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Kumarin i njegovi derivati pokazuju biolosku aktivhost poput
antimikrobne, antioksidativne, protuupalne, antikoagulacijske, H3CO
antitumorske, antivirusne, analgetske | hipotermicke, a djeluju 1 kao 4 N
antidepresivi, sedativi, hipnotici 1 antihelmintici. Spojevi s kumarinskom
jezgrom Iimaju 1| Siroku primjenu kao aditivi u hrani, u kozmetickim e / HO ©
prepratima, kao farmaceutski agensi te luminescentni materijali. Paladijem SOOI 1
kataliziranim reakcijama unakrsnog spajanja (Heck, Negishi, Suzuki, (PPh3)4Pd, Cul, )@ O
. . N . . . EtzN, DMF / Hs
Sonogashira Stille, Tsuji-Trost) stvara se veza ugljik-ugljik kojom se Z F
molekule strukturno razli€itih reaktanata spajaju u novu kompleksniju CH, o
molekulu. Danas se u svijetu Pd-katalizirane reakcije primjenjuju u e
odredenom stupnju sintetskog procesa u proizvodnji gotovo 25% lijekova, a e 5 = e
nasle su primjenu u nano-tehnologijama i razvoju novih materijala.? Arilni ili L O 5
alikinilni supstituenti se na heterociklicke sustave mogu uvesti primjerice (HO)ZB
Suzuki ili Sonogashira Pd-kataliziranim reakcijama.? N
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HO O
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Sonogashira reakcijom 7-hidroksi-3-klor-4- (HO)2B s
metilkumarina i terminalnih alkina uz (PPh;),Pd katalizator, Cul | Et;N u DMF- x \\
u pripravljeni su derivati kumarina 1 i1 2 s hidroksi- I metoksi-feniletinilnim
supstituentima u polozaju 3 kumarinskog prstena. Suzuki rekacijom 7- HO O O
hidroksi-3-klor-4-metil kumarina i razlicito supstituiranih fenilbornih kiselina 4 5 6
uz Pd katalizator | bazu dobiveni su spojevi 3 — 6 (Shema 1). Optimiranje = U oCH

) .. ) ) . i . v = - 3 O- 3
SUZU.kI reakcije provedeno. je s -Tenllborn-om klsell.nom uz razlicCite bhdsﬂvﬂa — W -
katalizatore, baze, otapala | reakcijske uvjete (Tablica 1). Strukture ___ AN
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novopripravljenih spojeva potvrdene su 'H NMR spektroskopijom | L ~ Tablica 1. Suzuki reakcija 7-h|drok3|-3-klor-4-metllkumar|na|femlbomlh
| kiselina pri razli¢itim uvjetima
I

masenom spektrometrijom (Slika 1).

'H-NMR SPEKTRI NOVOPRIRAVLJENIH SPOJEVA

PdCI,(PPh,), K,CO, r.t./24h
(PPh,),Pd THF/H,O 1:1 K,CO, r.t./24h “
(PPh,),Pd DMF K,CO, r.t./24h :
(PPh,),Pd THF K,CO, r.t./24h 1
(PPh,),Pd H,0 Na,CO, MW 300W |
100°C, 30 min |
Pd(OAc), PEG/EtOH 3:1 KF MW 300W P
100°C, 30 min [
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100°C, 30 min
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: L v Sonogashira reakcijom 7-hidroksi-3-klor-4-metilkumarina |
teminalnih alkina u polozaj 3 kumarinskog prstena uvedeni

s Slika 1. TH NMR spektri spojeva 1-6

—— su feniletinilni supstituenti.
7ahval | iteratura v' Suzuki reakcijom 3-klorkumarinskog derivata s fenilbornim
anvala Hrvatskoj zakladi za kiselinama pripravljeni su 3-arilni derivati kumarina (3-6).
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za financijsku potporu 2. M. Sahu et al. Int. J. Pharm. Chem. Sci. 2013 (2) 1159. | v Optlm_lranjem SUZl_JkI ,reak(_:”e u.tyrde_no J€ da_ B_femlm_ derivat
hrzz istraZivanja  (projekt  3: T- Gazivoda Kraljevié et al. Tetrahedron Lett. 2012 | kumarina (3) u najve¢em iskoristenju nastaje MW sintezom

Hrvatska zaklada za znanostREN 5596) (53) 5144. ____—: p” 100°C uz Pd(OAC)2 | KF u PEG/EtOH 3:1.



