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Opis wynalazku

Przedmiotem wynalazku jest sposéb prowadzenia metatezy olefin majgcy zastosowanie w che-
mii, szczegoblnie w zakresie syntezy zwigzkéw zawierajgcych wigzania nienasycone m.in. olefin, diendw,
cyklicznych olefin oraz poliolefin.

Metateza olefin uznawana jest za jedng z najbardziej skutecznych narzedzi syntetycznych. Po-
czatkowo reakcje metatezy wykorzystywano jedynie w wielkotonazowych procesach, ktérych przebiegu
nie kontrolowano ze wzgledu na sfabo zdefiniowane ukfady katalityczne. Sytuacja zmienita sie, kiedy
zainteresowanie metatezg olefin wzrosto i opracowano selektywne stabilne katalizatory homogeniczne.
Woprowadzone zmiany sprawity, ze obecnie reakcja metatezy olefin znajduje szerokie zastosowanie
w produkcji farmaceutykéw, substancji zapachowych, feromonéw, kauczukéw modyfikowanych, sma-
réw, surfaktantéw i polimeréw, a mozliwosci tworzenia nowych zwigzkéw sg nieograniczone (Fiirstner
A. Ange w Chemie - Int Ed. 2000, 39(17), 3012-3043).

Niemniej jednak, stosowanie katalizatoréw w uktadach homogenicznych jest obarczone proble-
mami takimi jak utrudniony recykling oraz znaczne zanieczyszczenie produktéw rutenem, co okazuje
sie byé realng przeszkodg dla produktéw farmaceutycznych. Zwigzane jest to ze stosowaniem wysokich
iloSci katalizatora w katalizie homogenicznej, zwykle w zakresie 0,1-5% mol. Dlatego, aby unikngé kosz-
townego i czasochfonnego oczyszczania, w ciggu ostatnich 15 lat pojawito sie wiele badan na temat
uktadéw heterogenicznych, w ktérych metateze olefin prowadzono w uktadzie heterogenicznym, a ko-
mercyjnie dostepne katalizatory | i || generacji osadzano na statych no$nikach, aby umozliwi¢ ich tatwy
odzysk oraz skuteczny zawrét w kilku cyklach reakcyjnych. Jako no$nik stosowano m.in. materiaty we-
glowe, polimery i SiO2, Al20s itp. W celu zminimalizowania wymywania katalizatora, powierzchnie no-
$nika modyfikowano odpowiednimi grupami funkcyjnymi, co pozwalato zwiekszyé jej powinowactwo do
katalizatora (Costabile, C., Grisi, F., Siniscalchi, G., Longo, P., Sarno, M., Sannino, D., Leone, C., Ciam-
belli, P. J. Nanosci. Nanotechnol. 2011, 11, 1). Zagadnienia te zostaty opisane m.in, w pracach prze-
gladowych Barteczko, N., Grymel, M., Chrobok, A. Przem. Chem. 2020, 99(6), 927; Hagiwara, H. Syn-
lett. 2012, 23, 837-850; Coperet, C., Basset, J.-M. Adv. Synth. Catal. 2007, 349, 78-92; Clavier, H.,
Grela, K., Kirschning, A., Mauduit, M., Nolan, S.P., Angew. Chem. Int. Ed. 2007, 46, 6786-6801; Buch-
meiser, M. R. Immobilization of Olefin Metathesis Catalysts. Olefin Metathesis, 2014, 495-514.

Jednym z rozwigzan pozwalajgcych na wzmocnienie zaréwno stabilnosci, jak i aktywnosci kata-
lizatorow (zaréwno metalicznych, jak i enzymatycznych) jest ich fizyczne potaczenie z cieczami jono-
wymi (ILs) unieruchomionymi na statych porowatych podtozach (Thomas P.A., Marvey B.A. Molecules
2016, 21; Wolny A., Chrobok A. Nanomaterials 2021, 11/8, 2030). Systemy, w ktorych ILs sg fizycznie
zaadsorbowane na matrycy, okre$lane sg jako SILP (Supported lonic Liquid Phase), natomiast okresle-
nie SILLP (Supported lonic Liquid Like-Phase) stosuje sie w przypadku ILs zwigzanych kowalencyjnie
z no$nikiem [66]. Jako powszechnie stosowane noéniki, w literaturze mozna znalez¢é materiaty takie jak
nanorurki weglowe, polimery, glinki i kompozyty (Szelwicka A., Wolny A., Grymel M., Jurczyk S., Boncel
S., Chrobok A. Materials 2021, 14, 13, 3443).

SILP oraz SLLP zostaty z powodzeniem zastosowane w metatezie olefin. Wasserscheid (Scholz
J., Loekman S., Szesni N., Hieringer W., Gérling A., Haumann M., Wasserscheid P. Adv. Synth. Catal.
2011, 353, 2701-2707) jako pierwszy przedstawit system oparty na SILP, w ktérym katalizator Grubbsa
drugiej generacji zostat rozpuszczony w cieczy jonowej, ktéra nastepnie byta osadzona na krzemionce,
uzyskujgc obiecujgce wyniki.

W 2015 roku Francid opisat dwa katalizatory SILLP, ktdre zesp6t Hagiwara zastosowat w meta-
tezie zamykania pierécienia oraz metatezie krzyzowej (Francid G., Hintermair U., Leitner W. Philos.
Trans. R. Soc. A Math. Phys. Eng. Sci. 20156, 373, 2057). Pierwszy, skfadajacy sie z katalizatora Grub-
bsa i cieczy jonowej [HMim] [PFs] osadzonych na krzemionce, ktdéry pozwolit na przeprowadzenie sze-
Sciu cykli reakcyjnych, oraz drugi, zapewniajacy trzy cykle katalityczne, sktadajacy sie z katalizatora
Grubbsa wstepnie modyfikowanego ligandem imidazoliowym oraz cieczg jonowg [BMim][PFs], zaimmo-
bilizowanych na nanomembranie poliimidowe;.

Thomas i Marvey (Thomas P.A., Marvey B.A. Molecules, 2016, 21, 2) opisali badania przepro-
wadzone pod przewodnictwem Dugue'a, w ktérych autorzy przeprowadzili reakcje metatezy zamykania
pierscienia oleinianu metylu w sposdéb ciaggly, katalizowanej przez system SILP ze sprezonym CO>. Sam
system SILP sktadat sie z kompleksu na bazie Ru zaadsorbowanego na cienkiej warstwie cieczy jono-
wej [BMim][NTf.] osadzonej na matrycy krzemionkowej. Osiggnieto konwersje 64%.
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Badania dotyczgce zastosowanie systemow SILLP w metatezie zamykania pierscienia wielu die-
néw przeprowadzit zespdt Lee (Lee S., Shin J.Y., Lee S.G. Tetrahedron Lett. 2013, 54, 7, 684-687),
wykorzystujgc wieloScienne nanorurki weglowe jako noénik dla katalizatora Hoveydy fizycznie zaadsor-
bowanego na cieczy jonowej [BMim][PFs]. Podczas badan stwierdzono, ze przy wysokich konwersjach
mozna przeprowadzi¢ do 10 cykli katalitycznych (od 99% w cyklu | do 94% w cyklu X).

Ten sam zespo6t zbadat takze aktywno$¢ katalityczng nanoczgstek Pd i komplekséw opartych na
Ru osadzonych na wielo$ciennych nanorurkach weglowych modyfikowanych imidazoliowymi ILs w tan-
demowym procesie metatezy/uwodorniania (Lee S., Shin J.Y., Lee S.G. Chem. An Asian J. 2013, 8, 9,
1990-1993). Zastosowanie systemu SILLP pozwolito na wykonanie czterech cykli reakcyjnych i utatwito
odzysk katalizatora za pomocg ekstrakcji 2-propanolem. Spadek aktywnos$ci katalitycznej spowodo-
wany byt wymywaniem katalizatora rutenowego.

Niedogodnos$cig powyzszych rozwigzan w oparciu o dotychczasowy stan techniki jest brak osig-
gniecia wysokiej wydajnosci reakcji, zanieczyszczenie produktu zwigzkami rutenu lub brak mozliwosci
zawrotu katalizatora do kolejnego cyklu reakcyjnego podczas prowadzenia metatezy olefin. Wiekszo$é
prezentowanych w literaturze rozwigzan wymaga skomplikowanych modyfikacji no$nika lub katalizatora
metatezy, nie umozliwiajgc tym samym zastosowania komercyjnie dostepnych katalizatoréw metatezy.

Zagadnieniem technicznym wymagajgcym rozwigzania jest opracowanie sposobu prowadzenia
metatezy olefin z katalizatorem heterogenicznym opartym na materiatach nanoweglowych, cieczach
jonowych oraz komercyjnie dostepnych katalizatorach metatezy, ktéry umozliwi przeprowadzenie reak-
cji z wysokg wydajnoscig i selektywnoscig w kilku cyklach reakcyjnych, a takze zmniejszy zanieczysz-
czenie produktu rutenem.

Sposdb prowadzenia metatezy olefin polega na tym, ze mieszanine zawierajgcg od 0,03 g do
0,4 g alkenu lub dienu, od 2 ml do 10 ml bezwodnego rozpuszczalnika oraz od 0,01 g do 0,5 g kataliza-
tora heterogenicznego o wzorze ogdlnym 1 lub o wzorze ogélnym 2, gdzie R oznacza podstawnik -CHs,
a wspotczynnik n oznacza liczbe powtarzajgcych sie fragmentéw struktury -CHz-, gdzie n = 1 do 7,
ktérego nosnikiem sg nanorurki weglowe, o udziale fazy aktywnej 0,01% mol do 10% mol w stosunku
do alkenu lub dienu, korzystnie od 0,5% do 4% mol/1 mmol alkenu lub dienu, miesza sie w temperaturze
od 20°C do 80°C, korzystnie do 60°C, w czasie od 10 min do 24 godzin, korzystnie do 5 godzin, katali-
zator oddziela sie od mieszaniny reakcyjnej poprzez filtracje i ponownie zawraca do kolejnego cyklu
reakciji.

Korzystnie w sposobie prowadzenia metatezy wedtug wynalazku jako bezwodny rozpuszczalnik
stosuje sie bezwodny pentan, heksan, heptan, izooktan, toluen, dichlorometan, acetonitryl.

Korzystnie w sposobie prowadzenia metatezy wedtug wynalazku jako katalizator heterogeniczny
0 wzorze ogllnym 1 stosuje sie SILP (Supported lonic Liquid Phase).

Korzystnie w sposobie prowadzenia metatezy wedtug wynalazku jako katalizator heterogeniczny
0 wzorze ogo6lnym 2 stosuje sie SILLP (Supported lonic Liquid Like-Phase).

Korzystnie w sposobie prowadzenia metatezy wedtug wynalazku jako faze aktywng stosuje sie
katalizator Hoveydy-Grubbsa Il generaciji, katalizator Grubbsa | generacji, katalizator Grubbsa Il gene-
racji, katalizator Hoveydy | generacji, katalizator Hoveydy Il generacji.

Badania przeprowadzone przez twércow wynalazku dowiodty, ze mozliwe jest osiggniecie wiek-
szo$ci zatozonych celéw poprzez zastosowanie heterogenicznych katalizatoréw na bazie nanomateria-
tow weglowych, cieczy jonowych i komercyjnie dostepnych katalizatoréw metatezy. Heterogeniczne ka-
talizatory umozliwiajg przeprowadzenie reakcji w tagodnych warunkach (temperatura otoczenia, cisnie-
nie atmosferyczne), z zachowaniem wysokiego stopnia konwersji (m.in. 99%) w relatywnie krétkim cza-
sie oraz przy wysokiej selektywnosci (>99%). Zastosowany uktad reakcyjny umozliwia tatwg separacje
katalizatora z mieszaniny reakcyjnej poprzez odfiltrowanie, jego zawrét do kolejnych 5 cykli, a takze
pozwala na uzyskanie produktu o duzo mniejszym zanieczyszczeniu rutenem.

Zaletg rozwigzania wedtug wynalazku jest wykorzystanie heterogenicznych katalizatoréw na ba-
zie nanomateriatéw weglowych, cieczy jonowych i komercyjnie dostepnych katalizatoréw, ktére umozli-
wiajg przeprowadzenie metatezy olefin z wysokg wydajnoscia i selektywnos$cig. Dodatkowg korzyscig
rozwigzania jest mozliwo$¢ separacji katalizatora z mieszaniny reakcyjnej oraz zawrét do kilku kolejnych
cykli reakcyjnych bez spadku aktywnoéci, a takze otrzymanie produktu o mniejszym zanieczyszczeniu
rutenem, niz w przypadku katalizy homogeniczne;j.

Sposdb wedtug wynalazku przedstawiono w ponizszych przyktadach wykonania.
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Przyktad 1

Do kolby wprowadza sie 0,2 g dialllomalonianu dietylu, 6 ml bezwodnego heptanu oraz
0,1 g SILLP-[HMim][NTf2] o udziale katalizatora HG2 (Hoveyda-Grubbs Il generacji) 1,3% mol w sto-
sunku do dienu. Mieszanine miesza sie przez 3 h w temperaturze 40°C, uzyskujgc produkt z wydajno-
Scig 99%.

Przyktad 2

Do kolby wprowadza sie 0,4 g dialllomalonianu dietylu, 10 ml bezwodnego heptanu oraz
0,5 g SILLP-[HMim][NTf.] o udziale katalizatora HG2 (Hoveyda-Grubbs |l generacji) 4% mol w stosunku
do dienu. Mieszanine miesza sie przez 10 min w temperaturze 60°C, uzyskujgc produkt z wydajnoscig
98%.

Przyktad 3

Do kolby wprowadza sie 0,1 g dialllomalonianu dietylu, 3 ml bezwodnego heksanu oraz
0,06 g SILLP-[HMim][NTf] o udziale katalizatora HG2 (Hoveyda-Grubbs II generacji) 1,6% mol w sto-
sunku do dienu. Mieszanine miesza sie przez 3 h w temperaturze 20°C, uzyskujgc produkt z wydajno-
Scig 99%.

Przyktad 4

Do kolby wprowadza sie 0,4 g dialllomalonianu dietylu, 6 ml bezwodnego heptanu oraz
0,1 g SILLP-[HMim][N(CN)2] o udziale katalizatora HG2 (Hoveyda-Grubbs Il generacji) 1,3% mol w sto-
sunku do dienu. Mieszanine miesza sie przez 3 h w temperaturze 20°C, uzyskujgc produkt z wydajno-
Scig 98%.

Przyktad 5

Do kolby wprowadza sie 0,2 g diallilomalonianu dietylu, 5 ml bezwodnego toluenu oraz
0,1 g SILLP-[HMim][l] o udziale katalizatora HG2 (Hoveyda-Grubbs |l generacji) 1,3% mol w stosunku
do dienu. Mieszanine miesza sie przez 3 h w temperaturze 20°C, uzyskujgc produkt z wydajnoscig 99%.

Przyktad 6

Do kolby wprowadza sie 0,2 g dialllomalonianu dietylu, 4 ml bezwodnego heptanu oraz
0,1 g SILP-[HMim][NTf2] o udziale katalizatora HG2 (Hoveyda-Grubbs Il generacji) 1,3% mol w stosunku
do dienu. Mieszanine miesza sie przez 3 h w temperaturze 20°C, uzyskujgc produkt z wydajnoscig 99%.

Przyktad 7

Do kolby wprowadza sie 0,05 g dialllomalonianu dietylu, 4 ml bezwodnego heptanu oraz
0,1 g SILP-[EMim][NTf.] o udziale katalizatora HG2 (Hoveyda Il generacji) 1,3% mol w stosunku do
dienu. Mieszanine miesza sie przez 3 h w temperaturze 20°C, uzyskujgc produkt z wydajnoscig 98%.

Przyktad 8

Do kolby wprowadza sie 0,17 g dialllomalonianu dietylu, 4 ml bezwodnego heptanu oraz
0,1 g SILP-[BMim][NTf:] o udziale katalizatora HG2 (Hoveyda-Grubbs Il generaciji) 1,3% mol w stosunku
do dienu. Mieszanine miesza sie przez 3 h w temperaturze 20°C, uzyskujgc produkt z wydajnoscig 98%.

Przyktad 9

Do kolby wprowadza sie 0,09 g oleinianu metylu, 5 ml bezwodnego heptanu oraz 0,05 g SILLP-
-[HMim][NTf2] o udziale katalizatora HG2 (Hoveyda-Grubbs Il generacji) 1,3% mol w stosunku do al-
kenu. Mieszanine miesza sie przez 3 h w temperaturze 40°C, uzyskujac produkt z wydajnoscig 62%.

Przyktad 10

Do kolby wprowadza sie 0,03 g okt-1-enu, 3 ml bezwodnego heptanu oraz 0,05 g SILLP-
-[HMim][NTf.] o udziale katalizatora HG2 (Hoveyda-Grubbs II generacji) 1,3% mol w stosunku do al-
kenu. Mieszanine miesza sie przez 5 h w temperaturze 40°C, uzyskujac produkt z wydajnoscig 67%.

Przyktad 11
Do kolby wprowadza sie 0,03 g okt-1-enu, 3 ml bezwodnego heptanu oraz 0,05 g SILLP-

-[HMim][NTf2] o udziale katalizatora HG2 (Hoveyda-Grubbs Il generacji) 1,3% mol w stosunku do al-
kenu. Mieszanine miesza sie przez 5 h w temperaturze 80°C, uzyskujac produkt z wydajnoscig 77%.
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Przyktad 12

Do kolby wprowadza sie 0,2 g oleinianu metylu, 2 ml bezwodnego heptanu oraz 0,01 g SILLP-
-[HMim][NTf2] o udziale katalizatora HG2 (Hoveyda-Grubbs Il generacji) 0,5% mol w stosunku do al-
kenu. Mieszanine miesza sie przez 24 h w temperaturze 40°C, uzyskujgc produkt z wydajnoscig 56%.

Zastrzezenia patentowe

1. Spos6b prowadzenia metatezy olefin polega na tym, ze mieszanine zawierajgcg od
0,03 g do 0,4 g alkenu lub dienu, od 2 ml do 10 ml bezwodnego rozpuszczalnika oraz od
0,01 g do 0,5 g katalizatora heterogenicznego o wzorze ogdéinym 1 lub o wzorze ogélnym 2,
gdzie R oznacza podstawnik -CHs, a wspétczynnik n oznacza liczbe powtarzajacych sie frag-
mentow struktury -CHz-, gdzie n = 1 do 7, ktérego no$nikiem sg nanorurki weglowe, o udziale
fazy aktywnej 0,01% mol do 10% mol w stosunku do alkenu lub dienu, korzystnie od 0,5% do
4% mol/1 mmol alkenu lub dienu, miesza sie w temperaturze od 20°C do 80°C, korzystnie do
60°C, w czasie od 10 min do 24 godzin, korzystnie do 5 godzin, katalizator oddziela sie od
mieszaniny reakcyjnej poprzez filtracje i ponownie zawraca do kolejnego cyklu reakcji.

2. Sposo6b prowadzenia metatezy wedtug zastrz. 1, znamienny tym, ze jako bezwodny rozpusz-
czalnik, stosuje sie bezwodny pentan, heksan, heptan, izooktan, toluen, dichlorometan, ace-
tonitryl.

3. Sposdb prowadzenia metatezy wedtug zastrz. 1, znamienny tym, ze jako katalizator hetero-
geniczny o wzorze ogélnym 1 stosuje sie SILP (Supported lonic Liquid Phase).

4. Sposo6b prowadzenia metatezy wedtug zastrz. 1, znamienny tym, ze jako katalizator hetero-
geniczny o wzorze ogélnym 2 stosuje sie SILLP (Supported lonic Liquid Like-Phase).

5. Sposdb wedtug zastrz. 1, znamienny tym, ze jako faze aktywng stosuje sie katalizator
Hoveydy-Grubbsa Il generacji, katalizator Grubbsa | generacji, katalizator Grubbsa Il genera-
cji, katalizator Hoveydy | generaciji, katalizator Hoveydy Il generaciji.
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Rysunki

Wzér 1
gdzie: R 10 podstawnik -CHy; n oznacza liczbg powtarzajaeych sig fragmentow struktury -CH,, gdzie
n o 1-7; X = NTf;, N(CN)s, |, Br, CI; FA oznacza fazg akiywng, kidrg stunowi Katalizator
metatezy.
Wizor 2
gdzic: R 10 podstawnik -CHs; n oznacza liczbg powtarzajacych sig fragmentow strukiury -CHa, gdzie

n = 1-7: X = NTf;, N(CN), L. Br. Cl; FA oznacza faze aktywna, ktérg stanowi katalizator
metatezy.
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