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61. Zur Kenntnis der Chisen-Umlagerung 11. 
(Versuche mit 14C, 3. Mitteilungl)) 

von H. Schmid und K. Schmid. 
(26. I. 53.) 

Vor einiger Zeit beschrieben wir Versuche mit 14C-Allyl-(p-tolyl)- 
ather, die zeigten, dass die thermischc aormale Umlagerung von 
Phenyl-allylathern zu a-C-Allyl-phenolen (nrtho- CZnisen-Umlagerung) 
streng intramolekizlar und unter vollstandiger Inversion des Allyl- 
restes verlauftl). 

Aryl-allylather, in denen beide o-Stellen besetzt sind2), wsndeln 
sieh beim Erhitzen in p-C-iillylphenole um (para- Claisen-Umlage- 
rung) 3). Die vorliegende Mitteilung behandelt Versuche mit L4C-Allyl- 
(2,6-dimethyl-phcnyl)-athcr (I), die entscheiden sollten, ob die para- 
Chisen-Umlagerung inter- oder intramolekular vor sich geht. Perner 
sollte gepruft werden, ob der Allylrest, melcher von Suhstituenten, 
die reaktionsmitbestimmend sein konnten, frei ist, bei seiner Wan- 
derung an die p-Stellung einc Inversion erleidet oder nicht. Die erste 
Prage kann auf Grund cines Kreuzversuches mit einem geeigneten 
Partner, die zweite durch die Ortsbestimrnung des markierten y-C- 
Atoms des Allylrestes vor unct nach der Umlagerung beentwortet 
werden. 

3-[3',6'-Diniethyl-pheno~y]-propen(l)-[l-~~C] (I) hat man aus 
3-Chlorpropanol-(l)-[1-14C]1) auf dem folgenden Weg bereitet : 

* 
OH 0 .  CH, . CH,.CH,.R 

KaOH 
+ H ~ c - ~ ' ,  -CH, - H,c-~'\-cH, + 

C'ICH,.CH,.CH20H + I 70-75'/0 
A/ '\/ 

a: R = OH 
b: R = C l  
C: R =  J 

H -t H 
0 .CH,.CH,.CH,N(CH,),J- 0 *CH,.CH : C!H, 

l) 2. Mitt. B. Sclimid & K.  Schmid, Helv. 35, 1879 (1952). 
2) Bei o-standigem Halogen, o-standigen HOOC- mid OHC-Gruppen wird teilweise 

unter Abspaltung von Halogenwasserstoff, C0, bzw. C0, such ortho-Umlagerung beob- 
achtet: Vgl. 3a), Seite 529, 3b), Seite 11. 

3) Zffgen. a: D. S. Tarbell, Chem. Rev. 27, 495 (1940); b: D. 8. Tarbell in R. Adams 
,,Organic Reactions", Bd. 11, Seite 1, John Wiley & Sons, Xew York 1944. 
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Im Hinblick auf den Kreuzversuch bestimmten .u ir zunachst die 
Timlagerungsgesehvvindigkeit von reinem, peroxydfreiem I bei 167,7 
im Hochvakuum in Substanz und im Gemisch mit 56% Diphenyl- 
iither (Tab. 1). Der Umsatz wurde refraktometrisch gemesscnl). Wie 
schon D. 8. Tarbell & J .  P. Ri.lzcaid2) fanden, steigt fur I die Ge- 
schwindigkeitskonstante fixr eine Reaktion erster Ordnung, besonders 
beim T'ersuch in Substanz, mit zunehmendem TJmsatx etwas an. In 
verdtinnteren Losungeri fandcn die amerikanischen Autorcn aber 
gleichbleibendc und ubereinstimmcnde Werte3). 

111s Partner fur den Kreuzversuch wiihlten viir den sorgfiiltig 
gereiiiigten 2-Allyloxy-3-methyl-benzoesiiure-methylester (111), der 
sich mit vergleichbarer, crwartungsgemiiss aber etwas kleinerer Ge- 
schwindigkeit umlagert (Tab. l). Die Werte fiir die Geschwindigkeits- 
lionstante erster Ordnung sind hier auch in Substanz schon konstant. 
Praparativ lieferten beidc Ather in etwa 95-proz. Ausbeute die ent- 
sprechentlen C-Allyl-phenole I1 und IV 

Tabelle 1. 
Gleschwindigkritskonstanten (k 

Substanz I 
L411yl-(2, 6-dimethyl-phenyl)-ather (I) 

in Substanz 

Mischung aus 44% Allyl-(2,6-dimethyl- 
pheny1)-iither (I) und 56'y, Diphenyl- 
ather 

2-Allyloxy-3-methyl-benzoesaure- 
methylester (111) in Substanz 

rster Ordnung bei 167,7O. 

"/o C-Allyl-phenol 

14,s 
23,5 
41,5 
55,s 
75,3 
89,s 

23,O 
38,O 
63,5 
8O,6 

18,O 
24,5 
36,O 
50,5 
73,5 
86,O 

27,5 
48,3 
50,O 

k.105; sek-l 

Mischung aus 56% 2-811yloxy-3- 
methyl-benzoesliure-methylester (111) 
nnd 44% Diphenylather I- 

Zum Hreuzversuch haben wir ein iiquimolares Gemisch aus I unci 
111. (44 yo I und 56 yo 111), mie bei den kinetischen Versixchcn, 30,s Std. 

5 , O l  
5,62 
6,36 
7,32 
8,5O 

11,26 

5,04 
5,77 
6,56 
i,89 

2,59 
2,59 
2 3 5  
2,58 
2,62 Mittel: 
(3,04) 2,59 

2,45 
2,55 Mittel: 
2,58 2,53 

l) Vgl. experimenteller Teil. 
2 ,  Am. Xoc. 62, 728 (1940). 
:I) Fur 167,7O betriigt k = 5,6.10-5.sek-1. 
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auf l C i i , ; O  erltitzt. Das resnltierende Gemisch aus "-Oxy-3-metliyl-5- 
:illyl-benzoes;~ui~e-niethplester (IT) uncl 2,6-Dimethyl-4-allyl-phenol 
(11) wurde vcrseift und die in 73,5-proz. husbeute isolierte 2-0xy-3- 
aiethyl-T,-;~llvl-benzocsRixre (T ' )  sorgfiiltig gereinigt. Sie zeigte danach 
nur 0,02 "', der Radioaktiritiit ties niitumgelagerten radioaktiven 1. 
L-liter der Voraussetzang, (lass die Umlagerungsgeseh~~indigkeit von 1 
(lurch die Gegenwart von 111 bzw. IT nicht merklich beeinflusst wird, 
ldsst sicli aus den Zahlen in Tab. 1 berechnenl), (lass im Falle einer 
interniolekuleren Reaktion und einer gleichmassigen Terteilung dex 
radioaktiven und dcs niclit -radioaktiven Allplrestes (als Kation otler 
Radikal) auf dicl beiden Phenole, die Saure T' etwa 33% der Radio- 
aktivitiit \ on 1 hesilzeri nnisste. Tatskchlich fand aber hochstens ciri 
0,OG-proz. Austausc~li stat t. Die p:tra-CZnisen-Unilageruiig verlauft da- 
her zu melir RIS 99,s yo, mhglicherii-eise zu loo;/, i n t r amoleku la r2 ) .  
Rein formal muss noch (lie Einschriinkung angebracht werden, dass 
tlieser Schluss nur gilt, TVCIIII sicah I uncl 111 nach demselbcn 31echanis- 
iiiiis umlagern. 

~ 

0 CH,.CH:CH, OH 
I I 

1 0 0 o o  \\ 

OH 

J H( ' - /  \-((Hi H 3 ( '  4 -POOCH, 'i, H,C--// -COOR I---+ 

I 
PH, CH : ( 'H 

1 V :  K -  CH, 
1': R = H O,O%",, 

Ilcn ~wlioaktivc.~~ ,111p I-(?, Ci-dirrirthS.l-phenvl)-kther (1) liaben wir 
\I ie friihw3) ubcr tlcn krist. GlvcerinBther 3 7 1  ziini 2,G-Dimethyl- 
p h e i i o x . ~ ~ - ~ r r t ~ l d e ~ i ~ ( ~  ( \ -TI )  und Fornialdehpd VIII  sbgebaut (siehc 
Formelsanimlung). Die beitlen AldeliJ-de hat man als Semicarbazon 
I)zn . als I)irric.tlon-_Deri\.at gefasst und sorgfaltig gereinigt. Z u  unserer 
f'berrastAhung besass jetzt such ctas sc-C-Atom des Allylrestes 2,4 %, 
cler GesarntraLdioaktivitat, obwohl wir tiasselbe Praiparat 1-on 3-Chlor- 
propanol-( 1)-[l -14C] vcwventlet hatten, das fruher3) zur Synthese iron 
."-(p-Krtsoxy)-prol,tn-( 1)-[1- 14('1 diente. In diesem Allylather, ebenso 
n i e  im I'mlagerungspro(iInkt, x i r  das entsprechende C-Atom auf 
(:i*und i-on analogen Abbaureaktionen ollstiinciig inaktiv. Es scheinl 

iiii :~-("hlor-propsnol-( 1 )-[l- 14C] clurch die rnehrmonatigc. 
Lagerung (~immertemT)eratiir) 7-ermutlich uher das c>-clische Zwi- 
bchenprotlukt h (s. Beitc 492) langsain eine teiln-eise Terteilung der 
R aciioak tivitdt ; h i i f  (lit> Kohlenst offatome 3 und 3 stattgefundcn hat4). 

I) Die Dichtenriterschicdc z\r ischeri Uiphciiylather u n c l  I11 rcsp. I\' wurden nit+ t 

z, Vgl. E. R. Alexander k K .  TI'. Kluiber, Am. Soc. 73, 4304 (1951). 
3, Helv. 35, 1879 (1952). 

deiii Chlorpropnnol sicher nicht nnf. 

berucksichtigt . 

A oder ein ahnliches ZNischenprodukt tritt bci dcr Veratlleruilg dcs P l 1 c l i o l b  I n i t  
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Das Umlageruugsprodukt 11 wurde nach Methylierung zu I S  in 
gleioher Weise uber das krist. Glykol X abgebant. Xan erkennt, dass 
das y-C-Atom cles Allylrestes vor uncl nach der Umlagerung dieselhe 

CH, 
H,,i\ >CH2 

O+ C'l- 
A H 

Aktivitat besitzt. ,lucli die Siinini(~ (lei3 -1ktivitaten dcr sc- und 0- 
Kohlenstoffatome in I und T I  sind innerhalh der Fehlergrenzenl) der 
Messungen gleich. Es ergibt sich daraus klar, (lass bei der para- 
Dmlagerung die Allylgruppe - im Grgensatz zur  ortho-TTmlagrrnng 
- ohne  Inve r s ion  wandert. 

OCH, 
I 
I 

167,'i0 (CH3)$04 
I -4 I C  - ~ _ _  

31,13.10% 94"o 11,@-.10$ KOH; 82,5'/0 q< - f l '  -PH, 
(1 00,2) 2) (99,13) 

oso, s o , s o : ,  I 
0. CH, . CHOH . CH,OH 
I 

H /\--CH, 

'A/ 
1 - T  11,15.102 (100,3) 

H JO, 

6 2 , 5 0 y y Y b  

CH,O 0 . CH, . C'HO 
; I a ,i 

(Formaldimedon) H{C- \-cH, 
V I I I  

10,83.101 (97,4) \/ 
VII  (Semicarbazon) 

0.261 *lo4 (2,35) 

\ '  
I 

IX CIH,.('H:CH, 

CH,.(JHO 
C r B  

XI (Semicarbazon) 
0,266.104 (2,40) 

l) Die Fehlergrenze diirfte infolge der geringeii spcz. Aktivitat j-: Y:/b, d. 11. 0;27) 
der Totalaktivitat betragen. 

2, In Form vom Bariumcarbonat gezahlte Impulse pro A h .  pro Millimol. Die 
Zahlen in den Klammem bedeuten prozentuale Rktivitat dcr durehschnittlichen Aktii-ititt 
~=~ (100) von I, 11, VI und X. 
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Xach Abschluss unserer Arbeit erhielten wir Kenntnis einer 
soeben erschienenen Mitteilung von J .  P. Ryan d3 P. R. O ’ C o n n o ~ ~ ) .  
Auch die amerikanischen Autoren stellten mit Hilfe von 14C-mar- 
kierten Allylathern fest, dass die ortho-Glaise.tz-Umlagerung mit, die 
para-Umlagerung ohne Inversion verliuft. Rei der para-Umlagerung 
war das y-C-Atom im C-Allyl-phenol allerdings um 6,s -30 % weniger 
aktiv als dasselbe Kohlenstoffatom im Allyl-ather, wahrend die a- 
und p-Atome in beiden Terbindungen praktisch keine Radioaktivitab 
zrigten. 

Gegenwhrtig steheri fur die para- CZaisen- Umlagerung, die eine 
Reaktion erster Ordnung darstellt und deren Geschwindigkeit durch 
Essigsiiure und Dimethylanilin kaum beeinflusst wird2), vor allem 
3 Mechanismen zur Diskussion. 0. Numm3) glaubt, dass der Allylrest 
als R adikal wandert , da y -Athylallyl- (2 - carbomet h ox y- 6 -methyl- 
phenyl)-&ther und der entsprechende a-&hylallylather bei der Um- 
lagerung denselben 2-0xy-3-methyl-4-y-athylallyl-benzoes&ure-me- 
thylester gaben. Unsymmetrisch substituierte Allylreste wandern, 
soweit untersneht, ohne Inversion $11 die para-Stellung4). Unsere Be- 
funde sprechen gegen Muirzm’s Auffassung ; es ware vielleicht ange- 
zeigt, die oben erwzhnten Versuche nachzuprufen. Andererseits fan- 
den kinzlich M .  S.  Kharasch, G. Stampa & W. Nzcdenberg5), dam 
Phenyl-allylather in Isopropanol beim Bestrahlen mit UV. -Licht bei 
Zimmertemperatur in Phenol und p-Allylphenol uberging. Im  Licht 
dieser Erkenntnis muss noch abgekliirt werden, ob nicht unter ge- 
wissen Umstanden (unreine Praparate, Sauerstoffzutritt) auch fur die 
thermische Claisen -Umlagerung radikalische Mechanismen eine Rolle 
spielen konnen6). 

C .  D .  Hurd & M .  A .  Pollack7) postulieren fur die para-Umlage- 
rung einen doppelten, quasi-cyclischen Mechanismus ; danach wandert 
der Allylrest zuerst unter Inversion an  die o-Stellung. Das labile 
Zwischenprodukt stabilisiert sich unter nochmaliger Allylinversion 
zum p-C-Allylphenol. I m  Endeffekt wandert die Allylgruppe intra- 
molekular und ohne Inversion. Unsere Resultate stehen damit in 
Einklang. 

Am. Soc. 74, 5866 (1952). 
2, D. S. Tarbell & J .  F. Kznmid, Am. Soc. 62, 728 (1940). 
3, 0. Mumm & J .  Diederichsen, B. 72, 1523 (1939); 0. Mumm, H.  Hornlmrdt & J .  

*) Lit. bei D. 8. Tarbell, Clrem. Rev. 27, 526ff. (1940). 
5, Science, 116, 309 (1952). 
b, Als Indikationen seien z. U. angefuhrt: Der thermische Zerfall von o,p-tnsub- 

stituiertem Phenyl-allylather in das entsprechende Phenol, Diallyl und Propen : a) L. CZm- 
sen& E .  Tietze, A. 449,81(1926); b) C. D. Hurd & W.  A .  Yarnall, Am. SOC. 59,1686 (1937); 
die Bildung von 2,6-Diallyl-4-methylphenol bei der Umlagerung vnn Allyl-(p-toly1)- 
ather: 5b. 

Diederrchsen, B. 72, 100 (1939). 

J. Org. Chem. 3, 550 (1939). 
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X a c h  dem z-Komplex-Mechanisnius iron Dewarlj sol1 das mebo- 
mew Allylkation in steter Verbindung rnit der z-Elektronenwolke deb 
aromstischen Kerns vom Sauerstoff an das p-standige Kohlenstoff- 
atom gelangen. Im Falle des radioaktiven Allyl-( 2 ,  B-dimethyl- 
pheny1)-athers (I) musste dsnn iin Umlageriingsprodukt I1 die Ak- 
tivitdt auf die a- und y-C-Atome ungefiihr gleichmkssig yerteilt spin, 
was aher nicht zut,rifft. 

Die vorliegende Arbeit u. urde niit Hilfc vori Mitteln durchgefuhrt, welche die 
Rrhweizwische Sturlienkommission fui Atomenergw Herrn Prof. Y. Iiurrer zur Verfugung 
stellte. STir danken Herrn Prof. Karrer und der ~ W L M  pizct ischmz Stzcdienkonrmis~ion j l i i  

AllommergiP bestcns fur d ~ e  geu ahrte Unterstutzung. 

E xp er im en tel ler Tei 1 2). 

2 - O x  y - 3 - m e t h y l  - b e n z o e s l u r e  -me t hylester3)  : Die in Ather geloste o-Kreso- 
tinsiiure4) (Smp. 183-164O) hat inan untcr Eiskuhlung mit der ausreichenden Nenpe 
titheriseher Diazomethanlosung versetzt und kurze Zeit stehengelassen. Nach dem Bus- 
schiitteln mit kalter Hydrogencarbonatlosung wurde wie iiblich aufgearbeitet und das 
Losungsmittel iiber eine Kolonne abdestilliert. Der reinc Methylester siedet bei 1@9O: 
1 I mm. Ausheute 72:/, . 

C,H,,O, (166,OS) Ber. C 65JO H 6,@3'34 Gef. C: 65,22 H 6,2996 

2 -Ally lox y - 3 - m e t  h y I -be  nz o es  a u r  e ~ m e t  h y 1 e s t e r3) ( 1 I1 ) : 12,5 g des voran- 
stehenden Esters in 20 ml absolutem Methanol hat man mit 2,7 g Natrium (1,5 Gramni- 
ntomc) in 60 ml absolutem Methanol vermischt,. Unter Riihren liess man 15,5 g (1,7 Mol.) 
frisch d e s k  Allylbromid bei 800 zutropfen. Sach Bstiindigem Erhitzen wurde mit Ather 
ausgeschuttelt, und die Atherlosung mit Satriunihydrogencarbonatlosung gewaschen. 
Sach der ublichen Aufarbeitung erhielt man 10,5 g (68%) 2-Allyloxy-3-methyl-benzoe- 
saurc-methylester vom Sdp. 132--134O/10 mni; n g  = 1,5184. Zur Reinigung wurde der 
Ester durch 4stiindiges Erwarmen mit 5-proz. wasserig-methanolischer Kalilauge verseift . 
Die 2-Allyloxy-3-niethyI-bmzoesaurc hat man mehrmals aus Ather-Petrollither umgelost. 
Smp. 56-57O. Die reine Saure wurde dann wieder mit Diazomcthan verestcrt und das 
Reaktionsprodukt bei 920/0,3 mm destilliert. Keine Eisen(ll1)-chlorid-Reaktinn. n$ = 
1,5165. 

C12H1403 (206,11) Ber. C G9$6 H 6,85% Gef. C 69,65 H 6,820,; 
2 - 0 x y - 3 - m e t  hgl ~ 5 - ally1 - b en z o e s a II r e ~ m e t h y 1 e s t e r  ( I V )  : Den vorstehen- 

den Allylather hat man im Hochvakuum in cin kleines Pyrex-Bombenrohr eingeschmolzen 
und 20 Std. auf 200O erhitzt. Das Rcaktionsprodukt murde bei 80-90° (Luftbadtempera- 
tur) unter 0,05 mm destilliert. Ausbeute fast quantitativ. n: = 1,5324. Zur Reinigung 
wurde der Ester niit 5-proz. wasserig-methanolischer Lauge be1 90° verseift ond die resul- 
tierende 2-0xy-3-methyl-5-allyl-benzoesaure iifters aus Essigsaure-Wasser umgelost. Srnp. 
126-127O. Durch vorsichtige Methylierung rnit Diazomethan erhielt man die im Titel 
genannte Verbindung, die bei 85-90° (Luft,badtemperatur) unter 0,05 mm destillierte. 
n:; = 1,5355. 

Cl,H,,O, (206,ll) Ber. C 69,86 H 6,85% Gef. C 69,75 H 6,55$/; 

1) M .  J .  8. Dewar, ,,The Electronic Theory of Organic Chemistry", Seite 230. 

2) Die Smp. wurden auf dem KoJZer-Block bestinimt. 
3, Vgl. L. Cluisen & 0. Eisleb, A. 401, 82 (1913). 
4, Vgl. F. Wessely, K.  Renedikt, H .  Rengu,  B. PriPderich d! 3'. Prillinyer, &I, 81, 

Oxford University Press, London 1949. 

1071 (1950). 
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3 -[ 2 ’, 6 ’ -Dime t h yl-  p henox y ]  - p r o p a n o l -  ( 1 ) - [ 1 - 14C] : 5,25 g reines 2,6-Dime- 
thylphenol imd 1,72 g (1,25 Formelgewichte) Natronlauge in 20 ml Wasser hat man unter 
Ruhren hei looo im Verlauf einer Std. tropfenweise mit 3,24 g 3-Chlorpr0panol-(l)-[1-~~C]~) 
versetzt. Nach 3stiindigem Erwlrmen hat man mit Pctrolather extrahiert, die Petrolather- 
phase mit 2 4 .  Lsuge, verd. Salzsaure, Hydrogencarbonatlosung und Kochsalzlosung ge- 
waschen und abgedampft. Nach dem Trocknen im Hochvakiiurn hinterblieben 4,458 g 
(737;) roher Ather, der direkt weiter verarbeitet wurde. In eincm analogen Versuch niit 
inaktivem Material wurde dcr olige Ather hei 7O--XO0 (Lnftbadtemperatur) tinter 0,05 min 
tlestilliert,. Ausbeute 70-750,L . 

C!,,H,,O, (180,13) Ber. C 73,28 H 8,9576 Oef. C 72,71 H 8,980/6 
1 - Ch lor  - 3 -[ 2’, 6’- d ime t h y l p  hen o x y ]  - p r o p a n  -[ 1 ~ l*C] : 4,45 g radioaktiven AI- 

kohol hat man bci Oo mit 4,5 ml (2,5 Mol.) rcinem Thionylchlorid und einigen Tropfen 
Pyridin versetzt. Nach 4stiindigem Erwarmen auf 90-100° wurdc mit Eiswasser zersetzt 
und ausgeathert. Die mit verd. Lauge, SaIzsaure und Hydrogcnca.rhonatIosung gewaschene 
Atherlosung lieferte 4,53 g (92%) trockenes, rohes Chlorid, das direkt weiter verarbeitet 
wurde. Bei Vorversuchen wurde das farblosc Chlorid bei 95-105O (Lnftbadtemperatur) 
unter 0,06 mm destilliert (89% Ausbeute). 

ClIHl5OC1 Her. C 66,47 H 7,61 C1 17,86% 
(198,58) Gef. ,, 66,41 ,, 7,44 ,, 17,6476 

Tr i in e t h y l  - [ 3 - ( 2’, 6’- d i rn e t h y 1 p h e n o x y ) -prop  y 11 -ammonium j o did - [ 1 - l4 C] : 
433 g radioaktives Chlorid hat man mit 11 g (3 Formelgewichten) troekenem Natrium- 
jodid in 50 ml re,instem Aceton 20 Std. zum Sieden erhitzt..l>as Losungsmittel wnrde uber 
cine Kolonne im partiellen Vakuum entfernt, das Jodid in Ather aufgenommen, die Ather- 
losung filtricrt und eingedampft. Das in wenig absdlutem Alkohol geloste Jodid wurde mit 
3,5 g (2,5 Mol) wasserfreiem Trimethylamin im abgeschlossenen Gefass 8 Std. aiif 90-looo 
erwarmt. Das Produkt wurde aus Alkohol umgelost. Man erhiet 6,07 g Ammoniumsalz 
vom Smp. 232-233,5O, aus der Mutterlauge wurden noch weitere 0,995 g vom Smp. 
230-233O gewonnen. Gesanitausbeute 82%. Smp. der Analysenprobe nach weiterem Um- 
losen: 233-235O (Kupferblock). 

C,,H,,ONJ Her. C 48,12 H 6,93 N 4,01% 
(349,13) Gef. ,, 47,88 ,, 6,72 ,, 3,47% 

3 - [ 2 ’ ,6’ - Dim e t h y 1 - p h e n  o x  y] - p r o  pen  -[ 1 - l 4  C] ( Ally1 - [ 2,6 -d ime t h y 1 - p he - 
n y l l - a t h e r  (1): 7,O g radioaktives quartares Jodid in 200 ml Wasser hat man mittels 
cines Vibrators mit frisch bereitetem Silberhydroxyd (aus 11,1 g Silbernitrat) 20 Std. hei 
200 verruhrt. Anschliesscnd wurde filtriert, mit warmem Wasser nachgewaschen, im 
Vakuum bei maximal 30-400 (Badtemperatur) eingedampft und allmahlich bei 12 mm 
auf 160° erhitzt. Das Destillat (im Kolben hinterblieb nur sehr wenig Ruckstand) wurde 
mit Petrolather ausgcschiittelt und die Petrolatherschicht mit 2-n. Salzsaure und Claisen- 
Alkali gewaschcn. Das nach der ublichen Aufarbeitung erhaltene 01 wurde in 11.-Pentan- 
losung iiber Aluminiumoxyd (Biockmnnn, 23 x 2,7 em) filtriert und das Filtrat nach dem 
Eindampfen uber cine Kolonne bei 90-95O (Lnft,badtemperatur) und 10 mm als farblose 
Fliissigkeit destilliert. Ausbeute 2,945 g (90%). 

Zur Analyse narde cine nicht radioaktive Probe nochmals destilliert. 11% = 1,505~6~). 
CllHl,O (162,ll) Rer. C 81,71 H 8,7l Gef. 81,58 H 8,96% 

3 - [ 3 ’ ,5 ’ - D i m e  t h y 1 - 4 ’ - o x y - p h e n  y 1] - p r o p  en - ( 1 ) ( 2,6  -Dime t h y 1 - 4 -a 11 y 1 ~ 

phenyl  (11): 668 mg radioaktiver Allylather wurden unter Kuhlung in ein kleines Bom- 
benrohr aus Pyrexglas im Hochvakuum eingeschmolzen und 8 Std. auf 167,7O erhitzt 
(Phenetol-Bad). Anschliessend wurde in Petrolather aufgenommen, mit 20-proz. Kalilauge 
ausgoschiittelt, der Laugeauszug mit Petrolather gewaschen und dann unter Kiihlung an- 
gesauert. Nach Ausschiitteln mit Ather erhielt man schliesslich das umgelagerte Produkt 

l) Helv. 35, 1879 (1952). 
2) D. St. Tarbell & J .  F .  Kincaid (Am. Soc. 62, 728 (1940)) findeii n: == 1,5048. 
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durch Destillation bei 115-120° (Luftbadtemperatur) und 10 mm als farbloses 61. Aus- 
beutc 534 mg (94%). n g  = 1,5368l). 

A b b a u v o n  Ally1 -[ 2,6  - d i m e  t h y 1 - p h e n  yl] - a t  h e r  : a) Glycerin-a+“ 6-dimethyl- 
phenyl]-&ther (TI) : 425 mg radioaktiver Allyl-[2,6-dimethyl-phenyl]-ather in 10 ml ab- 
solutem Ather hat man mit 670 mg Osmiumtetroxyd in 20 ml Ather nnd 0,53 ml trockenem 
Pyridin vcrsetzt. Nach 20 Std. bei 20° wurde abgegossen und der krist. Riickstand mit 
absolutem Ather nachgewaschen. Das in 10 ml Chloroform geloste Addukt hat man mit 
einer Losung von 210 mg Natronlauge und 955 mg Mannit in 10 nil Wasser solange mit 
einem Vibromischer verruhrt, bis die Chloroformphase farblos geworden war. Nach den1 
Ausziehen mit Ather wurde wie iiblich weiter verarbeitet. Der rohe Glycerinather wurde 
bei 100-105° (Luftbadtemperatur) und 0,03 mm als farbloses, erstarrendes 01 destilliert 
(417 mg; 80,5%). Smp. der Nadelu nach mehrmaligem Umlosen aus hither-Petrolather 

Cl1Hl6O, (196,13) Ber. C 67,30 H 8,22% Gef. C 67,05 H 7,980/b 
Bei der Oxydation von Allyl-[2,6-dimethyl-phenyl]-Lther mit Kaliumpermanganat 

(6 0-Atome) bei Oo erhielt man neben dem oben angefuhrten Glycerinather (27% Aus- 
beute) in 33-proz. Ausbeute die 2,6-Dimethyl-phenoxy-essigsaure. Smp. nachUmlosen aus 
Ather-Petrolather und Sublimation 139--139,5O. 

CloHl,O, (180,lO) Ber. C 66,63 H 6,72% Gef. C 66,70 H 6,777; 
b) Perjodsaureabbuu des Glycerin-ar-(Z, G-dimethyZ-phenyl)-athers ( ?‘I) : Man liess 

262 mg Glycerinather mit 310 mg Perjodsaure in 15 ml Wasser nach dem Neutralisieren 
mit Natriumhydrogencarbonat 15 Std. bei 200 stehen. Anschliesscnd wurde mit Ather 
ausgeschiittelt und die hitherschicht mehrmals mit Wasser gewaschen. Nach dem Ab- 
dampfen des Athers hinterblieben Kristalle des Hydrates von 2,6-Dimethyl-phenoxy- 
acetaldehyd (VII) (207 mg; 81 %). Der Aldehyd wurdc direkt mit Semicarbazid-acetat in 
das krist. Semicarbazon (210 mg; 84%) umgewandelt, daa mehrmals aus Methanol (Norit !) 
und Essigsaure-Wasser umgelijst wurde. Smp. 189-192O (Zers.). 

49,5-50,5’. 

C,,H,,O,N, Ber. C 59,69 H 6,84 N 19,00% 
(221,14) Gef. ,, 59,74; 69,80 ,, 7,05; 7,Ol ,, 19,1S% 

Die wasserige Phase wurde rnit den Waschwassern vereinigt, zweimal mit Ather 
gewaschen und daraus mit Dimedon das Formal-Dimedon VIII bereitet (244 mg; 62,5%). 
Das Produkt wurde zur Aktivitatsbestimmung mehrmals aus Alkohol umgelost. Smp. 

A b b a u d e s 3 - [ 3 ’ ,5 ‘-Dime t h y 1 - 4‘- o x  y - p h e n y 11 - p r o p  e n - ( 1 ) ( 2,6  -Dime - 
t h y l - 4 - a l l y l - p h e n o l )  : a) 3-[3’, 5’-DimethyZ-4’-methozy-phenyZ]-p~open-(l) ( I X ) :  480 mg 
radioaktives 2,6-Dimethyl-4-allyl-phenol wurden unter Riihren bei 900 wahrend 3 Std. 
abwechselnd in Portionen mit 1,18 g Kalilauge in 6 ml Wasser und 1,33 g Dimethylsulfat 
versctzt. Nach 24stundigem Stehen bei 20° hat man mit Petrolather extrahiert und den 
Auszug mit Cluisen-Alkali gewaschen. Nach der ublichen Aufarbeitung erhielt man durch 
Destillation bei 100-105° (Luftbadtemperatur) und 10 mm 429 mg (82,5%) des Methyl- 
iithers als farblose Fliissigkeit. 

b) l ,Z-Dioxy-3-[3’, 5’-dim,ethyZ-4‘-oxy-phenyZ]-propan ( X )  : 429 mg radioaktiver Me- 
thylather in 8 ml absolutem Ather wurden wie vorher beschrieben mit 623 mg Osmium- 
tetroxyd in 20 ml Ather und 0,49 ml absolutem Pyridin umgesetzt und das Addukt mit 
196 mg Natronlauge und 900 mg Mannit in Chloroform-Wasser zerlegt. Das Rohprodukt 
lieferte durch Destillation bei 125-130° (Luftbadtemperatur) unter O,O5 mm 376 mg 
(74%) farblose Kristalle, die nach mehrmaligem Umlosen aus Ather-Pctroliither bei 
81-82,5O schmolzen. 

C1,Hl,O, Ber. C 68,54 H 8,64 OCH, 14,767; 
(210,44) Gef. ,, 68,30 ,, 8,73 ,, 14,62%, 

Bei der Oxydation von inaktivem 343“ 5’-Dimethyl-4’-methoxy-phcnyl]-propen-(l) 
mit der 4-5 0-Atomen entsprechenden Mengc Kaliumpermanganat bei 00 isolierte man 

I )  D. St. Tarbell &, J. E”. Kincaid (Am. Soc. 62, 728 (1940)) finden n: = 1,5370. 

189-190.5O. 

_.___.__ 
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1,2-Dioxy-3-~3',5'-dimethyl-4'-methox~~-phenyl]-propan in 30-18-proz. Ausbcutc. Da- 
neben entstanden 20-26% Sauregemisch, aus dem man durch Hochvakuumsublimation 
und Umlosen aus Ather-Petrolather die 3,5-Dimethgl-4-incthoxybenzoesaurc vom Smp. 
192-193O isolierte. 

C,oHl,O, (180,lO) Ber. C 66,63 H 6,72% Gef. C 66,59 H 6,65% 
c) Spnltung von 1,2-Dioxy-3-[3', 5'-dirnethyl-4'-methoxy]-propaia mit Perjodsaure: Man 

sctzte, wie vorher beschrieben, 198 mg dcr im Titel genannten radioaktiven Verbindung 
in 15 ml Wasser mit 225 mg Perjodsiiure in 3 ml Wasser um. Nach der Aufarbeitung er- 
hielt man den rohen Aldehyd XI (150 mg; 89%) als 01; er wurde direkt mit Semicarbazid- 
acetat umgesetzt. Das in 82-proz. Ausbeute (162 mg) erhaltene Semicarbazon des 3,S-Di- 
met'hyl-4-methoxy-phenyl-acetaldehyds wurde bis zur Erreichung einer konstanten Aktivi- 
t&t mchrmals ails Methanol (Norit) und Eisessig-Wasser umgel6st. Smp. 184-186O Zers.). 

C1,H1,02N3 Ber. C 61,23 H 7,29 N 17,87% 
(235,16) Gef. ,, 60,94 ,, 7,09 ,, 17,42% 

Aus den voreinigten, init Ather gewaschencn, wasserigen Phasen gcwann nian 
215 mg (78%) Formal-Dinledon KIT, das mehrmals aus Allrohol umgelost wurdc. Smp. 

B e s t i m m u n g  der  Umlagerungsgeschwindigkei ten :  Zur Erniittlungdes Kon- 
zcntrationsverhaltnisses von Phenyl-allylather und Allylphenol zogen wir, wie friihcrl), 
die Brechungsindices heran, die, wie aus folgenden Daten hervorgeht, linear init der Kon- 
zeutration von Allyl-phenol ansteigen : 

189-190,5'. 

-- 
Probe 

1 
2 
3 
4 
5 

1 
2 
3 
4 

1 
2 
3 
4 

6 

1 

3 
4 
5 

> 

3 
1 

% Allylphenol 

0,o 
39,O 
57,2 
70,6 

100,o 

0 4  
38,4 
75,o 

100,o 

0,o 
42,s 
49,7 
53,U 
72,s 

100,o 

O,O 
B1,S 
48,7 
62,4 

100,o 

1,5165 
1,5236 
1,5271 
1,5298 
1,5355 

1,5436 
1,5477 
1,5517 
1,5642 

1 A056 
1,519s 
1,5214 
1,5226 
1,5283 
1.5368 

1,5453 
1,5492 
1,5525 
1,5537 
1,5589 

2-AlIyloxy-3-methyl-benzoesaure- 
methylester (III)/2-Oxy-3-methy1-5- 
allyl-benzoesaure-methylester (IV) 

Mischung von 56,0% 2-Allyloxy-3- 
methylbenzoesaure-methylester (III)/ 
2-0xy-3-methy1-5-allyl-b~1izoesaurr- 
methylester (IV) und 
44,O Diphenplat her 

AIlyl-[2, fi-d~meth~l~plienyl]-atlier ( I ) ,  
2, 6-Dimethvl-4-all~l-phe~~ol (11) 

Mischung von 44,O yo Allyl- 
[2,6-dimethyl-phenylj-ather (l), 
2, 6-Dimethyl-4-all~l-ph~nol (11) mit 
56,0"4 Diphenylathcr 

Zur Umlagerung wurden etwa 100 ing reinster Allylather unter Kuhlung im Hoch- 
vakuum in ein kleines Rohr aus Pyrcxglas cingeschmolzen und die gewiinschte Zeit auf 

Helv. 35, 1879 (1952). 
32 
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167,7O (Dampf von siedendem Phenetol) erhitzt. Anschliessend wurde abgeschreckt und 
sofxt  der Brechungsindex bestimmt. Die Geschwindigkeitskonstanten, nach der Glei- 
chung fur  eine Rcaktion erster Ordnung berechnet, finden sich im theoretischen Teil. 

Probe 

1 
2 
3 
4 
5 
6 

1 
2 
3 

1 
2 
3 
4 
5 
6 

I 
2 
3 
4 

t (sek) 

7 680 
10 845 
17 500 
27 225 
50 765 
64 505 

13 105 
25 870 
46 765 

3 855 
4 765 
8 430 

12 020 
16 445 
20 010 

5 185 
8 285 

15 360 
20 710 

n25 
D 

1,5198 
1,5210 
1,5232 
1,5260 
1,5304 
1,5328 

1,5465 
1,5487 
1,5510 

1,5113 
1,5131 
1,5187 
1,5240 
1,5293 
1,5337 

1,5484 
1,5504 
1,5539 
1,5562 

~ ~~ ~ ~ ~~ ~~~~~ 

Substanz 
_____ 

2-Allyloxy-3-methyl-benzoesiure- 
mcthylester (111) 

Mischung von 56,0% 2-Allyl- 
3-methylbenzoesaure-methylester (111) 
mit 44,0y0 Diphenylather 

Allyl-[2,6-dimethyl-phenyl]-ather (I) 

Mischung von 44,0% Allyl- 
[2,6-dimethyl-phenyl]-iither (I)  
und 56,0% Diphenyliither 

U ni 1 a g c r u n g e i n e s Gem i s c h e s v o n 2 - A  1 1 y 1 ox y - 3 - m e t  h y 1 -be  n z o e s a  ur  e - 
m e t h y le  s t e r ( I I1 ) un d r a d i o  a k t i ve  m A1 1 3 7  1 - [ 2,6  - dime t h y 1 ~ p h en 911 - t i ther  ( I  ) : 
314,O mg (0,194 mM) radioaktives I und 406,O mg (0,197 mM) I11 wurdeil gemeirlsam in1 
Hochvakuum wie vorher beschrieben 20,5 Std. auf 167,7O erhitzt. Anschliessend haben 
wir das Gemisch mit 270 mg Kalilauge in 10 ml Wasser verseift. Nach dem Verdunnen 
mit Wasser und Ansauern wurde mit Ather ausgeschiittelt und die Atherphase mit gee. 
Natriumhydrogencarbonatlosung ausgeschuttelt. Die Hydrogencarbonatausziige hat man 
scchsmal niit Ather grundlich gewaschen und dann angesauert. Die ausgefallene Saure 
wog 275 mg (73,5%). Sie wurde mehrmals aus Wasser (Norit!), Essigsaure-Wasser, dann 
vierninl aus Ather-Pentan umgelost und einige Male im Hochvakuum bei 1200 (Luftbad- 
temperatur) und 0,02 mm sublimiert. Smp. der 2-0xy-3-methyl-5-allyl-benzoesaure 
127--127,5O. Das Prapnrat zeigte in unendlicher Schichtdicke direkt gemessen nur 
30 f 20 ipm pro mM. Dies cntspricht 0,02% der Aktivitat des eingesetzten radioaktiven 
Ailyl-[2,6-dimethyl-phenyl]-athers. Aus den fur die beiden Allylather ermittelten Geschwir,. 
digkeitskonstanten ergibt sich daraus ein moglicher Austausch von nur 0,06%. 

Messung der Radioakt iv i t i i t :  Die analysenreinen Substanzen wurden nach 
Van S'lyke-Folchl) in der unten angegebenen Apparatur (Fig. I) aus Pyrexglas verbrannt . 
Die Oxydationen wurden im Stickstoffstrom ausgefiihrt. Man erhitzt stetig bis SO,- 
Diimpfe im Verbrennungskolben auftreten. Anschliessend halt man noch ca. 10 Min. bei 
dipser Temperatur. Nach 15-23 Min. Spiilen rnit Sticlrstoff wird der Aufsatz a unter gleich- 
zcitigern Sachwaschen mit heissem, kohlensaurefreiem destilliertem Wasser entfernt, sc- 
fort Aufsatz b aufgesetzt und unter kraftigem Umschwenken von A in ublicher Weisez) 
rnit Rminmchlorid-Ammoniumchlorid-Losung gefallt. Nach 15 Min. wird in einen vorher 

- v  

1) D. D. Vun Slyke, J .  Plazin & J .  R. Weisiger, J. Biol. Chem. 191, 299 (1951). 
2 )  R. B. Begier, Anal. Chem. 21, 1020 (1949). 
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gewogenen Gooch-Tiegel abfiltriert und unter Ausschluss von Luftkohlensaure und unter 
standigem Drehen des Aufsatzes b mit heissem Wasser, Alkohol und Ather nachgewaschen. 
Wir erhielten niit dieser Apparatur aus zahlreichen, verschiedenen organischen Substan- 
Eon. Bariumcarbonat-Mengen, die stets innerhalb 5 1,5% der berechneten Werte lagen. 

w 
r-l 

I I  I 

k 

V 5UbSb"Z 

A 
Fig. 1. 

Von den in der vorliegenden Arbeit erwahnten radioaktiven Snbstanzen haben wir 
zwei Verbreiinungen ausgefiihrt und von jeder Bariumcarbonatprobe mindestens 4-5 
Platten mit 4-6 mg BaCO,/cmZ hergestellt. Die Platten wurden, wie aus Fig. 2 ersicht- 
lich, zur Vermeidung von Randeffekten mit einer Aluminium-Blende von 21,OO mm QI 
abgedeckt. Die einzelnen Platten wurden unter eiiler diinnwandigen Geiger-Muller- 
Glimmer-Endfenster-Rohre mit einer Geometrie von N 10 Desintegrationen pro Impuls 
auf einen Standardfehler < l%, (& 5% fur die schwach aktiven Plgparate) ausgezahlt. 

I I 
Fig, 2. 

Aluminium-Sockel zum Auszahlen von Bariumcarbonat-Platten (schematisch). Die Blende 
hat einen um 1 mm kleineren Durchmesser als die Bariumcarbonat-Schicht. 

Die Werte wurden fur Selbstabsorption korrigiert. Die gefundenen Aktivitaten pro mM 
sind in folgender Tab. enthalten. 
Allyl-[2,6-Dimethyl-phenyl]-ather (I) . . . . . . . . . . .  11,13.104 ipm 100,2 yo 
2,6-Dimethyl-4-allyl-phenol (11) . . . . . . . . . . . . .  11,02 . lo4 ipm 99,l yo 
Glycerin-a-[2,6-dimethyl-phenyl]-ather (VI) . . . . . . . .  11,15-104 ipm 100,3 % 
1,2-Dioxy-3-[3',5'-dimethyl-4'-oxy-phenyl]-propan (X) . . .  11,17.104 ipm 100,5 Yo 
Im Durchschnitt . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  11,12.104 ipm 100,O yo 
Formal-Dimedon VIII  . . . . . . . . . . . . . . . . .  10,83.104 iprn 97,4 "/o 
Formal-Dimedon XI1 . . . . . . . . . . . . . . . . . .  10,87.104 ipm 97,9 "/o 
Semicarbazon aus 2,6-Dimethyl-phenoxy-acetaldehyd (VII) . 0,261 .lo4 ipm 2,35% 
Semicarbazon aus 3,5-Dimethyl-4-methoxy-phenyl- 

acetaldehyd (XI) . . . . . . . . . . . . . . . . . .  0,266.104 ipm 2,40% 



Z us  a m  m enf a s  sun  g. 

Kei Studien der para-Claisen-Umlagerung mit Hilfe von 14('- 

niarkiertem Allyl-[2,6-dimethyl-phenyl]-iither liess sich durch Kreuz- 
experimente und (lurch Abbau des Allylathers und seines Umlage- 
rungsproduktes zeigen, dass die para-Umlagerung streng int'ramole- 
kula r untl ohne Inversion des Rllylrestes wrlauft. 

Znrich, Chemisches Institut tier Uniwrsit&t. 

62. Unter suchungen iiber die Ribosenukleinsaure 
und den Lipidanteil ( Steroide) der Lebermitochondrien 

von F. Leuthardt und B. Exer. 
(26. I. 53.) 

I. Teil : Hiboscwukleinsaurc aus Mitoehonclricn. 

i n  den meisten Bellen scheint die gesamte Ribosenukleinsaure dex 
Cytoplasmas an Strukturelemente gebunden zu sein, die durch frak- 
tionierte Zentrifugation aus den Gewebshomogenat]en abgetrennt wer- 
den kiinnen. Ein Teil findet sich in den mikroskopisch sichtbaren Zell- 
granula (,,large granules"), die im wesentlichen mit den Mitochondrien 
itlentifiziert werden konnen, ein anderer Teil in den ultramikroskopi- 
schen sog. Mikrosomen ( Claude1)). Die Zusammensetzung, Eigenschaf- 
ten und Funktionen der Mitochondrien und Mikrosomen sind in den 
letzten Jahren Gegenstand zahlreicher Untersuchungen gewesen. Eine 
scharfe Grenze zwischen den beiden -4rten 17011 Teilchen lasst sich auf 
Grund der fraktionierten Zentrifugation nicht festaetzen. 

Die grossen Teilchen sind ausserordentlich reich an Fermenten. 
So enthalten die Xitochondrien der Leber und cler Niere das gesamte 
Hnzymsystem des Citronensgurecyklus und der oxydativen l'hos- 
phorylierung, und ausserdem sind eine ganze Reihe weiterer Fermente 
in ihnen nachgewiesen worden. Dic Ti'ermrntausriistiing der Mikro- 
someii ist vie1 arrner. 

Es stellt sich die Frage, ob zmischen den grossen und den kleinen 
Teilchen des Cytoplasmas ein genetischer Zusammenhang hesteht. 
Dieses Problem ist vor allem voii der Schule Brachet's2) studiert wor- 
den. Die Analyse der durch fraktionierte Bentrifugation bei hohen 
Tourenzahlen gewonnenen Mikrosomen zeigte, dass die Teilchen um so 

I )  A .  Claude, J.exp. Med. 80, 19 (1944); 84, .51 (1946); Cold Spring Harbor Symposia 

2, J .  Brnchet & R. Jeener, Enzymologia I I ,  196, 222 (1943); J .  Brachet 6. H .  Chnn- 
on Quantitative Biology 9, 263 (1941). 

t r c w n P ,  Acta bid. Relg. 2, 451 (1942); H .  Chnntrennr, Fhzgmologia I I ,  213 (1943). 




