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Übersicht 

• Einfache Alkene, die keine funktionellen Gruppen tragen, besitzen eine weitgehend sym-
metrische π-Elektronenverteilung, die CC-Doppelbindung ist unpolar. Die Regiochemie 
der Addition von HX nach Markownikoff (Kap. 3), z.B. an Isobuten, wird hauptsächlich 
durch die Stabilisierung des intermediär gebildeten Carbeniumions bestimmt: 

CH2 C(CH3)2CH2 C(CH3)2

X H
H2C C(CH3)2

XH
HX HX

 

• Gänzlich anders sind die Verhältnisse, wenn funktionelle Gruppen am sp2-Kohlenstoff-
atom der Doppelbindung stehen. Wir unterscheiden: 

o Elektronendonor-Substituenten (+M-Substituenten), deren Heteroatome ein freies 
Elektronenpaar besitzen: 

O OH OR OAcSRNH2NHRNR2  

+M-Substituenten erhöhen insbesondere die π-Elektronendichte der Doppelbindung 
am β-Kohlenstoff: 
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Elektronenreiche Doppelbindungen sind daher nucleophil und reagieren mit Elektro-
philen ausschließlich am β-Kohlenstoff (siehe unten). 

o Elektronenacceptor-Substituenten (–M-Substituenten) erniedrigen insbesondere an 
β-Kohlenstoff die π-Elektronendichte der Doppelbindung: 
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Elektronenarme Doppelbindungen sind daher elektrophil und reagieren mit Nucleo-
philen ausschließlich in β-Stellung (siehe unten). 

• Durch den –M-Effekt der Carbonylgruppe wird die benachbarte C-H-Bindung acidifi-
ziert (reaktive Methylenverbindungen, C-H-Säuren). Durch Deprotonierung entsteht ein 
Enolation (sp2-β-C),[1] dessen Protonierung kinetisch kontrolliert am Sauerstoff zum 
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Enol, thermodynamisch kontrolliert am β-Kohlenstoff erfolgt. Keto- und Enolform ste-
hen somit über eine „H-Verschiebung“ im Gleichgewicht (Tautomerie; Tautomere): 
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Nachstehend wird die acidifizierende Wirkung von –M-Substituenten aufgezeigt.[2] Eine 
den Carbonsäuren entsprechende Acidität wird nur bei einer Häufung von –M-Substi-
tuenten erreicht ((CN)3CH, pKa = 1.0): 
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• Die Enolgehalte von Carbonylverbindungen werden im wesentlichem durch ihre Struktur 
und durch das Solvens bestimmt (innerhalb vergleichbarer Strukturen korrelieren Enol-
gehalt und pKa-Wert).[3] 
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Durch Deprotonierung mit starken Basen (NaOR, NaNH2, LiNR2) werden die Keto/Enol-
Tautomeren in die elektronenreichen Enolationen überführt. 

• Von den elektronenreichen, nucleophilen CC-Doppelbindungen kommt den Enolationen 
die größte synthetische Bedeutung zu (insbesondere für die Bildung von CC-Einfach- 
und Doppelbindungen, siehe nachstehendes Schema). In der großen Klasse der Aldol-
reaktionen reagiert das Enolat-Nucleophil mit einer zweiten Carbonylgruppe als 
Elektrophil.[5] Elektronenarme Doppelbindungen reagieren als sog. Michael-Systeme mit 
Enolat-Nucleophilen (Michael-Addition).[6] 
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• Die De- und Reprotonierung optisch aktiver Carbonylverbindungen (Chiralitätszentrum 
in α-Position zur Carbonylgruppe) verläuft unter Racemisierung. 
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5.1 Reaktionen von Kohlenstoff-Nucleophilen mit der Carbonylgruppe I.O.C-Praktikum 

5.1 Reaktionen von Kohlenstoff-Nucleophilen mit der Carbonylgruppe 
– Basen- und säurekatalysierte Aldolreaktionen, Halogenierungen 
und Mannich-Reaktion  

 Einführung  

5.1.1 Umsetzung von Aceton unter Basen-Katalyse zu 4-Hydroxy-4-methyl-2-pentanon 
(1) 
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5.1.2 Kondensation von Benzaldehyd mit Aceton unter Basen-Katalyse zu  
E-4-Phenyl-3-buten-2-on (2)  
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5.1.3 Kondensation von Benzaldehyd mit Aceton unter Basen-Katalyse zu  
1,5-Diphenyl-1,4-pentadien-3-on (3)  
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5.1.4 Kondensation von Benzaldehyd mit Butanon unter Basen-Katalyse zu  
E-1-Phenyl-1-penten-3-on (4)  
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5.1.5 Kondensation von Benzaldehyd mit Butanon unter Säurekatalyse zu 
E-3-Methyl-4-phenyl-3-buten-2-on (5)  
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5.1.6 Kondensation von 1,3-Diphenyl-2-propanon mit Benzil unter Basen-Katalyse zu 
Tetraphenylcyclopentadienon (Tetracyclon) (6)  

 6

O O

O
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 KOH / Ethanol+

 

5.1.7 Umsetzung von 4-Methoxyacetophenon mit Calciumhypochlorit zu  
4-Methoxybenzoesäure (7) (Haloform-Reaktion)  

 

1. Ca(OCl)2

7
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5.1.8 Umsetzung von 4-tert-Butylcyclohexanon mit Formaldehyd und Dimethyl-
ammoniumchlorid zu 2-Dimethylaminomethyl-4-tert-butylcyclohexanon-
hydrochlorid (8) (Mannich-Reaktion)  
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Einführung 

• Die Enolate von Aldehyden und Ketonen addieren sich als Nucleophile an die Carbonyl-
gruppen von Aldehyden und Ketonen als Elektrophile. Man unterscheidet folgende Fälle: 

o Enolat und elektrophile Carbonylgruppe stammen von der gleichen Carbonylverbin-
dung: 
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(Acetaldol)  
Vom Trivialnamen Acetaldol stammt der Oberbegriff Aldolreaktionen, hier Aldol-
addition.[1] 

Bei der Aldoladdition des Acetons liegt das Gleichgewicht der Addition an die Keto-
carbonylgruppe so ungünstig, dass das Addukt durch eine besondere apparative An-
ordnung dem Reaktionsgemisch kontinuierlich entzogen werden muss:[2] 
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o Aldolrektionen mit verschiedenen Carbonylverbindungen führen zu Gemischen 
oder zu Aldoladditionsprodukten einer Komponente mit sich selbst (siehe unten). 
Präparativ wertvoll sind gemischte Aldolreaktionen, bei denen eine Aldehyd-Carbo-
nylkomponente keine α-CH-Bindung besitzt, so dass sie nur als Elektrophil reagieren 
kann (gemischte Aldolreaktion, Claisen-Schmidt-Reaktion).[3] 
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Wenn die entstehende Doppelbindung in Konjugation zu Arylsubstituenten steht, 
kommt es direkt zur baseninduzierten Wasser-Eliminierung (Aldolkondensation). 
Aliphatische Aldoladdukte unterliegen mit starken Alkalien der polymerisierenden 
Aldoladdition, Wasserabspaltungen aus den Aldoladdukten sind meist nur H -
katalysiert möglich. 

• Die Aldoladditionen der Enolate bzw. Enole unsymmetrischer Ketone führen zu unter-
schiedlichen Produkten. Basenkatalysiert erfolgt die Deprotonierung z.B. im Methyl-
ethylketon an der acideren CH3-Gruppe, säurekatalysiert bildet sich das thermodyna-
misch stabilere Enol. 
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• Bei zu geringer Reaktivität der Carbonylkomponente (z.B. beim Benzophenon) versagt 
die normale Aldoladdition bzw. -kondensation. Im nachfolgenden Beispiel reagiert der 
Acetaldehyd sehr viel schneller zum Acetaldol und zu polymeren Produkten ab: 

Ph

O

Ph CH3

O

H

O

HCH3

OHO

HPh

Ph
+

OH OH

+ Polymer  
In diesen Fällen empfiehlt sich die von G. Wittig beschriebene „gezielte Aldolreak-
tion“.[4] Hiernach wird das Aldimin des Acetaldehyds mit LiN(iProp)2 vollständig in das 
„Enaminat“ überführt, das quantitativ an die Carbonylkomponente addiert: 
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• Die Aldoladdition kann stereospezifisch unter den Bedingungen der kinetischen Kon-
trolle mit quantitativ vorgebildeten Enolaten (preformed enolates) durchgeführt werden. 
Mit E-Enolaten wird bevorzugt das anti-Enantiomerenpaar, mit Z-Enolaten das syn-
Enantiomerenpaar gebildet. Die Selektivität lässt sich mit einem sechs-gliedrigen, sessel-
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artigen Übergangszustand erklären, in dem das Metallion sowohl zum Enolat-Sauerstoff 
als auch zum Aldehydsauerstoff koordiniert. 
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• Kinetisch kontrollierte Aldoladditionen an Aldehyde (Ketone) mit in Substanz iso-

lierten chiralen Enolderivaten verlaufen unter Chiralitätstransfer:[6] 

O

OSi(t-Bu)Me2

CH3 H
c-C6H11

Bu2BO

OSi(t-Bu)Me2

CH3 H
c-C6H11

O

OSi(t-Bu)Me2

H
c-C6H11

Ph

CH3

OH

PhCHO

(97% ee)

Bu2B-OSO2CF3

 

• Enolate bzw. Enole sind – wie in der Übersicht bereits formuliert – die reaktiven Zwi-
schenstufen der α-Halogenierung von Aldehyden und Ketonen. Basenkatalysiert erfolgt 
die Zweithalogenierung am selben Kohlenstoffatom, säurekatalysiert bilden sich die 
symmetrischen Dihalogenierungsprodukte: 
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Die basenkatalysierte Bromierung (Iodierung) von Methylketonen führt letztlich zu 
Tribrommethylketonen, die der Haloform-Spaltung zu Carbonsäuren unterliegen:[7] 
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Die Umsetzung von Methylketonen mit Alkali- und Erdalkalimetallhypochloriten 
(NaOCl, Ca(OCl)2) stellt eine experimentell einfache Variante der Haloformspaltung 
dar.[7b]  
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• Der protonenkatalysierten Umsetzung von Methylketonen mit sekundären Aminen und 
Formaldehyd (Mannich-Reaktion) kommt große präparative Bedeutung zu.[8] Zwischen-
stufe ist das aus dem Amin und dem Aldehyd gebildete elektrophile Iminiumsalz. 
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Die Mannich-Reaktion erlaubt die Synthese auch komplexer Systeme, z.B. von Tropinon 
nach Robinson.[9] Mannich-Basen sind Edukte für die Darstellung von Vinylketonen. 
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5.2 Elektrophile Substitutionsreaktionen an Enaminen 

 Einführung  

5.2.1 Acylierung von 4-tert-Butyl-1-N-pyrrolidino-cyclohexen mit Benzoylchlorid zu  
Benzoesäure-2-benzoyl-4-tert-butyl-cyclohex-1-enyl-ester (1)  
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5.2.2 Acylierung von 4-tert-Butyl-1-N-pyrrolidino-cyclohexen mit Essigsäureanhydrid 
zum Enol des 4-tert-Butyl-2-acetylcyclohexanons (2)  

 

N

C(CH3)3

O

C(CH3)3

CH3

O
H

H3C
O

O

O
H3C

N
+

1. RT, Cyclohexan
+

CH3CO2

H2

2

2. H2O, ΔT

 
 



5. Reaktionen polarer CC-Doppelbindungen mit Elektrophilen und Nucleophilen I.O.C-Praktikum 

 

Einführung 

• Die synthetische Bedeutung der Enamine liegt darin, dass sie als Nucleophile mit Alkyl- 
und Acylhalogeniden reagieren.[1] Nach dem Prinzip von Pearson (harte und weiche 
Säuren (Elektrophile) und Basen (Nucleophile)) reagieren Enamine in der sog. Stork-
Reaktion[2] mit Alkyl-, Benzyl- und Propargylhalogeniden und mit α-Halogenethern 
sowie α-Halogencarbonsäureestern als Elektrophilen am nucleophilen β-Kohlenstoff des 
Enamins: 

O

H
H

N
H

N
H

N

R
H

O

R
H

RHal

H2O/H

Hal

β

 

• Ketone werden über die Enamine in α-Stellung monoalkyliert, während es bei den 
„freien“ Ketonen zu Mehrfachalkylierung kommen kann. Enamine aus Aldehyden und 
dem sterisch gehinderten Butyl-iso-butylamin können mit einfachen primären Alkylhalo-
geniden glatt alkyliert werden,[3] das sterisch gehinderte Amin unterbindet die ansonsten 
stattfindende N-Alkylierung. 

• Die Acylierung von Enaminen stellt eine wertvolle Methode zur Synthese von 1,3-
Dicarbonylverbindungen dar.[4,2a] 
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Die Deprotonierung des Iminiumsalzes zum acyliertem Enamin erfolgt durch ein zweites 
Moläquivalent Enamin oder durch eine zugesetzte Hilfsbase, z.B. Triethylamin.[4c] 

In manchen Fällen schließt sich der Bildung des acylierten Enamins – das ein vinyloges 
Carbonamid ist – ein zweiter Acylierungsschritt zum Enolester des Immoniumsalzes an. 
Die saure Hydrolyse liefert den 1,3-Diketoenolester, der sich zum isomeren Enolester 
umlagern kann. 



5.2 Elektrophile Substitutionsreaktionen an Enaminen  I.O.C-Praktikum 
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• Acetylchlorid wird durch Triethylamin zu Keten dehydrochloriert, das sich an die En-
amin-Doppelbindung cycloaddiert und zu einer Ringerweiterung um 2 Kohlenstoffatome 
führt.[5,4c] 

N
H

+ C C O
H

H

N O
O

O

 

• Enamine als Nucleophile addieren sich an Michael-Systeme, z.B. an α,β-ungesättigte 
Carbonsäurester und Ketone zu 1,5-Dicarbonylverbindungen.[6] 
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5.3 Basenkatalysierte Esterkondensation  I.O.C-Praktikum 

5.3 Basenkatalysierte Claisen’sche Esterkondensation  

 Einführung  

5.3.1 Claisen-Kondensation von Essigsäureisobutylester in Gegenwart von Natriumhydrid  
zu Acetessigsäureisobutylester (1)  

 

H3C O

O
CH3

CH3

H3C O
CH3

CH3

O O

HO
CH3

CH3

1. NaH
+

1

2
2. H3O

 

5.3.2 Intramolekulare Esterkondensation von Adipinsäurediethylester in Gegenwart von 
Natriumhydrid zu Cyclopentanon-2-carbonsäureethylester (3) 
(Dieckmann-Kondensation)  

 3O

H5C2O OC2H5

O O

O

OC2H5
1. NaH

2. H3O

 

5.3.3 Benzoylierung von Acetophenon mit Benzoesäuremethylester zum Enol des  
1,3-Diphenylpropan-1,3-dions 4  

 

O CH3 O O
HO OCH3

4

+ 1. NaH

2. H3O
 



5. Reaktionen polarer CC-Doppelbindungen mit Elektrophilen und Nucleophilen I.O.C-Praktikum 

 

Einführung 

• Bei der Umsetzung von Carbonsäureestern mit Verbindungen mit reaktiven α-CH-
Bindungen (RCH2CO2R', RCH2COR', pKa ∼ 24–25) mit starken Basen (NaOR'', KOtBu 
u.a.) entstehen Esterenolate, die als Nucleophile mit der Carbonylgruppe eines zweiten 
Estermoleküls als Elektrophil zu β-Ketocarbonsäureestern abreagieren (Claisen-Kon-
densation).[1] 
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β-Ketoester sind relativ starke CH-Säuren (pKa ∼ 11). Durch Enolatbildung zum Na-
Chelat werden die Ketoester dem Gleichgewicht entzogen. Sie können als schwerlös-
liche, hellblaue Cu-Chelate isoliert und hieraus durch Umsetzung mit Säuren wieder frei-
gesetzt werden.[2] 

• Die intramolekulare Variante der Esterkondensation nach Claisen mit Dicarbonsäure-
estern ist die sog. Dieckmann-Kondensation.[1a,3] 5-, 6- und 7-gliedrige Ringsysteme 
sind mit guten Ausbeuten zugänglich. 

(CH2)n

CH2CO2R

CO2R

C O

H
CO2R

(CH2)n

 

Die Esterkondensation mit zwei verschiedenen Estern mit α-CH-Guppen führt zu nicht 
brauchbaren Gemischen. 

Präparativ wertvoll sind hingegen die Kondensationen mit Estern, die keine α-CH-Bin-
dungen besitzen (z.B. Ethylcarbonat, Ethyloxalat, Ethylformiat).[1a] 



5.3 Basenkatalysierte Esterkondensation  I.O.C-Praktikum 
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• Bei der Umsetzung von Ketonen mit reaktiven α-CH-Bindungen mit Carbonsäureestern 
bilden sich 1,3-Dicarbonylverbindungen.[4] 
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R1, R2 =CH3: Acetylaceton  

Acetylaceton ist der Prototyp der 1,3-Diketone (Enolgehalt 80%). 
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H H
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H

H
Enolform

(80%)
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(20%)  

Intensiv wurde der Acetessigsäureethylester frühzeitig als Prototyp eines β-Ketoesters 
untersucht: 

OO

H H
OEt

OO
H

H
OEt EnolformKetoform

 

Der Gehalt von Keto- und Enolform im Gleichgewichtsgemisch hängt stark vom Lö-
sungsmittel ab. 

• Als Nucleophile können auch die Carbanionen von Nitrilen eingesetzt werden, man er-
hält β-Ketonitrile.[4, 5] 
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5.4 Synthesen mit Enolaten von β-Dicarbonylverbindungen I.O.C-Praktikum 

5.4 Synthesen mit Enolaten von β-Dicarbonylverbindungen  

 Einführung  

5.4.1 Alkylierung von Malonsäurediethylester mit 1-Brombutan zu 2-(Ethoxycarbonyl)-
hexansäure-ethylester (1) unter Phasentransfer-Katalyse  

 

PTK

K2CO3
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H5C2O OC2H5

OO

H5C2O OC2H5

OO

CH3

CH3 Br

+

KBr+  

5.4.2 Kondensation von Malonsäurediethylester mit Benzaldehyd in Gegenwart  
von Pyrrolidin zu 2-Phenyl-1,1-ethylendicarbonsäurediethylester (2)  
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5.4.3 Aminierung von Acetylaceton zu Aminoacetylaceton und anschließende  
Cyclokondensation mit Pentan-2,4-dion zu 2,4-Diacetyl-3,5-dimethyl- 
pyrrol (3)  (Knorrsche Pyrrol-Synthese)  
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5. Reaktionen polarer CC-Doppelbindungen mit Elektrophilen und Nucleophilen I.O.C-Praktikum 

 

Einführung 

• CH-Bindungen von 1,3-Dicarbonylverbindungen sind im Vergleich zu einfachen Keto-
nen stark azide (pKa ~ 9–12), sie werden durch Basen (NaOEt, NaH, Na2CO3/ Phasen-
transfer-Katalyse) zu den in Substanz isolierbaren Enolat-Anionen deprotoniert, die 
ambidenten Charakter besitzen.[1] 
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Alkylierungen wie Acylierungen (mit Carbonsäurehalogeniden) können sowohl am 
Kohlenstoff als auch am Sauerstoff erfolgen. Das C/O-Produktverhältnis wird vom 
Gegenion und von der Natur des Alkylierungs- bzw. Acylierungsmittels bestimmt (Prin-
zip von Pearson, harte und weiche Säuren (Elektrophile) und Basen (Nucleophile)). Die 
O-Acylierungsprodukte lassen sich zu den C-Acylierungsprodukten umlagern. 

• 1,3-Dicarbonylverbindungen wie Acetessigester können durch 2 Äquivalente starker 
Basen in die Dianionen überführt werden, die Alkylierung erfolgt dann am stärker 
nucleophilen endständigen C-Atom:[2] 
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• Diethylmalonat reagiert mit ω,ω'-Dihalogenalkanen in Gegenwart von Basen über das 
Monoalkylierungsprodukt unter Ringschluss:[3] 
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5.4 Synthesen mit Enolaten von β-Dicarbonylverbindungen I.O.C-Praktikum 

• Die Enolationen von 1,3-Dicarbonylverbindungen (auch Malonester, Cyanessigsäure-
ester) geben mit Aldehyden und Ketonen Aldolkondensationen, die häufig als Knoeve-
nagel-Kondensationen (Piperidinacetat als Katalysator) durchgeführt werden:[4] 
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• β-Ketoester-Enolate werden durch Iod glatt oxidativ dimerisiert:[5] 
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• Die präparative Bedeutung von Ethylacetoacetat (Acetessigsäureethylester) und Diethyl-
malonat besteht in der so genannten „Keton-“ und der „Säurespaltung“:[6] 
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• Zu den Malonester-Synthesen gehört auch die Aminosäuresynthese nach Sorensen:[7] 
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5.5 Michael-Additionen an α,β-ungesättigte Carbonylverbindungen I.O.C-Praktikum 

5.5 Michael-Additionen an α,β-ungesättigte Carbonylverbindungen - 
Alkylierung von Kohlenstoff-Nucleophilen durch konjugate 
Addition 

 Einführung  

5.5.1 Michael-Addition von Malonsäurediethylester an 4-Methyl-3-penten-2-on und 
Cyclisierung des Produkts durch Dieckmann-Kondensation zum  
5,5-Dimethylcylohexan-1,3-dion (1) (Dimedon)  
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5.5.2 1,4-Addition von Phenylmagnesiumbromid an Crotonsäure-(2,2-dimethyl-
propyl)ester zum 3-Phenyl-butansäure-(2,2-dimethyl-propyl)-ester (2)  
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5. Reaktionen polarer CC-Doppelbindungen mit Elektrophilen und Nucleophilen I.O.C-Praktikum 

 

Einführung 

• Enolationen (Carbanionen) von β-Ketoestern, Malonestern, Aldehyden, Ketonen, 
Carbonsäureestern, Nitrilen, Nitroalkanen[1] und Sulfonen  

CHZ Z Z C Z = CHO C O CO2R CN SR
O

O
, , , , ,;, N

O

O

 
addieren sich an elektronenarme Doppelbindungen (C=C–Z) nucleophil in 1,4-Stellung 
(konjugierte Addition). Diese Reaktionen werden als Michael-Additionen bezeichnet, 
die elektronenarmen Doppelbindungen als Michael-Systeme.[2] 
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• Wird Acrylnitril als Michael-System verwendet (Z = CN), so spricht man von der 
Cyanoethylierung:[3] 
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Enamine als elektronenreiche, nucleophile Alkene gehen ebenfalls Michael-Additionen 
ein. Die Protonierung der Zwischenstufen erfolgt primär am Enolat-Sauerstoff (bzw. 
Stickstoff).  

Synthetisch außerordentlich wichtig ist die Robinson-Anellierung,[4a] bei der sich an die 
Michael-Addition eine Aldolkondensation anschließt. Diese Reaktion hat insbesondere in 
der Steroidchemie besondere Bedeutung. Die Robinson-Anellierung kann auch unter 
Phasentransfer-Katalyse durchgeführt werden.[4b] 
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5.5 Michael-Additionen an α,β-ungesättigte Carbonylverbindungen I.O.C-Praktikum 

Für die mechanistische Diskussion ist die Tatsache wichtig, dass die Michael-Addition 
reversibel ist. 

• Eine Variante der Robinson-Anellierung stellt die Michael-Addition von Methylketonen 
an α,β-ungesättigten Carbonsäureester und anschließende Dieckmann-Kondensation 
dar:[5] 
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• Die eingesetzten Basen sind meist Na-, K-Alkoholate, LiN(iProp)2; bei CH-Aciditäten 
≤ 12 (z.B. Acetessigsäureethylester) sind schwache Basen (z.B. Na2CO3) unter Phasen-
transfer-Katalyse die Methode der Wahl.[6a] Eine dramatische Beschleunigung der 
Michael-Addition von β-Dicarbonylverbindungen, Acetessigsäureethylester und Diethyl-
malonat an Methylvinylketon, Acrolein und Methylacrylat bewirkt Al2O3.[6b] Die konju-
gierte Addition von β-Dicarbonylverbindungen an Michael-Systeme gelingt auch LiI-
katalysiert.[6c] Eisen(III)-chlorid (FeCl3•6 H2O) katalysiert ebenfalls die Michael-Addi-
tion von 1,3-Dicarbonylverbindungen an α,β-ungesättigte Ketone diastereoselektiv unter 
milden und neutralen Bedingungen mit Ausbeuten von 80–100%.[6d] 

• Mit quantitativ vorgebildeten Enolaten (preformed enolates) entstehen mit prochiralen 
Michael-Systemen in einem diastereoselektiven Prozess zwei Enantiomerenpaare; E-
Enolate reagieren bevorzugt zum syn-Michael-Addukt, mit Z-Enolaten wird das anti-
Addukt bevorzugt gebildet :[7] 
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• Michael-Systeme reagieren mit Organomagnesium- und Organolithium-Verbindungen 
unter nucleophiler 1,2- oder 1,4-Addition (konjugierte Addition vom Michael-Typ). 

CH3
OH

R OR OMgXR

CH3

OR

CH3
H

1,2-Addition 1,4-Addition

H1. CH3MgBr

2. H

CH3MgBr
1

2
3 4

 

Häufig entstehen die 1,2- und 1,4-Addukte nebeneinander. 
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Lithiumcuprate (z.B.: Li[Cu(CH3)2] ) bilden ausschließlich 1,4-Addukte. Das intermediär 
gebildete Enolation kann erneut alkyliert werden (vicinale Tandem-Difunktionalisie-
rung).[8] 
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R R'

O

R

R''

LiCuR2 R''Hal

 

• Bei der Tandem Michael-Aldol-Reaktion nach Mukayama folgt der Michael- eine Aldol-
Addition.[9] 
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5.6 Cyclokondensationen mit in situ erzeugten α,β-ungesättigten 
Carbonylverbindungen (Michael-Systemen) 

 Einführung  

5.6.1 Weiss-Reaktion von 2,3-Butandion und 3-Oxoglutarsäuredimethylester zu 
2,4,6,8-Tetrakis(ethoxycarbonyl)-3,7-dihydroxy-1,5-dimethyl-bicyclo[3.3.0]octa-
2,6-dien (1)  

 1

+
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O CH3

H3CO OCH3

OOO
CH3 CH3

OH

OH

OCH3

O

O

OCH3

O

O

H3CO

H3CONaHCO3

2
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5.6.2 Cyclokondensation von Acetessigsäureethylester und Formaldehyd zu 4-Methyl-6-
oxocyclohex-4-en-1,3-dicarbonsäurediethylester (2a) und anschließende Hydrolyse 
und Decarboxylierung zu 3-Methylcyclohex-2-en-1-on (2b) 

 2a
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2b
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5.6.3 Cyclokondensation von Acetessigsäureethylester, Formaldehyd und Ammoniak zu  
2,6-Dimethyl-1,4-dihydropyridin-3,5-dicarbonsäurediethylester (3)    
Pyridin-Synthese nach Hantzsch  
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Einführung 

In Kapitel 5.5 wurde die Addition von Enolationen an Michael-Systeme behandelt. 
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Hier werden Synthesen beschrieben, bei denen das Michael-System erst durch eine vorange-
gangene Aldol-Kondensation in situ erzeugt wird. 

• Im ersten Reaktionsschritt findet eine baseninduzierte gemischte Aldolreaktion statt, un-
ter Dehydratisierung bildet sich das Michael-System. Hierauf erfolgt im nächsten Reak-
tionsschritt die Michael-Addition. 
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Michael-System Enolation  
Es handelt sich hier um so genannte Multikomponenten-Kondensationen, bei denen 
mehr als zwei Komponenten im Eintopf-Verfahren umgesetzt werden. 

• An die Michael-Addition können sich alle in 5.5 beschriebenen Folgereaktionen (Aldol-
kondensation, Dieckmann-Kondensation) anschließen:[1] 

O

ORO

O

O

OR

O

O OR

H

O

OR

O

O OR

O

OR

O

Acetoacetat

CH2O
Base

Acetoacetat

Michael-Addition Aldolkondensation

1

2
3 4 1

2 3
4

Base H

 

• Hierher gehört auch die Robinson-Anellierung, bei der das Methylvinylketon interme-
diär durch Hofmann-Eliminierung erzeugt wird.[2] 
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• Präparativ wertvoll ist auch die nach dem gleichen Prinzip verlaufende Weiss-Reaktion, 
die einen einfachen Zugang zu [3.3.0]Propellanen eröffnet:[3] 
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• Die Pyridinsynthese nach Hantzsch verläuft ebenfalls über eine Michael-Addition:[4] 
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