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1. Einleitung

Untersuchungen zur chemischen Reaktivit�t sind das
Steckenpferd der organischen Chemie, und wir alle sind mit
dem klassischen Verschieben von Elektronenpaaren vertraut.
Demgegen�ber stehen Ein-Elektronen-Transferprozesse, die
lange Zeit als nicht kontrollierbar galten, im Verlauf der
letzten vierzig Jahre aber dennoch eine zunehmende Auf-
merksamkeit auf sich gezogen haben.[1] Die molekulare
Elektrochemie hat seither ihren Beitrag zu Entdeckungen,
Anerkennungen (Nobelpreise f�r Chemie 1983 an Taube und
1992 an Marcus) und pharmazeutischen oder industriellen
Anwendungen geleistet. Durch neue Synthesemethoden mit
radikalischen Zwischenstufen wurde das Handwerkszeug der
Chemiker um Reaktionen wie Substitutionen, Additionen,
Cyclisierungen, Polymerisationen oder Kaskadenprozesse,
die zur Bildung von polycyclischen Kohlenstoffger�sten von
Naturstoffen f�hren, erweitert.[2, 3] Radikalreaktionen sind oft
eine milde, selektive und berechenbare Alternative, wenn
klassische polare Reaktionen fehlschlagen. Als einer von
mehreren Wegen zur Bildung von Radikalen[3] umfasst die
Ein-Elektronen-Reduktion in der organischen Chemie den
schrittweisen Transfer von einem oder zwei Elektronen von
einem Donor auf ein organisches Substrat (Schema 1). Der
Elektronentransfer (ET) und die Bindungsspaltung kçnnen

entweder gleichzeitig oder in zwei aufeinanderfolgenden
Schritten erfolgen. Mit der reduktiven ET-initiierten Bin-
dungsspaltung kann eine Vielzahl von chemischen Bindun-
gen, z.B. C-C-, C-, N-, O- und S-Heteroatom-Bindungen,
aufgespalten werden.[2] Die am detailliertesten untersuchte
Reduktion ist vermutlich die der organischen Halogenide.
Die erste Zwischenstufe eines reduktiven Ein-Elektronen-
Transfers (SET; single-electron transfer) ist zumeist ein ra-
dikalisches Anion [RX]C� , das spontan zu einem freien Ra-
dikal RC zerf�llt. Die Reaktivit�t h�ngt von der Aktivie-
rungsbarriere des initialen ET ab, die wiederum mit der Sta-
bilit�t des radikalischen Anions korreliert ist. Bei einer Ra-
dikalsubstitution kann RC entweder durch Kupplung mit dem
Radikalkation DC+ des Donors in ein Elektrophil [RD]+ um-
gewandelt werden oder aber ein Wasserstoffatom abstrahie-
ren. Es kann auch ein zweiter SET stattfinden, der das Anion
R� bildet, das als Nukleophil agiert (insgesamt ein doppelter
Elektronentransfer; DET).

Es sind zahlreiche SET-Reduktionsmittel[3] bekannt, die
die Bildung von kohlenstoffzentrierten Radikalen oder An-
ionen vermitteln. In den meisten F�llen sind Metalle in
niedrigen Oxidationszust�nden beteiligt (haupts�chlich Al-
kalimetalle), insbesondere bei thermodynamisch schwierigen
Reaktionen, wie z. B. der Birch-Reduktion, der Acyloin-
Kondensation oder der Reduktion von Arylhalogeniden.
Andere Methoden nutzen solvatisierte Elektronen oder Al-
kalimetallsalze organischer Radikalanionen, die elektroche-
mische Reduktion an einer (normalerweise metallischen)
Kathode oder photochemisch ausgelçste Elektronentrans-
fers.[2] Aus den bekannten Problemen anorganischer SET-
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Reduktionsmittel sowie der Tatsache, dass die h�ufig ver-
wendeten Zinn-Wasserstoff-Donoren toxisch sind, ergibt sich
ein Bedarf an neuen Verfahren und Reduktionsmitteln, die
eine saubere Kohlenstoff-Kohlenstoff-Bindungsbildung er-
mçglichen.[3] In diesem Zusammenhang haben sich neutrale
organische Molek�le als eine attraktive neue Quelle f�r re-
duzierende Elektronen erwiesen. Organische Spezies kçnnen
durch die spontane Reaktion mit einem Substrat, das eine
ausreichend hohe Oxidationskraft besitzt, als Elektronen-
donoren fungieren, oder sie kçnnen dazu angeregt werden,
ein Elektron photochemisch, elektrochemisch oder bei Be-
strahlung abzugeben.[4, 5] In diesem Aufsatz geht es haupt-
s�chlich um die erstere Klasse von organischen Reduktions-
mitteln, deren Oxidation �ber einen intrinsischen Elektro-
nentransfer erfolgt.[6]

Elektronenreiche Olefine (ERO) sind die repr�senta-
tivste Klasse mehrstufiger organischer Redoxsysteme.[7] Seit
den 60er Jahren werden ERO als vielseitige und reaktive
Reagentien oder Reaktionszwischenstufen in der organischen
und anorganischen Chemie untersucht und eingesetzt.[8] Von
besonderer Bedeutung ist in diesem Zusammenhang das
Wanzlick-Gleichgewicht zwischen Tetraaminoethylenen und
den entsprechenden Diaminocarbenen (Schema 2).[9] Die

Dimerisierung von Carbenen verl�uft hçchstwahrscheinlich
�ber einen protonenkatalysierten Mechanismus, ist jedoch
bei unges�ttigten und/oder sterisch gehinderten Carbenen
thermodynamisch nicht beg�nstigt. ERO werden als Reduk-
tionsmittel,[10] Nukleophile,[11] Vorstufen von Carbenliganden
in Metallkomplexen[12] oder Organokatalysatoren f�r C-C-
Kupplungen des Acyloin-Typs verwendet.[13] Bisher wurden
ihre reduzierenden Eigenschaften zumeist im Rahmen ihrer
Chemolumineszenzeigenschaften und ihrer F�higkeit, elek-
trisch leitende Ladungstransfersysteme[14] oder redoxaktive
Liganden an �bergangsmetallkomplexen zu bilden, unter-
sucht.[15] Insgesamt ist diese besondere Klasse von organi-
schen Reduktionsmitteln in den letzten zwanzig Jahren stark
in Erscheinung getreten, und ihre Anwendung in der orga-

nischen Synthese hat sich vervielfacht. Als neutrale, im
Grundzustand befindliche Elektronendonoren bieten diese
Reagentien mehrere entscheidende Vorteile bei der SET-
Reduktion von organischen Substraten:
– Sie geben spontan ein oder sequenziell zwei Elektronen ab

und erzeugen somit durch den Elektronentransfer Radi-
kale oder Anionen, einschließlich Arylanionen.

– Sie decken einen großen Bereich an Redoxpotenzialen ab
und kçnnen diesbez�glich genau abgestimmt werden. Ihre
Reaktivit�t kann somit durch �nderungen an der Struktur
moduliert werden.

– Sie sind hochgradig selektiv und mit anderen funktionellen
Gruppen gut kompatibel (Nitro-, Carbonyl-, Ester-, Cy-
anogruppen usw.).

– Sie sind als reine organische Fl�ssigkeiten oder Feststoffe
verf�gbar.

– Im Unterschied zu den aggressiven Reduktionsmitteln auf
Metallbasis kçnnen sie unter milden Bedingungen einge-
setzt werden, und sie sind in organischen Lçsungsmitteln
lçslich, was k�rzere Induktionsphasen ermçglicht.

– Die Verwendung teurer Metallderivate und die Rezyklie-
rung von Metallr�ckst�nden werden vermieden.

– Sie kçnnen leicht durch Ausf�llung als Salze aus dem Re-
aktionsmedium entfernt und regeneriert werden. Sie
kçnnen außerdem an feste Tr�ger gebunden werden.

– Die Bandbreite der Anwendung ist grçßer als bei photo-
chemisch induzierten Reaktionen.

– Komplikationen, wie sie bei elektrochemischen Reduk-
tionen auftreten, wie z. B. die Verschmutzung der Elek-
troden, die erforderliche Verwendung von besonderen
Glasger�ten und Elektrolyten, Einschr�nkungen bez�glich
der Reaktionstemperatur oder die fehlende Mçglichkeit,
die Konzentrationen des Reduktionsmittels zu kontrollie-
ren, werden vermieden.

Wir diskutieren in diesem Aufsatz die verschiedenen
Arten organischer SET-Reduktionsmittel, die keine Akti-
vierung durch photochemische, elektrochemische oder
andere Methoden erfordern, sowie ihre Reaktivit�t in orga-
nischen Umwandlungen. Schwerpunkte sind die Anwen-
dungsmçglichkeiten und Grenzen der durch organische
Elektronendonoren gefçrderten Reaktionen sowie ihre Me-
chanismen. Vor allem wollen wir deutlich machen, dass diese
Elektronenquellen eine milde Alternative zur Verwendung
von anorganischen Reduktionsmitteln darstellen.
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Schema 2. Carben-Dimer-Gleichgewicht.
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2. Tetrathiafulvalene (TTF)

2.1. Eigenschaften

Seit den fr�hen 70er Jahren sind Tetrathiafulvalen
(TTF)[16] und TTF-Derivate von großem Interesse als starke,
organische p-Elektronendonoren. Folgende Eigenschaften
sind charakteristisch: 1) TTF ist ein planares, nichtaromati-
sches 14-p-Elektronensystem, dessen Oxidation zum Radi-
kalkation TTFC+ und zum Dikation TTF2+ sequenziell und
reversibel bei relativ niedrigen Redoxpotenzialen abl�uft
[E1/2(CH3CN) =+ 0.32 und + 0.71 V gegen SCE (ges�ttigte
Kalomelelektrode)] (Abbildung 1). 2) TTFC+ und TTF2+ sind

aromatische und thermodynamisch stabile Spezies. Der
Gewinn an Aromatisierungsenergie in Verbindung mit der
Stabilisierung der positiven Ladung und des Radikals durch
das einsame Elektronenpaar der Schwefelatome unterst�tzen
die Elektronenabgabe erheblich. Im Fall der Chinoidanaloga
f�hrte die betr�chtliche aromatische Stabilisierung zu einer
weiteren Verbesserung der Reduktionspotenziale (Abbil-
dung 1; f�r R,R =�(CH=CH)2�: Ep(CH3CN) =�0.38 V
gegen SCE). Die Synthese und Charakterisierung dieser
Verbindungen stellt jedoch eine Herausforderung dar.[17]

3) Tetrathiafulvalen kann im Gramm-Maßstab hergestellt
werden, ist kommerziell verf�gbar und an der Luft relativ
stabil, wenn keine Photoaktivierung stattfindet. Außerdem
kçnnen verschiedenste Substituenten an der 2-, 3-, 6- und 7-
Position des TTF-Kerns eingef�hrt werden. Auf diese Weise
lassen sich die Oxidationspotenziale durch das Anbringen
von elektronenliefernden oder elektronenziehenden Grup-
pen pr�zise steuern. 4) TTF ist gegen viele Umwandlungen
stabil, obwohl stark saure Bedingungen und starke Oxida-
tionsmittel zu vermeiden sind. 5) TTF-haltige Systeme zeigen

eine große Bandbreite an elektronischen und magnetischen
Eigenschaften. Zahlreiche TTF-�hnliche Donoren wurden
synthetisiert und zur Bildung von Ladungstransferkomple-
xen[14, 18] sowie von Bausteinen in der supramolekularen
Chemie verwendet.[19] Synthese, strukturelle Aspekte und
Eigenschaften von TTF-Derivaten wurden in der Literatur
bereits umfassend diskutiert.[16]

2.2. Reaktivit�t von TTF
2.2.1. Konzept

Obwohl TTF-Derivate effiziente und milde Reagentien
f�r die Synthese von polycyclischen Verbindungen darstellen,
wurde ihre Verwendung als Reduktionsmittel in der organi-
schen Chemie zun�chst nur von Murphy und Mitarbeitern
untersucht.[20] TTF fungiert als Ein-Elektronen-Donor in
mehrstufigen Eintopfumwandlungen und kombiniert dabei
radikalische Cyclisierungen und polare Abbruchschritte.
Murphy et al. zeigten, dass, im Unterschied zu den klassischen
SmI2-induzierten Tandemreaktionen,[21] die TTF-vermittelten
radikalischen Cyclisierungen durch eine nukleophile SN1-
Substitution am neuen exocyclischen Zentrum abgebrochen
werden, anstatt eine weitere Reduktion zu durchlaufen
(Schema 3). Als Reaktionspartner wurden Arendiazonium-

salze gew�hlt, da deren Ein-Elektronen-Reduktionspotenzial
[Ep(CH3CN) =�0.2 V gegen SCE][22] dem von TTF �hnelt.[23]

Die radikalische C-C- oder C-Heteroatom-Bindungsbildung
mit Arendiazoniumsalzen beinhaltet allgemein die Verwen-
dung von anorganischen Reduktionsmitteln wie Kupfer- (z. B.
Sandmeyer- und Meerwein-Reaktionen) oder Zinnreagen-
tien oder Phosphins�ure.[24] Kupfervermittelte Redoxreak-
tionen kranken oft an geringen Ausbeuten, hohen Katalysa-

Patrice Vanelle ist Professor f�r organische
Chemie und Dekan des Fachbereichs Phar-
mazie an der Universit�t Aix-Marseille sowie
Direktor des Laboratoire de Pharmacochi-
mie Radicalaire am Institut de Chimie Ra-
dicalaire. Sein Forschungsschwerpunkt sind
Elektronentransferreaktionen von Heterocyc-
len mit dem Ziel der Synthese neuer biolo-
gisch aktiver Verbindungen.

Abbildung 1. TTF und verwandte Verbindungen. BEDT-TTF: Bis(ethy-
lendithio)tetrathiafulvalen; DTDAF: Dithiadiazafulvalen.

Schema 3. Vergleich von SmI2- und TTF-vermittelter radikalisch-polarer
Kreuzungsreaktion.
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torbeladungen und der Beschr�nkung auf w�ssrige Medien.
Heinrich und Mitarbeiter verwendeten TiCl3 als ein stçchio-
metrisches Reduktionsmittel f�r die Erzeugung des Arylra-
dikals.[25] K�rzlich berichteten Kçnig et al. �ber einen ele-
ganten Ansatz, bei dem die katalytische Reduktion des Aryl-
diazoniumsalzes durch photoinduzierten Elektronentransfer
(PET) unter Verwendung von [Ru(bpy)3]Cl2 oder organi-
schen Farbstoffen als Photoredoxkatalysatoren erfolgte.[26]

Die TTF-vermittelte Reaktionssequenz, die als „radikalisch-
polare Kreuzungsreaktion“ bezeichnet wird,[27] l�uft �ber
folgende Schritte ab: a) Arylradikalbildung durch Elektro-
nentransfer vom TTF auf das Diazoniumsalz 5 und Abgabe
von Distickstoff, b) Cyclisierung des Arylradikals 6 an einem
Alken, c) Kupplung des kohlenstoffzentrierten Alkylradikals
7 mit dem Radikalkation TTFC+ durch Schwefel[28] unter Bil-
dung des Sulfoniumsalzes 8, d) durch Ar-Y vermittelte
Abgabe von TTF unter Bildung der kationischen Zwischen-
stufe 9 und e) Funktionalisierung mittels Substitution durch
intra- oder intermolekulare Nukleophile, die an 9 angreifen
und die Reaktion abbrechen.

2.2.2. Anwendungsmçglichkeiten

Bei der Behandlung im geeigneten Lçsungsmittel wurde
das Diazoniumsalz 11 in mittleren bis guten Ausbeuten in den
Alkohol 12 a, den Ether 12b oder das Amid 12 c umgewandelt
(das Amid wurde durch Hydrolyse eines Nitriliumkations
gebildet) (Schema 4).[29] Die Anwendungsmçglichkeiten der
Reaktion wurden dann auf komplexere Sauerstoff- und
Stickstoff-Heterocyclen ausgeweitet (Schema 4).[30] An die
schnelle Arylradikalcyclisierung von 13 an das Alkin schloss
sich eine Vinylradikalcyclisierung und Cyclopropanbildung
an, was zur leichten Bildung des Tetracyclus 14 f�hrte. Die
Reaktion des Acetyls 15a,b oder Diallyls 15c mit TTF in
w�ssrigem Aceton bei Raumtemperatur ergab die Indoline

16a,b (59 %) bzw. 16 c (40%). Wurde in 15b das Acetyl durch
ein Benzoyl ersetzt, entstand aufgrund der konkurrierenden
Radikalcyclisierung an der Benzoylgruppe ein komplexes
Gemisch.[31] Schließlich f�hrte die Cyclisierung von 17 zum
tricyclischen Alkohol 18 als einzigem Diastereomer (65%).[30]

Der entscheidende Nachteil dieser Methode besteht im
konkurrierenden direkten Abfang der Arylradikal-Zwi-
schenstufe 6 durch den Schwefel des TTFC+, was im Falle der
langsamen Cyclisierung auftrat. Andererseits hat die TTF-
Abgangsgruppe den Vorteil, dass sie, im Gegensatz zu ande-
ren ET-Reagentien wie Iodid, leicht aus 8 abgespalten wird,
was in einer erstaunlichen Selektivit�t resultiert. In mecha-
nistischen Studien wurde auch die entscheidende Rolle des
benachbarten aromatischen Rings bei Substitutionsreaktio-
nen der sekund�ren Tetrathiafulvaleniumsalze 8 (R¼6 H)
nachgewiesen.[32] Benachbarte Arene mit mindestens zwei
Alkylfunktionen oder Silyloxygruppen waren elektronen-
reich genug, um eine Solvolyse von 8 zu ermçglichen, w�h-
rend aliphatische Salze keine Substitution eingingen. Glei-
chermaßen wurde keine Substitution beobachtet, wenn der
TTF-Baustein an einen prim�ren Kohlenstoff (R = H) ge-
bunden war,[33] es sei denn, die benachbarte Gruppe war ein
ausreichender Elektronendonor, um das prim�re Carbokat-
ion stabilisieren zu kçnnen. So wirkte in 15c die ortho-Ami-
nogruppe durch den aromatischen Ring, um die Ablçsung
von TTF �ber eine Cyclopropan-Zwischenstufe (9) zu un-
terst�tzen. Da TTF w�hrend der radikalisch-polaren Reak-
tion regeneriert wurde, verhielt es sich wie ein Katalysator
(bis 5 Mol-%), die Umsatzzahl war jedoch sehr gering. In
weiteren Studien wurden die stereospezifischen Abfangre-
aktionen der kationischen Zwischenstufe 9 durch intramole-
kulare Nukleophile untersucht, die zu den erwarteten poly-
(20, 22) und spirocyclischen Verbindungen (24) f�hrten
(Schema 5).[34] Durch die Instabilit�t einiger Diazoniumzwi-
schenstufen konnten die Diazotierung unter Verwendung von

Schema 4. Reaktivit�tsbereich von TTF gegen�ber Diazoniumsalzen.
Schema 5. Abbruch von radikalisch-polaren Reaktionen durch interne
Nukleophile.
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Nitrosoniumtetrafluoroborat NOBF4 und die TTF-Reduk-
tionen in einer Eintopfreaktion durchgef�hrt werden. Im Fall
von 19 geht die Arylradikalzwischenstufe einen Wasserstoff-
atomtransfer ein (radikalische Umlagerung),[35] bevor die
Kupplung mit TTFC+ und der Abfang durch das interne Nu-
kleophil erfolgen.

Murphy et al. untersuchten ferner die Kombination aus
radikalisch-polarer Kreuzungsreaktion und radikalischer
Umlagerung (Schema 6). TTF konnte Umlagerungsreaktio-

nen auslçsen, wobei die Kinetik der Wasserstoffabstraktion
und die Terminierung der Reaktion stark vom Substituti-
onsmuster des umgelagerten Radikals abhingen.[36] Somit
gingen durch TTF erzeugte Arylradikale schnell und effizient
Tandem-Umlagerungen/Funktionalisierungen ein, und diese
Reaktionen lieferten: a) oxidierte Produkte (z. B. bei der
oxidativen Monodealkylierung der N,N-disubstituierten
Amide 25), wenn die intramolekulare H-Abstraktion zu nu-
kleophilen Alkylradikalen f�hrte, oder b) Produkte einer
ungewçhnlichen Kohlenstoff-Kohlenstoff-Bindungsbildung
(28) zwischen elektrophilen umgelagerten Radikalen und dem
internen Kohlenstoff von TTFC+.[28] Leider war im letzteren
Fall der direkte Abfang des Arylradikals vor der Umlagerung
eine bedeutende Konkurrenzreaktion (29, 14–41%). Sub-
strate, die statt eines Amids eine weniger starre Ethersei-
tenkette enthalten, f�hrten auch zu einer Mischung aus
Umlagerungs- und rekombinierten Produkten. Beim Substrat
30 verlief der Abfang von TTFC+ unter der C-C-Bindungs-
bildung ausreichend langsam, um dessen Cyclisierung/Oxi-
dation zum Iminiumsalz 31 mit moderaten Ausbeuten zu er-
mçglichen (45 % nach Hydrolyse).

Die Methode der TTF-vermittelten radikalisch-polaren
Kreuzungsreaktion wurde als ein Hauptschritt bei der Syn-
these tetracyclischer Strukturen, insbesondere von Aspido-
spermidin, verwendet (Schema 7).[37,38] Diese neue Methode
bietet ein direktes und mildes Verfahren f�r die Herstellung

von Aspidosperma-Alkaloiden durch eine stereoselektive
Cyclisierung des Diazoniumsalzes.

2.2.3. Modifizierte TTF-Reagentien

Um herauszufinden, ob der konkurrierende Abfang von
TTFC+ vermieden werden kann, wurden verschiedene TTF-
�hnliche Donoren getestet, darunter Dithiadiazafulvalene
(DTDAFs) (Tabelle 1).[39] In den DTDAFs sind zwei der
Schwefelatome durch Stickstoff ersetzt, wodurch sich die

Elektronendichte des Molek�ls ver�ndert und die Donorf�-
higkeit erheblich zunimmt.[16b] DTDAFs kçnnen Nitrogrup-
pen wie HNO2, Azidiniumsalze und Diazoniumgruppen re-
duzieren.[40] Jedoch ist es im Vergleich zu den TTF-Derivaten
schwieriger, sie als stabile Dimere zu isolieren. W�hrend das
Radikalkation des methylsubstituierten 43 das Kohlenstoff-
radikal (7) etwas langsamer abfing als TTFC+ (nur 8 % des

Schema 6. Sequenzielle radikalische Umlagerung und Funktionalisie-
rung. Bn= Benzyl.

Schema 7. TTF-vermittelte Synthese von polycyclischen Heterocyclen.

Tabelle 1: Relative Ausbeuten von Abfang- 41 und Cyclisierungsproduk-
ten 42.

Elektronendonor (ED) 41 42

19% 48%

8% 67%

0% 72%

0% 73%
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Abfangprodukts 41 gegen�ber 19 % mit TTF), gelang mit den
DTDAFs 44 und 45 eine �berwiegende Bicyclisierung zu 42,
da die N-Substituenten die Ann�herung an den Schwefel
verzçgerten. Die Abnahme der direkten Abfangreaktion war
daher proportional zur Zunahme der sterischen Hinderung
um den Schwefel. Diese Ergebnisse waren vielversprechend
f�r Synthesen mit einer langsamen radikalischen Cyclisierung
vor der ionischen Abbruchreaktion. Obwohl f�r DTDAFC+

tats�chlich niedrige Kupplungsreaktionen beobachtet
wurden, lieferte die Reaktion von DTDAF mit anderen Di-
azoniumsalzen unerwartete Amidprodukte, wie 51, die aus
der Aufspaltung des DTDAF-Ringsystems resultierten
(Schema 8). Dieser besondere Reaktionsweg wurde auf die
große Reaktivit�t des einsamen Elektronenpaars am Stick-
stoff zur�ckgef�hrt.[39]

Um einen umweltschonenden Ansatz zu realisieren, der
die Verwendung von toxischen Reduktionsmitteln wie Zinn-
reagentien vermeidet, wurden wasserlçsliche[41] sowie auch
polymergest�tzte[42] TTF-Varianten hergestellt, die einen
leichteren Reinigungsprozess ermçglichen. Das Polymer
konnte regeneriert und in zwei weiteren Reaktionszyklen
wiederverwendet werden, wobei nur eine minimale Verrin-
gerung der Aktivit�t zu verzeichnen war. Im Vergleich zu den
entsprechenden Reaktionen in Lçsung wurde eine leicht
verringerte Ausbeute beobachtet.

Obwohl die radikalischen und ionischen Reaktionen
unter milden Bedingungen in einer Eintopfreaktion durch-
gef�hrt werden kçnnen und so einen eleganten, stereoselek-
tiven Zugang zu polycyclischen Verbindungen bieten, war die
TTF-vermittelte Chemie auf einige Aryldiazoniumsubstrate
begrenzt und krankte an vielen Nebenreaktionen. Der vor-
zeitige Abfang des Arylradikals stellte ein ernstes Hindernis
bei Reaktionen mit langsamem Cyclisierungsschritt dar. Des
Weiteren gelang mit TTF zwar der leichtere Schritt der Re-
duktion von Arendiazoniumsalzen zu Arylradikalen, jedoch
nicht der schwierigere Schritt der Reduktion von Arylradi-
kalen zu Arylanionen. Die DTDAF-Donoren, obschon st�r-
ker, bewirken ebenfalls Nebenreaktionen, und keines der
Reagentien war stark genug, um mit Alkyl- und Arylhalo-
geniden zu reagieren.[43] Diese Einschr�nkungen erkl�ren

vermutlich, warum die TTF-Derivate in der organischen
Synthese keine weitere Aufmerksamkeit erhielten.

3. Aliphatische Tetraaminoethylene (TAEs)

3.1. Eigenschaften

Tetraaminoethylene (TAEs)[10] sind die Aza-Analoga der
Tetrathiafulvalene. Die Anwesenheit der elektronegativeren
Aminogruppen senkt das Oxidationspotenzial und ermçg-
licht �ber die Art der N-Substituenten eine gezielte Steue-
rung der Redoxeigenschaften. Außerdem werden die positi-
ven Ladungen der oxidierten Formen durch die ungepaarten
Elektronen an den Stickstoffatomen stabilisiert, was eine
treibende Kraft f�r die Elektronenabgabe ist (Schema 9).

Diese Unterschiede verleihen den TAEs sehr spezifische
physikochemische Eigenschaften und sind der Grund daf�r,
dass TAEs erheblich st�rkere Donoren sind als die TTFs.
TAEs kçnnen in Abh�ngigkeit von ihrer eigenen Art sowie
der Art des Elektrophils als starkes Nukleophil, als p-Elek-
tronen abgebende Base oder als Reduktionsmittel verwendet
werden. Demnach wandeln Oxidationsmittel ein TAE in das
Radikalkation TAEC+ und das Dikation TAE2+ um, S�uren
addieren an die Doppelbindung oder das Amin, und organi-
sche p-Elektronenakzeptoren bilden mit dem TAE einen
farbigen Donor-Akzeptor-Komplex.

Das erste Tetraaminoethylen, das Tetrakis(dimethylami-
no)ethylen (TDAE), wurde 1950 von Pruett et al. herge-
stellt.[44] Die systematische Untersuchung dieser elektronen-
reichen Olefine begann jedoch erst 10 Jahre sp�ter, als
Wanzlick �ber die Synthese von Biimidazolidinyliden-Deri-
vaten berichtete (Abbildung 2).[45] TAE sind starke Elek-

tronendonoren, die bei der Reaktion mit Sauerstoff in
Harnstoffderivate zerfallen (Schema 10).[46] Im Falle der En-
tetramine, die N-Alkylgruppen enthalten, wird diese Oxida-
tion von Chemilumineszenz begleitet.[47] Die allgemeinen
Methoden f�r die Herstellung von TAEs sind die Eliminie-
rung von S�uren HX aus Aminalen durch Erhitzung, die

Schema 8. Reaktion des Dithiadiazafulvalens 45.

Schema 9. Redoxreaktion von Tetraaminoethylenen.

Abbildung 2. Aliphatische Tetraaminoethylene. Ts = Toluol-4-sulfonyl.
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saure Katalyse oder die Behandlung mit starken Basen
(Schema 11).[10, 48] Alternativ kçnnen die cyclischen Analoga
durch die Reaktion von Diaminen mit Ethylorthoformiat
erhalten werden.[45] Mit Ausnahme des fl�ssigen TDAE
handelt es sich bei den TAEs normalerweise um Feststoffe.

3.2. Reaktivit�t von Biimidazolidinylidenen

Die Forschung zu Entetraminen, die einen Imidazolidin-
2-yliden-Ring enthalten, ist haupts�chlich auf ihre Reaktivit�t
gegen�ber Protonierung, C=C-Bindungsspaltung oder als
Nukleophil ausgerichtet,[8–13, 49] sowie auf ihre Rolle im
Wanzlick-Gleichgewicht.[9] Bei N-heterocyclischen Carbenen
(NHC) mit einem ges�ttigten Ring bestimmt der sterische
Raumanspruch der N-Substituenten, ob das Carben als Mo-
nomer stabil ist oder ob es zum elektronenreichen TAE di-
merisiert. Imidazolidin-2-ylidene mit kleinen N-Alkylen (Me,
Et, iPr) dimerisieren bereits, w�hrend Benzylgruppen zur
thermischen Instabilit�t des Entetramins und sperrige Mesi-
tyl- oder tBu-Gruppen zu stabilen freien Carbenen f�hren.

In elektrochemischem Kontext f�hrt die SET-Reduktion
von P-Cl-Bindungen in Phosphan- (PClR2) und Phosphon-
chloriden (PRCl2) zur Bildung von P-P-Bindungen in Di-
phosphanen (P2R4) und Cyclopolyphosphanen (PR)n.

[50] Im
Gegensatz zur heterogenen und schwerf�lligen metallischen
Variante, die hohe Temperaturen erfordert, l�uft die durch
Biimidazolidinyliden gefçrderte Reduktion bei Raumtem-
peratur und unter milden homogenen Bedingungen ab und
ergibt hohe Ausbeuten. Cyclische TAEs waren auch bei der
Reduktion von Peroxiden, Thionylchloriden und Sulfuryl-
chloriden wirksam.[51] Es wurden auch die best�ndigen me-
tallzentrierten Radikale MCR3 (M = Si, Ge oder Sn) durch
Elektronenabgabe an das entsprechende Metallchlorid
MR3Cl unter UV-Bestrahlung hergestellt.[52] Im Vergleich zu
TDAEs wurde jedoch bei den Biimidazolidinyliden-Deriva-
ten eine geringere Donorst�rke beobachtet.[10] Durch die
Einf�hrung von konjugierten organischen Systemen, wie z. B.

R = Ph, anstelle der Methylgruppen wurde die Energie des
ersten antibindenden Orbitals gesenkt und somit die Entfer-
nung der zwei reduzierenden Elektronen erschwert. Dies ist
zweifellos die Erkl�rung, weshalb cyclische Derivate in der
organischen Synthese nicht weiter untersucht worden sind.

3.3. Reaktivit�t von TDAEs

Die elektrochemische Oxidation von TDAE verl�uft in
zwei reversiblen Ein-Elektronen-Oxidationsschritten [E1/2

(CH3CN) =�0.78 und �0.61 V gegen SCE].[53] In DMF
wurde nur eine reversible Zwei-Elektronen-Welle bei
�0.62 V beobachtet. Aus dieser �berlagerung der Ein-Elek-
tronen-Wellen l�sst sich folgern, dass der Oxidationsprozess
mit einer erheblichen Verdrillung entlang der zentralen C-C-
Bindung einhergeht, um die Abstoßung zwischen den beiden
positiven Enden des Molek�ls zu minimieren (Schema 9).
Das gebildete Dikation TDAE2+ wird insbesondere durch
diese neue Konformation und durch die elektronenliefernden
Dimethylaminogruppen stabilisiert.[54, 55] TDAE hat ein ge-
ringes Ionisierungspotenzial von 6.13 eV und ein Redukti-
onsvermçgen, das dem von Zink �hnlich ist.[10] Das Methoxy-
Analogon von TDAE kann auch Sulfonyl- und Nitrogruppen
reduzieren.[56] Aufgrund seines starken Reduktionsvermç-
gens, der kommerziellen Verf�gbarkeit und leichten Hand-
habung hat sich TDAE schnell zu einem sehr hilfreichen
Reagens in der organischen Synthese entwickelt.

Tetraaminoethylene sind in der Lage, Kohlenstoff-Halo-
gen-Bindungen reduktiv zu spalten und �ber einen zweifa-
chen SET das entsprechende Carbanion zu erzeugen.[57] Die
Halogenabstraktion wird von Fluor zum Iod hin immer
leichter und nimmt in der Reihe R3CX < R2CX2 < RCX3 <

CX4 zu. Carpenter war der erste, der TDAE als SET-Re-
duktionsmittel f�r selektive Dehalogenierungen bei polyha-
logenierten Kohlenwasserstoffen verwendete, wobei ein ein-
zelnes Halogenatom durch ein Wasserstoffatom ersetzt oder
zwei benachbarte Halogene unter Bildung von Olefinen
entfernt wurden (Schema 12).[57c,d] Schon damals gab es klare
Hinweise, dass die Reduktion �ber einen doppelten Elek-

tronentransfer abl�uft. Diese Reaktivit�t wurde sp�ter in der
Synthese von fluorierten Dienen und deren Polymerisation
genutzt.[58] Dennoch dauerte es drei Jahrzehnte, bis diese
F�higkeit zur Aktivierung von C-X-Bindungen in der orga-
nischen Synthese intensiv untersucht und f�r die Herstellung
von biologisch interessanten Verbindungen verwendet wurde.
Intermolekulare Reaktionen, die durch TDAE-initiierte re-

Schema 10. Reaktion mit O2.

Schema 11. Allgemeine Herstellung von TAE.

Schema 12. Reduktive Dehalogenierungen.
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aktive Spezies gefçrdert werden, sind besonders untersucht
worden.

3.3.1. Difluor- und Trifluormethylierung

1989 berichtete Pawelke, dass TDAE und CF3I in polaren
Lçsungsmitteln bei niedriger Temperatur einen tiefroten
Ladungstransferkomplex (CTC) bilden, der als nukleophiles
Trifluormethylierungsmittel fungieren kann und z. B.
CF3TMS aus Trimethylsilylchlorid (TMSCl) erzeugt
[Gl. (1)].[59]

R�Xþ CF3I TDAE
���!R� CF3 þ TDAE2þX�I� ð1Þ

M�debielle und Dolbier nutzten diese Reaktion f�r ver-
schiedene nukleophile Di- und Trifluormethylierungen ver-
schiedener Elektrophile.[60] Viele fluorierte Analoga von
biologischen Verbindungen weisen erheblich verbesserte
biologische Aktivit�ten auf.[61] Die TDAE-Strategie stellt
somit eine bequeme und effiziente Methode f�r die Synthese
von neuen gem-difluorierten und trifluormethylierten Syste-
men dar. Es wurde angenommen, dass der Reduktionsme-
chanismus mit der Bildung eines Ladungstransferkomplexes
zwischen dem Halogenidsubstrat und TDAE beginnt, gefolgt
von einem stufenweisen SET zweier Elektronen unter Bil-
dung von TDAE2+ und dem Carbanion (Schema 13). Letz-

teres ist stabil genug, um eine nukleophile Addition
an Kohlenstoff-Heteroatom-Bindungen einzugehen.
TDAE2+ 2X� wird am Ende der Reaktion durch eine einfache
Filtration wiedergewonnen, was klar beweist, dass TDAE
oxidiert worden ist.

So wurde eine Reihe von 2-(Difluormethyl)benzoxazol-
alkoholen 52 durch die Reaktion des Bromdifluormethyl-
substrats mit Aldehyden,[53, 62] Ketonen[53] oder a-Keto-
estern[63] unter milden Bedingungen erhalten (Schema 14,
Abbildung 3). Mit den weniger reaktiven elektronenreichen
Aldehyden wurden geringere Ausbeuten erzielt (25 %).
M�ßige Ausbeuten waren auch bei den Ketonen zu ver-
zeichnen (33–35%), was vermutlich auf die sterische Hinde-
rung und ihren enolisierbaren Charakter zur�ckzuf�hren ist.
Die Reaktion der aktivierten a-Ketoester verlief hingegen
problemlos (65–68 %). Außerdem wurde das CF2-Anion
durch Arylthiocyanate abgefangen, wodurch neue Reihen
von ArSCF2R-Derivaten 53 erhalten wurden (43–62%).[64]

Bemerkenswerterweise f�hrten Versuche zur elektrochemi-
schen Erzeugung von CF2

� mit nBuLi oder �ber eine Or-
ganozink-Zwischenstufe zu Zerfallsreaktionen oder geringen
Ums�tzen (< 10 %).

Interessanterweise wurde das Benzylanion nicht gebildet,
wenn als Elektrophil das elektronenreiche Dihydrofuran 61
verwendet wurde (Schema 15).[53] Das intermedi�re Radikal
58 wurde durch 61 unter Bildung des Radikals 59 abgefangen.
Dieses bewirkt einen Bromatomtransfer von 57 unter Bildung
von 60. Diese Radikaladdition best�tigt den sequenziellen
Transfer der Elektronen in TDAE-vermittelten Reaktionen.

Schema 13. Vorgeschlagener Mechanismus f�r die TDAE-initiierte Koh-
lenstoff-Halogen-Bindungsreduktion.

Schema 14. TDAE-vermittelte Difluormethylierung.

Abbildung 3. Klassen von Elektrophilen, die in Difluormethylierungen
verwendet wurden (Schema 14 und 17).

Schema 15. TDAE-vermittelte radikalische Addition.
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Unter denselben Bedingungen schlug die Reduktion des
Chlordifluormethyl-Derivats aufgrund seines hçheren Re-
duktionspotenzials fehl [Ep(DMF, SCE) =�1.66 V gegen-
�ber �1.36 V f�r BrCF2].

Andere CF2Br-substituierte Heterocyclen wie 1,2,4-Oxa-
diazole[53,63, 64] oder 1,2,3-Triazole[65] wurden durch TDAE er-
folgreich reduziert und kuppelten mit Elektrophilen zu gem-
difluorierten Derivaten wie den Alkoholen 54/56 oder dem
Thioether 55 (Schema 14, Abbildung 3). In cyclovoltamme-
trischen Studien wurde gezeigt, dass die Reduktion �ber eine
dissoziative Elektronentransferreaktion abl�uft, in der der
ET und die C-Br-Bindungsspaltung als konzertierte Schritte
ablaufen.[53] Die Stoffbilanz der Reaktionen bedingt ge-
wçhnlich die Bildung der Hydrogenolyseprodukte R-CF2H,
die aus der Protonierung des Anions resultieren.

2004 berichteten Zhu und Peng �ber die regioselektive
Kontrolle der Addition (a oder g) durch die Wahl des Re-
duktionsmittels bei der Reduktion von CF2Br-Benzyl-
oxyacrylat 62 (Schema 16).[66] Bei niedrigen Temperaturen[67]

reagierten aktive Zinkspezies mit Aldehyden unter Bildung
der kinetisch stabileren a-gekuppelten Difluorvinyl-b-hy-
droxyester 63, deren Diastereoselektivit�t von der Sperrigkeit
der R-Gruppe bestimmt war. Hingegen f�hrte die TDAE-
vermittelte Reaktion zu den g-gekuppelten gem-difluorierten
d-Hydroxyestern 64 als thermodynamische Produkte.[68] In
�hnlicher Weise ergab die Reaktion von 62 mit TDAE und
Aldiminen g-gekuppelte Aminoester 66 (49–57 %).[69] Das
kinetische a-Produkt 65 wurde auch gebildet, zerfiel jedoch
unter Abspaltung von Arensulfonamid zum a-Difluor-
vinylacrylat 67.

Die TDAE-Methode, die milder als die klassische Re-
formatsky-Reaktion ist, wurde auf die Herstellung von sta-
bilen a,a-Difluoracetylanionen aus Chlorketonen �bertra-

gen. Die Addition an Aldehyde,[70] a-Ketoester[63] und Thio-
cyanate[64] f�hrte zu Hydroxy- (68–69, 71–72) und Thioether-
a,a-difluorketonen (70, 73), einem in der Biologie relevanten
Strukturmotiv (Schema 17, Abbildung 3). Außerdem enthal-
ten diese Produkte Chinolin- (69), Naphthyl- (69–71) oder
Imidazo[1,2-a]pyridin-Einheiten (72–73), die das Grund-
ger�st zahlreicher biologisch aktiver Molek�le darstellen.
Chlorhydrazone reagierten ebenfalls mit verschiedenen
Elektrophilen, z.B. Aldiminen (74–75, Schema 17).[71] Auf-
grund ihres elektronenreichen Charakters waren Hydrazone

schw�chere Elektro-
nenakzeptoren
[Ep(DMF) =�1.50/
�1.66 V gegen SCE],
was die Reaktionszei-
ten bis zur vollst�ndi-
gen Umsetzung ver-
l�ngerte. Auch hier
war das wichtigste
Nebenprodukt die re-
duzierte Verbindung
ArCOCF2H.

�berraschender-
weise f�hrte die Ge-

genwart von zwei aktivierenden a,a-Difluorketonbausteinen
in 76 zu einem anderen Ergebnis, und zwar in einer Ein-
topfreaktion zur Synthese der neuen fluorierten tricyclischen
Naphthoflavon-Analoga 78 (Schema 18).[72] Der vorgeschla-
gene Mechanismus besteht aus einer TDAE-vermittelten
Aldolisierung und einer anschließenden intramolekularen
SNAr-Cyclisierung der Bis(alkoholat)-Zwischenstufe 77. Das
eliminierte NMe2-Anion fungiert als eine starke Base und
induziert eine H-F-Eliminierung, woraus die Derivate 78 re-
sultieren.

Schema 16. Vergleich von TDAE- und Zink-vermittelten Acrylatreduktionen.

Schema 17. TDAE-initiierte Addition von a,a-Difluorketonen. (Abwei-
chungen von den Standardbedingungen werden in Klammern angege-
ben.)
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Es wurden auch Reduktionen von an Heteroatome (N
oder S) gebundenen CF2Br-Gruppen beschrieben, wobei
manchmal harschere Bedingungen erforderlich waren
(Schema 19). Die Kondensationen von Benzimidazolen 79,[73]

4-Dimethylaminopyridinium 81,[74] 1-Methylimidazolium
84[74] oder Phenylsulfonen 86[75] mit Aldehyden f�hrten mit
moderaten Ausbeuten zu den entsprechenden sekund�ren
Alkoholen. Chlordiphenylphosphan und Chlortrimethylsilan
waren auch in der Lage, die anionische Zwischestufe von 81
abzufangen, was zu 83 f�hrte. Um den Elektronentransfer
vom photoangeregten TDAE zum Sulfon 86 zu verbessern,
war eine Photoinduktion notwendig.

Neben der Generierung von stabilen RCF2-Anionen be-
richteten M�debielle und Dolbier auch �ber die In-situ-Bil-
dung des CF3-Anions und dessen Addition an eine Reihe von
Elektrophilen. Im Vergleich zu typischen Trifluormethylie-
rungsmitteln wie CF3TMS handelt es sich bei Trifluormethyl-
iodid CF3I um eine verf�gbare und kosteng�nstige Quelle f�r
das instabile CF3

� . Die Kombination von TDAE und CF3I
war somit ein effektiver metallfreier Weg, um trifluormethy-
lierte Produkte mit guten bis hervorragenden Ausbeuten

herzustellen (Schema 20, Abbildung 4). Die nukleophilen
Additionen an Aldehyd- und Ketoncarbonyle mussten unter
Bestrahlung mit Licht durchgef�hrt werden, um die Ausbeute
am Alkohol 88 zu erhçhen (52–99 %).[76] Die Ausbeuten
waren vergleichbar mit denen, die bei den analogen CF3TMS-
Reaktionen erhalten wurden, jedoch schien (Trifluorme-

thyl)trimethylsilan f�r enolisierbare Substrate geeigneter zu
sein. Die schwachen Ergebnisse, die beim linearen Aldehyd
(15 %) und Methylketon (18 %) beobachtet wurden, wurden
auf die kinetische Acidit�t des Carbonyl-a-H zur�ckgef�hrt.
Es ist anzumerken, dass es kaum Berichte �ber einen Angriff
von Carbanionen an aliphatischen Aldehyden unter Ver-
wendung der TDAE-Methode gibt.[65, 76] Die Addition an
Sulfonimine und die diastereoselektive Addition an enantio-

Schema 18. TDAE-initiierte Synthese von tricyclischen Naphtho-
flavonen.

Schema 19. TDAE-vermittelte Reduktion von BrCF2-Heterocyclen.

Schema 20. TDAE-vermittelte Trifluormethylierung. (Abweichungen
von den Standardbedingungen werden in Klammern angegeben.)
[a] NMR-Ausbeute.

Abbildung 4. Klassen von Elektrophilen, die in Trifluormethylierungen
verwendet wurden (Schema 20).
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merenreine Sulfinimine f�hrten zu sehr guten Ausbeuten der
trifluormethylierten Addukte 89.[77] Im Gegensatz zur
CF3TMS-vermittelten Trifluormethylierung[78] war die Reak-
tion auf N-Tosylimine mit aromatischen C-Substituenten be-
grenzt. Die Diastereoselektivit�ten der Reaktionen mit N-
Tolylsulfinimin waren zwar gut (85:15), erreichten aber nicht
die von Prakash et al. beobachteten Werte.[78] Das TDAE/
CF3I-Reagens wurde auch bei der regioselektiven Addition
von CF3

� an cyclische vicinale Diolsulfate getestet
(Schema 20).[79] Die Bildung der Trifluoralkanole 90 (45–
62%) wurde durch die konkurrierende Ringçffnungsreaktion
der Sulfate mit dem Iodidion begrenzt. Die Stereospezifizit�t
des Prozesses wurde anhand der Einf�hrung der CF3-Gruppe
in das (S)-Isomer des Sulfats mit R1 = Me gut belegt (43%
Ausbeute und > 99.5 % ee). Wenn auch hochinteressant und
beispiellos,[80] so konnte diese Reaktivit�t nicht auf Epoxide
oder Diole ohne prim�re (CH2)–Gruppe �bertragen werden.

Im Fall der Acylchloride verlief die doppelte Trifluor-
methylierung unter Verwendung von quasi stçchiometrischen
Mengen an TDAE/CF3I-Reagens bemerkenswert sauber und
chemoselektiv.[81] Leider erfolgte danach eine Acylierung des
resultierenden Alkoholats, wobei die H�lfte des Acylchlorids
zum Esteraddukt 91 umgesetzt wurde. Im Gegensatz dazu
konnten Trifluormethylthio- 92 und Selenoether 93 effizient
und çkonomisch hergestellt werden, indem beide H�lften der
Aryl- und Alkyldisulfide oder –diselenide verwendet
wurden.[82] Es ist wichtig, hier die produktive Verwendung
von CF3I in zwei verschiedenen Reaktionen hervorzuheben,
zum einen beim anionischen Angriff am Ausgangssubstrat
und zum anderen beim SRN1-Mechanismus mit dem Thiol-/
Selenoat-Coprodukt, wobei beide Wege zu denselben ge-
w�nschten Produkten 92–93 f�hren. W�hrend die konkur-
rierende Reduktion der Disulfide zu Thiolatanionen ange-
sichts des schnelleren DET zu CF3I

[82] in diesem letzteren Fall
ausgeschlossen wurde, konnte die Reduktion von Bis(triflu-
ormethyl)disulfid 94 mit TDAE jedoch realisiert werden und
ermçglichte die quantitative Bildung des TDAE2+ 2SCF3

�-
Salzes, das unter Schutzgasatmosph�re stabil ist
(Schema 21).[83] Trifluormethanthiolat 95 hat das gleiche Re-
duktionspotenzial wie TDAE und wurde bei Substitutions-
reaktionen mit aktivierten Halogenarenen und Benzylhalo-

geniden als Anionenquelle verwendet, wobei die entspre-
chenden Trifluormethylthioderivate mit hervorragender
Ausbeute erzeugt wurden.

Auf der Basis von Petrovs �lterem Beitrag[84] wurde dieses
TDAE/CF3I-Verfahren unter gleichen Bedingungen und mit
demselben Erfolg auf die Reduktion von anderen Perfluor-
alkyliodiden und deren Perfluoralkylierungsreaktion mit Al-
dehyden, Ketonen, Iminen, Disulfiden und Diseleniden aus-
geweitet.[82b] W�hrend das aus C2F5I erzeugte Pentafluor-
ethylierungsmittel fast ebenso allgemein verwendbar war wie
das CF3-Reagens, verringerte sich die Ausbeute bei der Re-
aktion mit n-C4F9I, manchmal sogar erheblich.

3.3.2. Benzylische Addition

Mit dem Ziel, Ein- und Zwei-Elektronen-Transferpro-
zesse f�r Anwendungen in der medizinischen Chemie zu
entwickeln,[85] untersuchten Vanelle und Mitarbeiter TDAE-
vermittelte intermolekulare Reaktionen mit Halogenme-
thylsubstraten. Es wurde gezeigt, dass TDAE in situ stabile o-
und p-Nitrobenzylanionen generieren kann, die mit ver-
schiedenen Elektrophilen reagieren kçnnen (Schema 22),

z. B. mit aromatischen Aldehyden, a-Ketoestern, Ketomalo-
naten, a-Ketolactamen und Diketonen (Abbildung 5).[86] Die
entsprechenden Alkoholderivate 96–99 wurden durch selek-
tive nukleophile Addition des Carbanions an Carbonylgrup-
pen in moderaten bis guten Ausbeuten erhalten.[87] Die
Standardbedingungen (1 �quiv. TDAE wird in wasserfreiem
DMF 1 h bei �20 8C und dann 2 h bei Raumtemperatur ge-
r�hrt) sind im Vergleich zur Verwendung der hochgradig
aggressiven Organometallreagentien praktisch und mild.Schema 21. Herstellung und Reaktivit�t von TDAE2+ 2SCF3

� (95).

Schema 22. TDAE-vermittelte Benzylsubstitution. (Abweichungen von
den Standardbedingungen werden in Klammern angegeben.)
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Außerdem sind solche metallhaltigen Reduktionsmittel nicht
selektiv und reagieren mit Esterbausteinen.

Eine umfassende Untersuchung des Reduktionsvermç-
gens von TDAE hat gezeigt, dass eine elektronenziehende
Gruppe (z. B. NO2) am Benzylsubstrat erforderlich ist, um das
Halogen reduktiv abzuspalten und das Anion zu stabilisieren.
Hierin besteht der grçßte Nachteil dieser Methode. Durch
Einf�hrung eines Imidazols an der para-Position des Ben-
zylchlorids kann die Nitrogruppe in grçßerem Abstand von
der Csp3-Cl-Bindung positioniert werden.[88] So wurden
hochgradig funktionalisierte 5-Nitro-1H-imidazole 101 als
potenzielle Antiinfektionsmittel synthetisiert (Schema 22,
Abbildung 5). Die Ausbeute dieser Reaktionen h�ngt auch
von den elektronischen und sterischen Eigenschaften des
Elektrophils ab. Ortho- und para-substituierte aromatische
Aldehyde waren reaktiver als die meta-Substrate. Außerdem
wurden Aldehyde mit elektronenziehenden Gruppen st�rker
aktiviert als Aldehyde mit elektronenliefernden Substituen-
ten, wie z.B. Methylgruppen. Mit Dialdehyden als Elektro-
philen wurde in Gegenwart eines �berschusses an TDAE und
Natriumiodidsalz, welches die Reaktion durch Halogenaus-
tausch fçrdert, das Diolprodukt der zweifachen Addition (43–
82%) erhalten.[89] Nukleophile Additionen an Ketone waren
schwieriger und erforderten l�ngere Reaktionszeiten (24 h
mit 4-Nitroacetophenon f�r 40% Ausbeute)[86d] oder hçhere
Temperaturen (80 8C mit Diketonen).[86f] Bemerkenswerter-
weise greift das Anion nur an einer der beiden Carbonyl-
gruppen des a-Diketons an. Die synthetisierten a-Hydroxy-
carbonyl- (98) und a-Hydroxylactam-Addukte (99) wurden
f�r die Herstellung der biologisch aktiven Chinolinon- (103)

und Chinolin-Systeme (104) durch Eintopf-Reduktion/Cyc-
lisierung und/oder zweifache Dehydrierung weiterverwendet
(Schema 23).[86c,e,f] Es wurden auch nukleophile Substitutio-
nen unter Verwendung von Elektrophilen mit einer Csp3-Ha-
logen-Bindung untersucht (Schema 22, Abbildung 5).[90] Die
Reaktion von o-Nitrobenzylchloriden mit a-Halogenestern
und a-Halogenamiden, die weniger leicht reduzierbar als die
Benzylchloride, aber dennoch ausreichend elektrophil sind,
f�hrte in moderaten bis hohen Ausbeuten (23–92%) zu den
erwarteten Substitutionsprodukten 100. Bei den best�ndige-
ren Bromcarbonylen und mit sterisch st�rker gehinderten
Alkylgruppen (R1, Abbildung 5) verringerte sich die Aus-
beute. Mit den Chlor- (X = Cl), b-Brom- (X = CH2Br) oder
sterisch gehinderten (R1 = Et) a-Bromcarbonylen wurde
keine Reaktion beobachtet. Wenn Dimethoxybenzylmono-
chloride oder –dichloride unter Bestrahlung mit Licht ein-
gesetzt wurden, �bernahm der Aldehyd interessanterweise
die Rolle des Elektronenakzeptors, wobei die unerwarteten
Mono- (102) und Diesteraddukte entstanden (Schema 22).[91]

TDAE spielt hier die Rolle des PET-Donors.[92] Es wurde
vermutet, dass der anf�ngliche photokatalysierte ET vom
TDAE zum Aldehyd zu einem Ketylradikalanion f�hrt und
sich ein Oxidationsschritt anschließt, der ein aromatisches
Carboxylatanion liefert, welches das Benzylchlorid substitu-
iert.

Vanelle und Mitarbeiter erweiterten die Anwendungs-
mçglichkeiten der TDAE-Reduktion auf Chlormethylhete-
rocyclen (Schema 24, Abbildung 5). Aus Imidazopyridinen
und Imidazopyridazinen wurden die Hydroxymalonate 105
erhalten, jedoch f�hrte die fehlende Selektivit�t des hoch-
gradig reaktiven Ketomalonats zu moderaten Ausbeuten.[93]

Abbildung 5. Klassen von Elektrophilen, die mit Halogenmethylsub-
straten reagierten (Schema 22, 24, 26 und 27).

Schema 23. Reduktive Cyclisierungsreaktionen.

Schema 24. Reaktionen von TDAE mit heterocyclischen Substraten.
(Abweichungen von den Standardbedingungen werden in Klammern
angegeben.)
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Andererseits wurden aus Pyridopyrimidinonen durch die
Dehydrierung der instabilen Hydroxymalonat-Zwischenstu-
fen die Methylenmalonate 106 gebildet. Diese Eliminierung
wurde auf die basischen Eigenschaften von TDAE und die
hçhere Acidit�t des Benzylwasserstoffs in einem solchen
zweifach mit elektronenziehenden Gruppen substituierten
Ring zur�ckgef�hrt. F�r die Herstellung der Hydroxycarbo-
nyl-5-nitroimidazo[2,1-b]thiazole 107, die eine antimikrobi-
elle Wirkung gegen C. tropicalis zeigen, musste neben TDAE
eine Bestrahlung mit Licht eingesetzt werden, um die Re-
duktion zu verbessern und die Ausbeuten zu erhçhen (35–
74%).[94] Dieser photoinduzierte ET war in gewissen F�llen
jedoch nicht zu empfehlen, da er zu komplexen Gemischen
f�hrte, wenn das hochgradig aktivierte Ketomalonat ver-
wendet wurde, oder zur Dehydrierung des Alkoholprodukts
109 (Schema 25).

2008 verçffentlichten Vanelle und Terme das erste Bei-
spiel einer Chinonreduktion, die durch ein organisches Re-
duktionsmittel vermittelt wurde.[95] Mit dem TDAE-Ansatz
gelang die milde und effiziente Erzeugung eines Chinonan-
ions, was mit der organometallischen Methode nicht reali-
sierbar ist. Ihre Strategie wurde erfolgreich auf die Synthese
von 1,4-Dimethoxy-9,10-anthrachinonen angewendet, die
wichtige Pharmakophore in der medizinischen Chemie dar-
stellen (Schema 26, Abbildung 5). Es ist anzumerken, dass f�r
die Reduktion der Brommethylgruppe die Gegenwart einer
Nitrogruppe im Chinonsubstrat nicht unbedingt erforderlich
war. Die regioselektive Addition des Anthrachinon-Anions
an die Carbonylgruppe der a-Ketoester und aromatischen
Aldehyde ergab die entsprechenden a-Hydroxyester- (82–
88%)[96] und Alkoholaddukte 111 (43–92%).[86g,95] Die Ein-
f�hrung einer Nitrogruppe an der ortho-Position der Brom-
methylgruppe erforderte �berraschenderweise harschere
Bedingungen und f�hrte zu geringeren Ausbeuten (38–63 %).
Der Austausch der Nitrogruppe gegen ein Halogen lieferte
das Hydroxyanthracendion 112 (46–70%)[97] und die N-Ben-
zylsulfonamide 113 (75–88 %),[98] die mittels metallkataly-
sierter intramolekularer O- und N-Arylierung weiter cycli-
siert wurden.

In Gegenwart von 1.5 �quiv. TDAE f�hrte die Reaktion
von gem-Dibrommethylanthrachinonen mit diversen Alde-
hyden,[95] unter anderem Benzoxazolon B (Abbildung 5),[86g]

in guten Ausbeuten (63–86%) zu einem Gemisch der cis/
trans-Isomere der Epoxide 114 (Schema 26). Die Bildung der
Oxirane 114 resultierte aus einer intrabimolekularen nu-
kleophilen Substitution (SN2) des zweiten Broms durch die
Hydroxygruppe der instabilen Bromhydroxy-Zwischenstufe.
Die Stereoselektivit�t der Substitution hing von der steri-
schen Hinderung ab: Die Reaktionen mit ortho-substituier-

ten Aldehyden waren am selektivsten (0:100), wohingegen
bei den para-substituierten Aldehyden durchschnittlich ein
cis/trans-Verh�ltnis von 30:70 und bei Benzaldehyd von 46:54
erreicht wurde. Mit dem weniger elektrophilen Benzoxazolon
und Benzothiazolon A gelang die Reduktion des Dibrom-
methylsubstrats zum Monobrommethylderivat, bevor die
Bildung der Alkohole 115 stattfand.[86g]

Schließlich wurde die besondere Reaktivit�t von Dihalo-
gen- und Trihalogenmethylchinoxalinen genauer untersucht
(Schema 27, Abbildung 5). Die Reaktion von a-Bromcarb-
anionen, die aus der Reduktion einer gem-Dibrommethyl-

Schema 25. TDAE-/photoinduzierte Acrylatsynthese.

Schema 26. TDAE-vermittelte intermolekulare Reaktionen mit Anthra-
chinonen. (Abweichungen von den Standardbedingungen werden in
Klammern angegeben.)

Schema 27. TDAE-vermittelte Reduktion von Dihalogen- und Trihalo-
genmethylazaheterocyclen. (Abweichungen von den Standardbedin-
gungen werden in Klammern angegeben.)

Organische Elektronendonoren
Angewandte

Chemie

405Angew. Chem. 2014, 126, 392 – 423 � 2014 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim www.angewandte.de

http://www.angewandte.de


gruppe resultierten, mit einem carbonylierten Elektrophil
f�hrte zu einem Gemisch aus den cis/trans-Epoxidisomeren
116.[86g,99] Die geringen Ausbeuten erkl�ren sich aus der In-
stabilit�t der Oxirane mit zwei elektronenziehenden Gruppen
(z. B. a-Oxyranylesterchinoxaline: 16–32%). Das cis/trans-
Verh�ltnis lag bei a-Dicarbonylen oder para-substituierten
Aldehyden im Mittel bei 50:50, wohingegen das Verh�ltnis
beim sperrigen a-Diketon und ortho-substituierten Aldehy-
den im Mittel 30:70 betrug. Obwohl sich mit zunehmender
sterischer Hinderung der gleiche Trend zugunsten des trans-
Isomers abzeichnete, war die Stereoselektivit�t der Reaktion
bei den Chinoxalinen geringer als bei den Anthrachinonen,
die von der Gegenwart der Methoxysubstituenten profitier-
ten. Die TDAE-vermittelte Reduktion von Trichlormethyl-
chinoxalinen,[100] 8-Nitrochinolin[100] und Chinazolinen[101] in
Gegenwart von aromatischen Aldehyden f�hrte in m�ßigen
bis guten Ausbeuten zur Synthese der a-Chlorketone 117–119
(Schema 27, Abbildung 5). Auf diese Art sind die hochgradig
funktionalisierten a-Chlorketone, die im Allgemeinen durch
die photo- oder s�ureinduzierte Addition von Chlorid an
Ketone hergestellt werden, sauber und einfach zug�nglich. Es
wurde angenommen, dass der Mechanismus �ber den Angriff
eines Chloridanions an der Chloroxiran-Zwischenstufe ver-
l�uft. Schließlich ermçglichte die Reaktion von 2,3-
Bis(brommethyl)chinoxalin mit TDAE die Synthese der Te-
trahydropyridochinoxaline 120 �ber die konsekutive inter-
molekulare Addition des Carbanions an N-(Toluolsulfo-
nyl)benzylimine und die intramolekulare SN2-Reaktion der
zweiten Brommethylgruppe durch den Stickstoff.[102] Die
Mçglichkeit, dass der Reaktionsweg �ber die Bildung eines
Biradikals durch die Spaltung der beiden C-Br-Bindungen
und die anschließende Reaktion mit dem Imin verl�uft,
konnte nicht vollst�ndig ausgeschlossen werden.

Die Unterschiede im Reduktionsvermçgen von TDAE
kçnnen genutzt werden, um eines von zwei potenziellen
Substraten selektiv zu reduzieren. In Gegenwart des leichter
reduzierbaren 2-Nitrobenzylchlorids fand unter milden und
chemoselektiven Bedingungen eine SNAr-Reaktion an der 4-
Position der 2-Trihalogenmethylchinazoline statt, ohne dass
die trihalogenierten Gruppen in 121 reduziert wurden
(Schema 28).[101] Alternative Methoden zur Realisierung
dieser Benzylsubstitution basieren auf der Verwendung von
Organomagnesiumspezies oder starken Basen und erfordern
drastische und nichtselektive Bedingungen, die mit solchen
Substraten nicht kompatibel sind. Es ist anzumerken, dass
keine Reaktion beobachtet wurde, wenn die Elektrophilie der
4-Position durch den Austausch der CX3-Gruppe gegen einen
Ester oder eine Methylgruppe herabgesetzt wurde.

3.3.3. Verschiedene Reaktionen

Außer a,a-Difluorketon- oder Chinon-aktivierten C-X-
Bindungen kçnnen auch die a-Bromketone 122 und a-
Bromester 124 durch TDAE reduziert werden.[103] Die Her-
stellung der 1,4-Diketone 123 und, in begrenztem Ausmaß,
der 1,4-Diester 125 wurde durch eine reduktive Homokupp-
lung erreicht (Schema 29). Die Ausbeuten konnten durch die

Zugabe von MgSO4 und einer katalytischen Menge Iod er-
heblich verbessert werden. Bei sterisch gehinderten (R2 =

R3 = Me), Dialkyl- (R1, R2 = Alkyl) und a-Chlorketonen
wurde diese Reaktivit�t nicht beobachtet. In �hnlicher Weise
kann eine reduktive Dimerisierung von aromatischen und
perfluoraliphatischen Dithianyliumionen 126 mit hçheren
Ausbeuten (47–96%) und auf einem geeigneteren Weg erzielt
werden, indem TDAE statt Zink verwendet wird.[104] Die
Spezies 127 stellen wichtige Vorstufen f�r Fl�ssigkristallbau-
steine dar. Es ist bemerkenswert, dass der Elektronentransfer
hier zwischen TDAE und einer C=S+-Doppelbindung anstatt
einer C-X-Bindung stattfindet. Der Mechanismus dieser re-
duktiven Kupplungen durch radikalische oder anionische
Spezies konnte nicht bestimmt werden.

In nur wenigen Verçffentlichungen wird die Beteiligung
von radikalischen Zwischenstufen in TDAE-vermittelten
Reaktionen erw�hnt. 2005 berichteten Nishiyama und
Sonoda �ber eine homogene und metallfreie Methode f�r die
reduktive Spaltung von C-Br-Bindungen in 1,2-Bis(brom-
methyl)arenen 128 (Schema 30).[105] Die biradikalischen
Zwischenstufen 129 reagierten mit verschiedenen Olefinen,
z. B. Acrylaten, Acrylonitril oder Vinylketon, wobei die
1,2,3,4-Tetrahydroarene 130 in m�ßigen bis hervorragenden
Ausbeuten entstanden (64–99 %). Auch a- und b-substituierte
Acrylate sowie a,b-unges�ttigte Diester konnten gekuppelt
werden, wobei ein �berschuss an Olefin (10 �quiv.) ver-
wendet werden musste und geringere Ausbeuten (7–51%)
resultierten. Anzumerken ist, dass am Benzylring keine ak-
tivierende Funktion erforderlich war.

In Folgestudien ihrer Arbeit �ber TTF-initiierte radika-
lisch-polare Reaktionen fanden Murphy et al., dass die Re-Schema 28. SNAr-Reaktion von 2-Trihalogenmethyl-4-chlorchinazolinen.

Schema 29. Reduktive Kupplungen.
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duktion von Arendiazonium mittels TDAE zu Arylradikal-
Zwischenstufen f�hrt (Schema 31).[106] Da jedoch ohne ein
TDAE-Salz wie 8 ein sauberer Abbruch des Radikalprozesses
nicht stattfand, war eine radikalische Abgangsgruppe in
Nachbarschaft zum cyclisierten Radikal (132) erforderlich.

Die Behandlung von 131 a mit einem �quivalent TDAE
ergab die Indoline 133 a in hohen Ausbeuten, nachdem die 5-
exo-trig-Arylradikal-Alken-Cyclisierung von selbst beendet
wurde. In �hnlicher Weise lieferten die einfachen radikali-
schen Kaskadencyclisierungen die bicyclisierten Produkte
133 b, ohne dass das Alkylradikal 132 in einer konkurrieren-
den direkten Reaktion von TDAEC+ abgefangen wurde.
Dieses Verfahren wurde dann in einer radikalischen Addi-
tions/Eliminierungs-Methode f�r Indole genutzt. Das Radi-
kal BrC wurde aus den cyclisierten radikalischen Zwischen-
stufen 135 eliminiert, wobei die instabilen exocyclischen
Alkene 136 entstanden, welche zu den entsprechenden In-
dolen 137 tautomerisierten. Ferner wurde das Verfahren f�r
die Bildung einer Aryl-Aryl-C-C-Bindung verwendet. Bei
dieser Reaktion entstand das tetracyclische Sulfonamid 140
mit 60% Ausbeute. Dies sind die einzigen beschriebenen
F�lle, in denen TDAE Arylradikale generiert. Da TDAE ein
weitaus st�rkerer Donor als TTF ist (um ca. 1.1 V f�r den
ersten ET), wurde zun�chst angenommen, dass die Redukti-

on von Aryldiazoniumsalzen mit TDAE zur Bildung von
Arylanionen f�hrt.

Tanaka und Mitarbeiter verçffentlichten mehrere Bei-
spiele f�r die Verwendung von TDAE als Elektronenquelle
zur Reduktion von �bergangsmetallkatalysatoren in spezifi-
schen metallorganischen Reaktionen, z.B. in der Ni/Cr-re-
doxkatalysierten Alkenylierung von Carbonylen[107] oder in
der Pd-katalysierten reduktiven Dimerisierung von Arylha-
logeniden.[108] In diesen F�llen werden durch die Verwendung
des milden und selektiven TDAE die �berm�ßige Anwen-
dung von teuren anorganischen Reduktionsmitteln und die
unerw�nschte �berreduktion anderer funktioneller Gruppen
(Nitro-, Carbonyl-, Ester- oder Cyanogruppen) vermieden.
Das TDAE-Pd-System wurde k�rzlich in der mehrstufigen
Synthese f�r die Homokupplung von Iodindolen oder
Brompyridinen verwendet, und TDAE lieferte bessere Er-
gebnisse als metallische Reduktionsmittel.[109]

Zusammenfassend handelt es sich bei TDAE um einen
starken organischen Elektrondonor, der Kohlenstoff-Halo-
gen-Bindungen aktivieren kann, um elektrophile Radikale
und stabile nukleophile Anionen zu erzeugen. Somit kçnnen
durch eine geschickte Wahl von Substraten und Bedingungen
entweder radikalische oder carbanionische Reaktionen
durchgef�hrt werden. TDAE hat sich als eine attraktive Er-
g�nzung zu anderen Reduktionsmitteln erwiesen, da es leicht
verf�gbar ist und die Synthesen mit TDAE sowie die Auf-
reinigung der Produkte einfach durchzuf�hren sind. Sehr
deutlich wird dies bei der reduktiven Dechlorierung von
chlordifluormethylierten Verbindungen, bei der TDAE
ebenso effizient ist wie das Rongalitsystem und bessere Re-
sultate liefert als Natriumdithionit oder nBu3SnH/Azobis-
isobutyronitril (AIBN).[110] Die Reaktivit�t von TDAE kann
sich von der von Zink unterscheiden, obwohl beide ein �hn-
liches Reduktionsvermçgen haben.

Leider sind nur Halogenalkylderivate, die ein ad�quates
Reduktionspotenzial aufweisen (aliphatische und benzylische
Systeme mit Elektronenmangel), f�r TDAE-Substrate ge-
eignet. So ist mit Chloralkylen, nichtaktivierten Alkyl- und
Arylhalogeniden[111] kein Elektrontransfer vom TDAE mçg-
lich. Zudem sind die so erzeugten Carbanionen aufgrund
ihrer Stabilisierung durch das TDAE2+–Gegenion weniger
reaktiv als jene, die �ber metallorganische Methoden gebildet
werden. Daher reagieren sie nur mit aktivierten Elektrophi-
len. Ferner fehlen f�r die TDAE-Methode noch detaillierte
mechanistische Studien, mit deren Hilfe spezifische Reakti-
vit�ten oder der Effekt der Photoinduktion aufgekl�rt
werden kçnnten.

4. Tetraazafulvalene (TAFs)

Unter den Tetraaminoethylenen nehmen die Tetra-
azafulvalene (TAFs) eine besondere Stellung ein. Da die
oxidierten Produkte aromatisch sind, ist die Triebkraft f�r die
Oxidation st�rker als bei alkylsubstituierten Tetraazaalkenen
(Schema 32). Das macht TAFs zu sehr attraktiven Redukti-
onsmitteln, was sich in einer intensiven Erforschung dieser
Klasse von Donoren widerspiegelt.

Schema 30. Radikalische reduktive Debromierung.

Schema 31. Radikalische Reaktionen mittels TDAE. Ms = Mesyl.

Organische Elektronendonoren
Angewandte

Chemie

407Angew. Chem. 2014, 126, 392 – 423 � 2014 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim www.angewandte.de

http://www.angewandte.de


4.1. Eigenschaften

Die ersten TAFs[112] wurden schon in den fr�hen 70er
Jahren hinsichtlich ihrer elektronischen Eigenschaften un-
tersucht und als reversible zweistufige Redoxsysteme be-
schrieben.[7] Mit der Bl�tezeit der Carbenchemie in den 90er
Jahren ist das Interesse an diesen Verbindungen dann enorm
gestiegen. Anders als ihre ges�ttigten Gegenst�cke bilden N-
heterocyclische Carbene (NHCs) mit einem unges�ttigten
Imidazolylidenring nur schwer Entetramine, es sei denn, die
Stickstoffatome sind �ber eine Doppelbr�cke verkn�pft.[9,113]

In diesem Zusammenhang stellten Thummel und Ames
eine umfassende Studie zum Redox- und Strukturverhalten
verschiedener stabiler polymethylenverbr�ckter Biazolium-
salze an. Untersucht wurden bisanellierte 2,2’-Bibenzimida-
zole 141,[114] 2,2’-Biimidazole 142[115] sowie gemischte System
146[116] und die monoanellierten Analoga (143–145) (Abbil-
dung 6). Das Ziel dieser Studien bestand darin, die Redox-
eigenschaften durch sterische und konformative Effekte der
N-Substituenten modulieren zu kçnnen.

Die F�higkeit von Biazoliumsalzen, zwei Ein-Elektronen-
Reduktionen einzugehen, h�ngt von der Planarit�t der
Struktur ab. Die Systeme mit der hçchsten Planarit�t, die eine
optimale Resonanzdelokalisierung ermçglichen, werden am
leichtesten reduziert und weisen die grçßte Trennung zwi-
schen den beiden Reduktionswellen auf. Die Elektronen-
aufnahme h�ngt auch von der Stabilit�t des Radikalkations
RCAT und der RED-Spezies ab (Schema 32), deren Bildung
durch die Elektronendelokalisierung beg�nstigt wird. Die

Planarit�t zwischen zwei Ringebe-
nen (Diederwinkel) kann mit der
UV-Absorptionsenergie korreliert
werden. Diese nimmt ab (d. h. die
Wellenl�nge des Absorptionsmaxi-
mums steigt), wenn ein System
planarer und delokalisierter wird.

Wie aus der Tabelle 2 ersicht-
lich ist, nimmt die Absorptions-
wellenl�nge mit zunehmender

L�nge der N,N’-Br�cke ab, was die verringerte p-Delokali-
sierung und geringere Planarit�t der beiden aromatischen
Ringe widerspiegelt.[117] Die Cyclovoltammogramme (Abbil-
dung 7) best�tigen die Verschiebung zu negativeren Poten-

zialen und irreversiblen Reduktionen mit abnehmender Pla-
narit�t der Systeme. Die am st�rksten verdrillten Systeme, die
eine Tetramethylenbr�cke (z. B. 142 e, 145 c und 146 f) oder
vier Methylgruppen (147) enthalten, weisen alle eine einzige
irreversible Welle auf. Dies l�sst darauf schließen, dass die bei
der Reduktion gebildeten RCAT- und RED-Spezies nicht
lange genug existieren, um zur urspr�nglichen OX-Form re-
oxidiert zu werden.

Da die Einf�hrung einer zweiten Br�cke dem Salz eine
grçßere Starrheit verleiht und somit seine Planarit�t erhçht,
sind die monoanellierten Salze schwerer zu reduzieren und
zeigen ein irreversibleres Verhalten als die bisanellierten
Analoga. Planarit�t, Redoxpotenzial und Reversibilit�t
nehmen in der Reihenfolge Benzimidazolium > Mischver-
bindung > Imidazolium ab. Anzumerken ist, dass der aro-
matische Charakter des p-Systems gegen�ber dem Anellie-
rungsgrad dominiert (ein bisanelliertes Imidazolium ist
schwerer zu reduzieren als ein monoverbr�cktes Benzimid-
azolium).

Die Geometrie der Entetraamin-Einheiten wird auch
stark von funktionellen Gruppen beeinflusst (Abbil-
dung 8).[118] Elektronenliefernde Methoxygruppen am Di-
benzo-TAF 148 erhçhen die Pyramidalisierung am N-Atom

Schema 32. Redoxreaktionssequenz von Tetraazafulvalenen.

Abbildung 6. Biazoliumsalze.

Abbildung 7. Repr�sentative Cyclovoltammogramme, aufgenommen in
CH3CN.[115b]
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(C-N-C-Winkel 1138) und minimieren somit die sterischen
Wechselwirkungen zwischen den gegen�berliegenden N-
Substituenten, woraus ein nahezu planarer Entetraamin-
Baustein resultiert (Verdrehung 78). Demgegen�ber scheinen
elektronenziehende Halogenatome (149 R = Br) die N-Py-
ramidalisierung zu verringern (C-N-C-Winkel 1168), was eine
erhebliche Verdrillung der beiden Benzimidazo-Ringe zur
Folge hat (Verdrehung 278). Somit waren die planaren elek-
tronenreichen Entetramine 148 [E1/2(CH3CN) =�1.07 V
gegen SCE] reaktiver als die verdrillten mit Elektronen-
mangel [E1/2(149, CH3CN) =�0.64 und �0.73 V gegen SCE],
welche gegen�ber Sauerstoff stabiler waren.

4.2. Herstellung

Die elektrochemische Erzeugung von einigen neutralen
Tetraaminoalkenderivaten 150 und 152 (RED) wurde mittels
Elektrolyse der Salze 141 und 142 (OX) �ber zwei individu-
elle Reduktionen realisiert (Schema 33).[114c,115] Unter
Schutzgas konnten auch die stabilen Verbindungen 150a und
152 c durch zweifache Deprotonierung der Bisazoliumsalze
151 a und 153 c isoliert werden. Versuche zur Erzeugung von
152 e (m,n = 4), mono- oder nichtverbr�ckten Imidazo-TAF-
Spezies ergaben stattdessen Biscarbene.[113] Imidazocarbene
gehen keine Dimerisierung ein, da sie durch ihren aromati-

Tabelle 2: Absorptionsmaxima und Redoxpotenziale von N,N’-verbr�ckten Biazoliumsalzen.[a]

Verbindung m n lmax (ROH) [nm] E1/2(DMF) [V] E1/2(CH3CN) [V]

141a 3 3 353 �0.55 (60), �0.87 (80)[b] n.b.
141b 4 4 325 n.b. �0.81 (100), �0.94 (110)

142a 2 3

298!306

�1.14 (50), �1.38 (110)[b] �1.18 (80), �1.42 (ir)
142b 2 4 �1.13 (110), �1.41 (105)[b] �1.11 (80), �1.49 (ir)
142c 3 3 �1.14 (130)[b] �1.12 (100), �1.28 (ir)
142d 3 4 �1.31 (ir)[b] �1.28 (ir)

142e 4 4 268 �1.37 (120)[b] �1.39 (ir)

147 n.d. �1.43 (ir)[b] �1.48 (ir)

143a 2 359 �0.60 (ir) �0.62 (70), �0.97 (ir)
143b 3 338 �0.76 (90), �0.82 (80) �0.76 (60), �0.94 (ir)
143c 4 320 �0.87 (110) �0.86 (60), �1.03 (70)

144a 2 304 �1.18 (ir) �1.21 (ir)
144b 3 283 �1.32 (140) �1.31 (ir)
144c 4 265 �1.41 (ir) �1.44 (ir)

145a 2 333 �0.86 (90), �1.07 (ir) �0.89 (70), �1.10 (ir)
145b 3 314 �1.04 (ir) �1.00 (90)
145c 4 300 �1.12 (ir) �1.12 (ir)

146a 2 2 334 �0.80 (ir) �0.82 (ir)
146b 2 3 330 �0.87 (70), �1.05 (60) �0.85 (75), �1.14 (ir)
146c 2 4 306 �1.08 (105), �1.22 (ir) �1.07 (80), �1.30 (ir)
146d 3 3 337 �0.85 (80), �1.15 (100) �0.86 (75), �1.26 (ir)
146e 3 4 337 �0.86 (70), �1.20 (ir) �0.86 (70), �1.26 (ir)
146 f 4 4 320 �1.03 (ir) �1.02 (ir)

[a] Angabe der Redoxpotenziale in Volt gegen SCE f�r ges�ttigte Lçsungen in DMF oder CH3CN, 0.1m Ammoniumperchlorat, aufgenommen bei 25 8C
und einer Scanrate von 200 oder 100 mVs�1. Die Differenz zwischen den Peakpotenzialen an Kathode und Anode (mV) ist in Klammern abgegeben.
(ir) bedeutet irreversibel; f�r diese Systeme entspricht das angegebene Potenzial dem Peak der Kathodenwelle. n.b.= nicht bestimmt. [b] In DMSO.

Abbildung 8. Kugel-Stab-Modell von funktionalisiertem Dibenzo-TAF.

Schema 33. Herstellung von Dibenzo- und Imidazotetraazafulvalenen.
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schen 6p-Elektronenring stabilisiert werden (Bindungsdisso-
ziationsenergie (BDE) 4� 3 kcalmol�1).[113] Im Vergleich
dazu sind Dibenzo-TAFs bei Raumtemperatur stabil[119]

(BDE ca. 10 kcal mol�1),[120] allerdings deutlich weniger als
aliphatische Tetraaminoethylene. Dies unterstreicht, wie au-
ßerordentlich schwach die zentrale C=C-p-Bindung ist. Dass
die TAF-Form und kein Paar von Carbenen isoliert wird,
h�ngt entscheidend von der kinetischen Barriere f�r die Di-
merisierung bzw. die Dissoziation ab.

Zusammenfassend werden Reduktionen von Biazolium-
salzen zunehmend schwieriger (E1/2 wird negativer) und ir-
reversibel, wenn die Planarit�t des Systems abnimmt. Di-
imidazolylidene sollten demzufolge reaktivere Reduktions-
mittel in organischen Synthesen sein als Dibenzimidazoli-
nylidene. Ebenso sollten nichtanellierte (oder mit langen
Methylenbr�cken ausgestattete) und elektronenreiche TAFs
st�rkere Elektronendonoren sein, da sie weniger stabil sind
und zu stabilisierten Kationen oxidieren. Beim computerge-
st�tzten Design organischer Donoren mit großem Ionisie-
rungspotenzialbereich (DFT-Rechnungen) wurden diese
Faktoren korreliert.[121] Lautet das Ziel andererseits, ein leis-
tungsf�higes Reduktionsmittel zu entwickeln, kommt es
darauf an, eine ausreichende Stabilit�t des generierten En-
tetramins (keine Carbenbildung) mit einer hohen Reaktivit�t
durch eine schnelle Elektronenabgabe zu verbinden.

4.3. Reaktivit�t

In ihren Forschungen zur Entwicklung neutraler organi-
scher Reagentien haben Murphy und Mitarbeiter die TDAE-
Struktur nachgeahmt und ihre Leistungsf�higkeit als Elek-
tronendonor kontinuierlich verbessert (Superelektronendo-
noren, SEDs; (Abbildung 9).[122] Basierend auf der �berle-

gung, dass sowohl die aromatische Stabilisierungsenergie des
Radikalkations (wie in schwefelhaltigen Reduktionsmitteln)
als auch die Gegenwart von elektronenlieferndem Stickstoff
(wie in TDAE) den Elektrontransfer erheblich unterst�tzen,
wurden diese beiden Faktoren in einer Struktur kombiniert.

4.3.1. Benzimidazol-Donoren

Das Dibenzimidazolinyliden 154 wurde durch Deproto-
nierung des stabilen N,N’-gebundenen Benzimidazoliumsal-
zes 157, das aus der Reaktion von Benzimidazol 156 mit 1,3-
Diiodopropan erhalten wurde, hergestellt (Schema 34).[123]

Das Dimer 154 konnte nicht isoliert werden und wurde in situ
mittels Tieftemperatur-NMR-Spektroskopie charakterisiert.

Es wurde festgestellt, dass Dibenzo-TAF 154 �ber einen
SET-Mechanismus mit nichtaktivierten Aryl- und Alkyliodi-
den reagiert und die entsprechenden Aryl- und Alkylradikale
liefert (Schema 35). Obwohl das Oxidationspotenzial von 154

weniger negativ ist als das der Aryliodide [�1.8 V], wurde die
Reaktion durch die irreversible Abspaltung von Iodid un-
terst�tzt. Die Cyclisierung ergab selektiv die Indoline 159
(81–90%)[124] und die Tetrahydrofurane 164 (83–88 %) in
ausgezeichneten Ausbeuten. Ausgehend von den Alkinen 160
wurden nach S�urebehandlung der exocyclischen Alkene 161
die Indole 162 erhalten (64 und 67 %). Obwohl verschiedene
Hinweise auf einen SET-Weg hindeuteten, konnte die Bil-
dung einer anionischen Zwischenstufe (169 oder 171) zu-
n�chst nicht vollst�ndig ausgeschlossen werden
(Schema 36).[123, 125] Das Wasserstoffatom, das im finalen re-

Abbildung 9. Superelektronendonoren (SED).

Schema 34. Bildung des Bibenzimidazolinylidens 154.

Schema 35. Cyclisierungsreaktion mit 154. PTSA= p-Toluolsulfons�ure.

Schema 36. Vergleich von SET- und DET-Mechanismus.
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duktiven Terminierungsschritt durch das Radikal 167 abstra-
hiert wurde, stammte hçchstwahrscheinlich vom Donor 154
oder dessen oxidierter Form.

In einer kurze Zeit sp�ter erschienenen Studie wurde der
SET-Reaktionsweg f�r den Donor 154 unwiderlegbar best�-
tigt.[126] Da Carbanionen im Gegensatz zu Radikalen Ester
angreifen, kçnnen in der in Schema 37 dargestellten Reaktion

die Arylanion- eindeutig von den Arylradikal-Zwischenstu-
fen unterschieden werden. Der Iodester 173 wurde mit dem
Donor 154 zur Reaktion gebracht, und dabei wurde nur die
reduzierte Verbindung 177 isoliert (67%). Das Fehlen von
Indanon 176 bewies, dass das Arylanion 175 nicht gebildet
wurde. Anzumerken ist, dass beim Erhitzen von 173 in Ge-
genwart von Tris(trimethylsilyl)silan (TTMSS) und dem Ra-
dikalinitiator AIBN ausschließlich das reduzierte Produkt
177 (70 %) gebildet wurde, wohingegen in Gegenwart eines
Stannylsilans und von Fluoridionen (eine etablierte Methode
zur Bildung von Arylanionen) ein Gemisch aus 176 (68%)
und 177 (14%) entstand.

Somit wurde der vom Benzimidazol abgeleitete Donor
154 als das erste organische Super-SET-Reagens definiert.
Nachdem nun ein starkes Reduktionsmittel zur Verf�gung
stand, mit dem die Bildung von Radikalen aus Alkyl- und
Arylhalogeniden mçglich war, bestand die n�chste Heraus-
forderung darin, organische Donoren zu finden, die durch den
Transfer von zwei Elektronen stabilisierte Carbanionen er-
zeugen kçnnen, insbesondere Aryl-Anionen, da diese mit der
TDAE-Methode nicht zug�nglich sind.

4.3.2. Imidazol-Donoren

2007 berichteten Murphy und Tuttle �ber eine rigorosere
Synthese des Bisimidazolylidens 152 c[113] �ber das Diiodid
153 c, das aus Imidazol und Dihalogenidpropanen erhalten
wurde (Schema 38).[126] Obwohl das Verfahren verbessert
wurde (55 g Produkt in der Synthese von 153 c), wies es
dennoch einige Einschr�nkungen auf; so erforderte die Ein-
f�hrung der zweiten Br�cke zur Bildung des Dimers eine
hohe Verd�nnung (4 L CH3CN) und eine Reaktionszeit von
mehreren Wochen (24 Tage), einhergehend mit einer parti-
ellen Umkristallisation und m�ßigen Ausbeuten (51%).[127]

Als Nebenprodukt wurde das makrocyclische Tetrakisimid-
azoliumsalz erhalten.[128] 152 c wurde dann unter Verwendung

von NaH in fl�ssigem Ammoniak erzeugt, wobei ein luft-
empfindlicher reiner gelber Feststoff entstand (98%).

Die analytische Reaktion des Substrats 173 mit 152 c
f�hrte zu 177 (70 %) und 176 (16%), was die intermedi�re
Bildung des Arylanion 175 beweist (Schema 37). Interessan-
terweise f�hrten Versuche, das Keton 176 durch Reaktionen
mit tBuLi, Natriumnaphthenid oder Magnesium zug�nglich
zu machen, zu komplexen Gemischen. Dies verdeutlich ein-
drucksvoll die Selektivit�t von Diimidazo-TAF 152 c im Ver-
gleich zu starken metallischen Reduktionsmitteln, die das
resultierende Keton reduzierten. Die erhebliche Menge des
reduzierten Produkts 177 kann von der H-Abstraktion durch
das Anion 175 und/oder das Arylradikal 174 stammen. Der
Donor 152 c zeigt eine Zwei-Elektronen-Redoxwelle [E1/2

(DMF) =�1.20 V gegen SCE][116] und ist somit ein deutlich
st�rkeres Reduktionsmittel als TDAE [�0.62 V] oder 154
[�0.76, �0.82 V]. Die Leistungsf�higkeit des SED 152 c
wurde in Reaktionen mit den Estersubstraten 180 und 183
best�tigt, die zu einer schnellen Cyclisierung der anionischen
Zwischenstufe neigen und somit eine genauere Sch�tzung
dar�ber zulassen, zu wie viel Prozent die Arylanionen mittels
ET in diesen Reaktionen gebildet werden (n�mlich mindes-
tens zu 51 bzw. 45 %; Schema 39). 152 c war auch in der Lage,
brom- und chlorsubstituierte polycyclische aromatische

Schema 37. Vergleichende Analyse zur Bildung von radikalischen und
anionischen Zwischenstufen.

Schema 38. Herstellung von Bisimidazolyliden 152c.

Schema 39. Reduktionen von Arylhalogeniden mit dem Donor 152c.
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Kohlenwasserstoffe in hohen Ausbeuten zu reduzieren (Bil-
dung von 186, Schema 39), wohingegen 154 in diesen Reak-
tionen sehr geringe Ums�tze bewirkte. Der Donor 152 c
wurde somit als das erste neutrale organische ET-Reagens
vorgestellt, das in der Lage ist, selektiv Halogenarene mittels
DET und ohne photochemische Aktivierung zu Arylanionen
umzusetzen.

Wie in den Studien von Thummel und Ames (Ab-
schnitt 4.1) vorausgesagt wurde, zeigte das Diimidazolyliden
152 c ein besseres Reduktionsvermçgen als das Dibenzo-TAF
154. Die hçhere Reaktivit�t des Entetramins 152 c ist jedoch
auch auf die grçßere aromatische Stabilisierung zur�ckzu-
f�hren, die mit der Bildung des planareren[129] 142 c gewonnen
wird, wohingegen die Gesamtstruktur von 154 mit der Ent-
fernung von Elektronen immer weniger planar wird. Durch
die Oxidation von 152 c zu 142 c werden aus vollst�ndig
nichtaromatischen Vorstufen aromatische Ringe geschaffen,
was eine noch st�rkere Triebkraft hervorruft als bei der
Oxidation von 154, das Benzolringe enth�lt.

Unter sauren Bedingungen kann eine Nebenreaktion des
SED mit Alkyl- und einigen Arylhalogeniden auftreten.
Diese besteht in der Bildung von aliphatischen Aldehyden
durch die Verdr�ngung eines Kohlenstoffatoms aus dem
Azolium (z. B. 191, Schema 40).[130] Durch das Abfangen des

SED-initiierten Alkylradikals 189 (oder 190) durch Kupplung
mit dem Radikalkation 179 des Donors 152c wird die Zwi-
schenstufe 191 erzeugt, die nach saurer Hydrolyse und De-
carboxylierung den Aldehyd 192 (oder 193) freisetzt.[131]

Der Anwendungsbereich von 152c wurde weiter auf die
milde und selektive reduktive Spaltung von Sulfonen und
Sulfonamiden ausgedehnt (Tabelle 3).[132] Der ET zur Aren-
sulfonylgruppe liefert das Radikalanion A, das in Abh�ngig-
keit vom Substrat entweder zu [Anion B + Radikal C] oder
[Radikal D + Anion E] fragmentieren kann. Der Transfer
eines weiteren Elektrons f�hrt zum Anionenpaar B + E. Mit
ihren typischen Reduktionspotenzialen von �2.3 V wird die
Abspaltung dieser h�ufigen Schutzgruppen normalerweise
mit metallischen oder elektrochemischen Mediatoren unter
harschen Reaktionsbedingungen durchgef�hrt.[133] In Ge-
genwart von 152 c wurden Benzyl- und Allylsulfone (Eintr�-
ge 1, 2) wirksam reduziert, wohingegen das weniger aktivierte
Alkylsulfon (Eintrag 3) nicht reaktiv war. Geminale Disul-
fone f�hrten mit exzellenten Ausbeuten zu den entspre-
chenden Monosulfonen (94–98%) (Eintr�ge 4–7). Im Ge-
gensatz zu Piperidin (Eintrag 10) lieferten Aminstrukturen,
die die aromatische Stabilisierung der anionischen Zwi-

schenstufe E beg�nstigten (z.B. Indol- und Anilinspezies;
Eintr�ge 8, 9), sehr gute Ausbeuten an reduziertem Produkt.
Die Inaktivit�t der Alkylsulfon- und Piperidinderivate wurde
mit der großen Aktivierungsenergie erkl�rt, die f�r den an-
f�nglichen Elektronentransfer erforderlich ist. Die Ursache
hierf�r ist in der Instabilit�t ihrer Radikalanionen A zu
suchen. Das Ausbleiben des Zerfalls von A wurde auf die
geringe Orbital�berlappung zwischen dem LUMO des Ak-
zeptors und dem s*-Orbital der zu spaltenden X-S-Bindun-
gen zur�ckgef�hrt.[132]

K�rzlich wurde von Jolly et al. ein interessanter Ansatz
beschrieben, um die mit der Synthese von Tetraazaalkenen
verbundenen Schwierigkeiten zu umgehen.[134] Ihr Konzept
beruhte auf der In-situ-Erzeugung einfacherer TAFs, deren
Bildung dann durch den Elektronentransfer auf Iodarene
nachgewiesen wurde. Die Salze 196 und 197 wurden mit
einem �berschuss NaH in DMF behandelt und mit 198 zur
Reaktion gebracht (Schema 41). Die reduzierten Arene 199
wurden mit guten Ausbeuten erhalten, was die In-situ-Bil-
dung von 194 und 195 best�tigt. NMR-Experimente zeigten,
dass diese hoch reaktiven TAFs schnell zu Carbenen umge-
setzt werden, wobei die Halbwertszeit von 194 einige Stunden
und die von 195 nur wenige Minuten betrug. Das Gleichge-
wicht von NHC und TAF ließ darauf schließen, dass ET-

Schema 40. Bildung von Aldehyden.

Tabelle 3: Reduktive Spaltung von Sulfonen und Sulfonamiden.[a]

Eintrag Substrat Produkt Ausb. [%]

1 97

2 79

3 <1

4 97

5 96

6 98

7 94

8[b,c] 91

9[b] 74

10[b] <1

[a] Reaktionsbedingungen: Substrat (1 �quiv.), 152c (3 �quiv.), DMF,
110 8C, Ar, 18 h. [b] 152c (6 �quiv.). [c] 4 h.
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Reaktionen in ionischen Fl�ssigkeiten mçglich sein kçnn-
ten.[135]

Angesichts dieser erfolgreichen Ergebnisse wurde zu-
n�chst die Entwicklung von st�rkeren, mit 152c verwandten
Imidazo-TAFs angestrebt. Allerdings waren aufgrund des
hohen Molekulargewichts dieses organischen Elektronendo-
nors (216.3 gmol�1), große Mengen an Material erforderlich,
um die Reaktion mit einem �berschuss von 152 c durchzu-
f�hren. In Anbetracht der anspruchsvollen Herstellung im
Verbund mit der begrenzten Auswahl an Vorstufen[136] ging
man stattdessen zur Erforschung alternativer SED-Struktu-
ren �ber.

5. Bispyridinylidene

Parallel zu den Tetraazafulvalenen wurden auch die Bis-
pyridinylidene und deren Radikalkationen hinsichtlich ihrer
elektrochemischen Eigenschaften untersucht. Insbesondere
wurden Viologen- und Chinonderivate als elektrochrome
Materialien[137] und Bestandteile supramolekularer Systeme
intensiv untersucht (Abbildung 10).[138] Bei den Viologe-

nen[139] konnten nur wenige neutrale 4,4’-Bipyridyle isoliert
werden (R = Methyl[140] oder Phenyl).[141] Das erweiterte
Viologen 200 ist das st�rkste Reduktionsmittel dieser Reihe
[E1/2(THF) =�1.03 V gegen SCE, Kalibrierung mit Fc/Fc+],
vermutlich wegen der Aromatizit�t der vier chinoiden Ringe,
die bei der Elektronenabgabe gebildet werden.[142] K�rzlich
wurde mittels Cyclovoltammetrie des Sechs-Elektronen-Re-
doxsystems 201 gezeigt, dass 2016+ in einem Vier-Elektronen-
Transfer reversibel zu 2012+ reduziert wird, das wiederum
durch Zwei-Elektronen-Reduktion reversibel zu 2010 �ber-
geht [E1/2(THF) =�0.58 und �0.69 V gegen SCE, Kalibrie-
rung mit Fc/Fc+].[143] Das Cyclovoltammogramm von 202
zeigte eine Zwei-Elektronen-Welle [E1/2(CH3CN) =�0.32 V
gegen SCE]. Theoretische Studien lassen darauf schließen,
dass 202 in unpolaren Lçsungsmitteln ein st�rkeres Zwei-
Elektronen-Reduktionsmittel als 152 c sein kçnnte.[144] In
anderen Lçsungsmitteln sollte 152c st�rker sein. Ungeachtet
der Anzahl an Stickstoffatomen und/oder der Aromatizit�t
der oxidierten Produkte l�sst sich aus den Redoxpotenzialen
dieser Strukturen (niedriger als das von 152 c) schließen, dass
noch andere, bisher unbekannte Faktoren das Reduktions-
vermçgen beeinflussen. Unseres Wissens sind diese Pyridyl-
derivate noch nicht in der Reduktion[145] organischer Sub-
strate untersucht worden.

Die diquart�ren Salze von 2,2’-Bipyridin (z. B. 210–212,
Schema 42) wurden vor allem bez�glich ihrer Rolle als elek-

tronenarme Akzeptoren in Ladungstransferkomplexen[146]

und wegen ihrer starken Herbizideigenschaften unter-
sucht.[147] Eine Untersuchung der spektroskopischen und
Redoxeigenschaften ergab, dass, �hnlich wie bei Imidazo-
liumsalzen, die Oxidationsschritte von den Bispyridinyliden-
en zu den aromatischen oxidierten Formen durch eine Re-
sonanzdelokalisierung zwischen den beiden coplanaren
Ringen beg�nstigt werden. Wenn die 1,1’-Br�cke bis hin zu
einer Tri- oder Tetramethyleneinheit verl�ngert wurde, stieg
das Reduktionspotenzial (E1/2 negativer), und elektronen-
ziehende Gruppen verschoben die erste Reduktion zu einem
negativeren Potenzial.[148]

Schema 41. In-situ-Reduktion von Iodarenen.

Abbildung 10. Viologenderivate.

Schema 42. Bildung von Bispyridinylidenen.
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5.1. Reaktivit�t von Bispyridinylidenen

Murphy et al. haben seit 2008 neue Serien von organi-
schen SEDs auf der Grundlage von Pyridinstrukturen ent-
wickelt.[149, 150] Die Dihalogenidvorstufen 203–205 mit unter-
schiedlichen Kettenl�ngen wurden leicht �ber die Reaktion
von kommerziell erh�ltlichem 4-Dimethylaminopyridin mit
1,n-Dihalogenidalkanen hergestellt (Schema 42). Die De-
protonierung der Bispyridiniumsalze lieferte die Bispyridi-
nylidene 155, 208 und 209 �ber das Carben 206, das den be-
nachbarten Pyridiniumring nukleophil angreift.[151] Es wurden
auch verschiedene Aminogruppen an der 4-Position der Py-
ridinringe eingef�hrt, um die Elektronendichte des p-Systems
zu erhçhen (Abbildung 11). Alle Cyclovoltammogramme

zeigten eine reversible Zwei-Elektronen-Redoxchemie (Ta-
belle 4). Außer 208 und 214, die zwei Ein-Elektronen-Wellen
aufwiesen, zeigten die anderen Bipyridiniumsalze eine einzi-
ge Zwei-Elektronen-Welle, was darauf hindeutet, dass die
Abgabe des zweiten Elektrons im Wesentlichen bei demsel-

ben Potenzial abl�uft wie die des ersten. Erwartungsgem�ß
f�hrte die K�rzung der Br�ckenl�nge auf zwei Kohlenstoff-
atome zu dem weniger effektiven Reduktionsmittel 208.
Hçhere Flexibilit�ten durch Einf�hrung einer l�ngeren
Br�cke (209), die Ermçglichung der freien Rotation (213)
oder Austausch des 4-Substituenten (214–215) verbesserten
die Donoreigenschaften im Vergleich zu 155 nicht wesentlich.
Im Unterschied zum quasi-planaren 142c, das durch seine
beiden Trimethylenketten (Diederwinkel bei 1.58) sterisch
gehindert ist,[126] weist 211 nichtplanare, verdrillte Ringe auf
(538), was die hçhere Triebkraft von 155 f�r die Abgabe des
zweiten Elektrons erkl�rt.[150]

Auch Hybridsysteme wurden hergestellt (Abbil-
dung 12).[152] Die Ein-Elektronen-Donoren 216 und 217 be-
inhalten eine „st�rkere“ und eine „schw�chere“ Donorkom-
ponente und weisen intermedi�re Redoxpotentiale auf (Ta-

belle 4). Im Unterschied zu 154, das bei 110 8C eingesetzt
wurde, konnten 216 und 217 Aryliodide bei Raumtemperatur
zu Arylradikalen reduzieren. Der Zwei-Elektronen-Donor
218 ist eine stabile, von Imidazol abgeleitete Spezies. Auch
wurde gefunden, dass ein �berschuss Natriumhydrid im Re-
aktionsgemisch instabile Donoren wie das monoverbr�ckte
194 unterst�tzen kann, die Reduktionsreaktion vollst�ndig
ablaufen zu lassen.[152] NaH verhindert, dass der Elektro-
nendonor selbst als Base wirkt. Ein �berschuss einer kon-
kurrierenden Base kann die Protonierung des Donors zu-
r�ckdr�ngen und dessen Konzentration aufrechterhalten.
Einige Donoren, wie z.B. 152 c und 218, bençtigen aufgrund
ihrer strukturellen Besonderheiten keinen Basezusatz.

Der außerordentlich starke und leicht synthetisierbare
Zwei-Elektronen-Donor 155 wurde in verschiedenen orga-
nischen Reaktionen getestet, unter anderem in Dehaloge-
nierungen und Desulfonylierungen (Schema 43). Das in situ
erzeugte 155 war in der Lage, Aryliodide (219) und -bromide
bei Raumtemperatur zu Arylanionen zu reduzieren, sowie
Phenylalkylsulfone (221) mit ausgezeichneten Ausbeuten
(96–99%) reduktiv zu spalten.[149] Deuteriummarkierungs-
studien ergaben, dass die a-CH-Protonen am Pyridiniumring
die wichtigste Quelle der Protonenabstraktion sind und
massiv zum Abfang der Arylanionen beitragen.[153] Das Bis-
pyridinyliden 155 war auch in der Lage, die N-O-Bindung von
Weinreb-Amiden 235[154] oder die C-O-s-Bindung in den
Acyloinderivaten 237[155] mittels DET zu spalten (Schema 44
und 45). W�hrend eine elektronenreiche Carbonylgruppe
harschere Bedingungen erforderte (100 8C), erleichterte der
Arenring am 235 die reduktive Spaltung bei Raumtempera-
tur. Die a-Esteracyloine 237 wurden erfolgreich reduziert,
wobei die Desoxyprodukte 238 in guten bis hervorragenden
Ausbeuten (51–98 %) erzeugt wurden. �berraschenderweise
f�hrte das Acetatacyloinderivat 239 stattdessen zum Bute-
nolid 240, was vermutlich auf die basischen Eigenschaften von
155 zur�ckzuf�hren ist (Protonierung der zentralen C=C-
Bindung). Ein Zwei-Elektronen-Transfer wurde unl�ngst f�r
die Spaltung der S-O- und S-N-Bindungen in Triflatestern
und Triflamiden genutzt, wobei die entsprechenden Alkohole
und Amine gebildet wurden (Schema 43).[156]

Im Unterschied zu bestimmten Reduktionssystemen, wie
z. B. NiCl2·2 H2O-Li-Aren(kat.),[157] spaltet 155 selektiv die S-
O-Bindung des aliphatischen 223 und der Aryltriflate 225, 227
und 229 mit hervorragenden Ausbeuten, und es wurde kein
Hinweis auf die Spaltung der C-O-Bindung beobachtet.[158]

Die Reduktion der Triflamide 231 und 233, die normalerweise
mittels LiAlH4 oder Red-Al realisiert wird, erforderte har-
schere Reaktionsbedingungen.[156] Die Isomerisierung des
Alkens in 227 wurde der Basizit�t von 155 zugeschrieben.
Interessanterweise wurde beim Substrat 229 die selektive

Abbildung 11. 4-Amino-substituierte Bispyridinylidene.

Tabelle 4: Redoxpotenziale von ausgew�hlten Donoren.[a]

Donor E1/2(DMF) [V]

155 �1.24
208 �1.21, �0.98
209 �1.23
213 �1.27
214 �1.33, �1.24
215 �1.24
216 �1.09, �0.97
218 �1.30, �1.18

[a] Gegen SCE, Kalibrierung mit Fc/Fc+.

Abbildung 12. Hybride Superelektronendonoren.
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Spaltung des Triflats gegen�ber der funktionellen Bromid-
gruppe beobachtet.

Durch die Anwendung des gleichen Konzepts, das f�r die
Diimidazolylidene genutzt wurde,[134] konnten auch 155 und
das langsam entstehende N-Methylbipyridinyliden 213 in situ
aus dem entsprechenden 4-DMAP-Salz hergestellt werden.
Gleich nach ihrer Bildung gingen sie eine Eintopfreduktion
zum Aryliodid 198 (n = 3) ein.[153] Durch kombinierte Ver-
wendung von SEDs und Photoanregung gelang unl�ngst die
Reduktion von anspruchsvolleren Arenen, die mit organi-
schen Reduktionsmitteln bisher nicht reduzierbar waren.[159]

Mit den photoaktivierten SEDs 152c und 155 gelang die re-
duktive Dechlorierung (241!242) und dar�ber hinaus der
ET zu Benzolanaloga im Grundzustand (Schema 46). Der

Elektronentransfer zu entweder dem cis- oder dem trans-
Isomer von 1,2-Diphenylcyclopropan 243 f�hrte zu einem
Gemisch aus cis- (243) und trans-Isomeren (244)[160] und dem
Ringçffnungsprodukt 1,3-Diarylpropan 245.[161] Der Donor
152 c erwies sich als effektiver bei der Bildung von 245 (35%
gegen�ber 6% mit 155). Wenn die gleichen Experimente an
den 4-Chlorphenylanaloga (R = Cl) von 243 durchgef�hrt
wurden, wurde die Dechlorierung als Konkurrenzreaktion
beobachtet.

Zusammenfassend kann der Donor 155 auf effiziente
Weise in nur zwei Schritten hergestellt werden, und er zeigt
ausgezeichnete Ergebnisse bei der Reduktion verschiedener
Substrate unter milden Bedingungen. Das macht diesen
Donor zum besten Superelektronendonor, der bisher erzeugt
wurde. Weiterhin bemerkenswert ist das k�rzlich entwickelte
Eintopfverfahren, das die Isolierung der sehr reaktiven or-

Schema 43. Reduktiver, von 155 vermittelter Elektronentransfer.

Schema 44. Reduktive Spaltung von N-O- und C-O-s-Bindungen.
Bz = Benzoyl.

Schema 45. Vorgeschlagener Mechanismus f�r die Reduktion von
Weinreb-Amiden und Acyloinen.

Schema 46. UV/SED-gefçrderte Elektronentransfers zu Benzolen.
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ganischen Elektronendonoren vermeidet und die Verwen-
dung von instabilen oder sich langsam bildenden Donoren
ermçglicht.

6. Amine

Obwohl heteroatomsubstituierte Alkene außerordentlich
wichtige Reduktionsmittel darstellen, sind auch andere Mo-
lek�le mit nichtbindenden Elektronen in der Lage, Ein-
Elektronen-Transfers zu vermitteln. Es ist beaknnt, dass or-
ganische Amine in SET-Reaktionen als Elektronendonor
fungieren, jedoch m�ssen sie normalerweise photochemisch
aktiviert werden.[5] In einigen Studien werden jedoch auch
SETs von Aminen auf Substrate ohne photochemische Ak-
tivierung erw�hnt.

Zu den ersten verçffentlichten Beispielen gehçrten die
reduktive Dehalogenierung von a-Halogencarbonylverbin-
dungen unter Verwendung von N,N-Dimethylanilin,[162]

Benzylamin,[163] 1,3-Dimethyl-2-phenylbenzimidazolin
(DMBI)[164] und 1,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en (DBU)[165]

als Reduktionsmittel (Schema 47). Mit dem licht- und luft-

stabilen DMBI [E1/2(CH3CN) =+ 0.33 V gegen SCE][166]

gelang die milde und chemoselektive Reduktion von Koh-
lenstoff-Halogen-Bindungen zu Kohlenstoff-Wasserstoff-
Bindungen ohne Sch�digung der Carbonylgruppen.[164a]

Acyclische oder alicyclische a-Halogenketone, -aldehyde,
-ester, -lactone und -carbons�uren wurden in nahezu quanti-
tativen Ausbeuten bei R�ckflusstemperatur dehalogeniert
(Schema 47). Die Reaktivit�t sank in der Reihenfolge Br>Cl
> F (f�r das Halogenid) und prim�r > sekund�r > terti�r (f�r
die Substitution am halogenierten Kohlenstoff).

Am Ende der Reaktion wurde das Imidazoliumsalz
DMBI+X� durch einfache Filtration zur�ckgewonnen und
konnte wieder in DMBI umgewandelt werden.[167] Zun�chst
wurde angenommen, dass es sich um einen direkten SN2-
Hydridtransfer handelt, jedoch wurde sp�ter gezeigt, dass der
Mechanismus der DMBI-Reduktion �ber einen SETund eine
H-Atomabstraktion mittels Radikalkettenprozess abl�uft
(Schema 48).[164b]

Ishibashi et al. zeigten, dass die radikalische Cyclisierung
von verschiedenen N-Allyl- und N-Vinyl-a,a,a-trichloracet-
amiden mit Olefinen bei Erhitzen in 1,4-Dimethylpiperazin
(1,4-DMP) als Lçsungsmittel mit guten Ausbeuten die ent-
sprechenden g-Lactame ergibt (Schema 49).[168] Dieses Re-

duktionsmittel [Ep(30 % v/v MeOH/H2O) =+ 0.89 V gegen
SCE][169] stellte eine Alternative zur �bergangsmetallkataly-
se[170] dar und wurde in der Synthese von (�)-Trachelantha-
midin 252, einem Pyrrolizidinalkaloid, verwendet
(Schema 49).[171] Es wird angenommen, dass der Mechanis-
mus �ber einen SET vom Stickstoffatom des 1,4-DMP zum
Substrat 246 und die anschließende Eliminierung eines
Chloridanions unter Bildung des dichlorsubstituierten Radi-
kals 247 abl�uft. Die 5-exo-trig-Cyclisierung von 247 an der

Schema 47. Amin-initiierte reduktive Dehalogenierungen.

Schema 48. Reduktion durch SET-Wasserstoffatomabstraktion.

Schema 49. Radikalische Cyclisierung von N-Allyl-a,a,a-trichloracet-
amiden.
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Olefinbindung und die anschließende Addition eines H-
Atoms an die resultierende terminale radikalische Zwi-
schenstufe 248 ergaben das g-Lactam 249. Im Fall der o-
Ethenyltrichloracetanilide 253 schloss sich an die Wasser-
stoffabstraktion durch 254 noch eine Eliminierung von
Chlorwasserstoff an, wobei das 6-exo-Cyclisierungsprodukt
255 entstand (Schema 50).[172] Andererseits f�hrte die Be-

handlung von 253 mit AIBN/Bu3SnH zu einem Gemisch aus
6-exo- 256 und den Neophyl-Umlagerungsprodukten 257.
Dieser Unterschied in der Reaktivit�t wurde mit der hçheren
Konzentration an Wasserstoffatomen bei der Verwendung
von 1,4-DMP erkl�rt, wodurch die schnelle Reduktion des
Radikals 254 statt weiterer Umlagerungen mçglich war. Als
Elektronenakzeptor war eine aktivierte Trichloracetamid-
gruppe notwendig, was durch die tr�ge Cyclisierung der a,a-
Dichloracetamide (NC(O)CHCl2; 12–13% Ausbeute) best�-
tigt wurde.[168a]

Auch Diphenyldisulfid konnte durch Amin-vermittelten
SET reduziert werden, womit die Hydrothiolierung von
Alkinen mçglich wurde (Schema 51).[173] Tripropylamin [Ep-

(DMF) =+ 0.95 V gegen SCE][174] wurde als Elektronendo-
nor verwendet, um die Schwefel-Schwefel-Bindung zu spal-
ten.[175] Die Addition des erzeugten Benzolthiylradikals PhS·

an terminale oder interne Alkine und die anschließende H-
Abstraktion ergaben die gew�nschten Vinylsulfide 258 als ein
Gemisch aus E- und Z-Isomeren. Die Methode wurde auf die
radikalischen Cyclisierungen von Eninderivaten ausgedehnt,
wobei die 5-exo-Produkte 259 entstanden (Schema 51). In

Abh�ngigkeit von den Alkensubstituenten kann eine Umla-
gerung der radikalischen Zwischenstufe 262 stattfinden,
wobei �ber eine Ringerweiterung des Cyclopropylcarbinyl-
radikals 263 das 6-endo-Produkt 266 gebildet wird
(Schema 52). Die Zugabe von zwei �quivalenten Wasser
verbesserte die Ausbeuten der 5-exo-Produkte 264 und 265.
Wahrscheinlich beschleunigt Wasser die H-Atomabgabe an
das Radikal 262 und verhindert dessen Umlagerung.[168b,173]

Zusammengefasst f�hrten die mittels organischer Amine
induzierten SETs zu reibungslosen radikalischen Cyclisie-
rungen und reduktiven Additionen. Es waren weder
Schwermetalle noch photochemische Bedingungen erforder-
lich, jedoch eine thermische Aktivierung. Bisher ist die Me-
thode auf aktivierte Elektronenakzeptoren wie a-Halogen-
carbonylverbindungen und Diphenyldisulfid begrenzt.

7. Schlussfolgerungen und Ausblick

Die Diversit�t ihrer Chemie und die erstaunlichen Fort-
schritte der j�ngsten Vergangenheit lassen auf eine große
Zukunft f�r organische Elektronendonoren hoffen. Wie in
Tabelle 5 zusammengefasst, dominieren zwei Kategorien von
Elektronendonoren, n�mlich schwefel- und stickstoffhaltige
elektronenreiche Olefine. Diese vollst�ndig organischen Re-
duktionsmittel sind in der Lage, einen spontanen Ein- oder
Zwei-Elektronen-Transfer unter milden und homogenen
Bedingungen zu bewirken und Kohlenstoff-Kohlenstoff-Bin-
dungsbildungen effizient zu vermitteln. Durch einfache An-
passungen der Struktur und Reaktionsparameter kann der
Redoxpotenzialbereich gezielt eingestellt werden, wodurch
eine große Bandbreite an Reaktivit�ten und Selektivit�ten
f�r die Reduktion verschiedenster organischer Substrate
mçglich ist. So kann man je nach Bedarf Diazoniumverbin-
dungen, Alkyl/Arylhalogenide oder Sulfone reduzieren, Ra-
dikale oder Anionen als reaktive Spezies erzeugen und nu-
kleophile Additionen oder oxidative Cyclisierungen initiie-
ren. Vor allem aus Reaktivit�tsgr�nden sind Tetrathiafulva-
lene zugunsten der Tetraazaalkene aufgegeben worden.
Schwierige Reduktionen, die normalerweise nur mithilfe von
metallischen Reduktionsmitteln realisiert werden konnten,
lassen sich nun mit den einfachen, aber leistungsf�higen Su-
perelektronendonoren durchf�hren. Des Weiteren stellen
Carbanionen wichtige Zwischenstufen in vielen organischen

Schema 50. Radikalische Cyclisierung von o-Ethenyltrichloracetanili-
den.

Schema 51. Reduktive Addition des Benzolthiylradikals an Alkine.

Schema 52. Mechanismus der Amin-vermittelten radikalischen Cycli-
sierung von Eninen.
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Reaktionen dar. Donoren wie z. B. TDAE oder SED, die in
der Lage sind, einen zweistufigen ET zu bewirken und
Ketone nicht reduzieren, sind ein geeigneter Ersatz f�r me-
tallische und metallorganische Reagentien (Abbildung 13).
SEDs kçnnen sogar in situ aus dem stabilen Salz generiert
werden, ohne dass das hochreaktive Entetramin isoliert
werden muss. Die finale oxidierte Form ist ein wasserlçsliches
Salz, das leicht aus dem Reaktionsmedium entfernt werden

kann. In diesem Sinne tragen organische Elektronenquellen
dazu bei, nachhaltige Reaktionen zu entwickeln und dem
stetig wachsenden Bedarf an umweltschonenden Prozessen
zu entsprechen.[176]

Dieser Aufsatz hat aufgezeigt, dass diese organischen
Reduktionsmittel trotz ihres enormen Potenzials f�r die or-
ganische Synthese noch nicht in entsprechendem Maße ge-
nutzt werden. Außerdem besteht noch ein großer Spielraum

Tabelle 5: Eigenschaften organischer Elektronendonoren.

Elektronen-
donor

ET Redox-
potenzial (SCE)

reduzierte
Bindung

vermittelte Reaktion

1e� +0.32 V, +0.71 V (CH3CN) Ar-N2
+ BF4

� - radikalische Cyclisierung/oxidative Funktionalisierung
- radikalische Umlagerung/oxidative Funktionalisierung

1 oder 2e�
�0.78 V, �0.61 V (CH3CN)
�0.62 V (DMF)

Ar-N2
+ BF4

�

ArCH2-Cl
ArCH2-Br
ArCHBr2

ArCCl3
C(O)CHR-Br
CF2-Br
CF3-I
C(O)CF2-Cl

- radikalische Cyclisierung
- radikalische Addition/Eliminierung
- reduktive Kupplung
- Di- oder Trifluormethylierung
- Benzylsubstitution
- SNAr

1e� �0.76 V, �0.82 V (DMF) Ar-I - radikalische Cyclisierung

2e� �1.20 V (DMF)

Ar-I
Ar-Br
Ar-Cl
C-SO2Ph
N-Ts

- anionische Cyclisierung
- Reduktion von Halogenarenen und Benzolen
- reduktive Spaltung von Sulfonen und Sulfonamiden

2e� �1.24 V (DMF)

Ar-I
Ar-Cl
C-SO2Ph
O-Tf
N-Ts
N-Tf
C(O)N-OMe
C(O)C-OX

- anionische Cyclisierung
- Reduktion von Halogenarenen
- reduktive Spaltung von Sulfonen, Sulfonamiden, Triflatestern,
Triflamiden, Weinreb-Amiden und Acyloin-Derivaten

DMBI
1,4-DMP
Pr3N

1e� +0.33 (CH3CN)
+0.89 (30% v/v MeOH/H2O)
+0.95 (DMF)

C(O)C-X
NC(O)CCl3
PhS-SPh

- Reduktion von a-Halogencarbonylen
- radikalische Cyclisierung
- Hydrothiolierung von Alkinen

Abbildung 13. Standardreduktionspotenziale.
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f�r die Entwicklung von alternativen und besseren Reagen-
tien. Neuartige Verbindungsbibliotheken neutraler organi-
scher Reduktionsmittel w�ren von großem Interesse f�r or-
ganische und anorganische Chemiker, die mit Elektronen-
donoren arbeiten. Wie aus Abbildung 13 ersichtlich ist, kon-
zentrieren sich die Redoxpotenziale der organischen Elek-
tronendonoren derzeit in einem mittleren Potenzialbereich.
Diese Limitierung des Redoxvermçgens schr�nkt die Aus-
wahl der reduzierbaren Substrate ein. Die Reaktivit�t er-
streckt sich derzeit haupts�chlich auf intramolekulare Addi-
tionen von Arylradikalen an Alkene oder intermolekulare
Additionen von Carbanionen an Carbonylderivate. Mit einer
grçßeren Bandbreite an Reduktionspotenzialen w�re auch
eine grçßeren Auswahl an Substraten umsetzbar. Die Gene-
rierung stabilerer und st�rkerer Nukleophile (radikalische
oder anionische) w�rde Additionen an eine grçßere Auswahl
von Elektrophilen, wie z.B. Michael-Akzeptoren, nichtakti-
vierte Alkene oder Alkine, oder Substitutionsreaktionen er-
mçglichen. Es w�re eine grçßere Selektivit�t mçglich, was
den Bedarf an Schutzgruppen reduzieren w�rde. Eine ge-
zielte Modulation der Elektronentransferkinetik w�rde neue
Reaktionen ermçglichen, unter anderem auch intermoleku-
lare. Mit Blick auf die Reaktionsmechanismen sollte eine
Erweiterung der Strukturvielfalt auch dazu beitragen, die
Faktoren zu ermitteln, die das Reduktionsvermçgen und die
Reaktivit�t eines Donors bestimmen. Ein weiterer Aspekt ist,
dass diese Reduktionsmittel ein hohes Molekulargewicht
haben, was bedeutet, dass zur Durchf�hrung von SET-Re-
duktionen erhebliche Mengen bençtigt werden. Katalytische
Varianten mit hohen Umsatzzahlen w�ren daher von großem
Interesse und w�rden die Anwendungsmçglichkeiten erwei-
tern. Auch sollten organische Donoren betrachtet werden, die
in der Lage sind, die Diastereoselektivit�t einer Reaktion zu
kontrollieren oder eine Enantioselektivit�t zu induzieren. In
diesem Zusammenhang ist auch die j�ngste Entwicklung von
organischen Farbstoffen als Photoredoxkatalysatoren im
sichtbaren Bereich und deren Kombination mit der asym-
metrischen Organokatalyse inspirierend und vielverspre-
chend.[26, 177]
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