ZUSCHRIFTEN

Zuschriften sind kurze vorliufige Berichte iiber
Forschungsergebnisse aus allen Gebieten der Che-
mic. Vom Inhalt der Arbeiten muBl zu erwarten
sein, daB er aufgrund seiner Bedeutung, Neuartig-
keit oder weiten Anwendbarkeit bei sehr vielen
Chemikern allgemeine Beachtung finden wird.
Autoren von Zuschriften werden gebeten, bei Ein-
sendung ihrer Manuskripte der Redaktion mitzu-
teilen, welche Griinde in diesem Sinne fiir eine vor-
dringliche Verdffentlichung sprechen. Die gleichen
Griinde sollen im Manuskript deutlich zum Aus-
druck kommen. Manuskripte, von denen sich bei
eingehender Beratung in der Redaktion und mit
auswiirtigen Gutachtern herausstellt, daB sie diesen
Voraussetzungen nicht entsprechen. werden den
Autoren mit der Bitte zuriickgesandt. sie in ciner
Spezialzeitschrift erscheinen zu lassen, die sich
direkt an den Fachmann des behandelten Gebietes
wendet.

Elektrochemischer Zugang zu 4a,8a-Homonaphthodi-
chinon

Von Wolfgang Bornatsch und Emanuel Vogell™)

Bei der Planung einiger Synthesen auf dem Annulen-Gebiet
stieBen wir auf das noch unbekannte 4a,8a-Homonaphthodi-
chinon! (Tricyclo[4.4.1.0"- *Jundeca-3,8-dien-2,5,7,10-tetron)
(2) als ein potentiell vielseitig verwendbares Synthon. Der
naheliegende Versuch, (2) in einem Schritt durch Cyclo-
propanierung von gut zuginglichem 1,4,5,8-Naphthodichinon
(1)!2! zu gewinnen, fithrte nicht zum Ziel. (1) ergab weder
mit Diazomethan noch mit Methylen-Transfer-Agentien wie
Dimethyloxosulfonium-methylid das gewiinschte Produkt.
Auf der Suche nach anderen Darstellungsmoglichkeiten fiir
(2) haben wir jetzt gefunden, da} 1,6-Methano[10]annulen
(3)P1 auf einem Wege, dessen entscheidender Schritt eine
elektrochemische Reaktion ist, in befriedigender Gesamtaus-
beute in (2) umgewandelt werden kann.
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1,6-Methano[ 10]annulen (3) liefert bei der Umsetzung mit
Bromierungsagentien Produkte, deren Zusammensetzung be-
trachtlich von der Natur des Agens und des Solvens sowie
von der Reaktionstemperatur abhingig ist!*. Wird der Koh-
lenwasgserstoff mit N-Bromsuccinimid (NBS) (5.5 mol) in Ace-
tonitril zunédchst bei 20-25°C und nach Zugabe der Hailfte
des NBS bei 80°C bromiert (Reaktionsdauer 15h), so bildet
sich vorwiegend 2,5,7,10-Tetrabrom-1,6-methano[ 10]Jannulen
(4 ),das durch Chromatographie an einer kurzen Al,O3-Sdule
(Pentan) isoliert wurde [gelbe Kristalle vom Fp=128-129°C
{aus Athanol); Ausbeute 42%; NMR (CCly): Singuletts bei
1=2.65 und 9.93 (Annulen- bzw. Briicken-Protonen); UV (Cy-
clohexan): A, =224 (¢ =10500), 291 (50000), 355 (11 900), 453
(960, Sch), 462 (1050), 473nm (760, Sch)]. Die Bromatome
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von (4 ) lassen sich mit Natriummethanolat in Methanol-He-
xamethylphosphorsiduretriamid (1:2) bemerkenswert leicht
durch Methoxygruppen austauschen, denn bereits bei 0°C ent-
steht in exothermer Reaktion (Kiihlung) 2,5,7,10-Tetrameth-
oxy-1,6-methano[10]annulen (5). Zur Reinigung wurde (5)
an Al,O5 chromatographiert | Pentan/Ather (2:1)] und aus
n-Hexan umkristallisiert [rote Nadeln vom Fp=79°C; Aus-
beute 73 % ; NMR (CCly): Singuletts bei 1=3.38, 6.14 und
10.81 (Annulen-, Methoxy- bzw. Briicken-Protonen); UV (n-
Hexan): Amax=268 (£=40200), 290 (18900, Sch), 343 (7400),
475nm (3700)]. Da beim Brom-Methoxy-Austausch keine um-
gelagerten Produkte mit B-stindigen Methoxygruppen beob-
achtet wurden, ist wahrscheinlich, daB die Substitution nach
einem Additions-Eliminierungsmechanismus abliuft'®].
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Wie durch die elektrochemische Methoxylierung von Hy-
drochinondimethyldther zum p-Benzochinontetramethylace-
tal vorgezeichnet!®, fiihrt die Elektrolyse von (5) an einer
Platinnetz-Anode (Anodenstromdichte: 20 mA/cm?) in 1proz.
methanolischer Kaliumhydroxid-Lasung bei 0°C glatt zum
Octamethylacetal (61 des 4a,8a-Homonaphthodichinons
[farblose Kristalle vom Fp=95-96°C (aus Pentan); Ausbeute

© 55%; NMR (CCly): Singuletts bei t=4.31 und 9.00 (Olefin-

bzw. Cyclopropan-Protonen) sowie bei t=6.71 und 6.78
(Methoxy-Protonen)]. Das Octamethylacetal (6) wird in einer
Mischung von Aceton und 3proz. Salzsiure (1:2) bei Raum-
temperatur relativ rasch hydrolysiert, wobei sich als Produkt
bestiindiges (2) [gelbe, rhombische Kristalle (aus Acetonitril),
Zers. >200°C; Ausbeute 62%] isolieren lieB3.

Die 4a,8a-Homonaphthodichinon-Struktur (2) der Verbin-
dung ist durch die Spektren gesichert. Das NMR-Spektrum
(CD;3;NQ,) besteht lediglich aus zwei Singuletts bei t=3.46
und 7.27 (Olefin- bzw. Cyclopropan-Protonen) und zeigt fiir
die CHj-Protonen eine !*C-H-Kopplungskonstante von
175 Hz, in der sich die Gegenwart eines Cyclopropanrings
eindeutig zu erkennen gibt™®!. DaB die Endion-Struktureinheit
vorhanden ist, folgt aus der Ahnlichkeit des UV-Spektrums
[(Acetonitril) Amex—=218 (£=24100), 265 (1800, Sch), 365nm
(130)] mit dem von Homo-p-benzochinon!** und denen ande-
rer verwandter Endione!®); auBBerdem weist das IR-Spektrum
(KBr) CO- und C=C-Banden bei 1695 bzw. 1605cm ! auf.
Mit (2) ist nicht zuletzt die im Massenspektrum [m/e (rel.
Intensitit): 202 (100%) M *, 174 (7%) M* —CO, 146 (19°%)

—2CO, 118 (25%) M*=3CO0, 90 (11%) M*—4CO]
beobachtete sukzessive Abspaltung von vier CO-Einheiten
in bestem Einklang.

Die Frage, ob (2) als Chinon aufzufassen ist, soll durch
noch nicht abgeschlossene polarographische Untersuchungen
gekldrt werden. In chemischer Hinsicht zeigt (2) insofern
chinonanaloges Verhalten, als es sich mit Zink und Essigsdu-
reanhydrid in Gegenwart von Pyridin unter Bildung von
2,5,7,10-Tetraacetoxy-1,6-methano[ 10 Jannulen reduktiv ace-
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tylieren 148t [gelbe Kristalle vom Fp=157-158°C (aus
Athanol); Ausbeute 62%; NMR (CDCls): Singuletts bei
1=13.07,7.76 und 10.27 (Annulen-, Acetyl- bzw. Briicken-Proto-
nen); UV (Methanol): Am.,.= 268 (€ = 63000), 325(7700),433 nm
(1100)].
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Synthese von D-Norgestrel!!!

Von Gerhard Sauer, Ulrich Eder, Gregor Haffer, Giinter Neef
und Rudolf Wiechert™

p-Norgestrel?,?  (17a-Athinyl-18-methyl-19-nor-testoste-
ron) (8 ) ist ein klinisch bewdhrtes, auBerordentlich stark pro-
gestatives und die Ovulation hemmendes Steroid. Die regiose-
lektive Sulfonylmethylierung des optisch aktiven 7ap-Athyl-
6H-7,7a-dihydroindan-1,5-dions (1) erdffnet die Moglich-
keit einer neuen, technisch einfachen Synthese des D-Norge-
strels.

Bei der Umsetzung des (+)-Endions (I ) mit Paraformalde-
hyd und Benzolsulfinsdure in einer Mischung aus Nitrilo-
triathanol(Triithanolamin)'®’ und Essigsdure!®! bei 50°C wird
das Sulfon (2) in 859, Ausbeute erhalten (Tabeclle 1). Andere
bifunktionelle Basen wie N,N,N’,N'-Tetramethyldthylendi-
amin sind ebenfalls brauchbar. Entscheidend ist aber, daf Base
und Essigsdure in einem Volumen-Verhéltnis von etwa 3:1
verwendet werden. Fine groBere Menge an Essigsdure be-
schleunigt die Reaktion, vermindert aber die Regioselektivitit,
so dal erhebliche Mengen Doppelalkylierungsprodukte wech-
seinder Struktur entstehen.

In saurer Losung (Athanol mit 19 wiBriger 1 N Salzsiure)
und mit 6%, Palladium auf Kohle (10proz.) als Katalysator
wird das Sulfon (2 ) zum trans-verkniipften Sulfon ( 3 ) hydriert
(Tabelle 1). Die Ausbeute an kristallinem Produkt betrigt
75%. In untergeordnetem Male tritt Hydrogenolyse der 5-
Carbonylgruppe ¢in.
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2. u®

3. A

1 Hydrierung
2. u®

Me = CHy, Et = CyHg, tBu = C(CHyly, Ph = Cglsg

Tabelle 1. Dargestellte Verbindungen (2), (3) und (9).

(2), Fp=124-125°C (CCla); [a]p= + 198° (1% in CHCl3); IR (KBr): 1750
(5-Ringketon), 1675 (unges. Keton), 1140 und 1300/1310cm ™" (SO,); UV
(CH;OH): €,,3=11700, &,5,=10400; CD (Dioxan): Ag;5;= —349,
Ag3oz= + 11.8, Ae311=+12.5; '"H-NMR (CDCl3): §=0.98 (3H,t, ] =7.5Hz,
CH3;—CH,), 4.09 und 436 (2H, AB, J=13 Hz, CH,—S0O,), 7.82 (2H, dd,
J=8Hz, J=2Hz, arom. H), 7.4-7.7 (3H, m, arom. H).

(3), Fp=160-161°C (Essigester); [«]p= +82° (1% in CHCls): IR (KBr):
1732 (5-Ringketon), 1715 (6-Ringketon), 1310/1315 und 1145/1155cm ™ ' (SO»);
CD (Dioxan): Age= +4.19; 'H-NMR (CDCl;): §=0.94 (3H,t, J=7.2Hz,
CH3;—CH,), 2.98 (1H, AB—X, J=4Hz, J=16Hz, CH—CH,—S0,), 3.23
(1H, m, W;,=23Hz, CH—CH,—S80;), 406 (I1H, AB—X, J=4.6Hz,
J=16Hz, CH—CH,—S0O,), 7.55-7.59 (3H, m, arom. H), 7.88-7.98 (2H,
m, arom. H).

(9), Fp=138—139°C (Essigester/Diisopropyldther); [alp= +41° (1% in
CHCl,); IR (KBr): 1715 (6-Ringketon), 1140 und 1300c¢cm™" (SO»);
(Dioxan): Agage=1.64; "H-NMR (CDCl;): §=1.12 3H, t, J=7 Hz, CH3~
CH3,), 1.12 (9H, s, (CH3)3C), 2.89 (1H, AB—X, J=2.8Hz, J=14Hz, CH,—
SO,), 310 (1H, m, W;;=24Hz, CH—CH,—S0;), 348 (1H. t, J=8Hz,
CH—0—C(CH3)3),3.96(1H,AB—X,J =58 Hz, } =14 Hz, CH ,—S50,), 7.48-
7.62 (3H, m, arom. H), 7.82-7.97 (2H, m, arom. H).

Die angegebene Ringverkniipfung in (3} wird durch chemi-
sche Korrelation des hydrierten Sulfons (9)!"!, dessen Struktur
durch Lage und Kopplungskonstante des Protons an C-1

OtBu

(9)

i
\502 Ph

gesichert ist (5 =3.48, Art eincs Tripletts, J=8 Hz), mit dem
hydrierten Sulfon (3) bewiesen (Tabelle 1). Aus dem positiven
Cotton-Effekt (Ag239= + 1.64) ist abzuleiten, dal} die Phenyl-
sulfonylmethyl-Gruppe wahrscheinlich a-stéindig, d. h. dquato-
rial angeordnet ist.

In unpolaren Losungsmitteln (Pentan/Benzol) reagiert (3)
mit dem aus 7,7-Athylendioxy-3-oxo-octansdureithylester
(4)!® und Natriumhydrid dargestellten Anion in hoher Aus-
beute zum Ester (5), der als Rohprodukt cyclisiert, verseift
und decarboxyliert wird. Der Tricyclus (6) (vgl. Hajos et al.l®})
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