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229. Uber die anormale CLAISEN-Umlagerung?)
von A, Habich, R, Barner, R. M. Roberts?) und H. Schmid
(13. VILL. 62)

Im Jahre 1936 haben LAUER & FILBERT3) gezeigt, dass y-Athylallyl-phenylither
(I:R,=H,; R,=CH,; R;=H) beim Erhitzen auf 200-225° nicht das normale
CrarsEN-Umlagerungsprodukt IT (R, = H; R, = CH,; R, = H), sondern. das anor-
male Produkt IHI (R, = H; R, = CHy; R, = H) liefert. Spiter wurde gezeigt4), dass
daneben auch das normale Produkt II (R, = H; R; = CH,; R, = H) entsteht.
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In Bestdtigung ihrer urspriinglichen Befunde fanden LAUER und Mitarbeiter, dass
noch andere Arylallylither mit p-stindiger Athyl- oder Propyl-Gruppe neben den
normalen Produkten IT auch die anormalen Produkte III liefern®). Die entsprechen-
den a-substituierten Ather geben hingegen nur die normalen Produkte. Im Falle der
Umlagerung des «,p-Dimethylallylithers bestanden Hinweise (Auftreten kleiner
Mengen Formaldehyd bei der Ozonolyse des Umlagerungsproduktes), dass neben II
(R, = CH,; R, = H; Ry = COOC,H;) auch das anormale Produkt IIl (R; = CHj;
R, = H; Ry = COOC,H;) gebildet wurde3"). Die normale CLAISEN-Umlagerung ver-
lauft bekanntlich unter Inversion der Allylgruppe und y-Verkniipfung zum aromati-
schen Kern®). Die anormale Umlagerung hingegen erfordert nach LAUER p-Ver-
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Versuche mit 14C: 18. Mitteilung.
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kniipfung unter Wasserstoff-Verschiebung von der 4-Stellung in die «-Stellung?). Da
die aus den erwihnten y-Alkylallylithern entstandenen Umlagerungsprodukte dazu-
mal nicht quantitativ erfasst werden konnten, lisst sich keine Aussage iiber das Ver-
hiltnis normale Umlagerung zu anormaler Umlagerung machen.

Es schien uns nun von Interesse, das Problem der abnormalen CLAISEN-Umlage-
rung mit der denkbar einfachsten Verbindung, nimlich mit einem geeignet mit 14C
markierten Crotylaryldther zu untersuchen. Normales und abnormales Produkt sind
in diesem Fall strukturidentisch; sie unterscheiden sich nur durch die Stellung des
Isotops. Eine Diskrimination bei der Aufarbeitung ist daher unmdglich. Zu diesem
Zweck wurde auf dem untenstehenden Weg, ausgehend von p-Tolyl-propargylither
cis-4-(p-Tolyloxy)-2-buten-[1-4C] hergestellt (IV)8). Die Verbindung war gas-chro-
matographisch einheitlich und zeigte im IR. (Tetrachlorkohlenstoff) nur eine sehr
schwache Bande bei 10,36 u. Die entsprechende frans-Verbindung zeigt an dieser
Stelle eine starke Bande. Auf Grund der quantitativen infrarot-spektroskopischen
Analyse enthilt die ¢is-Verbindung 5 4 29, der #rans-Verbindung. Der Kontrollab-
bau (keine Radioaktivitit im Semicarbazon des 2-(p-Tolyloxy)-acetaldehyds, Ge-
samtaktivitit im Acetaldehyd-Dimedon) zeigte, dass die Radioaktivitit ausschliess-
lich in der y-stindigen Methylgruppe lokalisiert ist.
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Die Umlagerung des radioaktiven Athers IV wurde unter zwei Bedingungen stu-
diert, ndmlich thermisch (ohne Katalysator), A bei 230,6° und B bei 197,3° in N,N-
Diithylanilin, und mit Bortrichlorid als Katalysator in Chlorbenzol bei —-30-35° (C).
Das in 84-98%, Ausbeute erhaltene, reine 4-Methyl-2-(x-methylallyl)-phenol (V)
wurde zu VI methyliert und anschliessend mit Osmiumtetroxid hydroxyliert. Das

?) Die Umlagerung von in p-Stellung mit einem sekundiren Alkylrest substituierten Arylallyl-
dthern ist noch nicht untersucht worden.

8) Beider Entfernung des unverbrauchten Acetylens in der ersten Stufe der Reaktionsfolge fiir die
Bereitung des markierten Allylithers mit Hilfe von Silberlactat wurde ein Katalysatorgift
eingefiihrt, das die partielle Hydrierung mit dem LiNnpLaRr-Katalysator verunméglichte. Die
Hydrierung gelang aber nach starkem Verdiinnen mit unvergiftetem Allylither.
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erhaltene Glykol VII stellte ein Diastereoisomerengemisch dar. Das korrekte Ana-
lysen zeigende Produkt wurde direkt zu Formaldehyd und «-(2-Methoxy-5-methyl-
phenyl)-propionaldehyd abgebaut. In einem Fall wurde durch Chromatographie und
fraktionierte Kristallisation eines der stereoisomeren Glykole vom Smp. 53-54° rein
hergestellt und abgebaut. Die Spaltprodukte aus dem reinen Stereoisomeren und dem
Gemisch besassen identische Aktivitéten.
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Umlagerungsbedingungen: A: 3 Std., 230,6° in Diithylanilin; 989, Ausbeute
B: 24 Std., 197,3°, in Didthylanilin; 849%, Ausbeute
C: 2 Std., -30-35°, mit BCl, in Chlorbenzol; 919, Ausbeute

Die in dem o«-(2-Methoxy-5-methyl-phenyl)-propionaldehyd gefundene Radio-
aktivitdt ist ein Mass fiir die normale, die im Formaldehyd gefundene ein Mass fiir die
anormale Umlagerung. Man erkennt, dass das Produkt der thermischen Umlagerung
in beiden Fallen zu 60 4 19, aus normalem und 40 -4 19, anormalem Produkt be-
steht. Kiirzlich fanden LAUER und Mitarbeiter?), dass bei der thermischen Umlagerung
(80 Min. bei 220-235°, in Substanz) von 4-(p-Carbdthoxyphenoxy)-2-buten-[1-14C]19)
159, anormales Produkt resultiert.

Im Gegensatz zur thermischen Umlagerung verliuft die durch Bortrichlorid
katalysierte Umlagerung!) des Athers IV vollkommen normal!?). Diese Art der Um-
lagerung fiihrt somit bei p-alkylsubstituierten Allylarylithern im Gegensatz zur ther-
mischen Umlagerung zu einheitlichen Produkten.

Das unterschiedliche Verhalten des Athers IV bei der thermischen und bei der
Bortrichlorid-katalysierten Umlagerung veranlasste die Ausfithrung folgender Kon-

%) W. M. LAUER, G. A. DoLpoURas, R. E. HiLemaN & R. LiEPINS, J. org. Chemistry 26, 4785
(1961); in einem fritheren Experiment wurden allerdings 30% anormale Umlagerung be-
obachtet.

19) Auf Grund der Herstellung handelt es sich im wesentlichen um die #rans-Verbindung; cf.
L. F. Hatca & S. S. NEsBITT, J. Amer. chem. Soc. 72, 727 (1950).

1) P. FaHrNI, A. HaBicH & H. Scamip, Helv. 43, 448 (1960); W. GERRARD, M. F. LAPPERT
& H. B. SILVER, Proc. chem. Soc. 7957, 19,



1946 HELVETICA CHIMICA ACTA

trollversuche: 1. Der cis-Ather IV erlitt nach einer etwa 4 Halbwertszeiten betragen-
den Reaktionszeit (¢ = 200°) keine Isomerisierung zur #rans-Verbindung. Hitte dabei
eine Isomerisierung des Allylteils des Athers stattgefunden, so wire dies kaum unter
vollstindiger Erhaltung der cis-Konfiguration der Doppelbindung geschehen. 2. Zur
Untersuchung der thermischen Stabilitdt des gebildeten 2-{a-Methylallyl)-4-methyl-
phenols diente das durch Bortrichlorid-Umlagerung erhaltene, einheitlich in der
a-stindigen Methylgruppe markierte Phenol VC, das in Didthylanilinlésung wie beim
Umlagerungsversuch B 24 Std. auf 197,3° erhitzt wurde. Das Phenol VD — Ather
wurde keiner gefunden — war identisch mit dem Ausgangsmaterial. Der in iiblicher
Weise vorgenommene Abbau des Phenols V D ergab aber den iiberraschenden Befund,
dass es zu 54,69, aus 3-(2’-Hydroxy-5'-methyl-phenyl)-1-buten-[4-14C] und zu 45,49,
aus 3-(2’-Hydroxy-5’-methyl-phenyl)-1-buten-{1-14C] bestand.
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Bei vollstindiger Reaktion hitte sich ein 1:1-Gleichgewicht der Isotop-Isomeren
ausgebildet. Aus den Messwerten lédsst sich abschétzen, dass die spezifische Geschwin-
digkeit dieser Umlagerungsreaktion k''°%3° x 1 -10-5 s-! betrdgt. Da sich be-
kanntlich das einmal gebildete Allylphenol beim Erhitzen nicht mehr in den Ather
zuriickumlagert®), folgt, dass die beobachtete Isomerisierung des 2-(x-Methylallyl)-
4-methyl-phenols eine solche des Phenols selbst darstellt. Dabei wandert der Arylrest
vom «- an das -C-Atom der a-Methylallylgruppe, unter Verschiebung der Doppel-
bindung und eines H-Atoms.

Diese Befunde zeigen, dass die sog. anormale CraIsEN-Umlagerung von y-alky-
lierten Allylarylithern in Wirklichkeit eine Folge von zwei Reaktionen darstellt,
ndmlich einer normalen, unter Inversion verlaufenden ortho-Umlagerung des Athers,
gefolgt von der oben geschilderten Isomerisierung des Phenols23). Es lisst sich roh
abschitzen), dass die Isomerisierung des markierten 2-(x-Methylallyl)-4-methyl-
phenols ca. nur um den Faktor 5 langsamer verlduft als die Umlagerung des p-Tolyl-
crotylithers in dieses Phenol. Unsere Resultate stehen im Einklang mit der von
MaRvVELL, ANDERSON & ONG1%) kiirzlich verdffentlichten Arbcit iiber die anormale
CraiseEN-Umlagerung, in der die Autoren iiberzeugend gezeigt haben, dass die Bildung
des ortho-(x,y-Dimethylallyl)-phenols bei der thermischen Umlagerung von y-Athyl-
allyl-phenylither auf die Umlagerung des primir gebildeten a-Athylallylphenols
zurtickzufiihren ist. Diese Autoren haben auch einen plausiblen Mechanismus fiir die
Umlagerung des Phenols vorgeschlagen. '

12) Unsere Arbeiten fiber praparative und mechanistische Aspekte der durch BCl, katalysierten
Umlagerung von Allylarylithern werden spiter verdffentlicht werden.

13) Die nur sehr gering einzuschitzende Mdglichkeit, dass auch noch der Ather eine abnormale
Umlagerung eingeht, wird sich erst durch eine genaue kinetische Untersuchung ausschliessen
lassen,

1) H. L. GoeriNGg & R. R. JacoBsoN, J. Amer. chem. Soc. 80, 3277 (1958).

%) E. N, MarvELL, D. R, ANDERSON & J. ONG, J. org#Chemistry 27, 1110 (1962).
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Der Kommission fiir Atomwissenschaft des SCHWEIZz. NATIONALFONDS danken wir bestens fiir
die gewdhrte Unterstiitzung. - R. M. R. dankt dem PETROLEUM RESEARCH FUND of the Ame-
rican Chemical Society fiir ein Stipendium. — Wir danken ferner Herrn cand. chem. R. GINsiG
und dem Leiter unserer mikroanalytischen Abteilung, Herrn FrOHOFER, fiir Messungen von
Radio aktivititen.

Experimenteller Teil

Die Smp. wurden auf dem KofrLER-Block bestimmt. Alle Lésungsmittel waren frisch destil-
liert und wurden iiber eine Kolonne abgedampft. Gas-Chromatogramme wurden an IKolonnen von
30-proz. Apiezon L auf Celite 100~120 mesh (Jorns ManNvILLE Int. Corp. N.Y.), Diinnschicht-
chromatogramme an Aluminiumoxidplatten mit Chloroform und Chloroform/Methanol-Gemischen
ausgefiithrt. Zur Messung der Radioaktivititen wurden die Priparate im Hochvakuum getrocknet.
Ein Teil der Priparate wurde in Form von unendlich dicken Direktplatten (20 mg/cm?) aus-
gezdhlt. Von jeder Substanz wurden zwei Platten hergestellt und jede dieser Platten auf einen
Standardfehler von + 0,59, ausgezihlt. Die meisten Messungen wurden jedoch mit dem Tri-Carb-
Fliissigkeits-Scintillations- Spektrometer Modell 314 E (PAckARD Instrument Co., La Grange, I11.,
U.S.A.) bei 1100 Volt und der Diskriminatoreinstellung 10-50 (roter Scaler) ausgefiihrt. Alle Sub-
stanzen wurden dabei nach der Methode von F. KaALBERER & ]J. Rurscumany, Helv. 44, 1956
(1961), zu CO, oxydiert und zur Zahlung gebracht. Reproduzierbarkeit der Zahlmethode 1-1,5%,;
Zahlausbeute 399,.

1. Herstellung des cis-4-(p-Tolyloxy)-2-butens-[1-14C]. - 7.7. p-Tolyl-propargylither .
108,13 g p-Kresol (1,00 Mol) wurden zusammen mit 130,0 g Propargylbromid (1,09 Mol) in 225 ml
trockenem Aceton 14 Std. iiber 152 g (1,10 Formelgewichte) ausgeglithtem und fein pulverisiertem
Kaliumcarbonat unter Riickfluss erhitzt. Dann hat man vom Bodenkérper abfiltriert, mit viel
Pentan gewaschen, das Filtrat zur Entfernung von nicht umgesetztem Phenol mit 2~ Natronlauge
erschépfend extrahiert, anschliessend neutral gewaschen und tiber Natriumsulfat getrocknet. Das
nach Abdestillieren des Losungsmittels verbliebene Ol wurde an einer Kolonne bei 0,2 Torr frak-
tionjert, wobei als Hauptfraktion bei 54-56° 106,5 g p-Tolyl-propargyliather erhalten wurden
(73%). Die Substanz kristallisierte bei tiefer Temperatur.

CioHgO (146,18)  Ber. C 82,16 H 6,909,  Gef. C 81,93 H 6,889,

1.2. 4-(p-Tolyloxy)-2-butin-[1-14C]: Zu ca. 10 ml absolut trockenem, fliissigem Ammoniak hat
man unter Riihren einen kleinen Kristall von Eisen(I11I)-nitrat, dann 0,356 g Natrium in kleinen
Stiicken gegeben und weitere zwei Std. gerithrt. Anschliessend hat man 2mal je 3 ml Luft in die
Loésung eingeblasen und das Reaktionsgemisch iiber Nacht bei — 75° stehengelassen. Zu dem iiber
Nacht gebildeten Natriumamid (in fliissigem Ammoniak) hat man nach Anheben der Badtempe-
ratur auf —50 bis —60° unter Riihren 2,26 g p-Tolyl-propargylither, verdiinnt mit der drei-
fachen Menge Didthylather, wihrend 5 Min. getropft und anschliessend noch 2 Std. geriihrt, um
den Propargyldther vollstindig in die Natriumverbindung iiberzufithren. Nun wurden durch eine
Kunststoffmembran mit einer Injektionsspritze 0,16 ml inaktives, dann 0,80 ml radioaktives
Methyljodid unter Riihren eingebracht. Unter stiandigem Riihren wurde das Reaktionsgemisch
dann auf Zimmertemperatur gebracht und noch !/, Stunde unter Riickfluss erwdrmt, wobei das
restliche Ammoniak entwich. Nach dem Abkiihlen wurde mit Wasser/Pentan aufgearbeitet, die
organische Phase mit 2N Salzsiure und Wasser gewaschen und zur Entfernung von nicht um-
gesetztem Propargylither dreimal mit je 20 ml einer 10-proz. wisserigen Silberlactatldsung je
2 Std. lang intensiv geschiittelt, wobei der Niederschlag und die wisserige Phase nach jedem
Schiitteln abgetrennt wurden. Beim dritten Mal trat keine Silberacetylid-Fallung mehr auf. Dic
organische Phase wurde nach dem Waschen mit gesdttigter Natriumhydrogencarbonat-Losung
zur Trockne abgedampft und der Riickstand bei 120-150° (Luftbad) und 12 Torr destilliert. Aus-
beute 1,391 g (56,3%, bezogen auf eingesetztes Methyljodid). Die Verbindung war gas-chromato-
graphisch einheitlich.

C1H ;0 (160,21)  Ber. € 82,46 H 7,559  Gef. C 82,26 H 7,609

Die Verwendung von Silberlactat zur Entfernung von nicht umr etztem p-Tolyl-propargyl-
ather fiihrte ein Katalysatorgift ein, das die selektive Hydrie- , der Dreifachbindung mit
LinpLar-Katalysator praktisch unméglich machte. Das Gift lie’ .h auf keine Weise entfernen.
Bei Verwendung von 10-proz. Silbernitratldsung trat diese Sc? .if keit nicht auf. Das im nach-
folgenden Versuch zur Verdiinnung ve®wendete inaktive ~Lc.yloxy)-2-butin wurde durch
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fraktionierte Hochvakuum-Destillation unter Verwendung einer Kolonne vom Propargyldther
abgetrennt; Sdp. 117°/0,2 Torr. Dieses Priparat erwies sich als gas-chromatographisch einheitlich.

1.3. Cis-4-(p-Tolyloxy)-2-buten-[{1-1*C]: 401,8 mg des voranstehend beschriebenen radio-
aktiven Athers wurden mit 3600 mg inaktivem Material verdiinnt und in 100 m! Essigester mit
800 mg Linprar-Katalysator bei 21° und 653 Torr Wasserstoffdruck hydriert. Nach Aufnahme
von 700 ml] (fiir 1 Mol. berechnet 703 ml) wurde die zum Schluss sehr langsam verlaufende Hydrie-
rung abgebrochen. Nach der iiblichen Aufarbeitung wurde das in Pentan aufgenommene Hydrie-
rungsprodukt iiber 40 g Aluminiumoxid (BRoCKMANN) filtriert und bei 50-70° (Luftbad) und
0,015 Torr als farbloses Ol destilliert. Ausbeute 3,97 g (98%). Auf Grund der gas-chromato-
graphischen Analyse enthielt dieses Praparat 4,29, p-Tolyl-n-butylither; diese Verunreinigung
storte bei den weiteren Versuchen nicht. Eine ca. 2-proz. Losung in Tetrachlorkohlenstoff zeigte
im IR. eine sehr schwache Bande bei 10,36 x. An dieser Stelle besitzt trans-4-(p-Tolyloxy)-2-buten
eine intensive Bande. Die quantitative IR.-Analyse ergab, dass das radioaktive Hydrierungs-
produkt 5 + 29%, der #rans-Verbindung enthdlt. Ein in analoger Weisc dargestelltes inaktives
Préaparat zeigte folgende Analyse:

C H,O (162,22) Ber. C 81,44 H 8,70%  Gef. C 81,43 H 8,949

2. Abbau des cis-4-(p-Tolyloxy)-2-butens-[1-14C]. — 2.7. Threo-4-(p-Tolyloxy)-2, 3-di-
hydroxy-butan-[7-14C): 1,00 g des voranstehend beschriebenen radioaktiven Athers wurde mit
10 ml Ameisensiure und 0,95 ml 30-proz. Wasserstoffsuperoxid 5 Std. bei 40° geriihrt. Anschlies-
send wurde im Vakuum eingedampft und der Riickstand 2 Std. mit 20 ml 3~ methanolischer Kali-
lauge auf dem Wasserbad erhitzt. Darauf hat man 50 ml Wasser zugefiigt, im Vakuum eingeengt,
mit Chloroform extrahiert und den nach dem Abdestillieren des Chloroforms verbleibenden Riick-
stand bei 90-110° (Luftbad) und 0,015 Torr destilliert: 845 mg (709%). Nach mehrmaligem Um-
16sen aus Ather/Chloroform schmolz das Glykol (521 mg) bei 93-94°. Relative molare Aktivitit
1,00.

C;H, (O, (196,23)  Ber. C 67,32 H8,21%  Gef. C67,56 H 8,05%

2.2, Perjodsduvespaltung von threo-4-(p- Tolyloxy)-2, 3-dihydroxy-butan-[1-14C]: 300 mg des im
Titel genannten Glykols wurden unter schwachem Erwarmen in 30 ml Wasser weitgehend gel®st.
Nach dem Abkiihlen auf 20° wurden 383 mg H;JO, zugefiigt und die Lésung durch Zugabe von
Natriumhydrogencarbonat neutralisiert. Unter Durchleiten von Stickstoff durch die auf 50°
erwarmte Losung wurde der entstehende Acetaldehyd abgeblasen und in einer mit fliissiger Luft
gekiihlten Kiihlfalle, die eine alkoholische Dimedonldsung enthielt, aufgefangen; Reaktionszeit
5 Std. Die verschlossene Kiihlfalle liess man itber Nacht auftauen, saugte die Fillung ab und
chromatographierte das Rohprodukt an 15 g Aluminiumoxid (BRockmMANN) mit Chloroform/
Mecthanol 19:1. Das erhaltene Acetaldehyd-dimedon wurde aus Methanol/Wasser umkristallisiert:
Smp. 141-143°. Relative molare Aktivitit 0,995.

CeHye0, (306,39)  Ber. C 70,56 H 8,55%  Gef. C 70,58 H 8319

Die wisserige Reaktionsmischung wurde mit Ather ausgezogen, die dtherische Losung bei
20° im Vakuum eingedampft und der Riickstand in iiblicher Wcise in das Semicarbazon um-
gewandelt. Das Rohprodukt (233 mg) wurde mehrmals aus Methanol/Wasser umkristallisiert.
Smp. des reinen 2-(p-Tolyloxy)-acetaldehyd-semicarbazons: 184-186° (509, Ausbecute). Relative
molare Aktivitit 0,000.

C1oH 30, N5 (207,23)  Ber. C 57,95 H 6,32 N 20,28%  Gef, € 58,20 H 6,51 N 20,469,

3. Thermische Umlagerung von cis-4-(p-Tolyloxy)-2-buten-[1-1¢C] und Abbau des
gebildeten 3-(2’-Hydroxy-5'-methyl-phenyl)-1-butens. — 3.7. A: Umlagerungstemperatur
230,6° 4 0,5°: 2,00 g des radioaktiven Athers in 4 ml frisch destilliertem N, N-Diithylanilin wurden
nach sorgfiltigem Entgasen im Hochvakuum eingeschmolzen und 3 Std. auf die angegebene Tempe-
ratur erhitzt (p-Chloranilin-Dampfbad). Anschliessend wurde das Reaktionsprodukt mit Pentan
verdiinnt, die Pentanlésung mit 2N Schwefelsiure extrahiert, dann mit Wasser und mehrmals mit
20-proz. Kalilauge und CLa1sEN-Lauge ausgeschiittelt. Nach der iiblichen Aufarbeitung der mehr-
mals mit Pentan gewaschenen alkalischen Ausziige erhielt man durch Destillation bei 100-120°
(Luftbad) und 11 Torr 1,78 g (899%) gas-chromatographisch reines 3-(2’-Hydroxy-5'-methyl-
phenyl)-1-buten A.

C,H,O (162,22) Ber. C 81,44 H870% Gef. C81,41 H 857%
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In einem gesonderten Versuch wurden 341 mg des inaktiven Athers in 0,75 ml N, N-Digthyl-
anilin 5 Std. auf ca. 200° erhitzt (etwa 4 Halbwertszeiten). Man gewann 45 mg unveranderten
Ather zuriick, der bei 100-105° (Luftbad) und 12 Torr destilliert wurde. Dicser Ather zeigte in
Tetrachlorkohlenstofflssung dasselbe IR.- und NMR.-Spektrum wie das Ausgangsmaterial; die
Intensitit der IR.-Absorption bei 10,36 4 bei beiden Verbindungen war dieselbe.

3.2. Abbau von 3-(2'-Hydroxy-5'-methyl-phenyl)-1-buten: Dieses Phenol wurde in ublicher
Weise mit Methyljodid und Aceton/Kaliumcarbonat methyliert und der resultierende Methyl-
dther bei 100-115° (Luftbad) und 11 Torr destilliert: 1,68 g (87%). Das Priaparat war diinnschicht-
chromatographisch einheitlich.

C,,HO (176,25) Ber, C81,77 H9,15%  Gef. C 82,04 H 9,10%

1,00 g des Methylédthers A hat man mit Osmiumtetroxid zum 3-(2’- Methoxy-5'-methyl-phenyl)-
1, 2-dihydroxy-butan A hydroxyliert. Zur Reinigung wurde das Glykol — ein Gemisch von Diastereo-
isomeren — bei 0,02 Torr und 100-120° (Luftbad) als dickfliissiges Ol destilliert: 1,11 g (93%,).
C,H 304 (210,26) Ber. C 68,54 H 8,639  Gef. C68,68 H 8,48%

Durch Chromatographie an der 30fachen Menge Aluminiumoxid (WoELM, neutral, Aktivitit
III) mit Benzol/Chloroform 1:1 (Kontrolle des Chromatogramms durch Diinnschichtchromato-
graphie) erhielt man das rascher wandeynde diastereoisomere Glykol nach mehrmaligem Umldsen aus
Benzol/Pentan als bei 53-54° schmelzende Kristalle. Relative molare Aktivitit 1,000.

C1HygO; (210,26)  Ber. C 68,54 H 8,63%  Gef. C 68,73 H 8,55%

Zum weiteren Abbau wurden 200 mg des Diastereoisomerengemisches in 12 ml Wasser mit
239,3 mg H;JO, nach Neutralisation mit festem Natriumhydrogencarbonat 12 Std. bei 20°
stehengelassen. Anschliessend wurde mit Ather ausgeschiittelt, die atherische Phase eingedampft
und der verbleibende Riickstand in das Semicarbazon umgewandelt. Nach mehrmaligem Umlésen
aus Methanol/Wasser schmolz das Semicarbazon des a-(2-Methoxy-5-methyl-phenyl)-propionaldehyds
A bei 164-165°. Ausbeute 155,3 mg (69%). Relative molare Aktivitit: 0,593.

C,,H,,0,N, (235,28) Ber. C61,25 H 7,28 N 17,869, Gef. C61,08 H 7,51 N 17,949

Aus der wisserigen Phase hat man durch Zugabe von 280 mg Dimedon in 4 ml Athanol und
nach schwachem Ansiuern mit Essigsiure das Formal-dimedon A gefallt. Ausbeute nach drei-
maligem Umkristallisieren aus Methanol/Wasser 193 mg (69%); Smp. 192°. Relative molare
Aktivitit: 0,407,

C;;Hy O (292,36) Ber. C 69,83 H 8,27%  Gef. C 69,85 H 8,289,

Derselbe Abbau wurde auch mit dem sterisch einheitlichen 3-(2’-Methoxy-5'-methyl-phenyl)-
1, 2-dihydroxy-butan A vom Smp. 53-54° ausgefiihrt. Das in 799, erhaltene Semicarbazon des
a-(2-Methoxy-3-methyl-phenyl)-propionaldehyds zeigte dieselbe relative molare Aktivitdt von
0,599. Aus noch nicht véllig durchsichtigen Griinden trat bei der Bereitung des Formal-dimedons
unter Jodabscheidung Gelbfirbung ein, wodurch das Formal-dimedon in ein Gemisch von ver-
schiedenen Produkten umgewandelt wurde und eine Isolierung von reinem Formal-dimedon
nicht mehr moéglich war. )

3.3. B: Umlagevungstemperatur 197,3° + 0,5°: Die Umlagerung wurde gleich wie unter A aus-
gefithrt. Reaktionszeit 24 Std. (Athylenglykol-Dampfbad). Ausbeute an reinem 3-(2’-Hydyoxy-
5'-methyl-phenyl)-1-buten 91%. — In analoger Weise wurde der entsprechende Methyldther (Aus-
beute 869%) und daraus das Gemisch der stereoisomeren 3-(2’-Methoxy-5-methyl-phenyl)-1,2-
dikydroxy-butane B (Ausbeute 919,) dargestellt. Nach langem Stehen kristallisierte das Gemisch
aus Ather/Pentan. Nach dreimaligem Umbkristallisieren wurde der noch unscharfe Smp. 43-50°
beobachtet. Relative molare Aktivitat: 1,000.

C1sH,305 (210,26) Ber. C 68,54 H 8,63%  Gef. C 68,42 H 8,68%

Der Perjodsidureabbau des Glykols gab a-(2-Methoxy-5-methyl-phenyl)-pyopionaldehyd-semi-
carbazon B in 82%, Ausbeute und einer relativen molaren Aktivitit 0,6135 neben dem Formal-
dimedon B (84%, Ausbeute) mit einer relativen molaren Aktivitat 0,3985.

4. Bortrichlorid-katalysierte Umlagerung von cis-4-(p-Tolyloxy)-2-buten-[1-14C]
und Abbau des gebildeten 3-(2’-Hydroxy-5’-methyl-phenyl)-1-butens. - 2,00 g des im Titel
genannten radioaktiven Athers wurden in 100 ml reinem Chlorbenzol gelost und zu der auf — 30
bis — 35° gekiihlten Losung unter Riihren und Wasserausschluss wihrend 2 Std. eine Lésung von
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963 mg Bortrichlorid in 29 ml Chlorbenzol tropfen gelassen. Man rithrte anschliessend noch 4 Std.
bei der angegebenen Temperatur weiter und goss dann das Reaktionsgemisch auf Eis. Dem durch
mehrmaliges Ausschiitteln mit Pentan erhaltenen Auszug wurde das phenolische Reaktionspro-
dukt mit wiisseriger Lauge und CLAISEN-Lauge entzogen. Die alkalischen Ausziige wurden nach
Waschen mit Pentan unter Eiskithlung angesduert und mit Pentan extrahiert. Nach der iiblichen
Aufarbeitung erhielt man durch Destillation bei 100-120° (Luftbad) und 11 Torr 3-(2’-Hydroxy-
J’-methyl-phenyl)-1-buten C, das auf Grund der Gas- und Diinnschicht-Chromatographie héchstens
Spuren (<< 1%) von Verunreinigungen enthielt. Ausbeute 1,82 g (919%). Relative molare Akti-
vitat: 1,010.

Der weitere Abbau wurde wie unter 3.1 vorgenommen und alle Produkte in derselben Weise
gereinigt und charakterisiert. Es wurden die folgenden relativen molaren Aktivitidten gemessen:
3-(2'-Methoxy-5"-methyl-phenyl)-1-buten C: 0,988
3-(2"-Methoxy-5'-methyl-phenyl)-1, 2-dihydroxy-butan C: 1,000
o-(2-Methoxy-5-methyl-phenyl)y-propionaldehyd-semicarbazon C: 1,000
Formal-dimedon C: 0,000,

5. Thermische Umlagerung von 3-(2’-Hydroxy-5'-methyl-phenyl)-1-buten-[4-14C].
296 mg des im Titel genannten Phenols in 0,6 ml N, N-Didthylanilin wurden wie unter 3.3 B
beschrieben im Hochvakuum 24 Std. auf 197,3° erhitzt (Athylenglykol-Dampfbad). Aufgearbeitet
wurde wie unter 3.1 A. Neutralteil wurde keiner erhalten. Das zuriickerhaltene Phenol D
(269,5 mg), das cin mit dem Ausgangsmaterial identisches IR.-Spektrum (Film) zeigte, wurde in
den Methylather umgewandelt (261 mg; 899, Ausbeute); sein IR.-Spektrum (Film) war identisch
mit demjenigen des Methyldthers aus dem Phenol VC. Der Ather wurde nun zum Gemisch der
stereoisomeren 3-(2'-Methoxy-5'-methyl-phenyi)-1,2-dikydroxy-butane D hydroxyliert. Das erhal-
tene tlige Glykol wurde mehrmals bei 100-120° unter 0,03 Torr destilliert; Ausbeute 219,6 mg
(929%). Relative molare Aktivitit 1,000.

Das daraus in 739, Ausbeute erhaltene «-(2-Methoxy-5-methyl-phenyl)-propionaldehyd-semi-
carbazon D (Mischprobe mit dem Semicarbazon C) zeigte eine rclative molare Aktivitit 0,558, das
in 809 Ausbeute erhaltene Formal-dimedon D die relative molare Aktivitit 0,464.

ZUSAMMENFASSUNG

Bei der thermischen Umlagerung von cis-4-(p-Tolyloxy)-2-buten-[1-14C] bei Tem-
peraturen von etwa 200° entsteht zu ca. 609, das normale Umlagerungsprodukt
3-(2"-Hydroxy-5"-methyl-phenyl)-1-buten-[4-4C] und zu ca. 409, als Produkt der
«anormalen Umlagerung» 3-(2’-Hydroxy-5"-methyl-phenyl)-1-buten-[1-14C]. Mit
BCl, in Chlorbenzol bei —30° bildet sich ausschliesslich das normale Produkt. Es wird
gezeigt, dass das anormale Produkt aus dem primir entstandenen normalen Phenol
durch thermische Isomerisierung resultiert, d.h. dass eine anormale Umlagerung des
Athers mit grosster Wahrscheinlichkeit iiberhaupt nicht auftritt.

Organisch-chemisches Institut der Universitit Ziirich





