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S c h e n e  1 .  9

f i r s t  e x a m p l e  w a s  t h e  s t e r e o s p e c i f i c  o x i d a t i o n  o f  l - h e x a d e c e n e  t o  t h e  o p t i c a l -

1 y  p u r e  ( R ) - e p o x i d e  b y  C o r y n e  b a c t e r i u m  e q u i . 1 8 6 .  S i * i 1 a 1 1 y ,  1 , 7 - o c t a d . i e n e _

c a n  b e  c o n v e r t e d  w i t h  a n  o p t i c a l  y i e l d  o f  o v e r  8 0 %  i n  7 , 8 - e p o x y - i - o c t e n e l b / .

The  epox ides  fo rmed  enzymat i ca l l y  a re  i so la ted  i n  ve ry  1ow y ie lds  o r  no t  a t

a l l .  Recen t  e f f o r t s  o f  De  Smet  i n  ou r  l abo ra to ry  t o  p roduce  and  i so la te  l a rge r

amoun ts  o f  ch i ra l  epox ide  were  success fu l  i n  t he  epox ida t i on  o f  1 -oc tene  to

1 ,2 -epoxy  oc tane  by  Pseudomonas  o leovo rans  i n  a  two -phase  sys tem.  The  p roduc t

3 h o w e d  a n  e n a n t i o m e r i c  e x c e s s  o f  7 0 %  ( S c h e m e  1 . 1 0 ) ' " ' .

or t-----.-t 
"to

CH2= cH- (CH2)5CH3 - -+
/-'-----\

NADH/H'  NAD.

,ot
HzC -  CH (CH2)s  CH3
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Schene  1 .  10

1.4 OB]ECTIVES AN'  SURUEY

T h e  p r i n c i p a l  a i m  o f  t h e  w o r k  d e s c r i b e d  i n  t h i s  t h e s i s  w a s  t h e  s t u d y  o f

c a t a l y t i c  e n a n t i o s e l e c t i v e  r e a c t i o n s  a n d  t h e  f a c t o r s  w h i c h  d e t e r m i n e  t h e  e x -

ten t  o f  i nduc t i on .  The  two  reac t i on  t ypes  s tud ied  were  the  M ichae l  add i t i on

( C h a p t e r s  2 ,  4 ,  a n d  5 )  a n d  t h e  e p o x i d a t i o n  r e a c t i o n  ( C h a p t e r  3 ) .  T h e  e n t i r e

w o r k  w a s  a i m e d  a t  t h e  o p t i m i z a t i o n  o f  t h e  e n a n t i o s e l e c t i v i t y .

Chap te r  2  dea l s  w i t h  t he  se leno l  add i t i on  t o  cyc loa l kenones .  Py r i n i d i ne

t h i o l s  a l s o  g a v e  o p t i c a i l y  a c t i v e  c o m p o u n d s .  T h e  r e s u l t s  c o n c e r n i n g  e . e .  a n d

a b s o l u t e  c o n f i g u r a t i o n  a r e  t r e a t e d  i n  t h j s  c h a p t e r .  T h e  c o n v e r s i o n  o f  t h e

c h i r a l  k e t o s u l f i d e s  a n d  e s p e c i a l l y  t h e  k e t o s e l e n i d e s  ( t h e  C - S e  b o n d  i s  w e a k e r

than  the  C-S  bond )  t o  su l f u r -  and  se len ium- f ree  op t i ca l l y  ac t i ve  compounds

( e . . 9 .  o p t i c a l l y  a c t i v e  c y c l o h e x - 2 - e n - 1 - o l s )  i s  i n v e s t i g a t e d .  A  n e w  m e t h o d  f o r

t h e  d e t e r m i n a t i o n  o f  t h e  e . e . ' s  c o n c e r n i n g  s e l e n i u m - c o n t a i n i n g  c o m p o u n d s  i s

deve loped .  q



?-Me thy l -1 ,4 -naph thoqu inone  ( v i t am in  K r )  can  be  epox id i zed  i n  a  s te reo -

s e l e c t i v e  m a n n e r  i n  a  p h a s e - t r a n s f e r  r e a c t i o n  u s i n g  o p t i c a l l y  a c t i v e  q u a r t e r -

n a r y  a m m o n i u m  s a l t s .  C h a p t e r  3  d e s c r i b e s  t h e  e n a n t i o s e l e c t i v e  e p o x i d a t i o n  o f

seve ra l  o the r  naph thoqu inones  w i th  va r i ous  subs t i t uen ts .  A  new syn thes i s  o f

l a p a c h o l  a n d  q -  a n d  B - l a p a c h o n  i s  d i s c u s s e d .  T h e  s y n t h e s i s  o f  2 - a l k y l - q u i n o n e

d i im ides  i s  e labo ra ted  bu t  un fo r tuna te l y  no  epox ides  o f  t hese  compounds  cou ld

b e  o b t a i n e d .  V e r y  i n t e r e s t i n g  i s  t h e  c h i r a l  b a s e - c a t a l y z e d  q u i n o n e  e p o x i d e

r i n g  o p e n i n g  b y  m e a n s  o f  t h i o l s  l e a d i n g  t o  c h i r a l  g - h y d r o x y s u l f i d e s .  T h e  s a m e

r ing  open ing  me thod  rnay  be  app l i ed  f o r  t he  k i ne t i c  reso lu t i on  o f  r acemic  ke to -

epoxi  des .

The  work  o f  H iems t ra  l ed  t o  a  p roposa l  f o r  t he  mechan ' i sm o f  t he  t h io l  ad -

d i t i on  t o  cyc loa l kenones .  Acco rd ing  to  t h i s  mode l  t he  deve lopmen t  o f  new  ca ta -

l y s t s  b a s e d  u p o n  c i n c h o n a  a l k a l o i d s  h a s  b e e n  c a r r i e d  o u t ;  o n  t h e  o n e  h a n d  t o

v e r i f y  t h e  p r o p o s e d  m o d e i ,  o n  t h e  o t h e r  h a n d  t o  o p t i m i z e  t h e  s t e r e o s e l e c t i v e

i n d u c t i o n .  F o r  t h a t  p u r p o s e  s e v e r a l  t r a n s f o r m a t i o n s  i n  c j n c h o n a  a l k a l o i d s  a r e

i n t r o d u c e d .  F u r t h e r m o r e ,  a  t o t a l  s y n t h e s i s  o f  c i n c h o n a  a l k a l o i d  a n a l o g s  i s

c a r r i e d  o u t  i n  o r d e r  t o  e n a b l e  v a r i a t i o n  i n  t h e  a u i n o l i n e  p a r t  o f  t h e  c i n c h o n a

a l k a l o i d s .  T h e  r e s u l t s  a r e  d i s c u s s e d  i n  C h a p t e r  4 .

I n  C h a p t e r  5  t h e  t h i o . l  a d d i t i o n  t o  h i g h l y  s y m m e t r i c a l  e n o n e s  ( 4 , 4 - d i s u b -

s t i t u t e d  c y c l o h e x a - 2 , 5 - d i e n o n e s ,  r . e .  c o m p o u n d s  w h i c h  c o n t a i n  a  s o - c a l l e d  m e s o

c a r b o n  a t o m )  i s  d i s c u s s e d .

F i n a 1 1 y ,  t h e  s y n t h e s i s  o f  o p t i c a l l y  a c t i v e  4 - m e t h y l - 4 - p h e n y l c y c l o h e x - 2 -

e n - 1 - o n e  i s  d e s c r i b e d  u s i n g  e i t h e r  k i n e t i c  r e s o l u t i o n  o r  a  r e t r o g r a d e  M i c h a e l

reac t l  0n .

Pa r t s  o f  t he  wo rk  desc r i bed  i n  Chap te r  2207 '3 r0  and  Chap te r  3206 '264  have

a l r e a d y  b e e n  p u b l i s h e d ;  p u b l i c a t i o n s  c o n c e r n i n g  t h e  r e s e a r c h  i n  C h a p t e r s  3 , 4 ,

a n d  5  a r e  i n  p r e o a r a t i o n .
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