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Abstract: Bei einer dehydrierenden Kreuzkupplung von
Thiolen und Indolen zeigt das gefundene kooperative Reakti-
onssystem eine bisher unbekannte Reaktivitit in cobaltkataly-
sierten C-Heteroatom-Bindungskniipfungen. Die dirigierte
C-H-Aktivierung unterdriickt hierbei die Thiolierung des
Indols in der 3-Position, die in Abwesenheit des Cobaltkata-
lysators beobachtet wird. Mechanistische Studien stiitzen die
vorgeschlagene Sequenz von C-H-Aktivierung, Thiolattransfer
und reduktiver Eliminierung.

Die direkte C-H-Funktionalisierung ist einer der niitz-
lichsten Wege zum Aufbau und zur Erweiterung von struk-
tureller Komplexitit in Molekiilen."! Die Forschung auf dem
Gebiet konzentriert sich zurzeit auf die Entwicklung von
Methoden zur Verwendung von leicht verfiigbaren Metallen
als Katalysatoren,m wie Cobalt. Hierfiir wurde eine Reihe
von Katalysatorsystemen mit Cobalt in verschiedenen
Oxidationsstufen und einer Vielzahl von Liganden entwi-
ckelt.”! Einerseits zeigen modulare Systeme aus Co'-Vor-
stufen und Katalysatormodifikatoren (Grignard-Reagentien,
Oxidationsmittel, Liganden) hohe Aktivitdten bei C-H-Ak-
tivierungsreaktionen mit anschlieBender C-C-Kupplung mit
Organometallspezies, Elektrophilen oder ungeséttigten Ver-
bindungen.! Andererseits erwiesen sich definierte Cp*Co'!l-
Komplexe (Cp* =1,2,3,4,5-Pentamethylcyclopentadienyl) als
C-H-Aktivierungskatalysatoren, die in ihrer Reaktivitit bei
der Synthese funktionalisierter Produkte mit den Edelme-
tallanaloga vergleichbar sind und gelegentlich einzigartige
Reaktivititen offenbaren.”! Nach Einfiihrung der Cp*Co'l-
Systeme durch die Gruppe um Matsunaga und Kanai®
wurden diese Katalysatoren von den Gruppen um Acker-
mann,”) Chang,® Ellman,”) Glorius"” und anderen ge-
nutzt. Bisher wurden Cp*Co"™-Katalysatoren bei dirigierten
C-C- und seltener bei C-N- und C-Hal-Kupplungen einge-
setzt."” Die Funktionalisierung des Metallacyclus ist im All-
gemeinen auf Addition/Insertion mit ungeséttigten Reakti-
onspartnern und formale nucleophile Substitution mit der
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durch C-H-Aktivierung generierten Organocobaltverbin-
dung als Nucleophil beschrénkt (Schema 1).

dieser Bericht: erste
1 Co-katalysierte C-H-Thiolierung

bisher bekannte Co-katalysierte C-H-
Aktivierung + C-Heteroatom-Kupplung

[Co] : [Cp*Co™
C-H ——— C=NHR oder C-Hal | C=H —— C-SR
AcO-NHR !
mt © R 00 RN N-Hal ! mit H-SR
NEN—Ne N;(R. l\\g '

Nitreninsertion oder
(formale) Sy mit elektrophilen Reagentien

(formale) dehydrierende
Kreuzkupplung

Schema 1. Cobaltkatalysierte C-Heteroatom-Bindungskniipfung durch
C-H-Aktivierung.

Wir nahmen an, dass eine dehydrierende C-H-Thiolierung
mittels Cp*Co"-Katalyse moglich sei.™! Zwei Herausforde-
rungen wurden im Hinblick auf den angedachten Prozess
identifiziert. Erstens konnen Schwefelverbindungen den Ka-
talysator desaktivieren. Wir vermuteten, dass das Problem
durch die eher ,harte* Natur des Cp*Co'™-Fragments gelin-
dert werden kann. Zweitens muss ein abgestimmtes System
von Oxidationsmitteln verwendet werden, damit Uberoxi-
dation vermieden und eine katalytische Umsetzung ermog-
licht wird.

Thioether sind géngige funktionelle Gruppen in bioakti-
ven Verbindungen und Intermediaten zur Synthese von or-
ganischen Materialien."¥! Die direkte Thiolierung von C-H-
Bindungen ist eine vielversprechende Strategie zum Aufbau
dieser wertvollen Struktur. Trotz kiirzlich beschriebener
Fortschritte in dieser Richtung!"” besteht die Notwendigkeit,
weitere Methoden zu entwickeln, um die Niitzlichkeit der
Transformation zu erweitern. Hier berichten wir tiber die
einzigartige Reaktivitit des Cp*Co™-Katalysators zur ersten
C-S-Bindungskniipfung unter Cobaltkatalyse iiber C-H-Ak-
tivierung. Ein kooperatives System mit Cu"- und Lewis-
Sadure-Additiven ermoglicht die Synthese selektiv C2-thio-
lierter Indole in guten bis exzellenten Ausbeuten und mit
einer hohen Toleranz fiir funktionelle Gruppen.

Zuerst untersuchten wir die Thiolierung von N-Pyri-
midylindol (1) in 1,2-Dichlorethan bei 80°C in Gegenwart
einer Reihe von Oxidationsmitteln (Schema 2). Cu(OAc),
fithrt in Abwesenheit von Cp*Co™ zu einer selektiven Thio-
lierung in der 3-Position des Indols (3a’)."! Eine Umkehr der
Regioselektivitit wurde durch Hinzunahme von Cp*Co™
beobachtet: Mit Thiophenol konnte das gewiinschte 2-Phe-
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Schema 2. Erste Untersuchungen zur regioselektiven C-H-Thiolierung
von 1. pym = Pyrimidyl.

nylthioindol 3a mit hoher Selektivitit in 29 % Ausbeute er-
halten werden. Nach Optimierung der Reaktionsbedingun-
gen konnte 3a in 83% Ausbeute isoliert werden. Eine Re-
aktion mit einem System von Oxidationsmitteln aus
Cu(OAc), und Benzochinon®! sowie In(OTf), als Additiv in
1,4-Dioxan bei 60 °C iiber 5 h erwies sich als optimal in Bezug
auf die Ausbeute und Selektivitdt der Reaktion (mehr In-
formationen zur Optimierung siche die Hintergrundinfor-
mationen (SI)). Die gewiinschte Regioselektivitit wurde
durch Kristallstrukturanalyse von 3a bestitigt.'”! Tm Gramm-
MaBstab wurde 3a in 72 % Ausbeute unter Verwendung von
5 Mol-% [Cp*Col,] erhalten.

Eine Reihe von substituierten Thiolen und Indolen kann
unter den optimierten Reaktionsbedingungen umgesetzt
werden (Schema 3). Es wurde kein systematischer Einfluss
von Substituenten in ortho-, meta- oder para-Position oder
von geringfiigigen Modifikationen der elektronischen Ei-
genschaften des Thiols gefunden. Folglich konnten halogen-
(3b-d, 3f, 3g, 3j), methyl- (3e, 3h, 3k) und methoxysubsti-

Cp*Co(CO)l, (10 Mol-%)
Cu(OAc);, (1.5 Aquiv.)
In(OTf)3 (25 Mol-%)

\ R Benzochinon (1.25 Aquiv.)

NOSH *HST
py'm 2

R o 0

1,4-Dioxan, 60 °C, 5 h

R'= H 3a 83% (72%)@ pym R'=F. 3f 84%
F: 3b, 92% 3e, 83% Cl:  3g,91%
Cl: 3c, 76% Me: 3h, 81%
Br: 3d, 77% R OMe: 3i, 98%
R = F 3, 72%
Me: 3k, 95%
OMe: 31, 86% 3m, 89% 3n, 66%
FsC
Me
< z \ CF3 % o~ m Ph
N S IT‘ S Ph N7 Se
pym pym pym
30, 47% 3p, 21% 3q, 55%"!

Schema 3. Substratbreite von Thiolen. Die Reaktionen wurden im 0.5-
mmol-Mafdstab mit 2.0 Aquiv. 2 in 1.25 mL Lésungsmittel durchge-
fiihrt; angegeben sind Ausbeuten an isoliertem Produkt. [a] 5-mmol-
Mafstab, 5 Mol-% [Cp*Col,], als Katalysator, 11 h. [b] Mit 3-Methyl-1-
pyrimidylindol und (PhSe), (1 Aquiv.), 22 h.
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tuierte (3i, 31) 2-Arylthioindole sowie Naphthylthioindol
(3m) in 72-95% Ausbeute erhalten werden. Interessanter-
weise flihrten sowohl das elektronenreichste untersuchte
Thiol, Dimethoxythiophenol (2n; 66 % Ausbeute) als auch
das elektronendrmste Thiol, Bis(trifluormethyl)thiol (20;
47 % Ausbeute) zu verminderten Ausbeuten des gewiinschten
Produkts. Auch Benzylmercaptan 2p konnte in 21% Aus-
beute zum Benzylthioindol 3p umgesetzt werden. Ebenfalls
lieB sich die Methode zur C-H-Selenierung in 55 % Ausbeute
(3q) mit Diphenyldiselenid erweitern. Mit Heteroaryl- und
gesittigten Alkylthiolen konnte kein gewiinschtes Produkt
erhalten werden.

Eine groBe Bandbreite von Indolen mit Schutzgruppen
und Funktionalitidten, die oft in der organischen Synthese-
chemie eingesetzt werden, konnte in der Reaktion umgesetzt
werden (Schema 4). Ester- (5b), Methyl- (5¢) und Silyl-

Cp*Co(CO)l, (10 Mol-%)
Cu(OAc), (1.5 Aquiv.)

RIS IN(OTf)3 (25 Mol-%)
A e Ph Benzochinon (1.25 Aquiv.)
N
DG 2a 1,4-Dioxan, 60 °C, 5 h
R TIPS
pym
R= Ph. 5a, 82% 5h, 98%
CO,Me: 5b, 89%
OMe: 5¢,66% TIPSO 5i, 40%
OBn:  5d, 42%
Bpin:  5e, 75% \__.Ph
Br 5f 70% NS
I 59, 90% pym Q—L
Me 5j, 79%L N\ s
\_ _Ph
N7 S Z >N
p)}m NS l
5k, 45%I0! 51, 76%

Schema 4. Substratbreite von Indolen. Die Reaktionen wurden im 0.5-
mmol-Mafstab mit 2.0 Aquiv. 2 in 1.25 mL Lésungsmittel durchge-
fihrt; angegeben sind Ausbeuten an isoliertem Produkt. [a] 0.2-mmol-
Maf3stab. [b] 20 h Reaktionszeit. Bn=Benzyl, DG =dirigierende
Gruppe, pin=Pinacolyl, TIPS =Triisopropylsilyl.

etherfunktionen (5j) wurden toleriert und lieferten ge-
schiitzte 2-Phenylthioindole in 66-89 % Ausbeute. Die Ge-
genwart eines Benzylethers (4d) fiihrte zu einer verminderten
Ausbeute (5d; 42%). Produkte mit Pinacolboronat- (5e;
75% ), Halogen- (5 f-h, 70-98 % ) oder Silylalkinsubstituenten
(5i; 40%) konnen fiir weitere Derivatisierungen der Pro-
dukte verwendet werden. Das Produkt von sterisch gehin-
dertem 3-Methylindol (5k) wurde in 45% Ausbeute bei ver-
langerter Reaktionszeit erhalten. Die N-Pyridylgruppe lésst
sich bei der Thiolierung als dirigierende Gruppe einsetzen
(51; 76 %). Reaktionen mit anderen dirigierenden Gruppen
wurden nicht beobachtet.

Ein Robustness-Screen™® wurde durchgefiihrt, um die
Vertréglichkeit des Verfahrens mit funktionellen Gruppen
und Heterocyclen umfassend zu charakterisieren (Details
siche SI). Die Pyrimidylgruppe kann im Basischen abgespal-
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ten werden, um thiolierte, freie N-H-Indole zu erhalten. Aus
Produkt 3a konnte das freie Indol in 90 % Ausbeute erhalten
werden.

Angeregt von der Neuartigkeit der beobachteten Reak-
tivitdt wollten wir Einblicke in die mechanistischen Grund-
lagen und die Rollen der einzelnen Komponenten des Re-
aktionssystems erlangen. Kontrollexperimente bestitigten
die essenzielle Bedeutung von Cp*Co™ als Katalysator dieser
Transformation. Lediglich Spuren von 3a wurden beobachtet,
wenn [Cp*RhCl,],, andere Cobaltsalze oder Sc(OTf); (als
reine Lewis-Sdure) eingesetzt wurden. Sowohl Cu(OAc), als
auch In(OTf); sind fiir die Bildung des Produkts notwendig,
das Auslassen von Benzochinon verringert die Ausbeute von
3a auf 41 %. Unter optimierten Bedingungen wird eine Mi-
schung von 3- und 2-thiolierten Indolen 3a” und 3a (8 bzw.
12%) erhalten, wenn Cp*Co weggelassen wird.!"”

Die Reaktion kann mit AgSbF, durchgefiihrt werden;
In(OTY); lieferte jedoch eine bessere Ausbeute als das Sil-
bersalz, das tiblicherweise zum Abstrahieren von Halogeni-
den vom Cobalt-Prékatalysator genutzt wird. Um die Rolle
als Halogenabstraktor zu bestétigen, wurde ein Prikatalysa-
tor mit schwach koordinierenden B(C4Fs),-Gegenionen ein-
gesetzt, der zur Aktivierung keine Halogenabstraktoren be-
notigt.”! Unter den Standardbedingungen wurden mit diesem
Prikatalysator 59 % von 3a gebildet, bei gleichzeitig erhohter
Menge von 3a’. Ohne In(OTf); wurden hingegen nur 10%
von 3a erhalten. Daher nehmen wir an, dass dieses Additiv
noch eine sekundidre Bedeutung zusitzlich zur Halogenab-
straktion vom Prékatalysator hat. Da die meisten anderen
Lewis-Sdure- und Carbonsiureadditive die Ausbeute nicht
verbesserten, vermuten wir, dass In' einen positiven Einfluss
auf die Koordinationschemie der Thiolate hat, die bekannt-
lich mit Kupfer und anderen Metallen mehrkernige Kom-
plexe bilden.

Thiophenol kann durch Cu" zu Thiolatradikalen oxidiert
werden. Auf Basis von Abfangreaktionsstudien von Radika-
len und der selektiven 3-Thiolierung von N-Methylindol
unter den Reaktionsbedingungen konnen wir das Auftreten
von Radikalspezies zwar nicht ausschliefen, allerdings
scheint deren Beteiligung an der Bildung des gewiinschten
Produkts unwahrscheinlich (Details siche SI).

In einem Konkurrenzexperiment reagierte das elektro-
nenreiche 5-OMe-Indol 4¢ bevorzugt gegeniiber dem elek-
tronenarmen 5-CO,Me-Indol 4b (23 gegeniiber 10% Aus-
beute nach 10 min). Dieses Ergebnis spricht entweder fiir
einen elektrophilen C-H-Aktivierungsmechanismus, fiir eine
hohere Stabilitidt eines C-H-metallierten Intermediats von
elektronenreicheren Indolen oder fiir einen positiven Einfluss
der erhohten Nucleophilie auf einen nachfolgenden Funk-
tionalisierungsschritt. Ebenfalls reagierte das elektronenrei-
che 4-Methoxythiophenol (21) bevorzugt gegeniiber dem
elektronenarmen 3,5-Bis(trifluormethyl)thiophenol (20) (17
gegeniiber 13 % Ausbeute nach 10 min). Der geringe Effekt
lasst hier jedoch keine validen Riickschliisse zu.

Eine massenspektrometrische Analyse der Reaktion nach
5 min offenbarte das Auftreten des Cobaltacyclus, der durch
C-H-Aktivierung von 1 gebildet wurde, sowie des Komplexes
dieses Cobaltacyclus mit einem Phenylthiolatliganden.
Andere beobachtete Spezies umfassen [Cp*Co(OAc)]", Co-
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Tabelle 1: Reaktivititsstudien verschiedener Schwefelreagentien in der
Reaktion mit 1.1

Nr. [S] 3a;3a’ 3a;3a’ 3a; 3a’, spitere
5h 15 min Zugabe von 1"
1 PhSH (2 Aquiv.)  95%; — 79%; — 82: —
(PhS), (1 Aquiv.) 63%; 5% Spuren; Spuren 22%; Spuren
3 PhSCu (2 Aquiv.) 75%;-  69%; — 33%; Spuren

[a] 10 Mol-% [Cp*Co(CO)l,], 1.5 Aquiv. Cu(OAc),, 1.25 Aquiv. Benzo-
chinon, 25 Mol-% In(OTf);, 1,4-Dioxan, 60°C. Ausbeuten bestimmt
durch GC-FID mit Mesitylen als internem Standard. [b] 30 min bei 60°C
vor Zugabe von 1, dann 15 min bei 60°C.

baltthiolate und Koordinationskomplexe von Kupfer(I) und
Kupfer(IT) mit 1 und/oder 3a.

Kupfer ist essenziell fiir die Bildung eines aktiven Thio-
lierungsreagens. Ebenfalls beeinflusst die Wahl der Schwe-
felverbindung das Ergebnis der Reaktion (Tabelle 1). Die
Thiolierung lauft sowohl mit Thiophenol als auch mit Diphe-
nyldisulfid ab, allerdings wird mit dem Disulfid eine geringere
Regioselektivitidt beobachtet. Die Reaktion lduft auch zu-
friedenstellend mit CuSPh ab und liefert 3a in 75 bzw. 27 %
mit bzw. ohne Cu(OAc),. Die Natur der aktiven Thiolie-
rungsspezies der Reaktion wurde durch Reaktivitdtsanalysen
untersucht. Binnen 15 min lduft die Reaktion sowohl mit
PhSH als auch mit CuSPh fast gidnzlich ab. Im Unterschied
dazu sind mit (PhS), nach dieser Zeit nur Spuren von 3a zu
detektieren. Es ist offensichtlich, dass die Bildung einer ak-
tiven Spezies aus dem Disulfid mehr Zeit beansprucht. Um
Einblick in die Umwandlung der Thiolatspezies zu erlangen,
wurden Vorrithrversuche durchgefiihrt, bei denen das Indol
erst nach 30 min bei 60°C zur restlichen Reaktionsmischung
zugegeben wurde. Nach weiteren 15 min wurden 22 % von 3a
unter Verwendung des Disulfids erhalten. Dagegen verrin-
gerte sich die Ausbeute mit CuSPh auf 33 %, und keine si-
gnifikante Veridnderung der Ausbeute wurde mit PhSH be-
obachtet (Tabelle 1). Wir folgern daher, dass PhSH viel
schneller in eine aktive Thiolierungsspezies umgewandelt
wird als das Disulfid. Unter den Reaktionsbedingungen wird
PhSCu in eine weniger reaktive Spezies umgewandelt, ver-
mutlich in das Disulfid. Anionische Cu'-Komplexe wie
[Cu(SPh),]” wurden als aktive Spezies in kupferkatalysierten
C-S-Kreuzkupplungen vorgeschlagen.”” Unsere Resultate
lassen auf dhnliche Intermediate bei der Transmetallierung
von Thiolaten auf Cobalt schlieen.

Auf Basis unserer Befunde und vorheriger Berichte
schlagen wir fiir die Transformation den in Schema 5 gezeig-
ten Mechanismus vor. Der aktive Katalysator A wird durch
Halogenabstraktion durch In(OTf); und Acetattransfer ge-
bildet. Dirigierte C-H-Aktivierung bildet Cobaltacyclus B.
Verschiedene Kupfer- und Schwefelverbindungen konnen in
einer Reihe von Oxidationsstufen und verschiedenen Koor-
dinationsumgebungen vorliegen. Vermutlich transferiert eine
anionische Cu'-Spezies einen Thiolatliganden auf B, wobei
Cobaltthiolat C entsteht. Reduktive Eliminierung setzt das
Produkt und eine Cobalt(I)-Spezies frei, die von Kupfer oder
Benzochinon unter Bildung des aktiven Katalysators A re-
oxidiert wird. Alternative Mechanismen sind auch denkbar,
z.B. ein nukleophiler Angriff von B auf ein elektrophiles Cu'-
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[Cp*Co(CO)l2] & beobachtet durch ESI-MS
In(OTf)3 HOAc
Cu(OAc), \ e
N 1 e e
Cp*Co"(OAC)* N N HSPh
T oo~
beobachtet durch ESI-MS B [Cu(SPh),]” ﬂ Cu(OAc),
\
Oxidations- o~ (PhS),
mittel Q_>\
\ Cp*
[Cp*Co] N . é p
D A S

pym @ beobachtet durch ESI-MS

3a

Schema 5. Vorgeschlagener Mechanismus.

oder Cu""-Thiol-Intermediat oder eine Transmetallierung des

Indols von B auf einen Kupferkomplex mit folgender re-
duktiver Eliminierung des Produkts von Kupfer.

Hier beschreiben wir eine Methode zur dehydrierenden
Kreuzkupplung von Thiolen und Indolen. Ein kooperatives
Reaktionssystem gewéhrleistet eine regioselektive und ro-
buste Transformation. Diese Reaktion zeichnet sich durch
eine neue Art der Reaktivitét in cobaltkatalysierten C-He-
teroatom-Bindungskniipfungen aus. Dabei unterdriickt die
dirigierte C-H-Aktivierung eine undirigierte Thiolierung in 3-
Position, die in Abwesenheit von Cobalt beobachtet wird. Die
mechanistischen Untersuchungen stiitzen eine Sequenz aus
C-H-Aktivierung, Thiolattransfer und reduktiver Eliminie-
rung.

Danksagung

Diese Arbeit wurde vom Europédischen Forschungsrat im
Zuge des siebten Rahmenprogramms der Europiischen Ge-
meinschaft (FP7 2007-2013)/ERC-Fordernummer 25936, der
DFG (Leibniz Preis) und dem FCI (F.J.R.K.) unterstiitzt. Wir
danken Dr. Constantin G. Daniliuc fiir rontgenkristallogra-
phische Analysen sowie Suhelen Vasquez-Céspedes, Eric A.
Standley und Ghazal Tavakoli (alle WWU Miinster) fiir
hilfreiche Diskussionen.

Stichwérter: C-H-Aktivierung - C-Heteroatom-Kupplungen -
Cobalt - Kreuzkupplungen - Thiolierung

Zitierweise: Angew. Chem. Int. Ed. 2016, 55, 11287-11291
Angew. Chem. 2016, 128, 11457-11461

[1] Ausgewihlte Ubersichtsartikel: a) D.J. Schipper, K. Fagnou,
Chem. Mater. 2011, 23,1594; b) L. Ackermann, Chem. Rev. 2011,
111,1315; ¢) L. McMurray, F. O’Hara, M. J. Gaunt, Chem. Soc.
Rev. 2011, 40, 1885; d) D. Zhao, J. You, C. Hu, Chem. Eur. J.
2011, 17,5466; ¢) K. M. Engle, T.-S. Mei, M. Wasa, J.-Q. Yu, Acc.
Chem. Res. 2011, 44,788 f) J. Wencel-Delord, T. Droge, F. Liu, F.
Glorius, Chem. Soc. Rev. 2011, 40, 4740; g) T. Briickl, R. D.
Baxter, Y. Ishihara, P. S. Baran, Acc. Chem. Res. 2012, 45, 826;
h) D. A. Colby, A.S. Tsai, R. G. Bergman, J. A. Ellman, Acc.

Zuschriften

© 2016 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim

dte

Chemie

Chem. Res. 2012, 45, 814; i) S. R. Neufeldt, M. S. Sanford, Acc.

Chem. Res. 2012, 45, 936, j) J. Yamaguchi, A. D. Yamaguchi, K

Itami, Angew. Chem. Int. Ed. 2012, 51, 8960; Angew. Chem. 2012,

124, 9092; k) N. Kuhl, M. N. Hopkinson, J. Wencel-Delord, F.

Glorius, Angew. Chem. Int. Ed. 2012, 51, 10236; Angew. Chem.

2012, 724, 10382; 1) J. Wencel-Delord, F. Glorius, Nat. Chem.

2013, 5, 369; m) L. Ackermann, Acc. Chem. Res. 2014, 47, 281,

n) X.-S. Zhang, K. Chen, Z.-J. Shi, Chem. Sci. 2014, 5,2146;0) Y.

Segawa, T. Maekawa, K. Itami, Angew. Chem. Int. Ed. 2015, 54,

66; Angew. Chem. 2015, 127, 68; p) G. Song, X. Li, Acc. Chem.

Res. 2015, 48, 1007; q) B. Ye, N. Cramer, Acc. Chem. Res. 2015,

48, 1308; r) T. Cernak, K. D. Dykstra, S. Tyagarajan, P. Vachal,

S. W. Krska, Chem. Soc. Rev. 2016, 45, 546; s) C-H Bond Acti-

vation and Catalytic Functionalization I (Hrsg.: P. H. Dixneuf, H.

Doucet) Springer International Publishing, Cham, 2016; t) T.

Gensch, M. N. Hopkinson, F. Glorius, J. Wencel-Delord, Chem.

Soc. Rev. 2016, 45, 2900.

Ausgewihlte Ubersichtsartikel: a) J. J. Mousseau, A.B. Cha-

rette, Acc. Chem. Res. 2013, 46, 412; b) G. Rouquet, N. Chatani,

Angew. Chem. Int. Ed. 2013, 52, 11726; Angew. Chem. 2013, 125,

11942; ¢) T. K. Hyster, Catal. Lett. 2015, 145,458;d) Y. Liang, Y.-

F. Liang, N. Jiao, Org. Chem. Front. 2015, 2, 403; e) B. Su, Z.-C.

Cao, Z.-J. Shi, Acc. Chem. Res. 2015, 48, 886; f) O. Daugulis, J.

Roane, L. D. Tran, Acc. Chem. Res. 2015, 48, 1053; g) C-H Bond

Activation and Catalytic Functionalization II, (Hrsg.: P. H. Dix-

neuf, H. Doucet) Springer International Publishing, Cham, 2016;

Mangan: h) C. Wang, Synler 2013, 24, 1606; i) W. Liu, L.

Ackermann, ACS Catal. 2016, 6, 3743; Eisen: j) E. Nakamura, N.

Yoshikai, J. Org. Chem. 2010, 75, 6061; k) I. Bauer, H.-J. Knol-

ker, Chem. Rev. 2015, 115, 3170; Nickel: 1) X.-H. Cai, B. Xie,

ARKIVOC (Gainesville, FL, U.S.) 2015, 184; m) L. C. M. Castro,

N. Chatani, Chem. Lett. 2015, 44, 410; Kupfer: n) A. E. Wend-

landt, A. M. Suess, S. S. Stahl, Angew. Chem. Int. Ed. 2011, 50,

11062; Angew. Chem. 2011, 123, 11256; o) K. Hirano, M. Miura,

Chem. Lett. 2015, 44, 868.

[3] a) M. Moselage, J. Li, L. Ackermann, ACS Catal. 2016, 6, 498;
b) D. Wei, X. Zhu, J.-L. Niu, M.-P. Song, ChemCatChem 2016, 8,
1242.

[4] a) K. Gao, N. Yoshikai, Acc. Chem. Res. 2014, 47, 1208; b) L.
Ackermann, J. Org. Chem. 2014, 79, 8948.

[5] N. Yoshikai, ChemCatChem 2015, 7, 732.

[6] a) T. Yoshino, H. Ikemoto, S. Matsunaga, M. Kanai, Angew.

Chem. Int. Ed. 2013, 52, 2207; Angew. Chem. 2013, 125, 2263;

b) H. Ikemoto, T. Yoshino, K. Sakata, S. Matsunaga, M. Kanai, J.

Am. Chem. Soc. 2014, 136, 5424; ¢) Y. Suzuki, B. Sun, T. Yoshino,

M. Kanai, S. Matsunaga, Tetrahedron 2015, 71, 4552; d)Y.

Suzuki, B. Sun, K. Sakata, T. Yoshino, S. Matsunaga, M. Kanai,

Angew. Chem. Int. Ed. 2015, 54, 9944; Angew. Chem. 20185, 127,

10082; e) B. Sun, T. Yoshino, M. Kanai, S. Matsunaga, Angew.

Chem. Int. Ed. 2015, 54, 12968 ; Angew. Chem. 2015, 127, 13160.

a) J. Li, L. Ackermann, Angew. Chem. Int. Ed. 2015, 54, 3635,

Angew. Chem. 2015, 127, 3706; b) J. Li, L. Ackermann, Angew.

Chem. Int. Ed. 2015, 54, 8551; Angew. Chem. 2015, 127, 8671;

c) D. Zell, Q. Bu, M. Feldt, L. Ackermann, Angew. Chem. Int.

Ed. 2016, 55, 7408; Angew. Chem. 2016, 128, 7534.

[8] J. Park, S. Chang, Angew. Chem. Int. Ed. 2015, 54, 14103 ; Angew.
Chem. 2015, 127, 14309.
[9] J. R. Hummel, J. A. Ellman, J. Am. Chem. Soc. 2015, 137, 490.

[10] a) D.-G. Yu, T. Gensch, F. de Azambuja, S. Vasquez-Céspedes, F.

Glorius, J. Am. Chem. Soc. 2014, 136, 17722; b) D. Zhao, J. H.
Kim, L. Stegemann, C. A. Strassert, F. Glorius, Angew. Chem.
Int. Ed. 2015, 54, 4508; Angew. Chem. 2015, 127, 4591; c) A.
Lerchen, S. Vasquez-Céspedes, F. Glorius, Angew. Chem. Int.
Ed. 2016, 55, 3208; Angew. Chem. 2016, 128, 3261; d) J. H. Kim,
S. GreBies, F. Glorius, Angew. Chem. Int. Ed. 2016, 55, 5577,
Angew. Chem. 2016, 128, 5667.

2

—

[7

—

Angew. Chem. 2016, 128, 11457 —11461


http://dx.doi.org/10.1021/cm103483q
http://dx.doi.org/10.1021/cr100412j
http://dx.doi.org/10.1021/cr100412j
http://dx.doi.org/10.1039/c1cs15013h
http://dx.doi.org/10.1039/c1cs15013h
http://dx.doi.org/10.1002/chem.201003039
http://dx.doi.org/10.1002/chem.201003039
http://dx.doi.org/10.1039/c1cs15083a
http://dx.doi.org/10.1021/ar200194b
http://dx.doi.org/10.1021/ar200190g
http://dx.doi.org/10.1021/ar200190g
http://dx.doi.org/10.1021/ar300014f
http://dx.doi.org/10.1021/ar300014f
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201201666
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201201666
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201201666
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201203269
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201203269
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201203269
http://dx.doi.org/10.1038/nchem.1607
http://dx.doi.org/10.1038/nchem.1607
http://dx.doi.org/10.1021/ar3002798
http://dx.doi.org/10.1039/c3sc53115e
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201403729
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201403729
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201403729
http://dx.doi.org/10.1021/acs.accounts.5b00077
http://dx.doi.org/10.1021/acs.accounts.5b00077
http://dx.doi.org/10.1021/acs.accounts.5b00092
http://dx.doi.org/10.1021/acs.accounts.5b00092
http://dx.doi.org/10.1039/C5CS00628G
http://dx.doi.org/10.1039/C6CS00075D
http://dx.doi.org/10.1039/C6CS00075D
http://dx.doi.org/10.1021/ar300185z
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201301451
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201301451
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201301451
http://dx.doi.org/10.1007/s10562-014-1449-4
http://dx.doi.org/10.1039/C4QO00350K
http://dx.doi.org/10.1021/ar500345f
http://dx.doi.org/10.1021/ar5004626
http://dx.doi.org/10.1021/acscatal.6b00993
http://dx.doi.org/10.1021/jo100693m
http://dx.doi.org/10.1021/cr500425u
http://dx.doi.org/10.1246/cl.150024
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201103945
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201103945
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201103945
http://dx.doi.org/10.1246/cl.150354
http://dx.doi.org/10.1021/acscatal.5b02344
http://dx.doi.org/10.1002/cctc.201600040
http://dx.doi.org/10.1002/cctc.201600040
http://dx.doi.org/10.1021/ar400270x
http://dx.doi.org/10.1021/jo501361k
http://dx.doi.org/10.1002/cctc.201403017
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201209226
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201209226
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201209226
http://dx.doi.org/10.1021/ja5008432
http://dx.doi.org/10.1021/ja5008432
http://dx.doi.org/10.1016/j.tet.2015.02.032
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201503704
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201503704
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201503704
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201507744
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201507744
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201507744
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201409247
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201409247
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201501926
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201501926
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201501926
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201601778
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201601778
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201601778
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201505820
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201505820
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201505820
http://dx.doi.org/10.1021/ja5116452
http://dx.doi.org/10.1021/ja511011m
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201411994
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201411994
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201411994
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201510705
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201510705
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201510705
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201601003
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201601003
http://www.angewandte.de

GDCh
~~

(1]

(12]

(13]

(14]

Angew. Chem. 2016, 128, 11457 —11461

Ausgewihlte Berichte: a) Z.-Z. Zhang, B. Liu, C.-Y. Wang, B.-F.
Shi, Org. Lett. 2015, 17, 4094; b) M. Sen, D. Kalsi, B. Sunda-
raraju, Chem. Eur. J. 2015, 21, 15529; ¢) X.-G. Liu, S.-S. Zhang,
C.-Y. Jiang, J.-Q. Wu, Q. Li, H. Wang, Org. Lett. 2015, 17, 5404;
d) S. Wang, J.-T. Hou, M.-L. Feng, X.-Z. Zhang, S.-Y. Chen, X.-
Q. Yu, Chem. Commun. 2016, 52, 2709; ¢) S. Prakash, K. Mu-
ralirajan, C.-H. Cheng, Angew. Chem. Int. Ed. 2016, 55, 1844;
Angew. Chem. 2016, 128,1876; f) L. Kong, S. Yu, X. Zhou, X. Li,
Org. Lett. 2016, 18, 588; g) Y. Liang, N. Jiao, Angew. Chem. Int.
Ed. 2016, 55, 4035; Angew. Chem. 2016, 128,4103; h) W. Yu, W.
Zhang, Y. Liu, Y. Zhou, Z. Liu, Y. Zhang, RSC Adv. 2016, 6,
24768; 1) G. Sivakumar, A. Vijeta, M. Jeganmohan, Chem. Eur. J.
2016, 22, 5899; j) D. M. Lade, A. B. Pawar, Org. Chem. Front.
2016, 3, 836.

Cobaltverbindungen wurden auch zur C-H-Aminierung und
C-H-Oxygenierung eingesetzt, die iiber intermolekulare SET-
Prozesse verlaufen: a) X.-K. Guo, L.-B. Zhang, D. Wei, J.-L. Niu,
Chem. Sci. 2015, 6,7059; b) L.-B. Zhang, S.-K. Zhang, D. Wei, X.
Zhu, X.-Q. Hao, J.-H. Su, J.-L. Niu, M.-P. Song, Org. Lett. 2016,
18, 1318.

Ausgewihlte Ubersichtsartikel zur dehydrierenden Kreuz-
kupplung: a) S. H. Cho, J. Y. Kim, J. Kwak, S. Chang, Chem. Soc.
Rev. 2011, 40, 5068; b) F. W. Patureau, J. Wencel-Delord, F.
Glorius, Aldrichimica Acta 2012, 45, 31; c)S. A. Girard, T.
Knauber, C.-J. Li, Angew. Chem. Int. Ed. 2014, 53, 74; Angew.
Chem. 2014, 126, 76; d) From C-H to C-C Bonds: Cross-Dehy-
drogenative-Coupling (Hrsg.: C.-J. Li), Royal Society Of Che-
mistry, Cambridge, 2014; ¢) I. B. Krylov, V. A. Vil', A. O. Te-
rent'ev, Beilstein J. Org. Chem. 2015, 11,92, f) C. Liu, J. Yuan, M.
Gao, S. Tang, W. Li, R. Shi, A. Lei, Chem. Rev. 2015, 115, 12138,
g) H. Kim, S. Chang, ACS Catal. 2016, 6, 2341.

a) T. Asai, T. Takeuchi, J. Diffenderfer, L. D. Sibley, Antimicrob.
Agents Chemother. 2002, 46, 2393; b) A. Casini, J.-Y. Winum, J.-
L. Montero, A. Scozzafava, C. T. Supuran, Bioorg. Med. Chem.
Lett. 2003, 13, 837; ¢) A. R. Murphy, J. M. J. Fréchet, Chem. Rev.

Zuschriften

—
—
wn

—_

[17

—

(18]

[19

—

[20]

2007, 107, 1066; d) M. Mellah, A. Voituriez, E. Schulz, Chem.
Rev. 2007, 107, 5133; ¢) T. Mori, T. Nishimura, T. Yamamoto, I.
Doi, E. Miyazaki, I. Osaka, K. Takimiya, J. Am. Chem. Soc. 2013,
135, 13900.

Ubersichtsartikel: a) I. P. Beletskaya, V.P. Ananikov, Chem.
Rev. 2011, 111,1596;b) C. Shen, P. Zhang, Q. Sun, S. Bai, T. S. A.
Hor, X. Liu, Chem. Soc. Rev. 2015, 44, 291; Berichte: ¢) Y. Yang,
W. Hou, L. Qin, J. Du, H. Feng, B. Zhou, Y. Li, Chem. Eur. J.
2014,20,416;d) S. Yu, B. Wan, X. Li, Org. Lett. 2015,17,58;¢) S.
Viasquez-Céspedes, A. Ferry, L. Candish, F. Glorius, Angew.
Chem. Int. Ed. 2015, 54, 5772; Angew. Chem. 2015, 127, 5864;
f) R. Honeker, J. B. Ernst, F. Glorius, Chem. Eur. J. 2015, 21,
8047; g) W. Xie, B. Li, B. Wang, J. Org. Chem. 2016, 81, 396.
Die kupferkatalysierte 3-Thiolierung von Indolen ist bekannt,
z.B.:a) W. Ge, Y. Wei, Synthesis 2012, 44,934, b) F. Shibahara, T.
Kanai, E. Yamaguchi, A. Kamei, T. Yamauchi, T. Murai, Chem.
Asian J. 2014, 9, 237.

CCDC 1480898 (3a) enthilt die ausfiihrlichen kristallographi-
schen Daten zu dieser Veroffentlichung. Die Daten sind kos-
tenlos beim Cambridge Crystallographic Data Centre erhaltlich.
a) K. D. Collins, F. Glorius, Nat. Chem. 2013, 5, 597; b) K. D.
Collins, A. Riihling, F. Glorius, Nat. Protoc. 2014, 9, 1348;
¢) K. D. Collins, F. Glorius, Acc. Chem. Res. 2015, 48, 619; d) T.
Gensch, F. Glorius, Science 2016, 352, 294.

Eine Cu(OAc),-vermittelte 2-Thiolierung von N-Pyrimidylin-
dolen bei sehr hohen Reaktionstemperaturen (160°C) wurde
beschrieben: L. Zhu, X. Cao, R. Qiu, T. Iwasaki, V. P. Reddy, X.
Xu, S.-F. Yin, N. Kambe, RSC Adyv. 2015, 5, 39358.

Y. S. Panova, A.S. Kashin, M. G. Vorobev, E.S. Degtyareva,
V. P. Ananikov, ACS Catal. 2016, 6, 3637.

Eingegangen am 27. Mai 2016
Online verdffentlicht am 20. Juli 2016

© 2016 Wiley-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA, Weinheim

www.angewandte.de

An dte

Chemie

11461


http://dx.doi.org/10.1021/acs.orglett.5b02038
http://dx.doi.org/10.1002/chem.201503643
http://dx.doi.org/10.1021/acs.orglett.5b02728
http://dx.doi.org/10.1039/C5CC09707J
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201509316
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201509316
http://dx.doi.org/10.1021/acs.orglett.5b03629
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201511002
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201511002
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201511002
http://dx.doi.org/10.1039/C6RA01992G
http://dx.doi.org/10.1039/C6RA01992G
http://dx.doi.org/10.1002/chem.201600471
http://dx.doi.org/10.1002/chem.201600471
http://dx.doi.org/10.1039/C6QO00108D
http://dx.doi.org/10.1039/C6QO00108D
http://dx.doi.org/10.1039/C5SC01807B
http://dx.doi.org/10.1021/acs.orglett.6b00241
http://dx.doi.org/10.1021/acs.orglett.6b00241
http://dx.doi.org/10.1039/c1cs15082k
http://dx.doi.org/10.1039/c1cs15082k
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201304268
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201304268
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201304268
http://dx.doi.org/10.3762/bjoc.11.13
http://dx.doi.org/10.1021/cr500431s
http://dx.doi.org/10.1021/acscatal.6b00293
http://dx.doi.org/10.1128/AAC.46.8.2393-2399.2002
http://dx.doi.org/10.1128/AAC.46.8.2393-2399.2002
http://dx.doi.org/10.1016/S0960-894X(03)00028-3
http://dx.doi.org/10.1016/S0960-894X(03)00028-3
http://dx.doi.org/10.1021/cr0501386
http://dx.doi.org/10.1021/cr0501386
http://dx.doi.org/10.1021/cr068440h
http://dx.doi.org/10.1021/cr068440h
http://dx.doi.org/10.1021/ja406257u
http://dx.doi.org/10.1021/ja406257u
http://dx.doi.org/10.1021/cr100347k
http://dx.doi.org/10.1021/cr100347k
http://dx.doi.org/10.1039/C4CS00239C
http://dx.doi.org/10.1002/chem.201303730
http://dx.doi.org/10.1002/chem.201303730
http://dx.doi.org/10.1021/ol503231p
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201411997
http://dx.doi.org/10.1002/anie.201411997
http://dx.doi.org/10.1002/ange.201411997
http://dx.doi.org/10.1002/chem.201500957
http://dx.doi.org/10.1002/chem.201500957
http://dx.doi.org/10.1021/acs.joc.5b01943
http://dx.doi.org/10.1002/asia.201300882
http://dx.doi.org/10.1002/asia.201300882
https://www.ccdc.cam.ac.uk/services/structures?id=doi:10.1002/ange.201605193
http://www.ccdc.cam.ac.uk/
http://dx.doi.org/10.1038/nchem.1669
http://dx.doi.org/10.1038/nprot.2014.076
http://dx.doi.org/10.1021/ar500434f
http://dx.doi.org/10.1126/science.aaf3539
http://dx.doi.org/10.1039/C5RA04965B
http://dx.doi.org/10.1021/acscatal.6b00337
http://www.angewandte.de

