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E 
, , I  11 situ" B U S  I>icliloracelylchlorid und tertiarem Amin erzeugtes Dichlorketen addiert sich 
a n  Aldehyde u n d  or-Oxo-carbonsaure-Derivate zu @-Lactonen, die in AbhLngigkeit von steri- 
schcn Gegebenheitcn niehr oder weniger leicht durch Decarboxylierung in Ketendichloride 
iibcrgchcn. I)ibroiiiacetylbromid verhiilt sich analog. Einige Umsetzungen der neuen Keten- 
tlichloricie ZLI andcrcn Keten-acetal-Derivaten werden beschrieben. 

In rriihcren Arbeiten 1) wurde dargelegt, daR man Carbonylverbindungen ohne 
Katalysatoren nur dann niit beliebigen Ketenen zu P-Lactonen uinsetzen kann, wenn 
die Carbonyl-Doppel bindung durch geeignete Substituenten stark polarisiert ist 
(z. B. Chloral). Die unigekehrte Addition polarisierter Ketene an beliebige Carbonyl- 
verbindungen schien uns prufenswert. 

Schon 1962 beobachteten wir die glatte Anlagerung von ,,in sku" erzeugtem Di- 
chlorketen an Chloral unter Bildung des @-Lactons 12). Einige nachfolgende Arbeiten 
von anderer Seite zeigten an Hand der Bildung von Cyclobutanonen (2) die Additions- 
i'reudigkeit von ,,in silu" erzeugtem Dichlorketen gegenuber Olefinen auf3-5). Auch 
in1 Fall der Umsetzung von Tropon rnit Dichlorketen erfolgt - in Analogie zur 
Addition von Diphenylketen --. priinir wahrscheinlich Cycloaddition an der Kohlen- 
stoK-Kohlenstoff-Doppelbindung unter B ildung von 3, das allerdings nicht nachweis- 
bar ist; erst in einem Sekundiirschritt wird unter Bildung von 4 der Cyclobutanon- 
Ring durch die enolisierte 0x0-Gruppe geoffnets). 

1 )  I .  Mittcil.: 71. Borrmann und R .  Wegker, Chem. Ber. 99, 1245 (1966); If. Mitteil.: 1). Borr- 

2)  Fcctrhenfcrhrilcen Rayer AG (Erf. D. Borrmann und R .  Wegler), D. A.  S .  1214211 (1962); 

3)  1,. Ghosez, R .  Montaigne und P .  Mollet, Tetrahedron Letters [London] 1966, 135. 
4) t i .  C. Stevens, D. A. Reich, D .  R .  Brundt, K .  R .  Fountain und E. J. Gaughan, J .  Amer. 

5 )  R .  W. Turner und 7 .  Seden, Chem. Commun. 1966, 399. 
(1) A .  S .  Kende, Tetrahedron Letters [London] 1967,2661 ; J. Cinhattoni und H .  W. Anderson, 

nwnn und R .  W e g k r ,  ebenda 100, I575 (1967). 
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Dichlorketen wurde bisher noch nicht rein dargestellt. Fur Cycloadditions-Versuche 
an Carbonylverbindungen lie13 es sich leicht aus Dichloracetylchlorid rnit Triathyl- 
amin bereiten. 

a) Umsetzungen rnit Aldehyden 

Aliphatische und aromatische Aldehyde reagieren recht glatt rnit Dichlorketen unter 
Bildung von 13-Lactonen 5-8, die meist sogar im Vakuum unzersetzt destillierbar 
sind (Tab. 1). 

5:  R = CH3 
6 R = (CH3)zCH 
7: R = CsHs 
8: R = p-CI-C& 

R-CHO + C l & = C = O  

c1 

Tab. 1. @-Lactone aus Aldehyden und Dichlorketen 

Molver- Losungs- Reakt.- % Sdp./Torr. IR 
Nr. haltnis *) mittel Temp. Ausb. vco [cm-ll 

5 a Ather 10" 51 56"/12 1870 
6 b Ather 20" 40 52"/1.5 1865 
7 a Chlf. 20" 30**)  -100'/5 1867 
8 a Ather 20" 66 125"/3 1875 

*) a = Aldehyd : Dichloracetylchlorid wie 1 : 2; h wie 3 : 1. 
* *) Nicht ohne Zersetzung destillierbar. 

b) Umsetzungen rnit a-Keto-carbonsaure-Derivaten 

Einfache Ketone (Aceton, Cyclohexanon, Acetophenon, Benzophenon) setzen 
sich unter den beschriebenen rnilden Reaktionsbedingungen (0-20°, Abwesenheit 
von Katalysatoren, inertes Losungsmittel) nicht rnit Dichlorketen um. Auch bei 
hoheren Temperaturen erfolgt keine Cycloaddition ; lediglich dimere Ketene konnen 
neben den eingesetzten Ketonen nachgewiesen werden. 

Cheniische Berichte Jahrg. 102 5 
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Hiermit erklart sich auch die bereits erwahnte primare Bildung eines Cyclobutanon- 
Derivates aus Tropon. Zur Enolisierung neigende Carbonylverbindungen liefern 
Enol-dichloracetate. 

1st die Carbonylgruppe starker aktiviert, wie bei Brenztraubensaure-, Mesoxalsaure- 
und Benzoylameisensaure-Derivaten, so entstehen wiederum recht glatt die 
P-Lactone 9-11 (vgl. Tab. 2): 

10: R = COzCzH5 
11: R = C6H5 

R-C-COzCzH, + Cl,C=C=O - 
6 c1 

Tab. 2. P-Lactone aus ar-0x0-carbonsaure-athylestern und Dichlorketen 

9 ara-Dichlor-P-methyl-P-athoxycarbonyl- 33 103"/2.5 1865 

10 ar.cr-Dichlor-P.@-bis-athoxycarbonyl- 76 120"/1.5 1875 

11 war-Dichlor-P-phenyl-p-athoxycarbonyl- 38 112"/1.1 1880 

P-Lactone des Typs 5-8 und 9-11 sind thermisch verhaItnismal3ig stabil und 
decarboxylieren erst beim Erhitzen in Gegenwart tertiarer Amine mehr oder weniger 
glatt zu Ketendichlorid-Derivaten, die allerdings haufig in Form ihrer Polymeren 
anfallen. Beispielsweise entsteht durch Auftropfen von 5 auf hohersiedende tertiare 
Amine bei 150" neben Polymeren 1 .l-Dichlor-propen-(I) (Ausb. 9.5 "/, d. Th., Sdp.760 
78"). 

Anders verhalten sich die Additionsprodukte von Dichlorketen an cyclische Keto- 
carbonsaure-Derivate. Setzt man Isatine oder 2.3-Dioxo-cumarane in Ather mit 
Dichlorketen um, so erfolgt bereits bei 0" Decarboxylierung des primar gebildeten 
P-Lactons 12 unter Bildung der entsprechenden Ketendichloride 14 bzw. 13. 

Cl*C=C=O, [&) x o  - - co* Ql--J;clz 
12 13: X = 0 

14: X = N-CHs 

Eine ahnlich leichte Decarboxylierbarkeit von P-Lactonen findet sich bisher in der 
Literatur nicht beschrieben. Fur die analoge Umsetzung von Diphenylketen mit 
0x0-indanen 7), 0x0-phosphacyclohexadienen 8 )  usw. benotigt man Temperaturen 
von fast 200". Da offenkettige Brenztraubensaure-Derivate stabilere P-Lactone er- 
geben, scheinen fur die leichte Decarboxylierbarkeit sterische Effekte mal3gebend zu 
sein. 

7) H. G .  Heller, D.  Auld und K.  Salisbury, J. chem. SOC. [London] C 1%7, 682. 
8) G. Mark1 und H.  Olbrich, Angew. Chem. 78, 598 (1966); Angew. Chem. internat. Edit. 5, 

589 (1966). 
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Bei N-unsubstituierten Isatinen erfolgt neben der Umwandlung der Keto-Gruppe 
in die Dichlormethylen-Gruppe aunerdem noch Dichloracetylierung des Ring- 
Stickstoff-Atoms zu 16, falls die 7-Stellung im Isatin-Ring unsubstituiert ist. Befindet 
sich in 7-Stellung jedoch z. B. ein Chloratom, so erfolgt unter Bildung von 26 kein 
Angriff am Stickstoffatom (sterische Hinderung !). 

Dibromacetylbromid lal3t sich analog in Dibromketen iiberfuhren, welches sich in 
gleicher Weise wie das Dichlorketen fur die beschriebenen Cycloadditionsreaktionen 
verwenden lal3t (21). 

c) Umwandlung der Ketendichloride 
N-Dichloracetyl-Verbindungen des Typs 16 lassen sich verhaltnismail3ig leicht unter 

Erhalt der sonstigen Strukturelemente zu den N-unsubstituierten Verbindungen 15 
hydrolysieren; man erwarmt zu diesem Zweck eine Suspension von 16 in waRriger 
n NaOH bis zur beginnenden, leichten Verfarbung. 

Ketendichloride des Typs 15,16 besitzen recht reaktionsfahige Halogenatome, deren 
nucleophiler Austausch zu anderen Keten-Derivaten fuhrt. So erfolgt beispielsweise 
rnit primaren oder sekundaren Aminen Bildung von Keten-aminalen (z. B. 181, rnit 
Aminoalkoholen Bildung von Keten-N.0-acetalen (z. B. 23), mit Mercaptiden Bil- 
dung von Keten-mercaptalen (z. B. 19) und rnit Alkoholaten Bildung von Keten- 
acetalen (z. B. 20). Brom reagiert primar am Stickstoff-Atom unter Bildung der 
N-Brom-Verbindung 17. 

O--Ic”’ q r r 2  qo R 

cc12 

N O  
I 

H OC - C H B r 2  

15: R = H 18: R = NH-C4H9 21 
16: R = CO-CHClZ 19: R = SCBH, 
17: R = B r  20: R = OCH3 

22: X = NH 24 
23: X = 0 

25 26 

Keten-Derivate der Typen 18, 20, 23 waren bisher nur uber Keten-mercaptale vom 
Typ 19 zuganglich, die aus 2-0x0-indolin rnit Schwefelkohlenstoff gewonnen werden 
konneng). Tab. 3 gibt eine Ubersicht uber einige Ketendichloride und die aus ihnen 
dargestellten anderen Keten-Derivate. 

9 )  G. Kobayashi, S. Furukawa und Y. Matsuda, J. pharmac. SOC. Japan [Yakugakuzasshi] 
86, 1152 (1966). 

5. 
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Tab. 3. Keten-Derivate aus Isatinen bzw. Cumarandion 

Forrnel- 
Nr. Verbindung 70 

Ausb. Schmp. 

13 2-0x0-3-dichlormethylen-cumaran 61 98"a) 
14 2-0x0-I -methyl-3-dichlormethylen-indolin 69 141Oa) 
15 2-0x0-3-dichlormethylen-indolin 89 203.3"b) 
16 2-0x0-3-dichlormethylen- 1 -dichloracetyl-indolin 80 168"a) 
17 l-Brom-2-oxo-3-dichlormethylen-indolin * )  97 285"b) 
18 2-0xo-3-[bis-butylamino-methylen]-indolin 97 167"a) 
19 2-Oxo-3-[bis-phenylmercapto-methylen]-indolin 80 201"aI 
20 2-0x0-3-dimethoxymethylen-indolin 32 950a) 
21 2-0x0-3-dibrommethylen-1 -dibromacetyl-indolin 44 215.7"b) 

23 2-0x0-3- [oxazolidinyliden-(2)]-indolin 77 261.5"b) 
22 2-0x0-3- [imidazolidinyliden-(2)]-indolin 83 278"~) 

24 5-Brom-2-oxo-3-dichlormethylen- 1 -dichloracetyl- 67 1 70°a) 

25 2-0x0-4.6-dimethyl-3-dichlormethylen-1 -dichlor- 38 152"a) 

26 7-Chlor-2-oxo-3-dichlormethylen-indolin 61 224"a) 

indolin 

acetyl-indolin 

a) Schmp.-Mikroskop; b) S c h m p 4 p p a r a t  Mettler FP 1 ; C )  Verfarbungspunkt; *) durch Bromieren von 15. 

Aufgrund der strukturellen Ahnlichkeiten der Keten-aminale 18, 22 sowie 23 mit pharma- 
kologisch wirksamen Substanzen (verkappte Malonsaure-Derivate, vgl. Barbiturate usw.) 
ist es nicht verwunderlich, dal3 man auch mit dieser Verbindungsklasse Hypnose erzeugende 
Substanzen in der Hand hat. 

Fur ausgedehnte pharmakologische Untersuchungen danken wir dem Institut fur Pharma- 
kologie, fur die physikalischen Messungen Herrn Dr. J. Kurz, Farbenfabriken Bayer, Werk 
Wuppertal-Elberfeld. 

Beschreibung der Versuche 
1. a.a-Dichlor-~-methyl-~-propiolacton (5) : Man gibt nacheinander 44 g (1 Mol) Acetaldehyd 

und 294 g (2 Mol) Dichloracetylchlorid zu 1.5 1 absol. Ather, tropft bei 10" unter Ruhren eine 
50proz. atherische Losung von 202 g (2 Mol) Triathylamin zu und ruhrt noch 30 Min. nach. 
Nach Absaugen des Triathylamin-hydrochlorids destilliert man das Losungsmittel ab und 
extrahiert den Ruckstand zur Entfernung von mitentstandenem Dichlorketen-Dimerem 
(Sdp.I.2 m 80"; IR: vco 1810- 1750/cm) mehrmals mit Petrolather; anschlieRend wird destil- 
liert (vgl. Tabb. I und 4). 

Tab. 4. Analytische Daten hergestellter a.a-Dichlor-P-propiolactone 

Nr. -P-propiolacton Summenf ormel 
(Mo1.-Gew.) C H C1 

5 a.a-Dichlor-P-methyl- C ~ H ~ C ~ Z O Z  Ber. 31.0 2.6 45.8 
(155.0) Gef. 31.1 2.7 46.0 

6 a.a-Dichlor-P-isopropyl- CsHsClzOz Ber. 39.4 4.4 38.8 
(183.0) Gef. 38.6 4.0 40.0 

7 a.a-Dichlor-P-phenyl- 

8 a.a-Dichlor-/3-[4-chlor-phenyl]- C9HK130z Ber. 43.2 2.0 42.4 
(251.5) Gef. 42.7 2.3 42.9 
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2. cr.c~-Dichl~~r-~~.~I-hi.~-iithoxycarbonyl-~-propi~~lucton (10) : 27 g (0. I5 Mol) Mesuxulsiiure- 
diiithylc,.stcr in 100 ccm absol. k h e r  wcrden wie obcn rnit 45.5 g (0.32 Mol) Dichlor- 
rirctylchkurid und 31.2 g (0.31 Mol) Triiithylumin umgesetzt. Nach I Stde. wird abgesaugt, 
der Athcr abdcstillicrt uiid dcr Ruckstand i. Vak. dcstilliert (vgl. Tab. 2). 

CpHloCl2O(, (285.1) Ber. C 37.9 H 3.8 C1 24.9 
Gef. C 37.5 H 3.6 C125.4 
Mol.-Gew. 284 (kryoskop. in Dioxan) 

Analog wcrdcn dargcstcllt : 

a )  AUS Brc~nztruubcnsiiure-~rhylc~ter: n.ci -Dichlc~r-~-methyl-~-~thoxycurh~~nyl-~-pr~~piol~ic-  
ton (9) (vgl. Tab. 2). 

C7H&I204 (227.0) Ber. C 37.0 H 3.5 CI 31.2 Gcf. C 36.4 H 3.4 CI 32.0 

b) AM ~c~nz~~ykciiricisensaure-uthylester: a.n-L)ichlor-~-phcnyl-~-athaxycurbonyl-~-propi~~- 
kicton (11) (Vgl. Tab. 2). 

C 1 2 H l O C 1 2 0 4  (289.1) Ber. C 49.9 H 3.5 C1 24.5 Gef. C 49.6 H 3.7 CI 25.2 

3. 2-Oxo-3-dichlr,rmcthylcn-I-dichl~1rucetyl-indolin (16): 14.7 g (0. I Mol) Isutin in 200 ccm 
Chlorororm wcrdcn mit 59 g (0.4 Mol) Dichlorncetylchlurid versetzt. Unterhalb 20" tropft 
man 40.4 g (0.4 Mol) Triiithylnmin zu, ruhrt noch I Stde. bei 2 0  und engt dann i. Vak. ein. 
Zur Entfcrnung von Dichlorketen-Polymerem vcrruhrt man rnit 100 ccm Petrolither, dann 
L U ~  Eiitrcrnung dcs Triiithylamin-hydrochlorids rnit 100 ccm Wasser. Der verbleibende Riick- 
stand wird aus Ligroin umkristallisiert (vgl. Tab. 3). 

CllH~C14N02 (324.9) Ber. C40.7 H 1.5 CI 43.7 N 4.3 
Gef. C 40.5 H 1.7 CI 43.3 N 4.2 

4. 2-0xo-3-dichl~1rti~crhylen-in~olin (15): 650g (2 Mol) 16 werdcn i n  3 1 n NuOH suspendiert 
und unter Riihren vorsichtig bis zur beginnenden Rotfarbung erhitzt. Man kiihlt, saugt ab  
uiid cxtrahicrt in cincm Soxhlet-Apparat mit Methanol, wobei in der Extraktionslosung das 
rcinc Produkt auskristallisiert (vgl. Tab. 3). 

C<)HsC12NO (214.0) Ber. C 50.6 H 2.3 CI 33.2 N 6.5 
Ger. c 50.6 H 2.4 CI 32.8 N 6.5 

5. I-Rroni-2-oxc1-3-dichlormethylen-indulin (17): Zu 21.4 g (0.1 Mol) 15 in 300 ccm absol. 
Chlorororm werden bei 20" 16 g (0.2 Mol) Brom getropft. Sobald die Bromwasserstoff-Ent- 
wicklung bccndct isl, saugt man ab und kristallisiert aus Tctrahydrofuran/Ligroin um (vgl. 
Tab. 3). 

CoH4BrCI2NO (292.9) Bcr. CI 24.2 Br 27.3 N 4.8 Gef. CI 23.7 Br 27.9 N 4.9 

6. 2-0xo-.~-/his-burykm?ino-n?ethylcn/-indf1lin (18): 97 g (0.3 Mol) 16 werden in I 1 absol. 
k h c r  suspcndicrt und untcr Kiihlung troplcnweise rnit 19.5 g (1.5 Mol) Butylumin versetzt. 
Man riihrl noch 2 Stdn. bei 20", saugt ab und kristallisiert aus Essigesterlkhanol um. Butyl- 
amin-hydrochlorid blcibt meist als Btherunlosliches dl in  der Mutterlauge oder wird aus dcm 
Kcten-aminill rnit Wasser herausgewaschen (vgl. Tab. 3). 

C17H2sN30 (287.4) Bcr. C71.1 H 8.8 N 14.6 Gef. C71.1 H 8.6 N 14.5 

7. 2-0x0-3-1 hi~-phcnylmcrcupto-me~hylen/-indolin (19): 21.4 g (0. I Mol) 15 werden in 
300 ccrn absol. Benzol mit 27.7 g (0.21 Mol) Nutriumthiophenolut 12 Stdn. unter RuckfluD 
CrhitLt. Man kuhlt ab, schiittelt rnit Wasser aus und trocknet die Benzollosung. Der Ein- 
dampf-Ruckstand wird aus Bcnzol/Ligroin umkristallisiert (vgl. Tab. 3). 

C21H15NOS~ (361.5) Ber. N 3.9 S 17.8 Gef. N 4.0 S 17.6 
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8. 2-Oxu-3-dimethuxymethylen-indulin (20): Zu 21.4 g (0.1 Mol) 15 in 250 ccm absol. 
Methanol werden bei 20" unter Riihren 10.8 g (0.2 Mol) Natriummethylat in 75 ccm absol. 
Methanol getropft. Man erhitzt 12 Stdn. unter RiickfluB, kiihlt und trennt das Natrium- 
chlorid ab. Der Eindampf-Riickstand wird aus Tetrahydrofuran/Ligroin umkristallisiert (vgl. 
Tab. 3). 

C I I H I I N O ~  (205.2) Ber. N 6.8 20CH3 30.2 Gef. N 6.8 OCH3 29.6 

9. 2-Oxu-3-dibrummethylen-l-dibrumucetyl-indulin (21) : Darstellung analog zu Beispiel 3. 

Cl1HsBr4NO2 (502.8) Ber. Br 63.7 N 2.8 Gef. Br 62.0 N 2.7 

10. 2-0xu-3-/imidazulidinyliden-(2) 1-indulin (22): Darstcllung analog zu Bcispiel 6. aus 16 

aus fsatin und Dibrumucetyfbrumid (vgl. Tab. 3). 

und Athykndiamin (vgl. Tab. 3). 
C I I H I ~ N ~ O  (201.2) Ber. C 65.8 H 5.5 N 20.9 Gef. C 65.3 H 5.6 N 20.6 

11. 2-Oxu-3-~uxu~ulidinyliden-(21]-indolin (23): Zu 21.4 g (0.1 Mol) 15 in 250 ccm Tetra- 
hydrofuran tropft man unter Riihren bei 20' 18.9 g (0.31 Mol) 2-Amino-uthanul, riihrt weitere 
I4 Stdn., destilliert das Lasungsmittel i. Vak. ab, behandelt den verbleibenden Ruckstand 
mit Wasser und kristallisiert aus Tetrahydrofuran/Ligroin urn (vgl. Tab. 3). 

CllHloNzOz (202.2) Ber. C 65.3 H 5.0 N 13.9 Gef. C 64.9 H 5.2 N 14.3 

12. 5-Brum-2-uxu-3-dichlurmethylen-l-dichluracetyl-indolin (24) : Analog zu Beispiel 3. er- 
folgt die Darstellung aus 5-Brum-isatin (vgl. Tab. 3). 

CllH4BrC14N02 (403.9) Ber. Br 19.9 C1 35.2 N 3.5 Gef. Br 19.4 CI 35.8 N 3.5 

I 3. 2-0xu-4.6-dimethyl-3-dichlurmethylen- I-dichluracetyl-indulin (25) : Darstellung analog 
zu Beispiel 3. aus 4.6-Dimethyl-isutin (vgl. Tab. 3). 

C13HgC14N02 (353.0) Ber. CI 40.2 N 4.0 Gef. CI 40.2 N 4.0 

14. 7-Chbr-2-uxu-3-dichlurmethylen-indulin (26) : Darstellung analog zu Beispicl 3. aus 
7-Chlur-isarin (vgl. Tab. 3). 

C9H4C13NO (248.5) Ber. C1 42.8 N 5.7 Gef. CI 42.2 N 5.4 

I 5. 2-Oxu-3-dichlurmethylen-cumuran (13) : Darstellung analog zu Beispiel 3. aus 2.3-Diuxo- 
cumarun (vgl. Tab. 3). 

CgH4C1202 (215.0) Ber. C 50.3 H 1.9 CI 33.0 Gef. C 49.9 H 2.1 CI 32.7 

16. 2-Oxu-/-methyl-3-dichlurrncthylen-indulin (14) : Darstellung analog zu Beispiel 3. PUS 

N-Methyl-isutin (vgl. Tab. 3). 
CloHjC12NO (228.1) Ber. CI 31.1 N 6.1 Gef. CI 31.3 N 6.0 
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