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122. Helmut Dorn und Wilhelm Treibs: Synthesen rnit Dicarbon- 
siiiircn, XII. Mittei1.l): uber die F'riessche Verschiebung an Adipinsiiure- 

und Glutsrsiiure-diphenylester 2, 

[Aus dem Institut f i i r  organische Chemie der Universitiit Leipzig und der 
l'harmazeutischen Abteilung dea VEB Fahlberg-List, Magdeburg] 

(Eingegangen am 15. Miirz 1955) 

Bei der Friesschen Verschiebung von Adipinstiure- bzw. Glutar- 
siiure-diphenylester wurden jc 3 isomere Dioxydiketone und je 2 iso- 
mere Oxyketosiiuren festgestellt, dercn chemischer Bau ermittelt 
werden konnte. Der Mechanismus dcr Friesschen Verschiebung wird 
criirtcrt. 

In Weiterfiihrung der Untersuchung voii W. Tre ibs  und F. Pa lks)  iiber 
die Fries sche Verschiebung (Fr. V.) an Dicarbonsliure-phenyl-alkyl-estern m- 
den Adipinsilure- und GlutarsfCure-diphenylester der gleichen Abwandlung 
unterworfen. 

Die Pr. V. wurde bisher an Dicarbonsiiure-diphenylestern nur mittels Verbackung bei 
hohen Temperaturen nach dem Verfahren von K. 1%'. Rosenmund und W. Schnurr4)  
fur Acylphenole vorgenommen, wobei die erhaltenen Dioxydiketone ohne Beweis als 
o,o-Dioxy-diketone bezeichnet wurden. J. v. B r a u n ,  E. A n t o n  und F. Meyerj) er- 
hielten durch Zusammenschmelzen einiger Dicarbonaiiuren mit RAsorcin und Zinkchlorid 
bei 140° Diketone und Ketosciuren (ohnc Stcllungsangnbe), analog aus Sebacinsiiure iind 
Phenol ein Diketon und eine Ketosiiure und DUB AdipinsiLure und Phenol eine Ketosaure 
(Srhmp. 148O), ohne diese Umsetzung als Friessche Verschiebung zu erkennen. Neben 
letzterer S u r e  isolierten W. T r e i b s  und F. Falks)  bei der Fr.V. des Adipinaiiime- 
&thyI-plienyl-csters in geringer Menge noch eine zweite Ketoshlre (Schmp. 94O). J e  ein 
Diketon gewannen E. Schwenk und H. Priewee) beini Verbaclron von Adipinsaure- 
his-[3-nietbyl-phenyl]-ester init Aluminiurnchlorid bei 165O und H. D. Vogelsang iind 
Tb. Wagner-  Jauregg') von AdipinsiLure-bis-[4-chlor-phenylI-cfiter bei 150O. Letztore 
Forscher erhielten daneben die entsprechende OxyketoaiLum, jedoch nicht deren 4-Chlor- 
phenylester. Bei der alkalischen Spaltung einer Substanz, welche die Kleekrankheit 
(sweet clover disease) hervorrief und als 3.3'-Methylen-bis-r4-ox?r-cumarin] identihiert 
wurde, isolierten Ch. F. H u e b n e r  und K. 1'. Linka) 1.5-Bis-[2-oxy-phcnyl]-pentan- 
dion-(1.5), das sic auch in geringer Ausbeute durch E'r. V. von Glutarsiiure-dipheryl- 
ester erhielten. Dic Entstehung von 2 i someren  Dioxydike tonen  bei der Fr.V. 
stcllten erstmalig L. J. S m i t h  und R. R. Holmesg) bei der Behnndlung von Bernst,?in- 
siiure-bis-[2.3.5-trimethyl-phenyl]-rster in Tetrachlorathnn bei 150° mit Aluminium- 
chlorid fcst. Daa Hauptprodukt sahcn sie als o,o-Dioxy-diketon an. Das Scbenprodukt 
aollte durch Wanderung ciner Methylgruppe in einem Phenylrest. oder je ciner Methyl- 
gruppe in beiden Phenylresten entstanden sein. Nach unmren Erfahrungen diirfte es 
sich aber wahrschcinlicher um ein Dioxydiketon mit einer Oxygruppe oder beiden Oxy- 
gruppen in p-Stellung zum Acylrest handeln. Daneben isolierten S m i t h  und Holmex 
die dem Hauptprodukt entsprechende Oxyketosiiure und deren 2.3.5-Trimethyl-phenyl- 
ester. Erwahnt sei noch, daB 0. D a n n  und G. Mylius'o) vergeblich durch Umlegcrung 
von Adipindure-diphenylester in Fluorwasserstoffsiiure zum p,p-Dioxy-diketon zu ge- 
langen suchten. 

I )  XI. Mitteil.: 1%'. T r e i b s  u. K. Michaelis, Chem. Ber. 58,402 [1955]. 
:) -4us dor Dismrtat. H. Tjorn, h ipz ig  1955. 
d ,  Liebigs Ann. Chem. 460,77 [1928]. 

J .  Amer. chiem. Soc. 66,2101 [1934]. 
J. biol. Chcmistry 388,529 [194l]. 

In) Liebigs Ann. Chem. 657, 1 [1954]. 

a) Chem. Ber. S7,345 [1954]. 
5)  Ber. dtsch. chem. Gee. 74,1772 "41 1. 
') Liebigs Ann. Chern. 568, 120 [1950]. 
8, J. Amcr. chcm. SOC. 73,3847 [1951]. 
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A. Es gelang uns durch geeignete Abwandlungeii der Friesschen Verschie- 
bung sowohl aus Adipinsaure- wie aus Glutarsaure-diphenylester je 3 Di- 
oxydiketone und 2 Oxyketosiiuren, die im Reaktionsprodukt als Phenyl- 
ester vorlagen, zu erhalten und den chemischen Bau aller dieser Verbindungen I 
his X durch Spdtung sichenustellen. Damit sind zum ersten Male &us 2 Di- 
carbonsiiure-diphenylestern slim t l i  c h e m ogl i c hen Umlag er u ng s p r o - 
d u k t e identifiziert worden. 

In der folgenden tfbersicht sind unsere Ergebnisae zusammengefafit, wobei 
wir die jeweiligen Hrtuptprodukte mit **, die in geringen Mengen anfallenden 
Nebenprodukte mit * bezeichnen. 

-- ~. 

Reaktionsprodukte bei der Friesschen Verschiebung an Adipinslture- 
und Glutarsaure-diphenylester 

- __ - - - __ ___ _. - ._ - 
aus Adipinsaure-diphenyl- auu Glutarsiiure-diphenyl- 

Umsetzunp; mit 3 Moll. ester (a) ester (b) 

1. in Tetrachloriithan- 
Xitrobenzol 
4 Stdn. bei 5 0 - - 6 0 O  

2. in Nitrobenzol 
4 Stdn. bei 5Oo und 
30 Min. bei 6 0 0  

3. in Tetrachlorfhhan 
Lei SOo 

-~ 

- -  

-. _ _ _  __ 
4. Verbacken hei 120° 

Dioxydiketone 
mit d. Schmpp. 
__ . - - 

240-2420(1) *; 

190-192O (II)} 
160-161° IIII)* 

240-242' (I)** 
- 

240-242" (I) 
190-192' (II)** 
160-161 0 (111) 
240-2420 (I) 
190-192O (11)** 
160-1610 (111) 

Oxyketosiiuren 
mit d. Schmpp. 

1480 (IV) 
9 4 O  (V) 

Dioxydiketone 
mit d. Schmpp. 
. __ 

141O (VII) 
1020 (VIII ) * 

220-221 O(VI)*' 

220-2210 (VI) 

1020 (VIIT) 
220-2210 (VI) 

1020 (VIII) 

____ 

141O (VII)** 
_- 

141O (VII)** 

Oxyketosiiuren 
mit d. Schmpp. 

200-2020 (IX)** 
1120 (X)  

200-2020 (IX) 

__ 
200-2020 (IX) 

1120 (X) 

Wir fiihrten die Fr. V. zunachst nach Ausfiihrungsform 1 der Tafel durch 
und behandelten die Reaktionsgemische erst mit Natriumcarbonatlosung, 
wobei keine freien Oxyketosiiuren festgestellt wurden, dann mit Natronlauge. 
Beim Ansiiuern der verseiften alkalischen Extrakte wurden Oxyketosauren 
und Dioxydiketone erhalten, ctu0erdem trat Phenolgeruch auf. Die S&en 
muaten also vorher als Phenylester vorgelegen haben. Durch Variation der 
Rcaktionsbedingungen versuchten wir dann, die Bildung einzelner Isomerer 
zu begiinstigen, waa am besten nach Ausfiihrungsform 2 der Tafel gelang. 

B. Die Konst i tut ionsermit t lung der  Umlagerungsprodukte I 
bis V aua Adipinsaure-diphenylester fiihrte zu folgenden Ergebnissen: 

Das Dioxydiketon I lie8 sich in ein Dioxim (Schmp. 228O unter Zers.) 
und ein Diacetylprodukt (Schmp. 1420) uberfuhren. Seine Dimethylverbin- 
dung (Schmp. 147O) ergab beim Permanganatabbau in alkalischer Lijaung 
Anissiiure, mu0 also mit dem 1.4-Dianisoyl-butan von R. C. Fuson, S. B. 
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Kuykendal l  und G. W. Wilhelnill) identisch sein. Durch Reduktion nach 
Clemmensen-Martin wurde aus I das von N. R. Campbell, E. C. Dodds 
und W. Lawsonlt) sowie von E. M. Richardson und E. E. Reid13) darge- 
stellte 1.6-Bis-[4-oxy-phenyl]-hexan vom Schmp. 144-145O erhalten. Das 
Dioxydiketon I ,  das mit Eisen(II1)-chlorid in Methanol keine Farbreaktion 
gibt, ist also 1.6-Bis- [4-oxy-phenyl]-hexandion-(1.6). 

Das Dioxydiketoii I1  zeigte mit methanolischer Eisen(II1)-chlorid- 
B u n g  die fur eine 1.3-Keto-Enol-Gruppierung typische rotviolette Farbe 
und gab ein Dioxim (Schmp. 200-201°). Sein Monomethylderivat wurde durch 
Permanganat in Anissaure und Salicylsaure gespalten. Letztere Sliure ent- 
stand auch bei der Kalischmelze von 11. Das Dioxydiketon I1 ist also 
1-[4-0xy-phenylI-6- [2-oxy-phenyl]-hexandion- (1.6). 

Daa Dioxydiketon 111 loste sich schlechter in Laugen als die 180- 
meren I und 11. Wie I1 bildete es einen Aluminiumkomplex, der durch Mi- 
nerahiiuren gespalten wurde, und gab in methanolischer Eisen(II1)-chlorid- 
Gsung eine rotviolette Farbe. Da wir bei der Kalischmelze von 111 Salicyl- 
siiure erhielten, muB dieses 1.6-Bis- [2-oxy-phenyl]-hexandion-( 1.6) 
sein . 

Die Oxyketosaure IV  wurde bereits von J. v. Brauns) beschrielen. 
M. G. P r a t t ,  J. 0. Hoppe und S. Archer14) gewannen sie durch Umsetzung 
von Adipinsaure-methylester-chlorid mit Phenol und Aluminiumehlorid in 
Chlorbenzol, W. Treibs und F. Falks) durch Fr. V. von Adipinsaure-iithyl- 
phenyl-ester. Mit Eisen(II1)-chlorid in absol. Methanol gab IV keine Farb- 
reaktion. Ihre Konstitution als E - 0 x o - E - [ 4 -ox y -p hen y 1 3 - c a p r  o nsiiu r e 
wurde durch die Abspaltung von p-Oxy-benzoesiiure beim Erhitzen mit Ka- 
liumhydroxyd auf 30O0 bewiesen. 

Die Oxyketosaure V gab mit Eisen(II1)-chlorid in wasserfreiem Metha- 
nol eine rotviolette Farbung und lie13 sich in ein Oxim (Schmp. 128O) iiber- 
fiihren. Sie ist mit der von J. v. Braun") durch oxydative Spaltung von 
Hexahydro-diphenylenoxyd erhaltenen 8 - 0 x o - E - [2 - ox y - phen y l  3 - cap ro n- 
siiure identisch. 

Die K o n s t i t u t i o n s e r m i t t h n g  de r  Umlagerungsprodukte VI his X 
aus GI u t a r sau r  e - d ip  hen yle s t er ergab folgende Resultate : 

Das Dioxydiketon V I  gab ein Dioxim vom Schmp. 179-180°, ein Di- 
acetylderivat vom Schmp. 1220 und bei der Methylierung mit Dimethylsulfat 
das von S. G. P. P l a n t  und M. E. Tomlinsonle) beschriehene 1.3-Dianisoyl- 
propan vom Schmp. 990, das durch Kaliumpermanganat zu Anissaure oxy- 
diert wurde. 1.3-Dianisoyl-propan lie13 sich umgekehrt durch Entmethylierung 
mit Bromwasserstoff-Essigsaure in VT iiberfiihren. Das Dioxydiketon VI ist 
also 1 . 5  - B i 8 - [ 4 -ox y - p h en y 1 ]-pent andion - ( 1 . 5 ) .  Es gab mit Eisen(II1)- 
chlorid in absol. Methanol keine Farbreaktion. 

11) J. h e r .  chem. Soc. 58,4187 [1931]. 
**) b c .  Roy. SOC. mndon], Ser. €3 128,263 [1940]. 
19) J. h e r .  chem. SOC. 62,413 [1940]. 
15) Ber. dtech. chem. Ges. 66,3761 [19221. 

14) J. org. Chemistry 18,676 [1948 1. 
la) J .  chem. Sor. [London] 1986,8fi6. 
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Das Dioxydiketon V I I  gab mit Eisen(II1)-chlorid in wasserfmiem Me- 
thanol eine rotviolette Farbung und lie13 sich in einen Aluminiumkomplex 
u b e r f h n .  Bei der Kalischmelze lieferte ea in guter Ausbeute ein Gemisch 
von p-Oxy-benzoesliure und Salicylsiiure. Es ist demnach 1- [4-Oxy-phe- 
nyl l -5-  [2-oxy-phenyl]-pentandion-( 1.5). 

Das Dioxydiketon V I I I  wurde schon von Ch. F. Hubner  und K. P. 
Links) beschrieben und als 1 .S-Bis- [2-oxy-phenyl]-pentandion-(1.5) 
identifiziert-. 

Die Oxyketosaure I X  erhielten W. Treibs und F. Falks) durch Fr. V. 
von Glutars&ure-methyl-phenyl-ester. Bei der Reduktion nach Clemmeneen- 
Martin gab sie die von M. G. P r a t  t 14) beachriebene 6-[4-Oxy-phenyl]-valerian- 
stiure vom Schmp. 118-119O und bei der Spaltung mit Kaliumhydroxyd bei 
3OO0 p-Oxy-benzdure, womit ihre Konstitution als 6-0x0-6- [ri-oxy- 
phenyll-valeriansaure bewiesen ist. Mit Eisen(III)-chlorid in absol. 
Methanol zeigte sie keine Farbrmktion. 

Die Oxyketosiiure X vom Schmp. 1120 lies sich in ein Oxim (Schmp. 
163O) uberfiihren und gab mit Eisen(II1)-chlorid in absol. Methanol eine rot- 
violette Fiirbung. Beim Erhitzen mit Kaliumhydroxyd auf 3000 wurde ale 
Spaltprodukt SalicyMure erhalten. X ist also 6 - 0 ~ 0 . 6 -  [2-oxy-phenyl]- 
valeriansiiure. Wir stellten feat, daB die in der VI. Mitteilungs) unter dieser 
Bezeichnung angefiihrte Saure vom Schmp. 1750 ein Gemisch der beiden Iso- 
meren vom Schmp. 200-202O (IX) und vom Schmp. 1120 (X) ist. 

n-4 n - 3  
HO-H L/- - CO-[CHJ,,.CO-,~)-OH I VI 

I 
OH OH 

H O - C ) - C O *  [CH,], - CO,H 

'=' CO.[CH&*CO,H 8. . . /- 

11 MI 

I11 VIII 

IV IX 

V X 
i 

OH 

C. Die l?r.V. wird heuteals kryptoionischeReaktion betrachtet. Nach 
D. Klamann") kann das Acyl-(krypt0)kation im Reaktionsknauel sowohl 
in den eigenen als auch in einen fremden Kern eintreten. Dim Erkliirun@; 
verbindet &o die Auffassungen der Fr. V. von K. v. Auwersls) als intramole- 
kulare und von K. W. Rosenmund4) als intermolekulare M t i o n .  Dagegen 
halten wir die Annahme von H. D. Vogelsang und Th. Wagner- Jauregg7), 
da13 die Spaltung ihres Dicarbonsliure-diphenylesters bis zum entaprechenden 

1') Liebigs Ann. Chem. 683,63 [1963]. 18) Liebigs Ann. Chem. 464,295 [1928]. 
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Phenol und Saurechlorid gehen konne, fiir weniger wahrscheinlich. Das Auf- 
treten der o,p-Dioxy-diketone entspricht u. E. dem Mcchanismus von D. 
Klamann") und stutzt die Vermutung W. Huckels19), daB 0- und p-Ver- 
schiebung nebeneinancler verlaufen, erstere intra-, letztere intermolekular. Die 
Pr. V. der Dicarbonsaure-diphenylester kann nach folgenden beiden Schemen 
erfolgen : 

1. Der Dicarbonsiiure-diphenylester hildet ein Mono-ncyl-( krypto)kation, 

_ _  - -- .--- 

[ Y t O - R  
0 

dan niit dem eigenen (0-Verschiebung) oder einem fremden (p-Verschiebung) 
kompler gebundenen Phenolrest zu den Phenylestern der 0- oder p-Oxy-keto- 
siiure rengiert. An letzteren Estern kann sich der gleiche Vorgang wieder- 
holen und zur Bildung der drei moglirhen, durch uns isolicrten Dioxydiketoiie 
fiihren. 

3. Es entsteht. cin I)i-acyl-(krypto)kation, 

das entweder mit beiden eigenen (o,o-Verschiebung), einem eigenen und eiiiem 
frcmden (o,p-Verschiebung) oder zwei fremden (p,p-Verschiebung) koinplex 
gcbundenen Phenolresten reagiert. Obwohl die Isolierung der Oxyketosauren 
fiir deli ersten Weg spricht, ist der zweite nicht auszuschliel3en. 

Beschreibung der Versuche 

A. Ausfi ihrungsformen d e r  Fr. V. d e r  Dicarbonsaure-diphenyleater 
1. Yr. V. i n  Te t rachlor i i t  han-Ni t robenzol -Gemisch  

a) In  die auf 2O gekiihlte Liisiing von 149 g (I/* Mol) Adipinsiiure-diphenylester 
in1 Gemisch von 500 ccm Tetrachlorathan und 125 ccm Kitrobenzol d e n  unter Kiii- 
Iring und schnellem Ruhren in 25 Min. 400 g (3 Mol) Aluminiumchlorid eingetragen, wo- 
h i  nach 15 Min. ein kurzcr Temperaturanstieg auf 500 unter voriihrgehender Verdickung 
tlcin Keaktionsgeniisches eintrat. Nach 30min. Nachriihren bei loo und 4stdg. Erwiirmen 
auf 52" warde init konz. Salzsiiure zersetzt.. Dic graue feste Ausscheidung wurde abge- 
nutscht uod lijste sich in 350 ccm ZnKaOH fast rollstiindig (Jdugelosg. A). Die Liisungs- 
mittelschicht wiirde mit insges. 750 ccm ZnNaOH extrahicrt (Laugelosg. B). Nach Ab- 
destillieren flee Liisungsmittels mit Waeserdampf wurde der Ruokstand mit 2nNaOH 
1)ehitndclt. L)er laugeunlosl. Anteil bildete nach Emarmcn mit Salzsiiure (1 :1) auf 5 0 O ,  
IJmf&Ucn aus warmer L u g e  und Umkrist. itus n-Propanol weiBe Xadeln (3 g) vom Schmp. 
160- 1 61 0 (111 ). 

C,,H,,04 (298.3) Ber. C72.46 H6.08 Gef. C72.47 H 6.17 
Die Laugeliisg. wurde 60 Min. unter RuckfluB gekocht und angeduert (Phenolgeruch). 

1)ie cntstandene AusfliUung wurde mittels Hydrogencarbonatlosung in das darin unlosl. 
l)ioxydiketon-&mi8ch (1.6 g )  und einen darin liisl. A n t 4  (6.8 g) getrennt, welch letz- 
terer aus verd. Alkohol in weihn  Nadcln vom Schmp. 940 kristaUisierte (V). 

' 0 )  i'ergl. Naturforsch. u. Medizin in Ikutachland (Fiat Review of German Science) 84, 
144ff.; W. Hiickel ,  Theoret. Grundlagen der org. Chem. 7. Aufl., 210, Akadcniische 
Verlagsgcsellschaft, Leipig 1952. 

. .- - 
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Die vereinigten Laugeliisungen A und B wurden 60 Min. lang mit Wasserdanipf durch- 
blasen, 30 Min. unter RuckfluB gekwht und angesiiuert (Phenolgeruch). Das ausgefal- 
lene Produkt wunle mit 300ccm 2nNa,CO, portionsweise extrahiert. Der natrium- 
carbonatunlosliche Anteii (8Og) wurde mit 150ccm Salzsirure (1:l) von 5 0 O  behandelt 
und mit Waaser gewaachen. Nach dem Umkristallisieren BUS n-Propanol schmolz er bei 
218-223O. Aus Propiophenonlosg. lieD sich daa Gemisch auftrennen, da sich daa hoher- 
srhmelzende Isomere auf dem Dampfbad in weihn Kriatallen vom Schmp. 240-242O (I) 
aiisschied, 

Cl,,Hl,04 (298.3) Ber. C 72.46 H6.08 Gef. C72.41 H6.18 
wlihrend das niedrigerschmelzende aus der Mutterlauge bei Zimmertemp. in weiBen Kri- 
stallen rom Schmp. 190-192O ( I f )  kristdlisicrte. 

-________ 

CIPHIS04 (298.2) Bcr. c' 72.46 11 6.0s Qef. C i2.52 H 6.14 
Reim Ansauern der XatriummrbonatlDsung fielen 21 g einer in Hydrogencarbonat- 

losg. 1bslirhen Rubstanz aus; aus Wasser we& Nadeln vom Schmp. 148O (IV). 
b) 142g (l/*Mol) Glutarsaure-diphenylester wurden, wie oben unter a) be- 

schricben, jedoch bei 57O, umgesetzt. Die Zersetzung des Ileaktionsproduktea lieferte 
nur cine geringe Monge oiner festen Abscheidung. Extraktion niit Natriumcarbonat- 
liisung ergab keine freie Oxyketosirure. Durch Behandlung der Lijsungsmittelschicht und 
der ausgefallenen Anteile rnit 2nNaOH wurden die Laugelosungen A und B erhalten. 

Der Wasserdampfriickstand der Liisungsniittelschicht wurde mit 150 ccm 2nNaOH 
von 40° geachuttelt, wobei 65 g unvednderten Glutar&um-diphenylesters ungelost blie- 
ben. Die Laugelosg. enthielt neben einer natriumcarbonatunlilichen Substanz (0.5 g), 
die BUS Alkohol in weiBen Rlattchen vom Schmp. 102O (VIII) kristallisierte, 3 g einer 
hydrogencrtrbonatlosl. Substanz; aus verd. Alkohol we& Nadeln vom Schmp. 112O (X). 

Nach Erhitzen der vereinigten Laugelosungen A und B beim Ansiruern AusfSllung, 
die in 6.8 g oiner natriumcarbonatunlosl. (VII) und 17.7 g einer hydrogencarbonatlibl. 
Substanz (IX) getrennt wurde. 

C,,H,,O, (208.2) Bcr. C 63.45 H 5.81 Gef. C 63.28 H5.66 

VII: &us vertl. Alkohol flache we& Nadeln vom Schmp. 141O. 

I X :  atis Waeser weih Bliittchen vom Schmp. 200-202". 
C,,H,,O, (284.3) Ber. C71.81 H5.67 Gef. C71.69 H5.76 

2. Fr.V. in  Nitrobenzol 
Mol Dicarbonsiiure-diphenylester 

in 000 ccm Nitrobenzol wurden linter schnellem Ruhren und Kiihlung in 30 Min. 3 Mol 
AlC& gegeben, wobei die Temp. auf 22O stieg. Die Mischung wurde 4 SMn. bei 6 0 0  und 
30 Min. bei 60° schnell geriihrt und rnit Eis und 250 ccm konz. Salzsiture zersetzt. Die 
graue feste Abscheidung wurde abgenutecht und in 500 ccm 2nNaOH (Laugelosg. A) 
gelost. Aus der mit 3mal je 100 ccm 2nXaOH (Laugelosg. B) extrahierten Liisungsmittel- 
schicht wurde das Nitrobenzol rnit Wasserdampf abdestilliert, wobei nur ein geringer 
Ruckstand blieb. 

Die vereinigten alkal. Lijsungen A und B wurden 90 Win. mit Waeserdampf durch- 
blasen, 30 Min. unter RiickfluB gekocht und bis zum pH 7 angeakuert, wobei I bzw. VI 
ausfiel. Beim weiteren Ansituern fie1 IV bzw. IX aus. I und VI wurden mit 300ccm 
ZnNa,CO, behandelt, wobei geringe Mengen der p,p-Dioxy-diketone, aber keine hydrogen- 
carbonatliisl. Substanzen (Oxyketosiruren) gelost wurden. 

a) Aus Adipinsiiure-diphenylester I (126.9 g), nach 2maligem Umkrist. aus 
n-Propanol Schmp. 235-238O; IV (12.5 g), am verd. Alkohol we& Nadeln vorn Schmp. 
148O. 

b) Aus Glutarsaure-diphenylester VI (76.8 g), aus verd. AU-oh01 we ib  Nadeln 
oder Bliittchen vom Schmp. 220-221O 

a) tmd b) :  Zur auf 2O gckuhlkn Liisg. von 

C,,Hl,O, (284.3) Ber. C71.81 H5.67 Gef. C71.82 H6.64 
IX (14.4 g), aus Wasser wei6e Bliittchen vom Schmp. 200-202O. 
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3. Fr. V. i n  Tetrachlorii than 
a) Zur auf 5 O  gekiihltan Misohung von 1356 Adipinsiiure-diphenylester und 

700 ccm Tetrachloriithan m d e n  in 30%. unter schnellem Riihren und Kiihlung 
bei 6-20° 355 g AlCl, gegeben. Da beim anschlieBenden E m w e n  bei 65O eine ziihe 
Masse ausfiel, wurde das Riihren unterbrochen. Nach 2sMg. Erhitzen auf 80° wurde 
mit Eis und konz. Salzsiiure zeraetzt. Der bei Behandlung der briiunlichen Auefirllung 
mit 600 ccni 2nNaOH (Lauge1oeg.A) ungeloste Anteil gab, mit SalzE&ure (1:l) auf 500 
erwhmt, 12.1 g III; aus n-Propanol we& Krishlle vom Schmp. 160-161°. Die Tetra- 
chlortithan-Schicht wurde 3mal mit je 100 ccm 2nNaOH ausgeechuttelt (Laugelosg. 
H). Aus dem nach Abdestillieren dea Kohlenstofftetraohlorids mit Waseerdampf ver- 
hleibenden Ruckstand wurden weitere 2.9 g 111, aber keine hydrogencarbonatlosl. Sub- 
stanzen isoliert. 

Die vereinigten alkal. Liisungen A und B wurden 1 Stde. mit Wasserdampf durcli- 
blasen und 30 Min. unter RUckfluB gekocht. Beim anSauern bis 1 1 ~  7 schied Rich ein 
Gemisch von I und I1 (95.5 g) ab, am dem mit Natriumcarbonatlosg. nur 3.2 g I extra- 
hiert wurde. Bei weiterem Ansiiuern fielen nochmals 1.7 g aus: aus hpiophenon Kri- 
stalle vom Schmp. 237-240O (I). Hydrogencarbonatltliisl. Rsaktionsprodukte (Oxy- 
ketoauren) wurden nicht festgestellt. Daa Gemisch von I und 11 wnrde getrennt, indem 
es zuniichst aus 1.2 1 n-Propanol, dann 2mal aus Propiophenon umkristallisiert wurde, 
aus dem sich bei 100° reines I vom Schmp. 240-242O, darauf bei 30° I1 ausschied, das 
nmh Umkrist. aus n -hpano l  bei 190-192O schmolz. 

b) 47.3 g Glutarsiiure-diphenylester wurden in gleicher W e b  mit 130 g AICb 
in 250 ccm Tetrachloriithan umgesetzt, wobei nach 60 Min. eine ziihe Masse audel, und 
wie obon aiifgearbeitet, aber zunLchst in 2 n NrtOH von 800 gelost. 

Die vereinigten und erhitzten Laugelosungen A und B d e n  bis 1 3 ~  7 angesituert. 
Die entstandene Ausfiillung loste sich nach Erwiinnen mit Sal&ure (1 : 1) auf 50° nur 
noch teilweke in 200 ccm 2nNaOH. Der ungeloste Anteil(6.3 g) kristdkierte aus Alkohol 
in wcihn Blrittchen vom Schmp. 101-1020 (VIII). Die Laugelosg. wurde angesiiuert 
und mit 2nNa,CO, behandelt. Ungeltliist blieb ein Gemisch von VI und VII (13 g), aus 
dem durch Umkristallisieren - zunbhst aus verd. Alkohol, dann aus Propiophenon .- 
Ir’adeln vom Schmp. 135-137O (VII) erhalten d e n .  

Bei stiLrkerem Ansiiuern der ursprkglichen Laugeltiag. A und B weitere Ausfiillung, 
aus der durch Umkristallisieren aus Propiophenon VI (0.7 g) vom Schmp. 216-219O 
erhalten wurde. 

Hydrogencarbonatlosl. Anteile (OxyketosiLuren) waren weder im urspriinglichen noch 
im verseiften Reaktionsprodukt in nennenswerten Mengen feststellbar. 

- -- -~ ~ _ _ _ - ~ _ _ _  __-. .___ .~ 

4. Fr.V. durch Verbacken bei 1200 
a) Die Mischung von 149 g Adipinshure-diphcnylcster und 400 g AluCl, wurde 

auf 1050 erhitzt, wobei Schnielzen und Reaktion begannen. Die Temperattar wurdc in 
30 Min. his 120° gesteigcrt und 2 Stdn. hei dieser Tcmperatur gehalten. Bei cler Zerset- 
zung mit konz. Salzcliim und Eis fie1 ein graues M u k t  aus, das aich griilJtenteils in 
750 ccm PnNaOH Ioste. Nach Erwirrmen mit Salzahure (1:l) auf 50° und Umkriat. aus 
nBropano1 bildetc das Ungeloste (8.5 g) we& Nadeln vom Schmp. 159-1800 (111). Die 
alkal. TBsg. wurde 90 Min. untcr RuckfluB gekocht und angeSguert. Die dabei entstan- 
dene Ausfiillung wurde zuniichst rnit Salzs&ure (1:l) vmi No untl dann mit 150ccrn 
2nNacC03 behandelt, wobei 121 g eines Gemischcs von I und I1 urgelost blieben. Beiru 
2maligm Umkrist. des letzteren aus Propiophenon schied sich bei 100° zuniichst mines I 
vom Schmp. 240-242O, dann bei Zimmertemp. I1 aus, das nach Umkrist. aus n-Propanol 
bei 1S6-19Oo schrnolz. 

-411s der Natriumcarbonatlosg. wurden dumh Anskuern weilk, in Hydrogencarbonat 
liisl. Nadeln erhalten, die in die Siiuren IV voni Schmp. 145O und V vom Schmp. !)40 
mfgetrennt werden konnten. 
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b) Beim Miechen von insgesanit 400 g AlCl, zu 142 g Glutnrsiiure-diphenylester 
trat nach Zugaba von ca. des Allcl, unter spontaner Erwbmung auf 70° heftige Re- 
aktion ek.  Das festgewordene Gemisch wurde innerhalb einer Stunde a d  120° erhitst 
und 15 Min. bei dieaer Temp. gehalten. Durch %rsetzung mit konz. Salzsiiure und Eis 
entatand eine braune halbfeste Masse, die in 800 ccm 2nNaOH von 600 gel6st wurde. 
Die Liisg. wurde nach 2stdg. Kochen bis pH 7 angduert. Die entetandene Awfkllung 
liiste sich teilweise in 500 ccm 2nNaOH (A). Das Ungeloste krisbllisierta nach Erwhr- 
mung mit Salzsllure (1 : 1) snf .W aus Alkohol in weibn Bllittchen vom Schmp. 101-102° 
(VIII; 9.1 g). h durch weitem ..4nsiuern ausgefgllte Produkt liiste sich in Hydrogen- 
carbonatloag., woraus beim Ansciucrn ein Gemisch von IX und X ausfiel, das die ftir X 
oharakteriatische Eieen(III)-chlorid-Raktion in Methanol gab, und woraus durch 4maliges 
Umkristallisieren aus verd. Alkohol mines IX  in weibn Blsttahen vom Schmp. 200-202O 
erhalten wurde. 

Die alkal. Usg. A m d e  angesliuert. Die entstandene Ausfiillung wurde rnit Salz- 
siiure (1:l) von 50° und dann rnit 200 ccm 2nNa,COs behandelt. Der unlosl. Anteil er- 
gab als 1. Kristalliaation ausverd. Alkohol dasDiketon VIT. (20.7 g), das nachUmGriat. 
aus Propiophenon und Alkohol in flachen Nadeln vom Schmp. 1410 kristallisierte, als 
2. Kriata1li.srttion ein Gemisch von VI undVII (16.8g), aus dem nach 2maligor Ab- 
scheidung aus Propiophcnon bei 100O VI vorn Schmp. 219-2200 erhalten wurde. 

Die Natriumcarbonatlosg. wurde angeskucrt und mit ~&triumhydrogcncar~natl(isg. 
behandelt, aus der durch AnsiLuern ein Gemiech vou I X  und X (12.3 g) erhalten d e ,  
das die charakteristische FeCh-Reaktion (X) gab; dmal aus verd. Alkohol nmkrist., 
Rliittchen vom Schmp. 200-2020 (IX). 

- _ _  

B. Identifizierung der bei der Fr. V. von Adipinsaure-diphenylester 
entetandenen Produkte  

1.6-Bis-[4-oxy-phenyl]-hexandion-(1.6) (I) 

142O. 
Diacetylderivat: Aus I und Acetanhydrid; aua Alkohol weib  Nadeln vom Schmp. 

CaXHsz0, (382.4) Ber. C69.10 H5.80 Gef. C69.44 H5.84 
Dioxim: Aue I und Hydroxylamin-hyhchlorid in Pyridin-Alkohol (1:2) durch 

3stdg. Kochen. Nach Auskochen mit Alkohol Schmp. 2280 (Zen.). 

1.6 - Bie - [4 - me t hox y - p hen y 11 -hex and ion- (1 8)  
Aus I mit Dimethylsulfat in 2nNaOH; atis la-Propanol weiBe Kristalle vom Schmp. 

147O (Misch-Schmp. mit einer nach R. C. Fuson") am Adipinsiiure-dichlorid und Aniaol 
hergestellten Probe). Mol mmde mit 6,!!z60 Mol KMnO, und der gleichen Gewichts- 
menge Natriumhydroxyd oxydativ gaspalten, wobei Aniiure vom Schmp. 184O (Misch- 
Schmp.) erhalten wurde. 
1.6-Bis- [4-oxy-phenyl]- hexan 

25 g I, 100 ccm Toluol, 65 ccm Wasser, 10 ccrn Ehigsiiure, 175 ccm konz. Salzsiiuro 
und 100 g Zinkspiine d e n  im olbad 24 Stdn. auf 1 1 5 O  erhitzt und noch insgesamt 
175 ccm konz. SalzsiLure in 4 Portionen zugefugt. Daa Reaktionsgemiach wurde unter 
Stickstoff in einen dampfbeheizten Scheidetrichter filtriert. .411s der Toluolschicht fielen 
15.8 g (70% d.Th.) hellbrauner Kristalle aus; nsch Umkrist. aus verd. Alkohol we& 
Nadeln vom Schmp. 144-145O. 
1-[4-0xy-phenyl]-6-[2-oxy-phenyl]-hexandion-(1.6) (11) 

Zusatz von Renzol in weiSen Kristallen vom Schmp. 200-2010 aus. 

1 - [4-Methory-phenyl]-6- [2-0uy-phonyl]-hexandion- (1.6) 
Bus II und Dimethylsulfat in 2nXaOH. Aus Alkohol weib  Bliittchen vom Schmp. 

118O; sehr wenig liisl. in 2nNaOH; mit FeCls in absol. Methanol rotviolette F&bung. 
C,,H,O, (312.3) Ber. C73.06 H6.45 OCQ9.94 Gef. C73.17 H6.53 OCH,9.90 

C,,H,O,N, (328.4) Ber. (266.84 H6.14 N8.53 Gef. C65.31 H 6.15 N8.34 

Dioxim: Aus I1 und Hydroxylamin-hydrochlorid; fie1 aue der akohol. IAsg. bei 

C,H,O,N, (328.4) Ber. C66..54 H6.14 N8.53 Gef. C66.80 H6.23 N8.36 
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1/50 Mol wurde mit Kaliumperniangsnet wie oben gespaltcn; diirch 3maligcs Urnkrist.. 
tles Sauregemisches aus Wasser lange h'adeln vom Schmp. 188-1840 (Misch-Schmp. iiiit 
Anissiiure). Aus der waDr. Mutterlauge wurden durch .4nsiithern und Sublimation des 
iiligen Ather-Ruckstandes in gcringer Mcngc kleine wei5e Ndeln  erhslten, dic, &us wcrug 
M'asser umgelost, bei 157O schmo1z.cn und in sbsol. Alkohol rnit FeCl, cine rotvio1et.t.e 
Farbung gaben (Salicylsiiure). 

Ksl ischinelze v o n  11: 1 g I1 und 256 Kaliumhydroxyd wurden im Nickeltiegel 
a d  300O erhitzt, wobei sich die Schmelze schwarzbraun farhte. Nach Reendigung der 
Camitwicklung wurde noch 5 &fin. bei 3000 gehalten. Beini Ausathern der angesaucrten 
waDr. Usg. der Schmelze verblieb ziemlich vie1 eines unlijal. aber alkalilosl. Ruckstmdes. 
Die ather. Lijsg. wurde 2mal mit je 20 ccm 2nXa,CO, susgeschuttelt., bei deren An- 
sauern, Bucriithern und Sublimation des hhcrruckstandea feine weiDe Nadeln vom Schmp. 
157O erhalten wurden; in Mctha.no1 mit Eisen(TI1)-chlorid rotviolette F&rbung (8alicyI- 
saum). 
1.6-l3is-[2-0xy-phenyl]-herandion- (1.6) (111) 

slum erhalten (Misch-Schmp.). 
E - 0 x 0 - E -  [4-oxy-phenyl]-capronsaure (I\') 

s a u r c ,  dic nach Umkrist. aus Wasscr bei 311-213O schniolz (Misch-Schmp.). 
E - 0 x 0- E - [2 - o x y  - phenyl]  -capronsbure  (V) 

Oxirn: 2 g V, 2 g Hydroxylamin-hydrochlorid, 3 g Kaliumacetat, 6 ccm Waaser und 
20 ccm Alkohol wurden 1 Stde. auf dem Dampfbad erhitzt; aus Wasser we& Blattchsn 
vom Schnip. 1280. 

___.. - __ 842 
... ___ - - . . ___ __ 

Rei d e r  Kal i schmelze  v o n  I11 (1 g), wie irriter 11 heschric-hen, wurde Salicy1- 

Die  Kal i schmelze  v o n  IV (1 g), wit? unter I1 beschriehn, gab 4-Oxy-benzoci- 

Idcnt.ifizierung d e r  bei  der Fr. V. v o n  Glutarsaure-diphenylester 
e n t s t a n d e n e n  P r o d u k t e  

l.:i-His-[l-oxy-phenyl~-pentandioti-(l.5) (VI) 

122". 
I:)iac.cC?rlclcrivat: Aus VI mit .4cetanhydrid. Aus Alkohol Bliittchen vorn Schiup. 

(&H2"06 (368.4) Her. C 68.47 H 5.47 Gef. C 68.37 H 5.46 
Dioxiiii: Aus VI wie aus I; aus verd. Alkohol w e i h  Krisblle vom Schmp. 179-1HO". 
VliHl8O4X2 (314.3) Ekr. C 64.95 H5.77 N8.91 Gef. CfX.97 H 5.68 N8.61 

1.5 - Bis - [4 - nit? t liox y - p he  n y 11 - pen t a n d i  o n  - (1.5) 
Aus VI mit Dimethylsulfat, in 2nNaOH; aus Alkohol we& Nadeln vom Schniy. 99". 
Das glciche Diketon wurde nach S. G. P. Plsnt l6)  aus Glutaiwaure-dichlorid (1 Mol) 

und Anis01 (2 Mol) in Schwefelkohlenstoff (670 ccm) mit AlCl, (300 g) hergestellt, jedoch 
in wesentlinh besserer Ausbeute: 245 g (78.5% d.Th.). 

1/250 Mol gab bei rter Oxydation mit KMnO, Anissaurc (Misch-Scbmp.). 
'Kntmethyl ierung:  l o g  tnit 200ccm Essigstiurc, und 500ccm 48-proz. Brom- 

waswrstoffsiiurc wurden im Olbad von 120° 2 Stdn. crhit.zt, dic letzten 20 &fin. unter 
Zuwtz von Tierkohle. Dic Liisung wurde i. Vak. a d  eingeengt und abgektihlt. Das 
ausgeschiedene Prodilkt wurde mittels 2nNaOH in einen laupnunlijsl. Anteil von 6.5 g 
(1.5-Bis-[4-methy-phcnyl]-pentandion-(l.5)) und in einen losl. Anteil getrennt.. Letztarer 
fie1 beim Ansiiuern an8 (39g) und gab nach 2mal. Unikrist. aus verd. Alkohol weice 
Nadeln und Blattchen voni Schmp. 220-2210 (VI). 
1 -~4-0x~-phenyl ] -5- [2-oxy-phcnyl l -pentant ion-( l .5 )  (VII) 

Kal i schmelze  v o n  V I I  (1 g), wie unter I1 beschrieben. Keine atherunlosl. Pro- 
dukte. Das krist. Sriurcgemisch wurde 3 r d  mit Chloroform ausgekocht. In heillein 
Cbloroforni unlosl. -4nteil: aus Wasser weiDe Kristalle vom Schmp. 211-2130 (,Misch- 
Schmp. mit 4 -Oxy-benzoesaure) .  Der erste Chloroformaumug wurde zur T r o c h e  
gedampft; aus deni Ruckstand sublimierten kleine, we& Nadeln vom Schmp. 157O, die 
init Eisen(II1)-chlorid in absol. Met.hano1 cine rotviolette Farbung paben (Miach-Schmp. 
mit. 8alicylsa.ure). 
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8-0x0-8- r4-oxy-phenylI - valer ians iure  (IX) 
Die. Kalisahmelxe von IX (1 g), wie unter IT. beschrieben, gab 4-Oxy-benzoe- 

s il u re (Misch- Schmp. ). 
6-[4-0xy-phsnyl]-valeriansaure: l o g  IXwurden,wiebeiI beschrieben, mit20g 

amalgamierter Zinkspiine reduxiert; nach Umkrist. auR verd. Alkohol 4.6 g vom Schmp. 
115-1190. 
6 - 0x0 - 6 - [2 - o x y - p hen y 11 - vale ri anaii ure (X) 

aus Wasser in weiBen Nadeln vom Schmp. 15S0 kristallkierte (Misch-Schmp.). 

163O. 

Die. Kalischmelze von X (1 g), wie unter 11 beschrieben, gab Salicylsiiure, die 

Oxim: 2 g X d e n  wie V umgeeetzt: aus Wasser farblose Rliittchen vom Scbmp. 

C,,H,,O,N (223.2) Ber. C59.18 H5.87 N6.28 Gef. C59.23 H5.97 H6.40 

123. Joachim Gloerdeler und P r a m  Bechlars: Uber 1.2.4-ThioQi- 
azole, III. Mitteil.1) : N-Halogen-isoharnstff e, N-Rhodan-methyliso- 

harnstoff und 3-Alkoxy-6-amino-l.2.4-thiodiazole 
[Aus dem Chemisahen Institut der Universitiit Bonn] 

(Eingegangen am 16. Miin 1955) 

Aus fiinf 0-Alkyl-isohernstoffen und 0-Phenyl-iso-ff wur- 
den die entaprechenden N-Chlor- bzw. N-Brom-alkyl(ary1)isoharn- 
stoffe hergestellt, im Falle des Cyclohexyl- und Benzylisoharnstoffes 
auch die beiden N-Jod-Derivate. Die Verbindungen lieBen sich mit 
Rhodanionen zu 3-Alkoxy(aroxy)-B-amin0-1.2.4-thidiazolen um- 
sotzen. Der N-Chlor-methylisoharnstoff ergab hierbei unter geeig- 
neten Bedingungen N-Rhoden-methylisoharnstoff als isolierbarea Zwi- 
schenprdukt, dessen Cyclisierungabedingungen untersucht wurden. 

Wie friiher gezeigt2), konnen N-Halogen-amidine mit Rhodanionen zu 
6-hho-l.2.4-thiodiazolen umgesetzt werden. Die Untersuchungen d e n  
auf amidin&hnliche Verbindungsklassen (Isohaxnstoffe, IsothiohEtrnstoffe und 
Guanidine) ausgedehnt. Es sollen zunlichst uber das Verhalten der Isoharn- 
stoffe Einzelheiten mitgeteilt werden. 

N - H alog en - Deri v a t  e der Isoharnstoffe sind bisher nicht beschrieben 
worden. Die Chlor- oder Brom-Verbindungen lassen sich leicht in der ublichen 
Art aus den Isohamstoff-Salzen mit Hypohalogenit herstellen, wobei nur auf 
die thermische Empfbdlichkeit, insbesondere der niederen Glieder, Rucbicht 
genommen werden muB: 

RO-C NH, + NaOHal + RO-C-NH, + NaX + H,O 
'I 

NHal 
l i  - 

NH-HX 

Von den N-Jod-Verbindungen wurden die des 0-Cyclohexyl- und 0-Ben- 
zyl-isoharnstoffes durch Einwirkung waBriger Hypochlorit-Usungen auf die 
Hydrochloride bei Qegenwart von Jodionen in geringer Ausbeute gewonnen : 

l) 11. Mitteil.: J. Goerdeler, A. Hupper t z  u. K. Wember, Chem. Ber. 87, 68 
[1954]; zugleich V. Mitteil. uber N-Halogen-amidine. 

*) J. Goerdeler, Chem. Rer. 87.57 [1964]. 


