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ZPumwnburnrtg-Die Reduktion von I-Methyl-4-tosyloxy-bicycle [2.2.2] octanon(2) (2) mit 
Lithiumalanat fuhrt, unabhiingig vom Liisungsmittel, unter Fragmentienmg zum I-Methyl-l- 
hydroxymethyl-4-methylen-cyclohexan (4). Im Gegensatx dazu ist der Verlauf der Reduktion des I- 
Methyl-4-tosyloxy-bicyclo12.2.2loctanon~2~iithylenacetals (12) stark vom Liisungsmittel abhlngig. In 
heterogener Atherphase erfolgt Fragmentierung, in homogener Tetrahydrofuranlosung 0-S-Spaltung 
unter Riickbildung des zugrundeliegenden Alkoholp 11. Dieser Reaktionsverlauf wird auf die unter- 
schiedliche Salvation des Reduktionsmittels zurfickgcfiihrt 

Abstract-The reduction of 1 -methyl-4-tosyloxy-bicyclol2.2.2 loctan-2-one (2) with LAH proceeds by 
fragmentation to I-methyl+hydroxymethylemcthylenecyclohexane (4) without any influence of the 
solvent on the product composition. On the other band the course for the reduction of l-methyl+ 
tosyloxy-bicyclol 2221octanon-2-ethylene acetal (12) depends on the nature of the solvent Suspensions 
of LAH in diethyl ether give fragmentation reactions. homogeneous solutions in tetrahydrofurane lead to 
a cleavage of the O-S bond with the result that the original alcohol II is reformed. The results are 
referred to salvation effects on the reducing agent. 

DIE heterolytische Fragmentierung’ von Monotosylaten bicyclischer 1 .3-Diole4-6 
bzw. von bicyclischen y-Ketotosylaten7-9 gewinnt fur die Darstellung mittlerer Ringe 
immer mehr an Bedeutung. Bisher am besten untersucht wurden baseninduzierte 
Fragmentierungen, die durch Hydroxyl- oder Alkoholat-Ionen ausgeliist werden. Da- 
gegen hat die sog. “reduktive Fragmentierung”‘* s mit Lithiumalanat, bei der die 
angreifende Base gleichzeitig Reduktionsmittel ist, bis jetzt nur wenig Beachtung 
gefunden. Marshall und Mitarbeiter5T6 erhielten Cyclodecen-Derivate durch 
Reduktion von Bicycloundecandiol-monotosylaten mit Lithiumalanat; iiber die ersten 
Beispiele der reduktiven Fragmentierung bicyclischer Tosyloxy-ketone’** und 
Tosyloxy-kefule2 haben wir vor einiger Zeit bereits kurz berichtet.* 

Ausgangspunkt unserer Untersuchungen waren Versuche zur Darstellung von I- 
Methyl-bicyclol2.2.2loctanol-(2) auf einem kiirzeren als dem friiher” von uns angege- 
benen Wege. 4-Methyl-4-acetyl-pimelinsiiure’Z wurde nach einer modifizierten 
Vorschrift von Colonge”* I4 in 4-Methyl-4-acetyl-cyclohexanon iibergefiihrt und dieses 
zum I-Methyl-4-hydroxy-bicyclol2.2.2loctanon-(2) (l)‘3*‘4 cyclisiert. Mit p- 
Toluolsulfochlorid in Pyridin erhielt man daraus das Tosylat 2, welches bei der 
Reduktion mit Lithiumalanat in Ather unter reduktiver Abspaltung des 

l Die reduktive Fragmentierung eines Epoxyacetats mit LAH wurde von Barton beschrieben. jedoch 
nicht als sol& be.xeichnet.10 
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Tosyloxyrests”* I6 und gleichzeitiger Reduktion der Ketogruppe unmittelbar den 
Alkohol 3 liefern sollte. 

Die Reduktion des Ketotosylats 2 mit Lithiumalanat in Ather fuhrte jedoch nicht 
zum Methylbicyclooctanol (3), sondem unter reduktiver Fragmentierung zum l- 
Methyl-1-hydroxymethyl-4-methylen-cyclohexan (4),’ dessen Stntktur eindeutig 
aus den NMR- und IR-Spektren folgt : Das NMR-Signal der Methylgruppe liegt bei 
r = 9.04 (3 H, s), die Ringprotonen an C-2 und C-6 ergeben ein unsymmetrisches 
Triplett bei r = 8.70, 8.63, 8.51 (4 H); ein weiteres Triplett bei r = 7.94, 7.84, 
7.73 (4 H) entspricht den AlIylprotonen an C-3 und C-5. Des Singulett der olefmi- 
schen Protonen liegt bei T = 5.42 (2H), der Hydroxymethylgruppe entspricht in Ccl, 
eine Bande bei r = 6.68 (3H), welche in DMSO in zwei Signale irn F’liichenvertiltnis 

2 :l aufgespalten wird. Das IR-Spektrum zeigt die ftir Methylengntppen charakteristi- 
schen Banden bei 880,1640,1770 und 3070 cm-‘, sowie Banden bei 1035,336O (breite 
Assoziationsbande), 3630 cm- 1 (primiire OHGruppe) und 1365 cm- 1 (Methylgruppe), 
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Struktur 4 wurde zusiitzlich auf chemischem Wege bewiesen. Dazu wurde das 
Tosylat 2 mit wlssriger Kalilauge zur 1-Methyl-4-methylen-cyclohexan-carbonsiiure- 
(1)” fragmentiert und diese mit Lithiumalanat zum Alkoho14 reduziert. Die Spektren 
des Vergleichspraparats waren mit den Spektren des Fragmentierungsprodukts iden- 
tisch . 

Julia” hatte die Carbons&ire aus dem entsprechenden Mesylat dargestellt. Im 
Gegensatz zum Mesylat, fiir dessen Fragmentienmg Sproz. Kalilauge ausreicht, rea- 
gierte das Tosylat 2 wesentlich langsamer. Hier war konz. Kalilauge erforderlich. 

Die rcduktive Fragmentierung des Ketotosylats 2 erfolgt ausserordentlich leicht 
schon bei Rauntemperatur innerhalb weniger Minuten. Aus der hohen Reaktions- 
geschwindigkeit (s.u_) schliessen wir auf einen Synchronmechanismus, ztmral in 
dem bei der Red&ion zuniichst gebildeten Anion S die von Grab” ftir eine 
synchrone Fragmentierung geforderte antiperiplanare Anordnung der beteiligten 
Bingungen ohne Schwierigkeiten miiglich ist : 
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Aus 5 entsteht unter Abspaltung der Tosylatgruppe zuniichst der Aldehyd 6, welcher 
dann vom iiberschiissigen Lithiumalanat zum Alkohol 4 weiterreduziert wird. Dieser 
Reaktionsverlauf ist der vori Marshall gefundenen reduktiven Fragmentierung der 
Bicycloundecandiol-monotosylate5~6 vbllig analog. Auch dort entsteht mit 
Lithiumalanat zuniichst das entsprechende Anion, welches anschliessend zum 

Aldehyd fragmentiert. 
Im Gegensatz zu 2 fragmentiert das I-Methyl-bicyclol2.2.2loctyl-4-tosylat (8), 

welches aus I durch Clemmensen-Reduktionr4 und nachfolgende Tosylierung 
erhaltlich ist, bei der Reduktion mit Lithiumalanat nicht. Statt dessen entsteht das 
such durch katalytische Hydrierung des bekannten l-Methyl-bicycle-12.2.2loctens- 
(2) (lo)“*‘9 zugiingliche I-Methyl-bicyclol2.2.2loctan (9). 

@_G_$_$-$ 
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Die Reduktion von 8 geht nur sehr langsam vor sich. In siedendem Ather ist eine 
Reakionsdauer von 7 Tagen erforderlich, urn einen nennenswerten Umsatz zu errei- 
then. Dies ist verstlndlich, wenn man die bisher giiltige Auffassung akzeptiert, dass 
die Reduktionen von Alkyltosylaten mit Lithiumalanat normalerweise nach S,2 
verlaufen :I6 &2-Substitutionen sind am BriicLenkopf des Bicyclo[222]octan- 
Systems nicht miiglich und !&I- oder S&Reaktionen laufen nur schr langsam ab.?O 
Die Miiglichkeit zur reduktiven Abspaltung der Tosyloxygruppe in 8 mit 
Lithiumalanat zeigt jedoch, dass solche Reduktionen nicht unbedingt nach einem S,2- 
Mechanismus verlaufen und somit nicht immer mit einer Walden-Umkehr verbunden 
sein miissen. I6 

Der betriichtliche Geschwindigkeitsunterschied der Reaktionen von 2 und 8 mit 
Lithiumalanat llsst darauf schliessen, dass die reduktive Fragmentierung des 
Ketotosylats 2 durch die Beteiligung der freien Elektronenpaare des zungchst aus 2 
entstehenden Anions 5 wesentlich erleichtert wird (s.o.). 

Die Beteiligung des Alkoxysauerstoffatoms an der Fragmentierung sollte nun durch 
Ketalisierung verhindert werden. Der Ketoalkohol 1 wurde deshalb mit Athylenglycol 
in das Athylenacetal 11 iibergefuhrt. Dessen Hydrolyse fuhrte zu 1 zuriick; w&end 
der Ketalisierung war also keine Umlagerung eingetreten. Die Reduktion des aus 11 
mit p-Toluolsulfochlorid in Pyridin erhaltenen Tosyloxyketals 12 mit Lithiumalanat in 
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Ather lieferte jedoch iiberraschend nicht das erwartete l-Methyl- 
bicyclo12.2.2 loctanon(2)hhylenacetal (13), sondem, wiederum unter reduktiver 
Fragmentierung, ausschliesslich das dem Aldehyd 6 entsprechende Athylenacetal 14, 
dessen Struktur sich aus den NMR- und IR Spektren eindeutig ableiten liess.-‘**’ 

OH 

C’+, 
14 

Das NMR-Spektrum zeigt das Singulett der Methylgruppe bei 7 = 9.05 (3H), ein 
unsymmetrisches Triplett mit 7 = 8.65, 8.56 und 8.43 (4H) entspricht den 
Ringprotonen an C-2 und C-6. Ein weiters unsymmetrisches Triplett mit 7 = 7.92, 
7.8 1 und 7.72 (4H) ist den Allylprotonen an C-3 und C-5 zuzuordnen. Das Signal der 
Vinyl protonen liegt bei r = 5.42 (W, s), die Banden des Dioxolanringes bei 
r = 6.16 (4H, s) und 553 (lH, s). Das IR-Spektrum von 14 weist die charaktetisti- 
schen Methylenbanden bei 880,1645,1770 und 3070 cm-’ sowie eine jctherbande bei 
1090 cm-’ auf. 

Da beim Tosyloxyketal 12 im Gegensatz zum Ketotosylat 2 die Bildung eines 
fragmentierbaren Alkoxyanions nicht miiglich ist, hatten wir fur diese ungewohnliche 
Reaktion, fur die es unseres Wissens in der Literatur bislang kein analoges Beispiel 
gab, zuniichst einen ionischen Mehrstufenmechanismus vorgeschlagen.* Danach wird 
im ersten Reaktionsschritt der Tosyloxyrest anionisch abgeliist. Das hierbei entste- 
hende, energetisch wenig begtinstigte,*O tertiiire Briickenkopf-Kation 15 sollte sofort 
eine Ringsprengung zum ebenfalls tertiiiren Dioxolanyliumion 16 erleiden, dessen 
Ladung durch die beiden Sauerstoffatome stabilisiert wird. 16 wird dann durch das 
Reduktionsmittel abgefangen, wobei 14 entsteht. 
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Daneben sollte 15 aber such zum Teil mit dem Reduktionsmittel zu 13 abreagieren. 
Da jedoch bei der Reduktion von 12 mit LAH in Ather kein 13 gefunden wird und die 
Reaktion zudem bedeutend schneller ablluft als die Reduktion des Tosylats 8, ist 
anzunehmen, dass dieser Weg nicht durchlaufen wird, es sei denn, die Fragmentierung 
des Carboniumions 15 erfolgt mit sehr vie1 grosserer Geschwindigkeit als seine 
Reduktion. 

Bei den in diesem Zusammenhang durchgefuhrten kinetischen Untersuchungen, 
iiber die wir demniichst an anderer Stelle berichten werden, stellte sich heraus, dass 12 
mit emer homogencn Lithiumalanatl&tmg in Tetrahydrofuran nicht zu 14 fragmen- 
tierte, sondem statt dessen unter 0-S-Spaltung in den zugrundeliegenden Alkohol 11 
iiberging, wlihrend beim Ketotosylat 2 unter den gleichen Bedingungen 
Fragmentierung eintrat. Diem tiberraschende Ergebnis veranlaste uns, den Einfluss 
des Liisungsmittels und der iiusseren Bedingungen auf den Verlauf der Red&ion 
von 2 und 12 genauer zu untersuchen. 

Das Ketotosylat 2 wurde bei Raumtemperatur unter folgenden Bedingungen redu- 
ziert : (a) mit einer LAH-Suspension in &er, (b) mit LAH&spension in Term- 
hydrofuran, (c) mit einer homogenen LAH-Ltisung in Anther, (d) mit einer homo- 
genen LAH-Lasung in Tetrahydrojimn Die gaschromatographische Analyse der 
Rohprodukte ergab, dass in allen FIllen nur Fragmen~erung zum Alkohol4 einge- 
treten war. Das Methylbicyclooctanol 3 war ebensowenig in den Reaktionsprodukten 
enthalten wie das bei einer 0-S-Spaltung zu erwartende I- 
Methylbicyclo[2.2.21octandiol-(2,4). Der Verlauf der Reduktion von 2 wird demnach 
durch Veranderungen der liusseren Bedingungen nicht beeinflusst. 

Das Tosylat 12 dagegen lieferte bei der Reduktion unter analogen Bedingungen 
Gemische, deren Zusammensetzung stark von den ausseren Bedingungen abhing (s. 
Tabelle 1). 

TABELLE I. REDUCTION VON 12~~ LITHIUMALANAT 

LAH 14 11 13 

Suspension in &her“ 
homogene bung in iCthef 

Suspension in Tetrahydrofwu? 

homogene tisung in Tetrahydrofurati 
homogene L6sung in Tetrahydrofuranb 
Suspension in Te.trahydrofuranb 

>99% < 1% 

85 15 - 

18 82 - 
4 95 -1 

19 15 6 
>99 < 1 - 

a 24 Stdn. 20”. 
b 24 Stdn. 65”. 

Arteitete man bei Raumtemperatur in Ather mit einer Lithiumalanat-Suspension, 
also in heterogener Phase, so erfolgte Fragmentierung zu iiber 99%. Das Produkt der 
O-S-Spaltung (11) war nur gas chromatographisch auf Gnmd,einer Vergleichs der 
Retentionszeiten in Spuren nachweisbar. Mit einer LXX der Reduktion hergestellteq 
hon ogenen Lithiumalanatlkung in kher ehielt man schon 15 % O-S-Spaltung zu 
11. In heterogener Phase bei Raumtemperatur in Tetrahydrofuran trat die 
Fragmentierung (18% 14) gegeniiber der 0-S-Spaltung (82% 11) weit zuriick; bei 
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der Reduktion in homogener Tetrahydrofuranlosung wurde nur noch 4% 
Fragmentierungsprodukt 14 gefunden, wiihrend der Anteil an 11 auf 95% anstieg. 
Hier ~8s zus2tzlich das “normale” Reduktionsprodukt 13 gascbromatographisch in 
Spuren nachweisbar . In siedendem Tetrahydrofuran nahm der Anteil an 
Fragmentierungsprodukt 14 wieder zu, daneben entstanden in homogener L&sung 6% 
13. Zur Identifizierung wurde authentisches 13 aus 3”*” durch Oxydation und nach- 
folgende Ketalisierung dargestellt. Die Reduktion von 12 in heterogener Phase in 
siedendem Tetrahydrofuran lieferte die gleiche Produktzusammensetzung wie die 
Reduktion in atherischer Suspension bei 20”. 

Die Liisungsmittel- und Temperaturabhiingigkeit der Produktzusammensetzung bei 
der Reduktion von 12 zeigt deutlich, dass der Reaktionsverlauf entscheidend durch 
Solvatationseffekte beeinIlusst wird. E. Wiberg und Mitarbeiterzze2’ haben gezeigt, 
dass Lithiumalanat u.a. such mit Ather und Tetrahydrofuran Solvate bildet, die nur in 
bestimmten Temperaturbereichen definiert und stabil sind22-24 In Tetrahydrofuran 
ist die Solvatation starker als in Ather, ** die Stabihtit der Solvate nimmt in beiden 
Ltistmgsmitteln mit steigender Temperatur ab , **** 2s die Tetrahydrofuran-Solvate sind 
aherdings therm&h etwas stabiler als die Atherate.22*24* Weitherhin geht die 
Solvatbilding nur sehr langsam vor sich, 22 d.h. frisch angesetzte Suspensionen enthal- 
ten praktisch nur schwach solvatisiertes Lithiumalanat in geringer Konzentration. Die 
Geschwindigkeit der Dissoziation des Lithiumalanats, welches in diesen Solvaten 
zuniichst in Form von Kontaktionenpaaren vorliegen diirfte, in einzeln solvatisierte Li- 
Kationen und AlH,-Anionen ****’ htigt sicherlich ebenfalls von der Natur des 
Liisungsmittels und der Temperatur ab. Nimmt man weiter an, dass das Kation ftb den 
Ablauf der Red&ion eine ebenso wichtige Rolle spielt27d* ** wie das AlanatIon und 
wie dieses mehr oder weniger 16sungsmitte12s-31 und temperaturabh&qig30 sol- 
vatisiert wird,22*27-30 dann kiinnen die in Tabelle 1 z usammengefassten Ergebnisse 
folgendermassen interpretiert werden : 

In iitherischer Suspension bei Raumtemperatur ist das L-AH nur schwach solvati- 
siert. Die Stabilitat der Solvate nimmt zu, wenn man iiber die homogene Atherliisung 
zur Suspension in Tetrahydrofuran und schliesslich zur homogenen 
Tetrahydrofuranliisung iibergeht. Mit zunehmender Solvatstabilitat nimmt der Anteil 
an 0-S-Spaltung (Alkohol 11) zu, der Anteil an 0-Alkyl-Spaltung, d.h. an 
Fragmentierungsprodukt 14, entsprechend ab. In siedendem Tetrahydrofuran ist es 
5hnlich: Die vor der Reduktion bereitete homogene Lithiumalanatltisung enthllt ver- 
gleichsweise stirker solvatisiertes LAH als die Suspension und liefert dements- 
prechend weniger Fragtnentierungsprodukt 14. Fti die Zusammensetzung der 
Reaktionsprodukte spielt demnach die tmterschiedliche Solvation des Reduktions- 
mittels eine entscheidende Rolle. 

Die Reduktion von 12 mit Lithiumalanat unter den in Tabelle 1 angefuhrten 
Bedingungen ist nach diesen Ergebnissen mit folgendem Mechanismus vereinbar: Das 
in Ather (LAH-Suspension) relativ schwach solvatisierte Li-Kation wird vom 
Sauerstoff der Tosyloxygruppe gebunden. Das dabei entstehende Sulfoniumion 17 
kann unter 0-Alkyl-Spaltung auf zwei Wegen zum Fragmentierungsprodukt I4 

l Diese unterschiedlichc Solvatation ist wahrscheinlich such die Ursa&e dafUr, dass man au& bci der 
Reduktion anderer Systeme mit Lithiumalanat gelegemtlich in kher andere Produkte findet ah? in 
Tetrahydrofuran.26 
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weiterreagieren: Gleichzeitig mit der Abspaltung van Lithiumtosylat exfolgt 
Ringiiffnung zum relativ stabilen Dioxolanylium-Ion 16, welches anschliessend durch 
das Reduktionsmittel abgefangen wird. Die zweite Moglichkeit besteht darin, dass der 
gesamte Prozess synchron im Sinne einer S,2’-Substitution ablliuft, wobei das AlH,- 
Ion, oder iiber da.s Gleichgewicht AlH,- = AlH, + H-27*32 such ein Hydrid-Ion, der 
nucleophile Partner ist. Zwichen diesen beiden Wegen kann vorllufig noch nicht 
unterschieden werden. 

‘3, 
16 

- I1 

In homogener Tetrahydrofuranlosung dagegen ist das Li-Kation sehr vie1 stirker 
solvatisiert, es kommt nicht zur Bildung des Sulfoniumions 17. Damit entfallt weitge- 
hend die Miiglichkeit zur Abspaltung des stabilen Lithiumtosylats, und das AlH,-oder 
ein Hydrid-Ion greifi in einer normalen !&Z-Substitution am Schwefe133 an. So kommt 
es zur O-S-Spaltung und damit zur Bildung des Alkoholat-Ions 18bzw. des zugrunde- 
liegenden Alkoh,., 11. 

In dieses Schema lassen sich such alle diejenigen F%lle einordnen, bei denen sowohl 
Fragmentierung als such 0-S-Spaltung eintreten (vgl. Tabelle 1). Mit zunehmender 
Solvatstabilitiit werden immer weniger Li-Kationen verfiigbar und damit nimmt der 
Anteil an 0-S-Spaltung durch !&Z-Substitution am Schwefel zu. Umgekehrt fiihrt 
eine Abnahme der Solvatstabilitit, beispielsweise bei TemperaturerhBhungen oder bei 
einem Wechsel des tisungsmittels, zu einer Zunahme der 0-Alkyl-Spaltung, d.h. zur 
Fragmentierung. Die Richtung der Reaktion hiingt demnach nur von den iiusseren 
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Bedingungen ab und es ist anzunehmen, dass dies such !%I die Red&ion einer Reihe 
anderer Tosylate gilt. So sind miiglicherweise such die friiher bei der Reduktion von 
Tosylaten unterschiedlicher Struktur mit Lithiumalanat gelegentlich beobachteten 
0-S-Spaltungen’5*34 nicht nur auf sterische Effekte,)* sondem such auf tisungsmit- 
teleffekte zutickzufiihren, fiber die allerdings bisher noch keine Untersuchungen 
vorliegen . 

Inwieweit die hier beschriebene 0-S-Spaltung bei der Reduktion von 12 mit stark 
solvatisiertem Lithiumalanat in Tetrahydrofuran allgemein zur Regenerierung von 
Alkoholen aus Tosylaten anwendbar ist, was beispielsweise f.ir die Untersuchung von 
Solvolysereaktionen von Bedeutung wiire, die unter innerer Riickkehr verlaufen, sol1 in 
weiteren Arbeiten geklCt werden. 

BESCHREIBUNG DER VERSUCHE 

4.Methyl-4-acetyl-pimelinstiure, ‘* Aus 4-Methyl-4-acetyl-pimelins8ure-dinitri~~z durch Verseifung mit 
wiissriger Kalilauge. Zur Extraktion der mit konz. Salzsiiure in Freiheit gesetzten Dicarbonsiiure ist 
Aceton besser geeignet als das von Bruson” verwendete Methylenchlorid. Ausbeute 82%. Schmp. 125- 
127’ (aus Aceton). 

eMethyl4acetyl-cyclohexonon 13.14 4-Methyl4acctyl-pimelins8ure (MO g) werden bei Raumtem- 
peratur in 600 ccm Acctanhydrid gel&& Dann erhitzt man im ckbad langsam auf 180” und destilliert 
gleichzeitig die gebildete Essigsiiure sowie das iiberschtissige Acetanhydrid tiber eine FGllkBrperkolonne 
von 40 cm Liinge ab. Der Rtickstand wird ohne Kolonne im Luftbad bei 170 Torr destilliert (Innentempe- 
ratur 195-200”) Hierbei geht der griisste Teil des Ketons unter starker CO, Entwicklung fiber. Nach 
dem Abkingen der Reaktion vermindert man den Druck albniihlich bis auf 12 Torr, wobei noch ein 
weiterer Anteil Keton erhalten wird. Emeute Destillation i. Vak. tiefert 103 g (72%) 4-Methyl+acctyl- 
cyclohexanon. Sdp.,, 133-134”. 

I -Methyl-4-hydroxybicyclo12.2.2 loctanon<2) (l).” 4-Methyl-4-acetyl-cyclohexanon (60 g) erhipt 
man in einer Lijsung von 48 g Kaliumhydroxid in 400 ccm Wasser 6 Stdn. unter Riickfluss zum Sieden. 
Nach dem Abkiihlen nimmt man in &her auf, trocknet mit Natriumsulfat und destilliert den 
Atherriickstand i. Vak. Ausbeute 50 g (83%) 1, Schmp. 60°, Sdp.,, 138-140”; NMR (CCl,):*r = 9.09 
(3H. s, XH,), 8.30 (8H, s, Ringprotonen C-5, C-6, C-7, C-8). 767 (2H, s, C-3), 6.36 (lH, s OH- 
Gruppe). 

l-Meth_vl-4-tosylox_v-bicyclol2.2.2~ocfanon-(2~” (2) Verbindung 1 (20 g) in 66 ccm Pyridin werden mit 
26 g pToluolsulfochlorid 8 Tage bei Raumtemperatur stehengelassen. Dann giesst man auf Eis, sauert 
mit verd. Salzslure an, nimmt das Tosylat in iither auf, wiischt mit Wasser neutral und trocknet fiber 
Natriumsulfat. Nach dem Verdampfen des Liisungsmittels erhiilt man 26 g (58%) 2. Schmp. 93.5-94.5’ 
(aus &her/Petroliither); NMR (Ccl,):’ T = 9.09 (3H. s. -CH,), 8.28 (8H. m. Ringprotonen C-5, C-6, 
C-7. C-8), 7.22 (2H. s. C-3). 7.54 und 2.48 (3H und 4H. Tosylrest). (Gef: C, 62.06; H. 6.36; S. 10.26. 
C,,H,,O,S (308.3) Ber: C. 62.32; H, 6.54; S, 10.36%). 

l-Methyl-4-hydroxy-bicyclol2.2.2)oclonofl~2~~thyieMceta~’ (11). Eine Lijsung von 55 g 1, 34 g 
Athylenglycol und 0.05 g pToluolsulfonslure in 50 ccm Benz01 erhitzt man am Wasserabscheider zum 
Sieden, bis 10 ccm Wasscr abgeschieden sind Anschliessende Destillation i.Vak. liefert 61.5 g (86%) 
Ketal 11, Sdp.,, 146147”. Schmp. 74+75” (aus Petrol&her); NMR (CCl,)* T = 9.28 (3H. s, -CH,), 
8.42 (lOH, m, C-3, C-5, C-6, C-7, C-S), 790 (1 H, OHGruppeX 6.13 (4H. s, Dioxolanring). (Gef : C 6692; 
H, 8.91. C,,H,s03 (198.3) Ber: C, 6664; H. 9.15%). 

Zur Spaltung kocht man 2.3 g Ketal 11 mit 0.5 g p-Toluolsulfons8ure in 50 ccm Wasser 3 Stdn unter 
Rijckfluss, nimmt nach dem Erkaltm in Ather auf. wascht mit Wasser und trocknet fiber Natriumsulfat. 
Das IR-Spektrum des iitherriickstandes ist mit dem Spektrum von 1 identisch. Die Ketalisierung verliiuft 
demnach ohne Umlagerung. 

1-Methyl-4-tosyloxy-bicyclo[222]octanon-2-iilhyIeMcetal2’ (12). Verbindung 11 (37 g) in 123 am 
Pyridin llsst man mit 48.5 g pToluolsulfochlorid 7 Tage bei Raumtemperatur stehen. Dann giesst man 
in Eiswasser. nimmt das Tosylat in &her auf. wiischt mit Wasser neutral und trocknet iiber 

l Varian Spektrometer A-60A, innerer Standard TMS. 
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Natriumsulfat. Nach dem Abdampfen des bithers verbleiben 53 g (80%) Rohprodukt. Nach mehrfachem 
Umkristahisieren aus &her 48 g (73%) 12. Schmp. 73-74.5O; NMR (Ccl,):* T = 9.28 (3H, S, -CH,), 
820 (lOH, m, C-3, C-5, C-6, C-7, C-8), 6.13 (4H, d, DioxolanringX 756 und 252 (3H und 4H, Tosylrest) 
(Gef: C, 6140; PI, 6.87; S, 9.11. C,sHs,O,S (352.4) Rer: C, 61.35; H, 686; S, 908%) 

1-Methyl_bicyclo[222jcctanol<2) 11*11 (3) Durch Hydroborienmg van 1O1’-19 md Trennung des 
Isomerengetnisches mittels prQarativer Gaschromatographie.‘i 

l-Mcihyl-bicyc&[222]~~2~ Verbindung 3 (50 g) we&n in &her gelbst und innerhalb einer 
VierteIstunde mit einer Lasting von 2.55 g Natriumdichromat in 15 ccm Wasser und 2.2 ccm konz 
SchwefeMure verse&t. Man r&t 4 Stdn, bei Raumtemperatur, ninnnt in &her auf, neutrahsiert mit 
NaHCO,-L&sung und t!ocknet iiber Natriumsulfat. Den Atherriickstand (4.5 g) 16st man in IO ccm 
Methanol, Rigt eine L&ung von 8.3 g Semicarbazid-hydrochlorid und 8.3 g Natriumacetat in 50 ccm 
Wasser hinzu, kocht I Std. unter Riickfluss und lirsst anschliessend im Kiihlschrank auskristallisieren (24 
Stdn.) Ausbeute 5.5 g Semicarbazon. Nach Umkristallisieren aus absol. Methanol 4. I5 g. Schmp. 23 I- 
232’ (Zen.). (Gef: C, 61.39; H, 8.67; N, 21.74. C,,H,,N,O (191.2) Ber: C, 61.51; H. 8.78; N, 
21.52%). Zur Spaltung untenvirft man das Semicarbazon (4.0 g) in Gegenwart von 4.1 g Oxalsiiure einer 
Wasserdampfdestillation. Das Destillat wird in Ather aufgenommen, mit NaHCO,-Liisung neutralisiert 
und iiber Natriumsulfat getrocknet. Nach dem Abziehen des Athers erhiih man durch Destillation i.Vak. 
2.35 g reines I-Methyl-bicyclol2.2.2loctanon-(2), Sdp.,, 87’. Aus dem Destillationsriickstand lassen 
sich durch Sublimation noch weitere 150 mg Keton gewinnen. Gesamtausbeute 2.5 g (50%). Schmp. 36- 
37’ (nach Sublimation); NMR (CC&):’ T = 9.18 (3H, s, -CH,), 8.38 (8H. s, C-5, C-6, C-7, C-8). 7.87 
(3H. s, C-3, C4). (Gef: C, 78.34; H, 10.04. C,H,,O (138.0) Ber: C, 78.21; H, 10.21%). 

1-Merhyl-bi~ckA2.2.2Iocranon~2)dhylenacetnl (13). I-Methyl-bicyclo~2.2.2lcctanon-(2) (0.8g) in 
15 ccm Benz01 werden mit 0.4 g Athylenglycol und 0.05 g p-Toluolsulfonsiiure versetzt und am 
Wasserabscheider solange zum Sieden erhitzt. bis 0.1 ccm Wasser abgeachieden sind. Man wiischt mit 
Wasser neutral und trocknet iiber Natriumsulfat. Destillation i.Vak. liefert 0.7 g (70%) Ketal 13, Sdp. ,* 
96’. (Gef: C, 72.88; H, 9.96. C,,H,sO, (182.2) Ber: C, 72.49; H. 9.51%). 

I-Methy~-bicyclo12.2.21ucranol-(4)i’ (7). Verbindung I (5.0 g) in 50 ccm Athanol und 70 ccm Wasser 
versetzt man mit 100 g amalgamiertem Zinkgriess, tiigt 40 ccm konz. Salzsiure hinzu und erhitzt unter 
starkem Riihren zum Sieden. Im Verlauf der Reaktion werden noch weitere 350 ccm konz. Salztiure in 
kleinen Anteilen zugegeben. Wenn alles Zink verbraucht ist. liisst man erkahen, iithert mehrmals aus, 
wiischt mit 5n KOH und trocknet iiber Natriumsulfat. Der Ather wird abdestilliert und der Riickstand 
(4.0 g) i.Vak. sublimiert. Man erhtit 2.6 g (57%. Lit.” 33%) (7). Schmp. 94.5-96’(Lit.” Schmp. lO3- 
1049. (Gef: C, 76.96; H, 11.59. C&O (140.2) Ber: C, 77.09; H, 11.50%). 

1-Merhykbicycfol2.2.2IocryLrosylor-(4) (8). Aus I.0 g 7 und 1.5 g pToluolsulfochlorid in 5 ccm 
Pyridin (7 Tage bci Raumtemperatur). Die iibliche Aufarbeitung liefert 1.5 g (71%) Tosylat 8. Nach 
zweimaligem Umkristallisieren aus Petrol&her Schmp. 91-91.5’. (Gefi C. 65.05; H. 7.62; S, 10.62. 
C,6H2201S (294.3) Ber: C, 65.29; H. 7.53; S, 10.87%). 

I-Merhyl-bicycfol2.2.21ocran (9) 
(a) Durch Red&ion des Tosylats 8. Zu einer Suspension von 5.0 g Lithiumalanat in 250 ccm absol. 
Ather gibt man eine L&sung von 5.0 g 8 in 200 ccm absol. Ather und kocht 7 Tage unter Riickfluss. Die 
Aufarbeitung mit verd. Natronlauge und mehrmalige Destillation iiber Natrium ergeben I .6 g (76%) 9, 
Sdp. 146”. (Gef: C, 87.14; H, 12.44. C9H,6 (124.2) Ber: C, 87.02; H, 12.98%). 

(b) Durch Hydrierung von I-Methyl-bicyclol2.2.2locten2) (10). Verbindung 10”~‘e(0.5 g) in IO ccm 
Athanol werden mit 0.1 g PtO, in der Schiittelente hydriert. Nach Filtration wird mit gesiittigter 
CalciumchloridR+sung verdiinnt. der Kohlenwasserstoff in Petroliither (30-500) aufgenommen, mit 
Calciumchloridliisung gewaschen und iiber Calciumchlorid getrocknet. Destillation iiber Natrium liefert 
0.3 g (59%) 9. Sdp. 146”. Die IR-Spektren der nach (a) und (b) gewonnenen Produkte stimmen Sberein. 

I-Merhyl- I-hydroxymethyl4-methylencyclohexan” (4) 
(a) Dwch red&ice Fmgmenrierung. Verbindung 2 5.0 g triigt man in kleinen Anteilen vorsichtig in 

eine Suspension von 10 g Lithiumalanat in 450 ccm absol. Ather ein. Nach 2 Stdn. Riihren bei 
Raumtemperatur zersetzt man mit Wasser und siiuert mit verd. Schwefelsfure an. Die Phasen werden 
getreunt und die wHssrige Schicht noch mehrmals mit Ather extrahiert. Nach dem Trocknen iiber 

l See footnote on page 3688. 
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N~riumsulfat liefert die Dcstillation 2.0 g (83%) 4, Sdp.,, 89-90’. IR (CS& 880,1640,1770 und 3070 
cm-’ (<Hz); 1035.3360 (breite Assoziationsbande) und 3630 cm-’ (primire OH-Gruppe), 1365 cm-’ 
(-CH,); NMR (Ccl,):+ r = 9.04 (3H, s, -CH,), 8.70.8.63, 8.51 (4H, t, C-2, C-6), 7.94.7.84, 7.73 
(4H, t, C-3, C-S), 5.42 (2H. s, =CH& 6.68 (3H, s, -CH,OH; in DMSO 2 Signale im Fliichenverhgltnis 
2: 1). Die Spektren sind mit den Spektren eines nach (b) dargestellten Vergleichspriiparats idcntisch. 
(Gef: C, 76.62; H. 11.51. C&O (140.2) Ber: C, 77.09; H, 11.50%). 

pNitrobenxoat: Mit pNitro&nxoylchlorid in Pyridin (24 Stdn bei Raumtemperatur), Schmp. 535- 
54.5 o (aus Methanol). 

Tosylat: Mit pToluolsulfochlorid in Pyridin (48 Stdn. bei Raumtemperatur), Schmp. 5 l-52’ (aus 
Petrol&her). 

(b) Aus I-Methyl+mcthylen-cyclohexan-carbonsgurc-(l): 4.0 g 2 behandelt man nach Julia” bei 80” 
mit 100 ccm Sproz. Kalilauge. Im Gegensatx zu dem von Julia beschriebenen Mesylat lost sich das 
Toaylat hierbei nicht auf. Dies geschieht erst im Verlaufe mehrerer Stunden, wenn man das Gemisch bei 
80” langsam eindampft. Nach dem Ekalten wird das nicht umgesetzte Tosylat mit Athcr entfemt. Man 
siluert die wiissr. Phase mit 2n H,SO, an, siittigt mit Natriumchlorid und extrahiert mit Ather. Nach dem 
Trocknen iiber Natriumsulfat und Abziehen des Athers erhiilt man 1-O g (50%) I-Methyla-methylen- 
cyclohexan-carbons&ure~l)” vom Schmp. 59-59.5’ (aus Petrolhtha; Lit.” Schmp. 55“). 

0.9 g Carbondure werden mit 0.5 g Lithiumalanat in 50 ccm absol. Athcr 30 Min. unter Riicktluss 
gekocht. Die tibliche Aufarbeitung ergibt 0.7 g (85%) 4, Sdp.,, 89’. Die NMR- und IR-Spektren sind mit 
den Spcktren dcs nach (a) erhaltenen Fragmentierungsprodukts identisch. 

1 -Methyl4-methylen-cyclohexan-carbal&hyd-( I)-cilhylenacetaf ’ ( 14). Eine Suspension von 2.5 g 
Lithiumalanat in 100 ccm absol. Ather versetxt man mit einer Liisung von 5.0 g I2 in 60 ccm absol. 
Ather und kocht 24 Stdn. unter Riick8uss. Danach zersetzt man mit Wasser, trennt die Phasen und 
schilttelt noch mehrmals mit &her aua Nach dem Trccknen Gber Natriumsulfat liefert die Destillation 
2.0 g (77.5%) 14, Sdp. 105-106”. IR (CS& 880, 1645, 1770 und 3070 cm-’ (=CHJ. 1090 cm-’ 
Dioxolanrin$f); NMR (Ccl,)? r = 9.05 (3H, s, -CH,), 8.65.8.56.8.43 (4H. t, C-2, C-6) 7.92.7.81, 
7.72 (4H, t, C-3, C-S), 6.16 (4H, s, Dioxolanring), 5.42 (2H, s, =CHJ, 5.53 (lH, s, tert. Proton am 
Dioxolanring). (Gef: C, 72.36; H, 9.81. C,,H,,O* (182.3) Ber: C, 72.49; H, 9.96%). 

Reduktionen a& Ketotosylats 2 
Die Sir die folgenden Versuche verwendeten Uisungsmittel (Ather und Tetrahydrofuran) wurden durch 

mehrfache Destillation iiber Natrium und eine wcitere Destillation iiber LAH gereinigt. Als 
Reduktionsmittel diente LAH (Merck). 

(a) Mit LAH-Suspension in Ather. Die Rcduktion von 5.0 g 2 liefert, wie oben bcschriebcn, 2.0 g 
(83%) gaschromatographischt mines Fragmentierungsprodukt 4. 

(b) Mit LAH-Suspension in Tetrahydrofuran. Zu einer Suspension von 10 g Lithiumalanat in 450 ccm 
Tetrahydrofuran gibt man 5.0 g 2 in kleinen Antcilen und riihrt 2 Stdn. bei Raumtemperatur. Nach der 

Zersetzung des tlberschtlssigen Lithiumalanats xentrifugiert man den Niederschlag ab und nimmt in AtbCr 
auf. Das Tetrahydrofuran wird durch Ausschiitteln mit Wasser entfemt, die Atherlosung iiber 
Natriumsulfat getrocknet und dcstilliert. Man erh&lt 1.8 g (75%) gaschromatographischteinheitliches 4. 

(c) In homogener Tetrahydrojiwanl&ung. Die Red&ion von 2.5 g 2 mit 125 ccm einer @5m LAH-L&ung’6 
in Tetrahydrofuran (2 Stda bei Raumtemperatur) liefert nach der unter (b) beschriebenen Aufarbeitung 
0.9 g (75 %) gaschromatographischt reincs 4. 

Reduktionen des Ketaltosylats I2 
Ather und Tetrahydrofuran wurden wie oben gereinigt, als Reduktionsmittel diente 

Lithiumaluminiumhydrid (Merck). 
(a) Mit LAH-Suspension in Ather. Zu ciner Suspension von 6.0 g Lithiumalanat in 100 ccm Ather gibt 

man in kleinen Anteilen 3.0 g 12. Man riihrt 24 Stdn. bci Raumtempcratur, hydrolysiert mit Wasser und 
xcntrifugren vom Niederschlag ab. Man trcnnt die Phasen, gthert noch mehrmah aus und trocknet fibtr 
Natriumsulfat. Dre Desttllation liefert 1.5 g (77%) Fragmentierungsprodukt 14, Sdp. 105-106”. Gas- 
chromatographische Analyse. $ >99% 14, < 1% 11. 

l See footnote on page 3688. 
t 2 m PolyPthylcnglycol4OOO, 170”, 70 ccm Stickstoff/Min 
$ See footnote on page 3691. 
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(b) Mit LAH-&~Jxw~~~ in Termhydrqfiran. 5.0 g 12 gibt man in kleinen Anteilen zu einer 
Suspension von 6-O g Lithiumalanat in 100 ccm Tetrahydrofuran und riihrt anschliessend 24 Stdn. bei 
~um~m~ratur. Die oben unter (b) beschriebene Aufar~it~ Iiefert l-5 g Rohpr~ukt det 
Zusammense~ung 18% 14 und 82% 11 (g~h~~t~rap~~h9. 

(c) In homogener &herkYsung. 2.0 g 12 figt man tu 100 ccm eina homogene# 0.5 m LAHUsung 
in &her, riihrt 24 Stdn. bei Raumtemperatur, hydrolysiert mit Wasser und ark&et wie oben beschrieben 
auf. Die Destillatioi liefert 0.8 g Rohproduh der Z- 85% 14 md 15% 11 (gaschromato- 
graphisch’). 

(d) In homogener Tetruhydrofuronf~sung. 2.5 g 12 gibt man zu 125 ccm einer homogenen 0.5 m 
LAH-Lasung in Tetrahydrofuran. riihrt 24 Stdn. bei Raumtemperatur und arbeite-t auf, wie oben 
beschrieben. Die Destillation Iiefert 0.9 g Reduktionspr~ukt, bestehend aus 4% 14, 95% 11 sowie 
Spuren 13 ~a~hromatograp~~h9. 

(e) Mit LAH-Suspension in siedendem Tetrohydro&ru~ 30 g 12 kocht man mit einer Suspension van 
4.0 g Lithiumalanat in 100 ccm Tetrahydrofuran 24 Stdn. unter Riickfiuss. Die Aufarbeitung wie oben 
ergibt I.0 g Rohprodukt, gaschromatographische Analyse* >99% 14, < 1% Il. 

(t) In siedender, homogener Tetr4hydro~~ranl~~g: 2-5 g 12 kocht man in 125 ccm einer homogenen 
O-5 m LAH-L&ung in T~r~ydrofur~36 24 Stdn. unter Riickfluss und arbeitet auf, wie beschrieben. 0.8 
g Rohprodukt, ga~hromatographi~he Analyse? 19% 14, 75% 11,6% 13. 

Donksagung-Der Deutschen Forschungsgemein,sch& und dem Fonds der Chemischen Industrie 
danken wir mr Sachbeihilfen, der Dr. Karl Merck Stifiung Fiir ein Stipendium. 

* 2 m P01ylithy1englycol4000.220”. 120 ccm Stickstoff/min. 
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