ZUSCHRIFTEN

a-Formylamino-acrylsiureester aus «-metallierten
Isocyanessigsiureestern und Carbonylverbindun-
genlll

Von U. Schéllkopf, F. Gerhart und R. Schroder[*!

Die Uberfithrung von Carbonylverbindungen (3) in [B-sub-
stituierte x-Acylaminoacrylsduren ist priparativ bedeutsam,
weil diese Sduren vielfaltig abzuwandeln sind (2], u.a. zu «-
Amino- und a-Ketosiuren. Man hat dazu bisher die Carbonyl-
verbindungen mit Acylglycinen kondensiert und die entstan-
denen Azlactone verseift (Erlenmeyer-Synthese). Dieses Ver-
fahren erfordert aber forcierte Bedingungen und ist auf Car-
bonylverbindungen beschrinkt, die keine Aldolkondensation
eingehen kdnnen (2],

Wir haben gefunden, daB man unter milden Bedingungen in
guten Ausbeuten x-Formylamino-acrylsiduredthylester (9)
erhiilt, indem man a-metallierte Isocyanessigsduredthylester
(2) — dargestellt aus Isocyanessigsduredthylester (7)[3) und
z.B. Butyllithium oder Natriumhydrid — mit aromatischen
oder aliphatischen Aldehyden und Ketonen (3) umsetzt
(vgl. Tabelle).

Intermedidr bilden sich hier vermutlich iiber die Carbonyl-
Addukte (4) die Oxazolin-Anionen (5), welche durch (intra-
oder intermolekularen) Protonenwechsel von C-4 nach C-2 in
die Anionen (6) iibergehen [4). Diese wandeln sich in einer elek-
trocyclischen Ringsffnung in die ,,Pentadienyl-Anionen‘ 5]
(7) um, die sich bei der sauren Hydrolyse in Form von (9)
isolieren lassen. Ein Ansatz mit Benzaldehyd (und Butyl-
lithium als Base) wurde ohne Saurezusatz:hydrolysiert und
lieferte N-Formyl-8-phenylserinithylester. Da die Verbin-
dungen (9) gegen verdiinntes Alkali inert sind, nehmen wir
an, daB zwischen (7) und (9) \die Zwischenstufe (8) einge-
schaltet ist,'deren [Doppelbindung im alkalischen }Medium
hydratisiert wird.
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a-Formylamino-zimisiuredithylester (9), R! .: C¢Hs, R2:- H
a) Mit Butyllithium: Zur Ldsung von 4.52 g (0.04 mol) Iso-

cyanessigsduredthylester in 30 ml THF tropfte man unter
kriftigem Riihren in ca. 30 min 0.04 xpol Butyllithium (ca.
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R! R2 (9) Ausb. (%)

CgHs H a-Formylamino-zimt- 74 (a], 69 [b], 28 [c}

séiureithylester

CHy H 2-Formylamino—roton- | 13 [a]
sduredthylester

«-Formylamino-f-iso- 58 fa)
propyl-acrylsiure-
dthylester

CH(CH;): | H

CoHs CH; «-Formylamino-3- 72 (a}
methyl-zimtséure-
dthylester

CoHs CH, 2-Formylamino-{3- 82(a, d}
methyl-zimtsdure-
tert.-butylester
CH, CH; a-Formylamino-i- 77 {a)
methyl-crotonsiure-

athylester

—‘CH;),; a-Formylamino-cyclo- | 87 {a}
hexylidenessigsaure-
dthylester

CoHs CsHs | x-Formylamino- 81 (a]
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[a] Mit Butyllithium in THF. [b] Mit Natriumhydrid in THF.
[c] Mit Natriumithanolat in Athanol (als Hauptprodukt wurde bei
saurer Aufarbeitung N-Formyl---phenyl-serindthylester isoliert).

[d) Von P. Markusch hergestellt mit Isocyanessigsdure-tert.-butylester.

16 ml einer ca. 2.5 N Losung in Pentan), wobei man die
Temperatur unter 70°C hielt und dafiir sorgte, daB die
Tropfen direkt in das Reaktionsgemisch fielen. Zu der Sus-
pension von Lithiumisocyanessigsiiurefithylester fiigte man
bei 60 °C die Ldsung von 4.24 g (0.04 mol) Benzaldehyd in
20 ml THF, lieB auf Raumtemperatur kommen und zog das
Losungsmittel im Vakuum ab. Man setzte ein Gemisch von
3.6 g (0.06 mol) Eisessig und 50 ml Wasser hinzu, itherte aus,
trocknete iiber Magnesiumsulfat und arbeitete wie iiblich auf.
Den Riickstand chromatographierte man iiber Kieselgel; mit
Ather lieBen sich 6.5g (74%) a-Formylamino-zimtsiure-
dthylester (Isomerengemisch, Kp = 156—158°/0.1 Torr)
isolieren.

b) Mit Natriumhydrid: Zur Suspension von 0.96 g (0.04 mol)
Natriumhydrid in 50 ml THF tropfte man bei Raumtem-
peratur unter kriftigem Riihren die Mischung von 4.52 g
(0.04 mol) Isocyanessigsdureiithylester, 4.2 g (0.04 mol) Benz-
aldehyd und 30 ml THF. Man rithrte noch 3 Std., zog das
Solvens im Vakuum ab und arbeitete wie bei a) auf. Ausbeute
6.05 g (69%).

Eingegangen am 27. Mai 1969 [Z 25)
Auf Wunsch der Autoren erst jetzt verdffentlicht.

[;]- Prof.-Dr. U. Schollkopf, Dr. F. Gerhart und

cand. chem. R. Schroder
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