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1,1-dicarbon-s~iure 
( Z u r  K e n n t n i s  o r g a n i s c h e r  L e w i s s i ~ u r e n ,  17. Mi t t . * )  

Von 

F. P. Schmook und 0. E. Polansky 
Aus dem Ins t i tu t  fiir Theoretische Chemie der Universit~tt Wien 
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Die Synthese der 14C-markierten Isobutyliden-Meldrums~ure 
(I*) bzw. die des cyclisehem Isopropylidenacylals der 2-(l '- 
Phenylisobutyl)- 3-pheny -eyclopropandicarbons~ure- (1,1) (III*) 
wird besehrieben. Letzteres wird einem gezielten Abbau unter- 
worfen (s. Schema 1) und festgestellt, dab nur  0,47% der einge- 
setzten Aktivit~t in anderen als in der im Schema 1 mit  (*) 
bezeichneten Positionen auftreten, die l~eaktion yon Phenyl- 
diazomethan (II) mit  I in iibersiehtlicher Weise zu I I I  ffihrt. Die 
Strukturen der beim Abbau gebildeten, z. T. neuen Verbindungen 
wurden mit  Hilfe chemiseher ]~eaktionen, der Analyse sowie 
der IR- und NMR-Spektren sichergestellt. 

Synthesis and Degradation o] the Cyclic Isopropylidene Acylal 
o ] 14C-Labelled 2- ( l ".P henylisobutyl )-3-phenylcyclopropane- l,l-di- 
carboxylic Acid (Organic Lewis Acids, X V I I )  

The synthesis of 14C-labelled isobutylidene-Meldrum's-acid 
(I*) and of the cyclic isopropylidene acylal of 2-(l '-phenyIisobutyl- 
3-phenyl-cyclopropane-l,l-dicarboxylic acid (III) is described. 
The latter is degraded (see scheme 1). Only 0,47% of the initial 
activity are found in other positions than  that  marked by the (*) 
in scheme 1. Therefore the reaction of phenyldiazomethane (II) 
with I* leading to l i p  proceeds in a distinct way. The 
structures of the mostly new products, which were obtained by 
degradation of I I I ,  were evaluated by means of chemical re- 
actions, analysis, IR  and NMI~ spectra. 

* 16. Mitt. : JF. P. Schmoolc und O. E. Polansky, Mh. Chem. I00, 1631. 
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Wie wir in der vorhergeg~ngenen Mitteilung 1 berichteten,  bildet sich 
aus Isobutyl idenmek[rumsgure (I) und  Phenyl4 iazomethan  (II) neben 
~nderen Produk ten  das cyclisehe Isopropylidenacylal  der 2-( l ' -Phenyl-  
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isobutyl)-3-phenyleycloprop~n-l , l -diearbonss (III).  Von allen Reak- 
t ionsprodukten,  welche fiir ihre ]~ildung mehr  ~ls ein l~Iolekiil I I  je Mole- 
kill I benStigen, erscheint I I I  in hSchster relat iver Ausbeute im l~eaktions- 
gemisch. Da wit  im Zusammenhang mit  best immten,  vorl~ufig noeh nieht  
abgeschlossenen mechanist ischen Uberlegungen sicher sein wolken,  dab 

i F . .p .  Schmook und O. E.  Polansky,  Mh. Chem. 100, 1631 (1969). 
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f I I  in iibersiehtlicher Reaktion gebildet wird, ftihrten wir die oben er- 
w/~hnte Umsetzung 1 mit  einer am Alkyliden-C-Atom (1') 14C-markierten 
Isobutylidenmeldrums/~ure (I*) dutch und bauten zweeks Lokalisierung 
der 14C-Radioaktivit/~t das dabei isolierte I I I *  ab, woriiber hier kurz 
berichtet werden sol1. 

Fiir die Synthese yon I *  ~mrde die iibliche Methode ~ insofern abge- 
/indert, als der aus Isopropylmagnesiumbromid und 14C0z naeh den yon 
Currell und Fry  3 bzw. Saunders und Stacey 4 angegebenen Verfahren dar- 
gestellte Isobutyraldehyd-(earbonyl)-14C vorgelegt und mit  einer st6ehio- 
metrisehen lV[enge in Chloroform gel6ster Meldrumsifure tropfenweise ver- 
setzt wurde. Dadureh war der Aldehyd stets im tJrberschuf~, die uner- 
wiinschte Michael-Addition yon Meldrumsi~ure an I unterdrtickt und der 
14C-markierte Atdehyd optimal ausgenfitzt; wit erhielten I *  in 50% Aus- 
beute* mit  einer Aktivit/~t yon 0,21 ~C/m~ol.  

Um I I I *  ebenfalls in giinstigen Ausbeuten zu erhalten, fiihrten wit die 
Umsetzung yon I*  mit  I I  in Chloroform bei -[- 10 ~ C durch; 28% Ausb. ~. 

Tabelle 1. A k t i v i t ~ t s v e r t e i l u n g  in I I I *  

C-Atom Aktivit/it, Fehlergrenze 
~o d. Th. (=t= in % d. Th.) 

1,2,3 0,08 0,02 
4,6 0,05 0,03 
7 0,33 0,03 
8,9 0,005 0,01 

Da die !V[ethanolyse yon I I I  zu dem entsprechend substituierten 
Butyrolacton fiihrt 1, bot sich fiir den Abbau yon I I I *  in erster Linie 
hydrogenolytisehe Spaltung des Cyelopropar~ringes ~ und ansehlieitende 
Verseifung des Acylalringes an. Bei der Hydrierung yon I I I *  an Pd/C 
(10%) in Eisessig liefen beide Reaktionen zugleich ab und wir erhielten in 
77% Ausbeute die Diearbons/iure IV*, deren einzelne C-Atome wit, wie 
im Schema 1 angegeben, bezeichnen. Die an ihnen lokalisierte Aktivit/it 
sowie deren einfaeher statistiseher Fehler sind in Tab. 1 zusammengestellt. 

Die alkalische Oxydation 6 yon IV  mit KMnO4 fiihrte zu den die 
C-Atome 4 und 6 in der Carboxylgruppe enthaltenden inaktiven Benzoe- 
si~uren. Je  gr6i~er dabei der hierbei angew~ndte ~ e r s e h u ~  an K1KnO4 

* Alle Ausbeuteangaben in ~o d. Th. 
2 p.  Schuster, O. E. Polansky und F. Wessely, Mh. Chem. 95, 53 (1964). 
a D. Currell und A. Fry, J. Amer. Chem. Soc. 78, 4377 (1956). 

B. C. Saunders und J. Stctcey, J. Chem. Soc. [London] 1948, 1773. 
G. Swoboda-Adametz, A. E'itel, J. Swoboda und F. Wessely, Mh. Chem. 

95, 1355 (1964). 
G. BiUe]c, O. Saiko und F. Wessely, 1V[h. Chem. 95, 1376 (1964). 
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ist, um so reiner ist die isolierte Benzoesiiure, abet um so geringer ist zu- 
gleich die Ausbeute; als optimal erwies sich die Anwendung 4er 1,5fachen 
st6chiometrischen Menge yon KMnO4. 
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Der alkalische Permanganag-Abbau von III ,  welsher in heterogener 
geakt ion ablguft, lieferte nur unbefriedigende Resultate. 
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Die Isopropylgruppe mit den C-Atomen 1, 2 und 3 wurde aach K u h n  

und Roth ~ zur (ebenfalls inaktiven) Essigs~ure abgebaut. Die im experi- 
mentellen Tell angegebene H2SO4-Konzentration wurde dutch zahlreiche 
Versuche als optimal ermittelt:  bei h6heren Konzentrationen tr i t t  Ver- 
puffen ein, welches die Ausbeute an Essigsi~ure stark vermindert, bei 
niedrigeren Konzentrationen sinkt die Ausbeute ebenfalls stark ab. Die 
durch Wasserd~mpfdestillation ~bgetrennte Essigsi~ure wurde aeidi- 
metrisch bestimmt (s. exper. Tell, 13 c). 

Der Versuch, IV mit Butylnitri t  in die entsprechend substituierte 
~-Ketocarbons/~ure iiberzufiihren s, miBlang, vermutlich wegen sterischer 
Hinderung. Auch der mit Diazomethan aus IV erhaltene Dimethylester V 
reagierte nicht mit Butylnitrit .  Ebenso verlief der Versuch, den Ester V 
mit NaOCH3 und CH3J umzusetzen, ergebnislos. 

Trotz Anwendung verschiedener Methoden gelang es ferner nicht, die 
Carboxylgruppen yon V zu ~ethylgruppen zu reduzieren: es gelang nur, 
das 1,3 Glykol VI durch Umsetzung mit LiA1H4 in 76% Ausbeute herzu- 
stellen; dig weiteren Reaktionen verliefen aber uniibersichtlich. Der 
Versuch, IV partiell zu Phenylessigs~ure (mit den C-Atomen 5 und 6) 
zu oxydieren, verlief erfolglos. 

Die thermische Decarboxylierung (200--220 ~ C, 90% Ausbeute) yon 
IV* im Stickstoffstrom und Auffangen des entst~ndenen C02 in Baryt- 
lauge gestattet festzustellen, dab an den C-Atomen 8 und 9 keine Aktivit~t 
lokalisiert ist; die gleiche Reaktion (zweckmi~gigerweise bei 140--170 ~ C, 
97 % Ausb.) fiihrt zu der lV[onoearbons~ure VII*. Der Schmidtsche Azidab- 
bau yon VII  fiihrt in uniibersichtlicher Weise zu einer sehr komplexen, nicht 
weiter verwertbaren Reaktionsmischung. Ober ein solches Versagen des 
Schmidtschen Abbaus wurde bereits friiher yon anderen Autoren berichtet s. 

Auch der Ho/mannabbau war nicht zielffihrend: wir erhielten das 
Amid VIII  in 65~o Ausb., konnten es abet nicht weiter zur Reaktion 
bringen. 

Als effolgreich ftir den weiteren Abbau yon VII* erwies sich die 
Umsetzung mit Diazomethan zum Methylester IX*, welcher sich naeh 
Barbier- -Wieland 9 glatt zur deshomologen Monoearbons/~ure X* abbauen 
lieB. Abermalige Anwendung dieses Verfahrens bei erh6hter Temperatur 
(100 ~ C) auf X* (tiber den Methylester XI*) gestattete die Isolierung des 
C-Atoms 7 als :Benzophenon (Streuaktivitgt yon 0,33~o) in infolge der 
Reaktionsbedingungen schlechter Ausbeute. Die Schmidtsche Abbau- 
methode versagte auch bei X. 

R. Kuhn  und H. Roth, Ber. dtsch. Chem. Ges. 66, 1274 (1933). 
s R. H. Barey und W. H. Hartung, J. Org. Chem. 12, 460 (1947). 
g a) J. F. Lane und E. S. Wallis, J. Amer. Chem. Soc. 63, 1674 (1941); 

b) R. H. Mazur, W. N.  White, D. A.  Semenow, C. C. Lee, M.  S. Silver und 
J. D. Roberts, J. Amer. Chem. Soe. 81, 4390 (1959). 
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Somit konnten  alle C-Atome bis auf C-5 durch geeignete Abbau-  
sehritte isoliert werden. Da  alle diese Abbauprodukte ,  abgesehen yon  
geringfiigigen Streuaktivit~ten,  inakt iv  waren - -  die Summe der an 
den C-Atomen 1 his 4 und  6 his 9 lokalisierten Akt iv i tg t  betr/igt nieht  
mehr  als 0 , 4 7 % - - ,  miissen wir schlieSen, dab die gesamte eingesetzge 
Aktivit/~t am C-Atom 5 lokalisiert ist. Dies wirer du tch  den Ums tan4  
gestiitzt, dab die Zwischenprodukte des Abbaus  IV*, VII* ,  IX*,  X* und  
XI*  die volle molare Aktivit/ i t  enthielten. Fiir die eingangs erws 
Frage ergibt sieh somit, dab die l%eaktion yon  I I m i t  I* in iibersiehtlieher 
Weise zu I I I *  fiihrt. 

Die oben erw/ihnten Umsetzungen  stellen Hinweise auf die Konst i tu-  
t ion der beim Abbau  erhaltenen neuen Verbindungen dar. Dariiber hinaus 
haben wit yon  allen isolierten Verbindungen die I g -  und  NMg-Spekt . ren 
erhoben, welche in Tab. 2 und  3 wiedergegeben sind. 

Tabelle 2. L a g e  e i n i g e r  B a n d e n  im IP~ [cm -t]  

Verbindung Lsgsm. Carbonyl Phenyl Isopropyl andere Gruppen 

IV KBr 1710 (m) 1600 1362 
1735 (s) 1382 

V CC14 1737 (s) 1598 1363 
1757 (in) 1383 

VI  CHCla t590 1363 
1382 

KBr 1597 1365 
1383 

VI I  CC14 1706 (s) 1598 1362 
1382 

V I I I  CHCls 1675 (s) 1595 1360 
1380 

KBr I650 (s) 1599 1360 
1380 

I X  CC14 1736 (s) 1597 1360 
1380 

X CC14 1705 (s) t596 1362 
1382 

X I  CC14 1734 (s) 1595 1360 
1380 

Hydroxyl  : durch 
H20 fiberdeckt 

Hydroxyl : 
3570 (w, scharf) 
3615 (m, scharf) 
3520 (m, breit) 
Hydroxyl  : dutch 
H20 iiberdeckt 

Hydroxyl : 
2650--3000 

Amidbande : 
3170 (m) 
3300 (Schulter) 
3410 (s) 
Amidbande : 
3395 (s) 
3515 (s) 
beide z. T. durch 
H20 fiberdeck~ 

Hydroxyl :  
2650--3000 

105" 
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I m  einzelnen ist zu den NMR-Spekt ren  zu bemerken:  die Signale der 
Methy]pro tonen  der  I sopropy lg rupp ie ru~g  und  die der  a romat i schen  
P ro tonen  l iegen in allen Verb indungen  separ ier t  vor.  Die )/[eShylprotonen 

Tabelle 3. Z t t o r d n u n g  d e r  N351~-S igna Ie*  

Verbindung Proton ~ [ppm] Int .  Muir. J [Hz] Lsgsm., Bern. 

IV a (b) 0,61 3 (2) Jac = 6,0 D20/K2CO3** 
b (a) 0,95 3 (2) Jbc = 6,0 
c 1,83 1 (35) (breit) 
d, e ~ 2,7 3 (M) (breit) 
f, g 3,28 2 (3I) (breit) 
h 7,29 10 (35) 

V a (b) 0,74 3 (2) Jac = 6,2 CC14 
b (a) 1,05 3 (2) Jbc = 6,2 
c 2,16 1 (35) (breit) 
d, e, 2,5--3,0 3 (M) 

(i) 3,27 3 (1) 
h ~ 3,3 2 (?) 

i (g) 3,52 3 (1) 
j 7,17 10 ( ~  1) 

VI a (b) 0,76 3 (2) Jac = 6,2 CC14 
b (a) 1,00 3 (2) Jbc = 6,2 
c 1,7--2,4 1 (M) 
d*** 2,13 2 (1) 
e, f, g, h 2,2--3,1 5 (M) 

i (j) 3,53 2 (2) J = 6,0 
j ( i )  3,65 2 (M) 
k (1) 7,18 5 (1) 
1 (k) 7,23 5 (1) 

V I I  a (b) 0,78 3 (2) Jac = 5,7 
b (a) 1,13 3 (2) Jbc = 5,7 
c, d 1,7--2,3 3 (M) 
e 2,45 2 (AB ?) 
f, g 2,5--3,1 2 (~VI) 
h (i) 7,14 5 (1) 
i (h) 7,23 5 (1) 
j 11,78 1 (2) 

V I I I  a (b) 0,73 3 (2) Jac = 6,2 CDCI3 
b (a) 1,15 3 (2) Jbc = 6,2 
c, d 1,5--2,2 3 (M) 
e 2,45 2 (AB?) 

f, g 2,7--3,2 2 (M) 
h 5,55 2 (2) 
i (j) 7,18 5 (1) 
j (i) 7,26 5 (1) 

fiberlagert 
mit  g (i) 

fiberlagerte 
Multipletts 

CC14 

{ fiberl~ger~e 
Multiplett~ 

fiberlagerte 
Multipletts 

sehr breit  t 
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Yortsetzung (Tabelle 3) 

1647 

Verbindung Proton ~ [ppm] Int.  Mult. J [Itz] Lsgsm., Bern. 

I X  a (b) 0,75 3 (2) Jac = 5,7 CC14 
b (a) 1,10 3 (2) Jbc = 5,7 
C, d 1,7--2,2 3 (iV[) 
e um 2,45 2 (AB?) tiberlagerte 

Multipletts 
f, ~ 2,5--3,1 2 (l'V[) 
h 3,53 3 (1) 
i (]) 7,09 5 (1) 
j (i) 7,18 5 (1) 

X a 0,86 6 (2) Jab = 6,6 CCla 
b 1,97 1 (M) breit 
C 2,58 2 (2) J c e =  6,8 
d, e 2,7--3,4 2 (}I) 
f (g)  7,10 5 (1) 
t~ (f) 7,24 5 (1) 
h 11,67 t (1) 

X I  a 0,81 6 (2) Jab = 6,6 CCI4 
b 1,84 1 (M) breit 
c 2,54 2 (2) Joe = 7,2 
d, e 2,7--3,3 2 (M) 
f 3,44 3 (1) 
g (h) 7,09 5 (M) 
h ( g )  7,24 5 (~) 

* Beziiglich der Bezeichnung der Protonen siehe Formeltafel. 
** Die chemischen Verschiebungen hi~ngen yon der (willkiirlich gewi~hlten 

und nicht ngher bestimmten) Konzentration an K2CO8 ab. Die angegebenen 
8-Werte sind nicht korrigiert. 

*** Versehwindet in D20-L6sung. 
t Aufspaltung in zwei Teilsignale angedeutet: A v ~ 30 [Hz]. 

geben zu zwei Dublett.s AnlaB, lediglich bei X und X I  fallen diese zu- 
sammen. Die Signale der aromatischen Pro tonen  sind - -  abgesehen yon  
IV  in D20/K2CO3 - -  gering, aber deutlich im Intensit/~sverh~iltnis 5 : 5  
getrennt .  Die Signale der Methin- und  Methy lenp ro~nen  iiberlappen 
sich in einigen F//llen (V, VI, VI I ,  V I I I ,  IX) ,  wodurch  zwar die Znordnung 
der :Einzelsignale erschwert,  die struk$uranalytische Auswertung der 
betreffenden Spektren abet  nicht  wesen*lich beeintr//ehtigt wird. Die 
tetztere wird aul3erdem dutch  die kombinierte Auswertung tier Spek- 
t ren verschiedener funktioneller S/~urederivate (z. ]3. Carbons~ure VI I ,  
Amid VI I I ,  MethyIester l:X) elleichtert und  gestiitzt. 

Die IR-Spekt ren  stehen mit  der S t ruktur  der hier beschriebenen 
Verbindungen ira Eink[ang. Das Signal der Isopropylgruppe spaltet mit  
A ~ ~ 18 his 20 cm-1 auf. Die Absorpt ion der Phenylgruppen (1590 bis 
1600 cm - i)  ist deutlich zu erkennen. 
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Experimenteller Tefl 

Die II~-Spektren wurden atff einem II~-Spek~rometer Infracord 237 der 
Firma Perkin Elmer gemessen; zur Untersuehung kamen etwa lproz. L6sungen 
in CC14 oder CHC]3 (Schichtdicke yon 0,1 ram) bzw. KBr-PreBlinge. 

Die Kernresonanzspektren wurden mit  einem Kernresonanzspektrometer 
A-60 A der Firma Varian, Palo Alto, aufgenommen ( T M S  als innerer Stan- 
dard). 

Die Aktivit/~tsmessungen der radioaktiven Proben wurden mit einem 
Fliissig-Szintillationsz~hler (Liquid scintillation counter 720; Nuclear Chicago) 
durehgeffihrt. Die Z~hlausbeute wurde mit  I-Iilfe yon Eichkurven aus dem 
Kanalverh~Itnis ermittelt. Als Szintillatoren wurden 2,5-Diphenyloxazol 
(PPO) and  1,4-Di-(5'-phenyl-oxazol-2'-yl)-benzol (POPOP) verwendet. 

Die potentiometrische Titration yon IV wurde mit  einem selbstregistrie- 
renden Titrator, Type SBI% 2 b, der Firma Radiometer, Kopenhagen, durch- 
gefiihrt. 

Alle Schmelzpunkte wurden mit einem Ko]ler-Heiztisch-Mikroskop der 
Firma Reichert bestimmt und sind unkorrigiert. 

Die bei der Kugelrohrdestillation angegebenen Temperaturen sind die des 
Luftbades. 

1. Isobutyraldehyd- (carbonyt-z 4C ) ~, lo 

a) Isobuttersi~ure-(carboxyl-l ~-C) 

985mg Isopropylbromid (SmMot) wurden mit  220rag Magnesium 
(9 mMol) in 50 ml absol. ~ther  zum Grignard-Reagens umgesetzt. Der Kolben 
wurde an den Manifold angeschlossen, gekiihlt uxld auf 10 -3 Torr evakuiert, 
mit  Stickstoff kurz beliiftet, abermals evakuiert mad mit fltissigem N2 ein- 
gefroron. Dann wurde das 14CO2 aus einer Mischung von 985 mg BaCO3 und 
I nag Ba14COs (42 mC/mMol; das entspricht 0,21 mC) mit  cone. H2S04 ent- 
wiekelt. Naeh vollst~ndiger Kondensation dos 14C02 in dem das Grignard- 
l%eagens enthaltenden Kolben wurde dieser dutch SchlieBen des verbindenden 
Hahnes vom Manifold abgetrennt. Naeh dem langsamen Aufw~trmen auf 
- - 2 0 ~  wurde bei dieser Temperatur 1/2 Sttmde carboxyliert, dann die 
l~eaktionsmischung mit  Eis mid verd. tIC1 hydrolysiert. Nach mehrmaliger 
Extrakt ion mit  * ther  und Reextraktion mit  verd. NaOH wurde das gebildete 
Natr iumisobutyrat  zur Troekne abgedampft und mit  50 g reiner Isobutter- 
s~ure eine Stunde auf Riickflul] gehalten. Die radiochemische Ausbeute 
betrug 56%. 

b) u-Bromisobuttersi~ure4thylester-(carboxylAaC) 

Zu der aus a) erhaltenen Isohutters~ure-(carhoxyl-14C) und 6,3 g rotem 
Phosphor wurden 100 ml Brom langsam zugegeben n. Das rohe Broms~ure- 
bromid setzten wir miV absol. ~ thanol  zum Ester um (Vakuumdestillation; 
85o//o Ausb.). 

1o M.  Calvin und C. Heidelberger, Isotopic Carbon, p. 178; Wiley: New 
York 1949. 

ix j .  Volhard, Ann. Chemie 24~, 161 (1887). 



I-L 5/1969] Synthese des eyclisehen Isopropylidenacylals  1649 

c) Methacryls(ture(~thylester- (carboxylA 4C ) 

95,5 g ~-Bromisobutters~ure~thylester-(carboxyt)-l~C wurden mit  t42 g 
destill. N,N-Di&thylanilin nach Auwers und K6nig 1~ zum Methacryls&ure- 
~thylester-(ca.rboxyl-14C) umgesetzt.  Das gebildete Produkt  wurde tiber eine 
kurze Kolonne groBen Querschnitts destilliert und durch fraktionierte Vakuum- 
destil lation gereinigt (56% Ausb.). 

d) Methallylallcohol- ( carbinol-14C ) 

31,3 g :Ylethacrylsi~ureiithylester-(c~rboxyl-14C) wurden zu 7,5 g LiAl t ta  
in 300 ml absol. Ather bei 0 ~ C ua te r  Rfihren zugetropft und nach dem Ende 
der Reakt ion  naeh den Angaben der Li tera tur  a hydrolysiert  und aufgearbeitet.  
Die Destil lation fiber eine wirksame Kolonne lieferte 9,5g MethallylMkohol- 
(carbinol-14C) (50% Ausb.). 

e) Isobutyraldehyd- (carbonyl-14C ) 

9,5 g Methallylalkohol-(carbinol-laC) warden mit  40 ml 12proz. H2SO4 
dutch 3stdg. Erw~rmen zum IsobutyrMdehyd-(carbonyl-14C) umgelagertL 
Ausb. 7,0 g (73%; 0,21 ~C/mMol). 

2. tsobutyliden.Meldrumsgture.l". [4C (I *) 

7 g Isobutyraldehyd-(e~rbonyl)-~4C wurde mit  50 ml trockenem CHCla 
versetzt,  eiae LSsung yon 0,3 ml Piperidin und 0,9 ml CH3COOI-I in etwas 
CHCla zugegeben und ctarauf eine LSsung yon 12 g Mddrumsaure  in 25 ml 
CI-IC13 langsam zugetropft.  D~s gebildete Wasser wurde durch azeotrope 
Desti l lat ion laufend entfernt  (Wasserabscheider). Die Aufarbeitung und 
Reinigung erfolgte nach den Angaben der Li tera tur  2. Naeh dem Umkristall i-  
sieren aus Methanol/Wasser und darauffolgendem Trocknen ergaben sich 
9,78 g Isobutyliden-Meldrumsdure-(l'.14C) (500/o Ausb. 0,21 ~C/mS/[ol). 

Die radiochemische Ausbeute an I *( bezogen auf Bal4CGa) betrug hiermit  
etwa 5%. 

3. 2-(l"-Phenyl-isobutyl)-3-phenyLcyclopropan-l,l-dicarbonsg~ure-isopropyliden- 
acylal. (2A4C) ( I I I*)  

Dieses Produkt  wurde nach dan Angaben der vorhergegangenen Mit- 
teilung ~ aus I * und II in C~Cla dargestellt und gereinigt. 

5,15 g III* (28,5% Ausb.; 0,21 ~C/mMol). 

4. 2-Benzyl-3-phenyl-#methylpentan-l,l.dicarbons~ure_(2A4C) (IV*) 

5,10g (13,5mlY[ol), in 150ml Eisessig suspendiert,  und mit  200rag 
10proz. Pd/C-KatMysator  versetzt,  nahmen innerhalb yon 5 Stdn. bei Zimmer- 
temp.,  in der Schfittelente hydriert ,  14,8 mMole I-I~ auf. Dann wurde der 
Ka ta lysa to r  abfil~riert, naehgewasehen und die klare L6sung u~ter vermin- 
der tem Druek abgedampft .  Zur Entfernung letzter Reste yon Eisessig wurde 
mehrmals mit  CC14 abgedampf~. Robes IV* wurde in Diisopropyli~ther 
(DIP.4) gel6st., die LSsung mit  Aktivkohle gereinigt tmd mit  dem gleiehen 
Volumen Petrol~ther (P~I) versetzt.  Bei - -  20 ~ C fallt 3,50 g IV * (76% Ausb. ; 
0,21 txC/mMol; Schmp.:  168--183 ~ C) aus. 

Das Produkt  decarboxyliert  ab etwa 140 ~ C sehr leicht, was den sehleehten 
Sehmelzpunkt erkl~rt;  den Spektren naeh war das Produkt  rein. 

~'~ K. Auwers und F. Kdnig, Arm. Chemie 496, 42 (1932). 
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Die potentiometrische Titration von IV ergab folgende Werte (in 50proz. 
w~Br. Methanol) : pKL'I : 4,05 ; pK~'2 : 6,65. 

Analyse einer inaktiven, weiter gereinigten Probe: 

C21H2404. Ber. C 74,09, I-I 7,11. Gef. C 73,70, ]-~ 6,95. 

5. 2-Benzyl-3-phenyl-4-methyl-pentan-l,l-dicarbons~ure-dimethyIester (V) 

2,70 g IV wurden mit  ~ther. Diazomethanl0sung verestert. Kugelrohr- 
destillation : 150--160 ~ C/0,01 Torr. Umkris~allisation aus D I P J l / P ~  (i : 2) : 
2,70 g V (91% Ausb.; Schmp.: 82--86 ~ C). 

C23H~804. Bet. C 74,97, }I 7,66. Gef. C 74,98, H 7,65. 

6. 2- ( l'-Benzyl.3'-methyl-2'-phenyl-butyl)-propan-l,3-diol (VI) 

Zu einer Suspension yon 2,2 g LiAltt4 in 50 ml absol. T H F  wurde 1 g V, 
in 30 ml absol. T H F  gelSst, zugetropft, 7 Stdn. unter Riiekflui] gekoeht 
und naeh la aufgearbeitet. Kristallisation aus DIP~/P .~  1 : 1  ( - - 2 0 ~  
ergab 560 nag VI (76% Ausb.;  Schmp.: 110--112 ~ C). 

C21IZ[2802. Bet. C 80,73, I-I 9,03. Gef. C 80,51, H 8,82. 

7. 3.Benzyl.4-phenyl.g-methyl-eapronsi~ure- (3-14C) (VII *) 

2,30 g IV* win'den irn Kugelrohr 30 Min. auf t40--160~ C erhitzt. Nach 
dem Abk]ingen der Iebhaften CO2-Entwicklung wurde die Temp. einige Min. 
auf 170 ~ C erhSht. Aus dem abgekfihlten Gemiseh destilliert bei 145--165 ~ C/ 
0,01 Torr ein ]iehtgelbes Rohprodukt fiber. Kristallisation aus etwa 5ml  
P ~ ( - - 2 0 ~  ergab 1920rag VI I*  (97% Ausb.; Schmp.: 115--118~ 
0,21 [zC/mMol). 

Ein  inaktives Vergleichspr~parat wurde auch analysiert: 

C20~I2402. Ber. C 80,97, t t  8,16. Gef. C 81,12, H 7,96. 

8. 3-Benzyl-4-phenyl-5-methyl-capronamid (VIII) (modifiziert naeh 6) 

400 nag VII  und 2 ml reines SOC12 wurden unter FeuchtigkeitsausschluB 
3 Stdn. bei 90~ gehalten (Steigrohr), und anschliei3end das fibersehiissige 
Reagens abgepumpt. ]:)as Gemisch aus rohem S~urechlorid, 5 ml absol. 
Benzol und 3 ml konz. NHa wurde unter Eiskfihlung 1 Stde. stark geriihrt. 
:Nacb dem Aufnehmen in ~ther  wurde die organische Phase mit, Wasser 
gewaschen, darauf getrocknet und das LSsungsmittel abgedampft. Um- 
kristallisation aus DIP~/P .~  (1 : 2) (Aktivkohle) lieferte 260 mg VII I  (65% 
Ausb.; Schmp. : 124--126 ~ C). 

C20I-I25NO. Ber. C 81,31, H 8,53, N 4,74. 
Gef. C 81,23, H 8,57, N 4,72. 

9. 3-Benzyl-4-phenyl-5-methyl-capronsdure*( 3-14C )-methylester (IX*) 

1900 mg VII*  wurden mit  &ther. CI-I2~2-LSsung verestert. Kugelrohr- 
destillation bei 110--140~ Torr lieferte 1950rag I X *  (98% Ausb.; 
Schmp.: 64--66 ~ C; 021 izC/mMol). 

Die Analyse eines inakt iven Vergleichspr&parates ergab folgende Werte: 

C21I-I260.2. Bet. C 81,25, H 8,44. Gef. C 81,20, ~I 8,39. 

13 A.  Stephen und 2'. Wessely, Mh. Chem. 98, 184 (1967). 
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10. Barbier- -  Wieland -A b bau 9 a des Esters IX  * zur deshomologen Saute  2-Benzyl - 
3-phenyl-4-methyl-valeriansaure- ( 2-14C ) (X*) 

1400 mg I X *  wurden in 15 ml absol, Benzol gelSst und zu einer aus 11,3 g 
destill. Brombenzol und 1,85 g Mg in 50 ml absol. ~ ther  bereiteten Grignard- 
LSsung unter Eiskfihlung ~nd Riihren (Magnetrfihrer) zugetropft. Dann 
wurde zun~ehst 2 Stdn. bei 60--70~ Badtemp. gekocht, darauf weitere 
25 ml absol. Benzol zugegeben and  w~hrend weiterer 2 Stdn. durch Erw~irmen 
auf 90--95 ~ C die L6sungsmittel unter  Feuchtigkeitsausschlufi und weiterem 
l%fihren fast vollst~ndig entfernt. Nach 2stdg. Erhitzen auf 100~ wurde 
der Rfickstand noch warm in absol. Benzol gel6st und  fiber 57H4C1/Eis ge- 
gossen. Des gebildete Produkt wurde mit  Benzol extrahiert, getrocknet, 
vom LSsungsmittel befreit und der nieht umgesetzte Ester dutch 2stdg. 
Kochen unter Riickflul~ mit  iithanol. 0,5n-KOH verseift. Nach Abdampfen 
des ~thanols  unter vermindertem Druck nahmen wir den Rfickstand mit  
Benzol und Wasser auf. Die organische Phase wurde mehrmMs zur Ent-  
fernung der anorg. Salze und  des Anions yon VII*  gew~schen, filtriert und  
anschtieBend zweeks Entfernung yon Diphenyl mit  Wasserdaxnpf destilliert 
(6 Stein.) ;der  Rfickstand wurde abermals in Benzol aufgenommen, getreeknet, 
filtrier~ und vom L6sungsmittel befreit. 

Das rohe Diphenylcarbinol wurde dann 30 Min. mit  10 ml A c 2 0  unter 
Rfiekflu0 gekocht, hierauf wl~rde zur Trockene abgedampft und wie fiblieh 9~ 
welter behandelt. 

Zur LSsung des so erhaltenen Olefins in 15 ml reinem Eisessig (destill. 
fiber KMnO4) wtLrde bei 15 ~ C unter Rfihren innerhalb 30 Min. eine LSsung 
von 1,45 g CrOz in 1,2 ml Wasser und  2,8 ml Eisessig zugetropft, naeh 30 Min. 
weiteren Rfihrens der CrOs-UbersehuB mit  wiiBr. Hydrazinlaydrochlorid- 
16sung zerst6rt (Temp. unter  q- 10 ~ C) und  die S~Lure X* aus der reduzierten 
L6sung nach den Angaben der Literatur 9a isoliert. Kugelrohrdestillation: 
170 ~ C/0,01 Torr; umkristallisiert aus wenig P A :  470rag X* (37% Ausb.; 
Sehmp. : 117--121 ~ C ; 0,21 ~C/mMol). 

Ein inaktives Prfiparat win'de analysiert: 

C19HuuO2. Ber. C 80,81, H 7,85. Gel. C 81,01, H 7,69. 

11. 2-Benzyl-3-phenyl-4.methyl.valeriansC~uremethylester.(2.14C) (XI*) 

X* wurde mit  ~ther. CH2N~-LSsung verestert; Kugelrohrdestillation 
(110--130~ Torr) ergab 485mg XI*  (98% Ausb.; 0,21 tzC/mMol). 

Die Analyse eines inakt iven Vergleiehspr~tparats ergab folgende Werte: 

C20H2402. Ber. C 80,97, ]:t 8,16. Gel. C 80,92, H 8,10. 

12. Barbier- -Wie land-Abbau des Esters XI * 

Hier wurde wie beim Abbau des Esters I X *  vorgegangen. I)as naeh der 
Dehydratisiertmg des Diphenylearbinols entstandene betrasubstitmerte ~ thy-  
len wurde in 15 ml reinem Eisessig gel6st, die L6sung auf 100 ~ C erw~rmt und 
2,5 g festes CrO3 im Verlauf einer Stunde portionsweise zugegeben. Dann 
wurde noeh 15 Min. auf 100 ~ C gehalten und darauf mit  100 ml Wasser ver- 
diinnt. Naeh Reduktion des CrOa-Ubersehusses wurde mi~ ~ther  aufgenom- 
men. Die dutch mehrmaliges Wasehen mit  Wasser gereinigte ether. Phase 
wurde mit  ges~tt. NaHCO3-L6sung ents~uert, fiber wasserfr. K2CO3 ge- 
troeknet und vom L6stmgsmittel befreit. Die fraktionierte Destillation 



1652 F . P .  Sehmook u. a. : [Mh. Chem., Bd. 100 

(100--180 ~ C/1 Torr) im liegenden ]~ohr 1~ lieferte eine gr6gere Anzahl von 
Produkten. Aus der leichtfliichtigen Fraktion wurde Benzophenon als Phenyl- 
hydrazon (50mg; 11% Ausb.; Schmp. und 1V[isch-Schrnp.: 135--136~ 
isoliert. 

13. Abbau der aktiven Substanz IV* (Die Bezeichnung der einzelnen C-Atome 
ist aus dem Schema 1 zu ersehen) 
a) Gewinnung der C-Atome 8 und 9 

l l 3 m g  IV* (0,21 ~C/mMol) wurden in einer geschlossenen Apparatur 
bei 200--220~ decarboxyliert und  da s  gebildete CO2 als BaCOs gef~llt: 
59 mg BaCO3 (90% Ausb.). Abgewogcne Mengen wurden in einem thixotropen 
Gel (kolloidale Kiesels~ure and 15 ml Toluol-Szintillator) durch Umschiitteln 
gleichm~i]ig verteilt and  die Aktivit~t gemessen. Aktivit~tssumme C-8 und 
C-9 = 24 dpm/mMol 4- 44 dpm, d. s. 0,005 ~ 0,009~o. 

b) Gewinnung der Atome C-4 and C-6 

121 mg IV* (0,21 ~C/mMol), in 10 ml 2n-NaOH gel6st, warden mit  850 mg 
KMn04 (gel6st in 20ml  Wasser) w~hrend 15 Min. portionsweise versetzt 
and  15 Stdn. am RiickfluB gehalten. Nach dem Abkiihlen wurde langsam 
mit retd.  ItC1 anges~uert (CO2-Entwicklung) und dann tropfenweise mit  
salzsaurer ttydrazinhydroehloridl6sung his zur volls~i~ndigon l%eduktion des 
MnO2 versetzt. Nach dreimaliger ~therextrakt ion wurde die organisehe 
Phase getrocknet, abgedampft, in ein liegendes ~ohr  14 iibergefiihrt und bei 
l l 0 - -120~  sublimiert. Die Rohausbeute betrug 40mg  (47%). 
Zur weiteren Reinigung wurde zun~chst aus Wasser, dann aus Benzol um- 
kristallisiert und hierauf nochmals sublimiert. 

Krist. aus 1. Sublimation 5890 dpm/mMol 
Umkrist.  aus Wasser 920 dpm/mMol 
Umkrist.  aus Benzol 364 dpm/mMol 
Krist. aus 2. Sublimation 110 dpm/mMol 

Da aus 1 Mol IV zwei Mole Benzoes~ure entstehen, sind fiir die Aktivit~tts- 
berechnung diese Werte zu verdoppeln. Aktivit~tssumme C-4 und  C-6: 
0,05 ~ 0,03%. 

c) Bestimmung der Atome C-1, C-2 und C-3 

200 mg IV* (0,21 ~C/mMol) warden zu einer abgekfihlten Mischung aus 
5 g CrO3, 18 ml H20 nnd  15 g konz. H2SO4 (p. A.) gegeben und im Verlauf von 
1 Stde. langsam erw~rmt (siehe auch Textteil). Naeh 6stdg. I~ochen unter 
RiickfluB wurde gekiihlt, die iiberschiissige Chroms/~ure mit  I-Iydrazinsulfat- 
16sung reduziert und das Gemisch mit  Wasserdampf destilliert. Die gebildete 
Essigs~ure geht in den ersten 150ml Destillat fiber; Titrat ion (Phenol- 
phthalein) : 5,05 ml n/10-NaOH (86% Ausb.). 

Nach tier Neutralisation wurde unter vermindertem Druek abgedampft, 
der l~iickstand in 10ml  Wasser gel6s~ und mit  100rag ~-Naphthylamin- 
hydrochlorid und  300 mg N-~thyl-N'-(3-dimcthylaminopropyl)-carbodiimid- 
hydrochlorid 15 versetzt. (Das gebildete ~-AeetamidonaphthMin eignet sich 

1~ G. Billel~, Atompraxis 4, 371 (1958). 
1~ E. Leete, H.  Gregory und E. G. Gross, J. Axner. Chem. Soc. 87, 3475 

(1965). 
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ganz besonders ftir die Z~hlung im liquid-scintil lation counter1%) Dann 
wurde 15 Min. geriihrt, 1 Side. auf O~ gekiihlt, filtriert, das Produkt 
bei 60 ~ C getrocknet und bei 14:0 ~ C/O,01 Torr im liegenden Rohr sublimiert.  
UmkristallisatiorL aus Benzol /P~ ergab 55 mg ~-Acetamidonaphthal in 
(59% Ausb.). Dieses Produkt  wurde nochmals sublimiert  und aus DIPA/CHCls 
umkristallisiert .  

Kristal le  aus Benzol /P~  633 dpm/m.~r 
Sub]. bei 140 ~ C/0,01 Tort  429 dpm/mMo! 
Krist .  aus DIPA/CHCI3 362 diom/mMol 

Einbaura te  in ~ C-1, �89 C-2 und C-3 = 0,08 • 0,02%. 

d) Gewinnung des Atoms C-7 (als Benzophenon) 

Nach Veresterung der S~ure X*  zum lV[ethylester X I *  trod darauffol- 
gendem Barbier--Wieland-Abbau wurde das Benzophenon, das C-7 enth~lt,  
wie unter  12. gewonnen. Das gereinigte Phenylhydrazon wurde mit  konz. 
tIC1 gespMten und das freigesetzte Benzophenon im ]iegenden Rohr  bei 
150 ~ C/0,1 Torr destilliert. Zur Akt iv i t~tsbes t immung wurden einige Milli- 
g ramm der am leichtesten fliichtigen Anteile eingewogen und auf die iibliche 
Ar t  gemessen. Die Akt iv i t~ t  betrug 1550 dpm/m~Y[ol; das sind 0,33 • 0,03%. 

Dieser relat iv  hohe Wer t  d~u'fte darauf zurfickgehen, da~ das akt ive 
Bruehsti~ck des gespMtenen Olefins nur wenig hSher siedet. 

W i r  danken  Fr l .  H. Jager, Frl .  H. Martine]~ u n d  H e r r a  W. Zemann 
f~ir die Aufnahme  der  ~ t ~ -  und  IR-Spektre i1  sowie H e r r n  H. Bider 
fiir die Durchff ihrung der  E lemen ta ranu lysen .  

1~ j .  B. Conant und A. Blatt, iL Amer. Chem. Soc. 50, 555 (1928). 


