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Die praparative Chemie der Cyclobutendione;
l. Synthese von Cyclobutendion und dessen Alkyl-, Alkenyl-

und Aryl-Derivaten
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The particular chemical properties of cyclobutenedione and its de-
rivatives make the cyclobutenedione ring system worthy of special
attention. In spite of the ring tension characteristic of four-mem-
bered carbocyclic systems, the cyclobutenediones (which may for-
mally be regarded as quinones of the extremely unstable cyclobuta-
diene) exhibit high thermal stability. This fact has favored the
broad investigation of the cyclobutenediones. The preparative
results of these investigations are summarized in a tripartite review
article.

I. Synthesis of Cyclobutenedione and its Alkyl, Alkenyl, and
Aryl Derivatives

I1. Reactions of Alkyl-, Alkenyl-, and Arylcyclobutenediones

1. Synthesis of Squaric Acid, Benzocyclobutenedione, and Deri-
vatives thereof

In the following Part I of the review, the syntheses of cyclobutene-
diones from open-chain precursors are described.

1. Cyclobutenediones by Photochemical [2+2] Cycloaddition

1.1. Addition of Alkynes to Alkenes

1.2. Cyclodimerization of Olefinic Compounds (Photodimeriza-
tion)

2. Cyclobutenediones by Thermal [2+2] Cycloaddition

2.1. Addition of Alkynes to Tetrahaloethylenes

2.2, Addition of Alkynes to Ketenes

2.3. Dimerization of Tetrahaloethylenes

2.4. Thermal [2+2] Cycloaddition of Electron-rich to Electron-
poor Ethylene Derivatives

2.5. Thermal Intramolecular Cycloaddition of 1,2,4,5-Hexate-

traenes

3. Cyclobutenediones by Ring-Enlargement of Cyclopropene
Derivatives

3.1. Ring-Enlargement of 3-Alkoxycarbonyl-3-hydroxycyclopro-
penes

3.2. Ring-Enlargement by Thermal Cycloaddition of Dichlorocar-
bene to Cyclopropenes

3.3. Thermal Addition of Isocyanides to Cyclopropenones

4. Diphenylcyclobutenedione from Diphenylacetylene and
Tetrakis[arylisocyanide]-nickel

5. Cyclobutenediones from Other Cyclobutenediones

5.1. Halo-arylcyclobutenediones

5.2. 2-Substituted 1-Arylcyclobutenediones from Arylhalocyclo-
butenediones

5.3. Alkyl- and Arylcyclobutenediones from Squaric Acid Deriva-
tives

Die besonderen chemischen Eigenschaften des Cyclobutendions
und seiner Derivate stellen diese Verbindungsklasse als ein eigenes,
interessantes Ring-System heraus. Trotz der fiir viergliedrige car-
bocyclische Systeme charakteristischen Ringspannung zeigen die
Cyclobutendione (die formal als Chinone des duflerst instabilen
Cyclobutadiens angesehen werden konnen) eine hohe thermische
Stabilitdt. Diese Tatsache hat die umfassende Untersuchung der
Cyclobutendione stark begiinstigt. Die priparativen Ergebnisse
dieser Untersuchungen werden in einem dreiteiligen Ubersichtsar-
tikel zusammengefalt.

I. Synthese von Cyclobutendion und dessen Alkyl-, Alkenyl-

und Aryl-Derivaten

I1. Reaktionen von Alkyl-, Alkenyl- und Arylcyclobutendionen

I1. Synthese von Quadratsiure, Benzocyclobutendion und deren
Derivaten

Im folgenden Teil I der Ubersicht sind die Synthesen von Cyclobu-

tendionen aus offenkettigen Vorstufen und aus anderen Cyclobu-
tendionen abgehandelt.

Cyclobutendione konnen formal als Chinone des 4u-
Berst instabilen Cyclobutadiens' angesehen werden.
Es lag nahe zu untersuchen, ob diese formale Einord-
nung auch dem reaktiven Verhalten der Cyclobuten-
dione entspricht. Obwohl Ringspannungseffekte fiir
die Reaktivitdt kleiner Carbocyclen von entscheiden-
der Bedeutung sind, erwiesen sich die Cyclobutendi-
oneals thermisch unerwartet stabil. Dieser fiir prépa-
ratives Arbeiten giinstige Umstand beschleunigte die
Untersuchungen, so daB3 heute ein breites Erfahrungs-
material hinsichtlich der Synthese und Reaktivitit
von Cyclobutendionen vorliegt?~".
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Je nach Substitution und Ankondensation konnen
die Cyclobutendione in drei Gruppen eingeteilt wer-
den, fiir welche nachstehend als charakteristische
Vertreter das Phenylcyclobutendion (1, das am ling-
sten bekannte Cyclobutendion), die Quadratsiure (2)
und das Benzocyclobutendion (3) aufgefiihrt sind.
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Das spezifische reaktive Verhalten der Cyclobuten-
dione 1-3 ist in Schema 0-A am Beispiel ihrer Reak-
tion mit o-Phenylendiamin aufgezeigt. Die Umset-
zung von 1 mit o-Phenylendiamin fiihrt unter Off-
nung des Vierrings zu 2-Phenylacetylchinoxalin® (4).
Quadratsiure (2) verhilt sich wie eine Dicarbonsdure
und gibt mit o-Phenylendiamin 1,2-Dioxo-1,2,3,8-te-
trahydrocyclobuta[b]chinoxalin (5), ein ,vinyloges
Dicarboxamid“. Benzocyclobutendion (3) reagiert
mit o-Phenylendiamin in einer Cyclokondensation
(analog wie o0-Benzochinon) zu Benzo[3.4]cyclobu-
ta[1,2-b]chinoxalin (6).
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Synthesewege zu Cyclobutendionen

Es gibt bisher keine allgemeingiiltige Methode zur
direkten Synthese von Cyclobutendionen aus offen-
kettigen Edukten. Die Herstellung der Cyclobuten-
dione erfordert im allgemeinen mehrere Arbeitsgiinge
mit den folgenden charakteristischen Reaktions-
schritten (Schema 0-B).

Herstellung des carbocycelischen Vierring-Systems

Nach bekannten Methoden erfolgt zunéchst die Syn-
these eines Cyclobutans (7). Cyclobutens (8) oder
Cyclobutenons (9), bei welchem an den geminalen
Positionen des Vierring-Systems Halogene (Z oder
X!'=F, Cl, Br, J sowie auch —CN) oder Alkoxy-
Gruppen (Z oder X*=0CHj3, OC,Hs, OR) stehen.

' G. Maier, Angew. Chem. 86, 491 (1974); Angew. Chem., Int.

Ed. Engl. 13, 425 (1974).

1. D. Roberts, Rec. Chem. Progr. 17,95 (1956).

G. Maahs, P. Hegenberg, Angew. Chem. 78, 927 (1966). Angew.

Chem., Int. Ed. Engl. 5. 888 (1966).

4 M. P. Cava. M. J. Mitchell, Cyclobutadiene and Related Com-
pounds, Academic Press, New York, 1967.

5 H. E. Sprenger, W. Ziegenbein, Angew. Chem. 80. 541 (1968);
Angew. Chem., Int. Ed. Engl. 7. 530 (1968).

¢ 1. L. Klundt, Chem. Rev. 70, 471 (1970).

7 W.Ried. A. H. Schmidt, Angew. Chem. 84, 1048 (1972); Angew.
Chem., Int. Ed. Engl. 11, 997 (1972),
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Eliminierungsreaktionen am Cyclobutan-System

Cyclobutan-Derivate (7) werden in einem Eliminie-
rungsprozeB in Cyclobutene (8) iibergefiihrt (Dehalo-
genierung nach a; HCN-Abspaltung, Dehydratisie-
rung, Alkohol-Abspaltung bzw. Dehydrohalogenie-
rung nach b).

Substituenten-Austausch am Cyclobuten-System

An den Cyclobutenen (8) kann nachfolgend ein Aus-
tausch der Substituenten vorgenommen werden. Im
Fall von 8a geschieht dies nach Weg ¢ mit der Ab-
sicht, die vinylischen Positionen des Vierring-Systems
gezielt durch Alkyl-, Aryl- oder Alkoxy-Gruppen zu
besetzen; im Fall von 8b hingegen, um dessen weitere
Uberfiihrung in 11 unter milderen Bedingungen zu
ermoglichen als beim direkten Weg e; man kann
hierzu beispielsweise den Umweg iiber das Cyclo-
butenon 9 nach d, f wihlen oder die Uberfiihrung
in ein anderes Cyclobuten vornehmen, das sich von
8b nur in den Substituenten Z unterscheidet.

Austausch der geminalen Substituenten in den Cyclobutenen
gegen Sauerstoff

Hydrolyse der Tetrahalocyclobutene (8b, Z = X")und
Tetraalkoxycyclobutene (8b, Z=X?) auf dem Weg
e.der Dihalocyclobutenone (9, Z= X') und Dialkoxy-
cyclobutenone (9, Z=X?) auf dem Weg f sowie der
entsprechenden Cyclobutene (8b) und Cyclobuteno-
ne (9) mit gemischter geminaler Substitution auf den
Wegen e bzw. f ergibt die Cyclobutendione 11. Die
Hydrolyse wird mit Natrium-hydrogencarbonat-Lo-
sung, Wasser oder Mineralsduren verschiedener
Konzentration durchgefiihrt.

Eine grolle Anzahl von Cyclobutendionen (11) ist
auf den Wegen g, h, i durch Ersatz eines oder beider
Substituenten an der Ring-Doppelbindung der Cy-
clotutendione 10a, b zugiinglich.

Auflerdem gibt es noch einige spezielle Verfahren
zur Herstellung von Cyclobutendionen, die sich nicht
in das Schema 0-B einordnen lassen.

* E.J. Smutny. M. C. Caserio, J. D. Roberts, J. Am. Chem.
Soc. 82, 1793 (1960).
7 S. Skujins, G. A. Webb, Chem. Commun. 1968, 598.
" M. P. Cava, D. R. Napier, J. Am. Chem. Soc. 79, 3606 (1957).
'" M. P. Cava, D. R. Napier, R. 1. Pohl, J. Am. Chem. Soc.
85, 2076 (1963).
12 J . Hinshaw. Chem. Commun. 1971, 630.
'3 1. D. Scharf, H. Seidler, Chem. Ber. 104, 2995 (1971).
14 11, D. Scharf, Angew. Chem. 86, 567 (1974); Angew. Chem.,
Int. Ed. Engl. 13, 520 (1974).
'S L. J. Smutny, J. D. Roberts, J. Am. Chem. Soc. 77, 3420 (1955).
1o ) D. Roberts, C. M. Sharts, Org. Reactions 12, 1 (1962).
17 D, Seebach, in: Houben-Weyl, Methoden der organischen Che-
mie, 4. Auflage, herausgegeben von E. Miiller, Band 1V/4,
Georg Thieme Verlag, Stuttgart, 1971.
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1. Cyclobutendione durch photochemische [2+2]-
Cycloaddition

1.1. Addition von Alkynen an Alkene

Beim Bestrahlen einer Losung von Acetylen (12a)
und Dichloro-2-o0x0-1,3-dioxol (Dichlorovinylen-
carbonat, 13) in Aceton entsteht das Cyclobuten-De-
rivat 14ain 10-15% Ausbeute'2. Die Hydrolyse von
14a mit Wasser/Aceton (40:60) bei 60° ergibt das
unsubstituierte Cyclobutendion (15a) als hellgelbe
Festsubstanz, die sich aus Ether/Pentan umkristalli-
sieren und in der Kilte ohne Zersetzung aufbewahren
1aBt (Schema 1-A). Analog kann Dimethylcyclobu-
tendion (15b) hergestellt werden'>.
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Schema I-A

Es ist darauf hingewiesen worden, daB die photoche-
mische Cycloaddition des Schemas 1-A bei tiefen
Temperaturen (— 30° bis —40°) ausschlieBlich zu den
Verbindungen 14a,b fiihrt'* und somit priiparative
Bedeutung zur Synthese von Cyclobutendionen
erlangen konnte.

Die priiparative Chemie der Cyclobutendione: 1. Synthese von Cyclobutendion

_d, ;Fg
A

R1

!
Z9

R2

y4 z
9

0” o

10a

!

R' z'
o: ;:o

10b

1.2. Cyclodimerisierung von olefinischen Verbindungen (Pho-
todimerisierung)

Die Bestrahlung einer Losung von Chloro-2-oxo-1.3-
dioxol (Monochlorovinylen-carbonat, 16) in Aceton
fiihrt unter [2+42]-Cycloaddition zu vier stereoiso-
meren Photoaddukten'*. Eines dieser Produkte (17a)
ist in Aceton schlecht 16slich und fallt wihrend des
Bestrahlungsvorganges aus der Reaktionslosung aus.
Die Hydrolyse von 17a mit Natrium-hydrogencarbo-
nat-Losung fithrt zu Hydroxycyclobutendion (19),
offenbar tiber die Dihydroquadratsiure 18 als Zwi-
schenstufe (Schema 1-B). Die fiir 18 vorgeschlagene
Stereochemie erklirt die leichte Eliminierung von
Wasser aus dem Cyclobutan-System und stiitzt somit
die fiir das Photoaddukt 17a angenommene syn-An-
ordnung der beiden Carbonat-Gruppierungen'™.

H Cl

= 0 H H 0,
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und drei weitere
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Schema 1-B

2. Cyclobutendione durch thermische [2+2]-Cyclo-
addition

2.1. Addition von Alkynen an Tetrahaloethylene

Die Herstellung von Phenylcyclobutendion (1), dem
am eingehendsten untersuchten Cyclobutendion, ge-

Heruntergeladen von: University of Pittsburgh. Urheberrechtlich geschitzt.
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lang erstmals®'> durch thermische Cycloaddition
von Chlorotrifluoroethylen bzw. Tetrafluoroethylen
an Phenylacetylen (20) und anschlieBende Hydrolyse
der 1-Phenyltetrahalocyclobutene 21 und 22 mittels
hochkonzentrierter Schwefelsdure (Schema 2-A).
Phenylcyclobutendion (1) fillt bei dieser Reaktion
in Form gelber Kristalle in einer Ausbeute von
>80% an.

Bei nur kurzer Einwirkung der Schwefelsdure auf
21 und 22 lassen sich die Phenyl-cyclobutenone 24
und 25 abfangen, die unter drastischeren Bedingun-
gen erwartungsgemil ebenfalls Phenylcyclobuten-
dion (1) liefern®. In analoger Weise konnte aus 23
das Phenylcyclobutenon 26 erhalten werden. Seine
Uberfiihrung in 1, die keinerlei Schwierigkeiten vor-
hersehen 148t, wurde bisher nicht beschrieben.

C=CH
20
|
Fe F Fo _F . F
= C=C =C
lF/C C\F lu’ ~F 10/ ~F
—
W/
Cl F
Cl F
23

Schema 2-A

Das Verfahren der thermischen Cycloaddition von
Alkynen an perhalogenierte Alkene erdffnet einen
allgemeinen Zugang zu Tetrahalocyclobutenen (8b)
und ist eingehend untersucht worden'®. Es wurde
gefunden, daB die olefinische Komponente eine CF»-
Gruppe aufweisen muB, um in thermischen Addi-
tionsreaktionen in guten Ausbeuten zu reagieren. Die
Reaktionsfihigkeit der olefinischen Komponente
wird hauptsichlich durch die Anzahl der Fluor-Ato-
me bestimmt, und zwar nimmt sie vom Tetrafluoro-
ethylen iiber das Chlorotrifluoroethylen zum 1,1-
Dichloro-2,2-difluoroethylen ab, wihrend 1.2-Di-
chloro-1,2-difluoroethylen im allgemeinen nicht mehr
zu thermischen Additionen herangezogen werden

SYNTHESIS

kann. Bei der Alkyn-Komponente sind 1-Alkyne be-
deutend reaktiver als nicht-terminale Alkyne!”.

Analog Phenylcyclobutendion (1) konnen auch des-
sen am Phenyl-Ring substituierte Derivate (28) sowie
(1-Cyclohexenyl)-cyclobutendion (30) hergestellt wer-
den (Tabelle 1).

Phenylcyclobutendion (1)%:

4-Chloro-1-phenyl-3,3 4-trifluorocyclobuten (22): Phenylacetylen
(30g.0.29 mol) wird in ein Bombenrohr gegeben. In das Phenylace-
tylen kondensiert man bei —45° gut getrocknetes Chlorotrifluo-
roethylen (34 g, 0.29 mol) ein, spiilt mit Stickstoff und schmilzt
das Bombenrohr ab. Das Rohr wird 7 h bei 100° und 20 h
bei 125° gehalten. Es wird anschlieBend vorsichtig abgekiihlt und
geoffnet. Das Rohprodukt wird bei vermindertem Druck von
wenig polymerem Riickstand abdestilliert und das Destillat durch
Femdestillation im Vakuum iiber eine 1 m lange Vigreux-Kolonne
gereinigt; Ausbeute: 50.8 g(79%); Kp: 52-54°/0.4 torr; nd®*: 1.5117.
Phenylcyclobutendion (1): Man 148t das Cyclobuten 22 (5 g, 0.023
mol) bei 100° (Wasserbad) in 90-92 %ige Schwefelsiure (20 ml)
emtropfen. Es entwickelt sich sofort Halogenwasserstoff. Das Ge-
misca wird unter Rithren noch 20 min erhitzt und dann auf
Eis/Wasser gegossen. Der Niederschlag wird abfiltriert, mit Wasser
gewaschen und aus Aceton umkristallisiert; Ausbeute: 3.1 g (86%5);
F: 149-152° (Zers.). Sublimation und wiederholtes Umkristallisie-
rent liefern hellgelbe Kristalle; F: 152.4-153.2° (Zers.).

(4-Nitrophenyl)-cyclobutendion (282)'°:

4-Ch'oro-1-(4-nitrophenyl )-3,3 4-trifluoroc yclobuten (27a): 4-Ni-
trophenylacetylen (10 g, 0.068 mol) wird in Dichloromethan (%0
ml) suspendiert und die Suspension in einen 250-ml-Stahlautokla-
ven transferiert. Der Autoklav wird evakuiert und mit Stickstoff
gespiilt. Dann wird Chlorotrifluoroethylen (50 g, 0.43 mol) aufge-
preBt und der Autoklav unter Schiitteln langsam auf 140° geheizt,
wobei der Innendruck 27 atm nicht iiberschreiten soll. Nach 12
h wird abgekiihlt und der Autoklav beliiftet. Nach Abdampfen
des Losungsmittels bleibt eine braune Kristallmasse (17.1 g) zu-
riick. Sie wird aus Petrolether (60--90°) umkristallisiert, wobei
gleichzeitig die heile, gelbe Losung von braunem, schmierigem
Riickstand abdekantiert wird; hellgelbe Kristalle; Ausbeute: 14.3
g (30%); F: 87-88°.

(4-Nitrophenyl )-cyclobutendion (28a): Eine Suspension des Cyclo-
butens 27a (5 g, 0.019 mol) in konz. Schwefelsdure (80 ml) wird
12 min auf 100° erhitzt. Unter starkem Schidumen entwickelt
sich Fluorwasserstoff. AnschlieBend gieBt man das Gemisch auf
Eis (200 ml). Der ausgefallene gelbe Feststoff wird aus Tetrachloro-
methan umkristallisiert; Ausbeute: 3.25 g (84 %) getbes Produkt;
F: 135-139° (Zers.).

(4-Methylphenyl)-cyclobutendion (28¢)**:

4-Chioro-1-( 4-methylphenyl )-3,3 4-trifluorocyclobuten (27¢):  4-
Methylphenylacetylen (11.60 g, 0.10 mol) wird in ein Bombenrohr
von -~ 50 ml Fassungsvermdgen gefiillt und mit einer Spatelspitze
Hydrochinon versetzt. Dann wird griindlich mit Reinststickstoff
gespiilt. SchlieBlich wird bei —70° aus einer Vorratsampulle iiber
ein CaCl,-Trockenrohr Chlorotrifluoroethylen (11.65 g, 0.10 mol)
umkondensiert. Das abgeschmolzene Bombenrohr wird dann 24
h im Bombenofen auf 120° erhitzt. Nach dem Abkiihlen wird
die Ampulle auf —78° (CO,/Methanol) gekiihlt und gedffnet.
Das Reaktionsgemisch wird langsam auf Raumtemperatur er-
wiirmt, wobei nicht umgesetztes Chlorotrifluoroethylen und durch
Dimerisierung entstandenes Dichlorohexafluorocyclobutan ver-
dampfen. Der Riickstand wird im Vakuum fraktionierend destil-
liert; Ausbeute: 19.9 g (85%); Kp: 85°/1 torr.

(4-Methylphenyl )-cyclobutendion (28¢): Man gibt das Cyclobuten
27:(10.0 g, 43 mmol) bei 100° in einer Portion zu intensiv geriihrter
96 *,iger Schwefelsiure (25 ml). Man beldft das Gemisch ~25
min bei 100°. Das Ende der Reaktion ist am Aufhoren der Halogen-

Heruntergeladen von: University of Pittsburgh. Urheberrechtlich geschitzt.



Die préparative Chemie der Cyclobutendione; I. Synthese von Cyclobutendion

January 1978

1Z1nY2sab yoipyoailagayln 'ybingsnid 40 AUSIaAuN UOA uspelabiaiuniaH

1e o=og?
i8¢ § uuw of ‘,001 o U vz *ST1 7 o
[£4 2061 6L 0 )" TOSTH %9% o§°9€ 14 SL u:O W, HyoIusquIog Ho=o .
ENy _ 3
°8z g urw g¢ *,001 oLz ru 4 0 .51 uuep y ¢ =K
74 o281 18 0~ )° "OSTH %9%6 1101 9'0/,5L :d3 08 SO 001 mowsquiog -
:oﬂul@lﬁ
a3
PSC  Q urw gz *,00 . pLe 2 9 s q 47 *0€1 N
o 4 “p z o N/ e : ‘
44 st v8 onr &) OS7H %9 1303 §°0/,5°09 3| 6L g 1josusquiog Hozo B
3 E]
‘ I XA So=
‘g L W ez 0] ¢ :onx 4 7T “0T1 o
44 2991 ¥8 0= O CH - OSTH 9 96 1101 1/,68 :dy s8 o ‘youwsquog o 264
EN
, asz @ unw g 4001 e U PL0EL TIOHO N
1761 (S197) 4291651 +9 0= )—{ )09  “TOSTH %06 1101 €1/,951 :dy v8 4 Q )0 ARPIOINY-[YeIS :
Iomol©lou H
ege o . elZ 4 . . "_wuqu m
‘ L Wi t001 a4 QK O. N R 4 10
TTIT 0T ‘61  (S19Z) ,6€1-9€1 08 o&l@lz 0 “*OSTH %86 o881 08 o ‘agpiony-yers Iumu:©nz~o
E . )
9z 1w ww 1y 001 € R P 47 ‘0€) N,
81 o$'08~S"6L 8 o: OSTH 'Zuoy 01 ¢/.111-601 dy I O ‘aqorusquiog _
4 Ho=0—~)
[ ARERD m/o o
o =
o9 urw oz 001 2, Q« O. Y 0T ,$7) uuep fy , 7 o
SI°8 £S1-TS] 98 o; YOSTH %76 1101 40/ p5—7S 1Ay 6L 4 J00[ ‘Iyoruaquiog Iom?@
a4
aqesuy L9 ww o¢ ‘.56 aqeduy e 34 7N
8 £51-TS1 ouy o; POSTH ZUOY 110} L9/,8/-69 1A auay u.: aqe3uy suroy _ |©
HO=0
(2] uagunguipaq %] usunurpaq
InJeISI] Jq aneqsny »npoid ;unx_OHﬁ»I dy ‘mzq g oinagsny »npo1d -suonyesy apmpy

3sAJOIPA] Spuagaryosue pun :2?62226 1 pun usuky|y uoA uomIppeodAD-[z+z] ayosturiay) yoinp suorpusingopL) pun ausInqoAdo[eyeNd] ‘] S3qeL



SYNTHESIS

Arthur H. Schmidt, Walter Ried

1Z1nY2sab yoipyoailagayln 'ybingsnid 40 AUSIaAuN UOA uspelabiaiuniaH

opn 4 0 4 u/ou -3

9 O S 4 U 8 %0zt “ID'HD N

£C 6S1-LST 14 52 5 4 1qosusquiog zumu|©|omu:
a4
ae 4w 421011 TIDTHD A
) ENy A
ele X Us 0E1-011 “FIDHD R

96-56 : :@ N?O ‘iyolusquiog

0 967564 ‘ d Iomo|©|z~o
Y 0T ‘.56 UUEp A3

(0} Q 6C 4 1 V¢ o ~0=0_
onAVIAHv Ui Og -07 *2$9-09 u_vNMIO Y p Ul G6+ o _u
T o8L |87 4 POSIH 110} [/61—1L dY 6L 4 1goy-xaikg Iumul©
El _ E}
use 9 i uw 09 4001 ue ®o A, 401011 TIDTHD =

€2 400 < LL o%o TOSTH %56 FTI-TTI 99 Q L) ‘arpjoIny-[yeIs _
4 4 Iumul©!ou“vx
E NN _3
Bsz ¢ o urw 0] *5001 6.2 . Y 0T 086 PR
(4 (S13Z) 091 95 0= )— )N TOSTH 9,06 P8 S'€8 1 Is vA(VIAIV. <l “Hyoluequiog O
otk Mo HO=D N,
J*H

[o] uagunduipaq [] uagunguipaq

eI A ndgsny wnpoig -3sK[01pAH dy 'mzq 4 9Inagsny »npoid -suonyesy anpy

(Sunzyasiioq) I dPqeL



January 1978

wasserstoff-Entwicklung und der Ausbildung eines einphasigen
Systems zu erkennen. Nach dem Abkiihlen wird die Losung auf
Eiswasser gegossen, das ausgefallene Produkt abgenutscht und
im Vakuum iiber Phosphorpentoxid getrocknet; Ausbeute an Roh-
produkt: 7.0 g (95 %). Zur Reinigung wird aus Aceton umkristalli-
siert; Ausbeute: 6.22 g (84 %); F: 166°.

2.2. Addition von Alkynen an Ketene

Haloketene wie Dichloroketen (32) lassen sich relativ
einfach in Losung erzeugen und an ungesittigte Ver-
bindungen addieren?3. Die Addition an Alkene fiihrt
zu 1,1-Dihalocyclobutanonen und die Addition an
Alkyne zu gem-Dihalocyclobutenonen (33). Der leicht
erfolgende Austausch der Halogen-Atome in 33 gegen
Sauerstoff eroffnet einen weiteren Zugang zu Cyclo-
butendionen (34; Schema 2-B; Tabelle 2).

Cl\ R1 RZ

R'-C=C—R? + f=c=0 —> o
cl 4
32 33

R! R2
—

07 0

34

Schema 2-B

Die Cycloaddition von Schema 2-B verlduft zwar
meist nur mit schlechten Ausbeuten; das Verfahren
konnte dennoch zur Herstellung von Hydroxycyclo-
butendion (19) dienen?®, das sich als identisch erwies
mit einem aus Fusarium moniliforme und Giberella
fujikuroi isolierten Pilztoxin?’, ,Moniliformin“, mit
stark biociden Eigenschaften.

Hydroxycyclobutendion (19) war erstmals nach Sche-
ma 2-C synthetisiert worden®® (Ausbeute: 25%):
Thermische Addition von Keten an das elektronen-
reiche Olefin Tetramethoxyethylen (35) und saure

Die priparative Chemie der Cyclobutendione; 1. Synthese von Cyclobutendion

Hydrolyse (20 % Salzsiure) des so erhaltenen Gemi-
sches der Cycloadditionsprodukte 36 und 37 (~1:1
laut LR. und N.M.R.). Fiir diesen Syntheseweg wird
ein Verlauf iiber Tetrahydroxycyclobutanon (38) an-
genommen, aus dem sich offenbar schon unter sehr
milden Bedingungen Wasser abspaltet.

H3C 0\ /0CH3

c=C 35
/ \,
HcO™ |, TOCH;

———
H,C=C=0
H3CO OCHs HaCO OCHz
HyCO OCH; + H3CO OCH3
0
H,C
36 37
H3CO OCH;,
\
x=c{ 35
HiCO . OCH;3 HCl/H,0,20°
HsCO OCH3
H3CO OCH3
0
OH OH
—OH
o’l; [-OH -2iO 0" o
OH
38 19
Schema 2-C

Auch bei der Destillation eines Gemisches von 36
und 37 erfolgt die leichte Eliminierung von Methanol
aus 37 unter Bildung eines Cyclobutenons (39).

OCHy OCH;
/J;—-OCH:; 100° + CH:OH
0%k ' o OCH;, 3

OCHj OCHs

37 39

Tabelle 2. Cyclobutendione durch thermische [2+2]-Cycloaddition von Dichloroketen an Alkyne und anschlieBende Hydrolyse

Ausbeute F bzw. Kp  Hydrolyse- Produkt

Edukte Produkt : Ausbeute F- bzw. Literatur
[% bedingungen [%] Kp
- CaH H

HiC-CEC—-0CH,  C20._ fHs a8 Kp: 70-75°/ Hydrolyse nicht 29
O emc=0 cl 0.05 torr beschrieben
i c O 33a
@—czc kein Additions- 29
o produkt

™~ N e
ot=C=0 O

=Cc— CoH

@“C C=CaHs = 2% 10 F: 119-121°  konz. H,SO,. O CHs 58 F:62° 29
U eomo a 60°, 15 min ]
o ca © 33b 0" "0 34b

—C=C— HiC_  CH
g:c C=C—CHy : : 12 F:445° Hydrolyse nicht 30
“e=c= o :
o _C=C=0 170 33c beschrieben
HC=C—~0C,Hs C2Hs0. ) . . HO,
oo CI-J:L keine keine keine Ji keine F:158° 26
o 4 o 33d Angabe  Angabe Angabe o N 19 Angabe  (Zers.)

7
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Ethylphenylcyclobutendion (34b):
3.3-Dichloro-1-¢thyl-4-ox0-2-phenylcyclobuten (33b): Zu einer Lo-
sung von 1-Phenyl-1-butyn (4.0 g, 31 mmol) und Dichloroacetyl-
chlorid (4.0 g, 29 mmol) in Tetrachloromethan (100 ml) und absolu-
tem Ether (100 ml) ldfit man unter Riihren und Eiskiihlung eine
Losung von Triethylamin (5.0 g, 49.5 mmol) in Tetrachloromethan
(50 ml) tropfen. Nach 4 h wird vom Triethylammonium-chlorid
(4.2 g, 100%) abgesaugt. Das Filtrat wird an Kieselgel mit Petrol-
ether/S % Ether chromatographiert; Ausbeute: 70mg (10%); F:
119-121°.

Ethylphenylcyclobutendion (34b): Verbindung 33b (90mg, 0.37
mmol) wird in konz. Schwefelsidure (2 ml) 15 min auf 60° erwiirmt.
Es entwickelt sich Chlorwasserstoff. AnschlieBend gieBt man das
Gemisch auf Eis und extrahiert mit Dichloromethan. Der Extrakt
wird getrocknet, das Solvens abdestilliert und der Riickstand aus
Ether (wenig)/Petrolether (viel) umkristallisiert; Ausbeute: 40 mg
(58 7%): schwach gelbliche Schuppen, F: 62°.

2.3. Dimerisierung von Tetrahaloethylenen

Fiir die thermische Dimerisierung von Tetrahalo-
ethylenen gelten dhnliche Regeln hinsichtlich der
Reaktivitiit wie fiir die Addition der Tetrahaloethy-
lene an Alkyne (s. Abschnitt 2.1.). So gelangt man
durch thermische Dimerisierung von Chlorotrifluo-
roethylen glatt zu einem cis/trans-Gemisch von 1.2-
Dichlorohexafluorocyclobutan®! (40), und aus 1,1-
Dichloro-2,2-difluoroethylen erhdlt man 1,1,22-
Tetrachlorotetrafluorocyclobutan®®  (41)  (Kopf-
Kopf-Dimerisierung).

F_ _Cl ar F.F
~e” . F c .
. 7 FF F—-F
F/ \F L1
FF FF
40 42
clCl cl cl
Cl\c’cl cl cl
2 I — e e -_— F
C | I F
F7F - F FF
FF
4 43

Da ein Austausch der geminalen Halogen-Atome
in Cyclobutanen wie 40 und 41 nur unter drastischen
Bedingungen maglich ist, bedient man sich des fol-

18 ] D. Roberts, G. B. Kline, H. E. Simmons, J. Am. Chem.
Soc. 75, 4765 (1953).

19 W. Ried, A. H. Schmidt, W. Kuhn, Chem. Ber. 104, 2622
{1971).

20 A H. Schmidt, Dissertation, Universitit Frankfurt/M., 1970.

2t W. Kuhn, Diplomarbeit, Universitit Frankfurt/M., 1971

22 1. A. Brune, G. Horlbeck, H. Rétiele, U. Tanger, Z. Natur-
Jorsch. [b] 28, 68 (1973).

23 W, Ried, A. H. Schmidt, V. B. Saxena, Chem. Ber. 103, 2709
(1970).

24 (.M. Sharts, J. D. Roberts, J. Am. Chem. Soc. 83, 871 (1961).

25 W. T. Brady, Synthesis 1971, 415.

26 J.P. Springer et al, J. Am. Chem. Soc. 96, 2267 (1974).

27 R J. Cole et al., Science 179, 1324 (1973).

2% R. W. Hoffmann, U. Bressel, J. Gehlhaus, H. Hauser, Chem.
Ber. 104, 873 (1971).

29 E. V. Dehmlow, Chem. Ber. 100, 3829 (1967).

30 Y. Knoche, Justus Liebigs Ann. Chem. 722, 232 (1969).

31 W, C. Solomon, L. A. Dee, J. Org. Chem. 29, 2790 (1964).
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genden Verfahrens zur Erhohung der Reaktivitit der
Halogen-Atome: Durch Dechlorierung mit - Zink
tiberfithrt man die Verbindungen 40 und 41 in Hexa-
fluorocyclobuten®? (42) bzw. 1,2-Dichlorotetrafluo-
rocyclobuten* (43). Die CF,-Gruppen beider Ver-
bindungen stehen in Allyl-Stellung zu einer Doppel-
bindung, was eine Erhohung ihrer Reaktivitit be-
wirkt. Die vinylischen Halogen-Atome befinden sich
ihrerseits in Konjugation zu den CF,-Gruppen und
erfahren hierdurch ebenfalls eine Erhohung ihrer
Reaktivitdt. DemgeméB konnen die Verbindungen
42 und 43 leicht mit nucleophilen Agenzien umgesetzt
werden (Schema 2-D). Bei diesem Additions-Elimi-
nierungs-Mechanismus findet ein Austausch eines vi-
nylischen oder eines geminalen Halogen-Atoms ge-
gen den nucleophilen Reaktionspartner unter Bil-
dung von 44 bzw. 45 statt®>*. Bei der Einwirkung
der doppelt-molaren Menge eines nucleophilen
Agenzes auf 42 bzw. 43 reagieren erwartungsgemaf)
die beiden Halogen-Atome an der Doppelbindung,
und es entstehen die Tetrafluorocyclobutene 46 bzw.
47. Die Monosubstitutionsprodukte 44 und 45 sind
hierbei als Zwischenstufen zu diskutieren,

X X « e X "
r— <) T—Nu
FliF Y F:lj—F
F F F F
42 x=F
43 x-cl -c® -g®
X_ M x_ X
| —Nu
F F —F
-2x8| 2nu® FF F F
bzw.
-2F9 44 45
Nu Nu Nu X
L bzw. X Nu
F F
FF F F
Nu® = nucleophile Komponente 46 47

Schema 2-D

Die nach Schema 2-D in einfacher Weise zugéng-
lichen Cyclobutene 44 und 46 eignen sich als Aus-
gangsmaterial fir die Herstellung von Cyclobuten-
dionen, wie in den nachfolgenden Abschnitten aufge-
zeigt ist.

32 (), Scherer, German Patent (DBP ) 856145 (1952), Farbwerke
Hoechst; C.A. 47, 6435 (1953). /

3 A T. Blomquist, P. P. Nicholas, J. Org. Chem. 32, 863, 866
(1967).

34 D. Park, C. M. Snow, J. R. Lacher, J. Am. Chem. Soc.
73. 2342 (1951).

35§ D. Park, J. R. Lacher, J. R. Dick, J. Am. Chem. Soc. 31,
1116 (1966).

3¢ J. D. Park, R. Sullivan, R. J. McMurtry, Tetrahedron Lett.
1967, 173.

Heruntergeladen von: University of Pittsburgh. Urheberrechtlich geschitzt.



January 1978

23.1. Umsetzung von Hexahalocyclobutenen mit
Organometall-Verbindungen

Anhand von Reihenversuchen konnte gezeigt wer-
den33% daB die olefinischen Fluor-Atome in 42
reaktiver sind als die entsprechenden Chlor-Atome
in 43, Erwartungsgemaf tibertreffen bei der Reaktion
mit42 bzw. 43 Organolithium-Verbindungen die ent-
sprechenden Grignard-Verbindungen an Reaktivitit.
Hieraus ergibt sich, daB3 zur Herstellung disubstituier-
ter Tetrafluorocyclobutene des Typs 46 die Umset-
zung von Hexafluorocyclobuten (42) mit der doppelt-
molaren Menge einer Organolithium-Verbindung
am zweckmiBigsten ist. Bei anderen Kombinationen
von Perhalocyclobuten mit Organometall-Verbin-
dungen werden meist nur monosubstituierte Penta-
halocyclobutene des Typs 44 erhalten®, selbst wenn
man mit einem grofen UberschuBl an Organometall-
Komponente und unter drastischen Bedingungen ar-
beitet; disubstituierte Tetrahalocyclobutene des Typs
46 entstehen, wenn iiberhaupt, nur in geringer Aus-
beute?’. Essind jedoch einige Fiille bekannt, in denen
diese Regel durchbrochen wird. 8o erhilt man 1.2-Di-
phenyltetrafluorocyclobuten (46¢) aus 1,2-Dichloro-
tetrafluorocyclobuten {43) mit der doppelt-molaren
Menge Phenyllithium in geringfijgig besserer Ausbeu-
te als aus 42 und Phenyllithium*®*?,

Die Reaktion von Organolithium-Verbindungen mit
Hexafluorocyclobuten (42) 1Bt als weitere Besonder-
heit erkennen, dal man mit Alkyllithivm je nach
Dosierung ein Mono- oder Disubstitutionsprodukt
erhith, mit Aryllithium dagegen ausschlieBlich Disub-
stitutionsprodukte, unabhingig vom Mol-Verhiltnis
der Reaktanden®’.

Hexafluorocyclobuten (42)33:

1.2-Dichlorohexafluprocyelobutan  (40):  Chlorotriffuoroethylen
(2100 g, 18 mol) wird in einem 4000-mi-Schiittel-Autoklaven in
der folgenden Weise erhitzt: 24 h auf 125°, dann 48 h auf 150°,
dann 24 h auf 200°. Nach dem Abkithlen wird der Inhalt des
Autoklaven destilliert: Ausbeute: 1620 g (77%); Kp: 59-60°.
Hexafluorocyclobuten (42): Man 1rligy Zink (332 g, > 5 g-atom)
unter Rithren in absoluies Methanol (700 ml) ein und erhitzt
die Mischung zum Sieden. Dann ld0¢ man langsam 1,2-Dichioro-
hexafluorocyclobutan (40; 554 g, 2.38 mol) zutropfen. Das Produkt
destifliert dabei durch einen wassergekiihlten Intensivkiihler in
eine Kiihifalle { — 78°). Der Inhalt der Falle wird nach Beendigung
der Reaktion bei Raumtemperatur durch eine Fiillkorper-Kotonne
destilliert; Ausbeute: 317 g (82%); Kp: +4°.

37 S. Dixon, J. Org. Chem. 21. 400 {1956).

38 J. D. Park, R. Fontanelli, J. Org. Chem. 28, 258 (1963).

M. Seckamp, Dissertation, Freie Universitit Berlin, {969.

R. Lantzsch, Universitit Frankfurt/M., unveréffentlicht.

“l W, Ried, R. Lantzsch, Chem. Ber. 104, 679 (1971).

42 A. T. Blomquist, E. A. LaLlancette, Tetrahedron Lets. 1961,
65S.

*3 A. T. Blomquist. E. A. Lalancette. J. 4m. Chem. Soc. 83,

1387 {1961).

R. Lantzsch, Dissertation, Universitit Frankfurt/M., 1971.

45 W. Broser, M. Seckamp, Tetrahedron Lett. 1966, 6337,

44
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1,2-Dialkyl- und 1,2-Diaryltetrafluorocyclobutene (Typ 46) aus He-
xafluorocyclobuten (42)°7-%; allgemeine Arbeitsvorschrifi:

Die Losung einer Alkyllithium- bzw. Aryllithium-Verbindung (0.5
mol) in absolutem Ether (500-750 ml) wird in einem Trockeneis
Methanol-Kithibad auf —70° abgekiihlt. In dicse Losung leitet
man unter Stickstoff und unter kriiftigem Rithren Hexafluorocycto-
buten (423 324 g, 0.2 mol) en. Es tritt Erwdrmung ein. und
das Gemisch verfiarbt sich. Man entfernt das Kiihlbad, it das
Gemisch langsam aul Raumtemperatur erwiirmen und giefit es
dann auf Eis/Salzsdure-Gemisch. Man extrahiert mit Ether, wiischt
die organische Phase mit Wasser aus und trocknet sie mit Natrium-
sulfat. Das Solvens wird abgezogen und der Riickstand im Vakuum
destilliert (z. B. 46¢; Kp: 125°/1.8 torr) bzw. umkristaliisiert (z. B.
46e).

Saure Hydrolyse 1,2-disubstituierter Tetrafluorocyclobutene; drei
typische Beispiele:

Diphenylcyclobuteadion (48)*>:

1.2-Diphenyltetrafluorocyclobuten (46¢; 5 g, 21.7 mmol) wird un-
ter Rithren in 98 %ige Schwefelsaure (20 g) eingetragen. Die Mi-
schung wird 35 min auf 100° erhitzt und dann auf Eis/Wasser-Ge-
misch gegossen. Der ausfallende gelbe Niederschiag wird abfil-
triert, getrocknet und aus Chloroform umkristallisiert: Ausbeute:
3.5 g (83%): F: 97-97.2°.

1,2-Bis[4-hydroxyphenyl]-cyclobutendion (501
(,2-Bis[4-hydroxyphenyl]-tetrafluorocyclobuten (46e; 28 g, 90
mmol) wird in eine Losung von Bromwasserstofl in Fisessig (37 %a:
150 m)) eingetragen und das Gemisch 8 h gekocht. AnschlieBend
wird das Solvens im Vakuum abgezogen. Der Riickstand wird
in siedendem Wasser/Aceton-Gemisch gelost und die Losung in
der Hitze mit Aktivkohle behandelt. Nach lingerem Kiihlen fallen
griine Nadeln aus. die nach nochmaligem Umkristailisieren aus
Wasser/Aceton gelbe Nadeln liefern; Ausbeute: 7.2 g (30”0): F:
254°.

Bis[4-methylphenyl]-cyclobutendion (49)*':

1.2-Bis[ 4-methyipheny! J-«tetrufluorocyclobuten (46d): ln  cinem
1000-ml-Vierhalskoiben mit RiickfluBkiihler, Tropftrichter, Riih-
rer und Gas-Einleitungsrohr wird gus 4-Bromotoluol {86 g. 0.5
mol) und Lithwum (7 g, ~1 g-atom) in Ether (~ 500 ml) eine
Losung von 4-Methylphenyllithium hergestellt. Man kithlt die
Losungauf —70° (Trockeneis/Aceton) und 1it hierzu unter Stick-
stoff und uater gutem Riihren 1,2-Dichlorotetrafluoracyclobuten
(43539 2,0.2 mol) tropfen. Anschlieflend wird die Kiihlung entfernt
und das Gemisch auf Raumtemperatur gebracht. Dann it man
soviel halbkonzentrierte Salzsiiure zutropfen, bis das Reaktionsge-
misch klar ist. Man extrahiert mit Ether (4 x 200 ml) und trocknet
den Extrakt mit Calciumchlorid. Das Solvens wird am Rotations-
verdampfer abgezogen usd die zuriickbleibende Kristallmasse
zweimal aus Petrolether (60-80°) umkristailisiert; Ausbeute: 18
2(30%): F: 90-92°.

Bis{ 4-methylpheny! |-cyclobutendion  (49):  1,2-Bis[4-methylphe-
nyl]-tetrafluorocyclobuten (46d; 5 g, 17 mmol) wird bei 100°
portionsweise in konz. Schwefelsdure (200 ml) eingetragen. Man
erhitzt das Gemisch noch 40 min auf 100° und gieBt es dann
auf Eis. Das feste, gelbe Produkt wird abfiltriert, getrocknet und
aus Chloroform/Petrolether umkristallisiert; Ausbeute: 3.7 ¢
{86 %): F:177-178°.

Die Reaktion von 42 oder 43 mit Grignard-Verbin-
dungen wird bevorzugt dann ausgefithrt, wenn man
in die Reihe der 1-Alkyl- bzw. 1-Arylpentahalocyclo-
butene (Typ 44) gelangen will. So entstehen bei der
Umsetzung von 42 bzw. 43 mit 4-Methoxyphenylma-
gnesium-bromid die 1-Arylpentahalocyclobutene 51
bzw. 52. Bei der Einwirkung von ethanolischer Ka-
liumhydroxid-Losung wird in beiden Cyclobutenen

Heruntergeladen von: University of Pittsburgh. Urheberrechtlich geschitzt.
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das olefinische Halogen-Atom gegen die Ethoxy- -
Gruppe ausgetauscht (bei 0°) unter Bildung des Sub- g
stitutionsproduktes 53. Die Umsetzung von 53 mit = I~ %
konz. Salzsdure in Ethanol fithrt dann zu Ethoxy-(4- -
methoxyphenyl)-cyclobutendion®? (54) (Schema 2-E).
F F Ct Cl
= o
Fti 42 F4F 43 - 2%
FF FF . 5 g 5z
H,co—O—Mgsr H300—©-MgBr
Mol-Verhéltnis 1:145 Mol-Verhaltnis 1: 2.7
H3CO H3CO
F O cl ) c g}
= L $5
F F F 51 8% F FF F 5214 12,7 g'é, %éo
o 5]
| C;H50H/KOH , 0° | <= “= o
H3CO, l ‘ 4 T T
%‘ o )
: e O o
~Fre s F I v
1C1H50H/HCI
H3CO, : 3
3 35 S g £
OC2Hs ‘_5‘ 3 T § TS
] 35| . ¥
7 N 54 s | TR Sh ge
[
3 o o o
Schema 2-E § b “ =
o) “ % S
T 2 ¢ &
=
2.3.2. Hydrolyse gemischt substituierter Cyclobute- § g
none und Cyclobutene 818 _
B 3 N o ~ [38)
Bei kurzzeitiger Einwirkung von Schwefelsiure auf g | < n © ©
3,3,4,4-Tetrahalocyclobutene (z. B. 21, 22, 23; Sche- ) .
ma 2-A) entstehen Dihalocyclobutenone (z. B. 24, E o S P
25, 26). Derartige 4.4-Dihalocyclobutenone lassen 3 é ° 4
sich leicht isolieren und unter drastischeren Bedin- 3 | 5 . .
gungen in die entsprechenden Cyclobutendione iiber- 2 | T 8 ol ©
fiihren (siche Abschnitt 2.1.). In gleicher Weise kon- 5 | =%
nen auch die zu 24-26 stellungsisomeren Dihalocy- g
clobutenone sowie andersartig substituierte Dihalo- o
cyclobutenone als Ausgangsmaterial fiir die Herstel- % g
lung von Cyclobutendionen dienen (Tabelle 4). =1 - i P &=
T e 2E 3 % o
Elg8| == zE £2
Schema 2-D weist daraufhin, daB Polyhalocyclobute- 2 | § 5 Mo N 5%
ne der nucleophilen Substitution leicht zuginglich & | T & S <38 T &
sind. So wurden zahlreiche Austauschreaktionen mit E
Organometall-Verbindungen (Abschnitt 2.3.1.), Ha- 2
logenid-Ionen, Alkoholen und Aminen durchgefiihrt. T; 5 o
Mehrere auf diesem Weg erhaltene Cyclobutene ver- ~ © w " o
schiedenen Substitutionstyps konnten durch saure P T Biw
Hydrolyse in Cyclobutendione (1, 55, 56) iibergefiihrt 3 | % 1 @J:f“
werden (Tabelle 4). e |2 ¥ °

Heruntergeladen von: University of Pittsburgh. Urheberrechtlich geschitzt.
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2.4. Thermische [2+2]-Cycloaddition von elektronen-reichen
an elektronen-arme Ethylen-Derivate

Tetraalkoxyethylene reagieren mit Benzylidenmalo-
dinitrilen (und Hetero-Analogen) in der Hitze unter
Bildung von 4-Aryl(Heteroaryl)-1,1-dicyano-2,2,3,3-
tetraalkoxycyclobutanen*® (57). Einwirkung der dop-
pelt-molaren Menge Kalium-t-butoxid auf die Cyclo-
butan-Derivate 57 fiihrt zur Eliminierung von Cyan-
wasserstoff; es entstehen 4-Aryl(Heteroaryl)-1-cyano-
2,2,3,3-tetraalkoxycyclobutene®® (58), deren Hydro-
lyse mit konzentrierter Schwefelsdure Aryl(Hetero-
arylj-cyanocyclobutendione (59) ergibt®! (Schema
2-F).

R CN
N/
/C_C\ H CN
H CN R' CN
R20 | OR? ~ R% OR?
Ne=¢” R20 OR?
r20”  OR? 57
R' CN R! CN
2 ¢-C,Hg-0K .
“HCN Rzo—iiﬁOR2 j:g
RZ20 OR? o0
58 59

Schema 2-F
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Aryl(Heteroaryl)-cyanocyclobutendione (59); allgemeine Herstel-
lungsvorschrift*®-*%-31:

4-Aryl( Heteroaryl )-1,1-dicyano-2,2,3,3-tetraalkoxycyclobutane
(57): siche Synthesis 1975, 260.

4-Aryl( Heteroaryl )-1-cyano-2,2,3 3-tetraalkoxycyclobutene  (S8):
siehe Svnthesis 1975, 263.

Aryl( Heteroaryl )-cyanocyclobutendione (59): siehe Svnthesis 1975,
639.

2.5. Thermische intramolekulare Cycloaddition von 1,2,4,5-
Hexatetraenen

Erhitzen von  34-Dibromo-1.1,6,6-tetraphenyl-
1,2.4,5-hexatetraen®”>® (60) in Benzol fiihrt unter
intramolekularer Cycloaddition zu Bis[diphenylme-
thylen]-dibromocyclobuten®® (61).

Cofls, Br (lieHs (szs
c=c=C CeHs CeHs—Cy L~ CeHs
N\ /
CeHs /C=C=C\ _—
Br CgHs Br Br
60 61

Verbindung 61 zeichnet sich durch hohe Reaktivitiit
aus und nimmt eine Schliisselstellung in der Synthese
von Mono- und Bis[diphenylmethylen]-Vierringcar-
bocyclen ein. Es zeigte sich, daf3 Vierring-Carbocy-
clen mit mindestens einer Diphenylmethylen-Gruppe
und mindestens drei sp*-hybridisierten Vierring-C-

Tabelle 5. Aryl(Heteroaryl)-cyanocyclobutendione (59) durch [2+2]-Cycloaddition von Ethylen-Derivaten und Folgereaktionen

Edukte Reaktions- Produkte Ausbeute F Literatur
bedingungen [%]
Qs
H,C=C o H CN
70°,2 h < >j:1:¢“ 92 120° 49
Cszo\C_C,OCsz CaHe0 0C,Hs S7a
C2H50/ \0C2H5 CoHsO OCyHsg
QL e
57a 1-C4Hy-OK/1,2-Dimethoxyethan, CoHs0 ] 0CHs 58a 92 77° 50
20-25°, 1 h C2HsO OC2zHs
L o
58a konz. H,SO4, 1 h =] 592 % 154° 51
H3CO, g 0
@ cN
/C= < H CN
H CN R H3CO CN
MO ocH,  10%3h HCO ocHy g7 96 127° 49
=0 HsCO OCH;
H5CO OCH;3 HsCO,
O CN
57b t-C4Ho-OK/1,2-Dimethoxyethan, ] b 74 63° 50
RiickfluB, 1 h KsCO——-ocH; 58
HsCO OCH;
H4CO,
S o
58b konz. H,SOy4, 1 h =] 50p 94 169° St

o

Heruntergeladen von: University of Pittsburgh. Urheberrechtlich geschitzt.
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Tabelle 5. (Fortsetzung)
Edukte Reaktions- Produkte Ausbeute F Literatur
bedingungen [%]
02N
Q /CN H CN
H/C=C\CN 70° 1 h o oc
HCO OcH, AU HACO ocH; 57c 91 165 49
Ne=¢” HiCO OCH;,
HyCO”  OCH, 0N
L o
H;CO | OCH
57¢c {-C4Ho-OK/1,2-Dimethoxyethan, HCO ocH 3 58¢c 56 110° 50
20-25°, t h : :
02N
QL o )
58c¢c konz. H,804, 1 h i 59¢ 80 (Ol 51
0 (0]
7
{)1 AN H CN
) Je=c_ f S}:l-—-tcn
CN -ne
70°, L h H.CO OCH; 57d 84 113° 49
oo THiCO OCH,
A=
H3CO OCH,4

57d 1-C4He-OK/1,2-Dimethoxyethan,

20-25°,1h

58d konz. }'{2504, th

ﬁfo}
(@)
=z
(=)
™o
¥
fe=]

HCO och, 58d 109°
HCO OCH,3
9
0 CN
59d &2 123° 51
o

Atomen auf chemischem Weg leicht in Cyclobuten-
dione umgewandelt werden konnen (siehe z. B. Sche-

ma 2-G).

CeHs CeHs
CeHs—Cy C—CgHs

CgHs—C_ O

0
64

Schema 2-G

‘szs CeHs
Cots—FLy_CCetls

/
Brﬂar
0

o]

<|36H5 (,35“5
CgHs—C C~-CgH
gHs ; . CeHs

BriBr

65¢c RrR-H
65d RrR-cH,
CeHs
CeHs~C OCH;

/
H3CO
0

0
65e

Die Umwandlung von 61 in ein Cyclobutendion kann
auf zwei Wegen erfolgen (Schema 2-H). Die Photo-
oxygenierung von 61 liefert als einziges Produkt das
Cyclobutendion 65a, wobei ein bicyclisches 1,2-Di-
oxetan-Derivat®® als Zwischenstufe angenommen
wird. Diese Reaktion ist das erste Beispiel einer direk-
ten oxidativen Uberfiihrung eines Cyclobutens in
ein Cyclobutendion®®.

Bei der Einwirkung von Alkali-alkoxiden auf 61 ent-
steht das isolierbare Epoxycyclobuten 66, das in sau-
rem Medium (verdiinnte Salzsiure) glatt in das Cy-
clobutendion 65f umgelagert wird®’.

46y Kitahara, M. C. Caserio, F. Scardiglia, J. D. Roberts, J.
Anm.. Chem. Soc. 83, 3106 (1960).

47 E. F. Jenny, J. Druey, J. Am. Chem. Soc. 82, 3111 (1960}

48 ] (. Grandguillot, F. Rouessac, Bull. Soc. Chim. Fr. 1973,
1859,

49 p H.J. Ooms, J. W. Scheeren, R. J. F. Nivard, Synthesis 1975,
260.

S0 p H. J. Ooms, J. W. Scheeren, R. J. F. Nivard, Synthesis
1975, 263.

5t p. H. J. Ooms, J. W. Scheeren, R. J. F. Nivard, Synthesis
1975, 639.

52 J. W. Scheeren, R. J. F. M. Staps, R. J. F. Nivard, Rec!,
Trav. Chim. Pays Bas 92. 11 (1973).

53 (5. Jones, Org. Reactions 15, 204 (1967).

54 M. R. S. Weir, J. B. Hyne, Can. J. Chem. 43, 773 (1965).

35 A. C. Cope, C. M. Hofmann, C. Wyckoff, E. Hardenbergh,
J. Am. Chem. Soc. 63, 3452 (1941).

56 T Toda, H. Ishihara, K. Akagi, Tetrahedron Lett. 1969, 2531.

M. Higashi, F. Toda. K. Akagi, Chem. Ind. ( London) 1969,

491.

Y

3

Heruntergeladen von: University of Pittsburgh. Urheberrechtlich geschitzt.
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(szs fszs
Oz, hv CgHs—C, C—CgHsg
——
Br Br
CgHs C
otts Gorls 0-0
CgHs—C C—CgHs
_ ™
o e Cats it
61 [R-ONa_ | CeMs—Cy C—CeHs
Br OR
Schema 2-H

Die Uberfiihrung der Bis[diphenylmethylen]-cyclo-
butanone 62a,b in das Cyclobutendion 65b gelingt
durch Einwirkung von Alkali-hydroxid bzw. -alkoxid
und anschlieBendes Ansduren®! (Schema 2-I).

-C
CgHs y;

CeHs CHs
CeHs—C, C—CgHs KOH
“hO
praa
H
62a
C':sHs ?sHs CeHs  CgHs
CgHs—C C—CgHi _ CegHs—C C—CgH
sHs i “ofs| maieken CeMsg i Cets
“KOH (~H;0)
o] o® k® 0" Mo
65b HC!/H0
{-CH30H)
‘szs "36“5 CeHs CoHg
NaOCHy/
CgHs—C C—~CgH 3 CgHs—C, C—CgH
6785 6115 CH30M 675 ! 615
OCH;
o7l 07 “OCH,3
62b
Schema 2-1

Erhitzen von 3,4-Bis[diphenylmethylen |-cyclobutan-
dion (63) in konzentrierter Salpetersdure und Zugabe
von Wasser bzw. Methanol zu der noch heiBlen Reak-
tionslosung ergibt (nach Aufarbeitung) die Cyclobu-
tendione 65¢ bzw. 65d (Schema 2-J)%2. Der als Zwi-
schenstufe postulierte Bicyclus 67 konnte bisher nicht
abgefangen werden.

*8 Yuki Gosei Kagaku Kyokai Shi 31, 860 (1973).

*¢ H. H. Freedman, J. Am. Chem. Soc. 83, 2195 (1961).

80 F. Toda, K. Akagi, Chem. Commun. 1970, 764.

! F. Toda, N. Ooi, Y. Takehira, K. Akagi, Bull. Chem. Soc.
Jpn. 44, 1998 (1971).

F. Toda, E. Todo, Bull. Chem. Soc. Jpn. 47, 348 (1974).

F. Toda, K. Yuwami, Bull. Chem. Soc. Jpn. 47, 1954 (1974).

62
63
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flisﬂs ffs”s
C5H5‘7C C\—CsHs
Br Br
(o] 0
65a
?s“s (135”5
R_oe c6H5—C C—CSHS
—_—
Br-——=—1+-0R
© or
?6“5 ?sHs C|36H5 CeHs
C—CgHg Hy0® CgHs—C C~CgHsg
L L S /
Br Br
OR
o 0 0
66 65f

(136”5 ?sHs
CeHs—C, C—CgHs

oj:{ CgHg CgH
063 IGS'BS

wo _ CoMs=C. CoCefts
- HNO, | HNO, ? HO ri OH
0 0
CeHs, o f6Hs 65¢
CgHs™ \__/ "CgHs
CgHg CgHsg
¢ o &L
CH,OH CgHsg , C—CgHsg
67 T HiCO ]:L OCH3
0 0
Schema 2-J 65d

Die Umwandlung von 2-Diphenylmethylen-1,3-cy-
clobutandion (64) in das Cyclobutendion 65e ist be-
deutend schwieriger. Man bromiert hierzu 64 und
erhitzt das gem-Dibromocyclobutandion 68 lingere
Zeit mit Methanol. In dem Produktgemisch ist 65e
nur zu 10% enthalten®® (Schema 2-K). Fiir die Bil-
dung von 65e wird als Zwischenstufe ein Epoxid
diskutiert.

‘szs CeHs
CeHs—C, 0 .26r, CeHs—C_ 0
ﬁ -2 HBr Ii_ar
0] 0 Br
64 68
CeHs CgHs

CgHs—C OCH; CgHs—C 0

CH30H.Y/, 2h /
— s Hic—0 C):( + ji ocH
0 o 3

OCH;
Schema 2-K 65e 1% 39%

Die Tatsache, daB sich keine der Umwandlungs-
methoden von Bis[diphenylmethylen]-cyclobutenen,
Bis[diphenylmethylen]-cyclobutanonen, Bis[diphe-
nylmethylen]-cyclobutandionen sowie Diphenylme-
thylen-cyclobutandionen in Cyclobutendione in
Schema 0-B einordnen 148t, unterstreicht die Eigen-
stindigkeit der in diesem Kapitel beschriebenen
Verfahren zur Herstellung von Cyclobutendionen.

Heruntergeladen von: University of Pittsburgh. Urheberrechtlich geschitzt.
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3. Cyclobutendione durch Ringerweiterung von Cyclo-
propen-Derivaten

3.1. Ringerweiterung von 3-Hydroxycyclopropen-3-carbon-
siure-estern

Die Behandlung von 1,2-Diphenyl-3-hydroxycyclo-
propen-3-carbonsiure-estern (69) mit Natrium-me-
thoxid in Methanol, mit katalytischen Mengen eines
tertiiren Amins in Chloroform oder Benzol®?*, bzw.
mit Natriumhydrogencarbonat in wifirigem Di-
oxan®? fiihrt in praktisch quantitativer Ausbeute zu
Diphenylcyclobutendion (48). Die Reaktion kann als
Retro-Benzilsdure-Umlagerung aufgefalit werden.

CgHs CgHsg CgHs CeHs
4 —_——
; -BH/-R-0® j:(

H<0  C=0—R 0" o
g° &
69a Rr-CH, 48
b R:=CHs

Trotz der hohen Empfindlichkeit von Cyclobutendio-
nen gegen basische Agenzien ist unter den Reaktions-
bedingungen keine Ringdffnung von 48 beobachtet
worden.
Das als Ausgangsmaterial benétigte Cyclopropen-
Derivat 69b wird hergestellt durch Addition von
Chlorophenylcarben (aus 3-Chloro-3-phenyl-3H-
diazirin) an Ethyl-phenylpropynoat und Hydrolyse
des so erhaltenen Ethyl-3-chloro-1,2-diphenylcyclo-
propen-3-carboxylats (70) mit Natrium-hydrogencar-
bonat in Aceton.

CeHs \V/
CeHs—C=C—COOCHg  + Cl—\vN -
N
H H
CGHS\Y/CSHE NaHCO;/Aceton Cots Cehs
ct” “cO0CgHs HO” “COOCHs
70 69b

Die schlechte Zuginglichkeit und hohe StoBempfind-
lichkeit des Diazirin-Derivates sollte der hier be-
schriebenen Cyclobutendion-Synthese enge Grenzen
setzen.

3.2. Ringerweiterung durch thermische Cycloaddition von
Dichlorocarben an Cyelopropene

Dihalocarbene lassen sich relativ leicht in Losung
erzeugen und an C=C-Doppelbindungen addie-
ren®”. Infolge des elektrophilen Charakters der Diha-
locarbene erwies sich eine analoge Addition an Alky-
ne als problematisch; die erwarteten gem-Dihalocy-
clopropene werden durchweg nur in schlechten Aus-
beuten erhalten und deshalb meist ohne Isolierung
direkt in die entsprechenden Cyclopropenone iiber-
gefiihrt®®~ 7', Bei der Einwirkung von iiberschiissi-
gem Dihalocarben auf Alkyne entstehen jedoch nach

64 ¢ D, DeBoer, Chem. Commun. 1972, 377.

65 M. I. Komendankov, I. M. Domnin, R. M. Kenbaeva, T.
N. Grigorova, Zh. Org. Khim. 9, 1420 (1973); C.A. 79, 91728
(1973).

SYNTHESIS

Aufarbeitung neben Cyclopropenonen gem-Dihalo-
cyclobutenone’:72 (71). Obwohl die Verbindungen
71 nur in miBiger Ausbeute anfallen, kommt diesem
in Schema 3-A formulierten Verfahren wegen der
einfachen Durchfiihrbarkeit priaparative Bedeutung
zZu.

R-CZC~R + $CCl;  ——>

R. R R R R R
N= scclz "
A - 38 cl o Cle c

Cl Cl Cl C{'Cl Cl
Cl
R R R R
H,0
—— —
-HCl/-H® 0j;fﬁCl 0):_((_)
“ 71 72
Schema 3-A

Wie bereits im Abschnitt 2.2. erwihnt, lassen sich
die geminalen Halogen-Atome der Cyclobutenone
des Typs 71 leicht durch saure Hydrolyse gegen
Sauerstoff austauschen, so dal man zu Cyclobuten-
dionen (72) gelangt.

Dipropylcyclobutendion (72a)":

3.3-Dichloro-1,2-dipropylcyclobuten-4-on (71a)"" : Ein Gemisch von
destilliertem 4-Octyn (38 g, 0.345 mol), Natrium-trichloroacetat
(80 g, 3.432 mol) und 1,2-Dimethoxyethan (200 ml) wird unter
Stickstoff so lange unter RiickfluB erhitzt, bis die Entwicklung
von Kohlendioxid beendet ist. Dann wird Wasser zugegeben und
das Gemisch mit Dichloromethan extrahiert. Aufarbeitung der
organischen Phase ergibt als Riickstand eine Fliissigkeit (12.2
¢) mit dem Siedebereich 65-85°/0.3 torr. Diese Fliissigkeit wird
in Dichloromethan (50 ml) aufgenommen und diese Lésung mit
65 %iger Schwefelsiure (4 x 10 ml) extrahiert. Aufarbeitung der
organischen Phase ergibt 71a; Ausbeute: 544 g (7%, bezogen
auf 4-Octyn); Kp: 80°/0.3 torr (nicht analysenrein).
Dipropyleyclobutendion (T2a): Verbindung 71a (2.18 g, 9.85 mmol)
wird in 90 %sige Schwefelsiiure (25 ml) eingetragen. Das Gemisch
wird unter Stickstoff 2 h auf 100° erhitzt und dann auf Eis gegossen.
Aufarbeitung durch Extraktion liefert 72a als gelbe Fliissigkeit:
Ausbeute: 0.72 g (43%); Kp: 70°/0.2 torr.

3.3. Thermische Addition von Isocyaniden an Cyclopropenone
unter Ringerweiterung

Bei der Reaktion von Diphenylcyclopropenon (73a)
mit 2,6-Dimethylphenyl-isocyanid (R*—N=C) in
Benzol (24 h, 20-25°) in Gegenwart einer katalyti-
schen Menge Triphenylphosphin entsteht 3-(2,6-Di-
methylphenylimino)-1,2-diphenylcyclobuten-4-on

(75a), das mit verdiinnter Salzsdure zu Diphenylcy-
clobutendion (48) hydrolysiert werden kann™ (Sche-
ma 3-B). Es wird angenommen, daB diese Reaktion
durch eine Michael-Addition des Triphenylphosphins
an die C=C-Doppelbindung des Cyclopropenons
eingeleitet wird. Durch Ringoffnung entsteht dann ein
Phosphoranylidenketen (74), das mit einem Molekiil
Isocyanid eine [2 + 1]-Cycloaddition zu einem Phos-
phiran eingeht. Offnung des heterocyclischen Drei-
rings unter Abspaltung von Triphenylphosphin und
Recyclisierung fiihrt dann zum Cyclobutenon 75a.

Heruntergeladen von: University of Pittsburgh. Urheberrechtlich geschitzt.
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CeHs R

Y + P(CeHsly —>
73a R':CeHs
73b Rr':-0cH,
R! CeH R'
CgH RN Vs
o P(CeHsly —> ¢S
® £ TP(CeHsl3
0° o 74
Rl
- AN d
T=N—R PN
-_— 0,/0 é/P(CGHs)s “Fea
N\Rz
CeH R' CgH R'
® s)_i H;0/H® s 5):(
-RZ—NH,
—R2 0
- 07 N-R d
R2 - 75a R':CeHs 48 R':CeHs
75b Rr'=-0cH, 72b R'= -0CH,
CHy
Schema 3-B

Bei der in gleicher Weise erfolgenden Ringerweite-
rung des Cyclopropenons 73b zum Cyclobutenon
75b kann iiberraschenderweise auf die Zugabe von
Triphenylphosphin verzichtet werden’®

Methox yphenylcyclobutendion (72b)7°:
3-(2,6-Dimethylphenylimino )-2-methoxy-1 - phenylcyclobuten-4-on
(75b): Methoxyphenylcyclopropenon (73b; 1.4 g, 8.75 mmol) und
2,6-Dimethylphenyl-isocyanid (3.44 g, 26.3 mmol) werden in Ben-
zol unter Stickstoff mehrere Stunden unter RiickfluB erhitzt. Die
Losung nimmt einen dunklen Farbton an. Das Losungsmittel
wird entfernt und aus dem Riickstand das nicht umgesetzte Iso-
cyanid (2 g)durch fraktionierende Sublimation entfernt. Der Riick-
stand wird aus Hexan umkristallisiert; Ausbeute: 2.05 g (80%);
F:97-99°.

Methox yphenylcyclobutendion (72b): Eine Lésung von Verbindung
75b(1.87 g, 642 mmol) in Aceton (30 ml) und 2.5 normaler Salzsiure
(25 ml) wird kurze Zeit auf 40° erwirmt. Das Solvens wird dann
mittels eines Stickstoff-Stroms entfernt. Der Riickstand (2.37g)
wird mit Dichloromethan extrahiert, wobei 2,6-Dimethylanilin-hy-
drochlorid (1 g, 82%) als farblose kristalline Masse zuriickbleibt.
Der Dichloromethan-Extrakt wird eingeengt und gibt 72b als
Riickstand; Ausbeute: 1.11 g(92%); F: 140-150°; nach Umkristal-
lisation aus Methanol, F: 150-151°,

4. Diphenylcyclobutendion aus Diphenylacetylen und
Tetrakis[arylisocyanid]-nickel

Erhitzen von Diphenylacetylen und Tetrakis[aryliso-
cyamd]-mckel -Komplexen in siedendem Toluol er-
gibt in 22-90%iger Ausbeute Bis[arylimino]-diphe-
nylcyclobutene (76), die mittels verdiinnter Salzsiure
glatt zu Diphenylcyclobutendion (48) hydrolysiert
werden konnen’® (Schema 4-A).

¢ W. H. Graham, J. Am. Chem. Soc. 87, 4396 (1965).

57 Ubersicht in: W. Kirmse, C arbene, Carbenoide und Carben-
Analoge, Verlag Chemie, Weinheim, 1969.

M. E. Volpin, Y. D. Koreshkov, D. N. Kursanov, Izv. Akad.
Nauk SSSR, Otd. Khim. Nauk 3, 560 (1959).

Heruntergeladen von: University of Pittsburgh. Urheberrechtlich geschitzt.
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) @—CEC‘@ (R—N_=Ei)LNi,v
O Q 2H0/H® O O

——
] -2 R—NH; =]

R-N" “N-R ¢ Yo

76a R:—@ 48

76b RrR:=— )—0cH,
CHs
76¢ R=-©-Br

CH,

Schema 4-A

5. Cyclobutendione durch Abwandlung von anderen
Cyclobutendionen

5.1. Halo-arylcyclobutendione

Eine auffallende Eigenschaft des Phenylcyclobuten-
dions (1)ist die Leichtigkeit, mit welcher es in Eisessig
zum 2-Chloro- (77a) bzw. 2-Bromo-Derivat (77b)
halogeniert werden kann® (Schema 5-A).

2 X2
L) QL &
F o+ ), s =+ WX
0 0 0 0
1 x%:=H 77a x'-c; x%=H
28a x*: N0, 77b x':gr; x2:=H

78 x'-Br; x*=NO,
80 «x'-0H;x2:NO,

Schema 5-A

In gleicher Weise 148t sich (4-Nitrophenyl)-cyclobu-
tendion (28a) zu 78 bromieren'®. In Tetrachlorome-
than liuft die Halogenierung entsprechend Schema
5-A nicht ab, was auf eine Beteiligung des Solvens
an der Reaktion hinweist. Zwischenstufen konnten
bisher nicht abgefangen werden; es 1dBt sich daher
nicht entscheiden, ob die Einfiihrung des Halogens
nach einem Additions-Eliminierungs-Mechanismus
oder durch einfache elektrophile Substitution erfolgt.

Bromophenylcyclobutendion (77b)%:

Phenylcyclobutendion (1; 3g, 19 mmol) wird in Eisessig
(15 ml)+ Acetanhydrid (1 ml) eingetragen. Hierzu 148t man unter
Riithren Brom (3.03 g, 19 mmol) tropfen und erhitzt das Gemisch
dann so lange auf dem Wasserbad, bis es eine blaBgelbe Farbe
annimmt. Beim Abkiihlen scheidet sich 77b kristallir. ab. Das
Produkt wird isoliert und aus Tetrachloromethan umkristallisiert;
Ausbeute: 2.4 g (53%); F: 128-129°.

Es gelang nicht, aus (4-Methoxyphenyl)-cyclobuten-
dion (28b) und (1-Cyclohexenyl)-cyclobutendion (30)
nach Schema 5-A die zu 77 analogen Bromo-
Verbindungen herzustellen®!. Bei der Einwirkung
von Brom auf (1-Cyclohexenyl)-cyclobutendion be-
obachtet man die Bildung von Phenylcyclobuten-

SYNTHESIS

dion®* (1). Die Halocyclobutendione 77a, 77b, 78
lassen sich als vinyloge Acyl-halogenide ansehen und
zeichnen sich demgemiB durch hohe Reaktivitit aus.
Bei ihrer Umsetzung mit nucleophilen Agenzien ent-
stehen 2-substituierte 1-Arylcyclobutendione, die
selbst wiederum vinyloge Carbonsdure-Derivate dar-
stellen.

5.2. 2-substituierte 1-Arylcyclobutendione aus 1-Aryl-2-halo-
cyclobutendionen

Lingeres Kochen der Cyclobutendione 77a,b in
Methanol ergibt in guten Ausbeuten Methoxyphenyl-
cyclobutendion (72b), einen vinylogen Carbonsiure-
methylester. Einwirkung von Wasser auf 77a,b oder
78 fiihrt zu den Arylhydroxycyclobutendionen 79
bzw. 80. Die Hydrolyse von 72b ergibt ebenfalls
79. Die Umsetzung von 77 a,b mit Ammoniak, alipha-
tischen'®>7” oder aromatischen’® Aminen in geeigne-
ten Solventien (z. B. Methanol, Eisessig) liefert die
Aminophenylcyclobutendione 81. Verbindung 8la
(R'=R?=H)ist unloslich in Salzsiure und 148t prak-
tisch keine basischen Eigenschaften erkennen; man
kann daher 81a als vinyloges Carboxamid und nicht
als Amin ansehen. Demgemdl fiihrt die alkalische
Hydrolyse von 81a zu der Hydroxy-Verbindung 79
(Schema 5-B). Die Amide 81 sind auch durch Einwir-
kung von Aminen auf 72b zuginglich.

Die Halophenylcyclobutendione 77a,b reagieren mit
Natriumjodid in Aceton zu Jodophenylcyclobuten-
dion® (82); mit Kalium-thiocyanat entsteht in dhn-
licher Weise Phenyl-thiocyanatocyclobutendion’®
(83). Mercaptophenylcyclobutendion (84) 14Bt sich
aus 77 mit Thioharnstoff bzw. Thioacetamid im
Eintopf-Verfahren herstellen®°.

Besonderes Interesse kommt den Mercapto- und Se-
lenylphenylcyclobutendion-Salzen 85b°! bzw. 85¢**
zu, die beim Einleiten von Schwefelwasserstoff bzw.
Selenwasserstoff in die Losungen von 77a oder 77b
in Pyridin entstehen. Aus 85b wurde durch Einwir-
kung von konzentrierten Mineralsduren erstmals 84
erhalten. Verbindung 85c¢ ist das erste Beispiel eines
aus Hydroxycyclobutendionen gebildeten Seleno-
Derivates.
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CgHs SH CgHs S—C=N CgHsg J
0 0 0 0 o] 0
S 82
84 HyC~C. 83 NaJ
NH, KSCN
CeHs.  Y° 2 CeHs. X CeHs.  OCH;
s ol HaY/Pyridin ):I CH30H ):(
o ° M 07 o 0 o
85a v-o0 7 72b
85b v-s a x=c
85c v-se b x-8r
R—H/ALCI3
,R] H,0 CHyN, | { H0
JHN\ r2
/RI
CeHs. R CeHs. N CeHs.  OH

86 81
Schema 5-B

Tabelle 7. Aminophenylcyclobutendione (81} aus Halophenylcyclobutendionen (77; Schema 5-B)

R! R? Methode

H H A
CHs H A
CHs H A
~CH;, H A

P94

—@—OCH;, H B
CHy CHy A
CoHs CoHg A
) ) A
) CHy A B
O :
—@ n-CHg B

Aminophenylcyclobutendione (81); allgemeine Herstellungsvor-
schrift:

Methode A'®"7: Chlorophenylcyclobutendion (77a; 0.96g, 5
mmol} wird in absolutem Methanol (50 ml) gelst und mit trocke-
nem Ammoniak bzw. einem Amin (5.5 mmol) versetzt [Ammoniak.
Methylamin und Ethylamin werden als Gas in die heiBe Losung
von 77a eingeleitet (Methyl- und Ethylamin werden aus den Hy-
drochloriden mit Kalium-hydroxid in Freiheit gesetzt)]. Man
kocht das Gemisch 20 min unter RiickfluB und zieht dann das
liberschiissige Solvens am Rotationsverdampfer ab. Der Riick-
stand wird aus Methanol oder Ethanol umkristallisiert.

Methode B'®: Zu einer Losung von Bromophenylcyclobuten-
dion (77b; 2.37 ¢, 10 mmol) in Tetrahydrofuran (50 ml)+ Eisessig
(50 ml) wird unter Riihren auf einmal eine Losung eines Anilins
bzw. N-Alkylanilins (10 mmol) in Tetrahydrofuran (20 ml) + Eises-
sig (20 ml) gegeben. Schwer I6sliche Produkte fallen nach kurzer

Ausbeute F Literatur

[%]

82 282-283° (Zers.) 8
100 267-269° 20
100 214 216° 20
86 235-236° 20
56 252° 78
92 224° 78
41 190° 78
75 133-134° 77
51 84-85° 7
30 88--89° 77
34 200° 77,78
32 176° 78
20 95° 78

Zeit aus; im Fall leichter 1oslicher Produkie wird das Gemisch
I Tag stehen gelassen und dann eingeengt. Die Produkte werden
isoliert, mit Methanol gewaschen und aus Methanol (oder auch
Eisessig, Toluol etc.j umkristallisiert.

Methoxyphenylcyclobutendion (72b)®:

Eine Losung von Bromophenylcyclobutendion (77b; 0.25 g, 1.05
mmol) in absolutem Methanol (10 ml) wird auf dem Wasserbad
30 min unter Riickfluf gekocht. Nach Entfernen des Solvens
bleibt 72b kristallin zuriick ; Ausbeute: 0.14 g (71 %); F: 151-152.2°,

Hydroxyphenylcyclobutendion (79)%:

Zu einer Losung von Phenylcyclobutendion (15 1 g, 6.35 mmol)
in Eisessig (15ml) liBt man unter Rithren Brom (1 g) tropfen.
Sobald die Farbe des Broms verschwunden ist und sicii kein
Bromwasserstoff mehr entwickelt, wird Wasser (5 ml) zugegeben
und das Gemisch mehrere Stunden unter RiickfluB gekocht. Die

19
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Zugabe von Wasser wird dann wiederholt und erneut gekocht.
AnschlieBend wird das Solvens im Luftstrom entfernt, der Riick-
stand in Ether aufgenommen und die Losung mit Wasser extra-
hiert. Beim Eindampfen der wiiirigen Phase bleibt 79 zuriick:
Ausbeute: 0.9 g (82%); aus Ether/Benzol farblose Kristalle, F:
208-211° (Zers.).

Verbindung 79 gibt mit Eisen(111)-chlorid-Lésung eine charakteri-
stische dunkle Firbung.

Mercaptophenylcyclobutendion (84)°:

Thioacetamid (2.25 g, 30 mmol) wird in Eisessig (50 ml) eingetragen
und das Gemisch auf 60° erhitzt. Hierzu ldBt man eine Losung
von Bromophenylcyclobutendion (77b3 1.18 g, 5 mmol) in Eisessig
(30 ml) tropfen. Das Gemisch wird 90 min bei 60° gerithrt und
dann auf die Hilfte des Volumens eingeengt. Hierzu gibt man
Benzol (30 ml) und liBt die Losung 60 min im Kiihlschrank stehen.
Die ausgefallenen Kristalle werden abgesaugt und aus Eisessig
[oder Tetrachloromethan/Chloroform (1 +1) oder Benzol/Cyclo-
hexan (1 +1)] umkristallisiert; Ausbeute: 0.37 g (41%); F: 149~
150°.

Die vinylogen Acyl-halogenide 77a,b gehen auch
Friedel-Crafts-Reaktionen mit Arenen ein, wobei ein
Ausbeute-Maximum an Arylierungsprodukten (86,
R = Aryl) bei Verwendung einer mindestens dquimo-
laren Menge Aluminium-chlorid erzielt wird®®84,
Die aromatische Komponente kann bei dieser Reak-
tion weitgehend variiert werden; auch Heterocyclen
mit aromatischem Charakter (z. B. Thiophen) sind
der Reaktion zugiinglich.

Arylphenylcyclobutendione (86); allgemeine Herstellungsvorschrif-
ten®*:

Methode A: Aluminium-chlorid (0.8 g, 6 mmol) wird in dem
gewiinschten Aren (30 ml) suspendiert. Unter Riihren 1d6t man
hierzu eine Losung von Bromophenylcyclobutendion (77b; 1.18 g,
5 mmol) in dem jeweiligen Aren (50 mmol) tropfen. Der Ansatz
wird ~1h unter RiickfluB gehalten, wobei die Farbe von gelb
nach rot umschligt. AnschlieBend liBt man abkiihlen.

SYNTHESIS

Methode B: In die Suspension von Aluminium-chlorid (0.8 g,
6 mmol) in 1,2-Dichloroethan (30 ml) gibt man innerhalb von 1 h
unter Rithren eine Losung von Bromophenylcyclobutendion (77h;
1.1&g, Smmol) und dem gewiinschten Aren (10 mmol) in 1,2-Di-
chloroethan (30 ml). Dann erwiérmt man auf 60°. Innerhalb von 1 h
schligt die Farbe von gelb nach rot um.

Methode C: Unter Eiskiithlung und Durchleiten von Stickstoff
wird cine Losung von Bromophenylcyclobutendion (77b; 1.18 g,
5 mmol) und dem gewiinschten Aren bzw. Heteroaren (10 mmol)
in 1,2-Dichloroethan (30 ml) langsam zu der Suspension von Alu-
minium-chlorid (0.8 g, 6 mmol) in 1,2-Dichloroethan (20 ml) gege-
ben. Man riihrt mehrere Stunden bei Raumtemperatur, wobei
sich die Mischung von gelb nach rot verfirbt.

Aufarbeitung: Die nach den Methoden A, B, C erhaltenen
Gemische werden mit Wasser (100 ml) und Salzsdure (einige Trop-
fen) versetzt. Dann gibt man Ether bzw. Dichloromethan (bei
halogenierten Solventien) zu. Die organischen Phasen werden
mehrmals mit Wasser ausgeschiittelt, getrocknet und am Rota-
tionsverdampfer eingedampft. Die zuriickbleibenden Feststoffe
bzw. Ole werden umkristallisiert wie in Tabelle 8 angegeben.
Die Arylphenylcyclobutendione 86 sind in den gebriauchlichen
organischen Solventien gut 18slich und lassen sich unzersetzt subli-
mieren.

5.3. Alkyl- und Arylcyclobutendione aus Quadratsiiure-Deri-
vaten

Quadratsiure-dichlorid (87, Dichlorocyclobuten-
dion) kann unter Friedel-Crafts-Bedingungen aryliert
werden. So reagiert 87 mit Benzol in Gegenwart
katalytischer Mengen Aluminium-chlorid unter Bil-
dung von Chlorophenylcyclobutendion®*? (77a). Bei
Verwendung von 2.26 Mol-Aquivalenten Alumini-

Cl Cl CsHs Cl CgHs CgHs
c):( CeHs/ALCl l__:\( CeHs /AICl; t(
0 0 (0] 0 0
87 77a 48

Tabelle 8. Arylphenylcyclobutendione (86) aus Bromophenylcyclobutendion (77b) und aromatischen Verbindungen in Gegenwart dquimo-

larer Mengen Aluminium-chlorid (Schema 5-B)

R Methode Ausﬂbreute - Aussehen F
[%] (umkristallisiert aus)
_Q A 65 gelbe Nadeln (CHCls/Benzin) 98°
~C)-cms A 48 gelbe Nadeln (CHCl3/Benzin) 138.5°
-@—cm A 54 gelbe Nadeln (Methanol) 127°
CH,
B 51 geloe Kristalle (CHCI3/Benzin) 153°
@ C 37 gelbe Nadeln (Metharol) 134°
-@F A 67 gelbes Pulver (CHCIs) 168°
—©~c1 A 67 gelbe Nadeln (CHCI;/Benzin) 157°
—@—Br A 32 gelbe Nadeln (CHCI3/Benzin) 152°
—@—OCHg B 77 gelbe Nadeln (Methanol) 144°
gelbe Nadceln (CHCl;/Benzin) 177°

4
/N
o0
I T
it
(@
i
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um-chlorid bei 10° in Benzol als Solvens entsteht

dagegen in hoher Ausbeute Diphenylcycl )
dion®-86 (48), phenylcyclobuten

Qiphmykyclobutenﬁm (48):
Siche Synthesis 1974, 47.

Priéparative Bedeutung hat auch die Umsetzung von
Quadratsiure-diethylester (88a, Diethoxycyclobu-
tendion) mit Organomagnesium-Verbindungen. So
1dBt sich durch Einwirkung von iiberschiissigem Me-
tlgylmagnesium-jodid auf 88a Dimethylcyclobuten-
dm? {15b) synthetisieren®”. Bei Verwendung der
dquimolaren Menge Methylmagnesium-jodid ent-
s{eht offensichtlich das Monomethyl-Derivat 89a;
dieses erweist sich jedoch als so reaktiv, daB es bereits
beim Aufarbeiten der Reaktionslosung mit Ammo-
nium-chlorid in das schwerldsliche vinyloge Carbox-
amid 90 (Aminomethyicyclobutendion) iibergeht.
Bei der Hydrolyse mit Wasser entsteht aus 89a dage-
gen Hydroxymethylcyclobutendion®® (91b). Im Ge-
gensatz hierzu konnte bei der Umsetzung von 88a
mit Phenylmagnesium-bromid nur Ethoxyphenyl-
cyclobutendion (89b) erhalten werden (Schema S-C).
Dieser Befund zeigt den EinfluB des Phenyl-Substi-
tuenten auf die Stabilitéit und die Reaktivitdt des
Cyclobutendion-Systems.

C2Hs0, 0OCaHs

ﬂ) 88a HiC CHy

_HiC-MgJ ﬁo
IR—MgX 0 15
R 0CaHsg HsC OH
Jio — 1w
R=CHy
Y 91b
89a R = CHy
HiC NH
89b R = Cetis NH,CL ? OJ:(O t
90

Schema 5-C
Dimethylcyclobatendion (15b)®":

Zu einer Losung von Methylmagnesium-jodid [aus Magnesium-
Spénen (1.32 & 55 mg-atom) und Methyljodid (7.10g, 50 mmol)]
in Ether (50 m1) 145t man unter Riihren eine Losung von Diethoxy-
cyclobutendion (88a; 3.4g, 10mmol) in Ether (25 ml) tropfen.
Der anfinglich auftretende gelbe Niederschlag 15st sich wihrend
der Reaktion wieder auf, und es bildet sich gegen Ende der Reak-
tion eine zweite Phase. Man riihrt dann noch 1 h bei 25°, zersetzt
mit iberschiissiger Ammoniumchlorid-Losung, stellt mit 2N
Schwelelsiure pH 1-2 cin und extrahiert mit Ether (20x 25 ml).
Die Extrakte werden vereinigt, mit Natriumsulfat getrocknet und
eingedampft. Destillation des Riickstandes im Vakuum gibt 15b
als getbes 13 Ausbeute: 09 g(40%); Kp: 70°/1 torr; Kp: 74-76°/2
torr.

In dhnlicher Weise kBt sich Quadratsiure-diethyl-
ester (88a) in Ethanol in Gegenwart von Natrium-
ethoxid als Kondensationsmittel sehr leicht mit -Di-
carbonyl-Verbindungen umsetzen. In Abhéingigkeit
vom Mol-Verhiiltnis der Reaktanden entstehen dabei

Die priiparative Chemie der Cyclobutendione; I. Synthese von Cyclobutendion 21
mon_oalkylierte (92) oder dialkylierte (93) Cyclobu-
tendione®*®-°° (Schema 5-D),

R‘-g- -ﬁ- 2
m—m/wzmR R s
- CoHgOH
92
C2HsO, 0OC3Hg 2 R'*ﬁ—CHrﬁ-R’ R R
‘)i L (R~HI/ 2 NaOCHs
-2 CiHgOH o
88a 93
Ar—g-cn, Arj—a-lg 0C,Hg
L{R=H)/NaOCHs oli
~CoHgOH
(o]
94
Schema §-D

Auch Aryl-methyl-ketone sind dieser Reaktion zu-
giinglich (Schema 5-D); es entstehen dabei Ethoxy-
phenacylcyclobutendione (94).

Tabelle 9 gibt einen Uberblick iiber einige nach die-
sem Verfahren erhaltene Alkylcyclobutendione. Thre
hohe Farbigkeit (gelb — orangerot) wird auf Bin-
dungs-Delokalisierung im Vierring-System zuriick-
gefiihrt. Als Charakteristikum dieser Verbindungen
ist ferner die Moglichkeit zur Ausbildung tautomerer
Formen zu erwiihnen, bedingt durch die leichte Enoli-
sierbarkeit der p-Dicarbonyl-Gruppierungen.

Ethoxy-(oxalkyl)-cyclobutendione (92); allgemeine Herstellungsvor-
schrift®®:

Diethoxycyclobutendion (88a; 5.1 g, 0.03 mol) wird in absolutes
Ethanol (30 ml) eingetragen. Zu dieser Losung liift man langsam
unter Riihren eine Reaktionsmischung, hergestellt aus Natrium
{0.69 g, 0.03 g-atom) und der §-Dicarbonyl-Verbindung (0.03 mol),
in absolutem Ethanol (50 ml) tropfen. Das Gemisch wird dann
2h auf S0° erwiirmt. Das Ethanol wird im Vakuum abgezogen
und der erkaltete Riickstand in Wasser gelost. Diese Lsung
wird auf eine Eis/Salzsdure-Mischung gegossen. Der ausgefallene
Niederschlag wird abgesaugt, getrocknet und aus Ether/Petrol-
ether umkristallisiert.

Die Verbindungen 92ab sind in allen organischen Solventien
mit Ausnahme von Petrolether 1oslich; in Wasser sind sie praktisch
unidslich.

Bis[oxoalkyl]-cyclobutendione (93); allgemeine Herstellungsvor-
schrift®®:

Man 16st Natrium (092 g, 0.04 g-atom) in Ethanol (50 mb) vnd
gibt hierzu unter Rithren die f-Dicarbonyl-Verbindung (0.04 mol).
Dann gibt man Diethoxycyclobutendion (88a; 3.4 g, 0.02 mol)
zu und erhitzt das Gemisch 3h unter RiickfluB auf 50-60°. Es
erfolgt Farbumschlag von farblos iiber gelb nach rotbraun. Nach
Beendigung der Reaktion wird das Solvens im Vakuum entfernt
und der erkaltete Riickstand in Wasser aufgenommen. Dann wird
mit Ether extrahiert. Die wiBrig-alkalische Phase wird mit 5 nor-
maler Salzsiure angesiuert und zur Abtrennung eines Niederschla-
ges mebrfach mit Ether oder Chioroform extrahiert. Die organi-
schen Extrakte werden vereinigt, mit Natriumsulfat getrock...i und
im Vakuum cingedampft. Der Riickstand wird aus einem geeig-
neten Solvens umkristallisiert.
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Tabelle 9. Cyclobutendione (92, 93, 94) mit einer oder zwei {funk-
tionell substituierten Alkyl-Gruppen durch Ester-Kon-
densation von Quadratsiure-diethylester {88a) mit §-
Dicarbonyl-Verbindungen bzw. Aryl-methyl-ketonen
(Schema 5-D)

Produkt- Ausbeute F Literatur

e [%)
] 92 57 5 89.90
HyC—C—CH~C~OCH
o O o 78 1P 8990
1l 92 68 65-66° 8990
HC—C—~CH~C—CH
T X 7 176 89.90
b 2 178 180° 89.90
HiC_ CH;
93 0 219 2220 §9.96
) 0
L
o~ -C-cr- 94 1 2000 8990

g‘CHZ‘ 99 55 149° 89.90

Einfache Ketone wie Cyclopentanon und Cyclo-
hexanon lassen sich nach dem Verfahren von Schema
5-D nur in geringer Ausbeute (<5%) mit Quadrat-
siure-diethylester (88a) umsetzen. Auf dem in Sche-
ma 5-E skizzierten Umweg gelingt es jedoch, 88a
auch mit diesen Ketonen zu substituieren.

0
C,yHs0, 0CaHs
\/N (C;Hs)aN /Benzol,50°
* I CHY —
@ o !
95a -0
88a 95b » . ;
0.
(e) @
CoHgO
CHs02 s —— oo M _iluy,
ofy O CHy), 0" o
96 97a n=0
97b n =1
o]
® G.
-ﬂ—IH—zO_> C,Hs0 H {CHy), + [ j
N
H
0 0
99 n-o0
100 n=1

Schema 5-E
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Dabei werden die aus Cyclopentanon und Cyclo-
hexanon leicht erhiltlichen Enamine (95) in Gegen-
wart emer dquimolaren Menge Triethylamin mit 83a
umgesetzt. Die in hoher Ausbeute anfallenden Kon-
densationsprodukte 97 bzw. 98 konnen durch saure
Hydrolyse glatt in die Ethoxy-(2-oxocycloalkyl)-cy-
clobutendione 99 bzw. 100 iibergefiihrt werden’'.

9%,

Ethoxy-(2-oxocyclopentyl)-cyclobutendion (99)
Ethoxr-( 2-merpholinocyciopenten-1-yi )-cyclobutendion (973): In
einem Dreibalskolben mit Tropftrichter, RiickfluBkithler und Riih-
rer wird 1-Morpholinocyclopenten (95a; 13.3 g, 0.1 mol) und Tri-
ethiylamin (12.1 g, 0.12 mol: frisch von Natrium destilliert) in Ben-
zol (150 ml) gelost. Die Mischung wird auf dem Wasserbad auf 50°
erwirmt und sodann tropfenweise mit Quadratsiure-diethylester
(88a; 10.2 g, 0.06 mol) versetzi. Man beld(3t den Reaktionsansatz
noch 2h bei 40-50° und 1if3t iiber Nacht stehen. Sodann werden
Benzof und Triethylamin im Vakuum abdestilliert. Der Riickstand
wird durch Umkristallisation aus Ethanol/Petrolether (Kohle)
gereinigt; Ausbeute: 14.6g (89%): F: 141°; orange-gelbe Nadeln,
1slich in Chloroform, Methanol, Ethanol, Aceton, unldslich in
Wasser.

Ethoxy-( 2-cxocyclopent yl )~cyclopentendion (99): Verbindung 97a
(14.6 g) wird mit 30%iger Salzsiure (50 ml) 30 min unter Riihren
und RiickfluB gekocht. Die wiirige Phase wird abgetrennt und
die organische Phase mit Wasser neutral gewaschen. Die wiifirige
Phase wird mit verdiinnter Natronlauge auf pH 5-6 gebracht
und mit Benzol (2 x ) extrahiert. Die organischen Phasen werden
veremigt und mit Natriumsulfat getrocknet. Das Benzol wird
im Vakuum abgezogen und der kristalline Riickstand aus Ethanol/
Petrolether umkristallisiert: Ausbeute: 10.1 g (81%, bezogen auf
8821 F: 119-112°: hellgelbe Nadeln. gut liislich in niederen Alko-
holen. Aceton, Chloroform und Alkalilaugen, unléslich in Wasser.

Die in dieser Ubersicht erwdhnten eigenen Arbeiten wurden von
dem Fonds der Chemischen [ndustrie sowie von den Farbwerken
Hoechst AG gefordert. A. H. S. dankt Herrn Dr. R. Lantzsch.
Ij('i:;z{.‘,;iir hilfreiche Diskussionen bei der Abfussung des vorliegenden
Artikels.

Herrn Professor Dr. Dr. h.c. mult. Otto Baver in dankbarer Ver-
chirung mie den besten Winschen zum 75, Geburtstag gewidmet.

Eingang: 18, August 1976

‘: D. P. Schifer, Diplomarbeir, Universitit Frankfurt/M., 1968.
) W. Ried, D. P. Schiifer, Chem. Ber. 102, 4193 (1969).
¥R, C. DeSelms, C. J. Fox, R. C. Riordan, Tetrahedron Lett.
1970, 781.
B. R. Grreen, E. W. Neuse, Synthesis 1974, 46.
A. Treibs, K. Jacob, R. Tribollet, Justus Liebigs. Ann. Chem.
741, 1C1 (1970).
J. S. Chickos. J. Am. Chem. Soc. 92, 5750 (1970).
H. J. Roth, H. Sporleder, Tetrahedron Lett. 1968, 6223,
o H. J. Roth, H. Sporleder, Arch. Pharm. 303, 886 (1970),

H.J. Roth, H. Sporleder, Arch. Pharm, 303, 895 (1970).

Heruntergeladen von: University of Pittsburgh. Urheberrechtlich geschitzt.



Errata 1978

A. H. Schmidt, W. Ried, Synthesis 1978 (1), 1-22;
The structure for product 17a (p. 3) should be:

0~—-0,
o= T -0
Ct H
17a

P. Coutrot, P. Savignac, Synthesis 1978 (1), 34-36;
The structure for product 3 (p. 35) should be:

Y CH:
XM [ R?
P—C—-C
X' CONR!
3
K. Burger, R. Ottlinger, Synthesis 1978 (1), 44;

Compounds 3 should be named S-aryl-3,3-bis[trifluoromethyl]-
3H-1,2,4-thiaselenazoles.

F. Huet, A. Lechevalier, M. Pellet, J. M. Conia, Synthesis 1978
(1), 63-65;
The first two entries in the Table (p. 64) should be:

Table. Hydrolysis of Various Saturated and Unsaturated Acetals using Wet Silica Gel.

Entry  Acetal Carbonyl Meth- Reaction
Compound®  od time®

@

J

0
1 é B 3h 98
0

24h 73
0.5h 71

)
o}
o

= >

o

A. J. Fatiadi, Synthesis 1978 (3), 165-204;

On page 185, the first paragraph in the right hand column and
the heading for Table 5 should read as follows:

Recently Zacharias and Junek'®? extended the related study to
include 2-phenylhydrazone derivatives. Thus, reaction of 2-phenyl-
hydrazones of 1,2,3-cyclohexanetriones with malononitrile pro-
duced 3-amino-4-cyano-8-dicyanomethylene-2-phenyl-2 8-dihy-
drocinnolines (50-54% vyield, Table 5). Similar treatment of 2-
phenylhydrazones of 1,2,3-indanetrione, however, gave 4-cyano-9-
dicyanomethylene-3-imino-2-phenyl-2,3-dihydro-9H-indeno[ 2.1-

c]pyridazines (69--90 % yield, Table 6). The plausible pathways
of the product formation are shown in the following Tables.

Table 5. Synthesis of Dihydrocinnolines via Reaction of 2-Phenyl-
hydrazones of 1,2,3-Cyclohexanetriones with Malononi-
trile! 33

Yield [ %] of dihydrocinno-
line

R m.p.

Yield Other
[%] method

979

A. J. Fatiadi, Synthesis 1978 (4), 241-282;
The formula for product 346 (p. 273) should be:

346

P. Tundo, Synthesis 1978 (4), 315-316;
The title and first sentence of the fifth experimental procedure
(p. 316) should read as follows:

Preparation of #n-Octyl Phenyl Sulphide from 1-Bromooctane and
Potassium Benzenethiolate:

1-Bromooctane (19.30 g, 100 mmol), dichleromethane (50 ml), and
resin 3 (1.20 g corresponding to 1.0 mmol of phosphonium salt) are
stirred for 15min at 20° to condition the resin; then a 3.0 molar
aqueous solution of potassium benzenethiolate (50 ml, correspond-
ing to 150mmol of C4H,SK) is added and stirring is continued
for 2.0h.

Abstract no. 5171, Synthesis 1978 (4). 325;
The title should be:
Synthesis of Alkanoic, Arylacetic, and 3-Alkenoic Acids

C. Giordano, A. Belli, V. Bellotti, Synthesis 1978 (6). 443-445.
The pressures of hydrogen sulphide given in the experimental
procedures (pp. 444-445) should be 1.2 ata (912 torr).

Yield m.p. or b.p./torr
[%] (Lit. m.p. or b.p./torr)

— 130-131°/760 (130.6°/760)

H,0/H,S04 65* 61°/24 (68.5-69°/23)*

M. Suzuki, K. Nunami, K. Matsumoto, N. Yoneda, M. Miyoshi,
Synthesis 1978 (6), 461-462;

The correct name for compound 4¢ should be as follows:
8-hydroxy-7-methoxycarbonyl-5-0x0-5,6-dihydro-1,6-naphthyri-
dine.

S. Senda, K. Hirota, T. Asao, Y. Yamada, Synthesis 1978 (6).
463-465;
The formula for compound 4 (p. 464) should be:

0
HaC —N—NH-CO—
¥ \NJ}:CH—N NH-CO—CH,
oa\r'« CHp—Br
CHs

4
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