Otrzymywanie a-aminokwasow

Przyktady a-aminokwasow o znaczeniu praktycznym
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Reakcja Streckera, modyfikacje

Historyczne
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Modyfikacja Knoevanagla-Bucherera Modyfikacja Zelinkiego-Stadnikoffa

Wspotczesne — synteza enancjomerycznie czystych a-aminokwaséw

Asymetryczna reakcja Streckera Katalityczna enancjoselektywna reakcja Streckera
Z udziatem pomocnika chiralnego z udzialem chiralnego katalizatora

chiralny
| a-aminonitryl

| chiralny a-aminokwas 4




Asymefryczna reakcja Streckera 2 udzialem pomocnika chiralnego

Chiralny pomocnik (*R3-NH,):
donor grupy aminowej
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J. Wang, X. Liu, X. Feng Chem Rev. 2011, 111, 6947.

chiralny a-aminonitryl
(mieszanina diastereoizomerow

0 znacznej zawartosci jednego z nich)
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(1) rozdziat mieszaniny,
(2) hydroliza gtownego izomeru,
(3) usuniecie R3
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Asymefryczna reakcja Streckera 2 udzialem pomocnika chiralnego

1.1. a-Fenyloetyloamina w roli pomocnika chiralnego
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Asymefryczna reakcja Streckera 2 udzialem pomocnika chiralnego

1.1. a-Fenyloetyloamina w roli pomocnika chiralnego
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S. P. Vincent, A. Schleyer, C.-H. Wong J. Org. Chem. 2000, 65, 4440.

OBn
COzH Hy WZH
* \ *
( S)Ph Pd/C (OBn) NH

3

Zaleznosc¢ stereoselektywnosci reakciji
Streckera (addycji CN-do iminy) od
rodzaju rozpuszczalnika nie jest jasna.
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addycja 1,3-syn-selektywna

(model Felkina-Anha)




Asymefryczna reakcja Streckera 2 udzialem pomocnika chiralnego

1.1. a-Aryloetyloamina w roli pomocnika chiralnego

MeOH
1 2 1 2 1 2
R B 80 °C. 3h /RL E R' R
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Me Me 76:24 i-Pr Me 81:19

Me i-Pr 76:24 t-Bu Me 88:12

Me t-Bu 80:20 t-Bu t-Bu 90:10

Wptyw na proporcje diastereoizomerdw ma raczej wielkosé podstawnika w uzytej
aminie chiralnej, anizeli wielkos¢ podstawnika w aldehydzie.

T. Inaba, M. Fujita, K. Ogura J. Org. Chem. 1991, 56, 1274.



Asymefryczna reakcja Streckera 2 udzialem pomocnika chiralnego

1.5. Glikozyloamina w roli pomocnika chiralnego
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Proporcja R:S od 3:1 do 7:1 od 7:1 do 13:1 od 1:3 do 1:9
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odwrécenie stereosektywnosci



Asymefryczna reakcja Streckera 2 udzialem pomocnika chiralnego

1.5. Glikozyloamina w roli pomocnika chiralnego

ZnCl,/i-PrOH

Uprzywilejowana konformacja zaréwno w

THF-d4 jak i w CDCl; -

protony leza niemal w jednej ptaszczyznie

H. Kuntz, W. Sager Angew. Chem. Int. Ed. 1987, 26, 557.
H. Kuntz, W. Sager, W. Pfrengle, D. Schanzenbach Tetrahedron Lett. 1988, 29, 4397.
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Brak satysfakcjonujgcego wytlumaczenia

H. Kuntz, W. Sager, D. Schanzenbach, M. Decker Liebigs. Ann. Chem. 1991, 649.
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Izomer powstajacy w przewadze
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Asymefryczna reakcja Streckera 2 udzialem pomocnika chiralnego

1.2. Amid a-aminokwasu w roli pomocnika chiralnego
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W. H. J. Boesten, J.-P. G. Seerden, B. de Lange, H. J. A. Dielemans, H. L. M. Elsenberg, B. Kaptein, H. M.
Moody, R. M. Kellog, Q. B. Broxterman Org. Lett. 2001, 3, 1121.
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Asymefryczna reakcja Streckera 2 udzialem pomocnika chiralnego

1.4. a-Fenyloglicynol w roli pomocnika chiralnego
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T. K. Chakraborty, K. A. Husein, G. V. Reddy Tetrahedron 1995, 51, 9179. 12
B. Hosangadi, R. Dave Tetrahedron Lett. 1999, 11295.



Asymefryczna reakcja Streckera 2 udzialem pomocnika chiralnego

1.5. 1,3-Aminoalkohol w roli pomocnika chiralnego
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S. Kobayashi, H. Ishitani, M. Ueno Synlett 1997, 115.
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Katalityezna enancjoselektywna reakcja Streckera

RCN

chiralny katalizator

: H. .R®
/ organokatalizator N
R I_f!z\cN
chiralny katalizator ——> asymetryczny
kompleks metalu | chiralny o-aminonitryl
katalizator dwufunkcyjny lhydroliza

chiralny
a-aminokwas

H. Groger Chem. Rev. 2003, 103, 2795
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Katalityezna enancjoselektywna reakcja Streckera

Organokatalizatory — stosowane w reakciji trojskladnikowej
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C. Pan, B. List Org. Lett. 2007, 9, 1149.

-W. Zhang, D.-H. Zheng, J. Nie, T. Wang, J.-A. Ma Org. Biomol. Chem. 2010, 8, 1399.
Wen, Y. Xiong, L. Chang, J. Huang, X. Liu, X. Feng J. Org. Chem. 2007, 20, 7715.
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G.
Y.
Y. Wen, B. Gao, Y. Fu, S. Dong, X. Liu, X. Feng Chem. Eur. J. 2008, 14, 67809.



Katalityezna enancjoselektywna reakcja Streckera

Organokatalizatory — stosowane w reakcji tréjskladnikowej
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G.-W. Zhang, D.-H. Zheng, J. Nie, T. Wang, J.-A. Ma Org. Biomol. Chem. 2010, 8, 1399.



Katalityezna enancjoselektywna reakcja Streckera

Organokatalizatory — stosowane w hydrocyjanowaniu imin (przykiady)
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Katalityezna enancjoselektywna reakcja Streckera

Asymetryczny kompleks metalu stosowany w reakcji trojsktadnikowej
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H. Ishitani, S. Komiyama, Y. Hasegawa, S. Kobayashi J. Am. Chem. Soc. 2000, 122, 762.
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Katalityezna enancjoselektywna reakcja Streckera

Asymetryczne kompleksy metalu — stosowane w hydrocyjanowaniu imin
(przyktady)
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