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Preparation of Suitable Precursors for the Synthesis of 16,16,16,1?.1?,1?-Hexafluororetinals 

Cycloaddition reactions of (CF3JZC=CHCH0 with butadiene 
or 1,3-pentadiene provide the corresponding cyclohexane 
derivatives 2, 3 and 4. Condensation of 3 with (C2Hs0)ZP- 
(0)CH,C(O)CH3 or of 2 with acetone in the presence of bases 
yields 5 and 7. While 5 reacts with CHZ=CHMgBr to give 
6, treatment of ? with diluted HC1 provides 8. Compounds 
? and 8 proved to be not suitable as starting materials for 
the preparation of 16,16,16,17,17,17-hexafluororetinals. A 
better synthon is the diene 11. This is obtained in a three- 
step reaction starting from hexafluoroacetone and 

(C6H5J3P=CHC(0)CH3 to give 9 which on treatment with 
CH3MgI provides 10. Dehydration of 10 with 50% H2S04 
forms 11. In this reaction sequence byproduct 12 is formed 
presumably by addition of CF,C(0)CF3 to 9. At elevated tem- 
peratures under pressure 11 adds ethylene to form 13. Func- 
tionalization of 13 in 2-position is achieved by hydroboration/ 
oxidation yielding 14 which is oxidized with pyridinium 
dichromate to 15. Oxidation and bromination reaction of 13 
are described. 

Erste Versuche zur Synthese Trifluormethyl-substituierter 
Retinoide beschranken sich zunachst auf Substitutionen in 
der Seitenkette. Erstmals gelang es Hopf, Oesterhelt und 
Mitarbeiternt'] 1981, 20,20,20-Trifluorretinal zu synthetisie- 
ren. Eine Steigerung der Ausbeute auf 35Y0[~1 und die Cha- 
rakterisierung von 1 3 4 7 -  sowie all-truns-20-Trifluormethyl- 
retinaIL3] gelangen ein Jahr danach. 1985 konnte gezeigt 
werdenI4I, daD das all-trans-Molekiil schoii bei 20°C in das 
13-cis-Produkt umlagert. Zusatzlich wurde die erfolgreiche 
Synthese von 19,19,19-Trifl~orretinal[~~~] beschrieben. 
Durch Kondensation von l-Ethinyl-2,2,6-triniethylcyclohe- 
xan0l~~1 mit CF3C(0)OC2H5 erhielt Kobayashi['] das an der 
Ethinyl-Funktion substituierte, entsprechende Cyclohexa- 
nol. Die anschlieflende Kettenverliingerung lieferte ein (9Z)/ 
(9E)-Isomerengemisch (Verhaltnis 1 : 3) in einer Gesamtaus- 
beute von 1 .8'% Dieselben Autoren[*] erhielten 1985 in einer 
achtstufigen Synthese ein in 3-Stellung CF3-substituiertes 
Cyclocitral, das in weiteren sechs Stufen zu 6% all-tvuns- 
18,18,18-Trifluorretinal umgewandelt werden konnte. Mit- 
tels einer Variante dieser Synthese wurden mehrere Stereo- 
isomere erhaltenL9]. Die Synthese von 2,6-Dimethyl-6-tri- 
fluormethyl- 1 -cyclohexencarbaldehyd['O] gelang 1989 in ei- 
ner Achtstufensynthese. Aus diesem Molekiil gelang die 
Darstellung von 16,16,16-Trifluorretinal[' I]. 

Diskussion der Ergebnisse 

Ziel der vorliegenden Arbeit war die Darstellung von Bis- 
(trifluormethy1)-substituierten Cyclohexenen, die als Syn- 
thone entsprechender Retinoide geeignet sind. Zwei Kon- 
zepte wurden hierbei verfolgt: 

1. Synthese Bis(trifluormethy1)-substituierter, funktiona- 
lisierter Alkene, 

2 .  Synthese entsprechend substituierter Diene und deren 
Cyclisierung mit Dienen oder Ethylenen zu den korrespon- 
dierenden Cyclohexenen. 

Als Ausgangsverbindung fur den ersten Weg stand das 
aus Hexafluoraceton und (Diethoxyphosphory1)acetalde- 
hyd erhaltenen 4,4,4-Trifluor-3-trifl~ormethyl-2-b~tenal[~~~ 
(1) zur Verfugung. Es laDt sich bei ca. 60°C glatt an Buta- 
dien oder 1,3-Pentadien addieren und liefert die erwarteten, 
in G1. (1) angegebenen Cycloadditionsprodukte 6,6-Bis(tri- 
fluormethyl)-3-cyclohexencarbaldehyd (2) bzw. 2-Methyl- 
6,6-bis(trifluormethyl)-4-cyclohexencarbaldehyd (3) und 
6,6-Bis(trifluormethyl)-5-methyl-3-cyclohexencarbaldehyd 

(4). NMR-spektroskopisch 1aDt sich beweisen, daD 3 und 4 
als Diastereomerenpaare existieren, wahrend 2 laut GC als 
Racemat vorliegt. Die Position der Doppelbindung im Ring 
lie13 sich mit H,H-COSY-Experimenten bestimmen. Zusatz- 
liche Bestiitigung der hierdurch ermittelten Strukturen lie- 
fert die 19F-NMR-Spektroskopie. Hierbei werden in den 
Verbindungen 2, 4, 7, 8, 14 und 15 jeweils zwei Quartetts 
mit gleicher Kopplungskonstante beobachtet, die den axia- 
len bzw. aquatorialen Trifluormethyl-Gruppen zugeordnet 
werden mussen. Dagegen zeigen die Verbindungen 3, 5, 6 
und 13, die alle Cyclohexen-Systeme mit zwei allylischen 
CF3-Gruppen darstellen, nur ein Signal bei einer MeDfre- 
quenz von 80 MHz. 

Das so erhaltene 3 hat zwar das erforderliche Substitu- 
tionsmuster, jedoch wird die Doppelbindung aus der ge- 
wunschten Position in Richtung der Trifluormethyl-Grup- 
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F3C CF, iodid sowie Dehydratisierung liefern 11 mit ca. 75% Aus- 
beute gemal3 G1. (4). Wahrend der ersten Reaktionsabfolge 
entsteht als Nebenprodukt 5,5-Bis(trifluormethy1)-2-[2,2,2- 
trifluor-l-(trifluormethyl)ethyl]tetrahydrofuran-3-on (12), 
dessen Bildung nach G1. (5) durch Reaktion eines weiteren 
Aquivalents (CF3)2C0 mit 9, gefolgt von einer anti-Mi- 
chael-Addition, erklart werden kann. Dieser Reaktionstyp 
ist fur nucleophile Additionen an P,P-Bis(trifluormethyl)- 
a,P-ungesattigte Systeme bekannt['5~'61. Dabei stabilisiert 
sich das Zwischenprodukt entweder unter Eliminierung ei- 
nes Fluorid-Ions oder, wie hier beobachtet, durch Auf- 
nahme eines Protons. 

(1) 
2 

F3C CF3 

iYCH0 Butadlen 
t- 

(F,C),C=CHCHO 

1 F,C CF3 

CHO 
1.3-Pentadien 

3 4 
F3C CF? OH 0 

pen umgelagert. Dennoch wurde damit der Aufbau der Iso- 
pren-Seitenkette versucht, um evtl. unter Ausnutzung von 
Konjugationseffekten eine Umlagerung der Doppelbindung 
im Ring zu versuchen. 

Die Umsetzung von 3 rnit 1 -(Diethoxyphosphoryl)-2- 
propanon in alkalischer Suspension fuhrt zu p-Ionon-ana- 
logem 4-[6-Methyl-2,2-bis(trifluormethyl)-3-cyclohexenyl]- 
3-buten-2-on (5).  Dieses 1aDt sich wie in der klassischen Vit- 
amin-A-Synthese nach P~mmer[ '~I  angegeben, zum p-10- 
nol-Derivat 6 gemaB G1. (2) umsetzen. Laut NMR-Unter- 
suchungen liegen 5 und 6 als Stereoisomerengemische vor. 
Alternativ zur obigen Horner-Emmons-Reaktion in G1. (2) 
1aBt sich auch Aceton in einer Aldol-Kondensation an die 
Ringsysteme 2, 3 und 4 addieren, wie am Beispiel der Um- 
setzung von 2 rnit (CH3)2C0 nach G1. (3)  gezeigt werden 
konnte. Doch sind hier die Ausbeuten an 7 und 8 deutlich 
niedriger; 7 liegt hierbei als Diastereomerenpaar vor, 8 als 
Racemat. Eine Wanderung der Ring-Doppelbindung in 
Konjugation zu den Doppelbindungen der Seitenkette 
wurde in keinem Fall beobachtet, so daD dieses Synthese- 
konzept aufgegeben wurde. 

(3) 

CF,C II  CF, t (C,HJ3P = CH C II CH, - F3c* - 
0 0 F3C 

0 
9 

(4) 

+Ht - 
6 

Alternativ hierzu wurde jetzt Syntheseweg 2 versucht. 
Die hierfur notwendige Ausgangsverbindung 5,5,5-Trifluor- 
2-methyl-4-trifluormethyl-1,3-pentadien (11) wurde nach ei- 
nem optimierten, literaturbekannten Verfahren[l4I herge- 
stellt. Nach dem von uns entwickelten, verbesserten Synthe- 
severfahren crhiilt man 5,5,5-Trifluor-4-trifluormethyl-3- 
penten-2-on (9) aus (CF3)2C0 und (C6H5)3P=CHC(0)CH3 
in Gegenwart von Hydrochinon rnit ca. 95% Ausbeute. Die 
sich anschlieflenden Umsetzungen rnit Methylmagnesium- 

10 / 
11 

CF, CF, 0 

12 

Das so gut zugangliche Hauptprodukt 11 ist ein sehr viel- 
seitig einsetzbarer Synthesebaustein. Die hier interessieren- 
den Cyclisierungen zum 6-Ring durch Addition von Ethy- 
len waren zunachst bei 25"C/50 bar erfolglos. Erst die Um- 
setzung von 11 rnit Ethylen bei 275"C/90 bar im Autoklaven 
lieferte gewiinschtes l-Methyl-3,3-bis(trifluormethyl)cyclo- 
hexen (13) mit 35% Ausbeute nach G1. (6) .  Auljerdem beob- 
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achtet man mehrere Dimerisierungsprodukte, die nicht iso- 
liert und vollstandig charakterisiert wurden. Durch Zugabe 
von Hydrochinon LieR sich dieser ProzeD nicht vollstandig 
un terdriicken. 

13 

Eine Funktionalisierung von 13 an C-2 gelingt am ein- 
fachsten durch Hydroborierung mit anschlieDender Oxida- 
tion durch Pyridiniumdichromat (PDC) oder -chlorochro- 
mat. Dabei entsteht 6-Methyl-2,2-bis(trifluormethyl)cyclo- 
hexanon (15) iiber die Vorstufe 14 nach G1. (7); 13 liegt 
als Reinsubstanz vor, wahrend 14 als Diastereomerenpaar 
erhalten wurde; eine Bestimmung der absoluten Konfigura- 
tion wurde nicht durchgefuhrt. 

14 15 

Zwei weitere Reaktionen rnit 13 waren die Oxidation rnit 
m-Chlorperbenzoesaure, die nach G1. (8) zum Epoxid 16 
und die Bromierung zu 3-Brom-2-methyl-4,4-bis(trifluor- 
methy1)cyclohexen (17) gemaD G1. (9). Beide Produkte sind 
jedoch zur Synthese entsprechender Retinoide wenig geeig- 
net. 

rnChlorperbenz&ure/CHC!, 
13 

RUckAuB 
16 

F,C CF, 

CCl.JO"C 

1 
13+Br, - 

MS; Finnigan ITD 800 oder Hewlett-Packard MS Engine: ca. 
lproz. Losungen; E, = 70 eV. 

6,6-Bis(trifluormethyl)-3-cyclohext~ncarhaldehyd (2): In einern 
Carius-Rohr rnit Teflon-Ventil werden zu 10.0 g (52.1 mmol) 1 in 
100 ml Ether 3.00 g (55.0 rnrnol) Butadien kondensiert. Die Mi- 
schung wird 48 h zum Ruckflurj erhitzt, wobei die gelbe Farbe des 
Aldehyds verschwindet. Nach Entfernen des Solvens erhalt man 
11.9 g (88Y0) 2 als farblose Fliissigkeit vom Sdp. 66"C/25 Torr. - 
1R (Film): F = 1730 em-' (C=O), 1290-1100 (C-F). - 'H- 
NMR: 6 = 2.75 (br. t, J = 16 Hz, CHCHO), 2.3 (dd, J = 16 Hz, 
CH,CHCHO), 2.55 [m, CH,C(CF,),], 5.65 (d, J = 17 Hz, olef. H), 
5.80 (d, J = 17 Hz, olef. H), 9.80 (s, CHO). - "C-NMR (CDCl,, 

CH2C(CF3),], 52.0 [sept, J = 25 Hz, C(CF&], 121.6 (s, olef. C), 
126.4 (s, olef. C), 123.8 (q, J = 287 Hz, CF,), 124.9 (q, J = 287 

(q, J = 10 Hz, CF3). - MS (ITD), m/z ('%I): 246 (23) [M+], 218 
(10) [M+ - CO]. - CgHsF60 (246.2): ber. C 43.1, H 3.25; gef. 
C 43.0, H 3.60. 

400 MHz): 6 = 22.5 ( s ,  CHzCHCHO), 46.3 (s, CHCHO), 26.1 [s, 

Hz, CF3). - I9F-NMR: 6 = -68.17 (q, J = 10 Hz, CF,), -70.19 

2-lWethy1-4,6-bis(trif2uormethyl)-4-cyclohexencarhald~ityd (3) und 
5-Methyl-6,6-bis (trifluormethyl) -3-cyclohex~~earbaldehyd (4): In 
der oben beschriebenen Weise werden 10.0 g (52.1 mmol) 1 mit 
3.50 g (55.0 mmol) 1,3-Pentadien umgesetzt. Nach praparativer 
GC-Trennung erhalt man 2.26 g (18%) 3 und 7.49 g (58%) 4 als 
farblose Ole. 

3: Sdp. 89"C/30 Torr. - IR (Film): F = 1730 em-' (C=O), 

2.50 (br. t, J = 17 Hz, CHCHO), 2.70 (m, CHCH3), 2.42 (m, CH2), 
5.50 (d, J = 11 Hz, olef. H), 5.60 (d, J = 11 Hz, olef. H), 9.70 (s, 
CHO). - "C-NMR (DEPT): 6 = 19.77 (s, CH3), 54.13 (s, 
CHCHO), 27.3 (s, CHCH3), 26.3 (s, CH2), 51.9 [sept, J = 25 Hz, 
C(CF,),], 119.9 (s, olef. C), 131.6 (s, olef. C), 124.6 (q, J = 275 Hz, 

F = -68.5 (s, CF3). - MS (ITD), m/z ("n): 260 (13) [M+], 231 
(100) [M+ - CHO]. - CloHloFsO (260.2): ber. C46.16, H 3.87; 
gef. C 46.6, H 3.50. 

4: Sdp. 92W30 Torr. - IR (Film): 5 = 1730 em-' (C=O), 

2.63 (t, J = 5.6 Hz, CHCHO), 2.42 (d, J = 5.6 Hz, CH2), 2.74 (m, 
CHCH3), 5.52 (d, J = 10 Hz, olef. H), 5.74 (br. d, J = 10 Hz, olef. 

(s, CHCHO), 23.2 (s, CHCH,), 28.2 (s, CH2), 51.8 [sept, J = 25.6 
Hz, C(CF&], 121.5 (s, olef. C), 130.6 (s, olef. C), 124.4 (q, J = 284 

1275-1100 (C-F). - 'H-NMR: 6 = 0.98 (d, J = 7 Hz, CH,), 

CF3), 125.1 (q, J = 275 Hz, CF3), 199.0 ( s ,  CHO). - I9F-NMR: 

1275-1220 (C-F). - 'H-NMR: 6 = 0.96 (d, J = 7 Hz, CH,), 

H), 9.42 (s, CHO). - ',C-NMR (DEPT): 6 = 19.77 (s, CH,), 49.57 

Hz, CF,), 128.5 (q, J = 284 Hz, CF3), 198.0 (s, CHO). - I9F- 
NMR: F = -70.21 (q, J = 10 Hz, CF3), -65.52 (q, J = 10 Hz, 
CF3). - MS (ITD), mlz (oh): 260 (8) [M+], 231 (55 )  [M+ - CHO]. 
- CloHloFhO (260.2): ber. C 46.16, H 3.87; gef. C46.2, H 3.70. 

17 
4-[6-Methyl-2,2-bis( trijluormethyl) -3-cyclohexenylj-3-buten-2- 

Der Hoeclzst AG danken wir fur die Uberlassung von Hexafluor- 
aceton-sesquihydrat. 

Exper imen teller Teil 
Hexafluoraceton wurde aus dem Sesquihydrat durch Entwassern 

rnit Oleurn dargestellt. Alle Arbeiten rnit Hexafluoraceton rnussen 
wegen der hohen ToxizitPt und Fliichtigkeit der Verbindung in ei- 
nem gut ziehenden Abzug oder in geschlossenen Systemen durch- 
gefiihrt werden. - Verbindung 1 wurde nach dem von uns entwik- 
kelten Verfahren aus Diethoxyphosphorylacetaldehyd und Hexa- 
fluoraceton dargestellt["]. - 'H- und "C-NMR: Bruker AM 400 
PFT; CDCI, rnit Tetramethylsilan als Standard. I9FF-NMR: Bruker 
WP 80 PFT; CDCI, rnit CFC13 als Standard. - MS: Mittels GC/ 

on (5):  Zu einer Suspension von 0.75 g (31.5 mmol) NaH in Ether 
tropft man bei 0°C 6.00 g (31 .O mmol) Diethoxyphoshorylaceton. 
Nach 30 min fugt man 8.00 g (30.7 mmol) 4 in 50 ml Ether hinzu. 
Nach 72 h laI3t sich gaschromatographisch kein 4 mehr nachweisen. 
Man hydrolisiert, extrahiert mit Ether und entfernt das Losungs- 
mittel im Rotationsverdampfer. Aus dem erhaltenen gelben 0 1  wird 
durch Umkondensieren bei 0.01 Torr 5 als farbloses 0 1  erhalten; 
Ausb. 3.90 g (57%), Sdp. 72"C/0.01 Torr. - IR (Film): F = 1665 
crn-' (C=O), 1565 (C=C). - 'H-NMR: 6 = 0.98 (d, J = 7 Hz, 
CHCH,), 2.30 (s, CH,C=O), 2.40 (m, CH2), 2.50 (m, 
CHCH=CH), 2.70 (m, CHCH,), 5.50 (d, J = 1 1  Hz, olef. H), 5.60 
(br. d, J = 11 Hz, olef. H), 6.15 [d, J = 16 Hz, CH=C(O)], 6.70 
[dd, J = 16 Hz, J' = 11 Hz, CH=CHC(O)]. - I3C-NMR (DEPT): 
6 = 20.20 (s, CHCH3), 26.97 [s, CH,C(O)], 31.5 (s, CHCH3), 26.2 
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(s, CH,), 51.9 [sept, J = 23.0 Hz, C(CF,),], 47.28 (s, CHCH=CH), 
120.5 (s, olef. C im Ring), 132.4 (s, olef. C im Ring), 135.4 [s, 
CH=CHC(O)], 143.5 [s, CHC(O)], 198.0 (s, C=O), 123.4 (q, J = 

(m, nicht 1. Ordnung, CF3). - MS (ITD), mlz (Yo): 300 (22) [M+], 

ber. C 52.00, H 4.70; gef. C 52.4, H 4.90. 

275 Hz, CF,), 125.8 (q, J = 275 Hz, CF3). - I9F-NMR: -62.6 

285 (55) [M+ - CH31, 257 [M+ - COCH,]. - C13H14F6O (300.2): 

3-Methyl-I -[6-methyl-2,2-bis ( t r i~uormet~yl )  -3-cyclohexenyl]- 
1,4-pentadien-3-ol(6): Zu 1.30 g (54.0 mmol) Mg-Spanen in Ether 
tropft man 6.00 g (56.0 mmol) Vinylbromid. Nach 30 min tropft 
man 3.60 g (12.0 mmol) 5 hinzu. Nach 4 h wird bei 25°C hydroly- 
siert und in der iiblichen Weise aufgearbeitet. Saulenchromatogra- 
phie des erhaltenen 01s an Kieselgel mit HexanlEther (4: 1) ergibt 
3.00 g (17%) 6 als farbloses 01, das sich beim Destillieren zersetzt. 
- IR (Film): 0 = 3400 cm-' (br,, 0-H), 1670 (C=C), 1640 
(C=C). - 'H-NMR: 6 = 1.0 (d, J = 7 Hz, Ring-CH,), 1.32 (s, 
Ketten-CH,), 1.8 (br. s, OH), 2.48 (m, CH,), 2.28 (m, Ketten-CH), 
2.70 (m, CHCH3), 5.55 (d, J = 11 Hz, olef. H im Ring), 5.60 (br. 
d, J = 11 Hz, olef. H im Ring), 5.65 (m, Ketten-CH=CH), 5.0 [dd, 
'J(Z) = 11 Hz, 'J' = 2 Hz, 2 Signale, 8 Linien, CH=CHH], 5.20 
[dd, ,J(E) = 18 Hz, 2J' = 2 Hz, 2 Signale, 8 Linien, CH=CHH], 
5.85 [dd, 3J(E) = 18 Hz, "(2) = 11 Hz, 2 Signale, 8 Linien, 
CH=CH2] (Stereoisomerenpaar). - I3C-NMR (DEPT): 6 = 20.13 
(s, Ring-CH,), 27.54 (s, Ketten-CH3), 31.66 (s, CHCH,), 27.14 (s, 
CH,), 52.63 [sept, J = 23.4 Hz, C(CF,),], 47.31 (s, CHCH=CH), 
72.97 (s, COH), 120.14 (s, olef. C im Ring), 133.0 (s, olef. C irn 
Ring), 125.3 (s, Ketten-CH=CH), 141.0 (s, Ketten-C=CH), 125.0 

Signale, Ketten-CH= CH,), 112.02 (s, 2 Signale, Ketten-CH= CH,), 
143.59 (s, 2 Signale, Ketten-CH=CH,). - I9F-NMR: 6 = -62.0 
(m, nicht I .  Ordnung, CF3). - MS (ITD), mlz ("h): 311 (18) [M+ 
- OH], 231 (8) [M+ - Kette]. - Cl5HI8F60 (328.2): ber. C 54.87, 
H 5.52; gef. C 55.3, H 5.90. 

4-Hydroxy-4-[6,6-bis( trifluormethyl) -3-cyclohexenyl]-2-butanon 
(7): Zu einer Suspension von 5.00 g (20.0 mmol) 2 in 3 ml Aceton 
tropft man bei 0°C 2.25 g (20.0 mmol) Kalium-tert-butylat in 10 
ml Ether. Man erhitzt 12 h zum RuckfluB, hydrolysiert und extra- 
hiert rnit 50 ml Ether. Nach Entfernen des Ethers verbleibt ein 
brauner Ruckstand, aus dem bei 100°C/O.O1 Torr 2.70 g (44%) 
lange, weiBe Nadeln sublimieren; Schmp. 1 14°C. - IR (Film): 0 = 

3430 em-' (C-HI), 1710 (C=O). - 'H-NMR: 6 = 2.10 (m, 
CH2CO), 2.20 (s, CH,C=O), 2.50 (m, CH,), 2.60 (m, CH,), 2.80 
(m, Ring-CH), 4.70 (m, CHOH), 5.55 (d, J = 14 Hz, olef. H), 5.85 
(d, J = 14 Hz, olef. H). - I3C-NMR (DEPT): 6 = 64.28 (s, Ketten- 
CH), 50.05 (s, Ring-CH,), 21.87 (s, Ring-Ch,), 51.0 [sept, J = 25.0 
Hz, C(CF3),], 30.59 (s, Ketten-CH2), 40.70 (s, CHOH), 120.6 (s, 
olef. C im Ring), 126.8 (s, olef. C im Ring), 208.2 (s, C=O), 121.2 

(q, J = 284 Hz, CF3), 125.6 (q, J = 284 Hz, CF3), 112.46 (s, 2 

(q, J = 280 Hz, CF3), 126.0 (q, J = 280 Hz, CF3). ~ 19F-NMR: 
6 = -66.4 (q, J = 12 Hz, CF3), -68.88 (q, J = 12 Hz, CF,). - 
MS (ITD), ml: ("%'I: 286 (2) [M+ - H20], 271 (12) [286 - CH,], 
246 (45) [M+ - Aceton]. - CIZHI4FbO2 (304.23): ber. (247.37, 
H 4.63; gef. C 47.0, H 4.60. 

4-[6,6-B~.~(jtrifu~rmrthyl)-3-cyclolzrxenyl~-3-butm-2-on (8): Das 
Dehydratisierungs-Produkt von 7 laBt sich beim Behandeln von 0.5 
g (1.6 mmol) 7 mit 30proz. HCI mittels GClMS nachweisen, wurde 
jedoch nicht in reiner Form erhalten. - MS (ITD), mlz ("XI): 286 
(12) [M+], 271 (21) [M+ - CH,], 243 (25) [Mf - C(O)CH,]. 

5,5,5-Tri~uor-4-trifuormethyl-3-penten-2-on (9): 100 g (0.3 1 mol) 
Ph3P=CHC(0)CH3 werden rnit 50.0 g (0.46 mol) Hydrochinon 
verrieben und in ein Carius-Rohr mit Teflon-Ventil gebracht. Nach 
dem Evakuieren kondensiert man 50.0 g (0.30 mol) Hexafluoroace- 
ton hinzu. Nach kurzem Erwarmen farbt sich die Mischung zu- 

nachst orange, nach 10 min entsteht eine braun-schwarze Fliissig- 
keit, aus der man durch Umkondensieren 58.7 g (92%) 9 als klare 
Flussigkeit erhalt; Sdp. lll"Cl760 Torr. - IR (Film): 0 = 1730 
cm-I (C=O), 1680 (C=C). - 'H-NMR: 6 = 2.35 (s, CH,), 6.99 
(s, CH=C). - ',C-NMR (DEPT): 6 = 29.63 (s, CH,), 119.9 (q, 
J = 275 Hz, CF,), 120.3 (q, J = 275 Hz, CF,), 124.18 [s, J = 18 
Hz, C(CF,),], 141.12 (s, CH), 196.63 (s, C=O). - I9F-NMR: F = 
-60.33 (q, J = 7 Hz, CF,), -65.53 (q, J = 7 Hz, CF,). - MS 
(EI), mlz (oh): 206 (22) [M+], 191 (100) [M+ - CH,], 163 (98) [M+ 
- C(O)CH,], 69 (90) [CF:]. - ChH4F60 (206.0): ber. C 34.96, 
H 1.96; gef. C 35.5, H 1.70. 

5,5-Bis( trifluormethyl) -2-[2,2,2-trifluor-l- (trifluortmthyl) - 
ethyl]tetrahydrojiuran-3-on (12): Aus der oben beschriebenen Syn- 
these von 9 lassen sich destillativ zusatzlich 1.60 g (2.30/0) 12 als 
farblose Flussigkeit gewinnen, die durch Reaktion von 9 rnit Hexa- 
fluoraceton als Nebenprodukt entstehen. Durch praparative Gas- 
chrornatographie gelingt es, 12 rein zii erhalten; Sdp. 148OC1760 
Torr. - IR (Film): F = 1790 cm-' (C=O). - 'H-NMR: 6 = 3.0 
(s, CH,), 3.55 [sept, J = 10 Hz, CH(CF,),], 4.6 (s, CHC=O). - 
',C-NMR (DEPT): 6 = 35.49 (s, CH,), 49.86 [sept, J = 28.9 Hz, 
CH(CF&], 76.84 (s, Ring-CH), 81.41 [sept, J = 32.6 Hz, 
CH(CF3),], 117-127 (4 q, J - 275 Hz, 16 Linien, 4 CF,). - I9F- 

- MS (EI), mlz ("XI): 372 (21) [M+], 303 (8) [M+ - CF3]. - 
C9H4F1202 (372.2): ber. C 29.0, H 1.07; gef. C 28.6; H 0.90. 

NMR: 6 = -61.44 (s, CF,), -60.05 (s, CF3), -76.68 (s, 2 CF3). 

5,5,5-Trifluor-2-metI?)il-4-trifuo~methyl-3-penten-2-o~ (10) und 
5,5,5-Trifluor-2-methyl-4-trifluormethyl-l,3-pentadien (1 1): 90.0 g 
(0.63 mol) Methyliodid werden rnit 15.0 g (0.62 mol) Magnesium 
in Ether zu Methylmagnesiumiodid umgesetzt. Man tropft 117 g 
(0.57 mol) 9 hinzu, ruhrt die Mischung 1 h bei 25°C und hydroly- 
siert anschlieoend rnit 100 g Eis. Danach extrahiert man rnit Ether 
und entfernt die Losungsmittel im Rotationsverdampfer. Der zu- 
ruckbleibende Alkohol 10 kann durch Destillation rein erhalten 
werden. Zur Gewinnung von 11 wird 10 rnit 80 ml kalter 5oproz. 
H2S04 30 min geriihrt und anschlieBend das Gemisch iiber eine 
30-cm-Vigreux-Kolonne destilliert. Man erhalt 85.0 g (79%) 11 als 
klare Fliissigkeit (79% ber. auf eingesetztes 9). 

10: Sdp. 135OCl760 Torr. - IR (Film): F = 3450 cm-' (br., 
0-H), 1670 (C=C). - 'H-NMR: 6 = 1.45 (s, CH,, 6H), 2.20 
(COH), 6.75 (s, CH=C). - I3C-NMR (DEPT): 6 = 29.64 (s, CH3, 
6H), 70.63 (s, COH), 120.75 (q, J = 275 Hz, CF,), 121.43 (q, J = 

275 Hz, CF,), 120.4 [m, C(CF3)2]r 152.84 (s, CH). ~ I9F-NMR: 

(EI), ml: ("XI): 222 (1) [M+], 207 (55) [Mi - CH3], 187 (100) 1207 
- HF]. - C7H8F60 (222.1): ber. C 37.80, H 3.63; gef. C 38.25, 
H 3.60. 

11: Sdp. 72W760 Torr. - IR (Film): 0 = 1670 cm-I (C=C), 

6 = -55.13 (q, J 9 Hz, CFj), -64.63 (q, J = 9 Hz, CF3). - MS 

1645 (C=C). - 'H-NMR: 6 = 1.90 (s, CHJ, 5.15 [d, J = 1 Hz, 
CHH=C(CH,)], 5.23 [d, J = 1 Hz, CHH=C(CH,)], 7.05 (s, 
CH=C). - 13C-NMR (DEPT): 6 = 20.94 (s, CH,), 120.0 [sept, 
J 29 Hz, C(CF,),], 120.99 (s, C=CH,), 120.84 (q, J = 274 Hz, 
CF3), 121.47 (q, J = 274 Hz, CFI), 137.10 (s, C=CH*), 145.21 (s, 
C=CH). - "F-NMR: 6 = -57.15 (q, J = 7.5 Hz, CF,), -64.543 
(q, J = 7.5 Hz, CF3). - MS (EI), mlz ("XI): 204 (100) [M+], 189 

C41.19, H2.96;gef. C40.80, H3.10. 
(76) [M+ - CH,], 185 (17) [M+ - F]. - C7H6F6 (204.1): ber. 

l-Methyl-3,3-bis(trijluormethyl)cyclohexen (13): 10.0 g (49.0 
mmol) 11 werden rnit 0.50 g (4.50 mmol) Hydrochinon und 200 
mg (0.95 mmol) Trifluoressigsaureanhydrid in einen Autoklaven ge- 
bracht. Der Autoklav wird auf -196°C gekuhlt, und es werden 
8.00 g (0.29 mol) Ethylen einkondensiert. AnschlieBend wird 7 h 
auf 275°C bei 90 bar erhitzt. Die so erhaltene braune Flussigkeit 
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wird zunachst durch Umkondensieren von Polymerisations-Pro- 
dukten gereinigt und anschlieljend mittels praparativer Gaschro- 
matographie (OV 17, 140"C, Perkin-Elmer F21) aufgetrennt. Man 
erhalt so 4-5 g (ca. 40L%,) 13 als klare Flussigkeit; Sdp. 137W760 
Torr. - IR (Film): B = 1670 em-' (C=C). - 'H-NMR: 6 = 1.75 
(s, CH,), 1.7 (ni, CH2), 1.90 (2 m, 2 CH2), 5.35 (s, olef. H). - 13C- 

28.59 (s, CH,), 110.21 (s, CH=C), 52.25 [sept, J = 10 Hz, C(CF,),], 
146.26 [s, CH=C(CH,)], 125.03 (q, J = 283 Hz, 2 CF3). - I9F- 
NMR: 6 = -72.44 (s, 2 CF,). - MS (EI), mlz (%): 232 (21) [M+], 
217 (9) [M+ - CH3], 213 [M+ - F]. - CC1HIOF6 (232.1): ber. 
C46.56, H4.34; gef. C47.0, H4.50. 

2-Methyl-6,6-his(trlfluormeth~~l)eyclohexunol (14): In eine Lo- 
sung von 25.0 g (107 mmol) 13 in 500 ml Ether, werden 5.00 g (180 
mmol) frisch dargestelltes B,H6 geleitet. Man riihrt 30 min bei 
25"C, hydrolysiert mit 15 ml Wasser (Schaumbildung!) und versetzt 
die Mischung dann rasch rnit je 100 ml 3 M NaOH uiid 30proz. 
H202-Losung. Nach weiterem 30min. Riihren wird die Wasser- 
phase abgetrennt, rnit Ether extrahiert, die vereinigten Ether-Pha- 
sen werden getrocknet, und der Ether wird im Rotationsverdanip- 
fer entfernt; 14 wird als farblose Fliissigkeit (24.3 g, 91%) erhalten; 
Sdp. lOl"Cl760 Torr. - IR (Film): 0 = 3400 em-' (br., 0-H). - 
'H-NMR: 8 = 1.05 (d, J = 6.3 Hz, CH3), 1.8 (m, CHJ, 1.4-1.6 
(2 m, 2 CH2), 2.2 (m, CHOH), 3.55 (q, J = 6.3 Hz, CHCH3). - 

CH2), 32.69 (s, CH,), 34.78 (s ,  CHCH,), 55.56 [sept, J = 22 Hz, 

NMR (DEPT): 6 = 24.34 ( s ,  CH,), 18.33 (s, CH2), 22.53 ( s ,  CHZ), 

"C-NMR (DEPT): 6 = 19.54 (s, CH3), 19.69 (s ,  CHZ), 26.56 ( s ,  

C(CF3)2], 74.7 (s, COH), 125.06 (q, J = 281 Hz, CF?), 125.6 (q, 
J = 281 Hz, CF3). - 19F-NMR: 6 = -64.87 (q, J = 10 Hz, CF,), 
-71.15 (9, J = 10 Hz, CF,). - MS (EI), m k  (%I): 250 (23) [M+], 
232 (9) [M+ - H20]. - C9HI2Fh0 (250.2): ber. C43.20, H4.82; 
gef. C 42.85, H 4.60. 

2-Methyl-6,6-his(tri~uormethyl)cyclol~exanon (15): 5.00 g (20.0 
mmol) 14 werden in 300 ml Benzol rnit 10.0 g (26.6 mmol) Pyridini- 
umdichromat 24 h zum RuckfluR erhitzt. Danach wird das Benzol 
abdestilliert, und alle anderen fluchtigen Komponenten im dynami- 
schen Olpumpenvakuum werden in eine auf - 196°C gekuhlte Falle 
kondensiert. Das erhaltene Gemisch wird durch praparative Gas- 
chromatographie (OV 101, 155OC) aufgetrennt. Man erhalt 4.10 g 
(83%) 15 als farblose Flussigkeit; Sdp. 68W20 Torr. - IR (Film): 
0 = 1675 cm-' (C=O). - 'H-NMR: 6 = 1.1 (d, J = 10 Hz, CH,), 
2.6 (in, CH2), 1.7-2.2 (2 m, 2 CH,), 1.5 (m, CHCH,). - "C-NMR 

(s, CH2), 44.77 (s, CHCH?), 61.0 (m, sehr schwach), 123.03 (q, J = 

I9FF-NMR: 6 = -66.16 (q, J = 1 1  Hz, CF,), -69.75 (q, J = 1 1  
Hz, CF,). - MS (EI), mlz (%): 248 (22) [M+]. - C9H,0F60 (248.2): 
ber. C 43.55, H 4.06; gef. C 44.00, H 4.00. 

I -Methyl-3,3-bis( trifluormethylj -1,2-epoxycyclohe.uan (16): 10.0 
g (43.0 nimol) 13 werden in 300 ml Chloroform rnit 30.0 g (17.8 
mmol) m-Chlor-perbenzoesaure 4 d zum RuckfluR erhitzt. Danach 
wird das Chloroform abdestilliert und 16 im dynamischen Olpum- 
penvakuum in eine auf -196°C gekuhlte Falle kondensiert. Man 
erhHlt 10.2 g (95%) 16 als farblose Fliissigkeit; Sdp. 76Tl30 Torr. 
- IR (Film): 0 = 2980 em-' (C-H). - 'H-NMR: 6 = 1.35 (s, 
CH?), 1.5 (m, CH,), 1.7 (m, CH2), 2.1 (m, CH2), 3.1 (s, CHO). - 
I3C-NMR (DEPT): 6 = 22.47 (s, CH,), 15.76 (s, CH2), 22.19 (s, 
CH2), 28.41 (s, CH2), 49.60 [sept, J = 2.5 Hz, C(CF&], 55.68 (s, 

(DEPT): 6 = 14.76 (s, CH,), 20.42 (s, CH2), 28.51 (s, CHZ), 33.23 

282 Hz, CF,), 123.25 (q, J = 282 Hz, CF,), 199.04 (s, C=O). - 

CHO), 57.24 (s, (CHCH,), 124.88 (q, J = 282 Hz, CF,), 124.81 (q, 
J = 284 Hz, CF,). - I9F-NMR: 6 = -70.4 (q, J = 11 Hz, CF,), 
-72.1 (q, J = 11 Hz, CF,). - MS (El), ndz (%I): 248 (25) [M+], 

ber. C 43.55, H 4.06; gef. C 43.70, H 4.10. 
233 (56) [M+ - CH,], 179 (35) [M+ - CF3]. - CyHloF6O (248.2): 

3- Brom-2-methyl-4,4-bis( trifuormethylj cyclohexen (17): Zu 10.0 
g (43.0 mmol) 13 in 300 ml CCI4 werden bei 0°C 6.90 g (43.0 mmol) 
Brom in 100 ml CCI4 getropft, wobei eine Bromwasserstoff-Ent- 
wicklung beobachtet wird. Nach 30 min wird das Reaktionsge- 
misch rnit Na2C0,-Losung neutralisiert, rnit Ether extrahiert und 
im Rotationsverdampfer eingeengt. Im Gemisch werden mittels 
GClMS neben 17 noch vier weitere nicht identifizierte Produkte 
mit einer Gesamtmenge von 24Yn beobachtet. Das Hauptprodukt 
17 IaBt sich mittels praparativer Gaschromatographie (OV 17, 
160°C, Perkin-Elmer F21) abtrennen. Man erhalt 6.50 g (48%) als 
farblose Fliissigkeit; Sdp. ab 150°C (langsame Zersetzung). - 1R 
(Film): i j  = 2970 cm-' (C-H), 1663 (C=C), 645 (C-Br). - 'H- 
NMR: 6 = 1.95 (s, CH3), 2.1-2.5 (m, 2 CM2), 4.5 (s, CHBr), 5.5 

CH,), 28.63 (s; CH2), 47.39 (s, CHBr), 50.53 [sept, J = 25.9 Hz, 
( s ,  CH=C). - "C-NMR (DEPT): 6 = 22.39 (S, CH,), 18.20 (s, 

C(CF3)2], 114.13 (s, CH=C), 57.24 (s, CHCH3), 124.89 (q, J = 280 
Hz, CF,), 122.73 (q, J = 280 Hz, CF,), 145.75 [s, CH=C(CHj)]. 
- IyF-NMR: 6 = -71.08 (4, J = 11.8 Hz, CF,), -72.82 (q, J = 
11.8 Hz, CF,). - MS (CI, Methan, MS Engine), m/ i  ('!A): 311l313 

[M++1 - CF,]. - CyH9F6Br (311.1): ber. C 34.72, H 2.89; gef. 
C 34.90, H 3.40. 

(22) [M+ + HI, 291l293 (54%) [M+ + 1 - HF], 231 (100) 
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