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sind ebenfalls katalytische aktiv.

2

—

[3

—_

[4

—_

5

—_

[6

—

[7

—

[8

—_

Angew. Chem. 2000, 112, Nr. 14

© WILEY-VCH Verlag GmbH, D-69451 Weinheim, 2000

Ein Bicyclopropyliden der dritten Generation:
unkomplizierte Herstellung von 15,15-Bis-
(hexaspiro[2.0.2.0.0.0.2.0.2.0.1.0]pentadecyli-
den) und einem C,,-symmetrischen verzweigten
[15]Triangulan**

Malte von Seebach, Sergei 1. Kozhushkov,
Roland Boese, Jordi Benet-Buchholz, Dmitrii S. Yufit,
Judith A. K. Howard und Armin de Meijere*

Professor Paul von Rague Schleyer
zum 70. Geburtstag gewidmet

Bicyclopropyliden 1, das als eine interessante Laborkurio-
sitit bei der ersten Herstellung im Jahre 1970 in Milligramm-
mengen erhalten wurde,!! ist inzwischen einfach zuginglich
geworden? und hat sich wegen seiner einzigartigen Reak-
tivitdt zu einem vielfaltig einsetzbaren Cg-Baustein fiir die
organische Synthese entwickelt.®’! Unter anderem ist es die
beste Ausgangsverbindung fiir verschiedene verzweigte
[n]Triangulane — Kohlenwasserstoffe, die ausschlieBlich aus
spiroanellierten Cyclopropan-Einheiten bestehen.[! Das per-
spirocyclopropanierte Analogon von 1, ein Bicyclopropyliden
2 der zweiten Generation, wurde frither auf einem lang-
wierigen, 14-stufigen Weg hergestellt®! und weiter zum
perspirocyclopropanierten [3]Rotan 3 umgesetzt, welches
mit seinen zehn spiroanellierten Cyclopropanringen das
seinerzeit groBtmogliche [n]Triangulan war.[]

= P
1 2 3

Der klassische Zugang zu substituierten Bicyclopropylide-
nen durch Dimerisierung von 1-Halogen-1-lithiocyclopropa-
nen, die durch Umsetzung von 1,1-Dihalogencyclopropanen
mit Alkyllithium-Reagentien erhalten werden konnen,[”! ist
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kiirzlich durch Beobachtungen von Neuenschwander et al.
signifikant verbessert worden, wonach Kupfer(i1)-Salze die
Kupplung von 1-Brom-1-lithiocyclopropanen, die aus 1,1-
Dibromcyclopropanen erhalten werden konnen, betrachtlich
unterstiitzen, sodass substituierte Bicyclopropylidene in gut
reproduzierbaren Ausbeuten entstehen.’!! Wie wir nun fan-
den, kann diese Methode auch auf 7,7-Dibromdispiro[2.0.2.1]-
heptan 4,°1 das Dibromcarben-Addukt von 1, angewendet
werden, wobei das perspirocyclopropanierte Bicyclopropyli-
den 2 in 80% Ausbeute isoliert wird (Schema 1). Damit

b
80% 93%

j>
s

Schema 1. Synthese des Blcyclopropylldens 6: a) CuCl,, THF, —95°C,
Zugabe von BuLi wihrend 1h, dann —95°C, 1h; b) CHBr;, KOH
(Pulver), TEBACI, CH,Cl,, 0—30°C, 5 h. TEBA = Benzyltriethylammo-
nium.

ist dieser exotische Kohlenwasserstoff nunmehr auch in
préaparativ brauchbaren Mengen leicht zugénglich. Geradezu
spektakulidr ist, dass das Dibromid 5, das Dibromcarben-
Addukt von 2,9 erneut reduktiv ,,dimerisiert“ werden kann,
wobei das Bicyclopropyliden 6 der dritten Generation ent-
steht (Schema 1).[1%]

Obwohl seine Gesamtspannungsenergie 517 kcalmol™!
iibersteigt,'!l ist das neue Cyclopropyl-iiberfrachtete Bicyclo-
propyliden 6 nahezu ebenso stabil (differentialkalorimetri-
schen Messungen zufolge bis zu ca. 230°C) wie das perspiro-
cyclopropanierte Bicyclopropyliden 2. Die Oxidationspoten-
tiale dieser Alkene nehmen von 1 (1.58 V) iiber 2 (1.12V,
AE=480mV) zu 6 (0.98V, AE=140 mV) schrittweise ab.
Dabei ist besonders bemerkenswert, dass die Cyclopropyl-
gruppen der duBleren Sphére in 6 noch einen signifikanten
Einfluss ausiiben, auch wenn dieser kleiner ist als der der
Gruppen der dufleren Sphére in 2, wie der geringere Unter-
schied zwischen den Werten fiir 6 und 2 verglichen mit dem
zwischen den Werten fiir 2 und 1 andeutet.

ErwartungsgemiB behindert die sterische Uberfrachtung
durch die erhohte Zahl spiroanellierter Cyclopropanringe in 6
bestimmte Cycloadditionen. So konnte Dibromcarben nicht
an die Doppelbindung in 6 addiert werden,'”l weder unter
Phasentransfer-Katalyse-Bedingungen noch unter den klassi-
schen Bedingungen von Doering et al.'¥l und von Seyferth
et al.ll Die Addition von Bromchlorcarben versagte eben-
falls unter all diesen Bedingungen, wihrend 7-Brom-7-chlor-
dispiro[2.0.2.1]heptan aus 1 in 77% Ausbeute nach dem Ver-
fahren von Doering erhalten werden konnte. Das Alken 6
reagierte ebenfalls weder mit Diazocyclopropan, in situ gebildet
aus N-Nitroso-N-cyclopropylharnstoff,*] noch mit Diazome-
than in Gegenwart von Pd(OAc),.') Mit sterisch weniger

2618 © WILEY-VCH Verlag GmbH, D-69451 Weinheim, 2000

anspruchsvollen Carbenen wie Dichlor- und Bromfluorcarben
konnten jedoch die Dihalogen[15]triangulane 7 und 8 in
exzellenten Ausbeuten erhalten werden (Schema 2).[17]

13
7X=Y =CI(99%) 9
8 X=F,Y =Br(94%)
Schema 2. Herstellung der verzweigten [15]Triangulane 7-9. a) CHCl;,
50-proz. wissr. NaOH-Losung, TEBACI, RT, 3d; b) CHBr,F, 50-proz.
wissr. NaOH-Losung, TEBACI, CH,Cl,, RT, 3 d; ¢) Li, fBuOH, THF, 15—
20°C, 3 d.

Fir geraume Zeit erschien das perspirocyclopropanierte
[3]Rotan 3 als das groBte erzielbare verzweigte Triangulan.
Doch nihrt die gelungene Herstellung der Dihalogencarben-
addukte 7 und 8 (Schema?2) aus dem Spirocyclopropan-
iiberfrachteten Bicyclopropyliden 6 neue Hoffnungen, dass
die Bildung noch hoherer Aggregate von spiroanellierten
Cyclopropanringen weiter vorangetrieben werden kann. Die
reduktive Enthalogenierung von 7 fithrte zum Kohlenwasser-
stoff 9 (Schema 2), der mit seinen fiinfzehn spiroverkniipften
Cyclopropanringen!'s! bereits einen neuen Rekord setzt.

Die Strukturen der Verbindungen 6-9 wurden durch
Kristallstrukturanalyse gesichert.[') Die Lingen der zentralen
Doppelbindungen in 1 (1.304(2) AP, 2 (1.305(4) A%l) und 6
(1.305(3) A) sind nahezu identisch, und die typischen Unter-
schiede in den Bindungsldngen der proximalen und distalen
Bindungen der #duBeren Spirocyclopropanringe im [3]Ro-
tan und im perspirocyclopropanierten [3]Rotan 3 werden
fiir 6 eine Sphire weiter auf3en beobachtet (Abbildung 1). Die
Strukturen von [15]Triangulan 9 und seinen Dihalogenderi-
vaten 7 und 8 weisen sdmtlich eine einzigartige Eigenschaft
auf. Die beiden Spiropentan-Einheiten, die jeweils die
zentrale Dispiro[2.0.2.1]heptan-Einheit bilden, haben in allen
Verbindungen ihre normale C,-Symmetrie verloren. In 9 ist
diese Deformation zugleich eine Verdrillung (d.h. eine Dre-
hung der Ebene eines Cyclopropanringes gegeniiber derjeni-
gen des anderen) um —4.3° und +5.8° (W= 85.7 bzw. 95.8° fiir
die linke bzw. die rechte Spiropentan-Einheit; Abbildung 1)
und eine Verbiegung (d.h. ein Abknicken der C,-Achse, die
normalerweise die beiden Cyclopropanringe halbiert; Abbil-
dung 1) um 11.7° (& =168.3° fiir beide Einheiten).?! Diese
Deformation muss herrithren von der gegenseitigen Absto-
Bung der beiden volumindsen verzweigten [7]Triangulan-
Fragmente, die am zentralen Cyclopropanring von 9 spiro-
anelliert sind, und geht offenbar einher mit einer signifikanten
Anderung des Hybridisierungszustands der beiden zentralen
Spirokohlenstoffatome, was zu einer bemerkenswerten Ver-
kiirzung der proximalen C-C-Bindung (1.470(2) A) im zen-
tralen Ring fiihrt.??! Eine derartige Deformation wurde auch
fiir das Dichlor[15]triangulan 7 beobachtet, jedoch mit einem
geringeren Grad von Verbiegung (@ =169.9°) und deutlich
geringerer Verdrillung (¥=89.0°).
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\ /= 1.480(2)

1.478(2)
1.483(2)

Abbildung 1. Kristallstrukturen des Bicyclopropylidens 6 (oben) und des
[15]Triangulans 9 (unten). Die Bindungslingen [A] sind Durchschnitts-
werte unter der Annahme von D,,-Symmetrie fiir 6 und von C,,-Symmetrie
fiir 9.1

Das Bromfluor[15]triangulan 8 ist eine der wenigen be-
kannten Verbindungen mit geminal Bromfluor-substituiertem
Kohlenstoffatom. Im sterisch iiberfrachteten [15]Triangulan-
Geriist sind der groBere Brom- und der kleinere Fluorsub-
stituent an C24 bestmoglich offenbar nur mit unterschiedli-
chen Orientierungen der C-F- und C-Br-Bindungen unterge-
bracht. Der Winkel zwischen der C-Br-Bindungsachse und der
C9-C8-C24-Ebene betragt nur 49.1° und der zwischen der
C-F-Achse und derselben Ebene 58.2°. Die Kristallpackung
der Molekiile von 8 ist ebenfalls bemerkenswert. Die drei-
gliedrigen Ringe der du3eren Sphire an C4, C11, C18 und C26
bilden eine ausreichend grof3e Tasche, welche den Br-Substi-
tuenten des benachbarten Molekiils sehr gut aufnehmen kann:
Der kiirzeste intermolekulare Abstand Brl --- H28B (2.97(1) A)
ist ebenso grof} wie die kiirzesten intramolekularen Abstidnde
Brl---H312 und Brl - H1.52 (2.96(1) bzw. 2.98(1) A), wiih-
rend die Summe der van-der-Waals-Radien von Wasserstoff
(1.20 A) und Brom (1.85 A)23 3,05 A betrigt (Abbildung 2).
Das zentrale Dispiro[2.0.2.1]heptan-Fragment in 8 ist eben-
falls verdrillt und verbogen, doch offenbar fiihrt das grof3e
Bromatom zu einer Verdrillung beider Seiten in der gleichen
Richtung (¥=96.6 und 93.3°) im Unterschied zur Situation in
9 (¥=85.7 und 95.8°), wihrend der Grad der Verbiegung
(@ =169.9 und 170.5°) annihernd der gleiche ist wie der in 9.

Demnach eroffnet die ,,Dimerisierung” von leicht her-
zustellenden Bromkupfercyclopropylidenoiden eine vielver-
sprechende Route zu Verbindungen mit einer relativ gro3en
Anhiufung von Spirocyclopropanringen. Es wird sich zeigen,
ob aus 8 gebildete Kupferfluorcarbenoide unter geeigneten
Bedingungen an Bicyclopropyliden 1 addiert oder gar ,,dime-
risiert werden konnen, ohne sich umzulagern.

Eingegangen am 16. Februar 2000 [Z14717]
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Abbildung 2. Ausschnitt aus der Kristallpackung von 24-Brom-24-
fluor[15]triangulan 8.01%)
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Eine neue Palladium-katalysierte
intramolekulare Cyclisierung: Synthese und
Funktionalisierung von 1-Aminoindolderivaten

Makoto Watanabe,* Toshihide Yamamoto und
Masakazu Nishiyama

Palladium-katalysierte Cyclisierungen eignen sich hervor-
ragend fiir den Aufbau einer Vielzahl von Heterocyclen.[!! Die
Bildung des Indol-Ringsystems durch viele Methoden wurde
beschrieben® und ist aufgrund der pharmakologischen und
physiologischen!* Aktivitit mancher Indolderivate von be-
sonderem Interesse. Die Palladium-katalysierte Synthese von
Indolen ausgehend von o-Halogenanilin-Vorstufen ist eine
der niitzlichsten Methoden zur Synthese dieser Substanzen.l]

Die Palladium-katalysierte C-N-Bindungskniipfung ist eine
vielseitige Methode zur Synthese verschiedenartiger Aryl-
amine aus Aminen und Halogenarenen.[) Auch die Um-
wandlung dieser Aminierungsprodukte in Indolderivate wur-
de untersucht. Zunichst wurde {iiber die Palladium-kataly-
sierte Cyclisierung von o-Brom-f-phenethylaminen berichtet,
die nach anschlieender Pd/C-vermittelter Dehydrierung der
gebildeten Indoline Indolderivate mit Substituenten in 7-Stel-
lung lieferte.! Dariiber hinaus wurden auch Palladium-
katalysierte Kupplungen von Benzophenonhydrazonen mit
Arylbromiden beschrieben. Die auf diesem Weg erhaltenen
N-Arylhydrazone dienten als Edukte fiir Fischer-Indol-Syn-
thesen.®! Die direkte Palladium-katalysierte Bildung des
Indolrings durch N-Arylierung von Halogenarenen hingegen
wurde bislang nicht beschrieben.

Wir berichteten dariiber, dass mit dem sperrigen, elektro-
nenreichen Liganden PrBus in Palladium-katalysierten Ami-
nierungen von Halogenarenen mit aliphatischen und aroma-
tischen Aminen eine deutlich hohere katalytische Aktivitét
als mit anderen Phosphanen erzielt wird.l”) Darauf folgten
Arbeiten iiber den Einsatz von PrBu; und ein- sowie zwei-
zdhnigen Phosphanen mit P-rBu-Bindungen in Aminierun-
gen,l'  Arylethersynthesen,"!l  Suzuki-Kupplungen,['% 121
Heck-Reaktionen!®! und der Arylierung von Ketonen.'!
Derartige Phosphane sind unter anderem deshalb vorteilhaft,
weil sie die Umsetzung unreaktiver Chlorarene ermoglichen.
Wir beschreiben hier eine neue Methode zur direkten
Umwandlung N,N-disubstituierter Hydrazone von o-Chlor-
arylacetaldehyden 1 in 1-Aminoindolderivate 2 und 4 durch
Palladium-katalysierten intramolekularen Ringschluss von 1
in Gegenwart von PrBus, 1,1'-Bis(di-tert-butylphosphanyl)fer-
rocen (DB'PF) und 2-(Dimethylaminomethyl)-1-(di-tert-bu-
tylphosphanyl)ferrocen 3 als Liganden [Gl. (1) und (2)].

o-Chlorarylacetaldehyde konnen aus kéuflichen o-Chlor-
arylmethylchloriden hergestellt werden.!'!! Aus diesen Alde-

[*] Dr. M. Watanabe, T. Yamamoto, M. Nishiyama
Yokkaichi Research Laboratory
Tosoh Corporation
1-8 Kasumi, Yokkaichi, Mie 510-8540 (Japan)
Fax: (+81)593-63-2641
E-mail: m-wata@tosoh.co.jp

(] Hintergrundinformationen zu diesem Beitrag sind im WWW unter

http://www.wiley-vch.de/home/angewandte/ zu finden oder konnen
beim Autor angefordert werden.
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