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Stereochemie planar-chiraler Verbindungen, 3. Mitt.!

Darstellung, chiroptische Higenschaften und absolute
Konfiguration von chiralen Derivaten des 1,6-Methano[10]-
anulens

Von
U. Kuffner und K. Schlogl*

Aus der Lehrkanzel fiir Organische Chemie der Universitit Wien
Mit 2 Abbildungen
( Eingegarigen am 3. Mdrz 1972)

Stereochemistry of Planar Chiral Compounds, I11. Preparation,
Chiroptical Properties and Absolute Configurations of Chiral
Deriwatives of 1.6-methanof10Janulene

1.6-Methano[10]anulene-2-carboxylic acid (6) was resolved
vig its salts with (+)- and (—)-a-phenethylamine, resp. Two
crystallisations from ethanol gave optically pure 6 ([«]3° = 250°)
as has been shown by application of the NMRE-method to the
mixture of the diastereomeric phenethylamides of 6. Starting
from (4 )-6 several optically active methano[10]Janulenes were
prepared and their CD-spectra recorded. Amongst these are the
2-acetyl, formyl and methyl derivatives and the endo-carbinol
14 a, accessible from the acetyl compound wia the cyclic
ketone 13.

The absolute configurations of all compounds were estab-
lished as being (S), by kinetic resolutions both of the anhydride
of 6 with (—)-phenethylamine and of 14 a with (4 )-a-phenyl-
butyric anhydride. The applicability of Horeau’s method to
compounds of type 14 was checked with (- )(R)phenyl-vinyl
carbinol.

1,6-Methano[10]Janulen-2-carbonséure (6) wurde tber die
Salze mit (+)- bzw. (—)-«-Phendthylamin in die Enantiomeren
getrennt. Schon zweimalige Kristallisation aus Athanol
lieferte optisch reine Saure ([oc]%0 = 250°), wie durch An-
wendung der NME-Methode auf das Gemisch diasteromerer
Phendthylamide von 6 gezeigt werden konnte. Ausgehend von
(+)-6 wurden mehrere optisch aktive Methano[10]anulene,
darunter das 2-Acetyl-, Formyl- und Methyl-derivat sowie aus
ersterem iiber das cyclische Keton 13 das endo-Carbinol 14 a
dargestellt und ihre CD-Spektren aufgenommen.

* Herrn Prof. Dr. E. Ziegler mit besten Winschen zum 60. Geburtstag
gewidmet.
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Die absolute Konfiguration aller Verbindungen wurde
durch kinetische Racematspaltung sowohl des Anhydrides von
6 mit (—)-Phenidthylamin als auch von 14 a mit (+ )-«-Phenyl-
buttersdureanhydrid als (S)p ermittelt. Die Anwendbarkeit
der Methode von Horeau auf Verbindungen vom Typ 14 wurde
am Beispiel von (4 )(R)-Phenyl-vinyl-carbinol bestéitigt.

Einleitung

Das erstmals 1964 beschriebene 1,6-Methano[10]anulen* (Bicyclo-
[4.4.1lundeca-1,3,5,7,9-pentaen, 5)2 wird auf Grund seiner Molekiil-
geometrie bereits bei: Monosubstitution chiral; entsprechende Derivate
(Punktgruppe C1) miissen dabher in optisch aktiver Form erhaltlich sein.
In einer vorliufigen Mitteilung?® haben wir kiirzlich iiber die Racemat-
spaltung der Carbonsdure**, die Darstellung einiger (optisch aktiver)
Derivate und einen ersten Hinweis auf die absolute Konfiguration
berichtet. Danach sollte die (planar-chirale) Carbonsdure die Konfigura-
tion (+)(S)p besitzen ***.

Inzwischen konnten wir diese Konfiguration auf unabhingigem Weg
bestatigen. Dariiber sowie iiber Synthese, Racematspaltung, optische
Reinheit und chiroptische Eigenschaften einiger Derivate des 1,6-
Methano[10]anulens soll — im Rahmen eines gréferen Programms iiber
die Stereochemie planar-chiraler Verbindungen?: 8 — in dieser Mitteilung
berichtet werden.

* Anulen leitet sich vom latein. anulus ab und sollte daher-(ebenso wie
anular) im Gegensatz zur Gepflogenheit mit einem n geschrieben werden.
#*% Vor kurzem fanden wir in einem Ubersichtsartikel* in einer FuBnote
(auf S. 444) einen kurzen Hinweis ohne jegliche exper. Angabe auf die optisch
aktive Sdure und thren Methylester.

*** Die Zuordnung der Derivate des Methano[10]anulens zu den planar-
chiralen Verbindungen?® gilt streng nur unter der Annahme, daf die 10 Ring-
C-Atome in einer Ebene liegen; damit wird fur die (R,S)-Nomenklatur das
Bricken-C-Atom (11) zum Leitatom (,,Pilot-Atom*“)5. Laut Riéntgen-
strukturanalysen liegen aber im Kristall bei 6° und dem Difluor-methano-
[10]anulen” gewinkelte Strukturen vor, in denen die Briickenkopf-C-Atome 1
und 6 diber der Ebene liegen. Man konnte daher C-1 (Prioritét!) als Leitatom
ansehen, woraus sich aber bei gleicher Konfiguration das andere stereochem.
Symbol ergébe, ndmlich (+)(R)-6.

Nach Dr. R. S. Cahn {pers. Mitt., fir die wir auch hier bestens danken)
liegt das vorliegende System in einem Uberschneidungsbereich (,,penumbra‘*)
der Planarchiralitit’. Wir haben uns — vor allem wegen der chemischen
Analogie (Reaktivitdt gegeniiber Sg-Subst., Aromatizitdt) mit anderen
planar-chiralen Verbindungen (z. B. den Cyclophanen) — bezliglich
der Zuordnung und damit der (R,S)-Nomenklatur fiir die ,idealisierte
planare Formulierung entschieden (Punktgruppe des Methano[10]anulens
Cav), in der also die Methano-Briicke die notwendige Voraussetzung fur die
Chiralitdt der Derivate ist.
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Darstellung, Racematspaltung und optische Reinheit der
Carbonsiure 6

In der Literatur finden sich bisher noch keine Arbeitsvorschriften fiir
die Synthese von 1,68-Methano[10Janulen (5). Die 1969 versffentlichte
kurze Mitteilung iiber eine verbesserte Darstellung® von 5 (durch
Oxydation von 3 mit DDQ) bietet nach eigenen Versuchen jedoch keine
Vorteile. Wir beschreiben daher i dieser Mitteilung die Darstellung von
5 nach dem von Vogel und Roth? angegebenen Syntheseprinzip.

Addition von Dichlorcarben (aus CHCls und K-tert. butoxid) an Iso-
tetralin: (1) verlduft nur mit Ausb. um 359, d. Th., da neben Monoaddition
zu 2 auch Addition an die beiden ,duBleren’’ Doppelbindungen im Iso-
tetralin erfolgt. Zur Reduktion von 2 zu 3 bewédhrte sich Na in fl. Ammoniak
(nach1%) bei' — 70°. Bei héheren Temp. tritt -erhebliche Verharzung ein.
Addition von Brom an-3 (in €Cly) lieferte die Tetrabromverbindung 4, aus
der mit siedender alkohol. KOH das gewlnschte 1,6-Methano[10]anulen (5)
entsteht.

4 3

Friedel—Crafts-Acetylierung mit :4co0—S8nCly fithrt zum 2-Acetyl-
derivat- 8, aus dem die Carbonsdure 6 (Schmp. 168—170°) durch Halo-
formreaktion (NaOBr) mit einer Gesamtausbeute von 4,9% d.Th.,
bezogen auf 1, bzw. 429, bez. auf 5, erhalten wurde.

Vogel und Boll'* hatten 6 sowohl iiber 8 als auch durch eine Grignard-
-Reaktion aus dem 2-Brom.derivat von 5 erhalten (Schmp. 172°).

Die Racematspaltung der Saure war glatt iiber die diastereomeren
Phendthylaminsalze moglich. Bei einigen Ansitzen geniigte bereits
zweimalige Kristallisation aus 96proz. Athanol, um optisch reines 6
([«lp 250° in Athanol, Schmp. 132—134°) zu erhalten. Mit (—)-Phen-
dthylamin erhdlt man rechtsdrehende Sgure. Die Drehung von 6 bleibt
bei 12stdg. Kochen in Toluol unverindert. Eine denkbare thermische
Racemisierung infolge ,,Durchschwingens der Briicke durch den Ring
erfolgt also nicht (vgl. hiezu die FuBnote in Ref.4).

Zur Ermittlung der optischen Reinheit wirde die N M R-Methodel?
auf die o-Phendthylamide von (—)-6 mittlerer optischer Reinheit
([a]p — 135°) angewendet (vgl. hiezu3). Aus dem Intensitidtsverhiltnis
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der ¥ MR-Signale der diastereotopen Methylprotonen (jeweils Dubletts
um § = 1,65) ergab sich fiir 6 ein [«]D%* von 250 £ 10°.

Optisch aktive Derivate des 1,6-Methano[10]anulens (7—14)

Ausgehend von (+)-6 haben wir die in der Forimeliibersicht gezeigten
optisch aktiven Derivate von 5 dargestellt (s. auch Tab. 1). Das Acetyl-
derivat 8 wurde sowohl aus dem Saurechlorid durch Umsetzung mit
Dimethyl-Cd als auch aus dem Aldehyd (+4)-16 gewonnen, den man
durch Oxydation des aus 6 durch TiAlH;-Reduktion zuginglichen

C)
R
@)+-6 COOH
-7  COOCH4
-8 COCH3
-9 CH0H
(+)-10  CHO
17 CHOH-CHg
(-)-12 CHa

Alkohols 9 mit MnOg erhielt. Dazu wurde 10 mit CHsMgJ zum Methyl-
carbinol 11 umgesetzt und letzteres mit MnOy zum Keton 8 oxydiert.
Das Methylderivat (—)-12 stellten wir durch Reduktion des Methyl-
esters (+)-7 mit LiAlH,—AICl3 dar.

Zur Synthese des fiir die Ermittlung der absoluten Konfiguration
(s. S. 1327) wichtigen Carbinols 14 wurde aus dem Acetylderivat ()-8
nach™ mit Athylformiat und Nall in Benzol das ungesittigte Ringketon
13 synthetisiert, dessen [a]p-Wert wegen der starken Absorption im
langwelligen Bereich (vgl. Tab. 1) nicht bestimmt werden konnte; wohl.
aber konnten u. a. bei 530 und 490 nm negative Cotloneffekte ermittelt
werden (s. Tab. 1). ‘

Bei der Reduktion von 13 mit LiAlH, bei Raumtemperatur entsteht
ein durch DC in Benzol gut trennbares Gemisch der epimeren Carbinole
14 a und b im Mengenverhéltnis von etwa 3 (a, Ry~0,4) zu 1 (b, Ry~ 0,2).
Bei — 10° erhilt man nur mehr das rascher wandernde Carbinol 14 a.
Schon diese Befunde (bevorzugter Angriff des Hydrides von der sterisch
weniger gehinderten Seite: #rans zur Briicke, und groBerer Ry-Wert im
DC wegen schlechter Zuganglichkeit der OH-Gruppe bei der Adsorption)
lieen fiir 14 a die endo-Konfiguration (OH/Briicke: cis) als recht wahr-
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scheinlich erscheinen. Der endgiiltige Beweis wurde durch N M R-Spektro-
skopie erbracht:

Bei allen erwihnten Verbindungen sind die NME-Spektren (bei 7
und 14 a wurden auch die Massenspektren aufgenommen) in Einklang
mit den postulierten Strukturen. Fiir die N M R-Spektren der Methano-
[10]Janulene sind vor allem die Signale der Protonen am Briicken-C-Atora-
11 charakteristisch, die fir 6—8 und 12 bei negatlven 3-Werten (um
— 0,4 ppm), bei den eyclischen Derivaten 13 und 14 um 0,5 bzw. 1,5 ppm

MW—
J A I 'S 1 l 1 L
20 PPM (5] 0 20 Pl 10

Abb. 1. NMR-Spektren der stereoisomeren Carbinole 14a und 14b im
Bereich von 1,0 bis 2,0 ppm (TMS, 60 MHz, CDClg)

liegen. Die Ringprotonen liegen im iiblichen Bereich aromatischer
H-Atome (um 7,0 ppm).

Abb. 1 zeigt die NM R-Spektren des reinen Carbinols 14 a und eines
Gemisches der beiden Epimeren im Gebiet der Briickenprotonen (um
3 = 1,4 ppm). Die Summe der Intensititen, bezogen auf die anderen
Protonen, entspricht 2 H. In 14 a treten zwei Dubletts um 1,50 ppm
(J = 2 Hz) auf, im Gemisch liegt noch ein etwas verbreitertes Singlett
am 1,35 ppm vor. Erwartungsgemif werden im endo-Carbinol 14 a
durch die riumliche Nahe der OH-Gruppe die beiden geminalen H-Atome
magnetisch nichtdquivalent und zu etwas tieferem Feld verschoben,
wahrend im evo-Isomeren 14 b keine oder nur geringe Beeinflussung
durch die OH-Gruppe erfolgt und daher die Signale beider H-Atome in
einem (annihernden) Singlett bei etwas hoherem Feld zusammenfallen.
Im Gemisch zeigt die Integration ein Mengenverhéltnis a:b~3:1, was
mit den praparativen Ergebnissen (DO, siche oben) in Einklang ist.
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Absolute Konfiguration:

Zur Molekulgeometrle der Methano[lO]anulene vgl.®: 6,7 und die Fub-
note *#* auf Seite 1321.

Die Konflguratmn der Saure 6 und damit aller Fo]geprodukte 714
Wurde ,auf'zwel voneinander unabhanmgen Wegen ermittelt, na,mhch
sowohl ‘duirch kinetische Racematspaltung des Anhydrldes von Tacen, 6
mit (— )¢ P enath flamin als auch durch, Anwendung: der Methode von
Horeaul 16" auf das Carbinol 14a.

Tn allen bisher untersuehten Fillen planar-chiraler. Carbonséuren
besitzt die bei Umsetzung des Anhydrides mit (—)-o-Phenithylamin
freigesetzte Siure die in 15 gezeigte Konfiguration® 8 17 18 ¢in , stéren-
der* Rest (Methyl oder Briicke) befindet sich beim Fortschreiten im
Uhrzeigersinn in der gezeigten Projektion jeweils direkt ,neben® der
(in  a-Stellung zur) Carboxylgruppe. Im vorliegenden - Fall erhielt
man einen UberschuBl von rechtsdrehender Saure, (+)-6. Die optische
Ausbeute ist sehr gering (p < 1%), die Drehungsrichtung konnte jedoch
einwandfrei aus dem positiven Verlauf der ORD-Kurve zwischen 600 und
450 nm erkannt werden. Aus diesem Ergebnis war also die Konfiguration
(-+)(8)-6 nur mit Vorbehalt ableitbars,

Eindeutigere Ergebnisse lieferte die kinetische Racematspaltung von
racem. endo-Carbinol (14a) mit (-)-o-Phenylbuttersiureanhydrid
nach 16,

COOH
<CHh, coom -
P /' Coon '

B -6
X = CHg (Metallogene) 72,18

X = CHy~ (*Phane)"8:7b

Wir wahlten diese Variante gegeniiber der meist angewendeten- Um-
setzung von aktivem Carbinol mit racem. Anhydrid 1% wegen der nur:miit-sehr
méBigen Gesamtausbeute verlaufenden Reaktionsfolge (-1)-6 — (1)-14a
(s. oben, Ausb.-etwa 0,79%). Uberdies hat im vorliegenden Fall das Carbinol
eine hohe spezif. Drehung (246°).

In 14 a ist die Konfiguration des Chiralititszentrums (Carbinol-
C-Atom) auf Grind der obigen Uberlegung eindeutig mit der Planar-
chiralitdt verkniipft. Damit ergab die Ermittlung der Konfiguration des
fragl. Zentrums jene des planar-chiralen Anteils in 14-a und damit-auch
in 6 und seinen Derivaten.

844
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Die Isolierung des Carbinols 14 a (durch priaparative DC) ist wegen
teilweiser Zersetzung auf der Platte recht verlustreich. Fiir die Isolierung
des aktiven Carbinols. (und damlt Bestlmmung selnes [oc]]) Wertes) nach
der kmetlsehen Racematspaltung mit (+ )Phenylbutters ufeanhydrld
wurde daher das rohe ‘Gemisch’ {14 a und sein’ Phenylbu dureester)
it MnOo ox1dlert ]etzt lieB sich das aus 14° a'gebﬂdete Keton 13 lemht
vom Ester durch praparamve DO abtrennen tind ‘mit Liz :
wiedet zii: 14 a rediizieren: Disses Carbinol! besal” einé posmve ORD
Kurve zwischen 600—4_50 nm.

M- H,
H=£=0H" HO=
L L
15
HiH
B 5’
H2C//C O

+ICRI-17

Spaltung des Plienylbuttersdureesters mit LiAlH, und Isolierung des
Carbinols in der geschilderten Weise (iiber das Keton 13) lieferte ein
linksdrehendes Produkt ([o.]p — 28°, p = 13,4%,, negative ORD-Kurve).

Es hatte demnach bevorzugte Veresterung von (4 )-«-Phenylbutter-
saure mit dem (—)-Carbinol 14 a stattgefunden. Damit entspricht nach ¢
(—)-14a der Stereoformel 16 und besitzt die Konfiguration (S) beziiglich
des Chiralitdtszentrums. Aus der Korrelation von (—)-14a mit (—)-6
iiber (—)-8 folgt somit fiir die Carbonsiure die Konfiguration (—)(R)p
bzw. (+)(S)p, was mit dem obigen Ergebnis in Einklang ist.

. Voraussetzung fiir die Anwendung der Methode von Horeaus: 16 ist
die plausible Annahme, daf im Carbinol 14 a beziiglich der Raum-
-értiillung dié Vinylgruppe dem Liganden M und das ‘C-Atom-2 des
Anulenringes dem »grofien® Rest L entspricht*. -

Wir haben zur Sicherheit. die’ Anwendbarkeit der Methode von
Horeau auf Verbindungen dieses Typs an Hand einer. mit 14 a konsti-
tutionell” dhnlichen. Modellsubstanz. bekannter Konfiguration, nédmlich
am (+)(R )Phenyl vmyl carbinol (1-Phenylallylalkohol, 17) tiberpriift.

LF Zur Anwendung. dét Horeau-Methode auf. Alkinylearbinole (als Teil
der Sterinseitenkette) vgl. 19,
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Dazu wurde racem. 17 itber das Hydrogenphthalat mit (—)-o-Phen-
athylamin gespalten. Aus der Mutterlauge der 1. Salzkristallisation (aus
Athanol) erhielt man rechtsdrehendes Phthalat ([oc]D + 274°in CSs;
dies entspricht nach 20 einem p'von 65%, nach 21 jedoch von 54%,) und
daraus sowohl durch Hydrolyse 'mitt KOH2 als auch durch ‘Ester-
spaltung ‘mit LiAlH,22 rechtsdrehendes 17 ([a]p 4+ 5,8°in . Benzol;

+20

+70

L R S DN S B B Bt R S|

AE 0 [N |
=10 |
—_ 2[ 0 -

L H . - 1 L i

250 7} 350 400 %0

Adlrm)

Abb. 2. Circulardichroismus von (<) (S)-2-Carbomethoxy- und Acetyl- sowie
() (B)-2-Methyl-1,6-methano[10]anulen (7, 8 und 12) in Athanol. Die UV -
Maxima sind durch Pfeile angedeutet

p nach 20 719)*. (4-)-17 Lieferte bei der Hydrierung (Pd/C in Athanol)
reehtsdrehend_es 1 Phenyl propanol ([e]p --28°, [oc]435 -+ 55%in Benzol)
der bekannten absoluten Konfiguration (R)2 und: besitzt demnach.
gleichfalls die Konfiguration (+)(R)*. - '

Bei der Umsetzung von (4)-17 mitracem. Phenylbuttersiureanhydrid
wurde rechtsdrehende. Phenylbuttersiure 'mit einer optischen Ausbeute
von etwa 109, freigesetzt, woraus sich fiir (4-)(R)-17 folgende (erwartete)

* Dieser Bofund ist im Gegensatz zur Literatur2 21,22 hgch'der aus
dem (+)-Phthalat (—)-Carbinol 17 und bei dessen Hydrierung (4 )-Phenyl-
propanol # entstehen sollte. Wir haben die angegebenen Versuclie mehrfach
unter verschiedenen Bedingungen ausgefihrt, die Strukturen aller Produkte
durch ihre NMR-Spektren gesichert und immer:die gléichen - Ergébnisse
erhalten. Somit ist die im Belstein (IV. Aufl., Bd. 6, 3. Erg:-Werk, S.-2417)
fiir 17 angegebene Konfiguration (—)(R) in (-4 }(R) zu éndern,
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Sequenz der stereochemischen GréBen ergibt: Phenyl (L) > Vinyl (M) >
> H (8)

Chiroptische Eigenschaften

Die auf die optische Reinheit umgerechneten und auf die Konfigura-
tion (S)p bezogenen [o]p-Werte sowie die UV- und CD-Daten der
_beschriebenen Methano[10]Janulen-derivate sind in der Tab. 1 zusammen-
gestellt, die C'D-Kurven der Schliisselverbindungen 7, 8 und 12 in Abb. 2
wiedergegeben. Die. Messung der. CD-Kurve von 14a war wegen der
starken UV-Absorption schwierig; die Werte sind daher unsicher; eine
Bestimmung des :{¢]p-Wertes von 13 war (wie oben erwihnt) nicht
méglich. ‘

Dem &sterr. Fonds zur Férderung  der wissenschaftl. Forschung
danken wir bestens fiir die Beschaffung eines Dichrographen. Wir danken
ferner den Herren Dr. 4. Nikiforov und H. Bieler fiic die Aufnahme der
Massenspektren, Frl. U. Wagner fir die UV- und OD-Spektren und
Frl. H. Martinek (alle organ.-chem. Institut der Universitit Wien) fiir
die NMR-Spektren. Die Mikroanalysen wurden von Herrn H. Bieler
ausgefiihrt.

Experimenteller Teil

Alle. Schmelzpunkte wurden am Kofler-Mikroskop bestimmt und sind
unkorrigiert. Zur. Schichtchromatographie (DC) verwendeten wir Kieselgel
HFg54 (Merck), zur Sdulenchromatographie Kieselgel (0,05—2 mm, Merck)
oder Aluminiumoxid (stand. nach Brockmann, Akt. Stufe IT—IIT, Merck).
Die Identifizierung der Verbindungen erfolgte durch geeignete Kombination
von: spektroskoplschen Methoden. Hierfiir wurden folgende Gerate ver-
aweridet:

Spektrometer A 80-A (Varian; NMR in CDCls); Spektrophotometer 237
(Perkin-Elmer, IR in. CCly) und Cary-15.(UV in Athanol) sowie das Spektro-
meter CH-7 (Varian-MAT; MS). Die optischen Drehungen wurden mit dem
Polariineter 141 (Perkin-Elmer) in einer auf 20° thermostatierten idm-
Kiivette gemessen, die ‘0 D-Kurven mit' dem Roussell- Jouan-Dichrographen
(Modell B) aufgenommen (in beiden Fallen Athanol als Losungsmittel).

11,11-Dichlor-tricyclof 4.4.1.018 Jundeca-3,8-dien (2).

Zu einer aus 13,0 g {0,383 Molj-Kalium und 1 ! tert. Butylalkohol bereite-
ten Losung von K-tert. butoxid, aus der iiberschiiss. Butylalkohol durch
Destillation weitgehend entfernt war, gab man eine Losung von 42,5g
(0,3 Mol).Isotetralin (1) in etwa 200 ml Petrolither (PA) und versetzte bel
0° wahrend einer Stde: mit 39,0 g (0,33 Mol) CHCls. Nach Zusatz von H»0
wurde. die :organ. . Phase -abgetrennt, getrocknet (MgS80,4) tind im Vak. ein-
gedampft. Nichturogesetztes 1 wurde bei 1 Torr und 100° entfernt. 2malige
Kristallisation, aus Methanol lieferts 24,0g (859 d. Th.) 2, Schmp. 83—84°
(Lit.2: Schmp. 83—84°).

NMR (8): 5,55"(s, 4H), um 2,45 (SH).
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Tricyclo[4.4.1.0%:8 Jundeca-3,8-dien (3)

Zu einer Lisung von 8,0 g (0,35 Mol) Na in etwa 50 ml fl. NH3 wurde bei
~— 170° unteér kraftigem Rithren eine Losung von 15,0 g (0,07 Mol) 2 in 50 ml
absol. Ather so langsam zugetropft, daB die Temp. nicht tiber — 60° stieg.
Hierauf setzten wir nacheinander NH4CI, HoO und vérd. HCl zu, trennten
die #ther. Losung .ab lind destillierteén -deri Abdampfriickstand. bei 13 mm,
wobei zwischen 82 und 84° 6,7 g (659 d. Th.) 3 als farblose Fliissigkeit iber-
gingen. ‘

NME (8): um 5,53 (4H), 2,23 (s, SH), 0;58 (s, 2H).

3,4,8,9-Tetrabrom-tricyclo[4.4.1.01:8 Jundecan (4)

Lésungen von 2,0.g (13,7 mMol) 3 und 1,5ml (29,2 mMol) Brs in je
20 ml CCls wurden bei — 10° vereinigt. Nach einigen Min. entfernte man das
Losungsmittel und nichturmgesetztes Brs im Vak. und kristallisierte den
Ritckstand aus Athanol: 4,4 g (709, d. Th.) farblose, an der Luft sich bald
verfarbende Kristalle, Schmp. 120—125° (Lit.-Schmp. 128°)2.

Bicyclof4.4.1 Jundeca-1,3,5,7,9-pentaen (1,6-Methano[ 10 Jonulen, 5)

4,6 g (10 mMol) 4 wurden ‘in einer Lésung von 3,0 g KOH in 12 inl
Athanol 1 Stde. unter RitckfluB gekocht. Hierauf haben wir auf eine Mischung
von Eis und verd. H3PO4 gegossen, ausgedthert, die Atlerlésung getrocknet
(MgS04), abgedampft und den Riickstand 2mal in PA" iiber Kieselgel
(Saule: 15X 1,5 cm) filtriert. Der Abdampirickstand war reines 5, Schmp.
20—25°, Ausb. 1,0 g (709, d. Th.). Lit.-Schmp.228—29°. Das UV- und das
NMR-Spektrum stimmten mit den . Literaturangaben? bzw. 25 tberein.
MS [mfe (%)]: 142 (7), 141 (67), 140 (100), 127 (5), 114 (60).

2-Acetyl-1,6-methano[10 Janulen (racem. 8)

Eine Losung von 1,0 g (7 mMol) 5 in 10 ml trock. CHoCly und 6 ml
Acs0-wurde bei — 20° mit 1,55 ml (14 mMol) SnCly versetzt, der gebildete
tiefrote Komplex nach 20 Min. mit HsO vorsichtig zerlegt und die' Losung
gut it Ather extrahiert. Waschen (H0), Trocknen (MgS0,) und Ab-
dampfen lieferte rohes 8, das durch Chromatographie an AlxO; (Sdule:
20 x 3-¢m) in Benzol und anschlieBende Destillation bei 0,02 Torr und 100°
(Kugelrohr; Luftbadtemp.) gereinigt wurde. Ausb. 0,90 g (709, d.Th.)
orangegelbes Ol. Am DC (Benzol) einheitlich. IR: 1680 em=1 (CO). UV s.
Tab. 1. NMR (3): um 7,5 (7TH), 2,68 (s, 3H), — 0,39 (s, 2H).

1,6-Methano[ 10 Jonulen-2-carbonsdiure (racem. 6)

Eine Losung von 100 mg (0,54 mMol) 8 in 5 ml Dioxan wurde bei 10°
unter kraftigem Ritliren mit 1 ml einer Hypobromit-Losung (0,5 ml Bra in
einer Losung von 4,4 g NaOH in 10 ml H20) versetzt. Nach 2 Min. verdiinnte
man die zweiphasige Mischung mit 5 ml HpO und setzte der gebildeten
Emulsion in Abstédnden von 2 Min. noch 4mal je 1 ml der NOBr-Losung zu.
Anschliefend wurde mit NagsS203-Losung versetzt, ausgedthert, die Siure
mit verd. KoCOz-Losung extrahiert und nach Ansduern (HzgPOQy) wieder in
Ather aufgenommen. So erhaltenes 6 ist fiir die meisten Zwecke rein genug.

Die Reinigung erfolgte tiber den Methylester (7, . u.), der nach pripara-
tiver DC mit alkohol. KOH verseift wurde. Ausb. 60 mg (60% d.Th.).
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Gelbe Kristalle, Schmp. 168—170°. NME (8): um 11 (1H), um 8,3 (2H), um
3 (5H), — 0,39 (s, 2H).

C12Hi00z2. Ber. C 77,40, H 5,41.. Gef. C 71,62, H. 5,30.

Racematspaltung von 6

BEineé Mischung der #thanol., Losungen von 600 mg (3,2 mMol) racem. 6
und 400 mg (3,3 mMol) (—)-a-Phendthylamin: {[«]p — 39°) wurde:im Vak.
eingedampft und der feste Riickstand aus 2 ml 96proz. Athanol umkristalli-
siert. Das so erhaltene: Salz (410 mg; [oc] .4 .839%n Athanol, ¢ = 1,0;
CooH21NOg. Ber. N 4, 56 Gef. N 4,70) Wurde nochmals aus Athanol um-
kristallisiert: 208 mg; [a]p +:66°, Schmp. 152-—--154° (Zers.). Daraus wurde
in ublicher Weise (Ather, NaOH H3PO4) dle Saure frelgesetzt 90 mg,
Schmp. 132—134°. [o]}0 + 251° (Athanol, ¢ = 1,0).

Die aus den Mu‘cterlaugen der' Salz-Kristallisation gewonnene "Saure
wurde in analoger Weise mit (-f)-e- Phenathylamm ([a)p +.85,5°)  behandelt,
wobei man ‘60'mg (-)-6 ([a]p ~— 227°) erhuelt.

Der Methylester (+ )7 wurde in tblicher Welse it dther. CHoN3-Lisung
dargestellt und durch préaparative DC in Benzoli gereinigt. Ausb. 909 d. Th.
gelbes Ol [e]p, UV und CD siehe Tab. 1;

NMR {8): um 8,15 (2H), um: 7,3 (5H), 3,93 (s, 3H), — 0,45 (s, 2H).
013H1202. (200).

MS [mfe (9%)1: 200 (36), 199 (40),-197 (20), 185-(32), 181 (20), 169-(32),
168 (28), 1565 (28), 154 (24) 152 (20), 141 (100), 140 (44), 139 (32).

Bestimmung der optischen Reinheit.von. 6

50 mg (0,27 mMol) 6 ([a]p — 135°) wurden, wie utiten beschrieben, in
das Saurechlorid ubergefuhrt diesés in 5ml trock. Benzol gelost und mit
einer Loésung von 200 mg (1,6 mMol) (—)-a- Phenathylamm in 5 ml Benzol
90 Min. bei Raumtemp. gerithrt. Nach ubhcher Aufarbeitung®® wurde das
NMR-Spektrum des Gemisches diastereomerer Phenéthylamide (60 mg,
d.s. 779, d. Th.) in CDCls aufgenommen. Dabei zeigte sich eine deutliche
Aufspaltung des Methylprotonensignals (Dubletts um 1,60 ppm). Weitere
Signale im NMR-Spektrum (8): um 7,5 (12H), um 6,5 (1H), um 5,4 (1H),
-— 0,42 (2H).. Das Intensitétsverhdltnis der Dubletts wurde durch mehrfache
Tntegration und Mittelwertsbildung bestimmt. Daraus érgab sich fiir die

eingesetzte-Séure eine optische Reinheit (p) von 549%: [«]5?F 250°.

(+ )-2-Acetyl-1,6-methano] 10 Januler. (8)

a) Aus (+)-10: Eine Losung von 69,4 mg (0,41 mMol) (4)-10 (s. unten)
in 5 ml absol. Ather wurde bei-Raumtemp. unter Riihren zu einer dther.
Lésung von CHsMgJ (etwa 4 mMol) getropft; nach 15 Min. wurde mit wenig
H,0 zersetzt, filtriert und der Atherriickstand (11) in Bénzol bei 60° 2 Stdn.
mit 500 mg aktiv. MnOgz- geruhrt 8 wurde durch Filtration {iber AlxOs und
priaparat. DC (Benzol) isoliert: Das Produkt war laut DC, IR und UV mit
racem. 8 (s. oben) identisch. Ausb. 10 mg (13,59% d. Th.) OL [«]p, UV und
OD siehe Tab. 1.

b) Aus (+)-6: Eine dther. Losung des Sdurechlorides: von (4-)-6 (aus
100 mg, d.s. 0,54 mMol; Darstellung siehe beim Anhydrid) wurde 2 Stdn.
mit einer dther. Losung von (CHs)sCd [erhalten aus 16 mMol CHzMgJ und
1,6 g (8,8 mMol) trock. CdClg] unter RuzckfluB erhitzt und in Ublicher Weise
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aufgearbeitet. Priparat. DC lieferte 12 mg (129%,) d. Th. 8, das mit dem unter
a) beschriebenen Produkt identisch war (DO, IR, [«]p, OD).

(+ ) 2- Hydvoxymethyl 1 6- methano[ 10 ]cmulen 9)

164 mg (0,77 Mol) Methylester (+4)-7 wurden in Ather 30 Min. mit einem
Uberschuf “von. LiAlH, gerithrt. Ubliche Aufarbeitung ' lieférte 108 mg
(829% d. Th:) farbloses OL [e]p siche Tab. 1.

(-2 Formyi-1,6- methano[10 Janulen (10)

Eine! Losung vorn 108 mg (0,63 mMol (-F)*9 in 10 ml Benzol wurde bei
60° 2 Stdn. mit | g gut gepulvertem; aktw MnOs gerithrt. Abtrénnurig des
MxriOgdureh Flltratlon Gber AlpO3 und’ Reinigung des Abdampirtickstandes
durcli priparative DO (Benzol): ergab 69,4 mg (649 d. Th.) gelbes Ol
IR: 1630 cm~1 (CO). [e]p, UV und CD siche Tab. 1.

(== )-2-Methyl-1,6-methano| 10 fanulen (12)

) Eine Suspension von 90 mg. (2,4 mMol) LiAIH4 und’ 100 mg (0,75 mMol)
AICl; in 510l absol. Ather wurde nach 2stdg. Kochen mit einer Lésung von
70 mg, (0,38 mMol) (+)-6 in-5 ml-absol. Ather versetzt und dann 3 Stdn.

unter Rickfluf geruhrt Vorsichitiges Zersetzen mit H30, Filtration und
Relmgung des Riickstandes dureh priparative DC (R ~ 0,8 in - PA) lieferte
12,5 mg (169, d. Th.) farbloses Ol. [olp, UV und CDsiehe Tab. 1: NMR (5):

um 7,3 (7H), 2,60 (s, 3H), um — 0,45 (2H).

Tricyclo[7,3,2,05 13]dodecq-3,5,7,9,11,1 (13 )-hexaen-2-on (13)

Eine Mischung von 100 mg (0,54 mMol) racem. 8, 2,5 ml Benzol, 200 mg
(2,7 mMol) frisch destill. Athylformiat und 30 mg (1 25 mMol) NaH wurde
bei Raumtemp. geralirt, wobei nach etwa 30 Min. ein Niederschlag ausfiel.
Nach weiteren '3'Stdn. kithlte man auf 0°, versetzte mit T ml konz. HaSOjy
und gof nach 10 Min. unter Ny auf Eiswasser—CHCl; (an der Luft tritt
spontane Entziindung ein!). Die organ. Phase wurde gewaschen (H:0),
getrocknet (Mg80y%) und der Riickstand in CHCl3 2mal an AloO3 (15 X 1,5 cm)
chromatographiert, wobei man 30 mg (28% d. Th.) rote Kristalle, Schmp.
' 84—90° (Lit.-Schmp. 86-—87,5°)14" erhielt. Das UV-Spektrum. in'- EOH
(s. Tab. 1)und HsS04 sowie das NMR-Spektrum stimmen mit der Litersitir 14
tiberein. IR: 1620°¢cm~t (CO); Lit.** 1605 cm1.

Optisch aktives 13 wurde aus (4-)-8 in analoger Weise erhalten. Es war
hinsichtlich DC und UV mit racem. 13 identisch. 0D siehe Tab. 1.

endo-Tricyclo[7,3,2,05 13 Jdodeca-3,5,7,9, 11 ,1(13)-hexaen-2-on (14 a)

Zu einer auf — 10° gekihlten Lésung von' 100 mg (0,51 mMol) 13 in
5 ml absol. Athér wurde unter Rithren solange LiAlH4 in kleinen Portionen
zugesetzt, bis die orange Farbe nach hellgelb umgeschlagen war. Zersetzen
mit Hp0, Filtration und Abdampfen lieferte nach Sublimation bei 120° und
15 Torr 45 mg (449, d. Th.) einheitliches endo-Carbinol; gelbliche. Kristalle,
Schmp. 145-—147°. By (Benzol) ~0,4. NMR siche Abb. 2. UV siche Tab. 1.
C14H120 (196). MS [mfe (%)]: 196 (7,3), 195 (51), 194 (82), 193 (8), 181 (13),
180 (100), 178 (18), 164 (43), 151 (47).

Reduktion bei Zimmertemp. liefert ein Gemisch von 14 a und 14 b im
Verhéltnis von etwa 3 : 1. Ry fiir 14 b (Benzol) ~ 0,2. NMR siehe Abb. 2,



1334 U. Kuffner und K. Schlsgl:
Aus optisch aktivem 13 erhielt man (+)-14a. [«]p siche Tab. 1.

Kinetische Racematspaltung von 6

Anhydrid von 6: Das Saurechlorid wurde aus 42,5mg (0,23 mMol)
racem. 6 dureh Erwarmen mit 0;06 ml PCly und 1 Tropfen Pyridin:(90 Min.
bei 60°), 2maliges. Abdampfen mit absol. Benzol im Vak. und Dekantieren
von der gebildeten Phosphorséure erhalten. Dié Benzollosung haben wir mit
dem Na-Salz der Ssure (erhalten durch Abdampfen einer methanol. Losung
von 42,5 mg 6 mit der squiv. Menge NaOGHj3: Lésﬁn’g und. ‘nochmaliges
Abdampfen mit :Benzol) 2Stdi. unter RuckiluB gekocht und daml die
gekiihlte Losung Thit- siskalter NaHCOs Losung gewaschen und getrocknet
Abdampfen i Vak. liefeite ‘das Anthydrid als gelbliches O1.. Ausb.’ 63 mg
(78% di Th)).IR: CO Barden bei 1723 und. 1'783 em~1heweisen das Vorliegen
eines Anhydmdes

Kinetische Racematspaltung: Eine Lésung des Anhydridés (36-mg;
0,1 mMol) in 2 ml trock. Toluol und 2 ml Pyridin wutde bei — 50% mit 80 mg
(0,66 mMol) (—)- oc-Phenathylamm versetzt und dann auf — 20° erwdrmt.
Hierauf haben wir die Temp alle 24'Stdn. um 10° erhshit und nach 96 Stdn.
(bel + 10°) mit H0 versetzt. Durch Extrak‘omn mit 10proz. NaoCOs-
Losung trennten wir die mehtumgesetzte Séure von dem’ entstandenen
Phenathylanud ‘Letzteres wurde durch praparative DC isoliert (16:mg,
d.s. 55% d.Th.) und- durch sein NMR-Spektrum’ identifiziert. Die Saure
wurde mit HzPO4 freigésetzt, in Ather aufgenonimen (12 mg, 64% ) und ihre
ORD-Kurve zwischen 600 und 450 nm gemessen. (Athanol, ¢ = 1)./[«]20 (nm):
~0 (600), 4- 2°(500), + 5° (450).

Kinelische Racematspaltung von 14'a (nach Horeau )6

Eine Losung von 45 mg (0,23 mMol) racem. endo-Carbinol 14 a in 1 ml
abgol.  Pyiidin wurde mit 36 ul- (0,115 mMol)  (+)-a-Phenylbuttersiure-
anhydrid . versetzt, die Mischung nach 24 Stdn. bei 4 5° mit 5 ml CHCls
verdimnt und dann 30 Min. mit 0,3 g aktiv. MnOs bei 50° geriihrt.. Nach
Fﬂtratlon wurde mit HeO gewasehen und der Abda,mpfruekstand durch
praparative DC (Benzol).in den Phenylbuitersiureester von 14 a (20 mg) und
das Keton 13 {30 mg) aufgetrennt, das durch sein UV - und Massen-Spektrum
identifiziert wurde. Nach Reduktion von.13 mit, LiAlH4 (bei— 10?, s. oben)
haben wir die ORD-Kurven des erhaltenen (--)-Carbinols 14 a'in Athanol
zwischen 600 und 450 nm gemessen. [alp = + 67, p = 2,9 A,

Der Ester (20 mg) wurde. in sied. Ather 30 Min. mit einemn Uberschull
von LiAlH, gerithrt, das Rohprodukt (14 a und Phenylbutanol), wie cben
beschrieben, mit MnOy oxidiert, das gebildete 13 durch.praparative DC ab-
getrennt und- neverlich mit LiAlH, zu 14 a reduziert. Die Identitét des
gewonnenen Carbinols (6,5 mg) wurde durch De, UV:und Massén-Spektren
gesmhert und seine ORD-Kurve in .Athanol zwischen 600 und 450 nm ge-
messen. Aus’ dem ermittelten Wert fiir [oJ30 (— 28°%) berechnet sich eine
opt. Ausheute p der kinetischen Racematspaltung von .13,49,. Die Konfi-
guration des Chiralititszentrum ist (9).

w-Phenylbuttersiureester von 14: IR: 1750 cm*! (CO).

CoaH2205 (342). MS [mfe (%)]: 342 (19), 196 (66), 195 (64), 181 (75),
179 (100), 165 (41), 152 (29), 119 (57).
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Kinetische Racematspaltung von o- Phenylbuttersiureanhydrid mit (- )-Phenyl-
vinyl-carbinol (17)

a) Racematspaltung pon-17

4,0 g (14, 2 mMol) Hydrogenph’ohalat von: 172 und 2,0 g (16,5 mMot)
(—)-o-Phendithylamin ‘([a]%) — 39°) wurden in 8:ml heiBem Athanol gelost,
Aus dem uber Nacht auskrlstalhslerten Salz (Schmp. 125—135°) ‘erhielten
it Ather und verd.' H3PO4) 90 g linksdrehiendes
Hydrogenphthalab 4 ‘halbf tas Ol Lol - 4,8° (Benzol, ¢ = 5); wahrend
aus, der Muttellauge 039 rechtsdreh ndes Hydrogenphthalat gewonnen
wurde: [slp '+ 27,4% (CSZ, 6 L By 11, 3° (Beénzol, ¢ ='5). Es’oerspaltung
von 175 mg dieses Phthalats rmt LiAlH, nach 2 lieferte 50 mg (60% d. Th:)
17, Sdp 102 100° (Kugelrohr) [oln:+ 5.8 (Benzol ¢ =5). Bei der Verselfung
von' 197 mg mit KOH nach 2 22 erhielt man 50 Smg (53% d. TH.y 17'mit
den gleichen ‘Eigenschaften. NMR. (8): 7,307 (& ‘5H), &, 5—50 (4H), 249
{s,. 1H}.

b) Korrelation von 17 wiit 1 -Phenylpropanol

Eine Losung von -60mg (0,44 mMol) (4-)-17 ([«]p + 5,8° in Benzol)
wurde in' 6 ml Athanol mit 50 mg Pd/C (109%) 3 Stdn. in einer Hg-Atmo-
sphdre gerithrt. Ubliche Aufarbeitung. und Kugelrohrdestillation (12 Torr
bei ~100°) lieferte 23mg. (389 d. Th.) i-Phenylpropanol. [a]sse . 28°,
[«]ass + 55° (Benzol, ¢ = 1). NMR (3): 7,35 (s, 5H), 4,60 (t, 1H), um 1,8
(3H), 0,92 (t 3H).

c) Kmetzsche Racematspaltung nach Horeau™s

Eine Lésung vorn 52,5 mg (0,39 mMol) (+)-17 ({a]p - 5,8°) in L'ml
trock. Pyridin, wurde mit 240 mg (0,78 mMol) racem. o-Phenylbuttersiure
anhydrid versetzt,” die Mischung nach 24 Stdn. bei Raumtemp. mit 1 ml
H>0 gerithrt; mit Benzol verdiinnt, die gebildete Phenylbuttersiure aus der
Benzollosung mit 2x- NasCO0s-Losung extrahiert, daraus nach Ansétern mit
Ather isoliert und ihre Drehung in 1 ml Benzol gemessén: [a]20 < 0,292°.

Aus der Benzollosung haben wir den Phenylbuttersaweester von 17 durch
préparative DC (Benzol) isoliert. Ausb. 73 mg (669 d.Th.) 01, Sdp.o,o0s
~140° (Kugelrohr). C19HgpO02 (280). IR: 1745 cm—t. NMR (8): um 7,3 (10H),
4,7—6,5'(4H), 3,58 (t, 1H), um 2,0 (2H), um 0,9 (3H).

Aus der chem. Ausbeute (669%) und der optischen Reinheit des einge-
setzten 17 (p ~709%,) bereehnet sich fur die kinetische Racematspaltung als
optische Ausbeute ~ 109,.
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