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fiir 6-Alkoxy-6-aminobicyclo[3.1.0Jhexane

Elmar ViLsMalER*, Wolfgang TROGER

Fachbereich Chemie der Universitit Kaiserslautern, Paul-Ehrlich-
Strafle, D-6750 Kaiserslautern

Ein 6-Alkoxy-6-aminobicyclo[3.1.0]hexan (1) konnte in ge-
ringer Ausbeute als Nebenprodukt aus der Umsetzung ei-
nes Chloroenamins mit einem Alkoholat erhalten werden?.
Wir fanden, daB cyclische Enaminosulfonium-salze® als
Edukte fiir Aminobicyclen'* auch fiir die Herstellung von
Verbindungen der Konstitution 1 geeignet sind.
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1 (Konfiguration unbekannt)

Die Reaktion des Sulfonium-salzes 2 mit den Anionen der
Alkohole 4a, b, ¢ fithrt in ~60% Ausbeute zu den O/N-
Acetalen 5a, b, ¢. Charakteristisch fiir die Bicyclen-Konsti-
tution von 5a, b, ¢ ist im "*C-N.M.R.-Spektrum das Signal
fur das quaternire C-Atom und das Fehlen von Signalen
im  Doppelbindungsbereich. An  7-Morpholinobicy-
clo[4.1.0]heptanen konnten wir nachweisen, dafl im 'H-
N.M.R.-Spektrum Morpholin in der exo-Position ein
AA’XX'-System und in der endo-Position wegen der steri-
schen Wechselwirkungen ein ABXY-Muster ergibt*. Da
fiir 5a, b, ¢ im 'H-N.M.R. fiir das Morpholin ausschlieBlich
ein ABXY-Signalsystem gefunden wird (Tabelle 2), besit-
zen diese eine endo-Morpholin-Konfiguration. Somit kann
im Gegensatz zu 1 bei 5a, b, ¢ iiber das Morpholin auf ein-
fache Weise die Konfiguration am Dreiring-Briickenatom
ermittelt werden.

Die Bildung von 5a, b, ¢ erfolgt iiber das zu 2 tautomere
Allylsulfonium-Salz 3° durch Eliminierung von Dimethyl-
sulfid unter Beteiligung der Doppelbindung.
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Wihrend bei den homologen 7-Alkoxy-7-pyrrolidinobicy-
clo[4.1.0]heptanen durch Alkohol ein Austausch der 7-Alk-
oxy-Gruppe erfolgt®, ist dies bei 5a, b, ¢ nicht moglich.
Selbst sechsstiindiges Kochen von 5a in Ethanol fithrt nicht
zur Substitution der Methoxy-Gruppe. Die Einwirkung
von Siuren fihrt zur Offnung des Dreirings. Mit Tetra-
fluoroborsiure reagiert Verbindung 5a sofort zum Imini-
um-salz 6a. Das Salz 6a kann mit einem tertiiren Amin
zum Enamin 7a deprotoniert werden.
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Wie an einem Beispiel gezeigt, kénnen somit aus dem En-
aminosulfonium-salz 2 iiber die 6-Alkoxy-6-aminobicy-
clo{3.1.0lhexane 5 auch die Alkoxyenamine 7 hergestellt
werden. Da das Salz 2 aus einem Enamin synthetisiert

0039-7881/80/0632-0463 $ 03.00 © 1980 Georg Thieme Verlag - Stuttgart - New York

Heruntergeladen von: University of Pennsylvania Libraries. Urheberrechtlich geschitzt.



464 Communications

SYNTHESIS
Tabelle 1. 6-Alkoxy-6-morpholinobicyclo[3.1.0]hexane (5)
5 R Ausbeute F und Kp/torr Summenformel
[%] (&) (Molmasse)*

a CH, 61 (1.2) Kp: 77-79°C/0.04 torr CHxNO, (197.3)
b C,Hs 62  (1.3) Kp: 56-58°C/0.04 torr C,H,NO, (211.3)

F: 27°C
¢ C¢Hs - CH, 40 (1.08) Kp: 105-110°C/0.01 torr C7HsNO, (273.4)

F: 66°C

4 Die Mikroanalysen stimmten mit den berechneten Werten zufriedenstellend iiberein: C, +0.21; H, +0.18; N, +0.30.

Tabelle 2. N.M.R.-Daten der 6-Alkoxy-6-morpholinobicyclof{3.1.0Jhexane 5a, b, ¢

5 'H-N.M.R. (CDCl,/TMS) & [ppm]* PC-N.M.R. (CDCL,/TMS) & [ppm]
Morpholin-Signale Morpholin quar-
tires
NCH," OCH," OR OCH, NCH; C OR®
5,«\ 6[4) 5x 8‘!
a 258 3.00 353 3.95 3.43 (s) 67.59 49.93 83.19 56.56
b 2.74 3.04 3.48 3.78 3.62 (q); 67.56 49.81 82.65 64.32; 16.15
112 (1)
¢ 2.81 3.14 3.50 3.80 4.68 (s); 67.68 50.01 83.67 71.32; 127.0;
7.43-7.16 (m) 127.4; 128.5;
139.5

“ Bruker WP 200 (200 MHz); Mefitemperatur: 10°C.

® J[Hz}: Jap=11.5-12.1; Jxy =10.0-10.3; Jpx ¥ 11.3; Jay <1; Jpy x2.5; Jax<1.
¢ 3 Signale fiir die C-Atome des 5-Rings zwischen 33.04 und 26.44 ppm.
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wird®, stellt diese Reaktionsfolge insgesamt eine Umpolung
der Enamin-Reaktivitdt dar.

6-Alkoxy-6-morpholino-bicyclo[3.1.0lhexane (5a, b, c); aligemeine
Arbeitsvorschrift:

Zu einer Alkoholat-Losung aus Natrium (230 mg, 10 mmol) und
dem betroffenden absoluten Alkohol (4; 30 ml) gibt man 2-Mor-
pholinocyclohexenyl-dimethylsulfonium-fluorosulfat® (2; 3.27 g, 10
mmol) und rithrt das Gemisch 24 h bei Raumtemperatur. Der
iiberschiissige Alkohol wird im Vakuum entfernt (4a, b: 15 torr; de:
0.07 torr) und der Riickstand mit Ether (2 x 50 ml) extrahiert. Der
Extrakt wird filtriert, der Ether entfernt und der Riickstand im ro-
tierenden Kugelrohr destilliert.

4-(2-Methoxycyclohexyliden)-morpholinium-tetrafluoroborat (62a):

Zu einer Losung von 6-Methoxy-6-morpholinobicyclo[3.1.0]hexan
(5a; 1.97 g, 10 mmol) in Dichloromethan (10 ml) gibt man bei
—60°C Tetrafluoroborsiure-diethylether-Komplex (1.61 g, 10
mmol) und Ether (7 ml) und 1453t das Gemisch 12 h bei —20°C ste-
hen. Dann wird der Niederschlag unter Stickstoff iber eine Fritte
abgesaugt, mit absolutem Ether (2x15 ml) gewaschen und im
Hochvakuum getrocknet; Ausbeute: 2.59 g (92%); F: 151°C (aus
Acetonitril/Ether) (Zers.).
C,H,,BF,NO, ber.

(258.1) gef. 46.1

LR. (Nujol): vc=n=1655 cm™".

C4634 H7.07 N491
6.97 4.9

'H-N.M.R. (CD;CN/TMS): 8==1.4-2.4 (m, 6 H); 2.9 (m, 2H); 3.3
(s, 3H); 3.8-4.05 (m, 4H); 4.05-4.3 (m, 4H); 4.65 ppm (m, 1 H).

3-Methoxy-2-morpholinocyclohexen (7a):

Zu einer Suspension von 4-(2-Methoxycyclohexyliden)-morpholi-
nium-tetrafluoroborat (6a; 1.43 g, 5 mmol) in Dichloromethan (10
ml) gibt man Ethyldiisopropylamin (0.65 g, 5 mmol) und rithrt das
Gemisch 1 h bei Raumtemperatur. Das Solvens wird im Vakuum
entfernt, der Riickstand mit Ether (2 x 30 ml) extrahiert und der
Ether abdestilliert. Vakuum-Destillation des Riickstandes im rotie-
renden Kugelrohr gibt 7a als farblose Flissigkeit; Ausbeute: 0.78 g
(79%); Kp: 62-64°C/0.04 torr.

LR. (Film): v¢—c=1640 cm™".

'H-N.M.R. (CDCL;/TMS): §=1.2-2.3 (m, 6 H); 2.7-2.9 (m, 4H);
3.3 (s, 3H); 3.6-3.8 (m, SH); 4.7 ppm (t, 1 H).

Die spektrometrischen Daten stimmen mit Literaturdaten’ iiber-
ein. Aus einem zusitzlichen OCHj;-Signal bei §=3.6 ppm folgt,
daB 7a zu 4% mit einem Isomeren verunreinigt ist (vgl. Lit.”).

Dem Fonds der Chemischen Industrie danken wir fiir die Unterstiit-
zung unserer Arbeiten.

Eingang: 25. Oktober 1979
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