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Intramolekulare Allylsilan-Addition an chirale
Alkyliden-1,3-dicarbonylverbindungen zur
Synthese enantiomerenreiner trans-1,2-di-
substituierter Cyclopentane und Cyclohexane **

Lutz F. Tietze * und Christian Schiinke
Professor Herbert W. Roesky zum 60. Geburtstag gewidmet

Durch Cyclisierung von Verbindungen, die eine Allyisilan-
und eine Carbonylgruppe enthalten, lassen sich einfach und ele-
gant Fiinf- und Sechsringverbindungen synthesieren!!l. In ver-
gleichbarer Weise lassen sich auch o,3-ungesittigte Ketone und
Aldehyde in Art einer intramolekularen Sakurai-Reaktion um-
setzen!?]. Die einfache und die induzierte Diastereoselektivitit
dieser Transformationen sind jedoch hédufig unbefriedigend !,
So gelang insbesondere der stereoselektive Aufbau enantiome-
renreiner 1,2-frans-disubstituierter Cyclopentane mit dieser Me-
thode bisher nicht. Derartige Verbindungen sind jedoch von
groBem Interesse fiir Naturstoffsynthesen .,

Wir haben kiirzlich zeigen kénnen, dal} racemische 1,2-trans-
disubstituierte Cyclopentane und Cyclohexane mit sehr guter
einfacher Diastereoselektivitit durch intramolekulare Allylsi-
lan-Addition aus Alkylidenmalonaten erhalten werden kdnnen,
z.B. 2 aus 1; Trimethylsilyltrifluormethylsulfonat (TMSOTY) als

MeO,C. CO,Me MeO,C. COMe
MesSi ~ Lewis-Sdure 72
CH,Cl,, -78°C
1 2

TMSOTY : trans : cis = 99.6 : 0.4 ; 97 % Ausbeute

[*] Prof. Dr. L. F. Tietze, Dipl.-Chem. C. Schiinke
Institut fir Organische Chemie der Universitdt
Tammannstrafe 2, D-37077 Géttingen
Telefax: Int. +551/39-9476
[**] Diese Arbeit wurde von der Deutschen Forschungsgemeinschaft und dem
Fonds der Chemischen Industrie gefordert.
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Promotor gab die besten Ergebnissel®). Hier beschreiben wir die
Synthese enantiomerenreiner frans-1,2-disubstituierter Cyclo-
pentane und Cyclohexane mit drei stereogenen Zentren unter
Verwendung der chiralen Malonsdurederivate 5b—d, die durch
Knoevenagel-Kondensation mit den Aldehyden 6 und 7 in die
fiir die Cyclisierung erforderlichen Alkyliden-1,3-dicarbonyl-
verbindungen 8b-d bzw. 9d iberfiihrt wurden. Die chiralen
Malonsédurederivate Sb—d wurden durch Acylierung der Oxa-
zolidinone 4b—d! mit Malonsiuremethylesterchlorid 3 in Ge-
genwart von 4-Dimethylaminopyridin (DMAP) und Triethyl-
amin mit 60-64% Ausbeute synthetisiert. Auch das achirale
Oxazolidinon 4a wurde mit 90% Ausbeute zu Sa umgesetzt.
Das iiblicherweise verwendete Verfahren zur Acylierung mit de-
protonierten Oxazolidinonen!™ fithrte bei Verwendung des Sau-
rechlorids 3 nicht zu den Produkten §, da hier vermutlich eine
Deprotonierung des Malonsdurechlorids 3 als Primdrschritt
auftritt.

i his PP
NEt, / DMAP
MEOJ\/U\C' + HNO T e, 0C > RT Mso)J\/U\N 0
22 B \ /
3 R 4 5 R
o Piperidin, HOAc
5 + I Molekularsieb
MesSi CHZClp, 0°C
n
6 :n=1
7 :n=2
MeO ' Lewis-Sédure
) CH,Clg, -78°C
Me,Si
n=1 10 :n=1
n=2 11 :n=2

4,5,8-11: a,R=H; b,R=Pr; ¢, R=tBu; d, R=Bn

Die Knoevenagel-Kondensation von 5a—d mit dem Alde-
hyd 6, der aus 2-Trimethylsilylmethyicyclohexanon durch eine
photochemische Norrish-Typ-I-Spaltung leicht zuginglich
ist'®], ergab in Gegenwart von Piperidin und Essigsdure nahezu
ausschlieBlich die (E)-Isomere 8a—d (E:Z > 95:5) in Ausbeu-
ten von 54—75%. Die Konfiguration der neu gebildeten Dop-
pelbindung in 8a—d wurde durch NOE-
SY-Messungen an 8d sowie durch Ver-

gleich mit 14 bestimmt, das durch Kon- i 9 j\
densation von 5d und Benzaldehyd als MeO)J\|EU\N 0
Hauptprodukt (E:Z > 95:5) erhalten Ph \—/

und durch eine Réntgenstrukturanalyse N
charakterisiert wurde!!.

Zur Umsetzung von 8a—d wurden
die Lewis-Sduren Me,AlCl, EtAIlCl,,
ZrCl,, AlCl,, TiCl, und SnCl, sowie TMSOTS (je 1.0 Aquiv.)
als Promotoren verwendet. Bei Cyclisierung von 8b-d werden
drei neue stereogene Zentren zusitzlich zu dem im Auxiliar auf-
gebaut. Es konnen somit acht enantiomerenreine Diastereome-
re gebildet werden. Bei Umsetzung der achiralen Verbindung

14
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8a werden vier Diastereomere als racemische Gemische erwar-
tet. Im Gegensatz zur Reaktion von 1 fiihrte allerdings die Ver-
wendung von TMSOTT bei Umsetzung von 8d ausschlieBlich
zum protodesilylierten Produkt. Mit den Lewis-Sduren konnte
dagegen eine Cyclisierung erzielt werden (Tabelle 1).

Tabelle 1. Lewis-Sdure-initiierte Allylsilan-Cyclisierung von 8a--d zu 10a—-d und 9d
zu 114,

Substrat Lewis- Ausb. Haupt- Produktverhiltnis
Nr. R Séure [%] produkt [a]
8a H SnCl, 80 10a 86/14
8b iPr SnCl, 57 10b 3/10/82/3/2
8¢ Bu SnCl, 65 10¢ 4/79/14/1/1/1
8d Bn SnCl, 80 10d 95/5 [a, b]
9d Bn SnCl, 80 (1d 96/4
8a H Me,ALCI 92 102 24/71/1/4
8b iPr Me,AICI 61 10b 12/15/54/2/12/5
8¢ /Bu Me,AlC! 81 10¢ 9/44/13/3/6/13/6/6
8d Bn Me,AlCI 71 10d 8/13/63/1/11}4
8d Bn TMSOTf 63 - [c]
8d Bn EtAICL, 74 10d 14/49/3/28/6
8d Bn ZrCl, 78 10d 18/77/2/3
8d Bn AICT, 75 10d 86/1/11/2
8d Bn TiCl, 61 10d 15/65/5/15

{a] Analytische Kapillargaschromatographie des Rohproduktes. [b] '3C-NMR-
Spektroskopie des Rohproduktes. {c] Protodesilylierung.

Die besten Ergebnisse lieferte SnCl, mit dem Substrat 8d,
dessen Auxiliar sich von (S)-Phenylalanin ableitet. Es wurden
zwei Produkte im Verhdltnis von 95:5 mit einer Ausbeute von
80% erhalten. Als Hauptprodukt wurde 10d gebildet, das durch
Umkristallisation aus Ether/Petrolether rein erhalten werden
konnte; das Nebenprodukt ist wahrscheinlich 2'-epi-10d. Dies
wird bestétigt durch die Ergebnisse der Umsetzung des achira-
len Substrats 8a mit SnCl,, bei der ebenfalls zwei Produkte im
Verhéltnis 86:14 erhaiten werden. Da aufgrund der Ergebnisse
der Cyclisierung von 17 eine trans-Anordnung der Substituen-
ten am Cyclopentanring erwartet wird, muf} es sich bei den
Produkten um die beiden C-2'-Epimere 10a und 2'-epi-10a han-
deln.

Zum Aufbau eines Cyclohexanderivates wurde 5d mit (Z£)-7
selektiv zu (2'E, 5”Z)-9d umgesetzt'*®), das bei Reaktion
mit SnCl, nahezu ausschlieBlich das 1,2-trans-disubstituierte
Cyclohexan 11 d neben geringen Mengen von 2'-epi-11d im Ver-
hiltnis von >96:4 mit 80 % Ausbeute ergab. Umkristallisation
aus Ether/Petrolether lieferte reines 11d. Die Konfiguration der
beiden Hauptprodukte 10d und 11d der Cyclisierung von 8d
bzw. 9d wurde durch Réntgenstrukturanalysen bewiesen* 11,

Das chirale Auxiliar in 10d und 11d lie8 sich einfach nach den
{iblichen Methoden abspalten!'2). So ergab z.B. die Reduktion
von 10d mit LiAIH, in THF bei —78 °C unter Erhaltung der
Konfiguration an allen stereogenen Zentren mit 77 % Ausbeute
das enantiomerenreine Cyclopentanderivat 12 und zusétzlich
4d, das durch Chromatographie zuriickgewonnen werden
konnte. In gleicher Weise wurde 11d in das Cyclohexanderi-
vat 13 berfihrt.

X
+ HNT O
-/
N
Ph
10d :n=1 12 tn=1 4d
11d :n=2 13 n=2
1902 © VCH Verlagsgesellschaft mbH, D-69451 Weinheim, 1995

Die hohe induzierte Diastereoselektivitit bei der Cyclisierung
von 8d und 9d ist liberraschend, da es sich hierbei um eine
1,5-Induktion handelt. Allerdings konnten wir kiirzlich bei He-
tero-Diels-Alder-Reaktionen sogar eine asymmetrische 1,6-In-
duktion mit einer sehr guten einfachen und induzierten Diaste-
reoselektivitdt nachweisen!! 3, Interessanterweise fiihrte jedoch
bei der Hetero-Diels-Alder-Reaktion nur die Verwendung des
sich vom tert-Leucin ableitenden Oxazolidinons als Auxiliar zu
guten Selektivititen, widhrend bei der Allyisilan-Cyclisierung
von 8¢ mit der fert-Butylgruppe am Oxazolidinon die schlechte-
sten Resultate erhalten wurden. Ob die besonders guten Ergeb-
nisse der Cyclisierung von 8d mit einer Benzylgruppe am Oxa-
zolidinon auf eine n-Stapelung!!¥ zuriickzufiihren ist, kann zur
Zeit nicht geklart werden.

Fiir die Reaktion von 8d und 9d nehmen wir an, daf primér
ein reaktiver Metallchelatkomplex wie 15d!" ! gebildet wird und
daB nachfolgend ein Si-Seitenangriff des Allylsilanteils an der
Alkyliden-1,3-dicarbonyl-Einheit unter Bildung des Enolats
16d stattfindet. Uberraschenderweise erfolgt auch die Protonie-

Me;Si AN

15d 16d

rung unter Bildung des stereogenen Zentrums C-2" hochselektiv.
Zur Priifung, ob hier thermodynamische oder kinetische Kon-
trolle vorliegt, haben wir 10d und 2'-epi-10d unter Reaktionsbe-
dingung mehrere Tage gerithrt, in beiden Fillen trat jedoch kei-
ne Isomerisierung ein. Es muB daher angenommen werden, daB
das stereogene Zentrum C-2' kinetisch kontrolliert gebildet
wird. Die sich hieraus ergebenden Moglichkeiten einer stereose-
lektiven Protonierung von Enolaten, die sich von Sb—d ableiten,
werden von uns weiter untersucht!!¢l,

Experimentelles

Zu eiper Lésung von 8a-d oder 9d in Dichlormethan (20 mL) wurde bei —78 °C
unter Argon 1.0 Aquivalent Lewis-Siure gegeben. Nach 2 d Riihren bei —78°C
wurde die Reaktion durch Zugabe von wiBriger gesittigter NaHCO; bzw. 2N
HCI-Lasung abgebrochen.

10d: 'H-NMR (300 MHz. CDCl,):  =1.37 (m., 2 H, 3"-H,), 1.58 (m,, 2 H, 4-H,).
1.81 (m,, 2H, 5"-H,), 2.39 (m,, 2H, 1"-H, 2"-H), 2.63 (dd, J =13.5, 10.0 Hz, 1 H,
Benzyl-CH), 3.26 (dd, J =13.5, 3.0 Hz, 1 H, Benzy!-CH)}), 3.58 (s, 3H, OMe}, 4.06
(dd. J =90, 3.0Hz, 1H, 5-H), 4.12 (dd, J = 9.0, 7.5Hz, 1H, 5-H), 4.59 (d,
J =7.5Hz,1H, 2"-H), 4.65 (m., 1 H, 4-H), 4.86 (dd, J =10.0, 2.0 Hz, 1 H, 2""-H,,)),
4.88 (dd. J =17.5, 2.0 Hz, 1 H, 2"-H,,,)). 5.62 (ddd, J=17.5, 10.0, 8.0 Hz, 1H.
1”-H), 7.10-7.28 (m, 5H, Phenyl-H). Schmp.119°C (Ether/Petrolether},
[«]2° = + 48° (¢ = 0.6, CHCl,). Im "H-NMR-Spektrum von 2'-epi-10d findet man
fiir 2’-H ein Dublett bei § = 4.71 mit J = 6.0 Hz und fir die Methoxygruppe cin
Singulett bei 6 = 3.77.

11d: 'H-NMR (500 MHz, CDCl,): § =1.18-1.29 (m, 2H, 3"-H,), 1.32-1.42 (m,
1H, 4"-H*), 1.54 (m,, 1 H, 5”-H*), 1.69~1.82 (m, 3H. 4"-H*, 5"-H*, 6"-H*), 1.91
(m,, 1H, 6"-H%), 2.02 (m,, 1H, 1”-H), 2.30 (m,, 1H, 2), 2.60 (dd, J =13.0,
10.0 Hz. 1 H, Benzyl-CH). 3.42 (dd, J =13.0, 3.0 Hz. 1 H, Benzyl-CH), 3.70 (s, 3H.
OMe), 4.12 (dd, J = 8.5, 3.0 Hz, 1 H, 5-H), 4.18 (dd, J =10.0, 8.5 Hz, 1H, 5-H),
4.70-4.77 (m,, 1H, 4-H), 4.76 (d. J = 5.0 Hz, 1 H, 2"-H), 4.95 (dd, J =15.5, 2.0 Hz,
1H, 27-H,..). 4.96 (dd, J =10.0, 2.0 Hz, 1 H, 2"-H_), 5.65 (ddd, J =15.5, 11.0,
10.0 Hz, 1H, 1""-H), 7.22-7.36 (m, 5 H, Phenyl-H). Schmp. 139 °C (Ether/Petrol-
ether), [¢]3% = + 48° (¢ = 0.4, CHCl;).

Eingegangen am 4. Mirz 1995 [Z 7762]

Stichworte: Allylsilane - Asymmetrische Synthesen - Cyclohexa-
ne - Cyclopentane - Cyclisierungen
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Salze von [Pd,(u-Se,N,)Cl¢]*~, die ersten
Addukte von Diselendinitrid **

Paul F. Kelly* und Alexandra M. Z. Slawin

Das anhaltende Interesse an der Schwefel-Stickstoff-Chemie
wird durch die Vielfalt der beteiligten Verbindungen und durch
ihre bemerkenswerten und héufig einzigartigen Eigenschaften
angeregt!!). Mit der Synthese von Selenanaloga vieler Schwefel-
Stickstoff-Systeme!?! hat sich dieses Forschungsgebiet in den
letzten Jahren schrittweise erweitert. Auf den ersten Blick
scheint es sich hierbei um eine triviale chemische Anderung zu
handeln, doch ist die Herstellung solcher Verbindungen in der
Praxis mit groBen Schwierigkeiten verbunden — nicht zuletzt
deswegen, weil das Edukt der Wahl, Se,N,, stark explosiv ist.
Trotz dieser Hindernisse wurden eine Reihe entsprechender Ver-
bindungen synthetisiert, darunter sowohl (Se,N,)** und Se,N,
als auch Komplexe mit einer Vielzahl von Se-N-Liganden! ™3,

Wie die Reaktionen, die zu diesen Verbindungen fiihren, er-
kennen lassen, dhnelt wahrscheinlich die Chemie von Se-N-Ver-
bindungen der von S-N-Verbindungen viel stirker als bisher
angenommen. Ein Gebiet, auf das diese Behauptung allerdings
nicht zutrifft, ist die Synthese von Se, N, und (SeN), . Wir liefern
hier den ersten schliissigen Beweis fiir die Existenz der ersteren
Verbindung in Form eines Palladium-Addukts.

Die Reaktion einer Suspension von Se, N, in CH,Cl, mit dem
Salz 1, das ein Pd"-Dimer als Anion enthilt, in einem Ein-

[PPh,], [Pd,Cly] 1

schiuBrohr bei 100 °C ergibt eine dunkle Losung, aus der sich
durch langsames Eindiffundieren von Ether orange Kristalle
ziichten lassen. Wie eine Rontgenstrukturanalyse zeigt, handelt
es sich bei diesem Produkt um das Salz2a (Abb. 1)) Das

[PPh,], [Pd,(Se,N,)Cl,] 2a

ci2*
ek

N

Set” N1* \
p— O
ci*
ci
LN
N1

Set

Pd1

O

CI3
ci2

Abb. 1. Struktur des [Pd,(Se,N,)Cls]> -Anions in 2a im Kristall. Ausgewihlte
Bindungslingen [A) und -winkel [°]: Pd1-CI2 2.286(1), Pd1-Cl3 2.289(2), Pd1-Cl1
2.310(2), Pd1-N(1) 1.946(4), N1-Sel 1.779(4), N1-Sel* 1.804(5); N1-Pd1-CI3
83.6(1), N1-Pd1-C11 85.6(1), Pd1-N1-Sel 130.6(3), Pd1-N1-Se1* 130.8(2), Sel*-
N1-Sel 98.6(2), N1-Sel-N1* 81.4(2).
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