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SHIVANAND DUNDAPPA JOLAD 1) und SRINIVASA RAJAGOPAL 

Eke bequeme Synthese alkylsubstituierter Halogenindanone 

Aus dem Department of Chemistry, Karnatak University Dhanvar (India) 

(Eingegangen am 16. August 1962) 

Fur alkylsubstituierte Halogenindanone wird a n  zwei typischen Beispielen eine 
bequeme Synthesemethode angegeben, bestehend in der Knoevenagel-Konden- 
sation geeignet substituierter Benzaldehyde, anschliel3ender Reduktion der 
Zimtsaurederivate zu Hydrozimtsauren und deren Cyclisierung. Der Vorteil 
des Verfahrens gegentiber fruher beschrittenen Synthesewegen 2 3  (isomeren- 

freie Produkte) wird diskutiert. 

Im Zuge anderer in diesern Laboratoriurn laufender Arbeiten benotigten wir eine 
Anzahl alkylsubstituierter Halogenindanone und befaBten uns deshalb rnit deren 
Synthese. 

Eine von L. F. FIESER und A. M. SELIGMAN~) angewandte Synthesemethode geht von 
p-halogenierten Toluolen aus. Bei deren Chlormethylierung tritt die Chlormethylgruppe aber 
in ortho-Stellung zur Alkylgruppe wie auch zum Halogen ein, aderdern werden auch Di- 
chlormethylderivate gebildet. Ohne Trennung wurde das Reaktionsgemisch mit Natrium- 
malonester kondensiert, das Produkt hydrolysiert und decarboxyliert. Die so erhaltene sub- 
stituierte Monocarbonsaure lieferte bei der Cyclisierung ein Gemisch der entsprechenden 
isomeren Indanone im Verhaltnis 2 : 1, deren Trennung durch fraktionierte Destillation infol- 
ge Bildung von Biindanon mit betrachtlichen Verlusten verbunden war. 

Ein weiterer Syntheseweg3) nutzt die Kondensation von p-Chlor-toluol mit P-Chlor- 
propionylchlorid mit anschliel3ender Cyclisierung des entstandenen 6)-Chlorketon-Gemischs. 
L. F. FIESER und A. M. SELIGMAN~) konnten dieses Verfahren jedoch nicht auf p-Brom-toluol 
ausdehnen, obwohl sie es auf die Chlorverbindung erfolgreich angewandt hatten: nach diesen 
Autoren wurden die isomeren Methylbromindanone nicht einmal in Spuren gebildet. Eine . 
Erklarung fur das unterschiedliche Verhalten der beiden Halogentoluole haben die Autoren 
nicht gegeben. 

Wir haben nun einen eindeutigen Syntheseweg ausgearbeitet, der - als typische 
Beispiele - 4-Brom-7-methyl-indanon 2) (Va) und 7-Chlor-4-methyl-indanon4) (Vb) 
in befriedigenden Ausbeuten liefert. Ermoglicht wurde dies durch den Umstand, da8 
die als Ausgangsprodukte benotigten Halogenbenzaldehyde I1 : (und viele ahnliche 
Aldehyde) in unseren Laboratorien kiirzlich leicht zuganglich wurden 5a-d), aus- 
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gehend von geeignet substituierten Anilinen. Die Aldehyde unterwarfen wir der 
Knoevenagel-Kondensation, gefolgt von Reduktion der entstandenen Zimtsauren 
111 zu Hydrozimtsluren IV und deren Cyclisierung zu den alkylsubstituierten Halogen- 
indanonen V. So lie13 sich, ausgehend von 2-Brom-5-methyl-anilin6) (Ia) iiber 2- 
Brom-5-methyl-benzaldehydsa) (IIa) 4-Brom-7-methyl-indanon-( 1) 2) (Va) gewinnen. 
Aus 5-Chlor-2-methyl-anilin7) (I b) bereiteten wit iiber den Aldehyd 11 bSd) analog 
das Indanon Vb. 
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B E S C H R E I B U N G  D E R  V E R S U C H E  
5-Chlor-2-methyl-zimrsiiure~*) (IIIb)  : Die aus 18.0 g S-Chlor-2-merhyl-anilin ([ b) herge- 

stellte DiazoniumsalzlBsung lieferte mit Formaldoxim nach anschlieBender Hydrolyse 9.1 g 
5-Chlor-2-methyl-benzaldehyd (I1 b). Kondensation rnit Malonsaure in Gegenwart von Pyridin 
und Piperidin iiberfiihrte den Aldehyd in das Zimrsiiurederivat IIIb rnit Schmp. 185". 

5-Chlor-2-methyl-hydrozimtsaure ( I V b )  : Die LBsung von 4.5 g IIIb in wPBr. Kalilauge 
(1.7 g KOH in 30 ccm Wasser) setzte man ziemlich rasch gut gerilhrtem und frisch bereitetem 
hkptriumamalgam (2.5-proz.) zu. wobei sich unter Warmeentwicklung unmittelbar Queck- 
silber abschied. Man riihrte eine weitere Stunde, dekantierte die alkalische LBsung vom 
Quecksilber, kochte mit Tierkohle auf und filtrierte. Das Filtrat schied beim Ansauern rnit 
Salzsaure die Hydrorimtsuure I V b  ab; man filtrierte, wusch mit Wasser und erhielt aus Petrol- 
ather 4.1 g farblose kleine Nadeln vom Schmp. 60". 

CIOHIICIO~ (198.5) Ber. C 60.45 H 5.54 Gef. C 60.14 H 5.80 Aquiv.-Gew. 198.2 

7-Chlor-4-methyl-indanon-(I) ( V b ) :  Die Mischung von 4.0 g I V b  und 6ccm Thionylchlorid 
erhitzte man 11/2 Stdn. unter RiicMuB, entfernte das iiberschiiss. Thionylchlorid unter ver- 
mindertem Druck, lade das entstandene Saurechlorid in 20 ccm trockenem Schwefelkohlen- 
stoff, kiihlte auf 0". behandelte mit 5 g wasserfreiem Aluminiumchlorid, erhitzte noch etwa 3 Stdn. 
unter RiicWluB und zersetzte anschlieoend mit Eis/Salzsaure. Der nach Entfernen des Schwe- 
felkohlenstoffs verbleibende Riickstand wurde rnit Ather ausgezogen, der Extrakt rnit 5-proz. 

6 )  H. GOLDSCHMIDT und M. HONK, Ber. dtsch. chem. Ges. 19, 2438 118861. 
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Natriurnhydrogencarbonatldsung. dann mit Wasser gewaschen und liber Natriumsulfat 
getrocknet. Er hinterlieB das Indanon als lederfarbene Masse; aus Athano1 kamen kleine 
Nadeln mit Schmp. 127", iibereinstirnmend mit FIESER und SELIGMAN~). 

CloH9ClO (180.6) Ber. C 66.51 H 5.02 Gef. C 66.24 H 5.12 

2-Brom-5-methyl-rimtsaure (IIIa)  : 18 g 2-Brom-5-methyl-anilin (Ia) lieferten 7.8 g 2-Brom- 
5-methyl-benzaldehyd (Ila), der sich in Gegenwart von Pyridin und Piperidin zu 9.3 g 2-Brom- 
5-methyl-rimtsaure (IIIa) kondensieren lieD. Schmp. 173 - 174". 

4-Brom-7-methyl-indanon-(1) (Yo) :  IIIa iiberfuhrte man analog wic 111 b in die Hydrozirnt- 
saure IVa, jedoch mit folgender Modifikation : Die das Reaktionsprodukt enthaltende Msung 
extrahierte man nach Ansauern mit der gerade erforderlichen Menge Salzsaure mit k h e r ,  
wusch den Auszug mit Wasser und trocknete mit Natriumsulfat. Die nach Entfernen des 
Lasungsmittels verbleibende blige Hydrozimtsaure IVa wurde direkt zur Cyclisierung einge- 
setzt. 1.3 g ZVu erhitzte man rnit 6 ccm Thionylchlorid 1 112 Stdn. unter RiickfluD, befreite das 
gebildete Saurechlorid i. Vak. von liberschiiss. Thionylchlorid, 16ste es in 10 ccm Schwefel- 
kohlenstoff und versetzte bei 0" mit 1.3 g wasserfreiem Aluminiumchlorid. Nach 3 stdg. Ruck- 
RuDkochen arbeitete man das Reaktionsprodukt wie vorstehend auf und isolierte 0.51 g 
Indanon Va in NBdelchen vom Schmp. 94.5" (aus kher/Petrolather); FIESER und SELIGMAN 2) 

hatten Schmp. 95' angegeben. 
CloH9BrO (225.1) Ber. C 53.33 H 4.03 Gef. C 53.05 H 4.16 




