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(170° gekocht. Das Reaktionsprodukt wurde nach dem Waschen wiederholt fraktioniert
destilliert, wobei die hichstsiedenden, hauptsiichlich Trioxyterpenylacetat enthaltencen
Fraktionen abgetrennt und durch Destillation in schwachem Vakuum in Essigsiure und
Diacetat gespalten wurden. FErhalten wurden etwa 30 g Diacetatfraktionen (Sdp.; 155
bis 160°, of: +9°, VZ.430), die verseift 25 g flissiges Menthendiol (a3%: +13%) ergaben,
aus denen #rans-p-Menthendiol vom Schmp. 71-72° auskrystallisierte; [«]f): +250 (10-
proz. Acetonldsung). Die Verbindung krystallisiert ohne Wasser und schmilzt mit cis-p-
Menthendiol vom Schmp. 73° gemischt bei 399,
CioH4s0, (170.2) Ber. (C70.58 H 10.58 Gef. C71.06 H 10.44.

Umlagerung zu Carvenon: frans-Menthenglykol gibt bei der Wasserahspaltung
mit Ameisensiure-Schwefelsiure in gleicher Augbeute Carvenon wie die ¢is-Verbin-
dung; Sdp.qq, 232°, d,; 0.930, «f3: +0°, nf) 1.48131,

Semicarbazon: Schmp. 199-201°,

4. Kurt Hultzsch: Studien anf dem Gebiet der Phenol-Formaldehyd-
Harze, XIV. Mitteil.*): Uber die Ammoniak-Kondensation und die Re-
aktion von Phenolen mit Hexamethylentetramin,

[Aus den Tahoratorien der Chemischen Werke Albert, Wiesbaden-Biebrich.]
(Bingegangen am 24. Juli 1948,)

Die Kondensation von Phenolen mit Formaldehyd und Ammoniak
bzw. mit Hexamethyleutetramin verliuft, wie an einfachen Bei-
spielen gezeigt wird, als Phenol-Formaldehyd-Amin-Mischkonden-
sation, wobei Bis- und Trisoxybenzyl-amin-Verbindungen entstehen.
Dazu kommen, besonders bei héherer Temperatur, noch Oxydo-
Reduktionsvorginge, welche die Bildung stark farbiger Azomethin-
Verbindungen -mit sich bringen.

Verschiedene Beobachtungen und Uberlegungen wiesen darauf hin, daB tiefere Unter-
schiede zwischen den mit starken Alkalien hergestellten ,einfachen’ Resolen und den
mit Ammoniak kondensierten Harzen bestehen. So ist aus der Praxis bekannt, daf sich
bei Verwendung von Ammoniak als Kondensationsmittel dieses aus dem Harz nicht mehr
auswaschen 146t, daBl es also offenbar chemisch gebunden wird. Ferner zeigen die ,,Am-
moniak-Resole* auch in ihren Figenschaften deuntliche Unterschiede gegeniiber den ein-
fachen Resolen. SchlieBlich aber ist bekannt, dafi sich Formaldehyd und Ammoniak so-
fort zu Hexamethylentetramin umsetzen. Deshalb kann Ammoniak nicht die gleiche
Funktion wie etwa Natriumhydroxyd bei der Phenolalkohol-Bildung') ausiiben. Es lag
vielmehr nahe, sich der bereits von M. Lebach?) geiuBerten Meinung anzuschlieBen, daB
namlich Hexamethylentetramin als solches mit Phenol reagiert. Denn diese Art der Um-
setzung ist ja auch bei héheren Temperaturen und bei Abwesenheit von Wasser als tcch-
nisches Verfahren der Phenolharz-Hartung gebrituchlich.

Allerdings erschien auch diese ,,Hexa-Hirtung® trotz der frither schon dariiber an-
gestellten Untersuchungen®) noch nicht so befriedigend aufgeklirt, wic es bei der Hér-
tung von Phenolalkoholen bzw. ,eigenhirtenden’ Resolen*) in neuerer Zeit geschehen
ist!). Denn die allgemeine Meinung, dafl durch das Hexamethylentetramin unter Am-

*) XIII. Mitteil.: K. Flultzsch, Kunststoffe 88, 65 [1948].

1) Vergl. K. Hultzsch, Angew. Chem, [A] 60, 179 [1948].

2) Chem.-Ztg. 37, 733 [1913].

%) L. V. Redmann, A. J. Weith u. F. P. Brock, Ind. eugin. Chem. 6, 3 [1914];
L. H. Baekeland u. M. Harvey, Ind. engin. Chem. 18, 135 [1921]; G. Walter u.
. Reimer, Kolloidchem. Beih. 40, 43 [1934]; R. Barthel, Dissertat. Leipzig 1936.

4) Vergl. die Arbeiten von A. Zinke, H. v. Euler, K. Hultzsch und deren Mit-
arbeitern; Literatur-Zusammenstellung s. K. Hultzsch, Kunststoffe 87, 205, Anm. 1-3
119477,
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moniak-Abspaltung lediglich ~CH,-Briicken in, das Harz cingefiithrt wiirden®), stand im
Widerspruch zu Literaturangaben®), denen zufolge sich aus Phenolen und Hexamcthylen-
tetramin stickstoffhaltige Reaktionsprodukte ergeben.

Es wurden daher im Rahmen unserer Phenolharz- Arbeiten derartige Unter-
suchungen wiederum mit Hilfe von o.p- und o0.0’-disubstituierten Phenolen (1
u, I1) als Modellsubstanzen durchgefithrt. Wenngleich sie 1944 bereits vor-
zeitig abgebrochen werden muBten, so diirften die Befunde doch ausreichen,
um in Verbindung mit den bereits bekannten Tatsachen die chemischen Vor-
ginge sowohl der Ammoniak-Resol-Bildung als auch der Phenolharz-Héartung
mittels Hexamethylentetramins in ihren Grundziigen zu kennzeichnen.

OH IE:R:gI-'éaIZIR’:I-JI u
H3Cﬁ/ Ner' T B RS CH,
| 1a: » = CH,, R’ = CH,0H

/b » = CCH,), R = CH,OH
, IV: » = CH, bzw. C(CH,),, R’ = CH,CI
R V: s = CH, bzw. C(CH,),, R’ = CH,NH,
0 OH OH
i i
Hac—( \‘:CH, o Hﬁo—,ﬁ/ N CH, N CH,
| I |
R R it
VI.  VIa, ViIa: R=CH, VIL
VID, VIIb: R = C(CH,),
CH, CH, CH,
= TN 1T TN o S N
0= =CH,  _+I HO-{ S-CH~ _ 5-OH
CH, CH, CH,-

VIII. 1X.

Beim Zusammengeben von Phenolen, Formaldehyd und Ammoniak bilden
sich nach vortibergehender Selbsterwiirmung u.U. zwar die bekannten, z.Tl.
gut krystallisierenden Molekiilverbindungen zwischen dem betreffenden Phenol
und Hexamethylentetramin?), doch konnte das Auftreten von Phenolalko-
holen (IIT) niemals festgestellt werden. Beim weiteren Erwirmen der Kompo-
uenten tritt dann vor allens iiber 60° allméhlich Verharzung ein. Dabei wird
bei der Kondensation der Phenole mit Hexamethylentetramin bzw. mit ent-
sprechend hohen Mengen von Ammoniak ein Teil des letztgenannten in Frei-
heit gesetzt. Ist dagegen wie bei den technischen Harzkondensationen die

°) K. Seebach, Chem.-Ztg. 62, 569 [1938]; 63, 69 [1939]; K. Hultzsch, Kunst-
stotfc 32, 69 [1942].

% T. Shono, Journ. Soc. chem. Ind., Japan (Suppl) 31, 29 B [1927]; 32, 212 B
[1928] (C. 1928 II, 879; 1929 I, 1543); D. Marotta u. M. E. Alessandrini, Gazz.
chim, Ttal. 61, 977 [1931] (C. 1932 1, 1787); G. Dougherty u, W. H. Taylor, Journ.
Amer. chem. Soc. b5, 4588 [1933]; J. C. Duff u. E. Bills, Journ. chem. Soc. London
1932, 1987; 1934, 1305.

") H. Moschatos u. B. Tollens, A. 272, 280 [1892]; L. H. Smith u. K. H. Welch,
Journ. chem. Soc. London 1934, 729.
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18 Hultzsch: Studien auf dem Gebiet der [Jahrg. 82

molare Menge an Ammonialk geringer, so kann sich der abgespaltene Anteil
erneut wieder mit dem noch ungebundenen Formaldehyd umsetzen, dessen
Menge sich dementsprechend laufend auf Kosten der Verharzung verringert.
Bei den fiir die Modellversuche herangezogenen o.p-Dialkyl-phenolen (I) bilden
sich dabei als Hauptreaktionsprodukte Bis-[0o-oxy-benzyl]- und Tris-{o-oxy-
benzyll-amin-Verbindungen (X u. XI), wobei der Weg offensichtlich allmih-
lich von den erstgenannten zu den letztgenannten fithrt.

OH OH OH OH
H.»ng/ l\\;(;‘Hz‘—i~II‘_,(I-@/ N CH, . - CH, N-HC- -CH,,
fx\ /J ;‘\\ y — '\ CH, ‘\9 P —+ 3 VI NH,
R R R /N-OH R
X R /‘L(‘Hj X!

T -

OH OH OH

H,C-{ N —CH=NH H,O0—" S CH, H3(,’~(/;;?<~;»—CH:N—-H._,(J»i
4} v ol o
S S N
R R R R
XIL X1V. XL

Xa-—XIVa: R=CH; Xb--XIVb: R = C(CH,),

Diese Phenolbasen lassen sich gut fassen, denn ihre Hydrochloride scheiden
sich wegen ihrer Schwerldslichkeit auf Zusatz von Salzsidare zu den Losungen
der Kondensationsprodukte in organischen Losungsmitteln kvystallinisch ab.
Weiterhin gelingt die Trennung der sekundiren Basen (X) von den tertiiren
(XTy leicht durch wiBrige 2 » NaOH, in welcher sich im wesentlichen nur
die tertidiren Basen (XI) lésen.

Denn bei den 0.0’ -D’ioxy-diben_zyl-amin-Verbindungen_ (X) werden offenbar beide phe-
nolische Oxygruppen durch #uflerst starke intramolekulare, scchsgliedrige Protonbriicken-
Ringe®) weitgehend blockiert (X a), withrend bei den 0.0".0" -Trioxy-tribenzyl-amin. Ver-
bindnugen (XI) wahrscheinlich noch zwei freie Oxygruppen neben nur einer blockierten
vorliegen {X1a):

?Ha OH OH
‘/\\}/O\H H, HSC,~”/_”\\,~0H2f—x~ﬂgcu/|/*‘\\}_ CH,
LA S
A e # N H|C N/
H, KO//\\‘(::7 Ve R , ///\/() R
CH, |
H s R- l-cH
NS
X a. XTa.

&) VViergl. hierzu auch K. Hultzsch, Angew. Chem. [A] 60, 253 [1948].
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Sekundire und tertiiire 0-Oxy-benzylamin-Basen kinnen offenbar auch gegenseitig
.Additionsverbindungen bilden, die sich durch Krystallisation nicht vollig trennen lassen.
Die tertisren Oxyhenzylaminbasen XI wurden neben den polymeren o-Chinonmethiden
(VL)) auch durch Umsetzung der entsprechenden Phenolpscudochloride (IV) mit Am.-
moniak dargestellt. Priméire Oxybenzylamine (V) hilden sich offensichtlich nicht oder
nur als Nebenprodukte. Zwar wurden aus den meisten der hier erhaltenen Reaktions-
produkte bei Beginn der Aufarbeitung geringe Mengen basischgl‘, gschon in verdlinnten
schwachen Séuven loslicher Produkte isoliert, die moglicherwcise auch solche primiren
Basen (V) enthalten; doch ist deren Tdentitit nicht véilig sichergestelit.

Sobald bei den hier durchgefiihrten Kondensationen wohl geniigend Formi-
aldehyd, dagegen nur verhdltnisméaBig wenig Ammmoniak zugegenist, entstehen
als weitere Reaktionsprodukte die entsprechenden Dioxydiphenylmethan-Ver-
bindungen (VII). Ihre Bildung diirfte einer lediglich durch den Ammoniak-
mangel bedingten unmittelbaren und in bekannter Weise erfolgenden Konden-
sation des betreffenden Phenols mit Formaldehyd!) zuzuschreiben sein, wobei
wahrscheinlich die Oxybenzylaminbasen als Kondensationsmittel wirken.
Unter solchen Umstianden 148t sich auch die Bildung von o-Phenolalkoholen
(11T) durch Blautirbung mit Eisen(TTT)-chlorid'?) wenigstens qualitativ nach-
weisen. Die Oxybenzylaminbasen dagegen geben mit Eisen(TLI)-chlorid eine
Braunfiarbung.

Die Ammoniak-Formaldehyd-Kondensation von vic. m-Xylenol (IT), einem
Phenol mit freier p-Stellung, verliuft offensichtlich in gleicher Weise wie die
der o.p-disubstitutierten Phenole (I), wenn auch hierbei keine krystallinen,
sondern nur verharzte Reaktionsprodukte gefallt werden konnten, deren Stick-
stoffgehalt aber etwa dem der fert. Oxybenzylaminbase XV b entspricht.
Alle stickstoffhaltigen Reaktionsprodukte sind in diesem Fall leicht in ver-
diinnten schwachen Sauren sowie in Laugen loslich, wie dies bet p-Oxy-benzyl-
amin-Verhindungen (XV) — im Gegensatz zu den o-Verbindungen — wegen
des Fehlens der Moglichkeit zur Blockierung von phenolischen Oxygruppen
durch intramolekulare Protonbriicken-Ringe ohne weiteres verstindlich ist.
Neben Phenolbasen wurden hier weiter die p.p’-Dioxy-diphenyl-methan-Ver-
bindung IX sowie etwas Mesitol (XIVa) erhalten.

Bemerkenswert erscheinen, die bei den, p-Oxy-benzylamin-Verbindungen beobachteten
py-abhingigen, auf Redox-Vorginge zuriickzufithrenden Farbreaktionen, denen in Ana-
logie zu den an p.p’-Dioxy-diphenyl-methan-Verbindungen (IX) festgestellten Dehydrie-
rangsvorgingen'') hier vielleicht folgendes Gleichgewicht zugrunde liegt:

CH, CH, CH,
I ] —H, PR y
HO= - CH,N-Ho(- 0 BH-0H = 0= S CH-N—H (7
N e - S ,il/ . Sz ; - N
. ] +H, i -
CH, R CH, ’ CH, R
XV. XVIL

XVa, XVla: R = H; XVb, XVIb: R — CH,CgH,OH.

Als Wasserstoffacceptor dient dabei das p-Chinonmethid (VIII), welches -dadurch in
cl_aﬂc‘hdt%tiiohlich aufgefundene Mesitol (XIVa) iibergeht'®).

%) K. Fries u. K. Kann, A. 353, 339 [1907]; Q. Schiemann u. K. Hultzsch,
Naturwiss. 85 im Druck [1948]. s

%) E. Adler u. Mitarb., Ark. Kem., Mineral. Geol. 14, Bd. Nr. 23 u. 24 [1941].

1) K. Fries u. E. Brandes, A. 542, 48[1939]; F. Hanus, Journ. prakt. Chem. | 2]
155, 317 [1940]; 158, 254 [1941]. 12) Vergl. K. Hultzsch, B. 74, 1539 [1941].
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Die Reaktion von Phenol mit Formaldehyd und Ammoniak stellt nach
diesen Versuchen praktisch also eine Kondensation zwischen Phenol und Hexa-
methylentetramin dar und fihrt zu gleichartigen Produkten, wie sie fiir die
Mischkondensation zwischen Phenolen, Formaldehyd und Aminen bereits
hekannt sind. Sie 1iBt sich durch nachstehende allgemeine Reaktionsfolge
kennzeichnen:

N _ , —NH
(CH)GN, + 60, 0H B2 3HN(CH, CH,OH), —o3 2N(CH, T, OH),.

Grundsitzlich die gleichen Produkte, die in wilriger Losung bei 601000
erhalten werden, entstehen auch bei der Umsetzung von Phenolen mit Hexa-
methylentetramin bei wesentlich héheren Temperaturen, etwa von 150 bis
2200, Allerdings treten in diesem Temperaturbereich noch weitere Reaktionen
besonders hervor, wie sie in dhnlicher Art von der Hitzehirtung der Phenol-
alkohole und der daraus gebildeten Ather und Chinonmethide her bekannt
sind. So wie bei diesen aul dem Wege einer Oxydo-Reduktion neben Phe-
nolen mit neuen Methylgruppen sowie Dioxydibenzyl-Verbindungen auch
Phenolaldehyde entstehen!®), werden hier bei der thermischen Umwandlung
des Bis-[2-0xy-3.5-dimethyl-benzyl]-amins (Xa) Mesitol (XTVa) als Phenol mit
einer neunen Methylgruppe erhalten, withrend an Stelle des Phenolaldehyds die
Azomethinverbindungen X1Ta und X1Ila auftreten.

Unter diesen fillt hesonders die zweikernige Verbindung X11la wegen ihrer intensiv
kanariengelben Farbe auf, da diese fiir alle mit Hexamethylentetramin gehiirteten Phenol-
harze kennzeichnend und auch wohl fir die allerdings weitaus schwiichere Gelbfirbung
der Ammoniak-Resole verantwortlich zu machen ist. In groBerer Menge erhilt man diese
gelben Azomethin-Verbindungen (XTI1T) durch Hitzehirtung von Phenolalkoholen (TTT)
in Gegenwart von Ammoniak, auf welchem Wege aufler der entsprechenden, Verbindung
aus asymm. m-Xylenol auch die aus 2-Methyl-4-ferf.-butyl-phenol (Ib) erhalten wurde.

Einkernige und deshalb flichtigere Azomethin-Verbindungen XII, wic sic hier ge-
funden, wenn auch in ihrer Struktur nicht sicher bewiesen wurden, dirften fiir den bei
der ,,Hexa-Hirtung®* wahrzunehmenden Geruch nach Methylamin’®) oder dergl. verant-
wortlich zu machen sein.

Durch Hydrolyse der Azomethin-Verbindungen XIJ und XTI mittels starker Siuren
kommt man zu den entsprechenden Phenolaldehyden. Dadurch erklirt sich auch deren
von J. C. Duff!4) beschriebene Bildungsweise durch Umsetzung von Phenolen mit Hexa-
methylentetramin in wasserfreiem Glyceérin und in Gegenwart von Glycerin-Borsiure, ein
Verfahren, das sich in manchen Fallen der Reimer-Tiemannschen Synthese als iiber-
legen erwicsen haben soll,

Eine weitere hier durch Modellversuclie sichergestellte thermische Realktion
der tertiiren Oxybenzylaminbasen ist ihre unter Amnmoniak-Abspaltung ver-
lanfende Umsstzung mit Phenolen, die noch reaktionsfihige o- bzw. p-Stellen
aufweisen, z1 Dioxvdiphenylmethan- Verbindungen (VII bzw, 1X):

N(CH,-CH, - OH), + 3 ((H,-OH —» 3 HO-C,H,-CH,-C,H,-OH -~ NH,.

Das Ausmal} dieser Reaktion hei der Hexa-Iirtung hingt natirlich in
hohem Grad von der Artder reagierenden Verbindungen und deren mengen-
méfBliger Zusammensetzung ab. In willriger Losung konnte dieser Vorgang
nicht beobachtet werden.

Bei Mischkondensationen zwischen Phenolen, Aminen und Formaldehyd,
zu denen — wie schon erwithnt — also auch die Ammoniak-Resol-Bildung zu

%) L. V. Redman, A. J. Weith u. F. P. Brock, Ind. engin, Chem. 6, 3 [1914].
1y Journ. chem. Soe. London 1941, 547, ’
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rechnen ist, reagiert der Formaldehyd mit den Basen viel schunéller als mit den
Phenolen, und zwar bilden sich. wohl, wie friiher8) schon erértert wurde, in
legenwart von protonliefernden Verbindungen an Stelle von unbestéindigen
N- "\lethyl()l Verbindungen gleich positiv geladene N-Methylen-Verbindungen

R-NH- (JH z’ die sich mit den ihrer Protonen entbloBten negativ geladenen
=)
Resten, z.B. CgH,-OH, vereinigen:

=)
R-NH, + CH,0 + CH,-OH — H()+R\']{(;H21~ GH OH . —
R-NH-CH, C,H,-OH

Fiir die Reaktion von Hexamethylentetramin mufl man dann wohl anneh-
mer, dafl es sich bei hoheren Temperaturen, d.h. etwa iiber 609, in Gegenwart

von protonahgebenden Verbindungen (wie Phenol) in derartige Stickstoffhal-
(+)
tige, Jedoch A\Velfd(‘h oder gar dreifach positiv geladene Ionen HZC ’\TH CH,

bzw. H (J I\(CH }» aufspaltet. Dabei wird Ammoniak frei, der entweder durch
die Hitze ausgetrieben oder durch allenfalls noch anwesenden Formaldehyd
sofort wieder gebunden wird. Die mittels intermolekularer Protonbriicken auf-
gebauten Molekiilverbindungen des Hexamethylentetramins mit Phenolen?)
kann man als Vorstufe dieser Reaktion ansehen, iiber die spiter den Phenolen
das Proton entzogen wird.

Die treibende Kraft der durch Ammoniak herbeigefiithrten Phenol Torm-
aldehyd-Kondensation besteht also in der sehr leicht vonstatten gehenden Um-
setzung von Ammoniak mit Formaldehyd zu Methylenaminbasen, die ihrer-
seits wieder I’henole zu Oxybenzylaminbasen addieren.. Die Hartung von
Phenolharzen mittels Hexamethylentetramin fiihrt unter Abspaltung von
Ammoniak zur Vernetzung des Harzes mit Dimethylenamin-Bindungen

--CH,-NH - CII, -, Trimethylenaminverkniipfungen —~CH, - N(CH;-), und u,U.
auch von \1ethylenbrucken —~CH . Je hoher bei diesen Vorgingen die Reak~
tionstemperatur ist, in um so stirkerem Grade treten dabei noch Hydrierungs-
und Dehydrierungsreaktionen hinzu, die zu neuen Methyl-Endgruppen sowie
ungesittigten, stark farbigen Phenolbasen fiihren. Diese Reaktionsart gehdrt
jedoch eigentlich nicht mehr zu den Hattung,svorgmgen sondern eher zu den
,, Umwandiungsrealktionen®*),

Beschreibung der Versueche,

1.) Kondensationen von Phenolen mit K ()rmaldehyd und Ammoniak bzw-
Hexamethylentetramin in walr. Losung.

a) Kondensationen von asymm. m-Xylenol (Ta). Bis-[2-0xy-3.5-dimethyl-
benzyl]l-amin (Xa): 61 g asymm. m<Xylenol wurden mit 55 g 30-proz. wiabr. Form-
aldehyd-Lésung und 4.g 25-proz. Ammoniak- Losung 8 Stdn. unter RiickfluB gekocht.
Wiahrend dieser Zeit sank der Forma,ldohydgohalt der wilir. Schicht von 19.7 auf 7. 8%
Das harzige Reaktionsprodukt wurde in Ather aufgenommen und mit wabr, 2 n NaOH aus-
geschiittelt. Der laugelosliche Anteil ergab beim Angiuern und weiterem Aufarbeiten
39.7 g phenolischie Stoffe, die im wesentlichen aus unverindertem Xylenol und dessen
Dioxydiphenylmethan-Verbindung (VIla)®®) bestanden. Die beim Eindampfen dor Ather-
losung durch Lauge nicht’ gelosto Substanz (25.2 g) wurde i.Hochvak. destilliert: 1. Frak-
tion: Sdp., 60-1400, 3.3 g Ol; 2. Fraktion: Sdp., 180-210°, 15.1 g-gelbes Harz; Riick-
stand 5.5 g dunkles Hara. '

"5 K. v. Auwers, B. 40, 2526 [1907].
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Die 2. Fraktion schied beim Tosen in Ather betrichtliche Mengen der Verb. Xa vom
Schmp. 1249 (aus Methanol) ab. Die Krystalle waren schwer 16slich in Ather, Petrolither
sowie in verd. wir. Lauge, leicht in Methanoel und Benzol.

CigH,30,N (285.4) Ber. N 4.91 OHZ (Hydroxylzahl) 394
. Gef. s 4.63, 4.70 ”» » 421, 425,

Der Destillationsriickstand ergab bei der Krystallisation aus Methanol neben etwas
braunem Harz trimeres 3.5-Dimethyl-chinonmethid (VIa)®) vom Schmp. 200° (Misch-
probe mit einem Kontrollpriiparat), das zweifellos erst bei der Destillation entstanden war.

In einem weiteren Versuch wurde der obige Ansatz nur 2 Stdn. bei 60° kondensiert.
Das Reaktionsprodukt wurde in Petrolither gelost und die Losung 5mal mit je 25 cem
2n NaOH ausgeschiittelt. Die alkal. Ausziige wurden mit Kohlendioxyd gesiittigt und mit
Wasserdampf von uaverindertem Xylenol befreit. Die wafir. Schicht des Wasserdampf-
destillationsriickstands der 1. Fraktion firbte sich mit Eisen(III}-chlorid stark blau (Nach-
weis von o-Methylol-Gruppen'?)). Die wiilir. Phase der 2. Fraktion gab eine schwichere,
die der 3. Fraktion nur eine geringfiigige und die der beiden, letzten Fraktionen therhaupt
keine Blaufarbung mehr. Tm Harzanteil der 2. Fraktion wurde als wasserunléslicher Be-
standteil die Dioxydiphenylmethan-Verbindung VIIa (Schmp. u. Mischprobe), in der 4.
und 5. Fraktion das sekundire Amin Xa gefunden.

Hydrochlorid des Bis-[2-oxy-3.5.-dimethyl-benzyl]-amins: 60g asymm. m-
Xylcnol (la), 12g Hexamethylentetramin und 55 g Wasser wurden 5%/, Stdn. unter
RiickfluB gekocht, wobei reiehlich Ammoniak abgespalten wurde. Das Xylenol hildet
zuerst die obere Phase, ging aber spiter in ein sich am Boden absetzendes, immer stirker
gelh gefirbtes Harz iiber. Dieses wurde in Ather gelost und mit Salzsiture angesiiuert,
wobei sich das Hydrochlorid von Xa in Krystallen vom Schmp. 182° abschied.

O, Ha0,N, HC1 (321.8) Ber. N 4.35 €111.02
Gef. N 4.11 C111.7 (nach Grote-Krekeler!$)).

Das Hydrochlorid gibt beim Titrieren mit Lauge gegen Phenolphthalein den fir HC1
bercchneten Wert, dagegen 140t sich dic freie Base, offenbar wegen der starken inneren
Protonbrickenbildung, nicht mit verd. Salzsiiure gegen Methylrot titrieren.

Das Hydrochlorid lieferte durch Behandeln mit Ammoniak 41 g der freien sekun-
diiren, Base Xa. Finige weitere Gramm wurden beim Kindampfen der vorher mit verd.
Natronlauge ausgezogenen Atherldsung erhalten. Aus dem angesiiuerten Laugeauszug
wurden 15.2 g unverindertes Xyletiol und nur 0.9 g Verbindung V1la isoliert.

Bei 8-stdg. Reaktionszeit lieferte ein gleichartiger Ansatz nehen der sekundiven (Xa)
auch die tertiire Base XTa,

Tris-[2-oxy-3.5-dimethyl-benzyl]-amin (XTa): 44g asymm. m-Xylenol (Ia),
42 g Hexamethylentetramin und 18 ¢ 30.proz. Formaldehyd-Lsung wurden
5 Stdn. unter RiicktluBl gekocht, wobei kriftiger Ammoniakgeruch festzustellen war.. Zur
Aufarbeitung wurde das unverindertc Xylenol mit Wasserdampf abgetrieben und der
Harzriickstand mit Ather verrieben. Hierbei schieden sich 15 g der tertiiiren Base XIa
ab; Schmp. 182° (aus Methanol).

Cy,H,,0,N (419.6) Ber. N 3.34 Gef. N 3.04, 3.15,3.32.

Hydrochloriddes Tris-[2-0xy-3.5-dimethyl-benzyl]-amins: Die Atherlésung
ans dem obigen Versuch wurde mit verd. Lauge ausgeschiittelt und der Laugeauszug mit
Salzsiure angesiduert, wobei sich noch 20 g des Hydrochlorids der tert. Base XIa vom
Schmp. 246° (aus Methanol) abschieden. Dieses Hydrochlorid ist in den meisten Lisungs-
mitteln sehr schwer loslich.

Cy Hy30,N, HCL (456.0) Ber. C71.11 H7.52 N 3.07
_Gef. €70.96 H7.60 N 2.82, 2.95.

Die mit wilr. Alkali ausgezogene Atherldsung lieferte 2 g sekundiire Base Xa. Die
I\V’IIuItterlaugen des Hydrochlorids der tert. Base XJa enthielten geringe Mengen der Verb.

&

b) Kondensationen von 2-Methyl-4-ferf..butyl-phenol (Ib), Hydrochlorid
des Bis-[2-0xy-3-methyl-5-fert.-butyl-benzyl]-amins (Xb): 32 g 2-Methyl-4-
tert.-butyl-phenol (Ib) wurden mit 5 g Hexamethylentetramin und 22 g Wasser
7 Stdn. unter Riickdflufl gekocht. Aus dem Reaktionsprodukt lie sich mit Essigsiure
sehr wenig eines Stoffs ausziehen, der ein nicht niher untersuchtes Hydrochlorid crgab.
Dic Masse wurde weiter mit 21 NaOH behandelt, wobei cin 8lig-harziger Stoff zuriick-

1%) Angew. Chem. 46, 106 [1933].
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blieb, der nicht krystallisierte. Beim Verreiben mit Salzsiure wurde er jedoch fest und
ergab nach dem Umkrystallisieren aus Methanol derbe Spielie vom Schmp. 212°.
Oy, H,,0,N, HC (406.0) Ber. N 3.45 C18.75 Gef. N 3.57 (19.3.

Auch aus dem krystallisierten, Hydrochlorid konnte die freie Base nicht in krystalli-
sierter Form erhalten werden.

Das Hydrochlorid des Tris-[2-0xy-3-methyl-5-tert. -butyl-benzyl]-amins
(XIbjwurde aus dem Laugeauszug des vorstchenden Versuchs durch Ansiuern mit Salz-
sdure erhalten; Schmp. 25890,

CyH;,0,N, HUI (587.3) Ber. N2.39 Gef. N 229,

Tris-[2-0xy-3-methyl-5-tert.-butyl-benzyl]-amin (XIb) entstand aus dem
obigen Hydrochlorid durch Behandlung mit Ammoniak; Schmp. 176

CyoH,,0,N (545.8) Ber. N2.57 Gef. N 2.40.

¢) Kondensationen mit wic. m-Xylenol (11): 12 g wie. m-Xylenol (II), 24 g
Hexamethylentetramin und 11 g Wasser wurden 3 Stdn. unter Riickflul gekocht.
Das Reaktionsprodukt wurde in Ather aufgenommen und mit Essigsidure ausgeschiittelt,
wobei die stickstoffhaltigen Anteile restlos abgetrennt wurden. Die saure Losung ergab
nach Ammoniakzusatz, Ausithern und Eindampfen der Atherlésung ein rotes Harz, das
nicht krystallisierte. N (2854 N 49

: CH,50.N (285.4) Ber. 91 W9 A
CoHyO,N (4196) o N334 Ocf N3.67

Die mit Essigsiure ausgeschiittelte Atherlosung hinterliel beim Eindampfen betricht-
liche Mengen der bei 174% schmelzenden p.p’-Dioxy-diphenyl-methan-Verbindung ¥X17) so-
wie sehr wenig eines in langen Nadeln krystallisierenden, bei 70° schmelzenden phenolischen
Stoffs, der sich als Mesitol (X1Va)18) erwies.

Die hier erhaltenen stickstoffhaltigen Stoffe 16sten sich mit tiefblauer Farbe in Alkali.
Die Farbe verschwand durch Reduktion mit Zink und Salzséiure, kehrte an der Luft aber
wieder zuriick. Unterhalb py 8 schlug die Farbe nach Weinrot um. Der firbende Be-
standteil flockte in einigen Fillen nach mehrtigigem Stehenlassen der Lisungen aus.

I1.) Hitzehdrtung von Phenolen mit Hexamethylentetramin.

a) Hirtung von asymm. m-Xylenol (Ia): 37 g asymm. m-Xylenol und 7g Hexa-
methylentetramin wurden im offenen Kolbchen wihrend 2 Stdn. allméhlich auf 180°
erhitzt. Das Reaktionsprodukt wurde aus Petroldther fraktioniert krystallisiert. 1. Frak-
tion (6 g): Schmp. 1801820, identifiziert als tert. Oxybenzylaminbase Xa; 2. Frak-
tion (6 g): gelbliche Krystalle vom Schmp. 130-136°, der sich durch mehrfache Krystalli-
sation auf 140-142°¢ erhdhte; offenbar handelte es sich hier um ein Mischkrystallisat aus
sel. und tert. Oxybenzylaminbasen.

CH,,0,N (285.4) Ber. N491 .
(L HLON (4196) » N334 Gef N4d3

3. Fraktion (4 g): Schmp. 118-122°, identifiziert als sek. Base Xa.

Die Petrolatherlésung wurde nummnehr dreimal mit 2n NaOH ausgezogen und schliefi-
lich eingedampft. Der Riickstand (4 g) bestand im wesentlichen aus der tert. Base XIa.
Die Laugelsung  wurde mit Kohlendioxyd gesittigt und mit Wasserdampt destilliert.
Nehen unverindertem Xylenol ging eins gelbe Phenolbase vom Sehmp. 48° iiber, die
vielleicht 2-Oxy-3.5-dimethyl-benzyliden-imin (XITa)darstellt. Thr Hydrochlorid
war blaBgelb und in Wasser schwer 16slich; es schmolz zunzichst bei etwa 100°, wurde dann
wieder fest, um bei 215° endgiiltig durchzuschmelzen.

Aus der Petrolidtherlésung wurden schlicfilich noch ctwa 10 g sck. Base Xa als Hydro-
chlorid isoliert. Das Reaktionsprodukt dieses Versnchs enthielt also insgesamt etwa 609,
sek. Oxyhenzylamin (Xa) und 40%, tert. Amin (XTIa).

b) Hartung von 2-Methyl-4-f¢ri.-butyl-phenol (1b): 60 g der Verb. Ib wurden
mit 10 g Hexamethylentetramin 90 Min. im offenen Kolben auf 160° erhitzt. Das
unverinderte Ausgangsphenol wurde mit Wasserdampf abdestilliert, der Riickstand in
Ather gelost und mit 2n NaOH ausgezogen. Praktisch wurden hierbei die gleichen Stoffe
wie bei der oben beschriebenen Kondensation in willir. Losung erhalten, also die krystalli-
sierten Hydrochloride der sek. und tert. Basen Xb u. XTh.

17y K. v. Auwers, B. 40, 2527 [1907].
#¥) K. Fries u. E. Brandes, A. 542, 75 [1939].
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I11.) Reaktionen der Oxybenzylamin-Verbindungen.

a) Umwandlung des sek. Amins Xa durch Hitze: Nach 10 Min. Erhitzen der
sek. Base Xa auf 200° wurden ?/, der Substanz unverdndert zuriickerhalten, wihrend der
Rest sich in die tert. Base XIa und in die unten beschriebene Azomethin-Verbindung
XIIiIa verwandelt batte. Beim FErhitzen auf noch hohere Temperatur trat stirkerer
Geruch nach Ammoniak und anderen Bascn auf, wobei sich die Masse kriftig gelb bis
braun firbte. Beispielsweise wurden 10 g sek. Base Xa auf 240° erhitzt und anschlieBend
i. Hochvak. destilliert. 1. Fraktion, Sdp., ; 85—95°: 1.5 g gelbes Ol; 2. ¥raktion, Sdp.,.;
170—220°: 3.6 g-sofort krystallisicrende Dioxydiphenylmethan-Verbindung VIIa; dunkel-
brauner harziger Riickstand. _

Die 1. Fraktion wurde in Ather aufgenommen und der hasische Anteil durch Aus-
schiitteln mit 2n H,S0, abgetrennt. Nach dem Eindampfen der Atherldsung hinterblieben
0.65 g sofort krystallisicrendes Mesitol (XIVa). Aus der schwefelsauren Losung schie-
den sich nach Ammoniakzusatz 0.8 g eines braunen Ols ab, das sich in Lauge mit gelber
Farbe loste. Offenbar lag die einkernige Azomethin-Verbindung X1Ia in unreiner Form
vor; denn bei der Hydrolyse mit miBig starker Schwefelséiure und anschlieBender Wasser-
dampfdestillation wurde ein Ol erhalten, das sich wie die Phenolaldehyde mit starker
Gelbfarbung in Lauge loste, wihrend der Wasserdampfdestillations-Riickstand auf Lauge-
zusatz stark nach Ammoniak roch.

b) Umwandlung des sek. Amins Xa i.Ggw, von Wasser und asymm. m-Xy-
lenol: 10 g sek. Amin Xa, 12 g Xylenol und 10 g Wasser wurden 3 Stdn. unter Riick-
fluft gekocht, wobei starker Ammoniakgeruch auftrat. Das unverinderte Xylenol wurde
mit Wasserdampt abdestilliert und der Riickstand in Ather gelost. Br lieferte mit Salz-
siure 3 ¢ Hydrochlorid von Xla. Die Verb. VIIa konnte nicht gefunden werden,

Wurde in vorstehendem Versuch an Stelle von 10 g Wasser die gleiche Menge 30-proz..
Formaldehyd-Lésung eingesetzt und entsprechénd weitergearbeitet, so wurde Xa prak-
tisch unverdandert zuriickerhalten.

¢) Umwandlung des tert. Amins Xla durch Hitze: 6 ¢ XIa wurden 30 Min.
auf 230° erhitzt, wobei gelbbraune Démpfe sowie Geruch nach Ammoniak und Methyl-
amin zu bemerken waren. Eg wurde mit Wasserdampf destilliert und das Destillat aus-
gedthert. Die Atherlosung ergab auf Zusatz von Salzsiure ein Hydrochlorid, das nach
dem Neutralisieren die oben schon erwihnte, bei 48° s¢hmelzende Azomethin-Verbindung
{(wahrscheinlich X1Ta) lieferte. AuBierdem enthielt das Wasserdampfdestillat noch einen
stickstoff-freien Stoff, vermutlich Mesitol.

Der Riickstand der Wasserdampfdestillation wurde in Petrolither gelost, mit Lauge
ausgeschiittelt und wieder cingedampft, wobei ein dunkelbraunes Harz hinterblich. Der
Laugeauszug lieferte nach dem Neutralisieren ein gelbes Krystallisat, welches sich als Ge-
misch der tert. Base XTa und der unten beschriebenen Azomethin.Verbindung XTTTa
vom, Schmp. 150° erwies.

d) Reaktion der tert. Base XIa mit asymm. m-Xylenol (Ia) ih der Hitze: 3 g
XIa wurden mit 6 g asymm. m.-Xylenol unter einem Steigrohr zum Sieden erhitzt; cs
cntwich reichlich Ammoniak. Durch Wagserdampfdestillation wurde das tberschiiss.
Xylenol verjagt, wobei ein hartes Harz als Riickstand hinterblicb. Durch Auskochen mit
Petroliither wurden hieraus 4 g (72%, d.Th.) ziemlich reine Verb. VIla erhalten; der
Rest war Harz.

IV.) Hitzchirtung von Phenolalkoholen unter Ammoniak-Einwirkung.

a) Von 0-Oxy-mesitylalkohol (ITla). [2-Oxy-3.5-dimethyl-benzyliden]-|2-
oxy-3.5-dimethyl-benzyl]-amin (XIIla): 10 g 0-Oxy-mesitylalkohol (IIla)
wurden unter Einletten von Ammoniak allmihlich auf 200° erhitzt, das Reaktiongprodulkt
in Ather geldst und die Losung mit 4 n HCI geschiittelt. Der fast farblose Siureauszug
lieferte nach dem Neutralisieren annahernd 1 g der kanariengelben Azomethin-Verbindung
XI1Ta; aus Methanol oder Benzol Drusen vom Schmp. 1500,

C1sH,,0,N (283.5) Ber. C76.29 H 7.47 N 4.94
Gef. C75.85,75.92 H 7.36,7.39 N 5.51, 4.90.

Auller dieser Base wurden erhebliche Mengen der Verb. VIIa gebildet.

b) Von 2-Oxy-3-methyl-5-tert.-butyl-benzylalkohol (Illb). [2-Oxv-3-me-
thyl-5.teri.-butyl-benzyliden]-[2-0xy- 3 -methyl-5-terl.-butyl-benzyl]-amin
(XIITh): Diese Verbindung wurde in analoger Weise und in ctwa der gleichen Ausbeute
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wie die unter a) beschrieben Verb. XITIa aus dem Phenolalkohol ITIb1) crhalten. Stark
kanariengelbe Nadeln vom Schmp. 2060 (aus Methanol).
Cy H,50.N (367.5) Ber, C78.43 H 9.05 N 3.81
Gef. (078.09,78.35 H 8.86, 8.86 N 4.02.
V.) Darstellung der tert. Basen X1 aus den Phenolalkoholen IIL.

Die Phenolalkohole IITa bzw. ITIb wurden inAther gelost und mit Chlorwasser-
stoff behandelt. Die dabei gebildeten dther. Losungen der Phenolpscudochloride
IVa bzw. IVDb setzten sich mit verd. Ammoniak-Losung in &uBerst heftiger Reaktion zu
einem Gemisch der polymeren Chinonmethide VI und der Hydrochloride der tert.
Bagen X um. Durch Behandeln it verd. Lauge gingen letztere in Losung und konnten.
dadurch von den polymeren Chinonmethiden abgetrennt werden. Die freien tert. Basen
XTa und XIb warden durch Einleiten von Kohlendioxyd in die filtrierte Langelosung
erhalten.

b. Friedrich Weygand, Adolf Wacker und Volker Schmied-Ko-

warzik: Uber die Kondensationsprodukte von p-Tolyl-d-isoglucosamin

und Zuckern mit 6-0xy-2.4.5-triamino-pyrimidin; eine neue Folinsiure-
Synthese.

[Aus dem Chemischen Institut der Universitit Heidelberg.]
(Eingegangen am 14. Juni 1948.)

Aus p-Tolyl-d-isoglucosamin und 6-Oxy-2.4.5-triamino-pyrimidin
wurde das 6-Oxy-2-amino-9-{d-erythro-2'.3' .4 trioxy-butyl]-pteridin
erhalten. Aus einem zuerst sich bildenden Dihydro-tetraoxybutyl-
pteridin wird intramolekular Wasser abgespalten, wodurch es zur
Entstehung eines Trioxy-butyl-pteridins kommt. Wurde jedoch das
p-Tolyl-d-isoglucosamin zunichst mit Hydrazin debydriert und dann
crst mit 6-Oxy-2.4.5-triamino-pyrimidin kondengiert, so bildete sich,
nur das 6-Oxy-2-amino-8-{ d-arabo-tetraoxy-butyl]-pteridin. Aus die-
sem wurde der 6-Oxy-2-amino-pteridinaldehyd-(8) dargestellt, der mit
p-Amino-benzoyl-[-glutaminsiure hydrierend zu Folinsiure konden-
siert werden konnte. Aus Dioxyaceton-diacetat und 6-Oxy-2.4.5-
triamnino-pyrimidin entstand ein 6-Oxy-2-amino-methyl-pteridin, was
auf eine intramolekulare Wasscrabspaltung aus dem zunichst gehil-
deten Dihydropteridin zuriiekgefiibrt wird.

Sochen zu unserer Kenntnis gelangte Verdffentlichungen von P. Karrer und Mit-
arheiternt), H. S. Forrestund J. Walker?) sowie von H. G. Petering und D. J. Weis-
blat?) itber die Kondensationsprodukte von 6-Oxy-2.4.5-triamino-pyrimidin (T) mit Zuk-
kern bzw. mit d-Glucoson geben Veranlassung, iiber einen Teil unserer eigenen Unter-
suchungen auf diesem Gebiet zu berichten,.

Im Rahmen der Arbeiten iiber N-Glykoside?) haben wir die Konden-
sation von p-Tolyl-d-isoglucosamin (II) mit o-Phenylendiamin einer-
seits und mit 6-Oxy-2.4.5-triamino-pyrimidin (I) andererseits untersucht. Aus
IT und o-Phenylendiamin wurde in essigsaurer Losung unter Abspaltung von
p-Toluidin erwartungsgemil das d-arabo-Tetraoxy-butyl-chinoxalin
erhalten.

Anders verlief die Kondensation von IT mit dem Sulfat von I in essigsanrer
Losung. Uber eine rote Zwischenstufe wurde ein Kondensationsprodukt

18y K. Hultzsch, Journ. prakt, Chem, [2] 158, 285 [1941].
1) P.Karrer, R. Schwyzer, B. Erden u. A. Siegwart, Helv. chim. Acta 30, 1031
[1947]; P. Karrer u. R. Schwyzer, Helv. chim. Acta 31, 777 [1948].
2) Nature (London) 161, 308 {1948].  ?) Journ. Amer. chem. Soc. 69, 2566 [1947].
4 F. Weygand u. A. Bergmann, B. 80, 255 [1947].





