Studien tiber Herstellung und Konstitution synthetischer Gerbstoffe, V1)

Uber die Darstellung von Methylolverbindungen
des 4,4’-Dihydroxydiphenylisulfons?)

Von G. Reica und G. HEBESTREIT

Inhaltsiibersicht

Durch Chromatographie an Polyamidpulver gelang die Trennung eines Gemisches von
Methylolverbindungen des 4,4’-Dihydroxydiphenylsulfons. Die so isolierten Methylolver-
bindungen konnten identifiziert und weiterhin durch Reduktion entsprechender Carbonsiuren
des 4,4’-Dihydroxydiphenylsulfons mit LiAlH, dargestellt werden.

Wie in einer vorangegangenen Mitteilung!) beschrieben, entsteht bei
der Reaktion des 4, 4’-Dihydroxydiphenylsulfons mit Formaldehyd im alka-
lischen Medium ein Produkt, welches sich papierchromatographisch (Buta-
nol/NH, 1:3 als Laufmittel) in 4 neue, mit FeCl, blauviolett reagierende,
Verbindungen auftrennen 1it. Auf Grund der 4 freien o-Stellungen zu den
OH-Gruppen wurde angenommen, daf3 es sich dabei um Mono- (RWert
0,28), Di- (R¢: 0,23), Tri- (Re: 0,20) und Tetramethylolverbindungen (R,:
0,14) des 4,4'Dihydroxydiphenylsulfons handelt. Die Beweisfithrung hier-
fiir war Gegenstand der vorliegenden Untersuchung.

Wie bereits durch kinetische Untersuchungen?) gezeigt, ist es maoglich,
die Kondensation des 4,4-Dihydroxydiphenylsulfons bei geeigneter Wahl
von Temperatur und Konzentration abzubrechen, wenn im Reaktions-
gemisch neben etwa 509, unverédnderten Sulfons nur 2 Methylolverbindun-
gen (Re-Werte 0,28 und 0,23) vorliegen. Es wurde deshalb versucht, zunichst
aus einem solchen Gemisch die Methylolverbindungen durch Umkristalli-
sation rein darzustellen. Diese Versuche waren jedoch, entgegen den Anga-
ben von L. M. SHUTER?), erfolglos. AusschlieBlich durch Sdulenchromato-
graphie an Polyamidpulver gelang es, die 2 Methylolverbindungen zu tren-
nen und in ausreichenden Mengen zu isolieren.

1) IV. Mitt.: G. REICH u. G. HEBESTREIT, J. prakt. Chem., im Druck.

2) Auszugsweise vorgetragen von G. HeBEsTrEIT am 23. 6. 61 auf der Chemiedozenten-
tagung in Merseburg.

3) L. M. SHUTER, Ber. Akad. Wiss. Ukrain. SSR 1958, 402-406.

21 7. prakt. Chem. 4. Reihe, Ba. 19.
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Polyamidpulver war als chromatographisches Sorptionsmittel zur Tren-
nung von Phenolen erstmals 1955 von V.CargLur, A. M. Liquorr und
A. MeLE*) beschrieben worden. Spiter wurden dann von W. GGRASSMANN
und seinem Arbeitskreis ausfithrliche Untersuchungen iiber Art und Festig-
keit der Bindung von einfachen Phenolen?), aber auch aromatischen Car-
bon-, Sulfonsiuren und Nitroverbindungen®) bekanntgegeben. Auf Grund
der ungewohnlich hohen Kapazitit der Polyamidsédulen findet nach W.
GrassMANN?) die Bindung organischer Substanzen an Polyamid im Gegen-
satz zu den iibrigen chromatographischen Trennverfahren nicht nur an der
Obertliche, sondern in Analogie zum Gerbvorgang auch im Inneren des
Sorptionsmittels iiber Wasserstoffbriickenbindungen statt.

Die bedeutendste Anwendung fand dieses Verfahren zur Trennung und
Isolierung von pflanzlichen Gerbstoffen®) und anderen Pflanzeninhaltsstof-
fen?) sowie aromatischen synthetischen Gerbstoffen10)!). G. RErca!!) wies
erstmalig auf die Moglichkeit der Trennung von Methylolverbindungen an
Polyamidpulversdulen hin.

Zur Trennung der Methylolverbindungen des 4,4'-Dihydroxydiphenyl-
sulfons wurden die Polyamidpulver Miramid FP und SP vom VEB Leuna-
Werke verwandt. Als Eluationsmittel eigneten sich Dimethylformamid/
Wasser im Mischungsverhéltnis 1:4 oder 1:5, sowie Aceton/Wasser 1:3.
Der Trennvorgang wurde durch papierchromatographische Untersuchung
der Finzelfraktionen verfolgt, die reinen Fraktionen préparativ aufgearbei-
tet und die so gewonnenen Methylolverbindungen durch Analyse und IR-
Spektrum charakterisiert.

Entsprechend der urspriinglichen Annahmel!) ergab sich, dafl es sich
bei der Verbindung mit dem R-Wert 0,28 um ein 3-Hydroxymethyl-4,4'-
dihydroxydiphenylsulfon (I), bei der mit dem R-Wert 0,23 um ein 3,3'-

4) V. CareLLi, A. M. Liquorr u. A. MELE, Nature (London) 176, 70 (1955).

5) W. GrassMarN, H. HOrRMANN u. K. HarTL, Makromolekulare Chem. 21, 37 (1956).

%) H. Expres, W. GrassMaxy u. M. Opepert, Hoppe-Seylers Z. physiol. Chem. 317,
21 (1959).

7) W. GrassmMaNN, H. ExprES, M. OPPELT u. Hassax Er Sissr, Leder 10, 149 (1959).

8) W. GrassMaNN, H.Expres, W.Pavckner u. H. Marages, Chem. Ber. 90, 1125
(19567); H. ExprES, Leder 8, 222 (1957); W. GrassMANN, Leder 9, 193 (1958) ; W. GrRASSMANN,
H. ExprES u. W. PAUCKNER, Chem. Ber. 91, 134 (1958).

%) L. HoraamMMER, H. WagNER u. W.LrEB, Naturwissenschaften 44, 513 (1957);
L. HoraammER, H. WAGNER, J.Izquierpo u. H. ENDRES, Arch. Pharmaz. Ber. dtsch.
pharmaz. Ges. 291/63, 269 (1958); M. OpPELT, Diss. Miinchen 1958; R. NEv, Nature (London}
182, 660 (1958).

10y Z. KoTasEK u. J. STRACHOTA, Veda a vyzkum v kozedelnem prumyslu ITT, 25 (1958).

1) G. ReicH u. W. BArRTHEL, Gesammelte Abh. dtsch. Lederinst. Freiberg/Sa. Heft 14,
27 (1959).
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Dihydroxymethyl-4,4’-dihydroxydiphenylsulfon (II) handelte:

(!)H (|)H
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—R,
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“so¢”
I: R, = —CH,0H; R,=R,=R,=H
: R, =R, = —CH,0H; R,=R,=H
HI: B, = R, = —CH,0H; R,=R, = --CH,

Zum weiteren Beweis der angegebenen Konstitution wurden diese Ver-
bindungen durch Reduktion der entsprechenden Carbonsduren mittels
LiAlH, in Dioxan dargestellt. Sie erwiesen sich mit denen durch Siulen-
chromatographie an Polyamidpulver isolierten Methylolverbindung hin-
sichtlich Analyse, papierchromatographischem Verhalten und Schmelz-
punkten identisch.

Das zur Darstellung der Dimethylolverbindung benétigte 3,3'-Dicarb-
methoxy-4, 4 -dihydroxydiphenylsulfon war nach J. KLosa!?) zuginglich,
wihrend das zur Darstellung der Monomethylolverbindung benétigte 3-
Carboxysulfon durch Atherspaltung des von uns schon friither!3) beschrie-
benen 3-Carboxy-4-hydroxy-4-methoxydiphenylsulfons gewonnen werden
konnte.

Die Trennung der mutmafllichen Tri- und Tetramethylolverbindungen
(Re-Werte 0,20 und 0,14) an Polyamidséulen gelingt in prinzipiell gleicher
Weise, jedoch sind beide Verbindungen, ganz besonders aber die erstgenannte
auch bei Anwendung eines Formaldehydiiberschusses in so geringem Aus-
mall im Endprodukt vorhanden, daB ein sicherer Konstitutionsnachweis
noch aussteht.

Die Brauchbarkeit der Saulenchromatographie an Polyamidpulver zur
praparativen Trennung von Methylolverbindungen konnte weiterhin durch
glatte Auftrennung der Mono- und Dimethylolverbindung des p-Kresols
bestitigt, werden. Damit steht eine gegeniiber dem klassischen Verfahren
iiberlegene Trennmethode zur praparativen Darstellung der auflerordentlich
vielseitig weiterverwendbaren Methylolverbindung der Phenole zur Ver-
fiigung.

Abschlieend sei noch erwihnt, dafi die Auftrennung eines alkalisch
hergestellten Umsetzungsproduktes aus 3, 3’-Dimethyl-4, 4'-dihydroxydiphe-
nylsulfon und Formaldehyd keine Sdulenchromatographie an Polyamid erfor-

N

12) J. Krosa, Z.Naturforsch. 7b, 415 (1952); vgl. N. W. Hirwr, G.V.Japnav u,
Y. M. CHARORADEO, J. Amer. chem. Soc. 57, 101 (1935).
13) G. ReicE u. G. HERESTREIT, J. prakt. Chem. (4) 18, 39 (1961).
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dert, da das hierbei entstehende, bisher nicht beschriebene 3,3’-Dimethyl-
5,5’-dihydroxymethyl-4, 4'-dihydroxydiphenylsulfon (III) so sehr Haupt-
produkt der Reaktion ist, dafl eine einfache Umkristallisation zur Reindar-
stellung geniigt.

Experimenteller Teil

1. Darstellung eines harzireien Methylolgemisches

1 Mol 4,4/-Dihydroxydiphenylsulfon, 2 Mole NaOH und 4 Mole Formaldehyd (29proz.
Losung) wurden in 4000 ml Wasser geldst und in einem Rundkolben mit RiickfluBkiihler im
Wasserbad bei 50 °C erwiirmt. Nach 200 Stunden wurde das Reaktionsgemisch unter Kiihlung
mit 50proz. Essigsiure angesfuert. Das dabei ausfallende Methylolgemisch war zunéchst
harzig, erstarrte aber nach etwa 24 Stunden zu einer gelblichen, teilweise kristallisierten
Masse, die auf dem Tonteller getrocknet wurde. Durch mehrmaliges Umkristallisieren aus
Wasser bei 50°C entstand ein farbloses und kristallines Produkt mit einem Schmelzpunkt
von55—60°C (Fp. des Acetylderivates: 118—120°C). Eis 16ste sich sehr gut in Athanol, Methanol,
Alkali, weniger gut in Essigester, Ather oder Wasser.

Die papierchromatographische Untersuchung (Schleicher & Schiill 2043a, Butanol/
Ammoniak 3:1) ergab, daBl es sich um ein Gemisch zweier Methylolverbindungen mit den
Re-Werten 0,28 und 0,23 mit restlichem 4,4’-Dihydroxydiphenylsulfon (R,-Wert 0,41) handelt.

2. Trennung von Methylolverbindungen des 4,4’ -Dihydroxydiphenylsulfons an
Polyamidpulver

260 g Polyamidpulver (Miramid SP-Leuna) wurden mit Aceton/Wasser (3:1) angeriihrt
und der entstandene diinnflissige Brei in eine Chromatographiersidule (6 cn Durchmesser,
80 ¢cm Linge), die unten durch einen Wattebausch oder durch eine Frittenplatte abgeschlossen
war, eingefiillt. Nach erfolgter Sedimentation des Pulvers wurden 10 g des Methylolgemisches
(s. 1.) in wenigen ml Aceton gelsst, auf die Saule gegeben, nachdem die iiber dem sedimen-
tierten. Pulver stehende Fliissigkeit eben verschwunden war. Dic Saule wurde nach dem Ein-
dringen der Substanzlosung mit dem Vorratsgefill verbunden, aus dem entsprechend der
Eluationsgeschwindigkeit Aceton/Wasser (1:3) nachfliefen konnte. Nach 11 Vorlauf wurde
das Eluat auf einem Fraktionssammler in Fraktionen zu je 8 ml geteilt, die papierchromato-
graphisch einheitlichen Fraktionen vereinigt und bei etwa 25 °C getrocknet.

Von 290 abgenommenen Fraktionen enthielten die

Fraktionen 1--55 0,785 g einer Substanz mit R,-Wert 0,23
und die

Fraktionen 70245 2,769 g einer Substanz mit Ry-Wert 0,28.

2.1. Substanz mit R,-Wert 0,28, 3-Hydroxymethyl-4,4’-dihydroxydiphenyl-
sulfon

¥p. 180—185°C (Zersetzung).

Blauviolette FeCl,-Reaktion.

Sehr gut 16slich in Athanol, Methanol, Alkali, maBig 16slich in Ather, Wasser.

Die Substanz konnte in gut kristalliner Form erhalten werden, wenn eine konz. acetonige
Losung davon mit der 4fachen Menge H,O versetzt und 3 Tage bei Zimmertemperatur in
einem Becherglas stehen gelassen wurde.

C,H,,0,8 (280)  ber.: 55,719% C; 4,299% H; 11,43% S;
gef.: 55,869 C; 4,429, H; 11,05%, S.
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Acetylderivat:
Fp. 139—139,5°C (aus Athanol).
CyeH1e0,S (406) ber.: 56,159 O; 4,439 H; 7,889 S;

gef.: 55,869 C; 4,539 H; 7,829 8.

2.2. Substanz mit Re-Wert 0,23: 3,8’-Dibydroxymethyl-4,4’-dihydroxydi-
phenylsulfon
Fp. 156—157°C (Zersetzung).
Blauviolette FeCl,-Reaktion.

Die Loslichkeiten entsprechen etwa denen der Monomethylolverbindung, nur in Wasser
ist die Dimethylolverbindung etwas besser lislich. Die Umkristallisation erfolgt wie oben
beschrieben.

C,H,,0, (310) ber.: 54,199, C; 4,629, H; 10,329, S;
gef.: 54,209, C; 4,5669% H; 10,009, S.

Acetylderivat:

Fp. 125—126°C (aus Athanol).

CyoH,00,,8 (478)  ber.: 55,239 C; 4,609 H; 6,699 S;
gef.: 55,100 C; 4,959, H; 6,549, S.

3. 3-Hydroxymethyl-4,4’-dihydroxydiphenylsulfon durch LiAlH,-Reduaktion

In einem mit RiickfluBkiihler, KPG-Riihrer und Tropftrichter versehenem Dreihals-
kolben wurden 5,7 g LiAlH, durch dreistiindiges Kochen in 200 ml wasserfreiem Dioxan
gelost. In diese Losung wurde nach dem Abkiihlen unter gleichméfigem Rithren eine Losung
von 7,6 g 3-Carboxy-4, 4'-diacetoxy-diphenylsulfon innerhalb von 15 Minuten zugetropft. Nach
Beendigung der Zugabe wurde das nun gelb gefirbte Reaktionsgemisch 5 Stunden bei 40°C
im Wasserbad erwirmt und anschlieBend tiber Nacht stehen gelassen. Zur Zersetzung des
itberschiissigen LiAlH, wurde das Reaktionsgemisch mit einem Gemisch aus 25 ml Dioxan
und 5 m! Essigester versetzt und 15 Minuten auf 40 °C erwirmt. Danach wurden 50 ml Dioxan
und 2 ml Wasser zugesetzt und 1—2 Stunden stehen gelassen. Nach dem Ansiuern mit ver-
diinnter HCl wurde die Losung filtriert und das Filtrat im Vakuum bis zur Trockne einge-
dampft. Das entstandene gelbe kristalline Produkt bestand nach der papierchromatographi-
schen Analyse aus 3-Hydroxymethyl-4, 4'-dihydroxydiphenylsulfon und der nichtreduzierten
Carbonsaure, die durch Behandlung mit 10proz. KHCO,-Lésung entfernt werden konnte.

Umkristallisation wie unter 2.1. beschrieben.
Fp. 180—185°C (Zersetzung).
Ausbeute: 529 d. Th.; Ry-Wert: 0,28 (But./NH,. Schleicher & Schiill 2043a).

C;5H,,0,8 (280) ber.: 55,719, C; 4,299, H; 11,439, S;
gef.: 55,5609 C; 4,349% H; 11,649, S.

Acetylderivat:

Fp. 136—137°C (aus Athanol).

Mischschmelzpunkt mit Acetylderivat der Verbindung aus der saulenchromatographi-
schen Trennung ergab keine Schmelzpunktsdepression.

Die Reduktion eines 3,3’-Dicarbmethoxy-4,4’-diacetoxy-diphenylsulfons nach der glei-
chen Methode fithrt zu dem unter 2.2. beschriebenen 3,3’-Dihydroxymethyl-4,4’-dihydroxy-
diphenylsulfon.
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4. 3,3’-Dimethyl-5,5-dihydroxymethyl-4,4’-dihydroxydiphenylsulfon

13,9 g 8,3’-Dimethyl-4, 4"-dihydroxydiphenylsulfon wurden mit 4 g NaOH in 75 ml Was-
ser gelsst. Nach Zugabe von 20,3 g einer 29,6proz. Formaldehydlésung wurde das Gemisch
86 Stunden bei 50 °C und anschlieflend 18 Stunden bei 70°C im Wasserbad erwarmt. Nach-
dem die papierchromatographische Analyse gezeigt hatte, dal im Reaktionsprodukt vorwie-
gend nur eine Methylolverbindung vorhanden war, wurde die alkalische Losung mit Essig-
sdure neutralisiert, das dabei ausgefallene Produkt nach der Kristallisation getrocknet und
aus Wasser umkristallisiert.

Fp. 173-174°C (Zersetzung).

Ausbeute: 8569, d. Th.

R-Wert 0,41 (Rundfiltermethode, Schleicher & Schiill 20402, Butanol/NH,).

Die Loslichkeiten entsprechen etwa der unter 2.2. beschriebenen Verbindung.

C16H 5048 (338) ber.: 56,809, C; 5,339% H; 9,479, S;
gef.: 56,649, C; 5,449 H; 9,429 S.

Acetylderivat:

Fp. 128—129°C (aus Athanol).

CpuHo,e0,8  (506)  ber.: 56,929, C; 5,149 H; 6,329 S.
gef.: 56,64% C; 5,169, H; 6,25%, S.
Freiberg/Sa., Deutsches Lederinstitut.

Bei der Redaktion eingegangen am 20. August 1962.





