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217. Uber die Wanderung der Carboxylatgruppe
bei der Benzilsiureumlagerung
26. Mitteilung iiber Reduktone und Tricarbonylverbindungen [1]

von Heike Rodé-Gowal und Hans Dahn
Institut de chimiec organique, Université de Lausanne

(22. V1. 73)

Summary. The benzilic acid rearrangement of ethyl o, §-dioxo-butyrate was studied by NMR.-
and UV.-techniques. In weak alkaline media (pH < 10) the ester group is hydrolyzed first, then
the carboxylate group migrates to form methyltartronate. The migration of the carboxylate
group was proved by radioactive labeling. At higher pH-values (pH > 11,5) the intakt ester group
migrates, with ester hydrolysis occuring as a second step.

Tricarbonylverbindungen des Typs R-CO-CO-CO-R’ (R, R’ = Alkyl, Aryl, OR,
NH,) lagern sich in alkalischem Milieu in einer der Benzilsdureumlagerung dhnlichen
Reaktion um [2], wobei eine carbonylhaltige Gruppe wandert. Z.B. wird «, f-Dioxo-
buttersiure-t-butylester in alkalischem Milieu unter Wanderung der schwer hydroly-
sierbaren t-Butoxycarbonylgruppe zum Methyltartronsidure-mono-t-butylester [1] um-
gelagert.

Der analoge o, 3-Dioxobuttersiure-athylester (1)) liefert mit starkem Alkali Me-
thyltartronsdure (III) [3]. Davis et al. [4] zeigten, dass nicht die Methylgruppe wandert,
sondern entweder die Carbonester- oder die Carboxylatgruppe; zwischen diesen beiden
Moglichkeiten konnten sie nicht entscheiden. Wir haben uns die gleiche Frage ge-
stelit, nimlich ob zuerst die Athoxycarbonylgruppe wandert und anschliessend hydro-
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1) «,p-Dioxobuttersiure-athylester ist in wasserfreier Form gelb; in Gegenwart von Wasser ist
die mittlere Carbonylgruppe hydratisiert.



HerveTrica CriMica Acta — Vol. 56, Fasc. 6 (1973) — Nr. 217 2071

lysiert wird (I—+II—III}, oder ob umgekehrt die Estergruppe zuerst hydrolysiert wird,
und dann die Carboxylatgruppe wandert (I->IV—III).

Um diese Frage zu priifen, verfolgten wir den Reaktionsverlauf mittels *H-NMR.-
Spektroskopie. Die Signale der Ausgangs- und Endprodukte I, IIT und V unterschei-
den sich geniigend und lassen sich eindeutig zuordnen (Tab.1). Wir haben fiir die
Esterhydrolyse die Zunahme des CH,-Piks des Athanols (8 = 1,11) beobachtet, fiir
die Umlagerungsreaktion das Auftreten des CH,-Signals der Methyltartronsdure (6 =
1,39).

Messungen bei pH 8-10 zeigen, dass das Athanolsignal rascher auftritt als das
Methylsignal der Tartronsiure. Dies bedeutet, dass bei diesem pH die Esterhydrolyse
rascher verlduft als die Umlagerung. Z.B. war nach 4 Std. (20°, pH = 8,9) der Ester zu
819%, hydrolysiert, wihrend nur 149, umgelagert waren (NMR.-Analyse neutralisier-
ter Proben). Aus den NMR.-Spektren solcher Gemische konnte das Spektrum des
o, f-Dioxobutyrat-hydrats IV extrapoliert werden (Tab. 1), das sich als Zwischenpro-
dukt bildet und anschliessend die Umlagerung eingeht. Der Verlauf der Abnahme von
I sowie der Zunahme von ITI und IV ist in Fig.1 dargestelit.
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Fig. 1. Verhalten des o,p-Dioxobuttersiure-dthylesters bei pH = 8,9 und 20°: Reaktionsveriauf
I>JV->III

Es blieb aufzukldren, ob in diesem pH-Bereich wirklich die Carboxylatgruppe und
nicht etwa die Methylgruppe verschoben wird; beide Umlagerungen wiirden das
gleiche Produkt liefern. Um diese Entscheidung zu treffen, markierten wir den «,f-
Dioxobuttersdure-dthylester in Stellung 3 mit 1C (I*). Hierfiir wurde Acetylchlorid-
{1-14C] mit Diazoessigester [5] zum Diazoacetessigester VI* umgesetzt, dieser in das
Triphenyl-phosphazin VII* (6] verwandelt und anschliessend mit NaNO,/HCI [7]
oxydativ hydrolysiert.

I* (spez. Aktivitdt: 75,2 nC/mmol) wurde durch Destillation hydratwasserfrei als
Ol erhalten; es kristallisiert beim Stehen an der Luft als Hemihydrat [8]. Letzteres
wurde beim Behandeln mit wisseriger KHCO4/K,CO,-Lésung (pH = 8,9; 20°) lang-
sam zur Methyltartronsiure (IXI*) von unverinderter spez. Aktivitit umgelagert.
IIT* verliert beim Erhitzen in HCI/H,0 1:2 bei 110° CO, unter Bildung von Milch-
sdure. Das dabei entwickelte CO, enthielt praktisch keine Aktivitit (spez. Aktivitit:
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CHN,—COOC,H; P(CeHy)s
CH,—COC1 > CHy—CO—CN,;—COOC,H, ————-
Vi+

NaNO,/HCl pH=8,9
CHy~CO-C(=N-N=P(C,Hj)3)-COOCH; —————> CH,~CO-C(OH),~-COOC,H, ~—————>

VII* I*, 75,2 nC/mmol

! 4, 10+ H,0,
CH;—~C—~OH ——— CHy~CHOH—COOH + CO, » CH,~COOH + CO,
doom 0,32 nC/mmol 73,5 nC/mmol 2,5 nC/mmol

I11*, 75,4 nC/mmol

0,32 nC/mmol = 0,5%, der urspriinglichen Aktivitit). Zur Vervollstindigung des
Abbaus wurde die Milchsdure durch Oxydation mit H,0, zur Essigsiure abgebaut,
die als p-Bromphenacylester isoliert wurde. Sie enthielt fast die gesamte Aktivitiat
(73,5 nC/mmol). Im daneben entstandenen CO, wurde eine geringe spezifische Aktivi-
tdt von 2,5 nC/mmol gefunden, die durch weitere Oxydation der Essigsdure-[1-1¢C] zu
erkldren ist. Dieses Resultat beweist eindeutig die Wanderung der Carboxylatgruppe.

Die Kenntnis der Spektren von I, ITI, IV und V (sowie II, s. unten) gestattet den
Reaktionsverlauf kinetisch zu untersuchen. Um brauchbare NMR.-Integrationswerte
zu erhalten, bendtigt man hohe Substratkonzentrationen. Da bei der Esterhydrolyse
Alkali verbraucht wird, wurde bei den NMR.-Messungen in gesittigten Puffersyste-
men gearbeitet. Dennoch dnderte sich wihrend der Reaktion das pH merklich. Die
pH-Anderungen wurden in Fig.2 als Mess-Ungenauigkeit beriicksichtigt.

Um bessere kinetische Daten zu gewinnen, verfolgten wir den Verlauf der Umla-
gerungsreaktion mittels UV.-Spektroskopie, die das Arbeiten in verdiinnter Ldsung
bei konstant gehaltener Tonenstirke gestattet, und zwar an Hand der charakteristi-
schen Absorptionsbande der Ketogruppe bei 288 nm (log ¢ = 1,8), die bei der Umla-
gerungsreaktion verschwindet. Dabei entfillt die pH-Anderung, die sich bei héheren
Konzentrationen stérend bemerkbar machte. Alle UV.-Messungen wurden bei einer
Tonenstirke y = 1 durchgefithrt. Die Reaktionen waren mindestens tiber 2 Halbwerts-
zeiten (NMR.-Messungen der Umlagerungsreaktion), meist jedoch iiber 3 bis 4 Halb-
wertszeiten (UV.-Messungen) linear 1. Ordnung in Bezug auf das Ausgangsmaterial I.
Wie aus Fig.2 und Tab.2 und 3 hervorgeht, stimmen die mittels NMR. und UV. ge-
messenen Geschwindigkeitskonstanten 1. Ordnung gut tiberein.

Weiter zeigt sich (Tab.2 und Fig.2), dass die Geschwindigkeitskonstanten 1. Ord-
nung k* der OH—-Ionenkonzentration proportional sind. Nach %% = £*/[OH-] kann
man daraus die Konstante 2. Ordnung berechnen: &} = 25,8 M~s~1 (pH 8-10)32).

Im Gegensatz zur Umlagerung folgt die Esterhydrolyse (mittels NMR. gemessen,
pH 8-10) nicht der ersten Ordnung, sondern verlduft iiber ungefahr 2 Halbwertszeiten
nach 2. Ordnung in Bezug auf I (Fig.3); gegen Ende der Reaktion nihert sie sich je-
doch der 1. Ordnung. Die Abhingigkeit der Geschwindigkeitskonstanten k¢ von der
OH--Konzentration ist zwischen pH 8 und 9 linear, d.h. 1. Ordnung in Bezug auf
{OH-] (Fig.4, Tab.4). Damit ergibt sich die Geschwindigkeitsgleichung der Ester-
hydrolyse zu v = E[I]2[{OH-].

2} [OH-] wurde aus den experimentell bestimmten pH-Werten errechnet (Tab. 2).
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Fig. 2. Abhingigkeit der Geschwindigkeiiskonstanien kv der Umlagerungsreaktion vom pH
O UV.-Messungen, - NMR.-Messungen (pH-Anderung)
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Fig. 3. Kinetik dev Esterhydvolyse bei pH 7,94-8,76; 40° (NMR.-Messungen; berechnet nach
kt = 1lja-x—1/a)
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Fig. 4. Abhangigkeit?) der Geschwindigkeitskonstanten 2. Orvdnung dev Esterhydvolyse (k§) von [OH]
(40°, NMR.-Messungen)

Der Befund der 2. Ordnung in Bezug auf I lisst sich aus der Struktur der unter-
suchten Verbindung erklidren. Es ist bekannt, dass Tricarbonylverbindungen, ausser
der Monohydratform I, als cyclisches (unsymmetrisches) (VIII) oder als offenes (sym-
metrisches) (IX) Hemihydrat [8] vorkommen kénnen. Das NMR.-Spektrum (Tab.1)
des «,f-Dioxobuttersdure-dthylesters zeigt in nichtwisserigen Lésungsmitteln 2 Sig-
nale fiir die CHg-Gruppe (0 = 2,32 und § = 1,74) im Intensititsverhiltnis 1:1, was
einer unsymmetrischen dimeren Struktur entspricht. In wasseriger Losung wird ein
Hauptpik beobachtet (6 = 2,25), der dem symmetrischen Hemihydrat oder dem
Monohydrat zugeschrieben werden kann?®). Um etwas mehr Aufschluss {iber den An-
teil des Dimeren in wisseriger Losung zu bekommen, bestimmten wir das Molekular-
gewicht von I mittels Kryoskopie. Fiir 0,2- bis 0,8proz. Losungen an I in H,O erhiel-
ten wir Molekulargewichte zwischen 174 und 216; das entspricht einem Dissoziations~
grad des Dimeren von 0,85-0,45. Wenn sich das Gleichgewicht zwischen Monomerem
und Dimerem rasch einstellt und bei den fiir die NMR.-Messungen verwendeten Kon-
zentrationen auf der Seite des Dimeren liegt {4- bis 7proz. Losungen), so wird vor al-
lem dimerer Ester hydrolysiert. Die Geschwindigkeit der Esterhydrolyse sollte unter
diesen Bedingungen eine Abhingigkeit 2. Ordnung von der Substratkonzentration
aufweisen (Fig. 3).

OH
l
OH OH CHa—-CO—(l)——COOC2H5
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CH,—C—C—COOC,H; ('3
(’3 (') CH;—CO—~C—COOC,H;
~ |
CH;—CO—C—COOC,H, OH
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%) Ein schwaches Signal bei § = 1,40 (13% der Gesamtintensitit der Methylabsorption) muss
einer anderen Hydratform, die keine freie -Carbonylgruppe aufweist, angehoren.
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Wie Fig. 4 zeigt, streben die Geschwindigkeitskonstanten der Esterhydrolyse mit
steigendem pH einem Grenzwert zu, vermutlich infolge Uberhandnehmens von Kon-
kurrenzmechanismen. Es ist daher zu erwarten, dass zwischen pH 10 und 11 die Ge-
schwindigkeit der Umlagerungsreaktion, die weiterhin proportional zu [OH~] ist, die
der Esterhydrolyse iibertrifft. Tatsichlich liess sich NMR.-spektrometrisch zeigen,
dass die Umlagerungsreaktion bei pH ~ 11,2 (k% > 3,3 - 10-3%s%) merklich rascher
verliuft als die Esterhydrolyse (#¢ = 1,8 - 10~%s~%). Aus technischen Griinden (unge-
niigende Pufferung) konnten nur angeniherte Messwerte der Reaktionsgeschwindig-
keiten in diesem pH-Bereich erhalten werden. Wie erwartet, wird die Geschwindigkeit
der Esterhydrolyse durch die negative Ladung des zuerst gebildeten Methyltartron-
sdurehalbesters stark herabgesetzt [9], und zwar verlduft sie ungefihr 500mal lang-
samer als es der Hydrolyse von I bei gleichem pH entsprechen wiirde; ausserdem ist
sie 1. Ordnung in Bezug auf II.

Um dieses Resultat weiter zu erhédrten, wurde die Reaktion in 1nx5 KOH(H,0)
durchgefithrt und nach 5 bzw. 10 Sek. durch Ansiuern unterbrochen. Von diesen
Reaktionsgemischen wurden die NMR.-Spektren aufgenommen. Nach 5 Sek. waren
909, von I umgelagert, aber nur 15%, des Esters hydrolysiert. Nach 10 Sek. ist die
Umlagerung praktisch beendet, und die Esterhydrolyse betrigt zirka 25%,. Aus den so
erhaltenen NMR.-Spektren wurde das in Tab. 1 angefiihrte Spektrum von IT ermittelt.

Das Ergebnis zeigt eindeutig, dass bei hoheren pH-Werten eine andere Reaktion
stattfindet als bei pH = 8-10, nidmlich die Wanderung der unhydrolysierten Ester-
gruppe. Dass es sich dabei nicht um die Wanderung der Methylgruppe handelt, haben
bereits Davis ef al. [4] durch Markierung bewiesen.

Verfolgt man die Reaktionsgeschwindigkeiten der Umlagerungsreaktion bei pH
12-134) so findet man beim Auftragen von log &* gegen pH ebenfalls eine Gerade der
Steigung 1 (Fig.2). Die Geschwindigkeitskonstante 2. Ordnung errechnet sich fiir
diesen pH-Bereich zu %} = 4,37 M~s~.. Der Unterschied der Geschwindigkeitskon-
stanten 2. Ordnung fiir die Verschiebung der Carboxylatgruppe (k% = 25,8 M~1s—1)
und der Athoxy-carbonylgruppe (k¥ = 4,37 M—3s-1) héngt einerseits vom verschie-
denen Elektronenreichtum der wandernden Gruppen ab, anderseits konnte zusitzlich
ein verschiedener Reaktionsmechanismus vorliegen, indem die Umlagerungsreaktion
bei héheren pH-Werten an einem Dianion stattfindet [10].

Es zeigt sich also, dass sowohl die Ester- als auch die Carboxylatgruppe zur Wan-
derung befihigt ist. Im pH-Bereich von 8-10 wird zuerst die Estergruppe hydrolysiert,
und dann die Carboxylatgruppe verschoben. Bei hoherem pH findet ein Ubergang in
den Reaktionsweg statt, bei dem die Umlagerung der Athoxycarbonylgruppe schnel-
ler verliuft als die Esterhydrolyse.

Nach dem von Ingold [11] fiir die Benzilsiureumlagerung vorgeschlagenen Me-
chanismus erfolgt in einem schnellen vorgelagerten Schritt die Addition von [OH-] an
die elektronendrmere Carbonylgruppe des Diketons, das dann im geschwindigkeitsbe-
stimmenden Schritt umgelagert wird. Bei den Tricarbonylverbindungen liegt in wiss-
rigem Milieu die mittlere Carbonylgruppe hydratisiert vor. Damit ist die Wahrschein-

4)  Dieser Bereich wurde gewéhlt, weil die Pufferung unterhalb pH = 12 ungeniigend ist und
weil oberhalb pH 13 die Reaktion zu rasch verlduft.
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lichkeit der Bildung eines Anions an dieser Gruppierung gegeben und somit die Rich-
tung der Wanderung — in unserem Fall der Ester- bzw. Carboxylatgruppe - bestimmt.

Wir danken dem Schweizerischen Nationalfond sur Fovderung dev wissenschaftlichen Forschung
fiir die Unterstiitzung dieser Arbeit.

Experimenteller Teil

Die Smp. wurden auf einem Kofler-Block bestimmt und sind korrigiert. Die NMR.-Messungen
wurden mit einem Varian A-60A ausgefithrt (chemische Verschiebungen in §); in wisserigen Lo-
sungen wurde Benzol als interner Standard (6 = 7,37) verwendet, in organischen Losungsmitteln
TMS; soweit nicht anders angegeben, handelt es sich um Singulette. pH-Messungen: Radiometer
PHM 25. Die Molekulargewichtsbestimmungen wurden mittels eines Quarzthermometers am
physikalisch-chemischen Institut der EPF Lausanne bestimmt., Die Radioaktivitdtsmessungen

wurden am Institut de Radiophysique Appliquée, Lausanne, mit einem Packavd Tricarb 3380
ausgefithrt.

Kinetik, a) UV.-Spektrophotometrische Messungen mit thermostatisiertem Beckmann DU mit
Schreiber. Zur Bercitung der Puffer standen folgende Losungen zur Verfiigung: Losung a: 1,33m
KHCO, und 0,67M KCl; Losung b: 0,67m K,COq4; Lésung c: 2m KOH; Losung d: 2m KCl. Die
Stammiésung war 0,0088M an o, -Dioxobuttersinre-ithylester (bezogen auf das dimere Hemi-
hydrat). Alle Messungen wurden bei einer Temperatur von 40,2° vorgenommen. Im pH-Bereich
8-10 wurden zu 1,5 ml der Substanzlésung 1,5 ml eines Gemisches der Losungen a und b im ge-
whnschten Mischungsverhaltnis gegeben (Tab. 2). Bei pH 12-13 wurden Gemische der Lésungen ¢
und d (total 1,5 ml) zu 1,5 ml Substanzlésung gegeben. Alle Losungen waren vorthermostatisiert.

b) NMR.-Messungen. Die Messungen bei 40,2° wurden dirckt im NMR.-Rohr (Apparate-
temperatur 40,2°) ausgefithrt, Es wurden 33 bzw. in einer zweiten Messreihe 21 mg I mit 0,5 ml
Puffer versetzt. Die Pufferlésungen wurden durch Zugabe von K,CO, zu einer konz. Lésung von
KHCO, in Wasser erhalten, bis das gewiinschte pH erreicht war. Die Kinetiken bei 20,0° wurden
bei einer Konzentration von 21 mg/0,5 ml in einem Thermostaten durchgefiihrt. Die Reaktion
wurde zur gewtinschten Zeit durch Neutralisation unterbrochen und das NMR.-Spektrum direkt
bestimmt. Die pH-Werte wurden fiir die Messreihe bei 20,0° direkt, fur die bei 40,2° gesondert,
aber unter den gleichen Bedingungen bestimmt (Tab. 3 und 4).

Molekulargewichtsbestimmungen. Fiir alle Versuche wurden 20,0 g destilliertes Wasser ver-

wendet (Kryoskopische Konstante 1,86). Wir erhielten bei verschiedenen Substratkonzentrationen
folgende Molekulargewichte.

mg 1/20,0 g H,0 Temperaturdifferenz Mol.-Gew.
39,4 0,0211° 174
56,5 0,0278° 189

102,2 0,0492° 193

1221 0,0536° 212

151,1 0,0663° 216

Acetylchlorid-[7-34C]. 60,0 g (732 mmol} Natriumacetat-[1-1C] (erhalten durch Verdiinnen
von 0,1 mC der spez. Aktivitit 57 mC/mmol) wurden zu 39,4 g (89%) Essigsidure-[1-14C} umgesetzt.
Diese wurde mit 32,4 g (236 mmol) PCl; versetzt, iiber Nacht stehen gelassen, anschliessend 2 Std.
unter Riickfluss erwirmt und destilliert: 31,4 g (61%). Sdp. 50-52°. Spez. Aktivitit: 76,1 4 0,8
nCfmmol.

a-Diazo-B-oxo-buttersduve-dikylester-{3-1*C] (VI*) [5]. 31 g (396 mmol) Acetylchlorid-[1-14C]
wurden bei Raumtemp. mit 91,3 g (800 mmol) Diazoessigester [12] 3 Tage stehen gelassen und
dann fraktioniert destilliert: 42,5 g (69%,) VI*.:Sdp. 54°/1,5 Torr. NMR. (CCl,) 1,35/¢/3H;
2,40/3H; 4,29/¢/2H. IR. (Film): 2160, 1740, 1670 cm~—l. Spez. Aktivitit: 68,1 4+ 1,4
nC/mmol.

a- Triphenylphosphazino--oxo-bultevsiuve-dthylester-[3-14C] (VII*) [6]. Aus 35 g (224 mmol)
V1* und 65 g (247 mmol) Triphenylphosphin wurden 76 g (819%,) VII* gewonnen. Smp. 63-87°.
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Tab. 1. NMR.-Daten (8) von I, II, I1I, IV und V in verschiedenen Lisungsmitteln. Referenzsignal:
Benzol (§ = 7,37) als interner Standard. Die in Klammer unter den -Werten angegebenen Zahlen

beziehen sich auf das Intensititsverhiltnis der beiden Absorptionssignale.

Substanz Losungsmittel CH,—CO CH,—C—OH —CH, —CH,—
I D,0 2,26 1,41 1,22 4,25
™ (1)
H,0 2,25 1,40 1,22 -
™ 1)
KHCO,/H,0 ges. 2,23 1,40 1,18 -
() oy
CD4COCD, 2.32 1.74 1.26 4,22
I K,COy/H,O ges. - 1,48 1,23 -
111 DO - 1,40 - -
KHCO,/H,O ges. - 1,39 - -
v KHCO4/H,O ges. 2,20 - - -
v D,0 - - 1,12 3,60
H,0 - - 1,11 3,59
KHCO,/H,O ges. - - 1,11 3,59

Tab. 2. Geschwindigkettskonstanten 1. Ovdnung dev Umlagerungsreaktion (UV.-Messungen)

Versuch Nr. Puffer pH?) kv (s™1)
1 KHCO,/K,CO; 10:0 8,41 7,80 - 105
2 1,15-10
3 9:1 8,82 1,83
4 1,88
5 7:3 9,11 3,78
6 3,77
7 3,55
8 5:5 9,33 6,64
9 5,97
10 7,12
11 3:7 9,67 1,21+10-3
12 1,25
13 1,22
14 2:8 9,94 2,18
15 1:9 10,14 2,93
16 2,67
17 KOH/KC1 1:14 12,17 7,05 -10-2
18 7,02
19 6,97
20 1:9 12,25 8,42
21 8,83
22 9,00
23 2:13 12,35 1,03 -101
24 1,07
25 1,08
26 2:8 12,68 1,85
27 2,08
28 1,95
29 4:6 12,99 4,50
a) Experimentell bestimmt.



2078 HerveTtica CHiMIica Acta — Vol. 56, Fasc. 6 (1973) — Nr. 217

Tab. 3. Geschwindighkeitskonstanten 1. Ovdnung dev Umlagevungsveaktion (NMR.-Messungen).
Puffer: konz. KHCO,/K,CO,-Lésung. pH: Anfangs- und Endwerte.

Versuch Nr. Temperatur pHze) ku (1)
1 40° 7,85— 8,04 2,52 105
2 8,33- 8,55 4,94 -107%
3 8,61— 8,78 1,04 .10
4 8,80— 8,90 1,29 - 10
5 9,21- 9,40 4,10 - 10
6 9,60— 9,62 3,57 - 104
7 9,65— 9,85 9,57 <104
8 9,65-10,00 1,08 - 102
9 20° 8,30~ 8,40 3,52-10"%

10 ) 8,90- 8,95 1,10 - 10-5

11 9,90- 9,75 4,52 -10-%

a) Experimentell bestimmt.

Tab. 4. Geschwindigheitskonstanten 2. Ovdnung dev Esterhydvolyse (NMR.-Messungen). Puffer:
Konz. KHCO,/K,CO;-Losungen. pH: Anfangs- und Endwerte.

Versuch Nr. Temperatur pH?a) 10% « &5 M-1s-1)
1 40° 7,92~ 8,16 1,43
2 8,12- 8,40 1,93
3 8,71- 8,89 3,50
4 8,80~ 9,00 7,23
5 9,33— 9,44 8,63
6 9,60— 9,63 12,3
7 9,80-10,00 11,4
8 9,93-10,11 10,8
9 20° 8,28— 8,35 0,267

10 8,84— 8,94 1,05

11 9,90~ 9,96 2,90

4} Experimentell bestimmt.

NMR. (CDCly): 1,25; 1,28/2 #/3H; 2,12; 2,40/3H; 4,28; 4,34/9/2H entsprechend der syn- und
anti-Form von VII*, IR. (KBr): 1735, 1670 cm~L. Spez. Aktivitdt: 72,1 + 1,4 nC/mmol.

o, B-Dioxobuttersiuve-dthylester-[3-1*C] (1*) [7]. 735 g (176 mmol) VII* wurden mit 25,0 g
NaNO,, 224 ml 2n HCI und 120 m!} reinem THF aber Nacht gerithrt. Anschliessend wurde das
Lsungsmittel am RV. entfernt und das ausgefallene Triphenyl-phosphinoxid abfiltriert. Dieses
wurde gut mit H,O gewaschen. Die vereinigten Wasserphasen wurden mit Athylacetat extrahiert,
der Extrakt mit MgSO, getrocknet, das organische Ldésungsmittel am RV, entfernt und der
Rickstand im Vakuum destilliert: 8,4 g (339%,). Sdp. 48-52°/1 Torr. Beim Stehen an der Luft
wurden 6,2 g (239%) kristallines I* vom Smp. 94-96° erhalten. NMR.: s. Tab. 1. IR. (KBr): 3440,
3340, 1740 cm~L. Spez. Aktivitit: 75,2 4- 1,5 nC/mmol.

Methyltartvonsiure-[2-14C] (II1*) [4]. 2,1 g I* (7 mmol, bezogen auf dimeres Hemihydrat)
wurden in 50 ml ges. KHCO,/K,CO,4-Losung (pH = 8,9) 3 Tage bei 20° stehen gelassen. An-
schliessend wurde die Reaktionslosung schwach angesiuert, eingedampft und der Riickstand mit
Ather extrahiert. Die Atherphase wurde getrocknet und abdestilliert; Riickstand: 1,7 g (92%)
vom Smp. 130-135°. NMR.: s. Tab. 1. IR. (KBr): 3600-2400, 1700 cm~1, Spez. Aktivitit:
754 4+ 1,5 nC/mmol.

Decarboxylierung von I11*, 1,55 g (12 mmol) III* wurden mit 20 ml HC/H,O 1:2 wihrend
36 Std. aunf 110° erwdrmt, Das dabei entwickelte CO, wurde als BaCOy isoliert: 1,20 g (53%).
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Spez. Aktivitat: 0,32 4- 0,05 nC/mmol. Zur Isolierung der Milchsiure wurde die wisserige Phase
kontinuierlich mit Ather extrahiert. Die Atherphase wurde getrocknet, das organische Losungs-
mittel entfernt und der Riickstand im Kugelrohr destilliert: 0,67 g (649%) Milchsdure-[2-14C].

Essigsqure aus aktiver Milchsdure-[2-14C]. 0,67 g (7,4 mmol) Milchsdure wurden 10 Std. bei
110° mit 3,2 ml 30proz. H,0, behandelt. Das dabei entwickelte CO, wurde als BaCO, aufgefangen:
0,66 g (459,). Spez. Aktivitat: 2,5 + 0,1 nC/mmol. Die Essigsiure wurde als p-Bromphenacylester
isoliert: 0,45 g (239%). Smp. 84°. NMR. (CCl,): 2,16/3H; 5,15/2H; 7,68/m[4H. Spez. Aktivitit:
73,5 + 1,4 nC{mmol.
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218. 4-Desoxy-1-thio-3-D-glucose und deren Auro-(1:1)-Komplex

von L, Vegh und E. Hardegger
Organisch-chemisches Laboratorium der Eidg. Technischen Hochschule Ziuirich

(26. V1. 73)

Zusammenfassung. Die aus dem Formelschema ersichtlichen Umsetzungen fithrten von der
1,6;3,4-Dianhydro-p-galaktose (Ia) iiber die 1,6-Anhydro-4-desoxy-p-glucose (II) zur 1,2,3,6-
Tetra-O-acetyl-4-desoxy-#-p-glucopyranose (III). Aus 111 wurden die instabile Acetohalogenose
Vb und daraus das krist. Acetylderivat I11a des (4-Desoxy-8-D-glucosyl)-dthylxanthogenats her-
gestellt. Alkalische Umesterung mit Methanol fithrte von I1Ia zum Natrinmmercaptid II1b, aus
dem die krist. 4-Desoxy-1-thio-g-p-glucopyranose (IIIc) gewonnen wurde. Der daraus hergestellte
Auro-(1:1)-Komplex ITle war instabil.

Die Synthese der 4-Desoxy-1-thio-p-glucose (IIIc)?) erfolgte in Analogie zur Syn-
these der 1-Thio-pD-glucose [2]. Die Sdureempfindlichkeit der als Ausgangsmaterial
bendtigten, bereits bekannten 1,2,3,6-Tetra-O-acetyl-4-desoxy-f-p-glucose (II1} er-
forderte einige Modifikationen der Reaktionsbedingungen.

Das Tetraacetylderivat III wurde von Cerny ef al. [3] aus 4-Desoxyglucose (1I1f)
hergestellt, die aus der 1,6;3,4-Dianhydro-2-O-tosyl-f-p-galaktopyranose (I) iiber die
1,6;2,3-Dianhydro-4-desoxy-p-allopyranose (IV) und die 1,6-Anhydro-4-desoxy-D-

1) Nach [1] als 4-Desoxy-pD-glycero-L-threo-1-thiohexose zu bezeichnen.





