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OTTO DANN und HANS HOFMANN~) 

Chromane, XIII2) 

Die Epoxydation von 3-Benzyliden-chromanen-(4) zu 
3 .a-Oxido-3-benzyl-chromanonen-(4) 

Aus dem Institut fur Angewandte Chemie der Universitat Erlangen-Niirnberg 
(Eingegangen am 17. Dezember 1961) 

3-Benzyliden-chromanone(4) werden mit natronalkalischer, methanolischer 
Wasserstoffperoxydlasung glatt zu 3.~-0xido-3-benzyl-chromanonen-(4) epoxy- 

diert. 

Das naturliche Brasilin stellt gemaD einem Strukturvorschlag von A. WERNER und 
P. PFEIFFER~) ehes der vier theoretisch moglichen 3.6a.9.10-Tetruhydroxy-6a.llb- 
dihydro-7H-indeno[2.1 -c]chromne dar. Das Kohlenstoffgerust dieser Verbindungen 
besteht aus sechzehn Kohlenstoffatomen, welche in den wohlbekannten 3-Benzyliden- 
chromanonen-(4)4.5) bereits in der richtigen Reihenfolge vorliegen. Demnach erfordert 
ein Ubergang von 3-Benzylidenchromanonen-(4) zu 6a-Hydroxyda. 1 1 b-dihydro- 
7H-indeno[2.l-c]chromen-Verbindungen nur drei Reaktionsschritte: fine Hydrierung 
einer Doppelbindung, einen IndanringschluD und eine E i n f m n g  einer Hydroxyl- 
gruppe. Um diesen Ubergang in der angegebenen Reihenfolge der Schritte haben die 
Arbeitskreise von W. H. PERKIN JR. und R. ROBIN SON^.^) einerseits sowie von P. 
Pm~m4.7) andererseits hartniickig gemgen. 

In unseren Versuchens) hat sich herausgestellt, daD diese Urnwandlung besser in 
der Reihenfolge Hydroxylierung, Hydrierung, IndanringschluD bewerkstelligt werden 
kann. Die gewiinschte Hydroxylierung gelingt glatt iiber die Epoxyde der 3-Benzyliden- 
chromanone-(4), deren Herstellung nachstehend beschrieben wird. 

Die als Ausgangsmaterial dienenden 3-Benzyliden-chromanone- (4 )  I -  V haben sich 
in besonders vorteilhafter Weise durch Kondensation von Chromanon-(4) oder 7- 
Methoxy-~hromanon-(4) einerseits und Eenzaldehyd oder 2-Methoxy-, 4-Methoxy- 
sowie 3.4-Dimethoxy-benzaldehyd andererseits mit Chlorwasserstoff in wasserfreiem 
Athanol herstellen lassen. Dabei entstehen einheitlich schmelzende Athylenverbin- 
dungen, deren UV-Absorption keine sichere Zuordnung zu trans- oder cis-Chalko- 
nen9) erlaubt. Jedoch laDt sich V wie ein Keton mit wenig gehinderter Carbonyl- 

1) Dissertat. H. HOFMANN, Univ. Erlangen 1959. 
2) XII. Mitteil.: 0. DANN und G. VOLZ, Naturwissenschaften 48, 162 119611. 
3) Chem. Zeitschrift 3, 390 und 420 [1904]. 
4)  P. PFEIFFBR und J. GRIMMER, Ber. dtsch. chem. Ges. 50, 91 1 [1917]. 
5) W. H. PERKM, I. N. RAY und R. ROBINSON, J. chem. SOC. [London] 1926,941. 
6 )  Zusammenfassung von R ROBINSON, Bull. SOC. chim. France [S] 1958, 125. 
7) P. PFEIFFER, K. GIUMM und H. SCHMIDT, Liebigs Ann. Chem. 564,212 [1949]. 
8) VorlPuf. VII. Mitteil.: 0. DANN und H. HOFMANN, Naturwissenschaften 44. 559 [1957]. 
9 )  Vgl. G. M. WYMAN, Chem. Reviews 55, 638 [1955]. 
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gruppe 10) mit NaBH4 leicht nun 3-[3.4-Dimethoxy-benzyliden]-i-hydroxy-7-methoxy- 
chromun reduzieren, weshalb in den 3-Benzyliden-chromanonen-(4) I -VI Carbonyl- 
gruppe und Benzolring in trans-Stellung zueinander liegen durften. Zum 3-[3.4- 
Dibenzyloxy-benzyliden]-7-benzyloxy-chromanon-(4) (VI) kommt man durch Ben- 
zylierung des Kondensationsproduktes von 7-Hydroxy-chromanon-(4) und 3.4- 
Dihydrox y-benzaldehyd. 
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Wie andere a.P-ungestittigte Ketone haben sich auch die 3-Benzyliden-chromanone- 
(4) nach E. WEITZ und A. SCHEFFER~~) mit alkalischer Wasserstoffperoxydlosung in 
methanolischer Suspension glatt epoxydieren lassen. Dabei wird jeweils eines der bei- 
den denkbaren Racemate erhalten. Die farblosen 3.a-Oxido-3-benzyl-chromanorte-(4) 
la- Vla zeichnen sich durch Bestandigkeit aus. Ihr Verhalten bei der Reduktionlz) 
deutet auf eine wenig gehinderte Carbonylgruppe mit entfernt liegendem Benzolring 
hin. Mit konz. Schwefelsiture e.rgeben die 3.a-Oxido-3-benzyl-chromanone-(4) Ia  -VI a 
reingelbe Liisungen, so daD noch Spuren von beigemengten 3-Benzyliden-chroma- 
nonen-(4) I -VI sich wegen ihrer bkannten, tiefroten Halochromie7) verraten. 

Der DEUTSCHEN FORSCHUNGSGEMEINSCHAFT danken wir fur eine Sachbeihilfe, ebenso wie 
dem FONDS DER CHEMSCHEN INDVSTRIE. welchem H. Hofmann rur die wtihrend des Studiums 
empfangene Forderung zu besonderem Dank verpflichtet ist. 

BESCHREIBUNG D E R  VERSUCHE 

Alle behandelten unsymmetrischen Verbindungen stellen Racemate dar. 
Die unkomgierten Schmelzpunkte wurden im Schwefelsaureapparat nach THIELE ermittelt. 

- Zur Messung der UV-Absorption diente ein ZEIss-OPTON-Spektralphotometer M 4Q. - 
Die Mikroanalysen wurden bei A. BERNHARDT, Mlilheim-Ruhr, ausgefrihrt. 

10) R. E. LUTZ und J. 0. WEISS, J. Amer. chem. SOC. 77, 1813 (1955). 
11) Ber. dtsch. chem. Ges. 54. 2327 [1921]. 
12) S. folgende Mitteil., Chromane, XIV, Chem. Ber. 95 [1962]. 
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3-Benzyliden-chromanone- (4 )  

3-Benzyliden-chromanon-(4) ( I )  13): In die Losung von 44.4 g (0.3 Mol) Chromanon-(4) 141 

und 35 g = 33.5 ccm (0.33 Mol) frisch dest. Benzaldehyd in 150 ccm absol. bithanol in einem 
I-I-Kolben mit aufgesetztem CaClz-Rohr leitete man aus einer Stahlflasche einen kraftigen 
Chlonvasserstoffstrom ; durch gelegentliches KLihlen rnit Leitungswasser wurde ein Aufsieden 
des sich erhiuenden Reaktionsgemisches verhindert. Sobald sich in der anfanglich goldgelben, 
spater blutroten Liisung nach etwa 15 -25 Min. hellgelbe Blattchen abzuscheiden begannen, 
stellte man sofort den Chlorwasserstoffstrom ab und lieB das bald erstarrende Reaktionsge- 
misch unter FeuchtigkeitsausschluO 24 Stdn. bei Raumtemperatur stehen. Sodann wurde der 
Kolbeninhalt nach Zugabe von l / ~  I Wasser 1 Stde. geriihrt. Das abgenutschte und nveimal 
mit Wasser gewaschene, luftgetrocknete Reaktionsprodukt wog 70.3 g (99 % d. T k ) ;  beim 
Erhitzen sinterte es ab 108" und schmolz bei 110-llT, es war geniigend rein zur Weiter- 
verarbeitung. Durch Urnlosen von 30 g des Reaktionsproduktes aus 200 ccm Isopropyl- 
alkohol wurden 28.45 g I in schwachgelben Blattchen vom Schmp. 11 1 - 112" (Lit. 13): 1 12 bis 
113") erhalten, welche mit konz. Schwefelsaure eine tiefrote Liisung lieferten7). - UV-Ab- 
sorption in Methanol: Lax 346mp (log E = 3.93); &in 334 my (log E = 3.93); hmax 
299 my (Log E = 4.27); Xmh 250 my (log E = 3.70). 

3-[2-Methoxy-benzyliden]-chromanon-(4) ( I I )  : Wie bei I beschrieben, wurden 14.8 g 
(0.1 Mol) Chromanon-(4) 14) und 14.5 g (0.106 Mol) 2-Methoxy-benzaldehyd in 60 ccm absol. 
bithanol umgesetzt. Das Reaktionsprodukt liiste man aus 96-proz. khanol  um und erhielt 
nach dem Trocknen bei 80" 21.8 g (82% d. Th.) gelbe Kristalle vom Schmp. 106-107.5". 
Das nochmals aus bithanol umgeliiste I I  schmolz bei 107.5 - 108" und gab rnit konz. Schwefel- 
saure eine tiefrote Liisung. 

Cl7H1403 (266.3) Ber. C 76.67 H 5.30 Gef. C 76.39 H 5.33 

3-[4.Methoxy-benzyliden]-chromanon-(4) ( I I I )  15): Aus 14.8 g (0.1 Mol) Chromanon-(4) 14) 

und 14.5 g (0.106 Mol) 4-Methoxy-benzaldehyd, umgesetzt wie bei I1 beschrieben, erhielt man 
23.6 g (88 % d. Th.) aus Athano1 kristallisiertes Reaktionsprodukt vom Schmp. 133 - 134" 
(Lit. 15) : 134'). 

3-[3.4-Dimethoxy-benzyliden]-chromanon- ( 4 )  ( I V )  16): Aus 29.6 g (0.2 Mol) Chromanon- 
( 4 )  14) und 36 g (0.216 Mol) 3.4-Dimethoxy-benzalhyd in 150 ccm absol. bithanol erhielt 
man. wie bei I beschrieben, 58.6 g (99 % d. Th.) bei 70" getrocknetes Reaktionsprodukt vom 
Schmp. 114- 1 17". Durch Umliisen aus 96-proz. Athano1 wurde I V  in blaagelben Kristallen 
vom Schmp. 124- 126" (Lit. 16): 123.5- 124.5') erhalten, welche rnit konz. Schwefelslure eine 
tiefrote Losung ergaben. 

13) S. G. POWELL, J. Amer. chern. SOC. 45, 2708 [1923]; F. ARNDT und G. KKLLNER, Ber. 
dtsch. chem. Ges. 57,202 [1924]; P. PPEIFFER, K. GRIMM und H. SCHMIDT, Liebigs Ann. Chem. 
564, 208 [1949]. 

14) Als Ausgangsmaterial fur Chromanon- ( 4 )  diente P-Phenoxy-propionitril (G. B. BACH- 
MA" und H. A. LEVINE, J. Amer. chem. SOC. 70, 599 [1948]); dieses wurde rnit der dreifachen 
Menge konz. Salzsaure unter hiiftigem Rtihren und RiickfluD 8 Stdn. lang gekocht. Das 
abgenutschte Veneifungsprodukt nahm man in Natriumcarbonatl6sung auf und konnte aus 
der filtrierten Liisung mit konz. Salzsaure 88 % d. Th. an P-Phenoxy-propionsaure fallen. 
Deren RingschluB in technischer, wasserfreier FluBsaure (H. A. OFFE und W. BARKOW, 
Chem. Ber. 80,458 [1947]) wurde bei 20-50" vorgenommen. - Den FARBENFABRIKEN BAYER 
AG, Anorgan. Abteilung, danken wit fiir die techn. wasserfreie FluOsaure. 

15) P. PFEIFFER, E. BREITH und H. HOYER, J. prakt. Chem. 129, 31 [1931]. 
16) P. PFEIFFER und E. DORING, Ber. dtsch. chem. Ges. 71, 279 19381. 
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3-[3.4-Dimethoxy-benzyliden]-7-methoxy-chromanon- ( 4 )  ( V )  17): Aus 17.8 g (0.1 Mol) 
7-Methoxy-chromanon-(4) 18) und 18 g (0.108 Mol) 3.4-Dimethoxy-benzaldehyd in 100 ccm 
absol. bithanol erhielt man, wie bei I beschrieben, 32.4 g (99 % d. Th.) Reaktionsprodukt 
vom Schmp. 135-138". Beim Umlbsen von 10 g Reaktionsprodukt aus etwa 350ccm Iso- 
propylalkohol wurden 9.6 g Vvom Schmp. 138.5--140° (Lit.16): 141") erhalten, welches mit 
konz. SchwefelsBure eine tiefrote Lbsung lieferte. - UV-Absorption in Methanol: A,,,, 
364 mp (log E = 4.41); Amin 275 rnp (log E = 3.90); A,,, 248 mp (log E = 4.21); Amin 
233 mp (log E = 4.16). 

3-[3.4-Dibenzyloxy-benzylidenl-7-benzyloxy-chromanon- (4 )  ( V l )  : Die Losung von 49.25 g 
(0.03 Mol) rohem 7-Hydroxy-chromanon 19) und 43.5 g (0.31 5 Mol) 3.4-Dihydroxy-benzaldehyd 
in 250 ccm absol. bithanol wurde in etwa 25 Min., wie bei I beschrieben, mit Chlorwasserstoff 
gesiittigt. Am anderen Tag wurde das Reaktionsgemisch mit 1.4 I Wasser und 0.3 I 2n NaOH 
6 Stdn. verriihrt. Das wassergewaschene, dunkelviolette Reaktionsprodukt lie5 man zuerst 
mehrere Tage an der Luft und dann iiber Nacht bei 90" trocknen; es wog 86 g. 

Die Mischung von 150 g (1.09 Mol) trockenem Kaliumcarbonat, 43 g (0.15 Mol) trockenem 
Reaktionsprodukt, 450 ccm trockenem Aceton und 60 ccm (0.5 Mol) Benzylbromid lieD man 
unter Riihren und RiicMuD 46 Stdn. kochen. Das erkaltete Gemisch wurde nach Zugabe von 
112 I Wasser 1 Stde. weitergeriihrt. Das wassergewaschene, abgenutschte Reaktionsprodukt 
digerierte man mit 0.4 I Methanol iiber Nacht, um iiberschiiss. Benzylbromid zu entfernen. 
Das so gereinigte, bei 100" getrocknete Produkt wog 79 g (95 % d. Th.) und schmolz bei 170 bis 
175' (nach Sintern ab 163'). Umlbsen aus 1 I Benzol ergab 53 g (64% d. T h )  vom Schmp. 
175 - 177". Das nochmals aus Benzol kristallisierte, bla5gelbe VI schmolz bei 176- 177" und 
gab mit konz. Schwefelsaure eine tiefrote Lbsung. 

C37H3005 (554.6) Ber. C 80.12 H 5.45 Gef. C 80.33 H 5.39 

3.a-Oxido-3-benzyl-chromanone- ( 4 )  
3.a-Oxido-3-benzyl-chromanon-(4) (Io) 8): Zu der gerUhrten Suspension von 35.4 g (0.1 5 

Mol) I in 200 ccm Methanol go13 man nacheinander 25 ccrn (0.22 Mol) 30-proz. Wasserstoff- 
peroxydlbsung und 20 ccm (0.04 Mol) 2 n  NaOH und lie5 24 Stdn. bei Raumtemperatur wei- 
terriihren. WaJuend der ersten halben Stde. wurde die Reaktionstemperatur kontrolliert und 
durch gelegentliches Kiihlen mit Leitungswasser unter 40" gehalten. Das feinkrist., farblose 
Reaktionsprodukt wurde abgesaugt. mit Methanol ausgewaschen, in Wasser aufgeschlBmmt, 
um entstandenes Natriumcarbonat zu entfernen, und auf der Nutsche mehrfach mit Wasser 
gewaschen. Man erhielt nach dem Trocknen bei Raumtemperatur 36.0 g (95% d. Th.) vom 
Schmp. 128 - 129.5". Beim Umlbsen aus der dreifachen Menge Benzol fielen 33.2 g (88 % d. Th.) 
la vom Schmp. 128.5-130' an, welches mit konz. Schwefelsaure eine gelbe Lbsung gab. - 
W-Absorption in Methanol: I,,, 328 mp (log E = 3.60); hmin 290 mp (log E = 2.90); 
A,,, 258 mp (log E = 4.20); h- 233 mp (log E = 3.78). 

Cl6H1203 (252.3) Ber. C 76.17 H 4.80 Gef. C 76.30 H 4.99 

17) W. H. PERKIN, 1. N. RAY und R. ROBINSON, J. chem. Soc. [London] 1926,941. 
18) Zur Herstellung von 7-Methoxy-chromanon wurden 16.4 g (0.1 Mol) des rohen 7- 

Hydroxy-chromanonsl9) in 100 ccm trockenem Aceton mit 30 g (0.22 Mol) trockenem 
Kaliumcarbonat und 6.85 ccm (0.1 1 Mol) Methyoodid 11 Stdn. lang unter Riihren und Riick- 
flu5 gekocht. In die abgekiihlte Mischung rtlhrte man 50ccm 2n NaOH ein und OD den 
Kolbeninhalt in 112 I Wasser. Beim Stehenlassen kristallisierte das abgeschiedene 61. Man 
erhielt 15.8 g (89% d. Th.) 7-Methoxy-chromanon-(4) vom Schmp. 54-56' (Lit.]?): 56'). 

19) Das rohe 7-Hydroxy-chromanon- (4 )  wurde dadurch erhalten, da5 man das ungereinig- 
te Kondensationsprodukt von Resorcin und P-Chlor-propionsaure in technischer, wasser- 
freier FluDsiiure unmittelbar cyclisierte (Chromane, 11. Mitteil.: 0. DANN, G. VOLZ und 
0. HUBER, Liebigs Ann. Chem. 587, 27 [1954]). 
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3.a-Oxido-3-[2-methoxy-benzylJ-chromanon-(4) (Ha) : Aus 13.3 g (0.05 Mol) I1 in 100 ccm 
Methanol erhielt man mit 15 ccm (0.13 Mol) 30-proz. Wasserstoffperoxydlasung und 15 ccm 
2n NaOH, wie bei La beschrieben, nach Kristallisation des Reaktionsproduktes aus Benzol 
11.7 g (83 % d. Th.) farbloses IIa vom Schmp. 199-201". 

C17H1404 (282.3) Ber. C 72.33 H 4.99 Gef. C 72.69 H 5.10 

3.a-Oxido-3-[4-methoxy-benzylJ-chromanon-(4) (Illa) 8): Aus 5.3 g (0.02 Mol) III  erhielt 
man. wie bei I a  beschrieben, 4.6 g (81 % d. Th.) Reaktionsprodukt vom Schmp. 109.5-1 11". 
UmlBsen aus 96-proz. khanol  ergab farbloses IIIa vom Schmp. 112.5-1 13.5". 

C17H1404 (282.3) Ber. C 72.33 H 4.99 Gef. C 72.22 H 4.95 

3.a-Oxido-3-[3.4-dimethoxy-benzylJ-chromanon- (4) ( IVa)  8): Aus 44.5 g (0.15 Mol) I V 
erhielt man, wie bei I a  beschrieben. 44.6 g (95% d. Th.) Reaktionsprodkut vom Schmo. 
164-166'. UmlBsen Bus Benzol ergab das farblose IVa vom Schmp. 165-167', welches 
mit konz. Schwefelslure eine gelbe Usung lieferte. 

ClsHl& (312.3) Ber. C 69.22 H 5.16 Gef. C 69.45 H 5.51 

3.a-0xido-3-/3.4-dimethoxy-benzyll-7-me~hoxy-chromanon- (4) ( Va) 8): Aus 32.6 g (0.1 Mol) 
V in 300 ccm Methanol erhielt man mit 40 ccm (0.36 Mol) 30-proz. Wasserstoffperoxyd- 
lasung und 40 ccm 2n NaOH, wie bei I a  beschrieben, aus einem sich nicht erwiirmenden, 
dicken, farblosen Reaktionsbrei 32.8 g (96 % d. Th.) Reaktionsprodukt vom Schmp. 150 bis 
154". Urnlasen aus der etwa funffachen Menge Benzol lieferte Va vom Schmp. 154.5-155.5', 
welches mit konz. Schwefelsaure eine gelbe LBsung gab. - UV-Absorption in Methanol: 
ha, 320 mp (log c = 4.13); &* 309 mp (log c = 4.1 1); A,,, 283 mp (log E = 4.37); 
Amin 251 my (log E = 3.72); Amax 234 mp (log c = 4.40). 

C19Hl806 (342.3) Ber. C 66.66 H 5.30 Gef. C 66.62 H 5.42 

3.a-0xido-3-~3.4-dibenzyloxy-benzyl]-7-be~yloxy-c~omanon- (4) ( VIa) : Die andauernd 
kraftig gerllhrte Suspension von 16.6 g (0.03 Mol) feinpulverisiertem VI in 1200 ccm Aceton 
wurde nacheinander mit 40 ccrn (0.36 Mol) 30-prOZ. WasserstoffperoxydlBsung, 60 ccm 
(0.12 Mol) 2n NaOH und 300ccm Methanol versetzt; nach etwa 18 Stdn. w d e n  20ccm 
(0.18 Mol) 30-proz. WasserstoffperoxydlBsung und 35 ccm (0.07 Mol) 2n NaOH zugesetzt; 
nach weiteren etwa 25 - 30 Stdn. wurden noch 10 ccrn (0.09 Mol) 30-prOZ. Wasserstoffperoxyd- 
1Bsung zugesetzt. Nach insgesamt 65 -75 stdg. Reaktionszeit wurde das UngelBste abgesaugt, 
welches aus Natriumcarbonat und nicht umgesetztem VI bestand, dessen Anteil von der In- 
tensitlt des Riihrens abhing. In das Filtrat wurden unter kraftigem Reiben der Wand mit 
einem Glasstab allmahlich 600 ccm Wasser eingerllhrt, wobei sich ein krist. Niederschlag 
abschied. Nach zweitagigem Verwahren im KUhlschrank konnten 15.75 g (92% d. Th.) 
Reaktionsprodukt gewonnen werden. Durch UmlBsen aus der etwa achtfachen Menge Atha- 
nol/Essigester (I : 1) erhielt man farbloses Vla vom Schmp. 114-1 IS'. 

C37H3006 (570.6) Ber. C 77.87 H 5.30 Gef. C 78.21 H 5.25 

3-~3.4-Dimethoxy-benrylidenl-4-hydroxy-7-methoxy-clvoman: Zur gerUhrten Suspension 
von 4.55 g (14 mMol) V in I50 ccm Methanol gab man bei Raumtemperatur im Verlauf von 
2 Stdn. portionsweise 7 g (0.18 Mol) NaBH4. Danach wurde 4 Stdn. auf 60' erwarmt. Beim 
Verdiinnen mit 0.2 I entstand ein krist. Niederschlag, welcher, abgenutscht. rnit Wasser g e  
waschen und bei Raumtemperatur iiber PzOs getrocknet, 4.1 g (89% d. Th.) wog und bei 
97-102" schmolz. Mehrfaches UmlBsen aus Benzol ergab die Analysenprobe vom Schmp. 
102- 104", welche sich in SchwefelsPure mit intensiver blauvioletter Farbe 1Bste. 

C1gH2oO~ (328.4) Ber. C 69.50 H 6.14 Gef. C 69.12 H 6.20 




