1. Ubung zur Vorlesung OC |11 26.04.03

Aufgabe 1

Fir ene retrosynthetische Zerlegung eines Zielmolekils bietet es sich an dieses zuerst in sinnvolle
Synthone zu zerlegen und anschlief3end die daflir denkbaren Synthesedquival ente zu formulieren.

Die Verbindungen A (wichtiges Intermediat in der Totalsynthese des M ohnalkaloids Papaverin) und
B konnen durch bekannte Reaktionen aufgebaut werden. Uberlegt Euch zuerst welche Synthone in

Frage kommen, welche Synthesedquivalenten Euch dazu einfallen und formuliert die dazu passenden
Retrosynthesen.
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Aufgabe 2

Die (regio- und stereosel ektive) Herstellung von Enolaten ist fir eine Vielzahl von Reaktionen in der
organischen Chemie von grof3er Bedeutung.

Die Deprotonierung von Ketonen kann unter bestimmten Reaktionsbedingungen regioselektiv
efolgen. Gebt fur folgende Umsetzung die beiden moglichen Regioisomere an. Unter welchen

Reaktionsbedingungen kann man selektiv jedes der beiden Isomere herstellen und warum?
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Welche Enolate erwartet | hr fur folgende Umsetzungen?

© LDA, =78 °C

a)

(THF)

OU\ LDA, -78 °C
b)
(THF)

Neben der Regiokontrolleist die Stereokontrolle bel Reaktionen von Enolaten entscheidend. Welche

Faktoren sind hierfiir von Bedeutung und warum? Wie schaut der Ubergangszustand aus?
Welche Enolate erwartet | hr daher fur folgende Umsetzungen?
Tipp zu f: Auch wenn es einfach aussieht, denkt mal genau tiber den Ubergangszustand nach.
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Aufgabe 3

Neben einer Stereokontrolle, die durch E/Z-Konfiguration des intermediar erzeugten Enolats bestimmt
wird, spielt haufig die sogenannte substratinduzierte Diastereoselektividt eine wichtige Rolle bel
stereosel ektiven Reaktionen. Diese Konzepte sind jedoch nicht auf Reaktionen mit Enolaten begrenzt,
sondern finden ganz im Gegenteil in einer Vielzahl von stereosel ektiven Reaktionen Anwendung.
Findet heraus wodurch bel folgenden Reaktionen eine Stereokontrolle erfolgt und gebt die daraus

resultierenden Produkte an.
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g 1) LDA, HMPT, =78 °C (THF)
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1) LDA, =78 °C (THF)
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2. Ubung zur Vorlesung OC |11 03.05.03

Aufgabe la
Ausgehend von Amid A soll der Alkohol B hergestdlt werden. Nennt Reagenzien, Zwischenstufen

und erkléart die Stereochemie des Zielmolekiils.

Pentan-3-on soll unter Auxilliarkontrolle enantioselektiv a-alkyliert werden. Mit Hilfe welchen
Aucxilliars kdnnte man zum Produkt C gelangen?

Aufgabe 1b
Welches sind die Produkte folgender Reaktionen? Begrindet die auftretende Stereochemiel

OMe 1. LDA, =70 °C (THF)
I\lI | 2. BnBr
N 3. H;0"
MeO)T 3

\l/ 1. LDA, 78 °C (THF)
z 2.
N ':O




Aufgabe 2

Erganzt die fehlenden Reagenzien, Zwischenstufen und Produkte und benennt die Herstellungs-

methode der Alkyldonoren.
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3. Ubung zur Vorlesung OC |11 10.05.04

Aufgabe 1

Cuprate stellen wichtige Alkyldonoren dar, die sich haufig durch hohe Chemo- und Regiosel ektiviat
auszeichnen.

Vervollsténdigt die Umsetzungen, achtet dabel auf die Regioselektivitdt und Uberlegt Euch wie die
dafir notwendigen Cuprate dargestellt werden. Welches Cuprat kénnte man verwenden, wenn man

elnen wertvollen Rest einfiihren mochte?

Bu,CulLi
(Et,0), —60 °C
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5 OTHP
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o
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Aufgabe 2

Die folgende Kreuzkupplung an 2,4-Dibromthiazol verlauft selektiv in 2-Position. Zeichnet zunéchst
den Katalysezyklus fur diese Reaktion und Uberlegt, in welchen Schritt die Selektivitét bestimmt wird.
Wie kann man die Selektivitét erklaren?

[Pd,(dba)s, dppf] OTES
QTES (THF) RT, 16 h

Br N
\[ N + |an B N\
| S>—Br 85% r\<\/
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Aufgabe 3

Welche Produkte erwartet lhr fur folgende Umsetzungen. Wie kann man die jeweils eingesetzten

metallorganischen Reagenzien herstellen?

a)
SnBus
N Pd(PPhs),
)I \>_© . N\ (Dioxan) 100 °C
B~ ©O N 85%
Ts
b)
COOt Bu
BocHN-! PACI,(PPhs),
BnOOC._~__Znl (DMA) 40 °C
— + -
N NHTrt 79%
Boc/N\(
|
Trt: Trityl
c)
Tf,0, Lutidin

(CH,Cl,) 0 °C

COOPMB
PMB: p-Methoxybenzyl

PMBOOCHN._~ g

[PdCI,(dppf)], NaOH
(THF) 60 °C

66%




4. Ubung zur Vorlesung OC 111 17.05.04

Aufgabe 1
Pd-katalysierte Allylierungen sind haufig wichtige Schllsselschritte in  Naturstoffsynthesen.
Vervollstandigt die Umsetzungen und achtet auf die Regio- und Stereosel ektivitét.

O

a)
Z NaH, Pd(PPh3), (THF) )
N 45% - - _
AcO COOMe

Humulen

o}
b) /@ EtOzc\)J\/O‘Bu
AcO O\H/O'V'e NaH, Pd,(dba)s, PPhs (THF) . _
o ] 9" o
91% _
(-) Strychnin

Aufgabe 2
Welche Produkte erwartet 1hr fir folgende Reaktionen? Benennt Reagenzien, Zwischenprodukte und
Produkte.

—60°C
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Aufgabe 3
We che Produkte werden bei folgenden Umlagerungen gebildet (M echanismus)?

o)
T

2) OTs CaCOyg, LiCIO, (THF)

2 N

Brs,,, CO,Me H
b) = EtOAc _
'z/// "//( -

(-)-Carvon
0._ 0 KO'Bu, HO'Bu (CCl,)
c) 50 °C, 20h .
N

O
N2
d) | P hV (Hzot
N
"BuLi,-78 °C
e) (THF) 6-10 h
NN\ ’
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5. Ubung zur Vorlesung OC |11 24.05.04

Aufgabe 1
Laulimalid, ein starker Inhibitor des Zellwachstums, kann durch einen Makrolactonisierung mit Hilfe
einer Mitsunobu Reaktion aufgebaut werden. Wie sieht das dafiir notwendige Edukt aus und welche

Reagenzien sind erforderlich?

Aufgabe 2
Gebt die Produkte fur folgende Umsetzungen an und begriindet euer Ergebnis. Welche Reaktionen

verlaufen mit hoher Selektivitét und welches ist das bevorzugte Diastereomer?

o 1. BuLi, =50 °C (THF)

2. PhCHO
a)
e

1. LDA, 70 °C (THF)

o . PhCHO

°) Ao

N

1. Bu,BOSO,CF3, DIPEA
~70 °C (THF)
O 2. PhCHO

c) \)J\/

Aufgabe 3
Wie kann man den Aldehyd 1 mit Hilfe einer Auxilliar-gesteuerten Aldol-Reaktion ausgehend von

Verbindung 2 herstellen? Welches Auxiliars fuhrt zum hier gezeigten Enantiomer?

,
' H
PMBo/\)\WH PMBO/\)\H\W

o) OMe O
2 1
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6. Ubung zur Vorlesung OC |11

07.06.04

Uberlegt Euch um welche Reaktionen es sich im Folgenden handelt und was deren Produkte

Aufgabe 1
sind.
0
/
/\/ B\O
MeO

OMe

DO

MeO

OMe

60 °C

94%

Bu,NF
65 °C (THF)

91%

MezAICI
0°C (CH,Cl,)

63%

OEt

Lot

TiCl,
—78 °C (CH,Cl,)

Bicyclus

50%
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Aufgabe 2

Gebt die entstehenden Produkte (achtet auf evtl. Diastereoselektivitéten) bzw. fehlenden
Reagentien in folgenden Reaktionen an. Um welche Reaktionen handelt es sich.

|
=
|
A _0
o)
Jou

@) @)
7\ / \
/\/OTES
Aufgabe 3

CrC|2, N|C|2
(THF)

76%

szTiC|2, Zn
TMSCI (THF)

2%

TiC|3, Zn
(THF), 40 °C

44%

OH

X
OTES

Fiir folgende Umsetzungen werden umgepolte d*-Bausteine benétigt.

a) Gebt die fehlenden Reaktanden und die Bedingungen folgender Umsetzung an.

Ph

PN

O

Me

OH

»

>

Ph
Me

O

b) Die beiden unten gezeigten Produkte wurden beide in einer Multikomponentenreaktion hergestellt.
Findet die Edukte und formuliert einen Mechanismus fir die jeweilige Namensreaktion.

=N

Ph

)

o N
o A, U

COOtBu

H
NH,

)\ OHC

N:

iPr

j\ NH
o
w@" s
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7. Ubung zur Vorlesung OC |11

14.06.04

Aufgabe 1

In folgenden Reaktionen sollen Alkyldonoren mit Carbonylverbindungen umgesetzt werden. Wahit

das in Frage kommende Reagenz aus den gegebenen M dglichkeiten aus und begrindet Eure Wahl.

\/ O \/ \/ \/
OH
0 E— SiMes

Hoi 3\C02Et

gj
ALY [
o~ ~CHO

MeO,C

O Ph HO. Bu Ph
W W

Me,TiCl, MelLi MeZnl

Me3SiCH,CeCl,  Me3SiCHoLi
(M63SiCH2)2CULi

BrZnCH,CO,Et EtO,CCH,Li
(EIOZCCHz)ZCULi

MeTi(OiPr); MeMgBr Me,TiCly

BuLi Bu,Culi BuCecCl,
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Aufgabe 2

Der chirale Aldehyd A reagiert mit MeTi(OiPr); mit hoher Diastereoselektivitdt zu dem
Alkohol B, wéahrend bei der Umsetzung mit MeTiCl3 vorwiegend C gebildet wird.

NBn;

S Ti-Reagenz NBn; "Bz
/\I( - - /Y + /\:/
o OH OH
A B C
MeTi(OiPr)3 97 : 3
MeTiCI3 6 : 94

a) Mit Hilfe welches Modells kann man jeweils die Stereochemie des Hauptdiastereoisomers
erklaren? Zeichnet die dazugehorigen Newman-Projektionen der Ubergangszustande und
erklart warum sich die Diastereoselektivitédt in Abhangigkeit vom Titanreagenz andert.

b) Was erwartet man fir folgende Umsetzung und wie sieht der dazugehotrige
Ubergangszustand aus?

% H MeTi(OiPr)3

OMe O
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8. Ubung zur Vorlesung OC |11 21.06.04

Aufgabe 1

Gebt die Produkte der folgenden Reaktionen an. Achtet auf die Selektivitdten! Wodurch
lassen sich diese umkehren?

OH
= _ KH, 0 °C (THF)
= SiMe,Ph 99%
SiM63
o 0
(F3CCH20)ZP\/COZMe
KHMDS, 78 °C (THF)
OCHs 90%
OAc

Wodurch lassen sich folgende Edukte zu den gezeigten Olefinen umsetzen?

A/\O;_//O WCOZMG
@) O

Sans Sans

Aufgabe 2

Findet heraus welche Effekte hier auftreten und erklart die auftretenden Selektivitéts-
unterschiede.

1, Molsieb (4 A)
WL 0 °C (Toluol) WL

0] ? 0] § ?LO
CHO = \/'\‘/\/
OH OH
2a 2b
:\_ e) COZIPF
/
B, j/ | (R,R)-1 (S,9)-1
O™ ™co,iPr
(R,R)-1 2a:2b 94:6 30:70
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9. Ubung zur Vorlesung OC |11 28.06.04

Aufgabe 1

Wie kann man Verbindung 1 ausgehend von Aldehyd 2 darstellen? Wie erfolgt die Ein-
fuhrung der terminalen Methylgruppe? Diskutiert den Mechanismus der Reaktionssequenz.

Aufgabe 2

Die aufgefuihrten Verbindungen wurden jeweils aus einer oder zwei der folgenden Reaktionen
hergestellt: Michael-Addition, Stetter-Reaktion, Aldol-Kondensation, Sakurai-Reaktion,
Methlyentbertragung sowie Alkylierung. Was sind die Edukte bzw. Zwischenprodukte der
Reaktionen und welche Reagenzien sind dafur erforderlich? Diskutiert die auftretende
Diastereoselektivitét.

0]
) YJ:} o
o 2 Stufen

b) BzO
2 Stufen,
ausgehend von

c)
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10. Ubung zur Vorlesung OC |11 05.07.04

Aufgabe 1

Ergéanzt bei folgenden Cupratadditionen unter Beachtung der Diastereoselektivitét die
jeweiligen Produkte. Wie sieht die Reaktivkonformation bei Aufgabe b von der Enolat-
Zwischenstufe zum Produkt aus? Bei Aufgabe d und e erfolgt nach der Cuprataddition eine
Enolatabfangreaktion.

a)

Q \%

N Me,CuLi (Et,0)
o | —_—
70%
EtO
b) 0
O
®/ Me,CuLi-Lil (Et,0) OH
76%
Enolat-Zwischenstufe
c)
MGZCuLi
(Et,O/Benzol)
86%
d)
1_ n-C5H11 \ CU(CECC3H7'n)Li
0 OTHP
% 2. CICO,CH;

e)

o =
THF
@( 5% CuBr ( )
60%

CO,CH3 Enolat-Zwischenstufe
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Aufgabe 2
Welche Produkte erhét man bei diesen Baylis-Hillman-Reaktionen?

DABCO

O-N
00\(\ | oHE\ (DMSO)
0]
O = Festphase

[PBU3]
o O rt, 1d

)X\\_///Z< OEt

Aufgabe 3
Findet heraus was die Produkte der folgenden Radikalreaktionen sind.

hv, BuzSnH

O/' . )\ 25 °C (EtOH)
CN 91%

PhsSnH [AIBN]

Br

reflux, 10 h (Benzol)
« + A eN
N 56%

Ph

Ausgehend von Substrat 1 kommt man in nur einem Schritt zum tricyclischen Naturstoff
Hirsuten. Wie sieht Hirsuten aus und was sind die Zwischenstufen der Reaktion? Macht Euch
aulRerdem Gedanken Uber den stereochemischen V erlauf der Reaktion.

BusSnH [AIBN]

| reflux, 1 h (Benzol) )
Hirsuten
64%
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11. Ubung zur Vorlesung OC |11 12.07.04

Aufgabe 1

Was sind die Produkte der folgenden Heck-Reaktionen? Diskutiert die auftretende Regio- und
Stereochemie.

a) [Pd(OAC),]
W K,COg3, n-Bu,NClI
+ X COOEt RT (DMF)
b Ot-Bu B ]
) =/
[PA(OAC),, (0-tol)3P]
ACHN. - -Br  EtN, 80 °C (CH3CN) RT (HCI, H,0)
»
N
c)
_ [Pd(OAC),]
K2C03, n-Bu4NCI
90 °C (DMF)
A 0
»
N~ “OMe
(drei Produkte)
d)
[Pd(OOCCF3),(Ph3P),]
i-Pr,NEt, 110 °C (Xylol)
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Aufgabe 2

Die Vorteile der Carbometallierung liegen zum einen in ihrer Stereo- und Regioselektivitét
und zum anderen in der vielfaltigen Folgechemie der entstehenden Organometall-
verbindungen. Welche Verbindungen erhdlt man bei folgenden Umsetzungen und wie kann
man die dabei auftretende Stereochemie erklaren.

\

CO, Cp,ZzrCl,, Mg

a)

N\

) |/\/j/j\ nBuLi, ~100 °C (THF)
0~ “OEt

) X Pz Br Mg (EtOy)
C -
BnO OBn

CuBr-SMe,

(SMezlEtzo)
d) )J\/\/ MgBr

1

2) Li—=——nBu
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12. Ubung zur Vorlesung OC |1

19.07.04

Aufgabe 1

Durch Cobalt-katalysierte Cooligomerisierungen lassen sich leicht oligo(hetero)cyclische
Systeme aufbauen. Welche Produkte entstehen bei den gezeigten Beispielen? Macht Euch

Gedanken zum Mechanismus des Beispiels a.

3 Me,Si
AN c
X pCo(CO),
60%
F
Me3Si
b)
CpCo(CO),
N TC4H9 __(oXylo)
7 ﬁ 67%

Aufgabe 2

2,4,6-Octatrien kann sowohl photochemisch als auch thermisch cyclisiert werden. Wie sehen
die jeweiligen Produkte dieser Reaktionen, den Woodward-Hoffmann-Regeln nach, aus?

hv X AT

Erganzt das Produkt folgender photochemischer Cyclisierung.

QO -
c X0
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Aufgabe 3

Erganzt die folgenden Reaktionen und achtet dabel auf alle auftretenden Selektivitéaten.

reflux, 100 h

OMe
COo,Me < )@)
= + O/
Me3Si\O NN

pPTSA

68%

85°C, 24 h
(Benzol)

Ar Ph
D!
o~ N— 90%

88:12

0 °C, 15 min
(Toluol)

7%

MeO,C
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