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und der zur isotopomeren Umverteilung von markiertem
Ethan fiihrt [Gl. (2)]. Dieser Prozel3 verlduft ungefihr fiinf-
mal schneller als die produktive Metathese. Diese Ergebnisse

43CHCH, —3- H,C—CH,+ 2 CH,~CH, + “CH,~*CH, @)

erlauben es uns, den fiir die Alkanmetathese vorgeschlagenen
Katalysecyclus zu vervollstindigen (Schema 1(®)), und sie
zeigen erneut die hohe Aktivitit unseres Tantalkatalysators!”!
bei der Spaltung und Bildung von Alkan-C-C-Bindungen.

Experimentelles

Die Reaktionen wurden ohne Losungsmittel unter Inertgas oder im
Vakuum durchgefiihrt. Die Produktzusammensetzung und die Isotopome-
renverteilung wurden wiederholt bestimmt. Dazu wurde das Reaktions-
gefdl jeweils auf Raumtemperatur abgekiihlt, und man lie einen
definierten Anteil des Gasgemischs in ein kleines Volumen expandieren.
Dort wurde es mit Wasserstoff auf Atmosphdrendruck gebracht und
anschlieBend gaschromatographisch (Gerdtetyp HP 5890, Saulenfiillung
Al,O4/KCl auf einer Quarzgutsidule (50 m x 0.32 mm)) sowie mittels GC/
MS-Kopplung (Geritetyp HPG 1800A) analysiert. Die Elementaranalysen
wurden vom zentralen Analysendienst des CNRS in Solaize durchgefiihrt.
Ethan (Air liquide) und einfach markiertes Ethan (Cambridge Isotope
Laboratories) wurden unmittelbar vor der Reaktion iiber ein frisch
regeneriertes Molekularsieb (3 A) und mittels Sauerstoff-Fallen ge-
trocknet. Das Silicat (Degussa, 200 m?>g ') wurde im Vakuum bei 500°C
15 h entwissert.

Eine IR-MefBzelle, in der das Silicat-getrdgerte Tantalhydrid zuvor syn-
thetisiert worden warl'! (60 mg, 6.77 Gew.-% Ta), wurde mit 100 % einfach
markiertem Ethan beschickt (p =16 kPa, Verhiltnis Substrat:Katalysator
ca. 120:1). Die Reaktion wurde bei 150 °C durchgefiihrt. Nach 100 h war
das Ethan zu ungefihr 11 % umgewandelt (berechnet aus dem Ethanver-
brauch); die Selektivitdt fir die einzelnen Produkte war: Methan 70,
Propan 27, Isobutan 1.6, Butan 1.2, Pentane 0.2 %.

Ermittlung der Isotopomerenverteilung von Ethan: Das Massenspektrum
einer Mischung unterschiedlich markierter Ethanmolekiile wurde hin-
sichtlich der Verteilung der Peaks zwischen m/z 24 und 33 ausgewertet. Im
Spektrum von unmarkiertem Ethan treten Peaks zwischen m/z 24 und 31
auf. Mit der Annahme, da die Peakverteilung fiir die markierten
Molekiile die gleiche ist, nur pro C-Atom um eine Masseneinheit zu
hoheren Werten verschoben, wurde ein theoretisches Spektrum berechnet,
wobei als Parameter die relativen Mengen an unmarkiertem, einfach und
zweifach markiertem Ethan auftraten; die Summen der Quadrate der
Differenzen zwischen einander entsprechenden Peaks des theoretischen
und des experimentellen Spektrums wurden mit dem Computerprogramm
Excel solver minimiert.
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Eine metallvermittelte, vollstindig
diastereofaciale Addition von
Trialkylstannylmetallreagentien

an o,f-ungesiittigte y-Alkoxyester**

Alain Krief,* Laurent Provins und Willy Dumont

Professor L. Ghosez zum 65. Geburtstag gewidmet

Vor einigen Jahren beschrieben wir eine effiziente ,,Drei-
Komponenten“-Synthese fiir trans-Methylchrysanthemat 1,
die ausgehend von Aceton 4 den Aufbau des Cyclopropan-
rings durch Insertion der Isopropylideneinheit zulaf3t (Sche-
ma 1).! Wir wollten diese Strategie auf die Synthese des
optisch aktiven (1R)-trans-Enantiomers ausdehnen. Dieses ist
Bestandteil von Pyrethrin I, einem Naturstoff aus Chrysan-
themum cinerariaefolium, der ein wertvolles Insektizid ist.?!
Als Ausgangsverbindung wihlten wir den a,8-ungesittigten
Ester 9a, der von D-Glycerinaldehyd abgeleitet ist. Die
Synthesestrategie (Schema 2a) war vollig verschieden von
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Schema 1. Retrosyntheseschema fiir die Herstellung von (1R)-trans-Me-
thylchrysanthemat 1 aus dem Diensdurester 3, Aceton 4 und Tributyl-
stannyllithium 5a.

der, die Mulzer und Kappert fiir die Synthese desselben
Produkts gewéhlt hatten, wobei sie vom selben ungesattigten
Ester 9a ausgegangen waren (Schema 2b).B!
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Schema 2. Synthesestrategien fiir (lR)—trans—Methylchrysanthemat 1

Die Addition der Stannyleinheit an das konjugierte Dop-
pelbindungssystem der a,(S-ungesittigten Ester 9 ist der
entscheidende Schritt des Prozesses, weil die absolute Kon-
figuration der Chrysanthemumséiure auf dieser Stufe durch
die Angriffsseite des a,f-ungesittigten y-Alkoxyesters fest-
gelegt wird. Aus dem Mechanismus der 1,3-Eliminierung
wullten wir, daB3 die Tributylzinneinheit auf der Re-Seite
eingefiithrt werden muBte.["

Unseres Wissens wurde bisher nur Tributylzinnhydrid mit
(E)-9 unter radikalischen Bedingungen (nBu;SnH, AIBN
(kat.), Hexan, RiickfluB) umgesetzt.*! Diese Reaktion ist fiir
unsere Zwecke nicht geeignet: a) Weil sie fiir die Herstellung
von 8 einen weiteren Metallierungs/Hydroxyalkylierungs-
schritt erfordert; b) wegen des diirftigen de-Wertes, der fiir
das entstehende Stereoisomerengemisch berichtet wurde
(58 % Ausbeute, Re:Si=58:42,16 % de);* c) weil wir heraus-
fanden, daB3 der Einsatz des Z-Stereoisomers in derselben
Reaktion nicht zu einer viel besseren Diastereoselektivitit
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fithrte (70 % Ausbeute, Re:Si=63:37, 23% de). Daher woll-
ten wir die Stannyleinheit iiber ihre Metallorganylderivate
einfiihren und das entstehende Enolat mit Aceton abfangen.

Die Addition von verschiedenen Metallorganylen an das
konjugierte Doppelbindungssystem von a,(-ungeséttigten y-
Alkoxyestern mit einem asymmetrischen Zentrum in y-
Stellung ist im vergangenen Jahrzehnt ausfiihrlich untersucht
worden, z.B. fiir Alkyl- und Aryllithiumverbindungen,
Organocuprate,® Phosphor-[>7 und Schwefelylide,” a-Me-
tallonitroalkane,® q-Lithiosulfonel®! und Lithiumdialkyl-
amide.”! In den meisten Fillen kann die Angriffsseite jedoch
nicht genau vorhergesagt werden; sie hidngt nicht nur vom
Reagens,> 1% 1 sondern auch von der E- oder Z-Konfigura-
tion an der Doppelbindung ab.[* 1]

Wir berichten hier iiber die vorldufigen Ergebnisse unserer
Untersuchungen zur Addition von Stannylmetallverbindun-
gen, insbesondere dem Tri-n-butylstannylderivat Sa, an die
Ester (Z)- und (E)-9. Die entstandenen Enolate fingen wir
mit Wasser ab, um unsere Ergebnisse mit den fiir Tri-n-
butylzinnhydrid berichteten vergleichen zu kénnen.M

Wir fanden, daB Tri-n-butylstannyllithium[*?l gut mit den
Methylestern (Z)- und (E)-9a zu den Produkten reagiert, die
aus dem Angriff auf der Si-Seite resultieren (jeweils nach
Hydrolyse) (Schema 3; Tabelle 1, Nr. 1 und 2). Die Reaktion

CO,R
/,/,(_r' a) R'3SnLi, THF, -78°C
Si-Seite b) NH,CI, -78°C
9
RSN CO.R R3Sy, CO:R
><O/Il ///I{_/
o7 (si)-8

Schema 3. Addition von Stannyllithiumreagentien an 9.

Tabelle 1. Addition von Stannyllithiumreagentien an 9.

Nr. 9 R R’ Ausb. (8i)-8/(Re)-8
an 8 [%]

1 (Z2)-9a Me nBu 58 100:0

2 (E)-9a Me nBu 50 74:26

3 (E)-9b Bu nBu 64 58:42

4 (2)-9b Bu nBu 64 100:0

5 (Z2)-9a Me Me 74 100:0

ist fir (Z)-9a (Nr. 1) vollkommen seitenselektiv, lauft aber fiir
(E)-9a (Nr. 2) mit geringerer Diastereoselektivitit ab. Eine
noch geringere Diastereoselektivitit wurde fiir den tert-
Butylester (E)-9b (Nr. 3) festgestellt. Fiir das Z-Stereoisomer
ist die Reaktion vollstindig diastereoselektiv, unabhédngig von
der Art der Substituenten am Ester oder am Zinnreagens
(Nr. 4 und 5).

Diese Ergebnisse sind erstaunlich, weil Stannyllithiumver-
bindungen und Alkyllithiumreagentien auf entgegengesetz-
ten Seiten angreifen.’) Dariiber hinaus kann das gewiinschte
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Stereoisomer (Re)-8 trotz der guten Ergebnisse nicht als
einziges Stereoisomer bei dieser Reaktion erhalten werden.
Eine Losung wire der Einsatz des enantiomeren Esters (Z)-
9a gewesen, aber dieser ist nicht leicht zuginglich. Da die
Selektivitdt zwischen Alkyllithiumverbindungen und den
verwandten Cupraten unterschiedlich ist, entschlossen wir
uns, die Reaktivitit von Stannylcupraten zu untersuchen.

Die Stannylcuprate wurden glatt durch Transmetallierung
von Zinnhydriden mit Alkylcupraten hoherer Ordnung her-
gestellt.[¥! Sie reagierten hauptsichlich auf der Re-Seite des y-
Alkoxyesters 9a, d.h. auf der entgegengesetzten Seite wie die
entsprechenden Lithiumverbindungen (Schema 4; Tabelle 2,
Nr.1 und 2). Es war wiederum kein Unterschied zwischen
dem Trimethyl- und dem Tri-n-butylstannylderivat festzu-
stellen (Tabelle 2, Nr. 3; vgl. Nr. 1), und fiir das Z-Stereoiso-
mer wurde eine viel hohere Diastereoselektivitdt erhalten
(Tabelle 2, Nr. 1; vgl. Nr. 2).

Re-Seite
Y CO,Me
Me. Ol a) R'3SnM, THF, -78°C
>< b) NH,CI, -78°C
Me o
9
R'3Sn, CO,Me R’asn/,,'l‘ COMe
o/lh
Me Ol . Me>< /{—/
M Me” o
e O .
(Si)-8 (Re)-8

Schema 4. Addition von Stannylcuprat- und Stannylzinkatreagentien an 9.

Tabelle 2. Addition von Stannylcuprat- und Stannylzinkatreagentien an 9.

Nr. 9a R;SnM Ausb. (Si)-8/(Re)-8
an 8 [%]

1 zZ nBu;Sn(Bu)Cu(CN)Li, 37 10:90

2 E nBu;Sn(Bu)Cu(CN)Li, 84 43:57

3 zZ Me;Sn(Bu)Cu(CN)Li, 71 11:89

4 Z nBu;Sn(Et,)ZnLi 84 0:100

5 E nBu;Sn(Et,)ZnLi 73 10:90

6 zZ Me;Sn(Et,)ZnLi 77 0:100

Obwohl die Diastereoselektivitit fiir (Re)-8 sehr gut war,
war sie nicht so hoch wie bei der Synthese seines Stereoiso-
mers (S7)-8 aus dem gleichen Edukt und Stannyllithiumver-
bindungen. Da das Gegenion einen drastischen Einflufl auf
den stereochemischen Verlauf dieser Reaktion hat, beschlos-
sen wir, Lithium durch Zink zu ersetzen. Unseres Wissens
sind Stannylzinkate unbekannt. Ihre Silylanalogal' jedoch
werden aus Silyllithiumverbindungen und Diethylzink herge-
stellt und bieten Vorteile gegeniiber den entsprechenden
Silyllithium- und Silylcupratreagentien.

Wir stellten die Stannylzinkate nach einem Verfahren fiir
die Synthese ihrer Silylanalogal' her und stellten fest, daf sie
an den Ester (Z)-9a wie Stannylcuprate addieren, allerdings
unter vollstdndiger Stereokontrolle zugunsten der Re-Ad-
dukte (Re)-8 (Schema 4; Tabelle 2, Nr. 4). Ferner reagierten
diese Verbindungen auch an der Re-Seite von (E)-9a und
bewirkten eine ungewohnlich hohe Stereokontrolle, wenn
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auch nicht so hoch wie fiir (Z)-9a (Tabelle 2, Nr.5; vgl.
Tabelle 2, Nr. 2 und Tabelle 1, Nr. 2).

Wir haben gezeigt, daB die 5-Stannylester (5i)-8 und (Re)-8
vollkommen stereoselektiv aus (Trialkylzinn)metallreagen-
tien und dem a,B-ungesittigten y-Alkoxyester 9a hergestellt
werden konnen, wenn man das geeignete Z-Stereoisomer und
Gegenion (Li bzw. LiZnEt,) wihlt. Die Stannylmetallreagen-
tien fithren zu einer weitaus besseren Stereokontrolle als die
radikalinduzierten Reaktionen mit Zinnhydrid.

Diese Ergebnisse konnte man durch ein geeignetes Modell
wie das entartete Felkin-Anh-Modell ohne Chelatisierung
oder das Cram-Modell mit Chelatisierung erkldren. Wir sind
jedoch der Meinung, daf dies nicht sinnvoll ist, weil es zur
Zeit kein geeignetes, allgemein giiltiges Modell gibt, mit dem
man den stereochemischen Verlauf der Reaktion von a,f3-
ungesittigten y-Alkoxyestern mit einem asymmetrischen y-
Kohlenstoffatom vorhersagen kann.

Eine von den Reaktionsbedingungen, besonders vom
Gegenion, abhingige Konfigurationsdichotomie wurde be-
reits bei Additionen an konjugierte Systeme beobachtet,!'’]
jedoch war diese nicht so ausgeprigt wie im hier vorgestellten
Fall. Zur Zeit wird daran gearbeitet, die Griinde fiir ein
solches Verhalten zu verstehen und die hier beschriebenen
Reaktionen zu verallgemeinern.

Experimentelles

Lithiumtri-n-butylstannyldiethylzinkat wurde durch tropfenweises Zuge-
ben einer Losung von Tributylstannyllithium in THF/Hexanen zu einer
Losung von Diethylzink (1M in Hexanen) bei 0°C hergestellt. Die gelbe
Losung wurde vor Gebrauch weitere 0.4 h bei dieser Temperatur geriihrt.
Tributylstannyllithium wurde durch Addition von n-Butyllithium (1.6M in
Hexan) an Hexa-n-butyldistannan in wasserfreiem THF bei 0°C herge-
stellt.l1?!
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Neuartige und effiziente Isomerisierung von
Allylalkoholen, vermittelt durch einen
Tetrapropylammoniumperruthenat-
Katalysator**

Istvan E. Marko,* Arnaud Gautier, Masao Tsukazaki,
Antoni Llobet, Elena Plantalech-Mir, Christopher J.
Urch und Stephen M. Brown

Wasserstoffperoxid als stochiometrischem Oxidationsmittel
am interessantesten.®! Beispielsweise haben wir die umwelt-
freundliche Oxidation von Alkoholen mit einem Kupfer(1)-
phenanthrolin-Komplex™ sowie mit Tetrapropylammonium-
perruthenat (TPAP)B-¢ beschrieben.

Im Verlauf der Optimierung der TPAP-katalysierten aero-
ben Oxidation von Geraniol 1 zu Geranial 3 haben wir
manchmal die Bildung geringer Mengen einer Verunreini-
gung (5-7%) beobachtet, die als Citronellal 2 identifiziert
wurde. Da in der Ausgangsverbindung kein Citronellol als
Verunreinigung und potentielles Edukt nachweisbar war,
muBten wir annehmen, daf3 1 unter den aeroben Oxidations-
bedingungen auf irgendeine Weise in 2 iiberfithrt worden war,
und wir entschieden uns, die Entstehung von 2 n#her zu
untersuchen. Einige unserer Ergebnisse sind in Tabelle 1
zusammengestellt.

Tabelle 1. TPAP-katalysierte Isomerisierung von Geraniol.

Y 5Mol% TPAP )

Solvens / A

1 on Additiv 2y ©

Nr.  Solvens 4-A-MS Additiv Umsatz [%]  2:30

1 CHCH, ja 0, 100 0:1001¢!
2 CHGCH; ja - 62 47:5314
3 CH,CH;  nein - 100 42:58k)
4 FCH; nein - 100 72:280¢)
5 FCH; nein iPrOH 72 56:44l¢
6 FCH;s nein 2-BuOH 70 73:27t
7 FCH; nein CH, OH 100 100:0l¢!

8 FCH; nein 2-Undecanol 100 100:0t!

Professor Barry M. Trost gewidmet [a] Die Reaktionen wurden 'H-NMR-spektroskopisch verfolgt. [b] "H-NMR-

Spektroskopisch ermittelt. [c] Die Reaktionsmischung wurde vor der Zugabe von
TPAP mit O, gesittigt. [d] Vor der Zugabe von TPAP wurde vorsichtig entgast.
[e] Die Reaktion erfolgte unter Argon; vorsichtiges Entgasen ist nicht notwendig.

Die Oxidation von Alkoholen zu Aldehyden und Ketonen
ist eine héufig durchgefiihrte Reaktion in der Organischen

Chemie.ll. Obwohl fiir diese Umwandlung in der Regel
dquivalente Mengen an (oftmals schidlichen) Oxidations-
mitteln verwendet werden, zeichnen sich allméhlich Beispiele
fiir effiziente und chemoselektive katalytische Oxidationen
von Alkoholen ab.”! Vom wirtschaftlichen und 6kologischen
Standpunkt aus sind katalytische Prozesse mit Sauerstoff oder
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Wihrend eine Sittigung der Reaktionsmischung mit O,
(oder Luft) vor der Zugabe des Ruthenium-Katalysators die
Bildung von 2 vollstiandig unterdriickt (Nr. 1), fithrt vorsich-
tiges Entgasen zu deutlichen Ausbeuten an 2 (Nr. 2). AuBler-
dem stellte sich heraus, daB in Abwesenheit von 4-A-
Molekularsieb ein verbesserter Umsatz von 1 zu 2 erzielt
wurde, ohne dafl sich das Verhiltnis von 2 zu 3 édnderte
(Nr. 3). Besser als Toluol war Fluorbenzol geeignet: In diesem
Solvens wurde 2 erstmals als Hauptprodukt erhalten (Nr. 4).
Zur Unterdriickung der konkurrierenden Oxidation von 1 zu
3 haben wir den Einflu von ,sich opfernden* Alkohol-
Additiven untersucht. Wiahrend Alkohole mit niedrigem
Molekulargewicht zu unvollstindigen Umwandlungen und
zu Mischungen aus 2 und 3 fiihrten (Nr. 5 und 6), resultierte
die stochiometrische Zugabe von 1-Decanol oder 2-Un-
decanol gliicklicherweise in der quantitativen und ausschlief3-
lichen Bildung von 2 (Nr. 7 und 8).

Diese neuartige Isomerisierung wurde dann mit einer
Reihe verschieden substituierter Allylalkohole durchgefiihrt.
Aus praktischen Griinden wurde vorzugsweise 2-Undecanol
als Alkohol-Additiv eingesetzt. Einige wichtige Ergebnisse
sind in Tabelle 2 gezeigt.
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