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Zur absoluten Konfiguration yon chiralen Ferroeenderivaten 
( K u r z e  M i t t e i l u n g )  

Concerning the Absolute Conjiguration o/ Uhi~al Ferrocene Derivatives 
(Short Communication) 

Von 

H. Falk und K. Schlfigl 
Aus der Lehrkanzel f~r Organische Chemie der UniversR/~t Wien 

(Eingegangen am 2. ~'ovember 1970) 

Unsymmet r i s eh  subs t i tu ie r te  Fer rocene  sind ehirM und  k6nnen daher  
opt isch a k t i v  erhMten werdenL 1965 haben  wir crs tmals  fiber die Er-  
mi t t l ung  der  abso lu ten  Konf igu ra t ion  eines Fe r rocender iva tes  [ (+) -1]  
ber ieh te t  2. 

Dazu  wurde  Horeaus Methode  der  k ine t i sehen R~eema t spa l t ung  yon  
racem. ~ - P h e n y l b u t t e r s s  auf das  yon (q- ) - I  abgele i te te  
exo-C~rbinol angewendet .  Wie  sp/i ter  dann  a a  anderen  Ferroeenen,  wie 
M e t h y l d e r i v a t e a  yon 1 (vgl. 2) 3 und  an ve rwand ten  Meta l loeen-ke tonen  1, 4 
gezeigt  werden konnte ,  is~ diese ernpirische Methode  in der  Metal locen- 
reihe genauso verla.81ieh anwendbar ,  wie bei viele~ anderen  Stoffklassen 
(z. B. Ary l -Mkyl -ea rb ino len  !) *. 

Sparer  wurden  d a n n  die (+)-Me~hyl-~-  und  -~-ferrocenearbons/~uren 
(3, 4) fiber ( - - ) -7  e indeut ig  mi t e inande r  ehemisch verkn~ipR~; das  dabei  

* Ein k~irzlich erhobener Einwand ~, die Horeaumethode w/~re bier 
unverliif31ich, well es sioh bei der vorliegenden Aeylierung ,,nicht um Paa.re 
korrespondierender l~eaktionen" h~ndeR, ist nach den Ergebnissen (s. auch 
unter~) nieht  relevant;  die Nichtbeschreibbarkeit  eines empirischen Zu- 
sammenh~nges (der Horeausehen Methode) dm'ch einen Formalismus - -  das 
stereochemische AnMogiemodell 6 __ kunn ffir die Bra.uehbarkeR oder gar die 
Grenzen dieser Methode nach unserer Ansieht nicht best immend sein. 

1 K. SchlSgl, in:  ,,Topics in Stereochem.", hrsg. yon N. L. Allinger und 
E. L. Ellen, Bd. I, S. 39, Interscieilce, New York 1967. 
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anfal lende Me thy lde r iva t  2 (vet1 1) zeigte eine Rota t ionsdispers ion ,  die 
mi t  jener  yon 1 p rak t i seh  ident i seh  war. A u g e r d e m  wurde - -  wie er- 
w/ihnt - -  die Konf igu ra t ion  yon  2 aueh naeh  H o r e a u  bes t immt .  

0 

.%:.o-, c H 3 96~%L"-", H CH 3 CH3 

(+1-1 (R =H~ (+)-3 C+1-4 (R=HI (-1-7 8 
(+1-2 (R:CH 3) (+)-5 (R=CH 3) 

6 OR= CH01 

N i t  ] b e k a n n t e r  opt ischer  Re inhe i t  7, * sind alle (etwa 220) bisher  
besehr iebenen opt i seh  ak t iven  Fer roeene  beziiglieh ihrer  Konf ign ra t ion  
korrel ier t .  

E in  O R D - V e r g l e i e h  entspreehender  ~-subs t i tu ier te r  Methyl-  und  
1 ,1 ' -Dimethylferroeene (Carbons&uren 4 und  5, J~thinyl- und  Vinvl-  
der ivate)  lieB dann  den uns sieher erseheinenden SehluB ~uf die gleiehe 
Konf igu ra t ion  yon  4 un& 5 (jeweils gleieher ] ) r ehungs r i eh tung )zu  s, ** 

Weiters wurdert die angef/ihrten Ergebldsse noeh dureh die kinetisehe 
Raeematspgltung yon Methylmetalloeen-~.-earbons/iuren (einsehliel31ieh 3) 
mit  ( - - ) -e-Phen~thylamin gesti i tzt lL Bei den entspreehenden Cymantren- 
und Benehrotrenderivaten wurden die l%esultate r6ntgenographiseh be- 
st~tigt 12. 

* Naeh 5 w/iren die yon uns besehriebenen Verbindungen (wie 3) nur zu 
86~o optiseh rein, wie aus der Drehung yon Vinylmethylferroeen gesehlossen 
wurde. Nun sind gerade Vinylderivate dieses Typs wegen ihrer ehemisehen 
Instabil i t / i t  ffir den Vergleieh der Drehungen wenig geeignet; iiberdies ist 
auf Grund vieler Fehlerquellen (vg]. hiezu ~) ein Vergleieh optiseher t lein- 
heiten auf ~: 10 Rel.~ Ioroblematiseh. 

** Es wurde eingewendet 5, diese optisehen Wergleiehe seien deshalb 
zweifelhaft, well die Rota t ion der t~inge dureh die zus/itzliehe Methylgruppe 
night mehr ungehindert  w/~re. Zweifellos ist aber der Einftul3 einer Methyl- 
gruppe auf die gota t ionsbarr iere  zu gering (vg]. 9), um die Chiralit/s (und 
damit  die Drehungsriehtung) wesentlieh zu beeinflussen. Dies geht aueh 
daraus hervor, dal3 Gruppen wie Aeetyl  oder Vinyl in hetero-Posit ion keinen 
grol3en Einflu6 auf die [a]D-Werte homoanular disubsti tuierter  Ferroeene aus- 
iiben s. Wird,  wie z .B .  bei den Ferroeenophanen, der heteroanulare Sub- 
st i tuent  dutch eine Brfieke fixiert, so nimmt dutch diese zus&tzliehe Chirali- 
tg t  die optisehe Akt ivi t~t  um eine GrSl3enordnmlg zu 1~ 

"7 p .  Beich-Rohrwig und K .  SchlSgl, Mh. Chem. 99, 1752 (1968). 
s G. Haller  und K .  SchlSgl, Mh. Chem. 98, 603 (1967). 
9 M .  Rosenblum u n d  R.  B .  Woodward,  J. Amer. Chem. See. 80, 5443 

(1958); A .  Haaland  und J .  E .  Ni lson,  Chem. Comm. 1968, 88; S. Sorriso und 
H. Lumbroso, Tetrahedron 26, 2695 (1970). 

lo H.  Fal#,  O. Ho[er und K .  SchlSgl, Mh. Chem. 100, 624 (1969). 
11 H.  Fal#  und K .  Schl6gl, Mh. Chem. 99, 578 (1968). 
1~ M .  A .  Bush ,  T.  A .  Dulljorce und G. A .  Sire,  Chem. Comm. 1969, 1491. 
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Die Ermi t t lung  der Absolutkonfigurat ion yon  (--)-5 mit  Hilfe der 
anomalen gSn tgenbeugung  13 liel3 schlieBlich die Konfiguratioi1 aller 
optiseh akt iven Ferroeenderivate  als bewiesea erseheinen. 

Trotzdem wurdea  in einer ktirzlieh erschienenen Arbeit  alle diese 
Befunde als unzureiehend eraehtet  5 

Aus den Ergebnissen der asymmetrischen Lithionierung des Ferrocen- 
derivates 8 (mit einem Chiralit~tszentrum) wurde die Ko~ffiguration der sieh 
ergebenden PlanarchirMitfit auf Grund der plausiblen Stereochemie des 
bevorzugten L'bergangszustandes abgeleitet; dafiir wurde der Begriff 
,,stereorelating synthesis" eingefiihrt s. Dieses Prinzip hubert wir schon 1965 
bei der stereoselektiven Cyclisierung der (+)-(S)-a-Phenyl-y-ferroeenyl- 
buttersgure angewendet, wobei praktisch nut ein Diastereomeres gebildet 
wurde 14. Bezfiglieh der Konfiguration des Produktes haben wir uns jedoeh 
nieht auf die (gleiehfalls plausible) Diskussion des (;'bergangszustandes ver- 
lassen, sondern sie aueh dureh chemisehe Korrelation bewiesen 14 

Es wgre yon Interesse gewesen, das Lighionierungsprodukt. you 8 - -  etwa 
dutch Umwaadlung in die optiseh aktive S/~ure 3 - -  mit der groBen Zahl 
~.-disnbstituierter Ferroeene konfigurativ zu korrelieren, wie dies japanisehe 
Autoren bei der analogen asymmetrisehen Lithiouierung you (-~)-l-Ferro- 
eenylmethyl-2-methyl-piperidin getan hubert is. 

Um die letzten , ,Unsieherheitea ' '5 beziiglieh der Konfigurat ion 
ehiraler Ferroeene zu beseitigen, hubert wir nun die optiseh aktive S/ture 
4 wie folgt ia 5 (r6ntgenographiseh gesieherter Konfigurat iou) umge- 
wandelt  : 

Der ]~Iethylester you  (@)-4 (p ~ 53~o) wurde mit  Diehlorme~hyl- 
methylgther/A1Cls (heteroanular)  formyliert  (vgl. 16) und der gebildete 
Aldehyd (Methylester yon  6) naeh C l e m m e n s e n  reduziert.  Der dabei 
(mit einer Gesamtausbeute  vorl 89% d. Th.) erhaltene 1,1 '-Dimethyl-  
ferroeen-~-earboass (Ester y e a  5) war reehtsdrehend und 
naeh DC,  M S  und N M R  mit einer authentisehen Probe s identiseh. 

Die en~spreehende Ss 5 zeigte ein [e]D Yon @ 17,0 ~ (d. i. 32 ~ fiir 
p = 100% ; Lit. s 36 ~ und positive O R D - E x t r e m a  um 490 und 4 5 0 n m  
in Ubereins t immung mit  authent isehem 5 s. 

Dami t  wurde - -  erwartungsgem/iB - -  die friiher dutch optisehen 
Vergleieh hergeleitete absolute Konfigurat ion a, s y e a  4 best/ttigt. Somit  
sind aueh (dutch eindeutige Korrela t ioa  yon 3, 4 uud  5) die Konfigura-  
t ionen aller 220 besehriebenen optiseh aktiven Ferroeene (entspreehend 
den Ergebrfissen unserer bisherigen Untersuchungen)  endgiiltig gesiehert 
(vgl. hiezu aueh die Formeliibersieht). 

is O. L.  Uarter, A .  T.  M c P h a i l  und G. A .  Sire,  J.  Chem. See. 1967, A, 365. 
1~ H.  F a l k  und K .  Schl6gl, Mh. Chem. 96, 1065 (1965). 
1~ T.  Ara tan i ,  T.  Gonda und H. Noza~g, Tetr~hedron Letters 1969, 2265. 
is A .  Rieche, H .  Gross und E.  H6ft ,  Org. Syn. 47, 1 (1967) ; P .  L.  P a u s o n  

und W. E.  Watts,  J.  Chem. Soc. 1962, 3880. 
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Experimenteller Teil 

30,6 mg (0,126 mMol) 4, [~-]D = + 17,5 ~ wurden in iiblicher Weise mit  
CI-I2N2 verestert, und der Methytester in 3 ml trockenem CH2C12 zusammen 
mit 125 mg (1,1 mMol) CHa--O--CHC12 gel6st. Diese Misehung wurde unter 
Riihren zu einer auf 0 ~ gekiihlten Suspension yon 132 mg (1 mMol) A1C13 in 
3 ml trockenem CI-I2C12 getropfg (5 Min.). Die dunkle L6sung wurde an- 
sehliel3end 10 Min. bei Raumtemp. ger/ihrt (N2), in eiskalte Na-aseorbinat--  
NattCO3-L6sung eingegossen, ausge/~thert, mit  ges/itt. NaC1-L6sung ge- 
wasehen, mit MgSO~ getroeknet und abgedampft. Am DC (Kieselgel G, 
Merck) lag ein einheitlieher Fleck (Aldehyd!) vor. 

Dieses Rohprodukt wurde sofort in Benzol--Methanol--konz.  I-IC1 (je 
5 rot) mit  2 g amalgam. Zn naeh Clemmensen reduziert (10 Min. koehen). 
Ubliehe Aufarbeitung und Reinigung dutch pr/tparative DC lieferte 30,5 mg 
(89~ d. Th.) des Methylesters yon 5: Die Identit/~t mit  authent. Material s 
wurde dutch DC-Vergleich, MS (Varian MAT-CH-7 ; fiir die Aufnahme dan- 
ken wit Herrn Dr. A. NikiJorov) und i H - N M R  (Varian A-60 A) bewiesen. 

Verseifung (methanol. KOI~I, ~0 ~ 30Min.) lieferte die S/~ure 5; 
[e]D ~ + 17,0 ~ (J~thanol, e = 1,0). Ihre ORD-Kurve (vgl. 17) war deckungs- 
gleieh mit  der bei s besehriebenen. 

17 H. Fall~ und G. Haller, Allgem. Prakt. Chem. 19, 160 (i968). 


