
Uber p-Cymol und seine Derivate. XXVIII1) 

Uber weitere Ortho-Metallierungen 
mit 2-Brom-p-cymol 

und den Versuch einer theoretischen Deutung 
Von W. STRUBELL 

Inhaltsiibersicht 
Die Ortho-Metallierung des 2-Brom-p-cymols wird niit verschiedenen Basen einmal im 

UberschuB ziim anderen im molaren Verhiltnis beschrieben. Im ersteren Falle resultieren 
die isomeren Biaryle, im letzteren die zu erwartenden isomeren Amine, Ather usw. Die Er- 
gebnisse werden theoretisch gedeutet . 

Die schon von WITTIG 2, vermutete nukleophile aromatische Substi- 
tu  tion unter Bildung von Arinen wurde von ROBERTS und Mitarbeiter 3, 

sowie von HUISGEN und Mitarbeiter 4, eingehend untersucht. Der klassi- 
sche Additions- und der neue Eliminierungsmechanismus der nukleo- 
philen aroniatischen Substitution konnen aber miteinander konkurrieren, 
wie dies bei der Umsetzung von Fluornaphthalinen mit Alkaliamiden 5 ,  

oder der alkalischen Hydrolyse des Chlorbenzols 6, gefundeii wurde. Be- 
reits MEYER und BERGIUS 7) gaben bei der alkalischen Chlorbenzol-Hy- 
drolyse fur die Umsetzung bej 300" mit 4 kpivalenten einer 15-20proz. 
Natronlauge eine Phenolausbeute von 96% sowie das Fehlen von Neben- 
produkten an, fanden jedoch, dal3 geringer Uberschul3 von Lauge zu 
steigender Mitbildung von Biphenylather fuhrt. Diese Bildung von Biaryl- 
verbindungen aus Halogenaromaten tritt nur dann ein, wenn bei den 
Umsetzungen der Protonenacceptor - die Basen - im UberschuB vor- 
handen ist *). Wir setzten in unseren friiheren Arbeiten9) stets gleiche 

l) M'. STRUBELL, J. prthkt. Chem. XXVII. Mitteilung, im Druck. 
*) G .  WITTIC, Naturwissenschaften 30, 696 (1942). 
3, J. D. ROBERTS, E.  F. JENNY u. M. C. CASERIO, Experientia 14, 349 (1958). 
4) R. HUISCEN u. Mitarb., Naturwissenschaften 41, 358 (1954); Liebigs Ann. Chem. 

5) R. HUISGEN, J. SAUER, Mi. MACK u. J. ZIECLER, Chem. Ber. 92, 441 (1959). 
6 )  A. LUTTRINGHAUS u. D. AMBROS, Chem. Ber. 89, 463 (1956). 
7 )  K. H. MEYER u. F. DERGIUS, Ber. dtsch. chem. Ges. 47, 3155 (1914). 
*) R.HUISCEN, J. SAUER u. A.HAUSER, Z. angew. Chem. 69, 267 (1957). 
9, W. STRUBELL u. H. BAUMCARTEL, Arch. Pharm. 289, 719 (1956); 291, 66 (1938). 

694, 137 (1955); Chem. Ber. 91, 1438 (1958). 
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Mengen 2-Brom-p-cymol mit gleichen Mengen Protonenacceptor um und 
erhielten daher niemals Biarylverbindungen. Eine Ausnahme bilden die 
Umsetznngen von 2-Brom-p-cymol mit Natriumamid in heterogener 
Phase in Gegenwart von Kupferpropionylaceton lo) oder Kupferpulver ll). 
Hier ist die Bildung von Bicymyl aber auf eine Urnlagerung nach ULL- 
MAS h- zuriickzufiihren. 

Um nun die Diskrepanzen zwischen den Arbeiten von H U I S G E N ~ )  

und den unseren9) zu klaren, setzten wir 2-Broni-p-cymol mit p-Cymyl- 
lithium im UberschuS in Gegenwart von vie1 Piperidin urn und erhielten 
2,2’-Bicym;vl und 2,S’-Bicymyl zusammen in 75proz. Ausbeute bei einer 
Temperatur von 30 “C. Die Aufarbeitung geschah so, wie friiher12) be- 
schrieben. 

Each HUISGEN 13) nimmt die Reaktion folgenden Verlauf : 
HNC,H,, + LiCl,H,, --f Cl,H14 + LiNC,H,,, 
C,,H,,Br + LiC,,H,, + C,,H,, + LiBr + C,,H,, 

C,,H13Br + LiNC,H, + Cl,H,, + LiBr + HNC,Hlo 

(1) 
(2) 
(3) 

(6) 
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Das momentan aus Piperidin und p-Cympllithium erzeugte Lithium- 
piperidid setzt aus 2-Brom-p-cymol das p-Cym-in schneller frei als das 
starker basjsche p-Cymyllithium. Nun konkurrieren beide Basen um das 
p-Cym-in. Hier ist das Cymyllithium erfolgreicher, was aus den hohen 
Ausbeuten der Biaryle hervorgeht. Lithiumpiperidid spielt also hier nur 
die Rolle eines Katalysators, indem es in schneller Folge das zur Um- 
setzung mit der metallorgaiiischen Verbindung benotigte p-Cym-in 
liefert . 

Ahnlich verhielt sich auch p-Cymyllithium in Gegenwart von Ammo- 
niak oder Dimethylamin, wenn sie im UberschuIj mit 2-Brom-p-cymol 
umgesetzt wurden. I n  beiden FBllen bildeten sich vor allem die Verbin- 
dungen I11 und IV neben geringen Mengen des isomeren Amin bzw. Di- 
methylamin. Bei der Umsetzung voii 2-Brom-p-cymol mit Cymyllithium 
und Alkohol im UberschuB konnten keine Biarylverbindungen isoliert 
werden, weil der Alkohol nur eine sehr schwache Base in beziig auf 
Piperidin, Dimethylamin oder Ammoniak darstellt . 

Die isomeren Bicymyle wurden destillativ abgetrennt und an Hand 
der bereits fruher ermittelten physikalischen Daten12) identifiziert,. 

In Fortsetzung unserer fruheren Arbeiten12) gelang es fernerhin, 
einige zum Teil unseres Wissens noch nicht bekannte Verbindungen vom 
2-Brom-p-cymol ausgehend uber das p-Cym-in (VII b) zu isolieren, und 
zwar derart, daB Halogenid und Base in molaren Verhaltnissen umgesetzt 
wurden. Biaryle wurden daher nicht erhalten, weil die Reaktion nach 
folgenden Gleichungen abliiuft : 

Br 

+ HP 
Ylk 

Alk = Natrium P = Protonenacceptor 

VJIa VIIb  VIIc 
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duf diese Weise stellten wir niit Natriummethyl Carvacryl- und Thy- 
mylmethylather (P = OCH, in VII I  und IX) ;  mit Natriumpropylat 
Carvacryl- und Thymylpropylather (P = OC,H, in VIII und IX) ;  mit 
Natriumphenolat Carvacryl- und Thymylphenylather (P = OC,H, in 
VI I I  und IX) ; mit Natrium-p-kresolat Carvacryl- und Thymyl-p-tolyl- 
ather (P = p-CH,-C,H,O- in VIII und IX)  ; mit Carvacrylnatrium Di- 
carvacrylather und Carvacrylthymylather (P = Cl,H,,O in VI I I  und IX} 
und mit Kaliumcyanid p-Cymyl-2- und -3-nitril (P = CN in VI I I  und 
IX) dar. 

Die isomeren p-Cymylnitrile konnten nicht getrennt und nicht in die 
p-Cymol-2- und p-Cymol-3-carbonsiiure, die bereits von BOGERT und 
TUTTLE 14) dargestellt wurden, ubergefuhrt werden. 

Zusammenfassend wird festgestellt, daB die Orthometallierung in 
zwei Richtungen verlaufen kann : Betragt das Verhaltnis Arylhalogenid 
zu den BRONSTEDT-Basen bei der Umsetzung 1 : 1, dann bilden sich die 
zu erwartenden Isomerengemische VII I  und IX. Erhoht man den Anteil 
der BRONSTEDT-Basen, so werden in mehr oder weniger groBen Ausbeuten 
die isomeren Biaryle I11 und IV erhalten. 

Experimentelles 
1. Darstellung der isomeren Bicymyle 

0,l Mol 2-Brom-p-cymol werden mit 0,2 Mol p-Cymyllithium in Ammoniakatmo- 
sphiire bzw. mit 0,3 Mol wasserfreiem Dimethylamin umgesetzt 9). I n  75proz. Ausbeute 
wurden die beiden isomeren Bicymyle erhalten, deren physikalische Daten mit denen von 
uns fruher beschriebenen12) ubereinstimmten. 

2. Darstellung des Carvacrylmethylathers und !l!bymylmethylathers 
0, l  Mol(21,3 g) 2-Brom-p-cymol wurden mit 0,l Mol(5,4 g) Natriummethylat, wie bei 

der Synthese des Carvacryliithylathers beschrieben12), umgesetzt. Die mehrfache Vakuum- 
fraktionierung des Athergemisches ergab fur  den Carvacrylmethyliither einen Siedepunkt 
bei 15 mm von 107-108 & C  und fur den Thymylmethyliither einen Siedepunkt bei 15 miii 
von 96 'C. 

Elementaranalyse 
fur Carvacrylmethyliither 
ber.: C 80,44o/b; H 9,8204 
gef.: C 80,39%; H 9,78y0 

l 4 )  M. F. BOGERT U .  J. C. TUTTLE, 

f iir Th ymylmethyliither 
ber. : C 80,44y0; H 9,82y0 
gef.: C 80,40%; H 9,79y0 

J. Amer. chem. SOC. 35, 1349 (1916). 
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Nach der Elementaranalyse haben beide Verbindungen die gleiche Summenformel. Der 
Carvacrylmethylather besitzt nach SABATIER und MAIL HE^^) einen Siedepunkt yon 216,8-C 
der Thymylmethylather nach PINETTE~~) einen Siedepunkt von 216,:' "C und nach DELE- 
~ 1 ~ 1 ~ 7 )  bei 15 mm einen Siedepunkt yon 94-96 "C. Zur genauen Identifizierung wiirde der 
Carvacrylmethyl&ther nochmals unter normalem Druck destilliert und ein Siedepunkt von 
217 "C festgestellt. 

3. Darstellung des Carvacrylpropylathers und Thymylpropylathers 
In  Anlehnung an 2. wurden 0,i Mol 2-Brom-p-cymol mit 0,l Mol Natriumpropylat 

(8,4 g) innerhalb 6 Stunden umgesetzt. Nach dem Ausathern und mehrfacher Vakuum- 
fraktionierung zeigte der Carvacrylpropylather bei 15 mm einen Siedepunkt von 133 "C 
und der Thymylpropylather bei 15 mm einen Siedepunkt von 121 "C. 

Elementaranalyse 
fur  Carvacrylpropylather fur Thymylpropylather 
ber.: C 81,20%; H 10,4876 
gef.: C 81,16%; H 10,42% 

ber. : C 81,20%; H 10,48% 
gef.: C 81,18%; H 10,44% 

Die Elementaranalyse beweist wieder die gleiche Summenforniel beider Verbindungen. 
PINETTE la) gibt fur den Thymylpropyliither bei normalem Druck einen Siedepunkt von 
2-13 "C. Wir erhielten einen Siedepunkt von 242 'C unter Zersetzung. 

4. Darstellung des Carvacrylphenylathers und Thymylphenylathers 
0,l Mol 2-Brom-p-cymol (21,3 g) wurden mit 0,l Mol Natriumphenolat (11,6 g) inner- 

halb 5 Stunden nmgesetzt, ausgeathert und mehrfach vakuumfraktioniert. 

Carvacrylphenylather Kp.,, 188 "C 
Thymylphenylather Kp.,, 176 O C .  

Der von uns erhaltene Siedepunkt des Thymylphenylathers stimmt niit dem von 
ULLMANN und SP0NAGELl9) (Kp.,, 176 ' c) uberein. Die Elementaranalyse beweist die 
gleiche Summenformel der beiden Ather, woraus hervorgeht, daS die hoher siedende Ver- 
bindung der Carvacrylphenylather ist. 

Elementaranalyse 
f ur Carvacrylphenyliither fur Thyrnylphenyliither 
ber.: C 84,91%; H 8,02% 
gef.: C 84,88%; H 7,98% 

ber.: C 84,91%; H 8,02% 
gef.: C 84,89%; H 8,00o/b 

5. Darstellung des Carvacryl-p-tolylathers und des Thymyl-p-tolylathers 
0,l Mol 2-Brom-p-cymol (21,3 g) wurden mit 0,l Mol p-Kresolnatrium (13,O g) mit- 

einander umgesetzt. Nach mehrfacher fraktionierter Vakuumdestillation wurden zwei 
Produkte mit einem Siedepunkt von 191 'C und 168 "C bei 16 mm erhalten. Die erstere 
Substanz siedet bei normalem Druck bei 294 "C unter geringer Zersetzung. Der Siedepunkt 

13) P. SABATIER u. A. MAILHE, Compt. rend. hebdom. 151, 361 (1910). 
16) J. PINETTE, Liebigs Ann. Chem. 243, 47 (1888). 
l7) M. DELEPINE, Compt. rend. hebdom. 160, 1062 (1910). 
l*) J. PINEETE, Liebigs Ann. Chem. 243, 32 (1888). 
19) F. ULLMANN u. P. SPONAGEL, Liebigs Ann. Chem. 360, 89 (1906). 
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stimmt rnit dem von SABATIER und MAIL HE^^) fur Carvacryl-p-tolyliither uberein. Wie aus 
der Elementaranalyse hervorgeht, besitzen beide Substanzen die gleiche Summenformel 
so da13 die zweite Substanz der Thymyl-p-tolyliither ist. 

Elementaranalyse 
f ur Carvacryl -p-tolyliither 
ber.: C 84,35y0; H 8,39y0 
gef.: C 84,31%; H 8,37Y0 

fur Thymyl-p-tolyliither 
ber.: C 84,35%; H 8,3904 
gef.: C 84,29%; H 8,35y0 

6. Darstellung des Dicarvacrylather und des Carvacrylthymyliither 
0,l Mol 2-Brom-p-cymol (21,3 g) werden mit 0,l Mol Carvacrylnatrium (17,2 g) wie 

ublich umgesetzt. 
Nach dem Erkalten wurde das Gemisch aus Alkohol mehrfach umkristallisiert. Es 

resultierten farblose Prismen mit einem Schmelzpunkt von 111 "C, SABATIER und MAIL HE^') 
haben fur den Dicarvacrylather einen Schmelzpunkt von 110 'C gefundeu, und farblose 
Nadeln mit einem Schmp. von 104-105 "C. Die Elementaranalyse beweist fur beide Ver- 
bindungen die gleiche Summenformel, so da5 die zwischen 104 und 105 O C  schmelzende 
Verbindung der Carvacrylthymylather ist . 

Elementaranalyse 
fur Dicarvacrylather fur Carvacrylthymylather 
her.: C 85,0504; H 9,28% ber.: C 85,05y0; H 9,28y0 
gef.: C 84,97%; H 9,27% gef.: C 85,00y0; H 9,26y0 

7. Darstellung des isomeren p-Cymylnitril 
0,l Mol2-Brom-p-Cymol(21,3 g) wurden mit 0 , l  Mol Kaliumcyanid (6,5 g) umgesetzt, 

wie bei der Carvacrolsynthese beschrieben2z). Nach dem Aussthern und Verdampfen des 
Athers verblieb als kristalliner Ruckstand das Isomerengemisch. Es gelang uns nicht, 
dieses zu trennen. 

Elementaranal yse 
ber.: N 8,80% 
gef. : N 8,78y0. 

berechnet als p-Cymylnitril 

Die Elementaranalyse beweist, da5 eine chemisch reine Substanz eventuell in ihren 
Isomeren vorliegt, so da5 wir annehmen durfen, daIj das Isomerengemisch aus p-Cymyl-2- 
nitril und p-Cymyl-3-nitril besteht. 
______ 

20) P. SABATIER u. A. MAILHE, Compt. rend. hebdom. 168, 612 (1914). 
zl) P. SABATIER u. A. MAILHE, Compt. rend. hebdom. 158, 610 (1911). 
22) W. STRUBELL u. H. BAUMO-ARTEL, DDR Pat. 14460. 

Leipzig, Forschungslabor des ehemaligen VEB Dentalchemie. 
Neue Anschrift: V E B  Deutsches Hydrierwerk Rodleben, Post Ro/llau/ 

Elbe. 
Bei der Redaktion eingegangen am 26. Januar 1961. 
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