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EXN WEG ZUT'I SUBSTI!I'UIER!?EN CARBAPENAMSYSTEM 

von A. Pinkies, H. pietsch und D. Reuschling 

HoECHS!J! AKTIENGESELLSCHAF~, D 6230 Frankfurt (Main) 80 

Es wird eine 6-stufige Synthese fur das CarbapenaInSyStem beschrieben, Als Aus- 

gangsmaterial dient das gut zugangliche 7-Aza-bicycloE.2.goct-3-en-8-on. 

p-Lactame mit einem in 1.4~Stellung ankondensierten 5-Ring, welche eine 

Carboxylgruppe in der von den Baturprodukten Penicillin, Clavulanstiure und 

lhienamycfn her bekannten Position tragen, beaitzen einige der fur blologische 

Aktivitst ala essentiell angesehenen Strukturmerkmale. lens interessierte be- 

sonders die Syn'these salcher Verblndungen mit zusatzlichen funktionellen 

Gruppen, die weitere Abwandlungen erlauben sollten, 

Mesoxalsaureditithylester ') reaglert mit 7-Aza-bicycle p.2.qoct-3-en-&on') 

{&) in 98 $ Ausbeute zu Verbindung (Z?)3) (Dnter Brw&men lijaen, 24 Std. RT 

Schmp. 39*C). Nach Ersatz der Hydroxygruppe im Addukt (2) durch chlor 

LsOCl,, Nzt,, CH2C1,, -50DC, 1 Std.) erbslt man bei der anschlie@enden Re- 

duktion mit Propanthiol (C,H,SH/NEt,, bei -5OOC zugeben, dann 17 Std. RT) im 

Eintopfverfahren das maloneatersubstitulerte p-Zactam [2)3) in 75 $ Ausbeute 

als farblosen Sirup. Die falgende Ozonolyse mit reduktiver Aufarbeitung 

[Cs 1 C&OH, -600~; NsBbCN, CbOH/HCl (PH 2-3), RTJ liefert das Dial (41, das 

ohne weitere Reinigung in das BiStOSylat (zJ3) iiberfiihrt wird (Tosylchlorid in 

pyridin vorlegen, 00, 24 std.; (r>-(2) 70 6). Durch Finkelstein-Austausch 

mit I?atriumjodid (NaJ, AC&On, 2 Std. Ri.ickfluB) erhllt man das Dijodid (0)'). 

Dessen Cyclisierung zurn kristallinen Bicyclus (?)3) gelingt unter basischen 

Bedingungen (DBN, C&Cl,, 00, 1 Sat.; schmp. 59oc, 81 k)_ 
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Die vom Ausgangsprodukt {g} her vorgegebene cis-Orientierung der Substituenten 

am &Lactamring bleibt iiber able Stufen erhalten. Die ausfiibrlichen spek- 

troskopischen Daten von (I) und seine gro@? Tendenz in Pyrroliaidine umzu- 

lager& wurden an onderer Stelle') veroffentlicht. 
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c IH-~ (c~),so:$=1,18 ur 1,20 zwei t (6H, ZxC&-Ester) u. 1,9-2,7 

(4X, Hb u. He) u. 3,3 m (lh, Hc) U. 4,0-4,4 (5H, 2xCH,-Ester u. Hd) u. 

5,5-5,9 m (2H, Ha u. Hf> u, ?,43 s (1% -oFI] 

&+NMR (CD&SO:d=1,19 u. 1,20 zwei t (6H, 2xCH,-Ester) U. 1,9-2,6 

(4H, Hb u. He) u. 3,4m (IH, Hc) n* 4,0-4,4 (5N, 2xCH,-Ester u. Hd) u. 

5,l s {IfI, Hg, u. 5,5-599 m (2H, Ha u. Hfg 

EH-m {cg),so: d=l,lgt (&I, 2xc&-Ester) U. 1,6-2,2 m (4H, Hb u. He)u. 

2,4s (6H, ZXCH,-Aronlat) u. 3,1-3,4 m (lH, Hc) u* 3,7-4,4 m (9 HI 2xCH,- 

Ester, Hd u. Ha u, Hf) u. 5,1 s (IH, Hg> u. 7,3-7,Qq (8H, Aromaten+ 

EH-~ (co,),so:& =2,2 t I~H, 2xCH,-Ester) u. 1,9-2,3m(4H, Hb u. HeI u. 

3,0-3,6 [5H, Ha u. Hf u. HJ U. 3,8-4,3 (5H, 2%X,-Ester u* .&) u. 

5,2 s (IH, Hgl 
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