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Asymmetrische Synthese von ZAlkylcyclohexanonen an 
festen Tragern[**] 

Von Paul M .  Worster, Colin R .  McArthur und Clgord C.  
Leznoffyl 

Vor kurzem sind asymmetrische Synthesen von 2-Alkylcy- 
clohexanonen['"] beschrieben worden, die bemerkenswert hohe 
optische Ausbeuten ergaben[lb1. Schliisselschritt ist die Alkylie- 
rung eines optisch aktiven Alkoxyalkyliminocyclohexans. 

Unlosliche polymere Trager sind in mehrfacher Hinsicht 
fur die Synthese organischer Verbindungen rnit hoher Enantio- 
merenreinheit genutzt worden: Vernetzte Polymere mit optisch 
aktiven Phosphanliganden wurden bei asyrnmetrischen Syn- 
thesen als Katalysatoren verwendetl']. Vernetzte Polymere 
rnit chiralen Hohlraumen dienten zur Enantiomerentren- 
n ~ n g [ ~ ] .  In beiden Fallen ist das Polymer das Reagens; das 
Produkt bleibt in Losung. Bei der Merrifield-Synthese ist dage- 
gen das Produkt chemisch an das Polymer gebunden; iiber- 
schiissige Reagentien und Katalysatoren lassen sich durch 
Filtration entfernen. So gelang die asymmetrische Synthese 
von Atrolactinsaure an vernetztem Polystyrol, das einen chira- 
len Zucker enthielt[4! Die chemischen und optischen Ausbeu- 
ten waren dabei etwas hoher als bei der Reaktion in Losung. 

Nach unserer Ansicht''] bietet die Durchfuhrung asymmetri- 
scher Synthesen an polymeren Tragem Vorteile: Das teure 
chirale Reagens kann nach der Synthese leicht wiedergewon- 
nen werden, und iiberdies konnen durch das Polymergeriist 
und die herabgesetzte Beweglichkeit des daran gebundenen 
Substrats enzymatische Reaktionen nachgeahmt werden, so 
daD man hohe optische Ausbeuten erhalt. 

Wir priiften, ob die sehr hohen chemischen und optischen 
Ausbeuten bei der asymmetrischen Synthese von 2-Alkylcyclo- 
hexanonen[lbl auch an festen Phasen erzielt werden konnen. 
Dazusetzten wir Merrgelds Copolymer [(l  ), rnit 1 % Divinyl- 
benzol vernetztes Polystyrol rnit 1 .I mmol Benzylchloridgrup- 
pen/g Polymer, im Handel erhaltlich] rnit Kalium-(S)-2-phthal- 
imido-l -propanolat ( 2 )  in Benzol in Gegenwart katalytischer 
Mengen [ 18lKrone-6 um. Das entstandene polymergebunde- 
ne, geschiitzte chirale Amin ( 3 )  wurde rnit NaI in Aceton 
und anschlieBend rnit Tri-n-butylzinnhydrid behandelt, um 
uberschiissige Benzylchloridgruppen[6] in (3) zu entfernen. 
Die Hydrazinolyse ergab polymergebundenes chirales Amin 
( 4 ) ,  das rnit Cyclohexanon (5) in Benzol in einem Soxhlet-Ap- 
parat, dessen Extraktionshiilse rnit einem Molekularsieb (3 A) 
gefullt war, zum polymergebundenen chiralen Alkoxyalkyl- 
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imin ( 6 )  umgesetzt wurde. Die saure S p a l t ~ n g [ ~ ]  von (6) 
ergab 0.4 mmol(5)/g (6 ) .  Behandlung von ( 6 )  rnit Lithiumdi- 
isopropylamid (LDA) bei 0°C und anschlieljende Addition 

( 4 )  

(9). R = Me 
( l o ) ,  R = Pr 

(111, R = Me 
(12)> H = Pr 

von Methyliodid (7) oder Propyliodid (8) bei 22°C fiihrte 
zu den polymergebundenen alkylierten Cyclohexaniminen ( 9 )  
bzw. (10). Durch Spaltung von (9) oder (10) mit schwacher 
Saure['] wurden ( 4 )  und (S)-2-Methylcyclohexanon (1 1) 

+ 15.5") in 80% chemischer und 95 "/, optischer Aus- 
beute bzw. ( 4 )  und (S)-2-Propylcyclohexanon (12) 
( [a ]g6=  + 15.5') in 80 % chemischer und 60% optischer Aus- 
beute erhalten. Optische und chemische Ausbeute an ( I  I ) 
waren mindestens so hoch wie bei den Synthesen in fliissiger 

Das wiedergewonnene chirale Reagens ( 4 )  hat bei 
erneuter Verwendung eine etwas geringere Kapazitat, doch 
bleibt die Enantiomerenreinheit der bei den folgenden Reak- 
tionszyklen entstehenden Produkte gleich. - Wir haben damit 
gezeigt, dalj die asymmetrische Synthese an festen Tragem 
Produkte rnit vergleichbar hoher Enantiomerenreinheit wie 
die enzymatische Synthese verspricht. 
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