Angewandte Angewandte
Inhalt

Chemie

Editorial

we-. Wir sind der Meinung, dass die T. Hoffmann,

medizinische Chemie eine viel grifiere R. Metternich* ___________ 8800-8801
Rolle spielen konnte, als ihr derzeit von

der Pharmaindustrie zugestanden wird Die Zukunft der medizinischen Chemie

«

Lesen Sie mehr dazu im Editorial von
T. Hoffmann und R. Metternich.

Service
Top-Beitriige der Schwesterzeitschriften der Angewandten 8818-8820

Autoren-Profile

»Mit achtzehn wollte ich Arzt werden. Ayyappanpillai Ajayaghosh 8822
Ich warte auf die Entdeckung eines Verfahrens, mit dem
CO, und H,0 mit Sonnenlicht in Kohlenhydrate iiberfiihrt
werden kénnen. ...“
Dies und mehr von und uiber Ayyappanpillai
Ajayaghosh finden Sie auf Seite 8822.
Nachrichten
8823 -8824
M. R. Wasiele'wski
v 4\ :
D. I. Schuster S. A. Snyder
Biicher
Handbook of Carbon Nano Materials Francis D’Souza, Karl M. Kadish rezensiert von L. Dunsch 8825
Angew. Chem. 2012, 124, 88038816 © 2012 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim WWILEY rr- 8803

ONLINE LIBRARY



Angewandte

8804

Inhalt
Highlights

Lewis-Base-Katalyse

E. Marqués-Lépez,*
M. Christmann* 88268328
[-Lactone durch katalytische
asymmetrische Heterodimerisierung von
Ketenen

o
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Einfach, aber effektiv: 65 Jahre nach den
ersten Studien tber die Ketendimerisie-
rung wurde eine asymmetrische Hetero-
dimerisierung von zwei Ketenen entwi-
ckelt (siehe Schema). Dabei wird die
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R ’U\H Rzll\ R3 R1§ R
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konkurrierende Homodimerisierung des
monosubstituierten Keten-Donors (blau)
durch dessen langsame Zugabe zum di-
substituierten Akzeptor (rot) in den Hin-
tergrund gedringt.

Inhibitoren

C.-U. Lee,

T. N. Grossmann®* 8829 -8831

Reversible und kovalente Inhibition eines
Zielproteins

Elektronenarme Michael-Akzeptoren
finden Anwendung bei reversiblen Addi-

tions-/Eliminierungsreaktionen mit Thio-

len. Derartige Elektrophile wurden ver-
wendet, um einen bekannten irreversibel

bindenden Kinaseinhibitor in einen kova-
lent und reversibel wirkenden Inhibitor zu

tiberfithren. Dieser Ansatz kénnte zur
Entwicklung hochaffiner und -selektiver
Inhibitoren fiihren, welche die mit irre-
versibler Inhibition verbundenen toxiko-
logischen Risiken umgehen.
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Essays
Wirkstoffentwicklung
B. Meunier* 8832-8837

Hat die Chemie eine Zukunft bei
therapeutischen Innovationen?

Keineswegs aus der Mode sind nieder-
molekulare, synthetisch-chemische Wirk-
stoffe. Obgleich Biopharmazeutika zu-
nehmend in den Fokus der Offentlichkeit
geraten sind, bleiben klassische Wirkstof-
fe weiterhin eine starke Kraft in der phar-
mazeutischen Industrie. Kostengiinstige
niedermolekulare Wirkstoffe tragen ent-
scheidend dazu bei, ein bezahlbares Ge-
sundheitswesen aufrechtzuerhalten.

Aufsdtze

Immunoproteasom

E. M. Huber,* M. Groll* _ 88388850

Inhibitoren fiir das konstitutive
Proteasom und das Immunoproteasom:
aktuelle und zukiinftige Tendenzen in der
Medikamentenentwicklung
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Abbaustopp: Kiirzlich wurden die ersten
Immunoproteasom-spezifischen Inhibito-
ren entwickelt. Da der affinste Hemmstoff
bei Autoimmunerkrankungen therapeu-
tisch wirksam ist, erschliefdt dies neue
Anwendungsgebiete fiir Proteasominhibi-
toren. Struktur-Affinitats-Studien mit den
Kristallstrukturen des Immunoprotea-
soms (siehe Bild) und des konstitutiven
Proteasoms erleichtern zukiinftige Wirk-
stoff-Entwicklungen.

Angew. Chem. 2012, 124, 8803 —8816
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Gold kann mehr: [4+3]-Cycloadditionen
von Areninamiden und Epoxiden mit
hoher Substratbreite werden durch Gold-
katalyse erméglicht (siehe Schema; Ms =

(=) 93% ee (-)-93% ee

Methansulfonyl). Ein Sy2-artiger Vorder-
seitenangriff des Phenyls an den Oxiran-

ring bedingt vermutlich die Retention der

Konfiguration.

%

Lk

Aufquellen m Abbléttern W

SnS,-Schichten

SnS,-Bulkmaterial

Manipulation auf atomarer Ebene: Drei
Atome dicke Zinndisulfid-Einzelschichten
wurden durch Abblattern hergestellt
(siehe Bild). Die SnS,-Schichten haben
eine gréfere Zustandsdichte an der

Dicht gepackte Nanostibe: Ein Selbst-
organisationsprozess auf der Basis von
Konvektions- und Kapillarkriaften wurde
genutzt, um lithographisch vorgegebene
Bereiche mit Anordnungen aufrecht ste-
hender Goldnanostibe zu versehen (siehe
Bild). Die hexagonal dichteste Packung
der Goldnanostibe erzeugt ein ideales
Substrat fiir die oberflichenverstirkte
Raman-Spektroskopie.

C,p-Helix
in (aa),

C,/Cs-Helix
in (af),

C,-Helix
in (ay),,

Angew. Chem. 2012, 124, 88038816
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Valenzbandkante. Eine Photoelektrode
aus diesem Material erreicht bei der
Umwandlung von sichtbarem Licht einen
Wirkungsgrad von 38.7 %, der hoher ist
als die meisten verdffentlichten Werte.

Lern Deine afy’s: Die kristallographische
Charakterisierung mehrerer oligomerer
Peptide enthiillte die Vielfalt an Wasser-
stoffbriickenmustern in riickgraterweiter-
ten hybriden Helices (siehe Schema; C
grau, H weif3, O rot, N blau). C;,-Helices
traten in der Reihe der ay-Peptide fiir n=
2-8 auf. Dagegen fanden sich in aa- und
of-Peptidsequenzen C,o- bzw. eine
Mischung aus C,- und C;s-Helices.

© 2012 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim
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Gut kombiniert: Ein biologisch abbau- @( \LENH N«QV[:”:%\)LN,VS sNNY\}
bares Polykation mit Bicyclam-Struktur- )
motiv, das als CXCR4-Antagonist wirkt, 15:);5;3; CXCR4-Antagonist J. Li, Y. Zhu, S. Hazeldine, C. Li,
lasst auf eine Kombination der Krebs- | D. Oupicky* 8870-8373
Chemotherapie mit der Gen- oder siRNA- "y
Therapie hoffen. In dieser Doppelfunktion Invasion/Metastase || Dual-Function CXCR4 Antagonist )
verhindert das Polykation das Eindringen % I Polyplexes To Deliver Gene Therapy and
von Krebszellen, indem es die CXCL12- I ' Inhibit Cancer Cell Invasion
stimulierte CXCR4-Aktivierung inhibiert
(siehe Schema), und es bringt zugleich
effizient und sicher therapeutische DNA
in die Krebszellen ein.
.
+ — K. Zhang, M. Jiang,
’ D. Chen* 88748877
&./ L/Q ® )
[l Vicellkem DNA/Polymeric Micelle Self-Assembly ()
Micellschale Il ona Mimicking Chromatin Compaction
Lieber Faser als Kette: Zusammenlage- mit Spulenform (siehe Bild). Dieser
rungen aus DNA und Kern-Schale-Poly- Selbstorganisationsprozess fiihrt zu ein-
mermicellen wandeln sich von langen dimensionalen Nanomaterialien mit
Perlenketten-Strukturen zu kiirzeren bestimmten Abmessungen und Zusam-
monodispersen Kern-Schale-Nanofasern =~ mensetzungen.
Elektrisierende Ergebnisse: Die Entla-
dungsrate von Lithiumionenbatterien diinne
(LIBs) lasst sich durch Verkleinern der Kohlenstoffschicht ~ S. Lee, Y. Cho, H. K. Song, K. T. Lee,
Abmessungen des aktiven Materials J. Cho* 8878 — 8882
erhdhen, was allerdings zu LIBs mit
unzureichenden Elektrodendichten fiihren Carbon-Coated Single-Crystal LiMn,O, )
wiirde. Dieses Problem wurde gelést, Nanoparticle Clusters as Cathode
indem kohlenstoffbeschichtete einkristal- Material for High-Energy and High-Power
line LiMn,O,-Nanopartikelcluster als LIB- Lithium-lon Batteries
Kathodenmaterial synthetisiert wurden;
dieses Material kann auf dem Stromkol- cinkristalline
lektor dicht gepackt werden. Nanopartikel
Reduktion M. Toganoh, Y. Kawabe, H. Uno,
rer— H. Furuta* 8883 -8836
Unique Interaction between Directly )

Ganz verschieden: Zwei neue Benzo-
norrol-Dimere mit direkter Verkniipfung
weisen kleine Ebenenabstinde unter 3.5 A
auf. Doch wihrend in der oxidierten Form

(links) eine starke mt-7t-Wechselwirkung
vorliegt, war diese in der reduzierten Form
(rechts) vernachlissigbar — trotz des
kleineren m-rt-Abstands.

Angew. Chem. 2012, 124, 88038816
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Molekulare Kalorimetrie an lonen: Eine
Methode zum Messen von Wirmekapa-
zitaten isolierter gasférmiger Chromo-

phore wird vorgestellt und auf eine pro-

Musterbildung auf mehreren Lingen-
skalen ist eine Grundvoraussetzung, um
die Funktion einer prizisen Nano-
anordnung auf die Meso- und die Mikro-
skala zu Ubertragen. Methoden mit
Selbstorganisation und gesteuerter
Aggregation kénnten dabei helfen,
Anordnungen aus Nanopartikeln einer

bestimmten Form in genau kontrolliertem

Abstand voneinander zu verwirklichen.
Das Entnetzen eines 10 A dicken Films

aus fliissigem Kupfer auf Graphit wurde in

Molekiildynamiksimulationen auf der
Nanoskala untersucht.

.M :
‘~© W} .- 1,3"

>
PS-PAA 1

Schichtweise Polyelektrolyt-Abscheidung,
bei der die stéchiometrische Zusammen-
setzung und der Abstand zwischen
Quantenpunkten (QDs) und Goldnano-
partikeln (GNPs) genau eingestellt wird,
liefert die Titelsysteme. Die Konjugation

© 2012 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim

Energie

Winkel

tonierte Retinal-Schiff-Base angewendet
(siehe Bild). Das Potenzial dieser
Methode zur Untersuchung interner
Rotationsbarrieren wird diskutiert.

Ein vernetztes Polymer als Bindemittel
(rot im Bild) verhindert mechanische
Briiche in negativen Siliciumelektroden.
Silicium-Nanopulver in einem 3D-Gerlist
aus Polyacrylsiure und Natriumcarboxy-
methylcellulose zeigt eine hohe reversible
Kapazitat (>2000 mAhg™") nach 100
Zyklen bei 30°C und behilt eine hohe
Kapazitit und Stromdichte bei.

biologischer Erkennungsmolekiile an
diese Nano-Strichcodes erméglicht eine
gezielte Einschleusung in Zellen und eine
verliangerte Verweilzeit bei minimaler
Toxizitét.

Angew. Chem. 2012, 124, 8803 —8816
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RNA-Polymerase
,;}k —>

’\\:edem

Riesige gemischte Cluster entstehen aus
einem mehrkernigen supramolekularen
Silber(l)-tert-butylethinid-Baustein und
phosphonatfunktionalisierten Oxovana-
daten als Oberflichenkomponente. Ver-
schiedene anionische Spezies kénnen bei
diesem Prozess als Template einge-
schlossen werden. Das Bild zeigt ein Ags-
Clusteranion, in dem ein Chloridion
(Kugel) und zwei [(O,) (V,O0¢)]* -lonen
(dunkelgriin) verkapselt sind. Ag blau,

O rot, P gelb, V griin.

Drei Enzyme — Triosephosphatisomerase
(orange im Bild), Aldolase (cyan) und
Fructose-1,6-bisphosphatase (violett) —,
die Dockerine (rot) enthalten, lagern sich
durch Wechselwirkung mit den drei ver-
schiedenen Cohesinen (griin) eines Mini-
Scaffoldin-Proteins zu einem statischen
trifunktionalen Enzymkomplex zusam-
men. Der synthetische Enzymkomplex
zeigt bessere Reaktionsgeschwindigkeiten
als die unkomplexierte Mischung aus den
drei Enzymen bei gleicher Enzymkonzen-
tration.

Reversibles Ineinander: Kristalle des
Metall-organischen Geriists MOF-123
[Zn;0,(NBD)s(DMF),] haben eine dreidi-
mensionale porése Struktur, in der DMF-
Liganden (rosa im Bild) in kleine Kanile
hineinragen. Entfernt man diese Ligan-
den, so resultiert das doppelt verzahnte
Geriist MOF-246 [Zn,0,(NBD);], das auf
DMF-Zugabe hin wieder in MOF-123
lbergeht. NBD =2-Nitrobenzol-1,4-dicar-
boxylat.

Angew. Chem. 2012, 124, 88038816

Schnappschiisse der Transkription: Die
Bewegung eines T7-RNA-Polymerase-
(RNAP)-Molekiils entlang eines DNA-
Doppelstrang(dsDNA)-Templats auf einer
DNA-Origami-Plattform (griin, siehe
Schema) wurde mit Hochgeschwindig-
keits-AFM verfolgt. An einem dsDNA-
Templat mit einer Linge von einer Kilo-
base, das den T7-Promotor enthielt,
wurden AFM-Bilder von der Transkription
durch die RNAP aufgenommen, und die
produzierte biotinylierte RNA wurde
durch Streptavidin-Markierung nachge-
wiesen.

MOF-123

MOF-246

© 2012 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim
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Selektives Wachstum: NaYF, bildet mit
NaCl keine Kern-Schale-Strukturen, son-
dern wichst an den acht Ecken der NaCl-
Nanowiirfel, was zu einer Acht-in-eins-
Kafigstruktur fihrt. Nach Dichtfunktio-
nalrechnungen wird die Flichenselektivi-
tat durch die Grenzflichenenergie
bestimmt, die sich wiederum aus dem
Anionenzwang und der Koordinationszahl
der Grenzflichen-Y3*-lonen ergibt.

Goldnanopartikel (AuNPs) wurden mit
einem rot fluoreszierenden Protein (RFP,
rosafarbene Formen im Bild) als Modell-
antigen und einem Oligonukleotid (CpG),
das die Immunantwort stimuliert, funk-
tionalisiert. Diese AuNPs erméglichten
bei Verwendung als Krebsimpfstoffe in
einem Tumormodell den effizienten
Transport eines Antigens zum Zielort, die
Verfolgung des Impfstoffs mithilfe nicht-
invasiver klinischer Bildgebung sowie
Vorbeugung und Behandlung von Krebs.

UV-Licht

v

Lichtkontrolliert: Ein Wirkstoff gegen
Krebs (rote Punkte im Bild) wurde in
bioabbaubaren Nanopartikeln einge-
schlossen, die photoaktivierbare Folsiu-
regruppen auf der Oberfliche tragen.
Nach Bestrahlung wird die Photoschutz-

R-(0n E e 1) Katalysator (30 Mol-%)
ko g AgSbFg (30 Mol-%)
— 2) PhyP=CHCO,Et
o=

n=1,2; E'= CHCHCO,Et
62-87 % Ausbeute

Spiroverbindungen: Eine organokatalyti-
sche asymmetrische C,-H-Funktionali-
sierung racemischer cyclischer Ether in a-
Stellung gelingt in Gegenwart katalyti-
scher Mengen eines Imidazolidinons und

© 2012 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim
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gruppe (griin) abgespalten, und die freie
Folsduregruppe, ein tumorbindendes
Agens, bindet an Fols&urerezeptoren auf
Zelloberfliachen und fiihrt so zu spezifi-
scher Aufnahme durch die Zielzellen.

RGP

kO
2ol

H

12 Beispiele
bis 96% ee
und 16.7:1 d.r.

- 0O Y4

P

Ph  H,
Katalysator

einer starken Séure. Der hoch enantio-
selektive Tandemprozess aus 1,5-Hydrid-
transfer und Cyclisierung &ffnet einen
Zugang zu chiralen Spiroethern mit viel-
filtigen Strukturen (siehe Schema).

Angew. Chem. 2012, 124, 8803 —8816
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Mit Diethyl-DEAD und TEMPO gelang die
intramolekulare Addition von Oximradi-
kalen an C=C-Bindungen zur Bildung von
4,5-Dihydroisoxazolen. Die Reaktion ver-
lduft uber eine 5-exo-trig-Cyclisierung

P =

£33 g
W g

® e £

s Zeit/s
™ 5

¢t
oty T 2

e Zeit/s
)

AnzahlderQ =?

Proteine bleichen: Experimente zum Pho-
tobleichen von einzelnen Molekiilen
kombiniert mit dem substéchiometri-
schen Markieren durch Fluorophore
ermdglichen es, die Zahl der Monomere

unter C-O-Kupplung. v,6-Ungesittigte
Ketoxime reagierten ebenfalls und erga-
ben cyclische Nitrone. Die Reaktion ist ein
metallfreier Ansatz fiir die vicinale Di-
funktionalisierung nichtaktivierter Alkene.

\

Haufigkeit

=

Anzahl der Bleichschritte

Anzahl der Q = 31

zu bestimmen, die ein bestimmtes
a-Synuclein-Oligomer bilden. Dieses
a-Synuclein-Oligomer liegt als eine ein-
zelne, wohldefinierte Spezies aus 31
Monomeren vor (siehe Bild).

spezifische DNA-Bindung

Negativ geladene Anhingsel — zum Bei-
spiel Glug-Sequenzen — an einem Peptid-
dimer, das sich vom GCN4-Transkripti-
onsfaktor ableitet, verhindern dessen
Bindung an DNA. Die spezifische DNA-

Angew. Chem. 2012, 124, 88038816

Erkennung lisst sich aber durch Bestrah-
lung mit UV-Licht wiederherstellen, wenn
eine photolabile Briicke zwischen dem
aciden Anhingsel und dem DNA binden-
den Peptid eingebaut wird.

© 2012 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim
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Bu

J/ (CeFs)2B
HB(CgF
CpoZr ﬂ Cpozr_ |
\
A SiMeg B

Wasserstoffspaltung: Die Reaktion des
Zirconiumkomplexes A mit dem Piers-
Boran [HB(C¢Fs),] liefert den ungewshnli-
chen Borylalkin-Zirconocenkomplex B, der

H—B(CeFs)2
Ha :
——» CpoZr__|
SiMes H SiMes
(o]

Diwasserstoff aktivieren kann und dabei
den doppelt Hydrido-verbriickten Alkin-
zirconiumkomplex C ergibt.

kat. [Fe(acac)s]

Br
C + [Rs/PrB][MgCl]
CN
Eine chemoselektive Suzuki-Miyaura-
Kupplung von primiren und sekundaren
Alkylhalogeniden wurde unter Verwen-

dung eines Eisen/Xantphos-Katalysators
realisiert. Die primiaren und sekundiren

kat. Xantphos

_—
THF
R = (CHy)1gCO,Et 40°C,12h

EtO,C

NC
84% Ausbeute

Alkylbromide reagieren in guten Ausbeu-
ten zu den Kupplungsprodukten. Auch
langkettige Fettsdurederivate kénnen syn-
thetisiert werden (siehe Schema; acac=
Acetylacetonato).

R1 1
Oy Or rR_J R, Oy, -OAr P Kat=
A cis-Olefin OTOAr trans-Olefin Z i QCO/ 0
R2 R Kat. SN, It B¥ R’ I \ ‘TN\'—/
rushouten b o5z D= Q=Ph  Ausbeuten bis 99% Sl
bis 98 % ee

bis 94% ee
trans/cis > 93:7

Um ihre C,-Symmetrie zu brechen,
wurden Bis(oxazolin)-Liganden fiir die
kupferkatalysierte asymmetrische Cyclo-
propanierung von 1,2-disubstituierten
Alkenen mit angehingten Gruppen ver-
sehen. Unter milden Bedingungen konn-

Andere Form, anderer Magnetismus:
Ferromagnetische y-Fe,O;-Nanodrihte
(linkes Bild) mit einer Sittigungsmagne-
tisierung (M) von 54.0 emug™"' und einer
Koerzitat von 518 Oe bei Raumtempera-
tur sowie superparamagnetische hohle a-
Fe,O;-Nanopartikel (rechts) mit M, =
2.9 emug~' bei Raumtemperatur wurden
durch thermische Zersetzung von
[Fe(CO)s] synthetisiert. Dabei wirkte auf
Polypropylen verankertes Maleinanhydrid
als Stabilisator.

© 2012 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim

hinab zu 0.05 Mol-%

transfcis > 99:1 im Gramm-MaRstab

ten sowohl cis- als auch trans-1,2-substi-
tuierte Alkene hoch diastereo- und enan-
tioselektiv in die entsprechenden 1,2,3-
trisubstituierten Cyclopropane umgewan-
delt werden (siehe Schema).
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[Cr2ZrCl] 4 1 HoMgC
+ —_—— >
- /\/
tBu —<:
-2 /\/
- 3 MgCl,

Ein Enin-Zirconium-Komplex stabilisiert
molekulares Magnesiumhydrid (MgH,)
und sogar das molekulare Alkylmagne-
siumhydrid nC,H,MgH. Die Systeme

H
CpoZr” \Mg/\/\

zeigen eine m-Komplexierung des Olefins
mit dem Magnesiumzentrum (siehe
Schema; Cp = Cyclopentadienyl).

tBu

,Licht an” ,Licht aus”
hoch responsiv
—X Pn’ M
und reversibel
Deaktivierung Aktivierung

An, aus: Eine lebende radikalische Poly-
merisation, die ppm-Konzentrationen
eines Iridium-Photoredoxkatalysators ver-
wendet, erméglicht die Steuerung des
Kettenwachstums mithilfe von sicht-
barem Licht (siehe Schema; P,=Poly-

EWG R3  [Cu(CH3CN)4]PFg/
— DTBM-Segphos
(10 Mol-%)
+ B
R1
_ THF, RT
TMS™ "N~ “~CO,R2

Prolin im Visier: Die Titelreaktion von a-
Silyliminen mit aktivierten Olefinen ver-
lduft in Gegenwart eines Cu'/DTBM-Seg-
phos-Katalysatorsystems hoch dia- und
enantioselektiv. Der Prozess fiihrt direkt
zu hoch enantiomerenangereicherten

o
H TMSO  OTMS

RS0 * 7R
R2 R (e]

Ausbeuten
bis 97%
und >99:1 e.r.

Sperrig mit F: Die Titelreaktion mit

1 Mol-% des neuen chiralen Perfluoriso-
propyl-substituierten Disulfonimid-Kata-
lysators 1 liefert 2,6-disubstituierte und
2,5,6-trisubstituierte Dihydropyrone in
guten Ausbeuten und mit ausgezeichne-

Angew. Chem. 2012, 124, 88038816

R2

1 (1 Mol-%) fk/l[

R?

merkette, X=Halogen, M =Monomer).
Der Prozess wird durch Licht aktiviert und
deaktiviert, gestattet die Einstellung von
Molekulargewicht und Molekularge-
wichtsverteilung und toleriert verschie-
dene funktionelle Gruppen.

\
v

EWG R R
R! R?
H . - Wy
N "COZRZ H /COZRZ
73—99% ee (aus EWG = SO,Ph)

22 Beispiele

S5-unsubstituierten Prolinderivaten mit
quartdren Zentren in a-Stellung. TMS =
Trimethylsilyl, DTBM-Segphos =5,5'-
Bis[di(3,5-di-tert-butyl-4-methoxyphenyl)-
phosphanyl]-4,4'-bi-1,3-benzodioxol.

ten Enantiomerenverhiltnissen. Die
Methode stellte ihre Niitzlichkeit durch
die erste enantioselektive Synthese eines
wirksamen Aromatase-Inhibitors unter
Beweis.
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A Versatile Synthesis of Meyers’ Bicyclic

1 (10 Mol-%) P
p-Nitrophenol OAc
OR? (10 MolL.9%)  TMSO, ;<CN Ho, ,CN O H H
; ", OR2 1M HCI, “/__OR2 | "9 N_N, AN
1 L TMSCN R - cO ™
R !:.) oRrR2 * Toluol, R! g\ORz THF R g\ORz Ghee 3
—78°C,36h 1)

R = Aryl, Alkyl, 2-Styryl

R2 = Me, Et

Eine Prise Zucker: Fiir die asymmetrische
Addition von Trimethylsilylcyanid an
o-Ketophosphonate wurde der neue
difunktionelle, Kohlenhydrat- und Cin-
chonin-substituierte Thioharnstoff 1 ent-

0O,, Bengalrosa,

bis 99% ee 1

worfen. Die Produkte dieser Addition
konnten zu tertidren a-Hydroxyphos-
phonaten hydrolysiert werden, die in her-
vorragenden Enantioselektivititen erhal-
ten wurden.

RO hv, MeOH; Me,S;
Y 7 -
2 3
R R o
A NHz; TFA

RS

In einem Rutsch: Die bicyclischen Meyers-
Lactame sind in hoher Ausbeute aus
Furanen zuginglich, wenn eine durch
Singulettsauerstoff initiierte Eintopfreak-
tionskaskade genutzt wird (siehe Schema;

R

R4 O
6}
1 Rz
B

TFA=Trifluoressigsiure). Das Synthese-
potenzial dieser Methode ist erheblich,
denn sie bietet einen einfachen Zugang zu
einer Vielzahl an Furanen mit unter-
schiedlichsten Substituenten.

Vor 5() f]afvwn in der Angewandten Chemie

Zukunft braucht Herkunft — die Angewandte Chemie wird seit 1888 publiziert, d.h. der 125. Jahrgang
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Das Thema des Aufsatzes ,,Biologie und
Biochemie der Fortpflanzung und ihre
Beeinflussung* von W. Jochle (Schering
AG) diirfte 1962 hochaktuell gewesen
sein, hatte Schering doch erst im Jahr
zuvor die ,,Pille“ auf dem europiischen
Markt eingefiihrt. In den Schlussbemer-
kungen heif3t es: ,,Wie weit alle hier
skizzierten Manahmen praktische Be-

8814
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deutung erlangen konnen, ist nicht zu
iibersehen.* Ein weiterer Aufsatz be-
schiftigt sich mit einer damals noch re-
lativ neuen elektrochemischen Analyse-
methode, der Coulometrie, wobei ein
Schwerpunkt auf Anwendungen im Ei-
senhiittenlabor liegt. Im Zuschriftenteil
ist nachzulesen, dass Thioschweflige
Saure (H,S,0,) das Primdrprodukt bei

© 2012 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim

der Bildung der Wackenroderschen
Fliissigkeit beim Einleiten von Schwe-
felwasserstoff in eine wassrige Losung
von Schwefeldioxid ist und dass Pyryli-
umsalze in einer intramolekularen
Wittig-Reaktion zu Benzolderivaten
umgesetzt werden kénnen.
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JJ\ H2 (1—-6 atm) Me
(Sa)-1
R” NCOOH X 2 R/'\COOH
dditive
R = Aryl oder Alkyl MeOH 94-99% Ausbeute
94-99% ee

Hoch aktiv: Iridium-Komplexe mit chira-
len Spiro-Aminophosphanliganden
wurden synthetisiert und als Katalysato-
ren flr die asymmetrische Hydrierung von
o-substituierten Acrylsauren eingesetzt

H,O RCHO

(Sa)1  Ar=35-1Bu,CoHs

(siehe Schema). Die Komplexe waren
hochaktive Katalysatoren mit Umsatz-
frequenzen bis 6000 h~', und die Kataly-
satormenge konnte auf 0.01 Mol-%
gesenkt werden.

Staffeliibergabe: Ein atomékonomischer
Tandem-Wasserstoffautotransfer unter
Iridium (I11)-Katalyse wurde zur effizienten
Synthese von N-Arylpiperidinen aus leicht
zuginglichen Anilinen, Diolen und Alde-
hyden eingesetzt (sieche Schema). Das
Verfahren ist auch mit dem Einsatz des
umweltvertraglichen Lésungsmittels Di-
ethylcarbonat kompatibel.

. . . . HH
Ringerweiterung von NHCs! Die Reaktion R, X H
N-heterocyclischer Carbene (NHCs) mit PhSiH; N™ “Siu.pp,
Hydrosilanen Ph,_,SiH, (n=1, 2, 3) fuhrt K/N\R
zu einem vollstandigen Aufbrechen des R. Y Ph
Heterocyclus unter Silyleninsertion in eine R‘N/"\N‘R Ph,SiH,  °N Simpp

—_—
der C-N-Bindungen des Carbens (siehe \—/ \/Kj\
Schema; R=Alkyl, Aryl). PhH T
. R_ X MM
Ph3SiH N S.“""Ph
K/N\
R
o O
Ph ] R2 2 g
Z/_& Ri=Akyl R? OR'  R1=Alyl R?
4 _ O
o” ~OR! Au-Kat. Ph”""Ph Au-Kat. i
+
Pir—==

Ein goldener Schalter: Eine Gold-kataly-
sierte Synthese von Heterocyclen durch
Kupplung doppelt stabilisierter Schwefel-
Ylide mit Alkinen wurde entwickelt. Die
Reaktivitt l4sst sich durch einfaches

Angew. Chem. 2012, 124, 88038816

Modifizieren der elektronenziehenden
Reste am Schwefel-Ylid so schalten, dass
entweder Furane oder Furanone mit
quartiren Kohlenstoffzentren gebildet
werden (siehe Schema).
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(%
[Ti] (5 Mol-%)
1 MePhSiH, HOI HE I
- 2. KEOs  pi
H H
1:1 Y 3

Goldene Zeiten fiir Metallwirkstoffe?
Alkinyl(triphenylphosphan)gold(l)-Kom-
plexe zeigen interessante biologische Ak-
tivitdt und haben ein vielversprechendes
Potenzial fur die Wirkstoffentwicklung. Sie
stellen starke Hemmstoffe des Enzyms
Thioredoxin-Reduktase dar, 16sen zell-
wachstumshemmende Effekte bei kulti-
vierten Tumorzellen aus, beeinflussen den
Tumorzellmetabolismus und die mito-
chondriale Atmung und bewirken antian-
giogene Effekte in Zebrafischembryos.

Alles cyclisch! Ein Katalysecyclus und
cyclische Ubergangszustiande machen
einen neuen und nachhaltigen HAT in
stereoselektiven Radikalreduktionen erst
méglich. Ungiftige, leicht zugéngliche
Silane sind die eigentlichen Reduktions-
mittel fiir Epoxide, die von difunktionellen
Titanocen(I11)-hydriden katalytisch geoff-
net werden.
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