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STRUKTURA IVODIKOVE VEZE DERIVATA TIOSEMIKARBAZONA U OTOPINI

Katarina3Lp XOMDQ
Horvatovac 102A, Zagreb

7LRVHPLNDUED]RQL PRJX SRVWRMDWL X QHNROLNR WDXWRPH
stvaranja intra- i intermolekulskih vodikovih veza. Detaljna struktura karakterizacija
WLRVHPLNDUED]RQD NDR VSRMHYD NRML VH SRYH]XMX VD aLURI
za bolje razumijevanje njihove bioaktivngsiDR L GRELYDQMH PROHNXOD V SRERO
svojstvima.

PrimienomYLAHQXNOHDUQH VSHN®IUIRVXRBLWMAWERIS VWDQMX L RWRS
XWMHFDM VXSVWLWXHQDWD SULURGH RWDSDO BlontudhihOLpLWLK
protonakceptorskih svojstava) i temperature na molekulsku kor#oijm tautomeriju i prirodu
vodikovih veza ifitraa i intemolekulskih) derivata salicilaldehid i -etoksibenzaldehid
tiosemikarbazona&ombinacija poznate kristalne struktureizenjerenh kemijskin pomaa**C i >N u
pbYUVWRPNRW B@EMdeki®melj za detekciju strukturnih promjena u otopini.

(NVSHULPHQWDOQL UH]XOWDWL XSR W SkrfokinddajskogVptosto@ap X Q D O C
odabranih spojeva u vakuumu, i organskim otapalima (PCM pristop)binacijom molekulskoi
kvantnemehanip N L Kietoda Najstabilnije  strukture, dobivenemolekulskom mehanikom
reoptinirane su u vakuumu, CHGl i DMSO SULPMHQRP UDpX@®3MRDI6PRGHOD
311++G(2df,2p) Metocbm populacijske analiz& TAIM NR UL aW H -@dpeli€roviR krikerija,
okarakterizirane su intramolekulske vodikove vezenajstabilnijim konformerima LVWUDALYDQL
spojeva

(185 stranica83 slike 36tablica,232literaturranavoda, jezik izvornikaarvatsk)

Rad je pohranjen BUHGLAQMRM NHPLMVNRM NQML&AQLFL +RUYDWRYD
VYHXpLOLAQRM NQMLAQLFL +UYDWVNH EUDWVNH JDMHGQLFH =

.OMXpQH Udomidrhielcijska analiza molekulska mehanikd spektroskopija NMR/ teorija
IXQNFLRQDOD JXogamiRaibddzohvbdikova veza

Mentor: Prof. d. sc.Predrag Novak
Ocjenitelji: Prof.dr.sc.=ODWNR OLKDOLUu
Prof. dr. sc. Predrag Novak

Prof. dr. scJanez Plavec

5DG SULK YdD.skilgpja 2014.
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8 Abstract

University of Zagreb Doctoral Thesis
Faculty of Science

Department of Chemistry

ABSTRACT

SOLUTION STATE STRUCTURE AND HYDROGEN BONDING INTERACTIONS
OF THIOSEMICARBAZONE DERIVATIVES

Katarina3Lp XOMDQ
Horvatovac 102A, Zagreb

Thiosemicarbazones can exist in several tautomeric forms and conformations, with the possibility
of intra= and intemolecular hydrogen bonding.Detailed structural characterization of
thiosemicarbazones, as compounds that are associated with a wide spectrum of biological activities, is
a prerequisitéor better understanding of their bioactivity and for obtaining mdéscwith improved
pharmacological properties.

Solid and solution state multinuclear NMR spectroscdply £°C i *°N) was emloyed to explore the
influence of the substituents, the nature of the solvent (different polarity and different-gooiam
and probn-acceptor abbilities) and temperature on the molecular conformation, tautomerism and the
nature of hydrogen bonding infra« and intemolecular) of salicylaldehyde and
2-methoxybenzaldehyde thiosemicarbazone derivatiMes.combination of known crystairsctures
andobservedC and®N chamical shifts in the solid statevas used as a basis for the detection of
structural changes in solution.

The experimental results were complemented wdimputationatesearchtof conformational space
of selectedcompounds in a vacuum, andganic solvents (PCM approg¢chby combination of
molecular and quanturmechanical methods. The most stable structusbtained by molecular
mechanics were reoptimized invacuum, CHGE and DMSO with B3LYP-D3/6-311++G(2df,2p)
compuational modelQTAIM population analysis methgdogether withKoch-Popeliercriteria, was
used forcharacteriation of intramolecular hydrogen bonds most stable conformers afvestigated
compounds

(185 pages83figures,36 tables,232references, original i€roatiar)

Thesis deposited in Central Chemical Librasgrvatovac 102A, Zagreb, Croatia aNetional and
University Library, Hrvatske bratske zajednice 4, Zagreb, Croatia.

Keywords: conformational analysi$ density functional ieory (DFT)/ hydrogen bond/
moleculamechanicg NMR spectroscopythiosemicarbazone

Supervisor: Dr. Predrag Novak, Professor

Reviewers: Dr. =ODWNR, Prbf&d3dD L U

Dr. Predrag Novak, Professor
Dr. Janez Plavedrofessor

Thesis accepted: 7 May 2014
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8 1. Uvod

§1. UVOD

'"HULYDWL WLRVHPLNDUED]RQD RG RVRELWRJ VX NHPLMYV
SRVMHGRYDQMD QL]D UD]OLpPpLWLK ELRORAGNLK DNWLY(
antibakterijsko, fungicidno djelovanjetd.)'® 3ULVXWQRVW GX&LND i VXPSR
GRQRUVNLK DWRPD ]|D QDVWDMDQMH NRRUGLQDFLMVNH
WLRVHPLNDUED]RQLPD VWYDUDQMH VWDELOQLK NRPSOHN\
awR RWYDUD PRIJXUQRVW QMLKRYH SULPMHQH tikkivRo DQDOLV
RGUHVLYDQMHEIPHWDOQLK LRQD

Tiosemikarbazoni mogu postojati u nekoliko tautomernih oblika i konformacija, s
PRIJXUQRAUX VWiVnietrbleiskih N@@JMDMFD/ezEIj

.HPLMVNL L IDUP D N Rd3drikhrhazsria WekFu@irad. }d Drojnim znanstvenim
UDGRYLPD NRML YHULQRP REXKYDUDMX VLQWH]X VSHNWUR
VWUXNWXUD ,5 89 105 LVWUDALYDQMD ELRORA&ANH DNWL®
samih spojeva te njitvih metalnih kompleksd™|® Strukturna karakterizacija tiosemikarbazona
X REMDYOMHQLP JQDQVWYHQLP UDGRYLPD IRNXVLUDQD MH
struktura, te su rijetko dostupni eksperimentaini WHRULMVNL UH]XOWDWL
konformacijskih i tautomernih stanja tiosemikarbazona u otdpiH.

7DXWRPHUQD UDYQRWHAD L PROHNXOVND NRQIRUPDFLWN
prirodom otapala, odnosno njegé&¥ QHVSHFLILPQLP SRO D/odxev® Wze)l VSHFL
interakcijama s molekulama tiosemikarbazona, te se stoga struktura tiosemikarbazona u
RWRSLQL PRANMHREDWQRRGDRQH X pYUVWRP VWDQMX

9HULQD NHPLMVNLK UHDNFLMD NDR L ELRORANL SURFHVI
struktuUQD NDUDNWHUL]DFLMD X RWRSLQL NRMD XNOMXpXMEFE
karakterizaciju intra intermolekulskih vodikovih veza, temeljni preduvjet za razumijevanje
NHPLMVNH L ELROR&NH IXQNFLMH GHULYDWD raMw& VHPLND
VYRMVWYR RWYDUD PRIXUQRVW GRELYDQMD PROHNXOD V
svojstvima.

&LOM RYRJ LbioWNWHD a2YRROMIWL XWMHFDM VXSVWLWXHQDW
SRODUQRVWL RGQ RioQdrskih DroxhrakcditdrskinSsMasiaWR) @temperature

na molekulsku konformaciju, tautomerij{Slika 1-1) i prirodu vodikovih veza (intrai

.DWDULQD 3LpXOMDQ Doktorskirad



8 1. Uvod

intermolekulskih) odabranih derivata salicilaldehid-in2toksibenzaldehid tiosemikarbazona
primjenom Y Lréiklearnespektroskopije NMR'H, *C i1 X pYUVWRP VWeDQMX L
UDp X QDO QL KoléktakeRiGKDantno PHK D QL PN LK Wopllaijske/ Br@lide
QTAIM). SRVHEQD SDaQeP BRMMHWIBEQRPMHQDPD X MDpPLQL L ¢
YH]I]D X pYUVWRP VWDQMX L RWRSLQL EXGXuL GD VX YRG
RGJRYRUQLK |]D VWUXNWXUX WH NHPLMVNX L ELROR&ANX IXQ

Slika 1-1. Shematski prikarautomernih oblikalerivatasalicilaldehid tiosemikarbazona.

Salicilaldehid tiosemikarbazoni pripadaju kemijski vrlo zanimljivoj kiaso-hidroksinih
Schiffovin baza, karakteriziranih rezonancijom potpomognutom intramolekulskom
vodikovom vezom O#H "N®2™® te enolimin / keto-amin tautomerijom (Slika 1-1).
SBULPMHQRP YLAHQXNOHDUQH VSHNWURYV N Bt8-hisrdksidnths X VWU
6FKLIIRYLK ED]D XWYUYyHVR (kéirijs&i Poriak, I®nstamidspiage)Lvrio
osjetljivi na promjene tautomerne forme. LOL UDYQRWHaAH NDR L VWXSQI
unutar intramolekulske vodikove veZe'® Izmjerenikemijski pomaci®®*C i N X pYUVWRP
stanu X NRMHP MH SUHPD GRVWXSQLP NULVWEORINWMDIVNLP
tionska forma za derivatlicilaldehid tiosemikarbazona, odnosno tionska forma za derivate
2-metoksibenzaldehid tiosemikarbazonll,R U L & WkBioQemeYf Xa detekciju strukturnih
promjena u otopiniStrukturnom analizom derivataretoksibenzaldehid tiosemikarbazona
LVWUDAMHDB@EKRYDUHQ XWMHFDM VXSV VksioxFskipiHonK LG U R N\

.DWDULQD 3LpXOMDQ Doktorskirad



8 1. Uvod

(odsutnost intraolekulske vodikove vez® iH "N) na molekulsku konformaciju i tioftiol
tautomeriju.

Eksperimentalni rezultatupotSXQMHQL VX UDpPpXQDOQLP devwat&d) DALY DC
WLRVHPLNDUED]R Qrinlekul®d Lia WahtQdWPHHRK DQLPNLK UDPpXQD LVV
konformacijski prostor navedenih spojeva u vakuumu i otapateng@rimjenom metode

populacijske analiz TAIM okarakteriziranerodikove vezai najstabilnijim konformerima

.DWDULQD 3LpXOMDQ Doktorskirad






§ 2 Literaturni pregled 5

§ 2. LITERATURNI PREGLED

2.1. Tiosemikarbazoni

2.1.1. Strukturne karakteristike

7LRVHPLNDUED]RQL VX 6FKLIIRYH ED]JH NRMH SULSDGDMX
RiR,C=N#\H £C=S);NRs;R4, a dobivaju se kondenzacijom tiosemikarbazida
KLGUD]LQNDUERWLRDPLGD WH REGBRYDNDMXiLK DOGHKLGL

Slika 2-1. Shematski prikaz reakcije dobivanja tiosemikarbazona s numeriranjem atoma
prema IUPACu.

TiosemikarbazoneM H RS IPHRQXWIR SRGLMHOLWL X GY laMdzoneN XSLQH
bistiosemikarbazonﬁBistiosemikarbazoni produkti su reakcije dikarbonilnih spojeva i dviju
PROHNXOD WLRVHPLNDUED]LGD RGQRVQR VDGU&MNGYD WLF
ili jednostrukonC £ vezom (8ka 2-2).

Slika 2-2. Shematski prikaz struktura bistiosemikarbazona.
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§ 2 Literaturni pregled 6

Tiosemikarbazoni mogu postojati u dva tautomerna oblika, tionskom i tiolSika 2-3),
kao rezultat intramolekulskog prijenosa protona.

a b

Slika 2-3. Tautomerni oblici tiosemikarbazonay tionski, b) tiolni.

RentgenskomVW U XNWXUQRP D QDO K] RF UDMWRHFeWAGHR GHskS D
forma te je ogranakC=N i#NH £C=S) NH tgotovo uvijek planaran, s vrijednostima duljina
pojedinih YH]D L]PHYX RQLK N D Uibstrakel Udvatruke p@:ﬂj«g]@ 2MH
Duljina tiokarbonilne veze C=S VWIHGQR&UX MH EOLVND SURVMHpPQRM
tiourea®® 7LVHPLNDUED]RQH NDR VXVWDYH VD SURALUHQRP HO
su u svom pionirskom radu Palenik i suradnici 1974. godin&ondenzacija
tiosemikarbazida s aromatskim aldehidimaOL NHWRQLPD SUR&GLUXMH HOHNW
GXa DJRPHWLQVNH YH]H

Slika 2-4. 6 KHPDWVNL SULND] XSURVMHpPHQLK (AVtioddiHika@azangkag G X O M L (
lanca dobivenih pregledoma@bridgeove kristalografskeaze podatal@.

a b

Slika 2-5. Konformacije tiosemikarbazona) E-konformacija,b) Z-konformacija.
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§ 2 Literaturni pregled 7

Zatisemikarbazonski lana® D M p HEkinbfohétija, odnosnbanstSRORAaDM VXPSRU|
RGQRVX QD D]RPHEWL QY DNL GWRLMH XYMHWRYDQR HOHNWL
pLPEHQLFLPD DOL L SRYRBUQYRFLMRPVIYRIUIMNPRRUL D]RPHW
atoma zanastajanjeintramolekulske vodikove veZ&?*® Tiosemikarbazoni u kojima je
aminska skupina potpuno supstituirana kristaju u Z-konformaciji (Sika 2-5 b).

SULVXWQRVW GXaAaLND L VXPSRUD NDR GREULK GRQRUVNL|
s metalnim kato PD NDR L SUR&GLUHQD GHORNGar]srektuvhtg HO HN W
ogranka #£=N#NH {C=S)NH+ RPRJXUXMH WLRVHPLNDUED]RQLPD \
NRPSOHNVQLK VSRMHYD V YHULQRP SUnMpé@ijauLK PHW
tiosemikarbazona pridonossupstituentizvornih aldehida ili ketonaR;i R;)) XNROLNR VD GU &8
dodatne donorske ator® SRORAaDMX SRIJRGQRP ]D NHODWLUDQMH

Tablica 2-1. 1DpLQL NRRUGLQLUDQMD WLRVHPLNDUED]RQD X NRPS

metalimﬂ

1DpLQL NRRUGLQ
monotiosemikarbazona u
neutralnom i anionskom

obliku monodentatni BS ANLS R-NYS kelatni i
RS premosni kelatni R-S premosni
1DpLQL NRRUGLQ
monotiosemikarbazona u
neutralnom i anionskom
obliku uz sudjelovanje
supstituenta vezanog na
ugljikov atom iminske v NI - v N -
skupine RXNLS kelatni AXNLS kelatni | RXNLS kelatni |
A-X premosni A-X premosni
1DpLQL NRRUGLQ
monotiosemikarbazona u
anionskom obliku
A-N?.S kelatni N?S premosni pentadentatni

1DpLQL NRRUGLQ
bistiosemikarbazona
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Tioni djeluju kao neutralnligandi, dok se tioli mogu deprotoniragubitkom protona
AN?H ili #SH) te djelovati kao anionski ligandBistiosemikarbazoni se mogu vezati i kao
neutralne molekule i kao anioni. 1IDpLQL NRRUGLQLUDQMD WLRVHPLNEC
kompleksinﬁshemaﬂ;ki su prikazani uatblici 2-1.

212. $QDOLWLpPND SULPMHQD

I1DVWDMDQMH NRPSOHNVQRJ VSRMD SULMHOD]QRJ PHWDC
WHPHOM DQDOLWLPNH SULPMHQH W LRiyetalal DtthgobiflR Q@D |D R
UHDOQLP ELRORANL X]RUFL X]JRUFL L] RNROL&D) L VLQ'
smjesamEl”Osim zaVSHNWURIRWRPHWULMY N EiR@E HEDYRQMH PHYV
QDMpHA&AUL REOLN DQDOLWLpPNH s8UWPNHREHENUWULRBYHPLND
spektrofluorimetrijskint>3*  potenciometrijskin®*® i gravimetrijski postupcima
R GUHY LY Da@eMdD irdikatob ®kompleksometrijskim titracijama metala s EDTA.

Slika 2-6. Primjeri struktura tiosemikarbazona koji se primjenjuju za spektofotomiadrijs
RGUH Yy mn¥tala) M H
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Slika 2-7. *UD I L p N Lprisnj¢hdid3gmikarbazona spektrofotometrijskpanalizi
SUHPD X IR\GW B @ RWRIETR J

2.1.3. % L R@odiebanije

Bioaktivnost tiosemikarbazona poznata je od 1946. godine kada su Domagk i suradnici
REMDYLOL GD RGUHYHQL WLRVHPLNDUED]RQL FLNOLpNLK D
aktivnostin vitro** 1DNRQ WRJD XVOLMHGLOD VX BEt/RMWMQEPRLEWUD
tiosemikarbazonikao i njihovi kompleksni spojevi s kationima prijelaznih metalakazuju
ALURN VSHNWDU EI'R[® Rrablicak 22) Nantitunreky' W antimikrobno
(antibakterijsk¢'* fungicidno) antivirusng® WH GMHORYDQMH QD VUHGLAEQ!
(antiepilepticj*® antidepresivi, sedativi)% L RO R & N 1 tiD\WWPLWDRJED]RQD pHVWR |
posljedica koordinacije na metalni centddaime, mehanizam F L W R WgR djelodnfa R
WLRVHPLN DU BUH R QDzR®Rahtendogenih metalnih katioria vivo** ili pak
nastajanjekompleksnog spoja s metalomktiviia WLRVHPLNDUED]RQ NDR FLWR)

Kompleksni spojevi tiosemikarbazona s metalima mogu se po svojim biosvojstvima
razlikovati od slobodnog liganda. U prvom redu, stvaranjem kompleksnog spoja dolazi do
promjene lipofilnosti, koja kontrolira binu ulaska agensa u stanffu7DNRYyHU NRPSOHN
VSRMHYL PRJX SRND]JLYDWL ]QDpDMQLMX ELRDNWLYQRVW R
NDUDNWHULVWLDPQR .]BWRYREHR G QH NGO LU@XQUESRHAD R R J
tiosemikarbazonaogu se ulD D kdmpéksiranjem kationa metala
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Tablica2-2. 3ULPMHUL ELRORAGNL DNWLYQLK GHULYDWD WLRVHPLNDU

Tiosemikarbazon %LRORANR GMHOR

antitumors

3-aminopiridin2-karboksaldehid tiosemikarbazol

antibakterijsko
humane patogene bakterije
Salmonella typhi, Shigella dysentariae,

Staphylococcus, 3wureus, Photobacterium
salicilaldehid 4feniltiosemikarbazon

antivirusng
Herpes Simplex Vir@

2-acetilkinolin tiosemikarbazon

GMHORYDQMH QD VUHGL?
antiepilepti

cikloheksil[2-0kso-1,2-dihidroindo}3-iliden]
tiosemikarbazon

)DUPDNRORAaANL SRWHQFLMDO WLRVHPLNDUED]RQD NDR
QDMSHUVSHNWLYQLMLK SRGUXpMB NFOWNRA IMWdEhE RS WLLKR PH F
antitumorskog djelovanjaosemikarbazona i njihovin komenih spojevar(avedeniprema
UHGRVOLMHGX RWNULUGD

1) inhibicija  ribonukleotid reduktaZé (enzima odgovornog za  sintezu

deoksiribonukleotida iz njegovih ribonukleotidnih prekursora tijekom procesa sinteze
DNA XVOLMHG YH]DQMD LQW Erizimsko Xitk@Ww QRJ )H QXA&QRJ
2) generiranje reaktivnih kisikovih radikdfa NRML XJURNXMX RNVLGDWLY
biomolekula (DNA, proteini, lipidi), kao posljedica reakcije |JPHYyX VWDQLpOQL
oksidansa/reducensa kompleksnih spojeva tiosemikarbazona s intracelularnim
Feqh/(1n),
3) inhibicija topoizomeraze fi® enzima odgovornog za topologiju DNA, odnosno

odmotavanje i zamotavanje dvostruke uzvojnice tijekom procesa sinteze proteina
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4) inhibicija MDR1 proteina €ngl. multidrug resistance nptein),***°

produFLUDMX RGUHYHQH WXPRUVNH VWDQLFH .D pLQH LK |

tj. proteina koje

OHYyX WLRVHPLNDUED]JRQLPD NRML SRND]XMX DQWLWXPRUYV
derivate DBN-KHWHURFLNOL p N L K (tidgenikdid2 anskD lafab RO RADM X X

odnosX QD KHWHGRKEBRLNOLYWRML VX SUHSR]JQDWL NDR L]QLPQ
ribonukleotid reduktazén vitroi in vivo NRG daLURNRJ VSHNWUD KXPDQLK W
Iinijam 3-aminopiridin2-karboksaldehid tiosemikarba@q(Tablica 22) XYUAWHQ MH >
NOLQLpPpND (faz& LIWLRaD ptdrizijaini antitumoks lijek (triapin) NRG YLaAH YUVW

tumorskih stanicat ™3

2.2. orto-hidroksilne Schiffove baze

Temeljnu strukturnu karakteristikorhidroksinih Schiffovih bazapredstavljaP RIJX U QR VW
prijenosa protona unutar intramolekulske vodikove v@z2d--N L]IPHYyX KLGURNVLOQH \
L LPLQVNRJ WK aNYDWR Wmkhdte mpdel@ed sustave u fundamentalnim
LVWUDALY D QM L P @ezéiac&ijoNiipdnkogruts Bdikova vei prototropne
tautomerije. 2YLVQR R SRORADMX SURWRQD X LOQWHSNPROHNX
o-hidroksine 6 FKLIIRYH ED]H RSUHQLWR PRJX SRVWRMDWL X
enokimin i/ili keto-amin (Sika 2-8) aWR J]QDpDMQR XWMHpPpH QD QMLKRY
ELRORAND ¥WRMNMMHMVBR RY SURWRQD PRAH GRYHVWL GR ¢
strukturiketo-amirske forme, odnosno do intramolekulskog prijenosa jagaltone nastajanja
zwitterionskogREOLND ]J]ERJ pHJD MH RS UNHOQQX\AR) R] IN RS IL W WAL BV W
dvije rezonatne strukture: keteamirsku i zwitterionski. Navedengprototropna tautomerna
UDYQRWHAD XVNR MH -StBrinél ] DafpkrahDimVyRdEibay Schiffovih
bazg®**®* L] NRMLK SURL]OD]L PRJXUQRVW QMLKRYH WHKQROR
HOHNWURQLpNLK XUHYDMD RSWLpNHL VANOHYDPNWH. L aWRW
enokimin / ketoamin WD X W R P H U q ten®l) Rifmfeneo{hidroksinih Schiffovih baza
NDR PRGHOQLK VXVWDYD X LVWUD aL yabigokdemdB uHkgiiaP VN L K
sudjduje koenzim piridoksafosfat>’

Na temelju brojrti eksperimentalnih (rentgenska difrakcf§&? spektroskopijalR,%3*®
spektrofotometrijaUV-VIS,?*™ YLAHQXNOHDUQ DNIWFE@I Wemms‘kiﬁi@i M D
LVWUDALY D Q MbidwkBINAWERAPKHUIRWH. K ED]D XWYUYHQR MH GD
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unutar intramolekulske vodikove vez2i--N, odnosnoenoktimin / keto-amin tautomernu
UDYQRWHAaX XWMHpH QHNROLNR pLPEHQLND
1) priroda karbonilnogrekursorgaldehidili keton) NRULAWHQRJ X VLQWH]L 6F
(tzv. aldimina ili ketimina)
2) priroda supstituenta aromatskog prstdtaSlika 2-8),
3) SULURGD DPLQVNRJ SUHNXUVRUD NRULaAWHQRJ X VLQ
Slika 2-8),
4) faza (agegaijsko stanje ipriroda otapala), te

5) temperatura sustava.

a b C

Slika 2-8. Tautomerni oblicio-hidroksilnih Schiffovih baza
a) enokiminski, b) keto-amirski, c) zwitterionski

2.2.1. Tautomerijao-hidroksinih Schiffovih baza VW UXNWXUQL pLPEHQLFL

Zastupljenost tautomernih oblikhitno je uvjetovana strukturom izvornogldehida,
RGQRVQR NHWRQD NRULA&WH QREiffp kel £3d¢hffove lR2IBYDUDM X

keto-amirska forma predstavljaajstabilniji oblik u otopin(Slika 2-9).76"®

Slika 2-9. Strukture Schiffovih baza i3.

SULMHQRYVY SURWRQD QD LPL @hidbksia@lia Edthiffoxih Gokzel LY D W L F
(Slika 2-8), dobivenih izsalicilaldehida io-hidroksinaftaldehidakarakteriziran je gubitkom
DURPDWLpQOQWVVRVRPRWMAHGLFD pHIJD MH SURPMHIQioskdg UHODW L
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keto-aminskog tautomelﬁ (Slika 2-8). Za nevedene Schiffove bazenotliminska forma
RSUHQLWR MH QL&H HQ H-dniibsklHpriXsoBhGjtenfaraturiQ SrabiizaijaR
tautomernih oblikaSchiffovih baza4i6 dobivenih iz o-hidroksinaftaldehida odnosno
zastupljenost tautomera OH i/iNH direktno e SRYH]DQD V [®RzO0aR@d2idzaP

razliku od spojeva i 5 koje karakterizirazastupljenost oba tautomerna oblikatopini, Spoj

6 u otopini postojiis N O M Xipebh&tiRinskoj formﬁlw N8 VOXpDMX B6FKAIBRYLK EL
JXELWDN DUBRPROWLBQRM@/ULPHQ MH QD MHGDQ SUVWHQ QDIW
6, JGMH VX REXKY D ( H DQmRetReDslid tbvhd pb&denergetski nepovoljnija.

4a 4b
5a 5b
6a 6b

Slika 2-10. Strukture tautomera Schiffovih baza6.

Slika 2-11. StrukturaSchiffove baze'.

Prisutnost dodatnih funkskih VN XSLQD X PROHNXOL PRaH ]QDpDMQR

enokiminskih i/ili keto-aminskih tautomernih oblika. Primjerice, pri sobnoj temperaturi
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Schiffova baz& postoji u keteaminskoj formi stabiliziranoj bifurkathom vodikovom vezom
u kojoj sudjelujeskupinaNH* 2 (Slika 211).

Priroda supstituenta aromatskog prstena o-hidroksiarinim Schiffovim bazama
(Sika2-8) ELWDQ MH pLPEHQLN N R Miktribudijvutiptat sQstayé OeN W URQ V|
S R O Brdlniih / keto-amin W D X W R P H U QHEektr@ddp&r3ke-sRudine para/ orto-
SRORADMX SUHPD LP-IVXBNVRWLWXKISMDLSRYHUD¥DGHY), ED]JLPpQF
dok dektronakceptorske skupine umetaSRORA&DMX SUHPD SUHPD LPLQ
B5VXSVWLWXFLMD SRYHUDYDMX NICY BrONROW W 2 [E IDG fLRPNEVHLQDLONHD
SRPLpX WDXWRPHUQX UDY QR Wahdnsko§ WblikaD-hiraksianmiM D Q M X
Schiffovih baz&® 1% (Slika 212).

Slika 2-12. Utjecajelektrordonorskih i elektrorakceptorskilsupstituenta
QD EDJLPQRVW LPLQVNRJ GX&LND L NLVHORVW KLGUR

8 9 10
Slika 2-13. Strukture Schiffovih baz8 i10.
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Ozeryanskii isuradnict®® utvrdili su da Schiffova baz& (Slika 213) sa supstituentom Br
umetaSRORADMX SUHPD hdsoQu/ endlimdindkady ¥oBri, @k prisutnost jake
elektrondonorske skupine NO X]JURNXMH SULMHQRY PRELOQRJ SURW|
(struktura9) ili pak naskupinuNMe; (struktural0).

Priroda para VXSVWLWXHQWD QD IHQLOQRP SUVWHQX YH]DQF
]ODPpDMQR QD W D X Worhididksigriih SEnNfGYiR \WaAad Blika 214)[°7*011%°
AWRYL&AH SROR&aDM WDXWRPHUQH UDYIQRWHaHQX SaXhyDW
PR&H VH NRUHOLUDWL V m@&supmima@\#ﬁﬁmVymm\Pwyxaﬁ

R E M D amawodi eMéplanarnost Schiffb baza kao posljedica itije okokemijskeveze
N fenil.

Slika 2-14. Strukturederivata Schiffove bazel.

Zastuplienostketo DPLQVNRJ REOLND X WD XW RomidrokaidiMih UDY QR\
Schiffovin baza ]QDpDMQR V HsusRuCikbinDlMamne skupineN-alkilnom, kao
SRVOMHGLFD M Dpw-amf@twrp@m/mp?t’%xawo

Koll, Filarowsky i suradnif™j ¢ L vWUDALYDOL VX XWMHFDM VWHUL]|

alkilnih i arilnih supstituenata na iminskom ugljiku na prijenost protormahidroksiarilnim

Schiffovim bazamgketiminima) Utvrdili su daveliki alifatski ili aromatskisupstituentina
iminskom ugljiku Ry, usljed VWHULPNLK R G E KW 215) uZpoWijd ddstej&njeM D
N UDR A Q R V (nRarkblzkuisle vodikove vezai o-hidroksiarilnimketiminima (u odnosu

na aldiminelWH SRWLPpX SULMHQR\WQ B LAPURNWILOGRILEURWRQD

VWHULPpNH RGERM(

VWHULpPpNH RGERM(
R;= CHjg, fenll,R2=a|k||

Slika2-15. 6KHPDWV NL S Uddbddnih Mtatakeija fo-Nidriksiariinim Schiffovim bazama
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2.2.2. Tautomerijao-hidroksinih Schiffovih bazafaznip LPEHQLFL

9 H U lo@ibroksinh 6 FKLITRYLK ED]D 8§ X pYUVWRRBKMWVDQMX !
tautomernom oblikﬁl 7TDNRYyHU ] D-hMidksilnd XSchiffovin bazadobivenih iz
salicilaldehida i nftaldehida, enelLPLQVNL REOLN VWDELOQ L-aminskbg QLaH
u plinovitoj fazi i otopini pri sobnoj temperatdfi>** U pY UV W R RautoWeINB vhxgu
]QDPpDMQR Vé&ekiadtaiskd LindeDnvlekulske interakcifeodikove veze) Naime,
dHWDOMQRP DQDOL]RP PROHNXOVNH JHRPHWULMH L HOH
o-hidroksilnih 6 FKLIIRYLK ED]D ¢ WdingHQ RX MoHY G\DW RSRU N W B QRX X
zwitterionskonobliku (Slika2- X NRMHP MH RpXYDQD DURBPB'WLPQRVW |

, VW U D a L ¥ildgokstdifinin - Schiffovin  baza 12i15 (Slika 216) Ogawa i
suradnJcE‘lmutvrdili sudaDJUHJDFLMD PROHNXOD X RWRSLQL SUL Q
WDNRYHU VWD E L O whutdrCagvdgattie Rtvddskivi s e ptijski spektar Schiffove
bazel2uizoSHQWDQX SUL VREQRM WHPSHUDWXUL VDVWRML VH
6QLAHQMHP VWojRIjBjel sehdVaxihtehzivnaapsorpcijsk vrpca pri 426 nmkoja
XSXUXMH QD SRPDN WDXWR P H U Qudorhebn¥goBIWAHHA NG BdagjlP D Q DV \
koQFHQWUDFLMVNH RYLVQRVWL HOHNWURQVNLK DSVRUSFL
zwitterionski oblik tautomera NH Schiffove baze 12 stabiliziran intermolekulskim
interakcijama unutar agregata. pPdORJ WRPH QDYHOLdavse elekpprdn€kM HQ L F X
apsorpcijski spektar Schiffove bazts QH PLMHQMD VQLAH@MERUW HFBE MU
DIJUHJDFLMD PROHN X&dbuwMgrhisdupmbinh. RPHWD QD

13

14
Slika 2-16. Strukture Schiffovih baz&2i15.

.ULVWDOQD VWUXNWXUD SUHGVWDYOMBDNMAutormgtdU DJUH.
bYUVWRPYUSHD MMXHQHUJLMH RG 2+ WDXWRPHbkDe @ SULEO
Schiffovu bazul4 navedeni tautomestabilniji od OHtautomera zaSULEOL&AQR * NFDO
zbognastajanjantermolekulskih vodikovih vez® H---O (Slika 217)EE
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Slika 2-17. Intermolekulske vodikove veZ® 4---Ou kristalnoj strukturiSchiffove baz 14.

Na pR O Reh@}iktin/keto DPLQ W D XW R P Hah@ltokdilrTh\SEhRaviki Bada u
RWRSLQL ]QDpDMQRWWITHPH RO DLUDPRWVMLILPQH LQWHUDNF
(vodikove vezdfPTF9¢118 Dipolni moment tautomeraNH RELPpQR VX YHUL RG
tautomeraOH VWRJD SRODUQD RWDSDOD SRPLpX WDXWRPHL
oblika NHPTTPTT™"® sWR VH RGUDADYD SRMDYRP DSVRUSFL
HOHNWURQVNLP DSVRUSFLMVNLP VSHNWULPD SUL YDOQRM
na pol)ADM WDXWRPHUQH UDYQRWH&H QLMH PRJXUH GLUHNWC
RWDSDOD [HEsRetLPIRRIYIIK L QW H U D Nokih baRa imélékgixotapakal |

Antonov | suradni@m su na temOMX LVWUDALY D Qiffbldh WapaXuxeR PH U L M |
podelu otapala u nekoliko skupina obzirom na priroduV SHFLILPpQLK LQWHUDNFL

molekula otapalaSchiffove baze:

1) tautomerH--OH RWDSDOR YRGLNRYD YH]D L]JPHYyX WDXWRP
baze i kisika hidroksilne skupine molekule otapatajanol,metanol, voda

2) tautomerO---H RWDSDOR YRGL NRudnermddgiBikd $EHHGHVE baze i
protona molekule otapalajkloroform, diklormetan

3) tautomer +tAAA2 RWDSDOR YRGLNRYD YH]D L]JPHYyX WDXWRI
i dvostrukom vezom vezandgsika molekule otapalaxaceton, dimetil sulfoksid,;

4) RWDSDOD NRMD QH VXGMH O X Mtetrakloxhietdrs béhze @ LP LQWHU
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Ab initio LV W U D & L Yobhi@rdk8Ini@ &dHiffovih baza pokazala su da je solvatacija
keto-aminskog tautomera u alkolola i kloroformu energetski povoljnija od solvatacije

a/ 1044 107]

enokiminskog tautomefa’ 131 Na slici 218 prikazne su interakcijautomeraOH i

NH s molekulom metanagl&:

Slika 2-18. Intermolekulskevodikove vezeenokiminskog i keteaminskog tautomera
o-hidroksilarilnih Schiffovih baza s molelam metanol§™]

2.2.3. Tautomerijao-hidroksilnih Schiffovih bazautjecaj temperature

5HYHU]JLELOQD SURPMHQD SRORADMD WDXWMRIifSkkUQH UDY
obojanecis-keto-iminske formeo-hidroksilnih Schiffovih bazaX RWRSLQL L pYUVWRP
promjenom temperatureliteraturi je poznata pod nazivom termokromizam.

Elektronski apsorpcijski spektri brojnile-hidroksilnih 6 FKLITRYLK ED]D ]J]QDpDN
PLMHQMDMX VD VQL3aHQuWBaDRQ MLHVAS KWL WXOJAHQ LPSBROMLQDPI
UDVWH X] LVWRYUHPHQR VPDQMH QNS B DEDQFLMH X
ULMHpLPD VQLAHQMHP WHPSHU 2wnskby tabtarverbi D Biopin H X G L
(Slika2-19).

1D WHPHOMX LVWUDALYDQMD AWiDBX(BliRaP2H.0)L X1 HJ 05 JFOKLLY IL RVYLLP*
otapaima SURPMHQD WDXWRPHUQH UDYQRWHAaH X RWRSLQL \
promjeni WHUPRGLQDPLpNLK SDAJ,D'AH V\S‘DI"qTi”( Nauma, [pi Bobnoj
WHPSHUDWX®L SULEOLAQR VX MHGHPWQ K HGLIFNDH IRV WX S
Y ULMH &Q &dvdshio male koncentracije kkBPLQVNRJ WDXWRPHUD X RWRS
WHPSHUDW XU H° $&J) EvbHjeQ RGWRVQR WDXWRPHUQD UDYQRW
nastajanjlketo-aminskogoblika o-hidroksilnih Schiffovih baza
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Slika 2-19. Utjecaj temperature neelektronsle apsorpcijsk spekte Schiffove baze5 u
metilcikloheksanu] = 298, 180, 170, 160, 15A20K. *UDILpNL MH SULND]DQD RYLVQR\
o temperaturi pri valnim duljinamad 443 i 377nn{™

2.2.4. ,V WMdripe&automerije didroksinih Schiffovih baza primjenom spektroskopije NMR

VLAHQXN®HECU'ID VSHNWURVNRSLNeDN RQI ZQWDHIPDI 3HIMV SHU L F
PHWRGD X LVWithD akettiDPM KX MWEPRW R P HdMlkokilrin\SGhiRfaVik & H
bazd" % *”I*’b TOYTIIT 1341153 +| M DJQ RV W L b NMR &d@)i Dbt ol detekciju
tautomernih formio-hidroksilnih 6 FKLIIRYLK ED]D WH RGUHYLYD®MH VW X
unutar intramolekulsk Hveze prikazani su u tabli@3. Vrijednosti parametaramavedene za
pojedine tautomerne oblike ilustrativnog su tip&S URVMHPQH HNVSHULPHQWL
vrijednosti) tesu uvjetovan@rirodom promatranog sustava.

Kemijski pomak iminskogG X 4 L & Dznimnoje RVMHWOMLY QD SRORADM

intramolekulske Hveze O "N, kao i promjenu tautomee formeo-hidroksilnih Schiffovih

bazﬁ Prijelaz enolimina u keteamin karakteriziran jeprotoniranjem LPLQVNRJ GXAaLND
XJURNXMH SURPMHQX X NHP&ND NRR F RED NDGSIEHRHPADL NYOU L M H G C
& za enoliminski oblik bez intramolekulske deze iznosii  ppm (referirano prema

CH3NOy); intramolekulska vodikova vez@ + "N zasjenjujeL P L Q V N I(m&)Kkemijski

pomak @ GR YULMHGQRVWIL Rpm SWLEIOHGQ-Rjibe shQsRBom
intramolekulskom HY H]RP - D p D Q M ékzeYdrlitdsns RriyeHosYprotosaidroksilnog
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kisika QD LPLQVNMI]URNRWDW UH G DkemijgkbyHbohRkald Widdriesi M H
QLAH2WG SP NDUDNWH U LMWirske@biika(do 220 Nomyv R

PRR S Ujeif@aRiloda SULMHQRY SURWRQD V NL Vakhi®R2¢4Sehjej® G XaLN
jezgre GX4LWB RGVMHQMHQMH M H katdijgki Ydn@aM GIN Raztika uY H U L
kemijskompoméku ugljika C2za enoliminski 8150ppm) i keteaminski 8180 ppm)oblik
PDQMD MH X RGQRVX QD RGJRUYD poDh#X GX AL@ PO izmdd X NHP/|
SULEOLéﬁéWB$E&H QD YULMHGQRYYWWHRPHVSNRURISIRPMNXB
arilnog prstena, R(Slika 28).

Pored kemijskog pomaka iminskog @8l N@ vrio SUHFL]DQ SDUDPHWDU ]D F
stupnja prijenosa protonautar intramolekulske vodikove veze predstavlja konstanta sprege
aminskog G X & L klxorhernogprotona kroz jednu kemijsku vezd (**N, H); ]D pLVWH
keto DPLQVNH WDXWRPHUH W taSpoipuQoH89d006 YHA,LddkHI8 @aReval/ L
iminske oblike jednake mlfﬁ"lm

6OMHGHUL YDawa ¥ ODWBHAHED YD Qovhidrowsidik BeRfwvHdaraH
predstavijia KQVWDQWD VSUHJH NUR] \rbinskogt@amémogHprofodd H L] P H
NH i protonaH D3J(NH,HD. ZapL\K&WWHD PLQV NH W D XéNrielinosl havadergL p Q

1ol Logf 14

konstante sprege izn@ed 12,5 Hzdo 16 Hz

Kemijski pomak hidroksilnog protona &Gy kvalitativan je dokaz prisutnosti
intramolekulske vodikove veze O ™N u o-hidroksilnim Schiffovim bazana Naime,
sudjelovanje protona u intramolekulskdivezi RGUDaDYD VH NDR RGVMHQMHC(
protona( Y HKkemmijski pomak @y ) u odnosu na strukture bez intramolekulske vodikove veze

QSU NHPLMVNL SRPDN KLGURNVLOQRJ SURWRQD,IHQROD
PHYyXWLP QD WHPHO Mbemijskdg Hhordakd QLHGHQ R R WXL Hegfaktd. Q L U D W
SRORAaDM S U Rodikeve Bz QR B D M IHFHRW WIDhHIKove veze O H “N
karakterizira Y H od$jenjeneSURWR QD X R G QR VZa cchidroksirieBdhiioueLl p Q H
baz izmjereni su kemijski pomacigy u rasponu od7do18 ppm 9HUL NHPLMVNL SRF
LQGLFLUD MDpH LQWUDPR®HAW XADMSNMRH|PRPLDNMRYMLYBUH MHQR
KLGURNVLOQRJ NLV uK-bdQWilnirRSchiffotin b&atréal N
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Tablica 2-3. 'LMDJQRVWLpNL SDUDPHWUL 105 NRML VH XRELpDMHQR
o-hidroksilnih SchiffovihbdD 9ULMHGQRVWL QDYHGHQH X WDEentahb RGJIJRYD
XWYUYHQLP Y Wénijgki@@rady W NNPRreferirani prema CHNO,).

TautomerOH TautomerNH
enokimin enokimin ketoamin
bez intramolekulske s intramolekulskom s intramolekulskom
H-veze H-vezom GQH "N H-vezom O'H N

Parametar NMR
@/ ppm i i i i i
13 (*™N, H) / Hz 0 0 i
3J(NH,HD / Hz 0 0 i
@/ ppm 150 > 150 180
Gunn ! ppm 85 (za fenol u CDG) 71
" &2(D) / ppb i i i i
trg SSH 0 i2 +5

Pored kemijskih pomakag, G i G te konstanti spregal (*°N, H) i 3J (NH, HD), u
LVWUDALY D Q M-MdakBiIXiMSR i bazdkoriste se i duterijski izotopni efekti
na kemijske pomakegljika *C i G X &1°W| Dzrokovani supstitucijom tautomernog pno#o
OH™N deuterijenlrl5 4 2 S U H Q leMteRjski Gzotopni efekti definirani su kao razlika

kemijskih pomaka jezgre X°C, *N) u protoniranim i deuteriranimazorcima:

"X(D) X(H) +/X(D) (2.1)

JGMH Q SUHGVWDYOMD EURM NHPLMVNLK YXdPButérjigkHy X GH X
izotopni efekti na kemijske pomaké D G U aH L Qlbrten® i kéndjjskom pomaku uslijed

direktre perturbaci¢ zasjenjenja jezgre Xsupstitucijiom HD L UDYQRWHAQH GRS
(promjena u kemijskom pomakkao posliedicaS HU W X U E D F Ldgstitutpm QIFOW H a H
Deuterijskih izotopniefekti na kemijskepomale ugljika C2," " & L LPLQVNRJ GXaL
1"1D), LIQLPQR VX RVMHWOMLYL QD S U-RifroksiGhXSWfWHWV R P HUQ
baza te pokazuju nelinearnu ovisn@fsinkcia SREOLND R PQRALQVNRP XGMHC
otopini (Slika 220). Vrijednosti "~ &2(D) iznose 0d400 do 600 pphza enokiminske,
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odnosno odi GR i ] D-amiktkeé Rutomereo-hidroksilnih Schiffovih bazaU

V O X p D ¥ H@da@®in WDXWRPHUQH U D, Y¥i@entst"d B2¢0) R YRS Q L

od +550 do+600 ppp |QDpDMQR VH PLMHQMDMX VpSMK Btapaldd RP WH
6 O L prie& i za deuterijske efekté”1 ' WLSLPpQH YULMHGQRIVpPhzaE]QRVH ¢
b L \émgHiinske odnosnoS U L E &6Lpp@za keteaminske tautomere.

a b

Slika 2-20. *UDILpNL SU L NdeliteRjskih MZQtBpviV efekata) "~ &2(D) i b) *"N(D) o
PQRA&LQVNRP Mgk @utonerR o-hidroksilnihSchiffovih bazff™ ™

Izgled spektraNMR uvjetuju aktivacijska energija tautomernog procekajd RGUHy XMH
YULMHPH ALYRWD W DX W Ralkd Qéenjskit Wan@ha D(rezonancijskih
frekvencija, © @tautomernih oinkEIZa spore tautomerne izmjenée ULMHPH 4AaLYRWD WD
YHUH MH RG UHFLSURpPQH YULMHGQRVWL UDOLNBHUQMLKRY
spektrimaNMR RSDaDMX VH GYD VHWD XV N integredijomimedditetst H MH C
signala®*HNMR) PRJXUH RGUHGLWL ]DVWXSOMHQR WKuod sBii¢HGLQRJ
brzihtautomernih proces@ga8 QY GROD]L GR aLlLpdjddh¥ utdindre) pasijedica
b H J Dpojvdjednog sedt 4L U R N L K u \épeki@BaMR. PULPMHQRP MDpHJ PDJQ
SROMD L VQLAHQMHP WHPSjdWPRWXWH S/RM\WF DQM R GSYRDQHINIMGH
tautomera [ostizanje uvjetaspore izmjene) Brze tautomerne izmjene t{< “Q
kareterizira koalescencijasignabh dvaju tautomera, odnosngdan set uskih signalau
spektrimaNMR.
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Enol-imin / ketoenamin prototropni procesiQ D M p sLalkrH na vremenskoj skali
spektroskopijeNMR (10" { 10" s). EksperimHQWDOQR R SDaH Q NMRH g,MVNL SR
konstante spreg&]exp, predstavljaju populacijski uprdd HpHQH YULMHGQRVWL GYL

formi:

Gp=Xon Gut Xun G (2.2)
orp=Xon Jor + X I (2.3)

gdje Xop | Xy SUHGVWDYOMDMX P @nitréskoQ YON)HdXoSnd KeBairinsk@iR O
(NH) oblika.

=D RGUHyLYPQW®HWDXWRSOMHQRVWL NDR L NRQVWDQV
potrebno je poznavati pametreNMR ( @ &, *J(™N, H),%J(NH,HD) pLVWLK WDXWRPH

formilj
Xon= (G G/ (G 6= o/ (o) (24)
= (G /(G &)=( nJexm n‘JNH) / (n‘]NH n‘]OH) (2.5)

n

K=xXyn/ %on=(Gy G/ (G &Y= (n‘]exp n‘JOH) / (n‘]NH Jexp) (2.6)

Ukoliko kemijske pomakéNMR i/ili konstante spreg@ojedinih tautomeraksperimentalno
QLMH PRJIXuUkdriRIGAHNRVOLNR SULVWXSD |D NDUDNWHUL]DFLN
1) parametriNMR Alokiranih” derivata (supstitucija tautomernogrotona metilnom
skupinon);
2) parametriNMR modelnh spojeva]D NRMH MH XWYUVyHQR GD SRVWRM
jednoj tautomernojdrmi;
3) parametrNMR X pYUVWRP VWDQMX X NRMHP SRVWRML VDPR
4) WHRULMVNL U papaxnétib @@ IGIADKBnstante zasjenjergagl. Gauge

Invariant Atomic Orbitals).

Alarcon i suradniﬁ VX RGUHGLOL NRQVWDQWH2.6N DX W B PAHUPQ W LWF
otapalima mjerenjem kemijskih pomakidR ugljika C2 derivata zhidrokst1-naftilaldehida
1620 (Slika 221), NR UL &W H Qridstl FkenYijskihMpidriaka & = SSP ]D pLVWX
enokiminsku (OH) te &= SSP ]D pL vawixskuN favdiR(NH). Navedene
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o-KLGURNVLOQH 6FKLIIRYH ED]H NIid@idOHH INH) U WbwpigiQDpDMD
(Tablica 24). Kemijski pomaci*®N iminskog G X & L@ (Tablica 2-4), izmjerene konstante

sprege®J (NH, HD u rasponuod 2do4 Hz te kemijski poreci *H tautomernog protona

O ™N u rasponwd 14 do

SSP NRUL&AWHQW LWO QD RBLNYOWWRWRPHUQ |

kao nadopuna kvantitativnoj analizi temeljenojkeanijskim pomacima’C ugljika C2

a
Slika 2-21. Strukture tautomera-hidroksilnih Schiffovih bazal6 i20.

b

16 R=NGO,

17 R=C(O)CH

18 R=H
19 R=0CH

20 R = N(CH;),

Tablica 2-4. Kemijski pomaciNMR ugljika C2 i LPL QV NR XN @GefdiralN prema CHNO,) te
NRQVWDQWH W D X W=R[B H[&] GehiftbDhvbaZa16/ 2DAXH U D]OLpLW RWDSDOLPD

Otapalo Parametar 16 17 18 19 20
CCl, | &/ ppm ' 166,38 166,90 166,40 164,06 165,13
K 0,836 0,908 0,838 0,568 0,681
CDCl, &/ ppm 169,16 170,93 171,16 169,26 169,83
@/ ppm i i149,0 i149,2 i141,7 i149,5
K 1,300 1,756 1,828 1,328 1,458
THF-dg @/ ppm 168,98 170,49 167,85 166,53 166,40
@/ ppm i131,8 i132,6 i124,1 i118,5 i119,8
K 1,269 1,629 1,058 0,856 0,838
CD.Cl, @/ ppm 169,40 170,25 170,01 168,15 168,54
@/ ppm i135,9 i141,4 i141,5 i131,8 i136,1
K 1,358 1,564 1,503 1,110 1,182
CDsCN @/ ppm 169,04 169,75 170,01 167,16 167,30
K 1,281 1,439 1,503 0,947 0,969

Sanz i suradn|ci

15

LVWUDALYDOL o/hidroksink VBehevid b1 80
(Slike2-22 i 223) koje predstavljagju modelne sustave UWWUDALYDQMLPD HQ
mehanizama u kojima sudjeluje koenzim pirisakfosfat. PrimjenomspektroskopijéH, **C,

.DWDULQD 3LpXOMDQ
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“NiONMR DXWRUL VX Hohifovd Kazé 026 (Slika 222) postoje uotopini u
enokiminskom obliku E-konformacig, s N D U D N W H utravidldkpl€kéi vodikovom

vezom O ”"N Kemijski pomaci hidroksilnog proton&H G §8,6 ppn) i kisika

0 G4 & SSP WH SRIPDNMMVNILQVNRSIMOppaL WD SLpQL VX ]D RSL
strukturu, a prirodgparaa VXSVWLWXHQWD Q HS RQ Rekiidrie JQ ¥ RRWQRIR
EnorLPLQVNL REOLN WDNRYHU S Uutb@éf WIzhffowhD bataR P L QD G
27 80 (Slika 223) u otopini;izmjerene YULMHGQRVWL NHPLMVNRJGRPDND
iznosile su odi64,8 do i86,3 ppnﬁ Kombinacijom kemijskih pomaka®>C i™®™ X pYUVWRP
stanjutetUHQWJHQVNH GLIUDNFLMH DXWRUL VX SRWWBGLOL GD

prisutan istitautomerni oblik kaa u otopini.

21 R=H
22 R=CH
23 R=0CH
24 R=Br
25 R=Cl
26 R=NG,

a b
Slika 2-22. Strukture tautomera-hidroksilnih Schiffovih baza21 i26.

27 28 29 30
Slika 2-23. Struktureo-hidroksilnih Schiffovih baze27 i30.

Limbach i suradniﬂ LVWUDALYDOL \dXidrokdiine WSeHfdve LHa2631
(Slika2-24) primjenomspektroskopijeH i "N NMR, te mjerenjem deuterijskih izotopnih
HIHNDWD QD NHPLMVNM prS RPDINbH WA PE MNHDPLSHH3M VKXW D P D
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UD]OLpLW L Potépllidnd (M8 D;PCDCL, CD,Cly). Na temelju izmjerenih konstanti

spregad (**"N, H)i®J(NH,HD R G U Bisuk@nstant&?W DXWRPHUQH UD PQ&®WHAaH X
polarnosti otapala rezultirao jerijenosomprotona unutar intramolekulske vodikoveze

O ™N E O IMiHH] J U L. DodatakMnBtanola i heksaflueepropanola u otopin&chiffove

baze31 X DSURWLpPQLP RVEDKIsMLERO® POEMRYIL VXVWDY |D LV\
interakcija piridokal-fosfata i molekula vode u aktivnom mjestu enzifNavedeni alkoholi

NRML LPDMX U-bag@d $vbjgtvB teNmijéhjauRpolarnost u okolini vodikove veze,
WDNRVYHU SR \pratpna dutdr Mtdah&ékulske vodikovezeOH™N EOLAH MH]JUL
Gka RGQRVQR SRPDN WDXWRPHUQH UDangnRRagH@bkaSUHPD
o-hidroksilne Schiffove bazal.

a b
Slika 2-24. Strukture tautomera-hidroksilne Schiffove baze1.

Dziembovskaisuradr@SURXbDYDOL VX DQRPHUQ X-hdrg¢fiidbWW RPH U Q
Schiffovih baza32 86 dobivenih izD-2-glukozamina(Slika 2-25). Na temeljuspektaraH,
13C i N NMR u otopini (DMSQdg) te spektard®C i™®™N 105 X pYUVWRP VWDQMX |
]DNOMXpLOL GD ]DVVDXguOphwHRQQ RARP DIWVREHIDBEMIAD Ltautomernom
obliku (OH, NH) LVWUDA&LY D QLK a6 FekektidigNrh Kvosbiina supstituenata
aromatskog prstenachiffova baza 32 postoji u otopini u tautomernom oblikOH kao
DQRPHUQD VPMHVD V Y HanBrirerdDeVSshXSv® ha&3 R3iautomerna
UDYQRWHAD SR P DM X ,MH SUHRDYHURP ]D\DahxsetaM H Q R4 i
Schiffove baze35i 36 X RWRSLQL SRVWRMH JRWRYR LVNEOOMXpPLYR
(Xyy §0,98), PHYXWLP 6FKLBSRNWXUBNMWHUL]LUD YB (alSchifioviw X S O M H
bazu36 YH U D ]DVWBEKaBd@neralQXa&bNeWR-5 prikazani su kemijski pomatiN NMR
Schiffovih baze82 86u pY UV W R PDMSORIQ M X
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DOH EOH
32 R=H 36
33 R=Br
34 R=ClI
35 R=NG
DNH ENH

Slika 2-25. 7TDXWRPHUQD L D Q R-Rithdks)ibh SERFOQHRABISAIBS.

Tablica 2-5. Kemijski pomaci®™N NMR L P L Q V N R JreGiadnipddina CHNO,) Schiffovih baza
32i36uDMSOds L pYUVWRP VWDQMX

Spoj Faza Anomer &/ ppm

32 DMSO-dg D i
DMSO-dg E i
PbYUVWR

33 DMSO-ds D i
DMSO-dg E i
PbYUVWR i

34 DMSO-dg D i
DMSO-ds E i
PbYUVWR i i

35 DMSO-ds D i
DMSO-ds E i
PbYUVWR i i

36 DMSO-ds D i
DMSO-ds E i
bYUVWR i

.DWDULQD 3LpXOMDQ Doktorskirad



§ 2 Literaturni pregled 28

2.2.5. Svojstva intramolekulske vodikove v&zeH "N/ N "O o-hidroksilnih Schiffovih

baza

o-hidroksilne Schiffove baz@redstavljajupoznaé modelre sustag X LVWUDRz&LY D QM X
rezonancijom potpomognute vodikove vez(RAHB, engl. resonanceassisted hydrogen
bond, koju su 1989. godinedefinirali Gilli i suradnidi®| kao pozitivhu sinergiju L]PHYy X
Selektronske delokalizacije i jakostodikove vezﬁﬂ?_jaime, LPLQVNL GX&aLN NDR S
akceptor, te hidroksilna skupina, kao prettomor, povezanisu sustavom konjugiranih
dvostrukih vezate nastanak intramolekulske vodikove ve@etH "N /N "O rezultira
VWYDUDQMHP &H V\WémaRKkn® BRtRoY Bsekdika R8). 'UXJLP ULMHpPLPD
nastanakintramolekulske YRGLNR Y H Y H] HSekRri&k HigKKdlidaciju nutar
strukturnog ogrankd N=CDi &=& i2i+™ a &té¥remenorezultira M D p D qavetieRe
vodikove veze

Promjena u elektronskoj strukturi kao posljedica nastajajamolekulskeezonancijom
potpomognutevodikove vezeOH"™N/NH™™O RpPpLWXMH VH X SURPMHQDP
kemijskihvezaunutar pseud@aromatskog prsten&gmijske veze& i21CDi& VH VNUDUXMX
dok se kemijske veze N=C i C1=C2 produljusiijed prijenosa protonalssika na iminski
G X a4(Blka 28). & W R Yka@ Hosljedica navedenih elektronskih promjena, smargaj
udaljenost dO™N) i dH™N), adlOH SRYHRGPRVQR QDVWDMMDNDWD GH
intramolekulske vodikove veze7LSLPpQH Y ULMH@GZQRMom patpohdyhu@iib
vodikovih veza O "N /O H N, d(O™N), iznoseod 2,46do2,60 A (Slika 226), u

usporedbi s duljinamanerezonantnih(slabih) vodikovih veza O "N /NH"0O koje

karakteriziraju vrijednostil(O “N) u rasponwd 2,71 do 2,75 A"

2,60 2,70A 2,51 2,57A 2,46 2,61A

b
Slika 2-26. 3URV MHpQH dvllihh ké&tbGaQciRovhVphtpomognutimtramolekulskh vodikovih
vezad(O "N) ua) Eenaninonimg b) naftalidenimai c) salicilidenimﬁ
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Osnovno elektronsko stangustavaRAHB, u skladus teorijom valentne vez€v/B)
XRELpPpDMHQR vatbmREkdjotMikdja predstavija limamu kombinaciju valnih
funkcija enotiminskog i keto-aminskog tautomerd&fektivnije PLMHaADQMH GYDMX WD)
REOLND SUHGWOHWNIWIRPMNX GHORN Ditampl2kulskéXodiRaBeQ) RV QR
veze HeterRQXNOHUDQH 5%$+% RSUHQLWR VX VODELMH YRGLNRY
E X G X U lzliaDu Bfinitetu premarotonu pdnosnokiselo-baznim svojstvimp kisika i
GXabNDRNXMH Y Hiuefergijiprh@sidvhih elektronski stanja eneiminskog i
keto-aminskog tautomera, i stogslabije PLMHaADQMH UH]RQW QdRdsM VidNL K RE
homonuklearne RAH@ Heteronuklearnim sustavima RAHB VD VODELP PLMHA&D(
rezonancijskih oblikckO#HH™N i NH™O VYRMVWYHQD MH DVLPHWULPQD N
energije s dvostrukim minimumon(Slika 227BiB'); eNVSHULPHQWDOQR RSDaHQ |
oblik OH™N ili NH™O, NRML N D UD N WergijadshavBog@lektDndkdg stanja.
5HIRQDQFLMVNRR®QRWYAR Q M H o&Ovhih DeteRt@mskin stanja dvaju
tautomernih oblikecOH™N i NdH™O PRJX SRV SW MX & iMebicKoji [smanjuju
razliku X DILQLWHWX SUHPD S U RIhBsRX koji leMicifaD vrljed@3t & L N D
" K= pKo(donor#) i pKy(akceptorH™) promatranog sustava RAHB. Rezonancijsko
PLMHADQMH GRVHAaH PO NMWIGPXmm & ¢ideigpilhvelektronskih stanja
dvaju tautomernih oblikaO#H ™™ i N ~0O; krivulja potencijalne energijepostaje
V L P HWaudplf@ridstd(O"N) G R ¥ khénimalnu vrijednost. Kao posljedica navedenog,
eksperimentalnoVH R S BeatbrivelieOH "N/ NH O (Slika 227 C) ili vrlo jake,
centriraneO "H "N intramolekulske vodikove veZSlika 2-27 D).

Za o-KLGURNVLOQH 6FKLIIRYH EDJH GRELYHQH L] VDOLFL
elektronskog stanja svojstvena je tautomernom obl®uH "N E X G X U jrije®b
KLGURNVLOQRJ SURWRQD QD LPLQVNL GXALN UH]XOWLUD
Derivati o-hidroksilnih Schiffovih baze dobiveni iz naftaldehida imaju manju rezonancijsku
energiju po prstenu u odnosu na derivate salicilaldehidastegh karakterizira manja razlika
u energijama osnovniblektronskihstanja dvaju tautomel @4+ "N i NH™O 3 RVOMHGLpPpQR
UHIRQDQFLMVNR HRitométratDaDlidaHe efakiviijX tavtr@&molekulska vodikova
veza OH"N/NHTO M D p Derivatima o-hidroksilnih Schiffovin baa dobivenih iz

naftaldehida.
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A B D B A
C
nerezonantn: . rezonancijom nerezonantn:
rezonancijom
slabaN H "O DOtPOMOgRULE potpomognutz slabaO H™N
N U INHB™O NUD HD™N

tautomernaN H "O/OH "N
ili
centriranaN "H "0

Slika 2-27. Kvalitativnekrivulje potencijalne energije s obzirom na priroS D a idt@uinélekulskih

vodikovih vezaO 44 "N/ N #H "0 (a(s)SW, engl asymmetrig'symmetric)singlewell tDVLPHWULpPQD
V L P H WRoNupaQDjednostrukim minimumom; a(s)DWengl. asymmetric (symmetric) double

well- DV L P H WMULLPDHQVIREMUIERG Bvostrukim minimumorfiy]

Kao indikator Selektronske delokalizacijeu pseudearomatskomkelatnom prstenu
heteroaromatskih susta®AHB, Gilli i suradnicﬁl uveli su parametar@ koji se temelji na

analizi Paulingovih redova vere. 6 SHF L | Bp@dRak[N=CDi & & OH™
@=1/4 [y £1) + (2 £ny)] +[(nz £1) + (2 £ny)] (2.7)

gdje ny, np, N3 i ng predstavljajuvrijednostireda veze za& i2+ & & Di& L 1D&
Parametar@poprima vrijednosti u intervalu ” @” . Vrijednost @= 0,5 odgovara potpuno
delokaliziranom sustavRAHB, dok je za lokalizirane enaminske, odnosno ketaminske
oblike vrijednost @ jednaka 0, odnosno 1.

Prijenos protona unutar intramolekulske vodikove v@zE "N Schiffovih bazauzrokuje
promjenu u elektronskoj strukturi @HNXOH &WR VH RGUDAaDYD X SURPI
unutar cijele molekulé>* Utjecaj prijenosa protona na aromatski karakter fenilnog prstena
O-KLGURNVLOQLK 6FKLIIRYLK ED]D RSLVXM Kngl Harln€hi@ HNV RP

oscilator measure airomaticity):
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(2.8)

gdje jen ukupan broj promatranih kemijskih vezB®je empirijska konstanta, Ropt, R i Rav
SUHGVWDYOMDMX RSWLPDOQH LQGLYLGXDOQH P*"8BURVMHp
Za nearomatske sustave HOMA = 0, dok je za aromatske sustave BOME = Roy).
Prijenos hidroksOQRJ SURWRQD QINRMLQWHNLRGXYBABRIY Di+SRWHUDQ N
smanjenjend &2 VPDQMXMH DURPDW L¢lgdroWsiwin BQitfawikbtad SUVWH

(Slika 2—28)|j

Slika 2-28. *UD L p N L oBsddsti Bikkss D UR P D W L p Q Rfshidl)Lo e@ljlidma kemijskih
vezaa) d(OH) i b) d(CO) u o-hidroksinim ketiminima™]

2.3. Vodikova veza
2.3.1. Definicija vodikove veze

VodikovavezﬂlmlezRSUHJ L'i4DPD SULYODPQD MH LQWHUDNFLM
donorske skupinéi + i protonakceptorske skupine A, gdje je D atom elektronegativniji od
YRGLND D $ VNXSLOD|QRMD WNDVEURBRRQWONHL SDU HBkOKRW URQHJ
GRQRU-RIUELWIDOX QH]DVLUXIARI] WDIMHIWDFYD YRGLNRYD YH
3- F H Q WaJddldii@onski vezu LIPHYX GYLMH HOHNWURQHJIJDWLYQH VNXS
proton. 5L M H pmM HX R VihRiRt&fdkcipmaslabiim RG NRY D O H@ghWWwdarikdeD MD p
:DDOVRYLK pLMH VH HQHUJLMH NUHUX X @K EMIp hotij@i&/H U Y D O
vodikovih veza R E X K $lBkemjerenojake te jakevodikove veze, koje karakteriziraju
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UD]OL pL Wemijkkd LdgvdysRra(energije, krivulja potencijalne energije, geometrija,
parametriR i NMR) koja se mogu odrediti eksperimentalno ili teorijsTdal()IicaZ-G)lT_SI

Razlikujemo intramolekulske i intermolekulske vodikove veze. Za nastanak
LQWUDPROHNXOVNH YRGLNRYH -déibt H pQtsrakgéptoM hblazDu VH S U
povoljnoj prostornoj AIMHQWDFLML RGQRVQR GD M @RAKRXD XGDO
kutna usmjerenost akceptorskog mjesta ne odstupa znatnsiogze donorske skupine
"i +. Intermolekulske vodikove veze mogu biti ili homib hetero-asocijacijskog karaktera,
RGQRVQR PRJX SRVWRMDWL L]PHYVXKulskihye¢dnkiUVQLK LOL UD]QF

BULVXWQRVW QDERMD ]QDpDMQR XWMHpH QD-dosh8rRMV W Y D
pozitivno nabijen, (i+)" VQDAaQLMD MH HOHNWURVWRWMN®eSULYOD]
YRGLNRYD YH]D MDpD 3R]JLWLY Q&likQvd kdziyl Bupronbl, Rkt&pWMR U R V (
QHIJDWLYQRJ QDERMD pLQL YRGLNRYX YHRX \MOH VN XS RQHMp
slabijom.

2.3.2. Priroda vodikove veze

.YDOLWDWLYQL WHRULMVNL SULVWXS YRGLNRYRM YH]L \

doprinosainterakcijskoj energiji:1) elektrostatskog?) delokalizacijskog,3) disperzijskog i

4) repulzijskog™ Y™

1) Elektrostatska energija predstavlja sumu svih intermolekulskih elektrostatskih
interakcija dvaju neperturbiranih sustava+ i A (nabojnaboj, nabojdipol, dipol-dipol te
LQWHUDNFLMH YLaAHJ UHGD SRMHGQRVWDYOMHQR PRAHF
SRVOMHGLFD SULYODpHQMD i+ RprcyalndgQpoditivhod DhdbBja 8 SRO D
protonu) i neveznog elektronskog pakaxeptora.

2) SULEOLADY nDighdtdke SKuind/iR-Q protonakceptorske skupinA rezultira
njihovom uzajamnim prijenosom ili delokalizacijom naboja.

3) Gibanje elektrona unutar prot@lonorske i protorakceptorske skupine uzrokuje
disperzijskuintHUDNFLMX L]PHYX SUR P k ihquErihbdy diodlaGatoSaR O D

4) Repulzijska interakcijska energija posljedica je preklapanja elektronskih oblaka atoma
D,HiA.

60ODEH YRGLNRYH YH]H SUHWHAaQR VX HOHNWUBWMWDWYVNR
veza kod kojih je udio delokalizacijskih, disperzijskih i repulzijskih interakcija od presudnog
]1QDpDMD 1D WXPDpHQMH SULURGH WLK YH]D
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Tablica 2-6. ) L ] L pkBintjska svojstva vodikovih ve

Vodikova vezaD HH “A

2ELOMHA&MD Y

Slaba

Umjereno jaka

Jaka

Tip interakcije

Duljine veza
dH™A) /A
dD™A) /A

KutD H A/ g

Smanjenjed(H "A)

u odnosu na sumu val
der Waalsovih radijuse
atomaH i A/ %

Energija / kcal mol

Relativno smanjenje
IR @O H)/%

'H @H) /ppm

Kvalitativna krivulja
potencijalne energije

Donori

Akceptori

Vodikove veze

elektrostatska
d(D H) <<d(H™A)
3,2 2.2

40 3.2

90 150

<20

<4
<10

DVLPHWULpPpQD DVLPHWULpPQD V"
dvostrukimminimunom

jednostrukim
minimumom i
visokom energijskom
barijerom

&i+ 3i+ 6i+ 6

&i+DO 6 Svex

&i+AAA?2
&i+AAA1

& 2 1i+AAA +D¢
& 2 1i+%vAzA

elektrostatskekovalentna

d(D H) <d(H™A)
2,2 1,5

32 25

130 180

20 40

4 15
10 20

<14

i srednje visokom

energijskom barijerom

VLPHWU
krivulja s
jednostrukim
minimumom

i2i+ 1i+ 3i2i+ [zO0-H' >A1AAA+

=0:, A:, P=0: [Hall' >i2@3i2@
i2i+AAA2 [H,0--H---OH]"
ili+AAA2 >SA1AAAYAAALA(

i2i+AAALA [F--H--F]'

iLi+AAALA [RCOO--H---O0CR]

AAA2i+AAA2i+AA[0;S0-H--0Sq'
A2 &i& &i2+A/RN'i+AAGBCR
A2 &i& &i1 5 -AAA2 &i& &i2+A

A
A

> >

SUHWH&QR NRY
dD + BH™A)
15 1,2

25 272

165 180

40 55

15 45
20 80

14 22

VLPHWULDPQD 1
dvostrukim
minimumom i
niskomenergijskom
barijerom

AAA2 &i& &il1l 5
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2.3.3. Strukturne karakteristike vodikove veze

9RGLNRYD YH]D XNOMXpXM HD,LHQ W HstoGaNeF hjdziXa YeomeMijix M H]JL

definirana trima udaljenostimad(D---A), d('i+) i d(H---A) te veznim kutom

IDHA)[P1Y™1 Rentgenskom i neutronskom difrakcijskom analizom ustanovljeno je da
nastanak vodikove vezX JURNXMH S RY HI('D+) ¥eHmankeoddulprd(D---A) i

d(H---A). Kriterij postojanja vodikove veze u krutinama temelji se na razmatranju duljine van

der Waalsovih radijusa. Naime, ukoliko postoji vodikova véga ---A, duljine vezad(D---A)
i d(H---A) morgu biti manjeod zbroja van ér Waalsovih radijusa atomaiDA, odnosno H i
A.
2VLP MHGQRVWDYQLK YRGLNRYLK YH]D X NRMLPD MH DV

donora i jednog akceptora, postoje i veAg D &4 O MipaVMk§itha istovremeno sjeduju

GYLMH LOL YLaAH DNFHSWRUVNLK VNXSLQD 1DMpH&UH VX

pPHWYHURFHQWULpPQH YRGLNRY HS RCL]HH QMDINLR QWX YRHR BI X (vH
(Slika 2-29).

d e f

Slika 2-29. Strukture vodikovih vezaa) DVLPHWULp QP VRPEWDULROE s@eM@HDUQD
d) DVLPHWULp Q® \ALR K WND WQM) thfurkxthbN D W Q D

IDMXpHVWDOLM K WYLREGOLNRYRH \Aikjh) BHku@ i MDA 8180° ili
VYLMHQH X NRMLPD MH YH]QL NXW f 5D]JOLNXMHPR DV
vezed('i+) NUDURBHRA WH VLPHWULPQH X NRMLPD VX WH G
YRGLNRYH YH]H UDVWH ' iS RiYskharjeqjdiHdrljirtgdd-O-M)L Qak su
VODEH L VUHGQMH MDNH YRGLNRYH YH]H XYLMHN DVLPHYV
VLPHWULPpQH LOL DVLPHWULpPQH &aWR-dodta K akeepgtitveRY DQR L
QMLKRYRP RNROLQRP 1DMMDpPpH YRGLNRYHM N U DHI DV X1 HO WVQDH
vodikova veza P H---F, s duljinom vezed(F---B SP D SURQDYHQD MH X
UHAHWNL NDOLMHYRJ KLGURJHQGLIOXRULGD .+)
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2.3.4. Detekcija vodikove veze

Detekcija vodikovevezespektroskopskim i difrakcijskim tehnikalr]ﬁa'L6 dtemeljisena

p H W sttuKkturnekemijske promjene protedonorske i protofakceptorske skupine
uzrokovane nastankom vodikove veZet --A:
1) produljenju veze'i +,
2) VPDQMHQMX HOHNWURQVNH JXVWRUH X EOL]LQL SURW
3) SRYHUDQMX'BRiGDAJQRVWL
4) S UL E OLa&mabD,®INMA na udalienostd(D---A) i d(H---A) manjuod sume van

der Waalsovih radijusa atonai A, odnosno H i A.

2.3.4.1. Difrakcijske tehnike

RHQWJHQVND L QHXWURQVND GLIUD N Fju/bdilkoAR@EZaiuX M X VW
NUXWLQDPD RGQRVQR R GIDH ) ¥(Di@ MiH(Hz X)Od\egnDg Kuth] D
DHA). Detekcija vodikovih veza rentgenskom difrakcijom temelji se na kritgnigma
kojem duljina d(D---A) mora biti jednaka ili manja od zbroja van der Waalsovih radijusa
atomaDiA 2YDNDY SULVWXS |[DQHPDUXMH YHOLpPLQX YRGLNRY
prema kojem duljinal(H---A) mora biti manja od sume van der Waalsovih radijusa vodika i
atomaA. 7TRpDQ SRORADM SURWRQdH--RG PRV X RHGM i@hRikKapdH & H YWHL
QHXWURQVNH GLIUDNFLMH NRMD VH WHPHOML QD UDVSUal
X-zraka zbiva se a elektronima). Naime, dok ssHrQWJHQVNL IDNWREdiMUDVSUaH
HOHPHQW ]QDpDMQR SRYHUDYD V SRUDVWRP DWRPVNRJ E!

ovisi o atomskom broju elementa.

2.3.4.2. Elektronska apsorpcijska spektroskopija

SpektroskopijaUV-9,6 SRGUXpMH SREXGH HOHNWURQVNLK SULI
isrDALYDQMH YRGLNRYLK YH]D XNROLNR QdnéfdriuQdyii YRGLN
protontdonora 'i+ i protonakceptoraA 2SUHQLWR YRGLNRYD YH]D X]I
(batokromni) pomak kod kromofora koje djeluju kao prettamori te plavi (hipsokromni

pomak)kod onih koje djeluju kao proteakceptori.
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2.3.4.3. YektroskopijaR

Nastanak vodikove veaerjetuje promjene u vibracijskim modovima sustdva ---A.
9LEUDFLMH RG SULPDUQRJ LQWHUHVD ]D SURiXpPDYDQMH YR

Tablica2-7. 1DpLQL YLEULUBQMD VXVWDYD

.5 SRGUXpPMF 1DpLQ YLEL Opis vibracije
8 : . .

3500 +2500 D2 H--A Q "I+ istezanje

9
1700 i 1000 D2 H--A Q "I+ svijanje u ravnini

+
900 i 300 D2 H--A ®) svijanje izvan ravnine
2501100 D2 H--8A: Q H--D istezanje

9

<200 D2 H--A Q@Q H---D svijanje

(PSLULMVNL VX XWYUyHQH VOMHGHUH SURPMHQH X ,5 SR(
veze'i+ A

1) Vibracija 'i+ istezanja,@ SRPLpH VH SUHPD QLALP IUHNYHQFLMLCL
od 30 cm' do nekoliko stotina cil, a posliedica su produljenja veze +, odnosno
smanjenja konstante sile za vibraciju istezahja-. Pomak @ HIHNW MH NRML VH Q
promatra u vodikovim interakejma vezanim sustavima.

2) Apsorpcijska vrpca vibracije istezanjai +, @ unutar sustavai+--A aLUD MH X
RGQRVX QD RGJRYDUD MXiMHGLEMNH L JRORRNDHGED, XPREABLQL Y
biti od 30 do 10&m™ L YL&H D REMDaQMDYD VH

a) sprezanjem vibracij@@i Q S UL rest&edserija kombinacijskih vrp€ £ nQ,

b) SURPMHQRP DQKDUPRPLpPQRVWL YLEUDFLMH

¢c) SRMDYRP )HUPLMHYH UH]RQDQFLMWHLALKP HWR QRLIIBU D
kombinacijskih vrpci koje su joj simetrijski i energijskOsL € H

d VXSHUSR]JLFLMRP DSVRUSFLMVNLK YUSFL NRMH SRW]

vezanih vodikovim interakcijama
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3) Intenzitet vibracije istezanjd@ SRYHUDYD VH |]D IDNWRU MHGQDN LC
SRVOMHGLFD SRYHUDQMD GLSRSgNQR dastaj@pHQdkdve Yeére¢H
(intenzitet apsorpcijske vrpce proporcionalan je kvadratu prijelaznog dipolnog momenta).

4) Vibracije svijanja'i+, @i @ SRPLpX VH SUHPD YL&LP IUHNYHQFL

znatno manji u odnosu na smanjenje frekvencije istez&ja0 XGXiuL GD YRGLNRYH
RQHPRJXUXMX YLEUDFLMH VYLMDQMD NRQVWDQWH VLOD R
frekvencije rastu.

5 Intenzitet L ALULQD DSVRUSFLMVNLK QYiU@ R mifehjgju BeFLMD V
primjetno nastankom vodikove veze.

6) Novi vibracijski modovi, istezanje HA ( Q) te svijanja H-A (Qi ) pojavljuju se u
SRGUXpMX GDOHNRJ ,5 5LMHp MHL|GRMRHA NRQVYVDOQM. N VR D
MH YRGLNRYD YH]D VODED PHYyXDWRPVND LQWHUDNFLMD
UD]YRMX LQVWUXPHQWDOQLK WHKQLND UH]XOWLUDR MH S
LVWUDALYDQMX YRGLNRYLK YH]D

7) Frekvencije vibracgkih modova protoakceptoraA SRPLpX VH LOL SUHPD Y
SUHPD QLALP YULMHGQRVWLPD DOL VX SRPDFL RSUHQL

protondonora'i +.

2.3.4.4. PektroskopijaNMR

Vodikova veza'i+:- - -$ XJURNXMH SURPMHQX X UDVSRIKBIMIHOL HOF
SURWRQD &dWR pLQL WHPHOM ]D GHWHMNMNMRX YRIGINRWR Y
UHIRQDQFLMVNL VLIQDO SURWRQD NRML VXGMHOXMH X V\
QLALP YULMHGQRVWLPD PDJQHWVNRJ SROMDog BlBGKkRVQR S
/*H , nastankom vodikove vezei +--$ 'DNOH HOHNWURQVND VH JXVWRIU|
protona unutar vodikova mosta, stoga se proton odsjenjuje. lznimne pojave zasjenjenja
SURWRQD SURQDYHQH VX NRG YRGLpdRorvitddhorskhal JSRupiwa NRMLP
aromatskog karaktera.

(PSLULMVNL XWYUYyHQH SURPMHQH X NHPLMVNRP SRPDN
'i++-$ REMDaQMDYDMX VH GYMHPD SRMDYDPD

1) polarizacijom veze i + protonrakceptorskom skupinom A, te

2) anizotropnim magnetskim strujanprotorakceptorske skupine A.
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1) Elektronska struktura protesonorske skupine'i+ SHUWXUELUDQD MH SU
proton DNFHSWRUVNH VNXSLQH $ (OHNWULpPpQR+t SRORHH \DHN FH
VPDQMXMH HOHNWURQVND JXVWR i DPosfed@d fe Povad HfekiBR M E O
odsjenjenje protona zbog nastanka vodikove veze, odnosno pomak rezonancijskog signala
SUHPD YLALP YULMHGQRVWLPD NHPLMVNRJ SRPDND

2) Ukoliko elektronski oblak prototDNFHSWRUVNH VNXSLQH $ QLMH V
prisutnost vanjskogPDJQHWVNRJ SROMD LQGXFLUDW UH SRMDYX
magnetskog polja akceptora A. Prisutnost takvog polja rezultira bilo odsjenjenjem, bilo
]IDVMHQMHQMHP SURWRQD XQXWDU YRGLNRYjéntaeigi@w WD aw
protortdonora 'i+ i protonrakceptora A. Doprinos ovoga efektaatan je u vodikovim

vezama protonakceptorima A aromatskog karaktera.

Pri analizi spektaraNAMR GLQDPLPpNLK VXVWDYD QXAaQR MH LPDW
YUHPHQVNRJ UD]OXbLYMMLDSp‘G!I&rWE\FWNI\FHRVRWRLSI\ﬂ.IEDD NRMH VD
slobodne'i+ i asocirane'i+--$ MHGLQNH QDMpH&UH MH SULVXWDQ V
VLIQDO NRML SUHGVWDYOMD SURVMHPQX YULMHGQRVW NF
YUVWD 'HWHNFLMD SURWRQD L]DREMHXRROHNROMNHYYUM!
pojedine vrste dAHRG UHFLSURpPQH YULMHGQRVWL UH]RQDQFLM\
protona. Za razliku od spektroskopi@MR, vremenski osjetljivija spektroskopijdR
RPRIJXUXMH LVWRYUHPHQX G HWiHmhofekiNskih pMARIFLUDQLK L QHD)

QUOR YDAQD NDUDNWHNMR/WHNYW ¥ 8&HXWIRMNRSIHDA LILND |
veze mjerenjem razlike u kemijskom pomaku protona i deutefif(*H) i /(°*H)], unutar
vodikove veze O'H(®H)--$ (PSLULMVNL Meiznos\pritdarb@ iRot@piog efekta
"SH) i [+ @ SULEOL&AQR MHGQDN QXOL XNROLNR VH UDGL R
LOL SDN YHUL RG QXOH XINR® jakdRvolikevad Lelri H$kaR2-38).0 N R M
2SUHQLWR VH YULMHGRWR®YQRIUHRAFINDQRIUHIX XQXWDU LQ
i ppm.

Razlika je u kemijskim pomacima protona i deuterija unutar slabe vodikove veze
Di*HPH)--$ QH]QDWQD EXGXUL GD HH M En¥tQoRne/ tdAikuju. BRIORAD M
jakih vodikovih veza osnovni energijski nivdi{ i °’H EOL&H VX HQHUJLMVNRM ED
QDOD]H VH X SRGUXpMX L]JUDAHQH DQKDUPRQLPQRVWL IX
UDYQRWH & @i *8 Ranetn® MddlikujuProtoQ MH EOLAL VUHGDR-EAVX XGDO
(vodikova vezaD i*H--A YHUH M HodDOIMR-¥)\d je stoga odsjenjenijiVrlo jake
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vodikove veze Kkvalitativno opisujemo funkcijom potencijalne energije s jednostrukim
PLQLPXPRP @&WR LPD JDUPRQB®WHIGRAXSRD RV&ADML SURWRQD L
VOXpDMX VODEH YRGLNRYH YH]H OHYyXWLP YHUD DPSOLWX

ipak rezultira zasjenjenjem protona u odnosu na deuterij.

Slaba

Umjereno jaka

Jaka

Slika 2-30. PrimarniNMR izotopni pomaci za tri tipa vodikovih veza

1IDSUHGDN HNVSHULPHQWDOQLK WHKQLND RPRJXULR MF
pomacima jezgri donorskog atoma D i akceptorskog atoma A. Temeljni je preduvjet, dakako,
da jezgre D i A posjeduju magtski dipolni moment (nprO, N, *N, °F i **C). Prema
HPSLULMVNL XWYUVHQRP SUD Yi+O-X ugydka\osferjeNjeienGrékd RY H Y

jezgre D te asjenjenje akceptorske jezgre A.

.DWDULQD 3LpXOMDQ Doktorskirad






§ 3. Teorijska osnovica 41

§ 3. TEORIJSKA OSNOVICA

3.1. Spektroskopija nuklearne magnetne rezonancijéNMR)

3.1.1. Nuklearne magnetne interakcije

Interalcije magnetnog spina jezdPd *®° (Slike3-1i 3-2) PRAHP R SR ®iloshbv@el W L X
skupine:
1) interakcies YDQMVNLP PDIJQHWQLP L HOHNWULpPQLP SROMHP
¥% =HHPDQRYD LQWHUDNFLMD VD By {teDahhi WMREhomen) QHW Q L |
¥, interakcija s radiofekventnim poljeBy
2) kemijski pomak, te ostali pomaci, npr. Knightov pomak, paramagnetski pomak
(interakcije kojemijenjaju rezonancijsku frekvencijddlMR, a predstavljaju indirektnu
magnetnu interakciju spina jezgre i lokalnog vanjskog magnetnog polja posredstvom
elektrona)

3) sprege(interakcije koje cijepaju signaMMR)

¥ indirektno spirspin sprezanje iliJ-sprezanje ifdirektne magnetne interakcije
spinova jezgri kroz kemijske veze, odnosno posredstvom elektrona)

¥, direktno dipolno sprezanje (direktno homadeteronuklearno dipadipol sprezanje
kroz prostor, tj. interakcija spina jedne jezgre s magnetnim poljem spuge d
jezgre, i obrnuto)

% NYDGUXSROQR VSUHIDQMH HOHNWULPQH LQWHUDNFL
| >1/2)

¥, spinrotacijsko sprezanje (interakcije spina jezgre s magnetnim poljem generiranim
uslijed rotacijskog gibanja molekula; jedan od mehanizanreslsp relaksacije kod
fluida)

OHYyXVSLQVNH LKagEH arirdtehniddgsu Garaktera, tj. orijentacijski su ovisne,
SRVOMHGLFD pHJD VX aLNMRNLY V VIWJIKOW YKD/AE kit g iadirieD H G E L
otopina ($ika 3-3). Hamiltonijani aniZRWURSQLK PHYXVSLQVNLK LQWHUDNFI
RYLVDQ p® B Visdk&ézolucija spektatdMR RWRSLQD X RGQRVX QD pY
posljedica je vremenski usrednjenih anizotropnih interal¢fR uslijed brzih molekulskih
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gibanja u otopini WUDQVODFLMD L URWDFLMD 8 pYUVWRP VX VW
DQL]JRWURSQH PHYVXVIS e.QnidttopijaCkevijskdy NénalkbeHCSA), homio
heteronuklearna dipolna i kvadrupolna (za1/2) sprezanja, uzrokujéi L U FiQridiaNMR.

'UXJLP ULMHpLPD UH]JRQDQFLMVND IUHNYHQFLMD RGUHYHQ
o0 orijentaciji kristala prema vanjskom magnetnom pdjl,

Slika 3-1. Shematski prikaz vremenski usrednjenih elemenata nuklearnog spinskog hamiltanijana t
QMLKRYLK UHODWLYQLK YHOLpPpLQD ]JD pYUVWR VWDOMH L RWRSL(
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Slika 3-2. Shematski prika Hy XVSLQVNLK LQWHUDNFLMD

Slika 3-3. Usporedbapekara® C NMR DODQLQD X RWRSLQL L pYUVWRP V

3.1.2. Spekroskopijal 05 pYUVWRJ VWDQMD

SpektroskopijaNMR pYUVWRJ VW D' MRisokerédbhicije zahtijeva primjenu

tehnika za: 1) uklanjanje (smanjenje) anizotropnih NMhhterakcija (Tablica 31),
2) SRYHMIDPRVMHWOMLYRVWL RPRDBPORPVEUQDRGXRP NMHY NS
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malom P D J Q HiahR Bangtantom J°C,™N), te 3) SRYHUDQMH télbkd@ley QRV W L
spint UHAHWND VNU bal tedi&ri¢Ha ¥imetHPHUHPHQD SRWUHEQRJ ]D
eksperimenta

Suvremenetehnike 66105 YLVRNH UHJ]ROXFLMH WHPHOMH VH QD |
VSLQVNLP UDGLRIUHNYHQWQL SXOVHYL PDQLSXODFLMDPD
dakako, prirodom promatranog SpiV NRJ VXVWDYD D WLPH L YUVWRP L N\
interakcija.

Anizotropne interakcijdNMR, s jedne strane, smanjuju rezoluciju spektdkéR pY UV W L K
WYDUL PHYyXWLP V GUXJH VWUDQH VDGUaH YDaQH LQIR
(Tablica3-1) . Stoga su razvijene posebne tehnmMiRdR (end. recoupling NRMLPD MH PRJXU
HNVWUDKLUDWL aHOMHQX VWUXNWXUQX LQIRUPDFLMX X]
eksperimentaNMR prvotno suprimirana/uklonjena anizotropna interakcija ponovno se
X N O MuXgkspbtinhent).

Tablica 3-1. Temeljna svojstva anizotropnih interakdjMR.

Interakcija NMR Informacija BHG YH( Iz_c_)tropna
vrijednost

anizotropija kemijskog koordinacijski broj

. - . : 10 kHz 1o
pomaka vezni kutevi i udaljenosti
idirektna (skalarnagprega kemijska veza 1 +100 Hz J
dipolna sprega prostorna udaljenost 10 +100 kHz 0
kvadrupolna sprega geometrija 1 +10 MHz 0

3.121. 9UWQMD SUL PDJLPQRP NXWX 0%$6

MAS (engl. magic angle spinning MH WHKQLND NRMD VH UXWLQVN
eksperimenataSSNMR. Vrtnjom SUDANDVWRJ X]J]RUND X FL®RUeEMGULPQOR
7=547°(PDJLpQ lu adno®u na vanjsko magnetno pde (Slika 34a RSRQDAaD VH

izotropno gibanje molekula u otopjnkojim se anizotropne interakcijBIMR vremenski

X S URV M HdaakeX suL nuli. MAS uklanja ujecaj anizotropije kemijskog pomaka
(Slika 3-4 b), dipolne spregde kvadrupolnih interakcija prvog reda. Naime, hamiltonijani
QDYHGHQLK LQWWW D NFLIMDH @ V®\@Bidd ), kéjerje }dngk fud 2Q
7=54,7°
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Bo 54,7

a b

Slika 34.a) 9UWQMD SUL PDJL p Btfecdjl MAGXa &niz6tropiju kemijskog pomaka
UbD]JOLpLWH VLPHWULMH

SXSUHVLMD DQL]JRWURSQH LQWHUDNFLMH JDKWLMHYD YU
VDPH LQWHUDNFLMH WM A&4LULQH OLQLMH 6XNBRDNRMBD QWMH B
ukloniti dipolnu spregu protona X pYUVWRP VWDQMX EXGXUL @®da VX QD
YHOLpPLQH, za radiku] od heteronuklearnih dipolne interakcija kojebH GD YHOLpPLQ
10Hz.

Kao rezultat vrtnje frekvencijom manjom aahizotropije kemijskog pomakiavljaju se
dodatni signali€nd. sideband u spektry udaljenost kojih je jednaka brziwitnje. Porastom
frekvencije rotacije smanjuje se broj rotacijsklidebandovd Izotropni kemijski pomak je
jedini signaluspedV UX NRML QH B prishhieQdvhDreB/Broije aridji!

3122.6SLQVND MHND X] YUWQMX SUL PDJLpPQRP NXWX

-HGQD RG WHKQLND NRMD VH XRELpDMHQR MMRUWLVWL ]D
PYUVWWBPQMX XNOMXpXMH NR P fiskejekel($lika 5K OMrgompriVOLMH G
PDJL p QR P(emgkspinecho magic angle spinning pLPH VH XPDQMXMH XWN
KRPRQXNOHDUQH GLSROQH VSUHJH SURWRQD X pYUVWRP V

Slika 3-5. Pulsni slijedspinske jeke.
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SRpHWQL Syp@nosirnagnetjzaciju protona s osgiu ravninuxy. Tijekom prvog
vremenskog interval@nagnetizacija rotira u ravniny ]|D N X2V SULPMHQRP $XOVD R
magnetizacija se pnesi X SRORAaDM NRML M oHodsSDra @iy AjekanJ L p D
drugog period@PDJQHWL]DFLMD VH UHIRNXVLUD RGQRVQR YUDUD

3.1.2.3. .ULA&QD SRODUINBFIWMDPOJYP@MB NXWX &3

.ULAQD SRODUL]DFLMD X] Y UwWA@AMengsdbkspeRrizatp@magic N X W X &
angle spinning) je standardni (rutinski) eksperime®ISNMR za detekciju prirodno slabo
zastupljenih jezgri spind = D SUHGVWDYOMD NRPELQDFLMX WULN
SRODUL]DFLMH &3 YUWQMH S UheteroDukleprQog pfotdiska X 0$6
rasprezanja

.ULAQRP SRODUL]DFLMRP SRYHUDYD VH RVMWMWOMLYRYV
P D J Q Hrigv I®vAdtdne (°C,N) prijenosom magnetizacijs jezgri velike PDJQH& RAL U
konstaneé (*H). Uvjet za prijenos magnetizge su dipolno spregnutéetergezgre, a
PDNVLPDOQR SRYHUDQMH LQWHQ]LWHWDh WIDI@MHMDR AMHG Q

konstanti

Beili N

Slika 3-6. Pulsni slijed tehnik&€P-MAS.

Pulsni slijed tehnike GF0$6 ]|DSRpPpLQMH SXkOjvhR® madaetizgcija protona
prenosiu ravninuxy (Slika 3-6 3 R P &\ X8pin lock SXOVD PDJQHWL]DFLMD VH
ravninixy, aWR RPRJXUDYD SULMHQRV SRQXK tjekpbhFbritbkitndg SUR W R
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vremena, i/ Prijenos SR O D U L] D F L MamoRuRalikoljeddddvoljen Hartmaniahnov

uvjet:
(H) Bi(*+  §(X) By(X) (3.1)

JGMH (X LX) PDIJQHWRALU Q & B, Q@ BAXP @divirekvencijska polja
protonai jezgre X (*C ili **N). Za vrijeme trajanja akvizicijek/ uklanja seheteronuklearna
dipolna i skalarna spreggSULPMHQRP UDVSUH]DMXUHJ SROMD X SU

dimenziji. +RPRQXNOHDUQD GLSROQD VSUHJD Quujerde [@@ddp DM QD
13~ : 15
Ci—N.

3.1.3. Jednodimenzijskeehnike spektroskopije NMR u otopini

Jednodimenzijski spektddMR VDGUAL MHGQX IUHNYHQFLMVNX GLPH(
drugu dimenziju. Osnovni pulsni slijgdjedno ipulsni slijed tehnikéH NMR) sastoji se od
dvaju vremenskih intervald) pripreme, i2) detekcije(Slika 37). Vrijeme pripremeV O XaL ]D
uspostavljanje terh p NJHD Y Q R \@ B $ X pXSinBiil ¥anja D ]DYU&ADYD SXOVRP R
NRML ]DNUHUOH UDY QR WH& @¥ink £y Qjekanl pBriodavidétekcijets,
sakuplja sesignal FID (engl.free nduwtiondecay SREXYHQLK VSLQVNLK SULMHO
Fourierove transformacije (FT) signal se iz viemenske domenedinewiekvencijsku.

Svaki jednodimenzijski eksperimeNMR sastojiVH RG YLAHVWUXNR SRQRYOM
SXOVQRJ VOLMHGD X VYUKX SREROMaAaDQMD RVMHWOMLYR\
SUHPD aXPX 2VQRYQH YLAHSXOVQH MHGQRGLEHBILMVNH W

Slika 3-7. Pulsni slijed tehnikéH NMR.
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Tablica32. 2VQRYQH YLAHSXOVQH MHGQRGLPHQ]JLMVNH WHKQLNH VS

Tehnika Primjena

J-modulirana spinska jekh APT Editiranje spektara heterojez@tC) prema

(engl attachedprotontes) multiplicitetu.

INEPT PoapDQMH LQWHQ]LWHWMD V°C) (¢

(engl insensitivenuclei enhancement by SRPRUX SULMHQRVD SRODIL]

polarisationtransfei) (*H). Editiranjespektara heterojezgfi’C) prema
multiplicitetu.

DEPT PoapDQMH LQWHQ]LWHWmMD VC) ¢

(engl.distortionlessenhancement by SRPRUX SULMHQR \e2grsR/glilory L |

polarisationtransfer) (*H). Editiranjespektara heterojezgfi*C) prema
multiplicitetu. 1zostaju signali kvarterniiC.

DEPT-Q ,VWR NDR '(37 DOL®DGUA&L N

PENDANT PoppDQMH LQWHQ]LWHWD VC) (

(engl polarisationenhancementurtured SRPRUX SULMHQRVD SRODL]

during attachednucleustesting (*H). Editiranjespektara heterojezgfi*C) prema

PXOWLSOLFLWHWX 6DWGUAL V

3.1.3.1. Tehnika APT

APT (engl attachedprotontes) je tehnika u kojoj se koristi psti slijed prikazan na slici
3-8. Temeljna karakteristika prikazanog pulsnogesdi jest evolucija vektora magnetizacije
jezgre 1°C pod utjecajem konstante sprezafjas XQXWDU YUHPHQVNRJ LQWHL
NRMHJ MH LVNOMXpHQR UDYV Sthbduagja).HKada B URHWERDRP W]
XNOMXpHQR UD]YRM YHNWRUD PDIJQHWL]DFLMH RGUHVYHQ N
APT pulsnog slijeda jestpektar*C NMR u kojem se multipletne rezonancije pojavljuju kao
singleti. Amplitudasignala’®Cc NMR rezutanta je vektora multipleta jezgréC nastalih
JPRGXODFLMRP 'DNOH L]JQRV L IDJD DPSOLWXGH RGUHYHQ
ugljiik. Amplitude *3C i **CH, suprotne su faze od amplitud®CH i **CHs. Intenziteti svih
ugljikovih jezgri, osimkvaWHUQH SRMDpPpDQL VX QXNOHDUQLP 2YHUKD:
Nuklearni Overhauserov efekt predstavlja promjenu u intenzitetu rezonancije nekog
QXNOHDUQRJ VSLQD XJURNRYDQX SHUWXUEDFLMRP UDYQRYV
MH]JUH S3HUWXUEDMWMUMELPRAE UHJRQDQFLMVNR |]DVLUHQMH
SRSXODFLMVNH QDSXpHQRVWL VSLQVNLK VWDQMD QHNR
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RGJRYDUDMXiuLK HQHUJLMVNLK VWDQMD VSLQVNRJ SULME
direktnu interakciju spiova jezgara (interakcija kroz prostor).

13C

'H

Slika 3-8. Pulsni slijed tehnik\PT.

3.1.4. Dvodimenzijske tehnike spektroskopije NMR u otopini

Strukturna analiza molekula dvodimenzijskim tehnikama spektroskopije [
WHPHOML VH QD L]XpDYDQMX GYLMX YUVWD VSLQVNLK LQW
1) skalarno sprezanje (sprezanjkiearnih spinova kroz kemijske veze)
a) homonuklearne LIPHYyX LVWRYUVQLK QXNOLGD
b) heteronuklearne LJPHYX UD]OLpPLWLK QXNOLGD
2) dipolno sprezanje (sprezanje nuklearnih spinova kroz prostor, koje ima za

posljedicu pojavu nuklearnog Overhauserovog efekta).

Osnovn pulsni slijed dvodnenzijskih tehnikgSlika 39) sastoji se odp H Wrkrddnska
intervala:1) priprema,2) razvoj(t1), 3) YULMHPH R ¢d4) dddeRRcfalD,).

1) 7LMHNRP SHULRGD SULSUHPH XVSRVWDY @MmiskKih WHUPL
stanja spinslog prielaza ,QWHUYDO |JDYUADYDNRXIOVIPRURGH PDYQEF
magnetizacijiMo u ravninuxy.

2) Period razvoja karakterizira evolucija magnetizacije pod utjecajem kemijskih pomaka
i skalarnih sprega.

3) 9ULMHPH PLMHE&RQW Kojein QdMa&ziU ddD kontrolirane preraspodijele
PDJQHWL]DFLMH PHYyX VSLQRYLPD pLPHOvVH oViugdd UDMX C
HNVSHULPHQWD YULMHPH PLMHADQMD VDVWRML VH RG MHG
RGUHYHQLK YUHWRHQVNLK LQWHUY
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4) Tijekom perioda detekcije sakuplja se sigldD SREXYyHQLK VSLQVNLK S
Primjenom Fourierove transformacije detektirani signal prevodi se iz vremenske u
frekvencijsku domenu.

Slika 3-9. Shematski prikaz osnovnog pulsnog slijeda dvodimenzijskog eksperinidiviia

(P=SULSUHPD ( UD]JYRM O Y ULMH RtH RileMetdzofa N4 B vrijemeG HW HN F |
akvizicije).

8 VYLP GYRGLPHQ]JLMVNLP WHKQLNDPD QDporh@a @z SXOV
VXNFHVLYQR SRYHUUDQ M Ha Ysti izRod @rieme BYNURIM® i vrijeme
akvizicije t; vremenske su varijable koje se primjenom Fourierove transformacije prevode u
RGIJRYDUDMXUH 1UH N ¥iQodimehyijskidg €oRKaEMRH

Homonuklearne korelacijske tehnik€OSY, TOCSY, NOESY, ROESYtd.) temelje se
na interakgama spinova istovrsnih nuklida, dok heteronuklearna korelacijska spektroskopija
GHWHNWLUD NRUHODFLMH L ]RMigax(npr$HIGR VD BNl BIMPP)UD]OLpL
NUR] MHGQX LOL YLaWXSEME®LMVINLWH YHXDOLGL PHYyXVREQR
PDJQHWRALUQH NRQVWDQWH D WLPH L SRGUXpMHP SRMDY
ovih tehnika temelji se na uporatuivojenih pulsnih slijedova za pojedinu jezgru. Spektri su,
GDNOH DVLPHWULPpQL EXGXiuL GD ITUHNYHQFLMVNH RVL F
UD]J]OLpPpLWLK MH]JUL

Heteronuklearna korelacijska spektroskopija koristi bilo direktnu, bilo indirektnu metodu
detkcie. OHWRGD GLUHNWQH GHWHNFLMH ]DVQLYD VH QD QHS
jezgre (heterojezgra, npf& GRN VH RVMHWOMLYLMD MH]JUD RELpPQR
stoga se pojavljuje kae dimenzijau dvodimenzijskonmspektruNMR.

6XSURWQR PHWRGD LQGLUHNWQH LQYHU]QH GHWHNFLM
MH]JUH SUHNR QHNH GUXJH RVMHWOMLYLMH MH]JUH RELpPC
V MH]JUH PDQMHJ PDJQHWRALUQRJ RPMHU [ @ potdvhHkspJU X YH
YUdL GHWHNFLMD 3UHGQRVW LQYHVHQH RYDEHGLANHINWRY RP
SULPMHQH QD YUOR UDJULMHYHQH XJ]RUNH WH J]QDWQR NUDI
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3.1.4.1. TehnikaCOSY

Tehnika COSY €ngl. correlation spectroscopy temelji se ha homonlgarnoj skalargj
VSUH]L SURWRQD NUR] GYLMH LOL NHPLMVNH YH]H &aWR
VSHNWURP V NHPLMVNLP SRPDFLPD SURWRQD QD REMH R
dijagonalne i izvandijagonalne (korelacijske). Dijagonalni signalSUHGVWDYOMDM X
MHGQRGLPHQ]JLMVNL SURWRQVNL VSHNWDU PROHNXOH GRN
LIPHYyX NRMLK MH GR4OR GR SULMHQRVD PDJQHWL]DFLMH
Tehnika&26< SUHGVWDYOMD MHGDQ RG QDMMHGMNMRWDY QLM
s pusnim slijedom prikazanim na slici-30. Sastoji se od dva pulsa od 9BYji su odvojeni
vremenomt;. Prvim pulsom od 9Q°magnetizacija se prenosi s @sna ravninuxy. Nakon
evolucije magnetizacije tijekom vremehgdrugim pulsom od 9Q°prenosi se &herencija
LIPHYyX VSUHJQXWLK VSLQRYD X] SRMDYX L]YDQGLMDJRQDO

Slika 3-10. Pulsni slijed tehnik€€OSY.

3.1.4.2. Tehnika HMQC

Tehnika HMQC éngl heteronuclearmultiple quantumcoherencg je inverzna tehnika
koja se temelji naheteronuklearoj skalarnoj sprezikroz jednu kemijsku vezu. Drugim
ULMHpPLPD +04& NRUHOLUD SHYCRW)R&Kdju\sDdikekivg HedaRiM H]J U R P
Pulsni slijed tehnike HMQGSIika 311) I DSRpLQMH SURWRQV.NNal®NSXOVRP
evolucije magnetizacije protorigekom vremenskg perioda 2slijedi puls od 905 kojim se
magnetizacija prenosi naetergezgre (**C, *N). Protonski puls od 18Q°uklanja utjecaj
kemijskih pomaka protona tijekom evolucijskog vremeha 6 O M H G H od. 9@B,X0 V
frekvencijskoj dimenzi heterojezgrepretvara koherencijuRG YLaAH NYDQDWD X GHMW
magnetizacijuod jednog kvantaTijekom drugogvremenskogoerioda 2refokusira se sprega
LIPHY X S U R&ER@4gri. LMagnetizacijese detektira u protonskoj frekvencijskoj
dimenzijiuzXNOMXpHQR UDVSUH]DMXUH SROMH X IUHNYHQFLMVN
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Beili N

Slika 3-11. Pulsni slijed tehnikéiMQC.

3.1.4.3. TehnikaHSQC

TehnikaHSQC (engl heteronuclearsingle quantumcoherencg kaoHMQC, predstavlja
inverzru tehnika koja detektira heteronuklearne spinske korelacije kroz jednu kemijsku vezu.
Za razliku od tehnikeHMQC, u pulsnom slijedutehnike HSQC (Slika 312) generiraju se
samo koherencije od jednog kvanta unutar vremenskog intégvRldsni slijed ekspementa
HSQC temelji se na dvostrukom INEPEr(gl insensitive ncleus inhanced by polarisation
transfe) SULMHQRVX SRODUL]DFLMH RG Q RatefoRzGiR MdopD QM X LQ\
S R P R (jghaSdJpolarizacije s jezgprotona

Beili N

Slika 3-12. Pulsni slijed tehnikéiSQC

Za <lekciju prijelaza unutar pulsnog slijedahnike HSQCprimjenjuju se gradijentni
pulsevn *UDGLMHQWQL SXOV SUHGVWDYOMD SULPMHQX JUDG
tijekom vremeskog intervalalWU modernim eksperimentimdiMR QDMpH&UH VH NRU
OLQHDUQL JUDGLMHQWL X]GXa VP HHaIDosNoWoBIAY lakaQeJ PDJQ!|
QHULMHWNR SULPMHQMXMX 3ULPMEALRPQ W/ILQX]IBX@RBVIUD G L |
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kemijski ekvivalentneMH]JUH RVMHUDMX UD]JOLpLWR SROMH NRMH M
X]JRUNX YLVLQRMRX FMMHYWMRID SUHFHVLUDMX UD]JOLPLWLP I
NRULVWL NDNR ]D VHOHNFLMX A4HOMHQH PDJQHWLPXFLMH W
RG RWDSDOD LOL VX UH]XOWDW QHVDYU&G@HQRVWL HNVSHULI

3.1.4.4. Tehnika HMBC

Tehnika HMBC (engl heteronucleamultiple bond correlation) zasniva se na inverznoj
GHWHNFLML KHWHURQXNOHDUQH Kis\egayMetbdh j@ptikhicabeF LM H N U
]D VSUHJH GXJRJ GRVHJD XYRYHQMHP ILOWHUD |]D NRUHODF

Pulsni slijedza eksperimentiMBC (Slika 3-13) predstavlja modifikaciju pulsnog slijeda
tehnike HMQGC u kojem je vrijeme odgodelk RSWLPLUDQR ]D VienigkiiKk NUR] Y
YH]D 8 YHULQL VOXpDMHYD RYRP VH PHWRGRP RSDa&DMX

kroz dvijeili tri kemijske veze.

4

Beili N

Slika 3-13. Pulsni slijed tehnikéiMBC.

3.1.4.5. Tehnika NOESY

TehnikaNOESY (engl nuclear Overhauseeffect spectroscopykoristi se u strukturnoj i
NRQIRUPDFLMVNRM DQDOL]JL PROHNXOD NDR L ]D RGUHYLY/|
XQXWDU PR OH N XhorkonukledvbHdvodihtenAgsloj tehnci koja se temeljina
NULAQRM UH O D Ni\éDudigdihojspgriQR Yoo MMIR MH XGDOMHQRVW XQ X!
spektriNOESY VDVWRMH VH RG GLMDJRQDOQLK VLJQDOD NRML S
spektar promatrae aktivne jezgre te izvandijagonalnih signala, koji indiciraju NOE
interakcju LIPHYyX GLSROQR VSUHJQXWLK NCOELp@Povcnala@ WHQ]LW
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UHFLSURPQRM YULMHEGRYWH GRIWWIH LS. PrsiXQEBRENAE D
funkcija je korelacijskog vremena/ GHILQLUDQRJ NDR SURVMHKHOR YULM
GD EL VH |[DNUHQXOD |]D NXW RG MHGQRJ UDGLMDQD RNR
NOE je pozitivan za molekule male molekulske m@salo korelacijskovrijeme)a negativan
za molekule velikih molekulskih magqaeliko korelacijsko vrijeme)Za molekule srednje
Y H O L frije@Qrtdst NOEa je vrlo mala ili jednaka nui WH VH X QDYHGHQLP VO
primjenjuje tehnika ROESYengl rotating-frame nuclear Overhauser effect spectrosgopy
koju karakterizira pozitivna vrijednost NG&(Slika 3-14).

Dogovorno, preznak dijagonale spektrima NOESY je pozitivan, dok je predznak
LIYDQGLMDJRQDOQLK NRUHODFLMVNLK VLJ@IPOD RGUHVHQ

NOE (%) ROESY
50
log (£ WY
100 NOESY

Slika 3-14. Usporedba ovisnosti intenziteta signBI@E o brzini rotacije molekule u otopinig K za
tehnike ROESY i NOESY 4 = frekvencijavanjskog magnetnog poljdd~ korelacijsko vrijeme)

Tablica 3-3. Predznaci signala spektrimaNOESY.

Predznak dijagonale  Podrijetlo korelacijskih signala Predznak korelacijskih signala

+ pozitivni NOE
negativni NOE +
kemijska izmjena +
COSY antifazni

Pulsni slijed tehnike NOESY (Slika -35) |DSRPLQMH S XQkoR Prefos f
magnetizaciju s oz na ravninuxy. Nakon vremenskog perioda evolucije magnetizatije,

primjenom drugog puls80°% dio magnetizacijgorenosise na negativni dio ot Time se
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JHQHULUD LQYHU]LM DR RRISOUNXHQHREAR NOR RijdKdm vremena
PLMH 3R @ddlpdnim puism90% PDJQH W L]D F L MDinty tersedatia iira.

Slika 3-15. Pulsni slijed tehnik& OESY.

3.2. 5Dp X QReDR

Metode modeliranjanolekulskih sustava®!* PRJX VH SRGLMHOLWL QD NO
JGMH MH HQHUJLMD GDQD DQDOLWLPpRHKPRQpMNEK PHWR 8 HK
NRMLK VH HQHUJLMD GRELYD UMH&GDYDQMHP 6FKU|GLQJHUR

Potencijalna energija sustauamolekulskoj mehanicU D p X QIR WIHAWHQMHP SROMD
REXKYDuUD YH]QH LVWH]DQMH YH]D VDYLMDQMH NXWRYD
ravnine) i nevezne interakcije atoma koji se tretiraju kao kuglice povezane oprugama na
UDYQRWHAQLP XGDOMHQRVW kP&In@RELYHQLP UDpXQRP L LO

Ab initio, kvanth ePHKDQLpPpNH PHWRGH QH XNOMXpXMX QLNDNYH
temelje na teorijskim principima kvantne mehanikeY RYHQMHP DSURNW&EPDFLMD
valna funkcija kojau potpunosti opisuje stanje sustava, iz kojg $€ad D YhiDSRHvbHingerove
M H G Q @oGiaEehRkergijpromatranogustava.

'UXJL SULVWDS) MXUBSAKAD| G L Q JHébRjay HX MMHFELRI®LCEFT J X VW R U
(engl. density functional theory), temelji se QD HOHNWURQVNRM JXVWRUOL |
n-elektronsfNH YDOQH IXQNFLMH HOHNW U Fskpm presprudPoynavBijeR P X W L
HOHNWURQVNH JXVWRUH X WURGLPHQNR QD @aQiR Pse, SURV W
LQWHIJUDFLMRP SR SURVWRUX PROHNXOH LIUDpXQDOD 'V
X N O M X poeNijiii L

SUHWUDALYDQMH NRQIRUPDFLMVNRJ SURVWRUD ]DVQLYD
PLQLPXPD QD SORKL NRQIRUPDFLMVNH , $&kivHepFlanetD OQH H
konformera molekulskonHK D QLp NL P P Hstebiigilkeniormeribelptimraju sena
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YLARM UD]JLQL WHRULNWHKBSQLPMHIQRPPWRBQWQR

-HGDQ RG QDMYHULK L]DJRYD X UDpXQDOQRM NHPLML SUL
ID]JL RGQRVQR XNOMXpLYDQMH X W Mdti€ksbhataBWHD PROBDUX IMHA
podijeliti u dvije osnovnekategorije: diskretai kontinuum moded. U diskretnim modelima
VROYDWDFLMH PROHNXOH RWDSDOD WUHWLUDMX VH HNYV
GLUHNWQR MH XNOWX\WDRYX QB WAMIINR MKKRG@ID N DQVRVLINX N W X U D
LQWHUDNFLMH L]IPHYyX PROHNXOD RWRSOMPOWVIWLYD WD hXRV
Kontinuum model solvatacije zanemaruju mikroskopsku strukturu okoline solvatirane
molekule; PROHNXOD RWRSOMH Q HupWihv Dtaplab, \kéjeVidd grovhidt@ xadM H X &
KRPRJHQL SRODUL]DE leko@QstarPe'GLM GLHOHNWULpPQ

321 )XQNFLMD HOHNWURQVNH JXVWRUH

Valna funkcija za molekulus HO HN W U R Q Dn rostomib Warijablr Rr, « rpin
spinskih varijablis ( Dili &. Kombiniranjem prostornih i spinskih varijablixu=rs valna
funkcija PRAH VH SULND]DWL NDR

(3.2)

Fizikalna interpretacijaije povezana sa samom valnom funkcijom, nego kvadratom modula

valne funkcije

(3.3)

NRML VH WXMBEPIRMDWQRVW LVWRYUHPHQRJ QDOWsaHQMD H
VSLQRP Is] P#Hg¥, « te elektronan u dijelu prostoradWVD VSLQRPs;L]PHYX

stds, 2YDNDY L]UD] VDGUAL S Utdj¥ priladNije pEodrriti \jegojaridst D F L M D
]IDX]JHWRVWL RGUHYHQRJ GLMHOD SURVWRUD MHGIQLP HOH
JGMH X SURVWRUX 7DNYD VH IXQNFLMD QD]JLYD MHGQRHHO

(3.4)

Varijablax; JXVWRiUH RGA@RRANXHN@GBPMRM VH L]JUD@XQMYD JXV
koordinate elektrona 1L ]|PMHQMLYRVW HOHNWURQD X]J]HWD nMH X RE
Ukoliko VH 4HOL SURPDWUDWL YMHURMDWQRVW QDODaHQMD
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elementud Wada se integrirapds; pLPH VHIGRWIRMUD QDERMDPRKGRDpPHQD

se P Refeksperimentalnodreditirentgenskom difrakcijom)

(35)

3.2.2. TeorijaQTAIM

Teorija QTAIM *2 17* (engl. quantum theory ofitoms in mlecule$ je interpretativna
PHWRGD D HOHNWURQVNWHRXVWRNXP GBERRBIOXDLPNYPQ\
metodama) ili eksperimentalno (difrakcijom rentgenskih zraRajinicija atoma i kemijskih
veza unutar teorije QTAIM temeljenaje QD WRSRORANRM DQDOL]JL HOHDM
Molekulska struktura definiranaje KULWERpQVWDFLRQDUQL RtazawldR pNDP D

WUDMHNWRULMDPD JUDGLMHQDWD HOHNWURQVNH JXVW|
WRpPNDPD

(OHNWURQVND JXVWRUD VH LIJUDYQR DQRd@ Is¢lz&iekiUDG L M|
skalarnu funkcijuf(x) po vektorskojvarijabli X = (X3, Xz,..., X» R]QDpDYD gijeD'R
SUHGVWDYOMD GLIHUHQFLMDOQL RSHUDWRU D L]JUDaDYD V

(3.6)

Staza gradijentatzv. trajektorija predstavlja krivulju na koju je vektor gradijenta
WDQJHQFLMDOD QSlxa XN RrijekWriepdu Lokomite na linij&onstantne
HOHNWURQ \(Nikh 318 W)W RNIHH |DSRPpLQM X thv. KUY UnGLIHNEEINNX X
kojima je gradijient HOHNWURQVNH nuX {axgretilH nulead @tiakori, NULWLpPpQH
W R p N HtdY)H ] H

—

a b

Slika 3-16. a) .RQVWUXNFLMD WUDMHNWRULMD SRPR lUelekitaQdkeQLWH]LF
J X'V W RYoddndstidjektorija SUHPD OMXVNDPD NRQVWDQWQH HOHNWURQVN'E
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.ULWLpQH WRpPpNH VH NODVLILFLUDMX SUHPD GUXJRM GH
trodimenzjskom prostoru promatra se matrica drugih derivacija, odnosno Hessian.
DijagonalizacijommatricedRELM X VH WUL YODVWLWH YULMHGQRVWL N
QD WHPHOMX NRMLK VH PRJX RNDUDNWHUL]JLUDWiIonMNHPLMV I
i kemijska veza.. ULWLPpQH WRpPpNH P R (rEblivaH34N @ddnd Lbrdjir kIasin L
VILMHGQRVWL UDi @hgh tavik) tK pieRrGa SuXiQpkedznaka vlastitih vrijednosi

(engl.signature.

Tablica 3-4. Klasifikacia NULWLPQLK WRpPpDND

.5,7,y1% 72y.$ Q@ Q@ Q (s

rl\rl]Slr((SLiger?Nl ATRAKTORNon}Nuclear Attractor, (N)NA) S
Y57 ,?7 13 72 y s R9t()c£lo(?d Critical Point, BCP) o 34
.V5H, ? ,?'/ ? 3\5/ \glzD y .vg R3p5N6[()mr19$Critica| poin, Rcp)y * Tt G+
mg””?”? 1$ 72y.$ . $@age Critical Point, ccpy  + + 7 (G+3)

Jezgre, RGQRVQR QXNOHDUQL DWUDNWRUL SUHGW3elry OMDM X
dimenzie SYDND MH]JUD GRPLQLUD GLMHORP SURVWRUD SULYO
WDM QDpLQ SULURGQR GLMHOL PROHNXOVNX HOHNWURQVN
atomi (ili atomski bazen)RG NRMLK MH VDVWDYOMHQD QH&aR PROHN
JUDQLFD LjPPBIWRBDXDX PROHNXOL SUL pHPX VYH WUDMHNWRI
X MHGQRM WRphMNL NRMRNRMUDEGERMHQW QHVWDMH 7DNYD WI
YH]H 8 WRM WRpPpNL HOHNWURQVND JX& thneiile, DBUSNLAH VY
PLQLPXP X VPMHUX RNRPLWRP QD WDQJHQFLMDOQX UDYQ
LIPHyX GYD DWRPD S Rjahw RiNeLintéralkcije Mamhad RoyuWrijedi da ima
minimum elektronskeJ X VW R UH X NULW Lnpdsk stazRyekd YH]H D

Pored HO HN W U R Q Vuxuiar eOkj&QRAIM definira se i Laplacian elektronske
JXVWRUH

(3.7)
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Laplacian bilo kojeVNDODUQH Y H Qdjp Je@diie Bkalddkdic¥ririrano. Ukoliko je
vrijednostLaplaciara manjaod nule, fukcija je lokalno koncentrirana. Suprotno navedenom,
YULMHGQRVW /DS O hukazipe@Bunkdiairije R kaln@ Kadddntrirana.

3.2.2.1. Kriteriji za opis vodikove veze

Koch i Popeliﬂ”S SUHGORALOL VX Qét¢lRGhnA Rorji QTAWH el M D
detekciju ikarakterizaciju vodikovih vea:
1) SRVWRMDQMH NUHVALDI®H W RPBUIRIWRHIB L DNFHSWRUD W
postojanje vodikove veze;
2) vrijednostHOHN W U R Q Y, N FX INKWIWRL(pHY R-V-AW Rapddru &adHD]a82 do

0,040 a.u;

3) vrijednost Laplaciana’ 2 Lo X NULWLPQRM:-AVR fabpbnuéd QP4 do

A
0,139a.u;

4) preklapanje atoma vodika s akceptorom vodika

5) gubitak nabga na atomu vodika,

6) energijsko destabiliziranje atoma vodijka

7) smanjenje diptarne polarizacije atoma vodika;

8) smanjenje volumena atomadika.

Rozas i suradniti® postavili su dodatndriterije za procjenu jakosti vodikovih veza,
prikazane u Tablici 5. *UXSD DXWRUD MH SURQD&OD NDNR SUHG]C
IXVWRA(H X NULWLPQRM WRPNL YH]H L H thbigB JSFOVND X X VWIR (X
karakterizaciji jakosti vodikovih veza. Slabe vodikove veze s energijom interakcije manjom
od 12 kcal mot* imaju obje vrijednosti pozitivneJmjerenojake vodikove veze s energijom
LQWHUDNFLMH L]PHY Xpokaduju pohitlid CapliRO negativnu vrijednost
HQHUJLMH -DNH YRGLNRYH YH]H V HQHUJL pbRaBuji. Qb HUD N F |

vrijednosti negativne.

Tablica35.KODVLILNDFLMD NULWLPpQLK WRpPpDND

VODIKOVA VEZA 2y L= 2y H
slaba >0 <0 >0
umijerero jaka >0 <0 <0
jaka <0 >0 <0
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8§ 4. EKSPERIMENTALNI DIO

4.1. Priprava derivata tiosemikarbazona

Derivati salicilaldehid i 2metoksbenzDOGHKLG WLRVHPLNDUED]RQD REXK
(Tablica 41) pripravljeni su reakcijom kondenzacije RGJRYDUDMXULK VXSVW
salicilaldehida, odnosno -idetoksibenzaldehida, te N-supstituiranih (alkil, aril)
tiosemikartazida prema postuplapisanom u literaturi’’

SpojeviS1 S3, S5 S8i M3 pripravlieni VX X ODERUDWRULMLPD =DYRGD ]D
kemiju Kemijskog odjeka Prirodoslovie D W HP D W L p N Bok duDspNaje @GV D 2
SULUHYHQL X ODERUDVDRWICM WL MO YNRHFDLM X .HPLMVNRJ R
PDWHPDWLPNRJ IDNXOWHWD X RNYLUX2WD®GOGDRNRUGRWM
SRVWXSNX VLQWH]H ELOD VX VSHNWURVNRSVNH pLVWRUH

Tablica 4-1. Strukture L V W U Ddekivaia @asémikarbazona.

Oznakaspoja  Naziv spoja R R, R»
S1 salicilaldehid 4feniltiosemikarbazon H H CeHs
S2 4-metoksisalicilaldehid 4eniltiosemikarbazon H 4i0OCH; CgHs
S3 5-metoksisalicilaldehid 4eniltiosemikarbazon H 5i2&+% CsHs
S4 5-nitrosalicilaldehid 4feniltiosemikarbazon H 5112 CsHs
S5 salicilaldehid 4metiltiosemikarbazon H H CH,
S6 3-metoksisalicilaldehid 4netiltiosemikarbazon H 3i2&+% CH,
S7 salicilaldehid tiosemikarbazon H H H
S8 2-hidroksinaftaldehidiosemikarbazon H 2 H
M1 2-metoksibenzaldehid-feniltiosemikarbazon CHs H CsHs
M2 2-metoksibenzaldehid-thetiltiosemikarbazon CHs H CH,
M3 2-metoksibenzaldehid tiosemikarbazon CHs H H
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4.1.1. Priprava 5-nitrosalicilaldehid 4feniltiosemikarbazones4

4-feniltiosemikarbazid (28g; 3 mmol) otogienjeu1l5 P/ PHWDQROD X] PLMHAI
PDJQHWVNRM PLMH&ADOLFL 8 WadN&KR1IS Uil SeanobedioQine RWR S |
2-hidrokst5-nitrobenzaldehida (0,528 3 mmol). Reakcijska smjesaP L M §® na
PDJQHWYVNR M P LWMHE@RMEEZ&IISOR. WHPSHUDWXXWIC RiG SULEQ
]IDYUGHWDIXKFLMH RWDSDOR MH GMHORPLPQR XSDUHQR D ]D
Nakon nekoliko dana nastalivX WX LJOLpDV W LSANKiktaliVsID Gdvojéns &M D
PDWLPQLFH XIOMQUBAADMRPODN LVSUDQL PDORPRNVKGE@HQUQRP
eksikatoru iznad CaglMonokristali spoja nisu bili pogodni za rentgensku strukturnu analizu
zbog nestabilnosti (raspada) tijekasnimanja piVREQRM WHPSHUDWXUL WH M

samo preliminarna kristalnanolekulskastruktura spoj&4.

4.1.2. Priprava 2-metoksiberaddehid 4feniltiosemikarbazonavil

4-feniltiosemikarbazid (838g; 2 mmol) otopljen je ul5 P/ PHWDQROD X] PLMHAI
PDIJQHWVNRM PLMHADOLFL 8 WDNR 59 LEBdaDoM® MieppeX RWRS
2-metoksibenzaldehida (0,292 mmol). Reakcijska smjeséP L Mrd ¢ na magnetskoj
PLMHADOLFL X] bkbDEpatk pK @DedatOrR G S U L BDOC. aNadiali bijeli
LJOLpDVWL SMIRdXthiradm W RMHD X ] V Qispiigrh @ladnivhOniztdnolom te
RVXaHQ X HRrgkiddlAAchobhXiz metanola pri sobntgmperaturidobiveni su
MHGLQLpQL NULVWDOL &Rih&R&®&itu.]D UHQWJIHQVNX VWU

4.1.3. Priprava 2-metoksiberaddehid 4meiltiosemikarbazonaM?2

4-metitiosemikarbazid (0,38 g; 3,6 mmol) otoplienje BO P/ PHWDQROD X] PLMHa
PDIJQHWVNRM PLMHADOLFL 8 WDNR 6SntlLBdaDom® MieppeX RWRS
2-metoksibenzaldehidé0,490 g; 3,6 mmol). Reakcijska smjes® L M H & D& iDaghietsko)
PLMHADOLFL X] PWRLp@ R PSHLBWDXRED °R Gtrgduju BdDa_saf®R dDUNL
otapala je uparen na rotacionom valRUIVNRP XSDULYDpX VNRU&RjeGR VXK
ostavljena u eksikatoru iznad Ca@# sata. Suha supstancija je sastrugana sa stijenki tikvice.
Dobiveni produkt prekristaliziran je izUD]JOLpPpLWL Kri RY¥idS De@@eraturi
PrekristalizacijiomL] DFHWRQD GREL WHGIL Q/IXp @&itiHiHIMZE\ dbo $u
prekristalizacijom iz metanola dobiveni bijeli MHGL QL p Q LpoliMdifa VM2D. O L

Prekristalizacijom iz etanola dobivena je smjesa monokristala deagdeniltpolimorfa.
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4.2. Rentgenska strukturna analiza

Difraktogrami praha polikristalnituzoraka spojai2 GRELYHQLK L] UD]JOLpPLW
snimani su nana difraktometruPhilips X'pert PW3710s & X .. ]U D im~a&nkel Huljine
1,5418 Au BraggBrentano geometriji. Uzorci su smrvljeni te pripravljeni u tankom sloju na
SORpLFL RG MHGLQLpPQRJ NULVWDOD VLOLFLMD NRMD MH N
X NXWQRP SRE&EUBPMX

-HGLQLPpQL NULVWDOLM M28,UWRY I CBMHRUKPp YBRMHYID VX QD \
QLW GYRNRPSRQHQWQLP OMHSLORP 8]RUDN MH XpYU&AuUHQ
Xcalibur 3 Kappa CCOpPHWYHURNUXA&QL G LIUDOKoR Bitfagtbi K®URL]YRY
LIYRU JUDpHQMD X Séh¥kd)dijdv @ MholikiBnskbhh dddti@mMtadnog napona 50
kV, a zagrijavana je strujom jakosti 40 mA. Programskim pake®rysAlis CCB®
XSUDYOMDQR MH-H®ICRR HMHY CRMGDJ HYLYDQH V XC§3ARKBIJUDP VN
RED. 6 SDUDPHWULPD M H@Gnifpanp @ Ldfrakchskl LpdkDs, R postupak
SULNXSOMDQMD SRGDWDND 6rigsRIR REDNRRIWU DIMHVNR U LSINHW D
prikupljenin podatakd’® 6 WUXNWXUH VX RGUHYHQH SRVWXSNRP GLU
kristalografskog program&HELXS97*° D QMLKRYL RVQRYQL VWUXNWXUQL
PHWRGRP QDMPDQMLK NYDGUDWD SRIMELXKIT™NUROBIVEM ORJUD I
SRGDWFL REUDVYLYDQL VXWHGRLZ0DFNMRBTHD'R HRUATON
NRULAWHQL VX ]D DQDOL]X ¥i~a trkdd Imdiskhlskih ikBsthbiR HW D U D
VWUXNWXUD NRUL&W H ®@itepy3¢8 \POWRBYSHMetcus 2 B*FU B/BdLab
ViewerPro 4.0"°° Difrakcijski pokusi izvedeni su pri sobnoj temperaturi (293 K).

43. SSHNWURVNRSLMD 105 X pYUVWRP VWDQMX

JedrodimenzijskispektiNMR pYUVWLK X]J]RUDND VQLPOMHQL VX SUL
System 600 spektrometru opremljenom 3,2 Ml Double Resonance HX MAS Solids
sondom./ DUPRURYH ITUHNYHQFLMH SURWRWrdonX 39V2A MH>, L G Xal
150,80 MHz te 60,79 MHZ'H MAS, *C i >N CP-MAS NMR spektrireferirani su prema
adamantam heksametilbenzen odnosno amonijevo sulfau ( G i 355,7 ppm prema
nitrometany G 0 ppm) kao vanjskn standardna. Pulsni slijedoviNRUL&WHQLK WHKQLN!
su u Teorijskoj osnoviciHoglavlje 3.1.2).

Spektri *H MAS snimljeni su primjenompulsnog slijedaspinske jeke uzvrtnju pri
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A DJLPpQRR NXWXrekvencijomod 20 kHz Relaksacijsko vrijeme odgodenosilo
je 5 s.Zasvi spektamprimijenjenoje 16 pulseva.

Spektri *C i N CP-MAS snimljeni su uzvrtnju pri 2 DJLp QR P ( N=X5%,X)
frekvencijomod 16 kHz uz kontaktnovrijeme od 1,0 msi relaksacijsko ifeme odgode od
55s. Ovisno o prirodi uzorka, broj snimalzaosio je od 75@0 14540 zaspektre-*C, odnosno
od 3300do 52380 zapektre®N CP-MAS.

4.4. Spektroskopija NMR u otopini

Jadnodimenzijski tH, **C-APT) i dvodimenzijski (COSYH-*C HMQC, *H-*C HSQG
'H-3C HMBC, 'H-"N HSQC,*H-">N HMBC, NOESY) spektriNMR snimljeni su na Bruker
Avance DRX 300 i 500, Bruker Avance 300 i 600 te Varian NMR System 600
spektrometrima pri konstantnom magnetngaiju od 7,1 odnosnol4,2 T, opremljemm
inverznom proboomz--JUDGLMHQWLPD 0MX EMEIM BMR Prévpefasarhg D
primjenom tetrametilsilanaTMS) kao unutarnjegstandard. .DR RWDSDOD NRULAaW
kloroform-d; (CDCl3), metanold, (CDsOD), acetords (CD3;COCD;) i dimetil sulfoksidds
(DMSGO-dg). I1zbor deuteriranih otapala za mjereDN\WIR ELR MH RVARBO/MIQEVREAUX VSR
LVWUDALYDQLK GHULYDWD WLRVHPLNDUED]JRQD 2YLVQR R
RwDSDOD NDR L WHUPLpNRM VWDELOQRVWL GHULYDWD
ovisnost kemijskih pomakdH, **C i *N. TemperaturnamjerenjaNMR provedena su u
rasponu od 2380 298K u CDCl3; i CD3COCD;, te u rasponu od 298 373 K uDMSO-ds.

3XOVQL VOLMH G R YildvhdrrighzgskiHtEnhiKaNMRI G doRini opisani su u
Teorijskoj osnovici Poglavija 3.1.3 i 3.1.4)a u nast&u teksta navedeni SKRELpDMHQL
eksperimentalni parametri provedenih mjerenja.

Za snimanjespektara'+ 105 NRULAWHQD MH VSHNWUDOQD &aLULQD
vrijeme odgode u rasponu od 1 do 3 s te vrijeme akvizicije u rasponu od 1,71 do 5@l s. B
pulseva po spektru bio je u rasponu od 16 do 64. Digitalh@tXpLYDQMH L]QRVLOR MF
0,15+] SR WRpNL

Spektri$37 VQLPOMHQL VX X] VSHNWUDOQX aLUL Q¢ oRG N +]
1s te vrijeme akvizicg u rasponu od 1,67 d&86 s. Primijenjeno je od 190 do 22870
snmaka po spektru. Digitalnor&@2 XpLYDQMH L]|QRVLOR BR WE&pPNL RG

&26< VSHNWUL VQLPOMHQL VX XSRUDERPinkremanaRpD ND X
dimenziji f1. Za pojedini inkrement priijenjene V X VQLPNH VSHNWUDOQR SRG
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RG GR N+] WH UHODNVDFLMVNR YULMHPH RGJRGH RG
UDVSRQX RG GR +] SRodNRDME 1%,06doPIAB] LR WRPNL X
dimenzijif;.

Za shimanjespekara'H-*C +04& NRULAWHQR MH WRIpDIND X GL
inkremenata u dimenzifi. Za pojedini inkrement priijenjeno je 16 snimaka te relaksacijsko
YULMHPH RGJRGH RG V. 6SHNWU DO Qlitefizif 6 Winodné! L]QRV
22500 Hz udimenzijify, 'LIJLWDOQR UD]OXpL#¥]D QR HV RijmieijiX4,H
RGQRVQR +]digen2WfRpNL X

Spektri *H-*C +64& VQLPOMHQL VX SULPMHQRP f, i 18¥WRpDND
inkremenata u dimenzijfi;. Za pojedini inkrement priijenjeno je od 8 do 16 snimaka te
UHODNVDFLMVNR YULMHPH RGJRGH RG V  6iRéhNjM,UDOQR ¢
odnosno 22500 Hz u dimenziji 'LJLWDOQR UD]JOXpt) B MHRIR&RIRK M H
f, RGQRVQR +din®RziERpNL X

HY%C +0%& VSHNWUL VQLPOMHQL VX SULP M Hf€dRRNXjISHNW UD
odnosno 27000 Hzf§ GLPHQ]LML .RULA&W H Q ®mbhkji te 5128 RrprDeddda X
u f; dimenziji. Za pojedini inkrement prijenjeno je od 8 do @ snimaka te relaksacijsko
YULMHPH RGJRGH X UDVSRQX RG RG vV +]JE R DVMRQR WD
uf, GLPHQ]LML RGQRVQRfidimenzij. SR WRpNL X

Spektri'H-"N +0% & VQLPOMHQL VX SULPMHQRP iBehdilg,UDOQH :
odnosno 21 kHz u dimenzili. . RULAWHQR MH W R e RO0 Ihkbem@naR Q] LM L
dimenziji f;. Za pojalini inkrement prinfjenjeno je 8 snimaka, te relaksacijsko vrijeme
RGJRGH X UDVSRQX RG GR V iloLjé B88DH) QR UWDRO X phLX C
dimenziif, RGQRVQR +] SR WIR [PN4dni Xije@ IpfntijEhjdn® tehnike
'H-*N HMBC optimran MH NRULAWHQMHP Y ULMB@EN)R)YI0Hz NézQ VW D QW
jednu kemijsku vezu, odnosnt (**N,H)=8Hz NUR] YL&H NHPLMVNLK YH]D
dimenzijaf; refeirana M H S U H P DaMobHijEky §&d P380,2 ppm prema nitrometanu).

Za snimanje spektarflOESY NRULawWod QR NBHR WRPDND ¥ GLPHQ
odnosnood 256 do 512 inkremenata u dimenZiji Za pojedini inkrement primenjeno je 16
snimaka te elaksacijsko vrijeme odgode rasponu od 1,0 do 2,0 SpPHNWUDOQR SRGU.:
iznosilo je9 kHz, uz d. JL W D O Q&hjel Ddspotp od?,20 Hz do 4,39 +] SR WRPNL X
dimenziji f,, odnosno od 2,58 Hz do 3516 +] SR W RlipNnzijiX. SOULMHPH PLMHAaDC

iznosilo je A0 ms.
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§5. 5$y816.PpIO

3 R pb H9eq@netrije za konformacijsku analizu bile su odabrane izdvajanjem jedne
molekule iz kristalne strukture, odnosnbmijenama supstituenata i funkcijskgkupina
SRPRUX SRVWRMHULK DODWD X NR P (@ausiVia® §'Q Ghe®iBDV W XS QL
201292 3RPR¥XpH®a¢sro programom MacroModdi*®** provedena je
NRQIRUPDFLMVND Dm@kGilagrLE RAEFWakQuUIUHtEstiranjem nekoliko
UD]OLpLWLK DOJRULWDPD 2SUHQLWR YULMHGILMQ#NROLNR
Carlo Multiple Minimun) korisQD MH ]D JOREDOQR SUHWUDALYDQMH MH
ali i udaljenih dijelova plohe potencijaine enerdi{&!®’ Tijekom pretrage provode se
VOXpDMQH SURPMHQH WRU]LMVeéngl KLoMMMeER TdforrBatiaedR GD /0 &
Search se koristi kada e, VWUDALYDQL VXVWDY QHSR]QDW L RPRJXUCL
bez potrebe za prethodnim definiranjem paramét&r@&HWRGD LVWUDA&XMH YODVW
RGJRYDUDMX PDOLP IUHNYHQFLMD Pi&eKdde Btiphede gleboBep HN X M F
poput torziMD OHWRGD NRMD XNOMXpXMH NRPELQDFLMX 0&00 L
]D EUAH L SRWSXQLMH SUHWUDALYDQMH NR Q¥YRMemBaFLMVNR.
NRULVWL NRPELQDFLMX VOXpDMQLK SURPMHQDnefgdeU]LMV N|
M&0OO IDMHGQR V NRUDFL P DndtbluuNdOSVINEMIdeNa® H fMRLGPD]| D DM pHa U |
NRULAWNYQIDUX RYRJ.LVWUDALYDQMD

Prethodno opisanom metodom generirane strukture podvrgnute su optimizaciji kvantno
PHKDQLpPNLP UDPpXQVNLP PRGHORPF® XRSURWHDDX DER XF/HN\W B G
Odabran je funkcion@33LYP-D3 NRML ]D UD]JOLNX RG XRELPpDMHQRJ % /<
GLVSHU]QLK LQWHUDNFLMD NRUTf5W BQMMPHPUY P RHRBRM XK WRR
YHOLNH YDAQRVWL V REJLURP Q Dha ¥t&bilizabijR XdaforyndrhHUNR M H
SRPHWNX NRULAWHQL RVQRYXRE VIOXED ENRQEBQH UDPpXQH
6- * GI S 5DpXQL VX SURYHGHQL X YDNXXPX L RUJDQ\
DMSO-X .RUL&WHQ MH PRGHO SRODULI®PLKaIRelizabijR QW L Q X
vodikovih veza provedena je Baderovom metod@fAIM u programu AIMZOOm 206 207
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8§ 6. REZULTATI | RASPRAVA

6.1. Spektroskopija NMR

VLAHQXN®HECU'®ID VSHNWURVNRSLNeDN RQI ZQWDHIPDI 3HINMV SHU L F
PHWRGD X LVWihDakettiIDPMR WOR®V R P HahltokdilhYSEhRfViR & H
baza Kemijski pomak iminskogG X 4 L@ znimmoje RVMHWOMLY QD SRORAaDM
intramolekulske Hveze O "N, kao i promjenu tautomee formeo-hidroksilnih Schiffovih
baza Prijelaz encimina u kete DPLQ NDUDNWHUL]JLUDQ MH SURWRQLUD
XJURNXMH SURPMHQX X NkaP&MD NYRR H RED NXSIHRHELR YULMHGC
@ za enoliminski oblik bez intramolekulske #eze iznosi S U L E Q3030RrR (reférano
prema NH(I)). Intramolekulska vodikova vez® #H™N zasjenjuje LPLQV NL(m@aL N
kemijski pomak &) do vrijednosticG SULP® pgnfQ ANDUDNWHULVWLPQH ]D VOD
intramolekulske vodikove vez2@ H™N. -DpDQMH YRGLNRYH YH]H RGQRVQR
KLGURNVLOQRJ NLVLND QD LPLQVNL GX&aLN XJURNRYDW UH
Vrijednosti @ QLA&H1I8RSSP NDUDNWH U L V-sivhinsk HblMeX (dpD14pbrh)V R
PRRS U @®iloda SULMHQRY SURWRQD V NLV lokuR¥&siEn@rie GXaLN
MH]JJUH @MHELANG®VMHQMHQMH M H kétdijski Ydntak N Razlika uY H U L
kemijskom mmakuugljika C2za enol L P L Q V1$QpprB) i kete D P L Q VI8QpprB) oblik
PDQMD MH X RGQRVX QD RGJRYDUDMXUX U®IOizhNoXi X NHP|
SULEOLAQRAaAWBSBIPAH QD YULMHGQBVXW MH P HMPENEEHRSRP DN LC
arilnog prstena.

Osim P R J XU QdRhakMWih / keto-amin tautomerije karakteridtpQH ]D VDOLFLODC
WLRVHPLNDUED]RQH GHULYDWLPD WLRVHPLNDUWUED]RQD
tautomerije. Navedeh SURWRWURSQL S pr&dnEciiu & X &MDOh2(diiw RG H
promjenu u kemijskom@P DN X G24BUNIIEOLAQR SSP

%XGXuUuL GD VX WD XQD RIRiHAR g/ resridrigikoHsKdspektroskopijgNMR
(10" 110" s), eksperiMHQWDOQR R SD Johtati NMRI R LdtbpiN lpredstavljaju
populacijski uproe pHQH Y UL M H Q@R \ahLEm& i fieriki Detekcija tautomernih
REOLND X RWRSLQL RGQRVQR RGUHYLYDQMH WDXWRPHUC(
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UDY QR W H & Hstoh@poxiavihigN BPLMVNLK SRPDND pLVWLK WDXWRP
pristupa NRULEAWHQ YWRIPR® MID &X GEnijRkB PoiakaX DIQMWUX WR P VW D C

u kojem postoji samo jedna tautomerna forma.

S1 S5 M1
S2 S6 M2
S3 S7 M3
A 8

Slika 6-1. 6WUXNWXUH LVWUDALY D Q L K RGH R LY Dbl edAitthrtRaB trLiRturtl D U E D ] R (
spojeva prikazanesX VNODGX V NRQIRUPDFLMDPD X RGJRYDUDMXULP NUI

,VWUDALYDQMHP MH REXKYDUHQR RVDP GHI1ISSJR3VD VDOL
SUHPD GRVWXSQLP NULVWDORJUDIVNLP SRGDWRIkENM SRVWEF
obliku,°® 2™ te tri derivata 2metoksibenzaldehid tiosemikarbazondl M3, za kde je u
PYUVWRP VWDQMX NDUDRAMSlikeL&/WLBD RNWLRERVRYRBEIOULW U I
RGUHYHQH VX NULVW MO @HlvajuNiolxnerid Xhodvi2v MRaViiDV2b),
prikazane uPrilogu, Poglavlje 9.1Monokristali spojaS4 nisu bili pogodni zaentgensku
strukturnu analizu zbog nestabilnosti (raspada) tijekom snimanja pri sobnoj temgerguri
stoga dobivena samo preliminarikaistalna struktura Prilog, Poglavlje 9.1 Strukture
LVWUDALYDQLK VSRMH Y, 6 sklahiuDs] knQRHJ R FQEB DWML KL RGJIJR YD L
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kristalnim strukturama. Salicilaldehid tiosemikarbazof& S3 S5 i S7 karakterizirgu
intramolekulsle vodikovevezz OHH--N LIPHYyX KLGURNVLOQH VNX&SInQH L LPL
SRORYIRE]LURP QD NHPLMMieMtUYildd Kavkdége vodikove veze opisuju

kao rezonancijom potpomognute vodikove vezepbzarom na raspon duljina vezgO--N)

od 2,664 do 2,698 A|*°Y“"| svrstavaju se u skupinumjereno jakih intramolekulskh

vodikovih veza. Salicilaldehid tioemikarbaonima S4 i S6 te 2-metoksibenzaldehid
tiosemikarbazonimaM1 M3 svojstven je anti- S R O RuglfikdM C2 (na koji je vezana
hidroksilna, odnosno metoksilna skupind) L P L Q V N RsJ olezxo&nL idiDkemijsku vezu

& 18&D te intramolekulske vodikove veze3NH---N s rasponom duljina vezd(N3"--N) od

2,581 do 2,639A (Prilog, Poglavlje 9.B)[*™**U kristalnoj strukturi spoj@&& XWYUVHQR MH
taNRYyHU SRVWRMDQMH L QWezb PRHO-8CHX QY RHY XY RKEIGNRRNHV L O C
orto-metoksilne skupine(d(O---O)= 2,631,&)@ .DR SRVOMHGLFD SURALUHQHF
delokalizacije, LVWUD adp¥j@®Q X pYUVWRP kavaWebya Xplanarnost
tiosemikarbazonskog ogrank&L=N #\NH ¥C=S) NH £ tetrans SRORAaDM VXPSRUD L LF
GXaLND V RE]JLURP QDmleElqerbmo{ja 1

6.1.1. Spektroskopija NMR p Y UNSWrip

6WUXNWXUQD NDUDNWHUL]DF LM Driffjerphh gRepEiRenadW D Q M X S
MAS (Slika 62) te *C i ®™N CPMAS na kristalnim uzorcima salicilaldehid i
2-metoksibenzaldehidiosemikarbazoa. Kemijski pomaci®*C i N LVWUDALYDQLK VSF
XNOMXpPXMXUL L GYD S RIDWRE WPO)priRezadiLsN DtalBERIM D

.DWDULQD 3LpXOMDQ Doktorskirad



Ooawoxdig adinama:

pelysionoq

Tablica 6-1. Kemijski pomaci®C i ®N S SP

LVWUDALYDQLK GHUWL LYW D WREIRR V-V EAGNONESR fRrqabi N referiranisu

prema NH(I).

Atom S1 S2 S3 sS4 S5 S6 S7 S8 M1 M2a M2b M3

Bc | 146,50 147,85 147,63 137,78 148,36 138,32 144,23 145,83 138,56 135,41 137,35 139,44
1 116,87 111,91 116,22 121,10 118,73 120,10 117,60 109,32 122,05 122,94 124,07 122,68
2 158,24 159,35 152,57 163,44 158,39 146,25 155,97 158, 158,64 157,67 157,91 157,65
3 8§ 103,90 117,44 116,16 118,73 147,95 117,60 119,77 112,42 114,04 112,17 112,72
4 133,14 163,24 120,84 127,33 132,33 111,36 132,74 134,58 132,65 131,36 131,20 132,80
5 120,11 106,81 152,57 141,02 121,08 11687 123,43 129,97 118,33 120,84 121,97 120,90
6 § 133,61 § 122380 130,63 118,57 131,00 133,12 125,69 124,48 124,07 126,57
7 i 56,22 55,99 i i 57,78 i 119,77 56,24 56,32 56,24 57,27
8 i i i i i i i 128,43 i i i i
9 i i i i i i i 124,87 i i i i
10 i i i i i i i 129,97 i i i i
2' 175,57 174,41 176,05 171,86;174,45 17539 177,50 17540 17530 171,59 178,15 177,18 176,35
4' 137,27 137,74 138,08 141,02 33,25 31,95 i i 138,56 32,76 32,36 i
5,9 a c d 127,33 i i i i 120,43; 120,83 i i i
6,8 a c d 130,33 i i i i 127,80;129,66 i i i
7' a c d 127,33 i i i i 124,32 i i i

BN 169,3 1722 1717  172,21749° 170,4 168,56  170,7 167,1 175,7 171,4 169,7 175,1
3 123,9 1206 118,3 1264; 128,4 1022 105,66 103,0 102,5 131,0 98,6 98,8 106,7
N b 279,3 287,4 303,3 3059° 286,9 29,0 b 279,7 302,3 305,7 307,5 304,2
NO, i i i 367,9 i i i i i 1 i 1

aPreklapamje signala uS R G U X p M do RGppm.
P Signal nije vidijiv uspektr>N CR-MAS.
CPreklapanje signala pri 129,07 i 127,45 ppm.

d3UHNODSDQMH V0LIQDMMAMPPERGUXpMX RG

®Dvostruki signali kagosljedica prisutnostivaju polimorfnih oblika ilijednog
polimorfnogoblika s dvieQHHNYLYDOHQWQH PRjedihldiXOH X DVL

eneldsel | NelNZayY 9 §

PHWULP G

~
N



Ooawoxdig adinama:

pelpisiopiod

S1

S2

S3

Slika 6-2. UsporedbaspektaraH MAS LVWUDA&LYDQLK GHULYDWD WLRVHPLNDUED]RQD &UQRP ERMR
strukturnom analizomXWYUVyHQR BEQWWRFMPRQMMXOVNH YR GIONRYRHP YHR M RRH -SAVONIS@ABXDNRMLPD VH

signalihidroksilnih itioamidnihprotona

S5

S6 .
S7

S8

M1

M2a

M2b

M3

D

eaeidsel | NRNZaY 9 §

SULNE
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=D NDUDNWHUL]DFLMX WLRQVNRJ WDXWRPHUQRJ REC
QD M]Q D pkeMikipdmadi Xgljika C2W H G XZAILNS'D

Kemijski pomaci tiokarbonilnog uglijika C2QDOD]JH VH X SRGUXpMX RG
ppm u derivatima salicilaldehid tiosemikarbaz®h S8, RGQRVQR X SIRGBHPMX RG
178,15 ppm u derivatima -@etoksib@zaldehid tiosemikarbazond2a, M2b i MS.

<UopZ 1

Usporedbom duljina veza unutar tioureidnog ogrankdl' £C=S) iN3'4 razlike u
navedenim kemijskim pomacima, u rasponu odol SSP PRJX VH SULSLVDWL
doprinosima reanantnih struktura 1, Il, i llI(Slika 63) unutar navedenog ogranka, te,

SRVOMHGLpPpQR UD]JOLNDPD X UDVSRGMHOL HOHNWURQVNH .

1 3 1 3 1 3
I I 1
Slika 6-3. Rezonatne strukture tioureidnog strukturnog ogranka.

Kod spojaMl RSD&HQD MH QDMQLAD YULMHGQRWWL,58 Pl MV NR J
~QDpDMQR ]DVMHQMHQMH X RGQRVX QD RVWDOH GHULY]
posljedica perturbacjeHOHNWURQVNH JXVWRUH uXrokévbne @ko@L MH]J}L
intramolekulskom vodikovom vezonN3'#H--N (d(N3"--N)=2,581A4) SURQDYHQRM
kristalnoj strukturi spojMl (Prilog, Poglavlje 9.B). aWRYL&H NHPLMVNBPpriSRPDN G
131,0 ppm, bitno je odsjenjeniji u odnosu ¥aW U X NW XU Q R VNeferpl&@rithskoBRMH Y H
terminalnom skupinon$l S3, u kojima ne postoji navedena jaka intramolekalg&dikova
YH]D 6OLpQR KB MNWHOQMNBKEMIDK signal pri 126,4 i 128,4 ppm), te
zasjenjenje jezgr€2 VLJQDO SUL SSP RS®Mapv@RAMESHUKIIR G V SRI
signah u spektrima=>C i >N CP-MAS spojaS4 najvjerojatnije jeposljedica prisutnostivaju
polimorfnih oblika ili jechog polimorfnog oblika s dvije neekvivalentne molekule u
DVLPHWULpQZFoby mestabilnQsti Fronokristalapoja S4 tijekom snimanja, nije
RGUHYHQD WRpPpQD NULVWDOQD VWUXNWXUD PHYXWLP X SU
analogno spojM1, pU R Q D y kkaDntrisinkblekulska vodikova veNB'iH---N s duljinom
vezed(N3"--N) = 2,581A (Prilog, Poglavlje 9.B).

.HPLMVNL SRPDNFspojevasl $Di M1, s N-fenilaminskom terminalnom
skupinom, odsjenjeniji su za 2@k ppm u odnosu napojeve s N-metilaminskom

terminalnom skupinon®5 S6 M2a i M2b, te spojeve s aminskom terminalnom skupinom
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S7, S8 i M3 (Gs 8100ppm) NDR SRVOMHGLFD UH]J]RQDFLMVNRJ R
HOHNWURQVN R3 fehibichpraeRanl N D

=D QL] VWUXNWXUGR SYICE3pRAXKANQRMHY D/ XNFHVLYQR ]DVN\
N3’ vrijednosti kemijskog pomaka izno€3,9 ppm z&1, 120,6 ppm z&2 odnosnol183
ppm zaS3 =DVMHQMHQMHG GXEAD XD VP D QM HoavitHesEBURtG® LIQRVD U/
(Slika 63) u navedenom nizu spojeva. WWSRUHGERP NULVWDOQLK VWUXNW
duljine kemijskih vez&C2’ N3' SULEOLAQR MHGQDNHN3GERN nz#HSIGSBOMLQH
VXNFHVLY BT ORERNGQL HOHNWNBRREKQ DD UY B XKEQNDHQLO
XVOLMHG pHJD MH YPRDRMHOIMN QHIRNDOL]DFLMH SUHPD V
SRVOMHGLpPQR YHUL MH GRSULQRY GHORNDMRdjilsH VORE
RGUDADYD X VNUDINAH®MX GXOMLQH YHI]H

6LIQDOLNG ROAMWMDHQMHQLML VX X RGJReViX kapadRtehzirdf @ DOH G
YULMHGQRVWL NHPLMVNLK SRPDND X SRGUX[EO&a MN® G
SRVOMHGLFD MH GHORNDOL]DFLMH VORBRGQRtr HOHNV
tiosemikarbazonskogogranka #£=NdiH £C=S)NH + Male razlike u vrijednstima

kemijskog pomaka promatranej@U H G XHB ta\pbedine derivate tiosemikarbazona odraz
VX GDNOH SUHUDVSRGMHOH HOHNWURQVNH JXVWRUH XQX'
Karakterizacija eneiminskog tautomernog oblika salicilaldehid tiosermid@zonaS1 S8
kao i prirode intramolekulske vodikove ve@ei--N, zahtijeva analizu kemijskih pomaka
LPLQVNRJ GX&LND 1 WH XJOMLND & & L & NDR DWRPD ]D
kemijskom pomaku uslijed promjene efimlinskog u keteaminskioblik.
Za derivate 2-metoksibenzaldehid tiosemikarbazonM1 M3 te salicilaldehid
tiosemikarbazonimés4 i S6, kod kojih u kristalnoj strukturi ne postoji intramolekulska
vodikova vezaOiH--N YHUO MH SURQDYHQD LQWUDPR@HNXOVND
YULMHGQRVWL NHPLMVNRJ SRPDND LPLQVNRJ GXaLND 1 QD
1LAH YULMHGQRVWL NHPLMVNRJ SRPDND LPLQVNRJ GXA&LN
SURQDYHQH VXS2IB3B5R88HYHVNODGX V SRVWRMDSMHP MD{|
vodikove vezeOD HH--N u odnosu na Bf#H--N =DVMHQMHQMH LPLQVNRJ GXAaLN
SSP XND]XMH QD MDpX LQW U DPHR-OIHI NPOjeWMNSR i BRGODMbBIY X Y H] X
pivs izan

naS3i S5 u skladu s razlikama u duljinama ved(®--N) u kristalnojstruktur|:
posljedica relaksacijskih svojstaval JQDOL LPLQVNRJ GXalL Mpekt@hay X GHW

Kao
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§ 6. Rezultati i rasprava 76

5N CP-MAS spojevaS1i S7 ]D NRMH MH UHQWJHQVNRP VWUXNWXU
WDNRYHU SRVWRMDQMH LQWHBENFRIGHNXOVNH YRGLNRYH YH

Vrijednosti kemijskog pomaka ugljika C2 u spojevirBa S8 nalaze se uasponu od
GR SSP WH RGUD&ADYDMX RYLVQRVW NHPLMVNR
supstituentao-hidroksiarilnog prstena. Najodsjenjeniji signal atoda RSDaHQ MH NRG V
S4, kao posljedica prisutnosti jake elektrakceptorskeskupine NO, u paraa SROR&D M X
Sdruge pak strane, zasjenjenje signafauCspojuSt (146,25ppm), posljedicaje elektron
donorske prirodeorto- SROR&HQH PHWRNVLOQH SYSXS% QH S sSVSRMHY

ZUGEZ 1

intramolekulskom vodikovom vezor® H---N
& X SRGUXpMX VX RG GR  signal® SPspoiEB V1B ppid)Q R VW
rezultat je elektromonorskog djelovanja metoksilne skupinparas SRORAaDMX 8VSRUHC

vrijednosti kemijskin pomakaigljika

nesupstituiranog salicilaldehid tiosemikarbazdsfa s 2-metoksibenzaldehidninandogom

M1, vidljivo je da su vrijednosti kemijskogomakaugljika & SULEOLaQRabMdd GQDNH

6-1) ,PDMXiUL X YLGXCEHR ¥YXIUDWMWRMXMMB DWRP XJOMLND & ]
RpHNLYDQL NHPLMYV N4a sp6jF1 De irkrar@ol¢kubskz \&dikove vezei---N

LIQRVL SULEOLaQzRom naSigdrinost Kerijskog pomakz2 od 158,24 ppm u

spojuSl LQWUDPROHNXOVNRM YRGLNRYRM YH]L PR&H VH SI
SULEOLAQR SSP 1DYHGHQR RGVMHQMHQMH XJOMLND &

SRPDND LPLQVNR ja@uaeriv®ima/sélichaldéhid tiosemikarbaz8haS3 S5,

S7i S8postoje lokalizirane intramolekulske vodikove vé&zeH--N, be] |QDpDMQRJ SULMH
protonasNLVLND QD L Pdr@anidlO B)<a(HN-N)).

Kemijski pomaci ugljika C1 u strukturam8l S3 S5 S7 i S8 u kojima postoje
intramolekulske vodikove vez® iH---N, u rasponu su od 109,32 do 1184pm, te su
]JDVMHQMHQLML X RGQRVX QD R GaRAXMUIpM)R6(E2ONB BpmMVNH SF
teM1 M3 (122,05 124,07 ppm).

6XSURWQR NHPLMVNRP SRPDNX XJOMLND & NHPLMVNL
odsjenjeniji u strukturama s intramolekulskom vodikovom vexot---N (144,23 148,36
ppm), u usporedbi sa strukturam@&4 (137,78 ppm) S6 (138,32 ppm) te M1 M3
(135,41 139,44 ppm) u kojima spomenuta veza ne pastoji

8 VYUKX NYDOLWDWLYQH NDUDNWHUL]DFLMH LQWUDPROH
tiosemikarbazona, snimljeni spektri'H MAS kristalnih uzoraka, prikazani na slici2é Kao
posjedica vrlo jakih protonskih dipolnih interakcija, navedenimspektrimaprisutne su

.DWDULQD 3LpXOMDQ Doktorskirad



§ 6. Rezultati i rasprava 77

a L ¥ Rrdce preklopljenih signalprotona te astQDFLMD NHPLMVNLK SRPDND
SURWRQD XQXWDU PROHNXOD QLMH PRJXUD OHYXWLP VL
SRMDYOMXMX VH SUL QDMYLALP Y UshdUtHnGitpiRVMAS/ tePiD jeNH P LMV
XRELpDMHQR PRJXUH UD]JOLNRYDWL RG VLJQDOD DOLIDWVI
LOQWUDPROHNXOVNLK YRGLNRYLK YH]D RPHNXMX VH L]JGYR!
pomaka iznad 14 ppm.

U spektrima'+ 0$6 LVWUD &L Y DoQdntika®azohh Yilljwi Bu Wtvojeni signali
DURPDWVNLK SURWRQD V P DNdJbIBRKTR, kiD skn&iRmetokXilpi X R G
PHWLOQLK VNXSLQD V P DN VdoR Yl Bignal hBliRKsilniX fokhXdrthG
protona koji sudjeluju uinral LQWHUPROHNXOVNLP YRGLNRYLP YH]DPD
8 do SSP PHYXWLP PDNVLPXPL RGJRYDUDMXULK VWalQDOD S
aromatskih protona. Spektri spoje8a S3, S5 S7iS8 QH VDGU&H L]JGYRMHQH VLJQ
SRGUXpMX E§PPDGEGWR SRWYUYXMH YHUO LVND]DQX WYUGQMX
SRPDND XJOMLND & L LPLQVNRJ GXaLND R SRVWRMDQMX
vezeOH--N EH] |]QDpDMQRJ SULMHQRVD SURWRQD VD NLVLNI
M1 M3 vidljivi su maksimumi signala priSULE OLgp@ R0 NRMH VH PRAaH SUHWSF
pripadaju protonima HXoji sudjeluju uintramolekulskim vodikovim vezama3\dH---N i/ili
protonimaH1' koji sudjeluju u intermolekulskim vodikovim vezarhdd' H--S, SURQDYHQLP X
kristalnm struktueama navedenih spojevaPrilog, Poglavlja 9.4 i 9.15) 2SUHQLWR
intramolekulska vodikova veza INHAAA6 VWUXNWXUQL MH REUD]DF YU
NULVWDOQLP VWUXNW XUD P B SDIE&N\gpb81033 53 2&9'61 WDNRVH!

6.1.2. Spektroskopija NMR u otopini

Kemijski pomaci®™®C i "N X pYUVWRP VWD Q bhE-imiR-tohskeyébliké ]D
salicilaldehid tiosemikarbazon&l S8 odnosno tionsk oblike 2-metoksisalicilaldehid
tiosemikarbazonal M3 NRUL&WHQL VX NDR WHPHOM ]D GHWHNFI
otopini, odnosno utjecaj otapala na enamin/keto-amin i tion/tiol tautomeriju,
molekulsku konformacijute prirodu intra i intermolekulskih vodikovih vezaHipotetski
RPHNLYDQH RathREMNEINOIR XYW UDALYDQLK GHUL Ydb¥itdn MALRVHPL

tion/ tiol i enokimin / keto-amin tautomerne promjers@marno su prikazane na slie#6
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Slika 6-4. Shematski prikaz hipotetskih promjena u parametithtR tiosemikarbazona s obzirom na
tion/ tiol i enokimin / keto-amin tautomerne promjene.

6WUXNWXUQD NDUDNWHUL]DFLMD X RWRSLQL REXKYDWL
UD]OL pL WdoKorsgkib R pyaRoeakceptorskin svojstavaCDCl; ( £+ 4,8), CD;COCD3
( #£20,7) CD3sOD ( # 32,7) iDMSO-ds ( £ 46,7) Izbor deuteranih otapka za pojedina
mjerenjaNMR bioje RGUHYHQ WRSOMLYRauX RGDEUDQLK GHULYDWD
2YLVQR R WHPSHUDWXUDPD WDOLAWD L YUHOLaAaWD RGDE
GHULYDWD WLRV Hénha NtenperarjmaobisnbRémijskib ponaka'H, 1°C i N,
odnosno utjecaj temperatul®@ D VWUXNWXUX LVWUDALYDQLK GHULYDWI
THPSHUDWXUQD PMHUHQMD S U Bo28B& Id QIR EDCCERGBERKX pM X RG
SRGUXpMXoBR53K u DMSO-ds. 3RV H E Q Dbiaedu@ieiena na temperaturnu
ovisnostkemijskih pomakahidroksilnih i tioamidnih SURWRQD EXGXUL GD QDYHCGC
mogu sudjelovati u intrai intermolekulskim vodikovim vezamajoELpDMHQ ROjSURWR Q
sudjeluju u intramolekulskim vodikovim ezama pkazuju manje promjene kemijskog
pomaka s promjenom temperature u odnosu na one koji sudjeluju u intermolekulskim
vodikovim vezama. 8 VYUKX NDUDNWHUL]JDFLMH SULURGH YRGLI
koncentracijska ovisnost kejskih pomakaH navedenih skupina
.RQIRUPDFLMVNH SURPMHQH X RWRSLQL LVWUDAHQH VX S
12(6< WHPHOMHQRM QD SURVWRUQRM LQWHUDNFLML SURW
Asignacijakemijskin pomakaH, **C i *®N u otopini provelenaje kombinacijom jedne
(*H i BC-APT) i dvodimenzijskih (COSY,'H-*C HSQC, *H-*C HMBC, H-*N HSQG
'H->N HMBC) spektardNMR. U tablicama 62 do 69 prikazani sikemijski pomactH, °C i
159 LVWUDALYDQLK VSRMHYD X UD]JOLpPLWLP iRNeSEHOLPD S
RGIJRYDUDMXUOLK NHPLMVNLK SRPDNPR zR@DUIHIyECDELAACS:UL PLQLI
odnosno maksimalndemperaturi(353K za DMSO-ds) unutar pronatranog temperaturnog
SRGUXpMD X SRMHGLQRP RWDSDOX
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Tablica 6-2. Kemijski pomaci*H (ppm)spojevaS1 S4 X UD]OLpLWLP RWDSDOLPD SUL UD]JOLpLWLP WHPSHUDW

_ 'H @ppm
Spoj Otapalo T/K
3 4 5 6 7 1 3 5,9 6', 8' 7 OH
S1 CDClg 233 8,23 7,03 7,40 7,01 7,33 i 11,08 8,39 7,54 7,50 7,39 9,64
298 8,06 7,01 7,37 6,98 7,29 i 9,60 8,39 7,59 7,43 7,30 9,34
CD;COCD; 233 8,65 6,94 7,28 6,87 8,03 i 11,17 10,16 7,64 7,37 7,20 9,90
298 8,55 6,94 7,29 6,91 7,76 i 10,70 9,76 7,71 7,36 7,19 9,41
CDs0D 298 8,38 6,87 7,25 6,89 7,77 i a a 7,59 7,36 7,21 a
DMSO-dg 298 8,50 6,88 7,24 6,84 8,08 1 11,75 9,96 7,58 7,37 7,19 9,96
353 8,51 6,91 7,25 6,86 7,95 i 11,55 9,89 7,63 7,36 7,19 9,80
S2 CDCl; 233 8,07 6,44 i 6,48 7,14 10,73 8,24 7,46 7,41 7,30 9,77
298 7,90 6,45 i 6,47 7,10 9,51 8,24 7,52 7,35 7,21 9,22
CD;COCD; 233 8,54 6,48 i 6,49 7,88 11,05 10,05 7,63 7,36 7,19 10,02
298 8,45 6,49 i 6,53 7,58 3,81 10,52 9,63 7,69 7,35 7,18 9,53
CD;0D 298 8,23 6,44 i 6,37 7,58 3,73 a a 7,52 7,29 7,15 a
DMSO-dg 298 8,41 6,44 i 6,46 7,98 3,75 11,64 9,97 7,58 7,35 7,18 10,03
353 8,42 6,46 i 6,48 7,83 3,77 11,42 9,82 7,63 7,35 7,18 9,89
S3 CDCl; 233 8,10 6,88 6,90 i 6,70 3,74 11,05 8,32 7,46 7,42 7,31 9,17
298 7,94 6,87 6,89 i 6,71 3,73 9,54 8,34 7,52 7,36 7,23 8,77
CDsCOCD; 233 8,64 6,88 6,91 i 7,58 3,72 11,18 10,12 7,63 7,38 7,22 9,53
298 8,55 6,88 6,92 i 7,39 3,77 10,69 9,79 7,72 7,37 7,20 8,92
CD;0D 298 8,31 6,73 6,80 i 7,33 3,71 a a 7,52 7,30 7,15 a
DMSO-dg 298 848 6,81 6,87 i 7,63 3,73 11,76 1007 756 737 7,20 9,54
353 8,48 6,83 6,87 i 7,62 3,74 11,51 9,89 7,50 7,36 7,19 9,32
S4 CDCls 233 8,19 7,08 8,21 i 8,27 i 10,90 8,30 7,48 7,45 7,34 10,27
298 7,99 7,05 8,17 i 8,19 i 9,23 8,22 7,48 7,39 7,27 10,20
DMSO-dg 298 8,51 7,08 8,14 i 8,97 i 11,88 10,31 7,54 7,39 7,24 11,62
353 8,50 7,07 8,10 i 8,77 i 11,55 9,99 7,60 7,35 7,19 11,24

aSignal nije vidljiv uspektru'H NMR uslijed brze izmjene protedeuterij.

9%
C
o
U
o
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Tablica 6-3. Kemijski pomaci*H (ppm)spojevaS5 S8 X UD]OLpLWLP RWDSDOLPD SUL UD]JOLpLWLP WHPSHUDW

_ H Gppm
Spoj  Otapalo T/K
3 4 5 6 7 8 9 10 1 3 4' OH
S5 CDCl, 233 8,14 7,03 7,40 7,02 7,34 10,42 6,85 3,30 9,67
298 7,95 7,00 7,35 6,97 7,25 9,20 6,75 3,27 9,37
DMSO-ds 298 836 686 721 6,83 7,93 1140 841 3,02 9,88
353 839 689 7,22 6,85 7,79 11,07 817 3,04 9,60
S6 CDCl, 233 8,05 6,97 6,95 7,16 3,96 9,12 7,47 3,28 8,21
298 8,03 6,92 6,88 7,19 3,92 8,82 7,43 3,26 7,40
DMSO-ds 298 8,39 6,96 6,79 7,55 381 11,43 8,40 3,01 9,18
353 841 6,98 6,80 7,45 3,83 11,12 8,18 3,05 8,94
S7 DMSO-ds 298 836 685 7,19 6,79 7,91 11,%  8,08;7,90 9,8
353 8,38 6,87 7,21 6,83 7,74 11,05 7,66 9,65
S8 DMSO-ds 298 9,05 7,20 7,88 8,50 7,56 7,37 7,85 11,39 8,21;7,85 10,48
353 9,07 7,18 7,85 8,39 7,54 7,36 7,83 11,14 7,68 10,51

UDPD
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Tablica 6-4. Kemijski pomaci'H (ppm)spojevaM1 M3 X UD]JOLpLWLP RWDSDOLPD SUL UD]JOLpLWLP WHPSHUD

_ 'H @ ppm
Spoj Otapalo T/K
3 4 5 6 7 1 3 4 5,9 6', 8' 7
M1  CDCl 233 8,40 6,96 7,45 7,03 7,91 3,88 10,34 9,29 7,66 7,47 7,32
298 8,28 6,94 7,40 7,00 7,87 3,88 9,29 9,22 7,69 7,40 7,24
DMSO-dg 298 8,53 7,08 7,41 6,99 8,26 3,86 11,81 10,07 7,58 7,37 7,20
353 8,55 7,09 7,41 7,00 8,14 3,88 11,51 9,82 7,66 7,36 7,19
M2  CDCl; 233 8,31 6,93 7,41 7,00 7,88 3,88 10,13 7,63 3,28
298 8,21 6,91 7,37 6,97 7,82 3,86 9,31 7,48 3,26
DMSO-dg 298 8,40 7,06 7,37 6,97 8,10 3,83 11,47 8,46 3,02
353 8,43 7,06 7,37 6,98 8,04 3,85 11,19 8,25 3,05
M3  DMSO-ds 298 8,41 7,06 7,38 6,96 8,09 3,83 11,42 8,14; 7,93
353 8,43 7,05 7,36 6,96 7,98 3,84 11,13 7,68

nejnzsy 9 §
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Tablica 6-5. Kemijski pomaci**C (ppm) spojevé&8l S4 X UD]OLpLWLP RWDSDOLPD SUL UD]JOLpLWLP WHPSHUDW

_ 3C Gppm
Spoj  Otapalo T/K
1 2 3 4 5 6 7 2' 4 5,9 6', 8 7'
S1 CDCl; 233 147,89 116,67 157,16 116,92 132,90 120,58 132,13 i 175,16 136,92 125,86 129,22 127,39
298 147,50 117,24 157,68 117,33 133,02 120,75 132,02 i 176,02 137,69 125,31 129,35 127,17
CD;COCD; 233 140,03 119,75 156,86 1152 131,75 120,88 128,23 i 176,10 139,10 125,63 128,23 127,03
298 142,83 119,53 156,97 116,29 131,52 119,78 128,76 i 176,69 139,24 124,76 128,16 12520
CD;0OD 298 14415 121,03 15842 11722 13277 12087 12929 i 17785 14031 12646 12948 12683
DMSO-ds 298 13995 12015 15649 11592 13120 11910 12696 i 17561 13904 12556 12790 12504
353 141,28 119,92 156,37 116,07 130,94 119,10 127,36 i 175,91 138,91 124,63 127,73 124,70
S2  CDCl 233 148,97 110,43 159,67 101,97 163,58 108,76 133,66 5576 174,91 137,38 126,42 129,53 127,57

298 14749 110,31 159,50 101,58 163,61 107,91 133,03 5558 175,48 137,57 124,88 128,99 126,68

CDs;COCD; 233 141,26 112,74 158,52 100,37 162,68 106,70 128,95 54,88 175,70 139,20 125,33 128,20 125,57
298 14468 11257 15905 10146 16328 10717 131,20 5523 17672 13964 12511 12846 12546

CD;0OD 298 14290 111,99 158,15 100,12 162,55 10591 129,07 53,92 176,00 138,43 124,81 127.51 124,50
DMSO-ds 298 14117 11359 158,51 101,22 162,49 106,76 129,00 5556 175,74 139,63 125,83 128,38 125,39
353 142,15 113,37 158,33 101,51 162,43 106,66 129,23 55,37 17593 139,42 12496 128,11 124,96

S3 CDCls 233 148,51 116,80 151,74 117,81 120,01 153,12 114,91 56,15 175,33 137,21 126,52 129,66 127,85
298 14658 11691 15154 11789 11961 15326 11493 5599 17576 13742 12491 12902 12682

CD;COCD; 233 139,49 120,33 151,05 116,79 118,28 152,76 109,29 54,92 176,10 139,02 125,70 128,23 125,45
298 141,70 11989 15100 11712 11822 15318 11180 5515 176, 13921 12472 12810 12514

CD;0OD 298 14147 11945 15070 11624 11801 15260 11004 5443 17592 13841 12470 12751 12470
DMSO-ds 298 140,47 121,05 151,37 117,44 118,55 152,85 111,02 56,13 176,31 139,68 126,36 12849 12570
353 141,17 120,84 151,14 117,43 118,32 152,82 111,60 56,03 176,39 139,44 12532 128,16 125,19

S4 CDCl? 298 145,40 117,29 162,56 118,37 128,30 141,19 128,10 i 175,93 137,02 126,29 129,75 128,10
DMSO-ds 298 137,45 121,22 162,01 116,47 126,44 140,32 12252 i 176,34 139,16 126,35 128,07 125,50
353 138,53 121,27 161,96 116,75 126,18 140,69 122,87 i 176,82 139,27 125,20 128,02 125,37

®-ERJ VODEH WRSOMLYRVWL QLMH EL'&RriRBBXXiH RC
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Tablica 6-6. Kemijski pomaci**C (ppm) spojev&5 S8 X UD]OLpLWLP RWDSDOLPD SUL UD]JOLpLWLP WHPSHUDW

_ “C Gppm
Spoj Otapalo T/K
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 2' 4'
S5 CDCl; 233 147,00 116,47 156,74 116,61 132,39 120,29 131,75 176,29 31,71
298 146,61 116,90 157,35 116,90 132,41 120,35 131,54 177,99 31,77
DMSO-d; 298 13904 12048 15632 11605 130.97 11921 12663 17757 30,83
353 14008 12002 15593 11586 13036 11883 12687 17793 3032
S6 CDCI3a 298 14095 11864 14601 14737 11281 11995 11965 56,13 17837 3142
DMSO-ds 298 13875 12087 14583 14788 11265 11885 11799 5584 17749 30,78
353 13966 12059 14584 14783 11319 11865 11849 5587 17790 30,37
S7 DMSO-ds 298 13956 12032 15636 11598 131,02 11921 12670 177,63
353 140,84 119,88 156,08 115,90 130,54 118,91 126,96 178,13
S8 DMSO-ds 298 143,00 109,72 156,57 118,26 132,48 128,11 131,44 122,90 128,11 123,38 128,59 177,24
353 143,09 109,68 156,41 118,31 132,11 128,02 131,60 122,12 127,44 123,19 128,46 178,14

®=ERJ VODEH WRSOMLY RV Whken@skdponBk&TRIPFBKXiH RGUHGLWL
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Tablica 6-7. Kemijski pomaci**C (ppm)spojevaMl M3 X UD]OLpLWLP RWDSDOLPD SUL UD]JOLpLWLP WHPSHUD

_ ¥c Gppm
Spoj  Otapalo T/K
1 2 3 4 5 6 7 2' 4 5,9 6', 8' 7
M1  CDCl 233 13940 12079 15799 11079 13214 12044 12642 5540 17485 13720 12498 12880 12583
298 13863 12101 15799 11077 131,60 12036 12571 5514 17526 13745 12380 12827 12556
DMSO-ds 298 13845 12198 15798 11162 13151 12047 12648 5568 17580 13907 12572 12797 12518
353 13859 12202 15781 11166 13101 12024 12614 5557 17574 13877 12456 12752 12456
M2  CDCl 233 13877 12123 15796 11086 131,88 12054 12576 5554 17697 31,26 i i i
298 13848 121,13 15899 11123 13186 12065 12613 5556 17848 3129 1 i 1
DMSO-ds 298 13742 12244 15763 11161 13146 12063 12605 5567 17766 3095 i i i
353 13741 12233 15758 11165 13063 12016 12567 5551 17795 30,30 i i i
M3  DMSOds 298 13785 12217 15773 11163 13126 12052 12607 5565 17784 i i i i
353 13843 12248 15794 11196 131,01 12050 12597 55.80 17848 i 1 1 i

2Aeidses | peynzay 9 §
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Tablica 6-8. Kemijski pomaci *°N

(ppm) spojevaSl S8 X UD]OLpLWLP RWDSDOLPD

temperaturama.
_ N G ppm
Spoj Otapalo T/K
N 1 3
S1 CDCl, 233 285,5 166,6 121,2
298 289,9 168,8 124,4
CD;COCD; 233 305,2 1713 125,8
298 303,1 170,9 125,5
DMSO-dg 298 309,1 173,3 126,5
353 307,8 172,3 129,4
S2 CDCl; 233 280,8 169,0 122,8
298 281,8 168,0 1238
CD;COCD; 233 296,7 170,3 125,2
298 294,7 169,8 125,1
DMSO-dg 298 302,6 172,6 124,6
353 299,5 1711 122,8
S3 CDCl; 233 289,8 169,8 123,5
298 289,8 169,8 1245
CD;COCD; 233 306,5 1715 125,9
298 304,8 171,2 125,6
DMSO-dg 298 311,0 174,1 127,5
353 310,0 173,0 130,0
S4 CDCI3a 298 b 169,6 1245
DMSO-dg 298 317,7 174,7 128,7
353 317,0 174,8 b
S5 CDCls 233 2894 167,1 101,0
298 290,6 166,3 100,0
DMSO-dg 298 3114 170,5 103,5
353 310,2 170,4 102,6
s6° DMSO-dg 298 311,9 170,7 103,3
353 311,1 170,6 102,5
S7 DMSO-dg 298 311,9 169,7 105,6
353 310,8 169,3 103,2
S8 DMSO-dg 298 309,1 172,5 108,1
353 307,9 171,9 106,2

8=ERJ VODEH WRSOMLY RV When@jskbponBkeNRriRBBXXUH RGUHGLWL

P Signal nije vidijiv uspektru*H-"N HMBC.

“-ERJ VODEH WRSOMLY RV When@jskbponBkeNR CDRY.XUH RGUHGLWL
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Tablica 6-9. Kemijski pomaci®N (ppm) spojevaM1 M3 X UD]OLpLWLP RWDSDOLPD ¢
temperaturama.

_ N G ppm
Spoj Otapalo T/K
N 1 3
M1 CDClg 233 3026 174,1 1265
298 3038 1733 1269
DMSO-dg 298 3144 1755 1282
353 3140 1756 1279
M2 CDClg 233 3041 1710 1023
298 3052 1704 1012
DMSO-dg 298 3153 1718 1044
353 3155 1718 1033
M3 DMSO-dg 298 3171 1725 109,0
353 3170 1725 1070

6.1.2.1. Utjecaj temperature nakemijsle pomale 'H hidroksilnih i tioamidrih skupina
derivata tiosemikarbazona otopini

-HGDQ RG QDMpHAWRKNRDU®WHQYODDGHWHNFLMX YRGLNRY
odsjenjenje, odnosno pomalgnala protond RML VXGMHOXMX X YRGLNRYLP Yl
vrijednostima kemijskog pomak#. U CDCk kao nepolarnom, i ujedno slabom proton
GRQRUVNRP RWDSDOX SULPDUQR VH RpHNXMX LQWUDPRC
LQWHUPROHNXOVNLK YRGLNRYLK YH]D L]JPHYyX DVRFLUDQLK
X SRODUQLP RWDSICDCEID; i DMIBO-&GW RRIXUD MH NRPSHWLFLM
intramolekulskih i intermolekulskih vodikovih veza s molekulama otapala. Stoga je, osim
samih vrijednosti kemijskih pomakaprotona hidroksilnih i tioamidrih skupina derivata
WLRVHPLNDUE D]R Q DutjeQaxtéripBratuiena/ kémifske\Wdmale *H navedenih
VNXSLQD .DR a@aWR Madprdtbhng RéjRdpdtu@ X WwtRmolekulskim vodikovim
YH]IDPD RpHNXMX VH PDQMH SURPMHQH NHPLMVNRJ SRPDND
one koji sudjeluju u intermolekulsk vodikovim vezama.Naime, poast temperature
RGUDaDYD VH X SRYHUDQMX S iBridgisl H prtdhrakéepidr@hdddi Q RV W L
SRVOMHGIbkDhihyWMdURDOQLK IOXNWXDFLMD 3RUDVW SURVMEF
YHUL MH ]D LQWHUPR O# lhianvléktdiskeX RBGRRYH YH]H WH GUH
zasjenjenjekemijskog pomakdH V. SRUDVWRP WHPSHUDWXUH ELWL YHUH
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intermolekulskim vodikovim vezama

Linearna promjensaemijskih pomaka'™H u ovisnosti o temperaturi, tzv. tempematu
koeficijenti,d @T, XpHV WD OR \kHrakdrizatid Wtkhi jrhermolekulskih vodikovih
veza aminskih (NH) skupina peptida i proteirfa®??! kao i hidroksilnih (OH) skupina
ugljikohidrata®???*® Prema literaturno dostupnim podatcimad konformacijski rigidrih
molekul, temperaturni koeficijentis rasponu odi do 0ppbK' sugeriraj participaciju
skupineNH / OH u jakim intramolelulskim vodikovim vezama, dalemperaturni koeficijenti
YHUH DSVROXWQH YhhKMHEXRYXWK RG RGVXWQRVW LQWUL
(nepolarna otapalg) odnosno na participacijuskupine NH/OH u intermolekulskim
vodikovim vezama s molekulama otapa®. VOXpDMX NRQIRUPDFLMVNL IOHN
Q X & Q RnaM & vidu da promjene u konformig uslijed promjene temperature sustava
W D NiRggd Utjecati n&emijske pomakéH, a time i vrijednost temperaturnih koeficijenata
d @T. Primjerice, QLAHQMH WHPSHUDWXUH PRA@H XJURNRWDWL YHC(
molekuli, XVOLMHG NRMLK QDVWDMX MDpH LQWUDPROHNXOVNH
RGUDADYDMX VH ]J]QDpDMQLP R GV MdgaiwimhQemberatu®ichR W R Q D
koeficijentima velike apsolutne vrijednﬁ a W R,)Yte@peraturni koeficijenti mogu
RGUDADYDWL EU]X GL QD PAldbNddihl protap R waizerilixtran]dreluiskim
vodikovim vezamai nepolarnim otapalima, odnosno intrantermolekulski ¥zanih protona
u polarnim otapalima. Vrijednosti temperaturnih ko&f FLMHQDWD eQdadél PRJIXU
MHGQR]QDpPQR LQWHUSUHWLUDWL [RapaktenslikeS RJl€kDy BQMH N
vrijednostikemijskih pomakaH, mogu S R V10z% 8etekciju intraodnosno intermolekulskih
vodikovih veza u otopini.

U svrhu karakterizacije intra i intermolekulskih vodikovih veza derivata
WLRVHPLNDUED]RQD RGUHVHQL kekijsMhHip®akatDam¥ihQL NRH
protona H1 i H3 te hidroksilnog protona OHu WHPSHUDWXUQR®P SRGU.
233d0 298K u CDCk (213 +298K zaS1) i CD;COCD;, te uUWHPSHUDWXUQRP SRGL
298 do 353 K u DMSO-ds, sukladno topljivosti pojedinog spoja u navedenim otapalima.
Dobiveni temperaturni koeficijeni T WH R G JR Y Ditljenkil kotelacieR%ptikazani
su sumarno u tablici-60, a N R U LsuWadd@datni parameétNMR u L V W U DodikKdilp M X
veza derivata tiosemikarbazona temelienom na analizi kemijskih pdidakic i *°N.
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Tablica 6-10. Utjecaj emperatue na kemijske pomake'H hidroksilnih i tioamidrih skupina
LVWUDALYDQLK GHULYDWD WLRVHPLNDUED]RQD X UD]JOLpPpLWLP R\

d @&T (ppb K ')
cocl2 CD,COCD;? DMSO-dg”
Spoj 1 3 OH 1 3 OH 1 3 OH
SI° i d i i i i i i i
0,9988 0,9996 0,9995 00,9994 0,8956 0,9995 0,9971 0,9968
S2 23,2 d i4,0 i9 i 5 i 0 i4,0 i2,7 i2,5
R 0,9958 0,9992 0,9981 0,9994 0,9221 0,9880 0,9845 0,9929
S3 234 d i6,3 i 5 i1 i 5 i4,4 io0 i9
R 0,9944 0,9980 0,9995 0,9986 0,9485 0,9999 1 0,9990
S4 252 1,2 i1,2 i1 i5,9 i6,8
R 0,9944 0,9467 0,9848 0,9995 1 0,9997
S5 18,6  i1,5 i4,7 i3 i4,4 i
R 0,9880 0,9959 0,9996 0,9996 0,9999 0,9986
S6 i4,4 i0,6 i12,6 i 5 i 8 i
R 0,8957 0,9927 0,9936 0,9967 0,9982 0,9992
S7 i 4 i7,8 i
R 0,9965 0,9933 0,9999
i3,9°
0,9564
S8 i 92" g
R 0,9999 0,9933
M1 i i1,0 i 4 i4,4
R 0,9913 0,9989 0,9991 0,9992
M2 i i i i
R 0,9807 0,9945 0,9935 0,9948
M3 i i8,3
R? 1 0,985%
. h
|
0,9490

aTemperaturni raspon od 233 do 298 K.

bTemperaturni raspon od 298 do 353 K.

CTemperaturni raspon od 213 do 298 K u CPCI

dNelinearna temperaturna ovisnd&mijskog pomak4.

eKoalescencija signala protona&8H i H3b priT 8§333K.

fTemperaturnkoeficijent odsjenjenijegrrotora H3'a. Promjena kemijskogomaka zasjenjenijeg protona8hl
MH QHOLQHDUQD X SURPDWUDQ Rdlesdtdrdiss kidhalaMpobaQ B3R i SHRIEG X p M X
T 8§333K.

gOdsjenjenjesignalaprotonaOH za SULEOa@MM V SRYLAHQMHP WHPSHUDWXUH RG
(d @T < 0,5ppb K").

h Koalescencija signala proton88H i H3b priT §333K.
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6.1.2.2. Tautomeija u otophi; usporedba kemijskih pomakdC i ®™N X pYUVWRP VWDQ]

otopini

Jedan set signal® S D & spéktitnaH, *Ci*®1 WH YULMHGQRVWL RGJRYDU
pomaka(Tablice 62 do 69) ukazuju na prisutnogtnotimin-tionskog oblika salicilaldehid
tiosemikarbazon&l S8 odnosno tionskog oblika-etoksbenzaldehidtiosemikarbazona
M1 M3, kao domnantnih tautomernih oblika u ot neovisno o prirodi otapala i
temperaturi sustava.

Kemijski pomai ugljika C2 WH G X4& L NNB, relevantnih za detekciju tidrtiol
tautomernih oblika bithno se ne razlikujiza derivae salicilaldehid i2-metoksbenaldehid
tiosemikarbazonaPri sobnoj temperaturi, vrijednosti kemijskih pomaigjika C2 u CDCls,

CD3COCD;3, CD30D i DMSO-ds u rasponusu od 175,26 do 178,48 pprKemijski pomaci

G X aNNDrasponwd 166,3 do 174,1 ppnkao i G X a L Nirasponu od 123,8 do 128,7

ppm za derivats N-fenilaminskom terminalnom skupino(81 S4i M1), odnosno 100,0 do

109,0 ppm za derivats N-metilaminskom (S5 S6 i M2) i aminskom (S7, S8 i M3)
terminalnom skupinom N D U D NiWstXU [ B WM plQJ U Hinu@iXa@nhimélikh skupina
Odsutnost signalprotonaSH X SR G U X pbdd X pRrsu spektrima’H u otopini, kao i
korelacijski signaliL ] P HgrotonaH1'i +. X V S HICQAY [SHKA 65 a), te korelacijski

signali L] P HprétonaH1' L X J O Mugpéktréna'H-"*C HMBC (Slika 65 b), dodatm su

potvrda WLRQVNRJ WDXWRPHUQRJ REOLND LVWUDALYDQLK G
aw R Y I &pektrima’H-*C HMBC derivatas N-fenilaminskom terminalnom skupinom

(S1 S4iM1), RSDAHQ MH WDNRYHUW]NPRIY M COOUMRI WK 25¥91), k&oD O
SRWYUGD SURWRQLUDQRJ REXE&TOH)WLRDPLGQRJ GXAaLND 1

a) b)
O +. H1' C5'(9‘)O

Slika 6-5. 8YHUDQL SULNB)]CAYD B U"ECLHMBC korelacija spoj&1 u DMSOdg
pri 298 K
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Hipotetski, promjena tionskog u tiolni tautomerni oblika uzrokovala bi zasjenjenje jezgre
C2 |D SULEOLAQRX] |19PHDMQR RGVMHQMNHE QN3H udijedJUH G X
GHSURWRQLUDQMD ]D SULEOL aQRetautos&rRézrijene otdpivi X SRV W
SURPMHQH X QDYHGHQLP NHPLMVNLP SRPDFLPD SURSRUF
pojedinih tautomernih oblika u otopinKemijski pomaciugljika C2 W H G\WaiLN8D
derivata tiosemikarbazona u otopini, pri 298 XVSRUHYHQL VX V RGJRYDMXUu
SRPDFLPD X pYUYWRPOMMWERR MEyywwr JUD IIsp Nrikazane na
slici 6-6. Utjecaj otapala naemijski pom& ugljikaC2 SUHWHAHQR MH RGVMHQMXM
V pYUVWLP VWD QMHaBpow &itb,@d+,BpphZa kHPLMVNH SRPDNH GX
N1' SURQDYHQH "WiXaspgddj ©d4ido +54 SSP W H N3'X ddspbbu od4,1
do +9,2 ppm. Iz dike 6-6 vidljivo je GD SRYHUDQMH SRODUQRVWL RWDSD
(malo) odsjenjenjeG X aNNICN3 (Tablice 68i169) ,PDMXuL X YLGX GD SRGUXPp
pomakajezgri & REXKYDUD UDVSRQ R G odhbsh@jeadrid N Raspon 8dE P
SULEOLAGKP RSDAaH Q kentijskiOdoMatim¥a atom&2, N1'i N3 L]PHy X
RWRSLQadfy dtarpePlRMW VH SULSLVDWL PDOLP SURPMHQDPD X H
tioureidnog ogranka N1'#C2=S)N3'+ NDR SRVOMHGLFD QHVSHFLILDPQ
V S H Fih (opikbve veze) interakcija otapala s tiosemikarbazons&imoemmolekula ali i
NRQIRUPDFLMVNH IOHNVLELOQRVWL QDYHGHQRJ VWUXNW X
VWDQMHP , PBUGRHUWRRDWH WLRXUHD LVWUDALYDQMD VX SF
tiokarbonilnog ugljikaC2 L W L R D P L GN1Li 3@sfdiljivNn@ konformacijske promjene
s obzirom na rotaciju oko kemijskih veNil'#€C2 | C24N3, WH SRVOMHGLpPpQR QD
udjdima rezonantnitstruktura prikazanih na slici 8226228

Temperaturna mjerenja CDCk (za S1iS3 S5 M1 i M2) i CDsCOCD; (za S1iS3),
SRWYUGLOD VX WDNRYHU WLRQVNL REOLN NDR GRPLQDQWC
RWDSDOX 8RpHQH VX YUOR PDOH WHPSHUDikaURQkE SURPMI
G X&NNIN3. .DR a4WR MH YLGGMbL&R VR WalHg@EMt e\ d$fonu od
298 do 233K u CDGli CD3COCD;3 uzrokuje zasjenjenje ugljik&€2 za 0,4do 1,7 ppm, te
SURPMHQH X NHPLMVMNRPX SFOPMBNRQ B X8END GR SSP RGQ
N3 X UDVSRQX RG i GR SSP
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c2
c CDCl,
o
= CD;COCD;
CD,0D
DMSO-dg
N1
£
o
o
N3'
£
o
o

Slika 6-6. Utjecaj otapaldT = 298K) na vrijednosti kemijskih pomaka ugljikd2 WH GIX'&NND
izmjerene X pYUVWRP =VG@MR QG Xvwr La spaie4 prikazane se razlike s obzirom na
GYRVWUXNH VLIQDOH RGIJRYDUDMXULKSAWIRED. X pYUVWRP VWDQ
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Osim tion/tiol tautomerig, kod salicilaldehid tiosemikarbazondl S8 SRVWRML YHU
VSRPHQXWD P RiiniKeR\DWLOQWOXWRPHUQH UDLYR RAMWHRE HW KX |
vidljivo iz tablica 62 do 64, uspektrimaH NMR navedenih spojevi@ri 298 K) prisutni su
signali protona OH u rasponima o0d4@,i 1020 ppm u CDC4, 8,92 i 9,53 ppm u
CD3COCDg, te 9,18 +11,62 ppm u DMSO-ds. Kao posljedica brzé&zmjene protorrdeuterij,
VLIQDOL SURWRQD 2+ Q Loy BotRsiparah@tiatrKNMR, VoD (kdzgexna
prisutnost eneimina kao dominatnog tautomernog obli®h S8u otopini je signal protona
+ . koji sepojavljujekao singletX SR G U X p M&,660ppm u CDG| 8,451 8,55 ppm u
CDsCOCDg, 8,231 8,31 ppm uCDs0D te 8,50 £9,05 ppm uDMSO-ds. Pojava navedenog
signala kao dubletakazala bi na prisutnost ketominskog tautomernog oblika, kaezultat
skalarne spregd) 1+ +. V SURWRQRP YH]DQLP Q&WRM.MHG Q H FDLWIR
SRPDFL GXaL NDraspéhignd adH231,8289,9 ppm u CDG| 294,7 £304,8 ppm u
CDsCOCDs;, te 302,6 £317,0 ppm uDMSO-dg, karakte VW LPpQL VX ]D MI&]JUH GX
iminskih skupina. 7 D NeR ¥emijski pomaci ugljika C2 u otopinNDUDNWHULVWLPpQL VX
ugljika skupineC OH, te rasporvrijednostiod 146,01 do 162,56 pppRGUDADYD RYLVQ
navedenog kemijskog pomakanorodi supstitienta salicilaldehidnog prstena.

.HPLMVNL SRPDFL LPLQVNRJ GX&ALND 1 WH XJXIMREZzAD & N [
detekciju enokimin/keto DPLQ WDXWRPHULMH XVSRUHYHQL VX V YL
NHPLMVNLK SRPDND ¥ Ul OUWNERRM D Q B wme JUD I s N L
prikazanena slici 67. .DR aWR MH Y H injeM& Pastaplendiketo-aminskog
tautomernog obliké&sl S8 u otopini uzrokovala bi odsjenjenje jezgt2 G R3Bppm) uz
]OQDpDMQR J]DVMH@EPVMRYNRJI M3Xd Y HBHIDO ppm) kao posljedica
protoniranja. Utjecaj otapala rkeemijske pomée ugliika C2 SUHWHAaHQR M#h ]|DVMHC
spojeveSl S8 s razlikama™ u rasponu od2,07 do +0,39 ppm S druge strane, vidljivo je
RGVMHQMHQMH LW uQotoNiit u GPaddd DV pYUVWLP VWDQMHP ¢
NHPLMVNRJ SRPDND LPLQVNRJ GXALND 1 SRND]XMX SRUD\
razlike * u rasponu sod +2,4 do +3,7ppm za CD({, +15,4do +17,4 ppm za CD3sCOCDs,
odnosno+14,4 do+29,4 ppmza DMSO-ds. Navedene promjene u kemijskim pomacima
LPLQVNRJ GXALND @ CQn;a0C03 ©MMSDs Kigeriraju promjenu u prirodi
intramolekulskih vodikovih vez® H--N SURQDYHQLP X NULVWDOQLP VWUXN
WLRVHPLNDUED]RQD &aWRYLA&H XV&R)UI—RG/\EIRSDLCDJU-IFP_LMVNVWR‘
XRpHQR MH GD SULURGD RWDSDOD X]JURNXMH QDMYHUH SU
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C1i C6 (Slika €8) kod spojeaS1 S8 NDR UH]XOWDW SURPMHQH X HOHNW!
navedenih jezgri uzrokovanih promjenom u prirodi interakcija u kojima sudjeluju hidroksilna
VNXSLQD L LPLQVNL GXALN

Cc2
CDCl,
5
a CDsCOCD;
: CDs0OD
DMSO-ds
N
IS
o
o

Slika 6-7. Utjecaj otapaldT = 298K) na vrijednosti kemijskih pomaka ugljikd2 te iminskog G XaL N D
NLIPMHUHQH X pYUV@RIPGYWWEMsRaiS4 prikazane se razlike s obzirom na
dvostruke signal PLQVNRJ G XEMLWDWIRP VWD QSR i RJR.DpHQH NDR
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CDCly
g CD,COCD;
o
CD;0D
DMSO-ds
C1
£
Q.
o
C6
£
o
o

Slika 6-8. Utjecaj otapaldT = 298K) na vrijednosti kemijskih pomaka ugljika. & CBizmjerene
X pYUVWRP \@QME @&VXwr vwoomH
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Na slici 6 JUDILpNL VX MM BPRIENGL & bbsk) | Gy uvwane za atome
uglika &. & L & GHULY DW D -vdiokslbErzaldeidGtidgemikardazonao
ilustracija relativnog utjecaja prirode otapala na kemijske pomake navedenih atoma u
GHULYDWLPD NRG NRMLK SRVWRML PRIRERRVEINesQWAUDPRO'
skupinu derivat@-metoksibenzaldehid tiosemikarbazdmal kojih navedena imamolekulska
YRGLNRYD YH]D QLMH P RI1XBPkodBspsje\aR S8 GCERLOWILY MH ]QDpL
utjecaj faze, odnosno prirode otapala na kemijske pomake udljika & L & NDR SRVOMI
razlika u prirodi vodikovih veza (intrd/ili intermolekulskih) u kojima sudjeluje hidroksilna
VNXSLQD 3RUDVW X SRODUQRVW RWDSDOD XJURNXMH |]DVM
RGVMHQMHQMH NHPLMVNRJ SRPDND XJOMLND & X XVSI
pomacima u CDGIL pY UV W RPEoxjgi® Qpvirddi vodikovih veza u kojima sudjeluje
KLGURNVLOQD VNXSLQD X RWRSLQL V REJLURP QD SULURC¢
zasebnom poglavlju.

6QLAHQMHP W k$p&nid bd®8/do B3K ¥ CDCk (zaS1iS3i S5 i CD;COCD;
(zaS1iS3 QLVX RSDAHQH SURPMHOQHMX NCHPL MRV ESRRBOXLPYDDC
promjenu u relativnoj zastupljenosti enolinskog i keteaminskog tautomernog oblika
VDOLFLODOGHKLG WLRVHPLNDUED]RQD X RWRSLQmN 1LMH R
spektimaNMR NDR QL SURPMHQD PXOWLSOLFLWHWD VLJQDOD
vidljivo iz tablica 65 do 6 VQLAHQMH WHPSHUDWXUH X QDYHGHQRP
uzrokuje promjene u kemijskim pomacima ugljika C2 unutar 1 ppm, zasjenjemgskog
SRPDND LPLQVNRJ GX&aLND 1 X UDVSR QdoRG odsjeBjeéhje SSP
NHPLMVNRJ LPLQVNRIBWGEAINGY R :CEHPL NAvedene promjene
posljedica su utjecaja temperature na prirodu 4ntratermolekulskih vodikovihinterakcija

hidroksilne skupine salicilaldehid tiosemikarbazona u GDCID;COCDs.

6.1.2.3. Vodikove veze salicilaldehid tiosemikarbaz&1d S8 u otopini

Vrijednosti kemijskog pomakaH hidroksilne skupine spojevaS1iS8 pri 298 K
(Slika6-9), u rasponima od 7,460 10,20 ppm u CDG| 8,92do 9,53 ppm uCDs;COCDs;, te
9,18d0 11,62 ppm IDMSO-ds, XSXUXMX QD SkupndQHr SDikokiM Xezama.
Dok seu CDClz, kao nepolarnom otapalu, primar®p HN XM X LQWUDPROHNXOVNH
O H--N, u CD3sCOCD3; i DMSO-dg, kao polarnim protooDNFHSWRUVNLP RWDSDOLF
odsjenjenje proton®H P R auiti rezultat intermolekulskih vodikovih veza s molekulama
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otapala ili pak GLQD Pizrpjsind L] P HYy X - L Qritéthblekulskih vodikovih veza
2GVMHQMHQMH LPLONNXRUID®WEH N 3 R QEIika@BR)VRad i ¢S\WBISQ B D

razlike u kemijskim pomacima ugljika CZ& . & Ls &bzirom na promjenu faze (otopina

vs. préto stanje) i prirode otapala (Slike76 6-8), sugeriraju promjene u prirodi vodikovih
vezaskupineOH spojevaS1iS8 u otopini u usporedbi P YUVWLP FWRRIMHP DQDOL]
kemijskih pomakaH spojevaS1iS8 X W Y Uy H QR ristu bRarndsdt claBalR GUDADYD X

YHULP SURPMHQDPD NHPLMVNLK SRROQRRWOWURWRMHPLMVNH S

protona u pojedinom spoju.

N
£
o
o
)
=
OH
é CDCl,
o
S CD;COCD;
x DMSO-dg

Slika 6-9. Utjecaj otapala na vrijednosti kemifslx pomaka hidroksilnog protom, te kemijskog
pomakal P L Q V N R dlefAta tidsddnikarbazonpri T = 298K.

Na slici 6 JUDILPpNL VX KenijSKR pdrael dtona +. L + GHULYDWCE
salicilaldehid i 2metoksibenzaldehid tiosemikarbazorao ilustracija relativnog utjecaja
prirode otapala na kemijske pomake navedenih atoma u derivatimakdyid postoji

PRIXUQRVW LQWUDPROHNR®VNH odRo6uL NR ¥kdpind Hdervata
2-metoksibenzaldehid tiosemikarbazdkad kojih navedena intramolekulska vodikova veza

nije P R J XBddast u polarnosbtapala uzrokuje odsjenjenje kemijskog pom&d RWR QD +. L
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H X XVSRUHGEL V RGJRYDUDMXUL P; NHPWMWINGLBdBINPDFLP D >
i M2, kod spojevaSlL S6 X RpOMMH YY HiH R GV M HQ M HupblarniBruoRpaiRia D

kao posljedica razlika u prirodi vodikovih veza (intrdli intermolekulskih) u kojima

sudjeluje hidroksilna skupinaZ R p QKoM dtojevaM 1 i M2 razlike u kemijskim pomacima

"= GDMSO-dg) i GCDCl3) u rasponu su od 0,19 do 0,25 ppenproton + ., odnosnaod

0,28 do 0,39 ppraa protonH6, dok su za spojev8l S6 R G J R Y Dridhkd Xuiirelspomma

od 0,32 do 0,61 ppm za proton., odnosno 0,36 do 0,92 za proton H6.
6 REJLURP QD RSDAHQH UD]O LMH3Xi R\HwPriadavii teRksts BitP DF L P D

U Hazmotrena svojstva vodikovih interakcija skupi®#l spojevaS1iS8, s obziromna
SULURGX NRULAWHQRJ RWDSD @fdervate X d@ibaGoghRtapgRISOMLY RV

e CDCl
o
g CD;COCD;
P CD;0D

DMSO-ds
H6

e

[oR

o

)

I

Slika 6-10. Utjecaj otapala navrijednosti kemijskh pomala protona +. L +derivata

tiosemikarbazongpri T = 298K.

6.1.2.3.1. Vodikove veze spoje&li S6 u CDCk

Derivate salicilaldehid tiosemikarbazortopljivih u CDCk, S1iS6, karakteriziraju
vrijednosti kemijskog pomakgprotonaOH u rasponu 0d7,40 do 10,20 ppm, pri 298K
(Tablice 6-2 i 6-3). Odsjenjenje protondidroksilne skupine u CDCk, u ugoredbi s
RGJRYDUDMX i LOH Werivafabded®aPpri §5 ppm??° X S Xdi KaM postojanje
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intramolekulske vodikove veZ@ iH---N u spojevimaS1iS6. Za razliku od spojev&], S2, S3
I S5 u kristalnim strukturama spojeva@4 i S6 nije prisutna navedena intrelekulska
YRGLNRYD ¥tbgdadu nastavki kekstditi zasebno prodiskutirani parameitMR koji
XSXUXMX QD VWUXNWXUQH SURPMMHQH QDYHGHQLK VSRMHY |
8] RS D aHs{erger protonaOH, izmjerene vjednosti kemijskh pomaka iminskog
G X aNN@ u rasponwd 281,8d0289,9 ppmu CDCk pri 298K (Tablica 68), dodatna su
potvrda postojanjintramolekulske vodikove vezaespojevimaSl, S2, S3iS5 .DR aWR MH YHU
VSRPHQXWR WLSLpQD YULMHGQRQWYVNHPUMENRIQ RS R P D NsC
enokiminske oblike o-hidroksiarilnih  Schiffovin baza bezmavedene intramolekulske
vodikove veze Usporedboms vrijednostima ¢ R G U iy M QLY UV W R R S/MARRMNR X
odsjenjenjeu rasponu od +2,4 de3,7 ppmu CDCk (Slika 67), kao posljedica slabijih
intramolekulskih vodikovih vez® H--N u spojevimaS1, S2, S3i S5u otopini 6QLAHQMH
WHPSHUDWXUH QH PLMHQMD ]QDpEWKG@ BazEkeE B kévinjsdh SRPDN
pomaima ¢ pri 233 i 298 Ku rasponusuod 0 do #,4 ppm (Tablica @), kao posljedica
neznatho MDpLK LQWUDPROHNXOVNLK YRGLNRMWYMKR YLHI]HD S$ADLN
korelacijskiVLJQDOL NHPLM YV NgtotarjdOM i@l ulCOCHR S DAHQL X VSHNWL
NOESY pri 298 K(Slika 611) NDR L RGVXWQRVW NRUHODFOMIVNLK VL
iminskog N uspektrima'H-">N HMBC pri 298 K u odnosu naR G J R Y D §pBkuleyii H
233K (Slika 6-12), dodatna su potvrda slabih intramolekulskih vodikovih vez#l-©ON u
CDCl;. 7 D N R yrijednosti temperaturrii koeficijenata kemijskog pomakgrotonaOH u
rasponuod 16,3 do 4,0 ppb K za spojeveS1, S2, S3i S5u CDCE (Tablica 610),
RGUDAaDYDMX W H P Skearhijskdg poh@kprétonh Urtaslaih intramolekulskih
vodikovih veza. OHYy X QDY H G HQ L P aj\D3 RApsslutna@ifednddt temperaturnog
koeficijenta d@T (i4,0 ppb Kl), kao i kemijskog pomaka& (281,8 ppm,) ukazuje @
naj MWD iptramolekulski vodikow vezu u spou S2 kao posliedicaSRYHaIED]LPpQRV WL
iminskog G X & eldkBordonorslom metoksilnom skupinom para- S R @R 8 druge pak
strane elektrondonorska metoksilna skupina smanjuje kisefmse- SRORAHQHOWINXSLQH
spouyS3 WH SRVOMHGLpPpQR QD VW dvddikova@czeE 4 -EIN. UGKMaduDsP R O H N X
navedenim, kod spoj$3 RSDaHQD MH YL&AD YUSRPOGNKRMVWLQNRNIRMVGE R
(289,8 ppm) te zasjenjenjeniji signal (8,87 ppm}¥ HiD WHPSHUDWXUQD RYLVQ
pomaka proton®H (d @&T = 6,3 ppb K*).
U kristalnoj strukturi spojaS4 NDR awWR MH YHU VSRPHQXWR QLMH
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intramolekulske vodikove vezeO::N (Prilog, Poglavlle 9.1) OHYyXWLP ]J]QDpDM
RGVMHQMHQMH VLIJQDOD 2+ SURWRQD V YULMHGQRAUX NHF
RGJRYDUDMXIiL kdefdiers Hndl® \apsdluthe vrijednostid @&IT = i1,2ppbK ™

(Tablica 610), nedvojbeno ukazuju na postojanje intramolekulske vodikove vet¢- @l

kod spojaS4u CDCk .HPLMVNL SRPDN LPLGMN®CEGH MM EIMBRNMBJIXI
RGUHGLWL QD WHPHOMX NR U Hspékirl'MVN HKMBG/ LOKIXOWD RSDA
usporedbom kemijskih pomaka ugljik& . & LsphjevaS1liS6uCDCkV RGJRYDUDMXUL
kemijskim pomacimaX pYUVWRP VWDQW@EM®BUNBRBEDHHQNH VX XSUDY!
spoj S4 signali ugljika &. L & RGVMHQMHQLML VX ]Ddok je sREAIQRV QR
ugljiika C1 zasjenjeniji za 3,3ipm u CDC} u usporedbiV pY UV W L Pa W\R Ddpalykid AN
SRPDN XJOMLSUMAEA0ESPMDID NRML VH Qnd ppomlemeX ibxirdi@ D p D M
na supstitucijuo-hidroksiarilnog prstenapo iznosuje blilDN RGJRYDUDMXULP NHI
pomacima spojev&]l, S2 S3i S5u CDCk (14658 £147,50 ppm). Navedene promjene u
kemijskim pomacima™C dodatna su potvrda strukturnih promjena spdfau CDCk u

odnosu nap Y tJ &tahje Odsjenjenost signal@H (10,20 ppm)e mala temperaturna ovisnost

R G JRY BgkénNjskay pomaka (d&IT = 1,2 ppbK™), XND]XMX GD MH PHyX LVW
spojevimaS1iS6u CDCk Q D Ml inarolekulslka vodikova veza O 4H---N prisutnau spoju

S4, kao posljedicaS R Yrjaikidelosti skupineOH elektrorakceptorskm skupinom NQ u

paraa SRORAaDMX

H5'
HY' H5 H7
H3

H1' OH H3' HOD

O

kemijska izmjen
OH/HOD

Slika 6-11. SpektarNOESY spojaS2u CDCE, pri 298 K
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233K 298K
OH H3' H. . H
H1' OH H3
Ss1
J(OH, N)
O
H.
OH H3| ,
S2
J(OH,N)
O
H.
OH H3' H. , H3|
Al OH
S3
J(OH, N)
O

Slika 6-12. UsporedbapektardH-">N HMBC spojevaS1, S2i S3u CDCk, pri temperaturama od
233i 298 K
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.DR L X V O X$DKisxalnustiRkuispojaSe karakteriziraanti- S R O RgijikeMC2
L LPLQVNRYV BERALWDP QD NHP L N&Nosnoddslikosk intBamolekulske
vodikove vezeO HH--N; hidroksilna skupinapojaS6 sudjelujeu intramolekulskj vodikowvoj
vez s orto-metoksilrom skupirom, O---OCH;, a imiQV NL @ Xrdaiolekulskoj
vodikovoj vezi s tioamidnim protononNS'jH---Nlﬂ Analiza kemijskih pomakaH i *C
spoja S6 sugerira strukturne promjene u CRCK XVSRUHGEL V pYUVWLP VWD
nastajanjeslabe intramolekulske vodikove ve@eH--N. Signal proton@®H spojaSé, RSDaHQ
pri 7,40ppm(Tablica 63) odsjenjeniji jeu odnosu naignalskupineOH 2-metoksifencé (pri
85,6 ppmr_zgl u kojem postoji slabaintramolekulsla vodikova veza O H---OCH. aWRYLAaH
usporedbom kemijskin pomaka ugljik&. & L s@jaS6u CDCk V RGIJRYDUDMXUL
NHPLMVNLP SRPDFLPD oDRHOD\RWRR BN NGk B Q KaHza
2,63, odnosndl,08 ppm,te zasjenjenje signalagljika C1 zal,46 ppm u CDC} u usporedbi s
bYUVWLP NawDepd Mdale promjene u kemijskim pomaciii@, kao i QDM QLAD
vrijednost kemijskog pomaka pro@rOH u usporedbi & spojevimaS1iS5 XSXuXMH QD
nastajanje vrlo slabih intramolekulskih vodikovih ve@a:--N u spoju S6 u CDCk.
=QDpDMQD WHPSHUDWXUQD RprotovidQoRiy ddnasrie RrelikavasduinaS R P D N
vrijednost temperaturnog koeficijentd @T = 12,6ppbK ™, Tablica 6 VXJHULUD MD}|
intramolekulsku vodikvu vezuO#H--N SUL QL&LP WHPSHUDWXUDPD NDR
NRQIRUPDFLMVNH IOHNVLELO Qievaktlja OHVSVSRea® metakehd L K VW H
skupine. Zbog iznimno slabe topljivosti spoj& u CDCls, pretpostavljene strukturne
promjene temeliene na analizi kemijskih pomakhi °C njie ELOR PRJXiUH SRWNUI
analizom spekara’H-">N HMBC i NOESY. OHYyXWLP WHRULMVNLP SURUDD?
konformacijskomi QTAIM analizom (v. kasnije) SRWYUYHQH VX HNVSHULPHQ\
strukturne promjene spof6 u CDCk.

Analizom temperaturno ovisnibpektardH NMR spojevaS1iS5 (Slika 613) R S Ddjél Q
] Q D moik@ngnje signalatioamidnog protona HIVD VQLAHQMHP WHPSHUDWX
vrijednosti temperaturnih koeficijenath@T u rasponu odi18,2 do i25,2ppbK ™ (Tablica
6-10), sugeriraju asocijacijumolekula tiosemikarbazona u CDRClodnosno nastajanje
intermolekulskih vodikovih vezaN1'H--S XpHV W D O R u RiSstakirhQstrikkturama
tiosemikarbazona AWRYL&dH NRG GRBUMRWMERMQABRMHHDVRFLMDFLMD
otapalima u vidu nastajanja dimera molekula povezanih navedemtarmolekulskih

vodikovim vezema‘ﬁ230 Zbog iznimno slabe topljivosti spojeva S1iS5 u CDChk
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(k2 mgmL) QLMH ELORVWRD&LMWL NRQFHQWUDFLMVNX RYLYV
tioamidnog protona H1 M Hy X Wabh&logne temperaturne promjene kemijskog pomaka
tioamidnog protona HISURQDYHQH VX MMR ™2 \(=RivAHGL®, za koje je
XWYUYyHQD L NRQFH Q Wdénog ketrVjdidy pRivdky @.REswije)Q kay dodatna

potvrda asocijaciji molekula u CDGI nastajanjem intermolekulskihvodikovih veza
N1#H--S.AWRYLAH RSDAHQD SHIiE piSteMpBratwNR> \BIREB Y, HQ R

govori u prilog nastajanju intermolekulskih interakcijil' #H--S RSDAHQLKinX NULVW
struktuama navedenih spojevaORaH VH ]Ddd @ MBQ,LRAD nepolarnom otapalu,
SRVWRML EU]D GLQDPLpND L]JPMHQD L]PHYX @GR V¥R HHJIDQ MK
MHGDQ VHW VLJQDOBMRINEHLD XLY DN W WISFRIMH Y D

HI'  OH H3

Slika 6-13. Utjecaj emperatue naspekre *H NMR spojaS1u CDCE.
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6.1.2.3.2. Vodikove veze spojedl i S3 u CD;COCD;

Kemijsk pomai LPLQVNRJ G X a31INB u\CHROTDY Drasponu od 294,7 do
304,8 ppm pri 298 K(Tablica 68), RGVMHQMHQLML VX X RGQRVX QD RC
pomake uCDCl;, kao posljedicaslabijih intramolekulskh vodikovih veza O#--N u
CD;COCD;. U prilog navedenom govore R S D a4aseRjenjeugljika CDi C6, odsjenjenje
ugliika C1 (Slika 68), kao i odsjenjenje protona Bli H6 (Slika 610) u CDsCOCD;, u
usporedbi a signalima R G JR Y hlameX10ADCl;. S druge strane, émijsk pomaci
protonaOH spojevaS1iS3, u rasponu od 8,92 do 9,53 ppm pri 298 K (Tablica6 QHaAWR VX
YLAaLK YUI@s 8,6/IQRAIWAL RGQRVX QD RGIJRYDUDMXUH sNHPLMV|
(Slika6-9) WH LK NDUDNWHUL]JLUD YHUH RGVM W@spBnQ bHRREBMH VD
do 233K), odnosnoQHJDWLYQL WHPSHUDWXUQL NRHILFLMHQWL YF
6-10). ,] VYHJD QDYHGHQRJ PRaH VH ]DNBSINBE plOB,COCMH X RWR
postofj GLQD& lizmkra L]PHYX moleRMilkiD vodikovih veza OiH--N te
intermolekulskihvodikovih vezaskupine OH s molekulama otapala&orelacijski signal
L] P HprtonaOH i iminskog G X & b Nf@ktrima'H-"N HMBC R SDAHZ3R K, a
odsutni pri 298 K(Slika 614) QHGYRMEHQR XSXUXMX QD SRVWRMDQM
vodikovih vezaO H--:N u spojevimaS1iS3 u CD;COCD;. OHYy XWLP ]D UD]JOLNX RG F
zasjenjerd VLIJQDOD LPLQpdeRalS1GX &1000;, NDR SRVOMHGLFD QHA
intramolekulskih vodikovihY H]D SUL QL aR N QV 4 Pt&iydianwax tatponu od
298 do 23X u CD3sCOCD; X W'Y |a ypbta3t u vrijednoskiemijskog pomakeRGJRYDUDM X U H.
signala]D SULEOLAQR $8BSP8 VNBPOGKDVY SUHWSRVWDYOMHQRP G
LIPHY X - L Qwrimd@ekulskih interakcija skupgnOH spojeva S1iS3 u CD3;COCD;,
VOQLAHQMH WR\P\EHth® NIE taksd i na inermolekulske vodikove veze aWRY LAH
R S D araHromjene u kemijskom pomakminskog GXALND PRJX VH WDNRYHL
konformacijskoj fleksibilnosti tiosemikarbazona u otopingnosnaazlikama u zastupljenosti
konformerau otopini uzrokovanih promjenom temperature sustava.

Kemijski pomaci protonadl' i H3' (Tablica 6 NDR L Na&'X &R NTMablica 68),
spojevaS1iS3uCDsCOCD;, RGVMHQMHQLML VX X XVSRUHGtBrhav D VLJQI
CDCIl; kao posljedica intermolekulskih vodikovih veza s molekula@isCOCD;. Male
razlike u apsolutnim vrijednostima temperaturnih koeficijenata prokbtia H3' (Tablica
6-10) Kkazuju naneda WRDpH LQWHUDNFLMHIRWDSDOD V SURWRQRP +
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233K 298K
OH H. H.
H1 H3 H1 H3' oy
J(OH, N)
O
OH H H
H1' H3' HI'  H3
OH
S2
J (OH, N)
O
H.
‘ OH H
H1 H3 HI' H3  OH
S3
J(OH, N)
O

Slika 6-14. UsporedbaspektaradH-">N HMBC spojevaS1, S2i S3u CD,COCD;, pri temperaturama
od 233i 298 K.

.DWDULQD 3LpXOMDQ Doktorskirad



§ 6. Rezultati i rasprava 105

6.1.2.3.3. Vodikove veze spojedl i S8 u DMSOds

SpojeveS1iS8 uDMSO-ds NDUDNWHUL]LUD ]QDpDMPIRQR G R NUHEXN HXDD/
RGQRVX QD RGJRYD P D MUKWV KKy HQID@M Manje polarninotapaima
CDCl; i CDsCOCD; (Slika 69). QULMHGQRVWL NHPLMVNRJ SRPDND LP
rasponu od3026 do 317,0 ppm pri 298 K (Tablica €8), XS X U X M Xojgh[e vEdRRaWih
intramolekulskih vodikovih vez® N u promatranim spojevima u DMS@. 2SDaHQR
zasjenjenje ugljika ®i C6 te odsjenjenje ugljika C1 (Slika8 u usporedbi sa signalima
RGJRYDUDMXuULK DWRHIKXDKL, kadJIVWELRA Y WDMOHIKXQRVWL NHPLM
protonaH Di H6 u DMSO-ds u RGQRV X QD R GCRCK:DSIKaN-XO), Hodatna su
potvrda promjene u prirodi vodikovih veza skup®kl spojevaS1iS8 u DMSOds. AW RYL&H
signali protonaOH u DMSO-dg, u rasponu o®,18do 11,62 ppnpri 298 K, odsjenjeniji su u
RGQRVX QD RGJRY XDOMGSDEOCSH (SWaRQH XDR SRVOMHGLFD GL
LIPMHQH L]PHVYX L QOAHJN PiR@rhoeXuBRINNddHkovih vezaskupineOH s
molekulamaDMSO-ds, kaojakogproton-akceptorskogtapala.
U usporedbi sa spojevim@liS7, vrijednost kemijskog pomaka protor@aH spoja S8,
810,50 ppm, Tablica-8), gotovo se ne mijenjanutartemperaturng S R G &od 288 do
333 K aWkRzuje dasu u otopini spojaS8 u DMSOds JRWRYR LVNOMXpPLYR
intramolekulske vodikove vez® iH--N. Vrijednost kemijskog pomaka mMNRJ GXA&aLND
( &=309,1 ppm Tablica 68), te ]QDp DREVRMHQMHQMHQMH X XVSRUHGE
kemijskim pomakom upY UV W R P( @AR®M,Q lpxh, Tablica -8), potvrda suslahjih
intramolekulskh vodikovih vezaspojaS8 u DMSOds X RGQRVX QD pYUVWR VWDQWN
Temperaturni koeficijenti kemijskog pomaka protddi spojevaS1iS7, s vrijednostima
u rasponu od 2,5 do 6,8ppbK ! (Tablica 510), u skladu su sprejpostavljenom
GLQDPLpPpNRP L] RiRermolekulskih interakcija skupin@H u DMSO-ds.
Unutar promatrane skupine spojevajmanja apsolutna vrijednost temperaturnog koeficijenta
(d @T= i2,5ppbK ™, Tablica6-10), kao L QDMQL&D YULMHGQRVW NHPLMVN
G XaL(Na>302,6 ppm, Tablica 8) sugeriraju YHUX |[DVWWSQAMKPGRWR ML
intramolekulsle vodikove veze O4--N zaspojS2 NDR SRVOMHGLFD SRYHUDQI
L P L QV N R &lektoadoNdpskom metoksilnom skupinompara- S R iR @ druge strane,
najv H (i Bpsolutna vrijednost temperaturnog koeficijerth@T = i6,8ppbK !, Tablica
6-10) kao L QDMYLAD YULMHGQRVW NHPL MFNRZ]7 SR Tabliba LPLQ VI
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6-8) SURQDYHQD 84 kiD LQSRMDFLMD ]QDpDMQH ]DVWXSOMH
interakcija skupinedOH s molekulama otapal&a navedeni spoparametriNMR u CDCl;

ukazalisu QD QDMMDpH LQWUDP R COHMMNOWNNH prom&rame Rskudiner H] H
spojeva S1iS6, kao posljedica SRYHUDQMD skKuhneH@HR Zhd. utjecaja
elektronakceptorske skupindNO, u para SR @R 30 H Yy X W L BMS®-ds, kao jakom

proton DNFHSWRUVNRP RWDS D OskupiteROHHsp@a(BM FzuNra Vaki@ RV W L
intermolekulskim vodikovim vezama s molekulama otapblgorilog navedenom govori i

] Q D p D bu§jéniédrje protona OH spoja S4 u DMSOds (za 1,42 ppm)u odnosu na
RGJRYDUDMXIiL NBRQLNBIKE BISTRIFNEAN2).

Kemijski pomaci protonadl' i H3' (Tablica 6 NDR L NA&'X&B NTMablica 68),
spojevaS1iS6 u DMSO-ds, RGVMHQMHQLML VX X XVSRUHGEL VD VLJQL
CDCl; kao posljedica intermolekulskih vodikovih veza s molekul@M50-ds. VHUH UD]JOLNH
u kemijskim pomacima protondl1' u CDCl; i DMSO-ds, u odnosu na kemijske pomake
protonaH3' u navedenim otapalima,NID] XM X QD MDpH L@ ¥pbtboosmFALMH '06 2
skladu s navedennmXWYUVyHQH VX YHUH DSVROXWQ HficiehatM HGQRV
(Tablica 610) za kemijski pomak protortd1' spojevaS1iS6.

Za spojee S7 i S8 (netopljive u CDG) vrijednosti kemijskih pomakarotona H1'

(Tablica 6 WH RGIJRYDUDMXULK WHPSHU D-WXuUDMS&dNRGIL b RIHM H Q
su onima spojeva S1iS6 aWR XND]JXMH QD DQDORJQM1I SDUWLFL
intermolekulskim vodikovim vezama s molekulama otapata. RE]JLURP QD GMHORI
IDNRPpHQX URWDF L MexijskéMezeW2Z R® P4 6pQjéveS7 i S8 XW Y UsuH Q H
razlike u kemijskim pomacima teemperaturnim koeficijentima dvaju protof8'a i H3b

(Tablica 610); odsjenjeni¢ protone, Sit SRORADMX V REJLURP QD WLRNDUEF
karakteriziraju temperaturrkoefiFLMHQWL YHULK D S.\KRdkXcénhQja KiginalaL M H G Q
dvaju protonaH3a i HSE RSDAHQD MH SUL WHPSHUDWIedOdsti RG SUL
temperaturnitkoeficijenat protonaH3'b spojevaS7 i S8 (kao i M3) V Odsn @rijednostima
temperaturnih koeficijenatarotonaH3' spojevaS1iS6, u skladu santi-orijentacijom protona

H3'b/H3 i tiokarbonilne skupine2 SUHQLWR W LRD BinGEQRKD FRAMRNWKR QaH X
WLRNDUERQLOQX VNXSLQX & 6 NDUDNWHUHUubdDddXKnaYy LAH Y L
tioamidne protone uanti- S R O R &BoMposliedicajakog anizotropnog (0dsMHQM XM X U H J

djelovanja susjedne tiokarbonilne skupmn:*

U skladu s navedenim, promjena temperature
RGUDAaDYD VH X YHULP SURP M kirobjénbrambyl BdaividhNgRprot&ma P D N D
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(odnosno YHULP DSVROXWQLP YULMHGQRVWLPD WHPSHUDWXL
protonima uanti-SROIﬁ[DIRXH VH |IDNOMXpLWL GDNOH GB3QD NHPL
spojevaS1iS8 u DMSOds X W MkalKo Xntermolekulske vodikove veze s molekulama

otapala tako i konformacijske karakteristike tioureidnog ogranka, odnosno orijentacija

navedenog protona prema tiokarbonilnoj skupini.

6.1.2.4. Vodikove veze-thetoksibenzaldehid tiosemikarbazdna i M3 u otopini

U kristalnoj strukturi derivata-thetoksibenzaldehid tiosemikarbazadd iM3 XWYUyYHQR
je postojanje YH U V SR ihitagh®Bikulskih vodikovih vezaL]PHYy X WLRDPLGQRJ SU
H3 i LPLQVNRJNEGXKaNNDVH LQWHUPROHNXOVNLK YRGLNRYLK %
protonaH1' i tiokarbonilnog sumporaN1' #---S=C (Prilog, Poglavlja 9.4 i 9.15)@ S
obzirom na netopljivost spojd3 u CDChk, u nastavku teksta bitiH U D] R RAkodaH Q
interakcija tioamidih protonaH3'i H1' spojeaM1i M2 u CDCk, odnosno spoj@aM1 M3
u DMSO-ds.

6.1.2.4.1. Vodikove veze spojeWdl iM2 u CDCk

ODOH UD]OLNH X NHPLMVNLP SRPDFMP@OIFPEpNVINIRI GXaLN
(305,2 ppm)u CDCE (pri 298 KK X RGQRVX QD RGJRYDUDMXUH NHPLMV?
stanju (Slikaé XSXUXMX QD SRVWRMDQMH L Q3 DNFuPROBHN X O V N H
navedenih spojeva u CDCIAWRYL&H VLM DTAkIcSEPRIWVER QBRSDAaHQL VX SU
YLaAaLP YULMHGQRVWLP DDNS pAoiyIX RIKQBRRDQNID VWUXNWXUQR
S1iS4 (za M1), odnosnoS5 (za M2), kod kojih nisu RS D & H Q lene@nbarridl€kulsle
vodikove veze u CDGl .RUHODFLMVNL \ploth@QaHA LL LUPH@X NRJ GX&LNI
spektrimaH->1 +0% & R S 8BKI(Slika 6 QHGYRMEHQR XSXUXMX QI
intramolekulskih vodikovih vezaN3' #H:--N u spojevimaM1 i M2 u CDCl;. U prilog
navedenom goveri male promjene ukemijskan pomalku protonaH3' unutar temperaturnog
SRGUXpMD RG RS JR Y D UWiijptKastinPa temperaturnih koeficijenata
d @T= 11,0 ppbK™ za spojM1, odnosnod @IT= i2,2 ppbK™ za spojM2. Manja
apsolutna vrijednost temperaturnog koeficijetht&T XSXUXMH QD QH&WR MDpH LQ
vodikove vezeN3 #H--N u spojuM1, u skladu s razlikama u duljinama ved@3'"-N)
RSDAaHQLP ix shukiusiid Bpojevai1i M2 (Prilog, Poglavlje.13).
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233K | 298K
H
H3! H. ,
H1' H1'nys'
M1
J(H3, N)
H. H3 H. Ha3
H1' | H1' |
M2
J(H3, N)
O

Slika 6-15. UsporedbapektardH-">N HMBC spojevaM 1i M2 u CDCEL, pri temperaturama od 233
298 K

Analizom temperaturno ovisnipektardH NMR spojevaM1i M2 R S Dajel [Q DD M Q
odsjenjenje signala tioamidnog protona'HMD VQLAHQMH P kay H I8 Hdojpwy X U H
S11S5 (Slika 6-13). Vrijednosti temperaturnih koeficijenatd, @T = 16,2 ppbK '* za spoj
M1, odnosnod @T = §12,6 ppbK ™ za spojM2 (Tablica 6 XSXuUXMX QD DVRFL
molekula spojevaM1l i M2 u CDCk, odnosno nastajanje intermolekulskih vodikovih veza
NI'HAAA6 SURQDYHQLK X NULVWDOQLMPrivyyRogIBMaREBDPD QDY
9.15) aW R RISTHbtieRjenje signalprotonaHl's SRYHUDQMHP NRQFHQWUL
M1, odnosnaMvi2, u otopini (Slika 6 QHGYRMEHQR SRWYUYyXMH BDPVRFLMD
nastajanjem intermolekulgkvodikovih veza N1' iH---S. Odsutnosizdvojenh seto\a signala
NMR monomernih i asociranih molekulatkazuje nabrzu G L Q DPizrpjelu L]PHY X
neasociranih i asociranih molekwdpojevaM1i M2 u CDCb.
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a) H1'
M1
H1'
H1'
M2
c
b) M1 M2
£ e
o o
o o
) &)
& &
¢/ mol dm® ¢ / mol dm®

Slika 6-16. a) Utjecaj koncentracijma spektréH NMR spojevaM1i M2 u CDCL, pri T =298 K;
b) *UDIL p N Lovishbktikddjjskay pomaka protonH1' spojevaM 1i M2 o koncentraciji otopine.
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6.1.2.4.2. Vodikove veze spojetdl i M3 u DMSOds

Vrijednosti kemijskog pomaka spojewal iM3, u rasponu od 314,0 do 317,0 ppm pri
298 K (Tablica & XSXUXMX QD SURPMHQX X LQWDNMSOONFLMDPD
XVSRUHGEL V imYCDCW ka® mawepQladrtin otapalona LIQDOL LPLQVNRJ G
spojeva M1iM3 u DMSO-ds odsjenjenijisu]D SULEOLAQRRG @GBWX QD RGJIRYDI
signaOH X pYUVWRP -Y)WDQMStka &) LAMDIR Y éndijski pmaci proton&3'
spojevaM1 (10,07 ppm) iM2 (8,46 ppm), odsjenjeniji suza 0,85, odnosno 1,02 ppm
DMSO-ds u odnosu naR GJR Y B sigDa X iCDCk pri 298K (Tablica 64) 7DNRiyHU
usporedbi s CDGl RSDAHQR MH RIG\QWH@NIGZR MBdn kod spojaVii,
odnosnoza 3,2 ppmkod spojaM2 u DMSO-ds. U spektrima’H-*N HMBC QLVX RSD&HQH
NRUHODFLMH L]ABYyX ISRIRQVRI@D GXALND 1 NRMH EL SR\
intramolekulske vodikove veze u spojevirvil iM3 u DMSO-ds. Vrijednosti kemijskog
pomakaprotonaH3' (Tablice 62 do 6 NDR L RGJRYDUDMXuULK WHPSHUDW
DMSO-ds (Tablica 610) bitno se ne razlikuju za skupine spojeMd iM3 te S1iS8 kod
kojih su parametrNMR ukazali na sudjelovanje protomt8' u intermolekulskim vodikovim
vezama s molekulama DMS®. ,] VYHJD QDYHGHQRJ PR&H VH ]DNOMX]
M1iM3 u DMSOds, kao jakom protorakceptorskom otapalwominiraju intermolekulske
interakcije protonaH3 ,SDN QLMH PRJIXUHPLYNGMAPMHIQ)XQIL]BH@R \
intramolekulskihN3' iH--:N i intermolekulskihvodikovih veza protondd3 s molekulama
DMSO-ds.

Vrijednosti kemijskih pomaka protonalkiu rasponu od 11,42 do 11,81 ppm pri 298 K,
NDR L RGJRYDUDMXuULK WHRBBSMIBEMWKUIQaL&KLON R sklddE IstiH Q D W D
participacijom proton&l1' u intermolekulskim vodikovim vezama s molekulama DM&O
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6.2. Konformacijska analiza

&LOM UDpXQDOQRJ GLMHOD LVWUDALYDQMD ELR MH S
modelnih spojevé&sl S8i M1 M3 1DMSULMH MH UDpPpXQVNLP PHWRGDPD
relativnu stabilnost tautomera za odabrani modelni spoj. Za svaki tauioroblik
QDSUDYOMHQD MH NRQIRUPDFLM Vv@avlpEDAa Lidstakilfije QDp L Q
konformere optimirane UD p X Q V N L P BBIRY8-BIRPL++G(2df,2p)u vakuumu (v),

CDCl; (c) i DMSQ-u (d) (IEFPCM za otapalo)yapravljena je analizZQTAIM 2GUHYHQL VX
WRSRORANL SDUDPHWUL NULWLpPpQLK WRpPpDND L]JPHYyX DWRP
SUHGORAHQLP OLWHUDWXUQLP YUNMMHGQREBEUVWHWD L BD MH/GRK

s eksperimentalnim vrijednostima.

6.21. 2GUHYLYDQMH QDMVWD&3/0QLMHJ WDXWRPHUD VSRM

SBURXpDYDQL VSRMHYL JERJ NDUD N ebretskvhdgl pagtojkti ¥ W U X N W
nekoliko tautomernih oblikéSlika 6-17). S obzirom da jea slicilaldehid tiosemikarbazone
HNVSHULPHQW brolgnm-tisrisk abliky(Blika 617, struktura A) najprije je bilo
SRWUHEQR PHWRGDPD UDpXQDOQH NHPLMH SRWYUGLWL QM
RGDEUDQ MH QDMMHG Q RSV.\BasVa®i njkigov Saut@mieihoblik Baravi}disR M
je konformacijska analiza ptPD SUHWKRGQR RSLVDQRP SRVWXSNX I
relativne energije dobivenih konformer@lika 618 VDaHWR S U L Kabdgebhi¢trikSWLP L
najstabilnijin konformera za svaki navedeni tautomer s@jaV SULSDGDMXuLP UHO
energijama dobivenim DpXQVNLP PRGHORP311%G(K@D u kloroformu
(IEF-3&0 2YL UH]XOWDWL SRWY WaoBmii-Xorkadvioblikal shoj D E L O Q F
(Slike 617 i 618, strukture ANDR &W 8 UMKHNYBHULPHQWRP 6O0OMHGHUL
stabilnosti je ketamintionski oblik (Slike 617 i 618, strukture F)s relativnhom energijom
46 kdJmol* YHURP RG QDMVWDELOQLMHJ WDXWRPHUD

U daljnjoj konformacijskoj analizi koja je prethodila razmatranju vodikovih veza
LVWUDALYDQLK GHULYDRUWDL AW RGHRDNUDER]R@DIREU-PHUL RG
tionski oblik spojevés1 S8 odnosno tiaski oblikspojevaM1l M3.
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A B
C D
E

F G
H

Slika 6-17. Strukturne formule tautomeih oblika modelnog spoj&7.
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A B
c D
E

F G
H

Slika 6-18. Optimrane JHRPHWULMH W Helaiv@) &¥rBif) (xMslifH najstabilnijin
konformem tautomernih oblika modelnog spoja S7, dobivene UDPpXQVNLP PRGHOR
B3LYP/6-311+G(d,pu CDCk (IEF-PCM).
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6.2.2. Odabir osnovnog skupa za kvartf®oH KD QLpPpNL UDpPp XQ

,DNR MH UDpPpXQVNL PRGBOS %E/IKR SUHWKRGQBofRULAWHQ
S1 832522 X VOXpDMX P R GiifeOg@ Rodka¥a® Rokik@dnim u kombinaciji s
XNOMXpHQRP *ULPPHRYRP GLVSHU]J]QRP NRUHNFLMRP 1D
6- *G S NRULaAWHQ X SUHOLP LgnDoblielpfkaldabip Xegliti B-D8 W D X W R F
nije dao prikladne rezultate za modelni sgdj Naime, najstabilniji konformeri modelnog
spojaS7 (zaenotimin-WLRQVNL WDXWRPHU LPDGQG rividal¥ tdke W OLPQH
HQHUJLML 2ED NRQIRUPHUD SRWYUYHQD VX NDR PLQLP)
OHYyXWLP UD]OLN XM Xrjdkorh WutLQibfiXifaany &orSiRRa N £ 2N) koji
je, RYLVQR R NRULA&WH Q,Rdel sRavilQijiRgR€pRRarkad§ X RO IRUPHUD YHUL C
X VO Xfansnog NRQIRUPHUD =D XVSRUHGEX MH L]JUDpXQDWD
SULSDGD WRPNLQRM JUXSL &V L QMHJRYD MéplaHanegJ JLMD
NRQIRUPHUD 2G VYLK WHVWLUDQLK RVQRYQLK VNXSRYD
U D p X Q Vd¥IL B3RYP-D3/6- *G S 5D]J]OLND X NA¢paKarnbgR H Yy X
Alanarnog konformera smanjuie s8e SRYHUDQMHP RVQRYQRJ VNXSD RG(
GRGDWQLK SRODUL]DFLMVNLK IXQNFLMD 8YRYHQMH GRGD
korisnim ukoliko sX RQH XYHGHQH L ]D RSLV DWRPD YRGLND 8 WR
kutu je manja od 0,5° a energija gotgednaka(Tablica6-11 =D GDOMQMH L]JUDpPpXQH
onaj osnovni skup koji s najmanje dodatnih polarizacijskih funkcija dobro opisuje ggomet
molekule, 6311++G(2df,2p).

Tablica 6-11. Utjecaj osnovnog skupa na relativnu razlieplanarnogi Aeplanarnogkonformera
spojaS7 .RULAWHQ MBBLYROQANFLRQDO

Osnovni skup Simetrija ON &N £ N)/° 0( N- PRC
6-311+G(d,p) C1 1,491 0,00
6-311+G(d,p) c1 0,004 0,02
6-311+G(d,p) Cs 0,000 0,02
6-311++G(d,p) Cc1 2,265 0,00
6-311++G(d,p) c1 0,009 0,15
6-311++G(2d,p) Cc1 1,417 0,00
6-311++G(2d,p) c1 0,007 0,12
6-311++G(2df,2p) Cc1 0,451 0,00
6-311++G(2df,2p) c1 0,006 0,00
6-311++G(2df,2pd) c1 0,433 0,00
6-311++G(2df,2pd) c1 0,005 0,00
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6.2.3. Konformacijska analiza spoje\ab S8

Spojevi serijeS5 S8 VWUXNWXUQR VX VOLpQ idroksilRiEdRupiirRiFu GD VD
S R OR a DrM Xaromatskom prstenu. Ovi spojevi imaju jednostavniju skoinili
N-metilamirsku terminalnu skupinu,za razliku od spojevaSl S4 s N-fenilaminskim
]JDYUAHWNRP &dWR VH RGUDADYD L OQN»jseabi@ijManfXriieti®DQ EUR
vakuumu (v), ®Cl; (c) i DMSO-u (d) prikazanisu na slici 6-19, geometrijskiparametri
vodikovih vezau tablici 6- WH RGJRYDUDMXULuWRSRARPNIQUSDUDP HW L

SpojeviS5 S7iS8 YHULQRP VDGUAH MHGDQ NRQIRUPHU Y F G
odDEUDQRM SRSXODFLML VYLK NRQIRUPHUD =D VYDNL RG
OH--N SRWY Uapddichd QTAIM (Slika 619). Geometrijski parametri opisanih
YRGLNRYLK YH]Ba s&REdY & juk)drEno jakim vodikovim vezama. Prema
YULMHGQRVWLPD W RERrskadadrokices DabiRa3H W INWD. WLPpQRM WRPN
LIPHYyX YRGLND L DNFHSWRUD YRGLND LQWUDPROHNXOVND
umjereno jaka. PremapH GORAHQRM N O DV L2 14N ioEitivivel aH(¥) bedghtitthe. Q R V W L
9ULMHGQRVW HOHNWURQVNH JXVWRUH X NULWLpQEM WRPN
YHUD MH RG JUDQLPQLK YULMHGQRVWL a8WR XSXUXMH QD |
VOLpPQLP VSRHY)LPOPRYHUDQMH HOHNWURQVNH IJXAMWRUH SU
odnosno negativnija vrijednost U 8QDWRp VOLPQRP JHEPEHEVMAAND\RN RP N
XGDOMHQRVW L]JPHYyX GRQRUD L DNFHSWR WRDXYURIGR B M D\vik) @ B
]D MDpX YRGLNRYX YH]X MH X VDPRM S¥ pédtiof NuspXtuidaniv SR M D
naftalenski sustav koji se izvije iz ravnine s obzirom na enaminski dio molekate
posljedicanepovoljnih V W H WdlgjIQkKM D L ] P H yilX aterrRaG@dzahih Yhaugljike C Di
C7 (brojenje atoma prikazano jea slici 61). PosSMHGLFD MH SULEOLaADYDQMF
akceptorgN) koji ostvaruju vodikovu vezu

Utjecaj promjene terminalne anske (S7) u N-metilamirsku skupinu §5) gotovo je
zanemariv ®bzirom nagotovo nepromijenen JHRPHWULMVNH L WRSRORANH SLC

OHYyXWLP XVSRUHSER® PRERIMWANMDIDNOMXpPpLWL NIBeNR XYRY
skupine uorto- S R O Rddiiwlo premaskupini 2+ QD EHQ]JHQVNRP SUVWHQX
raspodjelu konformera. KQIRUPHU X NRMHP MH KLGURNVLOQD VNXSL
PRAH RVWYDULWL YRGLNRYX YH]X V LPLQVNLP GX4aLNRP Y
X RGDEUDQRP VNXSX NRQIRUPHUD QBAIW R EPLLQXNDLMXX 83 NH B8 M
LV N O M Xop akeeptoN\dpdika s terminalni-metilamirske skupine uvodikovoj vezi
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N3'+AAA1 D Qribraktijg®l+pAAA1 3UHPD WRSRO®ilbYL PabBdaUD P HW |
9.21) RYD YRGLNRYD YH]D PRaH VH RNDUDNWwdiKoybjweziwL NDR
O H---N opisanoj u spojevima5, S7i S8 Usporedbom spojev@si S6 PRaH VH SULPLMH
kako bi porednterakciieO++AAA1 WDNRYyHU PRJOD SRVWRMEBWL L VOLF|
QLMH SURQDy®mIM)DXQRRMRRW SDUWLFLS LU CkeepioMbodik® L Q V N L
OHyXWLP QMHJIJRY DNFHSWRUVNL DILSLVERW YWHI RFRWARR IR N
YRGLNRYH YH]H &AWR VH RGU@MNINY®2,171 A (2,68 A 3po)kiSGH OMHQ R\
odnosnad(H---N)= 2,30 A (2,20 Au spojuS6) uz malo maniji kubd 103° (06°u SpojuSé).

60LpQL SDUDPHWUL RGUHYHQL VX L ]D RVWDMmDiH - -NYIRMHYH >
YDNXXPX MH RS b ant@iBkil ganjaspdja §6 u usporedbi skloroformom i

DMSO-om. Konformer sinterakcijomN3'44--:N (v1) energijski je povoljniji zaSULEOLAaQR
0,6k mol* 8 RYRP VOXpDMX RGQRVQR VDPR X YDNXXPX NI
vodikovu vezuO4H--O7 L]PHYyX KLGURNYV U@ Gkdpire. B HIMBId:NIL su
XGDOMHQRVWL GRQRUD L efoNir MaBWRUUIDandiBOGYTNIDI el H Q
SRWYUYHQR SRVWRMD Q MMNavedéhb Viel p Gkadiw K feksperinverthhim
podacima prema kojima u kristalnoj strukturi postoji interakojedd---O7. Zastupljenost
navedenog konformera se smanjuje u nizu vakuNbQ RURIRUP '062 aWR MH WDNF

s mjerenjimaNMR.
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Slika 6-19. Najstabilniji  konformeri  spojeva S5 S8 optimirani UDpXQVNLP PRGHOR
B3LYP/6-311+G(d,p) (IEFPCM-]D RWDSDOR V YRGLNRYLP YHIORM SRWYUVH
vakuumu (v), CHGJ(c) i DMSO-u (d).

.DWDULQD 3LpXOMDQ Doktorskirad



§ 6. Rezultati i rasprava 118

Tablica 6-12. Relativne energijeBoltzmannova raspodjelal € 298K) i geometrijski parametri
vodikovih veza najstabilnijih konformera spojes8 S8

Oznaka G( N- P Pop.% Interakcija d(D-A)/A dDi+ (dH--A)/A (Di+iA)/°
S5vi 0,00 >99 2 i+AAA  2,69093 0,97615 1,82131 146,676
S5cl 0,00 > 99 2 i+AAA 2,69359 0,97696 1,82648 146,180
S5d1 0,00 > 99 2 i+AAA 269725 0,97700 1,83253 145,825
S6vl 0,00 56 N3'i+AAA 265874 1,00822 2,20311 105,654
S6vi 2 i+AAA 262931 0,96530 2,08193 114,190
S6v2 0,57 44 2 i+AAA 2,68286 0,97629 1,81011 147,118
S6cl 0,00 70 2 i+AAA 2,68383 0,97738 1,81281 146,689
S6-c2 2,54 25 N3'i+AAA 265351 1,00928 2,19745 105,612
S6c2 2 i+AAA 262789 0,96648 2,08295 113,929
S6d1 0,00 83 2 i+AAA 2,68645 0,97770 1,81710 146,392
S6d2 4,43 14 N3'i+AAA 265178 1,00977 2,19727 105,479
S6-d2 2 i+AAA 262687 0,96693 2,08243 113,860
S7vi 0,00 > 99 2 i+AAA 2,68883 0,97626 1,82056 146,444
S7cl 0,00 > 99 2 i+AAA 268784 0,97735 1,82099 146,068
S7-d1 0,00 >99 2 i+AAA 2,68909 0,97771 1,82347 145,833
S8vi 0,00 > 99 2 i+AAA 2,62586 0,98082 1,75286 146,301
s8cl 0,00 > 99 2 i+AAA 262530 0,98188 1,75319 146,005
S8d1 0,00 > 99 2 i+AAA 262384 0,98236 1,75108 146,031

6.2.4. Konformacijska analiza spoje\l $4

Spojevi serijeS1 S4 VWUXNWXUQR VX VOLpPpSSLSRS IREDQIRPP \GIRMBE &1
hidroksilnu skupinu X SRORA&DMX EHQ]JHQVNRP SUVWHQX OHyXW
N-fenilamirska skupina,za razliku od amiske i N-metilamirske skupire, ELW QR XWMHpH
raspodielu NRQIRUPHUD L SRY H ING3dbiln NMontdim&ri (E akuMmu (v),

CHCI; (c) i DMSO-u (d) prikazani suna slikama 620 do 623, a geometrijskiparametri
vodikovih vezau tablici 6- WH RGJR Y\DRIDRVOFRIA N tabBcdDI PO PuHPYIlAG UL

U usporedbi sa spojevima serigb S8 X VYLP NRQIRUPHULPD SRVWRML
vodikova vezaO+AAA1 .RQIRUPHUL VH PHYXVREQR UD]OLNXM:
supstituenta koji ovisi o rotaciji ok&emijskih YH]D L]J]PHYyX XJOMLND WLRQVN
susjednih atom@C2#N1' i C24N3'). Najstabilniji konformeri uzinterakciju O iH---N imaju
analizomQTAIM SR W Y VodiK@XvezuN3'++ AAA1 NRMD MH SR YULMHGQRYV
JHRPHWULMVNLK fré&hddnb bipad djodikv\oj LgziQuBpojuSe.

SYRYHQMHIN® M NRNVAIH X SROFRADMXQR WSBR N R OR)ana M X V !
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EHQJHQVNRP SUVWHQX UH]XOWLUD VOLPQRP UDM®SE&GMHORF
metoksinog supstitenta Posjedica rotacije oko C(benzer(CHs;) veze jesu dvije
orijentacije metokséne skupine aAWR UH]XOWLUD L GYDPD HQHUJLMVNLP V
vodikovih veza u ostatku molekule (v1, c1, d1iv2, c2, d2), odnosno (v3, c3, d3 i v4, c4, d4)
za spojeveS2i S3 6 REJLURP QD JHRPHWULMVNH L WERESRORANH S
rHODWLYQR VX M iopdikovin ¥eZ&@radN3'HHG-B.L V

U spojuS4 saskupinomNO, u S R O R ara ldexzenskom prstenu, raspored konformera
YUOR MH VOLpPpDQ SRQRBRIPWHX WX LIiZsS @VEIND nije potvrdila postojanje
vodikove vezeN3'HH---N u kloroformu i DMSGX QHJR VDPR X YDNXXPX 8GDON
YRGLND L DNFHSWRUD GX&LND YHUD MH X RWDSDAQWHRDMB R\
RpLWR QD JUDQLFL WHUNMNGDOWL VEL D ERWYW §idp@dabizQDOL]R
vrijednostima za spojevB5 S71 S8 X NRMLPD LVWD NULWLpPpQD WRpPpND QI
MHGQRP PHGLMX RYH XGDOMHQRVWL L]P&4jipak¥iRGanD L DN
za otprilike 0,04 A2,26 A prema 2,30 A).

Slika 6-20. Najstabilniji konformeri spojeés1 optimirani UD p X Q VN L P BBIRY8/63A R-B(d,p)
(IEF-PCM-]D RWDSDOR V YRGLNRYLP YH)TARDU SaRWNYULWM)HOBIGIR)D QD OL]RF
DMSQG-u (d).
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Slika 6-21. Najstabilniji konformeri spojev&2 optimirani UD p X Q V N L P BBIRFE/&HIQRB(d,p)
(IEF-PCM-]D RWDSDOR V YRGLNRYLP Y H)TAMDU S8aRWNYULW)HOBIGIR) D QD OL]RF
DMSQG-u (d).
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Slika 6-22. Najstabilniji konformeri spojeé3 optimirani UD p X Q V N L P BBIRY8/6:XA R-B(d,p)
(IEF-PCM-1D RWDSDOR V YRGLNR Yangli26mQTARDU GaRMMNG WYV, FCET ) |
DMSO-u (d).
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Slika 6-23. Najstabilniji konformeri spojas4 optimirani UD p X Q V N L P BBIRYE/6XAR-B(d,p)
(IEF-PCM-]D RWDSDOR V YRGLNR Yanaliz6mQTARMDU SRMNGWW, KCET R) i
DMSQC-u (d).

Tablica 6-13. Relativhe energije Boltzmannova raspodijel@ll = 298K) i geometrijski parametri
vodikovih veza najstabilnijih konformera spojesa S4.

Oznaka G( N- P Pop.% Interakcija d(D-A)/A dDi+ (dH--A) /A (Di+iA)/°
Sivi 0,00 81 N3'i+AAZ 268107 1,00861 2,19177 108,010
Si1vi 2 i+AAZ 270044 0,97499 1,83901 145,627
S1-v2 3,59 19 2 i+AAZ 268393 0,97779 1,83731 143,058
Sicl 0,00 76 N3'i+AAZ 268035 1,00909 2,22605 105,634
Si-cl 2 i+AAZ 269654 0,97643 1,83640 145,221
Si-c2 3,15 21 2 i+AAE 267295 0,97942 1,82153 143,479
Si-d1 0,00 76 N3'i+AAZ 268061 1,00931 2,23363 105,144
Sidl 2 i+AAE 269625 0,97688 1,83651 145,097
S1-d2 3,72 17 2 i+AAE 266448 0,98055 1,80936 143,822
S1-d3 5,74 8 2 i+AAZ 265803 0,98134 1,82233 141,043
S2vi 0,00 58 N3'i+AAZ 267917 1,00865 2,18569 108,285
S2vi 2 i+AAZ 269479 0,97677 1,82857 146,076
S2v2 2,16 24 N3'i+AAZ 267894 1,00871 2,18154 108,550
S2v2 2 i+AAZ 270167 0,97561 1,83651 146,105
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Oznaka G( N- P Pop.% Interakcija d(D--A)/A dDi+ (dH--A) /A (Di+iA)/°
S2v3 3,77 13 2 i+AAE 267645 0,97964 1,82398 143,610
S2v4 6,09 5 2 i+AAZ 268396 0,97847 1,83311 143,562
S2cl 0,00 52 N3'i+AAZ 268056 1,00905 2,21944 106,089
S2cl 2 i+AAZ 269170 0,97797 1,82650 145,740
S2c2 1,61 27 N3'i+AAZ 267903 1,00906 2,21848 106,044
S2c2 2 i+AAE 269545 0,97720 1,83105 145,743
S2c3 3,26 14 2 i+AAZ 266791 0,98103 1,81142 143,965
S2c4 5,00 7 2 i+AAZ2 267149 0,98022 1,81554 144,009
S2d1 0,00 49 N3'i+AAZ 267965 1,00933 2,22687 105,520
S2d1 2 i+AAZ 269101 0,97841 1,82653 145,569
S2d2 1,20 30 N3'i+AAZ 267965 1,00933 2,22687 105,520
S2d2 2 i+AAZ 269101 0,97841 1,82653 145,569
S2-d3 3,74 11 2 i+AA2 265955 0,98216 1,79940 144,309
S2d4 4,94 7 2 i+AAE 266324 0,98148 1,80358 144,345
S3vi 0,00 50 N3'i+AAZ 267874 1,00880 2,18145 108,537
S3vi 2 i+AAE 270498 0,97380 1,84788 145,165
S3v2 0,92 34 2 i+AAE 267775 1,00879 2,17879 108,648
S3v2 2 i+AAE 271130 0,97307 1,85431 145,270
S3v3 4,07 10 2 i+AAZ 268893 0,97658 1,84706 142,576
S3v4 5,10 6 2 i+AAZ 269520 0,97583 1,85377 142,633
S3cl 0,00 50 N3'i+AAZ 268361 1,00914 2,22768 105,756
S3cl 2 i+AAZ 269972 0,97547 1,84238 144,951
S3¢c2 1,20 31 N3'i+AAZ 268126 1,00905 2,22723 105,623
S3c2 2 i+AAE 270738 0,97460 1,85136 144,903
S3¢c3 3,46 12 2 i+AAE 267865 0,97816 1,83208 142,985
S3c4 4,74 7 2 i+AAZ 268307 0,97745 1,83676 143,056
S3d1 0,00 54 N3'i+AAZ 268362 1,00930 2,23972 104,955
S3d1 2 i+AA2 2,69893 0,97599 1,84218 144,790
S3d2 1,53 29 N3'i+AAZ 268171 1,00927 2,23518 105,121
S3d2 2 {+AAZ 2,70704 0,97508 1,85146 144,771
S3d3 3,84 11 2 i+AAE 267025 0,97930 1,81993 143,331
S3d4 5,44 6 2 i+AAE 267563 0,97860 1,82570 143,387
S4vi 0,00 95 N3'i+AAZ 268864 1,00817 2,22059 106,630
S4vi 2 i+AAZ 268369 0,97820 1,81797 145,761
S4v2 7,03 5 2 i+AAE 264235 0,98509 1,80385 140,894
S4cl 0,00 82 N3'i+AAZ 269063 1,00869 2,24935 104,843
S4cl 2 i+AAE 267973 0,98000 1,81420 145,465
S4c2 3,80 18 2 i+AAZ 262108 0,98899 1,76714 142,397
S4d1 0,00 77 N3'i+AAZ 269017 1,00894 2,25862 104,196
S4d1 2 i+AAE 267843 0,98059 1,81354 145,282
S4d2 2,95 23 2 i+AAZ 260928 0,99110 1,74616 143,352
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6.2.5. Konformacijska analiza spojel M3

Spojevi serijeM1 M3 QH VDG UaiHu KIYGIURMWWRNVLOQX VNXSLQX X
benzenskom prstenu 0 Hy XV ReEr@zRkuju po terminalnim skupinamaminska u M3,
N-metilamirska u M2 i N-fenilaminska u M3. Najstabilniji konformeri u vakuumu (v),

CHCI; (c) i DMSOu (d) prikazani suna slikama 624 do 626, geometrijski parametri
vodikovih vezau tablici 614,te RGJRYDUDM X UL W RiSaRIDIR.2.R.lu BiDguD PHW UL

Najstabilniji konformeri spojevavil i M2 V D G bédikbvu vezu N3'H---N koja je
UHODWLY Q interskbije N3'®RIGN u spojevimaSl S8 3ULSDGDMXuL JHRPH
parametri ukazuju na manju udaljenost donora i akceptodika d(N3---N) u svim
konformerima (u rasponod 2,58 A do 2,66 Aya razliku od spojeva serigl S8u kojima
RGJRYDUDMXIii H] XRG\DHD WHL@ R VRVG wodikbvu &z NNBvedene
JHRPHWULMVNH SDUDPHWUH SUDWL LVWL WUHQG X YULMHC(
NRQIRUPHUL F L G U D] OL N XinXkupiHe o j& R a)iRa 6knute®P HW R N
premaN-fenilaminskojskupini. U ovim konformema udaljenasvodika i akceptora vodika
d(H3"--N) za interakciju N3'#---N manja je zaSULE ©0% @ Rego u najstabilnijim
konformerima. U vakuumu dolazi do inverzije energijskih stanja s obzirom na qtppala
pHPX NRQIRUPHU V GYLMHpo¥t&es enerBijski povsljhii. UX opisanu
interakciju N3'4H---N koja ima npnanje udaljenosti donora i adtora vodika, postoji i
vodikova vezaN1l'#--O7 LIPHWXLRDPLGQRJ' iGiéi&d MmEokdine skupine.
OHYyXWLP QMHJIRYD ]JDVWXSOMHQRVW ]QDpDMQR MH PDQMD
konformera.

Spoj s terminalnom amskomskupinom ¥3) premaanaliziQTAIM QH V Ddalikiodrl
vezuN3'H---N, odnosno navedena interakcija najslabija je wnesjpi s istom u spojevima
M1 i M2. Ako se usporedi trend porasta udaljenosti s obzirom na izmjenu terminalne skupine,
PRAH VH |DNOMXpLWL 0D akGp@adMddkaYdHIY--R)GradteDu nizu
spojevaM1, M2 i M3 (u rasponuR G c GR c SUL pHPX VH LVWRYUHI
N i+ &) u rasponwd 112° do 101°. Navedene geometrijske parametre slijedi i promjena
YULMHGQRVWL WRSRORANLK SDUDPHWDUD J]DGUADYDMXUL
VOXpDMX GronetJpo Mail@Qds® (v2, c2, d2 spoM3 VOLpDQ MH YHU RSL
konformeru v2 spojevii1l i M2 D OL V D @tédakcijMIP#R--O7.
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Slika 6-24. Najstabilniji konformeri spojavi1 optimirani UD p X Q V N L P BBIRVB/632 R-B(d,p)
(IEF-PCM-]D RWDSDOR V YRGLNR YanBliZ6rdQTARDU SBRMWMOWW,KCEM L) i
DMSQG-u (d).
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Slika 6-25. Najstabilniji konformeri spojavi2 optimirani UD p X Q V N L P BBIRVB/632 R-B(d,p)
(IEF-PCM-]D RWDSDOR V YRGLNR YanRliZ6rdQTARDU SBRWMMOWW,KCEM L) i
DMSQG-u (d).
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Slika 6-26. Najstabilniji konformeri spojav3 optimirani UD p X Q VN L P BBIRVB/6iIX2 R-B(d,p)
(IEF-PCM-]D RWDSDOR V YRGLNRYLP YH)DARDU S8aRWNYULW)HOBIGIR) D QD OL]RF
DMSQG-u (d).
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Tablica 6-14. Relativne energijeBoltzmannova raspodjelal € 298K) i geometrijski parametri
vodikovih veza najstabilnijin koofmera spojevdl M3.

Oznaka 0 ( kimol® Pop.% Interakcija  d(D--A)/A dDi+ dH--A) /A (Di+iA)/°

M1-vi 0,00 84 N3'#H---N 2,62689 1,01303 2,07381 111,995
M1-v2 5,38 10 N3'#H-N 2,61189 1,01433 2,05972 111,784
M1-v2 N1'#H---O7 2,71412 1,01270 1,89857 135,364
M1-v3 6,28 7 N3'#H-- 2,57928 1,01571 2,01314 112,550

N
M1-c1 0,00 82 N3'#H---N 2,62561 1,01304 2,10608 109,609
M1-c2 5,04 11 N3'#H-N 2,57616 1,01612 2,02640 111,328
M1-d1 0,00 83 N3'#-N 2,62531 1,01333 2,11978 108,624
M1-d2 4,40 14 N3'#---N 2,57792 1,01610 2,03902 110,566
M2-vl 0,00 90 N3'#H-N 2,66044 1,00817 2,20525 105,635
M2-v2 6,07 8 N3'#---N 2,64376 1,00925 2,18523 105,728
M2-v2 N1'#---O7 2,71870 1,01205 1,90651 135,076

M2-c1 0,00 89 N3'#---N 2,65439 1,00933 2,19900 105,569
M2-c2 5,96 8 N3'#H-N 2,62288 1,01084 2,15156 106,405
M2-d1 0,00 89 N3'#---N 2,65206 1,00986 2,19737 105,488
M2-d2 6,97 5 N3'#-N 2,62381 1,01126 2,15487 106,232
M2-d3 7,05 5 N3'#---N 2,63707 1,01034 2,17868 105,638
M2-d3 N1'#---O7 2,72126 1,01402 1,89750 136,179
M3-vl 0,00 85 i i i i

M3-v2 4,29 15 N1'H---O7 2,71466 1,01237 1,90122 135,167
M3-c1 0,00 92 i i i i i

M3-c2 6,11 8 N1'H---O7 2,71629 1,01399 1,89274 136,140
M3-d1 0,00 95 i i i i

M3-d2 7,19 5 N1'#d---O7 2,71312 1,01470 1,88232 136,879
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§7. Z$./-8y$.

BULPMHQRP YLAHQXNOHDUBIHWIFHNW PR YN RRIPMAWMDO M X L
UDpXQDO QL KoléktldkeRiGHvantnc PHKDQLpNLK WH PHWRGH SRSXO
QTAIM LV WU Dufdda) sipstituenata, prirode otapala i temperature na molekulsku
konformaciju, tautomeriju i prirodu vodikovih veza (intré intermolekulskih) derivata
salicilaldehid tiosemikarbazon@1 S8 te derivata Anetoksibenzaldehid tiosemikarbazona
M1 M3.UokYLUX LVWUDALYDQMD RGUHYHQH VX WDNRYHU PR
M1, dvaju polimornih oblika spoj#2, kao i preliminarna kristalna struktura sp&a

U skladu saliteraturno dostupnim kristalografskim podatcimanalizom kemijskih
pomaka'H, *Ci®1 NULVWDOQLK X]JRUDND LVWUDALYDQLK GHULYD
enokimin-tionski oblici salicilaldehid tiosemikarbazon81 S8 odnosno tionski oblici
2-metoksibenzaldehid tiosemikarbazoMd M3 X pYUVWRP VWD @dwojeni2 GV XW Q
signala protond®DH X SRGUXpMX L]@m2kdrima 6 DB6X NDUDNWHULVWLpQL
LQWUDPROHNXOVNH YRGLNRYH YH]IH WH L]IPMHUHQH YULME
(u rasponu od 279,3 do 287,4 ppm), te ugljika C2 (u rasponu od 152,57 do pp&HB5
ukazuju na postojanje umjereno jakih, lokaliziranih, intramolekulskih vodikovih veza
O H---N u derivatima salicilaldehid tiosemikarbazogd S3 S5 S7i S8 EH] |]QDpDMQRJ
prijenosaSURWRQD V NLVLND QD L BaliQlsldehidXefrikidrbazddSGIHULY D W
S6 te 2metoksibenzaldehid tiosemikarbazokd M3, kod kojih u kristalnoj strukturi ne
postoji intramolekulska vodikova vega++ A A A lintefakdijaN3'++ AAA1 SURQDVYHQH V.
YULMHGQRVWL NHPLMVNRJ SRP DINR®,0MBL3QYNRY), GskdNsB UDV
slabijom intramolekulskom vodikovom vezon8™NH-:-N u usporedbi © #H---N.

Strukturna karakterizacija u otopini obuhvatila je otapbl |]OLpLWLK SRODUQRVYV
UD]OLpL WdoKorskib R profogakceptorskin svojalva, sukladno topljivosti pojedinog
VSRMD X NRULAaGDELRRISIRY BEIDM2)X CD;COCD; (zaS1 S3), CD;0D
(zaS1 S3 i DMSO-ds (zaS1 S8iM1 M3 -HGDQ VHW V LspékdidadH, BSDAHQ X
5N, korelacijski signali uspektrima'H-*c**1 +0%& WH YULMHGQRVWL RC
kemijskih pomakaH, **C i *®N ukazuju na prisutnost enihin-tionskog oblika salicilaldehid

tiosemikarbazon&1 S8 odnosno tionskog oblika-etoksibenzaldehid tiosemikarbazona
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M1 M3, kao dominantnih tautomernih okdi u otopini, neovisno o prirodi otapala i
temperaturi sustava.

S obzirom na brzuzmjenu protonrdeuterij u CROD, vodikove vezesalicilaldehid te
2-metoksibenzaldehid tiosemikarbazoleBNVSHULPHQWDOQR (X 86/MIUDAaHQH
M2), CD;COCD; (S1 S3) te DMSGOds (S1 S8i M1 M3).

2GVMHQMHQMH LPLQVNRJ GXaAaLND 1 V SRYHUDQMHP SROD
kemijskim pomacima ugljika C2& . & Ls &bzirom na promjenu faze (otopwv&r pY UV WR
stanje) i prirode otapala sugeriraju promjeneriwodi vodikovih veza skupin®©H spojeva
S1iS8 X RWRSLQL X XVSRUHGEL V pYUVWLP VWDQMHP

Vrijednosti kemijskog pomaka proton@H WH LPLQVN Rdrelecks&iLsigbDali
protona 2+ L LPLQVNR Jspekitithh'N’N XYHMBC, kao i temperaturna ovisnost
kemijskog pomakaprotona OH spojeva S1 S6 u CDCk, ukazuju na sudjelovanje
hidroksilnogprotona u intramolekulskoj vodikovoj ve@ iH:--N. Navedena intramolekulska
YRGLNRYD YH]D SRWYQIAINQDajstabiliir® Koofdrifeima svih spojeva
serijeS1 SBuCHCk 2GVMHQMHQMH NHPLMVNRJ SRBDSBDSAEWPLQVNRJ
CDClb X RGQRVX QD ,pXS)OWVIWRWWDOQWIDELMH LQW UWBRHRF-RIOHNXOV
u otopini navedenih spojev&ksperimentalno e WYUYHQR GD VXSVWLWXHQWL
EDILPQRVW LPLS&V KR Ukisekst shipn®H navedenih spojevesé) uzrokuju
QDVWDMDQMH MDpLK LQWU DBRR:N t# CDCOdNnepolafidm bthfalY.L K Y H]L

2GVMHQMHQMH VLJQ pdbbnddHL.sQojebR1Y S&Uupadidd&kceptorskim
otapalimaCD;COCD; i DMSO-ds, kao i razlike u kemijskim pomacima ugljikgé . & L &

WH SURWRQWD RGQIRWX QD RGJRYDUD M XiiderirsjukdQme@iy X &'&O0
intermolekulskih vodikovih veza molela otapalaza hidroksilnuskugnu iz intramolekulske

vodikove vezeR S D aHhgvedenim spojevima u CDLlako je analizonQTAIM SRWYUVHQD
intramolekulska vodikova veza #---N u najstabilnijim konformerima svih spojeva serije

S1 S8u DMSOwu, vrijednostikemijskih pomakdH, **C i **N, kao i temperaturne ovisnosti

kemijskih pomaka proton®H XSXuXMX QD SRVWRMDQMH GLQDPLpNH
intramolekulskihinterakcijaskupineOH navedenilspojevau protorrakceptorskim otapalima.

Porast u polarnostRWDSDOD NDR L VXSVWLWXHQWL OHMRSAL SRYHIU
XJURNXMX QDVWDMDQMH MDpLK LQW HidBRiDHMPB/NLK YRC
molekulama otapala.

Za spojeve serijpll M3, najslabija intramolekulska vodikova vek8'++ AAA1 RSD&HQD
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je u kristalnoj strukturspojaM3. Analizom 47%$,0 SRWYUYHQD MH QDYHGHQD L
vodikova veza u najstabilnijim konformerima spojeMd i M2 u vakuumu, kloroformu i

DMSO-X PHYXWLP LVWD QLM HS Urie@nDsi ek dg RdBnaleSprokd ma

H3" WH LPLQVN Rael&ijskiLsigmali protondH3' L LPLQVNRJ s@ktdhaN D X
'H-1>N HMBC, kao i male apsolutne vrijednosti temperaturnih koeficijenta kemijskog
pomaka proton&l3’, eksperimentalmsu potvrdi postojang intramolekulslke vodikove veze

N3'4H---N u otopini spojevaMl i M2 u CDCk. 2GVMHQMHQMH VLJIJQDOD LPLC
protonaH3' uDMSO-ds X RGQRVX QD RGJRY DU R BujdiithjukbmzicipH X &'&
intermolekulskih vodikovih veza molekula otapala za pra#@hiz intramolekulske vodikove

YH]H R SiDspéje®imaMl i M2 u CDCk. 60LpQH YULMHGQRVWL NHPLMVN
H ]D VWUXNW XU Q RnutaOskefjddML MI RIL IS kazuju da protonH3'

primarno sudjelujw intermolekulskim vodikovim vezama s protakcetorskim otapalima.

Analizom utjecaja temperature i koncentracije otopine spektre'H NMR spojeva
S1iS5M1iM2uCDCk RSDaHQR MH 1QDpDMQR RGVMHQMHQMH VLJQ
VQLAaHQMH P eVhBsaio! pobEastb¥lkoncentracije otopid@VR XND]XMH QD DVRI
molekula tiosemikarbazona u CRCbdnosno nastajanje intermolekulskih vodikovih veza
N1'++AAA6 XpHVWDOR RSD&HQLK X NULVWDOQLP VWUXNWXU
akceptorskn otapalima,CDsCOCD; i DMSO-ds, proton H1' sudjeluje u intermolekulskim
vodikovim vezama s molekulama otapala.

S obzirom na slabu topljivost u CDLlkao i brzu kemijsku izmjenu hidroksilnih i
WLRDPLGQLK SURWRQD V PROHNXODPD YRGH X VYLP NRULA
analize spektara 12(6< QLMH ELOR PRJXUH GRELWL SRWSXQL
NDUDNWHULVWLNH LVW Wddazon® @ bikpirGIDUpLXY@DNOD IWPL R V WRJID a L
XWYUYyHQR MH GD SRSXODFLMVNL QIINBEEWAH MOMB QLML NR
CHCI; i DMSO-u odgovaraju onima unutar kristalnih struktura, dok su za sp&éve S6
UWY UV HQHU tilph@dijiNiilURNVLOQH VNXSLQH SUHPD LPLQVNRP
kemijsku vezu& 8D i s tim u vezi postojanjamtramolekulske vodikove veze #---N. Za
seriju spojevé81 S8 XW Y Uy H @riRodedd WoHDUPLQDOQH VNXSLQH XWMHpH «
najstabilnijinkonformeraX VY LP LV W U D &L YSDrQRly PNFdirnivskePt&minalne
skupine(S1S49 SRYHUDYD EURM NRQIRUPHUD NsRd¥dirorsda PHY XV F
SRORADM VX&igndstionoakijowokemijskinvezaC2 N1'i C2 N3
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1D WHPHOMX SURYHGHQLK HNVSHULPHQSIB8 QLI WHRUL
GRQHVHQL,\BR R HEHEHMI X p F L

%SXSVWLWXFLMD KLGURNVLOQH VNXSLQHiol PauidhReNj L O QR P
LVWUD&LYDQLK GHULY DW Osnowa R)V ptiRotiN isemRdBaRinog Q HR Y
SUHNXUVRUD NRULAWHQRJ X VL QWNitktminaioR $Kdpm)ND UED]F

2) agregacijskom stanj®) prirodi otapala ¥) temperaturi sustava

Y Salicilaldehid tiosemikarbazor$l S8 postoje u eneimin-tionskomtautomernom obliku
te na promjenu endéimin/keto DPLQ WDXWRPHUQH ]DVWYB®@AMHQRVW
supstituenta nao-hidroksiarilnom prstenu,2) priroda tiosemikarbazidnog prekursora
NRULAWHQRJ X VLQWH]L W INRa&fhifalnhl BkuinR)BRaQrBgackskbQ RV Q R

stanje4) priroda otapala b) temperatura sustava.

¥%U otopini salicilaldehid tiosemikarbazanS1 S8 u nepolarnom otapalu primarno
postoje slabe, lokalizirane intramolekulske vodikove vez#l---N, dok u polarnim
protonrakceptorskim otapalPD SRVWRML GLQDPLpND -LJPMHQD
intermolekulskih vodikovih veza skupi@@H s molekulama otapala.

¥ Supstituentnao- KLGURNVLDULOQRP SUVWHQX NRML SRYHUDYI
L LOL NLVHORVW KLGURNVLOQH iuthiX@dk@skih Xg¢dikkwvihX M X Q D
vezaO H---N u nepolarnom otapalu, dok u polarnim preaieeptorskim otapalima
SRYHUDQMH NLVHORVWL KLGURNVLOQH VNXSLQH UH]XC

vezama s molekulama otapala.

¥, Delokalizacija  slobodnog elektronskog SDUD LPLQVNRJ GX&aLND

WLRVHPLNDUED]RQVNRJ ODQFD VPDQMX M osbopihjep QRVW
slabijih, lokalizirarih, intramolekulskh vodikovih veza O+ AAA1 EH] J]QDpDMC
SULMHQRVD SURWRQD V NLVLND QDminBKo@tdtomeB¥AL N W F
REOLND VDOLFLODOGHKLG WLRVHPLNDUED]JRQD X pYUVW

¥sPrirodaN-terminalne skupind/ DOLFLODOGHKLG WLRVHPLNDUED]RQD
fleksibilnost tiosemikarbazonskog lea u otopini.
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8 9. Prilog XX

9.1. Rentgenska strukturna analizaspojeva M1, M2i S4

Uokviu LIJUDGH RYRJ GRNWRUVNRJ UDGD RGUHYHQH VX PRO
M1 te dvaju polimornih oblika spojsl2 R]Q D p H @24 iNVRIR. Za spojS4dobivena je
preliminarna struktura, kao posljedica nestabilnosti (raspada) kristala tijekom snimanja pri
sobnoj temperaturi. Molekulske strukture navedenih spojeva prikazane su na slikdne® 9.1
9.14.Naslici9.1 XVSRUHYHQH VX PROHNX\WNNEI M2 WHxONSHIK UH VSR

reakcijom kondenzadjiz istovrsnog aldehidnog prekursora.

Slika 9.1.1. Prikaz molekule spojl V SULSDGQRP NULVWDORJUDIVNRP VKHPRP R]JQDDI

Slika 9.1.2. Prikaz molekule spojm2a V SULSDGQRP NULVWDORJUDIVNRP VKHPRP R]QDD

Slika 9.13. Prikaz molekule spoj2b V SULSDGQRP NULVWDORJUDIVNRP VKHPRP R]QDD
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Slika 9.14. Prikaz molekule spoj84 V SULSDGQRP NULVWDORJUDIVNRP VKHPRP R]QDDpI

Slika 9.1.5. Prikaz prekrivanjamolekuf spojevaM1 (plavo),M2a QDUDQpMRW WRIXEELPpDVWR 9RGLNR
DWRPL VX LIRVWDYOMHQL JERJ SUHJOHGQRVWL .LVLNRY DWRP 2 GXalL
ugljikov atom (C7) su posebno istaknuti.
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9.11. 2suL NULVWDORJUDIVNL L SRGDWFL UMH&ADYDQMD L XW
2 S i Listdbgrafski i podBFL UMHADYDQMD L XaWrRope@ljshih YspofgWaD VW U
dani su u tablicama 9.1.1.1 do 9.1.1.3.

Tablica 9.1.1.1.2-metoksibenzaldehid-feniltiosemikarbazoiiM1).

2-metoksibenzaldehid 4feniltiosemikarbazon (M 1)

Strukturnaformula

Molekulska formula
Relativha molekulska masl,

C15H1sN30S
285,36

~Prostornagrupa P22
Kristalni sustav rompski
SDUDPHWUL MHGLQLpPpQH U
alA 5,1468(2)
b/A 15,1286(5)
c/A 18,7141(6)
VviIA3 13008(1)
%URM IRUPXOVNLK MHGZQ 4
5DpXQDWDDJX¥n# R i D 1,301
9DOQD GXOMULRIK)AADpHQM 0,71073
Linearni apsorpcijski koeficijent, / mm* 0,221
Strukturni faktor refleksa 000, F(000) 600
SRGUXpMH SULNXSOMDQM 4 +30
Pimins Nmaks # "h”
Kmin, Kmaks £ 'k’
| miny I maks + 7
OHWRGD SUHWUDALYDQMD &
Broj sakupljenih refleksa 20029
Broj neovisnih refleksa 4241
%URM XW Rpraneard D Q LK 241
2VWDWDN HOHNWERRIVNH 0,427 9,178
Faktor nepouzdanos® F* «  (F?) 0,0478
7HALQVNL IDNWRWRFHSRX] 0,0966
9DOMDQRVW NRULEGWH®H 0,870
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Tablica 9.1.1.2.2-metoksibenzaldehid-thetiltiosemikarbazonM2).

2-metoksibenzaldehid 4metiltiosemikarbazon (M2)

Strukturna formula

Molekulska formula Cy0H13N30S
Relativha molekulska masil, 223,30
Parametar Polimorf M2a Polimorf M2b
Prostorna grupa C2lc P 2,/c
Kristalni sustav monoklinski
SDUDPHWUL MHGLQLPQH I
alA 22,7915(15) 9,4233(7)
b/A 7,7948(3) 13,7813(8)
c/A 14,9933(11) 9,1079(5)
/° 123,796(10) 103955(7)°
v/ A3 2213,5(2) 1147,89(13)
%WURM IRUPXOVNLK MHGZ( 8 4
5DpXQDW DD R ui D 1,340 1,292
9DO0OQD GXOM LMK AADpHQN 0,71073
Linearni apsorpcijski koeficijent, / mm* 0,270 0,260
Strukturni faktor refleksa 000, F(000) 944 472
3 R G Uptigudljdnja refleksa, / ° 4 £30 4 £30
Pimins Nmaks + "h " + "h "
Kminy Kmaks + 'k k7
[miny Tmaks * o + T
OHWRGD SUHWUDALYDQMI &
Broj sakupljenih refleksa 30114 15309
Broj neovisnih refleksa 3205 3349
%YURM XWRpQMDYDQLK SD 188
§|\nfa\xN Dmﬂ\:://Del\'al\ﬁH O HNWBRaQIV N H 0,241, 9,155 0,330 0,163
Faktor nepouzdanos® F* «  (F?) 0,0342 0,0400
7HALQVNL IDNWRWRFH SR X 0,1034 0,1023
9DOMDQRVW NRULaAWH®H 1,060 0,849
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Tablica 9.1.1.3 5-nitrosalicilaldehid 4feniltiosemikarbazon34).

5-nitrosalicilaldehid 4-feniltiosemikarbazon (S4)

Strukturna formula

Molekulska formula C1aH1oN,O5S
Relativha molekulska masl, 316,34

Parametar

Prostorna grupa

Kristalni sustav triklinski
3DUDPHWUL MHGLQLpPQH @
alA 6,188(2)
b/A 11,156(4)
c/A 12,207(3)
e 71,78(3)
/° 86,63(3)
/° 84,81(3)
v/ A3 796,715)
%URM IRUPXOVNLK MHGZQ 2
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912. 2GDEUDQH PHYXDWRPVNH XGDOMHQRVWL

U tablici 9.12.1 nalaze se vrijednosti zzdabranePHYyXDWRPVNH XGDOMHQRVW|
uvietimapiNRMLPD VX L]YRYVHQL QRIMBSEOQMYQRLPSRMXMEDOLPD
i S4

Tablica 9.1.21. OHYyXDWRPVNH XGDOMHQRM2pblimorf gilb) VSIRMHY H
OHYyXDWRPVNH XMEDOMHQRVWL

M1 M2a M2b S4
c201 1,360(2) 1,367(1) 1,365(2) 1,344
C741 1,270(2) 1,275(1) 1,273(2) 1,294
C8 42 1,347(2) 1,351(1) 1,349(3) 1,341
C8 43 1,352(2) 1,324(2) 1,316(2) 1,334
COA3 1,409(2) 1,443(2) 1,444(2) 1,419
c8s1 1,662(2) 1,677(1) 1,677(2) 1,687
N1 42 1,373(2) 1,372(1) 1,367(2) 1,383

9.1.3. Geometrijski parametri unutarmolekulskih interakcija

Duljine i kutovi interakcig ostvarenih L ] P H yokor8og atoma R ] Q Dojg Ki@yomD i
akceptorskk J DWRPD R|aydnAidxsRajevél, M2 i S4dane su dablici 9.13.1

Tablica 9.1.3.1 Geometrijski parametrinutarmolekulskih vodikovih veza

Spoj DH-A d(D--A) /A (DHA) /°
N3H3AAA1 2,581(2) 119,1(1)
M1 C15H15A3A A 3,255(2) 126,1(1)
csH AAA?2 2,706(3) 102,1(1)
N3H3AAA1 2,6052) 109,91)
M2a C5H5 AN A 2,825(2) 100,3(1)
C7H AAA?2 2,734(2) 100,1(1)
M2b N3 1H3,:A,:A,:A 1 2,613(2) 109,0(1)
C7H7 AHA 2,741(2) 100,9(1)
N3H3AAA1 2,581 104
A C7TH7ARA 2,749 100
C10H10ASA A 3,291 110
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914. OHYyXPROHNXOVNH LQWHUDNFLMH X NULVWDOQRM VWUX

OHYyXPROHNX@VMRR61 LQWHUDNFLMRH, ¥y, %) mdekule
spojaM1 VH SRYH]XMX X ]DYRMQLFRpar@lielie /KrigtadografdkomvadiH RV L
1IDMPDQMD XGDOMHQRVW L]PHYyX GYLMH PROHNXOHIWR LVW

dodatno doprinosi stabilizaciji zavojnice.

Slika 9.14.1 1DpLQ SRYH]LYDQMD MR.RZaHMkED DpowedlfeM Bu strukturni parametri
NULVWDORJUDIVNRJ SRNXVD D DWRPL NRML VXGMHOXMX X PHYyXPROF
istaknuti.

Tablica9.1.41.*HRPHWULMVNL SDUDPHWUL NRML RSLWKIMX PHYyXPROHNXOVNH

Vrsta vodikove
veze

P Hyndlekulska N2 +2--ST° 0,841(2) 2,697(2) 3,476(2) 154,8(2)

dD#)/A  dH-A/A  dD-A)/A (DHA) / °

@ simetrijski operatorl/2+x,1/2y,-z]

.DWDULQD 3LpXOMDQ Doktorski rad
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9.1.5. Usporedba kristalnih struktura polimarih oblikaspojaM2

Prekristalizacijom spojaM2 L] HWDQROD GRELYHQL VX axXuNDVWL L
spojaM2 X RYD GYD VOXpDMD NULVWDOL]JLUDMX X LVWRP PRC
UD]OLpLWLP SURVI2RURR/E® JPKISDBDHPD GXOMhbBtQniRa) YH]D F
molekule spojaM2 u identificiranim se polimorfnim formama razlikuju i neznatno prema

geometriji molekule (Slik&®.15.1).

Slika 9.15.1 Prikaz prekrivanjamolekud spojaM2a QDUDQpN2WBMXELPpDVWR 9RGLNRYL |
LIRVWDYOMHQL ]JERJ SUHJOHGQRVWL .LVLNRY DWRP 2 GXaAaLNRYL DWR
atom (C7) su posebno istaknuti.

OHYyXVREQLP SRYH]LYDQ W2 B YPRIDMHIN XOIT X\WPFRROMHIN X OVNLP L
tipa N2++ A A Ad& oba polimorfanastaju dimeri OHYyX PROHNXODPNRaXo SROLPR
jeijednaPHYyXPROHNXOVND LQWHUDNFLMPHPX? REGRNUEH NRMH
za kut 00d56,85°. Kod polimorfaM2b PROHNXOH NRMH pLQH GlaRdiigriOHaH X
VX PHYXVREQR SRYH]DQL VD ciktak 0BDQ@G@HP GXBAPNULNYD/ DORJU
PHYyXPROHNXOVNLP L@WAADNFLMPRAAAR W 1+6 DA A A&
PHYXPROHNXOVNRP LQWHUDNFLMRP QDVWDMX (XMKRMQLFH
MHYyXVREQR SRYH]XMX ODQFH GLPHUD X GYRGLPHQ]JLMVNH S

U tablici 9.15.1 prikazani su HRPHWULMVNL SDUDPHWUL NRML RS
interakcijepolimorfaM2a i M2b, a na slici9.1.5.2prikazanMH QDpPpLQ SRYH]LYDQMD F
kristal kod polimorfavi2b.

Tablica9.1.5.1.* HRPHWULMVNL SDUDPHWUL NRML RSLWRHXM2BHYyXPROHNXOVNH

Polimorf dp#)/A  dH-A)/A  dD-A)/A (DHA) / ©
M2a N2 4#2--S1 0,828 2,614 3,391 156,8
N2 +2--S1 0,915 2,497 3,411 1774
M2b C5+5--N1 1,001 2,521 3,410 147,8
C9 +9.-01 1,022 2,686 3,322 120,4
C10410---C9 0,985 2,876 3,457 1185
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Slika 9.1.5.2.1DpLQ SRYH]LY DIvhorfalVRIO M NSUPIHUH SXWHP 1i+A
GLPHUD X ODQFH L ]DYRMQLFH &i+AAA2 &i+AAA1 L &i+A

LOQWHUDNFL

AA6
AA& LQWHUDNFL

5DJ]OLNH X GXOMLQDPD PHyYyXPROHNM2a0 W2h KajbbReQsw/ D N D W D
prikazane ngrikazimaotiska prstaSRMHGLQLK PHYXPROHNXQ®XHEBK LQWHL

9.1.5.9.

M2a M2b

a b

9.1.53.3ULND] SRWSXQRJ RWLVND SUVWD PHYyXMRO NVO.VNLK NRQWDNDWD

.DWDULQD 3LpXOMDQ Doktorski rad



8 9. Prilog XXX

M2a M2b
c d
e f
g h

9154DMHORPLPQL SULND]JL RWLVND SUVWD RYLVQR R YUW2/(c) teQWHUDNF
polimorfaM2b (d L VYL GUXJL DWRPL DWRPLMX@U&mDIiRdRIaVZNE Ot dBugiOLPRUID
atomi; atom kisika molekule polimorfd2a (g) te polimorfaM2b (h) i svi drugi atomi; atom sumpora molekule
polimorfaM?2a (i) te polimorfaM2b (j) i svi drugi atomi.

.DWDULQD 3LpXOMDQ Doktorski rad



8 9. Prilog XXXII

92. 47%$,0 WRSRORA&ANL SDUDPHWUL YRGLNRYLK YH]D

U tablicama 6.2.1. i 6.2.2. prifD QL VX 47%$,0 WRSROR&ANL SDUDPHWUL
najstabilnije konformere spoje&l S8teM1 M3 u vakuumu (v), CDGl(c) i DMSO-u (d).

.DWDULQD 3LpXOMDQ Doktorski rad



Ooanwoxdig adinama:

pelysionoq

Tablica 9.2.1.QTAIM WRSROR&NL SDUDPHWUL YRGLNRYLK YH$DSBD QDMVWDELOQLMH NRQIRUPHUH VSRMH

i+ H--A
Oznaka Interakcija ! %1 H(r) -G(n/V(r) ! 21 H(r) -G(n/V(r)
S1vl N3'i+AAA1L 0,3506 -1,8409 -0,5190 0,0433 0,0340 0,0199 0,0885 0,0038  0,9894 0,0003
S1vl 2 i+AAA1 0,3573 -2,6772 -0,7434  0,0149 0,0606 0,0377 10,1038 -0,0023 0,0231 0,0009
S1v2 2 i+AAA1 0,3527 -2,6617 -0,7361  0,0152 0,0570 0,0377 0,057 -0,0022 0,0180 0,0009
Slcl N3'i+AAA1 0,3490 -1,8569 -0,5216 0,0428 0,0332 0,0189 0,0882 0,0040 2,2490 0,0003
Slcl 2 i+AAA1 0,3551 -2,6674 -0,7399  0,0149 0,0594 0,0378 0,1036 -0,0024  0,0254 0,0009
S1c2 2 i+AAA1 0,3507 -2,6441 -0,7317 0,0154 0,0567 0,0392 0,1068 -0,0028 0,0206 0,0009
S1-d1 N3'i+AAA1L 0,3485 -1,8707 -0,5242 0,0419 0,0328 0,0186 0,0893 0,0041  4,0046 0,0003
S1-d1 2 i+AAA1 0,3544 -2,6652 -0,7389  0,0149 0,0589 0,0378 0,1034 -0,0023 0,0255 0,0009
S1-d2 2 i+AAA1 0,3494 -2,6313 -0,7286 0,0156 0,0566 0,0403 0,1076 -0,0033  0,0218 0,0010
S1-d3 2 i+AAA1 0,3428 -2,5752 -0,7146  0,0142 0,0556 0,0446 0,1121 -0,0051 0,0228 0,0013
S2v1 N3'i+AAA1L 0,3506 -1,8380 -0,5184 0,0434 0,0340 0,0200 0,0889 0,0038  0,9156 0,0003
S2vl 2 i+AAA1 0,3551 -2,6589 -0,7385 0,0146 0,0599 0,0386 0,1039 -0,0027 0,0244 0,0009
S2v2 N3'i+AAA1L 0,3507 -1,8416 -0,5191  0,0431 0,0340 0,0202 0,0892 0,0038  0,8804 0,0003
S2v2 2 i+AAA1 0,3565 -2,6709 -0,7417  0,0149 0,0603 0,0379 0,1033 -0,0024 0,0234 0,0009
S2v3 2 i+AAA1 0,3505 -2,6441 -0,7315 0,0148 0,0565 0,0389 0,1061 -0,0027  0,0202 0,0009
S2v4 2 i+AAA1 0,3519 -2,6556 -0,7345 0,0152 0,0568 0,0381 0,1054 -0,0023 0,0189 0,0009
S2cl N3'i+AAA1L 0,3491 -1,8541 -0,5210 0,0429 0,0332 0,0190 0,0877 0,0039 1,7314 0,0003
S2cl 2 i+AAA1 0,3533 -2,6509 -0,7356  0,0147 0,0589 0,0387 0,1038 -0,0027 0,0260 0,0009
S2c2 N3'i+AAA1L 0,3491 -1,8561 -0,5215 0,0428 0,0332 0,0191 0,0879 0,0039 1,7119 0,0003
S2c2 2 i+AAA1 0,3542 -2,6587 -0,7377  0,0149 0,0592 0,0383 0,1035 -0,0026 0,0257 0,0009
S2c3 2 i+AAA1 0,3488 -2,6286 -0,7277 0,0150 0,0563 0,0401 0,1068 -0,0032  0,0225 0,0010
S2c4 2 i+AAA1 0,3498 -2,6361 -0,7296  0,0155 0,0565 0,0397 0,1066 -0,0030 0,0218 0,0010
S2d1 N3'i+AAA1L 0,3486 -1,8666 -0,5233  0,0420 0,0329 0,0188 0,0883 0,0040 2,4336 0,0003
S2d1 2 i+AAA1 0,3526 -2,6487 -0,7346  0,0146 0,0584 0,0386 0,1036 -0,0027 0,0259 0,0009
S2-d2 N3'i+AAA1L 0,3485 -1,8678 -0,5236  0,0420 0,0329 0,0189 0,0884 0,0040 2,3117 0,0003
S2d2 2 i+AAA1 0,3534 -2,6556 -0,7365 0,0149 0,0587 0,0382 0,1033 -0,0025 0,0258 0,0009
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Ooanwoxdig adinama:

pelysionoq

i+ He-A

Oznaka Interakcija ! %1 H(r) -G(n/V(r) [ iz H(r) -G(n/V(r)
S2-d3 2 i+AAA1 0,3475 -2,6155 -0,7245 0,0151 0,0562 0,0412 0,1076 -0,0037 0,0238 0,0011
S2-d4 2 i+AAA1 0,3483 -2,6217 -0,7262 0,0156 0,0564 0,0408 0,1073 -0,0035 0,0232 0,0010
S3vl N3'i+AAA1 0,3507 -1,8446 -0,5198 0,0429 0,0339 0,0202 0,0894 0,0038 0,8890 0,0003
S3vl 2 i+AAA1 0,3586 -2,6870 -0,7462 0,0156 0,0611 0,0370 0,1033 -0,0020 0,0229 0,0008
S3v2 N3'i+AAA1 0,3507 -1,8451 -0,5199 0,0427 0,0339 0,0203 0,0897 0,0038 0,8658 0,0003
S3v2 2 i+AAA1 0,3595 -2,6930 -0,7479 0,0158 0,0614 0,0364 0,1026 -0,0018 0,0223 0,0008
S3v3 2 i+AAA1 0,3540 -2,6735 -0,7395 0,0155 0,0576 0,0369 0,1052 -0,0018 0,0178 0,0008
S3v4 2 i+AAA1 0,3549 -2,6797 -0,7411 0,0160 0,0578 0,0363 0,1044 -0,0016 0,0175 0,0008
S3cl N3'i+AAA1 0,3490 -1,8588 -0,5220 0,0428 0,0332 0,0187 0,0876 0,0040 2,2146 0,0003
S3cl 2 i+AAA1 0,3562 -2,6748 -0,7421 0,0156 0,0599 0,0373 0,1034 -0,0021 0,0253 0,0008
S3c2 N3'i+AAA1 0,3490 -1,8583 -0,5219 0,0428 0,0332 0,0103 0,0333 0,0014 1,4514 0,0000
S3c2 2 i+AAA1 0,3572 -2,6830 -0,7443 0,0158 0,0602 0,0366 0,1025 -0,0018 0,0247 0,0008
S3c3 2 i+AAA1 0,3521 -2,6564 -0,7352 0,0157 0,0573 0,0382 0,1063 -0,0023 0,0206 0,0009
S3c4 2 i+AAA1 0,3529 -2,6622 -0,7367 0,0163 0,0575 0,0378 0,1058 -0,0022 0,0206 0,0009
S3dil N3'i+AAA1 0,3484 -1,8716 -0,5244 0,0421 0,0328 0,0184 0,0897 0,0042 7,0769 0,0003
S3d1l 2 i+AAA1 0,3554 -2,6719 -0,7409 0,0155 0,0593 0,0373 0,1032 -0,0021 0,0256 0,0008
S3d2 N3'i+AAA1 0,3485 -1,8719 -0,5244 0,0419 0,0328 0,0186 0,0893 0,0041 4,3637 0,0003
S3d2 2 i+AAA1 0,3564 -2,6806 -0,7432 0,0158 0,0596 0,0365 0,1022 -0,0018 0,0252 0,0008
S3d3 2 i+AAA1 0,3508 -2,6434 -0,7320 0,0158 0,0572 0,0393 0,1072 -0,0028 0,0220 0,0010
S3d4 2 i+AAA1 0,3516 -2,6495 -0,7336 0,0164 0,0573 0,0388 0,1065 -0,0026 0,0219 0,0009
S4v1 N3'i+AAA1 0,3507 -1,8334 -0,5174 0,0441 0,0341 0,0189 0,0868 0,0039 1,5532 0,0002
S4v1 2 i+AAA1 0,3533 -2,6507 -0,7357 0,0138 0,0590 0,0399 0,1049 -0,0032 0,0236 0,0010
S4v2 2 i+AAA1 0,3429 -2,6045 -0,7188 0,0122 0,0532 0,0410 0,1100 -0,0034 0,0114 0,0011
S4cl N3'i+AAA1
S4-cl 2 i+AAA1 0,3507 -2,6388 -0,7314 0,0133 0,0576 0,0401 0,1046 -0,0033 0,0233 0,0010
S4c2 2 i+AAA1 0,3387 -2,5567 -0,7078 0,0121 0,0533 0,0449 0,1114 -0,0053 0,0142 0,0013
S4d1 N3'i+AAA1
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Ooanwoxdig adinama:

pelysionoq

i+ He-A

Oznaka Interakcija ! 21 H(r) -G(r)/V(r) ! 21 H(r) -G(r)/V(r)
S4-d1 2 i+AAA1 0,3498 -2,6361 -0,7301 0,0131 0,0570 0,0400 0,1044 -0,0033 0,0226 0,0010
S4-d2 2 i+AAA1 0,3366 -2,5290 -0,7017  0,0122 0,0536 0,0473 0,1118 -0,0065 0,0163 0,0014
S5vl 2 i+AAA1 0,3559 -2,6644 -0,7403  0,0150 0,0605 0,0393 0,1052 -0,0030 0,0181 0,0009
S5cl 2 i+AAA1 0,3546  -2,6609 -0,7385 0,0151 0,0594 0,0387 0,1042 -0,0027 0,0184 0,0009
S5d1 2 i+AAA1 0,3543 -2,6636 -0,7386  0,0151 0,0590 0,0381 0,1034 -0,0025 0,0180 0,0009
S6v1l N3'i+AAA1 0,3487 -1,8598 -0,5229  0,0464 0,0337 0,0197  0,0907 0,0041 1,3139 0,0003
S6v1l 2 i+ AKA 0,3688 -2,7773 -0,7659 0,0174 0,0600 0,0208 0,1029 0,0038 7,3495 0,0004
S6v2 2 i+AAA1 0,3558 -2,6609 -0,7398 0,0143 0,0607 0,0403 0,1066 -0,0034 0,0182 0,0010
S6-cl 2 i+AAA1 0,3540 -2,6541 -0,7371  0,0145 0,0596 0,0399 0,1057 -0,0033 0,0184 0,0010
S6-c2 N3'i+AAA1 0,3480 -1,8830 -0,5270 0,0436 0,0328 0,0200 0,0920 0,0041 1,3247 0,0003
S6-c2 2 i+ /AOKA
S6d1l 2 i+AAA1 0,3534  -2,6539 -0,7364  0,0145 0,0590 0,0394 0,1050 -0,0031 0,0183 0,0010
S6-d2 N3'i+AAA1 0,3476 -1,8949 -0,5292  0,0423 0,0324 0,0201  0,0925 0,0041 1,3925 0,0003
S6-d2 2 i+ AKA
S7vl 2 i+AAA1 0,3558 -2,6649 -0,7403  0,0150 0,0603 0,0393 0,1054 -0,0029 0,0199 0,0009
S7-cl 2 i+AAA1 0,3541 -2,6575 -0,7375  0,0150 0,0593 0,0391 0,1049 -0,0029 0,0196 0,0009
S7-d1 2 i+AAA1 0,3535 -2,6565 -0,7367  0,0150 0,0588 0,0388 0,1045 -0,0028 0,0196 0,0009
S8vl 2 i+AAA1 0,3502 -2,6138 -0,7282  0,0140 0,0600 0,0462 0,1125 -0,0060 0,0273 0,0014
S8&cl 2 i+AAA1 0,3486  -2,6058 -0,7254  0,0141 0,0591 0,0460 0,1119 -0,0060 0,0278 0,0014
S8dl 2 i+AAA1 0,3479 -2,6026 -0,7243  0,0140 0,0588 0,0462 0,1120 -0,0061  0,0245 0,0014

Bojud 6§

IAXXX



Ooanwoxdig adinama:

pelysionoq

Tablica9.22. QTAIM WRSROR&NL SDUDPHWUL YRGLNRYLK YHYyD Y¥B. QDMVWDELOQLMH NRQIRUPHUH VSRMH

i+ HA

Oznaka Interakcija ! 21 H(r) -G(r)/ V() ! 21 H(r) -G(r)/V(r)
M1-v1 N3'i+AAA1 03473 -1,8593 -0,5215 0,0396 0,0327 0,0248 0,1041 0,0037 0,4101 0,0004
M1-v2 N3'i+AAA1 03457 -1,8562 -0,5202  0,0389 0,0324 0,0257 0,1064 0,0036  0,3584 0,0004
M1-v2 N1'H---07 0,3467  -1,9698  -0,5460  0,0464 0,0321 0,0303 0,1110 0,0017  0,1057 0,0006
M1-v3 N3'i+AAA1l 03444 -1,8650 -0,5218  0,0383 0,0321 0,0283 0,1164 0,0035 0,3046 0,0006
M1-c1 N3'i+AAA1 03457 -1,8700 -0,5231  0,0402 0,0322 0,0235 0,1010 0,0039  0,5190 0,0004
M1-c2 N3'i+AAA1l 03432 -1,8735 -0,5230 0,0382 0,0316 0,0277 0,1152 0,0036  0,3323 0,0005
M1-d1 N3'i+AAALl 03448 -1,8777 -0,5243  0,0401 0,0318 0,0230 0,0999 0,0040  0,5899 0,0004
M1-d2 N3'i+AAA1l 03427 -1,8794 -0,5241  0,0382 0,0313 0,0271 0,1136 0,0037  0,3607 0,0005
M2-v1 N3'i+AAALl 03487 -1,8594 -0,5229  0,0464 0,0337 0,0197 0,0904 0,0041  1,3485 0,0003
M2-v2 N3'i+AAALl 03477 -1,8623 -0,5230  0,0453 0,0333 0,0205 0,0927 0,0041  0,9989 0,0003
M2-v2 N1'#H---07 0,3473  -1,9623  -0,5445  0,0467 0,0323 0,0298 0,1096 0,0018 0,1074 0,0006
M2-c1 N3'i+AAALl 03479 -1,8820 -0,5268  0,0437 0,0328 0,0200 0,0918 0,0041  1,3455 0,0003
M2-c2 N3'i+AAA1l 03464 -1,8858 -0,5270  0,0428 0,0324 0,0219 0,0990 0,0042  0,8562 0,0003
M2-d1 N3'i+AAA1l 03475 -1,8037 -0,5289  0,0424 0,0324 0,0201 0,0924 0,0041 1,3804 0,0003
M2-d2 N3'i+AAA1l 03461 -1,8944 -0,5285  0,0418 0,0320 0,0218 0,0987 0,0042  0,8953 0,0003
M2-d3 N3'i+AAA1l 03473 -1,8851 -0,5272  0,0432 0,0326 0,0209 0,0940 0,0041  0,9458 0,0003
M2-d3 N1'#H--07 0,3453  -1,9621  -0,5437  0,0464 0,0318 0,0299 0,1089 0,0017  0,1024 0,0006
M3-v1
M3-v2 N1'#---07 0,3471  -1,9672  -0,5454  0,0453 0,0321 0,0301 0,1106 0,0017 0,1072 0,0006
M3-cl
M3-c2 N1'#---07 0,3449  -1,9687  -0,5449  0,0446 0,0315 0,0304 0,1105 0,0016 0,1016 0,0006
M3-d1
M3-d2 N1'#H---07 0,3440 -1,9686  -0,5447  0,0442 0,0314 0,0311 0,1120 0,0014  0,0983 0,0007
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