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Chiral Homoenolate Equivalents, IIIY, — Asymmetric Synthesis of 3-Substituted 3-Phenylketones via Metallated

SMP-Allylamines

The diastereomeric excess obtained in alkylation reactions of
the chiral homoenolate equivalents 7 with prolinol ether as
chiral auxiliary leading to the formation of 3-phenylketones 9
clearly depends on the temperature, the counter ion and the
size of the alkyl iodide. But most important is the influence of

the solvent used. By its variation even the course of induction
may be controlled. Normally, the selectivity amounts to about
8:1 only. The best results (about 9: 1) are obtained with lithium
as counter ion and tert-butyl methyl ether as solvent.

Bei zahlreichen Naturstoffen wie etwa ar-Turmeron® (1) oder ar-
Pseudotsugonal® (2), handelt es sich um ,,3-chirale” Ketone. Au-
Berdem finden Molekiile mit diesem Strukturelement Anwendung
als Zwischenstufen in der Synthese von Prostaglandinen® oder
Steroiden ©.

Die bisher gebrduchlichste Strategie zu ihrer Synthese unter Nut-
zung der ,,natiirlichen” Reaktivitdt ist die Michael-Addition eines
Nucleophils an 2,3-ungesittigte Ketone. Zur Erzielung der asym-
metrischen Induktion wurden entweder chirale Nucleophile?, chi-
rale Enone®, chiral komplexierte Cuprate® oder chirale Katalysa-
toren'® eingesetzt.

Die synthetisch so wertvolle Umpolung ' der Reaktion erfordert
in diesem Falle die Erzeugung von Aquivalenten fiir das ,,3-chirale”
Keton-Homoenolat-Synthon 3.

OHC

3 4a: R3=CgHs
b: R3®=CH;

Zu den iltesten achiralen Homoenolat-Aquivalenten zihlen
1-Aminoallyl-Anionen wie 7, die iiber eine Deprotonierung von
Enaminen'? oder Allylaminen!® zuginglich sind. Im Falle der in
1-Stellung unsubstituierten Verbindungen — Vorldufer fir Alde-
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hyd-Homoenolat-Aquivalente — bereitet weder die Darstellung der
Enamine noch die der Allylamine Schwierigkeiten. Mit Prolinol-
ether als Amin-Komponente konnten aus den Allylaminen 4a und
b die entsprechenden chiralen Homoenolat-Aquivalente gewonnen
werden "', Schwieriger ist die Situation bei in 1-Stellung substi-
tuierten Verbindungen, den Vorldufern fiir Keton-Homoenolat-
Aquivalente. Die Darstellung der Enamine bringt Probleme beziig-
lich der Lage der Doppelbindung'® mit sich: Eine regioselektive
Synthese gelingt nur mit symmetrischen bzw. in 2’-Stellung nicht
enolisierbaren Ketonen. Hinzu kommt, daf} auch die Konfiguration
der Doppelbindung eine wichtige Rolle spielt, denn nur zum Stick-
stoff-Atom cis-stindige Alkyl-Gruppen — Enamine dieser Konfi-
guration erhélt man bei der Kondensation von Ketonen mit der
aromatischen Amin-Komponente N-Methylanilin — lassen sich
problemlos metallieren, trans-stindige bendtigen einen aktivieren-
den Substituenten in 1- und/oder 3-Stellung'®. Gerade solche En-
amine bilden sich aber bei Verwendung einer aliphatischen Amin-
Komponente. Diese Tatsache versperrt den Einsatz aliphatischer,
optisch aktiver Amine und damit die Synthese ,,3-chiraler” Ketone
auf diesem Wege.

Die Schwierigkeiten lassen sich durch einen Ubergang zu den
entsprechenden Allylaminen vom Typ 6 beheben. Daher haben wir
seinerzeit fir diese Substanzklasse eine sehr einfache und in hoher
Ausbeute verlaufende Synthese entwickelt!”. Mit ihr 14Bt sich auch
das aus der optisch reinen Aminosiure (S)-Prolin leicht zugdngliche
(S)-2-Methoxymethylpyrrolidin (SMP)'®!® unter Bildung der chi-
ralen Allylamine 6 einfiihren. Die vorliegende Arbeit berichtet iiber
unsere Untersuchungen zur Synthese chiraler 3-Alkyl-3-phenylke-
tone 9 aus diesen Allylaminen.

Darstellung der chiralen Allylamine 6

Die Darstellung der Allylamine 6 erfolgt in einer zweistu-
figen Reaktion, in der zuerst aus Zimtaldehyd nach der Hy-
drochlorid-Methode'” das Aminonitril 5 hergestellt und die-
ses dann mit Hilfe der Bruylants-Reaktion® mit einer Grig-
nard-Verbindung zu 6a—c umgesetzt wird (Schema 1)"?",
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Da 5 als Rohprodukt analysenrein anfillt, kann es ohne
Reinigung weiterverarbeitet werden.

Schema 1

H5CG \NO
+KCN

HsCen = CN
: DY
0
: ~O
|
\O/\®
5 (97%)

SMP

HsCe~ R
/Y R'MgX
N
N
6a: R'=CH; (77%)

b: R'=C,Hs (81%)
c: R'=CgHs (76%)

Die Verbindung 5 liegt als Diastereomerengemisch im
Verhiltnis 83:17 vor. Bei der anschlieBenden Bruylants-Re-
aktion verdndert sich dieser Wert, je nach eintretendem Sub-
stituenten R'. Bei der Methyl- oder Ethyl-Verbindung steigt
er auf 90: 10 an, die Phenyl-Verbindung schlieBlich liegt dia-
stereomerenrein vor. Mazaleyrat et al.?” kamen zu ihnli-
chen Frgebnissen und machen dafiir ein vorgelagertes
Gleichgewicht mit zwei Immonium-Kationen verantwort-
lich, wobei die stabilere, (E)-konfigurierte Spezies durch die
Grignard-Verbindung von der sterisch weniger gehinderten
Vorderseite angegriffen werden soll. Danach wiirde in un-
serem Fall das an der 1-Position (R)-konfigurierte (6a und
6b) bzw. (S)-konfigurierte {(6¢) Allylamin bevorzugt entste-
hen.

Deprotonierung und Alkylierung

Am leichtesten zu deprotonieren ist erwartungsgemil das
Allylamin 6¢ (R' = Phenyl). Mit einem Aquivalent nBuLi in
THF bei 0°C erhilt man nach einer Stunde quantitativ Li-
7¢. Offenbar wirkt die Methoxymethyl-Gruppe stark akti-
vierend (CIPE-Effekt?), denn eine Metallierung der ana-
logen Verbindung mit Pyrrolidin als Amin-Komponente ge-
lingt unter gleichen Bedingungen erst dann, wenn ein Aqui-
valent HMPT zugesetzt wird. Selbst in dem nur schwach
aktivierenden tert-Butylmethylether (TBME) 148t sich Li-7¢
quantitativ mit nBuLi erzeugen, allerdings bendtigt die Um-
setzung nun 14 Stunden.

Bei den entsprechenden 1-Alkyl-substituierten Allylami-
nen 6a,b sieht die Situation bedeutend ungiinstiger aus: Eine
Metallierung gelingt nur unter Verwendung eines doppel-
ten Uberschusses der Lochmann-Schlosser-Base tBuOK/
tBuLi* in TBME oder THF, so daB in diesem Fall nur die
Kalium-Salze zugdnglich sind. Da die Salze K-7a und K-
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7b in TBME als schwarzbraune Festkorper ausfallen, kon-
nen sie durch Absaugen leicht vom verwendeten Ldsungs-
mittel abgetrennt und anschlieBend in anderen Solventien
umgesetzt werden.

Das Lithium- bzw. Kalium-Salz wird anschlieBend mit
Alkyliodiden umgesetzt (Schema 2). Die aus dieser Reaktion
resultierenden (Z)-Enamine 8 sind nur schlecht, ndmlich
ausschlieBlich durch nichtwiBrige Aufarbeitungsweise zu
isolieren. Schon in Gegenwart von Methanol erfolgt eine
langsame Isomerisierung zum entsprechenden (E)-Enamin.
Die Zugabe von Wasser hingegen bewirkt eine sofortige Hy-
drolyse zu den Ketonen 9. ZweckmaiBigerweise wird aller-
dings mit Sdure hydrolysiert, da dadurch das Keton von
Prolinolether und anderen, eventuell als Nebenprodukte an-
fallenden Stickstoff-haltigen Verbindungen, die als Ammo-
nium-Salze im Wasser bleiben, gut getrennt werden kann.

Schema 2

2
R2 N( g R2§ N(
Hy0® H;0®

Die chemischen Ausbeuten sind gut bis sehr gut (s.
Tab. 1).

Giinstigere Ergebnisse erhdlt man erwartungsgemal bei
der Alkylierung in THF oder THF/HMPT.

Bestimmung der asymmetrischen Induktion

Die bei der Alkylierung von 7 erhaltene Diastereoselek-
tivitit wurde einmal auf der Stufe der Enamine 8, zum an-
deren durch Zusatz von chiralem Verschiebungsreagens zu
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Tab. 1. Chirale 3-Alkyl-3-phenylketone 9 aus Allylaminen 6 und Alkyliodiden

831

opt.

Ver- 9 R R? Lésungs- Temp. Induk- Ausb. Kg? i’
such mittel °cl tion (%) e
(% ee)
1 a CH; CH, TBME 0 559 789 (R)
2 a CH; CH; THF/HMPT —78 3039 789 )
3 b C,H; CH, TBME 0 60oP 649 (R)
4 b C,H; CH; THF/HMPT —78 56 649 (S)
5 c C,H; C.H; TBME 0 48Y 60" (R)
6 ¢ C.H; C,H; THF/HMPT —78 529 802 (s)
7 d C,H; i-C5H, TBME 0 340 417 (s)
8 d C,H; i-C,H, THF/HMPT —78 34V 812 (R)
9 e C,H; n-C,H, TBME 0 579 2870 (R)
10 e C,H; n-C4Hy THF/HMPT —78 48" 85¢ S)
11 f CH; CH, TBME 0 779 78 (R)
12 f C.Hs CH, THF —78 6059 89Y (S)
13 g CeH; i-C3H, TBME 0 429 59M (R)
14 g CeHs, i-C,H; THF —78 719 95h (R)
15 h C.H, n-C.H, TBME 0 119 750 (R)
16 h C.H; 1n-C¢H, THF 78 739 gsM ()

@ Bestimmt an 9 durch Drehwertmessung in Benzol. — ® Bestimmt an der Hohe der Signale des Carbonyl-Kohlenstoff-Atoms im *C-
NMR-Spektrum von 9 (CDCly); Verschiebungsreagens: Tris[3-(2,2,3,3,4,4,4-heptafluor-1-hydroxybutyliden)-d-campheratoJeuropium(IIl),
Eu(hic);. — © Bestimmt an der Hohe der Signale des Kohlenstoff-Atoms C-2 im *C-NMR-Spektrum von 8 (C¢Dg). — ¢ Bestimmt an 9

durch Drehwertmessung in CCl,. — @ Nach Methode A. — ” Nach Methode B1. — ¥ Nach Methode B2. — ™ Nach Methode C.

einer Losung der Ketone 9 in CDCI; jeweils mit Hilfe der
BC-NMR-Spektroskopie bestimmt.

Da, wie erwéhnt, dic Enamine 8 sehr leicht hydrolysieren,
kann nur die etwas mithsame nichtwéBrige Aufarbeitung
ihre Untersuchung ermoglichen. Im *C-NMR-Spektrum
spalten sowohl im (Z)- als auch im (E)-Isomeren einige Si-
gnale auf (s. Tab. 2). Zur Bestimmung der Diastercomeren-
Verhiltnisse haben wir die am stirksten getrennten Signale
fir das Kohlenstoff-Atom C-2 verwendet.

Eine alternative Methode zur Bestimmung der asymme-
trischen Induktion besteht in der Méglichkeit, eine Losung
der chiralen Ketone 9 in CDCI; mit chiralen Verschiebungs-
reagentien zu versetzen. Erfolgreich verwendet werden kann
Tris{3-(2,2,3,3,4,4,4-heptafluor-1-hydroxybutyliden)-d-
campherato]europium(I1l) [Eu(hfc);]. Im *C-NMR-Spek-
trum spalten die Signale des Carbonyl-Kohlenstoff-Atoms
soweit auf, daD sie in allen Fillen zur Bestimmung verwen-
det werden konnen.

Andere Verschiebungsreagentien, z. B. die entsprechenden
Yb-Salze, ergeben keine Aufspaltungen.

Diese Methode 148t sich jedoch nur bei den aus 6a und
6b entstehenden 1-Alkylketonen anwenden. Bei den aus 6¢
erhaltenen 1-Phenylketonen versagt sie, so daB hier die Be-

stimmung der asymmetrischen Induktion entweder tiber die
Enamine 8 oder, soweit bekannt, iiber die Drehwerte der
Ketone 9 (s.u.) erfolgen mubB.

Wir haben die Zuverlassigkeit der verwendeten Methoden
in einigen Fillen dberpriift. Die in Tab. 3 zusammengestell-
ten Ergebnisse in Beispielen mit unterschiedlichem Enantio-
mereniiberschuB und verschiedener Konfiguration zeigen
gute Ubereinstimmung.

Tab. 3. Vergleich der zur Bestimmung der asymmetrischen Induk-
tion verwendeten Methoden®

Versuch Enamin/ Drehwert-  Enamin- Vg;s;}cghsl-e- Konfi-
(Tab. 4) Keton bestimmung Methode" methoded  guration
1 9a 559 — 55 (R)
2 9a 299 - 30 (S)
3 8b/9b — 60 60 (R)
12 8f/9f 769 78 — (R)
15 81/9f 59¢ 60 — (S)

Y ee (%). — ° Bestimmt an der Héhe der Signale des Kohlenstoff-
Atoms C-2 im *C-NMR-Spektrum (C4D;). — 9 Bestimmt an der
Hohe der Signale des Carbonyl-Kohlenstoff-Atoms im *C-NMR-
Spektrum (CDCl;); Verschiebungsrcagens: Tris[3-(2,2,3,3,4,4,4-
heptafluor-1-hydroxybutyliden)-d-campherato]Jeuropium(I1I),

Tab. 2. *C-NMR-Verschiebungen der Enamine 82 Eu(hfc);. — ¥ Messung in Benzol. — ¥ Messung in CCl,.
8 R! R? o%) C3 C-5 . .
Bestimmung der absoluten Konfiguration

(b CH;  CH, 194/1196 373376  53.5/537 Es sind nur wenige Fille bekannt, in denen fiir chirale
(ZYf CHs CH; 122.5/123.3  38.3/386  53.5/540 o . . .

(E}f  CeH; CH, 107.4/107.9  38.8/38.9 Z 3-Phenyl-substituierte Ketone eine Verkniipfung zwischen
(Eyg  CeHs  i-C3Hy 104.0/1048  348/357  49.7/50.1 Drehwert und absoluter Konfiguration angegeben ist. Zu
(E-h  CHs; nCH,  1060/106.5 - 49.7/49.9

3 In C¢Dg: die kursiven Werte beziehen sich auf das Diastereomer
mit der Konfiguration A.
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ihnen gehoren die Ketone 9a?” und ). In beiden Beispielen
waren die linksdrehenden Verbindungen am Kohlenstoff-
Atom C-3 (R)-konfiguriert (Konfiguration A in Schema 2).
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Der Vergleich der spektroskopischen Daten der beiden
Verbindungen ergab weitere RegelmiBigkeiten.

So zeigte sich bei den Versuchen mit Eu(hfc); an dem
Keton 9a in CDCl,, daB fiir das (R)-Enantiomere im *C-
NMR-Spektrum das Signal des Carbonyl-Kohlenstoff-
Atoms bei hoherem Feld als das des (S)-Enantiomeren er-
scheint.

Dieser Zusammenhang bleibt in allen Fillen erhalten: Ist
die Probe linksdrehend, findet man im ®C-NMR-Spektrum
den intensititsstirkeren Teil des Signals der Carbonyl-
Gruppe stets bei hoherem Feld.

Ebenso beobachtet man bei dem Enamin 8f, daB das Si-
gnal des Kohlenstoff-Atoms C-2 bei tieferem Feld intensiver
ist, wenn das entsprechende Keton linksdrehend ist, also
Konfiguration A aufweist. Diese RegelmiBigkeit bleibt
ebenfalls stets erhalten.

Das gleichartige Verhalten erlaubt die Verallgemeinerung,
daB offenbar linksdrehende Ketone 9 die Konfiguration A,
rechtsdrehende die Konfiguration B aufweisen, und ermog-
licht auch bei Verwendung der anderen beiden Methoden
eine zuverldssige Konfigurationszuordnung.

Einflu§ der Struktur des Alkylierungs-Mittels auf die
asymmetrische Induktion

Im Falle des Cinnamyl-Systems 4a hatte die GroBe der
Alkyl-Gruppe des Alkylierungs-Mittels keinen starken Ein-
fluB auf die Stereoselektivitit'. Fiir die Anionen 7b,c gilt
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dies nur noch in gut solvatisierenden Losungsmitteln bei
Bildung der Konfiguration B (Tab. 1; Versuche 4, 6, 10, 12,
14, 16). In TBME ist hingegen mit zunehmender Verzwei-
gung eine Abnahme der Induktion zu beobachten (Versuche
3,5, 7 und 11, 13, 15), wobei mit Isopropyliodid sogar unter
(Si)-Angriff die in TBME ,,falsche” K onfiguration B entsteht
(Versuch 13).

EinfluB der Ionenpaarstruktur auf die asymmetrische
Induktion

Zur Optimierung der asymmetrischen Induktion haben
wir die Salze 7 mit Methyliodid in Lésungsmitteln verschie-
dener Solvatationsfiahigkeit umgesetzt. Im Falle der K-Salze
wird dazu das entsprechende Allylamin 6 mit der Loch-
mann-Schlosser-Base™ in TBME metalliert und das aus-
gefallene Salz abgesaugt. AnschlieBend fiigt man das fir die
Alkylierung vorgesehene Losungsmittel zu und setzt mit
Methyliodid um. Das Li-Salz Li-7¢ 148t sich in den ver-
schiedenen Losungsmitteln direkt erzeugen. Die erhaltenen
Ergebnisse sind in Tab. 4 zusammengestellt.

Umsetzung der Kalium-Salze von 7a,b in Kationen
schlecht oder gar nicht solvatisierenden Losungsmitteln wie
TBME, Toluol oder Petrolether unter heterogenen Bedin-
gungen liefert mit Induktionen um 60% ee unter (Re)-Angriff
die Verbindungen der Konfiguration A (Versuche 1, 2—6).
Sie verhalten sich damit wie die aus 4a,b zugiinglichen, in
der 1-Stellung unsubstituierten Allyl-Anionen’!¥, die unter

Tab. 4. EinfluB} der Ionenpaarstruktur aul die asymmetrische Induktion bei der Methylierung von 7 mit Methyliodid

opt.

:{:2;1 Salz l\%g?c[)g:el / Loésungsmittel ]E%[élﬁ) ’ In%uktion Krc;?itignu-
(% ee)
1 K-7a Al TBME 0 5500 (R)
2 K-7a A/l THE/HMPT —78 30 (S)
3 K-7b A/t TBME 0 60 R)
4 K-7b A/l TBME —78 599 (R)
5 K-7b A/0.75 PE 0 60 (R)
6 K-7b A/LS Toluol ~78 64" (R)
7 K-7b A/t TBME/HMPT 78 139 ()
8 K-7b A/l THF/HMPT ~78 569 )
9 K-7¢ cn THF -78 499 )
10 K-T¢ c/1 TBME 0 239 )
11 Li-7e¢ C/14 TBME 30 589 (R)
12 Li-7e¢ C/14 TBME 0 7759 (R)
13 Li-7¢ C/14 TBME —40 559 (R)
14 Li-7¢ (o731 THF —100 769 )
15 Li-7¢ Cci THF —178 60 S)
16 Li-7e cn THF 0 409 (S)
17 Li-7¢ c/i Dimethoxyethan 0 369 )
18 Li-7¢ C/14 Tetramethyl- 0 559 (R)
THF

19 Li-7e C/14 Diethylether 0 619 (R)
20 Li-7¢ C/14 Diisopropylether 0 819 (R)
21 Li-7¢ C/14 Toluol 0 129 )
22 Li-7¢ C/14 Toluol/+1 eq 0 509 (R)

TBME

9 Bestimmt an 9 durch Drehwertmessung in Benzol. — » Bestimmt an der Hohe der Signale des Carbonyl-Kohlenstofl-Atoms im *C-
NMR-Spektrum (CDCl;) von 9; Verschiebungsreagens: Tris[3-(2,2,3,3,4,4,4-heptafluor-1-hydroxybutyliden)-d-campheratoJeuropium(III),
Eu(hfc),. — 9 Bestimmt an der Hohe der Signale des Kohlenstoll-Atoms C-2 im "*C-NMR-Spektrum (C¢Ds) von 8. — 9 Bestimmt an 9

durch Drehwertmessung in CCl,.
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Chirale Homoenolat-Aquivalente, TIT

diesen Bedingungen ebenfalls Konfiguration A ergaben.
Eine Abhingigkeit der Selektivitit von der Temperatur ist
nicht zu erkennen (Versuche 3, 4).

Lockert man den Metall — Kohlenstoff-Kontakt extern
durch Zusatz von HMPT oder intern durch Ersatz der
1-Alkyl- durch eine 1-Phenyl-Gruppe, so beobachtet man
eine Umkehr der Angriffsrichtung. In allerdings nur magi-
gen optischen Ausbeuten bildet sich Konfiguration B (Ver-
suche 7, 10).

Gesteigert wird die Induktion in noch stirker solvatisie-
renden Losungsmitteln wie THF oder THF/HMPT (Ver-
suche 8, 9).

Verstirkt man in TBME als Losungsmittel in dem Salz
7¢ den Metall — Kohlenstoff-Kontakt intern durch Wechsel
des Gegenions von Kalium zu Lithium, dndert sich nicht
unerwartet die Angriffsrichtung: in nun deutlich tempera-
turabhingigen optischen Ausbeuten bildet sich Konfigura-
tion A (Versuche 10, 12). Die Temperaturabhingigkeit selbst
ist bemerkenswert. Die Selektivitdt steigt nicht, wie sonst
iiblich, mit fallender Temperatur, sondern weist ein deutli-
ches Maximum im Temperaturbereich um 0°C auf (Versu-
che 11—13). Die anfingliche Selektivititssteigerung bei
Temperaturerhfhung spricht fiir ein Gleichgewicht zwi-
schen einem (Si)-selektiven lockeren Ionenpaar und einem
bei hoherer Temperatur begiinstigten, (Re)-selektiven engen
lonenpaar. Erst oberhalb 0°C wird offenbar die iibliche Se-
lektivitdtsminderung durch steigende Temperatur dominie-
rend.

In THF, in dem wohl nur ein lockeres Ionenpaar zu er-
warten ist, findet man wieder den ,,normalen* Temperatur-
verlauf (Versuche 14 —16).

Bemerkenswert ist, daBl man mit Li-7¢ einzig durch Wahl
von Losungsmittel und Temperatur ohne Anderung des chi-
ralen Auxiliars beide Konfigurationen mit gleicher Selekti-
vitdt erzeugen kann (Versuche 12, 14).

Eine gleichartige Abhangigkeit der Selektivitdt ist, wie wir
schon berichtet haben!®, in abgeschwichter Form auch bei
der Cinnamyl-Verbindung 4a vorhanden. In diesem Fall
fiihrt eine Steigerung der Losungsmittelpolaritidt zu einer
Verschlechterung der hohen (Re)-Selektivitat oder einer
Umkehr der Angriffsrichtung des Alkylhalogenids, ohne al-
lerdings in letzterem Falle eine hohe Selektivitit zu errei-
chen.

Als Modellvorstellung hatten wir als reagierende Spezies
ein extern solvatisiertes, monomeres Kontaktionenpaar der
Struktur C angenommen. Seine Selektivitdt wird durch den
solvatisierenden Liganden bestimmt: Gut solvatisierende,
sterisch wenig anspruchsvolle Ether begiinstigen den me-

Re-Angriff

o,

Si-Angriff
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talloretentiven Angriff von der (Si)-Seite, schlechter solva-
tisierende, sperrige Ether blockieren diesen Reaktionskanal,
so daB der langsamere, metalloinverse Angriff von der (Re)-
Seite zum Zuge kommen kann.

Untersuchungen an Li-7¢ bestitigen das Modell.

Mit THF oder Dimethoxyethan erhilt man unter (Si)-
Angriff Konfiguration B (Versuche 16, 17), mit schlechter
solvatisierenden und sperrigen Ethern dagegen A (Versuche
12, 18 —20). Interessant ist der Vergleich der beiden cy-
clischen Ether THF und 2,2,5,5-Tetramethyl-THF, die ent-
gegengesetzte Selektivitdten bewirken (Versuche 16, 18).

Bemerkenswert und unser Modell direkt bestitigend ist
auch die wegen des Farbumschlags von Rot nach Gelb leicht
zu verfolgende Geschwindigkeit der Alkylierung in den ver-
schiedenen LOsungsmitteln: Wihrend man beispielsweise
Li-7¢ in THF bei —78°C mit Methyliodid praktisch titrie-
ren kann, bendtigt die Umsetzung in Tetramethyl-THF bei
0°C mehr als eine Stunde. Dies gilt generell. Konfiguration
B wird bevorzugt in schneller Reaktion bei tiefer Tempe-
ratur, Konfiguration A dagegen in langsamer Reaktion bei
hoherer Temperatur gebildet.

Auffallend ist auch das Verhalten in Toluol. Fiir dieses
Ldsungsmittel interessierten wir uns, da aus ihm ein Dimer
kristallisiert, fiir das eine Rontgenstrukturanalyse vorliegt >,
In Toluol erzeugtes Li-7 ¢ reagiert unter heterogenen Bedin-
gungen in rascher Reaktion und mabBiger Induktion unter
(Si)-Angriff (Versuch 21). Fiigt man vor der Deprotonierung
genau ein Aquivalent TBME zu, so erhilt man dagegen eine
Ldsung, die langsam unter (Re)-Angriff Konfiguration A bil-
det. Das in Toluol ausfallende Dimer wird offenbar schon
mit einem Aquivalent TBME in ein solvatisiertes Monomer
iibergefiihrt und zeigt dann auch in Toluol die fiir TBME
als Losungsmittel typische Selektivitit.

Dieses Verhalten belegt erneut den groBen Einflul der
Solvatation auf die Selektivitit der Alkylierung der Ho-
moenolat-Aquivalente 7.

Wir danken der Deutschen Forschungsgemeinschaft (Sfb 260) und
dem Fonds der Chemischen Industrie fir finanzielle Unterstiitzung
sowie der Firma Degussa AG fiir die Uberlassung von (S)-Prolin.

Experimenteller Teil

Verwendete Gerdte: Gaschromatographie: Varian Aerograph
1400, Carlo-Erba Fractovap 2900, 10-m-Kapillarsdule, Durchmes-
ser 0.3 mm, stationdre Phase Dimethylpolysiloxan (OV 100); Va-
rian Aerograph 2700, stationdre Phase OV 225. — Elementarana-
lysen: Heraeus Mikro-U-Elementanalysator; Carlo-Erba Elemen-
taranalysator 1104. — NMR: 'H: Varian-T 60-, -A 60-, -EM 360
L-, -XL 100-, Bruker-AM 400-Spektrometer; *C: Varian-XL 100-
und Bruker-AM 400-Spektrometer; int. TMS. — Drehwertbestim-
mung: Perkin-Elmer Polarimeter 141, in 1-dm-Kiivetten bei 589 nm
(Na-D-Linie); spezifische Drehwerte [«]5 in [Grad - cm® - 107! -
g 1. — Kugelrohrdestillation: Biichi Glasrohrofen GKR-50. —
Schmelzpunktbestimmung: Schmelzpunktbestimmungsgerat nach
Dr. Tottoli (Firma Biichi). — Die angegebenen Destillationsvakua
konnen nur als Niherungswerte angesehen werden; als Siedepunkte
sind die Ofentemp. der Kugelrohrdestillation angegeben, sie liegen
laut Angaben des Herstellers ca. 20°C unter der Ofentemp.



834

Reagentien und Ldsungsmittel: Als Schutzgas fiir Arbeiten unter
Feuchtigkeits- und LuftausschluB wurde Argon (99.99%, Firma
Messer-Griesheim) verwendet, das durch Uberleiten iiber KOH
und P,Os5 von CO, und Feuchtigkeitsspuren befreit wurde. Die
Reinigung der verwendeten Chemikalien wurde wie folgt durch-
gefihrt: Tetrahydrofuran (THF): Technisches THF 148t man meh-
rere Tage uber festem KOH stehen, dekantiert und destilliert. Dann
erhitzt man Ober Natrium-Draht mit Benzophenon zum RickfluB
bis zur Blaufirbung, destilliert und bewahrt das trockene THF in
einer dunklen Flasche unter Argon auf. — 2,2,5,5-Tetramethylte-
trahydrofuran (TMTHF): Man gibt zu 50 ml TMTHF 1 g LiAlH,
und erhitzt 3 h zum RiickfluB. AnschlieBend wird abdestilliert und
in einer dunklen Flasche unter Argon aufbewahrt. — tert-Butyl-
methylether (TBME) wird iiber Natrium-Draht mit Benzophenon
bis zur Blaufirbung zum RickfluB erhitzt, anschlieBend abdestil-
liert und in einer dunklen Flasche unter Argon mit eingepreftem
Natrium-Draht aufbewahrt. — Dimethoxyethan (DME) wird 2 d
iiber festem KOH stehengelassen, anschlieBend 3 h zum RiickfluB
erhitzt und abdestilliert. Dann wird vorsichtig portionsweise Li-
AlH, zugegeben, bis kein Aufschiumen mehr festzustellen ist. Man
14Bt ca. 12 h rithren und erhitzt 3 h zum RickfluB. AnschlieBend
wird abdestilliert und unter Argon in einer dunklen Flasche auf-
bewahrt. — Diethylether und Diisopropylether: Die technischen
Ether werden 2 d Uber festem KOH stehengelassen, anschlieBend
iber frischem KOH 12 h zum Sieden erhitzt, abdestilliert, erneut
iber Natrium-Draht mit Benzophenon bis zur Blaufirbung zum
RiickfluB erhitzt, destilliert und in einer dunklen Flasche mit ein-
gepreBtem Natrium-Draht unter Argon aufbewahrt. — Petrolether
(PE) und Hexan werden im Scheidetrichter dreimal mit kleinen
Mengen konz. Schwefelsiure ausgeschiittelt. Dann wéscht man mit
Wasser, 2proz. Natronlauge, wieder mit Wasser, erhitzt anschlie-
Bend 4 —6 h iiber KOH zum RiickfluB, destilliert und bewahrt tiber
Natrium-Draht unter Argon auf. — Benzol und Toluol: Man riihrt
cinen Liter 0.5 h mit etwas konz. Schwefelsiure (ca. 80 ml) und
trennt die Phasen im Scheidetrichter. Dieser Vorgang wird so lange
wiederholt, bis sich die Schwefelsdure-Phase nur noch schwach gelb
farbt. AnschlieBend destilliert man, wobei die ersten Fraktionen
verworfen werden. — Hexamethylphosphorsiuretriamid (HMPT)
wird 3 d iiber CaH, geriihrt, abdestilliert und iber CaH, unter
Argon aufbewahrt. — Methanol: Man gibt zu 1 1 Methanol 0.5 g
Magnesium-Spine und erhitzt zum RiickfluB. Nach ca. 0.5 h 16st
sich das Metall unter starkem Schidumen auf Weitere 4.5 g Ma-
gnesium werden portionsweise derart zugegeben, daB die Reaktion
nicht zu heftig wird. Nach Beendigung der Auflésung wird noch
3 h zum RiickfluB erhitzt, abdestilliert und unter Argon aufbe-
wahrt. — Kalium-tert-butoxid (tBuOK) wird in einem 100-ml-
Zweihalskolben unter Verwirbelung mit einem Magnetrithrstib-
chen bei 100°C i. Olpumpenvak. innerhalb 8 —10 h getrocknet und
unter Argon aufbewahrt. — Butyllithium (BuLi): n- und tert-Bu-
tyllithium in Hexan bzw. Pentan stammen von der Firma Metall-
gesellschaft, Frankfurt. Der Gehalt wird durch Titration mit Di-
phenylessigsiure bestimmt?”, — Grignard-Verbindungen: Herstel-
lung und Gehaltsbestimmung erfolgte nach Lit.?®. Methylmagne-
siumchlorid in THF wurde von der Firma Merck, Darmstadt, be-
zogen. — (L)-Prolin wurde von der Firma Degussa AG, Wolfgang,
bezogen und vor Gebrauch eine Woche im Exsikkator iiber Kie-
selgel getrocknet. — (S)-Methoxymethylpyrrolidin (SMP) wurde
nach Lit." hergestellt.

2-[(§)-2-Methoxymethylpyrrolidino [-4-phenyl-3-butennitril (5}
11.52 g (100 mmol) SMP werden mit 4 N Salzsdure gegen Phe-
nolphthalein neutralisiert und mit einer wiBrigen Losung von
6.51 g (100 mmol) Kaliumcyanid in 50 ml Wasser versetzt. Dieses
Gemisch wird bei 0°C langsam zu einer Lésung von 1322 g

H. Ahlbrecht, H. Sommer

(100 mmol) Zimtaldehyd in 100 ml Diethylether getropft, 3 h bei
Raumtemp. geriihrt, die organische Phase abgetrennt und mit 30 ml
Wasser gewaschen, die wilrige Phase ausgeethert (4 x 30 ml), die
vereinigten organischen Phasen werden mit Na,SO, getrocknet,
und das L6sungsmittel wird anschlieBend im Rotationsverdampfer
i.Vak. entfernt. Man erhélt 24.80 g (97%) einer analysenreinen, gel-
ben, hochviskosen Fliissigkeit, [} = —42.5 (c = 6.96, Benzol),
die sich beim Destillieren zersetzt. Sie liegt als Diastereomerenge-
misch im Verhiltnis 83: 17 (**C-NMR-spektroskopisch) vor. — 'H-
NMR (CDCl3/TMS): § = 1.3—2.1 (m, 4H, CH,CH,), 3.34 (s, 3H,
OCH;), 24—3.7 (m, 5H, H,CNCHCH,0), 5141 (d/d, J = 4.7/
1.5 Hz, 1H, CH=CHCH), 6.18 (d/d, J = 167/47Hz, 1H,
CH=CHCH), 690 (d/d, J = 16.7/1.5 Hz, 1H, CH=CHCH),
7.2—17.6 (m, 5H, C¢H;). — *C-NMR (CDCl;/TMS): § = 22.7, 27.6,
49.7, 56.5, 59.0, 60.5, 76.8, 116.1, 123.3, 126.7, 128.3, 128.6, 133.1,
135.6. — Die NMR-Daten bezichen sich nur auf das im Uberschu
vorliegende Diastercomere.

CyHooN,O (256.4) Ber. C 74.97 H 7.86 N 10.93
Gel. C 7505 H7.79 N 10.83

Allylamine 6. — Allgemeine Arbeitsvorschrift: In einen 500-ml-
Dreihalskolben, der vorher zweimal evakuiert und anschlieBend mit
Argon begast wurde, gibt man mittels einer Spritze 40 ml absol.
THF, kiihlt auf 0°C ab, gibt auf gleiche Weise das entsprechende
Grignard-Reagens (80 mmol einer ca. 1 M Ldsung in THF) zu und
versetzt tropfenweise mit ciner Losung von 10.3 g (40 mmol) § in
40 ml THF. Die Temp. darf dabei nur bis maximal 5°C steigen.
AnschlieBend 146t man auf Raumtemp. kommen, rithrt 24 h, kiihlt
erneut auf 0°C ab und tropft eine ges. Ammoniumchlorid-Lésung
(ca. 40— 50 ml) zu. Die Temp. sollte hierbei 10°C nicht ibersteigen.
Dann gibt man bei Raumtemp. 10 ml Wasser hinzu, versetzt mit
so viel Ammoniumchlorid-Losung, bis sich der entstandene Hy-
droxid-Niederschlag gerade aufldst, nimmt die organische Phase in
100 ml Ether auf, wischt sic mit Wasser (2 x 30 ml), ethert die
willrige Phase aus (3 x 30 ml) und trocknet die vercinigten or-
ganischen Phasen mit Natriumsulfat. AnschlieBend wird das Lo-
sungsmittel i. Vak. entfernt und der Riickstand durch Kugelrohr-
destillation i. Vak. gereinigt.

3-[(§8)-2-Methoxymethylpyrrolidino J-1-phenyl-1-buten (6a): Mit
Methylmagnesiumchlorid erhélt man 7.61 g (77%) eines hellgelben
Ols, Sdp. 80°C/0.006 Torr, [a]¥ = +292 (c = 6.43, Benzol) als
Diastereomerengemisch im Verhiltnis 93:7 (*C-NMR-spektro-
skopisch). — 'H-NMR (C¢Dg/TMS): § = 1.17(d, J = 6.8 Hz, 3H,
CH;), 1.4—2.0 {m, 4H, CH,CH,), 22-2.6 (m, 1H, CH,CH),
2.7—3.6 (m, 5H, CH,NCHCH,O), 3.13 (s, 3H, OCH,), 6.21
(d/d, J = 16/6 Hz, 1H, CHCH=CH), 644 (d, / = 16 Hz, 1H,
CHCH=CH), 7.0-7.5 (m, 5H, CsH;). — *C-NMR (CsDs/TMS):
8 = 179, 24.2, 294, 50.6, 58.7, 59.3, 59.7, 77.6, 126.6, 127.3, 128.7,
129.6, 134.7, 137.9. — Die NMR-Daten beziechen sich nur auf das
im UberschuB vorhandene Diastereomere.

CigH;NO (2454) Ber. C 78.32 H9.45 N 571
Gef. C 7817 H9.55 N 583

3-[ (S )-2-Methoxymethylpyrrolidino |- 1-phenyl- 1-penten (6b): Mit
Ethylmagnesiumbromid erhilt man 8.34 g (81%) eines hellgelben
Ols, Sdp. 85°C/0.006 Torr, [a]¥ = —1.5 (¢ = 7.15, Benzol) als
Diastereomerengemisch im Verhiltnis 90: 10 ('*C-NMR-spektro-
skopisch). — '"H-NMR (C¢Ds/TMS). 8 = 092 (t, J = 7.7 Hz, 3H,
CH,;), 1.3—2.1 (m, 6H, CH,CH,, CH,CHj,), 2.2—2.7 (m, 1 H, CHN),
3.16 (s, 3H, OCH,), 2.8—3.7 (m, 5H, H,CNCHCH,0), 6.14 (d/d,
J = 16/75Hz, 1H, CHCH=CH), 644 (d, J = 16 Hz, 1H,
CHCH =CH), 69—7.5 (m, 5H, CgH). — “C-NMR (C¢Ds/TMS):
8 = 11.1, 242, 26.7, 29.3, 52.0, 58.7, 59.0, 67.8, 77.6, 126.6, 127.4,
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128.8, 131.6, 132.0, 137.8. — Die NMR-Daten bezichen sich nur
auf das im UberschuB} vorhandene Diastereomere.

C;7HsNO (259.4) Ber. C 78.72 H 9.71 N 540
Gef. C 78.50 H 9.69 N 5.58

1,3-Diphenyl-3-[ (S )-2-methoxymethylpyrrolidino J-1-propen (6c):
Mit Phenylmagnesiumbromid erhélt man 9.38 g (76%) eines hell-
gelben Ols, Sdp. 100°C/0.02 Torr, [a]¥ = +16.13 (¢ = 6.018, Ben-
zol). — 'H-NMR (C¢D¢/TMS):. 8 = 1.1—-2.0 (m, 4H, CH,CH.,),
20-24/2.6-3.6 (m/m, SH, CH,NCHCH,0), 3.08 (s, 3H, OCH,),
422 (d, J = 6.0 Hz, 1H, NCH), 6.38 (d/d, / = 15.3/6.0 Hz, 1H,
CHCH=CH), 6.56 (d, J/ = 153 Hz, 1H, CHCH=CH), 6.7-17.7
(m, 10H, C¢Hj). — "*C-NMR (CsDe/TMS): & = 24.1, 29.2, 53.2,
58.7, 59.7, 72.4, 77.4, 126.7, 1272, 127.5, 128.3, 128.5, 128.7, 130.3,
134.0, 137.6, 143.3.

CyHsNO (307.4) Ber. C 8204 H 820 N 4.56
Gef. C 8191 H 8.16 N 435

Deprotonierung der Allylamine 6 zu den Allyl-Anionen 7. — Me-
thode A: In einem ausgeheizten 100-ml-Dreihalskolben mit Drei-
wegchahn, Schwanzhahn und Schwanzhahn mit eingeschmolzener
Glasfritte, dic iiber ein gebogenes Ubergangsstiick mit einem 100-
mi-Einhalskolben verbunden ist, werden 1.12 g (10 mmol) tBuOK
iiber cine Kunststoffspritze durch den Dreiwegehahn mit 10 ml
TBME versetzt, es wird auf 0°C abgekiihlt, und auf gleiche Weise
werden 5 mmol des Allylamins 6 zugefigt. Dann tropft man unter
Riihren innerhalb von 10 min 10 mmol tBuLi in Pentan (1.5 M) zu,
rithrt 1 h, saugt iiber die Glasfritte ab und nimmt den dunkelbrau-
nen Riickstand im gewiinschten Losungsmittel auf.

Methode B1: Man verfidhrt wie oben beschrieben unter Verwen-
dung eines Zweihalskolbens ohne Schwanzhahn und Glasfritte. An-
statt abzusaugen fiigt man zum SchluBl 10 ml TBME zu.

Methode B2: Man verfihrt wie oben beschrieben unter Verwen-
dung eines Zweihalskolbens ohne Schwanzhahn und Glasfritte. Vor
der Zugabe von tBuLi werden noch 4 ml HMPT zugefiigt. Nach
der Metallierung wird di¢ dunkelbraune Losung mit 30 ml THF
versetzt.

Methode C: In einem ausgeheizten 100-ml-Zweihalskolben mit
Dreiwegehahn und Schwanzhahn werden unter Argon iiber eine
Kunststoffspritze durch den Dreiwegehahn 0.62 g (2 mmol) 6¢ mit
10 ml Losungsmittel versetzt, und die Losung wird auf 0°C abge-
kiihlt. Dann wird auf gleiche Weise unter Rithren innerhalb von
10 min 2 mmol nBuLiin Hexan (1.6 M) zugetropft und die in Tab. 4
angegebene Zeit geriihrt.

Enamine 8. — Allgemeine Vorschrift: Zu der nach den Methoden
A oder C erhaltenen Suspension oder Losung gibt man bei der in
Tab. 1 und 4 angegebenen Temp. 10 mmol des Alkyliodids in 5 ml
des verwendeten Losungsmittels (bei Methode C 2.5 mmol in 3 ml)
tropfenweise zu und rithrt bis zu Gelbfarbung.

(Z)-Enamine (Z)-8: Man entfernt das Lo&sungsmittel
i.Olpumpenvak. Der Riickstand wird mit 30 ml PE (Siedebereich
30—50°C) 1 h geriihrt und nach dem Absitzen der klare Uberstand
mittels einer Kunststoffspritze abgezogen, das Loésungsmittel
i.Olpumpenvak. cntfernt, der Riickstand ohne weitere Reinigung in
C¢D; aufgenommen und NMR-spektroskopisch untersucht.

(E )-Enamine (E)-8: Man versetzt mit 1 ml absol. Methanol und
entfernt das Lésungsmittel i. Olpumpenvak. Der Riickstand wird in
je 1 ml absol. Methanol, PE (Siedebercich 50—70°C) und C¢Ds
geldst, in ciner Kunststoffspritze aufgenommen und nach Trennung
der Phasen dic obere Phase NMR-spektroskopisch untersucht.

Ketone 9. — Allgemeine Vorschrift: Zu der nach den Methoden
A—C erhaltenen Suspension oder Losung gibt man bei der in
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Tab. 1 und 4 angegebenen Temp. 10 mmol des Alkyliodids in 5 ml
des verwendeten Losungsmittels (bei Methode C 2.5 mmol in 3 m])
tropfenweise zu und rithrt bis zur Gelbfirbung. Man versetzt mit
10 ml THF, laBt aufwdrmen, sduert mit 2 N HCI an, wischt die
organische Phase mit 10 ml Wasser, ethert die waBrige Phase aus
(3 x 30 ml), trocknet mit Na,SO,, entfernt das Losungsmittel im
Rotationsverdampfer und reinigt den Riickstand durch Kugelrohr-
destillation.

(4R )-( — )-4-Phenyl-2-pentanon [(R)-9a]: Nach Methode A in
TBME aus 1.23 g (5 mmol) 6a mit 1.42 g (10 mmol) Methyliodid
erhilt man 0.63 g (78%) ciner hellgelben Fliissigkeit, Sdp. 80°C/15
Torr, [a]# = —41.0(—74.5?") (¢ = 1, Benzol), ee = 55%. — 'H-
NMR (CDCl,/TMS): 8 = 1.25(d, J = 6.9 Hz, 3H, CH,), 2.02 (s,
3H, COCH,), 2.4—2.9 (m, 2H, CH,), 3.1 — 3.5 (m, erscheint als sext,
1H, CH), 7.0~7.4 (m, 5H, C¢Hs). — BC-NMR (CDCl;/TMS): § =
22.1, 30.5, 35.5, 52.0, 126.4, 126.8, 128.6, 146.3, 207.7.

CH, 4O (162.2) Ber. C 81.44 H 8.70 Gef. C 81.68 H 8.73

(5R)-( — )-5-Phenyl-3-hexanon [(R)-9b]: Nach Methode A in
TBME aus 1.30 g (5 mmol) 6b mit 1.42 g (10 mmol) Methyliodid
erhilt man 0.56 g (64%) einer hellgelben Flissigkeit, Sdp. 85°C/15
Torr, [a]¥ = --56.4 (¢ = 1, Benzol), ce = 60%. — 'H-NMR
(CDCL,/TMS): 8 = 094 (t,J = 7.4 Hz, 3H, CH,CH;), 1.24 (d, J =
7.0 Hz, 3H, CHCH;), 2.29 (q, / = 7.4 Hz, 2H, CH,CH;), 2.5-29

~(m, 2H, CHCH,), 3.1—3.5 (m, 1 H, CH), 7.0—7.4 (m, 5H, C¢Hs). —

BC-NMR (CDCl3): 8 = 7.6,22.0, 35.5, 36.6, 50.8, 126.3, 126.8,128.5,
146.4, 210.2.

(C;H160) (176.3) Ber. C 81.77 H9.15 Gef. C 81.88 H 9.13

(58 )-( + )-5-Phenyl-3-heptanon [(S)-9c]: Nach Methode B2 in
THF/HMPT aus 1.30 g (5 mmol) 6b mit 1.56 g (10 mmol) Ethyl-
iodid erhdlt man 0.76 g (80%) ciner hellgelben Fliissigkeit, Sdp.
93°C/14 Torr, [c]f = +37.6 (¢ = 1.026, Benzol), ee = 52%. —
"H-NMR (CDCl;/TMS). 8 = 0.76(t,J = 7.3 Hz,3H, COCH,CH;),
093 (t, / = 73 Hz, 3H, CHCH,CH,), 1.4—1.8 (m, 2H, CH)),
21-25 (m, 2H, COCH,CH;), 2.6—2.8 (m, 2H, CHCH,CO),
28—3.2(m,1H, CH), 7.0~ 7.4 (m, 5H, C¢Hs). — C-NMR (CDCl;/
TMS): 8 = 7.5, 11.9, 29.3, 36.6, 43.0, 49.3, 126.2, 127.5, 128.3, 1444,
2104,

C;;H30 (190.3) Ber. C 8206 H 9.54 Gef. C 8201 H 9.67

(58)-(— )-6-Methyl-5-phenyl-3-heptanon [(S)-9d]: Nach Me-
thode B! in TBME aus 1.30 g (5 mmol) 6b mit 1.69 g (10 mmol)
Isopropyliodid erhiilt man 0.83 g(41%)einer hellgelben Fliissigkeit,
Sdp. 98°C/13 Torr, (0]} = —33.1 (c = 1.213, Benzol), ee =
34%. — 'H-NMR (CDCly;/TMS): 6 = 0.73/0.93 [je d, J = 6.6/
6.6 Hz, 6H, CH(CH;),],0.89 (t, J = 7.5 Hz, 3H, CH;), 1.6—2.5 [m,
3H, CH(CH;),, COCH,CH;], 2.6—-3.1 (m, 3H, CHCH,), 7.0-15
(m, 5H, C¢H,). — "C-NMR (CDCl,/TMS): § = 7.6,20.4,20.8, 33.2,
36.6, 46.5, 48.2, 126.2, 128.2, 128.3, 143.5, 210.8.

CHO (204.3) Ber. C 82.30 H 9.87 Gef. C 82.09 H 10.04

(58)-( + )-5-Phenyl-3-nonanon [(S)-9¢]: Nach Methode B2 in
THF/HMPT aus 1.30 g (5 mmol) 6b mit 1.84 g (10 mmol) n-Bu-
tyliodid erhilt man 0.93 g (85%) einer hellgelben Flissigkeit, Sdp.
65°C/0.008 Torr, [a]¥ = +28.4 (¢ = 1, Benzol), ee = 48%. —
"H-NMR (CDCly/TMS): 8 = 1.2 (m,, 4H, CH,CH,CHj3), 0.8/0.92
(e t, 3H/3H, CH,/CH3), 1.6 (m,, 2H, CHCH,CH,), 2.25 (m,, er-
scheint als d/q, 2H, COCH,CH,), 2.56—2.76 (m, 2H, COCH,CH),
3.12 (m,, erscheint als quint, 1 H, CH), 7.00—7.42 (m, 5H, CH;). —
BC-NMR (CDCIl;/TMS): 8 = 7.6, 13.9, 22.6, 29.6, 36.1, 36.7, 41.3,
49.8, 126.2, 127.5, 128.4, 144.8, 210.5.

CisHyuO (2183) Ber. C 8252 H 1016 Gef. C 82.32 H 10.40

(3R )-( — )-1,3-Diphenyl-1-butanon [(R)-9f]: Nach Methode C in
TBME aus 0.62 g (2.0 mmol) 6¢ mit 0.36 g (2.5 mmol) Methyliodid
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erhdlt man 0.35 g (78%) eines farblosen Feststoffes, Sdp. 70°C/0.01
Torr, Schmp. 72°C, [a]# = —11.10 (—14.6™) (¢ = 1.801, CCly),
ee = 77%. — 'H-NMR (CDCL,/TMS): § = 1.38 (d, J = 7.0 Hz,
3H, CH;), 31—34 (m, 2H, CH,), 3.4-39 (m, 1H, CH), 7.5-8.1
(m, 8H, Hyorm), 8.2—8.5 (m, 2H, H,,,;,, von COC¢Hy). — “C-NMR
(CDClL;/TMS): 8 = 21.9, 35.6, 47.0, 126.3, 126.9, 128.1, 128.5, 132.9,
137.3, 146.6, 199.0.

CiHO (224.3) Ber. C 8568 H 7.19 Gef. C 8542 H 7.31

(3R )-( + )-4-Methyl-1,3-diphenyl-1-pentanon [(R)-9g]: Nach
Methode C in THF aus 0.62 g (2.0 mmol) 6¢ mit 0.43 g (2.5 mmol)
Isopropyliodid erhélt man 0.48 g (95%) einer hellgelben Flissigkeit,
Sdp. 85°C/0.01 Torr, [«]¥ = +132 (¢ = 2591, CCly), ee =
71%. — 'H-NMR (CDCl/TMS): & = 0.78/0.97 (e d, J = 6.8/
6.8 Hz, 6H, 2 CH,), 1.93 [d/sept, erscheint als oct, J = 6.8/6.8 Hz,
1H, CH(CHs),], 3.16 (m,, erscheint als q, 1H, CH), 3.34 (m,, 2H,
CH.), 70—7.6 (m, 8H, H,.). 7.8—79 (m, 2H, H,u, von
COCH,). — BC-NMR (CDCl;/TMS): & = 204, 20.9, 33.3, 42.6,
479, 126.1, 128.1, 128.5, 132.7, 137.5, 143.6, 199.4.

(C1sHyO) (252.4) Ber. C 85.67 H 7.99 Gef. C 8552 H 7.78

(3R)-(— )-1,3-Diphenyl-1-heptanon [(R)-9h]: Nach Methode C
in TBME aus 0.62 g (2.0 mmol) 6¢ mit 0.46 g (2.5 mmol) n-Butyl-
iodid erhdlt man 0.40 g (75%) eines farblosen Feststoffes, Sdp.
86°C/0.01 Torr, Schmp. 58°C, [a]¥ = —2.07 (¢ = 2.598, CCly),
ee = 11%. — 'H-NMR (CDCI,/TMS): 8 = 0.85 (br.t,J = 6.8 Hz,
3H, CH3), 1.0—1.5/1.5—-2.0 (je m, 6H, 3 CH,), 3.45 (m, 3H,
COCH,CH), 7.4-8.0 (m, 8H, H,,,n), 82—8.5 (m, 2H, H,.;4, von
COCH;). — *C-NMR (CDCL,/TMS): § = 139, 22.6, 29.7, 36.1,
41.3,46.0, 126.2, 127.6, 128.1, 128 4, 128.5, 132.8, 1374, 145.1, 199.2.

CiyH»O (266.4) Ber. C 85.67 H 832 Gef. C 85.54 H 846

CAS-Registry-Nummern

(2R)-5: 123624-37-3 / (2S)-5: 123624-56-6 / (R)-6a: 123624-38-4 /
(S)-6a: 123624-41-9 / (R)-6b: 123624-39-5 / (S)-6b: 123624-42-0 /
(S)-6¢: 123624-40-8 / (Z)-8b (Isomer 1): 123624-51-1 / (Z)-8b (Iso-
mer 2): 123624-57-7 / (Z)-8f: (Isomer 1): 123624-52-2 / (Z)-8f (Iso-
mer 2): 123624-58-8 / (E)-8f (Isomer 1): 123624-53-3 / (E)-8f (Isomer
2): 123624-59-9 / (E)-8¢g (Isomer 1): 123624-54-4 / (E)-8g (Isomer
2): 123624-60-2 / (E)-8h (Isomer 1): 123624-55-5 / (E)-8h (Isomer
2): 123624-61-3 / (R)-9a: 67110-72-9 / (S)-9a: 32587-80-7 / (R)-9b:
123624-43-1 / (S)-9b: 123624-44-2 / (R)-9¢: 123624-45-3 / (5)-9¢:
123624-46-4 / (R)-9d: 123624-47-5 / (5)-9d: 123624-48-6 / (R)9e:
123624-49-7 / (S)-9e: 123624-50-0 / (R)-9f: 20698-96-8 / (S)-91:
20698-95-7 / (R)-9g: 123673-24-5 / (S)-9g: 123673-25-6 / (R)-9h:
72656-60-1 / (S)-9h: 120573-92-4 / SMP: 63126-47-6 / (E)-Ph-
CH=CHCHO: 14371-10-9 / KCN: 151-50-8 / Etl: 75-03-6 / iPrl:
75-30-9 / Bul: 542-69-8
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