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Rezumat:

in ultimii ani, in sinteza chimicd un finteres deosebit se acorda
proceselor chimice sigure si care sa nu aiba efecte negative asupra mediului
fnconjurator. Folosirea unor compusi netoxici si cu reactivitate marita care sa
inlocuiasca compusii toxici in sinteza organica a devenit o problema
importanta din punct de vedere al mediului incojurator.

Fosgenul, un compus extrem de toxic, este una din principalele
materii prime utilizate pentru prepararea derivatilor functionali ai acidului
carbonic. Cu toate ca de-a lungul timpului s-au gasit diferite tipuri de
inlocuitori ai fosgenului care sunt compusi stabili si pot fi folositi fara
precautii speciale printre care dimetil carbonatul, bis(p-nitrofenil)carbonatul,
trifosgenul, di-tert-butil-dicarbonatul, 1,1-carbonildiimidazolul, 1,1-
carbonilbisbenzotriazolul, S,S- dimetilditiocarbonatul, unii din acestia fie
sunt la randul lor preparati din fosgen fie necesita conditii energice sau
indelungate de reactie.

Atentia noastra a fost indreptata asupra bis(o-nitrofenil)carbonatului
un compus netoxic si stabil, in literatura fiind cunoscute doar reactiile de
transesterificare ale acestui carbonat in urma carora s-au obtinut carbonati si
policarbonati.

In cadrul grupului nostru de cercetare bis(o-nitrofenil)carbonatul a
fost reobtinut si a fost utilizat ulterior in reactii cu diversi nucleofili cu azot si
cu oxigen fiind obtinuti cu succes o-nitrofenilcarbamati, diaril si dialchil uree
simetrice precum si imidazolidinone si oxazolidinone.

In aceasta lucrare se prezinta o continuare a studiului reactiilor bis(o-
nitrofenil)carbonatului cu nucleofili si binucleofili cu azot in vederea obtinerii
a diverse uree simetrice si nesimetrice, disubstituite si trisubstituite, bis-uree
si dicarbamati.
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INTRODUCERE

In ultimii ani, in sinteza chimicd un interes deosebit se acordd proceselor
chimice sigure si care sa nu aiba efecte negative asupra mediului fnconjurator.
Folosirea unor compusi netoxici si cu reactivitate marita care sa inlocuiasca compusii
toxici in sinteza organica a devenit o problema importanta din punct de vedere al
mediului incojurator.

Fosgenul, un compus extrem de toxic, este una din principalele materii
prime utilizate pentru prepararea derivatilor functionali ai acidului carbonic. Cu toate
ca de-a lungul timpului s-au gasit diferite tipuri de inlocuitori ai fosgenului care sunt
compusi stabili si pot fi folositi fara precautii speciale printre care dimetil
carbonatul, bis(p-nitrofenil)carbonatul, trifosgenul, di-tert-butil-dicarbonatul, 1,1-
carbonildiimidazolul, 1,1"-carbonilbisbenzotriazolul, S,S- dimetilditiocarbonatul, unii
din acestia fie sunt la randul lor preparati din fosgen fie necesita conditii energice
sau indelungate de reactie.

Atentia noastra a fost indreptata asupra bis(o-nitrofenil)carbonat netoxic si
stabil, care a fost reobtinut in cadrul grupului nostru de cercetare si folosit in reactii
cu diversi nucleofili cu azot si cu oxigen fiind obtinuti o varietate de derivati
functionali ai acidului carbonic.

In aceasta lucrare se prezintd o continuare a studiului reactiilor bis(o-
nitrofenil)carbonatului cu nucleofili si binucleofili cu azot in vederea obtinerii de uree
disubstituite simetric si nesimetric, bisuree si dicarbamati .
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I. Date de literatura

I.1. Ureele
I.1.1. Introducere

Ureele sunt o importanta clasa de derivati ai acidului carbonic cu o mare
varietate de aplicatii in agricultura, in industria farmaceutica si petrochimica [1].
Multi derivati din aceasta clasa poseda o semnificativa activitate biologica [2-5],
cateva dintre ureele substituite sunt componenti structurali ai unor medicamente
potentiale cum ar fi inhibitori ai proteazei HIV [2].

Bis-ureele sunt utilizate la formarea de geluri organice [6] si de hidro-geluri
stabile [7], la structurarea materialelor anorganice [8] si la obtinerea de polimeri
[9].

Metoda clasica de sintezd a ureelor implica utilizarea unor substante toxice
cum ar fi fosgenul. De-a lungul timpului s-au gasit diversi reactivi care sa
inlocuiasca fosgenul in sinteza organica. In continuare sunt prezentate metode de
obtinere ale ureelor disubstituite simetric si nesimetric, ale ureelor trisubstituite,
precum si a bis-ureelor.

1.1.2. Metode de obtinere a ureelor
I.1.2.1. Reactia aminelor cu fosgenul
Desi este un compus toxic, fosgenul este inca utilizat, chiar daca intr-o
masura mai mica decat ceilalti derivati ai acidului carbonic, pentru conversia

aminelor in uree cu activitate biologica [10, 11].

Obtinerea ureelor simetrice

Reactia are loc, in general, intr-un solvent inert (toluen, clorura de metilen,
tetrahidrofuran) in prezenta unei baze (NaHCOs;, NaOH, trietilamina, piridind)
[12,13].

Reactia fosgenului cu 2 echivalenti de amina a fost utilizata pentru sinteza
unei varietati de uree simetrice (Schema 1).

0 0
2 R_NH2 + Cl/c\cl baza > R\N/C\N/R + 2 HCl
H H
R = alchil, aril.
Schema 1

Obtinerea ureelor nesimetrice

Ureele nesimetrice se pot obtine prin tratarea consecutiva a fosgenului cu
doua amine diferite, formandu-se “in situ” izocianatul intermediar (Schema 2) [14].
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Metode de obtinere a ureelor -1.1.2. 9

0 0
I RNH, R I R
P Sa N —_—~—
c”>c -ha Nl -HO N=c=0
R1R2I\N %1R2NH
9
R. _C. _R
NTTONTE
H |
R2

R, R;i, Ry = H, alchil, aril, aminoacid.
Schema 2

Obtinerea bis-ureelor

Prin combinarea diaminelor secundare cu fosgenul se formeaza diclorura de
carbamoil care reactioneazd mai departe cu o amind secundara obtinandu-se bis-
uree. Daca se foloseste un raport molar al reactantilor diamina: fosgen, respectiv
clorurd de carbamoil : amind secundara = 1: 2 se formeaza bis-uree simetrice
(Schema 3); iar daca diamina este combinatd in proportie de 1:1 intdi cu fosgen
apoi cu amina secundara rezultd ureea monosubstituitd care la randul ei este tratata
mai departe tot in proportie de 1:1 cu fosgen si o alta amind secundarad pentru a
forma bis-uree nesimetrice (Schema 4) [15-17].

H
(0] o} 0} N< O 0}
H H Ry "Ry
Ny, N+ —_— L YL Ryl P
A, v o g = L, A oy Aoy b o
R Rl Rz R R' Rz
n = 2-6; R, Ry, R, = alchil.
Schema 3
1. COCl, o] 1. COCl
H H . 2 (0] (0]
2.(R2)oNH
tiog, 2008 I b 2w v T I e,
| | | |
R Ry R, R R R
n = 2-6; R, Ry, Ry, R3 = alchil.
Schema 4

1.1.2.2. Reactia aminelor cu cloroformiati
Clorometilcloroformiatul

Obtinerea ureelor simetrice

Cand o solutie in benzen de clorometilcloroformiat este tratata cu 4
echivalenti de amina primard la reflux se obtin N,N’-dialchil uree cu randamente
cuprinse 32-61 % [18] (Schema 5).
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10 Date de literatura - 1.

(0]

Ho~

0
cl o~ ¢ RNH: (4echiv.)/CeHe R\)J\ R

N
reflux H H

R = i-C3H7, n—C4H9, C-C6H11, C6H5-CH2.
Schema 5

Obtinerea ureelor nesimetrice

Prin tratarea consecutiva a clorometilcloroformiatului in doua etape se obtin
uree nesimetrice in prima etapa formandu-se carbamatul intermediar [18].
Clorometilcarbamatii aminelor 1 primare reactioneaza in conditii blande atat cu
aminele primare cat si cu aminele secundare formand uree di- si trisubstituite, pe
cand cu carbamatii aminelor secundare 1’ nu reactioneaza nici in conditii mai
energice singura reactie fiind descompunerea carbamatului in amina secundara
(Schema 6) .

0 0
rad,  ro L RiRNH R L gy
(0] > H (0) cl ————= H I}l
1 R,
C|)J\O/\CI_'
)O]\ R>NH 9
RRiNH g ,NH,
ot e S S L
Ry . R,
R, R;, R, = H, alchil, aril.
Schema 6

p-Nitrofenilcloroformiatul

p-Nitrofenilcloroformiatul este utilizat mai ales in sinteza in faza solida a
ureelor. Diverse rasini pe baza de polimer [19-21] au fost utilizate pentru sinteza
ureelor. p-Nitrofenilcloroformiatul reactioneaza cu rasininile de hidroxil in prezenta
de N-metil-morfolina, in cloruréa de metilen la 0 °C formand rasina de p-
nitrofenilcarbonat 1 care tratata cu amine primare duce la formarea de rasinilor de
carbamati 2 (Schema 7). Rasina de carbamat 2 este convertita in diverse uree di- si
trisubstituite 3 cu randamente bune.

(e} cl NO, 0
(e}
Qo+ (T U — . I LT D o J
0" o Qo Ny
O,N H
1 2
R;1R,NH
R = H, alchil, aril, cycloalchil.
Ry, Ry, = H, alchil, aril, cycloalchil. i
R
1\|}l NHR
R2
3

Schema 7
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Metode de obtinere a ureelor -1.1.2. 11

I1.1.2.3. Reactia aminelor cu carbamati

Obtinerea ureelor nesimetrice

Carbamatii sunt echivalenti nesimetrici ai fosgenului, care sunt mai putin
reactivi, viteza si selectivitatea reactiei de carbonilare puténd fi controlata
convenabil prin selectarea grupei nucleofuge, acestia fiind utilizati preponderent
pentru prepararea ureelor nesimetrice.

In cele mai multe cazuri, carbamatii sunt tratati cu un exces de amina
primara sau secundara, in prezenta de catalizatori bazici, in diversi solventi polari
sau nepolari (Schema 8). Diverse uree di- si trisubstituite au fost obtinute prin
aceasta metoda, printre care si compusi chirali, in (Tabelul 1) sunt prezentati
carbamatii utilizati si conditiile de reactie.

9 Q
Il
X_ _C. _R + R-NH, —B3Z28_ p__C_ R + R-OH
(0) N N N
H H H
Schema 8
Nr 9 Conditii de reactie
crt. X .C. _R Solvent / catalizator / temperatura de Referinta
) © H reactie
0
1. H3C\O/C\N,R Toluen / AlMes / t.c./ 24
H
0
2. C2H5\O/C\N/R CH,Cl, / EtMgBr / reflux 25
H
0 THF / - / 80°C / presiune inalta
Hy 0 (0.8GPa) 26
3' /C\ e ~ /R
ClsC 0 H Toluen / AlMes/ t.c 24
0]
4 22 I(I: R THF / NaH / t 27
. - N a .C.
FsC7 07 N
H
9 Toluen / AlMes / 50°C 24
5. >< C., R ,
o~ N THF/ BuLi/ 65°C 28
0
6. \/\O/C\N/R Toluen / AlMes/ t.c/ 24
H
0
7. )J\O/C\N,R THF / N-metil-pirolidind / 55°C / 29
H
0
8. _C. _R DMSO / -/ t.c. 30
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12 Date de literatura - 1.
0
I
9. ©/\o N Toluen / AlMes/ t.c. 24
H
O5N
2 0
10. C_ R CH.Cl,/ TEA / reflux 31
O N~
H
(0]
Ok
O/ \N/
11. H Toluen / AlMes/ 80°C 24
% ?
12. /SI\/\O/C\N,R Toluen / AlMes/ t.c 24
H
0]
Q
13. N. _C. _R DMF / DIPEA / t.c. 32
(0]

Tabelul 1: Obtinerea ureelor nesimetrice din carbamati

Gastaldi si colaboratorii sai [33] au prezentat o metoda de obtinere a
ureelor din carbamati in prezenta de diiodosilan, un compus comercial.

Astfel, prin tratarea carbamatilor cu 1.2 echivalenti de diizopropiletilamina si
1.2 echivalenti de diiodosilan Sil;H, de la -30 °C la -5 °C in clorura de metilen, in 30
de minute, se obtin izocianati. Acesti izocianati sunt captati /n situ cu amine ducand
la formarea de uree cu randamente bune in functie de natura carbamatului si a
aminei utilizate (Schema 9). Generalitatea acestei metode a fost evaluata pe diversi
carbamati alifatici si aromatici. Reactiile decurg rapid cu toate tipurile de carbamati,
inclusiv cu derivati N-Boc, doar in cazul carbamatilor aminelor secundare reactiile nu
au loc nici in prezenta de catalizator.

(0] 0]

I} SiloH,, DIPEA R>-NH> I
a7 . —c=0 ——% Ry .C R
R\O/ \N/ 1 A [R]_'N—C—O] 1\H H 2

R, R;, R, = alchil, cicloalchil, aril, aminoacid.
Schema 9

Carbonimidotioatii [34] sunt usor preparate prin reactia aminelor primare
sau a esterilor de aminoacid cu disulfurd de carbon CS,, urmata de metilare cu Mel.
Acesti compusi sunt convertiti in S-metiltiocarbamati cu randamente bune, prin
tratarea lor cu ZnCl,, in MeCN/H,0 (3:1) la 60°C timp de 6-10 ore.

Prin tratarea S-metiltiocarbamatilor cu 2 echivalenti de alta amina primara
sau secundara in acetonitril la 30-80°C se obtin uree nesimetrice cu randamente
cuprinse intre 60-89% (Schema 10). Molecula celei de a doua amine poate fi de
asemenea un ester de aminoacid, obtindndu-se in acest caz dipeptid uree.
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Metode de obtinere a ureelor -1.1.2. 13

R
K 1. CS,, TEA )NI\ ZnCl,, MeCN i R'R"NH j)\
NH, ——2 o, P,
2. Mel MeS~ “SMe H,0 RHN” “SMe RHN” “NR'R"
60-89%
_ph _Ph

R = a|Chi|MeO\n/'\ 7 R' = H, alchil; R" = alchil, cicloalchil, ariI,MeO\n/?\
© 0

Schema 10
Obtinerea de bis-uree

Bis-ureele pot fi preparate fie prin reactia monocarbamatilor cu diamine fie
prin reactia dicarbamatilor cu monoamine.

Azad si colabotratorii sai obtin bisuree prin ambele metode utilizéand
gruparea tricloroetoxi ca grupare nucleofuga [26] (Tabel 2). Reactiile au loc in
tetrahidrofuran la o presiune 0.8 GPa.

Conditii de
Nr. - reactie Randament
Crt. Carbamat Amina Temperatura (%)
/timp

2

L | ae™oy HoNo~nh, | 80°C/ 72h 84
H
LIS z
S 2 o

2. Cl,c™0 H N ” 0>l ©/\ 100°C/72h 96

Tabel 2. Obtinerea de bisuree pornind de la 2,2,2-tricloroetilcarbamat
I1.1.2.4. Reactia aminelor cu izocianati

Obtinerea ureelor simetrice

Ureele simetrice disubstituite se pot obtine prin incalzirea prelungita a
izocianatilor in solutie apoasa [12, 35, 36] (Schema 11).

0
H,0 H O RrR_n=cC= I
R—N=C=0 —2 R—N—C7 RZN=C=0_p C_ R +CO,
“OH N" N
H o H
Schema 11

Mai recent, Perveen si colaboratorii sdi [37] prezinta o metoda eficienta de
sinteza a ureelor simetrice din izocianati, in 1,4-dioxan la temperatura camerei, in
prezenta de diverse amine tertiare (Schema 12). S-a observat ca in prezenta
trietilaminei se obtin uree simetrice alifatice si aromatice cu randamente cuprinse
intre 97-99 %. Alte amine utilizate in aceasta investigatie, cum ar fi piridina si 2,6-
lutidina s-au dovedit a fi mai putin eficiente.

(0]
I
R—N=C=0 i, R. _.C_ _R
1,4-dioxan, NN
t.c., 5-30 min
R = alchil, aril.
Schema 12
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14 Date de literatura - 1.

Obtinerea ureelor nesimetrice

Cand aminele primare sau secundare care au radicali diferiti de acestia din
urma reactioneaza cu izocianatul, se formeaza uree nesimetrice [35, 36] (Schema
13).

0
R..,.C. R
R—N=C=0 +HN-R1— ~ ">N" >N
\ H |
Rz R>
R = alchil, aril; Ry, R, = H, alchil, aril.
Schema 13

Diverse uree nesimetrice di- si trisubstituite, cu activitate biologica printre
care receptori ai glucagonului uman [38], inhibitori ai colesterol acil transferazei
[39], inhibitori ai enzimei solubile de epoxidhidrolaza [40] precum si altele au fost
sintetizate prin aceasta metoda.

Obtinerea bis-ureelor

Bis-ureele se pot obtine fie prin reactia monoizocianatilor cu diamine
(Schema 14), fie pornind de la diizocianati si monoamine (Schema 15).

In general reactia cu izocianati decurge rapid, la temperatura camerei,
obtinandu-se bis-uree cu randamente ridicate.

R—N=C=0 + H,N—X—NH,— >

R = alchil, aril; X = alchil aril.
Schema 14

R—NH, + O=C=N—X—N=C=0 —— N N N N
R = alchil, aril; X = alchil aril.
Schema 15

Prin aceasta metoda au fost preparati o serie de bis-uree cu proprietati de
gelifiere[6,7,41-44], precum si bis-uree cu aplicatii in sinteza polimerilor si
elastomerilor [9, 45-47]

I1.1.2.5. Reactia de transamidare a ureelor

Reactia aminelor cu ureea

Obtinerea ureelor simetrice

Ureele simetrice disubstituite pot fi obtinute prin condensarea ureei cu
amine la un raport molar uree amina = 1: 2 la temperatura cuprinse intre 140 - 170
OC [12, 48] (Schema 16). In loc de amine se pot folosi saruri de amoniu care pot de
asemenea reactiona cu ureele in topitura sau prin fierbere indelungata in solutie
apoasa [12, 49].
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0]

0
R—NH, + _ + 2 NHs3

Schema 16
Mojtahedi [51] prezinta o metoda mai avantajoasd de convertire a ureei
nesubstituite in uree folosind tehnica iradierii cu microunde, fara sa utilizeze solvent
sau suport solid obtindnd uree aromatice simetrice cu randamente cuprinse intre 40
-90 % [50]. Prin adaugare de CeCls - 7H,0-KI ca si catalizator si PEG-400 ca si
catalizator de transfer de faza s-a reusit imbunatatirea randamentului in uree
simetrica [51].

Obtinerea ureelor nesimetrice

N,N’-Difenil ureea poate fi convertita in N-fenil-N"-alchil uree prin tratarea cu
un exces mare de amina primara in prezenta de trietilamina in dimetilformamida la
reflux [52] (Schema 17).

0] 0
R—NH>
H H D —
Ce 5\N)J\N/C6 5 "DMF, TEA, 4h CGHS\N)J\N/R
H H H H
Schema 17

Aceasta metoda nu poate fi aplicata la aminele secundare, aminele gazoase
sau aminele aromatice care poarta substituenti atragatori de electron.

Reactia aminelor cu N,N’-carbonildiimidazolul

Obtinerea ureelor simetrice

Pornind de la N,N’-carbonildiimidazol [53] si anilind in tetrahitrofuran la 20
oC in 30 de minute se obtine N,N’-difenilureea cu un randament de 91% (Schema

18).
A 4N ye
a N + H2N© e
N\a \Q/N THF ” H

Schema 18

Obtinerea de uree nesimetrice

N, N’-carbonildiimidazolul a fost cu succes aplicat si la sinteza de
dipeptiduree nesimetrice, care reprezinta intermediari pentru sinteza unor inhibitori
ai proteazei HIV. Acesti compusi sunt usor obtinuti printr-o aditie secventiala a
carbonildiiimidazolului si a esterul acidului p-toluensulfonic al aminoacidului in
prezenta de trietilamina, N, N-di-izo-propiletilamina, N-metilmorfolind si evitand
bazele tari cum ar fi diizopropil-amidura de litiu, care poate racemiza centrul chiral
[54] (Schema 19)

CH N o0 cH
3 1. CDI, CH,Cl>, NMM 3

H,N~ “COOCH,CeHs  2.Fenil-alanil metil ester HCI ROOC/\H N~ cooH
R = Me (80 %), R= t-Bu (79 %)

=
>_

Schema 19
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Datorita reactivitatii scazute a N-carbamoilimidazolilor 1, formati prin reactia
CDI cu aminele secundare, este necesara transformarea acestora in saruri de
carbamoilimidazol 2 prin reactia cu iodura de metil la temperatura camerei. Prin
aditia unei amine primare alifatice sau aromatice la sarurile de carbamoilimidazol 2
la temperatura camerei se formeaza uree trisubstituite 3 cu randamente bune [55]
(Schema 20).

Re i Mel, MeCN v R3-NH i
g ConTHE gy Lo Mel e o L R g e
Ry reflux, 16h | \\/N t.c., 24h N" N NWome tc noN
R2 = R> \Q/ R>
1 2 3
R;, Rz, R3= H, alchil, aril.
Schema 20

Reactia aminelor cu N,N’-carbonilbisbenzotriazol

Ureele nesimetrice se pot obtine prin tratarea succesiva a N,N*-
carbonilbisbenzotriazolului cu amine [56]. Reactiile au loc in tetrahidrofuran fin
atmosfera inertd la temperatura camerei. In cazul aminelor secundare este necesara
ridicarea temperaturii de reactie la reflux pentru a mari randamentul reactiei
(Schema 21)

o

R1 NH; _RR3-NH )J\
R
N 2N n-Ra

) ,N N
N=N N=N R3
Ry, Rz, R3=H, alchll, aril

Schema 21

I1.1.2.6. Reactia aminelor cu carbonati organici
Dimetilcarbonat

Obtinerea ureelor simetrice

Dimeticarbonatul (DMC) reactioneaza greu cu aminele fiind necesara
utilizarea de diversi catalizatori. Prin reactia dimetilcarbonatului cu anilina, n
prezenta de solizi amorfi M-AIPO, (M =V, Fe, Co, Ni, Cu) ca si catalizatori, in conditii
de reflux, se obtine N,N’-difenilureea 1 in amestec cu N-metilanilina 2, metil-N-
fenilcarbamatul 3 (Schema 22) [57]. Natura produsului nu depinde numai de tipul
catalizatorului utilizat, ci si de timpul de reactie si de raportul molar al reactantilor
anilind : dimetilcarbonat. S-a constatat ca cea mai buna conversie in uree are loc
atunci cand se foloseste un raport molar al reactantilor DMC : Amina = 1 : 2 in
prezenta catalizatorului Co-AlIPO,4, randamentul in uree fiind de 68%.

HsC )J\ CH /
+ 3ty o= — )J\ + )J\ _CH3 + NH
N N N (6]
H H H

2 3
Schema 22
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Obtinerea ureelor nesimetrice

in decursul studiilor asupra utilizarii catalizatorilor heterogeni in sinteza
organica fina, Vauthey si colectivul sdu [58] a descoperit ca in prezenta y-alumind
dimetilcarbonatul reactioneaza usor cu aminele formand fin prima etapa
metilcarbamati care pot fi transformati mai departe in uree simetrice sau
nesimetrice (Schema 23). Pentru sinteza carbamatilor se folosesc cantitati
echimoleculare de amina si y-alumina care sunt apoi amestecate in dimetilcarbonat
si refluxate. Dupa doua zile se obtin carbamati cu randamente bune forméandu-se
doar cantitati foarte mici de produs secundar (N-metil amind). S-a obsevat ca la
temperatura camerei reactia este mult mai lentd carbamatul obtindndu-se doar
dupa 7 zile. Piperidina a reactionat cu dimetilcarbonatul mult mai usor nefiind
necesara utilizarea catalizatorului.

Q reflux 0
H CO)J\OCH TORNHy oo A ¥ CH;-OH
3 3 v-ALO; RHN™ ~OCH3;
Schema 23

Pentru sinteza ureelor se folosesc cantitati echimoleculare de carbamat si y-
alumina si doi echivalenti de amina in toluen la reflux (Schema 24) (Tabel 26).
0]

0
reflux/toluene
J\ +  R'-NH, )J\ ' + CH5-OH
RHN OCH3 Y'A1203 RHN NHR

R ,R’= alchil, aril
R Schema 24
In cazul ambelor reactii a fost investigatd posibilitatea descresterii cantitatii
de aluming, dar timpul de reactie a crescut considerabil.

Obtinerea bis-ureelor

Reactia dimetilcarbonatului cu diamine in prezentd de y-alumina decurge
mult mai rapid decat cu monoaminele [58]. In cazul 4,4’diaminodifenilmetanului
obtindndu-se dicarbamatul intermediar in doar o 1z, in timp ce pentru
monocarbamat sunt necesare doua zile. Dicarbamatul, care este de asemenea mai
reactiv decat monocarbamatul, reactioneaza cu n-octilamina formand bis-ureea
corespunzdtoare cu un randament de 95% (Schema 25).

R ST R
H3CO”~ ~OCH;3 H,N NH, 7V-AkLO; H3CO H H OCH3

reflux/toluene
’Y'A1203 + n-C8H17NH2

(0] (0]
CgHy7 CgH17
N)kN N)‘kN/
H H H H

Schema 25
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Dietilcarbonatul

Obtinerea ureelor simetrice

Dietilcarbonatul (DEC) reactioneaza cu aminele, fara utilizarea de solventi,
in prezenta de 1,5,7-triazabiciclo[4.4.0]dec-5-ena (TBD) o baza guanidinica, ca si
catalizator, formand uree simetrice disubstituite in 10 ore, la 130 °C [59] (Schema
26).

Au fost studiate reactiile (DEC) cu diverse tipuri de amine, cele mai bune
rezultate obtindndu-se in cazul aminelor alifatice primare.

Cu aminele secundare reactia pare sa fie sensibila la efectele sterice in cazul
piperidinei obtindndu-se doar carbamatul, iar in cazul ciclohexilaminei cu
dietilcarbonatul reactia nu are loc.

Reactia dietilcarbonatului cu aminele aromatice decurge mult mai incet
decat in cazul aminelor alifatice obtindndu-se ureele corespunzatoare cu
randamente mai scazute.

S-a incercat utilizarea altor baze cum ar fi 4-N,N’-dimetilaminopiridina si N-
propil-1,1,1’-carboxiimidoil-bispiperidina obtindndu-se uree cu randamente mici (10-
15%) dupa un timp indelungat, iar fara catalizator s-a obtinut asa cum era de
asteptat doar cantitati mici de carbamat.

0 0
+ 2R-NH, —1BD L + 2 CyHs-OH
CoHs0” YOC,Hs 130°C RHN” “NHR
Schema 26

Di-tert-butildicarbonatul

Obtinerea ureelor simetrice

Reactia aminelor cu (BOC),0 in prezentd de DMAP in clorura de metilen la
temperatura camerei duce la formarea de uree simetrice cu randamente cuprinse
intre 87-96% [60,61] (Schema 27).

Ak To0 )L DMAP i
R-NH, + o)J\o)J\o — — —= R )]\N/R

CH,Cly H N

R = Aril, Alchil.
Schema 27

Conform mecanismului propus de Basel [61] in reactia aminelor cu
(BOC),0/DMAP, (BOC),0 sau derivatii sai 1 servesc ca si agenti de deshidratare prin
reactia cu carbamatul A formand anhidrida carbamic-carbonica (Schema 28).
Anhidrida carbamic-carbonica a aminelor primare se poate descompune in CO, si
tert-butilalcool si formeaza izocianat 4. Formarea ureei poate avea loc fie prin
reactia aminei cu izocianatul sau direct prin atacul aminei la gruparea carbamic
carbonil al anhidridei B (calea a). In timp ce reactia duce mai departe la uree,
reactia gruparii la carbonul carbonilic al anhidridei B (calea b), produce amina N-
BOC protejata 2 si ionul carbamat A, care poate reintra in ciclu.
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\N/
o o A 0 o} 9
N AR )= Jo— ve I —1ie ol
0~ ~0” "o “ 0~ "N N !
N \ 7/ N\ 0
1
RNH,
o
o o . o} o} i
-BUOH + R—N=C= JL+DMAP 0 —_— el e
+co, sle A
a
RNH> RNH, . bRNH2
-t-BuOCO;
RNH> o
Q t-BUOCO Le
Py -t-BuOCO, RNHBOC RHN” O
RHN” “NHR 2 A
3

_S\RNH; %! @
:l\ o \ l “co,!
-DMAP )k@ — Y -DMAP

RHN NC/>*N\ RNH,

Schema 28

Obtinerea ureelor nesimetrice

O metoda de obtinere a ureelor nesimetrice pornind de la (BOC),0 utilizeaza
ca si catalizator o baza puternicd cum ar fi alchillitiul [62] care transforma
carbamatul intermediar 1 in izocianat 3 (Schema29). O aditie secventiala rapida a
celei de a doua amine duce la formarea ureei nesimetrice.

Q 0 : 0
(BOC),0 p JL BulLi R % “tBUOLI oo RNHa o R
”"W% _ﬁw& \ﬁw

b t-BuOLi
Li
1 2 3
R = aril, fenilalanil-tert-butil ester; R’ = alchil, cicloalchil.
Schema 29

Conceptul de captare a izocianatului “in situ” printr-o amind a fost de
asemenea utilizata pentru sinteza ureelor nesimetrice [60, 61] (Schema 30). Pentru
aceasta 1 echivalent din prima amina a fost tratata cu 1.05 echivalenti de (BOC),0
in prezentd de 0.1 echivalenti DMAP la temperatura camerei formandu-se
izocianatul corespunzator, dupa aceasta izocianatul a fost convertit in uree
nesimetrica prin aditia la temperatura a 1.05 echivalenti de a doua amina. Aceasta
procedura face posibila transformarea cantitativa a intermediarului izocianat la o
gama larga de derivati N,N’- alchil- sau aril- uree substituite. In orice caz ureea
doritd a fost sintetizata prin conversia aminei mai impiedicate steric in izocianat
urmata de aditia aminei mai putin impiedicate steric.

1. (BOC),0 0
SoNH, _ DMAP, CHaCly i
2 5 RNH, RHN” "NHR
R, R’ = Aril, Alchil.
Schema 30
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Trifosgen

Obtinerea ureelor simetrice

Prin tratarea trifosgenului cu un exces de amina primara se formeaza uree
N,N’-disubstituite simetric (Schema 31).

(0]
6R-NH, + ClC. L. _CCly — 2= 3 i + 6 HCI
2 3 \O/ \O/ 3 R\N/C\N,R
H H
Schema 31

in anul 1987, Cotarcs si colaboratorii [63] au studiat cinetica si mecanismul
reactiilor de aminoliza a bis(triclorometil)carbonatului cu amine aromatice, punand
in evidenta doua etape distincte. Prima etapa (Schema 32) decurge bimolecular prin
atacul nucleofil al aminei printr-o stare de tranzitie care are loc simultan si un
transfer de proton:

: (IDCCI3 (IJCC|3
Cl3CO—C—0CCl; — 0==C—0CCl; ——= HO—C—0CCl3
K -—--N—Ar HN—R
HoN—Ar H
i
Cl3CO ---C—0CCl; — HOCCl3 + ArNHCO-0OCCl5
B —--N—Ar
H
Schema 32

Triclorometanolul, instabil, elimina foarte rapid HCl generand fosgen care
reactioneaza rapid cu aminele aromatice cu formarea izocianatiilor si apoi a ureelor
corespunzatoare (Schema 33):

_Cl
HOCCl; — HCI + 0=C_
Cl

Ar-NH; + HCl — Ar-NH%CI™

_Cl _NHAr _
+ 2 HN-Ar—= 0=C] + Ar-NH3Cl
cl

Oo=C

AN

_NHAr _
0=Cc{ + 2 HyN-Ar —» Ar-N=C=0 4+ Ar-NH3Cl

Cl
_NHAr

A

NHAr
Schema 33
Etapa a doua este cu mare probabilitate tot un proces bimolecular care
decurge prin interventia unei molecule de N-aril carbamat de triclorometil si a unei
molecule de amind. Starile de tranzitie care in acest caz sunt similare cu cele de la
prima etapa si implica transferul unui proton cu atacul nucleofil al atomului de azot
(Schema 34):

Ar-N=C=0 + H3N-Ar —— 0=C
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a 0CCl3 0CCl3
ClCO—C—NHAr  — O==C—NHAr ——~ HO—C—NHAr
H-—-N—Ar HN—Ar

HoN—Ar H
\ 0 0

I I
Cl3CO ——-CIZ—NHAr — HOCCI3 + ArHN—C—NHAr
H --—-N—Ar
H

Schema 34
Printr-o reactie foarte rapida cu amina, fosgenul din triclorometanolul
genereaza in continuare izocianat si apoi uree.
N,N’-di-(4-aminometilpiridin)ureea a fost preparata cu un randament de
76% din trifosgen si 4-aminometilpiridind in clorurd de metilen in prezenta de
trietilamina [64] (Schema 35).
o]

(0]
I XX NH, TEA AN N)J\ XX
Clhc. __C__ccCy + |l AN | N |

o O \Z CHyCl; NZ _N

Schema 35
De asemenea, folosind trifosgenul au fost preparati dimeri de B-ciclodextrina
[65, 66] precum si derivati dimerici de L-dopa [67] legati prin punti ureice.

Ir=

Obtinerea ureelor nesimetrice

Obtinerea ureelor N,N’-disubstituite nesimetric are loc prin aditia secventiala
a aminelor la trifosgen, fiind utilizata mai ales in sinteze de uree substituite cu
derivati ai aminoacizilor chirali[68-70].

Astfel, asa cum este prezentata in reactia de mai jos (Schema 36),
clorhidratul esterului metilic de valind reactioneaza cu trifosgenul in prezenta de
diizopropiletilamina in CH,Cl, la temperatura camerei in 30 de minute formand
intermediarul triclorometilcarbamat, care este tratat mai departe cu clorhidratul
esterului benzilic al serinei, obtindndu-se ureea nesimetricd cu un randament de
89% [68].

0 ~ o
[ ¢ _ccl DIEA ‘¢ _cal
C3C\o/ ~o”""3  +HCI. HoN CO,Me ——— MeOZC/\H/ ~o -t
OH
DIEA
HCI-H,N” >CO,Bn
OH
o9
C

Schema 36

BUPT



22 Date de literatura - I.

A fost prezentatd o metoda de preparare a ureelor trisubstituite [71]
pornind de la trifosgen si amine aromatice rezultand intr-o prima etapa carbamati
care reactioneaza mai departe, fara a fi izolati, cu dialchilamine (Schema 37).
Ambele etape ale reactiei decurg usor produsul final fiind izolat cu randamente
ridicate.

= 0
ClsC. )J\ _CCl5 Q O\ < RoNH XO\J\ N
N\

AcOEt, reflux eter dietilic, N N
0-5°C H

1 (R=Me) sau 2 (R=Me)

X X X R
1a 4-MeO g 4-MeCO 2a 4-Me Et
b 4-Me h 4-NO, b 4-Me i-Pr
cH i 2-Me c 4-Me CH»-Ph
d 4-Cl j 2-Cl
e 4-Br k 3-Br
f 4-1
Schema 37

Obtinerea bis-ureelor

Folosind trifosgenul se pot obtine si bis-uree [68] cum este prezentat n
cazul de mai jos. In prima etapa trifosgenul reactioneaza cu (S)-metil-2-amino-3-
metilbutanoatului obtindndu-se monocarbamatul care este pus in reactie cu o
diamina, 1,3-bis(benzilamino)-propan-2-ol formand bis-ureea corespunzatoare cu
un randament de 88%. Ambele reactii au loc in clorura de metilen la temperatura
camerei in prezenta de diizopropiletilenamina (Schema 38).

i X L
DIEA
C|3C\O)J\O/CC|3 * N —— .~ ClsC. )J\

COOCH3  cH,Cly/t.c. COOCH;

DIEA | CeHsy  on (CeMs
CH,Cly/t.c HN_A_NH

C6H5 C6H5

H3COOC \)\/ COOCH;

Schema 38
S,S’-Dimetilditiocarbonat

S,S’-dimetilditiocarbonatul este structural similar cu dimetilcarbonatul si
poate fi preparat in doua etape pornind de la metanol, disulfura de carbon si
dimetilsulfat [73]. Cu toate ca dimetilsulfatul este suspect ca si cangerigen este o
substanta nevolatila si poate fi cu usurinta intrebuintat in laborator.

A fost studiata reactivitatea S,S”- dimetilditiocarbonatului cu diverse tipuri
de amine in vederea obtinerii de uree [72].
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Obtinerea ureelor simetrice

Prin reactia S,S’-dimetilditiocarbonatului cu 2 echivalenti de alchil amine
primare in metanol sau etanol la 60°C se obtin uree simetrice (Schema 39) [72] .

0 0 0
Il
H3C\S)J\S/CH3 + R-NHy — = Hyc. M r__FRNHy R y~CopR
- H3C-SH s N ~H3C-SH N H
Schema 39

S,S-dimetilditiocarbonatul prezinta selectivitate fata de amine astfel c3,
reactii substituite la carbonul din pozitia a are loc mai lent sau chiar deloc in cazul
tert-butilaminei. Piperidina, considerata ca fiind un bun nucleofil, reactioneaza cu o
viteza moderatd cu S,S™-dimetilditiocarbonatul obtinandu-se doar intermediarul
tiocarbamat. In cazul aminelor aromatice care sunt mai putin nucleofile, cum ar fi
anilina, nu s-a reusit obtinerea de uree, materia prima regasindu-se neconsumata in
mediul de reactie.

Aminele alifatice avand un substituent amino sau hidroxi in pozitiile 8 sau y
reactioneaza cu S,S’-dimetilditiocarbonatul in solutii diluate formand ca produs
majoritar uree ciclica sau carbamati (Tabel 3) (Schema 40). Randamentul in uree
simetrica creste cu cresterea concentratiei de amina.

g i
/S\C/S\ + HzNVYH R HY/HHH H/HhYH + Y\)]\NH
: " (CHA)q
a b
Unde: n = 2, 3; YH = NH,, OH.
Schema 40
Nr. . Randament in Randament in
crt. Amina Solvent (conc.) a (%) b (%)
MeOH (1M) 70 30
1. HN _~_OH MeOH (4.5M) 90 10
fara solvent 70 -
H,N MeOH (1M) 5 95
2, ~"oH fard solvent 75 25

Tabel 3: Sintezd de uree simetrice pornind de la S,S’-dimetilditiocarbonat

Obtinerea ureelor nesimetrice

Pentru obtinerea ureelor nesimetrice s-a incercat prepararea de N-alchil-S-
metiltiocarbamati. Initial benzilamina a reactionat cu un exces de S,S-
dimetilditiocarbonat (1,6 echivalenti) formandu-se N-benzil-S-metiltiocarbamatul si
N,N’-di-benzilureea in raport de 1:30, ceea ce inseamna ca in etapa a doua atunci
cand carbamatul trece in uree reactia are loc mai repede decét in prima etapa, cea a
formarii carbamatului (Schema 41).

o

+©”NH2 )J\
NH> + (MeS),CO ——» NHCOSMe _~> _ N N
incet rapid H H

Schema 41

BUPT



24 Date de literatura - I.

Pentru a impiedica trecerea carbamatului in uree s-a adus reactia in conditii
bazice, adaugandu-se diizopropil amidura de litiu, care deprotoneaza carbamatul
imediat dupa formare. Anionul astfel format este mai stabil la temperatura camerei,
iar prin spalare cu acid clorhidric se formeaza N-benzil-tiocarbamatul cu randament
ridicat, care reactioneaza mai departe cu o altd amina, tetrahidrofurfurilamina,
rezultéand uree nesimetrica (Schema 42).

©/\NH2 + (MeS),CO —LD ©/\NCOSMe _HyO/H* ©/\NHCOSMe
L|OH
©/\NHCOSM6 +H2N\/O O/\H)J\H/\O
o)

Schema 42

Obtinerea bis-ureelor

S-a reusit, de asemenea, obtinerea de bis-uree pornind de la S,5-
dimetilditiocarbonat in douda etape. Astfel, intr-o prima etapa S,S*-
dimetilditiocarbonatului reactioneaza cu 1,4-fenilen-dimetanamina, in mediu bazic
obtinandu-se bis-tiocarbamatul care reactioneaza mai departe cu aminele primare,
in metanol, la 60 °C rezultdnd bisuree, dar cu randamente scazute (Schema 43)

(Tabel 4) .
e
NHLi  + S\ S~ 1.LDA >—NH HN—/<
LiHN o 2. H*  —s§ 5—

ZRZ_NHZ
e
>—NH HN—/{
—NH HN—R,
Schema 43

Nr. R,-NH Randament (%)

Crt. 2 2

1. HoN_~_OH 40

2. HZN\)\ 40
NH,
3. Q—/ 43

Tabel 4: Sintezd de bis-uree simetrice pornind de la
S,S’-dimetilditiocarbonat

Etilencarbonat

Obtinerea ureelor simetrice

In autoclavd etilencarbonatul reactioneazd cu aminele in metanol in
prezenta de metoxid de sodiu 28 % sau trietilamina 0.1 echivalenti, formand uree
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simetrice disubstituite in trei ore (Schema 44). Reactia are loc la temperatura si
presiunea ridicata [74].
O 0]

o o R\N)]\N/R OH

P+ RN, —— NN+ o

R = n—C3H7—; C6H5'; C'C5H11, CH2=CH'CH2'.

Schema 44
Au fost testati cativa oxizi metalici bazici cum ar fi CaO, ZnO, ZrO,, si MgO

in vederea obtinerii de uree disubstituite din etilencarbonat [75]. Printre catalizatorii
utilizati CaO s-a dovedit a fi cel mai eficient datorita faptului ca se recicleaza usor.
Propilamina si butilamina formeaza uree disubstituite la 100 °C in timp ce pentru
aminele cu masa moleculara mai mare este necesara ridicarea temperaturii pana la
150 °C, iar in cazul aminelor aromatice si a aminelor secundare reactia nu are loc.
Mecanismul de reactie propus implica reactia dintre etilencarbonat si amina
formandu-se 2-hidroxietil-alchil carbamatul urmata de o reactie catalitica a
carbamatului cu amina, rezultand ureea (Schema 45).

H
| _R
1
R OH
o)]\o'/ — N o
OH
(0]
HS‘*‘OH HoR R )J\ R ~_-OH
R/ Y \N/ . \N N/ + HO
o et "o
\\\ /// CaOo
Ca—0O
Schema 45

Obtinerea ureelor nesimetrice

Datorita 2-hidroxietil-alchil carbamatului, intermediar, se pot sintetiza uree
nesimetrice prin tratarea acestuia cu o altd amind (Schema 46) (Tabel

o] (0]
R\N)J\o/\/OH + R-NH, — . R\N)J\N/R + po oM
5). H H H
Schema 46

(l:‘lrl;.' R R’ Catalizator Ran(doa;on;ent Referinta
1. C'C5H11 n'C3H7 MeONa 93 74

2. c-CgHis n-CsH; TEA 57 74

3. C6H5 n-C3H7 MeONa 56 74

4, n'C4H9 'C6H5'CH2 CaO 35 75

5. C6H5'CH2 n-C4H9 CaO 11 75

Tabel 5: Sintezd de uree nesimetrice pornind de la etilencarbonat

Atunci cénd se foloseste ca si catalizator CaO randamentele in uree
nesimetrica sunt scazute deoarece alaturi de aceasta se formeaza si cele doua uree
simetrice di-butilureea respectiv di-benzilureea.
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Propilencarbonat

Propilencarbonatul poate fi folosit in locul etilencarbonatului obtindndu-se
uree disubtituite cu randamente asemanatoare cu cele ale etilencarbonatului [74].

Bis(p-nitrofenil)carbonat

Obtinerea ureelor simetrice

Cand bis(p-nitrofenil)carbonatul DpNFC reactioneaza cu un exces de aming,
raport molar DpNFC: amind = 1: 2, in clorura de metilen la temperatura camerei, se
obtin uree simetrice, in patru ore, cu randamente cuprinse 50-95% [76] (Schema
47). in cazul N,N’-difenilureei reactia are loc in dimetilformamidd sau piriding,
deoarece carbamatul, obtinut ca intermediar, este greu solubil in clorura de metilen,
si reactia este foarte lenta.

OZN\©\ I /©/NOZ I
CH2C|2/t.C.
O)J\O ~ )J\N/

N
H H

NO,

OH
R= c-C¢H11, 2-CHs-(c-CgH11), bornil, c-CsHq, Ph, t-butil, i-Pr, n-Pr.
Schema 47

Obtinerea ureelor nesimetrice

Bis(p-nitrofenil)carbonatul poate fi convertit in carbamati prin reactia
acestuia in clorurd de metilen cu cantitati echimoleculare de amina alifatica sau
aromatica. Acesti intermediari reactioneaza mai departe cu diferite amine primare
formand uree nesimetrice disubstituite cu randamente cuprinse intre 50-96 % [76]
(Schema 48). Transformarea carbamatului in uree este mult mai lenta decét cea a
transformarii carbonatului in carbamat fiind necesar un timp de reactie mai
indelungat.

OZN\©\ N02 OZN
Rl_NHZ \©\ RZ_NHZ
R R
O)J\O O)J\N/Rl I\NJJ\N 2

H H H

R; = alchil, cicloalchil, aril. R, = alchil, cicloalchil.
Schema 48

Aceasta metoda poate fi aplicata si in cazul ureelor nesimetrice trisubstituite

obtindndu-se N-ciclohexil-N’N’-dietil urea cu un randament de 92% prin reactia N-
ciclohexil-p-nitrofenilcarbamatului cu dietilamina (Schema 49).

oZN\©\ 0 /O H CHoCl, t.c. O\ o J .
+ —_—
o)J\ T T J\N

N N
H H k OH

NO,

Schema 49
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Freer si McKillop [77] au incercat obtinerea de uree trisubstituite pornind de
la bis(p-nitrofenil)carbonat si amine primare care contin si o grupd amina tertiara,
rezultdnd astfel carbamati care mai departe au fost tratati cu N-metilbenzilamina
(Schema 50). Rezultatele nu au fost satisfacatoare, in cazul aminotropanului
obtindndu-se ureea simetrica probabil datorita faptului intermediarul de tip
carbamat este mult mai reactiv decat carbonatul (Tabel 6).

05N NO, 05N
: :  R—NH,_ 0
)J\ /R
T MeCN 0" N

1(a-c)
e
MeCN | _N
\
N " R\N N”R
HN—R H H
2(a-c) 3(a-c)
Schema 50
\
(a) (b) N X
) F@ @
HoC—CgHs N
(1) 20%* 60* 10*
(2) 72%* - 90**
(3) ~8* 40%* -
*Randament (%) determinat prin spectroscopie RMN
** Randament (%) al produsului izolat

Tabel 6: Sinteza de uree nesimetrice pornind de la DpNFC
N,N’-Disuccinimidilcarbonat

Obtinerea ureelor simetrice

Disuccinimidilcarbonatul reactioneaza cu usurinta cu ciclohexilamina, o
amina primara, la temperatura camerei in acetonitril formand diciclohexilureea cu
un randament de 98% [78] (Schema 51).

NH>

e - O— OO

Schema 51

BUPT



28 Date de literatura - I.

Obtinerea ureelor nesimetrice

Cand disuccinimidilcarbonatul reactioneaza cu o cantitatea echimoleculara
de amind intr-un volum mare de acetonitril, in prezenta de trietilamina Ia
temperatura camerei, se formeaza N-alchil-O-succinimidilcarbamati si uree simetrica
in cantitate foarte mica [79] (Schema 52). N-Alchil-O-succinimidilcarbamatii
reactioneaza atat cu aminele primare cat si cu cele secundare obtinandu-se atat
uree disubstituite cat si uree trisubstituite cu randamente moderate (Schema 53).

0 0 0 H H H
N/O\C/O\N N/O\C/N\ R/N\C/N\R
I T Ri-NH; ——= L R T
(0] 0] (0]
0 o

(0]
R;= ciclohexil

Schema 52
(0] R
oo N R N
e ~N 7 b ~
N+ N RyETTR
0 Ra o)
(0]
R,, R3 = H, alchi, aril.
Schema 53

Di-2-piridilcarbonat

Obtinerea ureelor simetrice

Cénd di-2-piridilcarbonatul (2-DPC) reactioneaza cu cantitati echimoleculare
de amina in clorura de metilen la 0 °C, in 4 ore se obtin 2-piridilcarbamati cu
randamente bune aldturi de mici cantitati de uree [80] (Schema 54).

X 0 = CH,CI X o0 =
| _ )]\ o I|  + rR-NH, —»0 oé 421h | P )J\ R | P
N 0 O N ! N~ SO N/ N OH
Schema 54

Reactia 2-piridilcarbamatului cu 0,1 echivalenti de DMAP in tetrahidrofuran
apos se formeaza uree simetrice la temperatura camerei, in 12-24 ore [80]
(Schema 55).

N 0 0.1eq. DMAP o N
UL D a0t e

N~ O N THF-H,0, t.c. N~ N
N 2 NN N~ "OH

R = CGHS'CHz‘; Cc- C6H11'; CH3‘ CHz' CHz‘; SEC'C4H9'.
Schema 55

Obtinerea ureelor nesimetrice

Ureele nesimetrice se pot obtine pornind de la di-2-piridilcarbonat in doua
etape (Schema 56).
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2-Piridilcarbamatii preparati dintr-un amestec echimolecular de 2-DPC si
amind sunt tratati cu o cantitate echimoleculara de altda amina, formandu-se ureele
nesimetrice corespunzatoare [80].

X 0 0]
X (0] Z CH2C|2 | Rl'NHZ f
| AL | vy = L2 AR | Dec anm R\HJJ\”/R
H

R = C6H5'CH2'; C'C6H11'; CH3'CH2'CH2'; SEC'C4H9'.
R" = (c-CgH11)2-; (CH3-CHz-CH3)2-; (CH3-CHz)2-; ((CH3-(CH2)s3)»-.
Schema 56
Alti carbonati

Obtinerea ureelor simetrice si nesimetrice

Freer si McKillop [77] au investigat utilizarea unor diarilcarbonati
nesimetrici, ca si materii prime pentru sinteza ureelor, unde nucleofugacitatea
relativa a grupei fenolat poate fi usor manipulata prin substitutia adecvata a
nucleului aromatic.

Intr-o prima etapa au fost studiata reactivitatea arilcarbonatilor cu 1-benzil-
4-aminopiperidina formandu-se carbamati, cu ranadamente bune, prin substituirea
4-nitrofenolului (Schema 57).

Hy

R Co
R o NO; 0 N"~ > CgHs
)J\ + HoN N—CH, — )j\
\
o~ o CeHs o) H

R = H, MeO, MeS, MeS0O, MeSO0,,
Schema 57

Acesti carbamati au fost tratati in continuare cu 1-benzil-4-aminopiperidind
(Schema 58) sau N-metil anilina (Schema 59) pentru obtinerea de uree simetrica
respectiv nesimetricd. S-a observat ca indiferent de solventii utilizati, reactia nu are
loc la temperatura camerei, iar utilizarea unor solventi ca hidrocarburi halogenate,
toluen sau acetonitril la temperatura de reflux duc la cantitati mici pana la moderate
de uree simetrica sau nesimetrica. Cele mai bune rezultate s-au obtinut atunci cand
s-a folosit ca solvent acetonitril, randamentul in uree simetrica si nesimetrica
depinzéand de natura substituentului nucleului aromatic.

Ha

H2 H
2
R o N e C-N ACs
-
L HN N—CH, CeHs 9 N "CeHs
V2 MeCN I
o] H CeHs N

N
H H

R = H, MeO, MeS, MeSO, MeS0,.
Schema 58

H>
(0] N C6H5 + —NH C6H5/ \N 0
IS MeCN .
0" "N N
H

R = H, MeO, MeS, MeSO, MeSO,.
Schema 59
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S-au reluat sintezele pornind de la 4-metoxifenil-4-nitrofenilcarbonat,
folosind acetonitrilul ca solvent, si s-a observat ca 4-metoxifenilcarbamatul se obtine
la temperatura camerei intr-o ora. Reactia carbamatilor cu N-metilbenzilamina, insa,
a fost lenta si ineficienta, chiar si la reflux in acetonitril, dar aceasta problema a fost
remediatd prin aditia unui echivalent de amina tertiarda. 1,8-Diazabiciclo[5.4.0]
undec-7-enda (DBU) a fost cel mai eficient obtinandu-se ureele nesimetrice cu
randamente bune (Schema 60).

-
MeO N (0]
Meo o NO2 MeCN/t.c. 0 ©/\H L
P BT JL R mecnyrefiox N7 N
o o o H/ MeCN/reflux H ‘ /\©

R= alchil, cicloalchil.
Schema 60

I.1.2.7. Carbonilarea aminelor cu monoxid de carbon

Utilizarea monoxidului de carbon ca si sursa carbonilica in prezenta unui
catalizator si a unui oxidant reprezintd o metoda alternativd de transformare a
aminelor in uree simetrice (Schema 61). In literaturd au fost prezentati o varietate
de catalizatori incluzénd atat elemente din grupele principale cum ar fi sulful [81,
82] si seleniul [84, 85], precum si numeroase metale tranzitionale [88] printre care
paladiu [89-95], mangan [96-98], cobalt [99, 100], nichel [101], aur [102,103],
rodiu [104, 105], ruteniu[106] si mai recent wolfram [107, 108]. Ca si oxidanti in
reactiile de carbonilare oxidativa a aminelor au fost utilizati oxigenul[82, 85, 89, 93,
99, 101-104] si iodul [90-92, 108].

0]

_catalizator | R _C_ R

H H

2 RNH,; + CO

R = alchil, aril.
Schema 61
Capacitatea monoxidului de carbon de a reduce nitroarenele la anilinele
corespunzdtoare a fost studiatd in prepararea de N,N’-diariluree si N-alchi-N*-
ariluree [83, 86, 87, 93, 105] (Schema 62). In aceastd reactie nitroderivatii au rol
dublu, reactiv si oxidant.
0]

_catalizator _ ar_ LCL R

H H

Ar-NH, + R-NH, + CO

R = aril, alchil.
. Schema 62
In general reactia de carbonilare are loc la temperaturi si presiuni ridicate
astfel ca efortul de a gasi catalizatori eficienti este in continua crestere.
Cercetari mai recente privind carbonilarea oxidativa a aminelor includ tehnici
noi cum ar fi utilizarea lichidelor ionice [83, 105] sau carbonilarea
electrocatalitica[94, 95].

I.1.2.8. Carbonilarea aminelor cu dioxid de carbon

Utilizarea monoxidului de carbon, toxic, poate fi evitata prin inlocuirea
acestuia cu dioxid de carbon.
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Prin reactia aminelor cu dioxid de carbon se formeaza acizi carbamici care
prin eliminarea unei molecule de apa trec in intermediari activi, izocianati, care apoi
trec in uree simetrice[109] (Schema 63).

CO, RNH H H
_N O« 2 N N
RNH _ R H —_— R-N=C=0 _ = — ~
2 \ﬂ/ - H,0 R \g/ R
Schema 63

Sinteza ureelor din amine si dioxid de carbon implicd eliminarea unei
molecule de apa fiind necesara folosirea unor agenti de deshidratare cum ar fi
diciclohexilcarbodiimida[110], sau alcoolul propargilic [112] pentru impiedicarea
reactiei dintre apa si izocianat format intermediar.

Reactia de carbonilare cu dioxid de carbon are loc in conditii energice
(200°C si 10MPa) astfel incat este necesara utilizarea de catalizatori care sa
mbunatateasca conditiile de reactie cum sunt: complecsi de ruteniu [112], oxidul de
trifenil stibiu cu tetrafosfor decasulfurda PhsSbO/ P4Sio [111] si mai recent nanoaur
pe suport de polimer [113].

1.1.2.9. Reactia de oxidare a tioureelor la uree
Prin tratarea cu nitrat de bismut pentahidrat a difeniltioureei in acetonitril la
reflux se obtine difenilureea cu un randament de 97 % [114] (Schema 64). Oxona,

un oxidant comercial, a fost de asemenea utilizat in reactia de oxidare in faza solida
a difeniltioureei obtindndu-se difenilureea cu un randament mai scazut 82 %[115].

©/N\[Sr'\'\© oxidant ©/N\ng\©

Schema 64
1.1.2.10. Aminarea reductiva a aldehidelor cu uree

Obtinerea de uree nesimetrice

Aminarea reductivda a aldehidelor cu monoalchiluree in prezenta de
izopropoxid de titaniu(IV) si tetraborohidrurd de sodiu in tetrahidrofuran reprezinta
o metoda viabila de preparare la scara de laborator a ureelor nesimetrice cu
randamente cuprinse intre 39 - 94 % [116] (Schema 65).

H (0] (0]
O .
TI(O-iPr X _R NaBH,4 R
Ar/CHO + )J\ _R M» Ar/s\N)J\N - Ar/\N)J\N
HN™ N H H H
R =CH3, C6H5'CH2.
Schema 65

O metoda aproape similard bazata pe alchilarea reductiva a ureelor implica
utilizarea clorurii de trimetisil (TMSCI) ca si catalizator in etapa de condensare si
apoi utilizarea tetraborohidrurd de sodiu ca si agent de reducere[117]. In aceste
conditii ureea poate fi convertita in uree monosubstituite care mai departe sunt
transformati in uree disubstituite cu randamente cuprinse intre 60-92%. (Schema
66)
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o)
0 0
AcOH NaBH
J + arcHO 4+ TMSCl —— Jo ——H NJ\N/\AF
HoN™ O NH, t.c. HoNT “N= t.c. 2 H
R
0
0 0
AcOH NaBH
M+ ArcHO 4 TMSCI —— _ #»ArHNJ\N/\Ar.
ArHN™ “NH, t.c. ArHNT TN t.c. H
Ar'

Ar, Ar' = Ph, 2-CFs;CgH4, 4-FCgH4, 4-Et;NCeH4, 4-MeOCgH4, 4-tBuCgHy, 2-MeOCgH4, 4-
BrCsHa, 3-MeOC¢H4, 4-HOCsH,.
Schema 66

Obtinerea bis-ureelor

Bis-ureele se pot obtine prin reactia de condensare a aldehidelor cu uree
monosubstituitd in prezenta de acid p-toluensulfonic (p-TsOH), in toluen la reflux,
apa care rezulta fiind indepartata prin distilare azeotropa [118] (Schema 67). S-a
observat ca in cazul bis-ureelor cu catena scurta s-a reusit izolarea produsilor cu
randamente cuprinse intre 48-82 %, insd bis-ureele cu catena lunga nu s-au putut
izola datorita faptului ca in mediu se descompun.

H -
X CHO + R T TG X NH
0 CH3 //I\
reflux N—R
H

X =H, Cl, OCHs, N(CH3)2, NO,. R = aIChi,ariI.
Schema 67

I.1.2.11. Reactia de aminoliza a formamidelor

Ureele simetrice, inclusiv cele Tmpiedicate steric, pot fi sintetizate cu
randamente cuprinse intre 76 - 93% din formamide N-aril-substituite si amine n
prezenta de Ru(PPhs); [119]. (Schema 68)

0

0
Cly(PPh3) WSy —
/_\ H “ Q - 2 - @ T
N—CH + ¢ NH N—C—N » + Hz
RQ RX_7 7 Mesitilen, Reflux  R<— \_r

R = 4-Cl, 4-MeO, 4-Me, 2-Me, 2,6-di-Me.
Schema 68
Ureele nesimetrice nu pot fi obtinute selectiv rezultdnd amestecuri din toate
cele trei tipuri de uree posibile.

I.1.2.12. Reactia de aminoliza a etilacetoacetatului

Zeolitul acid HY HSZ-360 comercial a fost prezentat a fi un eficient
catalizator in sinteza de uree simetrice. Reactia aminelor aromatice cu
etilacetoacetat, in prezenta de zeolitul HY HSZ-360, fara utilizare de solvent, duce la
formarea de diaril uree simetrice cu randamente bune (58-77%) si cu o selectivitate
ridicatd (93-96%) printr-o procedura usoara. (Schema 69, calea A) Acetona, etanol
si urme de acetoanilida sunt produsii secundari ai reactiei[120].
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Ureele alifatice nu se pot obtine pornind de la etilacetoacetat pentru ca in
urma atacului nucleofilic la gruparea ceto se formeaza esterul etilic al acidului B-
alchilaminocrotonic ca produs principal.

Totusi, ureele alifatice pot fi preparate cu succes prin reactia aminelor
alifatice cu acetoacetoanilida in prezenta aceluiasi zeolit[121]. (Schema 69, calea B)

0O
Ar-NH n
NH, " Ar. C. Ar (5877%)
H Y-Zeolit H N calea A
EtO\n/\n/ ©/ \n/\n/
.~ ]
5 o 0O O o
I -959
R-NH, R L g (6595%)
Ar = 4-MeOCgH4, CgH53-MeCgHy4, 4-MeCgHy4, 4CICgH4 — N N calea B
R = alchil, cicloalchil v-Zeolit H

Schema 69
I1.1.2.13. Reactia aminelor cu 4-cloro-5H-1,2,3-ditiazol-5-ona

Tratarea 4-cloro-5H-1,2,3-ditiazol-5-ona [122] cu amine alifatice primare in
clorura de metilen la temperatura camerei duce la formarea de uree simetrice cu
randamente cuprinse intre 37-99% (Schema 70).

Cl
0 0]
N\ ) t.c. I
N + R-NH; W R\N/C\N/R
/
S=s 22 H H

R = j-Pr, t-Bu, n-Pentil, n-Hexil, Benzil, Piperonil.
Schema 70

1.1.2.14. Reactia aminelor cu cloruri de trihaloacetil

Clorurile de trihaloacetil 1 pot fi transformati cantitativ in trihaloacetamidele
2 corespunzdtoare, prin reactia cu amine alifatice si aromatice. Trihaloacetamidele
reactioneaza cu diferite amine primare si secundare in prezenta de DBU (1,8-
diazabiciclo[5.4.0]-undec-7-ena) formand uree nesimetrice [22,23] (Schema 71).
Asa cum era de asteptat din mecanismul de reactie, viteza de reactie a
intermediarului cu bazele manifestd o puternica dependentd de natura a gruparii
trihalometil Tn urmatoarea ordine RCOCF3<RCOCCL3;<RCOCBTr3. Rolul izocianatului 3
in reactie este confirmat de nereactivitatea trihaloacetamidelor derivate din aminele
secundare care nu formeaza izocianat;.

X3C\H/CI + RNH, — RHN__Cx; —2BY | N=C=0
T .
0] 1) 3
1 2
R;R,NH
X =F, Cl, Br.
R = H, alchil, aril, cycloalchil. o
Ry, Ry = H, alchil, aril, cycloalchil.
R R
l\N)J\N
| H
R2
Schema 71
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1.1.3. Concluzii privind metodele de obtinere a ureelor

. Metoda clasica de sinteza a diverselor tipuri de uree porneste de la fosgen.
In ciuda reactivitatii sale ridicate fosgenul este totodata si foarte toxic fiind greu de
utilizat atat la scara industriala cat si la scara de laborator.

Aditia diverselor amine la izocianati reprezintd cea mai utilizata metoda de
preparare a ureelor, mai ales daca izocinatul este comercial. Utilizarea izocianatiilor
este indezirabila datoritd naturii sale toxice si ca de obicei sunt sintetizati din
fosgen.

Cloroformiatii, purtand doua grupe nucleofuge diferite, reprezinta reactivi
convenabili, in special, pentru prepararea ureelor nesimetrice, in doua etape, fara
izolarea intermediarului carbamat, insa in cele mai multe cazuri acestea sunt
preparati din fosgen.

Carbamatii au fost de asemenea prezentati pentru prepararea ureelor
nesimetrice. Alegerea grupei nucleofuge este foarte importanta de acesta depinzand
reactivitatea carbamatului. Aminoliza carbamatilor, in special a alchilcarbamatilor,
adeseori necesita temperaturi sau presiuni ridicate si utilizarea de diversi
catalizatori.

Datorita introducerii microundelor in sinteza organica se pot sintetiza rapid
(4 minute) uree substituite pornind de la uree cu randamente cuprinse intre 40-
90%.

Uree reactive cum ar fi N,N’-carbonildiimidazolul, N,N’-
carbonilbisbenzotriazolul precum si diversi carbonati reactivi printre care bis(p-
nitrofenil)carbonat, di-tert-butildicarbonat au fost prezentati ca si inlocuitori ai
fosgenului pentru prepararea ureelor simetrice si nesimetrice precum si a bis-
ureelor. Acestia reactivi desi sunt solizi cristalini si stabili si pot fi folositi fara
precautii speciale, unii dintre ei fiind si comerciali, sunt de asemenea obtinuti din
fosgen.

N,N’-carbonildiimidazolul a fost cu succes aplicat si la sinteza dipeptid uree
nesimetrice, care reprezintd intermediari pentru sinteza unor inhibitori ai proteazei
HIV.

In prezentd de y-alumind dimetilcarbonatul reactioneaza cu aminele
formand in prima etapa metil carbamati care pot fi transformati mai departe in uree
simetrice sau nesimetrice.

Uree simetrice pot fi obtinute cu randamente bune fara utilizarea de solventi
utilizand dietilcarbonatul ca si agent de carbonilare si 1,5,7-triazabiciclo[4.4.0]dec-
5-ena ca si catalizator.

Formarea izocianatilor prin reactia di-tert-butildicarbonatului cu aminele in
prezenta de DMAP poate fi usor aplicatd pentru sinteza ureelor prin captarea “in
situ” a izocianatilor cu exces de amina. Prin aceasta metoda se pot produce atéat
uree simetrice cat si nesimetrice cu randamente ridicate si selectivitate completa.

Trifosgenul sau bis(triclorometil)carbonatul, un solid cristalin, care
reprezinta un finlocuitor sigur si stabil al fosgenului si care poate fi folosit fara
precautii speciale este utilizat cu succes la sinteze de uree.

S,S-dimetil-ditiocarbonatul reactioneaza cu aminele primare formand atéat
uree simetrice cat si uree nesimetrice cu randamente bune. Particularitatea acestei
metode o reprezinta sinteza unor uree cu substituenti hidroxil- si amino- care sunt
greu de preparat prin metode conventionale.

Folosind etilencarbonatul ca agent de carbonilare se pot transforma eficient
aminele in uree procedeul putand fi aplicat si la scara industriala.
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Disuccinimidil si di-2-piridilcarbonatii au fost de asemenea folositi ca si
agenti de carbonilare in sinteze de uree.

Reactia de carbonilare a aminelor cu monoxid de carbon si dioxid de carbon
are loc in general la temperaturi si presiuni ridicate, de aceea gasirea catalizatorilor
care sa fie eficienti in conditii blande este intr-o continua crestere.
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I.2. Dicarbamati

I.2.1. Introducere

Carbamatii organici sunt compusi care prezintd un real interes ca si
intermediari Tn producerea de fingrasamintelor si antidaunatorilor, colorantilor,
produselor farmaceutice, in timp ce in sinteza organica sunt folositi ca si grupe
protectoare ale aminelor[123]. Carbamatii organici sunt de asemenea importanti in
sinteza chimica ca si intermediari adecvati pentru sinteza ureelor, izocianatilor. In
particular, dicarbamatii produc diizocianati care sunt precursori ai policarbamatului.

Dicarbamatii isi gdsesc aplicatie in chimia macromoleculara unde sunt
folositi in sinteza polimerilor [124]. Mai recent au fost prezentati dicarbamati care
sunt folositi ca si intermediari pentru obtinerea unor canale ionice artificiale care au
rol de a transmite semnale spre creier si sistemul nervos[132-134].

Cea mai utilizatd metoda de obtinere bis-carbamatilor porneste fie de la
cloroformiati [125-129] fie de la diizocianati [129-134], care la randul lor sunt
sintetizati din fosgen.

I.2.2. Metode de obtinere a dicarbamatilor

1.2.2.1. Reactia diaminelor cu fosgenul

Prin reactia fosgenului cu diaminele se obtin bis(cloruri de carbamoil), care
reactioneaza mai departe cu alcooli formand dicarbamati [124] (Schema 72).
Reactiile au loc in solventi nepolari, toluen sau xilen.

ol o o
H H
RN Nag 2 CI)J\CI - CI)J\N’HFN)J\CI +2Hd
n | |
R R
o o o o
2R —OH———= R’ R' + 2 HCI
At NP
R R R R

Nl K
X
R = CHs, C3Hs, C3Hs. R' = '\L/;— . /N N\ /.

Schema 72
1.2.2.2. Reactia diaminelor cu cloroformiati

Cloroformiatii care sunt usor de preparat din fosgen sau echivalenti ai
fosgenului, reactioneaza cu diaminele la temperatura scazuta, in prezentd de
catalizatori bazici formand dicarbamati cu randamente bune (Schema 73). In
(Tabelul 7) sunt prezentati diversi cloroformiati utilizati pentru prepararea
dicarbamatilor.

0
R + R
2 o)J\a H,N

R;= alchil, aril, heterociclu.

o) 0
- R\OJ\N/R1 N)J\O/R + 2 HCl

1
NH
2 H H

Schema 73
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0]
Nr. Conditii de reactie I
crt. R\O)J\CI Solvent/catalizator/temp. Referinta
OzN\@\ 0 1,4-dioxan/ TEA /5 - 10 °C 125
1.
OJ\Q THF/ TEA/ 0 °C 126
O THF/NaH/ 0 °C
2. nac. MU 127
07 Nl H,0-CH,Clo/K,CO5/ 0 °C
Y
3. C-H THF/NaH/ 0 °C 127
2 S\O cl
O
4, \(\O)J\Cl CH,CI,/ Py/0 °C 128

Tabel 7: Cloroformiati utilizati pentru prepararea dicarbamatilor.
1.2.2.3. Reactia alcoolilor cu diizocianati

Diizocianatii reactioneaza cu compusi hidroxilici, alcooli sau fenoli, formand
dicarbamatii corespunzadtori (Schema 74). Reactiile au loc in general in solventi
nepolari, in prezentd de catalizatori la temperaturd ridicata. In (Tabelul 8) sunt
prezentati cativa diizocianati utilizati pentru sinteza dicarbamatilor.

(0] (0]
_R
2 R—OH + OCN 1 NCO —> R\O)J\N/Rl N)J\O/R + 2 HCl
H H
R= alchil, aril; Ry= alchil, aril, cicloalchil.
Schema 74
Nr. . . Conditii de reactie —
Crt. Diizocianat Solvent/catalizator/temp./timp Referinta
CgHe/ dibutilstaniu-dilaurat/ reflux 129
1. OCN—(CH;)g—NCO Eter/CHsLi/reflux/ 10h 130
Toluen/ DABCO/ t.c. 131
NCO
2. Eter/CHs;Li/reflux 130
OCN
OCN NCO
3. /\©/\ Dioxan / DABCO / 60 °C 1321’31433’

Tabel 8: Diizocianati utilizati pentru prepararea dicarbamatilor

1.2.2.4. Reactia diaminelor cu carbonati organici
Dimetil carbonat

Alcoxicarbonilarea diaminelor cu dimetilcarbonat este una din metodele
atractive de sinteza utilizate pentru obtinerea dicarbamatilor unde metanolul este
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produsul secundar (Schema 75). In plus, dimetilcarbonatul poate fi preparat prin
carbonilarea oxidativa a metanolului, ceea ce creste eficienta materiei prime. Ins3,
pentru a se obtine randamente bune pentru dicarbamati este nevoie de utilizarea
unor cartalizatori.

Metoxidul de sodiu NaOCH; a manifestat cea mai buna activitate catalitica
atdt pentru metoxicarbonilarea diaminelor alifatice cat si a celor aromatice,
obtinandu-se dicarbamati cu randamente ridicate.

In (Tabelul 9) sunt prezentati diversi dicarbamati obtinuti prin utilizarea
dimetilcarbonatului ca materie prima, in prezenta de diversi catalizatori.

(0] (0] 0
/R\ p—
arsce I cmy N Ron, —<at . onel I R M cny + 2HsC-OH
0 (0] (0] N N (0)
H H
Schema 75
Conditii
Nr. . - . Solvent/ n Refe-
Crt. Diamina Catalizator temp.(°C)/ (%) rinta
timp(h)
NaOCHs; CHsOH/70/2 98 135
1. Nk, Bi(NOs)s CHsOH /80 /18 | 84 136
Mg0O/ZrO, temp. refl./ 6 53 137
(0]
NH5
2 NaOCH; -/70/2 99 135
NH,
CH3 Zn(OAC)z' 2H,0 180/2 96 138
3 NH
H,N Pb(OAc), 170/ 4 97 139
) ) 98
C Zn(OAc); " 2H,0 180/ 2 138
« | O C
H,N NH> .
y - AlL,O3 Toluen/refl./ 1zi 95 141
NH»
5 Zn(O0C(CH;)3CeH11)2 170/ 3 95 140
NH,

Tabel 9: Dicarbamati sintetizati din dimetilcarbonat

Metilen-difenil-dicarbamatul (MDC) a fost sintetizat pornind de Ia
dimetilcarbonat, anilind si formaldehida in doua etape: in prima etapa are loc
sinteza metil-N-fenilcarbamatului (MPC) din reactia de condensare a
dimetilcarbonatului cu anilina (Schema 76); iar in a doua etapa are loc reactia
(MPC) ca agentul de metilare, formaldehida in prezenta unui catalizator (Schema
77) (Tabel 10) .

NH
Q o)
+ _
H3C\O)J\O/CH3 + - . H3C\O)J\N H3C—OH

H
Schema 76
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0} (0] (0]
203 O)J\N 2 3 O)J\H E H)J\o/ 3 2
2

H
Schema 77
Nr. Catalizator Randament Referinta
Crt. MPC (%)
1. Zn(OAc),/ carbon activat 87 143
2 H4SiW1,040-Zr0,/SiO, 25 144

Tabel 10: Metilen-difenil-dicarbamatul (MDC) sintetizat din
dimetilcarbonat anilind si formaldehida

Difenilcarbonat

Dicarbamati ai difenilcarbonatului pot fi preparati cu randamente bune prin
incalzirea la temperatura de 90°C a unui amestec de amina si difenilcarbonat,
utilizat atdt ca solvent cat si ca reagent, in prezenta de acid difenilfosfinic
(Ph,P(O)OH) [145] (Schema 78) (Tabel 11).

) Ph,P(O)OH @\ o 0 /@
e 2L ) o .
HoN""NH A
2 2 O)J\O 90°C O)]\N/ r‘NJj\O

OH
Schema 78

Nr. Diamins Timp de reactie Randament
Crt. (h) (%)

H>
1. HZNOC ONHZ 7 91
HaN— \>—NH
2. ’ ’ 15 60

CHs
Tabel 11: Dicarbamati sintetizati din difenilcarbonat

Metil-fenilcarbonat

in prezenta acidului difenifosfinic (Ph,P(O)OH) diaminele aromatice
reactioneaza cu metil fenil carbonatul formand esteri de mono- si di-metilcarbamat;i,
in conditii blande [146] (Schema 79) (Tabel 12).
0 Ph,P(O)OH 0 0 o

Ar. - .
o * 2HsC /© HsC. A _cny +hsce A
HN o, 2mse 900C 1 g AN A A S+ Ha

07 "N”"°NH,
H H H

A B
Schema 79

Nr. Diamina Randamentin A Randament in B
Crt. (%) (%)

H>
1. HZNOC ONHZ 32 35
HoN NH
2. 2 C{ 2 6 51

Tabel 12: Dicarbamati sintetizati din metifenilcarbonat
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Bis(p-nitrofenil)carbonat
N,N’-hexametilen-bis(p-nitrofenilcarbamatul) este sintetizat cu un

randament de 70 % prin carbonilarea la temperaturda joasa (5-10°C) a 1,6-
hexametilendiaminei cu bis(p-nitrofenil)carbonat [125] (Schema 80).

NO, O3N 0 0 NO,
H5N 6NH2 \©\ /©/ 1,4- d|oxane \©\ /©/ +

H H

NO,

OH
Schema 80

(1R, 5S)-3-etinil-5hidroxi-4-metilciclohex-3-enil vinilcarbonat [145]

Prin reactia secventialda a (1R, 5S)-3-etinil-5hidroxi-4-metilciclohex-3-enil
vinilcarbonat 1 cu diamine liniare de diferite lungimi se obtin intr-o prima etapa
monocarbamati 2, dupa care acesti monocarbamati 2 sunt tratati in continuare cu
vinilcarbonatul 1 in 1,2-dioxan in prezenta de DMAP ca si catalizator (Schema 81).
Conversia monocarbamatilor in dicarbamati 3 este relativ mica obtindndu-se
dicarbamati cu randamente moderate (39-41%), dar materiile prime se pot
recupera.

It Il

o) o)
2N THF
HoN™ ANH, *+ — T
2 /\OJ\O’ OH 65 °C, 24h HQNH;HJKO’ OH
1 2
1, DMAP,

1,4-dioxan,85 °C,
48h

n=2,4,10.

HO" 07 "NTANT O OH
H "H

Schema 81
1.2.2.5. Reactia aminelor cu aziridinilformiati
Aziridinilformiatii reactioneazd cu aminele primare fin acetonitril la

temperatura de 80°C formand dicarbamati cu randamente moderate [146] (Schema
82) .

(0] R (0]
CH3CN |
R—NH; + 2 Ry )J\ ;’ Rix )J\ /\/NV\ )J\ Ry
(0] N (0] N N (0)
H H
R, R;= alchil, cicloalchil
Schema 82
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1.2.2.6. Reactia de condensare a aldehidelor si a cetoacizilor cu
monocarbamati

Prin reactia de condensare a benzilcarbamatului cu aldehide si cetoacizi pot
fi sintetizati dicarbamati in doua etape. In prima etapa are loc aditia
benzilcarbamatului la gruparea carbonil al compusului cetonic cu formarea
intermediarului 2, iar in cea de a doua etapa are loc substituirea gruparii hidroxil cu
incd o moleculd de benzilcarbamat obtindndu-se dicarbamati 3 cu randamente
cuprinse intre 48-90% [147, 148]. Reactiile au loc fara utilizarea de solventi la
reflux, la presiune redusa 10-15mm Hg (Schema 83).

0 R o R_ X
R. __X CeH O._ _NH I X
c . 65\/\[]/ 2 /\/C\X 1 /C//
I} CegHs (6] N N N \
° 0 H OH ,/70 H H o\
1 2 65 3 CgHs
X = H, R = (CH3),CHCH,-, C¢Hs-, p- CH30C¢H4-, 3,4-CH,0,CsHs3-, C4H50-.
X=C OH, R = CH3‘, C6H5'CH2'.

Schema 83
1.2.2.7. Reactia monocarbamatilor cu enolieteri

Procesul de obtinere a dicarbamatilor geminali a,B-saturati implica aditia la
legatura dubla din enolieteri si un carbamat, in prezenta unui catalizator acid cum
ar fi acidul p-toluensulfonic [149] (Schema 84). Reactia are loc in clorura de
metilen, in atmosfera de azot, la temperatura scazuta (0-5°C) obtinandu-se
dicarbamati geminali g,B-saturati cu randamente ridicate.

0 NHCO,R

H,C<__0O p-TsOH RJ
N cH + 2 R S . MCTTTNHCOR  + 07N g
CHs O NH» pALLY) CH

R = CH; (n =97%); R = C;Hs (N =94%)
Schema 84

1.2.2.8. Reactia cu izotiouree

Dimetil 1,2,3,4-tetrahidro-4-oxochinazolin-2,2-dicarbamati 1 si dimetil 1,2-
dihidronaft[1,2-d]oxazol-2,2-dicarbamat 2 rezultd din reactia 1,3-
bis(methoxycarbonyl)-S-methylisotiouree cu 2-aminobenzamide substituite
(Schema 85) si cu 1-amino-2-naftol [150] (Schema 86 ).

(0]

. Q SCH; X

NH2 P — o~ MeOH/ACOH NH

*+ H3CO-G-N" "N-C-OCHs iy, 1-2n _h-NHCO,CH;
Y 0 0 Y N
NH» H NHCO,CHs;
7 Z
1 (56-75 %)

1 X Y z

a H H

b OMe OMe

[ OMe OMe OMe

Schema 85
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NH> SCH; H  NHCO,CH;
OH P \FNHCO CH
+ H3CO—C—N)\N—C—OCH3 MeOH/ACOH _ O 0 =
5 H A reflux, 3h
2 (54 %)
Schema 86

1.2.2.9. Reactia formamidelor cu alcooli

Prin oxidarea electrochimica a formamidelor in prezenta unui alcool si
bromura de sodiu se pot sintetiza dicarbamati cu randamente cuprinse intre 66-95
% (Schema 87). Anodul si catodul utilizati pentru oxidarea electrochimica sunt
facuti din grafit. Electrolitul contine materiile prime in diverse rapoarte (1-50 %
formamida, 40-90 % alcool, 0.1-10 % NaBr). Densitatea curentului este de 3,3
A/dm?, iar temperatura la care are loc electroliza este 25-50°C [151].

0] O (0] (0]
Mo ox U+ reon NaBr, o w0 U R

H N N H (0] N N (@)
H H H H

X = alchil, cicloalchil. R = Alchil
Schema 87

1.2.2.10. Reactia diaminelor cu dioxid de carbon si cloruri de alchil

Prin aditia de dioxid de carbon la o solutie de diamina si N-ciclohexil-N’,N*-
tetraetilguanidina, folosit ca si catalizator, se formeaza o sare de dicarbamat care
tratat in continuare cu 2 echivalenti de clorurd de alchil si incalzit duce la formarea
de dicarbamati cu randamente moderate [152] (Schema 88) .

o] o

R 1) 2 CO,/ 2 Baza
HaN™ "NH; ) 2 Ri< )J\ R J\ Ry
2) 2 RyCl 0 ” ” 0
R,R;=alchil, cicloalchil, aril.
Schema 88

1.2.2.11. Reactia diaminelor cu dioxid de carbon si diazometan

Prin trecerea unui curent de dioxid de carbon printr-o solutie de diamina la
temperatura de -10 °C, in timp de 4 ore, se formeaza alchilendicarbamati care sunt
tratati mai departe cu diazometan, in eter, la temperatura camerei obtinandu-se un
amestec de N,N’-dicarbometoxialchilendiamina, N-monocarboxialchilendiamina si
diamina [153] (Schema 89).

(0] (0] (0]
Shwp, 2102 JCa J
HoNY"NH, —————— PEETRN
2 ? 2) CHN, o H/@'TH o *o H/HHNHZ + HzN)H”\NHz
n=26.
Schema 89

1.2.2.12. Reactia de carbonilare a nitroderivatilor

Prin carbonilarea 2,4-dinitrotoluenului in prezenta catalizatorului paladiu-
fenantrona [Pd(Phen),][BF4] folosind ca si promotor acid fenilfosfinic si ca si agent
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de uscare 2,2-dimetoxipropanul la o temperatura de 170°C si presiune de 100 bari
se obtine 2,4-toluenedicarbamatul cu un randament de 77 % [154] (Schema 90).

NO> NH,
+ + CO + CHsOH

[Pd(Phen);][BF4] NHCOOCH;

170°C, 100bari

NO» NO, NHCOOCH3
Schema 90

1.2.3. Concluzii privind metodele de obtinere a dicarbamatilor

In concluzie existd o varietate de reactivi utilizati pentru sinteza a diverse
tipuri de dicarbamati. Folosind fosgenul se pot sintetiza dicarbamati pornind de la
diamine substituite.

Cloroformiatii reactioneaza la temperaturi scazute cu diaminele, in prezenta
unor catalizatori bazici rezultand dicarbamati cu randamente bune.

Prin reactia alcoolilor sau fenolilor cu diizocianati la temperaturi ridicate in
prezenta de catalizatori se pot prepara diversi dicarbamat;i.

Alcoxicarbonilarea diaminelor cu carbonati organici in prezentda de
catalizatori sunt de asemenea utilizate pentru sinteza dicarbamatilor. Dintre
carbonatii simetrici dimetilcarbonatul este cel mai utilizat in aceste tipuri de reactii.
Acesta reactioneaza cu diaminele in prezenta de catalizatori formand dicarbamati cu
randamente bune.

Dicarbamati aromatici au fost obtinuti folosind difenilcarbonatul in prezenta
de acid difenilfosfinic care s-a dovedit a fi un catalizator eficient pentru aceasta
reactie, Insa atunci cand s-a folosit metil-fenilcarbonatul, un carbonat mixt, s-a
obtinut un amestec de mono- si dicarbamat.

Pornind de la bis(p-nitrofenil)carbonat si hexametilendiamina s-a obtinut
N,N’-hexametilen-bis(p-nitrofenil)carbamatul cu un randament de 70%.

Dicarbamati cu randamente moderate se pot obtine prin reactia
aziridilformiatilor cu amine primare.

Se pot sintetiza dicarbamati prin reactia monocarbamatilor cu aldehide,
cetoacizi, precum si eteri a, -nesaturati.

Izotiourea a fost de asemenea folosita pentru sinteza dicarbamatilor.

Prin oxidarea electrochimica a formamidelor in prezenta unui alcool s-au
obtinut dicarbamati cu randamente cuprinse intre 66-95%.

Dioxidul de carbon in combinatie cu cloruri de alchil formeaza dicarbamati cu
randamente moderate. Atunci cand se foloseste dioxid de carbon in combinatie cu
diazometan se formeaza un amestec dicarbamat si monocarbamat.

Carbonilarea cu monoxid de carbon a nitroderivatilor la dicarbamati are loc
la temperatura si presiune ridicata in prezenta de catalizator.
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II. Contributii originale

II.1. Introducere
Bis(o-nitrofenil)carbonatul a fost introdus in anul 1950 de Deutsch si Ferno

fiind obtinut prin barbotarea fosgenului intr-o solutie alcalind de o-nitrofenil [155]
(Schema 91).

OH _
Cl__Cl OH
O+ o o LA - o
NO, o

NO, NO,

. Schema 91

In literatura sunt cunoscute doar reactiile de transesterificare ale bis(o-
nitrofenil) carbonatului in urma carora s-au obtinut carbonati [156] si policarbonati
[157,158].

In cadrul acestor reactii de transesterificare a fost realizat si un studiu
asupra reactivitatii bis(o-nitrofenil) carbonatului si a izomerului sau para-substituit,
bis(p-nitrofenil)carbonatul, cu fenolul [156]. In urma acestui studiu s-a constatat ca
in prezenta de trietilamina bis(p-nitrofenil)carbonatul reactioneaza de doud ori mai
rapid decat izomerul orto-substituit dar reactivitatea acestuia din urma este mult
mai maritd (de 42 de ori) atunci cand se utilizeazda catalizatorul 4-N,N*-
dimetilaminopiridina.

In 2001, in cadrul grupului nostru de cercetare bis(o-nitrofenil)carbonatul a
fost reobtinut din trifosgen si o-nitrofenol in clorurd de metilen in prezentd de
trietilamina [159, 160] (Schema 92).

OH 0]
6@ + ClCO\ _OCCls  TEA/CH,CI, 5 g

NO, 0 -TEA HCI o0
NO, NO,

Schema 92
Au fost studiate reactiile sale cu diversi nucleofili si binucleofili (Schema 93)
fiind obtinuti cu succes o-nitrofenilcarbamati [159, 161, 162] diaril [163, 164] si
dialchil uree simetrice [159, 162] precum si imidazolidinone [163] si
oxazolidinone[163].
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0 [159, 161, 162]
IR
o [159, 161, 162] © N /H [163]
R NO; R_ =0
o] N/\R S
NO2 ‘ /

™

(0]
H [163]
O [159, 162 —_—
[59,A6]/©\0)J\0/© R’N 5
R\ )]\ /R N
N~ °N NO, NO, 0]
H H / \
H 163
X_/| o /_I)[(163,164] R/N o[ 1
A )J\ N °N
N N H

H H
R Schema 93
In aceastd tezda sunt prezentate studiile privind utilizarea bis(o-
nitrofenil)carbonatului in reactii cu nucleofili si binucleofili cu azot cu scopul obtinerii
a diverse uree simetrice si nesimetrice, disubstituite si trisubstituite, bis-uree si
dicarbamat;i.

I1.2. Sinteza de uree

I1.2.1. Sinteza de uree alifatice N,N’-disubstituite simetric
[165, 166]

Metodele wuzuale de sinteza a ureelor simetrice sunt fosgenarea
aminelor[12,13], carbonilarea reductiva[82, 85, 89] sau oxidativa a aminelor[84,
88]; insda aceste metode nu sunt sigure datoritd riscului asociat cu utilizarea
compusilor toxici fosgenul si monoxidul de carbon. Carbonati organici cum ar fi
bis(p-nitrofenil)carbonatul[76], dietilcarbonatul[57], dimetilcarbonatul[59] s-au
dovedit a fi de asemenea reactivi eficienti in sinteza ureelor, dar acestia la randul lor
sunt preparati din fosgen sau carbonilare oxidativa[76, 167].

Metoda noastra de sinteza a ureelor simetrice consta in utilizarea bis(o-
nitrofenil)carbonatului 1 obtinut din trifosgen un compus stabil si netoxic[159, 160].

Reactia de obtinere a ureelor N, N- disubstituite simetric 2 are loc in toluen
la reflux, la un raport molar al reactantilor carbonat : amina de 1 : 2,3 (Schema
94). Un numar de diverse amine alifatice au fost alese pentru a evalua eficienta
utilizarii bis(o-nitrofenil)carbonatului in aceasta reactie. Reactiile s-au finalizat intr-
0 ora, iar produsii s-au izolat din mediul de reactie fie prin precipitare in mediul de
reactie, fie prin Aindepértarea produsului secundar o-nitrofenol prin antrenare cu
vapori de apd. In general reactiile au decurs cu randamente bune cu aminele
alifatice primare obtinandu-se ureele corespunzatoare, rezultatele fiind prezentate in
(Tabelul 13).
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L + 2RNH, toluen_ R, M R+ 2
o~ "o N~ "N OH
NO, NO, HoH NO,
1 2
Schema 94
Nr. R Uree simetrice n vc=_01
Crt. 2 (%) | [em™]
1. n-Propil 2a 99?) 1626
2. n-Butil 2b 922 1620
3. i-Butil 2c 952 1631
4, s-Butil 2d 943 1629
5. t-Butil 2e 85> 1637
6. i-pentil 2f 852 1629
7. Alil 2g 959 1629
8. B-Fenil-etil 2h 90» 1617
@) Antrenare cu vapori de apa
b) Precipitare in mediul de reactie

Tabel 13: Sinteza de uree N,N’-disubstituite simetric

Ureele simetrice obtinute au fost caracterizate prin puncte de topire
spectroscopie IR, spectroscopie *H-RMN si *C-RMN, precum si analiz§ elementard
(vezi Cap. III si Anexe)

Spectrele IR indica prezenta benzilor caracteristice gruparii NH (3320-3370
cm™), benzile caracteristice gruparii carbonil (1610-1640 cm™) precum si prezenta
benzilor ureice II (1560-1590 cm™) si a benzilor ureice IV (620-700).

In spectrele 'H-RMN semnalul protonului din domeniul (& = 4.50-5.90 ppm)
confirmd prezenta grupdrii NH, iar in spectrele 3C-RMN sunt confirmate prezenta
gruparii carbonil prin semnalul carbonului carbonilic din domeniul (8 = 157-160
ppm).

Spectrul 'H-RMN si 3C-RMN al N, N’-di-izobutilureei 2c este redat ca
exemplu in Figura 1 si Figura 2. Dupa cum se poate observa in Figura 1 in spectrul
!H-RMN se disting patru semnale: un dublet intens la 0.90 ppm care corespunde
protonilor metilici (H-4), un multiplet al protonului (H-3) la 1.71 ppm rezultat in
urma cuplarii acestuia cu protonii (H-4) si (H-2), un multiplet la 2.96 ppm al
protonului (H-2) si la 5.50 ppm se identifica semnalul protonului legat de azot.
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Figura 1: Spectrul *H-RMN (200MHz, CDCls) al compusului 2¢

Spectrul '3C-RMN (Figura 2) al compusului 2c fiind inregistrat folosind
tehnica DEPT prezintd la 20.17 ppm carbonii metilici (C-4), la 29.13 ppm semnalul
carbonului tertiar (C-3), iar la 46.85 ppm apare indreptat in jos semnalul carbonului
secundar (C-2). Cel mai dezecranat la 159.4 ppm apare semnalul atomului de

carbon de tip carbonilic (C-1).
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Figura 2: Spectrul **C-RMN (50MHz, CDCls) al compusului 2¢
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I1.2.2. Sinteza de uree nesimetrice pornind de la
bis(o-nitrofenil) carbonat

Cea mai simpla si directa sinteza a ureelor nesimetrice este descrisa in
general de (Schema 95):

0 0
PILLLE
—_— _— N=C—=

X“OY T _gx . RHNT Y R-N=C=0

R'NR R'NH,
g
RHN™ “NHR'

Schema 95

Procesul in esenta implica doua etape:

- prima etapa consta in reactia unei amine cu un reactiv care
contine o grupa carbonilicd, reactie care duce la formarea unui
intermediar care inca poseda o grupa nucleofugda legata de gruparea
carbonilica;

- etapa a doua consta in tratarea intermediarului obtinut cu o
altd amind rezultand uree nesimetrice direct sau prin intermediul
izocianatului mai reactiv. .

Doua tipuri de reactivi au fost utilizati pentru sinteza ureelor nesimetrice. In
primul tip cele doua grupe nucleofuge ale reactivului sunt identice; eficienta acestui
reactiv este dependenta de etapa a doua care este mult mai lenta decat prima
etapa, astfel ca formarea de uree simetrice este redusa. Fosgenul este exemplul
clasic al acestui tip de reactiv [14]. Reactia aminei cu izocianatul (fie format
dinainte, fie generat “in situ”[60]) poate fi privita ca o dezvoltare a acestui concept.
Diversi alti reactivi de tipul COX, au fost introdusi pentru sinteza ureelor
nesimetrice[58, 61, 68-70,79]. Ca metoda alternativa, sunt reactivii cu doua grupe
nucleofuge diferite atasate de gruparea carbonil; viteza de substituire a X este mai
rapida decat Y. Ca exemple ale acestui tip de reactiv sunt cloroformiatii [18, 21]
precum si carbamatii [24-32].

Pornind de la bis(o-nitrofenil)carbonat s-au putut sintetiza uree nesimetrice
folosind doua metode de sinteza:

(A). Prima metodda constd in tratarea o-nitrofenilcarbamatilor izolati in
studiile anterioare cu alte amine[159, 161, 162].

(B). Metoda a doua implica tratarea secventiala a bis(o-
nitrofenil)carbonatului cu douda amine diferite, fara izolarea carbamatului
intermediar.
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I1.2.2.1. Sinteza ureelor alifatice
N, N’-disubstituite nesimetric [165, 166]

Metoda (A): Sinteza ureelor disubstituite nesimetric pornind de la N-alchil-o-
nitrofenilcarbamati

N-alchil-o-nitrofenilcarbamatii 3 au fost preparati si izolati cu randamente
bune n studiile anterioare prin reactia bis(o-nitrofenil)carbonatului cu diverse amine
[159, 161, 162], fiind produsi cristalini stabili.

Reactia de aminoliza a N-alchil-o-nitrofenilcarbamatilor a fost realizata in
toluen, folosindu-se un raport molar al reactantilor carbamat : amind de 1: 1.2
(Schema 96). Ca si in cazul ureelor simetrice reactiile au avut loc in toluen la reflux,
dupa o ora obtinandu-se uree nesimetrice cu randamente cuprinse intre 71 si 95%.
Generalitatea acestei metode a fost demonstrata prin utilizarea a diversi carbamati
si amine (Tabel 14).

0 0
O)J\H/Rl + R,NH, —lluen RI\H)J\H/RZ + 2 on
NO, NO;
3 4
Schema 96
Nr. R,[161] R nes:.’n::irice (%) Ve=o
Crt. 1 2 a el 1 rem-11
1. i-Propil c-Hexil 4a 739 1623
2. Benzil c-Hexil 4b 82" 1620
3 c-Hexil Benzil 4b 529 1620
4. n-Butil Benzil 4g 86°) 1624
5. s-Butil c-Hexil 4e 95" 1626
6. Benzil s-Butil 4h 829 1621
7. c-Hexil i-Butil 4d 719 1625
8. Benzil Fenil 4j 89> 1633
b) Precipitare in mediul de reactie
c) Dupa separare pe coloana

Tabel 14: Uree N,N’-disubstituite nesimetric pornind de la o-nitrofenil
carbamati

Dupa cum se poate observa din (Tabelul 14) N-benzil-N " -ciclohexilureea, s-
a obtinut pe doua cai, intr-una pornind de la N-benzil-o-nitrofenilcarbamat care a
fost tratat cu ciclohexilaming, iar in cea de a doua, pornind de la N-ciclohexil-o-
nitrofenilcarbamatul care a fost tratat cu benzilamina. In ambele variante s-a
obtinut in mod eficient ureea(Schema 97).
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Schema 97
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Metoda (B): Sinteza ureelor disubstituite nesimetric pornind direct de la

DoNFC

A doua metoda de obtinere a ureelor N,N™-disubstituite nesimetric s-a facut
pornind direct de la bis(o-nitrofenil)carbonat fara izolarea carbamatul intermediar
(Schema 98).

Reactia s-a realizat in doua etape: in prima etapa bis(o-nitrofenil)carbonatul
1 a fost tratat cu 1.2 echivalenti de amina primara, obtinandu-se astfel carbamatul
intermediar 3 (Schema 98). Evolutia reactiei a fost urmaritd prin cromatografie in
strat subtire, iar dupa consumarea totala a carbonatului s-a eliminat excesul de
aminad prin spalare cu HCI 1N.

j\ toluen Q
+ R—NH, ———— +
NO, NO, H
1

NO» NO,
Schema 98
Etapa a doua constad in tratarea solutiei de N-alchil-o-nitrofenilcarbamat 3, care

contine de asemenea produsul secundar o-nitrofenolul, cu o altd amind, formandu-
se astfel ureea nesimetrica 4 (Schema 99).

(0] (0]
_ toluen
_R + R2 NH2 — e > +
O)J\H 1 RZ\H)J\H/Rl OH
NO»> NO>
3 4
Schema 99

Asa cum s-a demonstrat anterior [161], in prima etapda cand se obtine
carbamatul, reactia decurge rapid la temperatura camerei (maxim 10 min), dar in
cea de a doua etapa cand carbamatul trece in uree reactia este mult mai lentd, de
aceea in etapa a doua pentru a marii viteza de reactie s-a ridicat temperatura de
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reactie la reflux. Ureele nesimetrice obtinute folosind aceasta metoda de sinteza
sunt prezentate in (Tabelul 15). S-a observat ca rezultatele sunt similare cu cele
prezentate in prima metoda cand s-a pornit de la o-nitrofenilcarbamatii izolati.

g‘;‘_ R; Ry nes:.:;;terice n(%) [‘::E:_?]

1. i-Butil c-Hexil 4d 85> 1625
2. Benzil c-Hexil 4b 74°) 1620
3. n-Butil Benzil 4g 94 1624
4, s-Butil c-Hexil 4e 822 1626
5. s-Butil Benzil 4h 83 1621
6. n-Butil c-Hexil 4c 97 1626
7. i-Pentil c-Hexil af 96 1624
8. Benzil i-Pentil 4i 85 1626
9. i-Propil c-Hexil 4a 953 1623

@) Antrenare cu vapori de apa

b) Precipitare in mediul de reactie

Tabel 15: Uree N,N’-disubstituite nesimetric pornind direct de bis(o- nitrofenil)carbonat

In cazul ambelor metode izolarea produsilor s-a realizat in functie de
solubilitatea acestora in solvent, toluen, astfel ca in cazul ureelor solubile in toluen
izolarea produsului s-a realizat fie prin separare pe coloana fie indepartand produsul
secundar o-nitrofenolul prin antrenare cu vapori de apa, iar ureele insolubile in
toluen au cristalizat in mediul de reactie .

Ureele N,N’-disubstituite nesimetric obtinute au fost caracterizate prin
puncte de topire, spectroscopie IR, spectroscopie H-RMN si *C-RMN precum si
analiza elementara.

Din spectrele IR reiese prezenta grupdrilor NH (3310-3350 cm™), C=0
(1620-1640 cm™), precum si prezenta benzilor ureice II (1550-1580 cm™) si IV
(620-700 cm™).

Spectrele 'H-RMN indic8 prezenta a doud semnale diferite pentru cele doud
grupari NH, iar spectrele 13H-RMN atest3 prezenta gruparii carbonil asa cum reiese
din spectrul N-izobutil-N-benzil ureei 4i redat exemplificativ Figura 3 si Figura 4.
Astfel spectrul *H-RMN al compusului 4i (Figura 3) aratd semnalul protonilor metilici
(H-5) sub forma de dublet la 0.86 ppm, urmat de un cuartet al protonului (H-3) la
1.30 ppm, si un multiplet al protonului (H-4) la 1.47 ppm rezultat in urma cuplarii
acesteia cu protonii (H-3) si (H-5). Tripletul de la 3.1 ppm corespunde protonului
(H-2), la 4.26 ppm apare dubletului protonului (H-6). Protonii gruparilor NH apar la
4.98 ppm (NH-a) respectiv 5.36 ppm (NH-b), iar la 7.22 ppm apare semnalul celor
5 protoni aromatici H-8, 9,10.
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Figura 3: Spectrul *H-RMN (200MHz, CDCIls) al compusului 4i

Spectrul 3C-RMN inregistrat folosind tehnica DEPT, fiind astfel mai usor de
distins semnalul gruparilor CH, fatd de gruparile CH; si CH, este reprezentat in
(Figura 4). Spectrul indica la 22.49 ppm semnalul carbonilor metilici (C-5), semnalul
carbonului tertiar (C-4) la 25.72 ppm, apoi apar indreptati in jos semnale celor trei
atomi de carbon secundar la 38.68 (C-3), 39.09 (C-2), 44.81(C-6), urmeaza
carbonii aromatici care au semnalele foarte apropiate la 127.09 (C-10), la 127.28(C-
8), 128.52 (C-9), 139.63 (C-7), iar la 158.96 semnalul carbonului carbonilic.
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Figura 4: Spectrul **C-RMN (200MHz, CDCIl3) al compusului 4i
I1.2.2.2. Sinteza de N-alchil-N’- feniluree [164, 165]
S-a sintetizat N-alchil-N’-fenilureea, prin tratarea N-benzil-o-

nitrofenilcarbamatului cu anilina, o aminda aromatica (Schema 100) (Tabel 14).
Datoritd faptului ca aminele aromatice sunt mai putin reactive decat cele alifatice a
fost necesara adaugarea catalizatorului N,N’-dimetilaminopiridina (DMAP) (0.1

echivalenti).
O S e
- +
OJ\H ¥ @ toluen H N OH
N02 NOZ
4

Schema 100
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I1.2.2.3. Sinteza ureelor trisubstituite[167]

Dupa succesul inregistrat privind prepararea ureelor disubstituite nesimetric
am extins cercetarile studiind aplicabilitatea utilizarii bis(o-nitrofenil)carbonatului si
in sinteze de uree trisubstituite pentru care metodele de sinteza sunt mai rare.

Printre metodele de obtinere a ureelor trisubstituite se numara reactia
aminelor cu carbonati [71, 76, 77, 79], carbamati [27, 28, 30, 33], N,N*-
carboniidiimidazol [55], N,N’-carbonilbisbenziltriazol [56] precum si reactiile de
carbonilare cu monoxid de carbon [86, 87, 91, 92, 100] in prezenta de diversi
catalizatori.

In cercetdrile noastre ca si in cazul ureelor disubstituite nesimetric am
studiat prepararea de uree trisubstituite prin cele doua metode, rezultatele obtinute
fiind prezentate in cele ce urmeaza.

Metoda (A): Sinteza ureelor trisubstituite pornind de la N,N-dialchil-o-
nitrofenilcarbamati

Pentru obtinerea ureelor trisubstituite s-a pornit initial de la N,N-dialchil-o-
nitrofenilcarbamatii 3 izolati in studiile anterioare [159, 161, 162], care au fost
tratati cu amine primare in exces (1,2 echivalenti de amind) in toluen la reflux
(Schema 101). Evolutia reactiei a fost urmarita prin cromatografie in strat subtire si
s-a constat ca dupa 3 ore de reflux in mediul de reactie nu s-a produs nici o
modificare.

(0] (0]
)J\ /Rl + R3_NH2 R3’ )J\ /Rl
NO, R2 R,
3 5
Schema 101

S-a urmarit reactia de formare a 1-(N-benzilcarbamoil)piperidinei pornind
de la 1-(o-nitrofenoxicarbonil) piperidina 3b, dar reactia nu a avut loc dupa 4 zile la
temperatura camerei, nici dupd 28 de ore de reflux acest lucru fiind confirmat de
banda carbonilici care a rémas neschimbat8 la 1736 cm™(Schema 102), (Figura 5).

i 2 X
O "0 ~OO- CL,

Schema 102
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Figura 5. Reactia N-o-nitrofenoxicarbonil piperidinei 3b cu benzilamind in toluen: 1) 3b in
toluen; 2) Amestecul de reactie la 4 zile; 3) Amestecul de reactie la 4 zile si 26 ore de reflux.

Pentru a imbunatatii conditiile de reactie s-a dublat cantitatea de amina si

s-a adaugat catalizatorul 4-N, N’-dimetil-aminopiridina si s-a continuat refluxul, dar
reactia nu a avut loc nici in aceste conditii (Tabel 16).

Nr. . . Timp de

crt. Aminal Amina 2 reflux (h)
N

1. ©/\H/\© ~~NH2 34 h

NH

SN o0’ o I IS R
N NH->

3. YH/Y O/ -8 h
H

| d'o o™ =

5. ¢ NH @NHZ 28h

Tabel 16. Sinteza ureelor trisubstituite pornind de la N,N’-dialchil -carbamati si diverse amine

primare
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%T go -

Metoda (B): Sinteza ureelor trisubstituite nesimetric pornind direct de la
DoNFC

S-a reluat sinteza ureelor trisubstituite pornind direct de la bis(o-nitrofenil)
carbonat schimbandu-se de data aceasta ordinea de addaugare a aminelor.

S-a studiat prin spectroscopie IR al reactiei de obtinere, a 1-(N-
benzilcarbamoil) piperidinei 5a pornind de aceasta datd de la N-benzil-o-
nitrofenilcarbamat 3a (Schema 103) .

In (Figura 6) este reprezentat studiul obtinerii 1-(N-benzilcarbamoil)
piperidinei pornind de la N-benzil-o-nitrofenilcarbamat 3a a carei bandd carbonilica
apare la 1760 cm™. In spectrul inregistrat la doud minute de la amestecarea
carbamatului 3a cu piperidina se observ3 aparitia unei benzi la 1660 cm™, band3 ce
corespunde vibratiei de valenta a gruparii carbonil din ureea 5a. Reactia s-a
finalizat intr-o ora la temperatura camerei si totodata s-a observat ca reactia
carbamatului cu amina secundara are loc direct, acest lucru rezultand din faptul ca
nu ?pare banda de absortie a izocianatului care ar fi trebuit sa fie prezenta la 2275
cm

0 0] OH
L + ( N — N)J\N + ©:
0 H/\O H NO»
NO
2 3a 5a

Schema 103

110 "

g — . I : l
0
2500 2300 2100 2000 1900 1800 1700 1620

Wavenumber[em-1] Wavenumber[cm-1]

Figura 6. Reactia N-benzil-o-nitrofenilcarbamatului 3a cu piperidinég in toluen: 1) 3a in toluen;
2) amestecul de reactie la 2 min; 3) amestecul de reactie la 5 min; 4) amestecul de reactie la
10 min; 5) amestecul de reactie la 30 min; 6) amestecul de reactie la 60 min.

Astfel, in prima etapa bis(o-nitrofenil) carbonatul 1 a fost tratat cu un exces
de amina primara, in toluen, iar dupa ce tot carbonatul s-a transformat in carbamat
3, s-a indepartat excesul de amina prin spalare cu acid clorhidric, si s-a adaugat
amina secundara obtinandu-se diverse uree trisubstituite 5 chiar si la temperatura
camerei (Schema 102)(Tabel 17).
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0 toluen 0
)]\ + R—NH; ——— )J\ R, *
o~ o 07 N OH
NO, NO, NO, NO,
1 3
o) (0]
Jor o+ R toen _ rp Ry 4
0] H R;™ "R, reflux / H OH
NO, Rs NO,
3 5
Schema 102
Nr Uree Timp de reactie
: Amina 1 Amina 2 trisubstituite
crt. 5 (h)
1. ©_\ € NH 5a ih la t.c.
NH,
A\
2. NH 5b 1h refl.
NH, _/
3. QNHZ NH 5¢c 5 hlat.c.
N\
4, NH, NH 5d 3hlat. c.
_/
N
5. ©_\ 5e 5h refl.
NH,
H
N
6. <:>—NH2 j \( 5¢ 3 h refl.
H
N
7. \(\NHZ d b 5g 3 h refl.

Tabel 17: Sinteza ureelor trisubstituite pornind de la bis(o-nitrofenil) carbonat

Purificarea produsului final, ureea, s-a realizat prin separare pe coloana.

Diferenta de reactivitate dintre cele doua tipuri de carbamati poate fi

explicata de impiedicarea sterica in N,N*-dialchil-o-nitrofenilcarbamati,

Din rezultatele prezentate in (Tabelul 17) se poate spune ca timpul de
reactie depinde de cat de voluminoasa este molecula aminei secundare astfel in
cazul piperidinei si N,N-dietilaminei reactiile s-au putut realiza la temperatura
camerei, iar celelalte amine secundare au necesitat mai multe ore de reflux cel mai

greu reactionand N, N-diciclohexilamina.

BUPT



58 Contributii originale - II

Ureele trisubstituite obtinute au fost caracterizate puncte de topire,
spectroscopie IR, spectroscopie 'H-RMN si 13C-RMN, si analizd elementard (vezi Cap.
III si Anexe).

Spectrele IR confirm3 prezenta grup&rilor NH (3310-3435 cm™), a grupé&rilor
carbonil (1610-1625 cm™), benzile ureice II (1530-1550 cm™) si benzile ureice IV
(600-720 cm™).

Spectrul *H-RMN si 3C-RMN al N-benzil-N'N"-dietilureei 5b este reprezentat
ca si exemplu in (Figura 7) si (Figura 8).

Cele 5 semnale din spectrul H-RMN sunt atribuite dupd cum urmeaza:
tripletul de la 1.13 ppm corespunde celor 6 protoni metilici (H-8), protonii (H-7) la
3.25 ppm sub forma de cuartet, la 4.44 ppm un dublet ce corespunde (H-2), urmat
la 4.68 ppm de protonul atomului de azot, iar la 7.30 ppm apar semnalele celor cinci
protoni aromatici sub forma de multiplet.

H-§
] [
/fx flilxw/%@
H4,56 E/J -
| H-T
| !
H2 f
i i
NH | 1
I [ ”
.-.l A Al *,‘H/
Y | ESSER— 5. SRS e
I O L
- ¥ o =
9.4 8.0 7.0 6.0 ".D 4.0 3.0 Z2.0 1.0

3=
Figura 7: Spectrul *H-RMN (200MHz, CDCIl3) al compusului 5b
Spectrul '3C-RMN cuprinde in ordine crescitoare a valorilor deplasérilor

chimice urmatoarele semnale: la 13.92 ppm (C-8), 41.23 ppm (C-7), 44.91 ppm (C-
2), 127.13 ppm (C-4), 128.56(C-5), 139.92 (C-3), 157.22(C=0)
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Figura 8: Spectrul **C-RMN (50MHz, CDCls) al compusului 5b

I1.2.2.4. Sinteza bis-ureelor [168, 169]

In literaturd sunt descrise putine metode de sinteza ale bis-ureelor, in
general, fiind obtinute prin reactia diaminelor cu izocianat sau reactia monoaminelor
cu diizocianati [6, 7, 9, 41-49].

Pornind de la carbonati bis-ureele pot fi obtinute in doua etape de sinteza
prima etapa constand in tratarea carbonatilor cu o amina primara obtinandu-se
astfel monocarbamati care sunt tratati mai departe cu diamine rezultand bis-uree.
Dintre carbonatii organici utilizati 1n sintezd de bis-uree mentionam
dimetilcarbonatul [58], trifosgenul [68], si S,S’-dimetilditiocarbonatul [72].

Folosind bis(o-nitrofenil) carbonatul ca agent de carbonilare s-a reusit, cu
succes, sinteza in doud etape unei serii de bis-uree.

Prima etapa de sinteza coincide cu cea folosita in cazul ureelor nesimetrice,
astfel bis(o-nitrofenil)carbonatul este transformat in N-benzil-o-nitrofenilcarbamat
care este folosit ulterior in etapa a doua fara a mai fi izolat din mediul de reactie

(Schema 107).

oluen
o)ko NHz OJ\N + @(
H NO,
3

(0} NO; NO,
1

Schema 10
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in cea de a doua etap3 solutia de N-benzil-o-nitrofenilcarbamat este tratat3
cu diverse diamine, raportul molar dintre carbamat: diamina fiind 2.5:1 (Schema
108).

(0] (0]
(0] R toluen )k RJ )k ort
2 L FHNT ONH, T NTONTUNTON ‘o
(0} N reflux
H NO,

6
Schema 108

Reactiile au avut loc in toluen, la reflux, iar bis-ureele 6 au fost izolate din
mediul de reactie. S-au obtinut astfel o serie de bis-uree pornind de la diverse
diamine (Tabel 17).

In general procedeul de obtinere a bis-ureelor a dat rezultate bune in cazul
diaminelor alifatice chiar si in cazul diaminelor cu catena mai lunga obtinandu-se
bis-ureele cu randamente foarte bune (86-95%) dupa o ora de reflux.

De asemenea, reactia a decurs bine si in cazul o-fenilendiaminei, o diamina
aromatica, cu toate ca asa cum s-a anticipat reactia este mai lenta, chiar daca s-a
adaugat catalizatorul 4-N,N’-dimetil-aminopiridina (0.1 echivalenti), datorita
efectului atragator de electroni al nucleului aromatic. Astfel, bis(benzilcarbamoil)-
1,2-fenilendiamina 6f a fost obtinutd dupa doua ore de reflux cu un randament de
doar 76%.

Pornind de la o diaminad secundard, ca si piperazina, s-a reusit obtinerea,
bis(benzilcarbamoil)piperazinei 6h intr-o ora , la reflux, cu un randament de 95%.

Diamina Bis-uree | n (%) V c=o0
6 (cm™)
HoN NH, 6a 86 1621
H,N NH, 6b 95 1623
HZN/\/\NHZ 6¢C 86 1621
2
M,N_ NH,
6f 76 1629
N NH,
G 6g 91 1618
HN  NH
\ / 6h 95 1620

Tabel 18: Sinteza bis-ureelor pornind de la diverse diamine
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Bis-ureele obtinute au fost caracterizate prin puncte de topire spectroscopie
IR, spectroscopie 'H-RMN si *C-RMN, precum si analizd elementara (vezi Cap. III si
Anexa).

Din spectrele IR s-au identificat vibratiile de valenta a gruparilor NH (3290-
3360), C=0(1615-1630), precum si benzile ureice II (1550-1630) si benzile ureice
IV (690-700).

in spectrele 'H-RMN si 13C-RMN se indic8 prezenta nucleului aromatic, a
gruparilor NH, si a gruparilor carbonil care se gasesc in toate bis-ureele obtinute.

Exemplificativ este redat spectrul primei bis-uree sintetizate bis-
(benzilcarbamoil)-etilendiamina 6a.

In spectrul 'H-RMN (Figura 9) se observd un triplet la 3.11 ppm ce
corespunde protonilor metilici (H-1), un dublet la 4.29 ppm atribuit protonilor (H-3),
urmeaza protonii celor doi atomi de azot la 5.98 ppm (Hb) si la 6.39 ppm (Ha), iar
la 7.29 ppm protonii aromatici sub forma de multiplet (H-5, 6, 7).

in spectrul '3C-RMN (Figura 10) se observd prezenta a sapte semnale.
Primele doua semnale corespund carbonilor secundari (C-1) la 40.31 ppm respectiv
(C-3) la 42.99 ppm, urmeaza semnalele carbonilor aromatici la 126.39 ppm (C-7),
128.04 (C-6), 129.98(C-5), 140.8 (C-4), iar la 158.21 cel mai dezecranat apare
semnalul carbonului carbonilic (C-2).

HS5, 6,7
0
H H
Q\/N T ALb
o HOH 3
G
H-3
'I H-1
i I
h
NH NH "
:'Llll W ! !ir
!: | . _l'!
I III - lII
- _'."Ff J— —"}I‘-- Y N — ___,3} I‘- B WA
J |. | I | !
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:
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-E-:ll‘l 7.5 7.0 .5 E.Q 3.9 %.a 4.3 4.0 3.5

fal=]"]
Figura 9: Spectrul *H-RMN (200MHz,DMSO0-ds) al compusului 6a
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Figura 10: Spectrul 'H-RMN (50MHz, DMSO-ds) al compusului 6a
I1.2.5. Concluzii

Din rezultatele obtinute se poate spune ca bis(o-nitrofenil)carbonatul
reactioneaza eficient cu diverse tipuri de nucleofili cu azot formand o varietate de
uree.

Astfel, ureele alifatice N,N’-disubstituite simetric pot fi obtinute prin
aminoliza totald a bis(o-nitrofenil)carbonatului cu 2.3 echivalenti de amina. Reactia
se desfasoara in toluen la reflux, randamentele in uree sunt ridicate, iar produsii pot
fi izolati cu usurinta prin filtrare sau indepartdnd produsul secundar, o-nitrofenolul,
prin antrenare cu vapori de apa sau separare pe coloana.

Pentru sinteza ureelor N, N’-disubstituite nesimetric s-au folosit doua
metode de sinteza:

1- prima metoda porneste de la alchil-o-nitrofenilcarbamatii izolati anterior
care sunt tratati cu alte amine primare;

2- In cea de a doua metoda se porneste direct de la bis(o-
nitrofenil)carbonat, care este tratat secvential cu doua amine primare diferite dar
fara izolarea carbamatului intermediar.

Ambele metode s-au dovedit a fi eficiente fiind sintetizate o serie de uree
disubstituite nesimetric cu randamente bune, iar produsul secundar o-nitrofenolul a
fost indepartat din mediul de reactie prin filtrare, separare pe coloand, antrenare cu
vapori de apa.

A fost studiatd sinteza ureelor trisubstituite folosindu-se de asemenea doua
metode. In prima metoda s-a pornit de la N, N’-dialchil-o-nitrofenilcarbamati la care
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s-a adaugat o amina primara, reactia nu a avut loc nici in conditii indelungate de
reflux.

In cea de a doua metoda s-a schimbat ordinea de adaugare a aminelor
astfel ca in prima etapa bis(o-nitrofenil)carbonatul a fost tratat cu o amina primara
formandu-se astfel N-alchil-o-nitrofenilcarbamatii corespunzatori, care sunt tratati
mai departe cu o amind secundard obtindndu-se astfel uree trisubstituite cu
randamente bune, chiar si la temperatura camerei.

S-au obtinut o serie de bis-uree prin tratarea consecutiva a bis(o-
nitrofenil)carbonatului cu benzilamina si apoi cu o diaming, in toluen, la reflux, bis-
ureele precipitdnd direct in mediul de reactie. Atunci cand s-a folosit o-
fenilendiamina, o diamind aromatica, pentru obtinerea bis-ureei s-a folosit
catalizatorul 4-N,N’-dimetilaminopiridina .
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I1.3. Sinteza N,N’-bis(o-nitrofenoxicarbonil)diaminelor
[170, 171]

in literaturd au fost prezentate diverse materii prime pentru obtinerea a
diverselor tipuri de dicarbamat,i.

Pornind de la diamine se pot obtine dicarbamati folosind agenti de
carbonilare din clasa derivatilor acidului carbonic cum ar fi fosgenul [124],
cloroformiati [125-128], si carbonati organici [135-144].

Se stie ca prin reactia bis(o-nitrofenil)carbonatului cu diverse amine primare
si secundare se pot obtine cu randamente bune si in conditii blande o-nitrofenil-
carbamati [159, 161, 162]. Pornind de la aceasta premisa s-a incercat obtinerea
unei noi serii de dicarbamati folosind bis(o-nitrofenil) carbonatului ca agent de
carbonilare in reactii cu diamine.

Pentru a studia posibilitatea utilizarii bis(o-nitrofenil)carbonatului in sinteze
de dicarbamati, am tratat diaminele cu 2.5 echivalenti de carbonat in toluen la
temperatura camerei si s-a observat ca dupa cateva minute in mediul de reactie
apare un precipitat alb care se filtreaza. In urma analizelor de cromatografie in strat
subtire, spectroscopie IR, si spectroscopie H-RMN s-a constatat cd in mediul de
reactie se formeaza un amestec de dicarbamat si uree ciclica (Schema 109).

0 o] o] o
g J # o MNp —> I re L + A
e HaN A ' HN_ NH
NO, NO, NO, R
1 7

NO,
8
Schema 109
Prezenta ureei ciclice 8 in mediul de reactie se poate explica prin aparitia
reactiilor concurente pe care le d@ monocarbamatul 6 care se formeaza intermediar.
Gruparea amino ramasa libera ataca atat carbonilul din interiorul moleculei cat si
carbonilul unei alte molecule de carbonat formand cei doi produsi, ureea ciclica 8 si

dicarbamatul 7.
ﬁ o,
NO,

%o
Q

+ HN—R—NH; ——
—R— NH2
_@ 0 0
OH o N/R\N)ko

NO, NO,

1 7
\R/
8

=

Schema 110

Pentru a evita reactia de ciclizare s-a incercat marirea cantitatii de
carbonat. S-a realizat un studiu IR la diferite rapoarte molare ale reactantilor
carbonat: etilendiamina (Schema 111 ) (Figura 11) . Initial s-a pornit de la un
raport carbonat: diamind 1:1,1 obtindndu-se astfel asa cum ne asteptam
imidazolidin-2-ona a cdrei banda caracteristica a vibratiei de valenta a gruparii
carbonil apare la 1713 cm™. Nu s-a reusit impiedicarea reactiei de ciclizare nici la un
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raport molar al reactantilor de carbonat: diamina =10:1, obtinandu-se uree ciclica si
in aceste conditii.

o H,N o NO,
H /
2 )I\ + j — )’I\ /\/N o + HN NH
o~ "o o~ °N \ﬂ/
HaN H b
NO, NO,

NO, o} o

Schema 111

Abs 051

]

.01 : I : 1 :
1900 1300 1700 1600

Wavenumber [cm-1]
Figura 11. Studiul reactiei bis(o-nitrofenil)carbonatului cu etilendiamina la diferite
rapoarte molare DoNFC: Etilendiamina 1) 1:1,1; 2) 2,5:1 la 0°C; 3) 2,5:1 la t.c;
4)4:1;, 5) 10:1.

S-a realizat un studiu privind efectul solventului asupra reactiei de formare
al N,N’-bis(o-nitrofenoxicarbonil)etilendiaminei (Figura 12) si s-a observat ca reactia
de ciclizare are loc atat in solventi polari cat si in solventii nepolari, reactia de
ciclizare avand loc intr-o proportie mai mica atunci cand se foloseste clorura de
metilen.

0.5
dicarbamat
4
0.4F Figura 12. Studiul
reactiei
3 bis(o-nitrofenol)
0.3 F carbonatului cu
. uree etilendiamina in
- ciclica diversi solventi:
1- clorura de metilen;
0.2 2- tetrahidrofuran;
3- acetonitril;
4-toluen.
0.1
, . . )
PEII]I] 1800 1700 1650

Wavenumberlcm-11
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Reactia bis(o-nitrofenil) carbonatului cu 1,2-propilendiamind (Schema 112)a
fost studiata atat prin spectroscopie IR (Figura 13a) si cat si prin spectroscopie RMN
(Figura 13b) confirmandu-se si in acest caz prezenta ureei ciclice produsul fiind
izolat doar cu un randament de 40%.

(0] H-N o} NOZ
2 H —
2 PR + — L N © * HN_ _NH
0~ o 0~ °N \ﬂ/
HoN H T
NO, 1 NO, 2 NO; 7b 0 0

Schema 112

05

(a) (£ (h)

uree

dicarbamat ciclica

03r

Abs

) Uree
[ Ciclica
‘ 59%

0iE

0 | 1 .
1900 1800 1700 1650 Dicarbamat

Wavenumber [em-1] 41%

Figura 13a .Studiul reactiei bis(o-nitrofenil)carbonatului cu \
1,2-propilendiamina prin spectroscopie IR la diferite rapoarte ||
molare carbonat: diamina 1)1: 1,1; 2) 2,5:1; 3) 4:1; | (
Figura 13b .Studiul reactiei bis(o-nitrofenil)carbonatului cu 1]
1,2-propilendiamina prin spectroscopie RMN raport i/ ""
molar carbonat: diamind = 2,5:1 /’f/ =

Diaminele cu catend mai lunga au reactionat la temperatura camerei cu
bis(o-nitrofenil)carbonatul in mod asemanator, randamentul in produs crescand
odata cu cresterea catenei, in cazul 1,6-hexilediaminei produsul s-a izolat cu un
randament de 69%. Cel mai bun rezultat s-a obtinut in cazul piperazinei produsul
fiind izolat cu un randament de peste 90%.

S-au reluat sintezele in clorura de metilen la scazadnd temperatura de reactie
la 5 °C si s-a observat ca in aceste conditii randamentul in  N,N*-bis(o-
nitrofenoxicarbonil)diamina creste considerabil. Astfel in cazul etilendiaminei si a
1,2-propilen diaminei se obtine tot un amestec de dicarbamat si uree ciclica dar de
data aceasta dicarbamatul este in proportie mult mai mare, iar la diaminele cu

catena mai lunga dicarbamatii au fost obtinuti ca produsi unici cu randamente de
peste 85% rezultatele fiind prezentate in (Tabelul 7).
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" Dicarbamat Raport molar — ~.. |[Randament
Diamina 7 DoNFC:DA Timp-Conditii (%)
/~\ 7a 2.5:1 3h/ toluen / t.c. 502
HN- NH, 7a 2.1:1 1h/ CH,Cl,/ 5°C 71°
7b 2.5:1 3h/ toluen / t.c. 40°
HN- NH, 7b 2.1:1 1h/ CH,Cl, /5°C 51°
7c 2.5:1 5h/ toluen / t.c. 50°
HoN™ " NH,
7c 2.1:1 1h/ CH.Cl,/ 5°C 932
’ N/\/\/NHZ 7d 2.5:1 5h/ toluen / t.c. 56°
2 7d 2.1:1 1h/ CH,Cl,/5°C 93°
NH 7e 2.1:1 3h/ toluen /t.c. 69°
NN N2
H2N 7e 2.1:1 1h/ CH,Cl,/ 5°C 89°
HN NH 7f 2.1:1 3h/ toluen/ t.c. 92°
__/

@) Separare pe coloana.
b) Precipitare in mediul de reactie

Tabelul 19: Sinteza de dicarbamati pornind de la bis(o-nitrofenil)carbonat

Dicarbamatii au fost izolati din mediul de reactie prin separare pe coloana si
caracterizati puncte de topire, spectroscopie IR, spectroscopie 'H-RMN si 13C-RMN
precum si analiza elementara (vezi Cap III si Anexa).

Spectrele IR indica prezenta vibratilor de valenta a gruparilor NH (3310-
3360 cm™) si prezenta grupdrilor carbonil (1710-1730cm™).

Spectrele *H-RMN si 13C-RMN al N,N’-bis(o-nitrofenoxicarbonil)-1,4-
butilendiaminei (6d) sunt prezentate ca exemplu.

In spectrul *H-RMN al compusului 7d se identificd semnalul protonului (H-1)
la 1.54 ppm, urmat de semnalul protonului (H-2) la 3.12 ppm, si de semnalul
protonilor aromatici la 7.46 ppm (H-7) si (H-9), la 7.76 ppm (H-8), la 8.08 ppm (H-
6).

in spectrul *C-RMN se observd prezenta a noud semnale diferite: la 26.27
ppm (C-1) si la 40.13 ppm (C-2) dupa care urmeazd la 125.11 ppm(C-9), 125.17
ppm (C-6), 126.07 ppm (C-7), 134.82 ppm (C-8), 142.23 ppm (C-4), 143.7 ppm
(C-5), sila 152.78 ppm carbonul carbonilic (C-3).
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Figura 14 : Spectrul 'H-RMN (200MHz, DMSO-ds) al compusului 7d
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Figura 15: Spectrul 'H-RMN (50MHz, DMSO-d) al compusului 7d
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I1.3.1. Concluzii

Prin reactia bis(o-nitrofenil)carbonatul cu diaminele la un raport molar
carbonat: diamina = 2.5: 1, la temperatura camerei se formeaza un amestec de
uree ciclica si dicarbamat.

S-a facut un studiu IR al reactiei bis(o-nitrofenil)carbonatului cu
etilendiamina la diferite rapoarte molare, si s-a constatat ca reactia secundara are
loc chiar si atunci cadnd se foloseste un raport molar carbonat:diamind =10:1. De
asemenea, tot prin spectroscopie IR s-a studiat influenta solventului asupra reactiei,
cel mai bun rezultat obtindndu-se in clorura de metilen.

In cazul propilendiaminei prezenta ureei ciclice a fost detectata atat prin
spectroscopie IR cat si prin spectroscopie RMN.

Cand s-a coborat temperatura de reactie la 5 °C, in clorura de metilen s-a
reusit cresterea raportului dicarbamat: uree ciclica in cazul diaminelor cu catena
scurta produsul secundar neputand fi evitat in totalitate, insa in cazul diaminelor cu
catena mai lunga nu s-a mai observat prezenta ureei ciclice. Produsii au fost izolati
prin cromatografie pe coloana cu randamente cuprinse intre 50 si 90%.
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III.1. Tehnici analitice

Solventii : - reactivi comerciali utilizati fara a fi purificati.

Spectrele de rezonantid magneticid nucleara H-RMN si 3*C-RMN: - s-au
inregistrat la un spectrometru Bruker de 200 MHz, in CDCl; si DMSO-dg , folosind ca
referinta TMS. Valorile deplasarilor chimice (d); s-au date in ppm, utilizand ca
referinta interna solventul deuterat, iar constantele de cuplaj (J) s-au dat in Hz.
Abrevierile utilizate pentru multiplicitatea semnalelor sunt: s (singlet); d (dublet); t
(triplet); c (cuartet); cv (cvintet); m (multiplet).

Spectrele de IR: - s-au realizat la un spectrofotometru FT-IR Jasco 430. robele
s-au preparat in pastila KBr. Urmarirea reactiilor prin FT-IR s-a realizat in cuve
termostatate, cu geamuri de siliciu, avand grosimea 0,137 mm. S-au folosit notatiile
i (intens); m (mediu); s (slab).

Purificarea compusilor obtinuti s-a realizat prin urmatoarele tehnici:

- Separare pe coloana s-a realizat utilizand silicagel Merck 60 (granulatie 0,040-
0,063 mm) si diferiti eluenti in functie de tipul de compusi care trebuiesc separati,
utilizandu-se o usoara presiune.

- Recristalizare din solventi adecvati

-Antrenare cu vapori de apa.

Cromatografia in strat subtire (CSS) se realizeaza pe placi de silicagel Merck,
Kieseigel 60 F-254. Detectarea compusilor s-a realizat prin expunerea placii
cromatografice la o lampa de UV (254 nm) si au fost revelati cu revelator de acid
fosfomolibdenic 5% fin etanol).

Analiza elementara:- s-a realizat la Universitatea de Medicina si Farmacie Iuliu
Hatieganu din Cluj -Napoca, Catedra de chimie Organica, pe un aparat Vario EL.

Punctele de topire:- s-au realizat pe un aparat Boetius Carl Zeiss Jena.

Evaporarea solventilor la presiune redusa s-a realizat la un evaporator Blchi
R 110.

II1.2. Prepararea ureelor N,N’-disubstituite simetric

0 toluen 0
L + 2RNH, — r_ U R + 2
(0] (0] H H OH
NO NO
2 . 2 2 NO;

Mod de lucru general:

La o solutie de bis(o-nitrofenil)carbonat (0,2 g, 0,658 mmoli) in (10mL) toluen
s-a adaugat la temperatura camerei (1, 511mmoli) amina. In cazul in care ureea
finald a fost insolubila in solvent s-a izolat prin precipitare din mediul de reactie, iar
in cazul in care ureea a fost solubila, s-a evaporat solventul, iar reziduul obtinut se
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purifica prin antrenare cu vapori de apa. Dupa indepartarea apei s-au obtinut solide
care au fost recristalizate prin triturare (CHCl3 - C;Hy6).

N,N’-Di-n-propilureea (2a)

Se obtin 0,0944 g cristale albe (n = 99%)

0
4\/2\N)J1\N/\/
3 H H
2a

Caracterizarea produsului 2a (C;HN,O, M = 144)

P.t. 103-104°C (Lit. 102-103°C[81])

IR (pastild KBr, cm™): 3335i, 2963i, 2933m, 2872m, 1626i, 1587i, 1255, 1158,
662.

1H-RMN (200 MHz, CDCl5): & 0,90 (t, 6H, H-4); 1,47 (m, 4H, H-3); 3,12 (q, 4H, H-
2); 5,25 (NH).

13Cc-RMN (50 MHz, CDCl5): & 11,39 (C-4); 23,56 (C-3); 45,11 (C-2); 159,14
(C=0).

Anal. calc.: C: 58,30; H: 11,18; N: 19,42; exp.: C: 57,88; H: 10,67; N: 18,98.

N,N’-Di-n-butilureea (2b)

Se obtin 0,104 g cristale albe (n = 92%)

0}
/MN)i\N/\/\
5 3 "H H

2b

Caracterizarea produsului 2b (CgH,oN>O, M = 172)

P.t. 70-72°C (Lit. p.t.=73°C[111])

IR (pastild KBr, cm™): 3328i, 2957i, 2934m, 2869m, 1618i, 1579i, 1232, 1075,
623.

1H-RMN (200 MHz, CDCl5): & 0,94 (t, 6H, H-5); 1,31 (m, 8H, H-4); 3,15 (C, 4H, H-
2); 5,56 (NH).

13C-RMN (50 MHz, CDCl5): & 13,85 (C-5); 20,13 (C-4); 32,56 (C-3); 40,02 (C-2);
159,42 (C=0).

Anal. calc.: C: 62,75; H: 11,70; N: 16,26; exp.: C: 63,28; H: 12,15; N: 15,76.

N,N’-Di-izo-butilureea (2c)

Se obtin 0,108 g cristale albe (n = 95%)

)OJ\
4 2N N
2c

Caracterizarea produsului 2¢ (CgHoN,O, M = 172)
P.t. 134-135°C (Lit. p.t.=135[111])
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IR (pastild KBr, cm™): 3362i, 2960i, 2870m, 1631i, 1577i, 1271, 1163, 668.
1H-RMN (200 MHz, CDCl5): & 0,90 (d, 12H, H-4); 1,71 (m, 2H, H-3); 2,96 (t, 4H,
H-2);

5,50 (NH).
13C-RMN (50 MHz, CDCl3): & 20,17 (C-4); 29,13 (C-3); 47,85 (C-2); 159,40 (C=0).
Anal. calc.: C: 62,75; H: 11,70; N: 16,26; exp.: C: 62,52; H: 11,41; N: 15,93.

N,N’-Di-sec-butilureea (2d)

Se obtin 0,106 g cristale albe (n = 94%)
5 2°N" 1N
H = H

2d

Caracterizarea produsului 2d (CgH,oN,O, M = 172)

P.t.135-137°C (Lit. p.t.= 136-137[111])

IR (pastild KBr, cm™): 3329i, 2964i, 2925m, 2875, 1628i, 1574i, 1273, 1161,
657.

1H-RMN (200 MHz, CDCl5): & 0,90 (t, 6H, H-5); 1,08 (d, 6H, H-3); 1,40 (m, 4H, H-
4); 3,66 (m, 2H, H-2); 4,68 (NH).

13C-RMN (50 MHz, CDCl5): & 10,43 (C-5); 21,13 (C-3); 30,35 (C-4); 47,23 (C-2);
157,89 (C=0).

Anal. calc.: C: 62,75; H: 11,70; N: 16,26; exp.: C: 62,73; H: 11,53; N: 15,98.

N,N’-Di-tert--butilureea (2e)

Se obtin 0,0956 g cristale albe (n = 85%)
0]

AR

2e

Caracterizarea produsului 2e (CgHyoN,0, M = 172)

P.t.184-186°C

IR (pastild KBr, cm™): 3357i, 2965i, 2928, 1637i, 1560i, 1292, 1209, 643.
1H-RMN (200 MHz, DMSO0-Dg): 8 1,19 (s, 9H, H-3); 5,44 (NH).

13C-RMN (50 MHz, DMSO-Dg): & 26,29 (C-3); 48,73 ( C-2); 157,04 (C=0).
Anal. calc.: C: 62,75; H: 11,70; N: 16,26; exp.: C: 62,29; H: 11,59; N: 16,01.

N,N’-Di-izo-pentilureea (2f)

Se obtin 0,112 g cristale albe (n = 85%)

)4\/2\ jl\N/\)\

432N TR
2f

Caracterizarea produsului 2f (C;;H»4N,0, M = 200)
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P.t. 45-47°C

IR (pastild KBr, cm™): 3350i, 2956i, 2935m, 2871m, 1624i, 1579i, 1266, 650.
1H-RMN (200 MHz, CDCl5): & 0,91 (d,12H, H-5); 1,41 (c, 4H, H-3); 1,55 (m, 2H,
H-4); 3,17 (C, 4H, H-2); 5,37 (NH).

13C-RMN (50 MHz, CDCl5): & 22,56 (C-5); 25,83 (C-4); 38,59 (C-3); 39,32 (C-2);
159,29 (C=0).

Anal. calc.: C: 65,95; H: 12,08; N: 13,98; exp.: C: 65,67; H: 11,93; N: 13,69.

N,N’-Di-alilureea (2g)

Se obtin 0,088 g cristale albe (n = 96%)

0
4\/2\N)1J\N/\/
37 H H
2g

Caracterizarea produsului 2g (C;H;1,N,0, M = 140)

P.t. 93-95°C (Lit. 91-93°C [37], 92°C[111])

IR (pastild KBr, cm™): 3330i, 3081, 2912, 2862, 1626i, 1585i, 1252m, 1143, 672.
!H-RMN (200 MHz, CDCl5): & 3,72 (t, 4H, H-2); 5,08 (m, 2H, H-4); 5,17(d, 2H, H-
4); 5,83(m, 2H, H-3).

13C-RMN (50 MHz, CDCl5): & 42,63 (C-2); 115,11 (C-4); 135,65 (C-3); 159,07
(C=0).

Anal. calc.: C: 59,98; H: 8,63; N: 19,98; exp.: C: 59,71; H: 8,17; N: 19,61.

N,N’-Di-2-fenil-etilureea (2h)

Se obtin 0,159 g cristale galbene (n = 90%)

2h

Caracterizarea produsului 2h (C;7H50N,O, M = 268)

P.t.139-141°C (Lit. 139.5-141°C [121])

IR (pastild KBr, cm™): 3336i, 3060, 2933, 2878, 1615i, 1575i, 1236, 700.
1H-RMN (200 MHz, DMSO-Dg): & 2,68 (t, 4H, H-3); 3,27 (c, 4H, H-2); 5,86 (NH);
7,27 (m, 10H, H-5, H-6, H-7).

13C-RMN (50 MHz, DMSO-Dg): & 39,43 (C-3); 40,02 (C-2); 125,81 (C-7); 128,15
(C-6); 128,6 (C-5); 139 (C-4); 157,9 (C=0).

Anal. calc.: C: 76,09; H: 7,51; N: 10,44; exp.: C: 76,34; H: 7,57; N: 10,23.
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II1.3. Prepararea ureelor N,N’-disubstituite nesimetric

Metoda A
) (0]
toluen
Ry T RoNHy —— R Ry + 2
NO» NO»
3 4

Mod de lucru general:

Carbamatii 1’ (0,3 mmoli) s-au dizolvat toluen (10 mL) si s-a adaugat apoi
amina (1,2 equiv). Amestecul de reactie s-a tinut la reflux 1h. In cazul in care ureea
finala a fost insolubila in solvent s-a izolat prin precipitare din mediul de reactie, iar
in cazul in care ureea a fost solubild, s-a spalat amestecul de reactie cu 1M HCI (5
mL) si s-a uscat cu Na,SO, anhidru. Dupa indepartarea solventului la presiune
scazutd s-au obtinut niste solide galbene care au fost purificate prin cromatografie
pe coloand eludnd cu CH,Cl, pana cand s-a eliminat o-nitrofenolul iar apoi cu
metanol. Dupa indepartarea solventului din fractiunile care contin produsul dorit s-a
obtinut solide albe care au fost recristalizate din CH,CI, - hexan sau CHCls-heptan.

Metoda B
R—NH, ———
2 +
OH
NO>
Ro—NH,
i + OH
Rix Ay R2 I
H H 2
4

Mod de lucru general:

Carbonatul 1 (0,2 g, 0,658 mmol) s-a dizolvat toluen (10 mL) si s-a addugat
prima amina (1,3 equiv). Dupa consumarea carbonatului (aprox 10 min) amestecul
de reactie s-a spalat cu 1M HCI (5 mL) si uscat cu Na,SO,4 anhidru. Se adauAgé apoi
cea de a doua amina (1,2 equiv) si se pune amestecul de reactie la reflux. In cazul
in care ureea finald a fost insolubila in solvent s-a izolat prin precipitare din mediu

de reactie, iar in cazul in care ureea a fost solubild, s-a evaporat solventul, iar
reziduul obtinut se purifica prin antrenare cu vapori de apa si se recristalizeaza din
CH,Cl, - hexan sau CHCIls-heptan.
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N-izo-propil-N’-ciclohexilureea (4a)

gL
6 4H)i\mz

4a

Metoda A: N-izo-propil-o-nitrofenilcarbamatul (0,0573 g, 0,255 mmoli) se dizolva in
10 mL toluen si se adauga ciclohexilamina 1,2 echivalenti. Amestecul de reactie se
tine la reflux timp de o ora. Dupa consumarea carbamatului amestecul de reactie se
spalda cu 5 mL HCI 1IN, in stratul organic precipitdnd ureea. Prin filtrare se obtin
0,034 g (n = 73%)
Metoda B: Bis(o-nitrofenil)carbonatul (0,2 g, 0,658 mmol) s-a dizolvat toluen (10
mL) si s-a adaugat j-propilamina (1,3 equiv). Dupa consumarea carbonatului (aprox
10 min) amestecul de reactie s-a spalat cu 1M HCI (5 mL) si uscat cu MgSO,
anhidru. S-a addugat apoi ciclohexilamina (1,2 equiv) si se pune amestecul de
reactie la reflux. Produsul a fost purificat prin antrenare cu vapori de apa. Se obtin
cristale albe 0,116 g
(n = 96%).

Caracterizarea produsului 4a (CioH>0N>,0, M = 184)
P.t. =143-145°C (Lit. p.t. = 145-148°C[76])
IR (pastild KBr, cm™): 3321m, 2963, 2933m, 2851, 1623i, 1578i, 1245, 660.
1H-RMN (200 MHz, CDCl5): & 1,12 (d, 6H, H-3); 1,32 (cv, 4H, H-6); 1,57 (cv, 2H,
H-7); 1,95 (c, 4H, H-5); 3,50 (m, 1H, H-4); 3,85 (m, 1H, H-2); 4,28 (NH).
13C-RMN (50 MHz, CDCl5): & 23,52 (C-3); 24,98 (C-6); 25,62 (C-7); 33,99 (C-5);
42,12 (C-4); 48,99 (C-2); 156,97 (C=0).
Anal. calc.: C: 65,18; H: 10,94; N: 15,20; exp.: C: 64,70; H: 10,48; N: 14,79.

N-benzil-N’-ciclohexilureea (4b)

a)]\b
9 7N 1°N72
8 H " H "3
4 6

ab >
Metoda A: N-benzil-o-nitrofenilcarbamatul (0,0604 g, 0,222 mmoli) se dizolva in 10
mL toluen si se adauga ciclohexilamina 1,2 echivalenti. Amestecul de reactie se tine
la reflux timp de o ora. Produsul a precipitat in mediul de reactie. Rin filtrare se
obtin 0,0367 g (n = 82%).

N-ciclohexil-o-nitrofenilcarbamatul (0,0665 g, 0,251 mmoli) se dizolva
in 10 mL toluen si se adauga benzilamina (0,308 mmoli). Amestecul de reactie se
tine la reflux timp de o ora. Produsul a precipitat in mediul de reactie. Prin filtrare se
obtin 0,0300 g (n = 52%).

Metoda B: Bis(o-nitrofenil)carbonatul (0,1747 g, 0,576 mmol) s-a dizolvat toluen
(10 mL) si s-a adaugat benzilamina (1,3 equiv). Dupa consumarea carbonatului
(aprox 10 min) amestecul de reactie s-a spalat cu 1M HCI (5 mL) si uscat cu MgS0,
anhidru. S-a adaugat apoi cea de a ciclohexilamina (1,2 equiv) si se pune amestecul
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de reactie la reflux. Produsul a precipitat in mediul de reactie. Prin filtrare se obtin
0,0984 g (n= 74%).

Caracterizarea produsului 4b (C;4H50N>O, M = 232)
P.t.=164-166°C (Lit. p.t.= 162-164°C[18])
IR (pastild KBr, cm™): 3316m, 3030, 2930m, 2857, 1620, 1573, 1250, 696.
1H-RMN (200 MHz, CDCl5): & 1,27 (m, 4H, H-9); 1,51 (m, 2H, H-10); 1,85 (c, 4H,
H-8); 3,45 (m, 1H, H-7); 4,23 (d, 2H, H-2); 5,12 (NHa); 5,51 (NHb); 7,20 (m, 5H,
H-4, H-5, H-6)
13C-RMN (50 MHz, CDCl3): d 24,91 (C-2); 25,58 (C-10); 33,84 (C-8); 44,81 (C-2);
48,86 (C-7); 127,4 (C-4, C-5, C-6); 139,70 (C-3); 158,12 (C=0).
Anal. calc.: C: 72,38; H: 8,68; N: 12,06; exp.: C: 72,10; H: 8,17; N: 11,90.

N-n-butil-N’-ciclohexilureea (4c)

o
8 6&%

7

P i~
H 3 5

4c

Metoda B: Bis(o-nitrofenil)carbonatul (0,1 g, 0,328 mmol) s-a dizolvat toluen (10
mL) si s-a adaugat n-butilamina (1,3 equiv). Dupa consumarea carbonatului (aprox
10 min) amestecul de reactie s-a spalat cu 1M HCI (5 mL) si uscat cu MgSO,
anhidru. S-a addugat apoi ciclohexilamina (1,2 equiv) si se pune amestecul de
reactie la reflux. Produsul a fost purificat prin antrenare cu vapori de apa. Se obtin
cristale albe 0,63 g
(n = 97%).

Caracterizarea produsului 4c (C;;H>,N,0, M = 198)
P.t.=91,5-94,5°C (Lit. p.t =105°C)
IR (pastild KBr, cm™): 3338m, 2929m, 2854m, 1625i, 1575i, 1248, 620.
1H-RMN (200 MHz, CDCl5): & 0,94 (t, 3H, H-5); 1,31 (m, 4H, H-4, H-3); 1,39(m,
4H, H-8); 1,46(m, 2H, H-9); 1,54 (c, 4H, H-7); 3,15 (c, 2H, H-2); 3,51 (m, 1H, H-
6); 5,54 (NHa); 5,92 (NHb).
13C-RMN (50 MHz, CDCl5): & 13,88 (C-5); 20,14 (C-8); 25,05 (C-9); 32,53 (C-3);
34,03 (C-7); 40,14 (C-2); 48,87 (C-6); 158,20 (C=0).
Anal. calc.: C: 66,62; H: 11,18; N: 14,13; exp.: C: 66,55; H: 10,87; N: 13,78.

N-izo-butil-N’-ciclohexilureea (4d)

a b 4
7 5N1N/2\ﬁ
H ™ H

6

4d

Metoda A: N-ciclohexil-o-nitrofenilcarbamatul (0,055 g, 0,208 mmoli) se dizolva in
10 mL toluen si se adauga izo-butilamina (1,2 equiv). Amestecul de reactie se tine
la reflux timp de o ora. Produsul a precipitat in mediul de reactie. Prin filtrare se
obtin 0,0290 g (n = 71%).
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Metoda B: Bis(o-nitrofenil)carbonatul (0,1 g, 0,328 mmol) s-a dizolvat toluen (10
mL) si s-a adaugat izo-butilamina (1,3 equiv). Dupa consumarea carbonatului
(aprox 10 min) amestecul de reactie s-a spalat cu 1M HCI (5 mL) si uscat cu MgSO,

anhidru. S-a adaugat apoi cea de a ciclohexilamina (1,2 equiv) si se pune amestecul
de reactie la reflux. Produsul a precipitat in mediul de reactie. Prin filtrare se obtin
0,0548 g (n= 85%).

Caracterizarea produsului 4d (C;;H>,N,0, M = 198)
P.t.=143-145°C
IR (pastild KBr, cm™): 3338m, 2951, 2927m, 2852, 1622i,1573i, 1247, 620.
1H-RMN (200 MHz, CDCl5): & 0,91 (d, 6H, H-4); 1,36 (m, 4H, H-7); 1,42 (m, 2H,
H-8); 1,65(c, 4H, H-6); 2,96 (t, 2H, H-2); 3,51(m, 1H, H-5); 4,91(NHa);
5,04(NHb).
13C-RMN (50 MHz, CDCls): & 20,21(C-4); 25,03(C-7); 25,69(C-8); 29,07(C-3);
34(C-6); 47,92(C-2); 48,91(C-5); 158,29(C=0)
Anal. calc.: C: 66,62; H: 11,18; N: 14,13; exp.: C: 66,14; H: 10,77; N: 13,84.

N-sec-butil-N’-ciclohexilureea (4e)

4e

Metoda A: N-sec-butil-o-nitrofenilcarbamatul (0,0601 g, 0,252 mmoli) se dizolva in
10 mL toluen si se adauga ciclohexilamina 1,2 echivalenti. Amestecul de reactie se
tine la reflux timp de o ora. Dupa consumarea carbamatului amestecul de reactie se
spala cu 5 mL HCI 1N: in stratul organic precipitdnd ureea. Prin filtrare se obtin
0,0472 g (n = 95%)
Metoda B: Bis(o-nitrofenil)carbonatul (0,2 g, 0,658 mmol) s-a dizolvat toluen (10
mL) si s-a addugat sec-butilamina (1,3 equiv). Dupa consumarea carbonatului
(aprox 10 min) amestecul de reactie s-a spalat cu 1M HCI (5 mL) si uscat cu MgS0,
anhidru. S-a addugat apoi ciclohexilamina (1,2 equiv) si se pune amestecul de
reactie la reflux. Produsul a fost purificat prin antrenare cu vapori de apa. Se obtin
cristale albe 0,106 g
(n = 82%).

Caracterizarea produsului 4e (C;;H>,N>0O, M = 198)
P.t.=135-137°C
IR (pastild KBr, cm™): 3328i, 2962, 2932, 2853, 1626i, 1570i, 1246, 663.
1H-RMN (200 MHz, CDCl5): & 0,93(t, 3H, H-5); 1,11(d, 3H, H-3); 1,39 (cv, 2H, H-
9); 1,94(c, 4H, H-7); 3,53 (cv, 1H, H-6); 3,70 (m, 1H, H-2); 4,81(NHa);
4,91(NHb).
13C-RMN (200 MHz, CDCls): & 10,47(C-5); 21,13(C-3); 25,05(C-8); 25,7(C-9);
30,35(C-4); 34,03(C-7); 47,19(C-2); 48,80(C-6); 157,71(C=0)
Anal. calc.: C: 66,62; H: 11,18; N: 14,13; exp.: C: 66,12; H: 10,68; N: 13,83.
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N-izo-pentil-N’-ciclohexilureea (4f)

a b/\)\
8 6 N1 N 2 4
H H

7 375
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Metoda B: Bis(o-nitrofenil)carbonatul (0,1 g, 0,328 mmol) s-a dizolvat toluen (10
mL) si s-a adaugat sec-butilamina (1,3 equiv). Dupa consumarea carbonatului
(aprox 10 min) amestecul de reactie s-a spalat cu 1M HCI (5 mL) si uscat cu MgS0,
anhidru. S-a adaugat apoi ciclohexilamina (1,2 equiv) si se pune amestecul de
reactie la reflux. Produsul a fost purificat prin antrenare cu vapori de apa. Se obtin
cristale albe 0,066 g
(n = 96%).

Caracterizarea produsului 4f (C;;H4N,0, M = 212)
P.t.=138-140°C
IR (pastild KBr, cm™): 3346m, 2959m, 2852, 1624i, 1573i, 1248, 662.
1H-RMN (200 MHz, CDCl3): 6 0,91 (d, 6H, H-5); 1,35 (m, 8H, H-3, H-8, H-9); 1,65
(cv, 4H, H-7); 1,93 (m, 1H, H-4); 3,13 (c, 2H, H-2); 3,51(m, 1H, H-6); 5,20 (NHa)
5,23 (NHb).
13C-RMN (200 MHz, CDCl3): d 22,63(C-5); 25,11(C-8); 25,74(C-9); 25,92(C-4);
34,08(C-7); 38,67(C-3); 39,41(C-2); 48,81(C-6); 158,86(C=0)
Anal. calc.: C: 67,88; H:11,39; N: 13,19; exp.: C: 68,01; H: 11,68; N: 12,85.

N-n-butil-N’-benzilureea (49)

7
10 8
9

0]
a b
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Metoda A: N-n-butil-o-nitrofenilcarbamatul (0,1 g, 0,42 mmoli) se dizolva in 10 mL
toluen si se adaugad benzilamina 1,2 echivalenti. Amestecul de reactie se tine la
reflux timp de o ora. Dupa consumarea carbamatului amestecul de reactie se spala
cu 5 mL HCI 1N, s-a spalat amestecurile de reactie cu 1M HCl (5 mL) si uscat cu
MgSO0, anhidru. Dupa indepartarea solventului la presiune scazuta s-au obtinut niste
solide galbene care au fost purificate prin cromatografie pe coloana eluand cu CH,Cl,
pana cand s-a eliminat o-nitrofenolul iar apoi cu metanol. Se obtin cristale albe
0,0761 g (n = 87%).
Metoda B: Bis(o-nitrofenil)carbonatul (0,2 g, 0,658 mmol) s-a dizolvat toluen (10
mL) si s-a adaugat n-butilamina (1,3 equiv). Dupa consumarea carbonatului (aprox
10 min) amestecul de reactie s-a spalat cu 1M HCI (5 mL) si uscat cu MgSO,
anhidru. S-a adaugat apoi benzilamina (1,2 equiv) si se pune amestecul de reactie
la reflux. Produsul a fost purificat prin antrenare cu vapori de apa. Se obtin cristale
albe 0,127 g (n = 94 %).

Caracterizarea produsului 4g (C;,H1gN,O, M = 206)
P.t.=98-100°C
IR (pastild KBr, cm™): 3341m, 2932m, 2853, 1624i, 1573i, 1247, 620.
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1H-RMN (200 MHz, CDCl3): & 0,88 (t, 3H, H-5); 1,23(m, 4H, H-4, H-3); 3,05(c, 2H,
H-2); 4,23(d, 2H, H-6); 5,26(NHb); 5,61(NHa); 7,20(m, 5H, H-8, H-9, H-10)
13C-RMN (200 MHz, CDCl5): & 13,81(C-5); 20,08(C-4); 32,34(C-3); 40,08(C-2);
44,14(C-6); 127,2(C-8, C-9, C-10); 139,63(C-7); 158,96(C=0)

Anal. calc.: C: 69,87; H: 8,80; N: 13,58; exp.: C: 70,11; H: 8,60; N: 13,28.

N-sec-butil-N’-benzilureea (4h)

10 8

4h

Metoda A: N-benzil-o-nitrofenilcarbamatul (0,1g, 0,367 mmoli) se dizolva in 10 mL
toluen si se adauga sec-butilamina 1,2 echivalenti. Amestecul de reactie se tine la
reflux timp de o ord. Dupa consumarea carbamatului amestecul de reactie se spala
cu 5 mL HCI 1N, s-a spalat amestecurile de reactie cu 1M HCl (5 mL) si uscat cu
MgSQ, anhidru. Dupa indepartarea solventului la presiune scazuta s-au obtinut niste
solide galbene care au fost purificate prin cromatografie pe coloana eluand cu CH,Cl,
pana cand s-a eliminat o-nitrofenolul iar apoi cu metanol. Se obtin cristale albe
0,0619 g (n = 82%).

Metoda B: Bis(o-nitrofenil)carbonatul (0,2 g, 0,658 mmol) s-a dizolvat toluen (10
mL) si s-a addugat sec-butilamina (1,3 equiv). Dupa consumarea carbonatului
(aprox 10 min) amestecul de reactie s-a spalat cu 1M HCI (5 mL) si uscat cu MgS0,
anhidru. S-a adaugat apoi benzilamina (1,2 equiv) si se pune amestecul de reactie
la reflux. Produsul a fost purificat prin antrenare cu vapori de apa. Se obtin cristale
albe 0,112 g (n = 83 %).

Caracterizarea produsului 4h (C;,H1gN,O, M = 206)

P.t.=99-101°C (Lit. p.t.=90-93 °C[18])

IR (pastild KBr, cm™): 3330m, 3029, 2964, 2924, 2871, 1624i, 1577i, 1241, 696.
1H-RMN (200 MHz, CDCl5): & 0,80(t, 3H, H-5); 1,0(d, 3H, H-3); 1,25(c, 2H, H-4);
3,56(m, 1H, H-2); 4,22(d, 2H, H-6); 5,09(NHb); 5,65(NHa); 7,19(m, 5H, H-8, H-9,
H-10)

13C-RMN (50 MHz, CDCl5): & 10,34(C-5); 21,02(C-3); 30,14(C-4); 44,07(C-6);
47,23(C-2); 127,23(C-8, C-9, C-10); 139,73(C-7); 158,16(C=0)

Anal. calc.: C: 69,87; H: 8,80; N: 13,58; exp.: C: 69,79; H: 8,71; N: 13,29.

N-izo-pentil-N’-benzilureea (4i)

0
76N)11\N2 4™~5
H H

3
10 8

ai
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Metoda B: Bis(o-nitrofenil)carbonatul (0,2 g, 0,658 mmol) s-a dizolvat toluen (10
mL) si s-a addugat sec-butilamina (1,3 equiv). Dupa consumarea carbonatului
(aprox 10 min) amestecul de reactie s-a spalat cu 1M HCI (5 mL) si uscat cu MgSO,
anhidru. S-a adaugat apoi benzilamina (1,2 equiv) si se pune amestecul de reactie
la reflux. Produsul a fost purificat prin antrenare cu vapori de apa. Se obtin cristale
albe 0,122 g (n = 85 %).

Caracterizarea produsului 4i (C;3H;oN,O, M = 220)
P.t.=95.5-97.5°C
IR (pastild KBr, cm™): 3331m, 3029, 2954m, 2862, 1624i, 1577i, 1256, 695.
1H-RMN (200 MHz, CDCl5): & 0,86(d, 6H, H-5); 1,30(c, 2H, H-3); 1,47(m, 1H, H-
4); 3,1(t, 2H, H-2); 4,26(d, 2H, H-6); 4,98(NHb); 5,36(NHa); 7,22(m, 5H, H-8, H-
9, H-10)
13C-RMN (50 MHz, CDCls): & 22,49(C-5); 25,72(C-4); 38,68(C-3); 39,09(C-2);
44,81(C-6); 127,09 (C-10); 127,28(C-8); 128,52 (C-9); 139,63 (C-7); 158,7(C=0)
Anal. calc.: C: 70,87; H: 9,15; N: 12,72; exp.: C: 70,76; H: 8,82; N: 12,51.

N-fenil-N’-benzilureea (4j)

o) 5
a b

; 8 N)Jl\N/<2 j4
H H

3
10 8

4j

Metoda A: N-benzil-o-nitrofenilcarbamatul (0,064 g, 0,236 mmoli) se dizolva in 10

mL toluen si se adauga anilina (1,2 equiv); iar apoi (0,1 equiv) 4-N,N-

dimetilaminopiridina. Amestecul de reactie se tine la reflux timp de o ora. Produsul a

precipitat in mediul de reactie. Prin filtrare se obtin 0,041 g cristale albe (n = 89%).
Caracterizarea produsului 4j (C;;H>,N,0, M = 198)

P.t.=168-171°C (Lit. p.t.= 170-171°C[29])

IR (pastild KBr, cm™): 3325m, 3027, 2875, 1633i, 1555i, 1231, 698.

1H-RMN (200 MHz, DMSO-Dg): d 4,31 (d, 2H, H-6); 6,91 (t, 1H, H-5); 7,3 (m, 9H,

H-3, H-4, H-8, H-9, H-10); 6,53 (NHa); 8,42(NHb).

13C-RMN (50 MHz, DMSO-Dg): d 42,76 (C-6); 117 (C-3); 120(C-5); 126,48(C-10);

126,92(C-8); 128,01(C-9); 128,3(C-4); 138,92(C-2); 140,15(C-7); 155,15(C=0).

Anal. calc.: C: 74,31; H: 6,24; N: 12,38; exp.: C: 73,90; H: 6,01; N: 11,93.

II1.4. Prepararea ureelor trisubstituite
7 Ri—NH 0 N "
+ Ri—NH; —— + N, —~
O)J\O O)J\H/Rl R3/ R2 RZ\/N)J\N/Rl
NO, NO, NO, R3 H
1 3

La o solutie de bis(o-nitrofenil)carbonat (0,2g, 0,658 mmoli) in (10 mL) toluen
s-a adaugat la temperatura camerei prima amina (1,2 echivalenti). Dupa
consumarea carbonatului amestecul de reactie se spald cu 10 ml HCI 0,1 N, iar apoi
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cu 2 x 10 ml toluen. Fazele organice se usuca pe Na,SO, si se adauga cea de a
doua amina, iar amestecul de reactie se tine la reflux pana la consumarea
carbamatului. Evolutia reactiei se urmareste prin CSS. Dupa finalizarea reactiei se
evapora solventul, iar reziduul obtinut se purifica prin separare pe coloana (eluent:
CH,Cl, sau CHCI5 pana la indepartarea o-nitrofenolului, produsul secundar, iar apoi
CH,Cl, : acetonda =10:1 sau CHCl; : acetona =10:1 ). Din fractiunile care contin
uree se evapora solventul.

1-(N-benzilcarbamoil) piperidina(5a)
S-au obtinut cristale albe 0,159 g (n=99%)

hiy
oL )L )
8 7 4 5
5a

Caracterizarea produsului 5a (Ci3H;gN>O, M = 218)

p.t.= 101-103°C; (Lit. 98-99°C[27])

IR (pastila KBr): 3343, 3029, 2931, 1623i, 1536i, 1270, 717

1H-RMN (200 MHz, CDCl5): & 1,55 (m, 6H, H-3, H-4); 3,31 (t, 4H, H-2); 4,4(d, 2H,
H-5); 4,91(NH); 7,28(m, 5H, H-7, H-8, H-9).

13C-RMN (50 MHz, CDCl3): & 24,44 (C-8); 25,61(C-9); 29,7(C-7); 127,11(C-
6);127,68(C-4); 128,52(C-5); 139,84(C-3); 157,67(C=0).

Anal. calc.: C: 71,53; H: 8,31; N: 12,83; exp.: C: 71,68; H: 8,03; N: 12,34.

N-benzil-N,N’-dietil ureea(5b)
S-au obtinut cristale albe 0,145 g (n=96%)

0]

/\N)Jl\N/2\3©

) H

7 SN6
8 5b 5

Caracterizarea produsului 5b (C15,H1gN,O, M = 206)

p.t.=46-48 °C (Lit. p.t = 44-46 [18])

IR (pastila KBr): 3346, 3029, 2976, 1624i, 1534i, 1282, 698

1H-RMN (200 MHz, CDCl3): 81,13 (t, 6H, H-8); 3,25(c, 4H, H-7); 4,44 (d, 2H, H-2);

4,68(NH) 7,30(m, 5H, H-4, H-5, H-6).

13C-RMN (50 MHz, CDCl5): & 13,92(C-8); 41,23(C-7); 44,91(C-2); 127,13(C-6);

127,64(C-4); 128,56(C-5);139,92(C-3); 157,22(C=0).

Anal. calc.: C: 69,87; H: 8,80; N: 13,58; exp.: C: 69,81; H: 8,45; N: 12,14.

1-(N-ciclohexilcarbamoil) piperidina(5c)
S-au obtinut cristale albe 0,1348 g (N=93%)
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7 5¢c
Caracterizarea produsului 5¢ (C1,H>,N,0, M = 210)
S-au obtinut cristale albe 0,1348 g (n = 93%)
p.t.= 143-145°C (Lit.140-141°C[27])
IR (pastila KBr): 3329, 2935, 2851, 1617i, 1541i, 1253, 604.

1H-RMN (200 MHz, CDCl5): & 1,066(cv, 4H, H-4); 1,16 (cv, 2H, H-5); 1,56 (cv,

6H,H-7, H-8); 1,9(c, 4H, H-3); 3,31(t, 4H,H-6); 3,61(m, 1H, H-1); 4,44(NH).

13C-RMN (50 MHz, CDCl5): & 24,47 (C-4); 25,13(C-7); 25,61(C-8); 25,72(C-5);

34,03(C-3); 44,84(C-6); 49,35(C-2); 157,15(C=0)

Anal. calc.: C: 68,53; H: 10,54; N: 13,32; exp.: C: 68,57; H: 10,13; N: 12,92.

N-ciclohexil-N,N’-dietil ureea(5d)
S-au obtinut cristale albe 0,1232 g (n=95%)

ve:
N)i\ 234

/\ N
s "
7 5d

Caracterizarea produsului 5d (C;;H>,N,0, M =198)

p-t.=84-86°C (Lit. 86-88°C [76])

IR (pastila KBr): 3345, 2931, 2854, 1618i, 1538i, 1280, 612.

1H-RMN (200 MHz, CDCl;3): & 1,12(t, 6H, H-7); 1,34(cv, 2H, H-5); 1,65(cv, 4H, H-
4); 1,92(c, 4H, H-3); 3,26(c,4H, H-6); 3,66(m, 1H, H-2); 4,15(NH).

13C-RMN (50 MHz, CDCls): & 13,85(C-7); 25,13(C-4); 25,75(C-5); 34,15(C-3);
41,12(C-6); 49,21(C-2); 156,62(C=0).

Anal. calc.: C: 66,62; H: 11,18; N: 14,13; exp.: C: 66,76; H: 10,75; N: 14,16.

N-benzil-N,N’-diciclohexil ureea(5e)
S-au obtinut cristale albe 0,1217 g (n=99%)

Il

8 N"23

4 6

5e
Caracterizarea produsului 5e (CyoH3oN>0O, M =314)
p.t.= 134-136°C
IR (pastila KBr): 3434m, 3029s, 2929 i, 2853 m, 1610 i, 1511 i, 1245 m, 698

1H-RMN (200 MHz, CDCls): & 1,26(m, 12H, H-9, H-10); 1,70(m, 8H, H-8); 3,38(m,

2H, H-7); 4,45(d, 2H, H-2); 4,57(NH); 7,3(m, 5H, H-4, H-5, H-6).
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13C-RMN (50 MHz, CDCl5): & 25,52(C-9); 26,49(C-10); 31,82(C-8); 44,73(C-2);
55,27(C-7); 127,01(C-6); 127,48(C-4); 128,56(C-5); 140,14(C-3); 157,41(C=0).
Anal. calc.: C: 76,39; H: 9,62; N: 8,91; exp.: C: 76,04; H: 9,18; N: 8,82.

N-ciclohexil-N,N’-disecbutil ureea(5f)
S-au obtinut cristale albe 0,147 g (n=88,5%)

g
5
N)ll\H/ZQ
3
3 8 Y6
7
5f

Caracterizarea produsului 5f (C;sH3gN>,O, M =254)
p.t.= 79-80°C

IR (pastila KBr): 3341m, 2966m, 2854 m, 2932 i, 1615 i, 1529i, 1255m, 607.
1H-RMN (200 MHz, CDCl5): & 0,94(t, 6H, H-9); 1,08(m, 4H, H-4);1,23(d, 6H, H-7);
1,35(m, 4H, H-5); 1,52(m, 4H, H-8) 1,91(cv, 1H, H-3); 3,57(m, 1H, H-2);
4,11(NH).

13C-RMN (50 MHz, CDCls): & 11,94(C-9); 20,32(C-7); 25,1(C-4); 25,83(C-8);
25,99(C-5);34,10(C-3); 49,06(C-2); 51,45(C-6); 158(C=0)..

Anal. calc.: C: 73,24; H: 9,99; N: 10,68; exp.: C: 73,04; H: 9,84; N: 10,32.

N-izobutil-N,N’-dibenzil ureea (59g)
S-au obtinut cristale albe 0,170 g (n=87,5%)

59
Caracterizarea produsului 5g (Ci9H24N,0, M =296)
p.t.= 104-105°C
IR (pastila KBr): 3312 i, 3026 m, 2960, 2912 i, 2865 m, 1613 i, 1549i, 1261 i,
700 i.
1H-RMN (200 MHz, CDCl5): & 0,74(d, 6H, H-4); 1,63(m, 1H, H-3); 3,02(t, 2H, H-
2); 4,49 (s, 4H, H-5); 7,26(m, 10H, H-7, H-8, H-9).
13C-RMN (50 MHz, CDCl;): & 19,87(C-4); 28,7(C-3); 48,33(C-2); 50,53(C-5);
127,2(C-9); 127,45(C-7); 127,78(C-8); 137,87(C-6); 158,51(C=0).
Anal. calc.: C: 76,99; H: 8,16; N: 9,45; exp.: C: 76,48; H: 7,97; N: 9,31.

II1.5. Prepararea a bis-ureelor
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La o solutie de bis(o-nitrofenil)carbonat (0,2 g, 0,658 mmoli) in (10 mL) toluen
s-a adaugat la temperatura camerei prima amina (1,2 echivalenti). Dupa
consumarea carbonatului amestecul de reactie se spala cu 10 ml HCI 0,1 N: iar apoi
cu 2x10 ml toluen. Fazele organice se usuca pe Na,SO, si se adauga diamina (
raport molar: carbamat : diamind = 2,5:1 ); iar amestecul de reactie se tine la
reflux pana la consumarea diaminei. Evolutia reactiei se urmareste prin CSS (eluent
CH,Cl,). Precipitatul format se filtreaza si se spala cu solvent rece si se
recristalizeaza din alcool etilic.

Bis-(benzilcarbamoil)-etilendiamina(6a)
S-au obtinut cristale albe 0,0736 g (N=86%)

(0]
H
@\/N\n/ \/l\a)i\ﬁ 34

(0] 5 7
6a 6
Caracterizarea produsului 6a (C;gH,,N40,, M =296)

p.t.= 240-242°C

IR (pastila KBr): 3330i, 3031s, 1621i, 1575i, 1264m, 697.

1H-RMN (200 MHz, DMSO-Dg): & 3,11(t, 4H, H-1); 4,29(d, 4H, H-3); 5,98(NHa);
6,39(NHb); 7,29(m, 10H, H-5, H-6, H-7).

13C-RMN (50 MHz, DMSO-Dg): d 40,31 (C-1); 42,99(C-3); 126,39(C-7); 126,98(C-
5); 128,04(C-6); 140,8(C-4); 158,21(C=0).

Anal. calc.: C: 66,24; H: 6,79; N: 17,17; exp.: C: 66,29; H: 6,50; N: 16,90.

Bis(benzilcarbamoil) 1,2-propilendiamina(6b)
S-au obtinut cristale albe 0,0842 g (n=95%)

@H L

6b 8
Caracterizarea produsului 6b (Ci9H>4N40,, M =340)
p.t.= 228-230°C
IR (pastila KBr): 3330i, 3031s, 1623i, 1568i, 1260m, 694.
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1H-RMN (200 MHz, DMS0-Dg): & 1,02(d, 3H, H-3); 3,03(t, 2H, H-1); 3,71(m, 1H,
H-2); 4,22(d, 4H, H-5); 7,23(m, 10H, H-7, H-8, H-9); 5,86(NHa); 6,03(NHc)
6,32(NHb); 6,42(NHd).

13C-RMN (50 MHz, DMSO-Dg): & 18,97(C-3); 40,61(C-5); 45,16(C-2); 45,94(C-1);
126,42(C-9); 126,94(C-7); 128,08(C-8); 140,8(C-6); 158,29(C=0).

Anal. calc.: C: 67,04; H: 7,11; N: 16,46; exp.: C: 66,62; H: 6,73; N: 16,14.

Bis(benzilcarbamoil) 1,3-propilendiamina(6c)
S-au obtinut cristale albe 0,0762 g (N=86%)

8
\”/vl\/a 7

H
N
2 ba=>2g
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3
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6¢C

Caracterizarea produsului 6¢ (C;9H>4N40,, M =340)

p.t.= 217-219°C

IR (pastila KBr): 3355i, 3031, 2919, 2870,1621i, 1578i, 1287, 695.

1H-RMN (200 MHz, DMSO-Dg): 8 1,48(m, 2H, H-1); 3,05(c, 4H, H-2); 4,22(d, 4H,
H-4); 5,94(NHa); 6,34(NHb); 7,25(m, 10H, H-6, H-7, H-8).

13C-RMN (50 MHz, DMSO0-Dg): & 31,03(C-1); 38,23(C-2); 42,86(C-4); 126,36(C-
8); 126,87(C-6); 128,04(C-7); 140,87(C-5); 158,11(C=0).

Anal. calc.: C: 67,04; H: 7,11; N: 16,46; exp.: C: 66,50; H: 7,08; N: 16,30,

Bis(benzilcarbamoil) 1,4-butilendiamina(6d)
S-au obtinut cristale albe 0,0853 g (n=92%)

o]
H H
N N a b
3 v\/2\N):JJ,\N 43
) 1 H H 6
6d 7 8

Caracterizarea produsului 6d (CygH>6N40,, M =354)

p.t.= 245-247°C

IR (pastila KBr): 3338i, 3031,2939, 2863, 1618i, 1573i, 1268, 695.

1H-RMN (200 MHz, DMSO-Dg): 8 1,39(m, 4H, H-1); 3,05(c, 4H, H-2); 4,23(d, 4H,
H-4); 5,86(NHa); 6,21(NHb); 7,25(m, H-6, H-7, H-8).

13C-RMN (50 MHz, DMSO-Dg): & 25,57(C-1); 40,03(C-2); 42,96(C-6); 126,38(C-
8); 129,94(C-6); 128,04(C-7); 140,83(C-5); 158,11(C=0).

Anal. calc.: C: 67,77; H: 7,39; N: 15,81; exp.: C: 67,43; H: 7,27; N: 15,52.

Bis(benzilcarbamoil) 1,6-hexametilendiamina(6e)

S-au obtinut cristale albe 0,0902 g (n=90%)
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Caracterizarea produsului 6e (Cy,H3oN40,, M =382)
p.t.= 224-226°C
IR (pastila KBr): 3346i, 3031, 2932, 2856, 1618i, 1576i, 1254, 695.
1H-RMN (200 MHz, DMSO0-Dg): 8 1,30(m, 4H, H-1); 1,39(m, 4H, H-2); 3,01(c, 4H,
H-3); 4,22(d, 4H, H-5); 5,81(NHa); 6,18(NHb); 7,22(m, 10H, H-7, H-8, H-9).
Anal. calc.: C: 69,08; H: 7,91; N: 14,65; exp.: C: 68,74; H: 7,50; N: 14,40,

Bis(benzilcarbamoil) 1,2-fenilendiamina(6f)
S-au obtinut cristale albe 0,0746 g (n=76%)
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Caracterizarea produsului 6f (Cy;H»,N405,, M =374)
p.t.= 197-199°C
IR (pastila KBr): 3294i, 3030, 1686i, 1629i, 1247, 696

1H-RMN (200 MHz, DMSO-Dg): & 4,28(d, 4H, H-5); 7,55(d, 2H, H-2); 6,96(NHb);
7,90(NHa); 7,30(m, 12H, H-1, H-7, H-8, H-9).

13C-RMN (50 MHz, DMSO-Dg): & 42,97(C-5); 123,19(C-2); 123,43(C-1); 126,6(C-
9); 127,16(C-7); 128,15(C-8); 140,17(C-6); 155,86(C=0).

Anal. calc.: C: 70,57; H: 5,92; N: 14,96; exp.: C: 70,05; H: 5,52; N: 14,85.

Bis(benzilcarbamoil) 1,2-ciclohexilendiamina(6g)
S-au obtinut cristale albe 0,0909 g (n=91%)
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Caracterizarea produsului 6g (C,,HosN40,, M =380)
p.t.= 255-257°C
IR (pastila KBr): 3346i, 3031, 2932m, 2856, 1618i, 1576i, 1254, 695.
1H-RMN (200 MHz, DMSO-Dg): & 1,27(m, 4H, H-1); 1,41(m, 4H, H-2); 3,31(m, 2H,
H-3); 4,21(d, 4H, H-5); 5,78(NHa); 6,36(NHb); 7,25(m, H-7, H-8, H-9).
13C-RMN (50 MHz, DMSO-Dg): & 24,40(C-1); 33,03(C-2); 42,96(C-5); 53,10(C-3);
126,35(C-9); 126,46(C-7); 126,94(C-8); 140,83(C-6); 158,08(C=0).
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Anal. calc.: C: 69,45; H: 7,42; N: 14,73; exp.: C: 69,02; H: 7,37; N: 14,48.

Bis(benzilcarbamoil) piperazina(6h)
S-au obtinut cristale albe 0,0925 g (n=95%)

NJOJ\N 1 7
sape ¥V

6h

Caracterizarea produsului 6h (CyoH»4N405, M =352)
p.t.= 190-192°C

IR (pastila KBr): 3302i,3023, 1320i, 1620i, 1554i, 1262, 694.

1H-RMN (200 MHz, DMSO-Dg): & 3,37(t, 8H, H-1); 4,27(d, 4H, H-3); 7,09(NH);
7,28(m, 10H, H-5, H-6, H-7).

13C-RMN (50 MHz, DMSO0-Dg): & 43,23(C-1); 43,44(C-3); 126,31(C-7); 126,93(C-
5); 127,97(C-6); 140,79(C-4); 157,37(C=0).

Anal. calc.: C: 68,16; H: 6,86; N: 15,90; exp.: C: 67,88; H: 6,59; N: 15,72.

II1.6. Prepararea N,N’-bis(o-nitrofenoxicarbonil)diaminelor

R —>
- /R\
0~ o H2N 0" NN 0
N02 i NOZ N02 7 N02

Se amestecd la 5°C o solutie de bis(o-nitrofenil)carbonat (0,2 g, 0,658 mmoli)
in (5 mL) CH,Cl, cu o solutie de (0,313 mmoli) diamina in (5 mL) CH,CI,. Evolutia
reactiei se urmareste prin CSS (eluent CHCI; : Ac=5:1).Dupa consumarea diaminei
se evapora solventul, iar amestecul de reactie se separa pe coloana(eluent CHCIs :
Ac=5:1). Din fractiunile care contin dicarbamat se evaporda solventul si se
recristalizeaza prin triturare CH,Cl,-hexan.

N,N"-bis(o-nitrofenoxicarbonil)-1,2-etilendiamina(7a)
S-au obtinut cristale albe 0,0874 g (n=71%)
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Caracterizarea produsului 7a (C1gH14N4Og, M =390)

p.t.= 117-119°C

IR (pastila KBr): 3346i, 1712i, 1531m, 1347m, 1347m, 1220m, 976.

1H-RMN (200 MHz, DMSO-Dg): & 3,32(t, 4H, H-1); 7,51(m, 4H, H-6, H-8); 7,86(t,
2H, H-7); 8,15(t, 2H, H-5).
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13C-RMN (50 MHz, DMSO-Dg): & 40,14(C-1); 119.05(C-8); 125,14(C-5); 126,21(C-
6); 134,88(C-7); 135,21(C-3); 143,59(C-4); 153,95(C=0).
Anal. calc.: C: 49,92; H: 3,62; N: 14,35; exp.: C: 49,77; H: 3,49; N: 14,27.

2. N,N’-bis(o-nitrofenoxicarbonil)-1,2-propilendiamina(7b)
S-au obtinut cristale albe 0,0654 g (n=52%)

9
S
O._N
\ﬂ/ 12||§1|405 6
0 NO,
7b

Caracterizarea produsului 7b (Ci7HgN4Og, M =404)

p.t.= 108-110°C

IR (pastila KBr): 3324m, 3076, 2943, 1713i, 1530i, 1347m, 1222, 820,

1H-RMN (200 MHz, DMSO-Dg): 8 1,19(d, 3H, H-3);3,22(m, 2H, H-1); 3,78(m, 1H,
H-2); 7,46(m, 4H, H-8, H-10); 7,75(t, 2H, H-9); 8,18(d, 2H, H-7).

13C-RMN (50 MHz, DMSO-Dg): & 17,64(C-3); 45,42(C-1); 46,93(C-2); 125,14(C-
10); 126,17(C-7); 134,82(C-9); 142,28(C-5); 143,73(C-6); 152,24(C=0);
153,13(C=0).

Anal. calc.: C: 54,54; H: 4,85; N: 14,97; exp.: C: 54,07; H: 4,43; N: 14,77.

N, N’-bis(o-nitrofenoxicarbonil)-1,3-propilendiamina(7c)
S-au obtinut cristale albe 0,0986 g (N=93%)

NO, NO;

7c 8
Caracterizarea produsului 7¢ (Cy7H16N4Og, M =404)
p.t.= 137-139°C
IR (pastild KBr): 3317m, 3047, 2941, 1715i, 1521i, 1352m, 1221, 784.
1H-RMN (200 MHz, DMSO-Dg): 8 1,73(m, 2H, H-1); 3,23(c, 4H, H-2); 7,48(m, 2H,
H-7, H-9); 7,77(t, 2H, H-8); 8,06(d, 2H, H-6).
13C-RMN (50 MHz, DMSO-Dg): & 29,19(C-1); 39,44(C-2); 125,07(C-9); 125,19(C-
6); 125,98(C-7); 134,7(C-8); 142,3(C-4); 143,83(C-5); 152,85(C=0).
Anal. calc.: C: 54,54; H: 4,85; N: 14,97; exp.: C: 54,14; H: 4,67; N: 14,61

N, N’-bis(o-nitrofenoxicarbonil)-1,4-butilendiamina(7d)
S-au obtinut cristale albe 0,1015 g (n=93%)
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8
NO, y )oj\9
o_ _N
\H/V\l/z\u3o45 6
0 NO,
7d

Caracterizarea produsului 7d (C;gH1sN4Og M =418)

p.t. = 142-144°C

IR (pastila KBr): 3359m, 2950, 2866, 1729i, 11520i, 1349m, 1217m, 781.

1H-RMN (200 MHz, DMSO-Dg): & 1,54(m, 4H, H-1); 3,12(m, 4H, H-2); 7,46(m, 4H,
H-7, H-9); 7,76(t, 2H, H-8); 8,08(d, 2H, H-6).

13C-RMN (50 MHz, DMSO-Dg): & 26,27(C-1); 40,13(C-2); 125,11(C-9); 125,17(C-
6); 126,07(C-7); 134,82(C-8); 142,23(C-4); 143,7(C-5); 152,78(C=0).

Anal. calc.: C: 51,68; H: 4,34; N: 13,39; exp.: C: 51,77; H: 4,47; N: 13,009.

N, N’-bis(o-nitrofenoxicarbonil)-1,6-hexametilendiamina(7e)
S-au obtinut cristale albe 0,1038 g (n=89%)

9
NO, H j’)l\10 8
O\H/NW\H 05 g 7
o NO,

Te
Caracterizarea produsului 7e (CyH,,N405 M =446)
p.t. = 132-134°C
IR (pastila KBr): 3326m, 2937, 2853, 1715i, 1522i, 1346m, 1213m, 786.
1H-RMN (200 MHz, DMSO-Dg): & 1,41(m, 4H, H-1); 1,59(m, 4H, H-2); 3,2(c, 4H,
H-3); 6,87(NH); 7,35(m, 4H, H-8, H-10); 7,63(t, 2H, H-9); 8,02(d, 2H, H-7).
13C-RMN (50 MHz, DMSO-Dg): & 25,95(C-1); 29,36(C-2); 40,01(C-3); 125,25(C-
10); 125,47(C-7); 125,77(C-8); 134,39(C-9); 142,43(C-5); 144,43(C-6);
153,29(C=0).
Anal. calc.: C: 53,81; H: 4,97; N: 12,55; exp.: C: 53,57; H: 4,60; N: 12,41.

N,N"-bis(o-nitrofenoxicarbonil)-piperazina(7f)
S-au obtinut cristale albe 0,100 g (n=92%)

NO, 05N
H—05
o) /—{ 0— 6
X
g __/ 5 8 7
7f

Caracterizarea produsului 7f (Ci;gH15N4Og, M =416)

p.t. = 223-225°C

IR (pastila KBr): 2933, 2875, 1714i, 1526i, 1344m, 1213m, 738.

1H-RMN (200 MHz, DMSO-Dg): d 3,35(t, 8H, H-1); 7,47(m, 4H, H-6, H-8); 7,76(t,
2H, H-9); 8,13(d, 2H, H-7).
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90 III - Partea experimentalad

13C-RMN (50 MHz, DMSO-Dg): & 39,51(C-1); 125,32(C-8); 125,43(C-5); 125,61(C-
6); 135,21(C-7); 141,8(C-3); 143,88(C-4); 151,45(C=0).
Anal. calc.: C: 51,93; H: 3,87; N: 13,46; exp.: C: 51,65; H: 3,93; N: 13,06.
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IV. Concluzii finale

in prima parte a tezei este prezentat un studiu de litaraturd cu privire la
metodele de obtinere a diverselor tipuri de uree si dicarbamati de unde rezulta ca
desi exista diferite tipuri de reactivi folositi in sinteza ureelor si a dicarbamatilor
este necesara gdsirea unor noi reactivi netoxici care sa fie mai eficienti si sa
reactioneze in conditii blande.

In cadrul contributiilor originale se prezinta un studiu al reactiilor bis(o-
nitrofenil)carbonatului cu diversi nucleofili cu azot obtindndu-se cu succes printr-o
noua metoda o varietate de uree si dicarbamati.

Astfel, s-a observat cad prin reactia bis(o-nitrofenil)carbonatului cu 2.3
echivalenti de amina primara in toluen la reflux se pot sintetiza cu succes uree N,N*-
disubtitute simetrice cu randamente bune. S-au obtinut astfel un numar de 8 uree
simetrice, care au fost caracterizati prin spectroscopie IR, spectroscopie RMN si
analiza elementara.

Pornind de la bis(o-nitrofenil)carbonat a fost posibila si obtinerea de uree N,N’
disubstituite nesimetric folosind douda metode de sinteza. In prima metoda s-au
folosit N-alchil-carbamatii obtinuti in studiile anterioare la care s-a adaugat un exces
de o alta amind primara. Reactia s-a desfasurat si de aceastd data in toluen la reflux
pentru a mari viteza de reactie. In cea de a doua metoda se porneste direct de la
bis(o-nitrofenil)carbonat, la care se adduga consecutiv douda amine diferite, dar de
aceasta data carbamatul ce se obtine intermediar nu se mai izoleaza din mediul de
reactie. Ambele metode s-au dovedit a fi eficiente obtinandu-se rezultate similare.

A fost posibila sinteza N-benzil-N’-aril o alchil-aril-uree pornind de la N-benzil-o-
nitrofenilcarbamat si anilina in prezenta de catalizatorul 4-N,N’-dimetilaminopiridina
(DMAP).

S-au obtinut un numar de 9 uree disubstituite nesimetric cu randamente bune
produsii fiind purificati prin separare pe coloana, cristalizare in mediul de reactie
sau indepartand produsul secundar prin antrenare cu vapori de apa.

Pentru obtinerea ureelor trisubstituite au fost studiate de asemenea doua
metode de sinteza. S-a constat ca N,N’-dialchil- carbamatii nu reactioneaza cu
aminele primare nici in prezenta catalizatorului DMAP si nici atunci cdnd amestecul
de reactie este refluxat timp indelungat.

Folosind cea de a doua metoda de sinteza a ureelor nesimetrice, care consta in
aditia secventiald a aminelor la bis(o-nitrofenil)carbonat, si schimband ordinea de
adaugare a aminelor s-a reusit obtinerea a unui numar de sapte uree trisubstituite
cu randamente bune chiar si la temperatura camerei.

S-a efectuat un studiu prin spectroscopie de IR de obtinere a ureei trisubstituite
1-(N-benzilcarbamoil)piperidinei pornind de la cele doua tipuri de carbamat. S-a
observat ca reactia piperidinei cu N-benzil-o-nitrofenilcarbamatului are loc direct
ceea ce rezulta din faptul ca in spectrul de IR nu apare banda de vibratie
caracteristicd izocianatului. In contrast cu N-benzil-o-nitrofenilcarbamatul,
cabamatul aminei secundare, 1-(o-nitrofenoxicarbonil) piperidina nu reactioneaza cu
benzilamina nici in conditii indelungate de reflux acest lucru fiind confirmat prin
faptul ca banda de vibratie caracteristica acestui carbamat nu s-a modificat.
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92 Concluzii finale

Bis(o-nitrofenil)carbonatul s-a dovedit a fi eficient si in sinteza de bis-uree.
Sinteza bis-ureelor a avut loc tot in doua etape ca si in cazul ureelor nesimetrice, in
prima etapa bis(o-nitrofenil)carbonatul a fost tratat cu o amina primarg,
benzilamina, rezultand astfel intermediarul N-benzil-o-nitrofenilcarbamatul care este
tratat ulterior fara a mai fi izolat cu o diamina. Se poate spune ca N-benzil-o-
nitrofenilcarbamatul reactioneaza eficient cu toate tipurile de diamine, in cazul
diaminelor aromatice fiind necesara utilizarea catalizatorului DMAP.  S-au obtinut
un numar de opt bis-uree cu randamente bune care fiind insolubili in toluen au
cristalizat in mediul de reactie.

In cazul reactiei bis(o-nitrofenil)carbonatului cu diaminele la un raport molar de
carbonat: amind = 2, 5:1 s-a observat ca in mediul de reactie pe langa
dicarbamatul dorit se formeaza si uree ciclica.

Astfel pentru obtinerea dicarbamatilor a fost necesar un studiu de spectroscopie
IR, reactia dintre bis(o-nitrofenil)carbonat si etilendiamina analizéandu-se la diferite
rapoarte molare ale reactantilor constatandu-se ca reactia secundara are loc chiar
daca se mareste cantitatea de carbonat la un raport molar de 10:1.

La diferite rapoarte molare a fost studiata prin spectroscopie IR si spectroscopie
RMN reactia carbonatului cu 1,2-propilen diamina evidentiindu-se si in acest caz
prezenta ureei ciclice.

Tot dintr-un studiu de spectroscopie IR a rezultat ca reactia de ciclizare are loc
atat in solventi polari cat si in solventi nepolari.

S-a reusit insd optimizarea conditiilor de reactie atunci cand s-a coborat
temperatura de reactie la 5 grade si folosind clorura de metilen. In cazul diaminelor
cu catend mai scurtd nu s-a reusit evitarea reactiei secundare nici in aceste conditii
dar randamentul in N,N”-bis(o-nitrofenoxicarbonil)diamina a crescut considerabil,
insa la diaminele cu catena mai lunga s-a reusit impiedicarea reactiei secundare
produsii fiind izolati cu randamente de peste 89%.

Sase N,N'-bis(o-nitrofenoxicarbonil)diamine noi au fost obtinute si caracterizate
prin punct de topire, spectroscopie IR si spectroscopie *H-RMN si *3C-RMN.

Ca o concluzie generala se poate spune ca bis(o-nitrofenil)carbonatul reactioneaza
eficient cu toate tipurile de amine fiind obtinute cu succes printr-o noua metoda
diverse tipuri de uree cunoscute precum si o serie de dicarbamati noi.
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ABREVIERI

AcOH - acid acetic

(BOC),0 - di-tert-butildicarbonat

Bu - butil

Cat. - catalizator

CDI - N,N’- carbonildiimidazol
DABCO - 1,4-diazabiciclo[2.2.2]octan
DBU - 1,8-diazabiciclo[5.4.0]Jundec-7-ena
DEC - dietilcarbonat

DIPEA - N, N=-di-izo-propiletilamina
DMAP - 4-N,N’-dimetilaminopiridina
DMC - dimeticarbonat

DMF - dimetilformamida

DMSO - dimetilsulfoxid

DoNFC - bis(o-nitrofenil)carbonat
DpNFC - bis(p-nitrofenil)carbonat
2-DPC - di-2-piridilcarbonat

EtMgBr - bromura de etil magneziu
LDA - di-izo-propilamidura de litiu
MDC - metilen-difenil-dicarbamat
MPC - metil-N-fenilcarbamat

Me - metil

MeCN - acetonitril

PEG - polietilenglicol

Ph- fenil
p-TsOH - acid p-toluensulfonic
Py - piridina

TBD - 1,5,7-triazabiciclo[4.4.0]dec-5-ena
t.c. — temperatura camerei

temp. - temperatura

TEA - trietilamina

THF - tetrahidrofuran

TMSCI - clorura de trimetisil

NMM - N-metilmorfolina

BUPT



Anexa

t T sy

TR OB

J 2 & g WG T KR

T. LIl L) L L FE AT T
Z 3 ENEIN X AW UaEd

Figura 1. Spectrul IR al compusului 2a

A

! g B%n
P EiE Pladug
T =F 200143
Y OBR, 00T
Bl ENA.O0E
IRt Y
EC 1538«
N G070 0%
u] ’ Bl e
x ' moo
B e Nt R g ! f i Eae
H H | Moo
2a \ B
| BN JHED
€3 _3isa.3m
. I ’ EF bR M
1] 1L 008
i | | | e a.
| £ 7.8
| 1 £ ENH)
| 4] 7 550
! I 1 | 'i.r'u T gﬂ"
|II | f'] | | B 0]
i ! 1 | EU T
Al A 44
e e
L Y Y F)
ﬁ 1= R ®
= o
. T T =
1E B 5.8 ) 1.8 2.4 1.8
]

Figura 2. Spectrul *H-RMN al compusului 2a

BUPT



Anexa

101

by 1
1 [
[} |
Mgﬁnﬁwfhf’
H H
ta
|
|
S8 o e o S 9 i o b ek e g ware h

i1 133

3o
H

Mo Posticn  Imensity
T R85y 1885
8 X895 22 E060
§ 147538 4337865
13 138050 485818
17 S015E  BAMNT
21 SX3EE  ATATHY

Posison
a2
235048
15085
1232
80513
£51.43

inbenasty
25103
21,5920
a.1881
areniz
HY AT
53 3673

Figura 4. Spectrul IR al compusului 2b

200
Warvenusberfom 1]

Prstion
HpETH
161895
137018
7512
T3
436 B

Ity
20 8525
B.1347

TAETED
633485
76,8310
621708

Mo

12
w0
20

P R
A3 6
157841
1383 78
1033 65
TR0 53

"

53321
0 A0
03

DT g oow
581 miEcHEy

[
[y B
oo i |

1030 A0

Inlensiy
2/
BAT1S

T4 074
Lt
58 6848

BUPT



102 Anexa

F
L L
DATE 9-11-6
. 132
0
MNJLNM |
H H '
™ |
]
|
{
v (|
t 1
| N L]
| ' | |
1] 1] ]
I } 1} ]
I f ] 1]
|
B = -]
I A & 3
a0 r.a 6.0 { 2.0 30 2.0 1.0
Bl
Figura 5. Spectrul *H-RMN al compusului 2b
DNBUSCDCLE
[u}
g A e
H H
h e 5.8
S0 [P}
AQ 441
1 AG 200
1 NS 256
TE 297
) 19000
o2 3000.000
aP 1 P
L 1.000
bel N
22.00
| £ 12 00
T0.021P
2 110P
MZFCM 388,658
|?|"Il_|"|'.|1m‘4' T;'I
A - 5685 . 52
J L P CON 15 S

160 140 120 100 ] 60 49 20
Fiw

Figura 6. Spectrul *C-RMN al compusului 2b

BUPT



Anexa 103

B

0 i L
=) 00 g

Wavenumesarfem-1]

[oesull of Pealc Pickang

Mo Posiion  Imlensty Moo Position  intensity Moo Posifon  latensity Moo Posifon  intensity
1 M2 A28723 2 266020 43840 .} 20T052  S085420 4 236044 &3 8837
& 16348 226783 & WiT48 B0 L 1eETSE &7 .} 136753 TIooET
| & 135825 TG4 1 2T 5230 n i El  ThAs5a F 5584 2 8086
13 i paad0  ta SIB60 GTEN0A 15 BBBZT 655867 16 42523 B1MMS4
Figura 7. Spectrul IR al compusului 2¢c
LGN
= pem s R
| | %*:-:::: 8
a R Freds  Ku AR
1 nindd T |
iy, [ f ol a
2 B
DATE 2-3-8
SF 200,132
S¥ 801300000
o 01 3004.000
501 16384
iy F 0 15384
“‘|/\N N"\l’" / Sk E0E4.096
H H HZSPT 735
pi3 Pl 66
AD 1.000
A0 i.380
RG
NS 32
TE 297
W 500
02 355.273
0P B3 PO
L8 1.000
| 3 0.0
r CX 22.00
| CY 12.00
Fi 700
] DS
' HZ/CM  71.B65
V ; PRM/CH 350
h I | SR 233744

i 3

. 4 2

r.a E.0 5.0 .0 3.0 2.0 1.0
(==

Figura 8. Spectrul *H-RMN al compusului 2¢

BUPT



104 Anexa

DIBuSCOoLE
o :1 o I
i og 5 A
} Y

F2 11
| HIFCM 386,658

PPM/CH  7.723
I lL SR -6685.52

100 B ] 4an 20
]

Foesut of Peak Packing
Mo Pesiion

Pogition  Inbensity Mo, Posiion  Iniensiy
7950 SH1B04 3 296405 553035
162858 253327 157450 3ATEES
1ME00 S58080 11 13775 6T.BESS
TI0RAT  BR246) 15 T000TY  BOGDM4
TE7.TE  ES23BD i ESTE1  TEE1ED

1 3|52 R ea
S 2075 BOTES2
& §37403  BD 5452
13 6100 TITE0G
17 6§85 BEEad

292548 703838
1452 14 698137
124000 750880
BOBRS  BEOIM
40498  BAGEN

graenf
Haperf

Figura 10. Spectrul IR al compusului 2d

BUPT



Anexa

105

DSBU/COCL S

DATE

&F
5\"

SR

- —
T

Figura 11. Spectrul *H-RMN al compusului 2d

DSBA/CDCL3
.
%

Py

157 005
&7 233
4357
e
10437

Ny
1

I g < ST —

a |46--. 1?5 . :bc - a8 B0 aa 20
(L= B

Figura 12. Spectrul **C-RMN al compusului 2d

F& &

HZ/CHM 308.65E

PPMSCH 7723
BOBES. 52

2=1-5

200_132
80. 1300000

3000. 000

6024 096

FPT 735

]
agQ
.380

55.373
P
1000
0.0

2200

12,00
7,999

.gag@
HISCM 71 BES
PPafCM 353

2337 .44

159000
2300 . 640
234 60

BUPT



106 Anexa

-
Rl o .
A000 000 200
Wavanumbeiem-1]
Res of Peak Picking
Mo Posiion  Wntensity Mo Postion  Inlensdy Moo Position
1: JISTAS 0607 2 2S00 452N X 290038
S IGATET 197Ses & 1SN 220590 0T aPS3E
B 13eaed  G02BDE 10 138053 4B551F 11 120207

110005 458300 14 100752 BORNED 15 @S0
17 TTRAT ETATS4 & B304 TIASE % 53515

Figura 13. Spectrul IR al compusului 2e

OTBU/OMS0-06

il

Z0RE

4.0
PEM

Figural4. Spectrul *H-RMN al compusului 2e

HT.2508

Positian
L350 A8
4T3
1231.33
TRE49
458 58

Inlendity
S0.T0NE
B2.A268
£2.4300
B9 1525

BUPT



Anexa

107

(LN TH

OT8u/OuB0=06

8,737

Fl

i
R

U

%
o

HoRe

CP9. 002
A PROG:
PORGATE . AU
DATE §7-10-6

&F 56324

Sr &0, 3300000

01 -1000.000
16384

Th 16304

S 15151 515

HEAPT 1,850

W 5.8
AD a.k
AD sd1
Rl 200

NS PGE

TE =87

FH 13000

0F 3008060
OF 23H #0

LA 1.000
4] .0

cx €2.00
oY 12.40
Fi 170.020P
Fa 147P

ol
Lo

ik of Peak Ficking

Peddion

JE- ]
& 287148
& 15313
X 178
|17 r2es0a
|21 108182
|zs  TeTIR

Inesfgy
301855
44 BETA
438552
B1Tal
383243
TAATAL
AR -1

1
00

Wavenumber{cm-1]

Irsgniaty
TE 9625
853088
457229
5AE29T
547388
T GA55
&1.0602

Figura 16. Spectrul IR al compusului 2f

No.  Posiion
& 203511
& 157041
12 143382
& 1313
2 112815

R0 24
& &BBEI

Inkensity
30780
124040
B2
567718
£8.a040
B2 5141
BT 7157

BUPT



108 Anexa

u]
/L\.f‘\N JLN/*“M/L-\
H H
H
4 |'I
| -
o R Ad @
1.0 B0 5.0 sol. ll: 2.0 ::‘i B
o

L2081

H H
H
|
|
|
2
Fa L1108
| HZfCM 3BR, GSE
| OpMFCM 7,723
| | A -GEES.52
PRSI F AL SR L
] 140 120 100 an 1] 49 20

Figura 18. Spectrul **C-RMN al compusului 2f

BUPT



Anexa 109

& T
2000 000 2008 100

Wamnumberfom.1]

Fes of Peak Picking
o e Mo Position HNo
1 & 4
& T 8
[, " L 12
12 12 421100 Ll
7 "% B ETAY
Figura 19. Spectrul IR al compusului 2g
Dkl
o |
A
%f"""N Nf""\.@ﬁ
H H |
g |
| [
f .
] | I
|r-.
|
Il ;I.II
I II. iy 1
§ )
B.0 1.0 6.0 P 5.0 4.0 g M

Figura 20. Spectrul *H-RMN al compusului 2g

BUPT



110 Anexa

i
BBt

R

DALY 042
A PRDG

SOWGAT
DATE 10-

N
H H
iz
|
! ST A e |
160 140 120 ':I:'rﬂ HO EC &0 20

poN

Figura 21. Spectrul **C-RMN al compusului 2g

20/
W
ol . 1
000 000 1000
Wasenumber jom-1]
ol Poak Tcking
Peratinn Inlerailfy Mo Posilicn Ifiensity Mo, Position intsnaty  No.  Pasion Frbenashy
FAIS25 253007 & J60ss 701338 3 302576 EIMOTE 4 203320 e4.4800
B3 8334 T §BEBTr 270431 & 1677348 a6ty
5538 11:  I5TESE  9302T 12 745 430405
43 G544 & ML 5T 54.8554 18 1F3815 404610
&2 3388 18 IA3EE  sAsaEe 20 91024 TO.ITSY
817238 23 TeS3E 12458 24 TOOD3  1B.4085

Figura 22. Spectrul IR al compusului 2h

au
11-£

B

(Lt T
B

BUPT



Anexa

111

DFCU/DMS0-DE

W |
DATE 17-11-6
SE 200133
v Bg, 1300000
a3 0a
i
0 5w
©\/\ A "\/@ He,
; Th
_. |
| |
! ¥ i |
! ﬁ { |
! ! |
|
|
50 B.e 7.0 68 5.0 6.0 2.0 10
PR

Figura 23. Spectrul *H-RMN al compusului 2h

DFEU/DNS0-DE

303
Ea%
P
A
N™H
H H
Th
|
|
Fa 147P
HZ/CM IBE 574
PPMSCM ¥, 732
SR -G470.97
: ey
180 tda 120 160 83 (1] a0 a0
i

Figura 24. Spectrul **C-RMN al compusului 2h

BUPT



112 Anexa

é‘&
E.
g

Wavanumsber [om1]

st of Paak Picking

M Positon Position Imgnsty Mo, Postion Irfenaity
HnMTE SR 08300 B3ETE2
5048 B0TEIG

Pasiton
1 285134 84.THED
& 162377 334203
& 1483 T B0 TEEE
1%
i7

153024 B7.8071)

WA 5T
ISTRAS 434455

gand

1387497  TEE¥D 14; 14578 67 TeE
1060066 B2 8551 18 B852.88 BE 2444
1 [ ] BO.3012 2 421041 BT 3454

119758  B1 5589
B5E 24 B 4508

112832  T9.9237|
66050 750585

Figura 25. Spectrul IR al compusului 4a

.
4,683 .

OATE 7=3=6
5 200,132
¥ 8d. 1300000
| 01 3000, 000
| £1 16382
1 o 16384
W prﬁﬂ?-ﬁ ggg
» .
u}
Fd 5.6
CLN Lo OO B
Ag 360
H H .
NS a2
da I TE 2497
FH 7600
o2 3155, 273
DF B3L PO
LB 1._009
(=3 a.o
cx 232.00
CY 30.op
Fi q_002p
F& FPELS
HZFCHM 80 %7

Figura 26. Spectrul *H-RMN al compusului 4a

plees) 0

BUPT



Anexe

113

- q & M i
E ] § O 3 &R
X i g o .“-{ i
L | |
1
i J\\
: M "N
H H
da
|
1BE 140 120 100 aQ [1:] 40 20

Figura 27. Spectrul **C-RMN al compusului 4a

o B

40000 W00 1000
Wvarumbaer fem-1]

Fesuit of Peak Picking !

e Peddiss  Indeslly Mo Postion  Inlesslly Moo Posilon Itansily Mo, Positon Inlwm.l
1 3696 B04TES 2 WA0.50 B2 S659 3 383031 SBESE2 4 IBATE BT.026E
5 F3S4E B11356 & 162060 M TG 7. 158002 452360 B N5TIE3  A2A04D
& 143456 BATTD W 145204 GHEI00 1 143EE  T0TE34 1@ 3sdsr Dﬂ&;
13 11425 70023 14 128700 6T 4042 1§ 125087 &12u04 15 423279 655855
7 108573 TTONS 18 1068.33 T4 E085 18 02TET  TaT020 20 BO2E2  B2.085
21 TXTE 65S55Td 22 B9e 18 804 23 GdESe TaTTM M0 51008 38247

2% 4401 BTOSIS 26 49655 B4 43sa . -

Figura 28. Spectrul IR al compusului 4b

R

AL PEOG:
POWGATE . a0

OATE 7-3-8

SF 50.323

¥ G50, 3300000

01 -1000.000

50 16384

0 16384

W 15151.515

HEZ/PT 1850

P 5.8

)] o.n

Al B-LE

RG 200

NE 512

TE 29T

FH 15000

D2 3000.000

DA 23w BE

La i.000

68 o.a

Cx 22.40

cY 12.00

Fi 1M Q21P

Fa2 g

HIJOM JB6. 658
PPMSCM T o723
SR -BEB3.&67

BUPT



DATE 22-2-B

If
| |
r | |
|
J | E
i
ik !

i | f . . :
g | a : W ) :
g H H A p % A

6.0 7.0 B.0 5.0 0 s za L
BRM e

Figura 29. Spectrul *H-RMN al compusului 4b

El
S oLiE
BT

a1
1=

b kst Prsiceabs Wﬁ"’&lwwl'ww

s RZ s r
[P

Figura 30. Spectrul **C-RMN al compusului 4b

BUPT



Anexa 115

7] P —— —_— L -

2003 0 1003 A0
Warvesumbar fem-1)

Ririult of Pai Puchirg
Podilian  Iabgndity Mo Postion  Imensly Moo Position Indenasdy Moo Poditon Irtensity
1 IZMAE 443108 i AT B8 3 2HIR34 M 4475 4 2E5413 40 0047
3 1570 167547 B 157558 281353 T 146467 TIAG65 [} 144538 E7TBIT4
k- 137788 B3.0517 i 134511 BDIII i 130066 G 5A51 12: 12T EF 657902
1k 124868 E5.4518 14 1333235 &0&803 15 115812 @1 AT0R M 10BATE 7O B91E
1w e B23ETS 18 EB532 601413 '] 62047 T.1123 2 434 BT 5 S8BT

Figura 31. Spectrul IR al compusului 4c

MECU/COCL 3

el b o to e i o i
= BEMN S E:
3 = E
s i
ulu'
OATE 21-3-6
SF 200,132
5Y 8. 1300000
g3 3900.000
51 16364
TO 16384
o SW  BO24.096
CL J.L . HZSfPT e L]
M H w 5.6
H AD 1000
A0 'll> A60
AG ¥
4c o K .
! TE 287
f Fw  7EDD
a2 315%.273
f P G3L PO
| L8 1,000
] B0
Cx 22.00
cyY 18,00
i Fi 7.999p
F2 .103p

Figura 32. Spectrul *H-RMN al compusului 4c

BUPT



WBLUSCOCLS
| a o ~
|
|
ICL D
H N.—"""\-a.\_f‘"'\-\-..
H H
I
|
| |
_J Lag Adoah = A Lo L rene e an il e s Lonlls 2o
e L ol ok & o ¥ Ll
160 140 120 100 80 a0 an 20

Pim

Figura 33. Spectrul **C-RMN al compusului 4¢

p—-- " 1 e | 1 n
4030 i) i 0 1]
‘wavesamber [ome]

Fesell of Peak Figking )

Mo Positen Wkinsity  Ma  Peafion  inlenafy Moo Fosion Wmiensiy Moo Posion Imna.q
TOSEIE SA5MG P ISSLEE SAIMS X 90741 5130 & FSRE0 GONLS
5 ZIGREE  BATITS & 1EENED 350004 0T 1ETREI BTG B 14T085  SA.5050)

| ] 1441.5% 233240 1 TMELT TRAAHE 19 136R3Z  THERIZ 1E 1M0E E2ETR

1% 126700 58385 14: 124772 s2e8I8 15 123038 BG4 EOTMELEl  SGE3E
(1T 107385 COETES 18 i ddeaia 1% BET.2L S02235 2 &R0 SAZa9n
13 4a1EF  EdEM9 T3 415D GTHGEE

Figura34. Spectrul IR al compusului 4d

BUPT



Anexa 117

IBCUfCOCLI

NN
44
|
f(r 1
I |
: _j'él'jt'n__ :;"\JLI
F kﬁr
P e o 5 -:}I “o A

Figura 35. Spectrul *H-RMN al compusului 4d

DATE 23-3-5

1 200,432
S ED.]gUUQU

FZ D3
HZ/CM 80,557
PEM/CH . 405
§R B35BT

BUPT



118 Anexa

1BCWFCOCLY

F k]

—r-‘_':tm

B

2eE
2 n8F
g8 **

et
S2E8us

E3T

FPT

HOS &
-
-

992 =5RE2Y Zgsueue 2
%32 on -

Lkt ) Lo T

160 140 B0

Figura 36. Spectrul **C-RMN al compusului 4d

00

. . 1 : I -
#0600 3008 000 1 w00 0
Wavenumber [cm-1]

Rl of Pri, Picking

Mo, Posion  Benady Moo Poaton ktgnsty Mo, Posion  intensity HWo  Postion  Inlenssy

1 332853 121582 2 30 710083 3 208213 1TEM L 281223 G@a
5 285317 120205 & 287TIEF ETVES T MEXEES 05820 & 157074 1p0se
L} 53024 17BO0MR 10; 1448328 318025 11 IATE 56  S4.A208 12 1028 S051EE
13 930557 200065 14: 137375 OS9G 165 124875 JM.0M74 16 1EL MATTE
i7:  TiBoEE  SLIETS 18: 196478 490500 1 113ETE 419328 M 10REd 55355
21 D645 445608 22 10QTAT TOAS35 23 GOESE  £7.08008 24 s 88 TRENE
26 Be0Eh  51.4048 26 BAT.BE Ta.a540 ar. TE103  ET.44ED i} TEL B0 ]
i) [h ) XnTama an 1L ) 54,4533

Figura 37. Spectrul IR al compusului 4e

BUPT



Anexa 119

]

SBCUSODCLE

e
-
o4

DATE 23-3-6
5F 200,132
5¥ 80, 1300000
a1 3004000
S0 1RIBA
| D 16364
o | 5K )
M. HE/BT .
NN i
H 4 / ] 3
de AG .
AG
NS
TE
Fi
Wl ag 3
oP 63l
F J103p
HIJCM  BO.SST
PPM/CM A0S
SR 2336.70
(] 7.0 B0 5.0

Figura 38. Spectrul *H-RMN al compusului 4e

SBOU/CDCLI
=

e

587,744
AL 0HY

21132
10,258

T
i

i

£

- Fil

IBCU. D02
AU PRDG
POMGATE . AU
DATE 23=3-6

= 30,323
Y Gl 3300000
01 1000 . 008

| | PRM/CH B 178
j | | 57 -66ES .53
o — Jii -

16D 140 120 10Q B0 &0 40 20

Figura 39. Spectrul **C-RMN al compusului 4e

BUPT



. N .
000 3000 2000
Wavenumiber [cm-1]
Fesul of Peak Picking -
Wo. Fosmon  Intensity Mo, Positon  Wnsity Mo Postion  Injeaity Moo Position
1- MRS SN13547 0 02 JUR04 446745 3 25220 SSEH1T 4 1e2aT
S 18TAA3  JABAIE & M4E106  TENTED 7 148853 T4TMI & 144830
B IMTIN  BORNET 10 134221 T9208E 11 130846 GEOTIS 12 186
1% 23S GAAOGD 14 IDB2E3  T4.44B0 15 ERNG2  BS4B4E 18 Tesap
17 G6E43  TRASAT 14 61904 TS.0026

Figura 40. Spectrul IR al compusului 4f

IFNCU/COCLE

e 1 < e L R P,
oo e

Figura 41. Spectrul *H-RMN al compusului 4f

Inerady
24 33
T2 A
G0EES
BETIGT

$R

DATE i4-2-8

&F 200,132
SY B0, 1300000
o1 000, 000
I 16384
0 16384
L)

G024 . 006
Z/RT .T28

]

=1
H,

Fa .0
HIfCM ED,.930
PP T LA05
SR 2335.97

BUPT



Anexa 121

IPNCUSERCLS

¥ =
i c Eo ) o= A TS“E

s T 3 &4 ¥ &8 :.L

4 L 10 = e g

g = A s T 3\ A N

Al PRDG:
POWGATE AL
DATE 11-4-§

50,323
! S¥  50_3300000

H H | HI/P 1.85%0
4f | K 5.8
R [
g 541
| RE 200
| W5 291
h | TE 297
|- FW 19000
| 02 30G0. 900
DF 234 @
| Lg §.Q00
| GE 0.0
| Cx 22000
| | Cy 1200
F1 1699900
L F2 1250
HEACH 300 574
r

| | PEMSCM 7 T2
! | | 8a -pEed i1
o " . o Lo

188 10 ) 104 BO (i) 40 20
M

Figura 42. Spectrul **C-RMN al compusului 4f

0 i I E—— ! — 1 "
4000 o) 000 1000 0
Waversumbar fom:1]
Fesut of Peak Picking |
Moo Poston  Inensiy Moo Postion  Inlemady Mo, Posfion  bensty Moo Poslon  Iniensity
1 IM00T  BHENT T FEI223 B4IEM ¥ 185317 &T1MM & ATy TRTZ
& 1STA6Y TRGEIZ B 148548 B00E3S ¥ 1303 201923 ] i247 12 8a.T0
L ] W 8ENE2 BEIMD 11 E2087 B0 EI00

Figura 43. Spectrul IR al compusului 4g

BUPT



9.9 g.q L 6.9

@ =
@ e
] |

=

i = o

a a =

160 (E] 120

100

5 BESR0

HEBIY

P
#0100

!

2
5

ao

i

=0.80°

a8 141

Figura 45. Spectrul **C-RMN al compusului 4g

(k]

an

&0

3F 343

20

DATE 10-11-E

SF 200_132
BO. 1360040
{a] ]

a1

51

D

SW 4000000

HI/PT 488

W 9.6

R 1.000

Al 2. 048
G 2

HE

TE

P ag

oz 58,273
o= PO

LE t.000
Ga 3.0
Cx 2200
cy 12.00
Fi 10.001F
Fa S102P
ME/CM  an 044
FEM/CH 450

5 2341.80

Fe L
HZFCH 386 . 658
PRMSFCM T3]
SR -EF33.81

BUPT



BUPT



Anexa 123

Jl— L IS —

2000
Wavenumbsss [em-1]

Ririull &f Paak Paking
Mo Podistn bty
1 J5EBEE 29 5aR4

wan  Ialenilty Mo Posdion
333143 AT 3 J4n.4r
5 MF8ET TRIEST 205441 450084 7 2865 58
8 I5TT 45  F23584 1484 58 20434 11 14683 53
13 138537 E3B5N 14 125540 4B8.TOSE 1% 10355
IT TIZEQ E7.8335 & s 46.0308 1% £E3138

gonE

Figura 46. Spectrul IR al compusului 4h

SEBIU/COCL

o
S g
fa. oy o m
B Lo § &=
i) d =T

IZ}=D
I?}_

J" 4h
|
|

| f 4
| ; i |
| H i ” 4
Ji ' 7 ,_!rl ;“ 'q
—— ;l._. i _.l -. .:' o LS . \ -
, R 8 8 &K _H
a.6 1.0 6.0 5.0 4‘!3 o JII;I

Figura 47. Spectrul 'H-RMN al compusului 4h

Inberesiy
B0 43405
a2 M
£0.1547

TE 4%

2. 47asn

Bio.  Posidion
4 w6337
] 1624.73
12 1454.06
18 1027A7
M A85m

=
T AT ——

P
Jag

3

DWTE 22-3-6
200 132

Y Bl 1300000

a1 3400.000

51 1E384

m 16364

S Rib24. 096

HI/PT 735

P 5.6

kD 1.04a

Ad 1380

AG 2

LH 3F

TE 257

FH T

og 3155273

DF B3 PO

Le 1.000

L8 0.0

cx 22.00

cY 12,90

Fi 9, 002P

F2 . 103F

HI/CM B0, 857

PPM/TH Iy

SR 2342.58

BUPT



SEAIUSCOCLY

- wicy - o
. E| 53 £3 = A
i 1 =z 74 H & 9
ALl PEDG:
PONGATE Ay
CATE 22-3-6
5F 50,3
5Y 503300000
0 1000 . 000
u} 51 16384
NJLNfI\f' 1538 s
- 151514 .51¢F
g” th AEsRT 4,850
Fu -
4h Ap B3
Al BT
] AE 200
NE B2
TE 297
FW 15000
OF  300d.000
OF 251 PO
LB 1000
| B Q.9
| | C 2300
C¥ 12
| Fi 1800189
I F 107
| I HI/CH d11.525
PEM/CM @170
jL SR -GEAA 6T
il
e s ' o = e b
T —— S S -
160 140 120 100 Be &4 20

Figura 48. Spectrul *3C-RMN al compusului 4h

05 -

[T P L E— — . —
s 2000 00 L]
Wavonumbsr [em-1]

Ririul of Paan Peking
Mo, Pokfon  fabendity

Intansity Mo Postion  Inlersiy
1 IG4BEE B9 54E4 ¥*
[}

a0
A3F1.43  A4pl7 314947 BOAIAG
& 0BT TIIBS5T 205441 450054 TEH56 628 16473 AT AT
8 157745 223584 1484 58 B2 04 11 148853 601587 MEA08  BA1SGE
13 135532 E2.B531 14 125540 487055 1% 1355 TTESGE 16 02T AT Tooa0
T TAZEZ  ET.8335 18 &L 46.8388 1% 55338 TR 445 20 4850 BA.40AT

WEAAT  TEAITR

gondE
pmaf

Figura 49. Spectrul IR al compusului 4i

BUPT



Anexa 125

5 IEETE
4

DATE 21-2-B
SF 200,132
5¥ A0, 1300008
a 01 3004000
8oL Wi
H "N 5K Gad. 006
H H | HZAPT _¥15
. i N 5.6
4 ] 1.000
A 1360
| R H
i EE]
TE 23T
1 Il W76
N | 02 3155.273
| 0P B3P
LH 1.040
B 0.0
' \ cE 22.00
or 12,00
i Fi 3.002P
Fa 1a7P
| HZ/CM 80823
| | APM/CH 404
il ‘; | SH 2341.85
| " | 1! | [
4 o LA I 1 AJL A -
. B R N
-] 7.0 ] 5.0 &£.0 3.0 2.0 1.0
Py
Figura 50. Spectrul *H-RMN al compusului 4i
BIIFUSCOCLI
" . e o _ ol g
. j i s s % A
¢ g ﬁ ird e 3 g
- 1
4 N
! [£] H
AU FROG:
FPOWNGATE . AU
OATE 21-2-K
D /‘\/L._\
NJLN
| H H
4 .
1
| l !.E él.EiIU
| G :
o 2200
1 CY 12.00
| ] Fi o 170.0210
| Fa 18ap
HIJCM 3BE 490
Ll I SR e 457
. ] 5 .
‘_n_-_1 ot sl _" h:_.._u' ,J-..‘I....-'. e o |

160 140 120 100 [::] a0 a0 <0

Figura 51. Spectrul *C-RMN al compusului 4i

BUPT



126 Anexa

- I:I @ .
NAN '
a0l : H H 3

4 b oo

ol e —— I I —y — -
4000 pe el 0 -] 400
Wavenumibes [£m-1]

Fesull of Peak Paking |
Mo, Posion  inbensity Mo PosiSon  Wtensity Moo Postion  Inie Mo, Postion | |
10 JERRE4 448880 0 3 M2TES  ETSEIZ 3 mevsae ?nq;‘g 4 1BS2.5T Q'&’E
& IBSEEE  SS.0M03 & 1SBG44  JGO5ES T 83341 201031 B 85531 161205
B 1442 202830 10 14706 35547 11 148803 ATE4S0 12 f44088 375337
1% 131039 382E53 14 12033 403847 1% 1Ty 523758 16 10TEEd  B3.5TH
17 105008 65.3501 18 RGe  67EETS 1 218 Taam 200 BORsT  T27003
(3. sA83  TENTT 2 TSeBZ 3T OBsT I3 Talaz A2 ES3AS 24 GBA1T 266480
2% 8102 BOSNS 26 S7TATR  BETMA 2T 40047 521580 |

Figura 52. Spectrul IR al compusului 4j

BIPHU/OME0SEDCLS
| ”
) & i E
& Tm | =
1 -|I~ - o
| |
| B H
DATE [4-4-6
SF 200,133
u] SY B0, 1300000
.J'L o 3000, 300
51 16384
- H™ N 70 163@s
! H H SW G024, 096
| . HzsPT 735
| 4]
P 5.6
| | AD 1.000
| Al 1,360
AG A
NE
1E
Fl
a2
oR B3
LE
Gh
Cx
Ilr C¥
F1
] F2 0
| | HESEM 80 048
i s FEMFCH 40
If | | sh 3eEd.7
[ 1
41 |
.T-
6.0 a0 20 1.0

Figura 53. Spectrul *H-RMN al compusului 4j

BUPT



Anexa 127

BIFHU/ONSDACOCLE

143,187
133 355

18

oK

AU PROG:
POMGATE _ Ay
DATE 14-2-8
5 a0, 324
| 0 &Y 50.3300000
i g e
51 16
ey i
| W 15151.51
HZSPT 1.050
4 R 5.8
il G.o
; Ag 541
| Py 200
HE 256
| TE 2497
EW 15000
0z 2040, 000
DF 250 AR
| LD 1.000
| Y 0.0
| Cx F2.00
Cy 12040
| Fi 174.630P
F2 1310
HIfCH 384658
. PRUFCH 7.723
WM'L'*WHL-* . oo

150 149 120 100 i) 60 an 20
PPu

Figura 54. Spectrul **C-RMN al compusului 4j

110 —_— - —_—

4000 300 e i) 12063 A
Wavenumbier [ors-11

Rt of Peak Prcking

Mo Posdion Indensdy Moo Posibon Infengity Mo, Poson  Inlenalty Mo Podbon Ieeedity
) 334395 631188 2 05865 E2 BA04 3 H20E2  S0S5TSE 4 068 0227
5 ZEAVIT GO0 [ 28831 T4 T 236044  B2.0847 & 1623.77 457437
- 1535.08 &4.1535 11} 148000 TOaaT il fasD 58 T9ITET 12 1400007 &8 315
13 133438 THGEAD 14 183 AR 4T 15 134038 223307 16 1ZTRBE  S24sdT
17 1243 TOEEs 18 112822 BE4SI3 ik 106833 9115485 I 102042 TAIESET
Fal HET 58 B 568 F ] 501 TTAGTS 23 8514z G314 i T38.39 BT 2830
o T3 ah B 6035 .5 Ti7.38 55,1639 w B82.32 ESETIR e Eel T3.508%
Fa-l Ak 00 T7.ThE4 3 £37.08 THREZD i 483.19 23478 T 442M TO.800F

Figura 55. Spectrul IR al compusului 5a

BUPT



128

Anexa

BICPPACOCLY

P & b= 7 2 3 =
. 5 5 g
o}
i ENJLN I
H
5a | |
l .f |
I !
1
LA {.C00
] | ] 0.9
| Cx 2560
i | | &% 1300
1 | { F1 10,0018
[ 1 | Fa 105F
| ‘ | (2704 00021
' { HPd M A50
I} ] ‘ 0 i [ 5A 2341.77
| fl I | i
|
. = HOH - i i
:1 =] E;!.'. - 4 = §
' B0 7.0 6.0 5.0 # 3.0 2.0 8
Figura 56. Spectrul *H-RMN al compusului 5a
P -
o}
OO
H
5a A 1 518
HESPT 1.850
|
|1 | ll
et - ! . | o
164 l: ap - 20 100 A0 F‘f‘i .

Figura 57. Spectrul **C-RMN al compusului 5a

BUPT



Anexa 129

g%

a]
-’f\N’JLN
) H/\@
5h .h
= _' S T

Waverrumber fom:1]

Euwll of Pk Prchirg

0. Poson  Inbensidy Mo, PosSion Inlpnsily Mo Podiisn Inlesaly Moo Posidon  Bebensity
1: 334585 224528 2 0TEss 896617 ¥ 192838 000D 4 206044 GRS |
5 162473 BOOTT2 G 153490 425400 T 148456 B33 B 1ADGE2  E3A203 |
% 13560 S54770 W 12EZA3  TR04DS 11: 1186.01 9B.E5ES 12 00ATY 10 TTER
43  74TZE  100068A w4 TREOT  §5421E 15 EBEI S22 Wi 44644 T0GE3GE

7. 430481 LR E

Figura 58. Spectrul IR al compusului 5b

BZDEUSCDTLT

7,30385
4. 6BA1E
N
1

DATE 34-1-7

o S 200,932
)L Sy @p. 1360400
o1 0T #00
<N 51 1B3E4
H 70 16384
’) SH  4B00.000
HI/PT 488
el 5.8
= RD 1000
i Al 2048
I RE a
NS5 k=3
| TE T
]
o2 3155.273
| ! or B3L PO
I LE i.000
¢ | G 0.0
X 260
| Cr 1200
Fi i0.COIWP
Fa2 1080
1 | HIFIM  BO.G21
|' E PPH/CH 450
i 1 SA 2340.79
Al 11 Py
J A . A .
a I { [
e e Yl = u
B E A £ 5 5
H e B a1
9.0 §.0 L ) E.0 8.0 4.0 .0 2.0 t.a

(]

Figura 59. Spectrul *H-RMN al compusului 5b

BUPT



130

i g q
1
! i
| |
a
Ay
A
5h
? !
. | NP s
-___'.1E|IJ__ ) -1--1-{; T 120 10g --_}.I;."

Ba

=)

29753
i

K-

aICPF . 00z

hi) PRlG;
POWGATE Al
QATE ¥i-1-7
5F S0, 323
Y 50, 3300000
a1 =000, 000
51 1&384

Qo 16384

W 19191513
HEFPT 1.850
) 5.8
A0 .0

A Al
ag 200

NS 256

TE 297

FW 00

02 3000 .00
oe IH P

LE 10400
Ga Q.0

L 22.00
CY 12 00
Fi 1700217
Fa B4R

HiATH 368 . 450
PEMSCH 7. 720
&R -BROD AT

—_

2000 1800 ey
Wavenumbser [cm-1]

&y
A000 00

Resuil of Peak Puciing

M. Position Whensty Mo, Positon hansty  No.  Podidion Inipngity Mo Posdion Iy
1 e E0 TR0 2 203513 SR E454 X 285124 BADMES 4 FM044 BOSI0E
& 1WA 02 450027 i 1S41E1 504014 T 45021 BE.BEEE & 140571 B4 S8TH
& 135571 6T .LA82 i 127885 EDSI52 11 125350 587305 X 123133  GRBGET
Tk 1M8E3 8R0S 14; 102767 T03237 15 99123 ET.5073 16 BE953 600508
17 B5335 8RS 18 76560  &R0354 4] B04 &7 E4.5087

Figura 61. Spectrul IR al compusului 5¢

BUPT



iy

|{ OATE 16-%-7
SF 200,132
i Sy 0o, 1100000
1104, 000
o A 16364
#JL\ | 0 1638
] M
H
Sc k
il
|
|
¢ |I
g
||
[ !’ i -
| § L' LA . A
| ) 1 —
ke o o
= = =
i - -
7.0 E.D 9.0 . 0 2.0
BPw
Figura 62. Spectrul *H-RMN al compusului 5¢
CHXCPR/SCOCL D
o | ] g
. o g -H.I o
Eoa == %
| |
A B
A PROEG
POMGATE &
[m] | DATE 16 BT
N’JL“N |
H |
S¢ I |
| | e i.9
an 0.0
| | ] Al a1
i HG il ]
| NS 256
TE 2T
e
| | 02
| e
| La
! [ 6a
i
| Fi
| Fa

16D 140

Figura 63. Spectrul **CH-RMN al compusului 5¢

BUPT



132 Anexa

o0 - e — -
wl
L
"
@ n "
1 1
% o |
]
i ’.JL.._
T
H
M-
sd | #
ay —— - — - —— . R — 1
S0 b o] 11000
Wavenumbar [em-1]

Resut of Peak Picking
Mo, Postion  rdensty Mo, Positon  Bebansity
1 XasES B4 2 293137 750390

Postion  Iniensity Moo Posibon Infensity
285413 B3.1D5E EAES  ETAST

B 118661 BL1013 10 107984 B5SETRO
1 TESST  BRISH0 14; 61220 B4E0IS

WS008 B4.THTZ 12 E0es  BRdEn

Ha
3 4

B 19AEF GEITED 8 145117 81230 T 1ZEOSD  MOEESE B 125050 B42ST
11
18 &ITS TRERE

Figura 64. Spectrul IR al compusului 5d

<
=
3 2
- B
QATE 18=1-D
SF 200,132
5Y B3, 1300000
01 4000, 000
1 16384
o 1G3ss
W 4000, 090
o Wz sery 488
‘JL‘- ‘ P 1.9
) 1.000
ﬂN M | ad 2. 048
H S ]
/J N5 32
T 247
FW 5000
5d o2  3455.273
OF BN PO
B 1000
] a.0
|| Lx 22.00
| 3
| £ Y58k
i F2 DIES
| HZ/CM B2 764
! PEwS O A4
I{ SR 2332.52
ol
T
L
! = lw
, .
B9 r.a £.40 5.0 4.0 3.0

Figura 65. Spectrul *H-RMN al compusului 5d

BUPT



Anexa

133

E g & f |
Al PROG.
u}
g,
-‘) H | a50
1.4
a
5d La
200
512
2ar
W 15000
| g2 300,000
| oGP 23w PO
‘ I LB 1.000
f l 7] 0.0
X 22.00
| v 1000
‘ 1000210
| Fa 40P
| HE/CM 309 246
| Il | | APMSCM 7 736
|5 50 -65E%. 52
e Lu ) I J‘Wlw.-hﬁ w
A T me 0o R 20
160 146 1 1l e
Figura 66. Spectrul **C-RMN al compusului 5d
10 - — — S —— — — N
100
13 ]
& om-
O
T
1
o Se
FI | 1
o) e g o EE——S p——— IS T ————
00 307 003 1098 o
Warrenumber|eme1]

Figura 67. Spectrul IR al compusului 5e

BUPT



134 Anexa

' o
I
WL
H M
[ H
|
l Se
| LA 1.000
L GB 0.0
| | cx 22 00
C¥ 12,00
| { Fi G002
i | g e ey
1 ! r. q
::-I]I rl| = I-
Hll: T |!. ] I:- 5.0 o 4.0 3.0 2.0 1.9
Figura 68. Spectrul 'H-RMN al compusului 5e
BZOCHU/CDCL A
u}
1
e
M N
H
Se
|
|
| .l'i. i | | ]
A A y s gy e Psfund ot
"y iha we . 8o & s -

Figura 69. Spectrul **C-RMN al compusului 5e

BUPT



Anexa 135

Mo Pogion beemeey Moo Posion  niedery
T 3300 SETIE 2 EeTm ShA1E X 21 @DSMr 4 IRTEM TLIERT
5. dASAT ELEME & METOT AFAeET T 101505 oM K VRS MERET
S 1B EAME I WINET SREETE T 13PREr mIETI: 13 1L 3
1k 126833 BR2IT 14 UL T IE 1M ERIME 18 1Had  MBgdd
1 1l TIRWS 16 145 TRIEY Ik 18RS BITETT B0 ileda4d  ERDGAZ
TI: 103848 ETS412 I3 DASAY  BOJNGE 3% SSTH4A  BAAEIT 24 MZSP  RATIIR
e osTAT  miadt o FRIad mIESTR 3T G543 BADMET 2% BITAT  TRESID
e S0F BEEMS e ATSERT MLMITT 3D 43005 (OEGR0

Figura70. Spectrul IR al compusului 5f

Figura71. Spectrul *H-RMN al compusului 5f

CADGEU . 001
i

DaTE

16

BUPT



136

Anexa

AU PHOG
POHGATE AL
DATE 16-6G-8

50.323
%0 . 3300000
- §G0G . 000

; 5g

450
Phe,  Possea  Waovedy b Poaas Hi. Fedlas vl Hi ®eilled b Ha. Preflics Ik
10 Eane AAoesd oM pae 1 MMSE BT 4 MMM PR 3. IMIAd 8K
RN g oMM 8010 B EA1ED  532EMN 0 JESIE1 4P2ER I NMETY N
1 EERE 1RSI W OINIREE BB 13 DRSS MM & IBME PR 1% IRI4Y M)
HOITEIRTE REARET U0 IEILIE DIEGE 1% 1E4RED IE4D 1% T4E8 51 154783 30 4ESEY N
120 AR 1R 20 4IIEE MY XX TER 282388 3k MME RARM 2 OIMEX IR
2 OIWETL 4R IV IZIEAT MM BF IR NEMNP 3 EcE TERM AN 4F
VIR SRS Q2 112033 MOTE0E I M ROGIE M IDPRD BESEME X dMD BE
|3 ISl EEOTE] I IDET  EEEIET M M WTHI X @R 43008 AT i 3
|4 E2NEE ERATEE A2 BT REAEET 4 NN BB 4% BTS00 GRESDE a4 NrAdd  TE)
|43 BEPDE BEUNMEH d7: THE3Y 13D000 &% MOAY 130D ar  oWiEE EERTIR B0 GMPS
|54 BT MGTT 23 WM BTETT Sr 4G18T  DREETS SE ATAT BEDG 1
| 1
L

Figura 73. Spectrul IR al compusului 5g

BUPT



Anexa 137

| [u]
1]
C.
H™ "N
\“/‘\H
| sg
f I
B i] B.D ] 0 a

Figura 74. Spectrul *H-RMN al compusului 59

pou

Figura 75. Spectrul **C-RMN al compusului 5g

IAaE . L3
s g e
: .
1]
]
1
.—-c"-
M M
H
Sz
i |
et o b=,
160 !--‘-.'\- ) "'-i‘l:- - 100 a0 - [=1+] 40

[BOBLL, 002
AU PADG

SH -6EBY.02

BUPT



138 Anexa

1y

103

.
B
- ba /\©

2000
\iavenumber [cm-1]

ultof Peak Pckng

. Posion Inberpity Mo, Posilion imtsnsity Mo, Poslion
1. 333046 585988 2 303444 BGAME 3 39ER2a
5 157550 GT.EedE & 145310 TTEMS T 126411
4 10Essd  BLIITE i TS114  S0U0EST 11:  GBT.94
13;  BA347 B T2ER 14 48316 958728

Intensty
B3E507
T4AIT2
04081

tea,

8
12

Porsiton
182954
1021 47
655

Figura 76. Spectrul **CH-RMN al compusului 6a

q.o B.9 6.0 5.0

Figura 77. Spectrul *H-RM

P

N al compusului 6a

L]

BUPT



Anexa 139

162 140 120

DEELLADMSE

nip

51}

Bk

Figura 78. Spectrul **C-RMN al compusului 6a

L
2000

Pl of Paak Picking
e

Poiitsn Estangity

10 333046 425428

5 2BEZ 09 EE.7RDD

9 146045 E30272

13 ibg151 18428
1T 5TEE1 755054

200

Wi nirstar [ee-1]

Paosiion
031 55
HERTT

Inlensity
BAT2NE
141750
731
840573
742830

Figura 79 . Spectrul IR al compusului 6b

W
x
7

1

1%
1%

20

Indesriy
B5 5307
2R EME
603355
T ¥o0d
LI by

pmaf

[FaOC . 002
AU PROG

POWCATE &L
16-6-8

DATE

SR

Positan
193031
1408 40
123815
B84 25
418.48

EfeM a12 107
FRM/CH 8181
3ib

B4td

Intansty

71372
a5 S5
BLETTH
84,2861

BUPT



GG
Gennd

ﬂ%n

| DATE 22-1-B
200,133

Sy B0. 1300000
2000, 000

o 01
H H 51 16384
@I\,N N\_,rL A 10 16384
m N Sn 40dn. a0
! )
Gh

H &
H H HE AT _AHE
i ] 1.9
il 1000
Al 2048
[ L]
NG i
TE #97
FH o S000
| 02 3185.273
{ [
i i LB 1,000
| ] 68 0.0
I Cx 22.08
| c¥ 12,00
t Fi 5. 000P
|l ra g
| I MESCM  BE.TEE
r i BOMFCM 414
y I Ir | I I SR 3FER .57
| il ok i | !
| W h o] 1 i !
| | | | \ |. | L .I
=l o r- ] .'J. w“
e g HoOEHH =
R = . ~1 = .
e e L 1 - ¥ T ——
5.0 7.0 5.0 5 4.0 3.0 2.0 (]

PEM

= «
g 3 : g
H g % g [
|
SERRY!
Nt g
o H H
ih
| il i o
i I F2 L 1@dR
! | HZFEM A0S 330
| | peRjoy 7737
| SR -G419.18
A i I
g oo L P! il i
— . . F S
160 140 120 140 83 a0 2t 20

S

Figura 81. Spectrul **C-RMN al compusului 6b

BUPT



Anexa

141

L1

&

000

Resuk of Peak Picking)
Ho  Posdion Intengity Ha
- X¥48) 616840 2
& 201970 845727 &
# P09  TE.0243 10
=] T4ITOT  E48728 14
117 111851 E94085 18
Fal TATE4 17770 22
25 S48 TS BB 25

Xuel
u..,-""'“-\-..,-mg-

T

e

| S

2000
‘Wavenumbar [m-1)

Pestion
INEN4
2ETOE2
TEEEY
135143
1oBed =1
Gabhz
458

Irvierainy
637486
B8ZT3
B3.411%
9. 5200
LR
87,2001
BT 2403

Mo  Posidon Infznaity
3 2787 BRGNS0
ToOTRVBe 3B S04T
19. 147528 THoATH
15 18725 TaTEE4
1% 108844 BERATY
¥ 83 TasEe
2T 43194 BAT343

Figura 82. Spectrul IR al compusului 6¢

COSAUSDME0 - 06

! e
|
il
|
H |
.Ii iy
f -
I J !I
v
|
B 5 =
e = =
= 2 R
B.0 7.8 6.0 5.0

o

PAH

i

4.9

.89

ad

Figura 83. Spectrul *H-RMN al compusului 6c

155
15TE 45
145408
1240 00
o265 s
B04 57
42041

Intafity
04319
407114,
TROIE
TTOTTE
B3G5
L raed
LR

DATE 2B-1-8
5F 00 . 133
SY B0, 1300000
o1 4000 . DGO
S 16384

0 16304
SW 4000 . PCD
HI/PT 4B8
Pu 1.9
RO 1.000
Al 2040
RG 8
NS 32

E o7
FW B
0@ ASs.2783
oP 3L
L 1.000
[e25) a.0
Cx 22 .00
¥ 12.00
Fi 4. 000
F2 - . 100P
HE/CM  BE TBE
PPW/CH 434
SR 320008

BUPT



LR
140, B7G

160 140 120 '.Il}:'l

|
:I 2] 417
| o Dl , 5A G417 3

au PAQ
POWGATE AU
B

i DATE 28-1-

5] i
m0 0.
Al 5
AG 200
NS 512
1E ELH
F 49000
a2 3064,
opF 230 #Y
LA

A

CK Fre
[5 i2
F1 170
F2 1
HEIFCM 38G.3

PPRSCH 7

Figura 84. Spectrul **C-RMN al compusului 6¢

EE’-

2

Faeat of Peak Picking

Mg, Position Infercity
1 333818 S0.MX2
§ 181805 206004
o 145503 68 4957
i3 TElAT B0 =411

I —

Mo
Fd
)
QY
fa

D

Warvenumbar [em-1)

Posison
W EE
157363
1268 93
89531

Irderety
B 2060
35 832
6T 020
63 eh

Mo
3
T
1
15

Figura 85. Spectrul IR al compusului 6d

—
13403

2BFEES  TTOTIE FREITT
152156 665385 147721
12313 daanss 12 1068.37
50300 TE2MD 16 42041

Posmon  Iniensity Moo Position
Fl
&

con

Interiy
TE2118
67 5813
THT245
52 b5ag

BUPT



Anexa

143

JBBUSOMED-NE

|
f

£ -

A
B.4 [+] B.0 3.0 .0 3.0 ¢.a
Figura

TrR :o]

Figura 87. Spectrul **C-RMN al compusului 6d

30 458

LB 1.000
5a 0.0
LK 22.00
cY 15,00

| 1 q,000P

] £a 190p
IZ40M B2 YA
APM M 414

SR 3785, 54

BUPT



144 Anexa

0 — —_— =
A0 3050 2000 A0 400
Warvarumber fesm-1]
Rirish ol Paak Prching
Positionn  Indinasty Mo, Posflien  inlensity Mo Posibon  Imlensiy Moo Posdion  Iniensay
i: 334685 534378 & MM Eadiz kM2 Tlamta 4 185808 TRESN4
6:  1E1885 3LEMi6 8:  15TEEE  44.15X T EMAE  Tiamg B 14TBAT  T44153
B 145503 TTE0I5 i 138454 B8 THER 11 (R T 12 1284 47 T1ETBD
13 AMETE  EXEIEE 14 108187 ETBER 1% THAT B4R 96 B85 Se008D
L - S - 1H: 48405 50854

Figura 88. Spectrul IR al compusului 6e

DEHU/ONED=-08

- nd
= o
» = &
2 - 1
e .
DATE 23-1-B
5F 300_111
SY A0, 1306000
01 4000.000
5] 16304
T 16384
SR 4000 .000
HEFPT 488
N 1.9
L] 1.000
P 048
g
M5
TE
I FN
0g 213
i
| La 1.C400
| ] 2 0.0
! | | C¥ 22.00
| [ I CY 1500
i | | Fi ERT
' | | I F2 - 0gR
| | | \ HI/CHM  B2.7E6
il i | | f | POMCH  _dl4
1 [ [ Il Ik i SR 36 _BE
i (T | | 1]
| .l ¥,
' | : | ‘
a - e E =
= = 2 &
= s = : o
B L A, i I
8.6 7.6 6.0 5.0 4.0 i z.0 1.0

Figura 89. Spectrul *H-RMN al compusului 6e

BUPT



Anexa 145

30 x I T i I I —_—
40a b 2000 1000 A0
WrvanumBsse [em-1]

Resut of Peak Pickng

Mo Posion  Inlens#y Mo Posdion  Iniersity Moo Positon  belensity Moo Posiion |n|gn,¢J
1 N8 B0 2 3000.58 TH4548 3 IR0 E2TIR4 & 168G 44 bl 2233!
LS 1629.55 AT L 55484 &B.TEEG T 145310 T 4T25 & 124772 M 0531i
& 1056.80 TR4RES i THIET THTTed Lk TIEET 65 2367 1

[ R B4 IlQEHI-i

Figura 90. Spectrul IR al compusului 6f

DaPH/O=ED-06

o E
: ¥ %
. et o
DATE 2@-1-8
o 5F P00.133
5¥ g0, 1300000
i 01 4004 ooa
H HH™ R S0 1B38s
O M H £w %500.000
| Qr HZPT - 484
MH FH 1.9
A 1.008
Al 0a8
of AG 18
HS 32
|I TE 297
| FR 500
1 | 02 3155 273
1 OF B3
| L8 1.000
- Ga 8.0
1 . ’ | Cx 22,00
i L | CY 12.00
\ | Fi 9.000P
r | i i Fe = 100P
L ) MZ/CH B2 706
{ ) | I PEMSCH 414
[ ! J | ER 3289, 55
A A B |
. SN N Y . S i SR P S

..%_'__.‘_b‘=
I_ﬂ_f!'_
FH Fi
k.25
|
1
.t

Figura 91. Spectrul *H-RMN al compusului 6f

BUPT



a1

11,

1

140 120

=

80
PP

[:]0)

al

Figura 92. Spectrul **C-RMN al compusului 6f

/TH 389,330
rINSCH T.737
5% -Ba1l 33

Q

Ay

- ﬁg
. L L | " L 5
4000 3050 ' 2000 1003 400
Wavermmber fsm-1]
EEMHEW Fieking
Pagiion  Inlensily Mo, Poslion  Inensity Moo Fostion  intensity Mo, Fostion  Imtensity <
I 1: 334580 EAAITE % e -k ¥ 55 BRsen2 * SRS TRASSH
| B ZEBAOG  TH.EN & M55 358118 TooO15ER08  SRETIR & 157ES2 461520
1B 1EMEs TA6ESS e SE  BAR4I4 11: 147897 TL49E3 12 145503 77.903h)
113 1Imeafd BATS3 T4, 1345 BALZZD 16 $334.50 BS4EGE 15 1247 TiETR0
1% 121976 E3.OeSE 1B fDE1ET B7.5535 19 105741 BRI 200 fHAsST B0
a1 TEi4 EB8.102E A TIEET B4 257E 231 63k Ga a0 24 G584 1157
25 EQSA40 EB4.8550 26 aped giam 27 A1pd4 BSEad

Figura 93. Sp

ectrul IR al compﬁsului 6g

BUPT



Anexa 147

ch I
F

). 0 B.0 7.0 ¢.0 5. 0 4.0 3.0 2.0 1.0
e

Figura 94. Spectrul *H-RMN al compusului 6g

AL DeE0=0E

(=]
=T
sy
=
Ir=
oD i e
FOE METOeE—ET =

=,
(L]
ZeD

F
&

Figura 95. Spectrul **CH-RMN al compusului 6g

BUPT



148 Anexa

m;. 162033 m

[ 3 128147 Taa
= PELEE BrA
i AR BRI

Figura 96. Spectrul IR al compusului 6h

BICPZ/OWED

. £ oo 3
I; L U » =
1
o}
| v ™ N |
LN o
o}
1 Gh
|
| |
| |
[ —
] |
| [ | r2 - DGR
| ' | HESCM 9B
{ | ] | PRNFCH 4B
{1l | R I . 96
1 4
i .-.. .a:-
§ = 5
0.0 L'..;J 7.0 6.0 5.0 4 L'. 3.0 2.0 .'- 'C

PaN

Figura 97. Spectrul *H-RMN al compusului 6h

BUPT



Anexa 149

BICPZFOMED
" vy l\.l4
= e
ER i 3
i 3 werf {
IJI 4 I D%n
aoz
E. AU
DATE 25-4-T
Q
' HTHTY
L_H o
Gh -
| | B 1600
| e a.6
Cx 2200
CY 1200
‘ Fi o 170,020
Fe 14 7P
HESCN 389, 246
PPM/CH 7.735

Hﬁhﬂhﬁ , : , " - SR -B487.33

P P e 'F“u::- T e
Figura 98. Spectrul **C-RMN al compusului 6h

0= o —— s

gﬁ.

200
Fiiriult of Fiak Fising
No. Positon  Issngity
1 338685 TIaam2
& i50089 EBE007H
L 126828 TE 074
1 BELEE  ET.ES53

Posfion  Inlensity Mo Postion  Intensity
MES3 HITH ¥ 1Mzan ETATOD
153120 857888 T 14721 B4 ZEAL
123072 713047 i1 111368 B 254
BO4. 17 B 5PER 1% T80 Ba 281

Position  Intenginy
160738 BB SEI0
134703 583042
STE.TT B2 7807
66532 B3.1572

rganE
spmaf

Figura 99. Spectrul IR al compusului 7a

BUPT



ETOCMS DxS0-06

S}

NOa H ]
DWN ey g
a H Mg
| Ta

" |WWM~W

160 148 v 08 B4 50 40
PPN

Figura 101. Spectrul **C-RMN al compusului 7a

LEHEE

02

e —

20

!

oHEH-

DATE 23-5=-T7

3 204, 133
5Y B0, 1300090
(1] A1040. 0040
168384
LEIB.

W TR i ]
HEFET ]
P 5.8
Fi] 1.0400
A 2.048
G d
NS 37
TE 287
Fil o0g
o2 3155, 27
0P &3l PO
La 1,609
[} 0.0
LA 22.00
LY 1260
Fi 40.001P
F2 = 10ap
HISCM B BRS
FAMFCN L 4R4
€A A2B4 AT

HH

RROCH. 002

AL FPROG
PUWGATE AL
malf pa-4-7

SF Gl 324
5Y A0, 3300000
Qi -i0ch.00qa
S 1G3a

D 16384

Sk 15151.519
RzdPT 15
] 1.9

Al 0.a

A LSl
AG  2on

NS 236

TE =97

Fi o 1E000

[ L
o= P

La i.q0c
] 9.

CE Z2.400
oY 12,40
Fi a70.0200
2 are

F - 1
HMEISCM 36D 246
SpMSCH 7735
A =5419.18

BUPT



Anexa

151

FEY

&t

53

[ERRRae"

1
o0

Rl of Paak Picking

L
i
5
]
13

i

F

25

i)

Position
332458
iT1344
147847
i278.57
LTS
51120
THE.B
TR

Imsnaty
AT ET
14 5347
HZ 1173
654357
TE 5480
&0 7664
GIA056
BT G200

2000

Winvarumbar fem-1)

Positon
TG 8T
1606.34 &R0
185590 TO260
1268411 528304
108aEe TI.TIME
BT455  B53225
75210  B53060
45608 §02864

Mo

Posmon
2016
1681 5%
1347 00
prrrd]
1020
854 31
548
A0 &0

Figura 102. Spectrul IR al compusului 7b

EEADCIMSD

Inlansity
B5.8TED
BT 525
purdrh b}
0602
[ ERIR]
&1.3975
T2 0384
#4.0655

Figura 103. Spectrul *H-RMN al compusului 7b

-

Fedlign

2344
15240 24
133100
115129
gAY

Lo

BUPT



152 Anexa

IEROC/INS0-06

123, g0

PN 15000
3000 . 000
H AR

r |
WM e e faa

180 160 140 129 i ag 11} &0 &

eI
Figura 104. Spectrul **CH-RMN al compusului 7b
100, C —e—

[
i
1
oo e
bl b
u) ]
Tc
£
1
P — L - S T— 3
4000 ey 2000 oo 0
R of Poak Picking
Mo, Poiilin  Intensity  No. Posifon  Infensity Moo Posiion  Inlerasity Moo Postion  Ineraity
1 INTEY  TRE4n0 Z AT 81T X ZB41.88  o0.4334 4 IEEA0z 01 ERE0
§ 1M537 485042 L] WO ES006S L 159195 B5.1203 -3 152158 51 400
& TSEE 813813 W TsrEr Sz m 125543 TT.REET 122 1I6B 65 S3GT
13: 91307z EE2216 4 LUTR &7.5830 1% 2442 BE.B314 bl 7a4.89 B2 7538
iz 71353 EB5E263 18 BEs 38 &5 2088 1% 501 41 8. 5301

Figura 105. Spectrul IR al compusului 7¢

BUPT



Anexa 153

PROCH/050-06/C0EL 3

3
N B
PATE 22-547
200,133
iy
i
MO MO 51 16354
: n n = : 0 3308 000
L] A .
@’D My *@ .- 4 oy 000208
o o \ ('] E.EW
Al 4.0
Te A 2,040
{ i i
. | [ kS
| TE aar
i | i a0
I ! o2 3186 973
| oF B3 PO
| ‘ L8 3-500
i e #2700
| |\ cf 12.00
| e
| ifcn, =123
™ .
II il '| o - 3283011
1
| L !
— L 'l_M.A. — e = —_— bt

Figura 106. Spectrul *H-RMN al compusului 7¢
PARCR/OME0-DE

FROG:
LTE Al
DATE 22-5<7
£ 90 3abani
MO H H MO, Ot -1004.00
51 16384
T N, N ' 0 0 1G3E4
SH 153181 B4
o fu} HZ/PT 4LB8I
Te EH 1.8
Al a.n
a0 5a
AE 200
NS 25§
fE 287
Fu o 18000
oz 300 . 0
P 2 0
LB 1. G
GE 0.0
Ck 22,00
cY 12,00
Fi 16G. 02
F2 .14
HESEN 86,37
PPMSCH T35
SR -E422.08

Lad jlzﬂ 100 Bl [<+] 40 0
FRR

Figura 107. Spectrul **C-RMN al compusului 7¢

BUPT



154 Anexa

NOz

3000 PO ! 1000 400
Wavenumbsr [em-1]

Hegull of Peak Pickng

Mo Poaidon Inberesity Mo, Position Irvansdy Mo Podison Irlgnaity Mo Pombion Iniers ey
i XMl TiETan 2 186055  EBI0033 3 2BEEET  9NBWT 4 rMpas poaA112
5 17HAY 50518 & 0641 BLSTED T 158803 B4.1180 & 1SN0 521588
¥ 14T TR T 143204 8175 11: 134893 E7.BEDE 13 135840 7T EES

1% 1TH3  G20ddG T4 TN4I6S EERO2GH 15 08633 8157HR 16 @798 sudiar
iT ES86T  BA 1 #TaS6  BT2S85 T8 A6 1L BEESS0 I TELOGG  TOSED
Fi 353 BOSET T el EXTR 2  Gz0eT  A3E M 4880 B3BET

Figura 108. Spectrul IR al compusului 7d
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Figura 109. Spectrul *H-RMN al compusului 7d
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Figura 110. Spectrul **C-RMN al compusului 7d
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Figura 111, Spectrul IR al compusului 7e
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