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SUMMARY

(-)-ppinene is an important and cheap precursor of natural products because of its

frequent natural occurrence in high enantiopurity of about 95%.

Ring opening complexation of (—)-4-pinene leads to the so called seco-pinene com-
plex which can be isomerised to a diene or an iso-seco-pinene complex in the pres-

ence of a protic or a Lewis acid.
In the present work the reactivity of these pinene derived ironcarbonyl complexes

was examined:

e Lewis acid catalysed reactions of the seco- or iso-seco-pinene complex lead to

bicyclic cetones.
e The diene complex can be oxidised to the corresponding triene complex.

+ Decomplexation of the seco-pinene or the diene complex in the presence of oxi-

dants generates functionalised cyclic enons.

e Reductive decomplexation of the seco-pinene complex produces olefins and/or

aldehydes.

To demonstrate the synthetic value of the seco-pinene complex (+)-trans-j-iron was

synthesised starting from (-)-#-pinene.

seco-pinene-Fe(CO); is an excellent precursor for the ring A of the ABC ringsystem
of taxol. Its ten carbon atoms originating from (-)-3-pinene correspond to the ring A of
taxol. A new route has been devised for extending the above mentioned triene com-

plex into an advanced intermediate of taxadiene.



ZUSAMMENFASSUNG

(-)--Pinen kommt natrlich in grossen Mengen und einer hohen Enantiomerenrein-
heit (~95%) vor. Es ist daher ein relativ ginstiges Ausgangsprodukt zur Synthese

von komplexen Naturstoffen.

(-)-p-Pinen lasst sich ringéffnend zum stabilen seco-Pinen-Fe(CO)s;-Komplex kom-
plexieren. In Gegenwart von S&uren lasst sich der seco-Pinen-Komplex entweder zu
einem iso-seco-Pinen-Komplex oder einem Dienkomplex isomerisieren.

In der vorliegenden Arbeit wurde die Reaktivitat dieser von Pinen abgeleiteten Eisen-

carbonylkomplexe gegeniiber Lewissduren, Oxidations- und Reduktionsmitteln

untersucht:

o Lewissduren katalysierte Reaktionen von seco- und iso-seco-Pinen-Fe(CO); fih-

ren zu bicyclischen Ketonen.
e Der Dienkomplex kann zu einem Trienkomplex oxidiert werden.

e Durch oxidative Dekomplexierung des seco-Pinen- oder Dienkomplexes erhalt

man funktionalisierte cyclische Enone.

e Reduktive Dekomplexierung des seco-Pinen- oder Dienkomplexes fuhrt zu Olefi-

nen und/oder Aldehyden.

Zur lllustration der Anwendung des seco-Pinen-Komplexes in der Naturstoffsynthese

wurde (+)-trans-j-Iron synthetisiert.

Der seco-Pinen-Komplex wiirde sich gut als Vorlaufer fiir den Ring A des ABC-Ring-
systems von Taxol eignen. Seine zehn vom B-Pinen stammenden Kohlenstoffatome
entsprechen dem Ring A des Taxols. Ein neuer Syntheseweg wurde ausprobiert, um
den oben erwihnten Trienkomplex in ein Zwischenprodukt von Taxadien umzuwan-

deln.
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1 THEORETISCHER TEIL

1.1 Einleitung

Die Synthese von Naturstoffen besitzt in der organisch-chemischen Forschung im-
mer noch eine grosse Bedeutung. Viele der therapeutisch aktiven Wirkstoffe kom-
men in der Natur nur in geringen Mengen vor. Zudem wird die Synthese von Analo-
gen und Derivaten dieser Wirkstoffe immer wichtiger, da diese Derivate oft eine

gréssere Wirksamkeit als der Naturstoff zeigen.

Eine wichtige Rolle bei der Synthese spielen organometallische Verbindungen. Sie
erlauben Reaktionen im Hinblick auf Stereo- und Enantioselektivitat zu kontrollieren.
Unter den verschiedenen Ubergangsmetallen spielt Eisen eine besondere Rolle.
Eisen kommt in der Natur in grossen Mengen vor und ist dementsprechend glnstig.
Eisenhaltige Produkte und Abfalle zeichnen sich durch eine grosse Umweltvertrag-
lichkeit aus. Selbst giftige Eisenverbindungen lassen sich durch milde Oxidations-
mitte! oder basische Hydrolyse leicht in harmlose Eisensalze umwandeln.

Die Forschung auf dem Gebiet der organometallischen Chemie von Eisencarbonyl-
verbindungen ist interessant, und dies obwohl bereits zahlreiche Reaktionen und
Strukturen bekannt sind. Viele Strukturen von metallorganischen Verbindungen sind
scheinbar ausgefallen und erfordern weitere Arbeiten auf diesem Gebiet, um Ur-
sachen zu bestimmen, welche fir Struktur und Reaktivitat dieser Verbindungen ver-
antwortlich sind. Eisencarbonylverbindungen haben einige positive Eigenschaften,
welche verantwortlich sind fiir ihre leichte Manipulierbarkeit. Da sie in der Regel dia-
magnetisch sind, sind Strukturaufklarungen mit Hilfe der NMR-Spektroskopie m&g-
lich. Sie sind meistens gefarbt und auch in unpolaren Lésungsmittel gut 16slich. Ei-

nige Eisencarbonylkomplexe sind sogar luftstabil.
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1.2 Eisencarbonylkomplexe

1.2.1 Allgemeines

Eisencarbonylkomplexe mit organischen Liganden bilden eine ziemlich ausgedehnte
Verbindungsklasse mit einer Vielzahl verschiedener Strukturen und finden entspre-

chende Anwendungen in der organischen Synthese'.

Das Ziel der Synthese der Eisencarbonylkomplexe ist nicht deren Verwendung als
Endprodukt. Die Komplexierung dient vielmehr dazu, die Reaktivitat der Liganden zu
verandern und damit spezielle Reaktionen und Umwandlungen zuzulassen. Das

Eisen wird dazu oft wahrend mehrerer Reaktionsschritten im Molekil belassen.

Unser Interesse in der vorliegenden Arbeit beschrankt sich auf die Allyl-, Dien- und

Dienylliganden.

0]

_Fe(CO)sX
RS ’

),Fe(CO)s
X = Halogen usw.

Allyl- o-Acyl, 7allyl- o-Alkyl, z-allyl-

Fe(CO)s S Fe’(CO);
e

X = PFg, BF,

Dien- Dienylkomplex

Abbildung 1: Arten von Eisencarbonylkomplexen



Reaktivitat seco-Pinen-Fe(CO)s 3

Olefine kénnen durch Komplexierung mit Eisen fur nukleophile Angriffe aktiviert wer-
den?3. Durch Protonierung, Hydridabstraktion oder Spaltung einer CX-Bindung ist es

zudem moglich, Olefinkomplexe in Allyl- und Dienylkomplexe umzuwandeln.

Oft wird die Eisentricarbonyleinheit auch als Schutzgruppe fiir konjugierte Diene ein-
gesetzt. Dabei kann auch die dirigierende (sterisch und/oder elektronisch) Wirkung

der Fe(CO)s-Gruppe auf die Stereoselektivitat genutzt werden®.

Mit Eisencarbonylen kénnen Alkene isomerisiert werden. Als Anwendungsbeispiel

sei die Isomerisierung von S -Pinen zu « -Pinen erwahnt®,
(-)-B-Pinen (-)-a-Pinen

|

+ Fe(CO)sL ~ Fe(CO),L u

< -L +L
\Fe(CO)3L E—— -" -Il:e(CO)3 = == ‘Fe(CO)3L
H

Schema 1: Isomerisierung von Pinen

Auch Carbonylinsertionsreaktionen finden Anwendung in der organischen Synthesee.
Bei neutralen Komplexen kann sich CO intramolekular und oft reversibel in eine
Eisen-Kohlenstoff-o-Bindung einschieben. Elektronische und sterische Effekte haben

einen grossen Einfluss auf die Lage des Gleichgewichts.

1.2.2 n*-Allyleisenkomplexe

7-Allylkomplexe von Ubergangsmetallen sind nitzliche Reagentien fur die organi-
sche Synthese. Sie kénnen, je nach Eigenschaften des Metalls, sowohl fur die elek-
trophile wie auch die nukleophile Allylierung von organischen Verbindungen verwen-
det werden’. Im Unterschied zu den entsprechenden #-Allylpalladiumkomplexen
sind die 773-Allyleisenkomp|exe noch weniger gut untersucht worden, obwohl sie unter

Umstanden &hnliche Eigenschaften fur die organische Synthese aufweisen.
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#-Allyleisenkomplexe werden in kationische z-Allyl-Fe(CO)s- sowie neutrale z-Allyl-
Fe(CO);-Halogen-, #-Allyl-Fe(CO)2(NO)-, o-Acyl, zallyleisen- und o-Alkyl, z-allyleisen-
Komplexe® unterteilt.

Sie kénnen ausgehend von Allylhalogeniden durch Reaktion mit Eisenpentacarbonyl
hergestellt werden. Die Reaktion des entstandenen z-Allyleisentricarbonylhalogenids
mit Silbertetrafluoroborat unter Kohlenmonoxidatmosphére fuhrt zu einem kation-
ischen Allyl-Fe(CO)s-Komplex®.

I co ,Fe(CO)sl - AgBF,, CO ,Fe’(CO),
AN Fe(CO), A AL gBF4 A g

Schema 2: Bildung von Allylkomplexen
Substituierte Allyl-Fe(CO)4-Kationen erhait man auch, in dem man Dien-Fe(CO)s-

Komplexe mit einem geeigneten Elektrophil (meistens einem Proton) unter CO-Atmo-

sphare reagieren lasst.

Fe'(CO)
Fe(CO) ;! 4
>_ _\_3 HBF4, CcoO R \r/:‘,\\/ R'
R BF,

Schema 3: Bildung substituierter Allylkomplexe

Die resultierenden #Allylkomplexe sind sehr reaktiv gegentiber Nukleophilen. Bei der
nukleophilen Addition bilden sich Alken-Fe(CO)s-Komplexe, welche ziemlich instabil
sind. Sie zersetzen sich gewoéhnlich durch Dissoziation wahrend der Aufarbeitung.
Die isolierten Produkte sind substituierte Alkene (Schema 4)°.



Reaktivitat seco-Pinen-Fe(CO); 5

Fe'(CO)4 Fe(CO)4
' Y +
/_:r\\ BF4_ ) PPh3 /\\4\/P Ph3
BF,4
Fe'(CO)

K:;"\\ BF,” ___>R2Cd K\/ R

Schema 4: Reaktion von Allylkomplexen mit Nukleophilen

Vinylepoxide reagieren mit Eisencarbonylen und bilden o-Acyl, zallyleisenkomplexe,
welche wesentlich stabiler sind als reine z-Allylkomplexe''. Diese Komplexe bilden
sich durch Insertion von CO zwischen Sauerstoff des Epoxids und Eisen. Diese ste-
reoselektive Reaktion wird verwendet fir die Synthese von p-Lactonen und f-Lacta-
men. Demetallierung mit Cerammoniumnitrat fiihrt vorwiegend zu p-Lactonen,

welche in Naturstoffsynthesen Anwendung finden'2.

(0]

Fe(CO
( )5 ) F (CON, Ce(IV)
CeHs, hv

Schema 5: Bildung von o-Acyl, z-allylkomplexen
Die Existenz eines o-Alkyl, z-allylkomplexes unter Offnung eines Vinylcyclopropans

wurde erstmals von Sarel et al.'® postuliert. Solche Verbindungen kénnen jedoch nur
in Ausnahmefallen isoliert werden, da sie leicht zu Dienkomplexen isomerisieren.
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H3CO Ar
Fe(CO)s Ar
——— € . —_— / . \
Fe(CO); l':e(CO)s
stabiler

Schema 6: Bildung von o-Alkyl, z-allylkomplexen

Man erhalt o-Alkyl, zallylkomplexe auch durch Eisencarbonyl-induzierte Offnung von
gespannten bicyclischen Systemen, welche eine Vinylcyclopropangruppe besitzen'.
Die treibende Kraft dieser Reaktion ist der durch die Ringdffnung bedingte Energie-

gewinn.

= Co
—_— -1-F
> _ e(CO)s

n=1

co
Q Fe,(CO)g <

Schema 7: durch Eisencarbonyl-induzierte Ring&ffnung

Bei der Ring6ffnung kann CO eingeschoben werden. Auf diese Weise entsteht ein
o-Acyl, 7-allyl-Fe(CO)s;-Komplex, welcher im Gleichgewicht mit dem entsprechenden
o-Alkyl, 7-allyl-Fe(CO)s-Komplex und freiem CO steht. Dieses Gleichgewicht kann

durch CO-Druck beeinflusst werden und ist abhangig von der Geometrie.



Reaktivitat seco-Pinen-Fe(CO)s3 7

Bemerkenswert ist, dass bei Bicyclo[3.1.0lhexen der entstehende o-Alkyl,7-allyl-
Fe(CO)s-Komplex direkt zum entsprechenden Dien-Fe(CO);-Komplex isomerisiert,
wihrend der entsprechende o-Alkyl,z-allylkomplex von Bicyclo[4.1.0Jhepten stabil

und isolierbar ist.

Das Gleichgewicht zwischen o-Acyl, allyl- und o-Alkyl, z-allyl-Komplexen hangt stark
von geometrischen Faktoren ab. So zeigen Komplexe aus strukturell nahe verwand-
ten Vinylcyclopropanen, in denen die Kohlenstoff-Eisen-Absténde durch Briicken in-
folge von Torsionskraften geringfiigig variiert werden, deutlich verschiedenes Ver-
halten'®. Wahrend o-Alkyl, z-allyl-bicyclo[3.3.1]nonen-Fe(CO); in Gegenwart von CO
einen stabilen o-Acyl,z-allyl-Fe(CO)s-Komplex bildet, reagiert o-Alkyl, 7-allyl-
bicyclo[3.2.1]octen-Fe(CO)s erst unter hohem Druck (100 bar) mit CO.

Y-~ Fe(CO);

Cco N

c=0

--Fe(CO);

Schema 8: geometrische Abhangigkeit der CO-Insertion

Die Stabilitat von o-Alkyl, zallylkomplexen riithrt vermutlich daher, dass sich die
o-Bindung in einer besonderen Lage befindet (symmetrisch bezuglich des Allyl-
systems) und das Eisen damit eine ideale Koordinationsgeometrie gewinnt. Die Di-
stanz, welche das allylische System von der Methylengruppe trennt, scheint bestim-



8 Theoretischer Teil

mend zu sein fur die Stabilitait des Komplexes. Wenn die Bedingungen nicht erfillt

sind, isomerisiert das System zum Dienkomplex oder schiebt CO ein.

Auf dhnliche Weise reagiert a- bzw. #Pinen beim Heizen mit Eisenpentacarbonyl,

auch wenn hier ein Cyclobutanring gedffnet wird®.

Fe(CO)s W

_ '

Dioxan / Heptan '
Fe(CO)3

Schema 9: Bildung von seco-Pinen-Fe(CO);

1.2.3 ;*-Dienkomplexe

Dienkomplexe bilden die grésste Gruppe von untersuchten Eisencarbonylkomplexen.
Eine an ein 1,3-Dien koordinierte Eisentricarbonyleinheit hat bemerkenswerte Effekte
auf das Dien. Sie kann als Schutzgruppe wirken und so Reaktionen verhindern, die
normalerweise mit CC-Doppelbindungen (z.B. Hydroborierung) oder mit 1,3-Dienen
(z.B. Diels-Alder Reaktionen) assoziiert werden. Sie kann aber auch als aktivierende
Gruppe dienen, so dass beispielsweise nukleophile Additionen méglich sind, welche
unter normalen Bedingungen nicht auftreten. Die Reaktivitdt der Diene gegeniber
Elektrophilen ist eher gering und weist Analogien zur elektrophilen aromatischen
Substitution auf. Sehr reaktive Diene kénnen durch eine Fe(CO);-Gruppe stabilisiert

werden.

Butadieneisentricarbonyl wurde von Reihlen'” bereits 1930 beschrieben. Es entsteht
bei direkter Reaktion von 1,3-Butadien mit Eisenpentacarbonyl bei erhéhter Tempe-
ratur (130-140 °C). Erstaunlich dabei ist, dass der entstandene Komplex zu dieser

Zeit schon isoliert und identifiziert werden konnte.



Reaktivitat seco-Pinen-Fe(CO); 9

/J/ Fe(CO)s, A Fe(CO)s
/ — /"

Schema 10: Bildung des ersten Dien-Fe(CO);-Komplexes

Mit weniger fliichtigen Dienen wird die Reaktion unter Schutzgas in einem hochsie-
denden Lésungsmittel durchgefilhrt. Da Eisenpentacarbonyl relativ stabil und inert
gegentiber Ligandsubstitutionen ist, muss es durch Hitze oder Licht aktiviert werden.
Dabei entsteht zuerst das ungesattigte Fe(CO)s-Fragment, das sofort mit dem Dien
reagiert oder zumindest durch das Lésungsmittel stabilisiert wird. Die Abspaltung des
ersten CO's von Fe(CO)s bendtigt viel Energie und somit hohe Temperaturen.
Deshalb setzt man fir diese Reaktionen oft hochsiedende Ether ein, wie zum
Beispiel di-n-Butylether oder 1,4-Dioxan, die gleichzeitig als Ligand fiir Fe(CO)s die-

nen kdnnen.
Tabelle 1: Dissoziationsenergien von Eisencarbonylen
Reaktion - Dissoziationsenergie (kcal/mol)

Fe(CO)s —» Fe(CO)4 + CO 55 (£ 12)
Fe(CO)4 — Fe(CO)3 + CO 5(9)

Fe(CO); - Fe(CO), + CO 32(x7)
Fe(CO), — Fe(CO) + CO 23 (+7)
Fe(CO) - Fe + CO 23(x7)

Das Fe(CO)s-Fragment kann auch aus Fey(CO) erzeugt werden. In Anwesenheit
eines Liganden (z.B. Dien) zerfallt Fe2(CO)s auch in unpolaren Lésungsmitteln schon
bei Raumtemperatur oder schwachem Erwarmen (< 60 °C) in die reaktive Fe(CO)s-
Einheit und Fe(CO)s.
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Eine weitere Méglichkeit zur Herstellung von Dien-Fe(CO)s-Komplexen verwendet
Transferkomplexe, wie sie in den Dissertationen von Aspari'® und Zeller'® ausfiihrlich

beschrieben wurden.

Komplexe von substituierten Butadienen lassen sich auch durch Erhitzen mit
Fe,COs / SiO, bilden®. Die Unlgslichkeit von Fex(CO)s vermindert normalerweise
seine Verfiigbarkeit in Lésungen. Durch das Mischen des Eisencarbonyls mit dem
Adsorbens scheint feinverteiltes Eisencarbonyl zu entstehen und ein geniigend na-

her Kontakt erreicht zu werden, um die Reaktivitat des Fe;(CO)g zu erhdhen.

Eine grosse Zahl von 1,4-Cyclohexadienen erhalt man durch Birch-Reduktion von
aromatischen Verbindungen. Lasst man diese Diene mit Fe(CO)s reagieren, bilden
sich 1,3-Cyclohexadien-Fe(CO)s-Komplexe, d.h. das 1,4-Dien wird mit Hilfe des
Eisens zum 1,3-Dien isomerisiert. Man geht davon aus, dass diese Isomerisierung
Uber einen Hydrido-z-allylkomplex erfolgt (siehe Schema 1)?'. Da bei substituierten
Dienen mehrere solcher Zwischenprodukte méglich sind, erhalt man in der Regel

Gemische von Komplexen.

Beispielsweise geben 2,5-Dihydrotoluol und 2,5-Dihydroanisol ungefahr &quimolare

Gemische von isomeren Komplexen wie in Schema 11 gezeigt.

R R
Fe(CO)s N

_— | - Fe(CO); +
BUZO, A G

R= Me, OMe

Schema 11: Bildung von Cyclohexadien-Fe(CO)s

Wie bereits in Kapitel 1.2.2 bemerkt, isomerisieren auch o-Alkyl, z~allylkomplexe unter
gewissen Bedingungen zum jeweils stabileren Dienkomplex. Auf diese Weise erhalt
man aus dem seco-Pineneisentricarbonylkomplex (siehe Schema 9) durch Heizen
oder Behandlung mit Saure den entsprechenden Dienkomplex (Tricarbonyl-2,5,6,6-
tetramethylcyclohexa-1,3-dieneisen).



Reaktivitat seco-Pinen-Fe(CO)s 11

x
—=Fe(CO);
S

Schema 12: Isomerisierung des seco-Pinen-Fe(CO),

Mechanistisch kann diese Isomerisierung folgendermassen erklart werden: Das
Proton greift zuerst am Metall an und nicht am a-Kohlenstoff. Es scheint ein zu
schwaches Elektrophil zu sein, um direkt am geséttigten Kohlenstoff angreifen zu
kénnen?2, Die folgende reduktive Elimination fiihrt zu einem koordinativ ungeséttigten
Zwischenprodukt. In verwandten Komplexen wurde experimentell eine agostische
Wechselwirkung zwischen dem Metall und einem Wasserstoff eines benachbarten
gesattigten Kohlenstoffs nachgewiesen. Das koordinativ ungeséttigte Zwischenpro-
dukt kann nun entweder einen Liganden, z.B. ein Lésungsmittelmolekil, annehmen
oder wiederum ein agostisches Wasserstoffatom abstrahieren. Letzeres fuhrt nach

Dissoziierung eines Protons zum Dienkomplex.

Es scheint, dass der addierte Ligand wichtig ist fur die Isomerisierung. Wenn ein
stark komplexierender Ligand vorhanden ist, bleibt die Reaktion beim koordinativ ge-

séttigten allylischen Komplex stehen und es entsteht kein Dienkomplex.

ZeFe(CO);
Z H

Schema 13: moéglicher Mechanismus der Isomerisierung
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Es hat sich gezeigt, dass bei der Isomerisierung von seco-Pinen-Fe(CO); mit Trifluor-
essigsaure in CHCl, die besten Ausbeute erreicht wird?, Sauerstoffhaltige Lo-
sungsmittel eignen sich aus vorerwdhnten Grinden nicht und Trifluoressigséaure

scheint die fiir diese Reaktion optimale S&urestérke aufzuweisen.

1.2.4 7°- Dienyleisenkomplexe

Cyclohexadienyl-Fe(CO)s-tetrafluoroborat wurde als erster Vertreter dieser Klasse
beschrieben?*. Reaktion von Cyclohexadien-Fe(CO); mit Trityliumtetrafluoroborat in
Methylenchlorid bei Raumtemperatur fuhrt unter Hydridabstraktion in quantitativer

Umsetzung zum gewiinschten kationischen Dienylkomplex.

Fe Fe*(CO)5
Z“ 7
@ PhaCBF, _ @ BF

Schema 14: Bildung eines kationischen Cyclohexadienylkomplexes

(CO)3

Substituierte Cyclohexadienylkomplexe ergeben oft keine kristallisierbaren Tetraflu-
oroboratsalze. Die wasserléslichen Tetrafluoroborate lassen sich jedoch in wasser-
unlésliche Hexafluorophosphate umwandeln, indem man sie mit wéassriger Ammoni-
umhexafluorophosphatldsung behandelt. Diese Komplexe kénnen bei Verwendung
von Trityliumhexafluorophosphat auch direkt synthetisiert werden.

Auf diese Weise kann eine Reihe von funktionell substituierten Cyclohexadienylkom-
plexen hergestellt werden. Die Hydridabstraktion erfolgt selektiv, abhéangig von den
Substituenten des Diens?®?%. Man kann folgende allgemeine Regeln fur die Hydrid-
abstraktion definieren: Mit einer Methoxygruppe als Substituent (-1, + M) erfolgt die
Hydridabstraktion so, dass sich die MeO-Gruppe im entstehenden Dienylkomplex in
Position 2 befindet. Elektronenziehende (-1, ~ M) und elektronengebende (+ I, + M)
Substituenten befinden sich nach der Hydridabstraktion bevorzugt in Position 3. Bei-

spiele von dirigierenden Effekten sind in Schema 15 dargestellt.



Reaktivitat seco-Pinen-Fe(CO); 13

OMe OMe
JFe*(cO Fe*(CO
Ph,CBF, e 13 sfe (GO
BF, BF,
94% 6%
COZMe COzMe
_Fe*(CO), Fe'(CO)s
" O
BF4” BF4”
20% 80%
SiMe3 SiMe3
.Fe*(CO Fe*(CO
Ph3CBF4 \ ( )3 ,/ ( )3
———- +
BF4” BF,
0% 100%

Schema 15: elektronische Effekte bei der Hydridabstraktion

Ausnahmen erklaren sich durch den Einfluss sterischer Griunde, wie in Schema 16
gezeigt. Die Hydridabstraktion durch das voluminose Tritylkation nahe der Methoxy-
gruppe ist deutlich ungunstiger als jene beim C(5)-Atom. Allerdings entsteht der
elektronisch begiinstigte Komplex als Hauptprodukt, wenn die sterische Hinderung
beider Substituenten in etwa ausgeglichen ist, wie dies aus dem zweiten Beispiel
ersichtlich ist. Vom Gesichtspunkt der organischen Synthese aus gesehen ist diese

Tatsache interessant.
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OMe Me
Fe (CO)3
x PhscBF4 Fe+(CO)3
---Fe(CO);
# BF,”
20% 80%
OMe OMe
Fe*(CO);
x Ph3CBF, 3
---Fe(CO); ——
BF,”
Me Me
95%

Schema 16: sterische und elektronische Effekte bei der Hydridabstraktion

Der Effekt einer Methylgruppe ist schwieriger zu bestimmen. Komplexierung von 2,5-
Dihydrotoluol mit Fe(CO)s fuhrt zu einem Gemisch der beiden méglichen Komplexe
(siehe Kapitel 1.2.3). Lasst man dieses Gemisch mit Trityliumtetrafluoroborat reagie-
ren, erhalt man ein etwa &quimolares Gemisch von drei Komplexen wie in Schema

17 gezeigt.
Me Me Me

Fe(CO); Fe*(CO)

N + ! PhCBF, X 3
----- Fe(CO)3 — -
4

Me Me

Fe'(CO)3 .
N m s a-Fe (CO)3
BF4 BF,

Schema 17: Hydridabstraktion bei Methyl-substituierten Cyclohexadienen



Reaktivitat seco-Pinen-Fe(CO); 15

Daraus folgt, dass auch aus 1-Methylcyclohexadien-Fe(CO)s nicht ausschliesslich

der 1-Methylcyclohexadienylkomplex entsteht.

Fur synthetische Anwendungen ist die Bildung eines Gemisches meistens uner-
wiinscht. Dieses Problem kann jedoch durch eine alternative Generierung der katio-
nischen Dienylkomplexe umgangen werden. Bei diesem Weg werden die von o-, m-
oder p-Kresol abgeleiteten Dienkomplexe mit konzentrierter Schwefelsaure behan-
delt. Das HSO4 -Anion wird anschliessend durch PFg~ ausgetauscht. In Schema 18
ist der akzeptierte Mechanismus aufgezeigt?”?®. Nach einer saurekatalysierten Iso-
merisierung wird der Sauerstoff protoniert und Methano! abgespalten.

Schema 18: Mechanismus der sdurekatalysierten Bildung von Cyclohexadienyl-Fe(CO);

Auf diese Weise erhilt man regiochemisch genau definierte Methyl-substituierte
Dienylkomplexe®. Sogar Gemische von Dienkomplexen kénnen unter Umsténden zu
einem einzigen Produkt reagieren wie in Schema 19 dargestellt. Wie aus dem be-
schriebenen Mechanismus hervorgeht, ist der entsprechende 1-Methylcyclohexa-
dienylkomplex allerdings auch tiber diese Methodik nicht zugénglich.
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Schema 19: Bildung von Methyl-substituierten Cyclohexadienylkomplexen



Reaktivitat seco-Pinen-Fe(CO)s 17

Von wenigen Ausnahmen abgesehen ist die Reaktion zwischen einem Cyclohexa-
dienyleisenkomplex und einem Nukleophil selektiv, d.h. der Angriff erfolgt regioselek-
tiv an einem Ende des Dienylsystems und anti zum Eisen®.

Der entstandene substituierte Dienkomplex kann durch verschiedene Oxidationsmit-
tel wie z.B. Trimethylamin-N-oxid, Cerammoniumnitrat oder Kupfer(ll)chlorid von

Fisen befreit werden.

Auf diese Weise lassen sich eine Vielzahl von substituierten 1,3-Cyclohexadienen

synthetisieren.

F e+ (00)3 X ,FE(CO)g Ox.
oo 7
BF4— X\\v x\“

Schema 20: Synthese von substituierten Dienen

Eine Reihe von Nukleophilen k8nnen an Cyclohexadienyl-Fe(CO)s-Komplexe addiert
werden. Es kénnen dies Amine, Alkoxide, Enolate, Allylsilane oder aktivierte Aroma-
ten sein®'. Auf diese Weise kdnnen verschiedene funktionelle Gruppen in Gegenwart
der Fe(CO);-Einheit ins Molekdl eingebracht werden. Die Dekomplexierung kann
dann an einem bestimmten Punkt der Synthese selektiv erfoigen. Oftmals missen
die Reaktionsbedingungen modifiziert werden, z.B. muss das Losungsmittel oder die
Reaktivitat des Dienylkomplexes durch Austausch eines CO-Liganden durch einen

Phosphinliganden®?** gesndert werden.
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1.3 lrone

1.3.1 Strukturen, Herkunft, Verwendung

Irone sind natirliche, veilchenartig riechende Duftstoffe. Sie werden durch Extraktion
der Wurzeln der Schwertlilie gewonnen. Fiir die kommerzielle Duftstoffgewinnung
werden vorwiegend die Rhizome der blaubliihenden Iris pallida (aus talien) und der
violetten fris germanica (aus Marokko) verwendet. Grébt man einen dieser Wurzel-
stécke aus, so nimmt man einen unspezifischen erdig-wurzeligen Geruch wabhr.
Nichts deutet daraufhin, dass aus ihnen einer der hochwertigsten Duftstoffe fiir die
Parfim- und Aromenindustrie gewonnen werden kann. Es ist nicht Gberliefert, wer
zuerst die Entdeckung gemacht hat, dass sich bei langerer Lagerung ein veilchen-
artiger Duft in der Wurzel entwickelt. 1893 wurden erstmals Irone aus der Iriswurze!
isolieri®*. Die Erfahrung hat gezeigt, dass die besten Resultate erzielt werden, wenn
man zwei- bis dreijahrige Wurzeln erntet. Anschliessend werden sie wahrend unge-
fahr zwei Jahren bei gutem Luftzutritt gelagert. Wahrend dieser Zeit entwickeln sie
ihren charakteristischen Duft durch einen Fermentationsprozess™.

Abbildung 1: Schwertlilie und ihre Rhizome
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Irone sind verwandt mit den besser bekannten lononen. Sie besitzen aber eine zu-
satzliche Methylgruppe. thr gemeinsamer biosynthetischer Vorlaufer sind die Iridale,
aus welchen sie nach Cyclisierung und oxidativer Spaltung der Farnesylseitenkette
entstehen®?. Die zusatzliche Methylgruppe der Irone wird via S-Adenosyl-L-me-

thionin wahrend der Cyclisierung des Iridals eingefthrt.

......

Iridal

U

(-)-a-lonon (-)-trans-a-Iron

Schema 21: biosynthetischer Vorlaufer von lononen und Ironen

Nachdem 1971 die absolute Konfiguration der Irone aufgeklart worden war>®, waren
die wichtigsten Inhaltsstoffe des sogenannten Iris-Ols bekannt. Aus dem lris-Ol
kénnen bis zu 20 verschiedene geruchsaktive Verbindungen isoliert und identifiziert
werden®.

Wie bei den lononen gibt es auch bei den Ironen a-, # und yVerbindungen. Auf-
grund der zusétzlichen Methylgruppe sind auch noch cis- und frans-lsomere moglich,
so dass insgesamt 5 Enantiomerenpaare existieren.

Die meisten davon kommen in verschiedenen Qualitaten des Iris-Oels natirlich vor,

wobei trans-yIron von unbestimmter absoluter Konfiguration nur an einer Stelle be-
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schrieben wird*'. Interessanterweise erhalt man je nach Art der Iris entgegengesetzte
Enantiomere. Aus der Iris pallida werden nur rechtsdrehende und aus der /lris ger-

manica vorwiegend linksdrehende Isomere isoliert.

Die Racemate aller Iron-Isomere kdnnen mit chiraler Gaschromatographie aufge-
trennt werden*2. Die reinen Enantiomere wurden durch "GC-sniffing" Techniken
charakterisiert. (+)-cis-y<Iron und (+)-cis-a-Iron scheinen die interessantesten orga-

noleptischen Eigenschaften zu haben.

1.3.2 Synthesen von a-lron

Es sind einige Synthesen von a-lIron bekannt. Die meisten davon fithren zu Race-
maten. Dieses Kapitel beschrankt sich auf die wenigen enantioselektiven Synthesen,

welche schon in der Dissertation von Lauper ausfiihrlich beschrieben wurden®,

Rautenstrauch et al.** beschranken sich in ihrer Arbeit zur Vervollstandigung der Ste-
reochemie der Irone auf das (+)-trans-a-lron und bauen auf einer der &ltesten nicht
stereoselektiven Synthese von Eschinazi ef al*® auf. (-)-a-Pinen wird in 7 Stufen
zum Trimethylcyclobutylheptadienon umgewandelt. Die thermische suprafaciale
Vinyleyclobutan/Cyclohexan-Umlagerung des Trimethylcyclobutylheptadienons st
der entscheidende Schritt dieser Synthese. (+)-trans-a-Iron lasst sich in einer Total-
ausbeute von ungefahr 2% und ohne Verlust der optischen Reinheit beziglich des

eingesetzten a-Pinens aus dem entstehenden Produktegemisch isolieren.
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0}
g (0]
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>@/ 7 Stufen N A " ~
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55% de (trans/cis)

Schema 22: Synthese von (+)-frans-a-lron nach Rautenstrauch

Frater et al.*® beschreiben eine Synthese des (+)-trans-a-Irons, welche letzlich von
(-)-BPinen ausgeht. Eigentliches Ausgangsprodukt ist ein von Pfander®” entwickelter
Aldehyd. Der Schliisselschritt der Synthese ist die Lewisséure katalysierte En-Reak-
tion von Butinon mit dem Tetramethylcyclohexen. In 9 Stufen erhalt man ein Ge-
misch aus (+)-trans-a-lron, (-)-trans-yIron und den beiden entsprechenden pseudo-
Ironen. Bei dieser Reaktion geht jedoch optische Reinheit verloren, bedingt durch
eine Epimerisierung bei der Reduktion des Aldehyds mit LiAlH,.
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>@/ 5 Stufen >©/ 3 Stufen >©/
OHC™" o

(-)-p-Pinen

o)

92% ee znl,

0 o)
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+ + .
(+)-trans-a-lron (=)-trans-yIron
loxdl o%

70% ee
100% de pseudo-a-lron  pseudo-y-Iron

\XZ

Schema 23: (+)-trans-a-lronsynthese nach Frater

Die zehnstufige Synthese von Chapuis*® geht von (-)-Nopol aus, einem kommer-
ziellen Derivat von o-Pinen. Wichtigstes Zwischenprodukt ist das 2,5,6,6-Tetra-
methylcyclohex-2-en-1-on. Es entsteht allerdings ein Gemisch aus (+)-frans-a-, (-)-
cis-a- und (-)-f-Iron im Verhéltnis 38 : 7 : 55. Optische Aktivitat geht bei dieser Re-
aktion praktisch nicht verloren, jedoch betragt die Gesamtausbeute des (+)-trans-a-

Irons lediglich 1%.
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(o}
ta,,, A
(+)-trans-a-Iron
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Schema 24: (+)-trans-a-Ironsynthese nach Chapuis

Yoshikoshi et al.*® wahlten (+)-Citronellal als Ausgangsstoff. Zunéchst erhalt man ein
Gemisch aus (+)-frans-yIron und seinem Z-lsomer im Verhaltnis 5 : 1. »lron lasst
sich in saurem Milieu zu a-lron isomerisieren. Trotz der 20-stufigen Synthese ist die
Gesamtausbeute an (-)-trans-a-lron mit ca. 4% relativ hoch. Leider geht bei dieser
Synthese ein erheblicher Anteil der optischen Reinheit verloren. Als Nebenprodukt

entsteht zudem (+)-AIron.
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Schema 25: (+)-trans-a-lronsynthese nach Yosihikoshi

1.%° nicht von einem enantiomerenreinen Naturstoff aus

Als einzige gehen Oishi et a
sondern fithren im Verlaufe der Synthese eine Enantiomerentrennung mit Hilfe von
(-)-Menthol durch. Auf diese Weise konnen sie in 12 Stufen entweder enantiomeren-
reines (-)- oder (+)-cis-a-lron in einer Gesamtausbeute von etwas lber 1% herstel-

len. Allerdings entsteht ein E/Z-Gemisch.
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Schema 26: cis-a-Ironsynthese nach Oishi (+ und -)

Bemerkenswert ist, dass die meisten dieser Synthesen von einem optisch aktiven
Naturstoff ausgehen. Als Ausgangsstoff wird hauptséchlich Pinen oder ein Pinen-
derivat verwendet. Leider sind die stereoselektiven Synthesen sehr lang und haben
kleine Ausbeuten. Ein Grossteil der Arbeiten fiihrt zudem zum trans-a-lron, obwohl

das cis-a-Iron die interessanteren organoleptischen Eigenschaften aufweist.

Lauper®® hat in seiner Dissertation sowohl (+)-cis-a- wie auch (-)-trans-o-Iron syn-
thetisiert. Als Schliisselschritt wahite er eine Wittig-Umlagerung, wie sie von Mori et
al.®! fur eine lononsynthese beschrieben wurden. Zwischenprodukt fir beidé Synthe-
sen ist der bereits beschriebene seco-Pinen-Fe(CO);-Komplex (siehe Kapitel 1.2.2).

Lasst man diesen Komplex mit lod reagieren, entsteht unter bestimmten Bédingun-



26 Theoretischer Teil

gen ein optisch aktives Tetramethylcyclohexenon in massiger Ausbeute. Eine
Lewissauren gesteuerte Hydridreduktion liefert den (+)-cis-Alkohol. Veretherung mit
1-Brom-2-butin nach Williamson und anschliessende Wittig-Umlagerung fuhrt zum
Tetramethylcyclohexenylbutinol als Carbinol-Epimerengemisch. Umwandlung in das
(+)-cis-a-Iron gelingt mit VO(OSiPhs); als Katalysator®?, Auf diese Weise erhalt man
ausgehend von (-)-4-Pinen in 6 Stufen und einer Gesamtausbeute von etwa 4% (+)-
cis-a-lron. Die optische Reinheit des Endproduktes wird durch das eingesetzte Edukt
bestimmt. Da bei der letzten Stufe als Folge der nicht optimierten, drastischen Reak-
tionsbedingungen eine teilweise Epimerisierung stattfindet, entsteht jedoch als Ne-
benprodukt auch (-)-trans-a-Iron.

(-)-p-Pinen
92% ee

1) CH4C:CCH,Br
\ -
N 2) BuLi
OH

cis (+)-cis

1 Kat.

(+)-cis-a-Iron

92% ee
64% de

Schema 27: Synthese von (+)-cis-a-lron nach Lauper
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Im Prinzip handelt es sich hier um eine elegante Synthese, die in wenigen Stufen,
verhaltnisméassig guter Ausbeute und ohne Verlust optischer Reinheit zum ge-

wiinschten Produkt fuhrt.
Trotzdem hat auch diese Synthese einige Schwachpunkte:

e Die massige Ausbeute des Cyclohexenons (~20%) ist unversténdlich. Man
miisste den Mechanismus dieses Reaktionsschrittes kennen, um die Ausbeute

des Enons verbessern zu kénnen.

« Fur die Isomerisierung des acetylenischen Alkohols miisste man einen besseren
Katalysator finden, der einerseits die Selektivitat verbessert und andererseits die
Ausbeute erhéht.

Zudem koénnte die Synthese verkirzt werden, wenn es gelingen wirde, den allyl-
ischen Alkohol oder sogar den Propargylether direkt aus dem seco-Pinenkomplex zu

generieren.

Beim Versuch der Verbesserung der Synthese des Cyclohexenons hat Lauper einen
anderen Weg gefunden. Die Reaktion des seco-Pinen-Fe(CO); mit Natriumhypo-
chlorit in Anwesenheit von Sulfaminséure fithrt zwar zum gewtinschten Allylalkohol,
schiebt aber eine zusatzliche Carbonsaurefunktion an der stereogenen Methylgruppe
ein. Zudem steht die OH-Gruppe frans dazu. Durch Decarboxylierung nach Barton
zum (+)-frans-Allylalkohol, erhélt er in ebenfalls 6 Etappen in einer Gesamtausbeute
von 4% (-)-trans-a-Iron ohne Verlust der optischen Reinheit, allerdings als Folge der
bereits erwahnten Vanadium-katalysierten Carbinol/Butenon-lsomerisierung nach

wie vor als Gemisch mit (+)-cis-a-lron.
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Schema 28: Synthese von (-)-trans-a-Iron nach Lauper

Abschliessend bleibt zu bemerken, dass man enantiomerenreines (+)- und (-)-trans
sowie (+)- und (-)-cis-a-Iron auch durch enzymatische kinetische Racematspaltung
eines epoxidierten und zum Alkohol reduzierten Ironderivates aus dem kommerziell

erhiltlichen racemischen Gemisch von frans- und cis-a-lron®® erhélt.

1.3.3 Synthesen von trans-y-Iron

Da trans-yIron im natirlich gewonnenen lIris-Oel nicht vorkommt, besteht ein Inter-
esse daran, dieses synthetisch herzustellen und auf seine organoleptischen Eigen-
schaften hin zu untersuchen. Es sind nur wenige Totalsynthesen bekannt und die
meisten von ihnen fuhren zu Racematen. Auch hier sei fiir eine ausfuhrlichere Be-

schreibung auf die Dissertation von Lauper® verwiesen.

1979 wurde von Joulain und Garnero® die erste Synthese von trans-yIron publiziert.
Ausgangsprodukt ist ein Dimethylcyclohexenon, welches durch eine Birch-Reduktion
von 3,4-Dimethylanisol erhalten wird. In 4 Stufen wird daraus ein Homoallylalkohol
gebildet. Schlisselschritt ist die anschliessende Oxidation, welche ausschliesslich
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zum trans-konfigurierten Aldehyd fiihrt. Eine Wittig Reaktion liefert schliesslich voll-
standig diastereoselektiv racemisches trans-j<Iron in einer Gesamtausbeute von ca.

5%.

WCHO
4 Stufen OH pcc '

B B ————

0]
rac.

0]

(¥)-trans-y-Iron

100% de

Schema 29: nicht enantioselektive trans-y-Ironsynthese nach Joulain und Garnero

Mit dem gleichen Ausgangsprodukt unter Verwendung modernerer Reagentien ent-
wickelten Takazawa et al.% eine ahnliche Synthese. In 8 Etappen und einer Gesamt-

ausbeute von etwa 4% erhalten sie ebenfalls vollstandig diastereoselektiv racemi-
sches frans-j-lron.
Auch Leyendecker et al.%® verwenden dasselbe Cyclohexenon als Vorlaufer fir ihre

Synthese. In 5 Stufen und einer wesentlich htheren Gesamtausbeute von 23% er-
halten sie (+)-trans-yIron. Da diese Synthese allerdings nicht diastereoselektiv ist,

entsteht ein Gemisch aus trans- und cis-yIron im Verhaltnis 3 : 1.

Von grésserem Interessen sind jedoch die enantioselektiven Reaktionen.
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Wie bereits in Kapitel 1.3.2 erwéhnt, synthetisieren Yoshikoshi et al*®

ausgehend
von (+)-Citronellal in 19 Stufen (+)- trans-)Iron mit einer Gesamtausbeute von 5%,

aber unter relativ hohem Verlust an optischer Reinheit.

Monti et al.’’ publizierten 1996 eine Synthese von (+)- trans-yIron in 8 Stufen mit
einer hohen Gesamtausbeute von etwa 22% und ohne Verlust der optischen Rein-
heit. Als Vorlaufer wahlen sie wiederum dasselbe Cyclohexenon, allerdings in opti-
scher reiner Form, welches in 3 Stufen aus kommerziellem (+)-frans-Dihydrocarvon
erhalten wird. Drei weitere Stufen fiihren zum Trimethylcyclohexenylmethylsilan. Der
Schliisselschritt dieser Reaktion ist, analog zu Frater®®, eine Lewissaure-katalysierte
En-Reaktion mit 3-Butin-2-on. Werden die von Frater beschriebenen Reaktionsbe-
dingungen angewendet, so erhélt man ein Gemisch aus dem entsprechenden Allyl-
silan und dem Vinylsilan im Verhdltnis 4 : 1. Wird die En-Reaktion jedoch mit Methyl-
aluminiumchlorid als Katalysator durchgefuhrt, erhalt man nur das Allylsilan. Erhitzt
man das Gemisch aus Allyl- und Vinylsilan in Acetonitril mit einer katalytischen
Menge von p-Toluolsulfinséure, analog dem in der Literatur beschriebenem Verfah-
ren flr die Protodesilylierung von Vinylsilanen®®, erhalt man (+)-trans-j-Iron als einzi-
ges Produkt. Die Protodesilylierung des Allylsilans kann auch mit TiCls als Kataly-

sator durchgefiihrt werden und fithrt ebenfalls zum (+)-frans-y-Iron.
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Schema 30: (+)-trans-yIron-Synthese nach Monti

(-)-trans-yIron wird von Frater et al.*® als Gemisch zusammen mit (+)-trans-a-lron
erhalten (siehe Kapitel 1.3.2), allerdings unter erheblichem Verlust an optischer
Reinheit. Zudem betragt die Gesamtausbeute nur ungefahr 1%.
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Chapuis et al.®® stellen eine Totalsynthese von (-)-trans-yIron in 8 Stufen und ohne
Verlust an optischer Reinheit in einer Geasmtausbeute von etwa 3% vor. Allerdings
erhalten sie ein Gemisch aus (-)-trans-)Iron und (-)-cis-»Iron im Verhéltnis 77 : 23.
Sie verwenden ein ahnliches Vorgehen wie fir die Synthese des a-lrons (siehe Ka-

pitel 1.3.2). Als Ausgangsmaterial dient hier jedoch a-Pinenoxid.

I{,,"_ \

(-)-trans-yIron

(o]
84% ee
o 5 Stufen 3 Stufen s
\\\“" (0]
a-Pinenoxid ‘m,, _.»\‘\)j\
84% ee
(-)-cis-yIron

Schema 31: Synthese von (-)-trans-yIron nach Chapuis

Die bekannten Synthesen haben, mit Ausnahme derjenigen von Monti, entweder
(zu)viele Reaktionsschritte, verlieren optische Reinheit, sind nicht vollstandig (ste-

reo)-selektiv und/oder haben schlechte Ausbeuten.

Inspiriert durch die Arbeiten von Frater zur Synthese von Ironen und die Publikation
von Monti et al.%® tber die En-Reaktion von Allylsilanen mit 3-Butin-2-on zur Bildung
von lononen hat Lauper in seiner Dissertation eine neue Synthese von (+)-frans-y
Iron in 7 Stufen konzipiert. Ausgehend wiederum von (-)-g-Pinen erhalt er in einer
Gesamtausbeute von ca. 2% das gewiinschte Produkt ohne Verlust der optischen
Reinheit. Dekomplexierung des bereits erwshnten Dienkomplexes (siehe Kapitel
1.2.3), regioselektive partielle Reduktion und Silylierung fuhren zu demselben Allyl-
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silan wie in der Synthese von Monti. Znl, katalysierte En-Reaktion mit 3-Butin-2-on

und anschliessende Protodesilylierung ergeben das gewuinschte (+)-trans-j-Iron.

L \é\ NaHqH,0 \é\
Y NaOH NalO;

Fe(CO)3
(-)-2 (-)-12 (+)-14
\)Oj\\ 1) n-BuLi /
o t-BuOK
SN 2) TMSCI
— - SiMeg
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_ 0
o /ll\
"‘\\\\)J\ é
SiM63 Zn|2, MS 4A
15  SiMes
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Schema 32: Synthese von (+)-trans-j<Iron nach Lauper

Beziiglich Stufenzahl und Produktereinheit handelt es sich hier um eine gute Syn-
these, welche mit derjenigen von Monti® vergleichbar ist. Erwahnenswert ist jedoch,
dass bei der Dekomplexierung ein Produktegemisch entsteht. Zudem ist die Reduk-
tion des Diens nicht volistdndig regioselektiv. Neben dem gewinschten 1,3,3,4-

Tetramethylcyclohexen entstehen etwa 15% des 3,4,4,6-Tetramethylcyclohexens.
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Die En-Reaktion liefert neben den beiden Silanen zum Teil auch direkt das Sakurai-
Produkt, das heisst bereits das (+)-trans-j<Iron. Allerdings fiihrt die Reaktion dieses
Gemisches mit einer katalytischen Menge an p-Toluolsulfinsaure einheitlich zum ge-

winschten Produkt.

Um die Synthese zu verbessern, wurde versucht, das Silan bereits zu Beginn der
Synthese einzufiihren. Man hoffte, dass die partielle Reduktion der silylierten Verbin-
dung selektiver verlaufen wirde. Diese Idee fuhrte leider nicht zum Erfolg, da sich
das silylierte (—)-4-Pinen nicht mehr ring6ffnend komplexieren lasst.

Schema 33: Versuch ringéffende Komplexierung von silyliertem (-)-4-Pinen

Die Synthese liesse sich jedoch wesentlich verkiirzen durch eine direkte Synthese
des Cyclohexens aus dem seco-Pinenkomplex. Beim Bestrahlen des seco-Pinen-
Fe(CO)[P(OMes)]; in reiner Essigsaure entsteht zwar das gewtlinschte Olefin, jedoch
als Gemisch mit dem thermodynamisch stabileren, aber unbrauchbaren 1,4,5,5-
Tetramethylcyclohexen. Eine Trennung der beiden regioisomeren Olefine ist selbst

mit praparativer Gaschromatographie nicht méglich.

CH3COOH
—_— +
hv

Fe(CO)[P(OMe)sl,

Schema 34: reduktive Dekomplexierung eines seco-Pinenkomplexes
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Da die En-Reaktion in der Synthese von Lauper zu einem geringen Anteil auch das
Sakurai-Produkt liefert, kénnte man sich vorstellen, dass man bei geeigneter Wahl

der Lewissaure direkt y-Iron erhalten kénnte.

(0]

SiMe; LA ?

Schema 35: Lewissauren-katalysierte Sakurai-Reaktion
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1.4 Taxol

1.4.1 Strukturen, Bedeutung, Wirkung

Taxol® ist der registrierte Name fiir das aus der Rinde der pazifischen Eibe (Taxus
brevifolia) stammende Diterpenoid Paclitaxel. Taxol ist ein klinisch genutztes Anti-
tumormittel. Nach der Zulassung zur Behandlung von Eierstockkrebs wurde es auf
seine Wirksamkeit gegen ein breiteres Spektrum von Tumoren untersucht. Heute
wird es auch bei Brust- und einigen Arten von Lungenkrebs sowie gegen das Kaposi

Sarkom verwendet.

Gefunden wurde der Wirkstoff bei einer gross angelegten Massenuntersuchung von
Naturstoffen, die das Amerikanische Nationale Krebsinstitut durchfiihren liess. Im
Jahre 1964 wurde man erstmals auf die Wirkung von Pflanzenextrakten aus der Eibe
auf Krebszellen aufmerksam. 5 Jahre spater war der fur diese Wirkung verantwort-
liche Stoff isoliert. Nach weiteren zwei Jahren wurde die Struktur von Taxol von Wani
et al.% aufgeklart. Bemerkenswert ist die unibliche AB-Ringverkniipfung.

Abbildung 3: Taxol

1993 wurde Taxol in den USA zugelassen. Um einen Patienten zu behandeln,
braucht man ca. 2 g Taxol. Das klingt nicht nach sehr viel, aber um diese Menge
Taxol zu gewinnen, missen mindestens 2 ausgewachsene Eiben geféllt werden.
Bedenkt man, dass allein in den USA mehr als 50'000 Patientinnen jahrlich an Brust-
und Eierstockkrebs erkranken und der Bedarf an Taxol somit entsprechend hoch ist,

wird man sich der Gefahr fiir die Eibenbestande bewusst.
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Deshalb sucht man nach Wegen, Taxol in grossem Massstab zu gewinnen, z.B. in-
dem man in Plantagen einzelne Eiben zichtet, die besonders viel Taxol in ihrer

Rinde enthalten.
Es gibt jedoch eine Alternative zur Eibenrinde. Aus den Nadeln der européischen
Eibe (Taxus baccata) lasst sich eine Taxolvorstufe, das Baccantin lli isolieren. Die

Nadeln wachsen nach und garantieren den Nachschub.

AcO, O oy

HOnm:-

A05

Abbildung 4: Baccatin |1l

Auf semisynthetischem Weg l4sst sich Taxol und ein dem Taxol &hnliches Molekdl,
das Docetaxel, aus Baccantin Il herstellen. Docetaxel ist sogar noch wirksamer als
Taxol und ist seit Anfang 1996 auch in der Schweiz zugelassen. Es ist unter dem

Handelsnamen Taxotere® bekannt.

Abbildung 5: Docetaxel

Die zytotoxische Wirkung von Paclitaxel und Docetaxel beruht auf einer Stabilisie-
rung der Mikrotubuli®'. Mikrotubuli sind wesentlich zur Bildung der fiir die Zellteilung

notwendigen Mitosespindeln und sind daneben auch an weiteren Zellfunktionen be-
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teiligt. Docetaxel und Taxol begiinstigen den Aufbau der Mikrotubuli und behindern
damit deren Depolymerisation, wodurch die Zellteilung gestdrt oder zumindest stark
verlangsamt wird.

1.4.2 Totalsynthesen von Taxol

Bis heute sind 4 Totalsynthesen von Taxol bekannt. Daneben haben sich unzahlige
Forschungsgruppen mit Teilaspekten der Taxolsynthese, vor allem der interessanten
und uniiblichen Ringverkniipfung (Sechsring-Achtring-Sechsring), beschéftigt.

/ 62,63

Anfang 1994 haben beinahe gleichzeitig Holten ef a und Nicolaou et al.5® die

ersten Totalsynthesen von Taxol publiziert.

Holten bildet die Ringe nach der Sequenz A, B, C. Ring B erhélt er durch Fragmen-

tierung eines aus Campher aufgebauten Trizyklus.

RQ
- &@ S
o OR
(0]
Taxol

Schema 36: Bildung des Rings B in der Synthese von Holten

Nicolaou verknUpft zuerst die beiden Ringe A und C durch eine Shapiro Kopplung
miteinander und schliesst danach den Ring B durch eine McMurry Kopplung. Die

beiden Vorlaufer erhalt er via stereoselektive Diels-Alder-Reaktionen.
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Taxol

Schema 37: Bildung des Rings B in der Synthese von Nicolaou
Eine dritte Totalsynthese stammt von Danishefsky et al.% Eine ahnliche Strategie wie

bei Nicolaou erlaubt die Bildung des Rings B. Die chirale Information wird bei der Bil-
dung des als Ausgangsstoff verwendeten Wieland-Miescher Keton eingefihrt.

Taxol

Schema 38: Bildung des Rings B in der Synthese von Danishefsky

Zu erwshnen bleibt noch die Synthese von Wender et al.*”%.  Sie wahlen als Aus-
gangsprodukt das Pinenderivat Verbenon. Entscheidend ist die Bildung des AB-
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Ringsystem durch Fragmentierung eines photochemisch zugénglichen tricyclischen
Produkts.

OTBS

11

Schema 39: Bildung des Rings B in der Synthese von Wender

Einer der Schliisselschritte bei allen Totalsynthesen ist die Bildung des Rings B. Da-
fur werden im Prinzip zwei unterschiedliche Strategien angewandt. Holten und
Wender erhalten den Achtring durch Fragmentierung eines Trizyklus. Bei den ande-
ren beiden Synthesen wird der Ring B durch eine Kopplung der Ringe A und C gene-

riert.

Diese Totalsynthesen sind keine Alternativen zur Partialsynthese von Taxol aus
Baccatin |ll. Da dieses aus nachwachsenden pflanzlichen Quellen ausreichend er-
haltlich ist, erscheint es unwahrscheinlich, dass eine Totalsynthese je einen Einfluss
auf die Verfiigbarkeit von Taxol haben wird. Es sind eher Fragen der Strategie, der
Reaktionsentwicklung und des Zugangs zu Analoga, die das Interesse an diesen

Zielverbindungen erwecken.
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1.4.3 Strategien zur Konstruktion des ABC-Ringsystems von Taxol

Nebst den erwdhnten Totalsynthesen gibt es verschiedene Studien zur Konstruktion
des AB- oder ABC-Ringsystems. Einige davon verwenden fir die Ringschliisse Re-
aktionen vom Typ Diels-Alder.

Der bereits frither beschriebene seco-Pinenkomplex (siehe Kapitel 1.2.2) wiirde sich

hervorragend als Vorlaufer fir den Ring A eignen. Seine zehn vom f-Pinen

stammenden Kohlenstoffatome entsprechen dem Ring A des Taxols.

RO y
(OC)sFe &

A

.
.
.

Schema 40: seco-Pinen-Fe(CO); als Vorlaufer fir den Ring A von Taxol

Raemy® hat in seiner Dissertation, inspiriert durch die Arbeiten von Wender und
Mucciaro™, folgende Strategie entwickelt: Bildung des AC-Ringsystem durch Alkylie-
rung von Verbenon, Isomerisierung zum entsprechend substituierten Chrysanthenon
ring6ffnende Komplexierung durch "Fe(CO)3" und Ringschluss zum ABC-System.

Leider konnte trotz Anwendung verschiedener bekannter Komplexierungsmethoden
der gewiinschte o-Acyl-, zallyl-Komplex nicht gebildet werden. Es entstand stattdes-

sen ein racemischer Komplex mit einem acyclischen Liganden.
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o 0 Fe(CO);
Fe(CO)s 7N
> > > cHo\\

"Fe(CO)3"

([
70
@

Fe
(CO);

Schema 41: Strategie zur Bildung des ABC-Ringsystems von Taxol ausgehend von Verbenon

Eine alternative Strategie wurde ausgehend vom zuvor gefundenen loddienkom-
plex? geplant. Die fur die Bildung des Rings B notwendigen vier Kohlenstoffatome
stammen von einem o-halogenierten Phenylessigsdurederivat. Nach Verknipfung
des Aromaten mit dem iodsubstituierten Kohlenstoff des Komplexes kénnte der Ring
B durch elektrophile Addition an den Dienkomplex gebildet werden.

Dieser Syntheseplan scheiterte aus verschiedenen Grinden: Einerseits konnte das
Zinkderivat des loddienkomplexes nur unter Schwierigkeiten gebildet werden, und
andererseits addierte das Halogenid des Aromaten kaum an den Organozinkkom-
plex. Anstelle des gewinschten Kopplungsproduktes entsteht hauptsachlich der

Dienkomplex.
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Fe(CO)s

Schema 42: Strategie zur Bildung des ABC-Ringsystems von Taxol ausgehend vom loddienkomplex
Die prinzipielle Moglichkeit einer Ringbildung unter Verwendung des loddienkomple-

xes zwischen den beiden entscheidenden Stellen (C(1) und C(5") konnte aber mit

der Umwandlung in den nachstehenden bicyclischen Komplex gezeigt werden.

| ﬁ_\
—_— LFe(CO),l
™ I NS 2
Fe(CO);

Schema 43: Bildung eines bicyclischen lodkomplexes
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2 PROBLEMSTELLUNG

In den Arbeiten von Lauper und Raemy bleiben eine Reihe von Fragen offen. Im
Hinblick auf die Suche nach Lésungen dieser Probleme soll die Reaktivitét der ver-
wendeten Eisencarbonylkomplexe besser untersucht werden. Mit Hilfe der dadurch
erworbenen Kenntnisse kénnte die von Lauper (siehe Kapitel 1.3.3) entwickelte
Synthese von (+)-trans-yIron verbessert und verkurzt werden. Aufbauend auf den
Resultaten von Raemy (siehe Kapitel 1.4.3) soll zudem eine Strategie zur Entwick-

lung des Taxadienskelettes entwickelt werden.
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2.1 Reaktivitit des seco-Pinen-Fe(CO);-Komplexes, seiner

Isomere und Derivate

Ausgehend von seco-Pinen-Fe(CO); kann eine grosse Palette verschiedener Pro-
dukte gebildet werden. Manche Ausbeuten sind aber méssig, weil die unaufgekiarten
Reaktionsmechanismen bisher eine gezielte Optimierung verhindern.

0 AN
7
° i CHO CHO

(+)6 (7 ()4 (+)-8 (+)-9

~ |

—_— —=Fe(CO);
P

-)-2

P,

COOH
(+)-10 +)-1 )5 (-)12

Schema 44: von seco-Pinen-Fe(CO); abgeleitete Verbindungen



Problemstellung 47

Daraus ergeben sich folgende Fragestellungen:
e Isomerisierung des seco-Pinenkomplexes (-)-1

Unter welchen Bedingungen entstehen die beiden Isomeren (-)-2 und (-)-3?
Warum ist die Ausbeute des Dienkomplexes (-)-2 nicht quantitiativ? Kénnen

irgendwelche Nebenprodukte isoliert werden?

N
/"FE(CO):; + 7

(-)-2

Schema 45: Isomerisierung des seco-Pinen-Fe(CO);

» Bildung des Trienkomplexes (-)-5

Kann ein Mechanismus fur die Bildung des Trienkomplexes (-)-§ formuliert und

dadurch die Ausbeute erhdht werden?

AN AN
—Fe(CO); — | 2 | — —=Fe(CO),
P P

(-)-2 (-)-5

Schema 46: Synthese des Trienkomplexes (-)-3

¢ Synthese des Allylalkohols (+)-13

Kann der Allylalkohol (+)-13 oder gegebenenfalls ein entsprechender Allylether

direkt aus dem seco-Pinen-Fe(CO); ohne Insertion von CO generiert werden?
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COOH

(+)-10 (+)-11

"10R
R=H, (+)13
R = Alkyl

Schema 47: mogliche Bildung des Allylalkohols (+)-13

¢ Bildung des lodkomplexes (-)-4 bzw. des Cyclohexenons (+)-11

Bei der Reaktion von seco-Pinen-Fe(CO); mit lod entsteht entweder der lodkom-
plex (-)-4 oder das Cyclohexenon (+)-11 oder ein Gemisch der beiden. Wie mus-
sen die Reaktionsbedingungen gewahit werden, damit nur das Cyclohexenon in

guter Ausbeute entsteht?

N o b
'.' und / oder —aFg(CO)y
1 ? (o) #
Fe(CO); I
(=) (+)-1 (-)-4

Schema 48: Reaktion des seco-Pinen-Fe(CO); mit lod
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2.2 Synthese von (+)-trans-y-Iron

Einige Probleme, die bei der von Lauper®® beschriebenen Synthese von (+)-trans--
Iron auftreten, wurden bereits erwahnt. In der vorliegenden Arbeit sollen im Wesentli-

chen folgende Punkte untersucht werden:

« Gibt es eine Mbglichkeit, das Tetramethylcyclohexen (+)-14 direkt aus dem seco-
Pinen- oder dem Dienkomplex herzustellen? Sind Modifikationen an den Kom-

plexen, wie z.B. Ligandaustausch, notwendig?

x
I /—-Fe(CO)3
2 o ()2
Vg
(+)-14

Schema 49: mogliche Synthese des Tetramethylcyclohexens (+)-14

¢ Kann die Synthese weiter verkirzt werden durch direkte Generierung des

Sakurai-Produktes bei der Reaktion des Allylsilans mit Butinon?

o)
SiRq /ll\ “\/u\

(+)-15 (+)-16

Schema 50: Synthese von (+)-trans-y-Iron durch Sakurai-Reaktion
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2.3 Strategie zur Synthese des Taxadienskelettes

Der Trienkomplex (-)-5 sollte als Nucleophil mit einem geeignet substituierten elek-
trophilen Dienylkomplex eine CC-Verknupfung unter Ausbildung eines kationischen
Dienylkomplexes eingehen. Eine entsprechende Funktionalitat vorausgesetzt kénnte
dieses dinukleare Zwischenprodukt zum ABC-Taxanringskelett geschlossen werden.

(OC)sFe™ =2

(-)-5

Schema 51: mégliche Retrosynthese zur Bildung des ABC-Taxanringskelettes

Folgende offene Fragen mussten in diesem Zusammenhang diskutiert werden:

o Welcher Dienylkomplex mit welcher Funktionalitat eignet sich als C-Ring Vorlau-

fer und wie kann dieser synthetisiert werden?

e An welcher Stelle des Dienylkomplexes wird der nucleophile Trienkomplex
addiert? Kann diese Kopplung stereoselektiv gestaltet werden?

e Wie lasst sich der Ringschluss zum ABC-System bewerkstelligen?
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Abbildung 6: Angriffsmaglichkeiten eines Nucleophils am Dienylkomplex
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3 RESULTATE UND DISKUSSION

3.1 Reaktivitat des seco-Pinen-Fe(CO)s, seiner Isomere und

Derivate

3.1.1 Isomerisierungen

2,5,6,6-Tetramethylcyclohexa-1,3-dien-Fe(CO);
Wie bereits im theoretischen Teil erwahnt (siehe Kapitel 1.2.3), kann der seco-Pinen-
komplex (-)-1 in Gegenwart von Protonen zum entsprechenden Dienkomplex (-)-2

isomerisieren.

AN
—=Fe(CO);
/

(-)-2

Schema 52: Isomerisierung von (-)-1 in Gegenwart von Protonen

Entscheidend fur die Ausbeute ist die Starke der verwendeten Sé&ure. Mit starken
Sauren® wie HBF4 und H2SO4 erhslt man zwar den gewiinschten Komplex, jedoch
nur in geringer Ausbeute. Sowohl mit wasserfreier wie auch mit wassriger H| findet
keine Reaktion statt. Einzig mit Trifluoressigsaure kann eine gute Ausbeute erzielt
werden. Zudem ist die Isomerisierung stark l6sungsmittelabhéngig. Es eignen sich
weder Tetrahydrofuran noch Acetonitril. Methylenchlorid hat sich als beste Wahl er-

wiesen.
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Tabelle 2: Saure- und Lésungsmittelabhangigkeit der Isomersierung von (-)-1

Saure Lésungsmittel ~ Temperatur Umsatz  Ausbeute an (-)-2
HBF4 (48% in H20) Ac,0 RT > 99% 23%

HI (wasserfrei) Ether RT >99% 0%

HI (67% in H20) Ether RT 0% 0%

H2S04 CHCl, RT >99% ~10%

TFA THF / H,0O RT 0% 0%

TFA CHsCN 40°C 28% 0%

TFA CH:Cl, Ruckfluss >99% 55-77%

Trotz vollstandiger Umsetzung Iasst sich der Dienkomplex (-)-2 aber auch in diesem
Fall nicht quantitativ isolieren. Neben dem gewiinschten Produkt findet man die bei-
den bicylischen Ketone (+)-6 und (-)-7 (ca. 8%) und ein total reduziertes bicyclisches

Keton 17.
X O
-=Fe(CO)3 .
P
(-)-2 17
W TFA 65% 10%
: —_— -
: CH2C|2
Fe(CO)s  Riickfluss 0
-1 +
0
(+)- -7

2% 6%

Schema 53: isolierte Produkte bei der Isomerisierung des seco-Pinenkomplexes (-)-1
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Die bicyclischen Ketone (+)-6 und (-)-7 wurden bereits 1975 von Stockis und Weiss-
berger”' beschrieben. Durch Erhitzen von o- oder S-Pinen und Fe(CO)s auf 160 °C
bilden sich die beiden Verbindungen als Gemisch im Verhéltnis 46 : 54.

Die Bildung der beiden bicyclischen Ketone (+)-6 und (-)-7 beobachtet man haufig
bei Reaktionen von seco-Pinen-Fe(CO)s. Das Verhéltnis der beiden Isomeren ist von
den Reaktionsbedingungen abh#ngig: Bei der Reaktion mit Cerammoniumnitrat
(siehe Seite 65) bilden sich die beiden bicyclischen Ketone (+)-6 und (-)-7 im Ver-
haltnis 7 : 3. Mit Natriumnitrit findet man ein 1 : 1 Gemisch der beiden Isomeren®. Da
das volistandig reduzierte Keton 17 nur aus (-)-7 entstehen kann, missen sich die
beiden bicyclischen Ketone (+)-6 und (-)-7 in Gegenwart der Trifluoressigséure zu-

nachst in einem Verhaltnis von etwa 1 : 8 bilden.

Fir diese unterschiedlichen Ergebnisse kénnen folgende Grinde angefihrt werden:
Weil (-)-7 das thermodynamisch weniger stabile Produkt ist, kann es nur unter irre-
versiblen Bedingungen begiinstigt gebildet werden. Bei Beteiligung des Eisens
kénnte ein anderer Reaktionsweg méglich sein und/oder die Reversibilitat des ent-
scheidenden Reaktionsschrittes beeinflusst werden. Bei frilher Ablésung des Eisens
wird die Reaktion kaum beeinflusst. Ausserdem konnte das Verhéltnis der gebildeten
Produkte auch davon abhangen, ob es sich beim CO-insertierten Komplex um einen
Fe(CO)s- oder einen Fe(CO)s-Komplex handelt.

Die Reduktion von (-)-7 zu 17 verlauft stereoselektiv, es entsteht nur ein Diastereo-
mer. Die Struktur des vollstindig reduzierten Ketons 17 wurde aus einem INADE-
QUATE-Experiment abgeleitet. Allerdings konnte die Konfiguration an C(4) des voll-
standig reduzierten Ketons 17 nicht bestimmt werden, da sich dieses nur im Gemisch

mit (-)-7 isolieren lasst.

Der Mechanismus fiir diese Reduktion ist unklar. Eine Hypothese wére, dass eine
Eisenspezies die Reaktion katalysiert. Méglicherweise entsteht bei der Bildung der
bicyclischen Ketone (+)-6 und (-)-7 aus dem freiwerdenden Eisencarbony! und der
Trifluoressigsaure ein Eisenkomplex, welcher in Gegenwart von Fe(lll) zu einem
Fe(ll)-Hydrid reagiert, das fur die Reduktion verantwortlich wére. Fe(lll) kénnte durch
Oxidation von Fe(ll)-(CF3CO,), mit Spuren von Luftsauerstoff im Reaktionsgemisch
entstehen.
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(-1 T» (-)-7 / \= 17
1]
2 HoFe(COR(CFsCO); — = S 1 Fel(CO),  "Fe(CON" —=,

o)
Fe"(CF3C0,); <—= Fe'(CF4CO,), + TFA

Schema 54: vorgeschlagener Mechanismus fir die Reduktion des bicyclischen Ketons (-)-7

Experimentelle Untersuchungen bestétigen allerdings diese Hypothese nicht. Weder
in situ hergestelltes Fe(lll)-trifluoroacetat noch zum Reaktionsgemisch zugegebenes

Fe(lll)-acetat flihren zu einer Erhéhung der Ausbeute an 17.

Ein unabhangiger Versuch, ein Gemisch der beiden bicyclischen Ketone (+)-6 und
(-)-7 mit Fe(CO)s und TFA zu reduzieren, misslingt ebenfalls. Die beiden Ketone

werden unveréndert zuriickgewonnen.

iso-seco-Pinen-Fe(CO); und Derivate
Wird der seco-Pinenkomplex (-)-1 nicht mit Protonen, sondern mit einer Lewiss&ure
behandelt, so entsteht Uberraschenderweise anstelle des Dienkomplexes (-)-2 ein

anderes Isomer, der iso-seco-Pinenkomplex (-)-3.

—=Fe(CO), .i_ )
Fe(CO)s
()2 (31 (-3
55-77% 13 - 30%

Schema 55: Isomerisierung von (-)-1 unter verschiedenen Bedingungen
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Die NMR-Spektren der beiden isomeren Komplexe (-)-1 und (-)-3 unterscheiden
sich ungewshnlich stark. Ein Hauptmerkmal sind die chemischen Verschiebungen
der in der nachstehenden Abbildung markierten o-komplexierten CHz-Gruppe. Im
13C_Spektrum von (-)-3 ist das entsprechende Signal um AS = 55 ppm und im H-

NMR um 1.81 ppm bzw. 2.05 ppm hochfeldverschoben.

Fe(CO)s
(-)-3

13C: 34 ppm 3c: —21 ppm
"H:1.59 ppm, 1.09 ppm "H:-0.22 ppm, —0.96 ppm

Abbildung 7: NMR-Verschiebungen der isomeren seco-Pinenkomplexe

Kohlenstoffgertist und damit Position der nicht komplexierten Methylengruppe im iso-
seco-Pinenkomplex (-)-3 wurden von einem INADEQUATE-Experiment abgeleitet.

Dieser iso-seco-Pinenkomplex (-)-3 ist der thermodynamisch am wenigsten stabile
Komplex, da er in Gegenwart einer katalytischen Menge Séure, wie sie beispiels-
weise in deuterietem Chloroform normaler Qualitat enthalten ist, wieder zum seco-

Pinenkomplex zurlickisomerisiert.

Derselbe iso-seco-Pinenkomplex (~)-3 war zuvor in einer unabhéngigen Synthese
gebildet worden®: Reaktion des seco-Pinenkomplexes mit lod fihrt zum loddien-
komplex (-)-4, der nach Halogen-Metall-Austausch mit t-Butyllithium und anschlie-
ssender CO-Insertion den Carbenkomplex 18 ergibt. Eine schwache Protonenquelle
protoniert regiospezifisch an der C(3')-Position und fihrt nach Desinsertion von CO

zum jso-seco-Pinenkomplex (-)-3.
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1

I, 2
—_— —=Fe(CO)3
F
I
(14

) CH3COPh
[} -

: 85 °C
Fe(CO)s

-3

Schema 56: Synthese von iso-seco-Pinen-Fe(CO); nach Raemy

Zuriickkommend auf die Reaktion des seco-Pinenkomplexes (-)-1 mit Lewissduren
muss erwdhnt werden, dass sich unter den verschiedenen getesteten Lewissauren
(BF3OEty, AlCl3, AlBrs, Me,AICI, EtAICI;) Aluminiumchlorid und Aluminiumbromid am
besten verhalten. Bemerkenswert ist auch der ungewohnlich starke Einfluss der
Temperatur: Bei tiefer Temperatur (< 0 °C) und in Gegenwart von zusétzlichem CO,
das entweder zugegeben wird oder von teilweiser Zersetzung des Komplexes
stammt, erhdlt man nur ein Gemisch der beiden bicyclischen Ketone (+)-6 und (-)-
7%, Bei wenig hherer Temperatur (5 °C) und in Abwesenheit von CO entsteht der
iso-seco-Pinenkomplex (-)-3 als Hauptprodukt. Daneben werden jedoch auch die
beiden bicyclischen Ketone (+)-6 und (-)-7 sowie das bicyclische Enon 19 isoliert.
Erhéht man die Temperatur nochmals geringfugig (RT) bildet sich ein neues Produkt
20 auf Kosten des iso-seco-Pinenkomplexes. Der neue Komplex 20 wird in Form von
hellgelben Kristallen in massiger Ausbeute (~12%) isoliert. Auch hier miissen die zu-
satzlichen COs von einer teilweisen Zersetzung des seco-Pinen- oder iso-seco-
Pinenkomplexes stammen. Dies kénnte fur die niedrige Ausbeute verantwortlich

sein.
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Schema 57: isolierte Produkte bei der Reaktion von (-)-1 mit AICl;
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Tabelle 3: Reaktion von seco-Pinen-Fe(CO)s (-)-1 mit Lewisséuren

Lewissdure Reaktionsbedingungen Umsatz. isolierte Produkte

AICl3/CO CHxCl, 0°C, 24 h >99% - 34% 2% - -
AlCl3 CHxCl, 0°C, 15 h ~10% ~3% ~2% ~2% - -
CHJClz, 5 °C, 60 h ~90% 24% 8% 2% 4% -
CHJClz, 25 °C, 72 h ~90% - 7% 3% 4% 10%
CHzCl3,40°C,6 h ~90% -  45% 22% - -
CHCI3, 5°C, 120 h ~20% - ~12% ~4% - -
Pentan, 5 °C, 90 h ~20% - ~15% <2% - -
EtAICI;  CHClz, 25°C,60 h ~20% ~1% ~7% <1% ~5% -
MeAICI  CHxClp, 25°C,65h ~15% - ~6% <1% ~3% -
BFy OEt; CH2Cl, 25°C, 15 h ~10% - ~T% ~1% - -
AlBr3 CH2Clz, 6 °C, 18 h >99% 30% 10% 2% 3% -
CHxCl, 25 °C, 30 h >99% - 4% 2% 2% 14%

Die Bestimmung der Struktur des bicyclischen Enons 19 erfolgte durch NMR-Experi-
mente.

Die Struktur des tricyclischen Komplexes 20 wurde aus NMR-Spektren, inklusive
einem INADEQUATE-Experiment, abgeleitet und durch eine Rontgenstrukturanalyse
bestatigt.
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023

Abbildung 8: Réntgenstruktur des tricyclischen Komplexes 20

Als zusatzliche Evidenz dient die folgende Derivatisierung: Lichtinduzierte reduktive

Dekomplexierung ergibt die Dicarbonylverbindung 21.

0] (0]
(OC),Fé (0] CH3CO,H H (0]
hv
20 21

Schema 58: lichtinduzierte reduktive Dekomplexierung des tricyclischen Komplexes 20

Fur die Bildung des iso-seco-Pinenkomplexes (-)-3 ist folgender Mechanismus
denkbar: Der seco-Pinenkomplex (-)-1 steht im Gleichgewicht mit dem CO-inser-
tierten Komplex A. Komplexierung mit AICI; verlagert dieses Gleichgewicht zugun-
sten des CO-eingeschobenen Komplexes (A"). In diesem Komplex hat Eisen vermut-
lich eine agostische Wechselwirkung mit einem Wasserstoffatom der nicht komple-

xierten Methylengruppe. Durch Abstraktion dieses Wasserstoffatoms entsteht ein
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Hydridocarbenkomplex (B). Fir die Reprotonierung des Liganden stehen zwei Mog-
lichkeiten offen: Protonierung an C(3') oder an C(6'). Da der Einschub von CO mégli-
cherweise die Stabilitdt umkehrt, fuhrt Protonierung an C(6') zum thermodynamisch
stabileren Komplex C, welcher nach basischer Aufarbeitung und Deinsertion von CO

den iso-seco-Pinenkomplex (-)-3 ergibt, das heisst ein kinetisches Produkt.

Schema 59: vorgeschlagener Mechanismus fur die Bildung des iso-seco-Pinen-Konmplexes (-)-3

Der dargestellte Mechanismus scheint durch Analogie mit dem lithiierten Carben-
komplex 18 (vgl. Schema 56) und die folgende Beobachtung bestatigt zu werden:
Eine Lésung des iso-seco-Pinenkomplexes (-)-3 in CDCl; wandelt sich langsam in

den CO-insertierten Komplex 22 um.
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CDCl;/ (CO)
Jo = )
: RT %
Fe(CO)3 Fe(CO)3
0
(-3 22

Schema 60: Bildung des CO-insertierten iso-seco-Pinenkomplexes 22

Die Struktur des Komplexes 22 wurde wiederum aus NMR-Spektren abgeleitet. Auch
hier besitzt die chemische Verschiebung des urspriinglich o-koordinierten Kohlen-
stoffatoms mit 74 ppm einen &usserst ungewdhnlichen Wert. Die chemische Ver-
schiebung der insertierten Carbonylgruppe betréagt 262 ppm.

J

‘Fe(CO),
o
22

8¢ 74 ppm
"H:2.90 ppm, 2.72 pp

Abbildung 9: chemische Verschiebungen des CO-insertierten iso-seco-Pinenkomplexes 22

Spontane CO-Insertion in eine Kohlenstoff-Eisen-o-Bindung ist in der Eisencar-
bonylchemie gut bekannt. Beispiele sind im Kapitel 1.2.2 beschrieben'®. Trotzdem ist
das unterschiedliche Verhalten des seco-Pinen- und des iso-seco-Pinenkomplexes

auffallend.

Der Hydridocarbenkomplex B (siehe Schema 59) kénnte auch fir die Bildung von 19
und 20 verantwortlich sein: Das Geriist der 10 Kohlenstoffe des ehemaligen Pinens
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ist erweitert durch ein CO. Dieses ist jedoch nicht zwischen C(5) und C(7) einge-
schoben, wie dies bei den bicyclischen Ketonen (+)-6 und (-)-7 der Fall ist, sondern

zwischen C(1) und C(3) . Auf diese Weise entsteht ein Bicyclo-[2.2.2]-octan-Gerist.

0 c@l e c(@)

}\ C(Z)—c:oc (1)>°<7> cay ] g O}\c«»’ Ol

cer ~cle— 040(6)/&5)\0\( 4)40(3) & /cu);c(z\),qs)
19 (+)-6 -7

Abbildung 10: bicyclische Verknupfungsmuster

Es stelit sich damit die Frage, ob sich der neue tricyclische Komplex 20 Uber den
Hydridokomplex B direkt aus dem seco-Pinen- oder indirekt via den iso-seco-Pinen-
komplex bildet. Um diese Frage beantworten zu kénnen, unterwirft man den iso-
seco-Pinenkomplex den Reaktionsbedingungen. Bei einer unvollsténdigen Umset-
zung entsteht ein Gemisch aus tricylischem Komplex 20 und bicyclischem Enon 19,
zusammen mit kleinen Mengen der beiden bicyclischen Ketone (+)-6 und (-)-7.

AlCly 5 0
_— E +
Cron RT . (OCkFe

Fe(CO);

)3 20 19

Schema 61: Reaktion des iso-seco-Pinen-Fe(CO); (—)-3 mit AICI;

Die Reaktion kénnte deshalb &hnlich verlaufen wie diejenige mit dem seco-Pinen-
komplex zur Bildung der bicyclischen Ketone (+)-6 und (-)-7: Zuerst schiebt sich CO
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ein und es erfolgt ein Ringschluss zum Enon 19. Danach wird das Enon wieder kom-
plexiert und es findet ein eiseninduzierter intramolekularer Wasserstofftransfer statt,

dem eine Carbonylierung folgt.

Das bicyclische Octenon 19 entsteht jeweils nur als minoritares Nebenprodukt. Es
wurde versucht, grossere Mengen durch oxidative Dekomplexierung mit Cerammo-
niumnitrat herzustellen.

Diese Reaktion geht sehr gut im Falle von seco-Pinen-Fe(CO)s. Man erhalt ein7:3

Gemisch der beiden bicyclischen Ketone (+)-6 und (-)-7.

a
/ O (+)-6

38%

7
16%

Schema 62: oxidative Dekomplexierung des seco-Pinenkomplexes (-)-1 mit CAN

Im Fall von iso-seco-Pinen-Fe(CO); erhalt man jedoch nicht wie erwartet das ther-
modynamisch stabilere Enon 19, sondern das Vierringketon (-)-23 in einem etwa
aquimolarem Gemisch mit dem durch eine Bayer-Villiger-Oxidation daraus entste-
henden Lacton (-)-24.
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O

nicht beobachtet

b e -
0
o o)
(~)-23 (-)-24
16% 15%

Schema 63: oxidative Dekomplexierung von iso-seco-Pinen-Fe(CO); (-)-3 mit CAN

In Gegenwart von AICl; entsteht aus dem iso-seco-Pinen-Fe(CO), (-)-3 das Bicyclo-
[2.2.2]octenon 19, wihrenddem die Einelektronenoxidation mit Cerammoniumnitrat
zum Bicyclo[4.2.0]Joctenon (-)-23 fuhrt. Diese experimentellen Resultate deuten auf
unterschiedliche Reaktionswege: Wie bereits bei der Bildung der bicyclischen Ketone
(+)-6 und (-)-7 erwahnt, kann Eisen den Reaktionsweg und/oder die Reversibilitat
der Reaktionsschritte beeinflussen. Vermutlich erhalt man auch im vorliegenden Fall
abhangig davon, ob das Eisen zum Zeitpunkt der Ringbildung noch an das Molekl
gebunden ist, entweder das bicyclische Enon 19 oder das Vierringketon (-)-23 als

Hauptprodukt.

Das ahnliche Gerlst von 19 und 20 legen eine gemeinsame Bildung nahe: Versuche,
isoliertes bicyclisches Enon 19 durch Komplexierung mit Fe(CO)s in Anwesenheit
von AICl; in den tricyclischen Komplex 20 umzuwandeln, misslingen aber.

Aus diesem Grund wird fiir die Bildung der beiden Verbindungen 19 und 20 ein un-
terschiedlicher Mechanismus vorgeschlagen: Der iso-seco-Pinenkomplex (-)-3 be-
findet sich im Gleichgewicht mit dem CO-insertierten Komplex. Dieser 16-Elektronen-
Komplex stabilisiert sich durch eine agostische Wechselwirkung mit dem Wasserstoff
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der nicht komplexierten Methylengruppe. Abhangig von der Anwesenheit von CO
sind ab hier zwei verschiedene Wege méglich: Mit zusatzlichem CO wird der beo-
bachtete Komplex 22-AICl; gebildet, welcher nach Ringschluss und Dekomplexie-
rung zum bicyclischen Enon 19 fiihrt. Falls zu diesem Zeitpunkt kein CO verfugbar
ist, kann Eisen von der exocyclischen Methylengruppe ein Wasserstoff abstrahieren.
Der resultierende Keten-Eisen-Hydrid-Komplex erleidet einen Ringschluss und stabi-
lisiert sich nach Aufnahme von ingesamt 3 CO zum beobachteten tricyclischen Kom-

plex 20
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Schema 64: moglicher Mechanismus fur die Bildung des Enons 19 und des Komplexes 20
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3.1.2 Oxidationen ohne Dekomplexierung

Der Dienkomplex (-)-2 reagiert nicht mit AICl3 unter den obenerwahnten Bedingun-
gen. Verwendet man hingegen AlBrs, isoliert man etwa 15% des Trienkomplexes

(-)-5, eines Oxidationsproduktes.

AN A'Br3 N
—=Fg(CO); _—— —Fe(CO);
P CHzclz, RT P

(-)-2 (-)-5

Schema 65: Reaktion des Dienkomplexes (-)-2 mit AIBr;

Dieser Trienkomplex wurde bereits von Raemy69 gefunden. Beim Versuch, den
Dienkomplex (-)-2 unter Friedel-Crafts Bedingungen zu acetylieren, erhielt er an-
stelle des gewiinschten Produktes den oxidierten Trienkomplex (-)-5. Bei einer un-
vollstandigen Umsetzung isoliert er neben 29% des Ausgangsproduktes 19% des

neuen Trienkomplexes (-)-5.

AcCl, AICl, X
~afFe(CO)y —— > —aFg(CO);
CH,Cl,, RT

(-)-2 (-)-5
Schema 66: Bildung des Trienkomplexes (-)-5 nach Raemy
Es scheint, dass dieser neue Komplex durch Abstraktion eines Hydrids durch das

Perrier-Reagens’® (AcCl / AICIs) und anschliessende Deprotonierung wahrend der
Aufarbeitung entsteht.
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Wird das Zwischenprodukt isoliert oder seine Bildung in situ beobachtet, stellt man
fest, dass der Dienkomplex volistandig umgewandelt wird. Gemass *C-NMR-Spek-
trum bildet sich ein Dienylkomplex, wobei es sich entweder um einen neutralen
Dienylhalogenidkomplex (A) oder um einen kationischen Dienylkomplex (B) handeln

2(\3—/}%(00)20! Q-Fe+(CO)3

AICl,

kann.

A B

Abbildung 11: mégliche Strukturen des beobachteten Dienylkomplexes

Ein Vergleich der chemischen Verschiebungen der Carbonylgruppen (201.7 ppm) mit
dem neutralen bicyclischen Eisendicarbonylhalogenidkomplex 26 von Raemy® und
dem bekannten kationischen Dimethylcyclohexadienyl-Fe(CO)s 27 favorisiert eindeu-
tig Struktur B:

. Q/Fe*(CO)S
\)—Fe (CO)3 S?Fe(cobl S
» NS w .

- \ PFg”
AlCl4 215' o ® 2035 ppm
.8 ppm
25 201.7 ppm 26 214.8 ppm 27

Abbildung 12: Vergleich der chemischen Verschiebungen der CO's

Die chemischen Verschiebungen der Carbonylgruppen des kationischen Dienylkom-
plexes 27 und des untersuchten Komplexes liegen in der gleichen Gréssenordnung,
wahrenddem die Carbonylgruppen des neutralen bicyclischen Komplexes 26 eine
um etwa 10 ppm héhere Verschiebung aufweisen. Zudem zeigt der bicyclische Kom-

plex 26 bei Raumtemperatur ein breites Signal, welches bei =30 °C in zwei Signale
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aufgespalten wird. Diese Beobachtungen fiihren zur Annahme, dass es sich beim
gefundenen Komplex mit grosser Wahrscheinlichkeit um den kationischen Komplex
Dienyl-Fe(CO)s-tetrachloraluminat 25 handelt.

Obwoh! die Umwandlung zum Dienylkomplex 25 volistandig ist und spektroskopisch
auch Acetaldehyd und dessen chemischer Vorlaufer (1-Chlor-trichloraluminium-
ethanolat) nachgewiesen werden kénnen, findet bei der Aufarbeitung im wassrigen
Medium zum Teil eine Riickreaktion zum Dienkomplex (-)-2 statt. Je nach Wahl der
Base beobachtet man verschiedene Verhaltnisse von Dien- und Trienkomplex. Mit
gesittigter NaHCO;-Lsung erhalt man ungefahr ein 1 : 1 Gemisch. Wird die Aufar-
beitung in gesattigter Na,COs-Losung durchgefiihrt, verschiebt sich das Verhaltnis
zugunsten des Trienkomplexes. Allerdings sind die Gesamtausbeuten mit etwa 50%
méssig. Neben dem Trienkomplex (-)-5 und zurlickgewonnem Dienkomplex (-)-2
wird auch ein neutraler dimerer Dienylkomplex 28 isoliert. Bei der Aufarbeitung mit

30%iger NaOH entsteht dieser dimere Komplex sogar als Hauptprodukt.

Tabelle 4: Abhangigkeit der isolierten Produkte von der verwendeten Base

Base Rﬁckggwinpung von (-)-2 isolierte Produkte
(-)-5 28
NaHCO; 10% 10% -
Na,COs3 5% 38% 6%
NaOH 30% 5% 20% 27%

Aufgrund von MS- und NMR-Spektren sowie Elementaranalyse kann diesem neuen
dimeren Komplex die Struktur 28 zugeordnet werden.
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28

Abbildung 13: isolierter neutraler dimerer Dienylkomplex 28

Die Ruckgewinnung des Dienkomplexes (-)-2 lasst vermuten, dass der Dienylkom-
plexes 25 in Gegenwart von Protonen (eventuell unter Disproportionierung) wieder
zum Dienkomplex zurlckreagiert. Der Dienylkomplex sollte daher mit einer nicht
wassrigen Base deprotoniert werden. Bei Zugabe von basischem Aluminiumoxid
zum Dienylkomplex findet keine Reaktion statt. Basisches Aluminiumoxid scheint

eine zu schwache Base zu sein.

A AcCl, AICI, -H* AN
—aFg(CO); — == " \R <—+-’ /-Fe(CO)g
7 Fe'(CO);
25 + (~)-5

(-2 -

OAICI;
Red. H30_|_H CH4CHO
O Cl +A|CI4—
g0
Q_ Fe"Fe‘C

/

oc m/
o)

28

Schema 67: moglicher Mechanismus fiir die Reaktion von (-)-2 mit dem Perrier-Reagens
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Versuche zur Erhdhung der Ausbeute an Trienkomplex (-)-5 konzentrierten sich auf
folgende zwei Punkte: alternative Generierung des kationischen Dienylkomplexes

und Wahl einer geeigneten Base zur Deprotonierung.

Fur die Isomerisierung des seco-Pinen-Fe(CO)s (-)-1 mit Trifluoressigsaure zum
Dienkomplex (-)-2 wird als Zwischenprodukt ein kationischer Allylkomplex postuliert
(siehe Kapitel 1.2.3). Die Wiederholung dieses Versuches mit Dien-Fe(CO); (-)-2 als
Edukt und dem Ziel, einen kationischen Dienylkomplex zu generieren, schlagt fehl.
Auch die Zugabe von Oxidationsmitteln zur Trifluoressigséure, wie z.B. Trimethyl-
amin-N-oxid, Pyridin-N-oxid oder TEMPO, fiihrt nicht zum gewiinschten Zwischen-
produkt. In allen Versuchen wird der Dienkomplex (-)-2 unverandert zuriickgewon-

nen.

Wie im Kapitel 1.2.4 erwahnt, erhlt man kationische Dienylkomplexe durch Hydrid-
abstraktion eines Dienkomplexes mit Trityliumtetrafluroborat. Dies funktioniert jedoch
beim Dienkomplex (-)-2 nicht. Méglicherweise kann das Trityliumion aus sterischen

Griinden den Komplex nicht angreifen.

Auch Modifikationen des Perrier-Reagens, das heisst Ersatz des Acetylchlorids

durch Benzoylchlorid oder Essigs&ureanhydrid fiihren nicht zum Ziel.

Da die bisherigen Ergebnisse zur Generierung des Trienkomplexes nicht sehr erfolg-
versprechend sind, verfolgt man einen zweiten Weg. Aus dem seco-Pinenkomplex
(~)-1 lasst sich leicht der loddienkomplex (-)-4 herstellen. Durch Eliminierung von HI
mit einer starken Base wiirde der Trienkomplex (-)-5 entstehen: Aber weder mit
Kaliumcarbonat noch mit Schlosser-Base oder mit LDA findet eine Reaktion statt.
Auch der Versuch, das lodid mit Silbercarbonat zu abstrahieren, fuhrt nicht zum Ziel.
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| N Base N
N /—--Fe((;O)3 S ¥ AR 5/\//}-/&(00)3
Fe(CO)s

)1 (-)-4 -5

Schema 68: Bildung des Trienkomplexes (-)-5 Uber den loddienkomplex (-)-4

In Fortsetzung dieser Versuche hat kirzlich Eggertswyler” die Lésung des Problems
gefunden: Der Dienylkomplex 25 wird durch Reaktion mit dem Perrier-Reagens ge-
neriert und anschliessend mit N,N,N' N-Tetramethylethylendiamin oder Triethylamin
deprotoniert. Auf diese Weise erhalt er den gewlnschten Trienkomplex (-)-5 in etwa

60% Ausbeute.

N 1) AcCl, AlCl;
—=fFe(CO)y — > —=Fe(CO)3
2) TMEDA
()-2 oder (-)-5
NEt;

60%

Schema 69: Synthese des Trienkomplexes (-)-5 nach Eggertswyler



Reaktivitat seco-Pinen-Fe(CO)3 75

3.1.3 Oxidationen mit Dekomplexierung

Reaktion mit lod

Wie bereits erwshnt (siehe Kapitel 3.1.2), l&sst sich der seco-Pinenkomplex (-)-1
durch Reaktion mit lod in den loddienkomplex (-)-4 umwandeln. Unter bestimmten
Reaktionsbedingungen bildet sich jedoch als Hauptprodukt das Cyclohexenon (+)-11.
Man stellt fest, dass in rein wassrigen oder rein organischen Lésungsmitteln der lod-
dienkomplex (-)-4, und in einem Lssungsmittelgemisch aus THF und Wasser das

Cyclohexenon (+)-11 als Hauptprodukt entsteht.

|
~afe(CO); -—— — 2 .

H,0 THF / H,0 0
oder Fe(CO)3 .
I
(-)-4 org. LM (=)1 (+)-11
40 - 68% 10-27%

Schema 70: Reaktion des seco-Pinen-Fe(CO); (-)-1 mit lod
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Tabelle 5: Lésungsmittelabhangigkeit der Bildung von (-)-4 und (+)-11
Reagens Reaktionsbedingungéﬁ Umsatz Produkte
| CH4 D1

2 (1.2 eq.) Phosphatpuffer (pH=7), 1 h 87% 53% -
2 (3 eq.) Phosphatpuffer (pH=2.6), 2 h 46% 8% 7%
2 (3 eq.) Formiatpuffer (pH=3.4), 30 min ~10% - -
2(1.2eq.) H20,1h 94% 47% -
I2(1.2eq.) THF, 1 h 36% 16% -
I2(1.2eq.) Ether, 1h 21% 8% -
> (1.2 eq.) CH3Cl3, 1h >99% - -
I2(5eq.) THF/H0(2:1),1h 64% 18% 27%
I2(1.2eq.) THF /H0 (2:1),15h 27% - 6%
I2(2eq.) THF /H20 (2: 1), hv, 13 h 72% 3% 10%
I2(1.2eq.) THF/HO0(1:1),2h 25% 9% <2%
I (1.2 eq.) Dioxan /H,0 (2:1),2h 50% 25% -
NIS (2.5 eq.) THF/H0(2:1),15h 82% 3% 8%
NIS (1.5 eq.) CHzCl, 1h >99%  68% -
l2(1eq.)/HI(2eq.) Ether/H O (6: 1), 1.5h ~5% - -
12 (0.5 eq.)f CH3CO3H  Ether/Hz0 (2: 1), 30 min >99% - -
CH3CO3H THF /H,O0(2:1),3h ~20% - -

THF/H0 (2:1),1.5h >99% - -

1> (2.5 eq.) / H202
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Alle Reaktionen werden bei Raumtemperatur durchgefiihrt. Neben den erwahnten
Produkten entstehen meistens zusatzlich geringe Mengen der beiden bicyclischen
Ketone (+)-6 und (~)-7. Im Fall von Peressigsaure / lod und Wasserstoffperoxid / lod

sind diese bicyclischen Produkte sogar die einzigen Produkte.

In sauerstoffhaltigen organischen Lésungsmitteln ist die Reaktion zum loddienkom-
plex (-)-4 viel langsamer als in Wasser und die Umsetzung unvollstandig. Hingegen
bildet sich der loddienkomplex (-)-4 in CHCl, sehr schnell, reagiert aber sofort
weiter zu einem Gemisch von Produkten. Verwendet man hingegen N-lodsuccinimid
(NIS) anstelle von lod in CH2Cl» erhélt man den loddienkomplex in guter Ausbeute.

Bei der Verwendung eines 2 :1 Gemisches von THF und Wasser erhalt man das
Cyclohexenon (+)-11 in méssiger Ausbeute (27%), allerdings bei unvollstandigem
Umsatz (64%) von seco-Pinen-Fe(CO); (-)-1. Ausserdem werden zusatzlich 18%

loddienkomplex und je etwa 5% der bicyclischen Ketone(+)-6 und (-)-7 isoliert.

Interessant ist die Beobachtung des pH-Wertes. Bei der Zugabe von lod sinkt der pH
sehr schnell von ungefihr 8 auf 1. Eine DC-Kontrolle zeigt, dass sich nur solange
Cyclohexenon (+)-11 bildet, bis der pH seinen tiefsten Wert erreicht hat. In der Folge
entstehen nur noch die bicyclischen Ketone (+)-6 und (-)-7 und der loddienkomplex
(-)-4. Man vermutet, dass das entstehende HI die Bildung des Cyclohexenons (+)-11
hemmt. Fiigt man namlich zusétzlich HI zum Reaktionsgemisch findet keine Reaktion
statt.

Puffert man jedoch die Reaktionslésung auf einem weniger tiefen pH-Wert mit
Formiatpuffer (pH = 3.4) oder Phosphatpuffer (pH = 2.6) entsteht kein oder nur wenig
Cyclohexenon (+)-11, wahrend bei htheren Werten nur loddienkomplex (-)-4 gebil-

det wird*®.

Der Sauerstoff im Cyclohexenon stammt héchstwahrscheinlich vom Wasser. Die Bil-
dung des Cyclohexenons (+)-11 erfolgt vermutlich tber einen allylischen Alkohol.
Das wiirde aber bedeuten, dass man bei Verwendung eines Alkohols den entspre-
chenden Allylether erhalten misste (siehe Kapitel 2.1). Diese Annahme konnte aber
experimentell nicht bestéatigt werden.
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243 wurden mogliche Reaktionsmechanismen fur die Bildung

In vorgéngigen Arbeiten
des loddienkomplexs (-)-4 und des Cyclohexenons (+)-11 vorgestellt. Allerdings
konnte die Evidenz fur diese Vorschlage experimentell bisher weder bestétigt noch

widerlegt werden.
Aufgrund der vorliegenden Experimente kénnen jedoch folgende Aussagen gemacht
werden:

¢ In HI findet keine Reaktion statt, das heisst ein tiefer pH-Wert hemmt die Reaktion
zum Cyclohexenon (+)-11. Dies wird dadurch bestatigt, dass auch in bei tieferem

pH gepufferten Losungen kein Cylohexenon entsteht.

« Eine ionische Reaktion fir die Bildung des Cyclohexenons (+)-11 ist unwahr-

scheinlich, denn Persaure fihrt zu keinem Produkt.

« Fir die Bildung des loddienkomplexes (-)-4 ist eine Radikalreaktion wahrschein-

lich, da die Reaktion mit NIS in CH,Cl, rascher verlauft als mit I, in H,O oder THF.

¢ " kann als Reagens ausgeschlossen werden, denn ICI*® oder I, / Persaure fihren

hauptsachlich zu den bicyclischen Ketonen (+)-6 und (-)-7.

Wenn man nun zum Reaktionsgemisch zusatzlich CuCl,™ zugibt, findet man nebst
dem loddienkomplex (-)-4 das Allylchlorid 29 als Hauptprodukt.

l2, CuCl,
n --Fe(CO) 3
: Ether/ MeOH e
Fe(CO);.
-1 (-)-4

35% 14%

Schema 71: Reaktion des seco-Pinenkomplexes (-)-1 mit lod in Anwesenheit von CuCl,
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Auch dieser Versuch tragt jedoch nicht zur Aufklarung des Reaktionsmechanismus
bei. Es kann durchaus sein, dass zwei voneinander unabhéngige Wege zum lod-
dienkomplex (-)-4 bzw. zum Cyclohexenon (+)-11 fiihren.

Im theoretischen Teil (siehe Kapitel 1.2.5) wurde erwéhnt, dass sich die Reaktivitat
der Eisenkomplexe andert, wenn man CO-Liganden durch Phosphin- oder Phosphit-
liganden ersetzt. Unterwirft man nun den seco-Pinen-Phosphinkomplex (+)-30 und
den seco-Pinen-Diphosphitkomplex (-)-31 der Behandlung mit lod, so erhalt man im
ersten Fall bei unvollstandiger Umsetzung ein 1 : 1 Gemisch von seco-Pinen-
Fe(CO)s (-)-1 und dem freien Liganden 32 des loddienkomplexes (-)-4 und im letzte-
ren Fall bei praktisch vollstandiger Umsetzung das lodcyclohexadien 32.

2

— +
THF / H,0
|
(=1 32
(+)-30:L'=CO, L? = PPhy 21% 22%
(-)-31:L"=1L% = P(OMe); 0% 65%

Schema 72: Reaktion des Phosphin- (+)-30 bzw. des Diphosphitkomplexes (-)-31 mit lod
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Reaktion mit Natriumchlorit

Lauper*® verwendet anstelle von lod als Oxidationsmittel auch Natriumchlorit in Ge-
genwart von Sulfaminséure (siehe Kapitel 1.3.3). Dabei erhalt er ein Gemisch aus
dem Natriumsalz (+)-33 des allylischen Alkohols (+)-10 und dem Enon (-)-34.

W NaCIO,, HNSO3H .
; THF / H,0 - g
Fe(CO)3 OH ©
CO;Na COH
(-1 (+)-33 (-)-34
62% 22%

Schema 73: Reaktion des seco-Pinen-Fe(CO); (-)-1 mit NaClO, nach Lauper

Auch in diesem Fall stammt der Sauerstoff des Alkohols bzw. des Enons vermutlich
von Wasser. Das Verhéltnis der beiden Produkte ist abhéngig von der verwendeten
Saure. Im Falle der Sulfaminséure erhalt man den Allylalkohol (+)-33 als Hauptpro-
dukt im Verhaltnis 3 : 1, wahrenddem man mit HCI ein 1 : 1 Gemisch der beiden
Verbindungen isoliert.

Die Reaktion mit seco-Pinen-Fe(CO),PPh; (+)-30 bzw. seco-Pinen-
Fe(CO)[P(OMe);], (-)-31 als Edukt ergibt im Falle des Phosphinkomplexes (+)-30
vorwiegend die beiden bicyclischen Ketone (+)-6 und (-)-7 und im Falle des Diphos-

phitkomplexes (-)-31 ein Gemisch verschiedener nicht naher identifizierter Produkte.

Aufgrund der Ergebnisse mit seco-Pinen-Fe(CO)s (-)-1 erwartet man fir die Reaktion
des Dienkomplexes (-)-2 mit NaClO, unter denselben Bedingungen die Bildung der
beiden Oxidationsprodukte 35 und 36. Stattdessen erhalt man ein Produktegemisch,
aus welchem als Hauptprodukte nicht die gewlnschten Hydroxy- sondern die ent-
sprechenden Chlorverbindungen 37 und 38 und das achirale Cyclohexadienon 39

isoliert werden kénnen.
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0
+
g HE :
X OH OH
35 36
N NaClO, Hy;NSOzH 0
<=Fe(CO)s  THF /H,0
A +
(—)—2 \ H (0] §._
Cl Cl
37 38
18% 12%
. X
(o}
39
11%

Schema 74: Reaktion des Dien-Fe(CO); (-)-2 mit NaCIO;

Ohne Sulfaminsaure findet keine Reaktion statt. Wird die Sulfaminsaure durch Tri-
fluoressigséure ersetzt, reagiert der Dienkomplex (-)-2 ebenfalls nicht mehr. Auch

bei Verwendung von Natriumhypochlorit anstelle von Natriumchlorit wird der Dien-

komplex (-)-2 zurickgewonnen.
Die Strukturen der beiden Chlorverbindungen 37 und 38 sowie des Cyclohexa-

dienons 39 wurden durch NMR-Experimente und GC/MS aufgeklart.

Vermutlich wird das Chloratom radikalisch eingefthrt.
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3.1.4 Reduktionen mit Dekomplexierung

Reduktion durch Photolyse in Essigsédure

Bestrahlung der seco-Pinenkomplexe in reiner Essigsaure fihrt zu den beiden iso-
meren Olefinen (+)-14 und 41 bzw. zu den isomeren Aldehyden (+)-8 und (+)-97°.

X2
CH3COH (+)-14 41
e

D)

5 hv, RT
Fe(CO)L"L

-1 L'=L*=co * +
(#)-30 L'=CO,L*=PPh,
CHO CHO

(-)-40 L' =CO, L*=P(OMe);
()31 L' =L%=P(OMe)s

(+)-8 (+)-9

Schema 75: Bestrahlung verschiedener seco-Pinenkomplexe in reiner CH;CO,H

seco-Pinen-Fe(CO); (-)-1 fihrt unter diesen Bedingungen zu einem Gemisch der
beiden regioisomeren Aldehyde (+)-8 und (+)-8 und kleineren Mengen der Olefine
(+)-14 und 41. Wird die Temperatur gesenkt (—40 °C), erhélt man das Tetramethyl-
cyclohexen (+)-14 sogar als Hauptprodukt. Es ist bemerkenswert, dass das thermo-
dynamisch weniger stabile Isomer (+)-14 bevorzugt gebildet wird. Werden die glei-
chen Reaktionsbedingungen auf die phosphinsubstituierten Komplexe (+)-30 und
(-)-40 angewendet, ergeben sich ahnliche Resultate wie beim Tricarbonylkomplex
(-)-1. Es andern sich jedoch die Selektivitaten der Isomerenpaare: Das Verhaitnis
zwischen den beiden Aldehyden (+)-8 und (+)-9 wechselt von 60 : 40 zu 45 : 55 bzw.
23 : 77, wiahrenddem die Selektivitat fiur das Olefin (+)-14 beim Phosphinkomplex
(+)-30 auf 1.5 : 1 falit und beim Phosphitkomplex (-)-40 ganzlich verschwindet.
Reduktive Dekomplexierung des Diphosphitkomplexes (-)-31 fuhrt auf Kosten der
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Aldehyde nur zu den beiden Cyclohexenen (+)-14 und 41. In diesem Fall wird jedoch

das thermodynamisch stabilere Olefin 41 klar bevorzugt.

Tabelle 6: Resultate der reduktiven Dekomplexierung der seco-Pinenkomplexe

Ausgangskomplex Produkteverhéltnis Gesamtausbeute

+-14 M (+)-8 (-9

(-)-1 15 - 51 34 78%

(+)-30 13 9 35 43 75%
(-)-40 23 23 12 41 79%
(-)-31 22 78 - - 85%

Da die Aldehyde (+)-8 und (+)-9 im Produktegemisch der Photolyse von (+)-30 und
(-)-40 immer noch vorhanden sind, aber im Fall von (-)-31 fehlen, muss angenom-
men werden, dass fur die Bildung der Aldehyde mindestens eine &quatoriale CO-

Gruppe im Ausgangskomplex benétigt wird.
Mechanistisch kénnen diese Selektivitaten folgendermassen erklart werden.

Weg 1: Die Rotameren A, B oder C werden durch die Essigséure im angeregten Zu-
stand protoniert und fithren danach zum Zwischenprodukt E. Durch Protolyse ent-
steht aus diesem allylischen Komplex sofort entweder (+)-14 oder 41. Im Fall von
Carbonylliganden erfolgt der Angriff vorwiegend am weniger gehinderten C(5). Beim
elektronenreichen Diphosphitkomplex (-)-31 findet der Angriff vorwiegend am offen-
sichtlich starker gehinderten C(3) statt, weil die sterische Hinderung zwischen der
geminalen Dimethylgruppe und der Eiseneinheit das Metall gegen das weniger ge-
hinderte Ende (C(5)) des allylischen Systems verschiebt und dabei C(5) beschirmt
und die Protonierung an C(3) durch Erhshung der Elektronendichte begunstigt.

Weg 2: Fir die Bildung der Aldehyde wird jedoch zunachst die Bildung der CO-inser-
tierten Spezies D bendtigt. Das Isomer D wird in keinem NMR-Spektrum der er-
wahnten Komplexe beobachtet und scheint daher eine héhere Energie zu besitzen
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und nur in geringen Mengen vorhanden zu sein. Im Fall des Diphosphitkomplexes
(-)-31 ist die Bildung des CO-insertierten Komplexes bzw. der dafiir benétigten Ro-
tamere B oder C ziemlich unwahrscheinlich aufgrund der sterischen Hinderung zwi-
schen der Methylgruppe am C(4) und des ausgedehnten Phosphit-Liganden in api-
caler Position. Die kleinere Menge an D wird méglicherweise kompensiert durch eine
schnellere Reaktion (héhere Quantenausbeute) und/oder bessere Lichtabsorption

verglichen mit dem Komplex A.

Bei tiefer Temperatur ist das Gleichgewicht zwischen A und D eingefroren oder be-
trachtlich verlangsamt. Das erklart die bevorzugte Bildung von Olefinen unter diesen

Bedingungen.

Fur einen bestimmten Komplex unterscheidet sich das beobachtete Verhaltnis der
Aldehyde von demjenigen der Olefine aufgrund der verschiedenen Ligandspharen

der Zwischenprodukte E und F.
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o}
D
hv
CH4CO,H
hV, CH3002H
y
I)flfe(CO)ULZ
E OAc

(+)-14 41

Schema 76: moglicher Mechanismus filr die reduktive Photodekomplexierung
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Reaktion mit Metallhydriden

In der Literatur® ist die Reduktion von Eisentricarbonyl-1,3-dienkomplexen mit LiAlH,
am Beispiel von Ergosterolacetat-Fe(CO)s beschrieben. Lasst man Dienkomplex (-)-
2 mit LiAlH, reagieren, entsteht ein Produktegemisch von ~10 Komponenten, in wel-
chem sich drei Verbindungen identifizieren lassen: die beiden Olefine (+)-14 und 41
und das total reduzierte Tetramethylcyclohexan 42.

1) LIAIH, -
...Fe(c:o)3 a:j/ I)

(-)-2 (+)-14
8% 28% 1%

Schema 77: Reaktion von Dien-Fe(CO); (-)-2 mit LiAIlH4

Fuhrt man die Reaktion bei RT durch, so erhalt man die drei Produkte (+)-14, 41 und
42 ungefahr im Verhaltnis 17 : 60 : 23, allerdings nur in einer maximalen Gesamt-
ausbeute von knapp 50%. Ein Grund fur die schlechte Ausbeute kénnte in der Fliich-

tigkeit der isolierten Verbindungen liegen.

Bei tieferen Temperaturen findet praktisch keine Reaktion mehr statt, wéhrend bei
héheren Temperaturen nicht identifizierbare Produktegemische entstehen. Fur die
Reaktion sind mindestens 3 Aquivalente LiAlH4 notwendig, wobei kein Unterschied
besteht, ob man Lithiumaluminiumhydrid als Feststoff oder als Lésung verwendet.

Mit anderen Metallhydriden wie Natriumborhydrid, Lithiumborhydrid, Diisobutylalumi-
niumhydrid oder Kim's Reagens”’ findet keine Reaktion statt.

In einem NMR-Experiment findet man als einziges Zwischenprodukt den anionischen
Allylkomplex 43. Aufgrund dieser Beobachtung und in Analogie mit der Literatur®
kann man sich folgenden Reaktionsmechanismus vorstellen: Das Hydrid lagert sich
vermutlich zuerst am Eisen an und wird anschliessend auf den Liganden transferiert.

Der anionische Komplex 43 wird durch eine Protonenquelle neutralisiert, wobei sich
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das Proton, das primér an Eisen anlagert, alternativ an beide Enden des Allylsystems
tibertragen werden kann. Nach erfolgter Dekomplexierung bildet sich das Olefin
(+)-14 oder 41, wobei das thermodynamisch stabilere Cyclohexen 41 als

Hauptprodukt entsteht.
()2 o |

41

Schema 78: mdglicher Mechanismus fir die reduktive Dekomplexierung von (-)-2 mit LiAlH,

Als Protonenquelle wird Methanol verwendet. Versuche, den anionischen Allylkom-
plex 43 mit anderen Elektrophilen wie Methyliodid, Trimethylchlorsilan oder Triphe-
nylphosphin zu "quenchen"”, misslingen

Die Bildung des total reduzierten Cyclohexans 42 ist unklar. Wenn man jedoch die
Reaktion unter CO-Atmosphare durchfiihrt und mit Trifluoressigséure "quencht”, er-
halt man das total reduzierte Cyclohexan 42 als Hauptprodukt in allerdings massiger
Ausbeute (~15%). Das Verhaltnis der erhaltenen Produkte (+)-14 : 41 : 42 betrégt in
diesem Fall 32 : 23 : 45.

Man koénnte fiir die Totalreduktion einen ahnlichen Mechanismus formulieren wie in

Kapitel 3.1.1 fir die Bildung des total reduzierten bicyclischen Ketons 17.

Die Struktur des 1,1,2,5-Tetrametyhlcyclohexans 42 wurde mit NMR aufgeklart. Es
entsteht jeweils nur ein Diastereomer. Die Annahme, dass es sich dabei um das
trans-lsomer handelt, beruht auf den Inkrementberechnungen fur die chemischen
Verschiebungen im "*C-NMR,
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3.2 Anwendungen

3.2.1 Synthese von (+)-)-iron

Im theoretischen Teil wurde die Totalsynthese von (+)-ylron nach Lauper®® vorge-

stellt:
TBHP N2H4H,0
NaOH NalO4
Fe((:O)3
()2 ()12 (+)-14

\)O]\\ 1) n-BuLi /
T £-BuOK
SN 2) TMSCI

— N SiMe3
44
_ 0
0 /U\
_,\\\\\/IK 4
SiMe3 anz, MS 4A '
15 SIMe3
45
cat. TsH
0
"‘\\\\/u\
L
(+)-16

Schema 79: Totalsynthese von (+)-trans-yIron (+)-16 nach Lauper



Anwendungen: frans-y-Ilron 89

Wie bereits erwdhnt (siehe Kapitel 2.2), birgt diese Synthese noch etliche Probleme
bei einzelnen Reaktionsstufen und besitzt ein Verkiirzungspotential.

Dekomplexierung des 2,5,6,6-Tetramethylcyclohexadien-Fe(CO); (-)-2

~
—aFe(CO); ———>
7

()2 (-)-12

Schema 80: Freisetzung des 2,5,6,6-Tetramethylcyclohexa-1,3-diens (-)-12

Obwohl in der Literatur etliche Methoden zur Dekomplexierung von Tricarbonyl-
eisendienkomplexen beschrieben sind, ist die Freisetzung des Cyclohexadiens (-)-12

nicht trivial.

Oxidation mit H,O, in basischem Milieu, wie von Franck-Neumann’® fiir ahnliche
cyclische Dienkomplexe beschrieben, fithrt bei unvollstandigem Umsatz zu Ausbeu-
ten um 40%. Zudem ist die Reaktion stark exotherm und schlecht reproduzierbar.
Ersetzt man Wasserstoffperoxid durch {-Butylhydroperoxid (TBHP), ist die Umset-
zung vollstandig. Man isoliert das Cyclohexadien (-)-12 in Ausbeuten um 60%, je-
doch zusammen mit ungefahr 10% eines unerwiinschten Nebenproduktes. Wird
DBU anstelle von NaOH als Base verwendet, erhdlt man das Cyclohexadien (-)-12
vollstandig rein. Probleme bereitet jedoch die vollstindige Entfernung des uber-
schissigen TBHP bei der Aufarbeitung. Enthélt das Produkt noch Spuren von TBHP,
zersetzt es sich mit der Zeit.

Ein bekanntes Einelektronen-Oxidationsmittel fiir die Dekomplexierung ist Ceram-
moniumnitrat (CAN). Unter den in der Literatur’® erwahnten Reaktionsbedingungen
(EtOH / H,0) reagiert allerdings der Dienkomplex (-)-2 sehr schlecht. Verwendet
man statt dessen Pentan / CHaCN als Lésungsmittelgemisch, entsteht das Cyclohe-
xadien (-)-12 rein und in 70% Ausbeute.
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Mit Kupfer(il)-chlorid® ist die Umsetzung nicht vollstéandig. In Gegenwart von Tri-
methylamin-N-oxid®' bzw. Pyridin-N-oxid reagiert der Dienkomplex (-)-2 nicht.

Tabelle 7: Reaktionsbedingungen fiir die Dekomplexierung von (-)-2

Reagentien Losungsmittel Umsatz Ausbeute an (-)-12
H20,, NaOH® MeOH / H,0 >99% 40%
TBHP, NaOH MeOH / H,0 >99% 55%
TBHP, DBU THF >99% 56%
TBHP, DBU CHCI; >99% 18%
TBHP, DBU MeOH >99% 61%
CAN EtOH / H,0 20% <20%
CANZ Pentan / CH;CN 100% 70%
CucCl,® EtOH 50% ~40%
CucCl,® Pentan / CH;CN >99% <50%
FeCls CHsCN ~0% -~
Me;NO CH.Cl; ~0% -
Pyridin-N-oxid CHCl; ~0% -
H20,, TFA CH.Cl; ~0% <10%
TBHP, TFA CHCl, ~0% -

Die trotz vollstandiger Umsetzung méassigen Ausbeuten sind vor allem darauf zu-
rickzufuhren, dass das 2,5,6,6-Tetramethylcyclohexa-1,3-dien (-)-12 trotz einer Sie-
detemperatur von etwa 140 °C sehr leichtflichtig ist. Beim Abdestillieren des Lo-
sungsmittels gehen deshalb jeweils erhebliche Mengen an Produkt verloren.
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Partielle Reduktion des Diens (-)-12 zum 1,3,3,4-Tetramethylcyclohexen (+)-14

(-)-12 (+)-14

Schema 81: partielle Reduktion von (-)-12

Auch der nachste Schritt, die partielle Reduktion des Cyclohexadiens (-)-12 zum
Olefin (+)-14, weist Probleme auf.

Sowohl homogene (Wilkinson) wie auch hetereogene (PtO;) katalytische Hydrierung
fuhren nicht zum gewtinschten Produkt. Wahrend im ersten Fall das Dien iberhaupt
nicht reduziert wird, entsteht im letzeren ein komplexes Gemisch, vermutlich mit dem
total reduzierten Tetramethylcyclohexan 42 als Hauptprodukt*,

Eine Partialreduktion mit Diimid®2® fuhrt zwar zum gewinschten Olefin (+)-14, aber
nicht vollstandig regioselektiv. Es bilden sich etwa 15% des Olefins 46, bei dem un-
erwarteterweise die héher substituierte Doppelbindung reduziert ist. Dieses 3,4,4,6-
Tetramethylcyclohexen 46 entsteht als 10 : 1 Diastereromerengemisch.

5:)/ N,H4H,0, NaIO4 33/ 5:; = 5@/
(-)-12

(+)-14
51% 9% 1%

Schema 82: partielle Reduktion von (~)-12 mit Hydrazinhydrat

Die Herstellungsmethode des in situ gebildeten Diimids aus Hydrazinhydrat scheint
einen begrenzten Einfluss auf die Regioselektivitat zu haben, denn auch bei der Oxi-
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dation des Hydrazinhydrates mit Diacetoxyiodbenzol anstelle von Natriumperiodat®
kann eine teilweise Bildung der Olefine 46a und 46b nicht vermieden werden.
Ausserdem bereitet die Trennung des Produktes vom entstehenden lodbenzol
Schwierigkeiten. Dieser Nachteil tritt nicht auf bei der Verwendung von Diacetoxy-
iodpolystyrol als Oxidationsmittel, denn dabei bildet sich ein iodiertes Polystyrol, das
abfiltriert werden kann. In diesem Fall ist die Umsetzung dagegen nicht vollsténdig.
Dies kénnte unter anderem darauf zurlickzufthren sein, dass sich der reaktive Anteil

des Polystyrols nicht exakt bestimmen l&sst.

Generiert man das Diimid aus Kaliumazodicarboxylat®®, ist die Umsetzung eben-
falls unvollstandig. Auch hier entsteht das gewiinschte Cyclohexen (+)-14 als Ge-
misch mit den Olefinen 46a und 46b. Zudem isomerisiert in diesem Fall das Cyclo-
hexen (+)-14 zum thermodynamisch stabileren Cyclohexen 41, méglicherweise weil

Essigsaure in grosseren Mengen (> 10 Aquivalente) verwendet wird.

\\‘\\
N2(CO2K), T,
> +

CH3CO,H / CH,Cl,

(-)-12 (+)-14 46 41
30% 4% 20%

Schema 83: partielle Reduktion von (-)-12 mit Kaliumazodicarboxylat

Die Regioselektivitat ist in diesem Fall zwar viel hdher (~12 : 1), aber das gebildete
Nebenprodukt (41) stort im néchsten Schritt.

Eine in der Gruppe von Jenny®” entwickelte neue Methode zur Hydrierung mit Eisen
als Katalysator fhrt leider auch nicht nur zum gewunschten Olefin (+)-14. Der Eisen-
katalysator wird durch Reaktion von Diisobutylaluminiumhydrid mit Eisen(ll)-chlorid
generiert. Als Hauptprodukt bildet sich das isomere Olefin 41 und das vollstandig re-
duzierte Cyclohexan 42, das durch sekundére Hydrierung des Olefins 46 entsteht.
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s
"Fe" cat., Hy -
—_— + +
Benzol
42 (

(-)-12 a1 +)-14
8 : 6 : 1

Schema 84: Reduktion von (~)-12 durch Hydrierung mit Eisen als Katalysator

Eine Ausbeute konnte nicht bestimmt werden, da das L&sungsmittel nicht ohne

grossen Verlust an Produkt entfernt werden kann.

Tabelle 8: Zusammenfassung der Resultate der partiellen Reduktion von (-)-12

Reagentien L8sungsmittel Umsatz Produkteverhéltnisse

(+-14 46 41 42

NzH4H20, NalO, THF /MeOH/H,0 >99% 85 15 - -
N2H4H,0, NalO, THF / H,0 ~20% 85 15 - -
N2H4H20, TBAPI' CH,Cl, ~50% 85 15 - -
N2(CO2K), CHoCl/ CHsCOH  ~75% 56 7 37 -
N2(CO.K),, CHsCO,H  MeOH ~65% 83 17 - -
N2HsH20, PhI(OAc),  CH,Cly >99% 83 17 - -
NzH4H20, PS-I(OAc),” CH,Cl, ~25% 83 17 - -
Hy, FeCly, DIBALH Benzol >99% 7 - 52 41

*Tetrabutylammoniumiodid, ** Diacetoxyiodpolystyrol

Die beiden Olefine (+)-14 und 46 lassen im Gegensatz zum Gemisch aus (+)-14 und
41 durch praparative Gaschromatographie trennen. Die Messung der Rotation einer
reinen Probe von 14 ergibt einen positiven Drehwert.
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Das experimentell beobachtete Verhaltnis des Stereoisomerenpaares 46a und 46b
betragt ungeféhr 10 : 1, die relative Stereochemie konnte jedoch nicht bestimmt wer-
den. Energieberechnungen (ab initio) zeigen, dass das frans-lsomer des 3,4,4,6-
Tetramethylcyclohexens 46 um 2.7 kcal/mol weniger stabil ist als sein cis-Isomer.
Verantwortlich fur die héhere Energie ist die diaxiale Wecheslwirkung zwischen der
Methylgruppe an C(6) und der gem-Dimethylgruppe. Mit derselben Begriindung kann
man davon ausgehen, dass der Angriff des Diimids syn zur Methylgruppe an C(3)
erfolgt und somit das thermodynamisch weniger stabile frans-46 als Hauptprodukt
entsteht. Das Cyclohexan 42 entsteht durch Reduktion des Cyclohexens 46. Deshalb

ist auch in diesem Fall das Hauptisomer das trans-42, in Ubereinstimmung mit den in

+.

D - .
BRI

UHF/3-21G +0.31 0 +3.96 +1.22

Kapitel 3.1.4 gemachten Beobachtungen.

UHF/6-31G*//

UHF/6-31G* +0.26 0 +4.84 +2.02

Abbildung 14: "ab initio"-Energieberechnungen fur Tetramethylcyclohexene (in kcal/mol)

Die eisenkatalysierte Hydrierung zeigt offensichtlich fur die erste Reduktion wenig
Selektivitat. Die beiden Olefine (+)-14 und 46 bilden sich zunachst in einem Verhalt-
nis von 3 : 2. Jedoch isomerisiert die hoher substituierte Doppelbindung in Gegen-
wart des Eisenkatalysators sofort zum thermodynamisch stabileren Olefin 41. Bei
einer sekundaren Reduktion wird vorwiegend die weniger substituierte Doppelbin-
dung hydriert. Diese Beobachtungen decken sich mit den von Sieber®® erhaltenen



Anwendungen: trans-y-Ilron 95

Ergebnissen: Die Hydrierung in Gegenwart von Eisenkatalysatoren zeigt eine ge-
wisse Empfindlichkeit beziiglich der Substitution der Doppelbindung. Bei Substraten,
die schlecht hydriert werden, beobachtet er eine Isomerisierung der Doppelbindung,

wie beispielsweise von £ zu a-Pinen.

Die Regioselektivitat bei der Diimid-Reduktion kann nicht energetisch begriindet
werden. Der Energieunterschied zwischen dem héher substituierten Olefin (+)-14
und trans-46 betragt 3.6 kcal/mol. Daraus berechnet sich bei Raumtemperatur ein
Verhaltnis von etwa 400 : 1 zugunsten des thermodynamisch stabileren (+)-14.
Beobachtet wird jedoch ein Verhaltnis von ungefahr § : 1. Diese geringere

Selektivitat ist vermutlich sterisch bedingt.

Silylierung des Olefins (+)-14

1) £BuOK, n-BuLi SiRs

2) RsSiCl

(+)-14 (+)-15 R=Me
47 R'=R?’=Me, R®= t-Bu

Schema 85: Silylierung von (+)-14

Die Silylierung des 1,3,3,4-Tetramethylcyclohexens (+)-14 verlauft klassisch uber
eine Deprotonierung der vinylischen Methylgruppe mit einer starken Base, wie bei-

899 und einer anschliessenden Reaktion mit Tri-

spielsweise der Schlosser-Base
methylchlorsilan bzw. {-Butyldimethylchlorsilan bei tiefer Temperatur (-78 °C). Als
Ausgangsprodukt kann das Gemisch der beiden Olefine (+)-14 und 46 eingesetzt
werden, da 46 unter diesen Bedingungen nicht deprotoniert wird, weil offensichtlich
eine endocyclische Stellung des Allylsystems zu ungtnstig ist, und somit am Ende

der Reaktion destillativ entfernt werden kann.
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Tabelle 9: Ausbeuten an silyliertem Olefin (+)-15 bzw. 47

Silan Umsatz bezogen Ausbeute an (+)-15 andere Produkte
auf (+)-14 bzw. 47

TMSCI ~95% 36% 46 : 11%; 48 und 49 : 21%

TBDMSCI ~70% 27% 46 ;. 14%

Trotzdem weist die Synthese einige Probleme auf: Im Fall von TMSCI entstehen ne-
ben dem gewiinschten Produkt (+)-15 zwei weitere Produkte. Aufgrund GC/MS und
NMR handelt es sich dabei um zweifach silylierte Verbindungen.

SiMes
SiMes SiMe; SiMe3
“ISiMe, SiMes
A B C
§iMe3 SiMe3
SiMe3 SiMe3
E F

Abbildung 15: mogliche Strukturen der zweifach silylierten Olefine

Die Strukturen konnten nicht mit letzter Sicherheit bestimmt werden. Allerdings kann
eine Struktur A aufgrund der NMR-Daten ausgeschlossen werden, da die
Siliciumseitenbanden im '*C-Spektrum fir das zweifach silylierte Kohlenstoffatom

ersichtlich sein missten.

Die Bildung der zweifach silylierten Produkte kann dadurch erklért werden, dass das
Allylsilan (+)-15 durch einen Uberschuss an Base oder durch deprotoniertes Edukt
nochmals deprotoniert wird und das entstehende Allylanion durch das ebenfalls im
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Uberschuss vorhandene TMSCI silyliert wird. Aufgrund der Reaktivitdt muss die
Deprotonierung an der a-Position zu Silicium erfolgen. Da das Produkt A nicht

gebildet wird, handelt es sich vermutlich um die beiden Epimeren 48 und 49.

SiMea
SiMe3
SiMe; SiMe;
@ 48
£BuOK H
— K* TMSCI SiM
n-BuLi 2iVies
T— A .
(+)_15 X: SIMe3
Y  SiMe;
49
SiMe;
A

Schema 86: moglicher Mechanismus fur die Bildung der doppelt silylierten Olefine 48 und 49

Bei der Verwendung von TBDMSCI ist die Umsetzung unvollstandig. Dies ist vermut-
lich darauf zuriickzufiihren, dass das verwendete Silan Spuren von Wasser enthalt

und somit das Allylanion in Gegenwart von Protonen zum Edukt zurtickreagiert.

Sakurai- / En-Reaktion

Die Sakurai- bzw. En-Reaktion des Allylsilans mit 3-Butin-2-on ist der schwierigste
Schritt in der Synthese von (+)-frans-yIron (+)-16. Fur die Optimierung dieses
Schrittes wird deshalb das einfacher zu generierende (-)-a-Pinenylsilan (-)-50 als

Modellverbindung gewahlt.
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* Modellstudie am (-)-a-Pinenylsilans

/'

Z SiMe;

o Z
/“\ ¥ °

SMe, & < En-Produkt

LA
(-)-50

7
52 o)
Sakurai-Produkt

Schema 87: Sakurai- und En-Reaktion am Beispiel des (-)-a-Pinenylsilans (-)-50

Je nach verwendeter Lewissaure erhalt man entweder das En-Produkt 51 oder das

Sakurai-Produkt 52 oder ein Gemisch der beiden.
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Tabelle 10: En- bzw. Sakurai-Reaktion am (-)-a-Pinenylsilans (-)-50

Lewissdure Lésungs- Reaktionsbedingungen En/ Sakurai Ausbeute
mittel 51 52
Znl; (1.5 eq.) CH.Cl, RT,40h,MS4A 100 0 67%
BF3OEt, (2.4 eq.) CHCl2 -20°C,7h 66 34 63%
RT,4h 0 100 >50%
Toluol 0°C,5h 44 56 40%
Sc(OTf; (1eq.) CHxCl RT, 30 min 57 43 ~70%
RT,3h 43 57 ~70%
Y(OTf); (1eq.)  CHClk RT,5h keine Reaktion
EtAICI; (1.2 eq.) CHxCl; -20°C,1h 100 0 94%
RT,4h 100 0 68%
Riickfluss, 4 h 64 36 64%
Toluol 0°C, 1h 85 15 63%
RT,22h 27 73 >30%
Me,AICI (1.2 eq.) CHaCl2 -20°C,1h 100 0 63%
RT,6h 100 0 68%
TBAF (2.5 eq.) THF 0 °C - Rickfluss, 50 h keine Reaktion

Bei der Reaktion mit Zinkiodid in Anwesenheit von Molekularsieb wird nur das En-
Produkt 51 gebildet®. Bortrifluorid scheint eine gute Lewissaure fur die Sakurai-
Reaktion zu sein. Bei tiefen Temperaturen beobachtet man die Bildung eines 2 : 1
Gemisches von En- 51 und Sakurai-Produkt 52. Bei htherer Temperatur verschiebt
sich dieses Verhdltnis vollstandig auf die Seite des Sakurai-Produktes 52. Auch mit
Scandiumtriflat erhalt man ein Gemisch aus Sakurai- und En-Produkt.
Interessanterweise findet jedoch mit Yttriumtriflat keine Reaktion statt. Eine mogliche
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Erklarung wird auf Seite 112 diskutiert. Verwendet man schwéchere Lewissduren,
nadmlich Ethylaluminiumdichlorid und Dimethylaluminiumchlorid, wird eine klare
Préferenz fir das En-Produkt 51 festgestellt. Mit Fluoridionen findet tiberhaupt keine
Reaktion mehr statt.

Die Bildung des Sakurai-Produktes benétigt starke Lewissduren und/oder erhohte

Temperaturen.

Sowohl das En- 51 wie auch das Sakurai-Produkt 52 bilden sich diastereomerenrein.
Die Konfiguration am chiralen Zentrum wie auch die Konformation der
Doppelbindung beim En-Produkt 51 wurden durch NOE-Experimente bestimmt®'.
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e Sakurai- / En-Reaktion an den Allylsilanen (+)-15 bzw. 47

Die Sakurai-Reaktion fithrt in einer konzertierten Reaktion Gber ein Allenoxysilan
nach Aufarbeitung direkt zu (+)-trans-)-Iron. Wie aber Frater*® bereits feststellte,
kann unter Umsténden saurekatalysiert (+)-trans-yIron zu (-)-trans-a-Iron isomeri-

sieren.

Unter der Voraussetzung, dass auch die En-Reaktion konzertiert ablauft, erwartet
man ein Vinylsilan als Produkt. Falls jedoch die En-Reaktion tiber ein Zwitterion als
Zwischenprodukt ablauft, wie von Monti®? postuliert, kann sich alternativ auch ein

Allylsilan bilden.

SiMes 0
x
—_—
o\ SiMe,
ax. -
P
A

|

o
Me,sSi__ @ S
‘s, eq. e
H\H S SiMe;

o}@
CA.
B

Schema 88: Mechanismus der En-Reaktion nach Monti

Protonen kénnen aber auch das Edukt isomerisieren und desilylieren. Auf diese
Weise entstehen die entsprechenden pseudo-Produkte®.
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Q 0 0
/‘\ _‘\\\\\)l\ "\\\\\)]\
—— -
L A. R
SiRg R
l " R =H, SiR; R =H, SiRy
0
/I\
LA
R
R=H, SiR;

R = H, SiRs R=H, SiRy

Schema 89: mogliche Produkte bei der En/Sakurai-Reaktion eines Allylsilans mit Butinon

Da gegen Ende der ausgefiihrten Arbeiten bemerkt wurde, dass auch unter "proto-
nenfreien” Bedingungen pseudo-Produkte entstehen, wurden die Resultate von Lau-

per®® dahingehend aberpriift.
Die berichtigten Resultate sind nachstehend wiedergegeben:

Mit Zinkiodid erhalt man ein 2 : 5 : 10 Gemisch von (+)-frans-j<lrons (+)-16 zusam-

men mit pseudo-Vinylsilan 63 bzw. mit Allylsilan 45.
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(0] (0]

SiMe
SiMe; O 8

/“\ (+)-16
TR

Znly, MS 4A
(+)-15

L

Schema 90: Reaktion des Allylsilans (+)-15 mit Butinon nach Lauper

Das Allylsilan 45 kann in Gegenwart einer katalytischen Menge p-Toluolsulfinsdure in
(+)-trans-yIron umgewandelt werden, wobei allerdings unter Umstanden auch
(-)-trans-a-Iron entsteht*®. Diese Nachbearbeitung erlaubte es Lauper, die Synthese
zu beenden. Im Nachhinein kdnnen keine Aussagen mehr gemacht werden Gber das
Schicksal von 53 unter diesen Reaktionsbedingungen. Die Originalspektren von

Lauper enthalten keinen Hinweis auf pseudo-Irone.

Gesucht ist jedoch eine einstufige Umwandlung von Trimethylcyclohexenyl-methy!-
silan (+)-15 zu (+)-frans-y-Iron (+)-16 ohne begleitende Isomersierungsprozesse. Die
Ubertragung der an der Modellverbindung (-)-50 gewonnenen Erkenntnisse fihrt
leider nicht zum erwarteten Erfolg, sondern erhéht nur noch die Anzahl der beo-

bachteten Produkte.
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0

45 SiMeg
0
/k .
—_— z
L. A z 54
CH,Cl,

\

57

Schema 91: beobachtete Produkte bei der Sakurai- bzw. En-Reaktion mit (+)-15



Anwendungen: frans-y-Iron 105

Tabelle 11: Produkteverhaltnisse bei der Sakurai- bzw. En-Reaktion mit (+)-15

Lewis- Edukt’ Reaktions- Produkte (Ausbeute in %)
séure 15 48 49 'bé;dkihg‘hngen 16 45 53 54 55 56 57
Znly® (100) - - RT,18h 6 32 16 - - - -
EtAICI, 80 2 2 -30°C,20min - 64 6 - - 2 -
52 20 20 -30°C,15h - 39 26 - - 7 -
56 10 10 0°C,2h - 57 8 - - 8 -
56 10 10 RT,1.5h - 62 6 - - 9 -
19 31" 477 -30°C,2h - 19 31 - - 3 -
MeAICI 75 2 2 -35°C,13h - 38 1 - = 1 -
75 2 2 -30°C,20min - 67 7 - - 9 -
82 5 5 -20°C,2h - 54 6 - - 10 -
BF;OEt, 82 5 § 0°C,2h - - 13 ~20 - 15 -
56 10 10 RT,4h - - 8 20 - 28 -
Sc(OTfH) 60 6 6 -20°C,20h - - - 23 12 2 -
56 10 10 RT,3h - - - 42 20 3 6
52 20 20 RT,3h - - - 18 4 7 10

*prozentualer Anteil von 15, 48 und 49 in Edukt (GC); **oder umgekehrt

Mit schwachen Lewiss&uren, wie Ethylaluminiumdichlorid oder Dimethylaluminium-
chlorid, erhalt man das Allyisilan 45 als Hauptprodukt. Das als Nebenprodukt isolierte
pseudo-Vinylsilan 53 kann sich nicht direkt aus dem Trimethylcyclohexenyl-methyl-
silan (+)-15 bilden.

Die Ausbeute des doppelt addierten Vinylsilans 56 korreliert nicht mit dem Di-
silananteil im Edukt. Somit l4sst sich seine Bildung nicht auf diese Weise erklaren.
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Mit stérkeren Lewissauren generiert man das Sakurai-Produkt als Hauptprodukt.
Bemerkenswert ist aber, dass man nicht wie erwartet (+)-frans-y bzw. (-)-trans-o-
Iron erhalt, sondern die entsprechenden pseudo-Produkte 54 und 55. Zusétzlich ent-
steht auch hier das Bis-En-Silan 56 und das desilylierte Bis-En-Produkt 57.

Wie bereits erwdhnt, kann aus einem Gemisch von Vinyl- 44 und Allylsilan 45 durch
Reaktion mit p-Toluolsulfinséure (+)-frans-yIron (+)-16 generiert werden. Eine Wie-
derholung dieser Synthese mit einem Gemisch aus Allylsilan 45 und pseudo-Vinyl-
silan 53 zeigt, dass aus dem Allylsilan 45 nur (+)-frans-yIron (+)-16 und aus dem
pseudo-Vinylsilan 53 entsprechend pseudo-j-Iron 54 entsteht. Damit lasst sich die
Aussage von Monti®” bestatigen, dass sich aus einem Gemisch aus Vinyl- und Allyl-
silan nur (+)-trans-y~lron (+)-16 bildet. Das von Lauper erhaltene (-)-trans-a-Iron lasst
auf die Anwesenheit geringer Mengen einer starkeren S&aure schliessen. Fihrt man
namlich die Protodesilylierung mit p-Toluolsulfonséure durch, erhélt man ein 5 : 2

Gemisch aus (-)-trans-a- und (+)-trans-y-lron.

(0]

(0]

45  SiMes (+)-16

TsH
+ - >

CH;CN
Ruckfluss, 3 h

\

/QM
(0]

Verhaltnis: 7 : 1 Verhaltnis: 7 : 1

Schema 92: Desilylierung eines Gemisches aus 45 und 53 mit p-Toluolsulfinsaure
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Versuche mit dem sterisch anspruchsvolieren 47 fihren unter Verwendung Scandi-
umtriflat ebenfalls zu einem Produktegemisch, mit dem pseudo-j-Iron 54 als Haupt-
produkt. Mit der schwécheren Lewisséure Ethylaluminiumdichlorid hingegen wird ein
Vinylsilan als Hauptprodukt beobachtet, das eindeutig als pseudo-Vinylsilan 58 iden-

tifiziert wurde.
(0]
/l\
L.A.
47 TBDMS

Schema 93: Reaktion von 47 mit Butinon in Gegenwart einer Lewissaure

Tabelle 12: Sakurai- bzw. En-Reaktion mit 47

Lewissdure Reaktions- Produkteverhéltnisse Ausbeute
bedingungen: 54 55 57 58 59
EtAICI; ~20 °C, 30 min 2 - - 88 - ~40%

Sc(OTf)3 25°C,3h 70 15 2 - 13 ~55%
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Alle beobachteten Produkte treten diastereomerenrein auf. Die Strukturen sind aus
NMR-Spektren abgeleitet und werden im Falle der pseudo-lrone 54 und 55 durch

Literaturangaben?® zusatzlich bestatigt.

Ein wesentliches Indiz fir die Bestimmung der pseudo-Vinylsilane ist das Kopp-
lungsmuster des Protons an C(1'): Im Vinylsilan koppelt das Proton am Fuss der
Butenonseitenkette nur mit dem Proton an C(4). Im pseudo-Vinylsilan hingegen zeigt
dieses Proton zusétzlich Kopplungen zu den beiden Protonen an C(6') (vgl. Abbil-
dung 16).

Die Stellung der Silylgruppe an der Doppelbindung wurde aus NOE-Experimente ab-
geleitet. Das Proton an der exocyclischen Doppelbindung zeigt eine NOE-Korrelation
mit einem der beiden Protonen an C(3') und steht somit frans zur Seitenkette.

V\ NOE: ~4%
H

Abbildung 16: NMR-Bestimmung am Vinylsilan

Eine an der Universitat Neuchatel durchgefiihrte Analyse® eines ~2 : 1 Gemisches
der pseudo-irone 54 und 55 durch chirale Gaschromatographie fuhrt zu einem inter-
essanten Ergebnis: Die Retentionszeit von (2R, 6R)-frans-jy<Iron (+)-16 ist,unter den
gewshlten Bedingungen kirzer als diejenige seines Enantiomers (2S, 6S)-trans-y-
Irons (-)-16. Fur das pseudo-(2R, 4R)-trans-yIron 54 ist die Retentionszeit jedoch
praktisch identisch mit derjenigen des (2, 6S)-trans-yIrons (-)-16, und fir sein En-
antiomer pseudo-(2S, 4S)-trans-y-Iron fallt sie praktisch zusammen mit dem (2R,

6R)-trans-yIron (+)-16. Die Reihenfolge der beiden Enantiomeren wird also umge-
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kehrt. Somit hat man einen indirekten Beweis dafiir, dass es sich beim isolierten
Produkt um das pseudo-trans-yIron 54 handeln muss. Falls namlich trans-j-Iron 16
entstehen wiirde, miisste man ausgehend von (-)-a-Pinen (2R, 6R)-trans-y-Iron (+)-

16 erhalten.

éﬂ.m (2R6R)-16

— —46.361
(28,65)-16

a,'f)m (25,45)54

B4 : K —46-78+
(2R 4R)-54

Abbildung 17: chirales GC-Chromatogramm von trans-y und pseudo-trans-y-lron

lll,, ‘

(2R, 6R)-16 (2S, 65)-16 o

I 0 \)k I/,,

Rt = 44.498 min Rt = 46.361 min (s, 43)'54 (2R, 4R)-54
Rt = 44,510 min Rt = 46.781 min

Abbildung 18: Retentionszeiten von »Ironen

Wie bereits bemerkt, kann ausgeschlossen werden, dass das Bis-En-Silan 56 aus
den Disilanen 48 und 49 entsteht. Hingegen scheint aufgrund der experimentellen
Resultate ein Zusammenhang zwischen der Menge an Disilanen 48 und 49 und der
Bildung des pseudo-Vinylsilans 53 zu bestehen:
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Vermutlich werden die Disilane 48 und 49 zunachst desilyliert. Dabei kénnen sich
sowohl| das Trimethylcyclohexadienylmethylsilan (+)-16 wie auch sein Regioisomer
60 bilden. Die fur die Desilylierung notwendigen Protonen stammen entweder aus
Spuren von Wasser im Reaktionsgemisch oder werden durch Reaktion der
Lewissaure mit der Glasoberflache freigesetzt. Die Protodesilylierung der disilyierten
Allysilane 48 und 49 verlauft wohl wesentlich schneller als diejenige der
monosilylierten Allysilane (+)-15 und 60.

Bemerkenswert dabei ist, dass aus (+)-15 das Allylsilan 45 als Hauptprodukt ent-
steht, wahrend sein Regioisomer 60 das Vinyisilan 53 liefert. Im Fall von (+)-15 ver-
lauft die Reaktion vermutlich Gber das von Monti postulierte Zwitterion (vgl. Schema
88), da die gem-Dimethylgruppe aus sterischen Griinden eine konzertierte Reaktion
verhindert, und fuhrt somit zum Allylsilan 45 als Hauptprodukt. Beim regioisomeren
60 hingegen ist eine konzertierte Reaktion durchaus méglich, was die Bildung von
Vinylsilan §3 erklart.

o)
SiMe; ) /‘\
—_— 45
LA
48 gime, / (+)15 SiMes
> H 0
wSiMeg /‘\
LA
49 giMe, 60 SiMeg
/

Schema 94: moglicher Mechanismus fur die Reaktion der Disilane 48 und 49 mit Butinon
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Wie friiher erwahnt, wére eigentlich das Vinylsilan 44 das erwartete En-Produkt einer
konzertiert verlaufenden Reaktion des Trimethylcyclohexenyl-methylsilans (+)-15.
Dies wiirde aber bedeuten, dass in Gegenwart einer Lewissaure entweder eine ra-
sche Isomerisierung zum Allylsilan 45 stattfindet oder die En-Reaktion nicht konzer-
tiert, sondern wie von Monti®2 postuliert tiber ein Zwitterion verlauft (vgl. Schema 88).

Das Bis-En-Silan 56 kénnte durch eine erneute En-Reaktion aus dem Allylsilan 45

entstehen, vor allem bei Verwendung starkerer Lewisséuren.

)\//O--L.A. o] 1 o]
,.\\\\\/lk LA "‘\\\\/H\
> —T
H ~_SiMes ? SiMe,
¥ YsiMe
H o SiVes 45

(+)-15
lEn-Reaktion

0}

\
@
=
&

/(56
(0]

Schema 95: vorgeschlagener Mechanismus fur die En-Reaktion

Die Addition des Butinons scheint irreversibel zu sein. Lasst man namlich das Allyl-
silan 45 nochmals mit Dimethylaluminiumchlorid reagieren, findet keine Umwandlung
statt.

Fur die Erklarung der mit Scandiumtriflat gefundenen Produkte wird ein anderer Re-

aktionsmechanismus postuliert. Eine GC-Reaktionskontrolle hat gezeigt, dass wah-
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rend der Reaktion zunédchst das thermodynamisch stabilere Olefin 41 entsteht.
Seine Bildung kénnte folgendermassen erklart werden: In Gegenwart von Protonen
desilyliert das Allylsilan (+)-16 zum exo-Methylencyclohexan. Eine En-Reaktion die-
ses exo-Methylencyclohexans ist aber offensichtlich langsamer als die saurekataly-
sierte Isomerisierung zum thermodynamisch stabileren 41. Das Butinon wird an das
Olefin 41 addiert und fiihrt zu den pseudo-lironen 54 und 55 (vgl. Frater*®).

+ HX kat. H*
_— —
~ MegSiX (oder LA.)
o)
/‘\
LA
LA.
e
oder H*

Schema 96: moglicher Mechansimus fir die Reaktion von 15 mit Butinon in Gegenwart von Sc(OTf)

Zusammenfassend lassen sich folgende Schlussfolgerungen ziehen:

o Eine Sakurai-Reaktion in diesem Sinn liegt im untersuchten Fall nicht vor. Das
Sakurai-Produkt ist ein Folgeprodukt des En-Produktes.

o Bei der Sakurai-Reaktion handelt es sich somit um einen zweistufigen Prozess mit
Intervention von Protonen. Nur so kann die Bildung des Sakurai-Produktes Gber
das Allylsilan 45 erklart werden.
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« Die Anwesenheit von Protonen in der Reaktion fiihrt zum Auftreten von pseudo-
Produkten.

« Die Prasenz der Silylgruppe erleichtert zwar die En-Reaktion, erhoht aber deren
Empfindlichkeit auf sterische Hinderung: entsprechend verlauft sie entweder kon-
zertiert zu einem Vinylsilan oder bei sterischer Hinderung zweistufig zu einem

Allylsilan.
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3.2.2 Synthese des Taxadienskelettes

Die in dieser Arbeit verfolgte Strategie zur Bildung eines Taxadienskelettes wurde
bereits im Kapitel 2.3 beschrieben: Zunéchst soll der Trienkomplex (-)-§ mit einem
geeignet substituierten Dienylkomplex gekoppelt werden, um anschliessend uber
einen intramolekularen Ringschluss den ABC-Tricyclus zu generieren

~~Fe(CO);
7

(-)-5

-<€e----

—\—"\'\Fe(CO)3

Taxadien

Schema 97: Strategie zur Bildung des Taxadienskelettes

Der Erfolg dieser Strategie hangt von verschiedenen Faktoren ab. Daher werden zu-

nachst eine Reihe von Uberlegungen angestellt:

o Der Trienkomplex (-)-6 greift als Nucleophil anti zum Eisen des chiralen Dienyl-
komplexes an. Da beim intramolekularen Ringschluss der Angriff ebenfalls anti an
das Dienylkation erfolgt, muss die funktionelle Gruppe (FG) syn zum Eisen stehen,
um die fiir den Ring C erforderliche Stereochemie zu erhalten.

o Entscheidend ist auch die Regioselektivitat der ersten Verknipfung: Der Angriff
der exocyclischen Doppelbindung des nucleophilen Trienkomplexes (-)-5 kann an

einem der beiden Enden des Dienylsystems erfolgen. Fur die Bildung des ge-
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wilnschten Produktes muss der Angriff jedoch an C(1) erfolgen. Falls der Trien-
komplex als Folge von sterischer Hinderung an C(5) angreift, misste die Strategie
geandert und die Methylgruppe an C(2) zu einem spateren Zeitpunkt eingefihrt

werden.

Abbildung 19: mdgliche Angriffe des Trienkomplexes (-)-5 an einen Dimethylcyclohexadienylkomplex

o Fur den Ringschluss kann man sich verschiedene Wege vorstellen: Entweder flihrt
man direkt einen Silylenolether als funktionelle Gruppe ein oder verléngert eine
geeignete Seitenkette nach erfolgter Verkniipfung beispielsweise durch eine
Tebbe-Reaktion™.

o Fir die Umwandlung des dinuklearen Komplexes mit fertiggestelitem ABC-Skelett
in Taxadien sind eine Reihe von Schritten notwendig: Dekomplexierung, Ver-
schiebung der Doppelbindungen im Ring A und partielle Reduktion einer Doppel-
bindung sowohl in Ring A wie auch in Ring C. Wahrenddem die Verschiebung der
Doppelbindung problematisch sein kénnte, ist die partielle Reduktion eines ver-
gleichbaren konjugierten Diens wie in Ring A und C bereits im Kapitel 3.2.1 be-
sprochen worden. Falls man aus (-)-a-Pinen durch Verschiebung der Doppelbin-
dung im Ring A nicht die nattirliche Form des Taxadiens generiert, kénnte (+)-a-

Pinen als Vorlaufer verwendet werden.

In Anbetracht der grossen Zahl offener Fragen wird die Untersuchung des ersten
Schrittes (Verkniipfung der Ringe A und C) zunachst an Modellsystemen ausgefiihrt.
Dazu wurden verschiedene Dienylkomplexe ausgewahlt: der unsubstituierte Cyclo-
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hexadienylkomplex, m-dimethylsubstituierte Cyclohexadienylkomplexe und ein
funktionalisierter Cylohexadienylkomplex.

o Q. Q

syn-61 anti-61

S|
\\\\\
Q
P4

t+
Abbildung 20: gewahlte Dienylkomplexe fur Kopplungsversuche mit (-)-5

Bei der Kopplung des Trienkomplexes (-)-5 mit Cyiclohexadienyl-Fe(CO)s;-Hexa-
fluorophosphat und anschliessender Reduktion des entstehenden dinuklearen katio-
nischen Dienylkomplexes mit NaBH,4 erhédlt man ein 3 : 2 Diastereomerengemisch
der dinuklearen Komplexe 63 in niedriger Ausbeute (~15%). In Anbetracht des Mo-
delicharakters der Umsetzung wurden keine Versuche zur Trennung der beiden Dia-

stereomere unternommen.

i@/ _CHi N _
—*Fe(CO)s +
Tac (OC)sFe .
Fe'(CO)s

(-)-5 Fe (CO)s PFg~
PR J NaBH,
(OC)3Fe{j ﬁo/ + (OC)sFetti N
” Fe(CO)3 Fe(CO)s
"syn"-63 "ant"-63

Schema 98: Kopplung des Trienkomplexes (~)-5 mit dem Cyclohexadienyl-Fe(CO)s
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Entscheidend bei dieser Reaktion sind die Wahl des Lésungsmittels und die Reak-
tionstemperatur. Weder in Methylenchlorid noch in Tetrahydrofuran findet eine Reak-
tion statt. Die besten Resultate erh&lt man bei Verwendung von Acetonitril und einer
Temperatur von ~40 °C. Bei tieferer Temperatur (RT) isoliert man nur die beiden
Edukte, wihrend bei héherer Temperatur (Ruckfluss) zwar eine Reaktion stattfindet,

aber das gewiinschte Produkt 63 nicht beobachtet wird.

Bemerkenswert ist, dass das Hydrid im zun&chst entstehenden dinuklearen Dienyl-
komplex an derjenigen Position addiert wird, an welcher auch der nucleophile Angriff
fir den Ringschluss zum ABC-Tricyclus stattfinden musste.

Die Struktur der beiden Diastereomere wurde aus NMR-Spektren abgeleitet.

Die geringe Ausbeute an dinuklearem Komplex 63 wird auf die schlechte Loslichkeit
des Cyclohexadienylkomplexes zuriickgefiihrt. Die Verwendung der Modellverbin-
dung 61 solite nicht nur dieses Problem beheben, sondern gleichzeitig eine Verbes-
serung der Diastereoselektivitat mit sich bringen und eine erste Antwort auf die Frage
der Regioselektivitat der Verkntupfung geben.

Fur die Synthese der Modellverbindung 61 stehen zwei Wege offen: Hydridabstrak-
tion aus einem entsprechenden Dienkomplex mit Trityltetrafluoroborat oder s&ure-
katalysierte Elimination von Methanol aus einem methoxysubstituierten Dienkomplex.

N e
| §—OMe
/ P N\
Ft Ft" Ft
1) PhyCBF, syn-61 1) HySO, oder
oder —— - <——<
2) NH,PFg 2) NH,PFg
1
-—OMe
I
\\l @ : SN
Ft Ft
Ft _/ anti-61 ~

Schema 99: mégliche Synthesen zur Generierung der Dienylkomplexe 61
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Da die Hydridabstraktion bei methylsubstituierten Cyclohexadienkomplexen aus ste-
rischen Griinden oftmals nicht funktioniert (vgl. Ma?), wird der Generierung der Die-
nylkomplexe durch Elimination einer Methoxygruppe der Vorzug gegeben.

Die Herstellung verschiedener m-dimethylsubstituierter Cyclohexadienylkomplexe ist
in der Literatur gut dokumentiert®™%. Da jedoch Zweifel an der Verlasslichkeit der
Literaturangaben bestehen und die benétigten Modellverbindungen nur in Ge-
mischen mit isomeren Dienylkomplexen vorkommen, wurden systematisch alle drei
m-Dimethylanisole einer Birch-Reduktion unterworfen und die entsprechenden 2,5-
Dihydroanisole komplexiert.

Wahrend 3,5- und 2,6-Dimethylanisol zu einem einzigen racemischen Produkt fuh-
ren, bilden sich bei 2,4-Dimethylanisol zwei verschiedene Reduktionsprodukte 65
und 66 im Verhaltnis 5 : 1.

OMe OMe
Li, NH3
—_—
n=79%
64
OMe OMe OMe
Li, NHz
—— +
65 66
70% 14%

OMe OMe
Li, NH
_—
n=46%
67

Schema 100: Birch-Reduktion verschiedener m-Dimethylansiole
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Komplexierung dieser substituierten 1,4-Cylohexadiene (64, 65, 66 und 67) mit
Fe(CO)s fuhrt zu 1,3-Cylohexadienkomplexen.

Bei der Komplexierung des 3,5-Dimethyl-2,5-dihydroanisols 64 sind zwei verschie-
dene Cyclohexadienkomplexe 68 und 69 méglich, welche &quimolar und je als 1 : 1

synl/anti-Diastereomerengemisch entstehen.

Im Fall der 2,4-Dimethyl-2,5-dihydroanisole 65 und 66 erhalt man ein Gemisch, in
welchem sich der Cyclohexadienkomplex 70 und die beiden anti-Komplexe 71 und
72 im Verhdltnis 4 : 1 : 5 identifizieren lassen. Daneben findet man Spuren der zuge-

hérigen syn-Komplexe.

Beim 2,6-Dimethyl-2,5-dihydroanisol 67 isoliert man die beiden Komplexe 73 und 74
im Verhéltnis 4 : 1, wobei beim Komplex 73 das anti/syn-Verhaltnis 3 : 1 betragt.

Die Strukturen der verschiedenen Komplexe wurden aus NMR-Spektren abgeleitet.
Die Komplexe des 3,5-Dimethyl-** und des 2,4-Dimethyl-2,5-dihydroanisols® sind
aus der Literatur bekannt, daher konnte die Stereochemie der verschiedenen Kom-
plexe auf diese Weise bestatigt werden. Die Stereochemie des Diastereomerenpaars

73 wurde in Analogie dazu bestimmt.

Die meisten dieser Dienkomplexe lassen sich chromatographisch relativ leicht von-
einander trennen, im Gegensatz zu den Salzen der Dienylkomplexe. Fur die Bildung
der kationischen m-Dimethylcyclohexadenylkomplexe durch Reaktion der obigen
methoxysubstituierten Cyclohexadienkomplexe mit konzentrierter Schwefelsiure und
anschliessendem Austausch des Anions gegen Ammoniumhexafluorophosphat wur-
den in einigen Féllen trotzdem die bei der Komplexierung erhaltenen Gemische ein-
gesetzt, da die Anzahl der méglichen Dienylkomplexe limitiert ist und auch bei beim
Einsatz reiner Dienkomplexe Gemische entstehen kénnen.
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Schema 101: Komplexierung der substituierten Dihydroanisole mit Fe(CO)s
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Fe*(CO)3
/@\PFS_
27
F co
/ &(CO)s 1) conc. HySO4 25%
—Fe(CO)3 + | R
2) NH4PF5 Fe*(CO)
anti-/ syn-68 anti- / syn-69 /@\PF{
syn-61
12%
OMe
(o)
A Fe(CO)s 1) conc. HyS04 b . Fe*(CO)3
—— _
| 2) NH,PF¢ (OC)3*Fe PFg
PFs
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OMe
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OMe Fe*(CO)s Fe*(CO)3
n,
., N 1) conc. H,S04 ] ",
—=aFe(CO)3 —> PFg + PFs
7 2) NH,4PFg
anti-73 27 anti-61
45% 15%

Schema 102: beobachtete Produkte bei der saurekatalysierten Bildung der Dienylkomplexe
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Aus einem 1 : 1 Gemisch der beiden Diastereomerenpaare anti-68 und syn-68 und
anti-69 und syn-69 gewinnt man ein Gemisch des 1,3-Dimethylcyclohexadienylkom-
plexes 27 und des syn-Diastereomers des 2,6-Dimethylcylohexadienylkomplexes 61
im Verhditnis 2 : 1.

Ausgehend von anti-72 erhalt man ein 7 : 1 Gemisch des 2,4-Dimethylcyclohexa-
dienylkomplexes 75 und des 1,3-Dimethylcyclohexadienylkomplexes 27 zusammen
mit Spuren von anti-61.

Verwendet man hingegen den Cyclohexadienkomplex 70 als Edukt und ersetzt
Schwefelsdure durch Trifluoressigsaure bildet sich der 2,4-Dimethylcyclohexadienyl-

komplex 75 als einziges Produkt.

Das anti-Diastereomer des 2,6-Dimethylcyclohexadienkomplexes 73 fiihrt wie beim
Gemisch der 3,5-Cyclohexadienkomplexe 68 und 69 zu einem 2 : 1 Gemisch von 27
und 61. In diesem Fall erhélt man jedoch das anti-Diastereomere des Dienylkomple-

xes 61.

Die Strukturen der m-Dimethylcyclohexadienylkomplexe 61, 27 und 75 wurden wie-
derum aus NMR-Experimenten abgeleitet und, wo méglich, durch Vergleich mit der
Literatur bestatigt®’. Die Stereochemie an C(6) von Komplex 61 wurde ebenfalls aus
NMR-Spektren abgeleitet: Die beiden Protonen an C(1) und C(5) zeigen im Fall des
syn-Diastereomers praktisch keine Kopplung zum Proton an C(6), wahrend diese
Kopplung im Fall des anti-Produktes etwa 4 Hz betragt.

Mechanistisch kann die Bildung der verschiedenen Cyclohexadienylkomplexe fol-
gendermassen erklart werden: Zunachst wird Eisen protoniert. Anschliessend wird
das Proton auf ein Ende des konjugierten Diens iibertragen. Dadurch entstehen zwei
verschiedene kationische Allylkomplexe. Die darauffolgende Deprotonierung fiihrt
entweder zurlick zum Edukt, zu einem weiteren Dienkomplex oder zu einem o-Alkyl-
r-allylkomplex. Wenn nun auf diese Weise die Methoxygruppe an ein nicht komple-
xiertes Kohlenstoffatom gelangt, kann sie protoniert und als Methanol abgespalten
werden. Dieser letzte Schritt ist irreversibel. Wenn sich jedoch die Methoxygruppe
nach wie vor in terminaler oder zentraler des Dien- bzw. Allylsystems befindet, findet
eine erneute Protonierung des Ringsystems statt. Aus energetischen Griinden wer-
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den in den nachstehenden Schemata die Bildung von unterbrochenen hapto-3-
Systemen nicht in Betracht gezogen.

Ft
anti-61
. (:)Me .
H H m, A . Ft
7 ~ M
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# i Ft 27
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n,, _H* /l,,,'.
Nepr ==
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OMe Ft /
7
l H*’ OMe,
74 ~

Schema 103: mégliche Dienylkomplexe der 2,6-dimethylsubstituierten Dienkomplexe anti-73 und 74
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Schema 104: mégliche Dienylkomplexe der 3,5-dimethylsubstituierten Dienkomplexe 68 und 69
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Schema 105: mégliche Dienylkomplexe der 2,4-dimethylsubstituierten Dienkomplexe 70, 71 und 72
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In den obigen Schemata ist die Bildung der méglichen Cyclohexadienylkomplexe
mechanistisch erlautert, woraus sich eine Erklarung der in den ausgefiihrten Experi-
menten beobachteten Selektivitaten ergibt:

Die neutralen Dien- bzw. o-Alkyl-z-allylkomplexe sind Edukte oder stabile Zwischen-
produkte, wéhrend es sich bei den kationischen Allylkomplexen um kurzlebige Zwi-
schenprodukte handelt.

Der ausgehend von anti-68 gebildete Dienkomplex ist energetisch glnstiger als der
o-Alkyl-zallylkomplex. Daher wird der 1,3-Dimethylcyclohexadienylkomplex 27 be-
vorzugt gebildet. Aus anti-69 kénnen sich direkt keine Dienylkomplexe bilden, son-
dern nur Uber anti-68. Somit ist auch hier der Dienylkomplex 27 das bevorzugt gebil-
dete Produkt. Aus den entsprechenden syn-Edukten 68 und 69 kann der Dienylkom-
plex 27 nicht gebildet werden, da nur syn zum Eisen stehende Protonen abstrahiert
werden konnen. Das einzig mogliche Produkt ist in diesem Fall der 2,6-Dimethyl-
cyclohexadienylkomplex syn-61. Da jedoch dessen Bildung Uber den energetisch

weniger gunstigen o-Alkyl-z-allylkomplex verlauft, ist die Ausbeute niedriger.

Aus 70 wird aus denselben Grunden der 2,5-Cyclohexadienylkomplex 75 als Haupt-
produkt gebildet.

Die Reaktion von anti-72 verlauft entweder tber 70 oder anti-71. Uber 70 kénnen 75
und 27 entstehen, wobei 75 bevorzugt gebildet wird. Fuhrt der Weg Uber anti-71
musste man anti-61 erhalten, welches jedoch nur in Spuren beobachtet wird. Dies
kénnte damit erklart werden, dass der Dienkomplex anti-71 energetisch unglinstig ist,
zumal er sich schon bei der Komplexierung von 64 und 65 nur als minoritdres Ne-
benprodukt bildet.

Eine Ausnahme bildet Komplex anti-73: Er fuhrt zu den beiden Cyclohexadienylkom-
plexen 27 und anti-61, wobei aus den dargelegten mechanistischen Griinden anti-61
bevorzugt gebildet werden misste. Das Experiment zeigt jedoch eine umgekehrte
Selektivitat. Der aus anti-73 gebildete Dienkomplex ist zwar elektronisch bevorzugt,
seine Substituenten befinden sich jedoch in ekliptischer Stellung. Der o-Alkyl-z-allyl-
komplex besitzt hingegen eine "gestaffelte Konformation" und ist somit das sterisch

bevorzugte Zwischenprodukt.
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Folgende Beobachtung kénnte diese Annahme stiitzen: Der seco-Verbenenkomplex,
der ebenfalls zwei ortho-Substituenten besitzt, ist derart stabil, dass er sich zwar zum
entsprechenden kationischen Komplex protonieren, aber nicht zu einem Trienkom-

plex isomerisieren lasst®.

‘Fe(CO)4

seco-Verbenenkomplex

Schema 106: Stabilitat von seco-Verbenen-Fe(CO),

Erste Versuche sollen nun zeigen, ob durch Reaktion mit dem Trienkomplex (-)-5
das fur die Verfolgung der gewahiten Strategie notwendige Kopplungsprodukt 76
entsteht.

7
(OC)sFem— |

Abbildung 21: notwendiges Kopplungsprodukt zur Bildung des Taxadienskelettes

Dazu lasst man das Gemisch aus den Dienylkomplexen 27 und syn-61 mit dem
Trienkomplex (-)-56 reagieren. Nach Reduktion mit Natriumborhydrid erhlt man ein
Produktegemisch, in welchem sich 4 Hauptprodukte identifizieren lassen. Es handelt
sich dabei um die beiden Diasteromerenpaare 77a und 77b bzw. 78a und 78b. Die
Erwartung einer hdheren Diastereoselektivitat erfiillt sich leider nicht: Im Fall von 77
erhélt man ein 1 : 1 Diastereomerengemisch, und bei 78 betragt das Verhaltnis der
beiden Diastereomere 4 : 3.
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A
(OC)sFem— I (OC)sFetie
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Fe(CO); \Fe(CO) 3
77a 77b
l,,l \
Fe(CO) 3 Fe(CO)3
8a 78b

Abbildung 22: identfizierte Produkte bei der Kopplung von syn-61 und 27 mit (-)-5

Die Strukturen der Kopplungsprodukte 77 und 78 wurden wiederum aus NMR-Spek-
tren abgeleitet: Der Schlissel zur Strukturaufklarung ist die Zuordnung der Protonen
an den komplexierten olefinischen Zentren (siehe Abbildung 23). In Cyclohexadien-
komplexen haben zentrale Protonen normalerweise eine chemische Verschiebung

um 5 ppm, und terminale Protonen findet man bei etwa 3 ppm.

Fir die Kopplung des Trienkomplexes (-)-6 mit m-Dimethylcyclohexadienylkom-
plexen sind 4 verschiedene Diastereomerenpaare moglich (siehe Abbildung 24). Das
Diastereomerenpaar C und C' fallt ausser Betracht, da zentrale Protonen mit zwei
grossen Kopplungen fehlen. Das Diastereomerenpaar D und D' kann ausgeschlos-
sen werden, da zwischen 2.8 und 3.3 ppm Protonen mit kleiner Kopplung fehlen. Es
scheint sich deshalb um die beiden Diasteromerenpaare A und A' bzw. B und B' zu

handeln.
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Abbildung 23: COSY-Spektrum der Kopplungsprodukte
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Abbildung 24: mégliche Kopplungsprodukte mit m-Dimethylcyclohexadienylkomplexen
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Das gewinschte Kopplungsprodukt 76 kommt leider, wenn Uberhaupt, nur als mi-
noritares Nebenprodukt vor. Daher muss fur die Fortsetzung der Arbeit der Weg tber
den monomethylierten, aber funktionaliserten Dienylkomplex 62 gewahlt und die
Methylgruppe zu einem spéteren Zeitpunkt eingefithrt werden.

Die Synthese des Nitrilkomplexes 62 ist bekannt® und leicht ausfiihrbar. Die Nitril-
gruppe ist unter den fir die Kopplung mit dem Trienkomplex (-)-5 gewahlten Bedin-
gungen inert und lasst Modifikationen zu. Fur den Ringschluss koénnte eine doppelt
metallierte Methylenspezies gewahlt werden (z.B. Tebbereagens, Simmons-Smith-

Reagens usw.).

A
=*Fe(CO); +
F

Fe*(CO);

(-)-5

i 1) MCH,M'
i 2) H,0
Y

="Ee(CO),

Schema 107: moglicher Weg zur Bildung des Taxadienskelettes als Ausblick
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4 EXPERIMENTELLER TEIL

Allgemeines

Die L&sungsmittel wurden nach bekannten Standardmethoden getrocknet und destil-
liert eingesetzt. Die Reagentien wurden direkt als kommerziell erhaltliche Produkte

verwendet.

Far die Photolysen wurde eine Hochdruck-Quecksilber-Lampe (Philips HPK 125 W)

eingesetzt.

Praparative gaschromatographische Trennungen wurden {ber Chromosorb W
(WAW) 60/80 Mesh mit 10% Apiezon L durchgefiihrt (Teflonséule 6 m x 8 mm).

Fur die saulenchromatographischen Trennungen wurde Silicagel der Firma Merck
(Kieselgel 60, 70 — 230 mesh ASTM, Merck Nr. 7734 oder Kieselgel 60, 230 — 400
mesh ASTM, Merck Nr. 9385) verwendet. Dinnschichtchromatographische Trennun-
gen erfolgten tber Merck Silicagel 60 Fass Aluminiumfolien. Die Analyse der so auf-
getrennten Verbindungen erfolgte mit einer UV-Lampe 254 nm, durch Besprithen mit
Kaliumpermanganat (in H,O, basisch) oder mit Salpetersiure/Kaliumrhodanid (im

Falle von Eisenkomplexen).

Analytische gaschromatographische Trennungen (GC) erfolgten auf einem HRGC
MEGA 2 Series (FISONS Instruments), ausgerustet mit einer OPTIMA-5 Saule (0.25
pum, 25 m x 0.32 mm; Macherey-Nagel). Analysen durch gekoppelte Gaschromato-
graphie und Massenspektroskopie (GC/MS) wurden auf einem VOYAGER GC/MS,
Trace GC, 2000 Series von ThermoQuest Finnigan, ausgerustet mit einer OPTIMA-
5-MS Saule (0.25 pm, 30 m x 0.25 mm; Macherey-Nagel), durchgefiihrt.

Analytische gaschromatographische Trennungen auf einer chiralen Séule wurden an
der Universitat Neuenburg durchgefiihrt
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NMR-Spektren wurden entweder auf einem Varian Gemini 200 (*H : 200 MHz, °C :
50.3 MHz), einem Bruker AM 360 ('H : 360 MHz, '3C : 90.5 MHz) oder einem Bruker
Avance DRX-500 ('H : 500 MHz, 3C : 125.8 MHz) aufgenommen. Die chemischen
Verschiebungen sind in ppm und die Kopplungen in Hz angegeben. In den 'H-Spek-
tren wurde TMS (0 ppm) in CDCl3, das Protonenrestsignal in CH,Cl, (5.32 ppm), in
DMSO-d6 (2.49 ppm), Aceton-d6 (2.04) bzw. in CD3CN (1.93 ppm) als interner Stan-
dard verwendet. Die '*C-NMR wurden auf 77.0 ppm (CDCls), 53.5 ppm (CD,Cl),
39.7 ppm (DMSO-d6), 29.8 (Aceton-d6) bzw. 1.3 ppm (CDsCN) kalibriert. Die
3C-Multiplizitaten wurden durch die APT-Sequenz ermittelt.

Die Massenspektren wurden auf einem Vacuum Generators Micromass VG 70/70E
unter FAB-lonisation aufgenommen, hochaufgeléste ESI-Massenspektren auf einem
Bruker 4.7T FTMS Gerét.

IR-Spektren wurden auf einem FT-IR-Spektrometer Unicam Mattson 5000 aufge-
nommen. Die Absorptionen sind in cm™' angegeben.
Elementaranalysen wurden von der Firma Ciba in Marly durchgefiihrt,

Rontgenstrukturanalysen wurden von Frau Prof. Helen Stockli-Evans von der Uni-
versitdt Neuenburg bei 223 K auf einem Stoe Image Plate Diffraction System unter
Verwendung von monochromatischer Bestrahlung (MoKa Graphit) ausgefiihrt. Die
Strukturen wurden durch direkte Methoden unter Verwendung des Programms
SHELXS-97% geldst und mit dem Programm PLATON/PLUTON dargestelit'®.

Optische Rotationen wurden mit einem Perkin-Elmer 241 MC Polarimeter gemessen.
Folgende Komplexe und Verbindungen wurden gemdss Literaturangaben syntheti-
siert: (-)-1%, (<)-2%, (+)-875, (+)-97%, (+)-30%°, (-)-317%, (-)-407%, (-)-50°", 620",

Folgende im Text erwahnten Verbindungen wurden nicht im Rahmen dieser Arbeit
hergestellt: (+)-13*3, (+)-16, 18%°, 26%°, (+)-33%, (-)-34*%, 35'%% 36'% 44 60%".
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4.1 Reaktivitit des seco-Pinen-Fe(CO);-Komplexes, seiner

Isomere und Derivate

(-)-(1 R)-Tricarbonyl-[r;"-methylen-(4,6,6-trimethyl-3-cyclohexen-1 ,2-diyl)-eisen
-)-3

W,

Fe(CO)s
(-)-3

1 g (7.5 mmol) wasserfreies Aluminiumchlorid wird unter Argon in 20 ml CHxCl, sus-
pendiert und auf 0 °C abgekuhit. Bei 0 °C fuigt man zu dieser Suspension eine L6-
sung aus 2 g (7.2 mmol) seco-Pinenkomplex (-)-1 in 20 ml CH,Cl; zu und lasst das

Reaktionsgemisch wéhrend 60 h bei 5 °C rihren.

Die braunschwarze Suspension wird auf ~50 ml geséttigte Natriumhydrogen-
carbonatlésung gegossen. Nach einer Filtration der entstandenen Emulsion tber
Celite werden die Phasen getrennt. Die organische Phase wird mit Sole gewaschen,
tiber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und am Rotationsverdampfer eingeengt.

Der braune Rickstand wird tiber Silicagel mit Pentan/Ether 9 : 1 bzw. Pentan/Ether
4 : 1 chromatographiert.

Man erhalt 0.48 g (1.7 mmol; 24%) des iso-seco-Pinenkomplexes (-)-3 als gelbes Ol
und 0.2 g eines Gemisches der beiden bicyclischen Ketone (+)-6 (8%) und (-)-7 (2%)

sowie des Enons 19 (4%) in Form eines gelben Ols.

R¢ (Pentan): 0.56
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Spektroskopische Daten

'H-NMR (500 MHz, CDCly):

4.63 (d, J = 5.6 Hz, 1H, H-C(3"); 4.03 (dd, J = 6.8, 5.6 Hz, 1H, H-C(2"); 2.04 (ddd,
J=9.2,6.8, 2.3 Hz, 1H, H-C(1Y); 1.97 (d, J = 17.1 Hz, 1H, H,-C(5")); 1.82 (s, 3H, Hs-
C@4""); 1.54 (d, J = 17.1 Hz, 1H, Hz-C(5"); 0.92 (s, 3H, Ha-C(6)"); 0.73 (s, 3H, Hs-
0(6')1); -0.22 (dd, J = 9.2, 7.8 Hz, 1H, H,-C(1)); —0.96 (dd, J = 7.8, 2.3 Hz, 1H, Hy-
C(1))

3C-NMR (125.8 MHz, CD,Cly):

217.0 (s, CO); 216.0 (s, CO); 92.8 (d, C(3"); 78.2 (s, C(4"); 53.3 (d, C(2"); 43.2 (¢,
C(5"); 41.7 (d, C(1"); 31.5 (s, C(6"); 28.9 (q, C(4)"); 25.6 (g, C(6")"); 25.5 (g, C(6)");
-21.7 (t, C(1))

(-)-(5S)-Tricarbonyl-[7*-(2,5,6,6-iodomethylentrimethyl-1,3-cyclohexadien)-

eisen (-)-4

Zu einer gelblichen Lésung aus 0.5 g (1.8 mmol) seco-Pinenkomplex (-)-1 in 10 mi
CHCl; fugt man bei RT und unter Argon in 10 min 0.6 g (2.7 mmol) N-lodsuccinimid
portionenweise zu und lasst das Reaktionsgemisch wéhrend 1 h bei RT riihren.

Anschliessend wird das Reaktionsgemisch am Rotationsverdampfer eingeengt.

Der Riickstand wird mit Pentan versetzt und Uber Silicagel mit Pentan chromatogra-

phiert.
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Man erhalt 0.49 g (1.2 mmol; 68%) des loddienkomplexes (-)-4 als gelbes Ol und

~20 mg (0.08 mmol; ~5%) des freien Liganden 32 in Form eines farblosen Ols.

R (Pentan): 0.29

Spektroskopische Daten

"H-NMR (360 MHz, CDCla):

5.29 (d, J = 6.4 Hz, 1H, H-C(3)); 3.35 (dd, J = 9.5, 5.0 Hz, 1H, H-C(5"); 3.09 (d, J =
9.5 Hz, 1 H, Hp-C(5")); 3.06 (dd, J = 6.4, 1.8 Hz, 1H, H-C(4)); 2.76 (d, J = 1.3 Hz, 1H,
H-C(1)); 2.08 (s, 3H, H3-C(2"); 1.91 (ddd, J = 5.0, 1.8 Hz 1H, H-C(5)); 1.06 (s, 3H,
H3-C(6")); 1.02 (s, 3H, H3-C(6"))

3C-NMR (125.8 MHz, CDCla):

212.0 (s, CO); 102.0 (s, C(2)); 85.1 (d, C(3)); 80.1 (d, C(1)); 62.0 (d, C(4)); 50.1 (d,
C(5)); 42.4 (s, C(B)); 35.9 (9, C(8")); 24.6 (g, C(6")); 22.0 (g, C(2")); 9.4 (t, C(5"))

(-)-(1R)-Tricarbonyl-[*-(2,6,6-trimethyl-5-methylen-1,3-cyclohexadien)-eisen

)-8
A
/--Fe(CO)3

(-)-5

Zu einer Suspension von 1 g (7.5 mmol) wasserfreiem Aluminiumchlorid in 4 ml
CH,CI, tropft man bei RT und unter Argon eine Lésung aus 0.25 ml (3.5 mmol)
Acetylchlorid in 4 ml CH,Cl, zu und lasst das Reaktionsgemisch wahrend 5 min bei
RT rahren.
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Zur entstandenen gelblichen Lésung tropft man bei RT eine Lésung aus 0.5 g
(1.8 mmol) Dienkomplex (-)-2 in 5 ml CH,Cl, zu und lasst das gelborange
Reaktionsgemisch wéhrend 6 h bei RT rihren.

Das Reaktionsgemisch wird auf ~30 ml stark geriuhrte, gesattigte Natriumcarbonat-
I6sung gegossen. Anschliessend werden die Phasen getrennt. Die wassrige Phase
wird 2 mal mit CH,Cl; extrahiert. Die vereinten organischen Phasen werden mit Sole
gewaschen, tUber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und am Rotationsverdampfer

eingeengt.
Der braune Rickstand wird tber Silicagel mit Pentan/Ether 9 :1 chromatographiert.

Man erhélt 0.19 g (0.69 mmol; 38%) des Trienkomplexes (-)-5 als gelbes Ol und ~25
mg (0.05 mmol; ~5%) des dimeren Dienylkomplexes 28.

R¢ (Pentan/Ether 9 :1): 0.75

Spektroskopische Daten

'H-NMR (500 MHz, CDCly):

5.32 (dd, J = 6.1, 2.0 Hz, 1H, H-C(3)); 4.67 (s, 1H, Ho-C(5")); 4.43 (s, 1 H, Ho-C(5"));
3.43 (d, J = 6.1 Hz, 1H, H-C(4)); 2.95 (d, J = 2.0 Hz, 1H, H-C(1)); 2.14 (s, 3H, Hs-
C(2"); 1.20 (s, 3H, Hs-C(6"); 0.99 (s, 3H, H3-C(6")

BC-NMR (125.8 MHz, CDCl3):

211.6 (s, CO); 155.8 (s, C(5)); 101.0 (t, C(1)); 99.2 (s, C(2)); 84.4 (d, C(3)); 75.5 (d,
C(1)); 62.6 (d, C(4)); 37.9 (s, C(6)); 35.3 (q, C(6")); 28.7 (g, C(6"); 22.2 (q. c2")
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(+)-(18)-4,8,8-Trimethylbicyclo[3.2.1]-3-octen-6-on (+)-6 ;
(-)-(18)-2,4,4-Trimethylbicyclo[3.2.1]-3-octen-6-on (-)-7

(+)-6 ()7

Eine Lésung aus 1 g (3.6 mmol) seco-Pinenkomplex (-)-1 in 10 m! Pentan wird mit
10 ml Acetonitril versetzt. Zum gelben Gemisch fiigt man bei RT und unter Argon in
1h 4.4 g (8.0 mmol) Cerammoniumnitrat portionenweise zu. Nach der Zugabe l&sst
man das braunrote Reaktionsgemisch weitere 1.5 h bei RT ruhren.

Anschliessend wird das Reaktionsgemisch mit Wasser versetzt und die Phasen wer-
den getrennt. Die wassrige Phase wird 2 mal mit Pentan extrahiert. Die vereinten
organischen Phasen werden tiber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und am Rota-

tionsverdampfer eingeengt.
Der Rickstand wird tber Silicage!l mit Pentan/Ether 4 : 1 chromatographiert.

Man erhélt 0.22 g (1.3 mmol; 37%) des bicyclischen Ketons (+)-6 und 0.1 g
(0.6 mmol; 17%) (-)-7 als gelbliches Ol.

Rt (Pentan/Ether 4 : 1): (+)-6: 0.42 und (-)-7:0.35
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Spektroskopische Daten

GC/MS

GC: T1 =60 °C; ty =1 min; Ry = 20 °C/min; T2 = 250 °C; t; = 15 min
Fluss (const): 1.5 ml/ min
Rt : (+)-6 : 5.88 min; (-)-7 : 6.06 min

MS (EI"): (+)-6 : 164 (M*, 23), 122 (22), 121 (22), 120 (18), 107 (100), 105 (27), 93
(30), 91 (56), 79 (27), 77 (29), 65 (16), 53 (23)

(-)-7 : 164 (M*, 31), 149 (24), 122 (34), 121 (28), 120 (26), 107 (100), 105
(23), 93 (22), 91 (34), 79 (24), 77 (27), 67 (14), 65 (18), 53 (32)

"H-NMR (500 MHz, CDCly):

(+)-6: 5.42 (m, 1H, H-C(3)); 2.56 (ddd, J = 18.6, 7.1, 1.0 Hz, 1H, Ho-C(7)); 2.46 (dm, J
= 19.0 Hz, 1H, Hy-C(2)); 2.25 (s, 1H, H-C(5)); 2.03 (d, J = 18.6 Hz, 1H, H>-C(7));
1.88-1.95 (dm, J = 19.0 Hz, 2H, H,-C(2) und H-C(1)); 1.70 (dt, J = 2.4, 1.6 Hz, 3H,
Hs-C(4")); 1.00 (s, 3H, Hz-C(8")); 0.97 (s, 3H, Hs-C(8"))

(-)-7: 5.12 (dd, J = 1.4, 1.4 Hz, 1H, H-C(3)); 2.44-2.48 (m, 2H, Ho-C(7) und H-C(1));
2.13-2.20 (m, 2H, H,-C(7) und H-C(5)); 2.08 (dd, J = 11.6, 3.7 Hz, 1H, H,-C(8)); 1.86
(ddd, J = 11.6, 4.5, 4.4 Hz, 1H, Ho-C(8)); 1.68 (d, J = 1.4 Hz, 3H, Hs-C(2"); 1.12 (s,
3H, Hs-C(4")); 0.98 (s, 3H, H3-C(4"))

3C-NMR (125.8 MHz, CDCl3):

(+)-6: 211.3 (s, CO(6)); 132.0 (s, C(4)); 121.5 (d, C(3)); 63.9 (d, C(5)); 43.3 (t, C(7));
39.1 (d, C(1)); 37.7 (s, C(8)); 32.9 (t, C(2)); 27.0 (g, C(8"); 22.9 (g, C(4")); 20.2 (g,
c(8")

(-)-7: 211.7 (s, CO(6)); 133.1 (d, C(3)); 1304 (s, C(2)); 52.1 (d, C(1)); 42.1 (d, C(5));
40.0 (t, C(7)); 36.4 (s, C(4)); 31.6 (t, C(8)); 30.3 (g, C(4"); 25.7 (g, C(4")); 22.5 (q.
c(2")
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(+)-2-[(1S,5R)-5-Hydroxy-2,2,4-trimethyl-3-cyclohexen-1-yl]-essigsidure (+)-10

"I0H
COOH

(+)-10

Zu einer auf 0 °C abgekiihlten Suspension von 3 g (31 mmol) Sulfamins&ure in 15 ml
THF flugt man nacheinander 2.9 g (26 mmol) Natriumchlorit und 5 ml Wasser zu. An-
schliessend tropft man zum gelben Reaktionsgemisch eine Lésung aus 1 g
(3.6 mmol) seco-Pinenkomplex (-)-1 in 10 ml THF zu, so dass die Temperatur nicht
Uber 10 °C steigt.

Die Reaktion wird beendet durch Zugabe von 15 ml Wasser. Das Reaktionsgemisch
wird 3 mal mit Ether extrahiert. Die vereinten organischen Phasen werden tber Ma-
gnesiumsulfat getrocknet, filtriert und am Rotationsverdampfer eingeengt.

Der Riickstand wird tber Silicagel mit Pentan/Ether 1 : 1 chromatographiert.

Man erhalt 0.4 g (2.0 mmol; 56%) der Hydroxycyclohexenylessigsaure (+)-10 als
weissen Feststoff.

Rt (Pentan/Ether 1 : 1): 0.35

Spektroskopische Eigenschaften
IR (Nujol): 2922, 1711 (CO), 1462

[a]p =+ 87° (¢ = 0.1 in MeOH)



140 Experimenteller Teil

GC/MS

GC: Ty =60 °C; ty =1 min; Ry = 20 °C/min; T, = 250 °C; t; = 15 min
Fluss (const): 1.5 ml/ min
Rt : 8.20 min

MS (EI"): 198 (1, M%), 180 (10), 165 (20), 121 (63), 120 (32), 119 (100), 107 (22),
105 (39), 93 (24), 91 (33), 79 (25), 77 (31), 67 (20)

'H-NMR (360 MHz, DMSO-d6):

12.11 (s, 1H, COOH); 5.28 (d, J = 1.4 Hz, 1H, H-C(3')); 4.53 (dd, J = 3.2, 2.5 Hz, 1H,
H-C(5); 2.44 (dd, J = 15.0, 3.2 Hz, 1H, Hy-C(6"); 2.07-2.12 (m, 1H, H-C(1"); 1.85-
1.91 (m, 3H, H2-C(2) und Hx-C(6"); 1.69 (d, J = 1.4 Hz, 3H, H3-C(4)"); 0.97 (s, 3H,
Hs-C(2)"); 0.74 (s, 3H, Hs-C(2)")

BC-NMR (50.3 MHz, Aceton-d6)

174.1 (s, C(1)); 138.7 (d, C(3"); 131.6 (s, C(4")); 60.7 (d, C(5"); 35.8 (d, C(1); 35.4
(s, C(2); 35.2 (t, C(2)); 35.1 (t, C(6"); 28.5 (g, C(2)"); 21.9 (q, C(2)"); 21.1 (g, C(4)")

(+)-(5R)-2,4,4,5-Tetramethyl-2-cyclohexen-1-on (+)-11

1L,

(+)-11

Zu einem Gemisch von 3 g (11.8 mmol) lod in 20 ml THF und 10 ml Wasser tropft
man in 5 min eine Lésung aus 1 g (3.6 mmol) seco-Pinenkomplex (-)-1 in 2 ml THF
zu. Nach der Zugabe lasst man das Reaktionsgemisch wéhrend 15 min bei RT riih-

ren.
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Die Reaktion wird gestoppt durch Zugabe von ~20 ml gesattigter Natriumthiosulfat-
16sung und das Reaktionsgemisch wird 3 mal mit Ether extrahiert. Die vereinten
organischen Phasen werden nacheinander mit Natriumthiosulfatiésung und Sole ge-
waschen, (ber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriet und am Rotationsverdampfer
eingeengt.

Der Rﬁckstand wird tber Silicagel mit Pentan/Ether 9 : 1 bzw. 4 : 1 chromatogra-
phiert

Man erhalt (bei unvollstindiger Umsetzung: ~65%) ein Gemisch aus 0.15 g
(0.99 mmol; 27%) des Enons (+)-11, ~30 mg des bicyclischen Ketons (+)-6 und ~20
mg des bicyclischen Ketons (-)-7. Daneben isoliert man 0.26 g (0.65 mmol; 18%)

des loddienkomplexes (-)-4.

R¢ (Pentan/Ether 9 : 1): 0.24

Spektroskopische Eigenschaften

GC/MS

GC: T1 =60 °C; t; = 1 min; Ry =20 °C/min; T2 = 250 °C; t, = 15 min
Fluss (const): 1.5 ml/ min
Rt :5.20 min

MS (EI"): 152 (M*, 46), 137 (13), 110 (43), 109 (48), 95 (53), 83 (100), 81 (27), 79
(21), 77 (18), 67 (95), 65 (15), 55 (34), 53 (16)

"H-NMR (500 MHz, CDCls):

6.40 (g, J = 1.4 Hz, 1H, H-C(3)); 2.34 (dd, J = 16.8, 4.4 Hz, 1H, H>-C(6)); 2.24 (dd, J
= 16.8, 12.5 Hz, 1H, H,-C(6)); 2.01 (dqd, J = 12.5, 7.0, 4.4 Hz, H-C(5)); 1.74 (d, J =
1.4 Hz, 3H, H3-C(2")); 1.12 (s, 3H, H3-C(4"); 0.97 (s, 3H, Hs-C(4")); 0.95 (d, J = 7.0
Hz, 3H, H5-C(5"))
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C-NMR (125.8 MHz, CDCly):

200.4 (s, CO(1); 156.4 (d, C(3)); 132.4 (s, C(2)); 42.4 (t, C(6)); 38.5 (d, C(5)); 36.1
(s, C(4)); 28.0 (g, C(4")); 20.1 (g, C(4")); 15.7 (q, C(5")); 15.6 (g, C(2"))

2,2,4-Trimethylbicyclo[3.2.1]Joctan-6-on 17

17

Ein Gemisch aus 17 g (62 mmol) seco-Pinenkomplex (-)-1, 17 mi Trifluoressigsaure
und 350 ml CH,Cl, wird unter Argon und Lichtausschluss (Alufolie) wahrend 5 h zum
Ruckfluss erhitzt.

Nach dem Abkuhlen wird das Reaktionsgemisch mit ~100 ml Wasser extrahiert. Die
organische Phase wird mit Sole gewaschen, tber Magnesiumsulfat getrocknet, fil-

triert und am Rotationsverdampfer eingeengt.
Der Ruckstand wird tber Silicagel mit Pentan bzw. Pentan/Ether 1 : 1 chromatogra-
phiert.

Man erhalt neben 11 g (40 mmol; 65%) des Dienkomplexes (-)-2 in Form eines gel-
ben Ols ein Gemisch aus 1.0 g (6.0 mmol; 10%) des reduzierten bicyclischen Ketons
17, 0.6 g (3.7 mmol) des bicyclischen Ketons (-)-7 und 0.2 g (1.2 mmol) des bicy-

clischen Ketons (+)-6 als gelbliches Ol.

R¢ (Pentan/Ether 4 : 1): 0.34
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Spektroskopische Daten

GC/MS

GC: T, =60 °C; t; = 1 min; Ry = 20 °C/min; T, = 250 °C; t, = 15 min
Fluss (const): 1.5 ml/ min
Rt : 6.41 min

MS (EI): 166 (M*, 33), 123 (24), 122 (100), 110 (26), 109 (28), 107 (87), 95 (25), 83
(24), 82 (26), 81 (53), 79 (20), 69 (44), 67 (55), 55 (54), 53 (30)

"H-NMR (360 MHz, CDCl3):

2.23-2.38 (m, 3H, H-C(7) und H-C(8)); 1.95-2.21 (m, 3H, H-C(1), H-C(4) und H-
C(5); 1.59-1.68 (m, 1H, H-C(8)); 1.46 (dd, J = 15.0, 7.7 Hz, 1H, H,-C(3)): 1.19 (s,
3H, Hy-C(2"); 1.18 (s, 3H, Ha-C(4"); 1.14 (d, J = 15.0 Hz, 1H, H,-C(3)); 0.85 (s, 3H,
Hs-C(2")

3C-NMR (50.3 MHz, CDCls):

221.9 (s, CO(6)); 51.2 (d, C(5)); 43.7 (d, C(1)); 41.3 (t, C(7)); 38.0 (t, C(3)); 32.9 (s,
C(2)); 32.3 (d, C(4)); 30.7 (g, C(2")); 29.3 (g, C(2")); 26.8 (¢, C(8)); 20.8 (g, C(4"))

1,8,8-Trimethylbicyclo[2.2.2]-oct-5-en-2-on 19

19

Versuchsbeschreibung: siehe iso-seco-Pinenkomplex (-)-3

= Das bicyclische Enon 19 entsteht als Nebenprodukt bei der Synthese von (-)-3.
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Rt (Pentan/Ether 4 : 1): 0.41

Spektroskopische Daten

GC/MS

GC: T1=60°C; t; =1 min; Ry =20 °C/min; T2 =250 °C; t; = 15 min
Fluss (const): 1.5 ml/ min
Rt : 5.62 min

MS (EI'): 164 (M", 8), 123 (21), 122 (100), 108 (59), 107 (100), 105 (43), 93 (26), 91
(80), 80 (32), 79 (71), 77 (70), 65 (32), 53 (30), 51 (22)

'H-NMR (500 MHz, CDCls):

6.56 (dd, J = 8.1, 6.5 Hz, 1H, H-C(5)); 5.84 (dd, J = 8.1, 0.7 Hz, 1H, H-C(6)); 2.44 (m,
1H, H-C(4)); 2.38 (dd, J = 18.6, 2.4 Hz, 1H, H-C(3)); 1.97 (dd, J = 18.6, 2.9 Hz, 1H,
Ha-C(3)); 1.44 (d, J = 13.1 Hz, 1H, H-C(7)); 1.34 (d, J = 13.1 Hz, 1H, H-C(7)); 1.15
(s, 3H, Hs-C(1"); 1.10 (s, 3H, H3-C(8")); 1.02 (s, 3H, H3-C(8"))

SC-NMR (125.8 MHz, CDCls):

213.3 (s, CO(2)); 137.8 (d, C(5)); 131.7 (d, C(6)); 50.1 (s, C(1)); 46.2 (t, C(7)); 43.8
(d, C(4)): 36.9 (s, C(8)); 36.3 (t, C(3)); 31.2 (g, C(8")); 28.3 (g, C(8"); 17.2 (g, C(1"))
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1,8,8-trimethyl-4- tetracarbonylferratricyclo[4.3.1 .0%"]decan-2,5-dion 20

(0]

©oc),Fe, ©

20

Zu einer Suspension von 0.5 g (3.7 mmol) wasserfreiem Aluminiumchlorid in 10 mi
CH.Cl, gibt man unter Argon eine Lésung aus 0.5 g seco-Pinenkomplex (-)-1 in
10 mi CH.Cl; zu.

Nach 72 h rihren bei RT giesst man das Reaktionsgemisch auf ~50 ml geséttigte
Natriumhydrogencarbonatiésung. Die entstandene Suspension wird tiber Celite fil-
triert. Die Phasen werden getrennt. Die organische Phase wird mit Sole gewaschen,
Uber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und am Rotationsverdampfer eingeengt.

Der Ruckstand wird Gber Silicagel mit Pentan/Ether 4 : 1 bzw. 1 : 1 chromatogra-
phiert.

Man erhalt 0.13 g (0.36 mmol; 10%) des tricyclischen Komplexes 20 als beigen Fest-
stoff, der sich aus Ether umkristallisieren l&sst. Ausserdem isoliert man ~90 mg eines
Gemisches aus dem bicyclischen Enon 19 und den beiden bicylischen Ketonen (+)-6
und (-)-7 in Form eines gelblichen Ols.

R¢ (Pentan/Ether 4 : 1): 0.13

Spektroskopische Daten
ESI-MS (in MeOH): 361.038 [MH]*
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'H-NMR (500 MHz, CDCly):

3.67 (dd, J = 4.0, 2.4 Hz, 1H, H-C(3)); 3.10 (m, 1H, H-C(5)); 1.95 (dd, J = 4.3, 4.3 Hz,
1H, H-C(4)); 1.84 (dd, J = 15.3, 10.5 Hz, 1H, H2-C(6)); 1.53 (dm, J = 15.3 Hz, 1H, H,-
C(6)); 1.46 (dd, J = 13.5, 3.0 Hz, 1H, H-C(7)); 1.41 (d, J = 13.5 Hz, 1H, Hx-C(7));
1.15 (s, 3H, Ha-C(8"); 1.10 (s, 3H, Hs-C(8")); 1.06 (s, 3H, Hs-C(1"))

3C-NMR (125.8 MHz, CDCls):

250.8 (s, CO(5"); 219.1 (s, CO(2)); 204.5 (s, CO); 204.4 (s, CO); 199.8 (s, CO);
199.6 (s, CO); 61.3 (d, C(5)); 51.9 (d, C(4)); 49.8 (t, C(7)); 45.2 (d, C(3)); 43.4 (s,
C(1)); 33.0 (s, C(8)); 32.6 (q, C(8"); 30.6 (g, C(8")); 19.6 (g, C(1"))

4,7,7-Trimethyl-5-oxobicyclo[2.2.2]-octan-2-carbaldehyd 21

21

Eine L6ésung aus 50 mg (0.14 mmol) tricylischem Komplex 20 in 10 ml Eisessig wird

unter Argon wahrend 5 h bei RT bestrahlt.

Die orange Lésung wird mit Wasser versetzt und 2 mal mit Ether extrahiert. Die ver-
einten organischen Phasen werden nacheinander 1 mal mit H20, 5 mal mit gesattig-
ter Natriumhydrogencarbonatiésung und 1 mal mit Sole gewaschen, Uber
Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und am Rotationsverdampfer eingeengt.

Man erhélt ~10 mg (0.05 mmol; ~36%) des bicylischen Carbaldehyds 21 als oranges
ol



Reaktivitat seco-Pinen-Fe(CO)s 147

Spektroskopische Daten

'H-NMR (500 MHz, CDCly):

9.75 (s, 1H, CHO); 3.12 (dddd, J = 10.9, 5.8, 2.2 Hz, 1 H, H-C(2)); 2.47 (ddd, J =
19.3, 5.7, 2.4 Hz, 1H, H,-C(6)); 2.19 (dd, J = 5.7, 2.4 Hz, 1H, H-C(1)); 2.15 (ddd, J =
2.9, 5.9, 14.2 Hz, 1H, H,-C(3)); 1.95 (dd, J = 19.3, 2.4 Hz, 1H, Ho-C(6)); 1.63 (dd, J =
10.9, 14.2 Hz, 1H, Hx-C(3)); 1.50 (d, J = 13.7 Hz, 1H, Ho-C(8)); 1.43 (dd, 13.7, 2.9
Hz, H-C(8)); 1.22 (s, 3H, Hs-C(7"); 1.05 (s, 3H, Ha-C(7")); 0.97 (s, 3H, Hs-C(4"))
3C-NMR (125.8 MHz, CDCly):

215.1 (s, CO(5)); 203.1 (d, CO(2")); 48.1 (t, C(8)); 46.3 (d, C(2)); 44.7 (s, C(4)); 39.8
(d, C(1)); 37.4 (¢, C(6)); 32.0 (s, C(7)); 30.0 (g, C(7")); 29.1 (g, C(7")); 28.6 (t, C(3));
20.0 (g, C(4"))

Tricarbonyl-[#*-2-(4,6,6-trimethyl-2-cyclohexen-1 ,4-diyl)acetyl]eisen 22

W)

A

Fe(CO);

22

Beim Stehenlassen einer L.8sung aus iso-seco-Pinenkomplex (-)-3 in CDCls wahrend
7 d entsteht ein Gemisch aus seco-Pinen-Fe(CO); (~)-1, iso-seco-Pinen-Fe(CO)s
(-)-3 und dem CO-insertierten Komplex 22 im Verhaltnis 2 : 1 : 1.
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Spektroskopische Daten

"H-NMR (500 MHz, CDCl3)

5.53 (d, J = 6.3 Hz, 1H, H-C(3"); 5.34 (dd, J = 6.9, 6.3 Hz, 1H, H-C(2"); 2.90 (dd, J =
14.2, 6.6 Hz, 1H, H>-C(2)); 2,73 (d, J = 14.2 Hz, 1H, H,-C(2)); 1.95 (d, J = 18.1 Hz,
1H, H-C(5); 1.75 (m, 1H, H-C(1"); 1.68 (m, 1H, Ho-C(5"); 1.80 (s, 3H, H3-C(4)");
1.10 (s, 3H, H3-C(6""); 0.71 (s, 3H, H3-C(6")")

®C-NMR (125.8 MHz, CDCl3)

262.0 (s, CO(1)); 210.9 (s, CO); 210.7 (s, CO); 205.9 (s, CO); 95.3 (d, C(3"); 83.1 (s,
C(4'); 79.9 (d, C(2); 73.6 (t, C(2)); 46.2 (t, C(5"); 40.8 (s, C(6"); 39.9 (d, C(1); 29.5
(g, C(6)"); 29.3 (g, C(4)"); 26.7 (g, C(6)")

(1R,6S)-2,2,4-Trimethylbicyclo[4.2.0]-oct-4-en-7-on (-)-23;
(3aR,7a8S)-4,4,6-Trimethyl-3a,4,5,7a-tetrahydro-1-benzofuran-2-(3H)-on (-)-24

(-)-23 (-)-24

Zu einem Gemisch aus 0.5 g (1.8 mmol) iso-seco-Pinenkomplex (-)-3 in 5 ml Pentan
und 5 mi Acetonitril fiigt man bei RT und unter Argon in 30 min 2.2 g (4.0 mmol)
Cerammoniumnitrat portionenweise zu. Nach der Zugabe lasst man das braune Re-

aktionsgemisch wahrend 1.5 h rGhren.

Anschliessend wird das Reaktionsgemisch mit H;O versetzt und mit Pentan ver-
dunnt. Die Phasen werden getrennt. Die wéssrige Phase wird noch 3 mal mit Pentan
extrahiert. Die vereinten organischen Phasen werden Uber Magnesiumsulfat ge-

trocknet, filtriert und am Rotationsverdampfer eingeengt.
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Der Ruckstand wird Giber Silicagel mit Pentan/Ether 4 : 1 bzw. Ether chromatogra-
phiert.

Man erhélt 50 mg (0.30 mmol; 16%) des Vierringketons (-)-23 als gelbes Ol und 50
mg (0.28 mmol; 15%) des Lactons (~)-24 ebenfalls in Form eines gelben Ols.

R¢ (Pentan/Ether 4 : 1): (-)-23 : 0.42; (-)-24:0.10

(-)-23 : [a]p = —647° (c = 0.6 in CHCI3); (-)-24 : [a]o = -136° (¢ = 0.7 in CHCl,)

Spektroskopische Daten
GC/MS
GC: T4 =60 °C; t; = 1 min; Ry = 20 °C/min; T, = 250 °C; t, = 15 min
Fluss (const): 1.5 ml/ min
Rt : (-)-23 : 5.98 min; (-)-24 : 7.79 min
MS (EI'): (-)-23: 122 (100), 107 (95), 91 (79), 79 (64), 77 (63), 65 (48), 53 (39)

(-)-24 : 180 (M*, 13), 165 (100), 137 (22), 124 (48), 93 (39), 91 (38), 79
(33), 77 (35), 69 (67), 55 (50), 53 (34)

'H-NMR (500 MHz, CDCly):

(-)-23 : 5.27 (m, 1H, H-C(5)); 3.63 (m, 1H, H-C(6)); 2.78 (m, 2H, Ho-C(8)); 2.20 (m,
1H, H-C(1)); 1.96 (d, J = 17.4 Hz, 1H, Hp-C(3)); 1.72 (m, 4H, Hy-C(4") und Ho-C(3));
0.95 (s, 3H, Hs-C(2")); 0.85 (s, 3H, H3-C(2"))

(-)-24 : 5.45 (m, 1H, H-C(7)); 4.96 (m, 1H, H-C(7a)); 2.39 (m, 2H, H-C(3a) und H,-
C(3)); 2.27 (dd, J = 13.4, 5.9 Hz, 1H, H-C(3)); 1.98 (d, J = 18.3 Hz, 1H, H-C(5));
1.72 (s, 3H, Hs-C(6"); 1.70 (d, J = 18.3 Hz, 1H, Ho-C(5)); 0.98 (s, 3H, Hs-C(4")), 0.95
(s, 3H, Ha-C(4")
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3C-NMR (125.8 MHz, CDCls):

(-)-23 : 205.6 (s, CO(7)); 135.4 (s, C(4)), 112.5 (d, C(5)); 59.4 (d, C(6)); 46.7 (t, C(3));
39.3 (t, C(8)); 33.2 (d, C(1)); 28.9 (s, C(2)); 27.5 (g, C(2")); 27.1 (q, C(2"); 24.4 (q,
c(4")

(-)-24 : 177.0 (s, CO(2)); 138.2 (s, C(6)); 117.5 (d, C(7)); 78.0 (d, C(7a)); 43.9 (d,
C(3a)); 39.7 (t, C(3)); 31.9 (s, C(4)); 30.3 (t, C(5)); 27.6 (g, C(4")); 27.0 (g, C(4");
23.5(q, C(68")

Tricarbonyl-[%-1 ,4,6,6-tetramethylcyclohexadienyl]-eisen (1+) Aluminium-

tetrachlorid 25
5@—/&*(00)3
AICI,~

25

Zu einer Suspension von 0.4 g (3 mmol) wasserfreiem Aluminiumchlorid in 2 ml
CHCI; tropft man bei RT und unter Argon eine Lésung aus 0.1 ml (1.4 mmol)
Acetylchlorid in 2 ml CH;Cl; und lasst das Reaktionsgemisch wéhrend 5 min bei RT

rithren.

Zur enstandenen gelblichen Losung tropft man bei RT eine Lésung aus 0.2 g
(0.7 mmol) Dienkomplex (-)-2 in 3 ml CH2Cl; zu und l&sst die gelborange Ldsung
wéhrend 3 h bei RT rahren.

Das Lésungsmittel wird "trap to trap" abdestilliert und der Riickstand wird in CD2Cl;

gelost.
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Spektroskopische Daten

'H-NMR (360 MHz, CD.Cly):

6.86 (dd, J = 5.4, 1.4 Hz, 1H, H-C(3)); 5.39 (d, J = 5.4 Hz, 1H, H-C(2)); 3.89 (d, J =
1.4 Hz, 1H, H-C(5)); 2.28 (s, 3H, Ha-C(4")); 1.87 (s, 3H, Hs-C(1"); 1.65 (s, 3H, Hs-
C(6")); 0.88 (s, 3H, Hz-C(6"))

3C-NMR (50.3 MHz, CD,Cl,):

201.7 (s, CO); 117.5 (s, C(4)); 102.8 (s, C(1)); 94.0 (d, C(3) oder C(2)); 85.5 (d, C(2)
oder C(3)); 70.5 (d, C(5)); 37.8 (s, C(8)); 35.7 (g, C(1"); 26.0 (g, C(6")); 21.1 (g,
C(6"); 19.4 (g, C(4")

Bis-[1,4,6,6-tetramethylcyclohexadienyl]-tetracarbonyl-dieisen 28

Zu einer Suspension aus 1 g (7.5 mmol) wasserfreiem Aluminiumchlorid in 4 ml
CH,CI, tropft man bei RT und unter Argon eine Lésung aus 0.25 ml (3.5 mmol)
Acetylchlorid in 4 ml CH,Cl, und I&ésst das Reaktionsgemisch wahrend 5 min bei RT

rihren.

Zur enstandenen gelblichen Losung tropft man bei RT einen Lésung aus 0.5 g
(1.8 mmol) Dienkomplex (-)-2 in 5 ml CHxCl, zu und lasst die gelborange Lésung
wéhrend 5 h bei RT rihren.

Das Reaktionsgemisch wird zu einer stark geriihrten, 30%igen Natronlauge getropft.
Anschliessend werden die Phasen getrennt. Die organische Phase wird tiber Ma-
gnesiumsulfat getrocknet und filtriert. Das L&sungsmittel wird "trap to trap" abdestil-
liert.
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Der orangerote Rickstand wird Uber Silicagel mit Pentan/Ether 9 : 1 chromatogra-
phiert.

Man erhélt 0.12 g (0.24 mmol; 27%) des dimeren Dienylkomplexes 28 in Form eines
orangeroten Feststoffes und 0.1 g (0.36 mmol; 20%) des Trienkomeplexes (-)-5.

Rt (Pentan/Ether 9 : 1): 0.27

Elementaranalyse: berechnet: 58.33% C; 6.12% H
erhalten: 55.41% C; 6.17% H

Spektroskopische Daten

MS (FAB): 494 (M*, 22); 466 (22), 438 (35), 247 (23), 191 (100), 135 (63), 119 (43),
69 (70), 55 (88)

'H-NMR (500 MHz, CD.Cl,, 233 K):

4.96 ("s", 1H, H-C(3)); 4.55 ("s", 1H, H-C(2)); 3.25 ("s", 1H, H-C(5)); 1.74 (s, 3H);
1.70 (s, 3H); 0.87 (s, 3H); 0.30 (s, 3H)

3C-NMR (125.8 MHz, CD,Cl,, 233 K):

271.5 (s, CO (verbriickt)); 217.6 (s, CO); 107.9 (s, C(4)); 98.9 (d, C(3) oder C(2));
85.1 (d, C(2) oder C(3)); 84.8 (s, C(1)); 69.2 (d, C(5)); 37.1 (s, C(6)); 32.1 (q); 26.5
(9); 19.8 (q); 15.6 (9)
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Methyl-2-[(1R,5R)-5-chloro-2,2,4-trimethyl-3-cyclohexen-1-ylJacetat 29

K
COOMe

29

Zu einer Lésung aus 1 g (3.6 mmol)seco-Pinenkomplex (-)-1 in 40 ml Ether und 6 ml

MeOH fiigt man unter Argon nacheinander 3 g (18 mmol) Kupfer(ll)-chlorid Dihydrat
und 2.8 g (11 mmol) lod zu. Das braune Reaktionsgemisch lasst man 1.5 h bei RT

rihren.

Anschliessend wird das Reaktionsgemisch tber Silicagel filtriert und mit Ether nach-
gewaschen. Das Filtrat wird mit geséttigter Natriumthiosulfatiésung extrahiert. Die
wassrige Phase wird nochmals mit Ether extrahiert. Die vereinten organischen Pha-
sen werden mit gesattigter Natriumthiosulfatibsung und Sole gewaschen, tber
Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und am Rotationsverdampfer eingeengt.

Der Ruckstand wird Gber Silicagel mit Pentan/Ether 4 : 1 chromatographiert.

Man erhalt 0.29 g (1.3 mmol; 35%) des Methylacetats 29 als gelbbraunes Ol. Dane-
ben isoliert man 0.2 g (0.5 mmol; 14%) des loddienkomplexes (-)-4.

R¢ (Pentan/Ether 4 : 1): 0.41

Spektroskopische Daten
'H-NMR (360 MHz, CDCls):
5.25 (s, 1H, H-C(3"); 4.35 (m, 1H, H-C(5"); 3.70 (s, 3H, OMe); 2.53 (dd, J = 15.0, 3.6

Hz, 1H, H2-C(6"); 2.32 (m, 1H, H>-C(6")); 2.04 (m, 1H, H>-C(2)); 1.87 (m, 1H, H,-
C(2)); 1.78 (s, 3H, Ha-C(4")"); 1.05 (s, 3H, H3-C(2")"); 0.79 (s, 3H, Hs-C(2")")
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3C-NMR (50.3 MHz, CDCls):

173.4 (s, CO(1)); 137.8 (d, C(3); 130.7 (s, C(4"); 59.5 (d, C(5"); 51.6 (g, OMe); 35.0
(d, C(1"); 34.9 (t, C(6"); 34.7 (s, C(4')); 34.5 (t, C(2)); 28.2 (q, C(2)"); 21.7 (. C(2)");
21.0 (g, C(4")"

(5R)-5-(lodmethyl)-2,6,6-trimethyl-1,3-cyclohexadien 32

Zu einem Gemisch aus 0.3 g (0.64 mmol) seco-Pinendiphosphitkomplex (-)-31,
10 ml THF und 5 ml H,O fiigt man portionenweise 0.5 g (2.0 mmol) lod zu. Das
Reaktionsgemisch lasst man 45 min bei RT ruhren.

Anschliessend wird das Reaktionsgemisch mit gesattigter Natriumthiosulfatlésung
gequencht und mit Ether extrahiert. Die organische Phase wird (iber Magnesiumsul-

fat getrocknet, filtriert und am Rotationsverdampfer eingeengt.
Der Ruckstand wird tiber Silicagel mit Pentan/CH,Cl; 1 : 1 chromatographiert.

Man erhalt 0.11 g (0.42 mmol; 65%) des lodmethylcyclohexadiens 32 in Form farblo-

ser Kristalle.

Rt (Pentan/CH,Cl; 1 : 1): 0.72
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Spektroskopische Daten
'H-NMR (360 MHz, CDCly):

5.80 (m, 2H, H-C(3) und H-C(4)); 5.08 (s, 1H, H-C(1)); 3.42 (dd, J = 9.1, 3.6 Hz, 1H,
H.-C(5"); 3.08 (dd, J = 11.8, 9.1 Hz, 1H, H,-C(5")); 2.40 (dm, J = 11.8 Hz, 1H, H-
C(5)); 1.72 (d, J = 1.4 Hz, 3H, Hs-C(2")); 1.08 (s, 3H, Hs-C(6")); 0.87 (s, 3H, Hs-C(6"))

3C-NMR (50.3 MHz, CDCl,):

132.9 (d); 130.4 (d); 129.8 (s, C(2)); 128.0 (d); 47.7 (d, C(5)); 36.9 (s, C(6)); 28.7 (q,
C(6"); 21.5 (g, C(6")); 21.3 (g, C(2"); 9.2 (t, C(5")

(5S,6R)-6-Chloro-2,4,4,5-tetramethyl-2-cyclohexen-1-on 37;
(4R,5S)-4-Chloro-2,5,6,6-tetramethyl-2-cyclohexen-1-on 38;
2,4,4,5-Tetramethyl-2,5-cyclohexadien-1-on 39

o)
ﬁo H 0
cl cl
37 38 39

Zu einer auf 0 °C abgekihlten Suspension von 1.49 g (15.3 mmol) Sulfamins&ure in
5 ml THF fagt man nacheinander 1.43 g (12.6 mmol) Natriumchlorit 80% und 2 ml
H20 zu. Anschliessend tropft man zum Reaktionsgemisch eine Lésung von 0.5 g
(1.8 mmol) Dienkomplex (-)-2 in 5 ml THF zu, so dass die Temperatur nicht Gber 10
°C steigt. Nach der Zugabe lasst man die Suspension wahrend 30 min bei 0°C

rihren.

Das Reaktionsgemisch wird 3 mal mit Ether extrahiert. Die vereinten organischen
Phasen werden mit Sole gewaschen, Uber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und
am Rotationsverdampfer eingeengt.
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Der Ruckstand wird (ber Silicagel mit Pentan/Ether 4 : 1 chromatographiert.

Man erhalt ~60 mg (0.32 mmol; 18%) des Chlorcyclohexenons 37, ~40 mg
(0.22 mmol; ~12%) des Chlorcyclohexenons 38 und ~30 mg (0.20 mmol; ~11%) des
Cyclohexadienons 39 als farblose Ole.

R¢ (Pentan/Ether 4 : 1): 37 : 0.26; 38 : 0.34; 39 : 0.12

Spektroskopische Daten

GC/MS

GC: T4 =60 °C; t; = 0 min; Ry = 10 °C/min; T2 = 250 °C; {2 = 5 min
Fluss(const): 1.5 ml/ min
Rt : 37 : 6.79 min; 38 : 5.40 min; 39 : 4.95 min

MS (EI*); 37 :186 (M, 4), 151 (11), 150 (12), 116 (32), 110 (89), 95 (41), 91 (39),
77 (32), 67 (100), 65 (29), 55 (32), 53 (39)
38 : 186 (M*, 4), 151 (5), 150 (10), 118 (32), 116 (100), 91 (31), 77 (23),
67 (17), 65 (19), 55 (22), 53 (46)
39 : 150 (M*, 37), 135 (33), 122 (30), 107 (100), 105 (20); 91 (57), 79 (23),
77 (14), 85 (12)

"H-NMR (500 MHz, CDCly):

37 :6.45 (d, J = 1.3 Hz, 1H, H-C(3)); 4.36 (d, J = 13.1 Hz, 1H, H-C(6)); 2.13 (qd, J =
13.1 Hz, 6.7 Hz, 1H, H-C(5)); 1.81 (d, J = 1.3 Hz, 3H, Hy-C(2")); 1.20 (d, J=6.7 Hz,
3H, Hs-C(5"); 1.17 (s, 3H, H3-C(4"); 1.04 (s, 3H, Hs-C(4"))

38 : 6.58 (dd, J = 2.1, 1.4 Hz, 1H, H-C(3)); 4.46 (dd, J = 10.0, 2.1 Hz, 1H, H-C(4));
2.13 (qd, J = 10.0, 6.8 Hz, 1H, H-C(5)); 1.80 (dd, J = 2.1, 1.3 Hz, 3H, H:-C(2")); 1.19
(d. J=6.8 Hz, 3H, H:-C(5"); 1.15 (s, 3H, H3-C(6")); 0.96 (s, 3H, H-C(6"))
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'H-NMR (200 MHz, CDCl3):

39 : 6.58 (s, 1H, H-C(3) oder H-C(6)); 6.09 (s, 1H, H-C(6) oder H-C(3)); 1.97 (s, 3H,
Ha-C(2") oder Ha-C(5")); 1.86 (s, 3H, Ha-C(5') oder H3-C(2")); 1.21 (s, 6H, H3-C(4"))
3C-NMR (125.8 MHz, CDCly):

37 : 192.8 (s, CO(1)); 156.0 (d, C(3)); 131.3 (s, C(2)); 66.8 (d, C(6)); 46.8 (d, C(5));
38.2 (s, C(4)); 29.1 (g, C(4"); 20.7 (g, C(4")); 16.5 (g, C(2")); 14.7 (g, C(5"))

38 : 203.6 (s, CO(1)); 142.4 (d, C(3)); 134.2 (s, C(2)); 61.4 (d, C(4)); 48.1 (d, C(5));
47.0 (s, C(6)); 22.7 (g, C(6"); 19.0 (g, C(6")); 16.6 (g, C(2"); 13.2 (g, C(5"))
3C-NMR (50.3 MHz, CDCls):

39:187.2 (s, CO(1)); 164.5 (s); 153.3 (d); 132.7 (s); 126.4 (d); 40.0 (s, C(4)); 26.0 (g,
2 x C(4"); 19.1 (q); 15.5 (q)

(4R)-1,4,4,5-Tetramethylcyclohexen 41;
(1R, 4R)-1,2,2,4-Tetramethylcyclohexan 42

ﬁ:j/ 2@.‘“\“

41 42

Zu einer auf 0 °C abgekihlten Lésung aus 0.5 g (1.8 mmol) Dienkomplex (-)-2 in
10 ml Ether fugt man unter Argon portionenweise 028 g (7.4 mmol)
Lithiumaluminiumhydrid zu. Nach der Zugabe l4sst man das Reaktionsgemisch auf
RT erwarmen und 10 h bei RT rthren.

Anschliessend wird das Reaktionsgemisch wieder auf 0 °C abgekihit und mit 2 ml
MeOH gequencht. Man filtriert das Reaktionsgemisch tber Aluminiumoxid und
wascht mit Ether nach. Das Filtrat wird am Rotationsverdampfer vorsichtig (~600
mbar) eingeengt.
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Man erhdlt 160 mg eines Gemisches, das vorwiegend aus dem Cyclohexen 41
(~28%), seinem Regioisomer (+)-14 (~8%) und dem Cyclohexan 42 (~11%) besteht.

Ry (Pentan): (+)-14, 41, 42 : 0.55

Spektroskopische Daten

GC/MS

GC: T1 =60 °C; t{ = 5 min; Ry = 20 °C/min; T, = 250 °C; t; = 10 min
Fluss(const): 1.5 ml/ min
Rt : (+)-14:6.20 min; 41 :6.11 min; 42 : 5.98 min

MS (EI"): 41: 138 (M", 23), 123 (27), 91 (10), 82 (26), 81 (14), 79 (11), 77 (12), 70
(100), 68 (12), 67 (44), 65 (10), 55 (56), 53 (21)

42 : 140 (M", 10), 125 (54), 84 (16), 83 (64), 82 (11), 70 (14), 69 (91), 67
(20), 57 (25), 56 (37), 55 (100), 53 (18)

'H-NMR (500 MHz, CDCls):

41:5.28 (m, 1H, H-C(2)); 2.00 (dm, J = 17.3 Hz, 1H, Ha-C(3)); 1.79 (dm, J = 17.1 Hz,
1H, H2-C(6)); 1.67 (m, 1H, H2-C(6)); 1.62 (m, 3H, Ha-C(1"); 1.61 (dm, J = 17.1 Hz,
1H, Ho-C(3)); 1.41 (dqd, J = 9.1, 6.9, 5.4 Hz, 1H, H-C(4)); 0.90 (s, 3H, H3-C(5"); 0.83
(d, J = 6.9 Hz, 3H, Hs-C(4")); 0.75 (s, 3H, Hs-C(5"))

3C-NMR (125.8 MHz, CDCls):

41: 132.7 (s, C(1)); 119.7 (d, C(2)); 45.4 (t, C(B)); 36.8 (d, C(4)); 32.2 (t, C(3)); 31.9
(s, C(5)); 28.9 (g, C(5")); 23.7 (g, C(1")); 20.8 (g, C(5")); 15.5 (¢, C(4")

BC-NMR (50.3 MHz, CDCl3):

42 : 51.2 (t, C(3)); 40.8 (d, C(1)); 36.0 (t, C(5)); 33.2 (s, C(2)); 30.5 (t, C(6)); 30.2 (q,
C(2"): 28.0 (d, C(4)); 23.0 (q, C(4")); 18.4 (9, C(2")); 17.5 (g, 1"))
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Lithium (5R)-Tricarbonyl-[173-2,4,4,5-tetramethyl-2-cyc|ohexen-1yI]eisen (1-) 43

ﬁ:j—-/Fe‘(CO)g,

Li*
43

Zu einer auf 0 °C abgekiihlten Lésung aus 150 mg (0.54 mmol) (-)-2 in 3 ml THF-d8
fiigt man unter Argon 150 mg (3.95 mmol) Lithiumaluminiumhydrid zu. Dann lasst
man das Reaktionsgemisch auf RT erwarmen und dekantiert die Uberstehende L6-

sung ab.

Die braune Lésung, die vorwiegend den Komplex 43 enthalt, wird spektroskopisch
untersucht.

Spektroskopische Daten

'H-NMR (500 MHz, THF-d8):

3.27 (d, J = 2.2 Hz, 1H, H-C(3)); 3.02 (d, J = 7.5 Hz, 1H, H-C(1)); 1.97 (m, 4H, HsC-
C(2) und Hx-C(6)); 1.58 (m, 1H, H-C(6)); 1.05 (m , 4H, H3C-C(4) und H-C(5)); 0.62
(s, 3H, H3C-C(4)); 0.50 (d, J = 6.8 Hz, 3H, HsC-C(5))

®C-NMR (125.8 MHz, THF-d8):

227.7 (s, CO); 86.7 (s, C(2)); 76.7 (d, C(3)); 55.9 (d, C(1)); 42.5 (d, C(5)); 41.2 (t,
C(6)); 37.5 (s, C(4)); 35.7 (g, C(4")); 30.9 (g, C(2"); 27.7 (g, C(4"); 15.9 (¢, C(5"))
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4.2 Synthese von (+)-trans-y-Iron

(-)-(5R)-2,4,4,5-Tetramethyl-1,3-cyclohexadien (-)-12

(-)>12

A: Zu einer Lésung aus 5 g (18 mmol) Dienkomplex (-)-2 in 50 ml THF fagt man un-
ter Argon 18 ml (144 mmol) ¢-Butylhydroperoxid (80% in di-t-Butylperoxid) zu und
lasst das Reaktionsgemisch auf 0 °C abkuhlen. Bei 0 °C tropft man zur gelben L&-
sung 10 ml (67 mmol) DBU, so dass die Temperatur nicht iber 10 °C steigt. Nach
dem Zutropfen lasst man das braune Reaktionsgemisch auf RT erwarmen und 1 h
bei RT rihren.

Anschliessend wird die braunrote Suspension mit H,O versetzt und 3 mal mit Pentan
extrahiert. Die vereinten organischen Phasen werden nacheinander 3 mal mit H,O,
2 mal mit H,O/MeOH (1 : 1) und 1 mal mit Sole gewaschen, Uber Magnesiumsulfat
getrocknet und filtriert. Das Losungsmittel wird unter Normaldruck Uber eine

Vigreuxkolonne abdestilliert.
Der Riickstand wird Gber Silicagel mit Pentan chromatographiert.

Man erhalt 1.38 g (10 mmol; 56%) des Cyclohexadiens (-)-12 als farbloses Ol mit

einer GC-Reinheit von >99%.

B: Zu einer Lésung aus 3.7 g (13.4 mmol) Dienkomplex (-)-2 in 40 ml Pentan werden
40 ml Acetonitril zugefigt. Anschliessend fiigt man bei RT und unter Argon in 30 min
portionenweise 16.2 g (29.5 mmol) Cerammoniumnitrat zu.
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Nach der Zugabe lasst man das Reaktionsgemisch wahrend 1.5 h rithren. Danach
wird das Reaktionsgemisch mit H,O versetzt, und die Phasen werden getrennt. Die
wissrige Phase wird noch 3 mal mit Pentan extrahiert. Die vereinten organischen
Phasen werden mit Sole gewaschen, iiber Magnesiumsulfat getrocknet und filtriert.
Das Losungsmittel wird (iber eine Vigreuxkolonne unter Normaldruck abdestilliert.

Der Riickstand wird im Kugelrohrofen unter Vakuum (20 mm Hg, 40 °C) destilliert.

Man erhélt 1.1 g (8.1 mmol; 60%) des Cyclohexadiens (-)-12 als farbloses Ol mit

einer GC-Reinheit von 97%.

R¢ (Pentan) : 0.58

GC: T4=60 °C:t; =5 min; Ry =20 °C/min; T, = 250 °C; t, = 1 min; p(const): 1 bar

Rt : 3.47 min

[olo =-157.1 ° (c = 1.48 in Pentan)

Spektroskopische Daten
'H-NMR (360 MHz, CDCly):

5.68 (ddd, J = 9.3, 2.4, 1.5 Hz, 1H, H-C(3)); 5.52 (dd, J = 9.3, 3.7 Hz, 1H, H-C(4));
5.12 (dd, J = 1.6, 1.5 Hz, 1H, H-C(1)); 2.12 (qdd, J = 7.4, 3.7, 2.4 Hz, 1H, H-C(5));
1.70 (d, J = 1.6 Hz, 3H, H5-C(2")); 1.00 (s, 3H, H3-C(6")); 0.93 (d, J = 7.4 Hz, 3H, Hs-
C(5")); 0.81 (s, 3H, Ha-C(6"))

3C-NMR (50.3 MHz, CDCly):

133.5 (d, C(1)); 133.3 (d, C(4)); 129.1 (s, C(2)); 126.3 (d, C(3)); 39.6 (d, C(5)); 34.7
(s, C(6)); 28.7 (g, C(6")); 21.4 (g, C(2")); 21.3 (g, C(6")); 14.4 (g, C(5"))
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(+)-(4R)-1,3,3,4-Tetramethylcyclohexen (+)-14;
(3R, 65)-3,4,4,6-Tetramethylcyclohexen 46

o

(+)-14 46

A: Zu einer Lésung aus 0.8 g (5.9 mmol) Cyclohexadien (-)-12 in 10 ml THF und
5 ml MeOH fugt man bei RT und unter Argon nacheinander 0.5 ml Eisessig, 1560 mg
Kupfer(ll)-acetat und 4 ml (82 mmol) Hydrazinhydrat zu. Zur entstandenen braunen
Lésung tropft man in ca. 3 h eine Suspension aus 5 g (23 mmol) Natriumperiodat in
10 ml H20 zu, so dass die Temperatur nicht tiber 35 °C steigt. Nach der Zugabe lasst
man das Reaktionsgemisch noch 2 h bei RT ruthren.

Das Reaktionsgemisch wird 3 mal mit Pentan extrahiert. Die vereinten organischen
Phasen werden mit H,O gewaschen, Uber Magnesiumsulfat getrocknet und filtriert.
Das Losungsmittel wird unter Normaldruck tber eine Vigreuxkolonne abdestilliert.

Der Riickstand wird tber Silicagel mit Pentan chromatographiert.

Man erhalt 0.5 g (3.6 mmol; 61%) eines Gemisches aus dem Olefin (+)-14 und sei-

nem Regioisomer 46 im Verhaltnis 5 : 1 in Form eines farblosen Ols.

0.12 g des Gemisches werden durch préaparative Gaschromatographie getrennt
(Tiso = 105 °C; p(const.) = 2 bar; Rt: ~20 min). Man erhalt 50 mg des Olefins (+)-14 in
einer GC-Reinheit von 94%.

B: Zu einer Lésung aus 0.94 g (6.9 mmol) Cyclohexadien (-)-12 in 10 mi CH:Cl, fugt
man bei RT und unter Argon 1.6 ml (33 mmol) Hydrazinhydrat zu. Zur farblosen L&-
sung tropft man in 3 h mittels eines Spritzenautomaten eine Suspension von 4.3 g
(13.3 mmol) Diacetoxyiodbenzol zu. Nach der Zugabe l&sst man das Reaktionsge-
misch 3 h bei RT rihren.



trans-y-Iron 163

Das Reaktionsgemisch wird mit ~30 ml geséattigter Natriumhydrogencarbonatlésung
versetzt. Die Phasen werden getrennt. Die wassrige Phase wird 2 mal mit CH,Cl,
extrahiert. Die vereinten organischen Phasen werden mit H,O gewaschen, Uber
Magnesiumsulfat getrocknet und filtriert. Das Lésungsmittel wird unter Normaldruck

uber eine Vigreuxkolonne abdestilliert.
Der Rickstand wird aber Silicagel mit Pentan "flash" chromatographiert.

Man erhalt 0.58 g (4.2 mmol; 61%) eines Gemisches aus dem Olefin (+)-14 und sei-
nem Regioisomer 46 im Verhaltnis ~5 : 1 als farbloses Ol.

C: Eine Suspension aus 0.29 g (1.5 mmol) Kaliumazodicarboxylat in 5 ml CH,Cl,
wird auf 0 °C abgekuhlt. Bei 0 °C fugt man unter Argon eine Lésung aus 60 mg
(0.44 mmol) Cyclohexadien (-)-12 in 1 ml CH>Cl; zu. Zum Reaktionsgemisch tropft
man eine Lésung aus 0.2 ml (3.6 mmol) Eisessig in 2 ml CH,Cl, und l&sst das
Reaktionsgemisch wahrend 2 h bei 0 °C ruhren. Anschliessend ldsst man das

Reaktionsgemisch auf RT erwdrmen und 2 h bei RT ruhren.

Das Reaktionsgemisch wird filtriert. Das Loésungsmittel wird unter Normaldruck tber

eine Vigreuxkolonne abdestilliert.
Der Ruckstand wird tber Silicagel mit Pentan chromatographiert.

Man erhélt bei unvollstandiger Umsetzung (~75%) ein Gemisch aus dem Olefin
(+)-14 und seinen beiden Regioisomeren 41 und 46 im Verhéltnis ~8 : 5 : 1.

D: Zu einer L&sung aus 100 mg (0.7 mmol) Cyclohexadien (-)-12 in 6 ml MeOH fugt
man bei RT und unter Argon 0.35 g (1.8 mmol) Kaliumazodicarboxylat zu. Zum
Reaktionsgemisch tropft man eine Lésung aus 0.1 m! (1.8 mmol) Eisessig in 5 ml
MeOH zu und lasst das Reaktionsgemisch wéhrend 2 h bei RT riihren.

Das Reaktionsgemisch wird mit gesattigter Natriumhydrogencarbonatiésung versetzt
und 3 mal mit Pentan extrahiert. Die vereinten organischen Phasen werden mit H,O
gewaschen, (ber Magnesiumsulfat getrocknet und filtriert. Das Lésungsmittel wird
unter Normaldruck Gber eine Vigreuxkolonne abdestilliert.
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Man erhalt bei unvollstandiger Umsetzung (~65%) ein Gemisch aus dem Olefin
(+)-14 und seinem Regioisomer 46 im Verhaltnis ~5 : 1.

Rr (Pentan): (+)-14 : 0.65; 46 : 0.65

GC: Ty=60 °C;t; =5 min; Ry =20 °C/min; T, = 250 °C; t, = 1 min; p(const): 1 bar

Rt: (+)-14 : 4.24 min; 46 : 3.40 min

Spektroskopische Daten
(+)-14 : [a]p = + 57° (¢ = 10 in Pentan)

GC/MS

GC: T1 =60 °C; t; = 5 min; Ry = 20 °C/min; T2 = 250 °C; t2 = 5 min
Fluss(const): 1.5 mi/ min
Rt : (+)-14 :6.21 min; 46 : 5.46 min

MS (EI"): (+)-14: 138 (M*, 83), 123 (100), 96 (84), 95 (68), 91 (52), 81 (98), 79 (79),
77 (53), 67 (61), 55 (54)

46 : 138 (M, 12), 123 (26), 91 (11), 83 (18), 82 (100), 81 (21), 79 (13), 77
(13), 70 (36), 67 (83), 55 (34), 53 (19)

'H-NMR (500 MHz, CDCl):

(+)-14 : 5.08 (ddg, J = 2.2, 1.4, 1.3 Hz, 1H, H-C(2)); 1.93 (dddddg, J = 16.4, 10.3, 6.1,
2.2, 1.1, 1.1 Hz, 1H, H-C(6)); 1.83 (dm, J = 16.4 Hz, 1H, Ho-C(6)); 1.61 (ddd, J = 1.3,
1.1, 0.9 Hz, 3H, Ha-C(1"); 1.51 (ddd, J = 10.2, 6.1, 2.8 Hz, 1H, H2-C(5)); 1.38 (m, 2H,
H-C(4) und Hz-C(5)); 0.94 (s, 3H, Hs-C(3")); 0.86 (d, J = 6.4 Hz, 3H, Ha-C(4")); 0.78
(s, 3H, Ha-C(3")
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3C-NMR (125.8 MHz, CDCls)

(+)-14 : 133.2 (d, C(2)); 130.9 (s, C(1)); 38.0 (d, C(4)); 32.2 (s, C(3)); 30.1 (t, C(6));
20.4 (g, C(3"); 27.9 (¢, C(5)); 23.5 (g, C(1")); 22.9 (q, C(3")); 16.0 (g, C(4"))

Trimethyl-{[(4R)-3,3,4-trimethyl-1-cyclohexen-1-ylJmethyl}silan (+)-15;
Trimethyl-{[(4R)-4,5,5-trimethyl-6-(trimethylsilyl)-1-cyclohexen-1-yllmethyl}silan
48; Trimethyl{[(4R)-3,3,4-trimethyl-6-(trimethylsilyl)-1-cyclohexen-1-

yllmethyl}silan 49
SiMe,
ﬁij/\SiMea SiMe, ﬁ:jf\smnea
SiMe,
15 48 49

1.18 g (8.5 mmol) eines Gemisches aus den beiden regioisomeren Cyclohexenen
(+)-14 und 46 im Verhéltnis 5 : 1 wird bei RT und unter Argon mit 0.96 g (8.5 mmol)
Kalium-{-butylat versetzt. Zur auf 0 °C abgekihlten gelben Suspension tropft man
5.3 ml (8.5 mmol) n-Butyllithium (1.6 M in Hexan). Nach der Zugabe lasst man das
Reaktionsgemisch auf RT erwarmen und wéhrend 5 h bei RT riihren. Anschliessend
wird das Reaktionsgemisch auf -78 °C abgekuhit. Bei -78 °C tropft man 1.2 ml
(9.5 mmol) Trimethylchlorsilan (frisch destilliert Gber Polyvinylpyridin) zu und lasst
das Reaktionsgemisch wahrend 1 h bei -78 °C rihren.

Man lasst das Reaktionsgemisch auf RT erwarmen, versetzt es mit H,O und extra-
hiert 3 mal mit Ether. Die vereinten organischen Phasen werden Gber Magnesium-
sulfat getrocknet, filtriert und am Rotationsverdampfer eingeengt.

Man erhélt ein Gemisch aus 0.64 g (3.0 mmol; 36%) des Trimethylcyclohexenyl-
methylsilans (+)-15, 0.50 g (1.8 mmol; 21%) der beiden Disilane 48 und 49 und
0.13 g (0.9 mmol; 11%) des Olefins 46.
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Rr (Pentan): (+)-15 : 0.62; 48 und 49 : 0.5

GC: Ty=60°C;t; =5 min; Ry =20 °C/min; T, = 250 °C; t, = 5 min; p(const): 1 bar

Rt : (+)-15: 9.20 min; 48 bzw. 49 : 10.94 min bzw. 11.13 min

Spektroskopische Daten

(+)-15 : [a]o = + 55.5° (c = 1.11 in Pentan)

GC/MS

GC: T1 =60 °C; t; = 5 min; Ry = 20 °C/min; T2 = 250 °C; t = 15 min
Fluss(const): 1.5 ml/ min
Rt : (+)-15: 9.73 min; 48 bzw. 49 : 11.28 min bzw. 11.46 min

MS (EI"): (+)-15 : 210 (M", 51), 195 (98), 168 (55), 153 (47), 121 (41), 91 (34), 79
(42), 72 (100), 67 (38), 59 (60)
48 : 282 (M*, 46), 267 (58), 208 (48), 193 (92), 179 (73), 177 (58), 73
(100)

49 : 282 (M", 39), 267 (51), 208 (48), 193 (84), 179 (63), 177 (53), 73
(100)

"H-NMR (500 MHz, CDCly):

(+)-15 : 4.91 (dd, J = 2.1, 1.1 Hz, 1H, H-C(2)); 1.94 (m, 1H, H,-C(5') oder H-C(6"));
1.84 (m, 1H, Ho-C(5') oder Hy-C(6"); 1.43-1.58 (m, 3H, H-C(4") und H,-C(6') oder H,-
C(5Y); 1.37 (s, 2H, H2-C(1)); 0.95 (s, 3H, H3-C(3)"); 0.87 (d, J = 6.5 Hz, 3H, Hs-
C@")"): 0.79 (s, 3H, Hs-C(3")"); 0.00 (s, 9H, (H3C)3s-Si)
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3C-NMR (125.8 MHz, CDCla):

(+)-15 : 132.4 (s, C(1)); 131.5 (d, C(2)); 38.3 (d, C(4"); 34.9 (s, C(3)); 31.4 (£ C(5)
oder C(8")): 29.9 (g, C(3")); 28.3 (t, C(6") oder C(5"); 27.5 (t, C(1)); 23.5 (q, c@";
16.3 (g, C(4")"); -1.0 (g, C5-Si)

48 : 134.4 (s); 129.1 (d); 36.8 (d); 35.0 (s); 32.0 (d); 31.0 (f); 27.3 (f); 29.4 (q); 24.3
(9); 16.5 (q); 2.1 (q); 0.9 (9)

49 : 133.9 (s); 131.8 (d); 39.1 (d); 34.6 (s); 31.6 (f); 30.8 (d); 27.1 (f); 30.3 (q); 22.1
(9); 16.1 (g); 0.0 (9); -0.7 (q)

t-Butyldimethyl-{[(4R)-3,3,4-trimethyl-1-cyclohexen-1 -yllmethyl}silan 47

TBDMS

47

0.8 g (5.8 mmol) eines Gemisches aus den beiden regioisomeren Cyclohexenen
(+)-14 und 46 im Verhaltnis 5 : 1 wird unter Argon mit 0.78 g (7.0 mmol) Kalium-t-
butylat versetzt. Zur auf 0 °C abgekiihlten gelben Suspension tropft man 4.3 ml
(6.9 mmol) n-Butyllithium (1.6 M in Hexan). Nach der Zugabe l&sst man das
Reaktionsgemisch auf RT erwarmen und wahrend 5 h bei RT riihren. Anschliessend
wird das Reaktionsgemisch auf —78 °C abgekuhlt. Bei -78 °C tropft man eine Lésung
von 1.15 g (7.6 mmol) +-Butyldimethylchlorsilan in 3 ml Hexan zu und lasst das
Reaktionsgemisch wahrend 2 h bei —-78 °C rihren.

Man lasst das Reaktionsgemisch auf RT erwsrmen. Das Reaktionsgemsich wird mit
H,0 versetzt und 2 mal mit Ether extrahiert. Die vereinten organischen Phasen wer-
den mit Sole gewaschen, Uber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und am Rota-
tionsverdampfer eingeengt.
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Der Rickstand wird in Pentan geldst und tber Aluminiumoxid filtriert. Nach dem Ein-
engen des Losungsmittels am Rotationsverdampfer erhélt man bei unvollstandiger
Umsetzung (~70%) ein Gemisch aus 0.4 g (1.6 mmol; 27%) des Cyclohexenyl-
methylsilans 47 und 0.17 g (1.2 mmol; 21%) der beiden Edukte (+)-14 und 46.

GC: Ty=60"°C; ty =5 min; Ry =20 °C/min; T, = 250 °C; t; = 5 min; p(const): 1 bar
Rt: 11.27 min

Spektroskopische Daten

GC/MS

GC: Ty =60 °C; t; = 5 min; Ry =20 °C/min; T, = 250 °C; t, = 15 min
Fluss(const): 1.5 mil/ min
Rt : 11.58 min

MS (EI*): 252 (M, 3), 195 (37), 167 (8), 153 (12), 73 (100), 59 (37)

(E)-4-{(1R,3R,5R)-6,6-Dimethyl-2-[(E)-
(trimethylsilyl)methyliden]bicyclo[3.1.1]hept-3-yl}-3-buten-2-on 51; (E)-4-
[(1R,3R,5R)-6,6-Dimethyl-2-methylenbicyclo[3.1.1]hept-3-yl]-3-buten-2-on 52

Z “SiMes
7 Z
51 0 52 0

Aligemeine Vorschrift

Zu einer Lésung aus 1 mmol Pinenylsilan (-)-50 in 5 ml CH,Cl; fiigt man bei RT und
unter Argon 1.1 mmol 3-Butin-2-on zu. Zur auf die entsprechende Reaktions-
temperatur abgekthiten Lésung tropft man 1.2 mmol der Lewissaure. Nach der Zu-
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gabe lasst man das Reaktionsgemisch wahrend der angegebenen Zeit bei der ent-
sprechenden Temperatur rihren.

Anschliessend wird das Reaktionsgemisch mit gesattigter Natriumhydrogencar-
bonatlésung gequencht. Die Phasen werden getrennt und die wéssrige Phase wird
noch 2 mal mit CH,Cl, extrahiert. Die vereinten organischen Phasen werden mit Sole
gewaschen, (iber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und am Rotationsverdampfer
eingeengt.

Der Riickstand wird tiber Silicagel mit Pentan/Ether 1 : 1 chromatographiert.

Resultate: siche Kapitel 3.2.1 (Seite 99)

R¢ (Pentan/Ether 1: 1) : 51: 0.56; 52 : 0.49

GC: Ty =150 °C; t; =5 min; Ry = 20 °C/min; T, = 250 °C; t, = 5 min; p(const): 1 bar

Rt: 51 :8.08 min; 52 : 5.20 min

Spektroskopische Daten
"H-NMR (360 MHz, CDCly):

51 :6.95 (dd, J = 15.9, 5.4 Hz, 1H, H-C(3)); 6.09 (dd, J = 15.9, 2.0 Hz, 1H, H-C(4));
5.27 (s, 1H, H-C(2)"); 3.46 (m, 1H, H-C(3"); 2.47 (t, 1H, H-C(1"); 2.15-2.28 (m, 2H,
Ho-C(7') und Hp-C(4")); 2.26 (s, 3H, H3-C(1)); 2.05 (m, 1H, H-C(5); 1.84 (m, 1H, Hz-
C(@4); 1.36 (d, J = 10.3 Hz, 1H, Hx-C(7"); 1.25 (s, 3H, Ha-C(6)"); 0.72 (s, 3H, Hs-
C(6""); 0.06 (s, 9H, (H3C)s-Si)

52:6.77 (dd, J = 15.7, 8.2 Hz, 1H, H-C(4)); 6.04 (dd, J = 15.7, 1.2 Hz, 1H, H-C(3));
4.84 (s, 1H, Hp-C(2)"); 4.69 (s, H-C(2)"); 3.31 (m, 1H, H-C(3")); 2.53 (m, 1H, H-
C(1"); 2.32 (m, 1H, Hx-C(7"); 2.26 (s, 3H, Ha-C(1)); 2.25 (m, 1H, Hp-C(4"); 2.03 (m,
1H, H-C(5")); 1.76 (dm, J = 14.0 Hz, 1H, H,-C(4")); 1.26 (s, 3H, Hs-C(6Y)"); 1.23 (m,
1H, Hp-C(7')); 0.80 (s, 3H, Hs-C(6")")
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(E)-4-{(1R,5R)-5,6,6-Trimethyl-2-[(trimethylsilyl)methyl]-2-cyclohexen-1-yl}-3-
buten-2-on 45;
(E)-{(1R,5R)-4,4,5-Trimethyl-2-[(Z)-(trimethylsilyl)methyliden]cyclohexyl}-3-
buten-2-on 53;
(E)-4-[(1R,5R)-4,4,5-Trimethyl-2-methylencyclohexyl]-3-buten-2-on 54;
(E)-4-[(1R,5R)-2,4,4,5-Tetramethyl-2-cyclohexen-1-yl]-3-buten-2-on 55;
(E)-4-{(1R,3R,5R)-2,2,3-Trimethyl-5-[(E)-3-0x0-1-butenyl]-6-[( E)-(trimethylsilyl)-
methyliden]cyclohexyl}-3-buten-2-on 56;
(E)-4-{(1R,3R,5R)-2,2,3-Trimethyl-6-methylen-5-[( E)-3-oxo-1-butenyl]cyclo-
hexyl}-3-buten-2-on 57

(0]

45 SiMe;
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Allgemeine Vorschrift

Zu einer Lésung aus 0.48 mmol Cyclohexenylmethylsilan (+)-15 in 5 ml CH,Cl, fugt
man bei RT und unter Argon 0.52 mmol 3-Butin-2-on zu. Zur auf die entsprechende
Reaktionstemperatur abgekiihiten Lésung tropft man 0.6 mmol der Lewissdure. Nach
der Zugabe lasst man das Reaktionsgemisch wahrend der angegebenen Zeit bei der

entsprechenden Temperatur rithren.

Das Reaktionsgemisch wird auf ~10 ml geséttigte Natriumhydrogencarbonatlésung
gegossen und mit CH.Cl, verdiinnt. Die Phasen werden getrennt. Die organische
Phase wird mit Sole gewaschen, liber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und am

Rotationsverdampfer eingeengt.
Der Riickstand wird (iber Silicagel mit Pentan/Ether 1 : 1 chromatographiert.

Resultate: siehe Kapitel 3.2.1 (Seite 105)

R (Pentan/Ether 1 : 1): 45 und 53 : 0.67; 54 und 55 : 0.62; 56 und 57 : 0.32

GC: T;=150°C;t; =5 min; Ry =20 °C/min; T, = 250 °C; t, = 5 min; p(const): 1 bar

Rt : 45 : 7.67 min; 53 : 7.24 min; 54 : 4.09 min; 565 : 3.80 min; 56 : 10.56 min;
57 : 8.86 min

Spektroskopische Daten
GC chiral (Neuenburg):
54 :41.122 min (2.9%) und 42.814 min (27.8%) = ee:81%

55 : 44.510 min (2.4%) und 46.781 min (50.1%) = ee:91%
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GC/MS
GC: T1 =150 °C; ty = 5 min; Ry = 20 °C/min; T2 = 250 °C; t, = 10 min
Fluss(const): 1.5 ml/ min

Rt : 45 : 8.43 min; 53 : 8.06 min; 54 : 5,78 min; 55 : 5.50 min;
56 : 11.03 min; 57 : 9.42 min

MS (EI*): 45 : 278 (M*, 7), 263 (9), 208 (34), 193 (51), 173 (19), 143 (25), 117 (44),
75 (26), 73 (100)

53 :278 (M, 4), 263 (6), 173 (12), 143 (10), 117 (15), 73 (100)

54: 206 (M*, 8), 191 (51), 163 (100), 121 (44), 107 (48), 93 (46), 83 (45),
79 (53), 77 (45), 55 (43)

55 : 206 (M", 31), 191 (100), 163 (44), 133 (50), 121 (56), 107 (38), 91
(50)

56 : 346 (M, 1), 331 (7), 303 (4), 207 (12), 143 (10), 73 (100)
57 : 274 (M, 9), 259 (9), 217 (100), 201 (36), 173 (49), 137 (46), 91 (45)

"H-NMR (500 MHz, CDCl3):

45 : 6.66 (dd, J = 15.8, 9.5 Hz, 1H, H-C(4)); 5.99 (d, 15.8 Hz, 1H, H-C(3)); 5.32 (s,
1H, H-C(3"); 2.27 (d, J = 9.5 Hz, 1H, H-C(1"); 2.21 (s, 3H, H3-C(1)); 2.06 (dm, J =
17.1 Hz, 1H, Ho-C(4"); 1.63-1.75 (m, 2H, H-C(5") und H,-C(4)); 1.40 (d, J =14.0 Hz,
1H, Ho-C(2)"); 1.25 (d, 1H, H-C(2)"); 0.85 (s, 3H, Hs-C(8")"); 0.84 (s, 3H, Hz-C(6")");
0.83 (d, J = 7.9 Hz, 3H, Hs-C(5")"); 0.01 (s, 9H, (H3C)3-Si)

53 :6.71 (dd, J = 15.9, 7.6 Hz, 1H, H-C(4)); 6.00 (dd, J =15.9, 1.2 Hz, 1H, H-C(3));
5.08 (s, 1H, H-C(2)"); 2.64 (dm, J = 7.6 Hz, 1H, H-C(1"); 2.25 (s, 3H, Hs-C(1)); 1.58-
1.66 (m, 3H, H-C(5') und H,-C(6); 1.41 (d, J = 13.8 Hz, 1H, H-C(3"); 1.21 (d, J =
13.8 Hz, 1H, Ho-C(3)); 0.95 (s, 3H, Hs-C(4)"); 0.83 (d, J = 6.8 Hz, 3H, H3-C(5)");
0.78 (s, 3H, H3-C(4")"); —0.02 (s, 9H, (H3C)s-Si)



trans-y-Iron 173

54 :6.86 (dd, J = 16.1, 5.8 Hz, 1H, H-C(4)); 6.08 (dd, J =16.1, 1.9 Hz, 1H, H-C(3));
4.75 (m, 1H, H-C(2)"); 4.74 (m, 1H, Ho-C(2")"); 3.12 (m, 1H, H-C(1"); 2.26 (s, 3H,
Ha-C(1)); 2.00 (dm, J = 13.4 Hz, 1H, Hx-C(3"); 1.86 (dm, J = 13.4 Hz, 1H, H-C(3");
1.58-1.62 (m, 3H, H-C(5') und H,-C(6')); 0.91 (s, 3H, Hs-C(4")"); 0.85 (d, J = 6.7 Hz,
3H, Hs-C(5")"); 0.73 (s, 3H, H3-C(4")")

56 : 6.8 (dd, J = 15.7, 10.3 Hz, 1H, H-C(4)); 6.7 (dd, J = 16.4, 3.8 Hz, 1H, H-C(5)");
6.0 (dd, J = 16.4, 2.5 Hz, 1H, H-C(5"%); 5.9 (d, J = 15.7 Hz, 1H, H-C(3)); 5.5 (s, 1H,
H-C(6""); 3.4 (m, 1H, H-C(5"); 2.6 (d, J = 10.3 Hz, 1H, H-C(1"); 2.2 (s, 3H, H3-C(1));
2.1 (s, 3H, H3-C(5)%); 1.8 (m, 2H, H-C(3') und H,-C(4")); 1.6 (ddd, J = 14.2, 14.1, 5.9
Hz, 1H, H2-C(4"); 0.9 (d, J = 6.6 Hz, 3H, H3-C(3""); 0.8 (s, 3H, H3-C(2)"); 0.8 (s, 3H,
Hs-C(2"); 0.1 (s, 9H, (H2C)»-Si)

3C-NMR (125.8 MHz, CDCls):

45 : 198.4 (s, CO(2)); 149.1 (d, C(4)); 134.0 (s, C(2"); 133.0 (d, C(3)); 121.3 (d,
C(3"); 56.9 (d, C(1"); 35.8 (s, C(8); 32.8 (t, C(4"); 32.0 (d, C(5"); 27.0 (g, C(1));
26.8 (g, C(6)"): 25.9 (£, C(2)"); 21.1 (g, C(6")"); 15.1 (g, C(5)"); -1.0 (g, Cs-Si)

53 : 198.8 (s, CO(2)); 150.7 (d, C(4)); 134.5 (d, C(2)"); 131.3 (d, C(3)); 130.8 (s,
C(2); 42.9 (d, C(1Y); 35.0 (s, C(4"); 33.0 (d, C(5); 32.8 (t, C(6")); 28.9 (g, C(4")");
27.0 (g, C(1)); 25.0 (t, C(3"); 22.9 (g, C(4)"); 15.9 (g, C(5)"); -1.3 (g, C3-Si)

54 : 198.7 (s, CO(2)); 150.8 (d, C(4)); 146.8 (s, C(2)); 130.9 (d, C(3)); 111.3 (¢,
C(2')"); 46.4 (t, C(3"); 45.2 (d, C(1); 36.3 (d, C(5"); 36.3 (t, C(6"); 35.1 (s, C(4);
29.4 (g, C(4")"); 27.2 (g, C(1)); 19.7 (g, C(4")"); 15.7 (q, C(5)")

55 : 198.9 (s, CO(2)); 150.4 (d); 136.8 (d), 131.1 (d); 42.7 (d); 32.8 (1); 32.2 (d); 28.6
(9); 22.4 (q); 22.1 (q); 19.7 (q); 15.8 (q)

56 : 198.4 (s, CO(2)); 198.3 (s, CO(5"%); 156.4 (s, C(6"); 151.6 (d, C(5)"); 148.4 (d,
C(4)); 130.8 (d, C(3)); 130.6 (d, C(5"%); 130.0 (d, C(6")"); 65.7 (d, C(1"); 42.8 (d,
C(5"); 37.6 (s, C(2)); 33.8 (t, C(4"); 31.1 (d, C(3"); 27.3 (g, C(2)"); 27.1 (g, C(1);
26.8 (g, C(5'%; 20.4 (g, C(2)"); 15.5 (g, C(3)"); 0.1 (g, C5-Si)
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(E)-4-((1R,5R)-2-{(Z)-[tert-Butyl(dimethylsilylJmethyliden}-4,4,5-trimethylcyclo-
hexyl)-3-buten-2-on 58;

(E)-4-((1R,3R,5R)- 6-{(E)-[tert-Butyl(methylsilylJmethyliden}- 2,2,3-trimethy!-5-
[(E)-3-ox0-1-butenyl]- cyclohexyl)- 3-buten-2-on 59

A: Zu einer Lésung aus 100 mg (0.4 mmol) Cyclohexenylmethylsilan 47 in 5 ml
CH,ClI, figt man bei RT und unter Argon 40 pl (0.5 mmol) 3-Butin-2-on zu. Die Lo6-
sung wird auf —20 °C abgekuhlt. Bei dieser Temperatur tropft man 0.5 mi (0.5 mmol)
Ethylaluminiumdichlorididsung (1 M in Hexan) zu und lasst das Reaktionsgemisch
30 min bei —20 °C stehen.

Das Reaktionsgemisch wird auf gesattigte Natriumhydrogencarbonatiésung gegos-
sen und mit CH2Cl; verdiinnt. Die Phasen werden getrennt. Die organische Phase
wird mit Sole gewaschen, (ber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und am

Rotationsverdampfer eingeengt.
Der Ruckstand wird tber Silicagel mit Pentan/Ether 4 : 1 chromatographiert.

Man erhalt ein Gemisch aus 44 mg (0.14 mmol; 34%) des Vinylsilans 58 und ~5 mg

(0.02 mmol; ~6%) des pseudo-jIrons 54 in Form eines gelblichen Ols.

B: Zu 230 mg (0.47 mmol) Scandiumtriflat gibt man bei RT und unter Argon eine L&-
sung aus 100 mg (0.4 mmol) Cyclohexenylmethylsilan 47 in 5 ml CH_Cly. Zur farblo-
sen Losung tropft man bei RT 35 pl (0.45 mmol) 3-Butin-2-on zu und lasst das Reak-

tionsgemisch wahrend 1 h bei RT rihren.
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Das Reaktionsgemisch wird auf geséattigte Natriumhydrogencarbonatlésung gegos-
sen und mit CH,Cl, verdiinnt. Die Phasen werden getrennt. Die organische Phase
wird mit Sole gewaschen, Uber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und am

Rotationsverdampfer eingeengt.
Der Ruckstand wird tber Silicagel mit Pentan/Ether 4 : 1 chromatographiert.

Man erhalt 40 mg (0.19 mmol; 50%) eines Gemisches aus pseudo-jIron 54 und
pseudo-a-Iron 55 im Verhéltnis ~5 : 1 sowie ~10 mg (0.03 mmol; ~6%) des doppelt
addierten Vinylsilans 59.

R¢ (Pentan/Ether 1 : 1): 68 : 0.57; 69 : 0.35

GC: Ty=150"°C;t; =5 min; Ry =20 °C/min; T = 250 °C; t, = 5 min; p(const): 1 bar

Rt: 58 :9.29 min; 59 : 12.81 min

Spektroskopische Daten

GC/MS

GC: Ty =150 °C; t; = 5 min; Ry = 20 °C/min; T, = 250 °C; t, = 10 min
Fluss(const): 1.5 ml/ min
Rt : 58 :9.52 min; 59 : 13.08 min

MS (EI'): 58 : 320 (M*,1), 305 (4), 263 (36), 189 (37), 155 (28), 83 (30), 75 (84), 73
(100), 59 (35)
59 : 331 ([M*-t-Bu], 5), 273 (6), 157 (47), 143 (21), 75 (51), 73 (50), 57
(100)
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"H-NMR (500 MHz, CDCl3):

58 :6.76 (dd, J = 15.9, 7.7 Hz, 1H, H-C(4)); 6.03 (dd, J = 15.9, 1.3 Hz, 1H, H-C(3));
5.13 (s, 1H, H-C(2)"); 2.67 (dd, J = 7.7, 6.8 Hz, 1 H, H-C(1); 2.29 (s, 3H, H3-C(1));
1.69 (ddd, J = 12.6, 6.8, 6.0 Hz, 1H, Ho-C(6"); 1.47-1.53 (m, 2H, H-C(5') und H,-
C(3)); 1.43 (m, 1H, Hx-C(6"); 1.22 (d, J = 14.0 Hz, 1H, Hx-C(3"); 0.98 (s, 3H, Hs-
C(4")"): 0.88 (s, 9H, t-Bu-Si); 0.87 (d, 3H, H3-C(5)"); 0.81 (s, 3H, H3C-C(4")"); -0.03
(s, 3H, H3C-Si); ~0.04 (s, 3H, H3C-Si)

3C-NMR (125.8 MHz, CDCl3):

58 : 198.9 (s, CO(2)); 150.8 (d, C(4)); 134.9 (d, C(2)"); 131.3 (d, C(3)); 131.0 (s,
C(2Y); 42.9 (d, C(1)); 35.1 (s, C(4"); 32.9 (d, C(5Y); 32.8 (t, C(6Y); 28.9 (g, C(4")");
27.0 (g, C(1)); 26.4 (q, t-Bu-Si); 22.7 (g, C(4")"); 20.5 (t, C(3"); 16.7 (s, t-Bu-Si); 15.9
(g, C(5)"); -5.5 (g, H3C-Si); —6.1 (g, H3C-Si)
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4.3 Synthese des Taxadienskelettes

Hexacarbonyl-4-[*,7*-(2,4-cyclohexadienyl)methyl- 1,5,5-trimethyl-1,3-cyclohe-

xadien]dieisen 63

7
(OC)sFem |
™ .u,,, \\

"syn"-63 "anti"-63

Eine Lésung aus 45 mg (0.16 mmol) Trienkomplex (-)-5 und 60 mg (0.16 mmol)
Cyclohexadienylkomplex in 5 ml Acetonitril wird unter Argon auf 40 °C erhitzt.

Nach 3 h lasst man das Reaktionsgemisch auf RT abkihlen und fugt ~10 mg
Natriumborhydrid hinzu. Man l4sst das Reaktionsgemisch 15 min bei RT rithren und

destilliert das Lésungsmittel am Rotationsverdampfer ab.
Der Ruckstand wird tber Silicagel mit Pentan chromatographiert.

Man erhélt ~15 mg (0.02 mmol; 15%) des Kopplungsproduktes 63 als Diastereo-
merengemisch im Verhéitnis anti / syn ~1 : 0.7 in Form eines gelben Ols.

R¢ (Pentan): 0.21

Spektroskopische Daten
"H-NMR (500 MHz, CDCls):

"syn"-63 : 5.35 (1H); 5.3 (1H); 5.0 (1H); 5.1 (1H); 3.15 (1H); 3.0 (1H); 2.25 (1H); 2.15
(1H); 1.9 (1H); 1.7-1.75 (2H); 1.6 (1H); 1.5 (3H); 1.15 (1H); 1.05 (3H); 0.85 (3H)
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"anti"-63 : 5.4 (1H); 5.25 (1H); 5.2 (1H); 5.1 (1H); 3.2 (1H); 3.0 (1H); 2.35 (1H); 2.05
(1H); 2.0 (1H): 1.95 (1H); 1.85 (1H); 1.55 (1H); 1.5 (3H); 1.35 (1H); 1.1 (3H); 0.9 (3H)

3C-NMR (125.8 MHz, CDCl3):

"syn"-63 : 213.3 (s, CO); 211.9 (s, CO); 91.5 (s); 85.7 (d); 85.3 (d); 84.1 (d); 82.0 (d);
74.4 (s); 66.0 (d); 59.6 (d); 52.5 (f); 46.0 (f); 36.9 (s); 34.4 (d); 32.8 (q); 32.2 (f); 28.3
(q); 25.5 (q)

"anti"-63 : 213.2 (CO); 211.9 (CO); 91.5 (s); 85.9 (d); 85.2 (d); 84.3 (d); 82.3 (d); 74.4
(s); 66.7 (d); 59.5 (d); 53.6 (f); 46.5 (f); 36.9 (s); 36.5 (d); 33.5 (q); 30.2 (f); 28.3 (q);
25.6 (q)

1-Methoxy-3,5-dimethyl-1,4-cyclohexadien 64;
1-Methoxy-2,4-dimethyl-1,4-cyclohexadien 65;
4-Methoxy-1,3-dimethyl-1,4-cyclohexadien 66;
2-Methoxy-1,3-dimethyl-1,4-cyclohexadien 67

OMe OMe OMe OMe
64 65 66 67

Allgemeine Vorschrift fiir die Birch-Reduktion

Ein Gemisch aus 30 mmo! m-Dimethylanisol, 15 ml t-Butanol und 15 ml Ether wird
auf —78 °C abgekiihlt. Bei 78 °C fugt man 50 ml Ammoniak hinzu. Zum Reaktions-
gemisch gibt man portionenweise ~1g Lithiumdraht, bis das Reaktionsgemisch wéh-

rend 1 h blau bleibt.
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Das Reaktionsgemisch wird mit Methanol gequencht und tiber Nacht bei RT stehen-
gelassen. Anschliessend wird das Reaktionsgemisch mit H,O versetzt und mit Pen-
tan extrahiert. Die organische Phase wird 3 mal mit H,O gewaschen, tber Kalium-

carbonat getrocknet, filtriert und am Rotationsverdampfer eingeengt.

Man erhalt 15 — 25 mmol des Produktes als farbloses Ol (siche Kapitel 3.2.2, Seite
118)

Spektroskopische Daten
'H-NMR (200 MHz, CDCls):

64 : 5.31 (m, 1H, H-C(2)); 4.56 (m, 1H, H-C(4)); 3.52 (s, 3H, OMe); 2.9 (m, 1H, H-
C(3)); 2.58 (d, 2H, Hx-C(6)); 1.70 (s, 3H, H3-C(5"); 1.04 (d, 3H, H3-C(3")

65 : 5.38 (s, 1H, H-C(5)); 3.51 (s, 3H, OMe); 2.8 (m, 2H, H,-C(6)); 2.6 (d, 2H, Ho-
C(3)); 1.69 (s, 3H, H3-C(2")); 1.64 (s, 3H, Ha-C(4"))

66 : 5.29 (m, 1H, H- C(5)); 4.58 (t, 1H, H-C(2)); 3.55 (s, 3H, OMe); 2.5-2.8 (m, 3H, H-
C(3) und H,-C(6)); 1.28 (s, 3H, Ha-C(1")); 1.11 (d, 3H, H3-C(3"))

67 : 5.59 (m, 2H, H-C(4) und H-C(5)); 3.51 (s, 3H, OMe); 2.99 (m, 1H, H-C(3)); 2.65-
2.68 (m, 2H, Ho-C(6)); 1.65 (s, 3H, H3-C(1"); 1.11 (d, 3H, Hs-C(3")

3C-NMR (125.8 MHz, CDCla):

67 : 150.2 (s, C(2)); 130.6 (d, C(4) oder C(5)); 122.8 (d, C(5) oder C(4)); 112.9 (s,
C(1)); 56.7 (9, OMe); 33.0 (t, C(B)); 30.3 (d, C(3)); 19.7 (g, C(1%); 15.0 (g, C(3"))
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Tricarbonyl-( 174-1 -methoxy-3,4-dimethyl-1,3-cyclohexadien)eisen 68;
Tricarbonyl-(7*-3-methoxy-1,5-dimethyl-1,3-cyclohexadien)eisen 69;
Tricarbonyl-(7*-1-methoxy-2,4-dimethyl-1,3-cyclohexadien)eisen 70;
Tricarbonyl-(7*-4-methoxy-1,5-dimethyl-1,3-cyclohexadien)eisen 71;
Tricarbonyl-(77*-2-methoxy-1,5-dimethyl-1,3-cyclohexadien)eisen 72;
Tricarbonyl-(7*-1-methoxy-2,6-dimethyl-1,3-cyclohexadien)eisen 73;
Tricarbonyl-(7*-2-methoxy-1,3-dimethyl-1,3-cyclohexadien)eisen 74

OMe OMe OMe OMe
Fe(CO
~ A" e(C0k N ~
—aFe(CO)3 | —=Fe(CO); —=Fe(CO);
Z P 7
70 71

68 69
OMe OMe OMe co)
Fe(CO Fe 3
A (CO% AN /.
| S=Fe(CO)s |
v
72 73 74

Allgemeine Vorschrift fir die Komplexierung der 1 ,4-Cyclohexadiene

Ein Gemisch aus 7.2 mmol Cyclohexadien, 11 mmol Eisenpentacarbonyl und 20 ml
di-n-Butylether wird zum Ruckfluss erhitzt.

Nach 48 h lasst man das Reaktionsgemisch auf RT abkiihlen. Die entstandene Sus-
pension wird Gber Aluminiumoxid filtriert und mit Ether nachgewaschen. Man destil-

liert das Lésungsmittel "trap tp trap" ab.

Der Riickstand wird tber Silicagel mit Pentan/Ether 9 : 1 chromatographiert.
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Man erhélt 1.5 — 3 mmol der entsprechenden Dienkomplexe als gelbes Ol (siehe Ka-
pitel 3.2.2, Seite 120).

Spektroskopische Daten

"H-NMR (200 MHz, CDCly):

anti-68 : 5.3 (d, 1H, H-C(2)); 3.4 (s, 3H, OMe); 2.85 (m, 1H, H-C(4)); 2.4 (d, J = 14
Hz, 1H, H-C(6)); 2.20 (m, 1H, H-C(5)); 2.1 (s, 3H, Hs-C(1")); 1.2 (dm, J =14 Hz, 1H,
H2-C(6)); 1.0 (d, 3H, H3-C(5"))

syn-68 : 5.4 (d, 1H, H-C(2)); 3.8 (s, 3H, OMe); 2.75 (m, 1H, H-C(4)); 1.7-2.0 (m, 2H,
Ho-C(6)); 2.3 (s, 3H, Ha-C(1")); 1.3 (dm, J =14.0 Hz, 1H, H-C(5)); 1.0 (d, 3H, Hs-
c(s")

anti-69 : 5.1 (s, 1H, H-C(2)); 3.6 (s, 3H, OMe); 3.2 (dd, 1H, H-C(4)); 2.3 (m, 1H, H-
C(5)); 2.0 (m, 1H, Hy-C(6)); 1.55 (s, 3H, H3-C(1")); 1.0 (m, 1H, Ho-C(8)); 0.95 (d, J = 6
Hz, 3H, Hs-C(5")

syn-69 : 4.95 (s, 1H, H-C(2)); 3.6 (s, 3H, OMe); 3.1 (dd, 1H, H-C(4)); 2.0 (m, 2H, Ha-
C(6)); 1.6 (s, 3H, Hs-C(1"); 1.2 (dd, 1H, H-C(5)); 1.0 (d, 3H, H5-C(5"))

70 : 4.9 (s, 1H, H-C(3)); 3.5 (s, 3H, OMe); 2.1 (s, 3H, Hs-C(2"); 1.6-1.9 (m, 4H, Ha-
C(5) und Hp-C(B)); 1.5 (s, 3H, Hs-C(4"))

anti-71 : 5.1 (d, J = 4.5 Hz, 1H, H-C(3)); 4.9 (d, J = 4.5 Hz, 1H, H-C(2)); 3.4 (s, 3H,
OMe); 2.0-2.4 (m, 2H, H-C(5) und Ho-C(6)); 1.5 (s, 3H, Ha-C(1")); 1.1-1.4 (m, 1H, H,-
C(6)); 1.0 (d, J = 6.5 Hz, 3H, Hs-C(5")

anti-72 : 4.9 (d, J = 6.5 Hz, 1H, H-C(3)); 3.7 (s, 3H, OMe); 2.55 (dd, J = 6.5, 4 Hz,
1H, H-C(4)); 2.0-2.3 (m, 2H, H-C(5) und Hx-C(6)); 1.6 (s, 3H, H3-C(1"); 1.1-1.3 (m,
1H, H,-C(B)); 0.9 (s, 3H, Ha-C(5")

"H-NMR (500 MHz, CDCla):

anti-73 : 5.08 (d, J = 6 Hz, 1H, H-C(3)); 3.47 (s, 3H, OMe); 2.6 (m, 1H, H-C(4)); 2.12
(s, 3H, Ha-C(2")); 1.38 (m, 1H, H-C(6)); 0.93 (d, J = 7 Hz, 3H, Ha-C(6")); 0.9-1.1 (m,
2H, Hx-C(5))
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syn-73 : 4.90 (d, J = 6 Hz, 1H, H-C(3)); 3.58 (s, 3H, OMe); 2.81 (ddd, 1H, H-C(4));
2.18 (s, 3H, Hy-C(2"); 2.15 (m, 1H, H-C(6)); 2.0 (m, 1H, Hx-C(5)); 1.3 (m, 1H, Ho-
C(5)); 1.08 (d, J = 7 Hz, 3H, Ha-C(6"))

74:2.71 (m, 1H, H-C(4)); 3.69 (s, 3H, OMe); 2.16 (s, 3H, Hs-C(3"); 1.81 (m, 1H, Ho-
C(6)); 1.77 (s, 3H, H3-C(1"); 1.58-1.62 (m, 3H, H2-C(5) und H-C(6))

Tricarbonyl(7°-1,3-dimethylcyclohexadienyl)eisen (1+) Hexafluorophosphat 27;
Tricarbonyl(7°-2,6-dimethylcyclohexadienyl)eisen (1+) Hexafluorophosphat 61;
Tricarbonyl(r®-2,4-dimethylcyclohexadienyl)eisen (1+) Hexafluorophosphat 75

Fe'(CO)s Fe'(CO);
/@\PFG— H@\PFS_ /(;j—\ﬁg(co)3
PFg

27 61 75

Allgemeine Vorschrift zur Synthese der Dienylkomplexe

Zu 0.6 mmol Dienkomplex tropft man 0.2 ml konzentrierte Schwefelsdure und lasst
das Reaktionsgemisch 1.5 h bei RT riihren. Das Reaktionsgemisch wird mit 2 ml
kaltem Ether versetzt. Die Etherlosung wird abdekantiert und der Rickstand wird in 2
ml H,O geldst. Zur gelben wassrigen Losung fugt man 0.9 mmol Ammoniumhexa-

fluorophosphat zu.
Der entstandene Niederschlag wird filtriert, mit Ether gewaschen und unter Vakuum
getrocknet.

Man erhalt 0.2 — 0.5 mmol der jeweiligen Dienylkomplexe in Form eines gelblichen
Feststoffes (siehe Kapitel 3.2.2, Seite 121).
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Spektroskopische Daten

"H-NMR (200 MHz, CD3CN):

27 : 5.9 (d, 1H, H-C(4)); 5.6 (s, 1H, H-C(2)); 4.1 (dd, 1H, H-C(5)); 2.9 (dd, 1H, H,-
C(6)); 2.7 (s, 3H, Ha-C(3"); 2.2 (d, 1H, Ho-C(6)); 1.8 (s, 3H, Ha-C(1")

anti-61 : 6.9 (d, 1H, H-C(3)); 5.7 (dd, 1H, H-C(4)); 4.5 (dd, 1H, H-C(5)); 4.3 (d, 1H, H-
C(1)); 2.1 (s, 3H, Ha-C(2"); 0.6 (d, 1H, Hs-C(6"))

syn-61 : 6.9 (d, 1H, H-C(3)); 5.7 (dd, 1H, H-C(4)); 3.9 (d, 1H, H-C(5)); 3.7 (s, 1H, H-
C(1)); 2.2 (s, 3H, Hs-C(2"); 1.7 (m, 1H, H-C(6)); 1.4 (d, 1H, H5-C(6"))

75 : 6.9 (s, 1H, H-C(3)); 4.0 (dm, 2H, H-C(1) und H-C(5)); 3.0 (m, 1H, Hx-C(6)); 2.1
(s, 6H, Ha-C(2") und Ha-C(4")); 2.0 (m, 1H, Ho-C(6))

Hexacarbonyl-4-[ *, r*-(4,6-dimethyl-2,4-cyclohexadienyl)methyl-1,5,5-
trimethyl-1,3-cyclohexadien]dieisen 77;
Hexacarbonyl-4-[ 7*,7%-(3,5-dimethyl-2,4-cyclohexadienyl)methyl- 1,5,5-

trimethyl-1,3-cyclohexadien]dieisen 78

7
(OC)sFem— |
A "'l,/ x \

Fe(CO)s
77a 77b
< |
OC)3Fer— OC)sFelt
(0C)3 NP AN (OC)3 &
Fe(CO), Fe(CO),

78a 78b
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Eine Lésung aus 75 mg (1.9 mmol) eines Gemisches aus 27 und syn-61 im Verhalt-
nis 2 : 1 und 52 mg (1.9 mmol) (-)-5 in 5 ml CH3CN wird unter Argon auf 40 °C er-

warmt.

Nach 2.5 h lasst man das Reaktionsgemisch auf RT abkihlen und flgt zur gelb-
orangen Losung 10 mg Natriumborhydrid hinzu. Man lasst das Reaktionsgemisch 2 h
bei RT rihren.

Das Losungsmittel wird am Rotationsverdampfer abdestilliert.
Der Riickstand wird tiber Silicagel mit Pentan chromatographiert.

Man erhalt 45 mg (0.7 mmol; 37%) eines Gemisches der Kopplungsprodukte 77 und

78 in Form eines gelben Ols.

R¢ (Pentan): 77 und 78 : 0.31

Spektroskopische Daten

'H-NMR (500 MHz, CDCly):

77a oder 77b : 5.21 (dd, 1H); 3.20 (dd, 1H); 2.84 (dd, 1H)
77b oder 77a : 5.10 (dd, 1H); 3.12 (dd, 1H); 2.81 (dd, 1H)
78a oder 78b : 5.24 (s, 1H); 3.05 (dd, 1H)

78b oder 78a : 5.20 (s, 1H); 3.01 (dd, 1H)
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