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NMR Spectra of Some Substituted Benzylidene Barbituric
Acids. On Organic Lewis Acids, 32

The NMR-Spectra of substituted benzylidene barbiturie
acids, benzylidene dimethylbarbituric acids and some 1,4-
and 1,3-cycloaddition products are reported. The signals of
the olefinic protons and the N—CHs-signals depend on the
conformation of the compounds. The NMR-Spectra of the
anions are also given.

Die Kondensationsprodukte von Barbiturséure (I) und Dimethyl-
barbitursiure (II) mit aromatischen Aldehyden stellen Verbindungen
mit einer polarisierten Doppelbindung dar (I1I, 1V), sie lassen sich daher
in die Klasse der elektrisch neutralen, organischen Lewisséuren? ein-



1116 Renate Bednar u. a.:

ordnen. Uber derartige Verbindungen, die auf Grund ihrer Elektronen-
verteilung auch als Kryptolewissduren® bezeichnet werden, wurde eine
Reihe von Arbeiten publiziert4—® (Formelblatt 1). Uber die UV-Spektren
und die pK-Werte der Verbindungen der allgemeinen Struktur IIT und
IV, haben wir kiirzlich berichtet!. In der vorliegenden Arbeit werden
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die Kernresonanzspektren von 1II und IV diskutiert, wobei Art und
Lage des Substituenten am Benzolring von Interesse war. Die pH-
Abhsngigkeit der Spektren dokumentiert die durch UV-Messungen?!
erkennbare Lewissdureaktivitit. Aus einigen chemischen Verschiebun-
gen von I1I und IV sowie einiger 1,3- und 1,4-Cycloadditionsprodukte
sind Riickschliisse auf die Konformation méglich.

I. Die Kernresonanzspektren von Il und IV

In Tab. 1 sind die Kernresonanzspektren von IIT und IV gegeben.
Da die Derivate der Benzylidenbarbitursiure (ITI) in CDCl3 sehr schwer
l6slich sind, war eine Aufnahme der NMR-Spektren nur in DMSO0-dg
méglich. Alle iibrigen Substanzen wurden in CDCls vermessen, die
Signallagen erwiesen sich als nahezu konzentrationsunabhingig.

Das NMR-Signal des olefinischen Protons (Hj) spiegelt unter
anderem die Elektronendichte bzw. die Partialladung desjenigen C-
Atoms wieder, an welches dag Proton gebunden ist. Die hier betrach-
teten Lewissduren lassen sich mit einer Reihe von Verbindungen ver-
gleichen (Tab. 2), die an der C=C-Doppelbindung édhnliche elektronische
Verhiltnisse aufweisen. Die chemische Verschiebung des olefinischen
Protons zeigh eine geringe Abhangigkeit von der durch Substituenten-
einfluB verinderten Elektronendichte am Phenylrest. Wie eine Gegen-
iiberstellung von Meldrumsdure und Dimethylbarbitursdure zeigt,
beeinfluft der das «-C-Atom einschlieflende Heterocyclus die chemi-
sche Verschiebung des Vinylprotons am B-C-Atom. Hierbei ist die
Stellung der beiden Carbonylgruppen, und zwar der Winkel zwischen
den Bindungsachsen der C==0-Gruppe und der C=C-Doppelbindung
zusitzlich von Bedeutung. Der im Vergleich zum Fiinfringsystem
(Tetronséure-, Indandionderivat) etwas kleinere Winkel in Meldrum-
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Tabelle 1. Kernresonanzspekiren von 11T und IV

Benzylidenbarbitur- Benzylidendimethyl-
R- saure (I1T) barbitursdure (IV)

SArom. Prot. OOlef. Prot. ON-¥-Prot. SArom.Prot. 8Olet‘. Prot. 8NvCHg-Prot.

p~(02H5)2N a 8,45 8,18 10,96

b 6,80 11,11
p-(CHs)oN a 8,45 8,42 3,40
b 6,71 3,41
p-CH3O a 8,36 8,26 11,14 a 8,32 8,47 3,38
b 7,05 11,28 b 7,01 3,40
p-CHg 7,33—8,01 8,55 3,37
3,41
H 7,27—8,2 8,57 3,38
3,42
p-Cl a 8,09 8,26 11,25 a 8,02 8,46 3,38
b 7,52 11,40 b 7.42 3,42
p-Br a 8,00 8,46 3,37
b 7,60 3,42
p-J ‘ a 7,78 8,42 3,36
. b 7,78 3,41

p-CN a 8,01 8,30 11,29

b 7,86 11,47
p-NOg a 8,25 8,34 11,30 a 8,28 8,56 3,36
b 8,02 11,48 b 7,96 3,45
0-CH30 d 8,10 8,52 11,12 a 6,91 8,86 3,32
6,84—7.60 11,34 b 6,98 3,38

¢ 7,48
d 8,06

0-Cl 7,20—17,97 8,72 3,33
3,44
0-Br 7,27—17,85 8,76 3,31
3,43
0-NO; d 8,22 8,62 11,24 8,47-—17,35 8,86 3,24
7,92—7.50 11,49 3,42
m-CHg 8,1—17,21 8,50 3,36
3,41
m-NQOy 8,08—17.,55 8,61 3,39

3,47
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Tabelle 2. Chemische Verschiebungen wvon an elektronenarme Doppelbin-
dungssysteme gebundene Protonen

/
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R-¢ & 4 9
Thady TR
CHy e e@
0 0
BTS Bl
CDClg DMSO-dg
3m (ppm) 3w (ppm)
Aecrylséureester, «-H 5,82
Aecrylsdureester, B-H 6,38
Isobutylidenmeldrumséure 7,74
p-CH30-BDMBS 8,47 8,31
p-CH30-BBS 8,26
p-CH30-BMS 8,38 8,41
p-CH30-BTS 7,95
p-CH30-BI 7,82
p-CH30O-Benzaldehyd 10,00 9,92
0-CH30-BDMBS 8,86
0-CH30-BBS 8,52
0-CH30-BMS 8,73 8,60
0-CHz0-BI 8,52
2,4-(CH30)2-BDMBS 8,96
2,4-(CH30)2-BMS 8,84
0-CH3O-Benzaldehyd 10,49 10,49

BDMBS = Benzylidendimethylbarbitursdure; BBS = Benzyliden-
barbitursiure; BMS = Bengzylidenmeldrumsiure; BTS = Benzyliden-
tetronsiure; BI = Benzylidenindandion.

siure- und Barbitursiurederivaten bewirkt eine Verschiebung zu
tieferem Feld. SchlieBlich ist auch die relative Konformation des Phenyl-
ringes zur Molekiilebene von Einfluf}, ein Herausdrehen aus der Ebene
des Barbitursiurerestes bewirkt ebenfalls eine Verschiebung des olefini-
schen Protons nach tieferem Feld. Ein solcher Effekt ist auch von
aromatischen Aldehyden bekannt!® 14 und héngt mit der Natur des
Substituenten zusammen. Da die chemische Verschiebung des Protons
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Tabelle 3. Unlerschiede in den chemischen Verschiebungen von N—H wund
N—CHj3 bet III und IV

ITT* v
R—CeHs— A S (Hz)** A Snc (Hz)**
p-N(C2H5)2 13
p-N(CHs3s)2 0,7
p-OCH3; 14 1,92
p-CHs 3,8
H 4,2
Cl 15 4,24
Br 4.6
J 4.6
CN 18
NOg 18 8,5
o-CH30 22 6,74
0-Cl 10,9
0-Br 12,0
0-NO2 25 19,4
m-CH3 5,0
m-NOy 8,0

* Breites Signal.

** Auf einem XL-100 Kernresonanzgerdt der Fa. Varian gemessen.
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Abb. 1. Korrelation von A 3x_cp; mit dem pK-Wert

H; am B-C-Atom durch eine Reihe von Faktoren, zum Teil gegen-
laufig, beeinflult ist, ist eine Diskussion der Einzelbeitrige nicht immer
moéglich. Die Protonensignale der beiden NH- bzw., NCHj3-Gruppen
zeigen eine gewisse Abhingigkeit der chemischen Verschiebung von der
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Art der Substitution am Benzolkern (Elektronendonor- bzw. -acceptor-
wirkung). Der Umstand, dal fiir beide NH- bzw. NCH3-Gruppen ein
und desselben Molekiils unterschiedliche Signallagen festgestellt werden,
deutet auf einen Einfluf der relativen Konformation des Phenylringes
hin. Die Differenz zwischen den beiden Signallagen ist in Tab. 3 ange-
geben; sie ist fiir die Verbindungen der Struktur IV mit dem pK-Wert
der Lewissdure und damit mit der Elektronendichte an der C=C-Doppel-
bindung korreliert (Abb. 1). Die Zuordnung der Absorptionssignale
wurde mit Hilfe eines ,,Shift-Reagens, und zwar Europiumtris(dipi-
valoylmethanat) getroffen (Tab. 4):

Tabelle 4. Kernresonanzsignale wvon ortho-Nitrobenzylidendimethylbarbitur-
sdure und Benzylidendimethylbarbitursiure mit steigender Konzentration an
Shiftreagens Eu(dpm)s (Losungsmittel CeDg)

0-NO3-Benzylidendimethylbarbitursdure
dn-cHs (PPmM)  ON-cHs (PPm) 3x (ppm) 3a (ppm)

2,79 3,03 8,60 7,76
1. Zugabe 3,06 +26Hz 3,45 -+ 42Hz 8,96 4 36Hz 7,78 - 2Hz
2. Zugabe 3,68 +79Hz 4,28 +125Hz 9,65 + 105Hz 7,83 + 7THz
zugeordnet:  a b — —

Benzylidendimethylbarbitursdure

3,04 3,12 8,42
3,55 - 51Hz 4,06 +94Hz 9,39 + 97Hz

Die Angriffspunkte fiir die Komplexbildung sind vorzugsweise die
beiden C=0-Gruppen 2 und 3, wihrend die Position 1 durch die Nach-
barschaft mit dem aromatischen Ring sterisch gehindert ist. In Tab. 4
sind die relativen Unterschiede der Absorptionen der beiden N—CHj-
Gruppen sowie des olefinischen Protons H, dargestellt. Die Signale des
olefinischen Protons und der bei tieferem Feld absorbierenden NCHjs-
Gruppe zeigen eine weit grofere Verschiebung mit steigender Konzen-
tration an Eu(dpm)s als die der anderen NCHgs-Gruppe und der aro-
matischen Protonen. s ist daher das Singlett bei tieferem Feld der

Methylgruppe b zuzuordnen. Fiir den Unterschied der chemischen
Verschiebungen von a und b ist sowohl die Elektronendichte im Benzol-
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ring als auch die Stellung des Substituenten verantwortlich. Bei ortho-
substituierten Verbindungen ist dieser Unterschied besonders groB, da
durch sterische Wechselwirkung des Substituenten mit der C=O-
Gruppe 1 die Phenylgruppe und damit ihr Anisotropiekegel etwas
starrer werden.

Die Spektren der Verbindungen vom Typ IV zeigen beim Ubergang
von ODCl3 zu dg-Benzol als Losungsmittel eine starke Veranderung der
N-Methylsignale (Tab. 5). Die Unterschiede in der Differenz der Signale a

Tabelle 5. Losungsmittelabhdngigkeit der NMR-Spektren vom Typ IV
(chem. Verschiebung in ppm)

CDCl3 CsDg CD3COCDg
3x dn-cH; 3x  dw-cHs dx  dx-cH;

p-CH30-BDMBS 8,47 3,38 3,40 8,50 3,12 3,18 8,38 3,30 3,32

BDMBS 8,57 3,38 3,42 8,42 3,04 3,12 845 3.28 3,32

p-CL-.BDMBS 8,56 3,38 3,42 8,40 3,28 3,33

p-NO2-BDMBS 8,56 3,35 3,45 8,11 3,01 3,13 849 3,25 3,33
(+CDCl; 2: 1)

0-NO3-BDMBS 8,80 3,26 3,45 8,60 2,79 3,03 8,76 3,15 3,32

BDMBS = Benzylidendimethylbarbiturséure.

und b werden etwas gréfer, da durch die Wechselwirkung mit den
solvatisierenden Benzolmolekiilen die Konformation des Barbitur-
sdureringes gedndert wird 1.

II. Die Lewigséureaktivitdt substituierter Methylenbarbi-
tursduren

Zur nibheren Untersuchung der Lewisséure—Basenreaktion wurden
die Kernresonanzspektren einiger Arylidendimethylbarbitursiuren in
neutraler und alkalischer Losung vermessen. Sémtliche Barbitursiure-
derivate (ILI) erwiesen sich in CDCl3 als schwerldslich, es konnten daher
nur einige Substanzen vom Typ IV gemessen werden. Die Zugabe an
Base erfolgte bis zur Konstanz der chemischen Verschiebung des Absorp-
tionssignals. Durch Basenaddition am B-C-Atom wird das olefinische
Proton H, zu einem tertidren Alkylproton umgewandelt; dement-
sprechend &ndert sich die chemische Verschiebung um etwa 3 ppm, und
zwar bei Methylatzugabe in Methanol um 2,8—2,9 ppm (Tab. 6), bei
Morpholin- oder Piperidinzugabe in CDClg um 3,1—3,3 ppm (Tab. 7).
Die chemische Verschiebung dieses Protons im Anion bzw. im Zwitterion

71*
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Tabelle 6. Kernresonanzspekiren von IV in neutralem Methanol (4 109
CDCl3) und in basischem Methanol

R CoH . CD;0D/CDCl; (9: 1) CD30D + CD3ONa
o 3x (ppm) dn-cH; (PPmM) 3x (ppm) Sn-cm; (PPm)
p-N(CHg)s 8,47 3,44 3,45 5,68 3,28
p-CH30O 8,62 3,40 3,41 5,72 3,28
p-CH3z 8,55 3,37 3,41 5,72 3,28
H 8,63 3,36 3,40 5,78 3,29
p-Cl 8,48 (8,44%) 3,36 3,40 5,76 3,28
p-NO2 8,65 3,36 3,45 5,72 3,28
Scas (ppm) Sn-cm; (Ppm)  Scm (ppm)  dn—cH; (Ppm)
Dimethyl-

barbitursiure 4.7 3,25 54 3,25

* Reines CD30D als Losungsmittel.

Tabelle 7. Lage des olefinischen Protons bei Zugabe verschiedener Basen

R—CeHs— v + Morpholin + Piperidin
p-OCH3 8,47 5,42 5,23

H 8,567 5,40 5,24
p-Cl 8,46 5,28
p-NO2 8,56 5,37 5,28*

* Zersetzung der MeBlosung.

(Additionsprodukt Lewisséure-Stickstoffbase) zeigt ferner eine schwache
Abhiingigkeit vom Arylsubstituenten und eine deutliche Abhingigkeit

H 0“ /CH;

R |
+ CHQ® = c— =0

7@\ :; Cchll & N s
EJ N { ;_O

H

e

von der Basenstirke der addierten Stickstoffbase. Das Signal der sechs
NCHjs-Protonen ist bei Zugabe von Stickstoffbasen wegen Uberlagerung
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durch Absorptionen der Base nicht bestimmbar. Bei Methylatzugabe
werden die Signale der beiden NCHj-Gruppen dquivalent: Durch die
Methylat-addition am {-C-Atom entsteht unter Ausbildung sp3-
Hybrid-ahnlicher Verhaltnisse aus der Benzylidengruppe eine Aryl-
methoxy-methyl-Gruppe, welche um die in der Cp-Achse des Barbitur-
giureringes (Symmetrie: Cay) liegende Cy—Cp-Bindung frei drehbar
sein sollte. Dadurch wirken die auf den Phenylring zuriickgehenden
paramagnetischen Beitrige zur chemischen Verschiebung symmetrisch,
d. h. beispielsweise auf beide'NCHg-Positionen gleich stark.

III. Die 1,3- und 1,4-Cycloadditionsprodukte substituierter
Benzylidenbarbitursduren

Die Addition von Dimethylbutadien ist bei stdrkeren Lewissiuren,
wie Methylendimethylbarbitursduren, durchfithrbar'. Die entsprechen-
den Reaktionsprodukte sind Spiroverbindungen, in denen der Barbitur-
sdurering eine vollig andere Stellung zum Benzolring einnimmt, da die
Doppelbindung und damit die sp2-Hybridisierung der «- und]g-C-
Atome zerstort wurde. Auch bei der Addition von Diazomethan an die

s
R N
R—@ Q GHy CH, NG
CH%; =0+ )« —> Mo, V
g\ oy ' °
o, CH,
CH
0L §( 4
CH%:N%O + CHN, —> R(D_Vi:z:O Vi
o\ o N
CH, CH,
0 r\{cm 0 ’\{CH3
+CHoN
R@—CHZ—CH%:N%O ——22s  RO-CH; r3=o il
[SJIN 0\
CH, CH,

Lewissduren IV entstehen Spiroverbindungen?®: 19; allerdings verliuft
die Addition weniger glatt und fithrt in der Regel zu zwei Hauptpro-
dukten.
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Tab. 8 gibt die Signale der N—CHjz-Gruppen der 1,4-Cycloaddi-
tionsprodukte (V) wieder. Bei wechselnder Substitution am Benzolring
dndert die N-—CHj-Gruppe, deren Signal bei hoherem Feld erscheint,
ihre Lage nur wenig, das tiefer liegende Signal verschiebt sich etwas
mehr und kann daher derjenigen N—CHj3-Gruppe zugeordnet werden,
die sich, bezogen auf den Phenylring, in syn-Stellung befindet.

Tabelle 8. Vergleich der N—CHj3-Signallage von Verbindungen des Typs IV
und den Umsetzungsprodukien V in CDClg

dN-cH; (Ppm) Sn-cH; (PPM)
R—CgHas— von IV von'V

a b b’ a’
H 3,36 3,40 3,01 3,20
p-OCH3 3,38 3,40 3,01 3,17
p-Cl 3,36 3,41 3,03 3,20
o0-Br 3,31 3,43 3,06 3,22
p-NO3z 3,36 3,44 3,05 3,22
m-NOg 3,39 3,43 3,01 3,21
0-NO» 3,25 3,44 3,06 3,30

Tabelle 9. Vergleich der N—CHga-Signallage von Verbindungen des Typs IV
und den Umsetzungsprodukten VI und VII in CDClg

dN-cms (ppm) dn-cH;s (Ppm) dx-cH; (ppm)
R—CeHa— v VI VII
p-OCH3 3,38 3,40 3,26
H 3,36 3,40 3,28
p-Cl 3,36 3,44 3,26
p-NO; 3,36 3,44 3,16 3,40 3,30

Ahnlich wirkt sich die Anderung der Hybridisierung und die damit
verbundene Anderung der Bindungswinkel in den 1,3-Cycloadditions-
produkten auf das Verhalten der Absorption der N—CHjs-Gruppe aus.
Bei den substituierten Benzylcylopropanen (VII) geben beide N—CHs-
Gruppen in CDCl; ein einziges Signal: es werden infolge der freien
Drehbarkeit um die CHp-Bindungen beide N-—CHj-Gruppen vom
Anisotropiekegel des Benzolkernes in gleicher Weise beeinflult (Tab. 9).
Von den Phenylderivaten (VI) wurde nu- das p-Nitrophenylderivat
vermessen, in dem die beiden N-—CHg-Gruppen nicht dquivalent sind
(Tab. 9).
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