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WSTEP

Pojecie chiralnosci jest wszechobecne w otaczajacym nas $wiecie. Definiowane jest
jako wtasnos¢ obiektu polegajaca na niemozliwosci nalozenia tego obiektu na jego odbicie
lustrzane. Powszechnie uwaza si¢, ze wlasciwos¢ ta jest charakterystyczna dla stosunkowo
niewielu przedmiotéw, jednakze rozpatrujac rézne poziomy organizacji materii mozemy
zauwazy¢, ze chiralno$¢ jest nicodtaczng wlasnoscig wielu obiektow materialnych obejmujacg
atomy, czgsteczki, uktady supramolekularne, komorki, organizmy zywe a nawet galaktyki i
caty wszechéwiat.*

Wraz ze stwierdzeniem faktu, ze stereochemia czgsteczki determinuje jej wiasciwosci
chemiczne, fizyczne i biologiczne, ustalanie konfiguracji absolutnej stato si¢ koniecznoscia,
bedaca czesto niematym wyzwaniem. Potrzeba otrzymania enancjomerycznie czystych
zwigzkOéw stanowi sile napedowa rozwoju wielu dziedzin chemii, jak np. synteza
asymetryczna czy chemia lekow. Stanowi takze jedng z niezbywalnych regulacji narzuconych
na firmy farmaceutyczne. | tak, poznanie budowy przestrzennej zwigzkéw wykazujacych
aktywnos¢ biologiczng jest niezwykle istotne dla zrozumienia ich interakcji z docelowymi
receptorami biatkowymi, gdyz jako potencjalne leki beda one tworzyty uklady chiralne.
Dlatego tez nie jest obojetne jaka struktura leku zostanie uzyta. [zomery etambutolu? czy tez
naproksenu stanowig przyktad réznic w aktywnos$ci biologicznej, bedacych konsekwencja
chiralnodci (Rys. 1).> W pierwszym przypadku (S,5)-etambutol jest stosowany w leczeniu
gruzlicy a izomer (R,R) prowadzi do §lepoty, natomiast w drugim - enancjomer S naproksenu
wykazuje dziatanie przeciwbdlowe, przeciwzapalne i przeciwgoraczkowe podczas gdy R-
enancjomer wywoluje zatrucie watroby bez efektu przeciwbolowego. W najlepszym
przypadku obok eutomeru petnigcego funkcje wilasciwego $rodka terapeutycznego, jego

enancjomer tzw. distomer begdzie stanowil niereaktywny balast.

OH ! HO H
; Ho oCHs 1 HC, H
{ ; 8 ®cooH | Hooc” ™
s N/\/ S] : R) \/\N R '
H : H 1
i \O ; O/
HO ' OH i

ctambutol naproksen

Rysunek 1. Wzory enancjomeréw etambutolu i naproksenu.

Wsrdd zwigzkow przejawiajacych wiasciwosci farmakologiczne wiele posiada w swej
budowie wicynalne grupy hydroksylowe i/lub aminowe, jak chociazby wprowadzone w 2014

roku na rynek leki: Northera — syntetyczny prekursor leku dziatajacy jako neuroprzekaznik



norefedryny, Forxiga — przeciw cukrzycy typu 2-go, oraz Zydelig — stosowany w leczeniu

przewleklej biataczki szpikowej (RysS. 2).

“”W {)

Northera Forxiga Zydelig

Rysunek 2. Struktury przyktadowych lekow.

Informacji umozliwiajacych przypisanie konfiguracji absolutnej (AC) czasteczce
moga dostarczy¢ badania oraz interpretacja jej wtasciwosci chiraloptycznych. Z powyzszych
wzgledow metody chiralooptyczne, posrdéd ktorych wyszczegdlni¢ mozna: skrecalnosé
optyczng (OR lub [a]o), dyspersje skrecalnosci optycznej (ORD), spektroskopig
elektronowego dichroizmu kotowego (ECD), spektroskopie oscylacyjnego dichroizmu
kotowego (VCD) oraz Ramanowska aktywno$¢ optyczng (ROA lub VROA), wpisujg si¢ w
potrzeby wspotczesnej chemii. Jednocze$nie stanowig one alternatywe dla rentgenowskiej
analizy strukturalnej i korelacji chemicznej.

Tematyke niniejszej dysertacji poswigcitam w szczegdlnosci ustalaniu konfiguracji
absolutnej przy pomocy dichroizmu kolowego, na przykladzie chiralnych zwigzkow

zawierajacych w swej budowie grupy hydroksylowe 1 aminowe.
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1 CEL PRACY

Szczegolna uwaga wsrdéd prowadzonych badan chiralooptycznych w zespole XIII

IChO PAN poswigcona jest okreslaniu struktury przestrzennej czasteczek przezroczystych w

zakresie UV-Vis. Aby spehi¢ wymogi elektronowego dichroizmu kotowego (ECD) zwigzki

nie posiadajace chromoforu w klasycznym rozumieniu definicji Witta," musza zostaé

przeksztalcone w odpowiednie pochodne absorbujace promieniowanie w zakresie widzialnym

i nadfioletu. Jedng z mozliwosci takiej transformacji stanowi metoda in situ wykorzystujaca

kompleksy metali przejsciowych jako chromofory pomocnicze. Niniejsza praca wpisuje si¢ w

nurt prowadzonych w zespole badan. Stanowi rozwini¢cie wykorzystywanej metodologii in

situ, jak rowniez, stosujgc najnowsze trendy chemii obliczeniowej, wnosi wklad zwigzany z

podstawami teoretycznymi metody dimolibdenowej.

Podstawowym celem mojej pracy doktorskiej bylo znalezienie alternatywnego do
tetraoctanu dimolibdenu (Rys. 3) karboksylanu, ktory w spektroskopii dichroizmu
kotowego (CD) spetiatby role chromoforu pomocniczego w badaniach strukturalnych
zwigzkow transparentnych w zakresie UV-Vis. Pierwszym zadaniem byto otrzymanie
szeregu kompleksow dimolibdenowych, a w kolejnym etapie sprawdzenie ich
uzytecznosci w badaniach chiralooptycznych takich ligandow jak: 1,2-diole, 1,2-
diaminy, 1,2-aminoalkohole, a-amino- i a-hydroksykwasy. Nastgpnym zadaniem,
opierajac si¢ na otrzymanych wynikach, bylo opracowanie empirycznych regut

korelujacych poszczegdlne efekty Cottona ze strukturg badanego zwiazku.

Rysunek 3. Struktura tetraoctanu dimolibdenu.

Drugim celem niniejszej pracy byla proba rozwigzania problemu strukturalnego
metody molibdenowej. Zawezona do DMSO, pirydyny i1 kwasu octowego
rozpuszczalno$¢ powszechnie stosowanego tetraoctanu dimolibdenu ogranicza
zbadanie skladu oraz stechiometrii powstajgcej in situ mieszaniny chiralnych

kompleksow w roztworze. Tak wiec z uwagi na fakt, iz nie jest znana doktadna
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struktura tworzacego si¢ adduktu/6w, uzyskane wyniki pomiarow ECD maja
wylacznie charakter jakosciowy. Mimo swojego empirycznego charakteru pozwalaja
one jednak na ustalenie konfiguracji absolutnej badanych zwigzkéw. Jest to
konsekwencjga wymagan sterycznych metody, gdyz w wyniku zachodzacej
kompleksacji do rdzenia wyjsciowego karboksylanu, labilno$¢ liganda zostaje w
bardzo duzym stopniu ograniczona, jesli nie catkowicie zahamowana umozliwiajac
przypisanie AC wylacznie na podstawie widm CD. Niemniej jednak uznatam za
zasadne podjecie prob wyizolowania chiralnego kompleksu dimolibdenowego w
postaci krystalicznej, jak rowniez wykorzystanie innych metod spektroskopowych do
ustalenia jego struktury. Ponadto, w celu uzyskania dowodow na strukture chiralnego
kompleksu, a takze wsparcie wynikdéw eksperymentalnych danymi teoretycznymi, do
okreslenia  struktury dominujagcego kompleksu w roztworze postanowilam
wykorzysta¢ obliczenia metodg TD-DFT. Spodziewatam si¢, ze uzyskane wyniki
pozwolg na ilo$ciowe opracowanie wynikéw pomiaréw CD oraz dadza mozliwo$é¢
stworzenia podstaw teoretycznych metody, a przez to zwigksza wiarygodno$é
przypisania.

Po dwoch latach od rozpoczgcia realizacji powyzszych zamierzen przybyt mi
dodatkowy cel. Dzigki rozwojowi oprzyrzadowania, jak i metod obliczeniowych,
poszerzona zostata paleta komercyjnych przyrzadéow dedykowanych metodom
chiralooptycznym, a pod koniec 2012 roku Zespot XIII posiadt nowy spektrometr
ChirallR-2X ™ DualPEM BioTools do pomiaréw oscylacyjnego dichroizmu
kotowego. Poniewaz nowe narzedzie jakim jest oscylacyjny dichroizm kotowy (VCD)
mierzy to samo zjawisko w zakresie podczerwieni co ECD w zakresie UV-Vis, nie
wymagajac przy tym obecnosci chromoforu, to celowe wydato mi si¢ sprawdzenie czy
w takiej sytuacji metoda elektronowego dichroizmu kotowego, a w szczegodlnosci
metodologia in situ, moze zosta¢ zastapiona przez VCD. Uznalam, ze realizacja
projektu badawczego w rozszerzonej postaci, poprzez poroéwnanie wynikow
uzyskanych przy pomocy obu technik, pozwoli na lepsze poznanie zalet i ograniczen

stosowanej metodologii pomiarowe;j.
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2 CZESC TEORETYCZNA

2.1. Podstawy dichroizmu kotowego

By w petni zrozumie¢ dichroizm kotowy nalezy najpierw przyjrze¢ si¢ blizej pojeciu
polaryzacji $wiatta, gdyz podstawg zjawisk chiraloptycznych jest jego oddzialywanie z
chiralng materia. Swiattem spolaryzowanym liniowo nazywamy $wiatto, w ktorym wszystkie
fale posiadaja jednakowa ptaszczyzne drgan pola elektrycznego. W fali spolaryzowanej
kotowo koniec wektora pola elektrycznego (E) porusza si¢ wokot promienia opisujac okrag.
Superpozycj¢ zgodnych w fazach fal spolaryzowanych kotowo w prawo Er i w lewo E.

mozemy traktowac jako $wiatto spolaryzowane liniowo (RYsS. 4).

Rysunek 4. Polaryzacja $wiatla.

Historycznie pierwsza chiralooptyczng technike pomiarowa stanowi polarymetria
czyli pomiar skrecalnosci Swiatta spolaryzowanego liniowo. Jej wartos¢ charakteryzowana
jest poprzez kat skrecenia o, ktory jest proporcjonalny do réznicy wspotczynnikéw zatamania
Swiatta spolaryzowanego kotowo w prawo i w lewo, a dwa enancjomery daja warto$¢
przeciwng. Pojecie skrecalnosci wlasciwej [a] wprowadzono w celu uniezaleznienia pomiaru

kata skrecenia a od grubosci warstwy badanej substancji lub jej roztworu (2.0):

[a]j=22 (2.0)

gdzie: a — kat skrgcenia w stopniach, | — dlugos$¢ drogi optycznej [dm], ¢ — st¢zenie roztworu
[9/100cm?®]. Dodatkowo, podajac warto$é skrecalnosci wlasciwej umieszeza sie temperature,
rozpuszczalnik oraz dlugo$¢ fali A, przy ktorej zostat wykonany pomiar. Przewaznie A wynosi
589,3 nm co odpowiada linii widmowej D sodu badz 365, 405, 546 lub 578 nm dla jednej z

emisyjnych linii lampy rtgciowe;.
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Zmiana skregcalnosci optycznej w funkcji dlugosci fali nazywa si¢ dyspersja
skrecalnosci optycznej (ORD, ang. Optical Rotatory Dispersion). Przebieg krzywej ORD
rozciagga si¢ na caty zakres spektralny i zwigzany jest z obecnos$cia lub brakiem chromoforu w
badanej probce. W przypadku, gdy zwigzek nie posiada grupy absorbujacej $wiatlo w
zakresie UV-Vis otrzymane krzywe nazywaja si¢ normalnymi krzywymi ORD i maja
przebieg monotoniczny (Rys. 5A). Odpowiednio dla danego enancjomeru sg one ujemne badz
dodatnie. Natomiast w zakresie absorpcji chiralnego zwigzku obserwuje si¢ anomalny
przebieg krzywej ORD w postaci tzw. efektu Cottona (Rys. 5B). Jak mozemy zaobserwowac
na rysunku ponizej, maksimum krzywych UV oraz CD znajduja si¢ przy tej samej dtugosci

fali co punkt Ao w widmie ORD.
A B

y UV-Vis

o]

-

~

’ '\
CDh 1’

N
[
f
g

|
I
II A/ nm
l
|
|
|

A

Rysunek 5. Krzywe ORD: A) monotoniczne krzywe ORD; B) zalezno$¢ pomiedzy anomalng
krzywa ORD, widmem UV-Vis a CD.

Wzajemne oddzialywanie dowolnej optycznie czynnej i nieracemicznej probki ze
Swiattem spolaryzowanym kotowo w lewo i kotowo w prawo, tj. dwoma chiralnymi
jednostkami fizycznymi, z ktorych jedna jest lustrzanym odbiciem drugiej, majg charakter
diastereomeryczny. W zwigzku z tym, zjawisko dichroizmu kotowego (CD, ang. Circular
Dichroizm) definiowane jest jako roznica absorpcji $wiatla lewoskretnie i prawoskretnie
spolaryzowanego. Po przejsciu przez osrodek chiralny obydwie fale rd6znig sie
intensywnoscig, a ich promien wypadkowy daje w efekcie swiatlo spolaryzowane eliptycznie

(Rys. 6). Miarg dichroizmu kotowego jest eliptycznosé (¢) >6 wyrazana zaleznos$cig (2.1):

m(k;—kg)

¢=— (2.1)

gdzie: ki, kr — wspoélczynniki absorpcji sktadowych promieniowania spolaryzowanego
odpowiednio w lewo 1 w prawo, A — dlugos¢ fali ! Eliptyczno$¢ wyrazona jest w radianach na

jednostke dtugosci.
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Rysunek 6. Przejscie $wiatta spolaryzowanego kotowo w lewo (E.) i w prawo (Eg): A) przez
osrodek optycznie nieczynny (Eo — wektor wypadkowy); B) przez osrodek optycznie czynny,
w ktorym sktadowe E| i Er absorbowane sg w jednakowym stopniu ale z r6zng predkoscig —
skrecenie $wiatta spolaryzowanego o kat a; C) przez os$rodek optycznie czynny, w ktorym
sktadowa Eg jest silniej absorbowana od sktadowej E, prowadzac do powstania $wiatla
spolaryzowanego eliptycznie.®

Ilosciowo dichroizm kotowy wyznaczany jest jako réznica wspdtczynnikow absorpcji

promieni spolaryzowanych lewo- i prawoskretnie® (2.2):
Ae = g — &p (2.2)

gdzie: e - molowy wspotczynnik absorpcji promieni spolaryzowanych w lewo, eg — molowy
wspolczynnik absorpcji promieni spolaryzowanych w prawo.

Poniewaz widma ECD sg widmami réznicowymi mogg posiada¢ pasma zarowno
dodatnie, jak i ujemne. | tak, w przypadku gdy promienie spolaryzowane kotowo w prawo sg
silniej absorbowane od spolaryzowanych kolowo w lewo, Ae przyjmuje warto$ci ujemne.
Natomiast, gdy silniej absorbowana jest sktadowa spolaryzowana lewoskretnie Ae jest

dodatnie (Rys. 7).
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A A €L Er
w . W w
. Ag
0 - 0 - 0
Armax A/nm A/nm ,v%lnm
Ag

Rysunek 7. Absorpcja $wiatta spolaryzowanego A) linowo; B) spolaryzowanego kotowo, gdy
& > &.; C) spolaryzowanego kotowo, gdy & > &.

Niejednakowa absorpcja promieni fali spolaryzowanej kotowo oznacza, ze osrodek
chiralny przez ktéry ona przechodzi posiada rézne wspodtczynniki zatamania $wiatta dla fali
spolaryzowanej kotowo w prawo i w lewo. Tak wigc jedna z nich porusza si¢ w osrodku
chiralnym szybciej niz druga, co w konsekwencji powoduje réznice w ich fazach oscylacji.

Zjawisko to zwane dwojtomnos$cia kotowa okreslane jest przez skrecalno$¢ optyczna (0L)5'6

(2.3):

a= —”("LA_"R) (2.3)

gdzie: n_ i ng — oznaczaja wspotczynniki refrakcji sktadowych $wiatla spolaryzowanego
kotowo w lewo 1 w prawo.
Uzyteczng wielkoscig jest bezwymiarowy wspotczynnik anizotropii (desymetryzacji)

g, tzn. stosunek dwojtomnej i zwyklej absorpcji (2.4)%°:

g== (2.4)

Nie jest on zalezny ani od st¢zenia ani dlugosci drogi optycznej, tak wige wielko$ci te nie
muszg by¢ znane czy mierzone. Natomiast jest on uwarunkowany dtugoscia fali i przyjmuje
wartoéci od 10" do 10™. Dla matych wartosci g stosunek sygnatu do szumu moze
uniemozliwi¢ rejestracje widma CD.

Fizyczng podstawa zjawisk chiralooptycznych sa wzbudzenia asymetrycznie
rozmieszczonych elektrondw walencyjnych optycznie czynnego chromoforu lub uktadu
chromoforéw. Chromofor to czgs¢ czasteczki, ktorej elektrony zostajag wzbudzone lub ktory
pod wplywem wzbudzenia zmienia swoje wlasciwosci, np. geometri¢, polaryzacje, czy

rozktad tadunku. Najczeséciej chromofory sa identyfikowane z grupami funkcyjnymi
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posiadajacymi elektrony nt, gdyz typowe wzbudzenia elektronowe w zwigzkach organicznych
dotyczg przej$¢ n—n* lub n—n*. Mozemy je podzieli¢ na trzy gtéwne typy:
¢ chiralne (dyssymetryczne) spotykane w nieptaskich uktadach n-elektronowych, jak np.
heksaheliceny, biaryle, 1,3-dieny czy 1,3-enony;
¢ achiralne (symetryczne), jak np. grupa karbonylowa, amidowa, estrowa czy pierscien
benzenowy. Efekt Cottona jest w tym przypadku konsekwencja chiralnych zaburzen
powstajacych w chromoforze wywotanych przez chiralny szkielet czasteczki lub
niesymetrycznie rozmieszczone podstawniki w poblizu chromoforu;
¢ absorbujace na granicy lub poza dostgpnym zakresem pomiarowym, takie jak np. -OH

czy —-NH..

2.2. Podstawy Oscylacyjnego Dichroizmu Kefowego

Dichroizm kotowy moze wystgpowac rowniez W widmach oscylacyjnych w obszarze
widmowym podczerwieni, tzw. oscylacyjny dichroizm kotowy (VCD, ang. Vibrational
Circular Dichroism). Definiowany jest on jako roznica w absorpcji $wiatla spolaryzowanego
kotowo w lewo (A.) i w prawo (Ar) w zakresie IR, dla przejscia oscylacyjnego pomiedzy

stanami g0 1 gl podstawowego stanu energetycznego cza}steczki10 (2.5):

Proces fizyczny zwigzany z VCD schematycznie przedstawiony zostat na rysunku 8.
Mozemy zauwazy¢, ze oscylacyjny dichroizm kotowy zwigzany jest z przejsciem
kwantowym jednego fotonu wywotanym przez promieniowanie spolaryzowane kolowo w

lewo lub prawo.

gl AL IR
) B
g0
Ay A

Rysunek 8. Schemat przejs¢ w oscylacyjnym dichroizmie kotowym.

Znak 1 rzad wielkosci VCD opisuje bezwymiarowy wspotczynnik anizotropii g,
definiowany jako stosunek eksperymentalnej absorpcji pasma VCD do eksperymentalnej

absorpcji pasma IR (2.6):
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AA 4R _ 4Im(u-m)

g= A = D 2 (26)

Ten sam wspodtczynnik teoretycznie wyrazony jest jako stosunek czterokrotnej sity
rotatora R do sity dipola D. Sita rotatora stanowi urojong czes$¢ iloczynu skalarnego wektorow
elektrycznego dipolowego momentu przejécia (g) i magnetycznego dipolowego momentu
przejécia (m), a sita dipola - kwadrat z warto$ci bezwzglednej elektrycznego dipolowego
momentu przej$cia (). Tak wiec VCD, analogicznie do ECD, powstaje w wyniku potgczenia
dwoch efektow: liniowego (i) i kotowego (m) drgania tadunku, w tym przypadku, podczas

ruchu oscylacyjnego, natomiast IR czufe jest tylko na drgania liniowe (Rys. 8).

U m p m
w-m>0 u-m<0
Rysunek 9. Liniowe i nieliniowe oscylacje fadunku powodujace chiralng wrazliwosé VCD.

Wspotezynnik anizotropii jest miarg rzeczywistej chiralnej sity przejscia 1 zazwyczaj
przyjmuje wartosci <10, Wynika z tego, Ze intensywnosci otrzymanych pasm VCD sg w
przyblizeniu od 4 do 6 rzgdéw wielkosci mniejsze od macierzystego widma IR (réwnanie
2.6). Tym samym nalezy zwr6ci¢ szczeg6lng uwage na stezenie badanej probki, inaczej mata
roznica absorpcji $wiatta spolaryzowanego kotowo w lewo i w prawo (AA) moze nie zostaé
wykryta.

Poniewaz liczba poziomow oscylacyjnych w zakresie whasciwej podczerwieni (4000-
700cm™) przewyzsza liczbe standw elektronowych, widma VCD dostarczaja wigce]
informacji niz widma ECD. Dodatkowg zaleta oscylacyjnego dichroizmu kolowego jest
mozliwos¢ otrzymania widma badanej czasteczki bez koniecznosci przeprowadzania jej w
stan wzbudzony. Upraszcza to symulacj¢ widm niezb¢dng do oznaczenia konfiguracji

absolutnej przy uzyciu tej techniki.
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2.3. Dichroizm kolowy zwigzkow transparentnych w zakresie UV-Vis

Metody stuzace ustalaniu konfiguracji absolutnej mozemy podzieli¢ na chemiczne i
instrumentalne. Do pierwszej grupy zaliczamy korelacje chemiczng, ktora jeszcze do XX
wieku byta gldowng metodg badania struktury przestrzennej czgsteczek. Nieznany zwigzek
poddawany byt wieloetapowym przeksztatceniom az do momentu otrzymania odpowiedniej
pochodnej o znanej konfiguraciji.

Wsrod obecnie stosowanych metod, obok rentgenowskiej analizy strukturalnej
ograniczanej koniecznosciag otrzymania monokrysztatu o odpowiedniej wielkosci i jakosci,
metody chiralooptyczne odgrywajg znaczaca role. Ponadto do grupy metod instrumentalnych
zaliczy¢ mozna jedno i1 dwuwymiarowe specjalne techniki magnetycznego rezonansu
jadrowego (1D i 2D NMR). Zroznicowanie poszczegdlnych grup protonow odbywa si¢ przy
wykorzystaniu tzw. chiralnych odczynnikow derywatyzujacych (CDA), solwatujacych (CSA)

badz reagentéw przesuniccia chemicznego (CSR).M™

Réznice wartosci przesunieé
chemicznych (Ad) sygnatéw pozwalaja okresli¢ konfiguracj¢ absolutng.

Badania strukturalne zwigzkow transparentnych w zakresie UV-Vis, jak np.:
a-aminokwasow, 1,2-aminoalkocholi czy vic-diamin, umozliwia nam spektroskopia

dichroizmu kotowego. Dostgpnymi metodami sg, miedzy innymi, ekscytonowy (ECCD)le'17 i

indukowany dichroizm kotowy (ICD) "8

a takze metody wykorzystujace kompleksy metali
przejsciowych 1 lantanowcow. 1920 Okreslenie konfiguracji absolutnej wyzej wymienionymi
technikami polega na korelacji miedzy znakami efektow Cottona a strukturg badanych
zwigzkoéw. Roznice pomigdzy poszczegdlnymi metodami wystgpuja w naturze powstawania
efektow Cottona. W indukowanym dichroizmie kotowym wykorzystywane sg oddzialywania
gospodarz —gos¢ w kompleksach supramolekularnych. Natomiast w ECCD oraz metodach z
udziatem metali bloku d i f tworzone sa pochodne chromoforowe badanych uktadow.

Rozw¢j aparatury pomiarowej oraz metod obliczeniowych jaki dokonat si¢ na
przetomie ostatnich dwudziestu lat wprowadzit dodatkowe narzedzia okreslania konfiguracji
absolutnej, w tym rowniez zwigzkdéw nieabsorbujacych w UV-Vis, w postaci oscylacyjnego
dichroizmu kotowego (VCD) wspartego obliczeniami teoretycznymi. Rownolegle do VCD
rozwingta si¢ technika ramanowskiej aktywnosci optycznej (ROA, ang. Raman Optical
Activity). Spektroskopia ROA znalazta glownie wykorzystanie w badaniach budowy i
zachowania czasteczek chiralnych w roztworach wodnych w tym biatek, kwasow

1-22

nukleinowych, weglowodanéw i wirusow.”*?* Ze wzgledu na znacznie stabsze sygnaly w
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porownaniu ze standardowa spektroskopia Ramana, delikatny charakter pomiaréw i do
niedawna brak odpowiednich przyrzadéw pomiarowych, niewiele jest doniesien
literaturowych dotyczacych ustalania konfiguracji absolutnej uktadow vic-dioli oraz

vic-aminoalkoholi ta technika.?*%°

2.3.1. Oscylacyjny dichroizm kotowy

Glownym obszarem zastosowania oscylacyjnego dichroizmu kotowego jest okreslenie
struktury przestrzennej molekut obejmujacych nie tylko szereg matych czasteczek, ale tez
produkty naturalne, farmaceutyki, czy biatka.?"? Aplikacyjnos¢ VCD nie ogranicza si¢ tylko
do roztworoéw substancji, ale ma takze zastosowanie do probek w fazie cieklej (neat), stalej i
gazowej. VCD omija wyzej] wymieniony problem absorpcji w zakresie energii
elektronowych, stanowigc tym samym dogodne narzedzie do badan strukturalnych zwigzkow
posiadajacych takie ugrupowania jak -NHj, czy —OH.

Kluczem do udanego zastosowania spektroskopii oscylacyjnego dichroizmu kotowego
jest mozliwos¢ doktadnego przewidywania widm VCD. Poprzez pordéwnanie znaku i
intensywnos$ci pasm zmierzonego widma VCD z odpowiednimi sygnalami obliczonego
widma wybranej konfiguracji, mozna jednoznacznie przypisa¢ AC chiralnej czasteczce. W
przypadku gdy analizowany zwiazek posiada duza liczbg¢ konformerdéw, a dodatkowo zdolny
jest do silnych miedzyczasteczkowych oddziatywan, jak tworzenie dimerow czy wigzan
wodorowych, interpretacja jego widma oscylacyjnego nie jest rzecza prostg. Na ogot wraz ze
wzrostem liczby populowanych konformeréw wykorzystanie technik chiralooptycznych
wspartych metodami obliczeniowymi staje si¢ bardziej skomplikowane i roéwnoczesnie
zawodne.”® W celu rozwiazania tego problemu Stephens 1 wspotpracownicy zaproponowali
ograniczenie swobody konformacyjnej uktadu poprzez wprowadzenie duzej przestrzennie
grupy tak, aby nie wptynela ona na jego konfiguracj¢ absolutng. Strategie t¢ wykorzystali do
ustalenia budowy przestrzennej endo-borneolu i jego pochodnych: metylowej, octanowej,
tert-butylowej i trimetylosililowej (Rys. 9A).?° Dodatkowo zabezpieczenie —grupy
hydroksylowej pozwolito na wyeliminowanie mi¢dzyczasteczkowych wigzan wodorowych,
ktorych obecnos$¢ powoduje silng zalezno$¢ ksztattu krzywej VCD od stezenia badanej probki

(ze wzgledu na tworzenie si¢ agregatow).
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R=H.CH;,CHyCO, . RI=H,CH,
(CH:C (CHSi . R ~CH,.C1

Rysunek 10. Przyktadowe struktury zwigzkéw badanych metoda VCD.

Analogiczne podejscie wykorzystata grupa Rosiniego ustalajac stereochemie¢ acetali
labilnych 1,2- i 1,3-dioli *° (Rys. 10B), a takze Polavarapu ze wspolpracownikami badajac
kwasy a-aryloksypropionowe stosowane jako herbicydy (Rys. 11C). 332

Jezeli pomiedzy poréwnywanym widmem eksperymentalnym 1 symulowanym
wystepuja duze rdéznice nalezy rozwazy¢ inne czynniki, jak obecno$¢ dodatkowych
konformacji czasteczki, oddzialywanie z rozpuszczalnikiem, a takze przemysle¢ zmiane
uzytej do obliczen bazy i1 funkcjonatu. W wigkszosci sytuacji efekt rozpuszczalnikowy ma
maly wpltyw na widmo VCD 1 jest pomijany w obliczeniach. Jednak, jak wykazaty
przeprowadzone badania na przyktadzie uktadu pulegonu (Rys. 11), w wyniku oddzialywan
w roztworze moze zachodzi¢ indukcja chiralnoéci w achiralnym rozpuszczalniku.*® Moze to
powodowaé pojawienie si¢ w widmie oscylacyjnym dodatkowych pasm pochodzacych od
czasteczki rozpuszczalnika zagregowanej z grupa karbonylowa badanego terpenu (Rys. 11).
Mimo wielokrotnych prob i1 wysitku wtozonego w obliczenia zard6wno wolnej molekuty, jak i

kompleksu 1:1 z rozpuszczalnikiem autorom powyzszej pracy nie udalo si¢ przewidzie¢

poprawnego znaku drgania rozciagajacego C=O0.

Cl

/lf, iy,
Cl

D

Cl

0

\

Rysunek 11. Struktura kompleksu 1:1 CDCls-pulegon.

Okazato si¢ bowiem, ze zgodnie z ideg wiarygodnoSci (ang. robustness concept)
wprowadzong przez Nicu et. al.,** a nastgpnie zmodyfikowana przez Gobi i Magyarfalvi,®
pasmo drgania C=O czasteczki pulegonu jest niewiarygodne (non-robust).36 Oznacza to, ze

pasmo takie jest bardzo wrazliwe na najmniejsze perturbacje wynikajace ze zmiany
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warunkéw pomiarowych lub tez metod obliczeniowych. W zwigzku z tym ustalanie

konfiguracji absolutnej nalezy opiera¢ tylko na podstawie tzw. pasm wiarygodnych (robust

mode), w ktorych stosunek sity rotatora do sity dipola jest wigkszy niz 10 ppm (CZ%).
2.3.2. Dichroizm kotowy ekscytonowego sprzeienia (ECCD)

Dichroizm kolowy ekscytonowego sprz¢zenia (ECCD) jest jedng z metod okreslania
konformacji a takze konfiguracji absolutnej zwiazkow organiczny<:h.17’37 Zostala ona
efektywnie wykorzystana do badania stereochemii zaré6wno czasteczek pochodzenia

naturalnego, jak i otrzymanych na drodze syntezy takich ukladéw jak m. in. 1,2-diole 3

vic-diaminy,”® 1,2-aminoalkohole** czy a-aminokwasy.'®*®

Technika ekscytonowego
dichroizmu kolowego pozwala na przypisanie AC chiralnego zwigzku na sposéb
nieempiryczny, to jest bez koniecznosci uzycia zwigzku odniesienia. Jednakze w przypadku
ztozonych zwigzkéw o kilku grupach absorbujacych lub labilnych konformacyjnie wyniki
pomiarowe wspiera si¢ dodatkowo obliczeniami.***?

Metoda ta wykorzystuje zjawisko sprzezenia ekscytonowego wynikajacego z
oddziatywan miedzy-chromoforowych. Teoretyczna analiza tego fenomenu oparta jest na
teorii sprzezonych oscylatorow i teorii ekscytonow.***® | tak, ekscyton powstaje w wyniku
interakcji pomigdzy wystgpujacymi  w  chiralnej czasteczce dwoma lub  wigcej
n-elektronowymi chromoforami wykazujacymi silng absorpcje UV przejScia n—n* oraz
znajdujacymi sie w poblizu siebie.*” Na skutek oddziatywan elektromagnetycznych dochodzi
do wzbudzenia elektronow zespolonego ukladu w taki sposdb, ze poziom energetyczny
odpowiadajgcy stanowi wzbudzonemu E rozszczepia si¢, CO znaczgco zmienia jego
wiasciwosci spektralne (Rys. 12). Tym samym istnieja dwa przejscia ze stanu podstawowego
na wzbudzony E* i EF a réznica energii pomigdzy nimi AE definiowana jest jako

rozszczepienie Dawidowa.
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chromofor I uklad dwuchromoforowy chromofor I1

Rysunek 12. Schematyczny diagram energetyczny dla ukladu ztozonego z dwoch
izolowanych chromoforow, gdzie 4E > 0.

W widmach CD prowadzi to do powstania dwoch efektow Cottona o przeciwnych
znakach, tzw. kapletu'. Poszczeg6lne znaki kapletu przewiduje si¢ na podstawie wzajemnej
orientacji wektorow elektrycznych dipolowych momentéw przejs¢ (u) interferujacych
chromoforéw. Jezeli wektory tworza ujemny kat torsyjny (AE < 0, ujemna chiralno$¢)
otrzymujemy ujemny pierwszy CE pojawiajacy si¢ w obszarze dtugofalowym oraz dodatni
drugi CE w zakresie krotkofalowym (Rys. 13)." Z drugiej strony, jezeli wektory opisuje
dodatni skret (4E > 0, dodatnia chiralno$¢) to obserwujemy pierwszy dodatni i drugi ujemny
efekt Cottona w widmie (Rys. 13). Zwykle punkt przegiccia krzywej CD odpowiada
maksimum pasma absorpcji w widmie UV. Sprzezenie ekscytonowe w widmach
absorpcyjnych obserwujemy w postaci poszerzenia pasma lub w krancowych przypadkach

jego rozszczepienia.

! z ang. couplet. W niniejszej pracy bede stosowata spolszczona wersje tego okreslenia, wprowadzong przez
Michata Kietczewskiego i Jacka Gawronskiego w ttumaczeniu pracy Pierre’a Crabbégo ,,Metody chiralooptyczne w chemii”,
Warszawa, PWN, 1974, s. 52.
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Rysunek 13. Graficzna reprezentacja reguty chiralnosci ekscytonu. Sumaryczne krzywe CD i

EA (—) dwoch efektow Cottona rozdzielonych energia rozszczepienia Dawidowa AM (----).

Poniewaz zaobserwowane znaki kapletu sg bezposrednig konsekwencja wzajemnego
potozenia chromoforéw, chiralno$¢ zostaje przypisana na sposob nieempiryczny. Dlatego tez
wyzwaniem ECCD jest chiralne ulozenie grup chromoforowych w czasteczce, tak aby
wektory elektrycznych dipolowych momentow przej$¢ znajdowaly si¢ wzajemnie pod katem
wynoszacym w przyblizeniu 70°.'° Przy takim rozmieszczeniu intensywno$é sygnatu osiaga
warto$¢ maksymalng (Rys. 13). Znajomo$¢ polaryzacji przejs¢ elektronowych w obrebie
chromoforu jest konieczna do poprawnego zastosowania tej metody. Aby wystapilo zjawisko
sprzezenia ekscytonowego:le'47
— kat torsyjny migdzy wektorami edmp nie moze wynosi¢ 0° i 180° (Rys. 14);

— oddziatujace ze sobg chromofory powinny wykazywaé¢ duzg warto§¢ wspolczynnika
absorpcji €, gdyz w przypadku identycznych chromoforéw intensywno$¢ kapletu jest
proporcjonalna do jego kwadratu (4 « £2);

— chromofory muszg znajdowac si¢ w odpowiedniej odlegto$ci w przestrzeni.

Metoda ECCD nie ma zastosowania do przypadkéw, w ktorych uktad chromoforow
przyjmuje niekorzystng orientacj¢ w przestrzeni, gdyz amplitudy krzywych CD sa bardzo
mate lub zerowe. Obecno$¢ badz nieobecnos¢ sprzezenia miedzy wektorami edmp mozna

okresli¢ na podstawie wzglednego potozenia czterech punktow A, B, C, i D, ktére definiujg
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dipole przejsé elektronowych.”® Warunki te schematycznie przedstawione sg na ponizszym
rysunku. Jesli wszystkie cztery punkty znajduja si¢ w jednej ptaszczyznie (Rys. 14a) badz

trzy z nich sg wspotliniowe (Rys. 14b) to nie obserwujemy sprzezenia ekscytonowego.

Rysunek 14. Model wektorowy obrazujacy wystapienie ekscytronu w widmach CD.*®

Bardzo rzadko zdarza si¢, aby badany zwigzek posiadat dwa uzyteczne w ECCD
chromofory. Najcze$ciej spotykamy si¢ z sytuacja, w ktorej probka ma tylko jeden chromofor
lub wecale. W takiej sytuacji wprowadza si¢ dodatkowy chromofor na drodze derywatyzacji
odpowiednich grup funkcyjnych substratu.

Mechanizm sprzezenia ekscytonowego ma zastosowanie nie tylko do uktadu dwoch
takich samych ale i r6znych chromoforow charakteryzujacych si¢ odmiennymi energiami
wzbudzenia. Réznica ta nie moze by¢ jednak zbyt duza, a polaryzacja przejs¢ powinna by¢
dobrze znana.'® Przykladowe chromofory wykorzystywane w ECCD do otrzymywania

pochodnych cottonogennych przedstawione sg na rysunku 15.
-OH

0
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Rysunek 15. Przyktadowe chromofory uzyteczne w metodzie sprzg¢zenia ekscytonowego.
Strzalki przedstawiaja kierunki elektrycznych dipolowych momentow przejsc.
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W celu okreslenia AC sztywnych konformacyjnie uktadow ma zastosowanie tzw.
podejécie monochromoforowe.’® Polega ono na wprowadzeniu do czasteczki jednego lub
dwoch identycznych chromoforow w celu uzyskania silnego sprzezenia. Z kolei
bichromoforowe podejscie jest korzystniejsze do zwigzkow acyklicznych lub konformacyjnie
labilnych.’* Obejmuje ono wprowadzenie chromoforu/6w o znacznie rézniacych sie
maksimach absorpcji Amax, ktore w wyniku sprze¢zenia daja charakterystyczny, unikalny
ksztatt krzywej CD.*® Przebieg otrzymanego widma zalezy od przyjetego skretu pomiedzy
chromoforami, a to z kolei uwarunkowane jest rozktadem populacji konformerow w danym
rozpuszczalniku. Tak wigc przypisanie AC nastepuje na drodze semiempirycznej poprzez
porownanie krzywej CD z widmem wzorca lub wynikami otrzymanymi za pomocg
modelowania molekularnego. Procedura bichromoforowa okazata si¢ niezwykle skuteczna
przy ustalaniu AC uktadu 1,2-diolu i mieszaniny 1,2/1,3-dioli, a takze amino alkoholi (Rys.
16).4952

Przypisaniec AC zwigzkow labilnych metodg ECCD czgsto bywa problematyczne lub

: - 1: 17,53-56
WI¢CZ niemozliwe.

Poniewaz zaobserwowane znaki kapletu sg bezposrednia
konsekwencja wzajemnego potozenia chromoforéw, zmiana kata torsyjnego w zakresie od -
90° do -110° i 0d-180° do -200° pomigdzy dwoma chromoforami moze prowadzi¢ do zmiany
znaku poszczegolnych efektow Cottona kapletu przy zachowaniu konfiguracji absolutnej
badanej probki, jak ma to miejsce np. w uktadach binaftyli, taddoli czy dibenzoesanow.
Szczegdlowe rozwazania teoretyczne poruszonego problemu opisane sag w pracy H. G.
Kuballa i wspotpracownikow w czasopismie Chemical Monthly z 2005 roku.>®

Wybor chromoforu wprowadzanego do czasteczki ma zasadnicze znaczenie. Dlatego
w przypadku gdy obecny w zwigzku chromofor moze zaktdca¢ obserwacje kapletu lub jego
struktura elektronowa jest skomplikowana, wskazane jest uzycie ukltadow o maksimum
absorpcji  przesunigtym w kierunku nizszych energii - chromofory ,przesunigcia
batochromowego” (Rys.15 I1). Unika si¢ tym samym naktadania CEs i redukuje niepozadane

. 7
sprzegania ekscytonowe.5

Ph N
Rysunek 16. Przyktady zwiazkoéw ktorych AC zostata ustalona z wykorzystaniem ECCD.
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Innym podej$ciem, wykorzystywanym przy ustalaniu budowy przestrzennej zwigzkoéw
labilnych, jest wprowadzenie do czasteczki chromoforu powodujacego jednoczesnie jej
usztywnienie. W przypadku 1-aryloetano-1,2-dioli zastosowanie ma metoda Rossini’ego,
polegajaca na przeksztatceniu uktadu vic-diolu w cykliczng i konformacyjnie zdefiniowang
pochodna 4-bifenyloboranu,”® a uklady 1,n-diaryloetano-1,2-dioli w odpowiednie
2,2-dimetylo-1,3-dioksolany.>*®® Warto podkresli¢, ze w wyniku derywatyzacji nie nastepuje
utworzenie nowego centrum stereogenicznego, a sprzezenie pomiedzy chromoforem
arylowym i bifenylowym pozwala w sposob jednoznaczny na okreslenie AC. Koncepcja ta,
dzicki zastosowaniu labilnych uktadow mostkowo polaczonych bifenyli, zostala rozszerzona
zar6wno na alifatyczne, jak i cykliczne 1,n-diole (n=0-4), bez konieczno$ci posiadania
chromoforu arylowego.®*®?

Analogiczne podejécie dedykowane pierwszorzedowym aminom, vic-aminoalkoholom
i a-aminokwasom zastosowal Canary.®*® Charakterystyczna cecha tej metody jest
wprowadzenie dwoch chromoforéw do tego samego atomu i utrwalenie geometrii przez
kompleksowanie z jonem metalu. Odpowiednia chiralna pochodna otrzymywana jest w
wyniku alkilowania 2-(bromometylo)-chinoling, a nastepnie kompleksowania z solag Cu(II)
lub Zn(II). I tak zaobserwowano, ze L-aminokwasy oraz S-aminoalkohole wykazuja ujemny
skret chromoforow chinolinowych, co przejawia si¢ kapletem z pierwszym ujemnym CE przy
~240 nm. Widma CD szeregu D-aminokwasoéw i R-aminoalkoholi odznaczajg si¢ zaleznos$cia

odwrotng (Rys. 17).

\{)L ii) Cu(ClOy), / NH4SCN %E——CU\

”I"N

Rysunek 17. Schemat tworzenia pochodnej chromoforowej o usztywnionej konformacji
poprzez kompleksowanie jonem metalu na przyktadzie D-aminokwasu.
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2.3.3. Indukowany dichroizm kotowy (ICD)

Na przetomie lat 60/70-tych XX wieku zaobserwowano zjawisko indukcji aktywnosci
optycznej powstajace w wyniku asymetrycznych zaburzen w achiralnym zwigzku
chromoforowym, umozliwiajagc tym samym rejestracje widma ICD w zakresie absorpcji
UV-Vis.”®™®® W wyniku oddziatywan zachodzacych w supramolekularnych kompleksach
typu gosé-gospodarz mozliwe jest ustalanie konfiguracji absolutnej chiralnych zwigzkéw
transparentnych w UV-Vis, a takze badanie orientacji czgsteczek wzgledem siebie w obrebie
utworzonego kompleksu. Schemat 1 przedstawia uproszczony model tworzenia si¢

indukowanej aktywnosci optycznej.

chiralny zwigzek
transparentny w UV-Vis

—  widmo ICD
achiralny zwiazek
chromoforowy

achiralny zwiazek
chromoforowy

Schemat 1. Idea powstawania indukowanej aktywnos$ci optyczne;.

W kompleksach tych indukowany dichroizm kotowy uzewnegtrznia si¢ jako efekt
utraty symetrii w wyniku odksztalcen strukturalnych badZz sprz¢zenia ekscytonowego
momentéw przejs¢ elektronowych. Interakcje miedzyczasteczkowe majg charakter
réznorodnych oddziatywan niekowalencyjnych takich jak koordynacyjne,”® hydrofobowe,”
jonowe czy wiazania wodorowe.”® Zréznicowanie to umozliwito zastosowanie
indukcyjnego dichroizmu kotowego nie tylko do badan matlych czasteczek ale rowniez
ztozonych ukladéw biologicznych, takich jak sposobu wigzania ligandow do biatek,
biopolimeréw czy DNA."™

ICD badane jest w uktadach, w ktorych role gospodarza pelni¢ moze chiralna
czasteczka tworzaca kompleks ze zwiazkiem achiralnym, jak 1 achiralny zwigzek
kompleksujacy chiralnego goscia.

Przyktadem chiralnych gospodarzy wykorzystywanych w badaniach strukturalnych
1,2-dioli, 1,2-aminoli oraz ukladow polihydroksylowach sa kaliksareny'"’>">7®
— makrocykliczne czasteczki powstajace w wyniku reakcji odpowiednio rezorcyny, fenolu lub

pirogalolu z aldehydami (Rys. 18). Polisacharydy tworza rowniez kompleksy z barwnikami
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takimi jak czerwien Kongo, oranz metylowy czy oranz akrydyny na drodze sprzezen

jonowych.”""

Rysunek 18. Przyktadowa struktura kaliksarenu.

W niektorych pochodnych metaloporfiryn, tzw. ‘tweezerach’, w tworzeniu

komplekséw go$¢-gospodarz uczestnicza oddziatywania nickowalencyjne, gtdéwnie wigzania

koordynacyjne metal-ligand i m-n interakcje.*® Wprowadzenie chiralnej 1,2-diaminy,’*%%

badz odpowiedniej pochodnej monoalkoholu,®* 1,2-diolu,®* 1,2-aminoalkoholu®® czy

81,85

a-aminokwasu powoduje przyjecie uprzywilejowanego skretu w uktadzie porfiryna-

porfiryna, ktory generuje ICD ekscytonowego sprzezenia (Rys. 19).

C ,
R o >>>>
NN

0/\”/\0 o uprzywilejowana nieuprzywilejowana
n

konformacja I konformacja I1

Rysunek 19. Schematyczna reprezentacja: A) struktury porfirynowego tweezera, gdzie M =
Zn(1l), Mg(ll), n=1-3; B) kompleksu utworzonego migdzy tweezerem a pochodng
monoalkoholu; C) dwoch mozliwych konformacji o przeciwnych kierunkach skretu.

Achiralne poli(fenyloacetyleny) stanowia przyktad innych achiralnych gospodarzy,
ktére pod wptywem oddziatywan supramolekularnych z chiralnymi czasteczkami przyjmuja
okreslona  jednoskretna helise (Rys. 20).%%%  Utworzony kompleks wykazuje
charakterystyczny ICD zalezny od konfiguracji absolutnej skompleksowanej chiralnej
molekuly, np. aminy, vic-diaminy, vic-aminolu, kwasu, 1,2-diolu, cukru czy jonu

amoniowego.?%%
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Rysunek  20.  Uproszczony  schemat  przedstawiajacy  struktur¢  achiralnego
poli(fenyloacetylenu) oraz powstajacej chiralnej helisy w nastepstwie kompleksowania
chiralnego goscia.

2.3.3. Metody z wykorzystaniem kompleksow metali przejsciowych i
lantanowcow

Idea zastosowania achiralnych kompleksow lantanowcoéw do badan strukturalnych
chiralnych czasteczek przy uzyciu dichroizmu kotowego zrodzita si¢ na poczatku lat 70-tych
ubieglego wieku. Pionierska praca Nakanishi’ego i1 Dillon’a przedstawiala nowatorskie
wykorzystanie reagentow przesunigcia chemicznego Pr(dpm)s; i Eu(dpm)s do okreslania AC
cyklicznych vic-dioli.** Chiralny kompleks lantanowca generowany byt in situ przez
zmieszanie reagentow w stosunku 1:1 w chloroformie lub czterochlorku wegla. W widmie
mieszaniny w zakresie 310-250 nm obserwowano dwa CE o przeciwnych znakach powstajace
w obrebie pasm absorpcji f-f rdzenia metalu. Konfiguracja absolutna skorelowana zostala z
pierwszym efektem Cottona przy okoto 310 nm, odpowiadajacym chiralnosci badanego
uktadu.

Rozw¢j tego podejscia przyczynit si¢ do wprowadzenia nowych réznorodnych
kompleksow lantanowcow, jak 1 metali przejSciowych np.: Yb(fod)g,lg‘95 Gd(de)3,95
Eu(fod)s,**®" Cu(hfac),,®® Ni(acan),”*® (Rys. 21) oraz molibdenianow'®. Umozliwito to
tym samym rozszerzenie puli dostgpnych zwigzkow o chiralne nieabsorbujace w zakresie
UV-Vis alifatyczne 1,2-diole,**% 1 2-aminoalkohole®™**'%? czy aminy’®. Niemniej jednak
kompleksy te wymagaty do badan do$¢ wysokich stezen analizowanych zwigzkéw, a w
przypadku liniowych vic-dioli brak powtarzalnych wynikow uniemozliwil opracowanie

uniwersalnej reguty wigzacej znak otrzymanych pasm z dang konfiguracjg absolutna.
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\ ™
M =Yb, Gd, Eu, Pr

R 3 R = C(CH,),, (CF,),CF,

Rysunek 21. Struktura kompleksow tris( —diketono)- M.

W literaturze mozemy rowniez spotkaé wykorzystanie metody tzw. kompleksow
Cupra do oznaczania AC. Metoda ta wykorzystuje wlasciwosci chelatujace jonéw miedzi(Il)
takich grup funkcyjnych jak grupa hydroksylowa czy aminowa. Wprowadzona przez E.
Reeves’a w latach 40-tych ubiegtego wieku poczatkowo stosowana byta gléwnie do badania
wzajemnego potozenia sgsiadujacych ze soba grup w pierScieniach aminocukrow przy
pomocy skrecalnosci optycznej.'® Technika ta zostata zastosowana do skutecznego
rozwigzywania probleméw stereochemicznych metoda dichroizmu kotowego. Chiralny
kompleks miedziowy(ll) generowany jest in situ poprzez zmieszanie roztworu chlorku lub
siarczanu miedzi(Il), wodnego roztworu amoniaku odpowiednio w etanolu (Cupra A) badz
glicerolu (Cupra B). Konfiguracja absolutna 1,2-dioli i 1,2-aminoalkoholi moze by¢ tatwo
przypisana na podstawie CE wystepujacego w widmie CD przy okoto 280 nm. Zgodnie z
zaproponowanym modelem, w utworzonym kompleksie miedziowym konformacja k
skorelowana jest z ujemna chiralnoscig a konformacja &k’ z dodatnig, przyjmujac ekwatorialng
pozycje podstawnika aryloksy (RYys. 22).104'105 Metoda ta nie dziala jednak w przypadku
drugorzedowej grupy aminowej z podstawnikiem tert-butylowym, najprawdopodobniej z

uwagi na duza zawadg steryczna.

dodatnia ujemna

chiralnosé chiralnosé
H H
H H (]
o H o H
ArOH,C H
g ) ~—Hu >@( <@ ArOH,C— k @ >@K (@
H 3 o CH,OAr O u o CH,OAr
H H
k’(2R) k (2S)

Rysunek 22. Schematyczne przedstawienie przypisania chiralno$ci konformacjom K i &’
kompleksu miedziowego na przyktadzie uktadu 1,2-diolu.

Kompleksy miedziowe Cupra A wykorzystano takze w badaniach strukturalnych
a-hydroksykwasow i a-hydroksyestrow.’® Widma Cu(ll)-kompleksow tych zwiazkow
charakteryzowaty si¢ dwoma przeciwnymi efektami Cottona w zakresie 400-800 nm oraz

dodatkowymi dwoma ponizej 300 nm, w wigkszosci prezentowanych przypadkéw réwniez o
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znakach przeciwnych. Na podstawie otrzymanych wynikow autorzy zaproponowali
empiryczng regule korelujagcg znaki pasm w zakresie niskoenergetycznym z dang geometrig
czasteczki. Zwiazki o konfiguracji R powigzano z ujemnym efektem Cottona przy ca. 720 cm
1 dodatnim przy okoto 600 nm, a odwrotng sekwencj¢ znakow z konfiguracja S
a-hydroksykwasow i estrow.

Do poczatku lat 80-tych role chromoforéw pomocniczych petnity achiralne kompleksy

o budowie mono-metalicznej. Dopiero Snatzke'”’

wprowadzil do badan chiralooptycznych
dwurdzeniowe kompleksy o wzorze ogdélnym [M2(O.CR),c gdzie M= Mo, Rh, Ru, Re
(Rys.23). Ze wzgledu na swoje wlasciwosci spektroskopowe, a takze zdolnos¢ do tworzenia
chiralnych komplekséw z ligandami mono- i didentnymi sa one szczegdlnie uzyteczne do
rozwigzywania problemow stereochemicznych. Aby taki chromofor pomocniczy mogt spetnic¢
swojg funkcje 1 by¢ przydatny powinien:

- by¢ tatwo dostepny badz dac si¢ otrzymac¢ w wyniku prostej syntezy;

- by¢ wzglednie trwaly termodynamicznie w celu utworzenia chiralnych kompleksow i
zrealizowaniu planowanych badan;

- jednoczes$nie by¢ labilny kinetycznie umozliwiajac addycje lub wymiang liganda/ow;

- absorbowac $wiatto w zakresie spektralnym odlegtym od zakresu wystepowania
pasm absorpcji typowych chromoforow;

- a powstajacy chiralny kompleks powinien wykazywaé wzglednie silne efekty
Cottona w widmie CD.

Wszystkie powyzsze wymagania spetniajg kompleksy przedstawione na rysunku 23.
Sg one takze wystarczajgco trwale na powietrzu i w roztworze a w konsekwencji rejestrowane

widma ECD 1 UV ich chiralnych pochodnych sa odtwarzalne w stosunkowo dtugim czasie.

T 0/(|)~(0R M=Mo; R=CH,
X—M/ MZ— X M =Mo; R=CF,
N~ M=Rh; R=CH,
0107 | M=Rh; R=CF,
RO 0

M=Ru; R=C;H,
\[/ M=Re; R=C,H; X=Cl
R
Rysunek 23. Struktura dwurdzeniowych tetrakarboksylanéw metali przejsciowych.

Idea metodologii in situ polega na transformacji zwigzkow transparentnych w zakresie
UV-Vis w odpowiednie pochodne chromoforowe. W tym celu wprowadzany jest do

czasteczki chiralnej odpowiedni tetrakarboksylan dimetalu pelnigcy funkcje chromoforu
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pomocniczego. W wyniku zmieszania optycznie czynnego zwigzku z achiralnym
chromoforem pomocniczym nastgpuje przeniesienie chiralno$ci liganda na powstajacy w
roztworze addukt. Widma ECD powstatych chiralnych kompleksow mozna tatwo zmierzy¢ i
wykorzysta¢ do korelacji migdzy znakami efektoéw Cottona a strukturg badanych zwigzkow.
Niewatpliwa uzytecznos$¢ tej metodologii przejawia si¢ w jej prostocie.

Jak juz zostalo wspomniane bimetaliczne kompleksy moga przykoordynowywac
ligandy zar6wno mono-, jak i didentne. Sposob kompleksowania zalezy od natury
dwurdzeniowego karboksylanu i uzytego liganda, a zachodzgca addycja badZz wymiana
indukuje dichroizm kotowy w obrebie pasm absorpcji achiralnego kompleksu. Zarejestrowane
widmo ECD uzaleznione jest wytgcznie od chiralno$ci zastosowanego liganda. Zazwyczaj
ligandy monodentne ulegaja addycji w pozycji aksjalnej, tzn. wzdluz wigzania metal-metal
(Rys. 24 D), natomiast ligandy didentne moga przytaczy¢ si¢ do rdzenia lub/i wymienié
achiralne ligandy obecne w wyjsciowym kompleksie. Tego typu ligandy moga by¢ wiagzane z
chromoforem pomocniczym rownolegle do osi wigzania metal — metal tworzac tzw. kompleks
mostkowy (forma p) (Rys. 24 A) badz prostopadle wzgledem tego wigzania dajac w wyniku
kompleks chelatowy (forma a) (Rys. 24 B). W odr6znieniu od dwoch poprzednich form
wykorzystujacych wytacznie wigzania ekwatorialne, mozliwe jest takze utworzenie
chiralnego adduktu przez przytaczenie liganda tylko do jednego atomu metalu z

wykorzystaniem jednego wigzania aksjalnego i jednego ekwatorialnego (Rys. 24 C).
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Rysunek 24. Schematyczna reprezentacja mozliwych drog kompleksowania ligandow
didentnych przedstawiona na przyktadzie rdzenia dimolibdenowego.

W badanym roztworze chiralny didentny ligand, taki jak np. vic-diamina czy
a-aminokwas, moze zastapi¢ jedng lub kilka achiralnych grup w wyjsciowym kompleksie. W
wyniku wymiany achiralnych grup karboksylanowych moze utworzy¢ si¢ do pigciu
chiralnych kompleksoéw, przy czym wymiana dwoch grup prowadzi¢ moze do powstania

zaro6wno izomeru cis jak i trans (Rys. 25).
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Rysunek 25. Uogoélniony schemat chiralnych kompleksow powstajacych in situ.

Stosujac metodologi¢ in situ do oznaczania konfiguracji absolutnej nalezy mie¢ na
uwadze, ze otrzymane wyniki maja charakter jako§ciowy. Wynika to z faktu, Ze ani stezenie
ani struktura powstajacego w roztworze chiralnego adduktu/6w nie jest znana. Niemniej
jednak nie stanowi to znaczacej wady metody, gdyz w celu przypisania badanej probce AC
istotna jest sekwencja znakéw otrzymanych efektéw Cottona a nie ich amplituda (Ae). Stad
tez dane ECD otrzymane przy uzyciu tej metody podawane sa jako warto$ci przyblizone Ag'.
Obliczane sg one wedtug wzoru (2.7):

AA
Ag' = —
cxd

(2.7)

gdzie: ¢ — stgzenie molowe chiralnego liganda przy zatozeniu 100% kompleksacji, d —
dhugos$¢ drogi optycznej, A — absorpcja.

Na ogot metody chiralooptyczne pozwalaja na uzyskanie informacji odno$nie
konformacji badz konfiguracji absolutnej badanego zwie}zku.zo Powigzanie wspolng relacja
tych dwoch danych najczesciej wymaga przeprowadzenia dodatkowych badan NMR, IR, X-
Ray czy analizy konformacyjnej. Innymi stowy mozemy stwierdzi¢, ze dane chiralooptyczne
daja informacje wylacznie o konformacji absolutnej.’?® W metodzie in situ wykorzystujace;
dwumetaliczne kompleksy jako chromofory pomocnicze nastgpuje znaczne ograniczenie
swobody konformacyjnej badanego liganda, co odgrywa szczegdlng role w przypadku
ligandow labilnych, jak np. alifatyczne 1,2-diole. Bioragc pod uwage wymagania steryczne
wyj$ciowego kompleksu, wigzany ligand przyjmuje okreslona, najbardziej uprzywilejowana
przestrzennie konformacj¢. Dzigki temu metoda ta umozliwia okreslenie konfiguracji
absolutnej bezposrednio z widma ECD. Natomiast aksjalnie zwigzane ligandy monodentne
formowaé¢ moga z chromoforem pomocniczym kompleksy w stosunku molowym ligand—
metal 1:1 lub 2:1.

Pomiedzy poszczegdlnymi karboksylanami metali przejSciowych istniejg roznice, i tak
np. kompleksy dirodowe wykazuja znacznie lepsze zdolnosci do przytaczania ligandow w
pozycji aksjalnej (Rys. 24 D) od komplekséw rutenowych czy molibdenowych.log'110 Moga
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one przylacza¢ rowniez ligandy didentne w sposob analogiczny do pozostalych kompleksow
dwurdzeniowych. W przeciwienstwie do innych uktadow poczatkowo ma miejsce ligacja do
pozycji aksjalnej, a wymiana achiralnych ligandéow zachodzi dopiero po pewnym czasie z

11 \Wykorzystywane w metodzie in situ chromofory

utworzeniem adduktu mostkowego.
pomocnicze wykazujg rozng selektywno$¢ wobec badanych klas ligandow. I tak, np.
tetraoctan dimolibdenu Mol jako jedyny tworzy chiralne kompleksy z diolami, natomiast
wspomniane karboksylany rodu stosowane sg do ustalania AC uktadow monoalkoholi czy
monoamin.

W 1990 roku Gerards i Snatzke wykorzystali perfluorowang pochodng tetraoctanu
dirodu [Rhy(0.CCF3)s] (Rh2) do okreslania konfiguracji absolutnej chiralnych alkoholi,

112 Kompleks ten okazatl si¢ niezmiernie skutecznym akceptorem

epoksydow, eterow i olefin.
ligandow monodentnych, gdyz wprowadzenie grupy -CF3 w miejsce grupy metylowej
zwigksza ,twardo$¢” rdzenia metalicznego. Tym samym wpltywa na podwyzszenie jego
kwasowos$ci Lewisa, a co za tym idzie latwo$¢ w reagowaniu pozycji aksjalnych z ligandami
nukleofilowymi.*®*31 | tak w widmach ECD chiralnych alkoholi obserwujemy do picciu
CEs, przy czym konfiguracja absolutna skorelowana moze by¢ jednoznacznie tylko z jednym
pasmem wystepujacym przy okoto 350 nm (okreslanym jako E). Geometria chiralnych
adduktow powigzana jest regulg oparta o wielkos¢ podstawnikow (bulkiness) przy weglu
zawierajacym grup¢ hydroksylowa. Z powodu braku prostego powigzania wielkosci bulkiness

z regulg starszenstwa podstawnikéw CIP ustalono inng konwencje nomenklaturowsa. Wiaze

ona dodatni znak efektu Cottona E z konfiguracja bS, a ujemny z konfiguracja bR (Rys. 26).
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Rysunek 26. Graficzna reprezentacji empirycznej reguty korelujacej znak CE przy okoto 350
nm z geometrig uktadu na przyktadzie II-rzedowych alkoholi (M = $redni, L = duzy).

Frelek i wspotpracownicy rozszerzyli powyzszg regute o podstawione II-go i IlI-
rzegdowe alkohole steroidowe, zawierajace dodatkowe grupy funkcyjne, np. olefinowa,
alkoksylowg, estrowa, amidowag czy pierwszorzedowa grupe hydroksylowa!.“o'114
Przeprowadzone badania nad dwufunkcyjnymi uktadami dioli, aminoalkoholi, azydoalkoholi
1 hydroksyketonéw wykazaly konkurowanie tych grup w kompleksowaniu do rdzenia metalu,

wprowadzajac pewne ograniczenia do powyzszej reguly.

35



Kolejnymi klasami zwigzkow, ktorych struktura zostata skorelowana z widmem ECD
byly hydroksy- i aminokwasy. Przeprowadzone eksperymenty pordwnawcze z uzyciem
komplekséw molibdenu, rutenu i rodu potwierdzity ich uzyteczno$¢ w metodzie in situ.
Autorzy zaobserwowali bardzo szybkg wymiang achiralnych ligandow w przypadku Mol,
nieco wolniejszg w obecnosci Rul, natomiast tetraoctan dirodu Rh1l wymagat kilku godzin
grzania w celu utworzenia chiralnych adduktow.'*® Ich widma ECD wykazuja kilka efektow
Cottona w zakresie 700-250 nm. Konfiguracja absolutna badanego zwigzku w obecnosci Mol
odniesiona zostata do dwoch CE przy ca. 400 i 300 nm o przeciwnych znakach. Wszystkie
L-a-hydroksy- i L-a-aminokwasy wykazuja ujemne pasmo CD przy okoto 400 nm a dodatnie
przy okoto 300 nm. Analogicznie zwiazki z szeregu D przejawiaja odwrotng sekwencje
znakow efektow Cottona w tym samym zakresie spektralnym. Przebieg krzywej CD z Rul
daje ujemny znak pasma przy okoto 600 nm odpowiadajacy konfiguracji R chiralnego kwasu,
a dodatni CE dla konfiguracji S.

W przypadku powyzszych dwurdzeniowych kompleksow wykazujacych symetrig
Dun'® zachodzaca w roztworze wymiana achiralnych ligandow na chiralne hydroksy- czy
aminokwasy nie powoduje zasadniczo zmiany symetrii uktadu, tym samym wlasciwy
chromofor pozostaje achiralny. Tak wigc znaki efektow Cottona pochodzace od chiralnie
zaburzonych achiralnych chromoforow nalezy okresla¢ reguta heksadekantow zgodnie z
jakoS$ciowa teorig orbitali molekularnych (MO).116 Autorzy przyjeli zalozenie, ze dla
chromoforow pomocniczych Mol i Rul uprzywilejowang konformacjg jest ta, w ktorej
wigzanie C,-N utozone jest naprzeciwlegle jednego z wigzan karboksylanowych C,-O (RYys.
27). Zgodnie z reguta heksadekantéw, w sytuacji gdy podstawnik R znajduje si¢ w lewym
gornym sektorze, jak przedstawiono na rysunku 27, przewidywany jest ujemny CE przy ca.

400 nm oraz dodatni przy 300 nm dla a-aminokwasoéw szeregu L.

-
-
~
-
”

Mo =—=Mo = —Mo—

Rysunek 27. Projekcja przedstawiajaca uprzywilejowang konformacje chiralnych kwaséw na
przykladzie L-o-aminokwasu i chromoforu dimolibdenowego. Znaki sektoréw przewiduja
znak CE przy 400 nm; oznaczaja ptaszczyzny weztowe.

Widma uzyskane dla kompleksu Rh1l bardzo silnie zalezg od warunkoéw

pomiarowych, co prawdopodobnie wynika ze zmiany sposobu wigzania chiralnego liganda.
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Poczatkowo kompleksowanie biegnie z uzyciem grupy aminowej, dopiero dhluzsze
ogrzewanie mieszaniny prowadzi do utworzenia wigzan migdzy atomami tlenu grupy
karboksylanowej a metalicznym rdzeniem kompleksu. Niemniej jednak i w tym przypadku,
zwracajac szczegdlng uwage na warunki pomiarowe, autorom udalo si¢ otrzymaé
enancjomeryczne krzywe CD dla uktadu L i D-a-fenyloalaniny.

Zespot Prof. Frelek od wielu lat rozwija tematyke praktycznego wykorzystania
dwurdzeniowych uktadéw metali przejsciowych w oznaczaniu konfiguracji absolutnej metoda
dichroizmu kotowego. Wsrod dostepnych tetrakarboksylanéw petnigcych role chromoforéow
pomocniczych tetraoctan dimolibdenu Mol jako jedyny wiaze chiralne diole.**” ™ Sztywne
konformacyjnie uktady 1,2-dioli wykazuja w obecnosci chromoforu pomocniczego do pigciu
efektow Cottona w zakresie od 600 do 250 nm. Pierwsze pasmo wystepuje przy okoto 490 (I)
nm, drugie 390 (II) i odpowiednio kolejne przy 340, 310 i 280 nm. Zaobserwowano, ze znak
IV CE jest zawsze taki sam jak znak kata torsyjnego O-C—C-O badanego uktadu, 20*%
Odczytujac z widma CD znak efektu Cottona przy ca. 310 nm (IV) otrzymujemy informacje
o znaku kata torsyjnego ugrupowania O—-C—C-O, W nastgpstwie czego mozemy ustali¢
konfiguracje absolutng wicynalnego diolu w oparciu o zatozona konformacj¢. Najbardziej
uprzywilejowang konformacja 1,2-diolu w chiralnym Mo,-kompleksie jest taka, w ktorej kat
torsyjny miedzy dwiema sasiednimi grupami hydroksylowymi wynosi w przyblizeniu +60°.
Dodatkowo, w przypadku zwiazkéw labilnych, dwa uklady O-C—C-R*(R?) przyjmuja
ulozenie naprzemianlegle (Rys. 28A). Speienie powyzszych warunkéw determinuje
konfiguracje wzgledna, a uzyskany z widma znak kata torsyjnego pozwala na okreslenie

konfiguracji absolutnej badanego diolu.

A B
1 1
R Rz R1 R2 RI R RZ H R1 H
H=—OH H H H H=—OH H R H
HO H w_/ ~_ H OH A _/
HO H HO H HO H HO H
2 ® \@/o ; © ®
R R
Mo=Mo Mo=Mo Mo=Mo Mo=Mo

Rysunek 28. Najbardziej uprzywilejowana konformacja 1,2-diolu w Mo,-kompleksie; A)
kompleks rownolegly i prostopadly wzgledem wigzania Mo-Mo treo-vic-diolu; B) dwie
mozliwe konformacje gauche erytro-1,2-diolu w chiralnym addukcie, w widmie ECD znak
CE przy okoto 310 nm jest ujemny.

Opracowana przez Prof. Frelek 1 wspotpracownikéw empiryczna reguta helikalnosci

zostala z powodzeniem rozszerzona roéwniez na uktady acykliczne oraz przestrzennie

121-122

zatloczone, jak IV/II- i HI/lll-rzgdowe vic-diole. Ponadto przeprowadzone zostaly
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dodatkowe badania chiralooptyczne majace na celu sprawdzenie mozliwo$ci zastosowania
zaproponowanej reguly korelujacej znak pasma przy okoto 310 nm z geometrig czasteczki,
dla uktadow erytro-1,2-dioli.**® Zwiazki te nie moga spelni¢ warunku jednoczesnej
antiperiplanarnosci dwoch ugrupowan O-C—C-R'(R?) bez koniecznosci rozerwania
istniejgcych wigzan. Tak wiec mozliwe sg dwie konformacje gauche o przeciwnych znakach
kata torsyjnego O—C—C-0 (Rys. 28B) prowadzace w efekcie do dwoch przeciwnych efektow
Cottona dla tej samej konfiguracji absolutnej. Uzyskane wyniki eksperymentalne wsparte
obliczeniami, potwierdzity uzyteczno$§¢ metodologii in situ i dla erytro dioli przy
dodatkowym  zatozeniu dotyczacym uprzywilejowanej konformacji. Mianowicie
uprzywilejowana konformacja zdeterminowana jest wzglednym wymiarem podstawnikow, w
ktorej najwigkszy z nich przyjmuje ulozenie antiperiplanarne w stosunku do grupy
hydroksylowej. Przyjmujac, ze podstawnik R? jest wickszy od R' dla przyktadu
przedstawionego na rysunku 28B, preferowany bedzie konformer z ujemnym katem
torsyjnym O—-C-C-0.

Rowniez chiralne 1,3-diole tworza kompleksy z tetraoctanem dimolibdenu Mol, pod
warunkiem synperiplanarnego ulozenia grup hydroksylowych.124 Moga one zosta
wbudowywane do rdzenia chromoforu prostopadle do wigzania Mo-Mo z utworzeniem
pierscienia szesciocztonowego badz siedmiocztonowego przy rownoleglym kompleksowaniu
(Rys. 29). Otrzymane krzywe CD podlegaja regule sektorow, poniewaz w utworzonym

pierScieniu istnieje lokalna plaszczyzna symetrii (achiralna druga sfera).'?

A B _Cay,

Cr ?3
0—Ci—C,—C53—0
| 0\/0

Mo Mo Mo=Mo

Rysunek 29. Schematycznie przedstawione sposoby kompleksowania uktadu 1,3-diolu do
tetraoctanu dimolibdenu; A) kompleks rownolegty i B) prostopadly wzgl. wigzania Mo-Mo.

Struktura sztywnych, steroidowych 1,3-dioli powigzana zostatla empiryczng regula
sektorowg z efektem Cottona wystepujacym przy okoto 400 nm."** Znak tego pasma zgodny
jest ze znakiem sektora, w ktorym umieszczona jest najwieksza cze$¢ badanego uktadu (Rys.
30). W zastosowanej projekcji czasteczka jest widoczna wzdluz i w dot wigzan O-C
fragmentu 1,3-diolu. Dwie ptaszczyzny dziela czasteczk¢ na cztery sektory. Pierwsza
ptaszczyzna przechodzi przez oba wigzania C-OH a druga, prostopadta do pierwszej, dzieli

ugrupowanie 1,3-diolu (réwnolegle do wigzan C-OH). Patrzac na czgsteczke wzdhuz wigzan
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O-C gorny lewy i dolny prawy sektor jest ujemny, natomiast gérny prawy i dolny lewy

dodatni.

CgHy7

: CH;
; TeHyy %- CHj
@ e

Rysunek 30. Reguta sektorow przedstawiona na przyktadzie 3a,5a-cholestanediolu.

Regula ta moze by¢ wykorzystana do okreS§lenia stereochemii chiralnych
bicyklicznych ~ 1,3-dioli,  semi-sztywnych  molekul  posiadajacych  tylko jeden
niskoenergetyczny konformer spetniajacy warunki metody (synperiplanarne utozenie grup
OH), jak rowniez uktadéow labilnych.'*"? Przy czym dla tych ostatnich wykazano, ze tylko
izomery treo tworza chiralne kompleksy z Mol.

Podczas prowadzonych badan chiralooptycznych z perfluorowanym tetraoctanem
dirodu (Rh2) autorzy zaobserwowali wigzanie 1,2-aminoalkoholi do rdzenia metalicznego
chromoforu.*? Spostrzezenia te zachecity ich do podjecia systematycznych badah nad
wicynalnymi aminoalkoholami. | tak, 1,2-aminole tworzg chiralne kompleksy zaréwno z
tetraoctanem dirodu Rh1,*?” jak i tetraoctanem dimolibdenu Mo1'®. Nalezy przy tym
podkresli¢, ze w pierwszym przypadku amplitudy efektow Cottona sg znacznie wigksze W
porownaniu z widmami kompleksow molibdenowych. W widmach chiralnych
vic-aminoalkoholi z M0o,(0O,CCH3)4 w zakresie spektralnym od 600 do 280 nm, trzy gldwne
pasma wystepuja przy odpowiednio 400, 330 1 280 nm. Jednocze$nie zaobserwowano
odwrotng prawidlowos$¢ niz w uktadach vic-dioli, a mianowicie znak kata torsyjnego uktadu
O—C—C—N jest przeciwny do znaku gléwnego CE przy okoto 330 nm a zgodny ze znakiem
pasma przy 280 nm. Na podstawie otrzymanych wynikow autorzy sformutowali empiryczna
regute helikalno$ci w dwojaki sposob:

a) przyjmujac przeciwng korelacje znaku kata torsyjnego O—C—C—-N z efektami Cottona w
zakresie 400-300 nm dla uktadu 1,2-aminoli w poréwnaniu z 1,2-diolami, wigzac
dodatni (ujemny) znak kata torsyjnego uktadu O-C—C—-N z ujemnym (dodatnim)

znakiem pasma CD przy 330 nm;
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b) badz zgodna, thumaczac hipsochromowe przesunigcie decyzyjnego pasma przy okoto
310 nm do 280 nm wptywem bardzo silnego efektu Cottona wystepujacego przy 330
nm. Pasmo CD przy 280 nm i kat torsyjny uktadu O—C—C—N maja jednakowe znaki.

Z uwagi na fakt, iz tetraoctan dimolibdenu Mol nie tworzy in situ chiralnych
adduktow z monoaminami ani monohydroksyalkoholami, zaktada si¢ ze wicynalne
aminoalkohole zachowuja si¢ jak ligandy didentne zajmujac dwa miejsca w wyjsciowym
kompleksie. Podobnie jak ma to miejsce w vic-diolach, w chiralnym kompleksie aminole
przyjmuja uprzywilejowang konformacj¢ gauche, a ugrupowanie O-C-C-R wzglednie

N—-C—C-R dodatkowo orientacje¢ antiperiplanarng (Rys. 31).

treo erytro
A R R> R R R? H B H R®
1 e CH,NR'R?
H NH, H H NH, g H H H

HO ——H @ H——OH A HO H @
H,N H HO H R’R'N H

2 ‘ @ 2 @ ’ 3 @

R R R

Mo==Mo Mo==Mo Mo==Mo

Rysunek 31. Preferowana konformacja czasteczki 1,2-aminoalkoholu w chiralnym
kompleksie dimolibdenowym; A) aminol typu efedrynowego — treo i erytro; B) typu
adrenalinowego.

Zabezpieczenie grupy aminowej W postaci pochodnej acylowej badz
benzyloksykarbonylowej (Cbz), wystepujacej w potozeniu 1,2- lub 1,3- do jednej z grup
hydroksylowych, zapobiega jej kompleksowaniu z Mo1l, pozwalajac na selektywne okreslenie
konfiguracji absolutnej uktadu wicynalnego diolu np. w czasteczkach aminocukrow. ™

Konfiguracj¢ absolutng 1,2-aminoalkoholi mozna okresli¢ rowniez na podstawie ich
widm CD z tetraoctanem dirodu Rh1.****?” Badane zwiazki, zaréwno typu efedrynowego, jak
1 adrenalinowego, w obecnosci tego chromoforu generowaty kilka efektow Cottona. Do
korelacji widmo — struktura wykorzystano trzy pasma wystgpujace w widmach wszystkich
analizowanych aminoli. I tak, dwa pasma (E i C) o tych samych znakach przy 310 i 440 nm
oraz pasmo D o przeciwnym znaku do uprzednich przy 380 nm powigzano ze znakiem uktadu
O-C—C-N. Zgodnie z opracowang reguta helikalnosci ujemny (dodatni) znak pasm C i E
oraz dodatni pasma D skorelowany jest odpowiednio z ujemnym (dodatnim) znakiem kata
torsyjnego odzwierciedlajagcego jednoczesnie M(P)-helikalnos¢ uktadu ugrupowania
O—C—-C-N. Autorzy podje¢li rowniez probe rozszerzenia powyzszej reguly na inne niz etanol
rozpuszczalniki, takie jak chloroform czy acetonitryl, oraz wyjasnienia jego wplywu na rodzaj

129

powstajacego in situ adduktu.”” Podczas prowadzonych badan zaobserwowano, ze krzywe
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CD tych samych zwigzkéw w CHCl3 i CH3CN maja inny przebieg w odniesieniu do widm
wykonanych w etanolu. Réwnolegle pomiary ECD, UV-Vis, NMR oraz ESI MS wykazaly
wigzanie chiralnych aminoalkoholi poprzez grupe aminowa w pozycji aksjalnej. Inaczej, niz
to mialo miejsce w przypadku Mol czy pomiarow z Rhl w EtOH, zwigzki te zachowujg si¢
jak ligandy monodentne. W zwiazku z tym niemozliwe bylo przeniesienie zaproponowanej
wczesniej korelacji na nowe rozpuszczalniki. Do okreSlenia stereochemii vic-aminoli
postuzono si¢ efektem Cottona wyst¢pujagcym w zakresie niskoenergetycznym widma
powyzej 600 nm. W tej sytuacji zaproponowano prostg regute sektorowa, w ktorej dodatni CE
przy okoto 620 nm odpowiada chiralnemu adduktowi z podstawnikiem —CH,OH po prawej
stronie plaszczyzny poprowadzonej przez atomy Rh—Rh—N. Regule t¢ przedstawia rysunek
32. Przedstawia on projekcje wzdluz osi metal-metal, a takze antiperiplanarne utozenie
najdluzszego tancucha weglowego potaczonego z atomem azotu, gdyz takie usytuowanie jest

sterycznie najkorzystniejsze.

A’\/\

|
®

Rysunek 32. Reguta sektorowa wigzaca CE powyzej 600 nm ze stereochemia chiralnych 1,2-
aminoalkoholi.
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3.1. Synteza i charakterystyka spektroskopowa nowo otrzymanych karboksylanow
dimolibdenu Mo,(0O,CR),

Realizacje pierwszego celu pracy doktorskiej, to jest znalezienie konkurencyjnego do
tetraoctanu dimolibdenu kompleksu do badan strukturalnych zwigzkow transparentnych,
rozpocze¢tam od syntezy szeregu karboksylanéw dimolibdenu. Nastgpnie przeprowadzitam
ich charakterystyke pod katem uzytecznosci jako alternatywnych chromoforow
pomocniczych. Jednocze$nie, w dalszej perspektywie, planowatam podjaé proby rozwigzania
problemu strukturalnego metody dimolibdenowej wykorzystujac ich zwigkszong
rozpuszczalnos¢.

Bimetaliczne kompleksy tetrakarboksylanéw dimolibdenu, Moy(O,CRy)4, stanowig
dobrze znang grupe zwigzkéw posiadajacych wielokrotne wigzanie metal-metal. Ze wzgledu
na swoja wielorakos¢, jak i r6znorodnos$¢ zastosowan, uwazane sg za jedng z najwazniejszych

klas zwigzkéw o poczwornym wigzaniu Mo-Mo.®

Po raz pierwszy otrzymane zostaty okoto
50-ciu lat temu przez Wilkinsona i wspotpracownikéw.™*® Procedura polegata na ogrzewaniu
w atmosferze gazu obojetnego heksakarbonylku molibdenu Mo(CO)s z nadmiarem
odpowiedniego kwasu karboksylowego oraz, w razie dostgpnosci, dodatkiem niewielkiej
ilosci bezwodnika tego kwasu (Rys. 33, gora). Jezeli uzyty kwas karboksylowy byt
substancja stalg, reakcj¢ prowadzono w glikolu dietylenowym eteru dimetylowego
(diglym).™*

kompleksow, niemniej jednak spotka¢ mozna pewne jej modyfikacje. Obejmuja one glownie

Do dnia dzisiejszego procedura ta stanowi dobrg metode otrzymywania tego typu

zastosowanie innych niz diglym wysokowrzacych rozpuszczalnikow, takich jak
o-dichlorobenzen, toluen, dekalina, badz zmodyfikowanych karbonylkéw jako zrodto
molibdenu np. Mo(CO)4(TMED).}¥**3 ponadto dodanie juz kilku mililitrtow THF do

mieszaniny reakcyjnej zapobiega sublimacji Mo(CO)g w chtodnicy.
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Rysunek 33. Schemat syntezy Mo,(O,CR),.

Drugim alternatywnym sposobem otrzymywania kompleksow Mo,(O,CR), jest
reakcja wymiany grup octanowych w wyjSciowym tetraoctanie dimolibdenu (Mo1l) na inne
karboksylany (Rys. 33, déf)."****® Takze w tym przypadku wymagane sa warunki bezwodne i
beztlenowe.

Poniewaz wyzej opisane metody wymagaja znacznego czasu prowadzenia reakcji (20-

72h), zachgcona publikacja Powell’a i Johnson’a’®

skracajacg ten czas do zaledwie
kilkunastu minut, postanowitam wykorzysta¢ zaproponowang procedure z wykorzystaniem
mikrofal podczas swojej pracy nad synteza chromoforé6w pomocniczych. Zaprezentowana
przez nich wspomagana mikrofalowo synteza nie wymaga osuszania rozpuszczalnikow oraz
redukuje ich ilo$¢ do niezbednego minimum, nie ma réwniez koniecznosci stosowania gazu
obojetnego ani bezwodnika odpowiedniego kwasu. Niestety wykorzystanie reaktora
mikrofalowego (Discover-S CEM) nie przyniosto oczekiwanych rezultatow. W trakcie
realizacji tego podejscia, wbrew danym Autoréw metody, kompleks Mol otrzymywatam z
wydajnoscig rzedu 70% czyli porownywalng ze standardowymi metodami, byl on jednak
zanieczyszczony nieprzereagowanym substratem. Proba oczyszczenia poprzez sublimacje nie
dala zadawalajacych wynikéw, a wydluzenie czasu reakcji skutkowalo zwegleniem
reagentow. Roéwniez liczne proby zastosowania procedury z uzyciem mikrofal do otrzymania
tetrakis(u-propionianu) dimolibdenu (Mo4), pomimo wysitku wlozonego w proby
optymalizacji procesu przez zmian¢ parametrow prowadzenia reakcji takich jak czas czy
temperatura, w moich rgkach nie powiodty sig.

Tak wigc, planowane syntezy przeprowadzitam wedlug standardowych przepisow
literaturowych. Z uwagi na znaczng cen¢ karboksylanu Mol w poréwnaniu do
heksakarbonylku molibdenu zasadnym wydato mi si¢ sprawdzenie ekonomicznosci syntezy

poszczegolnych komplekséw przez zbadanie wydajno$ci reakcji ich otrzymywania dwoma

43



opisanymi metodami. Na drodze reakcji wymiany grup octanowych na odpowiednie
karboksylany otrzymatam pefluorowang pochodng tetrakis(u-octanu) dimolibdenu (Mo2),
tetrakis(u-perfluorobutanian) dimolibdenu (Mo3), tetrakis(u-propionian) dimolibdenu (Mo4),
a takze, nicopisany dotad w literaturze, tetrakis(u-izowalerianian) dimolibdenu (Mo6).
Z kolei, wychodzac z szesciokarbonylku molibdenu zsyntetyzowatam: tetrakis(u-octan)
dimolibdenu (Mo1l), tetrakis(u-piwalan) dimolibdenu (Mo5) i tetrakis(u-propionian)
dimolibdenu (Mo4), ktory roéwniez otrzymatam z poréwnywalng wydajnoscia poprzez
wymiane grup karboksylanowych. Wydajnosci wahaty si¢ od przecietnych do dobrych,

wyniki poszczegdlnych reakcji przedstawilam w tabeli ponize;j.

Tabela 1. Wydajnosci reakcji otrzymywania komplekséw Mol — Mo6 stosujac jako substrat
[MOz(OAC)4] badz Mo(CO)s.

kompleks Wydajnosé Wydajnosé
[Mo2(OAc),] [Mo(CO)s]

Mol | R=CHs 5 70%
Mo2 | R=CFs 77%
Mo3 | R=CsF 27%
Mo4 | R=C;Hs 66% 66%
Mo5 | R = C(CHs)s 3 2%
Mo6 | R =CH,CH(CHj3), 90%
Mo7 | R="CysHy *

na podstawie widm FD+ MS mieszanina produktow

Podjetam réwniez starania otrzymania pochodnej dimolibdenowej kwasu
palmitynowego (Mo7). Poczatkowo postanowitam zaadoptowa¢ procedurg opisang w J. Am.
Chem. Soc., w ktorej autorzy do celéow badawczych syntetyzowali szereg kompleksow
Mo,(02C(CH2)NCHs)s, gdzie n = 2 — 8 wychodzac z Mo(CO)s.**" Poniewaz nie
obserwowalam wypadania produktu z mieszaniny reakcyjnej, a proby rekrystalizacji
pozostaloSci po odparowaniu rozpuszczalnika nie powiodly si¢, zdecydowatam si¢
wykorzysta¢ reakcje wymiany grup karboksylanowych. Po tygodniu prowadzenia reakcji we
wrzacym glikolu dietylenowym eteru dimetylowego otrzymatam zielonkawy osad, ktory
zawieral mieszaning substratu, kompleks z czgsciowo wymienionymi grupami octanowymi
oraz wlasciwy produkt. Ku mojemu rozczarowaniu podjete przeze mnie zabiegi prowadzace
do rozdzialu mieszaniny nie okazaly si¢ skuteczne.

Jak wynika z przegladu literatury, poprzez wybor grupy R mozna znaczaco wptynaé

109,137-138

na wlasciwosci karboksylanéw dimolibdenu. I tak, np. wydtuzenie fancucha grupy R,

wprowadzenie dodatkowego rozgat¢zienia czy wymiana atoméw wodoru na fluor zwigksza
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rozpuszczalno$é tetrakarboksylanow w poréwnaniu z Mo1."** 3 W zwiazku z powyzszym
uznatam, ze lepsza rozpuszczalno$é zsyntetyzowanych Moy(O,CR)4 bedzie pomocna podczas
prob wyizolowania w postaci krystalicznej chiralnych kompleksow powstajacych in situ.
Otrzymane przeze mnie tetrakarboksylany dimolibdenu Mo2 - Mo6 byly dobrze
rozpuszczalne w  rozpuszczalnikach  powszechnie  stosowanych ~w  badaniach
spektroskopowych takich jak acetonitryl, metanol, chloroform, DMSO i stabiej w heksanie.

Charakterystyke spektroskopowa kompleksow Mo02 — Mo6 rozpoczetam od wykonania
ich widm absorpcji elektronowej w DMSO a nastepnie porownania z Mol (Rys. 34).
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Rysunek 34. Widma UV-Vis achiralnych kompleksow Mol — Mo6 zarejestrowane w DMSO.

Wszystkie otrzymane widma byty podobne do widma tetraoctanu dimolibdenu. Jak
zostalo przedstawione na rysunku 34 i tabeli 2, wszystkie kompleksy wykazywaty stabg
intensywno$¢ pasma absorpcji w zakresie niskoenergetycznym przy okoto 440 nm, ktore
przypisa¢ mozemy przejsciu 5—6 (pasmo A).****? Dodatkowo intensywniejsza absorpcja
pojawia Si¢ w wyzej energetycznej cze¢sci widma ca. 305 nm (pasmo C). Pasmo to przypisane
jest elektronowemu przejsciu n—n . Trzecie pasmo widoczne jest w postaci przegiecia

pasma C przy dtuzszych dtugosciach fali ~325 nm (pasmo B) i odpowiada przejsciu 6— n "

Tabela 2. Dane UV-Vis tetrakarboksylanéw dimolibdenu Mol — Mo6.?

e pasmo A pasmo B pasmo C
€ A € A € A
Mol 170 438.0 3950 | 325.0%" | 5190 302.0
Mo2 265 480.0 2860 | 350.0%" | 5115 313.0
Mo3 180 481.0 2420 | 400.0%" | 4320 345.0
Mo4 170 443.0 3300 | 340.0%" | 5725 305.0
Mo5 155 437.0 4685 | 337.0%" | 7590 300.0
Mo6 190 438.0 3100 | 330.0%" | 4100 306.0

& wartosci podano jako & (L) w [M~'em™]/nm; *" przegiecie pasma
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Pasmo C jest intensywniejsze w przypadku Mo5, a o zblizonej intensywnosci W
przypadku kompleksow Mo4 i Mo2 w poréwnaniu z Mol. W widmach pozostatych
kompleksow pasmo to cechuje nizsza intensywnos$¢. Ponadto pasmo C jest znaczaco
poszerzone 1 przesuni¢te o okoto 35 nm w kierunku nizszych energii w widmie Mo3. W
odniesieniu do widma tetraoctanu dlugofalowe pasmo A jest lepiej wyksztalcone w
kompleksach Mo05, Mo6 | Mo2, a takze w ostatnim przypadku jego intensywnos¢ jest
wicksza. Pochodne perfluorowane Mo2 i M03 majg dodatkowo przesuni¢te pasmo A 0 ca. 50

nm w kierunku nizszych energii.

3.2. Badania strukturalne chiralnych kompleksow

Badania chiralooptyczne otrzymanych karboksylanéw rozpoczetam od znalezienia
najlepszych warunkow pomiarowych oraz sprawdzenia trwato$ci odpowiednich utworzonych
in situ chiralnych komplekséw w roztworze. W tym celu zbadatam zalezno$¢ widm UV-Vis i
ECD od stosunku molowego ligand — kompleks, a nastepnie przeprowadzitam pomiary
kinetyczne. Jako zwigzek modelowy do celéw niniejszych badan wybratam (2R,3R)-butan-
2,3-diol (2). Majac na uwadze przejrzystos¢ pracy najbardziej reprezentatywne wyniki
omoéwitam ponizej a pozostate, bardziej szczegétowe zestawitam w aneksie.

Pomiary zaleznosci ksztattu krzywej ECD 1 UV-Vis od stgzenia chiralnego liganda
prowadzitam w rozpuszczalnikach takich jak chloroform i acetonitryl dla stosunkow 0.5:1,

1:1, 1.5:1, 3:1, 5:1, 7.5:1 oraz 10:1, nie p6zniej niz 2h od zmieszania sktadnikow.
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Rysunek 35. Widma ECD i UV-Vis zaleznosci odpowiedniego stosunku molowego ligand —
kompleks zarejestrowane 1h po rozpuszczeniu komponentéw: (2R,3R) butan-2,3-diol (2) i
Mo5 w CHCI; (na lewo) i acetonitrylu (na prawo).

Wraz ze zwigkszaniem stezenia liganda w widmach CD zarejestrowanych w
chloroformie obserwowatam wzrost amplitudy wszystkich efektoéw Cottona (Rys. 35). W
widmach chromoforéw Mo5 i Mo06 ze zwigzkiem modelowym 2, znak pasma przy ca. 330
nm zmienia si¢ na przeciwny dla stosunku ligand — metal 5:1, 7.5:1 i 10:1, co przedstawitam
na rysunku 35 (na lewo) i S1 w Aneksie. Dodatkowo dwa efekty Cottona w zakresie 370 —
450 nm przy stezeniu liganda powyzej 3:1 daja jedno usrednione pasmo. Niemniej jednak
efekty Cottona karboksylanow Mo4 — Mo6 w chloroformie sa dobrze wyksztatcone i
wyraznie widoczne nawet przy stosunku ligand — kompleks 1:1, podczas gdy Mo2 i Mo3
wykazywaly w pelni rozwinigte pasma ECD przy stezenia 3:1 i powyzej (Rys. S3 1 S4).
Oprécz tego w widmach ECD w obecnosci kompleksow Mo4 i Mo3 tworzy si¢ punkt
przegiecia przy okoto 330 nm przy stezeniu 10:1 w przypadku Mo4 i powyzej 5:1 dla Mo3
(Rys. S2i S4).

Z drugiej strony w acetonitrylu jako rozpuszczalniku, pasma ECD wszystkich
chromoforé6w pomocniczych z (2R,3R) butan-2,3-diolem byty stabiej rozwinigte i naktadaly

si¢ na siebie w diagnostycznym zakresie widma, tj. 250 — 450 nm. Analizujgc otrzymane
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widma pochodnych Mo4 — Mo06 nie zaobserwowalam zasadniczych roznic w przebiegu
krzywej CD. Dla wszystkich badanych stosunkéw molowych nastepuje zmiana intensywnosci
pasm, nie zawsze jednakowa, przy czym najwigkszy przyrost amplitud zaobserwowatam dla
CE przy okoto 250 nm (Rys. 35, na prawo dla Mo5 oraz Rys. S1-S2 dla Mo6 i Mo4).
Ponadto pasmo wystepujace przy okoto 425 nm dla stosunku molowego 3:1 zaczyna by¢
stabo widoczne, a dopiero powyzej 5:1 wyksztalca si¢ wyrazniej. Widma ECD
tetrakis(u-octanu) dimolibdenu Mo2 sa bardzo zalezne od uzytej ilosci badanego zwigzku, a
nadajace si¢ do interpretacji krzywe mogltam otrzymac tylko dla stg¢zenia 5:1 i wigkszych
(Rys. S4, na prawo). Podobna sytuacja miata miejsce z drugim perfluorowanym kompleksem
tj. Mo3 (Rys. S3, na prawo).

W $wietle powyzszych wynikow, aby uniknag¢ mozliwosci blednej interpretacii,
postanowitam mierzy¢ widma ECD vic-dioli z Mo,-rdzeniem w zakresie st¢zen od 0.5 do 3:1
ligand — kompleks.

Poniewaz rozpuszczalnik moze spowodowac¢ znaczne réznice w widmach dichroizmu
kolowego, postanowilam sprawdzi¢ jego wptyw na ksztatt krzywej CD na przyktadzie uktadu
modelowego (2R,3R)-butan-2,3-diolu i tetrakis(u-izowalerianianu) dimolibdenu Mo6.
Otrzymane wyniki przedstawione sa na rysunku 36. Najintensywniejsze efekty Cottona
widoczne s3 W widmie wykonanym w heksanie. Jednakze, ze wzgledu na stabg
rozpuszczalno$¢ wigkszosci dioli w tym rozpuszczalniku, jak i samych achiralnych
kompleksow, zdecydowatam na wyeliminowanie heksanu z dalszych badan. Rowniez
metanol zostat przeze mnie wykluczony, poniewaz w porOwnaniu z innymi
rozpuszczalnikami intensywno$¢ oraz polozenie pasm zmieniato si¢ dos¢ znacznie wraz ze
zmiang st¢zenia Wskazujac na niestabilno$¢ kompleksu w roztworze. Z pozostatych dwéch
uktadéw wybratam chloroform jako optymalny rozpuszczalnik, z powodu wigkszej zalezno$ci

roztworu acetonitrylu od stezenia liganda.
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Rysunek 36. Zalezno$¢ widm ECD (2R,3R)-butan-2,3-diolu z Mo6 od uzytego
rozpuszczalnika, zarejestrowana 2h po rozpuszczeniu dla stosunku molowego 1.5:1.

Badania kinetyczne UV-Vis i ECD chiralnych Mo,-kompleksow przeprowadzitam w
chloroformie dla st¢zenia ligand — kompleks 1.5:1 w przedziale okoto 24h, w interwatach 30
minutowych. Generalnie efekty Cottona, jak i ich wzgledne intensywnosci, nie byly zalezne
od czasu, jednakze niektore pasma ulegaty niewielkim zmianom w czasie. Jak przedstawitam

na rysunku 37 oraz S5 S7.
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Rysunek 37. Przedstawiony dla wybranych godzin wykres stupkowy zalezno$ci widm ECD
od czasu utworzonych in situ kompleksow (2R,3R)-butan-2,3-diolu z Mo2 przy 400 nm (A) i
z Mo5 przy 326 nm (B) w CHCl:.

W widmach z uzyciem kompleksow Mo4, Mo5 (Rys. 37B) i Mo6 (Rys. 38)
obserwowatam nieznaczny spadek intensywnosci pasm (Rys. S5-S7), z kolei Mo2
wykazywal wzrost amplitudy efektow Cottona w przeciggu pierwszych 12 godzin, a po
uptywie doby znak pasma zmienit si¢ catkowicie wskazujac na niestabilno$¢ kompleksow z
tym karboksylanem (Rys. 37A i S9). Natomiast drugi perfluorowany chromofor — Mo3 nie
wykazywat tak istotnych zmian, jednakze pasmo w zakresie diugofalowym minimalnie
zmienialo si¢ w czasie, ale w sposOb nieprzewidywalny (Rys. S8). Ponadto warto zwrocié

uwage na nizsze intensywnosci pasm ECD w obu fluorowanych kompleksach Mo2 i Mo3 w

49



porownaniu z pozostatymi. Tak wigc, postanowitam bada¢ powstajace chiralne addukty nie

p6zniej niz 2h po zmieszaniu i rozpuszczeniu komponentow.
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Rysunek 38. Krzywe ECD i UV-Vis (2R,3R)-butan-2,3-diolu z Mo6 zarejestrowane
natychmiast i po 2h oraz 24h od rozpuszczenia reagentéw w CHCl3, dla stosunku molowego
1.5:1.

3.2.1. 1,2-diole

Po ukoniczeniu optymalizacji warunkow pomiarowych 1 wybraniu najlepszego
rozpuszczalnika, rozpoczetam badania nad uniwersalnoscia, czuto$cig 1 niezawodnoscia
otrzymanych komplekséw Mo02 - Mo6 jako chromoforow pomocniczych w badaniach
chiralooptycznych ich adduktow z réznymi klasami wicynalnych dioli. Wybrane modelowe
uktady 1,2-dioli o réznej rzedowosci przedstawitam na rysunku ponizej. Wszystkie pomiary
przeprowadzitam w uprzednio zoptymalizowanych warunkach, to znaczy w chloroformie,
przy stosunku molowym ligand — kompleks 1.5:1, pomiedzy jedng a dwiema godzinami po

rozpuszczeniu.

CgHq7 Ho
CH e)
CH,0CO(CHa)eCH3 |, | _3H QN o
HO——H
H——OH O Ho
CH,OH
CHs  Ho” 1 N
OH
1 2 3 4

Rysunek 39. Struktury badanych ligandéw 1,2-dioli.

(R)-Stearyna (1) jest pierwszo-/drugorzgdowym diolem o dodatnim znaku kata
torsyjnego O—C—C-0. Zatem zgodnie z regula helikalnoSci opracowang dla tetraoctanu
dimolibdenu Mol, w widmie zwigzku 1 z Mo0y(O,CCHj3), obecne sg dwa dodatnie efekty
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Cottona przy okoto 310 i 400 nm oraz trzeci ujemny CE wystepujacy pomigdzy nimi, co
przedstawia krzywa zielona na rysunku 40.
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Rysunek 40. Porownanie widm ECD utworzonego in situ chiralnego kompleksu (R)-stearyny
z odpowiednim kompleksem wyjsciowym Mo4 — Mo6 wykonanych w CHCI3 versus Mol w
DMSO. Na lewo: preferowana konformacja gauche zwigzku 1 w Mo,—kompleksie.

Widma ECD (R)-stearyny w obecnosci chromoforéw Mo5 i Mo6 wykazywaly dwa
dominujgce pasma o przeciwnych znakach przy ca. 315 i 400 nm, podczas gdy tylko jedno
pasmo przy 300 nm bylo obecne z Mo4. W przypadku kompleksow Mo2 i Mo3 w badanym
zakresie spektralnym brak jest mierzalnych efektow Cottona z I-/ll-rzegdowym diolem 1,
mimo iz widma UV-Vis wskazuja na tworzenie si¢ chiralnego adduktu (Rys. S10).

Obserwowane pasma ECD (2R,3R)-butan-2,3-diolu (2) z kompleksami Mo4 — Mo6 sg
przesunicte w kierunku dtuzszych dlugosci fali o okoto 15-25 w odniesieniu do Mol.
Przesunigcie to daje mozliwos¢ unikniecia naktadania si¢ wplywow pochodzacych od innych
chromoforéw absorbujacych w zakresie wyzszych energii, jak np. grupa enonowa,
karbonylowa czy arylowa. Niewatpliwie efekt ten jest korzystny dla wiarygodnego
przypisania konfiguracji absolutnej badanego zwiagzku, gdyz w rzeczywistosci wiele dioli
moze posiada¢ w swojej budowie dodatkowe podstawniki, ktore niezaleznie wptywaja na

sumaryczne widmo ECD.
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Rysunek 41. Porownanie widm ECD utworzonego in situ chiralnego kompleksu (2R,3R)-
butan-2,3-diolu z odpowiednim kompleksem wyjsciowym Mo4 — Mo6 wykonanych w CHCI;
versus Mol w DMSO. Na lewo: preferowana konformacja gauche zwiazku 2 w Moy—
kompleksie.

W obecnosci kompleksow Mo4d — Mo6 1l-/ll-rzedowy diol 2 z ujemnym katem
torsyjnym ugrupowania O-C-C-O daje cztery dobrze wyksztalcone efekty Cottona w
zakresie 250 — 600 nm. Pasmo ECD przy 385 nm jest w petni rozwinigte do maksimum dla
Mo4 i Mo6, podczas gdy w widmie z Mo5 to samo pasmo wystepuje w postaci lokalnego
minimum. Do okreslenia konfiguracji absolutnej najkorzystniejsze sa CEs przy 330, 385 i 425
nm (Rys. 41). Dla trzech komplekséw Mo4 — Mo06 zaobserwowatam zgodno$¢ znakow
poszczegdlnych pasm ECD z obowigzujaca regula helikalnos$ci. Oznacza to, ze znaki CES
przy okoto 330 i 425 nm odpowiadatly ujemnemu znakowi kata torsyjnego O—C—-C-O,
natomiast CE ca. 385 nm byt dodatni, jak przewiduje reguta. W przypadku Il-/1l-rzedowych
dioli kompleksy perfluorowane wykazywaly znacznie stabsze efekty (Rys. S11) w
poréwnaniu z pozostatymi chromoforami pomocniczymi, ktére podlegaja tej samej regule co
tetraoctan dimolibdenu Mol.

Nastepnie przetestowatam bardziej wymagajace sterycznie II-/l1l- i 1l1-/lll-rzedowe
diole. Tak wigc, 3pB,5pB,6a-cholest-3,5,6-triol (3) wykazywal dobrze rozwinigte i stosunkowo
silne pasma ECD w zakresie spektralnym od 250 — 550 nm. Dodatnia, ujemna, dodatnia
sekwencja znakéw poszczegdlnych efektéw Cottona odpowiednio przy 300, 330 i 380 nm
okazala si¢ zgodna z przewidywaniami reguly helikalnosci dla zwigzku o dodatnim kacie
torsyjnym O—C—C-0. Jednakze w porownaniu z widmem tego zwigzku zarejestrowanym w
obecnosci Mol intensywno$¢ pasma przy ca. 310 nm byla o potowg mniejsza, natomiast
amplituda CE przy 375 nm wigksza. Jednoczes$nie wszystkie pasma wykazywaty przesunigcie

w strong mniejszych dtugosci fali, jak wida¢ na rysunku 42.

52



Mo1
Mo4
—— Mo5
Mo6

T T T T T T T T
250 300 350 400 450 500 550 600 650
Al nm

Rysunek 42. Porownanie widm ECD utworzonego in situ chiralnego kompleksu
34,58,6a-cholest-3,5,6-triolu  z odpowiednim kompleksem wyjsciowym Mo4 — Mo6
wykonanych w CHCI;3 versus Mol w DMSO. Na lewo: preferowana konformacja gauche
zwigzku 3 w Mo,—kompleksie.

Z drugiej strony intensywno$¢ pasm ECD w widmach perfluorowanego kompleksu
Mo2 z triolem 3 byla przynajmniej o rzad wielkosci stabsza od intensywnosci pasm dla
komplekséw Mo4 — Mo6, podczas gdy Mo3 nie dawat interpretowalnych widm ECD z tym
ligandem (3). Reasumujac, otrzymane widma ECD II-/lll-rzgdowych dioli z chromoforami
Mo4 — Mo6 dobrze nadawaty si¢ do analizy, a ich pasma absorpcji podlegaja obowigzujacej
regule helikalnosci. Po raz kolejny kompleksy z podstawnikami fluorowanymi Mo2 i Mo3
wykazaly swoja ograniczong uzyteczno$¢ jako chromofory pomocnicze w chiralooptycznych
badaniach vic-dioli (Rys. S12).

Zgodnie z danymi krystalograficznymi, kat torsyjny O—C—C—O w czasteczce krotaliny
(4) jest dodatni.**® Tak wicc, dodatni znak efektéow Cottona przy 310 i 400 nm obecny w
widmie ECD z Mo02(0,CHj3)4 jest spojny z reguta helikalnosci, poniewaz dodatni kat torsyjny
uktadu diolu daje podstaw¢ dodatniemu CE w tym zakresie spektralnym. W$rod nowo
zsyntetyzowanych kompleksow tetrakis(u-propionian) dimolibdenu (Mo4),
tetrakis(u-piwalan) dimolibdenu (Mo5) i tetrakis(u-izowalerianian) dimolibdenu Mo6 tworza
najbardziej zblizone widma do krzywej otrzymanej z Mol. W widmie krotaliny z
powyzszymi kompleksami trzy pasma byly wyraznie widoczne (Rys. 43). Dwa pasma o
dodatnim znaku pojawity si¢ przy 315 i 425 nm, ktérym towarzyszylo trzecie o ujemnym
znaku wystepujace jako lokalne minimum przy 360 nm. W tym przypadku, poza Mol,
najintensywniejsze efekty wykazywal chromofor Mo5. W przypadku tym, ponownie widma
ECD kompleksow Mo2 i Mo3 z diolem 4 dawaty sygnaly o matej intensywnosci zalezne od
czasu (Rys. S13).
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Rysunek 43. Porownanie widm ECD utworzonego in situ chiralnego kompleksu krotaliny z
odpowiednim kompleksem wyjsciowym Mo4 — Mo6 wykonanych w CHCI3; versus Mol w
DMSO. Na lewo: preferowana konformacja gauche zwigzku 4 w Mo,—kompleksie.

Analizujac opisane powyzej wyniki wyciggnetam wniosek, ze addukty dioli 1 — 4 z
karboksylanami dimolibdenu Mo4 — Mo6 mogg by¢ wykorzystane do okreslania stereochemii
w oparciu o regule helikalnosci uprzednio sformutowang dla Mol. Otrzymane bowiem znaki
diagnostycznych efektow Cottona w widmach ECD koreluja si¢ z konfiguracja absolutng
badanych chiralnych 1,2-dioli.

Najbardziej obiecujacymi kompleksami, posiadajacymi potencjal konkurowania badz
zastgpienia tetraoctanu dimolibdenu Mol wydajg si¢ by¢ Mo5 i Mo6 z uwagi na znaczace
intensywnos$ci obserwowanych efektow w ich widmach ECD z wszystkimi testowanymi
diolami. Kompleksy perfluorowane zas, ze wzgledu na fakt iz pozostajg niecaktywne z
I-/ll-rzedowymi diolami, wykluczytam z dalszego rozpatrywania. Co wigcej, CES w ich
widmach z pozostatymi badanymi zwigzkami modelowymi byly bardzo stabe 1 silnie zalezne

od czasu.

3.2.2. 1,2-aminoalkohole

Poniewaz tetrakis(u-piwalan) dimolibdenu (Mo5) 1 tetrakis(u-izowalerianianu)
dimolibdenu Mo6 z powodzeniem udato si¢ wykorzysta¢ w badaniach stereochemicznych
chiralnych uktadow dioli, postanowitam sprawdzi¢ czy okazg si¢ one réwniez uzyteczne jako
chromofory pomocnicze w badaniach innych waznych, transparentnych w ECD grup
zwigzkow, takich jak 1,2-aminy, 1,2-aminoalkohole, a-hydroksykwasy lub o-aminokwasy?
Jak 1 poprzednio, takze 1 tym razem przeprowadzitam badania obu komplekséw na
wybranych zwigzkach modelowych o znanej AC, a nastgpnie poroOwnalam pod katem ich

przydatnosci z wynikami uzyskanymi z tetraoctanem dimolibdenu Mol.
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Prac¢ rozpoczetam od pomiaréw ECD kazdej grupy ligandow w réznych warunkach
w celu znalezienia najlepszych. Wykorzystujac wczesniejsze obserwacje poczynione przy
vic-diolach zdecydowatam si¢ skorzysta¢ z zakresu stezen 1.5 i 3:1, gdyz taki stosunek
liganda do metalu dawal najlepsze rezultaty. Z uwagi na fakt, ze rozpuszczalnik moze
spowodowa¢ znaczne roznice w widmach, pomiary przeprowadzilam w chloroformie i
acetonitrylu pozostajac w zgodzie z poprzednim doswiadczeniem o0dnosnie wyboru
rozpuszczalnikow. W celu sprawdzenia stabilno$ci utworzonych in situ komplekséw probki
badatam zaraz po rozpuszczeniu komponentow, po uptywie 1h, 3h i 24 godzin. Po
optymalizacji warunkéw pomiarowych przesztam do sprawdzenia uniwersalno$ci, czutosci
oraz niezawodnosci karboksylanéw Mo5 i Mo6 jako chromoforéw pomocniczych w
pomiarach ECD ich adduktow z 1,2-aminoalkoholami, 1,2-aminami, o-hydroksykwasami i
o-aminokwasami. Zebrane wyniki dla poszczegdlnych klas ligandow przedstawi¢ osobno w

kolejnych podrozdziatach.

Uzytecznos$¢ tetrakarboksylanow Mo5 i Mo6 postanowitam sprawdzi¢ rowniez w
odniesieniu do innych ligandéow didentnych, a wyniki porownaé¢ jak poprzednio, z
otrzymanymi wobec tetraoctanu dimolibdenu Mol. Jako zwigzki modelowe wybratam
przedstawione na rysunku 44 vic-aminoalkohole reprezentujace aminoalkoholowy szereg
efedrynowy oraz adrenalinowy. Taki wybor ligandow pozwoli poréwnaé czy zatloczone
II-rzedowe centrum 1,2-aminoalkoholu bedzie tak samo kompleksowane do rdzenia metalu,

gdy w miejscu tym znajdowac si¢ bedzie raz grupa OH a raz NH.

Z||I

Y\Q/\Y\“ <hc

6
ent-5

Rysunek 44. Struktury zbadanych 1,2-aminoalkoholi; 5 = D-alaninol, ent-5 = L-alaninol.

W przypadku karboksylanu Mo5 najbardziej intensywne i catkowicie rozdzielone
pasma zaobserwowatam w chloroformie dla stosunku molowego ligand — kompleks 1.5:1
(Rys. 45, na lewo). Zwigkszenie stgzenia badanych vic-aminoli nie powodowato zmiany
ksztattu krzywej ECD, ale wywotywato niewielki wzrost intensywnosci pasm (Rys. 45). W
acetonitrylu jako rozpuszczalniku, amplituda pasm ECD w zakresie energetycznym 300 - 500

nm nieznacznie zmieniala si¢ wraz ze wzrostem st¢zenia liganda (Rys. 45).
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Rysunek 45. Widma ECD D-alaniniolu (5) z Mo5 zarejestrowane w CHCI; (na lewo) i
acetonitrylu (na prawo) dla stosunku molowego ligand — kompleks 1.5:1 (linia niebieska) i
3:1 (linia r6zowa).
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W ciagu 24 godzin krotkofalowe CEs ulegalty minimalnej zmianie, natomiast bardziej
znaczace roznice w postaci spadku intensywnosci pasm obserwowalam w widmach
wykonanych w chloroformie (Rys. 46). Oznacza to, ze w roztworze chloroformu tworzacy si¢
in situ chiralny addukt jest mniej trwaly, a réwnowaga roztworu ulega dynamicznym

Zmianom w czasie.

0.50 oh
——1h
1 3h
——24h
0.25

0.00 - —
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Ag'
Ag'

-0.25

360 4(|]D 5(IJO 600 ' 3;)0 ' 460 ' 560 ' 600
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Rysunek 46. Zaleznos$¢ ksztattu krzywych ECD od czasu na przykladzie zwiazku 5 z
kompleksem Mo5 zarejestrowane w CHCI3 (na lewo) i acetonitrylu (na prawo) dla stosunku

molowego ligand — chromofor 1.5:1.

Za to w obecnosci tetrakis(u-izowalerianianu) dimolibdenu Mo6, dobrze
wyksztatcone efekty Cottona wystepowaty w acetonitrylu (Rys. 47, na prawo), podczas gdy
w chloroformie pasma CD charakteryzuja si¢ mniejszg intensywno$cig i nie sg3 w petni
rozdzielone (Rys. 47, na prawo). Przeprowadzone badania kinetyczne oraz zaleznos$ci ksztaltu
krzywej ECD od stezenia liganda dla chromoforu Mo6 wykazaty podobng zaleznosé¢ (Rys. 47
i S14) jak w przypadku kompleksu Mo5 (Rys. 45-46).
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Rysunek 47. Zalezno$¢ ksztattu krzywych ECD od czasu na przyktadzie zwiazku 5 z
kompleksem Mo6 zarejestrowane w CHCI3 (na lewo) i acetonitrylu (na prawo) dla stosunku
molowego ligand — chromofor 1.5:1.

Na podstawie przedstawionych wynikow, w celu uniknigcia btgdow interpretacyjnych,
przyjetam jako odpowiedni do pomiaru 1,2-aminoli stosunek molowy liganda : Mo,-
kompleks 1.5:1, oraz chloroform jako rozpuszczalnik wyboru dla Mo5, a CH3CN dla Mo6.
Pomiary chiralooptyczne zwigzkow 5 — 8 wykonywatam od razu po rozpuszczeniu
odpowiednich komponentow.

Zwigzek 8, (R)-propranolol zostal przeze mnie zmierzony w formie chlorowodorku
oraz w postaci wolnej aminy, otrzymanej poprzez dodanie do badanej mieszaniny kropli
wodnego roztworu zasady. Jak przedstawitam na rysunku 48 obie formy skompleksowane z
karboksylanami Mo5 i Mo6 daty krzywe CD o zblizonym ksztalcie z r6zng intensywnos$cia

pasm.
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Rysunek 48. Widma ECD tworzacych si¢ in situ Mo,-kompleksow (R)-propranololu (8) z
Mo5 (na lewo) i Mo6 (na prawo) bez (linia ré6zowa) i z (linia niebieska) dodatkiem
niewielkiej ilosci wodnego roztworu wodorotlenku sodu zarejestrowane w CHCls.
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Intensywnos$¢ pasm ECD w widmie chlorowodorku (R)-propranololu wzrasta z
uptywem czasu podczas gdy w widmie wolnej aminy wykazuje spadek w przeciagu 24
godzin (Rys. S15 - S16). W zakresie spektralnym od 270 do 300 nm nie mozna
zaobserwowa¢ efektow Cottona, gdyz sa one przeslaniane przez wiasng absorbcje
elektronowa zwiazku 8 (Rys. S17). Otrzymane wyniki badan chiralooptycznych zebranych w
tabeli 3 pokazuja, ze 1,2-aminoalkohole wykazuja do szesciu efektow Cottona w zakresie

spektralnym 250 — 600 nm (Rys. 49).

Tabela 3. Dane UV-Vis i ECD powstalych in situ Moy-komplekséw zwigzkow 5-8
zarejestrowane po rozpuszczeniu (Mo5 w CHCI3;, Mo6 w CH3CN). Wartosci podano jako Ag'.
Réznice w intensywnosci pasm w widmach enancjomeréw sa wynikiem metnienia badanych
roztworéw, a zebrane w tabeli wyniki nalezy traktowa¢ jako jakoSciowe.

uv
7w, & (hmax) ECD Ag (Amax)
Pasmo A Pasmo | Pasmo 11 Pasmo 111 Pasmo 1V Pasmo VI
Mo5
5 6660 (297.0) —0.30 (267.5) - +0.55 (310.0) -0.30 (359.5) +0.43 (415.0)
ent-5 5800 (302.6) +0.20 (266.5) - -0.54 (309.0) +0.25(360.0) —0.38 (414.5)
7540 (299.0)  —0.90 (269.5) - (300.0)*"C -0.41(361.5) +0.29 (418.5)
7 5800 (302.0) +0.14 (264.5) -0.15 (295.5) (324.0)b —0.09 (361.0) -
8? 4560 (331.5)d - ¢ ¢ —-0.07 (354.0)  +0.15 (418.0)
Mo6
5 4490 (308.0)  +0.38 (261.0) - -0.06 (292.0) +0.28 (339.0) +0.26 (386.0)
ent-5 4290 (308.0) —0.38 (258.0) - +0.01 (291.5) -0.28 (338.0) —0.25 (384.0)
6 4900 (302.5) +0.43 (258.0) - (291.0)f +0.33 (337.0) +0.33 (397.0)
7 4510 (306.5)  —0.07 (260.5) —0.09 (285.0) +0.01(319.5) -0.18(374.5) +0.06 (455.5)
8% 3170 (339.0)7 - ¢ ¢ —-0.03 (346.0) +0.10 (418.5)

2 bez dodatku zasady; ° lokalne maksimum; ¢ dodatkowy punkt przegiecia przy 315.0 nm; @ dodatkowe pasmo
UV-Vis przy 479.5 nm; ¢ wlasna absorpcja elektronowa; " lokalne minimum:; ¢ dodatkowe pasmo UV-Vis przy
472.5 nm.

Najbardziej nadajacymi si¢ do korelacji wtasciwosci chiralooptyczne — struktura sa
pasma znajdujace si¢ w zakresie 300 — 500 nm, poniewaz majg one odpowiednig

intensywnos¢ 1 wystepuja w widmach wszystkich badanych zwigzkoéw modelowych.
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Rysunek 49. Porownanie widm ECD chiralnych kompleksow D-alaninolu (5, linia r6zowa),
L-alaninolu (ent-5, linia niebieska) oraz D-fenyloglicynolu (6, linia zielona) z Mo5 (na lewo)
zarejestrowane w CHClI3 i z Mo6 (ha prawo) zarejestrowane w CH3CN.

Analizujac uzyskane dane dla szeregu 1,2-aminoalkoholi z
tetrakis(u-izowalerianianem) dimolibdenu Mo6 empiryczng zalezno$¢ pomigdzy katem
torsyjnym w ugrupowaniu N-C-C-O a znakiem odpowiedniego efektu Cottona mozna
sformutowa¢ nastgpujaco: dodatni (ujemny) kqt torsyjny uktadu vic-aminoalkoholu koreluje
sig z ujemnym (dodatnim) znakiem efektu Cottona wystepujgcym przy okoto 300 nm i
dodatnim (ujemnym) przy ca. 340 nm (Rys. 50). Kompleks Mo5 z chiralnymi 1,2-aminolami

podlega tej samej regularnosci co M06.
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Rysunek 50. Porownanie widm ECD utworzonego in situ chiralnego kompleksu D-alaninolu
z Mo5 (w CHCI3) i Mo6 (w CH3CN) versus Mol w DMSO. Na lewo: preferowana
konformacja gauche zwiagzku 5 w Mo,—kompleksie.

Zaproponowana reguta helikalnosci oparta jest o widma ECD acyklicznych
vic-aminoalkoholi, zarowno typu efedrynowego jak i adrenalinowego, przytagczonymi do
rdzenia dimolibdenowego i jest ona zgodna z wczesniejszg regula wprowadzong dla

144
1.

tetraoctanu dimolibdenu Mo Tak wiec, mozna stwierdzi¢, ze oba karboksylany Mo5 i

Mo6 stanowig skuteczng alternatywe dla Mo1l.
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3.2.3. 1,2-diaminy

Kolejng grupa badanych ligandow byly vic-diaminy przedstawione na rysunku 51.
Obok tetrakis(u-piwalanu) dimolibdenu (Mo5) i tetrakis(u-izowalerianianu) dimolibdenu
Mo6 przetestowatam rowniez tetrakis(u-octan) dimolibdenu (Mol), gdyz uprzednio nie byty
prowadzone takie badania. Ze wzgledu na ograniczong rozpuszczalnos¢ Mol widma z jego

uzyciem wykonatam w DMSO.

HyCO

NH
NH, 2
O NH; (L/NHZ
NH NH; |
2 NH; )
9 10 1 12

ent-9

Rysunek 51. Struktury zbadanych vic-diamin; 9 =(1S,2S)-DACH, ent-9 =(1R,2R)-DACH.

NH; x2HC

Na poczatku przeprowadzitam wstgpne badania stabilnosci tworzacych si¢ in situ
adduktow, a takze wpltywu stezenia chiralnego liganda i rozpuszczalnosci na powstajace
widma ECD. Jako zwigzek modelowy do badan optymalizujagcych warunki pomiarowe
wybratam (2S)-3-fenylopropano-1,2-diamine (11). Chromofory pomocnicze przebadatam w
dwoch stosunkach molowych ligand — kompleks 1.5:1 i 3:1, natomiast pomiary zaleznosci
ksztattu krzywej CD od czasu przeprowadzitam w nastepujacej sekwencji: po rozpuszczeniu
oraz po 1h, 3h i 24h. Tak jak poprzednio obydwa kompleksy Mo5 i Mo6 zbadatam w
chloroformie i acetonitrylu.

Z przedstawionych na ponizszym rysunku widm ECD wynika, Ze acetonitryl jako
rozpuszczalnik  uniemozliwia wykorzystanie kompleksow  dimolibdenowych  jako
chromoforé6w pomocniczych w badaniach vic-diamin, gdyz w najbardziej odpowiednim
zakresie spektralnym do ustalenia korelacji, tj. powyzej 300 nm, obserwowatam tylko jedno
dobrze wyksztatcone pasmo w rozsagdnym przedziale czasu (Rys. 52, na prawo). W zwiazku z
tym do ustalania konfiguracji absolutnej postanowitam wykorzysta¢ chloroform, w ktorym w
pelni wyksztalcaja si¢ przynajmniej dwa pasma ECD dla obu karboksylanéw Mo5 i Mo6
(Rys. 52, na lewo).
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Rysunek 52. Zalezno$¢ ksztaltu krzywych ECD od czasu na przykladzie zwigzku 11 z
kompleksem Mo6 zarejestrowane w CHCI; (na lewo) i CH3CN (na prawo) dla stosunku
molowego ligand — chromofor 1.5:1.
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Z uptywem czasu dla stosunku molowego ligand — kompleks 1.5:1 zaobserwowatam,
spadek intensywnosci pasm ECD w widmach zwiazkéw 9, ent-9, 11 i 12, podczas gdy dla
zwigzku 10 nastgpuje wzrost ich amplitudy (Rys. 53).
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Rysunek 53. Zaleznos$¢ ksztaltu krzywych ECD od czasu na przykladzie zwigzku 10 z

kompleksem Mo5 (na lewo) i wykres stupkowy dla Mo6 (na prawo) przy Amax=323 nm dla
stosunku molowego ligand — chromofor 1.5:1 zarejestrowane w CHCls.

Trwalo$¢ kinetyczng tworzacych sig¢ in situ w roztworze kompleksow 1,2-diamin z
tetrakis(p-octanu) dimolibdenu Mol zbadatam na przyktadzie (1R,2R)-diaminocykloheksanu
(ent-9). Zaobserwowatam, ze najwigksza roéznica w intensywnosci pasm ECD wystepuje w
ciggu pierwszej godziny po rozpuszczeniu i pozniej nie jest juz tak znaczaca (Rys. 54).
Dlatego postanowitam mierzy¢ chiralne vic-diaminy godzing po rozpuszczeniu z kompleksem

Mol.
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Rysunek 54. Graficzne przedstawienie zaleznosci widm ECD (1R,2R)-DACH z Mol od
czasu dla stosunku molowego ligand — kompleks 1.5:1 przy Amax=325 nm.

Analizujgc  otrzymane wyniki pomiaréw chiralooptycznych zauwazylam, ze
(S)-(-)-2-aminometylo-1-etylopirolidyna (12), w poréwnaniu z pozostalymi testowanymi
ligandami dawala najstabsze efekty Cottona ze wszystkimi trzema chromoforami
pomocniczymi (Tabela 4). Moze to wynika¢ z utrudnionego kompleksowania zwigzku, gdyz
podstawnik etylowy na atomie azotu blokuje do niego dostep. Ponadto pasma ECD zwigzku
12 zarejestrowane w obecnosci kompleksow Mo5 i Mo06 byly przesuni¢te w strong zakresu
wyzej energetycznego widma w pordwnaniu do innych diamin.

W przeciwienstwie do 1,2-aminoalkoholi nie mozna byto zbada¢ metodologia in situ
vic-diamin w postaci soli. Kompleksy Mo5 i Mo6 tworzyty chiralne Mo,-addukty z ligandem
13 bardzo powoli i z niska wydajnoscia. Jednakze dodatek niewielkiej ilosci 5% roztworu
wodorotlenku sodu powodowat szybkie powstawanie kilku intensywnych efektow Cottona
(Tabela 4 i Rys. S18).
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Tabela 4. Dane UV-Vis i ECD powstatych in situ Mo,-kompleksow zwigzkow 9 - 13
zarejestrowane w CHCI3 po rozpuszczeniu z Mo5 - Mo6, i w DMSO z Mol po 1h od
rozpuszczenia w zakresie 280 — 500 nm. Warto$ci podano jako Ag' (dm® mol™ cm™). Réznice
w intensywnosci pasm w widmach enancjomeréw sa wynikiem metnienia badanych

roztwordw, a zebrane w tabeli wyniki nalezy traktowac¢ jako jakos$ciowe.

7w UV g (Amax) ECD Ae (Amax)
' Pasmo A Pasmo B Pasmo | Pasmo 11 Pasmo 111 Pasmo 1V Pasmo V
Mol
9 3500 (295.0) 412 (385.0)  —0.49 (285.5)" - +0.64 (331.5) ~0.15(396.0)  +0.04 (452.0)
ent-9 2190 (295.0) - +0.53 (283.0) - 039 (3240)  +0.15 (394.5) ( 15%%2)sh
10 4600 (303.0) 177 (434.0)  +0.57 (279.5)" - +4.74 (322.0) —0.63(398.5)  +0.32 (494.0)
11 5500 (298.0)° 125 (438.0) - - +0.08 (351.5) -0.12 (402.0) -
12 5080 (303.0) 251 (439.0) +0.05 (297.0) - —0.06 (354.5) - +0.01 (461.5)
13 5420 (299.0) 383 (437.0) +1.74 274.0)  +1.07 (308.5) - ~1.04 (400.0) -
Mo5
9 4590 (296.0) 820 (456.5) -0.78 (281.0) - +0.28 (342.0) -0.27 (402.5) -
ent-9 4700 (297.0) 910 (457.0) +0.68 (279.0) - -0.30 (342.0) +0.30 (403.5) -
10 5260 (296.5) 795 (449.0) ~059 (283.0)  +2.25(318.0)  +0.72 (348.0)"  —0.50 (404.5) -
11 4390 (299.0) 730 (469.0) -0.12 (290.5) - +0.23 (345.5) -0.19 (409.5) -
12 4670 (297.0) 663 (466.0) (286.5)" -0.24 (307.0) - +0.12 (391.0) (;gélg)
13 4340 (299.5) - +0.99 (293.0)°  -0.24(333.0) (343.5)" ~0.57 (387.5) -
Mo6
9 4270 (302.0) 819 (472.5) -0.67 (260.0)  -0.18 (300.0)"  +0.22 (340.5) ~0.40 (401.5) -
ent-9 4530 (300.0) 781 (450.0)  +0.77(257.0)  +0.24 (300.0)"  —0.26 (341.0) +0.40 (403.0) -
10 5280 (300.0) 700 (438.0) —0.51 (291.0) - +2.35 (323.0) —1.43 (400.0) +0.01 (485.0)
11 4590 (299.0) 530 (468.0) (288.5)" - +050(332.0)  —0.39 (398.5) -
12 4220 (3045) - - ~0.28 (304.5) - +0.18 (386.5) ( %%%%sh
13 6460 (295.0) 77 (429.0) +0.95 (291.5) ¢ - +0.11 (335.0)"  —-0.69 (386.5) -

" punkt przegiecia, * dodatkowy punkt przegiecia przy 321.5 nm, ° lokalne maksimum, ¢ dodatkowe ujemne
pasmo przy 284.0nm, ° dodatkowe lokalne minimum przy 285.0 nm,

Z danych zebranych w tabeli 4 wynika, Ze najodpowiedniejszym pasmem ECD
umozliwiajagcym Korelacje struktura — widmo dimolibdenowych kompleksow z chiralnymi
diaminami jest CE wystepujacy przy okoto 340 nm. Dodatni znak kata torsyjnego
ugrupowania N-C—C-N koreluje si¢ z dodatnim efektem Cottona przy 330 nm i ujemnym
przy okoto 400 nm. Odpowiednio odwrotng zaleznos¢ zaobserwowatam w widmach
vic-diamin z ujemnym katem torsyjnym. Badane przeze mnie chromofory pomocnicze: Mol,
Mo5 i Mo6 wykazuja te samg prawidlowos¢ (Rys. 55), zatem moga by¢ stosowane

wymiennie w badaniach chiralooptycznych 1,2-diamin.
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Rysunek 55. Porownanie widm ECD utworzonego in situ chiralnego kompleksu
(1R,2R)-DACH z Mo05 i Mo6 w CHCIz versus Mol w DMSO. Na lewo: preferowana
konformacja gauche zwigzku ent-9 w Mo,—kompleksie.

3.2.4. a-aminokwasy

Pomiary ECD  wybranych  oa-aminokwaséw w  niniejszych  badaniach
chiralooptycznych przeprowadzitam w mieszaninie acetonitryl - woda w stosunku
objetosciowym 4:1 (Rys. 56), by obejs¢ problem stabej rozpuszczalnosci ligandow w
rozpuszczalnikach niepolarnych. Jako zwigzek modelowy do badania stabilnosci
powstajacych in situ chiralnych kompleksow oraz wptywu stezenia liganda na otrzymane

widmo ECD wybratam L-waline (14).

Rysunek 56. Struktury zbadanych a-aminokwasow.

Poniewaz ogélny ksztatt krzywych ECD pozostaje niezmieniony dla obu stgzen
liganda versus kompleks dimolibdenowy Mo5 i Mo6, czyli 1.5:1 i 3:1, to z przyczyn
ekonomicznych zdecydowatam si¢ przeprowadzi¢ pomiary przy mniejszym stezeniu
a-aminokwasu. W badanym przedziale czasu utworzone chiralne Moj-addukty byty stabilne
badz obserwowatam nieznaczny spadek intensywno$ci pasm w zakresie diagnostycznym 300
— 450 nm, jak przedstawitam na rysunku 57 i S19. Pozostale ligandy zmierzytam w
zoptymalizowanych warunkach, a mianowicie przy stosunku molowym ligand — kompleks

1.5:1, po rozpuszczeniu w mieszaninie acetonitryl/woda 4:1.
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Rysunek 57. Zaleznos$¢ ksztattu krzywych ECD od czasu na przyktadzie L-waliny (14) z
kompleksem Mo6 i wykres stupkowy przy Amax=323 nm dla stosunku molowego ligand —
chromofor 1.5:1 zarejestrowane w CH3CN/H,0 4:1.

W widmie absorpcyjnym komplekséw wyjsciowych Mo5 i Mo6 (Rys. 34) obecne sg
trzy pasma. Pierwsze z nich, o niskim nate¢zeniu absorpcji, wystepuje przy okoto 440 nm
(pasmo B) i odpowiada przejsciu 8—& , natomiast intensywniejsze pasmo przy 300 nm
(pasmo A) przypisane jest przejsciu elektronowemu n—m . Trzecie pasmo absorpcyjne
wystepuje w postaci przegigcia pasma A przy wiekszych dlugosciach fali ca. 325 nm i odnosi
sic je do przejscia d—n .1 Jednak w widmach UV-Vis adduktéw powstatych w wyniku
koordynacji roznych ligandéw aminokwasowych do rdzenia chromoforu Mo5 lub Mo6
widoczne jest praktycznie tylko jedno pasmo - pasmo A (Tabela 5). Z drugiej strony, w
zakresie spektralnym 240 — 420 nm, badane a-aminokwasy (Rys. 56) wykazuja od dwoch do
czterech efektow Cottona w obecnosci kompleksow Mo5 — Mo6 (Tabela 5). Do ustalenia
konfiguracji absolutnej najodpowiedniejszymi sg pasma ECD w poblizu 300 nm 1 370 nm,
poniewaz sg one obecne w widmach wszystkich testowanych ligandow (Tabela 5 i Rys. 58)
umozliwiajac sformutowanie nastepujacej reguly: dla szeregu L-a-aminokwasow decyzyjne
efekty Cottona przy 370 i 300 nm majq odpowiednio ujemny i dodatni znak. Zgodnie z
powyzszym, odwrotna sekwencja znakow w tym samym zakresie widmowym dotyczy ich

D-a-odpowiednikow.
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Tabela 5. Dane UV-Vis i ECD powstatych in situ Moj-kompleksow zwigzkéw 14-16
zarejestrowane w mieszaninie CH3CN/H,0 4:1 po rozpuszczeniu. Wartosci podano jako Ag'
(dm® mol™ cm™).

uv ECD
Zw. € (Mmax) Ag (Mmax)
Pasmo A Pasmo | Pasmo 11 Pasmo 111 Pasmo 1V

Mo5

14 4440 (293.5)  +0.06 (248.5)  -0.01 (272.5) +0.04 (299.0) -0.03 (367.0)

15 5730 (296.0) - +0.05 (264.5)  —0.06 (300.0)  +0.04 (372.0)

16 4530 (298.5) - - -0.19 (298.0)  +0.01 (369.0)
Mo6

14 4540 (2935)  +0.11(2485)  —0.02(270.0) +0.13(3005)  —0.07 (366.5)
15 4850 (293.0) -0.01 (2485) +0.08 (268.5) —0.02(308.0) +0.05 (362.5)
16 4590 (292.0) - - ~0.19 (293.0)  +0.06 (382.5)

Zatem uzyskane wyniki z tetrakis(u-piwalanem) dimolibdenu (Mo5) 1 tetrakis(u-
izowalerianianem) dimolibdenu (Mo6) podlegaja tej samej empirycznej regule korelujacej jak
tetrakis(u-octan) dimolibdenu Mo1 (Rys. 58).*°

—— Mo6 x5
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" Ww Av \4 V!\W“""

-0.44

Ag'

-0.8

T T T T T T T T
250 300 350 400 450 500 550 600 650 700
Al nm

Rysunek 58. Porownanie widm ECD utworzonego in situ chiralnego kompleksu L-waliny z
Mo5 i Mo6 w CH3CN/H,0 (4:1) versus Mol w DMSO.

Pomimo, Zze pasma ECD wszystkich badanych a-aminokwaséw z karboksylanami
Mo5 i Mo6 wykazuja taka samg sekwencje znakow, sa one mniej intensywne niz w
przypadku tetraoctanu dimolibdenu Mo1l. Ponadto, ze wzglgdu na stabo wyksztatcone efekty
Cottona i bardzo mate amplitudy, kompleks Mo5 nie stanowi realnej alternatywy jako
chromofor pomocniczy dla tej grupy zwiazkow. Za to tetrakis(p-izowalerianian) dimolibdenu
(M06) moze stanowi¢ zamienny uklad chromoforowy do Mol, poniewaz pasma

diagnostyczne sg dobrze wyksztalcone pomimo mniejszej intensywnosci.
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3.2.5. a-Hydroksykwasy

Testowe warunki pomiarowe dla nastepnej grupy ligandow, a mianowicie
a-hydroksykwasow (Rys. 59), pozostaly takie same jak dla a-aminokwasoéw, przy czym

zaro6wno acetonitryl jak i chloroform byly wykorzystane jako rozpuszczalniki.

OH

OH OH
OH /?\H/OH \/H‘/OH
o o) o)
17 18 19
ent-17

Rysunek 59. Struktury zbadanych a-hydroksykwasy; 17 = kwas L-migdatowy, ent-17 = D-
migdalowy.

Pasma ECD przy 330 nm i 400 nm w widmach z karboksylanem Mo5 (Rys. S20) i z
kompleksem Mo6 w acetonitrylu sg w petni wyksztatcone i dobrze widoczne (Rys. 60). W
powyzszym rozpuszczalniku dodatkowo intensywnos$¢ efektow Cottona nieznacznie zmienia
si¢ w czasie dla dwoch badanych chromoforéw pomocniczych, co przedstawitam na rysunku

60 (na lewo) na przyktadzie kwasu L-mlekowego (18).
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Rysunek 60. Zalezno$¢ ksztattu krzywych ECD od czasu na przyktadzie kwasu L-mlekowego
(18) z kompleksem Mo6 zarejestrowane w CHCI; (na prawo) i CH3;CN (na lewo) dla
stosunku molowego ligand — chromofor 1.5:1.

Z drugiej strony, w chloroformie jako rozpuszczalniku, pasma ECD przy okoto 410
nm sg bardzo stabo rozwini¢te 1 nakladajg si¢ w zakresie diagnostycznym widma. Rowniez
przebieg krzywej CD, jak i intensywno$¢ poszczegélnych pasm zmienia si¢ znaczaco w
przeciggu 24 godzin analizy (Rys. 60, na prawo).

W celu sprawdzenia czy ksztalt krzywej ECD zalezy od stezenia uzytego liganda,

wykonatam widma dichroizmu kotowego kwasu L-mlekowego (18), L-migdatowego (17) i
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R-butyrowego (19) zwigzanych z rdzeniem dimolibdenowym przy stosunku molowym ligand
— kompleks 1.5:1 i 3:1. Wyniki pokazuja, ze zwickszenie stezenia liganda nie zmienia
krzywej ECD ani nie powoduje znaczgcych zmian w intensywnosci odpowiednich CEs (Rys.
61).

Tak wigec na podstawie powyzszych wynikOw uznatam, ze optymalne pomiary
chiralooptyczne o-hydroksykwaso6w mozna dogodnie przeprowadzi¢é po rozpuszczeniu
komponentow przy stosunku ligand — chromofor 1.5:1. Aby unikna¢ bledow w interpretacji
widm wynikajacych z niestabilnosci pasm ECD w chloroformie, zdecydowatam si¢

przeprowadzi¢ badania strukturalne wytacznie w acetonitrylu.
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Rysunek 61. Graficzne przedstawienie zaleznosci st¢zeniowej zwigzkow 18 (rz.1), 17 (rz.1l) i
19 (rz.Ill) na przyktadzie pasma IV przy okoto 360 nm dla stosunku molowego ligand -
kompleks 1.5:1 (kolor niebieski) i 3:1 (kolor czerwony) z Mo5 (A) i Mo6 (B), dane zebrane
od razu po rozpuszczeniu komponentow.

W wigkszosci przypadkow, a-hydroksykwasy wykazywaty do czterech efektow
Cottona w zakresie 230 — 650 nm w obecnosci tetrakis(u-izowalerianianu) dimolibdenu
(Mo6) 1 do pigciu w obecnosci tetrakis(u-piwalanu)  dimolibdenu  (Mo5).
Najintensywniejszymi, a zatem najodpowiedniejszymi pasmami do okreslenia AC
a-hydrokykwasow sa efekty Cottona wystgpujace w zakresie spektralnym pomiedzy 400 a

330 nm (Rys. 60, na lewo) zebrane w ponizszej tabeli.
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Tabela 6. Dane UV-Vis i ECD powstatych in situ Mo,-kompleksow zwigzkoéw 17-19
zarejestrowane W CH3CN po rozpuszezeniu. Warto$ei podano jako Ae' (dm® mol™ ecm™).
Réznice w intensywnosci pasm w widmach enancjomerow sg wynikiem metnienia badanych
roztwordw, a zebrane w tabeli wyniki nalezy traktowac jako jako$ciowe.

Zw. UV & (Amax) ECD Ae (Amax)
Pasmo A Pasmo | Pasmo 11 Pasmo 111 Pasmo 1V Pasmo V Pasmo VI
Mo5
17 4470 (304.0) +0.98 (272.5)Sh - (335.5)a +0.52 (390.0) —0.06 (517.0) —-0.13 (632.0)
ent-17 4520 (306.0) -1.29 (270.0)Sh - +0.03 (336.0) —0.53 (394.0) +0.05 (516.5) +0.05(633.0)°
18 4590 (306.5) —0.28 (253.0) - —0.24 (320.0) +0.48 (392.5) -0.01 (528.5) -
19 5410 (293.0) +0.73 (233.0) —0.01 (292.0) +0.10 (323.0) —0.35 (394.0) - -
Mo6
17 4660 (303.0) +1.39 (271.5)Sh - —0.07 (335.0) +0.64 (390.0) —0.02 (524.0) -0.07 (630.5)b
ent-17 3750 (304.0) -1.00 (271.0)Sh - +0.10 (333.0) —0.62 (389.0) +0.05 (524.0) +0.06 (631.0)
18 4740 (303.5) —0.22 (253.5) - —0.26 (330.5) +0.40 (395.5) - -
19 1810 (298.0) +0.43.5 (243.5) —0.01 (299.0) +0.06 (335.0) —0.12 (400.5) - -

" punkt przegiecia,  lokalne maksimum, @ wyksztatcone po 24h

W widmach kwasu L-migdatowego (17) zaobserwowatam szerokie pasmo przy okoto
630 nm. Pasmo to widoczne jest zaraz po rozpuszczeniu w widmach zarejestrowanych z
Mo5, podczas gdy dla Mo6 pasmo to wyksztatca si¢ catkowicie po uptywie 24 godzin od
rozpuszczenia. Odwrotng zalezno$¢ wykazuje enancjomer D kwasu migdatowego, gdyz w
tym przypadku pasmo VI widoczne jest po rozpuszczeniu w obecnosci Mo6 a po 24h w
obecnosci Mo5 (Tabela 6). Pasmo to jest charakterystyczne dla badanych struktur
mostkowych chiralnych Mo,-adduktow, co dokladniej zostanie pokazane w dalszej czesci
niniejszej pracy poswigconej obliczeniom teoretycznym.

Widma ECD badanych ligandéw (Rys. 59) z kompleksami Mo5 i Mo6 sg przesunigte
w strone nizej energetyczng zakresu widma w poroOwnaniu z widmami tetraoctanu
dimolibdenu Mol (Rys. 62). Z punktu widzenia relacji miedzy struktura a znakami CEs, takie
przesunigcie w kierunku nizszej energii jest niewatpliwie zaleta.

Na podstawie wyzej zaprezentowanych wynikdéw regule korelujaca strukture badanego
liganda ze znakami odpowiednich efektéw Cottona mozna sformutowaé nastgpujaco:
z chromoforami pomocniczymi Mo5 i Mo6, wszystkie L-a-hydrokykwasy wykazujg dodatni
efekt Cottona okoto 400 nm i ujemny przy ca. 330 nm. Zaleznos¢ odwrotna obserwowana jest
dla szeregu D (Tabela 6).

Podsumowujac, oba tetrakarboksylany Mo5 jak i Mo6 sg zgodne z obowigzujaca

144-145

reguta heksadekantow wprowadzong dla tetrakis(u-octanu) dimolibdenu i moga by¢

stosowane wymiennie z Mol (Rys. 62).
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Rysunek 62. Poréwnanie widm ECD utworzonego in situ chiralnego kompleksu kwasu
L-migdatowego z Mo5 i Mo6 w CH3CN versus Mol w DMSO.

W powyzszym rozdziale szukatam odpowiedzi na postawiony problem badawczy
dotyczacy znalezienia alternatywnego do tetraoctanu dimolibdenu Mol chromoforu
pomocniczego do badan strukturalnych zwigzkéw transparentnych metoda dichroizmu
kotowego. Przedstawione tutaj wyniki badan sa wstepne i wymagaja wigkszej bazy zebranych
danych by moéc je bardziej uogolni¢. Jednakze pozwalaja one stwierdzi¢, ze z Szeregu
zsyntetyzowanych komplekséw tetrakis(u-piwalan) dimolibdenu Mo5 oraz tetrakis(u-
izowalerianian) dimolibdenu Mo6 moga petnié¢ role kompleksu cottonogennnego dla réznych

wicynalnych ligandow didentnych.

3.3. Ustalenie struktury chiralnych kompleksow dimolibdenu

Jednym z celéw badawczych wytyczonych w niniejszej pracy bylo podjecie proby
znalezienia odpowiedzi na problem strukturalny metody dimolibdenowej. Silng motywacja do
podjecia tych badan byta che¢ lepszego zrozumienia procesoOw zachodzacych w roztworze po
zmieszaniu komponentow. Poznanie tworzacej si¢ réwnowagi oraz budowy chiralnego
kompleksu/6w pozwoliloby na wglad w obserwowane zjawisko dichroizmu kotowego,
dodatkowo umozliwiajac nadanie podstaw teoretycznych metodzie dimolibdenowej. Z
przegladu literatury wynika, ze metoda magnetycznego rezonansu jadrowego byta z
powodzeniem stosowana do okreslania Stechiometrii addycji liganda/ow w uktadzie

gospodarz- gosé.*®

Prace poswigcone badaniom tetrakarboksylandw metali przejSciowych w
szczeg6lnoéci odnosza sie do badan strukturalnych kompleksow dirodowych.**"*** Opisana w

literaturze metode postanowilam wykorzysta¢ do kompleksow dimolibdenowych. Chcialam
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sprawdzi¢ czy w sposob analogiczny jak w przypadku soli rodowych bed¢ mogla na

podstawie widm NMR okresli¢ liczbe i stechiometri¢ powstajacych adduktow.

3.3.1. Pomiary widm NMR

Do badan procesu kompleksowania przy uzyciu magnetycznego rezonansu jagdrowego
(NMR) wybratam jako zwiazki modelowe (2R,3R)-butan-2,3-diol (2) oraz pefluorowana
pochodng tetrakis(u-octanu) dimolibdenu (Mo2). Kompleks ten wybratam z uwagi na brak
protonow w strukturze, co pozwolito na otrzymanie prostego widma '"H NMR. Uniknetam w
ten sposob wplywu sprzggania protonéw achiralnego kompleksu jednoczesnie upraszczajac
interpretacje otrzymanych wynikow.

Jak powszechnie wiadomo wyglad widma NMR =zalezy od szybko$ci wymiany
liganda/6w w skali czasu NMR.*® Szybka wymiana ligandéw w temperaturze pokojowej daje
w rezultacie usrednione przesuni¢cia chemiczne pomigdzy powstalym chiralnym
kompleksem/ami a wolnym ligandem. Natomiast $rednia szybko$¢ wymiany prowadzi do
poszerzenia obserwowanych sygnatow. Eksperyment miareczkowania roztworu achiralnego
kompleksu wyjsciowego roztworem (2R,3R)-butan-2,3-diolu w temperaturze pokojowej
wykonatam dla probek, w ktorych proporcja liganda do karboksylanu Mo2 wynosita
odpowiednio 0.5:1, 1:1, 1.5:1, 2:1 i 2.5:1 w chloroformie jako rozpuszczalniku (Rys. 63). W
otrzymanych widmach *H NMR widoczne sa zmiany polozenia sygnatow & poszczegolnych
grup atomow wodoru w porownaniu z ich potozeniem w widmie wolnego liganda. Dla
stosunku molowego ligand -kompleks 0.5 : 1 obserwowatam najwicksze zmiany przesunigcia
chemicznego Ad. Parametr przesunig¢cia kompleksowania Ad (1H) (ppm) ilosciowo okresla
proces kompleksowania i definiowany jest jako rdéznica przesunigé chemicznych sygnatlu
usrednionego w ligandzie skompleksowanym (addukcie) i odpowiadajacym mu sygnale w
wolnym ligandzie Ad=8adduct—Owolny ligand- Kolejne porcje liganda powodowaty poszerzenie
sygnatow, co najlepiej widoczne jest na singlecie pochodzacym od grupy OH, oraz
zmniejszenie parametru A8. Swiadczy to, ze rownowaga kompleksowania przesunigta jest w
stron¢ wolnego liganda. Przeprowadzony eksperyment miareczkowania wykazat, ze w
badanej probce zachodzi szybka wymiana liganda/ligandéw. W rezultacie nie
zaobserwowatam sygnatéw poszczegdlnych indywiduow, tj. chiralnego adduktu i wolnego
liganda (Rys. 63).

Analizujac dane literaturowe mozna zauwazy¢, ze w wigkszosci przykladéw wymiana

ligandow jest szybka, a wigc tworzace si¢ addukty sg niestabilne kinetycznie. W sytuacji gdy
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bariera energetyczna pozwala na ochlodzenie probki ponizej punktu koalescencji do takiej
temperatury, w ktorej jesteSmy w stanie wykry¢ indywidualne chiralne kompleksy,

przeprowadza si¢ pomiary niskotemperaturowe NMR.

CH,
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Rysunek 63. Miareczkowanie *"H NMR tetrakis(u-perfluorooctanu) dimolibdenu Mo2 za
pomoca (2R,3R)-butan-2,3-diolu zarejestrowane w CDCl3 w temp. pokojowej (“zanieczyszczenie
badz H,0).

Tak wigc badanie procesu kompleksowania chiralnego liganda przez kompleks
dimolibdenowy kontynuowatam w zmiennych temperaturach w nadziei na otrzymanie dwoch
zestawOw sygnatow. Do tego celu wybratam stosunek molowy ligand — chromofor 0.5:1, ze
wzgledu na wspomniany fakt najwigkszych warto$ci parametru przesunigcia
kompleksowania.** Jednakze w trakcie obnizania temperatury, widma "H NMR wykazywaty
jeden usredniony komplet sygnatléw o nieznacznie zmienionych polozeniach. Jak wida¢ na
rysunku 63 i w tabeli 7, przesunigcia chemiczne sygnatow atomu H grupy CH wystepuja przy
3.53 ppm, a sygnaty pochodzace od CHjz przy 1.18 ppm. Warto$ci przesunig¢ chemicznych
(2R,3R)-butan-2,3-diolu i jego adduktu z perfluorowanym karboksylanem Mo2 z parametrem

przesunigcia kompleksowania Ad (1H) przedstawione sg w tabeli ponizej.
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Tabela 7. Przesunigcia chemiczne (2R,3R)-butan-2,3-diolu i jego 0.5:1 adduktu z Mo2 w
CDCl; w réznych temperaturach. Przesuniecia chemiczne *H wyrazone sa w ppm i podane
wzgledem sygnalu TMS (0 ppm). W nawiasach kwadratowych podano wartosci AS.

Temp. CH (ppm) CHs (ppm) OH (ppm)
233 K - 0.79 [-0.39] 1.96 [-0.15]
243 K - 0.80 [-0.38] 1.87 [-0.24]
253 K 3.02 [-0.51] 0.82 [-0.36] 1.73[-0.38]
263 K 3.05 [-0.48] 0.84[-0.34] 1.67 [-0.44]
273 K 3.08 [-0.45] 0.87 [-0.31] 1.61 [-0.50]
283 K 3.10 [-0.43] 0.88 [-0.30] 1.57 [-0.54]
293 K 3.14[-0.39] 0.91[-0.27] 1.50 [-0.61]
ligand (t.pok.) 3.53 1.18 2.11

W zakresie temperatur od 243 do 233K najprawdopodobniej zostat osiggnigty punkt
koalescencji, przejawiajacy si¢ stopniowym poszerzaniem sygnatéw grupy CH az do ich
catkowitego zaniku (Rys. 64). Dalsze obnizanie temperatury nie byto mozliwe z uwagi na

wlasciwosci fizyczne rozpuszczalnika jakim byt chloroform.
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Rysunek 64. Poréwnanie widm "H NMR liganda (298K) i chiralnego adduktu utworzonego z
Mo2 przy stosunku molowym ligand — kompleks: 0.5:1, zarejestrowane w CDCl3; w temp.
293K, 283K, 273K, 263K, 253K, 243K i 233K.

Przeprowadzony eksperyment wykazal, ze widma wykonane w niskiej temperaturze
nie doprowadzity do rozdzielenia sygnatow chiralnego Mo,-kompleksu i wolnego liganda. W
zwigzku z tym nie da si¢ wyciagna¢ wnioskow dotyczacych stechiometrii utworzonego in Situ
kompleksu a tym samym jego struktury. Niemniej jednak, widma *H NMR potwierdzaja
tworzenie si¢ w roztworze chiralnego adduktu/6w pomigdzy badanym chromoforem

pomocniczym a (2R,3R)-butan-2,3-diolem.
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3.3.2. Obliczenia wiasciwosci chiralooptycznych Mo,-kompleksow ligandow
transparentnych

Poniewaz wyniki pomiarow NMR nie pozwalaja na identyfikacje iloSciowego
stosunku liganda w utworzonym Mo,-addukcie, ustalenie struktury chiralnych kompleksow
dimolibdenowych wymagato dalszych badan. Niestety proby wyodrebnienia sktadnikow z
mieszaniny reakcyjnej za pomoca preparatywnej chromatografii cienkowarstwowej (TLC) o
fazach normalnych i odwréconych nie powiodly si¢. Nie udato si¢ takze zsyntetyzowaé
chiralnego kompleksu dimolibdenowego w formie mostkowej badZz chelatowej. Tak wige w
celu uzyskania dowodéw na budowe adduktow, a tym samym na lepsze zrozumienie
pochodzenia aktywnosci optycznej badanego uktadu, postanowitam postuzy¢ si¢ obliczeniami
opartymi na Teorii Funkcjonatéw Ggstosci (DFT, ang. Density Functional Theory). Metoda ta
stanowi kompromis migdzy dokladno$cia wynikéw a wydajnoscia obliczeniowa' co ma
zasadnicze znaczenie w przypadku duzych i skomplikowanych uktadow obliczeniowych,
jakimi sg opisywane tetrakarboksylany dimolibdenu. Ponadto, metody DFT mozna z
powodzeniem zastosowa¢ do obliczen wigkszosci uktadow zwigzanych z metalami
przejsciowymi.

W czeSci  obliczeniowej kompleksem wyjSciowym byt tetrakis(u-piwalan)
dimolibdenu (Mo05) z uwagi na krotszy tancuch weglowy w poréwnaniu z tetrakis(u-
izowalerianianem) dimolibdenu (Mo6). Dodatkowo, w przypadku vic-dioli, otrzymane
wyniki potwierdzono wykonujac analogiczne obliczenia dla tetrakis(u-octanu) dimolibdenu
(Mol). Wybdr chiralnych ligandow uwarunkowany byt ich wielkoscia i labilnoscig
konformacyjna w celu ograniczenia liczby mozliwych konformerow, jak i zaoszczgdzenia
czasu obliczeniowego. W zwigzku z powyzszym jako ligandy uzylam reprezentatywnych
przedstawicieli wszystkich badanych i opisanych w poprzednim rozdziale grup. Wybrane
zostaly nastgpujace chiralne ligandy: (2S,3S)-butan-2,3-diol (ent-2), D-a-alanina (Ala), kwas
L-migdatowy (MA), S-1-amino-2-propanol (APol), (1S,2S)-diaminocykloheksan (DACH)
oraz S-3-fenylo-1,2-diaminopropan (PhPDA) (Rys. 65).

. CH, CH, H H /= NH, H’ggou NH. NH, \ H
T o’T > e H OH H NH, _H,N
M | e H H HC CH, HO ) (@
o Lo”| AR~ C((_;‘H , wd - b ud on H CH, Ph™ % H H H H H H.N
! = 35 @ H
R OYO 6 R=CH,CH(CH,), ™ O CH, CH.Ph
But-a But-b Ala MA APol PhPDA DACH

Rysunek 65. Struktury karboksylanéw dimolibdenowych oraz konformery chiralnych
ligandow uwzglednionych w obliczeniach.
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Obliczenia wlasciwosci chiralooptycznych dimolibdenowych chiralnych adduktow
rozpocz¢tam od przeprowadzenia analizy konformacyjnej w celu znalezienia grupy
najbardziej prawdopodobnych konformeréw majacych wptyw na symulowane widmo ECD.
Jako struktura wyjsciowa do analizy konformacyjnej uzyta zostata geometria Mol uzyskana z
pomiaréw X-ray.”®® Struktury chiralnych komplekséw dimolibdenowych uzyskatam w
wyniku wymiany grupy/grup karboksylanowej/ych w wyjsciowym kompleksie Mo5 lub Mol
na odpowiedni chiralny ligand. Nastepnie przeprowadzitam optymalizacje ich geometrii na
poziomie DFT stosujac funkcjonat B3LYP z bazami 6-31g(d) dla atomow C, H, O oraz
LanL2DZ dla Mo. Uwzglednitam wptyw rozpuszczalnika stosujac zaimplementowany w
programie Gaussian09™>* model PCM*® (ang. Polarizable Continuum Model), opisujacy

rozpuszczalnik jako powierzchni¢ potencjatu elektrycznego.

Obliczenia chiralnych adduktow 1,2-dioli

Symulacje widm ECD przeprowadzitam metodg TD-DFT (ang. Time-dependent DFT)
dla struktur mostkowych (Rys. 24 A) i chelatowych (Rys. 24 B,C) z wytaczeniem struktur
przykoordynowanych aksjalnie (Rys. 24 D). W tych ostatnich strukturach ma miejsce
znaczna dlugos¢ wigzania Moeeeeel (gdzie L oznacza ligand), totez aksjalne wigzanie
czasteczek do Mo,(O,CR), jest stabe w przeciwienstwie do silnego wigznia osiowego w
analogicznych kompleksach rodu, rutenu czy chromu.'® Schematyczne struktury mogace
powsta¢ w wyniku zmieszania chiralnego liganda z achiralnym chromoforem pomocniczym

zostaly przedstawione na przyktadzie czasteczki butan-2,3-diolu na rysunku 24 (str. 33).

CH, CH, H
H H H,C CH,
HO ¢ OH HO 5 OH
*_ N
But-a But-b

Rysunek 66. Dwie mozliwe konformacje gauche (2S,3S)-butan-2,3-diolu (ent-2), z
preferowanym utozeniem grup OH w tworzeniu chiralnego adduktu z Mo,-rdzeniem.

Uprzywilejowanym ulozeniem czasteczki liganda doskonale nadajagcym si¢ do
ligacji,"** jest takie, w ktorym kat torsyjny zblizony jest do kata torsyjnego
(Mo-O)-C—C—(0O-Mo0) w achiralnym kompleksie i wynosi okoto + 60°. Istniejg dwie
konformacje (2S,3S)-butan-2,3-diolu (Rys. 66) spetniajagce ten wymog. Oba konformery
But-a i But-b znalazly si¢ w puli struktur objetych analiza konformacyjna, chociaz

konformer But-a wydaje si¢ by¢ bardziej uprzywilejowany ze wzgledu na mniejsza zawade
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steryczng pomiedzy grupami metylowymi a pozostalymi grupami octanowymi w
wyjsciowym kompleksie Mol.

Obliczone widma UV i ECD poroéwnatam z wynikami eksperymentalnymi.
Teoretyczna symulacja widm zostata przeprowadzona dla pierwszych 50 przejs¢
singletowych metoda TD-DFT 2z wykorzystaniem funkcjonatu B3LYP oraz baz
6-311++G(d,p) dla atoméw C, H, O i LanL2DZ dla Mo.

Mostkowe kompleksy ekwatorialno-ekwatorialne

Na poczatku rozwazytam struktury komplekséw, w ktorych jedna grupa badz kilka
grup octanowych zastgpowana jest przez chiralny ligand/y z uzyciem dwoch wigzan
ekwatorialnych taczacych dwa atomy molibdenu w wyjsciowym karboksylanie (kompleksy
mostkowe, forma ). W wyniku wymiany jednej grupy octanowej na czasteczke¢ butan-2,3-
diolu nastapito przeniesienie protonu z jednej grupy hydroksylowej vic-diolu do jednej z grup
octanowych achiralnego chromoforu. W rezultacie tworzy si¢ czasteczka kwasu octowego z
jednoczesng konwersjg grupy OH, zaangazowanej w transfer H, w grupe okso. Ponadto,
kazdy atom molibdenu jest zwigzany trzema pozostatymi grupami octanowymi o lekko
znieksztatconej geometrii oktaedrycznej.

Znalezione zostaly cztery konformery takiego kompleksu wsérod ktorych sa dwa
rotamery grupy hydroksylowej w konformacji But-a butan-2,3-diolu (bridge-1a i bridge-1b)
i dwa w konformacji b (bridge-1c i bridge-1d), jak pokazano na rysunku 67.

bt .Y 3] <
-+ % - Xt f

bridge-la bridge-1b bridge-1c bridge-1d bridge-1le

Rysunek 67. Zoptymalizowane struktury monopodstawionych ekwatorialno-ekwatorialnych
kompleksow mostkowych (bridge-1).

W warunkach standardowych (p = 1 atm, T = 298 K) pierwsza para konformerow, czyli
bridge-1a i bridge-1b, jest stabilniejsza od drugiej pary o prawie 3.5 kcal/mol (wartosci
energii swobodnej Gibbsa) (Tabela 8). Roznice energii migdzy rotamerami tej samej pary sa
znacznie mniejsze. Wydaje si¢, ze synklinalne utozenie grup metylowych w czasteczce butan-
2,3-diolu zapewnia mniejszg zawadg steryczng w sferze koordynacyjnej. Konformery bridge-
1c i bridge-1d majg zaniedbywalny udziat procentowy w puli konformerow w temperaturze

pokojowej wobec tego nie zostaty uwzglednione w symulacji widma ECD.
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Tabela 8. Warto$¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG), populacja (25°C) i warto$¢ kata
torsyjnego  O-C—C-O konformeréw ekwatorialno-ekwatorialnych monopodstawionych
komplekséw mostkowych (bridge-1) obliczona na poziomie teorii B3LYP/6-31g(d) dla
atomow C, H, O 1 B3LYP/LanL2DZ dla atoméw Mo.

konformer | AG [kcal/mol] | populacja [%] O—C—lgie—o
[°]
bridge-1la 0 52.81 +65.3
bridge-1b 0.07 46.90 +68.8
bridge-1c 3.40 0.17 —62.3
bridge-1d 3.60 0.12 —66.8
bridge-1e | 0 | 99.71° | +69.4

" wzgledem innych kompleksow niz bridge-1a -1d

Innym kompleksem z jedng mostkowo przytaczong molekule vic-diolu, reprezentujaca
konformer But-a jest bridge-1le (Rys. 67). Ponadto pozostate ligandy octanowe sg zwigzane
mostkowo lub sg poét-oddysocjowane. Konformer bridge-le jest okoto 3.5 kcal/mol
stabilniejszy od kolejnego konformeru tego typu komplekséw najprawdopodobniej z powodu
stabilizacji struktury dwoma wewnatrzczasteczkowymi wigzaniami wodorowymi o dtugosci
okoto 1.54 A i 1.55 A. Wigzania te tworzg si¢ miedzy grupami hydroksylowymi butan-2,3-
diolu a atomami tlenu terminalnych ekwatorialnych grup octanowych. Prawdopodobnie owa
stabilizacja powoduje, ze populacja tego konformeru wynosi niemal sto procent (Tabela 8).

Zgodnie z regulg helikalnosci dla dodatniego kata torsyjnego O—C—C—-O konformerow
bridge-la, bridge-1b i bridge-le dodatnie diagnostyczne pasma ECD powinny wystapi¢
przy 400 i1 320 nm. Jednakze symulowane krzywe poszczegdlnych struktur nie zgadzaja si¢ z
widmem doswiadczalnym (Rys. 68). W zakresie najsilniejszych eksperymentalnych efektow
Cottona (dodatnie pasmo przy ok. 320 nm) obliczenia pokazuja kilka przejs¢ o ujemnych

warto$ciach sily rotatora, ktére w rezultacie daja ujemny CE.
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Rysunek 68. Porownanie symulowanych widm UV-Vis i ECD konformeréw bridge-1a,
bridge-1b i bridge-1e z widmem eksperymentalnym.

Badane byty rowniez mostkowe kompleksy dimolibdenowe z dwiema, trzema badz
czterema achiralnymi ligandami wymienionymi na czasteczke (2S,3S)-butan-2,3-diolu (Rys
S.22-S.31, aneks). W zadnym przypadku obliczone widmo nie odpowiadato doswiadczeniu.
W oparciu o obserwowane przeciwne znaki pasm ECD w widmie teoretycznym w
poréwnaniu z widmem eksperymentalnym zatem wykluczylam mostkowa forme
kompleksowania diolu do rdzenia chromoforu pomocniczego. Wniosek ten przeczy zaréwno

naszym wczesniejszym zatozeniom,** jak i innych grup badawczych.*

Chelatowe kompleksy ekwatorialno-ekwatorialne

Nastepnie rozpatrzytam dwa rodzaje mono-podstawionych chelatowych kompleksow
ekwatorialno-ekwatorialnych. W pierwszym typie, po didentnej koordynacji eq-eq butan-2,3-
diolu do jednego z atomow molibdenu dwa terminalne ligandy octanowe pozostaja na drugim
atomie molibdenu jako uzupelienie do dwoéch pozostalych grup karboksylanowych
wyjsciowego kompleksu. W obrebie badanych kompleksow znalaztam dwa konformery
chel-1a i chel-1b, roznigce si¢ energia o 2,47 kcal/mol. Ich struktury przedstawilam na
rysunku 69. Najbardziej stabilnym konformerem jest chel-la, ktory w temperaturze
pokojowej stanowi prawie 100% (Tabela 9). Jego stabilnos¢ bez watpienia zwigzana jest z
obecnoscig dos¢ silnych wigzan wodorowych pomigdzy grupami OH diolu i atomami tlenu

terminalnych grup octanowych. Dtugosci tych wigzan wynosza po 1,54 A. Mniej stabilny
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konformer chel-1b takze charakteryzuje si¢ obecnoscig dwoch silnych wigzan wodorowych
pomiedzy grupami OH butandiolu a tlenami grup octanowych (o dlugosciach 1,51 A i 1,54
A). Jednakze, jest on mniej stabilny niz chel-1a z powodu niekorzystnego antiperiplanarnego

utozenia grup metylowych w czgsteczce butanodiolu (konformacja But-b z Rys. 66).

chel-1a
Rysunek 69. Zoptymalizowane struktury I-go typu monopodstawionych ekwatorialno-

ekwatorialnych kompleksow chelatowych (chel-1).

W drugim typie analizowanych struktur, dwa centra Mo(Il) zwiazane sa mostkowo
dwoma octanami wzdhiz poczwdrnego wigzania Mo-Mo o dlugoéci 2,15 A. Dwa ligandy
chelatowe znajdujg si¢ przy kazdym z atoméw molibdenu — butan-2,3-diol na jednym i grupa
octanowa na drugim. Chelatowy sposob koordynacji zachodzi tylko poprzez wigzania
ekwatorialne (Rys. 70). Natomiast czwarta grupa karboksylanowa, pochodzgaca z achiralnego

kompleksu, zostala usunieta w postaci czasteczki kwasu octowego.

chel-1c chel-1d chel-1e chell-lf chel-1g chel-1h
Rysunek 70. Zoptymalizowane struktury 1l-go typu monopodstawionych ekwatorialno-

ekwatorialnych kompleksow chelatowych (chel-1).

Wazna cechg tych kompleksow jest niewielka asymetria zaobserwowana w chelatowej
grupie octowej przy atomie molibdenu spowodowana réznica w dlugosci wigzan Mo-O
rowng 0.03 A. Asymetria ta jest bardziej widoczna w czasteczce (25,3S)-butan-2,3-diolu
petiacej role chelatowego liganda niz w grupie karboksylanowej 1 w tym przypadku wynosi

0.24 A,
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Tabela 9. Warto$¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG), populacja (25°C) 1 warto$¢ kata
torsyjnego  O-C-C-O konformerow monopodstawionych kompleksow chelatowych
ekwatorialno-ekwatorialnych (chel-1) obliczona na poziomie teorii B3LYP/6-31g(d) dla
atoméow C, H, O 1 B3LYP/LanL2DZ dla atoméw Mo.

konformer | AG [kcal/mol] | populacja [%0] O—C—lg:G—O
[°]
chel-1a 0 98.47 +51.6
chel-1b 2.47 1.51 -46.3
chel-1c 0 45.22 +44.6
chel-1d 0.38 23.84 +50.1
chel-1e 0.60 16.52 +49.4
chel-1f 1.20 5.96 +48.2
chel-1g 1.21 5.88 +47.7
chel-1h 1.69 2.58 +48.1

Wsrod wszystkich konformerow chel-1a - chel-1h symulowane widmo tylko jednego,
a mianowicie chel-1a, jest w dobrej zgodnosci z widmem eksperymentalnym (Rys. 71).
Obliczone pasmo absorpcji przy 310 nm w widmie UV-Vis chel-la jest nieznacznie
przesunigte Ku czerwieni w stosunku do eksperymentu. Natomiast znak diagnostycznego
pasma ECD przy okoto 310 nm jest dodatni, co doskonale odpowiada eksperymentowi. Znak
tego pasma wydaje si¢ zaleze¢ nie tylko od konformacji (2S,3S)-butan-2,3-diolu, ale rowniez
od orientacji grupy karboksylanowej. Poniewaz symulowane widmo zadnego innego
konformeru nie jest zgodne z widmem eksperymentalnym, mozemy przyja¢, ze konformer
chel-1a dominuje w roztworze. Podobnie dla konformerow chel-1b — chel-1h, kompleksow z
dwoma, trzema lub czterema grupami octanowymi zastgpionymi chelatowymi czgsteczkami
chiralnego vic-diolu, otrzymane teoretyczne krzywe CD nie odzwierciedlaja widma
doswiadczalnego (Rys. S32-S.41, aneks). Jednakze, w przypadku dwoch molekut (2S,3S)-
butan-2,3-diolu  skompleksowanych w sposéb chelatowy do atoméw molibdenu,
przewidziany efekt Cottona przy 300 nm jest zgodny z eksperymentem. Symulowane widma
ECD wraz ze strukturami konformeréw odpowiednio chel-1a-but2 i chel-1b-but2 zostang

przedstawione pdzniej na rysunku 74.
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Rysunek 71. Porownanie symulowanych widm UV-Vis i ECD konformeréw chel-1 z
widmem eksperymentalnym.

Chelatowe kompleksy aksjalno-ekwatorialne

Kolejna mozliwos¢ utworzenia kompleksu chelatowego obejmuje wykorzystanie po
jednym wigzaniu od strony aksjalnej i ekwatorialnej atomu molibdenu, powodujac utworzenie
pierscienia pigcioczlonowego. Przy tworzeniu takiego kompleksu dwa atomy tlenu jednej
czasteczki butandiolu, zajmuja odpowiednio aksjalng i ekwatorialng pozycj¢ przy jednym
atomie Mo(ll). Ponadto trzy grupy octanowe wigzg mostkowo rdzen dimolibdenowy a
geometri¢ oktaedryczng w pozycji ekwatorialnej dopetlnia czeSciowooddysocjowana i
przemieszczona na drugi atom molibdenu terminalna czwarta grupa karboksylanowa (Rys.
72). W tym przypadku, tworzenie si¢ wigzania wodorowego pomiedzy eq tlenem jednej z
grup octanowych rdzenia dimolibdenowego i semi-zdysocjowanym karboksylanem,
dodatkowo wspomagane komplementarnoscig geometrii adduktu, wydaje si¢ by¢
odpowiedzialne za stabilno$¢ catego uktadu (Tabela 10). Najprawdopodobniej wiasnie to
stosunkowo silne wigzanie wodorowe, rowne ~1.7 A dla kazdego konformeru (od chel-2-a do
chel-2-d), zapobiega powstawaniu ax-eq chelatowego pierscienia przez potoddysocjowang
grupe octanowg (Rys. 72). Ponadto stabilno$¢ konformeréow chel-2a, chel-2b i chel-2c
zwigkszona jest przez drugie, slabsze wigzanie wodorowe pomigdzy grupa hydroksylowa
diolu i atomem tlenu z sasiadujacego, niemostkowego liganda octanowego. Dlugosci
poszczegdlnych wigzan wodorowych dla chel-2a, chel-2b i chel-2c wynosza odpowiednio
2,18A,2.17A 1248 A.
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chel-2a chel-2b chel-2c chel-2d
Rysunek 72. Zoptymalizowane struktury 1l-go typu monopodstawionych aksjalno-

ekwatorialnych kompleksow chelatowych (chel-2).

Potozenie grup hydroksylowych w czasteczce (2S,3S)-butan-2,3-diolu ma tylko
nieznaczny wptyw na energi¢ badanych konformerow (Tabela 10). Wydaje si¢ jednak, ze
utozenie terminalnej grupy octanowej wywiera dominujagcy wpltyw na obliczone widma
UV-Vis i ECD. Chociaz symulowane widma ECD analizowanych konformeréw nie
odpowiadajag krzywej eksperymentalnej w calym zakresie spektralnym, to obecnosé
dodatniego, diagnostycznego efektu Cottona przy okoto 320 nm w widmach konformerow

chel-2a i chel-2d jest zgodna z do§wiadczeniem (Rys. 73).

Tabela 10. Warto$¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG), populacja (25°C) i warto$¢
kata torsyjnego O—C—C—O konformerow kompleksow chelatowych aksjalno-ekwatorialnych
(chel-2) obliczona na poziomie teorii B3LYP/6-31g(d) dla atoméow C, H, O i
B3LYP/LanL2DZ dla atoméw Mo.

konformer | AG [kcal/mol] | populacja [%] O—C—lg:G—O
[°]
chel-2a 0 44.67 +45.8
chel-2b 0.05 41.12 +44.7
chel-2c 1.06 7.48 +43.4
chel-2d 1.13 7.48 +43.6
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Rysunek 73. Porownanie symulowanych widm UV-Vis i ECD konformerow chel-2a, chel-
2b, chel-2c i chel-2d z widmem eksperymentalnym.

Wsréd  wszystkich badanych konformeréw, tylko w czterech przypadkach
symulowane widma ECD wykazywaly wigksza badz mniejsza zgodno$¢ z widmem
eksperymentalnym, a konkretnie konformery chel-1a, chel-la-but2, chel-1b-but2 i ter-1
(Rys. 74). Ostatnia z wymienionych struktur to kompleks mono-podstawiony z trzema
mostkowymi ligandami octanowymi, oraz czasteczkg butandiolu na jednym atomie
molibdenu i semi-oddysocjowanym karboksylanem na drugim. Trwato$¢ tego konformeru
jest wynikiem silnego wewnatrzczasteczkowego wigzania wodorowego o dtugosci 1.56 A
pomiedzy grupa hydroksylowa butandiolu i karbonylem czgsciowo oddysocjowanego octanu.

Wspodlng cechag tych wszystkich adduktow jest zgodnos¢ z eksperymentem znaku
pasma ECD przy 320 nm. Dane do$wiadczalne w catym zakresie widma najlepiej
odzwierciedla krzywa otrzymana dla konformeru chel-1a. Na tej podstawie wnioskuje, ze

struktura ta dominuje w badanej mieszaninie.
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Rysunek 74. Na lewo: Poréwnanie symulowanych widm UV-Vis i ECD konformerow chel-
la, chel-1a-but2, chel-1b-but2 i ter-1 z widmem eksperymentalnym. Na prawo: Struktury
poszczego6lnych konformerow.

Taka czgsciowa, fragmentaryczna zgodno$¢ widm symulowanych z eksperymentem
moze by¢ spowodowana wieloma czynnikami. Przede wszystkim nie jest znany sktad
mieszaniny kompleksow tworzacych si¢ in situ. Tym samym nie da si¢ okresli¢ doktadnego
wktadu poszczegolnych sktadnikéw mieszaniny na otrzymane widmo. Nie da si¢ poréwnac
energii niektorych uktadow ze sobg - inna liczba atomow, inny fadunek, multipletowos¢, stad
tez struktury te nie moga by¢ wykorzystane do przeprowadzenia rozktadu Boltzmanna. Inne
przyczyny, np. niedoskonato$¢ metod obliczeniowych czy niewystarczajaco doktadne modele
rozpuszczalnikowe itp., nie sa dyskutowane w niniejszej pracy. Jednak korzystajac z
najnowszych danych literaturowych otrzymane wyniki mozna w pewnym stopniu uznaé za
satysfakcjonujace. Struktura otrzymanych przez zespoty Frade,™® Majer™® i Afonso™®
chiralnych kompleksow dirodowych posiada struktur¢ wskazujacg na mozliwos¢ wymiany
dwoch ligandéw octanowych w wyjsciowym chromoforze, o strukturze podobnej do
tetraoctanu dimolibdenu, w trybie chelatowym. Addukty te posiadajag geometrie, w ktorej
obok dwoch grup octanowych potagczonych mostkowo przykoordynowane chelatowo sg dwie
czasteczki liganda osobno do kazdego z atoméw metalu (Rys. 75). Dodatkowo w strukturze
X-Ray tych zwiazkéw widoczny jest rozpuszczalnik zwigzany aksjalnie wzdtuz wigzania rod-

rod, co jest mato prawdopodobne w przypadku komplekséw molibdenu.
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Rysunek 75. Struktura chiralnego kompleksu otrzymanego z tetraoctanu dirodu Rhy(OAC), |
L-fenyloalaniny lub jej pochodnych obrazujaca chelatowy sposob wiazania liganda.'*®

W celu potwierdzenia wynikow uzyskanych dla tetraoctanu dimolibdenu (Mol),
podobne obliczenia zostaty przeprowadzone dla tetrakis(u-piwalanu) dimolibdenu (Mo5) z
(2S,3S)-butan-2,3-diolem jako chiralnym ligandem. Odpowiednie struktury kompleksow
zostaly uzyskane, analogicznie jak poprzednio, ze struktury krystalograficznej Mo5 poprzez
podstawienie jednej grupy karboksylowej czasteczka diolu, a nast¢pnie przeprowadzenie
ponownej optymalizacji DFT i symulacje widm UV-Vis i ECD najbardziej stabilnych
konformerow. Porownanie widma eksperymentalnego z widmami symulowanymi wykazato
dobra zgodno$¢ tylko z widmem struktury chelatowej chel-pivl (Rys. 76). Ponownie,
teoretyczne widmo ECD kompleksu mostkowego mialo przeciwne znaki pasm w calym
zakresie widma w porownaniu z widmem do$wiadczalnym. W ten sposdb otrzymatam
kolejne potwierdzenie na dominujacy wptyw chelatowej struktury kompleksu tworzacej si¢ w

roztworze.

85



250 300 350 400 450 500 550 600 650 700
T T T T T T T T

——eksp.ECD | 19
—— bridge-piv1
——chel-pivl - 0.8

--04
+ 1706 bridge-pivl
--0.8

—eksp. UV
—— bridge-piv1 7

Ae(Lmol emi’)

obliczenia
N
B
eksperyment

——chel-pivi

7
6
i 5 O
E ol 4
=5 s %
5 oK .
4 1 4
2f chel-pivl
0
2

1 1 L I
50 300 350 400 450 500 550 800 650 700

alnm

Rysunek 76. Na lewo: Poroéwnanie symulowanych widm UV-Vis i ECD najnizej
energetycznych konformerow bridge-pivl i chel-pivl z widmem eksperymentalnym. Na
prawo: Struktury poszczegdlnych konformerow. Grupa tert-butylowa oznaczona jest jako
kula.

W celu znalezienia dowodu na struktury chiralnego adduktu powstajacego in situ
kontynuowatam obliczenia widm ECD i UV-Vis chiralnych dimolibdenowych kompleksow z
pozostatymi modelowymi chiralnymi ligandami przedstawionymi na rysunku 65. W kazdej z
rozpatrywanych grup zwiazkow istnieje mozliwos¢ wystegpowania bardzo duzej liczby
roznorodnych konformeréw, ze wzgledu na: a) sposob rozmieszczenia chiralnych ligandow
(mostkowe, chelatowe lub aksjalnio-osiowe); b) rotacj¢ wokot pojedynczych wigzan C—C, N—
C lub N-C; ¢) sposéb kompleksowania (np. poprzez grupe aminowg lub hydroksylowg w
przypadku ligandoéw takich jak 1,2-aminole czy a-aminokwasy). Dlatego tez, ograniczytam
liczbe konformerow, uwzgledniajac powyzsze zalozenia wynikajace z analizy danych
literaturowych, jak i zdobytego doswiadczenia podczas wykonywania obliczen dla czasteczki
(2S,3S)-butan-2,3-diolu:

1. Analogicznie do wczesniejszych badan chiralnych Mo,-kompleksow rozpatrzytam
struktury mostkowe i chelatowe wykluczajac z dalszej analizy addukty z aksjalnie (osiowo)
przykoordynowanym ligandem, z powodu bardzo duzej odleglosci MoeesL, gdzie L oznacza
ligand a M atom metalu. Zatem wigzanie aksjalne wzdtuz osi wigzania Mo-Mo jest zawsze
bardzo stabe, w przeciwienstwie do silnego wigzania w tetrakarboksylanach rodu, chromu,
rutenu etc.

2. W obliczeniach mozliwych struktur chiralnych komplekséw dimolibdenu

uwzglednitam tylko konformery gauche o antiperiplanarnym utozeniu uktadu X-C-C-R
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(X=N lub O). Wynika to z faktu, ze w tej pozycji kat torsyjny (Mo-X)-C-C-(X-Mo), gdzie X
oznacza O lub N, wynosi w przyblizeniu = 60° i doskonale nadaje si¢ do kompleksowania, a
jednoczesnie duza sterycznie grupa R skierowana jest w przeciwnym Kierunku do reszty
adduktu unikajac zawady sterycznej z pozostatymi ligandami karboksylanowymi
wyjsciowego kompleksu (Rys. 65).

3. Wybierajac konformery do obliczen a-amino- i a-hydroksykwasow rozpatrzytam
opisane w literaturze dwa mozliwe sposoby tworzenia adduktéw przez te grupy ligandow.
Pierwszy sposob polega na wymianie grupy piwalowej w poczatkowym chromoforze
pomocniczym na czasteczke chiralnego liganda w tym przypadku wigzanie jest poprzez dwa
atomy tlenu grupy karboksylowej aminokwasu.'%****% Dla hydroksykwasow mozliwe jest
takze kompleksowanie za pomocg dwoch grup hydroksylowych a dla aminokwasow
kompleksowanie grupy hydroksylowej i aminowej.®®**° Takie wprowadzenie chiralnego
liganda do metalicznego rdzenia kompleksu powoduje zaktocenie symetrii D4y chromoforu.

Pomimo przyjecia powyzszych zalozen ograniczajacych liczbe badanych ukladow,
obliczenia sg niezwykle czasochtonne (catkowity czas trwania zadania CPU wyniost ok 500
000 godzin). Co wigcej, w kazdej grupie zwigzkow tylko Kilka struktur posiada taka samag
liczbe atomow (a co za tym idzie takg samg ilo$¢ funkcji bazy) umozliwiajgcg poréwnanie ich
energii. Warto$ci energii oraz procentowy udzial w mieszaninie opartej na wartosciach AG
mono- i dipodstawionych struktur mostkowych oraz chelatowych zebratam w aneksie w
tabeli S10. Niemniej jednak wyniki energetyczne nalezy traktowaé z ostroznoscig i rezerwa,
gdyz dla zwigzkoéw labilnych nawet w stanie podstawowym warto$ci otrzymane na poziomie
DFT sa jedynie orientacyjne.’®*® Badania teoretyczne stanéw wzbudzonych kompleksow
metali przejsciowych (MP) sa znacznie trudniejsze z powodu bardziej ztozonej struktury
elektronowej, zwigzanej z podpowtoka d metalu otoczonego ligandami o rdéznych
wlasciwosciach akceptorowo-donorowych. Co wigcej, kompleksy MP czesto posiadaja
swoisty wielokonfiguracyjny charakter'®*®° i wymagaja uzycia metod obliczeniowych, ktore
radzg sobie rownie dobrze z dynamicznymi i nie-dynamicznymi efektami korelacyjnymi. Dla
uktadow tego typu preferowane sa zatem metody wielokonfiguracyjne. Jednakze
zastosowanie tych metod jest nadal ograniczone do matych lub $rednich uktadéw. W zwigzku
z tym, wykorzystatam metod¢ TD-DFT stanowigcg kompromis miedzy dokladnoscig a
kosztami obliczen. Dodatkowo, problemy z obliczeniem widm ECD lub powolng zbieznoscia
procedury optymalizacyjnej spowodowana jest najprawdopodobniej matg rdznica

energetyczng migdzy poziomami HOMO i LUMO badanych adduktow dimolibdenowych.
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Aby pomyslnie zakonczy¢ tego rodzaju obliczenia konieczne bylo zastosowanie dodatkowych
stow kluczowych, np. komendy SCF=Fermi.

Z uwagi na olbrzymia ilos¢ danych w tej czeSci pracy podaje usystematyzowane
wyniki glowne, a szczegdlowe dla pozostatych analizowanych chiralnych kompleksow

zebratam w aneksie.
a-Aminokwasy:

W oparciu o powyzsze informacje, podjetam decyzje o zastosowaniu w kompleksach
mostkowych a-aminokwasow ligacji tylko przez grupe karboksylowg COOH (Rys. 77 i Rys.
S42, aneks). Wybor ten wydaje si¢ uzasadniony z uwagi na oddzialywanie tworzgcego si¢
wigzania wodorowego pomiedzy -NH, a jednym z atomow tlendw grupy karboksylowej,

stabilizujace ten rodzaj adduktu.

/t;‘;& Nid S
Ala-bridge-1 Ala-bridge-2cis-b  Ala-bridge-2trans-b Ala-bridge-3 Ala-bridge-4
Rysunek 77. Zoptymalizowane struktury wybranych mostkowych Mo,-komplekséw D-a-

alaniny (Ala).

Przeprowadzone obliczenia widm ECD struktur mostkowych wykazuja dobrg
zgodno$¢ z widmem do$wiadczalnym D-o-alaniny (Ala). Przy tym, otrzymane widma
UV-Vis 1 ECD s3 w niewielkim stopniu zalezne od liczby wymienionych grup
karboksylowych na chiralny ligand (Rys. 78). Z tego powodu trudno jest jednoznacznie
stwierdzi¢, ktory kompleks mostkowy dominuje w roztworze. Oznacza to, ze na tym etapie
badan, nie mozna powiedzie¢ ile doktadnie grup piwalowych =zostalo zastgpionych

czasteczkami aminokwasu w utworzonym in situ kompleksie.
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Rysunek 78. Poréwnanie widma eksperymentalnego D-a-alaniny (Ala) z kompleksem Mo5 z
symulowanymi widmami ECD (na lewo) i UV (na prawo) wybranych adduktéw mostkowych
przy uzyciu funkcjonalu CAM-B3LYP.

Przeprowadzitam réwniez obliczenia chelatowych Mo,-kompleksé6w aminokwasoéw, w
ktorych zaréwno grupa -NH, jak i -COOH oddziatluja z jednym z atomoéw molibdenu (RYys.
S44). Rozpatrzytam miedzy innymi struktury —monopodstawione  stabilizowane
oddziatywaniami pomigdzy grupg piwalowg a aminowg chiralnego liganda jak np. Ala-chel-
1c (aneks). Symulowatam takze widma uktadéow dipodstawionych, wsérod ktorych addukt
Ala-chel-2b jest molibdenowym analogiem, z pomini¢ciem przylagczonych czgsteczek
rozpuszczalnika, kompleksu zaprezentowanego niezaleznie przez Frade i. in."® oraz Majer i.
in. (Rys. 75)."*° Dodatkowo obliczytam widmo ECD kompleksu Ala-chel-2 podobnego do
wspomnianego powyzej, z ta roéznica, ze ligandy skompleksowane sg poprzez dwa atomy
tlenu grupy karboksylowej. Symulowane widma chelatowych Moz-adduktow a-
aminokwasow jednakze nie wykazywaty zgodnos$ci z widmem eksperymentalnym (Rys. S45
- S46, aneks), sugerujac, ze dimolibdenowy rdzen preferuje mostkowe, a nie chelatowe,
utozenie chiralnych aminokwaséw. Podsumowujac, mozna powiedzie¢, ze kompleksy
molibdenu nie podlegaja takim samym mechanizmom wymiany swoich achiralnych ligandow

jak kompleksy rodu.

a-Hydroksykwasy:

Traktujac a-hydroksykwasy jako tlenowe analogi a-aminokwasow zatozytam, ze beda
one podlega¢ temu samemu sposobowi kompleksowania ligandow. W obliczeniach na
reprezentanta tej grupy chiralnych ligandow wybralam kwas L-o-migdatowy (MA). W
widmach mostkowych Mo,-MA kompleksow (Rys. S49, aneks) wystepuje szerokie pasmo
ECD z maksimum przy okoto 600 nm. Pasmo to pochodzi z potagczenia wzbudzenia orbitali

d-d metalu i przejscia d—pierscien fenylowy chiralnego liganda. Teoretyczne widma ECD
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wszystkich mostkowych adduktow kwasu L-a-migdalowego z Mo5 (Rys. S50, aneks)
odzwierciedlaja eksperymentalne ujemne i dodatnie pasma odpowiednio przy okoto 600 i
380 nm. W widmie eksperymentalnym przy 330 nm wyst¢puje nie w pelni rozwinigty trzeci
efekt Cottona w postaci lokalnego minimum. Symulowana krzywa ECD tylko dwoch struktur
: MA-bridge-2trans i MA-bridge-3 (Rys. 79) odzwierciedla to pasmo (Rys. 80)

MA-bridge-2trans MA-bridge-3
Rysunek 79. Zoptymalizowane struktury wybranych mostkowych Mo,-kompleksow kwasu
L-a-migdatowego (MA) najlepiej odzwierciedlajace eksperymentalne widmo ECD.

6 7500
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Rysunek 80. Porownanie widma eksperymentalnego kwasu L-a-migdatlowego (MA) z
kompleksem Mo5 z symulowanymi widmami ECD (na lewo) i UV (na prawo) wybranych

adduktéw mostkowych przy uzyciu funkcjonatu CAM-B3LYP.

W diagnostycznym zakresie widma migdzy 300 — 600 nm nie obserwuje si¢ zgodnosci
symulowanych widm ECD chelatowych komplekséw dimolibdenu z a-hydroksykwasami
(Rys. S53, aneks) z widmem eksperymentalnym (Rys. S50 na prawo, aneks). Podsumowujac
mozna stwierdzi¢, ze chelatowy sposob przylaczania a-hydroksykwasow nie jest
uprzywilejowany. Z analizy wynikéw otrzymanych dla a-hydroksykwasow widac, ze widma
ECD mostkowych struktur chiralnych Mo,-kompleksow doktadniej odzwierciedlaja widmo

eksperymentalne, i mogg by¢ rozpatrywane jako struktury dominujgce w roztworze.
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1,2-Aminoalkohole:

Kolejnym etapem byta symulacja widm kompleksow dimolibdenowych z chiralnymi
vic-aminoalkoholami, ktorych reprezentantem w obliczeniach byt S-1-amino-2-propanol
(APol) zgodnie z planem nakreslonym w czeSci ogdlnej. Kompleksy 1,2-aminoli z
tetraoctanem dirodu wykazuja koordynacje chiralnego liganda w potozenie ekwatorialne.™
Jednakze, powstawanie ekwatorialnych struktur mostkowych lub chelatowych z rdzeniem Mo
nie zostata W tej pracy ani potwierdzona ani wykluczona. Na poczatku doktadnie zbadatam
kompleksy mostkowe (Rys. S55, aneks). Ksztalt krzywych teoretycznych uzyskanych dla
struktur mostkowych, z jednym, dwoma Iub trzema przytaczonymi ligandami nie
wykazywaly zgodnos$ci z danymi eksperymentalnymi (Rys. S56 — S57, aneks).

Struktury chelatowe APol otrzymane w procesie optymalizacji przedstawione sg na
rysunku S59 w aneksie. Wsrod wszystkich adduktow, tylko dwie struktury, APol-chel-2 i
APol-chel-1s (Rys. 81), z mono-przykoordynowanym ligandem poprzez atom azotu

odtwarzaja eksperymentalne pasmo diagnostyczne przy okoto 300 nm (Rys. 82).

"

7 .
APol-chel-1s APol-chel-2
Rysunek 81. Zoptymalizowane struktury wybranych mono- i dwupodstawionych

chelatowych Mo,-kompleksow S-1-amino-2-propanolu (APol).

Efekt Cottona przy 320 nm, wystepujacy w widmie do$wiadczalnym w postaci
lokalnego maksimum, w widmach symulowanych chiralnych kompleksow APol-chel-2 i
APol-chel-1s widoczne jest jako dobrze wyksztatcone pasmo ECD. Jednakze pasmo to dla
APol-chel-2 jest przesunigte o okoto 30 nm w stron¢ nizszych energii. Kolejne pasmo
eksperymentalne przy ok. 360 nm znalazto odzwierciedlenie tylko w widmie struktury APol-
chel-1s. Analiza ksztaltu tego szerokiego pasma do$wiadczalnego sugeruje, ze moze mieé
miejsce natozenie si¢ z innym pasma o nizszej intensywnosci lub moze by¢ ono wynikiem

niecatkowicie wyksztatconych efektow Cottona przy 320 i 260 nm.
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Rysunek 82. Porownanie widma eksperymentalnego S-1-amino-2-propanolu (APol) z
kompleksem Mo5 z symulowanymi widmami ECD (na lewo) i UV (na prawo) wybranych
adduktow chelatowych przy uzyciu funkcjonatu CAM-B3LYP.

Taki obraz spektralny odpowiada¢ moze dwoém mato intensywnym pasmom ECD
obliczonych dla APol-chel-1s lub szerokiemu pasmu w widmie APol-chel-2 przesunigtego do
okoto 430 nm. Widma innych struktur chelatowych nie wykazuja zgodnosci z
doswiadczeniem (Rys. S60 — S61, aneks). Tak wigc, wydaje si¢ ze w roztworze
vic-aminoalkoholi przewazaja kompleksy chelatowe, jednak na podstawie przeprowadzonych

obliczen nie mozna jednoznacznie okresli¢ ich typu.

1,2-Diaminy:

Dwie rozne chiralne vic-diaminy, mianowicie (1S,2S)-diaminocykloheksan (DACH) i
(PhPDA) (Rys. 65), zostaly uzyte do symulacji teoretycznych widm UV-Vis i ECD. W
obliczeniach uwzglgdnitam zarowno kompleksy o strukturze mostkowej, jak i chelatowej. Dla
kazdego z kompleksow otrzymatam widmo UV-Vis i ECD, a nastgpnie porownatam je z
widmem eksperymentalnym, w ktérym w zakresie od 280 nm do 410 nm wystgpuja trzy
efekty Cottona.

DACH-bridge-1 DACH-bridge-2-cis-a
Rysunek 83. Zoptymalizowane struktury wybranych mostkowych Mo,-kompleksow (1S,2S)-
diaminocykloheksanu (DACH).
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Wsrod rozpatrzonych struktur mostkowych DACH-u (Rys. S63, aneks) dwa chiralne
addukty DACH-bridge-1 1 DACH-bridge-2-cis-a najlepiej odzwierciedlaja dwa
eksperymentalne pasma ECD w zakresie krotkofalowym (Rys. 84). Jednakze dlugofalowy
efekt Cottona nie jest odtwarzany przez widmo zadnego kompleksu mostkowego (Rys. S64,
aneks). Co wigcej, w symulowanych widmach uktadow mostkowych zaobserwowaé mozna
przesunigcie w kierunku nizszych energii wraz z rosnacg liczbg skoordynowanych chiralnych

ligandow do Mo,-rdzenia.
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Rysunek 84. Porownanie widma eksperymentalnego (1S,2S)-diaminocykloheksanu (DACH)
z kompleksem Mo5 z symulowanymi widmami ECD (na lewo) i UV (na prawo) wybranych
adduktéw mostkowych przy uzyciu funkcjonatu CAM-B3LYP.

Z drugiej strony, obliczone widmo dichroizmu kotowego struktury chelatowej DACH-
chel-1b (Rys. 85) wykazuje dobrg zgodnos$¢ z wszystkimi eksperymentalnymi CEs (Rys. 86).
Wprawdzie pasmo ECD wystepujace przy okoto 300 nm jest przesunigte o ok. 25 nm w
Kierunku nizszych energii pola w porownaniu z eksperymentem, ale pozostate efekty Cottona
doskonale zgadzaja si¢ ze zmierzong krzywa ECD. W kompleksie DACH-chel-1b wystepuja

wewnatrzczasteczkowe wigzania wodorowe NH O powodujace stabilizacje tego uktadu.

) s \ ¥

DACH-chel-1b DACH-chel-1s
Rysunek 85. Zoptymalizowane struktury wybranych chelatowych Mo,-kompleksow (1S,2S)-

diaminocykloheksanu (DACH).
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Rysunek 86. Poréwnanie widma eksperymentalnego (1S,2S)-diaminocykloheksanu (DACH)

z kompleksem Mo5 z symulowanymi widmami ECD (na lewo) i UV (na prawo) wybranych

adduktow chelatowych przy uzyciu funkcjonatu CAM-B3LYP.

Rozpatrywatam takze addukt DACH-chel-1s, w ktorym dwie pot-oddysocjowane
grupy karboksylanowe oddziatuja z atomami wodoru grupy aminowej chiralnego liganda.
Ten rodzaj kompleksowania postulowany byt w literaturze’™ jako dominujacy w roztworze
chiralnych 1,2-dioli z tetrakis(u-piwalanem) dimolibdenu. Obliczenia ECD dla vic-dioli
przeprowadzone byly z uzyciem funkcjonatu B3LYP, ktéry w przypadku badanych
kompleksow Mop-DACH przewidywatl inny ksztatt krzywej ECD niz funkcjonat CAM-
B3LYP (Rys. 87). Polozenie i znak tylko jednego pasma (przy okoto 290 nm) w widmach
kompleksow chelatowych jest wspolne dla obu funkcjonatow. Ponadto, efekt Cottona przy
~400 nm obliczony na poziomie teorii B3LYP i CAM-B3LYP wykazuje przeciwny znak tego
pasma. Poniewaz z przegladu literatury wynika, ze widma ECD obliczone z zastosowaniem
funkcjonalu CAM-B3LYP lepiej odtwarzaja widma eksperymentalne niz metoda B3LYP'""
1% mozna stwierdzi¢, ze w roztworze DACH-u i Mo5 dominuja monopodstawione chelatowe

addukty z wigzaniami wodorowymi.
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Rysunek 87. Poréwnanie cksperymentalnego widma ECD z symulowanymi widmami
adduktow chelatowych Mo5 z DACH-chel-1b (na lewo) i DACH-chel-1s (ha prawo) przy
uzyciu funkcjonatu CAM-B3LYP i B3LYP.
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Z powodu trudnos$ci w przeprowadzeniu procedury optymalizacji kompleksow DACH
postanowitam przeprowadzi¢ dodatkowe obliczenia dla innej chiralnej diaminy, tj. PhPDA
(Rys. 65). Podobnie jak w przypadku kompleksow DACH rozwazytam powstawanie
zarowno adduktow mostkowych, jaki i chelatowych. Widma UV-Vis i ECD obliczytam na
tym samym poziomie teorii.

Podobnie jak dla adduktow DACH z Mo5 symulowane widma ECD struktur
mostkowych komplekséw PhPDA (Rys. S68, aneks) nie odzwierciedlajg doktadnie danych
eksperymentalnych (Rys. S69 — S70, aneks). Tylko dwa doswiadczalne pasma ECD w
zakresie krotkofalowym sg dobrze odtwarzane przez struktury PhPDA-bridge-1 i PhPDA-
bridge-2-cis-a. Teoretyczne widma ECD pozostatych kompleksow mostkowych znacznie
roznig si¢ od widma eksperymentalnego (Rys. S69, aneks).

Z drugiej strony, sposrod mono- i dipodstawionych kompleksow chelatowych PhPDA
(Rys. S72, aneks) najlepsza zgodno$¢ wzgledem zmierzonego widma uzyskatam dla
kompleksu PhPDA-chel-1: wszystkie przewidywane efekty Cottona miaty odpowiedni znak
(Rys. 88). W prowadzonych obliczeniach pod uwage wzigtam rowniez struktur¢ z dwiema
grupami piwalowymi czg¢$ciowo oderwanymi od atomu molibdenu oddziatujacymi z grupami
aminowymi przez wigzania wodorowe (Rys. S73 — S74, aneks). Niemniej jednak, mimo

znalezienia minimum energetycznego, obliczenie widma ECD nie powiodto sig.
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Rysunek 88. Poréwnanie widma symulowanego struktury chelatowej PhPDA-chel-1 z
uzyciem funkcjonalu CAM-B3LYP z danymi eksperymentalnymi. Po prawej struktura
chiralnego kompleksu.

Podsumowujac cze$¢ obliczeniowa dotyczaca 1,2-diamin: teoretyczne widma ECD
chelatowych adduktow mono-skoordynowanego tetrakis(p-piwalanu) dimolibdenu wykazuja
dobrg zgodnos$¢ z widmem do$wiadczalnym, co wskazuje ze ten rodzaj Mo,-kompleksow vic-

diamin najprawdopodobniej przewaza w roztworze.
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3.3.3. Chiralny kompleks molibdenu (VI)

Wazng kwestig jest zalezno$¢ widm ECD wszystkich adduktow utworzonych w
roztworze od czasu. Zalezno$¢ ta przejawia si¢ zmiang ksztattu krzywej ECD a czasem nawet
znakow poszczegdlnych efektow Cottona. Efekt ten wystepuje niezaleznie od achiralnego
tetrakarboksylanu dimolibdenu i uzytego chiralnego liganda, co sugeruje zmiany strukturalne
w powstajagcym addukcie/ach. Jednak teoria ta nie zostala do tej pory jednoznacznie
udowodniona. Poza potwierdzeniem zmian strukturalnych zachodzacych w badanym
roztworze, silng motywacja byla che¢ glebszego zrozumienia procesoOw zachodzacych po
zmieszaniu chiralnego liganda z achiralnym chromoforem pomocniczym.

Struktury badanych ukladéw chcialam uzyska¢ stosujagc rozne techniki
spektroskopowe m. in. rentgenowska analize¢ strukturalng, MS, NMR, UV, CD. Mimo
wczesniejszych porazek 17 zdecydowatam si¢ podja¢ kolejny wysitek majacy na celu
otrzymanie chiralnego kompleksu w postaci krystalicznej odpowiedniej do analizy X-ray.

Podczas prowadzonych badan udato mi si¢ wyizolowa¢ krysztat z mieszaniny
kompleksu tetrakis(u-trifluorooctanu) dimolibdenu(ll) Mo2 z reprezentatywnym (2S,3S)-
butan-2,3-diolem. Uzyskany krysztat byt na tyle dobry, Zze mozna byto wykona¢ pomiar X-
ray. Z otrzymanego widma promieniowania rentgenowskiego okazato si¢, ze nie jest to
chiralny kompleks dimolibdenowy jaki spodziewatam si¢ uzyska¢, a zwigzek z molibdenem
na +6 stopniu utlenienia (20) (Rys. 89), ktory powstal w wyniku peknigcia poczwodrnego

wigzania Mo—Mo w wyjsciowym karboksylanie.

Rysunek 89. Struktura rentgenograficzna wraz z numeracja atoméw zwigzku 20. Elipsoidy
przesunigcia podane sg z 30% poziomem prawdopodobienstwa. Atomy H sg przedstawione
jako sfery dowolnego promienia.
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Zwigzek 20, czyli produkt powstajacy w wyniku rozerwania wigzania poczwornego
adduktu (2S,3S)-butan-2,3-diolu z rdzeniem Mo,"* kompleksu Mo2, krystalizuje w
ortorombowej grupie przestrzennej P2,2:2; w postaci solwatu (2S,3S)-butan-2,3-diolu (Rys.
89). Jego struktura krystaliczna sktada si¢ z dwoch przykoordynowanych ligandow (2S,3S)-
butan-2,3-diolu do jednego atomu Mo o réznych dlugosciach wigzania Mo—O 1 katach Mo—
O-C. Roznice w diugosci Mo—O wyraznie wskazuja na dwa rodzaje potaczen tlenowych
chelatowego pierscienia butandiolu do atomu molibdenu. Silniejsze wigzania Mo-O1 i Mo—
04 o dhugosci rownej 1,915(2) A i 1,958(1) A odpowiadaja zdeprotonowanemu atomowi
tlenu grupy hydroksylowej chiralnego diolu. Natomiast dtuzsze wigzania Mo-O5 i Mol-O2 o
odlegtoéci wynoszacej 2,286(2) A i 2,294(1) A odpowiadaja stabszemu wigzaniu miedzy
atomem Mo i grupa hydroksylowa butandiolu. Rowniez dtugosci wigzania Mo=0 wykazuja
roznice: 1,691(2) A dla Mo=06 oraz 1.715(2) A dla Mo=03. Kat pomiedzy terminalnymi
atomami tlenu a molibdenem (03-Mo0-O6) réwny 105.01(8)° wskazuje na odksztalcenie
idealnej geometrii oktaedrycznej w zwigzku 20. Warto$¢ ta zgodna jest z typowa miarg kata w
znanym literaturowo kompleksie cis-dioksomolibdenu(V1).}”**"" Chociaz nie ma znaczacych
roznic w geometrii dwoch (2S,3S)-butan-2,3-dioli skoordynowanych z atomem Mo, dane
zebrane w tabeli 11 wykazujg symetryczng nierdéwnowazno$¢ ligandéow wskutek rdznic

wigzan Mo-O i katow Mo-O-C.

Tabela 11. Poréwnanie wybranych dtugosci wigzan (A) i katow (°) w czasteczkach (2S,35)-
butan-2,3-diolu skoordynowanych z atomem Mo (oznaczonych odpowiednio Mol. 1 i Mol.2)
w zwigzku 20.

Mol. 1 Mol. 2
kat 04-C5-C7-05 40.35(2) 01-C1-C3-02 42.75(2)
torsyjny 04-C5-C7-C8 160.20(2) 01-C1-C3-C4 162.56(1)
05-C7-C5-C6 162.60(2) 02-C3-C1-C2 163.97(1)
dhugosé Mo-O6 1.691(2) Mo-03 1.715(2)
wigzania Mo-04 1.958(1) Mo-O1 1.914(2)
Mo-O5 2.286(2) Mo-02 2.293(1)

Charakterystyczng cechg produktu rozerwania poczwoérnego wigzania Mo—Mo jest
wystepowanie wodorowych oddziatywan migdzyczasteczkowych miedzy grupa OH w
czgsteczce SOlwatujgcego butandiolu a atomem/ami tlenu Skoordynowanych molekut
chiralnego vic-diolu. Tworzenie wigzan wodorowych z trzema molekutami zwigzku 20 przez
solwatujacy (2S,3S)-butan-2,3-diol przedstawitam na rysunku 90. Ponizszy rysunek oraz
tabela 12 przedstawiajg wzorzec wigzan wodorowych obecny w strukturze krystalicznej

zwigzku 20, ktory prowadzi do tworzenia rozciggnictej struktury helikalnej poprzez
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potaczenia 20—O(H)L-+)-butanedio—20. W powyzszym schemacie obie grupy hydroksylowe diolu
pelnig role donora (O3+e*H8-O8 and O7-H7++04) i akceptora wigzania wodorowego
(O7eee«H5-05). W wyniku tych miedzyczasteczkowych interakcji tworza si¢ nieskonczone
helikalne tancuchy charakteryzujgce si¢ brakiem wigzania wodorowego pomig¢dzy samymi
czasteczkami zwigzku 20. Jak zostalo przedstawione na rysunku 90, otrzymane helisy sa
wzajemnie oddzielone. Dlugosci wigzan wodorowych Oe<eeO znajduja si¢ w zakresie

2.614(2)—2.856(2) A oraz mieszcza sie w oczekiwanym przedziale dla tego typu wiqzauﬁ.178
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Rysunek 90 Na lewo: Struktura X-Ray zwigzku 20, przedstaw1ajqca strukture; sieCiowa
potaczong wigzaniami wodorowymi przez krystaliczny (2S,3S)-butan-2,3-diol  (linie
przerywane); Po prawej stronie: upakowanie sieci krystalicznej 20 z projekcja tancuchow
helis wzdhluz osi b.

B\

Tabela 12. Geometria wigzania wodorowego: dhugoéci d (A) i katow < (°) w strukturze
krystalicznej zwigzku 20.

D-H dp_n dig--A <p_H-A dp--a A
02-H20  0.87(3) 1.74(3) 178(3) 2.614(2) 08"
05-H50  0.85(5) 1.82(4) 168(4) 2.661(2) 07
08-H8O  0.81(2) 1.93(2) 161(3) 2.706(2) 03"
07-H70  0.81(2) 2.07(2) 164(2) 2.856(2) 04"

kody symetrii: ® -X, y-1/2, -z+1/2, (i X, y+1, z; (i) -X, y+1/2, -z+1/2.

Dane strukturalne kompleksu molibdenu(VI) z butan-2,3-diolem jako ligandem
zostaly juz wczesniej opisane w literaturze.'”® Jednakze ten literaturowy kompleks otrzymany
zostal przez ogrzewanie MoOj3 z butan-2,3-diolem, a nastgpnie krystalizacje otrzymanego
osadu po schtodzeniu reakcji. Wyizolowane krysztaly zakodowane pod nazwa BUOLMO w
bazie krystalograficznej CCDC krystalizuja w grupie przestrzennej C2/c. W kompleksie
BUOLMO centralna czes¢ MoO,L, (gdzie L ozn. molekule (2S,3S)-butan-2,3-diolu) jest
potaczona za posrednictwem wigzan wodorowych z dwoma czasteczkami wolnego diolu
tworzac warstwowg struktur¢ pokazang na rysunku 91. Jego sposob upakowania jasno

wskazuje na polaczenie powstalych helis przez dodatkowe wigzania wodorowe. Tak wigc
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mozemy zaobserwowac wyrazne rdéznice w geometrii migdzy zwigzkiem 20 a strukturg
BUOLMO (Rys. 91 i Tabela 13). Z zebranych danych wynika, ze otrzymany przeze mnie

krysztat 20 reprezentuje nowg pseudo-polimorficzna (solwat) forme.

Tabela 13. Poréwnanie wybranych dtugosci wigzan (A) i katow torsyjnych O—-C—C-O (°) w
czasteczkach 20 i BUOLMO.'™®

Zwigzek Mo-O3 | Mo-0O6 | Mo-O1 Mo-O4 | Mo-02 Mo-05 01-C1-C3-02 04-C5-C7-05
20 1.715 1.691 1.914 1.958 2.293 2.286 42.76 40.35
BUOLMO | 1.662 1.662 1.935 1.935 2.284 2.284 15.64 15.64

/ L £ Y

Rysunek 91. Na lewo: Geometria schematu wigzan wodorowych i wzajemnych potaczen helis
w BUOLMO, wydedukowane na podstawie odlegtosci O+e++O (w oryginalnej strukturze brak
atoméw wodoru);*™® Na prawo: upakowanie sieci krystalicznej BUOLMO pokazujace rzut
struktury warstwowej wzdluz osi b.

Poczatkowo, w warunkach tlenowych, zarejestrowano widmo masowe z jonizacjg
przez elektrorozpylanie (ESI MS) roztworu perfluorowanego kompleksu Mo2 z chiralnym
(2S,35)-butan-2,3-diolem, w acetonitrylu w stosunku molowym 1: 1,5. W otrzymanym
widmie glowne sygnaly odpowiadaty [M+H-H,0]", [M+Na]", [M+Na+CHsCN]" i innym
jonom zawierajacym jeden atom molibdenu (Rys. 92A). Ponadto, byly takze obecne jony
odpowiadajgce kompleksowi dimolibdenowemu. Te same pomiary wykonane w warunkach
ograniczonego dostepu tlenu nie wykazaly obecnosci jonéw charakterystycznych dla
rozerwania poczwornego wigzania Mo-Mo, a tylko wyjsciowy Mo,-karboksylan (Rys. 92B).
Widmo ESI MS Mo-kompleksu 20 zawiera zasadniczo te same jony, jakie znalez¢ mozna W
roztworze in situ badanym w warunkach tlenowych (Rys. 92A, C). Na rysunku 94C wyraznie
wida¢ charakterystyczny profil izotopowy molibdenu. W rezultacie, otrzymane wyniki
pomiarow spektrometrii mas potwierdzaja pegknigcie wigzania poczwdérnego Mo—-Mo w
warunkach tlenowych. Z drugiej strony, trwalo$¢ badanej mieszaniny w warunkach

beztlenowych jest rowniez potwierdzona powyzszymi eksperymentami.
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Rysunek 92. Widma ESI MS mieszaniny Mo2 i (2S,3S)-butan-2,3-diolu w CH3CN w
warunkach A) tlenowych; B) ograniczonego dostgpu powietrza; C) widmo struktury
monomolibdenowej 20.

Powstawanie produktu rozerwania poczwoérnego wigzania Mo-Mo 20 obserwowatam

robwniez w roztworach innych karboksylanow dimolibdenu z butan-2,3-diolem

pozostawionych na powietrzu. Jednak produkt 20 tworzy si¢ znacznie wolniej niz w

przypadku kompleksu tetrakis(u-trifluorooctowego).

We wszystkich widmach *H i *C NMR, w CDCl; i CDsCN, obecne byly sygnaly
odpowiadajace zarowno wolnemu ligandowi (2S,3S)-butan-2,3-diolu, jak i Mo-kompleksu.
Wiyniki te zgadzajg si¢ z ustaleniami dyfrakcji promieniowania rentgenowskiego, wskazujacej
obecno$¢ jednego liganda i jednej czasteczki kompleksu w komorce elementarnej. Sygnaty

pochodzace od niezwigzanego liganda zostaly jednoznacznie zidentyfikowane przez
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poréwnanie z widmem odniesienia (2S,3S)-butan-2,3-diolu. W widmie protonowym roztworu
zwigzku 20 w CDCl3; zaobserwowatam cztery multiplety pochodzace od grupy CH (Rys. 93),
oraz trzy sygnaty w zakresie od 4,5 do 4,9 ppm i czwarty przy 3,81 ppm. Ten ostatni znajduje
si¢ w poblizu sygnatu odpowiadajgcego wolnemu ligandowi (3,53 ppm). Cztery naktadajace
si¢ dublety pochodzace od grupy CH; monomolibdenowego kompleksu pojawiajg si¢ w
zakresie migdzy 1,20 a 1,33 ppm. Dwa szerokie sygnaty przy 1,76 i 9,11 ppm zostaty
wstepnie przypisane odpowiednio protonom grupy OH/H,0 i Mo-OH-. Natomiast w widmie
NMR wolnego liganda obserwowatam dwa poszerzone sygnaty od OH/H,0 przy 1,58 i 2,11
ppm. Nie bylo istotnych roéznic pomiedzy widmem $§wiezo przygotowanego roztworu
kompleksu i analogicznego widma zarejestrowanego po kilku godzinach. Ponadto, dodawanie

matych ilosci CD3CN do roztworu CDCl3 nie wplywato na widmo.

u oo

5.0 40

3.0 ppm 14 12 1.0

Rysunek 93. Poroéwnanie fragmentéow widm 'H NMR krysztatu 20 w CDsCN i CDCls.
Przedstawiono sygnaly pochodzace od protonu grupy CH (na lewo) i CH3 (na prawo). * ozn.
sygnaty wolnej czgsteczki (2S,3S)-butan-2,3-diolu.

W odr6znieniu od widma zmierzonego w chloroformie, widmo roztworu w CD3;CN
wykazywato oprocz sygnatow (2S,3S)-butan-2,3-diolu, dwa multiplety CH wywodzace si¢ z
kompleksu 20 przy 4,09 i 3,58 ppm, i dwa odpowiadajace im dublety grupy CHs przy 1,13 i
1,26 ppm (Rys. 93). Trzy sygnaty wodoru grupy OH, przy 5,41, 2,80 i 2,13 ppm przypisatam
grupie OH odpowiednio w kompleksie mono-molibdenowym, wolnym ligandzie i wodzie
obecnej w rozpuszczalniku (sygnat grupy OH w widmie wolnego liganda pojawia si¢ jako
dublet przy 2,90 ppm).

Na podstawie powyzszych rozwazan powstaje pytanie jakg strukture w roztworze ma
zwigzek 20. Modelowanie molekularne, zar6wno na poziomie relatywistycznym, jak i

nierelatywistycznym wtiasciwie odtwarza dlugosci wigzan Mo=0O i Mo-O z danych

101



rentgenowskich, ale przeszacowuje dhugosci wigzania Mo—O(H) (Tabela 14). Taki wynik
prowadzi do wniosku, ze struktura krystaliczna 20 wymusza krotka odleglos¢ Mo-O(H), a
wigzanie to ma tendencj¢ do dysocjacji w wyizolowanej czasteczce lub roztworze. Mozna
zatem przyjaé, ze widmo w CD3CN odpowiada albo bicyklicznemu produktowi 20 albo
otwarto-taficuchowej czasteczce 20A (Rys. 94). Z drugiej strony, *H przesunigcia chemiczne

w widmie roztworu CDClj; sugeruja istnienie monocyklicznej struktury 20B.

Tabela 14. Eksperymentalne i symulowane dlugosci wigzan Mo—-O (A).

) 6-31G(2d)/B3LYP Scalar-ZORA QZ4P/CGA-PBE
Metoda X-ray (Gaussian) (ADF)
Wigzanie
_ 1.715
M=0 1691 1.713 1.705
1.914
Mo-O 1958 1.940 1.929
2.286 2.58 2.617
MO-O(H) 2.293 2.618 2.622
o HO o O HO .
o} o
\( A CD,CN t \|| CDCI \[0\” '
Mo /Mo
\““‘ OH Ll\o OHLI\O
20A 20B

Rysunek 94. Struktury chiralnego kompleksu obecnego w roztworze, zaproponowana na
podstawie potaczonych wynikow teoretycznych i do§wiadczalnych danych NMR.

Jednakze, przesuniccia chemiczne 'H i *C-NMR oszacowane metodami DFT sa raczej
niejednoznaczne (Tabela 15). Obliczone przesuniecia chemiczne ‘H dla w pehi
zoptymalizowanych bicyklicznych struktur wykazywaty obecnos¢ dwoch sygnatow
rozdzielonych o okoto 1 ppm (poziom nierelatywistyczny) lub 0,5 ppm (podejscie
relatywistyczne). Obliczenia oparte na czgsciowo zoptymalizowanej geometrii przewiduja
cztery sygnaty wykazujace podobny wzor przesuni¢é chemicznych. Z kolei zastosowanie
geometrii X-ray doprowadzito do niewiarygodnych wynikéw Ad. Symulacje na poziomie
relatywistycznym wydaja si¢ by¢ najdoktadniejsze i sugeruja obecno$¢ produktu
bicyklicznego 20 w CD3CN.
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Tabela 15. Zestawienie wybranych doswiadczalnych 1 symulowanych przesunigé
chemicznych *H(**C) NMR (ppm) dla modelowego diolu i kompleksu 20.

Gaussian ADF
Pelna Czgsciowa Pelna Eksperyment

R T Struktura o

optymalizacja | optymalizacja X-ra optymalizacja
struktury struktury y struktury CDCl; ‘ CD;CN

wolny ligand
O(H)-CH | 3.46(73.8) | | | | 3.53(72.5) | 3.39(73.2)
kompleks (bicykliczny)
A 3.92(78.0) 1.31(69.1) 4.69(93.9)

Mo-O-CH 4.00(81.3) 3.84(76.9) 1.38(67.9) 4.69(101.3) 4.60(92.5) | 4.09(86.6)
Mo-O(H)-CH 2.12(68.2) 2.16(69.6) -0.52(58.4) 3.65(88.3) 4.76(88.5) | 3.58(75.8)

2.12(70.2) -0.59(58.4)
kompleks (monocykliczny)

3.81(72.4)

Mo-O-

CH(pierscien) | +13(822) 4.78(99.8)
CHronseny | 248(692) 3.67(88.9)
CH“(?;SJCM 4.21(88.8) 4.83(98.8)
CHgaErl;'c);lch) 3.50(63.4) 4.84(80.4)

Proby modelowania zwigzku otwarto-tancuchowego Iub czgsciowo otwartego
napotkaly na trudno$ci zwigzane =z labilno$cig takich ukladow oraz mozliwoscia
wystepowania trudnych do przewidzenia wigzan wodorowych w roztworze. Z kolei wiadomo,
ze protonowe i weglowe przesunigcia chemiczne sg silnie zalezne od konformacji przyjetej
przez zwigzek. Relatywistyczne obliczenia wykonane dla arbitralnie wybranego rotameru
wykazaty trzy sygnaty 1H przy okoto 4,8 ppm i jeden przy ~3,7 ppm. Ostatni z nich pochodzi
jednak od protonu grupy CH pierscienia, a nie od nieskompleksowanego fragmentu liganda.
Teoretycznie wyznaczone polozenia sygnalow zgadzaja si¢ z widmem eksperymentalnym
zmierzonym w CDCls, co sugeruje obecno$¢ struktury 20B. Natomiast korelacja migdzy

obliczonymi i eksperymentalnymi przesunigciami 13C jest bardzo staba.

Widmo ECD w fazie statej kompleksu mono-molibdenowego 20 zostato wykonane w
postaci tabletki z KCIl. Widoczne w nim byty trzy efekty Cottona z maksimami przy 317 i 215
nm i minimum wystepujacym migdzy nimi przy 243 nm (Rys. 95A, B). Zblizony przebieg
krzywej CD zaobserwowatam dla widma zwigzku 20 zarejestrowanego w acetonitrylu, w
ktérym tylko dlugofalowe pasmo jest przesunigte w kierunku wyzszych energii o 25 nm. Z
kolei widmo tego zwigzku zmierzone w chloroformie rozni si¢ znacznie od dwoéch

poprzednich widm, demonstrujgc zgodnos¢ tylko z CE przy 243 nm (Rys. 95A).

103



Na rysunku 95B przedstawitam poréwnanie eksperymentalnego widma ECD i UV-Vis
zwiazku 20 w fazie statej z krzywymi symulowanymi przy pomocy TD-DFT wychodzac z
geometrii zaadoptowanej ze struktury X-ray. Metodologia ta, zwana ECD/TD-DFT, zostata

180-183 przede

niedawno opracowana” i jest systematycznie stosowana przez wielu autordw,
wszystkim ze wzgledu na mozliwo$¢ pominigcia analizy konformacyjnej, ktora staje si¢ tutaj
zbedna. Obliczenia TD-DFT zostaty przeprowadzone w prézni na poziomie teorii B3LYP/6-
311 ++ G (d, p) dla atoméw C, H, O i B3LYP/LanL2DZ dla Mo. Zgodnie z naszym
wczesniejszym do$wiadczeniem” taka kombinacja funkcjonatow i baz byta skuteczna w
podobnych systemach zawierajagcych molibden. W opisie struktury rentgenograficznej
zwigzku 20, zostalo zaznaczone, ze komorka elementarna zawiera jedng czasteczke wolnego
liganda, tj. (2S,3S)-butano-2,3-diol, ktory jest przezroczysty w obszarze promieniowania UV.
Dlatego tez pomingtam go w obliczeniach TD-DFT. Teoretyczna krzywa ECD odtwarza
wszystkie CEs w zmierzonym widmie w fazie stalej (Rys. 95B) potwierdzajac, ze

oddziatywania mi¢dzyczasteczkowe miedzy czasteczkami w sieci krystalicznej nie sg istotne.
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Rysunek 95. A) Widma ECD i UV-Vis zwigzku 20 zarejestrowanych w acetonitrylu,
chloroformu i w postaci tabletki z KCI; B) Widma ECD i UV-Vis w fazie statej jako tabletka
z KCI kompleksu 20 poréwnane z obliczeniami TD-DFT opartymi na strukturze X-ray; C)
Porownanie eksperymentalnej krzywej ECD i UV-Vis zarejestrowanej w chloroformie z
teoretyczng krzywa rozktadu Boltzmanna dla znalezionych konformeréw wnoszacych wktad
w widmo.

Podobienstwo widma w fazie statej 1 w acetonitrylu implikujg istnienie tozsamych
chiralnych struktur w obu stanach. Tak wigc, wyniki pomiarow ECD wspieraja wnioski
wyciagni¢te z danych NMR 1 wskazuja na dominacj¢ struktury dwupier§cieniowej 20 w

acetonitrylu (Rys. 95). To za$ jest zgodne ze strukturg krystaliczng monokrysztatu. Z drugiej
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strony, roznice migdzy roztworami w chloroformie i acetonitrylu a ciatem statym wskazuja na
obecno$¢ innych kompleksow w chloroformie, ponownie pozostajac w zgodzie z wynikami

NMR (Tabela 16).

Tabela 16. Dane UV-Vis i ECD kompleksu 20.

UV & (Ama) ECD At (Aa)
Kt (333-%) (2+12§j)) (éﬁ.%) +1.3(3200)
RN (Sgg-a) (2+1%.62) (éé%.g) (zgé'.%)ﬁ
cHct, 2539) o950 | o0 | @mo) | @m0

2 przesuniecie ku fioletowi 0 25 nm w poréwnaniu do krzywej w KCI; ® wspotczynnik odcigcia (ang. cut-off)
chloroformu

W celu wyjasnienia roznic w widmach eksperymentalnych ECD wywotane zmiang
rozpuszczalnika oraz rzeczywistych wktadow konformeréw w roztworze, a tym samym
zapewnienia lepszego zrozumienia pochodzenia mierzonego widma ECD, zostaty
przeprowadzone obliczenia DFT i TD-DFT. W badaniach teoretycznych skupitam si¢ na
wyjasnieniu roznic pomigdzy widmami w chloroformie a fazie state;j.

Analiza konformacyjna zostala przeprowadzona rg¢cznie, poczawszy od struktury
rentgenograficznej, poprzez systematyczng zmiang kata torsyjnego ligandow — (2S,3S)-butan-
2,3-dioli. Po optymalizacji DFT na poziomie B3LYP/6-31G(d) (C, H, O) i B3LYP/LanL2DZ
(Mo) z wykorzystaniem PCM dla chloroformu, zostato znalezionych 14 konformeréw w
zakresie 10 kcal/mol. Okazalo si¢, ze tylko pig¢ konformerow (Rys. 96) byto znaczacych
(>5%) w rozktadzie Boltzmanna uwzglgdniajac energi¢ swobodng Gibbsa (Tabela 17).

20b 20c

20d 20e 20f
Rysunek 96. Zoptymalizowane struktury konformeréw zwigzku X obliczone na poziomie

teorii B3LYP/6-31G(d) (dla C, H, O) i B3LYP/LanL2DZ (dla Mo) z uwzglednieniem
chloroformu jako rozpuszczalnika (PCM).
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Tabela 17. Warto$¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG), populacja (25°C) i energia
SCF (kcal/mol) konformerow kompleksu 20 w chloroformie obliczona na poziomie teorii
B3LYP/6-31g(d) dla atoméw C, H, O i B3LYP/LanL.2DZ dla atoméw Mo.

Konformer AG populacja [%] AE populacja [%]
20a 0.00 35.95 0.57 14.92
20b 0.04 33.59 0.00 39.16
20c 0.45 16.77 0.15 31.47
20d 0.95 7.28 1.05 6.61
20e 1.12 5.45 1.11 6.03
20f 2.38 0.65 2.26 0.86

Druga grupa - konformery mono-cykliczne zaznaczone sg kolorem szarym.

Dla wszystkich konformerow udziat procentowy w populacji obliczono na podstawie
wartosci AE i AG stosujac rozktad Boltzmanna w temperaturze 298 K (Tabela 17). Z powodu
znacznej réznicy pomiedzy tymi wynikami, obie wartosci rozktadu konformeru AE i AG byly
brane pod uwage. Niestety, podobna sytuacja wystapita, gdy obliczenia wykonano za pomocg
CAM- B3LYP/6-311G++ (d) dla atomow C, O, H i CAM-B3LYP/LanL2DZ dla atomu Mo z
PCM dla CHCI3. Konformery wystepujace W zakresie energii 3 kcal/mol mozna podzieli¢ na
dwie zasadnicze grupy. Pierwsza grupa, przewaza w rownowadze konformacyjnej (~83%
uwzgledniajac AG i 67% z zastosowaniem AE), posiada geometrie podobng do struktury
rentgenowskiej (20a, 20b, 20d i 20e), a réznice pomiedzy poszczegdlnymi konformerami
obejmuja inng orientacj¢ protonéw na O2 i O5. Druga grupa stanowi okoto 17% populacji
(AG) lub 33% (AE) i zawiera konformery 20c oraz 20f. W strukturach tych jedna z grup
hydroksylowych nie uczestniczy w kompleksowania rdzenia molibdenu.

Nastepnie, szes¢ powyzej wspomnianych struktur uzytam do obliczen ECD metoda
TD-DFT wykorzystujac funkcjonal B3LYP w potaczeniu z baza LanL2DZ dla atomu
molibdenu 1 6-311++G(d) dla pozostalych atomow z uwzglednieniem wpltywu
rozpuszczalnika (PCM/CHCl3). Usrednione widmo (rozktad Boltzmann’a) po korekcie UV-
Vis 0 25 nm w kierunku podczerwieni wykazuje zadawalajaca zgodnos¢ z doswiadczeniem
(Rys. 95C) niezaleznie od metody zastosowanej przy obliczaniu populacji, zapewniajac tym
samym, ze konformery te obecne sa w roztworze chloroformu. Wynik ten wskazuje na
dominujaca role bicyklicznych konformeréw w roztworze chloroformu, podobnie jak to
zaobserwowano w acetonitrylu. Mozemy jednak zauwazy¢ pewne rozbieznosci w
teoretycznej krzywej ECD w niskoenergetycznym zakresie spektralnym. Nie mozemy
wykluczy¢, ze przeprowadzone symulacje dla czasteczek w roztworze, pomijaja populacje
konformerow dajacych CEs w tym zakresie. Ponadto uzyty poziom teorii moze nie by¢

wystarczajacy dla prawidlowego odtworzenia catego widma ECD. Dodatkowo pominigcie w
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obliczeniach czasteczki butan-2,3-diolu, ze wzgledu na brak jego funkcji chromoforowej,
moze oddziatywa¢ na rozktad populacji konformerow. Choé¢ w bardzo rozcienczonym
roztworze interakcje wigzan wodorowych kompleksu 20 z wolnymi czasteczkami butandiolu
moga by¢ praktycznie pominigte, jednak wylaczenie z obliczen otoczenia moze doprowadzié
do mniej dokladnego opisu wlasciwosci czasteczkowych badanych uktadow.?®

Dlatego tez, aby uniknaé tego problemu, a tym samym wyeliminowaé¢ ewentualne
btedy zwigzane z zastosowaniem funkcjonatow i baz na poziomie TD-DFT, zdecydowatam
si¢ uzy¢ spektroskopii oscylacyjnego dichroizmu kolowego. Obliczenia ab initio
przeprowadzone dla stanu podstawowego (IR/VCD) sg dokladniejsze niz te dla
elektronowego stanu wzbudzonego (UV/ECD). Tym samym sita rotatora (w widmie
VCD/oscylacji) jest doktadniej przewidywana.®* W konsekwencji widma VCD symulowane
na roznych poziomach teorii sg czesto jakosciowo podobne.185 Obecnie stosowanie wigcej niz

jednej techniki chiralooptycznej!2183186-187

uwazane jest za state-of-the-art, poniewaz kazda
z tych metod dostarcza innych informacji o badanej strukturze.

Jak mozemy zobaczy¢ na rysunku 97 eksperymentalne widmo IR 1 VCD zwiazku 20
zarejestrowane w chloroformie jest dobrze skorelowane z widmem teoretycznym
symulowanym na poziomie B3LYP/6-31G(d) (C, H, O) i B3LYP/LanL2DZ (Mo) z
uwzglednieniem efektow rozpuszczalnikowych (PCM/CHCI3). Poniewaz w komorce
elementarnej krysztatu 20 znajduje si¢ niezwigzana molekuta (2S,3S)-butan-2,3-diolu,
skutkiem tego jest obecna takze w roztworze chloroformu. Z tego powodu wykonalam
réznicowe widmo IR i VCD, odejmujac widmo liganda od widma probki (Rys. 97). Jednak

nie zaobserwowatam znaczacych roznic miedzy widmem symulowanym bez wolnej

czasteczki liganda a widmem eksperymentalnym.
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Rysunek 97. Poréwnanie widma eksperymentalnego IR i VCD zwigzku 20 zarejestrowanego
w chloroformie z widmem symulowanym i r6znicowym.

W omawianych widmach istnieje kilka niezgodnos$ci, a mianowicie ujemny pik przy
okoto 1261 cm™ w widmie eksperymentalnym nie zgadza sie z dodatnim pikiem przy 1242
cm™ obserwowanym w krzywej z obliczen DFT. Pasmo to zwigzane jest z dwoma drganiami
zginajacymi grup OH tj. O2H 1 O5H potaczonymi z rdzeniem molibdenowym. Roznice te
moga by¢ spowodowane oddzialywaniami mig¢dzyczasteczkowymi pomigdzy 20 a wolng
czasteczka (2S,3S)-butan-2,3-diolu nicobjetymi obliczeniami.

Najprawdopodobniej obecnos¢ $cisle zdefiniowanej czasteczki butan-2,3-diolu
wymagana bylaby do uzyskania lepszej korelacji z widmem eksperymentalnym. Takie
podejscie jednak wykraczato poza zakres niniejszej pracy. W oparciu o wyniki badan NMR i
ECD, mogg stwierdzi¢, ze obliczenia wykonane na tym poziomie teorii nie pozwolily uzyskac
rozstrzygajacych wynikow dotyczacych struktury kompleksu obecnego w roztworze
chloroformu.

W  przeprowadzonych  badaniach  charakterystyka  strukturalna  produktu
spontanicznego rozerwania poczwornego wigzania Mo-Mo pod wplywem tlenu w
wyjsciowym kompleksie M02 zostata przeprowadzona przy pomocy rentgenowskiej analizy
strukturalnej, jak rowniez innych metod spektroskopowych oraz spektrometrii mas. Widma
CD wykonane w fazie statej wsparte obliczeniami kwantowo-chemicznymi wykazaly peina
zgodnos$¢ z zarejestrowanym widmem w acetonitrylu, tym samym wskazujac na obecnos¢

struktury dwupierscieniowej 20A w tym rozpuszczalniku. Mimo, ze nie udato si¢
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jednoznaczne przyporzadkowanie struktury w roztworze chloroformu, to jednak istniejg
przestanki wskazujace na przewazajaca obecno$¢ zwigzku monocyklicznego 20B.
Wykazatam ponadto, ze pekniecie poczwodrnego wigzania Mo-Mo w tetrakarboksylanach
dimolibdenu(ll) zachodzi tylko w warunkach tlenowych.

Przyczyng zmian w widmie ECD zachodzacych w czasie okazato si¢ utleniajace
rozerwanie poczwoérnego wigzania Mo-Mo w chiralnych adduktach utworzonych in situ w
roztworze po zmieszaniu achiralnego karboksylanu dimolibdenu z chiralnym 1,2-diolem. W
czasie wydajnos$¢ procesu utleniania wzrasta. Dlatego tez, w celu efektywnego wykorzystania
metody in situ do okreslenia konfiguracji absolutnej jest zalecany stosunkowo szybki pomiar
widma CD tzn. najkorzystniej zaraz po zmieszaniu sktadnikow. Spelniajac powyzsze warunki

mozna stosowa¢ metod¢ dimolibdenowa bez dalszych ograniczen.

3.4. Badania strukturalne 1,2-dioli przy uzyciu oscylacyjnego dichroizmu kotowego

Elektronowy (ECD) i oscylacyjny (VCD) dichroizm kotowy w mierzg w istocie to
samo zjawisko. Z tego powodu moze nasungé si¢ pytanie czy jedna z metod moze zostac
zastgpiona przez druga. Wprowadzenie na rynek komercyjnie dostepnych przyrzadéw do
pomiaru widm VCD poszerzylo zakres technik umozliwiajagcych okreslenie AC zwigzkoéw
transparentnych w zakresie UV-Vis. Co wigcej, metoda VCD w poroéwnaniu do metody
dimolibdenowej ma t¢ zalete, Zze jest metoda bezposredniag. W zwigzku z tym nie wymaga
przeprowadzania substancji badanej w odpowiedni systemu chromoforowy. Dlatego tez
wydaje si¢ by¢ szczegdlnie uzyteczna do badania vic-dioli. Ale czy to znaczy, ze metoda
dimolibdenowa traci swojg przydatno$¢ na rzecz VCD?

Przydatnos$¢ spektroskopii CD polega na zdolnosci okreslania nie tylko konfiguracji
ale rowniez konformacji, co jest szczegolnie wazne w przypadku czasteczek labilnych.
Spektroskopia ECD jest szybka, uzyteczng i czulg na strukture elektronows czasteczki
technika. A dodatkowo, pomiary doswiadczalne wymagaja, niewielkiej iloSci probki zwykle
okoto 1 mg lub mniej. Otrzymane informacje sa jednak ograniczone do uktadu chromoforu i
jego najblizszego otoczenia. W zwiazku z tym, przypisanie konfiguracji absolutnej mozna
fatwo osiagnac stosujac pot-empiryczne i empiryczne reguly zwane regutami sektorow i
regutami  helikalnoéci wspieranymi obliczeniami mechaniki  kwantowej.!"*%18 W
przeciwienstwie do ECD, zaletg spektroskopii VCD jest obecnos¢ licznych dobrze

rozdzielonych pasm pochodzacych od szkieletu catej chiralnej czasteczki. Tak wiec, widma
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VCD zawierajg duzg ilo$¢ informacji o oscylacjach stanu podstawowego molekuty. Jednakze
pomiary eksperymentalne VCD wymagaja wigkszych ilo$ci probki, zazwyczaj okoto 5-10
mg, a takze dluzszego czasu rejestracji widma w poréwnaniu z ECD. Poniewaz grupy
funkcyjne odpowiedzialne za oscylacje rozmieszczone sg W catym szkielecie czasteczki, VCD
dostarcza informacji na temat geometrii calego szkieletu, stad obliczenia sg niezbgdne do
przypisania AC. Poréwnanie spektroskopii elektronowego i oscylacyjnego dichroizmu

kotowego przedstawitam w tabeli 18.

Tabela 18. Poroéwnanie spektroskopii elektronowego i oscylacyjnego dichroizmu kotowego.

OSCYLACYJNY ELEKTRONOWY
DICHROIZM KOLOWY DICHROIZM KOLOWY
(VCD) (ECD)

. . . — chiralny ni i ktad
Warunki konieczne do | — chiralny nieracemiczny uktad chtta Ty fietacefmezty vida

— obecnos$¢ odpowiedniego

aktywnosSci optycznej chromoforu

4000-850 cm ™, w dwoch
Zakres pomiarowy czesciach (40002000 cm™?) i 175-1100 nm
(2000-850 cm )

_Uzysklwa_ne cala czasteczka, drgania otoczenie wokot chromoforu

informacje

Rozdzielczo$é wysoka niska

Typowe stezenie 5-10 mg/200mL 0,2-2 mg/mL

probki

Czas pomiaru widma | kilka godzin, $rednio 5-10 h kilka minut

Czuloé niska; AA/A=107 ... 107 wysoka; AA/A=10" ... 107
umiarkowane, obliczenia czasochtonne, przewidywanie

Obliczenia DFT prowadzone w stanie stanu podstawowego i
podstawowym czasteczki wzbudzonego czasteczki

Obie formy dichroizmu kotowego dostarczajg odmiennych danych dotyczacych
wktadoéw oscylacyjnych. ECD mierzy wptyw uczestniczacych w procesie absorpcji drgan w
stanie wzbudzonym, a VCD oscylacji elektronowego stanu podstawowego.

Chcac znalez¢ odpowiedz na wyzej sformulowane pytanie dotyczace ewentualnego
zastgpienia metody dimolibdenowej przez VCD, skoncentrowatam sie¢ na wyzwaniach
zwigzanych z uzyciem kazdej z tych metod w rozwigzywaniu problemow strukturalnych.

Jako zwigzki modelowe do tych badan wybratam 1,2-diole, ktorych struktura nie moze by¢
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jednoznacznie rozwigzana przy zastosowaniu innych metod spektroskopowych, takich jak na
przyktad NMR.

Treo- i erytro-1,2-diole pochodne heksoz

Zadaniem, ktdre sobie postawitam na wstepie byto ustalenie budowy stereochemicznej
szeregu vic-dioli cukrowych (Rys. 98) otrzymanych na drodze kondensacji aldolowej

190

katalizowanej zasadg w zespole Prof. J. Miynarskiego.” Woychodzac odpowiednio z

aldehydu D- lub L-glicerynowego jako substratu konfiguracja absolutna na atomie wegla C5

w otrzymanych produktach byla z gory przypisana.’®

We wszystkich badanych zwigzkach
obecna jest grupa karbonylowa podlegajaca regule oktantow. Daje ona mozliwo$é
wykorzystania karbonylowego przejécia n—n do okreslenia AC grupy hydroksylowej na

atomie wegla C3, gdyz jest ono wrazliwe na oddziatywanie asymetrycznego otoczenia.

o X Zon o i Lo Ao X Jer

OH OTQ OH o OH o OH o
OH b OH o OH o OH o
23

Rysunek 98. Struktury badanych vic-heksoz.

Na podstawie zmierzonych widm ECD heksoz 21-28 podzielitam badane zwigzki na
dwie grupy (Rys. 99). Pierwsza z nich sktada si¢ z heksoz 21, 23, 25, 27 i charakteryzuje si¢
dodatnim efektem Cottona przy okoto 270 nm. Druga za$, zawierajaca heksozy 22, 24, 26 i
28, wykazywata ujemny CE w tym samym zakresie widmowym. Nastepnie poroéwnatam
symulowane krzywe ECD dla arbitralnie wybranej AC w pozycji C3 z wynikami
eksperymentalnymi. Pozwolito to na jednoznaczne przypisanie AC 3S zwigzkom pierwszej
grupy i 3R heksozom 22, 24, 26 i 28. Poniewaz zmiana AC na atomie wegla C4 nie
powodowata realnych zmian w obliczonej krzywej ECD, pozostalo pytanie o konfiguracj¢ na

tym centrum stereogenicznym.
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Rysunek 99. Na lewo: eksperymentalne widma ECD 5,6-O-isopropylideno-D-fruktozy (21),
5,6-0-isopropylideno-D-sorbozy (22), 5,6-O-isopropylideno-1-deoksy-D-tagatozy (25), 5,6-
O-isopropylideno-1-deoksy-D-psikozy (26) zarejestrowane w acetonitrylu; Na prawo:
symulowane widma zwigzkoéw 21 i 26 pordwnane z doswiadczeniem.

Widzac uktad vic-diolu w zwigzkach 21 — 28 postanowitam wykorzysta¢ metode
dimolibdenowa do rozwigzania tego problemu. W tym konkretnym przypadku obecnosc
absorbujacej grupy acetylowej badz hydroksyacetylowej w zakresie diagnostycznym stanowi
dodatkowa trudnos¢ w przypisaniu stereochemii tym zwigzkom. Aby unikng¢ tej komplikacji
i otrzyma¢ widmo ECD powstajacego Moj-adduktu, od widma mieszaniny diolu cukrowego z
rdzeniem dimolibdenowym odjetam widmo samego liganda wykonanego doktadnie w tych
samych warunkach pomiarowych. Widma ECD dioli 21 — 28 otrzymane w wyniku
zastosowanej procedury byty wolne od silnych wktadéw grupy karbonylowej naktadajacej si¢

na diagnostyczne efekty Cottona (Rys. 100). Uzyskane wyniki zebratam sg w tabeli 19.

Tabela 19. Dane ECD z widm réznicowych dla utworzonych in situ Mo,-kompleksow z
diolami 21 — 28.

Zwigzek pasmo I pasmo I1 E?)]:sii)(ivlmlao pasmo IV pasmo V A B
21 +0.20 (277.5) £ +0.28 (315.0) | -0.82(372.5) | +0.31 (459.0) -
22 -0.46 (262.0) | +0.08 (308.0) £ +0.02 (355.5) | -0.13 (421.5) + +
23 +0.09(273.0) | -0.13 (307.0) | +0.19(336.0) | -0.27 (382.0) | +0.13 (462.5) -
24 -0.22 (277.0) +0 -0.15(319.0) | +0.63 (373.0) | -0.25 (453.5) + +
25 +0.26 (276.0) +b -0.38 (344.5) | +0.19(428.5) | -0.07 (542.5) +-
26 -0.08 (274.0) | +0.54 (312.0) £ +0.14 (378.5) | -0.06 (429.5) +- +
27 +1.06 (277.5) | -1.69 (312.0) +b -0.78 (371.0) - -
28 +0.08 (280.0)* | +0.96 (312.5) | -0.05(353.5) | +0.22(395.5) - + +

? _lokalne maksimum, ° - lokalne minimum. A — przewidywany znak kata torsyjnego O-C-C-O, B- znak kata

torsyjnego O-C-C-O.

Zastosowanie empiryczne] reguly helikalnosci pozwala na jednoznaczne okreslenie
AC uktadow treo, czyli 21 — 24 oraz 27 — 28. Jak przedstawitam na przyktadzie heksozy 27
(Rys. 100), diagnostyczne ujemne efekty Cottona przy okoto 310 i 380 nm sg zgodne z

ujemnym katem torsyjnym O-C-C-O. Drugi warunek dimolibdenowej reguty helikalnosci, a
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mianowicie antiperiplanarne zorientowanie obu grup hydroksylowych w stosunku do
zabezpieczenia izopropylidenowego oraz grupy acetylowej jest rowniez spetniony (Rys. 100,
na lewo). Na tej podstawie mogtam jednoznacznie i bezposrednio z widma ECD okre$li¢
konfiguracje absolutng w zwigzku 27 jako 3S,4S. W oparciu o wyniki pomiaréw ECD z
rdzeniem dimolibdenowym konfiguracje pozostatych dioli treo 21 — 24 oraz 28 przypisalam
odpowiednio jako 3S,4S; 3R,4R; 35,4S; 3R,4; 3R4R (Rys. S76 - S79, S83, aneks). Komplet
widm ECD i UV-Vis dla wszystkich pozostatych dioli zebrany jest w aneksie.

Natomiast diole cukrowe o konfiguracji erytro 25, 26 stanowity trudniejsze zadanie.
W ich przypadku bowiem nie jest mozliwe jednoczesne aniperiplanarne utozenie grup OH i
duzych podstawnikéw (Rys. 100, na prawo). Mozliwe jest wigc istnienie dwoch konformeréw
gauche o przeciwnych znakach kata torsyjnego. Wstepne wyniki pozwolity przyjaé, ze
preferowana konformacja diolu w chiralnym Mo,-addukcie jest determinowana przez
najwickszy podstawnik.’”® We wszystkich przypadkach pozostaje jednak pytanie o okreslenie
objetosci (ang. bulkiness) podstawnikow. Mimo, ze przypisanie konfiguracji absolutnej 3S,4R
oraz 3R,4S odpowiednio zwigzkom 25 (Rys. S80, aneks) i 26 umozliwita korelacja
odpowiednich znakéw pasm w widmach ECD ze znakiem kata torsyjnego O-C-C-O,

otrzymane wyniki wymagaly niezaleznego potwierdzenia (Rys. 100, na prawo).

2+ O OH H,coC H
1.00 H
R’ H
R'| COCH, = ] =, 0
: _g 1 _g 0.75. OH & o ?Dj "
's 27 3 26 A4
H HoOE £ 050 Mo=Mo
Ho'ZoH  § TN £ —— 26 + Mot
A2 ,;' .:: 0.25- 2ﬁ.d P R' H
Mo=Mo Pl 4 —— widmo réznicowe
" — 27 + Mo1 0.004 o N H,COC H
— 27 A
— Wi 6zni HO =" OH
2 widmo réznicowe 0.25 ©
T T T T T - T ; : . Mo=Mo
300 400 500 600 700 800 300 400 500 600 700 800
A nm Al nm

Rysunek 100. Widmo ECD wolnego liganda, Mo,-kompleksu in situ oraz widmo réznicowe
heksozy treo na przyktadzie zwiazku 27 (na lewo) oraz erytro 26 (na prawo), a takze mozliwe
ich utozenie w chiralnch adduktach.

Weryfikacje wynikéw ECD badanych uktadow przeprowadzilam wykonujac pomiary
ich widm VCD (Rys. S84 — S89, aneks). Na rysunku 101 przedstawitam poréwnanie
eksperymentalnych i symulowanych krzywych VCD oraz IR heksoz 25 i 26. Jak mozna
zauwazy¢ zgodno$¢ teoretycznego widma jest bardzo dobra w obu przypadkach. Poziom
ufnoéei (ang. confidence level) wyliczony przy pomocy programu CompareVOA™ wynidst

100% dla kazdego z przedstawionych dioli. "%
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Rysunek 101. Poréwnanie widm eksperymentalnych IR i VCD zwigzkéw 25 (na lewo) i 26
(na prawo) zarejestrowanych w CD3CN z widmami symulowanymi na poziomie teorii
B3LYP/aug-cc-pVDZ/PCM(CH3CN).

Otrzymane widma ECD przy zastosowaniu metody dimolibdenowej wspomagane
widmami VCD pozwolily na przypisanie AC zaré6wno vic-diolom treo, jak i izomerom erytro.
W oparciu o uzyskane komplementarne wyniki dwiema niezaleznymi technikami, mozna

stwierdzi¢, ze okre$lenie stereochemii badanych heksoz przeprowadzitam wiarygodnie.**°

Inne uktady 1,2-dioli

Kolejnymi przyktadami zwigzkow ktorych AC ustalitam wykorzystujac metodg
dimolibdenowg oraz oscylacyjny dichroizm kotowy sa (1S,2S,3R,5S)-(+)-pinandiol (29) i diol
30 bedacg pochodng kwasu abietynowego (Rys. 102).

Zgodnie z regutg helikalno$ci dodatni znak kata torsyjnego O-C-C-O w (+)-pinandiolu
powinien korelowa¢ si¢ z dodatnim efektem Cottona przy okoto 310 i 380 nm w jego widmie
ECD z rdzeniem Mo. Jednakze eksperymentalna krzywa ECD zwiazku 29 wykazuje ujemne
pasmo przy okoto 349 nm, dodatnie przy 286 nm oraz ujemne minimum przy ca. 400 mn
(Rys. 102). Pomimo wystepowania ujemnego CE przy 349 nm sugerujacego dodatni znak
kata torsyjnego badanego ukladu, przesunigcie diagnostycznych pasm ECD II i IV w
kierunku odpowiednio nizszych i wyzszych zakresow energetycznych czyni jednoznaczne
przypisanie AC trudnym. Nie udalo mi si¢ oming¢ tego problemu przez zastosowanie
alternatywnego  chromoforu  pomocniczego w  postaci

kompleksu  tetrakis(p-
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izowalerianianowego) Mo6. Roéwniez w tym przypadku obserwowatam wyrazne przesunigcie

diagnostycznych efektow Cottona utrudniajace korelacje.

05
0.704

—— Mo1 —— Mot
CH, — Mo6 0.4 — Mo6 , P
H OH R H
@> 0.35 OH
2 OH = e 034 2 OH
o 5 5 : oH?
T 0.00 = 2 o0z OH
R? H ﬂg 0.35. HO, E 0.1 K
S 35 5 014 CO,Me
3 HOL 4 a0 2 oM P
R’ CH, a 0.0 R OH
- -0.70- \/
HO H R? iPr
4 20 01 H
Mo=Mo -1.054
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Rysunek 102. Poréwnanie widm ECD (+)-pinandiolu (na lewo) i diolu 30 (ha prawo)
zarejestrowane z odpowiednim Mo,-rdzeniem oraz projekcje Newmana chiralnych adduktow.

Prawidlowe przypisanie stereochemii czasteczki pinandiolu ma szczegdlne znaczenie,
zwlaszcza w $wietle malych warto$ci bezwzglednych skrecalnosci wiasciwej a takze jej
roznych wartosci  opisanych w literaturze. Wartosci skrecalno$ci  wiasciwej) dla
(1S,2S,3R,5S)-(+)-pinandiolu zmierzone w chloroformie mieszcza sie w zakresie od -4.55'%
przez +1.1'% do +3.1,*° wskazujac na duza zalezno$¢ od stezenia. Przeprowadzajac pomiar
OR w warunkach takich samych jak podane przez badaczy Japor'lskich,193 otrzymatam
wartos$¢ + 0.95. Lepsza zgodnos¢ danych literaturowych mozna zaobserwowac dla roztworow

9196—198

omawianego diolu 29 w toluenie w zakresie od +8.5 do +7. i etanolu od +2.8 do

+3,3 199-201

Podobny problem wystapit przy ustalaniu AC diolu 30. Zwigzek ten zostal otrzymany
w zespole X111 IChO PAN z kwasu abietynowego na drodze cis-hydroksylacji z katalityczna
ilocig czterotlenku osmu w obecnosci N-tlenku 4-metylomorfoliny. W wyniku zastosowanej
procedury, zgodnie z danymi literaturowymi i w zaleznos$ci od warunkéw prowadzenia
reakcji, mozliwe jest uzyskanie mieszaniny o- i B-diolu badz tylko jednego z nich w
zaleznosci od strony podejscia OsO4. Mgr inz. A. Butkiewicz otrzymala jeden produkt,
ktorego skrecalnos¢ wlasciwa wynosita -18.32 (¢=0.52, CHCI3) co zasadniczo roznito si¢ od
wartosci podawanej w literaturze, tj. -0.6.29%%% Tak wicc, z powyzszych wzgledow,
zasadnym wydalo si¢ zweryfikowanie konfiguracji absolutnej na centrach C13 i C14 w inny
sposob. Moim pierwszym wyborem, dla uktadu 1,2-diolu, byta metodologia dimolibdenowa.
Jednakze napotkatam kilka probleméw uniemozliwiajacych przypisanie prawidtowej AC
metoda in situ. Pierwszy zwiazany byt z niewystarczajaco wyksztatconymi pasmami ECD w
widmie 30 z octanem dimolibdenu (Mol) oraz przesuni¢gciem diagnostycznych efektow
Cottona na krzywej zarejestrowanej w obecnosci tetrakis(u-isowalerianianu) dimolibdenu
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(Mo6) (Rys. 102). Najwigkszym problemem jednak okazata si¢ niemozno$¢ okreslenia
struktury przestrzennej produktu cis-hydroksylacji 30, gdyz kat torsyjny O-C-C-O w obu
diastereoizomerach z grupami hydroksylowymi w pozycjach aksjalno - ekwatorialnej i
ekwatorialno - aksjalnej, posiadat ten sam ujemny znak (Rys. 103). W takim przypadku

zastosowanie metody dimolibdenowej jest wykluczone z powodu jej nieskutecznosci.

| /TFZ;FZ?E\ {1

“N° 135148 —-'\\, 13R,14R

Rysunek 103. Najnizej energetyczne konformery diolu 30 obliczone na poziomie teorii
B3LYP/6-31++G/PCM(CH3CN).

Z braku krysztaltow odpowiednich do rentgenowskiej analizy strukturalnej,
zdecydowatam si¢ zastosowa¢ VCD do okreslenia AC zarowno (+)-pinandiolu, jak i diolu 30.
Porownanie otrzymanych widm eksperymentalnych VCD 1 IR z krzywymi teoretycznymi
przedstawitam na rysunku 104. Jak mozemy zauwazy¢ zgodno$¢ widm symulowanych z
do$wiadczeniem jest satysfakcjonujaca. Zgodnie z programem CompareVOA™ poziom
ufnoéci przypisania konfiguracji (15,2S,3R,55) dla (+)-pinandiolu wynosi 100%."" Z kolei
dla zwigzku 30 poziom ten dla konfiguracji 13S,14S wyniost 73% wskazujac zdecydowanie
na diastereoizomer z podstawnikiem izopropylowym w pozycji ekwatorialnej. Bardzo dobra
zgodno$¢ wystepuje w zakresie pasm oznaczonych od 2 — 10 (Rys. 104). Zgodnos¢ widma
obliczonego dla przeciwnej konfiguracji 13R,14R zgodnie z algorytmem programu
CompareVOA™ wynosi 24%. W tym kontekécie poziom ufnosci 73% dla distereoizomeru
13S,14S uznatam za wynik co najmniej satysfakcjonujacy, jesli nie bardzo dobry, z uwagi na

, . . . , . . , 204
fakt pordownywania ze soba diastereoizomeréw a nie enancjomerdw. °
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Rysunek 104. Poréwnanie widm eksperymentalnych IR i VCD zwigzkéw 29 (na lewo) i 30
(na prawo) zarejestrowanych w CD3CN z widmami symulowanymi na poziomie teorii
B3LYP/aug-cc-pVDZ/PCM(CH3CN) dla (+)-pinandiolu i B3LYP/6-31++G/PCM(CH3CN)
dla diolu abietynowego.

Analizujac przedstawione przyktady nasuwa si¢ pytanie o zasadnos¢ dalszego
stosowania metody dimolibdenowej? Odpowiedzi na to pytanie szukalam w analizie
stereochemicznej kolejnych zwigzkow. Jako modele do dyskusji na ten temat wybratam
przedstawione na rysunku 105 diole cukrowe 31 — 33 zsyntetyzowane w zespole Prof. S.
Jarosza w IChO PAN.

OBn OBn
_,\OBn
\ O OTBDPS
Bn
: OTBDPS
OBn =
BnO  OBn ; OTBDPS
3 =6R OBn g3 oBn
32=6S 33

Rysunek 105. Struktury wicynalnych dioli cukrowych 31 — 33 z zabezpieczonymi grupami
hydroksylowymi.
Spektroskopia VCD, chociaz powszechnie uwazana za bardzo efektywne i uzyteczne

narz¢dzie analizy stereochemicznej produktow naturalnych i bioczgsteczek, w przypadku
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weglowodanéw moze by¢ bardzo pracochlonna ze wzgledu na koniecznos$¢ przeprowadzenia
obliczen. Trudno$¢ ta zalezy od stopnia zlozonosci budowy sacharydu.”®® Dlatego tez,
jednoznaczna charakterystyka zwigzku struktury przestrzennej z wynikajacym z niej widmem
nie jest bez znaczenia. Ponadto, obliczenia teoretyczne widm VCD, szczegdlnie dla
ztozonych weglowodandw, takich jak pochodne oligosacharydéw, wymagaja bardzo duzo
czasu CPU, stad tez wysokie koszty takiej analizy. W tym kontekscie nie dziwi fakt, ze do
niedawna nie byto w literaturze raportéw dotyczacych obliczen teoretycznych widm VCD
w«;glowodan(')w.206

W przypadku zwigzkow 31 — 33, ze wzgledu na duzg ilo$¢ oscylacji, m. in. drgan C-O,
zastosowanie oscylacyjnego dichroizmu kotowego do oznaczenia konfiguracji absolutnej
zwigzkow modelowych 31 — 33 jest praktycznie niemozliwe. Zarejestrowane widma VCD
dioli 31 i 32 roznia sie tylko jednym pasmem wystepujacym przy 1017 cm™ (Rys. 106). W
takiej sytuacji, trudno jest uzna¢ jako wiarygodne przypisaniec AC na podstawie tylko tej
jednej danej. Ponadto, ze wzgledu na zlozong budoweg uktadow 1,2-dioli, obliczenia
niezbedne do analizy widm eksperymentalnych sa bardzo pracochtonne i zmudne, jesli nie
calkowicie niemozliwe jak ma to miejsce w przypadku zwigzku 33. Przeprowadzone przeze
mnie symulacje widm VCD dioli 31 — 32, ktorych struktury uproscitam zamieniajac grupy
benzylowe na metoksylowe nie pozwolity na jednoznaczne i wiarygodne przypisanie AC tych
zwigzkow (Rys. 106).
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Rysunek 106. Na lewo: Eksperymentalne widma VCD diolu 31 i 32 zarejestrowanych w
CD3CN. Na prawo poréwnanie doswiadczalnego widma VCD zwiazku 31 z widmami
symulowanymi dla konfiguracji S i R na poziomie teorii B3LYP/DGDZVP.

Metoda dimolibdenowa okazata si¢ niezwykle przydatng do dioli pochodzenia
cukrowego. Przedstawione na rysunku 107 widma ECD komplekséw dimolibdenowych z
diolami 31 — 33 wykazujg trzy dobrze wyksztalcone pasma w diagnostycznym zakresie

widma z punku widzenia metodologii in situ, tzn. migdzy 300 a 400 nm.?"’
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Rysunek 107. Widma ECD dioli cukrowych 31 — 33 oraz projekcja Newmana uktadu 1,2-
diolu.

Dodatni znak efektow Cottona widocznych w widmach dioli 31 i 33 przy okoto 300 i
400 nm wraz z ujemnym pasmem przy ~350 nm, wskazuje na dodatni znak kata torsyjnego
O-C-C-O. Nastepnie na podstawie otrzymanego znaku torsji uktadu vic-diolu i
uprzywilejowanej konformacji gauche jednoznacznie okreslitam konfiguracje absolutng jako
6R w zwiazku 31 i 7R,8R w 33 (Rys. 107). W analogiczny sposob, opierajac si¢ na ujemnym
znaku pasma przy 310 nm, przypisatam AC 6S diastereoizomerowi 32 (Rys. 107).

Podsumowujac, przeprowadzone badania chiralooptyczne pozwolity przypisaé
konfiguracje absolutng vic-diolom ze zlozonym szkieletem cukrowym, terpenowym, i
steroidowym. Na podstawie przedstawionych wynikow mozna stwierdzi¢, ze wybor techniki
pomiarowej zalezy od rodzaju badanego problemu. Ponadto zastosowanie kilku rownolegtych
metod badawczych zwigksza wiarygodnos$¢ przypisania AC badanym czasteczkom. W
niniejszym rozdziale szukatam rowniez odpowiedzi na pytanie czy oscylacyjny i elektronowy
dichroizm kotowy sg technikami konkurujacymi ze soba. Biorac pod uwage zaprezentowane
wyniki, moge stwierdzi¢ bez zadnych watpliwosci, ze ECD 1 VCD wzajemnie si¢ uzupetniaja,

dostarczajgc roznych informacji 0 badanym uktadzie.
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4. PODSUMOWANIE

W trakcie realizacji niniejszej pracy doktorskiej zajmowatam si¢ zastosowaniem i
rozwijaniem metodologii dimolibdenowej do okreslania konfiguracji absolutnej réoznych grup
ligandow transparentnych w zakresie UV-Vis a wiedze¢ zdobyta w wyniku przeprowadzonych

badan wykorzystywatam do efektywnego rozwigzywania probleméw stereochemicznych.

. Gléwnym celem moich badan bylo znalezienie alternatywnego do tetraoctanu
dimolibdenu (Mol) karboksylanu, ktory spetniatby role skutecznego chromoforu
pomocniczego. W tym celu zsyntetyzowatam, scharakteryzowatam i przebadatam caty
szereg karboksylanow dimolibdenu. Badania w zakresie absorpcji elektronowej 1
elektronowego dichroizmu kotowego mieszanin in situ 1,2-dioli, 1,2-diamin, 1,2-
aminoalkoholi, a-amino- i a-hydroksykwaséw z zsyntetyzowanymi przeze mnie Mo,-
kompleksami umozliwity wyselekcjonowanie dwoch kompleksow jako najbardziej
przydatnych w badaniach strukturalnych, a mianowicie tetrakis(u-izowalerianianu)
dimolibdenu (Mo6) oraz tetrakis(u-piwalanu) dimolibdenu (Mo5). Te dwa
karboksylany okazaty si¢ uzyteczne w badaniach stereochemicznych powyzszych klas
zwigzkOw a otrzymane wyniki pozwolity mi na opracowanie regut korelujacych
poszczegolne efekty Cottona z ich strukturg. Tak wiec, karboksylany Mo5 i M06 moga

by¢ stosowane wymiennie z Mol w badaniach chiralooptycznych.

. Realizujagc  cele doktoratu podjetam proby rozwigzania problemu
strukturalnego metody molibdenowej i wyizolowania chiralnego Mo,-adduktu w
postaci krystalicznej. Moje wysitki w postaci, m.in. wyizolowania z powstajacego in
situ roztworu kompleksu nadajagcego si¢ do analizy krystalograficznej czy tez
niezaleznej syntezy takiego kompleksu, nie przyniosty oczekiwanego rezultatu. Wigzato
si¢ to najprawdopodobniej z faktem ulegania przez karboksylany dimolibdenu w
warunkach tlenowych, a wigc 1 na powietrzu, samorzutnej reakcji utleniania do Mo(VI)
z rdwnoczesnym peknigciem wigzania poczwornego oraz podleganiu innym reakcjom
rozktadu wyjsciowego kompleksu zachodzacych w badanej mieszaninie. Wrazliwos¢
tetrakarboksylanow dimolibdenu na warunki tlenowe udowodnitam otrzymujac widmo
rentgenowskiej analizy strukturalnej produktu rozpadu wigzania Mo-Mo do mono-
molibdenowego kompleksu 20. Potwierdzitam tez, przy uzyciu innych technik
spektroskopowych, ze obserwowane utlenianie zachodzi wytacznie w warunkach

tlenowych.
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. Poszukujagc dowodow na struktur¢ chiralnego kompleksu wykonatam
obliczenia widm ECD i UV-Vis chiralnych adduktéw odpowiednich karboksylanow
dimolibdenu z ligandami reprezentujacymi wszystkie badane grupy zwiazkow.
Przypisanie przewazajacych w roztworze struktur nastgpito na podstawie najlepszej
zgodno$ci widm eksperymentalnych z teoretycznymi. Uzyskane przeze mnie wyniki
wykazaly, ze w przypadku a-amino- i a-hydroksykwasow dominuje mostkowy sposob
ligacji za$ w przypadku vic-dioli, vic-aminoalkoholi i vic-diamin przewaza chelatujacy

typ wigzania ligandow.

. W toku realizacji mojej pracy doktorskiej zastosowalam dwie techniki
chiralooptyczne, a wigc ECD i VCD, by z wigkszym stopniem ufno$ci przypisywaé
konfiguracje absolutng badanym ukladom 1,2-dioli. Takie podejscie okazalo si¢
niezwykle uzyteczne w przypadkach watpliwych, np. dla dioli o konfiguracji erytro
oraz tam gdzie jedna z metod zawodzita, jak miato to miejsce przy pochodnej kwasu
abietynowego 1 zlozonych uktadach cukrowych. Analiza uzyskanych danych data mi
mozliwo$¢ odpowiedzi na pytanie o zasadno$¢ wykorzystywania metody in Situ w
badaniach strukturalnych zwigzkow transparentnych. Z zebranego materialu wynika, ze
oscylacyjny i elektronowy dichroizm kotowy nie stanowig technik wzajemnie si¢
wykluczajacych, czy konkurujgcych ze sobg. Stanowig one partnerskie narzedzia w
pracy wspotczesnego chemika analityka przydatne w rozwigzywaniu problemow
strukturalnych dzigki mozliwosci wyboru najbardziej odpowiedniej techniki badZ tez
uwiarygodnienia dokonanego przypisania. Wykazatam komplementarno$¢ obu technik
co zwieksza zaufanie do metod chiralooptycznych jako sondy stereochemicznej. Takie
podejscie do przypisywania AC ma duze zastosowanie w przypadku zwigzkow lub ich
pochodnych, ktore:

- nie posiadaja odpowiednich krysztatow do rentgenowskiej analizy strukturalnej;

- sg strukturalnie skomplikowane, a obecny poziom obliczen DFT moze nie dawac
jednoznacznych odpowiedzi ze wzgledu np. na trudno$ci z wyznaczeniem populacji
konformerow;

- wykazuja silny wplyw rozpuszczalnikow na widma - standardowe protokoty obliczen
moga zawodzi¢, gdyz opis oddziatywan czasteczki z rozpuszczalnikiem moze byc¢

problematyczny.
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5. CZESC EKSPERYMENTALNA

Widma magnetycznego rezonansu jagdrowego 'H-NMR i ®¥C-NMR rejestrowano na
spektrometrze Bruker DRX Avance 500 MHz, a **F-NMR na spektrofotometrze Varian 500
MHz. Pomiary niskotemperaturowe wykonano z uzyciem przystawki BCU-Xtreme cooling
unit. Niskotemperaturowe widma *H NMR mierzono w CDCls w zakresie temperatur od 293
K do 233 K, z krokiem co 10 K. Stezenie Mo2 dla stosunku molowego kompleks : ligand
1:0.5 i 1:1.5 wynosito C=3.17x10? mol/dm?, a dla stosunku molowego 1:2.5 C=3.23x107
mol/dm?®. Eksperyment miareczkowania NMR przeprowadzono nastgpujaco: do probowki
NMR z roztworem kompleksu Mo2 (C=3.19x10" mol/dm?®) dodawano kolejno porcje 10 pL
roztworu (2S,3S)-butan-2,3-diolu (C=1.13 mol/dm®) i rejestrowano widmo NMR. Widma
mieszaniny kompleksu Mo2 z (2S,3S)-butan-2,3-diolem zarejestrowane w atmosferze gazu
obojetnego w CDCI3 lub CD3CN wykonywatam w probowkach Young’a, zaopatrzonych w
nasadke z zaworem. Przed pomiarem odgazowywatam probki stosujgc procedure polegajaca
na czterokrotnym chtodzeniu (w tazni acetonowej: suchy lod - aceton) i odgazowywaniu
roztworu za pomoca pompy prozniowej.

Widma w podczerwieni (IR) wykonatam na aparacie Jasco FT/IR-6200 z
transformacja Fouriera z uzyciem rozdzielczosci 4 cm ™ i standardowej apertury.

Widma w nadfiolecie i $wietle widzialnym (UV-Vis) rejestrowatam na
spektrofotometrach Varian UV-Vis Carry 100E i Jasco V-670 UV-Vis-NIR w temp.
pokojowej w DMSO, CHsCN, CHCIl;. Warunki pomiarowe wynosity: - szybkosc¢
skanowania: 200 nm/min; - liczba akumulacji: 1; - szerokos$¢ szczeliny: 2 nm. Zakres
pomiarowy dobieratam zaleznie od stosowanego rozpuszczalnika i absorpcji zwigzku.

Widma masowe (MS) rejestrowano przy uzyciu techniki jonizacji elektronami (EI) na
spektrometrze AutoSpec Premier (70 eV, Waters) oraz elektrorozpylania (ESI) w trybie
jonoéw dodatnich na spektrometrze QTrap 4000 (Applied Biosystems; 1S=5500V, DP=60V)
wyposazonym W zrodto Turbo lon Spray. Widma ESI MS mierzono w CH3CN.

Pomiar skrecalnosci optycznej [a] przeprowadzitam na polarymetrze Jasco P-2000 w
kuwecie szklanej o dtugosci drogi optycznej 10 cm.

Temperaturg topnienia (t.t.) mierzylam przy pomocy aparatu Boetius’a (wartosci
podatam bez poprawek).

Analiz¢ elementarng (AE) dla pierwiatkow C, H 1 substancji nielotnych (popiotu)

przeprowadzono na aparacie Vario EL |11 Element Analyzer.
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Widmo rentgenowskiej analizy strukturalnej (X-Ray) wykonano na dyfraktometrze
Bruker AXS wyposazonym w detektor APEX Il. Struktur¢ rozwiazano i udoktadniono z
zastosowaniem programu SHELXS97.

Widma elektronowego dichroizmu kotowego (ECD) rejestrowatam w zakresie 180-
900 nm, w temperaturze pokojowej na spektrofotometrze Jasco J-715 lub J-815, przy uzyciu
kuwet kwarcowych o dtugosci drogi optycznej 2cm, lem, 0.5cm, 0.2cm i 0.1cm. W typowym
pomiarze ECD stezenie kompleksu metalu wynosito C=0.2x102 mol/dm?®, do roztworu o
zadanym stezeniu dodawatam odpowiednig ilo$¢ liganda az do osiagnigcia zagdanego stosunku
molowego metal : ligand z zakresu od 1:0.5 do 1:10. Warunki rejestracji standardowego
widma ECD: - szybko$¢ skanowania: 200 nm/min; - liczba akumulacji: 5; - szeroko$¢
szczeliny: 2 nm; - liczba punktow na nanometr: 0,5 nm. Zakres pomiarowy dobieratam w
zaleznosci od stosowanego rozpuszczalnika (DMSO, CHCI;, CH3CN, CH3OH, heksan) i
absorpcji badanego zwiazku w zakresie UV-Vis.

Pomiary widm ECD w fazie stalej byly wykonane metoda transmitancji dyfuzyjnej
(Diffuse Transmittance Circular Dichroizm, DTCD). Widmo ECD tabletki z KBr
umieszczonej w celi rotujacej zarejestrowano w temp. pokojowej w zakresie 200 — 420 nm
przy parametrach: - szybkos$¢ skanowania: 50 nm/min; - liczba akumulacji: 3; - szerokos¢
szczeliny: 1 nm; - liczba punktéw na nanometr: 0,2 nm.

Widma oscylacyjnego dichroizmu kotowego (VCD) rejstrowatam na spektrometrze
VCD z transformacja Fouriera firmy BioTools ChiralIR-2X DualPEM przy rozdzielczosci 4
cm* w kuwecie z BaF, o drodze optycznej 102 pum. W celu eliminacji dodatkowych
artefaktow pochodzacych od celi w trakcie pomiaréw uzywatam uchwytu rotujacego (2,75
sek./cykl). Wykonany z ZnSe fotoelastyczny modulator nastawiony byt na 1400 cm .
Stezenie substancji dobieratam tak aby w zakresie 2000 — 850 cm ' absorbancja gtéwnych
pasm IR byta w przedziale 0,4-0,8. Widmo koncowe korygowatam przy uzyciu widma linii
zerowej wykonanej dla rozpuszczalnika w tych samych warunkach. Pomiar badanej
substancji prowadzitam od 6 do 24 godzin.

Obliczenia wiasciwosci chiraloptycznych wykonatam przy uzyciu pakietu programu
Gaussian09°%, dodatkowo dla Mo,-kompleksow (2S,3S)-butan-2,3-diolu przy zastosowaniu
programu  Amsterdam  Density  Functional (ADF)?*?  Analize konformacyjna
przeprowadzatam w programach HyperChem?? i ComputeVOA®, a dla chiralnych Mo,-
adduktow (2S,3S)-butan-2,3-diolu zostata ona wykonana recznie przez systematyczng zmiang
katow  torsyjnych chiralnego liganda. Wyjsciowe koordynaty tetrakarboksylanow

dimolibdenu Mo1'*® i M05%4?" uzyskatam z ich struktur X-Ray.
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Znalezione konformery optymalizowalam na poziomie DFT stosujac funkcjonat
B3LYP z bazami 6-31g(d)/ 6-31+G(d)/ DGDZV/ aug-cc-pVDZ dla atoméw C, H, O oraz
LanL.2DZ dla Mo. Uwzgledniatam wptyw rozpuszczalnika stosujagc zaimplementowany w
programie Gaussian09 model PCM.

Dla otrzymanej w taki sposob grupy konformeréw wykonywatam obliczenia widm
IR/VVCD na poziomie B3LYP/ 6-31g(d) lub 6-31++G(d) lub DGDZVP lub aug-cc-pVDZ dla
atoméw C, H, O oraz LanL.2DZ dla Mo. Finalne widma VCD wykonywatam dla wszystkich
konformerow, ktorych energia zawierata si¢ w przedziale 0-5 kcal/mol wykonujgc rozktad
Boltzmanna, bazujac na wartosci wzglednej energii Gibbsa (AG) (298 K).

Widma UV-VIs/ECD dla 50 pierwszych przejs¢ elektronowych dla uprzednio
zoptymalizowanych struktur liczytam na poziomie TD-DFT stosujac funkcjonaty B3LYP lub
CAM-B3LYP oraz bazy 6-31++G(d,p)/ 6-311G(d,p) atoméw C, H, O oraz LanL.2DZ dla Mo.
We wszystkich obliczeniach UV-Vis/ECD uwzgledniatam wplyw rozpuszczalnika. Finalne
widma ECD bazujace na rozkladzie Boltzmanna wykonatam tylko dla struktury mono-
molibdenowej 20.

Symulacja widm NMR zwiazku 20 na poziomie nierelatywistycznym przeprowadzona
zostala przy wuzyciu pakietu programu Gaussian09 przy uzyciu B3LYP/6-31G(2d)
(optymalizacja geometrii) a stale ekranowania NMR metodg GIAO/B3PE91/6-311G ++ (2d,
p). Dla atomu molibdenu zastosowano baze LanL.2DZ. Dla wszystkich obliczen przesunigc
chemicznych skale ekranowania przeliczono do skali przesuni¢¢ chemicznych wzgledem
TMS dostarczonej razem z pakietem Gaussian09 (state ekranowania dla TMS: 31.8821 ppm
dla 1H i 182.4656 ppm dla 13C). Obliczenia przeprowadzono dla pojedynczej izolowanej
czasteczki, a w przypadku wolnego liganda (2S,3S)-butan-2,3-diolu dla trzech rotamerow.
Finalne widmo NMR otrzymano z rozktadu Boltzmanna. Parametry NMR dla zwiazku 20
liczono trzy razy wykorzystujac: i) w pelni zoptymalizowang strukture; ii) czeSciowo
zoptymalizowang strukture z zafiksowanymi/zamrozonymi Mo=0, Mo-O, Mo-O(H)
dlugos$ciami wigzan zaczerpnietych z danych X-Rays; ii1) czasteczke z geometrig z pomiarow
X-Ray.

Obliczenia na poziomie relatywistycznym przeprowadzono przy uzyciu Amsterdam
Density Functional (ADF)*?! stosujac przyblizenie ZORA i poziom teorii CGA-
PBE/QZA4P. Skal¢ ekranowania przeliczono do skali przesuni¢¢ chemicznych wzgledem
TMS: 31.08 (1H) i 179.96 ppm (13C) na tym poziomie teorii.

Wszystkie reakcje przeprowadzitam w atmosferze argonu z zastosowaniem techniki

Schlencka. Rozpuszczalniki przygotowalam wedtug standardowych procedur.m"217 Ligandy

124



1-2, 4-10, 12-19 i 29 oraz kompleks tetraoctanu dimolibdenu Mol, jak réwniez
rozpuszczalniki spektroskopowe wykorzystane w badaniach strukturalnych zostaty zakupione
w Sigma-Aldrich lub Merck i byly uzywane bez dalszego oczyszczania. Rozpuszczalniki
deuterowane zakupiono w firmie EURISO-TOP. Zwigzki 21 - 28 otrzymatam od Prof. J.
Mtynarskiego (Uniwersytet Jagiellonski), zwigzki 31 - 33 od Prof. S. Jarosza (IChO PAN),
zwigzek 30 od mgr inz. A. Butkiewicz (IChO PAN), zwigzek 11 od dr B. Piotrkowskiej
(Politechnika Gdanska) a diol 3 od Prof. W. Szczepka (Instytut Farmaceutyczny). Kompleksy
Mol - Mo5 otrzymatam wedlug procedur opisanych w literaturze, z drobnymi

modyfikacjami 109,134,139,218

Tetrakis(u-octan) dimolibdenu [Mo,(O,CCHs)s] (Mo1)*®
Do heksakarbonylku molibdenu Mo(CO)s (0.076 mol, 2g) dodatam

Oﬁo i, kwas octowy (1.73 mol, 100 mL) oraz bezwodnik kwasu octowego
|/0/|'(0 (0.106 mol, 10mL). Reakcje prowadzitam przez 24h w temperaturze

o “!mo_/\i” 150°C, a nastgpnie pozostawitam w temperaturze pokojowej do
HC OYO wypadni¢cia osadu. Produkt przesgczylam, przemyltam zimnym
CH, eterem dietylowym i suszytam na pompie 12h. Otrzymatam 1.13 ¢

(69%.) zottego krystalicznego produktu Mo1l.
IR (KBr): 2977, 2935, 1517, 1496, 1442, 1410, 1352, 1046, 1032, 936, 630, 578 cm 1; MS
(HR-EI) m/z: obl dla M0,CgH1,0g: 431.8640, znaleziono: 431.8647.

Tetrakis(u-perfluorooctan) dimolibdenu [Mo,(O,CCFs)4] (M02)™**

oF Do tetrakis(p-octanu) dimolibdenu (2.34 mmol, 1 g) dodatam kwas

trifluorooctowy (2.34 mmol, 1 ) oraz bezwodnik kwasu

o) o _CF
|/O/|'§, ’ trifluorooctowego (1.5 mL) i ogrzewatam przez 24h w temperaturze
V] 0 VL 0
07!,0 wrzenia kwasu. Mieszaning reakcyjng pozostawitam do schiodzenia w
0 0 . .
FiC Y zamrazalniku, a nastepnie przesgczytam i przemylam zimnym
CFy pentanem (3 x 10 mL). Otrzymane krysztaly suszylam na pompie

przez 12h. Otrzymatam 0.77 g (77%) zottego krystalicznego produktu Moz2.

IR (KBr): 1591, 1569, 1456, 1266, 1189, 993, 861, 782, 734, 523, 512, 498 cm1; *C NMR
(500 MHz, CDCls,  ppm): 96.58 (s, CFs), 166.93 (q, CO,, J=0.33 Hz); *°F NMR (500 MHz,
CDCls, & ppm): -72.55 (s, 3F); MS (HR-EI) m/z: obl dla M0,CgF1,0g: 643.7518, znaleziono:
643.7501; AE obl. dla Mo,CgF1,0g (otrzymano): C, 14.92 (14.80).
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Tetrakis(u-perfluorobutyrian) dimolibdenu [Mo2(0,CCsF7)4s] (M03)™*
Do tetrakis(u-octanu) dimolibdenu (0.47 mmol, 200 mg) dodatam

CBFT
. kwas trifluorobutanowy (30.34 mmol, 3.95 mL) i ogrzewatam przez
(0] (o] K
| /0/|’§) 24dh w temperaturze wrzenia kwasu. Mieszaning reakcyjng
Mo=—Mo
0/7!.—0/ | pozostawitagm do schiodzenia w zamrazalniku, a nastepnie
c, O o . .
G Y przesaczytam i przemytam zimnym heksanem (3 x 10 mL).
C,F,

Otrzymane krysztaty suszylam na pompie przez 12h. Otrzymatam
134.6 mg (27.5%.) zottego krystalicznego produktu Mo3.

IR (KBr): 1581, 1432, 1346, 1279, 1232, 1188, 1161, 1125, 1090, 974, 943, 824, 746, 723,
660, 610, 531, 496, 419 cm™1; *C NMR (500 MHz, C3D50, & ppm): 166.89 (t, CO; ), 121.81-
114.42 (qt, CF, ), 111.36-105.10 (m, CF»), -0.66—(-1.78) (m, CFs); °F NMR (500 MHz,
C3DgO, 6 ppm): —127.48 (s, 2F), —116.94 (m, 2F), —81.40 (t, 3F); MS (HR-EI) m/z: obl dla
Mo0,C16F250s: 1043.7264, znaleziono: 1043.7253.

Tetrakis(u-propionian) dimolibdenu [Mo2(O,CC,Hs)s] (Mo4)**
1) Do tetrakis(pu-octanu) dimolibdenu 0.23 mmol, 100 mg)

& dodatam kwas propionowy (23 mmol, 1.7 mL) i ogrzewatam przez
(|)/0-—(|)*§)CZHS 24h w temperaturze wrzenia kwasu. Mieszaning reakcyjng
O;flo_/\i” pozostawitam do schlodzenia w zamrazalniku, a nastgpnie
HsC 0\(0 przesaczytam i przemytam zimnym heksanem (3 x 10 mL).
C,H; Otrzymane krysztaty suszytam na pompie przez 12h. Otrzymatam 75

mg (66%.) zottego krystalicznego produktu Mo4.

I1) Do heksakarbonylku molibdenu Mo(CO)s (0.56 mmol, 150mg) dodatam kwas
propionowy (0.037 mol, 2.76 mL) i mieszaning reakcyjng ogrzewatam przez 24h w
temperaturze 150°C. Nastepnie ja schtodzitam do temperatury pokojowej i pozostawitam w
zamrazalce na noc w celu wypadnigcia osadu. Produkt przesaczytam, przemylam zimnym
heksanem i suszytam na pompie 12h. Otrzymatam 91 mg (66%.) zottego krystalicznego
produktu Mo4.

IR (KBr): 2979, 2943, 2921, 2882, 1510, 1466, 1449, 1428, 1382, 1296, 1078, 1008, 886,
807, 675, 588, 433 cm™1; "H NMR (500 MHz, CDCl;, &ppm): 1.38 (t, 3H, J=7.6 Hz), 2.97 (q,
2H, J=7.6 Hz, J=7.6 Hz); *C NMR (500 MHz, CDCls, 5ppm): 10.94, 30.38, 186,72; MS
(HR-EI) m/z: obl dla Mo,C,H;0Og: 483.9275, znaleziono: 483.9269.
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Tetrakis(u-piwalan) dimolibdenu [Mo2(0,CCsHg)s] (Mo5)*
Do heksakarbonylku molibdenu Mo(CO)s (0.034 mol, 10g) w

C(CH,),
120 mL o-dichlorobenzenu i 25 mL THF dodatam kwas
o (o} ‘(C(Cﬂg)s
| _o—| ~o piwalowy (0.076 mol, 7.73g). Reakcje prowadzitam przez 3 dni
/Nl()—)ltl .
o ! 0/‘ w temperaturze 158°C, a nast¢pnie odparowalam czgs¢ o-
H,C),C" O Y . . . .
O, \|/ dichlorobenzenu i1 pozostawitam w zamrazalniku do
C(CH,),

krystalizacji. Produkt przesaczytam, przemylam zimnym
heksanem i suszytam na pompie 12h. Otrzymatam 9.3 g (82%.) zottego krystalicznego
produktu Mo5.

IR (KBr): 2959, 2930, 2903, 2871, 2717, 1704, 1485, 1458, 1416, 1376, 1362, 1220, 1031,
985, 938, 897, 797, 778, 721, 615, 450, 424 cm™1; *C NMR (500 MHz, CDCls, & ppm):
191.06, 40.69, 28.53; 'H NMR (500 MHz, CDCls, & ppm): 1.41 (s, 9H); MS (HR-EI) m/z:
obl. dla M0,C2H360g: 596.0529, znaleziono: 596.0527.

Tetrakis(u-izowalerianian) dimolibdenu [Mo,(0,CC4Hg),4] (M06)
Do tetrakis(u-octanu) dimolibdenu (0.93 mmol, 400 mg)

CH

CzHZCHj dodatam kwas izowalerianowy (63 mmol, 7 mL) oraz

TT.I\:') %C;Hiz:z bezwodnik kwasu izowalerianowego (0.7 mL) i ogrzewatam

5 /.\Ilu/()—/\l(;/ przez 24h w temperaturze wrzenia kwasu. Mieszaning
H-‘C‘HJC?(')/ 0 reakcyjng pozostawitam do schtodzenia w zamrazalniku, a
HC” E?CHS nastepnie przesaczytam i przemylam zimnym heksanem (3 x
e, 10 mL). Otrzymane krysztaty suszytam na pompie przez 12h.

Otrzymatam 500 mg (90%) zo6ttego krystalicznego produktu Mo6.

IR (KBr): 2958, 2929, 2870, 1505, 1464, 1439, 1407, 1367, 1332, 1268, 1217, 1167, 1122,
1102, 923, 891, 834, 750, 659, 578, 456, 440 cm™1; *H NMR (500 MHz, CDCls, § ppm): 1.14
(d, 3H, J=6.5 Hz), 2.25-2.33 (m, 1H), 2.68 (d, 2H, J=7.2 Hz); *C NMR (500 MHz, CDCls, &
ppm): 22.42 (CHgs), 26.95 (CH)), 45.87 (CH), 85,00 (CO,); MS (HR-EI) m/z: obl. dla
Mo0,CyH3505: 596.0529, znaleziono: 596.0509; AE obl. dla M0,CyH350g (otrzymano): H,
6.0 (6.25); C, 40.27 (39.86).
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Cis-Bis(butano-2,3-diolo)dioksomolibden [M0O,(C4Hs0O>),] (V1) (20)
Do 2§,3S-butan-2,3-diolu (0.66 mmol, 60 mg) dodatam kompleks
\ O\"/\O o Mo2 (0.031 mmol, 20 mg), rozpuscitam w 5 mL acetonitrylu i
[ Mo j pozostawitam w temp. pokojowej do powolnego odparowania
d%o ™\ rozpuszczalnika. Po 7 dniach otrzymatam brunatne krysztaty, ktore
H przekrystalizowatam z uktadu chloroform/heksan. Otrzymatam 23

mg (85%) biatego krystalicznego produktu 20.

t.t.= 93-95°C; [a]p=-115.8 (CHCl,, C = 0.5, 22.3°C); IR (ATR, diament): 3276, 3081, 2976,
2937, 2887, 2837, 1449, 1373, 1322, 1265, 1152, 1117, 1096, 1059, 964, 946, 922, 885, 818,
767, 627, 525, 496, 461, 445 cm™; 'H NMR (500 MHz, CDCls, § ppm): 1.18 (d, 6H, J=5.35
Hz, 2xCH3 wolny ligand), 1.26 (d, 3H, J=5.9 Hz, CH3), 1.27 (d, 3H, J=6.3 Hz, CH3), 1.29 (d,
J=6.5Hz, 3H, CHj3), 1.30 (d, J=6.0 Hz, 3H, CH3), 3.53 (m, 2H, H-O-CH-CHj3; wolny ligand),
3.81 (dq, J=9.4Hz, J=6.2Hz, 1H, O-CH-CHj3), 4.57-4.63 (m, 1H, O-CH-CHj3), 4.67-4.72 (m,
1H, O-CH-CHj3), 4.76 (dq, J=9.3 Hz, J=6.4Hz, 1H, O-CH-CH;). *C NMR (125MHz, CDCls,
d ppm): 18.15, 19.11, 19.34, 19.91, 20.54, 72.54, 74.23, 88.51, 92.48, 93.90; MS (ESI) m/z:
308 (M"); AE obl. dla MoC1,H2305 (MoCgH150¢ + C4H100>) (otrzymano): C 36.37 (36.27), H
7.12 (7.09); dane X-Ray (temp. pom. 150K): uktad rombowy, grupa przestrzenna P2,2:2;,
parametry komorki elementarnej: a = 10.8495(1) A, b=11.2870(1) A, ¢ = 14.4663(2) A, V =
1771.52(3) A3, Z = 4; uzyte promieniowanie CuKa (A = 1.54178 A) dla 3188 refleksow;

strukture udoktadniono do czynnika rozbieznosci R = 1.82%.
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I Badania strukturalne chiralnych kompleksow dimolibdenowych

IA Zalezno$¢ widm ECD od stosunku molowego ligand-kompleks i rozpuszczalnika

R
0 0 _R
| 00 Mol = R=CH,
Mo M& Mo2 = R=CF,
v Mo3 = R=C,F,
0—-0 ‘ Mod = R=C,H,
R” O 0 Mo5 = R=(CH,),
Y Mo6 = R =C,H,(CH,),
R
I A-1 Tetrakis(u-izowalerianian) dimolibdenu [Mo,(O,CC,Hy).] (M06)
8
2 —05:1 ] —05:1
T —1.0:1 6 —1.0:1
—151 7 —15:1
—30:1 1 —30:1
14 50:1 4 50:1
—751 ] —75:1
—10:1 —10 :1
2 o E
14
2
r ~ 1 -~ 1 + 1+ 1T+ 1+ 1+ T * T * — T r 1 - 1~ T -~ T T 1T "~ T T
250 300 350 400 450 500 550 600 650 VOO 200 250 300 350 400 450 S00 550 600 650 700
Al nm A/ nm

Rysunek S1. Krzywe ECD utworzonych in situ Mo,—kompleksow (2R,3R)-butan-2,3-diolu z
Mo6 w zalezno$ci od uzytego stosunku molowego ligand — kompleks, zarejestrowane w
CHClI3 po 2h (na lewo) i w CH3CN po 1h od rozpuszczenia reagentow (na prawo).

IA-2 Tetrakis(u-propionian) dimolibdenu [Mo,(0,CC,Hs)4] (Mo4)

A€

T T +~ T T T *~ T *~ T *~ T T ° — 71 1 1 1T 1T T 1T 1T 717
250 300 350 400 450 500 550 600 650 700 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700
i nm A/nm

Rysunek S2. Krzywe ECD utworzonych in situ Mo,—kompleksow (2R,3R)-butan-2,3-diolu z
Mo4 w zaleznosci od uzytego stosunku molowego ligand — kompleks, zarejestrowane w
CHClI;3 po 2h (na lewo) i w CH3CN po 1h od rozpuszczenia reagentow (na prawo).
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I A-3 Tetrakis(u-perfluorobutyrian) dimolibdenu [Mo,(O,CC;F)4] (M03)

——05:1 1
04 —1.0:1 1.254 ——05:1
—_ ‘5 : 1 1 —_—1.0:1
01 1.004 —15:1
‘1 J ——3.0:1
- 0.754 50:1
i 1 —T75:1
‘ 0.50- —10 :1
0.25
0.004-4 SRS
-0.254
-0.50
T T T T T T T T T T T T T T T T 1 T ] T T T T T T T
250 300 350 400 450 500 550 600 650 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700
rinm ~fnm

Rysunek S3. Krzywe ECD utworzonych in situ Mo,—kompleksow (2R,3R)-butan-2,3-diolu z
Mo3 w zaleznosci od uzytego stosunku molowego ligand — kompleks, zarejestrowane w
CHCI3 po 2h (na lewo) i w CH3CN po 2h od rozpuszczenia reagentow (na prawo).

| A-4 Tetrakis(u-perfluorooctan) dimolibdenu [Mo,(O,CCF;),] (Mo2)

7.5
—05:1
6.0 —1.0:1
—_—15:1
—3.0:1
4.5 50:1
—75:1
o —10 :1
3 3.04
1.54
0.04 —_—
T ¥ T T T T T ¥ T v T ¥ T v -1.5 -7t - 1 r r - 1~ 1 1 1 - 1 7
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Rysunek S4. Krzywe ECD utworzonych in situ Mo,—kompleksow (2R,3R)-butan-2,3-diolu z
Mo2 w zaleznosci od uzytego stosunku molowego ligand — kompleks, zarejestrowane w
CHCI; po 2h (na lewo) i w CH3CN po 2h od rozpuszczenia reagentow (na prawo).
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IB Zaleznos$¢é widm ECD od czasu

IB-1 Tetrakis(u-izowalerianian) dimolibdenu [Mo,(O,CC4Hg)4] (M06)

oh 2zh 4h 6h 8h 10h 12zh 14h 16h 18h 20h 22h 24h

time / 3

0Oh 2h 4h 6h 8h 10h 12h 14h 16h 18h 20h 22h 24h

time / 3

Rysunek S5. Przedstawiony dla wybranych godzin wykres stupkowy zaleznoséci widm ECD
od czasu dla kompleksu Mo6 z (2R,3R)-butan-2,3-diolem w CHCI; przy 323 nm (na lewo) i
w CH3CN przy 355 nm (na prawo) dla stosunku ligand — kompleks 1.5:1.

IB-2 Tetrakis(u-piwalan) dimolibdenu [Mo,(O,CC4Hy).] (M05)

0h 2h 4h 6h &h 10h 12h 14h 16h 18h 20h 22h 24h

Asg'

0h 2h 4h 6h 8h 10h 12h 14h 16h 18h 20h 22h 24h

time/h —

Rysunek S6. Przedstawiony dla wybranych godzin wykres stupkowy zaleznosci widm ECD
od czasu dla kompleksu Mo5 z (2R,3R)-butan-2,3-diolem w CHCI3 przy 329 nm (na lewo) i
w CH3CN przy 326 nm (na prawo) dla stosunku ligand — kompleks 1.5:1.

IB-3 Tetrakis(u-propionian) dimolibdenu [Mo,(0,CC;Hs),] (Mo4)

0Oh 2h 4h 6h 8h 10h 12h 14h 16h 18h 20h 2Zh 24h

time / h>

time/h >

Rysunek S7. Przedstawiony dla wybranych godzin wykres stupkowy zaleznosci widm ECD
od czasu dla kompleksu Mo4 z (2R,3R)-butan-2,3-diolem w CHCI; przy 324 nm (na lewo) i
w CH3CN przy 321 nm (na prawo) dla stosunku ligand — kompleks 1.5:1.
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IB-4 Tetrakis(u-perfluorobutyrian) dimolibdenu [Mo,(O,CC3F7)4] (Mo3)

oh 2zh 4h 6h 8h 10h 12h 14h 16h 18h 20h 22h 24h

002 17
-0.04 -
-0.06 -
-0.08 -

-0.12 A

-0.14

-0.16
-0.18

-0.2
time/h — time/h>

Rysunek S8. Przedstawiony dla wybranych godzin wykres stupkowy y zaleznosci widm ECD
od czasu dla kompleksu Mo3 z (2R,3R)-butan-2,3-diolem w CHCI; przy 368 nm (na lewo) i
w CH3CN przy 396 nm (na prawo) dla stosunku ligand — kompleks 1.5:1.

IB-5 Tetrakis(u-perfluorooctan) dimolibdenu [Mo,(0,CCF3),] (Mo2)

oh 1h  2h 4h 6h 8h 10h 12h 14h 16h 24h oh 1h 2h 3h 4h Sh 24h

0z
- | t

Ag' 01

time/h — time / h->

Rysunek S9. Przedstawiony dla wybranych godzin wykres stupkowy zaleznosci widm ECD
od czasu dla kompleksu Mo2 z (2R,3R)-butan-2,3-diolem w CHCI; przy 340 nm (na lewo) i
w CH3CN przy 467 nm (na prawo) dla stosunku ligand — kompleks 1.5:1.
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IC Widma ECD i UV-vis

IC-1 Tetrakis(u-perfluorooctan) dimolibdenu [Mo,(O,CCF;),] (Mo02) i Tetrakis(u-perfluorobutyrian)

dimolibdenu [Mo,(0,CCsF7)4] (M03)

0.15:

Mo2
0,10 Mo3
0.05

'% 0,00 = e e e e e e e e e
-0.054
-0.104
-0.15d—e——— T T T
250 300 350 400 450 500 550
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600

W

8000
7000 Mo2
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6000
5000
4000
3000
2000
1000
0
T T T T T T T T
250 300 350 400 450 500 550 600
~fnm

650

Rysunek S10. Widma ECD i UV-Vis tworzacych sig in situ chiralnych kompleksowu Mo2-
Mo3 z (R)-stearyng zarejestrowane w CHCI3 2h po zmieszaniu komponentow.
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0.14
_ 00 = -
w
<
-0.14
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T T T T T T T T T
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Rysunek S11. Widma ECD i UV-Vis tworzacych si¢ in situ chiralnych kompleksowu Moz2-

Mo3 z (2R,3R)-butan-2,3-diolem zarejestrowane w CHCI3 2h po zmieszaniu komponentow.
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20004
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Rysunek S12. Widma ECD i UV-Vis tworzacych si¢ in situ chiralnych komplekséwu Mo2-
Mo3 z 3pB,5B,6a-cholestan-3,5,6-triolem zarejestrowane w CHCl; 2h po zmieszaniu
komponentow.

7000
1.54
Mo2 0Oh 5000 Mo2 Oh
—— Mo2 2h —— Mo2 2h
—— Mo3 0h — Mo03 0h
1.04 Mo3 2h 50004 Mo3 2h
4000+
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10004 \
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Rysunek S13. Widma ECD i UV-Vis tworzacych si¢ in situ chiralnych kompleksowu Mo2-
Mo3 z krotaling zarejestrowane w CHCls.

Ag'

-0.54

IC-2 Tetrakis(u-izowalerianian) dimolibdenu [Mo,(0,CC4Hg)4] (M06)

0.9+
0.6
- 0.3
w
- /\ MQ\
0.0 \Vj
-0.34
0.6 g T v T v T g T g T
200 300 400 500 600 700

A/ nm

Rysunek S14. Krzywe ECD utworzonych in situ Mo,—kompleksow D-alaninolu z Mo6
zarejestrowane w CH;3;CN natychmiast po rozpuszczeniu komponentéw dla stosunku
molowego ligand : kompleks 1.5:1 (krzywa niebieska) i 3:1 (krzywa r6zowa).
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0.30 —0h
——1h
3h
——24h
0.2
0.154
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0.00+ \
_0.24
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Rysunek S15. Widma ECD tworzacych si¢ in situ chiralnych Mo,-kompleksowu Mo6 z (R)-
propranolem (8) zarejestrowane w CHCI; z dodatkiem zasady (na prawo) i bez (na lewo) dla
stosunku ligand — kompleks 1.5:1.

I1C-3 Tetrakis(u-piwalan) dimolibdenu [Mo,(0,CC4Hy)4] (M05)

0.30:

0.15+

Ag'

-0.15+

3ID(J 460 5l00 GE)O 7(|)0 ' 3E)0 ' 42]0 5\2)0 ' SE)O ' 760 ' 800

Al nm Al nm
Rysunek S16. Widma ECD tworzacych si¢ in situ chiralnych Mo,-kompleksowu Mo5 z (R)-
propranolem (8) zarejestrowane w CHCI3 z dodatkiem zasady (na prawo) i bez (na lewo) dla

stosunku ligand — kompleks 1.5:1.

6000

4500+

“ 3000

1500+

T T T T
250 300 350 400 450
Al nm

Rysunek S17. Widma UV-Vis (R)-propranolu (8) zarejestrowane w CHCI; z dodatkiem
zasady (krzywa rozowa) i bez (krzywa niebieska).
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IC-4 Tetrakis(u-piwalan) dimolibdenu [Mo0,(0O,CC,Hg)s] (M05) i Tetrakis(u-izowalerianian)
dimolibdenu [Mo,(0,CC4Hg),] (M06)

1.0 1.0
0.54 0.5
“w W 0.0 PN = T-AAM-,A,-,-”f
< 00 ! P 2, SSNPPRY B
-0.54
-0.54
T T T T T T -1.0 T T T T T T
300 400 500 600 700 800 300 400 500 600 700 800
L/ nm A/ nm

Rysunek S18. Krzywe ECD utworzonych in situ Mo,—komplekséw Mo5 (na lewo) i Mo6 (na
prawo) z chlorowodorkiem vic-diaminy 13 zarejestrowane w CHCI; natychmiast po
rozpuszczeniu komponentow dla stosunku molowego ligand : kompleks 1.5:1 z dodatkiem
(krzywa niebieska) i bez dodatku (krzywa rézowa) zasady.

IC-5 Tetrakis(u-piwalan) dimolibdenu [Mo,(0,CC4Hy)4] (M05)

A€

T T T T T T T
250 300 350 400 450 500 550 600
Al nm

Rysunek S19. Zaleznos¢ ksztattu krzywych ECD od czasu na przyktadzie L-waliny (14) z
kompleksem Mo5 dla stosunku molowego ligand — chromofor 1.5:1 zarejestrowane w
mieszaninie CH3CN/H,0 4:1.
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Rysunek S20. Zalezno$¢ ksztattu krzywych ECD od czasu na przykladzie kwasu L-
mlekowego z kompleksem Mo5 dla stosunku molowego ligand — chromofor 1.5:1
zarejestrowane w CH3CN (na prawo) i CHCI3 (na lewo).
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Rysunek S21. Zaleznos¢ ksztattu krzywych UV-Vis od czasu na przyktadzie tworzacych si¢
in situ chiralnych kompleksow D-a-alaniny (Ala), kwasu L-migdatowego (MA), S-1-amino-
2-propanolu (APol), (1§,25)-diaminocykloheksanu (DACH) 1 S-3-fenylo-1,2-diaminopropanu
(PhPDA) z kompleksem Mo5 dla stosunku molowego
zarejestrowane w CH3CN (MA), CHCI; (APol, DACH, PhPDA) oraz (Ala) w mieszaninie

4:1 CH3CN /H,0.

900

T T T
300 400 500

T T T
600 700 800

i/ nm

MA

900

80004

6000+

4000

2000+

S10

900

ligand — chromofor 1.5:1



II Obliczenia wlasciwosci chiralooptycznych Mo,-kompleksow ligandéw

transparentnych
1A Chiralne Mo,-addukty (2S,3S)-butan-2,3-diolu:
I1A.a. Mostkowe kompleksy ekwatorialno-ekwatorialne

e dipodstawione ekwatorialno-ekwatorialne kompleksy mostkowe

bridge-2a bridge-2b bridgé-ZC
Rysunek S22. Zoptymalizowane struktury dipodstawionych ekwatorialno-ekwatorialnych
komplekséw mostkowych (bridge-2).

Tabela S1. Warto$¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG) i populacja (25°C)
konformerow dipodstawionych kompleksow mostkowych ekwatorialno-ekwatorialnych
(bridge-2) obliczona na poziomie teorii B3LYP/6-31g(d) dla atoméow C, H, O i
B3LYP/LanL2DZ dla atoméw Mo.

konformer | populacja [%] | AG [kcal/mol]
bridge-2a 90.28% 0
bridge-2b 4.83% 1.73
bridge-2c 4.80% 1.74
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Rysunek S23. Porownanie symulowanych widm UV-Vis i ECD konformerow bridge-2a,
bridge-2b i bridge-2¢c z widmem eksperymentalnym.

bridge-2d

Rysunek S24. Zoptymalizowana struktura dipodstawionych ekwatorialno-ekwatorialnych
komplekséw mostkowych z czterema semi-zdysocjonowanymi ligandami karboksylanowymi.

Tabela S2. Warto$¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG) i populacja (25°C) konformeru
bridge-2d obliczona na poziomie teorii B3LYP/6-31g(d) dla atoméow C, H, O i
B3LYP/LanL.2DZ dla atoméw Mo.

konformer | populacja [%] | AG [kcal/mol]
bridge-2d 100% 0
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Rysunek S25. Porownanie symulowanego widma UV-Vis i ECD konformeru bridge-2d z
widmem eksperymentalnym.

e trojpodstawione ekwatorialno-ekwatorialne kompleksy mostkowe

bridge-3a bridge:3b bridge-3c
Rysunek S26. Zoptymalizowane struktury trojpodstawionych ekwatorialno-ekwatorialnych
kompleksow mostkowych (bridge-3).

Tabela S3. Wartos¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG) i populacja (25°C)
konformerow (bridge-3) trojpodstawionych kompleksow mostkowych ekwatorialno-
ekwatorialnych obliczona na poziomie teorii B3LYP/6-31g(d) dla atoméow C, H, O i
B3LYP/LanL.2DZ dla atoméw Mo.

konformer | populacja [%] | AG [kcal/mol]
bridge-3a 85.78% 0
bridge-3b 13.67% 1.09
bridge-3c 0.52% 3.02
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Rysunek S27. Porownanie symulowanych widm UV-Vis i ECD konformerow bridge-3a,
bridge-3b i bridge-3c¢ z widmem eksperymentalnym.

bridge-3d
Rysunek S28. Zoptymalizowane struktury trojpodstawionych ekwatorialno-ekwatorialnych
komplekséw mostkowych z dwoma semi-zdysocjowanymi ligandami octanowymi.

bridge-3e

Tabela S4. Wartos¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG) i populacja (25°C)
konformerow (bridge-3) trojpodstawionych komplekséw mostkowych ekwatorialno-
ekwatorialnych z dwoma semi-zdysocjowanymi ligandami octanowymi obliczona na
poziomie teorii B3LYP/6-31g(d) dla atoméw C, H, O i B3LYP/LanL2DZ dla atoméw Mo.

konformer populacja [%] | AG [kcal/mol]
bridge-3d 56.95% 0
bridge-3e 43.05% 0.17
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Rysunek S29. Porownanie symulowanych widm UV-Vis i ECD konformerow bridge-3d i
bridge-3e z widmem eksperymentalnym.

e czteropodstawione ekwatorialno-ekwatorialne kompleksy mostkowe

bridge-4a bridge-4b
Rysunek  S30. Zoptymalizowane  struktury  czteropodstawionych  ekwatorialno-
ekwatorialnych kompleksow mostkowych

Tabela S5. Wartos¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG) i populacja (25°C)
konformerow (bridge-4) czteropodstawionych kompleksow mostkowych ekwatorialno-
ekwatorialnych obliczona na poziomie teorii B3LYP/6-31g(d) dla atomow C, H, O i
B3LYP/LanL2DZ dla atomoéw Mo.

konformer | populacja [%] | AG [kcal/mol]
bridge-4a 79.57% 0
bridge-4b 20.42% 0.81
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Rysunek S31. Poréwnanie symulowanych widm UV-Vis i ECD konformerow bridge-4 z
widmem eksperymentalnym.

I1A.b. Chelatowe kompleksy ekwatorialno-ekwatorialne

e dwupodstawione chelatowe kompleksy ekwatorialno - ekwatorialne

chel-1la-but2 chel-1a-but2b
Rysunek S32. Zoptymalizowane struktury dwupodstawionych ekwatorialno-ekwatorialnych

kompleksow chelatowych z czterema semi-zdysocjowanymi ligandami octanowymi.
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Tabela S6. Wartos¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG) i populacja (25°C)
konformerow dwupodstawionych kompleksow chelatowych ekwatorialno-ekwatorialnych z
czteremi semi-zdysocjowanymi ligandami karboksylanowymi obliczona na poziomie teorii
B3LYP/6-31g(d) dla atoméw C, H, O i B3LYP/LanL2DZ dla atoméw Mo.

konformer | populacja [%] | AG [kcal/mol]
chel-1a-but2 92.70% 0
chel-1a-but2b 7.30% 1.50
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Rysunek S33. Poréwnanie symulowanych widm UV-Vis i ECD konformeréw chel-1a-but2
z widmem eksperymentalnym.

550 600 650 700

. dwupodstawione chelatowe kompleksy ekwatorialno-ekwatorialne

chel-1b-but2c
Rysunek S34. Zoptymalizowane struktury dwupodstawionych ekwatorialno-ekwatorialnych

kompleksow chelatowych.

chel-1b-but2 chel-1b-but2b
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Tabela S7. Wartos¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG) i populacja (25°C)
konformerow dwupodstawionych kompleksow chelatowych ekwatorialno-ekwatorialnych
obliczona na poziomie teorii B3LYP/6-31g(d) dla atoméw C, H, O i B3LYP/LanL2DZ dla
atomow Mo.

konformer populacja [%] | AG [kcal/mol]
chel-1b-but? 85.83% 0
chel-1b-but2b 7.53% 1.44
chel-1b-but2c 6.64% 1.51
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Rysunek S35. Porownanie symulowanych widm UV-Vis i ECD konformeréw chel-1b-but2
z widmem eksperymentalnym.

. dwupodstawione chelatowe kompleksy ekwatorialno-ekwatorialne z
dwoma chelatowymi ligandami octanowymi

A o
chel-1c-but2b chel-1c-but2c

chel-1c-but2
Rysunek S36. Zoptymalizowane struktury dwupodstawionych ekwatorialno-ekwatorialnych

kompleksow chelatowych z dwoma chelatowymi ligandami octanowymi.
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Tabela S8. Wartos¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG) i populacja (25°C)
konformerow dwupodstawionych kompleksow chelatowych ekwatorialno-ekwatorialnych z
dwoma ligandami octanowymi semi-zdysocjowanymi obliczona na poziomie teorii B3LYP/6-

31g(d) dla atomow C, H, O i B3LYP/LanL2DZ dla atomow Mo.

konformer | populacja [%] | AG [kcal/mol]
chel-1c-but2 77.23% 0
chel-1c-but2b 20.87% 0.77
chel-1c-but2c 1.90% 2.19
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Rysunek S37. Poréwnanie symulowanych widm UV-Vis i ECD konformeréw chel-1c-but2 z
widmem eksperymentalnym.

e trojpodstawione ekwatorialno-ekwatorialne kompleksy chelatowe z dwoma semi-
zdysocjowanymi ligandami octanowymi

chel-3c
Rysunek S38. Zoptymalizowane struktury trojpodstawionych ekwatorialno-ekwatorialnych
kompleksow chelatowych z dwoma semi-zdysocjowanymi ligandami octanowymi

chel-3a chel-3b chel-3d
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Tabela S9. Wartos¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG) i populacja (25°C)
konformerow dtrojpodstawionych kompleksow chelatowych ekwatorialno-ekwatorialnych z
dwoma ligandami octanowymi semi-zdysocjowanymi obliczona na poziomie teorii B3LYP/6-
31g(d) dla atomow C, H, O i B3LYP/LanL2DZ dla atoméw Mo.

konformer | populacja [%] | AG [kcal/mol]
chel-3a 75.85% 0
chel-3b 11.90% 1.10
chel-3c 7.59% 1.36
chel-3d 4.66% 1.65
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Rysunek S39. Porownanie symulowanych widm UV-Vis i ECD konformerow chel-3 z
widmem eksperymentalnym.

e czteropodstawione ekwatorialno-ekwatorialne kompleksy chelatowe

chel-4a chel-4b
Rysunek  S38. Zoptymalizowane  struktury  czteropodstawionych  ekwatorialno-

ekwatorialnych kompleksow chelatowych.
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Tabela S10. Warto$¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG) i populacja (25°C)
konformerow czteroodstawionych komplekséw chelatowych ekwatorialno-ekwatorialnych
obliczona na poziomie teorii B3LYP/6-31g(d) dla atoméw C, H, O i B3LYP/LanL2DZ dla
atomoéw Mo.

konformer | populacja [%] | AG [kcal/mol]
chel-4a 99.78% 0
chel-4b 0.22% 3.62
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Rysunek S41. Poréownanie symulowanych widm UV-Vis i ECD konformerow chel-4 z
widmem eksperymentalnym.
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Tabela S11. Wartosci energii (a.u), wartosci wzgledne energii (kcal/mol) oraz populacje (%)
mono- i dwupodstawionych wybranych kompleksow tetrakis(u-piwalanu) dimolibdenu Mo5
[M0,(O,CC4Hg)4] z chiralnymi ligandami obliczone metoda DFT z uzyciem funkcjonatu
B3LYP i baz: LANL2DZ z pseudopotencjatem dla elektronow rdzenia Mo i 6-31+G(d) dla

tomow C, N, H, O.

Chiralny addukt E Eo G AE AE, AG | X(G.%)
Monopodstawione kompleksy
Ala-bridge-1 -1497.791666 | -1497.281681 | -1497.351646 | 0.00 | 0.00 | 0.00 100
Ala-chel-1 -1497.754040 | -1497.244863 | -1497.316616 | 23.61 | 23.10 | 21.98 0
Ala-chel-1a -1497.754560 | -1497.245406 | -1497.314202 | 23.28 | 22.76 | 23.50 0
MA-bridge-1 -1709.397963 | -1708.847753 | -1708.921449 | 0.00 | 0.00 | 0.00 100
MA-chel-1b -1709.360333 | -1708.811235 | -1708.887197 | 23.61 | 22.92 | 21.49 0
APol-bridge-1 -1423.719037 | -1423.189075 | -1423.256341 | 0.00 | 0.00 | 0.00 100
APol-chel-1b -1423.662246 | -1423.135596 | -1423.205188 | 35.64 | 33.56 | 32.10 0
DACH-bridge-1 -1520.567022 | -1519.959795 | -1520.028420 | 0.00 | 0.00 | 0.00 100
DACH-chel-1b -1520.551119 | -1519.944528 | -1520.014510 | 9.98 | 9.58 | 8.73 0
PhPDA-bridge-1 -1634.882369 | -1634.259079 | -1634.333209 | 0.00 | 0.00 | 0.00 100
PhPDA-chel-1 -1634.864150 | -1634.241735 | -1634.319094 | 11.43 | 10.88 | 8.86 0
Dwupodstawione kompleksy

Ala-bridge-2cis-b -1474.514965 | -1474.043384 | -1474.111214 | 0.17 | 0.00 | 1.65 6
Ala-bridge-2trans -1474.514502 | -1474.043388 | -1474.113838 | 0.47 | 0.00 | 0.00 93
Ala-bridge-2trans-b -1474.515243 | -1474.043281 | -1474.109840 | 0.00 | 0.07 | 2.51 1
Ala-chel-2 -1474.476671 | -1474.006464 | -1474.075952 | 24.20 | 23.17 | 23.77 0
MA-bridge-2trans -1897.725935 | -1897.174786 | -1897.252700 | 0.00 | 0.00 | 0.00 100
MA-chel-2a -1897.688653 | -1897.138364 | -1897.218681 | 23.39 | 22.86 | 21.35 0
APol-bridge-2cis-b -1326.380065 | -1325.869291 | -1325.932478 | 0.00 | 0.00 | 0.00 100
APol-bridge-2cis-a -1326.363260 | -1325.852144 | -1325.915119 | 10.55 | 10.76 | 10.89 0
APol-bridge-2trans-b -1326.299511 | -1325.793686 | -1325.857654 | 50.55 | 47.44 | 46.95 0
APol-bridge-2trans-a -1326.363336 | -1325.852125 | -1325.915070 | 10.50 | 10.77 | 10.92 0
APol-chel-2 -1326.294570 | -1325.789927 | -1325.857848 | 53.65 | 49.80 | 46.83 0
DACH-bridge-2-trans -1520.063025 | -1519.398085 | -1519.467205 | 10.90 | 10.62 | 9.34 0
DACH-bridge-2-cis-b -1520.066787 | -1519.402074 | -1519.470708 | 8.54 | 8.12 | 7.14 0
DACH-bridge-2-cis-a -1520.068139 | -1519.403018 | -1519.470791 | 7.69 | 7.52 | 7.09 0
DACH-chel-2 -1520.080395 | -1519.415009 | -1519.482085 | 0.00 | 0.00 | 0.00 100
PhPDA -bridge-2-cisb | -1748.698153 | -1748.001007 | -1748.079263 | 8.50 | 858 | 777 | 0
PhPDA-bridge-2-cis-a -1748.697479 | -1748.001039 | -1748.080206 | 8.92 | 8.56 | 7.17 0
PhPDA-bridge-2-trans-b | -1748.696934 | -1748.000159 | -1748.078969 | 9.27 | 9.12 | 7.95 0
PhPDA-bridge-2-trans-a | -1748.693280 | -1747.996354 | -1748.073888 | 11.56 | 11.50 | 11.14 0
PhPDA-chel-2 -1748.711699 | -1748.014685 | -1748.091639 | 0.00 | 0.00 | 0.00 100
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1B Chiralne Mo,-addukty D-a-alaniny (Ala)

A A

Ala-bridge-1 Ala-bridge-2-cis-b Ala-bridge-2trans

&%

Yed

Ala-bridge-2-trans-b Ala-bridge-3 Ala-bridge-4

Rysunek S42. Zoptymalizowane struktury komplekséw mostkowych (bridge) D-a-alaniny
(Ala) z tetrakis(u-piwalanem) dimolibdenu MoS5.
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Rysunek S43. Porownanie widma eksperymentalnego D-a-alaniny (Ala) z kompleksem Mo5

dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w mieszaninie CH3CN/H,0 4:1 natychmiast
po rozpuszczeniu z symulowanymi widmami ECD (na lewo) 1 UV-Vis (na prawo) wybranych
adduktéw mostkowych przy uzyciu funkcjonatu B3LYP.
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Rysunek S44. Zoptymalizowane struktury komplekséw chelatowych (chel) D-a-alaniny
(Ala) z tetrakis(u-piwalanem) dimolibdenu MoS5.
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Rysunek S45. Poréwnanie widma eksperymentalnego D-a-alaniny (Ala) z kompleksem Mo5
dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w mieszaninie CH3CN/H,0 4:1 natychmiast
po rozpuszczeniu z symulowanymi widmami ECD (na lewo) 1 UV-Vis (na prawo) wybranych
adduktoéw chelatowych przy uzyciu funkcjonatu CAM-B3LYP.
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Rysunek S46. Poréwnanie widma eksperymentalnego D-a-alaniny (Ala) z kompleksem Mo5
dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w mieszaninie CH3CN/H,0 4:1 natychmiast
po rozpuszczeniu z symulowanymi widmami ECD (na lewo) i UV-Vis (na prawo) wybranych
adduktow chelatowych przy uzyciu funkcjonatu CAM-B3LYP.
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Rysunek S47. Poréwnanie widma eksperymentalnego D-a-alaniny (Ala) z kompleksem Mo5
dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w mieszaninie CH3CN/H,0 4:1 natychmiast

po rozpuszczeniu z symulowanymi widmami ECD wybranych adduktow chelatowych przy

uzyciu funkcjonalu B3LYP.
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Rysunek S48. Porownanie widma eksperymentalnego D-a-alaniny (Ala) z kompleksem Mo5
dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w mieszaninie CH3CN/H,0 4:1 natychmiast
po rozpuszczeniu z symulowanymi widmami UV-Vis wybranych adduktow chelatowych przy
uzyciu funkcjonatu B3LYP.
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11C Chiralne Mo,-addukty kwasu L-a-migdalowego (MA)

MA-bridge-1 MA-bridge-2cis MA-bridge-2trans

MA-bridge-4 MA-bridge-3

Rysunek S49. Zoptymalizowane struktury kompleksow mostkowych (bridge) kwasu L-o-
migdatowego (MA) z fetrakis(p-piwalanem) dimolibdenu MoS.
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Rysunek S50. Poréwnanie widma eksperymentalnego kwasu L-a-migdalowego (MA) z
kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CH3CN natychmiast po
rozpuszczeniu z symulowanymi widmami ECD wybranych adduktow mostkowych (na lewo)
1 chelatowych (na prawo) przy uzyciu funkcjonatu CAM-B3LYP.
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Rysunek S51. Poroéwnanie widma eksperymentalnego kwasu L-a-migdatowego (MA) z
kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CH3CN natychmiast po
rozpuszczeniu z symulowanymi widmami UV-Vis wybranych adduktéw mostkowych (na
lewo) 1 chelatowych (na prawo) przy uzyciu funkcjonatu CAM-B3LYP.
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Rysunek S52. Poréwnanie widma eksperymentalnego kwas L-a-migdatowy (MA) z
kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CH3CN natychmiast po
rozpuszczeniu z symulowanymi widmami ECD (na lewo) i UV-Vis (na prawo) wybranych

adduktow mostkowych przy uzyciu funkcjonatu B3LYP.

MA-chel-1a MA-chel-1b MA-chel-1¢ MA-chel-2a

Rysunek S53. Zoptymalizowane struktury komplekséw chelatowych (bridge) kwasu L-o-
migdatowego (MA) z fetrakis(p-piwalanem) dimolibdenu MoS.
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Rysunek S54. Poroéwnanie widma eksperymentalnego kwas L-a-migdatowy (MA) z
kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CH3CN natychmiast po
rozpuszczeniu z symulowanymi widmami ECD (na lewo) i UV-Vis (na prawo) wybranych
adduktow chelatowych przy uzyciu funkcjonatu B3LYP.

11D Chiralne Mo,-addukty S-1-amino-2-propanolu (APol)

APol-bridge-1 APol-bridge-2cis-a

APol-bridge-2trans APol-bridge-3 APol-bridge-4

Rysunek S55. Zoptymalizowane struktury kompleksow mostkowych (bridge) S-1-amino-2-
propanolu (APol) z tetrakis(p-piwalanem) dimolibdenu Mo5.
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Rysunek S56. Pordéwnanie widma eksperymentalnego S-1-amino-2-propanolu (APol) z
kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CHCI; natychmiast po
rozpuszczeniu z symulowanymi widmami ECD wybranych adduktéw mostkowych przy
uzyciu funkcjonatu CAM-B3LYP.

0.18 0.18
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Rysunek S57. Poréwnanie widma eksperymentalnego S-1-amino-2-propanolu (APol) z
kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CHCI3 natychmiast po
rozpuszczeniu z symulowanymi widmami ECD wybranych adduktéow mostkowych przy
uzyciu funkcjonalu B3LYP.
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Rysunek S58. Poréwnanie widma eksperymentalnego S-1-amino-2-propanolu (APol) z
kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CHCI3; natychmiast po
rozpuszczeniu z symulowanymi widmami UV-Vis wybranych adduktéw mostkowych przy
uzyciu funkcjonalu CAM-B3LYP (na lewo) i B3LYP (na prawo).

APol-chel-1s APol-chel-1sN

APol-chel-1sO APol-chel-2

Rysunek S59. Zoptymalizowane struktury chelatowych kompleksow mono- i
dwupodstawionych  (chel) S-1-amino-2-propanolu  (APol) =z tetrakis(u-piwalanem)
dimolibdenu Mo5.
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Rysunek S60. Poréwnanie widma eksperymentalnego S-1-amino-2-propanolu (APol) z
kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CHCI; natychmiast po
rozpuszczeniu z symulowanymi widmami ECD wybranych adduktow chelatowych przy
uzyciu funkcjonalu CAM-B3LYP.

0.16
—— APol-chel-1-sN
0.1 —— APol-chel-1-sO
—exp
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Rysunek S61. Poréwnanie widma eksperymentalnego S-1-amino-2-propanolu (APol) z
kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CHCI3 natychmiast po
rozpuszczeniu z symulowanymi widmami ECD wybranych adduktow chelatowych przy
uzyciu funkcjonalu B3LYP.
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Rysunek S62. Porownanie widma eksperymentalnego S-1-amino-2-propanolu (APol) z
kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CHCI; natychmiast po
rozpuszczeniu z symulowanymi widmami UV-Vis wybranych adduktow chelatowych przy
uzyciu funkcjonatu CAM-B3LYP (na lewo) i B3LYP (na prawo).
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IIE Chiralne Moy-addukty (18,25)-diaminocykloheksanu (DACH) i S-3-fenylo-1,2-
diaminopropanu (PhPDA)

DACH-bridge-2-cis-a

DACH-bridge-3 DACH-bridge-4

Rysunek S63. Zoptymalizowane struktury kompleksow mostkowych (bridge) (1S,25)-
diaminocykloheksanu (DACH) z tetrakis(p-piwalanem) dimolibdenu MoS5.
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Rysunek S64. Poréwnanie widma eksperymentalnego (18,25)-diaminocykloheksanu
(DACH) z kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CHClIs
natychmiast po rozpuszczeniu z symulowanymi widmami ECD wybranych adduktéw
mostkowych przy uzyciu funkcjonatu B3LYP.
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Rysunek S65. Poroéwnanie widma eksperymentalnego (1S5,2S)-diaminocykloheksanu
(DACH) z kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CHClIs
natychmiast po rozpuszczeniu z symulowanymi widmami UV-Vis wybranych adduktow
mostkowych przy uzyciu funkcjonatu CAM-B3LYP (na lewo) i B3LYP (na prawo).
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DACH-chel-1b

DACH-chel-1s

v\\
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Rysunek S66. Zoptymalizowane struktury komplekséw chelatowych (chel) (1S,25)-
diaminocykloheksanu (DACH) z fetrakis(p-piwalanem) dimolibdenu MoS5.
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Rysunek S67. Porownanie widma eksperymentalnego (1S5,2S)-diaminocykloheksanu
(DACH) z kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CHClIs
natychmiast po rozpuszczeniu z symulowanymi widmami ECD (na lewo) 1 UV-Vis (na
prawo) wybranych adduktow chelatowych przy uzyciu funkcjonatu B3LYP.
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PhPDA-bridge-3-a

PhPDA-bridge-3-b PhPDA-bridge-4
Rysunek S68. Zoptymalizowane struktury kompleksow mostkowych (bridge) S-3-fenylo-
1,2-diaminopropanu (PhPDA) z tetrakis(p-piwalanem) dimolibdenu MoS.
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Rysunek S69. Porownanie widma eksperymentalnego S-3-fenylo-1,2-diaminopropanu
(PhPDA) z kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CHCI;
natychmiast po rozpuszczeniu z symulowanymi widmami ECD wybranych adduktow
mostkowych przy uzyciu funkcjonatu CAM-B3LYP.
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Rysunek S70. Pordéwnanie widma eksperymentalnego S-3-fenylo-1,2-diaminopropanu
(PhPDA) z kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CHClI3
natychmiast po rozpuszczeniu z symulowanymi widmami ECD wybranych adduktow
mostkowych przy uzyciu funkcjonatu B3LYP.
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Rysunek S71. Poréownanie widma eksperymentalnego S-3-fenylo-1,2-diaminopropanu
(PhPDA) z kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CHClI3
natychmiast po rozpuszczeniu z symulowanymi widmami UV-Vis wybranych adduktow
mostkowych przy uzyciu funkcjonatu CAM-B3LYP (na lewo) i B3LYP (na prawo)..

PhPDA-chel-1 PhPDA-chel-1s PhPDA-chel-2

Rysunek S72. Zoptymalizowane struktury wybranych mono i dwupodstawionych
komplekséw chelatowych (chel) S-3-fenylo-1,2-diaminopropanu (PhPDA) z tetrakis(p-
piwalanem) dimolibdenu MoS5.
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Rysunek S73. Pordéwnanie widma eksperymentalnego S-3-fenylo-1,2-diaminopropanu
(PhPDA) z kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CHClI3
natychmiast po rozpuszczeniu z symulowanymi widmami ECD wybranych adduktow
chelatowych przy uzyciu funkcjonatu CAM-B3LYP.
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Rysunek S74. Poroéwnanie widma eksperymentalnego S-3-fenylo-1,2-diaminopropanu

(PhPDA) z kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CHClI3

natychmiast po rozpuszczeniu z symulowanymi widmami ECD wybranych adduktow

chelatowych przy uzyciu funkcjonatu B3LYP.
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Rysunek S75. Pordéwnanie widma eksperymentalnego S-3-fenylo-1,2-diaminopropanu
(PhPDA) z kompleksem Mo5 dla stosunku molowego 1.5:1 zarejestrowanego w CHClI3
natychmiast po rozpuszczeniu z symulowanymi widmami ECD wybranych adduktow
chelatowych przy uzyciu funkcjonatu CAM-B3LYP (na lewo) i B3LYP (na prawo).

111 Komplementarne zastosowanie ECD i VCD do badan strukturalnych dioli 21 — 28
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IITA Widma réznicowe ECD i UV-Vis dioli 21- 28

0.50- 40004
0.25 ]

) 30004
0.00 Y. ]
025 JI/ 1 20004

-0-501 1000

A¢'fdm®mol 'em”’

-0.754
0

-1.00

— : : . : : : :
300 400 500 600 700 260 300 350 400 450 500 550 600
Al nm A/ nm

Rysunek S76. Widmo ECD wolnego liganda (krzywa zielona), Mo,-kompleksu in situ
(krzywa niebieska) oraz widmo roznicowe (krzywa rézowa) heksozy 21 (ha lewo) oraz
widma UV-Vis (na prawo) chiralnego adduktu zwigzku 21 z Mol (krzywa niebieska) i
wolnego chiralnego diolu 21 (krzywa zielona; UV-Vis x20) zarejestrowane w DMSO.
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Rysunek S77. Widmo ECD wolnego liganda (krzywa zielona), Mo,-kompleksu in situ
(krzywa niebieska) oraz widmo réznicowe (krzywa rézowa) heksozy 22 (na lewo) oraz
widma UV-Vis (na prawo) chiralnego adduktu zwigzku 22 z Mol (krzywa niebieska) i
wolnego chiralnego diolu 22 (krzywa zielona; UV-Vis x20) zarejestrowane w DMSO.
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Rysunek S78. Widmo ECD wolnego liganda (krzywa zielona), Mo,-kompleksu in situ
(krzywa niebieska) oraz widmo rdéznicowe (krzywa rézowa) heksozy 23 (na lewo) oraz
widma UV-Vis (na prawo) chiralnego adduktu zwigzku 23 z Mol (krzywa niebieska) i
wolnego chiralnego diolu 23 (krzywa zielona; UV-Vis x20) zarejestrowane w DMSO.
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Rysunek S79. Widmo ECD wolnego liganda (krzywa zielona), Mo,-kompleksu in situ
(krzywa niebieska) oraz widmo roznicowe (krzywa rézowa) heksozy 24 (na lewo) oraz
widma UV-Vis (na prawo) chiralnego adduktu zwigzku 24 z Mol (krzywa niebieska) i
wolnego chiralnego diolu 24 (krzywa zielona; UV-Vis x20) zarejestrowane w DMSO.
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Rysunek S80. Widmo ECD wolnego liganda (krzywa zielona), Mo,-kompleksu in situ
(krzywa niebieska) oraz widmo réznicowe (krzywa rozowa) heksozy 25 (na lewo) oraz
widma UV-Vis (na prawo) chiralnego adduktu zwigzku 25 z Mol (krzywa niebieska) i
wolnego chiralnego diolu 25 (krzywa zielona; UV-Vis x20) zarejestrowane w DMSO.
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Rysunek S81. Widmo ECD wolnego liganda (krzywa zielona), Mo,-kompleksu in situ
(krzywa niebieska) oraz widmo réznicowe (krzywa rézowa) heksozy 26 (na lewo) oraz
widma UV-Vis (na prawo) chiralnego adduktu zwigzku 26 z Mol (krzywa niebieska) i
wolnego chiralnego diolu 26 (krzywa zielona; UV-Vis x20) zarejestrowane w DMSO.
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Rysunek S82. Widmo ECD wolnego liganda (krzywa zielona), Mo,-kompleksu in situ
(krzywa niebieska) oraz widmo roznicowe (krzywa rozowa) heksozy 27 (na lewo) oraz
widma UV-Vis (na prawo) chiralnego adduktu zwigzku 27 z Mol (krzywa niebieska) i
wolnego chiralnego diolu 27 (krzywa zielona; UV-Vis x20) zarejestrowane w DMSO.
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Rysunek S83. Widmo ECD wolnego liganda (krzywa zielona), Mo,-kompleksu in situ
(krzywa niebieska) oraz widmo roznicowe (krzywa rézowa) heksozy 28 (na lewo) oraz
widma UV-Vis (na prawo) chiralnego adduktu zwigzku 28 z Mol (krzywa niebieska) i
wolnego chiralnego diolu 28 (krzywa zielona; UV-Vis x20) zarejestrowane w DMSO.

I1IB Widma IR i VCD dioli 21- 28
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Rysunek S84. Poréwnanie widm eksperymentalnych (linia niebieska) IR (na prawo) i VCD
(na lewo) zwigzku 21 z widmami symulowanymi (linia rézowa) wraz z mierzonym
poziomem szumu (linia szara). Zgodnie z programem CompareVOA poziom ufnosci = 100%
for 3S,4S,5R.
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Rysunek S85. Poréwnanie widm eksperymentalnych (linia niebieska) IR (na prawo) i VCD
(na lewo) zwigzku 22 z widmami symulowanymi (linia rézowa) wraz z mierzonym
poziomem szumu (linia szara). Zgodnie z programem CompareVOA poziom ufnosci = 100%
for 3R,4R,5R.
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Rysunek S86. Poréwnanie widm eksperymentalnych (linia niebieska) IR (na prawo) i VCD
(na lewo) zwigzku 23 z widmami symulowanymi (linia rézowa) wraz z mierzonym
poziomem szumu (linia szara). Zgodnie z programem CompareVOA poziom ufnosci = 92%
dla 35,4S,5S .
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Rysunek S87. Poréwnanie widm eksperymentalnych (linia niebieska) IR (na prawo) i VCD
(na lewo) zwigzku 24 z widmami symulowanymi (linia rézowa) wraz z mierzonym
poziomem szumu (linia szara). Zgodnie z programem CompareVOA poziom ufnosci = 100%
dla 3R,4R,5S.
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Rysunek S88. Poréwnanie widm eksperymentalnych (linia niebieska) IR (na prawo) i VCD
(na lewo) zwigzku 27 z widmami symulowanymi (linia rézowa) wraz z mierzonym
poziomem szumu (linia szara). Zgodnie z programem CompareVOA poziom ufnosci = 85%
dla 3S,4S,5R.
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Rysunek S89. Poréwnanie widm eksperymentalnych (linia niebieska) IR (na prawo) i VCD
(na lewo) zwiazku 28 z widmami symulowanymi (linia rézowa) wraz z mierzonym
poziomem szumu (linia szara). Zgodnie z programem CompareVOA poziom ufnosci = 76%
dla 3R,4R,5R.

IIIC Udzial procentowy konformeréow w populacji i wzgledne wartoSci energii

swobodnej Gibbsa zwiazkéw 21 -28

Tabela S12. Warto$¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG) i populacja (25°C)
konformerow zwigzku 21 obliczona na poziomie teorii B3LYP/ aug-cc-pVDZ/PCM(CH3CN).

O OH konformer | populacja [%] | AG [kcal/mol]
HO ~JR) k1(c18) 47.46 0.00
F S ‘ﬁ k2(c18) 37.86 0.23
21 k3(c18) 4.73 2.31
k4(c18) 2.88 2.80
k5(c18) 2.24 3.05
k6(c18) 1.55 3.42
k7(c18) 0.97 3.89
k8(c18) 0.92 3.94
k9(c18) 0.52 451
k10(c18) 0.44 4.68
k11(c18) 0.42 4.72
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Tabela S13. Warto$¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG) i populacja (25°C)
konformerow zwigzku 22 obliczona na poziomie teorii B3LYP/ aug-cc-pVDZ/PCM(CH3CN).

O OH
HO (

R)
o)
OH o#
22

Tabela S14. Warto$¢ wzglgdna energii swobodnej Gibbsa (AG) i populacja (25°C)
konformerow zwigzku 23 obliczona na poziomie teorii B3LYP/ aug-cc-pVDZ/PCM(CH3CN).

O OH

Ho I _~on

o

OH 6#
23

Tabela S15. Warto$¢ wzglgdna energii swobodnej Gibbsa (AG) i populacja (25°C)
konformerow zwigzku 24 obliczona na poziomie teorii B3LYP/ aug-cc-pVDZ/PCM(CH3CN).

O OH
HO (S)

konformer | populacja [%] | AG [kcal/mol]
k1(cl9) 37.27 0.00
k2(c19) 27.23 0.31
k3(c19) 17.99 0.73
k4(c19) 12.87 1.06
k5(c19) 2.78 2.60
k6(c19) 1.86 3.00

konformer | populacja [%] | AG [kcal/mol]
k1(c21) 31.59 0.00
k2(c21) 17.75 0.58
k3(c21) 11.60 1.00
k4(c21) 9.06 1.25
k5(c21) 8.32 1.33
k6(c21) 4.25 2.01
k7(c21) 4.03 2.06
k8(c21) 3.12 2.31
k9(c21) 1.78 2.88
k10(c21) 1.51 3.04
k11(c21) 1.20 3.27
k12(c21) 0.93 3.53

konformer | populacja [%] | AG [kcal/mol]
k1(c20) 47.46 0.00
k2(c20) 37.86 0.23
k3(c20) 4.73 2.31
k4(c20) 2.88 2.80
k5(c20) 2.24 3.05
k6(c20) 1.55 3.42
k7(c20) 0.97 3.89
k8(c20) 0.92 3.94
k9(c20) 0.52 4.51
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Tabela S16. Wartos¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG) i populacja (25°C)
konformer6w zwiazku 25 obliczona na poziomie teorii B3LYP/ aug-cc-pVDZ/PCM(CH;CN).

O OH
(R,
: o)
OH O
25

Tabela S17. Wartos¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG) i populacja (25°C)
konformeréw zwiazku 26 obliczona na poziomie teorii B3LYP/ aug-cc-pVDZ/PCM(CH;CN).

O OH
A(R)

o)
OH O

26

Tabela S18. Wartos¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG) i populacja (25°C)
konformerow zwigzku 27 obliczona na poziomie teorii B3LYP/ aug-cc-pVDZ/PCM(CH;3CN).

O OH
5 (R
: O
OH O
27

Tabela S19. Wartos¢ wzgledna energii swobodnej Gibbsa (AG) i1 populacja (25°C)
konformerow zwiazku 28 obliczona na poziomie teorii B3LYP/ aug-cc-pVDZ/PCM(CH;CN).

O OH
R

OH O
28

konformer | populacja [%] | AG [kcal/mol]
k1(c5) 45.06 0.00
k2(c5) 26.63 0.53
k3(c5) 15.96 1.04
k4cS5) 4.44 232
k5(c5) 4.14 2.39
k6(c5) 2.06 3.09
k7(c5) 1.15 3.67
k8(c5) 0.57 4.37

konformer | populacja [%] | AG [kcal/mol]
k1(c7) 84.43 0.00
k2(c7) 14.49 1.76
k3(c7) 1.07 4.37

konformer | populacja [%] | AG [kcal/mol]
k1(c6) 46.56 0.00
k2(c6) 5.20 2.19
k3(c6) 0.44 4.66
k4(c6) 0.40 4.75
k5(c6) 0.36 4.87

konformer | populacja [%] | AG [kcal/mol]
k1(c4) 57.66 0.00
k2(c4) 31.64 0.60
k3(c4) 10.71 1.68

546
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