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racemische Produkte, wohingegen nichtracemische Katalysa-
toren zu nichtracemischen Produkten fiihren. Kiirzlich wurde
eine Strategie zur enantioselektiven Desaktivierung mit
racemischen Katalysatoren vorgestellt, deren asymmetrische
Induktion allerdings nicht stirker ist als bei enantiomeren-
reinen Katalysatoren und in der selektive Komplexierung und
Desaktivierung mit einem ,chiralen Gift* notwendig ist
[Schema 1; 3a) und 3b)].P

Dagegen kann ein ,chiraler Aktivator” selektiv einen
Komplex mit einem racemischen Katalysator bilden und
dabei ein Enantiomer des racemischen Katalysators eher
aktivieren als desaktivieren. Das fiihrt nicht nur zu einer
hoheren Enantioselektivitét als bei der Reaktion mit enan-
tiomerenreinen Katalysatoren (x,,>>x), sondern auch zu
einer hoheren Katalysatorseffizienz [k,,>>k; Schema 1;
2a)].Bl Sogar mit einer nicht bevorzugten Komplexierung
kann eine asymmetrische Aktivierung erzielt werden [Sche-
ma 1;2b)]. Dies ldsst sich auf die unterschiedlichen Turnover-
Frequenzen (katalytische Aktivitdt) der aktivierten Diaste-
reomere zuriickfithren (k> k), die von den eingesetzten
Substraten abhingen.P!! Wir stellen hier eine Methode zur
asymmetrischen Aktivierung/Desaktivierung vor, mit der
unabhdngig von den eingesetzten Substraten [Schema 1; 1)]
eine hohere Enantioselektivitit erzielt werden kann, indem
die Unterschiede der beiden Enantiomere des eingesetzten
Katalysators beziiglich ihrer katalytischen Aktivitdt maxi-
miert werden.

Die bevorzugte Komplexbildung von [RuCl,((R)-binap)]
(binap =2,2'-Bis(diphenylphosphanyl)-1,1’-binaphthyl)* mit
(R)-3,3-Dimethyl-2,2'-diamino-1,1"-binaphthol  (dm-dabn)P!
lieB sich durch Simulation gut erkldren (Abbildung 1a). Wie
erwartet fithrte die Zugabe von racemischem [RuCl,(binap) |
zu 0.5 Moldquivalenten (R)-dm-dabn ausschlieBlich zum
diastereomerenreinen Komplex [RuCl((R)-dm-dabn)((R)-
binap)]. Selbst mit einem Uberschuss an (R)-dm-dabn in
CDCl; bei Raumtemperatur lieferte racemisches [RuCl,(bi-
nap)] nur [RuCl((R)-dm-dabn)((R)-binap)] und nicht
[RuCly((R)-dm-dabn)((S)-binap)]. Dieser Komplex war im
'H-NMR-Spektrum nicht nachweisbar, das nur einen Signal-
satz fiir die Aminprotonen enthielt ([RuCl,((R)-dm-
dabn)((R)-binap)]: d=3.80, 4.69 (Amin-H)). Die (R)/(R)-
Konfiguration des [RuCl,(dm-dabn)(binap)]-Diastereomers
konnte durch eine Einkristall-Rontgenstrukturanalysel® be-
statigt werden (Abbildung 1b).

Die Struktur ldsst erkennen, warum kein Komplex aus
einem Gemisch aus [RuCly((S)-binap)] und (R)-dm-dabn
gebildet wird: Dies liegt an der sterischen Absto3ung
zwischen der Arylgruppe von (S)-binap und der Methylgrup-
pe von (R)-dm-dabn (Abbildung 1a). Allerdings lieferte das
verbleibende [RuCl,((S)-binap)] einen Komplex mit enantio-
merenreinem  (S,5)- bzw. (R,R)-Diphenylethylendiamin
(dpen).[* ®1 Die beiden unterschiedlichen Rutheniumdichloro-
komplexe, die mit dm-dabn und dpen entstehen, konnen
unter Hydrierungsbedingungen weiter in Mono- oder Dihy-
drido-Ruthenium-Spezies iiberfiihrt werden,” %1 wobei der
dm-dabn-Komplex unter diesen Bedingungen katalytisch
weitaus weniger aktiv ist (Tabelle 1).

Ein racemischer [Ru(dm-binap) ]-Katalysator®: 'l erreicht
demzufolge bei der Carbonylhydrierung eine hohere Enan-
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tioselektivitdt durch Aktivierung/Desaktivierung mit auf-
einander folgender Zugabe von zwei verschiedenen Typen
von chiralen Diaminen als durch einfache Aktivierung.Pd
Das Gemisch aus [RuCl,((£)-dm-binap)(dmf),] und
0.6 Aquiv. (R)-dm-dabn in Dichlormethan wurde 30 Minuten
bei Raumtemperatur geriithrt. Nach Entfernen des Dichlor-
methans unter vermindertem Druck wurden 0.5 Aquiv. (S,S)-
dpen in 2-Propanol zugegeben. Dies fiihrte selektiv zu
den Komplexen [RuCl,((R)-dm-dabn)((R)-dm-binap)] bzw.
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vierung/Desaktivierung.

[RuClLy((S,S)-dpen)((R)-dm-binap)]. Die enantioselektive
Hydrierung wurde nach der Zugabe von KOH und verschie-
denen Ketonen (4, 6-8) zu dem Gemisch aus [RuCl,(dm-
binap)(dmf),] 1, (R)-dm-dabn 2 und (S,S)-dpen 3 durchge-
fiihrt. Die Effizienz dieser Aktivierungs-/Desaktivierungsme-
thode spiegelt sich in der hohen Enantioselektivitidt bei der
Hydrierung wider, unabhéngig davon, welche Ketonsubstrate
eingesetzt werden, verglichen mit der Enantioselektivitit, die
man mit [RuCly((S,S)-dpen)((£)-dm-binap)] bei gleicher
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Abbildung 1. a) Modellierung von [RuCl,(dm-dabn)((R)-binap)]. b) Struk-
tur von [RuCl,((R)-dm-dabn)((R)-binap)] im Kristall. Ausgesuchte Bin-
dungslingen [A] und Bindungswinkel [°: Ru-Cll 2.418(4), Ru-CI2
2.401(3), Ru-P1 2273(3), Ru-P2 2270(4), Ru-N1 2.228(9), Ru-N2
2.263(10); Cl1-Ru-CI2 165.34(11), P1-Ru-P2 89.80(12), N1-Ru-N2 80.1(4).

Temperatur und gleichem Druck erhilt (Tabelle 2). So wurde
(R)-1-(1-Naphthyl)-ethanol? 5§ quantitativ mit 96 % ee er-
halten. Auch 2,4,4-Trimethyl-2-cyclohexenonP® % 131 9 konnte
nach Wechsel der Konfiguration des dpen-Komplexes von
(S,S) nach (R,R) mit hoher Enantioselektivitit hydriert
werden.

Es lésst sich zusammenfassen, dass wir eine Strategie zur
asymmetrischen Aktivierung/Desaktivierung entwickelt ha-
ben, die unabhéngig von den eingesetzten Ketonsubstraten zu
einer hohen Enantioselektivitidt bei der Hydrierung fiihrt,
indem die Unterschiede der beiden Enantiomere eines
chiralen Katalysators hinsichtlich ihrer katalytischen Aktivi-
tdt maximiert werden. Die vorliegende Aktivierungs-/Des-
aktivierungsmethode kann daher als Paradigmenwechsel in
der Katalyse angesehen werden.

Experimentelles

5:1(10.5 mg, 10 umol) und 2 (1.9 mg, 6 umol) wurden in einen Autoklaven
gegeben; nach Austausch der Luft gegen Argon wurde Dichlormethan
(3.3 mL) im Argonstrom zugefiigt. Es wurde 30 min bei Raumtemperatur
geriihrt und anschlieend das Losungsmittel unter vermindertem Druck
entfernt. Nach Zugabe von 3 (1.0 mg, 4.5 umol) und erneutem Austausch
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Tabelle 1. Hydrierung von 1'-Acetonaphthon 4 in Gegenwart von [RuCL((R)-

dm-binap)] und verschiedenen Diaminen.

o [RuCl,((R)-dm-binap)(dmf),] 1 (0.4 Mol-%)
Diamin (0.4 Mol-%)
+H, S
| 8 atm KOH (0.8 Mol-%)
AN (CH3),CHOH

RT 5

NH; \\_< >_/,

H2N NH2 HzN NHZ

Me
O NH, Ph Ph Ph Ph

Me (R,R)-dpen 3
(R)-dm-dabn 2

(S,S)-dpen 3

OH

! *

Diamin t [h] ee [%] von 5 Ausb. [%] an 5§
(ohne) 14 4(R) 4
(R)-dm-dabn 2 14 7 (R) 6
(R,R)-dpen 3 4 >99 (S)k >99
(8,S)-dpen 3 4 56 (S) >99

[a] Das Enantiomerenpaar (5)-1/(S,S)-3 ergab (R)-5 (>99 % ee).

Tabelle 2. Hydrierung von Ketonen durch racemisches [RuCl(dm-
binap)] mit asymmetrischer Aktivierung/Desaktivierung.
[RuCly((£)-dm-binap)(dmf),] 1 (0.4 Mol-%)
(R)-dm-dabn 2 (0.22 Mol-%)
o dpen 3 (0.2 Mol-%) OH
+ H,
Ar 8 atm KOH (0.8 Mol-%) Arm*
2-Propanol
RT
Ketone
° o O T7:R=H 0
N N 8a: R =0-Me
OO | R 8b: R = m-Me |
Z = 8c: R = p-Me
4 6 9

Keton (R)-2 3 t[h] ee [%] Ausb. [%]
4 ja (S.5) 4 96 (R) >99
4 nein (S,5) 4 80 (R) >99
6 ja (S.5) 4 91 (R) >99
6 nein (S.5) 4 45 (R) >99
7 ja (S,5) 4 95 (R) >99
7 nein (S.5) 4 70 (R) >99
8a ja (S.5) 4 95 (R) >99
8a nein (S,5) 4 82 (R) >99
8b ja (S.5) 6 95 (R) >99
8b nein (8.5) 4 60 (R) >99
8c ja (S.5) 4 93 (R) >99
8c nein (S,5) 4 60 (R) >99
9 ja (R,R) 4 92 (R) > 99kl
9 nein (R,R) 4 84 (R) > 99kl

[a] Es wurde racemisches [RuCl,(Tol-binap) | verwendet; Tol-binap = (2,2'-
Bis(di-4-tolylphosphanyl)-1,1’-binaphthyl.

der Luft im Autoklaven gegen Argon wurden 2-Propanol (2.8 mL) und
KOH in 2-Propanol (0.5M, 40 uL, 20 umol) im Argonstrom zugegeben; es
wurde weitere 30 min bei Raumtemperatur gerithrt. Dann wurde 1'-
Acetonaphthon (4; 0.38 mL, 2.5 mmol) unter Argon bei Raumtemperatur
in den Autoklaven gegeben und danach Wasserstoff (8 atm) eingeleitet.
Die Losung wurde 4 h kriéftig bei Raumtemperatur geriihrt und anschlie-
Bend das Losungsmittel im Vakuum entfernt. Der Riickstand wurde durch
Filtration druch eine mit Kieselgel beschickte Sdule gereinigt. Ausbeute
und Enantiomerenreinheit des Produkts 5 wurden durch GC an chiraler
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stationdrer Phase bestimmt (>99%, 96% ee (R)). Das Produkt konnte
alternativ durch Saulenchromatographie an Kieselgel gereinigt werden
(Hexan/Ethylacetat 5:1); man erhielt 426 mg 5 (99%). [a]5 =+75.5 (c=
1.0, CHCLy); (Lit. [12][a]’ = +78.9 (c =1, CHCl;), (R)-Isomer); 'H-NMR
(300 MHz, CDCl;): 6=1.59 (d, J=6.6 Hz, 3H; CHj;), 1.90 (d, J=3.6 Hz,
1H; OH), 5.59 (dq, J=3.6, 6.6 Hz, 1H; CH), 7.37-7.51 (m, 3H; Aryl-H),
760 (d, J=6.6. Hz, 1H; Aryl-H), 7.70 (d, J=8.1 Hz, 1H; Aryl-H), 7.78 -
781 (m, 1H; Aryl-H), 8.02-8.05 (m, 1H; Aryl-H); GC (Sdule: CP-
Cyclodextrin-3-2,3,6-M-19, Innendurchmesser 0.25 mm x 25 m, Chrom-
pack; Trigergas Stickstoft (75 kPa); Sdulentemperatur 160 °C; Injektions-
temperatur 190 °C; Trennverhiltnis 100:1), Retentionszeiten (tg); (R)-(+)-
5:32.7 min (98.1%), (R)-(—)-5: 31.6 min (1.9%), 4: 21.3 min (0%).
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