
Ein neues Reagens fur die stereospezifische Synthese 
von Aziridinen aus Monoolefinen 

Von D. Van Ende und Alain Krief"] 
Das zunehmende biologische und chemische Interesse an Po- 
lyenen mit endstandigem Aziridinring['] veranlante uns, eine 
allgemeine Methode zu entwickeln, die speziell die regiospezifi- 
sche[21 Einschiebung einer Stickstoff-Gruppierung an der end- 
nahen Doppelbindung eines Polyolefins erlaubt. 

tronellylacetat ( I  a )  in 16 ml Dimethoxyathan (DME) und 
einer Losung von 812mg (12.5mmol) NaN3 in 4ml Wasser 
bereitet worden war. Die gelbe Farbe der Losung verblante 
jeweils nach Zugabe von NBS. Nachdem alles NBS verbraucht 
war, lien man die Mischung 30min bei 0' C stehen. Extraktion 
rnit Pentan und Reinigung durch Chromatographie[". ' I  
ergaben (2a )  in 65% Ausbeute. 

Eingegangen am 27. Dezember, 
[Z 997a] erganzt am 1 I .  Februar 1974 

Wir berichten hier uber eine Synthese von Aziridinen ( 3 )  
aus Monoolefinen ( I ) ,  die sich nach Schema 1 durchfuhren 
1aDt. Die ct-Azido-P-brom-Verbindungen (2) (Tabelle 1) erhiel- 
ten wir durch Zusatz eines neuen ReagensL4] - dargestellt 

Tabelle 1 .  Dargestellte 3c-Azido-B-brom-Derivate ( 2 )  

Verb. R '  R2 R' 

[ I ]  a)  E: J .  C o r e y ,  P. R.  Ortiz de Montellano, K .  Lin u. P. D. G .  Dean, 
J. Amer. Chem. Soc. 89, 2797 (1967); b) L. M .  Riddijiord, A .  M .  Ajami, 
E. J .  Corry,  H .  Yamamoto u. J .  E .  Anderson, hid .  93, 1816 (1971). 
[2] Regio bezieht sich auf die Bildung oder Offnung von Bindungen der 
gleichen Art an  mehreren moglichen Stellen des Molekiils; dirrctio [3] bezieht 
sich auf die Bildung oder Offnung verschiedenartiger Bindungen an  einem 
bestimmten Teil des Molekuls. 
[3] H .  G.  Viehe u. S .  L Delavarrnnr, Chem. Ber. 103, 1198 (1970). 
[4] Zur regiospezifischen Einfuhrung von Br/NJ in den endnahen Teil eines 
Polyolefins s. D. Van Ende u. A.  Krief ,  Angew. Chem. 86, 311 (1974); Angew. 
Chem. internat. Edit. 13, Nr. 4 (1974). 
[S] A. Hassner u. F .  P .  Bowwinkle, J. Amer. Chem. Soc. 90, 216 (1968); 
A. Hassner, Accounts Chern. Res. 4 ,  9 (1971). 
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in situ aus N-Bromsuccinimid (NBS) und NaN3 ~ zu einer 
Suspension des Olefins in Dimethoxyathan (DM E)/H20 (s. 
Arbeitsvorschrift). Wir fanden, dan sich das Reagens, anders 
als Hassners Bromazid['I, in situ in Gegenwart des Olefins 
darstellen laRt und in waDrigem Medium ohne nennenswerte 
Hydrolyse angewendet werden kannI6]. Mit diesem Reagens 
konnen Br/N3-Einheiten directiospezifisch[2. an die CC- 
Doppelbindung (im Sinne der Markownikoff-Regel) angela- 
gert werden. Beispiele fur geeignete Olefine sind Citronellylace- 
tat ( 1  a ) ,  Citronellylbenzoat ( I  b) ,  (E)-3-Methyl-2-penten (1 c) 
und (Z)-3-Methyl-2-penten ( I  d ) .  
In den beiden letzten Fallen verlauft die Addition nicht nur 
directiospezifisch, sondern auch trans-stereospezifisch[']; eine 
trans-Addition wird auch bei der Umsetzung von cis-2-Octen 
( I  e) und trans-2-Octen ( 1 f )  beobachtet. Wie bei anderen 
elektrophilen Additionen setzen sich trisubstituierte Olefine 
schneller als di- und monosubstituierte Olefine rnit Br/N3 
um. Die niedrige Ausbeute an 2-Azido- t-brom-octan (29) 
( 1  3 YO) scheint auf dieser geringen Reaktivitat zu beruhen. 
Die Aziridine (3 )  werden in 60-70% Ausbeute durch Cyclisie- 
rung der ct-Azido-P-brom-Verbindungen (2) in Gegenwart 
von LiAIH4['] erhalten. Diese Reaktion verlauft stereospezi- 
fisch. 

(7-Azido-6-hrom-3,7-dimethyloctyl)acetat (Za)" ' ]  

623 mg (3.5 mmol) N-Bromsuccinimid (NBS) wurden in klei- 
nen Anteilen einer vorgekiihlten (- 5 "C) Suspension zugesetzt, 
die durch Mischen einer Losung von 500mg (2.5mmol) P-Ci- 
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[6] D. A .  Spencer, J. Chem. Soc. 1925, 127. 
[7] Nach unserer Methode erhaltenes ( Z a ) ,  das 'H-NMR-spektroskopisch 
mit einer nach [S] dargestellten Probe ubereinstimmt, ist mit weniger als 
5 % seines Directioisomeren verunreinigt: die nach [S] erhaltene Probe ent- 
hielt 13 % des Directioisomeren. 
[E l  f 2 c )  und ( 2 d )  waren frei vorn jeweiligen Stereoisomeren. Die stereoche- 
mische Reinheit wurde durch Vergleich der 'H-NMR-Spektren von ( 2 c )  
und f 2 d )  mit dem Spektrurn der bekannten 30/70-(2~)/(2d)-Mischung ge- 
priift. 
[9] Reaktionsbedingungen: 50facher Uberschun von LiAIHl in Ather. Reini- 
gungdesRohprodukts durch Chromatographie (SO,  Merck, 2 rnm, Methanol! 
Ather), Extraktion von (3j mit Methanol. 
[lo] NBS wurde aus Wasser umkristallisiert: DME war peroxidfrei: Chro- 
matographie mit S i02  Merck, 2 mm, Ather/Pentan 3 :7. 
[ 1 I ]  Eine nicht identifizierte Verbindung ( I0 YO, Rr= 0.35) und (6-Brom-7-hy- 
droxy-3,7-dimethyloctyl)acetat (10 %, R,=0.26) wurden ebenfalls abgetrennt. 
Niedrigere NaN3-Konzentrationen in der wPDrigen Losung (1-2mol/l) oder 
niedrigere NBS/NaN3-Verhlltnisse ( I  : I oder I : 2) begunstigen die Bildung 
dieses Bromhydrins. 

Ein hochwirksames Reagens fur die regioselektive und 
stereospezifische Synthese von Polyenen mit endstandi- 
ger Aziridin-Gruppierung 

Von D. Van Ende und Alain Krief ['I 
Die einzigen regioselektiven Synthesen fur Molekule wie 2,3- 
Epiminosqualen"] und das 2,3-Epimino-Analogon des Juve- 
nilhormons von Cecropia[*] sind von Corey veroffentlicht wor- 
den; diese Synthesen haben jedoch aufgrund ihrer vielen Stufen 
nur geringe Gesamtausbeuten. 

[*] Dip].-Chem. D. Van Ende und Prof. Dr. A. Krief [**] 
DCpartement de Chimie, FacultCs Universitaires de Namur 
61, rue de Bruxelles. B-5000 Namur (Belgien) 

[**I Vorn CNRS (Frankreich) beurlaubt. 
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Wir berichten hier uber eine neue Methode zur Einfuhrung 
der Aziridin-Gruppierung an der endnahen Doppelbindung 
von Polyenen, speziell solchen rnit ausschlieRlich trisubstituier- 
ten Doppelbindungen, die in mehr oder weniger gleicher steri- 
scher Anordnung vorliegen (Schema I).  Wir untersuchten das 

Verhalten mehrerer Reagentien zur Einfiihrung des Stickstoffs 
und iiberpruften mehrere Losungsmittelsysteme, und zwar am 
Beispiel von Geranylacetat ( 1 '), Farnesylacetat ( 1 ") und 
Squalen ( I " ' ) .  

Zur regioselektiven Umwandlung dieser Polyolefine in ihre 
terminalen 3-Azido-P-brom-Derivate (2)  (Tabelle 1) hat sich 
N-Bromsuccinimid (NBS) in einer Suspension des Polyolefins 
in Dimethoxyathan (DME)/H20 in Gegenwart von NaN3 
besonders bewahrt. Diese Reaktionsbedingungen wurden fur 
Monoolefine optimiert131. 

Tabelle I .  Dargestellte r-Azido-p-brom-Verbindungen 1 2 )  und Aziridine 13).  
~ ~~ ~~ ~~ ~- ~- ~~~ ~~ .~ ~~ ~- ~ ~ -~ 

Ausgangsstoff ( 2 )  1 3 )  
1 1 )  zuriick- Ausb. ["/a] [a] Ausb. ["A,] [b] 

gewonnen 
[ "h] 

~ ~ -~ ~~~ ~~ ~~~~ ~ ~ ~~ 

f 1 ' )  I0 ( 2 ' a )  70 f3 'a )  60 

/ I " )  20 f2"u) 60 13"a )  75 
1 2 ' 6 )  0 

12"h)  3 
( 2 ° C )  0 

I 1 " ' )  30 ( 2 " ' a )  24 ( 3 ' " U )  75 
/ ?" 'h )  4.5 (J"'h) 75 

[41 
~~~ ~ ~ ~~ ~ ~~~ ~ ~~ ~~ ~ ~~~ ~ 

[a] Bezogen auf iimgesetztes f 1 ). 
[b] Bezogen auf eingcsetztes ( 2 ) .  

Zur Strukturzuordnung und zur Bestimmung der Regioisome- 
ren-Reinheit der Verbindungen (2) dienten 'H-NMR-Spek- 
tren und Massenspektren. Alle beschriebenen 3-Azido-P- 
brom-Derivate ( 2 )  lienen sich rnit LiA1H4 in annehmbaren 
Ausbeuten zu den Aziridinen (3JL5] cyclisieren. Die vorgeschla- 
genen Strukturen fiir die aus ( 2 ' u )  und ( 2 " u )  erhaltenen 
Aziridine wurden durch Ubereinstimmung ihrer IR-, 'H- 
NMR- und Massenspektren mit denen authentischer Pro- 
hen[" '' gesichert. 
Es sei angemerkt, daR beim Behandeln der Polyolefine (1" )  
und ( J " ' ) l h l  mit einem konventionellen Reagens (z. B. BrN3 
in CH,NO,/CH,CI,) in Abwesenheit von Wasser (Bedingun- 
gen nach Hassner fur Monoolefine['I) niedrige Ausbeuten an 
r-Azido-[3-brom-Derivaten erhalten wurden und die Reaktion 
an der endnahen Doppelbindung kaum mehr bevorzugt ein- 
tratlxl. 
Urn die hohe Selektivitat unseres neuen Reagens fur die endna- 
he Doppelbindung ~ im Gegensatz zur geringen Regioselektivi- 
tat von BrN3 -zu erklaren, nehmen wir an, daR im verwendeten 
,,heterogenen, stark polaren Medium (DME/H,O) die ver- 
knauelten Polyolefine selektiv ihre terminale Doppelbindung 
dem Angriff des ausgiebig solvatisierten Bromonium-Ions dar- 
bieten"['I. 
Zur Illustration der Moglichkeiten unseres neuen Reagens 
sei an die zweistufige Synthese des Epiminofarnesols ( 3 " ~ )  
erinnert, die in 48% Gesamtausbeute verlauft. Durch die be- 
kannte funfstufige Synthese erhalt man dieverbindung dagegen 
nur in 15% Gesamtausbeute[']. 

Eingegangen am 27. Dczember 1973, 
[ Z  997b] 

[ I ]  E. J .  C o y ! ,  P. R. Orriz de Monrdluno, K. L m  u. P. D. C. D u n ,  J.  
Amer. Chcm. Soc. 89, 2797 (1967). 
[ 2 ]  L.  M .  Riddifvd,  A .  M .  Ajumi, E .  J .  Corrv.  H .  Yamumoro u. J .  E.  Anderson, 
J. Amcr. Chem. Soc. Y3. I 8  I6 ( I97 1 ). 

[ 3 ]  D. Van Ende u. A. Krief ,  Angew. Chem. 86, 311 (1974): Angew. Chem. 
internat. Edit. 13, Nr. 4 (1974). 

[4] Aulkrdem wurde eine Mischung simtlicher moglicher Diazido-dibrom- 
Derivate ( I  1 Sb Ausbeute) crhalten, deren Struktiiren durch IR-,  ' H - N M R -  
und Masscnspektren bestltigt wurden. 
[5] Arbeitsvorschrift siche [3] .  
[ 6 ]  Dieses Reagens ergab mit Geranylacetat 7-Arido-6-brom-geranylacetat in 
30"/" Ausbeute; das Regioisomere entstand nicht. 
[7] A .  Hussnrr, Accounts Chem. Res. 4,  9 (1971). 
[ X I  Nii.hr-rc,qiotr/c~ri~.c Einriihrung von J N  in Squalen siehe L. 4rriwh 
u. 4 .  C. OLh/.sch/ugt,r, Synthesis 1Y7J. 622. 
[9] t. E. I'an Eimrlen u.  K. B Shurp1rs.s. Tetrahedron Lett. 1967, 2655. 

ergiinzt a m  I I .  Februar 1974 
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