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(Eingegangon bei der Redaktion der Berichte der Deutschen Chemischen 
Geeellschaft am 23. Februar 1945.) 
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Die Durstellung von substituierten Chromanonen gelingt in ein- 
fachrr Weiso aus Resorcin-Derivaten und Rubstituierten a.p-Unge- 
dttigkn C'arbonsiiuren, wenn man die Siiuren ah solche verwendet 
nntl die Kondonsntion durch wasserfrcie FluBdiure bewirkt. 

Wasserfreie oder hochkonzentrierte FluBsaure ist ein sehr wirksames Kon- 
dentwtionsniittel zur Oewinnung von Ketonen aus aromatischen Verbindungen 
ii  nd f reien (.'arbonsiiuren. Man hat besonders aliphatische Cabonsiiuren mit 
Aroiiiibten kondensiert,, aber auch innermolekulare Ringschlusse sind un+r Ver- 
\veiidiing von FluBsiiure gelungenl). 

Ini Zuscunoienhang mit Versuchen zur Syn these  von Chromanonen 
und ~ 'h ron iano-ch romenonen  haben wir untersucht. in welcher Weise a,p- 
iingeszitt igte uliphatische, aromatische und kondens erte heterocyclisch-aro- 
in~tinclie ( 'urbonsiiuren unter der Einwirkung von PluBsiiure mit Phenolen 
reugiereii . In der vorliegenden Arbe t beschreiben wir die Ergebnisse unserer Ver- 
suche. liesorcin und seine Derivate rtls phenolische Komponenten init p-, 
x . b -  rind B.p-sul)s t i tuier ten Acrylsiiuren (1) umzusetzen. Dabei zeigte 
es sich, daLj die Reuorcine niit den freien Siiuren in Gegenwart von FluBsaure 
i n  iihiilicher Weise reagieren wie init den entsprechenden Siiurechloi iden in 
(iegenaurt von Aluniiniunichlorid: Unter der Einwirkung von PluBsliure wird 
in erster Stufe ein ungesiittigtes Oxyketon I1 gebildet, das dann durch das- 
selbe illittet, je riach den J3edingungen niehr oder weniger vollstiindig, durch 
Anlagerung ejner phenolischen Hydrosylgruppe an die C = C-Doppelbindung 

in ein ('hroninnon IlT ubergeht. Somit lisgt in .der Umsetzung von Phenolen 
mit sutlstituierten Acrylsiiuren unter der Einwirkung von FluBsiiure ein 
neuer. einfacher Weg zur Synthese von Chromanonen vor. Der Vorteil dieser - __ - - 

*) Die Arbeit wurde am 1. Juli 1941 abgeschlossen. 
1 )  cbersichtsbericht vergl. K.  W i G C  he  r t , Chemie 66, 338 [1943]. 
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-4rbeitsweise besteht darin, daB man die Siiuren an Stelle ihrer Siiurechloride 
benutzen kann und daB es sich eriibrigt, zuslitzliche Lijsungsmittel zu ver- 
wenden. Ddurch wird die Aufarbeitung der Ansatze wesentlich erleiohtert. 
Durch Abdestillieren der niedrigsiedenden FluBsaure (Sdp. 200) oder durch 
Verdiinnen der Reaktionslosung mit Wasser bzw. Alkali-, Carbonat- oder 
Natriumhydrogencarbonat-Lijsung gewinnt man das Kondensationsgut ‘frei 
von Kondensations- und Lijsungsmittel. 

Als P-suhst i tuier te  Acrylsiiuren wurden Zimtsiiure(1a) und 4-Oxy- 
3-methoxy-zimtsiiure (Hesperitinstiure) (Ib) mit Resopin kondensiert. Im 
ersten Fall entstehi bei einstiindigem Erhitzen mit wasserfreier FluBsrCure 
auf 800 in guter Ausbeute,das 2.4-Dioxy-benzal-acetophenon (IIa), d. h. 
es tritt vornehmlich normale Ketonbildung ein. Unter dem SaureeinfluS lagert 
sich dieses a, B-ungestittigte o-Oxy-keton bei hoherer Temperatur in bekannter 
Weise in das entsprechende Chromanon IIIa, das 7- Oxy-flavinon, urn. 

Bei der Kondensation von Resorcin mit H e s p e r  i ti  n 8 ii u re (Ib) scheint siuh 
der zunPchst gebildete Stoff weiter zu veriindern. An Stelle dea zu emartenden 
7.4‘-Dioxy-3’-m e t h ox y . f 1 a v  a n o n  CJI140, (IIIb) erhielten wir in wiederholten 
Ansiitzen neben starker Verharzung in nur geringer Ausbeute einen Stoff von der 
Zusammensetzung C,,Hl,O,. Das analythche Ergebnis UBt sich befriedigend dshin 
deuten, daB Spaltung der Methylathergruppierung und Dehydrierung zum Elavon, 
u. U. untm dem EinfluD dea ah Gefiil3material vemendeh  Kupfers, eintreton. 

Sehr glatt setzt sich das Resorcin mit der ah Beispiel einer a.P-disubsti- 
fuierten Acrylsiiure verwendeten a-Phenyl-zimtsiiure (10) um. Bei 
1 %-stdg. Erhitzen mit dem zwolffachen UberschuS an wwerfreier FluSsiiu- 
rez) auf 800 bildet sich leicht das 7-Oxy-2.3-diphenyl-chromanon (IIIa), 
ohne daB die bei der Kondensation mit Aluminiumchlorid noch beobachteten 
zahheichen weiteren Reaktionsproduktes) auftreten. 

Die Kondensation von p.P-substituierten Acrylsiiuren mit Phenolen 
kann unter geeigneten Bedingungen zu Chromanonen fiihren, die als Ausgangs- 
materialien fur die Synthese von Naturstoffen und ihren Abbauprodukten von 
besonderer Bedeutung sind. 

So bildet sich aus dem 7-0xy-2.2-dimethyl-chromanon (IIIdj bei der Reduktion 
nach C 1 em m cnsen daa 7-0xy-2.2-dimethyl-chroman4), daa gewissen Abbauprodukten 
der Rotenoide Toxicarol und Degueh naheateht. Das 6.0xy.l. 2.6.7.8-pentamethyl- 
chromanon kann auf die gleiche Weise in das niedrigste Homologe dea a-Tocopherole (Vita- 
min E) verwandelt wedens). 

Als Beispieleiner @.@ - s u b  s t i t u ie r t e n  A c r y l s a u r e  verwendeten wir 
die @.p-Dimethyl-acrylsiure (Id); beiihrer Kondensation mit Resorcin in 
Gegenwaxt von FluBsllure bildet sich in guter Ausbeute damelbe 7-0xy-2.2- 
dimethyl-chromanon (IIId), das am dem entsprechenden Saurechlorid 
und Resorcin rnit Aluminiumchlorid entsteht. Das Auftreten eines Cumamnone 

p ,  Die FluBeiiuremengo wird im folgenden immer auf die kamtmenge der Reaktions- 
teihehmer bezogen. 

*) Siehe H. A. Offe, vomtehende Mittea., B.80,449 [1947]. 
4 ,  A. Robertson, Journ. chem. Soc. London 1987, 1630. 
6 ,  W. John, P. Giinther und M. Schmeil, B. 71, 2637 [1938]. 

- 
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konnte auoh bei Abiinderung der Bedingungen nioht beobachtet werden. Das 
Chromanon entstand sowohl bei 146-stdg. Einwirkung von kalter FluBsliure 
als auch bei 1-stdg. von FluBGure bei 800. Beide Male war das 5-fache des 
Gewichts der Reaktionsteilnehmer an FluBGure angewandt worden. Am besten 
gelingt die Kondensation, wenn man FluBsilure-Gas in die Nitrobenzol-Liisung 
der Komponenten bei loo0 eine Stde. einleitet. Dabei scheint es gleichgiiltig 
zu sein, ob man das Reaktionsprodukt bei der Aufarbeitung der Einwirkung 
von Alktcliaussetzt oder nioht, wiihrend H. von Auwers6)gefunden hatte,daB 
bei den von ihm untersuchten Beispielen der Chromanon- und Cumaranon- 
Bildung Alkali eine wichtige Rolle spielt. 

Die Versuche ergaben somit, daB Resorcin init den drei untersuchten Typen 
von Acrylsiiuren unter dem EinfluB von waaaerfreier FluBsliure zu sechsglied- 
rigen, sauerstoffhdtigen Heterocyclen vom y-won-System zusammentritt, 
ohne daB sich Dihydroc~marine~) bilden. 

11'. V. 

Auch die Grundverbindung der Reihe, daa y-Chromanon (V) selbst, liiDt 
sich in vergleichbarer W e b  gewinnen. Allerdings ist es untunlich, Phenol 
und Acrylsiiuse als Ausgangsmsterialien zu verwenden, vielmehr haben wir 

vr. VII. VIII. 

IX. 

die Stufe der Anlagerung der phenolischen OH-Gruppe an die Doppelbindung 
durch Verwendung von P-Phenoxy-propionsiiure (Iv) umgangen. Mit der 

6 )  A. 421, 1 [1920]. 
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doppelten Menge FluBsliure versetzt, cyclisiert sie sich beim Stehen in der 
Kiilte zum chromanon; der Umsatz betriigt 76%. 

Auf Grund der vorstehenden Ergebnisse haben wir in einem orientierenden 
Versuch euch eine A3-Chromen-carbonsiiure- (4) mit einem Resorcin- 
Derivat zu einem fiir Rotenoide kennzeichnenden Chromano- chromanon- 
System umzusetzen versucht. 

Diese Reaktion bot besonderes Interesse, da sie unter Verwendung des 
Chromencarbonsliurechlorids gar nicht durchzufiihren ist ; wie viele Acryl- 
Yiiurechloride sind auch die Chloride der Chromenmrbonsiiuren recht unbe- 
standig und bssen sich schwer darstellen. 

Als Beispiel wurde aus praktischen Griinden die 8 - Me t h ox y -0” c h r o - 
inen-carbonstiure-(4)7) (VII) und als phenolische Komponente das y-1 so- 
amyl-  resorcin (VI) gewiihlt. Die 8-Methoxy-chromencarbonsaure unter- 
scheidet sich von der als Abbauprodukt mancher Rotenoide vorkommenden 
6.7-Dimethoxy-chromencarbonsliure (Toxica r s ii u r e) nur durch den Minder- 
gehalt einer und die Stellung der restlichen Methoxy-Gruppe. Das y-Lsoclmyl- 
resorcin (Tetrahydrotubanol) ist ein Abbauprodukt des Rotenons, aus dem 
es durch energische Hydrierung und nachfolgende Oxydation des entstandenen 
‘retrahydrorotenons gewonnen wirde). 

G B t  man auf ein Gemisch von 8-Methoxy-~~-chromen-carbonsiiure-(4) 
(MI) und einen OberschuB von y-Isoamyl-resorcin (VI) die ,etwe 15-fache 
Menge an wasserfreier FluSsiiure bei 700 3 Stdn. einwirken, so entstehen 3 Kon- 
densationsprodukte der erwarteten Zummrnensetzung C,,H,O, init den 
Schmelzpunkten 245O, 195O und 1500. 

Nimmt man entsprechend unserer Erfahrung den in der Formelreihe VI 
his IX wiedergegebenen Reaktionsverlauf als wahrscheinlich an (sieht also von 
der in unseren Versuchen mit Resorcin bisher nie beobachteten Bildung von 
Indanonen, Dihydrocumarinen und von Spiro-Verbindungen ab), so liegt in 
dem Reaktionsprodukt vom Schmp. 2450, das ein gut krystallisiertes Diacetat  
liefert, das Chalkon VIII vor, wiihrend wir die mit ihm isomeren Verbin- 
dungen vom Schmp. 1950 und 1500 ds  isomere Chromano-chromanone des 
Typus IX ansprechen mochten. Ihre niihere Tlntersuchung ist noch durch- 
zufiihren. 

Wir danken Hrn.ProfeamrA. B u t e n a n d t .  Tiibingen, und Hrn. Dr. J o h .  J e e -  
n i c k  e, Frankfurt/Mein, fiir die Wrderung dieeer Arbeit sowie der friihem I. G. F a T - 
b e n i n  d u s t  r i e  A. G. ffir die Bereitatellung von Mitteln zu ihrer Durahfiihrung. 

Besobmibong der Veruuobe. 
Im folgenden ist unter FluBSffure immer die tmhnische wmserfreie E’lufisiiure ver- 

standen. Ala ReaktiomgefiiB diente ein Kupferauhklav von 500 cam Inhalt. Das &- 
misch der Reaktionsteilnehmer wurde in dem Autoklaven rnit einer abgewogenen Menge 
Uiiseiger FluBsiiure iibergoaaen. AnschlieBend wurde der Autoklav verschlossen und an- 
geheizt. Besondere Mafinahmen zur Fernhdtung der Luftfeuchtigkeit beim Abwiegen 
und Einfiillen der Flussiiure wurden nicht getroffen. 

7)  Vergl. H. A. 0 f f e u. H. Jtl t z kew i t  e , neahfolgendeMittail., B. 80,469[1947]. 
8 )  Vergl. A. B u t  e n  a n d  t u. Mitarb., A. 494, 17 [1932]; 496, 172 [1932]; 606, 

158 fl9331. 
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Kondensation von Resorcin mit  Zimtsiiure: 2.2 g Resorcin wur- 
den mit 3 g Zimtsiiure und 50 g FluBsiiure 1 Stde. auf 800 ewarmt. Die 
erkttltete Liisung wurde auf Eis gegossen. Dabei schieden sich gelbe Krystdle 
aus, die nach dem Umliieen aus Eisessig oder Toluol bei 142-143O schmolzen. 
Der Misch-Schnip. mit aus Zimtsiiurechlorid und Resorcin mit Aluminium- 
chlorid in Nitrobenzol bereitetem 2.4-D io xy - benxal-acet ophen o n vom 
Schmp. 1420 ergab keine Erniedrigung. 

C,,H,,02 (224.3) Ber. C 74.97 H 5.06 Gq. C 76.13 €I 5.17. 

Kondensation von Resorcin mit  Hesperitinsiiure: 1.2 g Resorcin 
und 2 g Hesperitinsiiure wurden in 30 g FluBsaure gelost und 1 Stde. 
auf 800 erwiirmt. Das erkaltete Reaktionsprodukt m d e  auf Eis gegoeaen; 
die abgeschiedenen Krystalle wurden abfiltriert. Schmp. aus Alkohol kon- 
stant 2300; Ausb. miil3ig. 

, C,Hl,O, (270.2) Ber. C 66.66 H 3.70 Gel. C 66.53 H 3.83. 
2 g H e s p c r i t i n e i i u r e ,  allein mit 20 g E?&&ure 2 Stdn. a d  1000 erhitzt, 

ergab ein braunes Ham, aus dem weder Ausgctngematerial nooh der Stoff vom Schmp. 2300 
odor ein anderes Rrystallisat ieoliert werden konnte. 

Kondensation von Resorcin mit  Phenylzimtsiiure: 2.5 g Phenpl- 
ximtsiiure und 1.5 g Resorcin in 50g FluBsiiurs wurden 1.5 Stdn. auf 
800 enrZirm t. Die Reaktionslosung wurde auf Eis gegossen und ausgeiithert, die 
&.herlosung mit Ncttriumhydrogencarbonat gewaschen, getrocknet und ein- 
gedampft. Der Ruckstand wurde aus Alkohol bis zum konst. Schmp. 2200 
umgelost. Misch-Schmp. mit 7-Oxy-2.3-diphenyl-chromanon 22008); 
Ausb. 1.6 g ohne Berucksichtigung der Mutterlaugen. 

Dcr Vemuch, 0.75 g Resorcinmonoacctat und 1.25 g PhenylzimMure unter gleichen 
Bedingungm zu kondensieren, lirferte ah einzigee Krystallisat PhenylzimMure. 

Kondensation von Resorcin mit P.P-Dimethyl-acrylsiiure: a) 3 g 
Diniethylacrylsiiure und 3.6 g Resorcin in 30 g FluBsiiure wurden 
1 Stde. auf 800 erwiirmt. Der beim EingieSen in Eiswasser ausgefallene Nieder- 
schltig wurde aus Alkohol bis Zuni konst. Schmp. 172O umgelost. Keine Misch- 
Schmp.-Erniedrigung mit einem mit Aluniiniumchlorid in Nitrobenzol &us dem 
Sikiirechlorid und Resorcin dargestellten 7 - 0 xy- 2.2- dime t h yl- ch r om anon. 

Die Acetylierung mit Essigsiiureanhydrid-Pyridin in der Kiilte 
liefert das Monoacetat*); Nadeln aus Petroliither vom Schmp. 890. 

b) 10 g Dimethylacrylsiiure und 11 g Resorcin wurden bei Zimmer- 
temp. 146 Stdn. mit'100 g FluBsiiure in verschlossenem GefiiB stehen gelas- 
sen. Das Reaktionsgut wurde in 2 1 10-proz. Natronlauge langsani eingertihrt, 
wobei alles i n  Liisung ging. Beim Ausiithern dieser Liisung lieDen sich nur 
geringe Spuren an Verunreinigungen extrahieren. Die alkal. Liisung wurde 
angesiiuert und erneut ausgeiithert. Die iither. Liisung lieferte rohes 7- 0xy.- 
2.2-dimethyl-chromanon. Nach dem IJmlosen aus Alkohol Schmp. und 
Misch-Schinp. 1700; Ausb. 7 g (= 30% d. Th.). 

c) 2 g Dimethylacrylsiiure und 2.2 g Resorcin wurden in 40 ccni 
Nitrobenzol bei loo0 gelost-. Tn diese Losung wurde wiihrend 1 Stde. ein lang- 
t(tlliier Strom von FluBsiiure eingeleitet. Nach dem Erkalten erfolgte erschop- 

(!llH1203 (192.2) Rer. C 68.75 H 6.25 Gef. C 68.88 II 6.38. 
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fende Extraktion des Nitrobenzols mit 10-proz. Natronlauge ; die alkal. Lii- 
sung wurde angesliuert und ausgeiithert. Die Ather-Usung enthielt 7 - 0 xy. 
2.2-dimethyl-chromanon, das nach Umlosen aus Methanol den Schmp. 
und iMisch-Schmp. 1720 zeigte; Ausb. 72% d. Theorie. 

D i m e t h y 1 a o r y 1 s ii u r e (3 g), in 50 ccrn Nitrobenzol gelost, ergab bei 1-stdg. 
Behandlung mit F 1 u S s ii u r e  bei loo0 kein Umwandlungsprodukt. 

Cyclisierung der  p-Phenoxy-propionslure:  5 g  Phenoxypropion- 
siiure wu4en mit 10 g FluBsiLure 200 Stdn. bei Zimmertemp. stehen gelas- 
sen, in W-er gegossen und ausgeiithert. Die &her-Lijsung wurde mit Na- 
triumhydrog?ncarbonat gewaschen, getrocknet und eingedampft ; Ausb. 3.4 g 
Chromanon (76% d. Th.) vom Sdp.:, 92-930 und d3m Schmp. 410. 

K o nd en s a t  io n v o n 8 -Met h o x y -A3- chrome n - carbons a u r e - (4) m it 
2.6-Dioxy-l-isoamyl-b en z o 1 (Tetrahydrotubanol):  1 gder Chromen- 
carbonsiiure wurde mit 1.4 g Tetrahydrotubanol  (Schmp. 179-1800) 
vermischt und im Kupfer-Autoklaven mit 20 g wasserfreier FluBsiiure 3 Stdn. 
auf 700 erhitzt. Nach dem Abkiihlen wurde in Wasser gegossen, ausgeiithert 
und der &her nach dem Trocknen abdestilliert. Es hinterblieb ein 01, aus 
dem mit Alkohol keine Krystalle abzuscheiden waren. Aus Eisessig krystalli- 
sierte eine geringe .Menge unveriinderter Chromencarbonsiiure. Die Mutter- 
huge lieferte nach Entfernung des Eisessigs einen Riickstand, der beim An- 
reiben mit Benzol teilweise krystalliiierte. Durch Umliisen der in Benzol schwer 
und in Aceton leicht loslichen Krystalle aus Gemischen dieser Lijsungsmittel 
d e n  100 mg eines Stoffes vom Schmp. 2450 erhalten. 

C,H,O, (368.4) Ber. C 71.74 H 6.52 Gef. C 71.74 H 6.88. 
Diacetat :  25 mg des Stoffes vom Schmp. 245O wurden rnit 0.5 ccm Essig- 

siiureanhydrid und 1.5 ccm Pyridin in das Diacetat vom Schmp. 194O (aus 
Methanol) ubergefuhrt. 

CS6&O, (452.6) Ber. C 69.02 H 6.17 
Der erste Anted der Mutterhugen des bei 245O schmelzfnden Stoffee 

wurde im Hochvak. destilliert. Zuniichst gingen 460 mg Tetrahydrotubanol 
tiber (Schmp. und Misch-Schmp). Sodann sublimierten etwa 50 mg eines 
Stoffes vom Schmp. 1950; der durch Umlosen aus Methanol gereinigt .wurde. 

Gef. C 71.60 H 6.56. 
Aus den Wutterlaugen dieses Stoffes vom Schmp. 195O wurden duroh wei- 

teres Umlosen aus Methanol 37 mg eines Krystallisates vom konst. Schmp. 1M)o 
isoliert . 

&f. C 69.02 H 6.48. 

C,,H,O, (368.4) Ber. C 71.74 H 6.52 

C,,H,O, (368.4) Ber. C 71.74 I3 6.52 Gef. C 71.96 H 6.68. 




