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Katalityczna enancjoselektywna epoksydacja olefin zajmuje poczesne miejsce w
historii chemii i zwykla by¢ tradycyjnie definiowana jako nieodiaczny element syntezy
asymetrycznej. Wiele tzw. ,,name reactions”, takich jak reakcje Sharplessa, Jacobsena-
Katsuki, Shi, czy Julia-Colona, stato si¢ bardzo popularnymi w omawianej dziedzinie. Z
drugiej strony, olefiny o obnizonej gestosci elektronowe;j, takie jak a,B-nienasycone ketony,
stanowig wazng klase¢ substratbw w enancjoselektywnej epoksydacji — a to z uwagi na
syntetyczng przydatno$¢ tak tworzonych epoksydow. W ostatnich dwoch dekadach
opracowano kilka metod syntezy chiralnych oksirandw poprzez zastosowanie chiralnych
komplekséw metali lub organokatalizatorow. Sposrod kompleksow metalicznych,
katalizatory lantanowcowe Shibasakiego zyskaly popularnos¢ z racji swojej wysokiej
aktywnos$ci 1 enancjoselektywnosci w reakcji epoksydacji wielu typéw enonow. Z punktu
widzenia tzw. ,zielonej chemii”, w centrum zainteresowania badaczy pozostaja uktady
katalityczne zawierajace nietoksyczne metale, takie jak np. cynk, po raz pierwszy
zaproponowany do tej roli przez Endersa. Wszakze, pomimo niestabngcego zainteresowania
tym typem katalizatorow, mechanizm Kkatalizy z zastosowaniem jondéw cynku dtugo
pozostawat nie W pelni wyjasniony. Warto w tym miejscu nadmienié, ze zesp6t z Politechniki
Warszawskiej, w ktorym realizowalem cze$¢ dysertacji, opracowal dobrze zdefiniowane
kompleksy alkilonadtlenkow cynku z dwukleszczowymi ligandami, ktore wykazywaty

umiarkowang enancjoselektywnos$¢ w epoksydacji E-chalkonu.



Zaprezentowane W mojej pracy badania nakierowane byly na zaprojektowanie nowej
klasy N,N’-dwukleszczowych monoanionowych proligandow i ich cynkowych kompleksow.
W tym celu przeprowadzitem systematyczne analizy handlowo dostepnych oraz tatwych w
syntezie proligandow bisoksazolinowych. W konsekwencji zsyntezowatem dwukleszczowe
Ci- 1 Cy-symetryczne pomocniki chiralne, ktoére nastepnie, w procedurze ,,one-pot”,
potaczytem z alkilonadtlenkami cynku. Strukture dwoch komplekséw okreslitem za pomoca
rentgenowskiej analizy strukturalnej. Uzyskane uktady katalityczne zastosowatem nastepnie
w reakcji asymetrycznej epoksydacji enonow, z uzyciem tert-butylowodoronadtlenku jako
terminalnego utleniacza.

Juz wstepne porownanie efektywnosci C,-symetrycznych bisoksazolinianéw oraz C;-
symetrycznych enaminooksazoliniandbw wykazato, ze efekty steryczne podstawnikéw
znajdujacych sie¢ w bezposrednim sasiedztwie centrum katalitycznego maja istotny wptyw na
enancjoselektywnos¢. Najbardziej aktywna pochodna enaminooksazolinowa pozwolita na
uzyskanie zaréwno aromatycznych, jak i alifatycznych epoksydow ze znakomitymi
wydajnos$ciami 1 dobra enancjoselektywnoscia. Wnioskiem z tych badan byla obserwacja, ze
symetria C, nie jest niezbedna dla uzyskiwania wysokich nadmiaré6w enancjomerycznych w
badanych reakcjach. Dlatego, w dalszych eksperymentach, zsyntezowalem seri¢
analogicznych Cj-symetrycznych enaminooksazolinowych proligandow oraz zbadatem
wptyw wielko$ci podstawnika oraz czynnikow elektronowych na przebieg reakcji
epoksydacji E-chalkonu. Najskuteczniejszy katalizator (1), uzyty do reakcji z réznymi
alifatycznymi i aromatycznymi enonami, pozwolil na uzyskanie produktow ze znakomitymi

wydajnosciami (do 98%) oraz enancjoselektywnosciami (do 91%ee) (Schemat 1).
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Schemat 1. Enancjoselektywna epoksydacja enonéw katalizowana kompleksem tert-
butyloperoksycynku i ligandu enaminooksazolinowego.

Pomimo zZe zaproponowana procedura posiada pewne mankamenty (stosowanie
t-Bu,Zn i ograniczenie do sterycznie zattoczonych enondéw) pozwala ona wskaza¢ kierunki

dalszego rozwoju tej gatezi chemii oraz sposobow projektowania skutecznych proligandow.



W toku dalszych prac, w celu uzyskania wyzszej selektywnosci reakcji, opracowatem
14 nowych pirolooksazolinowych proligandow. Efektywne Sciezki syntetyczne (o catkowitej
wydajnosci 59-80%) oraz tatwa dostepnos¢ potrzebnych reagentdw uczynily opracowang
strategi¢ bardzo atrakcyjng. Uwaznie dobrane podstawniki wprowadzone do architektury
liganda pozwolily speni¢ steryczne i elektronowe wymagania, okreslone w pierwszej czesci
badan. Ponadto, zaobserwowalem istotny wptyw czynnikow konformacyjnych na wyniki
reakcji. Analiza wptywu rozpuszczalnika wykazata, ze katalizatory zawierajace podstawnik
cykloheksylowy (np. 2) wykazujg najwickszg aktywnos$¢ i enancjoselektywnos¢, gdy reakcje
prowadzi si¢ w acetonitrylu. Ten najaktywniejszy katalizator umozliwial prowadzenie reakcji
z substratami zaréwno aromatycznymi, jak i alifatycznymi z wydajnosciami do 99% i
selektywnoscig do 99,9%ee (Schemat 2). Co istotne, zwigzek 2 otrzymywany jest z handlowo
dostgpnego EtyZn, a do reakcji wystarczy uzy¢ go w ilosci 1 mol%. Dodatkowo, w
opracowanych warunkach stosuje si¢ stosunkowo nietoksyczny rozpuszczalnik, a opisane

wyniki uzyskiwane sg w temperaturze pokojowej.
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Schemat 2. Enancjoselektywna epoksydacja enonow katalizowana kompleksem
etyloperoksycynku i ligandu pirolooksazolinowego.

Podsumowujac, opisany projekt pozwolit na opracowanie bezprecedensowej, wysoce
wydajnej 1 przyjaznej srodowisku metodologii asymetrycznej epoksydacji enondéw z uzyciem
dobrze zdefiniowanych kompleksow alkilonadtlenkow cynku, mogacej znalez¢ zastosowanie
zarowno w S$rodowisku akademickim, jak i w przemysle. Stwierdzono ponadto istotne
znaczenie czynnikow konformacyjnych, ktore moga mie¢ duzy wpltyw na przebieg reakcji, i

ktore powinny by¢ uwzgledniane przy projektowaniu kolejnych uktadow katalitycznych.



