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cis-Dihydvoxy-4, 5-cyclopenténe-2-one-1 (X VI). Une solution de 192 mg de composé XVIII
dans 10 ml d’eau est additionnée de 0,02 ml de CF,COOH; on agite durant 8 h & température
ambiante. Aprés évaporation du solvant sous vide, on traite le résidu a dcux reprises avec 20 ml
d’éthanol absolu, puis avec 20 ml d’acétate d’éthyle et, finalement, avec 20 ml de chloroforme et
évapore chaque fois le solvant. On obtient 141 mg de produit brut de F. 101-102°; aprés sublima-
tion a 25°/0,1 Torr. F. 102°.

C,H O, Calc. C52,63 H 530% Tr. C52,73 H 545%

RMN. (CDCly): 8 4,19, 1 pr., d, Jip55 5.3, Hy—C(5); 6 4,92, 1 pr., dd, Jup,sp 5.3, Ja.ap 2.7,
H;~C(4): 85,5, 2 pr., s, HO—~C(4) et HO—C(5); 66,25, 1 pr., d, [y, 6,3, H-C(2); 67,75, 1 pr.,
dd, Jy.56.3, J5.a5 27, H—C(3).
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287. Benzo[a]spiro[2,5]octa-1,4-dien-3-on und Derivate
I. Synthese von Benzo[a]spiro]2,5]octa-1,4-dien-3-on und
seiner 4-Arylazo-Derivate?)

5. Mittcilung iber reaktionsmechanistische Untersuchungen an Reaktivfarbstoffen?)
von P. Rys und R. Vogelsanger
4. IX. 72)

1. Einleitung und Problemstellung. — Im Rahmen unserer Untersuchungen
iiber den Chemismus des Reaktivfirbens interessieren wir uns filr Zusammenhéinge
zwischen der chemischen Struktur und den Applikationseigenschaften von Reaktiv-
farbstoffen. Nachdem der Beweis fiir das Zustandekommen einer hom&opolaren Bin-
dung zwischen Reaktivfarbstoff und Substrat erbracht {2} und die komplexe Hydro-

1) Auszug aus der Dissertation R. Vogelsanger, ETH Zurich, 1970.
2) 4. Mitt. s. [1].
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lysen- und Alkoholysenkinetik wichtiger Reaktivgruppen in einer Reihe von Arbeiten
mit Hilfe vorgelagerter Sdure/Basen- [3]-[5], Tautomerie- [5]-[7], Assoziations- [3]
[6] [8] und Nebengleichgewichten von Zwischenstufen {5] {7] {9] interpretiert worden
ist, steht heute die Entwicklung und Erforschung besonders selektiver Reaktiv-
systeme im Vordergrund des Interesses. Diese Systeme zeichnen sich wihrend des
Firbens durch eine besonders hohe Fixierungsquote aus, d.h. durch einen hohen
Prozentsatz von kovalent an das Textilsubstrat gebundenem Farbstoff, bezogen auf
den im Verlauf der Farbung sorbierten Farbstoffanteil. Eine hohe Fixierungsquote
ist einer der zahlreichen Faktoren [10] [11), welche die Brauchbarkeit von Reaktiv-
farbstoffen fiir einen bestimmten Anwendungsbereich bestimmen. Eine notwendige,
wenn auch in vielen Fillen nicht hinreichende Bedingung fiir hohe Fixierungsquoten
ist eine ausgeprigte chemische Selektivitit der Reaktivsysteme, welche sich darin
manifestiert, dass die Farbstoffe mit den nukleophilen funktionellen Gruppen der
Textilien viel rascher reagieren als mit dem Wasser und den Hydroxylionen des Firbe-
bades. Aufschluss iiber diese chemische Selektivitit geben kinetische Untersuchun-
gen, in denen das Textilsubstrat durch wasserlosliche Modellverbindungen (Zellulose-
fasern durch Polyalkohole sowie Wolle, Seide und Polyamide durch Aminosiuren)
ersetzt und die Nukleophilie dieser Modellsubstanzen relativ zu jener von Wasser
und Hydroxylion bestimmt wird.

Es schien uns interessant, zu untersuchen, obund in welcher Weise durch anchimere
Effekte zuerst einmal diese chemische Selektivitit, dann aber auch die Fixierungs-
quote verbessert werden konnte. Diese Moglichkeit wurde bereits an nachbar-
gruppenaktivierten Alkylhydrogensulfatresten gepriift.

Als Nachbargruppen wurden Substituenten mit den nukleophilen Heteroatomen Sauerstoff,
Schwefel und Stickstoff verwendet, wie z. B. Aryloxy- [12], Hydroxyl- [13], Alkylthio- [14] und
tertidre Aminogruppen [15] sowie Sulfonamid-Anionen [16]. Die aktivierende Wirkung dieser
Gruppen ist recht unterschiedlich, jedoch vermdgen alle mit Ausnahme der Aryloxy-Gruppe die
Reaktionsfihigkeit des Athylhydrogensulfatrestes so zu steigern, wie es fiir die praktische Ver-
wendung als Reaktivkomponente in der Textilfirberei erforderlich ist. Die Aktivierung durch

eine Sulfonamidgruppe fithrte sogar zu einem Reaktivsystem [17], welches neben dem Chlor-
hydrinrest [18] zu den tecbnisch wichtigsten anchimer aktivierten Reaktivgruppen gehort.

Es téllt aber auf, dass keine Reaktivgruppe beschrieben ist, deren Aktivierung
mittels Aryl-Nachbargruppenbeteiligung erzielt wird.

2. Potentielle aryl-nachbargruppenaktivierte Reaktivgruppen.— Die Arbeiten
von Baird & Winstein [19]-[21] iiber Nachbargruppenbeteiligung bei Ringschlussreak-
tionen vom Typ 10 —> 5 haben uns angeregt, Verbindungen der allgemeinen Formel
1 zu synthetisieren und deren Verwendbarkeit als Reaktivfarbstoffe zu priifen?).

\/R"
RZ/

3)  Unsere Untersuchungen konzentrieren sich vorlaufig nur auf Spirodienone, deren Kohlenstoff-
atom am Spiro-Briickenkopf einem Cyclopropanrest angehért, weil wir uns in einem anderen
Zusammenhang fur die Konjugation der Walsh-Orbitale des Cyclopropans mit den s-Orbitalen
des Cyclohexadienonrestes interessieren [22].
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Aufgrund der kinetischen Untersuchungen [20] iiber die Alkoholyse der Spiro-
verbindungen 2 war anzunehmen, dass diese sich als Reaktivgruppe wahrscheinlich
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nicht eignen wiirde, da ihre Reaktivitdt zu gross und ihre Selektivitit dementspre-
chend zu klein wire. Koser & Pirkle [23] konnten allerdings zeigen, dass die Einfiih-
rung von Alkylsubstituenten in o-Stellung zur Ketogruppe in 2 mit einer wesent-
lichen Stabilitdtserh6hung verbunden ist (z.B. 3).

Eine zu grosse Stabilitdt gegeniiber einem nukleophilen Angriff funktioneller
Gruppen der Textilfaser besitzen andererseits die von Mustafa & Hilmy [24] syntheti-
sierten Derivate des Dibenzo{a,d]spiro|2, 5]octa-1,4-dien-3-on (4). Ein Vergleich der
Stabilitdten von 2 und 4 liess erwarten, dass die bis anhin unbekannte Verbindung 5
die fiir unser Problem gewiinschte Reaktivitdt besitzen kénnte.

3. Synthesen und Diskussion. — Benzo[a]spiro[2,5locta-1,4-dien-3-on (5). Die
Darstellung von 5 wurde in Anlehnung an die Synthese des Spirodienons 2 nach
Baird & Winstein |21] genidss dem Schema 1 durchgefiihrt.

Schwierigkeiten bereitete die Uberfithrung von 8 in das entsprechende Naphthol-
derivat. Von den herkdmmlichen Atherspaltungsreagenzien [27] fithrten Aluminium-
chlorid [28] [29], Aluminiumbromid {30], Pyridinhydrochlorid [31] sowie die meisten
Halogenwasserstoffsauren [32] wegen der notwendigen hohen Reaktionstemperaturen
zu Polymeren.

Interessante Resultate lieferte dagegen die neuere, sehr milde Methode zur Spal-
tung stabiler, aliphatischer Ather von Karger & Mazur [33], bei welcher gemischte
Anhydride von Carbon- und Sulfonsiuren als Atherspaltungsreagenzien verwendet
werden. Der aromatisch-aliphatische Ather 8 konnte mittels dieser Methode bei 70°
zwar in quantitativer Ausbeute gespalten werden, jedoch nur unter gleichzeitiger
elektrophiler Substitution am aromatischen Kern.

Die einzigen befriedigenden Resultate fiir unseren Syntheseweg lieferte die Ather-
spaltung mittels Jodwasserstoff in Eisessig [34], bei welcher 1@ in 85proz. Ausbeute
erhalten wurde.

Wird Brom- oder Chlorwasserstoff durch eine dtherische Losung der Spiroverbin-
dung 5 geleitet, so bilden sich quantitativ die Verbindungen 11 bzw. 12.

Die Spiroverbindung 5 (Smp. 98°) lisst sich mit Ather aus einer wisserigen alkali-
schen Losung des Naphthols 10 extrahieren. 5 ist wie erwartet gegeniiber hydrolyti-
scher Spaltung wesentlich stabiler?) als das Spirodienon 2, so dass die Isolierung

4)  Die Stabilitit gegen Hydrolyse ist bei pH 11-13 am grossten. Die Kinetik der Hydrolyse und
Alkoholyse wird zurzeit von uns gemessen.
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keinerlei Miihe bereitet. Die Struktur der bisher unbekannten Verbindung 5 diirfte
aufgrund der Instrumental- und Mikroanalyse gesichert sein.

Das NMR .-Spektrum von 5 in Deuteriochloroform (Fig. 1) weicht, mit Ausnahme
der Signale der aromatischen Protonen, nur unwesentlich von jenem der bekannten
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Fig. 1. 1TH-NM R.-Spektrum von Benzolalspiro[2, 5 octa-1,4-dien-3-on (8) in CDCl,
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Verbindung 2 [19] ab. In beiden Fillen erscheinen die Signale der Protonen in
Stellung 4 und 5 wider Erwarten als Singulett, in Verbindung 5 bei 6,48 ppm.

Die Cyclopropylprotonen sind im Falle der Verbindung 5 in ein Multiplett bei
1,71 ppm aufgespalten, wihrend sie in Verbindung 2 als Singulett bei 1,69 ppm er-
scheinen. Dieser Unterschied diirfte durch die Anwesenheit des aromatischen Rings
in 5 begriindet sein, der die chemische Aquivalenz der Cyclopropylprotonen aufhebt
(Fig. 2).

)
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Fig. 2. Perspektive Skizzen der Spivodienone 2 und 5

In Deuteriomethanol hingegen erscheinen die Cyclopropylprotonen als Singulett
bei 1,82 ppm, wihrend jetzt die Protonen in 4- und 5-Stellung ein Quartett (J4,5 =
9 Hz) bei 6,59 ppm zeigen.

Wie wir an anderer Stelle [22] bereits eingehender diskutiert haben, miissen die
chemischen Verschiebungen der Cyclopropylprotonen in 5, welche im Vergleich zu
jenen in gesittigten Spiranen um ca. 1 ppm bei tieferem Feld absorbieren, durch
eine Beteiligung aromatischer Grenzstrukturen (symbolisiert durch 5b) am Grund-
zustand interpretiert werden.

Im IR.-Spektralbereich sind die —CH,-Streckschwingungen bei 3050 cm~! und
die Absorptionsbanden des o—f-ungesittigten Carbonylsystems bei 1660 cm~! und
1620 cm~! klar zu erkennen.
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4-Arylazo-benzo{alspiro[2,5]octa-1,4-dien-3-on (15). Die Synthese der Verbindung
15 und seiner Additionsverbindungen ist im Schema 2 zusammengefasst. o-Hydroxy-
azofarbstoffe der allgemeinen Struktur 14 entstehen durch Kupplung diazotierter
aromatischer Amine auf Verbindungen wie 9, 11 oder 12 in dthanolischer Losung.
Um die Entstehung von 5 aus 9, 11 oder 12 vor der Kupplung moglichst zu verhin-
dern, muss in neutraler Losung gearbeitet werden. Fiir die Darstellung wasserlosliclier
Azofarbstoffe wurden Naphthylaminsulfonsduren (z.B. 2-Naphthylamin-3,6,8-tri-
sulfonsiure (20)), fiir die Synthese wasserunl@slicher Verbindungen $-Nitro- (21) und
p-Methoxy-anilin (22) diazotiert und mit 9, 11 und 12 gekuppelt. Die Hydrolyse bzw.
Alkoholyse 14 — 16 ist von signifikanten Farbinderungen begleitet und kann deshalb
spektrophotometrisch verfolgt werden. So durchlduft die lingstwellige Absorptions-
bande im Elektronenspektrum des Azofarbstoffes 14, welcher durch Kupplung des
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diazotierten Amins 20 mit 9 hergestellt wurde, in wisseriger alkalischer Lésung
{(pH = 10-12) die Sequenz: 14 (Amax = 540 nm) — 15 + 18 (Amax = 431 nm) — 16
(Amax = 540 nm). Wenn auch wegen ihrer geringen Stabilitit keines dieser inter-
medidr auftretenden, sulfonierten gelben Zwischenprodukte isoliert werden konnte,
so liasst doch die NMR.-spektroskopische Verfolgung der Hydrolyse in Deuterium-
oxid auf die Existenz des Gleichgewichtes 15 2> 18 schliessen: Die zwei Tripletts der
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Methylenprotonen von 14 (X = J) bei 2,8 und 3,3 ppm gehen voriibergehend in drei
breite Signale im Bereich von O bis 2 ppm tiber, ura dann wieder bei 3,2 bzw. 3,9 ppm
als Methylenprotonen des hydrolisierten Produktes 16 (R = D) zu erscheinen. Der
Umstand, dass das Anlagerungsprodukt ein asymmetrisches C-Atom besitzt (Fig. 3)
und dass sich an diesem Gleichgewicht nicht nur das Lésungsmittel (Y = OD), son-
dern auch die in der Vorstufe (14 — 15) abgespaltene Gruppe X als Y beteiligen kann,
macht eine genaue Zuordnung der intermedidr auftretenden NMR.-Signale sehr
schwierig. Immerhin konnte durch eine thermische Verschiebung der Wassersignale
das Proton Hy bei 4,9 ppm nachgewiesen werden (Fig. 4).

Ein weiterer Hinweis fiir das voriibergehende Auftreten der Verbindungen 18
und 19 bei der Hydrolyse und Alkoholyse wasserloslicher Farbstoffe der Struktar 14

—N\Ar

c* = asymmetrisches
Zentrum
Fig. 3. Anlagevungsgleichgewicht 15 = 18.

H0
30°C SB
—

50 48 46

SB = "Spinning Sidebands"
Fig. 4. Thermische Verschiebung dev Wassevsignale im *H-NM R.-Spektrum von 18 in D;O/NaOD

ist die Isolierung der Verbindung 23 bei der Hydrolyse des wasserunléslichen Azo-
farbstoffes 14 (Ar = 4-Nitrophenyl).
(7

N/\/

(j/
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Im NMR.-Spektrum der Verbindung 23 (Fig. 5) erkennt man das Proton Hy als
schmales Multiplett bei 4,2 ppm, welches nach D,0-Austausch des o-Hydroxyl-
protons bei 2,6 ppm in ein scharfes Singulett iibergeht.
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Fig. 5. \H-NMR.-Spektrum von 23 in CDCly und CDCly|D,0

4. Farberische Eigenschaften. — Orientierende Farbeversuche mit einigen Ver-
bindungen der allgemeinen Strukturformel 14 zeigen, dass Arylazo-spirodienone
faserreaktiv sind.

Einen endgiiltigen Aufschluss tiber ihre Eignung als reaktives System in Reaktivfarbstoffen
miissen weitere Versuche erbringen, in denen die Fixierungsquote nicht nur durch eine gezielte
Variation der Reaktivitat des Spirodienons, sondern auch durch eine geschickte Wahl des chro-
mophoren Teils und seiner Verkniipfung zur Reaktivgruppe optimiert werden soll. Ein Einbau
der Reaktivgruppe in das chromophore System des Farbstoffes wird dabei zu vermeiden sein, um
Farbumschlige, wie sie bei unseren Verbindungen der Struktur 14 auftreten, in der Farbepraxis
zu vermeiden. Solche Farbumschlige erlauben es uns jedoch, die Reaktionen einfach spektropho-
tometrisch zu verfolgen, was im Hinblick auf die Aufklirung des Reaktionsmechanismus von
grossem Wert ist.

Eine interessante, neuartige Moglichkeit, die Affinitdt des Reaktivfarbstoffes zur
Textilfaser nur voriibergehend zu erhéhen und durch entsprechende Farbebad-Zusitze
gezielt zu kontrollieren, bietet sich uns im Seitengleichgewicht 15 = 18 an, wobei
Y© eine funktionelle Gruppe der Textilfaser oder ein Hydroxylion des Firbebades
sein kann.

Experimenteller Teil

Allgemeines. Die Smp. wurden auf einem To#foli-Schmelzpunktapparat bestimmt und sind
unkorrigiert. Die Elementaranalysen stammen aus dem Mikrolaboratorium unscres Institutes.
Beschreibung der spektroskopischen Daten: UV./VIS.-Spektren (Beckman DB und DB-G Spek-
trometer) : Losungsmittel, Amax in nm (Extinktion ). IR.-Spektren (Beckman IR.-5 Spektralgerit):
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Wellenzahl in cm~1, Intensitdt s = stark, m = mittel, w = schwach. —1H-NMR.-Spektren (Varian
A-60 und HA-100 Spektrometer) : Frequenz, Losungsmittel, §-Wert in ppm (Tetramethylsilan als
Standard = 0 ppm)/Multiplizitat s = Singulett, 4 = Dublett, ¢ = Triplett, ¢ = Quartett, m =
nicht interpretierbares Multiplett (Kopplungskonstanten in Hz), Py = Protonenzahl. — Massen-
spektren (RMU/6A bzw. 6D-Hitachi Spektrograph, 70eV Ionisationsenergie): mfe (Intensitit in
% des Basispiks).

1-Methoxy-4-bromnaphthalin (7) (25, 26). 400 g (2,51 Mol) 1-Methoxynaphthalin (6) in 750 ml
CCl, gelost, auf 0° abgekiihlt, langsam 410 g (2,6 Mol) Brom in 250 ml CCl, bei 0-5° zugetropft und
nach Entgasung des entstandenen HBr mit NaHSO,-Losung ausgeschiittelt. Organische Phasc
abgetrennt, mit 5proz. KOH und dann mit H,O gewaschen, iiber MgSO, getrocknet und cinge-
dampft. Nach Destillation unter Hochvakuum 506 g reines Produkt (Ausbeute 879,).

C1HyBrO (237,0) Ber. C55,72 H 3,83 Br33,71 Gef. C53546 H 3,73 Br3385

7-Methoxy-4-(2'-hydroxydthyl)naphthalin (8). 238,5 g (1 Mol) 1-Methoxy-4-bromnaphthalin {7)
wurden in 200 ml abs. Ather gelost und in einem 3 1 Fiinfhalskolben vorgelegt. Hierauf wurden
31 g mit abs. Ather gewaschenc, wahrend 24 Std. am Hochvakuum getrocknete und in einem
verschlossenen Kolben mit 200 mg Jod uiber einer Flamme erwidrmtce Mg-Spidne dazugegeben.
Aus einem Hershberg-Tropftrichter wird nun wihrend 20 Std. ein Gemisch von 38 g Athylenbromid,
50 ml Diathylather, 150 ml Benzol und 10 ml frisch dest. CH,J langsam zugetropft, wobei die
Badtemperatur anfangs 55°, nach 5 Std. bis zum Schluss der Zugabe 75° betragen soll. Nach
Beendigung der Zugabe wurde auf 0° abgekiihlt, 53 g Athylenoxid in 250 ml, auf — 50° gekiihlten,
abs. Ather gegeben und diese Lsung untcr intensivem Rithren so zum Grignardreagens getropftt,
dass die Temp. um 0° blieb, wobei ein gelber Niederschlag entstand. Darauf wurde 1 Std. am Riick-
fluss gekocht. Unter starkem Kithlen wurden dann 150 ml konz. H,SO, in 11 Eis/Wasser langsam
zugegeben. Der Niederschlag loste sich auf, die organische Phase wurde abgetrennt, die wasserige
Phase mit Ather ausgezogen, die vereinigten organischen Phascn mit 5proz. KOH sowie mit H,0
gewaschen und tiber MgSO, getrocknet. Nach dem Eindampfen wurde das riickstidndige, grimn
fluoreszierende Ol unter Hochvakuum destilliert (100-125°/0,05 Torr). 131 g kristallines Roh-
produkt ergab nach Zmaligem Umkristallisieren aus CHCl,;/Ligroin 116 g reines Produkt (Aus-
beute 57%).

Alternativsynthese vor 8. In einem 1 1 Dreihalskolben mit Rithrer, Tropftrichter und Riick-
flusskithler mit CaCl,-Rohr wurden zu 60 ml Losungsmittel (1,2-Dichlorithan oder Benzol)
und 17 g gepulvertem AICl; unter Rithren und Kithlen mit Eiswasser zundchst 10 g (0,063 Mol)
1-Methoxynaphthalin (6) getropft, dann eine Losung, aus 640 ml Losungsmittel (1,2-Dichlordathan
oder Benzol) und 5,4 g (0,12 Mol) Athylenoxid so gefiigt, dass die Innentemperatur stets bei ca. 20°
bleibt. Nach beendeter Zugabe wurde auf ein Gemisch aus 1 kg Eis und 100 ml konz. HCl gegossen,
die organische Phase abgetrennt, mit H,O gewaschen, mit Na,SO, getrocknet und das Losungs-
mittel abdestilliert. Ausbeute 30%. Smp. 87°. — IR. (CHCly): 3600 m, 3400 m, 3030 w, 2900 s,
1600 s, 1500 w, 1460 s, 1395 s. — NMR. (60 MHz; CDCl,): 6 = 8,4/m, 1 Pr; 8,0/m, 1 Pr; 7,6/m,
2Pr;7,3/d (] =8),1Pr;67/d (J =38),1Pr;39/s,1Pr;39/t (] =T7),2Pr; 3,2/t (] =1T),2Pr;
2,2fs, 3 Pr.

4-(2'- Joddithyl)-1-naphthol (10)3) (und 4-(2'- Joddthyl)-1-methoxynaphthalin (9) als Nebenpro-
dukt). Zu einer Losung von 100 g (0,5 Mol) 1-Mcthoxy-4-(2’-hydroxyathyl)naphthalin (8) in 31
Eisessig wurden 400 ml frisch destillierte 57proz. HJ gefiigt und die Losung bis zum Sdp. erhitzt
(110°); dabei entweicht ein Gemisch von CH;J/H,0/CH,COOH. Nach 2 Std. wurde die heisse
Reaktionslosung filtriert und mit 10 g NaHSO, in 21 H,O versetzt, wobei 155 g Substanzgemisch
(Zusammensetzung: 10:9 = 7:1) ausfiel. Durch Umkristallisieren aus Benzol/CCl, konnten 127 g
reine Verbindung 10 crhalten werden (Ausbeute 859,). Smp. 99°. — IR. (CHCL,): 3600 m, 3300 m,
3000 w, 1600 s, 1500 w, 1390 m, 1360 w, 1320 w. — NMR. (60 MHz; CDCl;): 6 = 8,2/m, 1 Pr;
7,9/m, 1 Pr;1,5/m, 2Pr; 7,2/d (] =8),1Pr; 6,7/d (] =8),1Pr; 53/s, 1 Pr; 3,5/m, 4 Pr. - MS.:
208 (38) (M+); 172 (27); 171 (100); 170 (47); 169 (29); 157 (34); 153 (21); 142 (26); 141 (34); 128
(35); 127 (21); 63 (20).

Benzolalspiro[2, 5)octa-1,4-dien-3-on (5). 10 g (0,034 Mol) 4-(2’-Jodidthyl)-1-naphthol (10}
wurden in 250 ml abs. Ather geldst und mit 250 ml 28 NaOH geschitttelt (15 Min.). Dic Atherphase

%) Vorsicht: Substanz stark hautdtzend!
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wurde abgetrennt, iiber MgSO, getrocknet, der Ather abdestillicrt und das Rohprodukt aus
Ather/Ligroin umkristallisiert. Ausbeute 90%. — Smp. 97-98°. — IR. (CCl): 3250 w, 3050 w,
1660 s, 1620 m, 1500 m, 1310 s. — UV./VIS. (CH,OH): 310 (8800); 258 {17000); 224 (14400). —
NMR. (60 MHz; CDCly): vgl. Fig. 1; (60 MHz; CD,0D): § = 7,0-8,0/m, 4 Pr; 6,6/g (J = 9), 2 Pr;
1,82[s, 4 Pr. — MS.: 171 (66); 170 (100) (M+); 153 (22); 143 (25); 142 (39); 141 (97); 139 (51); 116
(32); 115 (39): 114 (26); 113 (26); 89 (38); 72 (29); 70 (39); 63 (71).

CoH 00 (170,0) Ber. C84,68 H 592 Gef. C84,65 H 593

4-(2'- Bromdthyl)-1-naphthol (1) und 4-(2’-Chlovithyl)-1-naphthol (12). Durch eine Losung von
10 g (0,059 Mol) Benzofa]spirof2, 5]octa-1,4-dien-3-on (5) in 200 ml Ather wurden unter Kiihlung
auf 0° HBr- oder HCI-Gas geleitet. Nach beendeter Reaktion wurde die Atherphase mit H,O
gewaschen und iiber MgSO, getrocknet. Nach Zusatz von Ligroin kristallisierte das entsprechende
Rohprodukt aus. Ausbcute 959%,. 11: Smp. 98°; 12: Smp. 97°.

Beispiel fiir die Herstellung wassevldslichev Azofavbstoffe dev Struktur 14. 5,6 g (0,02 Mol) 2-
Naphthylamin-3, 6, 8-trisulfonsdure (76proz. Dinatriumsalz) wurden in 10 ml konz. HCl und 200 ml
H,0 gelost, bei 0° mit 20 ml In NaNO,-Losung (0,02 Mol) diazotiert und mit einer Lésung von
5,96 g (0,02 Mol) 4-(2’-Jodathyl)-1-naphthol (10) 400 ml CH;OH unter gleichzeitiger Neutrali-
sierung mit 5proz. Natronlauge auf pH 6 bis 8 gekuppelt. Der entstandene Farbstoff wurde aus-
gesalzt. Titantiter 98%,. — UV./VIS. (H,O): bei pH 7:518 (27000); bei pH 11:540 (26000).

Beispiel fiir die Herstellung wasserunlislicher Azofarvbstoffe dev Struktur 14. 1,4 g (0,01 Mol)
p-Nitroanilin wurden in 200 ml C,H,OH in Gegenwart von 35 ml konz. HCl mit 10 m] wasseriger
1n NaNO,-Losung (0,01 Mol) diazotiert. Die Diazoniumlésung wurde in eine Losung von 3 g
(0,01 Mol) 4-(2'-Jodathyl)-1-naphthol (10) in 100 ml C,H;OH gegeben und mit 5proz. Natronlauge
neutralisiert. Der wahrend der Reaktion ausgefallene Farbstoff wurde abfiltriert und aus
CHZCOCH,/H,O umbkristallisiert. Titantiter 939,. — UV./VIS. (Dioxan): bei pH 7: 502 (31000).

Additionsverbindung 23. Die Losung von 2 g (4,5 mMol) 2-(p-Nitrophenylazo)-4-(2’-jodathyl)-
1-naphthol in 150 ml 0,58 NaOH wurde mit 600 ml Ather iiberschichtet und 24 Std. bei 32° gut
gerithrt. Dann wurde die wisserige Phase abgetrennt, mit HCl neutralisiert und mit Ather extra-
hiert. Die dtherische Phase wurde fiber MgSO, getrocknet, eingedampft, auf Dickschichtplatten
(Fertigplatten Merck: Kieselgel F 254) aufgebracht und mit einem Laufmittel: CCl,/Benzol/
Essigester 5:5:3 entwickelt. Die einzige vorhandene gelbe Reaktionszone wurde mit CHCl,
extrahiert und das Produkt aus CHCl;/CCl, 1:9 umkristallisiert. 15proz. Umsatz. — Smp. 179°. —
NMR. (60 MHz; CDCI; und CDCl,;/D,0): vgl. Fig. 5. — MS.: 337 (100) (M*); 319 (54) (M+-H,0).

Farbung auf Baumwolle. In eine Lysung, die 0,6 g Farbstoff der Struktur 14 in 500 mi H,O
gelost enthdlt, wurden 20 g Baumwollgewebe eingetragen. Die Flotte wurde dann mit verd.
NaOH max. auf pH 11,5 gestellt. Nach 15 Min. wurden 50 g NaCl zugegeben und unter Erwdrmen
der Flotte auf 50° gelost. Die Farbelosung wurde 1 Std. bei 50° gehalten. Die erhaltene Farbung
zeichnete sich durch gute Waschechtheit aus.

Fiarbung auf Wolle. Eine Ldsung, die 0,6 g cines Farbstoffes der Struktur 14 in 500 mi H,O
gelost enthielt, wurde mit verd. NaOH zunichst auf pH 12 und nach 90 Min. mit Eisessig auf
pH = 8 gestellt. Darauf wurden 20 g Wollgewebe eingetragen und durch weitere Zugabe von Eis-
essig auf pH 4-5 eingestellt. Nun wurden 50 g NaCl zugegeben und 30 Min. auf 30° erwirmt.
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288. The Use of Intermediates with Preformed Disulfide Bridge
for the Synthesis of Oxytocin and Deamino-oxytocin

by M. Miihlemannt), M. I. Titov?), R. Schwyzer and J. Rudinger
Institute of Molecular Biology and Biophysics, Swiss Federal Institute of
Technology, CH-8049 Zurich

(121X 72)

Summary. The disulfide-bridged hexapeptides 6a and 6b have been prepared from benzyl-
protected intermediates. Coupling of 6a and 6 b with prolyl-lcucyl-glycine amide afforded deamino-
oxytocin (7a) and the protected oxytocin derivative 7b, respectively; the latter was converted
to oxytocin (7¢) by removal of the Boc protecting group.

All syntheses of the neurohypophysial hormones, and their analogues of similar
chain length, which have been reported to date, have involved the preparation of
nonapeptide intermediates containing S-protected cysteine residues, the protecting
groups being removed and the disulfide bridge formed in the last stage of the syn-
thesis.

1) Taken in part from the Doctoral Dissertation to be submitted by M. Miihlemann.
2)  Permanent address: Chemical Faculty, A. A. Zhdanov State University, Leningrad, USSR.





