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436. Fritz v. Werder und Fritz Jung: Notiz zur Synthese von
Chromonen.
[Aus d. Hauptlaborat. d. Chem. Fabrik E. Merck, Darmstadt.]
(Eingegangen am 22. November 1938.)

Im Anschlufl an voranstehende Mitteilung von John und Mitarbeitern
mdchten wir iiber eine neue Bildungsweise von Chromonderivaten be-
richten, die wir bei Versuchen zur Darstellung von 1.2.4-Trimethvl-5-aceto-
3.6-dioxy-benzol auvfgefunden haben. Zur Gewinnung dieser Verbindung
haben wir den Weg der Phenolesterverschiebung nach Fries!) gewihlt. Fiir
dieses Verfahren sind zwei Arbeitsweisen beschrieben worden?): 1) Das Ver-
backen von Phenolacetaten mit Aluminiumchlorid bei héherer Temperatur
und 2) die Einwirkung von Aluminiumchlorid auf Phenolester in Nitrobenzol
bai niedrigen Temperaturen. Wir haben die erste Methode auf das Pseudo-
cumohydrochinon-diacetat iibertragen und gefunden, daB erst bei Erhéhung
der Temperatur auf 220° eine deutliche Reaktion eintritt. Aus dem Reaktions-
produkt lassen sich drei gut krystallisierende Substanzen isolieren.

Stoff I schmilzt bei 152°; er ist griingelb gefirbt, leicht 16slich in Alkali,
mit Wasserdampf fliichtig und liefert auf die Formel C,;H,,0, passende
Analysenwerte. Eine Ketogruppe 148t sich in dieser Verbindung mit Semi-
carbazid, Hydroxylamin oder p-Nitrophenylhydrazin nicht nachweisen. Das
gleiche Verhalten ist vom Trimethylacetophenon bekannt?). Auffillig ist die
gelbe Farbe; wir halten es fiir méglich, da3 die Verbindung in den tauto-
meren Formen
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zu reagieren vermag., Nach Behandlung mit Essigsiureanhydrid 148t sich
ein Monoacetat vom Schmp. 113° isolieren, das noch schwach gelb gefiarbt
ist und ein dhnliches Absorptionsspektrum besitzt wie das Ausgangsmaterial.
Bei der iiberaus leicht eintretenden Verseifung dieses Acetates wird die Ver-
bindung vom Schmp. 152° zuriickerhalten. Wird Stoff I einer Reduktion nach
Clemmensen unterworfen, so entsteht eine schon krystallisierende farblose
Verbindung vom Schmp. 1659, die im Hochvakuum sublimiert. Die Analyse
stimmt mit der Formel des 1.2.4-Trimethyl-5-4thyl-3.6-dioxy-benzols
tiberein. Dieses Hydrochinonderivat reduziert alkoholische Silbernitratlésung
nach Zusatz von Ammoniak erst beim Erwirmen.

Stoff T schmilzt bei 172°; er ist in Alkali unldslich und liefert bei der
Verseifung 2.5.7.8-Tetramethyl-6-oxy-chromon, das wir durch Kon-
densation von Trimethyl-hydrochinon mit Acetessigester nach der Methode
von Simonis hergestellt haben. Das auf diesem Wege gewonnene Chromon
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148t sich durch Behandlung mit Essigsaureanhydrid in eine Verbindung vom
Schmp. 172% iiberfithren, deren Mischschmelzpunkt mit Stoff II nicht er-
niedrigt ist, und die auch beziiglich des Absorptionsspektrums im Ultraviolett
vollig mit TI iibereinstimmt.

Stoff III schmilzt bei 224° und ist mit 2.5.7.8-Tetramethyl-6-oxy-
chromon identisch; vielleicht entsteht er erst im Verlauf der Aufarbeitung
aus II.

Bei der Einwirkung von Aluminiumchlorid auf Pseudocumohydrochinon-
diacetat bei hoher Temperatur vollzieht sich demnach auch eine Chromon-
synthese, die so erklirt werden kanu, daf} sich aus zwei Molekiilen Diacetat
unter Wanderung einer Acetylgruppe in die o-Stellung und Abspaltung des
anderen Acetylrestes das Trimethyl-dioxy-acetophenon bildet, und daf3 sich
andererseits der abgespaltene Rest mit dem zweiten Molekiil Diacetat zum
Acetylchromon kondensiert.
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Beschreibung der Versuche.
2.5.7.8-Tetramethyl-6-0oxy-chromon.

Eine Lésung von 14 g Trimethyl-hydrochinon und 20 g Acetessig-
ester in 10 ccm absol. Alkohol wurde allméihlich unter Kiihtung und Rithren
zu 30 g Phosphorpentoxyd gegeben. Diese Mischung wurde langsam er-
wirmt und schlieflich 2 Stdn. bei 140° geriihrt. Nach dem Erkalten wurde
die tief dunkelbraun gefirbte Reaktionslésung mit Wasser versetzt und aus-
geithert. Das gebildete Chromon wurde der Atherlgsung durch wiederholtes
Ausschiitteln mit verd. Lauge entzogen und nach Ansiuern der alkalischen
Ausziige isoliert. Aus verd. Alkohol schied sich das Chromon in farblosen
Krystallen vom Schmp. 224° ab. . Ausb. 3.5 g.

5.455 mg Sbst.: 14.300 mg CO,, 3.215 mg H,0.

Cy:H,,0, (218.1). Ber. C 71.52, H 6.47. Gef. C 71.50, H 6.60.

2.5.7.8-Tetramethyl-6-acetoxy-chromon.

1g 25.7.8-Tetramethyl-6-oxy-chromon wurde mit 20 ccm Essig-
siureanhydrid 1 Stde. unter Riickflu gekocht und nach dem Erkalten mit
500 ccm Wasser versetzt. Nach 2 Stdn. wurde das ausgeschiedene Reaktions-
produkt abgesaugt und aus Ather umkrystallisiert. Farblose Nadeln vom
Schmp. 172°,

6.191 mg Sbst.: 15.680 mg CO,, 3.570 mg H,O.

CysH, 40, (260.1). Ber. C,69.20, H 6.20. Gef. C 69.08, H 6.45.
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Einwirkung von Aluminiumchlorid auf Pseudo-cumohydrochinon-
diacetat.

a) 2.5.7.8-Tetramethyl-6-acetoxy-chromon (Stoff II): 9.6 g
Trimethylhydrochinon-diacetatt) und 144 g Aluminiumchlorid
wurden verrieben und 1/, Stde. auf 2200 erhitzt. Die Reaktion war von einer
lebhaften Chlorwasserstoff-Entwicklung begleitet. Nach dem Erkalten wurde
mit Eis und Salzsiure zersetzt und ausgedthert. Die vereinigten Ather-
16sungen wurden mehrfach mit gekiihlter 3-proz. Natronlauge und mit Wasser
ausgeschiittelt, getrocknet, filtriert und eingedampft. Der Riickstand wurde
zunichst aus Petrolither, dann aus Ather umkrystallisiert. Farblose Nadeln
vom Schmp. 172°. Der Mischschmelzpunkt mit auf anderem Wege (siehe
oben!) dargestellten 2.5.7.8-Tetramethyl-6-acetoxy-chromon zeigte
keine Depression. Ausb. 2.5 g.

b) 2.5.7.8-Tetramethyl-6-oxy-chromon (Stoff III): Die alkali-
schen Ausziige (siehe unter a)!) wurden angesiuert, das ausgeschiedene Produkt
abgesaugt, mit Wasser gewaschen, getrocknet und mit Petrolither avsgekocht.
Das ungeliste Material wurde zuerst aus Ather, dann aus verd. Alkohol um-
krystallisiert, wobei farblose Krystalle vom Schmp. 224° erhalten wurden. Der
Mischschmelzpunkt mit durch Synthese nach Simonis (s. oben!) oder durch
Verseifung von Stoff II hergestelltem Chromon war nicht erniedrigt. Ausb.1.5g.

c¢) 1.24-Trimethyl-5-aceto-3.6-dioxy-benzol (Stoff I): Aus
dem eingeengten Petrolatherfiltrat voun Stoff III (siche unter b!) krystallisierte
eine gelbe Verbindung aus, die nach mehrmaligem Umkrystallisieren aus dem
gleichen Losungsmittel bei 152 schmolz. Ausb. 4 g.

5.265 mg Sbst.: 13.150 mg CO,, 3.320 mg H,0.

CyH,04 (194.1). Ber. C 68.00, H 7.27. Gef. C 63.12, H 7.06.

Absorptionsspektrum: Maxima bei A = 279 und 360 myp., Minimum bei A =
317 mp.

Durch Acetylierung nach der Methode von L. I. Smith (loc. cit.) wurde
nach mehrfachem Umlésen des Rohproduktes aus Petrolither und aus verd.
Alkohol ein Monoacetat vom Schmp. 113° erhalten.

5.372 mg Sbst.: 12.970 mg CO,, 3.190 mg H,O.

Fiir Diacetat  C,jH,40; (278.1). Ber. C 64.72, H 6.52.
Fiir Monoacetat C,,H,40,(236.1). Ber. C 66.07, H 6.83. Gef. C 65.85, H 6.65.

Absorptionsspektrum: Maxima bei A == 270u. 347 mp, Minimum bei A =
300 mp.

Die Verseifung des Acetates vom Schmp. 113° lieferte Stoff I zuriick.

1.2.4-Trimethyl-5-4thyl-3.6-dioxy-benzol.
2g 1.24-Trimethyl-5-aceto-3.6-dioxy-benzol (Stoff I) wurden
mit 200 ccm 80-proz. Essigsdure und 20 g amalgamiertem Zink unter Zu-
satz von Salzsiure mehrere Stunden auf dem Wasserbad erwiarmt. Nach dem
Erkalten wurde mit viel Wasser versetzt und ausgedthert. Der Riickstand
der Atherlésung wurde unter Luftausschluf aus verd. Alkohol umkrystallisiert.
Farblose Krystalle vom Schmp. 165°.
6.326, 5.520 mg Sbst.: 16.920, 14.780 mg CO,, 4.890, 4.620 mg H,O.
C;,H,;0, (180.1). Ber. C 73.28, H 8.95.
" Gef. ,, 72.95, 73.02, ,, B.65, 9.37.
Absorptionsspektrum: Maximum bei A = 283 my.
Minimum bei A = 252 mp.
4) Hergestellt nach L. I. Smith, Journ. Amer. chem. Soc. 36, 473 [1934].





