Uber Dicarbonylderivate von Phenolen.
(IIT. Mitteilung.)!

Von
W. Gruber und F. E. Hoyos.

Aus dem IL. Chemischen Laboratorium der Universitit Wien.
{ Eingelangt am 27. Sept. 1948. Vorgelegt in der Siteung am 7.0kt 1948.)

In der II. Mitteilung haben wir an einigen Monocarbonylverbindungen
der Resorcin- und Phloroglucinreihe zeigen kdnnen, dal durch Anwendung
einer modifizierten Gattermann-Reaktion eine zweite Carbonylgruppe in
den Benzolkern eintritt. Die Konstitution der dabei neuentstehenden
Verbindungen konnten wir zum groflen Teil aufkliren; jedoch gelang
es damals nicht, die Orientierung des entstandenen Orcindialdehyds im
Sinne von Formel I1 oder III zu entscheiden. Ebenso lagen die Ver-
hiltnisse in diesem Stadium der Untersuchungen mit dem Einwirkungs-
produkt von Chloracetonitrii auf Phloracetophenon (IV); wie in der
vorhergehenden Mitteilung gezeigt, entsteht dabei das Gemisch der
isomeren Cumaranone V und VI, das sich auf Grund der unterschied-
lichen Wasserldslichkeit gut trennen lieB.

Bei der Einwirkung von Chlorwasserstoff auf ein Gemisch von Oreyl-
aldehyd, Zinkcyanid und Aluminiumechlorid in Ather entsteht als alleiniges
Reaktionsprodukt der Orcindialdehyd, der im Beilstein? als «-Orcin-
dialdehyd bezeichnet wird; diese Zuordnung stiitzt sich auf die Uber-
einstimmung von Schmelzpunkt, Wasserdampffliichtigkeit und Eisen-
chloridreaktion. Fiir die Klirung der Konstitution dieser Verbindung
haben wir nach Clemmensen reduziert, wobel wir ein bei 150 bis 152°
schmelzendes Trimethylresorcin erhielten. Auf Grund des allgemeinen
Reaktionsverlanfes dieser Gattermann-Synthese, den wir in der II. Mit-
teilung erdrtert haben, vermuteten wir das Vorliegen von 2,4,5-Trimethyl-

1 I1. Mitteilung: W.Gruber und Franziska Traoub, Mh. Chem. 77, 414
(1946).
2 Tiemann und Helkenberg, Ber. dtsch. chem. Ges. 12, 1003 (1879).
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resorcin (VII), was sich durch Vergleich mit einem synthetischen Muster
auch beweisen liel. Das hierfiir notwendige §-Orcin (VIII) stellten wir
nach R.v. Schilling und D. Vorldnder® bzw. nach A. Sonn* her; die
Einfihrung einer Aldehydgruppe bereitete keine Schwierigkeiten.?
Diesen f-Orcinaldehyd (IX) haben wir wieder nach Clemmensen in den
entsprechenden Kohlenwasserstoff tibergefiithrt und direkt mit der frag-
lichen Substanz verglichen. Damit ist die Konstitution unseres Orcin-
dialdehyds und damit des x-Orcindialdehyds aus Beilstesns Handbuch
im Sinne der Formel III geklirt; dem (-Isomeren mul} also die Konsti-
tution IT zukommen.
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Fiir die Klirung der Konstitution der beiden Acetylcumaranone V
und VI versuchten wir zuerst den Abbauweg nach Methylierung der
freien OH-Gruppen. Diese Methylierung mit Diazomethan oder Dimethyl-
sulfat und Lauge verlduft sehr uneinheitlich und gibt daber schlechte
Ausbeuten. Auch der Ozonabbau mit den acetylierben Verbindungen
brachte nicht den gewiinschten Erfolg. Deswegen wihlten wir einen

3 Liebigs Ann. Chem. 808, 195 (1899).
¢ Ber. dtsch. chem. Ges. 64, 1847 (1931).
5 A. Robertson und R.J.Stephenson, J. chem. Soc. London 1930, 316.
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anderen Weg: Durch Uberfiihrung des Dihydrofuranonringes in den
Furanring und vollstdndige Methylierung der Hydroxylgruppen mufite
es mdglich sein, in einem Falle zum Visnaginon-methyléther (X) zu
gelangen, der in seiner Konstitution gesichert ist. Diesen Weg konnten
wir allerdings nur mit dem Isomeren A vom Schmp. 212 bis 214° gehen;
dieselbe Reaktionsfolge mit der Fraktion B vom Schmp. 231 bis 234°
war wegen Substanzmangels unméglich.

Durch Acetylierung mit Essigsdureanhydrid bei Gegenwart von
Acetylchlorid trat eine Acetylgruppe auch an die enolische OH-Gruppe
des Dihydrofuranonringes, wodurch ein Triacetat XI entstand. Durch
Verseifung dieser Verbindung gelangten. wir wieder zu unserem Aus-
gangsmaterial zuriick, das jetzt den Schmp. von 212 bis 214° zeigte,
der durch neuerliche Reinigung tiher das Acetylderivat nicht mehr ge-
dndert werden konnte. Die Mischprobe mit dem Ausgangsmaterial
{Schmp. 206 bis 208°) lag bei 211 bis 213°, die Mischung mit der Frak-
tion B (Schmp. 231 bis 234°) schmolz bei 192 bis 195°. Durch Acetylierung
der durch Umlosen aus Wasser nicht mehr trennbaren Mittelfrakiion
erhielten wir noch eine groBe Menge der Fraktion A vom Schmp. 212
bis 213°. Die im Enol-Acetat (XI) vorhandene Doppelbindung lieB sich
leicht katalytisch aushydrieren; bei der folgenden Destillation im Vakuum
wird aus dem Dihydrofuranol-Acetat (XII) Essigsdure abgespalten und
der Furanring gebildet. Durch Verseifung dieses 4,6-Diacetoxy-7-acetyl-
cumarons (XIII) gelangten wir zum Dioxyprodukt (XIV). Dal dem
Isomeren A auch tatsdchlich die vorerst nur hypothetisch angenommene
Konstitution VI zukommt, konnten wir auf dieser Stufe schon dadurch
wahrscheinlich machen, daff beim Ringschlufi nach v. Kostaneck: mit
Na-acetat und Essigsiureanhydrid nur ein Furochromon (XV) entsteht,
wihrend unter Zugrundelegung der Formel V zwei Isomere zu erwarten
wiren. Das Dioxyprodukt XTIV liefert bei Methylierung mit Diazomethan,
Dimethylsulfat und Lauge oder mit Jodmethyl und Kaliumkarbonat
in abs. Aceton nur einen Monomethylither XVI und unter #hnlichen
Bedingungen auch nur einen Monobenzyldther XVII. Als Eintrittsstelle
des Methyls ist die Hydroxylgruppe am C-Atom 4 als wahrscheinlich
anzunehmen, da ja die OH-Gruppe in 6 durch nachbarstindige C-Acetyl-
gruppe cheliert und auch in analogen Fillen (zumindest mittels Diazo-
methan) schwer verdtherbar ist. Den Beweis hierfiir werden wir in einer
der ndchsten Arbeiten erbringen.

Fir den Eintritt der Benzylgruppe kommt daher dieselbe Stellung
in Frage. Die im Monodther (XVI und XVII) noch freie Hydroxylgruppe
haben wir mit alkohol. Na-methylat-Losung in das Atherphenolat iiberge-
fiihrt, welches mit Jodmethyl glatt den Ditither (XVIIL und XIX) Heferte.
Zur Gewinnung der Vergleichssubstanz aus Visnaginon haben wir mit
Dimethylsulfat und Lauge methyliert. Der Visnaginonmethylither X
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stimmt nicht mit unserer Verbindung, die aus dem 4,6-Dioxy-7-acetyl-
cumaron XIV durch zweifache Methylierung gewonnen wurde, iiberein.
Demnach kommt dem Isomeren A vom Schmp. 212 bis 214° die Konsti-
tution eines 4,6-Dioxy-T-acetylcumaranons (VI), dem Isomeren B vom
Schmp. 231 bis 234° die eines 4,6-Dioxy-5-acetylcumaranons V zu.
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XIII: R, =R, = OCCH;y;
XIV: R, =R,=H;
XVl: R,=CH,;, R,=H;
XVII: R,=CH,CH;, R,=H;
XVIII: R, =R, = CH,;
XIX: R, =CH,CH,;, R,=CH,.

Experimenteller Teil.

Orcindialdehyd (IIT). 5,00 g Orcylaldehyd (I) in 250 cem abs. Ather,
7,5 g Zinkeyanid und 8,7 g AlCl, in 50 cem abs. Ather wurden unter Kithlung
mit HCl-Gas gesittigt. Von dem sich itber Nacht bildenden Niederschlag
wurde die iiberstehende Fliissigkeit dekantiert, das Aldimid verseift und der
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Dialdehyd aus Wasser umgeldst. Schmp. 117°; braunrote Fisen-(iLl)-
chlorid-Reaktion ; wasserdampffliichtig. Nach diesen Eigenschaften stimamt
die Verbindung mit der im Beilstein als «-Orcindialdehyd beschriebenen
iiberein. Sie wurde nach Clemmensen reduziert und abwechselnd aus Petrol-
ather und Methanol-Wasser umgelést, bis der Schmp. von 150 bis 152°
erreicht war (VII).

C,H,,0,. Ber. C 71,02, H 7,95. Gef. C 70,94, H 8,01.

Das synthetische Muster erhielten wir durch Reduktion des in der Literatur
beschriebenen (loc. cit.) B-Orcinaldehyds IX. Nach o6fterem Umlosen er-
reichten wir den Schmp. von 152 bis 153°. Die Mischprobe ergab keine
Depression.

In ein Gemisch von 10 g Phloracetophenon, 6 g Chloracetonitril, 15 g
Aluminiumehlorid und 150 ccm abs. Ather wurde HCl-Gas bis zur Sdttigung
eingeleitet; nach Verseifung des ausgefallenen Rohproduktes erhielten wir
10,7 g Substanz vom Schmp. 192 bis 196°. Die beiden Isomeren lieBen sich
durch fraktionierte Kristallisation aus heilem Wasser gut trennen. Die
Fraktion A vom Schmp. 206 bis 208° ist leichter léslich und wog 1,07 g,
Fraktion B vom Schmp. 231 bis 234°, in Wasser sehr schwer l6slich, wog
310 mg. Es verblieb dabei eine Mittelfraktion von 9,2 g, die sich so nicht
mehr trennen liel und mit dem Ausgangsmaterial starke Depression ergab.

4,64 g dieser Mittelfraktion haben wir mit 50 cem frisch destilliertem
Hssigsdureanhydrid und 5 cem Acetylchlorid 3 Stunden am Wasserbad
erwirmt und dann die noch verbleibende Acetylierungsmischung im Vak.
vertrieben; der Riickstand lieB sich gut aus Methanol umlésen und erreichte
so den Schmp. von 157 bis 159°. Die Fraktion A wurde in der gleichen
Weise behandelt und ergab ebenfalls ein Produkt vom Schmp. 156 bis 158°,
das im Gemisch mit der Hauptmenge keine Depression ergab.

C;6H;,05. Ber. fiir 3 Acetyle 38,63. Gef. 38,70.

1 g dieses Triacetylderivats (XI) wurde im N,-Strom wunter Riickfluf3
mit 25 cem in methylalkohol. NaOH wihrend 10 Stunden gekocht, nach
Erkalten schwach angesduert, der Alkohol im Vak. abgedampft und der
Riickstand nach dem Absaugen aus Alkohol umgelést. Schmp. 212 bis 214°.
Keine Depression mit der Fraktion A vom Schmp. 206 bis 208°, starke
Depression mit der Fraktion B vom Schmp. 231 bis 234°.

CyoH0,. Ber. C 57,69, H 3,85. Gef. C 57,80, T 3,79.

13,18 g Triacetyloumaranon XTI wurden mit 4,4 g Pd-Mohr in 1300 ccm
Eisessig hydriert. Nach 40 Min. waren 1165 cem (0°, 760 Torr) Wasser-
stoff aufgenommen, was einen Uberschuf von zirka 109, vorstellt.
Obwohl die Hydrierung nicht zum Stillstand gekommen war, wurde
unterbrochen, vom Katalysator filtriert und das Lésungsmittel im Vak.
abgedampft. Der Riickstand enthielt noch eine geringe Menge Ausgangs-
material, das sich auf Grund seiner Schwerloslichkeit in Methanol im
Gegensatz zum sehr leicht lgslichen Dihydroprodukt XII (O1) leicht
abtrennen liel. Ausbeute 8,56 g, das sind 64,69, d. Th.

Dieses 4,6-Diacetoxy-7-acetylcumaranol-(3)-acetat XII spaltet bei
der Destillation unter 0,5 Torr und bei 130 bis 140° Luftbadtemp. leicht
Essigsdure ab, was wir durch wiederholtes Destillieren unter diesen
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Bedingungen erreichten. Ausbeute an 4,6-Diacetoxy-7-acetylcuma-
ron (XIII) 5,31 g, das sind 759 d. Th., 01, das aus Ather-Petrolither
in weillen Nadeln kristallisierte. Schmp. 63 bis 65°.
Cp,H,,0,. Ber. C 60,85, H 4,38, Gef. C 60,59, H 4,62.
Ber. fir 2 Acetylgruppen 31,16. Gef. 31,42.

Ringschluf mit 4,6-Diacetoxy-7-acetylcumaron (XIIT). 718 mg XIII
wurden mit 700 mg wasserfreiem Na-acetat und 3 cem Essigsdureanhydrid
24 Stunden unter RiickfluB auf 170 bis 180° erhitzt, dann in Wasser
ausgegossen und nach mehrstindigem Stehen mit Chloroform ausge-
schiittelt. Nach dem Abdampfen im Vakuum wurde der verbleibende
Riickstand der Destillation im Vak. unterworfen; die Hauptfraktion,
die unter 0,005 Torr oberhalb 140° Luftbadtemp. iiberging, schmolz
nach zweimaligem Umlésen aus Athanol konstant bei 164 bis 166°. Aus-
beute 512 mg reinstes Produkt, das sind 65,69, d. Th. BlaBgelbe Nadeh.

CeH;05. Ber. fiir 3 Acetylgruppen 43,00. Gef. 42,68.

Die Mutterlaugen wurden eingeengt und wieder kristallisieren lassen;
zum Schluff aus einem Athanol-Wassergemisch 1:1. Es kam immer
wieder nur Ausgangsmaterial und die Verbindung vom Schmp. 164 bis
166°, das Acetylchromon XV. Der bei der Vakuumdestillation erhaltene,
unterhalb 140° Badtemp. iibergehende Vorlauf bestand im wesentlichen
aus Ausgangsmaterial, wie die Acetylbestimmung zeigt: ]

C1H,,04. Ber. fiir 2 Acetylgruppen 31,16. Gef. 31,25,

Zur Verseifung dieses Diacetylderivats XIII haben wir 3,43 g mit
4 ¢ NaOH in 80 ccm Methanol versetzt und unter Stickstoff 48 Stunden
stehengelassen. Nach dem Ansduern mit verd. Salzsiure wurde der
Alkohol im Vak. abgedampft und ausgeédthert. Das entstandene Dioxy-
produkt XTIV lief sich bei 0,005 Torr und 170 bis 180° Badtemp. gut
sublimieren. Ausbeute 1,42 g, das sind 599, d. Th. Fir die Analyse
wurde eine kleine Menge mehrmals unter Druck aus Athanol umgeldst
bis zum konstanten Schmp. von 224 bis 226° (ger. Zers., Vak.-Réhrch.).
Die Substanz gibt rotbraune Eisen(III)chlorid-Reaktion und ist leicht
in verd. Alkalien mit dunkelgelber Farbe Ioslich.

0, H0,. Ber. C 62,50, H 4,20. Gef. C 62,38, H 4,30.

0,40 g des vorhergehenden 4,6-Dioxy-7-acetylcumarons (XIV) wurden
mit tberschiissiger, dtherischer Diazomethanlosung iiber Nacht stehen-
gelassen, das noch verbleibende Diazomethan mit Wasser zerstort und
nicht umgesetztes Ausgangsmaterial mit 19%iger wéliriger Lauge ent-
fernt. Der nach dem Abdampfen des Athers zuriickbleibende Riickstand
ging unter 0,005 Torr bei 120 bis 130° Badtemp. iiber und wurde aus
Methanol bis zum héchsten Schmp. von 126 bis 128° umgelost. Aus-
beute 418 mg, das sind 97,7% d. Th.; derbe, blaBgelbe Kristalle (XVI).

C H1,0,. Ber. fur 1 Methoxyl 15,05. Gef. 15,63.
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Fir die Benzylierung des zweiwertigen Phenols XIV haben wir 610 mg
in 20 ccm abs. Aceton gelést und mit 0,5 ccrn Benzylbromid und 750 mg
frischgeglithter Pottasche 5 Stunden am Wasserbad unter Riickflul3 gekocht.
Nach dem FErkalten wurde filtriert, das Aceton im Vak. abgedampft, der
Riickstand in Ather aufgenommen und daraus nicht umgesetztes Ausgangs-
material mit 1%iger wilriger Lauge entfernt. Der Abdampfrickstand wurde
aus Ather-Petrolither bis zur Konstanz des Schmp. von 93 bis 95° umgeldst
und die Verbindung fir die Analyse im Vak. bei 60° tiber P,0; getrocknet.
Ausbeute an XVIIL: 788 mg, das sind 889, d. Th.

0, H,,0,. Ber. C 172,34, H 4,96. Gef. ¢ 72,17, H 5,19.

Dimethylither von XIV. 776 mg Monomethylither XVI haben wir
mit 15 com Methanol, in dem 90 mg Natrium (theor. Menge Na fiir
1 OH-Gruppe 86,6 mg) gelost waren, versetzt und hierauf das Methanol
im Vak. bei 60° restlos vertrieben. Das so gebildete, staubtrockene
Na-Phenolat haben wir mit 3 ccm Methyljodid 3 Stunden unter Riick-
flu gekocht, nach dem Xrkalten mit verd. Salzsdure gegen Kongo
angesiuert und mit Ather erschopft. Die noch vorhandenen phenolischen
Bestandteile wurden aus der Atherschicht mit 30%iger KOH entfernt
und der nach dem Vertreiben des Athers verbleibende Riickstand der
Destillation unterworfen. Durch Ansiuern des Alkaliauszuges und
Ausithern konnten 406 mg Ausgangsmaterial zuriickgewonnen werden.
Augbeute an 4,6-Dimethoxy-7-acetyleumaron XVIII: 285 mg. TUnter
Beriicksichtigung des wiedergewonnenen Ausgangsmaterials erhoht sich
die Ausbeute auf 72,19, d. Th. WeiBe, derbe Prismen, die unter
0,005 Torr bei 110 bis 130° Luftbadtemp. iibergehen. Schmp. 166 bis 167°.

Cp,H,,0,. Ber. OCH, 28,18. Gef. OCH, 28,08.

Visnaginonmethyldther X. 503 mg Visnaginon wurden mit insgesamt
dreimal 1 cem Dimethylsulfat und dreimal 2,2 cem 209%iger wélBriger
KOH bei 70° geschiittelt, der Uberschuf an Dimethylsulfat mit einigen
Kérnchen Ba-hydroxyd-Oktohydrat durch 3stiindiges Erwidrmen am
Wasserbad zerstért, nach dem Erkalten angesiuert und mit Ather er-
schopft; nicht umgesetztes Phenol wurde wieder mit verd. Lauge aus
dem Ather entfernt und hierauf bei 0,005 Torr und 110 bis 120° Badtemp.
iibergetrieben. Rohausbeute 498 mg, das sind 92,7% d. Th. Fir die
Analyse wurde aus Methanol bis zum konstanten Schmp. von 133 bis
135° umgeldst und wieder vakuumdestilliert. Farblose, derbe Kristalle.

Cy,H,,0,. Ber. OCH, 28,18. Gef. OCH, 28,25.

Benzylmethyldther von XIV. 500 mg Benzylidther XVII haben wir mit
45 mg Na-Metall, gelést in 30 cem abs. Methanol, in das Phenolat iiber-
gefithrt und letzteres mit 3 cem Jodmethyl 5 Stunden unter RiickfluB ge-
kocht, nach dem Erkalten mit verd. Salzsdure kongosauer gemacht und
mit Ather erschépft. Nach dem Durchschiitteln mit 30%iger KOH wurde
der Ather vertrieben und der Riuckstand, der ein nicht kristallisierendes
Ol (XIX) vorstellt, firr die Analyse im Vak. iiber P,0, getrocknet.

CisH, 0, Ber. OCH, 10,47. Gef. OCH, 10,89.



