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Aus Mono- oder Triftuoressigsiure-dthylester und Phosphinalkylenen (Alkyliden-triphenyl-
phosphoranen) entstehen durch Witrig-Reaktion Enoldther x-fluorierter Ketone.

Reactions with Alkylidenetriphenylphosphoranes, XXVII1

Reaction of Fluoroacetates with Alkylidenetriphenylphosphoranes. A Possibility for the Synthesis
of Enol Ethers of a-Fluoroketones

Alkylidenetriphenylphosphoranes and ethyl mono- or trifluoroacetate react in a Wittig-
reaction to form the enol ethers of x-fluoroketones.

Die Reaktionen organischer Halogenverbindungen mit nucleophilen Verbindungen
werden nicht nur durch die Polaritit der Kohlenstoff-Halogenverbindung bestimmt,
sondern auch durch den induktiven Effekt, den das Halogenatom auf das gesamte
Molekiil ausiibt. Dies zeigt sich deutlich an den Befunden unserer Untersuchungen
iiber die Umsetzung von Halogenessigsiureestern mit Phosphinalkylenen.

Die Reaktion von Phosphinalkylenen (Alkyliden-triphenyl-phosphoranen, 1) mit
Brom- bzw. Jodessigsdureestern (2) beginnt mit einer nucleophilen Substitution unter
Bildung der Phosphoniumsalze 3, die unter Einwirkung eines zweiten Mols 1 als

1) XXVI. Mitteil.: H.J. Bestmann, H. Dornauer und K. Rostock, Liebigs Ann. Chem., im
Druck.

2) Vgl. einen Teil der vorliufigen Mitteil. . J. Bestmann, H. Dornauer und K. Rostock,
Angew. Chem. 78, 335 (1966); Angew. Chem. internat. Edit. 5, 308 (1966).
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Base einem Hofmann-Abbau unterliegen. Als Produkte entstehen ein «.3-ungesittigter
Ester 4, Triphenylphosphin (5) und ein Phosphoniumsalz 6 2.3,
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Einen vollstindig anderen Verlaul nimmt die Reaktion zwischen 1 und Chloressig-
sdure-methylester (7). Die Polaritidt der C —Cl-Bindung ist geringer als die der C - Br-
bzw. C—J-Bindung. Der induktive Effekt des Chloratoms zusammen mit dem der
Estergruppe ermdglicht die Eliminierung eines Protons aus der Chlormethylgruppe
durch die Base 1. Es entstehen ein Phosphonium-Ion 8 und das Carbanion 9, das in
weiteren Folgereaktionen mit 7 iiber mehrere in der vorhergehenden Mitteil. 1) beschrie-
bene Zwischenstufen den Cyclopropan-tricarbonsiure-(1.2.3)-trimethylester (10) bildet.

H u CILO,C  COCH,
i |
1 + H-C-COCH; —> ((CeHs)sB-CH,-R1 OIC-COLH; —->
1 ¢l CO,CH,
7 8 9 10

Der starke I-Effekt des Fluors im Fluoressigsidure-dthylester (11) ermdglicht nun-
mehr einen nucleophilen Angriff des Ylids 1 auf die Carbonylgruppe des Esters. In einer
Wirtig-Reaktion erhilt man neben Triphenylphosphinoxid den Enolédthylidther 12 von
a-Fluor-ketonen, die zum Strukturbeweis entweder zum o-Fluor-keton verseift
werden (identifiziert als Semicarbazon) oder mit Osmiumtetroxid/Perjodat4 zu 11
und dem entsprechenden Aldehyd gespalten werden.

Analog reagiert Trifluoressigsdure-dthylester (13) mit 1 zu den Enolithylidthern
14 von o.o..2-Trifluor-ketonen. ErwartungsgemiB reagiert 13 aufgrund des induktiven

I OC:2Hs LOC,Hg
R-CI° + C-CHyF —= R-CH=C + OP(Cgllg),
@P(CGHS)S O CHF
1 11 12

OC,H,
R-CH=C_
CFy
14

i
+ F,C-C-0C,H; 13

3 H. J. Bestmann, H. Dornauer und K. Rostock, Chem. Ber, 103, 685 (1970).

4 R. Pappo, D.S. Allen, R. U.Lemieux und W.S. Johnson, . org. Chemistry 21, 478
(1956), vgl. auch H. J. Bestmann, O. Kratzer und H. Simon, Chem. Ber. 95, 2750 (1962).
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Effektes von nunmehr drei Fluoratomen schneller mit 1 als 11. Die Spaltung von 14
in die entsprechenden Ketone gelang auch unter verschirften Bedingungen, z. B. mit
Jodwasserstoffsidure, nicht. Die isolierten Verbindungen 12 und 14 (Tab.) sind laut
1H-NMR-Spektrum einheitlich. Uber die sterische Anordnung der vier Substituenten
an der C =C-Doppelbindung vermdgen wir bisher keine sicheren Angaben zu machen.

Alle Reaktionen wurden in siedendem absol. Benzol mit einer salzfreien Ylid-
L.osung 552 durchgefuhrt.

LOC,H;
Enolathylidther R rf—CHTC;Rl (12 und 14) von a-fluorierten Ketonen,

dargestellt aus Triphenylphosphinalkylenen R —CH=P(CgsHs)3 (1) und Mono- bzw.
Trifluoressigsdure-dthylester R!1-~CO,CoHs (R1 = CH;F, CFjy)

Sdp./Torr des A“S‘} an
Nr. R R1 {Ezlilélth elr: ang;av‘:_hle;
Zw. )
1 CsHs CH>F 78°/0.4 75
2 C¢HsCH,CH, CH,F 88°/0.4 45
3 n-CiH, CH,F 58°%/12 50
4 CoHs CF; 847713 78
5 n-C3H> CF; 353613 59
6 cyclo-CgHiyq CF; 72°/13 70
7 CsHsCH,CH; CF; 110—111°/13 71
8 CH;0,C CF; 45--47°/13 41

Es sei darauf hingewiesen, daB Ester im allgemeinen durch Phosphinalkylene nicht
olefiniert werden®). Die einzige Ausnahme, die Olefinierung des Oxalsdure-diithyl-
esters, beobachteten Grell und Machleidt .

Wir danken der Deutschen Forschungsgemeinschaft, dem Fonds der Chemischen Indusirie
und den Farbwerken Hoechst fiir die Unterstiitzung unserer Arbeiten.

Beschreibung der Versuche

Die 1TH-NMR-Spektren wurden mit einem Kernresonanzspektrometer C 60 A der Firma
Jeol, Tokio, aufgenommen. TMS diente als innerer Standard, CDCl; als Losungsmittel.

1) Allgemeine Methode zur Darstellung von Enolithyldthern a-fluorierter Ketone (12 und
14)8): Aus einem Phosphoniumsalz stellt man nach der Nutriumamid-Methode$) eine benzo-
lische Y/id-Losung (ca. 200 ccm absol. Benzol) her, gibt dazu die dquivalente Menge Mono-
oder Trifluoressigsdure-ithylester und kocht solange, bis die meist rote Ylid-Losung weit-

5) G, Wittig, H. Eggers und P. Duffner, Liebigs Ann. Chem. 619, 10 (1958); H. J. Bestmann,
Angew. Chem. 77, 609 (1965); Angew. Chem. internat. Edit. 4, 583 (1965); H. J. Best-
mann und H. Schulz, Liebigs Ann. Chem. 674, 11 (1964).

6 6a) K. J. Bestmann und B. Arnason, Chem. Ber., 95, 1513 {1962); 6 G. Wirtig und U.
Schollkopf, Chem. Ber. 87, 1318 (1954); S. Trippeit und D. M. Walker, J. chem. Soc.
[London] 1961, 1266.

7 W. Greil und H. Machleidt, Liebigs Ann. Chem. 693, 134 (1966).

8) Beim Umgang mit den Verbindungen 12 und 14 ist Vorsicht geboten, da gelegentlich
allergische Reaktionen und Blasenbildung auf der Haut beobachtet wurden. Die Ver-
bindungen sind am ginstigsten in Polyéithylenflaschen in der Kilte aufzubewahren.
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gehend farblos bzw. gelb bis schwach rosa geworden ist. Bis zu diesem Zeitpunkt ist unter
Stickstoffschutz zu arbeiten. AnschlieBend wird das Benzol iiber ¢ine kleine Kolonne abdestil-
tiert und der Riickstand mit wenig Ather versctzt. Dabei bleibt das meiste Tripheny!phosphin-
oxid ungelost. Man saugt ab, destilliert vom Filtrat den Ather itber eine kleine Kolonne ab und
fraktioniert den Riickstand i. Vak.

2) Athyl-{ I-fluormethyl-2-phenyl-vinyl ]-dther (Tab., Nr. 1): Nach Vorschrift 1) ausgehend
von 15.65 g (0.04 Mol) Triphenyl-benzyl-phosphoniumbromid und 4.24 g (0.04 Mol) Monofluor-
essigsiiure-iithylester. Reaktionszeit 6 Tage. Sdp.g4 78°, Ausb. 8.40 g (75%).

Ci H;3FO (180.2) Ber. C73.40 H 7.28 Gef. C73.61 H 7.33

Nach Spaltung der Verbindung mit OsmiumrerroxidfPerjodar4) 1Bt sich Benzaldehyd mit
Wasserdampf iibertreiben. 2.4-Dinitro-phenylhydrazon: Schmp. und Misch-Schmp. 236-—237°;
Ausb. 63 %,

3) Athyl-; 1-fluormethyi-d-phenyl-buten-( 1)-ylj-dther (Tab., Nr.2): Nach Vorschrift 1)
ausgehend von 18.44 g (0.04 Mol) /3-Phenyl-propylj-triphenyvi-phosphoniumbromid3) und
4.24 g (0.04 Mol) Monofluoressigsiure-irhylester. Reaktionszeit 4 Tage. Sdp.p.4 88°, Ausb.
370 g (459%).

Cy3H7FO (208.3) Ber. C75.00 H 8.24 Gef. C75.12 H 8.35

Nach Spaltung mit Osmiumtetroxid| Perjodar®) 1aBt sich der 3-Phenyl-propionaldehyd mit
Wasserdampf ibertreiben. Das 2.4-Dinitro-phenylhydrazon kann aus Athanol umkristallisiert
werden. Schmp. 152°, Ausb. 559

CisHisN4O4 (314.3) Ber. C57.80 H4.48 N 17.80 Gef. C57.57 H4.38 N 17.82

4y Semicarbazon des Fluormethyl-{3-phenyl-propyl]-ketons: 1.0 g des vorstehend dargesteli-
ten Enolithyldthers wird 15 Stdn. in 30 ccm FEisessig unter RickfluB gekocht. Das Reak-
tionsgemisch wird mit Wasserdampf destilliert und das Destillat ausgedthert. Nachdem der
Ather iiber eine kleine Kolonne abdestilliert ist, versetzt man mit einer dthanolischen Losung
von Carbamidsdurehydrazid, Xocht 30 Min. unter RiickfluB und verdiinnt dann auf das
doppelte Volumen mit Wasser. Das Semicarbazon beginnt langsam auszukristallisieren und
kann aus Athanol/Wasser umkristallisiert werden. Schmp. 154°; Ausb. 0.4 g (35%).

C12H16FN3O (237.3) Ber. C60.80 H 6.81 N 17.73 Gef. C60.61 H 6.95 N 17.99

5) Athyil-{1-fluormethyl-penten-(1)-yl]-dther (Tab., Nr. 3): Nach Vorschrift 1) ausgehend
von 24.00 g (0.06 Mol) n-Buryl-triphenyl-phosphoniumbromid und 6.36 g (0.06 Mol) Mono-
fuoressigsiure-dthylester. Reaktionszeit 16 Stdn.; Sdp.jz 58°, Ausb. 4.30 g (50%).

CgH15FO (146.2) Ber. C 65.60 H 10.35 Gef. C65.66 H10.10
Die Spaltung nach der Osmiumtetroxid|Perjodar-Methode® liefert Butyraldehyd. 2.4-Di-
nitro-phenylhydrazon: Schmp. und Misch-Schmp. 122°; Ausb. 56 9.

6) Athyi~{ I-trifluor methyl-2-phenyl-vinyl]-ither (Tab., Nr. 4): Nach Yorschrift 1) ausgehend
von 19.44 g (0.05 Mol) Triphenyl-benzyi-phosphoniumbromid und 7.15 g (0.05 Mol) Triffuor-
essigsdure-dthylester. Reaktionszeit 6 Stdn.; Sdp.y3 84°, Ausb. 8.42 g (78%).

'H-NMR: CHs t T = 8.69, CH; q 6.06, CH=:C s 3.55, CgHs m 2.40—2.66 ppm.

C1HF30 (216.2) Ber. C6L.11 H5.13 Gef. C61.31 HS5.35
7 Athyl- I-trifluormethyl-penten-( 1)-ylJ-dther (Tab., Nr.5): Nach Vorschrift 1) aus-

gehend von 19.95 g (0.05 Mol) n-Butyl-triphenyl-phosphoniumbromid und 7.15 g (0.05 Mol)
Trifluoressigsdure-dthylester. Reaktionszeit 30 Min.; Sdp.;; 35- 367, Ausb. 540 g (59%).
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ITH-NMR: CH=Ct v =44, 0—-CH>q 6.15, 0—~CH;—CH; t 8.7, CH:CH,CH> m 7.6
bis 9.3 ppm.
C3H,;3F30 (182.2) Ber. C52.74 H7.19 Gef. C52.61 H7.38

8) Athyl-; I-trifluormethyl-2-cyclohexyl-vinyl )-dther (Tab., Nr.6): Nach Vorschrift 1)
ausgehend von 21.97 g (0.05 Mol) Cyelohexylmethyl-triphenyl-phosphoniumbromid® und
7.15 g (0.05 Mol) Trifluoressigsdure-dthylester. Reaktionszeit 12 Stdn.; Sdp.;3 72°, Aush.
7.81 g (70°).

TH-NMR: CH=C d v =453, O—CHz q 6.12, O-CH,—~CH; t 8.69, cyclo-CgH
m 7.9~9.2 ppm.

CiHi7F30 (222.3) Ber. €59.44 H 771 Gef. C59.62 H 7.57

9) Athyl-{ I-trifluormethyl-4-phenyl-buten-( 1)-vl]-dther (Tab., Nr.7): Nach Vorschrift 1)
ausgehend von 23.07 g (0.05.Mol) /3-Phenyl-propylj-triphenyl-phosphoniumbromid® und
7.15 g (0.05 Mol) Trifluoressigsdure-dthylester, Reaktionszeit 24 Stdn.; Sdp.;3 [10--1f1°,
Ausb. 8.65 g (71 %)).

IH-NMR: CH=C t 7 =2432, O-CH; q 6.35, O—CH;—CH; 1 874, — CHCH;—
m 7.1 -7.8, C¢Hs s 2.75 ppm.

C3H sF30 (244.3) Ber. € 63.92 H6.19 Gef. C64.09 H 6.05

10) Athyl-{ I-trifluormethyi-2-methoxycarbonyi-vinyl J-ither (Tab., Nr.8): Analog Vor-
schrift 1) aus 16.75g (0.05 Mol) Methoxycarbonylmethylen-triphenyl-phosphoran®) und
7.15 g Trifluoressigsdure-dthylester. Reaktionszeit 48 Stdn.; Sdp.;; 45--47°, Ausb. 3.82¢g
“@1%).

TH-NMR: CH=Cs t = 4.3, 0~ CH»> q 5.68, O—~CH»,—CH3 t 8.63, OCH3 s 6.3 ppm.

9 H.J. Bestmann und O. Kratzer, Chem. Ber. 96, 1899 (1963).
10 Q. Isler, G. Gutmann, M. Montavon, R. Rueg, G. Ryso und P. Zeller, Helv. chim. Acta 40,
1242 (1957).
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