ZUSCHRIFTEN

Octakis(3,4-dimethylphenylthio)naphthalin:
eine mafigeschneiderte, spinnenformige
Wirtverbindung von einzigartiger Vielseitigkeit**

Gary A. Downing, Christopher S. Frampton,
James H. Gall und David D. MacNicol*

Die exakt D,-symmetrische Konformation der spinnen-
formigen Wirtverbindung!*! Octakis(m-tolylthio)naphthalin 1
trigt auch ohne ein Gastmolekiil zur Stabilisierung eines offe-
nen tetragonalen Gitters beil®). Diese Konformation ist vom
Typ aabbaabb'™, wobei mit a und b angegeben wird, daB die
Seitenketten nach oben bzw. unten aus der Ebene des Naphtha-
linkerns ragen. Basierend auf der Kenntnis der Kristallstruktur
haben wir versucht, 1 unter Erhaltung dieser Schliisselkonfor-
mation so zu modifizieren, da Clathrate mit groBeren Hohl-
rdumen entstehen. Diese sollten unterschiedlichste Gastmolekii-
le aufnehmen koénnen®® und zum Studium gitterkontrollierter
Reaktivitdt'* geeignet sein. Wir berichten hier {iber die bemer-
kenswerten Ergebnisse dieser Arbeiten.

Zunichst wurde die meta-Methylgruppe in den Seitenketten
von 1 durch die polarere Methoxyfunktion!®! oder die sperrigere
tert-Butylgruppe'® ersetzt. Die entsprechenden Verbindungen 2
und 3 wiesen eine stark verringerte Fédhigkeit zum EinschluB
von Molekiilen auf, was die Bedeutung des mera-Substituenten
bei der Kontrolle der Anordnung der Wirtmolekille unter-
streicht. Deshalb wurde diese wichtige meta-Methylgruppe bei-
behalten, und Octakis(3,4-dimethylphenylthio)naphthalin 4
und Octakis(3,5-dimethylphenylthio)naphthalin 5, die je eine
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zusitzliche Methylgruppe in den Seitenketten tragen, wurden
als Zielmolekiile entworfen und synthetisiert. Im folgenden wird
beschrieben, da die sehr gegensitzlichen Fahigkeiten von 4 und
5, Gastmolekiile einzuschlieBen, direkt aus ihren Molekiilkon-
formationen resultieren.
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Wegen starker transanularer Wechselwirkungen, die durch
den zweiten meta-Methylsubstituenten verursacht werden, kann
5 nicht wie 1in D,-Konformation vorliegen, sondern weist eine
bislang nicht klassifizierte!®, stark asymmetrische abbaabab-
Konformation auf, in der zwei der peri-Seitenketten syn-stdndig
sind!"!. Das Naphthalin 5 bildet keine EinschluBverbindungen.
Durch den sterisch weniger hinderlichen para-Methylsubsti-
tuenten wie in 4 wird dagegen die D,-Konformation wie in 1
nicht gestort, weshalb 4 tatsdchlich vielseitige Einschlufleigen-
schaften aufweist.

Bei der Isolierung von 4 gab es ein erstes Anzeichen fiir dieses
bemerkenswerte EinschluBverhalten: Beim Eindampfen der
chromatographisch erhaltenen Fraktionen in ca. 12 h entstan-
den rubinrote Wiirfel, die Komponenten des Losungsmittels
(Petrolether 40—60°) enthielten. Tabelle 1 belegt die eindrucks-

Tabelle 1. Typische EinschiuBverbindungen von 4 [a].

Gast Wirt: Gast- Gast Wirt: Gast-
Verhéltnis Verhiltnis

Thiophosgen 1:2[b] Methylethylketon 1:1.2
1,4-Dioxan 1:1.9 m-Xylol 1:11
1,4-Thioxan 1:19 Ethylacetat 1:1.0
Trichloroethylen 1:1.8 Eugenol 1:1.0
CH,CCl, 1:1.6 Isobutyrophenon 1:1.0
5-Chlorpent-1-in 1:1.6 (R)-(+)-1-Phenylethylamin  1:1.0
Pyridin 1:1.5 Eucarvon 1:0.8
DMF 1:1.5 (R)-(+)-Limonen 1:0.7
THF 1:1.4 Hexamethyldisilazan 1:0.7
Benzol 1:1.4 Tri-n-butylphosphan 1:0.6
Toluol 1:14 (CH,),SiC=CSi(CH,), 1:0.6
N-Methylmorpholin  1:1.3 (CH,),Sn 1:0.3
ccl, 1:13 [c] (CH,CH,),Pb 1:03
Benzylalkohol 1:1.2 HMPA 1:0.3
tert-Butylalkohol 1:1.2 Squalen 1:0.3
o-Xylol 1:1.2 Ceo id}

[a] Analysenmethode: 'H-NMR, wenn nicht anders angegeben. [b] Thermo-
gravimetrische Analyse. [¢] Mikroanalyse. {d] Siehe Lit. {11].

volle Féhigkeit der Wirtverbindung 4, unterschiedliche Gast-
molekiile aufzunehmen, deren GroBe von der von Thiophosgen
bis zu der von Squalen reicht und die zu unterschied-
lichen Verbindungsklassen wie Kohlenwasserstoffen, Ethern,
Alkoholen, Ketonen, Aminen, Amiden und Halogenkohlen-
wasserstoffen gehdren. Dabei ist besonders hervorzuheben, daf3
4 mit fliichtigen, reaktiven oder toxischen Verbindungen wie
THF, CCl,, Thiophosgen, Tri-n-butylphosphan, Hexamethyl-
phosphorsidureamid und Tetraethylblei Clathrate bildet. Dies
148t auf eine ungewohnliche Packung der Wirtmolekiile und
eine besondere Geometrie des Hohlraums schlieBen. Zur ge-
nauen Ermittlung der Ursachen dieser Eigenschaften von 4 wur-
den Einkristall-Réntgenstrukturanalysen mit dessen 1,4-Di-
oxan-, tBuOH-, PbEt,- und (CH,),SiC=CSi(CH,),-Addukten
durchgefiihrt!®). Anders als 1, das in tetragonaler Packung vor-
liegt, kristallisieren die Addukte von 4 in der kubischen Raum-
gruppe Pn3. Dies ist einzigartig fiir Addukte, die ausschlieBlich
aus organischen Verbindungen bestehen, wie anhand einer Re-
cherche in der Cambridge Crystallographic Data Base!® nach-
gewiesen wurde.

Das auf einer Punktlage mit 222-Symmetrie lokalisierte Wirt-
molekiil von 4 ist notwendigerweise exakt D,-symmetrisch. Im
Kristall liegen beide enantiomeren Konformere vor. Abbil-
dung 1 zeigt die Atome der asymmetrischen Einheit sowie deren
Numerierung und Abbildung 2 das PbEt,-Addukt mit Blick
entlang einer der zweizihligen Drehachsen. Die Ubereinstim-
mung dieser aabbaabb-Konformation!?! mit der des 1,4-Dioxan-
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Abb. 1. Asymmetrische Einheit in Kristallen von 4 mit Atomnumerierung (thermi-
sche Ellipsoide fir 50% Aufenthaltswahrscheinlichkeit). Die Wasserstoffatome
sind als kleine Kreise mit willkiirlichem Radius gezeichnet. Ausgewihlte Abstinde
[A} und Winkel [?): C(1)-C(2) 1.377(8), C(2)-C(2') 1.42(1), C(1)-C(9) 1.444(7), C(9)-
C(9) 1.44(2); C(2)-C(1)-C(9) 120.4(6), C(1)-C(2)-C(2") 120.2(4), C(1)-C(9)-C(9)
116.8(4), C(1)-C(9)-C(1') 126.3(8), C(9)-C(1)-S(1) 121.0(5) [9b).

Abb. 2. Struktur von 4 im Kristall des PbEt,-Addukts. Der Blick entlang der zwei-
zihligen Drehachse, die mit der zentralen C-C-Bindung zusammenfillt, verdeutlicht
die D,-symmetrische Konformation von 4.

Addukts von 1 wird durch einen Vergleich der entsprechenden
Torsionswinkel [°] bestdtigt (in Klammern die Werte fiir das
1,4-Dioxan-Addukt von 1): C1-C9-C9'-C1’ — 27 (— 27), C9-
C1-S1-C11 + 45 (+ 42), C1-S1-C11-C12 + 49 (+ 50), C1-C2-
S2-C22 + 94 (+ 94) und C2-S2-C21-C22 +11 (+11)°® Pro
Einheitszelle gibt es zwei grofle, chirale, enantiomere Hohl-
rdume mit 23(7)-Symmetrie. Jeder Hohlraum kann einen sper-
rigen Gast, z.B. Tetraethylblei, oder bis zu sechs!*®! mittelgroBe
Gastmolekiile, z.B. 1,4-Dioxan oder 1,4-Thioxan, aufnehmen.

Abbildung 3 zeigt die Wirt-Gast-Anordnung des PbEt,-Ad-
dukts von 4. Die sechs dargestellten Wirtmolekiile sind zentro-
symmetrisch um eine Punktlage mit 3-Symmetrie angeordnet.
Da es aber insgesamt vier dquivalente Punktlagen mit 3-Symme-
trie um jeden Hohlraum gibt, ist das Austreten des Gastmole-
kiils in keine Richtung moglich. Das Bleiatom liegt auf einer
zweizdhligen Kristallachse, ist aber statistisch auf oktaedrisch
angeordneten Positionen fehigeordnet. Die Ethylgruppen sind
stark fehlgeordnet und daher nicht dargestellt!*!],

Die wirksame Kontrolle von intramolekularen Reaktionen
sowie von Dimerisierungen und Polymerisationen durch Kri-
stallgitter wurde beschrieben!!. Das Vorhandensein von diskre-
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Abb. 3. Wirt-Gast-Anordnung des PbEt,-Addukts von 4. Das Oktaeder der (teil-
weise besetzten) Bleiatompositionen ergibt sich aus der 23(7)-Symmetrie des Hohl-
raums. Die stark fehigeordneten Ethylgruppen von PbEt, sind nicht dargestelit.

ten, nanometergroBen Hohlrdumen und die Fihigkeit, mehrere
Gastmolekiile einzuschlieBen, eréffnet die aufregende Moglich-
keit, Oligomerisierungen und verwandte Prozesse kontrolliert
durchzufiihren.

Experimentelles

4: In einer Stickstoffatmosphire wurden 0.26 g (0.96 mmol) Perfluornaphthalin
und 2.45 g (15.3 mmol) Natrium-3,4-dimethylbenzolthiolat, hergestellt aus 3,4-Di-
methylbenzolthiol und Natrium in wasserfreiem Ethanol, in 20 mL wasserfreiem,
entgastem 1,3-Dimethylimidazolidin-2-on (DMEU) 3 h bei Raumtemperatur ge-
riihrt. Die rote Reaktionsmischung wurde in 200 mL Toluol gegeben und mit Was-
ser (10 x 250 mL) gewaschen. Das Losungsmittel wurde abdestilliert und das resul-
tierende rote Ol an Kieselgel chromatographiert (Petrolether (60—80°)/Diethylether
10/1). Man erhielt 0.96 g (82%) 4 als rote, wiirfelférmige Kristalle; Schmp. 131~
133°C (Petrolether-Addukt). 'H-NMR (200 MHz, CDCl,): & = 2.00 (s, 12H),
2.08 (s, 12H), 2.09 (s, 12H), 2.17 (s, 12H), 6.18 (dd, 4H, J = 8.0, 1.9 Hz), 6.44 (dd,
4H, J = 8.0, 1.9 Hz), 6.63 (d, 4H, J = 8.0 Hz), 6.66 (d, 4H, J =1.9 Hz), 6.81 (d,
4H, J = 8.0 Hz), 6.83 (d, 4H, J =1.9 Hz); *3C-NMR (50 MHz, CDCl,): 6 =19.3,
19.5,19.6, 19.7, 125.0, 125.7, 129.1, 129.7, 129.8, 129.9, 133.8, 134.1, 134.4, 136.1,
136.5,136.8,139.9, 140.4, 144.7;, FAB-MS: m/z:1216.34 (+ 0.12) [M *]; C,,H,,S;.
ber. 1216.34.

S: In einer Stickstoffatmosphire wurden 0.25 g (0.92 mmol) Perfluornaphthalin
und 2.16 g (13.5 mmol) Natrium-3,5-dimethylbenzolthiolat, hergestellt aus 3,5-Di-
methylbenzolthiol und Natriumhydrid in THF, in 20 mL wasserfreiem, entgastem
DMEU 3 h bei Raumtemperatur gerithrt. Die rote Reaktionsmischung wurde in
200 mL Toluol gegeben, mit Wasser (10 x 250 mL) gewaschen und das Losungsmit-
tel abdestilliert. Nach Umkristallisation des roten Ols aus 1,4-Dioxan/Methanol
erhielt man 0.98 g (88 %) 5 in Form roter Kristalle; Schmp. 180181 °C. '"H-NMR
(200 MHz, CDCly): 6 = 2.06 (br. s, 24 H), 2.07 (br. s, 24 H), 6.37 (m, 8 H), 6.47 (m,
8H), 6.62 (m, 4H), 6.64 (m, 4H); '3C-NMR (50 MHz, CDCl,): § = 21.2, 21.3,
124.4, 125.3, 127.3, 127.7, 137.2, 138.0 (iiberlagerte Signale), 138.3, 139.9, 143.3,
146.9; Elementaranalyse [%]: ber. fiir C,,H,,84: C 73.02, H 5.92, S 21.06; gef. C
72.93, H 5.87, S 21.06.

Eingegangen am 12. Februar 1996 {Z 8809]

Stichworte: Arene + EinschluBverbindungen Wirt-Gast-
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Synthese von enantiomerenreinem (—)-
und (+)-Isoterrein aus optisch inaktiver
meso-Weinsidure**

Marian Mikolajczyk*, Maciej Mikina,
Michatl W. Wieczorek und Jarostaw Btaszczyk

Professor Leopold Horner zum 85. Geburtstag gewidmet

(+)-Terrein (+)-1, ein Metabolit des Schimmelpilzes Asper-
gillus terreus, wurde erstmals 1935 von Raistrick und Smith
isoliert!!]. Zwanzig Jahre spiter gelang Grove? sowie Barton
und Miller®! unabhiingig voneinander die Strukturaufklirung.
Barton und Miller ermittelten auch die Chiralitit der trans-
Diolgruppierung durch Uberfiihrung von (+)-1 in ein Derivat
der (+)-Weinsdure. Trotz der relativ einfachen Struktur machte
die Synthese von Terrein wegen dessen Sdure- und Basenemp-
findlichkeit erhebliche Schwierigkeiten. So muBten nochmals
rund zwanzig Jahre vergehen, bis die erste Synthese von racemi-
schem Terrein 1 gelang™!. Zwei weitere Synthesen folgten!> ©),

wobei Barton und

Hulshof*! in ihrer Ar- 0 o)

beit auch die Synthese HO

von racemischem Iso-

terrein 2 beschrieben. HO =

Dieses ist das stabi-  (+)-Terrein (+)-1 (-) - Terrein (-) -1
lere Isomer; die Hy- ) o)

droxygruppen  sind  HOw. HO
hier cis-orientiert. &
Erst vor wenigen HO HO =

Jahren gelang zwei () -Isoterrein (-)-2 (+) - Isoterrein (+) - 2
Forschergruppen die
Synthese von optisch aktivem Terrein. Dabei stellten Kolb und
Hoffmann!”! durch Ringkontraktion von 6-Alkoxy-2,3-di-
hydro-6 H-pyran-3-on zuerst racemisches Terrein her, anschlie-
Bend fiihrten sie auf einer Vorstufe von Terrein eine Racemat-
spaltung durch und konnten so natiirliches (+)- und nicht-
natiirliches (—)-Terrein erhalten. Uber ein Bis(f-oxophos-
phonat) gelang Altenbach und Holzapfel'®! eine kurze und ele-
gante Synthese von (+)-1 aus L-(+)-Weinsdure. Das genannte
Phosphonat gehort zu einem neuen Typ von Verbindungen, de-
ren Synthese und Reaktivitit wir intensiv untersucht haben™,
Als Ergebnis unserer Arbeit berichten wir nun {liber die erste
Synthese beider enantiomerenreiner Formen von Isoterrein,
(—)-2 und (+)-210

Fiir unsere Strategie, beide Isoterreinenantiomere rein zu er-
halten, war wichtig, daf} bei der Synthese von (+)-Terrein das
chirale Edukt (+ )-Weinsdure und das Produkt dieselbe absolute
Konfiguration an der trams-Dioleinheit aufweisen. Da Iso-
terrein zwei cis-stindige Hydroxygruppen hat, bot sich als
Edukt meso-Weinsaure an, doch ist diese optisch inaktiv. Daher
mufiten wir zuerst einen Weg finden, diese in ein optisch aktives
Derivat umzuwandeln, ohne die Konfiguration an den beiden
Stereozentren zu verdndern. Erfreulicherweise lieferte die sdure-
katalysierte Reaktion von meso-Weinsdure mit (+ )-Campher
und Orthoameisensduretrimethylester in Methanol als einziges
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