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Die 3-Tosyloxy-aldehyde 10 und 11 ergeben mit CH;Li die Spiro-oxetane 13 und 14, deren
Bildung bei der Reaktion mit CH3MgX zuriicktritt. Dagegen werden aus 9 —12 mit Magne-
siumorganylen die tertiiren Alkohole 15—19 und daneben dic sekundiren Alkohole 20 bis
23 gebildet. Umsetzung des deuterierten Aldchyds 34 zum tertidren Alkohol 35 und dessen
unabhingige Synthese beweisen die Hydrid-Wanderung des Aldehyd-Wasserstoffes zum
a-stindigen C-Atom. Isolierbare Vorstufcn der tertidiren Alkohole sind die entsprechenden
Ketone. Es wird ein Mechanismus postuliert, der einen starken Nachbargruppeneffekt
zwischen der Tosylatgruppe und dem Magnesiumorganyl voraussetzt.

Vor 10 Jahren fanden wir?2), dal3 bei der Einwirkung von Grignard-Reagentien auf be-
stimmte {-Chlor-ketone in einer Stufe substituierte Oxctane entstehen. Es war ferner be-
kannt3, daB aus Phenylmagnesiumbromid und 4-Chlor-4-methyl-pentanon-(2) lsobutylen
und Acetophenon bzw. dessen Folgeprodukte Methyl-diphenyl-carbinol und 1.1-Diphenyl-
dthylen gebildet werden. Das Oxetan-System war also in diesem Falle nicht bestindig und
ergab die tiblichen Spaltprodukte Olefin und Carbonylverbindung.

Zur Fragmentierung fithrte auch, wic Eschenmoserd) fand, die Einwirkung von Methyl-
magnesiumjodid auf 2-Methyl-2-p-toluolsulfonyloxymethyl-cyclopentanon. Dieser Befund
konnte von uns beim 2-Methyl-2-p-toluolsulfonyloxymethyl-cyclohexanon grundsitzlich
bestiitigt werden®), jedoch fanden wir, abweichend von Eschenmoser, in Abhingigkeit von
den Reaktionsbedingungen noch eine Vielzahl von Nebenprodukten.

Im Rahmen unserer systematischen Untersuchungen von B-negativ substituierten Car-
bonylverbindungen gegeniiber nucleophilen Agentien haben wir uns erneut mit der Einwirkung
von Lithium- und Magnesiumorganylen auf derartige Systeme, besonders B-Tosyloxy-aldehyde,
befaBt und einige gegeniiber den fritheren Ergebnissen2! iiberraschende Beobachtungen
gemacht.

*) H. Kaminski, Dissertat., Techn. Univ. Berlin 1968.

1 XV. Mitteil.: P. Weyerstahl, H. Kressinund F. Nerdel, Liebigs Ann. Chem. 725, 106 (1969).
2) F. Nerdel und P. Weyerstahl, Angew. Chem. 71, 339 (1959).

3 G. Richard und M. Mirjollet, C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 224, 284 (1947).

4 A. Eschenmoser und A. Frey, Helv. chim. Acta 35, 1660 (1952).
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Reaktion von 8-Tosyloxy-aldehyden
Darstellung der Ausgangsverbindungen 9 — 12

Die cyclischen Aldehyde 1--4 waren entweder kiuflich erhiltlich oder aus dem
betreffenden Bromcycloalkan, Mg und Orthoameisensdureester leicht zuginglich®.
lhre Umsetzung mit wiBrig-alkalischem Formaldehyd fithrte zu den (3-Hydroxy-
aldehyden 5--8. 7 und 8 waren nur schwer destillierbar und wurden als Rohprodukte
weiterverarbeitet. Die Tosylierung von 5 8 erfolgte wie frither®) mit p-Toluolsulfo-
chlorid in Pyridin. Die 3-Tosyloxy-aldehyde 9--12 wurden sorgfiltig gereinigt.

[CHy], /[CHz]n [CHg]s
H,C cH, 20, g cH =% mC CH,
AN C/ \c/ \C/

H CHO HOH,C ‘CHO TsOH,¢” CHO
1-4 5-8 9-12

Umsetzung der Aldehyde 10 und 11 mit Methyllithium

Bei der Einwirkung von dtherischer Methyllithium-Losung auf dic [3-Tosyloxy-
aldehyde 10 und 11 entstehen als einzige Reaktionsprodukte in hohen Ausbeuten die
Spiro-oxetane 13 und 14.

[CHZ]n [CHZ]n
[ \ CILLi NV
HyC CH, —» < —> H,C CH,
NS H,C« CH-CH;,
/(’\ Ts?)j )
TsOH,C CLO 0 o CHs
10, 11 13:n=3
14: n - 4

Dieser Reaktionsverlauf ist nicht iiberraschend und fiigt sich gut in unsere bisheri-
gen Beobachtungen, wonach beim nucleophilen Angriff auf eine $-Tosyloxy-carbonyl-
verbindung im allgemeinen das Elektronenpaar am Sauerstoff die Tosylatgruppe
intramolekular verdringt.

Umsetzung von 3-Tosyloxy-aldehyden mit Magncsiumorganylen

Die Reaktion der Aldehyde 9—12 mit Magnesiumorganylen (Grignard-Verbin-
dungen) verlief vollig anders. Nur beim Sechsring-Aldehyd 10 wurde etwas Oxetan
crhalten. Hauptprodukt war in allen Fillen ein tertiirer Alkohol mit einer um ein
C-Atom erhOhten Ringgliederzahl. Daneben entstand im allgemeinen etwa 109
eines ebenfalls ringerweiterten sekundiren Alkohols. Mit Pheny/magnesiumbromid
bildete sich aus 10 allerdings kein sekundirer Alkohol, sondern nur Oxetan 24 und
tertidirer Alkohol 17 in verglcichbarer Menge.

5 A. C. Cope und P. E. Burton, J. Amer. chem. Soc. 82, 5439 (1960).
6 F. Nerdel, D. Frank und H. Marschall, Chem. Ber. 100, 720 (1967).
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/[CHZ]n /[CHZ]n+l‘ [CHaJn+1 ICHz]n\
RMgX
ch CHZ — Hzc CHz + HZC CH2 + Hzc CHZ
N N o poe
TsOH,C CHO R-& B — Ve
1 {
OH OH
9-12 20-23 13, 24

Die Reaktionen laufen bei Raumtemperatur bzw. in siedendem Ather spontan ab.
Die Trennung der Reaktionsprodukte erfolgte meist durch priparative Gaschromato-
graphie. Die beiden tertidren Alkohole 16 und 18 wurden zum Vergleich aus dem ent-
sprechenden Halogencycloalkan, Mg-Spidnen und Aceton synthetisiert.

Die Umsetzung des einfachsten, offenkettigen [3-Tosyloxy-aldehyds, des 2-Methyl-
2-tosyloxymethyl-propanals (25)7), mit Methyl- bzw. Phenylmagnesiumhalogenid
ergab ein dhnliches Bild. Die tertidren Alkohole 26 und 27 sowie die Oxetane 29 und
30 bildeten sich in vergleichbarer Menge. Der sekundire Alkohol 28 wurde nur mit
Methylmagnesiumjodid zu etwa 109, erhalten. Die Struktur der Alkohole 26 und
28 wurde durch Vergleichssynthesen bewiesen.

H;C_ CHO H;C R R T
3 3 I I H,C
X! X, JCH-C-R + H;C-C-CHOHR + >¢o
H,C CH,OTs HC-H,C  bn &H, H,C
]
CH;
25 26: R = CH, 28: R=CHy; 29:R=CHy
27: R = CgH; 30: R = CgH;

Umsetzung des deuterierten Aldehyds 34 mit CHsMgJ

Zur Aufklirung des Reaktionsmechanismus ist es wichtig zu wissen, an welche
Stelle des Molekiils das Aldehyd-Proton nach der Umsetzung tritt.

Durch Reduktion des aus Imidazol und Isobutyrylchlorid dargestellten Imidazo-
lids 31 nach Staab8’ mit LiAlD4 wurde Isobutyraldehyd-1-d (32) erbalten. Bei den
folgenden Reaktionen mit Formaldehyd und Tosylchlorid bleibt der Deuterium-
gehalt vollig erhalten, was NMR-spektroskopisch leicht nachweisbar ist.

HyC, Liap,  HsG ILC. CDO o H,C_ CDO
\CH-CO-N/ﬁ'\I s cH-cpo 2O, TN LN
Hy he H;C H,C CH,OH H;C CH,OTs
31 32 33 34

7 F. Nerdel, D. Frank, H.-J. Lengert und P. Weyerstahi, Chem. Ber. 101, 1850 (1968).
8) H. A. Staab und H. Brdunling, Liebigs Ann. Chem. 654, 119 (1962).
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Der deuterierte B-Tosyloxy-aldehyd 34 wurde analog 25 mit Methylmagnesium-
jodid umgesetzt. Das Produktgemisch wies im Gaschromatogramm ein gleiches Bild
auf wie das aus 25. Der tertidre Alkohol wurde priparativ gaschromatographisch
abgetrennt und NMR-spektroskopisch untersucht. Obwohl danach die von uns erwar-
tete Struktur 35 sehr wahrscheinlich war, schien uns das NMR-Spektrum nicht ein-
deutig genug.

HCe G
£D '(|3 -CH; 35§
HyC-11,C OH

Daher wurde 35 unabhingig synthetisiert. Reduktion von Butanon-(2) mit LiAID,
ergab Butan-2-d-0l-(2) (36), Bromierung mit PBr3 (— 37) und Umsetzung mit Mg-
Spédnen und Aceton lieferten 35, das mit dem Produkt aus der Umsetzung von 34
identisch war,

LiAID,

H;C-CH-CO-CHy ——— 113C-CH2'%‘D—CH3
OH
36
PBr, ) 1) Mg
— H3C-CIll;-CD-CHy ——> 3§
] 2) (CH,),COo
Br
37

Zum Reaktionsmechanismus

Nachdem geklidrt war, daB die Umlagerung zum tertidren Alkohol unter Hydrid-
verschiebung stattfindet, wurde versucht, Zwischenstufen der Reaktion abzufangen.
Bei der Umsetzung des Aldehyds 10 mit 1 Aquivalent Methylmagnesiumjodid bei
—50° und nachfolgender Zersetzung bei 0° erhielt man ausschlieBlich den 5-Tosyl-
oxy-alkohol 39.

Q = Q Q
—_— —_—

H,C” "CHO HyC” "CH-CHj LIZC CH-CH;g
TsO” TsO OMgJ TsO OH
10 38 39

Beim Erwirmen dieses Reaktionsgemisches auf 35° und erst dann erfolgender Zer-
setzung werden im Verhdltnis 1:3 das Oxetan 13 und das Siebenring-Keton 40
isoliert,

38 2> 13 + 40

(IIO
CHs

DaB das Tosyloxy-alkoholat 38 die entscheidende Zwischenstufe darstellt, von der
aus die Umlagerung ablduft, legt folgender Versuch nahe: Bei der Umsetzung des
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isolierten Tosyloxy-alkohols 39 mit 2 Aquivalenten Methylmagnesiumjodid wird das
gleiche Produktgemisch (13, 16 und 21) erhalten wie bei der Umsetzung des Alde-
hyds 10.

Diese Ergebnisse veraniassen uns, folgenden cyclischen Mechanismus zu postu-
lieren:

H,C
( “ 2N H
l/c‘(l; -H RMgX HZC’c (IZ R go
sO O TsO\) ( |
MgX R

Die Bildung des tertidren Alkohols aus dem Keton ist eine bei Gegenwart von iiber-
schiissigem Grignard-Reagenz unvermeidbare Sekundérreaktion.

Der starke Nachbargruppeneffekt zwischen der Tosylatgruppe und dem Halogen-
magnesiumalkoholat, der Voraussetzung fiir die Umlagerung ist, 146t sich noch an
zwei Versuchen erkennen:

1) Achtstiindiges Erhitzen von Neopentyltosylat mit dtherischer Athylmagnesium-
bromid-Lésung fiihrte nicht zu einer Reaktion.

2) Reaktion von Tosyloxymethyl-cyclopentan (mit sekundédrer Verzweigung des
Nachbarkohlenstoffes) mit Methylmagnesiumjodid ergab praktisch quantitativ Jod-
methyl-cyclopentan.

Die Entstehung der sekundidren Alkohole (z. B. 20—23), die in untergeordnetem
Mae abliuft, 1dBt sich wohl am besten so erkliren, daB nicht nur das Hydrid, son-
dern auch der Grignard-Komplex nucleophil eingreifen kann.

N
/‘9 MgX BC, L,
Hzc c/ — HC R
N
1‘5(5} HO R

Fiir dieses Schema sprechen zwei Beobachtungen:

1) Bei Einwirkung der sterisch anspruchsvolleren Phenyl- und Isopropyl-magne-
siumhalogenide?? auf B-Tosyloxy-aldehyde wurden nicmals sekunddre Alkohole
isoliert.

2) Wie schon erwihnt, entsteht kein sekundirer Alkohol, wenn 1 Aquivalent
Grignard-Verbindung bei —50° zugegeben und anschlieBend erwiarmt wird.

Diese Neopentyl-Umlagerung, die normalerweise mit relativ geringer Geschwin-
digkeit ablduft, wird in unserem Falle wiederum durch die Koordination des als
Alkoholat gebundenen Magnesiums mit dem Tosyloxyrest begimstigt.

DafBl sowohl bei der Bildung des Ketons als auch dcs sekundiren Alkohols der
Koordination des Magnesiums mit der Tosylatgruppe die allein entscheidende Bedeu-
tung zukommt, wird am besten dadurch belegt, daB die Umsetzung des analog
gebauten 3-Jod-aldehyds 41 véllig anders verliuft,

Hier ist auch in siedendem Ather nur das Primirprodukt 42 zu erhalten. Erst bei
6stdg. Erhitzen auf 70° in THF wird eine Cyclisierung zum Oxetan 13 erzwungen,
Umlagerungsprodukte konnten sclbst in Spuren nicht nachgewiesen werden. Auch
9 H. Kaminski, Diplomarb., Techn. Univ. Berlin 1966.

235+
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Fragmentierungsprodukte, die sonst stets bei Angriff nucleophiler Agentien auf
B-Jod-aldehyde erhalten wurden!?, wurden nicht gebildet. Der Unterschied zwischen
Tosyloxy- und Jod-aldehyd ist moglicherweise darauf zuriickzufithren, daf} die ,,harte
Saure Mg2! leichter mit der ,,harten Base* OTs reagiert als mit dem ,,weichen*

Jodid.
CH;MgJ
—_— + 13
H,C HO H,C” CHOH
-~

~

J J7 CH,
41 42

Wir danken dem Senator fiir Wirtschaft fir die Bereitstellung von Mitteln aus dem ERP-
Sondervermigen zur Unterstiitzung dieser Arbeit.

Beschreibung der Versuche

Die Schmelzpunkie wurden in einem Bestimmungsapparat der Fa. Biichi bzw. mit dem
Mettler-Gerit FP 1 (im folgenden abgekiirzt M.) gemessen. Die IR-Spektren in CCly wurden
mit einem Perkin-Elmer-Gitterspektrophotometer 125, die NMR-Spektren, wenn nicht anders
angegeben, in CClg im Varian A-60 mit TMS als innerem Standard, die Massenspektren
mit einem AEI-Massenspektrographen MS-9 aufgenommen.

Die priiparativen gaschromatographischen Trennungen wurden mit einem Wilkens Auto-
prep A-700 (Warmeleitfahigkeitsdetektor, 200 cem Hjz/Min.) vorgenommen. Alle darge-
stellten Verbindungen wurden dinnschichtchromatographisch oder mit dem Perkin-Elmer-
Fraktometer F 6 —4 (50-m-Golaysdule 2 G 3, Apiezonfett L-Belag, Flammenionisations-
detektor, Trigergas Np) auf Reinheit bzw. Zusammensetzung untersucht.

Die Analysen verdanken wir unserer mikroanalytischen Abteilung unter Leitung von Frau
Dr. U. Faaf.

Darstellung der Aldehyde 1, 3 und 4

Allgemeine Arbeitsvorschrifi: Die dther. Grignard-Losung aus 1.0 Mol Halogencycloalkan
und 1.0 g-Atom Mg-Spinen wird mit 0.9 Mol Orthoameisensiure-iridthylester 6 Stdn. unter
RiickfluB erhitzt. Danach wird der Ather weitgehend abdestilliert und Eiswasscr sowie verd.
Schwefelsdure werden bis zur sauren Reaktion zugegeben. Durch langsame Wasserdampf-
destillation werden die sich bildenden Aldehyde ausgetricben. Das Decstillat wird getrennt, die
wiiBr. Phase mehrmals ausgeithert, die vereinigten Atherphasen werden getrocknet und iiber
eine Fullkorperkolonne destilliert.

Formyl-cyclopentan (1): Aus Bremcyclopentan. Ausb. 30%, Sdp.jgg 75—76° (Lit.11):
Sdp.mo 780).

Formyl-cycloheptan (3): Aus Chlorcycloheptan. Ausb. 48, Sdp.13 75—76 (Lit.12): Sdp.g
60—62°).

Formyl-cyclooctan (4): Aus Bromcyclooctan. Ausb. 22%;, Sdp.;3 92° (Lit.5): Sdp.;; 101.6 bis
103.59),

10) F. Nerdel, D. Frank und H.-J. Lengert, Chem. Ber. 98, 728 (1965).
1) O, Gramnit, J. Liska und G. Greul, Org. Syntheses 44, 26 (1964).
12) W. Reppe, O. Schlichting, K. Klager und T. Toepel, Liebigs Ann. Chem. 560, 1 (1948).
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Darstellung der $-Hydroxy-aldehyde 5—8

Allgemeine Arbeitsvorschrift: Zu der miBig gerithrten Emulsion aus 1.0 Mol des betreffenden
Aldehyds 1 —4 und 1.1 Mol 40proz. Formalin-1.6sung werden bei 0° 50 ccm 2n NaOH ge-
tropft. Dann wird bei 10—15° noch 8 Stdn. geriihrt, danach wie iiblich mit Wasser/Ather
aufgearbeitet und der unumgesetzte Aldehyd iiber eine kleine Vigreux-Koloane abdestilliert.

[-Hydroxymethyl-1-formyl-cyclopentan (5): Aus 1, Ausb. 40%, Sdp.;4 92—95° (Lit.13):
Sdp.;s 88—90°). — IR: 3360 (breit), 1700/cm.

I1-Hydroxymethyl-1-formyl-cyclohexan (6): Aus 2, Ausb. 45%, Sdp.o.s 107--110°. — IR:
3400 (breit), 1705/cm.

CgH140; (142.2) Ber. C67.57 H 992 Gef. C67.16 H 5.81
1-Hydroxymethyl-1-formyl-cycloheptan (T): Aus 3; wurde als Rohprodukt weiterverarbeitet.
IR : 3410 (breit), 1725/cm.

1-Hydroxymethyl-1-formyl-cyclooctan (8): Aus 4; wurde als Rohprodukt weiterverarbeitet.
Zur Analyse wurde eine kleine Menge sdulenchromatographisch (Kieselgel, Benzin — 20 %,
Ather) gereinigt und im Kugelrohr bei 130°/0.1 Torr destilliert. — IR : 3400 (breit), 1725/cm.

C1oHy502 (170.3) Ber. C70.55 H10.65 Gef. C70.41 H 10.47

Darstellung der 3-Tosyloxy-aldehyde 9—12

Allgemeine Arbeitsvorschrift: Zu 0.5 Mol p-Toluolsulfochlorid in 1.1 Mol Pyridin werden
unter Riihren bei 0° 0.4 Mol des jeweiligen §-Hydroxy-aldehyds 5—8 gegeben, 3 Tage bei
Raumtemp. geriihrt, mit verd. Schwefelsiure neutralisiert und dreimal ausgedthert. Nach
Neutralwaschen mit Wasser wird iiber MgSQOy getrocknet, der Ather abgezogen und das
Rohprodukt chromatographiert (Kieselgel, Benzin + 20% Ather) oder aus Benzin umkristal-
lisiert.

I-p-Toluolsulfonyloxymethyl-1-formyl-cyclopentan (9): Aus 5, Schmp. 59°, Ausb. 43 %;.

C14H1504S (282.4) Ber. C59.55 H6.43 S11.36 Gef. C60.13 H6.72 S 10.40

IR: 2700, 1720, 1600, 1185, 1175/cm. '

NMR: CHO st 1.49 (1), CH,OTs s 5.95 (2).

1-p-Toluolsulfonyloxymethyl-1-formyl-cyciohexan (10): Aus 6, erstarrt unterhalb —20°, »n¥
1.5258, Ausb. 76 %.

CisH2004S (296.4) Ber. C60.78 H 6.80 S 10.81 Gef. C60.61 H6.92 S10.15

IR: 2680, 1705, 1600, 1185, 1175/cm.

NMR: CHO s © 1.44 (1), CILOTs s 6.08 (2).

I-p-Toluolsulfonyloxymethyl-1-formyl-cycloheptan (11): Aus 7, Schmp. 75.1° (M.), Ausb.
39%.

CisH2004S (310.4) Ber. C61.91 H7.14 S10.33 Gef. C62.09 H 7.33 S 10.39

IR: 2690, 1725, 1600, 1187, 1177/cm.

NMR: CHO s 7 1.50 (1), CH;OTs s 6.14 (2).

1-p-Toluolsulfonyloxymethyl-1-formyl-cycloocran (12): Aus 8, olig, Ausb. 189.

Ci7H2404S (324.4) Ber. C62.93 H 7.46 S9.88 Gef. C63.23 H7.66 S 9.33

IR: 2700, 1730, 1600, 1185, 1175/cm.

NMR: CHO s 7 1.20 (1), CH>0Ts s 6.11 (2).

13 M. Mousseron, R. Jacquier und A. Fontaine, Bull. Soc. chim. France 19, 767 (1952).
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Umsetzung der B-Tosyloxy-aldehyde 10 und 11 mit MethyHithium

Umsetzung von 1-p-Toluolsulfonyloxymethyl-1-formyl-cyclohexan (10): Zu 6.0 g (0.02 Mol)
10in 150 ccm absol. Ather werden unter N bei —40° 30 ccm einer 0.74 m édther. Methyllithium-
Losung (0.022 Mol) unter Rithren getropft und nach Entfernen der Kithlung noch 8 Stdn.
gerithrt. Dann wird bei 0° mit Wasser zersetzt und wie iiblich aufgearbeitet. Der Ather wird
{iber eine Fiillkérper-Kolonne abdestilliert. Beim Sdp.sy 140° (Kugelrohr) werden 2.3 g
(82%;) I-Methyl-2-oxa-spiro/ 3.5 inonan (13) erhalten. Reinheit (gaschromatographisch) 98 %,
n2 1.4605.

CoH160 (140.2) Ber. C77.09 H11.50 Gef. C 76.95 H 11.73

IR : 982/cm (stark).

NMR: HC—CH; q 7 5.63 (1) (J = 6.5 Hz), CH,-— O AB-Spektrum 5.92, 5.85 (2) (Jag =
6.5 Hz), CH; d 8.83 (3) (J = 6.5 Hz).

Umsetzung von I-p-Toluolsulfonvioxymethyl-1-formyl-cycloheptan (11): 9.3 g (0.03 Mol)
11 in 200 ccm absol. Ather werden wie voranstehend mit 0.07 Mol Methyllithium-Losung
umgesetzt und aufgearbeitet. Beim Sdp.sp 150° (Kugelrohr) werden 3.4 g (73 %) I-Methyl-2-
oxa-spiro[3.6]decan (14) crhalten. Reinheit (gaschromatographisch) >999%;, n¥ 1.4725.

C1pH130 (154.2) Ber. C77.86 H11.76 Gef. C76.92 H 11.87

IR : 978/c¢m (stark).

NMR: HC—-CH; q 75.58 (1) (/ = 6.5 Hz), CH;—0 AB-Spektrum 5.98, 5.85 (2) (Jap ==
5.3 Hz), CH; d 8.80 (3) (J = 6.5 Hz).

Umsetzung der B-Tosyloxy-aldehyde 9— 12 und 25 mit Magnesiumorganylen

Allgemeine Arbeitsvorschrift: Zur Grignard-Losung aus 1 Aquiv. Mg-Spénen und 1 Aquiv.
Methyljodid bzw. Brombenzol wird langsam eine dther. Losung von 0.4 Aquivv. des betreffen-
den 8-Tosyloxy-aldehyds 9—12 bzw. 25 getropft. Nach 2stdg. Erhitzen unter RiickfluB wird
bei —5° mit Ammoniumchlorid-Ldsung zersetzt, wie itblich aufgearbeitet, der Ather vor-
sichtig abdestilliert, das Rohprodukt i.Vak. in eine Kiihlfalle destilliert und priparativ
gaschromatographisch getrennt.

Umsetzung von I-p-Toluolsulfonyloxymethyl-1-formyl-cyclopentan (9) mit CHiMgJ: 5.6 g
(0.02 Mol) 9 ergeben 2.7 g Rohprodukt. Trennung auf Carbowax 250-Siule, 160°:

2-Cyclohexyl-propanol-(2) (15) erscheint als 1. Fraktion, zu 619, im Gemisch enthalten.
n® 1,4682 (Lit.14): n% 1.472).

I-Methyl-1-[ 1-hydroxy-dthyl]-cyclohexan (20) als 2. Fraktion, zu 16% im Gemisch ent-
halten.

NMR: HC—~CH; q t6.58 (1) (/ == 6 Hz), OH 5 8,1 (1), HC—CH3 d 8.96 (3) (J == 6 Hz),
CH3s 9.19 (%)

Umsetzung von I-p-Toluolsulfonyloxymethyl-1-formyi-cyclohexan (10) mit CH3MgJ: 10.0 g
(0.033 Mol) 10 ergeben 5.4 g Rohprodukt. Trennung auf Carbowax 250-Siule, 175°

13 als 1. Fraktion, zu 14 %, im Gemisch enthalten.

2-Cycloheptyl-propancl-(2) (16) als 2. Fraktion, zu 45 %, im Gemisch enthalten, n# 1.4764.

CioHz0O (156.3) Ber. C76.86 H 12.90 Gef. C76.14 H 12.75

IR: 3620 (scharf), 3480/cm (brcit).

NMR:OH s t 8.02 (1), 2CHj3 s 8.91 (6).

149 R.Sabatier und A. Mailhe, Ann. chim. France [8] 10, 527 (1907).
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1-Meihyl-1-{ I-hydroxy-édthyl ]-cycloheptan (21) als 3. Fraktion, zu 8%, im Gcemisch ent-
halten.

TR: 3620 (scharf), 3480/cm (brcit).

NMR: HC—CHj q t6.54 (1) (/ = 6.5 Hz), OH 5 7.98 (1}, HC—CH; d 894 (3) (J/ = 6.5
Hz), CHj s 9.22 (3).

Umsetzung von 10 mit CgHsMgBr: 10.0 g (0.033 Mol) 10 crgeben 13.5 g Rohprodukt, die
siulenchromatographisch (Kieselgel, Benzin -+ steigende Mecngen Ather) getrennt werden.

1-Phenyl-2-oxa-spiro{ 3.5 /nonan (24) als 1. Fraktion, Ausb. 3.1 g (46 %)), Sdp.¢.001 80—83°
(Lit.15): Sdp., 111 —112°), #% 1.5369 (Lit.15): p¥ 1.5362).

TR: 980/cm (stark).

NMR: HC-—-O s v4.73 (1), CH;--O AB-Spektrum 5.79, 5.65 (2) (Jag = 5 Hz).

Cycloheptyl-diphenyl-carbinel (17) als 2. Fraktion, Ausb. 3.6 g (37%), Sdp.;.0003 125°.

Cz0Hz40 (280.4) Ber. C85.67 H8.63 Gef. C85.50 H8.56

IR 3610 (scharf), 3380/cm (breit).

Massenspektrum: 262 Basispeak (M*T — H;0),

Umsetzung von [-p-Toluolsulfonyloxymethyl-1-formyl-cycloheptan (11) mit CH3MgJ: 93 g
(0.03 Mol) 11 ergeben 4.1 g Rohprodukt. Trennung auf Carbowax 250-Saule, 150—220°
(programmiert).

2-Cyclooctyl-propanol-(2) (18) als 1. Fraktion, zu 80%, im Gemisch enthalten, Schmp. 25°

C11H>:0 (170.3) Ber. C77.59 H 13.02 Gef. C78.63 H 13.15

IR : 3610 (scharf), 3480/cm (brcit).

NMR: OH s (breit) = 8.2 (1), 2 CH;y s 8.92 (6).

Massenspektrum: 152 Basispeak (M* — H>0), 59 (HO —C(CHs3)3).

I-Methyl-1- I-lydroxy-dthyl J-cyclooctan (22) als 2. Fraktion, zu 6 % im Gemisch enthalten.

NMR (HA-100): HC—CH;3 g v 6.48 (1) (/ = 6.5 Hz), HC—CH3 d 8.95 (3) (J = 6.5 Hz),
CHj3 5 9.27 (3).

Umsetzung von I-p-Toluolsulfonyloxymethyl-1-formyl-cyclooctan (12) mit CH3MgJ: 3.3 g
(0.01 Mol) 12 ergeben 1.55 g Rohprodukt. Trennung auf Glassdule Stap-Aeropak 30, 150°.

2-Cyclononyl-propancl-(2) (19) als 1. Fraktion, zu 70%, im Gemisch enthalten, »¥ 1.4888.

Cyi2H240 (184.3) Ber. C78.19 H13.12 Gef. C78.12 H 13.08

IR: 3620 (scharf), 3480/cm (breit).

NMR: 2 CHj; s 7 8.90 (6).

1-Methyl-1-[ 1-hydroxy-dthyl ]-cyclononan (23) als 2. Fraktion, zu 15 % im Gemisch enthalten.

C12Hz40 (184.3) Gef. C78.48 H 13.10

IR: 3620 (scharf), 3500/cm (breit).

NMR: HC-—-CHj; q 7 6.50 (1) (J == 6.5 Hzg), HC—CH3 d 8.96 (3) (J = 6.5 Hz), CH;
$9.32 (3).

Umsetzung von 2-Methyl-2-p-toluolsufonyloxymethyl-propanal (25) mit CHiMglJ: 51 g
(0.2 Mol) 257 ergeben 15.5 g Rohprodukt. Durch Fraktionierung iiber eine 20-cm-Fiillkérper-

15) J. Sasajima, K. Shima und H. Sakurai, Nippon Kagaku Zasshi 86, 1299 (1965), C. A. 65,
13491 (1966).
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kolonne werden beim Sdp. 95.5—96.5° 5.7 g (29%) 2.3.3-Trimethyl-oxetan (29) erhalten;
n¥ 1.4037.
CeH 120 (100.1) Ber, C71.95 H 12,07 Gef. C71.72 H 12.26

1R:978/cm (stark).

NMR:CH—-Oq t5.62 (1) (J/ = 6 Hz), CH,— O AB-Spektrum 6.07, 5.87 (2) (J4p = 5 Hz),
CH—CH; d 8.87 (3) (J/ == 6 Hz), CHj3 s 8.85 (3), CHj s 8.91 (3).

Der Riickstand wird priparativ gaschromatographisch getrennt. Die Ausbeuten sind gas-
chromatographisch ermittelt.

2.3-Dimethyl-pentanol-(2) (26) als 1. Fraktion, Ausb. 30%; n’ 1.4258 (Lit.16): p30 1.4262). -
IR : 3610 (schart), 3470/cm (breit).

3.3-Dimethyt-pentanol-(2) (28) als 2. Fraktion, Ausb. 11%,; #% 1.4300 (Lit.17}: n# 1.4301). -
IR: 3620 (scharf), 3460/cm (breit).

Umsetzung von 25 n:it CoHsMgBr: 10.2 g (0.04 Mol) 25 ergeben 9.2 g Rohprodukt. Trennung
auf Glassiule Stap-Aeropak 30, 160°.

3.3-Dimethyl-2-phenyl-oxetan (30) als 1. Fraktion, zu 43% im Gemisch enthalten; n¥
1.5118.

Ci H 140 (162.2) Ber. C81.43 H8.70 Gef. C80.72 H 891

IR: 982/cm (stark).

NMR: HC—O s 7 4,68 (1), CH;—0O AB-Spektrum 5.90, 5.65 (2) (Jag == 5 Hz), 2 CH3
s 8.67 (3). 5 9.27 (3).

2-Methyl-1.1-diphenyl-butanol-(1) (27) als 2. Fraktion, zu 46 %, im Gemisch enthalten, n¥
1.5671 (Lit.18): 20 1.5664).

Vergleichssynthesen

2-Cycloheptyl-propanol-(2) (16): Aus 0.6 g (0.025 g-Atom) Mg-Spdnen und 2.7 g (0.02 Mol)
Chlorcycloheptan wird cine Grignard-1.6sung dargestellt und mit [.2 g (0.02 Mol) Aceton
umgesetzt. Das erhaltene 16 ist identisch mit dem aus der Reaktion von 10 erhaltenen Produkt.

2-Cyclooctyl-propanol-f2) (18): Aus Mg-Spinen, Bromeycloocian und Acefon wie oben.
Identisch mit dem Produkt aus der Reaktion von 11.

2.3-Dimethyl-pentanol-(2) (26): Aus Mg-Spéinen, sek.-Butylbromid und Aceton wie oben.
Identisch mit dem Produkt aus der Reaktion von 25.
3.3-Dimethyl-pentanol-(2) (28): Aus Mg-Spinen, 2-Chlor-2-methyl-butan (dargestellt aus

2-Methyl-butanol-(2) und PCly) und Acetaldehyd wic oben. ldentisch mit dem Produkt aus
der Reaktion von 25.

Darstellung und Umsetzung des deuterierten Aldehyds 34
N-Isobutyryl-imidazol (31): Nach L ¢.19 aus Isobutyrylchlorid und Imidazol in Benzol.
Sdp.g.6 65°, Schmp. 41 --42°
C7H1gN2O (138.2) Ber. C 60.85 H 7.29 N 20.28 Gef. C 60.50 H 7.14 N 20.87

Isobutyraldehyd-i-d (32): 30 g (0.22 Mol) 31 werden in 200 cem absol. Ather geldst und
bei —20° mit 3.0 g (0.07 Mol) LiAlD4 versetzt. Nach 2stdg. Rithren bei 0° wird zersetzt und

16). J. D. Roberts und W. G. Joung, J. Amer. chem. Soc. 67, 149 (1945).
17 C. N. Pilici und H. Pines, J. Amer. chem. Soc. 83, 3274 (1961).

18) R. C. Huston und R. J. Jackson, J. Amer. chem. Soc. 63, 541 (1941).
19) 7. Wieland und G. Schneider, Liebigs Ann. Chem. 580, 159 (1953).



1969 Fragmentierungsreaktionen an Carbonylverbindungen (XVI.) 3689

wié blich aufgearbeitet. Der Ather wird liber eine Drehbandkolonne abdestilliert und die
von 45-—61° siedende Fraktion, die noch etwa 20%, Ather enthilt, aufgefangen. Ausb. 8.0 ¢
(509%;, gaschromatographisch ermittelt).

2-Methyl-2-hydroxymethyl-propanal-1-d (33): Aus 32 und Formaldehyd nach 1. ¢.7), Sdp.,4
76°, teilweise kristallisierend. — NMR: Von t 0.5--2.0 kein Signal.

2-Methyl-2-p-toluolsulfonyloxymeihyl-propanal-1-d (34): Aus 33 und p-Toluoisulfochlorid
nach L ¢.7.

IR: 2120, 2050, 1725, 1600, 1185, 1175/cm.

NMR: Unterhalb T 2.2 kein Signal, CH,OTs s 6.30 (2); 2 CH3 s 9.13 (6).

Umsetzung von 34 mit CH3MgJ: 2.0 g (0.008 Mol) 34 crgcben 0.8 g Rohprodukt, das im

Gaschromatogramm die gleiche Produktverteilung aufweist wie bei der Umsetzung von 25
mit CH3MgJ. Trennung auf Carbowax 250-Siule, 130°.

2.3-Dimethyl-propan-3-d-ol-(2) (35) erscheint als 2. Fraktion. - IR: 3610 (scharf), 3470
(breit), 2130, 1320/cm.
Vergleichssynthese von 35

Butan-2-d-ol-(2) (36): Aus Butanon-(2) und LiAlD4 nach 1. ¢.20). - {R: 3620, 3360, 2140,
2090/cm.

2-Brom-butan-2-d (37): Aus 36 nach 1. ¢.20), -~ IR: 2200/cm.

35: Aus der Grignurd-Losung von 2.8 g (0.02 Mol) 37 und 0.6 g (0.025 g-Atom) Mg-Spiinen
mit 1.1 g (0.02 Mol) Aceton. Trennung auf Glassiule Stap-Aeropak 30, 90°. IR- und NMR-
Spektren stimmen ibercin mit dem Produkt aus der Umsetzung von 34 mit CH3MgJ.

Reaktionen zum Beweis des Mechanismus

Umsetzung von 10 mit 1 Aquivalent CHiMgJ

a) Bei —-350°: Zu 9.0 g (0.03 Mol) 10 in 100 ccm absol. Ather wird bei —50° unter Rithren
langsam eine Grignard-Losung aus 1.0 g (0.04 g-Atom) Mg-Spédnen und 6.0 g (0.04 Mol)
Methyljodid in 50 ccm Ather getropft. Im Verlauf von 3 Stdn. wird auf 0° erwiirmt und wie
iiblich zersetzt und aufgearbeitet. Die Reinigung erfolgt durch Siulenchromatographie
(Kieselgel, Benzin + steigende Mengen Ather). Neben etwa 10% nicht umgesetztem 10 wird
als einziges Produkt 7-p-Toluolsulfonyloxymethyl-1-[ 1-hydroxy-dthyl]-cyclohexan (39) als zdhes
01 isoliert.

CigH2404S (312.4) Ber. C61.51 H7.74 $10.26 Gef. C61.50 H7.73 S$9.99

IR 3630 (schwach), 3560 (schwach), 1600, 1185, 1175/cm.

NMR:CH--0 q t4.40 (1) (J = 6.5 Hz), OH s (breit) 7.8 (1), CH3 4 8.95 (3) (J = 6.5 Hz).

b) Bei 35°: Wie oben, jedoch wird anschlieBend noch 2 Stdn. unter RiickfluB erhitzt. Nach
iiblicher Aufarbeitung ergibt die Destillation in eine Kithlfalle 4.2 ¢ Rohprodukt. Trennung
auf Carbowax 250-Siule, 140°.

Methyl-cycloheptvl-keton (40) als 1. Fraktion, zu 759, im Gemisch enthalten.

2.4-Dinitro-phenylhydrazon: Schmp. 117 —118° (zweimal aus Athanol) (Lit.21): Schmp.
117—118°).

13 als 2. Fraktion, zu 25%, im Gemisch enthalten.

20) G. K. Helmkamp und N. Schnautz, J. org. Chemistry 24, 529 (1959).
21 §. L. Friess und R. Rinson, jr., J. Amer. chem. Soc. 73, 9512 (1951).
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Umsetzung von 39 mit CH3MgJ: 3.1 g (0.01 Mol) 39 werden mit 0.025 Mol einer CH:MgJ-
Losung umgesetzt und wie iiblich aufgearbeitet. Es resultiert das gleiche Produktgemisch
(nach Gaschromatographie) wie bei der Umsetzung von 10 mit 2 Aquivy. CH;MgJ.

Reaktion von Neopentyltosylar mit CyHsMgBr: Zu einer CaHsMgBr-Losung aus 3.0 g
(0.12 g-Atom) Mg-Spdnen und 13 g (0.12 Mol) Athylbromid werden 23 g (0.1 Mol) Neopentyl-
tosylat, gelbst in 50 cem Ather, gegeben und 8 Stdn. unter RiickfluB erhitzt. Nach iiblicher
Aufarbcitung werden lediglich 21.5 g unverindertes Ausgangsmaterial isoliert.

Umsetzung von p-Toluolsulfonyloxymethyl-cyclopentan mit CH3MgJ: 0.05 Mol einer
CH3MgJ-Lésung werden mit 10 g (0.04 Mol) p-Toluolsulfonyloxymethyl-cyclopentan 5 Stdn.
unter RiickfluB erhitzt. Nach tblicher Aufarbeitung werden 6.2 g Jodmethyl-cyclopentan
vom Sdp.g 1 50° (Lit.22): Sdp.;¢ 75°) erhatten. Das Produkt ist identisch mit einem aus dem
obigen Tosylat und NaJ in Aceton hergestellten.

1-Jodmethyl-1-formyl-cyclohexan (41): 12 g (0.04 Mol) 10 werden mit 10 g (0.06 Mol) KJ
in 50 ccm absol. Aceton 5 Stdn. unter RiickfluB erhitzt. Nach iiblicher Aufarbeitung werden
beim Sdp.p.q 110" (Kugelrohr) 7 ¢ Rohprodukt erhalten. Zur Reinigung wird an Kieselgel
mit Benzin 420, Ather chromatographiert. Ausb. 5.5 g (55 %).

CyH13JO (252.1) Ber. C38.12 H 5.20 J50.34 Gef. C39.70 H 5.49 J 50.49
NMR: CHO s 7 1.41 (1), CH.J s 6.88 (2).

2.4-Dinitro-phenylhydrazon: Gelbe Nadeln, Schmp. 172°.
Ci4H17IN4O4 (432.2) Ber. € 38.90 H 3.96 N 12,97 J 29.36
Gef. C39.14 H 3.91 N 13.06 J 28.88
Umsetzung von 41 mit CHiMgJ
a) Bei 35°: Zu 0.05 Mol einer CH;MgJ-Losung werden 4.2 g (0.017 Mol) 41 in 10 ccm
Ather gegeben und 4 Stdn. unter RiickfluB erhitzt. Nach iiblicher Aufarbeitung werden bei
Sdp.g.1 115° (Kugelrohr) 4.3 g (94 %) I-Jodmethyl-1-[ I-hydroxy-dthyl]-cyclohexan (42) erhal-
ten. Schmp. 36.7° (M.).
CoH;7JO (268.1) Ber. C40.31 H 6.38 J147.34 Gef. C40.26 H 6.21 J47.80
IR : 3620 (scharf), 3470/cm (breit).
NMR: CH,J AB-Spektrum T 6.69, 6.48 (2) (J/ = 10 Hz), HC—O q 6.36 (1) (J = 6 Hz),
CH; d 8.89 (3) (/ = 6 Hz).

b) Bei 70°: Analog a), jedoch 6 Stdn. in siedendem THF. Nach iiblicher Aufarbeitung
werden gaschromatographisch folgende Anteile ermittelt: 56 % 13 und 129 42.

22) N. D. Zelinsky, S. E. Michlina und M. S. Eventova, Ber. dtsch. chem. Ges. 66, 1422 (1933).
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