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Behinderte Drehbarkeit bei orthosubstituierten 
Styrolderivaten 

Von Georg Wittig, Adalbert Oppermann und Kart Faber 
Mit 1 Abbildung 

(Eingegsngen am 6. Februar 1941) 

Nach den bekannten erfolgreichen Tersuchen, orthosubsti- 
tuierte D ipheny le  vom Typus I in optische Antipoden zu 
zerlegen und damit eine Behinderung in der Drehbarkeit der 
beiden Benzolscheiben urn ihre gemeinsame Achse nachzuweisen, 
lag es nahe, nun auch analog gebaute S ty ro lde r iva t e  vom 
Typus I1 in den Kreis der Untersuchungen zu ziehen. 

Dazu ermutigten die Befunde von Meisenheimer,  The i l -  
a c k e r  und Beifiwengerl), denen zufolge das P-Oxim der 
1 -Ace ty l -2 -oxy-naph thoesau re  (111) in optisch aktiver 
Form zu gewinnen ist, wiihrend das =-Isomere (IV) den 

O H  
H,C K H,C k 

\//\OH \/A c: 
I IV C I11 

r \ A / O H  ('To" \/'\/\ CO OH 
\/\/\COOH 

l) Liebigs Ann. Chem. 496, 249 (1932). 
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Erwartungen gemaB keine Drehungsbehinderung zeigt, also keine 
optisch aktiven Formen bildet. 

Bereits Adams und Mitarbeiter l) hatten versucht, Styrol- 
abkommlinge wie das Amino - i sobu t  e n y l -  mes i ty l en  (V) 
in ihre aktiven Komponenten zu zerlegen - allerdings ohne 
Erfolg. Erst als der zum Phenyl cz-standige Wasserstoff der 
Vinylgruppe durch einen voluminosen Substituenten ersetzt 
wurde, gelang die Spaltung der entsprechenden Styrolverbin- 
dungen. Mil ls  und Dazeleya)  zerlegten das Ammonium- 
salz (VI) iiber das (+)-Bromcamphersulfonat in seine optischen 
Antipoden, die sich als iiberraschend bestandig erwiesen und 
a.uch bei rnehrstiindigern Erhitzen auf 100 O nicht racemisierten. 
SchlieBlich gluckte es A dam s und M i  11 e r  3), die Zimtsaure (VII) 
iiber ihr Chininsalz in aktiver Form zu gewinnen. In beiden 
Styrolderivaten ist das fragliche Wasserstoffatom durch einen 
Isopropglrest bzw. durch Chlor substituiert. Die beobachtete 
optische Aktivitit beweist die Molekiilasymmetrie der ge- 
nannten Verbindungen, die darauf zuriickzufiihren ist, daB der 
Benzolkern und die Xthylengruppe nicht mehr frei drehbar 
urn ihre gemeinsame Rotationsachse sind. 

CH, I - I - C = C < ~ ~ ~  (cH,),cH-c=c<~~ CI-c=c < COOH 
I cH3 /\-N(cH,),J I H,c - ( 7 B 3  

H,c---cH, 

/-Br 
VII  dH, 

I 1  0 
V Y-NHz CH, VI 

Unabhangig vou diesen Untersuchungen haben wir nach 
erfolglosen Versuchen des einen von uns in Gemeinschaft mit 
Ehlers4) ,  die Naphthalinderivate VIII und IX in ihre Anti- 

C,H5-C=C<$aH I 

I )  J. Amer. chem. SOC. 60, 2299 (1925); b2, 2959 (1930). 
*) J. chem. SOC. (London) 1939, 460. 
s, J. Amer. chem. SOC. @2, 53 (1940). 
4, Ehlers, Diplomarbeit, Braunschweig 1935. 
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poden zu zerlegen, die Spaltbarkeit der 2-Methoxy-4,6-di- 
m e t hyl-a ,p-dip heny  1-z i m  t s l u r  e (XI) studiert, deren Amino- 
ester (vgl. weiter unten) sich schlieBlich in optisch aktiver Form 
gewinnen lie6 l). 

Die Synthese der Carbonsaure (XI) wurde entsprechend 
dem folgeoden Schema durchgefuhrt : 

\i 
I 

CH, 
Das durch Friessche Verschiebung aus dem m-Xyleno l -  

b enz o a t  leicht erhaltliche 2 -B enz o y 1- 3,5 - di  m e t h  y 1- p h en01 
wurde durch Kondensation mi t  Phenylessigsaureanhydrid und 
Natrium-phenylacetat2) in das zugehorige Cum a r i n  (X) ver- 
wandelt. Dieses wurde beim Erhitzen mit Alkali zur Cumar in-  
s a u r e  aufgespalten, die beim Behandeln mit Dimethylsulfat 
im alkalischen Medium in die gewiinschte 2-Methoxy-4,6-di- 
m e t h y 1 - a, @ -  d i p h e n y 1- zim t s l u r  e (XI) ubergeht. 

Die Versuche, die fragliche Saure und deren 5-Brom- 
derivat iiber Salze des Bruc ins ,  Ch in ins  und anderer Al- 
kaloide, sowie des (-) - Menthylamins ,  in optisch aktiver 
Form zu gewinnen, waren erfolglos. Die Schwierigkeit einer 
fraktionierten Krystallisation der Salze ist z. T. darauf zuriick- 
zufuhren, daB sie wenig krystallisierfreudig waren und dazu 
neigten, die schwer losliche Zimtsaurekomponente abzuscheiden. 

*) A. Oppermann, Diss. Braunschweig 1939; K. Faber, Diss. 

2, Entsprechend der friiher ausgearbeiteten Cumarinsynthese nach 
Freiburg/Br. 1941. 

Wi t t ig ,  Liebigs Ann. Chem. 446, 198 (1925). 
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Man fiihrte daher die Zimtsaure (XI) in ein basisches 
Derivat uber, urn nun uber Salze der Brom-camphersulfosaure 
eine Zerlegung des Styrols zu erzwingen. Die Umformung in 
den E s t e r  des  Dimethylamino-Bthanols  (XII) gluckte, 
als man das Kaliumsalz der Zimtsaure mit dem Dimethy l -  
p- chlorB t h y 1-am in,  entsprechend dem Solgenden Vorgang 
kondensierte : 

Ll XI1 I ~ 

CH, CH, 

Die Umsetzung des erhaltenen Aniinoesters mit (+)-a-Brom- 
camp her-!- sulf  o s ku r e lieferte ein gut lrrystallisierendes Sah  
das aus Methanol unter Zusatz von lither fraktioniert gefallt 
wurde. Die nach mehrfachem Umkrystallisieren erhaltenen 
aktivsten Fraktionen zeigten eine spezifische Drehung von 

= + 75O (in Methanol), die im Verlauf von einigen Stunden 
auf den konstanten Endwert [a]iO = + 42O zuriickging. 

20 

Abb. 1. Drehungsabnahme von. 0,0449 g Arninoester in 5 ccin Methanol 
(RolirlrlLnge 2 dni, [L' = 20 O) 

Der aus der hochstdrehenden Fraktion (VI. Fraktion, vgl. 
den experimentellen Teil S. 69) durch Abtrennen der Brom- 
camphersulfosaure mit Natronlauge gewonnene Am in  o e s t e r  
hatte in Methanol den Rotationswert [a]33' = + 39,0°. Auch 
beim Sreien Aminoester nimmt die optische Aktivitat ah und 
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ist in diesem Falle nach einigen Stunden abgeklungen, wie die 
sinkenden Drehwerte des der V. Fraktion entstammenden Amino- 
esters zeigen (Abb. 1). 

Der Kurvenverlauf der Drehungsabnahme beweist, daB die Racemi- 
sierung der aktiven Verbindung einer monomolekularen Reaktion ent- 
spricht, deren Konstante man nach der Gleichung 

5 

45 
92 

695 

1 a k = -1n- 
t a - x  

35,O 
33,4 
19,5 
9,5 

berechnen kann. In  diesem Falle muS man fur a die spezifische Drehung 
zur Zeit t = 0 einsetzen, deren Wert sich durch graphische Extrapolation 
aus dem Kurvengang zu 37,S0 berechnet'); entsprechend setzt man fur 
(a - CL) die zur Zeit t gemessene spezifische Drehung ein. Die fur die 
Reaktion erster Ordnung errechneten Werte fur k zeigen eine hin- 
reichende Konstanz, wie aus der folgenden Tabelle zu ersehen ist. 

knlono 
~- 

- 
0,0154 
0,0185 
0,0147 
0,0150 

Aus dem Mittelwert der Konstanten k = 0,0160 berechnet sich nach 
der Formel 

1 
z = -1n2 k 

die Halbwertszeit der Racemisierung zu 43 Minuten. 

M i t  d e r  Gewinnung de r  op t i s ch  a k t i v e n  Verbin-  
d u n g  ist d e r  Nachweis  e r b r a c h t ,  daB a u c h  d i e ses s ty ro l -  
d e r i v a t  d i e  D r e h u n g s b e h i n d e r u n g  o r t h o s u b s t i t u i e r t e r  
D i p h e n y l e  zeigt. Da sich aber der Aminoester verhaltnis- 
miifiig leicht inaktiviert, so ist die Behinderung bei der Ro- 
tation der Vinyl- und Phenylgruppe urn ihre gemeinsame Achse 
nicht so grog, wie bei den von Mil ls  und Adams  aufgefun- 
denen optisch aktiven Styrolen. Welche Faktoren bei der 
Unterbindung der freien Drehbarkeit maBgebend sind, wird 
weiterhin an  Styrolabkommlingen vom Typus 

l) Dieser Anfangswert der Drehung kann angesichts der Racemi- 
sierbarkeit der Verbindung nicht direkt gemessen werden, da die Her- 
stellung und Messung der aktiven Losung eine gewisse Zeit erfordert. 

Journal f .  prakt. Chemie [2] Bd. 168. 5 
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gepriift, die aus Reso rc in -d ime thy la the r  und geeigneten 
Lithiumverbindungen I) leicht zuganglich geworden sind. 

Beschreibung der Versuche 
A. Synthese des Dimethylamino-Bthanol-esters der 2-Methoxy- 

4,6-dimethyl-a, /3-diphenyl-zimtsBure (XII) 
2-Benzoyl-3,5-dimethyl-phenol  

60g  im erwarmten MGrser rasch und fein pulverisiertes 
Aluminiumcblorid werden in einem geraumigen Kolben mit 
65 g Benzoa t  des 3 ,5-Dimethyl-phenols  gemischt, wobei 
eine lebhafte Reaktion eintritt. Man erhitzt die Reaktions- 
masse im Olbad bei 140° so lange, bis sich eine Probe klar 
in Natronlauge lost. Nach beendeter Umsetzung , die etwa 
'/, Stunde benotigt, zersetzt man den Kolbeninhalt mit Salz- 
saure und Eis. Das entstandene Benzoyl-xylenol  wird mit 
Benzol digeriert, abgesaugt und aus Benzol umkrystallisiert, 
Farblose Krystalle vom Schmp. 139-140'. Ausbeute 55 d. Th. 

2,808 mg Subst. : 8,220 mg CO,, 1,550 mg H,O. 
C,,H,,O, Ber. C 79,6 H 6,2 Gef. C 79,8 H 6,2 

3,4 - D i p h en  y 1 - 5,7 - dim e t hy 1 - cum a r i n 
In einem Kolben mit Steigrohr und Chlorcalciumrohr er- 

warmt man 29 g Phenyl-essigsiiurechlorid mit 41 g phenylessig- 
saurem Natrium 1 Stunde auf 100°, nm dieBildungvon Phenyl -  
e s s igsau reanhydr id  herbeizufuhren. D a m  fiigt man 25 g 
2 -Benzoy l -  3,5 - d ime thy l -pheno l  hinzu und steigert die 
Temperatur langsam auf 210 O. Auf dieser Temperatur halt 
man die Schrnelze so lange, bis sich eine Probe nicht mehr 
in Natronlauge lost, was nach ungefahr 7 Stunden der Fall ist, 
Der erstarrende Kolbeninhalt wird 2-ma1 mit 1 n-Natronlauge 
ausgekocht und der verbleibende Ruckstand aus Eisessig um- 

I) W i t t i g  u. Mitarb., Ber. dtsch. chem. Ges. 73, 1197 (1940); 71 
1903 (1938). 
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krystallisiert. Farblose Krystalle vom Schmp. 169-170 O. 

Ausbeute 69O/, d. Th. 
2,774 mg Subst.: 8,60mg COa, 1,42mg H,O. 
C,,H,,O, Ber. C 84,6 H 5,6 Gef. C 84,6 H 5,7 

2 -Met  h ox y - 4,6 - d ime  t h y 1 - C C , ~  - d i p  h e n y 1 - z im t s a u  r e 
log  des vorstehenden Cumar ins  werden in einer Lij- 

sung von 20g  xtznatron in 100ccm Methanol so lange auf 
dem Wasserbade unter RiickfluB gekocht, bis eine Probe beim 
Zusatz von Wasser eine klare Losung bildet, da das ent- 
stehende Natriumsalz der C u m a r i n s a u r e  wasserloslich ist. 
DaB bei dieser alkalischen Behandlung die entsprechende Cuma- 
r i n s a u r e  und nicht die stereoisomere Cumarsaure entstanden 
ist, folgt daraus, da8 beim Ansauern der alkalischen Liisung 
das ursprungliche Cumarin zuriickgebildet wird. 

Um nun die Methy l i e rung  durchzufiihren, destilliert 
man das Methanol auf dem Wasserbade ab und lost den 
Riickstand in Wasser. Hierzu fugt man einen fjberschuB 
(etwa das Doppelte) der erforderlichen Menge an Dime t h y 1 - 
sulfat. Nach etwa 2-stiindigem Schiitteln hat  sich der 
Me t h  y l e  s t e r  der 2 -Me tho  xy  - 4,6 -d ime t h y  1- cc, @-diphen y 1- 
z imtsau re  gebildet, der in einer Losung von 20 g Ltznatron 
in 50 ccm Wasser und 100 ccm Methanol verseift wird. Die 
Verseifung ist nach etwa 2-stiindigem Kochen beendet, wobei 
das ziemlich schwerlosliche Natriumsalz der Me t h ox y - z im t - 
s a u r e  zum Teil auskrystallisiert. Man verdiinnt mit heiBem 
Wasser und sauert die Losung, die klar sein muB, mit verd. 
Schwefelsaure an. Die freie Methoxyzimtsaure wird aus Eis- 
essig umkrystallisiert. Schmp. 203-204'. Ausbeute 73 '1, d.Th. 

3,918 mg Subst.: 2,480 mg AgJ. 
C,,Ha,O, Ber. OCH, 8,7 Gef. OCH, 8,4 

Dime  t h y 1 amino  - a t h an o 1- e s t e r d e r 2 - M e t h ox y - 
4,6 - dime t h y 1- a,@ - d i p  h e n  y 1-z im t s a u r  e 

14,4 g der obenstehenden Methoxy-z imtsaure  werden 
in 50 ccm Methanol mit einer Losung von 2,2 g Atzkali in 
50 ccm Methanol versetzt. Man dampft die Losung auf die 
Hiilfte ihresvolumens ein und fugt d a m  so vie1 &her hinzu, 

5* 



68 Journal fur praktische Chemie N. F. Band 158. 1941 

bis kein Kaliumsalz mehr ausfallt. Das abgesaugte Salz, das 
weiBe Krystallblattchen bildet, wird i. V. bei 100 O getrocknet. 

11,9 g Kal iumsa lz  der Methoxy-z imtsaure  werden 
in 10 ccm wasserfreiem Dioxan mit 3!2 g 8-Ch lo ra thy l -  
d ime thy lamin l )  2 Stunden im Olbad bei 120° erhitzt. Nach 
dem Erkalten verdiinnt man die Losung mit dem 5-fachen 
Volumen &her, wobei das gebildete Kaliumchlorid und nicht 
umgesetztes Kaliumsalz ausfallen. Each dem Filtrieren und 
Verjagen der Losungsmittel verbleibt ein 01, das nach einiger 
Zeit erstarrt. Zur Reinigung verfahrt man am besten wie 
folgt: Man lost den Aminoes t e r  in Methanol, kocht nach 
Zugabe von Tierkohle auf und filtriert. Zur Losung la& man 
unter Ruhren aus einer Burette sehr langsam Wasser hinzu- 
tropfen, wobei sich fast farblose, groBe Krystalle ausscheiden. 
Nach mehrfachem Umlosen in der angegebenen Weise schmilzt 
der Ester bei 80-82O. Ausbeute 80”/, d. Th. 

4,378 mg Subst.: 0,122 ccm N (24”, 736 mm). 
C,,H3,03N Ber. N 3,3 Gef. N 3,1 

Zur weiteren Charakterisierung wurde das P i k r a t  d e s  A m i n o -  
e s t e r s  hergestellt: 0,22 g Aminoester  in wenig Methan?! wird mit 
einer heiB gesattigten Lijsung von 0,12 g Pikrinsaure  in Athanol zu- 
sammengegeben. Nach einigem Stehen fallen gelbe Krystalle aus, die 
nach dem Umkrystallisieren bei 158-159 schmelzen. Die wieder er- 
starrte Schmelze zeigt den Schmp. 169,5-170,5°. 

€4. Darstellung des optisch aktiven Dimethylamino-iithanol-esters 
der 2-Methoxy-4,B-dimethyl-a, p-diphenyl-zimtsaure 

4,29 g Aminoes te r  werden in 10 ccm Nethanol geltist 
und mit 3,13 g (+)-a- B r o m - camp h e r  -@ - s u l  fo  s a u r e vom 
Schmp. 44-46 versetzt (die spezifische Drehung der freien 
Bromcamphersulfosaure betrug in Wasser (a]? = + 92 O, in 
Methanol [ay; = + 95,5O). Nach dem Filtrieren fiigt man zu 
der Losung 50 ccm Ather und laBt im Eisschrank aus- 
krystallisieren. Innerhalb 24 Stunden scheiden sich 7,O g 
farblose stab- und trapezformige Krystalle ab, die bei 118 
bis 125O schmelzen. 

2,641 mg Subst.: 5,91 mg CO,, 1,53 mg H,O. 
C,,H,,O,NBrS Ber. C 61,6 H 6,3 Gef. C 61,O H 6,5 

I n g o l d  u. R o g e r s ,  J. chern. SOC. (London) 1935, 723. 
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Die Drehung einer Liisung von 0,1145 g Salz in 10 ccm Methanol 
(2 dm-Rohr) hatte den beobachteten Anfangswert: ago = + 1,01 O, der in 
24 Stunden auf 0,9So zuriick ging. Der entsprechende Abfall der 
spezifischen Rotation war: [a]iO = 43,7O -+ 42,SO. 

Zur weiteren Fraktionierung wird eine gewogene Menge 
des Salzes in der doppelten Menge reinsten Methanols unter 
kurzem Aufkochen gelost und dann mit der 4- bis 5-fachen 
Menge Ather versetzt. Im Eisschrank scheidet sich dann in 
etwa 12 Stunden die Halfte der eingewogenen Salzmenge ab. 
Die Krystalle werden durch AbgieBen von der Nutterlauge 
getrennt, gut mit &her gewaschen und getrocknet. Die wieder- 
holte Fraktionierung fiihrte zu den in der folgenden Tabelle 
angefiihrten Rotationswerten. 

A n f a n g s -  u n d  E n d w e r t e  d e r  s p e z i f i s c h e n  D r e h u n g e n  
i n  M e t h a n o l  b e i  20°  

0 
1 
2 
3 
4 
5 
6 

Krpstallisationen der Anfangswert 

+ 43,7 + 64,6 + 72,7 + 75,5 + 74,6 + 74,O + 75,9 

Also anfangliche spezifische Drehung der aktivsten Fraktionen 
(Mittelwert von 3-6): = + 75,OO. Endwert (Mittelwert 
von 0-6) Dieser Endwert ist bei 20° nach 
4 Stunden praktisch erreicht. 

Einen geringen Drehungsabfall beobachtet man auch bei 
frisch bereiteten Losungen des Salzes, die durch Vereinigung 
des gelosten Aminoesters mit der aquivalenten Uenge der 
Sulfosaure entstanden sind. Fugt man namlich zu einer Liisung 
von 0,215 g Aminoester in 3 ccm Methanol eine methanolische 
Losung von 0,156 g Bromcamphersulfosaure und fiillt auf 
10 ccm Gesamtvolumen auf, so beobachtet man folgenden 
Drehungsabfall (2 dm-Rohr): 

= + 42,l O, 

- 
Zeit (Minuten) 1 0 I 40 I 150 1 360 

___ ___ ____ 
fa1;* 1 + 44,io ~ ~ ~ - ~ - + G i ~ ~  
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Der hier gefundene Endwert entspricht innerhalb der Fehler- 
grenze der MeBgenauigkeit den bei den Fraktionierungen er- 
haltenen Endwerten der spezifischen Rotation. 

Der Schmelzpunkt des bei der 6. Fraktionierung' ge- 
wonnenen Salzes liegt unscharf bei 125-1 35 O. Die Analyse 
beweist, daB sich die Zusammensetzung des Salzes bei der 
Fraktionierung nicht geandert hat: 

4,510mg BaSO,. - 16,239 mg Subst.: 4,120 mg AgBr. 
7,802 mg Subst.: 0,120 ccm N (21,5O, 754 mm). - 14,452 mg Subst.: 

C,,H,,O,NBrS Ber. N 1,9 S 4,3 Br 10,8 
Gef. ,, 1,s ,, 4,s ,, 10,8 

Zur Gewinnung des  op t i sch  a k t i v e n  f r e i en  Amins  
wurde eine Losung der Salzfraktion V in Methanol schnell 
mit 0,2 n-Natronlauge bis zur alkalischen Reaktion gegen 
Phenolphthalein versetzt und stark mit Wasser verdiinnt, so- 
daB der Aminoester beim Digerieren mit den Glasstab sich 
teils an diesem, teils an der Wand in Schmieren absetzt, die 
mit Krystallen durchsetzt sind. Man gieBt die Losung ab, 
wascht mehrfach mit reinem Wasser nach und trocknet den 
Aminoester im Vakuumexsiccator, wobei er krystallin erstarrt. 
Eine gewogene Menge davon wird in Methanol gelost bzw. 
filtriert und auf ein bestimmtes Volumen aufgefullt. Diese 
Operationen mussen rasch durchgefuhrt werden, da die 
Racemisationsgeschwindigkeit erheblich ist. I n  der folgenden 
Tabelle sind die abnehmenden Werte der beobachteten 
Rotationen von 0,0449 g Aminoester in 5 ccm Methanol 
(2 dm-Rohr bei 209, sowie die daraus berechneten spezifischen 
Rotationen zusammengestellt. Diese Werte liegen der auf 
S, 64 gebrachten Kurve zugrunde. 

Zeit (Minuten) 1 0 1 5 1 6,5 1 9 1 45 1 92 1 16 Std. 

+0,68 +0,63 +0,60 +0,56 +0,35 +0,17 +0,01 I +37,8 I +35,0 ! +33,4 I +31,2 i +19,5 I +9,5 I-- +0,5 

_ _  _- _ _  -~ - ~.. -- _ _ ~  ~~ _ _ _ _ _ _ _  
ago 

[a]go 

Das Salz der Fraktion VI wurde fein gepulvert, mit uber- 
schiissiger Natronlauge iibergossen und damit gut verrieben, 
um die Bromcamphersulfos~ure herauszulosen. Der Ruckstand 
wurde abgenutscht und gut mit Wasser gewaschen. Da der 
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verbleibende Aminoester noch eine positive Reaktion auf Halogen 
nach Be i l s t e in  gab, wurde die Prozedur wiederholt. Die 
jetzt praktisch halogenfreien Krystalle wurden getrocknet und 
auf ihre Drehung hin untersucht. Die folgende Tabelle zeigt 
die Racemisierung yon 0,0628 g Aminoester in 5 ccm Methanol 
(2 dm-Rohr, 20"). 

Der optisch aktive Aminoester (Fraktion VI) schmilzt in 
einem auf 78" vorgeheizten Bad bei 78,3-83,09 Erhitzt 
man ihn dagegen langsam, so schmilzt er wie die racemische 
Verbindung bei 82-83 O. 




