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5—Substituierté Tetrazole erfahren bel der Acylierung mit aromatiéchen
Sdurechloriden unter miluen Bedingungen eine Umwandlung in 4.3.4—Oxadiazole.2
Mit aliphatischen S#urechloriuwen, z.B. in sieuendem Acetylchlorid, lassen
sich die N-Acyltetrazole fassen, die beim Erhitzen in Xylol gleichfalls Oxa-
diazole liefern.aa Dieses Verhalten fihrte in Jbereinstimmung mit 15N—Markie-
rungsexperimenten 3 zur Formulierung 5-~substitulerter E*Acyltetrazole.2

Uperraschend hinsichtlieh der Versllgemelnerbarkeit und des glatten
Verlaufs dieser Oxadiazolsynthese ist, dal Tetrazol selbst weder bei der
Benzoylierung & noch bei der icetylierung aa ein Oxadiazoluerivat ergsb. Ties
kinnte auf eine undere Stellung der Acetylgruppe im N-Acetyltetrazol (1) hin-
deuten und veranlalBite uns aus Interesse an If{ruktur-Reaktivitdtszussmmenhin-
gen zur genaueren Untersuchung der Strukturen von 71, N-Methoxycarbonyltetra-

zol (§)5 und 5-Fhenyl-N-scetyltetrazol (3) mit Hilfe der NKR-Spektroskopie.

Q

Y ) 1 R: H s CH.

/C '7' \ R Qy II\I_t R 2 Rew s OCH,

X" Ny N C-N_ N S
N, - 7 Np P 3 R: C.He X:C
N A X N~ 65 3

Eine erste irbeit zur Kldrung der Otruktur von 1 durch Vergleich der
chemischen Verschiebungen des Ringprotons HS nit den isomeren N-hethyltetra-
zolen ergab kein schliusiges Resultat; Jdie 2-Acetylstruktur 1B schien Jedoch
wahrseheinlicher.® juBerst nachteilipg fur einen solchen Vergleich wirkt sich
die sturke Konzentrationsavhingigkeit von HS des 1-Lethylteitrazols l aus, beil
O ound 2 ist diese gevinger (Tab. 1). Je nuch Konzentration der Vergleichsver-
bindung erhilt man somit verschiedene Differenzen H5(1) - H5(1-Kethyltetrazol),
die zur Strukturuntersuchung herangezopgen wurden.  ALus gleichem Grunde ermég-
licht auch der Vergleich der losungsmittelinduzierten Verschiebungen von 71 8
mit denen der iscomeren N-Phenyltelrazole 9 keine genaue Aussage, «a HS5 des
1-Phenyltetrazols auch stark von der Konzentration abhingt.
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Loglicherweise lielBle sich mit beiden kethoden ein definitives Resultat
erzielen, wenn man mit sehr verdinnten Losungen einheitlicher Konzentration
arbeitet bzw, auf unendliche Verdinnung extrapoliert, Jjedoch ist die extreme
Hydrolyseempfindlichkeit der N-Acylverbindungen ein ernstes Hindernis bei der
Durchfihrung derartiger ixperimente.

Tabelle 1 TH-NMR- naten von 1 - 3 ( STMS; ppm)a
Verbindung  HS H'  H374°  CHy 15D CHBb
1 9,88  —om e 2,07 G255 2,92
2 9,31  —mm o 4,22 6,23 4,2
3 ——— 8,25 7,50 3,00 — oo

a) als ca., 5-6% Losungen in CDCl3 (3 ca. 2w») an einem Varian
BA-100 und Tesla B3 487 C (100 bzw. 80 kHz) bel 2900 mit
HEDE als interner Standard vermessen; serte suf Thi-Standard
korrigiert., ms wurden die Syntheserohprodukte untersucht.

b) nach dreifacher Verdinnung

fie Tab. 1 zelgt, liegt jeweils nur ein Isomer vor (Schwache Signale
hochfeld der Methylprotonensignale erkliren sich durch partielle Hydrolyse
infolge Peuchtigksitszutritt), Die der beim 2-Kethyl-S-phenyltetrazol gemes-
sene (0,72 ppm 10) dhnliche Differenz H2"- H374"von ; (C,75 ppm) 1iBt schon
mittels H-NkR-Spektroskopie den SchluR zu, dall sich die Acetylgruppe in 2-
Stellung befindet (3B). Andernfalls (J3A) widre als Folge der Nichtkoplenari-
£8%t von Phenyl- und Tetrazolring eine geringere Differenz zu erwarten.ﬂO’q1

Den aufgezeigten Nachteilen der 1H—NMR—Spektroskopie gegeniber bietet
in diesem Falle die 130—Nh3—5pektroskopie deutliche Vorteile bei der Kl&rung
der Strukturprobleme. Die in Tab., 2 aufgefihrten 13C—NMR—Daten von 1 - 3 im
Verein mit verfiigbaren MeBwerten von Vergleichsverbindungen verdeutlichen,
daB die Struktur von 1 und 2 sehr einfach durch Vergleich der C5-Resonsnz-
lage mit den Nodellverbindungen entschieden werden kann, In beiden Fidllen
ist die C5-Resonanz der 1-substituierter Tetrazole sehr dhnlich, womit fir
1 die Struktur des 1-Acetyltetrazols (14) und fir 2 die des I-Methoxycarbo-
nyltetrazols (24) als gesichert angesehen werden muBl. Bei 3 stehen die 130—
NM¥R-Daten im ginklang nit der oben wshrscheinlich gemachten Struktur des
5-Fhenyl-z-acetyltetrazols (3B). Fir die Differenz C3°~ C2°wurde Analoges
wie fir H2' - H374° der 1H-NMR=Spektren abgeleitet.13 Die Untersuchung einiger
C-Fhenylazole ergab die Erwartungsbereiche 0,0 - 0,7 ppm (34) und 3,2 - 3,8
ppm (;§)-13
Differenz auBer von sterischen sicher auch von elektronischen Xffekten des

Wir finden bei 3 1,3 ppm und schreiben dies 3B zu, da diese
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N-_ubstituenten beeinflufit wird, besonders gerade im Malle einer kor~lsnsren
Koniormation von Fhenyl- und Tetrazolring.

Die Vergrofierung der Kopplungskonstanten qJ(13C5—H) von TA und ZA im
Vergleich zum ‘I-rhenyltetrazol (216 Hz 12) zelgt die Zunahme der #lektronega

tivitidt der Umgebung 13 des C5 infolge der Acceptorwirkung der Acetyl- bzw,
kethoxycarbonylgruppe an. Dieser Effekt schligt sich in der 13C--chemischen
14,15

Verschiebung nicht klar nieder.

Tabelle 2 130—NMH—Daten von 1 ~ 3 und einiger Modellverbindungen
a
(8 qygs ppm)

Tetrazol Solvens Konz.b C5 CH3 cz’ c3° c4” Lit.
1 CDC1, 0,4 140,0¢ 23,19 — — _
Aceton-dg 1,7 140,5% 23,19 _- — _
2 Aceton-dg 1,3 143,1% 56,57 - — —
1-kethyl Dioxan 0,5 44,2 - —_ —_ 16
DMSO 1,7 143,4 _ _ _— 16
1-Fhenyl cDCL 0,6 140,3 —_ 12
DMSO—d.6 1,4 140,8 - 14
2-kethyl Dioxan 0,5 153,4 - - — 16
DM&0 1,7 151,9 - - — 1
Z2~Phenyl CDCl3 1,5 151,8 - 14
DMSO-dg 1,4 152,3 -- 14
3 CDCl3 0,7 22,0 126,171 127,4 129,68
1-Methyl-
S5-phenyl CDCl3 0,6 128,1 18,8 130,9 12
2-Nethyl-
5-phenyl CDCly 0,6 126,4 128,5 129,9 12

2) Die 12C-FI-Nlii-Spektren von 1 - 3 wurden an einem BRUKER HX-90 (22,63
VHz) bei ca. 30—4000 mit HMDS als internem Standard vermessen, 2Zur Um-
rechnung in die TMS-Skala diente 6TMS(HMDS) 2,1 ppm.

b) in Nol/l c¢) 13(13¢5-H) 223 Hz (Genauigkeit + 2 Hz) 4) 'a(13cH)

133 Hz  e) a(Pes-n) zos w2 £) o("cH) 149 Ha.

Die gewonnenen Ergebnisse demonstrieren in anschaulicher Weise die
Beziehung zwischen Struktur und Reaktivitdt. Das in ein 7.3.4-0Oxadiazol iiber
fithrbare 3 besitzt tatsdchlich die zur zwanglosen Deutung dieser Umwandlung
vorausgesetzte Struktur 3B. Das MiBlingen einer analogen Reaktion mit 1 14Bt
sich leicht an Hand der Struktur 1A erkennen, falls nicht vor der Ringfrag-
mentierung ven 1A eine thermisch induzierte Transacylierung in 1B erfolgt,
was scheinbar nicht der Fall ist.



536 No. T

LITERATUR

1., XVI. Mitteilung liber Tetrazole; XV. Mitt. s, A, Kdnnecke und E, Lippmann,
Z. Chem. im Druck.
2. a) R. Huisgen, J. Sauer, H‘ J. Sturm wnd J. H. Markgraf, Chem. Ber. 93,
2106 (1960); :
©) R. Huisgen, Angew. Chem. 72, 359 (1960);
¢) R. Huisgen, J. Sauer und H. J. Sturm, Tetrahedron 11, 241 (1960);
d) R. Huilsgen, C. Axen und H., Seidel, Chem. Ber. 98, 2966 (1965).
3. R. M, Herbst, J. Org. Chem. 26, 2372 (1961).
4, G. Heller, Ber. Dtsch. Chem. Ges. 40, 114 (1907).
5. Neue Verbindung, aus Tetrazol und ChlorameisensiZuremethylester bereitet.
6. L. Pappalarde, J. Elguero und C, Merzin, C. R, Acad, Sci. 277 C, 1163
(1973).
7. H. Kohn, S, J., Benkovic und R. A, Olofson, J. Amer. Chem. Soc. 94,
5759 (1972).
8, J. Elguero, C. Marzin und L. Pappalardo, Bull.-Soc. Chim. Fr. 1137 (1974)
9, A, Koénnecke, E. Lippmann und S, Behrendt, in Vorbereitung.
10. R. R, Fraser und K. E. Haque, Can. J. Chem. 46, 2855 (1968).
1. a) L. A, Lee und J., W, Wheeler, J. Org. Chem, 37, 348 (1972).
b) R, N, Butler, Can. J. Chem. 51, 2315 (1973).
¢) A. Kénnecke, E. Lippmenn und E. Kleinpeter, 2. Chem. 15, 402 (1975).

12. M. Begtrup, Acta Chem. Scand. 27, 3101 (1973).

13. J. B. Stothers, Carbon-13 NMR Spectroscopy, Academic Press, New York and
London 1972, 5. 332.

14. A. Kbnnecke, E, Lippmann und E, Kleinpeter, Tetrahedron, zur Publikation
eingereicht.

15. Auch in protonierten und quaternierten N-Phenyltetrazolen beobachtet man
nur geringe Anderungen der C5-Resonanzlage, hingegen nehmen die Kopp—
lungskonstanten 1J(4305-H) in charakteristischer Weise zu (A. Kdnnecke,
E. Lippmann und B, Kleinpeter, in Vorbereitung).

16. J. Elguero, C. Marzin und J. D, Roberts, J. Org. Chem. 39, 357 (1974).



