
REAKCIJE ORG ANO M ETALNIH  JED INJENJA

C M
δ+δ−
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O M2R
nukleofili

Reaktivnost organom etala proporcionalna je elektropozitivnosti M

Naj~e{}e kori{}eni: M g, Li, Cu, Zn, Cd

G rignard-ov reagens

1900  otkriven
1912  Nobelova nagrada

R X + Mg
Et2O

R Mg X

* Reaktivnost R-X: prim > sec > tert > vinil > aril
                                      I > Br > Cl

* Aktiviranje M g: I2, M eI, BrCH 2CH 2Br, K/M gCl2,...

* Uticaj H 2O:   BuBr + M g
Et2O

BuM gBr

suv Et2O :           5 m in

0,02%  H 2O:    27 m in

0,052%  H 2O :  nema reakcije

* Kvalitativna analiza:

O

NMe2Me2N

+    I2    +    AcOH    (plava boja)

* Kvantitativna analiza: RM gX   +   H 2O R-H

* Struktura: RM gX   Et2O RM gX   2Et2O

2 RM gX R2Mg   +   MgX2

R

R
Mg

X

X
Mg Mg

X

R

X

Mg R Mg

X

R X

Mg

RS

S

Schlenk-ova ravnote`a

S = rastvara~U ticaj koncentracije
(na ravnote`u dim er          monom er)



Reaktivnost: trenutno reaguje sa H 2O, ROH, ArOH, RCOOH, R 2NH , O 2

RM gX   +   H 2O                          RH    +   H O M gX

RM gX   +   R 1O H                       RH    +   R 1O M gX

RM gX   +   1R 2NH                      RH    +   1R 2NM gX

RM gX   +   O 2                             R-O -O M gX
RM gX

RO M gX

RM gX je jaka baza

RM gX   +   R1 H R1 MgX   +   RH

RMgX   +   MgX   +   RH

Redosled reaktivnosti funkcionalnih grupa sa G rignard-ovim  reagensom :

CHO  > COCH 3 > NCO  > CO Ar > CO Cl > COO R > CN

Reakcije sa karbonilnim jedinjenjim a

O + MgR X

S

S
-S

O Mg

R

X

S

RM gX
R

Mg
X

Mg
O

X

R

R

OMgX
+   M gX2

H 3O

R

OH
RM gX    +    CH 2O                    RCH 2O M gX                    RCH 2O H   (prim )

R 1M gX    +    R 2-CHO

1R

2R
OMgX

H 3O 1R

2R
OH (sec)

R1M gX    +

2R

3R
O

H 3O
1R

2R
3R

OH    (tert)

MgCl
+ CH 2O

OH
65%   (CH 2O: gas, polim er)

MgBr

+ CH 3CHO
OH

80%

M eM gI            +

Ph

O

Ph

OH
90%  (NH 4Cl!)



MgBr +

O HO

80%   (NH 4Cl)

MgX +
O CHO O

OH 50%    (NH 4Cl)

MgBr + CHO

HO

35%

Sporedne reakcije

           1) Redukcija (β-hidridna migracija) kada postoje sterne sm etnje

O

MgX+

H

Mg
XO

OH

+

2) Enolizacija

R1
H

O

R2

+ R 3M gX
-R 3H R1

OMgX

R2

H 3O

R1

O

R2

Reakcije sa polifunkcionalnim jedinjenjim a

Cl CHO + MgBr Cl

OH

40%

CHO

OH

+ 2 M eM gI

OH OH

74%

Ph
O

O

+ PhM gBr
0°C

Ph
O

HO Ph



Reakcije sa enonim a

XM g R + O

O H

R

OR

1,2

1,4

1,4

1,2

Sterni efekti

O

+ EtM gBr

O

+

H O

75% 25%

O

M eM gBr+

H O

M ehanizam :

O

R 2

Mg
R1

X

R 1

R 2

XM gO

H 3O R 2

O R 1

1,4-adicija: dodatkom  Cu(I) soli

O
M eM gI

Cu2Cl2 (kat.kol.)

O

80%

Stereohemija adicije
(cikli~ni sistem i)

O H

R

R

OH
O

RM gX
+

R = M e                  53                       :                                47

R = Et                    71                       :                                29

R = t-Bu                100                     :                                  0

O

M eM gX
O H

M e



Stereohemija adicije
(acikli~ni sistemi)

R1

M

SV

O

RM gX

+

Cram -ovo pravilo

O

R 1

M

O

R1

RM gX

S

V

M

V
S

O HR

R1

H O

R 1

R

M

V
S

O

R1

V

M

S

V

S

M
RM gX RM gX

Felkin-Ahn-ovo pravilo

Pravila ne va`e
kada je m ogu}a
helatacija!

Et

O

H

M e
+ M gBr

Et2O H O

M e
M e

H
Et

M e

O H

M e

H
Et

+

1,8     :       1

Ph

O
H O

Ph H

+ M eM gBr

H O

Ph

M e

HO

H
Ph

Ph

OH

H O

H
Ph

M e

+

(M e) (M e) (M e)

96     :      4

(66   :    34)

O

M g

O

Ph
H

Ph

M g

Br

M e

X

X



Reakcije sa estrima

RCO O R1 + 2 R2M gX

R

R2

R2

OH R1 OH

R

R2

OR1

OMgX

+

R 2M gX
1° R 2M gX

2° H 2O

R

R2

O
H 2O

X

Reaktivnost: prim  > sec > tert

PhM gBr: PhCO 2
PhCO 2

PhCO 2

CO 2R CO 2R

400 40 1

30 1

HCO O Et + MgBr2
Et2O

OH

63%

2 PhM gBr+PhCO O Et
Ph

Ph

OH

Ph
90%

CO 2R

2 PhM gBr

Ph

Ph
HO + H

Ph

Ph

CrO 3

ili O 3

CO 2H

Barbier-Vieland-ova degradacija

HC(O Et)3              +              RM gX                                          R-CH O

CO(O Et)2              +              RM gX                                          R-CO OEt

CO(O Et)2              +             3 RM gX                                        R 3C-O H



M gBr

M gBr

+

O

O Et

O H

O O
+            2 RM gX O H

O H

RR

Reakcije sa acil-halogenidim a, anhidridim a karboksilnih kiselina, nitrilim a, am idim a i CO 2

RCO Cl              +              1RM gX Et2O/PhM e

      -80°C

1R 2(R)C-O H

FeCl3 (kat.)

RCO Cl              +            3  1RM gX
Et2O

R R 1

O

M gCl + 3 CH 3CO Cl
FeCl3, N 2

-70°, Et2O

     5 min.
O

72%

Bolje: R2Cd

2 RM gX       +         CdCl2                       R 2Cd       +        M gClX
R1CO Cl

O

R 1R

PhCO Cl
2 EtM gX       +         CdCl2                             Et2Cd

-M gCl2 benzen

O

84%

CO Cl

CO Cl
+              Bu2Cd

TH F

-20°C
 LiBr

O

O

37%

O

O

O

+              PhM gBr O H
Ph

O

O

48%

R-CN            +              R1M gX
35-100°C

R R 1

NM gX
H 2O

R R 1

O

R R 1

NH
M eO H

CN

OH

O M e

2 M eM gI

OH

O M e

O

75%

M gCl +           CH 3CN
benzen

O

44%



R NHR1

O

+             R 2M gX R R2

O

nem a {iru prim enu

CO 2             +              RM gX
Et2O, THF

< 0°C
RCO OM gX

H 3O
RCO OH            70-90%

MgCl +           CO 2
COOH 75%

MgBr +           CO 2 COOH
-15°C

75%   (35°C: 47% )

O
+              RM gX R

OH

MgBr

O

OH 60%

O
+            EtM gBr

OH

63%

C8H 17

HO
O

2 M eM gI

C8H 17

HO
HO

Reakcije sa O 2, RCO 3R 1, S8, Se, PCl3, BCl3, SiCl4, Br

MgCl
O 2, Et2O

-70°C

O-OMgX
H 2O

O-OH

60-80%

Ph O
O

O

+        RM gX OR 75%            +             PhCO O H

ClMg +        S8 HS

PhM gBr        +          Se                                               PhSeH



3 RM gX       +        PCl3                                                    PR3

3 RM gX       +        BCl3                                                    BR3

4 RM gX       +        SiCl4                                                    SiR 4

MgCl +             ClSnBu3
SnBu3

M eM gI            +

Br

33%

MgBr Br+ 75%

MgBr + Br

MgBr

Br+ 88%

ORG ANO LITIJU M O VA JEDINJENJA

D obijanje: 1)     RX     +     2 Li                          R-Li       +         LiX

n-BuBr     +     2 Li                              n-BuLi     86%
Et2O

-10°C
-LiBr

PhBr     +     2 Li                              PhLi     95%
Et2O

Niska tem peratura!
Sporedna reakcija: W urtz-ovo kuplovanje

RLi  +  RX                           R-R
-LiX

2)    Li/halogen izmena

RX          +          R 1Li                               RLi          +            R 1X     (W ittig-G ilm an-ova reakcija)

ako je pK(R-H) << pK (R 1-H)                 Ravnote`a je pom erena ka RLi     (                        )

I Li
pentan, Et2O

-78°C, 5 m in
+ + ILi

PhBr           +            n-BuLi                                     PhLi           +              n-BuBr

S

Br

+            n-BuLi                                                                       +                 n-BuBr
Et2O

-70°C
S

Li



Br

Br

n-BuLi

n-BuLi

Li

Li
(2 ekv. BuLi:  BuBr   +    BuLi                              +           )

n-C8H 17I

TH F, 0°C C8H 17-n

Vinil-anjoni su konfiguraciono stabilni:

U ticaj rastvara~a: 
              * RLi m ogu biti dim eri, tetram eri, heksam eri...
              * dodatak DM E ili TM ED A favorizuje reaktivnije, m onom erne RLi vrste

BuLi      +      PhH                                         PhLi      +
TM ED A

PhH

Jake baze             reaguju sa etarskim rastvara~ima na vi{oj T:

BuLi     +     TH F
O Li

OLi

+
H 2O

CH 3CHO

Razlike u odnosu na RM gX:

                1) Adicija na C=O grupu - m anje osetljivi na sterne smetnje

O
n-BuLi, C6H 14 HO

O

Li+

OH

N

Li

+

O

N

OH

58%

2) Sa enonim a: isklju~ivo 1,2-adicija

M eLi        +

O OH O

+

>99%                                  <1%

CuI
 <1%                                  >99%



Ph Ph

O

PhLi

PhMgBr

Ph Ph

HO Ph

Ph Ph

OPh

3) Reakcija sa karbonskim  kiselinam a (solima): dobra metoda za dobijanje ketona

RCO O H         +          2 R 1Li
R

R1

OLi

OLi

H 3O

R R1

O

PhCO OH          +             2 Li Ph

O

67%

COOH +        2 M eLi

O

83%

O Li
2                             +         CH 3CO OH

O

O

4) Adicija (intramolekulska) na C=C i            veze (neaktivirane)C C

Br

Ph

1) BuLi, Et2O/heksan

2) H 2O
Ph 60%

I
1) t-BuLi, pentan/Et2O

-78°C, 5 m in.

2) M eO H

80%

5) O stale reakcije: sli~no RM gX, ali efikasnije

O LiO

BuLi
Br1)

      THF, -15°C do s. t.

2) H 2O O

AcOH
H 2SO 4

120°C

O
O

NaOH

O

cis-jasm on



O
M eLi, Et2O

-10°C do s. t.
O H

68%

N CN

+

S

Li

N

NLi

S
H 3O

N

O

S

I

CO O H

2 BuLi

Li

CO O Li

CO 2 (suvi led)
H OO C CO O H 62%

O RGANOBAKARNI REAG ENSI (O RGANO KU PRATI)

D obijanje: 1) "Kataliti~ki" reagensi:   RM gX (RLi)  +  CuBr (kataliti~ka koli~ina; tako|e: CuCl, CuI, CuBr  M e2S i dr.)

2) Stehiom etrijski kupratni reagensi - G ilm an-ov reagens

2 RLi      +       CuI                                   R 2CuLi        +        LiI                             R = prim , sec, tert

                                                                                                                                         m ogu}e prisustvo funkcionalnih grupa

Et2O

-20°C

Reaktivnost:

RCO Cl > RCH O  > R-O Ts ~           > R-I > R-Br > R-Cl >                 > CO O R > C N
O

R
R R1

O

1,4-Adicije:

O

+ CuLi

2 -78 °C
90%

O

O

O
M e2CuLi

THF, -78 °C

O

M eM gBr, CuCl

O

O
M gBr, CuBr  M e2S (10 m ol % )

TH F, -15 °C do s. t.

O

90%



O

Me2CuLi

O

74%

Kuplovanje:      1R 2CuLi    +    2R-X                               1R-R 2

2R-X: prim              TH F > Et2O             X = O Ts, I, Br, Cl, O M s            1R: sp3, sp2

O

CuLi

2

Br

25°C O

Ph
Br

Ph Br

+          Ph2CuLi

+          Ph2CuLi

4 h

4 h

Ph
Ph

Ph Ph
+

90                   :                      2

< 1                   :                      73

I

Ph2CuLi

LiBr, CuCl2

81%

Reakcije sa           , RCOCl, 1RCO R 2 - sli~no reakcijam a G rignard-ovog reagensa
O

O RGANOCINKO VA JED INJENJA

* D obijanje:   R-I    +    Zn                            R-Zn-I                          R 2Zn

                           R-M g-X    +    ZnCl2                            RZnCl    +    M gXCl

                           RLi    +    ZnCl2                           RZnCl    +    LiCl

* Reaktivnost: ni`a od RM gX:

                           1RCO Cl       +       2R 2Zn

RI

1R

O

R2

COCl +          M e2Zn
Me

O
78%

* Kuplovanje sa tercijarnim  alkil-halogenidim a:

M e2Zn           +            2 Cl
-ZnCl2

2



            Sim mons-Sm ith-ova reakcija

CH 2I2        +        Zn / Cu I ZnI

I

ZnI

-ZnI2

58%

1R

2R

+
ZnI

I

1R

2R

C
I

Zn
H

H

I

-ZnI2

1R

2R

M ehanizam:

CH 2I2

Zn / Cu
87%

IZnCH 2I ne reaguje sa:   O H,                  , COO RR R

O

O 1) LDA

2) TM SCl

OTMS Zn / Ag, CH 2I2

Et2O OTMS

NaO H
M eO H

O

88%

* Stereoselektivnost

OH

H

Zn / Cu

CH 2I2

OH

H
H

OH

CH 2I2

Zn / Cu
OH



74%

Alilovanje u vodenim uslovima

PhCH O          + Br Zn (1 ,2  ekv.)

NH 4Cl, H 2O, THF

OH

Ph 95%

CHO
Cl

+
NH 4Cl, H 2O, THF

Zn (1,2 ekv.)
95%

OH

OHC
O

Br , Zn

H 2O /TH F, NH 4Cl, s. t.

OHO

O

CO 2Me

, ZnBr

DM F

CO 2Me

OH

80%

Bolji: In

HO
H

OOH

OH

OH

NHAc

+ CO 2H

Br

In

0,1N H Cl
25%  EtOH
8 h, s. t.

HO

OHOH

OH

OH

NHAc

CO 2H

EtO 2C CO 2Et

Br

O
In, H 2O

HO

EtO 2C CO 2Et

EtO 2C CO 2Et

O

Br

HO

EtO 2C CO 2Et

In, H 2O



73 74 75 76 77 78

V Cr Mn Fe Co Ni
Vanadijum Hrom Mangan

Ti

22

4, 3

47,88 50,94

23

5, 4, 3,2, 0

51,99

24

6, 3, 2, 0

25

7, 6, 4, 3, 2, 0, -1 

26

6, 3, 2, 0, -2

27

3, 2, 0, -1

28

3, 2, 0

54,93 55,84 58,93 58,69

Titan Gvo`|e Kobalt Nikl

3d2, 4s2[Ar] 3d3, 4s2[Ar] 3d5, 4s1 [Ar] 3d6, 4s2[Ar] 3d7, 4s2[Ar] 3d8, 4s2[Ar]

Nb Mo Tc Ru Rh PdZr

40 41 42 43 44 45 46

91,22 92,90 95,94 98,90 101,90 102,90 106,42

Cirkonijum Molibden Tehnecijum Rutenijum Rodijum PaladijumNiobijum

4, 2, 05, 4, 3, 2, 1, 08, 6, 4, 3, 2, 

0, -2
76, 5, 4, 3, 2, 05, 34

4d2, 5s2[Kr] 4d4, 5s1[Kr] 4d5, 5s1[Kr] 4d6, 5s1[Kr] 4d7, 5s1[Kr] 4d8, 5s1[Kr] 4d10[Kr]

Ta W Re Os Ir PtHf

72

4 5 6, 5, 4, 3, 2, 0 7, 6, 4, 2, -1 8, 6, 4, 3, 2,

 0, -2

6, 4, 3, 2, 1,

 0, -1

4, 2, 0

178,49 180,94 183,85 186,20 190,20 192,22 195,08

PlatinaIridijumOsmijumRenijumVolframTantalHafnijum

4f14, 5d3 

6s2

[Xe][Xe] 4f14, 5d2 

6s2

4f14, 5d4,

 6s2

[Xe] 4f14, 5d5, 

6s2

[Xe] 4f14, 5d6, 

6s2

[Xe] 4f14, 5d7, 

6s2

[Xe] 4f14, 5d9

6s1

[Xe]

3d5, 4s2[Ar]

Reakcije organometalnih kompleksa prelaznih metala

Osnovne reakcije organometalnih kompleksa prelaznih metala:

-Izmena liganda;

-Oksidativna adicija/reduktivna eliminacija;

-Migratorna insercija/ß-eliminacija;

-Transmetalovanje;

-Nukleofilni napad na koordinirani ligand;

-Elektrofilni napad na koordinirani ligand;

-2+2 Reakcije



M L L1 M L1 L+ +

1L M L 1L M L 1L M L+ +

n - Elektrona (n + 2) e- n e-

1L M L 1L M L 1L M+ + + L+
sporo brzo

Izm ena liganda

Asocijativni m ehanizam

D isocijativni m ehanizam

M o

C
COOC

O

M o PBu3

O C

CO
O C

η6

η4

PBu3 PBu3 PBu3
M o

PBu3

CO

O C

OC

PBu3

PBu3

PhH+

18 e-

Prim er izmene liganda asocijativnim mehanizm om, uz prom enu hapticiteta liganda:



M n+  +   A B A M
(n+2)+

B
O ksidativna adicija

Reduktivna eliminacija

 A B  M o`e biti:    a) nepolarno: H 2,  R 3SiH ,  R H

b) polarno: H X, R X, X = Br, I

O

c) nezasi}ene veze:  C C,  MC C,O 2, S2, M

OKSIDATIVNA ADICIJA/REDUKTIVNA ELIM INACIJA

O ksidativne adicije Vaskinog kom pleksa

O

Ir
O

Cl
PPh3O C

Ph3P

Ir

SiM e3

PPh3O C

HPh3P

Cl

Ir

PPh3O C

ClPh3P

Ir

PPh3O C

ClPh3P
H gCl

Cl

Ir

PPh3O C

ClPh3P
H

X

Ir

PPh3O C

ClPh3P
SO 2Ar

Cl

Ir

PPh3O C

ClPh3P
R

I

Ir

PPh3Ph3P

HL
H

ClMe3SiH
H2

RI

ArSO2ClHX

HgCl2

O2

X = H alogen

Pt

A

L

BL

LL
Pt

A

L

BL

LL

A B

Pt
LL

LL

+

Pd
CH 3L

CH 3L
CH 3 CH 3 PdL2+

Pd
LBr

M e

M e

L
H

Ph

D

C

Ph

H

M eD

Pd

L

L

Ph

O

Ph

O

Grupe koje podležu elim inaciji
moraju biti u cis-položaju

Migracija se vrši sa retencijom
konfiguracije na stereocentru

Migracija se vrši sa retencijom
geometrijske konfiguracije



LnM X

Z

Y LnM X Y

Z

Insercija

Deinsercija
1,1 - Insercija

X = Y : CO , RNC;   Z  = H, R, Ar

LnM

Z
X

Y

Insercija

Deinsercija
LnM X Y Z 1,2 - Insercija

X = Y : C C C C,
Z = H, R, Ar

MIGRATORNA INSERCIJA/β-ELIMINACIJA

Insercija ugljen-m onoksida

M n

C

C

CO

CH 3O C

O C

O

O

M n

C

CO

O C

O C

O

M e

O

M n

C

CO

O C

O C

O

M e

O

CO

C Pd

L

L

X

Ph

H
R

C

Ph

H
R

C

O

Pd

L

L

X

CO

CO

LnM

H

H 2C CH 2

LnM H
LnM

HInsercija

Deinsercija
(β-eliminacija)

LnM

R

LnM
R

LnM

R
(H)

LnM R (H)

Insercija alkena i alkina



Pt
Ph3P

Ph3P

Pt
Ph3P H

Ph3P

Deinsercija
(β-eliminacija)

(Ph3P)2Pt

+

+

Reduktivna
eliminacija

(1)

Pt

H

Ph3P

Ph3P
β

α

(Ph3P)2Pt

Η

D einsercija je 1000 puta sporija nego
kod di-n-butil-platinskog kom pleksa

+ (2)

Pt, α-C, β-C i β-H  nisu koplanarni 

Deinsercija (β-elim inacija)

TRANSM ETALOVANJE

M X 1M R
M R

X M 1
M R+ 1M X+

M : Prelazni m etal

1M : M etal osnovne grupe: Li, M g, B, Zn, Si, Sn, H g, G e, Zr (tako|e prelazni m etal)

LnM C O R Li LnM

O

R

LnM

O

R

E

R E

O
a) E

Reduktivna 
eliminacija

LnM

O

R

b) E
LnM

OE

R

Fischer-ov karbenski
kom pleks

NUKLEO FILNI NAPAD NA KO O RD INIRANI LIGAND

Nu Nu
M

M

+ Nukleofilni napad na koordinirani alken

Nukleofilni napad na
m etalni karbonil



Cp2Zr

Cl

D
H

R
Br

Brδ

δ

f)
D

Br

R

H

+ Cp2Zr(Br)Cl         Retencija

ELEKTRO FILNI NAPAD  NA KO O RDINIRANI LIG AND

Re PPh3O N

H

H

O M e

M e I Re PPh3O N

H

M e

O
H

M e

I

Re PPh3O N

O

M e I+

2+2 REAKCIJE

LnM  = CR 2

X CR 1
2

+
X

LnM
R

R

R 1

R 1

LnM

X

RR

R 1 R1

+

O
O Cp2Ti CH 2

O
CH 2+



R1M   +  R2X R1 R 2
Pd(0)Ln

R 2 Pd(II)L

R 1
n

Pd(0)Ln
L  Pd(0)n

nR 2 Pd(II)L

X

a)

b)

c)

M XR 1 M

UKRŠTENA KUPLOVANJA

-Stille-ovo kuplovanje (M = Sn)
-Suzuki-jevo kuplovanje (M = B)
-Negishi (Zn), Hiyama (Si), Kumada(Mg) itd.

R1 SnBu3   +   R 2 X R1 R 2 X SnBu3+
Pd(0)-katalizator

R1 =

Y

R, , ,

R2 =

Y

RC

O

,R, ,,

STILLE-OVO KUPLOVANJE

Intermolekulske reakcije: retencija geometrije dvostrukih veza

n-Bu
I Bu3Sn O H n-Bu O H+

Pd(CH3CN)2Cl2  (1-2%)

DMF,  s.t., 8,5 h
74%

(1)

n-Bu
I + Bu3Sn

CO 2Et
Pd(CH3CN)2Cl2  (1-2%)

DMF,  s.t., 4 h n-Bu
CO 2Et

E, E : Z,E = 94 : 6
83%

(2)

(3)
O I

Br

Ph

PhSnM e3

O Ph

Br

Ph

+
Pd(PPh3)2Cl2, THF

s.t.
80%

SnM e3

BrCO 2EtM OM O CO 2Et
OM O M

Pd(PPh3)4 (10%)

DMF, Et3N, 80 °C
71%

Intramolekulsko Stille-ovo kuplovanje: pogodno za zatvaranje malih, običnih i velikih prstenova



1R X 2R BY 2
1R 2R

Pd(0)

Baza
+

1R = Vinil, aril, alil
2R = Vinil, aril, alil, prim. alkil
X = I, Br, OTf
Y = Alkil, O R, O H

SUZUKI-JEVO KUPLOVANJE

B(O iPr)2

+ O H

Br
8

69%

8 O HPd(PPh3)4

Z Z, Z

(1)

Z

B(O iPr)2

Z

I
O H8

7
+

Pd(PPh3)4

O H

Z, EE

82%
(2)

O
B

O
O H

Br

Z

+

E

O
B

O

E

I
O H8

E

+

Bomb ykol

Pd(PPh3)4

Pd(PPh3)4

n-C3H 7 O H8

n-C3H 7 O H7
8

E, E

E, Z

80%

91%

(3)

(4)

NaOEt, PhH, Δ , 2,5 h

NaOEt, PhH, Δ , 2,5 h

NaOEt, PhH, Δ , 2,5 h

NaOEt, PhH, Δ , 2,5 h

Kuplovanje se vrši sa retencijom geometrijske konfiguracije reakcionih partnera:

Moguća su i kuplovanja dva aromatična jezgra, kao i aromatičnih jezg ara sa alkenima:

N

BrM eO 2C

B(O H)2

NO 2

+

N

M eO 2C
NO 2

73%

Pd(PPh3)4

Na2CO3, H2O, PhH, Δ

Br

Br

Br

Br

Br

Br O
B

O
+

PdCl2(PPh3)2

NaOH, toluen, THF, 100 °C



(1)

O

I

TBSO

+ BBN
CO2Me

O

TBSO

CO2Me

PdCl2 (dppf)
Ph3As, Cs2CO3
DMF, THF, H2O, 25 °C

70-80%

(2)

Suzuki-jevo kuplovanje može se primeniti i za stvaranje veze između sp2 i 
sp3 ugljenikovih atoma (reduktivna elim inacija je brža od β-elim inacije):

O Tf

CO 2M e CO 2M e

2.

1.

Pd(PPh3)4, K3PO4

dioksan, 85 °C
76%

9-BBN

O

HO
OH

(CH2)6 COOH



Bu3Sn
ZnCl + Br

CO2Me Pd(PPh3)4 CO2Me
Bu3Sn 95%

Br (I)

+ BrZn CO2Et
MLn

CO2Et

Br, MLn = Pd(PPh3)4: 47%
I, MLn = Ni(PPh3)4: 69%

ZnCl + Br NO2

1% Pd(PPh3)4

THF, s. t.,  6 h
NO2 78%

OO
ZnCl

+ I

1. Pd(PPh3)4

2. 2M HCl

O
85%

O

I
+ M

PdLn

DMF

O

M

Zn1/2       1h, s.t.         100%

Al(Bu-i)2  1h, s.t.          89%

ZrCp2Cl   1h, s.t.          27%

Bu3Sn      13 h, 65°C   64%

Negishi-jevo kuplovanje (M = Zn, Al, Zr)



SONOGASHIRA-INO KUPLOVANJE

1R H 2R
X

2R

R 1

+
Pd(PPh3)4

CuI

1R H

CuI

Kom pleksiranje
povi{ava kiselost
H -atom a

LnPd(0)

LnPd

R

X

LnPd
R

R1

CuX

R X1R R

1R H

Baza, CuI

1R Cu

Br

TM S
Ph+

TM SPh

Pd(PPh3)4, CuI
iPr2NH 85%

(1)

(2)
I

O

O
+

O

O
NH

O

NH

O

PdCl2(PPh3)2

CuI, Et2NH, s.t., 4 h

72%

Dehidropipericid (insekticid)

Sonogashira-ina reakcija: primena u sintezi:



HECK-OVA REAKCIJA

1R X R 2+ 1R
R 2

R1 = Alkenil, aril, alil, alkinil, benzil, alkoksikarbonilmetil

R2 = Alkil, alkenil, aril, CO 2R, O R, SiR 3, itd.

[Pd]

PdL2

1R PdL2XH PdL2X

Baza  HX

Baza

1R X

R 2
1R

R 2

R 2

H PdL2X

1R

O ksidativna
adicija

(syn-adicija)
Koordinacija-insercija

syn-elim inacija

Mehanizam Heck-ove reakcije:

R 2

1R PdL2X



Br
R R

Ph
+

Relativna brzina reakcije:

H 2C CH 2 H 2C CH

OAc

H 2C CH

M e

H 2C CH

Ph

H 2C C

Ph

M e

> > > >

14000 970 220 42 1

[Pd ]

Reakcija je osetljiva na sterne smetnje

I

BrO 2N

CO 2M e

O M e

+

+

CO 2M e

OM e
O 2N

Crni  Pd

KOAc, MeOH
125 °C, 3 h

Pd/C, 5 mol%

toluol, 120 °C, 16 h

97%

81%

Sa visoko aktivnim elektrofilima nije potreban ligand

Sa umereno aktivnim elektrofilima koriste se kompleksi Pd(0)

M e

Br

Br

I

CO 2M e+
Pd(OAc)2, PPh3

MeCN, 100 °C

M e

Br

Br

CO 2M e

M e

CO 2M e

CO 2M e

M eO 2C

Pd(OAc)2, PPh3

MeCN, 100 °C

81% 46%

Jeffery-jevi uslovi: dodatak kvaternih amonijum-soli ubrzava reakciju

CHO

Ph I

O

+
Pd(OAc)2 (2,5 mol %), Bu4NCl (0,5 ekv.)

MOAc (1,5 ekv.), DMF, s. t., 12 h O
Ph

78%

Cl I +
Pd(OAc)2 (2,5 mol %), 1 ekv. Bu4NCl

 20 °C,  2 dana
Cl

CH O



CN

I

Pd(OAc)2, Bu4NCl, KOAc

DMF. s. t., 1 dan

Pd(OAc)2, PPh3, Ag2CO3

CH3CN, 80 °C, 3 dana

CN

I

CN

H

CN

H

+

1               :           5,25 (77%) izolovan prinos

>95               :                5
(62%) izolovan prinos

Dodatak srebrnih soli menja mehanizam i selektivnost reakcije

IM eO

O H

+

M eO

O

M eO

OH

Pd(OAc)2, NaHCO3, Bu4NCl

DMF

Pd(OAc)2, PPh3, AgOAc

DMF

90%

90%

M eO

Br
Br

M e

H

O tBu

M eO

M e O tBu

Br

M e O tBu

M eO

HH

HPd(OAc)2, PPh3

Bu4NOAc, 60 °C

2, Bu4NOAc

DMF / CH3CN / H2O

110 °C

1 3
50% 99%

1, 2, DMF, CH3CN, H2O

35%    30% 1

Pd
P

OAc

o-Tolo-Tol

2

Primena u sintezi

Moguće je izvršiti obe reakcije kao jednu, domino-reakciju,
pri čemu nastaje proizvod 3  u prinosu od 3 5%, uz 30%
neizreagovanog supstrata 1.



kat.

1R

R 2

kat.

n n

+
1R

R 2

METATEZA ALKENA (OLEFINSKA IZMENA)

2005:  Nobelova nagrada za hemiju: Y. Chauvin, R. Grubbs i R. Schrock

Intermolekulski:
ukrštena metateza
(Cross Metathesis, CM)

Intramolekulski:
ciklizaciona metateza
(Ring Closing Metathesis, RCM)

LnM
R 1

R 2

LnM
R 1

R 2

R 1

R 2

M Ln

R 1

R2

+

M Ln

R1

- H 2C=CH 2

LnM

Mehanizam reakcije: Y. Chauvin, 1971.

-Reakcija je povratna u svim fazama;
-Distribucija proizvoda određena je 
 termodinamičkom ravnotežom;
-Elim inacija gasovitog etilena pomera
 ravnotežu u smeru nastajanja proizvoda.

Katalizatori

Ru
Ph

PCy3

PCy3

Cl
Cl

Mo
N

i-Pr i-Pr

Ph
RO

RO

NNMes Mes

Ru
PhPCy3

Cl
Cl

NNMes Mes

Ru
Cl
Cl

O

Grubbsov
katalizator
1. generacije

Grubbsov
katalizator
2. generacije Hoveyda-Grubbs-

Blechert-ov
katalizator
2. generacije

Schrock-o v
katalizator



N

O

O

Bn

OH O

ON

O OOH

Bn

97%

Ru

PCy3

PCy3

Cl

Cl

Ph

CH2Cl2, 45 °C, 1 h

(1 mol %)

O

OMOM

OO

OMOM

O

Ru

PCy3

PCy3

Cl

Cl

Ph

(5 mol %)

CH2Cl2, , 13 h

84%

Ti(OiPr)4

RCM: Karbociklični prstenovi i laktoni

Ru

PCy3

Cl

Cl

Ph

NN Mes
Mes

N

Bz
N

Bz Cl
Cl

84°C, 16 h

93%

OBnO

OBn

BnO O

OBnO

OBn

BnO O

H

H

89%
Ru

PCy3

Cl

Cl

Ph

NN Mes
Mes

PhH, s. t., 2 h

RCM: Heterociklični prstenovi

[M]

[M]

[M]
[M] [M]

Mehanizam ciklizacione metateze

RCM

CH2H2C



O

O

HO

TBSO

N

S

O

O

HO

TBSO

N

S

[Ru]
CH2Cl2

Ru
PCy3

PCy3

Cl
Cl Ph

[Ru] =
85%; Z/E=1.2/1

RCM: Srednji prstenovi: primer iz sinteze epotilona (antitumorskih agenasa)

OH

OH
H3CO2C

OH
81%

OH
CO2CH3

96%

[Ru] LiAlH4

74%1. MsCl. Et3N
2. KOH, 18-K-6

O
O

53%

Periplanon C

Kontrola geometrije alkena: kombinacija: RCM/fragmentacija

Ukrštena metateza

3 h
CH2Cl2, s. t.

[Ru], 3 mol %
O

EtO Br
Br+

O

EtO

CO2Me
AcO

12 h
CH2Cl2,

[Ru], 10 mol %
+

O

O
AcO

Ru
PCy3

PCy3

Cl
Cl Ph

[Ru] =

Ru
PCy3Cl

Cl[Ru] =

i-PrO

94%

54%




