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Arylboronate (Arylborons�ureester) sind dank der Vielzahl
an Reaktionen, in denen sie eingesetzt werden k�nnen, zu
n�tzlichen Bausteinen f�r die organische Chemie geworden.[1]

Sie bieten hervorragende Alternativen zu Arylborons�uren
f�r rhodium-, ruthenium-, nickel- and palladiumkatalysierte
Kreuzkupplungen (Suzuki-Miyaura-Reaktion).[2] Diese viel-
f�ltigen Anwendungsm�glichkeiten auf verschiedenen Ge-
bieten, einschließlich denen der Feinchemikalien, der Poly-
merchemie und der pharmazeutischen Chemie, verdeutlichen
die wesentliche Rolle von Arylboronaten bei der Arensyn-
these. Arylboronate k�nnen einfach und hocheffizient unter
zahlreichen Reaktionsbedingungen umgesetzt werden. Der
Einsatz von Arylboronaten zum Aufbau komplexer Molek�le
h�ngt allerdings vom Vorhandensein vielf�ltiger und passen-
der funktioneller Gruppen ab, weswegen die Synthese funk-
tionalisierter Arylboronate ein wichtiges Forschungsziel ist.

Arylboronate sind ausgehend von den entsprechenden
Borons�uren – die wiederum durch Reaktion von Trialkyl-
boraten mit Grignard- oder Lithiumreagentien hergestellt
werden k�nnen – durch Umsetzung mit Alkoholen oder
Diolen in organischen L�sungsmitteln zug�nglich.[3] Die Re-
aktion kann im Eintopfverfahren durchgef�hrt werden, wo-
bei aber die ersten Stufen bei niedriger Temperatur stattfin-
den m�ssen, da ansonsten Gemische aus Borons�ureestern
und unerw�nschten Borins�urederivaten erhalten werden. In
einigen F�llen erm�glicht eine Gleichgewichtseinstellung bei
50 8C die Herstellung von Arylboronaten im Kilogramm-
Maßstab.[4] Die Nachteile der Verwendung metallorganischer
Reagentien wurden durch die Entwicklung der Hosomi-
Miyaura-Borylierung umgangen (Schema 1),[5] bei der es sich
um die direkte Reaktion eines Aryliodids (oder -bromids) mit
Diborreagentien (typischerweise Bis(pinakolato)dibor) in
Gegenwart von Pd0 als Katalysator und einer Base handelt.
Im Falle weniger reaktiver Brombenzolderivate mit elektro-
nenreichen Substituenten dauert die Reaktion bis zum voll-
st�ndigen Umsatz 24 Stunden. Die Reaktion kann durch

Mikrowellenbestrahlung beschleunigt werden, es wurden al-
lerdings auch noch weitere Bedingungen untersucht.[6] Bei
einem Wechsel des katalytischen Systems zu [Pd(dba)2]/PCy3

(Cy = Cyclohexyl, dba = trans,trans-Dibenzylidenaceton) und
des L�sungsmittels zu 1,4-Dioxan lief die Reaktion mit
elektronenreichen aromatischen Elektrophilen innerhalb von
6 Stunden ab. Dar�ber hinaus wurden andere Katalysator-
systeme, einschließlich [PdCl2(PPh3)] und [Pd2(dba)3], unter-
sucht, wobei sich Pd(OAc)2, das ohne irgendeinen Liganden
eingesetzt werden kann, als kosteng�nstigster und am besten
wiedergewinnbarer Katalysator erwies.

Einer der gr�ßten Vorteile der Hosomi-Miyaura-Bory-
lierung ist ihre Vertr�glichkeit mit funktionellen Gruppen.
Als Substrate k�nnen zahlreiche Arylhalogenide mit ver-
schiedenen funktionellen Gruppen eingesetzt werden. Eine
gr�ßere Vielfalt wird durch die Verwendung von Dial-
koxyboranen als Borierungsmittel erreicht. Nur wenige Di-
alkoxyborane sind kommerziell erh�ltlich, das meistverwen-
dete ist Pinakolboran. Die direkte Borylierung von Arylha-
logeniden oder -triflaten mit diesem Reagens in Gegenwart
eines Palladiumkatalysators und Et3N f�hrt zur Bildung von
Arylboronaten mit etlichen funktionellen Gruppen, wie
Carbonyl-, Cyan- und Nitrogruppen (Schema 2).[7] Das Et3N

Schema 1. Hosomi-Miyaura-Synthese von Arylboronatderivaten.
DMSO= Dimethylsulfoxid, dppf= 1,1’-Bis(diphenylphosphanyl)ferro-
cen, Mesityl= 2,4,6-Trimethylphenyl.

Schema 2. Direkte Borylierung mit Pinakolboran.
Tf= Trifluormethansulfonyl.

[*] Prof. P. Merino, Prof. T. Tejero
Department of Organic Chemistry ICMA
University of Zaragoza, Campus San Francisco
Saragossa (Spanien)
Fax: (+ 34)976-76-2075
E-Mail : pmerino@unizar.es
Homepage: http://www.bioorganica.es

[**] Wir danken der Regierung von Aragon und dem Spanischen Mi-
nisterium f�r Wissenschaft und Ausbildung (MEC CTQ2007-67532-
CO2-01) f�r Unterst�tzung.

Highlights

7320 � 2010 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim Angew. Chem. 2010, 122, 7320 – 7322



spielt hierbei eine entscheidende Rolle, indem es nicht nur die
Bildung unerw�nschter, dehalogenierter Kohlenwasserstoffe
unterdr�ckt, sondern auch die Bildung von C-B-Bindungen
beg�nstigt. Die Reaktion kann in ionischen Fl�ssigkeiten
durchgef�hrt werden, wobei k�rzere Reaktionszeiten erzielt
werden. Die Arylboronate k�nnen mit hoher Reinheit direkt
durch Extraktion aus dem Reaktionsgemisch erhalten wer-
den, und die Katalysatorl�sung in der ionischen Fl�ssigkeit
kann zur�ckgewonnen werden. Sterisch gehinderte Phenyl-
bromide mit Substituenten in ortho-Position zum Halogen-
atom werden durch die Verwendung des oxidationsstabilen
Liganden DPEPHOS (Bis(o-diphenylphosphanylphenyl-
ether) in Arylboronate umgewandelt. Die Verwendung von
tBu-DPEPHOS als Ligand hat eine gr�ßere Anwendbarkeit
der Reaktion auf Arylbromide wie auch -chloride zur Folge
und erlaubt so die Synthese einer Vielzahl ortho-, meta- und
para-substituierter elektronenreicher und elektronenarmer
Arylboronate.[8] Kreuzkupplungen von Pinakolboran mit
Aryliodiden unter CuI-Katalyse in Gegenwart von NaH er-
m�glichen die Herstellung von Arylboronaten bei Raum-
temperatur.[9] Arylboronate werden aus Aryliodiden oder
-bromiden �ber intermedi�r gebildete Arylzinkspezies her-
gestellt, die eine Transmetallierung mit Bromcatecholboran
eingehen.[10] Wenn der aromatische Ring mit elektronenrei-
chen Gruppen substituiert ist, kann das weniger reaktive
Chlorcatecholboran verwendet werden. Die Reaktion tole-
riert mehrere funktionelle Gruppen an verschiedenen Posi-
tionen des aromatischen Rings.

Die hohe Stabilit�t von Arylboronaten erlaubt die weitere
Umwandlung funktioneller Gruppen, was den pr�parativen
Nutzen dieser Verbindungen betr�chtlich vergr�ßert. Es ist
m�glich, die direkt am Aren befindlichen funktionellen
Gruppen zu modifizieren, ohne die Boronateinheit zu ver-
�ndern, was zur Bildung komplexer, anspruchsvoller Inter-
mediate f�hrt.[11] Arylboronate sind außerdem mit der Her-
stellung metallorganischer Spezies vereinbar.[12] Magnesi-
umaryl- und Magnesiumheteroarylboronate werden durch
einen Iod-Magnesium-Austausch hergestellt. Diese Verbin-
dungen verbessern die M�glichkeiten zur Synthese einer
großen Zahl funktionalisierter Borons�ureester zur weiteren
Anwendung in Kreuzkupplungen erheblich. Die Methode
wurde auf pr�parativ wertvolle Indol-, Pyridin- und Chino-
linderivate erweitert. Alle diese funktionalisierten Boron-
s�ureester wurden in Suzuki-Kupplungen eingesetzt, was die
hohe Kompatibilit�t funktioneller Gruppen verdeutlicht. In
Lithium-Halogen-Austauschreaktionen wurden bromierte
Arylboronate verwendet, wobei Lithiumisopropylat zum
Sch�tzen eingesetzt wurde. Das erhaltene isopropylatge-
sch�tzte Boronat steht f�r Metallierungen oder f�r Reaktio-
nen mit Elektrophilen zur Verf�gung. Das gesch�tzte Inter-
mediat kann auch direkt aus Dibromarenen durch Reaktion
mit Isopropylpinakolborat und tert-Butyllithium erzeugt
werden. Passend funktionalisierte Arylboronate erm�glichen
die Bildung von Borylbenzinen, die Cycloadditionen sowohl
mit Furan- als auch mit Pyrrolderivaten eingehen, wobei sie
pr�parativ wertvolle, kondensierte tricyclische Arylboronate
ergeben.[13] Die Cyclotrimerisierung von Alkinen repr�sen-
tiert einen v�llig anderen Ansatz, der auf die Bildung des
aromatischen Rings abzielt (Schema 3). Die Bildung kon-

densierter Arylboronate im Eintopfverfahren durch eine
[2+2+2]-Cycloaddition von Alkyinylboronaten zu a,w-Di-
inen, die durch [Co2(CO)8] oder [Cp*RuCl(cod)] vermittelt
wird, ist ausreichend vertr�glich mit funktionellen Grup-
pen.[14]

Es bestehen keine Zweifel mehr an der Bedeutung von
Arylboronaten f�r die moderne Synthesechemie. Ebenso klar
ist aber, dass eine große Zahl unterschiedlich funktionali-
sierter Substrate entwickelt werden muss, um den pr�parati-
ven Nutzen solcher Verbindungen zu verbessern. Durch das
Anbringen der Boryleinheit an den aromatischen Ring ist es
m�glich, eine Vielzahl von elektronenreichen wie auch elek-
tronenarmen Substituenten einzubauen, die f�r weitere
Transformationen geeignet sind. Diese Eigenschaft wurde f�r
die Entwicklung einer großen Menge funktionalisierter
Arylboronate genutzt. Nun ist die Zeit reif, diese Technik, die
f�r Feinchemikalien entwickelt wurde, auch auf industrielle
Prozesse zu �bertragen.

Eingegangen am 26. Mai 2010
Online ver�ffentlicht am 29. Juli 2010

[1] a) J. F. Hartwig, ACS Symp. Ser. 2004, 885, 136 – 154; b) F. C.
Pigge, Synthesis 2010, 1745 – 1762.

[2] Rh: a) J.-Y. Yu, R. Kuwano, Angew. Chem. 2009, 121, 7353 –
7356; Angew. Chem. Int. Ed. 2009, 48, 7217 – 7220; Ru: b) K.
Kitazawa, M. Kotani, T. Kochi, M. Langeloth, F. Kakiuchi, J.
Organomet. Chem. 2010, 695, 1163 – 1167; Ni: c) L. J. Gooben,
K. Gooben, C. Stanciu, Angew. Chem. 2009, 121, 3621 – 3624;
Angew. Chem. Int. Ed. 2009, 48, 3569 – 3571; Pd: d) A. Suzuki, J.
Organomet. Chem. 2009, 576, 147 – 168; e) N. Miyaura, A. Su-
zuki, Chem. Rev. 1995, 95, 2457 – 2483.

[3] a) L. J. Diorazio, D. A. Widdowson, J. M. Clough, Tetrahedron
2002, 58, 8073 – 8088; b) K.-T- Wong, Y.-Y. Chen, Y.-L. Liao, C.-
C. Lin, M.-Y. Chou, M.-K. Leung, J. Org. Chem. 2002, 67, 1041 –
1044.

[4] V. Hawkins, M. C. Wilkinson, M. Whiting, Org. Process Res. Dev.
2008, 12, 1265 – 1268.

[5] a) T. Ishiyama, M. Murata, N. Miyaura, J. Org. Chem. 1995, 60,
7508 – 7510; b) P. Appukkuttan, E. van der Eycken, W. Dehaen,
Synlett 2003, 1204 – 1206.

[6] a) T. Ishiyama, K. Ishida, N. Miyaura, Tetrahedron 2001, 57,
9813 – 9816; b) P. M. Iovine, M. A. Kellett, N. P. Redmore, M. J.
Therien, J. Am. Chem. Soc. 2000, 122, 8717 – 8727; c) M. H.
Todd, C. Abell, J. Comb. Chem. 2001, 3, 319 – 327; d) L. Zhu, J.
Duquette, M. Zhang, J. Org. Chem. 2003, 68, 3729 – 3732.

Schema 3. Cyclotrimerisierung von Alkinderivaten. cod = Cycloocta-l,5-
dien, Cp* = Pentamethylcyclopentadienyl, Ts = 4-Toluolsulfonyl.
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