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Near-Infrared Spectroscopy

O 10-20 Mol-% Pyrrolidinderivat Stufen

—= Pharmazeutika

e+ R

X =0, N-Boc, HCNO,

Grofer Schritt, kleines Molekiil: Acet-
aldehyd ist die einfachste enolisierbare
Carbonylverbindung und die Organokata-
lyse Giber Enamin-/Iminiumionen die ele-
ganteste und 6konomischste Methode,
um chirale Verbindungen zu synthetisie-
ren. Trotz dieser Bedeutung ist es erst

MOF-Tuning: Jiingste Fortschritte bei der
postsynthetischen kovalenten Modifizie-
rung von metall-organischen Gertisten
(MOFs) haben zu neuen porésen anor-
ganischen Materialien mit breitem An-

Angew. Chem. 2008, 120, 4691 - 4699

asymmetrische Organokatalyse

| — =

XH
- OHC\/LR

bis 92% Ausbeute
bis 99% ee

kiirzlich gelungen, die ersten direkten
katalytischen asymmetrischen Reaktionen
von Acetaldehyd mit Elektrophilen zu
entwickeln (siehe Schema; Boc=tert-
Butoxycarbonyl). Die Addukte der Reakti-
on dienten als Vorstufen zur Synthese von
Pharmazeutika.

)

H 0
R’N@)
o)

0

wendungspotenzial gefiihrt. Der ent-
scheidende Aspekte ist die gezielte Um-
wandlung von organischen Gruppen in-
nerhalb der MOF-Hohlrdaume ohne dabei
die Geruststruktur zu verdndern.

© 2008 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim .
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Lass’ mich hier raus! Hantelférmige
Amphiphile aggregieren zu Hohlkugeln
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in ihrer Schale. Die Poren 6ffnen und
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Chiral Bis(pyridylimino)isoindoles: A
Highly Modular Class of Pincer Ligands
for Enantioselective Catalysis
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So wie Berninis David, in der Bliite seiner
Jugend, nur mit einer Steinschleuder be-
waffnet gegen Goliath antrat, nutzt die
Organokatalyse simple organische Mole-
kiile, um grundlegende Probleme der or-
ganischen Synthesechemie zu |6sen.
Wichtige Fragen betreffen unter anderem
die chemische Effizienz solcher Prozesse
und die Entwicklung von leistungsfihigen
und zugleich einfachen Synthesen von
Naturstoffen und Wirkstoffkandidaten.

schliefRen sich reversibel beim Erhitzen,
sodass in den Kiigelchen — dhnlich wie in
viralen Kapsiden — Stoffe eingelagert
werden kénnen.

Fluoreszenzsensoren, die gleichzeitig die
Protonenkonzentration und die Polaritat
registrieren, bewegen sich in Nano-
micellen, nehmen gezielt Positionen ein
und geben durch ihre pKs-Werte und
Emissionswellenlingen den Einfluss ihrer
Umgebung wieder. Mithilfe dieser Infor-
mationen kénnen Protonengradienten in
der Nihe micellarer Membranen kartiert
werden.

Hinten geschiitzt, vorne aktiv: Bis(2-
pyridylimino)isoindol(bpi)-Pinzettenligan-
den, die ein Metallzentrum gegen einen
Angriff von der Riickseite abschirmen
(durch die griinen Gruppen, siehe
Schema), kénnen an der Peripherie durch
chirale Gruppen (rot) funktionalisiert
werden. Damit wurden effiziente Kataly-
satoren erhalten, die in der Fe-katalysier-
ten Hydrosilylierung von Arylketonen und
der Co-katalysierten Cyclopropanierung
von Alkenen hervorragende Enantioselek-
tivitdten erzielten.

Angew. Chem. 2008, 120, 4691 - 4699
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IAPP-
Fibrillen™

Klein und zackig: Die pathologische
Aggregation von Amylin (IAPP), die bei
Diabetes mellitus Typ Il auftritt, wird
durch nanomolare Konzentrationen an

Die Adsorptionsenergien von O, OH, S,
SH, N, NH und NH, auf den Oberflichen
von Ubergangsmetalloxiden, -sulfiden
und -nitriden wurden durch DFT-Metho-
den berechnet. Dabei bestand ein
Zusammenhang zwischen den Adsorp-
tionsenergien fiir Intermediate und
Atome, der nicht von der Art des Metalls,
sondern lediglich von der Zahl an H-
Atomen im Molekil abhangt (siehe
Kurve).

Gute Ausgangsposition: Optisch reine v-
Lactame sind durch eine organokataly-
tische enantioselektive vinylische Substi-
tution zugénglich. In der Peripherie der
urspriinglichen Lactamstruktur kénnen
systematisch Funktionalitaten eingefiihrt
werden, um neue Derivate dieser wichti-
gen Stoffklasse zu erhalten. Bn = Benzyl,
PG = Schutzgruppe.

Angew. Chem. 2008, 120, 4691 - 4699

Die Erzeugung von Wasserstoffperoxid an
einer Flissig-fliissig-Grenzfliche verlsuft

mit einer Ausbeute von 20% bezogen auf

die Konzentration des Reduktionsmittels
Decamethylferrocen (gelbe Struktur;
siehe Bild). Zur Umwandlung von O, in
H,0, fihrt die Flussig-flissig-Grenzfliche
Elektronen aus dem Reduktionsmittel und
Protonen aus der wissrigen Phase zu. Das
H,0, wird im Verlauf der Reaktion in die
wissrige Phase extrahiert. DCE = 1,2-
Dichlorethan.

Cl

niedermolekularen Inhibitoren auf Rho-
daninbasis effektiv gehemmt. Diese Wir-
kung lieR sich rasterkraftmikroskopisch
nachweisen (siehe AFM-Bild).

of LaiOy ’,-—"
LaFeOsLaCOOBAu/
) +A Au T|O2
1 LaMnO dj g d
% = Cu RHT NI NN,
- RU o "; 2
z O Cos® Ni Fe o
Y Fe—"‘ D\ RuO, 0
=3 k¥ L Ir0,
-5
—2r LaTiO,
1 1 1 1
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o 0
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Selbstorganisation

S. Yagai,* S. Mahesh, Y. Kikkawa,
K. Unoike, T. Karatsu, A. Kitamura,
A. Ajayaghosh* 4769 -4772

Toroidal Nanoobjects from Rosette
Assemblies of Melamine-Linked Oligo-
(p-phenyleneethynylene)s and Cyanurates

Nanodonuts: Die hierarchische Selbstor-
ganisation eines Melaminderivats mit 7t-
konjugierten Oligo(p-phenylenethinylen)-

verbriickten cyclischen Rosetten (links),
die sich zu toroidalen Nanostrukturen
(rechts) mit 40 nm Durchmesser zusam-

Substituenten mit einem Cyanurat fihrtin = menlagern.
verdiinnter Decanlsung zu wasserstoff-
“:d;(febf%ﬂ Kreuzkupplungen
B(OPr,Li  + X -
Q ’ = Dioxan, 110 °C \ |.,{|/ == K. L. Billingsley,
R' R? R’ R? S. L. Buchwald* 4773 -4776

A General and Efficient Method for the
Suzuki—Miyaura Coupling of 2-Pyridyl
Nucleophiles

Eines der allgemeinsten Systeme fir die
Kreuzkupplung von Aryl- und Heteroaryl-
bromiden und -chloriden mit 2-Pyridyl-
Nucleophilen wird vorgestellt. Als idealer

Katalysator erwies sich [Pd,(dba),] in
Kombination mit Diaryl- (1) oder Dialkyl-
phosphanoxiden (2) als Liganden (siehe
Schema).

Metall-organische Geriiste

Z. Wang, S. M. Cohen* _ 4777-4780

Tandem Modification of Metal-Organic @
Frameworks by a Postsynthetic Approach

Mehr als einen Trick auf Lager: Bei der
Modifizierung nach der Synthese
durchlaufen metall-organische Geriiste
(MOFs) mit reaktiven funktionellen
Gruppen eine festgelegte Umwandlungs-

sequenz, ohne dass sich die Struktur und
Mikroporositit dndern. Auf diese Weise
werden MOFs mit mehreren funktionellen
Gruppen (im Schema als griine und
rosafarbene Kugeln dargestellt) erhalten.

C-H-Aktivierung

Uberraschende Hilfe: Aus der bei der F
ortho-Metallierung kaum steuernd wir-

kenden Dimethylaminogruppe wird durch
die Komplexierung mit BF; eine starker als
Methoxy- und Chlorgruppen aktivierende
Gruppe. Nach DFT-Rechnungen an ver-
einfachten lithiierten Intermediaten spielt
der induktive Effekt kaum eine Rolle,
wihrend eine deutliche F---Li-Wechselwir-
kung zu einem F-Li-Abstand fuihrt, der
dem C-Li-Abstand erstaunlich nahe-
kommt.

Angew. Chem. 2008, 120, 4691 - 4699
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S. V. Kessar,* P. Singh,* K. N. Singh,*
P. V. Bharatam,* A. K. Sharma, S. Lata,
A. Kaur 4781-4784

A Study of BF;-Promoted ortho Lithiation
of Anilines and DFT Calculations on the
Role of Fluorine-Lithium Interactions
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Aufs Ende kommt’s an: Durch Feinein-
stellung der Protein-Substrat-Wechselwir-
kungen lasst sich ein Ubergang von
nativen zu nichtnativen Proteinkristallen
erreichen (siehe AFM-Bilder), da sich
abhingig von m, dem Kettenlingen-

unterschied, der entscheidet, ob die
duferste Schicht hydroxy- oder methyl-
funktionalisiert ist, die nicht ionenvermit-
telten Wechselwirkungen allmihlich von
assoziativ (H-Briicken) zu hydrophob
indern.

Y. B
TS
N
PMB
/ |
X
>

Verknotet: Eine neuartige Tandemsequenz
aus intramolekularer Heck-Reaktion und
anschlieffender Funktionalisierung einer

o pTolyl/.py 4

Tl“; +  2PhiCh,

Ligand mit Sammelleidenschaft: Das Bis-
(p-imido)tantal-Dimer {JONO™|Ta (u-N-p-
tolyl) (py)}, setzt bei der Vierelektronen-
oxidation mit PhICl, das Aryldiazen
(p-Tolyl)N=N (p-Tolyl) frei (sieche Schema;

. Ng

72X
[Pd(PPh,),Cly] (2 Mol-%) )
Cs,CO,
Y.
DMF o)
110 °C QMB

(64-91%)

nichtaktivierten C-H-Bindung ergibt spiro-
cyclisch verkniipfte Indan-Oxindole (siehe
Schema; PMB =p-Methoxybenzyl).

(o]
\ o

NQ/ + 2 N;/Ta'F oy

2 ci’/
H ;>:o

py = Pyridin). Vermutlich sammeln die
redoxaktiven [ONO™]*~-Liganden Ein-
elektronenoxidationsidquivalente, bis
dann die Mehrelektronenreaktion ausge-
fihrt werden kann.

=2Phl

Ph
N Ph
H  oTms

(20 Mol-%)

0 0o R
A wowm ———— K s

Acetaldehyd als Nucleophil in der asym-
metrischen Katalyse: Ein Silylprolinol-De-
rivat (TMS =Trimethylsilyl) katalysiert die
Michael-Addition von Acetaldehyd mit
aromatischen und aliphatischen Nitro-

© 2008 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim

bis 97:3 e.r.

olefinen in hervorragenden Enantioselek-
tivitdten. Die Reaktion wurde zur Synthese
dreier pharmazeutischer Wirkstoffe und
eines enantiomerenreinen 3-substituier-
ten Pyrrolidins angewendet.

Angew. Chem. 2008, 120, 4691 - 4699


http://dx.doi.org/10.1002/ange.200800151
http://dx.doi.org/10.1002/ange.200800549
http://dx.doi.org/10.1002/ange.200800812
http://dx.doi.org/10.1002/ange.200800847
http://www.angewandte.de

Ph

MPh

OTMS
il (o} (10 Mol-%) R O
N — I .
% )L H 1,4-Dioxan OZN\/\)‘kH

Die asymmetrische Michael-Addition von

Acetaldehyd an Nitroalkene verlduft in
Gegenwart eines chiralen Diphenylproli-
nolsilylethers als Organokatalysator

(siehe Schema; TMS =Trimethylsilyl). Als

getemperter Opal
S
&2

S
S
S
o g e.@Q y
&0 g\ Oberflachen-
.. .c’ £ madifizierung

Unrund aus gutem Grund: Gemusterte
Mikrokiigelchen entstehen durch Ober-
flichenmodifizierung selbstorganisierter
Kolloidkristalle und erneute Dispersion

Phl +H \/\(OAC

Pdl H

Ph

H>—\ OAc &

P
Ph OAc P
H s

PdL,

et

Phl

\1 OAc
H

=

/_/

bis >99% ee

Produkte der 1,4-Addition werden a.-
unsubstituierte y-Nitroaldehyde in guten
Ausbeuten und mit ausgezeichneten
Enantioselektivitaten erhalten.

nichtmadifizierte
Bereiche ien

1& Route a B
J

5 G

P & ——— A
) Route b '....
gemustertes
Kugelchen o

der einzelnen Partikel. Die gemusterten
Kiigelchen wirken als Keime fuir die Bil-
dung zweier Arten nichtsphérischer Parti-
kel durch Kristallisationsprozesse.

Welche Abgangsgruppe? Organohaloge-
nide und Allylester bilden in einer effi-
zienten Pd-katalysierten Heck-Reaktion
unter milden Bedingungen an Luft eine
neue C-C-Bindung, ohne dass die 3-OAc-
Gruppe des intermediéren Palladium-
komplexes eliminiert wird. Stattdessen
findet eine regioselektive 3-H-Eliminie-
rung statt, die zu substituierten Derivaten
von Allylalkoholen fihrt (siehe Schema).

Pd(OAC), (10 Mol-%)
MA (40 Mol-%)
NaOAc (25-50 Mol-%)

; Ts
/ArR . ’LS\ . 4A-Molekularsieb T
H H™ "COOR'  pma, O, (6 atm)
35°C 53-87% Ausbeute

O, — eine grofe Hilfe: Die vorgestellte
palladiumvermittelte intermolekulare
aerobe oxidative allylische Aminierung
liefert mit hoher Regioselektivitit lineare
(E)-Allylimide (siehe Schema; MA =
Maleinsdureanhydrid). Als Mechanismus

Angew. Chem. 2008, 120, 4691 - 4699

wird eine allylische C-H-Aktivierung und
anschlieffende Substitution mit dem
Stickstoffnucleophil vorgeschlagen. Mit
diesem Katalysesystem gelingt ohne
Cokatalysatoren ein effizienter Disauer-
stoff-gekoppelter Umsatz.

© 2008 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim
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Ziigig cyclisiert: (+)-Neopeltolid, ein
neuartiger mariner Metabolit, der gegen
zahlreiche Krebszelllinien wirkt, ist tiber
eine effiziente Totalsynthese zuginglich
(siehe Schema). Der 2,4,6-trisubstituierte

Coliganden unerwiinscht: Ein fiinfzihni-
ger Bispidinligand mit zwei tertidren
Amin- und drei Pyridin-Donoren stabili-
siert die auflergewdhnliche , Intermediate-
spin“-Konfiguration fiir Co" (S = 1; siehe
Bild: C grau, N blau, O rot, Co violett).
Durch Dissoziation eines einzihnigen
Coliganden entsteht eine katalytisch
aktive funffach koordinierte Spezies.

B=N:

C

Tetrahydropyranring wird dabei durch eine
Sequenz aus Suzuki-Miyaura-Kupplung
und Ringschlussmetathese aufgebaut.
BOM = Benzyloxymethyl, MPM = 4-Meth-
oxyphenylmethyl, TIPS =Triisopropylsilyl.

R=H

—_—

O H
(o
o} R

Yo IeRs

C-H-Insertion: Borylnitrene, die in situ
durch Photolyse der Azide erzeugt
werden, wandeln durch intermolekulare C-
H-Insertion nichtaktivierte Alkane in Ami-
noborane um (siehe Schema), die wie-
derum in Amine und Amide lberfiihrt

Reaktivester-
polymer

Spezifische Zellerkennung: Magnetische
v-Fe,O;-Nanokristalle (MNPs), die mit
einem fluoreszenzmarkierten Polymer
und Polyinosin-Polycytidylsaure [Poly-
(1:Q)] funktionalisiert wurden (siehe
Schema), dienten zur spezifischen Visua-

© 2008 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim

werden kdnnen. Die Borylgruppe erfiillt
zwei Zwecke: Sie verwandelt das Nitren in
ein hochreaktives BN-Vinylidenanalogon,
und sie lisst sich leicht unter Freisetzung
des Produkts wieder abspalten.

Poly(1:C)-funktionalisiertes
MNP

lisierung von TLR3-Rezeptoren an der
Oberfliche von Caki-1-Zellen. Die Expres-
sion von TLR3 an Caki-1-Zellen wurde
unabhingig mit RT-PCR und Immun-
detektionstechniken nachgewiesen.
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