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Ungesittigte Kohlenhydrate?, insbesondere Pseudoglycale™?
(Hex-2-enopyranosen) sind von wachsendem Interesse als Syn-
these-Zwischenstufen, da die Doppelbindung leicht modifiziert
werden kann, z. B. durch Hydroxylierung*®, Epoxidierung™*
und Hydroxyaminierung’. Zur direkten Synthese 4-amino-sub-
stituierter Pseudoglycale, deren Bedeutung beispielsweise durch
die Strukiuren der Antibiotika Blasticidin S und Mildiomycin
unterstrichen wird, wurden Cycloadditionen von 1,4-Diamino-
butadienen mit Carbonyl-Verbindungen und anderen Dieno-
philen begonnen®. Das trans, trans-1,4-Bis[ethoxycarbonylamino)-
1,3-butadien (1a) konnten wir durch Curtius-Abbau von
trans,trans-Muconsiure (2a) erhalten. Dazu wurde intermediir
das gemischte Anhydrid 2b und daraus das Azid 2¢ hergestelit
und 2c der Thermolyse in Ethanol unterworfen.
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Damit steht neben dem 1,4-Diacetoxybutadien 1b°, dem 1,4-
Bis[acetylthio]-butadien 1¢'® bzw. dem 1,4-Bis[trimethylsilyl-
thio]-butadien 1d' auch die entsprechende 1.4-Diamino-Ver-
bindung 1a zur Verfiigung.
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Durch Diels-Alder-Reaktionen elektronen-reicher Diene, insbe-
sondere solcher mit Alkoxy- und Acyloxy-Substituenten, wur-
den zahlreiche funktionell substituierte, sechsgliedrige Ringe
aufgebaut und zur Synthese von Naturstoffen und Derivaten ge-
nutzt*!", Die Umsetzung von 1a mit verschiedenen elektronen-
armen Dienophilen lieferte bequem entsprechende amino-sub-
stituierte Cycloaddukte (3-9).
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Die Reaktion mit Maleinsdure-anhydrid lieferte das Addukt 3,
das beim Erhitzen iiber den Schmelzpunkt in Phthalsiure-anhy-
drid (10) iibergefithrt wurde.
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Das primire Cycloaddukt des Tetracyanoethylens cyclisierte so-
fort zum Pyrimidin-Derivat 4. 1,4-Naphthochinon und 5-Hy-
droxy-1,4-naphthochinon ergaben mit 1a unter Dehydrierung
die Anthrachinon-Derivate 5'? und 6. Mit Acetylendicarbonsiu-
re-ester wurde das Cyclohexadien-Derivat 7 erhalten, welches
mit Mangandioxid quantitativ zum bekannten 3,6-Diamino-
phthalsdure-Derivat 11'* dehydriert wurde.
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Als Heterodienophile wurden auBerdem Azodicarbonsiure-
ester und Mesoxalsdure-ester eingesetzt und das Pyridazin 8
bzw. das amino-substituierte Pseudoglycal 9 isoliert.

1,4-Bis[ethoxycarbonylamino}-1,3-butadien (1a):

Zu einer geriihrten Losung von trans.trans-Muconsaure (2a; 21.3 g, 0.15
mol) und Diisopropylethylamin (48 g, 0.372 mol) in wasserfreiem Dime-
thylformamid (160 mi) 1iBt man bei 0°C unter Stickstoff eine Losung
von Ethyl-carbonochloridat (Alte Bezeichnung: Chlorameisensiureethyl-
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274 Communications SYNTHESIS
Tabelle 1. Cycloaddukte (3-9) aus 1,4-Bis[ethoxycarbonylamino]-butadien (1¢) und Dienophilen
Dienophil Cycloaddukt Reaktions- Ausbeute?* F [°C] RSP Summenformel®
bedingungen %) (molare Masse)
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* Isoliertes Produkt.

® Laufmittel: Petrolether/Ethyl-acetat 1/1.

¢ Die Mikroanalysen stimmten mit den berechneten Werten gul iiber-
ein: C, +0.20; H, +£0.14; N, +0.26.

¢ Umwandlungsbereich in Phthalsidureanhydrid.

¢ Bezogen auf 70% Umsatz von 1a.

ester; 33 g, 0.30 mol) in wasserfreiem Aceton (30 ml) tropfen und nach
30 min eine eisgekithite Losung von Natriumazid (39 g, 0.30 mol) in
Wasser (90 ml). Man rithrt noch 15 min, gieBt das Gemisch dann auf Eis-
wasser (400 ml) und extrahiert mit Toluol (10 x 300 ml). Die Toluol-Pha-
se wird mit Natriumsulfat getrocknet, auf 250 ml eingeengt und die so er-
haltene Azid-Suspension (2¢) in eine siedende Losung von ¢-Butylbrenz-
katechin (50 mg) in wasserfreiem Ethanol (69 g, 1.5 mol) und Toluol (75
ml) tropfen gelassen. Nach 2 h wird das Gemisch zur Kristallisation von
1a auf —10°C gebracht und das Produkt abgesaugt; Ausbeute: 11.0 g
(32%); F: 230°C (Zers.).

CioH,6N>0,4 ber. C5262 HT706 N1227
(228.2) gef. 52.67 7.07 12.27

'H-N.M.R. (DMSO-d,): $=9.30 (d, 2 N---H. Jy.nu=9 Hz); 6.20-6.72
(m, AA'BB’-Spektrum 1-H, 4-H; 5.50--5.95 (m, AA’BB’-Spektrum 2-H,
3-H); 4.15 (q, 4H, 2 CH,); 1.25 ppm (t, 6H, 2 CHy).

trans, trans-1,4-Bis[ethoxycarbonylamino]-1 ,3-butadien (1a) aus
trans,trans-Muconsaure-dichlorid:

Zu Azidotrimethylsilan (14 g, 0,12 mol) gibt man bei 10°C innerhalb
von 10 min portionsweise trans,irans-Muconsiure-dichlorid (10 g, 0,055
mol). Der entstandene Kristallbrei wird in wasserfreiem Dichloromethan
(150 ml) suspendiert und das Gemisch 2 h gerithrt. Die Kristalle (Diazid)
werden unter FeuchtigkeitsausschiuB abfiltriert, bei Raumtemperatur im

Heruntergeladen von: Universite Laval. Urheberrechtlich geschutzt.



April 1981 Communications 275

Vakuum (0.001 torr) vom restlichen Losungsmittel befreit und dann in
wasserfreiem Dioxan (200 ml) gelost. Diese Losung lisst man innerhalb
von 1 h zu einer siedenden Mischung von wasserfreiem Ethanol (25.3 g,
0.55 mol), Toluol (200 ml) und Hydrochinon (50 mg) tropfen. Nach wei-
teren 2 h wird das Gemisch zur Kristallisation von 1a auf —10°C ge-
bracht und das Produkt abgesaugt; Ausbeute: 9.2 g (72%); F: 230°C
(Zers.). Das so erhaltene Produkt ist mit dem wie oben erhaltenen 1a
identisch (‘H-N.M.R., LR.).

Diels-Alder-Reaktionen mit 1a; allgemeine Arbeitsvorschrift:
1,4-Bis[ethoxycarbonylamino)-1,3-butadien (1a; 1 equiv). das Dienophil
(1.2 equiv) und Hydrochinon (0.01 equiv) werden in wasserfreiem Dime-
thylformamid (1 ml/0.1 g 1a) umgesetzt (Reaktionsbedingungen siehe
Tabelle 1). Nach Beendigung der Reaktion wird das Solvens im Vakuum
(0.01 torr) abgezogen und das Produkt umkristallisiert (3, 4, 5, 6 aus
Ethanol, 7 aus Ether/Hexan 1/2) oder an Kieselgel chromatographiert
(fir 9; niedrig-siedender Petrolether/Ethyl-acetat 1/1: fur 8: niedrig-sie-
dender Petrolether/Ethyl-acetat 7/3).

Phthalsiiure-anhydrid (10) aus Addukt 3:
4,7-Bis[ethoxycarbonylamino-1,2.3,6-tetrahydrophthalsdure-anhydrid (3:
0.30 g, 0.9 mmol) wird 5 min auf 210 °C erhitzt und das so erhaltene Pro-
dukt aus Acetonitril kristallisiert; Ausbeute: 0.12 g (90%); F: 131°C
(Lit.">, F: 131.8°C).

3.6-Bis[ethoxycarbonylamino]-phthalsiure-dimethylester (11):

Eine Losung von 3,6-Bis{ethoxycarbonylamino]-3,6-dihydrophthalsdure-
dimethylester (7; 0.10 g, 0.27 mol) in Chloroform (5 ml) wird mit akti-
viertem Mangandioxid'® 16 h bei Raumtemperatur gerithrt. Anschlie-
Bend wird filtriert, das Filtrat eingeengt; Ausbeute: 93 mg (94%); F:
184°C (Lit.", F: 184-185"C).

C1HaoN2Oy ber. C5217 H547 N6l

(368.3) gef. 52.14 5.59 7.43

U.V. (Ethanol): A,,.=327 nm (loge=3.46).

'H-N.M.R. (CDCHL): =8.52 (s, 2N-~H); 8.32 (s, 5-H. 6-H); 4.25 (q, 20-
CHy); 3.87 (s, 2-OCH,); 1.32 ppm (t, 2 CH3).

Der Deutschen Forschungsgemeinschaft und dem Fonds der Chemischen
Industrie danken wir fiir finanzielle Forderung dieser Arbeit.
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9 U.V. (Acetonitril): Ay, =484 nm (log = = 3.80).
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Tabelle 2. 'H-N.M.R.-Daten der Cycloaddukte 3-9, & [ppm]
H
> 8-Werte konnten nicht eindeutig zugeordnet werden.

CDCl;

CDCl;

CDCl,

CDCl,

g CDCl,
* TMS als innerer Standard

Produkt
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