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2. ABSTRAKT
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Nazev diplomové prace  Syntéza azaftalocyanint nesoucich jeden
2,6-di(terc-butyl)fenolicky substituent

V radmci této prace byly nasyntetizovany azaftalocyaniny (AzaPc) nesouci jeden 2,6-di(terc-
butyl)fenolicky substituent. Fenolicka OH skupina tohoto substituentu je slabym donorem pro
intramolekularni pfenos naboje (ICT). Nicméné, tato skupina miZe byt v bazickém prostredi
ionizovana a vysledny fenolatovy anion je velmi silnym donorem. Vysledkem je probihajici ICT,
¢imz dojde k poklesu intenzity fluorescence této molekuly.

Prekurzory pro AzaPc jsou substituované pyrazin-2,3-dikarbonitrily. Byly pfipraveny reakci 5,6-
dichlorpyrazin-2,3-dikarbonitrilu s 2-methylpropan-2-thiolem, respektive s oktanthiolem nebo
dvoustupriovou reakci 5,6-dichlorpyrazin-2,3-dikarbonitrilu s 2,6-di(terc-butyl)fenolem
nasledovanou nukleofilni substituci 2-methylpropan-2-thiolem, respektive oktanthiolem. Dalsi
prekurzor byl ziskan reakci kyseliny glyoxalové s diaminomaleonitrilem ndsledované chloraci
chloridem fosforylu a naslednou nukleofilni substituci 2,6-di(terc-butyl)fenolem. Vysledné
AzaPc byly pfipraveny cyklotetrameriza¢ni reakci dvou prekurzord iniciované butanolatem
hotrecnatym. Kongenery nesouci jeden 2,6-di(terc-butyl)fenolicky substituent byly v bezkovové
formé vyizolovany ze smési Sesti kongener(l a pfevedeny na zine¢naté a kobaltnaté komplexy.

U zine¢natého komplexu byl studovan vliv okolnich podminek na fluorescenci — konkrétné vliv
polarity rozpoustédla a pfitomnost baze. Polarni rozpoustédla podporuji ICT. AzaPc byl také
citlivy na pritomnost baze, kdy vznik fenolatového aniontu vedl ke zhaseni fluorescence a
snizeni kvantového vytézku fluorescence o vice nez jeden fad. Tento proces byl plné
reverzibilni.



3. ABSTRACT
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Title of Thesis Synthesis of azaphthalocyanines bearing one 2,6-di(tert-

butyl)phenol substituent

In this work, azaphthalocyanines (AzaPcs) bearing one 2,6-di(tert-butyl)phenol substituent
were synthesized. Phenolic OH in this moiety is a weak donor for intramolecular charge
transfer (ICT). However, this group can be ionized in basic media and the resulting phenolate
anion is very strong donor. This was expected to cause ICT and quench fluorescence of this
compound.

The precursors for AzaPcs are substituted pyrazine-2,3-dicarbonitriles. They were prepared via
one-step reaction of 5,6-dichloropyrazine-2,3-dicarbonitrile with 2-methylpropane-2-thiolate,
respectively octanethiolate or via two-step reaction of 5,6-dichloropyrazine-2,3-dicarbonitrile
with 2,6-di(tert-butyl)phenolate followed by nucleophilic substitution by 2-methylpropane-2-
thiolate, respectively octanethiolate. Another precursor was prepared via reaction of glyoxylic
acid with diaminomaleonitrile followed by chlorination with phosphoryl chloride and by
subsequent nucleophilic substitution by 2,6-di(tert-butyl)phenolate. Resulting AzaPcs were
prepared by cyclotetramerization of two precursors initiated by magnesium butoxide.
Congeners (in metal-free form) bearing one 2,6-di(tert-butyl)phenol substituent were isolated
in metal free form from the mixture of six congeners and converted to zinc or cobalt
complexes.

The influence of properties of environment on fluorescence of zinc complex was subsequently
studied — in particular the influence of polarity of solvent and presence of a base. The more
polar solvents appeared to support the ICT. AzaPc was also sensitive to bases and formation of
the phenolate anion quenched the fluorescence leading to decrease of fluorescence quantum
yield for more than one order of magnitude. The process was found to be fully reversible.



4. SEZNAM ZKRATEK

ACN Acetonitril

AcOH Kyselina octova

AzaPc Azaftalocyanin

BEN Benzin lékarsky

CSS Charge separated state

CTC Charge transfer complex

DAMN Diaminomaleonitril

DMAC Dimethylacetamid

DMSO Dimethylsulfoxid

DMF Dimethylformamid

DPBF 1,3-difenylisobenzofuran

EtAC Ethyl-acetat

HEX Hexan

ICT Intramolekuldrni prenos ndboje

IC Infraderveny

MeOH Methanol

PET Svétlem vyvolany prenos elektronu
RET Resonance energy transfer

TBAH Tetrabutylamonium-hydroxid

THF Tetrahydrofuran

TLC Tenkovrstva chromatografie

TMS Tetramethylsilan

TOL Toluen

ZnPc Nesubstituovany zine€naty ftalocyanin
(OF Kvantovy vytézek fluorescence

(O Kvantovy vytéZek singletového kysliku



5. CiLPRACE

Cilem mé diplomové prace bylo nasyntetizovat asymetrické azaftalocyaniny (AzaPc)
substituované jednim 2,6-di(terc-butyl)fenolickym substituentem. U téchto AzaPc se
predpoklddalo, Ze jejich fotofyzikalni vlastnosti budou citlivé na zmény pH hodnot okolniho
prostredi.

Jednotlivé AzaPc mély byt pfipraveny pomoci cyklotetrameriza¢ni reakce dvou rdznych
prekurzord A a B (substituované pyrazin-2,3-dikarbonitrily). Ze vzniklé smési mél byt izolovan
pouze pozadovany kongener ABBB a ten ndsledné konvertovan na zinecnaty komplex.

U tohoto zinecnatého komplexu (Obrazek 1) byly studovany fotofyzikdIni vlastnosti.
Prepokladalo se, Ze fenolicka OH skupina 2,6-di(terc-butyl)fenolického substituentu je slabym
donorem pro intramolekuldrni prenos naboje (ICT). Pokud by ale doslo k ionizaci v bazickém
prostfedi na fenoldtovy anion, tato skupina by se stala silnym donorem pro ICT, coz by
zpUsobilo prepnuti mezi ON/OFF stavem fluorescence této molekuly. Byly tedy zméreny
kvantové vytézky fluorescence v rozpoustédlech srlznou polaritou, kterd ICT podporuje a
nasledné provedena titrace roztokem baze.

OH

Obrazek 1: PoZzadovana struktura AzaPc



6. TEORETICKA CAST

6.1 Luminiscence

Luminiscence je emise svétla z libovolné substance, kterd nastava v dasledku vzniku
excitovanych stavd elektronl. RozliSujeme dva typy luminiscence — fluorescenci a
fosforescenci. Tyto dva procesy se od sebe lisi povahou excitovanych stav(, ze kterych k nim
dochazi. Pokud se elektron nachazi v excitovaném singletovém stavu, pak je jeho navrat do
zédkladniho stavu spinové povoleny a nastavd velmi rychld emise fotonu (doba Zivota je asi
10 ns). V tomto pripadé mluvime o fluorescenci. Fosforescence je emise svétla z tripletového
excitovaného stavu. Vtomto pfipadé je ndvrat elektronu do zakladniho stavu spinové
zakdzany. Proto je doba, po kterou probihd fosforescence delsi nez doba, po kterou probihd
fluorescence (fadové ms — s). RozliSeni fluorescence a fosforescence nemusi byt vidy
jednoznaénél.

Fluorescence je typicka pro aromatické molekuly, tzv. fluorofory (Obrazek 2). Objevuje
se ale i u jinych typu latek, napf. u lanthanoidd. K fosforescenci vétSinou dochazi v molekulach
obsahujicich tézké atomy (brom, jod), které podporuji pfechod elektront do tripletového stavu
a tim zvysuji kvantové vytézky fosforescence?.
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Obrazek 2: Struktury vybranych fluorofori

Latka se z excitovaného stavu do zadkladniho mUze vratit nékolika relaxa¢nimi cestami.
Kromé luminiscencnich procesli jsou to napfiklad nezafivé relaxace ve formé tepla,
intramolekuldrni pfenos naboje nebo fotoprocesy typu | a 112.Tyto deaktivaéni cesty jsou
kompetitivni k luminiscenénim procesim (Obrazek 3).
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6.2 Jablonského diagram
Procesy vychdazejici z excitovanych stavi molekul zndzorriuje Jablonského diagram?.

Existuje mnoho procest, ke kterym muzZe v excitovanych stavech dochazet, proto i
Jablonského diagram mé& mnoho modifikaci*. Jedna z téchto modifikaci je zndzornéna nize
(Obrazek 3).

\J g A — absorpce fotonu
S .
7y 2 :) e ~~~  vnitfni konverze
~ mezisystémovy prechod
fosforescence
a1 zpoZdéna fluorescence
~~.  nezéfiva relaxace
(napf. odevzdanim tepla)
3
[\
vl B 5 é &“\
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2
‘\\_‘9 ; T1 Al —_—o
0 A '
Fotoproces typu |
Fotoproces typu Il
3 %0,
2
| S, 1 N
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Obrdzek 3: Modifikovany Jablonského diagram (pfevzato z NOVAKOVA, Veronika. PFiprava a
studium vlastnosti azaanalogl ftalocyanin(. Hradec Kralové, 2011. Disertacni prace. Univerzita
Karlova v Praze, Farmaceuticka fakulta v Hradci Kralové.)

V Jablonského diagramu jsou znazornény jednotlivé elektronové stavy — So je zakladni
elektronovy stav, Si, S; jsou pak excitované singletové stavy. Pro kazdy z téchto stavll existuji
uréité vibraéni energetické hladiny, v diagramu oznaceny ¢&isly 0, 1, 2, 3, atd. Sipky ve schématu
zndzorfiuji pfechody mezi jednotlivymi energetickymi hladinami?.

Fluorofor se vétsinou po absorpci svétla excituje do vyssich vibraénich hladin stav(i S;
proces se nazyva vnitfni konverze a probiha v ¢ase asi 10? s. Jednou z moZnosti navratu ze
stavu S; do zdkladniho stavu So je pak vyzareni fotonu, tzv. fluorescence. Ta probiha v ¢ase asi
10%s. Z toho vyplyva, Ze pFed vlastni fluorescenci vidy dochazi k vniténi konverzi a fluorescence
pak vychazi z nejniz3i energetické vibraéni hladiny stavu S;*3.

T, v Jablonského diagramu oznacuje prvni excitovany tripletovy stav. Do toho se mize
molekula dostat, pokud projde spinovou konverzi - tzv. mezisystémovym prechodem. Do stavu
So se pak z néj molekula muze vratit fosforescenci. Emise fotonu ve formé fosforescnece je
obvykle posunuta k vy38im vinovym délkam, a tedy niz$im energiim, neZ fluorescence®?.

11



6.3 Fluorescencni vlastnosti latek

Vlastnosti fluorofori jsou nejcastéji charakterizovany pomoci emisnich spekter,
Stokesovym posunem, kvantovym vytéZkem fluorescence a dobou Zivota fluorescence?.

Emisni spektrum

Emisni spektrum je grafické vyjadreni zavislosti intenzity fluorescence na vinové délce
(nm) nebo vino&tu (cm™). Tvar emisnich spekter jednotlivych fluorofor( se li$i — zavisi jak na
chemické struktufe fluoroforu, tak na pouzitém rozpoustédle. Pro emisni spektra je
charakteristické, Ze jsou zrcadlovym obrazem absorpcniho spektra znazornujiciho prechod
elektronu ze zakladniho stavu So do excitovaného stavu S;™.

Stokestiv posun

Z Jablonského diagramu vyplyva, Ze energie emise je mensi neZ energie absorpce. To
znamena, ze fluorescence se tedy objevuje pfi vyssSich vinovych délkach nez predchozi
absorpce fotonu. Rozdil mezi energii excitace a emise se nazyva Stokeslv posun. Mezi hlavni
konverze). Dalsi ztraty energie jsou zpUsobeny napriklad tvorbou komplexd, vlastnostmi
pouzitého rozpoustédla, prenosem energie nebo reakcemi v excitovanych stavech. Tento jev je
pozorovan obecné u vsech roztokl fluorofor(. Nejvyraznéjsi je pokles energie u polarnich
fluoroforG v poldrnich rozpoustédlech?.

Kvantovy vytéZek fluorescence

Kvantovy vytéZzek fluorescence (@:) patti spolu s dobou Zivota fluorescence mezi
poétem absorbovanych fotond. Pro jeho urceni se nej¢astéji pouziva porovnavaci metoda se
standardem, u kterého je kvantovy vytézek znam. Hodnota kvantového vytézku mize byt
ovlivnéna napfiklad teplotou, pouZitym rozpous$tédlem nebo tzv. efektem vnitfniho filtru®.

Doba Zivota fluorescence

Doba Zivota fluorescence je primérna doba, po kterou je molekula v excitovaném
stavu pred navratem do zadkladniho stavu So. Dosahuje hodnot ptiblizné jednotek az desitek ns.
Dobu, po kterou probiha fluorescence, Stokestv posun a @ mohou mimo jiné ovliviiovat dalsi
relaxaéni procesy, kompetitivni k fluorescenci a okolni prostfedi®.

Pravé citlivost fluorofor( ke zménam okolnich podminek spolu s vysokou citlivosti
detekce fluorescence jsou dlvodem velmi Sirokého rozsifeni spektrofluoroskopie jak
v chemickych, tak i v biologickych a dalSich védach. Fluorescencni vlastnosti latek jsou
vyuzivany napfiklad ve fluorescenéni mikroskopii®, diagnostickych metodéach v mediciné® nebo
jako ndstroj pro objasnéni konformace makromolekul’. Fluorescenéni metody se staly
dalezitym vyzkumnym ndastrojem v biochemii, biofyzice, forenznich a genetickych analyzach a
v mnoha dal3ich oborech®.
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V poslednich letech nachazeji fluorofory také uplatnéni jako fluorescencni senzory, u
nichz dochazi ke zménam spektralnich vlastnosti v pfitomnosti urcité latky, iontu nebo pfi
urditych hodnotdch pH okolniho prostfedi®.

6.4 Prenos elektronu mechanismy PET a ICT

Mezi relaxacni cesty kompetitivni k luminiscenci patfi mimo jiné i procesy, pfi nichz se
molekula vraci do zékladniho stavu So pomoci prenosu elektronu z donoru na akceptor. Mezi
tyto procesy patfi tzv. svétlem vyvolany prenos elektronu (PET) a intramolekuldrni pfenos
naboje (ICT)%2,

Pfi PET dochdazi po excitaci molekuly k pfeskoku elektronu na urcitou vzddlenost, ¢imz
dojde k vytvoreni charge transfer complex (CTC). Tento komplex se poté do zakladniho stavu
vraci vétsinou jinymi relaxaénimi cestami nezZ vyzarenim fotonu. Excitovany fluorofor mlze byt
jak donorem, tak i akceptorem elektronu. Smér prenosu elektronu je ddn oxidoredukénim
potencidlem mezi zakladnim a excitovanym stavem molekuly2.

PFi ICT musi byt donor a akceptor ve vzajemné konjugaci. V tomto pfipadé dochazi po
excitaci pouze k preskupeni elektronové hustoty a vytvofi se charge separated state (CSS).
Elektronova hustota je v tomto stavu zvy3end v okoli akceptoru (Obrazek 4)2.

PET ICT

@ akceptor +""* elektronové hustota

@ donor mmm konjugovany systém vazeb

Obrazek 4: Zjednodusené schéma prenosu elektronu PET a ICT (ptevzato z NOVAKOVA,
Veronika. Pfiprava a studium vlastnosti azaanalogt ftalocyanint. Hradec Kralové, 2011. Disertacéni
prace. Univerzita Karlova v Praze, Farmaceuticka fakulta v Hradci Kralové.)

Energeticka hladina CTC a CSS se nachazi nize neZ excitovany stav S;, protoZe Cast
energie je spotfebovdna na vytvofeni pravé téchto stavi®. Oba procesy mohou byt ovlivnény
napf. polaritou pouZitého rozpoustédla®, vzdalenosti mezi donorem a akceptorem?,
konformaci molekuly!! nebo teplotou®. Polarni rozpoustédla stabilizuji CTC a CSS, &imZ zvysuji
ucinnost prenosu elektronu. Mezi tato rozpoustédla patfi napf. dimethylformamid (DMF),
acetonitril (ACN) nebo dimethylsulfoxid (DMSO). Naopak v nepolarnich rozpoustédlech, jako je
toluen, dochazi k inhibici PET a ICT. Rychlost prenosu elektronu klesa exponencialné s rostouci
vzdalenosti mezi donorem a akceptorem?®.
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Pokud v molekule probihd PET nebo ICT, jsou diky své rychlosti pFevazujicimi
relaxacnimi cestami a molekula nevykazuje Zadnou fluorescenci (OFF stav). Zablokovanim
téchto procesli dochazi opét k naristu kvantového vytézku fluorescence (ON stav), ¢ehoz se
vyuziva u fluorescenénich senzord?.

6.5 Fluorescencni senzory

Fluorescencni senzory jsou latky, jejichz spektralni vlastnosti jsou zdavislé na okolnich
podminkach nebo pfitomnosti zkoumaného analytu. Fluorescencni senzory zaznamenaly
v posledni dobé velky rozvoj, pfedevsim diky jejich Sirokému spektru vyuziti a nizké cené
napf. v porovnani s radionuklidy. Pfitomnost analytu se mUZe projevit zménami v intenzité
fluorescence, tvaru excitatniho nebo emisniho spektra, anizotropii nebo dobé Zivota
fluoroforu?.

VyuZiti mohou tyto senzory nachdzet v detekci iontll, napf. Na*, K*, Ca%, CI''*%5,
kysliku®®, glukézy'’, ale uplatnéni nachazeji i senzory citlivé na zmény viskozity®® nebo zmény
hodnot pH okolniho prostfedi®.

Zmény ve spektralnich vlastnostech senzord mohou byt zplsobeny mnoha
mechanismy. Velmi casto nastdvd zména v intenzité fluorescence tzv. zhdsenim. V tomto
pfipadé je analyt (napf. ionty) zaroven i zhaseCem daného senzoru. Po navazani analytu na
senzorickou ¢ast fluoroforu dojde ke snizeni intenzity fluorescence a toho se nasledné vyuZije
ke stanoveni koncentrace daného iontu v roztoku®.

Dalsi skupina senzord funguje na principu resonance energy transfer (RET), pfi ném?z
dochazi k prenosu energie z donoru na akceptor. Pokud dojde k pfiblizeni donoru a akceptoru,
nastane v dlsledku probihajicitho RET sniZeni intenzity fluorescence donoru. RET senzory maji
tedy akceptorovou ¢ast, jejiz fluorescencni vlastnosti jsou citlivé ke sledovaném jevu, velmi
Casto k hodnoté pH prostiedi. Pokud dojde ke zménam okolniho pH, dojde ke zménam i
v absorbanci akceptoru, co? se ndsledné projevi poklesem intenzity fluorescence donoru®t.

Nékteré fluorofory se mohou vyskytovat ve dvou formdch, pficemz fluorescenci
vykazuje pouze jedna z nich. Pomér mezi obéma stavy miize byt zavisly na pfitomnosti analytu,
cehoz se vyuziva v dalsi skupiné senzord. Kromé zmény intenzity fluorescence mlze dochazet
pfi pfechodu jedné formy v druhou také k posundm v emisnich spektrech. Téchto senzorl se
vyuziva velmi asto ke stanoveni Ca%* iont( nebo pH hodnot okolniho prostfedi, kdy zmény ve
spektrech vyvold ionizace fluoroforu®?.

Jako senzory nasla uplatnéni také celda skala latek, u nichz dochazi k navratu
z excitovaného stavu do zadkladniho mechanismem PET nebo ICT. V tomto pfipadé se vyuZziva
pomérné snadného zablokovani téchto procesl, coz se projevi narlistem intenzity fluorescence
fluoroforu — dojde k pfechodu z OFF do ON stavu?.

14



6.6 Senzory zalozené na principu PET a ICT

Molekuly senzor( zaloZené na principu PET nebo ICT se skladaji z ¢asti donorové
(senzorické) a casti akceptorové (signdlni). U PET senzorl jsou tyto dvé casti spojeny tzv.
spacerem (Obrazek 5), u ICT senzorl jsou ve vzadjemné konjugaci. Donorovou ¢asti jsou
vétsinou aminoskupiny, nebot dusik poskytuje volny elektronovy par nutny pro PET nebo ICT.
Akceptorem jsou pak aromatické cykly, které vykazuji velkou intenzitu fluorescence®?,
Zatimco u PET senzorll pozorujeme po navazani analytu vétSinou pouze zménu v intenzité
fluorescence, v pfipadé ICT senzor(i dochazi i k vice ¢i méné vyraznym posunim v absorpcnich

spektrech?.

Fluorophore  Spacer Receptor.

Obrazek 5: Struktura PET senzoru (pievzato z De SILVA, A. Prasanna, MOODY, Thomas S.,
WRIGHT, Glenn D. Fluorescent PET (Photoinduced Electron Transfer) sensors as potent analytical
tools. Analyst. 2009, ro¢. 134, ¢. 12, s. 2385 — 2393.)

Mechanismus blokovani téchto procest souvisi s naslednym vyuZitim senzoru. Blokace
mUzZe probihat koordinaci analytu do donorového centra (Obrazek 6) nebo protonizaci dusiku.
Tyto senzory tedy nachazeji uplatnéni nejcastéji pfi detekci kationtl kovl a dalSich malych
molekul a jako pH senzory?.

FFLUOROPHORE
}wﬁ \T/

~—[FLUOROPHORE}=(D)
O WIAENEN
f /}w‘ \

@ (0/_\0_3 @ (omox
Example : CH’_{O\_/O_Q) @ CH ;—{@f}
®g = 0.003 (in methanol) e = 0.14

Obrdzek 6: Princip blokace PET koordinaci kationtu (prevzato z LAKOWICZ, Joseph R. Topics
in Fluorescence Spectroscopy Probe Design and Chemical Sensing. Boston, MA: Springer US,
2002. ISBN 0-306-47060-8).

Detekci biogennich kationtd kov(l je vénovana velkd pozornost, protoZe jsou
nepostradatelné pro spravny pribéh biologickych procesu, jako je svalova kontrakce nebo
prenos nervovych vzruchl, nebo slouzi jako kofaktory enzymi. Na druhé strané detekce
kationtd, jako jsou napf. Cd** nebo Hg?*, se vyuZiva v toxikologii, nebot tyto kationty mohou
zpUsobovat zdvainé otravy. Monitorovani hladin Li* nebo K* je pak dllezZité pfi antimanické
[é¢bé, respektive pfi léEbé nékterymi antihypertenzivy?*,

Pro praktické vyuziti senzoru je potfebné, aby byl specificky pouze pro jeden urcity typ
analytu. Za selektivitu vazby je zodpovédnd predevsim donorova ¢ast molekuly. Proto jsou

15



rozpoznavaci substituenty senzorl voleny tak, aby velikost kavity odpovidala velikosti
detekovaného kationtu?.

Rozpozndvaci Cast senzor(l je Casto tvorena cyklickymi polyethery, v nichZ jsou
alespon nékteré atomy kysliku nahrazeny dusikem (azacrowny). Zménou velikosti kruhu,
jeho substituci nebo otevienim se muze ovlivnit citlivost k jednotlivym kationtim?.
Pfikladem rozpoznavaci &asti specifické pro draselné ionty je 1,4,7,10,13-pentaoxa-16-
azacyklooktadekan a pro sodné ionty 13-(2-methoxyfenyl)-1,4,7,10-tetraoxa-13-
azacyklopentadekan?®. Velkou skupinu tvofi také senzory pro Zn?* ionty, které ve své
signalni ¢asti obsahuji bis(2-pyridylmethyl)aminovou strukturu (Obrézek 7).

o™ P

o o L\/O\J) [jij\w
bOJ
&o ee NS

Obrazek 7: Priklady struktury senzori selektivnich pro kationty kovii

Ucinnost senzord je vyjadFena tzv. zesilujicim faktorem fluorescence, co? je pomér
kvantového vytézku senzoru s navazanym analytem a kvantového vytézku volné formy
senzoru.

Velkd pozornost je v poslednich letech vénovana také pH senzorim. Pfikladem
takovych senzor( jsou derivaty naftalenu — naftalen-1,8,4,5-diimidy, 1,8-naftalimidy nebo
4-alkylamino-1,8-naftalimidy?’. VétSina dosud popsanych a pouZivanych senzord je
limitovana jejich hydrofobicitou?®. Proto se soudasny vyzkum orientuje pfevainé na ve
vodé rozpustné molekuly (Obrazek 8)%°.

0 x IR
& Bad
HL )
¢ )
N o \_T>_
(@)

ICT PET

NH NH,
_/

Obrdzek 8: Priklady struktury pH senzori na principu ICT a PET

Proces ICT byl popsan i u latek typu azaftalocyanint (AzaPc) (Obrazek 9), kterymi se
zabyva vyzkumna skupina Azaphthalocyanine group. Touto skupinou byly nasyntetizovany
jak AzaPc, u nichZz dochazi k zablokovani ICT navazanim kationtd kovl (Na*, K*) do
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donorového centra (aza[15]-crown-5)%, tak pH senzitivni latky. V pfipadé pH senzitivnich
derivatl byly zkoumany AzaPc periferné substituované aromatickym dialkylaminy (Obrazek
9). Tyto latky nevykazovaly Zadnou fluorescenci v neutralnim prostredi. Pokud ale doslo k
protonizaci dialkylaminoskupiny pfidavkem kyseliny sirové, bylo zablokovano ICT a latka
vykazovala pomérné vysoké kvantové vytéiky fluorescence3!. Pravé na zdkladé téchto
poznatkd vznikla i tato prace.

N\
XX

Obrazek 9: Struktury senzorickych AzaPc
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7. EXPERIMENTALNI CAST

Vychozi latky a rozpoustédla pro reakce byly zakoupeny od firem Lach-Ner, Penta,
Sigma-Aldrich nebo Acros.

Teplota tani sloucenin byla méfena pomoci digitdlniho pFistroje ELECTROTHERMAL
IA9200. Pribéh reakci a cistota vyslednych produktl byly sledovany pomoci tenkovrstvé
chromatografie (TLC) na deskach Merck Kieselgel 60 F254, detekce UV lampou probihaly pfi
vinové délce 254 nm nebo 366 nm. Cisténi produktl bylo provddéno pomoci sloupcové
chromatografie na stacionarni fazi Merck Kieselgel 60 (0,040 — 0,063). Mobilni faze, které byly
pouZity, jsou popsany u jednotlivych reakci nize. Infraéervend (IC) spektra byla méfena IC
spektrofotometrem Nicolet 6700 v ATR mddu na Katedfe anorganické a organické chemie.
'H NMR a 3C NMR spektra byla méfena na pfistroji Varian Mercury Vx BB 300 nebo VNMR
S500 na Katedfe anorganické a organické chemie. Chemicky posun signdld je vztazen
k tetramethylsilanu (TMS). Elementarni analyza byla provedena pomoci pfistroje Automatic
Microanalyser EA1110CE. Spektra UV/Vis byla méfena pomoci pfistroje Shimadzu UV-2600C
spectrophotometer a fluorescencéni spektra na AMINCO-Bowman Series 2 Luminescence
Spectrometer na Katedre biofyziky a fyzikalni chemie. Hmotnostni spektrometrie (MALDI-TOF)
byla provedena na pfistroji AB Sciex 4800 MALDI TOF/TOF spectrometer. Pfistroj byl kalibrovan
externé pétibodovou kalibracni metodou pomoci Peptide Calibration Mix1 (LaserBiolabs,
Sophia-Antipolis, France). Roztok méreného vzorku v dichlormethanu (pfiblizné 10 uM, 1,5 pl)
byl smichdan s matrici (trans-2-[3-(4-terc-butylfenyl)-methyl-2-propenyliden-malononitril)
v dichlormethanu, nanesen na desticku a dikladné vysusen.
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7.1 Ptiprava 5-chlor-6-[3,5-di(terc-butyl)-4-
hydroxyfenyl]pyrazin-2,3-dikarbonitrilu (1)

OH
| + —_— I
~ ~
NC” N~ cl ACN NC” N” cl

Pfiprava latky1 byla provadéna v bezvodém prostiedi pod argonem. KJ5,6-

OH

dichlorpyrazin-2,3-dikarbonitrilu (2,0 g, 10 mmol) rozpusténém v bezvodém ACN (25 ml) byl
pridan 2,6-di(terc-butyl)fenol (2,3 g, 11 mmol) a bezvody uhli¢itan draselny (3,0 g, 22 mmol).
Fialovda smés byla michana pfi laboratorni teploté po dobu 2,5 hodiny. Pribéh reakce byl
kontrolovan pomoci TLC za pouziti smési toluen (TOL)/IékaFsky benzin (BEN) v poméru 2:1 jako
mobilni faze.

Po skonceni reakce bylo odpafeno rozpoustédlo na vakuové odparce a produkt byl
trikrat vytrepan mezi ethyl-acetat (EtAC) a vodu mirné okyselenou kyselinou chlorovodikovou,
¢imz doslo ke zméné barvy organické faze z fialové na Zlutou. Organicka faze byla vysusena
pomoci bezvodého siranu sodného. Smés byla poté zfiltrovdna a odpafena do sucha na
vakuové odparce. Vznikld Zluta pevnd latka byla nasledné precisténa pomoci sloupcové
chromatografie za pouziti smési TOL/BEN v poméru 2:1 jako mobilni faze. Produktem byla Zluta
krystalicka latka 5-chlor-6-[3,5-di(terc-butyl)-4-hydroxyfenyl]pyrazin-2,3-dikarbonitril (1).

Vytézek: 1,8 g (48 %)

T.t. 173,8 —174,6 °C. *H NMR (500 MHz, CDCls, 25 °C, TMS): & = 7,84 (s, 2H; ArH), 5,82 (s, 1H;
OH), 1,50 (s, 18H, CHs3) ppm. 3C NMR (125 MHz, CDCls, 25 °C, TMS): § = 158,0, 157,0, 149,2,
136,5, 130,6, 127,8, 127,7, 123,8, 112,5, 112,2, 34,6, 30,1 ppm. IC (ATR): v = 3590 (OH), 2967,
2874, 2245 (CN), 1514, 1496, 1374, 1339, 1278, 1240, 1207, 1146, 1133, 1104 cm™.
Elementarni analyza (%) vypocitano pro CyoH»1CIN,O: C 65,12, H 5,74, N 15,19; nalezeno: C
64,48, H 6,00, N 15,26.

19



7.2 Priprava 5-terc-butylsulfanyl-6-[3,5-di(terc-butyl)-4-
hydroxyfenyl]pyrazin-2,3-dikarbonitrilu (2)

OH OH
NC N\ pyridin NC N\
1 P e
~ ~
NC N Cl

1 2

Klatce 1 (1,0 g, 2,7 mmol) rozpusténé v pyridinu (30 ml) byl pfidan 2-methylpropan-2-
thiol (0,37 ml, 3,2 mmol) za vzniku ¢ervené reakcni smési. Reakce byla provadéna pod zpétnym
chladicem za stalého michani pfi teploté varu pyridinu (115 °C) po dobu 1 hodiny. Reakce byla
kontrolovana pomoci TLC. Jako vyvijeci soustava byla pouzita smés EtAC/BEN v poméru 1:19.

Po skonceni reakce byl pyridin odpafen na vakuové odparce. Produkt byl promyt
vodou, prefiltrovan pres sklddany filtr a ndsledné vysuSen na vzduchu za laboratorni teploty.
Vznikly Sedohnédy prasek byl vycistén pomoci sloupcové chromatografie. Jako mobilni faze
byla pouZita smés EtAC/BEN v poméru 1:15. Produkt byl nasledné rozpustén v minimalnim
mnozstvi chloroformu, do roztoku byl pfidan hexan (HEX) a doslo k vysrazeni zluté krystalické
latky 5-terc-butylsulfanyl-6-[3,5-di(terc-butyl)-4-hydroxyfenyl]pyrazin-2,3-dikarbonitril (2).

Vytézek: 0,88 g (77 %)

T. t. 143.7 - 144.6 °C. *H NMR (300 MHz, CDCls, 25 °C, TMS): 6 = 7,67 (s, 2H; ArH), 5,69 (s, 1H;
OH), 1,62 (s, 9H, SCCHs), 1,48 (s, 18H, CHs) ppm. *C NMR (75 MHz, CDCls, 25 °C, TMS):
6=162,5, 157,1, 156,2, 136,1, 127,8, 126,8, 126,1, 125,1, 113,7, 113,6, 51,3, 34,6, 30,1,
29,5 ppm. IC (ATR): v = 2963, 2874, 2225 (CN), 1489, 1379, 1363, 1222, 1139, 999 cm™.
Elementarni analyza (%) vypocitano pro CsHsoN4,OS: C 68,21, H 7,16, N 13,26; nalezeno: C
68,17, H 7,48, N 13,73.
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7.3 Priprava 5-oktylsulfanyl-6-[3,5-di(terc-butyl)-4-
hydroxyfenyl]pyrazin-2,3-dikarbonitrilu (3)

OH OH
NC N - NC N
ridin
:[ A + CgHsH —2dn :[ S
— ~
NC N Cl NC N S
1 3

Latka 3 byla pfipravena analogickym postupem jako latka 2.

Latkal (0,29 g, 0,78 mmol) byla rozpusténa v pyridinu (10 ml). Poté byl ptidan
oktanthiol (0,16 ml, 0,94 mmol) a reakéni smés se zbarvila ¢ervené. Smés byla za stalého
michani zahtivana na 115 °C po dobu 1 hodiny. Pribéh reakce byl monitorovan pomoci TLC.
Jako mobilni faze byla pouzita smés EtAC/BEN v poméru 1:19.

Po skonceni reakce byl pyridin odpafen na vakuové odparce. Vznikly Sedohnédy prasek
byl vycistén pomoci sloupcové chromatografie. Jako mobilni faze byla pouZita smés EtAC/BEN
v poméru 1:19. Produktem po chromatografii byla Zlutd olejovita latka, kterd po par dnech
v bance ztuhla. Produkt byl nasledné rozpustén v chloroformu, do roztoku byl pfidan HEX a
doslo k vysrazeni  Zluté krystalické latky  5-oktylsulfanyl-6-[3,5-di(terc-butyl)-4-
hydroxyfenyllpyrazin-2,3-dikarbonitril (3).

Vytézek: 0,22 g (59 %)

T. t. 54,7 - 55,1 °C. *H NMR (500 MHz, CDCls, 25 °C, TMS): & = 7,72 (s, 2H, ArH), 5,70 (s, 1H,
OH), 3,18 (t, 2H, J= 7,3 Hz, SCH>), 1,71 (p, 2H, J = 7,3 Hz, SCH,CH,), 1,55 - 1,39 (m, 20H), 1,38 —
1,22 (m, 8H, CH.), 0,88 (t, 3H, J = 6,7 Hz, CHs) ppm. 3C NMR (125 MHz, CDCls, 25 °C, TMS): & =
161,6, 157,3, 156,1, 136,3, 128,6 126,6, 126,4, 125,1, 113,8, 113,6, 34,6, 31,9, 31,7, 30,1,
29,07, 28,99, 28,90, 28,0, 22,6, 14,0 ppm. IC (ATR): v = 3630 (OH), 2957, 2929, 2857, 2233 (CN),
1597, 1497, 1441, 1386, 1323, 1224, 1146 cm™. Elementarni analyza (%) vypocitdno pro
CasH3sN40S: C 70,25, H 8,00, N 11,70; nalezeno: C 70,69, H 7,75, N 12,14,
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7.4 Priprava 5,6-bis(terc-butylsulfanyl)pyrazin-2,3-
dikarbonitrilu (4)

NC_ _N_ _Cl
X NaOH
NC™ "N~ ~ClI THF

Pfiprava latky 4 byla jiZ dfive publikovana v odborné literatufe®2.

K vodnému roztoku hydroxidu sodného o koncentraci 1 mol/l (70 ml, 70 mmol) byl
pfidan 2-methylpropan-2-thiol (8 ml, 71 mmol). Smés byla michana 30 minut pfi laboratorni
teploté. Nasledné byl pfidan roztok 5,6-dichlorpyrazin-2,3-dikarbonitrilu (6,0 g, 30 mmol) v
tetrahydrofuranu (THF) (160 ml) a smés byla opét michana pfi laboratorni teploté 30 minut.

Po ukonceni reakce byl do smési pfidan EtAC a oddéleny organickda a vodna faze.
Organicka faze byla poté vysuSena pomoci siranu sodného. Siran sodny byl ze smési odstranén
filtraci pres skladany filtr a rozpoustédla byla nasledné odpafena na vakuové odparce. Produkt
byl precistén pomoci sloupcové chromatografie za pouziti toluenu jako mobilni faze. Ziskané
Zluté krystaly produktu byly prekrystalizovdny z methanolu (MeOH) s aktivnim uhlim. Vzniklé
nazloutlé krystaly 5,6-bis(terc-butylsulfanyl)pyrazin-2,3-dikarbonitrilu (4) byly odsaty na frité.
Latka byla srovnana na TLC se standardem ptipravenym v laboratofi jiz dfive.

Vytézek: 7,55 g (82 %)
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7.5 Priprava 5,6-bis(oktylsulfanyl)pyrazin-2,3-dikarbonitrilu (5)

NC._ N._ _ClI NC_ N_ _S
X NaOH | X
| > + CBH17SH —_— —
0 VN NN
NC~ "N~ ~ClI THF NC~ "N” s
5

Latka 5 byla pfipravena analogicky k latce 4. Tato reakce jiz byla publikovdna v odborné
literatufe®.

K vodnému roztoku hydroxidu sodného o koncentraci 1 mol/l (23 ml, 23 mmol) byl
pfidan oktanthiol (4,1 ml, 24 mmol). Smés byla michana 30 minut pfi laboratorni teploté.
Nasledné byl pfidan roztok 5,6-dichlorpyrazin-2,3-dikarbonitrilu (2,0 g, 10 mmol) v THF (53 ml)
a zluta reakéni smés byla opét michdna pfti laboratorni teploté 30 minut.

Po ukonceni reakce byl do smési pfidan EtAC a oddéleny organicka a vodna faze.
Organicka faze byla poté vysuSena pomoci siranu sodného. Siran sodny byl ze smési odstranén
filtraci pres skladany filtr a rozpoustédla byla nasledné odparena na vakuové odparce. Vznikla
hnéda olejovitd latka byla precisténa pomoci sloupcové chromatografie za pouziti smési
TOL/BEN v poméru 2:1 jako mobilni faze. Zlutobilé krystaly 5,6-bis(oktylsulfanyl)pyrazin-2,3-
dikarbonitrilu (5) byly nasledné prekrystalizovany z MeOH. Latka byla srovnana na TLC se
standardem pfipravenym v laboratofi jiz dfive.

Vytézek: 2,45 g (58 %)

T.t. 65,7 - 66,3 °C (Iit.** 64 °C)

23



7.6 Priprava 5-hydroxypyrazin-2,3-dikarbonitrilu (6)

Os__OH H,N.__CN NC.__N._OH
| "0 B
+ e _
0~ "H H,N” "CN NC™ °N
6

Latka 6 byla pFipravena podle iz publikovaného postupu*.

Kyselina glyoxalovda (1,0g, 13,5mmol) a diaminomaleonitrii (DAMN) (1,46g,
13,5 mmol) byly rozpustény ve vodé (30 ml). VSechny pevné castice se rozpustily priblizné po
10 minutdch. Smés byla michana 3 hodiny pfi laboratorni teploté.

Po skonceni reakce byla smés vytfepana do EtAC a organicka faze byla vysuSena
pomoci bezvodého siranu sodného. Nasledné byla smés zfiltrovana, ¢imz byl odstranén siran
sodny a EtAC byl odparen na vakuové odparce. Produkt byl ¢ervenohnédy olej, ktery nebyl
nasledné Cistén a byl pouzit jako vychozi latka pro dalsi reakce.

Vytézek: 2,21 g bez Cisténi
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7.7 Priprava 5-chlorpyrazin-2,3-dikarbonitrilu (7)

NC N\ OH pyridin NC N\ Cl
L™ oo Yy
— =
NC N NC N
6 7

Postup ptipravy latky 7 byl jiZ dfive publikovan v odborné literatufe.3*

K latce 6 ziskané predchozi reakci (2,21 g, 15 mmol) byl pfidan chlorid fosforylu (9 g,
5,5 ml). Nasledné byl za chlazeni pfikapdvan pyridin (1,5 ml, 0,018 mol) za uvolfiovani bilych
par. Smés byla po pridani veSkerého pyridinu ddle michana 2 hodiny pfi 90 °C pod zpétnym
chladi¢em.

Po ukonceni reakce byla smés zahusténa na vakuové odparce a poté vytfepana mezi
chloroform a vodu. Organicka faze byla odparena a produkt byl precistén pomoci sloupcové
chromatografie. Jako mobilni faze byla pouZita smés chloroform/TOL v poméru 1:1. Produktem
byla bild krystalicka latka 5-chlorpyrazin-2,3-dikarbonitril (7). Latka byla srovnana na TLC se
standardem pfipravenym v laboratofi jiz dfive.

Vytézek: 1,25 g (56 %) — pocitano na kyselinu glyoxalovou
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7.8 Priprava 5-[3,5-di(terc-butyl)-4-hydroxyfenyl]pyrazin-2,3-
dikarbonitrilu (8)

OH
NC N\ Cl K,COs NC N\
| + —_— |
— —
NC N NC N

7 8

OH

Ptiprava latky 8 byla provadéna analogicky k pfipraveé latky 1.

Reakce probihala v bezvodém prostiedi pod argonem. Latka 7 (1 g, 6 mmol) byla spolu
s 2,6-di(terc-butyl)fenolem (1,63 g, 8 mmol) rozpusténa v bezvodém ACN (20 ml). Poté byl
pridan uhli¢itan draselny (2,19 g, 16 mmol) za vzniku fialové reakéni smési. Smés byla michana
pfi laboratorni teploté 2,5 hodiny. Poté byl pfidan znovu 2,6-di(terc-butyl)fenol (1,63 g,
8 mmol) a uhli¢itan draselny (2,19 g, 16 mmol). Reakcéni smés byla michana 3 dny pfi
laboratorni teploté. Reakce byla monitorovana pomoci TLC, za mobilni fazi byla zvolena smés
TOL/BEN v poméru 2:1.

Po skonceni reakce byla smés odparena na vakuové odparce a produkt vytfepan mezi
EtAC a vodu mirné okyselenou kyselinou chlorovodikovou. Organicka faze byla vysusena
pomoci bezvodého siranu sodného, ktery byl poté odstranén filtraci pres skladany filtr. Roztok
byl odpafen na vakuové odparce do sucha a produkt byl preciStén pomoci sloupcové
chromatografie. Jako mobilni faze byla zvolena smés TOL/HEX v poméru 2:1. Vyslednym
produktem byla biloZlutd krystalicka latka 5-[3,5-di(terc-butyl)-4-hydroxyfenyl]pyrazin-2,3-
dikarbonitril (8).

Cést vysledného produktu pro analyzy byla prekrystalizovdna rozpusténim
v chloroformu, do roztoku byl pfidan HEX a doslo k vysrazeni bilozluté krystalické latky.

Vytézek: 0,71 g (35 %)

T. t. 238,3-239 °C. 'H NMR (500 MHz, CDCl;, 25 °C, TMS): 6 = 9,18 (s, 1H, ArH), 7,95 (s, 2H,
ArH), 5,85 (s, 1H, OH), 1,51 (s, 18H, CHs). *3C NMR (125 MHz, CDCl;, 25 °C, TMS): § = 158,6,
155,4, 143,5, 137,6, 133,2, 129,2, 125,5, 123,8, 113,5, 113,3, 34,6, 30,1 ppm. IC (ATR): v =
3627(0OH), 2970, 2954, 2910, 2879, 2237, 1599, 1549, 1506, 1417, 1331, 1253, 1195,
1149 cm™. Elementérni analyza (%) vypoditdno pro CxH22NsO: C 71,83, H 6,63, N 16,75;
nalezeno: C 70,34, H 6,54, N 16,85.
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7.9 Priprava 2-[3,5-di(terc-butyl)-4-hydroxyfenyl]-
3,9,10,16,17,23,24-heptakis(terc-butylsulfanyl)-
1,4,8,11,15,18,22,25-(oktaaza)ftalocyaninu (9)

OH

N=
i Y ¢ X
Mg C4Hgo \
+ 2) kyselina

p-toluensulfonova

NC:[N: / N X&ﬁ@k J\} {LX
4’7

Do banky k navazenému kovovému hofciku (0,680 g, 28 mmol) byl pridan bezvody

Cerstvé predestilovany butanol (30 ml) a krystalek jodu. Smés byla za stdlého michani
zahfivana 2,5 hodiny pfi teploté 135 °C pod zpétnym chladiéem do vytvoreni butanolatu
horecnatého. Poté byly pridany latka 2 (0,423 g, 1 mmol) a latka 4 (0,918 g, 3 mmol). Reakéni
smés byla dale zahfivana po dobu 24 hodin.

Po skonéeni reakce byla smés ochlazena a nalita do smési voda/MeOH/kyselina octova
(AcOH) v poméru 10:10:1. Vznikla suspenze byla prefiltrovana pres skladany filtr a dikladné
promyta vodou. Vznikly zeleny produkt se nechal na filtru vysusit do druhého dne.

Zelend pevnd latka byla rozpusténa ve smési chloroform/THF a kroztoku byla za
stdlého michani pridana kyselina p-toluensulfonova (1,72 g, 10 mmol) rozpusténa v THF.
Reakce probihala za laboratorni teploty 1 hodinu. Nasledné byla rozpoustédla odparena a ke
smési byla ptidana voda. SraZzenina byla odfiltrovana a zelend pevna latka byla na filtru
promyta vodou a vysuSena Poté byl produkt nékolikrat precistén pomoci sloupcové
chromatografie. Jako mobilni faze byla pouZita smés TOL/chloroform v poméru 2:1 a 3:1, cilova
frakce se eluovala jako druha zelenocerna frakce. Produktem byla tmavé zelena pevna latka
bezkovového AzaPc (9).

Vytézek: 90 mg (7 %)

'H NMR (300 MHz, CDCls, 25 °C, TMS): & = 8,38 (s, 2H; ArH), 5,66 (s, 1H; OH), 2,14 (s, 27H,
SCCHs), 2,11 (s, 18H, SCCH;s), 2,10 (s, 18H, SCCH3), 1,68 (s, 18H, ArCCHs), -1,73 (s, 2H, NH) ppm.
13C NMR (75 MHz, CDCls, 25 °C, TMS): 6§ = 160,67, 160,31, 159,81, 159,16, 159,10, 156,03,
155,19, 135,54, 128,79, 127,78, 124,44, 123,96, 51,85, 51,75, 51,71, 51,64, 51,61, 50,85, 34,82,
30,79, 30,67, 30,57, 30,52, 30,18, 29,69 ppm (signaly nékterych aromatickych uhlikd nebyly
detekovany). IC (ATR): v = 3630 (OH), 3302 (centralni NH), 2957, 2901, 1522, 1452, 1362, 1313,
1279, 1232, 1141, 1081, 1011, 971 cm™®; UV/Vis (THF, 1 uM): Amax(€) =673 (135 100), 642
(110 000), 621 (36 700), 590 (26 100), 480 (49 400), 367 nm (103 500 mol*cm™l); MS (MALDI):
m/z: 1342.4 [M]*. Elementarni analyza (%) vypocitano pro CesHssN160S7: C 58,99, H 6,45 N
16,68; nalezeno C 60,53, H 7,4, N 13,40.
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7.10 Priprava 2-[3,5-di(terc-butyl)-4-hydroxyfenyl]-
3,9,10,16,17,23,24-heptakis(terc-butylsulfanyl)-
1,4,8,11,15,18,22,25-(oktaaza)ftalocyaninato zinecnatého
komplexu (10)

X¢ﬁ Y? X$\ W AKX
X#{/k J\} ¥L>< ><s,)’l\r§k'( Z}X

Latka 9 (35 mg, 0,026 mmol) byla rozpusténa v pyridinu (2 ml) a k roztoku byl pfidan
bezvody octan zinecnaty (48 mg, 0,26 mmol). Reakéni smés byla zahfivdana 1 hodinu pod
zpétnym chladi¢em na teplotu 115 °C. Reakce byla kontrolovana pomoci TLC, jako mobilni faze
byla zvolena smés TOL/chloroform v poméru 1:1.

Po ukonceni reakce byl pyridin odparen na vakuové odparce. Vznikly tmavé zeleny
produkt byl v barice promyt vodou a nasledné odfiltrovan.

Dale byl produkt precistén pomoci sloupcové chromatografie. Jako mobilni faze byla
nejprve pouzita smés TOL/chloroform v poméru 1:1 a poté TOL/chloroform/THF v poméru
20:10:0,5. Produktem byla zelenocerna pevna latka zine¢natého AzaPc (10).

Vytézek: 34 mg (93 %)

IH NMR (300 MHz, CDCls/pyridin-ds, 25 °C, TMS): & = 8,53 (s, 2H; ArH), 7,04 (s, 1H; OH), 2,27 (s,
27H, SCCHs), 2,25 (s, 18H, SCCHs), 2,23 (s, 9H, SCCH;s), 2,21 (s, 9H, SCCH3), 1,79 (s, 18H, ArCCHs)
ppm. 3C NMR (75 MHz, CDCls/pyridin-ds, 25 °C, TMS): & = 159,84, 159,02, 158,55, 158,51,
158,29, 156,50, 154,79, 151,97, 151,64, 151,54, 151,50, 151,43, 151,11, 146,85, 145,19,
144,85, 144,68, 144,59, 144,57, 144,55, 137,00, 129,29, 127,78, 51,52, 51,49, 51,46, 51,41,
50,76, 35,21, 31,07, 30,96, 30,88, 30,83, 30,78, 29,88 ppm (signaly nékterych aromatickych
uhlikti nebyly detekovany). IC (ATR): v = 2968, 2915, 1518, 1477, 1454, 1391, 1362, 1321, 1252,
1146, 976 cm™; UV/Vis (THF, 1 uM): Amax(€) = 651 (290 900), 591 (39 100), 378 nm
(148 900 mol*cm™l); MS (MALDI): m/z: 1404.3 [M]*. Elementdarni analyza (%) vypo¢itano pro
CesHgzaN160S7Zn: C 56,33, H 6,02, N 15,92; nalezeno: C 60,21, H 6,98, N 14,55.
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7.11 Priprava 2-[3,5-di(terc-butyl)-4-hydroxyfenyl]-
3,9,10,16,17,23,24-heptakis(terc-butylsulfanyl)-
1,4,8,11,15,18,22,25-(oktaaza)ftalocyaninato
kobaltnatého komplexu (11)

OH OH

N=

X¢ﬁ Y} - XA X

Analogicky k latce 10 byla pfipravena i l[atka 11.

Latka 9 (40 mg, 0,029 mmol) byla rozpusténa v pyridinu (2 ml) a k roztoku byl pfidan
bezvody octan kobaltnaty (52 mg, 0,29 mmol). Reakéni smés byla zahfivana 1 hodinu pod
zpétnym chladicem na teplotu 115 °C. Reakce byla kontrolovana pomoci TLC, jako mobilni faze
byla zvolena smés TOL/chloroform v poméru 1:1.

Po ukonceni reakce byl pyridin odpatfen na vakuové odparce. Vznikly tmavé zeleny
produkt byl v barice promyt vodou a nasledné odfiltrovan.

Dale byl produkt precistén pomoci sloupcové chromatografie. Jako mobilni faze byla
nejprve pouzita smés TOL/chloroform v poméru 1:1 a poté TOL/chloroform/THF v poméru
20:10:0,5. Produktem byla zelend pevna latka kobaltnatého AzaPc (11).

VytéZzek: 35 mg (85 %)

IH NMR (300 MHz, CDCls/pyridin-ds, 25 °C, TMS): & = 9,19 (bs, 2H, ArH), 6,98 (s, 1H, OH), 2,45
(bs, 63H, CHs), 1,88 (bs, 18H, CHs). 3C NMR (75 MHz, CDCls/pyridin-ds, 25 °C, TMS): 6 = 51,2,
34,5, 30,6, 29,6, aromatické signaly nebyly detekovany. IC (ATR): v = 3628 (OH), 2959, 2903,
1558, 1540, 1480, 1456, 1399, 1362, 1310, 1254, 1142 cm™. UV/Vis (THF, 1 uM): Amax(€) = 632
(120 800), 575sh, 422 (65 800), 356 (93 200). MS (MALDI): m/z: 1399,3 [M]*, 1422,3 [M+Nal*,
1438,3 [M+K]*. Elementarni analyza (%) vypocitdno pro CesHsaCoN1s0S7: C 56,59, H 6,04, N
16,00; nalezeno: C 70,46, H 7,91, N 9,68.
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7.12 Priprava 2-[3,5-di(terc-butyl)-4-hydroxyfenyl]-
9,10,16,17,23,24-hexakis(oktylsulfanyl)-
1,4,8,11,15,18,22,25-(oktaaza)ftalocyaninu (12)

OH
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Do barnky k navazenému kovovému hofciku (0,068 g, 2,8 mmol) byl pfidan bezvody
Cerstvé predestilovany butanol (5 ml) a krystalek jodu. Smés byla za stdlého michani zahtivana
3 hodiny pod zpétnym chladi¢em na teplotu 135 °C do vytvoreni butanoldtu hofe¢natého. Poté
byly pridany latka 8 (0,033 g, 0,1 mmol) a latka 5 (0,126 g, 0,3 mmol). Reakéni smés byla dale
zahfivana po dobu 24 hodin.

Po skonceni reakce byla smés ochlazena a nalita do smési voda/MeOH/AcOH v poméru
10:10:1. Vznikld suspenze byla prefiltrovana pres skladany filtr a dikladné promyta vodou.
Zeleny produkt se nechal na filtru vysusit do druhého dne. Zelena pevna latka byla rozpusténa
v chloroformu a za stalého michani byla pridana kyselina p-toluensulfonova (0,17 g, 1 mmol)
rozpusténa v THF. Reakce probihala za laboratorni teploty 1,5 hodiny. Poté byla rozpoustédla
odparena na vakuové odparce a pevny produkt byl na filtru dlikladné promyt vodou a vysusen.

Dale byl produkt nékolikrat precistén pomoci sloupcové chromatografie. Jako mobilni
faze byla pouZita smés TOL/THF v poméru 50:1. Poté byla ¢ast produktu izolovana pomoci
preparativni TLC (TOL/THF 50:1) a pouzita pro potvrzeni struktury pomoci hmotnostni
spektrometrie.

MS (MALDI): m/z: 1590,8 [M]*, 1613,8 [M+Na]*, 1629,7 [M+K]".
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7.13 Fotofyzikalni a fotochemicka méreni

Stanoveni kvantového vytézku fluorescence a singletového kysliku

Vzorky jednotlivych AzaPc byly nejprve precistény pomoci preparativni TLC na deskach
Merck Kieselgel 60 F254, aby byla zajiSténa vysoka Cistota mérenych latek.

Kvantovy vytéZzek singletového kysliku (@a) byl stanoven v THF pomoci srovnavaci
metody vyuZivajici rozklad specifického zhasece singletového kysliku, coZi je
1,3-difenylisobenzofuran (DPBF). Jako referencni latka byl pouZit nesubstituovany zinecnaty
ftalocyanin ZnPc (®a(nr = 0,53).

Nasledné byl @A vypocitan podle rovnice:
SR
R k IaT

ARSI
kIaT

D =

kde k je smérnice zavislosti In(Ao/A:) na ¢ase ozafovani t. Ao a A: znaci absorbance DPBF pred
ozafenim a po ozareni stanovované latky svétlem. I,r je celkové mnoiZstvi absorbovaného
svétla zkoumanym vzorkem. R, respektive Sv hornim indexu oznacuji referencni, respektive
zkoumany vzorek®.

Kvantovy vytézek fluorescence (®r) byl stanoven ve vice rozpoustédlech (Tabulka 4)
srovndvaci metodou za poutziti ZnPc jako referenéni latky (@Perhr) = 0,32%). Zkoumany vzorek i
referencni latka byly excitovany pfi stejné vinové délce (599 nm). @k byl nasledné vypocitdn
podle vztahu:

s o FSY1-10" |n®
®F_¢F FR 1_10—AS n_R ,

kde F je plocha pod kfivkou emisniho spektra, A je absorbance pfi excitacni vinové délce, n je
index lomu rozpoustédla. R, respektive Sv hornim indexu oznacuji referencni, respektive
zkoumany vzorek®. Pro kaZdé rozpoustédlo byla provedena 3 méfeni, vyslednd hodnota @r
byla ziskana jejich zprimérovanim. Absorbance v Q-pdsu byla udrZzovana pod 0,05, aby byl
eliminovan efekt vnitfniho filtru.

Titrace

Nejprve byl pfipraven zasobni roztok méreného AzaPc v ACN o koncentraci 1 uM.
2,5 ml tohoto roztoku bylo prfevedeno do kyvety a titrovano malymi pfidavky (typicky 5 — 10 pl)
5 mM roztoku tetrabutylamonium-hydroxidu (TBAH) v ACN. Po kazdém pridavku byla zmérena
absorpcni a fluorescenéni spektra. Titrace byly zakonceny pridavkem 7 pl (AcOH).

31



8. VYSLEDKY A DISKUZE

Vramci své diplomové prace jsem se zabyvala syntézou a ndslednym studiem
fotofyzikalnich a fotochemickych vlastnosti AzaPc nesoucich jeden 2,6-di(terc-butyl)fenolicky
substituent.

Jiz dfive byly popsany AzaPc periferné substituované aromatickymi aminy, které
prechdzeji z excitovaného do zakladniho stavu prevazné cestou ICT. V téchto AzaPc je donorem
pro ICT aminoskupina periferniho substituentu, akceptorem pak AzaPc makrocyklus.
Probihajici ICT ma za nasledek velmi nizké hodnoty kvantovych vytézk( fluorescence a
singletového kysliku. Pro ICT u aminosubstituovanych AzaPc je duleZity predevsim volny
elektronovy par aminu, ktery je v konjugaci s makrocyklem. Jeho zablokovanim pak ICT
neprobihd, coZ se projevi narlistem kvantového vytézku fluorescence a singletového kysliku.
Jednim ze zplsob( této blokace je snizeni okolniho pH, ¢imZ dojde k protonizaci dusiku
v aminoskupiné. U téchto latek dochazi k prepinani mezi ON/OFF stavem pfi hodnotach pH
2,2-4,2%,

Cilem mé prace bylo nasyntetizovat AzaPc, ktery by byl citlivy k vy$sim hodnotam pH
okolniho prostiedi neZ dfive popsané AzaPc substituované aromatickymi aminy. Proto byl
syntetizovan AzaPc nesouci jeden 2,6-di(terc-butyl)fenolicky substituent. 2,6-di(terc-
butyl)fenol, ktery je v konjugaci s AzaPc makrocyklem, je slabym donorem pro ICT. Pokud ale
dojde kionizaci na fenolatovy anion, napfiklad v bazickém prostfedi (Obrazek 10), vznikly
anion je teoreticky velmi silnym donorem pro ICT, coz se projevi poklesem intenzity
fluorescence.

silna fluorescence slaba fluorescence

Obrdzek 10: Schéma vzniku fenolatového anionu
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8.1 Syntéza AzaPc

Syntéza AzaPc se skladala ze dvou krok(. Prvnim byla syntéza prekurzor(, coz jsou
substituované pyrazin-2,3-dikarbonitrily, druhym pak cyklotetramerizacni reakce, kdy spolu
reagovaly dfive ptipravené prekurzory v poméru 1:3.

Skupiny, kterymi se substituovaly jednotlivé prekurzory, byly zaroven i perifernimi
substituenty vyslednych AzaPc. Proto musely byt pfipraveny prekurzory s takovymi
substituenty, které po konecné cyklotetramerizaci daly vzniklému AzaPc poZadované
vlastnosti.

Zakladnim pozadavkem na periferni substituci finalniho AzaPc makrocyklu bylo, aby
obsahoval jeden 2,6-di(terc-butyl)fenolicky substituent. ProtoZe jsou AzaPc planarni
aromatické Utvary, dochazi u nich casto k agregaci. Z toho dlvodu byly jako zbylé substituenty
zvoleny terc-butylsulfanylové skupiny, které diky své objemnosti nezadouci agregaci
zabrafiuji®’. O substituci AzaPc oktylsulfanylovymi Fetézci projevila zdjem spolupracujici
vyzkumna skupina dr. Jonathana Hilla (National Institute for Materials Science, Tsukuba,
Japonsko). Pripravované prekurzory byly tedy substituované také témito substituenty.

8.1.1 Syntéza prekurzorti

NC N Cl
AN
7
NC N Cl
N
— X
+ —

OH

ace

NC._N_S
:[ /:[ e U P ay
NC” N7 s
Schéma 1: Priprava prekurzorii 1 - 5
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Pfriprava prekurzoru2 byla dvoustupfiova. Prvnim krokem byla ptiprava latky 1
nukleofilni substituci 5,6-dichlorpyrazin-2,3-dikarbonitrilu 2,6-di(terc-butyl)fenolem (Schéma
1). Pri této reakci bylo vyuzito chranéni kysliku v hydroxylové skupiné v molekule 2,6-di(terc-
butyl)fenolu objemnymi terc-butylovymi substituenty, diky ¢emuz se 2,6-di(terc-butyl)fenol
choval jako C-nukleofil, nikoliv jako O-nukleofil, a vznikla tak vazba C-C. Podminky této reakce
byly postupné optimalizovany (Tabulka 1).

Tabulka 1: Reakcni podminky pFipravy prekurzoru 1

Baze Rozpoustédlo Podminky Vytézek
NaOH Aceton Laboratorni teplota, 3 hodiny -
NaOH ACN Laboratorni teplota, 3 hodiny 14 %
NaOH THF Laboratorni teplota, 3 hodiny 28 %
K,COs3 THF Bezvodé prostredi, 80 °C, 3 hodiny -
K,CO3 ACN Bezvodé prostredi, 80 °C, 3 hodiny -
K,COs3 THF Bezvodé prostiedi, 85 °C, 2 hodiny 29%
K,COs T Bezvo'dé prostredi, laboratorni teplota, 48 %
2 hodiny

Nejprve byla provedena reakce za pouziti hydroxidu sodného jako baze v prostredi
acetonu, ACN a THF. Pfi reakci probihajici v acetonu vznikalo dle TLC mnoho vedlejsich
produktll, proto nebyl vysledny produkt ani izolovan. VytéZzek reakce probihajici v prostredi
ACN, respektive THF, byl velmi nizky — 14 %, respektive 28 %. Proto byly ddle zménény
podminky reakce (zdména baze, teplota, reakcni ¢as, bezvodé prostiedi).

Jako dalsi baze byl pouZit uhli¢itan draselny. Reakce byly provedeny v bezvodém
prostifedi za pouziti ACN nebo THF jako rozpoustédel. Reakéni smés byla zahtivana 3 hodiny na
teplotu 80 °C. V obou rozpoustédlech vznikalo mnoho vedlejSich produktd, a proto nebyly
vysledné produkty izolovany. Ndsledné byly upraveny reakcéni podminky (teplota, ¢as, pomér
reagujicich slozek). Nejvyssiho vytézku bylo dosaZzeno reakci probihajici za laboratorni teploty
po dobu 2 hodin v prostfedi ACN.

Druhym krokem pfipravy prekurzoru2 byla nukleofilni substituce latky 1, ziskané
predchozi reakci, 2-methylpropan-2-thiolem (Schéma 1). Nejprve byla reakce provedena za
pouziti hydroxidu sodného jako baze a THF jako rozpoustédla. Za téchto podminek ale nevznikl
zadny produkt. Hydroxid sodny byl poté nahrazen pyridinem a reakce byla provedena
v prostfedi acetonu, DMF a pyridinu. Pfi kontrole pribéhu reakce pomoci TLC bylo zjisténo, Ze
v prostfedi acetonu vzniklo mnoho vedlejSich produkt, a proto nebyl vysledny produkt
izolovan. V prostredi pyridinu byla dle TLC skvrna produktu intenzivnéjsi nez v prosttedi DMF.
Vysledny produkt byl proto ziskan reakci probihajici za pouziti pyridinu jako baze i rozpoustédla
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(Tabulka 2) s vytézkem 77 %. Analogicky této reakci pak byl pfipraven i prekurzor 3 reakci latky
1 s oktanthiolem s vytézkem 59 %.

Tabulka 2: Reakcni podminky pFipravy prekurzoru 2

Baze Rozpoustédio Podminky
NaOH THF 90 °C, 6 hodin
Pyridin Aceton 85 °C, 3 dny
Pyridin DMF 115 °C, 1 hodina
Pyridin Pyridin 115 °C, 1 hodina

Pfiprava prekurzorud4 byla provedena reakci 5,6-dichlorpyrazin-2,3-dikarbonitrilu
s 2-methylpropan-2-thiolem za pouziti baze hydroxidu sodného v prostfedi THF s vytézkem
82 %. Tato reakce byla jiz popsana v odborné literatufe®.

Analogicky za stejnych podminek byl pfipraven i prekurzor 5 reakci 5,6-dichlorpyrazin-
2,3-dikarbonitrilu s oktanthiolem v THF s vytéZzkem 58 %. Tato reakce jiz byla také publikovana
v odborné literature.
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Schéma 2: Priprava prekurzorii 6 - 8

Pro dalsi syntézy jsme se rozhodli pouZit i prekurzor 8, ktery vortho poloze
k fenolickému substituentu nema Zzadny alkylsulfanyl substituent. Divodem byly Spatné
zkusSenosti ze separace AzaPc substituovanych sedmi oktylsulfanylovymi substituenty a
prekurzor 8 mél usnadnit separaci, protoze byl méné lipofilni. Syntéza tohoto prekurzoru 8
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(Schéma 2) vychazela z reakce monochlor derivatu 7 s 2,6-di(terc-butyl)fenolem. Monochlor
derivat 7 byl ziskan dle jiZz publikované reakce kyseliny glyoxalové s DAMN ve vodném prostredi
s naslednou chloraci pomoci chloridu fosforylu v pyridinu ve vytéZku 56 %34. Pro nukleofilni
substituci s 2,6-di(terc-butyl)fenolem byly vyuzity reakéni podminky pro ptipravu strukturné
obdobné latky1 (bezvodé prostiedi, ACN, uhli¢itan draselny, reakéni doba 2 hodiny,
laboratorni teplota). Po uplynuti reakéni doby byla provedena kontrolni TLC, ktera ukazala, Ze
v reakéni smési jsou stale zastoupeny prevainé vychozi latky. Proto bylo do reakéni smési
pridan prebytek reaktant(l a reakce se nechala probihat dalsi 3 dny.

8.1.2 Cyklotetramerizacni reakce

Vysledné AzaPc byly ziskdny cyklotetramerizacni reakci, pfi které spolu reagovaly dfive
pfipravené prekurzory. JelikoZ bylo poZzadovano, aby finalni AzaPc byly asymetrické, vstupovaly
do reakce dva rizné substituované prekurzory (A a B). Je popsano nékolik metod pfipravy
nesymetrickych AzaPc. NejpouZivanéjsi je statistickd kondenzace prekurzor(i A a B. Vysledkem
této reakce je smés kongenerll AAAA, ABBB, ABAB, AABB, AAAB, BBBB (Obrazek 11).
Zastoupeni jednotlivych kongenerl lIze ovlivnit stechiometrickym pomérem reagujicich
prekurzord®. Mym cilem bylo ziskat kongener ABBB, proto byly dané prekurzory pouZity

‘ <
A VOV
A /\ i: c
.
\/

Obrdzek 11: Schéma vzniku 6 kongenerti pFi statistické kondenzaci

v poméru 1:3.

PoZadované AzaPc byly pfipravovany reakci s butanoldtem horecnatym v prostredi
butanolu. Timto postupem byly ziskdny AzaPc s hofecnatymi ionty koordinovanymi ve svém
centru.

Aby byl ziskan pouze poZadovany kongener ABBB, musel byt ze smési vyizolovan
pomoci chromatografickych metod. To umoznilo aZ odstranéni hofecnatych iontll a prevedeni
kongener(i na bezkovové formy, protoze skvrny jednotlivych hofecnatych kongener(i na TLC
casto nemaji ostré tvary a prolinaji se do sebe. Bezkovové derivaty se vétSinou ze smési
separuji [épe™.
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Bezkovové derivaty byly ziskany reakci smési horecnatych kongenerl s kyselinou
p-toluensulfonovou rozpusténou v THF. Po ukonceni reakce jiz mohly byt izolovany jednotlivé
kongenery pomoci sloupcové chromatografie.
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Schéma 3: Priprava AzaPc 9 - 11

Jako prvni byl pfipraven AzaPc zprekurzori2 a 4 (Schéma 3). Po odkoveni a
vyizolovani poZadovaného kongeneru ABBB, byly do centra nesymetrického AzaPc9
chelatovany ionty zine¢naté a kobaltnaté. Zinec¢naty derivat 10 byl ziskdn reakci s bezvodym
octanem zineCnatym v pyridinu, kobaltnaty reakci sbezvodym octanem kobaltnatym
v pyridinu. Kobaltnaty derivat 11 byl nasledné odeslan spolupracujici vyzkumné skupiné Dr.
Jonathana Hilla, kterd o néj projevila zdjem. U zineCnatého derivatu byly zkoumany
fotofyzikalni a fotochemické vlastnosti (viz nize kapitola 8.2. Fotofyzikalni a fotochemicka
méreni).
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Obrdzek 12: Struktura AzaPc 13

Skupina Dr. Hilla se také zabyvd zkoumdnim prenosu naboje v definovanych
supramolekularnich dtvarech, které vznikaji kontrolovanou agregaci AzaPc s dlouhymi fetézci
jako perifernimi substituenty. Proto Dr. Hill vyjadfil zdjem také o syntézu AzaPc, ve kterém
budou zaménény periferni terc-butylsulfanylové substituenty za oktylsulfanylové, které by
umoznily kontrolovanou tvorbu takovychto supramolekuldrnich Gtvard. Jako dalsi byla tedy
provedena cyklotetramerizacni reakce s prekurzory3 a 5 a ocekavali jsme vznik a izolaci
AzaPc 13 (Obrazek 12). Pro pripravu tohoto AzaPc byla pouZita stejnd metoda jako pro
AzaPc 9. Pozadovany kongener ABBB se ale nepodafilo ze smési odseparovat, protoze se
zaménou perifernich substituent( zvysila lipofilita molekuly a zvysila se schopnost agregace,
coz se na TLC projevilo prolinanim skvrn jednotlivych kongenerl do sebe.
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Schéma 4: Priprava AzaPc 12



Z tohoto dlvodu byl nahrazen prekurzor 5 prekurzorem 8 (Schéma 4), ¢imz doslo ke
snizeni lipofility vysledného AzaPc 12 a zadany kongener se podafilo ze smési izolovat. Kvdli
nedostatku ¢asu byla ale izolovana pomoci preparativni TLC pouze ¢ast produktu pro potvrzeni
struktury tohoto AzaPc hmotnostni spektrometrii.

8.2 Fotofyzikalni a fotochemicka méreni

U pripravenych AzaPc 9 a 10 byla mérena absorpcni spektra v THF, coz je koordinujici
rozpoustédlo, které zabrafiuje agregaci AzaPc. U obou latek byl pribéh spekter typicky pro
AzaPc (Obrdzek 13) - vysokoenergeticky absorpéni B-pas voblasti kolem 380 nm,
nizkoenergeticky Q-pas v oblasti kolem 650 nm. U AzaPc 9 se objevilo rozstépeni Q-pasu, které
je charakteristické pro AzaPc bez centralniho kationtu.
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Obrdzek 13: Absorpcni spektra AzaPc 9, respektive AzaPc 10 v THF pfFi koncentraci
1um

Déle byl u obou latek uréen kvantovy vytézek fluorescence (®Px) a singletového kysliku
(@A) v THF. Méreni kvantového vytézku singletového kysliku bylo provedeno kolegy
z laboratofe pomoci rozkladu DPBF. Pro obé méreni byl pouzit jako referencni latka ZnPc
(Drcrhe = 0,323, Dacrir) = 0,53%). Hodnoty kvantovych vytézkl jsou uvedeny v tabulce (Tabulka

3).

Tabulka 3: Hodnoty OF a @A AzaPc 9 a 10 v THF

Latka ¢F
AzaPc 9 0,036 0,056
AzaPc 10 0,28 0,58
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Jako dalsi byl u AzaPc 10 zkouman vliv polarity rozpoustédla na kvantovy vytézek
fluorescence. V molekule tohoto AzaPc je jedno donorové centrum pro ICT — fenolicka hydroxy
skupina, kterd je ale velmi slabym donorem pro ICT, coz bylo dokdazano zméfenim kvantovych
vytézkla fluorescence v rozpoustédlech srlznou polaritou. ICT je polaritou rozpoustédla
podporovano. Proto u silnych donord pro ICT dochazi v polarnich rozpoustédlech k vyraznému
poklesu @F39. Soucasné s AzaPc 10 byl méren @r i u symetrického AzaPc 14 substituovaného
osmi terc-butylsulfanylovymi skupinami (Obrdzek 14). Tento AzaPc nema donorové centrum
pro ICT, a proto by u néj polarita rozpoustédla neméla mit vliv na @r. Namérené hodnoty &r
jsou uvedeny vtabulce (Tabulka 4). Pro srovnani jsou zde i hodnoty @r AzaPc 15
substituovaného jednou dialkylaminovou skupinou (Obrazek 14), ktera je silnym donorem pro
ICT. Zavislost @ jednotlivych AzaPc na polarité rozpoustédla je zobrazena nize (Obrazek 15).
Z tabulky i grafu je zfejmé, Ze hodnoty AzaPc 14 bez donorového centra byly prakticky
nezavislé na polarité rozpoustédla a Ze u AzaPc 10 byl pokles v zdvislosti na polarité pouze
slaby s porovnanim s AzaPc 15, kde doslo k poklesu prakticky na nulové hodnoty jiz u relativné
malo polarnich rozpoustédel (napf. THF). Z toho vyplyva, Ze fenolicka skupina je donorem pro
ICT, ale velice slabym.

Obrazek 14: Struktura symetrického AzaPc (14) a AzaPc s diethylaminovym
substituentem (15)
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Tabulka 4: Hodnoty kvantovych vytéZkii fluorescence

Dielektricka

Rozpoustédlo N @r AzaPc 10 @r AzaPc 13 @r AzaPc 14°
Dioxan 2,2 0,25 0,27 -
TOL 2,4 0,25 0,27 0,182°
THF 7,4 0,28 0,30 0,018
DMF 36,7 0,16 0,23 0,006
ACN 37,5 0,22 0,23 0,002
DMAC 37,8 0,14 0,26 -
DMSO 48,9 0,04 0,26 0,001

2 Data pFevzata z literatury®®. Hodnoty byly korigovany na jinou hodnotu @ referenéni latky pouZité pro
stanoveni @. ® V rozpoustédlovém systému toluen s 1 % pyridinu.
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Obrazek 15: Zavislost @ na polarité rozpoustédla

Na zavér byla provedena titrace AzaPc 10 s jednim donorovym centrem pro ICT a
AzaPc 14 bez donorového centra (tato titrace slouZila jako kontrola) 5mM roztokem TBAH.
AzaPc i TBAH byly rozpustény v ACN. Pfidavanim TBAH k 1 uM roztoku AzaPc se zvySovalo pH
okolniho prostiedi, coz vedlo u AzaPc 10 k vytvofeni fenoldtového aniontu. Po kazidém
pridavku TBAH bylo u obou AzaPc zméfeno absorpcni (Obrazek 16, Obrazek 17) a
fluorescencni spektrum (Obrazek 18, Obrazek 19).
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Obrazek 16: Zmény v absorpcnich spektrech AzaPc 10 v ACN po pridavcich TBAH. Cisla
u TBAH udavaji koncentraci TBAH v roztoku.
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Obrdzek 17: Zmény v absorpcnich spektrech AzaPc 14 v ACN po pridavcich TBAH,
resp. AcOH. Cisla u TBAH udavaji koncentraci TBAH v roztoku, resp. mnoZstvi pfidané AcOH v pl.

Nejprve byla u obou latek zmérena absorpéni a fluorescencni spektra bez pridavku
TBAH. Jak pribéh absorpcniho, tak fluorescenéniho emisniho spektra odpovidal pribéhu
typickému pro zine¢naté AzaPc. V absorpénim spektru se u obou latek nachazel B-pas v oblasti
kolem 380 nm, Q-pas kolem 650 nm (Obrazek 16, Obrazek 17). Po excitaci pfi 603 nm emitoval
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AzaPc 10 fluorescenci s emisnim maximem pfti 663 nm. AzaPc 13 byl excitovan pfi 597 nm a
vykazoval emisni maximum pti 660 nm (Obrazek 18, Obrazek 19).
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Obrazek 18: Zmény ve fluorescencnich spektrech AzaPc 10 v ACN po pridavcich TBAH.
Cisla u TBAH udavaji koncentraci TBAH v roztoku.
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Obrazek 19: Zmény ve fluorescencnich spektrech AzaPc 14 v ACN po pridavcich TBAH,
resp. AcOH. Cisla u TBAH udavaji koncentraci TBAH v roztoku, resp. mnozstvi pfidané AcOH
v ul.

Po pridavcich roztoku TBAH doslo u AzaPc 10 ke zménam v pribéhu absorpcniho
spektra — Q-pds se mirné posouval k nizsim vinovym délkdm a dochazelo k poklesu absorbance.
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Pfi vinovy délkach 680, 605, 592 a 421 nm se vytvorily isosbestické body. Jejich pfitomnost
béhem titraci indikuje prechod jedné formy ve druhou, tzn. fenol na fenolat (Obrazek 16). Pri
kontrolni titraci AzaPc 13 k posunu Q-pasu nedochdzelo, mirny pokles absorbance po prvnim
pridavku byl zplsoben zfejmé koordinaci hydroxidovych aniontl z TBAH na centralni zineénaty
kationt AzaPc, coz zménilo absorpéni vlastnosti celého komplexu. Spektrum se dalSimi pridavky
TBAH jiz neménilo a vratilo se k pdvodnimu tvaru po pfidavku AcOH.

Pridavkem roztoku TBAH ke vzorku AzaPc 10 doslo k rapidnimu poklesu intenzity
fluorescence (Obrazek 18, Obrazek 20), coz bylo zplisobeno ionizaci hydroxylové skupiny v 2,6-
di(terc-butyl) fenolickém substituentu, ¢imzZ doslo k vytvoreni fenolatového aniontu, ktery je
silnym donorem pro ICT (Obrazek 10). Tvar fluorescencniho spektra se po pridavku TBAH
nezménil. Emisni maxima se nachdzela v oblasti 663 — 665 nm. Po ionizaci hydroxylovych
skupin vSech AzaPc molekul v roztoku se pokles intenzity fluorescence zastavil. U kontrolniho
AzaPc 13 k poklesu intenzity fluorescence pridavkem roztoku TBAH nedochazelo (Obrazek 19),
opét doslo pouze kvelice malé docasné zméné emisnich vlastnosti diky komplexaci
hydroxidovych aniontd na centrdlni zinecnaty kationt AzaPc, jak bylo pozorovano jiz
v absorpcnich spektrech.

Touto titraci bylo potvrzeno, Ze fenolatovy anion v AzaPc 10 je silnym donorem pro
ICT. Cely proces je plné reverzibilni, coZ bylo dokazano pridavkem kyseliny octové, kdy doslo
k ndvratu intenzity fluorescence AzaPc 10 k plvodnim hodnotdam (Obrazek 20) a obnovil se i
tvar absorpcniho spektra.

Po zvySeni pH okolniho prostredi, dochazelo k poklesu intenzity fluorescence pftiblizné
o jeden fad. Tento AzaPc ma tedy predpoklad byt citlivym senzorem, ktery by reagoval na jiné
hodnoty pH nez dfive popsané AzaPc substituované aromatickymi aminy. Mohl by tedy nalézt
uplatnéni v oblasti senzorl pro bazické pH nebo pro detekci CO..

m
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+ CH;COOH == AzaPc 13
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Obrdzek 20: Zména intenzity fluorescence po pridavcich TBAH. F a F, predstavuiji
intenzitu fluorescence po pridavku TBAH, respektive bez pridavku TBAH.
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9. ZAVER

V ramci své diplomové prace jsem nalezla syntetické postupy pro réizné substituované
pyrazin-2,3-dikarbonitrily s 2,6-di(terc-butyl)fenolickymi substituenty. Jejich
cyklotetramerizaéni reakci bylo pfipraveno nékolik nesymetrickych AzaPc, které byly
vyizolovany ze smési Sesti kongenerl v bezkovové formé. Nasledné byly prevedeny na
zinecnaté a kobaltnaté komplexy.

U AzaPc10 byl poté zkoumdn vliv polarity rozpoustédla na kvantovy vytézek
fluorescence a byla provedena titrace roztokem TBAH. Témito mérenimi bylo zjisténo, Ze fenol,
ktery je v konjugaci s AzaPc makrocyklem je slabym donorem pro ICT, fenolat silnym donorem
pro ICT. lonizaci fenolu v bazickém prostredi tedy dochazi k pfepnuti ze stavu ON do stavu OFF,
pricemz pomér mezi témito stavy je pfiblizné v fadu desitek. To znamend, ze pomér mezi
signalem a Sumem by byl dobry pro pfipadné praktické vyuziti.
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