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Czyste optycznie alkohole drugorzedowe znajduja zastosowanie zaréwno
jako bloki budulcowe, jak i docelowe czasteczki w syntezie organicznej. Naj-
czesciej stosowanym podejSciem do otrzymywania tego typu zwiazkoéw jest re-
dukcja grupy karbonylowej prochiralnych ketonéw. Klasyczne metody redukcji
obejmuja bezposrednie uwodornienie, transfer wodoru oraz redukcje z wyko-
rzystaniem zwiazkoéw glinu, boru lub krzemu. Ze wzgledu na fagodne, obojetne
warunki reakcji, a takze prostote uktadéw reakcyjnych, asymetryczne hydrosi-
lilowanie stanowi atrakcyjna metode otrzymywania alkoholi drugorzedowych.

Poczatkowo, katalizatory asymetrycznego hydrosililowania bazowaly na
kompleksach metali szlachetnych. Pierwiastki te cechuja sie jednak bardzo wy-
soka cena oraz toksycznoscia i obecnie, zgodnie z zasadami zielonej chemii,
odchodzi sie od ich stosowania na korzys$¢ komplekséw tariszych i mniej tok-
sycznych metali. Szczeg6lnym zainteresowaniem ciesza sie¢ kompleksy zelaza
i miedzi, ktére zapewniajq wysoka stereoselektywnos¢ redukgji ketonéw, w nie-
ktoérych przypadkach przewyzszajaca te, obserwowana dla komplekséw platy-
nowcow. Wiekszos¢ tego typu katalizatoréw stanowia jednak kompleksy mie-
dzi(I) i zelaza(Il) — zwiazkéw niezwykle wrazliwych na dziatanie tlenu atmos-
ferycznego i wilgoci.

Znacznie gorsze rezultaty otrzymano dotychczas stosujac katalizatory bazu-
jace na kompleksach cynku, ktérych uzycie dotyczy gléwnie na kompleksach
piroforycznego i niebezpiecznego w uzyciu dietylocynku. Celem moich badan
bylo opracowanie enancjoselektywnej metody hydrosililowania ketonéw z wy-
korzystaniem komplekséw octanu cynku — prostej w uzyciu i odpornej na utle-
nianie soli, ktérej kompleksy stanowilyby atrakcyjna metode dla dotychczas
opracowanych katalizatoréw asymetrycznego hydrosililowania.

Jako cel swojej pracy doktorskiej postawilem sobie opracowanie uktadu ka-
talitycznego opartego na kompleksach octanu cynku, ktéry umozliwialby wy-



dajna i enancjoselektywna readukcje ketonéw w reakgji hydrosililowania. Na
podstawie literatury, jak rowniez wcze$niejszych badan prowadzonych w na-
szym Zespole, jako ligandy majace potencjalne zastosowanie w omawianej re-
akcji wybratem chiralne diaminy — pochodne (1R,2R)-1,2-difenyloetyleno-1,2-
diaminy. Sposréd dwunastu zsyntetyzowanych i przetestowanych ligandéw,
zwiazek posiadajacy w swojej strukturze zattoczone sterycznie podstawniki
tert-butylowe zapewnial najlepsza enancjoselektywnos¢, pozwalaja¢ na otrzy-
manie w modelowej reakgji redukgji acetofenonu pozadany produkt z czysto-
Scia optyczna wynoszaca 95% ee.

Po optymalizacji warunkéw reakcji, takich jak rodzaj silanu i rozpuszczalni-
ka oraz ilos¢ katalizatora i temperatura reakcji, przeprowadzitem redukcje ke-
tonéw aromatyczno-alifatycznych otrzymujac chiralnealkohole drugorzedowe
zbardzo wysoka wydajnoscia (do 97%) i czysto$cia optyczna (do 97%). Niestety
opracowana przeze mnie metoda wymagata zasotowania 5 mol% katalizatora,
oraz az 10 mol% chiralnego ligandu. Co wiecej, redukcja ketonéw heteroaroam-
tycznych oraz zatloczonych sterycznie (takich jak acetylomezytylen) okazata sie

niemozliwa.
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Rozszerzeniem opracowanej metody byto wyeliminowanie koniecznosci za-

stosowania rozpuszczalnika poprzez przeprowadzenie udzialu z bardziej re-



aktywnym trietoksysilanem. Dzieki zastosowaniu warunkow solvent-free prze-
prowadzilem redukcje ketonéw aromatyczno-alifatycznych w obecnosci zaled-
wie 0.05 mol% katalizatora, przwyzszajac tym samym pod wzgledem aktyw-
nosci opisane dotychczas kompleksy metali szlachetnych. Dodatkowo, prze-
prowadzilem redukcje ketonéw o duzym zatloczeniu sterycznym oraz «,(3-
nienasyconych zwiekszajac zakres stosowalnosci metody. Warto przy tym
wspomnie¢, ze redukcja ketonéw «,3-nienasyconych przebiegata w sposéb re-
gioselektwyny, prowadzac do produktéw 1,2-addycji, nawet w przypadku bra-
ku podstawnika w pozycji «, ktorego obecnosé¢ byta kluczowa dla opracowa-
nych wczeéniej katalizatoréw miedziowych. Szczegdlnie wysoka enancjoselek-
tywnos¢ reakgji zaobserowatem w przypadku przetestowanego przeze mnie

ynonu, dla ktérego zmierzony nadmiar enancjomeryczny wyniést 97%.

Kolejna cze$¢ moich badan byta skutkiem przypadkowego odkrycia dez-
akywacji ukfadu katalitycznego pod wplywem Sladowych ilosci wody obec-
nych w handlowo dostepnym trietoksysilanie. Odpowiednie osuszenie sila-
nu pozwolilo mi na dalsze zmniejszenie zaladunku katalizatora nawet do 0.01
mol%, jednakze ze wzgledu na dtugi czas reakcji optymalna ilo$cia katalizatora
wydaje sie by¢ 0.015-0.03 mol%.

Przeprowadzone przeze mnie badania mechanistyczne pozwolily mi na za-
proponowanie mechanizmu reakcji hydrosililowania z udziatem trietoksysila-
nu. Niestety nie udalo mi sie otrzyma¢ monokrysztalu kompleksu, celem po-
twierdzenia jego struktury. Niewyjasniona pozostaje rola drugiego rownowaz-
nika ligandu w przypadku reakcji prowadzonej z udziatem dietoksymetylosila-
nu, jak réwniez rola drugiego rownowaznika silanu w przypadku obu uktadéw

katalitycznych.
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Opracowany przeze mnie kompleks octan cynku-diamina pozwolil na
otrzymanie chiralnych alkoholi drugorzedowych z czystoscia optyczna prze-
wyzszajaca dotychczas opisane metody z wykorzystaniem komplekséw cynku.
Na szczegoblna uwage zastuguje réwniez bezprecedensowo niska ilos¢ katali-
zatora uzytego w reakcji. Niemniej jednak metoda redukgji ketonéw bez roz-
puszczalnika nie jest pozbawiona wad, takich jak koniecznoé¢ zastosowania
toksycznego trietoksysilanu oraz hydrolizy z udziatem TBAF znaczaco zwiek-
szajacej koszty syntezy. Ponadto niska temperatura dezaktywuje kompleks, co
uniemozliwia zwiekszenie enancjoselektywnosci reakgji.

Podsumowujac, udato mi sie w catoéci zrealizowa¢ postawiony cel badan —
opracowatem uklad katalityczny bazujacy na kompleksie octanu cynku z chi-
ralna diamina, wykazujacy bardzo wysoka efektywnos¢ w reakcji asymetryzne-
go hydrosililowania ketonéw. Prosta, jednoetapowa synteza ligandu, fagodne
warunki i powtarzalnos¢ reakgji oraz stabilno$¢ kompleksu sprawiaja, ze opi-
sana w niniejszej pracy metoda otrzymywania alkoholi drugorzedowych moze
znaleZ¢ zastosowanie zaré6wno w syntezie w skali laboratoryjnej, jak i przemy-
stowej oraz stanowi punkt wyjscia dla dalszych badant majacych na celu zwiek-

szenie enancjoselektywnosci reakcji redukcji z udziatem komplekséw cynku.



