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oder 1,3-Propandithiol als geeignet; eine Lésung von H,S
in TFA ist ebenfalls wirksam, reagiert aber in den bisher
untersuchten Fiéllen langsamer.
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1, M = Cut
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3, M = Nilt 5, M= HH

Die Entmetallierung gelang unter folgenden Bedingun-
gen: Der Kupfer(i1)-Komplex 1 (25 mg) des Octaethylpor-
phyrins (OEP) wurde bei ca. 20°C in TFA (5 mL) mit 1,2-
Ethandithiol (40 uL) behandelt; die Entmetallierung war
in weniger als 10 min beendet (UV); nach Zusatz von
Chloroform wurde mit 1M Natronlauge gewaschen; aus
der Chloroform-Phase wurde nach Chromatographie rei-
nes OEP 2 (97% Ausbeute) erhalten. Erhdht man die
Thiolkonzentration, wird die Entmetallierung beschleu-
nigt. Auch mit 1,3-Propandithiol (10 puL in 1 mL THF)
konnte das Kupferion in 25 min vollstindig entfernt wer-
den. Nach der H,S-Methode wurde Kupfer(i1)-OEP 1 (5
mg) in TFA (2 mL) suspendiert; in die Suspension wurde 2
min H,S eingeleitet, und danach wurde sie in einem
verschlossenen Kolben gehalten. Die Entmetallierung war
nach 1.5 h vollstindig.

Das Nickel-Porphyrin 3 wurde ebenfalls, wenn teilweise
auch langsamer, entmetalliert. Vollstindige Entmetallie-
rung wurde unter den oben genannten Bedingungen nach
20 min (1,2-Ethandithiol), 35 min (1,3-Propandithiol) und
nach 1 h (H;S) erreicht. Die vollstindige Entfernung der
Ni"-lonen gelingt mit Protonensduren nicht: Nickel(ir)-
OEP 3 (1 mg) ergab mit reiner TFA (1 mL) nach 15 min
50% Entmetallierung und nach 1 h 70%; auch nach 6 h war
der Prozentsatz nicht hoher. TFA-Schwefelsdure ergab
nach 10 min 70% Entmetallierung, ein Wert, der sich auch
bei lingerer Reaktionszeit nicht verinderte. Offensichtlich
stellt sich ein Gleichgewicht ein, das durch die Thiole oder
durch H,S verschoben wird™®. Die Kupfer(11)-Chlorine!® 4
und 6 wurden mit H,S in TFA praktisch quantitativ ent-
metalliert (5 mg 4, 5 mL TFA, H,S gesittigt, 18 h, ca.
20°C). Nach Aufarbeitung und Chromatographe wurde
das metallfreie Chlorin § in 71% Ausbeute erhalten. Die
Methode verspricht vielfiltige Anwendungsméglichkei-
ten.
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Siurekatalysierte Entmetallierung von
Nickel-hydrocorphin- und Cobalt-corrinkomplexen
mit 1,3-Propandithiol**

Von Norman J. Lewis, Andreas Pfaltz und
Albert Eschenmoser*

Bei Versuchen zur Hydrocorphinol—Corrin-Umlage-
rung wollten wir aus dem Nickel(i1)-hydrocorphinat 1'"!
das metallfreie 20-Keto-tetrahydrocorphin 2 gewinnen,
um die Mdglichkeiten einer A/D-Ringkontraktion zu pril-
fen (vgl. Schema 1); die Dekomplexierung gelang jedoch
weder mit Sduren noch mit Cyanid-Ionen. So konnte z.B.
der Nickelkomplex 1 nach Reaktion mit KCN in entga-
stem Methanol bei 100°C selbst nach Stunden unverandert
zurlickgewonnen werden'”; starke Saduren fiihrten entwe-
der zu komplexen Reaktionsgemischen oder lieBen das
Ausgangsmaterial unverindert. Um so beeindruckender
war der Erfolg bei Verwendung von 1,3-Propandithiol, mit
dem Battersby et al. erstmals ein Nickel-isobakteriochlori-
nat dekomplexierten; Mehrtégiges Stehenlassen von 1 in
(entgaster) konzentrierter Salzsdure in Gegenwart von 1,3-
Propandithiol im UberschuB fiihrte in 60% Ausbeute zum
metallfreien (kristallinen) Dithioketal 3, das durch sdure-
katalysierte Transketalisierung in 2 umgewandelt werden
konnte.

HyCon

KCN/CH30H "
oder

O ciop 4> o
H H0° H
Hj
3 ”’CHS
HsC” "o, HoC” e,
1 2
H® | a) b
L A

Schema 1. a) 20 mg 1 in 10 mL conc. HCI + 0.1 mL 1,3-Propandithiol in
Ampulle, entgast, Raumtemp., 11 d im Dunkeln; Aufarbeitung mit 0.1N
HCIO,, Chromatographie an Silicagel (1% NaClO,), CH,Cl,/Ether (10:1).
3: rote Kristalle aus CH,C1,/CH;COOCH;, Fp=283°C, Ausb. 60%. - b) 10
mg 3 in 5 mL Diisopropylketon/conc. HCI (1:1) in Ampulle, entgast, Raum-
temp., 2 d im Dunkein; Aufarbeitung wie bei a). 2: rote Kristalle aus
CH,Cl,/CH;COOCH;/Hexan, Fp=174°C, Ausb. ca. 30% (nicht optimiert).

Dekomplexierungen mit 1,3-Propandithiol haben wir
auch in der Corrinreihe probiert, weil dort die Ni"- und
Co'"-Komplexe bisher ohne Ligandzerstérung nicht ent-
metalliert werden konnten (vgl. Lit. in ) und Schema 2).
Bedingungen, unter denen das Nickel(11)-tetrahydrocorphi-
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Laboratorium fiir Organische Chemie
der Eidgendssischen Technischen Hochschule
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[*] Neue Adresse: Smith Kline & French
Old Powder Mill, Near Leigh, Tonbridge, Kent (England)
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Society, London, fir ein Postdoktorat-Fellowship im Rahmen des Euro-
pean Science Exchange Programme. Prof. Battersby danken wir far eine
personliche Mitteilung (vgl. [3]).
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Schema 2. 25 mg 7 in 12 mL conc. HCI + 0.1 mL (=ca. 20 Molaquiv.) 1,3-
Propandithiol in Ampulle, entgast, 6.5 h, 60°C. 8: dunkelorange Kristalle
aus CH,Cl,/CH;COOC;H; unter Argon; Fp> 165°C (Zers.), Ausb. 83%.

nat 4" UV/VIS-spektroskopisch sauber zum freien Ligan-
den 5 dekomplexiert wurde (sieche Schema 2), lieBen das
Nickel(11)-corrinat 6!, auch bei 60°C, unverindert; im Ge-
gensatz dazu wurde das Cobalt(i11)-corrinat T glatt de-
komplexiert. Das metallfreie, kristalline Corrin-hydrochlo-
rid 8 (83% Ausb.) ist UV/VIS- (Fig. 1), Fluoreszenz-, 'H-

. m
$ THO 1381001

£ 13104 259
{26000)

Lank
2:10 7 98
(11900 ‘12400

10°

200 300 400 500
A lnm] —=

Fig. 1. UV/VIS-Spektrum von 8 in CH;OH. ¢=4.55-10"°M in CH,OH.
Armen =259 (€ =26000), 286 (Sh, 14000), 300 (Sh, 27000), 311 (38100), 346 (Sh,
4200), 360 (4400), 384 (2600), 472 (Sh, 11900), 495 (13400) nm.

NMR- und massenspektroskopisch charakterisiert. 7,
nicht aber 6, lieB sich auch unter folgenden Bedingungen
glatt entmetallieren: 1,2-Ethandithiol in conc. HCI, 1,3-
Propandithiol oder (1) l-Propanthiol in HCl-haltigem
Chloroform (nicht aber Methanol) bei Raumtemperatur
unter SauerstoffausschluBl, 5 d (vgl. Bedingungen der Syn-
these des Cobalt-corrinats 7 aus seinem 15-Cyan-Derivat
(40 h, 230°C in (entgaster) 0.1 N Salzsiure)™).

Das unterschiedliche Verhalten der Nickel(i1)-Kom-
plexe 4 und 6, deren Ligandsysteme den gleichen Chro-
mophor, jedoch ungleiche Kohlenstoffgeriiste aufweisen,
ist ein weiteres Indiz dafiir, daB das Corrinsystem ein bes-
serer Ligand fiir Ni2* ist als hydroporphinoide Systeme'®,
Das unterschiedliche Verhalten des Ni- und Co-Corrin-
komplexes ist in Einklang mit anderen Befunden (der De-
komplexierung von 7 geht woh! eine Reduktion zum Co"'-
Komplex voraus). Dariiber hinaus ist die Dekomplexie-
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rung eines Cobalt-corrinkomplexes ein Novum, mit dem
aus der Synthese von Corrinkomplexen via A— B-Ring-
schluB¥ eine Synthese von metallfreien Corrinen wird
(vgl. allerdings *.)
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5,15-Bisnorcobester:
eine unvorhergesehene Bildungsweise**

Von Norman J. Lewis, Rolf Nussberger,
Bernhard Krdutler und Albert Eschenmoser*

Die Entmetallierung eines Co™-Corrinkomplexes'"! hat

uns veranlaBt, diese Reaktion auch in der Vitamin-B,,-
Reihe zu versuchen. Zwar ist die Demetallierung mif3lun-
gen, doch haben wir dabei eine bemerkenswerte Reakti-
onsweise des Cobesters (Cobyrinsiure-heptamethylesters)
1 entdeckt.

Einwirkung von 1,3-Propandithiol in conc. Salzsiure auf
Cobester fithrte unter betrichtlichem Chromophorverlust
zu komplexen (wasserloslichen) Reaktionsgemischen ohne
Anzeichen einer Entmetallierung. In wasserfreiem Chloro-
form (1,3-Propandithiol, HCl,, Ausschlufl von Luft) ent-
standen bei ca. 20°C Co"-Corrinoide (UV/VIS). Unter
drastischeren Bedingungen (100°C, 4 d) wurde iiber-
raschenderweise nach Riickoxidation mit KCN/Luft
(Co''= Co'") und Chromatographie eine Fraktion mit dem
UV/VIS-Spektrum des Chromophors von 5,15-Bisnor-
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