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Es x~ird fiber die Reaktion verschieden methylsubstituiertcr 
r mittels Chinonimidchlorid berichtet und ge- 
zeigt, dab die Ausbeute an 2,6-Dimethylphenol-indophenol be i  
der Spaltung von 4,4'-Dihydroxy-3,5,3'-trimethylchMkon (VII) 
am Ring B dreimal so grog ist als beim 4,4'-Dihydroxy-3,3',5'- 
trimethylchalkon (III) am Ring A. 

The reaction between sevemtl methyl-4-hydroxy-chalkones 
and p-benzoquinone-monoehloroimine has been studied. I t  has 
been shown that  the yield of 2.6-dimethylphenol-indophenot from 
the cleavage of 4.4'-dihydroxy-3.5.3'-trimethyl-chalkon (VII) at 
ring B is three times the yield resulting from the cleavage of 
4.4'-dihydroxy-3.3'.5'-trimethylchalkon (III) at ring A. 

Die Ergebnisse frfiherer Arbeiten 1-~ haben gezeigt, dab polarisierende 
Effekte, die yon  Subs t i tuen ten  am Benzolkern durch -:- I- und  T M-El- 
fekte hervorgerufen werden, aueh fiber 1/ingere ges/ittigte Kohlenstoff-  
brficken hinweg wirksam sein k6nnen.  1,3-Bis-(4-hydroxy-3,5-dimethyl- 
phenyt)-propa.n "2 wird vom 4faehen l~'bersehul] Chinonimidchlorid in 
34proz. Ausbeute  zu 2 ,6-Dimethylphenol- indophenol  gespalten. Verl//u- 
gert m a n  die Kohlenstoffket te  u m  zwei C-Atome, so t r i t t  eine Spal tung 
m~r mehr  d a n n  ein, wenn sieh am C-3-Atom der Kohlenstoffbri ieke 
eine Hydroxylgruppe  befindet.  1,5-Bis-(4-hydroxy-3,5-dimethylphenyl)-  

* Herrn Prof. Dr. H.  Bretschneider zum 60. Geburtstag gewidmet. 
1-~ H.  Wittma,nn, Mh. Chem. 93, 1128 (1962); 1. e., 94, 263 (1963); 1. c. 

94, 686 (1963); l .c. ,  95, 449 (1964). 
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pentanol-(3) gibt bei der l%eaktion mit Chinonimidchlorid (Molverh. 1:4) 
12--14~o 2,6-Dimethylphenot-indophen-ol. Eine Carbonylgruppe in 
3-Stellung der Pentanbrt ieke verhindert die Spaltung. In  einem solehen 
System ist also die Eiektronenleitung durch die stark elektronenanziehende 
Carbonylgruppe unterbroehen und die C-1-Atome der Benzolkerne kSnnen 
ffir eine elektrophile Substitution nicht mehr ausreiehend polarisiert 
werden. 

Tabelle i. Ausbeuf, en an 2,6-Dimethylphenol-indophenol und 
R ~ - W e r t e  der  C h a l k o n e  in B u t a n o l ,  ges~itt, m i t  25proz.  NH3) 

RF- 
Chalkon Wert 

4'-Hydroxy-3',5'-di- 
methylchalkon (I) i 0,82 

4,4'-Dihydroxy- 3',5'- 
dimethylchalkon ( I I )  0,34 

4,4'-Dihydroxy-3,3 ', 
5'-trimethytchalkon 
(III) . . . . . . . . . . . . .  ;0,46 

4,2'-Dihydroxy-3,5- 
dimethylchalkon (IV) 

4-Hydroxy-3,5-di- 
methylchalkon (V) 

4,4'-Dihydroxy-3,5- 
dimethylchalkon (VI) 

4,4'-Dihydroxy-3,5, 
3'-trimethyl-ehal- 
kon (VII) . . . . . . . . .  

4,4"-Dihydroxy-3,5- 
3", 5'-tetra.methyl- 
chalkon (VIII) . . . . .  

I~,ing 

A 

A 
B 

A 
B 

0,86 B 

0,82 B 

0,30 B 
A 

0,48 A B A 

0,56 d-B 
I 

% 2,6-Dimethylphenol- 
indophenol beim Mol- 

verhiiltnis mit Chinon- 
imidchlorid 

:t : l  1:2 1:4 

- -  - -  2 

1,1 2,8 5,1 

1,8 3,3 5,6 

3,1 4,0 6,0 

3,7 5,2 14,0 

4,0 5,9 15,2 

6,0 8,0 16,7 

7,9 11,0 26,3 

Phenol- 
ind ophenol 

§ 

§ 

2-1Kethyl- 
phenol-indo- 

phenol 

i 

I 

+ 

In ~reiterffihrung dieser Versuchsreihe wurden nun Systeme unter- 
sucht, bei denen eine Carbonylgruppe mit  einer Doppelbindung it/ Kon- 
jugation steht. Da die einfachsten Verbindungen dieser Art  die Chalkone 
darstellen, prfiften wit eine l~eihe solcher K6rper auf ihr Verhalten gegen- 
fiber Chinonimidchlorid. Wie unsere Versuche zeigen, verm6gen sich fiber 
eine derartige konjugierte Ket te  zwisehen zwei Benzolkernen polarisierende 
Effekte fortzupflanzen, so dal~ eine Spaltung durch das elektrophile 
Reagens eintreten kann. Wegen der starken Polarit~t der C=O-Gruppe  
kommt  es zur Negativierung des Sauerstoffs, der dann fiber die Athylen- 
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b indung  vor  al lem das  C - l - A t o m  des Benzolkernes  B zu ak t iv ie ren  ver- 

meg. 
U m  eine m6gl ichs t  wei tgehende Polar i s ie rung  fiir die Spa l tung  zu er- 

reichen, wurden  vorers t  Chalkone,  die zwei Me thy lg ruppen  an  mindes tens  
e inem Benzolkern  auhveisen,  ausgewghl t  und  die Indopheno l r eak t ion  
analog den vorhergehenden  Versuchen ~' am Pap ie r  durehgef i ihr t .  Naeh  
dem En twicke ln  der  P a p i e r e h r o m a t o g r a m m e  wurden  die e luier ten F lecken  
yon  2 ,6 -Dimethy lphenol - indophenol  mi t  HiKe pho tomet r i sche r  Messung 
q u a n t i t a t i v  b e s t i m m t  und  jeweils das  Mi t te l  ans  5 E inze lbes t immungen ,  
die sehr gu t  r ep roduz ie rba r  waren,  genommen.  Die naehs tehende  Tab.  1 
g ib t  die Ausben ten  an  2 ,6 -Dimethy lphenol - indophenol  bei  s te igenden 
Mengen Chinonimidehlor id ,  berechnet  fiir einen Phenyl res t ,  wieder.  

o /R, 
x ' - . / .  \ - x  

\ _ _ /  \ . . . .  / 
R,,/ \R, 

I :  X = R1 = R2 -- H I I :  X = X '  = OH 
X '  = OH ]%1 = t{2 = I-[ 

RI '  = R2' = CHa g l '  = 1R2' = CHa 
I I I2 :  X : X ' - -  OI-I V :  X :  OH 

R{ = R,~.' = ]9.1 CHa g l  = R~ = CHa 

R2 = H X': I{{ = R2' = H 

VI:  X = X '  = OH VI I :  X = X ' - -  OE: 
R1 = 11,2 = CHa R,1 = 1%2 = R l '  = CH3 

R l '  = R2' = H R 2 ' - -  K 
VIII2: X : X' = OH 

]11 = 1%2 = R~' = R~' = CHa 

/CH~ 

<> 
\ ....... / %0 "NO H"" IV ~Ci_Ia 

Die Ausbeu ten  an  2 ,6-Dimethylphenoi - indopheno] ,  welche bei der  
R e a k t i o n  der angef i ihr ten  Chatkone erha l ten  wurden,  lassen eine Reihe 
bemerkenswer te r  Ta t saehen  erkennen.  

0 b w o h l  der  Carbonylsauers tof f  dureh  seine e lek t ronenanziehende  Wir-  
kung  den Benzolkern  fiir eine e lekt rophi le  Subs t i tu t ion  in o- nnd  p-Ste l lung 
desakt iv ie r t ,  kSnnen sieh seine freien E l e k t r o n e n p a a r e  fiber eine konju-  
gier te  J~ette so an der  Mesomerie betei l igen,  dab  eine Elek t ronenversehie-  
bung  erfolgt,  die das  Sys tem im gewiinsehten Sinne polar is ier t .  E in  Ver- 
gleieh der I n d o p h e n o l a u s b e u t e n  zwisehen dem 1,3-Bis-(4-hydroxy-3,5-  
d imethylphenyl -propan ' - '  (34%) und  dem 4 ,4 ' -Dihydroxy-3 ,5 ,3 ' ,5 ' - t e t ra -  
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methylchalkon (VIII, 26%) zeigt jedoeh, dal] die Effekte dutch die Carbo- 
nylgruppe deutlioh abgeschwacht werden. Diese Wirkung wird auch bet 
einer Gegentiberstellung der Ausbeuten an Spaltungsprodnkten ersiehtlich, 
die vie] geringer sind, wenn die Spaltung in unmittelbarer Nachbarschaft 
zur Carbonylgruppe, also am Ring A, erfolgt. Die Menge an 2,6-Dimethyl- 
phenol-indophenol ist bet der Substitution am dimethylsubstituierten 
Ring B (VII) mit dem 4faohen Ubersehul] Chinonimidehlorid 3real so 
groB (16,7%) als bet der Spaltung am dimethylsubstituierten Ring A 
(III,  5,6%). Das gleiche gilt fiir das Paar VI, 15,2~ und II ,  5,1~ . Die 
Papierehromatogramme der an den Ringen A und B verschieden substL 
tuierten Chalkone zeigen Fleeke yon beiden Spaltungsprodukten. Es werden 
also aueh die 4,4'-Dihydroxychalkone so wie die friiher beschriebenen Pro- 
pankSrper 2, 4 yon Chinonimidchlorid beiderseits gespalten. 

Eine quantitative Bestimmung von 2-Methylphenol-indophenol neben 
2,6-Dimethylphenol-indophenol ist wegen der geringen Untersehiede im 
RF-~u leider nieht m6glieh. 

Aul3erdem ist bemerkenswert, dal3 zum Untersehied von bereits friiher 
untersnehten ges/~ttigten Verbindungen 2, ~ hier kein nennenswerter Ein- 
flul~ yon Substituenten am Benzolkern A zu erkennen ist. Die Ausbeute 
an 2,6-Dimethylphenol-indophenol betr//,gt beim K6rper V 14%, wird 
dureh das 10henolisehe Hydroxyl der Verbindung VI um 1,2~o erh6ht und 
steigt beim 4,4'-Dihydroxy-3,5,3'-trimethylehalkon VII  nur um weitere 
1,5~ auf eine Ausbeute yon 16,7% an. 

Man kann daher aus mehreren Grtinden darauf sehliegen, dab die zusgtz- 
liehe Negativierung des C-1-Atoms des in Naehbarsehaft zur ~_thylenbindung 
befindliehen Benzolkerns B in der tIauptsaehe vom Carbonylsauerstoff 
herkommt. ~u die Spaltung am l%ing B eintreten kann, ist die Ausbeute 
an Indophenol 3mal so grog, wie an den Chalkonen I I I  und VII gezeigt 
werden konnte. Ferner wird bier, im Gegensatz zu den Beobaehtungen von 
Z,iegler und ff'oppler ~, eine Verbindung gespalten, die nur einen phenol. 
Bing besitzt, und wetter spreehen aueh d~e experimentellen Befunde beim 
2',4-Dihydroxy-3,5-dimethylehalkon (IV) fiir diese Annahme. Die geringen 
Ausbeuten an Indophenol lassen sieh bier nut dureh die Ausbildung einer 
\u zwisehen der Hydroxy- und der Carbonylgruppe erkl/iren, 
die nat~rlieh eine Beteiligung des Carbonylsauerstoffs an der Mesomerie 
des konjugierten Systems wesentlieh absehw/~ehen mug. 

W&hrend also bet den Bis-(4-hydroxyphenyl)-propan- und -pentan- 
k6rpern Methylgruppen dutch ihre -4- I-Effekte die Polarisierbarkeit ftir 
eine elektrol0hile Substitution wesentlieh erh6hen, ist ihr Einflul~ ftir die 
Spaltbarkeit yon Chalkonen mittels Chinonimidehlorid nur yon unter- 
geordneter Bedeutung. In diesen Verbindungen kommt die zus~tzliehe 
Negativierung des zur phenolisehen Hydroxylgruppe in p-Stellung be- 

5 E. Ziegler und H. Toppler, Seientia Pharm. [V~rien] 19, 21 (1951). 
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findlichen C-Atoms in der Hauptsache durch die gekreuzte Konjugation 
zum Carbonylsauerstoff zustande. 

I m  folgenden wurde auch dis Spaltung mittels Chinonimidchlorid an 
dem ~.,}-Dibromid des 4,4'-Dihydroxy-3,5,3' ,5 '- tetramethylchalkons ( IX i 
versucht und ergab folgende Ausbeuten an 2,6-Dimethylphenol-indo- 
phenol: beim Molverhgltnis 1 : 1 5,4%; 1:2 12,9~ und 1:4 250/o. 

HaC~ 0 //CI-I~ 

o H  

H~CJ Xl X~ \r 
IX: X 1 =  X.o= Br X: X 1 ~ Br 

X.~ = OH 

Hier tr i t t  trotz des Verschwindens der Athylenbindung eine Spaltung 
ein. Ffir diese Erseheinung gibt es zwei MSglichkeiten der Erkl/~rung : Ein- 
real kann beim Hinzufiigen der L~uge am ~-C-Atom teilweise Hydrolyse 
eintreten, und die entstandene OH-Gruppe aktiviert  d~s C-l-Atom des 
Ringes B, oder die Bromatome verm6gen auf Grund ihrer freien Elektro- 
nenpaare die polarisierenden Effekte induktiv weiterzuleiten. 

Ein deutlicher Anstieg an Indophenol zeigt sich bei der Spaltung des 
teihveise hydrotysierten Dibromids X. Hier erh6hen sieh die Ausbeuten 
bei steigenden Mengen Chinonimidchlorid yon 9,8% (t : i);  212 ,%o (1:2) 
auf 38,5% beim Molverhi~ltnis 1:4. Das ~-sti~ndige Sauerstoffatom wirkt 
an der Polarisierung des C-i-Atoms des l~inges B deutlich mit. 

Orientierende Versuehe am 1,5-Bis-(4-hydroxy-3,5-dimethyl-phenyl)- 
A1,4-penta.dienon-(3) erg~ben ebenfalls eine positive Indophenolreaktion 
mit Chinonimidehlorid. Auch die Kupplung mit p-Nitrobenzol-diazonium- 
chlorid wurde am 2',4-Dihydroxy-3,5-dimethylchalkon (IV) und am 4,4'- 
Dihydroxy-3,5,3 ' ,5 '- tetramethylehalkon (VIII)  versucht und ergab eine 
teihveise Spaltung zum 4-Hydroxy-3,5-dimethyl-4'-nitroazobenzol. 

Wir danken dem Vorstand des Instituts,  I-Ierrn Prof. Dr. E. Ziegler, 
fiir wertvolle Anregung und Diskussion. 

Experimenteller Toil 

1. ~'-Hydroxy-3",5"-dimethyl-chalko.~ ( I )  

3,8 g 4-Hydroxy-3,5-dimethyl-acetophenon und 2,45 g Benzaldehyd wet- 
den in 8 ml Xthano] ge16st und mit 1 t ml 60proz. w/il3r. KOH versetzt. Nach 
24 Stdn. Stehen bei Zimmertemp. giel3t man in kalte verd. HC1. Der a.us- 
fallende Niederschlag wird mit. Wasser gewaschen und aus 50proz. Essig- 
s~ure oder Benzol--Ligroin umkristallisiert. Gebiischelte, gelbliche Nadeln 
yore Sehmp. 129 ~ Ausb. 3,8 g (660s d. Th.). 

C17I:[160~. Ber. C 80,92, H 6,40. Gef. C 80,91, 1:[ 6,25. 
Monatsheft.e fgr Chemic, t~d. 96i2 25 



386 Helga Wit tmann und H. Uragg : [Mh. Chem., Bd. 96 

2. 4,4"-Dihydroxy-3",5"-dimethyt-chalkon ( I I  ) 

Zur saurerL Kondensation wird eine LSsung yon 5,3 g 4-Hydroxy-3,5- 
dimethyl-acetophenon und 4,0g 4-Hydroxy-benzMdehyd in 90ml  absol. 
Alkohol bei 0 ~ mi~ HC1-Gas gesgttigt. Dos anfallende, dunkel gefarbte HC1- 
Addukt  wird mit  Wasser zersetzt und zur Reinigung aus 70proz. Essigsaure 
umkristMlisiert. Die gelbbraunen Nadeln schmelzen bei 208 ~ Ausb. 7,2 g 
(83% d. Th.). 

C17H16Oa. Bet. C 76,10, H 6,04. Gel. C 75,95, H 6,03. 

3. 2",4-Dihydroxy-3,5-dimethyI-challcon ( I V )  

3,7g o-Hydroxy-acetophenon und 4,1 g 4-Hydroxy-3,5-dimethyl-benz- 
aldehyd, gel6st in 40 ml absol. Alkohol, s/~ttigt man unter Eiskfihlung mit 
HC1-Gas und li~gt dann noch 1 Stde. bei Zimmertemp. stehen. Die tier dunkeL 
rot gewordene LSsung wird in ~ 2 0  gegossen und der Alkohol am warmen 
Wasserbad abdunsten gelassen. Bei dieser Kondensation f/illt ein Harz an, 
bestehend aus dem ChMkon und dem isomeren 4'-Hydroxy-3' ,5 '-dimethyl- 
ftavgnon. ])as Isomerengemiseh schmilzt bei 158--160 ~ Durch L6sen in 
verd. No, OH, Ausfallen mit  verd. ]-IC1 und UmkristMlisieren aus Jkthanol 
bekommt man das reine Chalkon in gelben, rhombischen Plattchen vom 
Schmp. 181--183 ~ (Ko]ler). Ausb. 2,9 g (37% d. Th.). 

C17H16Os. Ber. C 76,10, H 6,04. Gef. C 76,14, H 6,10. 

4'-Hydroxy-3",5'-dimethyl-]lavanon 

/)as Chalkon I I I  wird mit  HC1 isomerisiert 6, und durch wiederholtes 
Umkristallisieren aus Alkohol erh/ilt man das etwas sehwerer 16sliche Flavanon 
in Form weiBer Nadeln vom Schmp. 174 ~ (Ko]ler). 

4. 4-Hydroxy-3,5-dimethyl-chalkon ( V ) 

Man 16st 2,4 g AcetQphenon und 3 g 4-Hydroxy-3,5-dimethyl-benzaldehyd 
in 60 ml absol. J~thanol und kondensiert, wie unter 2. beschrieben. Gelbe 
Nadeln aus 80proz. Essigs~ure vom Schmp. 130 ~ Ausb. 3 g (60~o d. Th.). 

CtTHl~Ou. Ber. C 80,92, H 6,40. Gef. C 80,76, H 6,31. 

5. 4,4"-Dihydroxy-3,5-dimethyl-chalkon ( V I ) 

3 g  4-Hydroxy-acetophenon und 3,3g 4-Hydroxy-3,5-dimethyl-benz- 
aldehyd, in 60 ml absol. Alkohol gelSst, werden, wie bei 2. berichtet, mit 
HC1 zur l~eaktion gebracht. Aus Alkohol--Wasser  kristMlisiert dos Chalkon 
in feinen, gelben Nadeln, die bei 235 ~ unter Zers. schmelzen. Ausb. 2,4 g 
(41% d. Th.). 

C17H1603. Ber. C 76,10, H 6,04. Gef. C 75,96, H 6,33. 

6. 4,4'-Dihydroxy-3,5,3"-trimethyl-chalkon ( V I I )  

Die l~eaktionsbedingungen zur Kondensation sind die gleichen wie unter 
2. beschrieben. 3,2 g 4-Hydroxy-3-methyl-acetophenon und 3,2 g 4-Hydroxy- 
3,5-dimethyl-benzMdehyd in 70 ml absol. Alkohol ergaben nach dem Urn- 

St. yon Kostanec]ci und W. Szabranski, Ber. dtsch, chem. Ges. 37, 2634 
(1904). 
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kristallisieren a us Alkohol--Wasser 5,3g (88~ d. Th.) reines Chalkon in 
geIben Nadeln yore Schmp. 208 ~ 

ClsttlsOs. Ber. C 76,57, H 6,43. Gef. C 76,58, H 6,41. 

7. 4,4"-Dihydroxy-3,5,3',5'.tetramethyl.~,~-dibrom-chalkon ( IX )  

Zu einer Suspensi:on yon 4,4'-Dibydr0xy-3,5,3',5'-tetramethvl-chalkon 
in CC14 wird eine LSsung yon Br~ in CC14 unter Umschiitteln bis zurn Be- 
stehen der Bromfarbe zugetropft. I)as Bromid wird rasch abgesaugt, mit 
Petroliither gut gewaschen und an der Luft kurz getrocknet. Die anfangs 
fast weil~e Verbindung verfiirbt sich bald rStlich. Gut verschlossen ist sie 
abet einige Zeit haltbar. Schmp. 157 ~ 

QgHa003Br.2. Ber. Br 35,04. Gef. Br 34,65. 

8. Eine durch Stehen an der feuchten Luft t.eilweise hydrolysierte Ver- 
bindung IX  ergab 25,46O/o Br (X). 

25* 


