A 2000-2002 években OTKA tamogatéassal végzett fizikai szerves kémiai kutatasokat
folytatva megallapitottuk, hogy a reakciok sebességi allandoira felirhatd Hammett-
egyenlethez gl) hasonléan, a reakciok aktivalasi szabadentalpiai (AG*), entalpiai (AH*), és
entropiai (ASY) is linearis dsszefliggésben vannak a Hammett-féle szubsztituenskonstansokkal
(2-4).

log (k) = pa + log (ko) 1)
AG* = 8AG* s + AG,' (2)
AH*=8AH*s + AH,* (3)
AS* = 8AS s + AS,* (4)

AG*, AHF, AS* és AG.', AH.', AS,' a szubsztitudlt és a szubsztitudlatlan vegyiletek
aktivalasi paraméterei, o az a szubsztituenskonstans sorozat, amelyik a legjobb korrelaciét
adja a Hammett-egyenlettel. A SAG*, SAH* and SAS* reakciokonstansok a Hammett-féle p
konstanssal analogok, az aktivalasi paraméterek egysegnyi o konstansra vonatkozo6 valtozasat
adjak meg, az aktivalasi szabadentalpianal és entalpianal ki mol™, az aktivélasi entrépianal J
mol? K™ egységben. Az aktivalasi paraméterekbél levezetett reakcidkonstansok és a
Hammett-féle p konstans kozoétt az (5) és (6) egyenlet szerinti 6sszeftigges all fenn, ahol T a
mérések homérséklete.

SAG* = 5AH = T 8AS (5)

SAG* = —2.303RTp (6)

Az aktivalasi entalpiabdl és entropiabol levezetett reakciokonstans hanyadosa egyenlé a f
izokinetikus hémérséklettel (7), amelynél a vizsgalt szubsztituensek (vagy olddszer)
valtoztatasaval kapott sorozat minden reakcidjanak elvileg azonos a sebessége. S értéke az
aktivalasi paraméterekbél szarmazd reakcidkonstansok dsszefliggését is befolyasolja (8-9).

SAH*/5AS = B (7
SAG* =8AH* (B -T)IB (8)
SAG* =8AS*(B-T) (9)

A SAG*, SAH" and 5AS* reakcidkonstansokat az aktivalasi paraméterek o konstansoktdl valé
fuggésébosl (2-4), vagy a p konstansbdl és a sebessegi allandok homersékletfliggésebdl
fuggetlenil szdmolhaté S izokinetikus hémeérsékletbol hatdrozhatjuk meg (6,8,9). A
reakciokonstansokat kozelitésként a reakciotdl (int) és az olddszer atrendezédesetdl (ext)
szarmazo részekre bontottuk fel (10-12).

SAG* = 8AGin + 8AGex" (10)
SAH = 8AHint + 8AHex" (11)
SAS* = 8ASint" + 8ASext” (12)

Ha a reakcio centrumatol tavol es6é szubsztituens az atmenti allapot szerkezetét és igy az
aktivalasi entropia reakciotol fiiggs részét (SASin') nem véltoztatja (13), és ha az aktivalasi
szabadentalpianak az olddszer atrendezédésétsl szarmazd része (5AGe:’) a tavoli
szubsztituenstél flggetlen (14), akkor a (10)-(12) egyenlet a (15)-(17) egyenletté
egyszerusitheto.

SASint =0 (13)
8AGext” = 8AHex" — T8ASext = 0 (14)
SAG* =~ §AHint* (15)
SAH* = 8AHint* + T8ASex' (16)
SAS*~ §ASex” (17)

Ez azt jelenti, hogy az aktival&si szabadentalpiat az aktivalasi entalpia reakciotol fliggo
része (15), az aktivalasi entropiat pedig az olddszer atrendez6dése hatarozza meg (17). A (2-
4) egyenletek, a Hammett egyenlethez hasonléan a kémiai egyensulyokra is hasznalhatok, ha
az aktivalasi paraméterek helyére az egyensuly szabadentalpia- (AG°®), entalpia- (AH®) illetve
entropia-valtozasat (AS°) helyettesitjik.



A szubsztituensek és az oldoszer aktivaldsi paraméterekre gyakorolt hatasanak vizsgalata
keretében 2003 évben az oldoszerhatas vizsgalatara fektettlk a nagyobb hangsulyt. Az egyes
reakciok kulonbozé olddszerekben mért aktivalasi entalpidja (AH®) és entrépidja (AS*) csak
nagyon hasonlo tipusu oldoszerekben mutat linearis 6sszefiiggést. Nagyobb mértékben
véltoztatva az oldészert vagy az olddszerelegyek osszetételét a AH* - AS* fliggvények nem
egyenesek, de hosszabb rovidebb linearis szakaszokkal rendelkezhetnek. A gorbék
meredeksége a fext iz0szolvens hémérséklet, amely a két aktivalasi Paraméter valtozéasanak
aranyéat adja meg. Uj informéaciokat nyerhetiink, ha a AH* és AS* paramétereket a AG*
aktivalasi szabadentalpia flggvényében abrazoljuk, ez utdbbi ugyanis a reakcio specialis
oldészerhatds paraméterenek is tekinthets. (Az empirikus olddszerhatas parametereket
modellreakciok szabadentalpia-valtozdssal ardnyos mennyiségeibdl szarmaztatjak. Az
aktivalasi parameterek oldoszertdl fliggo valtozasainak jeldlésére a ,,d”, a szubsztituensektdl
fliggo valtozasok jelolésére a ,,6” betiit fogjuk hasznalni.)

Az oldoszer véaltoztatasa esetén is lehetséges a kompenzéacids és antikompenzacios effektus
fellépése.

1. Kompenzacios effektus esetén az aktivalasi szabadentalpia valtozasa kisebb mint az
aktivalasi entalpiaé, dAG*/dAH* < 1, az izoszolvens hémérséklet pozitiv, fex = dAH?/dAS* >
0.

2. Antikompenzéciés effektusnal AH* és AS* valtozésa ellentétes eldjelti, az aktivélasi
szabadentalpia véltozasa nagyobb mint az aktivalasi entalpiaé, dAG*/dAH* > 1, az aktivalasi
entalpia és entropia aranya altal meghatarozott izoszolvens hémérséklet a gyakorlatban meg
nem val6suld negativ értéket vesz fel, fex = dAH*/dAS* < 0.

Az aktivalasi paraméterek olddszerfliggését néhany egg/szerﬁ reakcioban vizsgaltuk meg.

Eszterek savas és bazikus hidrolizisénél AH* és AS* szinte parhuzamosan véltozik AG*
fliggvényében, kivételt ez aldl csak a 90 %-nal nagyobb mennyiségli szerves olddszert
tartalmazo elegyek jelentenek. Sok esetben AH* és AS* értéke 20:80 aranyl szerves olddszer
viz elegyekben minimumot mutat. AH*nin 6s AS*min értéke filgg a reakcidban szerepld
szubsztratoktdl és az olddszertsl. A AH* - AG* és a AS* - AG* fuggvényeken kialakuld
minimum értékét ugy magyarazhatjuk, hogy a reaktdnsok az olddszerelegy kulonbdzo
komponenseiben szolvatalddnak erésen (OH™ és HsO" a vizben, a szubsztrat a szerves
olddszerben), az atmeneti allapot szolvatacidja viszont kevéssé valtozik az olddszerelegy
osszetételével. AS* értéke természetesen az olddszerelegy atrendezddésével is valtozik,
kialondsen ha az elegy szerkezete az dsszetételétol is fligg. A reaktdnsok deszolvatélasa
noveli, az atmeneti allapot szolvatacidja csokkenti az aktivalasi entropia értékét. Ha az egyik
reaktans csak az olddszerelegy egyik komponensében szolvatalodik erdésen, a masikban
viszont lényegesen gyengébben, akkor az aktivalasi entropia jelentésen csokkenhet a jol
szolvataldo olddszerkomponens koncentraciojanak csokkenésével. Az olddszerelegy
Osszetetelének véaltozasaval a reaktansok deszolvatacidjabol szarmazo hozzajarulas valtozasa
miatt AH* és AS* értéke minimumot mutathat.

Més esetekben (pl. az etilformiat hidrolizisénél vagy az észterek metanol-viz elegyekben
lejatszodd reakcidinal) AH* és AS* értéke, azaz a reaktansok szolvataci6ja folyamatosan
novekszik az olddszer kevéshé polaris komponensének koncentracigjaval. A AH* - AG* és
AS* - AG* 6sszefliggések gyakran az oldészer 6sszetételének bizonyos hataran beliil jo
kozelitéssel linearisnak vehetok. A dAH*/dAS* = Sy izoszolvens hémérséklet a kisérletek
Kivitelezésének hémérsékleténél kisebb vagy nagyobb értékii is lehet.

Az alifas nukleofil szubsztitucios reakciok kozil az alkilszulfonatok Sy2 és Syl reakcidiban
AS* nagyobb mértékben valtozik az oldészer dsszetételével mint AH*, altalaban a szerves
komponens koncentracidjanak novekedésével csokken. Ha az olddszerkeverék egyik
komponense apolaris, fBext nagyobb tartoményban allandé lehet. A t-BuCl szolvolizisénél, ha
mindkét oldészerkomponens protikus AH* és AS* értéke az old6szer Gsszetételének



valtozasaval minimumon megy keresztil, de a minimum értéke a két figgvényre nem azon
elegyekben van,

Kovetkeztetésként megdllapithatjuk, hogy olddszerelegyekben, a kevésbé poléris
komponens  koncentréciéjanak novekedésével az aktivaldsi szabadentalpia (AGY)
folyamatosan novekszik, az aktivalasi entropia (AS*) pedig sok esetben ugyanigy csokken. Ha
specialis szolvatacios effektusok lépnek fel, illetve ha a reaktansok vagy az atmeneti allapot
kilénbdz8 maédon szolvatalédnak, az oldészerelegy egyes komponenseiben, akkor AS*
szélsdértéket mutathat az olddszerelegy osszetételének fiiggvényében. AS* véltozasa két
részbol, a reakciotdl (dASHin) és az olddszer atrendezédésébdl szarmazé komponensbél
(dAS*e) tevddik 6ssze. Ezeknek a komponenseknek nagysagara vonatkozéan kisérleti adat
nem &ll rendelkezésre, felteheté azonban, hogy dAS'. abszolt értékben nagyobb. AH*
véltozasa az oldészerrel gy értelmezhetd, hogy a reakciotdl (dAH¥.) és az oldészer
atrendez6désébdl (dAH* ) szarmazd tagokbdl tevédik. dAH* i az olddszer Gsszetételével
hasonlé médon valtozhat mint dAG*, pl. novekedhet a polaritas csokkenésével. Ha dAS* ey =
0, akkor dAH* = dAH¥ .y, ha dAH* = 0, akkor dAH i = —dAH? e = =TdAS e dAHY, dAH ey,
dAS* i €s dAS* ey értéke a kisérleti adatokbdl nem hatérozhaté meg. Ha feltételezzik, hogy
dASint << dAS*ey, akkor dAS* = dAS* e és dAG* =~ dAH* i, vagyis a szabadentalpia véltozéasa
JO kozelitéssel azonos az aktivalasi entalpia reakcidtol fliggo részének megvaltozasaval.

Az eredményeket a Theochemben megjelent kbzleményben
Ruff F. Genralized solvent dependence of the activation parameters associated with
susbtituent effects. J. Mol Struct. Theochem. 2003, 625, 111-120.
és az MTA Elméleti Szerves Kémiai Munkabizottsaganak eléaddilésen (2003) mutattuk be.
(Ruff F.: Aktivalasi paraméterek alkalmazésa a szubsztituenshatas értékelésében.)

A 2003 evi részjelentéesben szereplé kénorganikus kutatdsokkal foglalkozo cikket
(Tetrahedron Asymmetry 2003, 14, 3745-3753) a zardjelentésbél kihagyjuk, mert eredményeit
a palyazatban tervezett kutatdsokban meg nem tudtuk felhasznalni, bar a kdzlemény
kdszonetnyilvanitasaban a jelen palyazat OTKA szama szerepel.

A 2004 evben végzett kutatasok keretében elsésorban a szubsztituenseknek és az
olddszernek az aktivalasi paraméterek valtozasaira gyakorolt hatasat vizsgaltuk kilénb6zé
tipusu reakciok esetében. Kiindulasi pontunk az volt, hogy a reakcid lejatszoédasa soran a
reaktansok deszolvatalodnak, az atmeneti allapot szolvatalodik és az olddszer egy része
atrendezédik. A deszolvatacid noveli, a szolvatacid csokkenti AS* értékét. Az oldészer
atrendez6déseével kapcsolatos entropiavaltozas az olddszer szerkezetétol fligg. Toltések kordl
kevéssé polaris olddszerben erds rendezddés alakul ki, AS* erésen csokken. Poldris protikus
olddszerek bels6é rendezettsége azonban erésebb lehet mint ami ugyanebben az olddszerben
nagy ionok szolvatburkaban kialakul. A szolvatacio és a reakcidkeszség valtozasat a
kdvetkezo reakciotipusokndl vizsgaltuk.

Karbonsavszarmazékokon nukleofilekkel lejatszodd reakcidoknal barmilyen olddszerben
SAG* < 0, ha a szubsztituenseket a szubsztraton véltoztatjuk. Elektronvonzé csoportok (¢ > 0)
csokkentik AG* értékét, novelik a karbonsavszarmazék reakcidkészségét. Elektronvonzd
szubsztituensek protikus kozegben AS* értékét novelik (SAS* > 0), aprotikus vagy kevés
protikus olddszert tartalmazé dipolaris aprotikus olddszer elegyben viszont csokkentik (SAS*
< 0). A SAH* reakcié konstans kevéssé jellemzé a reakcidra, mert nem csak a reakcid
entalpivaltozasa, hanem az oldoszer artrendezédesével kapcsolatos entropiavaltozas is
befolyasolja. Az entrépia-valtozasokat a reaktdnsok és az atmeneti &llapot szolvataciojanak és
az oldoszer atrendezodésének figyelembevételével prébaltuk magyardzni. Az oldoszer
atrendezédését a toltések nagysaga szabja meg. Elektrondonor csoporttal (o < 0) szubsztitualt
szarmazékok polaritasa, a karbonil oxigén nagy negativ toltése miatt nagyobb mint az



elektronvonzd csoportokkal helyettesitett szarmazékoké. Az elébbieknél a polaris atmeneti
allapot eléréseig kisebb a toltésvaltozas, apolaris oldoszerben ezért kisebb az entrdpia
csokkenése, vagyis SAS < 0. Protikus oldészerben is hasonlé mértékii olddszer atrendezddés
varhatd, de itt a masodik szolvatacios rétegben az olddszer molekulak rendezettsége kisebb
mint a tiszta olddszerben, ezért AS* véltozasa a szubsztituensekkel ellentétes eléjelii mint
aprotikus oldészerben, vagyis SAS* < 0.

Az alkil-benzolszulfonatok (ArSOsR) vizben vagy alkoholban lejatszéd6 szolvolizise Sn2
tipusu alifas nukleofil szubsztitucid, a nukleofilként viselkedé protikus oldoszer az
alkilcsoport a-szénatomjan tdmad, alkoholok (ROH) vagy éterek (ROR’) keletkezése kozben.
Az aromas gyfiriihoz kapcsolddd elektronvonzé csoportok (o > 0) csokkentik AG* értékét
(8AG* < 0), segitik az ArSO;™ tavoz6 csoport lehasadésat, delokalizaljak az ArSOs5™ toltését és
ezzel egyiitt csokkentik szolvatacidjat, vagyis novelik az aktivalasi entropiat (SAS* > 0).
Minél kevéshé polaris az olddszer, annal nagyobb SAS* és AG,* és annal kisebb SAG* és AS,',
vagyis annal lassabban megy a reakcio és annal nagyobb az olddszer atrendezédése az
dtmeneti allapot kialakulasakor. (AG,* és AS," a szubsztitudlatlan vegyiilet aktivalasi
paraméterei.)

Ha a szubsztituenseket a nukleofilen valtoztatjuk az N,N-dimetil-anilinek és a metil-jodid
reakcidjaban, akkor SAG* eléjele ellentételesre fordul (SAG* > 0), mert az elektronkiildd
csoportok (o < 0) csokkentik az aktivalasi szabadentalpiat. Ezek a szubsztituensek egyben AS*
értékét is csokkentik (SAS* > 0), amit a reaktans és az atmeneti allapot szolvatacidjanak
egyuttes valtozasaval magyardztunk. Az N-kloracetil-arilaminok és a dimetil-anilin
reakciojaban a tavoli szubsztituens a reakciokészseget — az aktivalasi szabadentalpiat - alig
véltoztatja, lényegesen megvaltozik azonban a szolvatacio, és ezzel egyiitt AH* és AS* értéke.

Az aktivalasi paraméterek savkatalizalt reakcidoknal a protonalodasi egyensulyra vonatkozo
termodinamikai adatok valtozasaibol és a masodik sebességmeghatarozo lépés aktivalasi
paramétereibdl tevodnek 6ssze. Mivel a protonalddas és a nukleofil szubsztitucid ellentétes
szubsztituenshatassal jar, ezért az 0sszegik el6jelét abszolut nagysaguk hatarozza meg, de
donté tényezé barmelyikik lehet. Ha az atmeneti allapotok polaritdsat a szubsztituensek
kevéssé befolyasoljak, akkor AS* értékét alapvetden a reaktansok polaritasa és szolvatacidja
determinélja (pl. észterek és amidok hidrolizisénél). A SAG* reakciokonstans abszol(t értéke
altalaban kicsi. Az aktivalasi entropia valtozasat a szolvatacid szubsztituensektol fuggo
valtozasa hatarozza meg. Az elektronklldé csoportokkal szubsztitualt észtereknél a polaris
reaktans allapot erésen szolvatalt, az ugyancsak erésen poléris atmeneti allapot eléréséig
kisebb a szolvatacié novekedése és az entrépia csokkenése (SAS* < 0), mint az elektronvonzé
csoportot tartalmazd szdrmazékoknal. Az amidok reakciojaban a forditott eset all elé (2.
dolgozat, 3. tablazat). Az aktivalasi paraméterek valtozasat leird reakciokonstansok eldjele
ellentétes lesz azokban a reakcidsorozatokban, amelyekben a szubsztituenseket a kilénb6z6
reaktansolon valtoztatjuk (pl. ArCOOH + PhCNj illetve PhACOOH + ArCNy).

Szédmos esetben észleltilk, hogy a SAH* - & és a 5AS* - ¢ fiiggvény két linearis szakaszra
bonthatd, melynek téréspontja o ~ 0 kozelében van. A SAG* reakcidkonstansok a o > 0 és ¢ <
0 tartomanyban rendszerint csak nagyon kevéssé kilénbdznek, sokszor a hibahataron belil
azonosaknak vehetsk. SAH* és 5AS* ugyanakkor lényegesen nagyobb véltozasokat mutat. A
log k — & és az ezzel azonos SAG® - ¢ fliggvények térése barmely o értéknél eléfordulhat és a
reakcio mechanizmusanak vagy sebessegmeghatarozd lépésének megvaltozasara mutat. A
SAH* - 5 és SAS* - & filggvények, o ~ 0 mutatkozd torése viszont inkabb a szolvataciénak a
szubsztituensek hatasara bekovetkezo valtozdsara utal. Elektronkildé és elektronvonzd
csoportok kulénbdz6 mértékben valtoztatjdk meg a reaktans és az atmeneti allapot toltésének
kilonbséget, egyarant csokkenthetik vagy ndvelhetik a szolvatacio mértéket és ezzel
kilénbdz4 iranyba véltoztatjak az aktivalési entropia értékét, torést okozva a AH* - & és AS* -
o flggvényekben. A jelenséget olyan nukleofil tamadassal lejatszodo reakcioknal



tapasztaltuk, amelyeknél a szubsztitualt aromés gyirii kdzvetlendl a reakcié centruméahoz
kapcsolodik, ahol a nukleofoil tamadas lejatszodik.
A 2004 évben folytatott kutatasok eredményét roviden a kdvetkezékben lehet dsszefoglalni.
1. A AG*, AH* és AS* aktivalasi paraméterek sok reakcional linearis dsszefiiggésben vannak
a szubsztituenskonstansokkal. A fliggvények meredekségébsl szamitott SAG* reakcidkonstans
j6 kozelitéssel a reakcio entalpijanak szubsztituensek hatésara torténé megvaltozasaval, SAS*
pedig az az oldoszer atrendezédésének entropiavaltozasaval eg%/enlc'i.
2. SAG* és a Hammett p konstans értelmezése analdg, SAS* értékébsl a szolvatacionak a
reakcidban bekdvetkezo valtozésaira kovetkeztethetiink.
3. A nemlinedris AH* - ¢ és AS* - & fiiggvények a szolvatacié szubsztituensektsl fliggd
megvaltozasat mutatjak.
Az eredményeket az interneten megjelené folyoiratban publikaltuk:
Ruff F. Reaction Constants Derived from Activation Parameters for the Evaluation of
Substituent and Solvent Effects. Internet Electronic Journal of Molecular Design. 2004, 3,
447-498.

Az aktivalasi szabedentalpia- és entrOpiavaltozasokkal kapcsolatos kezdeti felteveseink
alatdmasztésara és az entropiavaltozasok szubsztituensfiiggeésének pontosabb magyarazatara
2005-ben DFT szintii kvantumkémiai szamitasokat kezdtiunk. Kiszamitottuk néhany
reakcidéban a reaktansok, az &tmeneti allapot és a termékek optimalizalt szerkezetét, az
elektronos es termikus szabadentalpia és entalpia 6sszeget, valamint a képz6dési entropiakat.
Mivel az olddészernél a kontnuum modellt alkalmaztuk, az olddszer atrendezédésével
kapcsolatos entropiavaltozasokat nem tudtuk szamitasba venni, a kapott entropiak a
gazallapotra mért adatokkal azonosak. Az atmeneti allapot és a reaktansok termodinamikai
paramétereinek kilonbségébdl az aktivalasi paramétereket, a termekek és a reaktansok
adatainak kilonbségébol az egyensulyok szabadentalpia-, entalpia- és entrdpiavaltozasait
szamoltuk ki és dsszehasonlitottuk a kiserleti eredményekkel.

A piridinek és a metil-jodid egyensulyi reakcidja acetonitrilben.

H ¥ H
X\’ A\ X\’/ N\ l7 X\// N+ 7 _ X/\// N+ 4
/ N + CHj3l =— / N---C---I = N—CH; + | == -C‘-HH
\—/ — N — 2y 2 H’
HH H -
1 2 3TS 4 5 6 ion pair

A reakciok ugyanazon az atmeneti allapoton mennek &t mindkét irdnyban. Az atmenti
allapot reaktansszeri, a CHs csoport hidrogénjei a nitrogen felé hajlanak, a szamitott
reakcidkoordinata X = H esetben x = 0,39. A termék ionok acetonitrilben parokat alkotnak, a
I", a H? és H hidrogénatomok kozelében, kozelitleg az aromas gyiirii sikjaban talalhato.

A legkevésbé oldoszerfiiggd aktivalasi szabadentalpiara vonatkozé SAG* rerakcidkonstans
szamolt és mert értékei j6 egyezésben vannak egymassal. A szamolt aktivalasi entropia ertéke
a szubsztituensektsl szinte fiiggetlen (v.6. 13 egyenlet), ezért a szamolt SAG* és SAH értéke
is azonos. Az elére men¢ reakcional a mért AS™ a szubsztituensek eletronvonzo effektusanak
novekedésével csokken, (BAS* = —11,9 J mol™® K™). A jelenség azzal indokolhat6, hogy a
szamitasok szerint a szubsztituensek elektronvonzo effektusanak novekedésével a tavozé jod
negativ toltése, az 4tmeneti allapot polaritasa és szolvatacidja egyarant ndvekszik, és ez AS*
csokkeneset eredmeényezi.

A visszafelé mené reakcio szamitott és mért aktivalasi entropidja a szubsztituensektol
fiiggetlen, a mért AS* pozitiv értéket vesz fel annak ellenére, hogy ez is bimolekuléris reakcio.



A pozitiv AS* értéket azzal magyarazhatjuk, hogy az atmeneti allapot kialakulasanal az ionok
deszolvatalodnak, a rendezett szolvatacios rétegek felbomléasa nagy entrépia ndvekedéssel jar.

Az egyensuly reakciokonstansai és termodinamikai paraméterei az elére és visszafelé mené
reakciok reakciokonstansainak és aktivalasi paramétereinek kilénbségebdl tevédnek éssze. A
szamitasok leginkabb a szabadentalpia valtozasara (5AG*) adnak a kisérleti adatokkal egyezé
eredményt. A SAH* és SAS* paraméterek szamitott és mért értékei eltérnek egymastdl, mert a
szamitasoknal az olddszer atrendezédésével kapcsolatos entrdpiavaltozasokat nem tudtuk
figyelembe venni.

Az N,N-dimetil-anilinek és a metil-jodid reakciojat acetonban, acetonitrilben és metanolban
vizsgaltuk.
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A trigonalis bipiramisos szerkezetii atmeneti allapotban az N--C%+1 kotések kissé
kifordulnak az aromas gyiirii n-elektronjainak sikjabdl (C’NC'C? ~ 65°) a kotések és szogek
szamitott ertékei minden olddszerben a hibahataron beliil azonosaknak adodtak, kivéve a
reakcio centruma koruli adatokat. A korai atmeneti allapot reakciokoordinataja (x < 0,5) a
polarisabb acetonitril és metanol olddszerekben kisebb mint acetonban és az X csoport
elektronvonzo jellegének ndvekedésével ndvekszik.

Az X szubsztituensek elektronvonzé konjugacios effektusa gatolja a reakciot, a szamitott es
mért aktivalasi paraméterek a o~ konstansokkal adnak jo korrelaciét. Az N,N-dimetil-anilin
nukleofil elektrondonor csoportjai (¢ < 0) gyorsitjak a reakci6t (p ~ —2,4) csokkentik AG*
értékét (SAG* > 0). A SAG* reakciokonstans és a szubsztitualatlan vegyiilet (X = H) AG,'
paraméterének szamitott és mért értéke a hibahataron beltl mindharom olddszerben azonos,
alatdmasztva azt a feltevést, hogy az oldoszer atrendezédésevel kapcsolatos szabadentalpia-
valtozasok értéke kozelitéleg zérus (1. 14. egyenlet).

A mért aktivalasi entrdpia a szubsztituensek elektronvonzo effektusanak ndvekedésével (o >
0) az aprotikus acetonban és acetonitrilben csokken (5AS* < 0), metanolban viszont novekszik
(8AS* > 0), mialatt az atmenti allapot polaritésa és a tavozd j6d negativ toltése ugyanebben a
sorrendben novekszik. Aprotikus kdzegben a toltések szolvatacioja a donté tenyezd, minel
nagyobb a toltés, annal er6sebb az oldészermolekulakbdl kialakuld szolvatacids réteg, annal
nagyobb az entropia csokkenese. A protikus kézegben észlelt ellentétes iranyu valtozast azzal
magyarazhatjuk, hogy a kis toltéssiiriségii ionok vagy dipélusok koril kialakulé masodik
szolvatacios réteg rendezettsége kisebb mint az oldoszeré.

A vizsgalatokat torést mutaté AG'/AH¥/AS* vs. ¢ fuggvényekkel rendelkezé reakciok
korére is ki akartuk terjeszteni, ezért DFT szamitasokat végeztiink a benzil-haloidokon
lejatsz6d6 nukleofil szubsztitucidkra is. Ismert tény, hogy a benzil-haloidokon tdltéssel
rendelkez6 nukleofilekkel lejatsz6dé szubsztiticiot a szubsztrat elektronvonzo és
elektronkiild3 szubsztituensei egyarant gyorsitjdk, AG* értékét csokkentik. A AG* vs. o
figgvény maximum gorbe, AG* értéke a szubsztitualatlan vegyletre (¢ = 0) a legnagyobb.
Toltéssel nem rendelkezd nukleofilek esetében a AG* vs. o fiiggvény szintén torést mutat, a
szubsztituensek elektronkiilds effektusa gyorsitja a reakciot, csokkenti AG* értékét. Az
elektronvonzd csoporttal szubsztitualt vegyuletek azonban Kissé gyorsabban reagéalnak, mint
ami a linearis AG* vs. o fiiggvény alapjan varhatd lenne.



A toltéssel rendelkez6 nukleofillal lejatszodd atalakuldsokra példakeént a benzilbromidok és
a bromidion cserereakcidjat vizsgaltuk meg, gazfazisban és aceton oldatban.
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A trigondlis bipiramisos atmeneti allapot szerkezete az X szubsztituensektol fligg.
Elektronvonz6 X szubsztituensek esetében ,,szoros” atmeneti allapot alakul ki, a Br atomok
negativ toltése és a C'Br tavolsag kisebb, a BrC'Br szoég nagyobb, a Br atomok koézelebb
esnek az aromas gytrihoz mint elektronkildé csoporttal szubsztitualt vegyiletnél fellép6
Jlaza” atmeneti allapotban. A Br atomok toltése, a C'Br kotéshossz és a BrC'Br szdg
gazfazisban és aceton oldatban lineérisan valtozik az aktivalasi paraméterek korrel&cidiban is
hasznélt o4 illetve ¢* konstansok fliggvényében.

Gazfazisra végzett szamolasok szerint a reakcid aktivalasi szabadentalpidja a
szubsztituensek elektronvonzé effektusanak ndvekedésével csokken, ez az eredmény nem
egyezik meg az olddszerben mért szubsztituenshatassal. Az oldatban mért reakciokészség
szamitésara az olddszer kontinuum modellt feltétlen hasznalni kell.

Oldatra végzett szamitdsok jobban megkozelitik a szubsztituenshatds mért értékeit. A
szamolt AG* vs. ¢ nggvény a Kisérleti gérbéhez hasonléan maximumon megy keresztil. A
szdmolt és mért SAG™ reakciokonstansok viszonylag j6 egyezésben vannak egymaéssal. A
szamolt AS* csak kissé csokken, az atmeneti allapot ,,szorossaganak” jellege a szubsztituensek
elektronvonzé effektusanak novekedésével csak kissé novekszik. Mivel SAS* ~ 0, ezért a
szamolt SAG* és SAH* is kozel esik egymashoz. SAS* mért értékét a szolvatacié valtozasa
hatarozza meg. A szolvatacié az atmeneti allapot polaritdsdnak, a tdvozd brém negativ
toltésének novekedésével, elektronkildé csoportok (o < 0) jelenlétében né, igy az aktivalasi
entrépia csokken (8AS* > 0). Az entalpiabdl szarmazé SAH* reakcidkonstans a reakciéra
kevéssé jellemz6é, mert az olddszer atrendezédésetél szarmazd tagot is tartalmaz (16.
egyenlet).

A benzilhaloidok és semleges nukleofilek reakcidjara elsé példaként a benzilbromidok és a
piridinek reakciojat gazallapotban és aceton illetve metanol oldatban tanulményoztuk.
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A szubsztitualt benzil-bromidok és a piridin (Y =H, X = valtozd) reakcidjaban, az
optimalizalt szerkezetek tanusaga szerint gazallapotban kései (x ~ 0,7), oldatban a reaktansok
és termékek kozott kb. félaton 1évé (x ~ 0,5) atmeneti allapot alakul ki. A reakcio centrumara



jellemzé szerkezeti paraméterek (Br téltése, C'Br tavolsag, BrC’N szdg) gazallapotban a o
oldatban a ¢ szubsztituenskonstansokkal vannak linearis Gsszefiiggésben. Oldatban a
bromcsere és a piridinnel lejatszodd szubsztitlcid atmeneti &llapotanak szerkezete jobban
hasonlit egymashoz mint gazallapotban, a reakciokoordinatak egyezése illetve kiilénbdzésége
miatt.

A gazfazisra végzett szamoldsok szerint a szubsztituensek elektronvonzd effektusa
csokkenti AG* értékét, noveli a reakciokészséget, ami ellentétben van az oldatban mért
kisérleti eredményekkel. Az aceton és metanol oldatra végzett szamitasoknal kapott
eredmeények szerint — a kisérleti adatokkal ¢sszhangban — a szubszttiuensek elektronkiildé
effektusa (o < 0) gyorsitja a reakcidt, csokkenti AG* értékét (SAG* > 0), de a szémitott AG* vs.
o flggvény linearis, a kisérleti gorbével szemben torést nem mutat. A szubsztitualatlan
vegyiiletre szamolt AG," paraméter 5 kJ mol™ értéken beliil megegyezik a mért adattal. A
szdmolt aktivalasi entrdpia acetonban a hibahataron beliill nem véaltozik, metanolban a tavozé
brom toltésének csokkenésével kissé ndvekszik.

Ha a szubsztituenseket a piridin nukleofilen valtoztatjuk (X = H, Y véaltozo), elektronkildé
csoportok (o < 0) novelik a reakcid sebességét, AG* értékét csokkentik (SAG* > 0). A
szamitasok szerint ebben a reakcidban a piridinen 1évé elektronvonzd csoportok (o > 0)
novelik a tdvozé brom negativ toltését és az atmeneti allapot szolvataciojat, vagyis csokkentik
az aktivaléasi entropiat (SAS* > 0). A szamolt és mért AG*/AH¥/AS* vs. ¢ fiiggvények egyarant
linearisak, torést nem mutatnak. A reakcié centruma korili szerkezeti paraméterek valtozasa a
szubsztituensekkel kisebb mértékii anndl, mint amikor a helyettesitéseket a szubsztraton
hajtottuk végre és linearis 6sszefiiggésben vannak az aktivalasi paraméterekre is hasznalt o
konstansokkal.

A benzil-kloridok vizes oldatban lejatszodo hidrolizisét valasztottuk mésodik példaként a
semleges nukleofilekkel lejatsz6do reakciok tanulmanyozasara.
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A reakciot Syl mechanizmusunak tekintették, amelyet a benzil-klorid elektronkildé
csoportjai gyorsitanak. Sy1 tipust 4tmeneti allapotot (17) azonban a Gaussian 03 programmal
nem sikeriilt szamolni, a szamitott energia értékek a C’Cl tavolsag novekedésével végig
ndvekvo tendencidt mutattak. A viz tamadasaval kialakuld Sy2 tipusu atmeneti allapotot (18)
viszont szamolni tudtuk. A viz gyenge nukleofil, ezért kései atmeneti allapot alakul ki (ha X =
H, x ~ 0,55). Az atmeneti allapot szerkezete az X szubsztituenstsl fliggéen valtozik,
elektronvonzd csoportokndl ,,szoros”, elektronkildoknel ,laza” szerkezet fellépésével kell
szdmolni.

A szubsztituensek elektronkiuld6 effektusanak novekedésével a tavozo klor negativ toltése
és a C'Cl tavolsag né, az oxigén pozitiv toltése és a CIC’O szég csokken. A szamolt AG* vs. &
fuggvény linedris, AG* értékét a szubsztituensek elektronkiildd effektusai (o < 0) csokkentik
(8AG* > 0), a kisérleti adatokkal egyezé tendenciat mutatva. A mért AG*/AH/AS* vs. o
fuggvenyek o ~ 0 kozelében, a semleges nukleofilekkel lejatszodo reakcidkra jellemzo torést
mutatjdk, amit a sza&mitdsokkal reprodukéalni nem sikerult. Az aktivalasi entropia a
szubsztituensek elektronkiilds effektusanak (¢ < 0) novekedésével névekszik (3AS* < 0),
holott ugyanilyen sorrendben né a levald kldr negativ toltése és varhatéan szolvatécidja is.



Ismeretes azonban, hogy nagy ionok vagy Kis toltéssiriségi dipdlusok korul vizben és
protikus szerves olddszerben kialakuld szolvatburok masodik rétegeben az oldoszer
molekuldk rendezettsége kisebb mint az old6szerben, ezért a szolvatacio entropia
novekedessel jarhat.

Osszefoglalasként a DFT szamolasok és a kisérleti eredmények Gsszehasonlitasa alapjan a
kovetkezoket tudjuk megallapitani.

1. A legjobb egyezés az olddszertdl kevésbé fiiggs AG* szamolt és mért adatai kozott
varhato.

2. A szémolt AS* a szubsztituensektsl fiiggetlen, ami a 13. egyenletben leirt kozelités
érvényességét alatamasztja.

3. A kisérleti AS* féleg a szolvatacié valtozasaitol figg, értékét aprotikus olddszerben a
toltések szolvatacidja, protikus oldoszerben a hidrogénkdtéses szerkezetek atalakulasa
hatarozza meg.

4. AH* valtozéasa kevésbé jellemzd a reakcidra, mert ezt a kémiai reakcié és a szolvatacio
egyarant befolyasolja.

5. A szubsztituenshatas korrekt szdmitasara az oldoszermodellt feltétlen hasznalni kell,
gazfazisra végzett szamitasok az oldoszerben végzett kisérletekkel ellentétes eredményt
adhatnak.
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A kutatasi tervnek megfeleléen a kdvetkezo feladatokat végeztiik el:

1. Az aktivalasi paraméterek szubsztituensektél valéd fuggésére felirt egyenletek
érvényességét  kulonbozoé  tipusu  reakcidkban  igazoltuk, a definidlt Uj
reakciokonstansokat meghatéroztuk.

Részletesen vizsgaltuk az olddszernek az aktivalasi paraméterekre gyakorolt hatasat.

A kémiai egyensulyokra is Kiterjesztettilk a kutatasokat.

Igazoltuk az aktivalasi szabadentalpia olddszertsl, illetve az aktivalasi entropia
reakciotol szarmazd részének a benzol gyirin lévé tavoli szubsztituensektol valo
fliggetlensegét.

5. A nemlinedris AG*/AH¥/AS* vs. ¢ fliggvényeket mutatd reakcioknal igazoltuk, hogy a
jelenség akkor lép fel, ha a szubsztitudlt aromés gyira kozvetlenul a reakcio
centruméhoz kapcsolédik.

6. DFT szamitasokat vegeztiink alifas nukleofil szubsztituciokra a reakciokonstansok
értékelésének alatdmasztasara.

1d6 hianyaban az Uj reakcidkonstansok alkalmazasat a toébb szubsztituenskonstanst tartalmazo
egyenletekre nem tudtuk kiterjeszteni.
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