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Einleitung

Was sind organische Carbonate?
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=> Ester der Kohlensaure

Wie werden org. Carbonate dargestelit?

* Umsetzen von Phosgen bzw. Phosgenderivate mit Alkoholen
» Fixieren von CO, an Epoxide, Diole

* Umsetzen von CO mit Alkoholen
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Einleitung B

Einzige literaturbekannte organokatalytische Variante der
Carbonatsynthese
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=> Umesterung zwischen Glycerin und Dimethylcarbonat

P. U. Naik, L. Petitjean, K. Refes, M. Picquet, L. Plasseraud, Adv. Synth. Catal. 2009, 351, 1753-1756.



Einleitung
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Enantioselektive Epoxidierung nach Miller et al.
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G. Peris, C. E. Jakobsche, S. J. Miller, J. Am. Chem. Soc. 2007, 129, 8710-8711. 3

Unverdffentlichte Ergebnisse E. Brandenburger



Einleitung
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Ergebnisse des Vertiefungspraktikums

1) 1,1 Ag. mCPBA

O
)J\ 2) 0,5 Ag. mCPBA 5 Oz~~~ 1.0OH
o N P 239 HO/I? N I:’\OH
DCM, 0°C ->RT P

; OH >
3) 1,1 Ag. Saure 2 (.I)HOH
2
O
O .
)J\ 1) 1,1 Ag. mCPBA o//<
0" N 2) 0,5 Aq. mMCPBA 0
H N ()/ 33%

DCM, 0°C ->RT OH

3) HCl/Dioxan 4,0M

=> Hohe Wasserloslichkeit des Carbonats vermutet (bestatigt)




Einleitung &

Warum hat Miller kein Spirocarbonat beobachtet?
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« Reaktionsmischung in Et,O aufnenmen
« Waschen mit ges. Na,S,0,-Lsg. und NaHCO,-Lsg.
« Saulenchromatographie (Nebenprodukte ?7?)

Problem: Wasserloslichkeit des Lésungsmittel Elutionskraft

Carbonats und kurze Et,O 0,29
Reaktionsdauer MTBE 0,48

G. Peris, C. E. Jakobsche, S. J. Miller, J. Am. Chem. Soc. 2007, 129, 8710-8711.



Optimierung der Carbonatsynthese

Einfluss von Wasser, Saure und U1 bzw. T1
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1) 1,1 Ag. mCPBA, 6 h

2) 0,5 Aq. mCPBA, 18 h

3) 3,0 Aq. pNBA, 72 h
2,0 mL H,0

DCM, RT

1) 1,1 Ag. mCPBA, 6 h
2) 0,5 Agq. mCPBA, 18 h
3) 3,0 Aq. pNBA, 72 h
50 mol % U1
2,0 mL H,0

DCM, RT

1) 1,1 Ag. mCPBA, 6 h\
2) 0,5 Ag. mCPBA, 18 h
3) 3,0 Ag. pNBA, 72 h
50 mol % T1
2,0 mL H20

DCM, RT
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Optimierung der Carbonatsynthese
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Einfluss von Wasser und T1

1) 1,1 Aq. mCPBA, 6 h
2) 0,5 Aq. mCPBA, 18 h

0 3) 50 mol % T1, 72 h //<O
0
O)J\N 2,0 mL H,0 _ O 76%
H DCM, RT ()
OH

1) 1,1 Ag. mCPBA, 6 h
2) 0,5 Aq. mCPBA, 18 h %
3) 2,0 mL H,0, 72 h O

o)
O)J\N . T 0 60%
H DCM, RT ()/

OH

1) 1,1 Ag. mCPBA, 6 h
2) 0,5 Agq. mCPBA, 18 h %
3) 50 mol % T1, 72 h o)

o)
O)J\N . T 0 73%
H DCM, RT ()

OH




Optimierung der Carbonatsynthese
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Einfluss der Reaktionszeit

1) 1,1 Aq. mCPBA, 6 h
2) 0,5 Aq. mCPBA, 18 h J<
3) 50 mol % T1, 24 h o)

o)
O)LN . T 0 42%
H DCM, RT ()/

OH

1) 1,1 Aq. mCPBA, 6 h
2) 0,5 Aq. mCPBA, 18 h J<
3) 50 mol % T1, 48 h o)

o)
O)J\N . T 0 75%
H DCM, RT ()/

OH

1) 1,1 Ag. mCPBA, 6 h
) 2) 0,5 Ag. mCPBA, 18 h %
3)50 mol % T1,72 h o)

O)LN T 0 73%
H DCM, RT ()
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Optimierung der Carbonatsynthese

Einfluss der Oxidationsmittelzugabe
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1) 1,1 Aq. mCPBA, 6 h
2) 0,5 Aq. mCPBA, 18 h
3) 50 mol % T1, 48 h

DCM, RT

1) 1,6 Ag. mCPBA, 24 h
2) 50 mol % T1, 48 h
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DCM, RT
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Optimierung der Carbonatsynthese
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Variation der Isocyanate
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G. Peris, C. E. Jakobsche, S. J. Miller, J. Am. Chem. Soc. 2007, 129, 8710-8711. 10

* Dargestellt von Dipl. Chem. S. Schuler



Optimierung der Carbonatsynthese o5
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Einfluss der Abgangsgruppe

0 1) 1,6 Ag. mCPBA, 24 h 0
OJ\N’R 2)50 mol % T1,48h 9//<O . RNH
@A H DCM, RT ()/
OH
Bn 5% *
Ph 99% *
Et 89% * ]
Bu 8% *

* Ausbeuten via TLC 1



Mechanismus der Carbonatsynthese
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Mechanismus der Carbonatsynthese
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Nachweis der Intermediate
0 mCPBA O
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* Durchgefuhrt von Dipl. Chem. S. Schuler 13



Mechanismus der Carbonatsynthese
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Alternativer Mechanismus

+ [H* + T1
" He
N
0O
o~
Saa) @
H S g
OH 0 --H
R1\N)J\N,R1 | \N’R‘I
| | H. /&
H o H N" s
+ H>0 O + H>O R4
+ T AL R
-H o0 N’ - RNH;
H -Ti
OH
0 %O
OH .
+ T1, + [HY] (@)
OJ\N’R - 0
H - RNHy, - T1, - [H*]
OH OH

W. R. Roush, R. J. Brown, M. Dimare, J. Org. Chem. 1983, 48, 5083-5093. 14



Mechanismus der Carbonatsynthese
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Nachweis der Intermediate
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* Durchgefuhrt von Dipl. Chem. S. Schuler 15
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Erstellung einer Substratbibliothek
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Variation der Allylalkohole

1,14 Aq. Ethylisocyanat

1,14 Aq. EtgN
0,10 Ag. DMAP R o H
R._~~_OH - NN g ~
DCM, RT, 24 h o)

95% 99% 99% 77%

G. Peris, C. E. Jakobsche, S. J. Miller, J. Am. Chem. Soc. 2007, 129, 8710-8711. 16



Maoglicher Zugang zu Thiocarbonaten

1,01 Ag. BnNCS

@AOH 2,30 Ag. NaH
THF, 0°C

S 1) 1,6 Ag. mCPBA, 24 h
2) 50 mol % T1, 48 h

H DCM, RT
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H. J. Gais, A. Bohme, J. Org. Chem. 2002, 67, 1153-1161.
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Enantioselektive Variante
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enantioselektive Epoxidierung racemische Epoxidierung
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racemische Carbonatisierun\ /( inetische Racematepaltung
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Enantioselektive Variante * Durchgefilhrt von Dipl. Chem. S. Schuler
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OH
Carbonat n.b. % (>99 % ee) Carbonat 76 % (0 % ee)
Epoxid n.b. % (n.b. ee) Epoxid 22 % (0 % ee)

Y. Tu, Z. X. Wang, Y. Shi, J. Am. Chem. Soc. 1996, 118, 40, 9806-9807.

Y. Sohtome, A. Tanatani, Y. Hashimoto, K. Nagasawa, Tetrahedron Letters 2004, 45, 5589-5592. 19



Enantioselektive Variante - Monosaurekatalysatoren
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G. Peris, C. E. Jakobsche, S. J. Miller, J. Am. Chem. Soc. 2007, 129, 8710-8711. 20



Enantioselektive Variante - Monosaurekatalysatoren
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Mogliche Monosaurekatalysatoren
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Enantioselektive Variante - Disaurekatalysatoren
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postulierter Mechanismus 29



Enantioselektive Variante - Disaurekatalysatoren
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Dargestellte C,-symmetrische Disaurekatalysatoren
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Zusammenfassung
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Nachweis des Carbonats durch vollstandige Analytik (NMR, IR,
MS) und Kristallstruktur

Ansatze zur experimentellen Aufklarung des Mechanismus der
Carbonatbildung

Optimierung der Reaktionsbedingungen fur die
Carbonatisierung

Darstellung einer Substratbibliothek
Mogliche asymmetrische Varianten

« Erster erfolgreicher Test (Shi-Katalysator)
Moglicher Zugang zu Thiocarbonaten

Fazit: Sehr vielversprechende Ergebnisse, aber
NOCH einige Unklarheiten
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Ausblick
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« Optimierung der asymmetrischen Darstellung der Carbonate

« Bedingungen von Miller et al. (Konzentration, Zugabe von
DMAP, Temperatur, Reaktionsdauer, etc.)

« Darstellung weiterer Peptidkatalysatoren (Monosaure- und
C,-symmetrische Disaurekatalysatoren)

« Optimierung der chiralen Analytik (GC vs. HPLC)
« Erweiterung der Substratbibiothek (=> Spirocarbonate)
« Weitere mechanistische Untersuchungen
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* Weitere mechanistische Untersuchungen
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e Zugang zu 4-Ring Spirocarbonaten
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e Zugang zu 6-Ring Spirocarbonaten

R. Martinez, H. A. Jimenez-Vazquez, F. Delgado, J. Tamariz, Tetrahedron 2003, 59, 481-492. 26
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