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Annotatsioon

Kaesolevas t60s uuriti fenoolsete lihendite metiileerimist, tapsemalt arliilmetiitleetrite siinteesi.
Fenoolid on olulised orgaanilised ained, mida kasutatakse naiteks ravimite ja varvide
valmistamiseks, parflimeerias ning desinfektsioonivahendites. Ka Eestis on fenoolseid (thendeid
tootvaid ettevotteid, naiteks eraldab Viru Keemia Grupp alkidllresortsinoole pdlevkividli
tootmisprotsessist. Bakalaureuset6od eesmark oli vadlja selgitada 5-metlllresortsinooli
dimetiitlkarbonaadiga metiileerimise optimaalsed tingimused. Kuna metiileerimise tulemusena
Uhendi keemilised omadused muunduvad, laiendab see fenoolsete (ihendite potentsiaalset
kasutusala.

Eksperimentaalse osa tulemusena leiti, et kdige efektiivsemad reaktsioonitingimused, mis andsid
saagise 95%, 5-metillresortsinooli metiileerimisel dimetiilkarbonaadiga on jargmised:

e temperatuur 220°C,

e reaktsiooniaeg 120 min,

o katallsaator K,COs3,

e K;CO; kogus 1 mol%,

e alglahuse kontsentratsioon 1 M.

Too6s naidati, et leitud optimaalseid tingimusi saab kasutada ka teiste fenoolsete Uhendite
metlileerimiseks.  Edasistes uurimustes on vajalik selliste  fenoolsete (hendite
dimetiitlkarbonaadiga metlleerimise uurimine, antud t66s kasutatavatel tingimustel, mida
kdesoleva t66 eksperimentaalses osas ei kasitletud, naiteks karbokstilrihma voi alkoholi
hidroksudlriihma sisaldavad fenoolid.

Bakalaureuset6os kasutati metileerimiseks dimetiilkarbonaati ning uuriti selle taaskasutamist.
Dimetidlkarbonaadi kasutamine ning taaskasutamine on oluline tdnapdeva keemiatdostuses ning
rohelise keemia seisukohalt. Dimetiilkarbonaadi taaskasutamise uurimisel saadi teada, et 1-2%
metanooli sisaldus reagendis ei sega oluliselt dimetiitilkarbonaadiga metileerimise efektiivsust.



Abstract

In this work, the methylation of phenolic compounds, more specifically, the synthesis of aryl methyl
ethers, was studied. Phenols are important organic substances used, for example, in the
manufacture of pharmaceuticals and paints, in perfumery and in disinfectants. There are also
companies producing phenolic compounds in Estonia, for example, alkyl resorcinols are extracted
from the shale oil production process by Viru Keemia Grupp. The aim of the thesis was to find the
optimal conditions for the methylation of 5-methylresorcinol with dimethyl carbonate. As
methylation changes the chemical properties of the compound, it broadens the potential range of
applications for phenolic compounds.

As a result of the experimental part of the work, it was found that the most efficient reaction
conditions, which gave a yield of 95%, for the methylation of 5-methylresorcinol with dimethyl
carbonate are as follows:

e temperature 220°C,

e reaction time 120 min,

e catalyst K;COs3,

e K,CO3 amount 1 mol%,

e concentration of the stock solution 1 M.

It was demonstrated that the optimal conditions found can also be used for the methylation of
other phenolic compounds. Further studies will be necessary to investigate the methylation of
phenolic compounds with dimethyl carbonate, under the reaction conditions used in this work,
which were not considered in the experimental part of this work, such as phenols containing a
carboxyl group or an alcohol hydroxyl group.

In this thesis, dimethyl carbonate was used for methylation and its reusability was investigated. The
use and reuse of dimethyl carbonate is important in today's chemical industry and for green
chemistry. The investigation of the reusability of dimethyl carbonate showed that the presence of
1-2% methanol in the reagent does not significantly affect the efficiency of methylation with
dimethyl carbonate.



Liihendite ja moistete sonastik

2-MeRes 2-metldlresortsinool

2,6-DMT 2,6-dimetoksitolueen

3,5-DMT 3,5-dimetoksiitolueen

5-MeRes 5-metiilresortsinool

DMC Dimetiilkarbonaat

DMS Dimetillsulfaat

GC-MS Gaaskromatograaf mass-spektromeeter
MeOH Metanool

Nu Nukleofiil

TMR Tuumamagnetresonants-spektroskoopia
VKG Viru Keemia Grupp



1. Sissejuhatus

Fenoolsed tihendid on orgaanilised ained, mida kasutatakse naiteks ravimite, |6hkeainete, varvide,
plastmasside ja desinfektsioonivahendite valmistamiseks [1]. Kdesolevas t66s uuriti fenoolsete
ihendite metiileerimist, mis on (ks viis aine keemiliste omaduste muutmiseks. Metileerimise
tulemusena muutub aine tundlikkus edasiste muundamiste suhtes. Keemiliste omaduste
muundamisega laienevad ka fenoolide kasutusvdimalused. Fenoolsete Gihendite metileerimiseks
on olemas mitmeid meetodeid. Kdesolevas t60s uuriti fenoolsete (hendite metileerimist
dimetuilkarbonaadiga (DMC). Fenoolsete Uhendite mudelihenditena kasutati t60s 5-
metidlresortsinooli (5-MeRes) ja 2-metiilresortsinooli (2-MeRes). PSlevkividli tootmise protsess
on paljude fenoolide, eriti alkiililresortsinoolide allikas. Kukersiidist pdlevkividli tootmisel saadakse
tle 5,5 kg fenoole lihe tonni téddeldud podlevkivi kohta, millest 5-MeRes moodustab ligi 1,5 kg. [1],
[2] Eestis tegeleb polevkividli tootmise protsessist fenoolide eraldamisega ainult (ks pdlevkivi
toostusettevéte (Viru Keemia Grupp). Too péhifookuses oli seega 5-metiillresortsinooli DMC-ga
metlileerimise reaktsioonitingimuste optimeerimine. 5-MeRes DMC-ga metileerimise
optimaalseid tingimusi ei ole palju uuritud. Seetdttu oli selle t66 fookuses fenoolsete (ihendite
metlileerimise uurimine ning labi fenoolide keemiliste omaduste muundamise potentsiaalse
kasutusala laiendamine.

T6o eesmark oli vdlja selgitada, millistel tingimustel on 5-MeRes metiileerimine DMC-ga kdige
efektiivsem. Eesmargini joudmise kadigus uuriti temperatuuri, reaktsiooniaja, erinevate
katallisaatorite, katallisaatori koguse ja alglahuse kontsentratsiooni mdju reaktsiooni saagisele.
Lisaks uuriti modningaid 2-MeRes ning 5-MeRes ja 2-MeRes segu metiileerimise tingimusi.
Eksperimentaalses osas leitud 5-MeRes DMC-ga metiileerimise optimaalsete reaktsioonitingimuste
pohjal uuriti veel nende kasutatavust teiste fenoolsete (hendite DMC-ga metileerimisel.
Dimetidlkarbonaati vorreldi to0 teoreetilises osas alternatiivsete reagentidega ning
eksperimentaalses osas uuriti lisaks 5-MeRes DMC-ga metiileerimise optimaalsetele tingimustele
veel DMC taaskasutamist. DMC kasutamine ning taaskasutamine on vadga oluline tdanapdeva
keemiatoostuses ja rohelise keemia seisukohalt, mistdttu soovis autor antud t66s kasutada valitud
reagenti.

T6O pealkirjas kasutatud sdna ,metileerimine” viitab selles t66s Uksnes eetersideme tekkimisele.
Kuigi metileerimise korrektne definitsioon on, et see on alktilimise iks vorm, kus metidlrihm
asendab vesinikuaatomi, siis kasitletakse kaesolevas t06s ainult metileerimisreaktsioone, mis
toimuvad fenoolide hidroksitlriihmadega ja mille tulemusel tekivad arliilmetilleetrid. Sellele
reaktsioonile leidub kirjanduses leidub mitmeid nimetusi, naiteks metileerimine, O-metiileerimine,
O-alkiileerimine, alkiilariiileetrite slintees jne. Lihtsuse huvides on kdesolevas t66s kasutatud
terminit ,metiileerimine”.



2. Fenoolsete lihendite metiileerimise varasem kasitlus

Kirjanduse Ulevaate esimeses osas on kirjeldatud fenoolsete Gihendite ja alkillarttleetrite omadusi
ning valja toodud 5-metillresortsinooli ja 2-metiilresortsinooli kasutusalad. Teises osas on
esitatud pohjalik (levaade dimetiilkarbonaadist ning viimases osas on selgitatud fenoolsete
Uhendite metiileerimise meetodeid.

2.1. Fenoolsed tihendid

Fenoolid on orgaanilised ained, millel on aromaatne tuum ning kus vahemalt Uhte benseeni
vesinikku asendab hidroksidlriihm. Fenoolseid ihendeid on looduses vabalt, naiteks timool (2-
isoproplilil-5-metlfenool) taimedes ning seotuna esineb fenoole naiteks gliikosiidides. Fenoole
leidub ka loomorganismides naiteks adrenaliini ja aminohappe tiirosiini kujul. Fenoolseid tihendeid
sisaldavad veel erinevad loodusvarad, nagu polevkivi, puit, turvas ja kivisisi. Fenoole eraldatakse
polevkividli tootmise protsessist. [1] Alkillresortsinoole, seejuures ka 5-MeRes ja 2-MeRes,
eraldatakse palju just pdlevkividli tootmise korvalsaadusena tekkivast fenoolveest [1], [3].
Fenoolsete Uhendite kasutusala on vaga lai, nditeks kasutatakse neid parflimeerias, varvainete
tootmisel, desinfektsioonivahendites ja kummitoostuses [4]. Tabelis 1 on vilja toodud tdos
kasutatavate fenoolsete Uhendite struktuurvalemid ning omadused. Antud t66s kasutatavad
Uhendid olid kdik kollakas-valged kristallilised ained.

Tabel 1. To6s kasutatavate fenoolsete ihendite omadused. 217 mmHg. °12 mmHg. Allikas: [5], [6], [7], [8], [9]

Fenoolne Struktuurvalem Molaarmass, Sulamis- Keemis-
tihend g/mol temperatuur, | temperatuur,
°C °C
5-metiil- HO OH 124,14 105-110 290
resortsinool
1
2-metiul- 124,14 118-124 264
resortsinool HO OH
2
4-heksuul- HO OH 194,27 65-70 333-335
resortsinool \©/\/\/\/
3
3,5- HO O\ 154,16 45-47 1752
dimetoksu-
fenool 4
O




5-metoksii- HO OH 140,14 78-80 188-189°
resortsinool

5-metiilresortsinooli kasutatakse aerogeelide valmistamisel [10]. Lisaks on uuritud 5-MeRes
antioksiidantseid omadusi [11]. 2-metillresortsinooli kasutatakse naiteks juuksevarvides [12],
[13]. Samuti on 2-MeRes oluline ldhteaine erinevate teiste ainete tootmisel [14], [15]. Viru Keemia
Grupp (VKG) eraldab 5-metillresortsinooli ja 2-mettlresortsinooli pdlevkividli tootmise protsessi
saadustest. Lisaks eraldab VKG summaarsete alkiilresortsinoolide segu Rezol, mis sisaldab lisaks
muudele resortsinoolidele vahemalt 40% 5-metuilresortsinooli. [16] Seetdttu on ka antud t66s
uuritud 5-metidlresortsinooli ja 2-metiillresortsinooli segu metileerimise tingimusi.

Fenoolsete (hendite metileerimisel asenduvad hidrokstulrihmad eeterrihmadega, kus on
hapniku kaudu (ihendatud alktitl- ja artdlrihm. Tabelis 2 on vélja toodud t66s kasutatavate
fenoolide metileerimisel tekkivad alkldlartileetrid, nende struktuurvalem, molaarmass ning
sulamis- ja keemistemperatuur. 5-MeRes 1 metiileerimisel tekib 3,5-dimetoksiitolueen 6 (3,5-
DMT). 3,5-DMT on oluline I6hnakomponent roosides, eriti Hiina roosides, mistottu kasutatakse
seda laialdaselt parfiimeerias [17], [18]. 2-MeRes 2 metiileerimisel tekib 2,6-dimetoksttolueen 7
(2,6-DMT). 2,6-DMT on kasutatud naiteks Uhendi chaetoglobin A slinteesis, mis on oluline
kasvajatega seotud uuringutes [19], [20]. 4-heksuilresortsinooli 3 metileerimisel tekkivat 1-
heksill-2,4-dimetoksiibenseeni 8 ei ole varasemalt palju uuritud. 3,5-dimetoksiifenooli 4 ja 5-
metoksliresortsinooli 5 metileerimisel tekkivat 1,3,5-trimetoksitolueeni 9 on kasutatud naiteks
derivatiseerimise reagendina [21].

Tabel 2. Toos kasutatavate fenoolsete Gihendite metileerimisel tekkivate (ihendite omadused. Allikas: [22], [23], [24]

Uhend Struktuurvalem Molaarmass, Sulamis- Keemis-
g/mol temperatuur, | temperatuur,
°C °C
3,5- _0O O 152,19 61-62 244

dimetoksiitolueen

dimetoksiitolueen -

2,6- 152,19 37-41 222
|

1-heksiil-2,4- 222,33 andmed andmed

dimetoksiibenseen /O\©/\O/\/\/ puuduvad puuduvad
8

1,3,5- _0 (ONQ 168,19 50-53 255
trimetokstibenseen \©/
9

10



2.2. Dimetiiiilkarbonaat

Rohelise keemia eesmargiks on edendada ohutute ja jatkusuutlike kemikaalide kasutamist ning
siinteesi keemilistes protsessides [25]. Uheks rohelise keemia konteksti sobivaks aineks v&ib pidada
dimetiitlkarbonaati. Sellel on potentsiaal asendada moningad kasutuses olevad ohtlikud
kemikaalid, nagu metuilhaliidid ja dimettulsulfaat metileerimisreaktsioonides ja fosgeen
(stusinikoksiidkloriid) karboksuleerimisel. Dimetiilkarbonaat kuulub dialklilkarbonaatide riihma.
[26] Joonisel 1 on kujutatud dimetiiilkarbonaadi struktuurvalem. DMC on klassifitseeritud
tuleohtliku vedelikuna, mille I6hn sarnaneb metanooli (MeOH) omaga. DMC-I ei ole &rritavaid ega
mutageenseid mojusid nii kokkupuutel kui ka sissehingamisel, samas kui mettilhaliidid ja
dimetiitlsulfaat on mirgised ning nende kasutamine nduab tdiendavate ohutusmeetmete
rakendamist. Dimetiililkarbonaadi keemispunkt on temperatuuril 90,3°C, selle lahustuvus vees on
13,9 g/ 100 g ning DMC moodustab aseotroope veega, alkoholidega ja susivesinikega. [27]
Kdesolevas t66s moodustab dimetiilkarbonaat reaktsioonil tekkiva metanooliga (Skeem 3)
aseotroobi. Aseotroobi tekkimine tdhendab, et tavaparase destilleerimise teel ei ole véimalik segu
komponente (iksteisest eraldada, mistdttu voib DMC taaskasutamine metiileerimise reagendina
olla raskendatud.
0]

HaC.. O)J\ o-CHs

Joonis 1. Dimetulkarbonaadi struktuurvalem

Kuni 1980. aastate alguseni toodeti dimetiillkarbonaati peamiselt fosgeeni ja metanooli
omavabhelisel reaktsioonil. Tihti kasutati reaktsioonil anorgaanilist alust (NaOH). Kuigi protsessiga
oli vbimalik efektiivselt dimetiillkarbonaati toota, siis tekitas muret toksiline fosgeen ning tilikas ja
ressursimahukas NaCl soola eraldamine. 1980. aastate keskpaigas leidsid Enichem ja UBE
jatkusuutlikuma lahenduse dimetlitlkarbonaadi tootmiseks. See tahendas metanooli
karbonulimist hapniku juuresolekul stisinikmonooksiidiga v6i lammastikmonooksiidiga. Need
protsessid on aluseks dimetiillkarbonaadi roheliseks silinteesiks t6dstuslikul skaalal ka tanapaeval.
Praegusel ajal on (iks levinud viis dialkiilkarbonaatide saamiseks etiileenoksiidi ja stisihappegaasi
vaheline reaktsioon, kus saadakse etiileenoksiid, mis edasisel reageerimisel metanooliga annab
dimetiitlkarbonaadi ja 1,2-etaandiooli. Uuriti veel DMC siinteesi otse silisihappegaasist, mis juhul
toimub reaktsioon stisihappegaasi ja metanooli vahel ning protsessis saadakse DMC ja vesi. Viimase
meetodi pohjal vdoiks olla vdimalik, et DMC-ga metileerimisel tekkivaid korvalprodukte ehk
metanooli ja slisihappegaasi saab kasutada uuesti DMC tootmiseks. [26], [28]

DMC on mitmekiilgne tGhend, mis voib séltuvalt temperatuurist reageerida erinevalt. Nukleofiili
(Nu) olemasolul toimub kas karboksimetiileerimise v6i metiileerimise reaktsioon.
Karboksiimetileerimine toimub DMC keemistemperatuuril 90°C kui nukleofiil rindab karboniillset
stsinikku (Skeem 1) ning metiileerimine alates 120°C-st kui nukleofiil riindab dimetiilkarbonaadi
metidlrihma (Skeem 2). Samuti on uuritud, et karboksiimetileerimise v6i metiileerimise
toimumine soltub nukleofiilist — tavaliselt toimub karboksiimetiileerimine tugeva nukleofiiliga ning
metileerimine nérga nukleofiiliga. Karbokslimetileerimine on po6rduv reaktsioon (Skeem 1), kuid
metileerimine on podérdumatu, sest tekkiv mettilkarbonaat (Skeem 2) laguneb edasi
sliisihappegaasiks ja metanooliks. Reaktsioonid toimuvad efektiivselt aluselise katallisaatori
juureolekul. [26], [27], [29]
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CHs

(0]
N Qﬁ 0 = 2l = NuCOOCHj3 + CH,0O"
: \_// 3

)

CHj

Skeem 1. Karboksimetiileerimine, T = 90°C. Allikas: [26], [27], [29]

B \ alus
:Nu + o NuCH; + CH3O0COO"

CH
® CH50" + CO, A

Skeem 2. Metileerimine, T > 120°C. Allikas: [19], [20], [23]

Varasemalt on uuritud ka dimetiitilkarbonaadi ja amiinide omavahelise reaktsiooni mehhanismi.
Uhes labiviidud uurimuses leiti, et amiinide reaktsioonil dimetiiiilkarbonaadiga on oluline roll alusel,
kuna ilma selleta toimuvad karboksiimetiileerimine ja metiileerimine samadel tingimustel. Aluse
juuresolul séltub toimuv reaktsioon aga temperatuurist. Amiinide karboksiimetileerimine viidi
mainitud t66s [abi 90°C juures ning metileerimine 230°C juures. [30]

2.3. Fenoolsete iihendite metiileerimine

5-metiilresortsinooli dimetilillkarbonaadiga metiileerimisel tekib 3,5-dimetoksitolueen (Skeem
3). Kéaesolevas toos viidi reaktsioon labi kérgemal temperatuuril ning kasutati aluselist
katalUsaatorit. Reaktsioon toimus lammastiku (N,) atmosfaaris, et valtida soovimatuid reaktsioone,
nagu okslideerimine hapniku juuresolul. Skeemil 3 on toodud 5-MeRes DMC-ga metileerimise
reaktsioonivdrrand. Uhe 5-MeRes molekuli kohta kulub kaks DMC molekuli.

HO OH 0 _0 O

+2 \o)ko/ alus +2MeOH + 2CO, 4

Skeem 3. 5-MeRer DMC-ga metileerimise reaktsioonivdrrand

Varasemalt on uuritud fenoolsete iihendite metiileerimist erinevatel tingimustel. Uhes t6s uuriti
erinevate fenoolide metiileerimist dimetuilkarbonaadiga. Katsed viidi labi atmosfaarirdohul avatud
siisteemiga reaktoris ning temperatuuri muudeti vahemikus 150-170°C ja reaktsiooniaega
vahemikus 2-12 tundi soltuvalt lahteainest, reaktsioonitingimuste optimeerimiseks kasutati 4-
metidlfenooli (p-kresool). To6s uuriti erinevaid katallisaatoreid, naiteks kaaliumkarbonaati,
naatriumkarbonaati, tseesiumkarbonaati ja kaaliumhtdroksiidi, millest kdrgeimad tulemused
andsid alused, mis sisaldasid kaaliumi katiooni — kdige efektiivsem oli kaaliumkarbonaat, mida
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uurimuses peamiselt kasutati, samuti kirjeldati, et katallisaatorit on véimalik sama tilpi katsetes
uuesti kasutada. Uldiselt saadi t66s uuritud lahteainetele kdrged saagised, naiteks oli 4-klorofenooli
metuleerimise saagis 99%, 4-metiillfenooli metilleerimise saagis 99% ning fenooli metileerimise
saagis 70%. Madalam saagis saadi naiteks 2-(4-hidroksifeniil)etaanhappe metileerimisel, mis oli
29%. 1,2-dihlidrokstibenseeni metiileerimisel saadi saagis 48%. [31]

Varasemalt on ka uuritud dimettiilkarbonaadi kasutamist, lisaks puhastele (ihenditele, fenoolsete
bio-6lide metiileerimisel. Uurimuses leiti, et fenoolsete komponentide metileerimine aitas
parandada bio-Glide termilist stabiilsust. Lisaks tehti kindlaks méningad DMC-ga metileerimist
mojutavad tegurid. Metilileerimine toimus efektiivsemalt kdrgemal temperatuuril (uurimuses
130°C) ning madalamal temperatuuril saagis langes kiiresti. Samuti leiti, et mida rohkem sisaldab
alglahus vett, seda madalam on soovitava produkti saagis, kuna sellisel juhul konkureerib hidroliis
metlileerimisega. Seega peaksid metileerimise reaktsioonid olema veevabad. Kuna uuritud bio-6lid
sisaldasid ka karbokstillhappeid, mis dimetiilkarbonaadiga reageerides andsid estreid, siis leiti, et
ka metileerimisega konkureeriv esterdamine langetab saagist. Seda asjaolu tuleks silmas pidada
kui soovitakse metileerida madala puhtusega fenoolseid jadke, samuti voib see selgitada eelmises
I6igus valja toodud 2-(4-hudrokstfeniil)etaanhappe madalat saagist, kus lisaks hiidroksttlriihma
metileerimisele voib toimuda konkureeriv karboksuilriihma esterdamine. [32]

Fenoolide alkileerimist metidlhaliididega uuriti juba 1968. aastal. T6ds kasutati erinevaid
ldhteaineid, reagendina kasutati metiljodiidi voi etlitilbromiidi, solvendina dimettitlformamiidi ja
katallisaatorina kaaliumkarbonaati, reaktsioon kestis 20 tundi. Fenooli metiileerimisel saadi saagis
80%. 2,6-dimetillfenooli metlleerimisel saadi saagis 76,5% ning resortsinooli metileerimisel
69,5%. [33] Uhes teises uurimuses kasutati fenoolide metiileerimiseks metiiiiljodiidi. Katsed viidi
labi erinevate lahteainetega, lisaks metuljodiidile kasutati metileerimisel veel tetrahlidrofuraani
ja naatriumbis(trimettdlsilidl)amiidi (Skeem 4). Labiviidud metileerimine oli aegandudev, 4-
isoproplilfenooli alkiileerimisel 19 tundi saadi anisooli saagiseks 71%, reaktsiooniaja tOstmisel 4
tunni vorra tdusis saagis 83%-le. 2-metilfenooli metileerimisel oli saagis madalam, 43%, mis vdis
t60 autorite arvates olla tingitud 2-metiilfenooli naabermetidlrihma steerilisest takistusest. [34]

2" Mel/NaHMDS/THE O

RL R
= toatemperatuur =

Skeem 4. Fenoolide metileerimine metilljodiidiga. Allikas: [34]

Dimetiillsulfaati (DMS) on metiileerimise reagendina kasutatud juba 1835. aastast. Varasemalt on
antud pohijalik ilevaade fenooli metiileerimisest DMS-ga ning erinevatest mdjutavatest teguritest.
Uhes katseseerias leiti, et parima tulemuse annab lahtesegu, kus on 0,2 mooli fenooli 0,1 moolis
dimetiilsulfaadis koos 0,3 mooli naatriumhiidroksiidi ja 0,2 mooli veega. Uks oluline erinevus DMS
ja DMC vahel on, et DMS-I vdivad reageerida mélemad metillriihmad samas kui DMC-| reageerib
vaid Uks mettdlrithm. Uurimuses leiti, et esimene DMS metililrihm reageerib sobivates
tingimustes kiirelt fenooliga. Teine metillrihm reageerib suure koguse vee juuresolekul aeglaselt,
kuid madalama vee kogusega reageerib fenooliga efektiivselt ka teine DMS metdiilriihm. Lisaks
saadi uurimuses teada, et metiileerimise efektiivsust vahendab happeline vdi neutraalne
vesikeskkond ning ka alkoholide sisaldus lahuses, kuna sellisel juhul toimub paralleelselt fenooli
metiileerimisega konkureeriv vee voi alkoholi hidroksiitlriihma metileerimine. [35] Fenoolsete
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Uhendite metileerimist dimetidlsulfaadiga on uuritud ka mikrolaine mdjul. See meetod on
solvendivaba ning seda kasutatakse tihti rohelise keemia kontekstis. Labiviidud uurimuses kasutati
fenoolsete (hendite metiileerimiseks DMS, kaaliumhtidroksiidi ja alumiiniumoksiidi (Skeem 5).
Resortsinooli metileerimisel saadi 1,3-dimetoksiibenseeni saagiseks 89% ning 5-MeRes
metuleerimisel 3,5-DMT saagiseks 79%. Kirjeldatud uurimuse labiviinud autorid on meetodi
kitsaskohana vidlja toonud madala selektiivsuse fenoolse hidrokstilriihma, alkoholi
hiidroksudlrihma ja karbokstitilhappe hidroksiilriihma vahel, mistottu toimus fenoolsetel
Uhenditel, mis sisaldasid lisaks alkoholi- v6i karbokstilriihma, molema riihma metiileerimine. [36]

" DmsikoH/ALO, P

R
= 7

Skeem 5. Fenoolide metiileerimine dimetiilsulfaadiga. Allikas: [36]
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3. Metiileerimise metoodika

Metoodikas on valja toodud eksperimentaalses osas kasutatud materjalid ning kirjeldatakse, kuidas
viidi bakalaureuset60s labi metiileerimise katsed ja anallilsiti produkte.

3.1. Aparatuur ja kemikaalid

Kdesolevas t606s viidi reaktsioonid labi réhureaktoris (4566C v6i 4575A, Parr Instrument Company,
Moline, ll, USA). Peamiselt kasutati vdaiksemat 100 mL rohureaktorit, kuid suuremate kogustega
juhtudel kasutati ka 500 mL mahuga réhureaktorit. Reaktsioonianumad olid hastelloist C-276
(nikkel-kroom-moliibdeeni sulam). Eksperimentide labiviimisel kasutati magnetsegajat voi
rohureaktori tiiviksegajat.

Too eksperimentaalses osas kasutati 5-metillresortsinooli (Viru Keemia Grupp, puhtus >99%), 2-
metiilresortsinooli (Viru Keemia Grupp, puhtus >99%), 4-heksiilresortsinooli (Sigma-Aldrich,
puhtus 98%), 3,5-dimetoksiifenooli (Sigma-Aldrich, 99%), 5-metoksiiresortsinooli (Sigma-Aldrich,
98%), dimetidlkarbonaati (Sigma-Aldrich, puhtus >99%), diklorometaani (Honeywell, puhtus
>99,9%), kloroformi (Fisher Chemical, puhtus >99,8%), kaaliumkarbonaati (Lach:ner, puhtus 97%),
naatriumhidroksiidi  (Lach:ner, puhtus 99%), kaaliumhiidroksiidi (Lach:ner, puhtus >85%),
tseesiumkarbonaati (Sigma-Aldrich, puhtus 99%).

Analiiisides kasutati 3,5-dimetoksiitolueeni (Alfa Aesar, puhtus 98%), 2,6-dimetoksitolueeni
(Thermo Scientific, puhtus 98%), metanooli (Honeywell, puhtus >99,9%), etlilatsetaati
(Honeywell, puhtus >99,5%), tolueeni (Lach:ner, 99,95%).

3.2. Eksperimentaalne osa

Eksperimendi labiviimiseks voeti lahteaine, katallisaator ja dimetiitilkarbonaat. Seejarel pandi ained
rohureaktorisse. Slisteem voolutati ldbi 1 bar-i juures lammastikuga, segamine oli 250 rpm.
Ststeemi voolutati veel kolm korda 3 bar-i lammastikuga. Reaktsioon toimus lammastiku
keskkonnas. Seejarel viidi slisteem vajalikule temperatuurile. Reaktsiooni I6ppedes jahutati
siisteem toatemperatuurini. Enne siisteemi lahti votmist lasti vdlja sees olev rohk. Reaktsioonisegu
kanti tsentrifuugituubi. Produkt kontsentreeriti vaakumis.

3.3. Analiiiis

Anallusimiseks kasutati  gaaskromatograaf/MS-FID  Agilent 7890A GC System koos
multifunktsionaalse automaatdosaatoriga CTC CombiPal. Kandegaasiks oli heelium. T66s kasutati
kahte kolonni, esimene oli Agilent 122-10A6, 100m x 250 um x 0,5 pm ja teine oli CP-Volamine, 30
m x 320 um. To6s kasutati detektorina mass-spektromeetrit. Gaaskromatograafi
temperatuuriprogramm dimetoksitolueeni maaramiseks oli jargmine: kolonni algtemperatuur oli
100°C, 3 minutit, siis kuumutati kolonni 7°C minutis kuni 300°C-ni ja hoiti seal 4 minutit. Proovi
sustiti jagamise suhtega 1:4. Gaaskromatograafi temperatuuriprogramm metanooli maaramiseks
oli jargmine: kolonni algtemperatuur oli 60°C, 1,6 minutit, siis kuumutati kolonni 50°C minutis kuni
230°C-ni ja hoiti seal 5 minutit, seejarel kuumutati kolonni 10°C minutis 250°C-ni ja hoiti 15 minutit.
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Proovi siistiti jagamise suhtega 1:50. T66s kasutatud GC programmid olid varasemalt valja tootatud
doktorant-nooremteadur Kati Muldma poolt.

Gaaskromatograaf mass-spektromeetrit kasutati nii kvalitatiivselt kui ka kvantitatiivselt proovide
anallUdsimiseks (spektrid lisades). Produktide identifitseerimiseks kasutati raamatukogu vordlust.
Selleks vaadati sarnasuse protsenti ning vorreldi kdige intensiivsemate fragmentide piike. 3,5-DMT
ja 2,6-DMT saagis (%) maarati kalibratsioonigraafiku pdhjal valisstandardiga. Kalibratsioonigraafiku
koostamiseks valmistati esmalt standardlahused vahemikus 0,03-0,1% etlililatsetaadis. Seejarel
koostati kalibratsioonigraafik. Kalibratsioonigraafikul oli oluline niitaja korrelatsioonikordaja R?,
mis iseloomustas graafiku lineaarsust ja mis oli vdahemalt 0,99. Graafikult saadi sirge vorrand y =
ax + b, kus y oli piigi pindala, x kontsentratsioon, a sirge tous ja b algordinaat. 3,5-DMT ja 2,6-DMT
lahjendused tehti etillatsetaadis selliselt, et need jaaksid kalibratsiooni vahemikku 0,03-0,1%.

. n - . . ~ C -b .
Dimetoksitolueeni sisaldus lahjenduses arvutati sirge vorrandi pohjal x = yT Selleks, et leida

saagis reaktsioonisegus, voeti arvesse tehtud lahjendused ning 3,5-DMT ja 2,6-DMT kogus arvutati
reaktsioonisegu massi peale. Reaktsiooni saagise (3,5-dimetoksiitolueen véi 2,6-dimetoksiitolueen)
kirjeldamiseks on t60s kasutatud saagiseprotsenti, mis arvutati Valem 1 pdhijal.

Valem 1. Saagiseprotsendi arvutamine

n(tegelik) 0% Mproaukt MYl * Miznteaine [%]
O =

p(saagis) = -100%

n(teoreetiline) 1000 - Mprodukt [%] *Myznteaine [g]

MeOH sisaldust uuriti sarnaselt dimetoksitolueeniga, kuid aine ja standardi lahjendused tehti
tolueenis.
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4. Metiileerimise optimaalsed tingimused ja jareldused

Selles peatiikis on vidlja toodud katsetulemused, mis saadi 5-metillresortsinooli, 2-
metlllresortsinooli ja nende 1:1 segu dimetiilkarbonaadiga metiileerimisel. T66 eesmargiks oli
leida metlleerimise optimaalseid reaktsioonitingimusi. Tapsemalt uurit temperatuuri,
reaktsiooniaja, katallisaatori koguse, alglahuse kontsentratsiooni ning katallisaatori mdju saagisele.
Lisaks uuriti dimettilkarbonaadi taaskasutamist. Katsed viidi labi voimalikult sarnastes tingimustes,
vastavalt tookaigule, mida on kirjeldatud eksperimentaalses osas.

4.1. Temperatuuri moju saagisele

Selleks, et uurida temperatuuri moju saagisele, viidi metiileerimine labi kolme erineva lahteainega
(5-metulresortsinooliga, 2-metiilresortsinooliga ja nende 1:1 seguga). Temperatuuri moju
saagisele uuriti temperatuuri vahemikus 175-250°C.

3,5-DMT u2,6-DMT
Kvantitatiivne
100 96 93 100
89
90 % -
80 77 80 74
70 70
® 60 ® 60 54
£ 50 % 50
E: E
& 40 & 40
30 26 30
20 20
10 4 10
0 0
175 190 205 220 235 250 205 220 235 250
Temperatuur, °C Temperatuur, °C
Joonis 2. Temperatuuri md&ju saagisele. Joonis 3. Temperatuuri md&ju saagisele.
Reaktsioonitingimused: 12,1 mmol 5-metilresortsinooli  Reaktsioonitingimused: 12,1 mmol 2-metuiilresortsinooli
15 mL DMC-s (0,8 M), K,CO3 10 mol%, 120 min 15 mL DMC-s (0,8 M), K,CO3 10 mol%, 120 min

m3,5-DMT ®2,6-DMT
100
87 gs

94
91 87
83
71
65 I
0 I
205 235 250

220
Temperatuur, °C

Saagis, %
=N WS N
©O O O O O O o o

Joonis 4. Temperatuuri m&ju saagisele. Reaktsioonitingimused: 6,0 mmol 5-metuilresortsinooli ja 6,0 mmol 2-
metiilresortsinooli 15 mL DMC-s (0,8 M), K,CO3 10 mol%, 120 min

Joonisel 2 on toodud tulemused, mis saadi lahteainega 5-MeRes. Temperatuuridel 175°C ja 190°C
oli 3,5-DMT saagis vahem kui 30%, mistottu jargnevate lahteainetega neid temperatuure ei uuritud.
Temperatuuril 205°C oli saagis 77% ning temperatuuridel 220-250°C oli saagis Ule 90%. Kdige
koérgem saagis ehk kvantitatiivne saagis saadi temperatuuril 220°C. Kérgematel temperatuuridel
235°C ja 250°C 3,5-DMT saagis mOnevorra langes.
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Joonistel 3 ja 4 on kirjeldatud tulemused, mis saadi lahteaine 2-MeRes ning 5-MeRes ja 2-MeRes
1:1 segu metileerimisel. 2,6-DMT kdrgeim saagis 89% saadi temperatuuril 235°C ning ka 1:1 seguga
oli nii 3,5-DMT kui ka 2,6-DMT kdrgeim saagis (vastavalt 94% ja 91%) temperatuuril 235°C. Uldiselt
saadi temperatuuri moju saagisele uurimisel kdrgemad tulemused 5-metuilresortsinooliga kui 2-
metlllresortsinooliga.

Kirjanduse andmed DMC termostabiilsuse kohta on erinevad. Uldiselt on uuritud, et DMC-l on kdrge
termostabiilsus vahemikus 300-350°C inertgaasi atmosfaaris ja metillkarbonaat on stabiilsem kui
etlitilkarbonaat [37]. Samas on ka viiteid, et osaline lagunemine vdib toimuda madalamal
temperatuuril, naiteks kuni 10,6% 240°C juures 2 tunni jooksul [38]. Sellest vdib jareldada, et
korgematel temperatuuridel voib aset leida juba osaline DMC lagunemine, mis modjutab
metiileerimise efektiivsust ja selgitab 3,5-DMT saagise langust.

4.2. Reaktsiooniaja moju saagisele

Reaktsiooniaja mdju saagisele uuriti vahemikus 5-120 min. Eesmargiks oli leida lihim aeg, mille
juures on reaktsioonisaagis voimalikult korge. Katsetes kasutati [ahteainena 5-MeRes ning 5-MeRes
ja 2-MeRes 1:1 segu. Katsed viidi |abi erinevatel temperatuuridel (220°C ja 235°C).

3,5-DMT . ©-3,5-DMT -+ -2,6-DMT
Kvantitatiivne 98
100 100 %4 ) 91
90 85 90 ] 7 C A
80 i s 80 84 85 ¢
70 70 80
X 60 X 60
3} 50 43 ga 50
& 10 8 40
30 z 30
20 20
10 10
0 0
0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120
Aeg, min Aeg, min
Joonis 5. Reaktsiooniaja moju saagisele. Joonis 6. Reaktsiooniaja moju saagisele.

Reaktsioonitingimused: 12,1 mmol 5-metiiilresortsinooli  Reaktsioonitingimused: 6,0 mmol 5-metilresortsinooli
15 mL DMC-s (0,8 M), K,CO3 10 mol%, 220°C ja 6,0 mmol 2-metidlresortsinooli 15 mL DMC-s (0,8 M),
K2CO3 10 mol%, 235°C

Joonisel 5 on vidlja toodud katsete tulemused, mis saadi 5-metilresortsinooliga. 5-
metlllresortsinooliga viidi katsed labi 220°C juures, mis andis temperatuuri moéju saagisele uurides
parima tulemuse. Katsed viidi l1abi ajavahemikus 5-120 min. Parim tulemus saadi temperatuuril
220°C kui reaktsioon oli kestnud 120 minutit. Juba 5-MeRes metiileerimisel 30 minutit 220°C juures
oli reaktsioonisaagis 75%. GC-MS kromatogrammil oli ndha 3,5-DMT ja osaliselt metileeritud
produkt. See tahendab, et esimese hidrokslilriihma metileerimine toimub kiiresti, kuid teise
hiidrokstdlrihma metileerimine votab aega, mistdttu on vajalik pikem reaktsiooniaeg. 5
minutilisele ja 15 minutilisele katsele tehti kaks paralleeli ning saadud tulemused kd&ikusid
margatavalt. Lihikese reaktsiooniajaga katsete puhul on oluline roll reaktsiooni kuumutamisel ning
jahutamisel. Saadud tulemuste erinevus vdib olla tingitud kuumutamise ning jahutamise
erinevustest molemas paralleelis.
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Joonisel 6 on vilja toodud tulemused 5-MeRes ja 2-MeRes 1:1 segu metiileerimisel. Katsed viidi labi
temperatuuril 235°C, kuna sel temperatuuril saadi segu metiileerimisel parimad saagised mdlemale
Ghendile. Reaktsiooniaja mdju saagisele uuriti vahemikus 30-120 min. 30 minuti juures oli 2,6-
dimetoksiitolueeni saagis 94% ning 3,5-dimetoksitolueeni saagis 84%, mis on kdrgem kui 30
minutiga ainult 5-MeRes metiileerimise 3,5-DMT saagis (Joonis 5). Tehtud katsete p&hjal toimub
1:1 segu metiileerimine kiiremini kui ainult 5-MeRes metileerimine. 2,6-dimetoksiitolueeni saagis
oli kérgeim 60 minuti juures (98%) ning 3,5-dimetoksitolueeni saagis 120 minuti juures (94%).
Joonisel 6 toodud graafiku jargi 2,6-DMT saagis langeb alates 60 minutist ning 3,5-DMT saagis
langeb vahemikus 60-90 min.

4.3. K;COs;koguse moju saagisele

T606s uuriti, milline on vahim katallsaatori kogus, mis tagaks kdrge saagise. Selleks tehti viis erineva
katallisaatori kogusega katset (10 mol% ehk 167 mg, 5 mol% ehk 84 mg, 2,5 mol% ehk 42 mg, 1
mol% ehk 17 mg ja ilma katallisaatorita). Katallisaatorina kasutati kaaliumkarbonaati ning
Iahteaineks oli 5-metdlresortsinool.

3,5-DMT

100 96 Kvantitatiivne
90
80
70
60
50
40
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0

katalUsaatorita 1 2,5 5 10
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92 93
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0

Joonis 7. Katallisaatori koguse mdju saagisele. Reaktsioonitingimused: 12,1 mmol 5-metidlresortsinooli 15 mL DMC-s
(0,8 M), K2€CO3, 120 min, 220°C

Joonisel 7 on vilja toodud 3,5-DMT saagised erineva katallisaatori koguse korral. IIma
katallisaatorita reaktsiooni ei toimunud. Kdikide katallisaatorit sisaldavate katsetega saadi saagised
Ule 90%. Kuigi kdrgeim ehk kvantitatiivne saagis saadi katallisaatori 10 mol% kogusega, siis andis
vdga korge saagisega tulemuse ka 1 mol% katallsaatori lisamine. 1 mol% kaaliumkarbonaadiga
tehti kolm paralleelkatset, mille keskmiseks tulemuseks saadi 96 + 3%. Parimaks tulemuseks
arvestati 1 mol% katallisaatori kasutamine, millega kulub katallisaatorit kimme korda vahem kui
10 mol% kogusega ning metileerimise saagis on samas suurusjargus. On voimalik, et katallisaatori
kogust saaks veelgi vahendada, kuid selleks tuleks katsed labi viia suurtemate kogustega, et valtida
vaikese koguse katallUsaatori kaalumisel tekkivat viga (1 mol% katallisaatorit oli labiviidud katses 17
mg).
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4.4. Katalluisaatori moju saagisele

Bakalaureuset66s uuriti  erinevate katallisaatorite  kasutamise mdju  saagisele. 5-
metlllresortsinooliga katsetes kasutati katallisaatorina kaaliumkarbonaati, kaaliumhidroksiidi ja
naatriumhudroksiidi, mida lisati 1 mol% ehk vastavalt 17 mg, 7 mg ja 5 mg. 2-metulresortsinooliga
katsetes kasutati kaaliumkarbonaati ning tseesiumkarbonaati, katallisaatoreid lisati 10 mol% ehk
vastavalt 167 mg ja 394 mg.

m3,5-DMT u2,6-DMT
96 98
100 90 82
90 85 80 73
80 70
70 60
x® 60 B
) w50
w 50 g
& 40 840
30 30
20 20
10 10
0 0
K2CO3 KOH NaOH Cs2C03 K2CO3
Kataliisaator Kataliisaator
Joonis 8. Katallisaatori m&ju saagisele. Joonis 9. KatalUsaatori mdju saagisele.
Reaktsioonitingimused: 12,1 mmol 5- Reaktsioonitingimused: 12,1 mmol 2-metiillresortsinooli
metiilresortsinooli 15 mL DMC-s (0,8 M), kataliisaator 1 15 mL DMC-s (0,8 M), katallisaator 10 mol%, 120 min,
mol%, 120 min, 220°C 220°C

5-metiilresortsinooliga tehtud katsete tulemused on vialja toodud Joonisel 8. Vaga korged saagised
andsid kaaliumkarbonaat (96%) ja kaaliumhUdroksiid (98%). Madalama, kuid siiski korge 3,5-DMT
saagise andis ka NaOH kasutamine (85%). Selles 16putdéds on peamiselt kasutatud
kaaliumkarbonaati, kuna erinevate katallisaatorite mdju uuriti t66 10pujargus. Edaspidi voiks
kaaluda ka kaaliumhidroksiidi kasutamist metiileerimisel, millega on vdimalik saavutada
samavaarne saagis, kuid mida kulub madalama molaarmassi tottu vahem kui kaaliumkarbonaati.
Samas tuleks arvestada asjaoluga, et K;,COs on reaktsioonil tekkivas metanoolis vahem lahustuv kui
KOH. K,COs lahustub metanoolis 6 g/100 g metanooli kohta. [39] KOH lahustuvus metanoolis on
ligikaudu 7 korda suurem, 40 g/ 100 g metanooli kohta. [40] Kaaliumkarbonaadi madalam
lahustuvus metanoolis vOiks teha selle kasutamise hdolpsamaks, kuna see ei lahustu
reaktsioonisegus ning on seega ka paremini regenereeritav.

Joonisel 9 on esitatud tulemused, mis saadi 2-metidlresortsinooliga metileerimisel.
Tseesiumkarbonaadiga saadi 2,6-dimetoksitolueeni saagiseks 73%. Kaaliumkarbonaadiga
mettuleerimisel oli aga saagis ligi 10% kdrgem ehk 82%. Katallisaatori mdju saagisele 2-MeRes uuriti
t60 varasemas jargus, mistottu kasutati nende katsetulemuste pdhjal edasistes eksperimentides
kaaliumkarbonaati, mis andis kdrgema saagise.

4.5. Kontsentratsiooni moju saagisele

Uurimistods sooviti leida voimalikult korge alglahuse kontsentratsioon, millega reaktsiooni saagis
oluliselt ei lange. Eksperimentides muudeti lahteaine kogust, DMC kogus oli katsetes sama.
Varasemalt olid katsed tehtud 0,8M lahusega, mis vastab 5-MeRes ja DMC 1:15 moolekvivalendile.
T606s uuriti veel kontsentratsioone 1M, 1,5M ja 2M, mis vastavad 5-metiillresortsinooli ja DMC
moolekvivalendile 1:12. 1:8 ja 1:6. Katsed viidi peamiselt labi 5-metllresortsinooliga ning lisaks
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uuriti 5-metidlresortsinooli ja 2-metidlresortsinooli 1:1 segu metiileerimist kdrgema alglahuse
kontsentratsiooniga.

™ 3,5-DMT ™ 3,5-DMT m2,6-DMT
Kvantitatiivne
100 96 95 100 93
% 87 %
80 80
70 61 70
X 60 X 60
£ 59 % 50
& E
& 40 & 40
30 30
20 20
10 10
0 0
0,8 1 1,5 2 2
Kontsentratsioon, M Kontsentratsioon, M
Joonis 10. Kontsentratsiooni mdju saagisele. Joonis 11. Kontsentratsiooni mdju saagisele.
Reaktsioonitingimused: 5-metidlresortsinool 15 mL Reaktsioonitingimused: 5-metidlresortsinool ja 2-
DMC-s, K2CO3 1 mol%, 120 min, 220°C metidlresortsinool 15 mL DMC-s, K,COs 1 mol%, 240
min, 220°C

Joonisel 10 on toodud tulemused, mis saadi 5-MeRes metiileerimisel erineva alglahuse
kontsentratsiooniga. Kdige paremad 3,5-dimetoksiitolueeni saagised saadi lahustega, mille
kontsentratsioon oli 0,8M ja 1M. Saagised erinesid 1% vorra — 0,8M lahusega oli saagis 96% ning
1M lahusega 95%. Kontsentratsiooni edasisel tdstmisel saagis langes margatavalt. 1,5M alglahusega
oli saagis 87% ning 2M lahusega 61%. Seega andsid parima ja sisuliselt vordvaarse tulemuse katsed,
kus alglahuse kontsentratsioon oli 0,8M ja 1M. To6os tehti ka lisakatse, kus alglahuse
kontsentratsiooniks vdeti 2M ning pikendati reaktsiooniaega 120 minutilt 240 minutile. Sellisel
juhul oli saagis oluliselt kdrgem, 91%, mis on 120 minutilisest katsest 30% vdrra suurem. See
tahendab, et kdrgema kontsentratsiooniga alglahusega metiileerides ei ole limiteerivaks mitte DMC
kogus, vaid reaktsiooniaeg ning pikema reaktsiooniajaga on vdimalik metileerida
kontsentreeritumaid alglahuseid.

Lisaks uuriti, kuidas metlleerub 2M 5-metiillresortsinooli ja 2-metidlresortsinooli 1:1 segu,
reaktsiooniajaks voeti 240 minutit. Joonisel 11 on kujutatud katse tulemused - 3,5-
dimetoksiitolueeni saagis oli kvantitatiivne ja 2,6-dimetoksiitolueeni saagis 93%. 5-MeRes DMC-ga
metiileerimiseks leitud optimaalsed tingimused on seega llekantavad ka 5-MeRes ja 2-MeRes 1:1
segu DMC-ga metileerimiseks. Alglahuse kontsentratsioon tuleks valida vastavalt sellele, kas
eksperiment soovitakse l|abi viia madalama alglahuse kontsentratsiooniga ja Ilihema
reaktsiooniajaga vGi vastupidi suurema alglahuse kontsentratsiooniga (tekib rohkem produkti) ja
pikema reaktsiooniajaga.

4.6. Katsed teiste fenoolidega

Bakalaureuset66 Uheks eesmargiks oli uurida, kuidas sobivad 5-metilresorstinooli
dimetiuilkarbonaadiga metileerimise optimaalsed tingimused teiste fenoolsete (hendite
metiileerimiseks. Katsed viidi labi kolme erineva lahteainega, milleks olid 4-heksuilresortsinool,
3,5-dimetoksiifenool ja 5-metoksiresortsinool. Katsed viidi 1dbi samades tingimustes, nagu 5-
metidlresortsinooliga ning jargiti eksperimentaalses osas kirjeldatud eeskirja. Teiste fenoolidega
katsete saagiseid analilsiti standardite puudumise tottu erinevalt. Koigepealt tehti
Ohukesekihikromatograafia (100%  diklorometaan) ja seejdrel puhastati  produktid
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kolonnkromatograafiaga (100% kloroform). Produkt kontsentreeriti vaakumis. Produktide
struktuur maarati tuumamagnetresonants-spektroskoopiaga (TMR, spektrid lisades). Saagis (%)
arvutati Valem 1 jargi.

Tabel 3. Katsed teiste fenoolidega. Reaktsioonitingimused: Iahteaine dimetuilkarbonaadis (0,5 M-0,7 M), K,COs 1,2
mol%-1,6 mol%, 120 min, 220°C. 2Produkti saagis (%) vastab isoleeritud saagisele

Lahteaine Produkt Saagis, %°
4-heksuilresortsinool 1-heksiiil-2,4-dimetokstibenseen 96
HO OH |
3
8
3,5-dimetoksiifenool 1,3,5-trimetokslibenseen 93
HO O _0O (ONQ
4 9
O O
5-metoksiiresortsinool 1,3,5-trimetokslibenseen 78
HO OH _0 (ONQ
5 9
O O

Tabelis 3 on toodud tulemused, mis saadi erinevate fenoolsete Uhendite metileerimisel
dimetiitlkarbonaadiga. Kbrged saagised andsid 4-hekslllresrtsinooli ja 3,5-dimetokslifenooli
metuleerimine, vastavalt 96% ja 93%. Seega vdib jareldada, et pikem alkiitilrithm ning metoksi
funktsionaalriihmad ei sega hudroksiilrihma efektiivset metlleerimist. Samas on 5-
metoksliresortsinooli, millel on kaks hiidroks(itlriihma ja liks metokstriihm, metiileerimisel saadud
1,3,5-trimetoksiibenseeni  saagiseks 78%. 5-metiillresortsinooli DMC-ga metiileerimise
optimaalsete tingimuste kasutamist teiste fenoolsete tihendite peal tuleks veel tdiendavalt uurida
ning laiendada ldhteainete valikut. Tehtud katsed annavad esialgse hinnangu, kuidas mdjutavad
metiileerimise efektiivsust pikem alkilriihm ning metoksirihm.

4.7. Dimetiililkarbonaadi taaskasutamine

DMC moodustab aseotroope vee, alkoholide ja sisivesinikega [27]. 5-MeRes metiileerimisel tekib
3,5-DMT, MeOH ja CO; (Skeem 3) ning DMC moodustab reaktsioonisegus MeOH-ga aseotroobi.
Aseotroobi tekkimine raskendab DMC taaskasutamist, mistdttu oli t66 Gheks eesmargiks uurida
dimetiitlkarbonaadi taaskasutamist samasuguses katses ning seejuures teha kindlaks, kuidas
mdojutab metiileerimise efektiivsust MeOH sisaldus reagendis. Selleks tehti kolm katset, milles
teises ja kolmandas kasutati reagendina eelnevast reaktsioonist saadud destillaati ehk
dimetiitlkarbonaadi ja metanooli lahust. Dimetiilkarbonaadi ja metanooli lahus eraldati
produktist rotaatoraurustil. Metanooli sisaldus maarati GC-MS anallitisiga kaks korda -
reaktsioonisegus ning destillaadis.
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Tabel 4. Dimetiilkarbonaadi taaskasutamine. Reaktsioonitingimused: 5-metidlresortsinool dimetiilkarbonaadis (1M),
K2CO3 1 mol%, 120 min, 220°C. 2Maaratud GC-MS anallUsiga. b2. katses on reagendina kasutatud 1. katsest saadud
DMC ja MeOH destillaati ning 3. katses 2. katsest saadud DMC ja MeOH destillaati

Katse 5-MeRes, g DMC, mL 3,5-DMT MeOH MeOH
number saagis, % reaktsioonisegus, | destillaadis,
%° %
1 9,3 75 90 7 1
Katse 5-MeRes, g | DMC ja MeOH 3,5-DMT MeOH MeOH
number destillaat®, mL saagis, % reaktsioonisegus, | destillaadis,
%? %
4,6 37,8 90 7 2
3 2,3 18,6 Kvantitatiivne 7 1

Katsetulemused on toodud Tabelis 4. Katseid alustati 75 mL DMC kogusega. Esimese katse 18pus
sisaldas reaktsioonisegu 7% metanooli. Parast reagendi kokku kogumist oli MeOH sisaldus lahuses
1% ning reagenti dnnestus jargmiseks katseks koguda 37,8 mL. Ka teise katse puhul sisaldas
reaktsioonisegu I8pus 7% metanooli, parast kogumist oli aga metanooli sisaldus
dimetuulkarbonaadi ja metanooli lahuses 2%. Kolmandaks katseks koguti reagenti 18,6 mL.
Kolmanda katse puhul oli metanooli sisaldus reaktsiooni I6pus ning parast kogumist sarnane
eelmiste katsetega ehk esialgu 7% ja parast lahuse kokku kogumist 1%. Teises ja kolmandas katses,
kus kasutati reagendina DMC ja MeOH lahust, milles MeOH sisaldus oli 1-2%, oli reaktsioonisaagis
vdhemalt 90%. Seega ei sega 1-2% metanooli sisaldus metilleerimist. Dimetiilkarbonaadi
taaskasutamine voiks aga olla veelgi efektiivsem (saaks teha rohkem jarjestikkuseid katseid) kui
koguda jargmiseks reaktsiooniks reagent selliselt, et voimalikult vdike osa sellest laheb kaduma.
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5. Kokkuvote

Kdesoleva t06 eesmargiks oli vidlja selgitada, millised on 5-metlilresortsinooli
dimetiitlkarbonaadiga metiileerimise optimaalsed tingimused. Eksperimentaalse t66 kaigus leiti,
et kdige efektiivsemalt metileerub 5-MeRes DMC-ga jargmistel tingimustel:

e temperatuur 220°C,

e reaktsiooniaeg 120 min,

e katallsaator K,COs3,

e  K;CO; kogus 1 mol%,

e alglahuse kontsentratsioon 1 M.

Sellistel tingimustel oli 3,5-dimetoksiitolueeni saagis 95%. Mudeliihendiga leitud optimaalseid
dimetlitilkarbonaadiga metileerimise tingimusi kasutati teiste fenoolsete (hendite
metiileerimiseks, et uurida reaktsioonitingimuste kasutatavust erinevaid funktsionaalriihmi
sisaldavatel fenoolidel. 4-hekstilresortsinooli, 3,5-dimetoksifenooli ja 5-metoksiresortsinooli
dimetiitlkarbonaadiga metlleerimisel saadi, 5-metiilresortsinooli dimetiitlkarbonaadiga
metlleerimise optimaalsetel tingimustel, saagised vastavalt 96%, 93% ja 78%. Tulemuste pdhjal
sobivad bakalaureusetoos leitud dimettitlkarbonaadiga metileerimise optimaalsed tingimused ka
teiste fenoolsete (ihendite metlleerimiseks ning neid on seega vdimalik edaspidi kasutada
fenoolide omaduste muundamiseks, et seeldbi laiendada nende kasutusala. Edasistes katsetes on
vajalik selliste funktsionaalrihmadega fenoolsete tGihendite dimetiililkarbonaadiga metiileerimise
uurimine, antud t66s leitud optimaalsetel tingimustel, mida kdesolevas t606s ei kasitletud, naiteks
karboksutlriihma voi alkoholi hiidroksiilriihma sisaldavad fenoolid, mille puhul on varasemates
uuringutes leitud, et nende funktsionaalrihmade sisaldus fenoolis langetab fenoolse
hudroksudlriihma metileerimise efektiivsust, kuna toimub konkureeriv reaktsioon.

Toos kasutati metileerimise reagendina dimetiilkarbonaati, mille kasutamine on ohutum
vorreldes moningate alternatiivsete reagentidega, nagu metillhaliidid ja dimetiulsulfaat.
Fenoolsete (ihendite metileerimisel dimetiiilkarbonaadiga saadi kdrged saagised. Lisaks uuriti
to6s dimetlllkarbonaadi taaskasutamist ning leiti, et 1-2% metanooli sisaldus reagendis ei sega
oluliselt dimetiilkarbonaadiga metileerimise efektiivsust. 3,5-dimetoksiitolueeni saagis oli
vdahemalt 90%. Seega on edasine dimettllkarbonaadi metiileerimise reagendina kasutamine
pdhjendatud.
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Lisad

Lisa 1. 3,5-DMT korge saagise GC-MS kromatogramm

3,5-dimetoksiitolueen

Time-> 1600 1700 1200 1abo 2000 21100 20 200 ko 50 200 2700 200 200 3000 3100 200
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Lisa 2. 3,5-DMT madala saagise GC-MS kromatogramm
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Lisa 3. 3,5-DMT ja 2,6-DMT segu korge saagise GC-MS kromatogramm
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Lisa 4. 1,3,5-trimetoksiibenseeni TMR H spekter

'HNMR (400 MHz, MeOD) & 6.07 (s, 3H), 3.73 (s, 9H).
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Lisa 5. 1-heksiiiil-2,4-dimetoksiibenseeni TMR *H spekter

+38000
'HNMR (400 MHz, CDCL)) & 7.02 (d, J=8.1 Hz, 1H), 6.44 (4, J=2.4 Hz, 1H), 642 (dd, J=8.1,2.5
Hz, 1H), 3.79 (d, J= 0.9 Hz, 6H), 2.56 — 2.48 (m, 2H), 1.60 — 1.47 (m, 2H), 1.38 — 1.23 (m, 6H), 0.92— L36000
0.84 (m, 3H).
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Lisa 6. 1,3,5-trimetoksiibenseeni TMR 13C spekter

3C NMR (101 MHz, CDCL) § 161.67 (3C) , 93.03 (3C), 55.45 (3C).
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Lisa 7. 1-heksiiiil-2,4-dimetoksiibenseeni TMR 3C spekter

3CNMR (101 MHz, CDCL;) & 159.04, 158.42, 129.94, 123.94, 103.82, 98.60, 55.48, 55.41, 31.94, 30.22,

29.63,29.39,22.82, 14.28. o o
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Lisa 8. 3,5-DMT massispekter

Unknown; InLib=481

100 152
123
50
91
77
109

39 51 69 94 137

41 | H
0 3‘0,,‘,\‘,45,,;111‘,55,, M,‘\, A1 T O oy

30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 130 140 150'
(Text File) Scan 1543 (23.422 min): 290523_09.D\data.ms

Name: Scan 1543 (23.422 min): 290523_09.D\data.ms
MW: N/A ID#: 10184 DB: Text File
Comment: N70
10 largest peaks:
152999 | 123515 91271| 77223| 79175]|
109172 | 121126| 66 112| 92 111| 153 111
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Lisa 9. 3,5-DMT raamatukogu massispekter

Hit 1 : 3,5-Dimethoxytoluene
C9H1202; MF: 968; RMF: 968; Prob 95.5%; CAS: 4179-19-5; Lib: mainlib; ID: 142280.

1004 152
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\o o/
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T T
10 20 30 40 50 60 70 80 9 100 110 120 130 140 150 160
(mainlib) 3,5-Dimethoxytoluene

Name: 3,5-Dimethoxytoluene
Formula: CgH1202
MW: 152 Exact Mass: 152.08373 CAS#: 4179-19-5 NIST#: 352827 ID#: 142280 DB: mainlib
Other DBs: Fine, TSCA, HODOC, NIH, EINECS
Contributor: NIST Mass Spectrometry Data Center
InChiKey: RIZBLVRXRWHLFA-UHFFFAOYSA-N Non-stereo
10 largest peaks:

152999 | 123507 | 91270| 77246| 109192 |

79188| 66132| 121129| 78107| 39106 |
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Lisa 10. 2,6-DMT massispekter

Unknown; InLib=347

100- 152
50
77
91 121
107 137
39 51 65
o , .hl‘. | 207 281
0 L S s
40 60 80 100 120 140 160 180 200 220 240 260 280

(Text File) Scan 2869 (22.347 min): 050324_02.D\data.ms

Name: Scan 2869 (22.347 min): 050324_02.D\data.ms
MW: N/A ID#: 10186 DB: Text File
Comment: N77_|

10 largest peaks:
152999 | 77395| 121370 91344| 137296 |
107281 79215| 65188 39185| 51180]|
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Lisa 11. 2,6-DMT raamatukogu massispekter

Hit 1 : 2,6-Dimethoxytoluene
C9H1202; MF: 963; RMF: 965; Prob 88.7%; CAS: 5673-07-4; Lib: mainlib; ID: 142271.
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(mainlib) 2,6-Dimethoxytoluene

Name: 2,6-Dimethoxytoluene
Formula: CgH1202
MW: 152 Exact Mass: 152.08373 CAS#: 5673-07-4 NIST#: 352783 ID#: 142271 DB: mainlib
Other DBs: Fine, HODOC, EINECS, IRDB
Contributor: NIST Mass Spectrometry Data Center
InChlKey: FPEUDBGJAVKAEE-UHFFFAOYSA-N Non-stereo
10 largest peaks:
152999 | 121381| 137310| 91272| 77265|
107 262| 79150| 123122 65120| 151 118
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Lisa 12. MeOH massispekter

Unknown; InLib=416

100 3!

50-

o Il 207 281
N S A S N N B O LA DA UL B A | T
40 60 80 100 120 140 160 180 200 220 240 260 280

(Text File) Scan 1207 (4.033 min): 271023_02.D\data.ms

Name: Scan 1207 (4.033 min): 271023_02.D\data.ms
MW: N/A ID#: 10183 DB: Text File
Comment: N74 MeOH

7 largest peaks:
31999| 32721| 30 76| 33 11| 207 3|

34 1] 281 1|
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Lisa 13. MeOH raamatukogu massispekter

Hit 1 : Methyl Alcohol
CH40; MF: 977; RMF: 984; Prob 94.3%; CAS: 67-56-1; Lib: mainlib; ID: 1459.

100- 31
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H H
H o
50- 2
H
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0+———— T L I A S B Sy S R B | U S ™
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(mainlib) Methyl Alcohol

Name: Methyl Alcohol
Formula: CH40
MW: 32 Exact Mass: 32.0262148 CAS#: 67-56-1 NIST#: 229809 ID#: 1459 DB: mainlib
Other DBs: Fine, TSCA, RTECS, EPA, USP, HODOC, NIH, EINECS
Contributor: Japan AIST/NIMC Database- Spectrum MS-NW- 72
Related CAS#: 54841-71-3
InChiKey: OKKJLVBELUTLKV-UHFFFAOYSA-N Non-stereo
10 largest peaks:
31999 | 32743| 29445| 15123| 30 64|
28 45| 14 16| 33 11| 18 7| 13 6|
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Lisa 14. Lihtlitsents

Lisa
rektori 07.04.2020 kaskkirjale nr 1-8/17

Lihtlitsents I16putd6 reprodutseerimiseks ja I6putoé iildsusele kittesaadavaks tegemiseks?

Mina, Angelica Narep

1. Annan Tallinna Tehnikailikoolile tasuta loa (lihtlitsentsi) enda loodud teose ,,Fenoolsete Gihendite
metileerimine dimetiilkarbonaadiga”, mille juhendaja on Kristiina Kaldas,

1.1 reprodutseerimiseks 10putdo sailitamise ja elektroonse avaldamise eesmargil, sh Tallinna
Tehnikallikooli raamatukogu digikogusse lisamise eesmargil kuni autoridiguse kehtivuse
tahtaja Idppemiseni;

1.2 Uldsusele kattesaadavaks tegemiseks Tallinna Tehnikallikooli veebikeskkonna kaudu,
sealhulgas Tallinna Tehnikallikooli raamatukogu digikogu kaudu kuni autoridiguse kehtivuse
tahtaja Idppemiseni.

2. Olen teadlik, et kdesoleva lihtlitsentsi punktis 1 nimetatud digused jaavad alles ka autorile.

3. Kinnitan, et lihtlitsentsi andmisega ei rikuta teiste isikute intellektuaalomandi ega isikuandmete
kaitse seadusest ning muudest digusaktidest tulenevaid Gigusi.

(kuupaev)

1 Lintlitsents ei kehti juurdepddsupiirangu kehtivuse ajal vastavalt iilidpilase taotlusele I5putééle juurdepddsupiirangu
kehtestamiseks, mis on allkirjastatud teaduskonna dekaani poolt, vilja arvatud (likooli digus I6puté6d reprodutseerida
liksnes sdilitamise eesmdrgil. Kui I6putéé on loonud kaks véi enam isikut oma iihise loomingulise tegevusega ning 16put6é
kaas- véi (ihisautor(id) ei ole andnud 16putééd kaitsvale (lidpilasele kindlaksmddratud téhtajaks néusolekut 16put6é
reprodutseerimiseks ja avalikustamiseks vastavalt lihtlitsentsi punktidele 1.1. jq 1.2, siis lihtlitsents nimetatud téhtaja
jooksul ei kehti.
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