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1 Wykaz skrotow i akronimow

acac - acetyloacetonian

APTES - 3-aminopropylotrietoksysilan
Ar - 2,6-diizopropylofenyl

asp — kwas asparaginowy/asparaginian
BCA — bydleca anhydraza weglanowa
But — tert-butyl

CA — anhydraza weglanowa

Cam - y - anhydraza weglanowa
EtOH - alkohol etylowy

FTIR — spektroskopia w podczerwieni z zastosowaniem transformacji Fouriera

glu— kwas glutaminowy
HCA — Ludzka anhydraza weglanowa
his — histydyna

LADH — watrobowa dehydrogenaza alkoholowa

LK - liczba koordynacyjna

(MenO)sSiCl - trialkoksychlorosilan

MPTES - 3-merkaptopropylo-trimetoksysilan

NADH - Dinukleotyd nikotynoamidoadeninowy (forma zdredukowana)
NAD? - Dinukleotyd nikotynoamidoadeninowy (forma utleniona)
NMR — magnetyczny rezonans jadrowy

OAPs - okta(aminofenylo)silseskwioksan

TAEA - tris(2-aminoetylo)amina

TBST - tri-tert-butoksysilanotiol

TEPA - tetraetylenopentamina

TDST tris(2,6-diizopropylofenoksy)silanotiol

TIPS - tetra(2-izopropylofenoksy)silan

TLMS - tetra (L-mentoksy)silan

TPCDST - tetrakis(2,6 — diisopropylofenoksy)cyklodisiltian

thr — treonina
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TP - hydrotris(3-tertbutylo-5-izopropylopirazolilo)boran
Tp - tris(pirazolilo)boran

Tpm — tris(pirazolilo)metan

TW - Thalassiosira weissflogii

ZnCA - kompleks cynku w centrum aktywnym anhydrazy weglanowe;j
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2 Wstep

Modelowe kompleksy enzymow odgrywaja ogromng role¢ w zrozumieniu
wlasciwosci katalitycznych jonow metali zwigzanych z biatkami. Naukowcy do syntezy
modelowego centrum aktywnego danego enzymu wykorzystuja jon Zn?*, ktory jest
niezbednym pierwiastkiem dla wszystkich form zycia.

Niniejszy wstep zostal podzielony na trzy podrozdzialy. W pierwszym
podrozdziale 2.1 wyjasnitam pojecie kompleksow modelowych oraz przedstawitam roézne
modele enzymdéw cynkowych. W drugim podrozdziale 2.2 skupitam si¢ na opisaniu
enzymu anhydrazy weglanowej, ktorego model probowalam otrzymaé w swojej pracy
doktorskiej. Do syntezy modelowych kompleksow wykorzystywatam ligandy
silanotiolanowe. Ze wzgledu na to, Ze zwiazki te nie s3 powszechnie znane opisalam je w

podrozdziale 2.3.

2.1 Modelowe kompleksy cynku

Pojecie kompleksy modelowe w odniesieniu do syntetycznej chemii
bionieorganicznej, oznacza takie proste zwiagzki kompleksowe, ktore odzwierciedlaja
wiernie fizyczne i1 chemiczne wlasciwosci centrum aktywnego danego enzymu.
Niskoczasteczkowe kompleksy metali nagladujace strukture centrum aktywnego enzymu
sa latwiejsze do otrzymania oraz oczyszczenia niz ich enzymatyczne odpowiedniki.
Pozwala to w doktadny sposob scharakteryzowa¢ koordynacje jonu metalu, co przektada
si¢ na lepsze zrozumienie mechanizmu dziatania enzymu [1]. Podobnie jak przyroda,
naukowcy do syntezy modelowych komplekséw wykorzystuja przede wszystkim jony
metali z pierwszego szeregu pierwiastkow przejsciowych takie jak: Zn, Cu, Fe, Co, Mn,
Ni lub jony metali z 12 grupy uktadu okresowego [2].

Znaczna cz¢$¢ prac opisujacych synteze biomimetycznych kompleksoOw metali
zostata poswigcona chemii koordynacyjnej cynku. Publikacje, ktore ukazaty si¢ do roku
2003 zebrat w bardzo obszernej pracy przegladowej Gerard Parkin [1]. Zsyntetyzowano
szczegoOlnie wiele biomimetycznych kompleksow cynku ze specyficznymi ligandami

kleszczowymi zwanymi poli(pirazolilo)boranami (Tp) [3-8]. Poli(pirazolilo)borany
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zostaly otrzymane po raz pierwszy w 1960 roku przez Jerry’go Trofimenko [9]. Sg to
trojkleszczowe ligandy N-donorowe, ktoére wigza si¢ z jonem metalu tworzac kompleksy
podobne do tych ktore wystepuja w enzymach cynkowych [3-5]. W badaniach opisanych
w pracy [6] jako ligandy kleszczowe wykorzystano Tp”™Me, TpCumMe (Rys, 1 A oraz B),
ktore w reakcji z jonami cynku utworzyly kompleks o strukturze zblizonej do centrum
aktywnego anhydrazy weglanowej. Do syntezy kompleksow modelowych Wang i
wspoOtpracownicy ~ wykorzystali  pochodng  innego  liganda  kleszczowego
tris(pirazolilo)metanu (Tpm), ktéry zamiast atomu boru zawiera atom wegla. Uzyty przez
nich ligand zawieral réwniez zwigzany z pierScieniami pirazolowymi p-kumenyl -
objetosciowy podstawnik aromatyczny zamykajacy przestrzen 1 zwigkszajacy
hydrofobowos$¢ otoczenia jonu metalu w potencjalnym kompleksie. (Rys. 1C).
Stwierdzono, iz zwigzki kompleksowe z ligandem Tpm s3 mniej stabilne od zwigzkow

zawierajacych ligandy Tp [4]

H
I

/4 | E/ |

Rys.1 Wzory strukturalne ligandow kleszczowych: A) TpP"Me, B) TpcimMe C) Tpm

W 2006 roku Berrau opisala modelowe kompleksy cynku z ligandami

kleszczowymi, pochodnymi trimetyloaminy, tworzacymi wewnatrzczasteczkowe
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wigzania wodorowe z czgsteczkami wody lub alkoholu zwigzanymi z jonem metalu [10].
Obecnos¢ wewnatrzczasteczkowych wigzan wodorowych obniza warto$¢ pKa wody
zwigzanej z jonem cynku w wyniku czego tworzy si¢ wodorotlenek cynku, ktory
umozliwia hydroliz¢ CO2. Ma to szczegdlne znaczenie dla biomimetycznych
kompleksow anhydrazy weglanowej. Kompleksy z jonami Ni%*, Cu®* i Fe z ligandami
kleszczowymi opisali Rebilly i Sun ze wspotpracownikami [8,11].

Dehydrogenaza alkoholowa jest enzymem katalizujagcym odwracalng rekacje
utleniania pierwszo i drugorzgdowych alkoholi do odpowiednich aldehydow i ketonow.
Wystepuje ona w komoérkach grzybdéw, roslin 1 ssakow. Enzym ten wspotdziata z
czasteczka NAD* lub NADH. W reakgji utleniania etanolu do aldehydu octowego NAD™

jest redukowany do NADH zgodnie z rownaniem:

CH3CH20OH +NAD"* = CH3CHO + NADH + H*

Centrum aktywne ludzkiej dehydrogenazy alkoholowej sktada si¢ z jonu cynku, ktory
wigzany jest przez dwie czasteczki cysteiny, jedna czasteczke histydyny i czasteczke
wody [12]. W 2010 roku enzym dehydrogenaze alkoholowg oraz jej modelowe
kompleksy opisata Dotega [12]. W pracy przegladowej zebrata dane strukturalne
biomimetycznych kompleksy dehydrogenazy alkoholowej (LADH) z jonami Zn?*, Co?",
Cu®* oraz Ni** oraz przedstawita kompleksy o dzialaniu katalitycznym w reakcji
odwodornienia alkoholi. W ostatnich latach dziatanie tego samego enzymu przy pomocy
prostych kompleksow nieorganicznych probowat odtworzy¢é Miecznikowski [13-15].
Otrzymatl on kompleks, w ktorym jon cynku byt otoczony przez dwa atomy S 1 jeden
atom N co przypominato koordynacje centrum aktywnego LADH (Rys. 2). Uzycie tego
kompleksu oraz 1-benzylo-1,4-dihydronikotynamidu spowodowato konwersje 2-
pirydynokarboksyaldehydu do odpowiedniego alkoholu. Uzyskano zatem reaktywno$é
podobng do tej jakg wykazuje LADH [13-15].
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Rys. 2. Wzér kompleksu cynku otrzymanego przez Miecznikowiskiego i wspodpracownikow [13-15]

gdzie R= grupa izopropylowa neopentylowa lub n — butylowa

W 2010 roku Yin, a w 2016 Oszajca ze wspotpracownikami opisali enzymy
redoksowe i ich modelowe kompleksy. Oksydacja metalu przejSciowego do modelu
enzymu redoksowego miata stuzy¢ do usuwania kationdow wodoru oraz transferu tlenu
oraz elektroné6w w uktadach biologicznych [16,17].

W 2012 Desbouis ze wspolpracownikami opublikowatl prace przegladowa, w
ktorej opisal dziatanie biomimetycznych nukleaz z jonami miedzi, cynku
i zelaza [18]. Z kolei Daumann ze wspotpracownikami dwa lata pdzniej przedstawita
kolejne dwie prace przegladowe dotyczace metalohydrolaz [19] i B - laktamaz [20] oraz
ich biomimetycznych kompleksow. W tym samym roku ukazata si¢ réwniez praca
dotyczaca biomimetycznych enzyméw pehlnigcych funkcje katalizatorow w reakcjach
chemicznych [21] W 2014 i 2015 roku zostaly opublikowane prace przeglagdowe
dotyczace hydrogenaz [22,23]. Heinze opublikowat zestawienie biomimetycznych
komplekséw z jonami molibdenowymi nasladujacych dziatanie enzymow z klasy
transferaz [24].

Przy pomocy wyizolowanych enzymoéw oraz ich modelowych kompleksow
badany jest przebieg procesow zachodzacych w organizmach zywych. Dziatanie jonu
cynku w centrum aktywnym szeregu metaloenzymow polega na aktywacji niewielkich
czasteczek biorgcych udziat w reakcji hydrolizy (woda) czy odwodornienia (alkohole).
Taka wiasnie role peini jon cynku w centrum aktywnym dehydrogenazy alkoholowej 1
anhydrazy weglanowej [12,25-30]. Jako przyktad mozna podaé szereg publikacji [25-30],
w ktorych opisano proces hydratacji ditlenku wegla jaki zachodzi w anhydrazie
weglanowej. Ditlenek wegla jako surowiec chemiczny moze przyczyni¢ si¢ do rozwoju
nowych szlakéw syntez chemicznych bardziej bezpiecznych niz te z uzyciem fosgenu,
izocyjanianéw czy paliw o matej masie czasteczkowej [30]. Davy z wspotpracownikami
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zaproponowali aby modelowe kompleksy CA zostaty wykorzystane do wychwytywania
COz z gazow spalinowych w zakresie pH od 6 — 9. W tym celu do syntezy modelowych
kompleksow CA wykorzystano trojkleszczowe ligandy L1S i L1 (Rys. 3) z réznymi
jonami metali Zn?*, Co?*, Cd** czy Cr?*, ktore nastepnie immobilizowano na kulach
krzemionkowych. Stabilnos$¢ tak otrzymanych zwigzkéw — potencjalnych katalizatorow
zostala zbadana termograwimetrycznie i sa one trwale do okoto 200°C. Ponadto
kompleksy te sg stabilne w szerokim zakresie pH 4 — 11. Badania kinetyczne wykazaty,
ze szybko$¢ uwodnienia ditlenku wegla osiggana przy udziale katalizatoréw cynkowych
jest zdecydowanie mniejsza niz przy udziale CA, ale pozadane reakcje
hydratacji/dehydratacji zachodza w umiarkowanej temperaturze i przy oboj¢tnych
warto$ciach pH [25].

0

a
) N=" N
N
Ho‘ @

S,
0 O

Rys.3 Trojkleszczowe ligandy a) L1, b) L1S

Vinoba w pracach [26] i [27] przedstawil katalizatory zlozone z ludzkiej
anhydrazy  weglanowej (HCA) zwigzanej z  mezoporowata  krzemionka
sfunkcjonalizowang grupa aminowg lub tiolowa. W badaniach opisanych w pracy [26] do
sfunkcjonalizowania ~ krzemionki  uzyto: tris(2-aminoetylo)aminy  (TAEA),
tetraetylenopentaminy (TEPA), i okta(aminofenylo) silseskwioksanu (OAPs), ktore
zawierajg cztery, pie¢ i osiem grup aminowych, odpowiednio. Natomiast w pracy [27] do
sfunkcjonalizowania krzemionki wykorzystano zwigzki z grupg tiolowg: 3-
merkaptopropylo-trimetoksysilan (MPTES) i 3-aminopropylotrietoksysilanu (APTES).

W obu tych pracach poréwnano aktywnos$¢ i stabilno$¢ termiczng HCA niezwigzanej z
9
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aktywnoscia HCA immobilizowanej na krzemionce. Wykazano, ze aktywno$¢ i
stabilno$¢ termiczna HCA niezwigzanej jest mniejsza, niz aktywno$¢ HCA osadzonej na
materiale mezoporowatym. Aby zwigkszy¢ aktywnos¢ 1 stabilno$¢ termiczng
unieruchomionej HCA korzystniej jest sfunkcjonalizowa¢ podloze zwigzkami
zawierajacymi grupy aminowe niz tiolowe. Z kolei zwigkszanie ilo$ci grup aminowych
na podlozu powoduje wickszg stabilizacje HCA i tym samym zwigksza jej efektywnos¢
w procesie uwodnienia COa.

W 2012 roku Sahoo z wspdtpracownikami przedstawili prace, opisujaca unieruchamianie
bydlecej anhydrazy weglanowej (BCA) na nanoczastkach magnetycznych (y-Fe20g),
nanoczgstkach magnetycznych pokrytych krzemionkg (SiO2/(y-Fe203) i nanoczastkach
magnetycznych z krzemionkg i chitozanem (CS/SiO2/(y-Fe2Os) Dodatkowo w celu
poréwnawczym zsyntezowano kompleks cynku przypominajacy centrum aktywne CA
(ZnCA), ktory unieruchomiono na tych samych nanoczastkach. Do immobilizacji BCA
oraz ZnCA wykorzystano aldehyd glutarowy. Stabilno$¢ i1 efektywno$¢ procesu
hydratacji przy uzyciu BCA, ZnCA oraz otrzymanych katalizatorow cynkowych zbadano
w temp. od 30 do 70°C przy pH = 8 w ciagu 4 godzin zachodzenia reakcji. Podczas
wzrostu temperatury efektywno$¢ procesu hydratacji spada szybciej u niezwigzanej z
nanoczgstkami BCA niz w przypadku unieruchomionej BCA. Efektywnos¢ hydratacji nie
zwigzanego ZnCA 1 unieruchomionego ZnCA byla niemal identyczna. Ponowne uzycie
tych katalizatorow do reakcji hydratacji CO2 wykazalo tylko niewielki spadek ich
aktywnos$ci [28] Podobne badania w tym samym roku zostaty przeprowadzone przez
Vinoba 1 wspotpracownikéw. Unieruchomili oni BCA na mezoporowatej krzemionce
trzema roznymi Ssposobami a nastgpnie otrzymane kompozyty poddali badaniom

termicznym oraz zbadali aktywnos$¢ enzymu po ponownym uzyciu [29].

2.2 Anhydraza weglanowa

Pierwszym odkrytym enzymem cynkowym byta anhydraza weglanowa (CA),
ktora odegrata kluczowa role w rozwoju enzymologii [1,31-34]. Jednak do roku 1990
informacje o strukturze tego cynkozaleznego biatka byly raczej skromne. Dzigki

rozwojowi genomiki strukturalnej na przestrzeni lat poznano budowe tysiecy enzymow,
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w tym wielu bialek zawierajgcych cynk m.in. anhydrazy weglanowej [31,33,35]. Dzigki
strukturom krystalicznym o duzej rozdzielczosci oraz badaniom mechanistycznym mozna
uzyskac¢ informacje dotyczace funkcji cynku w centrach aktywnych enzymow [33].
Anhydraza weglanowa wystepuje w roéznych czeSciach komorek np. w
mitochondriach, cytozolu czy w btonach komérkowych [35]. W centrum aktywnym CA
znajduje si¢ jon cynku, wyjatkowo jon kadmu u jednokomorkowych glonéw morskich —
okrzemkow. Okrzemki zyja w otwartych oceanach, w ktorych stezenie cynku jest zbyt
niskie co mogloby ograniczy¢ wzrost fitoplanktonu. Zatem wykorzystanie przez
anhydraze weglanowa jonu kadmu w tych warunkach jest korzystne mimo tego, ze
pierwiastek ten jest uwazany za bardzo toksyczny. Struktura oraz mechanizm dziatania
anhydrazy weglanowej zostaly opisane w licznych pracach oryginalnych i
przegladowych. [1,32,36-41] Anhydraza we¢glanowa jest kodowana przez pi¢é¢ roznych
ewolucyjnie niespokrewnionych genow: a-CA, B-CA, y-CA, 5-CA i &-CA. Enzym ten
posiada eliptyczny ksztalt, ma mase czasteczkowa 30 kDa i sktada si¢ z 260 reszt
aminokwasowych [42]. Centrum aktywne anhydrazy weglanowej sktada si¢ z jonu Zn(II)
(Rys. 4) umieszczonego w dolnej czes$ci hydrofobowe;j ,,kieszeni” utworzonej przez czgsé
bialkowg enzymu. Jon Zn(II) jest zwigzany z biatkiem poprzez trzy grupy imidazolowe
pochodzace od trzech reszt histydynowych (His94, His96, His119). Tetraedyczng sfere
koordynacyjng wokoét atomu Zn(IT) zamyka czwarte miejsce koordynacyjne dostgpne dla
wody (przy pH kwasnym) Iub jonu wodorotlenkowego (przy pH>8) [1,38,43,44].
Skoordynowana czasteczka wody tworzy wigzania wodorowe z grupg hydroksylowsa
reszty Thr199, ktoéra z kolei tworzy mostek z grupg karboksylowa Glul106 [1,33,38,45].
Oddzialywania te zwigkszaja nukleofilowos¢ czasteczki wody zwigzanej z jonem cynku 1
orientujg czasteczke ditlenku wegla w potozeniu odpowiednim do przytaczenia jonu

hydroksylowego[45].
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Rys 4. Schematyczna reprezentacja centrum aktywnego anhydrazy weglanowej

Gloéwng funkcjg anhydrazy weglanowej jest kataliza reakcji hydratacji ditlenku

wegla, ktora przebiega wg ponizszego réwnania:

CO,+H,O0O =— HCO3 +H"

przez co odgrywa ona znaczaca rolg w procesie oddychania transportujgc CO2 pomigdzy
tkankami a plucami. Utrzymuje réwniez roéwnowage CO2/HCOz w plynie
miedzykomorkowym. Przebieg procesu hydratacji ditlenku wegla zostat przedstawiony
na (Rys. 5) [1].

12


http://mostwiedzy.pl

A\ MOST

+BH

OH
Hz? \
Zn\ His, / Zn\ His
His,; I-{is% His, 4 9 Hisgy, 119
- HCO; Co,

Rys.5. Mechanizm hydratacji CO,.

Pierwsza B-CA zostata odkryta w 1939 roku przez Neish w chloroplastach lisci
jednak dopiero 50 lat p6zniej, dzigki pojawieniu si¢ techniki sekwencjonowania DNA,
zostata uznana za druga odmiang () anhydrazy weglanowej [46]. B-CA jest oligomerem
sktadajagcym si¢ z 2-8 monomeré6w o masie czgsteczkowej w zakresie 25-400 kDa
[46,47]. B-CA wystepuje zarowno u prokariontdéw i eukariontow, za$ jej centrum
aktywne sktada si¢ z atomu Zn(II) otoczonego przez dwie reszty cysteinowe oraz reszte
histydyny W zalezno$ci od organizmu, do czwartego miejsca koordynacyjnego jonu
cynku moze by¢ koordynowac czgsteczka wody (eukarionty) albo grupa karboksylowa
pochodzaca od reszty asparaginianu (asp) (prokarionty) (Rys 6.) [41,45,46]. Czasteczka
wody, pomimo iz nie jest bezposrednio skoordynowana do atomu Zn, znajduje si¢ W
bliskim sgsiedztwie tego atomu i tworzy wigzanie wodorowe z tlenem pochodzacym z
grupy karboksylowej (lub karboksylanowej) reszty asp, zwiazanej z Zn(ll). Ligandy
skoordynowane bezposrednio do Zn(Il) sg rowniez zaangazowane w tworzenie wigzan
wodorowych z innymi resztami aminokwasowymi znajdujacymi si¢ w najblizszym

otoczeniu [45].
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Rys.6 Fragment faricucha peptydowego zawierajgce centrum aktywne g anhydrazy weglanowej a) u

eukariontow, b)u prokariontow.

Brak czasteczki wody przy atomie Zn u prokariontdow stawia pytanie dotyczace
mechanizmu hydratacji ditlenku wegla. Mitsuhashi ze wspotpracownikami, przedstawit
mozliwy mechanizm hydratacji CO2 (Rys. 7) w Porphyridium purpureum. Reszta kwasu
asparaginowego zwigzanego Z atomem cynku przejmuje proton pochodzacy z czasteczki
wody na skutek czego powstaje jon wodorotlenkowy. Anion ten wiazg si¢ z jonem Zn(ll)
zajmujac miejsce sprotonowanej reszty asp. Ze wzgledu na swoj nukleofilowy charakter
jon OH" atakuje czasteczk¢ CO2 i powstaje wigzanie Zn — HCO3". Proton z asp jest
transportowany do otaczajacego biatko roztworu za pomocg uktadu wigzan wodorowych,
utworzonego przez ligandy otaczajace Zn(II). Zdeprotonowana reszta asp ponownie
ulega zwigzaniu z jonem cynku , uwalniajgc tym samym jon wodorowgglanowy HCOz do
roztworu i odtwarzajac wigzanie Zn — asp. Reszta asp ponownie tworzy wigzanie

wodorowe z czasteczkg wody i caly cykl zaczyna si¢ od poczatku[48].
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Rys.7. Mechanizm hydratacji CO, w 5 -CA.

Prototyp y-CAs nazywany ,,Cam”, zostal wyizolowany z metanogennych
archeowcow M. Thermophilia. Cam posiada kilka cech odr6zniajacych ja od a i f CA.
Pierwsza z nich jest mozliwo$é wystepowania w miejscu aktywnym enzymu jonu Co?*
lub Fe?* zamiast Zn?*. Lancuch polipeptydowy Cam sktada sie z lewoskretnej B-helisy,
ktora jest poprzerywana przez 3 wystajace petle oraz krotka i dtuga o-helise [45]. Trzy
takie czasteczki tworza aktywny enzym — trimer, ktérego masa czasteczkowa w
przyblizeniu wynosi 70kDa [49]. Bez wzgledu na to czy atomem centralnym jest cynk
czy kobalt dwudodatni kation metalu otoczony jest przez 3 reszty histydyny. Dwie reszty
histydyny koordynuja do atomu metalu nalezacego do jednego monomeru. Trzecia reszta
histydyny koordynuje do atomu centralnego nalezacego do sgsiedniego monomeru.
Zatem centra aktywne znajdujg si¢ na granicy pomiedzy monomerami [45,49].
Koordynacja centrum aktywnego y-CA zalezy od rodzaju metalu wystepujacego w

enzymie oraz od ligandéow skoordynowanych do kationu metalu. Dla atomu cynku
15
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najczestszg geometrig jest bipiramida trygonalna, a dla kobaltu oktaedryczna.
Podsumowanie geometrii y-CA z uwzglednieniem rdéznych ligandow zostato
przedstawione w tabeli 1 [50]. Schematyczng ilustracje budowy centrum aktywnego y-

CA z uwzglednieniem réznych ligandow przedstawiono w tabeli 2.

Tabela 1.Strefa koordynacyjna »~CA wg [50]

Ligand\Pozycja 1 2 3 4
Zn-Cam-H.0 wodal | woda2 X X
Co-Cam-H,0 woda 1 X woda 2 woda 3

Zn-Cam-HCOs HCOz HCOz X X

Co-Cam-HCOs woda 1 X woda 2 HCOs
Zn-Cam-S04? S04 S0O42 X X
Co-Cam-S0O4? SO.2 SO.2 X woda 36

Zn-Cam-H»0O i Co-Cam-H20 oprocz 3 reszt histydynowych posiadajg dodatkowo dwie
czasteczki wody, ktore sg skoordynowane w pozycji 1 i 2 (tabela 1) oraz 3 czasteczki
wody skoordynowane w pozycji 1, 3 oraz 4 pozycji (tabela 1). Poszczegolne centra
aktywne zostaly schematycznie przedstawione w tabeli 2. Tylko jedna z trzech
czasteczek wody w centrum aktywnym do Co-Cam odpowiada czagsteczce wody
wystepujace] Zn-Cam. Tak wigc pozostale czasteczki wody przylaczone do atoméw
metali sg unikalne dla kazdej ze struktur (tabela 2A i 2B). W przypadku Zn-Cam-HCO3" -
wszystkie czasteczki wody zostaty wyparte przez jon wodorowgglanowy (tabela 2C) albo
jon siarczanowy (tabela 2E). Natomiast w Co-Cam-HCOsz jon wodorowgglanowy

podstawil czasteczke wody znajdujaca sie w pozycji 4 (tabela 2D). za$ jon SOs*
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podstawitl czgsteczk¢ wody znajdujacg si¢ W pozycji na 1 oraz 2 i wyeliminowat

czagsteczke wody znajdujaca si¢ na pozycji 3 (tabela 2F) [50].

Tabela 2. Schematyczna ilustracja centrum aktywnego y- CA wg [50].
Zn-Cam Co-Cam

A) B)

H,0
Ho @ o HIS 7 H,0 @ o HIS ;7
. N W N
H0 H,0

—N “ {cﬂ 2
N{% N.._/
HIS HIS ,;
C) D)
HIS ,,
e
T HIS
HC O,
HCO, Nl

E)

= HIS |,
504 @ 2 \\/N
SO,
{,/Jﬂ
Nf
HIS ,; HIS
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Badania kinetyczne wykazaly, ze hydratacja CO2 w y-Cam przebiega wg podobnego
mechanizmu jak w ludzkiej anhydrazie weglanowej HCA 1I [45,50]. Reakcje katalizy
mozna podzieli¢ na dwa etapy posrednie. Pierwszy z nich polega na konwersji ditlenku
wegla do wodoroweglanu - w atak nukleofilowy na CO, zaangazowany jest uktad Zn%*-
OH". Nastepnie zachodzi wymiana liganda na atomie centralnym - jon wodoroweglanowy
jest zastepowany przez czgsteczke wody. W przedstawionych ponizej reakcjach la i 1b

E oznacza enzym:

E-Zn?*-OH + CO; == E-Zn**-HCOs3 (1a)
E-Zn**-HCO3 + H,0 === E-Zn?**-H,0 + HCO3 (1b)

Kolejne etapy odpowiadaja za szybko$¢ wewnatrzczasteczkowego
i migdzyczasteczkowego przenoszenia protonu I majg wplyw na szybko$¢ regeneracji
jonu cynku zwigzanego z jonem wodorotlenkowym w centrum aktywnym enzymu

(reakcje 2a i 2b).

E-Zn?*-H,0
*H- E-Zn?"-OH" +B

*H- E-Zn?*-OH" (2a)
E-Zn2*-OH" + BH* (2b) [50]

0-CA zostala wyizolowana z jednokomorkowych organizméw morskich
Thalassiosira weissflogii (TW) — okrzemkow, ktore zyja w otwartych oceanach gdzie
stezenie jonéw cynku jest bardzo niskie. Ze wzgledu na to ograniczenie okrzemki
nauczyty si¢ wykorzystywa¢ inny metal w centrum aktywnym swojej anhydrazy
weglanowej — kadm. Atom centralny, podobnie jak w a- CA u ssakow, jest otoczony
przez trzy reszty histydynowe i jedng czgsteczke wody [51]. W pracy [52] przedstawiono
badania dotyczace wzrostu TW w S$rodowisku ograniczonego st¢zenia cynku, a
zwigkszonego stezenia kadmu tak jak ma to miejsce w $rodowisku naturalnym
okrzemkéw. Wykazano, ze zwickszony dodatek Cd powoduje wzrost aktywnosci Cd-CA
w komorkach, ale nie podwyzsza stgzenia 6-CA u TW. Wyizolowana frakcja Cd-CA
posiada mase czasteczkowg 43kDa 1 jest ona wigksza o 16kDa niz ta, ktérg wyizolowano

w pracy [53].
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2.3 Silanotiole

Silanotiolami nazywamy zwiazki krzemoorganiczne zawierajace wigzanie Si —
SH. Pierwszym przedstawicielem tej klasy zwigzkéw byt trichlorosilanotiol. Zostat on
otrzymany w reakcji tetrachlorku krzemu z siarkowodorem w temperaturze 650°C
z wydajnoscig 20 — 40% [54].

SiCls + H2S = ClsSiSH + HCI

Silanotiole sg zwigzkami, ktore nie wystepujg w Srodowisku. Mozemy je otrzymac
tylko na drodze syntezy chemicznej. Jedynymi silanotiolami, ktére mozna zakupi¢ na rynku
sq: trifenylosilanotiol oraz triizopropylosilanotiol [55]. Znalazty one zastosowanie jako
,,zamienniki” siarkowodoru w syntezie tioli organicznych oraz tioeterow [56].

Silanotiole bardzo dobrze rozpuszczaja si¢ w rozpuszczalnikach organicznych
oraz charakteryzujg si¢ nieprzyjemnym zapachem. Czg$¢ silanotioli jest bezbarwnymi lub
z6ttawymi cieczami np. alkilosilanotiole, alkiloarylosilanotiole czy alkoksysilanotiole.
Natomiast arylo- i aryloksysilanotiole sg bezbarwnymi, krystalicznymi ciatami stalymi
[54,57]. Wigzanie Si — S w porownaniu do wigzania C — S oraz Si — O wykazuje wigkszg
podatno$¢ na reakcje heterolitycznego rozszczepienia. Spowodowane jest to niewielkim
udziatem wigzania (p — d)z, duza polaryzowalnoscia, nizszg energia a przede wszystkim
tatwos$cig z jakg atom krzemu tworzy pigciowigzalne stany przejsciowe [58].

Do metod otrzymywania silanotioli naleza:

e Rekacja chlorosilanéw z siarkowodorem w obecno$ci amin trzeciorzedowych [54]

RSICl + Hz2S + RaN = RsSiSH + RsN + HCI
e Reakcja silandéw z siarka elementarng
RsSiH + S = RsSiSH [54, 59].
e Reakcja alkoholizy i fenolizy disiarczku krzemu [54,57,60]
SiS2+ 3ROH = (RO)3SiSH + H2S.

Ta ostatnia metoda wykorzystywana jest w Katedrze Chemii Nieoorganicznej do
otrzymywania organoksysilanotioli [61-63]. W wyniku alkoholizy disiarczku krzemu
powstaja obok silanotioli inne zwiazki: cyklodisiltiany [54,64,65],
diorganoksysilanoditiole [54,66,67], organoksysilanotritiole [56] oraz
tetraorganoksysilany [58,61,64].
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Inng metoda otrzymywania silanotioli opracowang przez Cai i Robertsa jest reakcja
silanow z siarczkiem karbonylu, trifenylofosfiny lub z tiolem organicznym w obecnosci
inicjatora rodnikowego, ktorym jest TBHN. Silany reaguja z wyzej z wymienionymi
zwigzkami mechanizmem rodnikowym (Rys. 8) gdzie M = CO lub PRs, dajac
odpowiedni silanotiol [56, 68].

R, SiSH 7,R Si°

=

R, SlS R,SiS - M

f

M

Rys. 8 Otrzymywanie silanotioli wg [56, 68].

Kwasowos¢ silanotioli okresla si¢ na podstawie widm w podczerwieni oraz badan
potencjometrycznych [54,69]. Jednak czasami okreslenie kwasowosci zwigzkow na
podstawie widm w podczerwieni dostarcza trudnos$ci ze wzgledu na zbyt mate zmiany
czestosci grupy SH tioli [54].

Na podstawie badan potencjometrycznych stwierdzono, ze silanotiole sa silniejszymi
kwasami niz ich odpowiedniki weglowe: (CesHs)3SiISH > CeHsSH > (CeHs)sCSH >
CeHsOH > (CeHs)3SiOH > (CH3)3SiSH > (CH3)3CSH [73],

zas$ trojalkoksysilanotiole sg silniejszymi kwasami niz trojalkilosilanotiole:

(CH30)3SiSH >> (i — C3H70)3SiSH > (s — C4H90)3SiSH > (s — n —CsH110)sSiSH >
(¢ —CeH130)3SiSH > (s — i — C5H110)3SiSH > CsHsSiSH >> CeHsSH [56].

Wigksza kwasowos$¢ silanotioli w stosunku do tioli jest spowodowana sprzgzeniem
orbitali (p — d)= siarki i krzemu [54,70] ktore powoduje wzrost charakteru protonowego
wodoru w uktadzie Si — SH. Mniejsza elektroujemnos¢ siarki sprzyja wzrostowi tego
sprzg¢zenia [49,71].

Silanotiole ulegaja reakcji polikondensacji tworzac disiltiany oraz ulegaja reakcjom:
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e z metalami alkalicznymi i ziem alkalicznych tworzac sole [54, 72,73],
RsSiSH + M = R3SiSM + 2 H2 14
e z aminami organicznymi lub z amoniakiem dajac sole amoniowe [74,75]
R3SiSH + NHs = R3SiSNH4
e z halogenkami alkilowymi [76]
R3SiSH + RX = R3SiSR + HX

e utleniania.  Pierwszy etap utleniania silanotioli jest podobny do analogicznej

reakcji tioli, w ktorej silanotiol jest utleniany do disulfidow (rownanie 1). Dalszy

etap utleniania siarki prowadzi do rozerwania wigzania Si — S i utworzenia

(najprawdopodobniej) silanolu oraz tiosiarczanu (réwnanie 2) [63].

4(RO)sSiSH + 02 = 2 (RO)sSi-S-S-Si(OR)s (1)
(RO)3Si-S-S-Si(OR)sz + O2 + H20 = 2(RO)sSiOH + S20z + 2H-  (2)

Wiazanie Si — S w poréwnaniu do wigzania C — S, ktore wystepuje w tiolach
znacznie tatwiej ulega atakowi reagentow nukleofilowych. Spowodowane jest to gtéwnie
zdolnoscig do tworzenia stanéw pigciowigzalnych przez udziat orbitali d krzemu oraz
wigkszg polaryzowalnoscig krzemu w porownaniu do wegla [58]. Przyktady reakcji
przebiegajacych z rozszczepieniem wigzania Si — S to:

e hydroliza [77]
RsSiSH + H20 = R3SiOH + H2S
e alkoholiza, fenoliza [78]
RsSiSH + ROH = R3SiOR + H2S
e reakcja z bezwodnikami kwasowymi [54]
R3SiSH + (RC0O)20 = R3SiIOCOR + RCOSH
e reakcja z kwasami karboksylowymi [54]
(RO)3SiSH + CH3COOH = (RO)3SiOCOCHS3 + H2S
e reakcja z cyjanianami [54]
2(R0O)3SiSH + Pb(NCO)2 = 2(R0O)3SIiNCO + Pb(SH):
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3 Cel pracy.

W niniejszej rozprawie doktorskiej podjeto proby syntezy biomimetycznych
kompleksow [ anhydrazy weglanowej oraz dehydrogenazy alkoholowej przy uzyciu
ligandow silanotiolanowych. Ligandy tiolanowe stosowane sg bardzo czg¢sto zamiast
cysteiny do syntezy prostych modeli centrow aktywnych biatek. Posrdd olbrzymiej liczby
ligandow tiolanowych ciekawa grup¢ stanowia krzemoorganiczne tiole. Wybrane
przyktady tioli i silanotioli o duzej zawadzie przestrzennej, ktore byly stosowane w

syntezach biomimetycznych kompleksoéw przedstawiono na (Rys. 9). [12,79-82]

Rys. 9.Przykiady tioli o duzej zawadzie sterycznej.
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Celem pracy doktorskiej byto zbadanie wplywu jonow metali na wlasciwosci
wody 1 alkoholu zwigzanych z jonami metalu w serii modelowych komplekséw cynku
I kadmu.

Cel ten zostal zrealizowany w nastepujacych etapach:

a) synteza zwigzkow krzemosiarkowych — potencjalnych ligandow silanotiolanowych,

b) synteza silanotiolanowych kompleksow cynku i kadmu

c) synteza heteroleptycznych kompleksow cynku i kadmu

d) badanie struktury i wtasciwosci spektroskopowych otrzymanych kompleksow
Zwiazkiem wykorzystywanym do syntezy zwigzkow modelowych byt tris(2,6—
diizopropylofenoksy)silanotiol (TDST) — jako hydrofobowa czasteczka tiolu o duzej
zawadzie sterycznej umozliwiajgca otrzymanie jednordzeniowych kompleksow metali
przejsciowych 12 grupy uktadu okresowego: cynku i kadmu.

Przeprowadzone badania zostaly przedstawione w trzech publikacjach naukowych
(zatacznik 1, 2, 3).

P.1

A. Jablonska, L. Ponikiewski, K. Ejsmont, A. Herman, A. Dotgga: Syntheses,
spectroscopic and structural properties of phenoxysilyl compounds: X-ray structures, FT-
IR and DFT calculations. J. Mol. Struct. 1054-1055 (2013) 359366 .

P.2

A. Dolega, A. Jablonska, A. Pladzyk, L. Ponikiewski, W. Ferenc, J. Sarzynski,
A. Herman: Synthesis and characterization of mononuclear Zn(Il), Co(ll) and Ni(ll)
complexes containing a sterically demanding silanethiolate ligand derived from tris(2,6-
diisopropylphenoxy)silanethiol Dalton Trans. 43 (2014) 12766-12775

P.3

A. Jablonska, J. Bender, D. Gudat, L. Ponikiewski, A. Dotgga, Comparison of
coordination geometries of Zn(ll) and Cd(Il) ions within the complexes with water,
methanol and bulky aryloxysilanethiolate ligand Polyhedron 115 (2016) 219-227
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4 Reakcje SiS; z fenolami i L-mentolem.

W 1959 Wojnowski opracowatl prostg i taniag metod¢ otrzymywania disiarczku krzemu
[54], ktora do dzisiaj w Katedrze Chemii Nieorganicznej jest wykorzystywana. Polega ona na
reakcji zelazokrzemu z siarky, ktorg przeprowadza si¢ w metalowych puszkach. Czystos¢
otrzymanego SiS; badano metodg jodometryczng i wynosi ona okoto 60%. Otrzymany w ten
sposob  SiS, zostat wykorzystany w reakeji fenolizy w celu otrzymania nowych
krzemoorganicznych tioli, ktore zamierzano wykorzysta¢ jako ligandy do syntezy kompleksow
modelowych centrow aktywnych bialek. W tabeli 3 zamieszczono zestawienie wszystkich

otrzymanych zwigzkow krzemosiarkowych.
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Tabela 3. Zestawienie otrzymanych w ramach pracy doktorskiej zwigzkow krzemosiarkowych

) Wzor Odnosnik
Nazwa zwigzku Wz6r strukturalny ]
sumaryczny literaturowy
tris(2,6—diizopropylofenoksy)-
( . ) Propy Y) CssH5205SiS é Zat. 1/P.1
silanotiol (1) TDST 0~—7P~0
SH
tetrakis(2,6—diisopropylofenoksy)- O
cyklodisiltian (2) _ o_ .5 "
C48Hes04S,Si> 0 e | Zat. 1/P.1
TPCDST 5 0
tetra(2-izopropylofenoksy)silan 0
(3) C36H4404Si 0 —éli—ﬂ Zat. 1/P.1
TIPS 0
zwigzek
otrzymany
3 réwniez przez
tetra(L-mentoksy)silan (4) . . innych badacz
CioHg404Si 0 _él"'a Y Y
TLMS 0 przy uzyciu SiCly
i opisany w [83],
dane
nieopublikowane
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4.1 Reakcja SiS; z fenolami — fenoliza.

Do syntezy krzemoorganicznych tioli wykorzystano fenole o rdznej liczbie podstawnikow
w pozycji orto: 2,6-diizopropylofenol oraz 2-izopropylofenol. Oba te zwigzki sg cieckle w
szerokim zakresie temperatur co pozwolito na prowadzenie reakcji z disiarczkiem krzemu bez
uzycia dodatkowych rozpuszczalnikoéw. Warunki prowadzenia reakcji disiarczku krzemu z 2-
izopropylofenolem oraz 2,6-diizopropylofenolem byty bardzo zblizone. Szczegdlowy opis
syntezy zamieszczono w publikacji P1.

W wyniku reakcji SiSz z 2,6—diizopropylofenolem otrzymano dwa zwiazki:
e tris(2,6-diizopropylofenoksy)silanotiol (TDST) (1) jako gtowny produkt reakcji, z

wydajnoscia 15,3%

e tetrakis(2,6 — diisopropylofenoksy)cyklodisiltian (TPCDST) (2) jako uboczny produkt
reakcji z wydajnoscia 2,8% w stosunku do czystego SiS»
Natomiast w wyniku reakcji disiarczku krzemu z 2—izopropylofenolem otrzymano jeden produkt
reakcji tetra(2-izopropylofenoksy)silan (TIPS) (3) z bardzo duza wydajnos$cia wynoszaca 53%

Tris(2,6—diizopropylofenoksy)silanotiol (TDST) (1) po raz pierwszy zostal otrzymany w
2012 roku przez Dotege 1 wspotpracownikow [82] jako jedyny produkt reakcji tatwo
krystalizujacy z heksanu. Opierajac si¢ na tej publikacji podjeto probe zwigkszenia wydajnosci
reakcji poprzez:

e zwickszenie masy substratow reakcji przy zachowaniu odpowiednio stosunku molowego

e obnizenie temperatury reakcji z 180°C do 160°C.
Zastosowane zmiany warunkow reakcji spowodowaly spowolnienie reakcji fenolizy i1 otrzymanie
mieszaniny produktow: silanotiolu TDST (1) oraz cyklodisiladitianu TPCDST (2). Stosunek
molowy TPCDST (2) do TDST (1) wynosit 1:8. Tetrakis(2,6—diisopropylofenoksy)cyklodisiltian
jest stabo rozpuszczalny w heksanie w przeciwienstwie do TDST (1) co umozliwito rozdzielenie
I oczyszczenie otrzymanych produktow reakcji. Charakterystyka strukturalna i spektroskopowa
TDST (1) zostata opisana w publikacji [82].

Tetrakis(2,6-diisopropylofenoksy)cyklodisiltian TPCDST krystalizuje z toluenu w
temperaturze -18°C w uktadzie jednosko$nym. Temperatura topnienia tego zwigzku jest dos¢
wysoka i wynosi 191 - 193°C. Centralny pierscien Si>S; jest plaski. Konformacja pierscieni
fenylowych oraz upakowanie czgsteczek tego zwigzku w ciele statym jest determinowane przez

wewnatrzczasteczkowe oddziatywania CH --- © co zostato przedstawione na (Rys. 10). Sa to
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oddziatywania typu dyspersyjnego o niewiclkiej energii (~4-10 kJ/mol), ktérej komponent
elektrostatyczny wyraznie zalezy od orientacji wigzania C-H wzglgdem ptaszczyzny pierscienia

aromatycznego.

Rys.10. Konformacja pierscieni fenylowych i wewngtrzczgsteczkowe wigzania CH --- &
tetrakis(2,6-diizopropylofenoksy)cyklodisiltianu.

Reakcja disiarczku krzemu z mono podstawionym 2-izopropylofenolem prowadzi do
otrzymania tetra(2-izopropylofenoksy)silanu (TIPS) z wydajno$cig 90%. Reakcja ta poczatkowo
byta prowadzona w temperaturze 180°C. Po stwierdzeniu, iz jedynym produktem reakcji w tej
temperaturze jest tetra(2-izopropylofenoksy)silan obnizono temperatur¢ reakcji do 120°C z
zamiarem wyizolowania krzemoorganicznego tiolu. Jednak w nizszej temperaturze réwniez
jedynym produktem reakcji byl tetra(2-izopropylofenoksy)silan. Pozwala to stwierdzié, ze
zawada przestrzenna w obu pozycjach orto w czasteczce fenolu jest waznym czynnikiem, ktory
pozwala zatrzymaé reakcje na etapie silanotiolu [62,74,82] oraz zapobiec dalszemu postepowi
reakcji do tetrafenoksysilanu, co zostato przedstawione na schemacie w publikacji P1 [65]. TIPS
krystalizuje z heksanu w temperaturze -18°C w uktadzie jednosko$nym. Wykazuje on niska
temperature topnienia wynoszaca 56°C. W krysztatach TIPS wystepuja jedynie bardzo stabe
oddziatywania mi¢dzyczasteczkowe C-H—O, C-H—C and C-H—n. Zwiazek ten wykazuje
typowa tetraedyczng strefe¢ koordynacyjng wokot atomu krzemu. Niewielkie odchylenia od

geometrii tetraedrycznej spowodowane sa przez wewnatrzczasteczkowe wigzania CH --- =«
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pierscieni aromatycznych i ich alkilowych podstawnikow katy O-Si-O mieszczg si¢ w przedziale
od 107,78(5) do 111,59(5).

Wyjatkowo duza roznicg temperatur pomigdzy TPCDST i TIPS wyjasniono dzieki
obliczeniom  kwantowo-chemicznym. Wykazaly one, Ze czasteczki tetrakis(2,6—
diisopropylofenoksy)cyklodisiltianu wykazujg zaskakujagco duzy moment dipolowy, za$
elektrostatyczne oddziatywania dipol — dipol, maja prawdopodobnie wptyw nie tylko na
temperature topnienia ale rowniez na rozpuszczalno$¢ w heksanie.

Charakterystyke spektroskopowsg i strukturalng zwigzku TPCDST przedstawiono w
publikacji P.1 ([65], zatagcznik 1)
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4.2 Reakcja SiS; z 2-izopropylo-5-metylocykloheksanolem (L-mentol].

W celu zbadania mozliwosci otrzymania Silanotiolu z cyklicznym podstawnikiem
alifatycznym przeprowadzono reakcje alkoholizy SiS2 z L-mentolem. W celu otrzymania
pozadanego produktu zaplanowano synteze na wzoér prowadzonej poprzednio syntezy TDST
opisanej w pracach [65,82]. Reakcja byta prowadzona w nastepujgcy sposob: do kolby trojszyjne;j
dodano 0,13 mola (20 g produkt techniczny o czystosci 60%) disiarczku krzemowego i 0,58 mola
(92 g) 2-izopropylo-5-metylocykloheksanolu oraz 5 ml toluenu. Wprowadzone substraty
mieszano za pomocg mieszadta magnetycznego w atmosferze gazu obojetnego w temperaturze
70 °C przez 7 dni. Temperatura reakcji zostala znaczaco obnizona, gdyz w wyzszych
temperaturach alkohole alifatyczne w reakcji z disiarczkiem moga ulega¢ odwodnieniu do
odpowiednich alkenéw. Wydzielajacy si¢ w wyniku reakcji siarkowodor wigzano przy pomocy
wodnego roztworu octanu kadmu. Po skonczonej syntezie do mieszaniny poreakcyjnej dodano
okoto 50 ml toluenu i nie przereagowany SiS, odwirowano (5000 obr/min w czasie 15 minut) w
celu oddzielenia go od produktu reakcji. Nadmiar 2-izopropylo-5-metylocykloheksanolu oraz
toluenu oddestylowano pod zmniejszonym ci$nieniem. Surowy produkt reakcji poddano
dodatkowo destylacji molekularnej w celu otrzymania czystego produktu. Otrzymany olej
rozpuszczono w heksanie i odstawiono do krystalizacji w niskiej temperaturze. Krystaliczny
produkt reakcji poddano badaniom rentgenostrukturalnym i spektroskopowym. Na podstawie
widm FT-IR (Rys.11) oraz wyznaczonej dla otrzymanych krysztalow komorki elementarnej
stwierdzono, ze jest to opisany wczesniej pelen ester kwasu ortokrzemowego tetra(L-
mentoksy)silan (TLMS) (4). Po raz pierwszy zostat on otrzymany w 2002 roku przez Beckamana
i wspotpracownikow w reakcji tetrachlorosilanu z mentolem [83]. Reakcja SiCls z L-mentolem
przebiegajaca w obecno$ci katalizatora — pirydyny prowadzi do trialkoksychlorosilan
(MenO)3SiCl gdzie Men to podstawnik L-mentylowy. Otrzymany zwigzek jest bezbarwnym
olejem, ktory w zetknieciu z powietrzem powoli hydrolizuje. Po kilku tygodniach mozna
zaobserwowaé przemiang (MenO)sSiCl w krystaliczne produkty, a jednym z nich jest tetra(L-
mentoksy)silan (4) [83]. Zwiazek ten krystalizuje w uktadzie rombowym. Na podstawie dtugosci
wigzan oraz katow mozna stwierdzi¢, ze atom krzemu posiada geometri¢ znieksztatconego

tetraedru Wybrane parametry geometryczne zostaly zebrane w tabeli 4.
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Z przeprowadzonych badan wynika, iz w przypadku reakcji disiarczku krzemu z L-mentolem

zawada steryczna uzytego alkoholu jest zbyt mata by zatrzymac reakcje na etapie utworzenia

silanotiolu — podobnie jak miato to miejsce w przypadku reakcji SiSz z 2-izopropylofenolem.

Tabela 4. Wybrane diugosci wigzan i kqtow dla tetra(L-mentoksy)silanu (4) [83].

Zwigzek
tetra(L-mentoksy)silan
Dhugos¢ wigzania[A]
Si— o1 1,615(5)
Si—-02 1,615(5)
Si-03 1,624(4)
Si—04 1,625(5)
Dhugosci katow [deg]
01-Si-02 108,0(2)
01-Si-03 114,7(3)
01-Si-O4 107,3(2)
02-Si-03 106,7(3)
02-Si-04 113,7(3)
03-Si-04 106,7(2)
120,00
" —M
\‘ ("' — - 100,00
' 80,00
H 60,00
N. 40,00
I 20,00
T T T T T T T 0,00
4000,00 3500,00 3000,00 2500,00 2000,00 1500,00 1000,00 500,00

Rys.11.Widmo IR tetra(L-mentoksy)silanu (4)
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5 Modelowe  kompleksy cynku i kadmu z ligandem  2,6-
diizopropylofenoksysilanotiolanowym.

Do syntezy prostych modeli centrow aktywnych metaloenzyméw zawierajacych jony
metali zwigzane przez reszte cysteiny wykorzystatam 2,6-diizopropylofenoksysilanotiol. Do
rodziny silanotioli zaliczane sa alkoksysilanotiole, ktorego przedstawicielem jest tri—tert—
butoksysilanotiol (TBST) [84] i aryloksysilanotiole do ktérych nalezy tris(2,6—
diizopropylofenoksy)silanotiol (TDST) [82]. W odrdéznieniu od TDST, TBST wystepuje w
postaci cieklej w szerokim zakresie temperatur miedzy -21° a 115°C przy cis$nieniu 35 torow.
Zwigzek ten zostal m.in. uzyty jako jeden z substratoéw do syntezy dwurdzeniowych modelowych
kompleksow Zn(11) takich jak [Zn{SSi(OBu")s}acac], i
[{(Bu'0)3SiS}(H20)Zn{SSi(OBuU")3}Zn(acac){SSi(OBu")3}] [85] oraz Cd(Il) [86-89]. Pierwszym
scharakteryzowanym strukturalnie zwigzkiem kompleksowym kadmu(ll) z ligandem tri-tert—
butoksysilanotiolanowym byt dwurdzeniowy homoleptyczny kompleks [Cd(SSi(OtBu)s)2]2 [87].

Otrzymano rowniez mieszanoligandowe kompleksy z ligandem TBST oraz pochodnymi

imidazolu Cd(ln {Cd[(tBuO)3SiS]2(CsHsN2)} - CH3OH{Cd[(tBuO)3SiS]2(CaHesN2)-
(CH30OH)}[86], [Cd2(C12H2703SSi)4(C10HgN2)]+2C4HsO [83],[Cd2(C12H2703SSi)4-
(C10HsN2)]+2C7Hsg [89]. W literaturze opisano réwniez Sszereg jednordzeniowych

kompleksow Zn(II) [85, 90-103] i Cd(I1) [104-107] z ligandem tri—tert-butoksysilanotiolanowym
oraz roznymi ligandami N—donorowymi. Jako ligandy N—-donorowe wykorzystywano najczesciej
pochodne imidazolu np. 2—metyloimidazol, 2—etyloimidazol, ze wzgledu na ich podobienstwo do
tancucha bocznego histydyny, oraz pochodne pirydyny takie jak 2—(2’hydroksyetylo)pirydyna
czy oa-pikolina. W kompleksach cynku o liczbie koordynacyjnej wynoszacej 5 atom metalu
najczesciej wigze si¢ bezposrednio z dwoma atomami siarki i dwoma atomami tlenu reszty
silanotiolanowej oraz jednym atom azotu liganda N-donorowego, zatem koordynacja jonu
metalu moze by¢ opisana jako ZnSoNO». (Rys. 12) [91,94-99]. We wszystkich tych zwigzkach

geometria koordynacyjna jonu metalu moze by¢ opisana jako zblizona do bipiramidy trygonalnej.
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N
_ —1B
Bu—0. /51\L/04\‘/0 u

/Sil n Si2
Bu—0~ o1 s27 0 Bu

Rys.12 Pigciokoordynacyjne kompleksy cynku gdzie N = ligand N donorowy uzyty do syntezy.

W cytowanych wyzej pracach oprocz kompleksow cynku o LK=5 otrzymano réwniez
zwigzki cynku, w ktorych otoczenie jonu cynku mozna przedstawi¢ w uproszczony sposob jako
ZnSpN2 [91,97,99], ZnNsS*™ [92], ZnSoNO [93,98], ZnSO2N [103]. Kompleksy te posiadajg
geometri¢ znieksztalconego tetraedru.

W pracach [86,92,93,102] opisano kompleksy cynku, w ktorych w jednej komorce
krystalizuja obok si¢ dwa rézne kompleksy Zn(II) potaczone migdzy sobg poprzez wigzanie
wodorowe albo poprzez solwatujaca czasteczke alkoholu.

W literaturze opisano liczng grupe jednordzeniowych komplekséw kadmu zawierajace;
jako ligandy reszty silanotiolanowe. Otrzymano caly szereg zwigzkow kompleksowych kadmu
zblizonych budowa do kompleksow cynku, ktérych koordynacje mozna przedstawic
schematycznie jako CdS>NO- [104,105,106], a takze kompleksy o liczbie koordynacyjnej 4,
CdS2N2 [104,107]. Opisano zwiagzki, w ktorych do atomu metalu skoordynowane sg dwa atomy
tlenu i siarki pochodzace od reszty TBST oraz atom azotu liganda N-donorowego tj. 1-
metyloimidazolu, 4-hydroksymetyloimidazolu oraz 3,5-dimetylopirydyny. Kompleksy te
posiadaja geometri¢ piramidy trygonalne;.

W swojej pracy badawczej podjelam probe syntezy biomimetycznych komplekséw 3
anhydrazy  weglanowej  wykorzystujac  jako  ligand ~ S-donorowy  tris(2,6  —
diizopropylofenoksy)silanotiol. Otrzymane zwiazki zestawiono w tabeli 5
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Tabela 5. Zestawienie otrzymanych kompleksow Zn(Il) i Cd(Il) z ligandem

tris(2,6-diizopropylofenoksy)silanotiolanowym

Nazwa zwigzku Wzor Wzor strukturalny Odnos$nik
sumaryczny
H '\-\_\_\_D
o
En
f DA<
[Zn{SSi(OAr)s}(acac)(EtOH)] (5) Ca65Hes06SSiZn Zat. 2/P.2
D?EIR
o)
H
Mo S
0
\ o~
En
f DA<
[Zn{SSi(OAr)s}(acac)(H:0)] (6) Cu35H6407SSiZn ““5. Zat. 2/P.2
S
o
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[Zn{SSi(OAr)s}(acac)(CsHsN2] (7)

CasHesN20sSSiZn

Dane

nieopublikowane

[Zn{SSi(OAr)3}>(CH30H),] (8)

2(C74H110Zn0gS;Si7)

Zat.3/P.3
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O
s
[ZN{SSi(OAN):}2(H:0):] _ Hg"
86M12208529124N ™~Zn al. .
CgsH12205S,Si,Z Zat. 3/P.3
C)) =
5 H H
s’
s
o o
H\o’CHs CH, H\O/CH5 gdzie Ar
(ArD)—Si-5 7E|nH0 5 T O,Z!’L\*S*Si*[{l‘\l’}5
. Cis6H225024S4Si2Zn4 o o
[Zn4(CH30H){SSi(OAr)3}4(CHsCOO0)4] (10) cH, H5<34<_ Zat. 3/P.3

0

o}

% 0 !
(AD)—Si -s—zln~-~O  TZn—S—Si=(OAN);

H™ en,

CH,

.O\
H™ CH,
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/oo
: _ Hey /5
[Cd{SSI(OAr)3}2(CH3OH)] (11). C74H110Cd03828|2 “cd Zat. 3/P.3
Ef”
O
% D/’ \D
o i@
T
oo
5
[CA(CH30OH)(C4HsN2)({SSi(OAr)3)}2] He ""II Dane
Ca1H116CdN,07S,Si> D“gd/ ,4{ _
12) P nieopublikowane
= E/w
S
.
o]
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5.1 Reakcje tris(2,6—diizopropylofenoksy)silanotiolu z solami cynku.

5.1.1 Reakcja TDST z acetyloacetonianem cynku w fazie alkoholowej i

wodnej.

Pierwsze dwa kompleksy Zn(Il) z ligandem tris(2,6-
diizopropylofenoksy)silanotiolanowym  zostaly otrzymane w wyniku reakcji TDST
z acetyloacetonianem cynku w $rodowisku alkoholu etylowego oraz wody. Szczegdtowy opis
syntez zamieszczono w publikacji P.2. Sila napedowa tej reakcji bylo wypieranie stabego CH-
kwasu jakim jest acetyloaceton przez mocniejszy kwas jakim jest aryloksysilanotiol. W wyniku
prostej reakcji wymiany podwdjnej otrzymano [Zn{SSi(OAr)s}(acac)(EtOH)] (5) i
[Zn{SSi(OAr)s}(acac)(H20)] (6) gdzie acac — acetyloacetonian, Ar — 2,6-diizopropylofenyl. Oba
zwigzki poddano badaniom rentgenostrukturalnym. Dane krystalograficzne tych zwigzkéw
przedstawiono w tabeli 6.

Zwigzek (5) jest tetracdycznym kompleksem, w ktérym jon cynku jest otoczony przez 3
atomy tlenu liganda acetyloacetonianowego 1 etanolu oraz dodatkowo wigze jeden atom siarki
liganda tris(2,6 — diizopropylofenoksy)silanotiolanowego. Luki w przestrzeni krystalicznej
wypetnione s3 przez nieuporzadkowane czasteczki toluenu. Grupa hydroksylowa czasteczki
etanolu tworzy wigzanie wodorowe OHeesO z anionem acetyloacetonianowym sasiedniej

czasteczki kompleksu (rys. 13).
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Rys.13 Wigzania wodorowe wystepujgce w [Zn{SSi(OAr)3}(acac)(EtOH)] (5). Elipsoidy drgan termicznych 30%.
Dla czytelnosci rysunku usunigto atomy wodoru i grupy izopropylowe. Aromy wegla czgsteczek toluenu

przedstawiono jako kule.

W zwigzku (6) ,w ktorym jon cynku znajduje si¢ w otoczeniu podobnym do otoczenia
jonu cynku w kompleksie (5), skoordynowany etanol zostat zastgpiony przez czasteczke wody.
Wymiana liganda nie wplywa na og6lna geometri¢ kompleksu, ktora w zasadzie pozostaje taka
sama. Mozna to prze$ledzi¢ na podstawie zestawienia dtugo$ci wigzan i1 katow dla obu zwigzkow
zamieszczonego w tabeli 7. Jednakze wymiana liganda ma zdecydowany wptyw na upakowanie
czasteczek w krysztale. Czasteczka wody zawiera dodatkowy atom wodoru, ktory moze tworzy¢
wigzania wodorowe. Ponadto nieuporzadkowane solwatujace czasteczki toluenu w krysztale
zostaly zastgpione przez solwatujace czagsteczki acetyloacetonu przyjmujace dwa rozne
potozenia w komorce elementarnej. Dla czgéci symetrycznie niezaleznej krysztatow zwiazku (6)
zastosowano model nieuporzadkowania czgsteczki acetyloacetonu w dwoch pozycjach. pomiedzy

grupg karbonylowg acetyloacetonu, a czgsteczkg wody tworzg si¢ wigzania wodorowe (rys. 14).
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Tabela 6. Dane krystalograficzne [Zn{SSi(OAr)s}(acac)(EtOH)] (5), [Zn{SSi(OAr)s}(acac)(H20)] (6)

Nazwa zwigzku [Zn{SSi(OAr)s}(acac)(EtOH)] (5) | [Zn{SSi(OAr)s}(acac)(H.0)] (6)
Wzor sumaryczny Ca6,5He306SSiZn Ca35Hs407SSiZn’
Masa molowa 848,6 824,47
Temperature /K 298(2) 298(2)
Dhugo$é fali /A 0,71073 (Mo Ka) 0,71073 (Mo Kq)
Uktad tréjsko$ny trojskosny
Grupa przestrzenna P-1 P-1
a/A 11,4794(6) 11,5878(11)
b /A 12,4070(6) 12,8151(10)
c/A 18,2427(9) 18,4508(17)
a ldeg 72,017(5) 72,260(8)
Sldeg 84,044(4) 82,188(8)
y /deg 87,136(4) 63,586(9)
V /A3 2457,5(2) 2337,2(4)
Z 2 2

Tabela 7. Wybrane diugosci kqtow i wigzan dla [Zn{SSi(OAr)s}(acac)(EtOH)] (5)
i [Zn{SSi(OAr)s}(acac)(H20)] (6)

Awigzek [Zn{SSi(OAr)s}(acac)(EtOH)] | [Zn{SSi(OAn)s}(acac)(H,0)]
Dhugoéé wigzania[A] ©) ©
Znl- 05 1,926(4) 1,970(5)
Znl - 04 1,995(4) 1,938(4)
Znl - 06 2,056(4) 2,068(6)
Znl -S1 2,2219(14) 2,2449(18)
Sil-02 1,619(3) 1,641(4)
Si1-01 1,627(3) 1,655(4)
Si1-03 1,628(3) 1,626(4)
Sil-04 2,0737(17) 2,089(3)
Dhugosci katow [deg]
05-Zn1-04 95,23(15) 95,5(2)
05-7Zn1-06 101,30(17) 100,1(3)
04-Zn1-06 98,36(16) 96,4(3)
05-Zn1-S1 137,32(12) 114,42(15)
04-Zn1-S1 110,44(11) 135,78(15)
06-Zn1-S1 107,66(12) 108,7(2)

39


http://mostwiedzy.pl

A\ MOST

Rys.14 Wigzania wodorowe wystepujgce w [Zn{SSi(OAr)s}(acac)(H20)] (6). Elipsoidy drgantermicznych 30%.

Dla czytelnosci rysunku usunigto atomy wodoru oraz grupy izopropylowe.

Geometria koordynacyjna jonu metalu w kompleksach (5) i (6) jest podobna. Jednak
proby natozenia struktur wykazaty, ze zwiazki te sg pseudo atropoizomerami. Spowodowane jest
to r6znicg chiralnosci anionu tris(2,6-diizopropylofenoksysilanotiolanowego), o ktorej pisat m.in.
Herman ze wspotpracownikami [108].

Warto zauwazy¢, ze otrzymany [Zn{SSi(OAr)s}(acac)(H20)] (6) jest zwigzkiem
jednordzeniowym za§ otrzymane w 2001 r przy uzyciu tri-tert-butoksysilanotiolu
[Zn{u-SSi(OBu’)s}(acac)]z i [{(Bu'O)sSiS}H(H20)2Zn{u-SSi(OBUY)3}Zn(acac) {SSi(OBuY)3}], sa
zwigzkami dwurdzeniowym [85]. Ta roznica spowodowana jest prawdopodobnie rodzajem
silanotiolu, ktory zostat uzyty do syntezy zwiazkow kompleksowych. TDST jest zwigzkiem
wiekszym w poréwnaniu do TBST. Posiada on wigksza zawadg steryczng, ktora utrudnia
powstawanie kompleksow dwurdzeniowych.

W celu otrzymania heteroligandowych kompleksow cynku nasladujacych strukturg
centrum aktywnego anhydrazy weglanowej przeprowadzono reakcje TDST z acetyloacetonianem
cynku oraz 2 — metyloimidazolem. Syntezg przeprowadzono w nastgpujacy sposob: 1 mmol
TDST (0,592g), 0,5 mmola Zn(acac). oraz 0,5 mmol 2-metyloimidazolu rozpuszczono w 2 ml
osuszonego i przedestylowanego toluenu. Reakcja byla prowadzona w atmosferze gazu
obojetnego. Otrzymang mieszaning przesgczono przy uzyciu nuczy filtracyjnej. Klarowny
roztwor przechowywano w temp. 0 °C. Otrzymano mieszaning produktow — bezbarwny osad
siarczku cynku w postaci proszku oraz krystaliczny produkt, ktory poddano badaniom
rentgenostrukturalnym. ~ Wyizolowano w  postaci  krystalicznej  kompleks  cynku
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[Zn{SSi(OAr)s}(acac)(CsHeN2)] (7) o LK=4, w ktoérym atom centralny zwigzany jest przez dwa
atomy tlenu pochodzace od acetyloacetonianu, siarke reszty silanotiolanowej oraz atom azotu
obojetnej czgsteczki 2-metyloimidazolu (Rys. 15). Zwigzek o bardzo podobnej koordynacji jonu
cynku [Zn{SSi(OtBu)s}(acac)(CeH1oN2)] otrzymata Dotega ze wspotpracownikami w 2009 roku
[103]. Jako liganda S—donorowego wykorzystano zwigzek TBST, za$ jako liganda N-
donorowego uzyto 2—izopropyloimidazolu. Poréwnanie danych strukturalnych uzyskanych dla
obu zwigzkéw oraz wybrane parametry geometryczne wyznaczonej struktury molekularnej
przedstawiono odpowiednio w tabelach 8 i 9. Dlugosci wigzan oraz wybranych katéw dla tych
kompleksow sa do siebie zblizone mimo uzycia innego liganda silanotiolanowego o wickszej

zawadzie sterycznej.

Rys.15. Struktura krystalograficzna kompleksu [Zn{SSi(OAr)s}(acac)(CsHsN2] (7). Elipsoidy drgan termicznych

30%. Dla czytelnosci rysunku usunieto atomy wodoru oraz grupy izopropylowe.
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Tabela 8. Dane krystalograficzne [Zn{SSi(OAr)s}(acac)(CsHsN2] (7)

Nazwa zwigzku

[Zn{SSi(OAr)s}(acac)(CsHsN:
1)

Wz6ér sumaryczny

CasHes Cd N2 Os S Si

Masa molowa

[g/mol] 839,51
Temperature /K 150,0(2)
Dtugosé fali /A 0,71073 (Mo Ky)

Uklad rombowy
krystalograficzny

Grupa przestrzenna P212121

a/A 11,2666(3)
b /A 18,2923(4)
c/A 21,7528(5)
a ldeg 90,00
pldeg 90,00
v /deg 90,00
V /A® 4483,08(19)
Z 4

Tabela 9. Wybrane diugosci wigzan i kqtow dla [Zn{SSi(OAr)s}(acac)(CsHesN2](7) i
[Zn{SSi(OtBu)s}(acac)(CsH1oN2]

Wybrane dhugosci [A]

[Zn{SSi(OAr)s}(acac)(CsHeN2](7) |  [Zn{SSi(OtBu)s}(acac)(CesH1oNz)]
N1-Znl 2,009(3) 2,008(2)
Znl-S1 2.2699(9) 2,2602(17)
Znl-04 1,996(3) 2,0031(18)
Znl-05 1,940(3) 1,9683(19)
Wybrane katy [°]

05-Zn1-04 94,96(11) 94,12(8)
05-Zn1-N1 111,95(13) 103,01(9)
04-Zn1-N1 105,92(12) 102,32(9)
05-Zn1-S1 129,83(9) 126,96(6)
04-Zn1-S1 106,78(8) 106,57(6)
N1-Zn1-S1 104,74(9) 118,57(7)
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5.1.2 Reakcje tris(2,6—diizopropylofenoksy)silanotiolu z octanem

cynku.

Do syntezy kolejnych kompleksow Zn(Il) z ligandem silanotiolanowym uzyto
uwodnionego i bezwodnego octanu cynku. Syntezy przeprowadzono wg ponizszych reakcji:

(1) Zn(CH3COO), + 2CH30H + 2(Ar0)sSiSH = [Zn{SSi(OAr)3}2(CH30H):] (8) + 2CH3COOH
(2) Zn(CH3COO)2¢2H.0 + 2(ArO)sSiSH = [Zn{SSi(OAr)3}2(H20)2] (9) + 2CHsCOOH
(3) 4Zn(CH3COO0), + 4CH30H + 4(Ar0O)sSiSH = [Zn4(CH30H)4{SSi(OAr)3}4(CH3C0O0)4](10) +
CH3COOH

gdzie Ar — 2,6-diizopropylofenyl. Doktadny opis syntez zostal przedstawiony w zataczniku 3.
Reakcje (1), (2) i (3) zostaty przeprowadzone w mieszaninie toluen-metanol. Produkty reakcji
krystalizuja natychmiast po zmieszaniu substratow. Jakakolwiek zmiana stosunku
objetosciowego rozpuszczalnikow lub molowego reagentow prowadzita do otrzymania jedynie
produktu hydrolizy powstajacych kompleksow czyli siarczku cynku. Do reakcji (1) i (3) uzyto
substratow 1 rozpuszczalnikow, ktore poddano procesowi osuszania. Otrzymane kompleksy
poddano badaniom rentgenostrukturalnym i spektroskopowym. Wybrane dane krystalograficzne
oraz dhugosci wybranych wigzan i katow dla zwigzkoéw (8), (9) i (10) zostaty przedstawione w
tabeli 10 i tabeli 11 odpowiednio.

[Zn{SSi(OAr)3}2(CH30H)2] (8) (Rys. 16) jest tetraedycznym kompleksem cynku z
dwoma ligandami sialnotiolanowymi i dwoma czgsteczkami metanolu. Krystalizuje on z
mieszaniny rozpuszczalnikow toluen — metanol 1:5 w ukltadzie rombowym. W czgsci
symetrycznie  niezaleznej  komorki  elementarnej  znajduja  si¢  dwie  czasteczki
[Zn{SSi(OATr)3}2(CH30H)2] (8) z ligandami silanotiolanowymi o réznej chiralnosci. Luki w sieci
krystalicznej wypetnione sg przez solwatujace czasteczki toluenu. W krysztatach zwigzku (8) mozna
zaobserwowac dwa enancjomery TDST ktore oznaczono jako P (wszystkie katy torsyjne S-Si-O-C

maja warto$¢ dodatnig) oraz M (wszystkie katy torsyjne S-Si-O-C majg warto$¢ ujemna).
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Rys.16. Struktura krystalograficzna kompleksu [Zn{SSi(OAr)s}>»(CH3OH).] (8). Elipsoidy drgan termicznych 30%.

Dla czytelnosci rysunku usunieto atomy wodoru oraz grupy izopropylowe.

W zwigzku [Zn{SSi(OAr)3}2(H20)2] (9) (Rys. 17) dwie czasteczki metanolu zostaly zastgpione
przez dwie czasteczki wody pomimo niskiego stezenia wody w $rodowisku reakcji. Wymiana ta
jest zwigzana z reorganizacjg hydrofobowego $rodowiska wokot jonu Zn(Il) jakie tworza
silanotiolanowe ligandy. Do syntezy kompleksu (9) wykorzystano zakupione substraty i
rozpuszczalniki, ktorych nie poddano procesowi osuszania jak to miato miejsce podczas syntezy
kompleksu (8). Zwigzek ten w przeciwienstwie do [Zn{SSi(OAr)s}2(CH30H)2]. krystalizuje w
uktadzie jednoskosnym. Cze$¢ symetrycznie niezalezng komorki elementarnej Stanowi potowa
czasteczki kompleksu (9). Luki w sieci krystalicznej wypelnione sa przez nieuporzadkowane
solwatujace czasteczki toluenu. Skrecalno$é ligandow jest taka sama jak w zwigzku (8): P i M. W
tym tetraedrycznym kompleksie pierscienie fenylowe liganda silanotiolanowego wraz z atomami
tlenu sa przesuniete 0 0,06A w poréwnaniu do kompleksu [Zn{SSi(OAr)s}2(CH30H)].
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Rys.17. Struktura krystalograficzna kompleksu [Zn{SSi(OAr)s}2(H20)2]1(9). Elipsoidy drgan termicznych 30%.

Dla czytelnosci rysunku usunigto atomy wodoru oraz grupy izopropylowe.

W wyniku zmniejszenia stosunku molowego TDST do octanu cynku otrzymano
czterordzeniowy zwigzek kompleksowy [Zns(CH3OH)4{SSi(OAr)3}4(CH3COO)4] (10) (Rys. 18).
Kompleks krystalizuje z toluenu w uktadzie jednosko$nym. Kazdy z jonow cynku posiada LK=4
o zmienionej koordynacji w poréwnaniu do zwiazkéw (8) i (9). Jony Zn?* potaczone sa poprzez
mostkujace jony octanowe przez co tworza zamknigty hydrofilowy rdzef, ponadto do kazdego
jonu cynku przytaczone sg reszty tiolanowe pochodzace od TDST 1 obojetne czasteczki
metanolu. Pomigdzy czasteczkami kompleksu wystepuja tylko stabe oddziatywania
miedzyczasteczkowe typu van der Waalsa. Strukture stabilizujg solwatujace czasteczki toluenu
jednak ze wzgledu na znaczny stopien ich nieuporzagdkowania usuni¢to je z modelu za pomoca

instrukcji squeeze w programie PLATON.
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Rys.18. Struktura krystalograficzna kompleksu [Zns(CH3OH)4{SSi(OAr)3}4(CH3COO0)4](10). Elipsoidy drgan

termicznych 30%. Dla czytelnosci rysunku usunieto atomy wodoru oraz grupy izopropylowe.
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Tabela 10. Dane krystalograficzne [Zn{SSi(OAr)s}2(CH30H)2] (8), [Zn{SSi(OAr)s}2(H20)2](9) [Zn4(CH30H)4{SSi(OAr)s}4(CH3C0O0)4] (10)

Nazwa zwiazku | [Zn{SSi(OAr):)2(CH;0H):](8) | [Zn{SSi(OAr)3}2(H20):](9 | [Zni(CH;0H)4SSi(OAr)3}o(CH;:COO),] (10
Wzor 2(C74H110Zn03S,Siy) CgeH12208S5Si>Zn Ci56H225024S4S14ZN4
Masa molowa 3271,52 1469,5 2993,48
Temperature /K 100 120 100
Dhugosé fali /A 0,71073 (Mo Ka) 0,71073 (Mo Ka) 0,71073 (Mo Ka)
Uktad rombowy Jednoskoény Jednoskosny
Grupa P1 12:/a P21/c
Wymiary komorki elementarnej
a/A 16,0638(9) 25,062(6) 28,187(6)
b/A 24,0988(13) 12,7359(17) 39,831(8)
c/A 27,5030(15) 28,085(6) 19,793(4)
a ldeg 109,787(2) 90,00 90,00
Bldeg 105,457(2) 111,427(17) 93,85(3)
y /deg 98,688(2) 90,00 90,00
Z 4 4 4

A\ MOST
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Tabela 11. Wybrane diugosci wigzan i kgtéw [Zn{SSi(OAr)s}>(CH3OH),](8), [Zn{SSi(OAr)s}2(H20)2] (9)
[Zn4(CH30H)4{SSi(OAr)3}4(CH3C00)4] (10)

Nazwa
zwigzku

[Zn{SSi(OAr)s}2(CHsOH)2] (8)

Wybrane dhugosci wigzan [A]
[Zn{SSi(OAr)3}2(H20)2] (9)[ZNn4(CH30H)4{SSi(OAr)3}4(CH3COO)4] (10)

Znl-S1

2,2692(5)

2,2484(7) 2,2443(14)

Znl-S2

2,2673(5)

Zn2-S2

2,2428(14)

Zn3 —
S3
Zn4 —
S4
Znl —
o7

2,0359(13)

2,2499(15)

2,2435(14)

Znl —
08

2,0273(13)

Znl —
04

2,046(2)

S1-
Sil

2,0678(7)

2,0586(9) 2,0671(18)

S2 -
Si2

2.0662(6)

2,0643(18)

S3-
Si3

2,0643(19)

S4-
Si4

2,0646(18)

Znl —
o1

2,041(4)

Zn2 —
05

2,040(4)

Zn3 —
09

2,058(4)

Zn4 —
013

2,040(4)

Wybrane katy [°]

08-Znl-
S1

109,50(4)

O7-Znl-
S1

106,45(4)

08-Zn1-
S2

106,95(4)

O7-Znl-
S2

110,01(4)
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Si2-S2-
Znl

107,26(2)

Si1-S1-
Znl

108,32(2)

105,54(4)

08-Znl-
o7

99,62(6)

S1-Znl-
S2

122,030(19)

04-Znl-
S1

107,77(7)

01-Zn1-
S1

108,22(11)

05-Zn2-
S2

108,11(11)

09-Zn3-
S3

107,41(10)

013-
Zn4-S4

107,96(11)

Zn1-S1-
Sil

106,78(16)

Zn2-S2-
Si2

106,75(7)

Zn3-S3-
Si3

107,31(7)

Zn4-S4-
Si4

106,96(7)

024-
Znl-017

98,88(15)

018-
Zn2-019

99,52(15)

020-
Zn3-021

99,42(15)

022-
Zn4-023

98,41(14)
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5.2 ZwiazKki kompleksowe kadmu zawierajace ligandy tris(2,6—

diizopropylofenoksy)silanotiolanowe.

Kadm jest pierwiastkiem podobnym do cynku i zazwyczaj wystgpuje na II stopniu
utlenienia. Jony Zn(Il) sa nieco mniejsze niz jony Cd(II). Rozmiary tych jonow dla liczby
koordynacyjnej LK = 4 wynosza odpowiednio 0,6A i 0,78A. Polaryzowalne jony Cd(II)
wykazuja silne powinowactwo do donorowych atomow siarki znajdujacych si¢ w grupach
tiolanowych [19,109]. Ze wzgledu na podobne wiasciwosci chemiczne cynku i kadmu mozliwe
jest wykorzystanie Cd(l1) jako sondy w cynkowych centrach aktywnych enzymoéw. Po wymianie
jonu cynku w badanym biatku na jony kadmu jest ono badane za pomoca **Cd NMR. Technika
ta jest niezwykle czuta. Szeroki zakres przesunigcia chemicznego nawet do 900 ppm pozwala na

okreslenie zmian zachodzacych w najblizszym otoczeniu atomu kadmu [110-113].

5.2.1 Reakcja tris(2,6—diizopropylofenoksy)silanotiolu z octanem

kadmu.

W wyniku reakcji tris(2,6-diizopropylofenoksy)silanotiolu z octanem kadmu otrzymano
zwigzek kompleksowy [Cd{SSi(OAr)z}>(CH3OH)] (11) (Rys. 19). Poddano go badaniom
rentgenostrukturalnym 1 spektroskopowym. Dane krystalograficzne oraz wybrane dlugosci
wigzan i katow zestawiono w tabeli 12 i tabeli 13 odpowiednio. Syntezg przeprowadzono wg

ponizszej reakcji:

(4) Cd(CH3COO), + 2CH30H + 2(ArO)sSiSH = [CA{SSi(OAN)s}2(CH3;OH)]*CH3OH +
2CH3COOH

Produkt ten krystalizuje jedynie z mieszaniny rozpuszczalnikow toluen — metanol 1:5.
Z jonem kadmu zwigzane sg dwie reszty silanotiolanowe oraz czgsteczka metanolu. Luki w sieci
krystalicznej wypeklione sa przez solwatujace czasteczki metanolu, ktére tworza wigzanie
wodorowe z atomami tlenu czasteczek metanolu skoordynowanych do jonu kadmu. W
opisywanym kompleksie kadm ma wyjatkowo niskg liczbe koordynacyjng wynoszaca 3 co jest
bardzo nietypowe dla kompleksow tego jonu metalu ze wzgledu na jego znaczny promien
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jonowy. W otrzymanym kompleksie [Cd{SSi(OAr)s}>(CH3OH)] (11) mozna jednak
zaobserwowaé dodatkowe oddziatywania typu kation-n jonu kadmu z atomami wegla pierscieni
fenylowych TDST Cd1-C13 3,486(3) A i Cd1-C37 3,064(3) A co zwigksza pozornie niska liczbe
koordynacyjng jonu kadmu do 5 (Rys 19). Pomimo tego ze zwigzki (8) i (11) byly otrzymywane
w podobny sposoéb oddzialywania takie nie wystgpuja w otrzymanym kompleksie
[Zn{SSi(OAr)s}2(CH30H):].

Przyktady kompleksow, w ktérych jon Cd?* posiada LK=3 z ligandami siarkowymi
mozemy znalez¢ w publikacjach [87,115-117]. Santos w swojej publikacji przedstawit
jednordzeniowy kompleks Cd(II), ktéorego koordynacj¢ mozna przedstawi¢ schematycznie jako
CdSs [115]. W pracach [87,116,117] opisano synteze dwurdzeniowych kompleksow Cd(ll), w
ktorych kazdy jon Cd?* posiada LK=3 o0 koordynacji CdSs.

Zmierzono przesuniecie chemiczne w NMR dla Cd w zwiazku (11). Wynosi ono 360
ppm co potwierdza obecno$¢ w roztworze jonow kadmu(Il) zwigzanych z dwoma ligandami

silanotiolanowymi [112].

Rys.19. Struktura krystalograficzna kompleksu [Cd{SSi(OAr)s}.(CH3OH)] (11). Elipsoidy drgan termicznych 30%.

Dla czytelnosci rysunku usunieto atomy wodoru oraz grupy izopropylowe.
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Tabela 12. Dane krystalograficzne [Cd{SSi(OAr)s}2(CH3sOH)]( (11)

Nazwa zwigzku [Cd{SSi(OAr);}(CH3;0H)] (11)
Wzér sumaryczny C74H110CdOsS;Si>
Masa molowa [g/mol] 1360,32
Temperature /K 120,0(2)
Dhugo$é fali /A 0,71073 (Mo Ka)
Uktad jednoskosény
Grupa przestrzenna P2./c
a/A 17,0361(8)
b /A 20,7953(9)
c/A 21,8995(10)
aldeg 90
[ /deg 104,873(5)
y /deg 90
vV /A3 7498,4(6)
z 4

Tabela 13. Wybrane diugosci wigzan i kgtow [CA{SSi(OAr)s}2(CH3OH)]( (11)

Wybrane dhugosci [A]
Nazwa zwigzku [Cd{SSi(OAr)3}>(CHsOH)] (11)
Cd1-07 2,326(2)
Cd1-S1 2,4270(7)
Cd1-S2 2,4299(7)
S1-Sil 2,0873(9)
S2-Si2 2,0840(9)
Wybrane katy [°]
07-Cd1-S1 108,05(5)
07-Cd1-S2 100,45(5)
S1-Cd1-S2 149,30(2)
Si1-S1-Cdl 103,27(3)
Si2-S2-Cd1l 107,41(3)
07-Cd1-S1 108,05(5)

5.2.2 Reakcja zwigzku (11) z 2-metyloimidazolem (dane
nieopublikowane).

Opisany powyzej oraz w zatgczniku 3 zwigzek (11) zostat wykorzystany jako substrat w

reakcji z 2-metyloimidazolem. Reakcj¢ tg przeprowadzono w nastepujacy sposob: 5 mmol (0,68

g) [Cd{SSi(OAr)s}>(CH30H)] (11) rozpuszczono w 2 ml toluenu, a 2 mmol (0,16 g) 2—

metyloimidazolu rozpuszczono w 3 ml metanolu w temperaturze pokojowej. Oba roztwory
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zmieszano. Poniewaz roztwor otrzymany po zmieszaniu wykazywal lekkie zmgtnienie
przesaczono go. Z przesaczu juz w trakcie sgczenia krystalizowat produkt w postaci bezbarwnych
krysztaldow. Otrzymane krysztaty rekrystalizowano z 5 ml metanolu poprzez powolne
odparowywanie rozpuszczalnika. Dla krysztatow przeprowadzono analize rentgenostrukturalna,
w  wyniku  ktorej  ustalono, Ze  otrzymany kompleks kadmu ma = wzor
[Cd(CH30OH)(C4HeN2)({SSi(OAr)3)}2] (12) (Rys. 20). Otrzymany kompleks przypomina swoja
budowg miejsce aktywne w anhydrazie weglanowej spotykanej u roslin wyzszych. Atom kadmu
otoczony jest przez dwie reszty silanotiolanowe, jedna czgsteczke 2—metyloimidazolu oraz
skoordynowany metanol, ktéry tworzy wigzanie wodorowe z atomem tlenu pochodzacym od
reszty TDST. Liczba koordynacyjna jonu kadmu w tym kompleksie wynosi 4. Dane
krystalograficzne oraz wybrane dtugo$ci wigzan i katow przedstawiono w tabelach 14 i 15.
Podobnej koordynacji wokot jonu kadmu nie otrzymano dla kompleksow kadmu z ligandem tri—

tert-butoksysilanotiolanowym.

Rys .20. Struktura krystalograficzna kompleksu [Cd(CH3sOH)(CsHsN2)({SSi(OAr)3)}2]1(12). Elipsoidy drgan

termicznych 30%. Dla czytelnosci rysunku usunieto atomy wodoru oraz grupy izopropylowe.
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Tabela 14.

Dane krystalograficzne [Cd(CH3zOH) (C4HsN2)({SSi(OAr)3)}2](12)

Wz6r sumaryczny

C77 H112Cd N2 07 S; Siz

Masa molowa [g/mol] 1410,39
Temperature /K 120,0(2)
Dhugos¢ fali /A 0,71073 (Mo Ka)

Uktad krystalograficzny jednosko$ny
Grupa przestrzenna P2./c
a/A 17,0371(8)
b /A 22,1026(10)
c/A 21,0081(10)
aldeg 90,042(4)
pldeg 105,522(4)
y /deg 90,032(4)
V /A3 7622,4(6)
Z 4

Tabela 15. Wybrane diugosci wigzan i kqtow dla [Cd(CH30H) (C4HsN2)({SSi(OAr)3)}2]1(12)

Wybrane dtugosci [A]

N1-Cd1l 2,237(7)
Cd1-S1 2,4355(19)
Cd1-S2 2,4281(19)
Cdl-07 2,360(5)
S1-Sil 2,058(3)
S2-Si2 2,061(3)
Wybrane katy [°]
07-Cd1-S1 92,45(14)
07-Cd1-S2 103,08(14)
S1-Cd1-S2 142,08(7)
Si1-S1-Cdl 111,82(10)
Si2-S2-Cd1 108,69(9)
N1-Cd1-07 92,2(2)
N1-Cd1-S2 109,1(2)
N1-Cd1-S1 104,5(2)
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5.3 Badania w podczerwieni

Badania w podczerwieni dla zwiazkow (8), (9), (11) zostaly wykonane w ciele statym.
Widma FT-IR dla kompleksu (8) i (11) posiadajg bardzo szerokie i ztozone pasmo grupy OH---O
pochodzace od czasteczki metanolu w kompleksach. Mozna takze zauwazy¢, ze w temperaturze
pokojowej czasteczka metanolu w zwigzkach (8) i (11) opuszcza krysztal przez co widma dla

tych kompleksow stajg sie do siebie bardzo podobne (Rys. 21)

:\fﬂwf"wm : f (il mf "»I\\TJW

o |{

——Zwigzek (11)
——Zwigzek (8)
Zwigzek (9)

T T T
3900 3400 2900 2400 1900 1400 900 400
liczba falowa

Rys. 21 Widma IR wykonane dla [CA{SSi(OAr)s},(CHsOH)] (11), [Zn{SSi(OAr)s}(CHsOH),](8),
[Zn{SSi(OAr)s}2(H20)2](9)

Widmo FT-IR dla kompleksu (9) charakteryzuje si¢ obecnoscig dwoch wyodrebnionych
pasm drgan rozciggajacych OH, ktore zaangazowane s3 w tworzenie dwoch roznych
oddziatywan OH ---X: (Rys. 21)

e pasmo przy 3497 cm? odpowiada drganiom rozciagajacym grupy OH oddzialujacej z
grupg fenylowg liganda silanotiolanowego OH---nt
szerokie pasmo S$wiadczy o zaangazowaniu grupy hydroksylowej w tworzeniu wigzan

wodorowych OH---O.
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6 Whnioski

Prawidlowe dobranie warunkow reakcji (temperatury) ma wptyw na przebieg reakcji
alkoholizy disiarczku krzemu. Ilo$¢ podstawnikéw w pozycji orto uzytego fenolu, czy tez
zawada steryczna w bezposrednim sgsiedztwie nukleofilowego atomu tlenu alkoholu, ma wptyw
na rodzaj otrzymywanych zwigzkow: silanotioli, cyklodisiltianow czy tetrafenoksysilanow.
Grupa OH 2,6-diizopropylofenolu znajduje si¢ w otoczeniu objetosciowych podstawnikow
alkilowych 1 w reakcji 2,6—diizopropylofenolu z disiarczkiem krzemu nie tworzy si¢
tetrafenoksysilan. Inaczej przebiega reakcja z uzyciem 2-izopropylofenolu, ktory z tatwosciag
reaguje z disiarczkiem krzemu z utworzeniem pelnego estru kwasu ortokrzemowego. Na
przebieg reakcji disiarczku krzemu z fenolami duzy wptyw ma réwniez temperatura prowadzenia
procesul.

W wyniku reakcji TDST z octanem kadmu i octanem cynku otrzymano zwigzki
kompleksowe. Na przebieg reakcji znaczacy wptyw ma stosunek molowy reagentéw oraz dobor
rozpuszczalnikow. Zmiana stosunku molowego (2,6—diizopropylofenoksy)silanotiolu do octanu
cynku oraz stosunku objetosciowego rozpuszczalnikéw spowodowata otrzymanie dwéch réznych
kompleksow:  jednordzeniowego 1  czterordzeniowego. Mimo tego, ze zwigzki
[CA{SSi(OAn)3}2(CH30H)] (11). i [Zn{SSi(OAr)z}>(CH3OH):] (8) byly otrzymywane w
podobny sposob to posiadajg rdzna liczbg koordynacyjng. Spowodowane jest to oddziatywaniami
typu kation-nt jonu kadmu z pierScieniami fenylowymi (2,6—
diizopropylofenoksy)silanotiolanowymi co zwigksza liczb¢ koordynacyjnag jonu kadmu do 5.
Oddziatywania takie nie wystepuja w otrzymanym kompleksie cynku
[Zn{SSi(OAr)3}2(CH30H)2] Znaczacy wpltyw na rodzaj otrzymanych zwigzkéw ma rowniez
stopien osuszenia rozpuszczalnikow co wykazano podczas syntezy [Zn{SSi(OAr)s}2(CH30H)2]
(8) oraz [Zn{SSi(OAr)3}2(H20)2] (9).

Zastosowanie silanotiolu o zwigkszonej zawadzie sterycznej doprowadzito do
wyizolowania pierwszego silanotiolanowego kompleksu kadmu o LK=4 i sktadzie ligandow
zblizonym do miejsca wigzania kadmu w centrum aktywnym [ anhydrazy weglanowej i
jednoczesnie dehydrogenazy alkoholowej. Scharakteryzowane wczesniej kompleksy Cd(Il) z
ligandem tri-tert-butoksysilanotiolanowym wykazywaty LK=5.

Prawie wszystkie otrzymane kompleksy cynku(ll) i kadmu(ll) - za wyjatkiem zwiagzku (7) -

zawieraty w sferze koordynacyjnej jonu metalu stabo zwigzane czasteczki wody lub alkoholu.
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Wykazano, ze w sferze koordynacyjnej jonu cynku czasteczki alkoholu bardzo tatwo ulegaja
wymianie na czasteczki wody — wystarczy niewielkie stezenie wody w metanolu by z roztworu
krystalizowat kompleks zawierajacy jako ligand czasteczki wody. W badaniach w podczerwieni
wykazano, iz po usunieciu z rozpuszczalnika otrzymane krystaliczne zwiazki szybko ulegaja

wietrzeniu powoli tracac alkohol/wode ze sfery koordynacyjnej jonu metalu.
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