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Zum Mechanismus der Substitution am Cyclopropanring 
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Einpepanpcn am 3 0 .  J u n i  1980 

Au\gchciiJ r o n  2a wird ubcr 3 n  und I I n  daa bicyclische Clilorlacton 1411 crhahcn. D e w n  Keak- 
lion mil KOtllu ergibt das Lacion 17b. da5 auch aus 14b gcbildel wird. Dicw Ergcbnisse werden 
mil cincni Mcchani\rnu\ ubcr die Zwi$chenttufc E crklarr. i'..usatrlichc Bcwciw \ind dab Au\blci- 
bcn cincr Kcahtion v o n  15s und b init KOtUu wwic dic Produktrertcilung bci dcr Reaktion dcr 
drulericrtcn Verbindung 160. 

Mechanism of the Substitution at the Cbclupropnne Wing 

Starting I r o n 1  Za t h e  bicyclic chlorolactone 14s I\ obkiincd via 38 arid 118. Reaction o f  14n 
w i t h  KOIHu gircs the lactone 17b which a l w  i \  formed l'roin 14b. Thcw rc\ult\ can be explained 
b y a  niech;iiii\rn ria Ihc intcrmcdiatc E. Additional cridcncc i \  given by the lailurc of 15a arid b to 

react v . i t l i  K O t l h  arid by the product dislribution o f  the rcactron ol dcurcratcd compound 16a. 

Bei der von uns beschriebenen Synthese von 1 -Cyclopropen-I-carbons~ure-estern 
vorn Typ B durch basische Elirninierung von Chlorwasserstoff aus 1-Chlor-1-cyclopro- 
pancarbonsaure-estern (A) wurde irnrner dann sofortige Addition des Alkoxids an die 
Zwischenstufe B LU den alkoxy-substituierten Verbindungen C (rneist als Stereoiso- 
rneren-Gemische) beobachtet. wenn von den Substituenten R und R'  rnindestens einer 
ein H-Atom ist I). Andererseits sind die 3.3-disubstituierten I-Cyclopropen-1-carbon- 
saure-ester B (R', R" + H )  gegenuber nucleophilem Angriff schr stabil. Die rnit  Alk- 
oxiden unter relativ drastischen Bedingungen erhaltenen Produkte entsprechen dabei 
dern Typ C. Das bedeutet, aus den Estern A entstehen rnit Alkoxiden. rnbgen sie gute 
oder schlechte Nucleophile sein, entweder die Verbindungen B oder C ,  nie jedoch die 
Produkte einer nucleophilen Substitution des Typs D. 

N u n  ist die nucleophile Substitution am Cyclopropanring in ihrer einfachen Form 
bisher noch nicht verwirklicht worden, obwohl sie theoretisch rndglich ist" und in be- 
stirnrnten Spezialfallen auch eintritt ". 
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Wir wollten zur Ldsung dieser ungeklirten Probleme einen Beitrag liefern, indem wir 
ein 1-Chlor-1-cyclopropancarbonaure-Derivat in die Reaktion einsetzten. das aus steri- 
schen Griinden nur sehr schwer ein Cyclopropen B. sei es als Zwischenstufe, sei es als 
isolierbares Produkt, liefern sollte. Unsere Wahl fie1 dabei auf das bicyclische a-Chlor- 
lacton 14a. 

Synthese des Lactons 14a und Reaktion rnit tert-Bulylat 
Aus (E)-a-Methylzirntalkohol (Za)" wird nach Schiitzen der Hydroxylgruppe rnit  

Dihydropyran (4  3a) durch Addition von CCI2 nach der Phasentransfer-Methode das 
Cyclopropan l l a  in fast quantitativer Ausbeute erhalten. Dabei 1st es nicht notwendig, 
den Pyranylether 3a zu isolieren. Die umgekehrte Folge (2a - IOa -t I la )  liefert sehr 
schlechte Ausbeuten, so d d  sich auch f u r  eine Darstellung von 10s der Urnweg uber 
1 I a empfiehlt. 

Die in Anlehnung an unsere friiheren Arbeiten" rnit I l a  durchgefuhrte Reaktions- 
folge - Halogen/Metall-Austausch, Carboxylierung und saure Aufarbeitung - ergab 
ein Gernisch, aus dern das Lacton 14s kristallisiert erhalten werden konnte". Wahrend 
14s mit Natriurnrnethylat nicht reagierte, ergab die Urnsetzung rnit Kaliurn-rerr-butylat 
in T H F (  15 rnin bei O"C, 45 min bei 2OOC) zu 94% eine neue Verbindung, bei der nach 
allen analytischen Daten das Chlor-Atom gegen eine rerr-Butoxy-Gruppe ausgetauscht 
war. Da der Lactonring sowie Phenyl- und Methylgruppe unverandert waren, verblieb 
die Frage nach der Stellung der Substituenten. Folgt die Reaktion dern Schema A 4 B 
-. C, so sollte das Lacton 19 entstehen, wobei aus sterischen Griinden das lsomcre b 
wahrscheinlicher ware. Eine nucleophile Substitution uber eine Funfzentren-Bindung 
sollte unter Retention der Konfiguration Lacton 17a liefern. Die Betrachtung der 'H- 
und "C-NMR-Daten von 14a und dern neuen lerr-butoxy-substituierten Lacton hilft 
scheinbar nicht vie1 weiter. Das Cyclopropan-H-Atom (14a: 6 = 2.65) erscheint jetzt 
bei 6 = 2.86. Diese geringe Tieffeldverschiebung ware sowohl rnit Konstitution 17 wie 
auch 19 vereinbar. Ebenso ist ein "C-NMR-Wert von 6 = 3 5 . 5  als Dublett in 14a. der 
sich in 6 = 38.8 (Dublett) andert, fur 17 und 19 rndglich. 

Eine Klarung bringt die LiAIH,-Reduktion zurn Diol, wobei 17 + 20 und I Y  4 21 er- 
geben sollte. Die chemische Verschiebung von 6 = 2.60 f u r  das Cyclopropan-Proton 
als Singulett. verbunden mit einern einzigen Dublett irn "C-NMR-Spektren bei 6 = 

40.8, spricht eindeutig fur Diol20 und darnit fur das Lacton 17. Ein Diol21 rniinte fur 
das Cyclopropan-Proton (als Triplett) einen urn etwa 0.8 pprn und fur das C-Atom als 
Dublett einen urn etwa 10 pprn nach hbherem Feld verschobenen Wert zeigen. 

Die Annahrne. daO wir nun bei der Reaktion von 14a rnit Kaliurn-[err-butylat das 
Lacton 17a isoliert haben. wobei mdglicherweise der Weg uber eine S,2-Reaktion unter 
Retention verlauft. ist jedoch voreilig. Eine genaue Betrachtung der ' H-NMR-Daten 
von 14a und dcrn Lacton 17 unter Heranziehen der von uns fruher an zahlreichen 
Cyclopropan-Derivaten abgeleiteten Inkrernerit-Betrachtungen'.h' lehrt, daJ3 17 die 
Konfiguration b besitzen mufl. Aus Vergleichen rnit verschiedenen ahnlichen Verbin- 
dungen in Lit. I.'' ergibt sich. daJ3 die CHI-Gruppe in 14a rnit 6 = 1.39 in einer Konfi- 
guration 17a urn etwa 0.2 bis 0.3 ppm nach hdherem Feld verschoben werden muflte, 
im Lacton 17 wird aber 6 = 1.54 gefunden. Es 1st weiterhin unwahrscheinlich, d d  die 
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CH,O-Gruppe, die in 14a als AB-Spektrum bei 6 = 4.26.4.47 erscheint. im Lacton 17 
rnit 6 = 3.87, 4.04 um etwa 0.4 pprn nach hdherem Feld verschoben wird, ohne dal3 
eine Abschirrnung durch einen ck-sundigen Phenylring wirksam wird. Schliefllich lilflt 
sich die CH,-Gruppe im Diol20 aus Inkrementen fur analoge Verbindungen’) fur eine 
Konfiguration a zu 1.2 - 1.3, filr b zu etwa 1.5 berechnen. Der gefundene Wert betragt 
genau S = 1 .SO. Aus all dern folgt zweifelsfrei die Konstitution 17b fur das Lacton und 
20b fur das Diol. 

Die Urnsetzung der Lactone 14b, 15a, b und 16a unter gleichen Bedingungen sollte 
die Reaktionswege klilren. 
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Synthese der Lactone 14b, 15a, b und 16a 
Die Synthese von 14b ist aufwendiger als die von 1411, d a  der (Z)-a-Methylzimtalke 

hol (2b) erst dargestellt werden rnul3. Die Reduktion eines Estergemisches 1 zu 2 mi1 
LiAIH4/AICI, verbuft zwar sehr glatt, jedoch ist die Darstellung von 1 rnit einem ho- 
hen 2-Anteil (1 b) problematisch. So ergibt z. B. P - 0-Olefinierung von Benzaldehyd 
ein Idb-Gemisch von %:4. Die besten Ergebnisse erzielten wir mit einem Verfahren 
von Tunuku’), das ein la/b-Gemisch von 21 : 79 Lieferte. Eine lsomerentrennung auf 
dieser Stufe ist schwierig. aber auch unndtip. da das ilber die Stufen 2 -, 3 -+ 11 -+ 14. 
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bei denen sich das s/b-Verhiltnis kaurn Indert, erhaltene Lacton-Gemisch 1 4 d b  
durch einfaches Urnkristallisieren reines 14b ergibt. 

Auch die Synthese von 1Sa und b begann rnit den jeweiligen ungeslttigten Estern 4n 
und b, die als 1 : 1 Gemisch durch P - 0-Olefinierung von Acetophenon mit (Diethyl- 
phosphono)propionat dargestellt und durch SLulenchrornatographie getrennt wurden. 
Eine analoge Reaktionsfolge 4 -. 5 -, 6 -. It -. 15 ergab die beiden Lactone 15s und 
b. Bedingt durch die Tetrasubstitution erforderte sowohl die Dichlorcarben-Addition 
(6 --. 12) als auch die Lactonisierung relativ drastische Bedingungen. 

Zur Darstellung des deuterierten Alkohols 8s erwies sich die NaBH,-Reduktion des 
Zirntaldehyd-Derivates 7 s  als gut geeignet, da dieses durch Aldolkondensation von 
deuteriertern Benzaldehyd"' rnit Propionaldehyd isornerenfrei in guter Ausbeute zu- 
ganglich ist. Die folgenden Stufen (8 -. 9 --. 13 + 16) wurden wieder wie f u r  2 beschrie- 
ben durchgefuhrt, wobei ein rnerklicher Deuterium-Verlust ( I  H-NMR-Kontrolle) nicht 
eintritt. 

.- _ _ ~ _ _ _ _ _ _  

Reaktion der Lactone 14b. ISa, b und 16a rnit Kalium-rut-butylat 
Die Reaktion von 14b, 15s und b mit Kaliurn-ferf-butylat ergab klare Ergebnisse. 

14b lieferte unter genau den gleichen Bedingungen wie 14s in vergleichbarer Ausbeute 
das gleiche Lacton 17b. 15s und b hingegen reagieren bei Raurnternperatur uberhaupt 
nicht. Selbst nach 8 h bei 40°C werden 70% des Ausgangsmaterials unverandert zu- 
ruckgewonnen, der Rest ist verharzt. Eine andere definierte Verbindung wird auch in 
Spuren nicht beobachtet. 

Die Umsetzung des deuterierten Lactons 16s unter diesen Bedingungen ergab das 
Lacton l8b,  das durch HID-Austausch etwa 40% 17b enthielt. Das bedeutet. daR das 
Anion F nicht nur durch das aus dern Elirninierungsschritt vorhandene D" (in Form 
von DOtBu), sondern auch durch H" (aus irn Ansatz befindlichen Wasserspuren) neu- 
tralisiert wird. Dies rnun innerhalb der einen Stunde Reaktionszeit abgeschlossen und 
von der Aufarbeitung unabhdngig sein, da nach Ablauf dieser Stunde zugesetztes 
HOtBu ebenso wie D 2 0  keinen wesentlichen EinfluO haben. Werden jedoch bei Reak- 
tionsbeginn auf 0.1 g 16s 0.3 g KOtBu und 0.3 g HOtBu zugegeben, so tritt zu 97% 
H/D-Austausch (--. 17b) ein, bei Zugabe von 0.3 g DOtBu werden dagegen nur 6% D- 
Verlust (+ 18b) beobachter. Ein 17b/l8b-Gernisch definierter Zusarnrnensetzung In-  
dert dagegen bei Behandlung mit KOtBu/DOtBu sein H/D-Verhiltnis nicht. 

Diskussion 

SLrntliche Ergebnisse sind miteinander vereinbar: 
I .  14s liefert ebenso wie 14b ausschliefllich 17b. 
2. 15s und b reagieren ilberhaupt nicht. 
3. Die Reaktion 16s --. 18b verlauft ilber ein Anion. 
Die einzige SchluOfolgerung ist, daO auch irn Falle der gespannten Cyclopropan- 

Derivate vorn Typ 14 rnit basischen Nucleophilen ein Elirninierungs-Additions-Mecha- 
nisrnus uber eine quasi-planare Zwischenstufe E beschritten wird. 

Addition von [err-Butylat am Bnlckenkopf filhrt zurn stabileren Anion F, das 
schlieOlich zu 17b protoniert wird. Fehlt ein eliminierbares Proton, so tritt keine Reak- 
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tion ein, da E nicht erreicht werden kann. Andererseits wird E mit vergleichbarer Ge- 
schwindigkeit von 14a wie von 14b aus gebildet. Offen bleibt die Frage. warum F aus- 
schlieDlich von der exo-Seite protoniert wird. Eine schlilssige Antwort kann nicht gege- 
ben werden. es miissen aber wohl sterische Gnlnde dafiir verantwortlich sein. Denkbar 
ware jetloch auch eine direkte molekulare Addition von tBuOH an E, die unter Umge- 
hung von F direkr zu 17b tiihrt. 

17 b 18 b 

P. w .  nkr Herrn Prc Dr Paul w n  H Sch yer, Erlangen. fur anregende Diskusstonen - 

Dem Fund, der ChetnLcchen Indusrrre gebllhrt Dank fl l r  die marer~elle Unrerstkitzung dieser Ar 
beir 

Expenmenteller Teil 
' H-NMR-Spektren: in CDCI,. Bruker WH-270 (TMS al\ innerer Standard). - "C-NMR- 

Spekrrcn: L I ~  CDCI,, Varian CFT-20. - IK-Spektrcn: in CHCI,, Perkin-Elmer 257. - Massen- 
spektren: Varian MAT-71 I ,  70 eV. - Schmpp.: Buchi SMP-20. - Sdpp.: Lul'tbadtemp. bei Ku- 
gelrohrde\rtllarion (KRD). - SC: Kieselgel. Korngrblk0.15 - 0.30 mm. nlit 3% Wasser dejakti- 
biert. ~ Aiialyhen: Mikroanalyrihche Ablcilung des Insriturb unter Leilung von Herrn Dr. H. 
Zershery. - Bei allen Aufarbeitungen wurde die organische Phase mil MgS04 getrockner. - 

T H F  wurdc uber NaH debtillier!; Ether ubcr Na-Draht getrooknet. - Bei allen Rcakrionen mil 
Butyllirhiuni wurde unrer N2 gearbeitel. ~ Trapp-Miwhung: THF/Ether/Henrin (4:  1 : 1 )  - 

HTEAC: I~cn~vltriethylammoliiumchlorid. 

Darstelluny der Esrer I urtd 4 durch P - O-Ole./nieruny 

Allgernc~rrtr VorschriJr: Zu einer LOsung von 13.4 g (0.12 mmol) Kaliuni-rert-butylat in 300 ml 
T H F  werdcn 33.3 g (0. I4 mol) 2-(Diethylpbo.~phono)prop~on~aure-e~hyle~ter in 100 ml T H F  ge- 
tropff. l?\ nird noch 15 min gcruhrr. Danach werden 0.10 mol Carbonylverbindung in 150 mi 
T H I  rugclropfr, und 20 h wird unicr RuckfluD crhitrr. Nach Abriehen der Hauptmengedeb THF 
wird in Ei\nahrer gcgo\sen. 4mal awgeerherl. der Extrakr mi! geurtigtcr NaCI-Lchung gewawhen 
uiid cingccnpr. Da\ Rohproduki wird ubcr I 0 0  g Kiewlgel mil Ben/in/Elhcr (9: I )  filrrierr und 
uber cine 20-cm-Vigrcux-Kolonnl. de51ilJierl. 

(E)-2-Mt~rh,vl-3-phe1t.vlprupensuure-ethylesrer ( I  a): Aus 10.6 g Benraldehyd; Ausb. 17.0 g 
(90%). Sdp. I40"C/15 Torr Sdp. 140-  146"C/13 Torr); enthglt nach 'H-NMR ca. 5% 

OCH,), 7.28 - 7.44 (m,  Ph), 7.70 (q, J = 2 Hr ,  3-H). - "C-NMR: 6 = 14.0 (9, CH,), 14.4 (q ,  
I b .  - 'H-NMK: 6 = 1.35 ( 1 .  J = 7 Hr.  CH3). 2 .12(d,  J = 2 HL. 2-CHl). 4.28(q. J = 7 Hz. 

CH1).60.8(1. OCH,). 128.3. 128.4. 128.8. l2Y.7. 136.1. 138.6(C-2.-3 UrIdPh). 168.4(C-I). 

(~,Z)-2-~Mrrlr.vl-3-phmyl-2-burensilure-erhylesrer (4n. b): Aus 12.0 g Acetophenon werden 
15 .Y  g ( 7 8 % )  4s/b-GemIsch (ca. I :  I )  erhalren. Sdp. I31 "C/I2  Torr ( L ~ I . ~ )  Sdp. I35 - 14O"C/ 
13 Torr). Nach SC an Kieselgel ( I  : 100) mit Benrin/Ether (95:  5 )  werden erhalren: 
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49 als 1 .  Frakiion. 7.5 g. - IR: 1700, 1630 e m - '  ( C = C - C 0 2 R ) .  - 'H-NMR: 6 = 1.36(1. 

7.11 - 7.41 (m. Ph). - ' k - N M R :  6 = 14.3 (9, CH,), 17.3 (q, 2-CH3), 23.1 (q. C4) .  60.3 (1. 

OCHI). 125.1. 127.0, 127.3. 128.4. 143.7. 145.4(C-2, -3 und Ph). 169.9(s ,  C-I). - MS: m / e  = 

4b a h  2. Fraktion. 6.2 g. - 1R: 1700, 1635 em ' ( C = C -  C02R).  - 'H-NMR: 6 = 0.84 (I. 

7.11 -7 .35 (ni. Ph). - "C-NMR: 6 = 13.5 (q.  CH,). 16.3 (q.  2-CH3). 21.6(q.  C4). 60.1 (I. 
OCH?),  126.3, 126.9. 127.0. 128.0, 142.8. 144.4 (C-2. -3 und PIi). 170.5 (s ,  C-I ) .  

J = 7 Hz, CH,). 1 .76(q.  J = 2 Hz. 2-CH3). 2 .26(q.  J = 2 Hz. 4-H). 4.27 (4. J = 7 HI, OCHZ). 

204 ( M '  , 100%). 175 ( M  - Et. 27). 159 (M - OEt. 61). 131 ( M  - COZEI. 47). 

J = 7 HL. CHI) .  2.04 (9. J = I Hz. CH,). Z . I O ( q .  J = I Hz. CH,), 3.85 (q.  J = 7 Hz. OCH2). 

/Z)-2-Me/h.vl-J-phenv/propensbure-e/h.v/es/er ( I  b): Aus 4.04 g (40 mmol) Diisopropylamin in 
80 ml THF. 25.8 ml (40 mmol) ISproz. Butyllithium-Ldsung, 8.88 g (40 mmol) 0-Ethyl-S-(eth- 
oxycarbonylmethyl)diihiocarbonat in 6 ml THF und 5 . 1  g (48 mmol) Benzaldehyd in 4 ml T H F  
werden nach Lit.'' 5.4 g(71%) 1 berhalten. Sdp. 140"C/15 Torr; enthalt nach 'H-NMRca .  20% 
Ia(l.i!.'i: I n / b  = 21:79) .  - ' H - N M R : 6  = 1 . 1 1 ( t . J  = 7 H z . C H 3 ) , 2 . 0 9 ( d . J  = 2Hz.2-CH3).  
4.11 ( q . J  = 7 H f ,  OCH2).6.71 ( 4 . 5  = 2 H r .  3-H). 7 .20-7.35(m. Ph). - "C-NMR: 6 = 13.8 
(q. CH,). 21.4 (q .  2-CH3). 60.4 (I. OCH,). 127.5, 128.0. 128.2. 130.3. 134.3. 136.7 (C-2. -3  und 
Ph). 169.5 (s. C-I) .  

f€)-2-Me/h.vl-3-phen.vI-/3-D/propenol(7~): Zu einer Losung von 21.4 g (0.20 mol) [ 1 -D]Benzal- 
dehyd"' in 40 ml4pror. eihanolischem Kaliumhydroxid werden bei 10°C innerhalb von 5 h unter 
Ruhren 23.2 g (0.40 mol) Propionaldehyd gerropft. Danach werden 5 ml Eisesig Lugegeben. es 
wird in 100 ml W a w r  aufgcnommen und 5mal ausgeethert. Die vereinigtcn Extrakte werden so 
weit Hie moglich cingeengt, dann wird in 100 ml Ether aufgenornmen. mil ge\att. NaCI-LBsung 
gewaschen und wicder eingeengt. Der Rucksiand wird unter Zugabe Lon 0.2 g lod destilliert. Die 
Fraktion von 120 -- 130"C/16 Torr wird in 100 mi Ether autgenommen. die Lbsung rnit Na2S,0,- 
und geatt. NaCI-l.owng gewaschen, getrocknet, eingeengt und nach Zugabe von ctwas Hydro- 
chinon rede,tilliert (20-em-Vigreux-Kolonne). Ausb. 23.6 g (80%). Sdp. 131 "C/16 Torr. - ' H -  
NMR: 6 = 2 . 0 9 ( \ , C H 3 ) ,  7 .37 -7 .S7(m.  Ph) .9 .60 ( s .CHO) .  - "C-NMR: 6 = 10.8(q.CH,) .  
128.7. 129.6. 130.1. 135.2, 138.3 (C-2 und Ph). 149.2 (I. J = 23 H/ .  C-3). 195.2(s. C-I) .  - MS: 
ni/e = 147 ( M I ,  100%). 132 ( M  - Me. 8). 118 (M - CHO.  80). 92 (27). Hochauflowng: 
C,,,H,DO bcr. 147.0794. gef. 147.0791. 

Darslelluny der Alkohole 2 b. Sa  und b 

Allyemeine Vorschri/: Zu einer gut geruhrten I.b\ung v o n  1.13 g (30 mmol) LiAIH, in 20 ml 
Ether werden bei 0 °C  portionsweise 1.33 g (10 mmol) AICI, gegeben und anschlieoend bei Raum- 
temp. 20 nimol dc\ jcweiligen Esters in I5 ml Ether rugetroplt. E \  wird noch 0 . 5  h nachgerohrt. 
dann die aut0"C'  abgckuhlte LO\ung a u l  Ei\ gegmwn. dcr Niederwhlag mil terd.  Schwefelwure 
aufgclo\t und dic l.o\ung 5mal au\gcethert. Dcr Extrakt wird mil gc\atr. NaC'I-Lbung gewa- 
\then. getrockncr. cingeengt und desfillicrt. 

lZ)-Z-Meth.vl-3-phen.v/-2-p~ope~-/-o/(2 b): Aus 4.57 g (24.1 mot) I b. Ausb. 3.06 g (86%), Sdp. 
I25"C/15 Torr (KKD); enthalt ca. 20% 2 a  (nach 'H-NMR) .  - 'H-NMR: 6 = 1.52 ( s ,  br. OH),  
2 .00(d.  J = 2 H I .  C H J ) . ~ . ~ ~ ( ~ . O C H ~ ) .  6 .46(s .  br. 3-H). 7 .17 -7 .39 (m.  P h ) [ i . i ~ . ~ ~ l ( C C & ) :  
1.79. 1.85, 4.08. 6.431. - "C-NMR: d = 21.6 (q. CHI), 61.9 (1. CH20).  126.5. 128.1. 128.7. 
137.4. 137.8 (C-2, -3 und Ph) 

(€)-2-Me/h~l-3-phen.v/-2-hur~n-I-o1(5a): Aus 4.23 g (20.7 mmol) 49. Ausb. 2.54 g(76V0). Sdp. 
130"C/15 Torr (I<RU)(Lir. '2'88"C/0.9 Torr). - 'H-NMR: f i  = 1 . 6 0 ( s .  br. OH). 1.68(q.J = 
1 . 5  Hz. 2-CHl). 2.04 (q.  J = 1 .5  HL, CHI) .  4.31 (s. OCH2),  7.1 1 - 7.38 (m. Ph). - "C-NMR: 

( 5 ) .  144.6 (s )  (C.-2, -3 und Ph). 
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/Z)-Z-Merhy1-3-phenyl-Z-buten-l-ol (Sb): Aus 3.51 g (17.2 mmol) 4b. Ausb. 2.07 g (74%). 
Sdp. 13O0C/I5 Torr(KRD)(Lit.'z)90-91"C/I Torr). - 'H-NMR: 6 = 1.40(s. br, OH) ,  1.91 

_____~~  
752 

(9. J = 1 Ht.. 2-CH3). 2.00 (q. J = 1 Hz, CHJ) .  3.95 (\. OCH,). 7.09- 7.35 (m. Ph) [Li t , ' J )  
(CCh): 1.83, 1.93. 2.50. 3.85. 7.21. ~ "C-NMR: 6 = 16.2 (q. 2-CH1), 21.1 (q, C-4). 63.7 (I. 

C-I), 126.4 (d),  128.1 (d). 130.7 (s),  134.6 (s),  144.0 (5) (C-2. -3 und Ph) .  

(E)-2-Merh.vI-3-phenyl-13-Dj-2-propen-l-ol (8n): Zu 20 nil einer Idsung v o n  I .9 g (50 mmol)  
NaBH, in 40 m10.2 N NaOH werden bei 40°C unter Rllhren in I5  min 3.7 g (25 mmol) 7 n  gc- 
tropft. Danach wird der Rest der NaBH,-1-bsung zugegeben, und weiterc 3.7 g (25 mmol) 7 n  wer- 
den in  I5 niin rugetropfl. Die auf  0°C gekllhlte Losung wird mi! 20 ml 2 N H2S0, verserzt, 5mal 
ausgeethert. der Extrakt mit gesatt. NaCI-Lbsung neutral gewaschen. getrocknet. eingeengt und 
destilliert. Sdp. 135"C/15Torr. Ausb. 6.03 g(81%). - 'H-NMR: S = 1.57(\ .  br .OH).  1 .92( \ .  
CH,). 4 .20(\ .  br. OCH2). 7 .19-7.39(m. Ph). ~ "C-NMR: 6 = IS.Z(q. CH,). 68.5 (I. C-I) ,  
124.6(1, C-3). 126.4. 128.1. 128.9. 137.7 (C-2. -3 und Ph)  [wie a-Methylrimtalkohol(2n). jedoch 
124.6(t) statt 125.0(d). Li t ."JZn 68.81. 

CloHIIDO Ber. 149.0951 Gef. 149.0940 (MS) 
/E)-2-Merh.vl-3-phenyl-2-propen-I-ol-te/rahydro-2-p.vran.vlerher (3 a): 8.88 g (60 mmol) (E)-2-  

Methyl-3-phenyl-2-propen-l-ol(2~) (a-Methylzimralkohol, kaufliches Produkt der EGA) uerden 
mit 5.04 g (60 mmol) 3,4-Dihydro-2H-pyran und 1 Tropfen konz. Salzsgure 10 h gertlhrt. Da- 
nach werden einige Plitrchen NaOH zugegeben. es wird dekanriert und destilliert. Ausb. 13.2 p 
(95%). Sdp. 135"C/2 Torr (KRD). Fur die Spektren wird eine Probe an Kieselgel ( I  : 5 0 )  mil 

Benzin/Ether (9: I )  chromatographieri. - 'H-NMR: 6 = 1.50- 2.0 (m. 3 CHI). 1.92 (d.  J = 

1 Hz. CH,). 3.55. 3.93 (me. 6'-H). 4.05. 4.29(AB-Spekrrum. br. J = 12 Hz. I -H).  4.70(dd. J = 

4 u n d 3  Hz. 2 ' -H).6.5S(q.J  = 1 Hz.3-H).7.30(mc.  Ph). - "C-NMR: 6 = 15.6(q .CHJ) ,  19.5 

128.1. 129.0. 135.2. 137.8 (C-2, -3 und Ph). 
(1, C-4'). 25.6 (1, C-5'). 30.8 (I. C-3'). 62.1 (1. C-6'). 72.9 ( I .  C-I) ,  97.R (d ,  C-2') ,  126.4. 126.6, 

2,2-Dichlor-/-me~hyl-3f-phenyl-/r-cyycloproponmerhunol (IOa): 7.4 g (50 mmol) Za werden LU 
einem Gemisch aus 150 ml CHCI,. 50 ml 50proz. Natronlauge und 0.15 g BTEAC gegeben. E\  
wird 2 h unter RllckfluD und 8 h bei Raumtemp. kraftig geruhrt. dann mi! 200 ml Wasser und 
600 ml Ether versetzt. abgetrennt und 4maI ausgeethert. Die vrreinigten organischen Phaseii wer- 
den mit W a s e r  neutral gewaschen. getrocknet. eingeengt und an Kiecelgel (1  : 50) mit 
Benrin/Ethcr (8: 2) chromatographiert. Ausb. 2.2 g (19%). Schmp. W -  100°C. - 'H-NMR: 
6 = 1.32 (\, CH,). 1.85 (s,  br. OH). 2.71 (s,  3-H). 3.88. 4.04 (AB-Spektruin. br, J = 12 HL. 
OCH,). 7.32 (mc. Ph). - "C-NMR: 6 = 15.0 (4. CH,). 36.4 (s. C - l ) ,  39.9 (d. C-3). 69.2 ( I .  

CH20H).69.5(s .C-2) .  127.3, 128.3. 130.2. 132.8(Ph). - MS: m / e  = 2 3 0 ( M ' ,  l*/o), 199(M - 
CH20H.  28). 194 (M - HCI. IS) .  163 (M - HCI. - CHIOH. 100). 127 (M - 2 HCI. - 

CH20H. 83). 
Darsrelluny der Dichlorcyclopropune 11 ~ 13 

Allyememu VorschriJrr: 20 mmol des jeweiligen Alkohols werden mil 20 rnmol3.4-Dihydro-2H- 
pyran und I Tropfen konz. Salrsaure verselzt und 12 h geruhrt. Daru werden dann 25 ml CHCI,. 
25 ml50pror. Natronlauge und 0.1 g BTEAC gegeben. und bei den angegrbenen Temp. und Zei- 
ten wird kraftig gerllhrt. Das Reaktionsgemisch wird in 100 ml Wasser aufgenommen. dic org. 
P h a x  abgetrennt und 4mal ausgeethert. Uer Extrakt wird mit Wasser neutral gewaschen. gr- 
trocknet, eingcengt und ohne weitere Reinlgung weiter umgesetzt. 

2.2-Dichlor- I-methyl-3 r-phenyl-l r-cyclopro~nmethanol-rerrahydr~2-p.vranylether (1 1 a): Aus 
2.% g (20 mmol) 2 s  werden bei Raumtemp. in 20 h 6.15 g (98%) erhalten (Epimerengemisch). - 
' H - N M R : 6  = I .26(s .CHJ) .  1.50- 1 .98(m.3CH2) .2 .66 /2 .71 (2s .3 -H) .3 .50 -3 .60 /3 .83 -4 .01  
(2 m. OCHz-6 ' ) .  3.66. 4.03/3.67. 4.04 (2  AB-Spektren. J = 10 Hz. I -CH20).  4.72 (mc. 2'-H). 

Chem. Ber. 1/4(1981) 
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7.30 (mc. Ph). - "C-NMR: 6 = 15.0115.6 (4, CH,), 19.2119.5 (1. C 4 ' ) .  25.5 (1. C-5'). 
30.6/30.7(1. C-3'). 34.6134.9(~.  C-1). 39.9140.1 (d. C-3). 62.0162.3 (I. C-6'), 69.1169.5 (s, C-2). 
72.9173.0 (1. I-CHlO). 98.8 (d, C-2'). 127.21127.3, 128.3, 130.3, 132.9/133.2 (Ph). 

13 c-D/-2. Z-DJchlor- I-merhyl-3 1-phenyl- I r-cyclopropanme~hanol-~e~rahydro-2-pyranylelher 
(13n): Aus 6.58 g (44.2 mmol) 8n werden bei Raumtemp. in 20 h 13.7 g (98rl0) erhalten (Epime- 
reiigemisch). - 'H-NMR: Ubereinstimmend mit dem von 11s. jedoch ohne 2.6612.71 (s, 3-H). 
- "C-NMR: Ubereinstirnmend mi1 dem von I l n  jedoch statt 40.1 (d. C-3) jetzt 39.8 (1. C-3). 

2.2-Dichlor-I-merhyl-3 c-phenyl- I r-cyclopropanmerhanol-reIrahydro-2-pyranylerher (1 1 b): 
Aus 2.7 g (18 mmol) Z b  werden bei Raumtemp. in 20 h 5.7 g ( 9 9 % )  erhalten (Epimerengemisch); 
en thdl tca .20%IIa .  - 'H-NMR:6 = 1.65(s.CH,),1.50-2.00(m.3CH2).2.63(s,3-H),3.23, 
3.7813.24, 3.84 (2 AB-Spektren. J = 10 bzw. 11 Hz. 1-CH20).  3.47/3.80(mc, 6'-H). 4.5114.56 
(dd, J = 3 und 3.5 Hz, 2'-H), 7.24-7.40 (m. Ph). - "C-NMR: 6 = 19.2119.3 (1. C4') .  
20.5/20.7(q. CH,). 25.5 (1. C-5'). 30.6(1. C-3'). 34.0134.1 (s, C-l).43.0/43.1 (d,C-3),61.7/61.9 
(I. C-6'). 68.6169.1 (I, 1-CHzO). 69.4 (5. C-2). 98.8199.1 (d,  C-2'). 127.3. 128.3, 130.1. 133.1 
(Ph) 

2.2-Dichlor- 1.3~-drmerhyl-3 I-phenyl- I r-cyclopropanmeihanol-Ieirahydro-2-pyranyIe1her 
(12s): Aus 2.44 g (15.1 mmol) 5 n  werden bei 50°C in 7 h 4.63 g (93%) erhaltcn (Epimerenge- 
misch). - 'H-NMR: 6 1.2411.28 (2 s. I-CH,). 1.5511 .S8 (2 s. 3-CH3). 1.50- 2.00(m, 3 CH,). 
3.5713.92 (mc. 6'-H). 3.64, 4.07 (AB-Spektrum. J = 10 Hz, 1-CH20), 4.69, 4.71 (dd, J = 3 und 
3.5 Hz. 2'-H). 7 .30(mc.  Ph). - "C-NMR: 6 = 18.6/18.8(q. I-CH,). 19.4l19.5 (1. C4') .  23.4 
(4,  3-CH3). 25.6 (I. C-5').  30.8 (I. C-3'). 35.1 (s, C-I) ,  39.7139.8 (5, C-3). 61.9162.2 (1. C-6'). 
69.0/69.4 ( i .  I-CHzO). 74.2 ( 5 ,  C-2). 98.7/99.4(d. C-2'). 126.5. 128.2, 130.0. 140.6(Ph). 

2.2 - Dichlor- I ,  3 I -  dimerhyl-3 c-phenyl- I r-cyclopropanmerhanol- letrahydro-2-pyranylerher 
(12b): Aus I . %  g (12.1 mmol) 5b werden bei 50°C in 7 h 3.24 g (81%) erhalten (Epimerenge- 
misch). - 'H-NMR: 6 = 1 . 5 1  (s. CH,). 1.53 (s. CH,). 1 .50-2.00(m. 3 CH2). 3.16. 3.81 (AB- 
Spektrum. J = 10 Hr. I-CH,O). 3.4713.79 (mc. 6'-H). 4.48. 4.53 (dd. J = 3 und 3.5 Hz. 2'-H). 
7.31 (mc. Ph) .  - "C-NMR: 6 = 14.7 (q,  I-CH,). 19.3119.5 (1. C 4 ' ) .  23.5 (4. 3-CH,). 25.6(t. 
C-5').  30.6130.8 (1. C-3'). 3 5 . 0 ( ~ .  C-1). 40.1 (s. C-3). 61.8/62.0(t. C-6'). 70.8/71.4(1. l-CH20). 
74.1 (s, C-2), 98.8199.3 (d, C-2'). 126.8, 128.3, 129.8. 140.4 (Ph). 

Darsiellung der a-Chlorlarione 14 - 16 ( I R .  'H- ,  "C-NMR s .  Tab. I ,  2) 

Allyemeine Vorschrifr: Zu einer Lbsung von 50 mmol des jeweiligen Dichlorcyclopropans in 
180 ml TrappMischung werden unter Ruhren bei - 100 bis - 105°C 35 ml (54 mmol) 15proz. 
Butyllithium-Lbsung in Hexan getropft. Es wird 1 h bei dieser Temp. gertlhrt. danach werden 5 g 
festes. frisch zerkleinertes COz zugegeben. Nach Erwarmen auf Raumtemp. wird in Ether aufge- 
nommen. Zmal mil lproz. Natronlauge und Zmal mil Wasser gewaschen. Die vereinigten waDr. 
Phasen werden mit verd. Salzsaure angeshert  und 4mal ausgeethert. Alle organischen Phasen 
werden vereinigt und eingeengt. Dazu werden 100 m12 N HCI. 100 ml Ether und 10 ml T H F  gege- 
ben. Es wird 7 h bei Raumtemp. gertlhrt und nach Phasentrennung die w a r .  Schicht 3mal aus- 
geethert. Die vereinigten Extrakte werden neucralgewaschen. getrocknet und eingeengt. Der 
Rilckstand wird aus Benzin1Ether umkristallisiert. 

I-Chlor-2 c-hydroxymerhyl-2 I-merhyl-3 r-phenyl-1 r-cyc(opropancarbonrdure-locron (14 n): Aus 
15.75 g (50 mmol) l l n  werden 2.56 g (23%) erhalten. Schmp. 112°C. - MS: m1e = 187 
(M' - CI. 100%). 159(M - CI. - CO. 21). 

I-Chlor-2 c-hydroxymethyl-2 I-rnerhyl-3 r-phenyl-1 r-cyclopropancarbonure-lacion ( 14 b): 
Aus 5.12 g (16.3 mmob 11 b werden 1.05 g (29%) erhalten. Schmp. 97"C, enthllt keine durch ' H- 
NMR nachweisbaren Mengen 14s. - MS: m/e = 222 (M' , I Vo). 187 (M - CI, loo), 159 (M - 
CI. - CO. 10). Hochauflbsung: Cl lHI1O2 (M - Cl) ber. 187.0759. gel. 187.0759. 

Chem. Ber. 114(1981) 
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I-Chlor-2 c-hydroxytnerhyl-2 I-methyl-3 /-phenyl-[3 c-D]- I r-cyclopropancarbonsaure-Iacron 
( 1 6 ~ ) :  Aus 14.11 g (44.7 rnmol) 13a werden 2.15 g (22%) erhalren, Schmp. 112°C. ~ MS: 
m/e  = 223 ( M ' ,  I O i o ) .  188 (M - CI. 59). 92 (63), 51 (100). Hochauflbsung: C 1 2 H I O D O ~  (M - 
CI) ber. 188.0822. gel. 188,0864. 

.__ ___ ___________ 

I-Chlor-2c-hydro,~.vinerhyl-2 1,3 c-dimerhyl-3 I-phenyl- I r-c.vcloproponcarbonraure-luc/un (Ha):  
Au\ 3.90 g (11.8 rnrnol) IZa wcrden 1.42 g(51%) erhalren. Schmp. 115°C. 

I-Chlor-2c-hydro~.vmelhyl- 2 1.3 r-drmethyf-3~-phenyt- I r-cyctopropancarbunsaure-lacron 
(15b): Au\ 2.85 g (R.7 rnrnol) I 2 b  werden 0.83 g (40%) erhalten. Schmp. 92°C. 

Reukrionen der ir-Chlorlac/one 14 - 16 inir Kulium-rerr-bur.vlur 

Allqeineine Vor.s.\c,hriJ/: Eine LOsung von 0.10 g des jeweiligen Lactons in 5 ml THF wird bei 
0°C' rnir cincr L o w n p  s o n  0.10 g k'afium-rer&burylat IR 5 mJ THF verwrzi. Nach der angegebenen 
Zeir bei dcr angcgcbcnen Ternperatur werden 50 mi Sproz. NHJI-Losung iugegeben. e \  wird 
3mal ausgeerherr. singeengr und desrilliert (KRD). 

Keakrron run  14% Nach 1 5  min bei 0°C und 45 rnin bei Kaumiemp. werden 0.) 1 g (94%) 
f -ierr-8uro.c.v-Z c~-h.vdroxvtne/h.vl-2 r-merhyl-3 c-phenyl- I r-cyclopropon~.arbonstrure-bcron ( I 7  b) 
erhalten,Sdp. 140°C/0.02Torr .  - I R :  1770crn- ' .  - MS: m / e  = 187(M'  - OtBu, 18%). 159 
(100). Hochauflo5ung: C I 2 H 1 , O 2  ( M  - OtBu) ber. 187.0759. gef. 187.0779. 

Xeuktron ron 16u: E \  werdrn die Rcakrionsbedingungen variierr. uodurch wechxlnde Verhali- 
nisse 17 b/  I-!err-Bum.s-2 c-h.vdroxyine/hyl-2 r-merhvl-3 c-phenyl-[3 r-DI-1 r-e.vt~l~~proponcarhon- 
saure-luc/on (18b) crhalren werden. Die Lacton-C;esarntau\b, berragr in allcn I-dllen 92 - 95%. 

a)  Bedingungcn wic bei dcr Rcaktion von 14a \or\tehend beschrieben; 17b/l8b = 40:60 

b) wie bei a). jcdtxh nach I h Zugabe von 2.0 g rer/-Burylalkohol und wcitcre 24 h ruhren; 
l7b/18b = 50:50.  

c) wie bei a). jedoch nach 1 h Zugabc von 2.0 g DzO und wcilcre 15 rnin ruhren; 17b/l8b = 
40: 60. 

d) 0.10 g 161 wcrdcn. wie in der allgcmeinen Vorschrifr beschrieben. jedoch unrer Zusatr van 
0.30 g Kaliurn-rerr-burylar und 0.30 g (err-Bu~ylalkohol. 1 h bei Raurnlemp. urngeserzr; 17b/l8b 
= 97:3 .  

e )  wie unrer d). jcdoch werden \tali [err-Burylalkohol 0.30 g rer/-Butylalkohol-~D]ol Lugege- 
ben; 17b/lEb = 6 1 9 4 .  

0 H-NMR).  

C i ~ H l r , D O 2  (M - 01Bu)  Ber. 188.0822 Gel .  188.0822 (MS) 

Keukrion run 14b: Nach 15 min beiO"Cund45 rnin bei Raurnternp. werden0.107 g(Y20/0) 17b 
erhalren. das in allcn Daren rnir der au5 14a erhaltenen Sub\ianz ubereinstirnrnte. 

Heaklion ron  I5a h;w. 15b: Narli 8 h bci 40°C werden elwa0.07 g 15s brw. 15b unveranderr 
ruruckerhalten. Ncbcn erwas verhar/.rem Marerial konnrc keine Heirere Subsranz nachgewiesen 
u erden (DC). 

Redukriun dev Laclons 17b: Zu einer Ldsung von 26 rng (0.685 mmol) LiAIH, in 3 rnl Ether 
wird unter Eiskuhlung cine Losung von 81 rng (0.31 rnrnol) 17b in 2 rnl Ether gegeben und 1 h un-  
ier RuckfluR crhirrl. Die abgekuhlre L&ung wird mil 5 ml gciatr. NH,CI-LO\ung venerrr. 3rnal 
au\gccihcrr. dcr Elcirakr geirockncr. eingeengt und dcsrillierr (KRD). Aubb. 64 rng (78%) ZOb. 

I-rerr- Bur0x.v-2 ~-nie~h.v/-3c-phen.v/- f r,2c.-c:vt,~opropundi/neihanof (20 b): Sdp. I 70 " c'/0.02 
Torr. - 'H-NMK: 6 = 1.45 (5. (CH,),C). 1 .50 (s .  CH,). 1.65(s. br. OH), 2.60(s. 3-H). 2.87 (s ,  br. 
O H ) .  3.14, 4.42 (AB-Spekrrurn. J = 13 Hz. OCH2). 3.44. 3.69 (AB-Spekrrurn. J = 12.5 Hz. 
OCH2). 7.04 .- 7.32 (m.  Ph). - "C-NMR: 6 = 18.3 (4. 2-CH3). 30.4 (q. (CHI)]), 31.3 ( 3 ,  C-2). 
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40.8 (d. C-3). 64.7 (1, 2-CH20). 66.2 (1. I-CH,O), 67.6(s. C-I), 76.5 (s,  OCMe3). 126.8, 128.6, 
129.5, 136.1 (Ph). - MS: m / e  = 145 (9%), 131 (90). 91 (57). 57 (100). 

C16H2403 (264.4) Ber. C 72.69 H 9.15 Gef. C 72.44 H 9.01 
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