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DURCH STERISCHE EFFEKTE STABILISIERTE BR-KETOCARBONSAUREN
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Institut fir Organische Chemie der Universitdt Mainz
J.J. Becherweg 18 - 22, D-6500 Mainz, BRD

Summary: Increasing steric hindrance in B-keto carboxylic acids leads to an increasing
kinetic stability towards decarboxylation, till systems are reached which are completely
stable at room temperature. Simultaneously the tautomeric equilibrium is changed in favour
of the (Z)-enol, and finally in favour of the (E)-configurated enol.

B-Ketocarbonsduren sind im Gegensatz zu ihren Estern eine weitgehend "vernachlédssigte”
Verbindungsklasse1). Das hat seinen Grund in der thermischen Labilitdt; abgesehen von
einigen Ausnahmen in der bicyclischen Reihe tritt schon bei geringer Aktivierung Decar-
boxylierung aufz). Wir haben nun festgestellt, daB auch offenkettige B-Ketocarbon-
sduren erstaunlich stabil sein kénnen, wenn durch sterische Behinderung die Ketonform und
der daraus gebildete Ubergangszustand der konzertiert ablaufenden Decarboxylierung
energetisch ungiinstig sind.

Die durch Diazogruppenubertragung3) leicht zuganglichen 2-Diazo-1,3-diketone 1a-f spal-
ten thermisch oder photochemisch N2 ab und lagern sich in die Acylketene 2a-f um ’.

In den unsymmetrischen Féllen 1c bzw. 1d wandert dabei bevorzugt bzw. ausschlieBlich

der Rest R2 = Mesityl. Durch Addition von Wasser entstehen die B-Ketacarbonsduren
§E:f§)- Zur Herstellung von 3 eignet sich besonders die Photolyse. Die Belichtung

kann in wassergesdttigtem Diethylether mit Wellenldngen A= 290 nm vorgenommen werden
(Methode A}. Man kann auch in wasserfreiem Ether bestrahlen und erst nach dem Abschalten
der Lampe Wasser zusetzen (Methode B); dadurch schlieBt man von vornherein sekunddre Photo-
isomerisierungen auf der Stufe 3 aus, verringert aber etwas die Ausbeute. Die thermische
N2—Eliminierung aus 1 ist in der Regel kein gangbarer Weg zu B-Ketocarbonsduren, weil
dabei unmittelbar die Decarboxylierung 3->4 in Gang gesetzt wird. Eine Ausnahme ist

1f, das in siedendem wasserhaltigen Toluol (Methode C) zur B-Ketocarbonsdure umgesetzt
werden kann. Die unter dem nachstehenden Reaktionsschema angegebenen Ausbeuten beziehen
sich auf Methode A. Die isolierten B-Ketocarbonsduren sind abgesehen von l1a bei Raumtem-
peratur farblose, kristalline Verbindungen. Ihre Halbwertszeiten T”2 fir die Decarboxy-
lierung in CDCl3 bei 25 °C steigen in der Reihenfolge von a bis f an, wobei aller-

dings die Vertreter ¢ bis e ganz ungewdhnlich lange Halbwertszeiten besitzen, und f
unter diesen Bedingungen sogar vollsténdig stabil- ist!

Parallel mit diesem Trend &ndern sich die Tautomeriegleichgewichte: E;Q liegen in der
Ketonform 3a,b vor, ¢ und d in der (Z)-Enolform (Z)-3c',3d', bei e kann man neben
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dem Hauptprodukt (Z)-3e' noch einen betrichtlichen Anteil (E)-Enol {E)-3e' isolieren,
und f fallt nur mehr in der trans-Enclform (E)-3f' an. Bei zunehmendem Enolanteil .
steigt also T1/2, das gilt ganz be?onders fiir die trans-Enolform. Mit wachsender
sterischer Behinderung der Reste R' und R wird die Ketonform 3 immer unginstiger und
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1,2 R/ R? 3 Ausb.(%)  Schmp. (°C) T,
a  CH CH, 3a 81 2 4.5 h
b el CeHs » e 59 14 h
G CeHy (CH3)s (Z)-3c' 68 115 46 d
—dt
d o tCHg CeHa(CH3) (2)-3' 26 137 60 d
~3e! —
e 2,84,6-(CHy)gCehy  2,4,6-(CHy)C,  (Z)-3e' 5 157
(E)-3e' 27 150 90 d
£ 2.8,6-(1-Caf))gCeH, 2.8,6-(1-C4Hy)oCeH,  (E)-3F' 68 245 oo

die Aktivierungsschwelle fiir die Gber 3 ablaufende Decarboxylierung immer hoher. Dabei
ist neben dem sterischen Effekt wichtig, daB die CC-Doppelbindung der Enolformen 3' in
die Konjugation mindestens eines aromatischen Restes R einbezogen ist; bei rein
aliphatischen Resten R bewirkt z.B. die Substitution von R2 = H gegen R2 = CH3,
Csz,etc. eine Abnahme des Enolanteilss).

Mit den auf diese Weise stabilisierten Enolformen 3' sollten viele prgparativ wertvolle
Umsetzungen mdglich sein, die man von B-Ketocarbonsdureestern bzw.-— amiden kennt.

Die Strukturzuordnungen von §[§L sind mit Hilfe der Kernresonanzspektroskopie einfach zu
treffen; Tabelle 1 gibt eine Zusammenstellung der wichtigsten NMR-Daten.
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Tabelle 1: Ausgewdhlte ~C- und "H-NMR Daten von 3 (& -Werte in CDCl3 bezogen auf
TMS als internem Standard, gemessen bei 100 bzw. 400 MHz)

Verbindung C-1 c-2 2-H C-3 3-0H
3a 173.5 52.7 3.58 204.9 -

3b 173.2 59.8 5.70 193.7 -

-3¢’ 177.1 104.2 - 171.4 13.40
Z-3d’ 175.9 97.6 - 183.7 13.63
2-3e! 176.8 103.5 - 175.7 13.28
E-3e' 170.0 108.5 - 164.3 5.65
E-3f' 171.1 109.1 - 164.7 5.70

Die intramolekularen Wasserstoffbriicken in den (Z)-Enolen bewirken neben der charakte-
ristischen Tieffeldlage des enolischen Protons eine Tieffeldverschiebung an C-1 und C-3
und eine Hochfeldverschiebung an C-2. Bemerkenswert ist auferdem, daB in den Ketonformen
3a,b laut NMR-Daten die intramolekularen H-Bricken zwischen Carboxygruppen und Carbonyl-
gruppen keine Rolle spielen. Vermutlich sind intermolekulare H-Briicken in Assoziaten von
3a,b energetisch ginstiger.

Die Enolformen (Z)-3a',b' und (E)-3a',b',c'.d’ liégen genauso wie die Ketonformen 3c-f
unter der NMR-spektroskopischen Nachweisgrenze. Setzt man allerdings 1f nach Methode B
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um, dann ldRt sich ein geringer Anteil von (Z)-3f' erkennen, was vermutlich auf die kine-
tisch beglinstigte Bildung der Z-Konfiguration zurﬁckgehts). Die Methode C fiihrt dagegen
wieder zu reinem (E)-3f'. Offensichtlich liegen das thermische und das photochemische
Gleichgewicht ganz auf der E-Seite. Bei Methode B wird die thermische Gleichgewichtsein-
stellung nicht erreicht, weil man bei Raumtemperatur arbeitet.
Die bei der Decarboxylierung entstehenden Ketone 4 zeigen in den 1H- und “C-NMR-
Spektren in CDCl3 keinen erkennbaren Enolanteil. Neben dem fehlenden elektronischen
Effekt der Carboxygruppe dirften auch die Unterschiede in der sterischen Behinderung von
ZCHZ' in 4 und R2CH COOH in 3 dafiir verantwortlich sein.
Interessant ist auch der Vergleich von 4e mit dem isomeren "Fuson"-Enol 57) das im
Gegensatz zu 4e keinerlei Tendenz zur "Ketonisierung" zelgt8 9)
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