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9 1  

7. A p p e n di x 

T h e a p p e n di x i n cl u d e s t h e g e n er al pr o c e d ur e s f or t h e c o n d u ct e d e x p eri m e nt s a s w ell as 

a n al yti c al r e s ult s. I n a d diti o n t o t h e writt e n d at a, t h e N M R s p e ctr a ar e dis pl a y e d. G e n er all y, 

t h e s y nt h e si z e d a n d i s ol at e d pr o d u ct s h a v e b e e n c h ar a ct eri z e d b y 1 H- a n d 1 3 C- N M R, G C- M S 

a n d H R- M S a s w ell a s t o s o m e e xt e nt E A. M or e o v er, t h e t e c h ni c al c h ar a ct eristi c s of t h e 

e m pl o y e d a n al yti c al e q ui p m e nt ar e d o c u m e nt e d. Fi n all y, t h e a ut h or s p u bli c ati o n s ar e 

pr e s e nt e d. 
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7. 1. H y d r o g e n A ut ot r a n sf e r 

G e n er al I nf or m ati o n 

All m a ni p ul ati o n s w er e c o n d u ct e d u n d er ar g o n wit h e x cl usi o n  of m oi st ur e a n d o x y g e n b y 

u si n g st a n d ar d t e c h ni q u e s f or t h e m a ni p ul ati o n of air s e nsiti v e c o m p o u n ds. R e a cti o n 

t e m p er at ur e s r ef er t o sili c o n oil i n a n a d diti o n al pr e s s ur e t u b e wit hi n t h e h e at e d al u mi n a 

bl o c k or t o t h e sili c o n oil b at h. N M R d at a w er e r e c or d e d o n eit h er Br u k er A R X 3 0 0, Br u k er 

A R X 4 0 0 or Br u k er F o uri er 3 0 0 s p e ctr o m et ers. 1 3 C- a n d 1 H- N M R s p e ctr a ar e gi v e n i n p p m a n d 

r ef er e n c e d t o si g n al s of d e ut er at e d s ol v e nt s a n d r esi d u al pr ot o n at e d s ol v e nt s, r e s p e cti v el y 

( C D Cl3 : 1 H: 7. 2 6 0 p p m, 1 3 C: 7 7. 1 6 0 p p m; C 6 D 6 : 1 H: 7. 2 6 0 p p m, 1 3 C: 1 2 8. 0 6 0 p p m). G as 

c hr o m at o gr a p h y- m a s s a n al ysi s w a s c arri e d o ut o n a n A gil e nt H P- 5 8 9 0 i n str u m e nt wit h a n 

A gil e nt H P- 5 9 7 3 M as s S el e cti v e D et e ct or ( EI) a n d H P- 5 c a pill ar y c ol u m n usi n g h eli u m c arri er 

g a s. T O F H R- M S m e a s ur e m e nt s w er e p erf or m e d o n a n A gil e nt 1 2 0 0 / 6 2 1 0 Ti m e- of- Fli g ht L C-

M S. Fl as h c hr o m at o gr a p h y w as p erf or m e d o n a T el e d y n e Is c o C o m bi Fl as h Rf 2 0 0 s yst e m. 

C h e mi c al s w er e p ur c h a s e d fr o m Si g m a Al dri c h, Alf ar A e s ar, T CI or Str e m a n d w er e us e d as 

r e c ei v e d. D M F w a s dri e d b y a S P S fr o m I n n o v ati v e T e c h n ol o g y w hil e H 2 O w as fl us h e d wit h 

ar g o n f or o n e h o ur. S ol v e nt s w er e st or e d i n Al dri c h S ur e/ st or e fl as k s u n d er ar g o n.    

T h e iri di u m c o m pl e x 1  w a s s y nt h e si z e d a c c or di n g t o t h e lit er at ur e pr o c e d ur e.[7 0]   

  



 

 

 7. A p p e n di x  

G e n er al pr o c e d ur e f or t h e s y nt h esis of F e- M A C H O- B H 2  

[ F e( C O)( Br)2 ( H N( C H2 C H 2 P iPr 2 )2 )]   

1. 0 2 e q ui v al e nt s of F e Br 2 ·( 7 1 8 m g; 3. 3 3 m m ol) w er e di ss ol v e d i n 3 0 m L Et h a n ol ( a bs.) at 

r o o m t e m p er at ur e. T h e li g a n d (( H N( C H 2 C H 2 P iPr 2 )2 ) ( 1 g; 3. 2 7 m m ol) w as a d d e d dr o p wis e 

o v er a p eri o d of 5- 1 0 mi n ut es. Aft er t h e a d diti o n of 1- 2 m L li g a n d-s ol uti o n, a w hit e 

pr e ci pit at e w as f or m e d. It i s n ot n e c e ss ar y t o f urt h er p urif y t his pr o d u ct a s t h e e x c ess of 

F e Br 2  will b e e a sil y r e m o v e d i n t h e n e xt st e p.   

Aft er stirri n g at r o o m t e m p er at ur e o v er ni g ht, t h e s oli d w as all o w e d t o pr e ci pit at e. T h e 

s u p er n at a nt s ol uti o n w as r e m o v e d vi a s yri n g e a n d t h e s oli d w as w as h e d t hr e e ti m e s wit h 1 0 

m L of Et h a n ol ( a b s.). T h e sli g htl y y ell o w li q ui d c o nt ai n s r esi d u al F e Br 2 . Aft er r e m o vi n g t h e 

s ol v e nt, a w hit e-li g ht gr e e ni s h s oli d i s o bt ai n e d ( 1. 4 g; n o N M R- c h ar a ct eri z ati o n d u e it s 

p ar a m a g n eti c c h ar a ct eristi c).  

3 0 m L T H F ( a b s.) w a s a d d e d (t h e s oli d i s p o orl y s ol u bl e i n T H F, c o m pl et e di s s ol vi n g is n ot 

r e q uir e d). C ar b o n m o n o xi d e w a s b u b bl e d t hr o u g h t h e s u s p e nsi o n f or 1 h u ntil t h e 

pr e ci pit at e i s di s s ol v e d c o m pl et el y a n d t h e s ol uti o n h a s t ur n e d t o d ar k bl u e. Aft er r e m o vi n g 

t h e r e si d u al c ar b o n m o n o xi d e b y b u b bli n g ar g o n t h o u g h t h e s ol uti o n, 4 0 m L of n- h e pt a n e 

( a b s.) w er e a d d e d. T h e s ol v e nt s w er e r e m o v e d u n d er r e d u c e d pr es s ur e t o o bt ai n a d ar k 

bl u e, cr y st alli n e s oli d w hi c h w as w a s h e d wit h Et h a n ol ( a b s.) t o r e m o v e t h e r esi d u al e x c es s of 

F e Br 2 .  

T h e pr o c e d ur e gi v e s 1. 3 5 g ( 2. 4 6 m m ol, 7 5. 2 % yi el d) of t h e d e sir e d i nt er m e di at e ir o n 

c o m pl e x. N M R s p e ctr a c a n b e o bt ai n e d at t hi s st a g e ( C 6 D 6 , T H F- d8  or C D2 H 2 )   

 

[ F e( C O)( H)( H B H3 )( H N( C H2 C H 2 P iPr 2 )2 )]/ c o m pl e x 2    

T o 1. 3 5 g ( 2. 4 6 m m ol) of [ F e( C O)( H)( H B H 3 )( H N( C H2 C H 2 P iPr 2 )2 )] i n 5 0 m L T H F ( a b s.), a s ol uti o n 

of N a B H 4  ( 0. 9 3 g; 2 4. 6 m m ol) i n 3 0 ml Et h a n ol ( a bs.) w as a d d e d. T h e bl u e s ol uti o n t ur n s t o 

bri g ht y ell o w. Aft er stirri n g f or 2 h at r o o m t e m p er at ur e, t h e s ol v e nt w a s r e m o v e d u n d er 

r e d u c e d pr e s s ur e. T h e pr o d u ct s h o ul d n ot b e h e at e d as t h e c o m pl e x d e c o m p o s e s t o w ar ds 

t h e n o n- st a bl e di h y dri d e. T h e y ell o w r e si d u e w as di ss ol v e d i n t ol u e n e ( a bs.) a n d filt er e d t o 

r e m o v e t h e s alt s.   

Aft er r e m o vi n g t h e s ol v e nt, a n or a n g e- y ell o w s oli d w as is ol at e d. R e cr y st allis ati o n fr o m 

T H F/ n- h e pt a n e ( di ss ol vi n g t h e s oli d i n 3- 5 m L T H F a n d a d di n g 2 0- 3 0 m L n- h e pt a n e) aff or ds 

fi n e y ell o w n e e dl e s ( 5 3 7. 2 m g, 1. 3 3 m m ol, 5 3. 9 % yi el d).  
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G e n er al Pr o c e d ur e f or H y dr o g e n A ut otr a nsf er R e a cti o ns 

T h e e x p eri m e nt s w er e c arri e d o ut i n pr e s s ur e t u b es e q ui p p e d wit h  a m a g n eti c stirri n g b ar. 

Pri or t o t h e r e a cti o n, t h e s oli d r e a cti o n c o m p o u n d s w er e a d d e d t o t h e pr e s s ur e t u b e w hi c h 

w a s s u b s e q u e ntl y pl a c e d i n a n e v a c u ati o n t u b e. T h e c orr e s p o n di n g s cr e w c a p wit h s e pt u m 

w a s a d d e d i nt o t h e e v a c u ati o n t u b e a s w ell. T h e cl os e d t u b e w as e v a c u at e d a n d fl us h e d wit h 

ar g o n t hr e e ti m e s. Aft er w ar d s, t h e t u b e s li d w as sli g htl y lift e d a n d t h e li q ui d s u bst a n c es as 

w ell a s t h e s ol v e nt ( w at er-fr e e st or e d u n d er Ar g o n) w er e a d d e d vi a s yri n g e i nt o t h e pr e ss ur e 

t u b e. 4- Br o m ot ol u e n e w as sli g htl y h e at e d a n d a d d e d as a li q ui d a s w ell si n c e t hi s c o m p o u n d 

s u bli m at e s si g nifi c a ntl y u p o n t h e e x p o siti o n t o v a c u u m. Fi n all y, t h e li d of t h e e v a c u ati o n 

t u b e w as r e m o v e d a n d t h e pr e s s ur e t u b e w as s e al e d wit h t h e s cr e w c a p u n d er ar g o n 

c o u nt er fl o w b ef or e t h e t u b e w as pl a c e d i n a n al u mi n u m h e ati n g bl o c k. T h e t e m p er at ur e 

w a s c o ntr oll e d b y a t h er m o c o u pl e i n a n a d diti o n al pr ess ur e t u b e wit h sili c o n oil pl a c e d i n t h e 

al u mi n u m bl o c k.   

Aft er t h e r e a cti o n w a s fi ni s h e d a n d c o ol e d d o w n t o r o o m t e m p er at ur e, t h e t u b e w as o p e n e d 

a n d h e x a d e c a n e w as a d d e d a s i nt er n al st a n d ar d. A s a m pl e w as pr e p ar e d b y filt eri n g t h e 

cr u d e s ol uti o n t hr o u g h c ott o n. T h e s a m pl e w a s a n al y z e d b y G C- M S.   

 

E x a m pl e of S c h e m e 1 0 ( p a g e 1 2):   

 

B e n z yl al c o h ol: 1 m m ol =  1 0 4 μ L   

tB ut yl a c et at e: 1. 2 m m ol =  1 6 2 μ L  

K O tB u: 1. 5 m m ol = 1 6 8. 3 m g  

C o m pl e x 1 : 0. 5 m ol % = 2. 7 m g   

1  m L t ol u e n e, 6 0 ° C, 1 2 h   
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A n al yti c a D at a 

I T S D 1 H & 1 3 C N M R: C D Cl 3 : 1 H: 7. 2 6 0 p p m, 1 3 C: 7 7. 1 6 0 p p m; C 6 D 6 : 1 H: 7. 2 6 0 p p m, 1 3 C: 1 2 8. 0 6 0 

p p m.  

All δ 1 H a n d δ 1 3 C i n p p m, all c o u pli n g c o nst a nt s J i n H z. 

 

Iri di u m c o m pl e x 1 : 1 H N M R ( 3 0 0. 1 M H z, C 6 D 6 ): δ 1 H = - 3 8. 5 3 ( 1 H , s, Ir H ), 1. 1 9- 1. 2 4 ( 9 H, m, 

C H 3 ), 1. 3 1- 1. 3 6 ( 9 H, m, CH 3 ), 6. 5 3- 6. 5 8 ( 1 H, m, ArH ), 6. 8 4- 6. 9 3 ( 3 H, m, ArH ), 7. 0 1- 7. 0 7 ( 2 H, 

m, Ar H ), 9. 7 3 ( 1 H, m, ArH ); 3 1 P N M R ( 1 2 1. 5 M Hz, C 6 D 6 ): δ3 1 P = 1 6 0. 4 ( P -tB u 2 ); H R M S ( CI, m / z): 

c al c d. f or Ir 1 C 1 9 H 2 6 Cl 1 N 1 O 1 P 1  ( M): 5 4 3, f o u n d: 5 4 3; ( M-3 5 Cl): 5 0 8, f o u n d: 5 0 8; ( M- 3 7 Cl): 5 0 6, 

f o u n d 5 0 6.   

 

F e- M A C H O- B H  2 : 1 3 C N M R ( 7 5. 5 M H z, C 6 D 6 ): δ1 3 C = 1 8. 3 ( 2 C H 3 ), 1 9. 0 ( 2 C H 3 ), 2 0. 4 ( 2 C H 3 ), 

2 0. 8 ( 2 C H 3 ), 2 5. 3 ( 2 C H), 2 9. 0 ( 2 C H 2 ), 2 9. 6 ( 2 C H), 5 4. 1 ( 2 C H 2 ); 3 1 P N M R ( 1 2 1. 5 M H z, C 6 D 6 ): 

δ 3 1 P = 9 9. 3 ( P -iPr 2 ), 9 9. 4 (P -iPr 2 )   

N ot e: T h e N M R s a m pl e c o nt ai n e d r e si d u al a m o u nt s of T H F a n d h e pt a n e fr o m t h e 

p urifi c ati o n st e p.   

 

3- P h e n yl pr o p a n oi c a ci d t ert- b ut yl e st er : 1 H N M R ( 3 0 0. 1 M H z, C D Cl 3 ): δ1 H = 1. 4 4 ( 9 H, s, C H 3 ), 

2. 5 3- 2. 5 8 ( 2 H, m, C H 2 ), 2. 9 0- 2. 9 5 ( 2 H, m, CH 2 ), 7. 1 7.- 7. 2 2 ( 3 H, m, ArH ), 7. 2 5- 7. 3 2 ( 2 H, m, 

Ar H ); 1 3 C N M R ( 7 5. 5 M Hz, C D Cl 3 ): δ1 3 C = 2 8. 1 ( C H 3 ), 3 1. 2 (C H 2 ), 3 7. 1 (C H 2 ), 8 0. 3 (C q ), 1 2 6. 2 

(C H), 1 2 8. 4 ( 2 C H), 1 2 8. 4 ( 2 C H), 1 4 0. 8 ( C q ), 1 7 2. 3 (C q ); G C/ M S- EI ( 7 0 e V): m/z ( %) = 1 5 0 

(( M H - C( C H3 )3 )+ , 1 0 0), 5 7 ( 8 7), 9 1 ( 7 5), 1 0 4 ( 7 2), 1 0 5 ( 6 9), 1 3 3 ( 4 2), 7 7 ( 2 3), 7 8 ( 1 5), 1 0 3 ( 1 4), 

7 9 ( 1 3), 5 1 ( 1 1), 1 5 1 ( 1 0).   

 

P e nt a n oi c a ci d t ert- b ut yl e st er : G C/ M S- EI ( 7 0 e V): m/z ( %) = 8 5 (( M – O C( C H3 )3 )+ , 1 0 0), 1 0 3 

(( M H2  – C( C H3 )3 )+ , 7 8), 5 7 ( 4 4), 6 0 ( 2 6), 6 1 ( 2 5), 7 3 ( 1 8), 1 0 2 ( 1 1).  

 

P e nt a n oi c a ci d et h yl est er : G C/ M S- EI ( 7 0 e V): m/z ( %) = 8 5 (( M – O C2 H 5 )+ , 1 0 0), 1 0 3 

(( M H2  - C2 H 5 )+ , 7 7), 5 7 ( 4 2), 6 1 ( 2 5), 7 3 ( 2 2), 6 0 ( 2 0), 7 5 ( 1 1).   

 

B ut a n oi c a ci d et h yl e st er : G C/ M S- EI ( 7 0 e V): m/ z ( %) = 7 1 (( M – O C2 H 5 )+ , 1 0 0), 8 9 

(( M H2  - C2 H 5 )+ , 5 8).  
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2, 3- D i p h e n yl- pr o pi o nitril e: G C/ M S- EI ( 7 0 e V): m/z ( %) = 9 1 ( 1 0 0), 2 0 7 ( M+ , 1 9).  

 

2, 3- Di p h e n yl- a cr yl o nitril e : G C/ M S- EI ( 7 0 e V): m/z ( %) = 2 0 5 ( M+ , 1 0 0), 2 0 4 ( 8 7), 1 9 0 ( 4 2), 

2 0 3 ( 2 3), 1 7 7 ( 1 8), 1 7 6 ( 1 7), 2 0 6 ( 1 6), 1 7 8 ( 1 6).   

 

B e n z oi c a ci d b e n z yl e st er : G C/ M S- EI ( 7 0 e V): m/ z ( %) = 1 0 5 ( 1 0 0), 9 1 ( 4 5), 2 1 2 ( M+ , 3 8), 7 7 

( 2 7), 1 9 4 ( 1 7), 5 1 ( 1 0), 1 6 7 ( 1 0).   

 

3- P h e n yl- pr o pi o p h e n o n e : G C/ M S- EI ( 7 0 e V): m/ z ( %) = 1 0 5 ( 1 0 0), 2 1 0 ( M+ , 5 2), 7 7 ( 3 1).  
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7. 2. A mi d o c a r b o n yl ati o n 

T h e f oll o wi n g t a bl e i n cl u d e s a c o m p aris o n of t h e o bt ai n e d r e s ul t s f or t h e 

s ulf o n a mi d o c ar b o n yl ati o n b y t h e a ut h or a n d t h e fi n di n g s gi v e n i n t h e di ss ert ati o n of W a h e d 

A h m e d M or a di. 

C o m p aris o n of t h e r es ults f or t h e s ulf o n a mi d o c ar b o n yl ati o n.  

 
 E ntr y C o m p o u n d Yi el d pr e vi o us w or k / % [ a] Yi el d t his w or k / % [ b]  

 1 

 

6 5 7 4  

 2 

 

n. e. [ c] < 1   

 3 

 

n. e.  [ c] < 1   

 4 

 

< 1 < 1  

 5 

 

< 1 n. e.  [ c]  

[ a] C o nditi o ns: 2 5 m m ol B e nzs ulf a mi d e, 5 0 m m ol p ar af or m al d e h y d e ( P F A), 3 5 m ol % Li Br, 1 m ol % H 2 S O 4 , 0. 2 5 
m ol % P d Br 2 , 0, 5 m ol % P P h3  i n 2 5 m L N M P u n d er 6 0 b ar C O at 1 2 0 ° C f or 1 2 h. [ b] C o n diti o ns: 2. 5 m m ol 
B e nzs ulf a mi d e, 3. 1 2 5 m m ol p ar af or m al d e h y d e ( P F A), 3 5 m ol % Li Br, 1 m ol % H 2 S O 4 , 0. 5 m ol % P d Br2  i n 2. 5 m L 
N M P u n d er 6 0 b ar C O at 1 0 0 ° C f or 1 6 h. [ c] n. e. = n ot e x e c ut e d. 

T h e f oll o wi n g s e cti o n i n cl u d e s t h e p u bli c ati o n a s w ell a s  t h e a c c or di n g s u p p orti n g 

i nf or m ati o n. H er ei n, d et ail e d e x p eri m e nt al i n str u cti o n s o n t h e c o n d u ct e d m a ni p ul ati o n s ar e 

gi v e n a s w ell a s a n al yti c al d at a. 
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S u p p o rti n g I nf o r m ati o n 

 

 

S y nt h e si s of N- L a u r o yl S a r c o si n e b y A mi d o c a r b o n yl ati o n: 

C o m p a ri n g H o m o g e n e o u s a n d H et e r o g e n e o u s P all a di u m C at al y st s 

S ör e n H a n c k er, St ef a ni e Kr eft, H elfri e d N e u m a n n a n d M att hi as B ell er * 

L ei b ni z-I n stit ut f ür K at al y s e e. V. a n d er U ni v ersit ät R o st o c k  
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– 1 H a n d 1 3 C N M R s p e ctr a 

– A n al yti c al i nstr u m e nts 

– S u bst a n c es 

– R ef er e n c es 
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G e n er al a mi d o c ar b o n yl ati o n pr o c e d ur e 

 
T h e m a ni p ul ati o ns w er e c arri e d o ut i n a 3 0 0 m L P arr hi g h pr ess ur e a ut o cl a v e. T h e s m all-s c al e 

e x p eri m e nt s w er e c o n d u ct e d i n 4 m L gl ass vi al s usi n g m a g n eti c stirri n g b ars. Pri or t o t h e r e a cti o n, t h e 

vi als w er e pl a c e d o n a n a p pr o pri at e pl at e a n d e q ui p p e d wit h t h e s oli d c o m p o u n ds w hi c h w er e 

s u bs e q u e ntl y s e al e d wit h a s e pt u m c a p a n d e v a p or at e d a n d fl us h e d wit h ar g o n f or t hr e e ti m e s. 

Aft er w ar ds, t h e s ol v e nt ( w at er-fr e e st or e d u n d er Ar g o n) w as a d d e d pri or t o s ulf uri c a ci d 

( c o n c e ntr at e d, n eit h er p urifi e d n or o x y g e n- or w at er-fr e e). T h e a ut o cl a v e w as cl os e d b ef or e it w as 

e v a p or at e d a n d fl us h e d wit h Ar g o n f or t hr e e ti m es as w ell. T h e a ut o cl a v e w as o p e n e d a n d t h e pl at e 

wit h t h e vi als w as pl a c e d i nsi d e q ui c kl y b ef or e t h e a ut o cl a v e w as cl o s e d a g ai n. Aft er w ar ds, t h e 

a ut o cl a v e w as fl us h e d wit h ar g o n f or 1 5 mi n ut es. T h e a ut o cl a v e w as s e al e d ti g htl y b ef or e it w as 

fl us h e d wit h c ar b o n m o n o xi d e u p t o 3 b ars f or t hr e e ti m e s. T h e r e a cti o n pr ess ur e ( 6 0 b ars C O) w as 

a d d e d b y ai d of t h e di git al pr es s ur e i n di c ati o n. T h e a ut o cl a v e w as r e g ul at e d b y a c o ntr ol u nit w hi c h 

m o nit or e d t h e r e a cti o n t e m p er at ur e vi a  a n i nt e gr at e d t h er m o m et er. T h e t e m p er at ur e w as a dj ust e d 

t o t h e gi v e n v al u e b y t h e c o ntr ol u nit a ut o m ati c all y. T h e e x p eri m e nt w as c o n d u ct e d at t h e 

c orr es p o n di n g r e a cti o n t e m p er at ur e f or 1 6 h o urs. 

S u bs e q u e ntl y t o t h e r e a cti o n, t h e a ut o cl a v e w as c o ol e d i n a n i c e b at h. At r o o m t e m p er at ur e, t h e 

pr ess ur e w as r el e as e d sl o wl y. T h e h et er o g e n e o us c at al yst w as s e p ar at e d eit h er b y c e ntrif u g ati o n 

(r e c y cli n g e x p eri m e nt s, pr e p ar ati o n of s a m pl e A) or b y filtr ati o n ( o pti mis ati o n r e a cti o ns, s u bstr at e 

s c o p e, 1 0 g-s c al e e x p eri m e nt, pr e p ar ati o n of s a m pl es B- D) a n d w as h e d at l e ast t hr e e ti m es wit hi n 

t h e pr o c ess. W h e n e v er N M P w as r e m o v e d ( 7 0 ° C i n hi g h v a c u u m), a n a nti-s pl as h g u ar d wit h r et ur n-

h ol e ( Si g m a Al dri c h) w as utili z e d si n c e t h e s ol v e nt c o n d e ns e d b ef or e r e a c hi n g t h e c o n d e ns ati o n tr a p. 

Aft er t h e r e m o v al of N M P, t h e cr u d e pr o d u ct w as o bt ai n e d. 

 

E x a m pl e o n t h e b a si s of t a bl e 2, e ntr y 1 1: 

N- m et h yl d o d e c a n a mi d e:   1 m m ol = 2 1 3. 4 m g. 

P F A ( p ar af or m al d e h y d e):  1. 5 m m ol = 4 5 m g. 

Lit hi u m br o mi d e:     3 5 m ol % = 3 0. 4 m g. 

P d bl a c k:       1 m ol % = 1. 1 m g. 

H 2 S O 4 :        1 0 m ol % = 5 µ L. 

 

I n 1 m L N M P at 6 0 b ars C O a n d 6 0 ° C f or 1 6 h o urs. 
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C at al y st pr e p ar ati o n 

 
P d / Si O 2 , P d / F a uj a sit e A a n d  P d / Z S M- 5 A ( all 1 wt. % P d) 

P d/ Si O 2  w as pr e p ar e d b y w et i m pr e g n ati o n. Sili c a ( 9 9 0 m g, 0. 0 3 5- 0. 0 7 0 m m, p or e di a m et er 6 n m) 

w as a d d e d t o a s ol uti o n of 3 0 m L w at er a n d P d( N O 3 )2 · X H2 O ( 2 5 m g, c a. 4 0 % P d c o nt e nt). Aft er 3 0 

mi n ut es of stirri n g, t h e li q ui d w as r e m o v e d b y r ot ar y e v a p or ati o n. S u bs e q u e ntl y, t h e m at eri al w as 

f urt h er dri e d at 8 0 ° C o v er ni g ht. Fi n all y, t h e c at al y st w as c al ci n e d at 5 0 0 ° C f or 2 h o urs t o gi v e t h e 

fi n al pr o d u ct. P d/ F a uj asit e A a n d P d/ Z S M- 5 A w er e s y nt h esis e d a c c or di n gl y. 

 

P d / F a uj a sit e B a n d  P d / Z S M- 5 B ( b ot h 1 wt. % P d) 

P d/ F a uj asit e B a n d P d/ Z S M- 5 B w er e pr e p ar e d b y i n ci pi e nt w et i m pr e g n ati o n. T h er ef or e, 

P d( N O 3 )2 · X H2 O ( 2 5 m g, c a. 4 0 % P d c o nt e nt) w as diss ol v e d i n w at er ( 1. 2 m L f or F a uj asit e a n d 0. 8 m L 

f or Z S M- 5). T h e s ol uti o n w as a d d e d t o 9 9 0 m g of s u p p orti n g m at eri al. Fi n all y, t h e c at al yst s w er e 

dri e d at 8 0 ° C o v er ni g ht a n d fi n all y c al ci n e d at 5 0 0 ° C f or 2 h o urs t o gi v e t h e fi n al pr o d u ct. 

 

P d / N @ Gr ( 3 wt. % P d) 

P d/ N @ Gr w as s y nt h esis e d b y p yr ol y sis of a mi xt ur e of [ P d( p h e n a nt hr oli n e) Cl 2 ] a n d c ar b o n p o w d er. 

F or t h e s y nt h esis of [ P d( p h e n a nt hr oli n e) Cl 2 ], [ P d( C H3 C N) 2 Cl 2 ] ( 2. 2 3 3 m m ol, 5 7 9 m g) w as a d d e d 

dr o p wis e t o a stirr e d s ol uti o n of p h e n a nt hr oli n e· H 2 O ( 4. 9 2 5 m m ol, 9 7 6 m g) a n d 6 0 m L D M F at 1 5 0 

° C. Aft er t h e f or m ati o n of a pr e ci pit at e wit hi n a f e w mi n ut es, t h e mi xt ur e is h e at e d u n d er r efl u x 

c o n diti o ns f or a n ot h er 3 h o urs. T h e pr o d u ct w as o bt ai n e d as or a n g e n e e dl es aft er filtr ati o n. 

S u bs e q u e ntl y, [ P d( p h e n a nt hr oli n e) Cl 2 ] ( 0. 3 1 4 m m ol, 1 1 2. 2 3 m g) w as diss ol v e d i n 6 0 m L D M F at 1 2 0 

° C. H e n c ef or w ar d, c ar b o n p o w d er ( 8 8 8. 4 2 m g, V U L C A N X C 7 2 R) w as a d d e d a n d t h e mi xt ur e w as k e pt 

at 1 2 0 ° C f or 2 h o urs. T h e s ol v e nt w as r e m o v e d b y v a c u u m a n d t h e s oli d w as f urt h er dri e d f or 1 5 h at 

1 2 0 ° C i n hi g h v a c u u m. Fi n all y, t h e c at al yst w as o bt ai n e d b y p yr ol y sis of t h e m at eri al at 8 0 0 ° C f or 2 h 

u n d er ar g o n at m os p h er e. 
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O pti mis ati o n r e a cti o ns 

 

T h e r e a cti o n s ol uti o n w as filt er e d t hr o u g h filt er p a p er. T h e p a p er w as w as h e d wit h N M P s e v er al 

ti m es. Et h yl e n e c ar b o n at e ( 0. 2 5 m ol % t o t h e a mi d e) w as a d d e d t o t h e cr u d e pr o d u ct ( vis c o us li q ui d). 

A c et o n e w as a d d e d t o g u ar a nt e e e q u al dis p ersi o n of t h e N M R st a n d ar d wit hi n t h e s a m pl e. T h e 

a c et o n e w as r e m o v e d b y hi g h v a c u u m. T h e i nt e gr ati o n r es ults ar e b as e d o n t h e f o ur pr ot o ns fr o m 

et h yl e n e c ar b o n at e a n d t h e t w o pr ot o ns fr o m t h e gl y ci n e m oi et y ( N- C H 2 - C O O H). N ot e w ort h y, N- a c yl 

s ar c osi n es e xist as cis - a n d tr a ns-is o m ers.1  T h er ef or e, t h e N- CH 2 - C O O H si g n al is s plit i nt o o n e si n gl et 

at 3. 9 6 p p m a n d o n e at 4. 0 9 p p m. T h e i nt e nsit y distri b uti o n f or N-l a ur o yl s ar c osi n e is 6 6: 3 4. T h e 

si g n al s plitti n g c a n als o b e o bs er v e d f or t h e m et h yl gr o u p N- C H 3  ( 2. 7 9 p p m a n d 2. 9 8 p p m, 3 4: 6 6, 

si n gl et) a n d t h e first C H 2 - gr o u p of t h e al k yl c h ai n C H2 - CH 2 - C O- N ( 2. 1 6 p p m a n d 2. 3 0 p p m, 3 4: 6 6, 

tri pl et, J = 7. 4 H z). 

 

E x a m pl e s f or N M R- a n al y si s of t h e cr u d e pr o d u ct: 
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R e c y cli n g e x p eri m e nts 

 

Aft er t h e r e a cti o n, t h e mi xt ur e w a s tr a nsf err e d u n d er ar g o n i nt o a s e pt u m s e al e d c e ntrif u g e t u b e. 

Aft er c e ntrif u g ati o n ( 5 0 0 0 U/ mi n f or 2 0 mi n), t h e s u p er n at a nt s ol uti o n w as r e m o v e d vi a  s yri n g e a n d 

c oll e ct e d. T h e p arti cl es i n t h e t u b e w er e w as h e d wit h N M P fi v e ti m es. T h e c o m bi n e d N M P l a y ers 

w er e pr e p ar e d f or N M R a n al y sis ( a n al o g u e t o “ O pti mis ati o n r e a cti o ns ”). T h e p arti cl es w er e 

tr a nsf err e d vi a  s yri n g e wit h N M P u n d er ar g o n i nt o t h e n e xt vi al alr e a d y c o nt ai ni n g t h e n e xt s et of 

r e a cti o n s u bstr at es as w ell as lit hi u m br o mi d e. I n or d er t o tr a nsf er t h e c at al yst as e ntir el y as p ossi bl e, 

N M P w as a d d e d i n 0. 1 m L p orti o ns a n d t h e n tr a nsf err e d i nt o t h e vi al. T his w as r e p e at e d 1 0 ti m es i n 

or d er t o a d d 1 m L N M P o v er t h e e ntir e pr o c ess as s ol v e nt f or t h e n e xt r u n. Fi n all y, s ulf uri c a ci d w as 

a d d e d a n d t h e m a ni p ul ati o ns w er e p urs u e d as us u al ( s e e “ G e n er al a mi d o c ar b o n yl ati o n pr o c e d ur e ”). 

Aft er t h e r e a cti o n, t h e p arti cl es w er e tr e at e d wit h t his pr o c e d ur e a g ai n u ntil t h e f ort h c y cl e. 

 

N M R- a n al y si s of r u n s 1- 4: 

 

R u n 1 
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R u n  2 

 

R u n 3 
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R u n  4 
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S u bstr at e s c o p e 

 

T h e r e a cti o ns w er e c o n d u ct e d a n d a n al ys e d b y N M R a n d t h er ef or e tr e at e d a c c or di n g t o t h e 

m a ni p ul ati o ns d es cri b e d i n t h e s e cti o ns “ G e n er al a mi d o c ar b o n yl ati o n pr o c e d ur e ” a n d “ O pti mis ati o n 

r e a cti o ns ”. 

I n or d er t o d et er mi n e t h e is ol at e d yi el d, t h e r e a cti o n w as r e p e at e d a n d a n a ci d- b as e e xtr a cti o n w as 

c o n d u ct e d i n c o ntr ast t o t h e o pti mis ati o n r e a cti o ns. T h er ef or e, t h e cr u d e pr o d u ct w as diss ol v e d i n 

s at ur at e d a q u e o us N a H C O 3  s ol uti o n (r e a cti o n is c o m pl et e w h e n e v ol uti o n of g as st o ps a n d t h e 

li q ui d/ p arti cl es ar e diss ol v e d). T h e a q u e o us s ol uti o n w as e xtr a ct e d wit h et h yl a c et at e t hr e e ti m es. 

S u bs e q u e ntl y, t h e a q u e o us p h as e w as a ci difi e d wit h c o n c e ntr at e d p h os p h or us a ci d t o p H 3. T h e 

a q u e o us p h as e w as e xtr a ct e d wit h et h yl a c et at e a g ai n t hr e e ti m es. T h e c o m bi n e d or g a ni c l a y ers 

w er e dri e d o v er N a 2 S O 4  w hi c h w as l at er filt er e d off. Et h yl a c et at e w as r e m o v e d o n t h e r ot ar y 

e v a p or at or. T h e pr o d u cts w er e dri e d i n hi g h v a c u u m. 
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1 0 g- s c al e e x p eri m e nt 

 

T h e s oli d s u bstr at es a n d c at al y sts w er e a d d e d dir e ctl y i nt o t h e a ut o cl a v e w hi c h w as e q ui p p e d wit h a 

m e c h a ni c stirr er. T h e a ut o cl a v e w as cl os e d, e v a p or at e d a n d fl us h e d wit h ar g o n f or t hr e e ti m es. 

M e a n w hil e, a S c hl e n k fl as k w as e v a p or at e d a n d fl us h e d wit h ar g o n as w ell. N M P a n d s ulf uri c a ci d 

w er e a d d e d a n d mi x e d b y stirri n g wit h a m a g n eti c stirri n g b ar. T h e r es ulti n g s ol v e nt w as a d d e d i nt o a 

s yri n g e a n d t h e a ut o cl a v e w as o p e n e d c ar ef ull y. U n d er ar g o n c o u nt er fl o w, t h e t o p of t h e a ut o cl a v e 

w as sli g htl y lift e d a n d t h e s ol v e nt s w er e i nj e ct e d i nt o t h e a ut o cl a v e. S u bs e q u e ntl y, t h e a ut o cl a v e w as 

cl os e d a n d fl us h e d wit h ar g o n f or 1 5 mi n ut es. T h e c ar b o n m o n o xi d e pr ess ur e w as a d d e d aft er 

fl us hi n g wit h C O a n d h e ati n g as w ell as stirri n g w as st art e d. Aft er t h e r e a cti o n, t h e pr es s ur e w as 

r el e as e d v er y sl o wl y. T h e r e a cti o n mi xt ur e w as filt er e d t hr o u g h filt er p a p er b ef or e t h e s ol v e nt w as 

r e m o v e d i n hi g h v a c u u m at 7 0 ° C (s e e “ G e n er al a mi d o c ar b o n yl ati o n pr o c e d ur e ”). 

W at er w as a d d e d t o t h e cr u d e pr o d u ct at at m os p h eri c pr ess ur e a n d 7 0 ° C. Aft er stirri n g f or a f e w 

mi n ut es, t h e t w o p h as e d s y st e m w as st or e d i n a d e e p fr e e z er at - 2 8 ° C f or o n e h o ur. Aft er w ar ds, t h e 

s oli d w as all o w e d t o w ar m u p t o r o o m t e m p er at ur e u ntil t h e w at er m elt e d. T h e s oli d r a w pr o d u ct 

w as cr us h e d i nt o s m all p arti cl es wit h a s c o o p ul a o n a frit ( P O R 3) a n d s u bs e q u e ntl y w as h e d wit h 

w at er fi v e ti m es. T h e pr o d u ct r es ulti n g fr o m t his p urifi c ati o n st e p w as a n al y s e d b y I C P- O E S a n d N M R 

as s a m pl e B. F or a d diti o n al p urifi c ati o n, t h e a ci d- b as e e xtr a cti o n d es cri b e d wit hi n t h e s e cti o n 

“ S u bstr at e s c o p e ” w as c o n d u ct e d. F or N-l a ur o yl s ar c osi n e, t h e pr o d u ct st art s t o s e p ar at e fr o m t h e 

a q u e o us p h as e b et w e e n p H of 4- 6. T h e s e p ar ati o n o c c urs i m m e di at el y d uri n g t h e a d diti o n of 

c o n c e ntr at e d p h os p h or us a ci d. Aft er t h e t w o p h as e d s yst e m w as f or m e d, a f e w m or e dr o ps of 

c o n c e ntr at e d p h os p h or us a ci d w er e a d d e d i n or d er t o e ns ur e t h at t h e pr o d u ct c a n b e o bt ai n e d 

e ntir el y. A d diti o n all y, t h e a q u e o us p h as e w as e xtr a ct e d wit h et h yl a c et at e t hr e e ti m es. T h e 

c o m bi n e d or g a ni c l a y ers w er e dri e d o v er N a 2 S O 4 . Aft er t h e s oli d w as filt er e d off, et h yl a c et at e w as 

r e m o v e d usi n g a r ot ar y e v a p or at or. T h e r es ulti n g vis c o us li q ui d w as dri e d i n hi g h v a c u u m. T h e 

r es ulti n g N-l a ur o yl s ar c osi n e w as f urt h er a n al ys e d as s a m pl e C b y I C P- O E S a n d N M R. 

 

N M R- a n al ysi s f or s a m pl es B a n d C: s e e s e cti o n “I C P- O E S a n al y sis ”. 
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I C P- O E S a n al y sis 

 

S a m pl es  B a n d C w er e pr e p ar e d as d es cri b e d i n t h e s e cti o n “ 1 0 g-s c al e e x p eri m e nt ”.  

S a m pl e A w as pr e p ar e d b y c o n d u cti n g t h e e x p eri m e nt o n t h e o pti mis ati o n s c al e ( c o n diti o ns t a bl e 2, 

e ntr y 1 1; s e e s e cti o n “ G e n er al a mi d o c ar b o n yl ati o n pr o c e d ur e ”). Aft er t h e r e a cti o n, t h e p arti cl es 

w er e r e m o v e d b y c e ntrif u g ati o n ( 5 0 0 0 U/ mi n f or 2 0 mi n) a n d t h e r e m ai ni n g s oli d w as w as h e d wit h 

N M P fi v e ti m es. T h e cr u d e pr o d u ct w as a n al ys e d b y I C P- O E S a n d N M R as S a m pl e A. 

S a m pl e D w as pr e p ar e d b y c o n d u cti n g t h e r e a cti o n utilisi n g P d Br 2  ( 0. 5 m ol %, 6. 2 m g) as c at al y st 

u n d er ot h er wis e o pti mis e d r e a cti o n c o n diti o ns o n a 1 g-s c al e ( 4. 6 9 m m ol N- m et h yl d o d e c a n a mi d e) i n 

a 8 m L vi al (s e e s e cti o n “ G e n er al a mi d o c ar b o n yl ati o n pr o c e d ur e ”). T h e pr o d u ct w as is ol at e d 

a c c or di n g t o t h e c o n diti o ns d es cri b e d i n s e cti o n “ 1 0 g-s c al e e x p eri m e nt ”. T h er ef or e, t h e s a m pl e w as 

g e n er at e d i n t h e i d e nti c al m a n n er as s a m pl e C. T h e s u bst a n c e o bt ai n e d fr o m t h e P d Br 2 - c at al ys e d 

r e a cti o n w as a n al ys e d as s a m pl e D b y I C P- O E S a n d N M R. 

 

N M R- a n al y si s f or S a m pl es A- D: 

 

S a m pl e A 
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S a m pl e B 

 
S a m pl e C 
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S a m pl e D 
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A n al yti c al d at a of t h e s y nt h esis e d pr o d u ct s 

 
1 H &  1 3 C N M R: D M S O- D 6  (I T S D: 1 H N M R: 2. 5 0 0 p p m; 1 3 C: 3 9. 5 2 0 p p m) 

All δ 1 H a n d δ 1 3 C i n p p m, all c o u pli n g c o nst a nt s J i n H z. 

 

N- L a ur o yl s ar c osi n e (1 ): Off- w hit e s oli d ( 1 2. 0 4 g, 

9 5 %). 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, D M S O-d 6 ): δ1 H = 0. 8 3- 0. 8 8 

( 3 H, m, C H3 ), 1. 1 9- 1. 3 0 ( 1 6 H, m, 8 C H2 ), 1. 4 0- 1. 5 2 ( 2 H, 

m, C H 2 ), 2. 1 6 ( 0. 6 8 H, t, J = 7. 4, HA ), 2. 3 0 ( 1. 3 2 H, t, J = 

7. 4, H A ), 2. 7 9 ( 1. 0 2 H, s, HC ), 2. 9 8 ( 1. 9 9 H, s, HC ), 3. 9 6 

( 1. 3 2 H, s, HB ), 4. 0 9 ( 0. 6 8 H, s, HB ), 1 2. 6 1 ( 1 H, br s, C O O H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, D M S O-d 6 ): δ1 3 C = 1 3. 9 

( C H3 ), 2 2. 1 ( C H2 ), 2 4. 5 & 2 4. 6 ( C H2 ), 2 8. 7 ( 2 C, C H2 ), 2 8. 9- 2 9. 0 ( 4 C, C H2 ), 3 1. 3 ( C H2 ), 3 1. 8 & 3 2. 1 

( CA H 2 ), 3 4. 2 & 3 6. 0 ( CC H 3 ), 4 8. 9 & 5 0. 9 ( CB H 2 ), 1 7 0. 8 & 1 7 1. 0 ( C O- N), 1 7 2. 6 & 1 7 2. 6 ( C O O H); H R M S  

( E SI, m/ z): c al c d. f or C1 5 H 2 8 N O 3
- ( M- H+ ): 2 7 0. 2 0 7 4 7, f o u n d: 2 7 0. 2 0 7 4 6; E A : c al c d. f or C1 5 H 2 9 N O 3 : C 

6 6. 3 8 %, H 1 0. 7 7 %, N 5. 1 6, f o u n d C 6 6. 5 5 %, H 1 0. 5 5 %, N 5. 0 0 %. 

 

N- A c et yl gl y ci n e (2 ): Off- w hit e s oli d ( 5 2. 7 m g, 4 5 %). 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, D M S O-

d 6 ): δ1 H = 1. 8 4 ( 3 H, s, C H 3 ), 3. 7 1 ( 2 H, d, J = 5. 7, C H2 ), 8. 1 5 ( 1 H, t, J = 5. 7, N H); 1 3 C 

N M R  ( 7 5. 5 M H z, D M S O-d 6 ): δ1 3 C = 2 2. 3 ( C H 3 ), 4 0. 7 ( C H2 ), 1 6 9. 7 ( Cq ), 1 7 1. 5 ( Cq ); 

H R M S  ( E SI, m/ z): c al c d. f or C4 H 6 N O 3
- ( M- H+ ): 1 1 6. 0 3 5 3 2, f o u n d: 1 1 6. 0 3 5 2 9; E A : 

c al c d. f or C 4 H 7 N O 3 : C 4 1. 0 3 %, H 6. 0 3 %, N 1 1. 9 6 %, f o u n d C 4 1. 1 9 %, H 6. 0 1 %, N 1 1. 6 3 %. 

 

2- O x o- 1- p yrr oli di n e a c eti c a ci d (3 ): T his pr o d u ct w as f urt h er p urifi e d b y 

s u bli m ati o n i n hi g h v a c u u m ( 1 0 - 3 m b ar) at 1 0 0 ° C. Off- w hit e s oli d ( 9 7. 3 m g, 6 8 %). 
1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, D M S O-d 6 ): δ1 H = 1. 9 4 ( 2 H, p, J = 7. 4, C H2 ), 2. 2 3 ( 2 H, t, J = 8. 1, 

C H 2 ), 3. 3 8 ( 2 H, t, J = 7. 0, C H2 ), 3. 9 0 ( 2 H, s, C H2 ), 1 2. 7 1 ( 1 H, br s, C O O H); 1 3 C N M R  

( 7 5. 5 M H z, D M S O-d 6 ): δ1 3 C = 1 7. 5 ( C H 2 ), 2 9. 9 ( C H2 ), 4 3. 6 ( C H2 ), 4 7. 0 ( C H2 ), 1 7 0. 2 ( Cq ), 1 7 4. 4 ( Cq ); 

H R M S  ( E SI, m / z): c al c d. f or C6 H 8 N O 3
- ( M- H+ ): 1 4 2. 0 5 0 9 7, f o u n d: 1 4 2. 0 5 0 6 3; E A : c al c d. f or C6 H 9 N O 3 : C 

5 0. 3 5 %, H 6. 3 4 %, N 9. 7 9 %, f o u n d C 5 0. 6 1 %, H 6. 5 0 %, N 9. 7 7 %. 

 

H e x a h y dr o- 2- o x o- 1 H - a z e pi n e- 1- a c eti c a ci d (4 ): Off- w hit e s oli d ( 1 1 1. 3 m g, 6 5 %). 
1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, D M S O-d 6 ): δ1 H = 1. 5 1- 1. 5 8 ( 2 H, m, C H 2 ), 1. 6 0- 1. 7 0 ( 4 H, m, 

2 C H 2 ), 2. 4 1- 2. 4 5 ( 2 H, m, C H2 ), 3. 3 7- 3. 4 0 ( 2 H, m, C H2 ), 3. 9 8 ( 2 H, s, C H2 ); 1 3 C N M R  

( 7 5. 5 M H z, D M S O-d 6 ): δ1 3 C = 2 2. 9 ( C H 2 ), 2 7. 7 ( C H2 ), 2 9. 3 ( C H2 ), 3 6. 3 ( C H2 ), 4 9. 9 

( C H2 ), 5 0. 2 ( C H2 ), 1 7 1. 1 ( Cq ), 1 7 5. 0 ( Cq ); H R M S  ( E SI, m/ z): c al c d. f or C8 H 1 2 N O 3
- ( M- H+ ): 1 7 0. 0 8 2 2 7, 

f o u n d: 1 7 0. 0 8 2 1 8; E A : c al c d. f or C8 H 1 3 N O 3 : C 5 6. 1 3 %, H 7. 6 5 %, N 8. 1 8 %, f o u n d C 5 5. 9 9 %, H 7. 5 2 %, N 

7. 8 4 %. 

 

N- B e nz o yl gl y ci n e (5 ): Off- w hit e s oli d ( 5 3. 8 m g, 3 0 %). 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, 

D M S O- d 6 ): δ1 H = 3. 9 4 ( 2 H, d, J = 5. 9, C H2 ), 7. 4 4- 7. 5 7 ( 3 H, m, C H), 7. 8 6- 7. 8 9 ( 2 H, 

m, C H), 8. 8 3 ( 1 H, t, J = 5. 9, N H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M Hz, D M S O-d 6 ): δ1 3 C = 4 1. 3 

( C H2 ), 1 2 7. 3 ( 2 C, C H), 1 2 8. 5 ( 2 C, C H), 1 3 1. 5 ( C H), 1 3 3. 9 ( Cq ), 1 6 6. 7 ( Cq ), 1 7 1. 4 

( Cq ); H R M S  ( E SI, m/ z): c al c d. f or C9 H 8 N O 3
- ( M- H+ ): 1 7 8. 0 5 0 9 7, f o u n d: 1 7 8. 0 5 0 8 4; E A : c al c d. f or 

C 9 H 9 N O 3 : C 6 0. 3 3 %, H 5. 0 6 %, N 7. 8 2 %, f o u n d C 6 0. 6 1 %, H 5. 0 4 %, N 7. 7 2 %. 
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1 H a n d 1 3 C N M R S p e ctr a 
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 7. A p p e n di x  

A n al yti c al i nstr u m e nt s 

N M R 

- A V 4 0 0 ( Br u k er) 

B uil d 2 0 0 5, M a g n eti c fi el d 9. 4 T esl a, Pr ot o n- R es o n a n c e- Fr e q u e n c y 4 0 0 M H z. 

- A V 3 0 0 ( Br u k er) 

B uil d 2 0 0 5, M a g n eti c fi el d 7. 0 T esl a, Pr ot o n- R es o n a n c e- Fr e q u e n c y 3 0 0 M Hz.  

- F o uri er 3 0 0 ( Br u k er) 

B uil d  2 0 1 2, M a g n eti c fi el d 7. 0 T esl a, Pr ot o n- R es o n a n c e- Fr e q u e n c y 3 0 0 M H z. 

H R M S 

- A gil e nt 1 2 0 0 / 6 2 1 0 Ti m e- of- Fli g ht L C- M S 

E A 

- L e c o Tr u S p e c Mi cr o C H N S El e m e nt A n al ys at or 

I C P-O E S 

- V ari a n/ A gil e nt 7 1 5- E S 

S u bst a n c es 

P ar af or m al d e h y d e ( P F A) – Si g m a Al dri c h 
N M P – A cr o s Or g a ni cs 
N- M et h yl d o d e c a n a mi d e – T CI 
Lit hi u m br o mi d e – Fl u k a 
S ulf uri c a ci d – Fis h er C h e mi c al 
A c et a mi d e – T CI 
N- M et h yl a c et a mi d e – T CI 
2- P yrr oli di n o n e – T CI 
2- C y a n a c et a mi d e – Si g m a Al dri c h 
ε- C a pr ol a ct a m e – Si g m a Al dri c h 
B e nz a mi d e – Si g m a Al dri c h 
S u c ci n di a mi d e – Si g m a Al dri c h 
B e nz al d e h y d e – Si g m a Al dri c h 
Is o v al er al d e h y d e – T CI 
P d bl a c k – Si g m a Al dri c h 
P d/ C ( o x.), 1 0 wt. % – M er c k 
P d/ Al 2 O 3 , 5 wt. % – Si g m a Al dri c h 
P d Br 2  – Si g m a Al dri c h 

P d( N O 3 )2  h y dr at e ( c a. 4 0 % P d) – Str e m 

[ P d( C H3 C N) 2 Cl 2 ] – Si g m a 

P h e n a nt hr oli n e· H 2 O – Si g m a 

 

R ef er e n c e s 

1  A. P. Mi k h al ki n, R u ss. C h em. R e v. , 1 9 9 5, 6 4 , 2 5 9. 

  



S y nt h e si s of N ‑L a ur o yl S ar c o si n e b y A mi d o c ar b o n yl ati o n: C o m p ari n g
H o m o g e n e o u s a n d H et er o g e n e o u s P all a di u m C at al y st s
S o r̈ e n Ha nc k er, St efa ni e Kr eft, H elfri e d N e u ma n n, a n d Matt hias B ell er*

L ei b niz-I nstit ut f u r̈ K at al ys e e. V. a n d er U ni v ersit a ẗ R ost o c k, Al b ert- Ei nst ei n- Str a ß e 2 9 a, 1 8 0 5 9 R ost o c k, G er m a n y

* S S u p p orti n g I nf or m ati o n

A B S T R A C T: A n i m pr o v e d s yst e m f or t h e s y nt h esis of N - a c yl a mi n o a ci ds vi a P d- c at al yz e d a mi d o c ar b o n yl ati o n is r e p ort e d.
Utilizi n g i n e x p e nsi v e P d bl a c k gi v es t h e i n d ustri all y i m p ort a nt s urf a ct a nt N -l a ur o yl s ar c osi n e i n e x c ell e nt yi el ds ( 9 5 % ) o n a m ulti-
gr a m s c al e. A d v a nt a g es of t h e n e w s yst e m i n cl u d e r e us a bilit y, d e cr e as e d pr o c ess t e m p er at ur e, a n d, i m p ort a ntl y, dr asti c all y
d e cr e as e d c o- c at al yst l o a di n g.

■ I N T R O D U C TI O N

N - A c yl a mi n o a ci ds ar e of f u n d a m e nt al i m p ort a n c e f or
c h e mistr y a n d bi ol o g y. 1 − 5 I n a d diti o n, t h e y ar e of s p e cifi c
i n d ustri al i nt er est as t his cl ass of c o m p o u n ds p oss ess es a v ari et y
of di ff er e nt a p pli c ati o n fi el ds. F or e x a m pl e, p h ar m a c e uti c als
s u c h as C a pt o pril or N - a c et yl c yst ei n e, f o o d a d diti v es li k e
As p art a m e, a n d s urf a ct a nts s u c h as N -l a ur o yl s ar c osi n e (1 )
d e pi ct N - a c yl a mi n o a ci d d eri v ati v es as str u ct ur al m oti v es.4 T h e
br o a d a p pli c ati o n r a n g e of a mi n o a ci ds as a n i nt e gr al p art of
p e pti d es as w ell as pr ot ei ns a n d t h e i m p ort a n c e of a mi n o a ci d
d eri v ati v es as b uil di n g bl o c ks f or or g a ni c s y nt h es es c o nti n u e t o
attr a ct i nt er est f or d e v el o pi n g m or e e ff e cti v e s y nt h eti c m et h o d-
ol o gi es f or t h eir pr o d u cti o n. 6 ,7

Wit hi n t h e n u m er o us p ossi bl e s y nt h es es f or a mi n o a ci ds a n d
t h eir d eri v ati v es, a mi d o c ar b o n yl ati o n,8 als o k n o w n as t h e
W a k a m ats u r e a cti o n, 9 is a n i nt er esti n g a p pr o a c h d u e t o its
p erf e ct at o m e ffi ci e n c y. C o m pl e m e nt ar y t o t h e m or e c o m m o n
c ar b o n yl ati o n r e a cti o ns of ol e fi ns 1 0 − 1 2 or ar yl h ali d es, 1 3 − 1 5 t his
m et h o d ol o g y e m pl o ys r e a dil y a c c essi bl e ( i n sit u g e n er at e d )
al d e h y d es c o m bi n e d wit h eit h er a mi d es, nitril es, a c et als, or
e p o xi d es.

W hil e c o m m er ci al r o ut es f or N - a c yl a mi n o a ci ds, c o m bi ni n g
t h e Str e c k er r e a cti o n wit h s u bs e q u e nt a c yl ati o n, pr o d u c e
o v erst oi c hi o m etri c a m o u nts of s alt w ast e, a mi d o c ar b o n yl ati o n
o nl y r es ults i n t h e ( c o ) c at al ysts as “b y pr o d u cts ”. Ori gi n all y
d e v el o p e d usi n g C o 2 ( C O ) 8 as c at al yst, 1 6 − 1 8 n o w a d a ys t h e
p all a di u m- c at al yz e d m et h o d ol o g y utilizi n g lit hi u m br o mi d e a n d
s ulf uri c a ci d as c o- c at al ysts pr e v ails i n t his ar e a. 1 9 N ot a bl y, t his
l att er pr ot o c ol f urt h er e n h a n c e d t h e s u bstr at e s c o p e of t h e
r e a cti o n.1 9 − 2 1

D u e t o t h eir hi g h f o a m-f or mi n g q u alit y a n d g o o d
d er m at ol o gi c al c o m p ati bilit y, l o n g c h ai n s ar c osi n at es ar e of
i n cr e asi n g i nt er est as gr e e n d et er g e nts,4 w hi c h ar e pr o d u c e d i n
a q u a ntit y of 1 0 0 0 0 t o n n es p er y e ar. 8 As a n e x a m pl e, t h e
c o m m er ci al s y nt h esis of N -l a ur o yl s ar c osi n e is r e aliz e d b y
r e a cti n g s ar c osi n e wit h N -l a ur o yl c hl ori d e u n d er S c h ott e n−
B a u m a n n r e a cti o n c o n diti o ns ( Fi g ur e 1 ). 4 D es pit e a d e cr e as e d
r e a cti vit y t o w ar d s e c o n d ar y a mi d es, Li n a n d K nift o n s u c c ess-
f ull y s y nt h esiz e d N -l a ur o yl s ar c osi n e i n 9 5 % o v er all yi el d
e m pl o yi n g 1 m ol % of C o 2 ( C O ) 8 a n d 2 0 0 b ar C O / H 2 at 1 2 0
° C vi a a mi d o c ar b o n yl ati o n of N - m et h yl d o d e c a n a mi d e wit h

p ar af or m al d e h y d e ( P F A ). 1 8 F urt h er i n v esti g ati o ns b y H o e c hst
A G g a v e t h e s urf a ct a nt i n a t w o st a g e d pil ot pl a nt pr o c ess. 2 2 ,2 3

W hil e t h e a mi d o c ar b o n yl ati o n t h e or eti c all y i n c or p or at es
e v er y s u bstr at e at o m i n t h e pr o d u ct m ol e c ul e, t h e P d- c at al yz e d
pr o c e d ur e r e q uir es si g ni fi c a nt a m o u nts of lit hi u m br o mi d e ( 3 5
m ol % ) a n d s ulf uri c a ci d ( 1 m ol % ) as c o- c at al ysts. 2 4 ,2 5

Li k e wis e, t h es e a d diti v es w er e ess e nti al i n t h e fi rst r e p ort e d
h et er o g e n e o usl y c at al yz e d a mi d o c ar b o n yl ati o n usi n g P d / C. 2 6

H er ei n, w e d es cri b e a n i m pr o v e d a mi d o c ar b o n yl ati o n
pr o c e d ur e usi n g a n o v el h et er o g e n e o us P d c at al yst, w hi c h
all o w e d a dr asti c r e d u cti o n i n lit hi u m br o mi d e l o a di n g t o 2. 5
m ol %.

■ R E S U L T S A N D DI S C U S SI O N

T h e a mi d o c ar b o n yl ati o n of N - m et h yl d o d e c a n a mi d e wit h P F A
t o w ar d N -l a ur o yl s ar c osi n e w as c h os e n as t h e m o d el r e a cti o n
si n c e t h e i n d ustri all y r el e v a nt pr o d u ct r e pr es e nt e d t h e m ai n
i nt er est of t his st u d y. A n i niti al c at al yst e x a mi n ati o n w as
c o n d u ct e d e m pl o yi n g 3 5 m ol % lit hi u m br o mi d e a n d 1 m ol %
s ulf uri c a ci d at 1 0 0 ° C a n d 6 0 b ar of C O as r e a cti o n p ar a m et ers
( T a bl e 1 ). T h es e c o n diti o ns w er e s el e ct e d b as e d o n pri or
fi n di n gs fr o m t h e fi rst r e p ort e d h et er o g e n e o usl y c at al yz e d
a mi d o c ar b o n yl ati o n a p pl yi n g P d / C. F or c o m p aris o n, t h e
r e a cti o n utilizi n g 0. 5 m ol % P d Br2 r es ult e d i n a n o v er all yi el d
of 7 7 %. W h e n t h e r e a cti o n w as c arri e d o ut wit h 1 m ol % of
si m pl e p all a di u m bl a c k, 5 2 % of t h e d esir e d s urf a ct a nt w as

R e c ei v e d: O ct o b er 1 2, 2 0 1 7
P u blis h e d: N o v e m b er 1 4, 2 0 1 7

Fi g ur e 1. C o m p aris o n of t h e i n d ustri al s y nt h esis of N -l a ur o yl s ar c osi n e
a n d t h e a mi d o c ar b o n yl ati o n p at h w a y.

Arti cl e

p u b s. a c s. or g/ O P R DCit e T hi s: Or g. Pr o c ess R es. D e v. 2 0 1 7, 2 1, 2 0 4 5 − 2 0 5 1

© 2 0 1 7 A m eri c a n C h e mi c al S o ci et y 2 0 4 5 D OI: 1 0. 1 0 2 1/ a c s. o pr d. 7 b 0 0 3 2 6
Or g. Pr o c ess R es. D e v. 2 0 1 7, 2 1, 2 0 4 5 − 2 0 5 1



d et e ct e d. C h ar c o al s u p p ort e d p all a di u m i n t h e o xi di c f or m l e d
t o a sli g htl y d e cr e as e d yi el d of 4 2 %. I n or d er t o s ur v e y c o m m o n
s u p p orts f or h et er o g e n e o us c at al ysts, Si O 2 - a n d Al2 O 3 - b as e d
p all a di u m c at al ysts w er e e v al u at e d. W hil e P d / Si O 2 g a v e t h e
d esir e d pr o d u ct i n a n i nsi g ni fi c a ntl y l o w er yi el d of 4 8 %, usi n g
al u mi n u m o xi d e as s u p p ort r es ult e d i n o nl y 2 2 % of N -l a ur o yl
s ar c osi n e. S ur prisi n gl y, a m or e b asi c nitr o g e n- d o p e d gr a p h e n e
s u p p ort e d p all a di u m c at al yst r es ult e d i n t h e f or m ati o n of 4 8 %
of t h e gl y ci n e d eri v ati v e. A p p ar e ntl y, t his c at al yst p erf or ms i n a
si mil ar m a n n er as p all a di u m bl a c k, w hi c h is c o ntr ar y t o
e x p e ct ati o ns si n c e nitr o g e n d o pi n g of t h e gr a p h e n e r es ults i n
b asi c c e nt ers ass u m e d t o i m p e d e t h e a ci d- c at al yz e d a mi d o-
c ar b o n yl ati o n. A d diti o n all y , Z S M- 5- a n d F a uj asit e- b as e d
p all a di u m c at al ysts w er e s y nt h esiz e d i n or d er t o t est t h os e
a ci di c m at eri als f or p ositi v e e ff e cts. 2 7 F or e a c h s u p p ort, w et
i m pr e g n ati o n ( A ) a n d i n ci pi e nt w et n ess i m pr e g n ati o n ( B ) w er e
us e d t o pr e p ar e t h e h et er o g e n e o us m et al n a n o p arti cl es. I n
g e n er al, all r es ulti n g c at al ysts d e m o nstr at e d a c ert ai n a cti vit y i n
t h e m o d el a mi d o c ar b o n yl ati o n r e a cti o n. H o w e v er, o nl y mi n or
c o n v ersi o n w as o bs er v e d i n t h e pr es e n c e of P d / F a uj asit e B
( < 5 % ) a n d P d / Z S M- 5 A ( 1 2 % ). A m o d er at e yi el d of 3 0 % w as
pr o vi d e d b y P d / F a uj asit e A, w h er e as usi n g P d / Z S M- 5 B as
c at al yst r es ult e d i n t h e pr o d u ct b ei n g o bt ai n e d i n 5 0 % yi el d,
si mil ar t o t h e i niti all y t est e d p all a di u m bl a c k. A p p ar e ntl y, t h e
c at al yst s u p p ort d o es n ot i m pr o v e t h e r e a cti o n o ut p ut. I n
a d diti o n, t h er e is n o o b vi o us t e n d e n c y r e g ar di n g t h e b asi c or
a ci di c c h ar a ct er of t h e s u p p ort. D u e t o its c o m m er ci al
a v ail a bilit y a n d s u ffi ci e nt p erf or m a n c e, w e c o nti n u e d o ur
i n v esti g ati o ns utilizi n g P d bl a c k as c at al yst.

T o i m pr o v e t h e pr o d u ct yi el d, t e m p er at ur e as w ell as a ci d
a n d c at al yst c o n c e ntr ati o ns w er e v ari e d ( T a bl e 2 ). F or e x a m pl e,
a n i n cr e as e d l o a di n g of s ulf uri c a ci d u p t o 1 0 m ol % e n h a n c e d
t h e yi el d of 1 t o 8 4 %. H alf of t h e a m o u nt of t h e a ci d g a v e 8 0 %
N -l a ur o yl s ar c osi n e. T o o ur d eli g ht, t h e o v er all yi el d w as f urt h er
e n h a n c e d w h e n t h e r e a cti o n w as c arri e d o ut at l o w er
t e m p er at ur es. B ot h at 8 0 a n d 6 0 ° C, pr o d u ct 1 w as f or m e d
wit h 8 7 % e ffi ci e n c y. H o w e v er, at 4 0 ° C t h e r e a cti o n yi el d e d
o nl y 8 % of t h e d esir e d s urf a ct a nt. I n v esti g ati o ns ai mi n g t o
d e cr e as e t h e n e c ess ar y p all a di u m l o a di n g pr o v e d t h at a c at al yst

c o nt e nt of 1 m ol % is r e q uir e d t o a c hi e v e a p pr o xi m at el y f ull
c o n v ersi o n. A r e d u cti o n t o 0. 5 m ol % p all a di u m bl a c k l e d t o a
di mi nis h e d o ut p ut of 5 2 % of 1 . W hil e t h e i nfl u e n c e of t h e
c at al yst c o nt e nt a p p e ars t o b e str o n g, n eit h er a si g ni fi c a nt
e x c ess n or t h e a p pli c ati o n of e x a ctl y 1 e q ui v of P F A dr asti c all y
a ff e ct e d t h e o ut c o m e of t h e a mi d o c ar b o n yl ati o n as t h e
d e vi ati o n i n t h e o v er all yi el d a c c o u nts f or o nl y 4 % i n b ot h c as es.

N e xt, t h e e ff e ct c a us e d b y t h e c o n c e ntr ati o n of lit hi u m
br o mi d e w as bri e fl y e v al u at e d. As s h o w n i n C h art 1 , t h e
a m o u nt n e c ess ar y t o o bt ai n g o o d pr o d u ct yi el ds c a n b e

T a bl e 1. C o m p aris o n of V ari o us H et er o g e n e o us C at al ysts
wit h P d Br 2 f or t h e M o d el R e a cti o n

e ntr y a c at al yst N M R yi el d b

1 P d Br 2
c 7 7

2 P d bl a c k 5 2

3 P d / C ( o x. ) 4 2

4 P d / Si O 2 4 8

5 P d / Al 2 O 3 2 2

6 P d / N @ Gr 4 8

7 P d / F a uj asit e A 3 0

8 P d / Z S M- 5 A 1 2

9 P d / F a uj asit e B < 5

1 0 P d / Z S M- 5 B 5 0
a G e n er al r e a cti o n c o n diti o ns: 1 m m ol of N - m et h yl d o d e c a n a mi d e, 2
m m ol of P F A, 3 5 m ol % Li Br, 1 m ol % H 2 S O 4 , 1 m L of N M P, P d
c at al yst ( 1 m ol % m et al ) at 1 0 0 ° C a n d 6 0 b ar C O f or 1 6 h. b Et h yl e n e
c ar b o n at e w as a d d e d as a n i nt er n al st a n d ar d. I nt e gr ati o n r es ults ar e
b as e d o n R- C H 2 - C O O H. c0. 5 m ol % P d Br 2 .

T a bl e 2. O pti mi z ati o n of t h e R e a cti o n C o n diti o ns i n t h e
A mi d o c ar b o n yl ati o n of N - M et h yl D o d e c a n a mi d e wit h P F A
t o w ar d N- L a ur o yl S ar c osi n e

e ntr y a
H 2 S O 4

( m ol % )
P d bl a c k
( m ol % )

P F A
( m m ol ) T ( ° C )

N M R
yi el d b

1 1 1 2 1 0 0 5 2

2 5 1 2 1 0 0 8 0

3 1 0 1 2 1 0 0 8 4

4 1 0  1  2 8 0 8 7

5 1 0  1  2 6 0 8 7

6 1 0  1  2 4 0 8

7 1 0 0. 5 2 6 0 5 2

8 1 0 0. 2 5 2 6 0 2 6

9 1 0 0. 1 2 6 0 2 0

1 0 1 0 1 1 6 0 8 7

1 1 1 0 1 1. 5 6 0 9 1

1 2 1 0 1 2. 5 6 0 8 7
a G e n er al r e a cti o n c o n diti o ns: 1 m m ol of N - m et h yl d o d e c a n a mi d e, X
m m ol of P F A, 3 5 m ol % Li Br, X m ol % H 2 S O 4 , X m ol % P d bl a c k, 1
m L of N M P at X ° C a n d 6 0 b ar C O f or 1 6 h. b Et h yl e n e c ar b o n at e w as
a d d e d as a n i nt er n al st a n d ar d. I nt e gr ati o n r es ults ar e b as e d o n R- C H 2 -
C O O H. a n d ar e gi v e n i n %.

C h art 1. I n fl u e n c e of Lit hi u m Br o mi d e C o nt e nt a

a G e n er al r e a cti o n c o n diti o ns: 1 m m ol of N - m et h yl d o d e c a n a mi d e, 1. 5
m m ol of P F A, X m ol % Li Br, 1 0 m ol % H 2 S O 4 , 1 m ol % P d bl a c k, 1
m L of N M P at 6 0 ° C a n d 6 0 b ar C O f or 1 6 h. Et h yl e n e c ar b o n at e w as
a d d e d as a n i nt er n al st a n d ar d. I nt e gr ati o n r es ults ar e b as e d o n R- C H 2 -
C O O H.
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si g nifi c a ntl y d e cr e as e d fr o m 3 5 m ol % d o w n t o 2. 5 m ol %.
Cl e arl y, r e d u ci n g t h e l o a di n g of t h e c o- c at al yst b y m or e t h a n
9 0 % l o w ers t h e e x p e ns e f or t h e pr o c ess c o nsi d er a bl y. Li k e wis e,
t h e o v er all at o m effi ci e n c y is i m pr o v e d as w ell. T h e r es ults
i n di c at e t h at a lit hi u m br o mi d e a d diti o n of m or e t h a n 2. 5 m ol
% d o es n ot p ositi v el y a ff e ct pr o d u ct f or m ati o n si n c e t h e
e x p eri m e nts utilizi n g 2. 5, 5, 2 0, a n d 3 5 m ol % e a c h l e a d t o 9 0 ±
1 % o v er all yi el d. H o w e v er, r e d u ci n g t h e c o- c at al yst l o a di n g t o 1
m ol % g a v e o nl y 2 0 % of t h e t ar g et s u bst a n c e. I n a gr e e m e nt
wit h pr e vi o us w or k, n o s urf a ct a nt w as pr o d u c e d i n t h e a bs e n c e
of lit hi u m br o mi d e.

I n or d er t o e v al u at e t h e r e us a bilit y of p all a di u m bl a c k, t his
m at eri al w as t est e d i n r e c y cli n g e x p eri m e nts. T h er ef or e, t h e
r e a cti o n w as c o n d u ct e d u n d er o pti miz e d c o n diti o ns wit h
s u bs e q u e nt is ol ati o n of t h e c at al yst p arti cl es b y c e ntrif u g ati o n.
I n or d er t o b ot h r e us e t h e p arti cl es a n d d et er mi n e t h e r e a cti o n
yi el d b y N M R, t h e is ol at e d p arti cl es w er e w as h e d wit h N M P
s e v er al ti m es. T h e s ol v e nt w as r e m o v e d fr o m t h e c o m bi n e d
or g a ni c l a y ers, a n d t h e cr u d e pr o d u ct w as a n al yz e d b y N M R
wit h a n i nt er n al st a n d ar d w hil e t h e p arti cl es w er e tr a nsf err e d
i nt o t h e vi al e q ui p p e d wit h t h e n e xt s et of r e a cti o n c o m p o u n ds.
As s h o w n i n C h art 2 , a l oss of a cti vit y of c a. 1 0 % w as d et e ct e d

aft er e v er y r u n. T h e d e cr e asi n g yi el d is e x pl ai n e d eit h er b y
d e a cti v ati o n of t h e c at al yst or b y l oss of c at al yti c all y a cti v e
m at eri al i n t h e r e c y cli n g pr o c ess.

H a vi n g a n i m pr o v e d pr ot o c ol f or t h e pr e p ar ati o n of N -
l a ur o yl s ar c osi n e i n h a n d, w e i n v esti g at e d t h e r e a cti o n of t hr e e
al d e h y d es a n d s e v e n a mi d es usi n g t h e o pti m al pr ot o c ol a n d
c o m p ar e d it t o m or e s e v er e c o n diti o ns ( Fi g ur e 2 ). U nf ort u-
n at el y, t h e r e a cti o n of P F A wit h a c et a mi d e, 2- p yrr oli di n o n e,
a n d b e nz a mi d e usi n g c o n diti o ns A di d n ot pr o vi d e a c c ess t o t h e
c orr es p o n di n g gl y ci n e d eri v ati v es. O n t h e ot h er h a n d, t h e
c orr es p o n di n g pr o d u cts w er e o bt ai n e d w h e n t h e r e a cti o n w as
c arri e d o ut at 1 2 0 ° C wit h 3 5 m ol % lit hi u m br o mi d e a n d 1 m ol
% s ulf uri c a ci d ( c o n diti o ns B ). M or e s p e ci fi c all y, N - a c et yl-

gl y ci n e ( 2 ) w as f or m e d i n 5 7 % N M R yi el d ( 4 5 % is ol at e d ) a n d
t h e c o n v ersi o n of 2- p yrr oli di n o n e g a v e 8 0 % N M R yi el d ( 6 8 %
is ol at e d yi el d ) of t h e c orr es p o n di n g 2- o x o- 1- p yrr oli di n e a c eti c
a ci d ( 3 ). N ot a bl y, t h e c orr es p o n di n g a mi d e Pir a c et a m is of
i nt er est as a p h ar m a c e uti c al f or t h e p ot e nti al tr e at m e nt of
d e m e nti a. F urt h er m or e, N - b e nz o yl gl y ci n e (5 ) w as s y nt h esiz e d
wit h 4 4 % N M R yi el d ( 3 0 % is ol at e d yi el d ). H o w e v er, w h e n
c a pr ol a ct a m w as r e a ct e d wit h P F A at 6 0 ° C ( c o n diti o ns A ), t h e
c orr es p o n di n g c a pr ol a ct a m a c eti c a ci d ( 4 ) w as o bt ai n e d i n 7 3 %
N M R yi el d ( 6 5 % is ol at e d yi el d ). U n d er m or e s e v er e c o n diti o ns
at 1 2 0 ° C, t h e pr o d u ct w as s y nt h esiz e d i n 8 0 % N M R yi el d.
D es pit e r e a cti o n c o n diti o ns B b ei n g m or e f or ci n g, b ut a n e di a-
mi d e a n d 2- c y a n o a c et a mi d e f ail e d t o c o n v ert t o t h e
c orr es p o n di n g gl y ci n e d eri v ati v es ( 6 a n d 7 ).

N e xt, w e c o m p ar e d t h e a mi d o c ar b o n yl ati o n of is o v al er al d e-
h y d e wit h a c et a mi d e a n d N - m et h yl a c et a mi d e i n or d er t o
el u ci d at e t h e i n fl u e n c e of a n a d diti o n al N - al k yl s u bstit u e nt
( Fi g ur e 3 ). U n d er i d e nti c al r e a cti o n c o n diti o ns, N - a c et yl
l e u ci n e c a n b e s y nt h esiz e d i n 2 0 % N M R yi el d, w h er e as N -
a c et yl- N - m et h yl l e u ci n e is n ot f or m e d at all.

As s h o w n i n Fi g ur e 4 , o ur i m pr o v e d pr ot o c ol c a n b e e asil y
p erf or m e d o n a 1 0 g s c al e. T o o ur d eli g ht, w h e n e m pl o yi n g a
sli g htl y m o difi e d w or k u p pr o c e d ur e, t h e c o m p o u n d is o bt ai n e d
i n > 9 8 % o v er all yi el d wit h t h e st arti n g m at eri al as t h e m aj or
i m p urit y ( < 2 % ). A n a d diti o n al a ci d− b as e e xtr a cti o n f urt h er
e n h a n c e d t h e p urit y of t h e pr o d u ct w hil e t h e yi el d d e cr e as e d t o
9 5 %. T his e x p eri m e nt s u g g ests t h at t h e s y nt h esis of 1 c a n b e
tr a nsf err e d t o l ar g er s c al es wit h o ut a si g nifi c a nt l oss of c at al yst
a cti vit y.

T o g et i nsi g ht i nt o t h e d e gr e e of p all a di u m l e a c hi n g fr o m t h e
h et er o g e n e o us c at al yst, a n al ysis of t h e m et al c o nt a mi n ati o n i n
pr o d u ct 1 w as e x e c ut e d. T h er ef or e, t h e p all a di u m c o nt e nts of
t h e ( cr u d e ) pr o d u cts fr o m 1 a n d 4 7 m m ol s c al e e x p eri m e nts
w er e d et er mi n e d b y I C P a n al ysis. F or c o m p aris o n, a s a m pl e
g e n er at e d b y c arr yi n g o ut t h e r e a cti o n wit h P d Br 2 w as als o
i n v esti g at e d. As d e pi ct e d i n C h art 3 , i n all s a m pl es a si g nifi c a nt
a m o u nt of p all a di u m w as o bs er v e d r a n gi n g fr o m 8 0 t o 4 6 0
p p m. T h e cr u d e pr o d u ct of s a m pl e A c o nt ai n e d t h e m ost
p all a di u m, w hi c h a c c o u nts f or a l oss of ar o u n d 1 7 % of t h e
ori gi n all y e m pl o y e d p all a di u m bl a c k. T h e r e as o ns f or t his l oss
of p all a di u m r e m ai n c urr e ntl y u n k n o w n. S a m pl e B, w hi c h w as
o bt ai n e d aft er t h e fi rst p urifi c ati o n st e p, c o nt ai n e d l o w er
a m o u nts of p all a di u m ( 2 5 0 p p m ). T h e p all a di u m c o nt e nt c o ul d
b e f urt h er r e d u c e d t o 1 5 0 p p m b y s u bs e q u e nt a ci d − b as e
e xtr a cti o n. S ur prisi n gl y, t h e pr o d u ct pr e p ar e d b y e m pl o yi n g t h e
h o m o g e n e o us c at al yst w as t h e l o w est i n r esi d u al p all a di u m ( 8 0
p p m ).

■ C O N C L U SI O N S

A n i m pr o v e d p all a di u m c at al yst f or t h e s y nt h esis of t h e
i n d ustri all y i m p ort a nt s urf a ct a nt N -l a ur o yl s ar c osi n e is
d es cri b e d. I n v esti g ati n g t h e a mi d o c ar b o n yl ati o n r e a cti o n of
N - m et h yl d o d e c a n a mi d e wit h p ar af or m al d e h y d e ( P F A ) i n t h e
pr es e n c e of i n e x p e nsi v e P d bl a c k gi v es t h e d esir e d pr o d u ct 1 i n
e x c ell e nt yi el ds ( 9 5 % ). A d v a nt a g es of t h e n e w pr ot o c ol i n cl u d e
r e us a bilit y, d e cr e as e d pr o c ess t e m p er at ur e, a n d si g nifi c a ntl y
d e cr e as e d c o- c at al yst l o a di n g.

■ E X P E RI M E N T A L S E C TI O N

G e n er al I nf or m ati o n. T h e s ol v e nt ( N M P ) w as fl us h e d
wit h ar g o n a n d dri e d wit h m ol e c ul ar si e v es o v er ni g ht.
S u bs e q u e ntl y, t h e si e v es w er e fi lt er e d off a n d t h e r es ulti n g

C h art 2. R e c y cli n g E x p eri m e nts a

a G e n er al r e a cti o n c o n diti o ns: 1 m m ol of N - m et h yl d o d e c a n a mi d e, 1. 5
m m ol of P F A, 2. 5 m ol % Li Br, 1 0 m ol % H 2 S O 4 , 1 m ol % P d bl a c k, 1
m L of N M P at 6 0 ° C a n d 6 0 b ar C O f or 1 6 h. Aft er t h e i niti al c y cl e,
t h e p arti cl es w er e s e p ar at e d b y c e ntrif u g ati o n. T h e c at al yst w as w as h e d
wit h N M P a n d a g ai n s e p ar at e d b y c e ntrif u g ati o n. T his pr o c ess w as
r e p e at e d fi v e ti m es b ef or e t h e p arti cl es w er e tr a nsf err e d t o t h e n e xt s et
of r e a cti o n c o m p o u n ds. Et h yl e n e c ar b o n at e w as a d d e d as a n i nt er n al
st a n d ar d. I nt e gr ati o n r es ults ar e b as e d o n R- CH 2 - C O O H.
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N M P w as distill e d at 7 0 ° C i n hi g h v a c u u m ( 1 0 − 3 m b ar ). B ot h
st e ps w er e c o n d u ct e d u n d er a n ar g o n at m os p h er e. 1 H a n d 1 3 C
N M R s p e ctr a w er e r e c or d e d o n Br u k er A V 3 0 0, Br u k er F o uri er
3 0 0, a n d Br u k er A V 4 0 0 N M R s p e ctr o m et ers. C h e mi c al s hifts
ar e r e p ort e d i n p p m r el ati v e t o t h e d e ut er at e d s ol v e nt ( D M S O-
d 6 :

1 H: 2. 5 0 0 p p m; 1 3 C: 3 9. 5 2 0 p p m ). Hi g h-r es ol uti o n m ass
s p e ctr a w er e r e c or d e d o n a n A gil e nt 1 2 0 0 / 6 2 1 0 ti m e- of-fl i g ht
L C- M S b y el e ctr os pr a y i o niz ati o n. El e m e nt al a n al ys es w er e
c o n d u ct e d utilizi n g a L e c o Tr u S p e c Mi cr o C H N S el e m e nt

a n al yz er. I C P- O E S m e as ur e m e nts w er e c o n d u ct e d o n a V ari a n /
A gil e nt 7 1 5- E S i nstr u m e nt.

C at al y st Pr e p ar ati o n. P d/ Si O 2 , P d/ F a uj asit e A, a n d P d/
Z S M- 5 A ( All 1 wt % P d). P d / Si O 2 w as pr e p ar e d b y w et
i m pr e g n ati o n. Sili c a ( 9 9 0 m g, 0. 0 3 5− 0. 0 7 0 m m, p or e di a m et er
6 n m ) w as a d d e d t o a s ol uti o n of 3 0 m L of w at er a n d
P d ( N O 3 ) 2 ·X H 2 O ( 2 5 m g, c a. 4 0 % P d c o nt e nt ). Aft er 3 0 mi n of
stirri n g, t h e li q ui d w as r e m ov e d b y r ot ar y e v a p or ati o n.
S u bs e q u e ntl y, t h e m at eri al w as f urt h er dri e d at 8 0 ° C o v er ni g ht.
Fi n all y, t h e c at al yst w as c al ci n e d at 5 0 0 ° C f or 2 h t o gi v e t h e
fi n al pr o d u ct. P d / F a uj asit e A a n d P d / Z S M- 5 A w er e
s y nt h esiz e d a c c or di n gl y.

P d/ F a uj asit e B a n d P d/ Z S M- 5 B ( B ot h 1 wt % P d). P d /
F a uj asit e B a n d P d / Z S M- 5 B w er e pr e p ar e d b y i n ci pi e nt w et
i m pr e g n ati o n. T h er ef or e, P d ( N O3 ) 2 ·X H 2 O ( 2 5 m g, c a. 4 0 % P d
c o nt e nt ) w as diss ol v e d i n w at er ( 1. 2 m L f or F a uj asit e a n d 0. 8
m L f or Z S M- 5 ). T h e s ol uti o n w as a d d e d t o 9 9 0 m g of
s u p p orti n g m at eri al. T h e c at al ysts w er e dri e d at 8 0 ° C

Fi g ur e 2. S u bstr at e s c o p e of t h e P d bl a c k c at al yz e d a mi d o c ar b o n yl ati o n. C o n diti o ns A: 1 m m ol of a mi d e, 1. 5 m m ol of al d e h y d e, 2. 5 m ol % Li Br, 1 0
m ol % H 2 S O 4 , 1 m ol % P d bl a c k, 1 m L of N M P at 6 0 ° C a n d 6 0 b ar C O f or 1 6 h. C o n diti o ns B: 1 m m ol of a mi d e, 1. 5 m m ol of al d e h y d e, 3 5 m ol %
Li Br, 1 m ol % H 2 S O 4 , 1 m ol % P d bl a c k, 1 m L of N M P at 1 2 0 ° C a n d 6 0 b ar C O f or 1 6 h. N M R yi el ds w er e d et er mi n e d usi n g et h yl e n e c ar b o n at e as
a n i nt er n al st a n d ar d. I nt e gr ati o n r es ults ar e b as e d o n R- C H 2 - C O O H. Yi el ds ar e gi v e n i n %; is ol at e d yi el ds ar e gi v e n i n p ar e nt h es es.

Fi g ur e 3. C o m p aris o n of t h e i nfl u e n c e of a n N - al k yl s u bstit u e nt o n t h e
a cti vit y of t h e s u bstr at e i n t h e a mi d o c ar b o n yl ati o n wit h s u bstit ut e d
al d e h y d es. C o n diti o ns A: 1 m m ol of a mi d e, 1. 5 m m ol of al d e h y d e, 2. 5
m ol % Li Br, 1 0 m ol % H 2 S O 4 , 1 m ol % P d bl a c k, 1 m L of N M P at 6 0
° C a n d 6 0 b ar C O f or 1 6 h. N M R yi el ds w er e d et er mi n e d usi n g
et h yl e n e c ar b o n at e as a n i nt er n al st a n d ar d. I nt e gr ati o n r es ults ar e
b as e d o n R- C H 2 - C O O H.

Fi g ur e 4. A mi d o c ar b o n yl ati o n of N - m et h yl d o d e c a n a mi d e wit h P F A
t o w ar d N -l a ur o yl s ar c osi n e o n a 1 0 g s c al e. C o n diti o ns: 4 6. 8 m m ol of
N - m et h yl d o d e c a n a mi d e, 7 0. 3 m m ol of P F A, 2. 5 m ol % Li Br, 1 0 m ol
% H 2 S O 4 , 1 m ol % P d bl a c k, 4 6. 8 m L of N M P at 6 0 ° C a n d 6 0 b ar C O
f or 1 6 h.

C h art 3. I C P- O E S R es ults f or P d C o nt e nt of Di ff er e nt N -
L a ur o yl S ar c osi n e S a m pl es a

a S a m pl e A: Pr e p ar e d b y s e p ar ati n g t h e c at al yst fr o m t h e r e a cti o n
mi xt ur e b y c e ntrif u g ati o n, w as hi n g wit h N M P, a n d s u bs e q u e ntl y
r e m o vi n g t h e s ol v e nt t o o bt ai n t h e cr u d e pr o d u ct. S a m pl e B:
S u bst a n c e o bt ai n e d aft er t h e fi rst p urifi c ati o n st e p. S a m pl e C:
S u bst a n c e o bt ai n e d aft er c o m pl et e p uri fi c ati o n pr o c e d ur e. S a m pl e D:
S u bst a n c e o bt ai n e d aft er c o m pl et e p uri fi c ati o n pr o c e d ur e of t h e
P d Br 2 - c at al yz e d r e a cti o n.
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o v er ni g ht a n d fi n all y c al ci n e d at 5 0 0 ° C f or 2 h t o gi v e t h e fi n al
pr o d u ct.

P d/ N @ Gr ( 3 wt % P d). P d / N @ Gr ( 3 wt % P d ) w as
s y nt h esiz e d b y p yr ol ysis of a mi xt ur e of [ P d ( p h e n a nt hr oli n e )-
Cl 2 ] a n d c ar b o n p o w d er. F or t h e s y nt h esis of [ P d-
( p h e n a nt hr oli n e ) Cl 2 ], [ P d ( C H 3 C N ) 2 Cl 2 ] ( 2. 2 3 3 m m ol, 5 7 9
m g ) w as a d d e d dr o p wis e t o a stirr e d s ol uti o n of p h e n a nt hr o-
li n e·H 2 O ( 4. 9 2 5 m m ol, 9 7 6 m g ) a n d 6 0 m L of D M F at 1 5 0 ° C.
Aft er t h e f or m ati o n of a pr e ci pit at e wit hi n a f e w mi n ut es, t h e
mi xt ur e w as h e at e d u n d er r e fl u x c o n diti o ns f or a n ot h er 3 h.
T h e pr o d u ct w as o bt ai n e d as or a n g e n e e dl es aft er fi ltr ati o n.
S u bs e q u e ntl y, [ P d ( p h e n a nt hr oli n e ) Cl 2 ] ( 0. 3 1 4 m m ol, 1 1 2. 2 3
m g ) w as diss ol v e d i n 6 0 m L of D M F at 1 2 0 ° C. T h e n, c ar b o n
p o w d er ( 8 8 8. 4 2 m g, V U L C A N X C 7 2 R ) w as a d d e d, a n d t h e
mi xt ur e w as k e pt at 1 2 0 ° C f or 2 h. T h e s ol v e nt w as r e m o v e d
b y v a c u u m, a n d t h e s oli d w as f urt h er dri e d f or 1 5 h at 1 2 0 ° C i n
hi g h v a c u u m. Fi n all y, t h e c at al yst w as o bt ai n e d b y p yr ol ysis of
t h e m at eri al at 8 0 0 ° C f or 2 h u n d er a n ar g o n at m os p h er e.

G e n er al A mi d o c ar b o n yl ati o n Pr o c e d ur e. T h e m a ni p u-
l ati o ns w er e c arri e d o ut i n a 3 0 0 m L P arr hi g h- pr ess ur e
a ut o cl a v e. T h e s m all s c al e e x p eri m e nts w er e c o n d u ct e d i n 4 m L
gl ass vi als usi n g m a g n eti c stirri n g b ars. Pri or t o t h e r e a cti o n
( e x a m pl e T a bl e 2 , e ntr y 1 1 i n p ar e nt h es es ), t h e vi als w er e
pl a c e d o n a n a p pr o pri at e pl at e a n d e q ui p p e d wit h t h e s oli d
c o m p o u n ds ( 2 1 3. 4 m g N - m et h yl d o d e c a n a mi d e ( 1 m m ol ), 4 5
m g of P F A ( 1. 5 m m ol ), 3 0. 4 m g of lit hi u m br o mi d e ( 3 5 m ol
% ), 1. 1 m g of P d bl a c k ( 1 m ol % ) ), w hi c h w er e s u bs e q u e ntl y
s e al e d wit h a s e pt u m c a p a n d e v a p or at e d a n d fl us h e d wit h
ar g o n t hr e e ti m es. Aft er w ar d, N M P ( 1 m L; w at er-fr e e st or e d
u n d er ar g o n ) w as a d d e d pri or t o 5 μ L of s ulf uri c a ci d ( 1 0 m ol
%; c o n c e ntr at e d, n eit h er p uri fi e d n or o x y g e n- or w at er-fr e e ).
T h e a ut o cl a v e w as cl os e d b ef or e it w as e v a p or at e d a n d fl us h e d
wit h ar g o n t hr e e ti m es as w ell. T h e a ut o cl a v e w as o p e n e d, a n d
t h e pl at e wit h t h e vi als w as pl a c e d i nsi d e q ui c kl y b ef or e t h e
a ut o cl a v e w as cl os e d a g ai n. Aft er w ar d, t h e a ut o cl a v e w as fl us h e d
wit h ar g o n f or 1 5 mi n. T h e a ut o cl a v e w as s e al e d ti g htl y b ef or e
it w as fl us h e d wit h c ar b o n m o n o xi d e u p t o 3 b ar t hr e e ti m es.
T h e r e a cti o n pr ess ur e ( 6 0 b ar C O ) w as a d d e d b y ai d of t h e
di git al pr ess ur e i n di c ati o n. T h e a ut o cl a v e w as r e g ul at e d b y a
c o ntr ol u nit t h at m o nit or e d t h e r e a cti o n t e m p er at ur e vi a a n
i nt e gr at e d t h er m o m et er. T h e t e m p er at ur e w as a dj ust e d t o t h e
gi v e n v al u e b y t h e c o ntr ol u nit a ut o m ati c all y. T h e e x p eri m e nt
w as c o n d u ct e d at t h e c orr es p o n di n g r e a cti o n t e m p er at ur e f or
1 6 h. S u bs e q u e nt t o t h e r e a cti o n, t h e a ut o cl a v e w as c o ol e d i n
a n i c e b at h. At r o o m t e m p er at ur e, t h e pr ess ur e w as r el e as e d
sl o wl y. T h e h et er o g e n e o us c at al yst w as s e p ar at e d eit h er b y
c e ntrif u g ati o n (r e c y cli n g e x p eri m e nts, pr e p ar ati o n of s a m pl e A )
or b y fi ltr ati o n ( o pti miz ati o n r e a cti o ns, s u bstr at e s c o p e, 1 0 g
s c al e e x p eri m e nt, pr e p ar ati o n of s a m pl es B− D ) a n d w as h e d at
l e ast t hr e e ti m es wit hi n t h e pr o c ess. W h e n e v er N M P w as
r e m o v e d ( 7 0 ° C i n hi g h v a c u u m ), a n a ntis pl as h g u ar d wit h a
r et ur n h ol e ( Si g m a- Al dri c h ) w as utiliz e d si n c e t h e s ol v e nt
c o n d e ns e d b ef or e r e a c hi n g t h e c o n d e ns ati o n tr a p. Aft er t h e
r e m o v al of N M P, t h e cr u d e pr o d u ct w as o bt ai n e d.

O pti mi z ati o n R e a cti o n s. T h e r e a cti o n s ol uti o n w as
fi lt er e d t hr o u g h fi lt er p a p er. T h e p a p er w as w as h e d wit h
N M P s e v er al ti m es. Et h yl e n e c ar b o n at e ( 0. 2 5 m ol % t o t h e
a mi d e ) w as a d d e d t o t h e cr u d e pr o d u ct ( vis c o us li q ui d ).
A c et o n e w as a d d e d t o g u ar a nt e e e q u al dis p ersi o n of t h e N M R
st a n d ar d wit hi n t h e s a m pl e. T h e a c et o n e w as r e m o v e d b y hi g h
v a c u u m. T h e i nt e gr ati o n r es ults ar e b as e d o n t h e f o ur pr ot o ns
fr o m et h yl e n e c ar b o n at e a n d t h e t w o pr ot o ns fr o m t h e gl y ci n e
m oi et y ( N- C H 2 - C O O H ). N ot e w ort h y, N - a c yl s ar c osi n es e xist

as cis- a n d tr a ns-is o m ers.4 T h er ef or e, t h e N- C H 2 - C O O H si g n al
is s plit i nt o o n e si n gl et at 3. 9 6 p p m a n d o n e at 4. 0 9 p p m. T h e
i nt e nsit y distri b uti o n f or N -l a ur o yl s ar c osi n e is 6 6: 3 4. T h e
si g n al s plitti n g c a n als o b e o bs er v e d f or t h e m et h yl gr o u p N-
C H 3 ( 2. 7 9 a n d 2. 9 8 p p m, 3 4: 6 6, si n gl et ) a n d t h e fi rst C H2
gr o u p of t h e al k yl c h ai n C H 2 - CH 2 - C O- N ( 2. 1 6 a n d 2. 3 0 p p m,
3 4: 6 6, tri pl et, J = 7. 4 Hz ).

R e c y cli n g E x p eri m e nt s. Aft er t h e r e a cti o n, t h e mi xt ur e
w as tr a nsf err e d u n d er ar g o n i nt o a s e pt u m s e al e d c e ntrif u g e
t u b e. Aft er c e ntrif u g ati o n ( 5 0 0 0 U / mi n f or 2 0 mi n ), t h e
s u p er n at a nt s ol uti o n w as r e m o v e d vi a s yri n g e a n d c oll e ct e d.
T h e p arti cl es i n t h e t u b e w er e w as h e d wit h N M P fi v e ti m es.
T h e c o m bi n e d N M P l a y ers w er e pr e p ar e d f or N M R a n al ysis
( a n al o g o usl y t o O pti miz ati o n R e a cti o ns ). T h e p arti cl es w er e
tr a nsf err e d vi a s yri n g e wit h N M P u n d er ar g o n i nt o t h e n e xt vi al
alr e a d y c o nt ai ni n g t h e n e xt s et of r e a cti o n s u bstr at es as w ell as
lit hi u m br o mi d e. I n or d er t o tr a nsf er t h e c at al yst as e ntir el y as
p ossi bl e, N M P w as a d d e d i n 0. 1 m L p orti o ns a n d t h e n
tr a nsf err e d i nt o t h e vi al. T his w as r e p e at e d 1 0 ti m es i n or d er t o
a d d 1 m L of N M P o v er t h e e ntir e pr o c ess as s ol v e nt f or t h e
n e xt r u n. Fi n all y, s ulf uri c a ci d w as a d d e d a n d t h e m a ni p ul ati o ns
w er e p urs u e d as us u al (s e e G e n er al A mi d o c ar b o n yl ati o n
Pr o c e d ur e ). Aft er t h e r e a cti o n, t h e p arti cl es w er e tr e at e d wit h
t his pr o c e d ur e a g ai n u ntil t h e f o urt h c y cl e.

S u b str at e S c o p e. T h e r e a cti o ns w er e c o n d u ct e d a n d
a n al yz e d b y N M R a n d t h er ef or e tr e at e d a c c or di n g t o t h e
m a ni p ul ati o ns d es cri b e d i n t h e s e cti o ns G e n er al A mi d o c ar b o-
n yl ati o n Pr o c e d ur e a n d O pti miz ati o n R e a cti o ns . I n or d er t o
d et er mi n e t h e is ol at e d yi el d, t h e r e a cti o n w as r e p e at e d a n d a n
a ci d − b as e e xtr a cti o n w as c o n d u ct e d, i n c o ntr ast t o t h e
o pti miz ati o n r e a cti o ns. T h er ef or e, t h e cr u d e pr o d u ct w as
diss ol v e d i n s at ur at e d a q u e o us N a H C O 3 s ol uti o n (t h e r e a cti o n
is c o m pl et e w h e n t h e e v ol uti o n of g as st o ps a n d t h e li q ui d /
p arti cl es ar e diss ol v e d ). T h e a q u e o us s ol uti o n w as e xtr a ct e d
wit h et h yl a c et at e t hr e e ti m es. S u bs e q u e ntl y, t h e a q u e o us p h as e
w as a ci di fi e d wit h c o n c e ntr at e d p h os p h or us a ci d t o p H 3. T h e
a q u e o us p h as e w as e xtr a ct e d wit h et h yl a c et at e a g ai n t hr e e
ti m es. T h e c o m bi n e d or g a ni c l a y ers w er e dri e d o v er N a2 S O 4 ,
w hi c h w as l at er fi lt er e d off . Et h yl a c et at e w as r e m o v e d o n t h e
r ot ar y e v a p or at or. T h e pr o d u cts w er e dri e d i n hi g h v a c u u m.

T e n Gr a m S c al e E x p eri m e nt. T h e s oli d s u bstr at es a n d
c at al ysts w er e a d d e d dir e ctl y i nt o t h e a ut o cl a v e, w hi c h w as
e q ui p p e d wit h a m e c h a ni c stirr er. T h e a ut o cl a v e w as cl os e d,
e v a p or at e d, a n d fl us h e d wit h ar g o n t hr e e ti m es. M e a n w hil e, a
S c hl e n k fl as k w as e v a p or at e d a n d fl us h e d wit h ar g o n as w ell.
N M P a n d s ulf uri c a ci d w er e a d d e d a n d mi x e d b y stirri n g wit h a
m a g n eti c stirri n g b ar. T h e r es ulti n g s ol v e nt w as a d d e d i nt o a
s yri n g e, a n d t h e a ut o cl a v e w as o p e n e d c ar ef ull y. U n d er ar g o n
c o u nt er fl o w, t h e t o p of t h e a ut o cl a v e w as lift e d sli g htl y a n d t h e
s ol v e nts w er e i nj e ct e d i nt o t h e a ut o cl a v e. S u bs e q u e ntl y, t h e
a ut o cl a v e w as cl os e d a n d fl us h e d wit h ar g o n f or 1 5 mi n. T h e
c ar b o n m o n o xi d e pr ess ur e w as a d d e d aft er fl us hi n g wit h C O
a n d h e ati n g as w ell as stirri n g w as st art e d. Aft er t h e r e a cti o n,
t h e pr ess ur e w as r el e as e d v er y sl o wl y. T h e r e a cti o n mi xt ur e w as
fi lt er e d t hr o u g h fi lt er p a p er b ef or e t h e s ol v e nt w as r e m o v e d i n
hi g h v a c u u m at 7 0 ° C (s e e G e n er al A mi d o c ar b o n yl ati o n
Pr o c e d u r e). W at er w as a d d e d t o t h e cr u d e pr o d u ct at
at m os p h eri c pr ess ur e a n d 7 0 ° C. Aft er stirri n g f or a f e w
mi n ut es, t h e t w o p h as e s yst e m w as st or e d i n a d e e p fr e ez er at
− 2 8 ° C f or 1 h. Aft er w ar d, t h e s oli d w as all o w e d t o w ar m t o
r o o m t e m p er at ur e u ntil t h e w at er m elt e d. T h e s oli d r a w
pr o d u ct w as cr us h e d i nt o s m all p arti cl es wit h a s c o o p ul a o n a
frit ( P O R 3 ) a n d s u bs e q u e ntl y w as h e d wit h w at er fi v e ti m es.
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T h e pr o d u ct r es ulti n g fr o m t his p uri fi c ati o n st e p w as a n al yz e d
b y I C P- O E S a n d N M R as s a m pl e B. F or a d diti o n al p uri fi c ati o n,
t h e a ci d− b as e e xtr a cti o n d es cri b e d wit hi n t h e s e cti o n S u bstr at e
S c o p e w as c o n d u ct e d. F or N -l a ur o yl s ar c osi n e, t h e pr o d u ct
st arts t o s e p ar at e fr o m t h e a q u e o us p h as e as a n a d diti o n al li q ui d
p h as e b et w e e n p H 4 a n d 6. T h e s e p ar ati o n o c c urs i m m e di at el y
d uri n g t h e a d diti o n of c o n c e ntr at e d p h os p h or us a ci d. Aft er t h e
t w o p h as e s yst e m w as f or m e d, a f e w m or e dr o ps of
c o n c e ntr at e d p h os p h or us a ci d w er e a d d e d i n or d er t o e ns ur e
t h at t h e pr o d u ct c a n b e o bt ai n e d e ntir el y. A d diti o n all y, t h e
a q u e o us p h as e w as e xtr a ct e d wit h et h yl a c et at e t hr e e ti m es. T h e
c o m bi n e d or g a ni c l a y ers w er e dri e d o v er N a 2 S O 4 . Aft er t h e
s oli d w as fi lt er e d off , et h yl a c et at e w as r e m o v e d usi n g a r ot ar y
e v a p or at or. T h e r es ulti n g vis c o us li q ui d w as dri e d i n hi g h
v a c u u m. T h e r es ulti n g N -l a ur o yl s ar c osi n e w as f urt h er a n al yz e d
as s a m pl e C b y I C P- O E S a n d N M R.

I C P- O E S A n al y si s. S a m pl es B a n d C w er e pr e p ar e d as
d es cri b e d i n t h e s e cti o n T e n Gr a m S c al e E x p eri m e nt . S a m pl e A
w as pr e p ar e d b y c o n d u cti n g t h e e x p eri m e nt o n t h e
o pti miz ati o n s c al e ( c o n diti o ns T a bl e 2 , e ntr y 1 1; s e e s e cti o n
G e n er al A mi d o c ar b o n yl ati o n Pr o c e d ur e ). Aft er t h e r e a cti o n,
t h e p arti cl es w er e r e m o v e d b y c e ntrif u g ati o n ( 5 0 0 0 U / mi n f or
2 0 mi n ) a n d t h e r e m ai ni n g s oli d w as w as h e d wit h N M P fi v e
ti m es. T h e cr u d e pr o d u ct w as a n al yz e d b y I C P- O E S a n d N M R
as S a m pl e A. S a m pl e D w as pr e p ar e d b y c o n d u cti n g t h e
r e a cti o n utilizi n g P d Br2 ( 0. 5 m ol %, 6. 2 m g ) as c at al yst u n d er
ot h er wis e o pti miz e d r e a cti o n c o n diti o ns o n a 1 g s c al e ( 4. 6 9
m m ol N - m et h yl d o d e c a n a mi d e ) i n a n 8 m L vi al (s e e s e cti o n
G e n er al A mi d o c ar b o n yl ati o n Pr o c e d ur e ). T h e pr o d u ct w as
is ol at e d a c c or di n g t o t h e c o n diti o ns d es cri b e d i n s e cti o n T e n
Gr a m S c al e E x p eri m e nt . T h er ef or e, t h e s a m pl e w as g e n er at e d
i n a n i d e nti c al m a n n er as s a m pl e C. T h e s u bst a n c e o bt ai n e d
fr o m t h e P d Br2 - c at al yz e d r e a cti o n w as a n al yz e d as s a m pl e D b y
I C P- O E S a n d N M R.

A n al yti c al D at a. All δ 1 H a n d δ 1 3 C ar e i n p p m, a n d all
c o u pli n g c o nst a nts J ar e i n Hz.

N- L a ur o yl S ar c osi n e ( 1 ). O ff - w hit e s oli d ( 1 2. 0 4 g, 9 5 % ). 1 H
N M R ( 3 0 0. 1 M Hz, D M S O- d 6 ): δ 1 H = 0. 8 3 − 0. 8 8 ( 3 H, m,
C H 3 ), 1. 1 9 − 1. 3 0 ( 1 6 H, m, 8 C H 2 ), 1. 4 0 − 1. 5 2 ( 2 H, m, C H 2 ),
2. 1 6 ( 0. 6 8 H, t, J = 7. 4, H A ), 2. 3 0 ( 1. 3 2 H, t, J = 7. 4, H A ), 2. 7 9
( 1. 0 2 H, s, H C ), 2. 9 8 ( 1. 9 9 H, s, H C ), 3. 9 6 ( 1. 3 2 H, s, H B ), 4. 0 9
( 0. 6 8 H, s, H B ), 1 2. 6 1 ( 1 H, br s, C O O H ); 1 3 C N M R ( 7 5. 5
M Hz, D M S O- d 6 ): δ 1 3 C = 1 3. 9 ( C H 3 ), 2 2. 1 ( C H 2 ), 2 4. 5 a n d
2 4. 6 ( C H 2 ), 2 8. 7 ( 2 C, C H 2 ), 2 8. 9 − 2 9. 0 ( 4 C, C H 2 ), 3 1. 3
( C H 2 ), 3 1. 8 a n d 3 2. 1 ( C A H 2 ), 3 4. 2 a n d 3 6. 0 ( C C H 3 ), 4 8. 9 a n d
5 0. 9 ( C B H 2 ), 1 7 0. 8 a n d 1 7 1. 0 ( C O- N ), 1 7 2. 6 a n d 1 7 2. 6
( C O O H ); H R M S ( E SI, m / z ): c al c d. f or C 1 5 H 2 8 N O 3

− ( M −
H + ): 2 7 0. 2 0 7 4 7, f o u n d: 2 7 0. 2 0 7 4 6; E A: c al c d. f or C 1 5 H 2 9 N O 3 :
C 6 6. 3 8 %, H 1 0. 7 7 %, N 5. 1 6 %; f o u n d C 6 6. 5 5 %, H 1 0. 5 5 %, N
5. 0 0 %.

N- A c et yl gl y ci n e ( 2 ). O ff - w hit e s oli d ( 5 2. 7 m g, 4 5 % ). 1 H
N M R ( 3 0 0. 1 M Hz, D M S O- d 6 ): δ 1 H = 1. 8 4 ( 3 H, s, C H 3 ), 3. 7 1
( 2 H, d, J = 5. 7, C H 2 ), 8. 1 5 ( 1 H, t, J = 5. 7, N H ); 1 3 C N M R
( 7 5. 5 M Hz, D M S O- d 6 ): δ 1 3 C = 2 2. 3 ( C H 3 ), 4 0. 7 ( C H 2 ), 1 6 9. 7
( C q ), 1 7 1. 5 ( C q ); H R M S ( E SI, m / z ): c al c d. f or C 4 H 6 N O 3

− ( M
− H + ): 1 1 6. 0 3 5 3 2, f o u n d: 1 1 6. 0 3 5 2 9; E A: c al c d. f or C 4 H 7 N O 3 :
C 4 1. 0 3 %, H 6. 0 3 %, N 1 1. 9 6 %; f o u n d C 4 1. 1 9 %, H 6. 0 1 %, N
1 1. 6 3 %.

2- O x o- 1- p yrr oli di n e a c eti c A ci d ( 3 ). T his pr o d u ct w as
f urt h er p urifi e d b y s u bli m ati o n i n hi g h v a c u u m ( 1 0 − 3 m b ar )
at 1 0 0 ° C. O ff - w hit e s oli d ( 9 7. 3 m g, 6 8 % ). 1 H N M R ( 3 0 0. 1
M Hz, D M S O- d 6 ): δ 1 H = 1. 9 4 ( 2 H, p, J = 7. 4, C H 2 ), 2. 2 3 ( 2 H,
t, J = 8. 1, C H 2 ), 3. 3 8 ( 2 H, t, J = 7. 0, C H 2 ), 3. 9 0 ( 2 H, s, C H 2 ),

1 2. 7 1 ( 1 H, br s, C O O H ); 1 3 C N M R ( 7 5. 5 M Hz, D M S O- d 6 ):
δ 1 3 C = 1 7. 5 ( C H 2 ), 2 9. 9 ( C H 2 ), 4 3. 6 ( C H 2 ), 4 7. 0 ( C H 2 ), 1 7 0. 2
( C q ), 1 7 4. 4 ( C q ); H R M S ( E SI, m / z ): c al c d. f or C 6 H 8 N O 3

− ( M
− H + ): 1 4 2. 0 5 0 9 7, f o u n d: 1 4 2. 0 5 0 6 3; E A: c al c d. f or C 6 H 9 N O 3 :
C 5 0. 3 5 %, H 6. 3 4 %, N 9. 7 9 %; f o u n d C 5 0. 6 1 %, H 6. 5 0 %, N
9. 7 7 %.

H e x a h y dr o- 2- o x o- 1 H- a z e pi n e- 1- a c eti c A ci d ( 4 ). O ff - w hit e
s oli d ( 1 1 1. 3 m g, 6 5 % ). 1 H N M R ( 3 0 0. 1 M Hz, D M S O- d 6 ): δ 1 H
= 1. 5 1 − 1. 5 8 ( 2 H, m, C H 2 ), 1. 6 0 − 1. 7 0 ( 4 H, m, 2 C H 2 ), 2. 4 1 −
2. 4 5 ( 2 H, m, C H 2 ), 3. 3 7 − 3. 4 0 ( 2 H, m, C H 2 ), 3. 9 8 ( 2 H, s,
C H 2 );

1 3 C N M R ( 7 5. 5 M Hz, D M S O- d 6 ): δ 1 3 C = 2 2. 9 ( C H 2 ),
2 7. 7 ( C H 2 ), 2 9. 3 ( C H 2 ), 3 6. 3 ( C H 2 ), 4 9. 9 ( C H 2 ), 5 0. 2 ( C H 2 ),
1 7 1. 1 ( C q ), 1 7 5. 0 ( C q ); H R M S ( E SI, m / z ): c al c d. f or
C 8 H 1 2 N O 3

− ( M − H + ): 1 7 0. 0 8 2 2 7, f o u n d: 1 7 0. 0 8 2 1 8; E A:
c al c d. f or C 8 H 1 3 N O 3 : C 5 6. 1 3 %, H 7. 6 5 %, N 8. 1 8 %; f o u n d C
5 5. 9 9 %, H 7. 5 2 %, N 7. 8 4 %.

N- B e n z o yl gl y ci n e ( 5 ). O ff - w hit e s oli d ( 5 3. 8 m g, 3 0 % ). 1 H
N M R ( 3 0 0. 1 M Hz, D M S O- d 6 ): δ 1 H = 3. 9 4 ( 2 H, d, J = 5. 9,
C H 2 ), 7. 4 4 − 7. 5 7 ( 3 H, m, C H ), 7. 8 6 − 7. 8 9 ( 2 H, m, C H ), 8. 8 3
( 1 H, t, J = 5. 9, N H ); 1 3 C N M R ( 7 5. 5 M Hz, D M S O- d 6 ): δ 1 3 C =
4 1. 3 ( C H 2 ), 1 2 7. 3 ( 2 C, C H ), 1 2 8. 5 ( 2 C, C H ), 1 3 1. 5 ( C H ),
1 3 3. 9 ( C q ), 1 6 6. 7 ( C q ), 1 7 1. 4 ( C q ); H R M S ( E SI, m / z ): c al c d.
f or C9 H 8 N O 3

− ( M − H + ): 1 7 8. 0 5 0 9 7, f o u n d: 1 7 8. 0 5 0 8 4; E A:
c al c d. f or C 9 H 9 N O 3 : C 6 0. 3 3 %, H 5. 0 6 %, N 7. 8 2 %; f o u n d C
6 0. 6 1 %, H 5. 0 4 %, N 7. 7 2 %.

■ A S S O CI A T E D C O N T E N T

* S S u p p orti n g I nf or m ati o n
T h e S u p p orti n g I nf or m ati o n is a v ail a bl e fr e e of c h ar g e o n t h e
A C S P u bli c ati o ns w e bsit e at D OI: 1 0. 1 0 2 1 / a cs. o pr d. 7 b 0 0 3 2 6 .

1 H a n d 1 3 C N M R s p e ctr a a n d a list of t h e c o m m er ci al
s o ur c es f or all c h e mi c als (P D F )

■ A U T H O R I N F O R M A TI O N

C orr e s p o n di n g A ut h or
* E- m ail: m att hi as. b ell er @ c at al ysis. d e .

O R CI D

Matt hias B ell er: 0 0 0 0- 0 0 0 1- 5 7 0 9- 0 9 6 5

A ut h or C o ntri b uti o n s
T h e m a n us cri pt w as writt e n t hr o u g h c o ntri b uti o ns of all
a ut h ors. All a ut h ors h a v e gi v e n a p pr o v al t o t h e fi n al v ersi o n of
t h e m a n us cri pt.

N ot e s
T h e a ut h ors d e cl ar e n o c o m p eti n g fi n a n ci al i nt er est.

■ A C K N O W L E D G M E N T S

W e t h a n k M a xi mili a n H ertri c h, P atri c k Pi e hl, S a n dr a
L ei mi n g er, K ari n Str u v e, a n d t h e a n al yti c al d e p art m e nt f or
fr uitf ul dis c ussi o ns a n d t e c h ni c al s u p p ort. T his w or k w as
s u p p ort e d b y t h e st at e of M e c kl e n b ur g- V or p o m m er n a n d t h e
B M B F.

■ R E F E R E N C E S

( 1 ) W hitf or d, D. Pr otei ns ; Wil e y- V C H: C hi c h est er, 2 0 0 5.
( 2 ) C o n n or, M.; V a u g h a n, C. W.; V a n d e n b er g, R. J. Br. J. P h ar m ac ol.

2 0 1 0 , 1 6 0 , 1 8 5 7.
( 3 ) H a n us, L.; S h o h a mi, E.; B a b, I.; M e c h o ul a m, R. Bi o F act ors 2 0 1 4 ,

4 0 , 3 8 1.
( 4 ) Mi k h al ki n, A. P. R uss. C he m. Rev. 1 9 9 5 , 6 4 , 2 5 9.
( 5 ) V oll h ar dt, K. P. C.; S c h or e, N. E. Org a nisc he C he mie ; Wil e y- V C H:

W ei n h ei m, 2 0 1 1.

Or g a ni c Pr o c e s s R e s e ar c h & D e v el o p m e nt Arti cl e

D OI: 1 0. 1 0 2 1/ a c s. o pr d. 7 b 0 0 3 2 6
Or g. Pr o c ess R es. D e v. 2 0 1 7, 2 1, 2 0 4 5 − 2 0 5 1

2 0 5 0



( 6 ) Str eit wi es er, A.; H e at h c o c k, C. H. Org a nisc he C he mie ; V erl a g
C h e mi e: W ei n h ei m, 1 9 9 4.
( 7 ) H u g h es, A. B. A mi n o Aci ds, Pe pti des a n d Pr otei ns i n Org a nic

C he mistry ; Wil e y- V C H: W ei n h ei m, 2 0 0 9.
( 8 ) B ell er, M.; E c k ert, M. A nge w. C he m., I nt. E d. 2 0 0 0 , 3 9 , 1 0 1 0.
( 9 ) W a k a m ats u, H.; U d a, J.; Y a m a k a mi, N. J. C he m. S oc. D 1 9 7 1 ,

1 5 4 0.
( 1 0 ) B ell er, M.; B ol m, C. Tr a nsiti o n Met als f or Org a nic Sy nt hesis ;

Wil e y- V C H: W ei n h ei m, 2 0 0 4.
( 1 1 ) W u, X. F.; F a n g, X.; W u, L.; J a c kst ell, R.; N e u m a n n, H.; B ell er,

M. Acc. C he m. Res. 2 0 1 4 , 4 7 , 1 0 4 1.
( 1 2 ) v a n L e e u w e n, P. W. N. M.; C h a d wi c k, J. C. H o m oge ne o us

C at alysis ; Wil e y V C H: W ei n h ei m, 2 0 0 1.
( 1 3 ) B ar n ar d, C. F. J. Org a n o met allics 2 0 0 8 , 2 7 , 5 4 0 2.
( 1 4 ) G a d g e, S. T.; B h a n a g e, B. M. R S C A dv. 2 0 1 4 , 4 , 1 0 3 6 7.
( 1 5 ) K oll a ŕ, L. M o der n C ar b o nyl ati o n Met h o ds ; Wil e y: W ei n h ei m,

2 0 0 8.
( 1 6 ) C a br er a, A.; S h ar m a, P.; Ari as, J. L.; V el as c o, J. L.; P e ŕ ez- Fl or es,

J.; G oḿ ez, R. M. J. M ol. C at al. A: C he m. 2 0 0 4 , 2 1 2 , 1 9.
( 1 7 ) G o ḿ ez, R. M.; C a br er a, A.; V el a ź q u ez, C. G. J. M ol. C at al. A:

C he m. 2 0 0 7 , 2 7 4 , 6 5.
( 1 8 ) K nift o n, J. F.; Li n, J. J.; St or m, D. A.; W o n g, S. F. C at al. T o d ay

1 9 9 3 , 1 8 , 3 5 5.
( 1 9 ) B ell er, M.; E c k ert, M.; V oll m u l̈l er, F.; B o g d a n o vi c, S.; G eissl er,

H. A nge w. C he m., I nt. E d. E ngl. 1 9 9 7 , 3 6 , 1 4 9 4.
( 2 0 ) B ell er, M.; E c k ert, M.; G eissl er, H.; N a pi ers ki, B.; R e b e nst o c k,

H.- P.; H oll a, E. W. C he m. - E ur. J. 1 9 9 8 , 4 , 9 3 5.
( 2 1 ) B ell er, M.; E c k ert, M.; M or a di, W. A.; N e u m a n n, H. A nge w.

C he m., I nt. E d. 1 9 9 9 , 3 8 , 1 4 5 4.
( 2 2 ) B o g d a n o vi c, S.; G eisl er, H.; R a a b, K.; B ell er, M.; Fis c h er, H.

Pr o c ess f or r e c o v eri n g c o b alt c ar b o n yl c at al ysts us e d i n t h e pr e p ar ati o n
of N- a c yl- α - a mi n o a ci d d eri v at es b y a mi d o c ar b o n yl ati o n. E P
0 7 7 9 1 0 2 A 1, 1 9 9 7.
( 2 3 ) B ell er, M.; Fis c h er, H.; G er d a u, T.; Gr oss, P. Pr o c ess f or

pr e p ari n g N- a c yl gl y ci n d eri v ati v es. E P 0 6 8 0 9 4 8 A 1, 1 9 9 5.
( 2 4 ) G o r̈ d es, D.; N e u m a n n, H.; v o n W a n g eli n, A. J.; Fis c h er, C.;

Dr a uz, K.; Kri m m er, H.- P.; B ell er, M. A dv. Sy nt h. C at al. 2 0 0 3 , 3 4 5 ,
5 1 0.
( 2 5 ) B ell er, M.; E c k ert, M.; V oll m u l̈l er, F. J. M ol. C at al. A: C he m.

1 9 9 8 , 1 3 5 , 2 3.
( 2 6 ) B ell er, M.; M or a di, W. A.; E c k ert, M.; N e u m a n n, H. Tetr a he dr o n

Lett. 1 9 9 9 , 4 0 , 4 5 2 3.
( 2 7 ) Y a n g, K. W.; Ji a n g, X. Z. B ull. C he m. S oc. J p n. 2 0 0 6 , 7 9 , 8 0 6.

Or g a ni c Pr o c e s s R e s e ar c h & D e v el o p m e nt Arti cl e

D OI: 1 0. 1 0 2 1/ a c s. o pr d. 7 b 0 0 3 2 6
Or g. Pr o c ess R es. D e v. 2 0 1 7, 2 1, 2 0 4 5 − 2 0 5 1

2 0 5 1
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7. 3. S o n o g a s hi r a- S e mi h y d r o g e n ati o n 

T h e f oll o wi n g s e cti o n i n cl u d e s t h e p u bli c ati o n as w ell as  t h e a c c or di n g s u p p orti n g 

i nf or m ati o n. H er ei n, d et ail e d e x p eri m e nt al i n str u cti o n s o n t h e c o n d u ct e d m a ni p ul ati o n s ar e 

gi v e n a s w ell a s a n al yti c al d at a.   

 



 

 

 7. A p p e n di x  

 

S u p p o rti n g I nf o r m ati o n 

 

 

D e v el o p m e nt of a N o v el P all a di u m- C at al y z e d P r o c e s s 

f o r t h e S y nt h e si s of Z - Al k e n e s b y S e q u e nti al 

S o n o g a s hi r a- H y d r o g e n ati o n- R e a cti o n 

S ör e n H a n c k er, H elfri e d N e u m a n n a n d M att hi a s B ell er * 

L ei b ni z-I n stit ut f ür K at al y s e e. V. a n d er U ni v ersit ät R o st o c k  

Al b ert- Ei n st ei n- Str a ß e 2 9 a, 1 8 0 5 9 R o st o c k ( G er m a n y) 

 

T a bl e of C o nt e nt s 

 

– G e n er al i nf or m ati o n 

– G e n er al Pr o c e d ur e f or S o n o g as hir a O pti mi z ati o n 

– G e n er al Pr o c e d ur e f or H y dr o g e n ati o n O pti mi z ati o n 

– G e n er al Pr o c e d ur e f or S u bstr at e S c o p e 

– I C P- O E S A n al ysis 

– X R D- A n al ysis 

– X P S- A n al y sis 

– A n al yti c al d at a 

– 1 H a n d 1 3 C N M R s p e ctr a 

– A n al yti c al i nstr u m e nts 

– S u bst a n c es 

– R ef er e n c es 
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G e n er al I nf or m ati o n 

G e n er al I nf or m ati o n: All m a ni p ul ati o n s w er e c o n d u ct e d u n d er  ar g o n wit h e x cl usi o n of 

m oi st ur e a n d o x y g e n b y u si n g st a n d ar d t e c h ni q u es f or t h e m a ni p ul ati o n of air s e n siti v e 

c o m p o u n d s. R e a cti o n t e m p er at ur e s r ef er t o sili c o n oil i n a n a d diti o n al pr ess ur e t u b e wit hi n 

t h e h e at e d al u mi n a bl o c k. N M R d at a w er e r e c or d e d o n eit h er Br u k er A R X 3 0 0, Br u k er A R X 

4 0 0 or Br u k er F o uri er 3 0 0 s p e ctr o m et er s. 1 3 C a n d 1 H N M R s p e ctr a ar e gi v e n i n p p m a n d 

r ef er e n c e d t o si g n al s of d e ut er at e d s ol v e nt s a n d r e si d u al pr ot o n at e d s ol v e nt s, r e s p e cti v el y 

( A c et o n e- d6 : 1 H: 2. 0 5 0 p p m, 1 3 C: 2 9. 8 4 0 p p m; C D 2 Cl 2 : 1 H: 5. 3 2 0 p p m, 1 3 C: 5 4. 0 0 0 p p m). G as 

c hr o m at o gr a p h y a n al y sis w a s p erf or m e d o n a n A gil e nt H P- 5 8 9 0 i n str u m e nt wit h a FI D 

d et e ct or a n d H P- 5 c a pill ar y c ol u m n u si n g H 2  a s c arri er g a s. G as c hr o m at o gr a p h y- m ass 

a n al y si s w as c arri e d o ut o n a n A gil e nt H P- 5 8 9 0 i n str u m e nt wit h a n A gil e nt H P- 5 9 7 3 M ass 

S el e cti v e D et e ct or ( EI) a n d H P- 5 c a pill ar y c ol u m n u si n g h eli u m c arri er g as. T O F H R- M S 

m e a s ur e m e nt s w er e p erf or m e d o n a n A gil e nt 1 2 0 0/ 6 2 1 0 Ti m e- of- Fli g ht L C- M S. Fl a s h 

c hr o m at o gr a p h y w as p erf or m e d o n a T el e d y n e I s c o C o m bi Fl a s h R f 2 0 0 s y st e m. C h e mi c als 

w er e p ur c h a s e d fr o m Si g m a Al dri c h, Alf ar A es ar, T CI or Str e m a n d w er e u s e d a s r e c ei v e d. 

D M F w as dri e d b y a S P S fr o m I n n o v ati v e T e c h n ol o g y w hil e H 2 O w as fl u s h e d wit h ar g o n f or 

o n e h o ur. S ol v e nt s w er e st or e d i n Al dri c h S ur e/ st or e fl a s ks u n d er ar g o n. 
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G e n er al Pr o c e d ur e f or S o n o g as hir a O pti mi z ati o n 

T h e e x p eri m e nt s w er e c arri e d o ut i n pr e s s ur e t u b es e q ui p p e d wit h  a m a g n eti c stirri n g b ar. 

Pri or t o t h e r e a cti o n, t h e s oli d r e a cti o n c o m p o u n d s w er e a d d e d t o t h e pr e s s ur e t u b e w hi c h 

w a s s u b s e q u e ntl y pl a c e d i n a n e v a c u ati o n t u b e. T h e c orr e s p o n di n g s cr e w c a p wit h s e pt u m 

w a s a d d e d i nt o t h e e v a c u ati o n t u b e a s w ell. T h e cl os e d t u b e w as e v a c u at e d a n d fl us h e d wit h 

ar g o n t hr e e ti m e s. Aft er w ar d s, t h e t u b e s li d w as sli g htl y lift e d a n d t h e li q ui d s u bst a n c es as 

w ell a s t h e s ol v e nt ( w at er-fr e e st or e d u n d er Ar g o n) w er e a d d e d vi a  s yri n g e i nt o t h e pr e s s ur e 

t u b e. 4- Br o m ot ol u e n e w as sli g htl y h e at e d a n d a d d e d as a li q ui d a s w ell si n c e t hi s c o m p o u n d 

s u bli m at e s si g nifi c a ntl y u p o n t h e e x p o siti o n t o v a c u u m. Fi n all y, t h e li d of t h e e v a c u ati o n 

t u b e w as r e m o v e d a n d t h e pr e s s ur e t u b e w as s e al e d wit h t h e s cr e w c a p u n d er ar g o n 

c o u nt er fl o w b ef or e t h e t u b e w as pl a c e d i n a n al u mi n u m h e ati n g bl o c k. T h e t e m p er at ur e 

w a s c o ntr oll e d b y a t h er m o c o u pl e i n a n a d diti o n al pr ess ur e t u b e wit h sili c o n oil pl a c e d i n t h e 

al u mi n u m bl o c k.   

Aft er t h e r e a cti o n w a s fi ni s h e d a n d c o ol e d d o w n t o r o o m t e m p er at ur e, t h e t u b e w as o p e n e d 

a n d h e x a d e c a n e w as a d d e d a s i nt er n al st a n d ar d. A s a m pl e w as pr e p ar e d b y filt eri n g t h e 

cr u d e s ol uti o n t hr o u g h c ott o n. T h e s a m pl e w a s a n al y z e d b y G C. 

E x a m pl e o n t h e b a si s of t a bl e 1, e ntr y 7: 

4- Br o m ot ol u e n e:   0. 5 m m ol  =  6 3. 5 µ L 
P h e n yl a c et yl e n e: 1 m m ol  =  1 1 0 µ L 
K 2 C O 3 : 1 m m ol  =  1 3 8 m g 
P d Cl 2 : 1 m ol %  =  0. 9 m g 
B u P A d 2  ( C at a C Xi u m A):  1 m ol %  =  1. 8 m g 
 
2 m L D M F, 6 0 ° C, 1 6 h 
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G e n er al Pr o c e d ur e f or H y dr o g e n ati o n O pti mi z ati o n 

T h e e x p eri m e nt s w er e c arri e d o ut i n pr e s s ur e t u b es e q ui p p e d wit h  a m a g n eti c stirri n g b ar. 

Pri or t o t h e r e a cti o n, t h e s oli d r e a cti o n c o m p o u n d s w er e a d d e d t o t h e pr e s s ur e t u b e w hi c h 

w a s s u b s e q u e ntl y pl a c e d i n a n e v a c u ati o n t u b e. T h e c orr e s p o n di n g s cr e w c a p wit h s e pt u m 

w a s a d d e d i nt o t h e e v a c u ati o n t u b e a s w ell. T h e cl os e d t u b e w as e v a c u at e d a n d fl us h e d wit h 

ar g o n t hr e e ti m e s. Aft er w ar d s, t h e t u b e s li d w as sli g htl y lift e d a n d t h e li q ui d s u bst a n c es as 

w ell a s t h e s ol v e nt ( w at er-fr e e st or e d u n d er Ar g o n) w er e a d d e d vi a  s yri n g e i nt o t h e pr e s s ur e 

t u b e. Fi n all y, t h e li d of t h e e v a c u ati o n t u b e w as r e m o v e d a n d t h e pr es s ur e t u b e w as s e al e d 

wit h t h e s cr e w c a p u n d er ar g o n c o u nt er fl o w b ef or e t h e t u b e w a s pl a c e d i n a n al u mi n u m 

h e ati n g bl o c k. T h e t e m p er at ur e w as c o ntr oll e d b y a t h er m o c o u pl e i n a n a d diti o n al pr es s ur e 

t u b e wit h sili c o n oil pl a c e d i n t h e al u mi n u m bl o c k.  

Aft er t h e r e a cti o n w a s fi ni s h e d a n d c o ol e d d o w n t o r o o m t e m p er at ur e, t h e t u b e w as o p e n e d 

a n d h y dr o g e n g a s w as b u b bl e d t hr o u g h t h e r e a cti o n s ol uti o n. Aft er t h e h y dr o g e n ati o n is 

fi ni s h e d, ar g o n w as b u b bl e d t hr o u g h t h e s ol uti o n t o e n d t h e r e a cti o n pri or t o t h e a d diti o n of 

h e x a d e c a n e a s i nt er n al st a n d ar d. A s a m pl e w a s pr e p ar e d b y filt eri n g t h e cr u d e s ol uti o n 

t hr o u g h c ott o n. T h e s a m pl e w as a n al y z e d b y G C. 

E x a m pl e o n t h e b a si s of t a bl e 2, e ntr y 4: 

( 4- m et h yl- p h e n yl) p h e n yl a c et yl e n e:   0. 5 m m ol  =  9 6 m g 
K 2 C O 3 :     1 m m ol  =  1 3 8 m g 
P d Cl 2 :     1 m ol %  =  0. 9 m g 
B u P A d 2  ( C at a C Xi u m A):      1 m ol %  =  1. 8 m g 
 
2 m L D M F, 0. 2 m L H 2 O, 1 2 0 ° C, 8 h 
 
Aft er st e p 1: 
+ H 2 - b u b bl e, 0. 5 m L/ s g as fl o w, 2 5 ° C, 2 0 mi n 
 
Aft er st e p 2: 
+ Ar g o n- b u b bl e, 1 0 mi n 
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G e n er al Pr o c e d ur e f or S u bstr at e S c o p e 

T h e e x p eri m e nt s w er e c arri e d o ut i n pr e s s ur e t u b es e q ui p p e d wit h  a m a g n eti c stirri n g b ar. 

Pri or t o t h e r e a cti o n, t h e s oli d c o m p o u n d s w er e a d d e d t o t h e pr e s s ur e t u b e w hi c h w as 

s u bs e q u e ntl y pl a c e d i n a n e v a c u ati o n t u b e. T h e c orr e s p o n di n g s cr e w c a p wit h s e pt u m w as 

a d d e d i nt o t h e e v a c u ati o n t u b e a s w ell. T h e cl os e d t u b e w as e v a c u at e d a n d fl us h e d wit h 

ar g o n t hr e e ti m e s. Aft er w ar d s, t h e t u b e s li d w as sli g htl y lift e d a n d t h e li q ui d s u bst a n c es as 

w ell a s t h e s ol v e nt ( w at er-fr e e st or e d u n d er Ar g o n) w er e a d d e d vi a  s yri n g e i nt o t h e pr e s s ur e 

t u b e. Fi n all y, t h e li d of t h e e v a c u ati o n t u b e w as r e m o v e d a n d t h e pr es s ur e t u b e w as s e al e d 

wit h t h e s cr e w c a p u n d er ar g o n c o u nt er fl o w b ef or e t h e t u b e w a s pl a c e d i n a n al u mi n u m 

h e ati n g bl o c k. T h e t e m p er at ur e w as c o ntr oll e d b y a t h er m o c o u pl e i n a n a d diti o n al pr es s ur e 

t u b e wit h sili c o n oil pl a c e d i n t h e al u mi n u m bl o c k.  

W h e n t h e i nt er m e di at e al k y n e w as t h e d e sir e d pr o d u ct, t h e w or k- u p (s e e b el o w) w as 

st art e d aft er t hi s r e a cti o n st e p.   

Ot h er wi s e, aft er fi ni s hi n g t h e r e a cti o n a n d c o oli n g d o w n t o r o o m t e m p er at ur e, t h e pr ess ur e 

t u b e w as pl a c e d i n t h e e v a c u ati o n t u b e w hi c h w as e v a c u at e d a n d fl u s h e d wit h ar g o n pri or t o 

t hi s. U n d er ar g o n c o u nt er fl o w, t h e s cr e w c a p w as r e m o v e d a n d t h e s e c o n d s ol v e nt w as 

a d d e d i nt o t h e r e a cti o n mi xt ur e. T h e pr e s s ur e t u b e w a s s e al e d a g ai n a n d pl a c e d i n t h e 

al u mi n u m bl o c k a g ai n t o st art t h e s e c o n d r e a cti o n st e p.   

Aft er t hi s s e c o n d st e p w a s fi ni s h e d a n d t h e s ol uti o n w a s c o ol e d d o w n t o r o o m t e m p er at ur e, 

t h e t u b e w a s o p e n e d a n d h y dr o g e n g a s w a s b u b bl e d t hr o u g h t h e r e a cti o n s ol uti o n. W h e n 

t h e h y dr o g e n ati o n w a s fi ni s h e d, ar g o n w a s b u b bl e d t hr o u g h t h e s ol uti o n t o e n d t h e 

r e a cti o n.    

F or w or k- u p, t h e s ol v e nt s w er e r e m o v e d b y hi g h v a c u u m. E s p e ci all y D M F s h o ul d b e r e m o v e d 

t o i m pr o v e t h e p erf or m a n c e of t h e fl a s h c hr o m at o gr a p h y. Aft er w ar d s, t h e r es ulti n g cr u d e 

pr o d u ct w as di s s ol v e d b y Et O A c/ H 2 O a n d e xtr a ct e d wit h Et O A c t hr e e ti m es. T h e c o m bi n e d 

or g a ni c l a y er s w er e e xtr a ct e d wit h H 2 O a g ai n f or t hr e e ti m e s. T h e c o m bi n e d or g a ni c l a y ers 

w er e dri e d o v er N a 2 S O 4  w hi c h w a s s u b s e q u e ntl y filt er e d off. Sili c a g el w as a d d e d a n d t h e 

s ol v e nt w as r e m o v e d b y r ot ar y e v a p or at or. A fl as h c hr o m at o gr a p h y w as c o n d u ct e d u si n g 

h e pt a n e. I n s o m e c as e s ( s u b st a n c e s h , i, l, n , u ), 5 % Et O A c w as a d d e d. E s p e ci all y w h e n Z -

A l k e n e s ar e t h e d e sir e d pr o d u ct s, t h e fl a s h c hr o m at o gr a p h y h a d t o b e r e p e at e d i n s o m e 

c a s e s u ntil a s ati sf yi n g s e p ar ati o n fr o m t h e i nt er m e di at e al k y n e a n d t h e o v er- h y dr o g e n at e d 

al k a n e w a s a c hi e v e d. 

E x a m pl e o n t h e b a si s of t a bl e 3, e ntr y 1 ( s u b st a n c e 4 a ): 

4- Br o m o t ol u e n e:   0. 5 m m ol  =  6 3. 5 µ L 
P h e n yl a c et yl e n e: 1 m m ol  =  1 1 0 µ L 
K 2 C O 3 : 1 m m ol  =  1 3 8 m g 
P d Cl 2 : 1 m ol %  =  0. 9 m g 
B u P A d 2  ( C at a C Xi u m A):  1 m ol %  =  1. 8 m g 
 
2 m L D M F, 6 0 ° C, 1 6 h 
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Aft er st e p 1: 
+ 0. 2  m L H2 O, 1 2 0 ° C, 8 h 
 
Aft er st e p 2: 
+ H 2 , 0. 5 m L/ s g a s fl o w, 2 5 ° C, 2 5 mi n 
 
Aft er st e p 3: 
+ Ar, 1 0 mi n 
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I C P- O E S A n al ysis 

T h e r e a cti o n s w er e c arri e d o ut a s d e s cri b e d i n s e cti o n 2.  a n d st o p p e d at e a c h r e a cti o n st e p 

f or t h e pr e p ar ati o n of b ot h I C P- S a m pl e s. H er ei n, t h e h o m o g e n e o us a n d h et er o g e n e o us 

p h a s e s w er e s e p ar at e d b y c e ntrif u g ati o n. T h e h et er o g e n e o u s m at eri al w as a d diti o n all y 

w a s h e d wit h a c et o n e fi v e ti m e s. Aft er w ar ds, t h e s ol v e nt s w er e r e m o v e d b y r ot ar y 

e v a p or at or. T h e h et er o g e n e o u s m at eri al w as u s e d a s o bt ai n e d. T h e h o m o g e n e o u s s a m pl es 

w er e pr e p ar e d b y a d di n g sili c a g el t o t h e mi xt ur e a n d r e m o vi n g t h e s ol v e nt s u bs e q u e ntl y.  
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X R D- A n al ysi s 
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T h e h et er o g e n e o u s m at eri al o bt ai n e d aft er t h e h y dr o g e n ati o n st e p w as a n al y z e d b y p o w d er 

diffr a cti o n ( p o w d er- X R D). T h e g e n er at e d diffr a ct o gr a m w a s i nt er pr et e d b y ai d of a d at a b a s e 

(I C D D) w hi c h c o m p ar e s t h e g e n er at e d diffr a ct o gr a m t o d at a of li st e d c o m p o u n ds a n d 

i d e ntifi es s u b st a n c es m at c hi n g t h e r e c or d e d d at a. I n t h e c a s e of t h e g e n er at e d c at al yst, 

si g nifi c a nt c orr el ati o n s b et w e e n t h e g e n er at e d d at a a n d t h e diffr a ct o gr a ms of m o n o cli ni c 

K H C O 3 , K4 H 2 ( C O3 )3 * 1. 5 H 2 O a n d K Br 0. 8 Cl 0. 2  w er e d o c u m e nt e d. B as e d o n t h e s e o bs er v ati o ns 

a n d t h e f a ct t h at t h e s e c o m p o u n d s ar e t h e or eti c all y e x p e ct e d t o b e f or m e d fr o m t h e 

S o n o g a s hir a c o u pli n g, t h e c o m p o siti o n of t h e c at al yst s s u p p ort is p o st ul at e d as a K 2 C O 3 -

K H C O 3  mi xt ur e wit h a d diti o n al K Br a n d tr a c e a m o u nt s of K Cl.  
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X P S- A n al y sis 
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T h e X P S a n al y sis di s pl a y s a p h ot o e mi s si o n- s p e ctr os c o pi c m e t h o d ol o g y w hi c h m ai nl y s er v es 

a s a n o n-i n v a si v e a n al yti c al m et h o d f or t h e d et er mi n ati o n of t h e el e m e nt al c o m p o siti o n o n 

t h e s urf a c e of m at eri al s. H er ei n, t h e bi n di n g e n er gi es ( X- a xis) of t h e g e n er at e d 

p h ot o el e ctr o n s ar e c h ar a ct eri sti c f or t h e s p e cifi c at o m or bit al s. T h u s, t h e i nt e nsit y p e a ks c a n 

b e a s si g n e d t o t h e c h ar a ct eri sti c at o m or bit als a n d e n a bl e i nf or m ati o n a b o ut t h e el e m e nt al 

c o m p o siti o n of t h e a n al y z e d s u bst a n c e. A s s h o w n, t h e s urf a c e of t h e h et er o g e n e o us 

m at eri al o bt ai n e d aft er t h e h y dr o g e n ati o n st e p c o nsist s m ai nl y of o x y g e n, p ot assi u m a n d 

c ar b o n. H o w e v er, w hil e e vi d e n c e of br o mi n e a n d c hl ori n e i s f o u n d i n t h e d at a, t h e 

c o n c e ntr ati o n of t h e p all a di u m, w h o s e pr e s e n c e w as c o nfir m e d b y I C P- O E S, o n t h e 

i n v e sti g at e d s urf a c e i s t o o l o w t o g e n er at e t h e c orr es p o n di n g p e a k s.    

T h e e m pl o y e d a m o u nt of p all a di u m a c c o u nt s f or o nl y 0. 5 4 m g ( 0. 9 m g P d Cl 2  p er r e a cti o n). 

Si n c e t h e o bt ai n e d h et er o g e n e o us r e si d u e a m o u nt e d f or 1 3 2 m g, t h e m a xi m u m p all a di u m 

c o nt e nt w o ul d b e 0. 4 1 % ( a s s u mi n g t h e c o m pl et e h et er o g e ni z ati o n of t h e a p pli e d p all a di u m). 

A s o nl y 2 6 % of t h e e m pl o y e d p all a di u m w a s h et er o g e niz e d a c c or di n g t o I C P- O E S r es ult s f or 

t h e g e n er at e d h et er o g e n e o u s m at eri al, t h e a ct u al p all a di u m l o a di n g i n t h e m e as ur e d s a m pl e 

w a s 0. 1 1 %. I n a d diti o n, t h e di stri b uti o n of t h e p all a di u m a n d t h er ef or e it s c o nt e nt o n t h e 

s urf a c e r e m ai n u n k n o w n a s w ell. 
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A n al yti c al D at a 

 

3 a  ( 4- m et h yl- p h e n yl) p h e n yl a c et yl e n e: Off- w hit e s oli d, i s ol at e d yi el d: 8 1. 9 m g, 8 5 %. 1 H N M R  

( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n e- d6 ): δ = 2. 3 5 ( s, 3 H), 7. 1 9- 7. 2 4 ( m, 2 H), 7. 3 7- 7. 4 7 ( m, 5 H), 7. 5 2- 7. 5 7 

( m, 2 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 2 1. 5 ( C H3 ), 8 9. 4 ( Cq ), 9 0. 2 ( Cq ), 1 2 1. 0 ( Cq ), 1 2 4. 2 

( Cq ), 1 2 9. 1 ( C H), 1 2 9. 4 ( 2 C H), 1 3 0. 1 ( 2 C H), 1 3 2. 2 ( 4 C H), 1 3 9. 4 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. 

f or C1 5 H 1 2  ( M)+ : 1 9 2. 0 9 3 3 5, f o u n d: 1 9 2. 0 9 3 6 4; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/ z ( %) = 1 9 2 ( M+ , 1 0 0), 

1 9 1 ( 4 7), 1 8 9 ( 2 3), 1 9 3 ( 1 6), 1 6 5 ( 1 2), 1 9 0 ( 1 1). 

 

3 b  ( 3- m et h yl- p h e n yl) p h e n yl a c et yl e n e: Off- w hit e s oli d, i s ol at e d yi el d: 8 3. 4 m g, 8 7 %. 1 H N M R  

( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n e- d6 ): δ = 2. 3 4 ( s, 3 H), 7. 1 9- 7. 2 3 ( m, 1 H), 7. 2 6- 7. 3 1 ( m, 1 H), 7. 3 4- 7. 4 5 

( m, 5 H), 7. 5 2- 7. 5 9 ( m, 2 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 2 1. 2 ( C H3 ), 8 9. 7 ( Cq ), 9 0. 2 

( Cq ), 1 2 3. 8 ( Cq ), 1 2 4. 1 ( Cq ), 1 2 9. 2 ( C H), 1 2 9. 3 ( C H), 1 2 9. 4 ( C H), 1 2 9. 4 ( 2 C H), 1 3 0. 1 ( C H), 1 3 2. 3 

( 2 C H), 1 3 2. 8 ( C H), 1 3 9. 1 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/z): c al c d. f or C1 5 H 1 2  ( M)+ : 1 9 2. 0 9 3 3 5, f o u n d: 

1 9 2. 0 9 3 1 1; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/z ( %) = 1 9 2 ( M+ , 1 0 0), 1 9 1 ( 3 0), 1 8 9 ( 2 1), 1 9 3 ( 1 6), 1 6 5 ( 1 2), 

1 9 0 ( 1 1),. 

 

3 c  ( 2- m et h yl- p h e n yl) p h e n yl a c et yl e n e: Off- w hit e s oli d, i s ol at e d yi el d: 8 0. 5 m g, 8 4 %. 1 H N M R  

( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n e- d6 ): δ = 2. 5 1 ( s, 3 H), 7. 1 8- 7. 2 4 ( m, 1 H), 7. 2 5- 7. 3 1 ( m, 2 H), 7. 3 8- 7. 4 5 

( m, 3 H), 7. 4 9- 7. 5 3 ( m, 1 H), 7. 5 4- 7. 6 1 ( m, 2 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M Hz, A c et o n- d6 ): δ = 2 0. 8 

( C H3 ), 8 8. 9 ( Cq ), 9 4. 1 ( Cq ), 1 2 3. 7 ( Cq ), 1 2 4. 2 ( Cq ), 1 2 6. 6 ( C H), 1 2 9. 3 ( C H), 1 2 9. 4 ( C H), 1 2 9. 4 ( 2 

C H), 1 3 0. 4 ( C H), 1 3 2. 2 ( 2 C H), 1 3 2. 5 ( C H), 1 4 0. 7 ( C q ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 5 H 1 2  ( M)+ : 

1 9 2. 0 9 3 3 5, f o u n d: 1 9 2. 0 9 2 8 1; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m / z ( %) = 1 9 2 ( M+ , 1 0 0), 1 9 1 ( 9 5), 1 8 9 ( 3 5), 

1 6 5 ( 2 2), 1 9 0 ( 1 7), 1 9 3 ( 1 5), 1 1 5 ( 1 1). 
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3 d  ( 3- m et h o x y- p h e n yl) p h e n yl a c et yl e n e: Off- w hit e s oli d, is ol at e d yi el d: 7 5 m g, 7 2 %. 1 H N M R  

( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n e- d6 ): δ = 3. 8 3 ( s, 3 H), 6. 9 7 ( d d d, J = 8. 3, 2. 6, 1. 0 Hz, 1 H) 7. 0 9- 7. 1 4 ( m, 2 

H), 7. 2 9- 7. 3 5 ( m, 1 H), 7. 4 9- 7. 4 4 ( m, 3 H), 7. 5 3- 7. 5 7 ( m, 2 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n-

d 6 ): δ = 5 5. 7 ( C H3 ), 8 9. 7 ( Cq ), 9 0. 0 ( Cq ), 1 1 5. 8 ( C H), 1 1 7. 2 ( C H), 1 2 4. 0 ( Cq ), 1 2 4. 7 ( C H), 1 2 5. 0 

( Cq ), 1 2 9. 4 ( C H), 1 2 9. 5 ( 2 C H), 1 3 0. 5 ( C H), 1 3 2. 3 ( 2 C H), 1 6 0. 6 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or 

C 1 5 H 1 2 O 1  ( M)+ : 2 0 8. 0 8 8 2 7, f o u n d: 2 0 8. 0 8 8 8 3; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/ z ( %) = 2 0 8 ( M+ , 1 0 0), 1 7 8 

( 2 4), 1 6 5 ( 2 3), 2 0 9 ( 1 6). 

 

3 e  ( 3-trifl u or o m et h yl- p h e n yl) p h e n yl a c et yl e n e: Off- w hit e s oli d, i s ol at e d yi el d: 1 1 4. 5 m g, 

9 3 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n e- d6 ): δ = 7. 4 1- 7. 4 8 ( m, 3 H), 7. 5 7- 7. 6 6 ( m, 3 H), 7. 7 1- 7. 7 4 

( m, 1 H), 7. 8 0- 7. 8 6 ( m, 2 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 8 8. 3 ( Cq ), 9 1. 7 ( Cq ), 1 2 3. 3 

( Cq ), 1 2 4. 8 ( q, 1 J = 2 7 1. 7 H z, C F3 ), 1 2 5. 1 ( Cq ), 1 2 5. 8 ( q, 3 J = 3. 9 Hz, C H – C – C F 3 ), 1 2 8. 7 ( q, 3 J = 

3. 9 H z, C H – C – C F 3 ), 1 2 9. 5 ( 2 C H), 1 2 9. 8 ( C H), 1 3 0. 5 ( C H), 1 3 1. 4 ( q, 2 J = 3 2. 2 H z, C – C F 3 ), 1 3 2. 5 

( 2 C H), 1 3 5. 8 ( C H); 1 9 F N M R  ( 2 8 2. 4 M H z, A c et o n- d6 ): δ = - 6 3. 0 ( C F3 ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. 

f or C1 5 H 9 F 3  ( M)+ : 2 4 6. 0 6 5 0 9, f o u n d: 2 4 6. 0 6 5 5 0; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/ z ( %) = 2 4 6 ( M+ , 1 0 0), 

2 4 7 ( 1 6). 

 

3f  ( 4-trifl u or o m et h yl- p h e n yl) p h e n yl a c et yl e n e: Off- w hit e s oli d, i s ol at e d yi el d: 1 0 8. 1 m g, 

8 8 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M Hz, A c et o n e- d6 ): δ = 7. 4 2- 7. 4 7 ( m, 3 H), 7. 5 7- 7. 6 2 ( m, 2 H), 7. 7 7 (s, 4 

H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 8 8. 5 ( Cq ), 9 2. 6 ( Cq ), 1 2 3. 3 ( Cq ), 1 2 5. 1 ( q, 1 J = 2 7 1. 5 H z, 

C F 3 ), 1 2 6. 4 ( q, 3 J = 3. 9 Hz, C H – C – C F 3 ), 1 2 8. 2 ( Cq ), 1 2 9. 6 ( 2 C, C H), 1 3 0. 0 ( C H), 1 3 0. 4 ( q, 2 J = 

3 2. 4 H z, C – C F 3 ), 1 3 2. 5 ( 2 C H), 1 3 2. 9 ( 2 C H); 1 9 F N M R  ( 2 8 2. 4 M H z, A c et o n- d6 ): δ = - 6 2. 9 ( C F3 ); 
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H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 5 H 9 F 3  ( M)+ : 2 4 6. 0 6 5 0 9, f o u n d: 2 4 6. 0 6 5 3 2 G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/z 

( %) = 2 4 6 ( M+ , 1 0 0), 2 4 7 ( 1 6). 

 

3 g  ( 2- n a p ht h yl) p h e n yl a c et yl e n e: Off- w hite s oli d, i s ol at e d yi el d: 9 3. 7 m g, 8 2 %. 1 H N M R  

( 3 0 0. 1 M Hz, A c et o n e- d6 ): δ = 7. 4 0- 7. 4 6 ( m, 3 H), 7. 5 4- 7. 6 3 ( m, 5 H), 7. 8 9- 7. 9 6 ( m, 3 H), 8. 1 3-

8. 1 4 ( m, 1 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M Hz, A c et o n- d6 ): δ = 9 0. 4 ( 2 Cq ), 1 2 1. 3 ( Cq ), 1 2 4. 0 ( Cq ), 1 2 7. 7 

( C H), 1 2 7. 8 ( C H), 1 2 8. 6 ( 2 C H), 1 2 9. 0 ( C H), 1 2 9. 1 ( C H), 1 2 9. 4 ( C H), 1 2 9. 5 ( 2 C H), 1 3 2. 1 ( C H), 

1 3 2. 4 ( 2 C H), 1 3 3. 8 ( C q ), 1 3 4. 0 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/z): c al c d. f or C1 8 H 1 2  ( M)+ : 2 2 8. 0 9 3 3 5, f o u n d: 

2 2 8. 0 9 3 3 0; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/ z ( %) = 2 2 8 ( M+ , 1 0 0), 2 2 6 ( 3 2), 2 2 9 ( 1 9), 2 2 7 ( 1 0). 

 

3 h  ( 2- m et h ylt hi o- p h e n yl) p h e n yl a c et yl e n e: Off- w hit e s oli d, is ol at e d yi el d: 7 7. 4 m g, 6 9 %. 1 H 

N M R  ( 3 0 0. 1 M Hz, A c et o n e- d6 ): δ = 2. 5 2 ( s, 3 H), 7. 1 4- 7. 1 9 ( m, 1 H), 7. 2 7- 7. 3 0 ( m, 1 H), 7. 3 5-

7. 3 8 ( m, 1 H), 7. 4 0- 7. 4 5 ( m, 3 H), 7. 4 8- 7. 5 1 ( m, 1 H), 7. 5 6- 7. 6 0 ( m, 2 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, 

A c et o n- d 6 ): δ = 1 4. 7 ( C H3 ), 8 7. 7 ( Cq ), 9 6. 2 ( Cq ), 1 2 1. 5 ( Cq ), 1 2 4. 0 ( Cq ), 1 2 4. 8 ( C H), 1 2 5. 0 ( C H), 

1 2 9. 4 ( 2 C H), 1 2 9. 5 ( C H), 1 3 0. 0 ( C H), 1 3 2. 1 ( 2 C H), 1 3 2. 8 ( C H), 1 4 3. 0 ( C q ); H R M S  ( EI, m/z): 

c al c d. f or C 1 5 H 1 2 S ( M) + : 2 2 4. 0 6 5 4 2, f o u n d: 2 2 4. 0 6 4 8 7; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/ z ( %) = 2 2 4 ( M+ , 

1 0 0), 2 2 3 ( 9 2), 2 2 9 ( 1 9), 2 2 1 ( 2 3), 2 0 8 ( 2 2), 2 2 5 ( 2 0), 1 6 5 ( 1 5), 2 2 2 ( 1 3), 1 7 8 ( 1 0), 1 6 3 ( 1 0). 

N

  

3i  ( 4- N, N- di m et h yl a mi n o- p h e n yl) p h e n yl a c et yl e n e: Off- w hit e s oli d, is ol at e d yi el d: 7 7. 1 m g, 

7 0 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M Hz, A c et o n e- d6 ): δ = 2. 9 6 (s, 6 H), 6. 6 9- 6. 7 3 ( m, 2 H), 7. 3 2- 7. 4 1 ( m, 5 

H), 7. 4 7- 7. 5 1 ( m, 2 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 4 0. 2 ( 2 C H3 ), 8 7. 9 ( Cq ), 9 1. 6 ( Cq ), 

1 1 0. 4 ( C q ), 1 1 2. 7 ( 2 C H), 1 2 5. 1 ( Cq ), 1 2 8. 4 ( C H), 1 2 9. 3 ( 2 C H), 1 3 1. 8 ( 2 C H), 1 3 3. 3 ( 2 C H), 

1 5 1. 2 ( C q ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 6 H 1 5 N ( M) + : 2 2 1. 1 1 9 9 0, f o u n d: 2 2 1. 1 1 9 6 1; G C / M S- EI  

( 7 0 e V): m/ z ( %) = 2 2 1 ( M+ , 1 0 0), 2 2 0 ( 5 2), 2 2 2 ( 1 7), 2 0 5 ( 1 5), 1 7 6 ( 1 4). 
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3j  ( 4- c y a n o- p h e n yl) p h e n yl a c et yl e n e: Off- w hit e s oli d, is ol at e d yi el d: 9 9. 4 m g, 9 8 %. 1 H N M R  

( 3 0 0. 1 M Hz, A c et o n e- d6 ): δ = 7. 4 2- 7. 4 7 ( m, 3 H), 7. 5 6- 7. 6 2 ( m, 2 H), 7. 7 0- 7. 7 4 ( m, 2 H), 7. 7 9-

7. 8 3 ( m, 2 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 8 8. 5 ( Cq ), 9 4. 0 ( Cq ), 1 1 2. 5 ( Cq ), 1 1 8. 9 ( Cq ), 

1 2 3. 0 ( C q ), 1 2 8. 7 ( Cq ), 1 2 9. 5 ( 2 C H), 1 3 0. 1 ( C H), 1 3 2. 5 ( 2 C H), 1 3 3. 0 ( 2 C H), 1 3 3. 2 ( 2 C H); 

H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 5 H 9 N ( M) + : 2 0 3. 0 7 2 9 5, f o u n d: 2 0 3. 0 7 2 8 4; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/z 

( %) = 2 0 3 ( M+ , 1 0 0), 2 0 4 ( 1 7). 

 

3 k  ( 4- p h e n yl- 3-fl u or o- p h e n yl) p h e n yl a c et yl e n e: Off- w hit e s oli d, i s ol at e d yi el d: 1 3 0. 3 m g, 

9 6 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n e- d6 ): δ = 7. 3 9- 7. 5 3 ( m, 8 H), 7. 5 4- 7. 6 3 ( m, 5 H); 1 3 C N M R  

( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 8 8. 6 ( d, J = 3. 1 H z, Cq ), 9 1. 4 ( Cq ), 1 1 9. 6 ( d, J = 2 4. 8 H z, C H), 1 2 3. 5 

( Cq ), 1 2 4. 9 ( d, J = 9. 8 H z, Cq ), 1 2 8. 8 ( d, J = 3. 4 H z, C H), 1 2 9. 0 ( C H), 1 2 9. 5 ( 2 C H), 1 2 9. 5 ( 2 C H), 

1 2 9. 7 ( C H), 1 2 9. 7 ( 2 C H), 1 3 0. 2 ( d, J = 1 3. 6 H z, Cq ), 1 3 1. 9 ( d, J = 4. 2 H z, C H), 1 3 2. 4 ( 2 C H), 

1 3 5. 8 ( d, J = 1. 0 H z, Cq ), 1 6 0. 1 ( d, J = 2 4 7. 4 H z, Cq ); 1 9 F N M R  ( 2 8 2. 4 M Hz, A c et o n- d6 ): δ = -

1 1 8. 9 ( C F); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C2 0 H 1 3 F ( M) + : 2 7 2. 0 9 9 5 8, f o u n d: 2 7 2. 0 9 9 7 8; G C / M S- EI  

( 7 0 e V): m/ z ( %) = 2 7 2 ( M+ , 1 0 0), 2 7 3 ( 2 1), 2 7 0 ( 1 8). 

 

3l  ( 3, 4- m et h yl e n e di o x y- p h e n yl) p h e n yl a c et yl e n e: Off- w hite s oli d, is ol at e d yi el d: 7 5. 8 m g, 

6 8 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M Hz, A c et o n e- d6 ): δ = 6. 0 6 (s, 2 H), 6. 8 7- 6. 9 0 ( m, 1 H), 7. 0 1- 7. 0 1 ( m, 1 

H), 7. 0 7- 7. 1 0 ( m, 1 H), 7. 3 7- 7. 4 2 ( m, 3 H), 7. 4 9- 7. 5 4 ( m, 2 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n-

d 6 ): δ = 8 7. 5 ( Cq ), 8 9. 2 ( Cq ), 1 0 1. 7 ( C H2 ), 1 0 8. 5 ( C H), 1 1 1. 1 ( C H), 1 1 6. 3 ( Cq ), 1 2 3. 3 ( Cq ), 1 2 6. 2 

( C H), 1 2 8. 2 ( C H), 1 2 8. 5 ( 2 C H), 1 3 1. 3 ( 2 C H), 1 4 7. 8 ( Cq ), 1 4 8. 3 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or 

C 1 5 H 1 0 O 2  ( M)+ : 2 2 2. 0 6 7 5 3, f o u n d: 2 2 2. 0 6 6 9 5; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/ z ( %) = 2 2 2 ( M+ , 1 0 0), 1 6 3 

( 3 2), 2 2 1 ( 2 5), 2 2 3 ( 1 6), 1 6 5 ( 1 1). 
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3 m  ( 4- c ar b al d e h y d e- p h e n yl) p h e n yl a c et yl e n e: Off- w hit e s oli d, i s ol at e d yi el d: 8 9. 5 m g, 8 7 %. 

1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 7. 4 2- 7. 4 6 ( m, 3 H), 7. 5 7- 7. 6 2 ( m, 2 H), 7. 7 1- 7. 7 5 ( m, 2 

H), 7. 9 3- 7. 9 6 ( m, 2 H), 1 0. 6 3 ( s, 1 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M Hz, A c et o n- d6 ): δ = 8 9. 2 ( Cq ), 9 3. 6 ( Cq ), 

1 2 3. 2 ( C q ), 1 2 9. 5 ( 2 C H), 1 2 9. 7 ( Cq ), 1 3 0. 0 ( C H), 1 3 0. 3 ( 2 C H), 1 3 2. 5 ( 2 C H), 1 3 2. 8 ( 2 C H), 

1 3 6. 8 ( C q ), 1 9 2. 1 ( C H); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 5 H 1 0 O ( M) + : 2 0 6. 0 7 2 6 2, f o u n d: 

2 0 6. 0 7 2 8 1; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/z ( %) = 2 0 6 ( M+ , 1 0 0), 2 0 5 ( 7 0), 1 7 6 ( 4 6), 1 7 7 ( 1 8), 2 0 7 ( 1 6), 

1 5 1 ( 1 6), 1 7 8 ( 1 2), 1 5 0 ( 1 2). 

 

3 n  ( 4- nitr o- p h e n yl) p h e n yl a c et yl e n e: Off- w hit e s oli d, i s ol at e d yi el d: 9 3. 0 m g, 8 3 %. 1 H N M R  

( 3 0 0. 1 M Hz, A c et o n- d6 ): δ = 7. 4 3- 7. 4 8 ( m, 3 H), 7. 5 7- 7. 6 3 ( m, 2 H), 7. 7 6- 7. 8 1 ( m, 2 H), 8. 2 4-

8. 2 8 ( m, 2 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 8 8. 3 ( Cq ), 9 4. 9 ( Cq ), 1 2 2. 9 ( Cq ), 1 2 4. 5 ( 2 

C H), 1 2 9. 6 ( 2 C H), 1 3 0. 3 ( C H), 1 3 0. 7 ( C q ), 1 3 2. 6 ( 2 C H), 1 3 3. 3 ( 2 C H), 1 4 8. 1 ( Cq ); H R M S  ( EI, 

m/ z): c al c d. f or C 1 4 H 9 N O 2  ( M)+ : 2 2 3. 0 6 2 7 8, f o u n d: 2 3 3. 0 6 2 8 1; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/ z ( %) = 

2 2 3 ( M + , 1 0 0), 1 7 6 ( 6 2), 1 9 3 ( 4 7), 1 6 5 ( 2 5), 1 5 1 ( 2 2), 1 7 7 ( 1 9), 2 2 4 ( 1 6). 

 

3 o  ( 4- p h e n yl- pi v al at e) p h e n yl a c et yl e n e: Off- w hit e s oli d, is ol at e d yi el d: 1 2 0. 1 m g, 8 6 %. 1 H 

N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 1. 3 5 ( s, 9 H), 7. 1 4- 7. 1 9 ( m, 2 H), 7. 3 9- 7. 4 4 ( m, 3 H), 7. 5 4-

7. 6 1 ( m, 4 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 2 7. 3 ( 3 C H3 ), 3 9. 6 ( Cq ), 8 9. 3 ( Cq ), 9 0. 0 ( Cq ), 

1 2 1. 3 ( C q ), 1 2 3. 0 ( 2 C H), 1 2 3. 9 ( Cq ), 1 2 9. 4 ( C H), 1 2 9. 4 ( 2 C H), 1 3 2. 3 ( 2 C H), 1 3 3. 4 ( 2 C H), 

1 5 2. 3 ( C q ), 1 7 6. 9 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 9 H 1 8 O 2  ( M)+ : 2 7 8. 1 3 0 1 3, f o u n d: 

2 7 8. 1 2 9 8 7; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/ z ( %) = 1 9 4 ( 1 0 0), 2 7 8 ( M+ , 2 2), 1 6 5 ( 1 5), 1 9 5 ( 1 5). 
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3 p  Di-( 4- m et h yl- p h e n yl) a c et yl e n e : Off- w hit e s oli d, is ol at e d yi el d: 8 4. 4 m g, 8 2 %. 1 H N M R  

( 3 0 0.1 M H z, A c et o n e- d 6 ): δ = 2. 3 5 ( s, 6 H), 7. 2 0- 7. 2 4 ( m, 4 H), 7. 4 0- 7. 4 4 ( m, 4 H); 1 3 C N M R  

( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 2 1. 4 ( 2 C H3 ), 8 9. 5 ( 2 Cq ), 1 2 1. 2 ( 2 Cq ), 1 3 0. 1 ( 4 C H), 1 3 2. 3 ( 4 C H), 

1 3 9. 3 ( 2 C q ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 6 H 1 4  ( M)+ : 2 0 6. 1 0 9 0 0, f o u n d: 2 0 6. 1 0 9 2 4; G C / M S- EI  

( 7 0 e V): m/ z ( %) = 2 0 6 ( M+ , 1 0 0), 2 0 5 ( 2 5), 1 8 9 ( 1 8), 2 0 7 ( 1 7), 1 9 1 ( 1 5). 

 

3 q  ( 4- m et h yl- p h e n yl)( 3- m et h yl- p h e n yl) a c et yl e n e: Off- w hit e s oli d, is ol at e d yi el d: 8 7. 0 m g, 

8 4 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n e- d6 ): δ = 2. 3 4- 2. 3 4 ( m, 3 H), 2. 3 5- 2. 3 6 ( m, 3 H), 7. 1 8- 7. 2 4 

( m, 3 H), 7. 2 5- 7. 3 1 ( m, 1 H), 7. 3 1- 7. 3 6 ( m, 2 H), 7. 4 1- 7. 4 5 ( m, 2 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M Hz, 

A c et o n- d 6 ): δ = 2 1. 2 ( C H3 ), 2 1. 4 ( C H3 ), 8 9. 6 ( Cq ), 8 9. 8 ( Cq ), 1 2 1. 1 ( Cq ), 1 2 4. 1 ( Cq ), 1 2 9. 3 ( 2 C H), 

1 3 0. 0 ( C H), 1 3 0. 1 ( 2 C H), 1 3 2. 2 ( 2 C H), 1 3 2. 7 ( C H), 1 3 9. 1 ( C q ), 1 3 9. 4 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/ z): 

c al c d. f or C 1 6 H 1 4  ( M)+ : 2 0 6. 1 0 9 0 0, f o u n d: 2 0 6. 1 0 9 3 2; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/ z ( %) = 2 0 6 ( M+ , 

1 0 0), 2 0 5 ( 2 1), 1 8 9 ( 1 9), 2 0 7 ( 1 7), 1 9 1 ( 1 3). 

 

3r  ( 4- m et h yl- p h e n yl)( 2- m et h yl- p h e n yl) a c et yl e n e: Off- w hit e s oli d, is ol at e d yi el d: 8 2. 2 m g, 

8 0 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n e- d6 ): δ = 2. 3 5- 2. 3 6 ( m, 3 H), 2. 4 9- 2. 5 0 ( m, 3 H), 7. 1 9- 7. 2 5 

( m, 3 H), 7. 2 6- 7. 3 0 ( m, 2 H), 7. 4 3- 7. 5 0 ( m, 3 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M Hz, A c et o n- d6 ): δ = 2 0. 0 

( C H3 ), 2 0. 6 ( C H3 ), 8 7. 4 ( Cq ), 9 3. 5 ( Cq ), 1 2 0. 4 ( Cq ), 1 2 3. 1 ( Cq ), 1 2 5. 8 ( C H), 1 2 8. 4 ( C H), 1 2 9. 3 ( 2 

C H), 1 2 9. 5 ( C H), 1 3 1. 3 ( 2 C H), 1 3 1. 6 ( C H), 1 3 8. 5 ( C q ), 1 3 9. 8 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/z): c al c d. f or 

C 1 6 H 1 4  ( M)+ : 2 0 6. 1 0 9 0 0, f o u n d: 2 0 6. 1 0 9 2 1; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/z ( %) = 2 0 6 ( M+ , 1 0 0), 1 9 1 

( 6 7), 2 0 5 ( 4 4), 1 8 9 ( 2 8), 2 0 7 ( 1 7), 2 0 2 ( 1 7), 1 9 0 ( 1 6), 2 0 3 ( 1 3), 1 6 5 ( 1 3), 1 9 2 ( 1 1),. 

 

3 s  ( 4- m et h yl- p h e n yl)( 6-( 2- m et h o x y- n a p ht h al e n e)) a c et yl e n e: Off- w hit e s oli d, i s ol at e d yi el d: 

1 2 1. 9 m g, 9 0 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n e- d6 ): δ = 2. 3 7 (s, 3 H), 3. 9 4 ( s, 3 H), 7. 1 8- 7. 2 2 
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( m, 1 H), 7. 2 3- 7. 2 6 ( m, 2 H), 7. 3 2- 7. 3 3 ( m, 1 H), 7. 4 5- 7. 48 ( m, 2 H), 7. 5 2- 7. 5 6 ( m, 1 H), 7. 8 1-

7. 8 5 ( m, 2 H), 8. 0 2- 8. 0 2 ( m, 1 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 2 1. 4 ( C H3 ), 5 5. 8 ( C H3 ), 

8 9. 8 ( C q ), 9 0. 0 ( Cq ), 1 0 6. 8 ( C H), 1 1 9. 1 ( Cq ), 1 2 0. 4 ( C H), 1 2 1. 3 ( Cq ), 1 2 8. 0 ( C H), 1 2 9. 5 ( Cq ), 

1 2 9. 6 ( C H), 1 3 0. 1 ( 2 C H), 1 3 0. 2 ( C H), 1 3 1. 8 ( C H), 1 3 2. 2 ( 2 C H), 1 3 5. 3 ( C q ), 1 3 9. 4 ( Cq ), 1 5 9. 5 

( Cq ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C2 0 H 1 6 O ( M) + : 2 7 2. 1 1 9 5 7, f o u n d: 2 7 2. 1 1 9 7 7; G C / M S- EI  ( 7 0 

e V): m/z ( %) = 2 7 2 ( M + , 1 0 0), 2 2 9 ( 4 3), 2 7 3 ( 2 1), 2 5 7 ( 1 5), 2 2 6 ( 1 4), 2 2 8 ( 1 3),. 

 

3t  ( 4- m et h yl- p h e n yl)( 4- c hl or o- p h e n yl) a c et yl e n e: Off- w hit e s oli d, i s ol at e d yi el d: 9 0. 7 m g, 

8 0 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, C D2 Cl 2 ): δ = 2. 3 7 (s, 3 H), 7. 1 7- 7. 2 0 ( m, 2 H), 7. 3 3- 7. 3 6 ( m, 2 H), 

7. 4 1- 7. 4 4 ( m, 2 H), 7. 4 5- 7. 4 8 ( m, 2 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, C D2 Cl 2 ): δ = 2 1. 8 ( C H3 ), 8 8. 0 ( Cq ), 

9 1. 0 ( C q ), 1 2 0. 3 ( Cq ), 1 2 2. 6 ( Cq ), 1 2 9. 2 ( 2 C H), 1 2 9. 8 ( 2 C H), 1 3 2. 0 ( 2 C H), 1 3 3. 3 ( 2 C H), 1 3 4. 5 

( Cq ), 1 3 9. 5 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/z): c al c d. f or C1 5 H 1 1
3 5 Cl ( M) + : 2 2 6. 0 5 4 3 8, f o u n d: 2 2 6. 0 5 4 0 5, 

c al c d. f or C 1 5 H 1 1
3 7 Cl ( M) + : 2 2 8. 0 5 1 4 3, f o u n d: 2 2 8. 0 5 1 6 6; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/ z ( %) = 2 2 6 

( M3 5 Cl
+ , 1 0 0), 1 8 9 ( 3 5), 2 2 8 ( M3 7 Cl

+ , 3 3), 2 2 7 ( 2 2), 2 2 5 ( 1 9), 1 9 0 ( 1 6), 1 9 1 ( 1 2). 

 

3 u  ( 4- m et h yl- p h e n yl)(n - h e x yl) a c etyl e n e : Off- w hit e s oli d, is ol at e d yi el d: 7 4. 8 m g, 7 5 %. 1 H 

N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n e- d6 ): δ = 0. 8 7- 0. 9 3 ( m, 3 H), 1. 2 8- 1. 5 1 ( m, 6 H), 1. 5 3- 1. 6 3 ( m, 2 H), 

2. 3 0- 2. 3 1 ( m, 3 H), 2. 3 7- 2. 4 1 (t, J = 6. 9 H z, 2 H), 7. 1 1- 7. 1 5 ( m, 2 H), 7. 2 4- 7. 2 8 ( m, 2 H); 1 3 C 

N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 1 4. 3 ( C H3 ), 1 9. 7 ( C H2 ), 2 1. 3 ( C H3 ), 2 3. 3 ( C H2 ), 2 9. 3 ( C H2 ), 

2 9. 6 ( C H 2 ), 3 2. 1 ( C H2 ), 8 1. 3 ( Cq ), 9 0. 1 ( Cq ), 1 2 2. 1 ( Cq ), 1 2 9. 9 ( 2 C H), 1 3 2. 1 ( 2 C H), 1 3 8. 3 ( Cq ); 

H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 5 H 2 0  ( M)+ : 2 0 0. 1 5 5 9 5, f o u n d: 2 0 0. 1 5 5 7 1; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/z 

( %) = 1 2 9 ( 1 0 0), 1 3 1 ( 7 9), 1 2 8 ( 5 5), 1 5 7 ( 4 3), 1 4 3 ( 4 0), 1 4 2 ( 4 0), 2 0 0 ( M+ , 3 5), 1 1 5 ( 3 2), 1 0 5 

( 2 4), 1 2 7 ( 2 1), 1 4 1 ( 1 9), 1 5 8 ( 1 7), 1 4 4 ( 1 4), 1 3 0 ( 1 4), 1 1 6 ( 1 4), 1 7 1 ( 1 2), 9 1 ( 1 2), 1 3 2 ( 1 1). 
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3 v  ( 3, 4- m et h yl e n e di o x y- p h e n yl)(t ert- b ut yl) a c et yl e n e: Off- w hit e s oli d, is ol at e d yi el d: 7 0. 0 

m g, 6 9 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 1. 2 8 (s, 9 H), 6. 0 0 ( s, 2 H), 6. 7 7- 6. 8 1 ( m, 2 H), 

6. 8 8 ( d d, J = 8. 0, 1. 6 Hz, 1 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M Hz, A c et o n- d6 ): δ = 2 8. 5 ( Cq ), 3 1. 3 ( 3 C H3 ), 7 9. 7 

( Cq ), 9 7. 0 ( Cq ), 1 0 2. 3 ( C H2 ), 1 0 9. 1 ( C H), 1 1 2. 0 ( C H), 1 1 8. 2 ( Cq ), 1 2 6. 5 ( C H), 1 4 8. 3 ( Cq ), 1 4 8. 4 

( Cq ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 3 H 1 4 O 2  ( M)+ : 2 0 2. 0 9 8 8 3, f o u n d: 2 0 2. 0 9 8 8 2; G C / M S- EI  ( 7 0 

e V): m/z ( %) = 1 8 7 ( 1 0 0), 2 0 2 ( M + , 5 5), 1 2 8 ( 2 0), 1 2 9 ( 1 7), 1 8 8 ( 1 3). 

 

 



 

 

7. A p p e n di x   

 

4 a  1-( 4- m et h yl- p h e n yl)- 2- p h e n yl- Z - et h e n e: C ol orl e s s oil, is ol at e d yi el d: 7 3. 0 m g, 7 5 %. 1 H 

N M R  ( 3 0 0. 1 M Hz, A c et o n e- d6 ): δ = 2. 2 8 (s, 3 H), 6. 5 8 (s, 2 H), 7. 0 3- 7. 0 6 ( m, 2 H), 7. 1 2- 7. 1 5 

( m, 2 H), 7. 1 9- 7. 2 7 ( m, 5 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 2 1. 2 ( C H3 ), 1 2 7. 9 ( C H), 

1 2 9. 1 ( 2 C H), 1 2 9. 6 ( 4 C H), 1 2 9. 7 ( 2 C H), 1 3 0. 3 ( C H), 1 3 1. 0 ( C H), 1 3 5. 2 ( C q ), 1 3 7. 7 ( Cq ), 1 3 8. 4 

( Cq ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 5 H 1 4  ( M)+ : 1 9 4. 1 0 9 0 0, f o u n d: 1 9 4. 1 0 8 9 1; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): 

m/ z ( %) = 1 7 9 ( 1 0 0), 1 9 4 ( M + , 8 6), 1 7 8 ( 8 2), 1 9 3 ( 2 1), 1 6 5 ( 1 5), 1 8 0 ( 1 4), 1 9 5 ( 1 4), 1 1 5 ( 1 3), 

1 5 2 ( 1 1). 

 

4 b  1-( 3- m et h yl- p h e n yl)- 2- p h e n yl- Z - et h e n e: C ol orl es s oil, i s ol at e d yi el d: 7 2. 7 m g, 7 5 %. 1 H 

N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n e- d6 ): δ = 2. 2 3 ( d, J = 0. 6 H z, 3 H), 6. 6 1 (s, 2 H), 7. 0 1- 7. 0 4 ( m, 2 H), 

7. 0 7- 7. 1 3 ( m, 2 H), 7. 2 0- 7. 2 5 ( m, 5 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 2 1. 3 ( C H3 ), 1 2 6. 6 

( C H), 1 2 8. 0 ( C H), 1 2 8. 7 ( C H), 1 2 9. 0 ( C H), 1 2 9. 0 ( 2 C H), 1 2 9. 6 ( 2 C H), 1 3 0. 3 ( C H), 1 3 0. 8 ( C H), 

1 3 1. 1 ( C H), 1 3 8. 1 ( C q ), 1 3 8. 2 ( Cq ), 1 3 8. 5 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 5 H 1 4  ( M)+ : 

1 9 4. 1 0 9 0 0, f o u n d: 1 9 4. 1 0 8 8 2; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m / z ( %) = 1 7 9 ( 1 0 0), 1 9 4 ( M+ , 8 6), 1 7 8 ( 8 4), 

1 9 3 ( 2 3), 1 9 5 ( 1 4), 1 8 0 ( 1 4), 1 6 5 ( 1 3), 1 1 5 ( 1 1), 1 5 2 ( 1 0). 

 

4 c  1-( 2- m et h yl- p h e n yl)- 2- p h e n yl- Z - et h e n e: C ol orl es s oil, is ol at e d yi el d: 6 9. 6 m g, 7 2 %. 1 H 

N M R  ( 3 0 0. 1 M Hz, A c et o n e- d6 ): δ = 2. 2 4 (s, 3 H), 6. 6 8 (s, 2 H), 7. 0 2- 7. 0 9 ( m, 2 H), 7. 0 9- 7. 1 1 

( m, 1 H), 7. 1 2- 7. 1 3 ( m, 1 H), 7. 1 4- 7. 2 0 ( m, 4 H), 7. 2 1- 7. 2 5 ( m, 1 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M Hz, 

A c et o n- d 6 ): δ = 1 9. 9 ( C H3 ), 1 2 6. 5 ( C H), 1 2 8. 0 ( C H), 1 2 8. 2 ( C H), 1 2 8. 9 ( 2 C H), 1 2 9. 6 ( C H), 1 2 9. 6 

( 2 C H), 1 3 0. 3 ( C H), 1 3 0. 9 ( C H), 1 3 1. 4 ( C H), 1 3 6. 7 ( Cq ), 1 3 8. 0 ( Cq ), 1 3 8. 0 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/z): 

c al c d. f or C 1 5 H 1 4  ( M)+ : 1 9 4. 1 0 9 0 0, f o u n d: 1 9 4. 1 0 8 8 3; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/ z ( %) = 1 7 9 ( 1 0 0), 

1 9 4 ( M + , 8 0), 1 7 8 ( 6 7), 1 1 5 ( 2 3), 1 1 6 ( 1 5), 1 9 3 ( 1 4), 1 8 0 ( 1 4), 1 9 5 ( 1 3), 1 6 5 ( 1 2). 



 

 

7. A p p e n di x   

 

4 d  1-( 3- m et h o x y- p h e n yl)- 2- p h e n yl- Z - et h e n e: C ol orl e s s oil, i s ol at e d yi el d: 7 1. 8 m g, 6 8 %. 1 H 

N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n e- d6 ): δ = 3. 6 4 ( s, 3 H), 6. 6 0 ( d, J = 1 2. 3 Hz, 1 H), 6. 6 5 ( d, J = 1 2. 3 H z, 

1 H), 6. 7 5- 6. 8 4 ( m, 3 H), 7. 1 3- 7. 1 6 ( m, 1 H), 7. 1 8- 7. 2 7 ( m, 5 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n-

d 6 ): δ = 5 5. 2 ( C H3 ), 1 1 4. 0 ( C H), 1 1 4. 7 ( C H), 1 2 2. 1 ( C H), 1 2 8. 0 ( C H), 1 2 9. 1 ( 2 C H), 1 2 9. 6 ( 2 C H), 

1 3 0. 1 ( C H), 1 3 1. 0 ( C H), 1 3 1. 2 ( C H), 1 3 8. 3 ( C q ), 1 3 9. 4 ( Cq ), 1 6 0. 5 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/z): c al c d. 

f or C1 5 H 1 4 O ( M) + : 2 1 0. 1 0 3 9 2, f o u n d: 2 1 0. 1 0 4 4 1; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/z ( %) = 2 1 0 ( M+ , 1 0 0), 

1 6 5 ( 5 9), 1 7 9 ( 4 1), 1 7 8 ( 4 0), 2 0 9 ( 3 4), 1 5 2 ( 2 7), 1 9 4 ( 2 6), 1 6 7 ( 2 5), 1 6 6 ( 1 9), 1 7 7 ( 1 9), 1 9 5 

( 1 8), 2 1 1 ( 1 6), 1 7 6 ( 1 0). 

 

4 e  1-( 3-trifl u or o m et h yl- p h e n yl)- 2- p h e n yl- Z - et h e n e: C ol orl ess oil, is ol at e d yi el d: 1 0 2. 8 m g, 

8 3 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M Hz, A c et o n e- d6 ): δ = 6. 6 8- 6. 7 2 ( d, J = 1 2. 2 H z, 1 H), 6. 7 7- 6. 8 2 ( d, J = 

1 2. 2 H z, 1 H), 7. 2 1- 7. 3 1 ( m, 5 H), 7. 4 3- 7. 5 5 ( m, 4 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M Hz, A c et o n- d6 ): δ = 

1 2 4. 5 ( q, 3 J = 3. 9 Hz, C H- C- C F 3 ), 1 2 5. 1 ( q, 1 J = 2 7 1. 7 H z, C F3 ), 1 2 6. 2 ( q, 3 J = 3. 9 H z, C H- C- C F 3 ), 

1 2 8. 4 ( C H), 1 2 9. 3 ( 2 C H), 1 2 9. 4 ( C H), 1 2 9. 5 ( 2 C H), 1 3 0. 0 ( C H), 1 3 0. 9 ( q, 2 J = 3 1. 9 H z, C - C F3 ), 

1 3 2. 9 ( C H), 1 3 3. 4 ( C H), 1 3 7. 5 ( C q ), 1 3 9. 1 ( Cq ); 1 9 F N M R  ( 2 8 2. 4 M H z, A c et o n- d6 ): δ = - 6 3. 4 

( C F3 ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 5 H 1 1 F 3  ( M)+ : 2 4 8. 0 8 0 7 4, f o u n d: 2 4 8. 0 8 0 3 0; G C / M S- EI  ( 7 0 

e V): m/z ( %) = 2 4 8 ( M + , 1 0 0), 1 7 8 ( 7 1), 1 7 9 ( 7 0), 2 3 3 ( 2 1), 2 4 7 ( 2 0), 2 2 7 ( 1 9), 2 4 9 ( 1 6). 

 

4f  1-( 4-trifl u or o m et h yl- p h e n yl)- 2- p h e n yl- Z - et h e n e: C ol orl e s s oil, is ol at e d yi el d: 9 8. 5 m g, 

7 9 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M Hz, A c et o n e- d6 ): δ = 6. 7 0 ( d, J = 1 2. 3 H z, 1 H), 6. 8 0 ( d, J = 1 2. 3 H z, 1 

H), 7. 2 1- 7. 3 1 ( m, 5 H), 7. 4 2- 7. 4 6 ( m, 2 H), 7. 5 6- 7. 6 1 ( m, 2 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n-

d 6 ): δ = 1 2 5. 3 ( q, 1 J = 2 7 1 H z, C F 3 ), 1 2 6. 0 ( q, 3 J = 3. 9 H z, 2 C H- C- C F 3 ), 1 2 8. 5 ( C H), 1 2 9. 3 ( 2 C H), 
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1 2 9. 3 ( q, 2 J = 3 2 H z, C - C F3 ), 1 2 9.5 ( C H), 1 2 9. 6 ( 2 C H), 1 3 0. 3 ( 2 C H), 1 3 3. 3 ( C H), 1 3 7. 5 ( C q ), 

1 4 2. 4 ( C q ); 1 9 F N M R  ( 2 8 2. 4 M H z, A c et o n- d6 ): δ = - 6 3. 0 ( C F3 ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or 

C 1 5 H 1 1 F 3  ( M)+ : 2 4 8. 0 8 0 7 4, f o u n d: 2 4 8. 0 8 0 2 7; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/z ( %) = 2 4 8 ( M+ , 1 0 0), 1 7 9 

( 8 9), 1 7 8 ( 8 4), 2 2 7 ( 2 0), 2 4 7 ( 2 0), 2 3 3 ( 1 7), 2 4 9 ( 1 6), 1 8 0 ( 1 3), 2 2 9 ( 1 2), 1 7 6 ( 1 0). 

 

4 g  1-( 2- n a p ht h yl)- 2- p h e n yl- Z - et h e n e: C ol orl es s oil, is ol at e d yi el d: 8 2. 7 m g, 7 2 %. 1 H N M R  

( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n e- d6 ): δ = 6. 7 3 ( d, J = 1 2. 3 H z, 1 H), 6. 8 2 ( d, J = 1 2. 3 H z, 1 H), 7. 2 1- 7. 3 2 

( m, 5 H), 7. 3 3- 7. 3 7 ( m, 1 H), 7. 4 3- 7. 4 9 ( m, 2 H), 7. 7 0- 7. 7 8 ( m, 3 H), 7. 8 0- 7. 8 6 ( m, 1 H); 1 3 C 

N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 1 2 6. 9 ( C H), 1 2 7. 0 ( C H), 1 2 7. 6 ( C H), 1 2 8. 2 ( C H), 1 2 8. 3 ( C H), 

1 2 8. 5 ( C H), 1 2 8. 7 ( C H), 1 2 8. 8 ( C H), 1 2 9. 1 ( 2 C H), 1 2 9. 7 ( 2 C H), 1 3 1. 0 ( C H), 1 3 1. 5 ( C H), 1 3 3. 6 

( Cq ), 1 3 4. 5 ( Cq ), 1 3 5. 8 ( Cq ), 1 3 8. 2 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/z): c al c d. f or C1 8 H 1 4  ( M)+ : 2 3 0. 1 0 9 0 0, 

f o u n d: 2 3 0. 1 0 8 6 7; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/ z ( %) = 2 3 0 ( M+ , 1 0 0), 2 2 9 ( 1 0 0), 2 2 8 ( 5 2), 2 1 5 ( 2 6), 

2 2 6 ( 2 0), 2 3 1 ( 1 8), 2 2 7 ( 1 4), 2 0 2 ( 1 3). 

 

4 h  1-( 2- m et h ylt hi o- p h e n yl)- 2- p h e n yl- Z - et h e n e: Sli g htl y y ell o w oil, is ol at e d yi el d: 3 9. 3 m g, 

3 5 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M Hz, A c et o n e- d6 ): δ = 2. 4 9 (s, 3 H), 6. 6 2- 6. 6 6 ( d, J = 1 2. 2 H z, 1 H), 6. 6 8-

6. 7 2 ( d, J = 1 2. 2 H z, 1 H), 6. 9 6- 7. 0 1 ( m, 1 H), 7. 0 5- 7. 0 9 ( m, 1 H), 7. 1 3- 7. 2 1 ( m, 5 H), 7. 2 4- 7. 2 9 

( m, 1 H), 7. 3 2- 7. 3 5 ( m, 1 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 1 5. 3 ( C H3 ), 1 2 5. 3 ( C H), 

1 2 6. 0 ( C H), 1 2 8. 1 ( C H), 1 2 8. 9 ( C H), 1 2 8. 9 ( C H), 1 2 8. 9 ( 2 C H), 1 2 9. 7 ( 2 C H), 1 3 0. 0 ( C H), 1 3 2. 1 

( C H), 1 3 6. 8 ( Cq ), 1 3 7. 6 ( Cq ), 1 3 8. 9 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 5 H 1 4 S ( M) + : 2 2 6. 0 8 1 0 7, 

f o u n d: 2 2 6. 0 8 1 1 2; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/z ( %) = 2 1 1 ( 1 0 0), 2 2 6 ( M+ , 4 6), 1 7 8 ( 4 4), 2 1 2 ( 1 7), 

2 1 0 ( 1 4), 1 6 5 ( 1 1). 
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4i  1-( 4- N, N- di m et h yl a mi n o- p h e n yl)- 2- p h e n yl- Z - et he n e : y ell o w oil, is ol at e d yi el d of t h e E -Z -

mi xt ur e: 5 4. 0 m g, 4 8 %. ~ 1 5 % E -I s o m er a c c or di n g t o 1 H N M R. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n e-

d 6 ): δ = 2. 9 1 ( s, 6 H), 6. 3 7- 6. 4 1 ( d, 3 J = 1 2,1 H z, 1 H), 6. 4 6- 6. 5 0 ( d, 3 J = 1 2, 1 H z, 1 H), 6. 5 5- 6. 6 0 

( m, 2 H), 7. 0 9- 7. 3 3 ( m, 7 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 4 0. 3 ( 2 C H3 ), 1 1 2. 6 ( 2 C H), 

1 2 5. 6 ( C q ), 1 2 7. 2 ( C H), 1 2 7. 5 ( C H), 1 2 9. 0 ( 2 C H), 1 2 9. 4 ( 2 C H), 1 3 0. 6 ( 2 C H), 1 3 1. 2 ( C H), 1 3 9. 2 

( Cq ), 1 5 0. 7 ( Cq ); H R M S  b ot h I s o m er s ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 6 H 1 7 N ( M) + : 2 2 3. 1 3 5 5 5, f o u n d: 

2 2 3. 1 3 5 0 5; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): Z -I s o m er: m/ z ( %) = 2 2 3 ( M+ , 1 0 0), 2 2 2 ( 4 2), 1 7 8 ( 2 2), 2 2 4 

( 1 7), 1 7 9 ( 1 2), 2 0 7 ( 1 1); E -I s o m er: m/ z ( %) = 2 2 3 ( M+ , 1 0 0), 2 2 2 ( 4 1), 1 7 8 ( 1 9), 2 2 4 ( 1 8), 2 0 7 

( 1 2), 1 7 9 ( 1 1). 

 

4j  1-( 4- c y a n o- p h e n yl)- 2- p h e n yl- Z - et h e n e: Col orl es s oil, i s ol at e d yi el d: 8 6. 1 m g, 8 4 %. 1 H N M R  

( 3 0 0. 1 M Hz, A c et o n e- d6 ): δ = 6. 6 6- 6. 7 0 ( d, 3 J = 1 2. 2 H z, 1 H), 6. 8 0- 6. 8 4 ( d, 3 J = 1 2. 2 H z, 1 H), 

7. 2 1- 7. 2 9 ( m, 5 H), 7. 3 9- 7. 4 2 ( m, 2 H), 7. 6 1- 7. 6 5 ( m, 2 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ 

= 1 1 1. 3 ( C q ), 1 1 9. 3 ( Cq ), 1 2 8. 6 ( C H), 1 2 9. 3 ( 3 C H), 1 2 9. 5 ( 2 C H), 1 3 0. 5 ( 2 C H), 1 3 2. 9 ( 2 C H), 

1 3 3. 9 ( C H), 1 3 7. 3 ( C q ), 1 4 3. 0 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 5 H 1 1 N ( M) + : 2 0 5. 0 8 8 6 0, f o u n d: 

2 0 5. 0 8 8 9 5; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/z ( %) = 2 0 4 ( 1 0 0), 2 0 5 ( M+ , 9 8), 1 9 0 ( 4 0), 2 0 3 ( 3 3), 2 0 6 ( 1 5), 

1 7 6 ( 1 4), 1 7 7 ( 1 3), 1 6 5 ( 1 2). 

 

4 k  1-( 4- p h e n yl- 3-fl u or o- p h e n yl)- 2- p h e n yl- Z - et h e n e: C ol orl e s s oil, i s ol at e d yi el d: 1 1 8. 1 m g, 

8 6 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M Hz, A c et o n e- d6 ): δ = 6. 6 2- 6. 6 6 ( d, 3 J = 1 2. 3 H z, 1 H), 6. 7 3- 6. 7 7 ( d, 3 J = 

1 2. 3 H z, 1 H), 7. 0 5- 7. 1 0 ( m, 1 H), 7. 1 4- 7. 1 7 ( m, 1 H), 7. 2 2- 7. 4 8 ( m, 9 H), 7. 5 3- 7. 5 8 ( m, 2 H); 

1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 1 1 6. 9 ( d, J = 2 3. 8 H z, C H), 1 2 6. 2 ( d, J = 3. 2 H z, C H), 1 2 8. 4 

( C H), 1 2 8. 4 ( d, J = 1 3. 5 H z, Cq ), 1 2 8. 6 ( C H), 1 2 9. 3 ( 2 C H), 1 2 9. 4 ( 2 C H), 1 2 9. 4 ( d, J = 2. 3 H z, 
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C H), 1 2 9. 5 ( 2 C H), 1 2 9. 6 ( C H), 1 2 9. 6 ( C H), 1 3 1. 3 ( d, J = 4. 1 H z, C H), 1 3 2. 4 ( C H), 1 3 6. 2 ( d, J = 

1. 4 H z, C q ), 1 3 7. 8 ( Cq ), 1 3 9. 5 ( d, J = 8. 3 Hz, Cq ), 1 6 0. 2 ( d, J = 2 4 6. 2 Hz, Cq ); 1 9 F N M R  ( 2 8 2. 4 

M H z, A c et o n- d 6 ): δ = - 1 1 9. 6 ( C F); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C2 0 H 1 5 F ( M) + : 2 7 4. 1 1 5 2 3, f o u n d: 

2 7 4. 1 1 5 2 8; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/z ( %) = 2 7 4 ( 1 0 0), 2 7 5 ( 2 1), 2 5 2 ( 2 1), 2 7 3 ( 1 7), 2 5 3 ( 1 6), 1 9 6 

( 1 5), 2 5 9 ( 1 1), 1 9 7 ( 1 1). 

 

4l  1-( 3, 4- m et h yl e n e di o x y- p h e n yl)- 2- p h e n yl- Z - et h e n e: C ol orl es s oil, is ol at e d yi el d: 7 2. 2 m g, 

6 4 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M Hz, A c et o n e- d6 ): δ = 5. 9 5 ( s, 2 H), 6. 5 4 (s, 2 H), 6. 6 8- 6. 7 8 ( m, 3 H), 

7. 1 9- 7. 2 8 ( m, 5 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M Hz, A c et o n- d6 ): δ = 1 0 2. 0 ( C H), 1 0 8. 9 ( C H), 1 0 9. 3 ( C H), 

1 2 3. 8 ( C H), 1 2 7. 9 ( C H), 1 2 9. 2 ( 2 C H), 1 2 9. 5 ( 2 C H), 1 2 9. 9 ( C H), 1 3 0. 7 ( C H), 1 3 2. 0 ( C q ), 1 3 8. 3 

( Cq ), 1 4 7. 8 ( Cq ), 1 4 8. 4 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 5 H 1 2 O 2  ( M)+ : 2 2 4. 0 8 3 1 8, f o u n d: 

2 2 4. 0 8 3 0 1; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/z ( %) = 2 2 4 ( 1 0 0), 1 6 5 ( 6 7), 1 6 6 ( 2 5), 2 2 3 ( 2 1), 2 2 5 ( 1 6), 1 9 3 

( 1 3), 1 6 4 ( 1 2). 

 

4 p  1, 2- di-( 4- m et h yl- p h e n yl)- Z - et h e n e: C ol orl es s oil, i s ol at e d yi el d: 7 9. 3 m g, 7 6 %. 1 H N M R  

( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n e- d6 ): δ = 2. 2 8 ( s, 6 H), 6. 5 3 (s, 2 H), 7. 0 3- 7. 0 7 ( m, 4 H), 7. 1 3- 7. 1 6 ( m, 4 

H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 2 1. 2 ( C H3 ), 1 2 9. 5 ( 4 C H), 1 2 9. 7 ( 4 C H), 1 3 0. 3 ( 2 C H), 

1 3 5. 4 ( 2 C q ), 1 3 7. 5 ( 2 Cq ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 6 H 1 6  ( M)+ : 2 0 8. 1 2 4 6 5, f o u n d: 

2 0 8. 1 2 4 4 2; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/z ( %) = 2 0 8 ( 1 0 0), 1 7 8 ( 6 7), 1 9 3 ( 5 9), 1 9 2 ( 3 1), 1 9 1 ( 2 2), 2 0 9 

( 1 7), 1 7 9 ( 1 4), 1 1 5 ( 1 4), 2 0 7 ( 1 2), 1 8 9 ( 1 2), 1 6 5 ( 1 2). 
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4 q  1-( 4- m et h yl- p h e n yl)- 2-( 3- m et h yl- p h e n yl)- Z - et he n e : C ol orl ess oil, is ol at e d yi el d: 7 9. 5 m g, 

7 6 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M Hz, A c et o n e- d6 ): δ = 2. 2 3- 2. 2 4 ( m, 3 H), 2. 2 7- 2. 2 8 ( m, 3 H), 6. 5 5 (s, 2 

H), 7. 0 0- 7. 0 4 ( m, 2 H), 7. 0 5- 7. 0 6 ( m, 2 H), 7. 0 9- 7. 1 1 ( m, 2 H), 7. 1 3- 7. 1 7 ( m, 2 H); 1 3 C N M R  

( 7 5. 5 M Hz, A c et o n- d6 ): δ = 2 1. 2 ( C H3 ), 2 1. 4 ( C H3 ), 1 2 6. 5 ( C H), 1 2 8. 6 ( C H), 1 2 8. 9 ( C H), 1 2 9. 6 ( 2 

C H), 1 2 9. 6 ( 2 C H), 1 3 0. 2 ( C H), 1 3 0. 4 ( C H), 1 3 0. 8 ( C H), 1 3 5. 2 ( C q ), 1 3 7. 6 ( Cq ), 1 3 8. 3 ( Cq ), 1 3 8. 5 

( Cq ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 6 H 1 6  ( M)+ : 2 0 8. 1 2 4 6 5, f o u n d: 2 0 8. 1 2 4 4 4; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): 

m/ z ( %) = 2 0 8 ( 1 0 0), 1 7 8 ( 7 9), 1 9 3 ( 7 0), 1 9 2 ( 3 4), 1 9 1 ( 2 4), 2 0 9 ( 1 7), 1 7 9 ( 1 6), 1 1 5 ( 1 6), 1 8 9 

( 1 4), 1 6 5 ( 1 4), 2 0 7 ( 1 2), 1 9 4 ( 1 1). 

 

4r  1-( 4- m et h yl- p h e n yl)- 2-( 2- m et h yl- p h e n yl)- Z - et he n e : C ol orl ess oil, is ol at e d yi el d: 7 3. 1 m g, 

7 1 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M Hz, A c et o n e- d6 ): δ = 2. 2 3- 2. 2 4 ( m, 6 H), 6. 6 2 (s, 2 H), 6. 9 5- 7. 0 3 ( m, 4 

H), 7. 0 4- 7. 0 8 ( m, 1 H), 7. 0 9- 7. 1 2 ( m, 1 H), 7. 1 3- 7. 1 9 ( m, 1 H), 7. 2 0- 7. 2 4 ( m, 1 H); 1 3 C N M R  

( 7 5. 5 M Hz, A c et o n- d6 ): δ = 1 9. 9 ( C H3 ), 2 1. 1 ( C H3 ), 1 2 6. 5 ( C H), 1 2 8. 0 ( C H), 1 2 9. 4 ( C H), 1 2 9. 6 ( 5 

C H), 1 3 0. 9 ( C H), 1 3 1. 3 ( C H), 1 3 5. 1 ( C q ), 1 3 6. 7 ( Cq ), 1 3 7. 6 ( Cq ), 1 3 8. 2 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/z): 

c al c d. f or C 1 6 H 1 6  ( M)+ : 2 0 8. 1 2 4 6 5, f o u n d: 2 0 8. 1 2 4 5 2; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/ z ( %) = 2 0 8 ( 1 0 0), 

1 7 8 ( 8 2), 1 9 3 ( 7 2), 1 1 5 ( 2 9), 1 9 2 ( 2 3), 1 1 6 ( 2 2), 1 9 1 ( 1 9), 2 0 9 ( 1 8), 1 7 9 ( 1 7), 1 6 5 ( 1 5), 1 8 9 

( 1 3), 1 9 4 ( 1 2). 

 

4 s  1-( 4- m et h yl- p h e n yl)- 2-( 6-( 2- m et h o x y- n a pt h al e n e))- Z - et h e n e: C ol orl ess oil, i s ol at e d yi el d: 

1 1 6. 1 m g, 8 5 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n e- d6 ): δ = 2. 2 8 ( m, 3 H), 3. 9 0 ( m, 3 H), 6. 6 2 ( d, J = 

1 2. 2 H z, 1 H), 6. 7 1 ( d, J = 1 2. 2 Hz, 1 H), 7. 0 3- 7. 0 7 ( m, 2 H), 7. 0 9- 7. 1 3 ( m, 1 H), 7. 1 6- 7. 2 0 ( m, 2 

H), 7. 2 3- 7. 2 4 ( m, 1 H), 7. 3 1- 7. 3 5 ( m, 1 H), 7. 6 0- 7. 6 3 ( m, 1 H), 7. 6 5- 7. 6 8 ( m, 1 H), 7. 6 9- 7. 7 1 

( m, 1 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 2 1. 2 ( C H3 ), 5 5. 6 ( C H3 ), 1 0 6. 7 ( C H), 1 1 9. 7 ( C H), 
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1 2 7. 3 ( C H), 1 2 8. 0 ( C H), 1 2 8. 6 ( C H), 1 2 9. 6 ( 2 C H), 1 2 9. 7 ( 2 C H), 1 2 9. 9 ( Cq ), 1 3 0. 2 ( C H), 1 3 0. 4 

( C H), 1 3 0. 6 ( C H), 1 3 3. 7 ( Cq ), 1 3 4. 9 ( Cq ), 1 3 5. 4 ( Cq ), 1 3 7. 7 ( Cq ), 1 5 8. 9 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/ z): 

c al c d. f or C 2 0 H 1 8 O ( M) + : 2 7 4. 1 3 5 2 2, f o u n d: 2 7 4. 1 3 5 4 4; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/ z ( %) = 2 7 4 ( M+ , 

1 0 0), 2 1 5 ( 4 2), 2 1 6 ( 2 6), 2 5 9 ( 2 4), 2 7 5 ( 2 2). 

 

4 u  1-( 4- m et h yl- p h e n yl)- 2- n - h e x yl-Z - eth e n e : C ol orl ess oil, is ol at e d yi el d: 5 2. 8 m g, 5 2 %. 1 H 

N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n e- d6 ): δ = 0. 8 7 ( m, 3 H), 1. 2 2- 1. 3 8 ( m, 8 H), 1. 4 0- 1. 5 0 ( m, 2 H), 2. 3 1 

( s, 3 H), 5. 6 2 ( dt, J = 1 1. 7, 7. 3, 1 H), 6. 3 7 ( dt, J = 1 1. 7, 1. 8, 1 H), 7. 1 3- 7. 2 0 ( m, 4 H); 1 3 C N M R  

( 7 5. 5 M H z, A c et o n- d6 ): δ = 1 4. 3 ( C H3 ), 2 1. 1 ( C H3 ), 2 3. 3 ( C H2 ), 2 9. 3 ( C H2 ), 2 9. 8 ( C H2 ), 3 0. 7 

( C H2 ), 3 2. 5 ( C H2 ), 1 2 9. 5 ( 2 C H), 1 2 9. 6 ( C H), 1 2 9. 6 ( 2 C H), 1 3 2. 9 ( C H), 1 3 5. 8 ( Cq ), 1 3 6. 9 ( Cq ); 

H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 5 H 2 2  ( M)+ : 2 0 2. 1 7 1 6 0, f o u n d: 2 0 2. 1 7 1 6 6; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m/z 

( %) = 1 3 1 ( 1 0 0), 1 1 8 ( 4 9), 2 0 2 ( 2 9), 1 1 5 ( 2 1), 9 1 ( 1 8), 1 1 6 ( 1 6), 1 2 9 ( 1 5), 1 1 7 ( 1 5), 1 0 5 ( 1 5), 

1 3 2 ( 1 3), 1 2 8 ( 1 1). 

 

4 v  1-( 3, 4- m et h yl e n e di o x y- p h e n yl)- 2- t ert- b utyl- Z - et h e n e: C ol orl e s s oil, i s ol at e d yi el d: 3 5. 1 

m g, 3 4 %. 1 H N M R  ( 3 0 0. 1 M H z, A c et o n e- d6 ): δ = 0. 9 9 ( s, 9 H), 5. 5 5 ( d, J = 1 2. 5 H z, 1 H), 5. 9 7 

( s, 2 H), 6. 2 8- 6. 3 3 ( m, 1 H), 6. 6 3- 6. 6 7 ( m, 2 H), 6. 7 7- 6. 7 9 ( m, 1 H); 1 3 C N M R  ( 7 5. 5 M H z, 

A c et o n- d 6 ): δ = 3 1. 5 ( 3 C H3 ), 3 4. 6 ( Cq ), 1 0 1. 8 ( C H2 ), 1 0 8. 3 ( C H), 1 1 0. 0 ( C H), 1 2 2. 9 ( C H), 1 2 7. 7 

( C H), 1 3 3. 7 ( Cq ), 1 4 3. 2 ( C H), 1 4 7. 1 ( Cq ), 1 4 8. 1 ( Cq ); H R M S  ( EI, m/ z): c al c d. f or C1 3 H 1 6 O 2  ( M)+ : 

2 0 4. 1 1 4 4 8, f o u n d: 2 0 4. 1 1 4 3 6; G C / M S- EI  ( 7 0 e V): m / z ( %) = 1 5 9 ( 1 0 0), 1 8 9 ( 7 0), 2 0 4 ( M+ , 6 8), 

1 3 1 ( 3 4), 1 1 5 ( 2 2), 9 1 ( 1 6), 1 6 0 ( 1 3), 1 4 4 ( 1 3), 1 1 6 ( 1 3), 7 7 ( 1 0). 
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1 H a n d 1 3 C N M R s p e ctr a 
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A n al yti c al I nstr u m e nt s 

N M R 

- A V 4 0 0 ( Br u k er) 

B uil d 2 0 0 5, M a g n eti c fi el d 9. 4 T e sl a, Pr ot o n- R es o n a n c e- Fr e q u e n c y 4 0 0 M H z. 

- A V 3 0 0 ( Br u k er) 

B uil d 2 0 0 5, M a g n eti c fi el d 7. 0 T e sl a, Pr ot o n- R es o n a n c e- Fr e q u e n c y 3 0 0 M H z. 

- F o uri er 3 0 0 ( Br u k er) 

B uil d 2 0 1 2, M a g n eti c fi el d 7. 0 T e sl a, Pr ot o n- R es o n a n c e- Fr e q u e n c y 3 0 0 M H z. 

H R M S 

- A gil e nt 1 2 0 0/ 6 2 1 0 Ti m e- of- Fli g ht L C- M S 

G C- M S 

- A gil e nt H P- 5 8 9 0 wit h A gil e nt H P- 5 9 7 3 M a s s S el e cti v e D et e ct or ( EI) a n d H P- 5 c a pill ar y 

c ol o u m n 

G C  

- A gil e nt H P- 5 8 9 0 wit h FI D d et e ct or a n d H P- 5 c a pill ar y c ol u m n 

I C P- O E S 

- V ari a n/ A gil e nt 7 1 5- E S 

Fl a s h c hr o m at o gr a p h y 

- T el e d y n e I s c o C o m bi Fl a s h R f 2 0 0 
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H o m o g e n o u s/ H et er o g e n e o u s  C at al y si s

D e v el o p m e nt of a P all a di u m- C at al y z e d Pr o c e s s f or t h e
S y nt h e si s of Z - Al k e n e s  b y S e q u e nti al S o n o g a s hir a –
H y dr o g e n ati o n  R e a cti o n

S ör e n  H a n c k er, [ a] H elfri e d  N e u m a n n, [ a] a n d  M att hi a s B ell er * [ a]

A b str a ct: A n o v el a n d s el e cti v e s e q u e nti al o n e- p ot pr ot o c ol f or

t h e s y nt h e si s of Z - al k e n e s vi a S o n o g a s hir a – s e mi h y dr o g e n ati o n

i s r e p ort e d. T h e effi ci e n c y of t h e  m et h o d ol o g y i s i n cr e a s e d b y

utili zi n g P d Cl 2 / B u P A d2 a s h o m o g e n e o u s c at al yst f or t h e S o n o-

I ntr o d u cti o n

C at al ysi s r e pr e s e nt s a k e y t e c h n ol o g y f or effi ci e nt a n d s u st ai n a-

bl e pr o d u cti o n i n t h e c h e mi c al i n d u str y. I n a d diti o n, a c a d e mi c

l a b or at ori e s a n d lif e s ci e n c e i n d u stri e s b e n efit fr o m t hi s  w ell-

e st a bli s h e d t o ol b o x f or t h e s y nt h e si s of bi ol o gi c all y a cti v e c o m-

p o u n d s a n d fi n e c h e mi c al s.  D u e t o t h eir r e s p e cti v e a d v a nt a g e s

a n d di s a d v a nt a g e s, b ot h h o m o g e n e o u s a n d h et er o g e n e o u s

c at al yst s ar e a p pli e d i n t h e  m a n uf a ct uri n g of n u m er o u s d ail y

pr o d u ct s. [ 1] Tr a diti o n all y, d u e t o s u p eri or r e u s a bilit y a n d r e c y cl a-

bilit y h et er o g e n e o u s c at al yst s ar e f a v or e d f or t h e s y nt h e si s of

b ul k c h e mi c al s.  O n t h e ot h er h a n d, t h e d e m a n d f or hi g h s el e cti-

vit y a n d a cti vit y u n d er  mil d c o n diti o n s b e n efit s t h e a p pli c ati o n

of  m ol e c ul arl y- d efi n e d h o m o g e n e o u s c at al yst s, s p e cifi c all y i n

t h e fi el d of fi n e c h e mi c al s a n d s p e ci alti e s.  H o w e v er, i n r e c e nt

y e ar s t h er e h a s b e e n a n i n cr e a si n g i nt er e st t o d e v el o p  m or e

a cti v e a n d s el e cti v e h et er o g e n e o u s c at al yst s t o o v er c o m e t h e

c o n v e nti o n al di s a d v a nt a g e s of s u c h  m at eri al s  w hil e s u st ai ni n g

t h e b e n efit s.[ 2] A m o n g ot h er a p pr o a c h e s,  w e a n d ot h er gr o u p s

d e m o n str at e d t h at t h e p yr ol y si s of di sti n ct  m ol e c ul ar c o m-

pl e x e s a d s or b e d o n i n or g a ni c  m at eri al s g e n er at e s d o p e d  m et al

c e nt er s e m b e d d e d i nt o t h e s u p p ort a s c at al yti c all y a cti v e sit e s,

w hi c h c o n stit ut e hi g hl y effi ci e nt h et er o g e n e o u s c at al yst s. [ 3]

I nt er e sti n gl y, b e si d e fr o m t hi s c urr e nt a p pr o a c h, t h e  m et h o d-

ol o g y of utili zi n g a h o m o g e n e o u s c o m pl e x f or a n i niti al c h e mi-

c al tr a n sf or m ati o n pri or t o c o n v erti n g it i nt o a h et er o g e n e o u s

m at eri al  w hi c h i s a cti v e i n a s e q u e nti al r e a cti o n st e p h a s b e e n

r e p ort e d a s e arl y a s 1 9 9 4.[ 4] N ot a bl y, t hi s str at e g y t ur n e d t h e

s y nt h e si s of t h e a gr o c h e mi c al Pr o s ulf ur o n i nt o a n e c o n o mi c all y

f e a si bl e pr o c e s s.[ 5] S ur pri si n gl y, d e s pit e t hi s s u c c e s s, t hi s c o n-

c e pt h a s r ar el y b e e n a p pli e d i n ot h er ar e a s. [ 6]

[ a] L ei b ni z-I nstit ut f ür K at al ys e e. V. a n d er  U ni v ersit ät R ost o c k,

Al b ert- Ei nst ei n- Str a ß e 2 9 a, 1 8 0 5 9 R ost o c k,  G er m a n y

E- m ail:  M att hi as. B ell er @ c at al ysis. d e

w w w. c at al ysis. d e

S u p p orti n g i nf or m ati o n a n d  O R CI D(s) fr o m t h e a ut h or(s) f or t his arti cl e ar e

a v ail a bl e o n t h e  W W W u n d er htt ps:// d oi. or g/ 1 0. 1 0 0 2/ ej o c. 2 0 1 8 0 0 6 5 1.

E ur. J.  Or g. C h e m. 2 0 1 8 , 5 2 5 3 – 5 2 5 9 © 2 0 1 8  Wil e y- V C H V erl a g  G m b H  & C o. K G a A,  W ei n h ei m5 2 5 3

g a s hir a c o u pli n g a n d s u b s e q u e ntl y tr a n sf or mi n g t h e tr a n siti o n

m et al c o m pl e x i nt o a h et er o g e n e o u s P d h y dr o g e n ati o n c at al yst.

T hi s  m et h o d ol o g y r e pr e s e nt s o n e of t h e r ar e e x a m pl e s dir e ctl y

c o m bi ni n g h o m o g e n e o u s a n d h et er o g e n e o u s c at al ysi s.

I n s pir e d b y all t h e s e r e p ort s,  w e pr e s e nt a n e w  m et h o d ol o g y

f or t h e s el e cti v e s y nt h e si s of Z - al k e n e s i n cl u di n g h o m o g e n e o u s

a n d h et er o g e n e o u s p all a di u m c at al y z e d tr a n sf or m ati o n s.  As a n

i niti al st e p, a S o n o g a s hir a r e a cti o n i s p erf or m e d f oll o w e d b y

h y dr o g e n ati o n of t h e r e s ulti n g al k y n e c at al y z e d b y a h et er o g e-

n e o u s c at al yst f or m e d fr o m t h e i niti all y h o m o g e n e o u s  m et al

c o m pl e x. T h e r e s ulti n g str u ct ur al  m otif i s f o u n d i n v ari o u s bi o-

l o gi c all y a cti v e c o m p o u n d s a n d r e pr e s e nt s a v al u a bl e b uil di n g

bl o c k f or or g a ni c s y nt h e s e s. [ 7]

I n g e n er al, Z - al k e n e s ar e s y nt h e si z e d s e q u e nti all y fr o m t h e

c orr e s p o n di n g i nt er n al a c et yl e n e b y h y dr o g e n ati o n ( S c h e m e 1).

F or t hi s s e c o n d st e p, s p e cifi c h y dr o g e n ati o n c at al yst s s u c h a s

t h e Li n dl ar c at al yst ar e t y pi c all y u s e d.[ 8] I n r e c e nt y e ar s ot h er

h et er o g e n e o u s  m at eri al s h a v e b e e n d e v el o p e d b a s e d o n b ot h

S c h e m e 1. S el e ct e d r o ut e s f or t h e s y nt h e si s of Z - al k e n e s.

https://doi.org/10.1002/ejoc.201800651
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n o bl e  m et al s, [ 9] a n d ot h er tr a n siti o n  m et al s. [ 1 0] M or e tr a diti o n-

all y, st arti n g fr o m al d e h y d e s a n d p h o s p h o ni u m yli d e s, t h e  Wit-

ti g r e a cti o n c o n stit ut e s a st oi c hi o m etri c a p pr o a c h l e a di n g t o

al m o st e x cl u si v el y Z - al k e n e s u n d er o pti mi z e d c o n diti o n s.[ 1 1] T h e

r el at e d P et er s o n ol efi n ati o n i s a n ot h er a p pr o a c h t o w ar d s Z - al k-

e n e s. [ 1 2] H er ei n, al d e h y d e s ar e r e a ct e d  wit h α - sil yl c ar b a ni o n s

f oll o w e d b y a n a ci di c or b a si c  w or k- u p  w hi c h d et er mi n e s t h e

st er e o s el e cti vit y. F urt h er m or e, Z - al k e n e s c a n b e s y nt h e si z e d b y

p h ot oi s o m eri z ati o n of E - al k e n e s.[ 1 3] Fi n all y, al k e n e  m et at h e si s

pr o vi d e s a c c e s s t o Z - al k e n e s st arti n g fr o m e a sil y a v ail a bl e t er mi-

n al ol efi n s. [ 1 4] H o w e v er, t h e s el e cti vit y of t hi s C – C b o n d f or mi n g

tr a n sf or m ati o n r e m ai n s c h all e n gi n g e s p e ci all y f or i nt er m ol e c-

ul ar r e a cti o n s.

R e s ult s a n d  Di s c u s si o n

F or o ur i niti al i n v e sti g ati o n s, t h e r e a cti o n of 4- br o m ot ol u e n e ( 1 )

a n d p h e n yl a c et yl e n e ( 2 ) t o gi v e p h e n yl-p -t ol yl- a c et yl e n e (3 )

w a s c h o s e n a s  m o d el s yst e m. Pr e vi o u sl y, it  w a s s h o w n t h at t h e

c o m bi n ati o n of P d Cl 2 / B u P A d2 wit h K 2 C O 3 i n  D M F c at al y z e s

S o n o g a s hir a r e a cti o n s  wit h o ut t h e n e e d of f urt h er a d diti v e s ( C u

s alt s, a mi n e s). [ 1 5] I niti all y, t h e i nfl u e n c e of t h e r e a cti o n t e m p er a-

t ur e  w a s e v al u at e d a p pl yi n g t hi s s yst e m. E v e n at r o o m t e m p er a-

t ur e, t h e r e a cti o n r e a c h e d 6 8  % c o n v er si o n a n d 6 5  % yi el d.

H o w e v er, 4 d a ys  w er e r e q uir e d a n d si g nifi c a nt a m o u nt s of b ot h

st arti n g  m at eri al s r e m ai n e d u n c o n v ert e d ( T a bl e 1, e ntr y 1).

T a bl e 1.  O pti mi z ati o n of t h e c o p p er- a n d a mi n e-fr e e S o n o g a s hir a r e a cti o n.

E ntr y [ a] 2 P d/ L T t C o n v er si o n [ b, c] Yi el d [ c]

[ m m ol] [ m ol- %] [° C] [ h] [ %] [ %]

1 1 4: 6 2 5 9 6 6 8 6 5

2 1 4: 6 4 0 2 4  > 9 9 8 2

3 1 4: 6 6 0 4  > 9 9 7 8

4 1. 5 4: 6 6 0 4  > 9 9 6 7

5 [ d] 0. 6 4: 6 6 0 6 8 8 [ e] 7 0

6 1 2: 2 6 0 1 6  > 9 9 8 4

7 1 1: 1 6 0 1 6  > 9 9 8 8

8 [ d] 0. 6 1: 1 6 0 1 6 6 7 [ e] 6 1

9 1 1: 1 6 0 8 9 0 8 0

1 0 1 0. 5: 0. 5 6 0 1 6 9 0 8 1

1 1 1 0. 1: 0. 1 6 0 1 6 6 6 6 0

1 2 1 0: 1 6 0 1 6  < 1  < 1

1 3 1 1: 0 6 0 1 6  < 1 < 1

[ a] St a n d ar d c o n diti o n s ( E ntr y 7): 0. 5  m m ol 1 , 1  m m ol 2 , 1  m m ol K2 C O 3 ,

1  m ol- % P d Cl 2 , 1  m ol- % B u P A d2 , 2  m L of  D M F at 6 0 ° C f or 1 6 h. [ b] R e g ar di n g

1 . [ c]  D et er mi n e d b y  G C  wit h h e x a d e c a n e a s i nt er n al st a n d ar d. [ d] 2 w a s

di s s ol v e d i n 1  m L of  D M F a n d a d d e d c o nti n u o u sl y o v er t h e fir s t 2 h of t h e

e x p eri m e nt. [ e] C o n v er si o n of 2 : > 9 9 %.

Si m pl y i n cr e a si n g t h e t e m p er at ur e t o 4 0 ° C l e d t o f ull c o n v er-

si o n of t h e ar yl br o mi d e a n d 8 2  % of 3 w er e o bt ai n e d aft er 2 4

E ur. J.  Or g. C h e m. 2 0 1 8 , 5 2 5 3 – 5 2 5 9 w w w. e urj o c. or g © 2 0 1 8  Wil e y- V C H V erl a g  G m b H  & C o. K G a A,  W ei n h ei m5 2 5 4

h o ur s ( e ntr y 2).  At 6 0 ° C, c o m pl et e c o n v er si o n  w a s a c hi e v e d

aft er o nl y 4 h o ur s  w hil e t h e r e a cti o n pr o vi d e d 7 8  % of t h e d e-

sir e d c o m p o u n d ( e ntr y 3).  D e s pit e t h e d e cr e a s e d s el e cti vit y, t h e

o n g oi n g o pti mi z ati o n  w a s c o n d u ct e d at 6 0 ° C d u e t o t h e i n-

cr e a s e d r e a cti o n r at e a n d t h e d e sir e t o f urt h er l o w er t h e c at a-

l yst l o a di n g. F urt h er m or e, t h e eff e ct of t h e a c et yl e n e c o n c e ntr a-

ti o n  w a s i n v e sti g at e d si n c e t h e c o m pl et e c o n s u m pti o n of 2 w a s

o b s er v e d i n s e v er al e x p eri m e nt s.  N ot e w ort h y, t h e yi el d f urt h er

d e cli n e d t o 6 7  %  w h e n 3 e q ui v al e nt s of p h e n yl a c et yl e n e  w er e

e m pl o y e d ( e ntr y 4).

T h e s el e cti vit y r e m ai n e d at 8 0  % c o m p ar e d t o e ntri e s 2 a n d

3  w h e n 1. 2 e q ui v al e nt s  w er e a p pli e d b y a d di n g t h e r e a g e nt

c o nti n u o u sl y o v er a p eri o d of t w o h o ur s ( e ntr y 5).  H o w e v er,

si g nifi c a nt a m o u nt s of t h e ar yl br o mi d e  w er e d et e ct e d  w hil e 2

w a s c o m pl et el y c o n v ert e d aft er t h e r e a cti o n.  U p o n r e d u ci n g

t h e c at al yst a n d li g a n d l o a di n g t o 2  m ol- %, 8 4  % of t h e d e sir e d

pr o d u ct  w a s o bt ai n e d ( e ntr y 6). N ot a bl y, t h e s el e cti vit y t o w ar d s

t h e i nt er n al a c et yl e n e  w a s i m pr o v e d  w h e n l o w er c at al yst l o a d-

i n g s  w er e a p pli e d ( e ntri e s 6 – 1 3).  A c c or di n gl y, t h e s el e cti vit y i m-

pr o v e d t o 8 8  % at f ull c o n v er si o n  w h e n 1  m ol- % of t h e c at al yst

w a s utili z e d ( e ntr y 7).  Att e m pt s t o d e cr e a s e t h e n e c e s s ar y c o n-

c e ntr ati o n of 2 r e s ult e d i n l o w er pr o d u ct yi el d s ( e ntri e s 5 a n d

8).  As e x p e ct e d l o w er c at al yst l o a di n g s r e q uir e l o n g er r e a cti o n

ti m e s si n c e a c o n v er si o n of 9 0  %  w a s o b s er v e d aft er 8 h o ur s

( e ntr y 9). T h e n e c e s sit y f or l o n g er r e a cti o n ti m e s u n d er l o w

c at al yst l o a di n g s  w a s e m p h a si z e d b y e x p eri m e nt s a p pl yi n g

0. 5  m ol- % or 0. 1  m ol- % c at al yst ( e ntri e s 1 0 a n d 1 1).  W hil e t h e

s el e cti vit y r e m ai n e d hi g h, t h e c o n v er si o n d e cr e a s e d t o 9 0  %

a n d 6 6  %, r e s p e cti v el y. T h e c o ntr ol e x p eri m e nt s pr o v e d t h at t h e

p all a di u m s alt a s  w ell a s t h e li g a n d i s r e q uir e d f or a s u c c e s sf ul

r e a cti o n si n c e t h e a b s e n c e of eit h er o n e of t h e s e c o m p o u n d s

pr e v e nt e d t h e f or m ati o n of t h e pr o d u ct ( e ntri e s 1 2 a n d 1 3).

N e xt, diff er e nt h y dr o g e n s o ur c e s  w er e t e st e d f or t h e s el e c-

ti v e h y dr o g e n ati o n of 3 .  A p pl yi n g o ur c at al yti c s yst e m, h y-

dri d e s, f or mi c a ci d a n d al c o h ol s f ail e d t o g e n er at e t h e pr o d u ct,

w h er e a s h y dr o g e n g a s aff or d e d f ull c o n v er si o n of t h e i nt er n al

a c et yl e n e 3 . F or t h e i m pl e m e nt ati o n of h y dr o g e n, t h e r e a cti o n

mi xt ur e  w a s h e at e d t o 1 2 0 ° C f or 8 h o ur s b ef or e t h e s ol uti o n

w a s c o ol e d d o w n t o r o o m t e m p er at ur e. S u b s e q u e ntl y,

h y dr o g e n g a s  w a s b u b bl e d t hr o u g h t h e r e a cti o n  mi xt ur e f or a

s p e cifi c ti m e at 2 5 ° C. T h e r e a cti o n pr o vi d e d f ull c o n v er si o n, b ut

n o Z - al k e n e  w a s d et e ct e d aft er 1 5 0  mi n ( T a bl e 2, e ntr y 1). I n-

st e a d, q u a ntit ati v e a m o u nt s of t h e al k a n e ( 6 ) e m er g e d a s t h e

r e a cti o n pr o d u ct.  Aft er a h y dr o g e n ati o n ti m e of 8 0  mi n, 3 3  %

of t h e d e sir e d pr o d u ct 4 w a s o bt ai n e d, b ut t h e Z - s el e cti vit y a n d

Z /E -r ati o r e m ai n e d at l o w l e v el s ( e ntr y 2). T h e s e p ar a m et er s

w er e f urt h er i m pr o v e d a s t h e r e a cti o n ti m e  w a s d e cr e a s e d t o

4 0  mi n ( e ntr y 3).  H er ei n, t h e Z - s el e cti vit y  w a s i n cr e a s e d t o 8 0  %

at c o m pl et e c o n v er si o n a n d Z /E -r ati o of 8 0: 8.  H o w e v er, a h y d-

r o g e n ati o n p eri o d of 2 0  mi n g a v e t h e b e st r e s ult i n cl u di n g 9 1  %

o v er all yi el d at Z /E -r ati o of 9 1: 6 ( e ntr y 4). E x p eri m e nt s t o f urt h er

d e cr e a s e t h e r e a cti o n ti m e pr o v e d t h at t h e g e n er ati o n of t h e

d e sir e d Z - al k e n e r e m ai n e d u n c o m pl et e d a s o nl y 6 0  % of t h e

d e sir e d Z - al k e n e  w a s o bt ai n e d ( e ntr y 5).  N ot e w ort h y,  m o dif yi n g

t h e i niti al r e a cti o n st e p l e d t o a d e cr e a s e i n t h e h y dr o g e n ati o n

a cti vit y. I n t hi s c a s e, t h e yi el d s dr o p p e d t o 3 8  % a n d 1 4  % aft er

2 0  mi n of h y dr o g e n ati o n  w h e n t h e fir st p h a s e  w a s r e d u c e d t o
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T a bl e 2.  O pti mi z ati o n of t h e s el e cti v e – s e mi h y dr o g e n ati o n.

E ntr y [ a] t1 [ h] t2 [ mi n] C o n v er si o n[ b, c] [ %] Yi el d[ c] 4 [ %] Z /E - R ati o[ c] [ %: %] Z - S el e cti vit y[ d] [ %] Yi el d[ c] 6 [ %]

1 8 1 5 0  > 9 9 < 1 < 1: 9 < 1 8 8

2 8 8 0  > 9 9 3 3 3 3: 9 3 3 5 5

3 8 4 0  > 9 9 8 0 8 0: 8 8 0 1 1

4 8 2 0  > 9 9 9 1 9 1: 6 9 1 3

5 8 1 0 6 0 5 1 5 1: 5 8 5 3

6 4 2 0 4 6 3 8 3 8: 4 8 3 2

7 2 2 0 2 1 1 4 1 4: 3 6 7 2

[ a] St a n d ar d c o n diti o n s ( E ntr y 4): 0. 5  m m ol 3 , 1  m m ol K2 C O 3 , 1  m ol- % P d Cl2 , 1  m ol- % B u P A d2 , 2  m L of  D M F, 0. 2  m L of  H2 O at 1 2 0 ° C f or 8 h. S u b s e q u e ntl y,

h y dr o g e n g a s  w a s b u b bl e d t hr o u g h t h e s ol uti o n at 2 5 ° C f or 2 0  mi n at 0. 5  m L/ s g a s fl o w. [ b] R e g ar di n g 3 . [ c]  D et er mi n e d b y  G C  wit h h e x a d e c a n e a s i nt er n al

st a n d ar d. [ d] R ef erri n g t o t h e r ati o of yi el d t o c o n v er si o n.

4 a n d 2 h o ur s, r e s p e cti v el y ( e ntri e s 6 a n d 7). It is i m p ort a nt t o

n ot e t h at  wit h o ut h et er o g e ni z ati o n of t h e i niti all y a p pli e d h o m o-

g e n e o us P d c o m pl e x, n o h y dr o g e n ati o n o c c urr e d .

Fi n all y, t h e s e p ar at e r e a cti o n st e p s  w er e c o m bi n e d t o a s e-

q u e nti al o n e- p ot pr o c e s s. T h er ef or e, t h e tr a n sf or m ati o n  w a s e x-

e c ut e d  wit h t h e c o n diti o n s d e v el o p e d i n t h e o pti mi z ati o n of

t h e S o n o g a s hir a r e a cti o n ( T a bl e 1). S u b s e q u e ntl y,  w at er  w a s

a d d e d i nt o t h e r e a cti o n  mi xt ur e at r o o m t e m p er at ur e b ef or e

t h e s ol uti o n  w a s h e at e d t o 1 2 0 ° C f or 8 h o ur s. I n or d er t o d et er-

mi n e t h e o pti m al d ur ati o n f or t h e h y dr o g e n ati o n r e a cti o n, s a m-

pl e s  w er e pr e p ar e d i n s p e cifi c i nt er v al s a n d a n al y z e d f or t h eir

c o m p o siti o n. T h e r e s ult s ar e d e pi ct e d i n Fi g ur e 1. T h e o pti m al

d ur ati o n  w a s i d e ntifi e d at 2 5  mi n of h y dr o g e n fl o w a n d t h er e-

f or e sli g htl y diff eri n g fr o m t h e o pti mi z ati o n r e s ult s f or t h e s e mi-

h y dr o g e n ati o n st e p ( T a bl e 2).

N e xt,  w e e x a mi n e d t h e r e a cti vit y of diff er e nt ar yl br o mi d e s

a n d t er mi n al a c et yl e n e s t o f or m pr ef er e nti all y Z- al k e n e s u si n g

t hi s n o v el  m et h o d ol o g y ( T a bl e 3). I niti all y,  w e a p pli e d t h e pr e vi-

o u sl y o pti mi z e d c o n diti o n s t o t h e r e a cti o n of  m et h yl- s u b sti-

t ut e d br o m o b e n z e n e s s u c h a s ort h o -, m et a - a n d p ar a - m et h yl-

br o m o b e n z e n e  wit h p h e n yl a c et yl e n e i n or d er t o st u d y t h e ef-

f e ct of t h e s u b stit uti o n p o siti o n.  As s h o w n i n T a bl e 3, e ntri e s

1 – 3, t h e c orr e s p o n di n g i nt er m e di at e s 3 a , 3 b a n d 3 c w er e i s o-

l at e d  wit h 8 5  %, 8 7  % a n d 8 4  % o v er all yi el d. T h u s, n o si g nifi-

c a nt eff e ct o n t h e yi el d of t h e c o u pli n g r e a cti o n  w a s o b s er v e d.

H o w e v er, t h e s e mi h y dr o g e n ati o n o nl y pr o vi d e d t h e pr o d u ct s i n

c o m p ar a bl e yi el d s 7 5  % ( 4 a ), 7 5  % (4 b ) a n d 7 2  % (4 c )  w h e n t h e

d ur ati o n of t h e h y dr o g e n ati o n  w a s a dj u st e d.  H er ei n, t h e ort h o -

s u b stit ut e d  m et h yl- br o m o b e n z e n e r e q uir e d l o n g er r e a cti o n

ti m e s pr e s u m a bl y c a u s e d b y st eri c hi n dr a n c e of t h e  m et h yl

gr o u p.  D u e t o t h e st eri c pr o xi mit y of t h e ort h o - s u b stit u e nt, t h e

a c c e s s of t h e c at al yst s s urf a c e t o t h e i nt er n al a c et yl e n e i s i m-

p e d e d. T h er ef or e, t h e p o siti o n of t h e s u b stit u e nt aff e ct s t h e

s e mi h y dr o g e n ati o n r e a cti o n,  w hil e t h e S o n o g a s hir a c o u pli n g

di s pl a y e d i n si g nifi c a nt d e vi ati o n b a s e d o n t h e s u b stit u e nt p o si-

ti o n. F urt h er m or e, t h e i nfl u e n c e of t h e el e ctr o n- wit h dr a wi n g or
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Fi g ur e 1. Pr o d u ct yi el d o v er ti m e of t h e h y dr o g e n ati o n st e p i n t h e s e q u e nti al

o n e- p ot  m et h o d ol o g y. C o n diti o n s: 0. 5  m m ol 1 , 1  m m ol 2 , 1  m m ol K2 C O 3 ,

1  m ol- % P d Cl 2 , 1  m ol- % B u P A d2 , 2  m L of  D M F at 6 0 ° C f or 1 6 h. S u b s e q u e ntl y,

0. 2  m L of  H 2 O  w a s a d d e d at r o o m t e m p er at ur e aft er  w hi c h t h e s ol uti o n  w a s

h e at e d t o 1 2 0 ° C f or 8 h. Fi n all y,  H 2 w a s b u b bl e d t hr o u g h t h e r e a cti o n  mi x-

t ur e at 2 5 ° C f or 2 5  mi n. Yi el d d et er mi n e d b y  G C  wit h h e x a d e c a n e a s i nt er n al

st a n d ar d.

- d o n ati n g n at ur e of t h e s u b stit u e nt  w a s i n v e sti g at e d.  A c c or d-

i n gl y, 3- m et h o x y- br o m o b e n z e n e (1 d ) a s  w ell a s 3-trifl u or o-

m et h yl- br o m o b e n z e n e ( 1 e )  w a s e v al u at e d f or t h e pr o d u cti vit y

i n t h e S o n o g a s hir a – s e mi h y dr o g e n ati o n ( e ntri e s 4 a n d 5). I n

a gr e e m e nt  wit h lit er at ur e fi n di n g s, t h e el e ctr o n- wit h dr a wi n g

gr o u p pr o m ot e s t h e c o u pli n g r e a cti o n a s 9 3  % of 3 e w a s

f or m e d. C o n v er s el y, o nl y 7 2  % of i nt er m e di at e 3 d w a s o bt ai n e d

s u g g e sti n g t h at el e ctr o n- d o n ati n g gr o u p s d e cr e a s e t h e r e a cti v-



F ull P a p er

it y of t h e ar yl br o mi d e. T h e c o m pl et e r e a cti o n of 1 d a n d 1 e t o

t h e c orr e s p o n di n g Z - al k e n e s r e v e al e d a n a d diti o n al i nfl u e n c e of

T a bl e 3. S u b st r at e s c o p e f or t h e So n o g a s hir a – s e mi h y dr o g e n ati o n. [ a]

[ a]  G e n er al r e m ar k: F or t h e i s ol at e d yi el d s, t h e e x p eri m e nt  w a s c o n d u ct e d t wi c e. T h e fir st e x p eri m e nt  w a s st o p p e d aft er t h e S o n o g a s hir a st e p a n d t h e al k y n e

w a s i s ol at e d. T h e s e c o n d e x p eri m e nt  w a s c o n d u ct e d a s d e s cri b e d  wit h o ut p urifi c ati o n of t h e i nt er m e di at e a n d t h e Z - al k e n e  w a s i s ol at e d. T h er ef or e, t h e

o v er all yi el d f or t h e Z - al k e n e i s o bt ai n e d fr o m 1 a n d 2 dir e ctl y  w h e n t h e r e a cti o n i s r u n  wit h o ut t h e i s ol ati o n of 3 . [ b] St a n d ar d c o n diti o n s: 0. 5  m m ol 1 ,

1  m m ol 2 , 1  m m ol K2 C O 3 , 1  m ol- % P d Cl2 , 1  m ol- % B u P A d2 , 2  m L of  D M F at 6 0 ° C f or 1 6 h. S u b s e q u e ntl y, 0. 2  m L of  H2 O  w a s a d d e d at r o o m t e m p er at ur e

f oll o w e d b y h e ati n g t o 1 2 0 ° C f or 8 h. Fi n all y,  H2 w a s b u b bl e d t hr o u g h t h e r e a cti o n  mi xt ur e at 2 5 ° C f or 2 5  mi n. [ c] I s ol at e d yi el d. [ d] 3 0  mi n h y dr o g e n ati o n.

[ e] 3 5  mi n h y dr o g e n ati o n. [f] 1 8 0  mi n h y dr o g e n ati o n. [ g] Si g nifi c a nt a m o u nt s of t h e i nt er m e di at e r e m ai n e d u n c o n v ert e d. [ h] T h e i s ol at e d pr o d u ct c o nt ai n e d

si g nifi c a nt a m o u nt s of t h e c orr e s p o n di n g E - al k e n e  w hi c h c o ul d n ot b e r e m o v e d b y pr e p ar ati v e  m et h o d s. [i] 4 0  mi n h y dr o g e n ati o n. [j] T h e r e s ulti n g c o m pl e x

mi xt ur e  w a s n ot f urt h er i s ol at e d. [ k]  D e s pit e pr ol o n g e d h y dr o g e n ati o n, o nl y i n si g nifi c a nt a m o u nt s of t h e c orr e s p o n di n g pr o d u ct  w er e d et e ct e d a n d n ot

f urt h er i s ol at e d. [l] 8 0  mi n h y dr o g e n ati o n  wit h 2 5  m ol- % 3, 6- dit hi a- 1, 8- o ct a n e di ol ( D T O D) at 0 ° C. [ m] 2 0  mi n h y dr o g e n ati o n at 0 ° C.

E ur. J.  Or g. C h e m. 2 0 1 8 , 5 2 5 3 – 5 2 5 9 w w w. e urj o c. or g © 2 0 1 8  Wil e y- V C H V erl a g  G m b H  & C o. K G a A,  W ei n h ei m5 2 5 6

t h e s u b stit u e nt o n t h e h y dr o g e n ati o n r e s ult. T h e h y dr o g e n ati o n

p eri o d h a d t o b e e xt e n d e d f or s u b str at e 1 d i n or d er t o a c hi e v e



F ull P a p er

f ull c o n v er si o n ( 6 8  % yi el d)  w hil e t h e i nt er n al al k y n e 3 e w a s

c o m pl et el y h y dr o g e n at e d aft er 2 5  mi n ( 8 3  % yi el d). T h e t e n d-

e n c y of ( str o n gl y) c o or di n ati n g f u n cti o n al gr o u p s t o r e q uir e

pr ol o n g e d h y dr o g e n ati o n p eri o d s  w a s o b s er v e d i n s e v er al

c a s e s d uri n g t h e e x pl or ati o n of t h e s u b str at e s c o p e ( e ntri e s 4,

8, 9, 1 2, 1 9). B a s e d o n t h e st eri c a n d el e ctr o ni c pr o p erti e s of

t h e s u b str at e, t h e o pti m al h y dr o g e n ati o n ti m e v ari e s f or e v er y

r e a cti o n. C o nti n ui n g o ur st u di e s,  w e e x a mi n e d t h e r e a cti vit y

of 4-trifl u or o m et h yl- br o m o b e n z e n e ( 1f ) f or b ot h r e a cti o n st e p s

( e ntr y 6).  A p pl yi n g t hi s st arti n g  m at eri al aff or d e d 8 8  % of t h e

i nt er m e di at e 3f a n d 7 9  % of t h e c orr e s p o n di n g fi n al pr o d u ct

4f .  W h e n 2- br o m o n a p ht h al e n e  w a s t e st e d, t h e i nt er n al al k y n e

3 g of t h e c o n v er si o n  wit h p h e n yl a c et yl e n e  w a s pr o vi d e d  wit h

8 2  % o v er all yi el d  w hil e t h e h y dr o g e n ati o n g a v e 7 2  % of t h e Z -

al k e n e 4 g ( e ntr y 7). 2- M et h ylt hi o- br o m o b e n z e n e  w a s s u c c e s s-

f ull y c o n v ert e d i nt o t h e i nt er m e di at e 3 h wit h a n o v er all yi el d

of 6 9  % d e s pit e t h e s ulf ur- c o nt ai ni n g f u n cti o n al gr o u p ( e ntr y

8).  Al b eit, t h e h y dr o g e n ati o n h a d t o b e e xt e n d e d t o 3 h o ur s,

t h e pr o c e s s yi el d e d 3 5  % of t h e Z - al k e n e 4 h .  N e v ert h el e s s, a

si g nifi c a nt a m o u nt of t h e fir st- st e p pr o d u ct r e m ai n e d u n c o n-

v ert e d i n t h e cr u d e  mi xt ur e d e s pit e t h e pr ol o n g e d r e a cti o n

ti m e. T h er ef or e, t h e  m et h ylt hi o- m oi et y di s pl a ys a r at h er dr a sti c

e x a m pl e of t h e f u n cti o n al gr o u p eff e ct o n t h e h y dr o g e n ati o n.

T h e tr a n sf or m ati o n of 4- di m et h yl a mi n o- br o m o b e n z e n e ( 1i ) of-

f er e d 7 0  % of t h e i nt er m e di at e pr o d u ct 3i w hil e t h e h y dr o g e n-

ati o n pr o vi d e d Z - al k e n e 4i i n 4 1  % o v er all yi el d ( e ntr y 9).  H o w-

e v er, t h e r e s ulti n g pr o d u ct a d diti o n all y c o nt ai n e d 1 5  % E - al k e n e

w hi c h c o ul d n ot b e r e m o v e d b y pr e p ar ati v e  m et h o d s. T h er e-

f or e, t hi s s u b str at e r e s ult e d i n t h e  m o st u nf a v or a bl e Z /E -r ati o

( 8 5: 1 5). T h e ar o m ati c nitril e 1j w a s c o n v ert e d s u c c e s sf ull y t o t h e

c orr e s p o n di n g i nt er m e di at e 3j i n 9 8  % yi el d ( e ntr y 1 0). S u b s e-

q u e ntl y, t h e h y dr o g e n ati o n aff or d e d 8 4  % of t h e t ar g et Z - al k e n e

4j . F urt h er m or e, t hi s r e s ult c o nfir m s t h e t e n d e n c y of el e ctr o n-

wit h dr a wi n g s u b stit u e nt s t o i n cr e a s e t h e r e a cti vit y of t h e ar yl

br o mi d e i n t h e c o u pli n g r e a cti o n.  N e xt,  w e e x a mi n e d st arti n g

m at eri al 1 k i n t h e tr a n sf or m ati o n t o t h e c orr e s p o n di n g pr o d-

u ct s a n d f o u n d b ot h t ar g et s t o b e g e n er at e d i n 9 6  % ( 3 k ) a n d

8 6  % yi el d ( 4 k ), r e s p e cti v el y ( e ntr y 1 1). E xt e n di n g t h e li st of

diff er e nt ar yl br o mi d e s, i nt er m e di at e 3l w a s i s ol at e d i n 6 8  %

yi el d  w hil e t h e a s s o ci at e d fi n al pr o d u ct  w a s o bt ai n e d i n 6 4  %

( e ntr y 1 2).  N ot a bl y, al s o f e w f u n cti o n ali z e d s u b str at e s pr e-

v e nt e d t h e s u c c e s sf ul c o n v er si o n t o t h e d e sir e d pr o d u ct s. I n

t hi s r e s p e ct, al d e h y d e- a n d nitr o- c o nt ai ni n g s u b str at e s 1 m a n d

1 n s m o ot hl y c o n v ert e d i nt o t h e c orr e s p o n di n g i nt er m e di at e s

i n 8 7  % a n d 8 3  % yi el d; h o w e v er, t h e h y dr o g e n ati o n l e d t o a

mi xt ur e of pr o d u ct s i n cl u di n g al k a n e s, al k e n e s a n d al k y n e s  wit h

eit h er r e d u c e d or n o n-r e d u c e d al d e h y d e- or nitr o-f u n cti o n al

gr o u p ( e ntri e s 1 3 a n d 1 4).

Usi n g t h e e st er- c o nt ai ni n g c o m p o u n d 1 o , pr o vi d e d t h e i nt er-

m e di at e 3 o i n 8 6  % yi el d ( e ntr y 1 5).  U nf ort u n at el y, d uri n g

h et er o g e ni z ati o n of t h e c at al yst, t h e pr o d u ct  w a s p arti all y h y-

dr ol y z e d i n b a si c a q u e o u s  m e di u m at 1 2 0 ° C. T h u s, a  mi xt ur e

of n u m er o u s c o m p o u n d s  w a s o bt ai n e d.

M or e o v er,  w e i n v e sti g at e d t h e r e a cti vit y of diff er e nt a c et yl-

e n e s i n t h e o n e- p ot S o n o g a s hir a – s e mi h y dr o g e n ati o n pr o c e s s.

T o i d e ntif y p o siti o n eff e ct s,  w e c o m p ar e d t h e o v er all yi el d s a p-

pl yi n g c o m p o u n d s 2 p , 2 q a n d 2r ( e ntri e s 1 6 – 1 8). T h e r e s ult s
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i n di c at e a  m ar gi n al eff e ct f or t h e c o u pli n g r e a cti o n a s all t hr e e

c orr e s p o n di n g i nt er m e di at e s  w er e i s ol at e d i n 8 2  %, 8 4  % a n d

8 0  % o v er all yi el d. R e g ar di n g t h e fi n al pr o d u ct, t h e t e n d e n c y of

ort h o - s u b stit u e nt s i n hi biti n g t h e h y dr o g e n ati o n  w a s o b s er v e d

a s  w ell.  W hil e t h e c o m p o u n d s 4 p – 4r w er e o bt ai n e d i n si mil ar

q u a ntiti e s ( 7 6  %, 7 6  % a n d 7 1  %), t h e d ur ati o n of t h e h y dr o g e n-

ati o n h a d t o b e e xt e n d e d i n t h e c a s e of ort h o - m et h yl- p h e n yl-

a c et yl e n e ( 2r ) t o 2 5  mi n i n or d er t o a c hi e v e c o m pl et e c o n v er-

si o n. C o nti n ui n g o ur s u b str at e s c o p e, t h e c o n v er si o n of ar yl

br o mi d e 1 a a n d t er mi n al a c et yl e n e 2 s pr o vi d e d t h e c orr e-

s p o n di n g c o u pli n g pr o d u ct 3 s i n 9 0  % a n d t h e s e mi h y dr o g e n a-

ti o n pr o d u ct 4 s i n 8 5  % o v er all yi el d ( e ntr y 1 9).  U nf ort u n at el y,

t h e att e m pt t o i n cl u d e 4- c hl or o- p h e n yl a c et yl e n e i n t h e li st of

c o n v erti bl e s u b str at e s f ail e d alt h o u g h t h e i nt er m e di at e 3t w a s

i s ol at e d i n 8 0  % yi el d ( e ntr y 2 0).  H er e, v ari o u s att e m pt s t o h y-

dr o g e n at e t h e C – C tri pl e b o n d e n d e d. T o o ur d eli g ht, t h e tr a n s-

f or m ati o n of 1 a wit h 1- o ct y n e ( 2 u ) aff or d e d t h e i nt er m e di at e

i n 7 5  % yi el d ( e ntr y 2 1).  N e v ert h el e s s, t h e i niti al h y dr o g e n ati o n

r e s ult s pr o v e d t o b e u n s ati sf a ct or y/ u n s ati sf yi n g alt h o u g h pr o m-

i si n g.  W hil e t h e t ar g et  w a s i n f a ct f or m e d a n d i d e ntifi e d, t h e

Z - s el e cti vit y a c c o u nt e d f or o nl y 5 8  %. T h e r e m ai ni n g st arti n g

m at eri al  w a s alr e a d y c o n v ert e d i nt o t h e c orr e s p o n di n g al k a n e.

T o i n cr e a s e t h e c h e m o s el e cti vit y, t hi s r e a cti o n  w a s p erf or m e d

i n t h e pr e s e n c e of 3, 6- dit hi a- 1, 8- o ct a n e di ol ( D T O D), al s o k n o w n

a s Li n dl ar C at al yst P oi s o n. [ 8 a] I n d e e d,  w e di s c o v er e d a p o siti v e

eff e ct of t hi s a d diti v e f or t h e h y dr o g e n ati o n of t h e i nt er m e di at e

3 u . T h e r e s ult s of t h e e x p eri m e nt s  wit h a n d  wit h o ut t h e a d di-

ti v e ar e di s pl a y e d i n Fi g ur e 2.

Fi g ur e 2. I nfl u e n c e of  D T O D i n t h e s e mi h y dr o g e n ati o n st e p of i nt er n al a c et yl-

e n e 3 u . C o n diti o n s: 0. 5  m m ol 1 a , 1  m m ol 2 u , 1  m m ol K2 C O 3 , 1  m ol- % P d Cl2 ,

1  m ol- % B u P A d 2 , 2  m L of  D M F at 6 0 ° C f or 1 6 h. S u b s e q u e ntl y, 0. 2  m L of  H2 O

w a s a d d e d at r o o m t e m p er at ur e aft er  w hi c h t h e s ol uti o n  w a s h e at e d t o

1 2 0 ° C f or 8 h. Fi n all y, t h e a d diti v e  w a s a d d e d a n d  H 2 w a s b u b bl e d t hr o u g h

t h e r e a cti o n  mi xt ur e at 0 ° C f or 2 5  mi n. Yi el d d et er mi n e d b y  G C  wit h h e x a-

d e c a n e a s i nt er n al st a n d ar d.

E v e nt u all y, t h e fi n al pr o d u ct 4 u w a s f or m e d  wit h 8 0  % Z -

s el e cti vit y a n d a n i s ol at e d yi el d of 5 2  %  w h e n t h e r e a cti o n  w a s

c o n d u ct e d  wit h 2 5  m ol- %  D T O D at 0 ° C f or 8 0  mi n ( T a bl e 3,
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S c h e m e 2. P o st ul at e d  m e c h a ni s m f or t h e s e q u e nti al S o n o g a s hir a – s e mi h y dr o g e n ati o n.

e ntr y 2 1). C o n s e q u e ntl y, al k yl- s u b stit ut e d a c et yl e n e s c a n b e

c o n v ert e d b y ai d of t h e a d diti v e  wit h o ur  m et h o d ol o g y a s  w ell.

N o n et h el e s s,  w h e n t ert- b ut yl- a c et yl e n e (2 v )  w a s a p pli e d i n

c o m bi n ati o n  wit h ar yl br o mi d e 1l , t h e h y dr o g e n ati o n  w a s pr e-

v e nt e d al m o st e ntir el y i n t h e pr e s e n c e of  D T O D.  Wit h o ut t h e

a d diti v e, t h e c orr e s p o n di n g Z - al k e n e 4 v w a s o bt ai n e d i n 3 4  %

yi el d  w h e n t h e r e a cti o n  w a s c o n d u ct e d at 0 ° C ( e ntr y 2 2).

T o i m pr o v e o ur u n d er st a n di n g of t h e pr o c e s s,  w e a n al y z e d

t h e h et er o g e n e o u s  m at eri al a n d t h e r e a cti o n s ol uti o n aft er

e a c h st e p f or it s p all a di u m c o nt e nt b y I C P- O E S a n al ysi s. T h e

r e s ult s i n di c at e t h at t h e p all a di u m r e m ai n s h o m o g e n e o u sl y di s-

s ol v e d aft er t h e S o n o g a s hir a r e a cti o n si n c e n o p all a di u m  w a s

o b s er v e d i n t h e i s ol at e d p arti cl e s.  O v er all 9 4  % of t h e ori gi n all y

a p pli e d p all a di u m  w a s d et e ct e d i n t h e h o m o g e n e o u s s ol uti o n.

I n c o ntr a st, s a m pl e s o bt ai n e d aft er t h e h et er o g e ni z ati o n of t h e

m ol e c ul ar c at al yst a s  w ell a s aft er t h e h y dr o g e n ati o n r e a cti o n

c o nt ai n e d d et e ct a bl e a m o u nt s of p all a di u m.  H er ei n, t h e h o m o-

g e n e o u s p h a s e c o nt ai n e d 6 9  %  w hil e t h e h et er o g e n e o u s  m at e-

ri al i n c or p or at e d 2 6  % of t h e e m pl o y e d tr a n siti o n  m et al.  O b vi-

o u sl y, t h e c at al yst i s n ot e ntir el y h et er o g e ni z e d aft er t h e s e c o n d

r e a cti o n p h a s e. T o i n v e sti g at e t h e h et er o g e n e o u s  m at eri al X R D-

a n d X P S- a n al ysi s  w er e c o n d u ct e d.  As e x p e ct e d, t h e  m at eri al

m ai nl y c o n si st s of a K 2 C O 3 - K H C O3 mi xt ur e c o nt ai ni n g a d diti o n al

K Br a n d r e si d u al a m o u nt s of K Cl.  U nf ort u n at el y, t h e p all a di u m

c o nt e nt i n t h e s u b st a n c e  w a s t o o l o w ( < 1  %) t o g et a d efi n e d

u n d er st a n di n g of t h e c at al yst n at ur e. X P S- a n al ysi s c o nfir m e d

t h e c o m p o siti o n of t h e  m at eri al b y  O, C, K, Br a n d Cl.  H er ei n,

t h e c hl ori d e i s pr e s u m a bl y pr e s e nt a s K Cl st e m mi n g fr o m P d Cl 2

a n d K 2 C O 3 .

B a s e d o n o ur fi n di n g s,  w e p o st ul at e t h e  m e c h a ni s m d e pi ct e d

i n S c h e m e 2 f or t h e f or m ati o n of Z - al k e n e s i n t h e S o n o g a s hir a –

s e mi h y dr o g e n ati o n.

I niti all y, t h e s y nt h e si s of t h e i nt er n al a c et yl e n e i s a c c o m-

pli s h e d a c c or di n g t o t h e g e n er all y a c c e pt e d c at al yti c c y cl e f or

t h e S o n o g a s hir a r e a cti o n (fir st st e p).[ 1 6] H er ei n, t h e a cti v e p all a-

di u m c o m pl e x u n d er g o e s o xi d ati v e a d diti o n  wit h t h e ar yl

br o mi d e.  N e xt, t h e br o mi d e i o n i s e x c h a n g e d  wit h t h e t er mi n al

a c et yl e n e t hr o u g h a b str a cti o n  wit h K 2 C O 3 .  Asi d e fr o m t h e f or-

m ati o n of t h e ar yl p all a di u m a c et yl e n e c o m pl e x, K Br a n d K H C O 3

ar e g e n er at e d. F oll o wi n g t h e r e d u cti v e eli mi n ati o n of t h e d e-

sir e d i nt er n al a c et yl e n e, t h e a cti v e p all a di u m c o m pl e x i s r e g e n-

er at e d a n d i niti at e s a n e w c a t al yti c c y cl e.  D uri n g t h e p arti al

h et er o g e ni z ati o n of t h e  m ol e c ul ar P d c at al yst ( s e c o n d st e p), t h e

E ur. J.  Or g. C h e m. 2 0 1 8 , 5 2 5 3 – 5 2 5 9 w w w. e urj o c. or g © 2 0 1 8  Wil e y- V C H V erl a g  G m b H  & C o. K G a A,  W ei n h ei m5 2 5 8

g e n er at e d i nt er m e di at e r e m ai n s u n c o n v ert e d i n t h e r e a cti o n

mi xt ur e. Fi n all y, t h e r e s ulti n g h et er o g e n e o u s p all a di u m c at al yst

i s a cti v at e d b y r e d u cti o n wit h h y dr o g e n.  H er e u p o n, a p all a di u m

h y dri d e s urf a c e i s g e n er at e d  w hi c h s er v e s a s t h e a cti v e h y d-

r o g e n ati o n c at al yst.  D u e t o t h e s p e cifi c s urf a c e, t h e s el e cti vit y

of t h e c at al yst all o ws f or t h e h y dr o g e n ati o n of t h e i nt er n al a c et-

yl e n e t o w ar d s t h e d e sir e d Z - al k e n e.

C o n cl u si o n s

I n s u m m ar y,  w e d e v el o p e d a n o v el pr ot o c ol f or t h e s y nt h e si s

of Z - al k e n e s  m a ki n g u s e of p all a di u m t wi c e, o n c e a s h o m o g e-

n e o u s c o m pl e x a n d o n c e a s h et er o g e ni z e d h y dr o g e n ati o n c at a-

l yst. T hi s  m et h o d ol o g y c o n si st s of t hr e e st e p s: 1. h o m o g e n e o u s

S o n o g a s hir a r e a cti o n, 2. h et er o g e ni z ati o n of t h e h o m o g e n e o u s

p all a di u m c o m pl e x a n d 3. s el e cti v e s e mi h y dr o g e n ati o n. It r e p-

r e s e nt s o n e of t h e r ar e e x a m pl e s i n  w hi c h a c at al yst i s tr a n s-

f or m e d i nt o a n e w f or m s e q u e nti all y e n a bli n g a n a d diti o n al

r e a cti o n. T h e s y nt h e si z e d Z - al k e n e s ar e a n i nt er e sti n g s u b st a n c e

cl a s s f or fi n e c h e mi c al s y nt h e s e s a n d lif e s ci e n c e s.  W e f urt h er

d e m o n str at e d t h e a p pli c ati o n o n v ari o u s s u b str at e s c o nt ai ni n g

diff er e nt f u n cti o n al gr o u p s a n d i n di c at e d t h e li mit ati o n s r e g ar d-

i n g f u n cti o n al gr o u p t ol er a n c e.

E x p eri m e nt al S e cti o n

G e n er al I nf or m ati o n: All  m a ni p ul ati o n s  w er e c o n d u ct e d u n d er ar-
g o n  wit h e x cl u si o n of  m oi st ur e a n d o x y g e n b y u si n g st a n d ar d t e c h-
ni q u e s f or t h e  m a ni p ul ati o n of air s e n siti v e c o m p o u n d s. R e a cti o n
t e m p er at ur e s r ef er t o sili c o n oil i n a n a d diti o n al pr e s s ur e t u b e

wit hi n t h e h e at e d al u mi ni u m bl o c k.  N M R s p e ctr o s c o pi c d at a  w er e
r e c or d e d o n Br u k er  A R X 3 0 0, Br u k er  A R X 4 0 0 a n d Br u k er F o uri er
3 0 0 s p e ctr o m et er s. 1 3 C a n d 1 H  N M R s p e ctr a ar e gi v e n i n p p m
a n d r ef er e n c e d t o si g n al s of d e ut er at e d s ol v e nt s a n d r e si d u al pr ot o-

n at e d s ol v e nt s, r e s p e cti v el y ([ D 6 ] a c et o n e: 1 H: 2. 0 5 0 p p m, 1 3 C:

2 9. 8 4 0 p p m. C D 2 Cl 2 :
1 H: 5. 3 2 0 p p m, 1 3 C: 5 4. 0 0 0 p p m). T h e a s si g n-

m e nt of t h e c ar b o n at o m s  w a s a c c o m pli s h e d b y ai d of  D E P T s p e c-
tr a.  G a s c hr o m at o gr a p h y a n al ysi s  w a s p erf or m e d o n a n  A gil e nt  H P-
5 8 9 0 i n str u m e nt  wit h a FI D d et e ct or a n d  H P- 5 c a pill ar y c ol u m n
u si n g ar g o n a s c arri er g a s.  G a s c hr o m at o gr a p h y- m a s s a n al ysi s  w a s

c arri e d o ut o n a n  A gil e nt  H P- 5 8 9 0 i n str u m e nt  wit h a n  A gil e nt  H P-
5 9 7 3  M a s s S el e cti v e  D et e ct or ( EI) a n d  H P- 5 c a pill ar y c ol u m n u si n g
h eli u m c arri er g a s. T O F  H R- M S  m e a s ur e m e nt s  w er e p erf or m e d o n

a n  A gil e nt 1 2 0 0/ 6 2 1 0 Ti m e- of- Fli g ht L C- M S. Fl a s h c hr o m at o gr a p h y
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w a s p erf or m e d o n a T el e d y n e I s c o C o m bi Fl a s h R f 2 0 0 s yst e m.
C h e mi c al s  w er e p ur c h a s e d fr o m Si g m a  Al dri c h,  Alf ar  A e s ar, T CI or
Str e m a n d  w er e u s e d a s r e c ei v e d.  D M F  w a s dri e d b y a S P S fr o m
I n n o v ati v e T e c h n ol o g y  w hil e  H2 O  w a s fl u s h e d  wit h ar g o n f or o n e
h o ur. S ol v e nt s  w er e st or e d i n  Al dri c h S ur e/ st or e fl a s k s u n d er ar g o n.

G e n er al Pr o c e d ur e f or t h e S o n o g a s hir a – S e mi h y dr o g e n ati o n t o-
w ar d s Z- Al k e n e s: I n g e n er al, all st e p s ar e c o n d u ct e d s u b s e q u e ntl y
wit h o ut a n y i nt er m e di at e  w or k- u p.  A d diti v e s or s ol v e nt s ar e o nl y
a d d e d aft er e a c h st e p  w h e n i n di c at e d. I n a gl a s s pr e s s ur e t u b e
u n d er ar g o n, 4- br o m ot ol u e n e ( 0. 5  m m ol, 6 3. 5 μ L), p h e n yl a c et yl e n e
( 1  m m ol, 1 1 0 μ L) a n d  D M F ( 2  m L)  w er e a d d e d t o t h e alr e a d y
pr e s e nt s oli d s P d Cl 2 ( 1  m ol- %, 0. 9  m g), B u P A d2 ( 1  m ol- %, 1. 8  m g)
a n d K 2 C O 3 ( 1  m m ol, 1 3 8  m g). T h e pr e s s ur e t u b e  w a s cl o s e d a n d
t h e  mi xt ur e  w a s stirr e d i n a n al u mi ni u m bl o c k at 6 0 ° C f or 1 6 h.
Aft er w ar d s, 0. 2  m L of  H 2 O  w a s a d d e d t o r e a cti o n  mi xt ur e u n d er
ar g o n c o u nt er fl o w. T h e t u b e  w a s cl o s e d a g ai n a n d h e at e d t o 1 2 0 ° C
f or 8 h.  U nl e s s ot h er wi s e n ot e d, h y dr o g e n g a s  w a s p a s s e d t hr o u g h
t h e r e a cti o n  mi xt ur e at 0. 5  m L/ s g a s fl o w at r o o m t e m p er at ur e
( 2 5 ° C) f or a s p e cifi c ti m e  wit h o ut f urt h er a d diti v e s.  Aft er w ar d s,
ar g o n  w a s p a s s e d t hr o u g h t h e s ol uti o n f or 1 0  mi n t o r e m o v e di s-
s ol v e d h y dr o g e n g a s. F or  w or k- u p, t h e pr o d u ct  w a s p urifi e d b y fl a s h
c hr o m at o gr a p h y aft er i niti al e xtr a cti o n t o gi v e 7 3  m g ( 7 5  %) of 4 a .
D et ail e d i nf or m ati o n c a n b e o bt ai n e d fr o m t h e pr o vi d e d S u p p ort-
i n g I nf or m ati o n.

C C D C 1 8 4 6 8 7 0 (f or T P A P 3 ) c o nt ai n s t h e s u p pl e m e nt ar y cr yst all o-
gr a p hi c d at a f or t hi s p a p er. T h e s e d at a c a n b e o bt ai n e d fr e e of
c h ar g e fr o m T h e C a m bri d g e Cr yst all o gr a p hi c  D at a C e ntr e.

A c k n o wl e d g m e nt s

W e t h a n k P atri c k Pi e hl, J a c o b S c h n ei d e wi n d,  M a x  H ertri c h, S a n-

dr a L ei mi n g er, a n d t h e a n al yti c al d e p art m e nt f or fr uitf ul di s c u s-

si o n s a n d t e c h ni c al s u p p ort. T h e r e s e ar c h  w a s c o n d u ct e d a s a

p art of t h e C H E M 2 1 pr oj e ct f u n d e d b y t h e E U a n d E F PI A. T hi s

w or k  w a s s u p p ort e d b y t h e st at e of  M e c kl e n b ur g- V or p o m m er n,

t h e B M B F, a n d t h e E U.

K e y w or d s: P all a di u m · Z- Al k e n e s ·  H o m o g e n e o u s

c at al ysi s ·  H et er o g e n e o u s c at al ysi s · S o n o g a s hir a c o u pli n g ·
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