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Jrihalbsubersicht 
Beim Bromieren von ~-~lethylcrotonsiiureestcrn( I )  (DirncthylacrylsBuI.ce8tei.n) mit 

XBromsuccinirnid kiinnen zwei Typen stereoisomerer Monobromprodukte entstehen. 
jo  nach dem ob man das Bromatom im Verhlltnis m r  Estergriippe in eine (5s-Stellnng ( 1  1) 
otlrr nber in eine Trans-Stellung (1TT) einfiihrt. 

CANONICA und MARTINOLLI l )  stellten den y-Broni-/l-niethylcroton- 
siiure-athylester auf die oben geschilderte Weise zwecks Synthese voii 
Verbindungen mit Polyisoprengeriist her, sie erwahnen jedoch nichts 
iiber die Stereostruktur des erhaltenen Produktes. Bei der Durchsicht 
der diesbeziiglichen Literatur fanden wir nur sehr sparliche Angaben iiber 
die Stereochemie des Allylbromierens. Gerade die zusammenfassendeii 
Abhandlungen dieses Gebietes ")") befassen sich iiicht ausfiihrlich mit 
diesem Problem. 

Kei der zuerst von ZIEGLER uric1 Mitarheitern4) aiigewandten Methode, 
d. 1.1. beim Bromieren mittels N-Bromsuccinirnid in Tetrachlorkohlenstoff- 
liisung wird das Bromatom in die Allyl-Stellung n'ach dem Mechanismus der 
freieii Radikale 5, eingefiihrt. Wird jedoch ein polares Losungsrnittel 
wie z. B. Eisessig angewandt, so reagiert das N-Brom-succinimid mit der 
Olefinbindung nach einem Ionen-Mechanismus, durch Trans-Addition, 
wie JOVTSCHFWW beim Bromieren von ungesattigteii Fettsauren in Ris- 
essig loeobaclitet hat. I n  diesem Fall erleidet die Bindung Stickstoff- 
Srom irn N- Krorn-succinirnid eine heterolytische A ktivierung, lint1 Rrom- 
ltationeii werden diLhei gebildet. 



JJei unseren Untersixchungen arbeiteteii wir im Tet,raclilorkolileii- 
stoff-Medium. Nach dem Mechanismus der freien Radikale erfolgt uuter 
solclien Umstanden eine Substitution. Es war daher zu erwarteii, dalJ 
im erhalteneii y-Brom-P-methylcrotonsaureester die raumliche Stellung 
des eingefuhrten Bromatoms wie auch die Rildungsverhaltnisse einer 
cis- bzw. trans-Verbindung durch die Stabilitiitseigenschaften der End- 
produkte bestimnit werden. 

Von den in der Literatur bescliriebenen zahlrejcheii Syntheseii 7--23) 

wahlten wir zwei Verfahren fur die Herstellung der P-Methylcrotonsaure 
aus. Die eiiie Methode beruht - mit gewissen Modifikationen - auf der 
von KOHNI~)  veroffentlichten Synthese und besteht in der Oxydatioii 
des Mesityloxids mit Kaliumhypobromit. Bei der zweiten Methode 
wurde die Kondensation nach REFORMATZKY auf Grund des durch VER- 
CIER 23) vorgeschlagenen Verfahrens init der Modifikation aiigewandt , 
daW iii der Phase des tertiaren Carbinols an Stelle von Schwefelsaure 
I’hosphorpentoxyd als Wasserentziehungsmittel diente. Auf solche Weise 
wurden Methyl- und n-Butylester der P-Methylcrotonsaure dargestellt. 
Letztere Verbindung ist bisher in der Literatur “noch ‘nicht beschrieben 
worden. 

Die freien Sauren wurden auf die iibliche Weise verestert, d. h. in 
Anwesenheit von Schwefelsaure mit dem entsprechenden Alkohol bzw. 
im Falle des Methylesters niit Diazomethan. 

Bei der Untersuchung der Bromierung des P-Methylcrotonsiiure- 
butylesters wurde N-Brom-succinimid in unterschiedlichen Molverhalt- 
nissen angewandt und es zeigte sich, dafi es zweckdienlicher ist, statt 
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des iii der Literatur allgemein angewandten Molverlialtnisses 1 : 0,s tlei- 
zu bromiereiiden Verbindungen zu N-Brom-succininiid ein Molverhaltnis 
voii 1 : 1 einzufuhren. Obwohl in letzterem Fall aixch ein holier broniiertes 
Produkt entstelit, ergibt die Reaktion das Moiiobromprodukt in gun- 
stigereii Ausbeutcii, und die Menge des unveranderten Ausgangsmaterials 
ist geringer. Diese Versuche wieseii aufierdern darauf hiu, daU das Bro- 
mieren des Methylesters das Monobromprodukt in hoheren Ausbeuten 
liefert als das des n-Butylesters. Die Ergebnisse der Hromierungsver- 
Ruche siiid in den Tabelleii T und 11 angefuhrt. 

Urn die Stereostrulitur cles so erhaltenen y-Broin-B-niethylcroton- 
siiure-esters zii erniitteln, wurde die Verbindung der Hydrolyse niit ver- 
dunnter Alkalilauge unterworfen. Bei der mit verdunnter Lauge durch- 
qefuhrten Hydrolyse des gesattigten Chlorderivates analoger Struktur 
erhielteii RAMBAUD und Mitarbeiterz4) uiimittelbar das Lakton. Eiiie 
ahnlich durchgefdhrte Hydrolyse der voii iins hergestellten Bromrer- 
bindung lieferte neben eiii wenig Hydroxysiiiire-ester (IV) eine Hydroxy- 
s h r e  (V). vermutlich die trans-Hydroxysaure, da sie bei der Destillatioii 
uiclit cyclisiert wnrde. Das entslrechendc cis-Hydroxysaure-laktoii (VI) 

ist eiiie bekaiinte stabile Verbindung 25).  Unsere Bnnahme wiirde durcli 
tias Stiidieren der STrrART-BRI~GLEliscllen fifodelle der beideii stereo- 
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isomeren y-Brom-P-methylcrotolisaure-ester uiiterstiitzt, iiidern dss 
Broniatoni ein grol3es Raumausfullvermogeii besitzt. Daiiiber hinaus 
beabsiclitigen wir, die genaue Raumstruktur der erhaltenen Hydroxy- 
saure auch noch init anderen Versuchsergebiiissen zu erinitteln. 
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Zusamrnenfassung 
Nach modifizierteii RJeproduktioiien der in der Literatur beschrie- 

benen Synthesen wiirde der. Met,hylester bzw. der n-Butylester der p- 
MethylcrotonsCiure auf verschiedeiien Wegen hergestellt. Die so erhal- 
tenen Ester wurden sodann mi t N-Rrom-succinimid unter Anwendung 
verschiedener Molverhaltnisse bromiert und die entsta~iidenen bromierten 
l'rodukte eiiier Fraktionierung unterworfeii. Es wurde festgestellt, dalS 
die Einstellung eiries Molverhiiltnisses voii I Mol N-Brorn-succinimid zu 
1 Mol Ester die besten Ergebnisse liefert, und daO der Methylester ge- 
eigneter erscheint als der n-Butylester. Die Hydrolyse des Monobrom- 
produktes mit verdiinnter Lauge lieferte eiiie Hydroxysa,ure, die man 
nic,ht zu einem Laktonringschlufl bringen konnte. Sie ist vermutlich ein 
Trans-Derivat, in ubereinstinimung niit den durchgefuhrten Modell- 
studieii. 

Ucschrcibmrg der Versuche 
/j-Methy Icrotonsiiure. Ein Gemisch aus 150 g frisch destilliertem Meaityloxyd 

(Sdp. : 128-132") und 5000 ml  Wasser wurde unter standigem Riihrenmit kleinen Anteileri 
eincr Kaliiimhypobromitlosung versetzt. (Letxtere wurdt: ails 400 g Kaliumhydroxyd 
und 112 ml Brom so hergestellt, daS man das Rrom in kleinen Antoilen zur abgekiihlten 
Liisung der Lauge in 5000 ml Miasser hinzugab.) Das Riihren wurde noch 3-4 Stunden 
lang fortgesetzt, sodann das Realctionsgemisch fur 24 Stunden stehen gelassen. Nach 
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tkengeu a.uf 700 ml in einein Jntensivverdampfer (Luwa) wurden 250 ml 8 4 p o z .  Phos- 
I)horsaure unter Kiihlung in kleineri Anteilen zur Liisung zugegeben, und das ausgefallte 
Salz abfiltriert. Nach Extraktion des Filtrates mit 8 . 150 ml Petrolither und sodann rnit 
4 . 150 ml Ather wurden die vereinigten und iiber Natriumsulfat (siccum) getrockneten 
Extrakte bei vermindertem Druck eingeengt. Der Ruckstand verfestigte sich beim Kuhleii 
itnd beim Reiben. Durch Umkristallisieren aus 450 ml HeiBwasser erhielt man 110 g (2On/:,) 
Sadelkristalle, Schmp. 67-69". 

[i -RI c t  h y 1 cro t on sail r e  -m e t h  yles  t e r  . a) Eine Losung voii 7,6 g /?-Metliylcrolon- 
Haure in 12 ml abs. Methanol wurde unter Schiitteln mit 0,4 ml konz. Schwefelsaure ver- 
setzt und das Gemisch 12 Stunden lang unter RuckfluB auf dem Dampfbad gekocht. 
Nacli dem Abkuhlen gab man 10 ml Wasser hinzu und extrahierte den teilweise abgeschie- 
denen Ester mit 2 . 10 ml Ather. Die vereinigten atherisehen Extrakte wurden rnit 2 . 6 ml 
5proz. Natriumcarbonatlosung gewaschen, iiber Natriumsulfat (siccum) getrocknet, so- 
tlann der Ather abdestilliert und der Ruckstand der Destillation unterworfen. Sdp. 135 
l i s  138"; Ausbeute 6,7 g (77%); ng = 1,4390. 

1)) Der Methylester wurde auf die ubliehe Weise aus 3 g Saure mit einer atherischeii 
I)iazometjhanlosung hergestellt. Sdp. : 135-138" ; Ausbeute 2,4 g (69:/0), ng = 1,4391. 

P-Methylcrotonsaure-butylester wurde aus 11,35 g Saure nach dem unter a) 
beschriebenen Verfahren bcreitet. Sdp. 195--396", Ausbeute 9,35 g (53%), n: = 1,4412, 
n: = 1,4401. 

Analyse: C9H,602; berechnet: C 69,19; H 10,32; 
gefunden: C 68,98; H 10,52. 

S y n t h e s e  n a c h  REFORMATSRY. 60 mg (zuvor mit etwas Jod aktiviertes) puheri- 
siertes Zink wurden in einen 1000-ml-, mit R'iihrer, RiickfluBkuhler und Dosiertrichter 
rersehenen Drejhalskolben eingewogen und 15 nil eines Gemisches zugegeben, das auf 
folgende Weise hergestellt war: Man versetzte 150 g (110 ml) frisch bereitetes Bromacetyl- 
bromid mit 50 g abs. Acetriii, 120 nil abs. Benzol und 30 ml abs. Ather. Sodann erwarmte 
man das Reaktionsgemisch auf dem Wasserbad bis zum Beginn der Reaktion, nnterbrach 
das Erwarmen und gab das Reagens in einem solchen Tempo hinzu, daB die Reaktion 
gleichmaBig verlief. Nach Beendigung der Zugabe wurde das Reaktionsgeniisch noch 
30 Minuten auf dem Wasserbad gekocht, dann unter Kiihlung mit 250 ml l0proz. Schwefel- 
saure versetzt, die organische Phase abgetrennt, der Reihe nach mit 2 .  100 ml 5proz. 
Schwefelsaure, 2 . 50 ml l0proz. Natriumcarbonatlosung und 2 . 50 ml Wasser gewaschen 
und uber Natriumsulfat (siccum) getrocknet. Der nach Entfernen des Losungsmittels 
erhaltene Ruckstand wurde mit 15 g Phosphorpentoxyd versetzt, eine Stunde lang auf 
dem C)lbad unter mildem RiickfluB erwiirmt, nach Abkiihlen mit 100 ml Ather verdiinnt 
und sodann mit 5 . 350 ml l0proz. Natriumcarbonatl6sung und 3 . 100 m l  Wasser ge- 
wa,echen. Nach dem Trocknen der so erhaltenen atherisehen Phase iiber Natriumsulfat 
(siccum) wurde das Losungsmittel entfernt und der Ruckstand einer fraktionierten De- 
stillation unterworfen. Sdp.: 194-196". Sdp.,,,: 90-92", n: = 1,4410, Ausbeutc: 
132 g (65%)) /?-Methylcrotonsaure-butylester. 

Analyse: C,H,,O,; berechnet: C 69,19; H 10,32; 
gefunden: C 60,01: H 10,12. 

Al ly lbromieren .  Das Bromieren wurde auf folgende Weise durchgefuhrt: Die in 
den Tabellen angefuhrteii Mengen des Esters iind des N-Brom-succinimids wurden in 
60 nil Tetrachlorkohlenstoff 10 Stunden lang unter RiickfluBkuhler gekocht, sodann mit 
Eis sbgekiihlt, das ausgefallte Succinimid abfiltriert, das Losiingsmittel aus dem Filtrat 
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(lurch Yestillation entfernt und der Kiickstnnd eiuer fraktionierten Destillation bei ver- 
rnindertem Druck unterworfeu. 

a) Das*Bromieren des p- Me t h y 1 cro t o ns a u r e - b u t  y le  s t e rs  wurde auf zwei verscliic- 
rlenen Wegen durchgefiihrt. Bei der ersten Reaktion>,(B. I) wurde auf je 1 Mol Ester 0,5 
Mol N-Bromsuccinimid (NBS) angewandt, wahrend bei der zweiten Reaktion (B. IT) ~ H S  

Molverhaltnis Kster : NBS 1 : 1 betrug. 

Die beiden beschriebenen Versuche hatten den Zweck, die Einwir- 
kung der Konzentration des N-Brorn-succinimids auf den Verlauf der 
Reaktion, auf die Bildungsverhdtnisse des erhaltenen Monobrompro- 
duktes und die des haher bromierten Produktea zu studieren bzw. fest- 
zustellen, ob €in Uberschulj an N-Brom-succininiid bei der Isolierung 
des Produktes etwa zu einer Verunreinigurig fuhren kiinnte. Fur diesen 
Zweck wurde das bei der Reaktion entstandene Succinirnid isoliert und 
gewogen. Im Palle der Reaktion B. 1 wurde das Succininiid bis zu 
96,28% zuruckgewonnen, bei der Reaktion B. I1 bis zu 97,47%. 

Beide Reaktionen wurden im Tetrachlorkohlenstoff -Medium durch- 
gefuhrt. Am Ende der Reaktion wurde das Reaktionsgemisch gekiihlt, 
urn das geloste Succinimid auszufrieren. Letzteres wurde abfiltriert, 
der Tetrachlorkohlenstoff abdestilliert und die erhaltene Substanz unter 
vermindertem Druck einer fraktionierten Destillation unterworfen. Die 
Ergebnisse sind auf Tabellen 1 und 2 dargestellt. 

Aus der bei der Reaktion B. I erhaltenen Substanz trennten wir vier 
Fraktionen ab (B 1, B 2, B 3 und B 4). Aus diesen Fraktionen wurden 
B 1 und B 2 auf Grund des Brechungsindexes als unverandertes Aus- 
gangsmaterial indentifiziert, welches mit etwas bromiertem Produkt ver- 
nnreinigt war. Fraktion B 3 wurde wieder einer Fraktioiiierung unter- 
worfeii, wobei drei neue Fraktionen, namlich B 5, B 6 und B 7 gewonneii 
wurden. Die wiederholte Destillation der Fraktion R 4 lieferte die Frak- 
tion B 8. 

B. I. 25 g ,!?-Methylcrotonsaure-butylester als Ausgangssubstanz wurde mit 0,5 g 
N-Brom-succinimid bromiert. Der Brechungsindex des reinen Esters hetrug n z  = 1,431 0. 
Analysendaten, auf Nhnobromverbindung berechnet: C 45,96, H 6,4R, Br 33,93. 

Aus Tabelle 1 geht hervor, daR - wahrend Fraktion B 7 noch be- 
deutende Mengeri an Esterverurireinigungen en t h d t  - Fraktion .K 8 
schon als beinahe reine Monobrornverbindung anzusehen ist. AuQer 
durch die Brechungsindizes wird diese Feststellung durch abnehmende 
Gehalte an Kohlenstoff und wachsende Gehalte an Brom eindeutig 
nnterstutzt. 

Aus den Produkten der Reaktion B. I1 erhielten wir drei Praktioneri : 
R 9, B 10 und 13 11. Von diesen lieferte Frakt>ion R 10 bei der wieder- 
holten Fraktionierung zwei weiterepraktionen: K 12 nnd H 13. Die Er- 
gebnisse sind in der Tabelle 2 zusammengefal3t. 
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17,l 
4 3  

21,4 
3,1 
9,s 
8,O 

- 

Fraktion 

1,4878 
1,1471 
1,4SS9 
1,4!)51 
1,1881 
1,4890 

HI1 
(Koliprodukt) 

B 9  
B 10 
I3 11 
13 I d  
13 13 

I Gcwic h t 
1 Dsuck der 

13sdtempe- 
ratur , I Fraktion 

- 
110-125 
1'15-14.5 
146-170 
l%u-l3:% 
133-145 

B. 11. 25 g P-Methylcrotonsaure-hut3.lestcr als Aiisgangssiib~tanz wurden bromiert 
init 1 Mol Pi-Brom-succinimid. 

Aus Tabelle 2 ist ersichtlich, da13 Fraktion B 9 aus etwas verun- 
reiriigter Ausgangssubstanz besteht, wahrend Fraktion B 10 hauptsach- 
lich die Monobromverbindung, und Fraktion R 11. schon hoher bro- 
mierte Verbindungen mit enthalt. Die durch wiederholte Fraktionierung 
der Fraktion B 3 0 erhaltene Fraktion B 1 2  ist die init etwas Ester verun- 
reinigte Monobromverbindung, w2ihrend Fraktion B 13 aus eiriem Ge- 
misch der Monobromverbindung mit hoher bromierten Verbindungen 
besteht. Es geht aus Tahelle 2 hervor, daB die Ausbeuten hier hoher 
sind als bei der Reaktion B. I. 

b) Aucli die Allylbroniierung des 1 -Met h y l c r  o t o n s  a u r  e - m e t  h y 1 - 
e s t e r  wurde versucht (B 111). Auf Gruiid der beini Bromieren des Butyl- 
esters gemachten Erfahrungen wurde hier das N-Brom-succinimid im 
Verhiiltriis I : 1 angewaridt. Fls wurden jedoch !17,62q,b der Ausgangs- 
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I I 
! Badtempc- 
I 

I 

I Gewicht 
1 
I 

Llnalyse Druclr I der 

y - H y d r  o x y -/? - m e t h y l  c ro  t on s Bure . 16 g y-Brom-/l-methylcrotons&ure-methyl- 
ester wurden in 107,5 ml abgekuhlter 2n Natriumhydroxydlosung gelost, sodann wurde 
die Temyeratur der Losung unter energischem Riihren auf 80" erhoht und die Losung zwei 
Stunden4ang bei dieser Temperatur gehalten. Eine homogene griingelbe Losung entstand, 
und der Ester loste Rich auf. Nach dem Abkuhlen sauerte man die Losung mit einigen 
Tropfen konz. Schwefelsaure an und extrahierte sie mit 15 . 100ml Ather. Nach dem 
Trocknen uber Natriumsulfat (siccum) wurde der Ather abdestilliert. Der riickstandige 
viskose Sirup verfestigte sich teilweise iiber Nacht. E r  wurde in 15 ml heil3em abs. Benzol 
gelost, geklart und unter Kuhlen iiber Nacht stehengelassen. Die ausgeschiedene kristalline 
Substanz wurde abfiltriert, mit wenig abs. Benzol gewaschen und irn Exsikkator uber 
Calciumchlorid siccum auf mit Paraffin impragnierten Papierstreifen getrocknet. Aim 

J. prakt. Chem. 4. Reihe, Bd. 12. 4b 

Fraktiori 1 ratur 11, , 

1 B. 111 1 I 
~ y o  C 1 "6 H o/o 151 1 

' i  I 
' Raktion I 1 "C nim Hg I g 
I I _ _  _ _  - -~ ____________-____ ---- 

1 
- (Kohproclukt ' - 1 - I 32,3 

1 €314 96-107 I I 1 2l,8 1,4984 
B 15 I 107-13(J 1 1 1,8 I 1,5038 
H 16 130--150 ~ 

1 I 4,O 1,5345 ' B 1 7  ! 70-85 3 I,6 , 1,4930 
I B 18 I 107-110 1 3 ~ 11,3 I 1,5020 

- 1 - - ' 
36,57 I &,50 1 43,14 I 
2!3,17 3,38 55,72 1 
3'3,58 4,611 38,23 ~ 

37,34 I 5,10 I 41,38 
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beute 5,92 g (62%), Schmp. 105-110". Nach Umkristallisieren aus abs. Benzol: Ausbeutc 
5,44 g (57%), Schmp. 113-115". 

Analyse: C,H,O,; 

Die Mutterlaugen beider Umkristallisationen wurden vereinigt, das Benzol bei ver- 
mindertem Druck abdestilliert und der Ruckstand fraktioniert ; bei einer Badtemperatur 
von 90-100" destillierte bei einem Druck von 6 mm Hg eine Fliissigkeit, vermutlich der 
MethyIester der Hydroxysaure: 1,4 g. 

berechnet: C 51,71, H 6,94; 
gefunden: C 52,02, H 6,87. 

Analyse: C,H,,O,; berechnet: C 55,37, H 7,74; 
gefunden: C 55,60, H 7,34. 
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