Reduktion von 4-tert-Butylcyclohexanon mit Natriumborhydrid

Reaktionstyp: Reduktion mit komplexen Metallhydriden

Arbeitstechniken und Methoden:

Saulenchromatographie nicht UV-aktiver Substanzen

Gerate:

Standardgerate, Sdule, Reagenzglasstander, ca. 50 Reagenzglaser

Chemikalien:

e Natriumborhydrid (0.12g)
e Ethanol (10 mL)
e 4-tert-Butylcyclohexanon (3.0 mL)

e verdinnte Salzsdure

e Hexan

e Natriumsulfat

e Anisaldehyd-Spriihreagenz (1 mL Anisaldehyd + 2 mL H,SO4 + 100 mL Eisessig)

Warnhinweise:

Natriumborhydrid ist leichtentzliindlich und giftig. Darlber hinaus kann die
dtzende Wirkung zu schweren Augenschaden flihren. Bei Kontakt mit Wasser
oder Alkoholen entwickelt sich Wasserstoff. Die Reaktion ist aber nicht so heftig,
wie bei Lithiumaluminiumhydrid, weshalb die Substanz z.B. zur Vernichtung
portionsweise in Wasser aufgelost werden kann.

Bei dem erhaltenen Produkt ist vor einer sonst in der organischen Chemie eher
seltenen Gefahr zu warnen: Es scheint ein guter Néahrboden fiir Schimmelpilze zu
sein. Trocknen Sie das Produkt daher nach dem Umkristallisieren ausgiebig und
bewahren Sie es fest verschlossen auf. Sorgen Sie fir eine rasche
Struktursicherung!

Hinweise:

In diesem Versuch haben Sie es mit einer sehr leicht durchflihrbaren Reaktion zu
tun. Problematisch ist dagegen die saulenchromatographische Auftrennung der
beiden entstehenden Produkte, der Sie hier lhre volle Aufmerksamkeit widmen
sollten. Beide Produkte sind farblos und lassen sich auch auf der
Dinnschichtkarte durch Bestrahlen mit UV-Licht nicht nachweisen. Das hier
vorgestellte Problem ist eine in der praparativen organischen Chemie sehr haufig
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anzutreffende Situation. Sie mussen hier zunachst "blind" chromatographieren
und das auslaufende Eluat in vielen einzelnen kleinen Fraktionen (Reagenzglaser)
auffangen und koénnen erst im Nachhinein untersuchen, in welchen Fraktionen
sich die Produkte befinden.

Zum Anfarben von farblosen Dinnschichtflecken gibt es Hunderte von
Reagenzien. Das hier vorgestellte Anisaldehyd-Schwefelsdaure-Reagenz
(Ekkert's-Reagenz) farbt relativ unspezifisch die unterschiedlichsten Substanzen
an. Die dabei ablaufenden Reaktionen sind noch weitgehend unbekannt.

Seien Sie misstrauisch gegeniber dem Natriumborhydrid, da dieses bei
unsachgemaler Aufbewahrung leicht verdirbt. Leider wird dadurch das
Aussehen nicht unbedingt verdndert. Verdachtig sind insbesondere verklumpte
Pulver. Geben Sie eine Spatelspitze in etwas Wasser und rihren Sie um, weil das
Pulver dazu neigt, auf der Oberflaiche zu schwimmen. Sie sollten dabei ein
schwaches bis maRiges Aufschdumen beobachten. Wenn Sie unsicher sind
Fragen Sie lhren Assistenten!

Herstellung des Anférbe-Reagenz:

1 mL Anisaldehyd (4-Methoxybenzaldehyd) und 2 mlL konz. Schwefelsaure
werden in 100 mL Eisessig gelost. Das Reagenz ist bei Raumtemperatur mehrere
Tage haltbar. Deshalb ist es zweckmaRig, wenn ein einmal hergestelltes Reagenz
von allen Praktikanten benutzt wird, die diesen Versuch durchzufihren haben.

Anfédrben von Dunnschichtkarten:

Tauchen Sie das entwickelte Chromatogramm kurz in das Farbereagenz!
Vorteilhaft verwenden Sie dazu eine Farbekammer, die Sie normalerweise auch
fir die Entwicklung Ihrer Dlinnschichtchromatogramme benutzen. Leihen Sie
sich dazu eine zweite Farbekammer von einem Kommilitonen oder aus der
Materialverwaltung aus! Streifen Sie beim Herausziehen der Karte anhaftende
Flissigkeit moglichst vollstandig ab, indem Sie die Karte mit der Schichtseite
sanft Uber den Glasrand ziehen! Blasen Sie die Karte im Abzug (Eisessig!) mit
einem Fon in der Weise an, dass die Karte sich langsam (!) erwdarmt. Bei einer
bestimmten Temperatur (meist bei 90-125 °C) erscheinen plotzlich Flecken, die
fir das Edukt und die beiden Produkte unterschiedliche Farbung haben. Heizen
Sie so lange auf, bis Sie die Flecken gut erkennen kénnen.
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Bei zu starker Hitze wird auch der Rest der Karte dunkel! Umranden
Sie die Flecken sogleich mit einem Bleistift, da die Flecken beim
Erkalten allmahlich ganz oder teilweise wieder verblassen.

Vorsicht:

Beschaffung und Vorbereitung der Reagenzgldser:

Sie bendtigen flur den Versuch etwa 50 Reagenzglaser, ev. auch etwas mehr Sie
erhalten diese bei den Assistenten.

Stellen Sie die Fullhdhe fest, wenn ein Reagenzglas mit etwa 15 mL gefillt ist und
markieren Sie alle Reagenzgldaser mit einem entsprechenden "Eichstrich"
(Filzstift). Nummerieren Sie ferner alle Reagenzglaser fortlaufend!

Durchfihrung:

In einem 25mlL Einhalskolben wird 1.0g 4-tert-Butylcyclohexanon unter
magnetischem Rihren in ca. 10 mL Ethanol gelost und auf 0 °C abgekihlt. Dann
werden 0.12 g Natriumborhydrid zugegeben.

Die Reaktionslosung kann aufschdumen! Kolben deshalb nicht fest
verschlielen.

Vorsicht:

Die Reaktionsmischung wird langsam auf Raumtemperatur erwarmt. Das

Reaktionsende wird mit Hilfe der Diinnschichtchromatographie festgestellt.

Die Reaktion ist i. a. nach 30 min beendet, kann, aber bei schwacher Aktivitit
des  Natriumborhydrids  verzégert  sein  oder  ganz  ausbleiben.
Der diinnschichtchromatographische Nachweis ist deshalb wichtig! Lassen Sie
das Edukt mitlaufen, damit sie kontrollieren kénnen, ob der Umsatz vollstdndig
ist!

Nach dem Reaktionsende wird die Losung tropfenweise mit verd. Salzsaure (ca.
1 M) hydrolysiert (Meist fdllt dabei etwas Borséure aus).

Die Mischung wird mehrmals mit wenig Cyclohexan extrahiert. Wegen der
geringen Mengen geschieht dies vorteilhaft in dem Reaktionskolben statt im
Schitteltrichter. Pipettieren Sie jeweils die untere Phase heraus. Besonders
vorteilhaft ist es, wenn Sie von vornherein in einem Spitzkolben arbeiten.

Die vereinigten organischen Phasen werden abschlieBend einmal mit
Brine-Losung (= gesdttigte Kochsalzlésung, prdgen Sie sich diesen Begriff ein,
denn Sie werden diesen in vielen Vorschriften wiederfinden) gewaschen, Uber
Natriumsulfat getrocknet, abfiltriert und bis zur Trockene eingeengt.

Rohausbeute:
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Chromatographie:

Fir die Chromatographie werden grole Mengen eines Ethylacetat-Petrolether-
Gemisches verwendet. Sinnvollerweise wird dieses Losungsmittelgemisch wieder
verwendet Sie erhalten deshalb vom Assistenten moglicherweise ein bereits
einmal verwendetes Gemisch ausgehandigt, dessen Zusammensetzung allerdings
unbedingt erneut bestimmt werden muss. Sehr rasch gelingt dies mit einer
Dichtemessung.

Sie kénnen naherungsweise eine lineare Abhdngigkeit der Dichte von der
Zusammensetzung annehmen, genauso, wie dies im Falle des Brechungsindex im
Versuch 1-1 der Fall war Die Dichten betragen bei Raumtemperatur flr Hexan
0.665 g/mL und fir Ethylacetat 0.90 g/mL. Die Zusammensetzung der Mischung
kann damit nach der folgenden Formel ermittelt werden:

Zusammensetzung [%] = 100 + (gemessene Dichte — 0,668) /0,288

Alternativ kann die Zusammensetzung natirlich auch durch Aufnahme eines
Gaschromatogramms ermittelt werden.

Bevor Sie Zeit und Arbeit in die Bestimmung der Zusammensetzung investieren,
sollten Sie allerdings sichergehen, dass das Losungsmittelgemisch keine weiteren
Verunreinigungen enthalt. Dies lasst sich schnell leicht Gberprifen, indem Sie das
Gemisch auf eine DC-Karte tropfen und unter UV-Licht sowie mit dem beschrie-
benen Reagenz untersuchen, ob ein Substanzfleck sichtbar zu machen ist.

Ergdnzen Sie die fehlende Komponente, so dass das Gemisch einen Teil
Ethylacetat und vier Teile Petrolether enthalt.

Entnehmen Sie das Fillen der Chromatographiesaule der besonderen Anleitung.
Es ist zweckmalig, die Saule am Tage vor der Chromatographie vorzubereiten,
damit Ihnen daflr ein ganzer Arbeitstag zur Verfliigung steht.

Schlammen Sie ca. 80 g Kieselgel auf und verwenden Sie ein Ethylacetat/Petrol-
ether-Gemisch (1 Teil Ethylacetat und 4 Teile Petrolether) als Losungsmittel.
Lassen Sie sich dazu vom Assistenten eine "kurze" Chromatographieséule geben!
(ca. 40 cm Linge bei 3 cm Durchmesser) Das aufgeschlimmte Kieselgel sollte
etwa 5—8 cm an den Sdulenkopf heranreichen. Notfalls kénnen Sie die Menge des
Kieselgels entsprechend variieren.)

Losen Sie das Rohprodukt in der minimal erforderlichen Menge des
Ethylacetat/Petrolether-Gemisches und tragen Sie die erhaltene Losung gemaR
der Anleitung auf die Sdule auf! Chromatographieren Sie mit einer Tropf-
geschwindigkeit von 1 bis 2 Tropfen pro Sekunde. Die ersten 40 mL kdénnen Sie
als Vorlauf auffangen. Fraktionieren Sie anschliefend weiter in 15-mL-Portionen,
die Sie in die fortlaufend nummerierten Reagenzglaser einlaufen lassen.
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Untersuchen Sie, in welchen der erhaltenen Fraktionen sich die Produkte
befinden, um einen Uberblick zu erhalten, untersuchen Sie zweckméaRigerweise
zunachst nicht jede einzelne Fraktion, sondern vielleicht jede dritte bis flinfte.
Beachten Sie, dass die Losungen der Produkte jetzt stark verdinnt sind.

Rechnen Sie damit, dass Sie mindestens zehnmal mit der Kapillare auf den
Startpunkt der DC-Karte auftupfen missen, um detektierbare Mengen auf die
Karte zu bekommen. Wenn Sie die richtige Menge herausbekommen haben, so
versuchen Sie, bei allen Dinnschichtchromatogrammen immer die gleiche
Menge aufzutragen, damit Sie beurteilen kdnnen, ob eine Fraktion "viel" oder
"wenig" Produkt enthalt! Wenn Sie bei den Stichproben einen "Treffer" erhalten
haben, untersuchen Sie alle benachbarten Fraktionen weiter.

Die Chromatografie ist beendet, wenn beide Produkte eluiert sind.

Vereinigen Sie die entsprechenden Produktfraktionen und ziehen Sie das
Losungsmittel am Rotationsverdampfer ab! Um die Menge der erhaltenen
Produkte bestimmen zu kdnnen, Uberfuhren Sie die eingeengten Losungen in
moglichst kleine, genau tarierte Kolben und dampfen erst dann den Rest des
Losungsmittels ab!

Tip: Da Sie den Erfolg der Auftrennung belegen mussen, ist es zweck-
maRig, wenn Sie die eingeengten Lésungen vor dem Abdampfen
gleich dinnschichtchromatographisch untersuchen.

Bestimmen Sie die erhaltenen Produktmengen:

Produkt A: Produkt B:

Entsorgung:

Lassen Sie nach der Chromatographie die Sdule trockenlaufen. Spilen Sie das
Kieselgel mit 200 mL reinem Essisgester. Das Kieselgel ist danach immer noch
feucht und klebt daher so zusammen, dass es kaum aus der Saule
herauszubekommen ist. Um es wieder rieselfahig zu machen, wird die Sdule mit
Stickstoff trocken gepustet.

Das Ende des Trocknens erkennen Sie daran, dass die stark abgekihlte (Warum?)
Saule sich allmahlich wieder erwarmt. Das vollig trockene Kieselgel wird in das
daflr vorgesehene Abfallgefald gegeben.

Die bei der Chromatographie angefallenen Petrolether-Essigestergemische
werden wieder verwendet. Dabei ist sicherzustellen, dass sie keine geldsten
Verunreinigungen enthalten. Dazu mussen Sie destilliert werden. Das geht zwar
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am schnellsten am Rotationsverdampfer, jedoch kann gerade in einem
Praktikum nicht davon ausgegangen werden, dass dieser hierfir hinreichend
sauber ist! Ev. ist es daher notwendig, den Rotationsverdampfer vorher zu
reinigen oder sogar in einer normalen Destillationsapparatur zu destillieren. Der
Erfolg der Reinigung ist dinnschichtchromatographisch zu kontrollieren. (UV +
Anisaldehyd-Reagenz!)

Das destillierte Losungsmittelgemisch wird beim Assistenten abgegeben.

Geben Sie auch die verwendeten Reagenzglaser wieder gereinigt beim
Assistenten ab!

Fragen vor Ausfiihrung des Versuchs:

1. Geben Sie Reaktionsgleichung und Mechanismus der durchzufiihrenden
Reaktion an! Verwenden Sie eine stereochemische Darstellungsweise, um die
Reaktionsweise zu verdeutlichen. In welchem Molverhéltnis reagieren die
Edukte?

2. Nennen Sie Begriffe, die beschreiben, wie die beiden Produkte sich
zueinander verhalten!

3. Wie konnen die beiden Produkte NMR-spektroskopisch unterschieden
werden? Informieren Sie sich dazu Gber die Karplus-Kurve!

4. Welche Unterschiede gibt es zwischen Edukt und Produkt im IR?

Fallen die Produkte racemisch an?

Aufgaben nach Ausfithrung des Versuchs:

6. Lassen Sie ein NMR-Spektrum der beiden Produkte aufnehmen und
identifizieren Sie die erhaltenen Produkte.

7. Geben Sie eine Erkldarung, warum eines der beiden Produkte bevorzugt
gebildet wird.

Hinweis: Selektionen der hier durchgeflhrten Art haben eine geradezu
Uberwaltigende Bedeutung in der modernen organischen Synthesechemie.
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