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KATIONISCHE CYCLISIERUNGEN VON 2-BUT-3'-ENYL-3-METHYL-CYCLOHEX-2-EN-1-OLEN
UNTERSCHIEDLICHER C~1-SUBSTITUTION

*
Ernst-Joachim Brunke , Hartmut Struwe und Erich Klein

DRAGOCO GmbH, Forschungsabteilung, D-3450 Yolzminden

Die Methode der katioaischen Cyclisierung von Polyolefinen 1st vor allem auf
die stereoselektive Totalsynthese von Steroiden angewandt wordenl). Ausge-
gangen wurde hierbei meistens von offenkettigen, terminal funktionalisierten
Polyolefinen, die eine stereoselektive RingschlieBung in Abhangigkeit von
der Konfiguration der Doppelbindungen erfahren., Erste Versuche, partiell cy-
claisierte Systeme (z.B. 2-Alkenyl~3-methyl-cyclohexenole wie 2) als A/B—
oder C/D-Partlalstrukturen fur die Steroid-Totalsynthese zu verwenden, sind

fehlgeschlagenz). Wahrend aus den Carbinclen ;§3)bzw. ;94 uber ein symmetri-
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sches Allylkation die Decalin-Derivate ggB)bzw. ggh) entstanden, wurden aus

3 ausschlieBlich das 1l-Methyl-octalol 4 (30%) und dre l-Methyl-decalin-diole

o

(35%), g (22%) erhaltenz). Da ein fur die Steroid-Synthese erforderliches
bicyclisches Produkt mit angularer Methylgruppe (Z) nicht nachgewiesen wer-
den konnte, wurden diese Versuche nicht weltergef;hrtl . Im Rahmen unserer
Arbeiten zur Synthese von Riechstoffen des Ambra-—Typs5 beraichten wir hier

uber Cyclisierungen der l-Alkyl-cyclohexenole %a-c.

i OH OH

H

[[E o
Omw
i
o
I
lio~
O
L

OH

™~

lhw

1557



1558 No. 18

N
] Q- GO
-HZO

A 'vY'

;JOC'O

Bei der saureinitiierten Cyclisierung von Carbinolen A konnen Protonierung
der Hydroxylgruppe und Dehydratisierung unter Ausbildung der Allylkationen
E/g erfolgen, die unter Angraff der AB'—Doppelblndung (als internem Nucleo-
phll) an C-1 oder C-3, sowie anschlieflendem Angriff eines externen Nucleo-
phils an C-3' die konstitutionsisomeren Bicyclen D und E ergeben. Derartige

BindungsschlieBungen konnen auch als Synchron-Reaktion formuliert werdenl .

Tabelle 1: Produktverteilung und Retentlonszelten(tr) der durch Cyclisaie-

7)

rung von 3 erhaltenen Bacyclen 4-7

Cyclisierungs- Aus;eute 7 4 5 6
Bedingungen 7 _q 5 5
(tr_14.9) (tr_l7.4) (tr_20.l) (tr_20.8)
1. HCOOH
5 min Raumtemp. 85 5.1 % 53.6 % 23.3 % 8.4 %
2., HCOOH/Cyclohexan 90 3.6 % 81.2 % 3.2 % 4,6 %
30 min Raumtemp,
3. CFBCOOH/Cﬁzcl2 80 18.6 % 8L.4 % - -

1 Stde., -75°C

Zunachst wurde das aus §6)durch L1A1Hh—Redukt10n erhaltene Carbinol 3 unter
verschiedenen Bedingungen cyclisiert (Tabelle l). Bei Verwendung von_wasser—
freier Ameisensaure (Bedgn. l) lag nach Verseifung (5 % ethanol., KOH, 5000)
neben dem bekannten Bicyclus 2 und den hieraus uber eine Anlagerung von Amel
sensaure entstandenen Diolen 5, 6 das bisher nicht gefundene Isomere 7 1in
geringer Menge vor, In dem nglpﬁasen—System (Bedgn. 2) entsteht 7 eb;nfal]s
in kleiner Menge. die Bildung von 5, 6 1st hier wesentlich gerlnger. Be1 Ver
wendung von Trlfluoresslgsaure/Methylenchlorld entstehen bei 0°C und -30 C

ahnliche Produktgemische wie unter Bedgn. 2, bex —75 C wurde hingegen ein
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erheblich groBlerer Anteil an 7 gefunden (Bedgn. 3). Aus dem nach Bedgn. 3

erhaltenen Produktgemisch wurde 7 durch praparative Schichtchromatographie
angereichert., Fur die angegebene Konstitution sprechen NMR-Daten (d.= 1.02,

s, 6—CH3i 5,4 ppm, m, 2-H) und das Massen:

,
ein intensiver (M+ —lS)—Peak das Vorliegen der angularen Methylgruppe.

ktrum /., Hier beweist vor allem

\\\OH
N X 103-¢
Q\j - Q\:‘—< R
\\\OH
0 8 R OH 9a-¢
B fa-c

la b C

RIET n-Pr n-Bu

9)

Propyl- und n-Butyl-lithium in Ausbeuten von 90-95 % dargestellt., Da die

Die Cyclisierungsedukte 22;2 wurden durch Umsetzung von §6)m1t Ethyl-, n-
Cyclohexenole 22:9 leicht dehydratisieren, wurden sie umgehend in die Cy-
cllslerungsreak;;;nen eingesetzt, Verwendet wurden die Reaktionsbedingungen
2 und 3 (Tab. 1), durch die eine Bildung von Diolen wie 5, g vermieden wird,
Aus 9a entstanden Cyclisierungs-Gemische, die die Konst1¥ut10n51someren m1t
den ;;rtlalstrukturen D bzw.E (%gg bzw.%%g) in nahezu gleichem Anteil ent-
hielten (Tab. 2). Strukturbeweisend sind fur %23 die lH—NMR-Slgnale der an-
gularen Methylgruppe (1.06 ppm, s) sowie des 2-Ethylrestes (0,92 ppm, t, J
=7 Hz) und fur ilg Signale der 2-Methyl- (1.63 ppm, s) sowlie der angularen
Ethylgruppe (0.77—ppm, t, J =7 Hz). Ebenfalls signifikant 1st die massen-

spektrometrische Fragmentlerungs’lo)

die beir 1l0a intensive Peaks fur Me-
thy1-(179 m/e) sowle Wasser- und Methylabspaltung (161 m/e), hingegen bex
lla bevorzugte Ethyl-(l65 m/e) sowie Wasser- und Ethylabspaltung(1h47 m/e)

ergibt,

Aus den 1-Propyl- bzw, l-Butyl-cyclo-hexenolen 9b,c entstanden bei der Cy-
clisierung wesentlich bevorzugt die Produkte mlz_d;r Partialstruktur E
(%22,2), deren spektroskopische Charakterisierung analog 10a erfolgtelo).
Hierdurch ist gezeigt worden, daBl aus 3—Methyl—2(AB—alken;IS—cyclohexenolen
mit langeren Resten an C-1 vor allem Cyclisierungsprodukte mit angularer
Methylgruppe entstehen, Derartige Systeme sind daher auch als C/D—Rlng—Bau—

stein fur Ster01d—Totalsynthesenll) geelgnet,



1560 No, 18

Tabelle 2. Produktverteilung und Retentionszeiten (tr) der durch Cycli-
sierung von 22;2 erhaltenen Bicyclen %22;2/&&2;27).
Edukte] Cyclaisierungsbedingungen %‘Au§— Produkte(Vertellung) Retentions-
beute zediten

9a HCOOH /Cyclohexan,30 min#20°C 89  10a/lla (59.5/40.5)

9a CFBCOOH/CHZCIZ,l Stde.,-70°C 83 10a/11a (53.8/46.2) tr=21.7/22.5
9b HCOOH/Cyclohexan, 30 mln#20°c 90  10b/11b (85.6/1k4.4)

9b CFBCOOH/CHZClZ,l Stde.,-70°C 82 10b/11b (85.7/14.3 tr=23.9/2h.7
9¢c HCOOH/Cyclohexan, 30 ming20°C 87 10c/11c (87.6/12.4)

9¢c CFSCOOH/CHZClz,l Stde.,-70%C 79 10c/11c (87.9/12.1) tr=25.7/26.h
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