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

Six out of ten prochiral dialkyl sulfoxides 3 with diastereo- 
topic CI 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 (3c) 
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 = 31 was 
elucidated by an X-ray analysis. 

Chirale Sulfoxide gewinnen als Bausteine bei asymmetri- 
schen Synthesen zunehmend an Bedeutung2). Die Darstel- 
lung erfolgt in der Regel aus optisch aktiven Vorstufen, z.B. 
(-)-(S)-Menthyl-p-t~luolsulfinat~~~~). Man kann aber auch 
von prochiralen Sulfiden 1 ausgehen und diese partiell enan- 
tioselektiv oxidieren4-'), wobei die Reste R' und R2 ver- 
schieden sein miissen. Fur die asymmetrische Oxidation pro- 
chiraler Sulfide 1 hat sich ein modifiziertes Sharpless-Re- 
agcnz [Ti(OiPr)$Weinsaure-diethylester/H20/~BuOOH = 

1 : 2: 1 : 11 bewahrt4'. 

1 (R)- 2 (S)-2 

[ R 2  > R' nach Cahn, Ingold,  Pre log]  

Wir stellten uns die Frage, ob nicht auch prochirale Sulf- 
oxide rnit zwei gleichen Resten 2 (R' = R2) als Ausgangs- 
materialien fur die Synthese optisch aktiver Sulfoxide Ver- 
wendung finden konnen. So konnte z.B. schon der einfachste 
Vertreter, Dimethylsulfoxid (3a), bei der Umsetzung rnit ei- 
ner optisch aktiven lithiumorganischen Verbindung R*Li 
die beiden enantiomeren Metallierungsprodukte (R)-4a und 
(S)-4a in ungleichen Mengen liefern. 

30 (R)-4a 

* I  Rontgenstrukturanalyse. 

Enantioselektive Deprotonierungen wurden bisher nur 
mit chiralen Lithiumamiden durchgefuhrt *I, meist unter Ver- 
wendung von Ketonen'-"), z. B. cis-2,6-Dimethylcyclohe- 
xanon (5)9), als prochiralen Ausgangsmaterialien. 

Auch Carbamate wurden inzwischen enantioselektiv 
deprotoniert l3,I4). 

Cycloalkenoxide liefern bei der Umsetzung mit chiralen 
Lithiumamiden ungleiche Mengen der entsprechenden 
enantiomeren Allylalkohole'5-'9). 

Damit verwandt ist die enantioselektive Dehydrohalo- 
genierung prochiraler Sauren20,2'). 

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 da8 sich als chirale Basen optisch 
aktive lithiumorganische Verbindungen wie (+)-Menthyl- 
lithium oder 2-Bornyllithium anboten. 

Chem. Ber. 124 (1991) 2489-2498 8 VCH Verlagsgesellschaft mbH, D-6940 Weinheim, 1991 ooO9-2940/91/1111-2489 $ 3.50+.25/0 



2490 A. Maercker, R. Schuhmacher, W. Buchmeier, H. D. Lutz 

Chirale Organolithium-Verbindungen 
(+)-Menthyllithium 

Sowohl Menthylchlorid (9) als auch Neomenthylchlorid 
(10) liefern mit elementarem Lithium iiber die gleiche Ra- 
dikal-Zwischenstufe ein identisches Gemisch aus Menthyl- 
lithium (11) und Neomenthyllithium (12), zwischen denen 
moglicherweise ein sich langsam einstellendes Gleichgewicht 
bestehtZ2). Eine - auf der NMR-Zeitskala - rasche Inver- 
sion 11 12 konnte ausgeschlossen werden. 

z - = L T  
CI 

9 10 

11 
ii 

12 

- T  D 

c0.1 lco. 

z & L - p -  

13 14 
(89%) ( 1  1 % )  

12 - 11 7 

COZH 
15 (>15 : 1 )  16 

A. n 
17 18 

Als Nebenprodukte fanden wir 15.6% Menthen (17)23) 
und drei Wurtz-Kopplungsprodukte 18 (e,e; a,e; a,a) rnit 7.7, 
9.5 und 3.3% Ausbeute, was ebenfalls fur das entsprechende 
Radikal als Zwischenstufe spricht. Bei der Carboxylierung 
hatten Glaze und Selman22) die beiden Menthancarbonsau- 
ren 15 und 16 im Verhaltnis > 15: 1 erhalten. 

Einen genaueren Wert fur das Verhaltnis 11 : 12 erhofften 
wir uns von der 2H-NMR-Spektroskopie nach Deuteriolyse. 
Dam wurde die lithiumorganische Verbindung - ebenso 
wie vor den folgenden Umsetzungen - zuniichst durch drei- 
maliges Urnkristallisieren aus Isooctan gereinigt. Versetzen 
einer Pentan-Losung bei - 50 "C mit Deuteriumoxid lieferte 

reines [DJMenthan in quantitativer Ausbeute. Das 61.4- 
MHz-'H-NMR-Spektrum zeigte, daB 89% 13 rnit aquato- 
rialem Deuterium (F = 1.7) und 11 % 14 rnit axialem Deu- 
terium (6 = 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 24), ist nach unseren Erfahrungen auch 
aus lsobornylchlorid (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 rnit 4.7, 8.1, 12.4 
und 10.9% Ausbeute. Die Ausbeute an metallorganischer 
Verbindung betrug jeweils 58%. 2-Bornyllithium (21) lie0 
sich durch mehrmaliges Umkristallisieren aus n-Pentan rei- 
nigen. 

Bei der Carboxylierung entsteht reine Bornylsaure (25), 
Isobornylsaure (26) konnte auch von Erickson und Fry24) 
gaschromatographisch nach Verestern nicht nachgewiesen 
werden. Dieser Befund, der gegen das Vorhandensein von 

v v 

AC, 19 20 

\/ 

21 22 

D.01 

23 24 

(96%) (4%) 
22 - 21 - 

25 26 

27 28 
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Isobornyllithium (22) in der Organolithium-Verbindung 
spricht, steht jedoch nicht im Einklang rnit den Deuterio- 
lyseergebnissen. 

Wiederum wurde eine Losung 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, daR neben 96% 23 rnit endo-standgem Deu- 
terium (6 = 1.24) 4% 24 mit exo-standigem Deuterium (6 
= 1.51) vorliegen, d.h. mit Hilfe der Deuteriolyse lafit sich 
Isobornyllithium (22) eindeutig neben Bornyllithium (21) im 
Gemisch nachweisen. 

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

Umsetzungen rnit ( + )-Menthyllithium 
In Kohlenwasserstoffen 

Zehn prochirale Dialkylsulfoxide 3 wurden in Pentan bei 
-80°C mit einem leichten UnterschuB an kristallinem (+)- 
Menthyllithium umgesetzt. Nach etwa einer Stunde wurde 
aufgearbeitet. Zum Vergleich wurde jeweils ein Ansatz mit 
n-Butyllithium durchgefuhrt, bei dem die beiden enantio- 
meren Metallierungsprodukte (R)-4 und (S)-4 im Verhaltnis 
1:1, d.h. als Racemat, zu erwarten waren. Als Derivatisie- 
rungsmittel hat sich mit einer Ausnahme (44  Benzophenon 
besonders bewahrt, da es selbst bei tiefen Temperaturen 
quantitative Ausbeuten an kristallinen Derivaten 29 liefert 
und in der HPLC eine gute UV-Detektion gewlhrleistet. 

0 .. 
1. Ph2CO \$ 

2. H @  R ~ R ~ C ' ~ X C R ~ R Z  
* 

R ~ R ~ C ' ~ '  CR lR2  
+ 

H I  I H  
PhZCOH PhZCOH 

(R)- 2 9 a - c (S) - 2 9 a - c 

(R,S)-29d-f (S,R)-29d-f 

+ (S, S) - 2 9 d - f + (R, R) - 2 9 d - f 

0 :  R1 = R2 = H d :  R' = H; R2 = i-C3H, 

c:  R' , f: R' = H; R2 = CnH2n+l 
[n=1-51 

b: R' = RZ = CH3 e: R1 = H. R2 = i-C4Hg 

R2 = (CH2)5 

Wahrend die Metallierungsprodukte 4d -f nur unter der 
Voraussetzung rascher Inversion am carbanionischen 
Zentrum*'' als Enantiomere wie bei (R)- und (9-4a-e vor- 
liegen, bilden die Derivate 29d - f stets zwei diastereomere 
Enantiomerenpaare (R,S/S,R) und (R,R/S,S)"), da in diesen 
Fallen ein zusltzliches Chiralitiitszentrum geschaffen wird. 

Das Diastereomerenverhaltnis schwankt zwischen 66: 33 
(29f [n = 13) und 18:82 (29d), wobei auch 1:1 (29f [n  = 
41) vorkommt. 

Die Analyse der Reaktionsprodukte erfolgte mit Hilfe der 
HPLC an einer chiralen stationaren 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 = 51) mit n-Butyllithium und (+)-Men- 
thyllithium vorgestellt werden (Abb. 1). Man erkennt, da13 
rnit n-Butyllithium innerhalb der beiden Enantiomerenpaare 
(R,S + S,R)- und (R,R + S,S)-29f [n = 51 erwartungsge- 
maB kein EnantiomereniiberschuB (e.e.) besteht, wahrend 
rnit (+)-Menthyllithium ein e.e. von 36% erzielt wurde. Die 
angereicherten Enantiomeren sind auch in Zukunft stets die- 
jenigen rnit der kiirzeren Retentionszeit auf der Pirkle-Saule. 

I ' I ' I ' I ' I ' I  

50 40 30 20 10 0 min 

I ' 1 ' 1 ' 1 ' 1 ' 1  

50 40 30 20 10 0 min 

Abb. 1. Reaktionsprodukte (HPLC) aus 3f [n  = 51 und Benzo- 
phenon nach der Metallierung mit a) n-Butyllithium, b) (+)-Men- 

thyllithium 

Verkurzt man die Kette, so geht der Enantiomereniiber- 
schul3 uber 33% (n = 4), 28% (n  = 3) und 17% ( n  = 2) 
auf null zuriick (3f [n = 11) und 3a). Verzweigungen der 
Kette wirken sich interessanterweise kaum aus, die Enan- 
tiomerenreinheit entspricht vielmehr der der unverzweigten 
Verbindungen rnit H anstelle von Methyl: 29b (e.e. = O%), 
29d (e.e. = 14%), 29e (e.e. = 31%). 

Bei der Umsetzung von Di-n-butylsulfoxid 3f [n = 31 
mit (+)-Menthyllithium gelang die Rontgenstrukturanalyse 
des Hauptproduktes der beiden Diastereomeren 29f [ n  = 
31, das in einem Diastereomerenverhlltnis 62: 38 (ex. = 
28%) entstanden war. Es handelt sich um das Diastereomere 
mit der langeren Retentionszeit, fur das sich die (R,R)- oder 
(S,S)-Konfiguration ergab (Tab. 1). 

Abb. 2 zeigt die riumliche Anordnung von (S,S)-29f [n = 
31 und die Newman-Projektion im Kristall. Die Derivati- 
sierung erfolgte demnach auf der Elektr~nenpaarseite~~) von 
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P durch eine Tieffeldverschiebung der Hydroxylprotonen be- 
merkbar. 

Abb. 2. Raumliche Anordnung (Kristallstruktur) und Newman- 
Projektion von (S,S)-29f [n = 31 im Kristall; ausgewahlte Bin- 
dungslangen [pm] und -winkel ["] (Standardabweichungen in 
Klammern): S-01  152.3(3), S-C1 180.3(4), S-C5 185.7(4), 
02-C9 143.2/4). 0 1  -S-C5 107.7(2). 0 1  -S-C1 106.0(2), 
CS-S-Cl 100.5(2), S-Cl-C2 117.7633, S-C5-C6 110.4(2), 

S-C5-C9 106.3(2) 

(S)-4f [n = 31, eine intramolekulare Wasserstoffbriicken- 
bindung ist nicht zu erkennen. Dies ist vielleicht auch der 
Grund fur die langere 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 stationaren Phase 
erfolgte. Die Ergebnisse mit 3f [n = 31 lassen sich aber auf 
die diastereomeren Produkte 29 der anderen Dialkylsulf- 
oxide 3 iibertragen, da sie hinsichtlich der 'H-NMR-Spektren 
und der HPLC eine starke Ahnlichkeit zeigen. Die erhohte 
Fiihigkeit zur Wasserstoffbriickenbindung von (R,S)- und 
(S,R)-29 gegenuber den beiden dazu diastereomeren Deri- 
vaten (R,R)- und (S,S)-29 macht sich im 'H-NMR-Spektrum 

C4H9 

(s, 5) - 2 9f [n =3 1 
ungunstig 

Tab. 1. Atomkoordinaten und isotrope Temperaturparameter & 
(lo4 x pm') von (S,S)-29f [n = 31 (Standardabweichungen in 

Klammern). B,, = 8x2/3 . X,ZJJ,,a~a;"a,a, 

Yb Z/C B"s Atom x/a 

S 
01 
02 
c 1  
c 2  
c 3  
c 4  
cs 
C6 
c 7  
C8 
c9 
c10 
c11  
c12  
c13 
C14 
c1s 
C16 
C17 

O.S912(1) 
0.5372(3) 
0.6080(3) 
0.5968(5) 
0.4387(5) 
0.4614(5) 
0.3162(6) 
0.3992(4) 
0.2690(4) 
0.1342(5) 
0.0133(5) 
0.4776(4) 
0.3374(4) 
0.3828(5) 
0.2659(6) 
0.1006(6) 
0.0542(5) 
0.1700(5) 
O.S754(4) 
0.7581(4) 

0.1 1068(6) 
0.2409(2) 

-0.1277(2) 
0.0274(3) 
0.03743) 

-0.0422(3) 
-0.0273(5) 

0.0355(2) 
0.13 19(3) 
0.1768(3) 
0.2750(4) 

-0.0544(2) 
-0.1411(2) 
-0.2116(3) 
-0.2953(3) 
-0.3105(3) 
-0.2432(3) 
-0.1586(3) 

0.0143(2) 
0.0241(3) 

0.72569(3) 
0.74061(8) 
0.67385(8) 
0.7923( 1) 
0.8308(1) 
0.8833(2) 
0.9257(2) 
0.6904(1) 
0.6687( 1) 
0.71 22(2) 
0.6889(2) 
0.64S3( 1) 

0.61 98(1) 
0.5728(1) 
0.5499(2) 
0.5732(2) 
0.6201(2) 
0.6434(1) 

O.S977(1) 
O.S98O( 1) 

2.72(1) 
3.37(4) 

2 W 4 )  
3.32(6) 
3.67(7) 
4.51(8) 
6.1(1) 
2.40(5) 
3.03(6) 
4.26(8) 
5.35(9) 
2.39(5) 
2.59(5) 
3.58(7) 
4.70(8) 
4.19(8) 
4.65(8) 
3.50(6) 
2.42(5) 
3.44(6) 

C18 0.8462(5) 0.0820(4) 0.5539(2) 4.33(8) 
C19 0.7561(5) 0.1320(3) 0.5090(1) 3.96(7) 
C20 O.S739(S) 0.1239(3) 0.5081(1) 3.74(6) 
C21 0.4847(4) 0.0652(3) O.S520(1) 3.20(6) 

Eine Sonderstellung unter den Dialkylsulfoxiden 3 nimmt 
Dicyclohexylsulfoxid (3c) ein, da sein Metallierungsprodukt 
4c nicht mit Benzophenon derivatisiert werden konnte, ob- 
wohl die quantitative Metallierung durch Deuteriolyse ein- 
deutig nachgewiesen wurde; man erhielt 93% [Dl]-3c zu- 
ruck. Auch Benzaldehyd, Benzylhalogenide und Benzolsul- 
fonylchlorid reagierten nicht, wohl aber Diphenyldisulfid. 
Der Phenylthioether 30 entstand mit 66% Ausbeute mit 
einem Enantiomereniiberschufl von 21%. Abb. 3 zeigt den 
Unterschied zwischen n-Butyllithium und ( + )-Menthylli- 
thium als Metallierungsmittel. Erwartungsgemal3 findet man 
hier im Chromatogramm an der optisch aktiven Phase nur 
zwei Peaks, da nur ein Enantiomerenpaar, (R)-30 und (9- 
30, entsteht. 

3c 
5c6h5 

(R, S)- 30 

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

C4Hg 

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

gunstiger 
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r I I I m I I , I ,  

40 30 20 10 0 min 

I ' I ' I ~ I ~ I  

40 30 20 10 0 min 

Abb. 3. Rcaktionsprodukte (HPLC) aus 3c und Diphenyldisulfid 
nach der Metallierung rnit a) n-Butyllithium, b) (+)-Menthyllithium 

In etherischen Solventien 

Um den EinfluO 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.e.-Werte in diesem Losungsmittel nur unwesentlich hoher. 
Dasselbe gilt fur THF als Losungsmittel, wie zwei Stichpro- 
ben zeigen. 

Tab. 2. Gegenuberstellung der Enantiomerenausbeuten in Pentan, 
Diethylether und THF bei - 80°C (C6Hll = Cyclohexyl) 

,,Effektive e.e. [%] 
Alkyl- Alkyl-Rest 

kettenlange" Pentan Dicthyl- THF 
ether 

0 
0 
0 
0 

17 
14 
28 
31 
27 
33 
36 

0 
0 
0 
0 

20 
18 
30 30 
40 
30 
36 
40 40 

Das einzige von uns untersuchte cyclische Sulfoxid, Te- 
tramethylensulfoxid (31), wurde weder in n-Pentan noch in 

Diethylether von ( + )-Menthyllithium stereoselektiv depro- 
toniert (vgl. die strukturelle Ahnlichkeit von 31 rnit 3a). 

0 0 n 
I I  

- 
I1 I1 

,s. ...H l . R * L i  ,s, 

3a 3 1  32 

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

In Tab. 2 ist eine ,,effektive Alkylkettenlange" definiert, 
und in Abb. 4 sind die e.e.-Werte in Pentan in Abhangigkeit 
von dieser ,,effektiven Alkylkettenlange" aufgetragen. Da- 
nach besitzen n-Butyl-, Isopentyl- und Cyclohexylsulfoxide 
die gleiche ,,effektive Alkylkettenlange". Man erkennt deut- 
lich die asymptotische Naherung hin auf den Wert 40% e.e. 
Noch langere Ketten als C6 wurden daher nicht mehr un- 
tersucht. 

e.e.[W] 

40 -I 

2o i 
&/o-O 

/ 
/ 

0 

1 0 4  / *  

,R' /R' /R' 
O=S O=S O=S R' = i-Alkyl, * 
> 2  % 

o = s 3  9 

R" 
/ 

R" = Cyclohexyl, A 0 =s 
3 

Abb. 4. Abhangigkeit der Enantiomerenreinheit von der ,,effektiven 
Alkylkettenliinge" prochiraler Sulfoxide bei der Metallierung mit 

(+)-Mcnthyllithium in Pentan bei - 80°C 

Temperaturabhangigkeit 

Die Untersuchungen zur Temperaturabhangigkeit der 
stereoselektiven Metallierung wurden ausschlieBlich mit Di- 
n-hexylsulfoxid (3f [n = 51) durchgefuhrt, das mit 40% e.e. 
in Diethylether bei - 80°C das beste Ergebnis geliefert hatte. 
Schon bei -40°C lag der e.e.-Wert nur noch bei 28%, trotz 
Verkurzung der Reaktionszeit auf 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. = OYO). 

Bei - 108 "C setzte sich (+)-Menthyllithium weder in Di- 
ethylether noch in THF rnit Di-n-hexylsulfoxid urn, auch 
wenn man die Reaktionszeit auf 2'j2 Stunden verlangerte. 

Chem. Ber. 124 (1991) 2489-2498 



2494 A. Maercker, R. Schuhmacher, W. Buchmeier, H. D. Lutz 

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, 
daIJ das Maximum noch nicht erreicht ist; die stark abneh- 
mende Reaktivitat verhindert jedoch das Erreichen hoherer 
Enantiomerenausbeuten. 

e .e. [%I 

0 I I I I I I I -  

-100 -80 -60 -40 -20 0 +20 T['C] 

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

rn = 51) 

Auch die Reaktionszeit hat EinfluB auf die Enantiome- 
renreinheit, jedoch erst bei Temperaturen, oberhalb deren 
Racemisierung stattfindet. So lag der Enantiomerenuber- 
schuB bei einem Ansatz, der schon 3 Stunden bei -80°C 
gestanden hatte, nach 24 Stunden bei - 50 "C noch immer 
bei 40%, wahrend er erst nach weiteren 24 Stunden bei 
- 20 "C auf null zuruckging. Man kann daher davon aus- 
gehen, daB unter den gewlhlten Bedingungen bei -80°C 
wahrend der enantiotop- bzw. diastereotop-differenzieren- 
den Metallierung keine Racemisierung eintritt. 

Untersuchungen zum Racemisierungsmechanismus 

Da eine Inversion am Schwefel ausgeschlossen werden 
kann28), kommt als Racemisierungsmechanismus nur eine 
Ummetallierung in Frage, die allerdings intra- oder inter- 
molekular verlaufen konnte. Die folgenden Experimente be- 
weisen den intermolekularen Verlauf. 

Di-n-hexylsulfoxid (3f [n = 51) wurde rnit 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 ursprungliche EnantiomerenuberschuB von 
38% erhaltengeblieben war, war er nach weiteren 12 Stun- 
den bei - 60 "C auf null zuruckgegangen. 

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

Schon diese Beobachtungen schliel3en eine intramoleku- 
lare Ummetallierung aus. 

3e + 4f[n=4] 4e  + 3f[n=41 

1 .Ph,CO 

2.H@ I 
29f[n=4] + 29e 

Beweisend fur eine intermolekubar verlaufende Ummetal- 
lierung ist das folgende Kreuzungsexperiment: 5.3 mmol Di- 
n-pentylsulfoxid 3f [n = 41 wurden rnit 5.0 mmol (+)-Men- 
thyllithium in Diethylether bei -80°C zu 4f [n = 41 me- 
talliert. Der EnantiomerenuberschuB nach 22 Stunden bei 
- 80°C betrug erwartungsgemao 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 rnit Benzophenon. 
Neben 29f [n = 41 - wiederum rnit e.e. = 40% - waren 
bereits 4% 29e entstanden, das interessanterweise racemisch 
war (e.e. = O%), d.h. die Ummetallierung verlauft nicht dia- 
stereotop-differenzierend. Man lief3 schlieolich noch 24 Stun- 
den bei -60" iiquilibrieren und erhielt dann ein 1:l-Ge- 
misch aus 29f [n = 41 und 29e, beide rnit e.e. = 0%. Zur 
Racemisierung ist demnach zumindest eine Spur von Di- 
alkylsulfoxid 3 erforderlich, das bei Verwendung von (+)- 
Menthyllithium im Uberschul3 nur langsam durch Depro- 
tonierung des Losungsmittels entsteht, so daf3 die obigen 
Befunde erklarbar sind. 

Umsetzungen mit 2-Bornyllithium 

Die Experimente zur diastereotop-differenzierenden Me- 
tallierung rnit 2-Bornyllithium wurden rnit Di-n-butylsulf- 
oxid (3f [n = 31) und Di-n-hexylsulfoxid (3f [n = 5)) in 
Diethylether bei - 80°C durchgefuhrt. Obwohl diese beiden 
Sulfoxide unter identischen Bedingungen rnit ( +)-Menthyl- 
lithium einen EnantiomerenuberschuB von 30 bzw. 40% er- 
bracht hatten, waren die Versuche hier erfolglos. Nach je- 
weils 30 Minuten bei - 80°C lieferte die Derivatisierung rnit 
Benzophenon jeweils zwei diastereomere Produkte 29f 
[n = 31 und 29f [n = 51 in 72 bzw. 66% Ausbeute, doch 
konnte in keinem Fall eine Enantiomerenanreicherung fest- 
gestellt werden. 

Wir danken dem Fonds der Chemischen Industrie fur die finan- 
zielle Unterstutzung unserer Arbeiten. 

Experimenteller Teil 
Die Schmelz- und Siedepunkte sind unkorrigiert. - Alle Arbeiten 

rnit luft- und feuchtigkeitsempfindlichen Substanzen wurden unter 
Argon (99.996proz., Messer-Griesheim) durchgefuhrt, das an BTS- 
Katalysator (BASF), Kieselgel und Molekularsieb 0.4 nm (Merck) 
nachgereinigt worden war. - Etherische Losungsmittel wurdcn 
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, fur 
GC-MS-Analysen in Verbindung rnit eincm Gaschromatographen 
fur Kapillarsiiulen in offener Kopplung. - HPLC: Pumpe (Altex 
1 1 OA), Dual-Wellenlangen Detektor (Gibson), zwei hintereinander 
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geschaltete Bakerbond-Chiral-Phase (DNBPG)-Siulen (J. T. Baker 
Research Products, Phillipsburg, USA), Laufmittel: Hexan und 2- 
Propanol (beide ,,Baker Analyzed" Reagent), uber Molekularsieb 
0.4 nm (Merck) aufbewahrt. - Kristallstrukturanalyse: Enraf-No- 
nius-CAD4-Diffraktometer mit Mo-K,-Strahlung (Graphitmo- 
nochromator, h = 71.069 pm). - C,H,S-Analysen: Beller, Mikro- 
analytisches Laboratorium, Gottingen. 

Ausyangssuhstanzen 
Dialkylsuljoxide: Zur Synthese der im Handel nicht erhaltlichen 

Dialkylsulfoxide mit primaren Alkylresten wurden zunachst nach 
einem bekannten Verfahren29) die entsprechenden Dialkylsulfide 
hergestcllt. Das Sulfid wurde dann in der fiinffachen Menge Eiscssig 
gelost und uber mehrere Stunden bei Raumtemp. mit der aqui- 
molaren Menge 30proz. Wasserstoffperoxid versetzt. AnschlieBend 
riihrte man 12 h, cntfernte den Eisessig im Wasserstrahlvakuum 
weitgehend und destillierte im Olpumpenvakuum. Eine weiterc 
fraktionierende Destillation uber Calciumhydrid unter Argon lie- 
ferte die Sulfoxide in reiner Form als farblose Flussigkeiten, die ab 
einer Alkylkettenllnge von C3 kristallin erstarren. 

Diethylsulfoxid (3f [ n  = 11): 61 YO Ausb., Sdp. 42 - 45 "C/0.2 Torr. 
- 'H-NMR (80 MHz, CDCI,): 6 = 1.31 (t, 2 CH,), 2.76 (m, 2 CHJ. 

Di-n-propylsulfoxid (3f [n  = 21): 86% Ausb., Sdp. 72-74"C/O.O1 
Torr, Schmp. 27-28°C. - 'H-NMR (80 MHz, CDCI,): 6 = 1.09 
(m, 2 CH,), 1.83 (m, 2 CH?), 2.68 (m, 2 SCH2). 

Diisupropylsulfoxid (3b): 62% Ausb., Sdp. 35-37"C/O.I Torr. - 
'H-NMR (80 MHz, CDCI,): 6 = 1.27 (m, 2 x 2 CH3, diastereotop), 
2.81 (rn, 2 CH). 

Diisobutylsulfoxid (3d): 73% Ausb., Sdp. 62 - 70°C/0.01 Torr, 
Schmp. 64-66°C. - 'H-NMR (80 MHz, CDC13): F = l.lO(d, J = 
5.9 Hz, 4 CH,), 2.0-2.8 (m, 2 CH,CH). 

Di-n-pentylsuljoxid (3f [ n  = 41); 79% Ausb., Sdp. 108- 111 "C/ 
0.01 Torr, Schmp. 55-57°C. - 'H-NMR (80 MHz, CDC13): 6 = 
0.8-1.1 (m, 2 CH,), 1.1-2.0 (m, 2 [CH,],), 2.5-2.8 (m, 2 SCH2). 

Diisopentylsulfoxid (3e): 86% Ausb., Sdp. 87-92 "C/O.Ol Torr, 
Schmp. 40-42°C. - 'H-NMR (80 MHz, CDCI,): 6 = 0.96 (d, J = 
5.5 Hz, 4 CH3), 1.5-2.0 (m, 2 CH2CH), 2.6-2.8 (m. 2 SCH2). 

Di-n-hexylsuljoxid (3f [n  = 51): 69% Ausb., Sdp. 122-124"C/ 
0.01 Torr, Schmp. 58-59°C. - 'H-NMR (80 MHz, CDCI,): F = 
0.8-1.1 (m, 2 CH3), 1.1-2.0 (m, 2 [CH2I4), 2.6-2.8 (m, 2 SCH2). 

Dicyclohexylsuljoxid (3c): Hier muBte das entsprechende Sulfid 
auf andere Weise hergestellt werden3'): Eine Grignardlosung, her- 
gestellt aus 85 g (3.50 mol) Magnesiumspanen und 570 g (3.50 mol) 
Cyclohexylbromid in 500 ml Diethylether, wurde bei - 5 "C unter 
heftigem Riihren innerhalb von 4 h rnit 420 g (3.53 mol) Thionyl- 
chlorid in 500 ml Diethylether versetzt und noch 12 h bei -7°C 
geriihrt. Nach Hydrolyse rnit l8proz. Salzsaure wurde die organi- 
sche Phase mit Wasscr und 10proz. Natronlauge neutral gewa- 
schcn, 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 
Wasserstrahlvakuum, zuletzt uber eine 10-cm-Vigreux-Kolonne, er- 
hielt man 285 g (82%) einer klaren, gelblichen Flussigkeit von au- 
Rerst unangenehmem Geruch, Sdp. 133 - 139 OCjl1 Torr. - MS 
(70 eV): m/z  (YO) = 198 (28) [M'], 117 (39), 116 (15), 115 (33), 114 
(12), 83 (IOO), 82 (96), 81 (36), 67 (87), 55 (86). 

Eine Losung von 75.24 g (0.38 mol) Dicyclohexylsulfid in 400 ml 
Eisessig wurde unter Riihren innerhalb von 12 h rnit 43.07 g (0.38 
mol) 30proz. Wasserstoffperoxid bci Raumtemp. versetzt. Man 
riihrtc noch 24 h wciter und entfernte dann den Eisessig im Ol- 

pumpenvakuum. Der Ruckstand wurde in Hexan/Dichlormethan 
(5: 1)  aufgenommen, die Losung rnit gesattigter Natriumhydrogen- 
carbonat-Losung und Wasser gewaschen und mit Natriumsulfat 
getrocknet. Man entfernte das Losungsmittel im Rotationsverdam- 
pfer i.Vak. und kristallisierte das Rohprodukt dreimal aus Diethyl- 
ether um. Man erhielt 48.77 g (61 %) 3c als farblose Kristalle vom 
Schmp. 85-86°C (Lit.30) 85.5-86'C). - 'H-NMR (80 MHz, 
CDC1,): 6 = 1.1 -2.2 (m, 2 [CH2lS), 2.4-2.8 (m, 2 CH). - l3C- 
NMR (20 MHz, CDC13): 6 = 23.92, 25.36 + 25.47 (diastcreotop), 
25.07 + 27.08 (diastereotop), 54.34. 

I I  

0 
Metallkuhler 

Hahn f i r  Argon 

Kijhlrnitteleinla~ 

Abb. 6. a) Appdratur zur Synthese von (+)-Menthyllithium. b) Um- 
manteltes Schlenk-GefaB zur stereoselektiven Deprotonierung bei 

tiefen Temperaturen 

(+ )-Menthyllithiumzz) (11): Entscheidend fur eine gute Ausbeute 
ist die Qualitat des verwendeten Lithiumpulvers. Man schmilzt das 
Lithium nach Zugabe von 2% Natrium in zuvor rnit Natrium ge- 
trocknetem Paraffin01 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 laDt man abkiihlen, saugt 
uber eine Glasfritte ab und wascht den silberweiRen Lithiumsand 
mehrmals unter Argon rnit trockenem Pentan. 

Zur Synthese von (+)-Menthyllithium hat sich ein SchlenkgefaR 
der Abb. 6 a  rnit Metall-Tauchkiihler bewahrt, bei dem die Lo- 
sungsmitteldampfe mit keiner Schliffverbindung in Beruhrung kom- 
men, so daD auch nach mehrstiindigem RuckfluB 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 RuckfluD erhitzt und innerhalb 6 h 
rnit 233.83 g (1.34 mol) (-)-Menthylchlorid (9)31) versetzt. Man er- 
hitzte weitere 2 h unter RuckfluB und lieB den Ansatz 48 h ruhen. 
Die uberstehende klare, gelbliche Losung wurde unter Argon durch 
einen Teflon-Schlauch in einen anderen Kolben ubergefuhrt und 
bei Raumtemp. bis zur beginnenden Kristallisation eingeengt. Man 
lie0 in der Kiihltruhe bei -25°C auskristallisieren und dekantiertc 
die Mutterlauge. Tn mehreren klcinen Portionen wurde rnit -25°C 
kaltem Pentan gewaschen und i. Vak. getrocknet. Auf diese Weise 
erhielt man 95.41 g (49%) Rohprodukt, das noch zweimal in der 
beschriebenen Weise umkristallisiert wurde. Danach konnten gas- 
chromdtographisch weder Menthen (17) noch Kopplungsprodukte 
18 nachgewiesen werden. Das reine (+)-Menthyllithium, 73.54 g 
(37%), bildete weilje Kristallbiischel, die sich an der Luft unter 
starker Rauchentwicklung zersetzten. - 'H-NMR (80 MHz, C6D6): 
6 = -0.3 bis -0.7 (m, LiCH), 0.7-2.2 (m, 19H). 

Zur Deuteriolyse wurde eine Losung von 2.0 g (13.7 mmol) in 
20 ml Pentan unter Argon bei -50°C rnit 1.0 ml (50.0 mmol) Dcu- 
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teriumoxid versetzt. Nach dem Auftauen sauerte man rnit 2 N 
H2S04 an und trennte die organische Phase ab. Sie wurde mit 
Natriumsulfat getrocknet und uber eine Vigreux-Kolonne einge- 
engt. Der Ruckstand, 1.85 g (96%), wurde sowohl gaschromato- 
graphisch-massenspektrometrisch als auch 'H-NMR-spektrosko- 
pisch analysiert und erwies sich als reines [Dl]Mcnthan 13 und 14 
(89: 11). 

2-Bornyllithium 24) (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%) weilje, in Pentan 
maDig Iosliche Kristalle, die sich an der Luft weniger heftig zersetzen 
als (+)-Menthyllithium. Die Deuteriolyse lieferte reines EDl]- 
Bornan rnit 96% endo-standigem (23) und 4% exo-standigem Deu- 
terium (24). - Ein identisches Ergebnis erziclte man mil Isobor- 
nylchlorid (20)33'. 

Reaktionsansutze 
Die Umsetzungen erfolgten ausschliefilich 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 spatere Derivatisierung erfolgten 
rnit Hilfe von Hamilton-Spritzen, die iiber einen Teflon-Schlauch 
rnit dem ReaktionsgcfaR verbunden waren. Die Zutropfgeschwin- 
digkeit wurde uber ein Dosimeter (Precidor, Infors AG, Basel) ge- 
regelt. Nach Hydrolyse rnit verd. Ammoniumchlorid-Losung 
trennte man die orgdnische Phase ab, wusch mehrmals mit Wasser 
und trockncte rnit Natriumsulfat. Je nach Loslichkeit der Derivate 
muDte nach der Hydrolyse etwas Dichlormethan zugesetzt werden. 
Die getrocknete organische Phase wurde eingeengt. Die chroma- 
tographische Reinigung erfolgte an einer 1 -m-Kieselgel-Side. Als 
Elutionsmittel wurden Gemische aus Hexan, 2-Propanol und Chlo- 
roform eingesetzt. Erst die so gereinigten Produkte wurden der 
analytischen HPLC an der chiralen stationiren Phase unterworfen. 

Die wichtigsten Ansatze sind in den Tab. 3 -6 zusammengestellt. 
Die Derivate 29, 30 und 32 sind nicht bekannt. 

29f [ n  =I]: farblose Kristalle vom Schmp. 122-124°C (Diaste- 
reomerengemisch). - 'H-NMR (80 MHz, CDClJ: 6 = 1.2-1.5 (m, 
2 CH3), 2.2-2.9 (m, CH2), 3.5-3.9 (m, CH), 4.93 (s, OH), 5.84 (s, 
OH), 7.2-7.6 (m, 2 C6H5). 

C17H200zS (288.4) Ber. C 70.79 H 6.98 S 11.12 
Gef. C 70.63 H 7.09 S 11.15 

29f [n = 21: farblose Kristalle vom Schmp. 116-119°C (Dia- 
stereomerengcmisch). - 'H-NMR (80 MHz, CDC13): 6 = 0.6-1.1 
(m, 2 CH3), 1.5-2.9 (m, 3 CH2), 3.18-3.45 (m, CH), 4.67 (s, OH), 
6.26 (s, OH), 7.2-7.7 (m, 2 C,H5). 

C19H2402S (316.5) Ber. C 72.11 H 7.64 S 10.13 
Gef. C 72.27 H 7.81 S 9.96 

29f [n = 3): farblose Kristalle vom Schmp. 121 - 123 "C (diaste- 
reomerenrein). - 'H-NMR (80 MHz, CDC13): 6 = 0.7-1.0 (m, 2 
CH3), 1.1-1.9 (m, 2 [CHJ2), 2.3-2.8 (m, CH2-01), 3.2-3.5 (m, CH), 
4.65 (s, OH), 7.2-7.6 (m, 2 C,H,). Das andere Diastereomer zeigt 
das OH-Signal bei 6 = 6.30 (s). 

C21H2X02S (344.5) Ber. C 73.21 H 8.19 S 9.31 
Gef. C 73.32 H 8.33 S 9.41 

29f [n = 41: farblose Kristalle vom Schmp. 97-99°C (Diaste- 
reomerengemisch). - 'H-NMR (80 MHz, CDCl3): 6 = 0.7- 1.9 (m, 

2 C4H9), 2.3-2.8 (m, CH2-u). 3.2-3.4 (m, CH), 4.93 (s, OH), 6.30 
(S, OH), 7.2-7.6 (m, 2 C6H5). 

C23H3202S (372.6) Ber. C 74.16 H 8.66 S 8.61 
Gef. C 74.38 H 8.42 S 8.52 

29f [n = 51: farblose Kristalle vom Schmp. 74-76°C (Diaste- 
reomerengemisch). - 'H-NMR (80 MHz, CDCIJ: 6 = 0.7 - 1.9 (m, 
2 CSHll), 2.3-2.8 (m, CH2-u), 3.2-3.4 (m, CH), 4.72 (s, OH), 6.31 
(S, OH), 7.2 - 7.7 (m, 2 C6H5). 

C25H&S (400.6) Ber. c 74.95 H 9.06 s 8.00 
Gef. C 74.81 H 9.05 S 8.05 

29b farblose Kristalle vom Schmp. 99-101 "C. - 'H-NMR (80 

CH3), 1.46 (s, CH3), 1.57 (s, CH?), 3.10 (quint, J = 6.9 Hz, CH), 5.97 
MHz, CDC13): 6 = 1.25 (d, J = 6.9 Hz, CH,), 1.28 (d, J = 6.9 Hz, 

(S, OH), 7.2-7.9 (m, 2 C6H5). 
C19H2402S (316.5) Ber. C 72.11 H 7.64 S 10.13 

Gef. C 72.27 H 7.81 S 9.96 

29d klare Kristalle vom Schmp. 126- 128 'C  (Diastereomeren- 
gemisch). - 'H-NMR (80 MHz, CDCI,): 6 = 0.8- 1.5 (m, 4 CH3), 
1.7-3.1 (m, CH2 und 2 CH-P), 3.34 (d, I = 1.7 Hz, CH-a), 3.46 (d, 
J = 3.2 Hz, CH-E), 4.46 (s, OH), 6.83 (s, OH), 7.1 -7.8 (m, 2 C6H5). 

CZ1H2802S (344.5) Ber. C 73.21 H 8.19 S 9.31 
Gef. C 73.35 H 8.08 S 9.25 

29e: farblose Kristalle vom Schmp. 129 - 130°C (Diastereome- 
rengemisch). - 'H-NMR (80 MHz, CDC13): 6 = 0.7- 1.9 (m, 2 i- 
C4H9), 2.4-2.8 (m, CH2-01), 3.2-3.4 (m, CH-ol), 4.48 (s, OH), 6.46 
(s, OH), 7.2-7.6 (m, 2 C6HS). 

CZ3H32O2S (372.6) Ber. C 74.16 H 8.66 S 8.61 
Gef. C 74.34 H 8.39 S 8.52 

3 0  farblose, klare Kristalle vom Schmp. 103-104°C. - 'H- 
NMR (80 MHz, CDC13): 6 = 1.1 -2.3 (m, 2 [CH2I5), 3.0-3.5 (m, 
CH), 7.3 - 7.7 (m, C6H,). 

CI8H2,0S2 (323.5) Ber. C 66.82 H 8.41 S 19.82 
Gef. C 66.99 H 7.92 S 19.84 

32: farblose Kristalle vom Schmp. 165 - 166'C (Diastereomeren- 
gemisch). - 'H-NMR (80 MHz, CDCI,): 6 = 1.1 -3.2 (m, [CH2I3), 
4.1 (t, J = 8.9 Hz, CH), 3.1 (s, OH), 5.9 (s, OH), 7.1-7.7 (m, 2 

C6H5)' C1,HL802S (286.4) Ber. C 71.30 H 6.33 S 11.19 
Gef. C 71.14 H 6.25 S 10.76 

Kristalistrukturanalyse uon 29f [n  = 31: Das Diastereomeren- 
gemisch wurde bis zur Sattigung in Diethylether gelost und die 
Losung so lange stehengelassen, bis durch isothermen Liisungs- 

Tab. 3. Umsetzungen der Sulfoxide 3 und 31 rnit (+)-Menthy]- 
lithium (11) bei -80°C in Pentan 

3 11 Pentan Ph2C0 29 e.e. 
[mmol] [mmol] [ml] [mmol] [%] [%] 

3f [n = 11 38.9 28.6 150 27.5 69 
31 40.0 40.0 200 38.0 86b' 
3b 34.4 34.0 200 27.1 63 
3d 22.2 22.2 200 20.0 66 
3f [n = 21 42.7 32.7 150 27.1 71 
3f [n = 31 45.3 32.0 300 35.0 83 
3e 19.5 16.4 150 15.0 71 
3f m = 41 29.5 25.1 250 23.0 77 
3f [n = 5 j  2.7 2.7 100 2.5 54 
3c 7.0 7.0 200 7.0"' 66'' 

PhSSPh anstelle von Ph,CO. - b, 32 anstelle von 29. 
anstelle von 29. 

0 
0 
0 

14 
17 
28 
31 
33 
36 
27 

- ') 30 
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Tab. 4. Umsetzungen der Sulfoxide 3 und 31 rnit (+)-Menthyl- 
lithium (11) bei - 80°C in Diethylether und THF 

3 11 Et20 PhzCO 29 e.e. 
[mmol] [mmol] [ml] [mmol] [%] [%I 

3f [n = I ]  10.1 10.0 350 9.0 72 
31 17.8 16.7 300 16.5 93" 
3b 16.1 15.6 200 14.1 69 
3d 9.9 9.9 150 9.6 81 
3f [n = 21 11.6 11.2 250 11.0 74 
3f rn = 31 33.1 32.0 300 28.8 83 
3f [n = 43 15.0 14.1 300 12.1 79 
3e 10.0 10.0 250 9.5 84 
3f [n = 51 13.2 12.0 300 10.0 86 
3c 6.5 6.5 200 6.5") 76"' 

THF 

3f [n = 31 18.1 18.0 250 13.2 89 
3f [n = 51 13.4 13.0 250 13.0 86 

0 
0 
0 

18 
20 
30 
36 
40 
40 
30 

30 
40 

-~ ~ 

PhSSPh anstelle von Ph2C0. - b, 32 anstelle von 29. - ci 30 
anstelle von 29. 

Tab. 5. Umsetzungen von Di-n-hexylsulfoxid (3f [n = 51) rnit 
(+)-Menthyllithium (11) in Diethylether bei verschiedenen 

Temperaturen 

Temp. 3f 11 Et,O PhzCO 29f ex. 
r C ]  [n = 51 [mmol] [ml] [mmol] [n = 51 [%] 

[mmol] Wl 

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 

CAS-Registry-Nummern 

3b: 2211-89-4 / 3c: 13284-97-4 / 3d: 3085-40-3 / 3e: 1726-23-0 / 3f 
(n = 1): 70-29-1 / 3f (n  = 2): 4253-91-2 / 3f (n  = 3): 25355-20-8 / 
3f (n  = 4): 1986-90-9 / 3 f  (n = 5 ) :  2180-20-3 19:  16052-42-9 / 11: 
135637-19-3 / 13: 335562-44-6 / 14: 135562-45-7 / 19: 33602-15-2 / 

135562-48-0 / 29d (R*,S*): 135562-49-1 / 29e (R*,R*): 135562- 
50-4 / 29e (R*,S*): 135562-51-5 / 29f (n = 1)  (R*,R*): 135562- 

135562-54-8 / 29f (n = 2) (R*,S*): 135562-55-9 / 29f (n  = 3) 
(R*,R*): 135562-56-0 / 29f (n  = 3) (R*,S*): 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 / Et2S: 352-93-2 / Pr2S: 111-47-7 1 iPr2S: 625-80-9 / 
iBu2S: 592-65-4 / Di-n-pcntylsulfid: 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- 
phenytdisulfid: 882-33-7 

21: 106420-49-9 123: 135562-46-8 /29b: 135562-47-9 /29d(R*,R*): 

52-6 / 29f (n = 1) (R*,S*): 135562-53-7 / 29f (n  = 2) (R*,R*): 
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mittelentzug die HBlfte der eingesetzten Substanz auskristallisiert 
war. Man saugte ab, wusch vorsichtig rnit kaltem Diethylether und 
wiederholte den Vorgang noch zweimal. Danach war im Chro- 
matogramm nur noch das starker retardierte Diastereomer mit der 
Hydroxylprotonenresonanz bei 6 = 4.65 nachweisbar. 29f [n = 
31 kristallisiert orthorhombisch aus Diethylether in farblosen Na- 
deln, Raumgruppe P2,2,2,, rnit u = 754.6(2), b = 1086.8(4), c = 

2341(1) pm, V = 1.920 nm3, Z = 4, Dber = 1.192 Mgm-3, p = 

0.1 70 mm- I.  KristallgroBe 0.1 x 0.2 x 0.4 mm'. Gemessen wurden 
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empirisch auf Absorptions- sowic auf Lorentz-, Polarisations- und 
Anomaldispersionseffekte korrigiert wurden. Die Struktur wurde 
rnit Direktmethoden (MULTAN) gelost und rnit Least-Squares- 
Verfahren verfeinert. Die H-Lagen konnten aus einer Differenz- 
Fourier-Synthese erhalten werden. Die abschlieI3ende Verfeinerung 
(C, 0 und S anisotrop, H isotrop) konvergierte bei R = 0.034 bzw. 
R ,  = 0.036 (W = l/o,?-) fur die 2122 bcobachteten Reflexe mit 
F > 2o(fl3"'. Die Molekiilstruktur der Abb. 2 ist mit 30% Auf- 
enthaltswahrscheinlichkeits-Ellipsoiden, die H-Atome sind rnit 
festen Radien vcrsehen. 

12) M. Murakata, M. Nakajima, K. Koga, J.  Chem. SOC., Chem. 
Commun. 1990, 1657. 

'3) D. Hoppe, 0. Zschage, Angew. Chem. 101 (1989) 67; Angew. 
Chem. Int. Ed. Engl. 28 (1989) 69. 

14) D. Hoppe, F. Hintze, P. Tebben, Angew. Chem. 102 (1990) 1457; 
Angew. Chem. Int. Ed. Engl.  29 (1990) 1422. 

Is) J. K. Whitesell, S. W. Felman, J. Org. Chem. 45 (1980) 155. 
16) M. Asami, Chem. Lett. 1984, 829. 

M. Asami, Tetrahedron Lett. 26 (1985) 5803. 
18) S. K. Hendrie, J. Leonard, Tetrahedron 43 (1987) 3289. 
") J. Leonard, J. D. Hewitt, D. Quali, S. J. Simpson, Tetrahedron 

Lett. 31 (1990) 6703. 
L. Duhamel, A. Ravard, J.-C. Plaquevent, D. Davoust, Tetra- 
hedron Lett. 28 (1987) 5517. 

21) L. Duhamel, A. Ravard, J.-C. Plaquevent, Tetrahedron: Asym- 
metry 1 (1990) 347. 

22i W. H. Glaze, C. M. Selman, J. Org. Chem. 33 (1968) 1987. 
23) Identisch rnit einem auf unabhangigem Weg synthetisierten Ver- 

gleichspraparat nach R. Appel, H.-D. Wihler, Chem. Ber. 109 
(1976) 3446. 

24) G. W. Erickson. J. L. Frv, J. Ora. Chem. 52 (1987) 462. 
25) ubersicht: G. Boche, A-igew. Chem. 101 (1989)' 286; Angew. 

26J Das erste Symbol bezeichnet in dieser Arbeit das Asvmmetrie- 
Chem. Int. Ed. Engl. 28 (1989) 277. 

zentrum mii dcr hoheren Ordungszdhl, hier also Schkefel. 

Chem. Ber. 124 (1991) 2489-2498 



2498 A. Maercker, R. Schuhmacher, W. Buchmeier, H. D. Lutz 

") S. Allenmark, L. Nielsen, W. H. Pirkle, Acta Chern. Scund. Ser. 
B, 37 (1983) 325. 

28) Y.-H. Khim, W. Tagaki, M. Kise, N. Furukawa, S. Oae, Bull. 
Chem. SOC. Jpn. 39 (1966) 2556. 

29) D. T. McAllen, T. V. Cullum, R. A. Dean, F. A. Fidler, J. Am. 
Chem. SOC. 73 (1951) 3627. 

30J Vgl. N. P. Volynskii, G. D. Gal'pern, V. V. Smolyaninov, Nef- 
tekhimiyu 1 (1961) 473 [Chem. Abstr. 57 (1962) 16510 h]. 

") J. G. Smith, G. F. Wright, J. Org. Chem. 17 (1952) 1116. 

32) H. H. Zeiss, F. R. Zwanzig, J. Am. Chem. SOC. 79 (1957) 1733. 
33J W. Hiickel, H. Pietrzok, Liebigs Ann. Chem. 540 (1939) 273. 
34J Einzelheiten zur Kristallstrukturuntersuchung konnen beim 

Fachinformationszentrum Karlsruhe, Gesellschaft fur wissen- 
schaftlich-technische Information mbH, D-7514 Eggenstein- 
Leopoldshafen 2, unter Angabe der Hinterlegungsnummer CSD- 
55374, der Autoren und des Zeitschriftenzitats angefordert wer- 
den. 

[ 173/91] 

Chem. Ber. 124 (1991) 2489-2498 


