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4-Methoxy-3-acetamino-cumarin: Eine Suspension von 2.4 g XVII in wenig 
absol. Ather wurde tropfenweise mit absol. ather. Diazoniethan-%sung behandelt; da 
sowohl der Ausgangsstoff wie das Methylierungsprodukt in Ather praktisch unloslich 
sind, wurde keine Lijsung erhalten und nach Bccndigung der Stickstoff-Entwicklug noch 
1 Stde. mit etwas iiberschiias. Diazomethan stehengelassen. Der lockcre Kristallbrei 
mit der Usung wurde auf das Saugfilter abgegoasen, wobei an den Wanden des Gef&Des 
0.03 g Kristalle haften blieben (8. u.). Der Kiederschlag schmolz roh bei 130-1500, gab 
aber den fiir ein Monomethyl-Derivat von XVII berechneten Methoxyl-Wert. Er  wurde 
dreimal mit 25-proz. Salzsiiure ausgezogen; ungelost blieben 1.7 g 4-Methoxy-3-acet-  
amino-cumarin vom Schrpp. 170° (aus Alkohol). 

C,,H,O,N (233.2) Ber. N 6.0 OCH, 13.3 Gef. N 6.2 OCH, 13.2 
Die salzseuren Ausziige gaben mit konz. Natriumcarbonet-%sung nicht daa u r s p w -  

lich geloste isomere Methoxy-acetamino-chromon, sondern infolge von d e n  Vereeifung 
0.5 g 4-Oxy-3-acetamino-cumarin (XVII) vom Schmp. und Misch-Schmp. 228O. 

2 -Met ho x y - 3 -ace t amino - c hro mon : Die bei obigen I'ersuchen isolierten 0.03 g 
Methylierungsprodukt achmolzen bei 135O und waren in 26-proz. Salzaiure restlos 16s- 
lich, stellten also das gleichzeitig entstandene Chromon-Derivat dar. 

C,,H,O,N (233.2) Ber. OCX, 13.3 Gef. OCH, 13.5 
Die Usung in 25-proz. Salzaiure gab rnit Natriumcarbonat ein Gemisch von 4-Oxy- 

3-acetamino-cumarin (XVII) und Cumarino-(3.4)-methyl-oxazol (XVIII) infolge Versei- 
fung und Anhydrisierung. Bei dem obigen Methylierungsversuch von XVLI entatanden 
also aus 2.4 g XVII 1.7 g Cumarin- und 0.53 g Chromon-Derivat. 
Ah dagegen XVII in iibemchiiss. gekiihlte absol. Diazomethan-Usung eingetragen 

und das alebald entatehende Methylierungsprodukt rnit 25-proz. Salzsiiure e i m a l  aus- 
gezogen wurde, blieb wiederum 4 -Met ho  x y - 3 -ace t a m  i n  o - cu mar  i n  zuriick ; die 
salzsauren Ausziige scbieden dagegen nur eine unwagbar kleine Menge von XVII aus; 
also entstand bei diescr Arbeitsweise praktisch kein Chromon-Derivat. Hier zeigt sich 
die in der nachfolgenden Abhandlungl) erorterte ,,reaktionskinetieche Abhangigkeit" 
deutlicher als bei I und VII, wo die Verseifungs- und Usungsverluste eine genaue Ver- 
folgung erschweren. 

46. Fritz Arndt, Lotte Loewe und Ertngrul Ayga: Thiacumarindiol 
und seine Derivate 

[Aus dem Institut fur Allgemeine Chemie der Univetsitiit Istanbul] 
(Eingegangen am 27. November 1950) 

3.4Dioxy-1-thia-cumarin reagiert rnit Diazomethan iiberwiegend 
ah solchee und nur zu einem kleinen Anteil als Thiachromondiol. Die 
,,reaktionskinetische Abhiingigkeit" von der Diazomethan-Konzen- 
tration ist hier b h r  deutlich. 

Thiacumarindiol, d. h. 3.4-Dioxy-thiacumarin (I, R =H) sowie sein 6-Methyl. 
Derivat (I,R=CH,) wurden vorlLngererZeit vonF.Arndt und B. Eistert ') 
beschrieben; sie gehoren zu den am friihesten hekannt gewordenen Endiolen. 
Xaher untersucht wurde damals nur daa 6-Methyl-Derivat (I, R =CH,); d i m  
zeigt die in der vorstehenden Arbeit 2, behandelte Cumarin-Chromon-Taut- 
merie, d. h. es reagiert rnit Diakomethan iiberwiegend als Thiachromondiol 
(JII, OH statt OCH,), daneben ds Thiacumarindiol (I). Da die erstgenannte 
Reaktionsweise durch langsamen Zutritt von Diazomethan, die zweite durch 

I )  B. 62, 36 [1929]. 2) B. 84, 319 [ 19511. 
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Eintragen der festen Substanz in uberschiissige Diazomethan-LGsung begun- 
stigt wird, so folgt, daB der festen Substanz die Cumarin-Formel I (R=CH3) 
zukommt, wahrend sie in Losung zu einem kleinen Rruchteil in die Clromon- 
Form iibergeht. Diese Befunde bilden das erste, allerdings erst spiiter als 
solches erkannte3) Reispiel fiir die auch in der vorstehenden *4bhandlung fur 
4-Oxy-cumarin und seine Derivate dargetune ,,reaktionskinetische A bhangig- 
keit"4) : wenn von mehreren tautomeren Formen einer Substanz jede rnit 
Diazomethan ihr eigenes Methyl-Derivat liefert, so entspricht die feste Sub- 
stanz derjenigen Form, deren Methyl-Derivat bei der zweiten Arbeitsweise, 
d. h. beim Eintragen der festen Substanz in iiberschiissiges Diazomethan, in 
groI3erer Menge entsteht als bei der erstgenannten. 

1 11 I11 

0 OH 

IV V 

Da das schwefelfreie Cumarindiol mit Diazomethan unter allen Versuchs- 
bedingungen ausschlieBlich nach der Chromcn-Formel reagiert 2), so wurde 
vermutet, daB das abweichende Verhalten des 6-Methyl-thiacumarindiols (I, 
R=CH,) an der 6-standigen MethylhTuppe liegcn konne. Versuche mit dem 
einfachen Thiacumarindiol (I, R = H) ergaben sber das Gegenteil : unter den 
Produkten der Reaktion mit Diazomethan iiberwiegt hier das (neutrale) 3.4- 
Dimethoxy-thiacumarin (11), wahrend sich das (saure) 3-Oxy-2-methoxy-thia- 
chromon (III) und das. daraus mit weiterem Diazomethan ausschlieI3lich ent- 
stehende (basische) 2.3-Dimethoxy-thiachromon (IV) nur in geringerer Menge 
bilden als in der 6-Methyl-Reihe, und zwar auch hier vorzugsweise bei lang- 
samem Zutritt von Diazomethan. I11 gibt in verd. alkoholischer Losung rnit 
Eisen(II1)-chlorid die glejche tiefgrune Farbe wie das Diol. I V  liirjt sich rnit 
konz. Salzsaure leicht 5u 4-Oxy-3-methoxy- thiacumarin (V) verseifen, welches 
auch aus dem Diol mit Dimethylsulfat entsteht und keine Farbung mit Eisen- 
(111)-chlorid gibt ; all dies entspricht den Verhiiltnissen in der 6-Methyl-Reihe. 

3) F. Arndt u. B. Eistert, B. 68, 1572 [1935]. 
4) Erste Beispiele: F. Arndt u. G. Martius, A. 499, 274 [1932]; F. Arndt u. H. 

Scholz, A. 610, 63 [1935]; Zusemmenstellungen: Rev. Fac. Sc. Istanbul, Nouvelle 
Sr ie  I [1936]; ebenda A. 13, 106 [1949]; ferner Angew. Chem. 61, 397 [1949]; Liitfii 
Ergener, Rev. Fac. Sc. Istanbul, A. 15, 96 [1950]. 
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TI wird von kow.  Salzsiiure ebenfalls zu V verseift, im Gegensatz zur schwefel- 
freien Reihe, wo die 3-standige Methoxygruppe verseift wird unter Bildung 
von 3-Oxy-4-methoxy-cumarin; die diesem entsprechende Thiaverbindung 
wurde nicht erhalten. V 1al3t sich rnit W-proz. Schwefelsaure zum Diol ver- 
seifen. Mit Diazomethan bildet V, ebenso wie I (R=H), stets iiberwiegend IT, 
aber auch hier zeigt sich die ,,reaktionskinetische Abhangigkeit" deutlich: bei 
langsamem Zutritt von Diazomethan bildet sich mehr IV als beim Eintragen 
von V in Diazomethan-Losung. 

Die Konstitution aller dieser Derivate wurde durch Methoxyl-Bestimmungen 
sichergestellt, die seinerzeit .in der 6-Methyl-Reihe nicht ausgefiihrt worden 
xaren. Die Endiol-Reaktionen des Diols sind in der nachstehenden Abhand- 
lung 5, geschildert. 

~~~ ~ - ~ _ _ _ _ - ~ _ _ ~ - _  

Beschreibung der Versuehe 

Die als Augangsmaterial erforderliche p - P h e n  y 1 m e r  c a p  t o -  p r  o p i o n s a u r  e wurde 
uber ihr Nitril dargestellt: Ein Gemisch aquiv. Mengen von Thiophenol  und A c r y l -  
n i t r i l  wurde mit wenigen Tropfen 2n  NaOH versetzt, wobei sioh die Vereinigung beider 
unter starker Erwiirmung vollzog. Nach Aufnehmen in Ather, Trocknen mit- Natrium- 
sulfat und Verjagen dea Athera wurde Phenylmercapto-,propionitril vom Sdp., 18S184O 
erhalten (nach Amer.Pat.2413917O) : Sdp., 14S153O). Diems Nitril wurde mit der 4fachen 
Menge konz. Salzsiiure 4 Stdn. unter RiickfluB gekocht; nach Abkiihlen kriatrrllieierte 
p-Phenylmercapto-propionGure vom Schmp. 59O aus. Diese wurde, wie friiher ') beschrie- 
hen, in Thiachromanon und Thiachromonol ubergefuhrt. 

Es wurde veraucht, von Thiachromonol iiber daa 2-Brom-Derivate) zum Diol zu ge- 
langen. Daa 2-Brom-thiachromonol gab mit Diazomethan quantitativ 2 - B r o m  - 3 - 
m e t  h o  x y - t h i a c  h r  o mo n ; Schmp. 1 6 1 4 3 O  (aus Methanol). 

C,,H,O,BrS (271.1) Ber. OCH, 11.4 Gef. OCH, 11.4 
Dieses lieferte aher bei llstdg. Kochen in Methanol mit Natriummethylat kein 2.3- 

Dimethoxy-thiachromon (IV). Daraufhin wurde Thiacumer indio l .  wie -friiherg) be- 
schrieben, iiber 2.2-Dichlor-3.4-dioxo-thiachroman dargestellt. Vom Thianaphthenchinon 
wurde durch Kristallisieren aus Benzol und nochmals aus Toluol getrennt; Schmp. 2100 
(Zers.). Die sehr verd. alkohol. Liisung gibt rnit Eisen(II1)-chlorid eine tiefgriine Farbung, 
die nur langaam verschwindet; hieriiber und uber das Verhalten gegen Jod und Ti l l -  
m a n s -  Reagens sieke die nachfolgende Abhandlung6). 

T h i  a c u  m ar ind io l  (I) u n d  D iazome t h a n  lieferten in lebhafter Reaktion die Methyl- 
Derivate 11, 111 und IV. Wurde nur soviel ather. Diazomethan-Liisung zugegeben, wie 
eofort reagierte, die jeweils entstandene Liisung abdekantiert und daa noch ungeIogte 
Diol weiter schrittweise mit Diszomethan-&sung behandelt, so entatanden im wesent- 
lichen I1 und 111, andernfalls I1 und IV infolge Weiterreagierens von 111. Mehrfaches 
Ausziehen der geaamten erhaltenen Lijsung mit 2nKaOH und Ansiiuern des Auszuges 
lieferte 111; durch Ausziehen der verhliebenen ather. Liisung rnit 4 n  HCI und Versetzen 
dea Auszuges mit festem Natriumcarbonat wurde daa baaische 2 .3-Dimethoxy- th ia -  
chromon (IV) isoliert; die dann verbleibende ather. Lasung wurde getrocknet und ver- 
dampft. Der zuerst olige Ruckstand erahrrte zu einem Produkt, d& durch Polymethylene 
verunreinigt war. Durch wiederholtes Auskochen mit Petrolather m r d e  daa 3.4-Di- 
m e t h o x y - t h i a c u m a r i n  (II) herausgelost und bei Kiihlen auf -2O0 rein erhalten. Aus 
je 0.3 g Thiacumarindiol wurden erhalten: 

Bei schrittweisem Zusatz von Diazomethan-Lijsung untei Vermeidung eines a e r -  
schusses: 0.078 g 111, 0.003 g 1V und 0.14 g 11, also Chromon-Derivate insgeaamt 0.08 g. 

6, B. 84, 333 [1951]. 
B. 58, 1276 [1925]. 

@) 7.Jan. 1947. 
9, B. 69, 36 usw. 119291. 

7) B. 66, 1276 [1923]. 
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Bei langsamem Zusatz von iibcrschiias. Diazomethan-Lasung ohne Abdekantieren, 
und Stehen iiber Nacht entatanden: 0.071 g IV und 0.183 g 11, also Ghromon-Derivate 
insgesamt 0.071 g. 

ljei Eintragen des Diols in konz. iither. Diazomethan-Lasung: 0.03 g IV und 0.178 g 11, 
also Chromon-Derivate insgeaamt nur 0.03 g. 

3 -Ox y - 2 - m e t  h o x y - t h i a  c h r o  mon (111) : Aus Methanol farblose Kristalle vom 
Schmp. 157,. Die eehr verd. alkohol. Lasung gibt m',t Eieen(II1)-chlorid dieaelbe tief- 
griine Fiirbung wie das Diol; dieee Farbe vemchwindet beim Stehen nicht. Laslich in 
sehr verd. h u g e  mit gelber Farbe. 

~~ 
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CloH,O,S (208.2) Ber. OCH, 14.9 Gef. OCH, 15.2 
2.3-Dimethoxy-thiachromon (IV) wird, wie oben beschrieben, erhalten, scheidet 

sich aue seiner Lasung in Salzsiiure bei Zusatz von Natriumcarbonat kristallin aus; aus 
Petrolather farblow Kristalle vom Schmp. 127-128O. Es wurde auch aus I11 mit Diazo- 
methan quantitativ erhalten; keine Fiirbung mit Eisen(II1)-chlorid. 

CUH,,O,S (222.2) Ber. OCH, 27.9 Gef. OCH, 27.7 
3.4 -Dime t hox y - t h iacu  m a r  i n  (11) : Die Damtellung erfolgt wie oben beschrieben ; 

a m  Petroliither farblose Kristalle vom Schmp. 57O; keine Fiirbung mit Eisen(lI1)-chlorid. 
C~lHloO,S (222.2) Ber. OCH, 27.9 Gef. OCH, 27.7 

4-Oxy-3-methoxy-thiacumarin (V): 0.2 g I wurden in iiberschiiee. 2n NaOH 
gelost und mit iiberschiiss. Dimethylsulfat kriiftig geechiittelt. Bei Ansiiuern mit 4 n  HCl 
fand Ausecheidung von 0.07 g V stat t ;  aus wiilr. Methanol Kristalle vom Schmp. 152O, 
die (im Gegenaatz zu dem 6-Methyl-Derivat) kein Kristallweeser enthalten. I n  Alkohol 
rnit Eieen(III)-chlorid tritt  keine augenfiillige Farbung auf. 

Eine Probe von IV loste sich in konz. Salzsiiure bei Erwiirmen. Nach kurzer Zeit t ra t  
Triibung der %sung ein und nach dem Abkiihlen kriatallisierta V aus; aus wiiOr. Methanol 
Schmp. und Misch-Schmp. 152O. 

Eine Probe von I1 wurde mit konz. Salzsiiure 3 Stdn. gekocht, wobei mehrmala die 
entatandene Lijsung abdekantiert und der olige Riickstand mit weiterer Salzsiinre ge- 
kocht wurde. Die vereinigten Liisungen ergaben in der Kiilte fast quantitativ das 4-0x3'- 
3 - m e t h o x y - t h i a c u m a r i n  (V); Schmp. und Msch-Schmp. 152O. 

C,,H,O,S (208.2) Ber. OCH, 14.9 Gef. OCX, 15.2 
Nach 4stdg. Kochen von V mit konz. Salzsiiure wurde die Hiilfte unveriindert zuriick- 

erhalten, der Rest bildete ein braunes 61. In 90-proz. Schwefelsiiure loste sich V schon 
in der Kiilte hellgriin, nach kurzem Erhitzen, Abkiihlen und Wassenuaatz schied aich 
T h i a c u m a r i n d i o l  (I) vom Schmp. und Misch-Schmp. 210° (Zers.) &us. 

U m s e t e u n g e n  v o n  4-Oxy-3-methoxy- th iacumar in  (V) m i t  D i a z o m e t h a n :  
Je 0.15 g V wurden mit iiberschiias. iither. Diazomethan-Ii5sung umgesetzt, wobei 
unter heftiger Stickstoff-Entwicklung Lasung erfolgte; nach 1 Stde. wurde dieser Lasung 
mit 4 n  HCl das 2.3-Dimethoxy-thiachromon (IV) entzogen und dann naoh dem 
Trocknen das 3.4-Dimethoxy-thiacumarin (11), wie oben beschrieben, isoliert. 

a): Nach langsamem Zusatz der iither. Diazomethan-Lijsung zu der Suspension 
von V in Ather und 1 SMe. Stehenleesen rnit einem UbemchuB von Diazometban wur- 
den erhalten: 0.0098 g IV vorn Schmp. und Misch-Schmp. 127O und 0.0879 g I T  vom 
Schmp. und Misctr-Schmp. 57O. 

b): Nach Eintragen vonV in iiberschiies. iither. Diazomethan-Lasung und 1 Stde. 
Stehenlaesen wurden erhalten: 0.0038 g IV und 0.0998 g 11. 

Also auch hier war Cumarin-Chromon-Tautomerie und die reaktionskinetische Ab- 
hiingigkeit von der Diazomethan-Konzentration zu beobachten. 




