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Wstęp

Opracowanie efektywnych procedur dających dostęp do chiral-

nych, czystych związków chemicznych stosowanych w przemyśle 

farmaceutycznym, agrochemicznym i perfumeryjnym, stanowi od lat 

duże wyzwanie dla chemików syntetyków. Wśród różnych podejść 

do syntezy związków enancjomerycznie czystych, kataliza asymetrycz-

na, w której chiralny katalizator umożliwia przekształcenie prochiral-

nego substratu w optycznie czynny produkt, wydaje się być najbardziej 

pożądaną strategią.

W przypadku, kiedy katalizatorem w takich procesach są komplek-

sy metali przejściowych z chiralnymi ligandami, to przeniesienie chiral-

ności z chiralnego liganda na prochiralny substrat odbywa się w sferze 

koordynacyjnej metalu przejściowego, gdzie enancjotopowe atomy, 

grupy lub strony prochiralnej molekuły uzyskują steryczne rozróżnie-

nie uwarunkowane sąsiedztwem chiralnego liganda[1, 2].

Katalizę asymetryczną rozpatruje się jako integralny proces che-

miczny, w którym maksymalną skuteczność można osiągnąć tylko 

przy optymalnym doborze odpowiedniego katalizatora i odpowied-

nich warunków reakcji. Proces efektywnej katalizy asymetrycznej 

powinien przebiegać z wysokim TON (turnover number) i TOF (tur-

nover frequency) oraz prowadzić do maksymalnie wysokiego nadmia-

ru enancjomerycznego (ee – enantiomeric excess). Dobrze skonstru-

owany chiralny katalizator nie tylko przyśpiesza reakcję chemiczną, 

ale zapewnia niezbędne rozróżnienie diastereomerycznych stanów 

przejściowych, zwykle nie mniejsze niż 10 kJmol-1, umożliwiając tym 

samym otrzymanie pożądanego enancjomeru produktu o wysokiej 

czystości optycznej.

Ponieważ kontrola stereochemicznego przebiegu reakcji odbywa 

się w sferze koordynacyjnej metalu, kluczową sprawą staje się odpo-

wiedni dobór ligandów, które zapewniają kontrolę stereochemiczną 

w procesie zbliżania się prochiralnego substratu do chiralnego cen-

trum katalitycznego. Jednymi z najczęściej stosowanych i najbardziej 

efektywnych ligandów używanych w reakcjach asymetrycznych są  

C
2
-symetryczne atropoizomeryczne difosfiny biarylowe [3, 4]. Ligan-

dy te cechują się wysoką barierą energetyczną procesu racemizacji  

(typowe ligandy biarylowe zachowują chiralność do temperatury  

>400oC i ciśnienia >107 Pa[5]); swoboda konformacyjna, umożliwia-

jąca dopasowanie geometrii liganda do wymagań koordynacyjnych 

metalu przejściowego, jak również znacząca sztywność konformacyj-

na utworzonego kompleksu metaloorganicznego, niezbędna do wy-

muszenia powstania jednego z dwóch stereoizomerów produktu. 

Niektóre kompleksy takich ligandów pozwalające na otrzymywanie 

w asymetrycznych reakcjach katalitycznych produktów z niemal 100% 

czystością enancjomeryczną znajdują szerokie zastosowanie w prze-

myśle [1, 2, 6, 7]. Wybrane przykłady chiralnych atropoizomerycznych 

ligandów difosfinowych przedstawiono na Rysunku 1 [8].

Rys. 1. Przykłady C
2
-symetrycznych atropoizomerycznych  

ligandów fosfinowych

W ostatnich trzech dekadach odnotowano olbrzymi postęp w dzie-

dzinie katalizy asymetrycznej. Wagę tych dokonań podkreśla wyróżnie-

nie w 2001 r. nagrodą Nobla w dziedzinie chemii R. Noyori`ego [9], 

W. Knowles`a [10], i B. Sharpless`a [11] za asymetryczne katalityczne 

reakcje uwodornienia i utlenienia. Niemniej jednak istnieje nadal cały 

szereg substratów i reakcji katalitycznych, dla których użyteczność 

kompleksów znanych ligandów jest niewielka. Trudności w zdefinio-

waniu wpływu zmian efektów elektronowych i sterycznych ligandów 

na efektywność przebiegu asymetrycznych reakcji katalitycznych znaj-

duje odzwierciedlenie w ciągłym braku uniwersalnych ligandów, które 

byłyby zdolne zapewniać wysokie indukcje we wszystkich procesach 

katalitycznych. Z tego względu ciągle intensywnie poszukuje się no-

wych typów ligandów oraz dokonuje się syntetycznych modyfikacji 

ligandów już istniejących.

Do dziś dobór katalizatora zapewniającego najwyższe indukcje 

w procesach katalizy asymetrycznej polega przede wszystkim na em-

pirycznym i intuicyjnym poszukiwaniu optymalnego układu katalitycz-

nego (bazującego na doborze odpowiedniego liganda) i warunków re-

akcji. Przy takim podejściu oraz ciągłym wzroście ilości i strukturalnego 

zróżnicowania dostępnych, ale z reguły bardzo drogich ligandów se-

lekcja właściwego liganda jest bardzo kosztowna i pracochłonna [12]. 

Postępowanie takie byłoby znacznie ułatwione, gdyby poznane zostały 

zależności wiążące budowę liganda z efektywnością jego kompleksów 

w procesach katalitycznych.

Nieskoordynowane ligandy fosforowe z reguły posiadają wysoki sto-

pień swobody konformacyjnej, a geometria liganda nawet w jego najbardziej 

trwałej konformacji nie zawsze odpowiada geometrii przestrzennej liganda 

w strukturze aktywnego katalizatora. Jednak w przypadku ligandów dwu-

zębnych, skompleksowanie z metalem w znacznym stopniu usztywnia ich 

konformację i z tego powodu geometria kompleksów dwuzębnych ligan-

dów fosforowych może zostać w większości przypadków przewidziana 

i opisana za pomocą takich parametrów, jak kąt kompleksowania, kąt dwu-

ścienny, długość wiązań P-Met (Rys. 2) oraz gęstość elektronową na ato-

mach fosforu i metalu. Z drugiej strony, geometria kompleksów nawet dla 

tego samego liganda będzie różniła się, w zależności od rodzaju metalu 

przejściowego, przeciwjonu, innych skoordynowanych cząsteczek oraz 
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czynników, takich jak rodzaj rozpuszczalnika, temperatura itp. Ze wzglę-

du na to, przy próbie oceny efektywności ligandów uzasadnione wydaje 

się tylko porównywanie kompleksów poszczególnych metali z podobny-

mi ligandami zastosowanymi w takich samych procesach katalitycznych  

a do tego prowadzonych w identycznych warunkach.

Modyfikacja struktury C
2
-symetrycznych  

atropoizomerycznych ligandów difosfinowych – poszukiwanie 

dobrego układu katalitycznego

Wszelkie podejmowane dotychczas próby polepszenia działania 

katalizatorów poprzez modyfikacje struktury ligandów atropoizome-

rycznych [13] bazowały na dwóch podstawowych podejściach, zmie-

rzających do: kontroli sterycznej konformacji liganda w kompleksie 

katalitycznym (stanowiące treść niniejszej pracy przeglądowej) albo do 

zróżnicowania gęstości elektronowej na centrach fosfinowych liganda 

(podejście to dogłębnie zostanie przedstawione w oddzielnym artykule 

przeglądowym w Części 2).

Kontrola steryczna

Istnieje szereg pochodnych znanych ligandów typu L1-L4, dla któ-

rych zmiana właściwości katalitycznych ich kompleksów była spowo-

dowana głównie modyfikacjami strukturalnymi, pociągającymi za sobą 

zmianę konformacji liganda i w konsekwencji kompleksu. Takie podej-

ście może być rozpatrywane jako próba sterowania indukcją asyme-

tryczną poprzez kontrolę steryczną liganda.

Koncepcja „mniejszego i większego ramienia” układu 

binaftylowego

Jednymi z pierwszych modyfikacji strukturalnych ligandów typu 

L1 były modyfikacje w obrębie szkieletu binaftylowego, prowadzące 

do zmiany kątów kompleksowania P-Met-P (kąt kompleksowania α, 

ang. bite angle, jest parametrem geometrycznym określającym wartość 

kąta utworzonego przez atomy P-Met-P w kompleksach chelatowych 

(Rys. 2). W odniesieniu do BINAPu (L1a), modyfikacja tego typu pro-

wadząca do zwiększenia kąta kompleksowania (α) reprezentowana jest 

przez strukturę liganda NAPHOSu (L5)[14] (Rys. 2), w którym grupy 

fosfinowe połączone są z C
2
-symetrycznym rdzeniem binaftylowym 

przez mostki CH
2
.

Rys. 2. Ligand (R)-NAPHOS (L5) oraz definicje kątów Θ i α

Zgodnie z danymi rentgenostrukturalnymi, kąt kompleksowa-

nia BINAPu w kompleksie rodowym ([Rh(nbd)binap]+) wynosi  

91,8o [15] i jest niemal zgodny z wartością kąta obliczoną wynoszą-

cą 91,6o [16]. W przypadku odpowiedniego kompleksu NAPHOSu 

[Rh(nbd)naphos]+ obliczony kąt kompleksowania jest znacząco więk-

szy i stanowi 102,4o (Rys. 2).

Rys. 3. Kompleksy rodowe BINAPu (L1a) i NAPHOSu (L5) [16]

Właściwości katalityczne rodowych kompleksów NAPHOSu 

i BINAPu zostały porównane w modelowej reakcji katalityczne-

go uwodornienia kwasu N-acetyloaminocynamonowego (Sche-

mat 1). Kompleks NAPHOSu zapewnił indukcję asymetryczną 

na poziomie 54% ee, podczas gdy kompleks BINAPu w tej reakcji 

umożliwił osiągnięcie tylko ok. 15% ee.[13a] Najwyraźniej duży 

kąt kompleksowania sprzyjał polepszeniu indukcji asymetrycznej 

w przedstawionej reakcji.

Schemat 1. Uwodornienie kwasu N-acetyloaminocynamonowego 
katalizowane kompleksami rodowymi NAPHOSu (L5) i BINAPu (L1a)

Inna modyfikacja strukturalna BINAPu zrealizowana została po-

przez wprowadzenie grup fosfinowych w pozycje 7,7` w odróżnieniu od 

tradycyjnego w pozycje 2,2` układu binaftylowego. Sens tej modyfikacji 

polegał na wykorzystaniu bardziej rozwartej „strony” binaftylu (większe-

go ramienia) (Rys. 4) oferującej znacznie większe kąty kompleksowania 

aniżeli te, możliwe w przypadku grup fosfinowych w pozycji 2,2`.

Rys. 4. „Większe i mniejsze ramię” w układzie 1,1`-binaftylu

Koncepcja ta została wykorzystana przy syntezie ligandów L6 

i L7 (Rys. 5÷6) [17, 18]. Jak wykazały obliczenia dla odpowiednich 

kompleksów π-allilo-palladowych [Pd(L6)allil]+ oraz [Pd(L7)allil]+, 

kąty kompleksowania palladu wynoszą odpowiednio 106,7o i 110,2o 

[16]. W przypadku kompleksów allilowych, cis-konfiguracja komplek-

sowania palladu jest uwarunkowana obecnością dwuzębnego liganda 

allilowego, podczas gdy w kompleksach [Pd(L6)Cl
2
] oraz [Pd(L7)Cl

2
] 

obliczone energie dla cis- i transkompleksów są porównywalne. Do-

datkowo, wykorzystanie większego ramienia układu binaftylowego 

pozwala na znacznie większą swobodę konformacyjną palladowych 

kompleksów L6, L7 dając możliwość tworzenia kompleksów o zupeł-

nie odmiennej geometrii, w której (zgodnie z wynikami modelowania 

komputerowego [16]) dwusieczna kąta wiązań P-Pd-P w ciskomplek-

sach (w odróżnieniu od tradycyjnie prostopadłej) jest pod kątem ~45o 

([Pd(L6)Cl
2
]) oraz ~10o [Pd(L7)Cl

2
] do osi łączącej dwie reszty nafty-

lowe (Rys. 6).

                 [Pd(L6)allyl]+      [Pd(L6)Cl
2
]

Rys. 5. Ligand L6 oraz jego kompleksy palladowe [16]
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Rys. 6. Ligand L7, L8 i L9

Zsyntetyzowano również serię ligandów typu L8 [19] (Rys. 6), 

w których w pierścieniach binaftylowych zostały wprowadzone pod-

stawniki R1 w pozycjach meta do funkcji difenylofosfinowych, a grupy R 

były (lub nie) połączone mostkiem. Kompleksy tych ligandów wyko-

rzystane były w modelowych reakcjach asymetrycznego podstawie-

nia allilowego (Schemat 2). W zależności od natury podstawników 

R i R1, indukcja asymetryczna w takich reakcjach wahała się od 5 

do 99 % ee. Najlepsze wyniki zostały osiągnięte dla reakcji węglanu 

2-cycloheksen-1-olu i malonianu dimetylu przy użyciu 0,45%-mol 

[Pd(C
3
H

5
)Cl)

2
] i liganda L8 gdzie R = -(CH

2
-)

4
, R1 = H. Najwyższa 

znana enancjoselektywność tej reakcji (98% ee) uzyskana była przy 

zastosowaniu 5%-mol kompleksu liganda Trosta (L9) (ligand cechu-

jący się dużym kątem kompleksowania oraz możliwością tworzenia 

kompleksów o geometrii cis) (Rys. 6) [20].

Schemat 2. Modelowa reakcja asymetrycznego  
podstawienia allilowego

Ligandy (L5–L8) nigdy nie zostały wykorzystane w tej samej 

reakcji modelowej, co uniemożliwia bezpośrednie porównywanie 

wpływu wprowadzonych zmian strukturalnych na ich efektywność 

jako ligandów. Z drugiej strony, bezpośrednie porównanie ligandów 

o tak odmiennych właściwościach sterycznych byłoby też zdecydo-

wanie trudne.

Kontrola konformacji ligandów

Zależność właściwości kompleksów katalitycznych od struk-

tury przestrzennej ligandów można dość jednoznacznie zademon-

strować na przykładzie ligandów opartych na strukturze bifenylu. 

Wymuszenie jednej określonej konformacji liganda atropoizome-

rycznego BIPhEMP (L2) uzyskano poprzez połączenie jego dwóch 

grup metylowych atomem tlenu, co prowadziło do uzyskania struk-

tury L10 (Rys. 7) [21].

Rys. 7. Ligand L10, C
n
-TunaPhos (L11), L12 i L13

Tak usztywniony ligand ma w porównaniu z BIPhEMPem, 

zmniejszoną swobodę konformacyjną i w ten sposób zawęża możli-

wość zmiany geometrii kompleksu katalitycznego. Z danych analizy 

rentgenostrukturalnej wynika, iż kąt dwuścienny C
2
C

1
-C

1`
C

2`
 (Θ) 

w kompleksie rodowym L10 wynosił 56,7o, podczas gdy w wolnym  

ligandzie L2 ma większą wartość wynoszącą 64,9o [21.]

Porównanie właściwości katalitycznych kompleksów ligan-

dów L10 i BIPhEMPu możliwe było w reakcji asymetrycz-

nej izomeryzacji N,N-dietyloneryloaminy (7) katalizowanej ich 

kompleksami rodowymi (Schemat 3). W reakcji tej kompleksy  

Rh-BIPhEMP i Rh-L10 zapewniały porównywalną wydajność che-

miczną otrzymywanego cytronellalu, odpowiednio 95% i 89%, 

a także porównywalne indukcje asymetryczne odpowiednio  

98% ee dla Rh-BIPhEMP i 98,5% ee dla L10. Pozwala to suge-

rować, że ta reakcja jest mało wrażliwa na zmianę kątów w kom-

pleksie katalitycznym [21].

Schemat 3. Asymetryczna izomeryzacja N,N-dietyloneryloaminy 
z udziałem katalizatora rodowego

Bardziej systematyczne badania porównawcze sterycznej 

kontroli konformacji ligandów przeprowadzono na przykładzie 

liganda MeO-BIPHEP (L3a) [13d÷f, 21, 22]. Ligand ten został 

przekształcony w serię ligandów nazwanych C
n
-TunaPhos (L11) 

(Rys. 7), w których atomy tlenu w pozycjach 6,6’ połączone zosta-

ły mostkami –(CH
2
-)

n
 o różnej długości (n = 1-6) ograniczającymi 

swobodę konformacyjną atropoizomerycznego rdzenia bifenylo-

wego. Zaobserwowano, że zwiększenie długości mostka (CH
2
-)

n
 powodowało zwiększenie kąta dwuściennego liganda i prefero-

wanie kompleksowania przy większych kątach (Rys. 8). [23]

Rys. 8. Demonstracja zmiany kątów C
2
C

1
-C

1`
C

2`
  

w cząsteczkach C
1
- i C

4
-TunaPhosu

Badania z zastosowaniem kompleksów C
n
-TunaPhos jednoznacz-

nie wykazały, że istnieje realna możliwość subtelnej kontroli indukcji 

asymetrycznej poprzez precyzyjne wymuszenie konformacji układu 

bifenylowego zapewniającej optymalny dla danego substratu kąt kom-

pleksowania.
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Tablica 1

Zależność indukcji asymetrycznej w reakcji uwodornienie prochiral-
nych substratów 8, 9, 10 i 11 z udziałem C

n
-TunaPhos (L11) od długo-

ści mostka (n) i od kąta dwuściennego Θ

Substrat 

n 1 2 3 4 5 6 L3a
BI-

NAP

Kąt 

dwu-

ścienny 

Θ

60o 74o 77o 88o 94o 106o 87o 87o

Ee, %a 90,0 93,9 99,0 99,2 96,8 95,9 98,5 97,6

Ee, %b 95,9 95,9 92,1 88,9 91,9 92,3 - -

Ee, %c 91,3 90,3 98,5 95,1 95,3 90,7 94,3 96,1

Ee, %d 98 99 99 99 99 97 99 99

a (H
2
, 750 psi, 1,2 %-mol [RuCl{C

n
-TunaPhos}(C

6
H

6
)]Cl); b (H

2
, 3 atm, 1 %-mol 

[NH
2
Me

2
][{RuCl((S)-C

n
-TunaPhos)}

2
(µ-Cl)

3
]); c (H

2
, 1500 psi, 80oC, 2 %-mol 

[NH
2
Me

2
][{RuCl((S)-C

n
-TunaPhos)}

2
(µ-Cl)

3
]); d (H

2
, 50 atm, 5 %-mol Rh(metallil)

2
C

n
-

TunaPhos + HBF
4
).

Obserwowana indukcja asymetryczna reakcji uwodornienia 

β-ketoestru 8 (Tab. 1) początkowo wzrastała od 90% ee (n = 1), 

do 99,2% ee (n = 4), a następnie spadała do 95,9% ee (n = 6). Naj-

lepsze wyniki uzyskano dla liganda C
4
-TunaPhos o kącie dwuściennym 

88o zbliżonym do kątów MeO-BIPhEPu (L3a) i BINAPu (L1a), które 

również zapewniały doskonałe indukcje asymetryczne w tej reakcji.

Innym przykładem działania tego samego efektu jest redukcja octa-

nu 1-(2-naftylo)winylowego (9) z udziałem rutenowych kompleksów 

C
n
-TunaPhosu, [24] przebiegająca z konwersją powyżej 99% (Tab. 1). 

W reakcji najlepiej sprawdziły się ligandy o najkrótszych mostkach  

(n = 1 i 2). Natomiast w reakcji uwodornienia N-fenacyloftalimidu 

(10) najwyższe indukcje asymetryczne zostały osiągnięte dla liganda 

C
3
-TunaPhos (Θ = 77o). Kompleksy ligandów C

n
-TunaPhos (n = 2-5) 

okazały się również być efektywnymi katalizatorami asymetrycznego 

uwodornienia cyklicznego β-dehydoaminoestru 11 (Tab. 1) [25].

Podobny sposób modyfikacji MeO-BIPhEPu (L3a) reprezentuje 

przygotowana seria ligandów, w których atomy tlenu były połączone 

mostkiem o długości od dwóch do czterech atomów węgla, zawie-

rającym dodatkowe dwa centra chiralności L12 (Rys. 7). Obecność 

dodatkowych podstawników w mostku pozwoliła na jeszcze bardziej 

precyzyjną kontrolę kąta kompleksowania niż ta uzyskana dla ligandów 

C
n
-TunaPhosu. Ligandy L12 posłużyły do zbadania wpływu długości 

mostka na wartości kątów dwuściennych i na uzyskiwane indukcje 

asymetryczne w asymetrycznych reakcjach uwodornienia wiązań 

C=C, C=O oraz C=N [26]. W przeprowadzonych asymetrycznych 

reakcjach uwodornienia kwasu 2-(6-metoksy-2-naftylo)akrylowego 

i acetylooctanu metylu z zastosowaniem liganda (R,S,S)-L12 (n = 0) 

uzyskano indukcje odpowiednio 97% ee i 99,8% ee, oraz w uwo-

dornieniu związków N-heteroaromatycznych z zastosowaniem liganda 

(S,R,R)-L12 (n = 1) z indukcją dochodzacą do 93% ee.

Niedawno przedstawiona została również seria nietypowych chiral-

nych ligandów L13 (Rys. 7), w których ograniczenie swobody konforma-

cyjnej poszczególnych ligandów zostało osiągnięte poprzez połączenie 

mostkiem –(CH
2
-)

n
 o długości łańcucha (n = 7-10 i 12) w pozycjach 5,5’ 

rdzenia bifenylowego przy jednoczesnym braku podstawników w pozy-

cjach 6,6’. Kompleksy palladowe tych ligandów zostały z powodzeniem 

zastosowane w reakcji uwodornienia N-fenacyloftalimidu (10). Zaob-

serwowana zależność uzyskiwanej indukcji asymetrycznej od długości 

mostka ligandów serii L13 jest przedstawiona w Tablicy 2 [27].

Tablica 2

Zależność indukcji asymetrycznej w reakcji uwodornienia substratu 
10 z udziałem ligandów L13 o różnej długości mostka (n)

Substrat

n 7 8 9 10 12

Kąt dwu-

ścienny Θ

(brak 

danych)
59,7o 64,1o 72,4o 65,0o

Ee, %a 93 96 97 98 90

a (H
2
, 100 atm, 80oC ,2 %-mol Pd(CF

3
CO

2
)

2

Efekt podstawienia grup P-arylowych w pozycjach 3,5

Wprowadzenie podstawników w funkcjach difenylofosfinowych 

w pozycji 3 lub 3,5 pozwoliło na wyjaśnienie innego istotnego efek-

tu sterycznego. Zauważono, że reakcje katalityczne przeprowadzone 

zarówno z udziałem ligandów bifenylowych, jak i binaftylowych zawie-

rających podstawniki o znacznym zatłoczeniu sterycznym w pozycjach 

3 lub 3,5 funkcji difenylofosfinowej, wykazują wyższą stereoselektyw-

ność [28÷30]. Wobec obserwowanej w diarylofosfinowych komplek-

sach metali przejściowych preferencji do wzajemnego ustawiania pod-

stawników P-arylowych pod kątem bliskim do prostego (ustawienie 

krawiędziowo-płaszczyznowe, ang. edge-to-face), ocenia się, że w wy-

niku obecności podstawników w pozycjach 3,5 preferencja ta ulega 

wyraźnemu wzmocnieniu, dzięki zwiększeniu zatłoczenia sterycznego 

grupy arylowej ustawionej krawędziowo (Rys. 9). Co za tym idzie, 

zwiększa się zróżnicowanie steryczne możliwych kierunków podejścia 

reagenta do centrum katalitycznego w sposób podobny do opisanego 

oryginalnie przez Knowles’a [31].

Rys. 9. Ilustracja wpływu podstawników w pozycjach 3,5- grupy feny-

lowej w strukturze liganda na konformację jego kompleksów

Korzystne działanie tego efektu potwierdzone zostało w szere-

gu różnych procesów asymetrycznych, takich jak redukcja wiązań 

>C=C< katalizowana kompleksami rutenu [32], asymetryczne pod-

stawienie allilowe katalizowane kompleksami palladu [28], redukcja 

α- i β-ketoestrów na katalizatorach rutenowych [29, 33] czy też asy-

metryczna reakcja Heck’a [34].

W tym ostatnim przypadku (Schemat 4) reakcja arylowania dihy-

drofuranu katalizowana palladowym kompleksem niezmodyfikowane-

go MeO-BIPhEPu (L3a) dała produkt o czystości enancjomerycznej 

84% ee, podczas gdy ta sama reakcja katalizowana palladowym kom-

pleksem pochodnej MeO-BIPhEPu L3b (Rys. 10) podstawionej w po-

zycjach 3,5 funkcji P-arylowych grupami tert-butylowymi dała produkt 

o wyższej czystości enancjomerycznej 99% ee.
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Schemat 4. Asymetryczna reakcja Heck’a

Rys. 10. Ligandy serii L3 oraz ligand L14

Wpływ podstawników w pozycjach 3,3’- rdzenia biarylowego

Interesujący przykład wpływu podstawników w pozycjach 

3,3’-rdzenia biarylowygo zaprezentowano po raz pierwszy na przy-

kładzie liganda o-Ph-HexaMeO-BIPhEP (L14) (Rys. 10) [35]. Ligand 

ten został sprawdzony w reakcji redukcji enamidów na katalizatorze 

rodowym (Tab. 3).

Tablica 3

Redukcja enamidu 14: porównanie ligandów

Ligand Wydajność, % Ee, %

o-Ph-HexaMeO-BIPhEP (L14) 100 98

HexaMeO-BIPhEP (L3c) 100 65

MeO-BIPhEP (L3a) 100 67

BINAP (L1a) 100 55

Zastosowanie kompleksów ligandów bogatych w elektrony 

sprzyjało uzyskaniu wyższej indukcji (Tab. 3), ale wydaje się jednak, 

że to właśnie podstawniki fenylowe w pozycji 3,3` (orto do grup fos-

forowych) rdzenia bifenylowego liganda L14 odegrały tu decydującą 

rolę. Operując danymi obliczeniowymi, autorzy badań sugerują, iż 

za doskonałą indukcję asymetryczną w przypadku kompleksu liganda 

L14 odpowiada znaczne zwiększenie kąta dwuściennego C
1
C

2
-PC

3 

(Rys. 10) (od 70o dla HexaMeO-BIPhEP (L3c) do 90o dla o-Ph-

HexaMeO-BIPhEP (L14)). Dodatkowo, rotacja grup fenylowych 

podstawników -PPh
2
 w kompleksie rodowym liganda L14 jest prak-

tycznie uniemożliwiona obecnością dodatkowych podstawników 

fenylowych w pozycjach 3,3` powodujących silne usztywnienie kon-

formacji kompleksów (Rys. 11).

Rys. 11. Schematyczna struktura kompleksu o-Ph-HexaMeO-BIPhEPu

Obserwacja wpływu podstawników w pozycji 3,3’ rdzenia biary-

lowego na poprawę indukcji asymetrycznej zaowocowała wzrostem 

zainteresowania tego typu modyfikacją, czego efektem było otrzy-

manie serii ligandów binaftylowych i bifenylowych przedstawionych 

na Rysunku 12 [36].

Rys. 12. 3,3’-dipodstawione ligandy atropoizomeryczne

Efektywność serii ligandów L16-19 została sprawdzona w reakcjach 

uwodornienia katalitycznego kwasu α-acetyloaminocynamonowego 

oraz kwasu α-acetyloamidoakrylowego i jego estru metylowego 

z udziałem ich kompleksów rodowych (Wykres 1).

Wykres 1. Zależność indukcji asymetrycznej w reakcji uwodornienia 
enamidów od charakteru podstawników w pozycji 3,3’

Porównanie danych przedstawionych na Wykresie 1 wskazuje 

na zdecydowanie wyższą efektywność kompleksów ligandów posia-

dających podstawniki w pozycji 3,3’ w porównaniu do liganda L1a, 

nieposiadającego takich podstawników.

Wnioski

Pomimo dużej ilości opisanych dotychczas ligandów, niewiele 

jest takich, których struktury pozwalałyby na bezpośrednie porów-

nanie „czystych” efektów sterycznych w odniesieniu do uzyskiwanej 

enancjoselektywności w procesach katalizy asymetrycznej biegnących 

z udziałem ich kompleksów z metalami przejściowymi. Niemniej jed-

nak, z porównania zebranych danych zaczynają wyłaniać się pewne 

ogólne konkluzje dotyczące roli struktury atropoizomerycznych biary-

lowych ligandów difosfinowych we wspomnianych procesach. Można 

je wstępnie sformułować w następujący sposób:

Jednoznacznie potwierdzona została zależność właściwości kom-• 

pleksu katalitycznego i poziomu uzyskiwanej indukcji od precyzyj-

nej kontroli geometrii liganda i jego kompleksu [23, 24, 37]

Obecność podstawników w pozycji 3, a szczególnie w pozycjach • 

3,5, w funkcjach PAr
2
 liganda korzystnie wpływa na poziom induk-

cji asymetrycznej [28, 30]

Sterowanie efektywnością procesu przenoszenia chiralności • 

poprzez steryczną kontrolę liganda, jakkolwiek jeszcze słabo 

zbadane, może wkrótce okazać się doskonałym narzędziem 

do szybkiego znajdowania optymalnego układu katalitycznego 

dla nowych substratów i reakcji.
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na Wydziale Chemii Uniwersytetu Marii Curie-Skłodowskiej w Lublinie gdzie 

pełni funkcję kierownika Zakładu Chemii Organicznej. W latach 1999–2005 

pracował również jako kierownik zespołu XIV w Instytucie Chemii Orga-

nicznej PAN w Warszawie. Jego tematyka badawcza dotyczy problemów 

z zakresu organicznej chemii i stereochemii związków fosforu oraz chemii 

metaloorganicznej ze szczególnym uwzględnieniem stereoselektywnej i enan-

cjoselektywnej syntezy, syntezy nowych chiralnych ligandów fosfinowych i ich 

wykorzystania w procesach asymetrycznej katalizy homogennej, syntezy cy-

klicznych i makrocyklicznych związków fosforu oraz chemii fosfinoboranów.

Badania naukowo-techniczne

program COST

Komisja Europejska poinformowała o konkursie 

w ramach Europejskiego programu współpracy badań 

naukowo-technicznych COST. Wsparcie będą mogły 

uzyskać inicjatywy z zakresu organizacji międzynarodo-

wych spotkań badawczych, konferencji lub krótkoter-

minowych wymian naukowych. Zgłaszane propozycje 

powinny charakteryzować się wysoką innowacyjno-

ścią i interdyscyplinarnością. Budżet programu wynosi 

ok. 130 tys. EUR rocznie. Należy pamiętać, że program 

nie finansuje samych badań naukowych. Do naboru 

mogą przystąpić badacze m.in. z takich dziedzin:

biomedycyna i biologia molekularna• 

nauka o Ziemi i zarządzanie środowiskiem• 

żywienie i rolnictwo• 

człowiek, społeczeństwo, kultura zdrowie• 

Wnioski wstępne sporządzone na formularzu do-

stępnym na stronie internetowej http://www.cost.eu/

participate/open_call należy składać do 28 września 

2012 r.

Więcej informacji znajduje się w ogłoszeniu konkur-

sowym (http://eur-lex.europa.eu)

(http://www.funduszeonline.pl/23.06.12)


