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Hochfunktionalisierte chirale Cyciohexanolderivdte sind zen- 
tralcr Bestandteil vieler Naturstoffe'll. Unter den Mijglichkei- 
ten, solche Strukturtypen aufzubauen. sind besonders stereo- 
selektive Keduktionen und Alkylierungcn von cyclischen Keto- 
nenrzl. Cyel~additionen[~~ und enzyrnatische MethodenL4I her- 
vorzuheben. Rei Untersuchungen 7ur Synthese von Dihy- 
droxyvitainin D, (Calcitriol)[sl entwickelten wir einen regio- 
und stereoselektiven Zugang zu funktionalisierten Cyclohexe- 
nolderivaten, die als Vorliufer fur weitere Naturstoffe dicnen. 

Obwohl die Singulettsaucrstoff-En-Reaktion (Schenck-Re- 
aktion)lf'l schon lange bekannt ist und vide Anwendungen so- 
wohl fur cyeli~che[~' ak auch fur acyclischel81 Olefine gefunden 
wurden, existierten bisher noch keine Reispiele fur IJmsetzungen 
chiraler Carbonsauren. Wir untersuchten deshalb die triplett- 
sensibilisiertc Photooxygenierung der racemischen 2,5-Cyclo- 
hexadicn-l-carbonsiuren 2a-c. die sich durch Birch-Reduk- 
tion'"' und nachfolgende Alkylicrung von 2-Methylbenzocsau- 
re 1 in guten Ausbeuten synthetisieren lassen (Schema 1). 

Uberraschend hoch ist sowohl die Regio- als auch zum Teil 
die Diastereoselektivitat, mit der die Hydroperoxide 3 entstehen 
(Tabelle 1 ) .  da Singukttsauerstoff-En-kdktionen cyclischer 
Olefine meist nur rnit geringen Seiektivitaten verlaufen"']. Die 
Isomere /runs- und cis-3 lassen sich saulenchromatographisch 
diastereomerenrein isolieren, wobei die Zuordnung der relativen 
Konfiguration der Stereozentren durch NOE-Experimente 
(NOE = Nuclear Overhauser Enhancement) erfolgte. Auch 
durch chemische Transformationen, die zugleich das Synthcse- 

feldkopplung D(S = 3/?j = 5.53 mT = 51.68 x cm-l be- 
triigt. Charakteristisch fur die hijhcre Spinmultiplizitat sind 
ebcnfalls die Signale der vcrbotenen Am3 = 2-Ubergange, die 
jedoch wesentlich weniger intensiv m d .  Somit lassen sich die 
Oligopyrenyle durch Beladung in Oligoradikale uberfuhren, al- 
lerdings 1st die Dipolwechselwirkung rwischen den Pyreneinhei- 
ten nur etwa halb so grolj WIC 7wischen den Anthraceneinheiten 
im Hi- und Trisanthrylen 10 b7w. 11  mit D(S = 1 j = I 5  mT und 

Triradikalc (2h") bletbt 7u kliren, 
ob eine ferroniagnetische oder antiferroinagnetische Austausch- 
wechselwirkung vorltegt. Da die halbbesctzten HOMOS in den 
Aiiionen auf nicht uberlappendcn Sitzen von Atomorbitalen 
lokalisiert smd. so daW die dircktc Austauschwechselwirkung xi,, 
als Teil der effektiven Austauschwechselwirkung in erstcr Nahe- 
rung verschwindet, kann die SpinmultipliLitit des Grundzu- 
standes iin Dianion von 1 b2- nicht direkt nach dcr Hundschen 
Regel bestimrnt werden. Rei der indirekten Austauschwechscl- 
wirkung Jlnd l d J t  sich unter Rerucksichtigung der Konfigura- 
tionswechsel~irkung'" - cine antiferromagnetische Wechsel- 
wirkung, mit eincr Singulett-Triplett-Inergiedifferenz von 
I<T - l$ = 0.032 eV ermitteln Auch fur das Polyanionradikal 
des entsprcchenden Polymers berechnet sich r191. daO, Jlnd 
(= - 0.01 eV) den dominanten Heitrag Lur effektiven antiferro- 
magnetischen Austauschwechselwirkung hefert. 

7um experimentellen Nachweis der Natur der Wechselwir- 
kung in den Mono-, I3i- und rrirddikalen 1 b2-. 2b2- brw. 
2 b3- wiurde daher die T~rnperaturabh~ngigkcil der Intensitit 
der ESK-Signale von 4-100 K verfolgt. I3 liIjt sich eine antifcr- 
romagnetische Kopplung fur die intramolekulare Wechsclwir- 
kung zwischen den beladenen Pyrenuntereinheiten nachweisen, 
da be1 4.5 R nur LMonoradikalbeitrZge detektiert und Kompo- 
iienten der Nullfeldaufspaltungen fur die Di- und Triradikak 
erst nach waterer thermischer Anregung ab 20 bLw. 40 K sicht- 
bar werden 

Die Verknupfung von Pyreneinheiten in den 2- bzw. 2- und 
7-Positionen fuhrt LU einer clektronischcn Entkopplung und 
bietet die Moglichkeit Lur Ohgoradikalbildung, ermijglicht je- 
doch, aiiders als in /nutu-Phenylen-verknupften Oligo- und Po- 
lyradikalen[20J. keine ferromagnetische Wechselwirkung. Die 
Titelverbindungen 1 ,  2 und 9 regen in vielfaltiger Weise LU fort- 
fiihrenden Studien an :  Im physikalischen Bereich wird man wei- 
tere Kriterien fur die elektronische Entkopplung der Pyrenein- 
heiten in 1 und 2 uberpriifen, ctwa die Mijglichkeit einer 
lichtinduziertcn Ladungstreiinung in 1 ,I'- bzw. 2.2'-Bipyre- 
nyl[3b1; im priiparaliven Bereich liegt der Ubergang von 1 und 2 
7u den analogen Polymeren nahe. 
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1 2a : 98 % 
2b : 73 % 
2c : 98 Yo 

02, Sen6 , hv 

Sobens, -30% 
2a-C 

OOH "'OOH 

trans-3a-c cis-3a-c 48-c 

a R-Me,b  R = E t . C  R-rPr 

Schema 1 Synthese und Photooxygenierung der chiralen 2,5-CycIohexddien-l-car- 
bonsduren rac-2 a-c Der Ubersichtlichkeit halber a t  jeweil? nur ein Enanhomer 
von 3 dargestellt 

Tabelle 1 Pholooxygenierung der 2,5-Cyclohcxad1en-l -carbonaiuren ruc-2 [a] 

Nr. Carbon- R Methode dr [b] Auabeute 1x1 [c] 
saure [a1 tranr-3 cir-3 trutir-3 ru-3 4 

1 2a Me A 87 13 68 10 19 
2 Za Me B 92 x 90 8 
3 f a  Me C 296 4 84 
4 2b Et A 30 70 22 50 25 
5 Zb Et B 43 57 40 5 1  
6 Zb Et C 75 2s 51 17 
7 2c iPr A < 4  96 68 28 
8 2c P r  B 1 4  96 97 
9 Z c  iPr C 8 92 7 82 

[a] Bedingungen 0,, 5 x lo- '  mo l l - '  Sensibihsator, hi (2 x 250-W-Na-Dampf- 
lampe). Solvens, -30 "C. 1 d,  Methode A Tetraphenylporphyrin (TPP), Chloro- 
form, Methode B TPP, Chloroform + zwei Aquivalente Pyndin, Methode C 
Bengdlrosa. Methanol, 2 als Na-Salz [bl Didstereomerenverhiltnisse (dr). be- 
ahmmt dnhdnd der Integrale im 'H-NMR-Rohspektrum (400 MHz) 
[L] Ausbeuten dn isolierten Produkten nach Saulenchromatogrirphie (alle Verbin- 
dunpen ergnben korrekte Ekmentdrdnalysen) 

- 

- 

- - 
- 

potential der Hydroperoxide erkennen lassen, konnte die relati- 
ve Konfiguration zweifellos bewiesen werden (Schema 2). Na- 
triumborhydrid-Reduktion und Behandlung mit verdunnter 
Salzsaure lieferte mit trans-3 a die 3-Hydroxycarbonsaure 5 a, 
wlhrend bei cis-3c glatt eine Lactonisierung zu 6c  eintrat. 

"OC& HOOC,, Me 

* 

NaBH.,, MeOH HCI (pH 4) 

OOH 0°C. 15 min 25"C, 16 h 

trans-3a 5a (84 %) 

NaBHd, MeOH HCI (pH 4) 

',roOH O"C, 15 rnin 25%, 16 h 

cis-3c 6c (72 %) 

Schema 2 Transformationen der Hydroperoxide tranr-3a und clr-3c 

Die hohen Diastereoselektivitaten bei der Photooxygenierung 
chiraler 2,5-Cyclohexadien-l-carbon~iuren sind auf sterische 
und elektronische Faktoren zuriickzufiihren, die den Angriff 
von Singulettsauerstoff dirigm-en. In allen untersuchten Fallen 
(Tabelle 1) steigt die cis-Selektivitat beim Ubergang vom Me- 
thyl- zum Ethyl- und Isopropylsubstituenten drastisch an, wo- 

fur nur sterische Effekte verantwortlich sein konnen. Elek- 
tronische Einfliisse zeigen sich am deutlichsten bei der Photo- 
oxygenierung der methylsubstituierten Carbonsaure 2 a (Nr. 
1 - 3), bei der der Lrans-Angriff stark bevorzugt ist. Wiirden hier 
nur stensche Faktoren beriicksichtigt, sollte ein 1 : I-Gemisch 
der diastereomeren Hydroperoxide 3 a entstehen, da eine Me- 
thyl- und eine Carboxygruppe etwa den gleichen Rauin einneh- 
menf1 'I. Die hohe trans-Sekktivitat resultiert offensichtlich aus 
ungunstigen elektronischen Wechselwirkungen in dem Perep- 
oxid c7~-7a[ '~] ,  die bci trans-7a nicht auftreten (Schema 3). 
Wird die negative Ladung der Carboxygruppe (z.B. durch De- 
protonierung) erhoht, so sollte sich dieser Effekt noch verstar- 
ken. 

trans-7a cis-7a 

Schema 3. Elektronische Wechselwirkungen in der Perepoxid-Zwischenstufe 7, dic 
zur trans-Selektivitat dcr Photooxygenierung fuhren. 

Urn diese Hypothese zu priifen, wurden die Singulettsauer- 
stoff-En-Reaktionen in Gegenwart von zwei Aquivalenten Pyri- 
din (Methode B, Nr. 2, 5 und 8) und mit den Natriumsalzen 
(Methode C, Nr. 3, 6 und 9) durchgefiihrt. Tatslchlich kann die 
truns-Selektivitat in allen Beispielen deutlich gesteigert werden. 
Ein weiterer Vorteil der Photooxygenierung unter schwach basi- 
schen Bedingungen besteht darin, die unerwiinschte Bildung der 
Arene 4 (Nr. 1 ,4  und 7), die vermutlich durch saurekatalysierte 
Grob-Fragmentierung" 31 entstehen, vollstandig zu unterdruk- 
ken. Ahnliche Aromatisierungen von 2,5-Cyclohexadien-l-car- 
bonsauren sind beschrieben[l4I. 

Besonders interessant ist die Reaktion der I-Ethyl-substi- 
tuierten Carbonsaure 2 b  (Nr. 4-6), bei der sich sterische und 
elektronische Wechselwirkungen die Waage halten. Dies 
eroffnet die Moglichkeit, durch einfache Variation des 
Losungsmittels (Nr. 4) oder durch Einsatz des Natriumsalzes 
(Nr. 6), die Diastereoselektivitat der Photooxygenierung umzu- 
kehren. 

Die Singulettsauerstoff-En-Reaktion chiraler Carbonsauren 
bietet einen einfachen regio- und stereoselektiven Zugang zu 
funktionalisierten Cyclohexenolderivaten. Um das Synthesepo- 
tential der hier entwickelten Reaktionssequenz Birch-Reduk- 
tion/Photooxygenierung weiter auszubauen, versuchen wir 
durch andere funktionelle Gruppen die Stereoselektivitat dieser 
Reaktion gezielt zu dirigieren. Da auch enantioselektive Varian- 
ten fur die Birch-Reduktion von 2-Methylbenzoesaure 1 existie- 
ren[I5], sollte die Reaktionssequenz fur Anwendungen in Natur- 
stoffsynthesen pradestiniert sein. 

Experimentelles 
cis-3c: 900 mg ( 5  mmol) Zc, 790 mg (10 mmol) Pyridin und ca. 2 mg Tetraphenyl- 
porphyrin (TPP) werden in 70 mL Chloroform gelost. Man durchstromt bei - 30 "C 
kontinuierlich mit Sauerstoff und bestrahlt 24 h mit zwei 250-W-Na-Damptlampen 
(Pbilips G/98;2 SON). Einengen im Vakuum (30 "C) und saulenchromatographi- 
sche Reinigung an Kieselgel (CH,CI,:MeOH/HOAc 98,/2/0.1) liefert 1.03 g (97 O h )  

krisldllines cis-3c (Schmp. 101 -102 'C). Ausgewihlte 'H-NMR-Daten (250 MHz, 
CDCI,): b = O M ,  1.03 (2 d,  J = 6.7 Hz, 3H;  CH(CH,),), 2.52 (sep, J = 6.7 Hz, 
1 H ;  CH(CH,),), 4.57 (dd, J = 3 . 0 .  3.7Hz, 1H;  CHOOH), 5.44, 5.52 (2s.  1H. 
C = CHJ; "CC-NMR (63 MHz, CDCI,): b =17.92, 17.97 (2 q ;  CH(CHJJ, 32.80 
(d: CH(CH,),). 85.29 (d: CHOOH), 119.70 (t: C = CH,). 141.02 (s; C =  CH,) 
(Zuordnung durch DEPT). 

[Z 69421 Einpcgangen am 17. Mai 1994 
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Corrigendum 
In der Zuschrift ,,Die Strukturen von zwei Lithiumhydraziden: 
Liegen Elektronenmangelbindungen vor?" von N. Metzler, H. 
Noth und H. Sachdev (Angew. Clzem. 1994,106,1837) wurde die 
Frage gestellt, ob man die Verbindung [tBuMe,Si(Li)N- 
N(Li)SiMe,tBu], auch als Elektronenmangelverbindung be- 
trachten konne. Obgleich die Elektronenabzahlregeln fur dieses 
Bcispiel formal fur eine Verbindung vom nraclino-Typ zutreffend 
sind, zeigen die Strukturen neuer Beispiele des Typs [R(Li)N- 
N(Li)R], nnd [R(H)N-N(Li)R], (H. Noth, H. Sachdev, M. 
Schmidt, H. Schwenk, Chem. Brv., eingereicht; U. Klingebiel 
et al., Proceeding VIIth IRIS Conference, Banff, 1994), daB dies 
eine zufallige Ausnahme ist und die Koordinationszahlen 2 5 
fur N-Atome sowie 2 4 fur Li-Atome auf die stark polaren 
Anteile der Li-N-Wechselwirkung zuruckzufuhren sind. 

Neu in der ,,Angewandten" ab 1995: Keywords 

Ab Januar 1995 sollen zu jedem Beilrag Keywords gedruckt werden, die dann auch die Basis fur das 
Stichwortjahresregister bilden. Autoren werden gebeten, ab sofort ihre Manuskripte init Keywords 
(zwischen Haupttext und Literaturverzeichnis) zu versehen und dabei folgende Punkte zu beachten: 

1. Die Jahresregister in den Dezemberheften der vergangenen Jahre geben einen Eindruck von der 

2. Es sollten maximal fiinf Keywords sein, darunter moglichst mehr allgeineine als spezielle (z. B. 

3. Bitte keine ,,Komrna-Versionen" verwenden, d. h. ,,chemische Sensoren", nicht ,,Sensoren, 
chemisch" als Stichwort. 

4. Bitte ,,. . . verbindungen" in Kombination mit Elementnamen verwenden, also ,,Eisenverbin- 
dungen", ,,Bromverbindungen" und nicht ,,Eisenkomplexe". 

5.  Bitte Komplexe nach dem koordinierenden Atom (,,Komplexe mit Stickstoffliganden") oder nach 
der koordinierenden Verbindung (,,Arenkomplexe", ,,Carbenkornplexe") klassifizieren, wenn die 
Eintragung unter dem Elementnainen nicht als ausreichend erachtet wird. 

Art der verwendeten Stichworter. 

2 + 1). 

Die Redaktion wird sich bemiihen, ein moglichst einheitlich gestaltetes Jahresregister sicherzu- 
stellen. 
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