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Synthese eines konfigurativ stabilen Komplexes
mit Klavierstuhl-Struktur**

Bruno Therrien und Thomas R. Ward*

In memoriam Vladimir Prelog

Das Phianomen metallzentrierter Chiralitit ist so alt wie die
Koordinationschemie selbst.l'2 A. Werner leitete seine Ko-
ordinationstheorie zu einem grofen Teil von stereochemi-
schen SchluBfolgerungen ab, die schlieBlich die oktaedrische
Geometrie sechsfach koordinierter Zentralatome bewiesen.
70 Jahre spater weckte H. Brunner durch eine systematische
Untersuchung von Klavierstuhl-Komplexen mit asymmetri-
schen Zentralatomen erneut das Interesse an der metall-
zentrierten Chiralitdt.? 4 Verbindungen vom Typ [(i™-
C,H,)ML'L?L?] sind chiral und wurden in vielen Fillen in
die Enantiomere getrennt. Mehrere Arbeitsgruppen, wie die
von Brunner,** Davies,/” Faller® und Gladysz,"” haben sich
mit den Verwendungsmoglichkeiten von enantiomerenreinen
Klavierstuhl-Komplexen in organischen Umsetzungen be-
schiftigt. Diese Halbsandwichverbindungen, deren Chiralitét
metall- und nicht ligandenzentriert ist, wurden nach unserer
Kenntnis nur in stéchiometrischen und nicht in katalytischen
Mengen in der organischen Chemie eingesetzt.

[*] Dr. T. R. Ward, B. Therrien
Departement fiir Chemie und Biochemie
Universitdt Bern
Freiestrasse 3, CH-3000 Bern 9 (Schweiz)
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Kiirzlich wurden dS-Halbsandwichkomplexe als Lewis-
Saure-Katalysatoren bei C-C-Verkniipfungen wie der Diels-
Alder- und der Mukaiyama-Reaktion verwendet.'>"% Die
Moglichkeit, optisch aktive Halbsandwichkomplexe mit
asymmetrischem Metallatom und ohne chirale Liganden als
Katalysatoren in enantioselektiven Reaktionen zu verwen-
den, ist duBerst reizvoll. Somit wiirde das Metallatom als
Chiralititszentrum die Enantioselektivitit der Katalyse steu-
ern.l'% B Dabei ist es aber unbedingt notwendig, daB die
Konfiguration des aktiven Katalysators (vermutlich ein zwei-
beiniger Klavierstuhl-Komplex mit einer freien Koordina-
tionsstelle zur Substrataktivierung) stabil ist, da sich eine
Racemisierung am Zentralatom drastisch auf des Enantio-
merenverhiltnis der Produkte auswirken wiirde. Theoreti-
schel'® und mechanistische Untersuchungen!® 71! zur Kon-
figurationsstabilitidt von koordinativ ungesattigten Halbsand-
wichkomplexen vom Typ [ ("-C,H,)ML!L?] (n =5-7) deuten
darauf hin, daf3, obwohl einige im Grundzustand pyramidale
Strukturen und somit metallzentrierte Chiralitdt aufweisen,
die berechneten und experimentell bestimmten Inversions-
barrieren niedrig sind, z.B. <15 kcalmol~!. Die Verwendung
als enantioselektive Katalysatoren ist dadurch stark einge-
schréankt.

Angeregt durch die Struktur der Trogerschen Base syn-
thetisierten wir einen Halbsandwichkomplex mit asymmetri-
schem Metallatom, das in einem starren ,bicyclischen®
Geriist verankert ist (Schema 1). Der Komplex ist dadurch
konfigurativ stabil. Die Untersuchung von Molekiilmodellen
solcher Halbsandwichkomplexe mit fixierter Konfiguration
deutet darauf hin, da} eine Racemisierung nur iiber eine
energicaufwendige Arenabspaltung stattfinden kann. Anders
als Komplexe mit substituierten Cyclopentadienylliganden,
deren Substituenten zusitzliche koordinierende Gruppen
aufweisen,?*?? fanden analoge Systeme mit m-koordinieren-
den Benzolliganden bislang nur wenig Beachtung.?*?5 Wir
beschreiben hier die Synthese eines enantiomerenreinen,
konfigurativ stabilen Ru-Komplexes mit Klavierstuhl-Struk-
tur aus einem prochiralen Liganden.

Seit einigen Jahren sind ,elektronisch asymmetrische“
Liganden bei der asymmetrischen Katalyse von grof3em
Interesse. Besonders zweizdhnige Phosphan-Imin-Liganden
waren C,-symmetrischen Systemen bei verschiedenen enan-
tioselektiven Umsetzungen iiberlegen.?*?! Durch die An-
bindung von zwei Seitenketten mit Phosphan- und elektro-
nenarmer Pyrazolfunktion an ein Aren erhélt man einen
potentiellen 10-Elektronen-Donor (PArN) mit ausgepragter
elektronischer Asymmetrie. Dessen 7°:7':;7!-Koordination an
Ru! fiihrt zu einem Halbsandwichkomplex vom Typ
[{n°:n':n'-(PArN)}RuL]*" (L =schwach gebundenes Losungs-
mittelmolekiil).

Die Synthese des Liganden ist einfach (Schema 2). 3-Brom-
benzylbromid wird in einer nucleophilen Substitution mit 3,5-
Bis(trifluormethyl)pyrazol umgesetzt. Das Produkt wird nach
Stille vinyliert, und an die erhaltene Doppelbindung wird
HPPh, radikalisch addiert. Die Gesamtausbeute an PArN 3
betridgt 79 %. Die Koordination des Phosphans an [{(#°-
CH5;CO,Et)RuClL},]?% und der anschlieBende Austausch des
Arenliganden durch Erhitzen fiihrt zum planar-chiralen
Komplex [{r®:n'-(PArN)}RuCl,] 5. Nach vielen erfolglosen
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Elutionsmittel bei nahezu Basislinien-
trennung in die Enantiomere (R)-5

N, o q 552 o (317 mg, 99.5% ee) und (S)-5 (341 mg,
7N\ ~ SN 91 % ee) getrennt. Umkristallisieren des

Z 3

R R? Eiqv.< 5 kcal mol™ . N ’ ] "
Konfiaurativ stabil zweiten eluierten Enantiomers aus Etha-
ontiguratiy stabl nol lieferte fiir eine Rontgenstruktur-
F q) analyse geeignete, enantiomerenreine
L2y M E,, <15 . <15 Keal mol Moo, (HPLC) Kiistalle. Dur?h anomale Ront-
L’ ANS l\lﬁ genbeugung konnte die absolute Kon-
(0 ey figuration zweifelsfrei bestimmt werden.

C = CH, X Die Molekiilstruktur von (S)-5 ist in

B i i 1]
M= db-Metall Abbildung 1 wiedergegeben.

O = freie” Koordinationsstelle X, Y: Zwei-Elektronen-Donor

-

Schema 1. Durch Verankern des Chiralitdtzentrums in einem bicyclischen Geriist entsteht e
konfigurativ stabiler Komplex.

n

FsC
Bl
' N ~ Vi CF3
N
. (5\/\
—_—
Br
PPhy
PArN
3
d)-e)

9) (S)6 (F)-5 Abbildung 1. Struktur von (S§)-5 im Kristall (therznischc Ellipsoide fiir
50% Wahrscheinlichkeit). Ausgewihlte Abstiande [A] und Winkel [°]: Ru-
Car 2212 (Mittelwert), Ru-Arenyeum 1.697(7), Ru-P 2.322(1), Ru-Cl(1)
2.408(1), Ru-Cl(2) 2.414(1), P(1)-Ru-Cl(2) 90.28(4), CI(1)-Ru-Cl(2)
89.90(4), P(1)-Ru-CI(1) 88.29(4).

2+

Wird (R)-5 oder (S)-5 mit einem UberschuB an AgO-
SO,CF; (AgOTf) in THF versetzt, erhélt man nach waBriger
Aufarbeitung die Halbsandwichkomplexe (Rg,,S)-[{r®:n':n'-
(PArN)}Ru(OH,) ](OTf), 6 bzw. (Sg,,R)-6. Durch die n°:5':n'-
CF, Koordination von PArN wird das 3'P-NMR-Signal von 6 =
+45.7 fiir 5 nach 0 =+59.3 fiir 6 verschoben. Das Auftreten
eines einzigen Signals deutet darauf hin, daB nach der

FsC /
Hlu

[
(B 1 / H o/ \Eh
2 2

6

Schema 2. Synthese von enantiomerenreinem 6: a) 3,5-Bis(trifluorme-

thyl)pyrazol, NaH, DMEF, 2 h bei Raumtemperatur, anschlieBend 48 h bei Koordination des Pyrazolstickstoffatoms nur ein Diastereo-
60°C (86%); b) [Pd(PPh;),], Bu;Sn(CH=CH,), Toluol, 100°C, 8 h (92%); mer auftritt und somit die Konfiguration des Zentralatoms
¢)HPPh,, AIBN, CH,Cl,, Raumtemperatur, hv, 24h (quant.); fixiert ist. Dies wurde durch die Kristallstrukturanalyse von 6

2 .
220(;2 )f?g)“gﬁlz{gl?zffg:ggfggﬁi}sl; ffg;‘ilg (%i‘:gfgipzfg;“;t%;h bestatigt (Abbildung 2).1") Beim Vergleich der Molekillstruk-
¢) CF;80,Ag (UberschuB), THE/H,0, Raumtemperatur, 24 h (quant.). turen von 5 und 6 fillt auf, daB3 in der durch die Koordination

des Pyrazol-N-Atoms entstandene ,bicyclischen Struktur®

die Ru-P-Bindung um 0.065 A verlingert und der Ru-
Derivatisierungs- und Umkristallisierungsversuchen konnten Areny,um-Abstand um 0.03 A verkiirzt ist. In 6 ist die
wir das Racemat durch préparative HPLC spalten: 800 mg Klavierstuhl-Geometrie um das Ru-Zentrum leicht verzerrt

rac-5 wurden an einer Chiralpak-AD-Sédule mit Ethanol als (P-Ru-N 102.0(1)°). Dies spiegelt den groen BiSwinkel des
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Liganden wider, der durch das 1,3-Substitutionsmuster des
Arenrings hervorgerufen wird. Wie bei entsprechenden #°-
Aren-Rutheniumkomplexen, bei denen die Substituenten am
Arenring zusétzliche koordinierende Gruppen aufweisen, ist
auch in 5 und 6 der Arenring nicht planar.”™ Die groBte
Abweichung von der mittleren Ebene des Arenrings weisen
C(2) (5) und C(3) (6) auf (0.035(3) bzw. 0.026(4) A.

Die stereochemische Stabilitdt von 5§ und 6 ist bemerkens-
wert. Alle Versuche, die enantiomerenreinen Komplexe zu
racemisieren, fithrten eher zur Zersetzung als zu racemischen
Produkten. Die CD-Kurve von 6 in CH,CI, zeigt in Gegen-
wart eines koordinierenden Losungsmittels (DMSO, Benzal-
dehyd, Methacrolein, Wasser, Ethanol und Acetonitril) im
UberschuB auch nach 48 h bei Raumtemperatur nahezu keine
Verdnderung. Beim Erhitzen werden *'P-NMR- und UV/Vis-
spektroskopisch Zersetzungsprodukte nachgewiesen. Die
CD-Spektren von § und 6 sind in Abbildung 3 dargestellt.
Es scheint, daff die Konfiguration am Ru-Ion durch die
planare Chiralitit, die auf die #°Koordination des prochira-
len Arens zuriickzufiihren ist, festgelegt wird. Auch nach
Dekomplexierung des Phosphan- und des Pyrazolrestes vom
Zentralatom kann die Chiralitdit am Metallatom reversibel
wiederhergestellt werden. Somit kann die Rolle der metall-
zentrierten Chiralitdt bei der enantioselektiven Katalyse
untersucht werden.

Eingegangen am 29. Juni 1998 [Z12064]
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Abbildung 2. Struktur von 6 im Kristall (thermische
Ellipsoide fiir 50 % Wahrscheinlichkeit; aus Griinden
der Ubersichtlichkeit sind die OTf-Molekiile wegge-
lassen). Ausgewihlte Abstinde [A] und Winkel [°]:
Ru-C,, 2.186 (Mittelwert), Ru-Areny.um 1.667(9),
Ru-P 2.387(2), Ru-O(1) 2.134(4), Ru-N(1) 2.163(4),
P(1)-Ru-O(1) 88.6(1), O(1)-Ru-N(1) 88.8(2), P(1)-Ru-
N(1) 102.0(1).
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Abbildung 3. Circulardichroismus-Spektren von 5 ([(S)-5]=0.195mwm,
durchgezogene diinne Linie; [(R)-5] =0.227 mwm, gestrichelte diinne Linie)
und 6 ([(Rg,,S)-6] =0.339mMm, durchgezogene dicke Linie; [(Sg,,R)-6] =
0.435mM, gestrichelte dicke Linie) in CH,Cl,.
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Die Beteiligung der 2-N,N-Dibenzylamino-
gruppe bei der Synthese von f-Glycosiden**

Hailong Jiao und Ole Hindsgaul*

2-Amino-2-desoxyglycopyranoside sind wichtige Bestand-
teile von Proteoglycanen, Glycoproteinen, Peptidoglycanen
und Glycolipiden, die weit verbreitet in lebenden Organismen
sind.l' 2l Die meisten von ihnen sind N-acetyliert und 1,2-
trans-glycosidisch an weitere Saccharideinheiten gebunden.
Deshalb sind zahlreiche Strategien zur Synthese dieser
glycosidischen Bindungen entwickelt worden. Wegen ihrer
Nucleophilie wurde die Aminofunktion stets wihrend der
Glycosidierung geschiitzt, um N-Glycosidierung zu vermei-
den; durch die Wahl der Schutzgruppe kann eine Kontrolle
der Stereoselektivitit erreicht werden. Bei der gebrauchlich-
sten Methode zum Aufbau von 1,2-trans-glycosidischen
Bindungen werden 2-Aminozuckerdonoren eingesetzt, die
eine aktive Gruppe als Aminoschutzfunktion enthalten. Die
ideale Aminoschutzgruppe sollte stabil sein und hinreichende
Reaktivitit, Stereoselektivitidt und hohe Ausbeuten bei Gly-
cosidierungen gewéhrleisten. Dariiber hinaus sollte sich die
Schutzgruppe unter milden Bedingungen und mit hoher
Ausbeute entfernen lassen.

Viele Aminoschutzgruppen sind fiir die 1,2-trans-Glycosi-
dierung von 2-Aminozuckern entwickelt worden. Die N-
Phthalimido(NPhth)-Gruppel® wird hierfiir am haufigsten
verbreitet. Die N-Acetamido(NHAc)-Gruppe ist ebenfalls
eingesetzt worden,? aber das Oxazoliniumzwischenprodukt 1
(Abbildung 1, R'=Me, R?=H), das vermutlich wihrend der

o]
(o]
+
o]
N
NQ( /
e Bn” \
R27 + Bn

Rl
1 2
Abbildung 1. Postulierte Zwischenprodukte bei den Glycosidierungen.

R =Bn, R!'=Me, R>="Ph; Bn=Benzyl.
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