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Wie E.Ziegler und G. Zigeuner'=* in einer Reihe von Arbeiten
nachwiesen, unterliegen. Phenolderivate vom Dioxydiphenylmethan-
und Phenolalkoholtypus allgemein einer Spaltung bei Einwirken von
Diazonjumsalzen. Als Ursache der Spaltbarkeit von Phenolalkoholen
wurde neben dem K- und A-Effekt des phenolischen Hydroxyls der
alternierende des alkoholischen Hydroxyls angesehen. Demnach miiiten
andere, am Methylen sitzende Schliisselatome gleichfalls die kationoide
Ablosbarkeit des Methylens in Oxybenzylverbindungen bedingen. Diese
Ansicht wird durch die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit bestitigt.

Der A-Effekt des Stickstoifs in Oxybenzylaminen und ihren N-Acyl-
derivaten bewirkt allgemein die Ablosung des Methylens durch das
Diazoniumkation und wird, wie die Kupplungsfihigkeit der Phthal-
imidomethyl- und Chloracetylaminomethylphenole zeigt, durch den
Acylrest kaum beeinflufit.

Ebenso wie bei p-Oxybenzylalkoholen® erweist sich die vom ge-
lockerten Methylen besetzte p-Stelle in ihrer Reaktionsfahigkeit der
freien o-Stelle iiberlegen. Das 4-Phthalimidomethyl-2-methylphenol (I)
wird bei Einwirken von p-Nitrobenzoldiazoniumechlorid im alkalischen

1 Mh. Chem. 79, 42 (1948).

2 Mh. Chem. 79, 358 (1948).

3 Mh. Chem. 79, 363 (1948).

4 Mh. Chem. 79, 371 (1948).

5 E. Ziegler und Q. Zigeuner, unverstfentlicht.
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Medium glatt in 4-(4’-Nitrobenzolazo)-2-methyl-phenol (II) und Oxy-
methylphthalimid gespalten. Als Zersetzungsprodukte der Methylol-
verbindung konnten Formaldehyd und Ammoniak nachgewiesen werden.

oH
|
H,C— T R——CH, N:(CO),- CH,
R/| IT R=—N,-CH, NO,
R

Hingegen gelang es nicht, die Phthalimidomethylgruppe des N-
[2-Oxy-5-methyl-benzyl]-phthalimids (I1T) durch Diazoniumsalze zu ver-
dringen. Da die Kupplung der Phthalimidoverbindung III infolge teil-
weiser Verseifung der Phthalimido- zur Phthalamidogruppe Misch-
produkte ergab, wurde die Verbindung ITL durch Kochen mit wiBrigen
Alkalien in das Phthalamidderivat IV iibergefithrt. Auch bei letzterem
findet der Angriff des Diazoniumsalzes an der freien o-Position statt.
Ein Versuch, die Phthalamidomethylgruppe des Benzolazokorpers V
durch Anwendung des besonders reaktionsfahigen p-Nitrobenzoldiazonium-
chlorids zu eliminieren, mifllang.

OH
I
HI R, =H, R, = —CH, - N : (CO), - C;H, R— R,
IV R, = H, R, = —CH,NH - CO - (;H, - COOH
V Ry =N, CH,, R, =—CH,NH - CO - CH, - COOH ]/
CH,

Wihrend der alternierende Effekt des Methyl-Sauerstoffs im p-Homo-
saligenin? die bevorzugte Ablosung des Methylols vor dem Wasserstoff
der reaktiven o-Position erméglicht, ist der alternierende Effekt des
Stickstoffs der Aminomethylphenole III und IV zu klein, um gleichfalls
die Verdringung der acylierten Aminomethylgruppen vor dem Wasser-
stoff der reaktiven o-Positionen hervorzurufen. Aus demselben Grund
verhilt sich das 2-Oxy-3-phthalimidomethyl-5-methyl-azobenzol (V)
Diazoniumsalzen gegeniiber passiv, wihrend der Ersatz des Methylols
im 2-Oxy-3-benzolazo-5-benzylalkohol infolge der gréBeren alternierenden
Wirkung des Sauerstoffs noch méglich ist.

Das im D. R. P. 1349795 als 2- od. 4-Phthalimidomethylphenol be-
schriebene Einwirkungsprodukt von Methylolphthalimid auf Phenol
(Schmp. = 205°) kuppelt glatt zu einem Benzolazokérper der Zusammen-
setzang C,,H,,0;Ng. Die Einwirkung von Chinonchlorimid fithrt zu
einem tiefblau gefiirbten Indophenol. Wie &. Ziegler und K. Gartler?

6 Friedlédnder 6, 143.
7 K. Ziegler und K. Gartler, Mh. Chem.: 79, 637 (1948).
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feststellten, verdringt das Chinonchlorimid gelockerte Methylene, die
sich in p-Stellung zum phenolischen Hydroxyl befinden. Weitere Unter-
suchungen haben ergeben, daBl in allen jenen Fillen, bei denen es zu
einer Verdringung des p-stdndigen

OH
VI R, = —CH, N:(CO),-CH,, R,=H l/K‘_RI
Vi R; = —CH,N:(CO),-C:H,, Ry, = —N,-CH, - NOQ, U

|

R,

gelockerten Methylens durch Chinonchlorimid kommt, die Spaltung
durch p-Nitrobenzoldiazoniumchlorid noch viel glatter verlduft. Nach-
dem nun die Kupplung des Monophthalimidomethylphenols mit p-Nifro-
benzoldiazoniumchlorid ohne Verdringung des Phthalimidomethylrestes
verliuft und die Indophenolreaktion in p-Stellung glatt eintritt, mull
es sich im erwahnten Phthalimidomethylphenol um das 2-Phthalimido-
methylphenol (VI) bandeln. Die Angaben des D.R.P. 134979 tber
die Konstitution des Phthalimidomethylkérpers VI sind demmnach richtig-
gestellt.

Erwartungsgemif leicht wurden die Chloracetamidomethyl- und
Aminomethylreste der f-Naphtholderivate VII1 und IX und der Xylenol-
derivate X und XI durch den Benzolazorest ersetzt.

R
| VIII R — —CH, - NH - CO - CH, - C1

O/\)—OH IX R = —OCH, NH,

OH
|
N
HC ] R X R = —CH, NH-CO-CH,-Cl
\ P XT R = —CH, - NH,
CH,

Das 2,4-Bis(aminomethyl)-6-methyl- (XIII) und das 2,6-Bis(amino-
methyl)-4-methyl-phenol (XVII), sowie ihre N-Chloracetylderivate XII
und X VI verhielten sich analog den entsprechenden Phenoldialkoholen?, 8,

Zur Darstellung der eben erwihnten N-Acylverbindungen XII
und X VI bedienten wir uns der von 4. Binhorn® zur Synthese des 1-Chlor-
acetamidomethyl-g-naphthols (VIII) angewandten Methode. Die Konden-
sationen von o- und p-Kresol mit Methylolchloracetamid ergaben Aus-

$ Mh. Chem. 79, 89 (1948).
® Liebigs Ann. Chem. 361, 161 (1908).
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beuten von 40 bis 609,. Die tiberraschend leichte Verseifbarkeit der
Chloracetamidomethylphenole 148t diese als Ausgangssubstanzen zur
Darstellung von Oxybenzylaminen besonders geeignet erscheinen.

Die Kupplung der Bis-chloracetamidomethyl-phenole XII und XVI
fithrte zum 2-Chloracetamidomethyl-4-(4'-nitrobenzolazo)-6-methyl- (XIV)
bzw. 2-Chloracetamidomethyl-4-methyl-6-benzolazo-phenol (XVIII). Als
zweites Spaltprodukt muflite gema den in fritheren Arbeiten vertretenen

OH

|
H,0—" \—R,

\l/
R,
XII R, =R, =—CH, - NH-CO-CH, -l
XIII R, =R, = —CH,-NH,
XIV R, = —CH,NH -CO-CH, -0l R, = —N, - GH, - NO,
XV R, = —CH, NH,, R, = —N, - C;H;
Anschauungen Methylolchloracetamid entstehen. Dieses konnte seiner
leichten Zersetzlichkeit wegen nicht als solches isoliert werden, doch
weisen das Auftreten von Formaldehyd und Ammoniak mit Sicherheit
auf seine intermedidre Bildung hin.

oH
|
Ry—" \‘—-Rl
\/
CH,
XVI R, = R, = - CH, - NH-CO - CH, - Cl
XVIl R, =R, — —CH, NH,
XVIIl R, = —CH,-NH:CO - CH, - Cl, R, = —X, - C,H,
XIX R, = —CH,-NH,, R, = —N, - C,;H,

Ebenso glatt verlief die Umsetzung der Bis-aminomethyl-verbindun-
gen XTII und XVII mit Benzoldiazoniumechlorid zum 4-Oxy-3-methyl-5-
aminomethyl- (XV) und 2-Oxy-3-aminomethyl-5-methyl-azobenzol (XIX).
Spontane Zersetzung des durch Verdringung der Aminomethylgruppe
entstandenen Formaldehydammoniaks bedingt den schon wihrend der
Kupplung auftretenden starken Ammoniakgeruch.

Das von A. Zinke, G. Zigeuner und . Weif'? in seiner Konstitution
sichergestellte ~ 4,4",4""-Trioxy-3,5-3',5’-3",5""-hexamethyltribenzylamin
wurde durch Benzoldiazoniumechlorid in 4-Oxy-3,5-dimethylazobenzol,
Formaldehyd und Ammoniak gespalten.

10 Mh. Chem. 80, 160 (1949).
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Durch Umsetzung des 2-Oxy-3,5-dimethylbenzylamins mit Form-
aldehyd und 2,4-Xylenol konnte das 2,2"-Dioxy-3,5-3',5-tetramethyl-
dibenzylamin erhalten werden, welches bei Zugabe von p-Nitrobenzol-
diazoniumchlorid intensiv tiefrot kuppelte. Infolge der schlechten
Laugenloslichkeit des erwibnten Benzylamins wurde auf die weitere
Ausarbeitung des Versuches verzichtet.

Nach @. Zigeuner und E. Ziegler'! ist fiir die Reaktionstrigheit von
p-Oxyphenylecarbonylverbindungen gegeniiber Diazoniumsalzen die auf-
richtende Tendenz und somit elektronenabziehende Wirkung der Carbonyl-
gruppen von mafigebender Bedeutung. Eine Aufhebung dieser Effekte
durch Bildung einer Anlagerungsverbindung an der Carbonylgruppe
miifite die Kupplungsfihigkeit des Systems hervorrufen. Tatsichlich

H\/OH
HO—" SN_ENH—
O N C—NH < > XX
wird die Anlagerungsverbindung XX bei Einwirkung von p-Nitro-
benzoldiazoniumehlorid in 4-(4'-Nitrobenzolazo)-phenol und Formanilid
gespalten.

Experimenteller Teil.

1. 2-Methyl-5-phthalimidomethyl-phenol (I).

5 g Methylolphthalimid und 3,7 g o-Kresol wurden mit 25cem konz.
HCl und 12 cem Alkohol 4 Stdn. am Wasserbad unter Riickilufl erhitzt.
Nach ungefihr 1 Std. begann sich ein Ol abzuscheiden, das nach dem Er-
kalten kristallin erstarrte. Die durch Anreiben und Umkristallisieren aus
Alkohol erhaltenen Stdbchen schmolzen bei 167°. ‘

0y ;0,N. Ber. N 5,24, Gef. N 5,51.

2. Kugpplung von 2-Methyl-5-phthalimidomethyl-phenol (1). 4-(4'-Nitrobenzol-
azo)-2-methyl-phenol (I11).

Der bei Kupplung der Verbindung I mit p-Nitrobenzoldiazoniumchlorid
anfallende Azokérper 1T wurde mehrmals aus Trichlordthylen umkristallisiert
und schmolz bei 201°; Mischschmp. mit 4-(4’-Nitrobenzolazo)-2-methyl-
phenol: 201°.

3. N-2-Oxy-5-methyl-benzyl-phthalimid (II1).

2 ¢ Methylolphthalimid wurden mit 2,45 g p-Kresol (doppelt mol.) in
10 cem konz. HOL 24 Stdn. bei 50° stehen gelassen. Die wiahrend der Reaktion
entstandene Kristallmasse wurde mit wenig Alkohol angerieben und mehr-
mals aus verd. Alkohol umkristallisiert. Farblose Plittechen, Schmp. 137°.

CsH,,0,N. Ber. C 71,90, H 4,90, N 5,24.
Gef. C 71,77, H 4,94, N 5,31.

11 Mh. Chem. 80, 359 (1949).
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4. N-2-Oxy-5-methyl-benzyl-phthalamidsdure (IV ).

0,5 g Phthalimidomethyl-p-kresol IIT wurden in 10 cem 59%iger walr.
NaOH 1/, Std. zum Sieden erhitzt. Nach Anséuern mit HCl schied sich
die Verbindung IV kristallin ab. Farblose Balken aus Trichlordthylen bzw.
verd. Alkohol. Schmp. 166°.

C;¢H,;50,N. Ber. C 67,34, H 5,30, N 4,91.
Gef. C 67,22, T 5,34, N 5,17.

5. 2-Benzolazo-4-methyl-6-phthalomidomethyl-phenol (V).

1 g Phthalamidsdure IV wurde in 50 cem 59%iger NaOH gelost und
mit der dquimol. Menge Benzoldiazoniumchloridlésung gekuppelt. Nach
Ansduern mit HCl kristallisierte der so gewonnene orangegelbe amorphe
Niederschlag aus Trichlordthylen in feinen Nadeln. Schmp. 166°.

CyeH O, N;. Ber. C 67,85, H 4,92, N 10,79.
Gef. C 67,88, H 4,82, N 10,82,

6. Kupplung des 2- Phthalimidomethylphenols (VI).

Der Phthalimidokérper VI wurde mit der dquimol. Menge p-Nitrobenzol-
diazoniumchlorid gekuppelt und angesduert, wobei sich der Azokérper VII
kristallin abschied. Nadelbiindel aus Nitrobenzol; Schmp. 220 bis 221°.

€, H,,0,N,. Ber. N 13,93. Gef. N 14,11:

Die alkalische Lésung des Phthalimidokérpers VI farbte sich bei Zusatz
von Chinonimidchlorid tief blaugriin.

7. Kupplung des 1-Chloracetamidomethyl-B-naphthols (VIII).

1 g 1-Chloracetamidomethyl-S-naphthol (VIII) wurde in 25 cem 5%iger
NaOH gelost und tropfenweise mit der #quimol. Menge Benzoldiazonium-
chloridlésung versetzt. Die Kupplung trat augenblicklich unter Abscheidung
eines ziegelroten, kristallinen Niederschlages ein. Prismatische Nadeln aus
Alkohol; Schmp. 131°. Mischschmp. mit 1-Benzolazo-f-naphthol: 131°,

8. Kupplung des 1-Aminomethyl-B-naphthols (I1X).

1g des nach 4. Einhorn® dargestellten Aminomethyl-g-naphthol-chlor-
hydrats (IX) wurde in 20 cem Wasser geldst, mit 25 cem 5%iger NaOH
versetzt und mit der &quimol. Menge Benzoldiazoniumchlorid gekuppelt.
Der Azokérper kristallisierte aus Alkohol in rostbraun glinzenden Nadeln
und schmolz bei 131°; Mischschmp. mit 1-Benzolazo-f-naphthol: 131°.

Cy6H,,ON,. Ber. N 11,29, Gef. N 10,96.

9. 2,4-Dimethyl-6-chloracetamidomethylphenol (X).

Die Verbindung X wurde in der unter Punkt 15 angegebenen Weise dar-
gestellt. Nadeln aus Methyleyclohexan; Schmp. 116°.

C,,H,,0,NCL Ber. N 6,15. Gof. N 6,12.

Bei Kupplung der Verbindung X mit der &quimol. Menge Benzoldiazonium-
chlorid schied sich das 2-Oxy-3,5-dimethylazobenzol kristallin ab. Dunkelrote
Nadeln aus Alkohol; Schmp. 89°.
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10. 2-Oxy-3,5-dimethylbenzylaminochlorhydrat (X1I).

Das Chlorhydrat XI wurde durch Verseifung der Verbindung X mit
alkohol. wifr. HC] dargestellt. Farblose Nadeln; Schmp. 235° u. Zers.

CoH,,ONCL Ber. N 7,46. Gef. N 7,23,

Durch Kupplung der Verbindung XI mit Benzoldiazoniumchlorid wiitde
das 2-Oxy-3,5-dimethylazobenzol in quantitativer Ausbeute erhalten.

11. 2-Methyl-4,6 -bis-(chloracetamidomethyl)-phenol (XII).

2 g 0-Kresol wurden in 12 cem mit HCI gesattigtem Alkohol geldst, langsam
mit der doppelt mol. Menge Methylolchloracetamid versetzt und nach 12 Stdn.
Stehen auf His gegossen. Das zunéchst 6lige Reaktionsprodukt erstarrte
nach einigen Stdn. kristallin, wurde mit Aceton angerieben und mehrmals
aus Alkohol umkristallisiert. Nadeln; Schmp. 163 bis 164°,

CyyH60;N,Cl,. Ber. N 8,78. Gef. N 8,83, 8,73.

12, 2-Methyl-4-( 4 -nitrobenzolazo ) -6-chloracetamidomethylphenol (XIV ).

Bei Kupplung der Bis-chloracetamidomethylverbindung XTI wmit der
aquimol. Menge p-Nitrobenzoldiazoniumehlorid im alkalischen Medium wurde
nach Ansduern mit HCl der Azokdrper X1V in braunroten Kristallen er-
halten. Feine hellrote Kristalle aus Eisessig bzw. Trichlordthylen; Schmp. 216
bis 217°.

Cy6H;0,N,CL Ber. N 15,44, Gef. N 15,10.

13. Chlorhydrat des 2-Methyl-4,6-bis-(aminomethyl)-phenols (XIII).

Die Verseifung der Verbindung XII wurde in der unter Punkt 17 an-
gegebenen Weise durchgefiihrt. Feine Nadeln aus absol. Alkohol und Benzol.
Verbindung verharzt bei 222° unter Braunrotfirbung.

C,H,,ON,Cl,. Ber. C 45,24, H 6,70, N 11,71.
Gef. C 45,58, H 6,30, N 11,32.

14. Chlorhydrat des 2-Aminomethyl-4-benzolazo-6-methyl-phenols (XV ).

0,7 g Chlorhydrat XIII wurden in wenig Wasser geldst, mit 100 ccm
NaOH versetzt, mit der dquimol. Menge Benzoldiazoniumchlorid gekuppelt
und unter Eiskithlung in tberschiissige konz. HCl gegossen. Das ausge-
schiedene Chlorhydrat des Azokorpers XV zeigte nach mehrmaligem Um-
kristallisieren aus Wasser unter Zugabe von wenigen Tropfen konz. HC1
einen Schmp. von 224 bis 225° u. Zers.

C,,H,,ON,CL. Ber. N 15,13. Gef. N 14,75, 14,83.

15. 4-Methyl-2,6-bis-(chloracetamidomethyl)-phenol (XVI).

2 g p-Kresol wurden in 12 ccm mit HOl gesittigtem Alkohol geldst und
langsam portionsweise mit der doppelt mol. Menge Methylolchloracetarmid
versetzt. Nach 12 Stdn. Stehen wurde auf Eis gegossen; das 6lig anfallende
Reaktionsprodukt erstarrte nach ungefdhr 1/, Std. kristallin. Platten aus
verd. Alkohol, Nadeln aus Benzol; Schmp. 160°.

CsH,O,N,Cl,. Ber. N 8,78. Gef. N 8,68.
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16. 2-Benzolazo-4-methyl-6-chloracetamidomethyl-phenol (XVIII).

Eine Lésung der Verbindung XVI in verd. NaOH kuppelte auf Zugabe
der &quimol. Menge Benzoldiazoniumchlorid augenblicklich. Der Azo-
korper XVIIT kristallisierte aus Alkohol in ficherformig verwachsenen
Nadeln. Schmp. 166,5°.

Cy6H,g0,N,Cl. Ber. N 13,22. Gef. N 13,33.

17. Chlorhydrat des 4-Methyl-2,6-bis-(aminomethyl)-phenols (XVII).

0,4 g der Verbindung XVI wurden in 4 ccmm Alkohol und 1 cem konz.
HCl 3 Stdn. unter Riickfluf erhitzt, die klare Losung abgekithlt und durch
Durchleiten eines Luftstromes eingeengt. Es schieden sich farblose verfilzte
Nadeln ab, die mehrmals aus absol. Alkohol unter Zugabe von Benzol um-
kristallisiert wurden. Die Verbindung XVII sintert bei 205° unter Braun-
fairbung und verharzt allmihlich bei weiterem Erhitzen.

CoH,(ON,Cl,. Ber. N 11,71. Gef. N 11,72.

18. Chlorhydrat des 2-Aminomethyl-4-methyl-6-benzolazophenols (XIX ).

1 g Chlorhydrat XVII wurde in 50 ccem 109%iger Lauge gelost, mit der
dquimol. Menge Benzoldiazoniumechloridlésung gekuppelt und unter Eis-
kithlung in iberschiissige konz. HCl gegossen, wobei sich das Chlorhydrat
des Azokorpers XIX in orangefarbenen Kristallen abschied. Feine gold-
farbene Nadeln aus Wasser-Salzsdure. Schmp. 202° u. Zers.

0,4 H,,0ON,Cl. Ber. N 15,13. Gef. N 15,04.

19. Kupplung des 4,44 Trioxy-3,5-3',5'-3"",8" -hewamethyltribenzylamins.

Die alkalische Lésung des Tribenzylamins kuppelte augenblicklich.
Durch Ansduern, Umkristallisieren aus Essigsdure und Sublimieren im Vak.
(Wagsserstrahlpumpe) wurde das 4-Oxy-3,5-dimethylazobenzol in orange-
farbenen Nadeln erhalten; Schmp. 95°.

20. 2,2-Droxy-3,5-3',5' -tetramethyl-dibenzylamin.

0,56 g 2-Oxy-3,5-dimethyl-benzylamin wurden mit der 3fach mol. Menge
2,4-Dimethylphenol und 3 cem 409%jiger wilr. Formaldehydlésung 2 Stdn.
am Wasserbad erhitzt, wobei sich ein gelbbraunes Ol abschied; nach Wasser-
dampfdestillation wurde ausgedthert und die &dtherische Lésung mit wenigen
Tropfen konz. HCl versetzt. Das Chlorhydrat des 2,2’-Dioxy-3,5-3",5'-tetra-
methyldibenzylamins schied sich in farblosen Nadeln ab; Schmp. 182°;
Mischschmp. mit einem nach K. Hultzsch'® dargestellten Praparat: 182°.

Eine alkalische Losung des 2,2'-Dioxy-3,5-3',5'-tetramethyldibenzylamins
kuppelte nach Zugabe von p-Nitrobenzoldiazoniumchlorid tief dunkelrot.

21. Kupplung der Verbindung XX.

Eine alkalische Lésung der Verbindung XX wurde mit der dquimol.
Menge p-Nitrobenzoldiazoniumehlorid versetzt, wobei die Kupplung unter
Tiefrotfarbung eintrat.

Als Spaltprodukte wurden das 4-(4’-Nitrobenzolazo)-phenol (Schmp. 213°)
und das 2,4-Bis-(4’-nitrobenzolazo)-phenol (Schmp. 278°) isoliert.

12 K. Hultzsch, Ber. dtsch. chem. Ges. 82, 16 (1949).



