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Enantio- and Diastereoselective a-Metallation of Prochiral Sulioxides by (+)-Menthyllithium

Six out of ten prochiral dialkyl sulfoxides 3 with diastereo-
topic a methylene protons were stereoselectively metallated
by (+)-menthyllithium (11) to yield two diastereomeric pairs
of enriched enantiomers 29 after the reaction with benzophe-
none. The maximum e.e. was 40%. Dicyclohexyl sulfoxide (3¢)
was deprotonated enantioselectively with an e.e. of 30%. 2-
Bornyllithium (21) was unsuccessful as a chiral base and was

shown for the first time to contain 4% of isobornyllithium (22).
The reactions were performed in pentane at —80°C; in diethyl
ether and THF the e.e.'s were only slightly higher, and at
higher temperatures the selectivity was rapidly decreasing. It
was shown that racemization takes place by an intermolecular
transmetallation reaction. The structure of 29f [n = 3] was
elucidated by an X-ray analysis.

Chirale Sulfoxide gewinnen als Bausteine bei asymmetri-
schen Synthesen zunehmend an Bedeutung?®. Die Darstel-
lung erfolgt in der Regel aus optisch aktiven Vorstufen, z.B.
(—)-(S)»-Menthyl-p-toluolsulfinat®¥ Man kann aber auch
von prochiralen Sulfiden 1 ausgehen und diese partiell enan-
tioselektiv oxidieren*~", wobei die Reste R' und R? ver-
schieden sein miissen. Fir die asymmetrische Oxidation pro-
chiraler Sulfide 1 hat sich ein modifiziertes Sharpless-Re-
agenz [Ti(OiPr),/Weinsdure-diethylester/H,0/tBuOOH =
1:2:1:1] bewdhrt?,

N o P

N Ox* $ S

Rl/S\RZ R1/S\R2 + R1’S\R2
1 (R)-2 (s)-2

[R2 > R' nach Cahn, Ingold, Prelog]

Wir stellten uns die Frage, ob nicht auch prochirale Sulf-
oxide mit zwei gleichen Resten 2 (R' = R?) als Ausgangs-
materialien fiir die Synthese optisch aktiver Sulfoxide Ver-
wendung finden kénnen. So konnte z.B. schon der einfachste
Vertreter, Dimethylsulfoxid (3a), bei der Umsetzung mit ei-
ner optisch aktiven lithiumorganischen Verbindung R*Li
die beiden enantiomeren Metallierungsprodukte (R)-4a und
(S)-4a in ungleichen Mengen liefern.

O ;- O :- O A
HsC” "~ ™ CHj H3C” " CH,Li LiCHy 77~ CHs
3a (R)-4a (S)-4a

*) Rontgenstrukturanalyse.

Enantioselektive Deprotonierungen wurden bisher nur
mit chiralen Lithiumamiden durchgefiihrt®, meist unter Ver-
wendung von Ketonen®~1?, z. B. cis-2,6-Dimethylcyclohe-
xanon (5)%, als prochiralen Ausgangsmaterialien.

0] OoLi OoLi

RR*NLi

5 (S)-6 (R)-6

Auch Carbamate wurden inzwischen enantioselektiv
deprotoniert %4,

Cycloalkenoxide liefern bei der Umsetzung mit chiralen
Lithiumamiden ungleiche Mengen der entsprechenden

enantiomeren Allylalkohole!> 9,

0 OH HO
O=e0G - O
+
7 (s)-8 (rR)-8

Damit verwandt ist dic enantioselektive Dehydrohalo-
genierung prochiraler Sduren?2",

Fur die geplante enantioselektive Deprotonierung unserer
prochiralen Sulfoxide waren chirale Lithiumamide ungeeig-
net; wegen der zu erwartenden leichten Racemisierung durch
Ummetallierung — z. B. zwischen (R)-4a und (S)-4a — soll-
ten die Metallierungen bei moglichst tiefen Temperaturen
vorgenommen werden, so daf sich als chirale Basen optisch
aktive lithiumorganische Verbindungen wie (+)-Menthyl-
lithium oder 2-Bornyllithium anboten.
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Chirale Organolithium-Verbindungen
(+)-Menthyllithium

Sowohl Menthylchlorid (9) als auch Neomenthylchlorid
(10) liefern mit elementarem Lithium {iber die gleiche Ra-
dikal-Zwischenstufe ein identisches Gemisch aus Menthyl-
lithium (11) und Neomenthyllithium (12), zwischen denen
moglicherweise ein sich langsam einstellendes Gleichgewicht
besteht?. Eine — auf der NMR-Zeitskala — rasche Inver-
sion 11 == 12 konnte ausgeschlossen werden.

mm

9 10

Li‘ lLi
lozo
TN m

13 14
(89%) (11%)

D,0

11 -_— 12

Cozl 1(:02
m
CO,H
15 (>15 : 1) 16
]
/\
17 18

Als Nebenprodukte fanden wir 15.6% Menthen (17)%
und drei Wurtz-Kopplungsprodukte 18 (e.e; a,e; a,a) mit 7.7,
9.5 und 3.3% Ausbeute, was ebenfalls fiir das entsprechende
Radikal als Zwischenstufe spricht. Bei der Carboxylierung
hatten Glaze und Selman® die beiden Menthancarbonsiu-
ren 15 und 16 im Verhiltnis > 15:1 erhalten.

Einen genaueren Wert fiir das Verhéltnis 11:12 erhofften
wir uns von der “ZH-NMR-Spektroskopie nach Deuteriolyse.
Dazu wurde die lithiumorganische Verbindung — ebenso
wie vor den folgenden Umsetzungen — zunéchst durch drei-
maliges Umkristallisieren aus Isooctan gereinigt. Versetzen
einer Pentan-Lésung bei — 50 °C mit Deuteriumoxid lieferte
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reines [D;]Menthan in quantitativer Ausbeute. Das 61.4-
MHz-’H-NMR-Spektrum zeigte, daB 89% 13 mit dquato-
rialem Deuterium (8 = 1.7) und 11% 14 mit axialem Deu-
terium (8 = 1.0) vorlagen, d.h. — Retention vorausgesetzt
— 11 und 12 liegen im Verhaltnis 89:11 vor.

2-Bornyllithium

2-Bornyllithium (21), das bisher nur aus 2-Bornylchlorid
(19) dargestellt wurde?”, ist nach unseren Erfahrungen auch
aus Isobornylchlorid (20) zuginglich. Im ersten Fall erhiel-
ten wir als Nebenprodukt 14.8% Bornen (27) sowie vier
Wurtz-Kopplungsprodukte 28 mit 4.8, 2.0, 12.5 und 7.7%
Ausbeute. Im zweiten Fall — ausgehend von Isobornyl-
chlorid (20) — entstanden nur 4.8% Bornen (27) neben den
gleichen Wurtz-Kopplungsprodukten 28 mit 4.7, 8.1, 12.4
und 10.9% Ausbeute. Die Ausbeute an metallorganischer
Verbindung betrug jeweils 58%. 2-Bornyllithium (21) lieB
sich durch mehrmaliges Umkristallisieren aus n-Pentan rei-
nigen.

Bei der Carboxylierung entsteht reine Bornylsdure (25),
Isobornylsiure (26) konnte auch von Erickson und Fry*
gaschromatographisch nach Verestern nicht nachgewiesen
werden. Dieser Befund, der gegen das Vorhandensein von

19 20
u‘ ‘u
—_— /4;2§Eé>,,r
Li
21 22
Dzol lDZO
% P
D
23 24
(96%) (4%)
21 — 22
co, CO,
% %C%H
CO,H
25 2 26
27 28
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Isobornyllithium (22) in der Organolithium-Verbindung
spricht, steht jedoch nicht im Einklang mit den Deuterio-
lyseergebnissen.

Wiederum wurde eine Lésung in Pentan bei — 50°C mit
Deuteriumoxid versetzt und lieferte reines [D;}Bornan in
quantitativer Ausbeute. Das 61.4-MHz-*H-NMR-Spektrum
zeigte jedoch, daB neben 96% 23 mit endo-stindigem Deu-
terium (6 = 1.24) 4% 24 mit exo-standigem Deuterium (&
= 1.51) vorliegen, d.h. mit Hilfe der Deuteriolyse 14Bt sich
Isobornyllithium (22) eindeutig neben Bornyllithium (21) im
Gemisch nachweisen.

Zum gleichen Verhiltnis 96:4 zugunsten von 21 kommt
man auch ausgehend von reinem Isobornylchlorid (20). Dies
ist kein Beweis fiir das Vorliegen eines Gleichgewichtes 21
=22, da aus 19 und 20 mit elementarem Lithium die gleiche
Radikal-Zwischenstufe gebildet werden diirfte,

Umsetzungen mit (+ )-Menthyllithium
In Kohlenwasserstoffen

Zehn prochirale Dialkylsulfoxide 3 wurden in Pentan bei
— 80°C mit einem leichten Unterschul} an kristallinem (+ )-
Menthyllithiom umgesetzt. Nach etwa einer Stunde wurde
aufgearbeitet. Zum Vergleich wurde jeweils ein Ansatz mit
n-Butyllithium durchgefiihrt, bei dem die beiden enantio-
meren Metallierungsprodukte (R)-4 und (S)-4 im Verhiltnis
1:1, d.h. als Racemat, zu erwarten waren. Als Derivatisie-
rungsmittel hat sich mit einer Ausnahme (4¢) Benzophenon
besonders bewdhrt, da es selbst bei tiefen Temperaturen
quantitative Ausbeuten an kristallinen Derivaten 29 liefert
und in der HPLC eine gute UV-Detektion gewihrleistet.

o . 0 . 0

/S\ - /S\ + S
R'R2C CR'R2 R'R2C CR'RZ R'R2C”™“CRIR2
H H H Li Li H
3 (R)-4 (S)-4

o . 0
1. Ph,CO \S \S
2. He R'IRZC“Z CR'RZ ¥ RIR2C7SNCRIR?
H l I H
Ph,COH Ph,COH
(R)-29a-c (S)-29a-c
(R,S)-29d-f (S,R)-29d-f
+(R,R)-29d-f +(S,5)-29d-f
a: R' = RZ = H d: R' = H; R? = j-C3H,
b: R' = RZ = CHjy e: R" = H; RZ = j-C4Hq
c: R', RZ = (CHyp)g f: R' = H; RZ = C.Hpn,s

[n=1-5]

Wihrend die Metallierungsprodukte 4d —f nur unter der
Voraussetzung rascher Inversion am carbanionischen
Zentrum® als Enantiomere wie bei (R)- und (S)-4a—c¢ vor-
liegen, bilden die Derivate 29d —{ stets zwei diastereomere
Enantiomerenpaare (R,S/S,R) und (R,R/S,5)™, da in diesen
Fillen ein zusitzliches Chiralititszentrum geschaffen wird.
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Das Diastereomerenverhiltnis schwankt zwischen 66:33
(29f [n = 1]) und 18:82 (29d), wobei auch 1:1 (29f [n =
41) vorkommt.

Die Analyse der Reaktionsprodukte erfolgte mit Hilfe der
HPLC an einer chiralen stationidren Phase — hier y-ami-
nopropylsilanolisiertes Silicagel, welches kovalent an (R)-N-
(3,5-Dinitrobenzoyl)phenylglycin gebunden ist?”, Exempla-
risch sollen hier die Ergebnisse der Umsetzung von Di-n-
hexylsulfoxid 3f [n = 5]) mit n-Butyllithium und (+)-Men-
thyllithium vorgestellt werden (Abb. 1). Man erkennt, daB
mit n-Butyllithium innerhalb der beiden Enantiomerenpaare
(R,S + S,R)- und (R,R + S,5)-29f [n = 5] erwartungsge-
mil kein EnantiomereniiberschuB (e.€.) besteht, wihrend
mit (+)-Menthyllithium ein e.e. von 36% erzielt wurde. Die
angereicherten Enantiomeren sind auch in Zukunft stets die-
jenigen mit der kiirzeren Retentionszeit auf der Pirkle-Saule.

50 40
b)
P ———
50 40 30 20 10 0 min

Abb. 1. Reaktionsprodukte (HPLC) aus 3f [n = 5] und Benzo-
phenon nach der Metallierung mit a) n-Butyllithium, b) (+)-Men-
thyllithium

Verkiirzt man die Kette, so geht der Enantiomereniiber-
schuf} iiber 33% (n = 4), 28% (n = 3) und 17% (n = 2)
auf null zuriick (3f [n = 1]) und 3a). Verzweigungen der
Kette wirken sich interessanterweise kaum aus, die Enan-
tiomerenreinheit entspricht vielmehr der der unverzweigten
Verbindungen mit H anstelle von Methyl: 29b (e.c. = 0%),
29d (e.e. = 14%), 29e (ee. = 31%).

Bei der Umsetzung von Di-n-butylsulfoxid 3f [n = 3]
mit (+)-Menthyllithium gelang die Rontgenstrukturanalyse
des Hauptproduktes der beiden Diastereomeren 29f [n =
3], das in einem Diastercomerenverhiltnis 62:38 (e.e. =
28%) entstanden war. Es handelt sich um das Diasterecomere
mit der lingeren Retentionszeit, fiir das sich die (R,R)- oder
(S,S)-Konfiguration ergab (Tab. 1).

Abb. 2 zeigt die riumliche Anordnung von (S,5)-29f [n =
3] und die Newman-Projektion im Kristall. Die Derivati-
sierung erfolgte demnach auf der Elektronenpaarseite® von
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durch eine Tieffeldverschiebung der Hydroxylprotonen be-
merkbar.

Tab. 1. Atomkoordinaten und isotrope Temperaturparameter B,
(10 x pm? von (8,5)-29f {n = 3] (Standardabweichungen in

Klammern). By, = 87%/3 - LU, a*afaq;

Atom x/a y/b z/c Beq
s 0.5912(1) 0.11068(6) 0.72569(3) 2.72(1)
01 0.5372(3) 02409(2)  0.74061(8) 3.37(4)
02 0.6080(3)  -0.1277(2)  0.67385(8) 2.86(4)
c1 0.5968(5) 0.0274(3)  0.79231)  3.3(6)
c2 0.4387(5) 0.0374(3)  0.8308(1)  3.67(7)
c3 0.4614(5)  -0.0422(3)  0.8833(2)  4.51(8)

Cs c4 03162(6)  -0.0273(5)  09257(2) 6.1(D)
cs 0.3992(4) 0.0355(2)  0.6904(1)  2.40(5)
c6 0.2690(4) 0.1319(3)  0.6687(1)  3.03(6)
c7 0.1342(5) 0.1768(3)  0.7122(2)  4.26(8)
cs 0.0133(5) 02750(4)  0.688%2)  5.3509)
c9 0.4776(8)  -0.0544(2)  0.6453(1)  2.39(5)
CI0  03374(4)  -01411(2)  0.6198(1)  2.59(5)
Pha$ Cli 038285 -02116(3)  057281) 3.58(7)
C12  026596) -02953(3)  05499(2)  4.70(8)
C13  01006(6) -03105(3) 057322) 4.798)
o Cla 0054205 -0.2432(3) 0.6201(2) 4.65(8)
p C15  01700(5) -0.1586(3)  0.6434(1)  3.50(6)
\ C16  0.5754(4) 0.0143(2)  05977(1)  2.42(5)
C17  07581(4) 0.0241(3)  05980(1)  3.44(6)
Abb. 2. Riumliche Anordnung (Kristallstruktur) und Newman- c18 0.8462(5) 0.0820(9)  0.553%2)  433(8)
Projektion von (8.5)-29f [n = 3] im Kristall; ausgewéhlte Bin- C19 0.7561(5) 0.1320(3)  0.5090(1)  3.9(7)
ii(tiflgslﬁngfﬁ){l gpm31u11121 -3W3ink% [gl (ﬁtélélgar)dagweglu?ggr; (il)l 20  0.5739(5) 0.1239(3)  05081(1)  3.74(6)
O;T%gmM1m@,cn—Sg%s NWJQL'51LS—C1 106.0(2), C21  04847(4)  00652(3) 05520(1) 3.20(5)

C5—S—C1 100.52), S—C1—C2 117.7(3), S—C5—C6 110.4(2),
S—C5-C9 106.3(2)

(S)-4f [n = 3], eine intramolekulare Wasserstoffbriicken-
bindung ist nicht zu erkennen. Dies ist vielleicht auch der
Grund fiir die lingere Retentionszeit.

Die absolute Konfiguration, (R,R) oder (S,S), ist nicht be-
kannt, da die Abtrennung durch Kristallisation und nicht
durch Chromatographie an der chiralen stationdren Phase
erfolgte. Die Ergebnisse mit 3f [#n = 3] lassen sich aber auf
die diastereomeren Produkte 29 der anderen Dialkylsulf-
oxide 3 {ibertragen, da sie hinsichtlich der 'H-NMR-Spektren
und der HPLC ecine starke Ahnlichkeit zeigen. Die erhéhte
Fihigkeit zur Wasserstoffbriickenbindung von (R,S)- und
(S,R)-29 gegeniiber den beiden dazu diastereomeren Deri-
vaten (R,R)- und (S,5)-29 macht sich im 'H-NMR-Spektrum

Ph o Ph @
“, -, ~
ph—c” \H (6=4.65) Phec” H (6=6.30)

Eine Sonderstellung unter den Dialkylsulfoxiden 3 nimmt
Dicyclohexylsulfoxid (3¢) ein, da sein Metallierungsprodukt
4¢ nicht mit Benzophenon derivatisiert werden konnte, ob-
wohl die quantitative Metallierung durch Deuteriolyse ein-
deutig nachgewiesen wurde; man erhielt 93% [D}-3¢ zu-
riick. Auch Benzaldehyd, Benzylhalogenide und Benzolsul-
fonylchlorid reagierten nicht, wohl aber Diphenyldisulfid.
Der Phenylthioether 30 entstand mit 66% Ausbeute mit
einem Enantiomereniiberschufl von 27%. Abb. 3 zeigt den
Unterschied zwischen n-Butyllithium und (+)-Menthylli-
thium als Metallierungsmittel. Erwartungsgema8 findet man
hier im Chromatogramm an der optisch aktiven Phase nur
zwei Peaks, da nur ein Enantiomerenpaar, (R)-30 und (S)-
30, entsteht.

0] 1.R*Li 0
NS N W

e e
3 R,S)~
H \r CsHy CxHy \r H ¢ (R,S)-30
CeHo CeHg

(S,5)-29f [n=3]

unglinstig

(S,R)-29f[n=3]
giinstiger

Diphenyldisulfid hat sich ibrigens auch zur Derivatisie-
rung des metallierten Diisopropylsulfoxids (3b) bewihrt,
nicht jedoch bei den Di-n-alkylsulfoxiden 3f.

Chem. Ber. 124 (1991) 2489 —2498
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Q) ee. = 0%
f T T T T LA | 4 T

40 30 20 10 0 min
b) ee. = 27%

T T T T T T T T T

40 30 20 10 0 min

Abb. 3. Reaktionsprodukte (HPLC) aus 3¢ und Diphenyldisulfid
nach der Metallierung mit a) n-Butyllithium, b) (+)-Menthyllithium

In etherischen Solventien

Um den EinfluB des Losungsmittels auf die enantiotop-
bzw. diastereotop-differenzierende Metallierung von pro-
chiralen Dialkylsulfoxiden zu studieren, wurden die Versu-
che unter den gleichen Bedingungen in Diethylether wie-
derholt. Wie die Gegeniiberstellung in Tab. 2 zeigt, sind die
e.c.-Werte in diesem Losungsmittel nur unwesentlich héher.
Dasselbe gilt fiir THF als Losungsmittel, wie zwei Stichpro-
ben zeigen.

Tab. 2. Gegeniiberstellung der Enantiomerenausbeuten in Pentan,
Dicthylether und THF bei —80°C (CiHy, = Cyclohexyl)

.Effektive ee. [%]
Alkyl- Alkyl-Rest
kettenldnge* Pentan Diethyl- THF
ether

C, CH;, 0 0
(CHy)y 0 0

G, C,H; 0 0
i-C3H, 0 0

G C,H, 17 20
i-CH, 14 18

C, C,H, 28 30 30
i-CsHyy 3 40
CeHy, 27 30

Cs CsHy, 33 36

Cs CeHis 36 40 40

Das cinzige von uns untersuchte cyclische Sulfoxid, Te-
tramethylensulfoxid (31), wurde weder in n-Pentan noch in
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Diethylether von (+)-Menthyllithium stereoselektiv depro-
toniert (vgl. die strukturelle Ahnlichkeit von 31 mit 3a).

0] 0] 0
H ] " " ] Il
W SO . 1.R*Li S
H=2¢" S¢=H  H=*¢" “C=H -——= CPh,
2.Ph,CO 1
H H —/ 3 H® OH
3a 31 32

Bemerkenswert ist das hohe Diastereomerenverhiltnis
(93:7) zugunsten des (R,R)- bzw. (S,5)-Adduktes 32 mit Ben-
zophenon.

In Tab. 2 ist eine ,effektive Alkylkettenldnge® definiert,
und in Abb. 4 sind die e.e.-Werte in Pentan in Abhédngigkeit
von dieser ,effektiven Alkylkettenldnge* aufgetragen. Da-
nach besitzen n-Butyl-, Isopentyl- und Cyclohexylsulfoxide
die gleiche ,.effektive Alkylkettenldnge®. Man erkennt deut-
lich die asymptotische Naherung hin auf den Wert 40% c.e.
Noch lingere Ketten als C4 wurden daher nicht mehr un-
tersucht.

e.e.[%]
40
—0
o)
30 - * /
20 o/
*
10 4 /
M T T T T
¢, C €3 C, Cs Cs
R R R R R R
0= 0=5 0=5 0=5 0=§ 0= R = n-Alkyl,O
Rl Rl Rl
0=5 0=5 0= R = i-Alkyl, *
> "2
/R,’
o=s:I O o=s§ R" = Cyclohexyl, &

Abb. 4. Abhingigkeit der Enantiomerenreinheit von der ,.effektiven
Alkylkettenldnge™ prochiraler Sulfoxide bei der Metallierung mit
(+)-Menthyllithivm in Pentan bei ~80°C

Temperaturabhiingigkeit

Die Untersuchungen zur Temperaturabhingigkeit der
stereoselektiven Metallierung wurden ausschlieBlich mit Di-
n-hexylsulfoxid (3f [n = 5]) durchgefiihrt, das mit 40% e.c.
in Diethylether bei —80°C das beste Ergebnis geliefert hatte.
Schon bei —40°C lag der e.e.-Wert nur noch bei 28%, trotz
Verkiirzung der Reaktionszeit anf 20 Minuten. Bei 0°C er-
zielte man nach 15 Minuten nur noch 12% e.e., und ein
identischer Ansatz bei Raumtemperatur lieferte nach 5 Mi-
nuten nur noch racemisches Produkt (e.e. = 0%).

Bei —108°C setzte sich (+)-Menthyllithium weder in Di-
ethylether noch in THF mit Di-n-hexylsulfoxid um, auch
wenn man die Reaktionszeit auf 2'/, Stunden verlingerte.
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In Abb. 5 ist der Zusammenhang zwischen der Metallie-
rungstemperatur und der Enantiomerenreinheit am Beispiel
von Di-n-hexylsulfoxid dargestellt. Verfolgt man den Kur-
venverlauf hin zu tieferen Temperaturen, so erkennt man,
dall das Maximum noch nicht erreicht ist; die stark abneh-
mende Reaktivitdt verhindert jedoch das Erreichen héherer
Enantiomerenausbeuten.

e.e.[%)

40 *
30
20 T
10 7

0 R T T T Y Tk
-100 -80 -60 -40 -20 0O +20 TI[°C]

Abb. 5. Zusammenhang zwischen der Metallierungstemperatur und
der Enantiomerenreinhcit am Bcispiel von Di-n-hexylsulfoxid (3f

[n = 5))

Auch die Reaktionszeit hat Einflu} auf die Enantiome-
renreinheit, jedoch erst bei Temperaturen, oberhalb deren
Racemisierung stattfindet. So lag der Enantiomereniiber-
schuB bei einem Ansatz, der schon 3 Stunden bei —80°C
gestanden hatte, nach 24 Stunden bei —50°C noch immer
bei 40%, wihrend er erst nach weiteren 24 Stunden bei
—~20°C auf null zuriickging. Man kann daher davon aus-
gehen, dafl unter den gewihlten Bedingungen bei —80°C
wihrend der enantiotop- bzw. diastereotop-differenzieren-
den Metallierung keine Racemisierung eintritt.

Untersuchungen zum Racemisierungsmechanismus

Da eine Inversion am Schwefel ausgeschlossen werden
kann®, kommt als Racemisierungsmechanismus nur eine
Ummetallierung in Frage, die allerdings intra- oder inter-
molekular verlaufen kénnte. Die folgenden Experimente be-
weisen den intermolekularen Verlauf,

Di-n-hexylsulfoxid (3f [» = 5]) wurde mit 50% der theo-
retisch notigen Menge (+)-Menthyllithium in Diethylether
bei —80°C umgesetzt. Zu verschiedenen Zeiten wurde mit
Benzophenon aufgearbeitet. Wahrend nach 15 Stunden bei
—80°C der urspriingliche Enantiomereniiberschul von
38% erhaltengeblicben war, war er nach weiteren 72 Stun-
den bei —60°C auf null zuriickgegangen.

Bei einem zweiten Ansatz arbeitete man mit einem
1.5fachen UberschuB an (+)-Menthyllithium und erzielte
damit eine weit hohere optische Stabilitdt der Reaktions-
mischung. So war nach 72 Stunden bei —60°C noch der
urspriingliche Enantiomereniiberschufl von 38% zu beob-
achten, der erst nach weiteren 72 Stunden auf 15% abfiel,
um schlieBlich nach weiteren 27 Stunden bei —40°C aufe.c.
= 0% zuriickzugehen.

Schon diese Beobachtungen schlieBen eine intramoleku-
lare Ummetallierung aus.

A. Maercker, R. Schuhmacher, W. Buchmeier, H. D. Lutz

3e +  4f[n=4] —=  4e +  3f[n=4]
1.Ph,CO
2.H®
29f(n=4] + 29e

Beweisend fur eine intermolekular verlaufende Ummetal-
lierung ist das folgende Kreuzungsexperiment: 5.3 mmol Di-
n-pentylsulfoxid 3f [n = 4] wurden mit 5.0 mmol (+)-Men-
thyllithium in Diethylether bei —80°C zu 4f [n = 4] me-
talliert. Der Enantiomereniiberschull nach 22 Stunden bei
—80°C betrug erwartungsgemil 40%, und (+)-Menthyl-
lithium war nicht mehr nachweisbar. Nun gab man
5.3 mmol Diisopentylsulfoxid (3e) zu und derivatisierte nach
weiteren 20 Stunden bei —80°C abermals mit Benzophenon.
Neben 29f [n = 4] — wiederum mit e.e. = 40% — waren
bereits 4% 29 e entstanden, das interessanterweise racemisch
war (e.e. = 0%), d.h. die Ummetallierung verlduft nicht dia-
stereotop-differenzierend. Man lieB schlieBlich noch 24 Stun-
den bei —60° dquilibrieren und erhielt dann ein 1:1-Ge-
misch aus 29f [n = 4] und 29e, beide mit e.e. = 0%. Zur
Racemisierung ist demnach zumindest eine Spur von Di-
alkylsulfoxid 3 erforderlich, das bei Verwendung von (+)-
Menthyllithium im Uberschuf nur langsam durch Depro-
tonierung des Losungsmittels entsteht, so dal} die obigen
Befunde erkldrbar sind.

Umsetzungen mit 2-Bornyllithium

Die Experimente zur diastereotop-differenzierenden Me-
tallierung mit 2-Bornyllithium wurden mit Di-n-butylsulf-
oxid (3f [n = 3]) und Di-n-hexylsulfoxid (3f [n = 5]) in
Diethylether bei —80°C durchgefiihrt. Obwohl diese beiden
Sulfoxide unter identischen Bedingungen mit ( +)-Menthyl-
lithium einen Enantiomereniberschull von 30 bzw. 40% er-
bracht hatten, waren die Versuche hier erfolglos. Nach je-
weils 30 Minuten bei — 80 °C lieferte die Derivatisierung mit
Benzophenon jeweils zwei diastereomere Produkte 29f
[n = 3] und 29f [n = 5] in 72 bzw. 66% Ausbeute, doch
konnte in keinem Fall eine Enantiomerenanreicherung fest-
gestellt werden.

Wir danken dem Fonds der Chemischen Industrie fir die finan-
zielle Unterstiitzung unserer Arbeiten.

Experimenteller Teil

Die Schmelz- und Siedepunkte sind unkorrigiert. — Alle Arbeiten
mit luft- und feuchtigkeitsempfindlichen Substanzen wurden unter
Argon (99.996proz., Messer-Griesheim) durchgefiihrt, das an BTS-
Katalysator (BASF), Kieselgel und Molekularsieb 0.4 nm (Merck)
nachgereinigt worden war. — Etherische Losungsmittel wurden
durch adsorptive Filtration an basischem Aluminiumoxid (Merck)
von Peroxiden und Verunreinigungen befreit. Sie wurden wie Pen-
tan Uber Natrium unter Argon aufbewahrt und vor der Verwen-
dung frisch destilliert. — 'H- und *C-NMR: Bruker WP 80. — 2H-
NMR: 61.4 MHz, Bruker WH 400. — MS: Varian MAT 112, fir
GC-MS-Analysen in Verbindung mit einem Gaschromatographen
fir Kapillarséulen in offener Kopplung. — HPLC: Pumpe (Altex
110A), Dual-Wellenlidngen Detektor (Gibson), zwei hintereinander
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geschaltete Bakerbond-Chiral-Phase (DNBPG)-Sdulen (J. T. Baker
Research Products, Phillipsburg, USA), Laufmittel: Hexan und 2-
Propanol (beide ,,Baker Analyzed” Reagent), iiber Molekularsieb
0.4 nm (Merck) aufbewahrt. — Kristallstrukturanalyse: Enraf-No-
nius-CAD4-Diffraktometer mit Mo-K,-Strahlung (Graphitmo-
pochromator, A = 71.069 pm). — C,H,S-Analysen: Beller, Mikro-
analytisches Laboratorium, Gottingen.

Ausgangssubstanzen

Dialkylsulfoxide: Zur Synthese der im Handel nicht erhiltlichen
Dialkylsulfoxide mit primiren Alkylresten wurden zundchst nach
einem bekannten Verfahren® die entsprechenden Dialkylsulfide
hergestcllt. Das Sulfid wurde dann in der fiinffachen Menge Eiscssig
geldst und iiber mehrere Stunden bei Raumtemp. mit der dqui-
molaren Menge 30proz. Wasserstoffperoxid versetzt. AnschlieBend
rihrte man 12 h, entfernte den Eisessig im Wasserstrahlvakuum
weitgehend und destillierte im Olpumpenvakuum. Eine weiterc
fraktionierende Destillation iiber Calciumhydrid unter Argon lie-
ferte die Sulfoxide in reiner Form als farblose Fliissigkeiten, die ab
ciner Alkylkettenlinge von C; kristallin erstarren.

Diethylsulfoxid (3f [n = 1]): 61% Ausb., Sdp. 42—45°C/0.2 Torr.
— 'H-NMR (80 MHz, CDCl3): § = 1.31 (t,2 CH,), 2.76 (m, 2 CH,).

Di-n-propylsulfoxid (3f [n = 2]): 86% Ausb., Sdp. 72—74°C/0.01
Torr, Schmp. 27-28°C. — 'H-NMR (80 MHz, CDCl;): 8 = 1.09
(m, 2 CH,), 1.83 (m, 2 CH,), 2.68 (m, 2 SCH,).

Diisopropylsuifoxid (3b): 62% Ausb., Sdp. 35—37°C/0.1 Torr. —
"H-NMR (80 MHz, CDCl3): § = 1.27 (m,2 x 2 CH,, diastereotop),
2.81 (m, 2 CH).

Diisobutylsulfoxid (3d): 73% Ausb., Sdp. 62—-70°C/0.01 Torr,
Schmp. 64 -66°C. — '"H-NMR (80 MHz, CDCly): 8 = 1.10(d, J =
5.9 Hz, 4 CH,), 2.0—2.8 (m, 2 CH,CH).

Di-n-pentylsulfoxid (3f [n = 4]); 79% Ausb., Sdp. 108 —111°C/
0.01 Torr, Schmp. 55—57°C. — 'H-NMR (80 MHz, CDCl;): § =
0.8—1.1 (m, 2 CH;), 1.1—2.0 (m, 2 [CH,]3), 2.5— 2.8 (m, 2 SCH,).

Diisopentylsulfoxid (3e): 86% Ausb., Sdp. 87—-92°C/0.01 Torr,
Schmp. 40—42°C. — '"H-NMR (80 MHz, CDCl,): § = 0.96(d,J =
5.5 Hz, 4 CHj3), 1.5—2.0 (m, 2 CH,CH), 2.6—2.8 (m, 2 SCH,).

Di-n-hexylsulfoxid (3f [n = 5]) 69% Ausb., Sdp. 122—124°C/
0.01 Torr, Schmp. 58 —59°C. — 'H-NMR (80 MHz, CDCl,): § =
0.8—1.1 (m, 2 CH;), 1.1 —2.0 (m, 2 [CH,]), 2.6 —2.8 (m, 2 SCH.).

Dicyclohexylsulfoxid (3¢): Hier mufte das entsprechende Sulfid
auf andere Weise hergestellt werden®”: Eine Grignardldsung, her-
gestellt aus 85 g (3.50 mol) Magnesiumspénen und 570 g (3.50 mol)
Cyclohexylbromid in 500 ml Diethylether, wurde bei —5°C unter
heftigem Rihren innerhalb von 4 h mit 420 g (3.53 mol) Thionyl-
chlorid in 500 ml Diethylether versetzt und noch 12 h bei —7°C
gerithrt. Nach Hydrolyse mit 18proz. Salzsiure wurde die organi-
sche Phase mit Wasser und 10proz. Natronlauge neutral gewa-
schen, eingeengt und 10 min mit 20proz. Natronlauge zum Sicden
crhitzt. Man nahm die organische Phase in Diethylether auf und
trocknete mit Natriumsulfat. Nach zweimaliger Destillation im
Wasscrstrahlvakuum, zuletzt iiber eine 10-cm-Vigreux-Kolonne, er-
hielt man 285 g (82%) einer klaren, gelblichen Flissigkeit von du-
Berst unangenehmem Geruch, Sdp. 133—139°C/11 Torr. — MS
{70 eV): m/z (%) = 198 (28) [M*], 117 (39), 116 (15), 115 (33), 114
(12), 83 (100), 82 (96), 81 (36), 67 (87), S5 (86).

Eine Losung von 75.24 g (0.38 mol) Dicyclohexylsulfid in 400 ml
Eisessig wurde unter Rithren innerhalb von 12 h mit 43.07 g (0.38
mol) 30proz. Wasserstoffperoxid bei Raumtemp. versetzt. Man
rithrtc noch 24 h weiter und entfernte dann den Eisessig im Ol-
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pumpenvakuum. Der Riickstand wurde in Hexan/Dichlormethan
(5:1) aufgenommen, die Losung mit gesattigter Natriumhydrogen-
carbonat-Losung und Wasser gewaschen und mit Natriumsulfat
getrocknet. Man entfernte das Lésungsmittel im Rotationsverdam-
pfer 1. Vak. und kristallisierte das Rohprodukt dreimal aus Diethyl-
ether um. Man erhielt 48.77 g (61%) 3¢ als farblose Kristalle vom
Schmp. 85—86°C (Lit.*” 85.5—86°C). — 'H-NMR (80 MHz,
CDCL): & = 1.1—22 (m, 2 [CH,]s), 24—2.8 (m, 2 CH). — "C-
NMR (20 MHz, CDCly): 6 = 23.92, 2536 + 25.47 (diastereotop),
25.07 + 27.08 (diastereotop), 54.34.

@
@ Metailkiihler
@ Hohn flr Argon
@ Kiuhimitteleinlog

-

a) b)

Abb. 6. a) Apparatur zur Synthese von (+)-Menthyllithium. b) Um-
manteltes Schlenk-GefdB zur stereoselektiven Deprotonierung bei
tiefen Temperaturen

( + )-Menthyllithium™ (11); Entscheidend fiir eine gute Ausbeute
ist die Qualitét des verwendeten Lithiumpulvers. Man schmilzt das
Lithium nach Zugabe von 2% Natrium in zuvor mit Natrium ge-
trocknetem Paraffindl auf und dispergiert die homogene fliissige
Metallphase unter Argon mit Hilfe eines hochtourigen Riihrers
(» Tornado* ET 20 der Maschinenbau GmbH, Emmendingen) bei
20000 U/min. Nach wenigen Sekunden 1a3t man abkiihlen, saugt
iiber eine Glasfritte ab und wischt den silberweiBen Lithiumsand
mehrmals unter Argon mit trockenem Pentan.

Zur Synthese von (+)-Menthyllithium hat sich ein Schlenkgefi3
der Abb. 6a mit Metall-Tauchkiihler bewihrt, bei dem die Lo-
sungsmittelddmpfe mit keiner Schliffverbindung in Beriithrung kom-
men, so daf} auch nach mehrstiindigem Riickflu im Ultraschallbad
(Sonorex RK 510 H, Bandelin) keine Undichtigkeit auftritt. Darin
wurden 23.60 g (3.40 mol) Lithiumpulver in 800 ml Pentan unter
Argon im Ultraschallbad unter RiickfluB erhitzt und innerhalb 6 h
mit 233.83 g (1.34 mol) (—)-Menthylchlorid (9)*" versetzt. Man er-
hitzte weitere 2 h unter RiickfluB} und lie den Ansatz 48 h ruhen,
Die iiberstehende klare, gelbliche Losung wurde unter Argon durch
einen Teflon-Schlauch in einen anderen Kolben iibergefiihrt und
bei Raumtemp. bis zur beginnenden Kristallisation eingeengt. Man
lieB in der Kiihltruhe bei —25°C auskristallisieren und dekantiertc
die Mutterlauge. In mehreren kleinen Portionen wurde mit —25°C
kaltem Pentan gewaschen und i. Vak. getrocknet. Auf dicsc Weise
erhielt man 9541 g (49%) Rohprodukt, das noch zweimal in der
beschriebenen Weise umkristallisiert wurde. Danach konnten gas-
chromatographisch weder Menthen (17) noch Kopplungsprodukte
18 nachgewiesen werden. Das reine (+ )-Menthyllithium, 73.54 g
(37%), bildete weiBe Kristallbiischel, die sich an der Luft unter
starker Rauchentwicklung zersetzten. — 'H-NMR (80 MHz, C,Dy):
8 = —0.3 bis —0.7 (m, LiCH), 0.7—2.2 (m, 19H).

Zur Dcuteriolyse wurde eine Ldsung von 2.0 g (13.7 mmol) in
20 ml Pentan unter Argon bei —50°C mit 1.0 m! (50.0 mmol) Dcu-
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teriumoxid versetzt. Nach dem Auftauen siuerte man mit 2 N
H,S0, an und trennte die organische Phase ab. Sie wurde mit
Natriumsulfat getrocknet und iber eine Vigreux-Kolonne einge-
engt. Der Rickstand, 1.85 g (96%), wurde sowohl gaschromato-
graphisch-massenspektrometrisch als auch *H-NMR-spektrosko-
pisch analysiert und erwies sich als rcines [D{]Menthan 13 und 14
(89:11).

2-Bornyllithium® (21): Aus 12.07 g (70.0 mmol) 2-Bornylchlorid
(19)* und 1.38 g (200 mmol) Lithiumpulver wurden auf analoge
Weise in 60 ml Pentan 5.90 g (59%) Rohprodukt gewonnen, das
zur Entfernung der Nebenprodukte 27 und 28 dreimal aus Pentan
umkristallisiert wurde. Man erhielt 2.81 g (27%) weille, in Pentan
maBig 16sliche Kristalle, dic sich an der Luft weniger heftig zersetzen
als (+)-Menthyllithium. Die Deuteriolyse lieferte reines [D,]-
Bornan mit 96% endo-standigem (23) und 4% exo-stindigem Deu-
terium (24). — Ein identisches Ergebnis erziclte man mit Isobor-
nylchlorid (20)3%,

Reaktionsansdtze

Die Umsetzungen erfolgten ausschlieBlich in einem Doppelwand-
Schlenkrohr der Abb. 6b unter Argon. Zum Kiihlen (Kiihlmittel
Methanol) wurde ein Ultra-Kryomat K 90 D (Lauda) eingesetzt.
Das prochirale Sulfoxid legte man im gewiinschten Losungsmittel
vor und kiihlte auf —80°C. Sowohl die Zugabe der lithiumorga-
nischen Verbindung als auch die spitere Derivatisierung erfolgten
mit Hilfe von Hamilton-Spritzen, die iiber einen Teflon-Schlauch
mit dem ReaktionsgefiB verbunden waren. Die Zutropfgeschwin-
digkeit wurde iber ein Dosimcter (Precidor, Infors AG, Basel) ge-
regelt. Nach Hydrolyse mit verd. Ammoniumchlorid-Lésung
trennte man die organische Phase ab, wusch mehrmals mit Wasser
und trocknete mit Natriumsulfat. Je nach Loslichkeit der Derivate
mufBte nach der Hydrolyse etwas Dichlormethan zugesetzt werden.
Die getrocknete organische Phase wurde eingeengt. Die chroma-
tographische Reinigung erfolgte an einer 1-m-Kieselgel-Siule. Als
Elutionsmittel wurden Gemische aus Hexan, 2-Propanol und Chlo-
roform eingesetzt. Erst dic so gereinigten Produkte wurden der
analytischen HPLC an der chiralen stationdren Phase unterworfen.

Dic wichtigsten Ansétze sind in den Tab. 3 —6 zusammengestellt.
Die Derivate 29, 30 und 32 sind nicht bekannt.

291 [n =1]: farblose Kristalle vom Schmp. 122 —124°C (Diaste-
reomerengemisch). — '"H-NMR (80 MHz, CDCl;): 8 = 1.2~1.5 (m,
2 CHs), 2.2—-2.9 (m, CH,), 3.5—3.9 (m, CH), 4.93 (s, OH), 5.84 (s,
OH), 7.2—7.6 (m, 2 C¢Hs).

CiHy.0,S (288.4) Ber. C 70.79 H 698 S 11.12
Gef. C 70.63 H 7.09 S 11.15

29f [n = 2]: farblose Kristalle vom Schmp. 116—119°C (Dia-
stercomerengemisch). — 'H-NMR (80 MHz, CDCly): § = 0.6—1.1
(m, 2 CH3), 1.5—2.9 (m, 3 CH,), 3.18—3.45 (m, CH), 4.67 (s, OH),
6.26 (s, OH), 7.2—17.7 (m, 2 C4Hs).

CoH2,0,S (316.5) Ber. C 72.11 H 7.64 S 10.13
Gef. C7227 H7.81 S 996

29f [n = 3]: farblose Kristallc vom Schmp. 121 —-123°C (diaste-
reomerenrein). — 'H-NMR (80 MHz, CDCl;): § = 0.7—1.0 (m, 2
CH;), 1.1—1.9 (m, 2 [CH,],), 2.3 2.8 (m, CH;-at), 3.2— 3.5 (m, CH),
4.65 (s, OH), 7.2—7.6 (m, 2 C¢Hs). Das andere Diastereomer zeigt
das OH-Signal bei & = 6.30 (s).

CH30,S (344.5) Ber. C 73.21 H 819 S 9.31
Gef. C 73.32 H 833 5941

29f [n = 47]: farblose Kristalle vom Schmp. 97—99°C (Diaste-
reomerengemisch). — '"H-NMR (80 MHz, CDCly): § = 0.7—1.9 (m,
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2 C4Hy), 2.3—2.8 (m, CHya), 3.2—3.4 (m, CH), 4.93 (s, OH), 6.30
(s, OH), 7.2—7.6 (m, 2 C¢H).
C;3H3;0,S (372.6) Ber. C 74.16 H 8.66 S 8.61
Gef. C 7438 H 842 S 8.52

29f [n = 5]: farblose Kristalle vom Schmp. 74—76°C (Diaste-
reomerengemisch). — "TH-NMR (80 MHz, CDCl,): § = 0.7—1.9 (m,
2 CsHyy), 23—2.8 (m, CH,-a), 3.2—3.4 (m, CH), 472 (s, OH), 631
(s, OH), 7.2—-7.7 (m, 2 C¢Ha).
C,sH30,S (400.6) Ber. C 74.95 H 9.06 S 8.00

Gef. C 7481 H 9.05 S 8.05

29b: farblose Kristalle vom Schmp. 99—101°C. — 'H-NMR (80
MHz, CDClLy): 8 = 1.25(d, J = 6.9 Hz, CH;), 1.28 (d, / = 6.9 Hz,
CHj;), 1.46 (s, CH3), 1.57 (s, CH;), 3.10 (quint, J = 6.9 Hz, CH), 597
(s, OH), 7.2—-7.9 (m, 2 C¢Hs).

CisH0,S (316.5) Ber. C 72.11 H 7.64 S 10.13
Gef. C7227 H781 § 996

29d: klare Kristalle vom Schmp. 126 — 128 “C (Diastereomeren-
gemisch). — 'H-NMR (80 MHz, CDCl,): § = 0.8—1.5 (m, 4 CH),
1.7—3.1 (m, CH; und 2 CH-B), 3.34 (d, J = 1.7 Hz, CH-o), 3.46 (d,
J = 3.2 Hz, CH-a), 4.46 (s, OH), 6.83 (s, OH), 7.1 — 7.8 (m, 2 C¢Hj).
Cy;Hp0,8 (344.5) Ber. C73.21 H 8,19 S9.31
Gef. C 7335 HB8.08 S 9.25

29e: farblose Kristalle vom Schmp. 129—130°C (Diastereome-
rengemisch). — 'H-NMR (80 MHz, CDClL}: § = 0.7—1.9 (m, 2 i-
C.H;), 2.4—2.8 (m, CH;-a), 3.2—3.4 (m, CH-w), 448 (s, OH), 6.46
(s, OH), 7.2—7.6 (m, 2 C¢Hj).
C,:H;3,0.8 (372.6) Ber. C 74.16 H 8.66 S 8.61

Gef. C 7434 H 839 S 8.52

30: farblose, klare Kristalle vom Schmp. 103—104°C. — 'H-
NMR (80 MHz, CDCL): § = 1.1—2.3 (m, 2 [CH,]s), 3.0—3.5 (m,
CH), 7.3=7.7 (m, CeHs).

CsH,;08, (323.5) Ber. C 66.82 H 841 S 19.82

Gef. C 6699 H 792 S 19.84

32: farblose Kristalle vom Schmp. 165 —166°C (Diastereomeren-
gemisch). — 'H-NMR (80 MHz, CDCly): = 1.1—3.2 (m, [CH,],),
41 (t, J = 89 Hz, CH), 3.1 (s, OH), 59 (s, OH), 7.1—7.7 (tm, 2
Cets). ¢ H,0.S (286.4) Ber. C 7130 H 6,33 S 11.19

Gef. C 71.14 H 625 S 10.76

Kristallstrukturanalyse von 29f [n = 3]: Das Diastereomeren-
gemisch wurde bis zur Sittigung in Diethylether gelost und die
Losung so lange stehengelassen, bis durch isothermen Lésungs-

Tab. 3. Umsetzungen der Sulfoxide 3 und 31 mit (+)-Menthyl-
lithium (11) bei —80°C in Pentan

3 11  Pentan Ph,CO 29 e.c.

[mmol] [mmol] [ml] [mmol] [%] [%]

M [n=1] 389 28.6 150 27.5 69 0
31 40.0 40.0 200 38.0 86> 0
3b 344 34.0 200 271 63 0
3d 222 222 200 20.0 66 14
3f[n = 2] 427 32.7 150 271 71 17
M [n = 3] 45.3 320 300 35.0 83 28
3e 19.5 16.4 150 15.0 71 3
3 [n = 4] 29.5 251 250 23.0 77 33
3f[n = 5] 2.7 2.7 100 2.5 54 36
3¢ 7.0 70 200 7.0° 669 27

% PhSSPh anstelle von Ph,CO.
anstelle von 29.

— ® 32 anstelle von 29. — @ 30
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Tab. 4. Umsetzungen der Sulfoxide 3 und 31 mit (+)-Menthyl-
lithium (11) bei —80°C in Diethylether und THF

3 11 Et,O0 Ph,CO 29 e.e.

[mmol] [mmol] [ml] [mmol] [%] [%]

3f[n = 1] 10.1 10.0 350 9.0 72 0
31 17.8 16.7 300 16.5 93b 0
3b 16.1 15.6 200 14.1 69 0
3d 9.9 99 150 9.6 81 18
3f[n = 2] 11.6 11.2 250 11.0 74 20
3f[n = 3] 331 320 300 288 83 30
3[n=4] 150 141 300 121 79 36
3e 10.0 10.0 250 9.5 84 40
f[n = 5] 13.2 12.0 300 100 86 40
3¢ 6.5 6.5 200 6.5% 769 30

THF

3f[n = 3] 18.1 18.0 250 132 89 30
M [n=75] 134 13.0 250 13.0 86 40

% PhSSPh anstelle von Ph,CO. — ® 32 anstelle von 29. — 9 30
anstelle von 29.

Tab. 5. Umsetzungen von Di-n-hexylsulfoxid (3f [n = 57) mit
(+)-Menthyllithium (11) in Diethylether bei verschiedenen
Temperaturen

Temp. 3f 11 Et,0O Ph,CO  29f c.c.

[°C] (n = 5] (mmol] [ml] [mmol][n = 5] [%]
[mmol] %]
25 1.8 1.8 80 1.7 62 0
0 8.7 8.7 150 8.5 78 12
—40 6.4 6.4 150 6.2 84 28
—108 2.7 2.7 150 2.5 0 -

Tab. 6. Umsetzungen von 3f mit 2-Bornyllithium (21) bei —80°C
in Diethylether

3f 21 Et,0 Ph,CO 29f ee.
[mmol] [mmol] [ml] [mmol] [%] [%]

3f(n
3f[n

Il
("8)
=
~ S
—_ N
~

.6 300 7.2 72 0
1 300 6.5 66 0

mittelentzug die Hilfte der eingesetzten Substanz auskristallisiert
war. Man saungte ab, wusch vorsichtig mit kaltem Diethylether und
wiederholte den Vorgang noch zweimal. Danach war im Chro-
matogramm nur noch das stirker retardierte Diastereomer mit der
Hydroxylprotonenresonanz bei 8 = 4.65 nachweisbar. 29f [n =
3] kristallisiert orthorhombisch aus Diethylether in farblosen Na-
deln, Raumgruppe P2,2,2,, mit ¢ = 754.6(2), b = 1086.8(4), ¢ =
2341(1) pm, V = 1.920 nm®, Z = 4, Dy, = 1.192 Mgm 3, p =
0.170 mm~'. KristallgroBe 0.1 x 0.2 x 0.4 mm?® Gemessen wurden
3190 symmetrieunabhingige Reflexe zwischen 2® = 0 und 60°, die
empirisch auf Absorptions- sowic auf Lorentz-, Polarisations- und
Anomaldispersionseffekte korrigiert wurden. Die Struktur wurde
mit Direktmethoden (MULTAN) gelost und mit Least-Squares-
Verfahren verfeinert. Die H-Lagen konnten aus einer Differenz-
Fourier-Synthese erhalten werden. Die abschlieBende Verfeinerung
(C, O und S anisotrop, H isotrop) konvergierte bei R = 0.034 bzw.
R, = 0036 (W = 1/o?) fiir die 2122 bcobachteten Reflexe mit
F > 2c(F)®. Die Molekiilstruktur der Abb. 2 ist mit 30% Auf-
enthaltswahrscheinlichkeits-Ellipsoiden, die H-Atome sind mit
festen Radien versehen.

Chem. Ber. 124 (1991) 2489 — 2498

2497

CAS-Registry-Nummern

3b:2211-89-4 / 3¢: 13284-97-4 / 3d: 3085-40-3 / 3e: 7726-23-0 / 3f
(n = 1):70-29-1 / 3f (n = 2): 4253-91-2 / 3f (n = 3): 25355-20-8 /
3f (n = 4): 1986-90-9 / 3f (n = 5): 2180-20-3 / 9: 16052-42-9 / 11:
135637-19-3 / 13: 135562-44-6 / 14: 135562-45-7 / 19: 33602-15-2 /
21:106420-49-9 /23:135562-46-8 / 29b: 135562-47-9 / 29d (R* R*):
135562-48-0 / 29d (R*,S*): 135562-49-1 / 29e (R* R*): 135562-
50-4 / 29e (R*,8*): 135562-51-5 / 29f (n = 1) (R*,R*): 135562-
52-6 / 29f (n = 1) (R*,S*): 135562-53-7 / 29f (n = 2) (R*,R*):
135562-54-8 / 29f (n = 2) (R*,S*): 135562-55-9 / 29f (n = 3)
(R* R*): 135562-56-0 / 29f (n = 3) (R*,5*): 135562-57-1 / 29f (n =
4) (R*,R*): 135562-58-2 / 29f (n = 4) (R*,S*): 135562-59-3 / 29f
(n = 5) (R*,R*): 135562-60-6 / 29f (n = 5) (R*,S*): 135562-61-7 /
30: 135562-62-8 / 31: 1600-44-8 / 32, cis: 135562-63-9 / 32, trans:
135562-64-0 / Et,S: 352-93-2 / Pr,S: 111-47-7 / iPr,S: 625-80-9 /
iBu,S: 592-65-4 / Di-n-pentylsulfid: 872-10-6 / Diisopentylsulfid:
544-02-5 / Di-n-hexylsulfid: 6294-31-1 / Dicyclohexylsulfid: 7133-
46-2 / Cyclohexylbromid: 108-85-0 / Benzophenon: 119-61-9 / Di-
phenyldisulfid: 882-33-7
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