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1 UvOoD

Chemické reakce, probihajici za vzniku radikalovyuobziproduki v kapalné
fazi, jsou pedmétem intenzivniho vyzkumu jiz po mnoho desetiletyzamnou
Ulohu zde sehrava skudtest, Ze existuje velmidéinna metoda jejich detekce,
metoda EPR spektroskopie.

Radikalové meziprodukty se vyzhgi rozdilnou stabilitou, kterd tze byt viadu
nékolika dni i mésiai (vysoce stabilni radikaly, napDPPH), az po stabilitu, ktera
¢asto dosahuje pouzekolik zlomki jedné sekundy. Z uvedenéhtivddu existuje
cela rada EPR spektroskopickych technik, které utngizdetekci radikalovych
castic i v gipact, kdy pimé n€feni v disledku vysoké reaktivity neni mozné.
Dulezitou ulohu pi detekci radikdl v kapalné fazi sehrava ro¥n charakter
rozpoustdel. Technika rreni EPR spekter v polarnim priasti se vyrazéhiodliSuje
od techniky mifeni v nepolarnich rozpodsiech. V prvnim pipac je nutné
pracovat v plochych kyvetach, zatimco Wpad druhém se gfeni provadi
v cylindrickych kyvetach.

Meieni EPR spekter radikalovych meziprodukkedstavuje pouze uUvodiast
ieSeni problému radikdlovych reakci. Na tento kraelkazuje etapa interpretace
charakteru zaznamenanych radikalna jejimz zakla#l je mozné vyslovit
jednozné&né zavry, sneiujici k objaseni celkového mechanismu studované
reakce. Tato interpretace je zaloZzena na simubgmranentalnich spekter pomoci
vhodnych peitacovych program.

Na zaklad uvedeného ipstupu jsou vramci diseftai prace studovany
radikalové reakce sekundarnich atnim kapalnych roztocich, a torgumevsSim
v nepolarnich  rozpou&ilech. Pozornost je ¢&movana nejen definovani
experimentalnich podminek pro generaci radikalovyobziprodukt, ale takeé
detailni interpretaci zaznamenanych EPR spektiadgySim stanoveni &ticich
konstant jednotlivych radik&l Zde je teba uvést, Ze spini této Ulohy narazelo
v ifadk pripadi na €Zkosti vyplyvajici z toho, Ze registrovana EPR speltla
vicesloZzkovy charakter, figemz zastoupené radikdly ne vzdy souvisely
s mechanismy zacasti sekundarnich amin ale roviZz za @asti rozpou&dla,
piipadre jinych souasti reakniho systému (na&pspin trag).



2 CILPRACE

V souladu s ndzvem disettd prace byla primarni pozornost sdaedtha na
studium radikalovych mechanism probihajicich v kapalné fazi za casti
sekundarnich amin R,—NH-R,. EPR studium bylo sousi¥no na identifikaci
primarnich produkt radikalovych pemeén tchto slodenin, ale rovaZz studiu
naslednych krok, jejichz vysledkem je tvorba sekundarnich radikal

Radikalové reakce sekundarnich ainbyly sledovany v ramaityi podskupin —
alkylarylamini, dialkylamini, alkylkarbonylamii, diarylamini. Radikal-
generujicimiinidly byly jednak peroxoslateniny, jakoZ i sloteniny na bazi Pb'.
Jedna se tedytpdevsim o vodik-abstrahujiginidla, pricemz od&tpeni vodikového
atomu probiha ze sekundé&raminické —NH- skupiny, nebo z C-H vazeb ¥rioh
fezcich R R,. Vysledkem interakce sekundarnich afmswuvedenymginidly je
pak vznik aminylovych radik@l Ri—N—R, nebo C-radik@l razneho typu.
V piitomnosti peroxdinidel primarni aminylové radikaly t¥d aminoxylove
radikdly R—-NO—R,, které vSak v naslednych krocich fitpmnosti peroxyradikal
piechazeji na sekundarni aminoxyly.

Z4asadni problém, ktery bylo v ramci disérta prace nutné&esit, byla otazka
stability vznikajicich radik@l. Na rozdil od relativé stabilnich aminoxylovych
radikali, jejichz detekce v zasadezpisobuje experimentalni problémy, aminylové
radikaly a C-radikaly byvaji zpravidla vysoce nédtd. Z tohoto divodu bylo
nutné pro jejich identifikaci aplikovat metodu tapin-trappingu, i které uvedené
radikaly reaguji s vhodnzvolenymi latkami, pedevSim nitrososl@eninami, za
tvorby stabilnich aminoxylovych radikal Z jejich spektralnich vlastnosti je
nasledg mozné stanovit charakter adovanych radikal

Dulezitou sowdéasti diserténi prace byla interpretace experimentalnich EPR
spekter generovanych radik&imulaini metodou. Tentoifstup umoznil stanoveni
EPR parameir celérady doposud neznamych radikalovych foréimz mohlo byt
studium radikalovych mechanisimuvedenych tyfp sekundarnich amin asgsre
zavrseno.



3 TEORETICKA CAST
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Jednu z nejilezitejSich skupin radikalovych produktpiedstavuji aminoxylové
a aminylové radikaly vznikajici v plbéhu oxidace sekundarnich amiR,—NH-R..
Aminylové radikaly R—-N—R, vznikaji za &chto podminek od&benim vodikového
atomu z N-H mstku pisobenim redoxnicktinidel typu PbGQ, MnG,, Ag,0,
Pb(OAC),.

Na druhé strahaminoxylové radikaly R-NO—R, mohou byt pipraveny reakci
sekundarnich amin s peroxykyselinami, iiéemz mechanismus této reakce je
neradikalovy.

Jinym zmisobem pipravy aminoxylovych radikél ze sekundarnich aniinje
jejich reakce s peroxyradikaly. | zde je prvnimkem tvorba aminylovych radikil
S.2 reakci R@ radikadli s —NH- skupinou. Aminylové radikaly se vSak viséri
naslednych reakci velmi rychlégorenuji na radikaly aminoxylového typu.

Nasledné pemeny primarnich aminylovych radikiél probihaji velkymi
rychlostmi, takze $ aplikaci EPR spektroskopie je neni mozndec detekovat.
Charakteristickou vlastnosti aminylovych radikg@ jejich podstat#vétsi reaktivita
VvV porovnani se stejnsubstituovanymi aminoxyly, dominujerq@evsim tendence
k jejich vzajemné rekombinaci za tvorbiigiusnych hydraziin R,—R,—~N-N-R—R;.

[1]

Vysoka reaktivita aminylovych radikiaje rovrez pricinou problénd, se kterymi
je spojena jejich detekce metodou EPR spektroskadptemto ipact je praktiky
nevyhnutelné aplikovat tzv. jiokovou metodu, ip které jsou ve specialni kywet
v duti EPR spektrometru smichavany a bezpeast odvadny roztoky aminu
a redox cinidla. Metoda je tedy zaloZzena naéieni stacionarni koncentrace
aminylovych radikdl v momeng jejich vzniku. DalSi metodou, ktera se jevi jako
efektivni pro nefimou detekci aminylovych radilélie tzv. spin-trapping metoda.
Tato metoda vSak doposud, jak o torddgv Udaje v katalozich EPR spekter, byla
pouZzita pouze ve vyjimi@ych gipadech.

DalSim z kritérii, které vzajengrodliSuji aminylové a aminoxylové radikaly, jsou
jejich rozdilné EPR charakteristiky. Na jedné sirga to rozdil v hodnotéach
g-faktoru (aminoxyly:g = 2,0055-2,0060; aminylyg ~ 2,0035), na str&ndruhé
existuji velmi vyrazné rozdily {p stejné substituci R R,) v hodnotach $picich
konstant. | kdyZ teoreticky celkovy et interagujicich jader je v obouipadech
stejny, jelikoz jediny rozdil je viftomnosti kyslikového atomu v aminoxylech (ten
vS8ak v disledku nulového spinu neinteraguje svolnym elaeldm), existuje
vyznamny rozdil ve 8picich konstantach dusikového atomu a substiiuBntR,.

U aminylovych radikal je nepéarovy elektron v podstatreétsSi mie delokalizovan
na substituenty R R,, ¢cehoz disledkem je ndist Sepicich konstant v aminylovych
radikalech v porovnani s aminoxyly v ekvivalentnjgbzicich &€chto substituerit
Zarovei je pozorovano snizeniépici konstanty dusikového atoray v aminylech
v porovnani se §penimay(NO) v péislusnych aminoxylech.

Radikalové reakce sekundarnich afmprobihajici na —NH- skupinpredstavuiji
pouze jednu z alternativ, které se mohou realizpiiateakci sekundarnich aniin
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s redoxcinidly raizného typu. Mnohé radikalové reakce se mohou odahtaké na
substituentech R R,. Zejména v fipac, Ze €mito substituenty jsou alkylové
skupiny, je moZné @kavat roviZz atak &chto cinidel na C—H vazby alkylovych
fetzch. Jak vyplyva z literarnich zdrinj disoci&ni energie C-H a N-H vazeb
v sekundarnich aminech se od sebe neodliSuji wéakoie, Ze by bylo mozné
otekavat pouze preferemi S€peni vazby N-H. Prav této skuténosti, tzn.
moznosti paralelnihotgobeni redoxnichinidel na C—H vazby v kmichietzcich
sekundarnich aminje venovanatast fedlozené disertai prace.

3.1 EPR SPEKTROSKOPIE

EPR spektroskopie (elektronova paramagneticka sem®),casto nazyvana take
jako elektronovad spinova rezonance (ESR),fipalo skupiny magnetickych
rezonaknich metod. Ve vSeobecnosti je nejpouzésinspektralni metodou pro
studium charakteru radikalovych meziproduktPouziti EPR je na rozdil od
Sirokého uplaténi nuklearni magnetické rezonance (NMR) omezeno npen
systémy, které maji paramagnetickou povahu (tenobsahuji neparové elektrony).

Metoda EPR spektroskopie je vyhodna jak z hledisktké citlivosti, kdy
v piiznivych podminkach Ize &ht paramagnetické systémy s koncentraci az
10° moldm®, tak z hlediska vypasdi o reaktivit a molekulové strukte. Aplikace
této techniky poskytuje velmi cenné informace aldtite a vlastnostech latek a ma
své misto mezi modernimi spektroskopickymi techmikaOd svého objeveni je
Siroce pouzivana ve velkém mnozstvi vyzkuwmoblasti fyziky, chemie, biologie,
materiali a potravin[2-4]

Aplikace EPR spektroskopie:

a) Volné radikaly

Nejvice aplikaci EPR u chemickych probigém zamteno na stanoveni aébeni
volnych radikah. Volné radikdly se vyskytuji jako fechodné meziprodukty
v chemickych reakcich a jako viag@ mérg stabilni ¢astice. Jsou produkovany
chemickymi, fotochemickymi, elektrochemickymi ngbtymi procesy.

b) Prechodné prvky

Paramagnetické soli mnohaephodnych prvik obsahuji nepéarové elektrony
Vv jejich d nebo f orbitalu. Spektragkterych jejich oxidanich staw se ziskavaji
jednotlivé v jejich pevném stavu, kapalné nebo plynné fazi.

c) Rizné

I ne&kolik jinych skupin slodenin vykazuje EPR spektra. V polymerech
a uhlikovych materidlech, jako maphlikovacem a grafit, jsou dokadzany nepéarové
elektrony. Signaly vznikaji ze strukturnich detek¥ krystalech, z tripletovych
stawii, z elektroii v polovodtich, z aktivniho chlorofylu a z rakovinotvornyclatk.



3.2 SPIN-TRAPPING

Volné radikaly hraji dlezitou roli v iiznych chemickych a biologickych
procesech. Jsou vysoce reaktivni, jejich velmiké&&ivotnost (nap 10°s pro-OH)
ataké fakt, Ze existuji jen v extréénmizkych koncentracich, &uje jejich
identifikaci. To prakticky vylduje jejich p@imou detekci pomoci EPR
spektroskopie5-7]

Spin-trapping reprezentuje jednu z nejvice spdgifib a spolehlivych technik
umoziujicich detekci a identifikaci volnych radikaljejichZz Zivotnost je velmi
mala. Tato metoda je zaloZzena na reakci vysocetiva#ko radikdlu X se
specifickou sloteninou, tzv. spin trapem (ST) za vzniku nitroxidowéspinoveho
aduktu STX (schéma 1), jehoz stabilita je podstattyssi, nez stabilitagvodniho
radikalu. Tento stabilni radikal ime byt nasledh detekovan EPR spektroskopii.
[5-11]

X+ ST— STX
Schéma 1: Vznik radikalového aduktu STX

Pri aplikaci spin trapu serpdpokladé jeho inertnost ve vztahu k experimentalni
podminkdm, coz znamena, ze seingp fotochemickych generacich radikaam
nerozklada &inkem z&eni. Kront své stability je charakteristickym znakem
radikalu STXto, Ze na zakladjeho EPR spektralnich paramiefe mozné z§tné
usuzovat na charakter radikalu- Xa tim blize charakterizovat radikalovy
mechanismus jeho vzniku.

Metodou spin-trappingu byla dokazana existence mnadaktivnich radikal
generovanych ndp pii fotochemickych, termochemickych, elektrochemidkyc
a biochemickych reakcich, bylo ji také identifikoea mnoho volnych radikal
v xenobioticich a proteinecfl2,13]

3.2.1 Pouzivané skupiny spin trapi

Nitrony

Nitrony pati mezi nejpouziva¥)Si spin trapy, jsou idealni pro detekci identifika
biologicky dilezitych radikah, jako jsou nap superoxidy @°, hydroxyly HO,
C-centrované radikaly a mnoho sekundarnich volmgdikal. [14,15]

Adice na nitron probih& podle mechanismu:
X

|
X + Rl—CHZITF—RZ ——= Ri—CH—N—Ry
o o

Schéma 2: Adice radikalu- ¥a nitron.

Vyhodou nitrori je jejich vysoka reaktivita a tvorba stabilnicruktd, ale jejich
EPR spektra poskytuji mé&mformaci o fivodnim radikalu[16]



V biologickych systémech nachazi v poslednich detieh uplatgni ve vod
rozpustné cyklické nitrony DMPO (5,5-dimethyl-1-pylin-N-oxid). Molekula
DMPO ma labilni ndsobnou vazbu v heterocyklickérmofigovém kruhu, které

ey

umoziuje efektivni adici kratce Zzijicich radikal

>O
N+

|
o}
Struktura DMPO

Cyklické nitrony reaguiji s radikaly za tvorby adwkibdle nasledujiciho schématu

(schéma 3).
er S — S
) I
O o

Schéma 3: Reakce cyklického nitronu s radikalem X

Jeho velkou vyhodou je rozpustnost v polarnich patérnich rozpoustlech
a pufrovych roztocich, coz umiagje jeho vyuziti i pi sledovani radikalovych reakci
za fyziologickych podmineK17]

Selektivita &picich konstant spinovych addktDMPO umo#duje porngrné
dobrou identifikaci zachyceného radikalu. &ejgji se pouziva na identifikaci
radikaih HO-, HOO, RO, ROy a taznych tymi uhlikem centrovanych radikél
vSeobecs R-.

DalSim velmi pouZivanym spin trapem z této skupjaya-fenyl-N-tercbutyl-
nitron (PBN). Ma lipofilni charakter, coz omezug@hp rozpustnost a tim i vyuziti ve
vodnych prosedich. Na druhé stranato vlastnost fgdukuje jeho vyuziti nap
jako spin trapu radikél vznikajicich @i oxidacnich procesech lipidv burg¢nych
stnach.[18,19]

o

|
Q—CHzN*—‘Bu

Struktura PBN

Kromé bézné pouzivaného PBN serfgrdevsSim fi studiu radikalovych procés
probihajicich ve vodném présti efektivi vyuziva jeho hydrofil§jSi derivata-(4-
pyridyl-1-oxid)-N-tercbutylnitron (POBN).

o
o |+ t
O—N{ CH=N—Bu
\_/

Struktura POBN



Tento spin trap séasto vyuziva jako alternativni trap kyslikem cewaroych
radikali namisto DMPO. Jeho nevyhodou je vSak nizSi seiek$epicich konstant
spinovych adukt, coz z¢Zuje gesrgjSi specifikaci zachyceného radikalu.

Spol&nou nevyhodou PBN a POBN je to, Ze tyto spin trapghou ¢asto
podléhat fiznym degradénim reakcim a stabilita vzniklého spinového adutdni
prilis vysoka[20]

Nitrososlow:eniny

Ve srovnani s enormnim mnoZzstvim matér@bkumentujicich schopnost nitiion
trapovat O-centrované a C-centrované volné radij@literatura popisujici spin-
trapping za fitomnosti nitrososlotenin podstatéi chudsSi[17]

Pri aplikaci nitrososlotenin se reaktivni radikal aduje na nitrososkupiodl@
mechanismu:

X* + R—-N=0 —— R—ITI—O'
X

Schéma 4: Adice radikalu ¥a nitrososlodeninu.

Substituentem R fize byt b’ alkylova skupina (népsgji tercbutylova), nebo
substituované fenylové jadro.

Casto pouzivané spin trapy na bézi nitrososoin jsou nitrosobenzen,
nitrosotoluen nebo 2,3,5,6-tetramethylnitrosobengerosoduren, ND). PouZiti
nitrosodurenu jako spin trapu je vyhodné z toligodiu, Ze v dsledku stérickych
piicin dochazi k vytéeni durenového jadra z roviny —NQa k potlgeni konjugace,
proto EPR spektra vznikajiciho nitroxylového radlikaneobsahuji 8peni
pochazejici od protdandurenového jadra. Na zakkdEPR spektra tak tixe byt
jednozn&né urcen charakter adovaného radikgRd |

Azosloueniny

Z jinych skupin latek pouzivanych ve fotmspin traf byly aplikovany
azoslodeniny, kde adicedZi podle mechanismu:
X

I L]
X+ Rl—N:N—RZ Rl—N—N—RZ

Schéma 5; Adice radikalu Xa azoslodgeninu.

Produktem adice jsou stabilni hydrazylové radikdlgnto typ spin trap vSak
v souwtasne dob nenasel SirSiho uplaini.
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4 EXPERIMENTALNI CAST
4.1 POUZITE CHEMIKALIE

Ke splréni cili predloZzené disertmi prace byly provashy experimenty za
pouZiti nasledujicich chemikalii:

4.1.1 Pouzitad rozpoustdla

Benzen, tercbutyloenzen, @El, byly stupr cistoty p.a. od firmy Sigma-
Aldrich. Tato rozpougdla nebyla podrobena dalSimiegsteni.

4.1.2 Spin trapy, peroxacinidla a redox ¢inidla

Nitrosobenzen pro spin-trapping experimenty, petondla (3-chloro-
peroxybenzoova kyselina, tercbutylhydroperoxidedoix ¢inidla (PbQ, Pb(OAc),
Co(acacg)) byly produkty firmy Sigma-Aldrich.

4.1.3 DalSi pouzité chemikalie

Pouzité typy sekundarnich aniinbyly komegnimi produkty firmy Sigma-
Aldrich.

4.2 POUZITE PRISTROJE

EPR spektra byla &tena na EPR spektrometru Miniscope MS 300. Simulace
experimentalnich spekter byly provedeny pomoci mnogi WINEPR SimFonia.

4.3 POUZITE EXPERIMENTALNI POSTUPY

Radikalové reakce sekundarnich ainloyly studovany za pouziti nasledujicich
metod:

4.3.1 Priprava primarnich aminoxylovych radikal

Ve 2 ml10°M roztoku 3-chloroperoxobenzoové kyseliny v bengen
tercbutylbenzenu nebo GEI, byl rozpustn piislusny amin (molarni po#n
3-CIPBK:amin = 1:1) a vznikly roztok byl 2 minutyiaman. 0,5 ml tohoto roztoku
v EPR kyvet byl bezprogedre pied nErenim probublan dusikem po dobu
30 sekund za delem ziskani kvalitnich EPR spekter (odstrdanrozpu&ného
kysliku ve vzorku).

4.3.2 Oxidace systémenmBuOOH — Co(acac)

K 5-10” M roztoku grislusného aminu v benzenu, tercbutylbenzenu neb&GH
bylo piidano odpovidajici mnoZstvi tercbutylhydroperox{@uOOH) v molarnim
pomsru ‘BuOOH:amin = 5:1. Ke 2 ml takto vzniklého roztokyld za stalého
michani pidano 0,2 ml 2,5- IfM Co(acac). Po 30 sekundach michani byla reakce
zastavena a po usazeni heterogenni faze bylo ouelpflizné 0,3 ml reakni
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smesi do EPR kyvety. Roztok v EPR kyeebyl bezprostdré pred nefenim
probublan dusikem po dobu 30 sekund zelem ziskani kvalitnich EPR spekter
(odstrargni rozpu&ného kysliku ve vzorku).

4.3.3 Priprava sekundarnich aminoxylovych radikak

K roztoku primarniho aminoxylufipraveného podle metody uvedené v kapitole
4.3.1 byl pidan tercbutylhydroperoxid (TBHP) molarnim pondru
3-CIPBK:TBHP = 1:1. Katalyticky rozklad TBHP vedduke vzniku ‘BuO.
radikali byl iniciovan gidanim cca 10 mg cobaltacetylacetonatu (Co(arden
stdlého michani). 0,5 ml tohoto roztoku v EPR k§vieylo bezprosedre pied
meienim probublano dusikem po dobu 30 sekundéeéemn ziskani kvalitnich EPR
spekter (odstrami rozpus&tného kysliku ve vzorku).

4.3.4 Spin-trapping reakce radikalovych produkta vznikajicich ze
sekundarnich amini pouzitim PbO, a/nebo Pb(OACc)

Reakce s PbOa/nebo Pb(OAG)v pritomnosti nitrososlotenin byla provedena
za pouziti dvou odliSnych metod:

Reakce wistém aminu

V 0,3 ml aminu umignhého v EPR kyvétbylo rozpu&no 10 mg nitrosobenzenu.
K tomuto roztoku bylo idano 15 mg Pb©nebo Pb(OAg) Tento roztok v EPR
kyvett byl probublavan dusikem po dobu 30 sekund &&ein ziskani kvalitnich
EPR spekter (odstrani rozpustného kysliku ve vzorku).

Reakce v roztoku

V 5-10° M roztoku fFislusného aminu v benzenu, tercbutylbenzenu neb&GH
bylo rozpu&no odpovidajici mnozstvi nitrosobenzenu v molarnfromeéru
nitrososlodenina:amin = 1:1. Ke 2 ml tohoto roztoku bylo zal&ho michani
piidano 15 mg Pb® nebo Pb(OAg Po 30 sekundach michani byla reakce
zastavena a po usazeni heterogenni faze bylo ouelpflizné 0,3 ml reakni
smesi do EPR kyvety. Roztok v EPR kywebyl bezprostdré pied nefenim
probublan dusikem po dobu 30 sekund Zale@m ziskani kvalitnich EPR spekter
(odstrargni rozpu&ného kysliku ve vzorku).
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5 VYSLEDKY A DISKUSE

Vramci diserténi prace byl proveden rozbor chovani sekundarniciinia
Ri—NH-R, v piitomnosti vybranych tyjp ¢inidel. Jednu skupinu fpdstavovala
¢inidla na béazi peroxitl a to ve form peroxykyseliny (3-chloroperoxybenzoova
kyselina), resp. tercbutylperoxyradik@lpiipravenych katalytickym rozkladem
tercbutylhydroperoxidu chelaty o U tohoto typucinidel je moZné &ekavat
v pribéhu jejich reakce se sekundarnimi aminy tvorbu amylavych radikah
R:—NO-R, v primarnich fazich reakce. Jedna se tedy o¢réakechanismy, které
je mozné obecahocekavat i pasobeni sekundarnich aniime forme antioxidant.

Druhou skupinu fedstavuji sloteniny PB’*, které vystupuji ve funkci vodik-
abstrahujicicitinidel, coz v souvislosti se studovanymi strukturamamena, ze je
mozné dekavat jak tvorbu aminylovych radikeR,—N-—R, v dasledku odsipeni
vodiku z —NH- skupiny, tak i jejichigobeni jako vodik-abstrahujiciémidel z
C—H vazeb vyskytujicich se v ramci substitueRt, R..

Chovani sekundarnich aniirz vySe uvedeného hlediska bylo studovano v rdmci
¢tyt skupin slodenin tohoto typu.

5.1 ALKYLARYLAMINY

Pii studiu alkylarylamii 1, 2 byla prokazana tvorbariglusnych primarnich
aminoxylovych radika pouze pi pouziti 3-CIPBK jako oxid&niho ¢inidla
(schéma 6, obr.1a).

R3 R3

; a: Rl = R2 = R3 =H
peroxykyselina b: R, =CHs, R,=Rs=H
R;—CH—N » R;—CH—N C:R =R,=CHy Ry=H
| | I |, d: R =CHs, R,=Ry = H
Ry O

R, H e: R = GHs, R, = H, Ry = COOH
la- le 3a-3e
C|32H5 C|32H5
NH N—O
O‘ peroxykyselina O‘
2 4

Schéma 6: Oxidace sléenin1,2 za vzniku aminoxylovych radikal
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a) b)

‘Buo,

Obrézek 1: Experimentélni EPR spektrum radik@thypozorované v systému N-ethylanilti) + CIPBK +
toluen (a) a sekundarniho aminoxylového radik@tuypozorované v systému N-ethylanilim) + CIPBK +
TBHP + toluen (b)

Aplikaci RO radikali dochazelo ke tvorbtéchto radikah na velmi nizké
koncentr&ni urovni. V reékterych gipadech 8b — 3d) se pod#lo prokazat vznik
sekundarnich aminoxyl(6b - 6d) vznikajicich reakci peroxyradikélk primarnimi
aminoxyly. V tomto pipack je pii interpretaci jejich tvorby nutné uvazovat vznik
nitroni jako meziprodukt, coz znamenda, ze dochéazi rtejd k ataku C—H vazeb
molekuly aminoxylu peroxyradikaly a jejich nasledné trappingu molekulami

nitroni (schéma 7, obr. 1b).
R3

tBuO . tBuOZ' OO Bu
Rl_(I:H_II\I - Rl—C—N — = Ri— C—N
R2 o) 0)

3b-3d 5b-5d 6b-6d

Schéma 7: Vznik sekundarnich amingpd — 6d pri reakci primarnich aminoxyl3b-3d s RQ- radikaly.

Na druhé strafiv piitomnosti PB™ ¢inidel byl pri pouZiti PbQ prokazan atak na
N-H vazbu sekundarniho aminu, coz vede ke tvoradikali aminylovych
Ri—N—R,, jejichz vznik byl dokumentovan za pouziti metaslyin-trappingu. Ve
vznikajicich aduktech s&igpouziti nitrosobenzenu jako spin trapu pozorujenk
zakladniho dusikového &gteni a Stpeni od protoél fenylového jadra dodateé
Stepeni od jednoho dusikového atonau (< 0,1 mT) (schéma 8, obr 2).

R3
N
Ph—
PbO, |
la-1d . Rl—CH N: — Ri—CH-N
R>
7a-7d 8a-8d

Schéma 8: Vznik radikalovych adila—8d pii oxidaci amini 1a-1dv pfitomnosti Pb@a nitrosobenzenu.
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- |

Obrazek 2: Experimentalni EPR spektrum radikgdypozorované v systému N-methylanifia)(+ PbO, +
NB + tercbutylbenzen

Aplikace Pb(OAc) v pritomnosti nitrosobenzenu dokazala, Ze v tomtipgut
dochéazi k radikalovym iemenam probihajicich naN-alkyl substituentu. Speni
C-H vazby w-poloze bylo pozorovano WN-alkylanilind s —CH, —CH—CHs
a —CH(CH), skupinou, podobny pbéh byl dokumentovan rowi v pripadc
N,N-dimethylanilinu (schéma 9, obr. 3).

R . 3
3 R3 Ph O R
F’b(OAC)1 NB
Ry H R, H R, H
la-1c, 1e 9a-9c, 9e 10a-10c, 10e

Schéma 9: Vznik radikalovych adikéi oxidaci amini 1a-1c,1es Pb(OAcg) v pritomnosti nitrosobenzenu.

Experiment Simulace

A -

Obrazek 3: Experimentalni a simulované EPR spektadikalu 10a pozorované v systému N-
methylanilin (a) + Pb(OAc), + NB + CH,Cl,.
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5.2 DIALKYLAMINY

Skupina dialkylamif 11 byla studovana v ramci dvou agenych skupin. Prvni
skupinu pedstavuje pe&etna sérieN-alkylbenzylamiii Ph—CH-NH-R (@1). Na
zakladd EPR spektroskopie je mozné konstatovat, Ze amlowegy radikaly
Ph—CH-NO-R jsou jedinymi radikalovymi produkty generovanymeakci
s 3-CIPBK (schéma 10).

peroxykyselina
CH,—NH—R - @CHZ—T—R

11 12 ©

R =CH

R = GHs

R = CH(CH),

R =C(CH)s

R = C"b'CGH5

R = (CH)2-CeHs

R = CH-COOGHs
R = (CH)-NH,

R = (CH)>-N(CHa),
R = (CHz)z'OH

R = CH-CH=CH,
R = CH(GHs)-CH,-OH

Te@Teaenoe

Schéma 10: Tvorba aminoxylovych radikalN-alkylbenzylamih

V piitomnosti'BuO, radikafi primarni aminoxyly podiéhajitpmsnam vedoucim
ke generaci novych typaminoxyli. Fi interpretaci jejich struktury sef@dpoklada
prechodna tvorba nitrgn majici swj puavod v ataku peroxyradikal na
methylenovou skupinu benzylového substituentu marnim aminoxylu.
V nasledném kroku jsou sekundarni aminoxyyprodukovany spin-trapping reakci
téchto nitrori s peroxyradikaly (schéma 11, obr. 4).

OOBu
‘Buo, ‘Buo, |
CHZ_ITI_R — CH:||\|+—R — CH—I|\|—R
o ] }
12 13 © 14 ©
Schéma 11: Vznik sekundarniho aminoxylugmakci primarniho aminoxylObs RQ- radikaly.

Experiment

t=0 t =10 min t = 24 hodin
Simulation

et I

Obrazek 4: Experimentalni a simulovana EPR spelgeaorované vitznych ¢asovych intervalech
N-ethylbenzylaminl(lb) + CIPBK + TBHP + Co(acag)+ tercbutylbenzen
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Metoda spin-trappingu také prokazala, e gouziti PbQ dochazi ke tvorb
C-radikalh jako produki ataku methylenové skupiny benzylového substituentu
v piipadt, kdy benzylova skupina je kombinovana s primarnatkylovym
substituentem (schéma 12}jg@mz tento prbeh reakce byl jednoziaé prokazan
v experimentech provedenycligtych aminech.

Pl\ O
e
N
PbQ, NB |
11 ——> CH—NH—R ——> CH—NH—R
16

15

Schéma 12: Vznik C-radikélL5 jako meziproduki pri reakci N-alkylbenzylamihs PbQ a jejich adice na
nitrosobenzen za vzniku aminakyb.

Pokud byly experimenty provedeny tznych rozpousgdlech, analyza EPR
spekter byla vyraznkomplikovana vznikem difenylaminoxylu Ph—N@®h, resp.
fenylaminoxylu Ph—-NG-H, které jsou produkty rozkladu nitrosobenzenu
v piitomnosti PB* ¢inidel. Za tchto okolnosti byla moZna interpretace EPR spekter
adukti C-radikati jenom v omezeném ptu pripad.

Druha skupina vramci studovanych dialkylatinzahrnuje sekundarni
dialkylaminy R—NH-R, (17), ve kterych zadny ze substitugmeni benzylového
typu. | zde se pod#éo prokazat, ze primagnvznikajici aminoxylové radikalyl8
pripravené dinkem 3-CIPBK (schéma 13a) podléhaji pddpvku 'BuO, radikaf
naslednym pemenam, jejichz vysledkem je vznik sekundarnich amymoxych
radikali 20 (schéma 13b). Jejich vznik je spojenieghodnym vznikem nitran
podobre jako v @ipact dialkylamini s benzylovym substituentem. ¥kterych
specialnich fpadech EPR parametry v pozorovanych spektrecimérej nizka
hodnota zakladniho dusikovéhepani, nastdcuji vzniku alkylkarbonylaminoxyi.

a: R=CH
peroxykyselina b R = GHs
a) H3C—NH—R » H3C—N—R ¢ R = (CH)-CH,
d: R:(CH2)3'CH3
17b - 179 e) e: R=(CH)s-NH,
f. R =CH-(CH),
18b - 18g g R=C-(CH);
. OOBu
BuO, ‘BuO,
b) ch—ITl CHy—X ——> ch—lTl " CH—X ——» H3C—N—CH—X
o o) o
18b - 18d 20b - 20d 21b - 21d

Schéma 13: Vznik primarnich aminoxylovych radiké8b-18g v systému amii7b-17g + CIPBK (a),
vznik sekundarnich aminoxy21b-21greakci'BuQy- radikaki s primarnimi aminoxyly (b)

Pri aplikaci PB™ ¢inidel v pfitomnosti nitrosobenzenu byl v rdmci této skupiny
pozorovan vznik adulit které poukazuji na to, Ze k og&®ni vodikového atomu
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dochézi jak v bénim fetzci (vznik C-radikal), tak i na —NH- skupith(aminylovée
radikaly). K odStpeni vodiku ze substituénR,, R, dochazi na zaklg&danalyzy
EPR spekter na koncové methylové skeépijakoz i methylenové skupinv o-
poloze. Od&tpeni z CH-skupiny bylo prokazano metodou spin-trappinguorent
aduktu22 (schéma 14, obr. 5).

PUY*, NB
H;C—NH—R —» ll\l—CHz—NH—R

17 o 22

Schéma 14: Reakce amihds PbQ a NB za odgpeni vodiku z methylové skupiny

Experiment Simulace

i~

Obrazek 5: Experimentalni a simulovand EPR spektedikdlu 22g pozorované v systému
N-tercbutylmethylaminl(/g + Pb(OAc), + NB + benzen

5.3 ALKYLKARBONYLAMINY R—-NH-CO-X

Vramci série alkylkarbonylamin R—-NH-CO-X 23) bylo studovano &
vybranych struktur, ve kterych byly alkylové suhstnty R kombinovany

S nejiizrejSimi substituenty X.
R—NH—C——X

I
O
23

R = GHs, X = NH,
R=CH, X = CH,

R = CH;, X = CH,-CO-CH;
R = CHz'C6H5, X=H

R = CHz'C6H5, X= C%H5

©a0oe

Zde se ukédzalo, Zeftiprava gislusSnych aminoxylovych radikiél Gcinkem
3-CIPBK, resp.'BuO, radikah byla Uspsna pouze vifpads ethylmaoviny
(C,Hs—NH-CO-NH) (schéma 15, obr. 6).
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peroxykyselina

R—NH—’C’J—X > R—|\|I—’C’3—X
O o @)
23 24

Schéma 15: Oxidace alkylkarbonylami28 s 3-CIPBK za vzniku aminoxy24.

Experiment Simulace

Obrazek 6:Experimentalni a simulované EPR spektrum radidlapozorované v systému ethyliogina
(233 + CIPBK + benzen.

Oxidace SBuO, radikaly je charakterizovana tim, Ze ve spektrmitioje pouze
signal gchto radikah, ktery je superponovan se signalem aminoxylovyadikah
(an(NO) = 0,880 mT) na velmi nizké Urovni bez viditeho hyperjemného &ieni.
Oxidace PH* &inidly neprokazala vifitomnosti nitrosobenzenu ?&dné radikalové
meziprodukty, které by népno dokumentovaly vznik C- nebo N-radikal

5.4 DIARYLAMINY

Za analogickych experimentélnich podminek, jakoripgt vySe uvedenych
struktur, byl proveden rozbor radikalovych reakcargdamini, ve kterych se
sekundaréd aminickd skupina nachazi mezi édva fenylovymi jadry. Byly
studovany dva typy sl@enin tohoto typu: substituované difenylaminy Ar—Nxt-a
substituované diarylaminy Ar—NH-Ar—NH-X. V ramci wigkny substituovanych
difenylamini Ar—NH-Ar (25) nebyla pozornost soudeténa na strukturu
prisludnych aminoxylovych radikil(oxidace s 3-CIPBK, respBuO, radikaly),
jelikoZ mnohé z nich jsou diéb popsany vV literaie, ale pozornost se sotestila na
posouzeni moznosti odgeni vodiku z —NH- skupiny za tvorby aminylovych
radikali. Adukty vznikajicich aminylovych radik@lbyly jednoznané prokazany
v piipact nesubstituovaného difenylami@ba (schéma 16, obr. 7).
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PEY*, NB
Rs NH e R T
25 —
" g PhN—O
26
a. R1:R2:R3:R4:R5:H
b: Ri= R=R,=R;=H, R =0H
¢ Ri= R=R;=Rs=H,R=0H
d: R1:R2:R3:R4:HyR5:C|_b
e: R1:R2:R4:H,R§.:R5=C|_‘3
f. R,=R;=Re=H, R, = R, = CH,

Schéma 16: Vznik aminoxylovych radikglisobenim P¥" cinidel

Experiment Simulace

il . .

Obrazek 7:Experimentalni a simulované EPR spektrum radikZa pozorované v systému difenylamin
(258 + PbO, + NB + tercbutylbenzen.

Pokud v3ak byly &inku PBY ¢inidel (PbQ) podrobeny substituované
difenylaminy s OH-—substituenty, pozorované aduktgswdcovaly tomu, Ze
uvedené slateniny se chovaji jako substituované fenoly. Docléd® tedy ke
vzniku radikah fenoxylového typu. Uvedené adukty jsou charakiieké tim, Ze
aktivnim mistem pro adici fenoxylovych radikaje jejich orto-poloha. Nap
v piipadt 4-hydroxydifenylaminu25b byl pozorovan vznik adukt@7 (schéma 17,
obr. 8).

PbQ, NB
OO OO
25b 27 H

Ph—N-O
Schéma 17: #sobeni PH* cinidel na diarylamin 25b probihajici za od#peni vodiku z fenolické
OH-skupiny
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Experiment Simulace

W i

Obrézek 8: Experimentalni a simulovani EPR spgktzorované v systému anib+ Pb(OAc), + NB +
benzen

Pfi studiu substituovanych diarylaninAr—NH-Ar—-NH-X (28), ve kterych se
jedna —NH- skupina nachazi mezi¢tha fenylovymi jadry, zatimco druha je
situovana mezi fenylové jadro a alkylovyip fenylovy substituent X, bylo nutné
v piipacdt oxidace s 3-CIPBK hledat odp&aal’ na otazku, kter4 z dvou uvedenych
—NH- skupin je pednostg oxidovana, fipadré zda dochazi k paralelni tva@rdvou
typtt aminoxylovych radikal. EPR parametry ziskané oxidaci vySe uvedenych
diarylaminmi jako derival para-fenylendiaminu prokézaly, Ze aminoxylova -NO
skupina je pevazr situovana v oblasti mezi dwna fenylovymi kruhy (struktura
29), jelikoz Sepici konstanty se vyragmeodliSuji od hodnot pro nesubstituovany
difenylaminoxyl. Zarove se ukazalo, Ze whkterych specialnich ffpadech se
aminoxylovA —-NO- funkce nachazi v poloze mezi arylovym a alkylovym
substituentem a Ze tedy vznikajici aminoxyl ma aktar alkylarylaminoxylBO0.

RZ
’ R@T@NH_X @
] O.29
RZ
R@NH@T_X ®)
30 S

R]_ = C(CHg)z'CGH5, R2 =H, X= C(CF&)-CHZ-CH(CH:S)Z
Ry = H, R = C(CH)»CeHs, X = CH(CH)-CH,-CH(CH),
Ry = R, =H, X = CH(CH),

Ry = R, = H, X = CH(CH)-CH,-CH(CH),

Rl = R2 = H, X= CH(C"&)'CGH5

R1: R2:H,X:QH5

Schéma 18: Oxidace anii25 s 3-CIPBK

8 peroxykyseling

T oR
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Pii celkovém zhodnoceni tohoto efektu je vSak velmavpgépodobné, Ze
v prabéhu reakce jsou paral@inoxidovany o —NH-— skupiny a to, zda v EPR
spektru dominuje jeden nebo druhy typ, je otazkseementalnich podminek, nap
pouzitého rozpouétlla.

Aplikace PB™* ¢inidel v pritomnosti nitrosobenzenu je charakteristicka tie, 7
vznikaji vicesloZzkova komplikovana EPR spektra ssadominujicim signélem
difenylaminoxylu jako produktu rozpadu nitrosobemze Pouze v &kterych
piipadech byl prokazan vznik adikaminylovych radikal jako produki S€peni
N—H vazeb ve studovanych st@mninach.
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6
Pri

ZAVER
celkovém hodnoceni experimentalnich vysleditiskanych fi vypracovani

piedloZené disertai prace je mozné vyslovitkolik zobeaujicich zawra.

a)

b)

Aplikovana peroxyinidla se ve vztahu ke studovanym sekundarnim @amin
Ri—NH-R, chovaji odliSnym zfisobem. Zatimco peroxykyseliny (3-chloro-
peroxybenzoova kyselina) se obéakazaly jako velmi &éinna oxidovadla ve
vztahu k —NH- skupiy cehoz vysledkem jsou vysoké koncentrace
aminoxylovych radikdi R.—NO—-R,. Tento typ radikdl nebylo mozné
pripravit ve velkém vwiZzku pisobenim katalyticky generovanych RO
radikall v systémech'BuOOH-Co(acag) resp. ' BuOOH-PbQ. Na druhé
strart, ROy radikaly mohou vstupovat do reakci s primarnimi
aminoxylovymi radikaly v gipad, Ze uvedené radikdly obsahuji —&H
skupiny navazané na —NO funkci, a to jak vfipact alkylaryl-, tak

| dialkylamini. Zde dochazi k ataku peroxyradikdha tuto skupinu za
prechodné tvorby nitral) které v dalSi fazi reakce reaguji jako spin trapy
Vysledkem této série naslednych reakci je vznikuedirnich aminoxyil
X—CH(OOBuU) -NO-Y.

Pisobeni PY* &inidel (PbQ, Pb(OAc)) na sekundarni aminy;RNH-R; byl
prokazan jejich vodik-abstrahujici efekt jak vealmt k —~NH-— skupi& (vznik
aminylovych radikal Ri—NO—-R,), tak i k C—H vazbam na substituentech R
resp. R. V obou gipadech bylo mozné identifikovat N-, resp. C-rabjik
negimou EPR metodou, tzv. spin-trappingem. Updatnjednoho nebo
druhého modelu zaviselo na typu sekundarniho arainpouzitého PB'
¢inidla. Napg. jednozna&na tendence k prefer&mimu odStpeni vodiku
z —NH- skupiny byla pozorovana u série alkylaryl@m{N-alkylaniling).
Aktivnim  mistem pro tvorbu C-radikal je predevsSim a-poloha
v substituentech R resp. R, viad® piipadi vSak bylo roviZz prokazano
odS€peni vodiku z koncové GCHskupiny. Na tomto mist je potebné
zdaraznit, Ze zaznamenana EPR spektra vykazoval&tgew pripadi velmi
bohatou hyperjemnou strukturu, takze jejich intetgce nuté vyzadovala
analyzu metodou spektralni simulace. HNgmnym efektem, ktery
komplikoval analyzu EPR spekter, byla skuest, Zze EPR spektra
studovanych radikél byla v mnoha fipadech kombinovana s EPR spektry
nezadoucich radikalovychiimési. Jejich pvod spéival v pisobeni PY*
¢inidel na samotny spin trap (nitrosobenzen), jetwsdedkem je vznik bdi
difenylaminoxylového radikdlu RNO-R,, nebo fenylaminoxylového
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radikalu GHs—NO—H. V téchto @gipadech bylo mozné charakter studovanych
radikali vyhodnotit ze struktury okrajovych pasv multikomponentnim
EPR spektru.
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7  SUMMARY

To summarize the experimental results obtainedhbyelaboration of submitted
PhD thesis, the following conclusions can be penéx.

a)

b)

The applied peroxy agents behave in relation to dhwelied secondary
amines R—-NH-R; by two different ways. Peroxyacids (3-chloropedma
acid) has proved to be very efficient oxidationrgge relation to —NH-
group, what results in generation of high concéianeof aminoxyl radicals
R:—NO-R,. This type of radicals, however could not be pregan high
yield by the action of catalytically generated Rfadicals using the systém
'BUOOH-Co(acag) and 'BUOOH-PbQ, respectively. On the other side
ROZ2 radicals can enter the reactions with primary axyhradicals in the
case when mentioned radicals contain -E€lgroups in the vicinity of
—NO— function in alkylaryl- and dialkylamines. Herehet attack of
peroxyradicals on this group under intermediatenfdron of nitrones
proceeds. The nitrone formed react in later stdpthe reaction as spin
traps. As a result of this series of consecuteactions the formation of
secondary aminoxyl radicals X—CH((BD) -NO-Y was observed.

By the action of PH* agents (Pb§ Pb(OAc)) on secondary amines
R;—-NH-R; their hydrogen-abstracting effect was evidencet ardy Iin
relation to —NH— group (formation of aminyl raded&—NO—-R;) but to
C—-H bonds in substituentRnd R as well. In both cases it was possible to
identify N— and C-radicals using spin-trapping noethThe application of
first or second model depends on the type of semyndmine or Pl
agent used. For example clear tendency to absimacfi hydrogen from
—NH- group was observed by the series of alkylamas
(N-alkylanilines). Active site for the formation @-radicals isu-position

in substituents Rand R, in nhumerous cases the abstraction of hydrogen
from CHy—group was proved. Simultaneously, it has to behasiged that
observed EPR spectra exhibited in most cases w@mhyperfine structure
and their interpretation required the applicatioih spectral simulation
method. Awkward effect which complicated the anialydf EPR spektra
was the fact that EPR spektra of studied radicadsewn many cases
combined with EPR spektra of some radical ingrecBenThese were
formed by the reaction of Pb agents with spin trap (nitrosobenzene)
which results in the formation either of diphenylaaxyl radical
R:—NO—-R, or phenylaminoxyl radical £ls—NO—H. Under this condition
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the character of studied radicals was evaluatedh fthe structure of
multicomponent EPR spectra at the outside.
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10 SEZNAM POUZITYCH ZKRATEK ASYMBOL U

Co(acaqg)
3-CIPBK
DMPO
DPPH
PBN
POBN
NB

NT

ND

PbG,
Pb(OAc),
ST
TBHP

g
a

T

kobaltacetylacetonat
3-chloroperoxybenzoova kyselina
5-5-dimethyl-1-pyrrolin-N-oxid
1-1-difenyl-2-pikrylhydrazyl
a-fenyl-N-tercbutylnitron
a-(4-pyridyl-1-oxid)-N-tercbutylnitron
nitrosobenzen

nitrosotoluen

nitrosoduren; 2,3,5,6-tetramethylnitrosobenzen
oxid olovkity

octan olowéity

spin-trap

tercbutylhydroperoxid

g-faktor, Landeho faktor
konstanta hyperjemné interakce

tesla
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