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Methylthiomethylation of Phenols with DMSO—Pyri-
dine—S O3

The reaction of various phenols with DMSO and the complex
formed from pyridine and SOgz yielded in the presence of tri-
ethylamine o-methylthiomethy! phenols. Compared with
known methods for methylthiomethylation of phenols, this
method is of preparative value in case of reaction with reactive
phenols, since only o-methylthiomethylated products and
nearly no by-products are formed. 6-Alkyl guaiacols yielded
mixtures of two isomeric cyclohexadienones, respectively. The
results support the proposed mechanism of a concerted cyclic
rearrangement of intermediate phenoxy sulfonium ylide,
which has many of the characteristics of an intramolecular
Sy2’ reaction.

Eine Reihe von Phenolen wurde durch Umsetzung mit
Dimethylsulfoxid—Pyridin—S03—Tridthylamin in o-Methyl-
thiomethylphenole iibergefithrt. Diese Methode zur Methyl-
thiomethylierung von Phenolen bringt bei Umsetzungen von
reaktiven Phenolen gegeniiber bisher bekannten Methoden
priparative Vorteile, da kaum Nebenprodukte und praktisch
nur o-methylthiomethylsubstituierte Produkte gebildet wer-
den. 6-Alkylguajacole ergeben Gemische von jeweils zwei isome-
ren Cyeclohexadienonen. Die Resultate stiitzen den angenom-
menen Bildungsmechanismus einer cyclischen Synchron-
umlagerung eines intermedidren Phenoxysulfoniumylids, welche

* Herrn Prof. Dr. M. Pailer zum 60. Geburtstag gewidmet.

1 4. Mitt.: P. Claus und W. Vycudilik, Mh. Chem. 101, 405 (1970).
. 2 Teile dieser Arbeit wurden im Rahmen eines Referats tiber ,,Thio-
methoxymethylation of Methoxyphenols* anldBlich des 158. ACS-Mestings,
Division of Cellulose, Wood and Fiber Chemistry, Sept. 1969, in New York
vorgetragen. Teile dieser Arbeit wurden am 4. Juni 1969 als versiegeltes
Schreiben bei der Osterreichischen Akademie der Wissenschaften hinterlegt.
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zum Teil den Charakter einer intramolekularen Sy2’-Reaktion
tragt.

Die Einfiihrung von Methylthiomethylgruppen in freie o-Stellungen
von Phenolen durch Umsetzung dieser Phenole mit Dimethylsulfoxid
(DMSO) in Anwesenheit elektrophiler Agentien ist von mehreren
Arbeitsgruppen beschrieben worden®-%; iiber ecine analoge o-Methyl-
thiomethylierung von aromatischen Aminen wurde kiirzlich ebenfalls
berichtet®. Die Methylthiomethylierung von Phenolen durch Umsetzung
mit DMSO ohne Zusatz von aktivierenden Agentien wird in einer an-
schlieBenden Arbeit!® beschrieben.

Neben o-Methylthiomethylphenolen treten bei diesen Umsetzungen in
unterschiedlichen Mengen zahlreiche Nebenprodukte auf, deren Auftrennung
oft nur unter Schwierigkeiten zu reinen Produkten fdhrt. Bisher wurden
folgende Nebenprodukte aufgefunden: m- bzw. p-Methylthiomethyl-
phenole3-% 7, Phenylmethylthiomethyldther3-5. 7, methylthiomethyl-sub-
stituierte Cyclohexadienone®-?, Benzoxathiane?~5, Salicylaldehyd5 sowie
Produkte aus Reaktionen zwischen den betreffenden Phenolen und den ein-
gesetzten elektrophilen Agentien? 3 7.

Kiirzlich wurde eine neue Methode zur Oxydation von Alkoholen
mit DM SO beschrieben!, bei der als elektrophiler Partner SOz ver-
wendet wurde, welches in Form seines Komplexes mit Pyridin eingesetzt
wurde. Im Rahmen unserer Arbeiten wurde gefunden, daf} diese Methode
auch vorteilhaft zur Methylthiomethylierung von Phenolen eingesetzt
werden kann und bei nicht zu stark sauren Phenolen in priparativer
Hinsicht den bisher bekannten Methoden iiberlegen ist; es tritt nur
Methylthiomethylierung in o-Stellungen ein, und es werden keine
Benzoxathiane, Methylthiomethylather oder andere Nebenprodukte
gebildet, ausgenommen bei Reaktionen, bei denen verhaltnismaBig
instabile Cyclohexadienone vom Typ 1 gebildet werden. Andererseits
erlauben gerade die sehr milden Bedingungen die Isolierung solcher
Produkte.

8 M. G Burdon undJ. G. Moffatt, J. Amer. Chem. Soc. 87, 4656 (1965);
88, 5855 (1966); 89, 4725 (1967).

¢ K. E. Pfitzner, J. P. Marino und R. 4. Olofson, J. Amer. Chem. Soc.
87, 4658 (1965).

5 Y. Hayashi und R. Oda, J. Org. Chem. 32, 457 (1967).

8 G. R. Pettit und T'. H. Brown, Canad. J. Chem. 45, 1306 (1967).

7 P. Claus, Mh. Chem. 99, 1034 (1968).

8 D. Martin und H. J. Niclas, Chem. Ber. 102, 31 (1969).

9 P. Claus und W. Vycudilik, Tetrahedron Lett. 1968, 3607.

10 P. Claus, N. Vavra und P. Schilling, Mh. Chem. 102, im Druck (1971).
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Die hier beschriebenen Methylthiomethylierungen erfolgen durch Zugabe
der Losung des Phenols in DM SO und aberschiiss. Tridthylamin zur Losung
von Pyridin—SO03 in DMSO. Festes Pyridin—SOs3 168t sich glatt in DMSO;
es ist glinstig, die Losung des Phenols méglichst bald zuzufiigen, doch zeigt

Tabelle 1. Umsetzung von Phenolen mit
DM SO0—Pyridin—SO0s—(CaHs)sN

Eingesetzte Menge

Ausgangsmaterial an 803 (Mole pro Produkte * OA;S};'I’I
Mol Phenol) % d.Th.
Phenol (2) 5 2-Mt-phenol (2a) 37
2.6-Di-Mt-phenol (2b) 27
4-Methoxyphenol (3) 2.4 2-Mt-4-CH30-phenol (3a) 38
2.6-Di-M¢-4-CH30-phenol (3b) 20.5
4-n-Nonylphenol (4) 6.3 2-Mt-4-n-nonylphenol (4a) 33
2.6-Di-M¢-4-n-nonyl-phenol (4b) 36
4-Methylthioplienol (5) 3.1 2-Mt-4-CHjzS-phenol (5a) 24
2.6-Di-M:-4-CH3sS-phenol (5b) 20
4-Chlorphenol (6) 6.3 2-M¢-4-Cl-phenol (62a) 33
2.6-Di-M¢-4-Cl-phenol (6b) 10
2-Chlorphenol (7) 3.1 2-Cl-6-Mt-phenol (7a) 4.5
1-Naphthol (8) 2.1 2-Mz-1-naphthol (8a) 16
Guajacol (9) 3.4 6-M¢-guajacol (9a) 64 %%
6-Methylguajacol (10) 3.1 x-M1-6-CHgz-guajacol (10a*#%) 40 %%
Kreosol (11) 4.2 6-Mt-kreosol (11a) 67 **
Vanillin (12) 3.1 6-Mz-vanillin (12a) 8
Vanillinsdure (13) 3.1 6-M¢-vanillinsdure (13 a) 15
2-tert.-Butiyl-4-methoxy- 2-tert.-Butyl-4-CHgO-6-Mi-
phenol (14) 3.1 phenol (14a) 75

* Mi = Methylthiomethyl (CH3SCHo—).
** Nach Zerstérung der primér entstehenden Cyclohexadienone.
#*%% Gemisch von mono-methylthiomethylierten Isomeren.

die 8O3-Losung bis nach etwa 60 Stdn. bei Zimmertemp. eine, wenn auch
immer schwéicher werdende Fahigkeit, reaktive Phenole zu methylthio-
methylieren. Selbst wenn man zu dieser Losung Tridthylamin zusetzt, bleibt
ihre Reaktivitdt noch eine Zeitlang erhalten. Pyridin spielt keine grundsétz-
liche Rolle im Reaktionsablauf, da sich eine Methylthiomethylierung, wenn
auch mit geringeren Ausbeuten, auch durch Umsetzung mit einer Losung

von SOj3 allein in DMSO durchfihren lief3.

LaBt man die Lésung von Pyridin—SOg in DMSO zuerst mit dem Phenol
reagieren und fligt dann erst Tridthylamin zu, so verlduft die Reaktion bei
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Zugabe nach 5 Min. noch positiv, bei Zugabe nach 30 Min. erfolglos; man
findet dann iiberhaupt nur noch wenig dtherlosliches Material, so da8 sehr
wahrscheinlich Sulfonierung des Phenols erfolgt ist. Die hohen Ausbeuten an
methylthiomethylierten Produkten bei richtiger Reihenfolge der Reaktanten-
zugabe und Verwendung von hohen Uberschiissen an Pyridin—S803 zeigen
aber, dafl bei geeigneter Vorgangsweise die Sulfonierung keine wesentliche
Rolle spielen kann. Eine Sulfonierung tritt aber offenbar dann ein, wenn
man eine Losung von SOz in DMSO einsetzt, welche bei tiefen Temp. (unter
0°) bereitet wurde. Weiters findet in wesentlich geringerem Ausmafl Methyl-
thiomethylierung statt, wenn man festes Pyridin—SOs3 in eine Losung von
Phenol in DMSO—Tridthylamin einrihrt. Offenbar ist es notwendig, daf
SOz vor der Phenolzugabe mit DMSO reagiert.

Die Hauptreaktion verlduft bei reaktiven Phenolen innerhalb von wenigen
Min., die maximale Ausb. wird aber immer erst nach einigen Stdn. erreicht
(Tab. 1).

Diskussion der Ergebnisse

Die o-Methylthiomethylierung von Phenolen ist hinsichtlich des
Bildungsmechanismus von gewissem Interesse. Die zuerst von Burdon
und Moffati® bzw. gleichzeitiy von Pfitzner et al.* vorgeschlagene
mechanistische Deutung dieser Reaktionen beruht auf einer Kette von
Beobachtungen, die zwar nicht zwingend, aber mit einem hohen Grad an
Wahrscheinlichkeit fiir den angenommenen Mechanismus sprechen.
Nach diesen Vorstellungen wird durch einen nukleophilen Angriff des
Sulfoxid-Sauerstoffs auf ein entsprechendes Zentrum eines geeigneten
elektrophilen Agens (#) ein Sulfoniumion 15 als Zwischenstufe gebildet;
nukleophiler Angriff einer phenolischen Hydroxylgruppe auf das
Sulfonium-Schwefelatom von 15 unter Verdringung der Gruppe OX-
als Anion ergibt ein Phenoxydimethylsulfonium-Ion 16, aus dem durch
Protonabspaltung das Ylid 17, und durch Umlagerung von 17 das
Dienon 18 bzw. schlieBlich das Endprodukt entsteht.

_ @ R - 0£H®
ChalCHy + £ == CHySCrg = @-OH — -

% 0-£°
15
R
CH3\ R o CH3\ R
—. §_o@ it §—o@ — 0 — = HO
ey ® otH,” ®
3 CHySCHy M CH3SCHy
16 17 18

In Analogie zu diesen Postulaten mufl auch fiir die Reaktion von Pheno-
len mit DMSO—Pyridin—S803 die Bildung einer reaktionsfihigen
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Sulfoniumzwischenstufe angenommen werden (vermutlich als Zwitter-
ion 15 mit K = SOs, wobel bei der Substitution Sulfation die Abgangs-
gruppe ist; die relativ lange Lebensdauer dieser reaktiven Zwischenstufe
kénnte auf die geringe Basizitit der anionischen Gruppe zuriickgefiihrt
werden, so dafl eine Protonenabspaltung mit anschlieBender Pummerer-
Umlagerung nur langsam erfolgt). Dieses Zwitterion wird vermutlich
rasch und praktisch irreversibel den bestehenden Gleichgewichten
(Reaktionen von SOz mit den weiteren vorhandenen Nukleophilen Phenol,
Tridthylamin und Pyridin) entzogen, indem es offenbar sehr rasch in die
Endprodukte seiner Umsetzung mit Phenol tibergefithrt wird.

Die Zugabe von Tridgthylamin ist notwendig; tiberschiissiges Pyridin
als Base bewirkt keine Methylthiomethylierung. Die Rolle der Base kann
zweifach sein: die Bildung einer Gleichgewichtskonzentration an Pheno-
lat, welches wirksamer am Sulfoniumschwefel reaktiver Zwischenstufen
angreifen kann (siehe z. B. die von Johnson? beobachteten Unterschiede
in der Reaktivitit von Alkoholen bzw. Alkoholaten gegeniiber Alkoxy-
dimethylsulfoniumsalzen), sowie die Deprotonierung des intermedidren
Sulfoniumsalzes 16 zum Ylid 17.

Die Ausbeuten zeigen eine deutliche Abhingigkeit von der Natur der
Substituenten am aromatischen Ring. Elektronenliefernde Substituenten
erleichtern die Reaktion stark; elektronenanziehende verhindern sie oft
iiberhaupt: mit p- und o-Nitrophenol konnte z. B. kein Produkt erhalten
werden, wahrend mit diesen Phenolen die Umsetzung nach Pfitzner-
Moffatt * erfolgreich ist; diese verlduft aber ziemlich stark exotherm,
und moéglicherweise ist dort die Abgangstendenz der verdringten
Gruppe OF giinstiger. Ob die geringe Reaktivitdt von Phenolen mit
elektronenanziehenden Substituenten mehr auf die Herabsetzung der
Nukleophilie hinsichtlich der Substitution am Sulfonium-Schwefelatom
von 15 oder mehr auf eine Behinderung der Umlagerung von 17 zuriick-
zufithren ist, kann noch nicht entschieden werden. Baldwin!® hat kiirz-
lich ein allgemeines Schema fiir zahlreiche bekannte Umlagerungen,
darunter auch von Sulfoniumyliden (Umlagerung von 19 zu 20) ange-

2 d a d
T |
A3 e N Bt
19 20

geben. Baldwin hat diese Umlagerungen als Synchronumlagerungen
diskutiert, welche auch als intramolekulare Sx2’-Reaktionen angesehen
werden konnen, bei denen eine suprafaciale Beziehung zwischen der

12 C. R. Johnson und W. G. Phillips, J. Org. Chem. 32, 1926 (1967).
18 J. E. Baldwin, R. E. Hackler und D. P. Kelly, Chem. Comm. 1968, 538.
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Lésung und Kniipfung der Bindungen innerhalb eines cyclischen Uber-
gangszustandes leicht erreicht werden kannl4. Dieses Schema ist auch
fiir die hier diskutierten Umlagerungen von 17 zu 18 anwendbar (8 = d =
= C, b = O; die Doppelbindung zwischen Cund d ist Teil des aromati-
schen Bindungssystems) und erklért die bei milden Bedingungen so
rasch verlaufende Reaktion. Weitere konkretere Hinweise, dal} elektro-
nenanziehende Substituenten am Ring diese Umlagerung behindern, die
ja eine Elektronenverschiebung aus dem Ring in die exocyclische
Carbonylbindung darstellt, werden wir spater beibringen®®. Der Sy2’-
Charakter miifite bei der Umlagerung von Yliden 17 mit entsprechenden
Substituenten am Ring zum Ausdruck kommen, da anzunehmen ist,
daB der Angriff des elektronenreichen Ylid-C-Atoms, der zwischen zwei
o-Stellungen wahlen kann, am Zentrum geringerer Elektronendichte
erfolgt. Einen solchen Hinweis fiir den nukleophilen Charakter des bei
der Methylthiomethylierung erfolgenden Angriffs auf o-C-Atome des
Aromaten lieferten die Umsetzungen mit 6-alkyl-substituierten Guaja-
colen. Er ist gleichzeitig ein Hinweis auf die Richtigkeit der angenom-
menen Reaktionsschritte bei der Methylthiomethylierung; elektrophile
Angriffe, etwa durch intermedidres (CHgS=CH))*, wiirden zweifellos
zu einem anderen Ergebnis fithren.

Die Umsetzung der 6-Alkylguajacole fithrt in oft praktisch quantita-
tiver Umsetzung zu Gemischen von jeweils zwei Cyclohexadienonen des
Typs 1, welche den beiden Moglichkeiten zur Umlagerung der inter-
medidr angenommenen Ylide 17 entsprechen (1 ¢, 1d):

R’ R
OCH3 R
R I CHySCHy CH3SCH; Oty
1c 1d

9¢,d: R =CHsS8CH;, R"=H
10c,d: R=CH;, R"=H
I11c¢,d: R = CHsSCHz, R’ = CH;

Die Identifizierung dieser Cyclohexadienone erfolgte durch das NMR-
Spektrum sowie durch Rearomatisierung im sauren Milieu (Abspaltung der
CH;3SCH-Gruppe bzw. Dienon—Phenol-Umlagerung). Eine Abschétzung
der relativen Mengen von 1c¢ bzw. 1d im Gemisch ist jeweils iiber das
Methoxylprotonensignal im NMR mdéglich: das CH30-Signal von Verbindun-
gen 1 ¢ liegt bei etwa 3.1 ppm, das von Verbindungen 1 d hingegen bei etwa,
3.7 ppm; kennzeichnend ist weiters der Unterschied in den Verschiebungen
fir die a-Protonen der R-Gruppen in 1 ¢ und 1 d sowie die Aufspaltung dieser
Signale im Falle von Verbindungen 1 ¢ infolge Allylkopplung.

14 J. E. Baldwin und R. E. Hackler, J. Amer. Chem. Soc. 91, 3646 (1969).
5 P. Claus, W. Vycudilik und W. Rieder, in Vorbereitung.
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Bei allen bisher untersuchten 6-Alkylguajacolen liegt das Isomere
1 ¢ gegeniiber 1d im UberschuB vor, was der Erwartung entspricht,
wenn man bei der Umlagerung einen Angriff mit nukleophilem Charakter
annimmt. Die gefundenen Verhéltnisse 1c:1d betrugen 1.3—2.5: 1.

Guajacol (9) und Kreosol (11) liefern so bei Umsetzung mit iiber-
schiissigem Reagens infolge nochmaliger Methylthiomethylierung des
primér in 6-Stellung methylthiomethylierten Produkts 9a bzw. 11 a
die Cyclohexadienongemische 9 ¢, d bzw. 11 ¢, d. Behandlung der dther.
Loésung der Cyclohexadienongemische mit verd. HyS0y liefert 9 a bzw.
11 a. Das durch Umsetzung von 6-Methylguajacol 10 erhaltene Cyclo-
hexadienongemisch 10 ¢, d liefert hingegen bei Behandlung mit verd.
Séure ein Gemisch (10 a) isomerer methylthiomethylierter 6-Methyl-
guajacole neben Ausgangsmaterial (siche auch?); durch Methylierung,
reduktive Spaltung und Oxydation wurde dieses Gemisch in ein Gemisch
von. Hemipinsduren {iibergefithrt, in dem Isohemipinsdure 21 und
Hemipinsdure 22 identifiziert werden konnten; 10 a entspricht also im
wesentlichen einem Gemisch von 4- bzw. 5-Methylthiomethyl-6-methyl-
guajacol.

COCH
HOOC
HOOC OCHz HOOCI@\OCF@
OCH3 0CHy
21 22

In friheren Arbeiten” war angenommen worden, daB die beob-
achtete Substitution von o-Hydroxymethyl-, o-Formyl- und o-Benzyl-
gruppen durch CH3SCH,-Gruppen bei Methylthiomethylierungen iiber
intermedidre Cyclohexadienone des Typs 1d verliuft. Bei der Um-
setzung von 6-Hydroxymethylkreosol 23 entsteht im wesentlichen
6-Mt-Kreosol 11 a; in der nichtphenolischen Fraktion konnte nur das
Cyclohexadienon 11 c, also ein Sekundérprodukt, nachgewiesen werden.
Die Umsetzung von Dikreosolmethan 24 lieferte 319, 11 a sowie ein
nicht eindeutig identifizierbares Cyclohexadienon des Typs 1c. Die
Umsetzung von 25 (Monomethyldther von 24) hingegen ergab in prak-
tisch vollstdndiger Umsetzung ein Gemisch der erwarteten Cyclo-
hexadienone 25 ¢ und 25 d.

CH3 CH3 CH3

HOCHy i “0CH3 CH30~ j: ‘CHZ/::\QCH3

OH OH OH
23 24
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CHs

CH3
H
0CH3 CH30 T CHy OCHs
0 CH 3 o
CH3 2 CHySCH3 [
OCH3 0 ?
CH3

25¢ 25d

Gegen verd. walir. Saduren war dieses Gemisch erstaunlich stabil
und lieferte im wesentlichen wieder Ausgangsmaterial zuriick. Die
Spaltung von 25 d erfolgt offenbar schwieriger als die des nicht isolier-
baren 24 d, bei dem die Abspaltung eines o-Chinonmethids méglich ist.

CH30
CH3SCH3 OCHy
0

26¢

Ein sehr sdureempfindliches Cyclohexadienon 26 ¢ kann aus 2.6-Di-
methoxyphenol (26) erhalten werden. Sein NMR-Spektrum zeigt die
zwei fir Cyclohexadienone des Typs 1c¢ bzw. 1d charakteristischen
Methoxylprotonensignale bei 3.1 bzw. 3.7 ppm. Durch Séuren wird 26 ¢
entweder durch Abspaltung einer CH3SCHj-Gruppe oder durch eine
Dienon—Phenol-Umlagerung (Wanderung der CH3SCH,-Gruppe in die
m-Stellung, siehe auch?) rearomatisiert. In Abwesenheit elektrophiler
Agentien liefert 26 c ein kristallines farbloses Dimeres, welches auf Grund
seiner TR- und NMR-Daten und in Analogie zu in der Literatur® be-
schriebenen &dhnlichen Dimeren als eines der moglichen Diels—Alder-
Dimerisationsprodukte aufgefafit wird.

Aus 2.6.Di-Mt-phenolen kénnen durch weitere Umsetzung tri-Mi-
substituierte Cyclohexadienone 1 e erhalten werden, z. B. aus 2.6-Di- M-
phenol 2 b das Dienon 2 e (= 1 e, mit R = H), aus 2.6-Di- M¢-4-CH30-
phenol 3 b das Dienon 3 e (= 1 e mit R = CH30).

R
CH,SCH3
0

le

Verschiedene Versuche, die intermedidre Bildung von Phenoxydimethy!-
sulfoniumionen 16 experimentell zu untermauern, brachten nur bescheidene
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Erfolges. Die Umsetzung von Phenolen bzw. Phenolaten mit Alkoxy-
dimethylsulfoniumsalzen ergab nur in geringen Ausbeuten o-methylthio-
methylierte Phenole sowie in einem Fall einen Phenyl-methylthiomethyl-
dther. Der Austausch von Alkoxygruppen gegen Phenoxygruppen ist zum
Unterschied vom leichten Austausch gegen andere Alkoxygruppen'? offen-
bar mnicht begunstigt; bei Verwendung von Phenolaten ist die Proton-
abstraktion von der Alkoxygruppe und folgende Spaltung zu Dimethylsulfid
und Carbonylverbindung offenbar gegentiber der Substitution am Schwefel
kinetisch giinstiger (siehe auch ¢).

Die Umsetzung von Chlorameisensdurephenylester mit DMSO (analog
zur Umsetzung von Chlorameisensdurealkylesterni?) ergab keine methyl-
thiomethylierte Phenole. Die versuchte Phenylierung von DMSO durch
Umsetzung mit Benzoldiazoniumtetrafluoroborat (analog zur Umsetzung
von Dimethylsulfon nach Chalkley®) lieferte bescheidene Ausbeuten an 2 a
(39%) sowie Benzoxathian (89); itber dhnliche Ergebnisse wurde kiirzlich1?
berichtet, ohne die moégliche Bildung von 2 a tber Phenoxydimethylsul-
foniumionen 16 zu diskutieren.

Herrn Prof. Dr. K. Kratzl dankt der Autor fiir sein grofles Interesse
und die grofziigige Foérderung dieser Arbeit. Der Westvaco Pulp and
Paper Co., New York, ist er fur die finanzielle Unterstiitzung dieser
Arbeit zu grofem Dank verpflichtet.

Experimenteller Teil

Allgemeine Verfahrensweise bei der Umsetzung von Phenolen mit DMSO-—
Pyridin—S03

a) Reagentien: DMSO wurde mittels Molekularsieb getrocknet und Uber
CaHy aufbewahrt. Der Pyridin—SO3-Komplex wurde nach bekannten
Methoden dargestellt?°. Phenole wurden durch ibliche Methoden gereinigt.

b) Umsetzung und Aufarbeitung: 20 mMol des Phenols wurden in 20 bis
50 ml DMSO gelsst und Tridthylamin (Merck) zugesetzt (1.5—2ml pro g
eingesetzter Pyridin—S8O3-Komplex). Fester Pyridin—SO3-Komplex (2.1 bis
6.3 Mole pro Mol urngesetztes Phenol ; Menge je nach Reaktivitdat des Phenols
und gewilnschtem Methylthiomethylierungsgrad) wurde in DMSO rasch
geldost (10 g Komplex in etwa 25—40 ml) und die Lésung des Phenols unter
Riithren schnell hinzugegossen. Nach Stehen iber Nacht unter Feuchtigkeits-
ausschlul wurde in Wasser eingegossen, mit Ather extrahiert, und die Ather-
phase mehrmals mit Wasser gewaschen. Im Falle der Bildung von Cyclo-
hexadienonen des Typs 1 ¢, d wurde die Atherphase bis zum Verschwinden
der gelben Farbe (oder unter Kontrolle durch DC) mit 5proz. wir. HsSOy4

16 Experimentelle Bearbeitung durch N. Vavra; siehe auch N. Vavra,
Dissertation Univ. Wien 1971.

1 D. H. R. Barton, B. J. Garner und R. H. Wightman, J. Chem. Soc.
[London] 1964, 1855.

18 (. R. Chalkley, D. J. Snodin, G. Stevens und M. V. Whiting, J. Chem.
Soc. [London] C 1970, 682.

19 K. Ishida, N. Kobori, M. Kobayashi und H. Minato, Bull. Chem. Soc.
Japan 43, 285 (1970).

20 P. Baumgarten, Chem. Ber. 59, 1168 (1926).



922 P. Claus: [Mh. Chem., Bd. 102

geschiittelt; zur Gewinnung von 2.6-dimethylthiomethylierten Produkten
aus Phenolen mit zwei freien o-Stellen ist es zweckmiBig, die als Neben-
produkte entstehenden trisubstituierten Cyeclohexadienone (1 e) durch
Kochen mit Toluolsulfonséure in Benzol zu zerstéren.

Die tiber NaSOy getrockneten org. Phasen wurden eingeengt und die
Produkte entweder durch fraktionierte Destillation im Vak. (im Kugelrohr)
oder meist durch Sdulenchromatographie auf Kieselgel (Merck; Teilchen-
gréBe 0.05—0.2 mm; Laufmittel Benzol) getrennt.

Zur Identifizierung der Cyclohexadienone 1 ¢, d wurde die Atherphase
mit verd. walr. NaOH bis zur vollstdndigen Entfernung der Phenole, sodann
mit gesétt. wafir. CuSO4-Lisung (zur Entfernung von Pyridin und Tridthyl-
amin) und schlieBlich mit Wasser extrahiert. Nach dem Trocknen (NasSOy)
wurde eingedampft (Vak.), der Riickstand in CCly aufgenommen und ggf. zur
Stabilisierung eine geringe Menge Pyridin zugesetzt, das bei der Interpreta-
tion der NMR-Spektren nicht stort.

Die Ausb. in Tab. 1 sind nicht als optimal zu betrachten, da sie zumindest
von der Menge des verwendeten Pyridin—S80s-Komplexes abhdngen. Die Um-
setzungen der 6-Alkylphenole zu Cyclohexadienonen (Typ 1 ¢, d) lassen sich
leicht praktisch vollstdndig gestalten ; bei der Aufarbeitung 146t es sich meist
nicht vermeiden, daf} ein Teil der Cyclohexadienone durch Abspaltung von
CH3SCH,-Gruppen in Ausgangsmaterial oder methylthiomethyliertes Phenol
tubergeht; fiir die NMR- und IR-Analyse kénnen die Cyclohexadienone fast
immer mit verd. NaOH phenolfrei gemacht werden.

Die auf eingesetzten Pyridin—SO3-Komplex bezogenen Ausb. schwan-
ken zwischen etwa 10 und 309, (nicht bertcksichtigt wird dabei, da3 methyl-
thiomethyl-substituierte Cyclohexadienone bei der Aufarbeitung gewollt
oder ungewollt zerstort werden, so daf} die tatsdchliche ,Nutzung* des
Pyridin—S803;-Komplexes zumindest bei Umsetzungen mit reaktiven
Phenolen hoher liegt).

c) Umsetzung mit DMSO—S803: Eine Lsung von 5.8 g 8O3 (72 mMol) in
20 ml CCly wurde unter Kithlung mit Eiswasser in 100 ml absol. DMSO
getropft, und eine Losung von 4.7 g Phenol (50 mMol) in 40 ml DMSO und
60 ml Triathylamin hinzugegeben. Die Mischung verfarbte sich innerhalb
weniger Min. nach dunkelrot. Aufarbeitung wie oben: 1.84 g 2-M¢-Phenol
(2 a, 249,) und 0.4 g 2.6-Di-Mi-Phenol (2 b, 4%).

Spezielle Angaben tber in der Literatur bisher nicht beschriebene Produkte™*

2e: gelbes 01, NMR: 2.03 (s, 9), 2.84 (s, 4), 3.37 (d, 2), 6.4—7.1 (m, 3).
IR: Doppelbande bei 1640—1655 cm—1 (CCla).

3a: gelbes O1; Sdp.o.03: 120—130°; NMR: 1.96 (s, 3), 3.69 (s, 2), 3.72 (s, 3),
6.0 (s, 1), 6.6—6.8 (m, 3).

3b: gelbes O1; Sdp.g.pa: 170—180°; NMR: 1.98 (s, 6), 3.69 (s, 4), 3.73 (s, 3),
6.35 (s, 1), 6.63 (s, 2).

3e: gelbes O1; NMR: 2.03 (s, 9), 2.80 (s, 4), 3.33 (d, 2), 3.70 (s, 3), 5.1 bis
6.1 (m, 2).

* Angegebene Siedetemperaturen sind Luftbadtemp. bei Destillationen
im Kugelrohr. NMR: Angaben in 3 (ppm) bezogen auf TMS als Standard;
Losungsmittel CCly; in Klammer: Aufspaltung (s = Singlett, d = Dublett,
qu = Quadruplett, m = Multiplett), Protonenzahl. Uber die schon in der
Lit.3-7 beschriebenen Verbindungen werden hier keine Angaben gebracht.
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4a: Ol;Sdp.g.5: 160—170°; NMR: 1.93 (s, 3), 0.6—2.6 (m, 19), 3.69 (s, 2),
6.7—7.1 (m, 3), 6.2 (s, 1).

4b: Ol; Sdp.g.005: 180—190°; NMR: 1.92 (s, 6), 0.6—2.6 (m, 19), 3.66
(s, 4), 6.7 (s, 1), 6.9 (s, 2).

5a: Ol; Sdp.g.or: 130—140°; NMR: 1.97 (s, 3), 2.39 (s, 3), 3.67 (s, 2),
6.7—17.2 (m, 3), 6.9 (s, 1).

5b: Ol; Sdp.g.o1: 160—170°; NMR: 1.99 (s, 6), 2.42 (s, 3), 3.70 (s, 4),
6.85 (s, 1), 7.05 (s, 2).

6 a: farblose Kristalle; Schmp. 63—65° (Hexan); NMR: 1,99 (s, 3), 3.73
(s, 2), 6.6 (s, 1), 6.8—7.25 (m, 3).

6 b: farblose Kristalle; Schmp. 41—43° (Hexan); NMR: 1.97 (s, 6),
3.66 (s, 4), 7.0 (s, 1), 7.1 (s, 2).

7a: Ol; Sdp.1a: 130—140°; NMR: 2.01 (s, 3), 3.73 (s, 2), 6.0 (s, 1), 6.7 bis
7.4 (m, 3).

9¢c,d: gelbes Ol; NMR: 9 ¢ 2.06 (s, 3), 2.82 (s, 2), 3.10 (s, 3), 6.0—6.9 (m, 3);
9d 2.06 (s, 6), 2.73 (s, 4), 3.73 (s, 3), 6.0—6.9 (m, 3).

10c,d: gelbes O1; NMR: 10 ¢ 2.07 (g, 3), 2.69 (s, 2), 3.06 (s, 3), 1.88 (d, 2),
6.0—6.5 (m, 3); 10d 2.03 (s, 3), 1.21 (s, 3), 2.75, 2.84% (qu?, 2),
3.64 (s, 3), 6.0—6.5 (m, 3).

11c, d: gelbes Ol; NMR: 11 ¢ 2.03 (s, 3), 2.05 (d7, 3), 2.05 (s, 3), 2.77 (s, 2),
3.30 (d?, 2), 3.04 (s, 3), 6.1, 6.8 (m, 2); 11 d 1.99 (s, 6), 2.05 (d, 3),
2.68 (s, 4), 3.69 (s, 3), 5.6, 5.9 (m, 2).

13 a: farblose Kristalle; Schmp. 167—168.5° (HoO oder Benzol); NMR
(aufgenommen in CH3z0D): 2.01 (s, 3), 3.72 (s, 2), 3.91 (s, 3), 7.5 bis
7.7 (24, 2).

14a: Ol; Sdp.i: 130—140°; NMR: 1.91 (s, 3), 1.35 (s, 9), 3.70 (8, 2 - 3),
6.3 (s, 1), 6.3—6.8 (2 d, 2). ‘

25¢,d: gelbes O1; NMR: 25 ¢ 1.95 (d, 3), 2.02 (s, 3), 2.27 (s, 3), 2.68 (s, 2),
3.05 (s, 3), 3.54 (d, 2), 3.73—3.84 (s, 6), 5.7—6.6 (m, 4); 25 d 1.87 (d, 3),
2.00 (s, 3), 2.21 (s, 3), 2.90% (qu?, 2), 3.62 (s, 2), 3.73—3.84 (s, 9),
5.7—6.6 (m, 4).

26 c: gelbes O1; NMR: 2.07 (s, 3), 2.69 (s, 2), 3.08 (s, 3), 3.69 (s, 3), 5.9 bis
6.5 (m, 3). IR: Doppelbande bei 1685—1695 cin—1 (CCly).

Andere Versuche

Monomethylierung von 24: durch Umsetzung mit einer dther. Losung
von CH:N3z in wenig mehr als dquimol. Menge. Ausb. an 25: 919; Schmp.
81—82.5° (Alkohol).

Uberfiihrung von 10 a in 21 und 22: Entschwefelung durch Behandlung
mit frisch bereitetern Raney-Nickel in Methanol?, Methylierung mit
CH3J in DMSO (Cherfithrung in das Phenolat durch Umsetzung mit NaH)
sowie 1 Stde. Kochen des methylierten Produkts mit KMnOs in wilr.
NayCOg-Losung. Das erhaltene Sduregemisch wurde durch frakt. Vakuum-
sublimation im liegenden Rohr in 21 (Schmp. 245—248°) und das Anhydrid
von 22 (Schmp. 169°) getrennt.

* Magnetisch nichtidquivalente Protonen; vermutlich 2 Dubletts, doch
sind die Signale z. T. durch andere Signale tiberdeckt.



