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0.16 mm; monoklin, Raumgruppe P2,/c, Z=4, a=28.498(1), b=
15.383(1), ¢=16.899(2) A, f=94.18(2)°, V=2201.9(5) A3, ppe. =
1.570 gem™3; T=173(2) K; 20 =50.04°; 17827 gemessene Reflexe;
davon 3884 unabhingig (R;, =0.0569), 2922 beobachtet (I >20(1));
IPDS (Stoe), Moy,-Strahlung (A =0.71073 A), Graphitmonochroma-
tor; Lp-Korrektur. Losung durch Direkte Methoden, Verfeinerung
mit voller Matrix, Kleinste-Fehlerquadrate-Methode; R;=0.0360,
wR,=0.0877 (fiir 2922 Reflexe mit I>20(l)), R,=0.0509, wR,=
0.0936 (fiir alle 3884 Datenreflexe); Reflex-Parameter-Verhiltnis
11.99; max./min. Restelektronendichte +0.797/ —0.636. Alle Nicht-
wasserstoffatome wurden anisotrop verfeinert und ein Riding-Modell
wurde fiir die Verfeinerung der Positionen der Wasserstoffatome
verwendet. Der Octadiendiylligand in 6a ist fehlgeordnet mit einem
Besetzungsfaktor von 0.69:0.31; er wurde anisotrop mit Restrains
verfeinert. Die kristallographischen Daten (ohne Strukturfaktoren)
der in dieser Veroffentlichung beschriebenen Struktur wurden als
supplementary publication no. CCDC-139992* beim Cambridge
Crystallographic Data Centre hinterlegt. Kopien der Daten kénnen
kostenlos bei folgender Adresse in Grofbritannien angefordert
werden: CCDC, 12 Union Road, Cambridge CB21EZ (Fax:
(+44)1223-336-033; E-mail: deposit@ccdc.cam.ac.uk).
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Enantioselektive intramolekulare
[2+2]-Photocycloadditionen in Losung™**

Thorsten Bach,* Hermann Bergmann und Klaus Harms

Professor Horst Kessler zum 60. Geburtstag gewidmet

Um durch photochemische Reaktionen in Losung aus
prochiralen Substraten enantiomerenreine oder enantiome-
renangereicherte Produkte zu erhalten, existieren verschie-
dene Ansitze.'! Wihrend chirale Auxiliare, die kovalent mit
einem der Reaktionspartner verkniipft sind, in vielen Féllen
erfolgreich eingesetzt wurden,? 3 haben chirale Komplexie-
rungsagentien, die einen der Reaktionspartner binden und so
eine Seitendifferenzierung erzwingen, nur in vereinzelten
Fillen Anwendung gefunden.*®! Die Enantiomereniiber-
schiisse, die mit der letztgenannten Methode erzielt wurden,
waren fiir C-C-Verkniipfungsreaktionen bestenfalls maBig. In
der festen Phase hingegen hat man Komplexe aus einem
achiralen Substrat und einem chiralen Komplexierungspart-
ner bereits hidufiger verwendet, wobei teilweise exzellente
Enantioselektivititen gemessen wurden.” Y1 Wir berichten
hier iiber eine photochemische C-C-Verkniipfungsreaktion,
die in Toluol als Losungsmittel in Gegenwart eines chiralen
Wirts mit hoher Enantioselektivitét verlauft. Zur Bindung der
prochiralen Substrate an den Wirt und zur damit verbundenen
Ubermittlung der chiralen Information dienen Wasserstoff-
briicken.

Unser Konzept basiert darauf, dass prochirale Lactame
iiber ihr Sauerstoffatom, das in einer Wasserstoffbriicke als
H-Acceptor fungiert, und tiber ihr N-gebundenes Wasser-
stoffatom, das als H-Donor wirkt, an chirale Lactame koor-
dinieren und so in einer chiralen Umgebung fixiert sind. Wir
konnten kiirzlich zeigen, dass bestimmte chirale Lactame, die
sich von der Kempschen Trisdure (1,3,5-Trimethylcyclohexan-
1,3,5-tricarbonsiure) ableiten, eine niedrige Selbstassoziation
aufweisen und deshalb prochirale Lactame effektiv binden
konnen." Ein prochirales Lactam, das an einen solchen Wirt
gebunden ist, sollte eine stereoselektive Reaktion eingehen
konnen. Fiir unsere Studien in dieser Richtung haben wir das
2-Chinolon 1 gewihlt, das bei Bestrahlung mit UV-Licht in
einer bekannten intramolekularen [24-2]-Photocycloaddition
das chirale Cyclobutan (—)-2 und sein Enantiomer (+)-2
liefert.l”] Die einfache Diastereoselektivitit der Umsetzung
ist hoch, sodass, wie in Schemal dargestellt, nur ein
Diastereomer als Racemat gebildet wird.
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Schema 1. Die intramolekulare [2-+2]-Photocycloaddition des prochiralen
Substrats 1.

Als Wirtverbindungen haben wir die Lactame (—)-4 und
(+)-5 hergestellt (Schema 2). Eine Assoziation von 1 zur
Lactameinheit dieser Wirte iiber die fett gezeichneten Atome
fuhrt zu einer Differenzierung der enantiotopen Seiten, die
die Bildung des Enantiomers (—)-2 begiinstigen sollte (Re-
Angriff am Kohlenstoffatom C-3). Zur Synthese des Wirts
(—)-4 wurde das S#urechlorid 313 mit enantiomerenreinem

H (-)-Menthol 1. NaBH4 (MeOH) OY
oM cocl DMAP 2. EtSiH (TFA) H &
%@\ (CH,Cly) 3. Trennung Os N o
79% 74% %b\i
3
|

1. nBuli,
(-)-CICO,Menthyl
H 2. Trennung
O N
O. N J 3. TFA
a %g
rac-5 (+)-5

Schema 2. Die Synthese der enantiomerenreinen chiralen Wirtverbindun-
gen (—)-4, (+)-5 und (—)-5. Die Umsetzung des Séurechlorids 3 zum
racemischen Wirt rac-5 wird im Text erldutert (siche auch Lit.I").
DMAP =4-Dimethylaminopyridin, TFA = Trifluoressigsédure.

(—)-Menthol behandelt. Die diastereoselektive Reduktion
einer Carbonylgruppe und eine anschlieBende Trennung der
Diastereomere ergab enantiomerenreines (—)-4. Das racemi-
sche Benzoxazol rac-5 wurde ausgehend vom Chlorid 3 in
71% Ausbeute hergestellt, wobei in Modifikation einer
bekannten Vorschrift!'® das entsprechende ortho-Aminophe-
nol 3-Amino-5,6,7,8-tetrahydro-2-naphthol# als Nucleophil
verwendet wurde. Die Racematspaltung wurde durch chro-
matographische Trennung der N-Menthyloxycarbonyllacta-
me erreicht. Die Entfernung der chiralen Alkoxycarbonyl-
gruppe lieferte den enantiomerenreinen Wirt (+4)-51 und
sein Enantiomer (—)-5.

Die Bestrahlungsexperimente, die mit 1 in Gegenwart der
in Schema 2 abgebildeten Wirtverbindungen durchgefiihrt
wurden, ergaben das Produkt 2, dessen Enantiomereniiber-
schuss (ee) durch HPLC-Messungen bestimmt wurde (Ta-
belle 1).1°1 Der Wirt (—)-4 erwies sich zwar als geeignet, eine
gewisse Enantioselektivitét zu induzieren, aber die gemesse-
nen ee-Werte blieben niedrig (Nr. 1 und 2). Wie erwartet, war
das Produkt (—)-2 das hauptsichlich gebildete Enantiomer.
Wir vermuteten, dass die Nichtplanaritdt des Mentholrings,
die in der Kristallstruktur von (—)-4 klar zum Ausdruck
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Tabelle 1. Intramolekulare [242]-Photocycloaddition von 1 (Schema 1) in
Gegenwart von chiralen Wirtverbindungen.!']

Nr. Wirt Aquiv.l! T [°C]®! Ausb. [%] ee [%]
1 ()4 21 30 74 11
2 ()4 23 ~15 89 37
3 5 1 30 76 28
4 )5 1 ~15 77 ~78
5 ()5 21 30 73 ~39
6 ()5 26 ~15 79 84
7 ()5 26 ~60 77 ~93

[a] Aquivalente an chiralem Wirt. Die Wirtverbindungen wurden zu
>90% wiedergewonnen. [b] Bestrahlungstemperatur. Bestrahlungsquelle
bei 30°C: Rayonet RPR 3000 A. Bestrahlungsquelle bei —15 und —60°C:
Original Hanau TQ 150. [c] Die ee-Werte wurden durch HPLC an chiraler
stationédrer Phase bestimmt.

kommt (Abbildung 1)'" und die eine ungiinstige Wechselwir-
kung der Methylgruppe am Menthylgeriist mit dem Gast
bedingt, fiir eine vergleichsweise schwache Assoziation und
die unzureichende Seitendifferenzierung verantwortlich ist.
Die fast planare Tetrahydronaphthalinoxazol-Einheit der

Abbildung 1. Struktur des Wirts (—)-4 im Kristall.

Verbindungen (+)-5 und (—)-5 sollte die geschilderte Inter-
aktion ausschlieBen. In der Tat erwies sich der Wirt §
gegeniiber 4 als klar tberlegen. Mit stochiometrischen
Mengen des Wirts ergaben sich in der Photocycloaddition
bei —15°C bereits bemerkenswert hohe ee-Werte (Tabelle 1,
Nr. 4). Eine verbesserte Assoziation kann durch die Verwen-
dung von mehr als einem Aquivalent des Wirts erzwungen
werden. Das fiihrte sowohl bei 30 °C (Nr. 3 und 5) als auch bei
—15°C zu einer klaren Verbesserung des ee-Werts (Nr. 4 und
6). Der bislang beste Werte wurde bei —60°C erhalten
(Nr. 7). Die Absolutkonfiguration des Produkts (4)-2 (erhal-
ten durch Bestrahlung in Gegenwart von (—)-5) wurde
einwandfrei durch eine Kristallstrukturanalyse des N-Ment-
hyloxycarbonyl-Derivats bewiesen.['8]

Die Anwendung der enantioselektiven Photocycloaddition
ist nicht auf die Bildung von gekreuzten (,,crossed*) Photo-
cycloadditionsprodukten wie 2 beschréinkt. Ein hoher Enan-
tiomereniiberschuss wurde auch bei der Photocycloaddition
des Substrats 61”1 gemessen, das enantioselektiv (88 % ee) in
das Cyclobutan (—)-7 iiberfiihrt wurde (Schema 3). Die
Zuordnung seiner Konfiguration basiert in Analogie zu den
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Schema 3. Die intramolekulare [2+2]-Photocycloaddition des prochiralen
Substrats 6.

vorherigen Ergebnissen auf der Annahme eines Re-Angriffs
am Kohlenstoffatom C-3.

Wirtverbindungen wie (+)-5 sollten auch andere enantio-
selektive Photoreaktionen von Lactamen ermdéglichen. Ver-
suche in dieser Richtung werden gegenwirtig in unserem
Arbeitskreis durchgefiihrt.

Eingegangen am 21. Februar 2000 [Z14737]
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Halogencarbene reagieren mit Phosphaalkinen primér
unter Bildung instabiler 2H-Phosphirene, die sich anschlie-
Bend durch [1,3]-Halogenverschiebung in die isomeren 1H-
Phosphirene umwandeln.l'l Bei der Addition des Phospha-
nylsilylcarbens (Bertrands Carben) an fert-Butylphosphaace-
tylen wurde dagegen (moglicherweise nach Ringexpansion
eines intermedidr durch [142]-Cycloaddition gebildeten
2-Phosphanyl-2H-phosphirens) das stabile 143,243-Diphos-
pheten gebildet.”’! Die analogen Reaktionen von Silylenen,
Germylenen und Stannylenen mit P=CR liefern entsprechen-
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