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Im Rahmen unserer Arbeiten lber B-Lactame ! ) wurden die reinen Enantiomeren
von 4-Phenylazetidin-2-on (})-1la und 4-Methyl-4-phenylazetidin-2-on (¥)-1b dar-
gestellt. Es erschien interessant, zur Absicherung der Deutung ihres zirkular-
dichroitischen Verhaltens 2) ihre absoluten Konfigurationen auch durch chemi-
sche Korrelation zu bestimmen.

Darstellung der Enantiomeren von la und 1b

Da eine einfache, pridparativ brauchbare Methode zur Racematspaltung von
(f)—la,b 3 ) unter Erhaltung des B-Lactamrings nicht zur Verfiigung stand, stell-
ten wir durch saure alkoholytische Ringtffnung die Hydrochloride der B-Amino-

sdureester her, aus denen die Esterbasen (¥)-2a und (})-2b mit NaOH in der Kdl-

te freigesetzt wurden. Als Nebenprodukte entstanden die NHy-Eliminierungspro-
dukte Zimtsiuremethylester bzw. a-Methylzimtsiureisopropylester, die auf der
Hydrochloridstufe durch Ausithern der widBrigen Losungen entfernt wurden. Die
Wahl verschiedener Alkohole in den Fidllen la und 1b wurde aufgrund der Eignung

der gebildeten Ester zur Diastereomerentrennung 4) getroffen.
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Dazu bildeten wir die neutralen L(+)-Tartrate von (*)-2a bzw. (})-2b und
kristallisierten sie aus Methanol/H,0 bzw. Aceton/H,0 bis zur Schmelzpunkts-

und Drehwertkonstangz um. Aus den reinen Diastereomeren wurden die optisch rei-
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nen enantiomeren Ester (-)-2a und (-)-2b mit kalter NaOH-Losung gewonnen.

Die Mutterlaugen lieferten die angereicherten Antipoden (+)-2a und (+)-2b,

die nach Umkristallisation ihrer neutralen D(-)-Tartrate in hoher optischer

Reinheit erhalten wurden.

Absolute Konfigurationen und physikalische Daten der dargestellten Verbindungen

Verbindung R, | Ry | R, ESI/E§¥L/n§p Drehwert(iﬁgir;Lasungst
(=)-1a CeHy | H - 115-7° (a)3® -131,6°(1;CH;0H)
(+)-1a H ([CeHg| - 113-5° [a]g° +126,3°(1;CH;OH)
(=)-2a CeHy| H CHy |100-2°/1,1/1,5210| a ¢ - 12,9°(Subst.)
(+)-2a H |CeHs| CHy |100-2°/1,1/1,5210| a 3¢ + 12,1°(Subst.)
{~)-2a-L(+)-Tartrat|CaHs | H CHy |170-1° (a]gt + 20,8°(3;H,0)
(+)-2a-D(-)-Tartrat| H [CqHs| CH; |169-71° («]3® - 20,2°(3;H,0)
(-)-1v Cq Hg | CH, - 124-5° («]3° -155,8°(1;CH;0H)
(+)-1b CH, {CeHg| - |124-5° (a]2e +155,3°(1;0H,0H)
(=)-2b CgHs |CHy |i-C3H,|94-5°/0,3/1,5000 | a 3® - 4,9°(Subst.)
(+)-2b CHy |CeHs |i-C3H,|94-5°/0,3/1,5000 | « 3¢ + 4,7°(Subst.)
{-)-2b-L{+)-Tartrat|CsHg |CH; {i-CzH,|188-90° (a]3® + 15,7°(3;H,0)
(+)-2b-D(-)-Tartrat|CHy |CeHs |i-CsH,|188-90° [«]2® - 15,7°(3;H,0)

Die Riickbildung des §-Lactamrings erfolgte nach literaturbekannten Methoden
mit Organomagnesiumverbindungen ®). Wir konnten jedoch die B-Lactamausbeuten
immer dann verbessern, wenn es gelang, den B8-Aminosiureester an der Aminogruppe
mit C1Si(CHy); und tert. Amin zu silylieren ©)7)8 ). Wihrend (-)-2a glatt sily-
liert werden konnte, verhindert die f-stindige Methyl-Phenyl-Gruppierung durch
ihre Raumerfiillung die Bildung des N-Silylderivats von (-)-2b. Bei der iiblichen
Gydrolyse des Produkts der Cyclisierungsreaktion mit gesittigter NH,Cl-Losung
wird auch der Silylrest wieder entfernt.

Zufriedenstellend gelang die Reinigung der dligen Rohprodukte erst nach
ihrer Ueberfiihrung in die N-Trimethyvlsilylderivate durch Destillation und an-
schiieGende Hydrolyse bei pH 3 - 6 in t.ethanol/%asser (4:1). Wir erhielten

(~j-la und (-)-1b als gelbliche Kristalle. die car-matographisch von den gelber
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bligen Begleitstoffen befreit und bis zur Drehwertkonstanz umkristallisiert
wurden.

Auf demselben Wege stellten wir (+)-la bzw. (+)-1b aus den Estern (+)-2a

brw. 133-¥p ner.

Bestimmung der absoluten Konfigurationen von (-)-la und (+)-1kh

Durch saurc Hydrolyse von (-)-la und genaue Neutralisation erhielten wir
{~)-B-Phenyl-p-alanin °), dessen S-Konfiguration bekannt ist 10)., Hiernach be-
sitzt das {-)-4-Penylazetidin-2Z-on ebenfalls 3-Konfiguration: {-j-la (R, =C4Hs;
Rp=R)\.

(+)-1b konnte in das (+)-4-Methyl-4-phenyloxazolidin-2-on (+)-6b iliberfilhrt

werden, dem nach S. Yamada et al. 11) S-Konfiguration zukommt.
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Das zuerst hergestellte N-Bromlactam 3b wurde in das S-Brom-alkylisocyanat
4b umgelagert 12). Das hieraus mit Methanol gewonnene Carbamat 5b spaltete er-
wartungsgemig £3) beim Exhitzen auf 140° Methylbromid ab, wobei (+}-6b in 70%
Ausbeute iiber alle Stufen entstand, die deshalb nicht einzeln isoliert und
charakterisiert wurden. (+}-63 wurde durch Umkrietallisaticmr aus Benrzal/Cycla-
hexan gereinigt. Da das Chiralitdtszentrum bei allen Stufen der angegebenen
Reaktionsfalge unberihrt blieb, wmuf die riumiidie Anorunung der Buvstituenten

in der 4-Position von (+)-1b und (+)-6b identisch sein, d.h. das (+)-4-Methyl-

4-phenylazetidin-2-un ist R-konfiguriert.
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