
Reaktivitft bei intramolekularen Radikalreaktionen 
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M .  John Perkins* und Bulent Terem 

Intramolekulare H-Atom-Transferreaktionen und intra- 
molekulare Radikaladditionen sind umfassend untersucht 
und in Synthesen genutzt worden'']. Effektive Molaritaten 
(EM-Werte)I2] wurden jedoch nur selten herangezogen, um 
die Geschwindigkeiten dieser Radikalreaktionen mit den 
Geschwindigkeiten entsprechender intermolekularer Reak- 
tionen zu korrelierenf3]. 

Fur zahlreiche Ionenreaktionen sind EM-Werte bekannt : 
Werte, die sich dem entropiekontrollierten Grenzwert L41 von 
ca. 10' M nihern oder groBer sind, sind z. B. fur den intramo- 
lekularen nucleophilen Angriff auf Carbonylgruppen gefun- 
den worden[21. Wenn dagegen der intramolekulare ProzeD 
einen geschwindigkeitsbestimmenden Protonentransfer ein- 
schlieBt, sind die EM-Werte einige Groknordnungen klei- 
ner (gewohnlich < 100 M). In dieser Zuschrift untersuchen 
wir sowohl bekannte als auch neue Geschwindigkeitsdaten, 
welche vermuten lassen, dal3 in der Radikalchemie eine ihn-  
Iiche Dichotomie zwischen intramolekularer Addition und 
intramolekularem Wasserstoffatomtransfer herrscht. 
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Die EM-Werte wurden fur Reaktionen mit Acyl-rert-bu- 
tylnitroxiden R'CON (0')fBu erhalten. Diese konnen oft- 
mals isoliert werden Is], sind jedoch ausreichend reaktiv, um 
verschiedenartige organische Substrate zu oxidierenC6'. Ei- 
nige Werte fur intrdmolekuIare Reaktionen sind hier be- 
kanntl'l; aus k,,,,, des Transfers eines benzylischen Wasser- 
stoffatoms in 1 und k,,,,, der Reaktion zwischen !err-Butyl- 
undecanoylnitroxid und Ethylbenzol ergibt sich ein EM- 
Wert nahe eins (Tabelle 1 ) .  

Wir haben nun starker fixierte Verbindungen untersucht. 
So ergeben Geschwindigkeitsmessungen der intramolekula- 
ren Reaktion von 2 (erhalten durch Oxidation"' der entspre- 

Tabelle 1. Einige EM-Werte fur intramolekulare Reaktionen von Nitroxiden. 

Reak tion Verbindung TIK] EMlW 

Abspaltong eines I 382 1.4jaj 
benzylischen Wasser- 2 358 12.8[b] 
stoffatoms 3 358 U[bI 

Alkenaddition 5 398 5 (+3)*10 ' (&]  
~ ~~~ ~ 

[a] Basiert auf Daten in [7]. [b] Diese Arbeit; fur die Verbindungen 2 und 3 
wurden inter- und intramolekulare Geschwindigkeiten bei den gleichen Tempe- 
raturen gemessen. 
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chenden Hydroxamsaure['') und der intermolekularen Re- 
aktion zwischen Benzoyl-tert-butylnitroxid und Toluol einen 
EM-Wert VOR 12.8 M. Diese Zunahme gegenuber dem EM- 
Wert von 1 ist mit einem Entropiefaktor von ca. 10 verein- 
bar, der fur das Einfrieren einer internen Rotation envartet 
wird"l. Geringe polare Effekte des Carbonylsubstituenten in 
2 bleiben dabei unberiicksichtigt["]. Ein etwas hoherer EM- 
Wert (44 M) ergibt sich fur 3, bei dem jeglicher polare Effekt 
auf ein Minimum herabgesetzt ware (Geschwindigkeitsver- 
gleich mit der Reaktion zwischen a-Methylnaphthalin und 
terf-Butyl-a-naphthoylnitroxid). 

AnschlieDend wandten wir uns der intramolekularen Ra- 
dikaladdition an Alkene zu. Benzoyl-tert-butylnitroxid lie- 
fert ein 2: I-Addukt rnit trans-StilbenI"J, und deshalb stell- 
ten wir die Hydroxamsaure 4 her[*], von der wir envarteten, 
daD sie durch Einelektronenoxidation 5 ergibt. Dessen Cycli- 
sierungsgeschwindigkeit sollte mit der der intermolekularen 
Addition von Benzoyl-ter/-butylnitroxid an Stilben vergli- 
chen werden. Verbindung 4 unterscheidet sich von anderen 
N-tert-Butylhydroxamsauren dadurch, daB sie spontan und 
vollstlndig zu einem Gemisch zweier Hydroperoxide autoxi- 
diert, die als die Stereoisomere 6 identifiziert wurdenI'21. 
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Dies laDt  darauf schlieBen, daD 5 sehr schnell cyclisiert. Das 
Nitroxid wurde daher in der Abwesenheit von Sauerstoff 
durch UV-Bestrahlung entgaster Losungen von 4 in /eri-Bu- 
tyfbenzol mit 10 % Di-tert-butylperoxid erzeugt, und seine 
Abnahme erster Ordnung wurde ESR-spektroskopisch (5: 
aN = 7.8 G) uber einen Temperaturbereich von -40 bis 
-10°C aufgezeichnet. Man erhielt log A = 9.08 und 
Ea = 12.3 kcal mol - '. 
Benzoyl-tert-butylnitroxid und trans-Stilben reagieren bei 

Raumtemperatur weder in Gegenwart noch in Abwesenheit 
von Sauerstoff miteinander. Die Geschwindigkeitskonstante 
fur die Addition betrigt in 0,-freiem tert-Butylbenzol bei 
125 "C 0.0125 M-' s - ' ( ' ~ ] .  Extrapolation der Cyclisierungs- 
geschwindigkeitsdaten fur die intramolekulare Reaktion auf 
125 "C ergibt einen EM-Wert von 5 ( 5  3)  x lo' M. Polare Ef- 
fekte des Carbonylsubstituenten auf die intramolekulare Re- 
aktion werden wiederum als sehr gering eingeschatzt l l4] .  

Obwohl EM-Werte von ca. 1 - 100 M fur Wasserstofftrans- 
ferprozesse hergeleitet worden waren 13], wurde ein ahnlich 
niedriger Wert, ca. 40 M, auch fur die intramolekulare Addi- 
tion abgeschatzt (bei der Umlagerung von 5-Hexenylradika- 
len" 5J). Diese Abschatzung beruht jedoch auf dem Vergieich 
mit der intermolekularen Reaktion am unsubstituierten Koh- 
lenstoffatom eines endstandigen Alkens. Eher akzeptabel ist 
der Vergleich zwischen der Cyclisierung von 6-Methyl-5- 
heptenyl7 und der Alkyladdition a n  2-Methyl-2-buten. Die 
sorgfaltige Analyse bekannter Geschwindigkeitsdaten fur 
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diese Reaktionen[I6I IaBt darauf schliekn, dal3 EM-Werte 
fur Hexenylumlagerungen bis zu lo5  M betragen konnen. 

u 

Diese Daten sprechen zusammen mit den von uns direkt 
aus Nitroxidreaktionen erhaltenen Werten dafiir, daB in- 
tramolekulare H-Atom-Transferreaktionen wie H-Ionen- 
Transferreaktionen generell niedrige EM-Werte haben, wah- 
rend intramolekulare Radikaladditionen wie Ionenaddi- 
tionen wohl generell vie1 hohere haben. 

Fur Ionenreaktionen gibt es mehrere Interpretationen die- 
ses divergenten Verhaltens['* "* "]; wahrscheinlich tragen ei- 
nige Faktoren dazu bei. Der Vorschlag, daB der intramole- 
kulare Protonentransfer enthalpisch wegen der Unerreich- 
barkeit eines colinearen (X . . . H . . . Y)-Ubergangszustands si- 
gnifikant ungiinster ist *-'01, scheint, obwohl attraktiv, 
durch neue Berechnungen von Dorigo und Houk['" wider- 
legt zu sein. 

Vom Standpunkt der Synthese ist klar, daB der intramole- 
kulare Atomtransfer ebenso wie die intramolekulare Addi- 
tion oft hinreichend schnell fur praparativ niitzliche Um- 
wandlungen ist. Unsere Bemiihungen, das 3a-Cholestanol- 
derivat 8 (Fp  = 159-160"C)[81 ferngesteuert zu oxidieren, 

fiihrten jedoch zu einem sehr bestandigen Nitroxid, das keine 
Anzeichen einer intramolekularen Reaktion zeigte. 
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Synthese von enantiomerenreinem 
( - )-Hypnophilin ** 
Von Klaus Weinges*, Uwe Dierz, Thomas Oeser 
und Hermann Irngarlinger 

1981 beschrieben SIeglich et al. [ ' I  die Isolierung, Struktur- 
ermittlung und bioiogischen Eigenschaften von (-)-Hypno- 
philin 10, einem Sesquiterpen mit Triquinanstruktur. Zwei 
Arbeiten"] iiber die Synthese von racemischem 10 veranlaB- 
ten uns, iiber die Synthese von enantiomerenreinem 10 aus 
Catalpol 1 zu berichten. 

Catalpol 1 laBt sich durch einfache Reaktionen in all-(R)-2 
iiberfiihren (Schema I), dessen Konstitution und absolute 
Konfiguration durch eine Rontgenstrukturanalyse nachge- 
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