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1. TEMELJNI PRINCIPI MIKROVALNE SINTEZE

1.1. Uvod

5 Pi Ol EAAT EAP GICE! i AR Cididijskidkeiatiarpotpomognutih
mikrovalnim (MW) UOA é AT EAT O Oinietoda & keBijskDjGintekiOdDd objave

DOOA UT AT OOOVAT A pOAI EEAAEEA ET EA EA 1T PEOEOAI

poPes8 CIAETA Al AAT A0 EA T AEAOI EATT T1TAETIE
OET OAUA Di ObPTiI1Cci OOA -7 UOAeATl EAI risBizDOAIT A
DOl 01T i ATEA OAUI E¢€EOEE EAI EEOEEE OAAEAEEA O
EAI EEOEEE OAAEAEEA bDOI OAAATA O EOc¢IEI i EEC
Pbi AOAUOI EEAOA ET OEHOATEA 11 AAOTEE BI OREZEBDE,
razvoja mikrovalne sinteze, osnovni problemi vezani uz eksperimente provedene u
EO¢TEI T EEOT OAITEI DA¢l EAAI A dobrl Acndvijwst IEE A OAI

TAITTCcO¢cTT1 OO0 ETTOOIT A OAI DPAOAOOOA E O1I AEA A
ekspp£ EA OOI EEAA EI OEAOATEA UADPAI EEOEE 1 OCAT O
OALTEE DOAATT OOE 1 EEOI OAITA OET OAUA ad 1 AT
Dl AOAUOI EEAOAT A OO0 UT AEAETT Okshékolifoldand ili OOAT A1l
sati na nekoliko minuta)h  OA ¢ A E O EdijaddmBniadAi br§ AuspiodukadflaO A OAc¢ O

¢ EOOT ¢ O EUIT I EMKkvaing sinfegal s ©Eeméndrs i razvojem modernih

i EEOT OATTEE OAAEOI OA OODPEAHTIT DPiéAl A DOEIE
EOOOAL EOA érfjirkal, E | AAT OBBAOOODPT EAOEOA E OF OAITA
DT OAAT 1T OALTTE UA EAIEEOEO E AZAOI AAAOOOEO EI
OODPEAHT T DPOEI EATEOEA E UA OET OAUO bilEI AOAn

procesima.MogO¢ 1 1T OO DOEI EAT A -7 UOA¢ATEA O EAI EEC
kemije rezultirala je objavljivanjem velikog broja znanstvenih publikacija koje opisuju
DOEI EAT O -7 UOAeéAT EAS8

900
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Slika1." OT E T AEAOI EAT EE Ul AT OOOAT EE OAAT OA ET EE OA

kemijskoj sintezi OEOT I AT ET T OO T UT AéAT A POAI EEAAEEA 1 Al
organske kemijeJ; Org. Chem., Org. Lett., Tetrahedron, TetrahedrorJ Egmm. Commun., N
Synthesis, Synlgft AOT T 1 AT ETI T UT AéAT A OO POAI EEAAEEA ET

kontroliranim procesnim parametrima)
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000A AOEEA Ul AT OOOCAT A DPOAI EEAAEEA EIEA 1T DE
sintezi objavljene sugot OT EOOT AT AT T p wy PedahegiioR Eettels a0 ¢ AOT
R.J.Giguere,T. L. Bray S. M. DuncanApplication of commercial microwave ovens to
organic synthesis Tetrahedron Letters 27 (1986) 4945; b) R. N. Gedyek. Smith, K.
Westaway, Humera Ali, Lorraine Baldisera, Lena Laberge, John Rous€He use of

microwave ovens for rapid organic synthesisTetrahedron Letters27 (1986) 279.

3) O/W OH X

—_—

El AOEéT A6h@aEd)OA UA
MW sinteza: 6 min (92%) u DMF

CN
sRSoE Non
o D

El AGEeT A OET OAUA9Q vi E jotmQ

MW sinteza: 4 min (93%)

o O

NH2 —_—
D

El AOGE¢T A OET OAUAd v E jutmQ

MW sinteza: 10 min (99%)
Shemal2 AAEAEEA OET OAUA PI OBPIT i1 Cli OOA -7 UOAéAT EAI
Prva publikacija opisivala jeAOAT AOEéT 1T OEOAc¢ AT E AekiDBidsE AEE OE |

Alderovih reakcija, erOAAEAEEA E #1 AEOOAT T OEE EiI 1 AAT UAAE
OAAEAEEOET OOE bidapublikacia opisivaE AOADVEREAT O -7 UO/
4 organske reakcije tge sintetizirano 7 novih organskih spojevaO U EUOAUEOI OEOA
reakcijskog viemenaE Bl OA¢ AT EA EOET OEHOAT EAS8

-EEOT OAITA OAETEEA TACIT OA PDPIiéETEO OAUC
pogotovo u vojne svrhe za navigaciju, komunikaciju i radar®rva kO¢ T A T EEOT OAT
PDAcTEHEIABAOEI A OA T A OOLEHOO pwtx8 CIAETA O 3
TAETT HOI ER BDAAAB BAAODAADcEE Al AOEéB4E OO0O0
DOAAITTLET E DAOAT OE O Adja bilsd oi3tha zDkDIade u-jedno® A ¢ 1 E A
restoranu.0 8 , 8 3DAT AAO AAOET OA OAUOIT EAI 1 Aci AdO
Ol OLET EAT EUOAOEAREOOAE DIOEAEATE -7 UOAéATE
OAOOGEI O1I OeAETT EAAA EA 1 OEPATAIAROEARAITI A-Cl AW
OAOOI PET ETIT AA eTET 1T AAA ETEE EA AOLAT O ALAD
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0OOAT A POEEAUATITI 1TAAOOOh 1T LA OA UAEI EOCEEOE
iste osnovne sastavne dijelove poput magnetrona, oscilatora ili valovoda kojim
mikrovalovi dolaze doE O ¢ EGa® OOA - 7 b A ¢ TRAEdArAngdkrAtalalsddd A

2000 do 3000 USD te je bila vrlo velikih dimenzijaPrva hrana koja je bila pripremljena

ET OEHOAT EAI - Buktkibdd@ B EA Q@IEART A Jukbojadiase HOO O
DOOA EO¢T A -7 DPA¢cT EAA AEI AT UEEA Ol Eé1TEE AAT A
EA AA EA pwxe8 CIAET A OEARA DIAO AU OMI il AES
DAc¢T EAGCBEE w@imBET A UAAEI EALAT EA CIT AAITE bDicC
cijelom svijetu.

a) b)
Jan. 24, 1950 P. L. SPENCER 2,495,429

METHOO OF TREATING FOODSTUFFS
Filed Oct. 8, 1945

24

MAGNETRON
O3C/ILLATOR

L f
convivoRr
Sysroa

NARGNET RO, M{IV70 .

osciiiAToR 25 [ERCY L SPENCER,

sy b §. e
Krry

From Spencer Family Archives

Slika2.Aq . AAOO DPOOA -7 PAcT EAAN 1AqQ DPOOA ET I A
bl 00i 6 AAU EEAEOA EI 10011 A OAi PAOAOOOA EI E (
EITE EA AT HI T eakéijskih snfieBaduz Bvdol sfatdu pdadovljivost provedenih
eksperimenata.6 Ac ET A T OCAT OEEE EAI E6AOA O O1 OOEEA
DI UEOEOTI A AOPAEOA DPOEI EATA DAOOEHLAMEA O E,
DAcT EAA 1T EOO A Eakvh nakjenu, Aiajent 980K godinA nekoliko je
EOOOALEOAE¢EEE COOPA bPiéAll OAUOEEAOE DOl OT «
ETEEIA EA 1011061 A EAOAEOAOEOOEEA AEI A 11c¢cO
ET OEAOAT EA ACOAOEOI EEhOBEPATI EEDEEAEEQOOEDMESOAE
00T 1 EA¢cA AEUAETEOATE OO E OEHAAZEOI EAEEOEE -7
kemijskih reakcija istovremeno, A O UAAT EAT AAOGAOI EA¢cO ET OAT U
reaktori za scaleup koji se koriste u kenijskoj i farmaceutskoj industriji.

$ATAO OA T EEOIT OAITT EIE AEAI AEOOE¢éT 1T UACOEE/
UACOEEAOATEOh A OAIT AT EE OA TA OOITEOOOD 1 A[
elektromagnetsku energiju i pretvara je u topinuMWUA COEEAOAT EAT 11 ¢cO¢ A

T AEA OAAEAEEA EIEA OA TA T AOEEAEO EI AOEél EI
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p8c¢c8 4AT OEEA [T EEOT OAITT C UOAeéAT EA
5 AITAEOOI I ACcl AOOEITd MMODAESODADEADT RADAUE O/
ET £#0AA OO ATitadio frelweht@idd AIAT OAh HOT 1T AcCi OAOA OAITE
AT p 1T h TATTOIT mEOBBEAICGEEAT A EUI Ai O
Radio Microwave IR Visible uv X-ray y-ray
A(m) 103, 102 __105 10° 10° _10%0 1012
veli¢ina

iR R eE e Y e

Planina Covjek Insekt lgla Bakterija Molekula Atom Jezgra
f(Hz) = :
10* 108 1012 10 10 108 10%

vidljivo

lasersko zracenje=—»

1010 10 108 107 10€ 105 104 1038 102 107 1
Valna duljina (metri)
L 1 1 1

1 1
3x1012 3x1010 3x108 3x108 3x104 3x102
Frekvencija (MHz)

molekulske
vibracije

elektroni u
unutrasnjoj ljuski  elektroni u vanjskoj ljuski

(valentni elektroni)
molekulske
rotacije

Slika3.%1 AEOOT i ACT AOOEE ODPAEOAO UOA¢é AT EA

Kako bi se izbjegle interakcije s telekomunikacijskim frekvencijama i frekvencijama
mobilnih telefona, urei aji koji se rabe u industrijske, medicinske i znanstvene svrhe
smiju raditi samo pri tzv. ISM (ndustrial Scientific and Medical Frequenciges
frekvencijama od 915 MHz, 2,45 GHz, 58 GHz i 27,12 GHz2O¢ 1T A -7 DAc¢T EA

- ~ s A s

laboratorijski MW reaktori rade pOE  A£OAEOAT AEEE T A c¢htuv ' (U j

N L oA s s oA A s

energiji fotona od 0,0016 eV (0,155 kwolkl). 6 AcET A UACOEEAOATEA b

i EEOT OAT T 1 ¢ Udpalérdom Rolarizachot @i Adadukcijskim mehanizmom.
Do zagrijavanja dola2| uslijed interakdc A ET I T T AT OE Al AEOOEéT 1T ¢ |

T AAEEAT EE AEEAI T OA [ ACAOCEEAT®IEA EA WIOAGATIEG
jako nisku energiju koja je nedovoljna za kidanje kemijskih veza odnosu na energije

~ T s A s

Al OTT A AOOCEHtabicda®»OA UOA¢é AT EA
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Tablica 1. 4EDPEéT A AZOAEOAT AEEA E AT AOCEEA &£ OITA O
kemijskih veza

. . Kvantna energija Energija veze
Vrsta zracenja Frekvencija (MHz) (eV) Vrsta veze (eV)
gama zrake 3.0x 10" 1.24x10° Cc-C 3.61
X-zrake 3.0x10" 1.24x10° Cc=C 6.35
ultraljubi¢asto 1.0x10° 4.1 Cc-0 3.74
vidijivo svjetlio 6.0x 10® 2.5 C=0 7.71
infracrveno svjetlo 3.0%10° 0.012 C-H 4.28
mikrovalovi 2450 0.0016 O—-H 4.80
radiofrekvencije 1 4.0x%x10°2 vodikova veza 0.04—0.44

i

VAT EEO O1 1T ¢cO O ADPOI OibtddalHksja se koristeQuiekspetintedtimaE | A E O
a posebno povoljna otapala za MW zagrijavanje spolarna otapala s dipolnim
momentomiviss ET | A E A koks@dingdput vode, DMAIi diklormetana.

-7 UORAAEA Al AEOOT | Adpisd €a&idiiodA D @ & Oikviagnbiske
ET i DiTAT OA

komponentA D OE &RAIAEODEET A
interakciju s materijom.

elektri¢na komponenta
B

magnetska
komponenta

2.45 GHz=12.25cm
Slika4.%1 AEOOEéT A E
$O0A o1 1T O1 A i AEAT EUI A

polarizacija (rotacija dipola) i kondukcijski
%l AEOOEéT A EIT I DIiTAT OA

e = elektri¢no polie_
H = magnetsko polje
¢ = brzina svjetlosti
~ = valna duljina

C

.
-

i %q - 7

i ACT AOOEA EIT 1 DI 1TAT OA

-7

-7

UACOEEAOAIdigoharnai AOAOE
mehanizam (ionska vodljivost).
UOAe¢ AT EA OUOT EGEA

Ol 6O0AO | AOAOEEA ETEA EA EUITLAT A -

7

UOAe¢é Al

A~

O



1.2.1. Dipolarna polarizacija
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s N s A o~

Da bi materija mogla apsorbirati energiju- 7 U OAmmokaiiad| ACT OAOAE O¢ E
dipolni moment, odnosno dipolarna polarizacija (engl. dipole rotation ili dipolar
polarization mechanism je proces zagrijavanja polarnih molekula

t=0s /

Elektri¢no polje
o

o et
e

&* §*

F

5&

Osciliraju¢e elektricno polje

+ +

+
/\t=\0’1-n5 0 Aﬁns

A\
A

M N A =
) v

AN

e G

Slika 5. Mehanizam dipolne polarizacije

%l AEOOEéT A ET 1 DI 1 AT Gofaciju molekuld Aé difio Aretanje Gije é A
dovoljno brzo te ne slijededovoljno dobro brze izmjene A1 A E O @dja& Ddlagl do

Ol O AETT ¢ j OAT AT 1 @ CEAAT E Aasphada blédkttodaghetsddO E  é Al
UOAéATEA O OI.b1 ET OEO AT AOCEEDOD

i.1T1 AEOI A bl A

\]algog,t dipolgrpg pglarigacije oyi§i 0 pol\ar[losti,molekula i njihovoj sposobnosti da slijede
AOUA EUI EAT A OiI EAOA E

| OAEI EOAT EA Al AEOCOEéT A
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vrijeme

promjena

polarizacije
elektri¢cnog
polja

Slika 7. Primjer dipolarnepolarizacije molekule vode

"OUA DOl i EATA Al AEOOE¢éT 1 ¢ BITEA -7 UOAeéeAT EA

Ai1 AUE Al O1 6O00OAHT EAC OOATEA O DBIi1TAOITI 1A
Oi EAOA8 " OAO¢E AA EA EUI E AdjeAmoldkuld ek©dektiéoy I ¢ DI
AEPITTTC OOAAEHOAR AT RARANGCREA ABANT ABODOABEBA E

1.2.2. lonska vodljivost (kondukcijski mehanizam)

lonska vodljivost (engl.ionic conductionili ionic conduction mechanisinse javlja
ako su prisutni slobodni ioni ili ionske vrste u medijuna koji djeluje MW zraéenje te
dolazi do njihovog kretanjaAE AT T OAT E Adg AE BEBDAEE 8db@@ini il EA
nastoje slijediti smjer kretanja A1 A E O Qdja& Hoje Gzrokuje oscilacije elektrona ili
iona.

?E 0 t=0s / 0 /\t:o“]ns 0\ ASHS
I [0 N I/ N | NS
e 1 ote
Osciliraju¢e elektri¢no polje
Ay h
F
d
ey
4]
O
Slika 8. Kondukcijski mehanizam
"1 AOTE 1TAAT OOAOAE 1 O6A 1T AOI AA EA Ol HOI 1TEEZ
provodlivost EAO OA OAc¢ET A Al A Da&pj galine Ba nfo fefleiBE AET I T U
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~

p8c8 $EAI AEOOEéT A OOi EOOOA |1 AOAOEEA

/ Pepito, jakost interakciie - 7 UOAéAT EA O 1T AET I i AOAOE
AE A1 AnGwEtéima materije (krutina E OAEQE BT Adihkangiantom (e,
AEAIT At Quoitkain e6 6 q E OAT CAT &1 i COAEOEA j OAIl

1) $ EAl Ana kanBténta (ed {engl. relative permitivity) je sposobnost
molekule da se polarizira djelovanjemA 1 AEOOE¢é¢T A ET | i laAl OA -
HOT ET E E Aa, @éO&ididoi morgedt méidkule.

2) $ EAIl Ak Quoitalé ( ed &(&hgl. dielectric lossili complexed permitivity
opisujekolié E T O energije koja se rasipa u toplinu unutar uzorka.

3) Tanges gubitka (tan d = ed 6ef (engl. loss tangentili tangent delta (d))

odrei uje sposobnost materije (krutina i tekwina) da pretvara
elektromagnetsku energiju u toplinsku energiju pri odrd enoj frekvenciji i
temperaturi.

Navedene veléine ET EA T DPEOOEO AEAI A Ex@adtEaévhodsu apiddn& O O O A
unutar Debyeeve relaksacijske teorije jednadtkbamalz3.

80 _800
f=t, +——— )
+w'1
(69 — €.)OT

1+ @ 7? (2)

3Vy
kT

T (3)

+AET  OA kérAigketrdalojeA AOEEAEO O 1 O1 PET Ai Ah OAI EEOD
OET OAUE EI A OéETEI OEOI OO ADPOI OPA@IKaA9). Piv UOAE
I AAAEOO 1T OAPAT A UA -7 OET OAudbOh TEEET OA OAiI D
jer se dielovartE AT -7 UOA¢AT EA OOA 1T OAPAIT A 11c¢cO UAC
kratkom vremenskom periodu od svega nekoliko sekundi4 AET i AOh EAAA 0O
EUITLAT A -7 UG ADIEORA T EGEAITIBAOA OEARHA O 1T ATI
zagrijavanja, a taj se eftt naziva efekt pregrijavanja engl. superheating effegt

ZA 00117 OEOTEO ODPi Oi ATT 00 APOI OPAEEA -7 UOA
medij mora imati visoki tan d Tan dje ovisan o frekvenciji i temperaturi Materijali s

OEOT ET I AEAI AEOOEeélT 11 ETT OOAT @h b Odpda kbjd OAE O
imaju nizaktan JOAET i AO OA 11 CcO ET OEOOEOE O OAAEAEEA)
jer OAAEOAT OE E EAOAI EUAOQI OE 11 cO mikGigkagA OE OE
medija.ZaD1T AT 1 EHAT EA AEA]I AEOOE¢T EE Oplarai @ddivi OA | AC
poput alkohola ili ionskih otopina.



Sinteze potpomognute mikrovalovima

Dielektricna konstanta Dielektriéni gubitak Tanges gubitka

OTAPALO (') (") (tan 9)
voda 80.4 9.89 0.123
etanol 24.3 22.9 0.941
DMSO 45 37.1 0.825
DMF 37.7 6.07 0.161
acetonitril 37.5 2.32 0.062
aceton 20.7 1.11 0.054
DCM 9.1 0.382 0.042
THF 7.4 0.348 0.047
etil-acetat 6 0.354 0.059
toluen 2.4 0.096 0.040
heksan 1.9 0.038 0.020

Slika9.$ EA1 AEOOEéT A OOF EOOOA 1T AEEE 1 OAPA
Il DOT OPAEEOEA i1¢ 1T OAPAI A Jgubikka &, b s @bBironERAOA L A O/
njegovu vrijednost otapala se mogu podijeliti u tri skupingtablica 2):
1)OEOT ET ADPOI OAE@ABEDSA 1T OADAIT A

| D¢ AT EQTltan HOA¢c EAOT EA ADPOT OPAEEOEA i1c¢ 1 OAD/

A s s N s

Tablica 2. Tanges gubitkatan T AEEE O1 AE¢ AEAT BHE245CzZAIKGEEE 1 OADAI

Visoko Srednje Nisko
”High" (> 0.5) “Medium” (0.1 - 0.5) “Low” (< 0.1)
Otapalo Tan 8 Otapalo Tan s Otapalo Tan 6
etilen-glikol 1,350 butan-2-ol 0,447  kloroform 0,091
diklorbenzen 0,280 MeCN 0,062
EtOH 0,941 NMP 0,275  EtOAcC 0,059
DMSO 0,825 octena kiselina 0,174  aceton 0,054
propan-2-ol 0799  DMF 0,161  THF 0,047
mravlja kiselina 0,722 dikloretan 0,127 DCB 0,042
MeOH 0,659 voda 0123 toluen 0,040
nitrobenzen 0,589 klorbenzen 0,101 heksan 0,020
butan-1-ol 0,571 :

MW-propusna otapala: CCl,, benzen, dioksan

N A L SN s oA A~

MW propusha otapala suonaEl EA OT b¢cA T A APOla@AEdSED -7 U
ugljikov tetraklorid (CCls) i benzen

Vi AAh ET EA EA OOAATEA ADOiI OAEOAEO¢A 1 OAPAI T h

Ol bcA T A ADPOIT OAsik@1). - 7 UOA¢é AT EA



Sinteze potpomognute mikrovalovima
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tls
Slika 10. Usporedba zagrijavanja etanola, vode i dioksana

etanol

Tangens gubitka dvisi i 0 promjeni temperature i frekvencije. Naslici 11 prikazana je

- ACOEEAOAT EA AKIOGOBLA 1T 01 Hyw ' (U EAET OOA EO
reaktori za kemijsku sintezu rades puno manjom dozvoljenom frekvencijom od 2,45

(U8 O0OE AOAEOAT AEEAT A OAcEI TA chtu ' (U AEA

40+

£_:I ili EH

201

0.1 1 245 10 100

frekvencija (GHz)

Slika11.$ EAT AEOOEéT A OOI7 eirekieoche OF AA EAT AEOI

$EAI AEOOE éef EtanClOAEDARE OT AA E OAcET A 1T OCAT OE
bl OAc AT EAI GRAEBPAOAOQOA! pOil OPAEEA -7 UOAéATl E:

Dl OAc¢ AT EAT re.OVbdabsA OrioQako i brzo mb A UACOEE AcpEd A pT

OOEAAAEAI -7 UOAéATEA T A MEOAEOAT AEEE Ji#A chr
iTcO¢cA PI OOECE PI A OITELATEI Ol AEi i 8 01T A OOER
i do temperature 3743 # HOT 1T ACT @WAGOD AOGEREOFH Al A O AA S8
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

g ilig"

10 100

Slika12.$ EAT AEOOEéT A OOT diréxielchei téripekatureE AT AEOT EAL
5 4AAITEAE o OO DPOEEAUAT A DOl I EAdiAtanger3& EAAT |
gubitka d za nekoliko organskih otapala uslijed promjene frekvencije od 14 MHz do 2,45
"(us A PI1TAOT A TOAPATA TELA 1TT1AOTA 1 AOGAR
tangensa gubitkad. Za vrlo viskozna otapala poput glicerola, tangens gubitldraste sa
smanjenjem frekvencije na 444 MHz.

Tablica3. $EAT AEOOEéT A OOT EOOOA EAT 4&O1 EAEEA AOAEOAT A

frekvencija e’ g” tan &
voda
14 MHz 78.3 0.10 0.001
444 MHz 779 1.70 0.022
900 MHz 7R.6 3.51 0.045
2.45 GHz 774 948 0.122
heksan-1-ol
14 MHz 8.0 0.70 0.088
444 MHz 5.2 3.6 0.702
900 MHz 4.0 2.3 0.568
2.45 GHz 34 1.2 0.341
nitrobenzen
14 MHz 35.1 0.20 0.006
444 MHz 35.3 4.0 0.113
900 MHz 33.7 7.7 0.229
2.45 GHz 25.2 14.7 0.584
glicerol
14 MHz 425 3.70 0.087
444 MHz 11.4 9.9 0.866
900 MHz 8.41 6.40 0.759
2.45 GHz 6.33 3.42 0.540
. A OAT ATEO OOACA 1TAOAAATT CAnh 1TTLA OA UAEI EC
Dl OOAT A OO0l 1 O¢ET ET OEOA OAET EEA UehiskhOl OT i A
OAAEAEEA EI EA Ei AEO OEOIT EO AEOEOAAEEOEDO AT AC
OAEOEE OAAEAEEA Ul AOT 1T Oao0abicof Btdpald uAkojiddseOT A A
OAAEAEEA DPOI O1T AA T TLA OA Ul Adljdnjareakdidd AAOE T A

11



Sinteze potpomognute mikrovalovima

Prema definiciji, duljina penetracie EA Ol é EA EI A ETEA EA EIH E
OT ACA -7 UOA¢éATEA8 $OI EET A PAT AOOAAEEA EA EI
OA OAETi AO UT A¢AETT 1 OEOE 1 bOlalMatkdjakkojOAT DA O,
imaju relativno visoki tangens gubitkad imaju niske vrijednosti duljine penetracije te

OAT EOEE OI 1 EAOE OAEOI C |1 ACGAOCEEATI A O pPi OBPOIT T
vodu na sobnoj temperaturi duljina penetracije svega 1,4 cmidE OA O bBi OAc¢c A’
temperature na95J # OA OOEEAAT T OCtabbch O A¢c AOA T A vhyx AI

Tablica 4. Duljina penetracije nekih materijala

Materijal Temperatura ("C) Duljina penetracije (cm)

voda 25 14

voda 95 5.7

led -12 1100

polivinil-klorid (PVC) 20 210

staklo 75 35

teflon 25 9200

kvarcno staklo 75 16 000
OOEI EETI -7 UACOEEAOATEA TAEA OAAEAEEOEA OIi E
samo vanjski slojeviOAE OA O EAOA ADPOT OAEDRAIEDBE akdjskéU OA A Al
Of EAOGA 1T OOAEA TAAT OT1 ETT UACOEEAT BA OA 111
TAeEiTi EIE ETT1AOEAEEOEEI 1T AEATEUITI 8

)T OAOAEAEEA -7 UOA¢ATEA O 1 ACOAQOEGHE T AE ABDON EAORA
apsorpcija, transmisija i refleksija 8 - AOAOEEA ET EA EIi A OEOI EA ¢
OOT EOOADOA j1PO8 DPIl1TAOT A T OAPAI AqQ PT EAUOEA Ol
brzo zagrijavanje reakcijskog medija. Nepolarni materijali pokazwj vrlo slabu

ET OAOAEAEEO O -7 UOAéATEAI OA OA 11 cO EI OI
OAAEOTI OA EIE EUIT AOI OE8 !''EI OA -7 UOAéATEA

Ol ALATEA AT AOCEEA O OAEAO OOOOAO mandjal&c A 1T 11

OAOOA OAIiT T A Pl OOHETE8 |/ AEéT 1T OAEOA 1 AOAOEE
(a) Metali
g
(b) Otapala
‘”"
(c) Teflon, staklo, kvarc
-

N s o~ 2 oA s

Slika13.) T OAOAEAEEA - 7 onumafediol EA O OAUI EEO

12



Sinteze potpomognute mikrovalovima

a b c
Slikal14.AqQ %l AEOOE¢T E EI T AOEOI On AQ EUTITI AOT O E

1.4.$ EAT1 A E §vq)dtvé krubina

-T1TAEOI A ETEA OO0 O EOOOiIiI OOATEO EI AEDO OcC
u odsutnosti efekata vodikovih veza U pravim krutinama molekularne rotacije i
mehanizam dipolarne polarizacije kojim se polarna otapala zagrijavaju djelovggm MW
UOAeé AT EA 1 Al AE ODomidatAi EnéniarGzanO IAE@IT A& OOE¢T 1 ¢ UAC
EOOOCET A OOl EEAA AE Arbvodiivost EilAkondikcijditionkradizark A E A
0OCAT A OTiIT A OO0 EUITAOI OE E bDiil OO1T AEE OAIlI AOE

zaCOEEAOAEO AT OT 1 ETT AQablica®). | EEOT OAI 111 EO¢EH

Tablica5.%EAEO 1T AET T EUIACATEA -7 UOAéATEOD
Materijali konaéna temperatura (°C) vrijeme (min)
lzolatori

NaCl 33 7

SI’]C14 49 8

Ca0 83 30

SnO 102 30

TiO, 122 30
Poluvodicéi

Carbon 1283 1

NiO 1305 6.25

CuO 701 0.5

V,05 701 0

WO; 532 0.5
Metali

Al 577 6

Ni 384 1
Magnetni materijali

Pe304 510 2

60203 1290 3

Takvi se materijali koriste kao izolatori ili poput silikatnog stakla, pyrex stakla ili
Al Ol ET EEAOT ¢ T EOEAA OI OLA EAI EI T OOOOEAEEOEE
posudica.

13



Sinteze potpomognute mikrovalovima

. A OEHEI OAIiDPDAOAOOOCAI A TAEA EOOOET A DPi Al EEAL
AA OOAEAI OEO O EIT T AOEAEEOQOET I AN BRERAITI EBDiIi ORAQLRET
strukturi katione natrija ili kalija mogu se koristiti za izradu reakcijskin posuda ali na

OEHEI OAIi DAOAOOOAI A PI éETEO ADPOI OAEOAOE -7 U

+O00ET A ETEA OO0 bi i O0OGonke prevodifvosE ¢ DE OEARAAE & ENDI
teil PAOAOOOAIT Ah DIl @EdROBA 0T LOABMICOEEAOAOE O |
(tablica 6).

Tablica 6. Tangens gubitkanekih materijala.

Materijal tand (x107%) Materijal tan § (x10%)

kvarc 0,6 pleksiglas 57

keramika 55 poliester 28

porculan 11 polietilen 31

fosfatno staklo 46 polistiren 3,3

borosilikatno staklo 10 teflon 1,5
Provodljivost takvih materijala je jako osjetljiva na promjenu temperature tetan @i 1 L A
UT A¢AETT DI OAOOE DI A OAEOEI AEAI T OATEAI 8 S$E
UOAéAT EO UA OAUIEEO T A COAEEOAh diEdteWAEEAOIT C
AEEEAOTT DOAOOAOAEDO AT AOCEEO -7 UOA®RANEA O C
| EOEAE EIE OOI £ZEAE 11 C¢cO bl OOEcE OOIT OEOI E/

U O A é AlikeEL®), taplica 7).

Slika 15. Ovisnosttandi OA1 DAOAOOOE 1T AEEE EAOAI E¢EEE

z A 2 s oA A s .

-1 COclT 100 PI OOEUAT EA OOI T vi@eBeddkdinEpEriodd AdnaBA OA OO«

OA OOI'T O¢éETEI OEOI ET OEOOE DOEI EElrighsai®l OT i A
state8 2AAEAEEOEA OOAI AT A UA OEIT OAUO OAUTEE i
UT AOT T 00 éeEOQODJ A A E EOEOOAIskr&\dsbke.O posljédaje OEE |

OOEEAI A -7 OET OAUA DPOEI EAT EOEA OAkdtimgA OET O
OO0I1 I AT A OAi keimifske Adraktéritile .

14



Sinteze potpomognute mikrovalovima

Tablica7.4 Al PAOAOOOA ET EA 11 c¢cO bl OOEc¢ BHJOAKRRE EIDAOAOE

Materijal t(min) [T (°C) |Materijal |t(min} | T C)

C {amarfni) 1 1283 | Vs 11 714

C (grafit) 2 1100 | Cr0s |7 130

Ti 1 1150 | MnO; |6 1287

A% 1 557 Va0s 11 714

Fe 7 768 | MnO: |6 1287

Co 3 697 | MnO; |6 1180

Ni 1 384 | FesOy |3 1258

Zn 3 581 Co:05 |3 1290

Zr 6 462 | NiO 6 1305

Nb 6 358 | CuO 6 1012

Mo 4 660 | ZnO 5 326

W 6 690 | WO 6 1270

158 50T OAAAA EI AOCE¢éiT I ¢ E [T EEOIOAITITC

51 AEé ORATITOCAT OEA OET OAUA DOT O1 AE Eiehi A OEAEE (
OAT EOEiI ¢ EUOI OA OiPIETA jOIETA EOPAIE EIE

OAAEAEEOEI ¢ I AAEEA TEEA AT OIT1EIT AOU E AEEEA
OAUI EEEOEE | AOAOEEAT A E CATAOAITIT o&wdi OEOA
odnosu na reakcijsku smjesu gika 16). Toplinska energija se najprije prenosi na

stijenke reakcijske posude a tek potom na reakcijsku smjesu5 1 AEé AEAT T EA .
temperatura npr. uljne kupelji 10 do 20J # OEHA O T AT T 60 1T A OAiI PA
Ol EAOGA8 . A OAE OA 1T AéET OOI HE BOTT OEHA AT AC
I AOLAOCADEDABAT OALA8 +AT DI Ol EAAEAA TAEAATTI I

temperaturnih lokaliziranih pregrij avanja koja uzrokuju nehomogenost reakcijske

s e o~ 2 oA s

; reakcijskasmjesa
p = apsorbira MW zracenje
. || lokalizirana
A f pregrijavanja
e Y
temperatura na vanjskoj stijenke posude su propusne
strani reakcijske posude za MW zracenje

je visa nego unatar nje

KLASICNO ZAGRIJAVANJE  MIKROVALNO ZAGRIJAVANJE

Slika16.5 OBPT OAAAA EI AOEéIT I ¢ E [ EEOI OAIT1 ¢ U,

15
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6 AlEEE 1T AAT OOAOAE EI AOEé1T i1 ¢ TAéET A UACOEEAOA
EUOI OoTi O1TPIETA HOI 1TTLA OUOTET OAOE OAUI Eé E(
reakcie. 3 AOOCA OOOAT Ah -7 UOAeéATEA OUOIskeOEA Oc
smjese direktnom interakcijom molekula otapala, reagensa ili katalizatora koji su
DOEOOOT E O OAAEAEEOEII 1T AAEEO O -7 UOA¢eAl E/
cijelog volumena reakcijske smjese simultano jer reakcijska smjesa direktno apsorbira

MW ztA é AT EA AGRReg EFAEAONEE DI OOAA DOT DReHKOBRKE O - 7
Pbi OOAA EUOAi AT A OO0 T A | AOGAOEEAT A PIi OO AT Ol C
bi OPOI I OOE DPOI DOHOAEO -7 UOAéATEA8 S5EIIEEI
dizajnE OAT I h  UACOEEAOAT EA OAAEAEEOEI C WMAAEEA
UACOEEAOATEA 111 CcOcAiBAEKLT IOBAIEIAEEGAINT HDOT OB £
iskjué EOAT EAT  Eraééhja Préstaje @rijenos topline u reakcijsku smjesuDanas

OAcET A Ul AT AOOAT BRAA OAOUAT EA EAI EEOEEE OAAEA
i AOOOPA UAIC OAOI E6EI CTEET AOEGET ¢ AERI € OAT E
grijanja (engl. high instantaneous heatiny reakcijskog medija." OAO¢ E AA EIT A
zagrijavanja reakcijska smjesaizravno apsorbira energiju jer su sijenke reakcijske

posude zanju propusne, i AT OT AE AT 1T AcCiIi ¢ bl OEHATEA C(
posljedicu lokalizirano pregrijavanje pojedinih dijelova reakcijske smjese.

Na slici 17 prikazan je temperaturni profil reakcijske smjese nakon 60 sekundi
zagrijavanjaMWE E1 AOEéT Ei PUAC OBE DO A kA EnperdurnBgE

profila MW zagrijavanja prikazanoj na lijevoj strani slikei T L A OA O ¢é EOE E,
temperatura unutar cijele reakcijske smjese (crvea boja) koja je upravo i u tom dijelu

MW i klasicno zagrijavanje

Time=60 Surface: temperalura(T) o oaé Time=60 Surface: temperature (T) Mm—__
T EE Y 0 ™ L I B | 1
0.0372} 0.0372 .
- 480
440
] 450 420
o} 0 | F 2400
f 1400
280
. 360
88363 - -8 8362
-0.0372} s , 340
88439 (- 0o D819 o
Min 2% D05 - R - - - —
Min: 315

Slika 17. Temperaturni profil nakon 60 gkundizagrijavanjamikrovalnimi ki AGHé 11 A6 ET T |
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4 AT DPAOAOOOT E DHOT A1 EI AOEé1T1 ¢ UACOEEAOAT EA

s.A s £ oA s

kontaktu s izvorom topline, A OT OOAO OAAEAEEOEA Oi EAOA OAI E

bi AOA AT EAQ E TEEA EAATTI1 EET OAODPI OAi AT A8

Na slici 18 prikazani su temperaturni profili mikrovalnog i klasEé1 1 ¢ UACOEEAO
4 A PAOAOOOT E POT A1 -7 UACOEEAOAT EA OEAUOEA
OOAI AT OET I DPAOCEIT AO TAEITT T1TAETIEEIT OAEOT AE

Oi EAOA UA OAUIEEO T A OAiDPDAOAOOOIT C zupOi AEI A

temperatura
MW zagrijavanje
klasicno zagrijavanje
oo
vrileme
Slika18.4 Ai PAOAOOOT E POl £ZE1 -7 E EI AOGE¢él I C

Na slici 19 prikazan je temperaturni profil zagrijavanja reakcijske smjese u etanolu

El AGEéT EI E -7 UACOEEAOATEAI EU ETEA 1TTLATIT
Pl OOELA OEAAM1DABDDOOEDAOAET I OOAI AT OGET T OTEOD 1
ET OE A Olfné Kogelii redBcijska smjesa zagrijena79 # 1T AET T 1T OPOEI EEA
130
150

MW zagrijavanje

a
~ &
e O
|

g

2
=
|

Temperatur

g

Uljna kupelj ———

5
S

20 ¢ ' I ' I I I I
0 50 100 150 200 250 300 350 200
Vrijeme (s)

Slika 19. Reakcigka smjesa u etanolkod E 1 A @yEnéikrovalnog zagrijavanja.
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

Mikrovalnim zagrijavanjem se posE Lidealni temperaturni profil , a zagrijavanje je
visoko kontrolirano (slika 20). Upotrebom mikrovalnih reaktora temperaturni profil
OAAEAEEOEA Oi EAGA EA DPOAAOGEAI EEO E OOOI Ci EI
E AT AOCEEA OA TEAUET A OAODPI AEAT A8 /11 HOI E
zagrijavanjapA E AEOEOI T E EI 1T O0O0I 1T EOATT EI Ai ATEA OA

IDEALNI TEMPERATURNI PROFIL

Temperatura

Nema direktnog
kontakta izmedu
izvora energije i
reakcijske posude

| Predvidljiv i dobro kontroliran
temperaturni profil

]

Precizn_a kontrola__i Aktivno hladenje
raspodjela energije
Distribucija
energije

Vrijeme

Slika 20. Idealni temperaturni profil MW zagrijavanja

Osnovne prednosti i karakteristike MW zagrijavanja:
i -7 UOAéAT EA OA Aleigko OEOBADLAT EGEA A®D OAOT AO
zagrijavanju reakcijskih smjesa

u OAT ATEE OA T A 0OOI1 EOOK O krutind Odk Odpgorbira j OAE O
elektromagnetsku toplinu- 7 U O Aigrtlataju u toplinsku energiju
OAT EEA 11 COc 1skid@anandkemife ifkéniiskd@@ET LATE£AO0OO0O

osnovneD OAAT T OOE -7 UACOEEAOATEA 0O Ul AOlI
AT 1 EA E OéakciaEizdlachd piodukatai smanjenje broja nusprodukata

U MW zagrijavanjemi 1 CO¢c A EA DOT OAOOE T AEA OAAEAEER
El AOE¢éT EI UACOEEAOAT EAI

U provode se temperaturno kontrolirane reakcije, a temperaturni profil MW
zagrijavanja je idealni

U dobra kontrola svih reakcijskih parametara(slika 21)

U provode se ireakcije bez otapala (englsolvent free reactions

18



Sinteze potpomognute mikrovalovima

250 -18
- 16
200 - /_/’ p 14
T - 12
150 | T - 10
PIW | '8 p/b
7/°¢ 100 P
50 - - -4
P L2
0 T T T T 0
0 60 120 180 240 300 360
t/is —»
Slika 21. Reakcijski parametri kod MW agrijavanja.
151.2 AUl EEA EUIi Ai O EI ACGE¢éiT I C E -7
Tablica 8.
Br. +1 AOEé1T 1T UACOE MW zagrijavanje
1. | Zagrijavanje reakcijske smjese ¢ Zagrijavanje reakcijske smjese j¢
sporije a toplina izvora energiel AEOAEOT T AOAO¢E A

najprije zagrijava stjenke reakcijske

s oA s s oA s

2. | Reakcijska posuda je u direktnon Reakcijska posuda nije u direktnom
kontaktu s izvorom topline koji | kontaktu s izvorom topline i nalazi se
OOEEAE Ei A OEHO (O EOGEHOO -7 OAAE

3. |: ACOEEAOAT EA OU |: ACOEEAOGATEA -7 U
Al AEOOEéT EE EUOI
EOCOPAI Eh o1 AAT A
EOPAT Eh GCOEEAG¢A ¢

4. | Mehanizam zagrijavanja je Mehanizmi zagrijavanja su dipolarna
kondukcijski polarizacija ili ionska vodljivost

5. | Transfer  energiA AT CAi|Zagrijavanje reakcijske smjese j¢
prelaskom topline sizvora energije | direktno pl A OOEAAAEAI
na stijenke reakcijske posude teg a  stjenke reakcijske  posude
potom na reakcijsku smjesu POl POHOAEDO -7 UOA

6. | Svi sastavni dijelovi reakcijskel Neki dijelovi reakcijske smjese ako

smjese se zagrijavaju jednoliko

Ei AEO AT 1 EA
karakteristike, mogu se zagrijavati
OPAAEEEET I

Brzina zagrijavanja je manja

"OUET A UACOEEAOAI

. AEOEHA OAiI PADOAD
bl OOEcGE

s e o~ 2 oA

I A OdeiathronA | |

"""" Ei EA
OEHA

s an o~ 2 oA z

19
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

2. MIKROVALN REAKTORI
2.1. Wvod

Prvi eksperimenti kemijske sinteze BOT OAAATE ©0O0 O EO¢l EI
b A ¢ 1 E0I-tA ali je ponovljivost takvih rezultata bila jako niska Gavni nedostatci

OAT EEA OAI PAOAOOOT A OAUI EEA O1 60A0 EO¢EHOAN
i TcO¢gl 1 OO0 . 26 PET OEBEAAT EA 1T OCAT OEEE 1 OADPAI A

I DPAOTT OO T A 1TcbO¢cAC UADPAI EAT Bodnosiol sigurndsBiOD1 | UE
zagrijavanje reakcijskesmjese posljedica je povremenogg OE1 EOé EOAT EA EUOT O.
magnetronA UAT ¢ ET EAC EA Ol ACAdikaZz2). UOAé¢AT EA DPOIT I E

kuéna MW peénica

magnetron

Loy [

reakcijska posuda

Slika22.. AEAATTI1 EET DBITEA -7 UOAeATEA O EO¢I
AT ¢ DPOIT T EATEEOA O1T AcCA -7 UOAEATEA 11¢cO
pregrijavanjem (engl.hot spoj ili lokalizirana hladna mjesta (engl.cold spof HOT OA 11 L
Ol ¢éEOE T A OI EEAI A | ADEOAT EA -(@ikaRB.OPAOEI AT AOA

25.0°C

Siika23.. AETi i i CAT T OO praznolliipdn6jB D &R 7 ODAic T E A
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

AT ¢ PT OAcAT T ¢ ET OAOAOA UA OET OAUihgodna ODT 1 T C
bl ¢éETEA OA OAUOEEAOE -7 OAETTITCEEA E 1 OIi EHI
cA POOAT OOOATT TI1ITCOcEOE ETT1 0011 06 OAAEAEEOEE

E TB¢ATEOI bi OA¢ATEA OAUET A OECOOTT O EE AOE
Osnovni zahtjevi koji su pri dizajnu modernin MW reaktora  trebali biti zadovoljeni

I ATT OEITE OO0 OA TA 11¢O¢li100 I ACT AOOET C EIE
precizno mjerenje temperature, kontrolu tlaka, kontinuiranu regulaciju snage MW
UOAéAT EAnh O¢éET ET OEOT EIAi ATEA OAAEAEEOEA O
DOl COAI EOAT EA A E OblAdperhd haAebdblozije. A990EtD cgdin®d

Dl EAOI EOEO NWA redktdri z& rimjertd iQirugim granama kemije poput
OAAEOT OA UA AECAOOEE O OAEGA H K An(BA TOEDA 1 EEIAR; AA H GG
jednofunkcijski MW reaktori dizajnirani posebno za organsku sintezpa nekoliko godina

EAOT EEA 1 e pdjavil iBINO&aktoD Koji su u potpunosti bili automatiziranii

koristili su provjerene metodeh OEHA £O01 EAEEOEE -7 OAAWOI OE O
namijenjeni za scaleup prvenstveno u kemijskoj industriji (slika 24).

+O1 1111 A Ekrovalkdréhhobgije:
neinvazivna kontrola tlaka i temperature, rad na laboratonijskoj skali automatizacija
provjerens metode
invazivna kontrola
temperature baze podataka
scale-up
kontrola snage
Zracenja
r Y nyYvy
1985 A1990 1995 42000 2003
kuéne pecnice
- visefunkeijski sustavi za jednolunkeijski reakior dizajnirani

I digestiju. upradkavanje za organsku sinlezu
! 1 ehstrakeiju

Slika 24. Razvoj MW tehnologije

$AT A0 OA ET H OOEEAET 6GAKDE HRAA OAEEELDEAEIOADEE -
postrojenja za MW kemijsku sintezu koja imaju veliku primjenu u kemijskga pogotovo
farmaceutskoj industriji CAEA T 11 CO¢cAOAEDO AA OA O OAlI AGE
DAOET AO DPOEOAAA OAc¢cA B I A¢ KOdnETeMOEOEEEA ¢ A QR
OA1l EEA DOT EUOT i Adjifroizvatle rephtdrd eal Kerhijsku sintezu a

laboratorije te kemijsku, farmaceutsku i biokemijsku industriju Anton Paar GmbH

(Austrija), Biotage ! "} £ O ACEND EoArfipnation (SAD) iMilestone /MLS GmbH

i) OAl EEA E . EAiI A¢éEAQS
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2.2. Mikrovalni sistem

Mikrovalni reaktori posjeduju mikrovalni sistem ET EE OA

Sinteze potpomognute mikrovalovima

| Asktka 25) OAOO]

ITA T Aclt AGOT 1T Ah OAIT T OT AAh EO¢EHOA OitdUT OET I h
—— Magnetron
—— Magnet
— Ferit IR-senzor ——
— Deflektor
'._: I__'
| I ] :
H 4 H !
e i l
o
: i
—— : ! :
I - l\ ;j
Mikrovalna antena | J ol
Cir\kulatar
Valovod Kuciste

Slika 25. Mikrovalni sistem

. AEOALT EEE AEEAI T OE

magnetron -EUOT O ET 1T OOAT 011 C
valovod - vodi mikrovalove do anteneE | E
i AcT AOOT 1

cirkulator zHOE OE
UOAéAT EA

deflektor zosE COOAOA E
pretvara se u toplinu)

Magnetron se sastoji od katode i anode
+Al  HOIT EA sixantaR2é U2k,
O00¢A EAOT AA Al EOE«
stabilno magnetsko polie. %1 AE OOT 1
u snopovima oko katode prije nego stignt
AT ATTAA E T A OAE 1
energiju u MW osdiranje. MW energija iz
EOc¢ EgdfeAse nalazi magnetron se
sakuplja na anteni koja je spojena n:
OAl 1T OI A8 6AI1I T OI AT i
do E O¢ E MW Areaktora u kojem je
Oi E A Héakcijska posuda.

-7 OAAEOI OA 004

-7 UOAéAT EA

i EEOT OAT 1 EGOARI EEAOT
EIE AEEAITE ET OOO0O0I A

OOATIOAEOEITAIUIOA é@1l £EQA j - 7

Vruca katoda emitira
elektrone
Stabilne magnetsko

Slika 26. Katoda magnetrongb
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mikrovalno
zraCenje

/(/' snop elektrona

.

magnet

antena

keramika © 2004 Encyclopadia Britannica, Inc.

Slika 27. Magnetron

2.3. Jednofunkcijski reaktori

6 EHAZOT EAEEOEE E EAATT £O01 EAEEOEE OAAEOI OF

EOcEKIQASE AAT T £#0T EAEEOEEE OAAEQOI OA UOAéAT EA b

(engl. waveguide) i usmjereno pada na reakcijskyposudicu koja je na téno odrei AT T E
udaljenosti od izvora.d AOT A U1 A¢é AEEA EAAT T £O01 EAEEOEEE O
OOCATTTC OAITIC mikh2BEI A -7 UOAeéeATl EA

ANTINODOVI

NODOVI

Slika 28. Stalni valni profil.

Pri stvaranju stalnog valnog profilal AOOAEA OEODP é0O1 O OA T A EITE
energije nula(nodovi) E OEOD ¢ O1 O1 OA CAEA EA i1 Aci EOOAA -
MW energije je maksimalar(antinodovi).
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

RAAEAEEOEA Di OOAA 11 OA AEOE Oi EAHOAT Aa T A TA
EAET AE OUI OAE AEI OEDEHAAT 1T AAEAOQEGEIA-0 I

Slika 29. Jednofunkcijski MW reaktor

Gavni nedostatak jednofunkcijskih reaktora jeil AT T  OAAT jedn& @akdjshaD A h
posuda kojaseE OOT OOAT AT T T ELAARUOCABSEOADE 1 Al EI ETI
uzoraka (0,2z 50 ml).

0 OAAAT DPOEI EAO EAATT ZOEAEEOEI C -7 OAAEOI O
T TcOcAOA OEI OI OATT EI Ai ATEA OAAEAEEOEA OIi E
(sika ommq8 4AiI DAOAOOOA O OAEOI I OAAEOI OO OA 1

ET OEHOAT EAI AOA OAIi DPAOAOOOT A OAT Ui OAB8

Mjerenje temperature
optickim vlaknima

Hladenje cirkulacijom
-+ hladnog zraka

Mikrovalovi

=3

EMikrovaIni aplikator

[, = IR pirometar

Slika30.- 7 OAAEOI O.O0 EI Ai AT EAI

Prvi jednofunkcijski MW reaktor (Synthewave 402) DT EAOET OA 1 Aa OOL EHA
proizvela ga je francuska tvrtka Prolab glika 31). Bio je jednostavnog izgleda s
pravokutnim valovodom i magnetronom maksimalne izlazne snage 300 VKO ¢ E WO A

je blo AEUAET EOATT UA ET OEHOATEA AEI ET1 AOEéT EE ¢
promjera.
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U N

OA EI OEHOATEA -7 OAAEOI OA #%- EI T OPI OAAEEAS

2.3.1. Biotage jednofunkcijski MW reaktori

4 0AT 00T T OO IpA jedhaiunkeitsid W FedkOOr@mijenjeni za kemijske
reakcije na maloj skali prikazani naslici 32, a nazvani suBiotage Initiator8  : A B OT OT i A1l

kemijskih reakcija koriste se reakcijske posudice volumena 0,2,5 do 20 ml.

(a) (b) (c)

Slika 32. a) Biotage Initiator MW reaktor; b) Initiator Eight i c) Initiator Sixty.
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vv‘,/
r

Od 2004. godine Biotage ima u svojoj ponudi Emrys jednofunkcijske reaktore koji se,

iakonisuOEHA ET 1 AOAEEAITT AT OOOPTER O OAIEEITE 1IE
Na slici 34 prikazan je u potpunosti automatiziran jednofunkcijski reaktor Emrys

LiberatorT A ET EAT EA 11 CO¢cA DPOT OAOOE Al pc¢m OAAE
reakcijskihDT OOAEAA T A mhg¢ AT ovhm 118 -AEOQGEI AITE G

OAi PAOAOOOA O EOA¢A O OAODPITO T A onm Al ¢qum
senzorom.

Slika 34. Emrys LiberatorMW reaktor.

Radna platformaChemspeed SWAVE Bl OBOT T OOE EA AOOI i AOGEUEO/

paralelno 240 uzoraka.5 1T OT I O1 O AEO EA AEEAITE bPi OOODPA
DOEPOAT A OUT OAEAh DPOIT 01 i AT EA EAiibf@aBRA OAAE/
inertnoj  atmosferi Al DOT é EAc¢ A Ol Bplodukatd T AKSteakkijom,

EOT I AOI COAAZEEIT I EIE ££FEI OOEOATEAI 8 /1 kacOcAT A
DOl O1 i ADEBPIOERABEOA OET OAUA 11T cbOcATT EA AEOA
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Slika 35. Chemspeed SWAWERN reaktor.

| OAEAO 1T AéeET OAAA TIiTCOcAOA E 1
Dl OAcAT A ETTEEET A -AICOEOAERBRE T AAI
Initiator MW reaktorom.

2.3.2. CEM jednofunkcijski MW reaktori

Jednofunkcijski MW reaktori Discover systemi A OOLEHOO (@fne mBA c¢mnm
karakterizira ih okruglo EO¢c EHIOBA 111 COcAOA AA OAAEAEEO
OAOT T I EAOT O Ei1TEEET O AT AOCEEA8 -OBREEOODBEOARE/
zatvorene DI OOAAh AOOI I AOGEUAAEEOh EIT OEHOATEA 1060
DOl 01 i ATEA EAI EEOCEEE OAAEAEEA 1 A -zhafdstnai OAT 1
(sl EEA oc9eQq8 -1 CcO OA DPOEiIi EEAT EOE OAUI E¢EOE O
maksimalnim radnim volumenom od 125 ml ili zatvorenim sistemima s maksimalnim

volumenom od 50 ml. Ovakvi MW reaktori rade s maksimalnom izlaznorsnagom od

onnm 7 HOIT EA Alcdioi ®iii AUEAOOBREEHR O AE¢AEATE
Temperatura se mjeri IR senzoronOi EAHOAT EIO ¢ iE&pQidkéakrijske posude.

Slika 36. Jednofunkcijski CEM MW reaktofBenchMate, LabMate iSlass
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A

Novija generacijaDiscover LabMate- 7 OAAEOT OA 1 OAE 11 Ggaclil 00

i AEOEIi ATTE OI AE EITEE OA iITLA DI OOE¢E EA ¢m
Discover SlassMW reaktor koji je karakteriziran u potpunosti automatskom kontrolom

Ol AEA A T OAE E 11 ¢cO¢l I ©d 35ndErhdairk loAmeddn/o® AE E OE A

do 25 ml. Jedinstvena karakteristika ovakvog MW reaktora je integrirana CCD kamera za

b O A ¢ if bit&rakcija.

Nadopuna navedenim Discover sistemima jBiscoverCoolMateMW reaktor pogodan za

POT OI i ATEA EAI EEOEEE OAAEA@KA37 AprehErOBEI  OA
OAAEAEEOEI I bl O0OAI i E I AAEEAI UA EI Ai ATEA DA
i EAOE E EI 10011 EOA 10

HE:' = I-l:_l:-':f
Wi - \""--._--"’/

Slika 36. JednofunkcijskDiscover CoolMate MW reaktor

VoyagerOE OOAIT T 1 1T ¢ O¢ AnisdoveEBenbhiérd iDaANMake MW reaktora u
AOGOT I AGEUEOAT E DPOT Ol é T-upidobdand AkGpndikkgphdadkaaO AT U A

N~z z A 2 s

s o s oA A~

Slika 37. JednofunkcijskiVoyager sistem
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VoyagerSFsistem opremljen je posebnom reakcijskm posudom volumena 80 ml u kaj

se reakcijska smjesaubacue E EUAAAOQOEA DPiiiTc¢O 8ikBBOOAI OE
-AEOGEI AT TT OA 1TTLA Dl OOEcE Ak mlaked ak®@A | A
namijenjen je za heterogene reakcijske smjese, emulzije te reakcije koje se provode u

EOOOT E AAUE8 *AATTIEET [T EEAHATEA Ti1TCcOcATI E

Slika 38. JednofunkcijskiVoyagegrsistem

Korporacija# %- 1 OAE T A OOLEHOO E O bl Onibdityz@0E A O
sintezu peptida na krutoj fazi(slika 39)./ | T CO¢ AOA OET OAda@predljen p¢ DA

e s N s oA 0~

N s A o~ X

Fiberoptic

Spray Head

Resin
Transfer Tube

=
.
.

Drain

Filter

Slika 39. Liberty sistemza sintezu peptida
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Utablici 9 dana je usporedba jednofukcijskih Biotage i CEMMW reaktora.

Tablica 9. Usporedba karakteristika jednofuncijskih Biotage i CEM MW reaktora

KARAKTERISTIKE Biotage Initiator 2.0 CEM Discover
valovod pravokutni cirkularni
maks. izlazna snaga 400 W 300 W
temperatura 40-cvomd # 25-ontntd #
maks. tlak 20 bar 20 bar
OAl EEET A 0,2-20 ml 4-80 ml
IR senzor sa strane na definiranoj nadnuE O¢ EAO
visini
I DOEEEI O] NE DA
OEI OI OAT T | DA DA
zatvorene posude DA DA
otvorene posude NE DA
i AcT AOGOGET i 300-900 rpm 3 brzine
24.6 EHAEOT EAEEOEE OAAEOI OE
6 EHAZEOT EAEEOEE OAAEOI OE EIiIi AEO -OAAEAT EAEOD

O OOEI

L oA~ o s~

OAODI AEAT EOCEA
RAAEAEEOEA

Oi EAOI OEI A <dAAEOEOA
AAAAA OA  Opbdield A OAE

~ s s oA~

i AEOEI AT1T &6 AEOPAOQOUEEODO -7 UOAéeAT EA E
DOl OUOT ¢ EOQOE A mduh@dr @dkdijskag Args@ia.E A O A
-
4
@Mﬁ” anfenna
magnefron
Mode
stirrer
Slika40.6 EHA £01 EAEEOEE -7 OAAEOI O
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NA OAE T AéET OA OEI OI OAT1T E Dl AEAAladedite 11 LA
ukupnoO OAc¢ Ei Miapalg iéutotakainekoliko litara) .
mikrovalna energija

l mijeSanje
—’—I i —_—
LAY
& N, '\--\_M

I
! Yo I s T

Slika41.6 Al T E DPOI £ZEI OEHAZOT EAEEOEI C -7 OA

Glavni redostatak OE HA £0T EAEEOEEEA -1T7AT OELDEDT OO Hi OPOI
zagrijavanja uzoraka

Odabir tipa reaktoral OEOE BI1 1 AEPOEEA 1 OdmbidatofaddintezaA L Al E
i AAREAET OEA E héniakeAkthnata, aine dtipd Kergijskeeakcije. U tablici 9
DOEEAUAT A EA OObPi OAAAA T OT T OTEE EAOAEOAOEO(
reaktora.

Tablica 10. Usporedbgednofunkcijskog O E H A /0 T MiNkdalEateE | C

JEDNOFUNKCIJSKI MW REAKTOR 6 ) EFEUNKCIJSKI MW REAKTOR
velikoEO¢ EAOA maloEO¢c EAOA
OAA O OAiham&EEI E OAA O | Abral ET |

[ T Cribst scaleupa primjenom tehnike

ogodan za scaleu Do . .
Pog P kontinuiranog ili zaustavljenog protoka

OA A eQeakdifskth posudica rad s jednom reakcijskom posudicom
paralelna sinteza sinteza automatskim postavljanjem uzorka
EM polje moze biti nehomogeno homogenije EM polje

I T Ci(@mblemi pri radu s malim

ET Ind bl CI AAI UA OAmamaO

nEdC O O&HMcpolja OEHA «£EMQA@A ¢
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¢8t18p8 !'1TOIT O0AAO OEHAAZEOI EAEEOEE -7 OAAEC
*AAAT T A T AEOEHA ET OEHOAT EE OEHAZEOI EAEEO]
Anton Paar Synthos 300@amijenjen za scaleup sintezu s maksimalnim reakcijskim
volumenom od 1l @lika 42). Reakcije se mogu provoditi pri visokim temperaturama (do
onn J#Qq E Ol AET OEI A jynm AAOQ8 |/ POAI T EAT EA
é

efikasno MWUACOEEAOATEA E AT AEOATEA OAIT EEA EI 1 E¢éE
DAOET AO8 - 1 C QiciAinteEefA na RrGtdj @akzi AdBgl. solid-phase synthes)s

Mijerenje temperature provodi se IR senz OT i O E A H O KIO iEarhijefenjed T O

Ol AEA EEAOAOI EéTEI OEOOAITiI8 -AEOEI AITE Ol AE

UA Dol 01T i ATEA OAI EEA OA¢ET A EAIEEOEEE OAA

OEHA £ZO1 EAEEOEE -7 OAAEOI O OA 11T LA 1TAAT COAAE
inertnih plinova ili dijelovima potrebnim za filtriranje. U svrhu dodatne kontrole

Slika42.!' T O T 0AAO 3UTOEIT O xt1t1 OEHAEDOI EAEEO

UA OO1T i ATEA bl ET.T OAn AET UA £EiI OOEO

| OAEAO OEHRHAZEOT EAEEOEE OEOOAI 1T OAE 11¢cO¢li100
64, 96 i 192reakcijskih posuda (slika 43).
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¢818¢8 "ET OACA OEHAAEOI EAEEOEE -7 OAAEOQI OF
Za scaleOD DOEI EAT O " ET OAEnkys Nddanc&OE i N.EOT BAEAFOE A
reaktore s teflonskim reakcijskim posudama maksimalnog volumena 350 ml za

OEOPT EI OAATEI OT1 061 ATTT TA vnm AT ommgil 1T OA
produkta dnevno. Homogeno MV1 UOAEEOAT EA EA 111 COcATT OO0I
reakcijske smjese (1000 rpm).Maksimalna izlazna snaga je 1200 W a temperatura 250

J#8 . AAT OOAOCAE 101 ¢ -7 OAAEOI OA OO0 1T EACI OA ¢

Slika 44.%i OUO ! AOAT AAO OEARAAEDI EAEEOEE -7 O
(81808 #% OEHAEOI EAEEOEE -7 OAAEOI OE
. AEET OBPBBGAIEDE E A E E O EMARS SistethAl kdjed Iselkentijgke reakcije

N s A~ x oz P

iTcO POT 61T AEOCE T A OAi PAOAOOOE A onm J# E Ol

Slika45.- ' 23 3 #%- OEHARAZEDI E

EEOEE OEOOAI
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)y AET EA 1T AEOGEI AT T A EUI AUTA OTACA ponm 7h AEC
TELA OTACA T A tnn Al ynn 7 D Anisko@reigdskinivOE HA £01
rada. Ovakav reaktor opremlien jel | OA é¢EA Al BAE 6 Aag 1i Aeakcijskim

posthAil A OAUI EéEOI ¢ TAITEEA E Oi10iATA8 4AiI DA
Oi EAHOATEI O OAEAOAT OTTE OAAEAEEOEI E DI O0AE
donjem dijelu EO¢ BHOA DOI O1Ti ATEA EAI EEOEEE MMAEAEEA
scaleup sistem u kojem se mogu provodite kemijske reakcije na atmosferskom tlaku uz

ET OEHOAT EA OAAEAEEOEEE DIl OOdkA 46D TakavisibterA T A ¢
I DPOAITEAT EA 11 OA¢EI A OAUI EEEOEE OAI EEET A E
Dl OOAA GIEIT AOOBOAOOAT ATT DPOT OTi ATEA 111 Cl AOTE

I B
A B
| OAEAO OEOOAI OA 17T LA 1AAI COAAEOGE 061 AUT Ei
ii71cOcAOA EiTOET OEOAT A OET OAUA E DOT O E8  +
i COcA EA POT O AEOE EAI EEOEA \idvisékintidkdm. O UAOO
4. Mi

Slika47.- E1 AGOI 1T A OEAHAAZEOI EAEEOEE -7 OAAEOD
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MultiSYNTHreaktor T A OOLEHOO EA AD GEG O GEAN  H AMA Edl TOiOp8fi D |
i TcOcT 1 OO POEI EATA E EAT EAATT £O01 BiRaHBOET C E
30A POAATT OOE EAATT £ZO01 EAEEOEI ¢ OAAEOT OA EAI

jedne reakcijske posudee AOUT EIT Ai AT EA EBEOAAENT EGORAII A OBAOED]
1 A¢ET A OAAA -7 OAAEOI OA DPI BDOO EOOI OOAI AT A i

reakcija (paralelnasintezaQ8 4 Ai PAOAOOOA O i EAOE O 1 PDOE¢éE
Ol EAAGATEI TA AT O EO¢cEHOA8 |/ OAEAO T AéET OAAA
ET OEAOAT EAI EAAT T £O01 EAEEOEI ¢ -Of é EHETAOE MOAMRIAE /

OEAA AT EAEEOLAT GAAA 101 ¢ -7 OAAEOI OAS8

(@)

Slika 48. Milestone MultiSYNTHeaktor EAT AQ EAAT T £O01 EAEEOEE E AQ C

Milestone je proizveo iPilot 4000 labstationte ETHOSpilot 40000 E HA £01 EAEEOEA
reaktore namijenjene za kemijsku i farmaceutsku industriju u kojima setakvi reaktori
koristeUA AT AEOAT EA OAI EEA ETTEéET A POI AOEAOA | A

Slika 49. MilestoneOE A A £0T EAEEOEE OAAEOI OE 1T Ai EEAT EA
Izlazna snaga ovakvog reaktora je do 25000, A [ T LA OA E bDPWakhEAOE Al

potrebno. Reakcijske posude su dizajniranenapravljene od raznih materijalatako da se
mogu Koristiti pri raznim tlakovima i reakcijskim uvjetima.
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RotoSYNTH- E1 AOOT T A -7 OAAEOI O AEUAET EOAT EA UA
primjerice kada su reaktanti ili reagensinanesenil A EOOOA 11 OA¢A bPIBOO
Al Ol ETEEA8 30AEI AT A bPiI OOAA ETEA EA Oi EAAOAT

POl O i AlTEEOERA OAAEAEEA OAET AA T11TGCO¢AOA 1 AE
TA OAE 1T AéET ETITGCATT UACOEEAOATEA OAAEAEEOE
ET OEOOE OAc¢A ET1EéET A OAAEOAT AOA O EOOOT I 0OC

osiguravaE Ul AUT O O1T AcO AT pgnm 7 A OAAEAEEA OA 11

Slika 49. MilestoneRotoSYNTH reaktor

. AEUT A¢AET EEE DOI EUOT i AéE cBEM, BRokadet DilesibpAe AAT AO
koji proizvode mikrovalne reaktore za laboratorije i kemijsku, farmaceutsku i
biokemijsku industriju (slika 50). POAT A BT AOOEEO DOEI EAT A DPOEI
1 AE¢ABEAI E T A AT Al EOCE®EDI EOOEEOADOEDT Ai BDOBE

AATTE OIEAE 11T LA OA UAEI EOEeEOE AA OA EIT H OO0
bl AOGEEO AT E OA OAET PDPOEI EATA -7 OAAEOI OA O
11%
30%
19%
48%
70%
22%
WCEM N Biotage Milestone Others Analytical Life Sciences

I AEOALT EEEE DOl EUOI i AéA -7 OAAEOI OA
AT Al EOEéET I DI AOOCEEO E PTI AOOEEO POEOIAT EE UT AT

Slika50.Aq 5AET

M. Taylor, S. S. Atri, S. Minhas, P. Bisht, Developments in Microwave Chemistry, RSC, Evalueserve, 2005.
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3. OSNOVNE TEHNIKE MIKROVALNE SINTEZE

U modernoj organskoj sintetskoj kemii OOOALEOAT EA OO OOi EA
ET OEAOAT EO Ipiih@Ejigh AEOT AREET EA zalehd kBmijed feigAl E A
green chemistry. - Ai 6 OAEOEI DOl AAOT EIi OAET EEAI A OOI
OAET EEA ETEA ET OEOOA 1 EEOT OAETN OE FU@AIERAA IE AOTAA
solvent free reactions). 3ECOOT T OO0 a ®@KYih @elkcijA TuEmodernim MW
reaktorima je vrlo visoka. Ostale sintetske metode koj© A ¢é A Gst@ lu M IsiQiézi
OEl EO6OEO E OAAEAEEA T A AT T OCAT OEEI 11 OA¢éEI £
reaktantima.

Clayfen, 15-60 sec

Oxon¢®-Alumina, 2-3 min
/ IBD—Alumina, 1.5-2 min \
/ \

Solvent-free, MW
Alcohols =  (Carbonyl Compounds

\ MnO,-Silica, 2060 sec /"
CrO,~Alumina, <40 sec /

CuSQ,~Alumina, 2-3 5 min

Slka51.0 OET EAO ET OEROAT EA -7 OET OAUA EAOATTEITEE
31.n,31 1 GEORAO OAAEAEEA

Ovaj tip reakcija razvija seod 90-OEE CT AET A BaQivildispe@nedi®d | EAc¢ A
OA DPOIT O1 AET E OAAEDLPAEDEAAEBAHORANABBEOADDI OE &
dry media reactionsUkoliki OA OAAEOAT OE T A 11 ¢cO EUOAOTT b
TA AT T OCAT OEA T10A¢éA EITEE OTALTT ADPOI OAEOAE!
aluminija. UDPOAOEITI O éEOOE E OOKH OGAEQMEGE EA TROCEGEAD 6
pa gotovo da zagravanje takve reakcijske smjesene postoji. Tada seu reakcijsku
smjesui T Ldbdatii i AT A ET 1T EEETA DPIil1TAOTT C 1T OAPAI A EA
UACOEEAOAT EA . -PimjerUjedAed Adi @rvhi takvih reakcija je sinteza
pirimidonskih derivataiz b-E AOT AOOAOARh Al AAEEAA E emBA AEAI
shemi 2.

R4
4
E NH, R bez otapala E
tlb faSo T — 7
6 ) O H MW, 2 min
RSO RS ’Z‘/J%X
R1
65-95%
Shema2.ReakcipOET OAUA DT OPT 1 1 Cdeo@apala- 7 UOA¢e AT EAI
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3ET OAUA T A AT 1T OCAT OEEI 11 OA¢EIi A DPi AOAUOI EEA

okside poput aluminijevog oksida, silikagela, gline ili zeolita, ili grafite njihovo izravno

izlaganje djelovanjuMW zraé¢ AT EA8 ) UAT @ ovisi(d Qi Gelakgije, Tal ndkdné

reakcijama évrsti nosaé djeluje i kao katalizator. Tako aluminijevi oksidi djeluju kao

baze, silikagel kao slaba kiselina, a montmorilonitne su gline @fie kiselodi kao

sumporna kiselina." OAO¢cE AA [ ET AOAITE 1 EOEAE OBEAEEGAT E

E O1 AAO OAOIi E¢EO O Al EEOI 6Oh UA OAAEAEE

OA COAEEO8 o071 UT AOI

-7 UOAeAT EAI 1mMOAECAN AEGHR &Ai O kémporAtt©B EAEO (

1300 K). Grafit djeluje kao prijenosnik energije i prenosi toplinsku energiju na reagense.

KAAA OA Ci Ol OE |1 OAAEAEEAI A EUI Advént-frteOOOET A
''''' T A Bddgieireakcie OA¢é OQq

(reakcije u krutom stanju) premaslici 52.

(a) (b)

® ®® ®
@® ® ®e
®,®", e ® @y
@ @ @® AJAAIA A‘A/.—

Slika52.2 AAEAEEA AqQq AAU 1 O0AP1I An AqQq 1 A EOOOII 11
Kod reakcija bez otapala(slika 52a), dva reaktane OA EUOAOT T DPi I EEAARAEC
dodataka tesuu fluidnoj FAUE 8 2 A AE A E E A slikas2bEpodie@umijevajuidad A é O i
je jedan reaktant u fluidnoj fazj a drugi jenaneseni A

EOOOE 11 OAé8 0071 AOE
T AOGOAEA 1T OOAEA OAUAT 1T A EOOOQIdika 52t) 6dhasds 2 AAE,
nareakcjudviE A E1 E OEHA EOOOET A Eef BAitoA #tdbjd UBva@il AOE O
OOE Ol 6éAEA DPOI ACEOE OA OAI AGEOTT 1 ACATT EU
sublimacije. Primjer takve reakcije prikazan je nashemi 3, A OEI EOé OEA OET O
difenil-4-imidazolin-2-l T A EU OAAEAEEOEA Oi EAOA ETEA EA E
OOAA8 2AAEAEEA EA POT OAAMTAOEOAEOCRT BT OD1 PRA
UACOEEAOAT EA OAAEAEEOEA Oi EAONOAOADEE BAE O&
AT AT T eAjd ber2oinh B modernim MW reaktorima o0 O AE OAAEAEE
DOl OAOOE OAI 1T OU AT AAGAE 1| Alx-A7 EUO A& AN RAA OF ABA

reakcijsku smjesu.
2 L

N
HoN™" ~ NH; | N/‘EO

MW, 4 min
(J

Shema 3.MW snteza 4,5lifenil-4-imidazolin-2-ona.

38



Sinteze potpomognute mikrovalovima

I'1 OAOT AOEOT A 1 AOT AA ET OEOOE AT 1T OCAT Qkdi 11T OAé
Ol AAT ADPOi OAEOAEO -7 UOAéAT EA8 4AEOA OA OA/
OAAEOAT AOA AAOT OAEOA DAL AITEIOCAEDEEAT DAAET OA
OAAEAEEA OAAEEI EOAEO H Okelen&emi@Maghemi A prikakaA A AT 1 /

N £ s s oA s

3

=N : _N
N R R'
N N\
y N
Montmorillonite K10 R?

R Ho
s 5 kapi DMSO o
ili 1 - iy
(0] - N COOH MW, 2 min I
H

R-‘\Oilg: N
o R
2 P N\Ra
R', R2=H, Me (75-83%)
R®=H, Me, Bn
R*=H, Me
Shema4. MW sntezaderivata pirolanaCl ET AT 11 AT T OCAT OET i 11 OA

AlternativniT Aé ET DOT OT i ATEA T OAEOEE OAAEAEWA EA E
AT AOT ADPOT OAEOA -7 UOA¢ATEA8 . A OAE OA 1 A¢
EAI EEOEA OAAEAEEA O OAAEOAT APDOAOEEBEEDOOIT O
OAIl PAOAOOOA OAAEAEEOEA OiI EAOA EIT EA atkotn b1 OOE
vremenskomperioduh OAc¢c pT AET DOA AT OANashemi 5hiikazanajen J # 8
OAAEAEEA EETAUTTETA O AT OOATEITTI EEOAI ET 1
anorganskogl T OAé A OA OO DPOEOAi ATE bDAT OAAEEI EEEE

+AAA EA OAAEAEE AjenbddjarSibd dtdpdla pBputCOMAISKA DE HOAT E A

I OAEOA OAAEAEEA OO0 bpOITT TELAS
0
o) (o) ' X N/\l
NN OH grafit 10%) "~ A __N__o
R+ + - N/\“/
N N MW, 220 °C, 5 min
N/\( NH, N
e (36-68%)
R = H. Cl. Br. di-OMe
Shema5.MW sntezaE | OEHOAT EAI COAAZEOA EAT 11 OA¢
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"OAO¢E AA COAEZEO EAET O1TALTT ADPOI OAEOA -7

N s A A~ X

Ve ~ VTN ~ - s A s

PREDNOSTI

1 lako ih je provoditi

1 nije potrebna posebna oprema

1 visoka reaktivnost zbog katalizatora i/ili reagensa na poroznim materijalima
1 sigurnosni aspekti vrlo visoki jer nema zapaljivih otapala

T 1T EOO HOA Ofjddanwd\asiekaia ket kemije

NEDOSTATCI
T i EAOCAT EA OAI DPAOAOOOA iT LA AEOE 1T OALATI
T iTcO¢cA TAOOAEATEA 1T EAI EUEOAT EE POACOEEAQG
T pOT AT AT E O I EEAHAT EAI
T 1T COATEEAT A 1T apcgl i OO UA OAAI A
1 ponovljivost je upitna

32.- Ai OFAUT A (eBdgh phaske-tEadsfer catalysis )

| OA AET 11T HEE DOEE 0Addrijéenfdjd u brdabskop dinte E OT E
biotehnologiji i kemiji materijala, industrijskoj kemiji i mikrovalnoj kemijskoj sintezi.
Osnovna karakteristika takvh reakcija je da se reaktanti nalaze u dvije odvojene faze,
1 D08 OAEO¢A /A Ukiuta FakaE5 ORAEOBEOc A |1 Ai OFAUT T E
OAAEOAT OE OA 1T Al AUA O AOE BEakandaihredenEl BO OAERRA T
otoplieni u vodi a organski supstrati u organskim otapalima U kruto-OAE O¢ A
i Ai OFAUT T Eiondkifs® vaelgeisUKbriste u obliku krutine te su suspendirani u
organskom otapalu u kojem su otopljeni supstrati. Transport aniona iz vodene ili krute
faze do organske faze gdje se redklE A UADOAOT | OBRELOAAUT €0c¢ A
katalizatorima .- Ai OEAUT E EAOAI EUAOT OHeve(shi odofinse T A EO
nafEé AHc A ET Om0iev AORODBAAPGENAQ EIE EAOEIT OEE
Ukruto-OAEO¢A 1 Ai OEZAUT T E EAOAI EUE DI OOAAT A EA |

I AEéTT OA Al AEOOI £ZE1TE OAACAIOG AEIEAHBABE 2RA A
i Ai OFAUT A EAOAT EUA T MBI QM 6l AN EGAO URA URAICAOFEFEGVOIA
smjese a najbolje rezultate daje kombinacija kruteOAEO¢ A 1 Ai OEZAUT A E,
UACOEEAOAT EA ADPOI OPAEET I [ EEOI OAlskeimetode) OAé AT |

T AOT ¢ EQQABCEGOOITT Ai OFAUT A EAOQAITINHE O ¢ ARA (E AE TBAH FOAKC
OAUI E€EOQOEE 1 Odsiordackaie AGA AKE DERA AOI TNaBAWOEET Ol
prikazana je reakcijao-alkiliranja karboksilnih kiselina krutina-teE O¢ ET A 1 Ai O&A U1
EAOAT EUTT OU ET OEHOATEA 4 1" 1T Ai OEZAUTT C EAOA
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0 0
o K,COs, TBAB 1
iR S G
OH | 1Rz MW, 3-10min o | LR
Z =
R1 = alkil, aril, heteroaril 28 primjera
R2 = H, Cl, OMe, Me (76-98%)

X=Cl, Br
Shema6.OAl EI EOAT EA EAOAT E OEKathligoln. EEOAT ET A 1 Ai
2AAEAEEA EA DOl OAhdohcatoferibhaO kasl @IBKirddilA, | kalijevog
EAOATT AOA EAT AAUA E pnb 1171 4"1v EAT 1T Ai O&Ff
bA¢iT EAE8 | OEI AECOBDADEDADOBIAA IOMEIA ADAI OFAUT |
EAOAT EUAOT OA A OA Oreakcijadravedonth béz Qdfalizatérad il Andink
TELA j1 BT UAAPGAT AAODAREDAAOI Bi OKEOLA EAOAI E
OEHA ET OEOOEOE EAIT UT A¢AET A TAOTAA O EAI EEC
paladijem kataliziranim unakrsnim reakcijama poput Hekove, Suzukijeve ili
Sonogashirine reakcijel ul 0T I O1 O AEO OO 1T AEAT I EE OAUOI OA
i Ai OEFAUT T ¢ EAOAI EUAOT OA8 +AT 1T OAPAIT OA ET
POEEOAOI EEOA ABAOCE AA EA Ejspekabarddn€&emi@i AA E
.Th OOPOEI O OOEI 1 AOGAAATEI DOAATT OOEI A 11 Ai
DOEI EATA T OA 1T AOT AA OO0 TAITCcO¢cTTO0 ETITCATTC
TATTCO¢cT 100 POAAEUTT C | EAOCAT EA OAIHE AOADGCAE F
Ei 1 EE€ET A OAAE A E-&p0.EHAmogehotzdgbidvanje takve réakdfiskefsmjese
iTLA OA PI OOEcE EAEEI E AEEEAOTEI [ EEAHAT EAI
smjese i odsutnosti OADAT A OAHEIT 1 OO0OA OEdnpadature fakvihl 1 EE 1
OAAEAEEOEEE OI EAOA EA ET OEHOATEA 1T DPOE¢EEE Ol
osigurava dovoljno precizno mgrenje temperature.
Na shemi 7 prikazana je reakcija etilnog estera kloroene kiseline i salicilaldehida koja
je provedena bez otapalaA BDOEI EET I DOI Oi i ATEA OAAEAEEA
EUI Ai O 1 Aes@®H Al EEAHFHME EA E OAI PAOAOOOT EE COAA
i TAMEUOOAE E1 EAET OEHOA

DOT O1 redkkieAl T OAT AET T AT T EI
cl” > COOEt + S -H,0 G
Aili MW, —_— / COOEt
CHO 110°C cHo AN

Shema?. Sinteza etilnog estera benzo|[b]furag-karboksilne kiseline

+7T A DPOT Ol i ATEA OARAAEAEEA, etini lesteA behob]furdni-2t E i T A
OO0 TELA OAI PAOAOOOAI ARAGD @ ERKEEENAAoHombghudeOMWE AT E
UOAé AT EAT DOT OIT i ATA 06 AAU E O i EEAHAAT EAI (
i EEAHAT EA OAi PAOAODOOA OAAEAEEOEA Oi EAOA D)
minimalno.
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3.3. Voda kao otapalo u mikrovalnoj sintezi

bl OEAATTE OAI PAOAOOOE 1T A OAITEEIC OO0 EI OAOAO.
Ol A0 EAT 1 O0ADPAIT OOIT ¢éAOOT EAOAEOASGEUEOAE
odnosno hidrofobni efekti. QOE | Ol AEEAEATEE OAAEAEEA O
OAI PAOAOGOOT T 1 dod ArO ¥ #Me prédesthicedkcije kod temperatura

EUT AA pzm supedhgatedl conditions) u zatvorenim reakcijskim posudamazbog

povoljnih promjena u fizikalnim i kemijskim karakteristikama vode kod visokih

temperatura i tlakova. U tablici 11 prikazane su kemijske i fizikalne karakteristike vode

N s A ~ -

Tablica 11. Kemijske fizikalne karakteristike vode.

Obitna voda Blizu-kriti¢na voda Superkriticna voda
(T<150°C) (T=150-350°C) (T=>374°C)
(p < 0.4 MPa) (p=0.4-20 MPa) (p > 22.1 MPa)
Temperatura ("C) 25 250 400
Tlak (bar) 1 50 250
Gustoca (gem ) 1 0.8 0.17
Dielektri¢na konstanta & 78.5 27.1 5.9
PKyw 14 11.2 19.4

Iz tablice 11 vidljivo e AA AEAI AEOOEéT A 1 BIAIAGOAD OAT WA A
OAI PAOAOOOAS8 4AT DPAOAOOONIIHOP e Ax2itaé RIALEIDE OR 6 T Al
bi ACOeEBAR T A OAITEEIC EA UT A6AEA UA 1T OCAT OEO
poprima fizikalne i kemijske karakteristike polarnih organskih otapala pa ju nazivamo i
pseudoorganskim otapalom 8 . AEl Ah ET A cuomnm J# O AA EI A O
kao i acetonitril na sobnoj temperaturi. Pri takvim uvjetima tj. temperaturi, organski

spojeviE  OAACAT OE DI OOAEO AT AOT O1T Pi EEOE O OI AE
DOAOAT T OCAT OET ¢ 1T OAPAT A POIT EUI AUE E EU ¢éEITE
produkata i nusprodukata. ( 1 A i A haEsBdnu temperaturu voda ponovno poprima
svoeuolE ¢ AEAT A EAEUEEAITA E EAIEEOEA EAOAEOAOEOC

DOl AOEOE OAAEAEEAh bl OOAEO 11T HA Ol Pl EEOE O C
I OCAT OEE ODPI EAOGE O Oii OI OéAEO T-AGEGH&IAEIE:
OOEAOEI A bP+x OOEEAATT OO OA Oi AT EOEAbokaOT UT A
kiselina i bolja bazaOA OA 1T LA DI TAHAOE O TAEII OAAEAEE
EIE T ATEA8 OOEIi EAT A OOPAOEOEOEélT A OTORAMHED - 7
UACOEEAOE O1T AO DPOEIEATTIT -7 AEAI AEOOEéT T C UA

Tangens gubitka fan d kao i kod organskih otapalaE O O1 O AEO O1T AA Ul A
OAil PAOAOOOES8 +AET AEAI AEDOEPRAAAEDT OBARDEADT &
itandUT Aé AET Tanb/®IABM 8 T LA OA trh ADARAOBT DAL ADE ET |
AT 1T OCAT OEA OI 1 E ETEA ¢cA bPi OAcAOE APOI.OPAEEOD
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200 ~

160
8 120
>
S
a
£ 80 7 e (ista voda
£ NaCl otopina

40
D T T T T T 1
0 50 100 150 200 250 300

Vrijeme (s)

Slika53.4 Ai PAOAOOOT E POI AEI E -7 UACOEEAOAT EA é1
31l EEA vo DPOEEAUOEA OAIi PAOAOOGOT A POl £ZET A -7 |
I Ol PETA . A#1 ET OEHOAT EAI S5HITTIOAEATEEAROAOTON GAA ¢
vremenskomperiodu AT OALA | AEOE# AATE QUIMOAE 1 01 PET A .
istm OOEAOEI A pwnm J#8 31 AOOA OA AA TEOEA EITAA
ITA c¢cnm Al ¢um J# roAutjecAtE na GdakiividstAvodel AEAEAOh
primjenom nekih supstrata ili metalnih katalizatora poput paladija, voda se vrlo brzo i

N s oA oA - N~ s A ~ X

roA e s~

Primjena mikrovalne kemije u vodi zbog prethodnoi PEOAT EE UT AévAEEEh D
OALT A O 1T OCAT OET E OKA ORDPBEGE EAEAI EGikd&skin OAOE EA

e~ s oAz e s N

kemijskih reakcija koje su objavljene u znanstvenim radovima provedene su ha
OAi PAOAOOOAIT A TEI ¢mnm J #sBih r8akcijal protedeno Ind ET 1 EE
temperaturama OEHEI T A ¢nmn  J# nk MV teakt@rimaOud Wejina GeE A E OA T
iTcO¢A OAAEOE E O Ol AEI OEI A OEHEI TA ¢m AAOS
Shema 8 prikazuje nekoliko primjera organskih reakcija provedenih na temperaturama

I ET onn J# ShihasBOOMEIRRMMOT EAEEOEI ¢ -7 OAAEOIT OA
od 80 bar.Tako su Kremsner i Kappe proveli hidrolizu benzamida u benzojevu kiselinu

bez dodavanja kiselog ili baznog katalizatora (a). Diel&lderova reakcija (b) provedena

TA cwuv J# UA ¢mn | ET GOA 1A AENE amdiiHseGb@doa ¢ v b
temperaturi oko ¢t J# DOI AOEO 1T AOOAEA OAIiT ® OOAC
OARAAEAEEOEO OI EAOO AT AATA EA mnhnoAEAITTAGEGOE EA
svojstva vode i eEAOT T OO ADOI Ob A Elrdkina- kbnveldif@ Aadldinl E A 8
EAITTCATEAA O 1 ACIAOMERAEDMQIAT mMBAJA EOEI OEHOAT E
OAi PAOAOOOE TA omm J# O 1T ATT OO0. To de pa3dbAcE AEE O
odnosi na arilne kloride i arilnebromide.
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H.0
NH OH

MW, 285 °C, 77 bar, 240 min

92%
{b)
o - 0T
Me MW, 295 °C, 77 bar, 20 min Me
65%

(c) Cul, L-prolin

| N X NaOH, HzO - | X OH

F{r = MW, 300 °C, 1-30 min /=

X -1 Br. Cl 8 primjera

(37-100%)

Shemas. Primjeri organskih reakcija provedenih na temperaturamo oko 360#

+ AT HOIle spodendAT UAT ¢ O AEEAEAT T C 1 AEOGEI ATTTCC
EAAT T £O01 EAEEOEEE E OEHAZ£OT EAEE Odakeife provéde OAAE Ol
na temperaturamaoko 2003 #8 -11 OAT E EA UAEAATT OA 060
fuzioniranih pirazola u trikomponentnoj onepot OAAEAEEE ET OEHOAT EAT -
OT AATT1 1T AAEEO8 $A AE pravédénd 2aEEMnUtAIEA A¢ OTOD E A H |
potrebno je dodati 2 ekvivalenta octene kiseling (1 Ai AT EAT T A O AT O (
I EEAHAT t&lidrbdukti Kri€taliziraju te se vrlo lako odvoje filtracijom.
T 0] O i
n=1,2: AcOH, H
( "‘"'90>_ Me MW, 200°C, 2 min N
N N + R-=NHNH; > ,
o MeO \Me n=0: p-TsOH, H-0 ':'J
MW, 120 °C, 10 min R
n=0-2 § primjera
R = H, alkil, (het)aril (27—87%)

Shema9.0 OEi EAOE OET OAUA 4&AOUET 1T EOAT EE PEOAUIT A O O

U literaturi je opisan i niz reakcija i transformacija kataliziranih metalima poput Suzuki

jevih, Heckovih, Sonogashira ili Stild OEE OAAEAEEA OOPEAHRTI D (
POEI EATTIT -7 UOA¢éAT EAS
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3.4.lonske kapljevine u mikrovalnoj sintezi

lonske kapljevine su nova vrsta otapala koja se u potpunosti sastoje od iond.
OOOOEOBOE 1 AdigankHil dation Ejf GEPET 11 EOAOAOT E  ABHE
anorganski ili organski anion . Na sobnoj temperaturi su otopine ili imaju temperaturu
OAl EATEA T A OAi PAOAOOOE 1 Im#ju zBnerhadvo matert tlak # OA
para, nA | EEAAAEO O ltapélimd patsé brgadski Bpfodukti lako uklone
ekstrakcijom dok se ionske kapljevine regeneriraju. + AOAEOAOEUEOA EE O
OAl PAOAOOOTT DI AOOEEA O ETEADIGOAAITEOEET OEBC
Zbog svih navedenih karakteristika vilcOA éAOOT ET OEOOA EAIT AEI
otapala.

Karakteristike ionskih  kapljevina :

organskesoli koje su otopine na sobnoj temperaturi

HEOOEKI PAOAOOOT T I AOOEEA jonm
polarna otapala

AET 11T HEE DOEEOAOI EEOA E
vrlo efikasno apsorbiraju MWU OA¢é AT EA EI|

"1 AARAEOGE EU AOPAEOA -7 EAIBERBEEIQA A OVéL/
pi 1l AOT T OO0 ETEA BDOIEUI AUE EU OOOOA EAOQOEITA
kratkom vremenskom periodu i T CO AAZEEAOT T UACOEEAOE ADPOI OF
UT A¢AET A DOIT i EAT A pilikem rada © Brisidn Kagljeviddmaeha D A

Ul A¢ AET EEEE DPOI AT AT A EIT A UAAT OT 1 EAOGAT EA OECO
Na slici 54 prikazan je temperaturni profii brzog MW zagjavanja I1-butil-3-
metilimidazolij-E AE OA £1 O1 O A KowEArin seadachh &dé2EIO FOO W. Uz

AOT EOEEéT A
AOEAEEOEEI 1 AEAI

<K<K <KL

A

ET OEHOAT EA O1T ACA T A OAiIT ¢ 7h ETTOEA 101 PET £
[ E1 OOA (1 LA UAGOEE AR ORI E Aibnskash kaflievid Vi A
AEEEAOTT 1T 1TLA UACOEEA QB4 jeliriojmindti DPAOAOOOA EUT AA
220 1 P~ - O W
25W
50W
a ——— 100W
©
‘5 #
® f
2 Y
=
L)
P
6 ""l-mu;,,m"mh 2

0 50 100 150 200 250 300 350

Vrijeme (s)

Slika 54. Temperaturni profil MW zagrijavanja ionsk&aplievineb T OA¢ AT EAT  O1 ACA
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. A Ol EAE vuvu DOEEAUAT A OO OOOOEOOOA EAOEITA E
kapljevinama.
@N R R hali_d— AICI; Al,Cl5
NN R '.NR SR IBr3 CuClz Cu,Cl3
NO3z SO;~ CH,CO3

R
RI
@ Q/j pt L-laktat - "CgH170S03
N N R'™N
R i B
Et

R
PF; BF; SbFs
()@N ( ) TELN- TG~ N(SOLCoFs)s
‘R R YR OTf- N(CN);  Co(CO);
Slika55.. AEé AA¢ A DOE I KaghdvikeE OAT A ET T OEA
lonske kaplievine T A OOE OO 1T Aé¢ET A DBl OAUATA O -7 UOAé/
v Ob1T OOAAA -7 UOA¢é AT kafevibdA OET OAUO EIT 1 OEEE

V Kkoriste se kao otapala, katalizatori ili reagensi u MW kemiji

) AET OA OiI AOOAEO AET 11T HEE DOEEOAOI EEOEI 1 OAH
1T EEEl OA OET OAUA OI TEEA AOAO¢E AA EA UA 1EE
organskih otapala.
lonske kapljevine koje imaju halogenidni ion kao anion se vrlo lako mogu sintetizirati
OAAEAEEIT I AOHEET OEAI EADAOARIEAT AAIO ADIEEEA DOE
Me-HN/‘\:‘N MQENE Me“N@N’H Me“N\@/Xl
\—/ N= = X N
R-X .. R
ili ili
S MW. 80-220 °C,
N/ S | = 6-85 min RaN’/\“S x— O X_
\—/ / otvorena ili zatvorena @
N posuda )—/ N
|
= R
E - glﬂHBQI: ?SHB: CBHﬂ"n C1DH21 36 primjera
C (90-99%)

Shema10.0 OEi EAO OET OAUA EI T OEEE & Ol PET A ET OEH

+1T OEAOAT EAT -7 UOAé Rdplevine dn@tizigadelsA U vlo Hdtkbn© E A
vremenskomperiodu® T AT 1T 00 T A Ei 1T OATAETTAITE 1TAéET Ol
E OOiI 1T OEOIEA EOEI OEHOAT EA8 4AETi AOh TA 16

dodanog alkiFhalogenida koji se u konvencionalnoj sintezi dodaje u vrlo velikom
OOOEHEOS
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

6 AcE Ul AéAE EI A «képptEdaERRAATA TEOABAEIEA UA DOIT Ol
Ppi OPT i1 Cc1 OOEE EAI EEOEEE OA Abpheikeka ot@palE 1aE A O E|
D O1 OleiH&dkdve reakcije prikazan je na shemi 11Reakcijom arilnih bromida ili
arilnin jodida s butil-akrilatom u ionskoj kapljevini, u vrlo kratkom vremenskom

- sz A s A s N oA A~ -

DAOET AO 1 AOOAEDO 1T ACT OAOAEOGCE DOl AOGEOES

0
. 0 PACl,, P(o-tolyl)y . [ OB
VR X bmimPFg , Et;N N
| + OBuU |
~ | MW, 180-220 °C, 5-20 min _
R=Br, | 6 primjera
(39-95%)

kapljevinekao otapala

Na shemi 12 prikazana je MW potpmognuta sinteza primarnih alkilnih halogenida iz
I ACT OAOAEO¢cEE AIEITEITA DOE ¢éAi-@akitindazdlii-1 OEA 1
EAI T CATEAO ET OEHOAT A E EAIT OAACAT O E 1 OAPAII

PTSA, ionska otopina Me _ N@N’R
MW, 200 °C, 0.5-10 min X =

: p- S 12 primjera R =Pr, i-Pr, Bu
PTSA: p-toluensulfonska kiselina (42-98%) X ol By

Shemal2.0 OEi EAO -7 DI OPiicli OOA OET OAUA OU EI.OEHOATE

Mnogobrojni eksperimenti u kojima suionske kaplievineET OEHOAT A EAT AAEOE
ETEA Ol AAEEA APOI OAEOAEDO -7 UOAéATEA DI EAUA
ETTOEA TOIPETA jmhp 11171 Fp 11 1TOAPAT A 1T LA
medija u vrlo kratkom vremenskom periodu EAO OA [ EEAT EAEO 1 EACI
svojstva 5 OAAI EAE pc¢ DOEEAUATE OO0 OAUOI OAOQE
temperaturnih efekata uslijed zagrijavanja otapala uz dodatak ionskikapljevina A ili B

te bez dodavanja ionskitkaplievinaE AT AAEOEOA UA AAZEEAONZEZEO AD

AT AEOAT EE OAUOI OAOA 1T LA OA UAEI| HKépkeir@eB AA Al
EITE " Ul AéAETT Dl OAcAOA OAIl bA Gda@dDIdzonDAE OT C
OOAT AT OET i DPAOET AO 1T OEOIT 1 OOOOE 1 OAPAI A8

T AEIT ATEA EUOALAT AEAEO ET A EI OEHOATEA O11 OA1
50PDOET O OOEI 1T AOAAAT EI b OAadjevitaQUIENIWA sintedi, OE HO AT

postoje i nekinedoOAOAE8 4 AET EA D OE ikdplewna depriklathoG& HOAT E,

DOAOOI EAOEOE OET OAUO O Oi EAOO 1T AOOAEATEA 1A
termalna nedabilnost nekih ionskih kapljevina s alkil-imidazolnom jezgrom u
prisutnosti jakih nukleofila koji reagiraju s alkiinom grupom ionskekapljevine.

47



Sinteze potpomognute mikrovalovima

Tablica 12.4 Ai PAOAOOOT E AAAEOE OOl EEAA kaplevindAi@GOEE AOAT E,

X
Me st
MEHN@N% Me N.@N Me
= |- — _
Er
A B
Dodana . Temperatura
Dtaﬂﬂlﬂ' i.ﬂ nska TE&“D& ratura vI‘l]EmE [ C]
kapljevina () (s) bez ionske kapljevine
Heksan A 217 10 46
B 228 15
Toluen A 195 150 109
B 234 130
THF A 268 70 112
B 242 60
Dioksan A 264 90 76
5 246 60

Fizikalno -kemijske karakteristike, prednosti i nedostatci te primjena ionskih
kapljevina :

PREDNOSTI NEDOSTATCI
1 nizaktlak para 971 OALATT BOT éEHAHG¢AOD
 nisu zapaljive OAT EEA ETI1EéeET A 1
1 lako odvajanje produkata i 1 visoka viskoznost
recikliranje katalizatora 1 komercijalno vrlo skupe
{1 visoka topljivost plinova T Ol EOEéTT1 00 TEEA O
{ aditivi nepolarnim otapalima ili onima I AEAAT EAT A
ETEA Ol AAEEA ADOIT | reagiraju s jakim nukleofilima
SVOJSTVA PRIMJENA
1 struktura soli s organskim kationomi | 1 | | CO¢ A Pkadotapald,ireAgena
organskim ili anorganskim anionom ili aditivaza nove i selektivhe kemijske
7 vrlo brzo i efikasno apsorbiraju MW reakcije
UOAé AT EA  reakcije se provode wkoncentriranim
9 visoka topljivost organskih reagensa uvjetima
ili katalizatora T OAOUAT EA OAAEAEEA
1 visoka topljivost plinova ET OEHOATEA DPIEITT O
T A TEEAAHAEDO OA O |1 recikliranje katalizatora

otapalima
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

4.+ 1 +/ 10/ 1 %4) 3 -)+2/6',./- 3).4
1 8p8 : AH Onikroizalownta @ddpériognutu sintezu
+AT  AOI EA OA¢ OATEEA OPI T AT OO h O EAI
i EEOT OAT T OEI A pPi OPIiTCci OOA EAIEEOEA OAAEAEE
AEODPAOGEI AT OAT T T 1 @ikjanidju @ aboGtdrijintapioEpdditdjenjima
i ET AOOOOEEE8 01 OOT EA 111 cCciAOT ET Aa kAol T OOE
T AEOALT EEEE DPOAAT T OOE UAI C EIEEE AE 1 OA 1 AOI
TUT A6éAETT OEOACATEA OAAEAEEOEI C OOAI AT A
temperaturA ET EA OA 11 cCcO bl OOECGE
100117 OEOI EA EOET OEAOAT EA OAAEAEEA OU 1AO
nusprodukata

TéEH¢A OAAEAEEA UAT C OI ATEATT C AOTEA 100D
separacije nastalih produkata

1 vrlo visoka ponovljivost eksperimenata zbog dobre kontrole temperature i
ostalih reakcijskih parametara te homogengb1 | EA -7 UOA¢é AT EA

iT¢cO DI OOEcE EITOATAEITAITEI TAEETEI A UA

4.2. Razvoj metode

-7 UOAeéAT EA OA O OE ipdnfe@etzh brzdvdnje KemilskinE T A OO
reakciiaET EA OA DPOT OT AA ETT OATAEITTAITEI TAéETEIA
OAE 1T A¢éET OEOPTT OOEEAI A OOAEAT EA adyduieAEEAS
OAAEAEEA ET OEOOA OA E EAI DOOE EUAIT O ETA 1D
prethodno preliminarno provedenih ekspeOE | AT AOA ET 1 OAT AETTAITTEI 1

.AETT HOT EA -7 UOAEATEA TAAAOATT EAT B
kemijske reakcije potrebno eD OAOOAL EOQOE Akako Ai sdgdrikupili(pAdaté o
AEOPAOEI AT OAT T EI OOE A0Akd Je reBkdija provdi AiTofiohenoDA AE A E |
posudi na atmosfO OET I O1 AEOh OAAA ¢A OAIi PAOAOOOA EI
-7 UOAeANEIAEGEME A8 O00AATT OO DOT O1Ti ATEA OAE(
ET OEHOAT EA OOAT AAOAT ICC -17A AOAGVEGHT GEE GFAl o CHTGA G,
OA¢T E OEAI E8 +Al HOI EA OATEEA E 1T AOAAATTh
ET OEHOATGRIERAGOOAEAEEOEEE bl OOAA HAOT 111 cOcA
Ol AET OET A T A AOI T OEAOOGEI ¢ OA bPT OOEUAT EA Ul A
TAEA T A OI AECAEATEE 1T OAPAI A ET EA OA EiT OEOOA

OEHA 1T AEATEE ¢ OAT b AD A&k® G prindiedide | niefard! koji ima

OAIl PAOAOOOO OOAIT EHOA oouv J# 1 1TLA UACOEEAOE E
DOl OTAA T A T ATETE OEAIE UAIC [T AEOGEIAITTC ATDB
31 EAAAcC E Ei @éofle jgdarAIUNDEIEOA O Atapllg BICEA T T LA AEOE
OAT EEA OALTT OO UA OOPEAATT DOIT O i ATEA EAI EEO
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

5 OAGCETE OI OéeAEAOA -7 EAIEEOEA OET OAUA DOl
provedenA OA OAAEAEEA ET 1T OAT Aédrifl zA bdabiit otaphlahréjee T T 1 8
OAIl PAOAOOOA OOAT EHOAN OXOFEAMGEH AAA T 08 bPi AOEXEE
OAi PAOAOOOA T A OAI PAOAOOOA OOAT ERHOARh TACT O
tan dto je reakcijska smjesa polarnija i efikasnija je apsODAEE A - {ablidadiB)é AT E A

Tablica 13. Fizikalne karakteristkel AEé AH¢cEE 1T OAPAI A

Apsorpcija MW

Otapalo Tv (°C) g g” tan o zratenija
Etilen- glikol 197 37.0 49.950 1.350  vrlodobro
Dimetilsulfoksid 189 45.0 37.125 0.825  dobro
Etanol 78 24.3 22.866 0.941 dobro
Metanol 65 32.6 21.483 0.659 dobro
Voda 100 80.4 9.889 0.123  umjereno
1-Metil-2-pirolidon 204 32.2 8.855 0.275  umjereno
N,N-dimetilformamid 153 37.7 6.070 0.161 umjereno
1,2- Dik lorbenzen 180 9.9 2.772 0.280 umjereno
Acetonitril 81 37.5 2.325 0.062  umjereno
Dik lormetan 40 9.1 0.382 0.042  slabo
Tetrahidrofuran 66 7.4 0.348 0.047  slabo
Toluene 110 2.4 0.096 0.040  vrloslabo

000OE AEODPAOEI AT O OOAAAT AE AEOE bDOIT OAAAT C
DOT OTeielOIOR EAI EEOEA OAAEAEEA EIT OATAETTAITEI
I i

s o s oA A~

OAUI EOI EOE |1 Obi OOAAE bHil AOI EEAC 1T OAPAI A E
I 17T COcEOE OEICOEAUADAIADAOAOOOAB 4AAA OWF T AEEA
AT ETEITE EIE O AA8 I EI OA EI OEOOA 0Ol AAi

diklormetana, THF (tetrahidrofuran) ili dioksana, potrebno je koristiti smjese spolarnim

| OAPAT EI A EIE Ai AAOE AAEOEOA EIEE ¢A A
AEOPAOEI AT AOGA bi OOAATT EA OI AEOE OAeOI A E
OEOI EEI OAI PAOAOOOAI A OOI EEAA DAAAngéh&EE I
gubitkatand O BT OEHAT EAI OAI PAOAOOOAS

+AAA OA 1T OAPAI A UAGCOEEAOAEO T A OAIi DPAOAOOOA
Ul A0T1T OAOOA DA EA bl OOCAATT OF AEOCE OAeOT A 1
OAcCET E -7 OA AcHpEide inaju mAkérkaifd & Gleni volumen od 10 m| a

T AE€EAAcA OA OAAE O (@dikabe).ARET AADAEA DADOAAINT
i ETEIATTE AT UOI 1T EATE OI1O0I AT O ETEEI OA i1t
EO¢cEHOO -7 OAAEOTI OA T A 1T ACi OAOAEO¢T E OEOET ESB
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Otapalo Temperatura
bp (°C) '_-':-‘ &0 [ 70 | 80 | @0 | 100 | 10 | 120 | 130 [ 140 [ 150 | 160 | 170 ‘ 180 I 190 | 20

N.N- formamid 153

Toluen 110 l |

Voda 100 _I

1,2-dildoretan 83 <1 bar

Acetonitril 81 I_

Etanol 78 1-5 bar I_ I_ [
Etil-acetat 77 5.10 bar

Heksan 59 I > 10 bar
Tetrahidrofuran 65 I_ I_ l_
Metanol 65

. Aceton il | 56 . I_ |_‘ Ao
hi) iklormetan 40 [ I REas

Slika 56. Tlak para nekih otapaledE T A T ACT OAOAEO¢cEE OAI PAOAOGC

Neke kemijske reakcije mogu biti proedene i bez dodavanja otapala (engliry media

reactiong, A O OIT 1 OI O6AEO OAOO OI AEA DPAOA OAAEA
eksperimenti mogu provoditi i u otvorenim posudama. Nedostatak takvih reakcija je

I OALATT T EEAHATEA E 1 EAOCATEA OAI mshaan@a@®@OA OAA
dekompozicije reakcijske smjese ili nastalih produkata.

.AETT HOI EA T AphnArgA sel reakcipkh ovieti | BT EE  OEIT EOeé O
vrijeme, temperaturu i snagu MW UOAé&T EMEOALT EEE OAAEAEEOE
PDOl 01T i ATEA 1TAEA EAIEEOCEAA¢BAERAEERNhE AEI T OA.
zagrijavanjem, su vrijeme reakcije i temperatura. Kada se optimira nova kemijska
reakcija, U AEE€ AEATT OA DPODAMDAGOORUARIEEDR BRI o Al
OAI PAOAOOOA OOAI E FEsperintelt AcApOtdn dro@di 5 dA®Ainuia 8
HOT AE OOAAAIT AAOE AT AAO OOEA O EOEIT A OAAE}]
pi OOAATT EA O AEGERI BEOBEA EAGEEPDGEAEOOEEAI A |

dekompozicije otapala ili reagensa. Tako se primjericEMFizi AA pymn J# O AAU
i AAEEO OA Ob AmvibAoksid ANNGlighetifadie. T E

51 AEEAEAT A CIT OT EA AT UOI 1T EATA OAI PAOAOGOOT A

-7 OAAEOI OAa obikorgowacije #1 %- E AC. Takva visdka temperatura
ITTCO¢cAOA 1T POEI EUAAEEO E DBOI O1Ti ATEA DPi ODBOT I
ET T OATAETTAITEI TAéETiTi8 3IiAOOA OA AA EAR A
OOEAOEI A TA UAOOHE UA o¢mn | Elvet®@thpal® redgendiAl I | E
molarni uvjeti, temperatura, reakcijsko vrijeme). Do sadgeT AEAOL A EAI EEOEA
proveAAT A AP OT OPAEEfrajalasvdga OXFBAARAAEAcAQ A 1T AEAQOLA
reakcija trajala je 22 sata i odnosila se na bakrom katalrano N-ariliranje (shema 13b).
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(a) Co,(CO)g, MeCN O

Ar—] ] Ar )J\Ar

MW, <130 °C, 6 s

(57-97%)
(b) ; _
[Het) + B“T:::T;“NHE KiCOa, NMP <E%m g NH,
i MW, 195 °C, 1-22 h \g

(49-91%)

Shemal3.. AEEOA¢A j AqQ E TAEAOLA | AQqQ OAAEAEEA DI (

Kada se govori o vremenu trajanja neke reakcije, potrebno je razlikovatikupno
vrijeme T UOA é AilvAjémie AU A A OL A (rgl. HolA time). Kada se koristi pojam
OOEEAI A UAAOLAOGATEA T EOIE OA TA OOEEAIA EI

temperatura (slika 57a, siva linja) A OEOBIT T OOEEAI A T UOAéEAOATE
OOEEAI A ETEA EA DI OOAATT AA jénk terGplratiAIE E OE A
OOEEAI A ETEA EA bl OOAATT (HikasThActdlinig)Ai EEOEA OA

(a) (b)

g Vrijeme zadrzavanja s Ukupno vrijeme ozra¢avanja

j=H ¥

5 3

= =

Vrijeme Vrijeme
Slika57.6 OEEAI A UAAOLAOAT EA .E OEODPI T OOEEAI

s e o~ 2 A z as z

s~ £ oA £ N A

yT EAEEAITA O ACA EIT EA OA EI OEOOE 1 OEOE 1 LA
ADOi OPAEEOEITE I1T¢E 1T OAPAIT A EITEA OA EHIil OEOOE:
OAAEAEEOEA Oi EAGA OO11T OEOI EAh bpi OOAAT A EA
temperatura.

Na slici 58 prikazana je Suzukjeva reakcija kojajezasd E1 A UA xn OAEOT AE
izlazne snage od 200 W dok je ukupno vrijeme trajanja reakei kada se koristila
inicijalna snaga od 50 W bilo 135 sekundi. Promjenom izlazne snage magnetrona nije se

i EEATEAIT EOEI OEHOATEA OAAEAEEAS
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Br B(OH). :
2 Pd(OAc), DBU, EtOH /H,O
o o e YaY
MeQ

MW, 150 °C, 70-135 s ‘
54-56%

50w 125W 200w
. 7
- 1358, 0s
o :
5 150
i 0
& g '
. |
2 @ 100 '
v : X
i '
e ol £0 : 50
|
0 ‘ 0 14 0 T
0 50 100 ' 150 0 50 100 150 0 50 » 100 150
Vrijeme (s) Vrijeme (s) Vrijeme (s)

Slika58.SuzukiE AOA OAAEAEEA DOI OAAAT A ETL OEHOAT EAT

5ET T EET DPOOI OT E EUAI O OAAEAEEOEEE OOEAOA 1A
optimizaciji reakcijskin uvieta 8 [ POEI EUAAEEA -7 OEI OAUA OO0l
1T AEA EAI EEOEA OAAEAEEA EITEA OA bpOi OI AE EI ]
temperalDOOA E OAAEAEEOET OOEEAI A AOA 1T AEOALT EE
5EI 1 EET OAAEAEEA TEEA UAOOHEI A EIE TEEA AT HI
pi OOAATT EA bPi OEOEOE OAI PAOAOOOO8 O0OE OTIi A

temperaturnoj nestabilnosti reagensa ili katalizatora pa se ponekad, ako se radi na vrlo

visokim temperaturama, koristi manje reaktivni reagens koji je stabilan na visokoj

temperaturi. Potpuna konverzija reaktanata u produkte sé T LEAI OOE¢E E DHOT AOL
viemAT A T UOAéAOATEA EIE bi OAcATEAI ETEAEEAIT.
Dol OAAAARA AEOPAOEI ATOA EIT A 1TAAAOATEE OAAEAE
reaktanata ili produkata potrebno je sniziti temperaturu reakcijske smjeseUkoliko na
Dl OEAAT T EOOBA TP A LAI EATE DPOI AOEO ETEE O
visokih temperatura, potrebno je skratiti reakcijsko vrijeme kako bi se izolirao ili

detektirao produkt prije nego se raspadne) OOT OAET 11T LA OA Oi AT EE
reakcijske smjese,promijeniti molarni omjeri reaktanata i/ili reagensa ili smanijiti

ET EAEEAITA OTACA [ ACI AOOITA8 -i1COcA EA E A/
ET OAOET 1 OAOUEEA OAAEOAT AOGA O bPOiI AGEOA bi O0POI
potrebno je optimizirati reakciskA DAOAT AOOA T A 1T A¢EI AA OF

N s A ~ x oz - T Y

EEDE ©ODPBAI A EI
OAAEOAT AOA OU UAAOLAOATEA EOOA OOEEAATT OOE E
5 OAAIEAE pt AAT EA DOEEAU 11 GCO¢cEE bDOI Al Al A
Pi OPT i1 ¢l OOA EAI EEOEA OAAEAEEA OA DOAAIT LATA
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Tablica 14. Problemi koji se mogu pojaviti kod optimizacije MW sinteze

Rezultat 2EAHATEA E 11CO¢ci11 OO0E

1 povisiti temperaturu reakcije

T POTI AOLEOE OAAEAEEOEI
Reakcijal EEA EHI A E T promijeniti otapalo, katalizator, reagens,
postignuta potpuna konverzija molarne omjere reaktanata i reagens#d.

1 povisiti koncentraciju reakcijske smjese

1 pouvisiti inicijalnu snagu magnetrona

1 sniziti temperaturu reakcije

9 skratiti reakcijsko vrijeme

Dekompozicija (raspadanje) 1 promijeniti i zamijeniti reagens s onim koji je
reagensa/produkta temperaturno stabilniji

1 smanijiti koncentraciju

1 sniziti inicijalnu snagu magnetrona

2 s oA - P D D

T OEOAcEOAOE OAAEAEé&DjE
2AAEAEEA UAOOHA i dalje postignuta potpuna interkonverzija i
EOOT EOET OEHOAT EA PO

Slika 59 prikazuje optimizaciju Suzukijeve reakcije.

Kraée reakcijsko vrijeme - neproreagirani reaktanti
DuZe reakcijsko vrijeme nije potrebno u reakciji s aril-bromidima

Nize temperature znace duze
reakcijsko vrijeme

Optimalno reakcijsko vrijeme: 5 min Vi%e temperature nisu potrebne

Veca snaga unistava katalizator s aril-bromiﬁima
Optimalna snaga magnetrona: 60 W / Optimalna temperatura: 150 °C

MW, x min, y °C
—@—x + @B{DH}z iskoristenje: 79%
Pd(OAC), NagCO4
TBAB, H,0 \
\\ Optimalna koli¢ina baze: 3 ekviv.

Optimalna koli¢ina katalizatora: 0,4 % Optimalni volumen vode: 2 ml
U Optimalna koli¢ina TBAB: 1 ekviv.

Veca kolitina katalizatora rezultira u kompetitivnom
hidroboroniranju boronske kiseline

(©Bc0H12 [Pa] ©
Slika 59. OptimizacijaSuzukijeve reakcig.
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Kod BOT O1 i AT EA

Sinteze potpomognute mikrovalovima

-gifute Remijskel sinteze potrebno A OT AEOE O
sigurnosnim aspektimaupotrebe MW reaktora A

1T AEOALT EEE OO AATE

Aéo

i
O

Tablica 15. Sigurnosni gpekti MW sinteze

3ECOOT T OTE AOPAEOE EI A ET OEHOAT EA -1

= =4 -4 4 A = =4 4 =

= =

koristiti samo ispravne MW reaktore
'''''' I HOAcAT A EIE TAEODOA

OOEEAE DPi éET EAOE OEIT OAUO T A 1 ATEI
AOLAOE OA ODPOOA 1 T ETEITAITTI E 124
reakcijskih posuda
razumjeti mehanizam kemijske reakcije koja se provodi
biti oprezan ako se priikem® OT OT i AT EA OAAEAEEA (¢
paziti na ukupan tlak para reakcijske smjese
paziti na stabilnost i svojstvaE | O E Hofapala ErEagensa
biti oprezan kada se sintetizirajusp EAOE O &ciothlien] E1
skupinama poput NO, N@ Ns
izbjegavati korozivne reagense i/ili reaktante
OAUOI EEAOE EET AOE¢éEA DPAOAI AOOA OA
biti oprezan prilikom rada s materijalima ili reagensima koje karakterizira
OEOI EA | IEEAMBOI BB AT EA j EAOAOI C

”””” | E EAET [ EEARA

+A1T HOI EA OAg

OEHA DOOA ©und dvolii pdedriodt, alki7

neke nedostatke koji su prikazani u tablici 16.

Tablica 16. Prednosti i nedostatci MW zagrijavanja

Prednosti MW zagrijavanja

Nedostatci MW zagrijavanja

1 brzi prijenos energije i zagrijavanje
OOI EE AvanjadiMMO DA ¢ AT E
1 brzo zagrijavanje otapala iznad
TOEOA¢ATT OAAEAEEC
TOEHA EOEIT OEHOAT EA
TDOT 0T i ATEA OAAEAE
DOl OAOGOE EI T OAT AE
7 AT ET A ETTOOIIT A
parametara (temperatura, tlak)
fideAT 1T E UA OAAEAF¥
automatizaciju
Dol O0i i ATEA EAOAOI

MAIT COcli 600 AEOAEQ
kemijske reakcije

MmAITCOcTTOO AT AAOA
EAOAI EUAOT OA DPOEI E
reakcije kod standardnih MW reaktora

fnije primjenjiva za industrijske pogone
osim nekoliko vrlo skupih pilot
postrojenja ili reaktora za scaleup

flvisoka cijena MW reaktora

fllokalna pregrijavanja

fimala duljina penetracije ako se radi 0
heterogenim reakcijskim smjesama
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5. MIKROVALNO ZR | %. * % 5 02/ #%3 ./ * + %- ) *

U modernoj MW sintezi mogu se Koristiti brojne procesne tehnike koje

ET T AETEOAEO EAATT £#O01 EAEEOEA E OEHAEOTI EAEEOE
T AE6AHCA DPT AOAUOI EEAOAED DPOI EUOT ATEDO T A OAIE
industriji. MW U OA ¢é A Tidi Ae uEplloOpostrojenjima i industriji UA DBOT é EA¢ AOA]

OOHAT EAnh DIl EIi AOEUAAEE OhOCAI ADEDUOOER OAUDINE ERAE

proizvodnju hrane8 6 A¢ DI ¢ ACET I AAOAAAOGAOEE Ci AET A bBC
publikaciEA ET EA T PEOOEO EI OE H@AN EIAA - BT éUAOONEA T EPAS
takvi MW reaktori, ET EE OA 11 CO EI OEOOEOE O DHOIT AAOT T |
ET 1 EEET A, DIOODAOEB OAOI T OALT, B pddebice Gabmaceitdk E AT EF

industrije. U zadnjin deeOAE CT AET A OAIl EE & rafddiu nBvhIMWE A D1 C
reaktora i metoda za primjenu u procesnoj kemiji.

+T A DPOIT OTi ATEA OAAEAEEA 1A OA¢T E OEAIT
UOAe AT EAI OA OAAEAEEOEA OIi EAOGA O -7 OAAEODIC
iTLA AilceE BA BOATEGRAMOAT EA OAAEAEEA OOl EEAA
OAAEOAT AOGA EIE UAIic OAIi PAOAOOOT EE COAAEE
raspadanja reaktanata ili reagensa. Dakle, zbog male duljine penetracije dolazi do

TAEAATT T EET ¢ UA @QOdkifskdaAsmjesa u Brédini MAA feaktora ne

ADpOi OAEOA AT OT 1 ETT -7 UOAe¢éATEA8 $ATAO OA O
su pogodni za sintezu od 10 g do 1 kg produkata. U tablici 17 prikazane su kemijske

reakcije koje suO [ Hi manje pogodne zascale-up.

Tablica 17.
Prikladne za scale up Neprikladne za scale -up
1 adicijske kondenzacije %grgiéagje'&%mgge VeUZ?& a6
alkiliranje/aciliranje
Glavne k lase % sintezajheterociklja ‘nadicije_ hatunkcionaine
reakela hidrogeniranje 1 inizlslfclnrr]](\a/erzije
T SwAr reakcije funkcionalnih skupina
1 cikloadicije T Grignardove reakcije
_ {1 Friedel-Craftsovo alkiliranje | forganometalne reakcije na
Manje klase T metal-katalizirane reakcije niskoj temperaturi
reakcija (Suzukijeva, Heckova) (litiranje)
1 sinteza polimera ipeptida 9 oksidacije i redukcije
T OAOIi EEEA DPOAQ (metalni hidridi)
1 reakcije u autoklavima
Ostali reakcijski 1 reakcije s plinovima
parametri 1 reakcije s reagensima na krutoj fazi
1 reakcije u vodi
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EEE 1T AéETE -7 EAIEEOEA OEITC

Na slici 60 prikazanisul AE OA L 1

— | |—=| |— [ [ S TR T ]
a) paralelni b) sekvencijalni c) kontinuirani
In Out
d) zatvoreni s velikim  €) otvoreni s velikim f) kontinuirano mijesani
mjesalom mjesalom reaktor ("tank reactor”)

Slika 60. Vrste MW reaktora u procesndjemiji.

5.1. Paralelni scale -up

/| OAE 1T AéET DOi OAAAA EAI EEOEA OAAEAEEA
OEA®@I EAEEOEI ¢ -7 OAAEOI OA OA OAAE 1T A DPOETAE

T VD D D THEP RN N~ - sz A -

zagrijavaju te imaju iste reakcijske parametretE AET 1T AEE DOT EUOI i AéE 1
OAcE AOI E OAAEAE E Cgyrithes 3000vMOeakkor) j Makpimdino &e radip U A
s ukupnim volumenom do 1,A T A OAE OA T A¢éET 1 1TLA DPOI EUO

dnevno. Koristi se u manjim postrojenjima ili u farmacetskoj industriji za proizvodnju
i ATEEE EiI 1 Eé¢ET A8 . A Ol EAE ¢op DOEEAUAPE OO TA

Slika 61. MW reaktori za paralelni scaleup.
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Homogenost reakcija provedenih u 48 reakcijskih posuda koje su istovremeno

I UOAée AOAT A Omifjérk KisAld-lataliEirBne bsferifikacije benzojeve kiseline

O AOCATTI11Ti8 )OEI OEHOATEA O DPiEAAET EI OAAEAEE
uz standardnu devijaciju od 1,7%.

O~ -OH Os_O-_~
EtOH / 1 M H,SOy = 2:1

100 MW, 140 °C, 20 min
90 1

80 -
70 - o
s0 TTINRAA _ |
50 -
40 1
30 1
20
10 -

Konverzija (%)

1 83 5 7 9 11131517 19 21 23 25 27 29 31 33 35 37 39 41 43 45 47

Broj reakcijskih posuda
Slika 62. Esterifikacija provedenaw ¢ OAAEAEEOEEE ifdvrén@@AcA T UOAé A/

Nedostatak ovakve metode je za§iOOT 1T DBOT EAT EA E DOALdifAT EA C
ponovljivost eksperimenata vrlo visoka.

5.2. Scale-up u slijedu

Ova metoda procesne MW kemije koristi jedan jednofunkcijski MW reaktor s
manjom reakcijskom posudom pa se vrlo rijetko javljaju problemi s pojavom
temperaturnih gradijenata ili nejednolikim zagrijavanjem reakcijske smjese apsorpcijom
-7 UOA¢ATEA8 . A Ol EAE 9o DOERAWSEJdU.EA DOEI EAC

Slika 63. MW jednotikcijski reaktor za scaleup u slijedu
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Kod primjene ovakve metode procesne kemijeOAAEAEEOEA O EAOA EIE

Eil OEOOA OO EIi T CATA EAET AE OA 11 AEHAIT DOIT (
Ol EAGA 1T AEITT HOT OAAEAEEA UAOOHES8 -1 COc¢cA ¥
produkata u jednom danu.Primjenom automatiziranog sliednog scaleOPA | 1 CO¢c A E
EOOT OOAT AT1T DOl OAOOE OAAEAEEA ET OEAOAT EAI O/

OAUI EEEOEI OAAEAEEOEEI bl OOAAI A OA OOGAEA TA
profil. U tablici 18 dana je usporedba paralelnog i animatiziranog slijednog scaleupa.

Tablica 18. Usporedba paralelnog i autmatiziranog slijednog scaleipa.

Paralelni scale -up Automatizirani slijedni scale -up

1 OAcA EUI AUT A EI | Ti ATEA EUI AUT A ETIE

1 0AcA OEAI A ‘ﬂma_njaskala .

1 slabija kontrola temperature i T bolja kontrola temperature i laka
tlaka TiicO OA ETI OEOOEOE

1 isto otapalo usvim reakcijskim TEI OEHOAT EA OAUI E¢
posudama katalizatora

{ isti reagensi 1 za svaku reakcijsku posudu postoji

1 sve reakcijske posude imaju isti Ob A AEAEe Al O AT BAO
temperaturni profil zagrijavanja Zagrjavanja

53.ScaleODP ET OEHOAT EAI OA¢cA OAAEAEEOEA DI
U ovoj metodi procesne kemije mogu se Koristit otvorene ili zatvorene reakcijske

posude volumena od 1 do 3,5 I£01 EA OA¢A OAAEAEEGBA DI OO0

penetracije i homogenogzagrijavanjareakcijske smjesee 7 UOAé AT EAI. BT OOAEA

.

o®- I~ @

s " o Pri tome je potrebno zadovoljiti neke sigurnosne

aspekte a problem sigurnosti vezan je uz visoki
tlak para koji se javlja kod superzagrijavanja
otapala.Zbog vrlo visokih tlakova i temperatura,
UA EO¢EHOA E OAAEAEE
ET OEHOAT Emat&ifald Adput E kvarca,

keramike ili teflona. Na slici 64 prikazan je MW
reaktor koji koristi re akcijsku posudu velikog
Ol 1 60 ATA UA DOI O1 i AT E}
OOEI EETIT DOT O i ATEA C
DOl Al AT E OAUAT E Udmjegeipd
se koristi komprimirani zrak ili otapal a. Vrijeme

; El AmAdBAE ¢éAOOQI POl 1 A (
= — / reakcijsko vrijieme HOB I O A rijle®A trajanja

ukupnog ciklusa

Slika 64.
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6. MIKROVALNA KEMIJA U VODI

6.1. Osnovni principi zelene kemije

Osnovni koncept zelene kemijepodrazumijeva UA IO EEQATEGE OE¢c AT T 1 OF
EAI EEOEEE DOI AAOA E OAAEADEBns $€ink dve &3pelad Aé A O,
kemije, A Bl OAAT O Gefntateltshadzelénh Aemija koja se bavirazvojem
TTOEERh 0O¢éET ETi Qrihatieh sibtetshitE indtddad EDsnovni zadatak kod
razvoja zelenih metoda ili procesa je smanjenAE OPAOUEEA 1T PAOT EE E HO
I OPAAA Kdjaindtd biti Enfhimalna ili kompletno eliminirana.4 AET i AO iEA OAL
Pl 001 AT EA | efglieAkdeEntora bith miEmalAd da bi se osiguralanaksimalna
O¢ET EI.OEOT 00
Osnovni zahtjevi i smjernice zelene kemije su:

T i AEOEIi AT TA Ei1lEeET A OAAEOAT AOA E OAACAT «
nastajanje otpada je minimizirano optimiranjem idizajniranjem reakcija
ET OEHOAT EA AAUI PAOT EE | AOAOEEATI A E T OAD,
sigurnosni aspekti i sigurnost takvih reakcija i procesa su vrlo visoki
AT AOCAOOEE O¢éETEI OEOE DPOI AAOE
recikliranje reagensa i katalizatora

= =4 -4 -4 8

brojem sintetskih koraka i nusprodukata

OPOEA¢ AOAT EA OPT OOAAA 1 AET EOPAOI EEOEE |

efikasno zbrinjavanje nastalog kemijskog otpada

T EAT UAI EAT A UA Ol EOE éotagala,isp&iDEDE é OB Ki OE
ionske otopine

1 ET OE HXI AN GEQRA O O E Ei bl@g EchkEijskib Bzt

= =

Sntetski protokol nekog eksperimenta ili procesé¢ A O OT 1 lfavabva dvjet® felene
kemjeaH QdOEHA UAAT OT 1 EAT EE OOEAOAh DPOT AAO EA OU

$manienjerizika Prevencija otpada

s Povecanje iskoristivosti atoma
Pravovremena analiza i
prevencija zagadenja \ ; I Manje $tetne
] organske sinteze

Koritenje razgradivih (— GREEN i » o
kemikalija i reagensa CHEMISTRY —* Sigurnije kemikalije
/ i proizvodi
Upotreba i \ Manje Stetna otapala i
regeneracija x sigurniji reakcijski uvjeti
katalizatora e o tourike Povecanje energetske
kamijakib Upotreba uéinkovitosti
nusprodukata °.b"°."|ji"ih
sirovina

Slika 65. Glavni aspekti zelene kemije

60
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6.2. Voda kao zeleno otapalo

J& A AT I A T AEOA Lzéleélé Eel%‘nije &O@ﬂefmléz@léntﬁ [btapala ili

s e o~ £ oA s

na industrijskoj skali ili barem u pilot postrOJenjlma.

Prednostt ET OEHOAT EA O1 AA 1 Blgsign& @ luvel@m ERT &8 BT O00(
EAZOCET Ah 1T AOT A aeEapdijivaima Vishk tlalopargitd O T A

Glavni nedostatci ET OEHOAT EA i <DiORA EEAEDAEET A | OCAT OEEE
i/ili nije topljiva u vodi z heterogene otopingproblem izolacig produkata jer uparavanje

nije ekonomski isplativ proceitd.

Ukoliko se kombiniraju sve prednosti vode kao otapala za kemijske reakcije aelenoj

kemiji zajedno sa svim WAAT T OOEI A -7 UACOEEAOATEAR 111
Opi OOAATIT OTAA O -7 EAIEEE EAT BIl1TAoOlTiIc 160
O0I EOOOEI A Al ¢cE AT Ul AeAETT Cc OAOUAOATEA EAI |
vilovisi EEI  EOEI OEHOAT EEI A8 30A DPOAATT OOE O1 AA

-7 DI OPTiITCcl OOEI EAI EEOEEE OAAEAEEA 1T AOAAAT A
UAT ATA EAITEEA ETEE TA OAE TAéET I1TLA AEOE U
Molekule vode se pod djelovanjem MWJ O A é A T [EzAgrijavéti @ehanizmom dipolne

polarizacije ili kondukcijskim mehanizmom prema slici 66.

bez polja

molekule vode
Ak 22 C6 i i e S S e s e s o s .‘..T./

0000000

oscilirajuce elektri¢no polje

Slika 66. Mehanizmi MW zagrijavanja vode

oT A AEAI T OAT EAT -7 UOAeAT EA OTAA 11T L@0AEOE L
J#EI E Pl OODADEOEOE&E¢ At OOBJAODOE ¢Ai O bl OOAE/
otapalo i mijenja svoje fizikaincEAT EEOEA EAOAEOAOEOOEEA8 : Al
koristiti u MW reakcijama zasintezu novih organskih molekula, polimernih materijalai

nanomaterijala,te u enzimatskoj ili nanokatalizi.
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6.3. MW kemijske reakcije u vodi

6.3.1. Primjeri m etalima kataliziran ih MW reakcij a u vodi

Reakcije adicije

_Reakcija hidolize] EOOET A El A 0011 HE @kdiv@nciiialied 0 0 OE E
i AOT AA DPOEDPOAOA UAEOEEAOAEO OAIEEA ET1EéEI
nastajanje nusprodukata. Na shemil4 prikazana je reakcija hidrolize alkil ili aril

OOPOOEOOEOAT EE 1T EOOEI A O Ai EAA bDipkddariog CT OO0A
OOOCAT EEAOI ¢ EAOAI EUAOI OA8 ) OET OEHOAT EA OAAEA

katalizator (5 mol% o
R—C=N Ll Py
Hz0, MW (80 W), 150 °C R TNH,
15-45 min 95-99%
R =aril, alkil

katalizator

Shema 14. Primjer MW potpomognute reakcije hidriranja nitrilauz o
ET OEHOATEA OOOAT EEAOI ¢ EAOAI EUAOQI O/

) OOE OED OAAEAEEA DPOiI OAAAT EA E EI OEHOWAT EAI

OAAEAEEE OO ET OEHOATE AIEEI h AOEI h EAOAOI AO

TELA O OOPT OAAAE O POAOCETATIT 1T AGRAM 1T1A OAAH?7
temperaturi.
nanoferit (3.2 mol% in Ru) '|:-'
R—C=N g L
Hz0, MW (50-140 W), 130 °C (10-60 psi) R NH,
45 min 61-88%

R = alkil, aril, heteroaril,

nanoferit (OH), alkenil
Ru
dHORU—_  HNT N\
| TNH NH;
L 5 2
HN, % 2 & N—pion,
o™ U
H; s / 0.~
/’;N W, r,\,-u-u*NHz e NHp = l|
- L
1HC|:IRL.I\ " F'&;Dq —_— [} S MH
N NH;
He “, \
o - Ru(OH
Ha S, Ty RUlOH),
: g8 %, Hp
| __NHp Nz
«(HO)Ru N/
Ru
(OH),
Shemal5.0 OEI EAO -7 DI OPi i1 cli OOA OAAEAEEA EEAOEC

nanoferita kao katalizatora
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Reakcije izomerizacije

+1 OEAGAN BELRAAE AT EA OOI T OA OOPEAHTI iIcd b
T AUAORAJATTEE 1 A POT OAAAT A O OT1 AE omm&amE HOAT E

17). U odnosu na konvencionalne ili flmkemijske metode izomerizacije selektivnost
takvih reakcija je izrazito visoka .

OH Ti-Ru-SBA-15 OH , 0 '
(5.6 mol% in Ru) ;

= ! '

’//:\/l\Ph H,0, MW (700 W), 100 °C )\/\Ph | /\)I\Pn :

10 min ! S :

96% konverzija i manjinski produkt |

97% selektivnost  -------------- -

Shema 16. Primjer izomerizacije alkenskog alkohola
0]
OH InCls (1 mol%) Hﬁ :
R
R! H,0, MW (300 W), 160 °C (10-90 psi) |
R2 \: . ’ 10-360 min R’ R2
i 87-99%
R' = aril R? = aril, alkil, H
R® = H, Me, Ph
Shema 17. Primjer izomerizacije alkinskog alkohola.
Reakcije supstitucije

$AOOAOEEAI I AE1 EALATE ODPTI EAOGE DPOEOAI O
Pl OpiT i1 ci OOEI -A7 Ei B@ée DAEAIEDO OALTT OO iUA T A

se koriste kao standardiprimjerice u masenoj spektrometriji.

[RUCl,(PPhs)3] (5 mol%)
SDS (10 mol%)
X EtOH (20 mol%)
cikloalken cikloalken-dn
D,0, MW (0-100 W), 140 °C (49.3 psi)
1h

76-96%
94% 92% D \\o° 87% 90%\ s
\93% ~ 90% D - 90%D
\ -92%D \ /
92% o
94% g% 7%
87% D 86% D

Shema 18. Sinteza deuteriranih cikloalkena

ljikohidrat Raney Ni ljikohidrat-d
u IKoniara -
gl THE/D,0 (10:1). Mw (g0 wy)  UBYIKONE rat-dn
24x15s
HO._
OH OHD D o .
| -
A S dCoH B> 2]
HO 13 ,-,‘\I OMe MO
41 p " D OH
7% D 1 T T
11% D L .
s 0 o 91%D 78%D 17%D

Shema 19. Sinteza deuteriranih ugljikohidrata
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. A OEAI AT A ¢mh ¢p E c¢cc¢ DOEEAUATE OO DPOEI EAO
amina.

CuO (25 mol%), BCO (50 mol%)
TBAB (1 equiv.), KOH (2 equiv.)

AX +  RPR°NH -~ ANRZR?
H,0, MW (100 W), 130 °C
(4 equiv.) ‘ {5 minm 44-82%
X=Br |
RZ =aril, alkil R*=H
or R% R? = alkil

Shema 20. MW sinteza aromatskirmamina.

X i NR2R?
u (5 equiv.
+ R2R3NH (5 equiv.)
Rl : H,0, MW (100 W) R

(1 equiv.) i i
3x2minor5x2min 71-91%

X=Br, ;R =H, Me
R2, R®=H, alkil, aril -(C=0)R

Shema 21. MW sinteza aromatskih amina

X Fe,03 (20 mol%)

l Cu(acac), (10 mol%) NR'R2
/aj Cs,CO0;3 (2 equiv.) X

RIR?NH + R?
MX H,0/DMSO (1:1), MW, 150 °C ~
, 30 min
11-93%
(1.5 equiv.)

X =1, Br

Shema 22. MW sinteza aromatskin amina

Reakcije ciklizacije

¢nno8 [ AEAOI EAT oaflidije BEBOIEE | OICOODAR AHEIUOAE /
ET OEHOATEA 1 AOAIT 1T EE EAOAAreld Anhdrhi @2 urdakcijOje AA  EA]
AT AEOAT A Oi EAOA AOA POl AOGEOA bl éAOHE T A EAIT
AT AOEIi EOET OEHOAT EEI A8

L, - A - ij(( G

X =Br, | (50- BU% (55~ ?D%
a) NaH, CuX, THF
b) KOH, CuX, H,0O, MW, 100-150 °C, 40-200 psi

¢) dil. HCI
S$hema23.0 0OE DOEIi EAO AEEI T AAEAEEA .pOI OAAAT A EI
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Shema 24 prikazuje reakciju cikloadicije benzilnitkarboksilnih kiselina i alkilnih/arilnih
AT ETA OU ET OEHOAT EA PAI AAEEAOI ¢ AAAOAOA EAI

i) MW (300 W), 150 °C, 30 min

i) Pd(OAC)s (3 mol%)
/, OH L (6 mol %), NaOH (2 equiv.) R1: | 0
R'— | + HoNR? N
S 0 H5O/Toluen (1:1), MW (75 W) \
X 100 °C, 30 min R2
X =Cl, Br SN (30-96%)
R' = H, F, Cl, CF |
: =
R? = alkil, aril PCy,
L= Pr 'Pr
pr

Shema 24. Primjer MW potpomognute reakcije cikloadicije

. A OEATE q¢u DPOEEAUAT EA DOOE DOEI EAO LAI EAUI

Ei OEHOAT EAI -7 UOAéATEA E OI AA EAT 1 OAPAI A8
FeClz (10 mol%) 0o
i g NH L-Prolin (20 mol%)
R1—\/H\ ' " Ceco (2 equiv.), H,0 R-C | e
HoN R $2C03 (2 equiv.), Hy
X 2 120 °C, MW, 30 min X N//LRz
X =Cl, Br, | (41-81%)

R' = H, Me, OMe, F, CI, Br
R2 = amin, alkil, aril

Shema25.0 00A -7 DI OPiI il ci OOA OEIT OAUA AOHEEIT O

0OEI EATT I -7 1T AOT AA  OET OAUA situbsnefaAtiblzdla EA B
katalizirana bakrom uz 100%01 © OACEI OAl AEOCEOT 1 6Oh b1 éAOH
EET

Z A L A N~ £ X oA

EAI T CAT EAA OA OAUI EEEOT OOPOOEOOEOAT EE Al

R2

Cu (1.4 iv.), CuSO, (20 mol%

R >x + =—r? v (14 equlv), CuS0. (20 Mo - >:\
NaN3 (1.05 equiv.), ‘BUOH/H,O (1:1) Na N _ R
75-125 °C. MW (100 W), 10-15 min N

X=Cl Brl

1 — - .
22:3I;I,}ang C(CHa),0H, CH(CsH13)OH (81-93%)
- 212 ' 312 ' 5113 . . I .
COLEL. SiMes 100% regioselektivnost
Shema 26. In situ sinteza triazola
| DPEOAT A 1 AOT AA OO011 EA QEOODAUE GAUVI BEOOED AKX

mqs $ATAOEiAOE OO OAUQOATAOA OElAOOEelA i

AAOI AAAOOOET E ET AOOOOEEE EAT BT iT¢lT A OOAOE U

65



(48-96%)

0| Q >\FH
LG 18,
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LY

M ! | [ -
\/}%/ R R,N\‘)JD o o DW R
/-\T;:::\N__R R“rx{/\y\; N N g —

(0] 0 N-R
N=p\ N=N MeO™ ~O =N
(14-91%)
R = mali, veliki ili ciklicki peptidi
+ 2 oktavalentna primjera
+ 1 heksadekavalentni primjer
R O N
COOH COOH

)

ol
o
N=N, HN NH
N
\Jﬁ/ o N’(\D
y 0

O

-
/T/H:\fw o HN
N=N 0
H
HN

R = OMe (14%)

Reakcije redukcije i oksidacije
+1 OEHOAT EAI

karbonilnih spojeva ET E A
EAOAI EUAOI OAS8

R = DOTA-EtNH (36%) f

N
o)}‘H

2

A ~A

N N
DOTA = [ ]
N N
_/

COOH COOH

OD1 TUOAAATCEYD E AHT lima @lizinieAA E
redukcije i oksidacije. Na shemi 27 prikazan je primjer redukcijea ,-bAUAOE¢ AT EE

EA DOI OAAAT A
/| OEOT T 1

O Oi AE

z A 2 A o~

Ei OEHOAI

E

O OA¢ETE DPOEI EAOA EPAE Al AEODEE OBGIOAOEGE AG A

PdCly/silikagel (2.26-3.38 mol%)

MeOH/HCOOH/H,0 (1:2:3)

R1)\VU\R3

MW (960 W), 22-55 min
otvorene posude

R = aril, heteroaril, alkil

R? = H, Me

RZ 0O

R1)\/U\R3

(8-96%)

R® = H, Me, OH, OEt, aril

Shema 27.- 7

OAAOQOEAEEA
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Suzukijeve reakcije

Suzukijeve reakcije podrazumijevaju paladijem katalizirane unakrsne reakcije
arilnih halogenida i boronskih kiselina koje se koriste u velikoj mjeri u organskagintezi
za formiranje novih G# OAUA8 +1 OEOOA OA E EAIT ORAEEAEA
biarilnih spojeva. Na shemi 2&rikazana je MW potpomognuta Suzukjeva reakcija koja
Ei OEOOE O1T AO EAI 1 OAPAI i 8 2AAEAEEA a&®R DOT O
i Ai OFEAUT T ¢ E A Qaproduktissdolidvani ukratkom vremenu?
B(OH), Pd(OAc),, Nay,CO3

X
YL TBAB.H,0 ¢ N/ N\
S I MW, 150-175 °C, 5 min R'"—/ RZ=

(45-96%)
Shema 28. MW potpomognuta Suzukjeva reakcija

Nedavno su Buchwald i Anderson objavili MW sintezu biarilnih speya dobivenih

modificiranom SUDEEEAOT i OAAEAEEIT | ET OEAOAIVEIR i 11 Ol
DOl AT Ai ET A DPOIT O i ATEA OAEOEE OAAEAEEA DPOAAO
OOAOEEeEA 11 ABAT EA HOI EA UT A6AET T 1zxénAl EAT I

EOET OEHOAT EA BIOODBH6AT AAEAOEITEE Ei T OEAA E OE
0 - o)
Pd(OAc),, ligand 1,
RJ@@ N RZGB(OH) K2COs, H20 R1m R?
\_7/ \_7 2 "MW, 150 °C, 10 min \_ 7 N\ 7
)

1 hladenie (94-98%
R’ =NH,, OH

R? = H, 2,6-(Me),, 3-CO,H O
PCYQ

MeO O OMe
SO3Na

ligand 1

Shema 29. MW potpomognuta sinteza biarilnih spojeva

Reakcijski uvjeti prikazani na shemi B bili su optimalni i za MW sintezu nikotinskih
AT OACiI T EOOA AAAOQGEI EI |1 ET OEEE OAAAD Dbranéke AAUEO.

kiseline.
Pd(OAc),, Na,CO5 O d
O i L
Br 0/\/'\'7 MW, 150 °C, 5 min O

Shema 30. MW sintezanikotinskih antagonista acetilkolinskih receptora

(99%)

Osim paladijevog acetata, u Suzui AOEI OAAEAEEAI A Ei OEAOAT E
katalizatori poput sustava Pd(PPH)4 i TBAB za sintezu arilnih derivata imidazo[1,2

ay DPEOEAET A POAI A OEAIE op8 -7 OEI OAUA ODPOEAE¢
ETTOATAETTAITIC TAgET A POT OIi ATEA OAAEA
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

NN ozs~<j>—|=<1
Br X N\% 1
N02 Pd(PPh3}4, N62003 = /N OzSOR
* TBAB, H,0 \/8—/
NN

MW, 105 °C, 0.33-1h |

B(OH)
IO/ i otvorena posuda y = NO,
2/ = R2 (60-94%)
R
R'=H, Me
R? = 2-Me, 4-OMe, 4-F, 3-CF3, 3-NO,
1-naftil, 2-naftil

Shema 31. MW sintezaarilnih derivata imidazo[1,2-a]piridina.

Heck-ove reakcije

POl 01T AA ET OEHOAT EAI AOEITEE EAITCAT ERA E Al E
se koriste u SuzukE AOEI OAAEAEEAI A E AAU -okd reakciOAT EA
priprave alkena prema shemi 32.

Pd, Na,COs, ,
| N 2 TBAB, H,0 @/\/R
+ R
R( = MW, 170 °C, 10-20 min A~
R
X =Cl. Br, | (3-83%)

R? = Ph, CO2H
Shema 32. MW potpomognuta Heclova reakcija

Nadalje, MW potpomognute Heck OA OAAEAEEA O O AE DPOI O1 AA O
kompleksnijin katalizatorskih sustava za mone i di-b ,-%EAOEI EOAT EA 1T AU
OAOI ETAITEE Al EET A8 . AEATT1EA EOEI OEHOAT EA O

paladijevog katalizatora na shemi 33.

4-CI-Phl (1 equiv) CK@\/\
Z>CO,t-Bu

katalizator CyoNMe, Ho,O

ZC0,-+-Bu
2 MW, 120 °C, 10 min| 2 eau (87%)
equiv Ph
g 7 co,tBu
Ph
“N-OH (31%)
HO Pd
c \)2
katalizator

Shema 33. MW potpomognuta Heclova reakcija
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

Sonogashira reakcije

Sonogashirina reakcija podrazumijeva paladijem i bakrom kokatalizirano
spajanje terminalnih alkina s arilnim ili vinilnim halidima te se koristi za sintezu
1 AOGEI AOOE¢T EE Al EET A8 5 Di Ol EAAT EEijehjehdéii | EET
reakcije koje koriste samo paladijeve katalizatore. Primjer dvije takve reakcije
potpomognute mikrovalovima u vodidan je na shemi 34: prva reakcija prikazuje sintezu
Al EET A DIl-dofofdiridenzdnali fenilecetleng A AOOCA EAT taidel é AOT A
koristi arilne bromide ili jodide za pripravu derivata cimetne kiseline.

a)
pirolidin
TBAB, H,0
Cl Br + Ph———~H = Cl ——Ph
_Q_ ' MW . 100 °C. <:> 17
katalizator A 0
10 min
b)
R R’ R2
2 K>CO4, DO
X + //,:\H,R 2C03, Do / 5
o) MW, 150 °C, 20-30 min
HO,C katalizator B HO.C  42-82%
R'=H, Me
R? = OH, NMe,
X =Br,|

S_PE635[|OME
o N "o ‘
Z N Q/gzpd—(:l
499 \
C|/ \Cl S_PEG35UDMG

katalizator A katalizator B

Shema 34. Sonogashira reakcije

Stille-ove reakcije

Stille-ova reakcija u unakrsnom spajanju koristi organokositrene reagense a do
sada je u literaturi objavljleno samo nekoliko primjera takvih reakcija potporognutih
-7 UOAéATEAI 8 3EAIA ocu DOEEAUOEA -cOMAHEABREAFE
pirazinonskog prstena provecenu u vodi u trajanju 15 minuta. Kada je ista reakcija

provedena konvedAET T AT T ET T AéETT I h EAT ,& @ikbjdijel EA
UAOOHET A TAETT o AAT A EAET EA EOEI OEHOAT EA ¢
AETT 1TAAOI Ol AAEEA
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

1
R R2,Sn, Pd(PPhy), R'

or or
o o H -~

o” N el MW, 150-200 °C, 15 min .~ P2

R'=MeO-Bn, Bn, Ph 60-80%
R2 = n-Bu, Me, Ph

Shema 35 Primjer Stille-ove reakcije

6.3.2. Primjeri MW sinteze heterocikla

3ET OAUA AOHEET OEE EAOAOIT AEEI A

OOEE bDi 001 EAcEE 1| OCAT OEEE ObPI EAOA EIA O O
EAOAOT AEEI E€EE DPOOOAT 8 -Ai O TAEUAOOODPI EAT EE
AOHEET OE EAOAOIT AEEIE ETEE OO OALTA COAi AOT .
vitamina, hormona, | EEAET OA E (11 CEE AOOCWHGEr razéoikal EE 11
bl AOOé EA ab©OBREA A AzEuAimdjulu @édicinskoj kemiji i farmaceutskoj

industriji , u veterini, kao agrokemikalije, u tekstilnoj industriji kao bojila, pigmentii

I DOEEEA AEAIT EI Ah O b OAE O /AntidkdidahsiE kacEihhbi@®O O OE E E

korozije te ul PO é Bl AEO@IndustiE8 $OHEET OE EAOAOI AEE
zanimljivi medicinskim kemié¢ A OEjérssu OALT E OOOOEOOOI E AEEAII
potencijalnih lijekova. Na shemi 36 DOEEAUAT EA DOEIi EAO OET OAlL

A N £ s s oA -

EAOAOI AEEI A DPIiDdO OOEAUET A EI E OAOOAUIT I A

UOA6 AT EAT 8
OH

Iz, aq.NH3,
MW, 60 °C
NH; HN  H
PN N
) JN\ N =N NaNs, ZnB
__ a5, Lnbr N-
N LA @f-“ NaN, ZnBr, N-NH
MW, 80 °C MW, 80 °C NN
Yield = 69 - 83% Yield = 70 - 83%
Ig,aq.NH3,
25 °C
L
(-
H
Shema36.- 7 DI OPT i1 ¢ci OOA OET OAUA AOHEET OEE E
OOEI EATTIT -7 UOAéDABPAI E OOBEAWIAT OholikiT cO O
AOHEET OE EAOAGAANDBEIOE OBUEEE¢EOA AET I THEA AEOE

antivirusne, antibakterijske i ostalih. Na shemi 37/DOEEAUAT A EA OET OAUA

AROEOAOA AATUEI EAAUTT A ETEE OO EAATE T A 1TAEOC
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

H Q
Lo LN o (o TR
NH, * ( +
N0 ROH ,,C\/\k'ﬂ' MwesC L7 N ,
0 , -l 2
. R N™™N
R = aril , R’
R’=H, Me H
86-94 %
Shema 37. MW sinteza derivata benzimidazola
-7 DI OPT i1 Cci OOA OET OAUA (Q@rim@djufeE zaGiAtezli sah® OA

benzimidazolske jezgre iz 1,Zenilendiamina i karboksilnih kiselina prema Shemi 38

O 0
H,0, MW I

I
C. HoN _
Y{j/\‘/ g D 1.250W, 110°C, 5min Y G/VC\(/N
i . i °C,5min Y-t
)  OH N y HN\Q

2.250W, 110 °C, 3 min

Shema 38. MW sinteza benzimidazolskog prstena

Sinteza ostalih heterocikla

Y

5 1T OCAT OETE E | AAEAET OEI E EAIEEE OAIEEO b
i OOATE OEDIi OE EAOAOI AEEI EEEEE ODPI EAOA DI D

heteroatomom. Na shemi 39 prikazana je onepot MW potpomognuta sinteza

tetrahidrobenzo[b]pirana koj OO BT EAUAI E OAUTT OOOT A AEIT 11T H

jekaoEAOAI EUAOI O ET OEHOAT OEI EAEEAO EI i DI AEOS

R =H, Cl, Me, OMe,
OH, OAc, NO,, CO,H
Y = CN, CO,FEt o

29-92 %
Shema39. MW sintezatetrahidrobenzo[b]pirana.
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

Na shemi 40prikazana EA -7 OET OAUA AAOEOAOA AAT UT OEAL
O0i b1 O1 OGEE EAOAOT AEEAI A8 " AT UIT OEAUTIT E OO0 DI L
| OCATOET E E | AAEAET OET E EAIT EEE EAT COAi AOTA
benzotiazola pokazuju®OOI I HEOI EE ODPAEOAO AET 11T HEEE AEOQ
antitumorska ili antibakterijska aktivnost.

SO;N

1. AcOH, MW, e
©1NH2 +CI\C/\C] 500 W, 10 min /@: /@N\> = —
SH (") 2. nitriranje oy Cl HO,MW O,N S 0,8 v,
800 W, 30 min Y

Y =H, Me, OMe, 64 -95%
F, Br

Shema 40. MW sinteza derivata benzadzola.

Aromatska supstitucija aktiviranin metilenskih derivata, 1,3diketona s bazom i
OOCAEET I AOOEEOGET I ETIEEETTI AAEOT Ol ¢ OAACAT OA
[ OEOTT 1T OAIi PAOAOOOERh OI AEO E DOEOI AE AEOEC
izokromenona (shema 41).

o
@ix © KOH, Cu*, H,0 N X
+ > +
1. MW, 100-150 °C o
COzH 2. HCI ©
o) o) o)

Shema 41. MW sintezaderivata izokromenona

Na shemi 42 prikazana je MW potpomgnuta sinteza fenotiazinskih derivata koji su
DOEOAi ATE EAT -BV GdehsAEEREAEE ADDEEAOE DOEOAI
EAOAI EUEOATTIT OAAEAEEI T AEAOEI 1 EEprodedgadiA OA C
MW potpomognutoN-alkiliranje i aminacija.

H
‘ SN % | Sg l.HO | N F |
= 2 MW, 190 GC, 20 min A ™
/- X ) /- S X )
R R R? - R

R'=H, 8-COMe, 7-Me, 8-OH
R? = H, 4-OMe, 2-OMe, 3-Me, |

2-Cl, 4-OH, 2-CF N~
— NN A |
AN
RY  60-85%

Shema 42. MW sinteza derivata fenotiazina
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

6.3.3. N-, Sii O-funkcionalizacije

N-alkiliranje i N -ariliranje
N-AEAT EEI EOAT E AOEITE EAITCATEA DPOEOAi Al E

(shema 43) CT OT OI O EOAT OEOAOEOI T I EOET OEHOAT EOD
bl OAT AEEAI T EE AT OACT 1T EOOA je Sthultdea terdljdn&E haOEEE  (
OOEOAT OEEI 1 EEIT OET Ai EAEI A8 +1 OEHOAT EAI Pl 1 A
UT A6AET T DIATTEBATA B 1 OATAETTAITE 1T AET bDOI
/@\ HNEty, H,0 /@ 't
Br o™ "MW 160°C.30 min. Br o >N gy
99%

Shema 43. MW potpomognuto Nalkiliranje.

-7 UOAéATEA OOPEAHIT EA DPOEI EEATEATT E UA (
sekundarnih amina u reakciji s alkil-halgenidima8 . A OAE EAredkdiee ET OO
OEAcAT T O-3pmgnutg AT AT £ A OA OPOEEA¢EOE 1T AOOAEAIT

Br " NaOH, H,0 N |
O/\ + "2 W, 45-50 °C, 20 min H

otvorena posuda
P 95%
Shema 44. MW potpomognuto Malkiliranje.

BEOPET A UT AT OOOAT EEA OODPEAHATdriinErdmolekdlskéNe | A - 7
AOEIT EOAT EA kialkdo katalirAtbra(ghema? i vrlo blagih reakcijskih uvjeta.
5 Ol 06 AEO EIT Woikdja bHakttn@OBABEBSEEA OA DPOT O1 AE AAL

EAET AE OA OPOEEA¢EI A AAEI I BT UEAEEA DBl e¢Adi T C

a)
R1©_X ¢ RRONH i Cu. HO R‘ONRzRS
MW, 6-10 min
71-91%
R' = Me
R?, R®=H, COMe, alkil, cikliki, aril
X=Cl,Br, |
b) (0] (0]
aktivni Cu, H,O
NH Br : > N
o MW, 6-10 min o
72%

Shema 45. MW potpomognuta Nariliranja .
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

O- i Sfunkcionalizacije

+1 1 AET AAEET I -7 UOAe¢ATEA E Ol OOAUOOeT EE
Williamson-ova sinteza etera (slika 46a) iz fenola i alkilnih ili arilnih klorida. Ovakva
Ei i AETEOCAT A 1 AOT AA AAEA OEHA EO&hcomna&di EA E
reakciju koja koristt E OAI T -7 UOAéAT EA Blik&E4edpria@geA UOOé 1
OOPEAHRT O - 7 b 1 Sfnkciorialgadcifd O @rimijenjenu  za  sntezu
sulfonilmetilbenzotiazolnog derivata kao potencijalnih antitumorskih agensa.

R“G R%CI, NaOH, H,0 R1OOR2
\_7/°" mwus 200w, 60-150s N\ _7

a)

R2 = benzil, aril otvorena posuda 52-88%
b) R-SO, Na*
Cl 2 _
| N\>_/ H,0 N\ 0,S™R
S ° - | :
O.N MW, 100 °C, 30 min ON S
R = alkil, (het)aril 64-95%

Shema 46. Primjeri MW potpomognutih a) @i b) Sfunkcionalizacija

6.3.4. Nukleofilne aromatske supstitucije

Kada se reakcija nukleofiine aromatske supstitucije (&\r) provodi na

ET T OAT AET TWMAHEEBHAMBAETOOI T OEOT EA OAUrémBraAOOOA
Arilni halogenid, da bi bio dvoljno reaktivan, mora biti u otf ETEI E DBAOA DI
supstituiran elektron-I AOT Aé Ac¢ T 1 Shé&n@b4a1 prikaduje reakciju 2,4

dinitrofluorbenzena i aminokiselina te produkti nastaju u izrazito kratkom reakcijskom
OOAI AT O O EAET AT AOEI EOET OEHOAT EEI A8

COMH  NaHCOg, H0 H COH
0 N—< \>7|= +HN ~ ON— >—
? 2 _<R MW, 80 °C, 35405 2\ N_<R

otvorena posuda
NO, P NO,

R =H, alkil, fenil (R-konfiguracija) 91-93%

Shema 47. MW potpomognuta nukleofilna aromatska supstitija.
2AAEAEEA 1T OEIT AT £ZEI T A OOPOOEOOAEEA EUOAUEOQDI
molekula. Na shemi 48 prikazh A EA - 7 OET1 Oifdd AuzidhicaBiArBolERule é EEE E
¢EEEE EA Ci AOTE DPOAEOOOT O DPOEOAiIi AT -7 bl OPI
supstitucijom iz 2-£1 01T OAAT UAT AAEEAA O DPEOI I EAETT I8 #E
potpomgnutom Knoenagetovom kondenzacijom.
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

F o
CHO MW, 130 °C, 3 min
CHO

K,COj3, H,0 R NQ
F\') MW, 210 °C, 50 min o
Cr
CHO

1. CHy(CN),, H,0

MW, 100 °C, 10 min _ N N
2. TFA -
MW, 200 °C, 3 min 509 CN

Shema 48. MW potpom@nuta sinteza

N e P 24 A -

6.3.5. Reakcije u vodi kod rplizu-nj D O b A O E O&pfad/dd& E

Samo nekolicina publikacija opisuje MW reakcije u vodi na temperaturi iznad 200
J# UAIT Cc 1 AEOGEI AITA Cci Ol EA AT pOHOAT A OOEEAAI
Ei i ACAEEAITT A1 OOOPT A -7 OAAEOI OA8 | EOOA Oi
D1 OOE lod5 bérl Redkcijkod Al EUO OO BMAvVieta QB EEANIi AE O ¢nn E
J# @1 OOE L O od@8D Acclioar te se prowde u specijalnim MW reakorima.
Primjer takve reakcije je prikazan na shemi 49 i odnosi se na reakciju direktne
konverzije arilnih haloCAT EAA O AATTI1 A EIT A onmm J#8 5 OFf
katalizator a, L-prolin kao aditiv dok se pokazalo da je najbolja baza NaOH. Ako se

OAAEAEEA DPOIT OITAE T A ¢mnm J#h OAAEAEEOEI OA OO0

L-prolin, Cul, NaOH

| x X H,0 | SN OH
7 MW, 300 °C, 10-40 min R
R = Me, COMe, OMe 30-100%
X = Cl. Br, |

Shema 49. MW potpomognuta sintezdéenola

Na shemi 50 prikazana je Claisseava razgradnja alitfenil-etera u 2-alilfenol provedena

T A ctmn JHenupd HMOEA OEAAA EA OAAEAEEA POl OAAAT A
bilosamo10p 8 ! ET OA OAI PAOAOOOA DleékEjsk&vrijgrde n® Al T p

produkt.
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

H,0 =
MW, 240 °C, 10 min

H,0 m
MW, 250 °C, 60 min 5

72%
Shema 50. MW potpomognuta sintez& 1 A n Al EUO EOEOEéT EEO OOEA

5 nAl EUO EOEOE¢T Ei O OO0 EdidbRAldehovdréaRdiaipHKkazanaE A D Ol
na shem 51a, Fisherova sinteza indola (51b) i hidroliza etilnog benzoata i benzamida

(51c).
e .
| MW, 295 °C, 20 min :G/
65%
b) "
H e
N“NH o H,0 A
2 > M
©/ + N mw.270°C. 30 min N
64% H
c) (0] @]
R H0 . OH
MW, 295 °C, 24 h
R = OEt, NH; R = OEt (95%)
NH, (92%)
Shemas51.- 7 BT OPiI i1 Cci OOA OET OAUA EIT A nAlEUO EO
+1T OEAOAT EAT 1T AOGAAAT EE OOEAOA OOPEAHRTT OA 11

(shema 52) na derivatima indola.

H,O (NaOH)
N MW, 255 °C, 20 min N

H H
R iCOzH R = CO5H (100%)
R = CO,Et R = CO5Et (93%)

Shema 52. MW potpomognuta dekarboksilacija
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

6.3.6. Reakcije polimerizacije u vodi

5 UAATEEE AAOAO cCi AET A publikabig kote e dilhosefnd E DI

I O01TiT OI O6AEO EUAEACAOAEO EaAjén, dshoznesh OvisdkihA OA1 EFE
OAIMAAOG AOOATI EE DIl EIi AOA8 4AEAO 1T AéeET DOI O i A
EAT 1T OAPAI A E -7 UOA¢éAT EA DI EAUAT OA EAT OO0

mogao primjenjivati i u kemijskoj industriji. Na shem 53 prikazana su dva primjera
polimerizacije provedene u vodj a polimeri poli-amidi (a) i poli-imidi (b) su dobiveni u
relativno kratkom vremenu.

a)
H,0
H,N+CH,\ COOH HN*(CHQ co
Mw 11 n
11
b)
° o~ °
o) CHg o)
@] (@]
H,0O I Mw, 5 min

HO

CH3
HO CHs OH
OH
o)
H,0
Mw, 20 min HoN O NH;
CHgs
o] O
n
Shema 53. MW potpomognute polimerizacije
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

+1 OEHOAT EAI -7 DI ObPIiiTcli OOAPERAAITEI ADEUQAABRE
OET £AT OEE bi 1 001 4AaEsén£ra & QA je Aa optithdiria Elekwokemijska
svojstva optimalno 6 tiofenskih jedinica povezanih u nizu. Reakcija je provedena u

O EAGE O1T AA E AGATTI1 A O 11 EZOAlindgp OU ET OEHO
100 W, 30 min,
H,O/EtOH (1:1) [\
100 °C OH )
8?%
100 W, 100 min, HO- [ ) CeH
HO/EOH (1:1) B~ 'S Ceha
CHITCAT, (1) S (NS OH
S S
100 °C \ / \ / (1)
83%
100 W, 100 min,
,D\Q, H,O/EtOH (1:1)
CHITCAT, (Il) Cofhis
100 °C
Shemas54.- 7 DI OPT i1 ¢l OOA OET OAUA OEIT £A1 OEEE

Shema % prikazuje kationsku polimerizaciju oktametilciklotetrasiloksana koja je
provedena u emulzijskim reakcijskim uvietima A AT AEOAT A T AT T ¢AO0EA

AEI ATUEEA T A T1TEE Al AEOGAT EE EIlI AOGEeéilT 11 DII1TEIA
A U/
O/SI_O\S'/ . Mw Si-0, -
| '~ O Si— HO s.— s.@
~Si. ~g; @oh

70— 8|“'-~__v / \O—S|\

U
“si-o, y |
_ o sil  Mw
Hofs ATS@] £ 9 ol HOfSOAfS\é
70— Sim | n

Shema 55. MW potpomognuta kationska polimerizacija

Z A N 0~ oA A~ N A

$AT AOEIi AOEh 111 AEOI A ETEA Ei AEO 0OO60O6EOOHOT O
UOAe AT EA A£O1 EAEGITIAATERIEIOABDEOADOBEETI EEEEE OO0

z A 2

triazolnog prstena (shema q EI E AT AAOT EE |1 AT éAOOEE OODPOOE

njihovih fizikalno -kemijskihn karaE OAOEOOEEA EI E AEI 11T HEA AEOEOI
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0 0
OtBu
OtBu
Og_NH ° 5
0 OtBu
N R QR
OOtBU
0" NH -
Ty O/\\\
0 R
o OtBu H{\Na
d OtBu

Qo3 o
N=N

- 95 %

Shema 56. MW potpomognuta funkcionalizacg dendrimera

. A EOOE TA¢éET 11cO OA £EO1 EAET T AMkgiBEDekdOE E D
OOEAUTITTCC DOOOAT A AOT EAET T Al78 U #i Ovoinims HAc A
supstituentima (57b). Reakcija 56a je provedena u smjesi vodddrt-butanola uomjeru
1:1,a reakcija b u vodi, objenareaOEOT T 1T EOET E OAI PAOAOOOE 1T A
a)
AcO OAc
OAc CUSO4.5H20 secer seéer
AcHN”1 © natrijev askorbat
H,O / tBuOH (1/1) %rﬁ (/L\N
Q (1) 80 °C N-N NN
\ MW | |
N — | Peptid |
Ng N
| |
| Peptid |
b)
GlcNAc Mw 150W
HshrH 80 °C GlcNAc
Peptid N NO 60 min H,0 i
Peptid SW/\COOH
\g o) 1S coon E

Shema 57. MW potpomognuta funkcionalizacije peptida
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

6.3.7. Reakcije priprave nanomaterijala

. ATT1 AOGAOEEAT E EiIi AEO UDPAAADBEEEIOA T OOEIOCEAIT
Al AEOGOITEEAR EAOAIT EUAh T DPOE¢EEE | AOAOEEAI A
informatici, biologiji itd. To su strukture koje imaju barem jednu dimenziju u
TATT1 AOOEI A E AAEZEEIT E pdiifh Karak@fxira@dotrIEIEEED A TI A ¢ BLOIOES
HOADE ¢ Ai, deddiaenziiaibdin obliku poput listova i u trodimenzionalnom u
obliku poput kuglica. Imaju izvrsne fizikalne karakteristike od kojih je jedna od
T AEOADREEEE ®ddioSuha volumen (P/V omjer)0 OEOAi OEO OA OCcCI
konvencionalnim sintetskim metodama D OE é Al O  Evisokebten(p&dtubal zA
inicijaciju i kontrolirano dodavanje prekursora. Takvi reakcijski uvjeti vrio € A OO
uzrokuju nejednaki temperaturni gradijent. U posljednjih nekoliko godina se za njihovu

OET OAUO EI OEOOE E - homdder fedktijskéuvjeiedtirzo initijgim@ O¢ A O A

zagrijavanjei OEOA¢ AT 1T OAABABEGRAIN AOORE A iAdmetAdipih D OAI
Ei AEO O OOI ETE OOOOE OO0 aniomaherijali AE ki Arebr) DT OOA A
DAl AAEEAOEh bl AOET OEE E AZAOEOTE TATT1 AOAOEE

EITEE O OOITEIE OOOOEOOOE EIiI AEO Ajoikdtalizddi AOA A
optoelektronika. Na slici 8 prikazan je primjer sinteze nekih zlatnih nanomaterijala
OAUI E é E @ubdenim diopifakhd

o,

HAUCI,. 3H,0 + CTAB + 2,7-DHN + NaOH ‘1: Razli¢iti oblici dobiveni kod promjenjivih
\ 4 omjera NaOH i 2,7-DHN kod MW uvjeta
If ot
I
-~
L J
)

" _— M
natrijev tris-citrat (500 pL, 16 mM) + HAuCI+ (10 mL, 1mM) “Zeecemn o ..

4

° rs
MW A [ ]
natrijev citrat (3,4 mM) + HAuCl3[1mM) + TBAB (0,5-4 mM) — = [ ] /
®

128°C, 5 min /

N

Sika 68. Primjeri sinteze zlatnih nanomaterijala

5 1 EOAOAOOOE OO OAET i AO prbdukii AIOEOD ® OFEA EARA@AE JERIA
saharoza), EAHA AOOAT T C COAEPA EIE AOii1 ¢ OETA EIC
sintezu nanomaterijala. Na slice9 D OEEAUAT A OO Ol E Bahomaradijglo Ai AT EF
AT AOT AAZEET EOAT EGU AEI @ Eale@kiid frifodhid Aréddkata kao
OAAOAEOAEOGCEE ACAT OAS
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Sika 69. Primjeri sinteze zlatninl AT T 1 AOAOEEAIT A OU ET OEHOAT EA bC

Srebrni nanomaterijali Ei AEO HEOA Dl ADOEBRAEODBDEIT EOR AET ¢
optoelektronici, katalizi, elektronici i farmaceutskoj industriji. Najbolji su izbor za

primjenu u Ramarovoj spektroskopiji. Na dici 70 prikazani su primjeri MW sinteze

srebrnih nanomaterijala u vodenim otopinama.

Mw o0
topljivi skrob 4 "™ + AING; e ¢ ¢ o°
NH; 150°C,10s L
o0
°®®
o / razli¢iti oblici pri razli¢itim
AgNO; + 2,7-DHN + NaOH + TX-‘Iﬂﬂm pH vrijednostima i
\ koncentraciji TX-100
T

Sika 70. Primjeri sinteze srebrnih nanomaterijala
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Na slici 71 prikazan je primjer MW sinteze srebrnog nanomaterijalau vodeng otopini
dobivenogu obliku kuglicaAA £ZET EOAT A OAIl E€ET A ¢ AOOEAA T A ¥
OOAAEI EUEOAEOcE HOANAAOCRAKIDAEDQBATAICAT ©OAE BAS

oo

MW
AgNO; (2 mL,10 mmol) + kai.a crvenog  (5mL) Toweos -..:
grejpa
TATT 1T AOAOEEAIT A

Paladijevi i platinski nanomaterijali  koriste se u katalizi, proizvodnji goriva i
mikroelektroda. Na slici 2 AAT EA DOEI EAO 1T AT 11 AOAOEEAI A
OAAEAEEOEEE OOEAOA EU DI 1 EAEOEI Ai-koAda u ET OEHC
vodenim otopinama.

®

M2

poliakrilamid (10 mL,0.1% v/v) + Pd/Pt klorid (0.3 mmol) + hidrazin (2.5mmol)

Sika 72. Primjeri sinteze paladijevog i platinskog nhanomaterijala
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Feritni nanomaterijali  koriste se kod magnetskih snimanja, u elektronici, katalizi ili

kao senzori za plinove. Na slici F prikazan je primjer feritnog nanol AOAOEEAIT A OAUI
dimenziiaT Al EEA ¢ AOOEARBRT GE BEAMBAAIBOBOD KLiAATT A PAEODI E
73a) dobivene su zagrijavanjem vodene otopine K[FEN)].

Sika 73. Primjeri feritnih nanomaterijala.

Sika 4ADOEEAUOEA EiIiH TAEA DPOEI EAOA TATIT i AOGAOEE/

i EOEAA E OAUI EééEOEE 1T Al EEA éeéAOOEAAS

Sika 74. Primjeri nanomaterijala dobivenih MW zagrijavanjem nekih metalnih oksida
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6.3.8. MW enzimatske reakcije u vodi

AOOEA OAAEAEE,

—

) OOOALEOAT EA OAUAT A OU Al UE
podijeliti u dvije kategorije:

a) DOI O AOAT EA AT U

by DOT 06 AOAT EA AT U

AOOEA AEOEOIIT O
& ”

OEA AEOEOIT O

I A

m\ m\

0
0

m\ m\
o~
rn\ >\
[T M-

AEé AAc¢ A Qalanje KoristUza @@ithatsku hidrolizu proteina.Primjer takvog
EOOOALEOAT EA5.AAT EA T A Ol EAE ¥

efekt MW zracenja na aktivnost pojedinih enzima u vodenim otopinama

Freguency MW Power
i ]

Enzyime (GHz (We ) T MW effect Ref.
Lactate dehydrogenase, acid phos- 2.8 400 37-50 (fixed) No non-thermal effect, but 62
phatase, and alkaline phosphatase 1000 mW cm 2 thermally induced inactivation
Glugose 6-phosphate dehy- 245 0,042 25-60 No effect 54
drogenase, adenylate kinase. cyto-
chrome ¢ reductase
Horseradish peroxidase 2.45 62.5 to 375 25 (fixed) No effect at low power density. 56
but inactivation at high power
density
Lysozyme and trypsin 2.45 0.1-0.6 30-95 No effect 55
Acetylcholinesterase 245 37 No direct effect unless thermal 63
inactivation
Lactate dehydrogenase 3 30-1800 25-60 No effect but thermal activation 64
Alcohol dehydrogenase 4010 115 10 mW em 2 No effect 57
Lactate dehydrogenase, glutamic 245 0.004-0.0162 375 Mo effect 58
oxaloacetic transaminase, and
creatine phosphokinase
Acetylcholinesterase. creatine kinase 2.45 0.001-0.1 37 (fixed) No effect 59
Acetylcholinesterase 245 25 No effect il
Cellulase from Penicillimim 2.45 35 No effect 61
funicufosum
B-Galactosidase from Bacillus 10.4 1.1-1.7 TO (fixed) Inactivation at low enzyme con- 67
acidocaldarius centration, but no effect at high

unz_\mc G.'UH.L‘&‘I][l'i!liO])
dika 75.0 OEi EAOE DPOi D6 AOAT EA AEAEOA -7 UOAeéeAl E.
+AAA OA OAAEAEEA DOl O AA O O1 AATT I i AAEEOh
AEOGEOT 1 OO AT UEiIi A8 O0OOEIi EAO OAEOA OAAEAEEA O
enzimagAil ET AUA EA EEAOIT 1 EUA HEOI AAS8

OH
c|)-"' HQ -0 gama-amilaza OH
T it 545 o
o - OH Celit HO—\~—\— \
I "
o ) "'-)o Mw. BO GC. 15 min HO' OH‘P'-/'E
"OH
HO- OH p-glukoza

skrob o 98 %

Shema58.%1 UEI AOOEA EEAOT | EAA HEOTUOM ¢RNTAE AMEAT |
/] OA 1 AOT AA DPi OAAT O OALTT OO EIi A O Ul AT O00AT E
iT1 AEOI AOTA AETTTCEEA E 1 AAEAET OEA EAI EEA
Metoda koja se naziva proteomika koristi fragmentiranje proteina nananje strukturne
AEEAT T OA ETEIE AIEITTEEOAITETA DBI A OOEAAAEAI
OAUI EéEOEI AT Al EOEéEEI E, AOPAREGGIAGIEIAD OF RAIOA
spektrmetrijom (slika 7 6).
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,% Microwave-
[() - assisted protein

S
. a} digestion — MALDI-MS

p
\.'
After
denaturation

> LC-ESI-MS

Analysis
T
————"x

" RP-HPLC

/ » SDS-PAGE
Protein in solution

or in gel with » Amino acid analyzer
enzyme (trypsin)

Sika 7 6. Enzimatska hidroliza proteina pod utjecajem MW O A é.AT E A

7. PRIMJERIMIKROVALNIH SINTEZA8

7.1. Metalima katalizirane MW reakcije ugljik -heteroatom unakrsnog
spajanja

Direktne paladijem ili niklom katalizirane reakcije arilnih halida (ili pseudo

s~ 2 oA s

s o s oA

1994. godine.Prva MW potpomognuta BuchwaldHartwig-ova aminacija objavljena je
2002. i prikazana je na shemi 59 a odnosi se na aminaciju arilnog bromida provedenu u
EO¢TTE -7 PA¢cT EAE DI A AOIi T OEAOOEEI OOEAOEI A8

_Ph
Pd[P(o-tolyl)3],Cls [
[,,-:QQ]_, Br I, Ph KO-Bu ﬂ/’:r%I, N._ _Ph
+
N HN._-Ph Toluen P
5 min. 900 W o
zrak 83%

Shema 59. MW potpomognuta BuchwaleéHartwig-ova aminacija

+AOT EEA EA COOPA AOOI OA T AEAOGEI A -7 Al ET AAE
(shema 59). Usprkos visokim reakcijskim temperaturama od 13@ gyt J# E BDOEOO
jake baze t-KOBu, razgradnja DMF i generiranje nukleofilnog dimetilamina nije
predstavljalo veliki problem prilikom sinteze.
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MW sintezaN-arilimidazola zahtijevala je modifikacije originalnog postupka u kojem je

"). !0 ET OEHOAT EOA DRAIBNAGEEHAGAT] ESQOADTGA 1 ECAT A8

Pd(OAC),, BINAP r ‘?
o Br 0 KOt-Bu, DMF, zrak o N~
bl ] * an . 0 J I
MeO~ ~F ~ 4 min, 130°C MeO~
79%
Pd(OAG),, BINAP H
JEJM Br HzN-ak[.,:;:‘n.ﬁJ KOtBu, DMF, zrak lm] N ]:J
| e + h_m_,H k - 0 | - . -
NG SN 4 min, 180°C NG~ =
82%
:::l'ﬂ'*I
Pd(OAG),, DPPF =\
B I\{.-_-_-_.N KOt-Bu, DMF, air N
I ) 15min, 180°C [
ND T - min ; N C - T
84%

Shema 60. MW potpomognute BuchwaldHartwig-ova aminacije

B & knoliadkid defvdta A E 1 /
I Pl OAc AT I EOQOET OE

NedavnoEA 1T OA | AOiI AA OOPEAHATI
PDOAI A OEAITE o¢p OU Ul AeAEI]
metodu sinteze i zagrijavanja u uljnoj kupelji.

I ] Pd,(dba)s, PPFA I
— :.‘;:._. __-f"Er H2N = .»"F.T:;ﬁ- NaO I'BU, Ar N e \:::l" -~ N - "’.T“'-T":-

Toluen i
10 min, 120°C 83%

Shema 61. MW potpomognuta BuchwaleHartwig-ovaaminacija kinolina.

>

X8¢8 ! OEi AOOEéT A 111 EAAATTIT EAOAI EUEO/

| OEIl AOOE¢T A OAAEAEEA IEITEE OOPOOEOOAEE
pi 01 EAAT EEE CIAET A A 1T AEUI A¢AETEEE OAUOI OA«¢
molibdenovih kaOAT EUAOT OA8 : ATEI T EEOA EA ¢éETEAT EAA
molibdenovim Kkatalizatorima preferiraju nastajanje najzaklonjenijeg produkta |
UT AéAET T Al POET T OA OACEI OA1 AEOCEOT T OOE HOI
suspstitucijama kataliziranim pdadijevim katalizatorima. Primjer jedne takve reakcije
prikazan je na shemi 62A OOIT i AT EAI EI T OEOATT C 1 ECAT AA
reakcije (69:1vs13:1).

> >
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J"r \-\.
)
O “‘?r"':‘:H HN._fl;?O O O
s Ay N H\ l[
e Ja o cI s > el T ,ria_ o
[ 1 Mo(CO)s, THF, BSA ] J
T~ dimetl-malonat I 89%
dimetil-natrijmalonat 86% ee
NaH, 6 min, 165°C selektivnost 69 :1

Shema 62. MW potpomognub enantioselektivio molibdenom katalizirano alilno alkiliranje
x8c8 -7 PioOPIiiTCci OOA OEIT OAUA EAOAOI AEE
X8ad8p8 -7 OEI OAUA DPAOAOIT é1 ATEE EAOAOI AEE/
22EAOAT EOE OODPOOEOOEOATE AAT UT Z£#OOATE DOEOA
bez otapala kondenzacijom salicilnih aldehida s esterima kloroctene kiseline prema
shemi 63. 2EAOAT EOEAOEITE AAOEOAOE AAT UI £#0OCAT A PO
aldehida i a-tosiloksiketona.

/E;L/CHO o) K,CO,, TBAE
+ o M -
R; OH g MW, 8-10 min

R, 3 A

R, 65-68%
TBAB = tetrabutilamonijvev bromid

Ts0 >0 C|)
H1 CHO KF-A'gDB = O
+ > 0]
L e ) 3
RE

89-96%

Shema 63. MW potpomognuta sinteza benzofuranskih derivata

Grupa autora je objavila MW potpomognutu verziju PaakKnoor-ove sinteze pirola koja
je provedena bez otapaldd OOAT AT O T A ¢ 1T ETOOA HOI EA UTA
vremena u odnosu na konvencionalnu metodu kada je reakcija trajala 12 sati.

O
M ANy _ /& 75-90%
MW, 2 min N Ar = 2,6-dimetilfenil
© , Ar

Shema 64. MW potpomognuta sinteza derivata pirola
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A0EET I BITAT OT A OAAEAEEA OElI OAUA AAOEOAOA ¢
DOl OAAAT A OO OOPEAHRTT AAU 1T OAPAIT A EU EAATIT
Ul A6éAET A UA OET OAUO AEAI ET OAEA EAOAOT AEE] E¢é
medicinskoj kemiji i farmaceutskoj industriji.

0 R, R,
R A SiO,
R, MW, 5-10min Rs™ "N” s
R,
60-72%
H R NO. Al,O.
RO+ RNH, o+ (0 2R
0 MW, 13—15 min R~ N~ H
R, ) 4 |
R,
71-81%
Shema 64. MW potpomognute sinteze derivata pirola
-7 OET OAUA OOPEAARTT EA DOEI EEATEATA E UA «

prilikom priprave prirodnog citostatika Semperviringa koji je proveden bez otapala.

= 1) PhNHNH,,, EtOH, AcOH RN -
| N —
N/ SMe 2) Montmorillonit K10 / ZnCl, H N SMe

o MW, 165-190°C, 1.5-2.5 min

30-35%

Shema65.- 7 BT OPI 11 Ccl OOA OET OAUA EI EOGéT 1 ¢ POAEDOO
U literaturi je objavljena i MW potpomognuta PaaiKnoor-ova sinteza derivata tiofena
DOl OAAAT A OAET i AO AAU 1 OAD AdikarbonillhE doojeda, ¢ ¢ Q8
kratkomreakAEEOET I OOAT AT O E OEOIsEiI L & OGE IOEAORAD ED®
ovakvih derivata.

O
Mfﬁ Lawessonov reagens /ﬂ\
R 1 = R R
MW, 34 min S
0 bez otapala 65-94%

w-1o=wn
w=u-w

Lawessonov reagens Meo@
- O-om

Shema 66. MW potpomognute sinteze derivat@ofena.
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Xx808¢8 -7 OEI OAUA bPAOA@hetcioddmne E EAOAOI AEE/
2AUI E€EOE AAOE 0A O Eintelizirah ifpAnjendmMW ayBljdvdojd L 1 0

e AOEOEET I PTT AT OTTE OAAEAEEE bieéAOHE TA AAT

amina i amonijevog acetata na silikagelu ili zeolitu HY prema shemi 67.

Ar-CHO ili Ar-CN
Ph O

. Ph
SiO; ili Zeolite HY N
I + R-NH, - j P ArCN, 58-92%

0O ArCHO, 42-91%

R

Shema 67. MW potpomognute sinteze derivata imidazala

Serja2AOEl AT ETT OOPOOEOOEOAT EE AAT UEIi EAAUIT A O
pi 0PI i T ci OOA OET OAUA O EITETE EA EIEODéI
fenilendiamina supstituiranog polietilen-glikolnim lancem (PEG) s izotiocijanatom
(shema 68).

m >

R,
NH, N._NH
MeO-PEG-O R;NCS, DCC, MeOH  MeO-PEG-0 i
NHR - }/._@/NR
0 MW, 4 min 0
DCC = diciklohekilkarbodiimid 86-96% IskonSlenge

65-91% ¢istoca produkta
Shema 68. MW potpomognute sinteze derivata benzimidazola

'l OAOT AOEOGT A OOOAOACEEA UA OET OAUO AAOEOA
kataliziranu ciklizaciju (2-bromfenil)amidina prema shemi 69.

1) Pd,dba,, PPh,, NaOH R,

H i
- R R
1 NN MW, 160°C ‘ N

Ry 2) Amberlyst A15, CHoCl, 66-989%
3) EtsNICH,Cl, 1/1 R, = 5-H, 5-NO,, 5-OMe, 3-Me
1= 97, 9=, 9 P
R, = Me, i-Pr, Ph
Rg = Me, Ph

Shema 69. MW potpomognute sinteze derivata benzidazola.
Ova je reakcija provedena u vodenom reakcijskom medija produkt je izoliran ionskom
EUI EATTIT O EAET EEOAITI 1T AAEEO HOI EA 11i1Tc¢cO
DOl AOEOA8 ) 00T I | Alpdituitani @efvatboerzididazolal E E
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2AUl EEEOE AAOEOAOE 1T EOAUIT A OAEIiAO OO BDOE
potpomognutom sintezom iz ketona i primarnih amina wone-pot sintezi.

0
R
uly
I
o 0,5 R:” “NH
L, hone NO, _° - HWOK R,
R; MW, 20-40 s MW, 1—2 min N
H1
NO, 58-94%

Shema 70. MW potpomognute sinteze derivata oksazola
(HDNIB =hidroksi-(2,4-dinitrobenzen)sulfoniloksijodbenzen

Mala biblioteka 2-arilbenzoksazola sintetizirana je MW potpomognutom kondenzacijom
2-aminofenola sa serijom kiselinskih klorida prema shemi 71.

i R
R 1
1@[‘:’” Cl/k@ dioksan ili ksilen CC%_@%
+ R, - ¥,
MW, 210 ili 250°C N
NH, ,
15 min
46-98%
Shema 71. MW potpomognute sinteze derivata benzoksazola
-7 PIOPTiTCci OOA OET OAUA OOPEAHTT EA DOEI EE/
benzotiazola (shema 72) A EOOA OA [ AOT AA 1T LA ObPi OOEEA/
AAT UT EQAUTT A8 5 101 i EOOOALEOATEO OAETi AO EZ
OAAEAEEA O EA OOOCOCIi ATT AA EA O TO1T1 Ol OéAE

otapala nego reakcije bez otapala.

Cl
NH Cl Cl
R D No A e N
] +¢ 'y — R; s N —— = R; “»—CN
R _s RS MW, 2-5min X
Cl

X=S8ii O
30-70%

Shema 72. MW potpomognute sinteze derivata benzoksazola i betiazola.

R=Hili OH

x80808 -7 OET OAUA PAOAOT é1 AbtétdatormaA OA OT AEE /
12300EAUI 1 E OA 1 D¢ Aligoihom QikdadofomEdigEMhE O p A o

azida s acetilenom ili acetilenskim ekvivalentima. Na shemi 73 prikazana je MW sinteza

derivata triazolA DOI OAAAT A AAU 1 OAPAI A E EistofHOAT EA

OAAEAEEA DPOIT OAAAT A E EITOATAETTAITEI TAeéeETI

OARAAEAEEOEIT OOEEAI A EA OEIEOEEOAIT 1TAETIEEI

90



Sinteze potpomognute mikrovalovima

Primjenom MWsintezeE AAU ET OEHOATEA 1T OAPAI Ah veQAAEAEE (
nekoliko minuta.

+
Ph,P

PhyP N
]\R e I N bezotapala /[ N

N 4—10 min
R Ar

68-90%
Shema 73. MW potpomognute sinteze derivata 1,2{Aazola.

6 01T OALTA EI AOEél A OET GthacolfePelirzAifeiakelkcilaA D OEE
u kojoj se acilhidrazid kondenzira samido ili tioamidom na visokoj temperaturi.

+1T OEHOAT EAI EOOI ¢C POEOOOPAh OAUOEEAT A EA E O
do kondenzacijeSmetilizotioamida-hidrojodida s acilhidrazinima u prisustvu silikagela

i natrijevog acetata (shema 74).

j . R SMe NH,OAc, SiO, . % o
] 6 + - 1 2
R 'NHNH, NH, - MW, 2-10 min \E_HI
66—91%
Shema 74. MW potpomognute sinteze derivata 1,2{dazola.
| EOAAEAUTTE OO OOIT UATEITEEOE | AAEAET OEEI |
AET EUIl OOAOE i AOAAT |1 EEEE -1l EQRDDERABITEE DPABOAIT
ciklokondenzacijom 1,2AEAAEI EEAOAUET A E 1T EEEIT OEE AEOEO
reakciskm OOEAOEI A OOPEAATT EA DPOI OAAATA -7 bioOb
TA DBITEITAOTTI TTOAeO -@by rederd& Hsbelnb E7A, A). OOCAC
'l OAOT ACGEOT T h 1T OA OA AEEIT AAEEAOAQOAAEEA 111
toluensulfonil-klorida na istom BT 1 Ei AOT | TTOAéeO. lFoléckaAl A x vt

DOl éEH¢ AOAT EA 1 AOC),éj‘ei}rIQ:efilEh@]b,ﬁlt@rEnfevh pobn@@ia O A A A1

00 o 0
Al R
R; 2 9_F|2 1B - R1\‘G D/ ?
N-N N-N

- 49-100%

H H

A B
j’\ g — Et,N_  Nt-Bu

@ 5y P

r~|4 ) N == \+ O TsCl

EJN/\J THF, MW, 5 min
THF, MW, 5 min

Shema 75. MW potpomognute sinteze derivata oksadiazola
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Tetrazoli nalaze svoju primjenu u medicinskoj kemiji kao bioizosterikarboksilnih

EEOAI ET A8 +1 AOEeT EIi 1 AOT AAi Anh 1T OE OA EAOQGAOT A
E TEOOEI A8 . AE¢AH¢cA OA EAT EUOI-obuthaEIRA O E
trimetilsililni azid dok se kod takvih MW potpomognutih reakcija kao izvor azida koristi

natrijev azid u prisutnosti amonijevog klorida i DMF kao otapala. Primjer takvih reakcija

prikazan je na shemi 76A OAAEAEEA OA 11T LA E DPOI OAOGOE O E
konverzije arilnih bromida u nitrile.

N-N
I N
Br CN N’
R R@’ R H

78-95%

36-96% N-
Br
x CN
H{j’ Zn(eN) A {“T @/L
P )
N Pd PPh2 N7 98% DMF N o
(PPh), NaN,, NH,Cl
Br = CN -
U MW 2-2.5 min MW 10-25 min
(A 08%
S s~ 80% / ‘x
. Br *
2 /
©/\/ . N
931’0 H

Shema 76. MW potpomognute sinteze derivata tetrazola

x8c8t18 -7 OEI OAUA HAOOAOT ¢l ATEE EAOQOAOT AEE
+1 AOEéT Al @AAT1 OBABAUA AEEEAOTI PEOEAET A
UOA¢ AT EA DPOAI A OEAIE xx8
o o O R O

Si0O,, Urea
R-CHO + Moa VI EtOw\OEt
N

H
Urea = NHE‘CO'NHE 70-93%

DOl O/

Shema 77. MW potpomognuta sintezaihidropiridina.

+1T OEHOAT EAT -7 OET OAUA I-iliQdira-shdstitubahitderivali O D OE C
piridina iz etil -b-aminokrotonata i alkinona uone-pot sintezi.
Et0,C i
t
’ ]\ + p— (0 _DMSO _ ETOEC/\J\/%\ R, = H, Me, Ph
i = . P _
H,N R, MW, 10—20 min N R, R, = Me, Ar
24-98%

Shema 78. MW potpomognuta sinteza derivata piridina
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Sinteze potpomognute mikrovalovima

EA TEU OEI OAOOEEE 1 AOT AA ETEA 1
El ACEeT A 1 AOT AA OET OAUA TA 11T COcAOAED ET OEH
ili funkcionalnih grupa na kinolinskoj jezgri. Prilikom razvoja novih sintetskih metoda,

EOET OEHOAT A OO0 OOA DPOAATT OOE -7 OEITmAUA A
EEOOI ¢cA OA EAATT OOAOT A EUI 1T AAEEA 1 AOOAI EE
trikomponentna MW sinteza derivata 2aminokinolina prema shemi 79. Reakcija

OElI EO6OEA UACOEEAOATEA OAEOI AAOT T ¢ iAGtET A E |
reagiras 2-azidobenzofenonom.

s e oA

"OAO¢E AA OO EETITETE OOIT Ui AéAETE EAT COAiI
i

@] R,
R H H 1,2-dikloretan s
R; 4o N o+ R ~ R; g
N, 3 4 O MW, 180°C,10 min NT SN
Ra
57-100%

Shema 79. MW potpomognuta sinteza derivata-aminokinolina.

" OOPA AOOT OA OO@lE Al il efikésdu MO ApotipEndgAutu sintezu
derivata kinolina bez otapala kao potencijalnih antibakterijskih agensa. Sinteza je

provedel A ET OEHOAT EAIEOAKIAGI EIAHEjHOOOG] ¢ 117 OAé A OA
OEOA¢ATT OA OMAOEBOINAMOEDRE OOGRAEUI I EOATE O EAEI
POEI EAO -7 OEI OAUA AAOEOAOA EETTIETA DPOI OAA
TTO0MAOETI EC6OCEA T T-REEZEAEODNEDOABDOADD é-MDHE T A

ketona te indijevog klorida.

Shema 80. MW potpomognuta sinteza derivata kinolina

Hetero DielsAlder-i OA OAAEAEEA DPI OPI i1 ClI OOA -7 UOAéAT |
kojal I T CO¢c AOA EAATT OOAOGT 6 E AOUO OET OAUO ETI DI
molekula. Ciklokondenzacija pirazoliiiE EI ET A O OAUI E€EOEI AEATI

sintezu supstituiranih pirazolo[3,4-bpiridina,A B OT OAAAT A EA AAU ET OEH
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