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PHOTOCIWDUZIERTE UMLAGERUNG VON ISOXAZOLINEKX:
SYNTHESEWEG ZU 2,4,5,8-TETRAHYDRO-1, 3-DICX-5-AZOCINEN
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Summary: A high yield 2,4,5,8-tetranydrc-1,3-diox-5-azocine synthesis, which
employs a sequence of cycloaddition and photoinduced rearrangerent has been
develcped.

Photoinduzierte Umlagerungen ven Isoxazolinen verlaufen grdsstenteils
unselektiv. In Abh#ngigkeit von der Struktur der Auvsgangsverbindungen enste-

4a

hen Oxazoline 2, /A-Aminoketone 3, cyclische Enaminoaldehyde und Atstrak-

tions-produkte vom LOsungsmittel 4b

. Klirzlich haben wir festgestellt, dass
durch die Einfilhrung von Strukturelementen, die das bei der Photolyse primér
entstehende Diradikal durch Uberlappung des Radikalelektrons mit den p-Elek-
tronen eines O-Atoms stebilisieren, eine ungewdhnlich selektive photoincu-
zierte Umlagerung ablduft 5; z. B. von 1 zu 2. Wir mSchten durch weitere
Ringvariationen das vorgestellte Konzept priifen. Deshslb haben wir Isoxazo=-

line 4 'synthetisiert, die an ein 1, 3-Dioxepanskelett ankondensiert sind.
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Bei der Reaktion von Benzhydrcxims&urechlorid und 2-substituierten 1,3-
Dioxep-5-enen 3 in etherischer Ldsung in Gegenwart von Triethylamin wurden
4-substituierte 8-Pheny1-3,5,lO-trioxa—9—azabicyclo[5,3,0]-deo—8-ene 4 in
ausgezeichneten Ausbeuten synthetisiert 6. Die Struktur dieser neuartigen
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Frodukte ist durch spektroskorlische Befurde gesichert 7@ Bei den thenyl- und
lethylderivaten wurden jeweils zwei diastereomere exo- und endo-Adcukte 4b

und 4c bzw. 438 und 4e isoliert, Die Zucrdnung fir die syn/anti-Addukte wurde
aufgrund des Abschirmefekts von Phenyl=bzw. Methylsubstituenten auf die che-

mische Verschiebung des 4-H scwie C? und 04 gemacht 7.
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Restrahlt man 4a in Acetonitril mit einer Hg-15W-Niederdrucklampe so
lange, btis das Ausgangsprodukt dlinnschichtchromatograpisch richt mehr nach-
welsbar ist, dann 1lHsst sich der cyclische Enaminoaldelyd 8a in 88 %iger Aus-
beute isolieren. Seine Struktur ist durch die folgenden Befunde gesichert lC:
a) Das hassenspektrum enth#lt den Wolpeak m/r 219. b) Das Aldehydprotcn er-
gibt im lH-NMR—Spektrum ein Singulettsignal bel 8.89 pprm, das seine Lage
beim Erw8rmen oder Zugabe von D2O nicht &ndert. c) Das 13C-Nl\/IR—Spektrum ent—
hElt Singulettsignele bei 162.82 und 110.71 prm fiir die C~Atome der Doppel-
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btindurg der Enamino-Struxktureinheit, sowie Dutlettsigrale kei 188.57 ppm
[iUr das Aldenyd-C~Atociu. d) Das langwellige Absorptionsmaximum bei 296 mm
wird durch den -NH-C=C-CHO- oder Fh-C=C-CHO-Chromophor verursacht 8.

In vdlliger Analogie entstenen sus den Isoxazolinen 4L und 4c das ent-
sprechende 1,3-Diox-5-azocin 8b bzw. aus 4d und 4e ein &c¢ 9.

Wir nehmen an, dass die Produkte 8 und 2 nach einem im Frinzip gleichen
Mecnanismus entstehen; vgl. Schema Sa. Wach der Homolyse der N-0=-Bindurng in
den 4 entsteht durch Umlagerung daes mesomeriecstabilisierte Diradikal 6,
dessen Rekcmbinetion Produkte vom Typ 7 liefert. Unklar ist augenblickiich
noch, ob die sigmatrcpe 1,3-H-Verschieturg therwisch und/oder protochemisch
verlduft.
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6. Unseres Wissens ist das die erste 1,3-dipolare Cycloaddition an 1,3-Di-
oxap-5-en-Derivate.

7. Alle neuer Verbindurnsern gaten korrekte elementararalytische Werte.
Verbindung 4a: Schmp. 134-135 °c; UV e (leOH) 260 nm (3.97); Mass-Sp.
(u?) 219; lH-nug § (0D015) 7.25-7.71 (m, SH, aromat.-i), 4.86 (4, =6 He,
14, 1-H), 4.63 (4, 1, 7-H), 3.82-4.87 (m, 6H, 2-H, 4-H, 6-H); eo1mr
A‘CCD CN) 158.28 (e, Cg), 130.86, 130.47, 129.95, 127.93, 116.45 (aronat.-
o), 99 54 (4, C,)s E4.41 (@, ¢), 71.28 (¢, C)), 68.61 (b, Cg), 52.89
( R Cﬁ) Vervirdung 4c: Schmp. 136-137 OC; UVmaX (lieOH) 266 nm (4.03);
lass- 5p. (M ) 295; lH iR 5’CCD}0N) 7 40—7 87 (m, 10#, aromat.-H), 5.71

(s, 1H, 4-H), 4.70-4.90 (m, 1H, 1-H), 3.68-4.47 (m, S5H, 2-H, 6-H, 7-H);

36 g 7 (CD4CN) 158.90 (s, Cg), 139.60, 131.24, 130.10, 129.62, 129.23,

127.93, 118. 35 (aromat.-C), 104.86 (4, Cp)» 84.71 (@, ¢y, 65.68 (t, C,),

63.93 (¢, Cg)» 52.10 (4, C,). Verbindung 4b: Sohmp. 174-176 °C; UV, oy

(meon) 260 nm (3.99); lass-Sp. Qir) 295; lH—NMR J'(CDBCN) 7.25-7.77 (u,

10d, aromat.-H), S5.44 (s, 1H, 4-H), 4.77-5.05 (m, 1H, 1-H), 3.87-4.62

Gy 5H, 2-8, 6-H, 7-H); Jo-lur & (CD4CN) 158.40 (s, Cg), 140.30, 130.27,
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10.

129.88, 129.42, 127.93, 118.30 (aromat.-C), 107.40 (4, Cy4)s E4.10 (4,

Cy)s 70.90 (t, C,), 66.90 (t, Cg)s 52.71 (a, 07). Verbindung 4d: Schmp.
174-176 °c; UV oy (MeOH) 261 nm (4.00); Mass-Sp. (Mt 233; H-mEr 4
(CD013) 7.37-7.65 (m, 5H, aromat.-H), 4.61-4.89 (m, 2H, 1-H, 4-H), 3.70-
4.49 (m, S5H, 2-H, 6-H, 7-H), 1.29 (4, J=5.0 Hz, CHB); Bowr & (CDBCN)
158.50 (s, Cg), 130.66, 129.88, 127.93, 118.44 (eromat.-C), 105.84 (4,
Cp)s 70-43 (¢, C,), 84.14 (a4, Cp), 66.66 (&, C.), 52.69 (d, o)y 21,57

(a, CH3>' Verbindung 4e: Schmp. 113-115 °c; UV ox (MeOH) 265 nm {3.97),
244 (sh, 3.88); THonwR J'[CDClB) 7.26-7.70 (m, 5H, aromat.-H), 4.85-5.10
(m, 1H, 1-H), 4.87 (q, J=5.1 Hz, 1H, 4-H), 3.79-4.39 (m, 5H, 2-H, 6-H,
7-H), 1.34 (4, 3H, CHy), Lo mm & (CD,0N) 158,67 (s, Cg), 133.65, 131.25,
130.01, 128.45, 127.93, 118.38 (aromat.-C), 104.74 (4, Cyls 84.53 (4, C)),
66.21 und 64.71 (%, Cyy Cg), 52.50 (4, C.), 20.66 (a, CH3)-

. Bestranlt man 4a oder das iscliertve 8a lHngere Zelt, sc entsteht eine neue

Verbindung mit einem Singulettsignal bei 9.07 ppm fir das Aldehydproton
und mit siner bathocinromen Versciniebung des UVmaX um 11 nm. Wahrschein-
lich nandelt es sich um eine photoinduzierte cis~-trans Isomerie.
Vervindung Sa: Schmp. 168-171 °C; UV, (MeOH) 296 nm (4.16); Mass-Sp.
(t) 219; *H-MMR J'(CD013) 8.89 (s, 1H, CHO), 7.40 (s, 5H, aromat.-H),
5.55 (m, 1H, 5-H), 4.91 (s, 1H, 2-H), 4.79 (s, 5H, 2-H, 4-H, 8-H); Jc-
NLR ¢ (d-DMSO) 188.54 (d, CHO), 162.82 (s, C-), 136.44, 129.81, 128.25
(aromat.-C), 110.71 (s, Cg)s 94.73 (pseudo-t, Cy)s T74.07 &, 04), 64.19
(t, 08). Verbindung 8b: Schmp. 196-198 OC; UVmaX (MeCH) 299 nm (4.16);
Mass-Sp. (MT) 295; LR § (4-DMs0) 8.67 (s, 1H, CHO), 7.20-7.51 (m, 1OH,
aromat.-H), 5.55 (&, 1H, 2-H), 5.16 (@, J=15 Hz, 1H, 4-H.), 4.44 (d, 1H,
4-H ), 4.29-5.10 (m, 2H, 8-H); 13C—NMR J'(d—DMSO) 188.42 (4, CHO), 163.01
(s, 07), 139.10, 136.20, 129.88, 128.19, 127.80, 126.17 (aromat.-c),
110.90 (s, Cg), 102.85 (4, Cy), 73.29 (&, C4), 63.86 (t, Cg). Verbindung
8c: Schmp. 198-202 °c; UVmaX (MeCH) 297 nm (4.15); Mass-Sp. (MT) 233;

L inmR & (d-DrsS0) 6.62 (s, 1H, CHO), 7.20-7.50 (m, 5K, aromat.-H), 5.11
(4, 5=15.0 Hz, 1H, 4—Ha), 4.81 (s, 3H, 5-H, 8-H), 4.68 (g, <=4 Hz, 1H,
2-H), 4.17 (4, 1H, 4-H.), 1.21 (a, 3H, CHB); Lo nur 4 (d-DMSO) 188.35
(4, cHO), 162.89 (s, 07), 136.31, 129.82, 128,13 (aromat.-C), 110.78 (s,
06), 101.23 (4, 02), 73.03 (%, 04), 63.22 (t, Cg)s 21.12 (a, CHB)'

Die beiden Wasserstoffe an C-2 absorbieren jeweils als Singulett in
verschiedenen L&sungsmitteln. Das TFehlen der geminalen Kopplung wird

welter untersucnt.
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