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1. Bevezetés és célkitiizés

Napjainkban a z6ld kémia és kornyezetvédelem jegyében a zold kémia
5. alapelve szerint, ha a segédanyag (jelen esetben az oldoszer) hasznalata
elkeriilhetetlen, akkor hasznaljunk alternativ, un. "z6ld" oldoszereket. A viz
nagyon kiilonleges €s hasznos oldoszer a zold kémidban, mert a kdrnyezet-
barat folyamatok esetében alkalmas a mérgez6 és gyulékony szerves oldo-
szerek helyettesitésére, igy megeldzhetd a szennyezés €és csokken a kornye-
zetterhelés."™ Ezen kiviil kénnyen hozzaférhetd, béségesen megtalalhato a
természetben, nem éghetd, olcsd és nagy a hdokapacitdsa. Ezek a tulajdon-
sagok mind gazdasagi, mind biztonsagi szempontbol vonzova teszik alkalma-
zasat. Protikus tulajdonsagai és nagy polaritdsa miatt nem hasznéalhat6 a viz
altalanos olddszerként szerves atalakitasokban, mindazonaltal egyre nagyobb
szamban jelennek meg tudomanyos kozlemények a vizes—szerves kétfazist
és vizes kozegii fémorganikus szintézisek témajaban.”) Eltekintve a szinte-
tikus kémiatol, a viz az élet oldoszere is.

A vizes fazisu és vizes-szerves kétfazisu homogén katalizis alkalmaza-
sanak tobb eldnye is van. A mar emlitett kornyezetvédelmi és gazdasagi
szempontokon kiviil ilyen a szelektivitds novelése €és a katalizator vissza-

4]

nyerhetésége, esetleges recirkulacioja.*! Ennek megvalositasahoz az

alkalmazott komplexben a hidrofob ligandumot annak vizoldhaté analogjara

! Ennek egy példija a szulfonalt trifenilfoszfin

szikséges cserélni.*
(mtppms) ligandum, amellyel helyettesithetdé a trifenilfoszfin ligandum
kiilonb6z6 komplexekben, igy vizoldhatova teheté a katalizator. Ilyen
komplexek pl. a [RhCl(mtppms);], azaz a Wilkinson-katalizator vizoldhato
analogja,l’) vagy a [RuH(OAc)(mtppms);].) A szulfonalds nemcsak a
trifenilfoszfin esetében alkalmazhaté a ligandum vizoldhatova tételére,

hanem pl. a szalén ligandum esetében is megvalosithatd. A szulfonalt szalén
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ligandumban ¢és analogjaiban taldlhaté imin kotések viszont gyakran

o-1] kiilonosen  katalitikus

hidrolizdlnak ~ vizes  reakcidelegyekben,'
koriilmények kozott (magas homérséklet, a fémionok lehetséges katalitikus
hatasa stb.). Ett6l eltéréen a szulfondlt tetrahidroszalén (szulfoszalan),
szarmazékai ¢€s fémkomplexeik hidrolitikusan stabilak és emiatt vizes
kozegben ezek a komplexek alkalmazhatobb katalizatorok, mint telitetlen
analogjaik. Korabban kutatocsoportunk tanulmanyozta a szulfoszaldn tipust
ligandumok  Pd(Il)-komplexeinek  (mint  pl.  Nap[PdHSS] vagy
Nay[Pd(BuHSS)]) kiemelkedd katalitikus aktivitasat allil-alkoholok redox
izomerizacios reakcidiban,'? valamint alkil- és aril-halogenidek Sonogashira

B Ezeknek a vizsgdlatoknak a

és Suzuki tipust keresztkapcsolasaban.!
kiterjesztését tiiztem ki célul vizes kozegben, telitetlen lipidek és a,p-telitetlen
oxovegyliletek katalitikus hidrogénezésében.

A szelektiv hidrogénezés igénye akkor mertil fel, ha tobb vagy tobbféle
telitetlen kotést is tartalmaz a redukalni kivant vegyiilet. Ilyenek pl. az o,f3-
telitetlen oxovegyiiletek. Az a,p-telitetlen ketonok és aldehidek akar C=C,
akar C=0 kotésének szelektiv hidrogénezése fontos cél a szerves kémiaban,

4,15

az illatszer- és finomkémiai iparban. ' Ezen vegyiiletek hidrogénezésére

16-19

sokféle modszer talalhatd az irodalomban mind rogzitett,! ') mind homogén

fémkomplex katalizatorokkal.t'> 203!

A vizoldhato hidrogénezd katalizatorok fontos alkalmazasi teriilete a
bioldégiai membranok modositdsa is a sejtmembran fluiditdsanak valtozta-
tasan, olvadaspontjanak ndvelésén keresztiil, amely a telitetlen lipid kompo-
nenseik katalitikus hidrogénezésével érheté el.l*” A sejtmembran, illetve a
lipidkeverékek valodi vizes oldatai nem allithatok eld, de vizben diszperga-
lassal Un. liposzomakat nyerhetiink. Az alizarinvords (QS) palladium-

komplexe ([Pd(QS),]) nagyon aktiv és szelektiv katalizdtornak bizonyult

vizes lipid diszperziok (liposzomak) ¢€s kiilonb6zo sejtszuszpenzidk hidrogé-
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nezésében. ! Nemrégiben végzett vizsgalatok azt mutattdk, hogy a sejt-
membranok — a korabbi feltételezésekkel ellentétben — nem irhatok le a
lipidek egységes eloszlasaval, hanem jol megkiilonboztetheté konglomeratu-
mokat (ugynevezett raftokat) tartalmaznak, amelyek specialis lipidekbdl (pl.

46471 gy tii-

koleszterin, szfingolipid) és 6ket koriilvevd fehérjékbél allnak.!
nik, hogy a katalitikus hidrogénezés kiilonbséget tud tenni a lazén €s a rafthoz
kotott lipidek kozott, foként olyan esetekben, amikor a katalizator maga is a
raftokhoz kotédik. Ezért célomul tiztem ki olyan vizoldhato, mitppms
ligandumot tartalmazo Ru-karboxilato komplexek szintézisét, amelyek a lipid
raftba beépiilést elosegito, relative hosszu alifas szénlancot tartalmaznak.
Terveztem a mar ismert™ [RuH(OAc)(mtppms)s] komplexszel egyiitt az ij
komplexek katalitikus viselkedésének tanulmanyozasat liposzomak hidroge-
nezésében.

A [RuH(OAc)(mtppms);] és a Nay[PdHSS] szelektivitdsat a C=C ¢és
C=0 csoportok telitésében még nem tanulmanyoztak kordbban. Annak érde-
keében, hogy szelektivitasrol informaciot kapjak, célom volt fahéjaldehid
vizes-szerves kétfazisu hidrogénezésének vizsgalata mindkét katalizator

alkalmazasaval.
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2. Irodalmi rész

2.1. Szalan tipusu ligandumok atmenetifém komplexei

A szalén és szalan tipust ligandumok atmenetifém komplexei kiemel-
kedéen fontosak a koordinacids, oxidacids €s polimerizacidos kémiaban és
katalizisben. Egyre szélesebb korben alkalmazzdk ezeket a komplexeket
kiilonb6zé  folyamatok (C-C kapcsoldsi reakcidok, ciklopropanalas,
epoxidacio, gyurifelnyitds, hidrogénezés, kinetikus rezolvalas, N-arilezés,
oxidacid, polimerizacid, redox izomerizacid) katalizalasara nemvizes és vizes

H-14.99581 A reakcioknak ez a sokfélesége annak koszon-

kdzegben egyarant.!
hetd, hogy ezek a ligandumok szdmos atmeneti fémmel, €s egy-egy fémmel
tobb oxidacios allapotban is képesek komplexképzésre.

A Pd(Il)-szalén tipusu komplexet mar 1974-ben tanulmanyozta
Henrici-Olivé és Olivé mint hidrogénezé katalizatort.”” Ez a komplex a
legtobb altalanosan alkalmazott olddszerben, pl. vizben is oldhatatlan.
Mindazonaltal, hex-1-én hidrogénezési reakcidjanak alapos kinetikai vizsga-
latat el tudtak végezni DMF-ben.!*” Ez a tanulmany ahhoz a megallapitashoz
vezetett, hogy a Pd(Il)-szalén komplex a H, heterolitikus hasaddsa révén
aktivalodik, és a keletkezd H' az egyik fenolat oxigénhez kotédik. Ezeket az
eredményeket Ramadan vizsgalatai is alatamasztottak."*”) A DMF azonban
nemkivanatos olddszer a szintézisekben ¢és a Pd(II)-szalén tipusu kataliza-
torok alkalmazasaban kérnyezetvédelmi szempontbol elfogadottabb olddsze-
rekre van sziikség.

A szalén ligandumot tartalmazoé komplexek hatranya a vizes fazisu
katalitikus folyamatokban, hogy — f6ként magasabb homérsékleten — a C=N
kotések hidrolizalnak. Emiatt vizes kozegben inkabb a stabilabb szalan tipust
ligandumok aluminiummal, cinkkel, cirkoniummal, hafniummal, kobalttal,

krémmal, nikkellel, niobiummal, palladdiummal, rézzel, titdnnal és vassal
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alkotott komplexeit alkalmazzak katalizatorként oxidacios és polimerizacios
reakcidkban. A szalan ligandumnak ¢és komplexeinek oldhatésaga vizben
novelhetd az aromas gyirii szulfonalasaval'®™'®) A szulfonalt szalan
ligandum mar korabban ismert volt az irodalomban"?, de palladiummal alko-
tott komplexét (Id. 1. abra) eldészor Voronova és mtsai allitottak eld. Allil-
alkoholok hidrogénezésében ¢és redox izomerizacids reakcidjaban vizsgaltak
katalitikus aktivitasat. Amikor nem volt jelen hidrogén a rendszerben, redox
izomerizacio sem tortént. A reakciok sebessége egyre novekedett az allil-
alkohol szénlancdnak novelésével. A redox izomerizacidval keletkezd keton

hidrogénezése viszont csak az allil-alkohol jelenlétében ment végbe.!'”

i\,

d
NaO,S o~ o

SO;Na

1. abra: Na,[PdHSS] komplex

A szulfonalt tetrahidroszalénen kiviil tobbféle hasonld tipust ligandumot

(HSS, BuHSS, CyHSS, Id. 2. abra) tartalmazoé Pd(II)-komplexet is eld-

allitottak Voronova és mtsai."!

N\ HSS
R
I\}/ \ﬁ m BulSS
H, H, R= 3 u
0,8 OH HO SO, CyHSS

2. abra: Szulfonalt szalan ligandumok!"!

Ezek a komplexek aktivnak bizonyultak aril-halogenidek ¢és alkinek
Sonogashira-kapcsolasi reakciojaban. A harom katalizator koziil a legakti-
vabbnak a Na,[Pd(CyHSS)] komplex bizonyult, de a TOF értékekben nem
volt szignifikans kiilsnbség.!'*! A Na,[Pd(BuHSS)] komplexet Bunda és

mtsai aktivnak talaltak Suzuki-kapcsolasi reakciokban is.!'¥
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2.2. Trifenilfoszfin ligandumot, illetve szulfonalt valtozatat tartalmazo

Ru-komplexek katalitikus aktivitasa

A trifenilfoszfin ligandumot tartalmazo katalizatorok szerves oldo-
szerben képesek kiilonb6zd hidrogénezési reakciok katalizalasara hidrogén-
gaz alkalmazasakor. A [Ru(OAc),(PPhs)s] és [Rh(OAc)(PPh;3);] komplexek
pl. mar 40 °C-on is aktivak mono- és diének homogén katalitikus hidrogéne-
zésében.[® A [Rh(COD)(OAc)], és [RhCI(PPh;);] komplexek katalitikusan
aktivak aromas ¢€s alifas olefinek hidrogénezésében foszfin jelenlétében ben-
zol-metanol elegyben.” A [RhCI(PPhs);] komplex telitetlen karbonsavak
hidrogénezésében is aktivitast mutatott.*’ A [RuHCI(PPhs);] komplexet
Hallman és mtsai sikeresen alkalmaztak alkének és diének homogén katali-
tikus hidrogénezési reakcidjaban benzolban, 25 °C-on.[*Y Ugyanilyen koriil-
mények kozott a Rose ¢és mtsai altal eldallitott, tobbféle karboxilato
ligandumot (OCOR = acetat, kloracetat, trifluoracetat, propionat, 2,2-dimetil-
propionat, butanodt, izobutanoat, benzoat, 2-hidroxibenzoat) tartalmazo
[RuH(OCOR)(PPhs)s] komplexek a ligandum tipusatol fliggetlentil aktivak
voltak alk-1-ének homogén katalitikus hidrogénezésében.”!

Robinson ¢és Uttley a trifenilfoszfin mellett karboxilato (acetat,
propionat, benzoat, p-klorbenzoat, p-metoxibenzoat, p-nitrobenzoat, o-toluat,
p-toluat) ligandumot tartalmazo komplexeket nemcsak Ru, hanem Rh, Os ¢és
Ir kozponti fémionokkal Aallitottdk el6. Az IR spektrumok adataibol
(Av =v(0OCO, aszim.) — v(OCO, szim.)) megallapitottak, hogy az
[MH(OCOR)(PPhs);] tipusu komplexekben, ha M = Os vagy Ru, akkor a
karboxilato ligandum kétfogu kelatként, ha M = Rh vagy Ir, akkor egyfogl
ligandumként koordinalédik.®!

A [RuH(OACc)(PPhs);] komplex rontgenszerkezetét Skapski ¢és
Stephens hataroztak meg. Megallapitottak, hogy az acetat ligandum kétfogt a
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komplexben, a harom trifenilfoszfin ligandum meridionalis €s a hidrid cisz
helyzetben van mindharomhoz képest.'”

A homogén, vizes fazisi fémorganikus katalizis alkalmazasahoz,
elonyeinek — pl. kornyezetbarat, olcsé folyamat, visszanyerhetd a katalizator
stb. — kihasznalasdhoz vizoldhaté komplexek eldallitdsara van sziikség.
Ehhez a hidrofob ligandumot a komplexben ki kell cserélni vizoldhat6 ana-
16gjara.*® Tlyen kicserélendd ligandum lehet a trifenilfoszfin, amelynek
vizoldhat6 valtozatat, a monoszulfonalt trifenilfoszfin (mtppms) ligandumot
elészor Ahrland és mtsai allitottak el8.°® Ezt a ligandumot vagy haromszo-
rosan szulfondlt valtozatat, a mtppts-t tobbféle atmenetifém komplexében is
alkalmaztak, mint pl. a [RhCl(mtppms);], [RuHCl(mtppms)],
{[RuCly(mtppms),]>}, [RuH(OAc)(mtppms)s], cisz-[RuClL(CO),(mtppms),],
[RuHCI(CO)(mtppms)s], [RuHCl(mtppms)s], cisz-[RuHCI(CO),(mtppms),],
transz-[IrCI(CO)(mtppms),],  [RuCly(mtppts)z],  [RuClL(CO) (mtppts).],
[RuHClI(mtppts)s], [RuH(OAc)(mtppts)s], [RuH,(mtppts)s], [RuHI(mtppts)s],
[RU(OAC)(CO)a(mtppts)]p. " 21+ 36:62.69-73]

A mtppms és mtppts ligandumot tartalmazé komplexek aktivak lehet-
nek katalitikus hidrogénezésben mind hidrogéngazzal, mind hidrogénatviteli
reakciokban. Ezek a reakciok vizben vagy vizes-szerves kétfazisu rendsze-
rekben mennek végbe, és sokszor a szerves fazist csak a szubsztratum alkotja,
pl. alkének, alkinek vagy oxovegyiiletek.

Grosselin €s mtsai mtppts ligandumot tartalmazé Ru- és Rh-komple-
xekrél megallapitottak, hogy aktivak o,P-telitetlen aldehidek vizes-szerves
kétfazisu szelektiv hidrogénezésében. "

Ajjou  ¢és  Pinet [Rh(COD)Cl]y/mtppts, [Rh(COD)Cl],/bqc,
[Ir(COD)Cl]/mtppts ¢és [Ir(COD)CI],/bgc komplexeket alkalmaztak aldehi-
dek és ketonok homogén katalitikus hidrogénezésében 80 °C-on, 500/1 S/K
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aranynal, hidrogénforrasként 2-propanol, natrium-formiat vagy hidrogéngaz
(14 atm) volt jelen a rendszerben.*®!

A [RhCl(mtppms);] aktiv  katalizator alkének, alkinek ¢és
biomembranok homogén katalitikus hidrogénezésében vizes kdzegben és
vizes-szerves kétfazisu rendszerekben.!””!

A [RuH(OAc)(mtppms);] komplex hidrogéngaz alatt aktivnak bizo-
nyult telitetlen karbonsavak és 2-oxosavak hidrogénezésében.® 7

A {[RuCly(mtppms),]»} vizes kozegben, 50 °C alatti homérsékleten
aktiv alkének, alkinek, telitetlen karbonsavak €s oxovegyiiletek, pl. aldehidek

hidrogénezésében.’*7" 73!

Ugyanezzel a katalizatorral natrium-formiatrol
mint hidrogénforrasrol, vizben, 80 °C-on szerves halogénvegyiiletek transzfer
hidrodehalogénezési reakcibja is megvalosithatd.[’”

A transz-[IrC1(CO)(mtppms), ] komplex 50 °C alatt lassan katalizalja a
vizoldhat6 alkének hidrogénezését.’”!

Joo ¢és Toth a [RuHCl(mtppms)s] komplex katalitikus aktivitadsat is
vizsgaltdk fahéjsav, fumarsav, itakonsav, krotonsav és maleinsav hidrogéne-
zésében. A katalizator 2-oxosavak (fenilpirosz6lésav, 2-oxoglutarsav, 2-
oxooktansav, 2-oxopentansav ¢és piroszOlésav) hidrogénezésében is aktiv

vizes kdzegben, 60 °C-on.!"”!
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2.3. Telitetlen aldehidek hidrogénezési reakcioi

Az aldehidek katalitikus hidrogénezése (3. abra) mind molekuléris hid-

15-19, 21-22, 26, 28, 30, 35-38, 41-43, 74 20, 23-24,

rogénnel,! ) mind transzfer hidrogénezéssell
26-27,29-34, 36, 3940, 42. 75761 L jvitelezhet6. Megfelel hidrogéndonornak bizonyult

20, 27, 33-34, 36] ] [25]

etamol,[20 formiatsok vizes

23-24,27,29,31-32, 36, 39-40, 42

pl. a 2-propanol,! hangyasav,

kézegben,[ ] nzitrium—borohidrid,[3 ol hidrazin,[3 % stb.

R O H,vagy H-donor> R OH

NS — ~
katalizator

3. abra: Aldehidek hidrogénezésének és hidrogénatviteli reakcidjanak altalanos sémaja

A telitetlen aldehidek katalitikus hidrogénezése fontos szintetikus folyamat.
Szamos tanulmany célja volt olyan katalizatorok fejlesztése, amelyek szelek-
tiven a telitetlen alkohol termékhez vezetnek, mert ezek fontosak az élelmi-
szer- ¢s illatszeriparban és hasznos intermedierek a finomvegyszerek és
gyogyszerek gyartasa esetében. Tovabba, az a,[-telitetlen aldehidek hidrogé-
nezése a katalizadtor azon képességének vizsgéalatahoz jelent egy altalanos
tesztet, hogy kiilonbséget tud-e tenni a C=C és C=0 kotés telitésében.

Az a,B-telitetlen ketonok ¢és aldehidek szelektiv hidrogénezésében

alkalmazott komplexek kdzponti fématomja tobbféle is lehet a platinacsoport

fémei koziil: Tr,[18:23:25:27.33.35.74.76] p q [15-17, 19,28, 30] R,[20-21,23,27,36,74,7678] ¢
Ry, [18: 2024 26:27. 29, 3132, 34, 3741 76-77. ] Epye]lett vas- és mangantartalmu hidro-

génezd katalizatorok is eléfordulnak az irodalomban.?*#>#*!

Az alkalmazott oldoszerek tipusa is sokféle lehet: szerves oldoszerek,

plL dekalin[m], dikl(’)r-metén,[m diklor-metan—metanol elegy,m] etanol,“g’zo’ 301

181 jzopropanol, 2% " 3343071 j76propanol-viz  elegy,? %%

metanol,[17'18’35’42] THF,[15’35] toluo][19 354143, 7T 4o i, [23.25.27.31,37-38,77]

hexan,

Ezen kiviil alkalmaznak kétfazisu rendszereket, pl. benzol—viz,[zg] klor-

22-24,26,39-40 21,24,29,71

benzol-vizt I vagy toluol-viz! Ielegyeket.
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A fahé¢jaldehid (A) hidrogénezése (4. abra), amely az o,f-telitetlen
aldehidek hidrogénezésének gyakran, széles korben vizsgalt esete, harom
termék keletkezéséhez vezethet: o,p-telitetlen alkohol (fahéjalkohol, B),
telitett aldehid (3-fenil-1-propanal, C) és telitett alkohol (3-fenil-1-propanol,
D). Ezeknek eloszlasa nagymértékben valtozhat a kiilonb6z6 komplexek és

reakciokoriilmények esetében.

CHO
N CH?/ ©/\/ \ CH,OH
C
©/\/ Hyfkat. H,/kat. ©/\/
\ N _-CH:OH /
A O/\/ D

B
4. abra: Fahéjaldehid hidrogénezése

Chaplin ¢és Dyson Ru(Il)-biszfoszfin-arén tipust komplexeket alkalmaztak
fahéjaldehid hidrogénezési reakcidjaban, 50 °C-on, 50 bar hidrogén alatt,
toluolban, 1000/1 szubsztratum/katalizator ardny mellett. A komplexek hidro-
génezésben aktivnak (50-100% konverzi6 2 h alatt) és a C=0O kotésre szelek-
tivnek (>98%) bizonyultak.™*"!

Farrar-Tobar ¢és mtsai a fahéjaldehid transzfer hidrogénezését 2-
propanolrél [Ru-MACHO™-BH] (karbonilhidrido(tetrahidroborat)[bisz(2-
difenilfoszfinetil)amin]ruténium(Il)) komplexszel végezték el. Kitlind
szelektivitassal fahéjalkoholt kaptak f6 termékként.*”!

Joo és mtsai elvégezték a fahéjaldehid hidrogénezését hidrogéngazzal
klor-benzol-viz elegyben, 80 °C-on, {[RuCl(mtppms),],} katalizatorral.
Atmoszférikus nyomdsu H, alatt a szelektivitas pH-fliggének bizonyult:
pH =9 esetében a fahéjalkohol, mig pH =3 esetében a telitett aldehid (C)
volt a & termék.*?) Papp és mtsai kimutattdk a {[RuClL(mtppms):]>}
komplexrdl, hogy feleslegben adott mtppms jelenlétében, klor-benzol-viz

elegyben (a vizes fazis pH értéke 3,04), 80 °C-on minden nyomasértéken

10
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fahéjalkoholra szelektiv fahéjaldehid hidrogénezésekor, de a hidrogéngaz
nyomasanak novelésével (1-10 bar tartomdnyban) a szelektivitas értéke is
jelentdsen novekszik.?®) Ugyanezzel a katalizatorral Joo és mtsai transzfer
hidrogénezést végeztek natrium-formiatrél, 80 °C-on, 5 h reakcididdvel, 67/1
szubsztratum/katalizator ardnnyal, és ebben az esetben a fahéjalkohol volt az
egyediili termék, a C=C kotés telitése egyaltalan nem tortént meg.>3"
Szatmari ¢és mtsai transzfer hidrogénezést végeztek natrium-formiatrol
ugyanezzel a katalizatorral, foszfinfelesleg jelenlétében, izopropanol-viz
elegyben, 30 °C-on. A komplex a C=0 kotés telitésében bizonyult aktivnak a
kétfazisu rendszernél sokkal gyorsabb folyamatban.™?

Bar ¢és mtsai [RuCl,(PPh;3);] komplexszel vizes natrium-formiat oldat-
ban, aromds aldehidek fazistranszfer-katalizalt (metil-trioktil-ammonium-
formiat) hidrogénezését valdsitottak meg. A fahéjaldehid hidrogénezésérdl
megallapitottak, hogy a f6 termék a fahéjalkohol (B), és emellett kis mennyi-
ségli telitett aldehid (C) és telitett alkohol (D) jelent meg a reakcio-
elegyben.*"!

Baldino és mtsai [RuCl(CNN"")(PP)] komplexet alkalmaztak kataliza-
torként fahéjaldehid transzfer hidrogénezésében ammonium-formiatrél,
toluol-viz elegyben, 90 °C-on, 2000/1 ¢s 5000/1 S/K aranynal, rendre 10 és
48 h reakcioiddvel, 97% konverzidt kaptak. Csak fahéjalkohol (B) és telitett
alkohol (D) termék volt a reakcioelegyben, €s a szelektivitds a nagyobb kata-
lizator koncentracio és rovidebb reakcitidé esetében nagyobb volt.*!

Darensbourg ¢s mtsai [RuCly(PTA)4] komplexszel végezték el aldehi-
dek, koztiik fahéjaldehid transzfer hidrogénezését natrium-formiatrol, klor-
benzol-viz elegyben, 80 °C-on, 3 h alatt, 63/1 S/K arany mellett, 21,2% kon-
verzidval. A reakcié 100%-ban szelektiv volt fahéjalkoholra.”*”!

Fekete és Joo alkének és karbonil vegyiiletek, pl. fahéjaldehid transzfer

hidrogénezését végezték el izopropanolban, KOH jelenlétében, 80 °C-on,

11
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200/1 S/K arany mellett, [RuCL(n’-p-cimol)L] és  [RuCl(n’-p-
cimol)L(PTA)]Cl (p-cimol = 1-izopropil-4-metilbenzol, L = bmim = 1-butil-
3-metilimidazol-2-ilidén) katalizatorokkal. A PTA ligandumot tartalmaz6
komplex hatékonyabbnak bizonyult, s ugyan mindkét esetben a telitett
aldehid (C) volt a f6 termék, de fah¢jalkohol €s teljesen telitett szarmazék (D)
is megjelent a reakcidelegyekben. A kozel 100% konverzid elérése utan is a
telitett aldehid mennyisége tovabb novekszik, mig a fahéjalkoholé csdkken,
ami arra utal, hogy a fahéjalkohol redox izomerizacidjat is katalizalja a
komplex.**!

Grosselin és mtsai in situ ,,Ru-mtppts” €s ,,Rh-mtppts” katalizator-
rendszerek aktivitasat vizsgaltdk fahéjaldehid hidrogénezésében toluol-viz
kétfazisti rendszerben, 20 bar hidrogén alatt. Arra a megallapitasra jutottak,
hogy mindkét komplex aktiv a hidrogénezésben ¢és a szelektivitds a
komplexben 1évé kozponti fém tipusatol fiigg: a Ru-tartalmu a C=0, mig a
Rh-tartalmu a C=C kétésre volt szelektiv.!*!!

Hérom fajta foszfin ligandumot (PAr; = PAns, PBn;3, PTols) tartalmazé
[Ir(py)(PAr;)(COD)]PFs] komplex katalizatorral végezték el Landaeta és
mtsai fahéjaldehid hidrogénezését (toluol, 17,1 bar H,, 80 °C, 6 h, 100/1
szubsztratum/katalizator arany). Reakciokoriilményektol és a foszfin tipusatol
fiiggetleniil a C=C kotés hidrogénezéddtt nagyobb mértékben.

Wu ¢és mtsai [IrCp*(Ts(en))Cl] és [[rCp*(CF5;Ts(en))Cl] komplexeket
alkalmaztak aromas, alifas és a,p-telitetlen aldehidek transzfer hidrogénezé-
sére natrium-formiatrél vizes kézegben, 80 °C-on, 1000/1 S/K arany mellett.
A komplexek levegd jelenlétében is aktivnak bizonyultak. A fahéjaldehid
esetében csak fahéjalkohol keletkezett, 3 h alatt 99% konverzioval.l*”

Mazza ¢és mtsai aldehidek, tobbek kozott fahéjaldehid hidrogénezését
végezték el hidrogéngézzal (8 bar H,, 24 h, szobahdmérséklet, S/K 10/1),

natrium-formidt mint kokatalizator jelenlétében (4 bar H,, 24 h, szoba-
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homérséklet, S/K 5/1) ¢és transzfer hidrogénezési reakcidt natrium-
formiatrol (6 h, 40 °C, S/K 5/1), [(‘PrPONOP)Fe(CO)(H)(CH;CN)](OTf)] és
[(PrPONOP)Fe(CO)(H)Br] komplexekkel metanolban. Csak fahéjalkohol
jelent meg termékként az elegyekben, az alkalmazott hidrogénforrastol
fiiggetleniil. A konverzid értéke a hidrogéngaz alkalmazéasakor kokatalizator
jelenlétében és anélkiil is 65% volt, mig hidrogénatviteli reakcioban 85%. %

Az eddigiek Osszefoglalasaként megallapithato az Ir-, Rh- és Ru-
tartalmt vizoldhat6 komplexekrél, hogy a szelektivitas tipusa nagymértékben
fligg a kdzponti fématomtol. Néhany esettdl eltekintve a Ru- €s Ir-tartalmt
katalizatorok a C=0 kotés telitésére szelektivek, mig a Rh-tartalmuak a C=C
kotésre nézve.

Az irodalomban gyakran alkalmazott Ru, Rh és Ir kdzponti fémiont
tartalmaz6 komplex katalizatorok mellett a Pd-tartalmu katalizatorok is egyre
nagyobb szerepet kapnak.

Kolodziej és mtsai rogzitett Pd-katalizatorokat alkalmaztak fahéj-
aldehid vizes kozegli hidrogénezéséhez. Minden esetben a telitett aldehid (C)
¢s telitett alkohol (D) termékek voltak a reakcidelegyben, fahéjalkohol (B)
egyaltalan nem volt megfigyelheté (toluolban, 50 °C-on, atmoszférikus
nyomas hidrogén alatt).["”!

Cairns ¢és mtsai megallapitottdk, hogy a rogzitett [Pd,X4(PR3):]
(X = Cl, Br vagy I; R = Me, Et és 'Pr vagy Bu csak akkor, ha X = Br) tipust
Pd-foszfin komplexek esetében a halogénatom és az alkilcsoport tipusatol
fiiggetleniil, 135 °C-on, 0,548 h reakcioidé mellett, 1 atm hidrogén alatt,
dekalinban fahéjalkohol nem jelent meg a reakcidelegyben, csak a telitett
aldehid (C) és a teljesen telitett szarmazék (D).['")

[PAJAAEMA],] komplex altal katalizalt reakcioban 21 °C-on, atmosz-
férikus hidrogén alatt, metanolban vagy dikloér-metanban 3 h reakcioidé utén,

100% konverzional sem jelent meg fahéjalkohol.!'”
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Tin és mtsai atfogdan tanulmanyoztak fahéjaldehid és krotonaldehid
hidrogénezését benzol-viz kétfazisu rendszerben, [PdCly(mtppts),] komple-
xet alkalmazva kataliztorként. A krotonaldehid esetében a reakciok a reak-
ciokoriilményektdl fliggetleniil mindig a telitett aldehid termékhez, a
butanalhoz vezettek. Viszont a fahéjaldehid hidrogénezése a telitett aldehid
¢s telitett alkohol termék elegyét eredményezte, mar 2% konverzid esetén is.
A 3-fenil-1-propanal termék mennyisége minden esetben nagyobb volt, mint
a 3-fenil-1-propanolé, de a reakciokoriilmények megfelelé moédositasaval
(hdmérseklet, hidrogéngaz nyomasa, vizes fazis pH értéke, reakcioidd, kata-
lizator koncentracio, pH bedllitdsdhoz alkalmazott s6) a 3-fenil-1-propanal
lehet a f6 termék 91,3%-0s szelektivitassal.?*!

Zhang ¢és mtsai [PdCly] ¢és [PdCL-PPh;] katalizatorral, 0,1 MPa
nyomasu hidrogéngazzal, natrium-borohidriddel vagy hidrazinnal, 65 °C-on,
absz. etanolban végezték el fahéjaldehid redukciojat. Hidrazin jelenlétében
nem volt reakcid. Mindharom lehetséges termék megjelent a tobbi reakcio-
elegyben, de a fahéjalkohol csak nagyon kis mennyiségben (max. 5%).
Hidrogéngaz alatt a teljesen telitett 3-fenil-1-propanol volt a f6 termék, mig
natrium-borohidrid jelenlétében a telitett aldehid. A trifenilfoszfin hozza-
adasa mindkét hidrogénforras esetében novelte a konverzidt. A natrium-
borohidrid esetében tobb, kétféle atmeneti fémet tartalmazo, Pd-alapt katali-
zatort 1s alkalmaztak: [PdCL-0,5MY-PPh;] (MY: NiCl,, Ni(OAc),,
Fe(acac);, Co(OAc),). A [PdC1-0,5Co(OAc),-PPh;] volt a kétféle fémiont
tartalmazo komplexek koziil a leghatékonyabb, 97% volt a szelektivitds a
telitett aldehidre nézve.*"

Sommovigo és Alper a,p-telitetlen aldehidek €s ketonok, tobbek kozott
fahéjaldehid redukcidjat is elvégezték enyhe koriilmények kozott (14 h, THF,
1 atm H,, szobahémérséklet, S/K 100/1) oxigénaktivalt [(‘Bu,PH)Pd(P'Buy)]»

katalizatorral. A fahéjaldehid esetében a konverzié 80% volt, és csak 3-fenil-
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I-propanal és 3-fenil-1-propanol jelent meg a reakcidelegyben, 44:56
aranyban.!"’

A Pd-tartalmi komplexek szelektivitasarol a fentiek tiikrében elmond-
hato, hogy fahéjaldehid hidrogénezésénél minden esetben a telitett aldehid a
6 termék, emellett telitett alkohol jelenik meg viszonylag nagyobb mennyi-
ségben, ¢és fahéjalkohol csak kis aranyban vagy egyaltalan nem taldlhatéo meg

a reakcioelegyekben, még akkor sem, ha a konverzi6 értéke eléri a 100%-ot.
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2.4. Lipidek hidrogénezése

A bioldgiai membranok sokféle tulajdonsagat, ezek koziil is foleg a
fluiditasat befolyasolja a telitett és telitetlen lipidek aranya. Minél nagyobb a
telitett zsirsavak aranya, a membran annal merevebb, annal kevésbé atjarhato.
A membran fluiditasa tulajdonképpen a sejtmembran lipid kettOsrétegének,
az igy kialakulo kétdimenzios oldat mikroviszkozitdsanak reciprokat jelenti.
A fluiditas mérésének modszerei két nagy csoportba sorolhatok: direkt mérési
eljarasok, és un. ,,jelol6s” technikdk. A direkt mérési eljarasok kozé tartozik a
rontgensugar diffrakcid, fagyasztva toréses elektronmikroszkopia vagy a
DSC (differencialis pasztazd kalorimetria) technika. A masik csoportba
sorolhatd modszerek pl. a fluoreszcencia anizotropia mérése vagy ESR
(elektronspin rezonancia) spektroszkopia. Az anizotropia mérése megvalosit-
hat6 pl. TMA-DPH 1-(4-trimetilammo&nium-fenil)-6-fenil-1,3,5-hexatrién)
vagy DPH (1,6-difenil-1,3,5-hexatrién) festék alkalmazéisaval. A fluiditas
forditottan aranyos az anizotropia értékkel. Az ESR mérésekhez jeloloként pl.
16-doxil-sztearinsav alkalmazhat6. A meghatarozott rotacios korrelacios 1d6
forditottan aranyos a membran fluiditasaval 0"

A membranfluiditds valtozasanak hatdsara a membranhoz kotott sejt-
beli folyamatok, pl. transzportfolyamatok, enzimaktivitas is valtoznak. Igy a
sejt mitkodése befolyasolhato telitetlen lipid komponenseinek katalitikus hid-
rogénezésével. Homérsékletcsokkenés hatasara ugyanez a fluiditascsokkenés
tapasztalhatd, a membranok szerkezete rendezettebbé, merevebbé valik.
Ebben az esetben a telitetlen kotések kialakitasaért felelés deszaturaz
enzimek aktivabbd valnak, tobb kettés kotést alakitanak ki, igy a sejt
visszaallitja membranjai optimalis fluiditasat.!™ ™4
A sejteket koriilvevo bioldgiai membranok bonyolult felépitéstiek, de

f6 komponenseik a polaris lipidek, amelyek a membrant alkotd kettdsréteget
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kialakitjak. A Singer—Nicholson féle folyadék-mozaik modell alapjan ebbe a
kettésrétegbe épiilnek be a membranfehérjek,® de ezt a modellt késébb a
bevezetésben taglaltaknak megfeleléen modositottak. A kiegészités Iényege,
hogy a lipidek nem egységes eloszlastiak, hanem specialis lipidekbdl allo
konglomeratumokat tartalmaznak, a kiilonb6z6 membran teriiletek eltérnek
lipidosszetételiikben, azaz ez egy dinamikusan strukturdlt mozaik

model],[46-47- 861

Ennek a kettosrétegnek a modellezésére hasznaljuk a
liposzomakat, melyeket polaris lipidek vizben diszpergalasaval allithatunk
eld.

Quinn ¢s Chapman sikeresen alkalmazta a Wilkinson-katalizatort
([RhCI(PPhs);]) foszfolipidek €és biomembranok hidrogénezési reakcidiban.
Viszont a katalizadtor nem vizoldhato, ezért alkalmazasa limitalt. Ha a komp-
lexet oldoszer vektorral (THF, DMSO) juttattadk be a liposzéma rétegbe, a
hidrogénezés végeztével a liposzoma réteg karositasa nélkiil nem tudtak ki-
mosni. A masik lehetdség az volt, hogy tetrahidrofuran—viz olddszerelegyben
végezték a reakciot 35 °C-on, 1 atm hidrogén alatt.** 3" A THF—viz oldo-
szerelegyben a szerves olddszer ardnyanak novelésével nétt a reakcid sebes-
sége is. A szarkoplazmatikus retikulum lipid 6sszetevOinek részleges hidro-
génezése is sikeres volt Wilkinson-katalizatorral."®”) Szintén THF-ben végezte
Chapman ¢és Quinn a szdjalecitin zsirsav komponenseinek hidrogénezését
heterogén Adams-katalizatorral (PtO,). A reakcio elején nagy volt a sebes-
ség: 2 h alatt a lipidek 80%-a telitddott, de azutan lassult a reakcid, csak
20 ora alatt érték el a 100%-os telitést a 18 szénatomszamu telitetlen lipidek
esetében. Vizes kdzegben ez a katalizator nem mutatott aktivitast."”) Ezek a
komplexek nem alkalmazhatoak €16 sejtek membranjainak hidrogénezésére,
mert a biomembran csak vizes kozegben stabil, és a szerves olddszerek toxi-

kusak az ¢10 sejtekre nézve.
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A vizoldhato6 katalizatorok alkalmazasanak biomembranok hidrogéne-
zésében tobb feltétele is van: ne legyen toxikus a katalizator (vagy katalitikus
koncentracidban alacsony legyen a toxicitasa), ne legyenek mellékreakciok
(pl. a C=0 kotés telitése, mert az hatassal lehet a sejtek ¢letképességére), a
komplex stabilis és aktiv legyen fiziologias koriilmények kozott is, a reakcio
lejatszodéasa utan el lehessen tavolitani a rendszerbdl, és ne befolyasolja a
membran stabilitasat, illetve jelenléte csak annyi valtozast okozzon a rend-
szerben, amennyi a C=C kotés telitésének kovetkezménye. Emiatt az alkal-
mazott katalizatornak a C=C kotés telitésére kell szelektivnek lennie a C=0
kotéssel szemben. Nemcsak ilyen szempontbol fontos a szelektivitas, hanem
azért is, mert a sejtekben széles spektruma van jelen a potencialis szubsztra-
tumoknak, pl. koenzimek, vitaminok stb., melyeknek hidrogénezése funkcio-
vesztéshez, a sejtek esetleges pusztuldsahoz vezethet.[*¥

A vizoldhat6 komplexek alkalmazéasanak tovabbi eldnye, hogy a sejtek
katalizator-mentesithetok a reakcid végén. Ezt pl. pufferes mosassal,
stiriséggradiens centrifugalassal, gélszliréssel vagy anioncserélé gyantas
adszorpcioval lehet elérni.*¥

Modellmembranok modositdsara tobbféle vizoldhatd katalizatort is
alkalmaztak, foként a rodium és ruténium szulfonalt foszfin ligandumot
tartalmazo komplexeit: [RhCl(mtppms);],**" [RhCI(PTA);],°"
{[RuCly(mtppms),]>}.?” A {[RuCL(mtppms),],} és [RhCl(mtppms)s] kata-
lizatorokat Vigh és mtsai sikeresen alkalmaztak modell- és biomembranok
homogén katalitikus hidrogénezésében, 10—40 °C-on, 1 bar hidrogén alatt, 1-
5h reakcioidével, 16,67/1 S/K ardny mellett. Amikor a liposzoma
koleszterint vagy sztigmaszterint tartalmazott, ezek aranyanak novekedése
nagymértékben gatolta a hidrogénezést, csokkentette a reakcid sebességét.
Izolalt tilakoid membrant és extrahalt, tilakoidbol szadrmazo6 lipideket is

hidrogéneztek fiziologias koriilmények kozott (3 h, 20 °C, 1 bar hidrogén-
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nyomas, 1,67/1 S/K arany). A reakcid kivitelezéséhez a szdjalecitin esetében
alkalmazott katalizatormennyiséghez képest 10-szeres mennyiségre volt
sziikség. Ennek oka az lehet, hogy a tilakoid membran és a beldle szdrmazo
lipidek funkcionalis komponenseket is tartalmaznak, melyek szubszt-
ratumként viselkedhetnek, és/vagy a szterinekhez hasonléan megvaltoztatjak
a membran fluiditdsat vagy szerkezetét és ezaltal csokkentik a komplexek
hozzaférését a kettds kotésekhez."") Madden és mtsai szintén alkalmaztak a
[RhCl(mtppms)s] komplexet szdjalecitin liposzoma hidrogénezési reakcio-
jaban (37 °C, 600 kPa H,, 1-5 h). Megallapitottdk, hogy a vizben ultrahangos
szonikalassal diszpergalt lipidek hidrogénezésében a katalizator nagyobb
aktivitast mutat, mint az egyszerti keveréssel eldallitott kétfazist rendszer-
ben.®! Vigh és mtsai a {{[RuClL(mtppms),],} komplexet sikeresen alkalmaz-
tak €10 Nicotiana plumbaginifolia protoplasztok homogén katalitikus hidro-
génezésében is, melynek hatdsara a sejtmembran mikroviszkozitasa megval-
tozott. A telitetlenségi fok nagy mértékli csokkenése a protoplasztok nagy
aranyu karosodasahoz vezetett, ezért csak 20% konverzidig végezték a reak-
ciét, amikor még a protoplasztok ~50%-a életképes maradt.””!

A rodium és ruténium szulfonalt foszfin ligandumot tartalmazo6 vizold-
hat6 komplexeinek hatranya, hogy oxigénre igen érzékenyek, és mar kis
mennyiségli oxigén is inaktivva teheti a katalizatorokat. Ezért izolalt memb-
ranfrakciok és modellmembranok hidrogénezése elvégezhetd, viszont €16
sejtek esetében nem mindig tudjuk biztositani a szigortian anaerob koriilmé-
nyeket, illetve nem minden sejt képes ezeket talélni.** Ezen kiviil pl. a
{[RuCly(mtppms),]»} ¢és [RhCl(mtppms);]®” komplexek hatranya, hogy
fiziologids hdmérsékleten csak 10—12 bar hidrogénnyomason aktivak. Emiatt
egy oxigénre kevésbé érzékeny, stabilis, vizoldhato, kis koncentracioban
alkalmazhat6 (elkeriilhetévé valnak a toxicitasi problémak) komplexre volt

sziikség. Ilyennek bizonyult a nagyon (akar 2-3 °C hdmérsékleten is) aktiv,
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enyhe reakciokoriilmények kozott alkalmazhatd és szelektiv alizarinvords
palladdium-komplexe  ([Pd(QS).]), amellyel hidrogéneztek  modell-
membranokat, izolalt kloroplasztokat és kiilonboz6 sejteket, igy pl. Anacystis
nidulans kék-zold algat, Synechocystis PCC6803 cianobaktériumot ¢&s
Tetrahymena mimbres protozoa sejteket. > 8493961

Vigh ¢és mtsai azt tapasztaltak, hogy DOPC, DLPC és DLnPC hidrogé-
nezésekor (20 °C, 1 atm H,, [Pd(QS),] katalizator) a reakcido ~10 perc utan
leallt, a késdbbiekben nem vagy csak nagyon lassu valtozas volt észlelhetd.
Amikor a DOPC-bdl eloallitott, részlegesen hidrogénezett liposzomakat
extrahaltak, majd ujra liposzomat készitettek beldliik és folytattak a hidrogé-
nezést, akkor a kordbbi stagnald ~65% helyett 80% feletti konverziot tudtak
elérni.l”!

Kis Pd(QS), koncentracié (20 pg/ml) esetén a Tetrahymena mimbres
sejtek feliileti lipidtartalmanak 20%-a telitddott, mig a sejten beliili lipidek
hidrogénezésének mértéke minimalis volt. H, tévollétében a katalizator
gyakorlatilag nem csokkentette a sejtek életképességét.l”®!

A Synechocystis PCC6803 baktérium esetében a katalizator mar 4 perc
utdn ~4%-o0s csokkenést okozott a plazmamembran 18:2 zsirsavtartalmaban,
¢s kb. ugyanakkora ndvekedést a 18:0 lipid dsszetevdjében. E rovid id6 alatt
a tilakoid membran dsszetételére viszont gyakorlatilag nem volt hatassal.[**!

A zsirsavakra a tovabbiakban is ezt a jelolest alkalmazom, ahol a
szampar elso tagja a szénatomok szamat, a masodik pedig a telitetlen kotések
szamat jelenti.

Anacystis nidulans kék-zold alga hidrogénezésekor ([Pd(QS),], 28 °C,
5 atm Hj, 90 min) Vigh és Jo6 megallapitottak, hogy a katalitikus hidrogé-
nezés eredményeként hasonlo lipidosszetételt érnek el, mintha a sejtek az

optimalis 28 °C helyett 38 °C-on novekedtek volna. Nemcsak a lipid-

osszetétel, de a hiités hatasara bekovetkezé K™ kibocsatas és az 0,-képzodés
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sebességének valtozasa is hasonld tulajdonsdgokat mutatott. Amikor kiilon
vizsgaltdk a citoplazméaban 1évé és a tilakoid membranban 1évé lipideket a
hidrogénezés soran (0,3 MPa H,, 28 °C, [Pd(QS)]), akkor azt tapasztaltak,
hogy az elsé 90 percben a citoplazmaban 1év0 lipidek telitettsége ndvekszik,
mig a tilakoid membrénban talalhatoké valtozatlan marad. 90 perc utan a
tilakoid membran lipidtartalma is telitettebbé valik.”**>

Joo és mtsai DOPC-t, tojassargajabol szarmazo lecitin, tokehalmajolaj
¢s intakt Tetrahymena pyriformis sejtek lipid 0Osszetevoit hidrogénezték
[RuCly(bipy)s] + [RhCl(mtppms)s] katalizatorokkal, aszkorbinsavrol foto-
kémiai hidrogénatvitellel, 25 °C-on, 120 percig. A sejtek esetében a C18

lipidek C=C kotéseinek ~20%-at sikeriilt teliteni.!””
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2.5. Pseudomonas putida FI baktérium és lipidosszetétele

A Pseudomonas putida FI baktérium Gram-negativ, palcika alaku y-
proteobaktérium, amely talajban €s vizben egyarant megtalalhato. Ezeknek a
fajoknak valtozatos a metabolikus aktivitasa, pl. képesek a nehézfémeket
toleralni, kiilonbdzé aromas szénhidrogének (pl. benzol, etilbenzol, fenol,
toluol), policiklusos aromas szénhidrogének (pl. naftalin), ezek elegyeinek és
halogéntartalmu szerves vegyiileteknek (pl. trikloretilén) biodegradaciojara,
ezért a talaj és talajvizek, szennyvizek tisztitdsara is alkalmasak

981021 B a baktérium megfelel arra is, hogy tanulmanyozzuk rajta

lehetnek.!
sejtmembranjai hidrogénezésének hatasat, mert nem patogén, mezofil,
optimalisan 25-30 °C-on novekszik, de a 37 °C-ot is képes toleralni.

A Pseudomonas putida FI baktérium alfaj lipidosszetételére nem
talaltam irodalmi adatot. Viszont a Pseudomonas nemzetségbe tartozéd fajok
koziil tobbnek is vizsgaltdk a lipidosszetételét. Cho és Salton tobbféle Gram-
negativ és Gram-pozitiv baktériumfaj lipidosszetételét vizsgaltak. Megalla-
pitottak, hogy az altaluk vizsgalt legtobb Gram-negativ faj esetében a palmi-
tinsav (16:0) az egyik f0 Osszetevo, a két vizsgalt Pseudomonas faj esetében a
lipidek 49,5 és 42,6%-4t adja. A masodik f6 komponensnek ezen fajok eseté-
ben a palmitolajsav (16:1) bizonyult (18,3 és 40,7%).I"" Ehhez hasonlo ered-
ményeket értek el Kim és mtsai, akik az inkubalds homérséklete (30 vagy
37°C) ¢és a taptalajhoz adagolt toluol mennyiségének fliggvényében
vizsgaltdk a Pseudomonas putida CN-T19 baktérium lipidosszetételét. A két
f6 komponens a 16:0 (39,5-42,8%) és a 16:1 (33,5-38,7%) volt.!"" Ezekhez
az eredményekhez képest eltéréek voltak a Loffhagen és mtsai altal mért
adatok a Pseudomonas putida NCTC 10936 alfaj esetében. A 16:0 aranya
17,7-26,2% kozott valtozott, a 16:1 zsirsavé 16,6-24,2% kozott az alkal-

105

mazott inkubélasi hémérséklet és szénforras fiiggvényében.!'" Moss és mtsai
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tiztéle Pseudomonas baktériumfaj lipidosszetételét vizsgaltak. 9 vizsgalt faj
esetében a harom fO zsirsav Osszetevonek a palmitinsav (17-28%), a
palmitolajsav (10-28%) és a 18:1 zsirsav izomerek csoportja (17-23%) bizo-

106 Egy masik tanulmanyban Moss és Dees vizsgaltak sokféle

nyult.!
Pseudomonas faj, koztik 4 Pseudomonas putida torzs lipidosszetételét. A o
komponensek ugyanazok voltak, mint a tobbi alfaj esetében: 16:0 (20%),
16:1 (18%), 18:1 (25%).1"°") Heipieper és Bont ugyanezeket a zsirsavakat
(16:0, 16:1 és 18:1) talaltak a Pseudomonas putida S12 16 lipid Ossze-
tevOinek, mig a 14:0 és a 17, ill. 19 szénatomszamu zsirsavak aranya 0,5-2%

18] Mrozik és mtsai vizsgaltak két baktériumfaj, a Pseudomonas

kozott volt.!
putida és Pseudomonas stutzeri lipidosszetételének valtozasat a taptalajhoz
adagolt naftalin hatasara. A Pseudomonas putida faj esetében a f0 kompo-
nensek a taptalaj Gsszetételétdl fliggetleniil a 16:0 (21,5-36,7%), 16:1 (2,7—
10,4%) ¢és 18:1 (11,4-20,8%) zsirsavak voltak. Ezekkel 6sszemérhetd
mennyiségli volt még a 17 szénatomszamu zsirsav, de ez a hozzaadott
naftalin hatasara csokkent (15,2%-r61 2,1%-ra); a tobbi komponens aranya

10% alatt volt.l'%?!
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1. tablazat: Pseudomonas nemzetségbe tartozo baktériumok lipidosszetétele

Baktériumfajok
P. putida“oz] P. putida P. putida CN-T19"'*4
Zsirsay ogn | %08 ],V,%f 30°C | 30°C | 37°C, I;i%t;d{f puf,fda
naftalin naftalin | 34 oc 0% 50% 0% [106] [107]
7 nap [105] toluol | toluol | toluol

10:0 0,5 0,9 - - - - 11 -
12:0 7,5 7,5 6,0 - - - 21 5
14:0 0,9 0,0 - - - - 4 2
15:0 0,5 3,0 - - - - - 2
16:0 33,0 29,0 25,0 39,8 B 39,5 21 20
16:1 10,4 4,0 24,2 34,0 38,4 33,5 22 18
17:0 15,2 0,0 7,9 - - - - 5
18:0 1,1 2,3 0,7 1,3 1,5 2,9 4 ND
18:1 13,8 17,5 13,4 24,8 17,7 17,2 17 25
18:2 - - - ND ND 6,9 - -

Az altalam alkalmazott Pseudomonas putida F1 baktérium toluolt is tartal-

maz6é BSM taptalajon novekedett és 48 oran keresztiil 30 °C-on termosz-

taltam a tenyészeteket, miel6tt +4 °C-os hiitdszobaba helyeztem.

24




a, f-Telitetlen aldehidek és lipidek hidrogénezése

3. Kisérleti anyagok és modszerek

3.1. Felhasznalt anyagok és vegyszerek

A Kkisérletek soran hasznalt aceton, dekanal, deuteralt kloroform,
deuteralt metanol, dietil-éter, diklor-metan, foszfor-pentoxid, foszforsav,
hexanal, kalium-hidroxid, kloroform, klor-benzol, metanol, 4-metoxi-
fahéjaldehid, natrium-acetat, natrium-hidroxid, natrium-karbonat, 4-nitro-
fahéjaldehid, sésav és toluol a VWR International Kft-tdl szarmazott. A
szojalecitint a BiYo-Product Kft., az agart, benzaldehidet, cézium-karbonatot,
1,5-diazabiciklo[4.3.0]nonént, dietil-amint, etilén-diamint, fahéjaldehidet,
fahéjalkoholt, F.A.M.E. Mix C8-C22 standardet, 3-fenil-1-propanalt, 3-fenil-
I-propanolt, 2-fluor-benzaldehidet, 3-fluor-benzaldehidet, 4-fluor-benzalde-
hidet, fluorborsavat, Hyﬂo® Super Cel®-t, kalium-bromidot, kalium-
hidrogénkarbonatot, kalium-kloridot, kalium-nitratot, krotonaldehidet, laurin-
savat, linolsavat, linolsav-metilészter izomer keverék standardet, magnézium-
kloridot, magnézium-szulfatot, 3-metil-benzaldehidet, 3-metil-butanalt, 3-
metil-2-butenalt, natrium-borohidridet, natrium-formiatot, oktansavat, olaj-
savat, Oleumot, PUFA-3  standardet, standard pufferoldatokat,
szalicilaldehidet, trietil-amint, trifenil-foszfint és  4-(trifluormetil)-
benzaldehidet a Sigma-Aldrich Kft. szallitotta. A dikalium-hidrogénfoszfat,
kalium-dihidrogénfoszfat és n-hexan a Merck Kft., az absz. etanol, 96%-0s
etanol és kénsav a Scharlab Kft., a cink-szulfat, dinatrium-hidrogénfoszfat,
kalium-karbonat, kobalt-klorid, koleszterin, mangéan-szulfat, natrium-
dihidrogénfoszfat, natrium-molibdat, natrium-tetraborat, réz(Il)-szulfat,
trinatrium-foszfat, trisz(hidroximetil)aminometéan, vanillin és vas(II)-szulfat a
Reanal Budapest Hungary Kft. terméke volt. Az ammoénium-

tetrakloropalladatot a Johnson Matthey cég, a hidratalt RuCl;-t a Pressure
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Chemical Co. (Pittsburgh, PA, USA) gyartotta. Az Omeguard Forte® kap-
szula a TEVA Pharmaceutical Industries Ltd. terméke volt. Az ecetsav és 2-
propanol a Molar Chemicals Kft-t6l szarmazott. Az argon- és hidrogéngazt a
Linde Gas Zrt. szallitotta.

A reakciok pH-fiiggésének vizsgalatdhoz 0,2 M foszfat, 0,1 M acetat,
0,1 M Tris.HBF, puffereket ¢és 0,05 M ecetsav oldatot alkalmaztam. A
pufferek elkészitését 1d. a 2—-5. tablazatokban.

2. tablazat: 0,2 M foszfat pufferhez a 4. tablazat: 0,1 M acetat pufferhez a
bemért oldattérfogatok (ml) bemért oldattérfogatok (ml)
pH 52158]6,1]69]| 70180 pH 4,0 | 6,0
0,2 M 0,1 M
NaH,PO, 98 | 92 | 85 | 45 | 39 4 CH,COOH 68 | 4
0,2 M 0,1 M
Na,HPO, 2 8 15| 55| 61 | 96 CH,COONa 32 | 96
3. tablazat: 0,2 M acetat pufferhez a bemért 5. tablazat: 0,1 M Tris.HBF, pufferhez a
oldattérfogatok (ml) bemért oldattérfogatok (ml)
pH 364,61 5,6 6,0 | 8,0
0,2 M CH;COOH | 92 | 51 9 0,1 MTris | 35 | 50
0,2 M CH3;COONa | 8 49 | 91 0,1 M HBF, | 60 | 29
H,0 5 21

A Pseudomonas putida FI baktériumot mar meglévd tenyészetbdl torzs-
fenntartds céljabol oltottam at 2-3 hetes idokozonként BSM, illetve LB
taptalajra (Id. 6-8. tablazat).
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6. tablazat: BSM taptalaj 6sszetétele 7. tablazat: Nyomelemoldat dsszetétele
Osszetevok c (g/) Osszetevok ¢ (g/)

KH,PO, 4,30 FeSO4x7H,O 5,0
K,HPO, 3,40 ZnSO,x7H,0 5,0
KNO; 0,80 MnSO,xH,0 5,0
MgCl,x6H,0 0,34 CuS0,4x5H,0 5,0
Agar 20,0 CoClLx6H,0 0,1
Nyomelemoldat 1 ml/1 Na,B,0;x10H,0 0,1
Na,Mo0O4x2H,0 0, 1
pH 7,2

8. tablazat: LB taptalaj 6sszetétele

Osszetevok c (g
Pepton 10,0
Elesztékivonat 5,0
NaCl 10,0
Agar 20,0

pH 6,9
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3.2. Kisérleti modszerek és technikak

3.2.1. Komplexek eloallitasa

A kovetkezd vegyiileteket az irodalombd]l mar ismert receptek alapjan
allitottam  eld:  Nay[PdHSS].U'?  mtppms,””  {[RuCly(mtppms),]>}"%,
[RuH(OAc)(mtppms);].l**!
szénlanca  oktanoat vagy laurat ligandumra cseréltem, igy a
[RuH(OOc)(mtppms);] és [RuH(OLau)(mtppms)s] komplexeket kaptam.

A [RuH(OACc)(mtppms);] komplexet az irodalomban is kétféle modon
allitottak els!*®: etanolban, reflux homérsékleten RuCl;x3H,0, ecetsav és
KOH direkt reakciojaval vagy mtppms, {[RuCly(mtppms),],}, natrium-acetat
¢s hidrogéngéaz reakcidjaval. A masodik szintézismodszerrel elkeriilhetd a
szervetlen szennyezok jelenléte.

Az els6 recept alapjan a  [RuH(OOc)(mtppms)s;] és
[RuH(OLau)(mtppms)s] komplex szintézisét a kdvetkez6 mdédon végeztem:
0,5¢g (1,25 mmol) mtppms 5 ml forr6, vékuum-argon valtakozasaval
oxigénmentesitett 96%-os etanolos oldatdhoz adtam inert koriilmények kozott
0,05 g (0,2 mmol) RuCl3x3H,0 3 ml forrd etanolos oldatat, majd 1,44 g
(10 mmol) oktansavat vagy ekvivalens mennyiségli laurinsavat 1 ml forro
etanolban oldva és 0,11 g (2 mmol) KOH 2 ml forr6 etanolos oldatat. Az
elegyet reflux hdmérsékletig melegitettem, 10 percig ezen a hdmérsékleten
tartottam. A 10 perces idotartam alatt a kezdetben fekete oldat lila sziniire
valtozott, majd a hiités hatasara a lila szinii oldatbol sarga csapadék valt ki.
Ezutén az elegyet jeges vizben hiitéttem, a kivalt sarga csapadékot inerten
szlirtem, mostam hideg etanollal és acetonnal (3-3 alkalommal), majd

vakuumban, P,Oq( felett szaritottam.
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A maésodik szintézismodszer alkalmazasdhoz sziikséges natrium-
oktanoatot én allitottam elo. 0,1 M ioncserélt vizes oktansav oldatot titraltam
0,1 M NaOH-dal ekvivalenciapontig (8,94 pH értékig). A kapott oldatrol az
oldoszert rotacidos beparlon leparoltam, a visszamarado szilard, fehér,
kristalyos anyagot hasznaltam fel.

0,5 g (0,5 mmol Ru) {[RuCly(mtppms),],}-t, 0,166 g (1 mmol) Na-
oktanoatot és 0,2 g (0,5 mmol) mtppms-t szuszpendaltam 10 ml 96%-os eta-
nolban, majd H, atmoszféraban refluxaltattam 16 o6ran keresztiil. A reakcio-
elegy lehiitése soran sarga csapadék valt ki, melyet hideg etanollal €és aceton-
nal mostam, és vakuumban, P40, felett szaritottam.

Mindkét modszer esetében minden 1épést inert koriilmények kozott
végeztem. A komplexeket tovabbi felhasznaldsig inert koriilmények kozott,
sOtétben taroltam.

3p- ¢s 'TH-NMR méréshez 500 pl, vakuum-argon valtakozasaval oxi-
génmentesitett ioncserélt vizben feloldottam 20 mg [RuH(OAc)(mtppms);]
vagy 10 mg [RuH(OOc)(mtppms);] komplexet, majd inerten hozzdadtam
100 ul deuteralt metanolt. Az NMR csében az oldaton argont buborékol-
tattam keresztiil. Az NMR spektrumokat Bruker AV 360 MHz késziiléken
vettem fel.

A komplexekrdl IR spektrumot KBr pasztillaban €s ATR technikaval is

vettem fel Perkin Elmer Spectrum One FT-IR spektrométeren.
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3.2.2. Hidrogénezési reakciok

A hidrogénezési reakciokat Schlenk-edényben vagy erre a célra kiala-
kitott nyomasallo iivegreaktorban végeztem. Utdbbinak a fala vastag livegbdl
késziilt és specialis kialakitast fejjel rendelkezik, amelyen nyomasméro, tii-
szelepes gazbevezetd és gumiszeptum is van (12 bar teljes nyomast képes
megtartani). Az allandéo homérsékletet Thermo Scientific Haake DC10-K10
termosztattal biztositottam. A szonikélashoz Branson Sonifier 250 (Branson
Ultrasonics, Danbury, CT 06810, USA) késziiléket hasznaltam, az ampullak
termosztalasat MBT 250 blokktermosztatban végeztem. A katalitikus reak-
ciokhoz a reaktort vagy Schlenk-edényt vakuum-argon vagy vakuum-
hidrogén valtakozasaval oxigénmentesitettem, majd atmoszférikus nyomast
argonnal, vagy megfelelé nyomdasu hidrogénnel toltottem fel. A reakciod sordn
a keverést Velp Scientifica Magnetic Stirrer tipusit magneses keverdvel
biztositottam, a fazisok elegyitéséhez Velp Scientifica tipusu vortex keverot
hasznaltam. A pH értékeket kombinalt tivegelektréddal, Thermo EC Orion 3
Star pH-meter késziilékkel mértem, kereskedelemben kaphaté pH standar-

dekkel torténo kalibraciot kovetden.
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3.2.2.1. Zsirsavak és lipidek hidrogénezése

A lipidek hidrogénezésénél a vizsgalt lipidkeverékek a szodjalecitin,
szojalecitin és koleszterin elegye valamint Omeguard Forte® kapszulabol
szarmazo olaj voltak. Az Omeguard Forte® eikozapentaénsav és dokoza-
hexaénsav telitetlen zsirsavakat koncentralt formdban tartalmazo étrend-
kiegészitd készitmény, Osszetételét Id. 4.13. fejezet. Az olajsavat és a
linolsavat kiilon-kiilon is hidrogéneztem. Ez a két komponens szabad zsirsav
¢s nem észter formaban volt jelen a reakcidk soran. A sejtmembran hidrogé-
nezésekhez Pseudomonas putida F1 baktériumtenyészetet hasznaltam fel.

A hidrogénezési reakcidkhoz 4ltalanosan 10 ml, a Nay[PdHSS]
komplex alkalmazasakor 1 mg/ml, a [RuH(OAc)(mtppms)s] ¢és
liposzomat készitettem. A [RuH(OAc)(mtppms)s] és [RuH(OOc)(mtppms);]
komplex esetében csak a szdjalecitin lipidkeverék hidrogénezését vizsgaltam.
A szubsztratumok koziil az olajsavat, a szojalecitint és a koleszterint szilar-
dan, az Omeguard Forte® kapszuldbol szdrmazo olajat folyadékfazisban
mértem be, majd mindegyiket 1-1 ml kloroformban oldottam, és argon alatt
leparoltam az olddszert. Az igy elokészitett mintahoz hozzaadtam az oldo-
szert (ioncserélt vizet vagy 0,2 M foszfat puffert (pH = 6,93)). A linolsavat
nem oldottam fel kloroformban, tisztan adtam az ioncserélt vizhez. Minden
mintat szonikaltam 5V kimend fesziiltség mellett, 40%-on, haromszor két
percig. Ha az oldat szonikalas kozben felmelegedett, akkor folyd viz alatt
hiitéttem, és ezutan folytattam a szonikalast. Az igy készitett liposzoma oldat
3, ill. 6 ml-ét vittem 4t nyomasalld6 csébe. Ezutan inert korilmények kozott
44 ul (7,5%<107 mol Pd) vagy 220 ul (3,75%10° mol Pd), 1 mg/ml, ioncserélt
vizben készitett Na,[PdHSS] katalizator torzsoldatot vagy 4,6x10° mol
[RuH(OAc)(mtppms);] vagy [RuH(OOc)(mtppms);] katalizatort adtam
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hozz4. Hidrogén alatt (1, 3, 5, 7 bar) lezartam, és termosztalva (25, 30, 37
vagy 40 °C-on) kevertettem a reakcioido (1, 2, 3, 4, 20 h) végéig.

A hidrogénezési reakciok sordn figyelni kellett arra, hogy inert kortil-
mények kozott menjenek végbe, mert a Ru-tartalmt katalizatorok konnyen,
mar kis mennyiségii oxigén hatasara is oxidalodnak. Ezt a folyamatot az oldat
szinének valtozasa is jelzi: a kezdetben sarga szinii oldat oxigén jelenlétében
z61d szintivé valtozik.

A reakcioelegyekbdl és a kontroll liposzoma oldatokbol 2x1 ml mintat
vettem, amikhez 5,6-5,6 ml CH;OH:CHCl; 2:1 aranyu elegyet adtam, majd
1,9-1,9ml 0,2M KCI oldatot és 1,9-1,9 ml kloroformot. Mindegyik
oldat/old6szer hozzaadasa utén egy percig vortex keverével homogenizaltam
a mintadkat. A fazisok szétvalasa utan a fels@ fazist eltavolitottam, majd az
also, szerves fazist MgSQOy-tal szaritottam. Miutdn az oldat vizmentes lett,
redds sztirdon keresztiil ampulldba sztirtem, majd az oldoszert Ar alatt
elparologtattam. A szdraz mintdhoz 4 ml, 5%-o0s sésavas metanolt (10 ml
cc. sosav 64 ml metanolban) adtam, majd az ampulldkat leforrasztottam.
Blokktermosztatban 2 6ran keresztiil 80 °C-on tartottam a mintdkat. A
szobahOmérsékletre hiités utan +4 °C-on, hiitdben taroltam. Ilyen allapotban
a mintak akar hetekig is eltarthatok a hiitoszekrényben. Az ampullak feltorése
utan a mintadkat kémcsdvekbe vittem at, és hozzajuk 1-1 ml ioncserélt vizet €s
2-2 ml n-hexant adtam, majd vortex keverdvel homogenizaltam. A fazisok
szétvaldsa utan az alsd, vizes fazist Pasteur pipettaval eltavolitottam, a
szerves fazist MgSQOq-tal széritottam, majd redds sziiron keresztiil csucsos
végli kémcsdvekbe vittem at. Ar aram mellett beparoltam, majd 20 ul n-
hexanban oldottam fel a mintat. 2 pl-t szirtam fel GC-re (HP5890 Series II).
A gazkromatografids vizsgalat sordn a detektor és injektor homérséklete
minden esetben 250 °C, az SP2330 (30 m x 0,25 mm x 0,2 um) kolonna

hémérséklete izoterm 190 °C volt, mig homérsékletprogramot (175 °C —
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46 perc, 25 °C/perc, 200°C — 10 perc) alkalmaztam a HP-ULTRA2
(25mx0,2mm x 0,33 yum) kolonna esetében. A HP-88 kolonna
(0,25 mm x 30 m x 0,20 um) esetében izoterm moédon mértem (150 vagy
170 °C). A kromatogramokon a csucsok azonositasa a sorrendjiik és standard
mintak (linolsav-metilészter izomer keverék, F.A.M.E. Mix C8-C22 (Id. 5.
abra), PUFA-3) alapjan tortént.

12:0
16:0

100

18:1t

Jel (mV)
10:0

60

8:0

40

20 T T T T T T T T T T T

0 5 10 15 20 25 30 35
t (min)

5. abra: F.A.M.E. Mix C8-C22 standard kromatogramja (150 °C)

A kisebb szénatomszamu, kevesebb telitetlen kotést tartalmazo zsirsavak
retencioja kisebb. A telitetlenség és a szénatomszam novekedésével a reten-
cios 1d6 is novekszik. Ennek megfelelden a szojalecitin kromatogramjaban a

csucsok sorrendje a kovetkezd: 16:0, 18:0, 18:1, 18:2, 18:3 (Id. 6. abra).
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6. abra: Szojalecitin kromatogramja (170 °C)
Mivel a szobjalecitinben a telitetlenség csak a C18-as karbonsavakban van
jelen, a C16 telitetlen karbonsavak nem jelennek meg a kromatogramban,
ezért a C18 karbonsavak egymashoz viszonyitott szazalékos aranyat vizsgal-
tam, és szamitottam a kontroll és a minta Osszes telitetlenségét is a cstcs-

tertiletekbdl: Telitetlenség = Ay, +2x A, +3x A, (A: csucsteriilet).

A hidrogénezés mértékét az alabbi képlet alapjan szamitottam: a mara-
dék  telitetlenséget  viszonyitottam a  kezdeti  telitetlenséghez:

Minta telitetl ] S
x=—— 2% l? enseg’e x100. A konverzio értékeket a kromatogram
Kontroll telitetlensége

csucsteriileteinek szazalékos ardnyabol szamoltam az alabbi képlet alapjan:

A](S’:],t +2 XA]&Z,I +3 ><1418:3,1
A18:1,0 +2 XA](S’:Z,O +3 ><1418:3,0

Konv(%) =100—-x =100 x (1 - ] , ahol a t index jelzi

a hidrogénezési t reakci6idd utani minta Osszetételét, a 0 index a reakcid

elotti adatokat.
A koleszterintartalmi mintak NMR vizsgalatdhoz a reakcidelegy és a

kontroll 1-1 ml-éhez 3 ml dietil-étert és 3 ml ioncserélt vizet adtam, vortex
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keverdvel homogenizaltam. Az als6, vizes fazishoz 3x1 ml dietil-étert adtam,
majd az elegyitett éteres fazisokat MgSQy-tal szaritottam. Kémcsdbe sziirtem
redds szlirOpapiron keresztiil €s argon alatt beparoltam. 600 pl deuteralt
kloroformmal NMR csébe mostam. Masodik kontrollként szilard koleszterint
(25 mg (6,47 x 10 mol)) oldottam 600 pl CDCls-ban. A koleszterin 'H-
NMR spektroszkopias méréseit szobahdmérsékleten, BRUKER DRX 400

késziiléken végeztem.
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3.2.2.2. Baktérium lipidosszetételének meghatdarozdsa és

hidrogénezése

A Pseudomonas putida FI baktériumsejt lipidosszetételére az iroda-
lomban nem talaltam adatot, csak Gram-negativ sejtek lipidosszetételéret'®,
illetve az ugyanabba a fajba tartozo alfajok, pl. Pseudomonas putida
NCTC10936!""! &5 Pseudomonas putida RYS90M baktériumok ossze-
tételére (v. 0. 1.tablazat), ezért a sejt lipidosszetételét magam hataroztam
meg gazkromatografids modszerrel. A lipid komponenseket standardek
(F.AM.E. Mix C8-C22, PUFA-3) segitségével azonositottam. A
Pseudomonas putida F1 baktérium lipidosszetételének meghatarozasahoz €s
a hidrogénezési reakciohoz a sejttenyészetbdl 15-15 ml mintat vettem centri-
fugacsovekbe a baktérium novekedésének exponencialis fazisabol, mert a
baktériumoknak ez az optimalis kornyezet. A mintakat 5 percig centrifugdl-
tam MLW T24 késziiléken 900/perc fordulatszamon. A feliiluszot eltavoli-
tottam, majd 3 ml ioncserélt vizzel a kontroll minta esetében kémcsdbe, a
hidrogénezendé minta esetében nyomasallo livegreaktorba vittem at a sejte-
ket. Ezt kovetden 44 pul (7,5<107 mol Pd), 1 mg/ml koncentracioj
Nay[PdHSS] katalizator oldatot adtam a sejtszuszpenzidhoz, majd oxigén-
mentesitést kovetden hidrogén atmoszféra ald helyeztem (3 bar, 37 °C, 4 h),

¢s kis sebességgel kevertettem.
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3.2.2.3. Na,[PdHSS] komplex toxicitasanak vizsgalata Pseudomonas

putida F1 baktérium esetében

A Nay[PdHSS] komplex toxicitasdnak vizsgalatdhoz a Pseudomonas
putida F1 baktérium novekedési gorbéjét vettem fel az ennek a baktérium-
fajnak optimalis BSM tapoldatban a 600 nm hullamhosszon mért optikai
denzitas értékek mérésével (a BSM tapoldat dsszetétele abban kiilonbozik a
3.1. fejezetben részletezett BSM taptalaj Osszetételétol, hogy 20,0 g/l agar
helyett 5,0 g/l kazein peptont tartalmaz). Ugyanezt elvégeztem a komplexet
katalitikus koncentracioban tartalmaz6 BSM tapoldatban nevelt baktérium

esetén is, ¢és Osszehasonlitottam a novekedési gorbéket.

37



Gombos Réka egyetemi doktori (PhD) értekezése

3.2.24. Fahéjaldehid, egyéb telitett és telitetlen aldehidek

hidrogénezése

A fahé¢jaldehid hidrogénezésénél az alkalmazott oldoszert (ioncserélt
viz, toluol-ioncserélt viz elegy, izopropanol-ioncserélt viz elegy, 0,2 M
fosztat puffer, 0,1 M vagy 0,2 M acetat pufter, 0,05 M ecetsav oldat, 0,1 M
Tris.HBF,4 puffer) vakuum-argon valtakozasaval minden esetben gondosan
oxigénmentesitettem.

A [RuH(OAc)(mtppms)s] katalizator alkalmazasakor a nyomasallo
csObe bemértem 13 mg (0,01 mmol) komplexet és 100 ul (0,8 mmol)
fahéjaldehidet, vakuum-argon valtakozasaval oxigénmentesitettem, majd
inert koriilmények kozott injektaltam 3 ml oxigénmentesitett oldoszert. A
nyomasallo csovet lezartam, alaposan oxigénmentesitettem, majd 1-10 bar
nyomasu hidrogén alad helyeztem és allando homérsékleten kevertettem.

A Nay[PdHSS] komplexszel végzett katalitikus reakciok esetében egy
tipikus hidrogénezési reakcidban 3 ml ioncserélt vizet, 150 ul, 1 mg/ml
koncentracidju katalizator torzsoldatot (ioncserélt vizben) (2,5%x107 mol Pd)
és 2,5%x10™ mol szubsztratumot adagoltam a reaktorba. A folyékony halmaz-
allapott szubsztratumokat olddszer nélkiil adtam a reakcioelegyhez; a szilard
szubsztratumokat viszont 63 pul vagy 2,5 ml toluolban oldottam fel. A
nyomasallo csovet lezartam, alaposan oxigénmentesitettem, majd 1-5 bar
nyomasu hidrogén alad helyeztem és allando homérsékleten kevertettem.

Egy tipikus hidrogénatviteli reakcidban 2,3 ml ioncserélt viz ¢s 700 ul
torzsoldatot (ioncserélt vizben) (2,5x107 mol Pd), 1,25x10™ mol bazist és
2,5x10% mol fahéjaldehidet. A nyomasalld csdvet lezartam, oxigén-

mentesitettem, majd atmoszférikus argon ala helyeztem.
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A reakcidelegyeket kontrollalt héomérsékletii (20-80 °C) vizfiirddben
hatékonyan kevertettem magneses keverdvel. A kivant id6 (1-5 h) eltelte utan
a reakcidé megallitdsa minden esetben ugy tortént, hogy jeges vizben lehiitot-
tem a nyomasallo csovet szobahdmérsékletre, majd leengedtem a hidrogént a
gaztérbol. A reakcioelegy 1 ml-ét 1 ml toluollal extrahaltam. Vortexelést és
centrifugalast kovetéen a szerves fazist Hyflo® Super Cel®” kovafold anyaga
szlirési segédanyagon €és MgSQO4-on keresztiil szlirtem, és gazkromatograffal
elemeztem. (Agilent 7890A, HP-5 30 m x 0,25 mm x 0,25 um; FID; vivogaz:
nitrogén). A homérsékletprogram a kovetkezé volt: 130 °C — 6 perc,
60 °C/perc, 250 °C — 5 perc. A fahéjaldehidet és telitett szarmazékait a reten-
ci6s 1d6k alapjan azonositottam, standardek retencios idejével Ossze-
hasonlitva. A kromatogram alapjan nem jelent meg mas termék a reakcio-
elegyekben, csak telitetlen alkohol, telitett aldehid és telitett alkohol (Id.
7. 4bra).
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7. abra: Fahéjaldehid és telitett szarmazékainak kromatogramja

A fah¢jaldehid és telitett szarmazékainak gazkromatografias vizsgélatahoz

tobbféle oldoszert és extrahaloszert is hasznaltam, hogy meghatarozzam,
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melyik alkalmazdsakor tudom a cstcsteriiletekbdl szamolva az elegybe
bemért ardnyt visszakapni. Szerves olddszerként n-hexant, klor-benzolt és
toluolt vizsgaltam. Az alkalmazott oldoszerben feloldottam a fahéjaldehidet,
fahéjalkoholt, 3-fenil-1-propanalt és 3-fenil-1-propanolt, MgSO4-on keresztiil
sziirtem ¢és GC-n mértem. loncserélt vizben is oldottam ezeket a vegyii-
leteket, majd extrahaldoszerként vizsgaltam n-hexant, klor-benzolt és toluolt
is. A legalkalmasabb oldoszernek, illetve extrahaloszernek a toluol bizonyult,

mert ezzel kaptam vissza megbizhatdéan a bemért aranyokat.
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4. Eredmények és értékelésiik

4.1. A [RuH(OAc)(mtppms);] komplex szerkezetének meghatarozasa

A [RuH(OAc)(mtppms);] komplexet irodalmi recept alapjan allitottam
el6.**! A komplex szerkezetét 'H-NMR, (8. dbra) *'P-NMR (9. abra) és IR
spektroszkopiaval (10. 4dbra) igazoltam. Az irodalomban™*® eddig "H-NMR és
3'P-NMR spektrumokat nem kozdltek a komplexrél.

"H-NMR (17 v/v% CH30D/H,0) 8y: -17,41 ppm (q), Jpu= 25 Hz

3IP-NMR (17 v/v% CH30D/H,0) 8p: 47,43 ppm (bs), 81,56 ppm (bs)

IR (KBr, v/iem™): v(Ru-H): 1998, v(OCO, aszim.): 1532, v(OCO, szim.):
1435, v(SO3): 1196, v(SOs3): 1037 Ezek az IR adatok megfelelnek
az irodalombol ismert karakterisztikus savoknak (v(Ru-H): 1996 cm’,

v(OCO, aszim.): 1528 cm™, v(OCO, szim.): 1435 cm™).¥

—-17.30
—-17.37
—-17.45
—-17.52

N AR R )

-16.0 -16.2 -16.4 -16.6 -16.8 -17.0 -17.2 -174 -17.6 -17.8 -18.0 -18.2 -184 -18.6 -18.8 -19.(
3 (ppm)

8. abra: A [RuH(OAc)(mtppms)s] komplex 'H-NMR spektruma, p(Ar) = 1 bar,
[Ru] = 0,01 M, 17 v/v% CH;0D/H,0O
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9. abra: A [RuH(OAc)(mtppms)s] komplex *'P-NMR spektruma, p(Ar) = 1 bar,
[Ru] = 0,01 M, 17 v/v% CH;0D/H,0O
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10. abra: A [RuH(OAc)(mtppms);] komplex transzmisszids IR spektruma

Az IR spektrum adatai alapjan a Av =v(OCO, aszim.) — v(OCO, szim.) =
=97 cm’ érték jO egyezést mutat a korabban az analog karboxilato

komplexek, a [RuH(OAc)(PPhs);]°°Y és [RuH(OAc)(mtppms)s]™*™ esetében
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mértekkel, amelyek esetében a Av értékek rendre 77 cm™ és 93 cm™ voltak.
Altalanossagban elfogadott°®, hogy a Av=40-120 cm™ érték a karboxilato
ligandum kétfogti koordinacidjara utal, és ezt a [RuH(OAc)(PPh;);] esetében
a rontgen kristalyszerkezet is igazolta.”) Az NMR adatok konzisztensek
lennének a framsz-dihidrid szerkezettel 1s, egy egyfogu karboxilato
ligandummal és harom foszfin ligandummal, ahogy a hasonlé formiat komp-

109

lex, a transz-[Ru(H),(OOCH)(mtppms);] esetében.!'®) Ennek ellenére, az IR

tulajdonsagok alapjan a monohidrid szerkezetet javasoljuk.
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4.2. A [RuH(OOc)(mtppms);] komplex szintézise, szerkezetének

meghatarozasa

A [RuH(OOc)(mtppms);] komplex eléallitasdhoz az irodalombol ismert
analog komplex, a [RuH(OAc)(mtppms)s] szintézisénél kozolt modszert
alkalmaztam.*®! A komplexet 'H-NMR (12. abra), *'P-NMR (13. 4bra) és IR
spektroszkopiaval (14. abra) jellemeztem.

"H-NMR (17 v/v% CH30D/H,0) 8y: -18,79 ppm (q), Jpu= 29 Hz

3IP-NMR (17 v/v% CH30D/H,0) 8p: 45,97 ppm (bs), 80,12 ppm (bs)

IR (KBr, v/iem™): v(Ru-H): 1996, (OCO, aszim.): 1528, v(OCO, szim.):
1433, v(S0O3): 1196, v(SO3): 1037

A kapott 'H- és *'P-NMR adatok Osszhangban vannak a Ru(Il)-
monohidrid feltételezett oktaéderes szerkezetével (11. abra), amelyben a
harom foszfor ligandum egy sikban helyezkedik el, mig a hidrid

mindegyikhez képest cisz helyzetben van.

P, NN
CH3(CH,)g —~c —=——0 e
3(CH)s C{\, ~, | H g
o ‘Ru’
O
Pa mtppms

11. abra: A [RuH(OOc)(mtppms);] komplex javasolt szerkezete
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12. abra: A [RuH(OOc)(mtppms);] komplex 'H-NMR spektruma, p(Ar) = 1 bar,
[Ru] = 0,005 M, 17 v/v% CH;0D/H,O

—80.12
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13. abra: A [RuH(OOc)(mtppms);] komplex *'P-NMR spektruma, p(Ar) = 1 bar
[Ru] = 0,005 M, 17 v/v% CH;0D/H,O

45



Gombos Réka egyetemi doktori (PhD) értekezése

T T T T T T T T T T T T T T
4000 3500 3000 2500 1. 2000 1500 1000 500
v(em™)

14. abra: A [RuH(OOc)(mtppms);] komplex transzmisszids IR spektruma

A szilard fazisG transzmissziés IR spektrumban 1996 cm™-nél a Ru-H
karakterisztikus rezgési frekvencidja jelenik meg, mig a v(OCO, aszim.) és
v(OCO, szim.) rezgések rendre 1528 cm™ és 1433 cm™ hullamszam értéknél
detektalhatok, Av = v(OCO, aszim.) — v(OCO, szim.) = 95 cm™ értéket ered-
ményezve. Ez a Av=40-120 cm™ érték a karboxilato ligandum kétfoga
koordinaciojara utal.l®® Ahogy a [RuH(OAc)(mtppms)s] esetében, az NMR
adatok ebben az esetben is konzisztensek lennének a transz-dihidrid szerke-
zettel 1s, egy egyfogl karboxilato ligandummal ¢és harom foszfin

1 Ennek ellenére, az IR tulajdonsagok alapjan a monohidrid

ligandummal.!
szerkezetet javasoljuk.

Mig a [RuH(OAc)(mtppms)s] joll**!, addig a [RuH(OOc)(mtppms)s]
kevésbé oldodik vizben. De ez katalitikus tulajdonsagainak vizsgalatat nem
befolyasolta, mert a hidrogénezési reakciokban sziikséges koncentracioban

tiszta oldatot kaptam.
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4.3. A [RuH(OLau)(mtppms);] komplex szintézise, szerkezetének

meghatarozasa

A [RuH(OAc)(mtppms);], irodalombol ismert szintézisének leirasa
alapjan'*! elallitottam a komplex laurat ligandumot tartalmazo analogjat is.
Ennek a komplexnek a szerkezetét IR spektroszkopiaval vizsgaltam (15.
abra). Az IR spektrum alapjan a Av = v(OCO, aszim.) — v(OCO, szim.) =
=96 cm” értékbdl kovetkezik a karboxilato ligandum kétfoga koordina-
cioja.l®!

IR (KBr, v/iem™): v(Ru-H): 2001, W(OCO, aszim.): 1529, v(OCO, szim.):
1433, v(S0O3): 1197, v(SO3): 1037

100 4

Mﬁ N’_‘—/w“\ﬂ\”vq\; Tl M ‘ | | \‘ \
i ‘”\c \/ ‘
%0 ‘ 2001 ‘H\ ! ‘ ‘w‘ ‘H“\‘ MH ‘
I ﬁ
80 1529 H M‘ | M |
\“ |
70 1433 ‘\\ ‘ “ ‘\
60 [ ‘ | ‘ H
~ | 1037
& 504 1197 l \ H
=
)
30 - }
20 -
10
0 T T T T T T T T T T T T T T
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500
v(cm'l)

15. abra: A [RuH(OLau)(mtppms);] komplex transzmisszios IR spektruma

A [RuH(OLau)(mtppms);] oldhatosdga vizben a hosszabb szénlancu
ligandum miatt kevésbé jo, mint a [RuH(OOc)(mtppms);] esetében: katali-
tikus koncentracioban sem oldodik be ioncserélt vizbe teljes mértékben,
zavaros maradt az oldat. Ezért ezzel a komplexszel nem végeztem tovabbi

kisérleteket.
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4.4. Fahéjaldehid hidrogénezése [RuH(OAc)(mtppms);] katalizatorral

Az o,p-telitetlen karbonil vegyliletek hidrogénezése az ¢lelmiszer- €s
illatszeriparban fontos reakcio telitetlen alkoholok eldallitasara, amelyeket
illat- és aromaanyagnak is hasznalhatnak. A fahé¢jaldehidet (A) mint az o,f3-
telitetlen aldehidek egyik képvisel6jét, gyakran alkalmazzak katalizatorok
aktivitasdnak és szelektivitdsanak vizsgalatara a C=C ¢és C=0 kotés telitésé-

(21.110) A hidrogénezési reakcid termékei lehetnek: telitetlen alkohol

ben.
(fahéjalkohol, B), telitett aldehid (3-fenil-1-propanal, C) és telitett alkohol (3-
fenil-1-propanol, D), v. 6. 4. dbra. A [RuH(OAc)(mtppms);] katalizator alkal-
mazasakor a fahéjalkohol a 16 termék, reakciokoriilményektdl fliggetlentil.

Mivel a fahéjaldehid csak nagyon kis mértékben oldodik vizben, a
katalizator vizes oldatat hasznalva a lejatszodd reakciok tulajdonképpen
kétfazistiak. Irodalmi adatok alapjan a fahéjaldehid vizes-szerves kétfazisu
hidrogénezési reakcidojaban Rh(I)-foszfin komplexek esetében altalaban a
C=C kétés telitésével keletkezd termék van tulsulyban'', mig a Ru(II)-
foszfin tipust katalizatorok akéar 100%-ban is szelektivek lehetnek a telitetlen
alkoholra.?'* "I A szelektivitas emellett nagymértékben fiigg a vizes fazis
pH értékétsl. 2

Azt talaltam, hogy a [RuH(OAc)(mtppms);] komplex mind vizben,
mind acetat pufferben kiilonb6zé pH értékeken, enyhe koriilmények kozott
(4-7 bar H,, 80 °C, 0-5 h) katalizalta a fahéjaldehid hidrogénezését. A puffer
nélkiili reakcidelegy Osszetételének nyomasfliggése a 16. dbran lathat6. 4 h
reakcioido utan, 7 bar H; alatt a konverzid 53% volt, ami 10,5 h™' TOF érték-
nek felel meg. Ez a TOF érték kozel van a {[RuCly(mtppms);],} + 3 mtppms
alkalmazasaval 1 bar nyomast hidrogén alatt tapasztalthoz (14 h™).*?! Az
abran latszik, hogy a f0 termék a telitetlen alkohol, és ennek mennyisége a

nyomas novelésével folyamatosan novekszik, 10 bar nyomasu hidrogén alatt
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eléri a 48%-ot. A hidrogéngdz nyomasanak ezen elony0s hatasat a szelek-
tivitasra mar korabban megfigyelték hasonl6 tipust Ru(Il)-mtppms kataliza-
torok esetében.* Az is fontos megfigyelés, hogy a masik két termék aranya

a reakcidelegyben 10% alatt maradt 10 bar nyomasu hidrogén alatt is.

100
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X
9: 60 \\
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# fahéjaldehid X fahéjalkohol M3-fenil-propanal A 3-fenil-1-propanol

16. abra: Fahéjaldehid hidrogénezésének nyomasfiiggése ioncserélt vizben
[RuH(OAc)(mtppms);] katalizatorral
Reakcidkoriilmények: n(komplex) = 10~ mol, n(fahéjaldehid) = 8x10™* mol, V(H,0) = 3 ml,
T=80°C,t=4h

A mérési pontokat 6sszekoto vonalak mind ezen, mind a dolgozatban szereplo
tobbi abran csak a valtozas trendjét kivanjak érzékeltetni, nem szamolt vagy
illesztett gorbék.

A hidrogénezési reakcid idofliggését 7 bar nyomast hidrogén alatt,
0,2 M foszfat pufferben (pH = 7,0) vizsgaltam (Id. 17. abra). A reakcié nagy
szelektivitassal ment végbe. 4 h utan a konverzié 34% volt (TOF = 6,7 h™),
5 h reakci6idd utan 41%, a fahéjalkohol ardnya az Osszes termékhez viszo-
nyitva 75%. Igy megallapithatd, hogy az ioncserélt vizben vagy acetat

pufferben végzett reakciohoz képest a foszfat puffer jelenléte kis mértékben
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csOkkentette a konverzio értékét. A foszfat puffernek ezt a kedvezdtlen

hat4sat mar mas, hasonlé vizoldhato komplexek esetében is kimutattak.!''
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17. abra: Fahéjaldehid hidrogénezésének idofiiggése foszfat pufferben
[RuH(OAc)(mtppms);] katalizatorral
Reakcidkoriilmények: n(komplex) = 10~ mol, n(fahéjaldehid) = 8x10™* mol,
V(puffer) =3 ml, T = 80 °C, p(H,) = 7 bar, pH = 7,0

10 bar nyomast hidrogén alatt ioncserélt vizben is elvégeztem a fahéjaldehid
hidrogénezési reakcid idofliggésének vizsgalatat, az eredményeket a
18. &bran tiintettem fel. A reakcid nagy szelektivitdssal, de valtozo
sebességgel ment végbe. A reakcio lassan indul, 30 perc alatt csak 2%
konverziot sikeriilt elérni. Viszont az id6 eldérehaladtaval a reakcid gyorsul,
60 perc alatt mar 11% a konverzi6. 2 h utan, 41% konverzio érték elérését
kovetden az atalakulds mértékének valtozasa ismét kisebb 1éptékii, mint 60 és
120 perc kozott. 4 h reakcididd utdn a konverzid 61%. Az Osszes hidro-
génezett termék koziil a fahéjalkohol a dominéns, aranya a termékek koziil

71-87% kozott valtozik.
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18. abra: Fahéjaldehid hidrogénezésének id6fiiggése ioncserélt vizben
[RuH(OAc)(mtppms);] katalizatorral
Reakcidkoriilmények: n(komplex) = 10~ mol, n(fahéjaldehid) = 8x10™* mol, V(H,0) = 3 ml,
T =80 °C, p(H,) = 10 bar

A fah¢jaldehid hidrogénezési reakcidjanak pH-érzékenysége miatt tanulma-
nyoztam a folyamatot 0,2 M acetat pufferben is. Az alkalmazott pufferek pH
értéke 3,6; 4,6 és 5,6 volt. Az acetat puffer alkalmazasa ésszerii valasztasnak
tiint, mert a katalizator is tartalmaz acetat ligandumot, igy feltételezéseim
szerint nem befolydsoljak a puffer OsszetevOi a katalizator aktivitasat és
szelektivitasat, annak valtozasa csak a pH fliggvénye lesz. Sajnos, ennek a
puffernek az alkalmazasa nem engedi a reakci6 vizsgalatat nagyobb pH érté-
keken. A vizsgalat soran kapott eredmények a 19. dbran lathatéak.

A fahéjaldehid hidrogénezését acetat pufferben csak 2 h-n keresztiil
vizsgaltam. 5,6 pH értéken a mért konverzio (24%) csak kicsit kevesebb,
mint az ioncserélt vizben 4 h-n keresztiil végzett reakcid konverziéd értékének
a fele (27%). A vizsgélt tartomdnyban a pH értéknek kismértékii, de fontos

hatdsa van a konverziora és a termékeloszlasra: a fahéjalkohol mennyisége
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15%-ra nétt 5,6 pH értéken. A 3-fenil-1-propanal mennyisége 3% (pH 3,6) és
6% (pH 5,6) kozott valtozott, mig a teljesen telitett termék ardanya 2% alatt
maradt, igy 5,6 pH értéken a fahéjalkohol volt dominans (64%) a hidrogéne-

zett termékek kozott.
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19. abra: Fahéjaldehid hidrogénezésének pH-fliggése acetat pufferben
[RuH(OAc)(mtppms);] katalizatorral
Reakcidkoriilmények: n(komplex) = 10~ mol, n(fahéjaldehid) = 8x10™* mol,
V(puffer) =3 ml, T =80 °C, t =2 h, p(H,) = 7 bar

Annak ellenére, hogy 0,2 M foszfat puffert alkalmazva oldoszerként kismér-
tékii csokkenést tapasztaltam a konverzid értékekben, vizsgéltam a reakcio
pH-fiiggését foszfat puffer alkalmazasaval is. Ennek oka az volt, hogy a
fosztat pufferrel nagyobb pH tartomanyt tudtam lefedni (pH 5,2-8,0), és
nagyobb pH értékeken is vizsgalhattam a reakciot, mint acetat pufferben.
Ennek érdekében 7 bar nyomasu hidrogén alatt és 80 °C hdmérsékleten
2 6ras reakcidokat végeztem. A 20. abran bemutatott eredményekbdl az
latszik, hogy a foszfat puffer alkalmazasa acetat puffer helyett kis mértékben
csokkenti a konverzid értéket (acetat pufferben pH 5,6 értéken 24% volt a
konverzid, mig foszfat pufferben 5,8 pH értéken 20%). A vizsgélt tartomany-
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ban a pH értéknek csekély hatasa van a konverzidra és a termékeloszlasra. A
konverzié értéke 12% (pH 5,2) és 31% (pH 8,0) kozott valtozott, a fahé;-
alkohol hozama 21%-ra nétt 8,0 pH értéken. A 3-fenil-1-propanal mennyi-
sége 4% (pH 5,2) és 8% (pH 8,0) kozott valtozott, mig a teljesen telitett
termék ardnya 2% alatt maradt, igy minden vizsgalt pH értéken a
fahéjalkohol volt a f6 termék, ardnya a hidrogénezett termékek kozott 59—

73% kozott valtozott.
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20. abra: Fahéjaldehid hidrogénezésének pH-fliggése foszfat pufferben
[RuH(OAc)(mtppms);] katalizatorral
Reakcidkoriilmények: n(komplex) = 10~ mol, n(fahéjaldehid) = 8x10™* mol,
V(puffer) =3 ml, T =80 °C, t =2 h, p(H,) = 7 bar

Osszefoglalasképpen elmondhatd, hogy vizes-szerves kétfazisti rendszerben,
enyhe koriilmények kozott a [RuH(OAc)(mtppms);] aktiv és szelektiv katali-
zatornak bizonyult egy a,p—telitetlen karbonil vegyiilet, a fahé¢jaldehid hidro-
génezésében. A 6 termék a telitetlen alkohol volt minden esetben. Ennek
gyakorlati jelentdsége is fontos, hiszen a fahéjalkohol és szarmazékai értékes

vegyliletei az illatszer- ¢és finomkémiai iparnak.
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4.5. Széjalecitin hidrogénezése [RuH(OAc)(mtppms)s] és
[RuH(OOc)(mtppms);] katalizatorokkal

A szojalecitin liposzéma hidrogénezését mindkét katalizatorral elvé-
geztem enyhe koriilmények kozott (2540 °C, 1-5 bar H,, 1-3 h). Mivel a
liposzomadk csak fiziologiai hdmérsékleten stabilisak, emiatt maximum
homérsékletnek a 40 °C-ot valasztottam. Ioncserélt vizet és 0,2 M foszfat
puffert (pH 6,93) is alkalmaztam oldoszerként. Az eredményeket a lipidek
konverzio értékével fejeztem ki, amelynek a definicidjat a kisérleti részben

irtam le. Az adatok az 9. és 10. tablazatban és a 21. abran lathatok.

9. tablazat: Szdjalecitin liposzéma hidrogénezése foszfat pufferben

Katalizator T (°C) | puz(bar) | t(h) | Konverzié (%)
25 1 2 0,2
25 4 2 1,2
[RuH(OACc)(mtppms);] 25 5 2 3,7
40 1 2 8,4
40 5 2 11,3
40 1 1 0,8
40 1 2 1,2
[RuH(OOc¢)(mtppms);] 10 1 3 2.0
40 5 2 10,6

Reakcidkoriilmények: n(katalizator) = 4,6x10° mol, m(szojalecitin) = 4 mg,

V(puffer) =3 ml, pH = 6,93

1 bar nyomasu hidrogén alatt, 25 °C-on a [RuH(OAc)(mtppms)s] foszfat
pufferben csak nagyon kis mértékben volt képes a C=C kotés telitésének
elosegitésére 0,2% konverzioval. Ugyanez mondhatd el 1 bar hidrogén-
nyomason a [RuH(OOc)(mtppms)s] katalizatorrol. 40 °C-on, 3 h reakcioidd
utdn is csak 2% a konverzid6 mértéke. A C=C kotésnek ez a lassu redukcidja
0sszhangban van a fahéjaldehid hidrogénezésénél tett megallapitassal, amely

szerint a katalizator a C=0 kotés hidrogénezésére szelektiv. Ezen kiviil, a
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lipidek C=C kotést tartalmazo részei a vezikuldk kettds rétegében vannak
beagyazva, és nem szabadon elérhetdek a katalizator szamara.l””
Mindamellett meg kell jegyezni, hogy a biomembranok fluiditdsanak
modositasa nem igényli a telitetlenség nagy mértékii csokkenését, mert a
sejtet hatarol6 membran rigiditasanak megndvekedése a sejt konnyebb

113

széteséséhez vezethet.''”) Ennek a kovetelménynek a fényében a sejtalkotd

lipidek 5-8%-os telitése mar elegendd a fiziologids folyamatok valtozasanak
elinditasahoz.**

A hidrogéngaz nyomasanak novelése a [RuH(OAc)(mtppms);] katali-
zator alkalmazédsa esetében csak kis mértékben novelte meg a konverzio
értékét, a konverzio 25 °C-on még 5 bar nyomast hidrogén alatt is csak 3,7%
volt. A reakcid homérsékletének 40 °C-ra ndvelésével, 1 bar nyomasu hidro-
gén alatt, 2 h alatt a konverzi6 8,4%-ra novekedett.

A hidrogénezési reakciot mindkét katalizatorral ioncserélt vizben is
elvégeztem. A 10. tdblazatban bemutatott eredményekbdl jol latszik, hogy
ioncserélt vizben mindkét katalizator aktivabbnak bizonyult, mint foszfat

pufferben, a [RuH(OAc)(mtppms)s;] Kkatalizdtor alkalmazasakor 1 bar

nyomasu hidrogén alatt, 25 °C-on a konverzi6 0,2%-161 8,7%-ra nétt.

10. tablazat: Szojalecitin liposzoéma hidrogénezése ioncserélt vizben

Katalizator prz (bar) | T (°C) Konverzié (%)
[RuH(OOc¢)(mtppms);] 1 25 2,0
1 25 8,7
5 25 10,8
[RuH(OACc)(mtppms);] 5 36 15,3
1 40 17,9
5 40 21,3
Reakcidkoriilmények: n(katalizator) = 4,6x10°° mol, m(szojalecitin) = 4 mg, V(H,0) =3 ml,
t=2h
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A reakcido homérsékletét 25 °C-rol 40 °C-ra novelve, 5 bar hidrogén alatt

10,5% novekedés volt tapasztalhatod a konverzi6 értékben.
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21. abra: Szdjalecitin liposzoma hidrogénezésének hdmérsékletfiiggése
Reakcidkoriilmények: n([RuH(OAc)(mtppms)s]) = 4,6x10° mol,
m(szojalecitin) =4 mg, V(H,O) =3 ml, t=2h

1 bar nyomdsu hidrogén alatt, ugyanolyan koriilmények kozott, mint amilye-
neket az acetat ligandumot tartalmazé analoggal végzett kataliziseknél alkal-
maztam, a [RuH(OOc)(mtppms);] komplex kevésbé bizonyult aktivnak. A
hidrogéngdz nyomasanak 5 barra emelése szignifikans, 9,4% novekedést
eredményezett a konverzid értékben (1d. 9. tablazat). Hasonl6 ndvekedés volt
megfigyelhetd a [RuH(OAc)(mtppms)s] katalizator esetében is 25 °C-on. Az
ioncserélt viz jobb oldoszernek bizonyult szdjalecitin liposzoma hidrogéne-
zésében, mint a foszfat puffer. A [RuH(OAc)(mtppms);] alkalmazasaval
40 °C-on 17,9% konverziot mértem, mig fosztat pufferben, azonos korilmé-
nyek kozott 8,4%-ot. A foszfat puffer konverzidcsokkentd hatdsdt mar a
fahéjaldehid hidrogénezési reakcioja esetében is tapasztaltam. Végiil, a hid-

rogéngaz nyomasanak novelése ioncserélt vizben is a konverzié novekedését
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eredményezte, igy a legmagasabb konverzi6 értéket, 21,3%-ot 5 bar nyomasu
hidrogén alatt ¢és 40 °C homérsékleten tapasztaltam. Korabbi kisérletek azt
mutatjak, hogy a hidrosztatikus nyomas névelésének ~10 barig nincs karositd
hatésa az 16 sejtekre vagy protoplasztokra.””

Osszefoglalasként elmondhatd, hogy a [RuH(OOc)(mtppms);] és
[RuH(OACc)(mtppms);] komplexek alkalmasnak tinnek biomembranok hid-
rogénezésére biologiailag elfogadhatdo koriilmények kozott. Hatranyuk
viszont, hogy nagyon oxigénérzékeny vegyiiletek, ezért inert koriilmények
biztositasa elengedhetetlen minden 1épéshez, ami viszont hosszabb reakcio-

1d6 esetén a sejtek pusztulasdhoz is vezethet.
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4.6. Fahéjaldehid hidrogénezése Na,|PAHSS] katalizatorral

Enyhe koriilmények kozott (40—80 °C, 1-5 bar H,), vizes oldatban a
szulfoszalan Pd(II)-komplexét, a Na,[PdHSS]-t alkalmazva katalizatorként a
fahéjaldehid hidrogénezése egyenletesen ment végbe. A legtobb esetben a
termékelegy csak telitett aldehidet és telitetlen alkoholt tartalmazott, és csak
nagyon kis mennyiségli (kevesebb, mint 0,5%) telitett alkoholt. Vizsgaltam a
reakcié paramétereinek hatdsat a konverziora és a szelektivitasra. A katali-
zator aktivitasat a fahéjaldehid konverzio értékével (%) jellemeztem adott
reakci6idé utan, mig a szelektivitast a 3-fenil-1-propanal 6sszes termékhez
viszonyitott szdzalékos aranyaval irtam le.

60 ¢és 80 °C-on a konverzid értékek 3 h reakcididd utan elérték vagy
megkdzelitették a 100%-ot. A Na,[PdHSS] nagyon aktiv és szelektiv hidro-
génezd katalizdtornak bizonyult. 1000/1 S/K ardnynal, 80 °C-on ¢és 3 bar
hidrogén alatt a fahéjaldehid konverzidja elérte a 95%-ot 1 h alatt. Ebben a
reakcioban az Osszes termék 94%-a 3-fenil-1-propanal, azaz a katalizator
kiemelkedd szelektivitast mutat a C=C kotés telitésére nézve. A fahéjaldehid
[PAClLy(mtppts),] katalizatorral végzett hidrogénezési reakcidja esetében,
60 °C-on, 40 bar hidrogén alatt, 2500/1 szubsztratum/katalizator arany
mellett Tin és mtsai 2 h alatt 99,5% konverziot és 58,2% szelektivitast értek
el a 3-fenil-1-propanalra nézve.”® Az adatok 8sszehasonlitasabol kitiinik,
hogy a Nap[PdHSS] kevésbé aktiv, de sokkal szelektivebb katalizator
fahéjaldehid hidrogénezésében vizes kozegben.

Hosszabb reakcioid6 alatt a szubsztratum teljes mennyiségét at lehetett
alakitani Na,[PdHSS] komplexszel, 1d. 22. dbra, de ez a szelektivitas kismér-
tékli csokkenéséhez vezetett. Pl. a szelektivitas 94%-1r61 92%-ra csokkent,

amikor az eldbbiekben leirt koriilmények kozott a reakcido 3 h-n keresztiil
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ment (99,9% konverzid), és nem mindossze 1 h volt a reakcioidd (95%

konverzio).
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22. abra: Fah¢jaldehid hidrogénezésének idofliggése Na,[PAHSS] katalizatorral
Reakcidkoriilmények: n(komplex) = 2,5x107 mol, n(fahéjaldehid) = 2,5x10* mol,
V(H,0) = 3,15 ml

A 23. abra mutatja a fahéjaldehid konverzido értékeit a katalizator
koncentracidjanak fiiggvényében (allandé szubsztratum koncentracio
mellett), valamint a 3-fenil-1-propanalra vonatkoz6 szelektivitas értékeket.
Erdemes megfigyelni, hogy még nagyon enyhe koriilmények kozott is
(40 °C, 1 bar H;) nagy aktivitast mutatott a katalizator. Mig a konverzio
értéke nagymértékben megnovekszik a katalizator koncentraciojanak névelé-
sével, a szelektivitas kivaldo marad (100-97%). Csak a legnagyobb katalizator
koncentracional (és az ehhez tartozd 100% konverzid esetében) csokkent le a
szelektivitds 93%-ra. Ugyanilyen koriilmények kozott a fahéjalkohol hidro-
génezése hatékonyan végbemegy: 2 h reakcioidé alatt, 5 bar hidrogén-

nyomason ¢€s 80 °C-on 99,8% konverzido volt megfigyelhetd: ebbdl 96%
telitett alkohol és meglepd mddon 3% telitett aldehid. Ezzel ellentétben,
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ugyanilyen koriilmények kozott a 3-fenil-1-propanal nem bizonyult reaktiv-
nak: csak 7% 3-fenil-1-propanol keletkezett a fahéjalkohol hidrogénezése
esetében emlitett reakciokoriilmények alkalmazasakor. A fahéjaldehid és
fahéjalkohol telitetlen C=C kotésének hidrogénezése ezek alapjan sokkal
gyorsabb folyamat, mint a fahéjaldehid, vagy az elsddleges termék, a 3-fenil-
I-propanal karbonil csoportjanak hidrogénezése, igy az aktualis reakcio-

elegyben a C=C kotés telitése dominans.
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23. abra: Fah¢jaldehid hidrogénezésének fliggése a Na,[PAHSS] katalizator
koncentraciojatol
Reakcidkoriilmények: n(fahéjaldehid) = 5% 10™* mol, V(H,0)=3,15ml, T=40°C,t=3h,
p(H,) =1 bar

A hidrogéngaz nyomadas novelésének kifejezett gyorsitd hatdsa van a
fahéjaldehid hidrogénezésére, olyan mértékben, hogy 80 °C-on és 5 bar hid-
rogén alatt mar 1 h alatt elérhetd a 99% konverzi6. A 2 h alatt, 60 °C-on
végzett reakcidk konverzid értékei telitést mutatnak a hidrogéngaz
nyomasanak emelésével, mig 40 °C-on ez a ndvekedés a 2-5 bar

tartomanyban kozel lineéris (24. abra).
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24. abra: Fah¢jaldehid hidrogénezésének nyomasfiiggése Na,[PdHSS] katalizatorral
Reakcidkoriilmények: n(komplex) = 2,5x107 mol, n(fahéjaldehid) = 2,5x10* mol,
V(H,0) = 3,15 ml

A 40-80 °C tartomanyban a hdmérséklet novelése jelentds ndvekedést okoz a
fahéjaldehid konverzio értékében. A 25. abra adatai ismét a Nay[PdHSS]
katalizator nagy aktivitdsara utalnak, mert 1000/1 szubsztratum/katalizator
aranynal, 80 °C-on és 1 bar hidrogén alatt 91% konverzid volt elérhetd 1 h

alatt, 83% szelektivitdssal a 3-fenil-1-propanalra.
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25. abra: Fahéjaldehid hidrogénezésének hémérsékletfiiggése Na,[PdHSS] katalizatorral

Reakcidkoriilmények: n(komplex) = 2,5x107 mol, n(fahéjaldehid) = 2,5x10™* mol,
V(H,0) = 3,15 ml

A vizes fémorganikus katalizisben a reakcidelegy pH értéke gyakran jelentds
szerepet jatszik a reakcid kinetikdjaban, pl. a katalitikusan aktiv fémkomplex
22,109, 114]

kialakitasaban.! Ezen okbol kifolydlag tanulmdnyoztam a

Na,[PdHSS] komplex altal katalizalt fahéjaldehid hidrogénezést kiilonb6zo
pufferoldatokban, tobbféle pH-n (Id. 11. tablazat).
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11. tablazat: Fahéjaldehid hidrogénezésének pH-fliggése Na,[PdHSS] katalizatorral
Konverzio (%) (Szelektivitas (%))

pH 3,05 4,00 6,00 8,00
puffer
. 47,3 42,7
HOAc/NaOAc (0,1 M) - (79.9) | (81,7) ]
51,7 35,6

Tris.HBF, (0,1 M) - il (89,6) | (83,7)

. 94,0
HOAc (0,05 M) 98.8) | ] i
- 940 | 874
HOACc/NaOAc (0,1 M) - (98,8) | (97.8) ]
39,0 4,0 3,9

. b
Na-foszfat (0,2 M) - (85,9) | (100) (100)

Reakcidkoriilmények: n(Na,[PAHSS]) = 2,5x107 mol, n(fahéjaldehid) = 2,5x10™ mol,
V(H,0)=3,15ml, T =80 °C, *t= 0,75 h, p(H,) = 5 bar, bt =1h, p(H,) = 3 bar

Annak ellenére, hogy a 3—8 pH tartomanyban a mérésekhez tobbféle puffer
hasznalatara volt sziikség, a 11. tablazat adataibol jol latszik, hogy a pH
novelésével a hidrogénezési reakcido konverzid értéke csokken. Nyilvan-
valdéan, a foszfat puffer Osszetevéi 6-os pH értéken és a felett erdsen
inhibedljdk a reakciot (a konverzio értékek csak 4% koriiliek). Az irodalom-
ban vannak példak a foszfat puffer és vizoldhaté fémkomplexek kozotti

specifikus kolcsdnhatasokra,!']

116

amelyek csokkent katalitikus aktivitashoz
vezethetnek.!"'”) Figyelemre mélto, hogy a pH értéktdl és oldoszertd] figget-
leniil a fahéjaldehid hidrogénezése minden esetben nagy szelektivitassal a 3-
fenil-1-propanal termékhez vezetett. Rovidebb reakcididok ¢és a hozzajuk
tartozo kisebb konverzio értékek esetén a szelektivitds 80—-90% kozott valto-
zott, mig nagyobb konverzi6 értékek esetében a 86-99%-ot is elérte.
Tovabba, a fent leirt megtigyelésekkel 0sszhangban, csak elhanyagolhato

mennyiségl (<0,8%) fahéjalkohol volt kimutathato.
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4.7. Egyéb telitett és telitetlen aldehidek hidrogénezése Na,[PdHSS]

katalizatorral

Telitett és telitetlen aldehidek hidrogénezését is tanulmdnyoztam
Nay[PdHSS] katalizatorral. A 4-metoxifahéjaldehid és 4-nitrofahéjaldehid
vizben gyakorlatilag oldhatatlanok és szobahémérsékleten szilard anyagok,
emiatt toluolt kellett adagolni segédolddszerként a reakcidelegyhez. Ossze-
hasonlitas végett a fahéjaldehid hidrogénezését is elvégeztem ugyanakkora
aranyu toluol jelenlétében. A toluol hozzdadasa a fahéjaldehid hidrogénezése
esetében mar kis mennyiségben is (63 pl a 3,1 ml ioncserélt viz mellett) vala-
melyes csokkenést eredményezett a konverzio értékekben, ennek ellenére a
3-fenil-1-propanalra szamolt szelektivitas tovabb novekedett (tiszta vizben
93%, 2,5 ml toluol és 0,65 ml ioncserélt viz elegyében 98%). Mind a konver-
716 csokkenése, mind a szelektivitas novekedése magyarazhatod azzal, hogy a
toluol kiilon fazist képez a reakcidelegyben, amelyben a fahéjaldehid és
hidrogénezett termékei elsédlegesen oldodnak. Mig a szubsztratum oldodasa
a toluolos fazisban csokkenti a vizes fazisbeli koncentracidjat, és ez a vizold-
hat6 Na,[PdHSS] komplex altal katalizalt hidrogénezési reakci6 konverziod
értékét csokkenti, az elsédleges termék (3-fenil-1-propanal) extrakcidja a
toluolba megvédi azt a tovabbi hidrogénezési reakcioban vald részvételtdl,
azaz attol, hogy 3-fenil-1-propanolla alakuljon.

A 12. téblazat adataibol lathato, hogy a fahéjaldehid és 4-metoxi-
fahéjaldehid nagy reaktivitast mutatott, bar az utdbbi esetében csak kicsit volt
kedvezobb a C=C kotés telitése a C=0 kotéssel szemben. Ettol eltéroen, a 4-
nitrofahéjaldehid alig bizonyult reaktivnak. A krotonaldehid és a 3-metil-2-
butenal hidrogénezési reakcidja kozepes konverzid értékeket mutatott. A
krotonaldehid esetében a reakcid 100%-ban szelektiv volt butanalra nézve,

még 66% konverzio értéknél is. Viszont a 3-metil-2-butenal csak 72%
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szelektivitast mutatott a C=C kotés redukceidjara nézve 22% konverzio eseté-
ben. Ez 6sszhangban van a telitett alifas aldehidek megfeleld telitett alkoholla
torténd lasst, de észlelhetd sebességili hidrogénezési reakciojaval, koziiliik is
elsdsorban a 3-metil-butanal 3-metil-butanolla alakulds esetében. A benzal-
dehid és a 4. helyzetben szubsztitudlt szarmazékai nagymértékben hidrogé-
nezddtek (84-90%), ellentétben a 2. és 3. helyzetben szubsztitudlt benzal-
dehiddel és a 4-hidroxi-3-metoxibenzaldehiddel (vanillin) (1-14%).

12. tablazat: Telitett és telitetlen aldehidek hidrogénezése Na,[PdHSS] katalizatorral

Sorszam Szubsztratum Konverzié (Szelektivitas®), % (%)

1 fahéjaldehid 99,9 (93)
2° fahéjaldehid 87 (96)
3¢ fahéjaldehid 86 (98)
44 4-metoxifahéjaldehid 98 (57)
54 4-nitrofahéjaldehid 3 (100)
6" krotonaldehid 66 (100)
74 3-metil-2-butenal 22 (72)

8 3-metil-butanal 13

9 hexanal 11

10 dekanal 3

11 benzaldehid 90

12 4-fluor-benzaldehid 89

13 4-(trifluormetil)-benzaldehid 84

14 3-fluor-benzaldehid 2

15 2-fluor-benzaldehid 1

16 3-metil-benzaldehid 14

17 vanillin 5

18° vanillin 1

Reakcidkoriilmények: n(Na,[PAHSS]) = 2,5x107 mol, n(aldehid) = 2,5x10™* mol,
V(H,0)=3,15ml, T =80 °C, t=2 h, p(H,) = 5 bar, * telitett aldehid sz4zalékos aranya a
termékek kozott, "oldoszer: 3,1 ml H,O és 63 ul toluol, ‘oldészer: 0,65 ml H,O és 2,5 ml

toluol, ‘t=4h
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4.8. Fahéjalkohol hidrogénezése Na,|PdAHSS] katalizatorral

Mivel a fahéjalkohol a fahéjaldehid hidrogénezése soran keletkezo
reaktiv intermedier, roviden tanulmanyoztam reaktivitdsat hidrogén alatt,
Nay[PdHSS] katalizator jelenlétében. A reakcid homérsékletfiiggésének
eredményeit a 13. tablazatban foglaltam Ossze. A konverzio—homérséklet

Osszefliggést a 26. abra szemlélteti.

13. tablazat: Fahéjalkohol hidrogénezésének homérsékletfiiggése

T (O

20 40 60 80

t (h) 1 2 1 2 1 2 1 2

Fahéjalkohol (B) 91,7 | 89,8 | 73,7 | 69,2 | 8,0 1,1 2,1 0,3

3-Fenil-1-propanol (D) | 3,0 52 | 20,8 | 21,5 | 77,5 | 96,5 | 87,2 | 96,4

3-Fenil-1-propanal (C) | 1,4 0,3 1,1 1,2 10,2 1,7 5,6 33

Fahéjaldehid (A) 4,0 | 4,7 4,3 8,1 4,3 0,7 5,1 0

Reakcidkoriilmények: n(Na,[PAHSS]) = 2,5x107 mol, n(fahéjalkohol) = 2,5x10™* mol,
V(H,0) = 3,15 ml, p(H,) = 5 bar

A 26. abran lathatd konverzi6 értékek azt mutatjak, hogy a reakcioidd val-
toztatasa 1 és 2 h kozott nagymértékben nem befolyasolta a konverzid érté-
keket, 1 h alatt mar majdnem ugyanolyan mértékben végbement a reakcio,
mint nagyobb reakcioidovel. Viszont a 13. tablazat adataibol jol latszik, hogy
a reakcioelegyek Osszetétele eltérd, 2 h alatt tobb teljesen telitett termék (3-

fenil-1-propanol) keletkezik.
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26. abra: Fahé¢jalkohol hidrogénezésének homérsékletfiiggése
Reakcidkoriilmények: n(Na,[PAHSS]) = 2,5x107 mol, n(fahéjalkohol) = 2,5x10™* mol,
V(H,0) = 3,15 ml, p(H,) = 5 bar

A fahéjalkohol hidrogénezését tanulmanyoztam 80 °C-on rovidebb reakcio-
idokkel is. A kapott adatok a 14. tablazatban lathatok, a konverzio-reakcidido

Osszefliggést a 27. abra szemlélteti.

14. tablazat: Fahéjalkohol hidrogénezésének idofiiggése

t (min) 0 15 30 60 120
Fahéjalkohol (B) 100 | 74,3 | 344 | 2,1 0,3
3-Fenil-1-propanol (D) 19,5 | 59,1 | 87,2 | 96,4
3-Fenil-1-propanal (C) 2,1 2.3 5,6 3,3
Fahéjaldehid (A) 4,1 42 5,1 0,0
Reakcidkoriilmények: n(Na,[PAHSS]) = 2,5x107 mol, n(fahéjalkohol) = 2,5x10™* mol,
V(H,0) = 3,15ml, T =80 °C, p(H,) = 5 bar

SO
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27. abra: Fahéjalkohol hidrogénezésének idofiiggése
Reakcidkoriilmények: n(Na,[PAHSS]) = 2,5x107 mol, n(fahéjalkohol) = 2,5x10™* mol,
V(H;0) =3,15ml, T= 80 °C, p(H,) = 5 bar

Reakciokoriilményektol fliggetlentiil a kapott eredmények azt mutatjak, hogy
a fahéjalkohol hidrogénezése soran nemcsak a telitett alkohol (3-fenil-1-
propanol) keletkezik, hanem aldehidek is (fah¢jaldehid, 3-fenil-1-propanal).
40 °C-on, 2 h utan a reakcidelegy 9%-at teszik ki az aldehidek, és ez az
Osszes termék 30%-at jelenti. Ez magyarazhatd azzal, ha feltételezziik a
fahéjalkohol lasst redox izomerizaciojat 3-fenil-1-propanalla, amely ezutan
egy tovabbi fahéjalkohollal reagalva fahéjaldehidet és 3-fenil-1-propanolt
eredményez (Id. 28. dbra). Az adatokbdl ugy tinik, hogy a redox izo-
merizacid €s az azt kovetd reakcido alacsonyabb hdémérsékleten, illetve
rovidebb reakcioidé alatt preferalt, mig 60 °C-on vagy afolott, 2 h alatt a

fahéjalkohol és az intermedier fahéjaldehid is 3-fenil-1-propanolld alakul.
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28. abra: Fah¢jalkohol hidrogénezése és redox izomerizacioja

Az elézéekben irtakkal 6sszhangban vannak a kovetkezo kisérletek eredmé-
nyei is: argon atmoszféraban a fahéjalkohol redox izomerizécios reakcidjaban
a konverzi6 mértéke 7%, és ebbdl 3% a fahéjaldehid, 1% a 3-fenil-1-propanal
és 3% a 3-fenil-1-propanol (80 °C, 1h). A reakcié nem precedens nélkiili:
fahéjalkohol redox izomerizaciojat mar korabban is tapasztaltak [RuCL(n’-p-

cimol)L] katalizator (L = bmim) alkalmazasakor.”*
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4.9. A Na,|PdHSS] komplex altal katalizalt hidrogénezési reakcio

feltételezett mechanizmusa

A fahéjaldehid hidrogénezése Na,[PdHSS] komplexszel nagy szelekti-
vitast mutatott a 3-fenil-1-propanal képzodésére, azt mutatva, hogy ez a kata-
lizator a C=C kotés telitésében sokkal aktivabb a C=0O kotés hidrogéne-
zés¢éhez viszonyitva. Ebbdl kovetkezden, kis nyomast hidrogéngaz és rovid
reakcididd esetében a fO termék a telitett aldehid, emellett kis mennyiségi
fahéjalkohol van jelen a reakcidelegyben. Mivel a 3-fenil-1-propanal csak
lassan redukalodik tovabb 3-fenil-1-propanolld, a telitett aldehid felhalmozo-
dik a reakcioelegyben annyira, hogy a termékeknek tobb mint 90%-at adja.

Annak ellenére, hogy a fahéjaldehid hidrogénezési reakcidjanak kineti-
kai tulajdonsagait oldhatosagi korlatok is befolyasoljak, a hidrogéngaz
nyomadsa, hoémérséklet ¢és szubsztratum/katalizator ardny valtoztatasanak
hatdsa alapjan egy egyszerli mechanizmusra tehetiink javaslatot, amely
tartalmazza a H, koordinaciojat, aktivalast, a szubsztratum koordinaciojat és
az intermedier szubsztratum/hidrid komplex atrendezodését, amelyet a
termék eltavozasanak lépése kovet.

A Nay[PdHSS] komplexben a Pd(II) két amin nitrogénnel és két fenolat
oxigénnel koordindlodik, kialakitva egy siknégyzetes koordinacids geomet-
riat. Axidlis helyzetben, a molekula sikja f616tt és alatt még van két potencia-
lis koordinacios hely. Elvileg a H, ezen koordinacids helyek egyikén keresz-
tiil tud kotdédni a palladiumhoz, de akdr homolitikus hasadassal, akar a H,
oxidativ addicidjaval torténik meg az aktivalds, ez nem torténhet meg valto-
zatlan siknégyzetes N20O2 koordinacio esetén. Korabbi irodalmi javaslatokkal
Osszhangban egy ennél valdsziniibb utvonal a koordinalt H, heterolitikus
hasadasa hidriddé és protonna (Id. 29. abra).l*” %% Az igy keletkez6 hidrid
koordindlodik a pallddiumhoz (amely igy megmarad Pd(II) oxidacids
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allapotban), €s a protont felveszi az egyik szomszédos fenolat oxigén, amely
"beépitett" protonakceptorként jatszik szerepet (fém-ligandum koopera-
tivitds). A szubsztratum koordinacidjat a palladiumhoz egy hidrid transzfer
koveti a palladiumrdl a C=C kotés egyik szénatomjara. A Pd-alkil interme-
dier protonaldédasa, ami a telitett termék kialakulasdhoz vezet, a szomszédos
fenolos OH csoportrél kovetkezik be. A fenolat oxigén koordinacidja a palla-
diumhoz eredményezi ismét a Na,[PdHSS] komplexet, amely készen all egy

uj katalitikus ciklusra.
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3 LD
~—  —
R )/
0 HTH 0
O o (e
Ni/\N\/ N >N
¥ |
H\— 0 OH
~
) W G
" OH N N
N<_>N\_\/\_<v
R
R/\/

29. abra: Na,[PdHSS] komplex altal katalizalt alkén hidrogénezés javasolt mechanizmusa

A javasolt mechanizmus 0sszhangban van a szubsztratum/katalizator arany ¢€s
hidrogénnyomads hatasanak megfigyelésével, és alapjaiban megegyezik azzal,

39-601 Ennek ellenére, 1ényeges

mint amit Henrici-Olivé és Olivé javasoltak.!
eltérések vannak a reakciokoriilményekben. Az [59] és [60] tanulmanyokban
szerepl6d reakcidkat DMF-ben (aprotikus olddszer) vagy etanolban (az alko-
holban oldhatatlan Na;[PdHSS] szuszpenzidjaban) végezték. A fenolat
oxigén dontd szerepét a Hj heterolitikus hasadasanak eldsegitésében a hozza-

adott NaOH hatasa alapjan tételezték fel, minthogy a hex-1-én hidrogénezé-
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sének sebessége maximumgorbe szerint valtozott a NaOH koncentraciojanak
figgvényében.'®” A magyarazat a kovetkezd lehetdségeket vetette fel: (1) A
koordinalt fenolat oxigén protonalddasa szabad koordinacios helyet hoz létre
¢s igy lehetdvé valik a szubsztratum cisz helyzetii koordinacioja a koordinalt
hidridhez képest a (Pd)H-ben; (2) A fenolat oxigén proton akceptorként
szolgal és igy felgyorsitja a (Pd)H, = (Pd)H™ + H' reakciét és (3) Az elsd
Iépésben keletkezd fenol protondonorként viselkedhet a Pd-alkil intermedier
esetében a termék eltdvozasanak 1épésénél. Nyilvanvaloan, az 1. és 2. 1épés
ellentétesen reagal a novekvod bazis koncentraciora, mint a 3. Iépés. A [60]
kozleménnyel ellentétben a mi esetiinkben az oldészer viz, nagyon nagy H"
szolvatacios energidval, ami kedvez a H; heterolitikus hasadéasanak.!''71181 A
(Pd)H; részecske deprotonalodasa torténhet direkt kdlcsonhatasban is a viz-
molekuladval, igy a fenolat oxigén szerepe a H, hasitdsdban nem olyan nagy,
mint DMF-ben; hasonléan a Pd-alkil intermedier protonalédésa is torténhet
kozvetleniil az oldatfazisb6l szarmazd szolvatalt protonnal. Meg kell emli-
teni, hogy a koordinalt H, heterolitikus hasadasa erdsen savas oldatban is

P17 joval a méréseink esetében alkalmazott pH érték alatt.

végbemehet,!
Mindamellett, a szubsztratum koordinacidjat egy szabad koordinacios helyre
még mindig eldsegiti és gyorsitja a fenolat oxigén protonalddasa (és egyidejii
dekoordinacidja). A fahéjaldehid hidrogénezésének tanulmanyozéasa sordn azt
az altalanos trendet figyeltilk meg, hogy a csokkend pH-val néttek a konver-
zi6 értékek. Ez Osszhangban van a mechanizmus alapjan vart hatassal: a
novekvl savassag eldsegiti a szabad koordinacios hely kialakulasat és a

protonalodast a termék tdvozasakor.
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4.10. Fahéjaldehid katalitikus hidrogénezése Na,|PdHSS] komplexszel,

hidrogénatviteli reakciokban

A megfelelé6 H-donorokrol — mint pl. 2-propanol, hangyasav, formiat-
sok vizes oldata — torténd katalitikus hidrogénatvitel gyakran alkalmazott
modszer a nagy nyomadsu hidrogéngdz hasznalata helyett, mind kémiai
(szelektivitas), mind biztonsagi megfontolasokbol.””! Ebbél az okbol kifo-
lyolag tanulmanyoztam a Na;[PdHSS] komplex altal katalizalt fahéjaldehid
redukciot a) hidrogénatvitellel bazisok jelenlétében izopropanolrdl, illetve b)
natrium-borohidriddel. A reakciokat zart iivegreaktorban hajtottam végre,
atmoszférikus nyomasu argongéz alatt.

A fahéjaldehid transzfer hidrogénezését bazisok jelenlétében
izopropanolrél hatékonyan katalizalta a Na,[PdHSS] komplex enyhe koriil-
mények kozott. Pl. 88% konverziot sikeriilt elérni 2 h alatt, 80 °C-on,
[NaOH]/[Pd] = 20 arany mellett (a tobbi koriilmény a 30. 4bra alairasaban
szerepel), nagy szelektivitassal (94%) a telitett aldehid képzddésére. Tobbféle
bazis hatasat (Id. 15. tablazat) vizsgaltam, és ezek koziil a NaOH, KOH ¢és a
DBN bizonyult a legalkalmasabbnak (100, 89 és 70%). Az alkali-karbonatok
vagy a DBN-en kiviil mas aminok kézepes konverzio értéket eredményeztek
(22-47%), mig a natrium-acetat €s natrium-formiat csak kis mértékben volt
hatékony (5, ill. 4%). Fontos megemliteni, hogy — az alkalmazott koriilmeé-
nyektdl fiiggetleniill — egyik hidrogéntranszfer reakcioban sem keletkezett
telitett alkohol, 3-fenil-1-propanol. Fahéjalkohol is csak a NaOH, KOH ¢és
DBN alkalmazéasakor keletkezett a hidrogénezés soran, akkor is csak kis

mennyiségben (3—9%).
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15. tablazat: Bazisok hatasa a fahéjaldehid hidrogénezésére hidrogénatviteli reakcioban

Bazis Konverzié (%)
NaOH 100
KOH 89
Na,COs 45
Cs,CO; 44
K,CO; 42
KHCO; 13
1,5-diazabiciklo[4.3.0]nonén 70
dietil-amin 47
trietil-amin 22
CH;COONa 5
HCOONa 4

Reakcidkoriilmények: n(Na,[PAHSS]) = 2,5x107 mol, n(fahéjaldehid) = 2,5x10™ mol,
n(bazis) = 1,25% 10™* mol, V(H,0) = 2,45 ml, V(izopropanol) = 0,7 ml, T=80°C,t=2h,
p(Ar) =1 bar

A 30. dbra mutatja a NaOH ¢és Na,CO; bazisok koncentracidjanak hatasat a
fahéjaldehid konverzidjara. Natrium-hidroxiddal mar [NaOH]/[Pd]>20
arany mellett nagy konverziot értem el (88%), mig [Na,CO;]/[Pd] = 10000
arany mellett sem tapasztaltam teljes konverziot (74%). A bazis koncentra-
civjanak novekedésével a szelektivitas kismértékii csokkenését tapasztaltam,
de még a legnagyobb mennyiségii (0,125 mmol) NaOH esetében is a szelek-
tivitds még 89% volt a telitett aldehidre nézve; a legnagyobb mennyiségii

(2,5 mmol) Na,COs esetében pedig 94%.
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30. abra: Fahéjaldehid hidrogénatviteli reakcidjanak fliggése a bazis koncentraciojatol
Reakcidkoriilmények: n(Na,[PAHSS]) = 2,5x107 mol, n(fahéjaldehid) = 2,5x10™ mol,
V(H,0) = 2,45 ml, V(izopropanol) = 0,7 ml, T =80 °C, t =2 h, p(Ar) = 1 bar

Natrium-borohidridet is alkalmaztam a hidrogénatviteli reakciokban. Mivel a
natrium-borohidrid egy altalanosan alkalmazott redukéloszer, a reakciot
katalizator nélkiil is elvégeztem. A reakcidok soran alkalmazott NaBH4
mennyiségek esetében a konverzid maximum 3% volt katalizator nélkiil, mig
a legnagyobb natrium-borohidrid/katalizator aranynal 90%, 1d. 31. 4bra. A
katalizator szelektivitdsa is megvaltozott: 11% konverzio értékig (1/5000
katalizdtor/NaBH,4 aranyig) a telitetlen alkohol (fahéjalkohol) volt a f6
termék, majd a telitett alkohol (3-fenil-1-propanol) lett, ami az dsszes termék
66—-79%-at adta. A telitett aldehid (3-fenil-1-propanal) még 90% konverzio

esetében is csak 1%-ban jelent meg.
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31. abra: Fah¢jaldehid hidrogénezési konverzidjanak fliggése a NaBH,4 koncentraciotol
Reakcidkoriilmények: n(Na,[PAHSS]) = 2,5x107 mol, n(fahéjaldehid) = 2,5x10™ mol,
V(H,0)=3,15ml, T=80 °C, t=2h, p(Ar) = 1 bar

Kis natrium-borohidrid koncentracional sajatos jelenség figyelheté meg
(31. abra): 0,25 mmol NaBH4 esetén (ami megfelel 1/1000 katalizator/NaBH4
aranynak) 5%, 1,25 mmol NaBH4 esetén (1/5000 aranynal) 11% a konverzid.
Az 1/5000 arany elérése utan a szelektivitashoz hasonloan a katalizator akti-
vitdsa is megvaltozik: a konverzid nagymértékben novekszik a natrium-
¢ér el. Ez arra utal, hogy a ténylegesen aktiv katalitikus részecske kialakulasa-
hoz a redukéloszer (NaBH,) viszonylag nagy feleslege sziikséges; aminek
oka lehet pl. az is, hogy a katalizator a NaBH, dehidrogénezését is aktivan

katalizalja. Ezt a jelenséget részletesen nem vizsgaltam.
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4.11. Zsirsavak és lipidkeverékek hidrogénezése Na,[PdHSS]

katalizatorral

A szdjalecitin (palmitinsav (16:0), sztearinsav (18:0), olajsav (cisz-
18:1), linolsav (18:2), és linolénsav (18:3) észtereinek keveréke) és koleszte-
rintartalmu szojalecitin, valamint linolsav (18:2) és olajsav (18:1) hidrogéne-
z¢ését enyhe koriilmények kozott végeztem el (25-37 °C, 1-7 bar). Az alkal-
mazott komplex minden szubsztratum esetében aktivnak bizonyult a reakci-
okban, még az alkalmazott kis koncentracidoban is (25 umol/l). Ennek elénye,
hogy ilyen kis koncentracidban nagy valoszintiséggel teljesiil az a feltétel,
hogy a komplex jelenléte egy sejttenyészetben csak annyi valtozast okozzon
a sejtek miikodésében, amennyi a C=C kétés telitésének kovetkezménye.[**!
A reakci6idé novelésével mindharom szubsztratum esetében ndvekedett a
konverzio is, de kiilonb6z6 mértékben. A szojalecitin esetében volt a konver-
zionovekedés a legnagyobb és a szubsztratum telitetlenségének csokke-
nésével egyre kisebb, 1d. 32. abra. Ez abbol is adodhat, hogy az olajsav
esetében a hidrogénezési reakcid mellett izomerizacido is lejatszodik,
elaidinsav (transz-18:1) is keletkezik. Mivel tiszta olajsavbdl indultam ki, az
izomerizacio mértékét (33. abra) a keletkez6 elaidinsav szézalékos aranyaval
definidltam a reakcidelegyben. Az alkalmazott koriilmények kozott az olajsav
koncentracid6 meghaladja a CBC ¢és CMC ¢értéket, azaz spontan modon

119-120

vezikulakat képez vizes oldatban.! J Az alkalmazott linolsav koncentracio

is az oldhatosag felett van, igy feltételezhetjiik, hogy micellaris forméaban

fordul el8.!"*!]
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32. abra: Lipidmintak hidrogénezésének idofiggése

Reakcidkoriilmények: n(Na,[PAHSS]) = 7,3x10™® mol, m(szdjalecitin) = 3,0 mg,
n(olajsav) = n(linolsav) = 2,3x10”° mol, V(H,0) = 3,04 ml, T =37 °C, p(H,) = 3 bar

Izomerizacio (%)
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33. abra: Olajsav-elaidinsav izomerizacio a hidrogénezés koriilményei kozott

Reakcidkoriilmények: n(Na,[PAHSS]) = 7,3x10™® mol, n(olajsav) = 2,310~ mol,

V(H,0) = 3,04 ml, T = 37 °C
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A szdjalecitin hidrogénezésekor megallapithatd, hogy mar 2 ora elteltével (az
alkalmazott reakciokoriilményektdl fliggetleniil) a linolénsav teljes mennyi-
sége telitddik. 30 °C-on (1 és 3 bar nyomast hidrogén alatt is) a konverzio-
novekedés mértéke kisebb, mint 37 °C-on (34. abra). A szdjalecitin hidrogé-
nezését (1 bar, 37 °C) 20 o6ra reakcididovel is elvégeztem. A konverziod

43,0% lett.
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S
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34. abra: Szdjalecitin hidrogénezésének idofliggése
Reakciokoriilmények: n(Na,[PAHSS]) = 7,3x 10 mol, m(szdjalecitin) = 3,0 mg,
V(H,0) = 3,04 ml

Az olajsav ¢és linolsav hidrogénezésének konverziondvekedése az 1ido

elérehaladtdval nagyobb nyomasokon (5 és 7 bar) is majdnem ugyanolyan

mértéki, mint 3 bar hidrogénnyomason (35. abra).
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35. abra: Olajsav és linolsav hidrogénezésének id6fiiggése
Reakcidkoriilmények: n(Nay[PAHSS]) = 7,3x10™ mol
n(olajsav) = n(linolsav) = 2,3x10” mol, V(H,0) = 3,04 ml, T = 37 °C

Az eddig alkalmazott koriilményekhez képest még enyhébb koriilmények
kozott (25 °C, 3 bar, 1 h), de emelt katalizator koncentracio (3,65%107 mol)
mellett végeztem el a szodjalecitin hidrogénezését. Igy 16,2%-os valtozast
értem el a telitetlenség mértékében.

Olajsavat is hidrogéneztem ugyanilyen (3,65x107 mol) katalizator
koncentracidé mellett (30 °C, 3 bar). A hidrogénezés ¢és az izomerizacio
mértéke az 1. drdban majdnem megegyezik (28,2 és 29,6%), majd a masodik
oraban az izomerizacid nagyobb mértékben ndvekszik, mint a telités (I1d. 36.
abra).
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36. abra: Olajsav hidrogénezése enyhe koriilmények kozott
Reakciokoriilmények: n(Na,[PdHSS]) = 3,65x107 mol, n(olajsav) = 2,3x107 mol,
V(H,0) = 3,22 ml, T =30 °C, p(H,) = 3 bar

Ahogy az a 37. abran lathato, a hidrogéngaz nyomasanak névekedése minde-
gyik szubsztratum esetében csak kis mértékben novelte a konverziot.
Ugyanez mondhat6 el az olajsav telitésekor végbemend izomerizacios reak-

ciorol is: 3 bar nyomasnal 3,2%, mig 7 bar nyomasnal 5,2%.
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Konverzio6 (%)
S o
~—_

p (bar)
®szojalecitin - Alinolsav Wolajsav

37. abra: Lipidek hidrogénezésének nyomasfiiggése
Reakcidkoriilmények: n(Na,[PAHSS]) = 7,3x10°* mol,
n(olajsav) = n(linolsav) = 2,3x107 mol, m(széjalecitin) = 3,0 mg, V(H,0) = 3,04 ml,
T=37°C,t=2h

Az, hogy a hidrogéngaz nyomasanak novelésével csak kis mértékben nd a
konverzid, tovabba, hogy 20 ora alatt is a szdjalecitin csak 43,0%-ban hidro-
génezddott, annak lehet koszonhetd, hogy a liposzomaban nem minden teli-
tetlen kotés hozzaférhetd a katalizator szdmara. Vigh és mtsai kimutattak,
hogy DOPC liposzémak hidrogénezésekor a konverzio ~60%-ig novekszik,
de uténa stagnal a reakcioidé noveléseétdl fiiggetleniil. De ha a hidrogénezett
liposzomakat szerves olddszerrel extrahdltdk és ujakat képeztek beldliik,
akkor a hidrogénezés tovabb folytatodott ~90%-ig.””!

Szojalecitin €s koleszterin keverékébdl készitett liposzomak esetében
tanulmanyoztam a hozzaadott koleszterin hatdsat a hidrogénezés mértékére.
Ennek oka kettds volt: egyrészt a membranban talalhat6 lipid raftok is tartal-
maznak jelentés mennyiségii koleszterint és mas szteranvazas vegylileteket;

illetve a koleszterin hatdssal van a membran rigiditasara, fluiditasara.!'’ A
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bemért koleszterin mennyiségét a minta teljes lipidtartalméhoz (kolesz-

terin + szdjalecitin) viszonyitva kaptam meg a koleszterin aranyat.

16. tablazat: Liposzoma hidrogénezése kiilonb6z6 koleszterintartalom mellett

Wioleszterin (/M%) 0 | 15] 60
sztearinsav 18:0 13|12 | 13
elaidinsav 18:1 0 2 2

olajsav 18:1 | 40 | 18 | 22
linolsav 182 | 47 | 63 | 56
linolénsav 18:3 0 5 7
Konverzié (%) 22 120 | 12

Reakcidkoriilmények: n(Na,[PAHSS]) = 7,3x10"®* mol, m(szojalecitin) = 3,0 mg,
V(H;0) = 3,04 ml, T=37 °C, t=2h, p(H,) = 3 bar

Megfigyelhetd, hogy a koleszterintartalom novelésével aranyosan csokken a
konverzio (1d. 16. tablazat). A konverzié mértékének csokkenésére a kolesz-
terinszint  novekedésével az  irodalomban is  taldlunk  példat,
{[RuCly(mtppms), >}, [RhCl(mtppms);] €s [Pd(QS),] katalizatorok alkalma-

0121 Ennek a jelenségnek oka lehet, hogy a koleszterin molekulak

zésakor.!
beépiilnek a liposzoémaba, merevebbé teszik a szerkezetét, igy a katalizator
nehezebben fér hozza a telitetlen kotést tartalmazo lipidmolekuldkhoz.
Vizsgaltam azt is, hogy a koleszterin hidrogénezése megtorténik-e az
alkalmazott koriilmények kozott, de a felvett 'H-NMR spektrumban nem
talaltunk erre utald 0j jelet, csak a szonikalas hataséara lejatszodo oxidacio
termékét, a 7a-hidroxikoleszterint, amely a kontroll minta spektruméban is
megjelent. Erre az irodalomban is taldlunk példat: az oxidacio fiziologias

kériilmények kozott (pH, hémérséklet) is lejatszodhat. [+
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4.12. A [RuH(OAc)(mtppms)s], [RuH(OOc)(mtppms);] és Na,|PdHSS]
komplexek katalitikus hidrogénez6 aktivitasanak és

szelektivitasanak osszehasonlitasa

Mind Ru-, mind Pd-tartalmiu vizoldhato komplex katalizatorral
elvégeztem fahéjaldehid és szojalecitin hidrogénezését vizes kdzegben mole-
kularis hidrogénnel.

Tekintsiik elészor a [RuH(OAc)(mtppms);] ¢és a Nap[PdHSS]
komplexek katalitikus jellemzoit a fahéjaldehid redukciojaban! A katali-
zatorok szelektivitasat ebben az esetben definialhatjuk a f6 termék aranyaval
a termékek kozott. Mig a [RuH(OAc)(mtppms);] komplex esetében a 6
termék a fahéjalkohol, addig a Na,[PdHSS] esetében a 3-fenil-1-propanal. A
[RuH(OAc)(mtppms);] a C=0 kotés telitésére volt szelektiv reakcio-
koriilményektdl fiiggetleniil (minden esetben 60% feletti a szelektivitds). A
teljesen telitett termék (3-fenil-1-propanol) ardnya még 10 bar hidrogén alatt,
4 6ra reakcioidé utan is 10% alatt maradt. A Nay[PdHSS] komplex a C=C
kotés hidrogénezésére szelektiv, ha a hidrogénforras molekularis hidrogén
vagy izopropanol. A legkisebb mért szelektivitas érték 83% volt (1 bar Hy,
80 °C, 1000/1 S/K arany, 1 h).

A szelektivitas mellett a két vizsgalt katalizator aktivitasdban is jelentds
kiilonbség mutatkozott. Mig a Na,[PdHSS] katalizatorral 1 bar H, alatt,
80 °C-on, 1000/1 S/K arany mellett, 1 h alatt is mar 91% volt a konverzi6,
addig a [RuH(OAc)(mtppms);] komplexszel maximum 61% konverziot értem
el (10 bar hidrogén, 80 °C, 80/1 szubsztratum/katalizator arany, 4 h).

A fahéjaldehid hidrogénezési reakcidjanak pH-fliggése is kiilonbozott a
két katalizator esetében: a Na,[PdHSS] komplex alkalmazasakor a pH nove-
lése a konverzid csokkenéséhez vezetett, mig a [RuH(OAc)(mtppms);]

komplex esetében a konverzid novekedéséhez. A foszfat puffer hatasa
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hasonldo volt: mindkét komplex esetében csokkentette az aktivitast (pH
értéktol fliggetleniil).

Szojalecitin  hidrogénezését haromféle komplexszel végeztem el:
[RuH(OACc)(mtppms);], [RuH(OOc)(mtppms);] €s Na,[PdHSS].
[RuH(OOc)(mtppms);] altal katalizalt hidrogénezésben a konverzi6 érték az
acetat ligandumot tartalmazo komplexhez képest kismértékii csokkenést
mutatott (1 bar Hp, 2 h, 40 °C: 8,4% helyett 1,2%), bar a csokkenés mértéke
nagyobb nyomasu (5 bar) hidrogén alatt mar nem jelentds (11,3% helyett
10,6%). A legnagyobb konverzio értéket (21%) [RuH(OAc)(mtppms)s]
komplexszel, 5 bar hidrogén alatt, ioncserélt vizben, 40 °C-on, 2 h reakcio-
iddvel értem el. Majdnem ugyanekkora (20%) konverzidt értem el 50-szer
kevesebb Na,[PdHSS] komplex alkalmazasakor 1 bar hidrogén alatt, 37 °C-
on. Viszont a maximdlisan elért konverzié érték nem volt lényegesen
nagyobb, 37 °C-on, 3 h alatt, 3 bar nyomdasu hidrogén alatt vagy 2 h alatt
7 bar nyomason a konverzi6 egyarant 28% lett.

A harom katalizator esetében még egy fontos kiilonbség van. A Ru-
tartalmt katalizatorok oxigénre igen ¢érzékeny vegyiiletek, mar kis mennyi-
ségli oxigén hatdsara is sargabol zold sziniivé valnak ¢és elveszitik katalitikus
aktivitasukat. A Na,[PdHSS] komplex esetében nincs ilyen probléma, mind
szilard, mind vizes oldat formaban eltarthatd levegén az aktivitas csokkenése
nélkdl.

Ezekbdl a szelektivitas, aktivitas adatokbol €s egyéb tulajdonsagokbol
kovetkezik, hogy a Na;[PAHSS] komplex alkalmasabb a sejtmembranok és
hosszabb szénlancu zsirsavak hidrogénezésére, mint a [RuH(OAc)(mtppms)s]

vagy [RuH(OOc¢)(mtppms)s].

85



Gombos Réka egyetemi doktori (PhD) értekezése

4.13. Hosszu szénlancu zsirsavak és sejtmembran hidrogénezése

Na,|PdHSS] katalizatorral

Nagyobb szénatomszamu, természetes mintabol szarmazo, tobb telitet-
len kotést tartalmazd zsirsavak hidrogénezését is elvégeztem. Az Omeguard
Forte® kapszulab6l szarmazo olaj a két f6 komponensen (eikozapentaénsav,
dokozahexaénsav) kiviil tovabbi telitett és telitetlen zsirsavakat is tartalmaz.
A gyarto altal megadott 0sszetétel a 17. tablazatban lathat6, a f6 komponen-

seken kiviili zsirsavakat kromatogram alapjan azonositottam, 1d. 18. tablazat.

17. tablazat: Omeguard Forte® kapszula gyarto altal megadott zsirsavosszetétele!' >

Név Jelolés Arany (%)
eikozapentaénsav 20:5 36
dokozahexaénsav 22:6 24

egyéb omega-3 zsirsav - 10
egyszeresen telitetlen zsirsav - 20
telitett zsirsav - 10

18. tablazat: Omeguard Forte™ kapszuliban a f6 komponenseken kiviil azonositott zsirsavak

Telitett zsirsavak Telitetlen zsirsavak

Név Jelolés Név Jelolés
laurinsav 12:0 palmitolajsav 16:1
mirisztinsav 14:0 olajsav 18:1
palmitinsav 16:0 linolsav 18:2
sztearinsav 18:0 linolénsav 18:3
. eikozénsav 20:1
arachinsav 20:0 crukasav 1
behénsav 22:0 eikozatetraé{lsav 20:4
dokozapentaénsav 22:5

Sem enyhe (3 bar, 2-3 h, 37 °C), sem erélyesebb (5-7 bar, 24 h, 37 °C)
koriilmények kozott nem tortént valtozds a reakcidelegy Osszetételében.

Emiatt a hosszt szénlancu zsirsavak keverékét tartalmazo minta és kilonb6zo
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mennyiségli (10, 20 mg) szojalecitin keverékét hidrogéneztem (3 bar, 2 h,
37 °C), és igy 10, ill. 11% konverziot értem el. A hidrogénezés soran az
eikozapentaénsavban ¢s dokozahexaénsavban talalhatd telitetlen kotések
redukcioja is megtortént, nemcsak a szodjalecitinben 1évé zsirsavak aranya
valtozott meg. Valoszinlileg a lecitin segitett a hosszu zsirsavak molekularis
diszpergalasaban, igy azok hozzaférhetové valtak a katalizator szamara.
Mivel a liposzomak ¢és modellmembranok hidrogénezésében a
Nay[PdHSS] katalizator aktivnak bizonyult, még hosszi €és rovidebb szén-
lancu zsirsavak keverékében is, ezért alkalmaztam baktériumsejtek memb-
ranjanak hidrogénezésében is. A valasztott baktérium a Pseudomonas putida
FI baktérium volt. Mivel ennek lipidosszetételére nem volt az irodalomban

[102-108] et

adat, csak hasonlo fajbol szarmazo baktériumok Osszetételére,
nekem kellett meghataroznom. A baktérium zsirsav komponenseit a
kromatogramok alapjan standardek (F.A.M.E. Mix C8-C22, PUFA-3) alkal-
mazasaval azonositottam. FO komponensek a palmitinsav, palmitolajsav és
olajsav voltak. Emellett hosszabb szénlanct (20-22 szénatomszam), tobb
telitetlen kotést tartalmazo zsirsavak is talalhatok benne, de csak kis mennyi-
ségben (2% alatt). A Pseudomonas fajba tartozo baktériumok lipidosszetétele

széles spektrumot olel fel, de a Pseudomonas putida FI baktériumra kapott

eredményeim is ebben a tartomanyban vannak (ld. 19. tablazat).
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19. tablazat: Pseudomonas baktériumfajok lipidosszetétele — f6 komponensek aranya az

0ssz lipidtartalomhoz viszonyitva

Baktériumfajok
P. putida F1 P. putida P. putida
(sajat adatok) | NCTC 10936"" | CN-T19"*
Zsirsav
30 °C 30 °C 30 °C
toluol 50% toluol
Palmitinsav 28 25 42
Palmitolajsav 22 24 38
Olajsav 21 13 18

A baktériumtenyészet ndvekedésének exponencidlis szakaszabol vett kontroll
mintat is 37 °C-on tartottam 4 o6ran keresztiil, mint a reakcioelegyet, csak
katalizator ¢és hidrogén atmoszféra nélkiil. Emiatt a baktériumok lipid-
Osszetétele kis mértékben megvaltozott (Id. 20. tablazat). A baktérium
hidrogénezésekor (3 bar, 37 °C, 4 h) a lipidek telitetlenségének mértékében
10% valtozast tapasztaltam, viszont az olajsav hidrogénezésénél tapasztaltak-
hoz hasonléan, izomerizacio is végbement (olajsav-elaidinsav €s a palmit-
olajsav két izomere kozott). A kromatogramok azon szakasza, amelyen az
izomerizacio ¢€s a 16, illetve 18 szénatomszamu zsirsavak ardnyanak valto-
zéasa lathatd, a 38. dbran szerepel, a szazal¢kos Osszetétel a 20. tdblazatban

talalhato.
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20. tablazat: A Pseudomonas putida FI baktérium f6 lipid 6sszetevéinek egymashoz

viszonyitott aranya hidrogénezés el6tt és utan

(gazkromatografias modszerrel meghatarozva; teriilet% adatok)

Zsirsav | Kontroll | Hidrogénezett®
16:0 30,9 35,9
16:1 9,2 13,5
16:1 24,6 14,1
17:0 4,7 3,1
18:0 5,2 10,1
18:1 1,5 2,0
18:1 2,2 4,6
18:1 21,7 16,7

*A hidrogénezés koriilményei: n(Na,[PdHSS]) = 7,5%107 mol,
V(H;0) = 3,04 ml, T=37 °C, t=4h, p(H,) = 3 bar

Az adatokbol lathato, hogy az adott sz€énatomszamu zsirsavak teljes mennyi-
sége a hidrogénezés sordn lényegében allanddé maradt (C16: 64,7% ill
63,5%, C18: 30,6% 1ill. 33,4%). Ugyanakkor hatdrozott mértékii cisz-transz
izomerizaciot figyelhetiink meg, ami kifejezetten szembetiind a 16:1 zsir-
savak esetén. Megfigyelhetd a telitett zsirsavak, azaz a 16:0 és 18:0 mennyi-
ségének novekedése is, amibdl dsszességében 10% hidrogénezettség szdmol-
hat6. Megjegyzem, hogy a cisz-transz izomerizacio is fluiditascsokkentd
(rigiditdsnoveld) hatasa, mivel a ,kiegyenesedett” transz- zsirsavakat tartal-
maz6 lipidek kompaktabb modon képesek a sejtmembranba épiilni, mint az
ugyanolyan dsszetétell, de cisz konfiguracidju zsirsavakbol felépiild lipidek.
A megfigyelt hidrogénezés ¢és cisz-transz izomerizacid egyiittesen mar

jelentés membranrigidizalast okozhat.
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38. abra: Kontroll és hidrogénezett baktériumtenyészet kromatogramja

A hidrogénezési reakcid utdn a reakcioelegybdl vett mintat mikroszkop alatt
is vizsgaltam. A baktériumok alakjan nem volt megfigyelhetdé valtozas,
tovabba tormeléket sem lattam mikroszkop alatt, és a baktériumok mozgasat
is észleltem. EbbOl megitélhetden a baktériumok tulélték a hidrogénezési
eljarast, beleértve a mechanikai behatasokat és membranjaik részleges

telitését is.
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4.14. A Na,[PdHSS] komplex toxicitasanak vizsgalata a Pseudomonas
putida F1 baktériumra

31 °C-on vettem fel a Pseudomonas putida F1 baktérium novekedési
gorbéjét katalitikus  koncentracioban (8,3x10° mol 100 ml tapoldatban)
Nay[PdHSS] komplexet tartalmazé és nem tartalmazdé BSM tapoldatban. A
39. dbran lathat6é novekedési gorbék alapjan elmondhato, hogy az adaptacios
fazis mindkét esetben hidnyzik, a gyorsuld névekedési szakaszt, az exponen-
cialis és a hanyatld fazist viszont jol el lehet kiiloniteni. Az exponencialis
fazis meredeksége, vagyis a tenyészet novekedésének sebessége majdnem
megegyezik a két tenyészet esetében. A komplexet tartalmazo tenyészet
gyorsabban (6 ora alatt) érte el a novekedés maximumat, mint a BSM
tapoldatban novekvd tenyészet (7 6ra). Ebbdl arra kovetkeztetiink, hogy a
Nay[PdHSS] komplex katalitikus koncentracioban nem toxikus a
Pseudomonas putida FI baktériumra, ezért a sejtmembran hidrogénezésére

alkalmas katalizator.

y = 0,45x + 0,38
R2=0.9991

y=0,43x - 0,22
R? = 0,9974

=
=

0 1 2 3 4 5 6 7 8
t(h)

¢ BSM tapoldat @ Na,[PdHSS]-tartalmia BSM tapoldat

39. abra: A Pseudomonas putida F1 baktérium novekedési gorbéje Na,[PdHSS] komplexet
tartalmazo (@) és nem tartalmazé BSM tapoldatban (@)
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A 4.13 és 4.14 fejezetekben bemutatott eredmények alapjan elmond-
hat6, hogy a Na,[PdHSS] katalizator alkalmas a Pseudomonas putida FI
baktérium sejtmembranjanak hidrogénezésére. Ugyanakkor a hidrogénezés
hatasara bekovetkezd valtozasok megmaraddsanak (az adott koriilmények
kozotti optimalis fluiditds visszaallitasdnak) idejét, illetve a fizioldgias
folyamatokra gyakorolt hatdsait nem vizsgaltam. Ez egyrészt tGlmutat a
dolgozat keretein, masrészt a megvalositasdhoz szélesebb korti egylitt-
miikodeés lesz sziikséges egy megfeleld tapasztalatokkal és kelld technikai fel-

szereltséggel bird biologiai vagy biotechnolédgiai laboratériummal.
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5. Osszefoglalas

A viz a leginkabb kornyezetbarat oldoszer, és emiatt a vizes, illetve
vizes-szerves kétfazisu fémorganikus katalizis irant jelentds érdeklodés
nyilvanul meg.

Munkdam sordn vizoldhato komplexek szintézisét és hidrogénezd
katalitikus aktivitasat tanulmanyoztam. Eléallitottam a mar ismert!''"
[RuH(OACc)(mtppms);] komplexet, meghataroztam a korabban nem kozolt
'H- és *'P-NMR paramétereit, tovabba analdog modon nyertem az j
[RuH(OOc)(mtppms);] és [RuH(OLau)(mtppms);] komplex katalizdtorokat
is. Az oktanoat ligandumot tartalmazé komplex szerkezeti jellemzését 'H- és
3'P_-NMR, valamint IR spektroszképiaval végeztem el. A laurat ligandumot
tartalmaz6 komplex vizben rosszul oldodik, ezért a késébbiekben katalitikus
célokra Iényegében nem alkalmaztam ¢és minddssze IR spektroszkopiaval
jellemeztem. A transzmisszios IR spektrumokbol megallapitottam, hogy
mindharom komplex esetében a Av = v(OCO, aszim.) — v(OCO, szim.) érték
a 40-120 cm™ tartomanyba esik (jelesiil 95-97 cm™), ami az irodalom szerint
a karboxilato ligandum kétfogu koordinaciojara utal.l°

Az eldallitott Ru(Il)-komplexeket fahéjaldehid (3-fenil-2-propenal) és
szojalecitin katalitikus hidrogénezésében alkalmaztam katalizdtorként. A
fahéjaldehid vizes-szerves kétfazisi hidrogénezésében (a szerves fazist az
aldehid, ill. hidrogénezett termékei képezték) a [RuH(OAc)(mtppms)s]
komplex aktivnak és szelektivnek bizonyult 80 °C-on, vizes kozegben, 4-
10 bar nyomasu hidrogén alatt. A C=0 kotés telitésére nézve a szelektivitas
minden esetben nagyobb volt, mint 59%, ¢€s ezt az értéket befolyasolta a vizes
fazis pH-ja és a hidrogéngaz nyomasa is. Foszfat puffer alkalmazéasa kis
mértékben csokkentette a komplex aktivitdsat a hidrogénezési reakcidban,

mig az acetat puffer nem mutatott ilyen hatast. A pH novelése mindkét
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alkalmazott puffer esetében novelte a konverzid és a szelektivitas értékét. A
[RuH(OOc)(mtppms);] és [RuH(OLau)(mtppms);] komplexet lipofilitasuk
miatt nem alkalmaztam fahéjaldehid hidrogénezésében.

A sejtmembranok telitetlen foszfolipid tartalmanak katalitikus hidro-
génezése ¢értékes eszkdz a sejtek kornyezeti stresszel szembeni ellenallo-

képességének  tanulméanyozasara.!''"!

Kutatasaim soran a biologiai
membranok lipid kettdsrétegét szodjalecitin  liposzomaval modelleztem,
melynek lipid komponensei telitetlen zsirsavésztereket is tartalmaznak. Mind
a [RuH(OAc)(mtppms);], mind a [RuH(OOc)(mtppms);] komplex alkal-
masnak bizonyult lipidek hidrogénezésére enyhe koriilmények kozott (25-
40 °C, 1-5bar hidrogén, 1-3 h). Az oldhatosagi problémak ellenére a
[RuH(OLau)(mtppms)s] komplexszel is végeztem vizes fazisu reakciot, de
szojalecitin liposzéma vizes kézegl katalitikus hidrogénezésében elhanya-
golhatéan kis  konverziokat tapasztaltam. Megallapitottam, hogy
[RuH(OACc)(mtppms);] katalizator esetében foszfat puffer mint oldoszer
hasznalata kisebb konverzidt eredményez az ioncserélt vizben végbemend
hidrogénezési reakcidhoz képest. Atmoszférikus nyomason a szojalecitin
telitetlen zsirsav egységeinek C=C kettds kotései csak lassan telitodtek,
viszont 5 bar hidrogénnyomason a C=C koétések 21%-a hidrogénezddott.
Mivel mind a [RuH(OAc)(mtppms);], mind a [RuH(OOc)(mtppms)s]
komplex enyhe koriilmények kozott, vizes kdzegben is aktiv katalitikus
hidrogénezésben, ezek a komplexek ¢l6 sejtek membranjanak
hidrogénezésére is alkalmasak lehetnek.

Részletesen megvizsgaltam az  irodalomb6l mar ismert,!'”
hidrolitikusan stabilis, vizben jol oldodé Pd-szulfoszalan komplex, a
Nay[PdHSS] (HSS = szulfoszalan = szulfondlt tetrahidroszalén) katalitikus
aktivitasat kiilonbozo telitett, tovabba a,p-telitetlen aldehidek, fahéjalkohol,

telitetlen zsirsavak (olajsav, linolsav), zsirsavészterek keveréke (Omeguard
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Forte® kapszulabodl szarmazo olaj) és kiilonbozé lipidkeverékek (szojalecitin,
szojalecitin €és koleszterin elegye) hidrogénezési reakcidjaban. Fahéjaldehid
¢s krotonaldehid mint reprezentativ o,p-telitetlen aldehidek esetében a
Nay[PdHSS] nagyon aktiv és szelektiv katalizatornak bizonyult a C=C kotés
telitésére nézve a C=0 kotéssel szemben. A katalizator igen nagy aktivitast
mutatott fahéjalkohol hidrogénezésében is; mar 20 °C-on ~10% konverzidt
sikeriilt elérni, és ez az érték 60 °C-on majdnem 100%-ra novekedett (5 bar
H,, 2 h, 1000/1 S/K). A reakcié soran nemcsak hidrogénezés, hanem redox
1zomeriz4cio is torténik.

A fah¢jaldehid hidrogénezési reakcioja esetében a kinetikai mérések
ahhoz a megallapitashoz vezettek, hogy a reakcid mechanizmuséaban jelentds
szerepet jatszik a N202 koordinéacios szféraban 1€vé egyik fenolat oxigén
protonalodasa/deprotondlodasa. A javasolt reakcidomechanizmus alapjan a
hidrogénezés a H; heterolitikus hasitasaval, egy fenolat oxigén részvételével
megy végbe (fém-ligandum kooperativitds). Emellett azonban a
Pd(H,) = PdH + H' egyensulyi folyamatban az olddszerként jelenlévd viz
kozvetlen részvétele is valdszini.

A Nay[PdHSS] komplex hatékony katalizalta aldehidek transzfer
hidrogénezését is 2-propanolrol kiilonboz6 bazisok jelenlétében. Tobbféle
szerves ¢€s szervetlen bazis hatasat vizsgaltam, melyek koziil a NaOH, KOH
¢s DBN bizonyult a legalkalmasabbnak (100, 89 és 70% konverzid). Az
eredmények els6sorban azt mutatjak, hogy a konnyen hozzaférhetd,
hidrolitikusan stabilis Na;[PdHSS] komplex kivalé aktivitast mutat C=C
kotések hidrogénezésében vizes kozegben.

Vizoldhatésaga, hidrolitikus stabilitdsa és nagy aktivitdsa miatt alkal-
maztam a Na,[PdHSS] komplexet lipid vegyiiletek hidrogénezésében is.
Fontos szempont volt az, hogy Na,[PdHSS] katalizator a C=C ké&tések telité-

sére szelektiv a C=0 kotéssel szemben. Az olajsav hidrogénezési reakcidja-
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bol megallapitottam, hogy nemcsak telités, hanem izomerizacios reakcio is
végbemegy, nagy mennyiségili (52%) elaidinsav keletkezik a 15% sztearinsav
mellett. A linolsav hidrogénezésekor is megfigyelhetd volt az olajsav mellett
elaidinsav megjelenése a termékek kozott. A szojalecitin mint modell-
membran hidrogénezésekor mar enyhe koriilmények kozott (37 °C, 3 bar Hy,
2 h) mintegy 20% csokkenést sikeriilt elérni a telitetlenség mértékében. Az
¢lo sejtek esetében ennél nagyobb mértéki telités mar a sejtek pusztuldsdhoz
vezethet. A koleszterintartalmu szojalecitin hidrogénezésekor a koleszterin-
tartalom ndvekedésével a konverzid mértéke csokkent, amire az irodalomban
is talalhatunk példat.”™'>! A koleszterin hidrogénezése nem tortént meg,
csak oxidaciot tapasztaltam az ultrahangos szonikalds hatdsara, amelynek
termékét 'H-NMR spektrum alapjan azonositottam. Tobb telitetlen kotést
tartalmazo, hosszabb szénlancu zsirsavak (eikozapentaénsav, dokoza-
hexaénsav) hidrogénezési reakcidja 6nmagaban nem vezetett eredményre, de
ha szojalecitinnel keverve készitettem a liposzomat, akkor a telitetlenség
mértéke ~10%-ot csokkent, és ezt nem befolydsolta a hozzaadott szojalecitin
mennyiségének novelése sem. A modellmembranokon végzett hidrogénezési
vizsgalataimbol arra a kovetkeztetésre jutottam, hogy a Na;[PAHSS] komplex
¢lo sejtek lipidjeinek hidrogénezésére is alkalmas lehet, emiatt alkalmaztam
Pseudomonas putida F1 baktériumsejt hidrogénezési reakcidjaban is. A
baktérium sejtmembranjanak palmitolajsav és olajsav komponensei esetében
a hidrogénezés mellett a C=C kotések helyzeti és geometriai (cisz-transz)
izomerizacioja is lejatszodott. A telitetlenség mértékében 10%-o0s csokkenést
tapasztaltam (3 bar H, 37 °C, 4 h). A hidrogénezés hatdsara bekdvetkezd
valtozas megmaradasanak idejét, illetve a fiziologias folyamatokra gyakorolt
hatasait nem vizsgaltam, ez tilmutat a dolgozat keretein.

A Nay[PdHSS] komplex toxicitasat is vizsgaltam a Pseudomonas

putida F1 baktériumra nézve. Megallapitottam, hogy katalitikus koncentraci-
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o6ban nem toxikus a baktériumsejtre, annak ¢letképességét, szaporodasat, a
tenyészet novekedését nem befolyasolta. Ezt erdsitette meg az is, hogy a
hidrogénezési reakciok végén végzett mikroszkopos megfigyeléssel a bakté-
riumsejtek alakjaban valtozast nem lattam, a sejtek mozogtak, sejtpusztulasra
utalo tormeléket nem figyeltem meg.

Altalanos kovetkeztetésként megallapithat, hogy a vizoldhato,
kiemelked6en aktiv és szelektiv Nay[PdHSS] katalizator hasznalataval
szerves oldoszereket, pl. DMF-et vizzel helyettesithetjiik, ezaltal zo6ldebb
folyamatok fejlesztése, tovabba biologiai vonatkozast vizsgalatok valnak

lehetové.
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6. Summary

Water is the most environment-friendly solvent, that’s why there is an
increasing interest in aqueous and aqueous-organic biphasic organometallic
catalysis.

During my work I investigated the synthesis and hydrogenation
catalytic activity of water-soluble complexes. I synthesized the known!''"!
[RuH(OACc)(mtppms);] complex and determined its previously unpublished
'H- and S'P-NMR parameters. [RuH(OOc)(mtppms);] and
[RuH(OLau)(mtppms)s;] complex catalysts were obtained by analogous
method. The structure of the complex with octanoate ligand was determined
by 'H- and *'P-NMR and infrared spectroscopy. The water solubility of the
complex with laurate ligand is low, therefore it was not applied for catalytic
reactions and its structure was characterized only by infrared spectroscopy.
The transmission IR spectra showed that in case of all three complexes the
value of Av =v(OCO, asym.) — v(OCO, sym.), namely 95-97 cm™, were in
the range of 40-120 cm™, which — according to the literature — refers to the
bidentate coordination of carboxylate ligand.*®

The Ru(Il) carboxylate complexes were applied as catalysts in
hydrogenation of cinnamaldehyde (3-phenyl-2-propenal) and soybean
lecithin. In the aqueous-organic biphasic hydrogenation of cinnamaldehyde
(the organic phase consisted of cinnamaldehyde and its hydrogenated
products) the [RuH(OAc)(mtppms);] complex proved to be active and
selective in aqueous media at 80 °C and at 4-10 bar H,. The selectivity for
saturating the C=0O bond was higher than 59% in all cases, and this value was
influenced by the pH of the aqueous medium and the pressure of hydrogen
gas. The application of 0,2 M phosphate buffer as solvent decreased slightly

the catalytic activity of the complex, whereas the acetate buffer had no such

98



a, f-Telitetlen aldehidek és lipidek hidrogénezése

effect. An increase in the pH increased the values of conversion and
selectivity in the case of both buffers. The [RuH(OOc)(mtppms);] and
[RuH(OLau)(mtppms)s] complexes were not applied in the hydrogenation of
cinnamaldehyde because of their lipophilicity.

Catalytic hydrogenation of the phospholipids of cell membranes is a
valuable tool for investigation the resistance of cells to the environmental

') During my research I modelled the lipid bilayer of biological

stress.
membranes with soybean lecithin liposomes. The lipids of soybean lecithin
contain  unsaturated  fatty acid ester moieties, too. Both
[RuH(OAc)(mtppms);] and [RuH(OOc)(mtppms);] were suitable for
hydrogenation of lipids under mild conditions (25-40 °C, 1-5 bar Hy, 1-3 h).
Despite the solubility problems I carried out a few reactions in aqueous
medium also with [RuH(OLau)(mtppms);]. Only negligible conversions were
observed in catalytic hydrogenation of soybean lecithin in water. In case of
[RuH(OACc)(mtppms);], the application of phosphate buffer as solvent
decreased the hydrogenation conversion. At atmospheric pressure the C=C
double bonds of unsaturated fatty acid units in soybean lecithin liposomes
were saturated slowly, but at 5 bar H, 21% of the C=C double bonds was
hydrogenated. Since both [RuH(OAc)(mtppms)s] and [RuH(OOc)(mtppms)s]
complex catalysts are active in catalytic hydrogenation under mild conditions
in aqueous medium, these complexes can be suitable for hydrogenation of
membranes of living cells.

[ investigated in detail the catalytic activity of the well-known,!"”!
hydrolytically stable, water-soluble Pd(II)-complex, the Na,[PdHSS]
(HSS = sulfosalan = sulfonated tetrahydrosalen) as catalyst in hydrogenations
of saturated and a,B-unsaturated aldehydes, cinnamalcohol, unsaturated fatty

acids (oleic acid, linoleic acid), the mixture of fatty acid esters (oil from

Omeguard Forte® capsule) and lipid mixtures (soybean lecithin, the mixture

99



Gombos Réka egyetemi doktori (PhD) értekezése

of soybean lecithin and cholesterol). In case of cinnamaldehyde and croton
aldehyde as representative o,-unsaturated aldehydes Na,[PAHSS] proved to
be a very active and selective catalyst for saturation of C=C instead of C=0
bond. The catalyst was very active in hydrogenation reaction of
cinnamalcohol too; at 20 °C the conversion was ~10% and this value
increased at 60 °C to almost 100% (5 bar H,, 2 h, 1000/1 S/K ratio). During
the reaction redox isomerization also occurred in addition to hydrogenation.

In case of cinnamaldehyde hydrogenation kinetic measurements led to
the conclusion, that in the mechanism of the reaction the
protonation/deprotonation of one of the phenolate oxygens in the N20O2
coordination sphere plays important role. According to the suggested reaction
mechanism hydrogenation occurs by the heterolytic cleavage of H, with the
participation of one phenolate oxygen (metal-ligand cooperativity). Beside
this the direct participation of water as solvent is probable in the
Pd(H,) = PdH + H" equilibrium process.

Nay[PdHSS] was efficient also in transfer hydrogenation of aldehydes
from isopropanol in the presence of various bases. From the inorganic and
organic bases, NaOH, KOH and DBN were the most suitable (100, 89 and
70% conversion). The results show that the easily available, hydrolytically
stable Na;[PAHSS] complex is outstandingly active in hydrogenation of C=C
double bonds in aqueous media.

Because of its water solubility, hydrolytic stability and great activity |
applied Na,[PdHSS] complex in hydrogenation of lipid compounds. It was an
important consideration, that the Na,[PdHSS] catalyst is selective for the
saturation of C=C double bonds towards C=0O bonds. From the results of
oleic acid hydrogenation it was concluded that not just saturation but
isomerization also happens, a large amount (52%) of elaidic acid was formed

in addition to 15% stearic acid. In case of hydrogenation of linoleic acid, the
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presence of elaidic acid was also considerable. In the hydrogenation reaction
of soybean lecithin as model membrane under mild conditions (37 °C, 3 bar
H,, 2 h), 20% decrease in the degree of unsaturation was achieved. In case
the degree of saturation is higher than this value, living cells may die. In
hydrogenation of soybean lecithin and cholesterol mixtures, the conversion
decreased with increasing cholesterol content — in agreement with the

literature.[*% 13

] Cholesterol was not hydrogenated; only oxidation was
observed as a result of sonication. The product was identified by 'H-NMR.
Fatty acids with longer chains and more unsaturated C=C bonds
(eicosapentanoic acid, docosahexanoic acid) did not undergo hydrogenation,
but in the presence of soybean lecithin the degree of unsaturation decreased
approx. 10%, and this was not influenced by larger amounts of added
soybean lecithin. From the hydrogenation reaction of model membranes I
concluded that the Na;[PdHSS] complex catalyst can be suitable for
hydrogenation of lipids in living cells. Therefore I applied this catalyst for
hydrogenation of Pseudomonas putida FI bacteria. In the case of the
palmitoleic and oleic acid components of the cell membrane in addition to
hydrogenation positional and geometric (cis-tfrans) isomerization also
occurred. The degree of unsaturation decreased 10% (3 bar H,, 37 °C, 4 h).
The effects of hydrogenation on physiological processes of the bacteria and
the time of conversation of changes due to hydrogenation were not
investigated.

The toxicity of Nay[PdHSS] compound for Pseudomonas putida F1
bacteria was also investigated. It was found that in catalytic concentration it
was not toxic for the living cells and it had no influence on their viability,
reproduction and the growth of the culture. This was also confirmed by the

microscopic observations at the end of the hydrogenation reactions. The
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shape of the bacteria did not change, the cells were moving and there was no
debris referring to cell death.

As a general conclusion, it can be stated that by applying the
outstandingly active and selective Nap[PdHSS] complex catalyst, organic
solvents, for example DMF can be replaced with water allowing the

development of greener processes, as well as studies on biological systems.
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