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UBER DIE CHEMIE SUBSTITUIERTER p-BENZOCHINONE III ') 

SAKE SUBSTITUI~TER B~ZOCHINO~?~ . 

W,Schafer, R.Leute und HjSchlude 

Max Planck Institut fiir Biochemie, Miinchen 

(Received in Germany 25 July 1967) 

Hiirzlich berichteten wir 5ber eine Synthese von 2.5-Dihydroxy- und 2.5 

Dimethoxy-+acetyl-p-benzochinon 2) : Aus ?.2.4.5-Tetramethoxy-benzol und 

2.5-Dimethoxy-hydrochinon-di-tetrahydropy~anyl~ther entstanden durch 

Metallieren und Carboxylieren die substituierten BenzoeGiuren, die nach 

bekannten Methoden 3*4p5) 

spaltung der Acetophenone 

in die Acetophenone iibergefiihrt wurden. Ather- 

und Oxydation lieferten die Chinone I und II. 

I)R=H 

III I? = CH3 

Diese Synthese kann vereinfacht und verallgemeinert werden. Setzt man die 

geschtitzten Polyhydroxybenzole oder Polyhydroxybrombenzole nach der 

Metallierung direkt mit Acetanhydrid 6,7) , Dimethylformamid oder N-Methyl- 

formanilid 8' , Trifluoracetanhydrid oder mit Chlorameisens;iuremethylester 9) 

urn, so sind nach der im Reaktionsschema skizzierten Aufarbeitung substitu- 

ierte p-Benzochinone zuganglich. Tabelle I enth;ilt Beispiele der von uns 

dargestellten Chinone. 

4303 



4304 No.44 

Synthese substituierter p-3enzochinone 
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Die Xetallierung der geschiitzten Polyhydroxybenzole erfolgt in absol. 

Tetrahydrofuran bei Raumtemperatur mit Butyllithium, der Halogen-Netall- 

Austausch in siedendem absol.Sither mit Phenyllithium. Die Lijsungen der 

metallierten Verbindungen werden anschliehend bei Raumtemperatur unter 

Riihren in die Ltjsungen der Acyl-Komponenten eingetropft. 

Dei der Umsetzung des 2.5.5.6Tetramethoxy-phenyllithiums mit Acetanhydrid 

beobachtet man stets eine Konkurrenzrektion zwischen dem nucleophilen An- 

griff an der Carbonylgruppe des Anhydrids, der zum Acetophenon fiihrt, und 

der K-Abstraktion von der Nethylgruppe des Acetanhydrids, die Ausgangsmaterial 

liefert, 2.3.5.GTetramethoxy-acetophenon (65-70s) 1aRt sich vom 1.2.4.5- 

Tetramethoxybenzol durch Kristallisation nicht vollstZndig trennen. Die 

Xeinigung celingt jedoch einfach, wenn man im Polymethoxy-acetophenon mit 

Bortrifluorid-;itherat/Xisessig selektiv eine zur Carbonglgruppe ortho- 

standige Nethoxylgruppe spaltet 10,ll) und dann das 2-Rjjrdroxy-5.5.Gtrinethoxy- 

acetophenon durch Alkalifraktionierung isoliert. Dieses liefert nach voll- 

standiger Atherspaltung und Oxydation das Chinon I. 

Das 2.5-Dihydroxy-3.Gdimethoxy-acetophenon kann von dem aus dem unvoll- 

standigem Umsatz herriihrenden Dimethoxy- hydrochinon durch Kristallisation 

aus Iiethanol/!iasser aetrcnnt werden. Yach Qqdation mit Silhercarbonat in 

ahsol.Jenzol entsteht das ChinonlI. Die 6in3ihrung der Acetylgruppe gelingt 

nicht durch Umsetzung der Aryllithium-Verbindungen mit Dimethylacetamid 

oder dcssen Konplex mit Dinethyloulfat 
.lrj , mit Acetglchlorid oder Sssigestcr. 

Jei der Sinfiihrung der Aldehgdgruppe durch Reaktion der Aryllithium- 

Verbindungen mit Dimethylformamid (iW.5-6) isolierten wir durch Aufarbeiten 

des Xeaktionsansatzes bei pii ‘7 den 2.5~Xmethoxy-(bzw,diphenoxy)-5.Gdi- 

tetrahvdropyranyloxy-benzaldehyd. Dieser ist zwischenstufe bei der S::nth_ese 

weiterer C-2-substituierter p-Senzochinone, da die Aldehydgruppe einer 

iiittigrektion zug8n;;lich ist (Nr.5). 3ei der Darstellung der Cfninone hr.7 

und 1lr.c; wurde die Aldehydgruppe wahrend der Abspaltung der Tetrah.ydro- 

pyranylreste acetalisiert und anschliefiend wie iiblich mit Silbercarbonat 
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in absol. Denzol oxydiert. 

Die Umsetzung der Aryllithium-Verbindungen mit Chlorameisensauremethyl- 

ester (Hr.9 - 12) licferte die Benzoesauremethylester nur in m?&3iger Aus- 

beute; die Carboxylierung mit CO2 und anschliei'3ende Veresterung mit Diazo- 

methan ist bier vorzuziehen. Zur Dinfiihrung von Substitueten 'in das 2.4.5- 

Trimethoxychlorbenzol ( i-Jr.2) und das j-Kethoxy-2 .5-di-tetrahydropyranyloxy- 

chloroenzol (I$r.l2) metallierten wir in Tetrahsdrofuran bei -70' '3); dabei 

wird vorwicgend z&,ischen Chlor und dcr Alkoxyzruppe netalliert und substitu- 

iert I). 

Die beschriebenen aenzochinone er:lielten wir, bezogen auf die gescXtzten 

~olymetho~ybenzole in Au:jbeuten uri 5C),i, Alle beschriebenen Verbindungen 

sind nach Analyse, Iii-, .v',,.- r-*,7> und Iiassenspektren in ihrer Konstitution ge- 

sichert. Die Schnelzpunkte sind unkorrigiert. Die Chinone sind Vorstufen 

der in den folgenden Mitteilungcn beschriebenen Aminochinone und ?henoxazone. 

iIerrn Frofessor Dr.A.Bu%enandt dnnkon wir fiir die groi3ziigige Fijrderung der 

Arbeit. 
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