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1. Aufklarung von
Reaktionsmechanismen




1.1 Thermodynamische Aspekte

A + B > C + D
AGY = AH —TAS" <0

AG 4

A+ B IAGO
C+D

0 _ 0 B 0
AHT = 2A; H(Produkte) ZAfH(Edukte)

~ > BDE (gebrochene Bindungen)
— > BDE(gebildete Bindungen)

BDE = Bindungsdissoziationsenergie



Thermodynamische Aspekte: Beispiel

H3C_CH3 + HzC:CHz - H3C_ (CH2)2_CH3
AHY  -86.6 52.3 -126.4 [kJ/mol]
sY 230 219 310 [J/mol K]

AH? = -92.1 kJ/mol
ASY = - 139 J/mol K

ArGO3OO = -50.4 kJ/mol

T o)
BDE C=—C CcC—C

248 343 [kJ/mol]
AHY =~ -95 kJ/mol

r



1.2 Kinetische Untersuchungen

Sy 1-Reaktion:

R-X +Y —-> R-Y + X

dRX] .
Y keXp-[RX] zuBeginn
dlrx] o, [RY][Y)

= k im Verlauf
ex _
dt p [X7]




Sy1-Reaktion

k, N ]
R—X = - — R + X langsam
1
k
R" + Y — R-Y schnell k, >> k;
d[RY] —
= k[R]Y 1
” [RY ] (1)
d[R" e o U
] - KRN R X RIRITT = 0 (@)
Quasistationarititsbedingung (Bodenstein)
[RT] = _kl[RX] —  Konkurrenzreaktion (2a)
kX1 + kY]
dRY] | _dIRX] | KAIRXIV]
dt dt k(X ]+ kY]




Sy1-Reaktion

/Zwel Extremfalle:

a) k,4[X ] << ky[Y ] zu Beginn
d[RY] d[RX]
5 o 1[RX] = Ky =Kexp
b) k [X] > k,[Y ] gegen Ende
d[RY] _ d[RX] _ ki -k,[RX][Y ] N ki -k,
dt dt k_[X] k_i

Uberstdchiometrischer Zusatz von Y- : Fall a)

Zusatz von X : Fall b)

— 1
o kexp



Reaktionsdiagramm

A
AG
TS
/ \ TS
R+ X"+Y"
R X+Y"
R Y+X"
»RK
Ph,COH
+H
PhyCCl = = PhyC" 20 e

+N; \

PhyCN;



Konkurrenzreaktion

d[RX]

y = kJ[RT][X]
[
d[RY] _ ky[R+][Y_]
dt
d[R.] _ k[X]
d[R,]  KkJ[Y]
lli_x = Konkurrenzkonstante

S = log[lli—xj Selektivitat

y



Aldoladdition

PhCHO + Me-CO-Ph  ——-trs  PhCH(OH)CH,-CO-Ph
Aldol
d[Aldol] _ i
Mdol] — i, [PRCHOJ[PhCOMe][EO'
kl
EtO- + H-CH,COPh - EtOH + -CH,-COPh
1
k2
PhCHO + -CH,COPh + Ph-CH-CH,-COPh
O Aldolat
+EOH, Ph-CHCH,COPh + EtO'
3

OH Aldol



Aldoladdition

d[Aldol]

= ks[Aldol J[E{OH] (1)
d[Ail‘ti"l_] — Kk,[PhCHO]["CH,COPh] - ks[Aldol' J[EtOH] =0 (2)
Aldor ] - Ka[PhCHOJ[ CH,COPh] (22)

ks[EtOH]

d["CH,COPh]

i = k;[EtO"][MeCOPh]-£_;[EtOH][ CH,COPh]

—k,[PhCHO][ CH,COPh] = 0 (3)

k,[EtO”][MeCOPh] (3a)

[CH,COPh] =
k_,[EtOH]+k,[PhCHO]



Aldoladdition

k,[PhCHO]-k,[PhCOMe][EtO"]

[Aldol'] =
k5[ EtOH|(k_;[EtOH]+ k,[PhCHO])

(3a) 1n (2a)

d[Aldol] ki -k, :K5[PhCHO][PhCOMe][EtO ][E+0H] .
dt  J4[EtoH](k_,[EtOH]+k,[PhCHO]) )

k_,[EtOH] >> k,[PhCHO]

" k-k,
P k_[EtOH]




Reaktionsdiagramm der Aldoladdition

AG

TS,

EtOH + PhCCH;
O
+ PhCHO
EtO + PhCMe
o
(+ PhCHO) PHCHCH,CPh
O O PhCHCH,CPh
+ EtOH OH O

RK

>



Prinzip der mikroskopischen Reversibilitat

Bei einer reversiblen Reaktion verlaufen Hin- und Riickreaktion auf
demselben Reaktionsweg, d.h. nach demselben Mechanismus.
A
AG TS,

R Y +X~

»RK

Hammond-Postulat

Die Geometrie des Ubergangszustandes dhnelt mehr der Seite
der Reaktion (Edukt bzw. Produkt), der er beziiglich der Freien
Enthalpie naher ist.




B
- iPr,NH
Ph 2
+ Spur fj ,-78°C — o Li*
Raumtemp. — -78°C ‘
D
Thermodynamisches Kinetisches

Enolat Enolat



1.2 Kinetische Untersuchungen: Temperaturabhangigkeit von k

A
log k

Steigung = —————

7T
Arrhenius-Gleichung (1889) (Svante Arrhenius 1859 - 1927)

L,

2303 RT A praexponentieller Faktor,
k= 4.0 EalRT A-Faktor

E, Aktivierungsenergie

logk=log A —




Theorie des Ubergangszustandes (1940)

(Henry Eyring, 1901 — 1981)
A = A¥

—B

AG?

k AGH
lock = log—B + logT —
5 5 8 2303 RT

Eyring-Gleichung — nur fiuir Elementarreaktionen giiltig!




Theorie des Ubergangszustandes (1940)

Fiir Elementarreaktionen gilt:

E, = AH" +RT

AS? Ky

logA = + logT + log—= monomolekular
- 2303 R s ey )

Orientierung fur logA

~ () > () <0

ASOi |
| 13 >13 <13

log 4

1og% = 10.76 l0g300 = 2.48 (T =300K)



Aktivierungsparameter typischer monomolekularer Reaktionen

H D AG 4

D>=<H
|

L

D D
L H>0 o‘\\\D
D H

/\

logA [1 mol-! s-1]

13

v = k [HDC=CHD]

H;C—CHj

H3C o 0CH3

16.7

14.1

11.7

E, [kJ mol']

272

368

180

123



Aktivierungsparameter typischer bimolekularer Reaktionen

logA [ mol'! s!'] E, [kJ mol']

H3C0+ OCH3 H3C_CH3 AG
L» H,C------CHj J 10.5 ~ 0
v =2k [CHs]? RK
9) O

SR E I

v =k [A][B] >

EtBr + CI’ EtCl + Br

S\ 2
v = k [EtBr][Cl] / \ 8.9 74

>

v =k [tBuCl] m '

>




Substituenteneffekte

Einflul} auf Aktivierungsenergie

» 2 Mece + N2

A

Me—N—N—-Me

E

RK
E, =52 kcal/mol; AAH =33 kcal/mol

A

Bu—N—N—1Bu > 2tBue + N,

E, =43 kcal/mol; AAH =24 kcal/mol



Bell-Evans-Polanyi-Beziehung

Edukt

Ubergangs-
zustand (UZ)

Produkt

l

5 2 MAsmEaa e EaaAatEEEEEenemeiEEEeEEISmeTIn i r st s e

l

33

29
27

24

10,

Y

2Me’ + N, E
2Et" + N, A
2 fPI'. + N2

2 tert-Bu® + N,

"2R* + Nz

RK

Y

= k+k'-AH



Stereoselektivitat

X
O O
0
1
l+C'C6H1.1
X C-C6H11 C6H11 X% C-C6H11
0 o~ o O 0
0 -D® b o
(2)-3 (E)-3

2| a b ¢ d e f G
X | Me Et c¢CH, tBu CF, Ph F

DH =c¢-CH,,, c-C,H, HgH

Chem.Ber. 1994, 127, 1069-1073



Konkurrenzreaktionen

260°C 180°C
\ | _ |

0.5 —+

Et

tBu

0.0018 0.002 0.0021 0.0022

T-1 K- —



Konkurrenzreaktion

d|Z]
——=k,|Re[|DH 1
—~ 7 : = = i
i @ " I &
— “=kg[Re|DH] 2)
dt
10g k_Z 10g A_Z _(EA,Z_EA,E)
kg Ay 2.303 RT
X E, 7z — Ex g (kJ/mol) log A, —log Ag
Me -9.7 -0.79
tBu - 16.8 -2.76



1.3 Primirer Kinetischer Isotopeneffekt

| | +
—<|3—H + X —(|: ----- H-X
+
—C—D + X —CDX
EA \




Primarer Kkinetischer Isotopeneftekt

(1) E, = ;h\;s — ;hc’\“; vg = Frequenz der Valenzschw. der Bindung
k = Kraftkonstante der Schwingung
1 |k

2) v = 21\ my -my

H uw=——"—"reduzierte Masse
. h  [k(m, + my - mp
@)in() Ey= P Mmtmo)

4\ m;-m,

B, M 5 g D

AE, = hegem _ 5em ) o 48k/mol

~3000cm~  ~2100cm™
Vi kg
— = 1.35 ~ 7 (300K)

Vp kp



Kinetischer Isotopeneffekt - Beispiele

Xy k =
a) m 0, \ﬂ 1.5-sigmatrope Umlagerung
H H

\H/j kp m ~ 5(200°C)
D D

b) Ky Base ky/kp (25°C)
|_|>7No2 +Base + 1, ——— |§*N02 Pyridin 10
kD Me
D>—N02 + Base + 12 - I ; N02 /_\N 24
Me

0 O HNO,/H,SO, O/NOZ
Ky kykp=1 (25°C)
HNO4/H,SO, NOZ
kD




Kinetischer Isotopeneffekt - Beispiele

d)

g)

(D)H OTs Y
Et EtOH
H
OTs 5
| 50°C
O o) H(D)
H(D)
OTs  EtO®/EtOH
50°C
H(D)

By Ph (25°C)

mecso



Sekundarer Kinetischer Isotopeneffekt - Beispiele

ky/kp E2:
447  Anti-
Eliminierung

OTs
EtO9/EtOH

1.36

H
Z—OTS
H
D
D D
%—OTS . O/ 1.14

Ursache fur sekundaren Isotopeneffekt ki /kp:

g}@

Umhybridisierung im TS:
C sp’ > Sp? ky/kp > 1

sp’ > sp’ ky/kp < 1



Sekundarer Kinetischer Isotopeneffekt - Beispiele

kyy/k Ph,  Br
>=<PHéD) S (DS HD)  ky/kp=0.91
+ Br, B Ph (25°C)

Ph
(D)H

meso

Hyperkonjugation:

K
(CD3);C®+ (CH3);CH === (CD3);CH + (CH;;(®  Kpog=2




1.4 Substituenteneffekte:

Lineare Freie Enthalpie-Beziehungen
Aciditit:
CH;COOH < CICH,COOH < CI,CHCOOH < Cl,CCOOH

Verseifungsgeschwindigkeit:

+ OH®, H,0
X-COOEt —— X-COJP + EtOH

X

k : X=H > Me > Et > 1Pr > tBu

X

mmmp Man unterscheidet: - polare
- sterische

- stereoelektronische Substituenteneffekte.



Polare Substituenteneffekte

L. P. Hammett (1935):

Ky 5 )
QCOOH + H20 ~ = QCOO +H3O
KX
X@COOH + Hzo ~ = X@COO@ ‘|‘H3()+

para = Y induktive—, Feld—, mesomere Effekte
meta = > induktive—, Feldeffekte
ortho = Storung durch sterische Effekte

log% =0y (inH,0,25°C) oy =Substituentenkonstante

polarer Effekt von X

-><:>7COO@ <0

0y >0



Substituentenkonstanten

Nr. Substituent (o G,

1 N(CH,), -0,21 -0,83
2 NH, -0,16 -0,66
3 OH 0,12 -0,37
4 OCH, 0,12 -0,27
5 CH, -0,07 -0,17
6 C(CH,), -0,10 -0,20
7 CH; 0,06 -0,01
8 H 0 0

9 F 0,34 0,06
10 Cl 0,37 0,23
11 Br 0,39 0,23
12 I 0,35 0,18
13 COOC, H; 0,37 0,45
14 COCH, 0,38 0,50
15 CN 0,56 0,66
16 SO,CH, 0,60 0,72
17 NO, 0,71 0,78
18 N(CH,)," 0,88 0,82




Hammett - Gleichung

Y
/7 N\
/_ COOH 1
X
; N CH,COOH 0.5
+o0 X
>
5 A (CH,),COOH 0.21
K A—
5 \ CH=CHCOOH 0.47
K A—
K :
log—* = p-o Hammett — Gleichung
K X
H
AAG) — AAGY . . L
= - ( - H) "lineare freie Enthalpiebeziehung"
2.3RT
log ke _ 5.6 p Reaktionskonstante
k § fiir p >1: Substituenten beeinflussen die Reaktion
starker als die Dissoziation von Benzoesaure.




Beispiel: Nucleophile Addition

I N\ _ A . S\

P \ X e

H

+
geschwindigkeits- L, —CN ‘ H

bestimmender Schritt |
H

p=23 (20°C)

p >0 -M, -I-Substituenten beschleunigen Reaktionen, bei der eine

Erhohung der Elektronendichte am Reaktionszentrum erfolgt.

- nucleophiler Angriff

- Ausbildung einer negativen Ladung



Beispiel: Nucleophile Substitution (Sy1)

2X® :C:j @ +EtOH>§/:\\/ @

po=-5.1

o0 <0 +M, +I-Substituenten beschleunigen Reaktionen, bei der eine
Erniedrigung der Elektronendichte am Reaktionszentrum erfolgt.

- elektrophiler Angriff

- Ausbildung einer positiven Ladung



Beispiel: Radikalische Substitution

+ B
— + HBr p=-—1.7
CHy — ; \ CH)>
W X + tBuH o =+0.99



Hammett-Korrelation: Elektrophiler Angriff

H
/H O\\ k., 25°C Ar—N/
Ar—N 7T C—ph X - \ L HCI
H Cl O
p=-3.21
1.0

=20

=30~ -
. UNO:. GNO_..
L 1 L 1 1 L 1 o 1 1 L 1 I

-0.2 0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0 1.2




Abhangigkeit der Reaktionsgeschwindigkeit von ¢
3 Pl

IR AR [T 1

Abhingigkeit der Reaktionsgeschwindigkeiten
von den Hammettschen o-Werten
@®—® Alkalische Hydrolyse von
Benzoesdureethylestern; 25°C, p= +2,54
@©—@ Reaktion von substituierten Anilinen
mit Benzoylchlorid; 25°C, o= —2,78
O—O Bromierung von substituierten Toluenen;
80°C, o= —1,39 (mit o*-Werten, s. unten)




Bildung Schift‘scher Basen

R

O - ik -~ @

— O—0O
T Z
=

R, j—

1,0 \ / C—=N—R




Hammett-Korrelation: Schiff sche Basen

2+1gk

t,24

1,0-

® 3,4-0-CH,~0-

F'H': CH;:'-:

.;..ﬂ-

I I 1 1 H 1 T
06 <04 -02 Q0 02 04 06 08

Hammett-Diagramm fiir die Bildung Schiff*scher Basen aus substituierten
Benzaldehyden (J.Chem.Educ. 48, 104 (1971))



Hammett-Korrelation: Acetolyse

|
gk R
&
-4,04
p-0CH, HyG=CH=CH=CH, . g
_'5hl:l- 050, Br .I
5*i -
p"CHa H!f'ﬂﬂ . H;C'CH'?H_I:Hj H:E‘FH._E::H“EH-! :
e ' D—SD;—@-E\!‘ . -si‘ll':!-SD;—ﬂl: >'El
R E :
~7,0 ﬁa
. dia]
H,C—CH-—?H-CH; o H]C-CH:FH“CHa- :
-8,0- ilﬁ'aﬂz_@‘m | #.;b_.scl_@_ar
-9,0-

1 1 T . LI Ll T L]

4 B2 08 02 04 D08 08 .

L Ai:etdlysege:.chw-indigkcit substituierter threo-3:Aryl-2-butyl4’-brom
benzolsulfonate in Abhingigkeit von ¢ [J. Amer. Chem. Soc.91, 4290 (1969)]



Hammett-Korrelation: Basenkatalysierte Verseifung

0 _ 0
; \ c// 0 OH /7 N\_ 7 + EtOH
A

p =223

(k)

T T T T T |

~0.6 -04  —02 0 0> 0.4 0.6 0.8
Fx

Fig. 10.17. Hammett plot for second-order rate constants of the base-induced
hydrolysis of ethyl bezoates, 85 per cent aqueous ethanol, 25 °C.*



Alkalische Esterhydrolyse L =223

Mechanistische Moglichkeiten der alkalischen Esterhydrolyse

Bacl @) )
© V4 + OH/H,0 /4 ]
Ph— C\ >  Ph—C, + OMe p<0
OMe
Bac2 (/;O OH- ?
Ph—c\,\/ > Ph—C—OMe p>1
OMe (l)H
Byl o)
7 Va
Ph—C\ > Ph—C\ o~1
OMe O
Ph—C >  pPh—C + MeOH ~1
N \ P

<_Oj—Me 0}



Saure Esterhydrolyse £=0.106
A, .2-Mechanismus
O

7 N\ C/ H', Hy0 /N c//o + EtOH

4 N 4 \
X \— OFEt X \— OH

P <0 o " “

OH
e OH,

7, N o S UNGR// N S

4 | X |
X — OH X = OH



Sterische Substituenteneffekte nach R.W.Taft (1952)

R in RCOOH Es

H +1,24
Me 0

Et -0,07
CICH, -0,24
ICH, -0,37
PhCH, -0,38
Me(CH;); -0,39
Me,CHCH, -1,13
Me;C -1,54
Me;CCH, -1,74
Ph,CH -1,76

Et;C -3,81



Korrelation der rel. Reaktionsgeschwindigkeit mit Eg

o A
loo &
o




Regioselektivitat S und Eg

COOMe



2. Reaktive Zwischenstufen




Reaktive Zwischenstufen

RyCT + RyC® R3C" + R;3C°

2 R;C°

- 4 e
i CR3_CR3 =

[CR3—CR3]+' — — [CR3— CR3] -

R + R,Cl :R3C+ + RO =—= R+ R,ClI




2.1 Carbokationen

RH ——> R + H-

R D(R" H ") [kJ/mol]
Me  p—coH 1316
() "H
+
H\ @_..u\\\H H ‘..‘\\\\H
Et I Gl ON -~ (C=C 1158
H'{ ('H H" { H
H H
H
. \ @_..\\\\H
1Pr T 1043
H }{ () "CH;
N @‘§H3 .
tBu \\\\“,C—C\ 120°, eben 970
H {4 (), CH;
= ‘\ 146 pm

Me;C" SbF” stabil < -20°C



Stabilisierung durch Hyperkonjugation

Hyperkonjugation: auch induktiver Effekt, Feldeffekt

Ea

—  _9. H

2-Butylkation
—J—F 2e - 3Zentrenbindung




Stabilisierung durch Konjugation

/\é“Hz - Hza/\ W
D(R'H ") 1070

Stabilitat:

G < < D] <D<
H

A

D(R'H) 996



Stabilisierung durch Konjugation

J—Q v O

D(R'H) 840 940 1154
destabilisiert
¢ T
Hz(é_ O_Me - - HzC: Q_Me -NRz, -Cl

D(R"H) 1010

T - f
H;C—C=0 = > H;C—C=0l



Triphenylmethyl- und polycyclische Kationen

120°

/N
=

145.4 pm

0. & @



Di- und Tetracarbokationen

HSO5F / SbF.
OH ey
HO SO,CIF, -78°C

S.A. Olah et al., J. Am. Chem. Soc. 1999, 121, 9994-9998

Ph.+_Ph

FSO,H
-

SO,CIF, -80°C




Darstellung und Reaktionen

1) R—X R" + X~

HSO,F / SbF X
OH > MC3C

3)
(CH3)3C_/H_\+\R+ — > (CH3)3C+ + R—H



Darstellung und Reaktionen

+ -
3 _co, )

6)

n
¢ -co, » R = R (Anode)

RCO,

7) HSO3F / SbFs

(CH;);CH (CH3);C" + H, + SbF5(SO;F)

> [(CH3);CH,]" T

stabile Losungen von tBu™ in ,,magischer Siure*;

SbF.(SO;F)" 1n SO, (11): sehr schwaches Nucleophil. (NMR bis —150°C)



Umlagerungen

OH H
bis -140°C ein Signal im 'H-NMR: sehr schnelle Wagner-Meerwein Umlagerung

+
SbFs, SO,
B
-78°C -+
H2 _CH2 f(:l
Nachbargruppeneffekt Phenoniumion

des Phenylrestes



Umlagerungen

> OH HSO5F / Sij/

o P
P /% ‘\HOY

+ H'
NG —— Y —= A
\H H\\\“‘/.U'll/
H H CEI{3

2e-3Zentrenbindung



Umlagerungen

transannulare Umlagerung:

HO

Me

OH

+H"

—»

- H,0

Me
o)~
OH

Me

>

N

N



Carboniumionen

1. Gasphase
e
CH, Te> cn® 2 cng o+ oong
- 2¢
Methanoniumion
H3C_CH3 + CH5+ > C2H7+ + CH4

Chemische Ionisation
Allgemein: M + CH5+ - MH' + CHy




Carboniumionen

DSO-F / SbF i
2.Losung  CH; =———= [CH,D]' =——
CH;" =—= CH; + H,
l +CH,
+H" T -
C2H6 ‘_ H—l— C2H7+ — 2 . C2H5+ - H _
+ CHy
_|_
C3H7+ ~ — C3H9+ “H
- Hp
H 1|{ +
\\\\> C 0@ = H_ C_,.‘\\\\H
H

_|_

CH;D



2.2 Radikale

R—H » R®* + H°

R: Me Et 1IPr tBu
BDE [kJ/mol] 440 410 396 389
Stabilitit R® -
Rl

St Stabilisierung [kJ/mol]
R2

Me 0

Ph < HC=CH, ® C=CH 45 - 50

COOR < C=N < l(fR' ~ NO, 25 -40

O
Cl < OR' < NR', < SR’ 10 - 40

CF, |5
NH;" _16



Struktur von Radikalen

H,,$) 9

H'C_H F / qull F
F
sz Sp3
RO
7T 0
2




Erzeugung und Reaktion von Radikalen

hv oder A> \yrb o P - Spaltung> CH3. N

0—O
‘ hv oderA " e
N—/N | > |0 + N=—N
CN CN CN CN
2. Atomabstraktion
——0" + H—R - —1—OH + R°

3. Addition

" N\ [ 4
R. + /\R' - R\/\ R’

B -Spaltung




Erzeugung und Reaktionen von Radikalen

4. Umlagerungen

H
—C/ 1,2 Umlagerung (R,H)

\“H geht nicht.
H




Erzeugung und Reaktionen von Radikalen

5. Radikal-Radikalreaktionen: Rekombination
Disproportionierung

6. Radikalkettenreaktionen



Stabile Radikale

Gomberg, 1900

1-Diphenylmethylen-4-trityl-
2,5-cyclohexadien

http://www.cpes.sussex.ac.uk/motm/index.html



o5

Mislow, 1986

154 pm
H;C—CH; = = 2 oCHj

BDE = 376 kJ mol™



Stabile Radikale

Il)h — Ph
2 Ph;Ce = ~ Ph—C —
| H \__ Ph
Ph
0,N i
Ph_
N—/N NO, Me Me
pi’ °
Me ITI Me
0,N Oe
7
Me Me Diphenylpicrylhydrazyl 4-Oxo-TEMPO

CH-CH

Moo X, X
X X

persistentes Radikal



Stabile Radikale

2 R;Ce
R “e
BDE
v i

R3 C_CR3

Stabilisierung

Destabilisierung



Phenole als Radikalfanger; Tocopherol

Phenoxy-Radikal

o — Tocopherol O

HO—" g
\ [ OH

no
Y HO
Vitamin C




2.3 Radikalionen

_ — LUMO +
Radikalkation Radikalanion
elektrophil 1 ﬂ HOMO ﬂ nucleophil
Mé —=— M == o



2.3.1 Radikalkationen

1. M + ¢ >MJ‘+

2.InLosung: M + Ox -
Ox: Einelektronenoxidationsmittel
Anode, Co’ +, Mn’ +, Cu2+, Ce*" u.a.

+ I Br
MeZNONHz Ja B

Wursters Rot
stabiles Radikalkation

2 e Elektronenstoflionisation
- Massenspektrometrie

MJ'r + Red

MezNONH2

N L
Me, N NH,

o+

+ Br



Radikalkationen

OMe
ACH=CH, +CH;OH —Z<—» A "
] OMe
- © +2 MeO
\
N +
ArCH=CH,|* AN SN
-
7~ X\
ps p — Ar 2
ArCH—CH, + CHy=CHAr ~ OINTNTTN,



2.3.2 Radikalanionen

M e Kathode, Metalle wie Na, Mg u.a.




Radikalanionen

- +
|- oo
[H,C=CHCN]® NC\_/\/_\CN
/I/—\ ,/\ T +e
HZ('j—EHCN + HC—CHCN > NC\/\/'\CN
//\"‘ e' — :I: o _
R—Hal ~ [R—Hal*|" —— R* + Hal

2N 2+ - ° 3+
HO—OH + Fe — OH + OH" + Fe Fentons Reagenz

TN 2+
Pth + Cu - > Ph. + N2 + Cu



NHy¢ AND BOIL THE TALK !
ATOMS IN OSMOTIC BUT HE KNCJW‘S
FO&, 1 SHOULD &ET NOTHING
SPECKLED AE:OLJT
NITROGEN ! {0 CMEM!CAL%

7 IF T MiX CHz WITH ({ HE'S TALmNc; CHEMECAL

et
AR

HHHHH
IR o

©) Walt Disney Productions



2.4 Carbene

2.4.1 Struktur

GD O ‘\\\\\I)_I ®g ““\\\\g_l
C ) 102° 135°
O O i
sp2 , gewinkelt sp2
'CH, 3CH, (Grundzustand)

YEy—3Ey ~ 35kJ/mol

1 1 1 X _ ot
CClz, CBI’z, Clz |C\ - CéX
X Sy

Arylcarbene SHCAr



Carbenoide

CH212 + Zn/Cu

nBuli

Ether, —780C> R/(;‘\ ,

—»

R\ f;Br
L1

Nitrene

(ICHz) 2ZI1 ¢ anz

— = RzC |

+ LiBr




2.4.2 Erzeugung

hv oderA
y

1
ICH
- N, 2

A

-  R,Cl
- 1\]2

hv

.
" CO RHCI

+ OH

ICC13_
- H,0

A

Benzol g 1ECl;

-PhHgCl

A

DME

- CI

Seyferth-Reagenz

= ICCl, + NaCl + CO,



Stabile Carbene

z?xd zi‘xd
102°
| N\CH NaH _ | Ig\clo
/Y /
II\T+ CI II\I
Ad Ad

1,3-Di-1-adamantyl-imidazol-2-yliden-imidazoliumchlorid

A.J. Arduengo, III und R. Krafczyk, ChiuzZ 1998, 32, 6



Stabile Carbene

Hideo Tomioka et al., Nature 2001, 412, 626

Guy Bertrand et al., Science 2001, 292, 1901 - 1903



2.4.3 Reaktionen

/TN

H-C=— ] > 1
27N, ICH, schnell
hv
Sensi- Er? sam
bilisator g

v ) \
3 — [ 4
MO =] Do

Reaktivitit: 1ICH2 > licHCl > 1|CCl2 > 1|CBr2 > | ICI, > Carbenoide
/nl

N\

CH / . :
| H,C ¥ >~ > + Znl, Simmons-Smith
Cﬁz\_/ \I

analog: RCHI,, ArCHI,




Reaktionen

Umlagerung: schneller 1,2 Shift

B - —

Insertion in C-H-Bindungen

+ 'ICH,

CH;CH,CH,

.

CH3 (CH2)2CH3 + H3 C_(le

CH,



2.5 Carbanionen

R—H + IB —— RI" + HB
Me Et 1Pr tBu
pKg 48 50 51 > 351

Stabilitat —= (in Losung)



2.5.1 Stabilisierung von Carbanionen

1. Konjugation

AN == X\ PhCH,  Ph,CH  PhyC"

RCHCN RCHCOOR'  "CH,NO, R(TH(I{R'
O
25 24.5
2. Aromatisierung @ .
pKS =16

3. Hybridisierung

R3C_CH2_ R2C:CH_ @ B R_CEC_

sp’ sp” sp” Sp

pKg 50 43 43 25
Stabilitit -




4. Stabilisierung durch S, P, Si in a-Position

— /S
pKg 29 38 S
i + _ . B
(MesN—CH;| By —2%H— Ne;N—CH,» LiBr Ylid
. + . . N
| PhyP—CH;| T Buli_ . pp,p—cH,

P - Buli = : .
Ph,S—CHMe,| 1 >  Ph,S—CMe,  Sulfoniumylid
EA x .

O'P_C """" .

PIQ
JH
+ —SaH

e
- Ph = "anomerer Effekt"

.*
.
.
.
.
.
.
.
.
.
.




2.5.2 Struktur

109.4 pm—~_ —
(NaCDs)y4 D\/\(.:/\f)D
106.2°
S R! 3
%, R
2. %,
sp3 Rl\\\\\?c\ 3 = R \C/ Inversion
R2 R @ — Racemisierung
1 3
R R
2 N '
S C=C Retention
? R O
PhCH—C=N| = » PhCH=C=N| Li"
H” L ~Ph
C=C=N.. N=C=C. planar
ey o N



2.5.3 Reaktionen

Umlagerungen
H (1)
N C@ ;) | BB
", 4 M) RN Gl my
Ph
Ph

4e” - antiaromatischer

Ubergangszustand
Ph

| Ph Ph
Ph—C—CH,—Lji - Lif - Lit
*/ i .

2

A —



1.2-Umlagerungen der reaktiven Zwischenstuten

- ““\\“\

4
IIII",,"'. ’

- 4e

.
* ,““\‘““

11




3. Reaktionsmechanismen




3.1 IUPAC-System fiir die symbolische Darstellung von Mechanismen

Ymc—/x‘ - Y—C— + x© Ay (S\2)
— X - —Co® + xI9 Dy
—C® + Y@ - Y—C— Ay

A.Dy + Dy (ElcB)



IUPAC-Nomenklatur fiir Transformationen

H

|
HOI®+ (|J C—Cl — H,0 +>:< v al®

Hydro-chlor-eliminierung

EBr + MeOl® —  Et—O0—Me + Bil®

Methoxy-de-bromierung

CH3CHO + Ph3P:CH2 — > H3CHC:CH2 + Ph3PO
Methylen-de-oxo-bisubstitution



3.2 Grenzorbitaltheorie

o
SN

D TS

D TS

E‘:l-l-EiX< = AEI > () AEHO,LU <0

Qq-Q
ZAEn >> 0 AE Coulomb — %Ra

AEA,D = ZAEn + AEHO,LU + AEcoulomb



Grenzorbitaltheorie

2(Cd,Ho ‘CaLU B ad)2
Enop —Erua

AEgoru =

B = Resonanzintegral LUMO A: a
HOMO D: d

¢ < 1 = Koeftfizient des AO von d im HOMO von D
bzw. von a im LUMO von A

Lit.: I. Fleming: Grenzorbitale und Reaktionen organischer

Verbindungen, VCH



Grenzorbitaltheorie

Sn2 (AnDy) 3
Nul/_\X /‘

Grenzorbitalwechselwirkung dominiert!
D A
HOMO LUMO

Syl (Dn + An) \:
Nulé—\ C®

Coulomb-Term dominiert!

Nucleophile mit energiereichem HOMO - weich
mit energicarmem HOMO - hart

Elektrophile mit energiearmem LUMO - weich
mit energiereichem LUMO - hart



Ambidente Nucleophile

V() 4 (ON
c=NI©
Pn) - (V)
5
AI\—];J + |$EN|@ SN2 Et—CN + 11©

weich  weich

Grenzorbitalterm dominiert!

hart

/\ G—X:‘
Et~—1 + Ag—CN ~ OFt-+—Ag
IC=NI© == hart

Coulomb-Term dominiert!



Ambidente Nucleophile

¥, — 8—8—§ LUMO
Y, 4 8—8*% HOMO




Nucleophile Substitution

{ 2
SN2 /\@ sehr +1°
~F— + |SPh langsam
) |@l NH3, ﬂ
hv
Ad-SPh
y 0 Srn1-Reaktion
Ad-\I> + ISPh (IUPAC: T + Dy + Ay)
‘SPh, _ Il@l hV Analog:
O Br
AdSPh Ade |ISPh CV\
+119
\/\Br

S
Ad-1 |[Ad-SPh|® QI



Phasentransfer-Katalyse

H;C(CH,),Cl + (NaCN),, —7#—  H;C(CHp),CN

‘ RN" Cl'y, 2h T

organische Phase
RN CN| + OctCl ——=  OctCN + [RyN" CT|

MeN(Oct); CI Aliquat 336
PhCH,NEt; "CI TEBA



Fest-flussig Phasentransfer-Katalyse

Kronenether
VRN VRN
(O O\ 0] ,O\
/ C.H ( R
Q )o + KMnO, —C» Q ----- K J“)o + MnO,
O 0O O 0O

violette Losung in Benzol

18-Krone-6; 4

org. Solvens . OCtCN + KCl

Br

|
Ph—(lj—CH3 e pre=cH + 2KBr

Br




Nachbargruppeneftekte

-3X /\-Nu (\
CDCL;( geSChWIHdlgkeltS- -------- l||| - o C/Nu

bestimmend + o /

Y A cr
_H
4> Y
Cl OH
\/\ /\/
K/\S/

HOV\S /\/OH< H,0 /\‘ A —|/\/OH rascclh
- H u -




Nachbargruppeneftekte

HCAOTs Ok =1 Hic _O_ _CF;
Ethyltosylat X + o=< - >< T

O
Phenyltosylat H H - H H
OTs rasch y~ O CF;
- OTs D \‘/
D +
1:1
k.. =3040 HO CF3

SEas WT




Nachbargruppeneftekte

Hef? Sc—X
n Sp 3
Hets  C—x

OH




Aliphatische elektrophile Substitution

< CICH,COOMe + Br,
- LiCl - LiBr
CH,COOMe

Sg2 \bfLi E@\E—Li CFED ¢ LiO

vy
®
=
©
<
®

front back O
Retention Inversion
S\2 Nll\_/ C—=xX DNuCD' y >C X
| HOMO Nu

stabilisierend
destabilisierend



Aliphatische elektrophile Substitution

1\|/[e l\l/le
Et (lj*ﬁPthDzO‘OD‘ B—(—C—Ph
H O D O

Me <Ph + D0 TRacemisierung
' >__
Et O

Sgl (Dg + Ag)
R—x langsam, {94 x®

RIO+ Y® _schnell R—Y



Aliphatische elektrophile Substitution

0 OLi 0
jr th BH

/L § —— ——
NS
L1 Me-SiCl

=3 lOSiMe3
Ph  Ph
BH =
N7
H

Br COOH
H 2Li \_< +2C0, L<
- - L1Br

WHgBr - "HgBr .~ Y\ Sg2'
- g, | (1/3/DpAg)

nBuHgBr reagiert 10"mal langsamer.



Aromatische elektrophile Substitution

Me Me Me
H
O o e s (Y
_78°C - HBF
Me Me Me Me 4 e
BF,

Kinetischer Isotopeneffekt k, /k, =~ 1

n-Komplex 1.A. nicht auf der Reaktionskoordinate



Regel der Zweitsubstitution

NO,

HNO; / H,SO,4 meta  ortho  para
> 93% 6% 1%

Anwendung des Hammond-Postulats:
- Stabilitat des Areniumions

Mechanismus: Ag + Dg



Rontgenstrukturanalyse eines Chlorareniumkations

Figure 1. ORTEP diagram showing chlorine attechment to a single carbon
center in the chloroarenium cation 1-CI™ from hexamethylbenzene

J.Am.Chem.Soc. 1998, 120, 13278 - 13279



Aromatische nucleophile Substitution
SyAr-Mechanismus (Ay + Dy)

OEt EtOY) OMe oM
0N A NOMN O,N NO, O,N NO,
+ “IOMe + CIOEt
|
NO, _ N _ NO,

O O
Meisenheimer Salze

Syl-Mechanismus (Dy + Ay)

+_
—NI1 4 OH
_ angsam N, + HZ? _
-H

Hydroxy-de-diazotierung

A

+ -

ArF Balz-Schiemann




Aromatische nucleophile Substitution

Benzin-Mechanismus: Eliminierungs-Additions-Mechanismus
A\DgDy + AE + AN

Cl NH 14
\C14/ ] \C14/ 2 C\ NH2
+ NH
— - + |
4 S 4
+NHy ‘ + NH,

-NH;, CI



Radikalische Substitution Sy (A, Dy + AgD,)

R—H +Br, —— R—Br +HBr

R—Br X Bre X R—H Kettenfortpflanzung
X 2
Br, R® HBr x

— 0 + 0 — P .
< 5 CH,--H----Bre - 1.4 elektrophil
- 0 + 0 —
X\/\ / CHy-"H--Mee -0.2
—\ O - 0 +

X/ CH,--H----tBue  + 1.0 nucleophil



Radikalische Substitution

— LUMO nucleophiler Angriff

.
o
S
.
o
.
o
S
.
o
.
o
S
.
o
o

*e
0
.
‘e
.

- HOMO elektrophiler Angriff

Nucleophile Rade: tBue, ROCH,*, R,NCH,e, u.a.
Elektrophile Rade: Bre, Cle, *CH,CN, «CH,COOMe, u.a.

H3 C_CHZ_COOH
Mee | | 7.8
Cle |1 0.03




Radikalische Substitution

Q
NH,, fl

Al + Sph

hv oder e

ArSPh y %SPh
K [Ar-SPh |®

—0
Analog: |NH2, (EtO)zP O >_N02

Senl (T + Dy + Ay)



Radikalische Substitution

Ph—N," + I° ;> Phl
2 N\
PhQN2+ +1°
-N,, I
N, + Phl Phe I
Analog: PhS’, NO,

PhN," [Ph1] ®
ArCl CulCl AN, CI

Sandmeyer
(CuBr, CuCN)

Are + CUHCIZ N2



Radikalische Substitution

ArH + H202 + FCSO4 » ArOH
2{\ 3+ - ®
Fe© + HO-OH —— > Fe¢° + OH + OH" Fentons Reagenz
OH
OH
AN //_\‘
0O — = q = OH _

OH 4 ph0AC),
»




Hydroxylierung von Aromaten

Pt /—>
/\/\OH o

+ Pb3+

_ Pb2+ +

H
RCOOAg + Br, > RBr + CO, + AgBr Hunsdiecker
Reaktion

- AgBr

O—Br /-\
/

O RBr

Re C02

RCOOBr



Radikalische Additionen (Ai + AgxDy)

H
R\)\ BusSne R-Br
Y
Bu3SnH Bu;SnBr

R\/.\Yﬁ Re

COOM
BusSnH -
(O +2 coome —aimn O
MeOOC Bu;SnH MeOOC>_)7

MeOOC MeOOC

H
Bu;SnH
R—Br +_~">py NN R\)\Ph




Radikalische Additionen

/\ o0 Re /\Z

—
. ™
.....
. N
(S 0
0
....
““““
S .
— —
LUMO a ?
.
o
o
o
o
o

A
0
.
*,
0
0
0
.
0
0
0
0
.
‘e
*,

.0
’0
0
0
.0
’0
0
0
.0
’0
’0
.0
’0
.

X = Alkyl, OR, Z=CN, NO,,
elektrophil NRj, u.a. nucleophil COOR, u.a.

A
0
.
*,
0
0
0
.
0
0
0
0
.
‘e
*,

Elektrophile Re addieren schneller an elektronenreiche,
nucleophile Re schneller an elektronenarme Doppelbindungen
und umgekehrt.



Elektrophile (A; + Ay) und nucleophile (A, +Ap) Additionen

A

o
o
o
. o —
““““
* 0 s
. 0
- .
o N
.
. .
- .
* e
....
S LN

o
e
03
o
03
o
o

‘e
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
e
0

o,
g
.
LN
N
.
LN
.,
g
.
LN
LN
.
.




Elektrophile Additionen

Hydroborierung (H.C. Brown, 1979 Nobelpreis)

\\\\BH Me
+ BH IN— [+
> > OH—C—H
2. NaOH, H202 |
2 Et
o-Pinen Bis(isopinocamphyl)boran 79 - 90% ece
Acylierung von Alkenen (Friedel Crafts) O
Cl - AlCl X
N X R—cgo 3 R
A H ]
AlEtCl, -H + Cl

O Cl O
/\/\)‘\R /\)\)‘\R



Cycloaddition - Cycloreversion

7 V4
= exotherm _
+ 1| endotherm Z = CHO, COCH;, COOR
™ CN, NO,, SO,Ph, u.a.
Dien Dienophil

Diels-Alder-Reaktion =< = Retro-Diels-Alder (Nobelpreis 1950)

+ W - C = Ph, CH=CH,, u.a.
\

Diels-Alder mit normalem Elektronenbedarf

a. Cl_ _CI
al @ . Cl Cl
J
- Cl
Cl c1”cl

Elektrophil Nucleophil D-A mit inversem Elektronenbedarf




Dienophile

Z
HC=C—7 7" H,C=C=CH, _
X
g ‘
+ — =
N
COOEt
/ / <EtOOC @ 2 o
ITI 302 hV /
COOEt Sensibilisator

Heterodienophile: —C=N  -C—N-— -N—0O0 -C=0 u.a.



1,3-Diene

N (/ \\ cisoide
0 Konformation
SoCR SR e
=
+ ‘L > ‘ Regioselektiv
™
O CHO

O CHO




Stereochemie

COOH

COOH \COOH
HOOC COOH Yt
(L, 2= (e ()
= >
COOH A COOH
Ph Ph
- . ..
| — stereospezifische syn-Addition,
N suprafacial
Ph Ph

Diels-Alder Reaktion ist w*s + ©%s (4 + 2)-Cycloaddition

Ab ~— @ + m —
COOEt COOEt

COOEt
endo: kinetische Kontrolle exo: thermodyn. Kontrolle

D-A wird durch Lewis-Sauren beschleunigt, endo-Selektivitat wird erhoht.



Mechanismus

+ —
konzertiert cycl. TS

RK
Woodward (Nobelpreis 1965), R.Hoffmann (1985): Pericyclische Reaktionen

L — € (X

o
[ ]
_—m
F A
{

>

\\\\\\\\\
)

RK



Orbitale der C=C-Bindung

A f—n,
rl L)
ri “
’ .
Fl “
’ .
’ A
, L)
’ A
’ A
’ A
’ A ]
’ A
’ L)
rl L)
Fl L)
’ L)
Fl .
Fl .
Fl LY
rl .
y \
7 L)
’ \‘
’
’ * .
/| E, .
’ .
’ .
’ s I
b
I . Ty
.~ ,
,
\‘ E' ’
.~ o,
. ,
-~ ,
. ,
~ e
‘L ’
. -
\‘ "
-~ o,
- ,
- o+
~ ,
. ’l
“
\‘ "
Y . + ’
y T . ’

Eine C = C-n-Bindung.

Lit.: Ian Fleming, Grenzorbitale und Reaktionen organischer Verbindungen, VerlagChemie, 1979



Orbitale der C=C-Bindung

Die Energien der n-MOs von Ethylen und 1,3-Butadien.



Grenzorbitalwechselwirkungen

8/8_8\8 HOMO  Dien LUMO 8/8—8\8

e~ A~/

8—8 LUMO Dienophil HOMO

o*
.
o
.
.
.
.
.
.
.
.

HOMOy, - LUMO
dominierend

D-A mit normalem
Elektronenbedarf

Dienophil

N Y

58

o,
e
.,
vy,
N
‘e
.
.

HOMODlenophll - LUMO
dominierend

D-A mit inversem
Elektronenbedarf

Dien



Grenzorbitalenergien

Grenzorbitalenergien und —koeffizienten
fiir Olefine und Diene. Die Energiemittel-
werte sind fiir die verschiedenen Klassen
von Olefinen und Dienen typisch.

(1 eV =96.5kJ =23 kcal)

eV

a) Olefine

., é By

eV

21 (@ 22 fé @ %

b) 1-substituierte Diene

23 .
c ,
4 Lumo 1.0 0.7 | é)
—=0.3
eV '
c %
oMo =91 g -8.5 “*Kg —8.7

o) 2-substitunierte Diene




Grenzorbitaltheorie

2(Cd,Ho ‘CaLU B ad)2
Enop —Erua

AEgoru =

B = Resonanzintegral LUMO A: a
HOMO D: d

¢ < 1 = Koeftfizient des AO von d im HOMO von D
bzw. von a im LUMO von A

Lit.: I. Fleming: Grenzorbitale und Reaktionen organischer

Verbindungen, VCH



Regioselektivitat

COOH
COOH 1

[f [\ ____4<i:i COOH

[:i:T/COOH

COOH
COOH COOH
COOH COOH
HOMO g LUMO LUMO % HOMO
95 00eV AE=95¢eV -0.5 -109eV AE=104 eV

1. Bestimmung der dominierenden Wechselwirkung
2. Grofe der Koeffizienten in HOMO und LUMO



Endo-Selektivitat

/

endo O

O
kinetisch kontrolliertes

Produkt

€X0
O

thermodyn. kontrolliertes
Produkt



Sekundariiberlappung

Sekundiriiberlappung der
Grenzorbitale in Diels-Alder-Addi-
tionen. Die gepunkteten Linien re-
prisentieren die bindende Uberlap-
pung, die den endo-Ubergangszu-
stand stabilisiert.



Katalysierte Diels-Alder-Reaktion

unkatalysiert katalysiert

Grenzorbitale und gesteigerte endo-Selektivitit einer Sdure-katalysierten Diels-Alder-Reaktion



Cycloadditionen

Ph
Ph ( N J 1. I;N}%Pr)z .~
PH

Base

Ph

w2 :

4e - Ph 2e




1,3-Dipolare Cycloadditionen

_ @l _’Ph\N/N\\N

—N
. ) \_/
N Triazolin

S @__ S _ @ H<> N N
ICH,—N=N| == [CH,—N=N| — \&N

-~
N /u

@ Q_
N=N| ==—> Ph—N
\G A}

av
=
1z®

| -+
o

Pyrazol-3-carbonsduremethylester
@ — PEN
2 _0_.© ® O .o _R R_ O N

R R

1. 1,3 Dipole vom Propargyl-/Allenyl-Anion-Typ(C,N,O): 6
2. 1,3 Dipol vom Allyl-Anion-Typ:8



Die wichtigsten 1,3-Dipole

+ _
Nitrilylide

+ —
H,C—N—/N
Diazoalkane

N+

H,c” CH,
Azomethinylide

o
N~
Carbonylide

+
HC=N—NH
Nitrilimine

+
HN—/N—/N
Azide

_|_
A

H,C NH
Azomethinimine

O+

I —
H,C~ 'NH
Carbonimine

+
HC=N—0
Nitriloxide

—  +
O—N=N
Distickstoffoxide

_I_
No —
H,CZ 0

Nitrone

_I_
O =
H,CZ O
Carbonyloxide



En-Reaktion

O O
N N
+|O > O
NS
O O

[(7? + 6?%)s + m?s]

En-Reaktion (Alder)



2 + 2 Cycloadditionen

| | —~
F
Fz“ ‘\FZ F2 F2
' '
F,—F, F,—F,
F
LU <8_8 LU <8_8 >
HO 8—8 HO 8_8
n’s + s n’s + m%a
,verboten® ,.erlaubt, aber

geometrisch nicht moglich!



[2 + 2] - Cycloadditionen und -reversionen

0 0
+ -
hv _ Quadricyclan
/ Cycloreversion
thermische ,,verboten*
A *
E R/\ R/\

LU _:::.,:......‘m' ~-....::::::‘+ LU N
~~~~~~~~~ | [7%s + ms] - Cycloadditionen
.......... —t photochemisch ,,erlaubt®

Grundzustand angeregter Zustand




Thermische [2 + 2] - Cycloadditionen

Cl O ﬁ
NEt3 . C
_HCI g +
HC1 Cl Cl/ \Cl
/\
I — L
® O
R,N RN~ 7

&; ;\,&o
—_—
cr Cl




Cycloadditionen - Verallgemeinerung

Thermische Grundzustandsreaktionen
Zahl der e

D 8/\8 HOMO m 8 8 9
S S S .
mg +n,=4q+ 2 m, + n, =4q
(Hiickel-aromatischer TS) (Mobius-aromatischer TS)
Woodward - Hoffmann - Regeln
[m + n] - Cycloadditionen
] thermische photochemische
Zahl der e Reaktion
4q+2 m,+n m, +n,

4q m, +n, m, + n,




Beispiele fur elektrocyclische Umlagerungen

@ 400 - 500°C

‘ X 100°C hv ‘ X
/
Cl Cl
- (I - —
4 -
Cl Cl
y

Norcaradien



Regeln fur elektrocyclische Reaktionen

Thermische Reaktionen

Photochemische Reaktionen

Cl Cl Cl Cl
A A
| C konrot, - HOMO | = disrot. :O/ LUMO

I c -

- ~ Xl O\c1
4q9(q= 1) cis-trans- .
antarafacial suprafacial
Mobius

Cl Cl Cl Cl

el _ T

Cl
trans-trans-
Me | Me Me
| _disrot. HOMO konrot,
Me Me Me
4q+2(q=1) .
suprafacial; Hiickel antarafacial




Elektrocyclische Reaktionen

OTs

t @
disrot,
’ FQ% N
4qg+2(q=0)

tB

4 tBu

tBu
tBu hv A ..
2 »  Cls,cis,trans-
—~—F— | | kOI/II'Ot Cyclohexatrien
tBu
tBu
A _
tBu A 4q(q=1)
tBu
e

tBu




[i,]] - Sigmatrope Umlagerungen

intramolekular

unkatalysiert

neue Position der 6-Bindung
Umorganisation der n-Bindungen

3

3
227 N4 20 N4
| ‘ | ‘ [1.5]-Sigmatrope Umlagerung
5
R H
1 /
1
3

=

\ /.
/

(\O]
=
(\O)



Sigmatrope H-Wanderungen

HOMO
49+2(q=1)
suprafacial

analog Indene

Q,

]- H-Shift (q=0)

_I_
> ¢ ,  Homodienyl-[ 1.5]-H-Shift



Sigmatrope H-Wanderungen

HOMO 4q (Mébius)
LUMO

[1.3]-H ,
SN /. = q = 1, antarafacial
D 7

H H
CH;
|1.3]-H .~ Isotoluol,
stabil < -30°C
[1.7]-H - q = 2, antarafacial




[3.3]-Sigmatrope Umlagerungen (Cope-Umlagerung)

V4 Z Z o

A ek g
- - N

Fagr2@-n N :

Me Me
C =0 0

Me\\\\“" / \ Me / NN
rac- trans,trans- meso- cis,trans-2,4-Octadien

HO
Me Me _—
= \ - TS: Sessel-
( Me Me konformation
O A\
LU



[3.3]-Sigmatrope Umlagerungen (Cope-, Claisen-)

cis-Divinylcyclopropan

120°C
'




Valenztautomerie

4 180°C _ Fluktuierende
Bindungen

Bicyclo[5.1.0]octadien

CioH;o Bullvalen
\» 1 209 600 Valenztautomere
/

be1 100°C ein NMR-Signal




Woodward-Hoffmann-Regeln

Zahl der Elektronen thermisch photochemisch
1. [m + n] — Cycloadditionen und —reversionen

4q + 2 m; + ng (Hiickel) mg + n,

4q m; + n, (Mobius) m, + ng

2. Elektrocyclische Reaktionen

4q + 2 suprafacial antarafacial
disrotatorisch konrotatorisch

4q antarafacial suprafacial
konrotatorisch disrotatorisch

3. [i,J] - Sigmatrope Wanderungen
4q + 2 suprafacial -

4q antarafacial -

q=0, 1, 2...



Vitamin D,-Synthese

HO

HO

XN

Ergosterin

Pracalciferol HO

Vitamin D,
Calciferol



Eliminierungen: 1. 3-Eliminierungen

= /YX E2 (A,DgDy)
A / """ "y FUN
B N !

Stereochemie: anti-Eliminierung
Stereochemie des Produkts: Curtin-Hammett-Prinzip

\".“ 7~ \"" + _‘,“\\\\“ ”lllm.._‘ C ...... a
/C C"""""u P _C\ / - \
H N BT H™

El (Dy + Dg)



Curtin-Hammett-Prinzip

2 /\P( EtO'i(O o,(]i:tOH /_/ RPN < /\/>

59% 20% 21%



Curtin-Hammett-Prinzip

H AT M O A\Br H




Curtin-Hammett-Prinzip

Bei1 emner kinetisch kontrollierten sterecoselektiven Reaktion wird die
Selektivitit  ausschlieBlich  durch  die  Differenz  der  Freien
Aktivierungsenthalpien der diastereomeren TS bestimmt und nicht durch
AAG? der Konformationen des Grundzustands.



2. Dihalogeneliminierungen

H H + Br Br R
N — 2
Sc=c - >

R R R Br
+7Zn| - ZnBr2
H Br R
> /;
R R
H R
Br)
Zn>

e Y N Y Y Y
Z/n + Br—CH,—C=C—CH,—Br

l -/nBr,

H,C=C=C=CH,




3. Thermische Eliminierungen

Esterpyrolyse o
COOEt 300 - 500°C
OO - COOEt
N,/ B 3
H
Q) {6
Y - pericyclisch, monomolekular, syn-Eliminierung

Chugaev-Reaktion

/ 0
/7
+ MeS—C7 — > MeSH +S=C=0
“sH



3. Thermische Eliminierungen

Cope-Eliminierung

T+
—|-H20 NMez 100°C
CH,NMe, —=—% ) (|)_ L007C
H.
+ MezNOH
0
y 102 500°C
H3C(CH2)5 A (CH2)7COOMC

H3C(CH2)5CHO + H2C:CH(CH2)8COOM€



4. Cheletrope Reaktionen

+ S0, A: suprafacial

/G\ ‘_A ‘ﬂ @y
S
O,

hv hv: antarafacial

S I




5. Extrusionen

X—YN—2 —> X—Z7Z + Y

C\N Aoderh\/> A <_F\
L, N

Norrish-Typl-Spaltung

D
(=0 —w=




5. Extrusionen

A K
hv . /
- 100°C

Tetrahedran (Maier 1978)




Hydrierung

I
/\R +H, Rh CI(PPh), - /\R Wilkinson-Katalysator

Lapzo il
/Rh“\ ;
CI=y L
/\R “ o
reduktive I
Eliminierung RHE, H,
ca” L o 5
oxidative Addition
g o\ H
n | ‘\\\\\\_\ L/h. \\\H
L, Rh™ \ (Rh{
c1” x YL H c” 1YL
L/h. | ““\\\\H
- RI o~
Insertlor} n C1” | I = R
Rh-H-Bindung [



Hydrierung

Wilkinson-Hydrierung:

R R
R
%/\ — > N
[:::] 7R >R;>::::>Rf R KT [::::r/

Enantioselektive Hydrierung Ph/,,,% /PhOMe

PPh, P
k
L P
\\\\\\ PPh2 Ph/ ~ PhOMe
Chiraphos DIPAMP
COOMe
COOMe i
— < RhoKat > NHAc

Ph NHAc > 08% ee



Carbonylierungen

Pd(OAc), / PPh, i
R™X TEGN,coNwH - <
3 R” “Nu
HX RX
reduktive Pd(0) oxidative
Eliminierung Addition
H—Pd"'X R—Pd'—X
0 CO
| o
R/C\N [ Insertion
. R—C—pd''—x
Nu-H

Spaltung R = Ar, Vinyl, Benzyl, Allyl (keine B-H)
X = Br, 1, CF,CO,, CF,SO,
Nu-H: R‘OH, R‘NH,, u.a.



Heck-Reaktionen

_— Pd(OAc), / PPh;
0
NaOAc, BusN Ph 89 %

reduktive
Eliminierung HX RX

R\%\ Hepd—x —Z = Pd(0) oxidative

Addition
B- Ehmlmeru R—Pd"'—X
Pd—X X /\R’

\ v
dH
RV
Q\ \/ Tc-KompleX

Insertion R’

R = Ar, Alkenyl, Benzyl
X = Br, I, CF;CO,, u.a.



Heck-Reaktionen

0 0
~ OTf X ~ X
N | ) PdCl,/EGN/PPhy N |
)\ DMF 60°C )\
0 T 0 1?

96%

X =CO,Me, COMe, Ph, CN

CO,Et
Pd(OAc), cat
DMF, Bu,NCl
OMe  goAc. 80°C, 6h OMe
OMe > OMe




Heck-Reaktionen

[\ + aorr —2©A%,
(R)-BINAP “

@) O N,

40 - 60%

>96% ee

__OSiR; OSiR;
X PdCl, / (R)-BINAP
Ag,CO
\ X g3
I H
RO

OR 40 - 67%

76% ee



Totalsynthese von 17 B-Ostradiol

pd’
50%
(+ 40% Edukt)

S

H,/Pd/C
-«

MeO MeO

Totalsynthese von enantiomerenreinem 17 B-Ostradiol durch zweifache Heck-
Reaktion nach Tietze.



Kalottenmodell von [{(Ar)(tBu)N};MoCl]

Das Kalottenmodell von [{(Ar)(tBu)N};MoCl], einem neuartigen Katalysator
fur die Ringschlussmetathese von Alkinen, ist umgeben von Strukturformein
einiger Naturstoffe, bei deren Synthese diese Methode eingesetzt wurde.



Olefin-Metathese

WCl,, EtAICI
2N, —— I S YN

EtOH

R X
lvvcl6 EtAICl,

N\ ‘\/' C_WL \(
o

‘WL
3
N
/\ R H,C=WL, R/\’"'JJJ\R



Wichtige Arten von Metathesereaktionen

L dn

RCM: Ringschlussmetathese (ring closing metathesis)

ADMET: acyclische Dienmetathese-Polymerisation (acyclic diene metathesis polymerization)
ROMP: Ringoffnungsmetathese-Polymerisation (ring opening metathesis polymerization)

S 4 = CM R2 Rl R2
ol N2 - =+ { = 4 =
- CyHy Rl Rl R?

CM: Kreuzmetathese (cross metathesis)



Metathesereaktionen

Polymer =

ADMET

RCM

- C,H,



Metathesekatalysatoren und -katalysatorvorstuften

PC
O/" Cla, | 73

o~ % c1'R|“—W
R
F3C7K PCy;3
FyC
1 M—MO,W 2 R =Ph, CH=CH,, etc.
Br Br.
Q C Me
| PN\ 7
O—W\—O /Tl\ /Al\
crt Cp Cl Me
Br +PbEty Br 5
4
ArQ
[MeReO5] / Al,O, Ar O"""---/Ta_
ArO

7 8

%) + G&BI’3
6

A. Furstner:
Angew. Chem. 2000,
112,3140



Katalysekreislauf der RCM




Olefin-Metathese

/\% -H,C=CH, /

(CHo)n

o TN
—<

d-0D — D




RCM mit einem Grubbs-Katalysator

CY3P
Cla, OTBS CysP
Cl(Ru - Cl//h,

B OTBS
O :
\< In1t1at10n —=

OTBS

A = OTBS
O
Cy;P
/ g”,Ru CH,
Terminierung Solv

kettenfortpflanzende Spezies



Synthese eines Metathesekatalysators

[RUClz(PPh3)3]
PPL JN]Z\ CH,Cl, |
3 & 2
Cl, | - M H p-CcHoX |-78°C H)]\R
e =C - g
| - PPh;, - N,
PPh;
X=H 3 X
=Cl 4
CH,Cl, PCy;
ca. 20°C 2 PCyj, Cl//,,.R| C/H
- U—
_2 PPh, ClI7]
PCy;
X =H 7 X



Struktur eines Grubbs-Metathesekatalysators




Metathese acyclischer Alkene mit Grubbs-Katalysator

PCY3 Pcy3
CI///,, | o /H :H2C:C:CH2 7 _|_H2C:CHR CI//,,. | _ /H
C1'R|U_C_C\H - PhCH=CH, ~PhCTI=CTT, >C1,R|u_c\

PC PCy, X

73 + HyC=CH-CH=CH, Y3
- PhCH=CH,
\
Cl// | . _C\
Cl™ |u—C\ H
H
PCY3

P. Schwab, M.B. France, J.W. Ziller, R.H. Grubbs,
Angew. Chem. 1995, 107, 2179-2181




Tebbe-Reaktionen

CHy _CHy;  py |
Cp2T1C12 + A1M63 — > szTl\ I:Al\ —>Cp2T1:CH2
cl” CH;

Tebbe-Reagenz

X=H, R %
OR, NR,
— H,C
+ R
X
O R
Cp,T—CH, + Oﬂ\ — szTi®<X %
R /
Cp,T1
P2 \



Tebbe-Reaktionen

"Cp,TiCH,"_




Pauson-Khand-Reaktion

O
|— + /\/OTHP —»ﬁ/\OTHP
COz(CO)6

Ry R;
RC=CRg 2w ﬁcmoox, SIS z@cacoh
S Co(CO); Rg Co(CO),
R
/Rl L R
= L7 co | —Co(CO); co _
S Co(CO), Rg Co(CO);
R! Rg

/CO(CO)3 Rs . Co(C0);Co(CO); Ry
( Co(CO)3 & - [Coy(CO)g]
0
Rl



Pauson-Khand-Reaktion

TMSQ R
Co,(CO)g 2
'
110°C
I
MeOC—N




Synthese von Fenestran

\\ O 1. PCl3, 50°C

>

OH THEF, -78°C

1. 2 COz(CO)S
2. NMO

g

(=)SiM€3

H

| %

1. HC=CMgBr
2. MC3 Si1Cl

(7

\/
OSiMe;

Fenestran

Gesamtausbeute: 17%
uber 5 Stufen
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