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1.

Az izokinolin-vázas vegyületek között elég sok, külön­

böző farmakológiai hatással rendelkező anyag, gyógyszer van. 

Ezek közó tartozik a CíIIMOIN egyik jól bevált készítménye, 

a simaizom-görcso.1 dó hatással rendelkező NoSpo — kémiai nevén 

6,7,3’,4tetrnetoxi—1—benzil—3,4-dihidroizokinolin-HCl. En­

nek és a dihidropapaverin-HCl-nek káliumé iániddal való reak­

cióját vizsgál tara.

Megáilapítottam, hogy a reakció pillanatszerüen és kvan- 

titative lejátszódik. A nyert termék — 1-ciano-tetrahidroizo- 

kinolin származék - bomlékony és az oldószer polaritásától 

függően disszociál. Л disszociációs folyamat reverzibilis és 

az egyensúly pillanatszerüen beáll.

A különböző oldószerekben való viselkedés tanulmányozá­

sára a spektrofotometria bizonyult a. legalkalmasabb módszer­

nek, mert nem jelent belenyúlást a rendszerbe és igy nem 

változtatja meg- az egyensúlyi helyzetet. A látható tartomány­

ban a ciánszármazék nem mutat elnyelést, mig a só színképé­

ben 36o nm-nél maximum van. Megjelenése igy jól követhető és 

mennyisége mégha tárоzható.

Az alkoholban — metil—-,-etil—, izopropilalkohol - oldott 

adduktűmhez növekvő mennyiségű vizet adva vizsgáltam az extink— 

ció változását különböző hőmérsékleteken. A kapott adatokból 

meghatároztam az egyensúlyi állandót és a reakció termodina­

mikai paramétereit.
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Meghatároztam a disszociációfok függését a közeg di­

ói ekt romos állandójától és az oldott anyag koncentrációjá~ 

tc51. A NoSpa és a dihiöropapaverin ciánszármazékának visel­

kedése között lényeges különbség nem volt észlelhető.

Az eredmények alátámasztására és az adduktumok szerke­

zetének meghatározására infravörös, NMR és vékonyréteg kroma­

tográfiás vizsgálatokat is végeztem.
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2. ELMÉLETI ÁTTEKINTÉS
*

A kinolin és származékainak szerkezetéről 188o-ban je­

lent meg az első közlemény /1/. Ebben Claus a kinolin már ál­

talánosan elfogadott szerkezeti képletének helyességét is 

kétségbe vonta, mert a benzilklorid hatására kinolinbői kép­

ződő addiciós termék rendhagyó viselkedését nem tudták magya­

rázni .
■

A cikket követő vitában hatalmas kisérleti anyag gyűlt 

össze hasonló rendellenes magatartást mutató egyéb, heterő- 

gyűrűs IV. rendű araménium-vegyületekről. A vegyületcsoport 

tipikus képviselői a pszeudobázisos aminokarbinolok, és a kva— 

terner ammóniumsók káliumcianiddal való reakciójakor keletke­

ző pszeudocianidoko
Л.

A legtöbbet tanulmányozott mo.dellvegyület a kotarnin

volt.
-V.

:

. :<■ T:\

Decker a jelenségeket úgy magyarázta /2, 3/, hogy a IV. 

rendű aramőniumbázisok arninokarbinolokká rendeződnek át.

OH- к - и — ш 
4 _ '

R - N1 = CH OH'
/:
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• Decker felfogását Hontsch elektromos vezetdképességi méré­

sekkel támasztotta alá /4/. Morál lapította, hogy oldatban 

egy ionos és egy nem-ionos forma á]l egymással mobilis e— 

gyensulyban. Hontsch az aminokarbinolokot pszeudobázisoknak, 

a disszociált és a disszociálatlan formák közötti viszonyt 

nedig ionizációs izomériának nevezte. íóegállopitása szerint 

az ammóniumhidroxidok átalakulási készsár6 awinokarbinollá 

fordított arányban áll a nitrogéntartalmú gyűrű stabilitásá­

val ./5/v

Hobbié, Lauder és Tinkler ultraibolya spektroszkópiai 

mérései /6/ is Decker felfogásának helyességét igazolták, 

a Roser által feltételezett ominoaldehid forma nem volt ki­

mutatható /7/.

Gadamer az ellentéteket úgy próbálta kibékiteni, hogy 

"sajátos hármas tautoméria" fennállását tételezte fel, ahol 

a kvaterner ammóniumhidroxid, a pszeudobázisos aminokarbinol 

és a nyiltláncú ominoaldehid egymással dinamikus egyensúly­

ban áll /8/. I

> «r*
R - N = CH * OH'

V •//
R, - N - Ш - OH

\á BH*
R - NU WOR - N - WO к



Ez a toutoméria két alaptípusának egyidejű fennélláoátJelen­

ti. A nyiltláncu forma képződése kationotrop átalakulás. A 

hidrogénatom proton alukjában lehasad, majd egy másik atomon 

kötődik meg. Az ominokarbinol és az ammóniumhidroxid közötti 

viszony anionotropiának tekinthető, hidroxil-csonort hasad 

le anionként. Valójában egy disszociáció játszódik le.

A hármas tautoméria bonyolult sav-bázis egyensúly, mely­

nek exakt matematikai vizsgálata nehézségekbe ütközik. Az 

anionotropia és a prototropia egymás ellen működő folyamatok, 

minél erősebb a bázis, annál kevésbé valószínű a kationotrop 

átalakulás lejátszódása.

A C - OII kötés polaritását /a vegyület bázicitását/ a 

gyürürendszer stabilitása, valamint a nitrogénen és a szén- 

vázon lévő egyéb helyettositők elektron-affinitása szabja 

meg; külső tényezők is szerepet játszhatnak« A gyürürendszer 

befolyása azáltal érvényesül, hogy a hidroxilion megkötése 

kovalens kötéssel együtt jár egy kettős kötés megszűnésével 

- csökken, esetleg megszűnik az aromás jelleg, A nitrogénen 

lévő helyettesitő - metil és más, elektrontaszitó szubszti— 

tuens - megkönnyíti a hidroxil-csoport lehasadását, igy a 

gyűrűs formát teszi állandóbbá.

A heterogyürüs kvaterner ammóniumsókból felszabaditott 

bázisokat kémiai viselkedésük alapján Веке professzor doktori 

értekezésében /9/ a következőképpen csoportosította:
. x
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1./ Erős bázisok, melyek szilárd állapotban és apoláros oldó­

szerekben aminokarbinolok, poláros oldószerekben pedig_ 

nagyobbrészt vary teljesen disszociáivá vannak mezomer 

kationra és hidrox.il—ionra. Az aminoaldehid—forma léte­

zését, azaz a gyűrű felnyitását eddig sem fizikai, зет 

kémiai módszerekkel nem lehetett valószinüsiteni.

2./ Mérsékelten erős bázisok, melyek szilárd állapotban amino- 

karbinolok; vizes oldatban ionjaik mellett az önmagukkal 

képzett éterekkel is egyensúlyban állnak, s ez utóbbiak­

ká apoláros oldószerekben is spontán átalakulnak; az 

aminoaldehid-formát ezeknél sem lehetett eddig kimutatni.

3./ Kationra és hidroxil-ionra nem disszociáló aminokarbinolok, 

melyek átalakithatók az izomer aminoaldehiddé; a két for­

ma külön-külön előállítható vagy legalábbis kimutatható, 

és megfelelő kisérleti körülmények között egymással dina­

mikus egyensúlyban áll.

4./ Bázisos tulajdonságokat egyáltalán nem mutató /hig, vizes 

savakban nem oldódó/ vegyületek, melyek csak az amino— 

aldehid-formában létképesek; az aminokarbinol—forma csak 

átmenetileg, közvetlenül a kvaterner sóból történő fel- 

szabaditás pillanatában léphet fel.

Ezek az elméleti megfontolások érvényesek a pszeudo- 

cianidokra is, hiszen az erős bázisok csoportjába tartoznak 

azzal a különbséggel, hogy a lC-atomon nem hidroxil-, hanem 

CN-csöpört van.
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A kotarnin cianidjót vizsgálva megállapították, hogy szo­

katlanul könnyen disszociál /1о/.

0

CH2 vvy^
H CH

Ultraibolya abszorpciós vizsgálatokkal kimutatták, hogy 

poláros oldószerben mobilis egyensúly áll fenn a semleges 

amin és az ionos kvaterner ammóniumsó között. Nem-poláros ol­

dószerben a kotarnin pszeudocianid és a kotarnin spektruma 

megegyezik, miig vizes vagy vizes-alkoholos oldatban a sóéhoz 

hasonlit./11/. A reverzibilis egyensúly feltételezésével ma­

gyarázható Dobóiénak az a megfigyelése /6/, hogy az oldószer 

változásával változik a spektrum és .a vezetőképesség is./12,

13/.

A kotarnin pszeudocianid előállítható kotarnin bázis és 

hidrogéncianid vagy kotarnin klorid és KCN reakciójával. Tipi­

kus szerves vegyület, viz'oen alig, szerves oldószerekben jól 

oldódik.

Grignard-reagenssel kotarninból vagy sóiból 1-alkil 

vagy aril származékot lehet előállítani. A reakció pszeudo- 

cianiddal játszódik le a legkielégitőbb eredménnyel, - gyors 

és irreverzibilis. A reakció feltételezhető mechanizmusa a 

direkt kiszorítás, azaz nem az ionos forma reagál /14/.
*



о

Az izokinolinvázns vegyülőtek 1— nitril származékainak 

külön csj,)ö:' t já t ]:óp\ isc l:ik a nitrogénon COR-csoportot tar­

talmazó molekulái: - a Reissert-tinusu vegyületek.

Az elsőt; - az l-cián-2-oenzoil-l, 2-dihidroizokinolint - 

Reissert állította elő és irta le először /15/.

-I- 4KCN vZCe^COCL
NCOCjUg

Й ÍN

Ez viszonylop stabil vepyillet és a cianidion elvesztésére 

csak Icis tendenciát mutat. Szokásos oxidálószerekkel, pl. 

foszforpentakloriddal, kezelve jó kitermeléssel 1—ciano- 

izokinolinná alakul /16/, koncentrált sósav hatására izo- 

kinolinkarbonsavvá oxidálódik. Előállíthatok belőle 1- 

szubsztituált izokinolinok is /17/. Erős bázisok /Rali, DMF/ 

hatására a hidrogén ledisszociál, a keletkező karbaxon alkil- 

vagy aril-halogenidekkel nukleofil szubsztitúcióba lép.

ArCtiaX 
NCoebusncoc6h5

ÍN

A szubsztituált származék már labilisabb, jobban érvé­

nyesül az aromatizálódási tendencia /13, 19/.



9

Egyébként azonos körülmények között a dihidroizokino- 

linból nyert ciánvegyület a stabilisabb. Itt a CN-csoport 

kevésbé poláros, igv kisebb a disszociációs hajlam. Litium- 

aluminiumhidriddel redukálva 1-aminometil-tetrahidroizoki- 

nolint ad. A Reissert-tipusu vegj'ületből viszont 1,2-dihidro- 

izokinolin keletkezik /2о/, mert a redukálószer a poláros 

formát támadja.

Az izokinolin—származékok iránti nagy érdeklődés az­

zal magyarázható, hogy közöttük elég. sok, gyakran eltérő ha­

tású gyógyszer fordul elő. Spazmolitikus hatású, koronária-,
4

hürgőtágitó, tumorellenes szer, sőt virus-inhibitor is akad 

köztük./21, 22/.

Előállításukra is több módszer ismeretes. A 3,4-dihidro— 

izokinolin származékok szintézisére legelterjedtebb a Bischler-

Napieralski féle eljárás. Ez azqn alapszik, hogy ha fb —fenil—
\

etilamin-E-ocetil származékát foszforpentoxid jelenlétében 

melegítik,l-metil-3,4-dihidroizokinolin képződik. A reakció 

általánosítható,különféle módon helyettesitett aralkilamidból 

különböző dihidro—izokinolin származékokhoz juthatunk. Az

előállítása legtöbbször ß —feniletilaminból vagy annak '"amid"
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3. KÍSÉRLETI RÉSZ

3.1. Felhasznált anyagok

KájL iumc ianid

Analitikai tisztaságú Reanal-készitmény.

N°S_p_a
Üzemi charge NoSpa ötszörös mennyiségű vizmentes /K^O^-on 

tárolt/ acetonnal kifőzve. Vizfürdőn egy órán át refluxál— 

tűk, lehűlve szűrtük /ор.: 214—215°C/.

D ihidropapaverin-1 I Cl

Szintén üzemi készitmény, NoSpa-val azonos módon tisztítva, 

/ор.: 201-202°С/.

Etilalkohol

Merck 95/o-os spektroszkópiai minőségű alkoholból Lund és 

Bjerrum eljárásával /26/ készítettem abszolút etanolt. 5o ml 

CjH^OH-hoz 5 g fém magnéziumot és 0,5 g jódot adtam. Enyhe 

melegítésre megindul a jód-katalizálta magnéziumetilát-képződés 

hidrogén fejlődése közben. A Mg/0C2H^/2 a vizet elbontja 

magnéziumhidroxid és alkohol keletkezése közben.

'« ■

Mg/ОСp H5/2 + 2H20 —í> Mg/0H/2 + 2C2H50H

Ha a gázfejlődés elég erős, az elegyhez hozzá lehet adni 9oo 

ml alkoholt és fél óra visszafolyatás után desztillálható. Az 

eljárás előnye, hogy kis fémfelesleg kell csak és nincs vesz­

teség.
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Metanol

Reanal pro anal, minőségű, vízmentes készítményét desztil­

láltam és káliumkarbonáton tároltam.

JE Z£pr ója ilalkohol

Reanal pro anal, minőségű, vízmentes készítményét desztil— 

láció után KoC0^-on tároltam.

Aceton

Reanal analitikai tisztaságú készítményét használtam.

3-2. Ciánszármazékok képződésének vizsgálata

Már régebben ismert tény, hogy a heterociklikus kva- 

terner ammóniumsók könnyen reagálnak cianidokkal. Az erősen 

nukleofil cianidion a nitrogénnel szomszédos szénen kötődik 

kovalens kötéssel. A reakció általában pillanatszerü és kvan— 

titative lejátszódik. Nem vizes közegben még titrimetrikus 

meghatározásra -is alkalmas /27/. Miután a kvaterner ammónium- 

só a titrált oldatból elfogyott, a cianid feleslegben lesz 

és a nem vizes közegben erős bázisként viselkedik. így a vég­

pont sav-bázis indikátorral vagy potenciometrikusan észlelhe­

tő. A titrálás végpontja vizuálisan meghatározható, mert a 

potenciometrikus görbe inflexiós pontja egybeesik a brómtimol- 

kék indikátor szinátcsapásával.

1

Erdey és munkatársai aceton és izopropanol 1-1 arányú 

elegyében üveg- és telített, kalomel-elektródokkal o,l n izo- 

prooilalkoholos KCN-oldattal hajtották végre a titrálást. A
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H?c és 80,v i?rOH elegyében oldott KCN stabil, titeye 20 

elteltével is alig változik, mig vizes oldatban 0,3'/-ot 

is bomlik naponta.

20

A KCN-oldat titerét Liebig-Deniges szerint csapadékos 

titríldsoal határoztam meg, a 0,1 n AgKO^ mérőoldattal KJ 

jelenlétében enyhe opaleszcenciáig titrálva /29/.és '111 3

[ in.y)
Á

300

250

l
ть

№

m

50

(ml\0 ,b0,60Д01

1. ábra

1- dihidropapaverin-IICl, 2= WoSpa
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Ezek alapján vizsgáltául a NoSpa és a káliumcianid re­

akcióját nem vizes középben. Az acetonból átkristályooitott 

NoSpa acetonos oldatához ekvivalens mennyiségű, brómtimol— 

kék indikátoros KCK-oldatot adva a kék szin pillanatszerüen 

eltűnt. A reakció tehát kvantitative és azonnal lejátszódott. 

A hasonló körülmények között végzett potenciometrikus titrá— 

lás /Metrohm Herisau E336A potenciográf/ eredményeit az 1. 

ábra mutatja.

A dihidropapaverin-HCl-al végezve a kisérleteket, az 

eredmény azonos volt. Ez a reakció is gyors és tökéletesen 

lejátszódik.

hogy a reakció kvantitative végrehajtható-e, el­

lenőriztem olymódon is, hogy indikátor elektródként cián­

szel ektiv membrán-elektródot /0Р—CN—'7111/ használtam.

Azt

■

ЕтУ
x isoroitti
• IsonvA

<sC0

i

ŐÜC
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A Pungoi—féle ion-ozeloktiv haloid elektródok közül 

•ál viler bármelyik alkalmas CG -ion mérésére, do na /у sze­

lektivitása miatt az AgJ bázisú elektród о legmegfelelőbb.

/30/.

Az elektródot a mórбзге elő kell készíteni, G órán át 

10"2 M/l MaOH--oldatban állni hagyjuk, majd desztillált viz- 

zol alaposan lemossuk. A direkt méréshez kalibrációs görbét 

/pCiT — Е/ kell készíteni /2. .ábra/, A CM--szelcktiv 

elektród csak a disszociált cianidot és őz ezüst-diciano 

komplexnél kisebb stabilitású komplexeket méri, ezért ha a 

teljes cianid-koncentrációt akarjuk mérni, az oldat pH-jának 

10,5-nél nagyobbnak /oK.

zal biztosítjuk, hogy 0,1 M/l fCNO^ hozzáadásával az oldat 

ion-erősségét 0,1-re állítjuk be /31/.

+ 1 = 10,5/ kell lennie. Ezt az-HCN

£ t//

2S0

!
400 -

0/5 ríÖljW 00-
5«. 40** H/t NoSpa

3. ábra



16

Az erősön bázikus közeg nagyon eltér a reakció körül­

ményeitől, ezért a méréseket puffer nélkül végeztem. Az igy 

nyert eredmények sajnos, csak kvalitatívak, ezért a disszo­

ciáció cián-szelektiv elektróddal való követéséről 1c kel­

lett mondani.

Jól érzékelhető viszont a CN -ion eltűnése, tehát az 

addició lejátszódása vizes oldatban /3- ábra/, ellentétben az 

eddigi módszerekkel, melyek csak nem vizes közegben voltak 

használhatók. Sz azért fontos, mert a CN—származékot vizes 

oldatból állítjuk elő. A membrán-elektród válaszideje arány­

lag kicsi, ICO—500 msec körüli /02/, igy jól mutatja a reak­

ció gyors lefolyását is»

0.0• Ciánszármazókok előállító sa •

43,0 g /0,1 mól/ NoSpa-t 1000 ml•H20 és 50 ml alkohol 

©legyében oldunk, élesre szűrve keverős lombikba öntjük. Gyors

keverés közben kb. 15 perc alatt 6,5 g /0,1 mól/ KCN 100 ml

a hőmérsékletet 30°C-on tartva. Azvizes oldatát adjuk hozzá 

oldat kezdetben tejesedik, majd olajos kiválás kíséretében 

feltisztul. A ciános oldatot dékántóljuk. A sárga, kissé matt 

olajat vízzel mossuk, majd 50 ml abszolút alkoholban 40—50°C-on 

oldjuk» Hűtés /-S, -10°C/ közben kristályosítjuk. Szűrjük,

szárítjuk»

Az ilyen módon nyert anyag tisztasága nem felelt meg a 

reakciókinetikai kivánalmaknak és kisebb méretben az olajos
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kiválts nehezebben következett be. Az eljárást ezért a kö­

vetkezőképpen módosítottuk»

4.3 g /0,01 mól/ acetonból átkristályositott NoSpa 

3 ml vízzel készült szuszpenziójához állandó keverés közben 

ekvivalens mennyiségű KCN vizes oldatát adtam. A képződött 

sűrű masszát abszolút alkoholból hidegen átkristályositottam. 

Szűrés után N2-áromban szárítottam, mert levegőn könnyen 

oxidálódik. A kitermelés igy aránylag kicsi /37// volt, de 

sikerült tiszta anyagot előállítanij az anyag tisztaságát 

az elemanalizisen kívül titrimetriásan is ellenőriztem. .

Az alkalmazott Liebig-Deniges-féle cianid-meghatározás 

előnye, hogy halogenidek nem zavarják, mivel ezek ezüstsói 

cianidok jelenlétében nem csapódnak ki о így az esetleges kis 

mennyiségű klorid-szennyezés nem hamisította meg az eredményt. 

Az anyagot, tekintettel bomlékonyságára, közvetlenül a fel- 

használás előtt vettem csak ki a mélyhűtőből, ahol tároltam.

NoSpa-CN, összegképlet:

C II N
Elem-analízis: talált 70,7 % 7,7%

70,75% 7,55/

6,5%

számított 6,60%

Titrimetrikus százalék: 99,3/

0o.: 82-S4°C, bomlik.

Oihidropapaverin-HGl-ből is a fenti recept szerint ké­

szítettem a CN-származékot. Ez alkoholban rosszabbul oldódik, 

igy a kitermelés is gyengébb, 22/.



18

Dihidropapaverin-CN, összegképle t:

NG II
68,4/0 

68,48/0

6,6 Ál 7,4 % 

7,61%

Ele m-а na1iziо: t a1411

6,52%számított

Titriraetrikus százalék: 99,5% 

Op.: 142-145°C, bomlik.

Az adduktum szerkezetének a meghatározására, pontosab­

ban annak eldöntésére, hogy a CN-csoport tényleg az lC-ato:non 

kötődik-e kovalens kötéssel, IR és NMR vizsgálatokat végez­

tünk.

A cián-származékok infravörös szinképében /a felvéte­

lek Unicam SP 1000 infravörös spektrofotométeren készültek 

KBr pasztillában/, 2210 cm ^-nél megjelenik a C =N csoport

kis intenzitású vegyérték rezgési sávja. Ugyanakkor eltűnik a
+ -1?C =NH' vegyérték rezgési sáv /l65o cm /, amely sóképzéskor

■között .jelenik meg /35/. A magas frekvenciák­

nál az adduktumok szinképében megjelenik a' szekunder aminokra 

jellemző egyetlen vegyérték rezgési sáv /ЗЗЗо cm-1/, amely 

telitett N-heterociklusos vegyületeknél nem túl nagy intenzi­

tású /4.-7. ábra/. A szinképek többi részében nincs lényeges 

változás.

-11б4о-1б9о cm

NIvIR felvételek a KoSpa-CIJ-ről az U.S.A.-ban készültek 

/0, 9. ábra/ HA 100-as készüléken CDCl^-ban, 40°C hőmérsékleten*

А пэ/’у teljesítményű készüléken meg lehetett határozni a raotilén-
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hidbnn 16vő kőt hidrogén közötti kémiai cl to’ 2's /T' ,/ őrlő- 

kőt, amely 13,2, ill. 13,4 Ilz-nek adódóit. A 10. ábra a MoGpa 

NT4R szinképét mulatja.

, Az infravörös ás a m'i^ncceo rezonancia spektroszkópiai

mérések is aló támasztják: f ol tételezésünket, miszerint a cianid 

az lC-atomon kötődik kovalens kötéssel *

3-4. A reá к c i 6 m e c ha n i. z mu c a

Л heterociklusos kvaterner ammóniumsók két mezoner for­

rná ja ismeretes:

Poláros oldószerben a kvaterner ammóniumion, apolárosban 

a karbóniumion a stabilabb szerkezet. A cianidion negativ töl­

tése révén hatásos nukleofil ágens, a karbóniumiont támadva 

kovalens kötést létesít a szénatommal. A oldószer polaritásától 

függetlenül mindig ugyanaz, a kerbónium-kationból levezethető 

termék keletkezik. Ez úgy magyarázható, hogy a két mezomer for­

ma egymással mobilis egyensúlyban van, igy a reakció előrehalad­

tával a kvaterner ammóniumion fokozatosan átalakul és végül
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teljesen elfogy. b dőltéte 1 czócsel 'iszhnngbon -ill nz о tény, 

.hogy bázisból nom képződik pszcudocianid, mert obbon nem jön 

1 ó t re t öl t ó о -eltol ó d á s *

U40
CxH50 NH

Г v”L X:C^N
CHa CHi

I

-0СДOCA v>"V
Ш0СгН5

ело

A reakció megfordítható,vizes vagy enyhén savas oldat­

ban lejátszódik a disszociáció, pillanatszerűen beáll az 

egyensúly *
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4. EPED'uÉícYEK

4.1. Elm éle t i megfon t о 1 á sok

A KoSpa-CN és о dihidropapaverin-CN disszociációjónak 

vizsgálatára 02 ultraibolya spektroszkópia volt a legjárho- 

tóbb ut. Egyrészt, mert ez a módszer nem jelent belenyúlást 

a rendszerbe, tehát nem változtatja meg az egyensúly helyze­

tét, másrészt a látható tartományban 545—350 nm-ig az adduk— 

tumoknak nincs elnyelésük. A só színképében pedig 360-355 

nm-nél maximum van /11. ábra/.

Az ábrán látható, hogy a rendszer színképében 292 nm-nél 

van egy izobesztikus pont, azaz olyan hullámhossz, amelynek 

megfelelő fényabszorpció független a rendszerben lévő komponen­

sek koncentrációjától, ha az összkoncentráció állandó» Máskép— 

Ед = const. Ez azt jelenti, hogy a Lambert-Beer tör­

vény érvényes, oraktikusan semmilyen-mellékhatás nem érvénye-

pen:

sül /34/.

A tetrahidroizokinolin-származékok színképében két maxi­

mum van: 250-280 nm és 280—320 nm között. Ez a benzolgyürü

elektronjai és a N-atom p elektronjai közötti kölcsönhatás­

nak tulajdonítható. A maximum helye poláros oldószerben az 

alacsonyabb hullámhosszak felé tolódik el, és intenzitása csök­

ken az oldószer polaritásának növekedésével. A változás nem je­

lentős, tekintve, hogy a maximum eléggé elhúzódó és lapos. A 

méréseknél ezt úgy vettem figyelembe, hogy a maximum alacso-
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nyabb hullámhosszú részénél végeztem о vizsgálatokat „

Л tiszta alkoholos addukturnok oldatának extinkciőjo 

gyakori at.ilnt; zérus, akár inetil-, etil- vagy izonrop.il- 

alkohol az oldószer. 12 z azt jelenti, hogy az anyag nem disz- 

szociál. Az nnyárok vÍzben gyakorlatilag oldhatatlanok, igy 

a vizes oldat extinkciójót méréssel meghatározni nem lehe­

tett. Extranoláciőval arra következtettem, hogy vÍzben tel­

jesen lej ítszódik a disszociáció, mert a különböző viz—alkohol 

elegyesben nyert specifikus extinkciókat összekötve egyenest 

nyertem, melynek me ghos szabbitá s a az alkohol minőségétől 

•független értéket adott./12. ábra/. Az a ?-JoSpa-CN esetében 

E = 234 /lg6 = 3,997/, ami majdnem megegyezik a NoSpa-KCl 

vízben mért extinkciójóval„ A maximum nm-nél van ésf '7

S = 236 /39/.

A dihidropapaverin-C-v-re nyert értékek a következők: 

E = 145 /lg£ = 3,716/. A dihidropapaverin-GN IgE értékeit 

különböző oldészer-olégyekben a 13- ábra tünteti fel.

A nyert specifikus extinkciók segítségével lehetett 

egy oldatban a két forma arányát és koncentrációját megha­

tározni .

e‘C = Ex + 6 /a-х/ c a

x a

A mérési tartományban 8^ = o, így
_ a£.X ~

°c
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12. ábra

Az egyensúlyi koncentrációk ismeretében kiszámítható

a z c : ry о nsulу i á 11 and6.

H?0
NoCpa' + GNJMoGpa-CN ^

Alkalmazva a tömeghatás törvényét:
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Л cli::егосiríció-fok változik a hígítással. Az általá­

nos szabály, 1 го í • a koncont rác iá emelkedésével о disszoci­

áció visszaszorul, n pozcudocionidokra is érvényes. Léckor 

a kőtárain pszeudocianid vizsgálatakor megáldopitotto,hogy 

a növekvő hippit ás a disszociációnak kedvez, mir a magasabb 

hőmérséklet és híg lua visszaszorítja azt /56/.

fel irha tó: x = a/.Ha az oldat disszociációfoka

5zt az értőket a disszociáció-állandó egyenletébe helyette­

sit ve
“A'oaК ~ Zl—C/cn

A disszociált, termék spektroszkópiai utón meghatáro— 

zott értékét behelyettesitve

£ an/ =
£c

Az egyensúlyi állandó kifejezése igy a következőképpen

módosul

Ä 6°. . £c „ 1
4 dKe11

Az egyenlet reciprokának logaritmusa a

id| -1 = n4 + nis|
egyenes egyenletét adja. Ir.ánytangense n, az ordinátából le­

metszett rész а К negativ logaritmusa. Grafikus ábrázolással 

n és К meghatározható. Az n elvileg a disszociációban részt­

vevő vis mólszámát adja meg, gyakorlatilag a szolvatáló mole­

kulák számát jelenti.
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Ml*yо£з, sőt hármas ütközésnek is kicsi, о valósai nüsé— 

j'e, ezért konszekutív folyamatot tételezünk fel. Ez jól ma— 

/tyorézza о vízre adódó nmgssabbrendüsé/eke t is. Л CM-ozérma- 

sék /Sz-ol jelölve/ kölcsönhatásba lép az oldószerrel - az 

alkohollal ~ úgy, hogy az oxigén kötetlen elektronpárja gyen­

gíti az IC-atom pólórozottságát. A kölcsönhatás erőssége ter­

mészetesen füng az alkohol minőségétől, ill. a rajta lévő 

CEj-cs-oportok elektronszivó hatásétól. így о szubsztrntum 

és az alkohol változása'is befolyásolja a vizre adódó rendű— 

séget. A grafikus ábrázolásból meghatározott n-értékek nem 

egész számok, ez úgy értelmezhető, hogy az egymásután lezaj­

ló folyamatok száma nem minden esetben azonos.

kl(/ROÍI/b) + HOH 

Sz(/ROH/b/HOH/)+ HOH

Sz (/ROH/b/HOH/)

Sz (/ROII/b/HOII/2)

Sz
kp

k5 + 
—SzSz ('R01I/b/H0H/4)

+ = k5 jsz (/ROII/h/HOIí/,,)] =

jsz (/HOH/b/HOII/2jJ [юн]2 = 

k5k4k5k2k1 jsz (/ROH/b| \imf

+ CN + bROH + 4 HOH

(/ roh/ b/í юн/ 

SzJ(/nOH/b/HOH/)j

kck4 Sz

k5k4k3

M 5 =

A disszociáció megfordítható folyamat, ez azt kell,
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hogy jelentse, a GM Cőtömegben ionként oldatban marad és 

nem к '.'p ".őcl iк 1! С M.

oldatok mindig enyhén c iánszuruok és az oldat pH-,ja 

oo':i olyan ! -na, hogy a c i á nh i •; г о g •• •• n - :s. .• p z ő d é a t telje c biz­

tonsággal ki lohe a.'-.on zárni. így fennáll annak a lohe tőre-ye 

hoyy a reakció megfordításokor hidroxil-cooaort kapcso- 

lód.ik a szénatomra és pszeudobázisos aminokarbinol képződik. 

A kérd-''и spektroszkópiai utón nem dönthető el.

A z

i s,

'1.2« A : r. é r é s e к к i v i t о 1 e z é s о

A rrissen készített és átkristályositott ciánozármazé-

alkoholos törzsoldatokat készítettem. A
_ч

NoSpa-CN törzsoldat töménysége 1x10 M/l, és igy a hígítás­

sal előállított különböző alkohol-viz tartalmú elegyek kon-

kokból vízmentes

centrációja mindig 2x10 ^ M/l volt. Д dihidropapoverin-GN

belőle csak 4xlO~^M/l-essokkal rosszabbul oldódik alkoholokban, 

törzsoldatokat lehetett készíteni. A mérést igy 1x10 

töménységű oldatokból végeztem-355 nm-nél, Beckman DU О 4700 

tipusu, egyfényutas spektrofotométerrel-®

-4 U/l

A pszeudocianiclok nagyon bomlékony vegyülőtek, még a 

—10°G körül tárolt oldotok is csak egy-két napig voltok hasz­

nálhatók. Pár hop után már az alkoholos oldatban is mutatkoz­

tak a bomlás jelei. A munkát ez nagyon megnehezítette, mert 

hetente többször kellett állandó minőségű anyagot készíteni.
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IC z c' rt с а а к t; 5 b 1 - szőri i s m 6t1 é n n о 1 loh e telt о z о г о d m é г \ у о kot

jól reprodukál ni.

A spektroszkópiai eredményeket vékonyréteg kromoto— 

rráfiás vizsgálattal is ellenőriztem, különböző alkohol-víz 

ele.yyekben szilikonéi lemezen futtatva az adőuktumot, a meg­

felelő só és bázis mellett« A disszociáció a lemezen is le­

játszódott, ly,у a CN-származék két foltot adott. Azok Rf- 

értéke megegyezett a báziséval, illetve a sóéval. A módszer 

kvantitatív kiértékelésre sajnos nem elég pontos, do о kapott 

eredmények százalékosan is nagyjából megegyeztek a spektro­

szkópiai utón nyertekkel.

A 14- ábra EtOIí-IIpO 4:6 arányú elegyében futtatott 

200^ NoSpa-CN-t.mutat, mellette összehasonlítóként 100

I

4 - О;

1
I 9 .

: о *

14. ábra

1. NoSpa-CK, 2. NoGpa, 3- KoSpa bázis
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NoSpa cs NoSpa bázis*

4.2. A;; c,< yonsulyi állandó és n meghatározása

A különböző víztartalmú NoSpa-CN oldatok extinkcióinak

ismeretiben kiszámítottam a specifikus extinkciókat /I.táblá- 
«7

zat/ és a le £—(t - > értékeket, és ezeket a vizkoncentrácié 

logaritmusával szemben ábrázoltam /15, 16, 17. ábra/.

Dog a/i 45ÜCо и25 С

1,6990,55

1,1

2,2

1,775

2,555

5,252

5,412

5,590

5,757

1,550 

2,501 

5,041 

5,254 

5,4 54 

5,620

2,415

5,150

5,555

5,481

5,681

2,75

5,5

4,4

I. táblázat
-4 M/l NoSpa—CN etilalkoholban2x10

A kapott egyenesek segítségével meg lehetett határoz­

ni az egyensúlyi állandót és n-et. К meghatározása a logarit­

mikus ábrázolás ‘miatt elég pontatlan. Ezért a mért koncentrá­

ció értéke és n segítségével ki is számítottam az egyensúlyi 

állandót. A mért és a számított értékek a mérési hibák haté—
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X IS'C
в 5 5'С
л i»5*C
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16. ábra
NoSpa-CN etilalkoholban

jllOlfj 1/1 Кszám
í
Г ■

-100,55 2,40x10
-10- 1,1 5,80x10

5,89x10

5,72x10

5,59x10

-102,2

2,75 -10

-104,4

II. táblázat
-10OoSpa-CN MeOII-ban /1C /5,47x10márt
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19. ábra

Dihidropapaverin-GTÍ etilalkoholban

4 .4 . A z akti válási energia низа határozása

Az aktiválási energiát az egyensúlyi állandó hőmórsdklet- 

füjíjásóből számolt m. A van t»Hoff-féle reakcióizobár seritsd-
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/■к t i V :'!-í:’S szabad on Lm !;■) i S mp , h') t а T‘OZá sa

Az aktiválási szabad on talpiát az egyensúlyi állandó is­

me re t. ében a

ДЗ = -PllnK = -4 , 576TleK

egyenlet segitsóróvel számítjuk ki. A AG számított értékeit a 

VI. s z . t á b 1 á. z a t bo n f о fialtam össze.

AG kcal/mól
t°C;Oldószer

KP-CIINoCpm-CIí

12,65

15,60

14,11

12,91

15,69

25

Me3u 55

14,6545

14,96

15,81

16,48

15,5425

16,47552 toil

17,6645

19,57

20,63

21 ,15 

22,52

25

iPrOK 55

21,6025,4 245

VI. táblázat

4.6. Az aktiválási entrópia

A rendelkezésre álló adatokból az aktiválási entrópia

kiszámítható a

AS-^

egyenlet segítségével. A különböző hőmérsékleteken számított

4 <■
f ■



- 48

ДЗ-értékek átlagát о VII. táblázat mutat jo.

?
-I -1До cal :fok molOldószer

Moüoa-Cil DP-CN

Me ОН -8,74 

-9,55 

-11, Г- 2

-7,44

-8,18

-9,76

EtOII

iPrOII

VII. táblázat

4.7. A disszociáció fok változása az oldott anya/? 

koncentráció jóval

A különböző koncentrációknál - egy töményebb oldat hí­

gításával - megvizsgáltam a disszociáció fok változását az 

oldott anyag függvényében. Megállapítottam, hogy az egyensúlyi 

állandó értéke független a koncentrációtól. A IgX -t a kon­

centráció logaritmusának függvényében ábrázolva egyenest kap­

tam. A különböző víztartalmú elegyekre adódó meredekségek vál­

tozóak, a í^O-koncentráció emelkedésével csökkennek.

A disszociáció fokot egy másodfokú egyenlet határozza

meg:

л2 Xcnr Ke11^ + —-c - —

Kis víztartalom esetén alacsony a disszociáció mértéke is, és 

igy az elsőfokú tag elhanyagolható, az egyenlet negativ loga-

= 0

f
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24. ábra

A disszociáció fok változása DP-СП etilalkoholos

oldatában

4.8. Az oldat dielektromos állandó .iának hatása a

disszociáció fokra

Liegállapi tot tűk, hogy az oldószer polaritásának, és ami 

azzal ekvivalens, dielektromos állandójának növekedésével nő 

a disszociáció mértéke. Az oldószerek dielektromos állandójá­

ból /VII. táblázat/ a keverési szabály segítségével kiszámol-



'• 1

t ,• ni n: nsonoc (1 ’. : ■ о c iá c i ó fokú alkohol-viz oler.yck dicloktro- 

1Ю. ■ á1 1 and ' i t. /VI: I. t-'.ы ózó t/.

dOldószer

52,63 

24 ,30

iVeOÍI

01 OH

iPrOIÍ 18,30

cl , ^0női:

VII. táblázat

Oldószer NoSpa-CL DP-CN
«<=0,8«<=0,4<=0,1 *4=0,8

53,642,4

42,3

46,7

75,7 73,3

74.2

76.2

He OH

. 60,2 

62,6

77,7

73,9

EtOH

iPrOH

VIII. táblázat

Alkohol-viz elegyek különböző disszociáció fokoknál 

számolt dielektromos állandói

Látható, hogy az azonos disszociáció fokhoz tartozó dielektro— 

mos állandók számitott értékei jó egyezést mutatnak, bár az 

ilymódon nyert adatok közelitő jellegieknek tekinthetők csak 

a számitás egyszerüsitő volta és a mellékhatások elhanyagolása 

miatt.
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5. ÖSSZEFOG! .ALÁ S

A MoSpa-ból és а d i h i d г о p > a v о r in ПС1-Ь“»1 Mliumcionid- 

dal előáll it ott pszeudocian idő!:, v i sclkrdését vizsgáltára külön­

böző alkohol-viz оlegyekben. . TOf—íl 1 api bottom, hon;/ disszociáció 

játszódik le. A folyamat pillanat szerű és reverzibilis, «.'elha­

tároztam az egyensúlyi állandót és a disszociációnak a viz kon­

centrációjától való fürdését. Az egyensúlyi állandó hőmérséklet- 

függéséből kiszámoltam az aktiválási energiát, az aktiválási 

szabad entálpiát éa az aktiválási entróoiát.

Vizsgáltára a disszociáció fok változását az oldott anyag 

koncentrációjával. Úgy találtam, hogy az egyensúlyi állandó ér­

téke független a koncentrációtól.

Megvizsgáltam az oldat dielektromos állandójának hatását 

a disszociáció fokra. A dielektromos. állandó növekedésével nő 

a disszociáció mértéke és az azonos disszociáció fokhoz tarto­

zó dielektromos állandók számítótt értékei jó egyezést mutat­

nak .
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