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EMIL BUCHTA und CLAUS W. SCHAFER 

Uber die Succinoylierung des 6-Methoxy-1-athyl-naphthalins 1) 

Aus dem lnstitut fur Organische Chemie der Universitlt Erlangen-Niirnberg 

(Eingegangen am 20. Dezember 1963) 

Die FRIEDEL-CRAFTS-ReaktiOn zwischen 6-Methoxy-1-Bthyl-naphthalin (1x) 
und Bernsteinsaureanhydrid in Nitrobenzol fiihrt zur P-[6-Methoxy-l-~thyl- 
naphthoyl-(5)]-propionsaure (X b). Wird statt des Anhydrids das Bernsteinsaure- 
methylester-chlorid verwendet, dann entsteht in Nitrobenzol oder Tetrachlor- 
&than ein Estergemisch, das in einen fliissigen und einen festen Anteil im Men- 
genverhaltnis 1 : 4 getrennt werden kann. Der fliissige Ester liefert bei der Ver- 
seifung die Saure X b, der feste P-[dMethoxy-l-athyl-naphthoyl-(4)]-propion- 

saure (XI b). 

Zur Konstitutionsermittlung der Follikelhormone hat man auch die Alkalischmelze 
herangezogen. So erhielten E. A. DOISY und Mitarbb. 2) aus h r o n  eine Monocarbonsaure, 
deren richtige Bruttoformel und Struktur spgter von K. M~ESCHER und Mitarbb.3) festgelegt 
wurde und die sie zu Ehren ihres Erstentdeckers Doisynolsaure naimten. Das iiberraschende 
Ergebnis der Tierversuche war, daR diese Saure und auch die um zwei bzw. vier Wasserstoff- 
atome armeren Sauren - die Monodehydro- und die Bisdehydro-doisynols~ure4) - 6strogen 
wirksam sind und in ihrer Starke die Follikelhormone und alle bisher kiinstlich hergestellten 
Ostrogene iibertreffen. Schwlcher wirksam ist die von A. HOREAU und Mitarbb.5) syntheti- 
sierte a.a-Dimethyl-f3-iithyl-alIenolsiture, die nur noch die Ringe A und B des Equilenins 
enthalt. 

Diese Befunde werfen die Frage auf nach der ostrogenen Wirksamkeit des noch 
nicht bekannten 6-Hydroxy- l-athyl-2-[2-methyl-cyclopentanon-( l>yl-(3)]-naphthalins, 
einer Verbindung, bei welcher der Ring C des Equilenins zwischen C-12 und C-13 
reduktiv geoffnet ist. Einer der moglichen Wege zur Synthese dieser Substanz ist 
von uns 1) skizziert worden. Als Schlusselsubstanz fur ihre Darstellung betrachten wir 
die P-[6-Methoxy-l-lithyl-naphthoyl-(2)]-propionsaure, die wir durch FRIEDEL- 
CRAFTS-Reaktion zwischen 6-Methoxy-I-athyl-naphthalin (IX)6) und Bernsteinsiiure- 
anhydrid zu erhalten hofften. Die Succinoylierung von IX nimmt aber einen anderen 
Verlauf, woriiber wir in der vorliegenden Arbeit berichten. 

I )  Teil der Dissertat. C. W. SCHAFER, Univ. Erlangen-Numberg 1963. 
2) J. W. Mc CORQUODALE, L. LEVIN, S. A. THAYER und E. A. DOISY, J. biol. Chemistry IQl, 

753 [19331. 
3) K. MIESCHER, Helv. chim. Acta 27, 1727 (19441; J. HEER und K. MIESCHER, ebenda 28, 

156 [1945]; J. HEER, J. R. BILLETER und K. MIESCHER, ebenda 28, 991 [1945]. 
4) J. HEER, J. R. BILLETER und K. MIESCHER, Helv. chim. Acta 28, 1342 [1945); G. ANNER 

und K. MIESCHER, ebenda 29, 586 [1946]. 
5 )  A. HOREAU und J. JACQUES, C. R. hebd. Stances Acad. Sci. 222, 11 13 [1946]; R. COUR- 

RIER, A. HOREAU und J. JACQUES, C. R. Stances Soc. Biol. Filiales 141, 159 [1947]; 
J. JACQUES und A. HOREAU, Bull. SOC. chim. France 1948,71 I .  

6) E. BUCHTA und H. BAYER, Liebigs Ann. Chem. 580, 116 119531. 
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uber die Succinoylierung des Nerolins gibt es eine ausfuhrliche Literatur. Der CO .[CH2]2. 
C02H-Rest kann in drei Stellen eintreten, wobei in einem groRen AusmaB das LSsungsmittel 
(Nitrobenzol, CS2, TetrachlorBthan) die Orientierung beeinfluBt7). 

Wir nahmen an, daD die in unserem Falle zustitzliche Athylgruppe die Bildung der 
~-[6-Methoxy-l-athyl-naphthoyl-(2)]-propionsiiure begiinstigen wurde. Diese An- 
nahme schien berechtigt, da wir bei der FRIEDEL-CRAFTS-Reaktion von IX in Nitro- 
benzol nur eine S b r e  isolierten. Da jedoch die Aufarbeitung des Reaktionsgemisches 
nicht leicht und aukrdem verlustreich war, ersetzten wir das Bernsteinsiiureanhydrid 
durch Bernsteinstiuremethylester-chlorid. Wir erhielten einen fliissigen Ester, der 
bei der Verseifung eine S u r e  vom Schmp. 143.5-144' ergab, die mit der mit Bern- 
steinsiiureanhydrid erhaltenen identisch ist. Bei sorgfiiltiger Aufarbeitung fanden 
wir spiter noch eine zweite Saure, deren C,H-Werte mit denen der obigen S l u r e  
ubereinstimmten, deren Schmp. aber um 35' hoher lag. Es gelang dam, durch frak- 
tionierte Kristallisation in Methanol bei -60' einen zweiten Ester vom Schmp. 51 bis 
51.5' zu isolieren, der zu einer Saure vom Schmp. 178.5-179' verseift werden konnte. 
In Nitrobenzol liegt die Ausbeute an Estergemisch bei 53 %, in Tetrachloriithan steigt 
sie auf 78 %. In beiden Fallen ist das VerhUtiiis von fliissigem zu festem Ester 1 :4. 

Fur den Eintritt des CO - [CHZ]~. COzCH~-Restes in das 6-Methoxy-1-iithyl- 
naphthalin (IX) kommen nach theoretischen lfberlegungen und auf Grund der Er- 
gebnisse der Succinoylierung des Nerolins7) die Stellen 2, 4 und 5 in Betracht. Keine 
der beiden Sauren ist die gewiinschte ~-[6-Methoxy-l-athyl-naphthoyl-(2)]-propion- 
stiure, denn sowohl das durch Abwandlung der Oxobuttersiiure-Gruppierung und 
Entmethylierung der SIure vom Schmp. 143.5 - 144' gebildete Hydroxy-athyl-butyl- 
naphthalin (Schmp. 67-67.5') als auch dasjenige (Schmp. 74-75') der Siiure vom 
Schmp. 178.5-179' ist identisch mit dem durch folgende Synthese erhaltenen 
6-Hydroxy-1-athyl-2-butyl-naphthalin (V b) vom Schmp. 87 -88". 

la: R = Czlis 
Ib:  R = H 

- HsCO 04H0 
I1 I11 

t 
c ZH5 

___c 

RO 

1. C+kMgRr 

2. -H10 HSCO 
IV Va: R = CH, VI 

Vb: R = H, Schmp. 87-80' 

Die Kondensation von P-[m-Methoxy-phenyll-tithylbromid mit Natrium-butyl- 
malonsiiurediathylester in Toluol ergab in etwa 75-proz. Ausbeute den [P-(m-Meth- 

7) W. F. SHORT, H. STROMBERG und A. E. WILES, J. chem. SOC. [London] 1936, 319; W. E. 
BACHMANN und W. J. HORTON, J. Amer. chem. SOC. 69, 58 [1947]; M. GHOSAL und 
P. BAGCHI, Sci. and Cult. 19, 49 [1953]; M. GHOSAL, J. org. Chemistry 25, 1856 [1960]. 
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oxy-pheny1)-athyll-butyl-malonsaure-diathylester (Ia). Die Verseifung und Decarb- 
oxylierung lieferte die Saure 11, die uber das Saurechlorid mit SnC14 zum 6-Methoxy- 
2-butyl-tetralon-(l) (111) cyclisiert wurde. h ide r  konnten wir davon keine gute 
Analyse erhalten. Wir versuchten, ein 2.4-Dinitro-phenylhydrazon zu bilden, hatten 
aber - wahrscheinlich wegen sterischer Hinderung durch die C4Hg-Gruppe - keinen 
Erfolg. Hingegen gibt 111 ein Oxim vom Schmp. 87-88'. Zur Einfuhrung der Athyl- 
gruppe benutzten wir die GRIGNARD-Synthese, die E. BUCHYA und H. BAYER~) schon 
fur das 6-Methoxy-tetralon-( 1) angewandt hatten. Es kam auch in unserem Falle zur 
sofortigen Wasserabspaltung aus dem zunachst gebildeten tertiaren Alkohol unter 
Bildung des 6-Methoxy-l-athyl-2-butyl-3.4-dihydro-naphthalins (IV). Die Dehy- 
drierung fuhrten wir rnit Schwefel durch und die Atherspaltung rnit Jodwasserstoff- 
saure in Eisessig. 

Um sicher zu sein, daI3 der Verbindung vom Schmp. 87-88' wirklich die Konsti- 
tution Vb zukommt und der RingschluD der Saure I1 nicht in o-Stellung zur CH3O- 
Gruppe erfolgte, stellten wir 111 noch auf einem zweiten Weg dar. Den 6-Methoxy- 
tetralon-( I)-carbons;iure-(2)-methylester 8) fuhrten wir in die Natriumverbindung fiber 
und kondensierten rnit Butylbromid zum Ketoester VI, dessen Spaltung rnit konz. 
Salzsaure in Eisessig in guter Ausbeute 111 rnit richtigen C,H-Werten ergab. Das so 
gewonnene Produkt ist identisch rnit dem durch RingschluB von I1 erhaltenen (Misch- 
Schmp. der Oxime). 

Nun war eine Aussage iiber die Struktur der beiden Sauren zu machen. Die vom 
Schmp. 178.5 - 179" ist als P-[6-Methoxy-l -athyl-naphthoyl-(4)]-propionsaure (XI b) 
zu formulieren, da sie uber mehrere Stufen in 6-Hydroxy-9-athyl-l.2.3.4-tetrahydro- 
phenanthren (XII) ubergefiihrt werden konnte. Bei der Saure vom Schmp. 143.5 - 144" 
handelt es sich dann um die P-[6-Methoxy-l -athyl-naphthoyl-(5)]-propions;iure (X b), 
was auch mit der Beobachtung iibereinstimmt, daD die daraus durch CLEMMENSEN- 
MARnN-Reduktion gebildete y-[6-Methoxy-l-athyl-naphthyl-(5)]-butters;iure sich 
mit wasserfreier FluDsaure nicht cyclisieren lieI3. Das Hydroxy-athyl-butyl-naphthalin 
vom Schmp. 67 -67.5' ist demgemal3 6-Hydroxy-1-athyl-5-butyl-naphthalin (VII) 
und dasjenige vom Schmp. 74-75" 6-Hydroxy-1-athyl-4-butyl-naphthalin (VIII). 

Zur Charakterisierung des dHydroxy-9-athyl-l.2.3.4-tetrahydro-phenanthrens 
(XII) verglichen wir die UV- und IR-Spektrenl) rnit denen des 9-Athyl-1.2.3.4-tetra- 
hydro-phenanthrens, die D. CAGNIANT und P. CAGNIANT 9) vor einigen Jahren ver- 
offentlichten. Beide Verbindungen zeigen ein Maximum von vergleichbaren log E- 

Werten bei 234mp. Der zwischen 282 und 290mp angegebene Bereichg) ist in unserem 
Falle durch den bathochromen EinfluD der 6-standigen Hydroxyl-Gruppe etwas in 
das langwelligere Gebiet verschoben und durch ein Minimum bei 295 mpunterbrochen, 
so daR wir zwei Maxima bei 300 und 287.5 mp erhalten haben. Auch hier stimmen die 
log E-Werte gut iiberein. Bei 310 m p  hat XI1 kein entsprechendes Maximum; zu er- 
wahnen ist, daD dieses Maximum beim Ersatz des C2Hs-Restes durch Iangere Ketten 
sowie im Falle der 9.10-Dimethyl-Verbindung verschwindet. Dem Maximum bei 
325 mp steht - wieder durch die OH-Gruppe beeinfluDt - bei XI1 ein solches von 
340 mp gegenuber. 
8) W. E. BACHMANN und D. G. THOMAS, J. Amer. chem. Soc. 64, 95 [1942]. 
9 )  Bull. SOC. chim. France 1957, 1403. 
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H 
rHB 

VIII, Schmp. 74-75" 
HO @ 

VII, Schmp. 67-67.5" 

5 Sullen 1 5 Stuba t 
f& @ + 

HsCO 
H3C0 CO.[CHz]2.C02R HsCO 4 [CH2]2*C02H 

Xa: R = CH,, fliissig 
Xb: R = H, Schmp. 143.5-144" 

XIa: R = CH3, Schmp. 51-51.5" 
XIb: R = H, Schmp. 176.5-179' 

IX 

I 

XI1 XI11 XIVa: R = CH3 
XIVb: R = H 

Der Vergleich der IR-Spektren zeigt ebenfalls gute Ubereinstimmung. D. CAGNIANT 
und P. CAGNIANT fanden fiir 9-Alkyl-1.2.3.4-tetrahydro-phenanthrene eine charak- 
teristische Bande bei 1515-1520 und ein Dublett bei 1610--1625/cm. Unsere Ver- 
bindung zeigt eine Bande bei 1519 und ein Dublett zwischen 1603 und 1620/cm. 

Herrn Prof. Dr. A. STEINHOFER, BADISCHE ANILIN- & SODA-FABRIK. dem FONDS DER CHEMI- 
SCHEN INDUSTRIE und der VAN'T HOPF-STIPTUNG danken wir fur die Unterstiitzung der Arbeit. 

BESCHREIBUNG D E R  VERSUCHE*)  

~-[6-Methoxy-l-athyl-naphthoyl-(5)]-propionsaure (Xb)  

a) Aus 6-Methoxy-I-athyl-naphthalin ( IX)  und Bernsteinsaureanhydrid: In einem 500-ccm- 
Dreihakkolben werden unter Eiskuhlung und Riihren 11 g Bernsteinsaureanhydrid und 18.6 g 
IX abwechselnd binnen 30 Min. zu einer Lbsung von 26.7 g wasserfreiem. gepulvertem Alu- 
miniumchlorid in 100 g trockenem Nitrobenzol gegeben. Dann entfernt man das Kaltebad, 
riihrt noch 30 Min. und liil3t anschlieknd 100 Stdn. bei Raumtemperatur stehen. Man zersetzt 
mit 90 g Eis und 25 ccm konz. Salzsaure. destilliert das Nitrobenzol mit Wasserdampf ab 
und versetzt den schwanen, teerigkn Ruckstand mit 10-proz. Natriumcarbonatlbsung, wobei 
er sich vollstandig lbst. Man 1HBt diese Lbsung in verd. Schwefelsaure tropfen und kocht die 
als klebriger, vhwarzer Kuchen ausgefallene Saure X6 wiederholt mit heikm Benzol aus. 
Die vereinigten Benzolphasen werden iiber Na2S04 getrocknet, das Lbsungsmittel wird 

*) Alle Schmelzpunkte sind unkorrigiert. 
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abdestilliert und der schwarze, teerige Ruckstand aus Methanol zu einem rotbraunen Pulver 
umkristallisiert. Aus 30-proz. Essigsiiure unter Zusatz von Tierkohle farblose Nadeln vom 
Schmp. 143.5-144". Ausb. 4.0 g (14% d. Th.). 

C17H1804 (286.3) Ber. C 71.31 H 6.34 Gef. C 71.40 H 6.42 

b) Aus X a  durch Verseifung: In einem 500-ccm-Rundkolben werden 30 g Xa 8 Stdn. 
unter RuckfluR im Wasserbad rnit einer Losung von 25 g Kaliumhydroxyd in 250ccm Me- 
thanol erhitzt. Nach Erkalten zieht man das Methanol i. Vak. ab, lbst den Ruckstand in 
Wasser und IaOt die Liisung in verd. Schwefelsaure eintropfen, wobei sich X b  als braunliches 
61 abscheidet. Man nimmt in Essigester auf, trocknet uber Na2S04, destilliert das Wsungs- 
mittel ab und kristallisiert den Ruckstand aus Benzol um. Nach 2maligem Umkristallisieren 
aus 30-proz. EssigsBure - das erste Ma1 unter Zusatz von Tierkohle - schmelzen die farblosen 
Nadeln bei 143.5- 144". Ausb. 15 g (52% d. Th.). Misch-Schmp. mit der nach a) dargestellten 
Saure ohne Depression. 

C17H1804 (286.3) Ber. C 71.31 H 6.34 Gef. C 71.23 H 6.11 

~-.'6-Merhoxy-l-athyl-naphthoyl-(S)I-propionsaure-methylester (Xu) und &[6-Methoxy- 
I-athyl-naphrhoyl-(4)I-propionsaure-methyhylester ( X I a )  

a) In Nitrobenzol: In einem 500-ccm-Dreihalskolben (Ruhrer, Tropftrichter und CaC12- 
Rohr) IaOt man unter Eis/Kochsalz-Kuhlung und gutem Ruhren zur Losung von 37.2 g 
6-Methoxy-1-athyl-naphthalin (IX) und 33 g Bernsteinsaure-methylester-chlorid in 20 ccm 
trockenem Nitrobenzol innerhalb von 45 Min. eine Lasung von 29.4 g wasserfreiem, gepul- 
vertem Aluminiumchlorid in 140 ccm Nitrobenzol tropfen. Dann wird noch 1 Stde. unter 
Kuhlung und hernach 2 Stdn. bei Raumtemperatur geriihrt. Nach Zersetzen mit 120 g Eis 
und 40 ccm konz. Salzsaure wird die Nitrobenzol-Phase abgetrennt, die waI3r. Schicht mehr- 
mals mit bither ausgeschuttelt, und die vereinigten organischen Phasen werden uber NazS04 
getrocknet. Nach Abziehen der UIsungsmittel i. Vak. geht bei Sdp.10 160- 165" eine Substanz 
uber, die aus Methanol bei 56" schmilzt und unveriindertes IX ist (9 g). Der Ruckstand wird 
i. Hochvak. destilliert. Bei Sdp.o.03 170-181" gehen 32 g (53% d. Th.) eines Gemisches der 
beiden Methylester als ziihe, gelbe Flussigkeit uber. das sich folgendermakn trennen lfiI3t. 
Man lost in Methanol und kiihlt mit Aceton/Trockeneis auf -80°, wobei beide Ester fest und 
unloslich in Methanol werden. Beim langsamen Erwiirmen auf etwa -60" wird der Ester X a  
flussig und lost sich in Methanol, wahrend XIa fest bleibt und rasch abgesaugt wird. Nach 
Eindampfen des Filtrats bleibt der flussige Ester Xa  rnit geringen Anteilen des geltisten festen 
Esters XI a zuruck. Durch Wiederholung dieser Prozedur gelingt es, die beiden Ester quanti- 
tativ zu trennen. 

Zur weiteren Reinigung last man XIa in Methanol, kiihlt auf -60" und saugt die farblosen 
Nadeln sofort ab. Ausb. 25.5 g (42% d. Th.) vom Schmp. 51-51.5". 

C18H2004 (300.3) Ber. C71.98 H6.71 Gef. C 72.12 H6.76 

Nach der Redestillation siedet X u  bei 184-185"/0.01 Torr. Ausb. 6.5 g (1 1 % d. Th.). 
C18H2004 (300.3) Ber. C 71.98 H.6.71 Gef. C 71.86 H 6.87 

b) In Tetrachlorathan: In einem 500-am-Dreihalskolben (Ruhrer und CaCl2-Rohr) 
werden unter Eis/Kochsalz-Kiihlung zu einer Losung von 37.2 g IX und 33 g Bernsteinsaure- 
methylester-chlorid in 150 ccrn trockenem Tetrachloriithan innerhalb von 45 Min. portions- 
weise 29.4 g wasserfreies, gepulvertes Aluminiumchlorid gegeben. Dabei tritt Erwarmung 
auf und entweicht Chlorwasserstoff. Man sorgt dafiir, daB die Innentemperatur nicht iiber 
0" ansteigt. Dann wird noch 1 Stde. unter Kuhlung und 2 Stdn. bei Raumtemperatur geriihrt. 
Unter AuDenkuhlung wird rnit 120 g Eis und 40 ccrn konz. Salzsaure zersetzt, die organische 
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Phase abgetrennt und die wgBr. 3 ma1 rnit Ather ausgeschuttelt. Nach Trocknen der vereinigten 
organischen Phasen uber Na2S04 und Abziehen der LBsungsmittel i. Vak. geht bei Sdp.10 
160-165" unverlndertes IX uber; aus Methanol Schmp. 56" (3 g). Die Hochvak.-Destillation 
liefert 47 g (78% d. Th.) Estergemisch. eine Ahe, gelbe Flussigkeit vom Sdp.o.03 170-181". 
Trennung der Ester, wie unter a) beschrieben. Xa: Ausb. 9.5 g (16% d. Th.); Xla:  37.5 g 
(62 % d. Th.). 

Die Identitat der beiden Ester wird bei XIa durch den Misch-Schmp. und bei Xa  durch 
Misch-Schmp. der daraus durch Verseifung erhaltenen ~-[6-Methoxy-l-Ithyl-naphthoyl-(5)]- 
propionsgure (X b) bewiesen. 
y-[6-Methoxy-I-athyl-naphthyl-(5)]-buttersaure: In einem 500-ccm-Schliffkolben werden 

10 g Xb. 35 ccm Toluol, 10 ccrn konz. Salzsaure, 18 ccm Wasser und 20 g amalgamierte, 
dunne Zink-Spane auf dem Drahtnetz kriiftig unter Ruckflu0 erhitzt. Alle 2 Stdn. fugt man 
10 ccm konz. Salzsaure hinzu und halt die Reduktion insgesamt 16 Stdn. in Gang. Dann 
wird die wI0r. Phase mehrmals mit bither ausgeschuttelt. Die organischen Phasen werden 
vereinigt, die LBsungsmittel abdestilliert, der Ruckstand wird in 10-proz. Natriumcarbonat- 
lbsung aufgenommen und diese Usung in verd. Schwefelaure eingetropft, wobei sich die 
Buttersaure als farblose, schmierige Masse abscheidet. Man schuttelt mehrmals rnit bither 
aus, trocknet die ather. LBsung iiber Na2S04, zieht das Lasungsmittel ab und destilliert 
den Ruckstand aus einem Sabelkolben i. Hochvak.; Sdp.o.01 160- 170". Nach 2maligem 
Umkristallisieren aus 30-proz. EssigsIure - das erste Ma1 unter Zusatz von Tierkohle - 
erhilt man farblose Nadeln vom Schmp. 131-132". Ausb. 7.0 g (74% d. Th.). 

C17H20O3 (272.3) Ber. C 74.97 H 7.40 Gef. C 74.91 H 7.45 

4-[6-Methoxy-I-athyl-naphthyl- (5)]-butanol- (I) : In einem 500-ccm-Dreihalskolben (Tropf- 
trichter, RuckfluDkiihler mit CaCl2-Rohr und Ruhrer) wird die Suspension von 1.0 g 
gepulvertem LiAlH4 in 100 ccrn absol. Ather 112 Stde. geriihrt. Dazu gibtman innerhalb von 
30 Min. die Aufschlammung von 3.5 g vorstehender Saure in 100 ccrn absol. Ather, wobei 
der bither zum leichten Sieden kommt. Dann wird noch im Wasserbad 2 Stdn. unter Ruck- 
fluB erhitzt und nach Erkalten unter AuDenkuhlung nacheinander vorsichtig rnit 1 ccm Wasser, 
1 ccm 15-prOZ. Natronlauge und 3 ccm Wasser versetzt. Man ruhrt 30 Min., saugt vom 
Hydroxydschlamm ab und erhglt nach Abdestillieren des k h e r s  ein farbloses, kristallines 
Produkt, das nach 2maligem Umkristallisieren aus 50-proz. Methanol lange, verfilzte Nadeln 
vom Schmp. 51.5-52" bildet. Ausb. 3.0 g (90% d. Th.). 

C17H22O2 (258.3) Ber. C 79.03 H 8.58 Gef. C 79.40 H 8.56 
4-[6-Methoxy-I-dthyl-naphthyl-(5)]-butanol-(l)-tosylat: Zu einer rnit Eis/Kochsalz ge- 

kuhlten Lasung von 1 .O g des vorstehenden Alkohols in 10 ccm trockenem Pyridin wird unter 
Schutteln portionsweise eine LBsung von 830 mg p-Toluolsulfochlorid in 5 ccrn trockenem Pyri- 
din gegeben. Man IaBt 20 Stdn. bei Raumtemperatur stehen und gie0t dann auf ein Gemisch 
aus Eis und verd. Schwefelsaure. Es scheidet sich ein gelbliches 61 ab, das in bither aufge 
nommen wird. Nach Trocknen uber Na2S04 und Abdestillieren des bithers verbleibt ein 
gelbliches 61, das beim Anreiben mit Petrolllther und sehr wenig k h e r  fest wird. Es wird 
zuerst aus Petrolsther und dann 2mal aus khan01 umkristallisiert; farblose Nadeln vom 
Schmp. 77.5-78". Ausb. 1.5 g (95% d. Th.). 

C24H2804S (412.5) Ber. C 69.87 H 6.84 S 7.79 Gef. C 70.10 H 7.01 S 7.70 

6-Methoxy-I-athy1-5-butyl-naphthalin: 2.0 g des obigen Tosyfats, 2 g gepulvertes LiAlH4 
und 200 ccrn absol. Di-n-butylather werden in einem 500-ccm-Dreihalskolben (Riihrer und 
RiickAuBkiihler) im 6lbad vorsichtig auf 130-140" erhitzt und unter Riihren 3-4Stdn. 
bei dieser Temperatur gehalten. Nach dem Erkalten wird unter AuBenkiihlung nacheinander 
mit 2 ccm Wasser, 2 ccrn 15-proz. Natronlauge und 6 ccm Wasser vorsichtig versetzt. Dann 

chsmkchc Bcrichte Jdlrg. 97 85 
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riihrt man noch 30 Min. und saugt vom Hydroxydschlamm ab. Das Lbsungsmittel wird i. Vak. 
abdestilliert und das zuriickbleibende gelbliche 81 i. Hochvak. rektifiziert; Sdp.o.01 122". 
Ausb. 1.5 g (85 % d. Th.). 

C~7H220 (242.3) Ber. C 84.25 H 9.15 Gef. C 84.34 H 9.02 

6-Hydroxy-l-athyC5-butyl-naph~halin ( VII) : In einem 25O-ccm-Rundkolben werden 2.00 g 
des vorstehenden Merhyluthers, 30 ccrn Jodwasserstoffshure (d20 1.70) und 100 ccm Eisessig 
2 Stdn. im 8lbad (130-145") unter RuckfluR erhitzt. Nach dem Erkalten wird in 800ccm 
Wasser gegossen, 3 ma1 rnit bither ausgeschiittelt, die vereinigten ather. Phasen werden 2mal 
rnit Natriumthiosulfatlosung bis zur Entfiirbung geschuttelt und uber NazSO4 getrocknet. 
Man nirnmt die nach Abdestillieren des Athers verbleibende dunkelgefarbte, viskose Fliissig- 
keit in Methanol auf, kocht rnit Tierkohle, kiihlt ab, filtriert und befreit vom Methanol. Der 
Riickstand wird beim Anreiben kristallin, und nach 2 maligem Umkristallisieren aus Petrol- 
ather erhllt man farblose Nadeln vom Schmp. 67-67.5". Ausb. 1.75 g (davon 0.25 g aus 
der Mutterlauge) (93 % d. Th.). 

C&220 (228.3) Ber. C 84.16 H 8.83 Gef. C 83.84 H 8.58 

~-[6-Methoxy-l-athyI-naphthoyl- (I)]-propionsiiure ( X l b )  : In einem 250-ccm-Rundkolben 
werden 15.0 g X l a  n i t  einer Lbsung von 14 g Kaliumhydroxyd in 150 ccm Methanol durch 
12stdg. Kochen unter RiickfluB (Wasserbad) verseift. Nach dem Erkalten wird das Methanol 
i. Vak. entfernt. der orangefarbene, schmierige Riickstand in Wasser gelost, Ntriert und dann 
in verd. Schwefelsaure getropft, wobei sich XIb als farbloses, festes Produkt abscheidet. 
Man saugt ab, wascht rnit Wasser, trocknet im Vakuum-Exsikkator und kristallisiert aus 
Athano1 urn; farblose Kristalle vom Schmp. 178.5-179". Ausb. 13.7 g (96% d. Th.). 

C17H1804 (286.3) Bkr. C 71.31 H 6.34 Gef. C 71.42 H 6.34 

y -i6-Methoxy-I-arhyl-naphthyl- (4)]-burtersaure (XIVa): Die CLEMMENSEN-MARTIN-Reduk- 

tion von X l b  wird analog der Darstellung der isomeren Naphthyl-(5)-buttersiiure (s. oben) 
durchgefuhrt (gleiche Mengen Substanz, amalgamierte Zinkspane und Lbsungsmittel), nur 
mit dem Unterschied, dal3 nach Entfernen der Lbsungsmittel die rohe Saure in 10-proz. 
Kalilauge aufgenommen wird. Sdp.o.01 160- 170". Aus 80-proz. Methanol farblose Nadeln 
vorn Schmp. 118-119". Ausb. 8.5 g (90% d. Th.). 

C17H2003 (272.3) Bex. C 74.97 H 7.40 Gef. C 75.20 H 7.18 

4-[6-Merhoxy-l-athyl-naphrhyl- (4)]-butanol-(l) : Die LiAIHpReduktion der vorstehenden 
Siiure geschieht analog der auf Seite I31 3 beschriebenen Verbindung (doppelter Ansatz). 
Nach 2maligem Umkristallisieren des Rohprodukts aus Petroliither erhalt man farblose 
Nadeln vom Schrnp. 37-37.5". Ausb. 6.0 g (90% d. Th.). 

Cl7H2202 (258.3) Ber. C 79.03 H 8.58 Gef. C 79.16 H 8.60 

4 - [ 6 -  Methoxy- I -athyl-naphthyl- (4)l-burylbromid: In einem 250-ccrn-Dreihalskolben 
(Riihrer. RiickfluBkiihler und Tropftrichter) werden 9.0 g des vorstehenden Alkohols in 
70ccm absol. Benzol gelbst. Nach Kuhlen im Eisbad liiBt man unter krlftigem Riihren 
eine Lbsung von 5 g PBr3 in 70 ccrn Benzol zutropfen. Man riihrt noch 2 Stdn. bei 0" und 
weitere 3 Stdn. im Wasserbad bei 60". Dann wird auf Eis gegossen. die organische Phase 
abgetrennt, nacheinander rnit verd. Natronlauge, verd. Salzsaure und Wasser gewaschen 
und iiber Na2S04 getrocknet. Nach dem Abdestillieren des Lbsungsmittels verbleibt eine 
gelbe, viskose Flussigkeit, die i. Hochvak. destilliert wird; Sdp.o.02 155-160". Ausb. 6.0 g 
(54% d. Th.). 

C17HzlBrO (321.2) Ber. C 63.55 H 6.59 Br 24.87 Gef. C 64.00 H 6.64 Br 23.97 

6-Mer~oxy-I-iithyl-4-butyl-naphthalin: In einem 500-ccm-Vierhalskolben (Riihrer, Ruck- 
BuOkiihler, Tropftrichter und Thermometer) werden 6.0 g des vorstehenden Bromids, 6 g 
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gepulvertes LiAIH4 und 300 ccm absol. Di-n-butylather unter Ruhren im &bad langsam auf 
120" (Innentemperatur!) erhitzt und 4 Stdn. bei dieser Temperatur gehalten. Unter AuBen- 
kuhlung wird nacheinander vorsichtig mit 6 ccm Wasser, 6 ccm 15-proz. Natronlauge und 
18 ccm Wasser versetzt. Dann ruhrt man noch 30 Min., saugt vom Hydroxydschlamm ab 
und wascht ihn gut mit Di-n-butylather. Die vereinigten organischen Phasen werden uber 
Na2S04 getrocknet, das Lbsungsmittel wird i. Vak. entfernt und der gelbe, viskose Ruck- 
stand i. Hochvak. destilliert; Sdp.o.02 117- 125". Ausb. 4.1 g (91 % d. Th.). 

C17H220 (242.3) Ber. C84.25 H9.15 Gef. C84.51 H 9.19 
6-Hydroxy-1-athyl-4-butyl-naphthalin ( VIII)  : 3.0 g des vorstehenden Methylathers, 45 ccm 

Jodwasserstoffsuure (d20 I .70) und I50 ccrn Eisessig werden in einem 250-ccm-Rundkolben 
im 6Ibad (130-145") 2 Stdn. unter RucktluB gekocht. Die Aufarbeitung geschieht analog 
dem Isomeren Vli. Nach 2maligem Umkristallisieren aus Petrollther schmelzen die farblosen 
Nadeln bei 74-75". Ausb. 2.6 g (93 % d. Th.). 

Cl6H200 (228.3) Ber. C 84.16 H 8.83 Gef. C 84.15 H 8.63 
I~-(m-Methoxy-phenyl)-athyl]-butyl-malonsaure-diathylester ( l a )  : In einem 1 -I-Rundkolben 

werden 7 g granuliertes Natrium, 240 ccm absol. Toluol und 70 g Butylmalonsaure-diathyl- 
esterim 6lbad (140-150") 1 Stde. unter RuckfluB gekocht. Nach kurzem Abkuhlen gibt man 
zu der klaren Lbsung 66 g 8-[m-Methoxy-phenyll-athylbromid in 77 ccm absol. Toluol und 
erhitzt 13 Stdn. unter RuckfluB, wobei nach kurzer Zeit die Abscheidung von Natriumbromid 
beginnt. Man kuhlt ab, versetzt mit 150 ccm Wasser und arbeitet wie ublich auf. Farblose 
Fliissigkeit vom Sdp.o.05 159- 161". Ausb. 80 g (74% d. Th.). 

C20H3005 (350.4) Ber. C 68.54 H 8.63 Gef. C 68.61 H 8.53 
IS-(m-Methoxy-pheny1)-athyll-butyl-malonsaure (lb) : 80 g l a  werden in einem 1 -1-Rund- 

kolben rnit einer Liisung von 58.2 g Kaliumhydroxyd in 500 ccm Methanol im Wasserbad 
8 Stdn. unter RuckfluB erhitzt. Man destillieit die Hauptmenge des Methanols ab und erhalt 
eine sirupBse Masse, die beim Abkuhlen erstarrt. Man lbst in wenig Wasser und laBt in 
verd. Schwefelsaure eintropfen, wobei sich Ib als 61 abscheidet. Man nimmt in Ather auf, 
trocknet uber NazS04, destilliert das Lbsungsmittel ab, zuleta i .  Vak., und erhalt farblose 
Kristalle, die aus Benzol bei 1 13 - 114" schmelzen. Ausb. 67 g (98 % d. Th.). 

C16H2205 (294.3) Ber. C 65.29 H 7.53 Gef. C 65.63 H 7.45 
a-Butyl-y-[m-methoxy-phenyll-buttersaure ( I t )  : 67 g rohes Ib werden in einem 250-cfm- 

Rundkolben im t)lbad langsam auf 150-160" erhitzt. Die COZ-Abspaltung ist nach etwa 
1 Stde. beendet. Der blige Ruckstand wird anschlieBend fraktioniert; farblose Flussigkeit 
vom Sdp.o.05 160- 162". Ausb. 52 g (91 % d. Th.) 11. 

ClsH2203 (250.3) Ber. C71.97 H 8.86 Gef. C 72.18 H 8.79 
6- Methoxy-2-butyl-terralon- ( I )  (111) 
a) Durch Cychierung son 11: In einem 500-ccm-Zweihalskolben werden 52 g feingepul- 

vertes PCIs portionsweise zu einer Lbsung von 52 g I1 in 190 ccrn absol. Benzol gegeben. 
Nach 2stdg. Ruhren und anschlieaendem Kiihlen im Eisbad wird das gebildete Siiurechlorid 
von 11 durch Behandeln rnit einer gekuhlten LBsung von 36.6 ccm SnCb in 100 ccrn absol. 
Benzol cyclisiert, wobei sofort ein cremefarbener Niederschlag ausfallt. Man ruhrt im Eisbad 
IS Min. und gieBt dann auf ein Gernisch aus 200 g Eis, 190 ccrn konz. Salzshure und 190 ccrn 
Ather. Nachdem die gelbe Masse in JAsung gegangen ist. wird noch k h e r  zugegeben. Die 
organische Phase wird 3 ma1 rnit 10-proz. Salzsaure. 1 ma1 mit Wasser, 2 ma1 rnit 10-proz. 
Natronlauge und mehrmals rnit Wasser gewaschen. Nach Trocknen uber Na2.504 werden die 
Lbsungsmittel entfernt und der Ruckstand wird i. Hochvak. destilliert ; griinlichgelbe Fliissig- 
keit vom Sdp.o.01 134-136". Ausb. 45 g (93 % d. Th.). 

ClsH2oOz (232.3) Ber. C 77.55 H 8.68 Gef. C 76.81 H 8.44 
85. 
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Oxim: 2.0 g II! und 2.0 g Hydroxylaminhydrochlorid werden rnit 25 ccm trockenem Pyridin 
im siedenden Wasserbad 21/2 Stdn. erhitzt. Man kiihlt ab, gieBt auf ein Gemisch aus 40 g 
Eis und 40 ccm konz. Schwefelsaure und saugt nach einiger Zeit die ausgefallenen Kristalle 
ab. Nach 3 maligem Umkristallisieren aus 80-proz. Methanol - das erste Ma1 unter Zusatz 
von Tierkohle - schmelzen die farblosen Nadeln bei 87-88". Ausb. 2.0 g (93 % d. Th.). 

ClsHzlNOz (247.3) Ber. C 72.84 H 8.56 N 5.66 Gef. C 72.51 H 8.49 N 5.71 

b) Durch Keronspaltung yon VI: In einem 250-ccm-Rundkolben werden I I .O g Vl, 25 ccm 
konz. Salzslure, 50 ccm Eisessig und 25 ccm Wasser 24 Stdn. unter RuckfluR erhitzt. Nach 
dem Abkuhlen wird rnit dem 3fachen Vol. Wasser verdiinnt und mehrmals rnit Ather ausge- 
schiittelt. Die vereinigten ather. Losungen werden zuerst rnit Natriumhydrogencarbonat- 
losung und dann mit Wasser neutral gewaschen. Man trocknet iiber Na2S04, zieht den Ather 
ab und destilliert den Ruckstand i. Hochvak. Der Vorlauf vom Sdp.o.01 100-125" wird ver- 
worfen und die Hauptfraktion vom Sdp.o.01 125-130" redestilliert. Man erhiilt 7.9 g (90% 
d. Th.) einer hellgelben Fliissigkeit vom Sdp.o.01 125- 128". 

C15HzaO2 (232.3) Ber. C 77.55 H 8.68 Gef. C 77.68 H 8.56 

Ein Teil wird, wie oben angegeben, in das Oxim iibergefuhrt und umkristallisiert. Farblose 
Nadeln vom Schmp. 87 -88'; Misch-Schmp. ohne Depression. 

ClsHzlNOz (247.3) Ber. C 72.84 H 8.56 N 5.66 Gef. C 72.98 H 8.54 N 5.85 

6-Metho.ry-I-urhyl-2-butyl-3.4-dihydro-naph1halin (I V) : Zu der in einem 500-ccm-Dreihals- 
kolben (Riihrer, RuckfluBkuhler und Tropftrichter) aus 2.5 g Magnesium-Spiinen und 1 1  g 
Arhylbromid in 50 ccm absol. Ather bereiteten GRIGNARD-LOSU~~ laDt man unter Riihren 
eine Losung von 11 g Iff in 125 ccm absol. k h e r  flieRen, wobei der Ather zum Sieden kommt. 
AnschlieDend erhitzt man noch 1 Stde. unter Riihren und RuckfluB, zersetzt dann rnit Eis 
und verd. Schwefelsaure, trennt die organische Phase ab, athert die wiiRr. mehrmals aus, 
trocknet die vereinigten Ither. Lasungen iiber Na2S04, zieht den Ather ab und destilliert 
den Ruckstand i. Hochvak.; farblose Fliissigkeit vom Sdp.o.01 129-131". Man nimmt in 
100 ccm PetrolIther/Benzol (3: 1) auf und laat durch eine Saule von basischem Aluminium- 
oxid (nach Woelm; Akt.-St. 1) laufen. Das Losungsmittelgemisch wird abgedampft und der 
Ruckstand iiber eine Vigreux-Kolonne destilliert; farblose Fliissigkeit vom Sdp.o.01 I23 - 124". 
Ausb. 10 g (86% d. Th.). 

C17H240 (244.4) Ber. C 83.55 H 9.90 Gef. C 83.47 H 9.76 

6-Methoxy-l-Urhyl-2-buryl-naphrha/in ( Val : In einem Schliffkblbchen mit Steigrohr werden 
4.35 g f V und 560 mg gepulverter Stangenschwefel im &bad erhitzt. Bei 185" beginnt die 
HzS-Entwicklung; innerhalb von einer Stde. wird die Temperatur auf 210" gesteigert und am 
SchluR nach 5 Min. bei 250" gehalten. Nach dem Abkiihlen wird in 100ccm Petrolather/ 
Benzol (3: 1) aufgenommen, n i t  Tierkohle gekocht, filtriert, durch eine Saule von basischem 
Aluminiumoxid (nach Woelm; Akt.-St. 1) chromatographiert, das Losungsmittelgemisch 
entfernt und der Ruckstand i. Hochvak. destilliert; gelbes 61 vom Sdp.0.02 118-120". Ausb. 
3.33 g(77% d. Th.). 

C17H22O (242.4) Ber. C 84.25 H 9.15 Gef. C 83.88 H 9.23 

6-Hydroxy-l-ii1hyl-2-butyhaphthalin ( Vb) : 2.00 g Va, 30 ccrn Jodwasserstoffsaure (d20 1.70) 
und 100 ccm Eisessig werden in einem 250-ccm-Rundkolben im C)lbad (130- 145") 2 Stdn. 
unter RuckfluD erhitzt. Die Aufarbeitung geschieht analog dem oben beschriebenen Isomeren 
VII. Aus Petrolather schwach braunliche Nadeln vom Schmp. 87-88". Ausb. 1.75 g (davon 
0.25 g a m  der Mutterlauge) (93 % d. Th.). 

C16H200 (228.3) Ber. C 84.16 H 8.83 Gef. C 84.06 H 8.64 
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6-Methoxy-2-buryl-2-methoxycarbonyl-rerrafon- ( I )  ( VI) : Eine aus 10 g Natrium in 200 ccm 
absol. Methanol bereitete Natriummethylat-Losung wird mit der Lasung von 25 g 6-Methoxy- 
terralon-(Il-carbonsaure-(2)-merhylesrer in 50 ccm absol. Methanol und 100 ccm absol. 
Toluol 15 Min. unter RuckfluB erhitzt. Man kuhlt ab, gibt 72.7 g Burylbromid hinzu und 
kocht 7 Stdn. unter RuckfluB. Nach Erkalten wird mit 30-proz. Essigsaure neutralisiert und 
auf dem Wasserbad bis fast zur Trockene abgedampft. Benzol und Wasser werden zugegeben, 
und die waBrige Phase wird 2 ma1 mit Benzol ausgeschuttelt. Man wlscht die vereinigten 
Benzollosungen zuerst rnit Natriumhydrogencarbonatlosung und dann mit Wasser, trocknet 
uber Na2S04, entfernt das Benzol und destilliert den Ruckstand i. Hochvak. Bis Sdp.o.03 140" 
geht etwas Ausgangsester uber, zwischen 140 und 1 50°/0.02 Torr erhalt man die Hauptfraktion, 
die nach der Redestillation bei Sdp.o.02 148 - 150" als hellgelbe, viskose Flussigkeit ubergeht. 
Ausb. 16 g (52% d. Th.). 

Cl7H2204 (290.3) Ber. C70.32 H7.64 Gef. C69.89 H 7.23 

y-[6-Hydroxy-I-a1hyl-naphthyl-(4)]-butrersaure (XI Vb): 2.00 g XIVa, 30 ccm Jodwasser- 
stqfiuure (d20 1.70) und lOOccm Eisessig werden in einem 25Occm-Schliffkolben im &bad 
(1 30- 145') 2 Stdn. unter RiickfluB erhitzt. Nach dem Erkalten gieBt man in 800 ccm Wasser, 
saugt diesich nach einiger Zeit abscheidenden Blattchen ab, wascht gut mit Wasser und trocknet 
im Vakuum-Exsikkator. Es wird 2mal aus 30-proz. Eksigsaure - das erste Ma1 unter 
Zusatz von Tierkohle - umkristallisiert; farblose Blattchen vom Schmp. 159-160". Ausb. 
1.75 g (92 % d. Th.). 

C16H1803 (258.3) &r. C 74.39 H 7.02 Gef. C 74.48 H 6.93 

I-Oxo-6-hydroxy-9-athyl-l.2.3.4-retrahydro-phenanthren (XIII )  : 1.75 g fein gepulverte 
SBure XI Yb werden in einer verschraubbaren 50-ccm-Polylthylenflasche mit 17 ccm wasser- 
freier FIuJsuure ubergossen und nach vorsichtigem Umschutteln w r d  die Flasche 24 Stdn. 
mit locker aufgesetztem VerschluB bei Raumtemperatur stehengelassen. Die iiberschiiss. 
FluBsaure wird anschlieknd abgeblasen und der Ruckstand mit gesatt. KaliumcarbonatlC5sung 
alkalisch gemacht, wobei man die Substanz sorgfiiltig zerdruckt. Es wird abgesaugt, das rohe 
Keton in k h e r  aufgenommen, die ather. Losung zur Entfernung von Ausgangssiiure mit 
gesatt. Natriumcarbonatlhmg gewaschen und uber Na2S04 getrocknet. Nach dem Ab- 
destillieren des Athers verbleibt ein fester Ruckstand, der 3 ma1 aus Benzol - das erste 
Ma1 unter Zusatz von Tierkohle - umkristallisiert wird; blaDgelbe Kristalle vom Schmp. 
154-155'. Ausb. 1.5 g (94% d. Th.). 

C16Hl602 (240.3) k r .  c 79.97 H 6.71 Gef. c 80.18 H 6.55 

6-Hydroxy-9-athyl-I.2.3.4-retrahydro-phenanthren (XII ) :  In einem 100-ccm-Rundkolben 
mit Steigrohr werden 850 g XIII mit einem Gemisch aus 3 ccm 80-proz. Hydrazinhydrat, 
750 mg Kaliumhydroxyd und 15 ccm Diathylenglykol im Olbad bei 155" 90 Min. unter 
RiickfluD gekocht. AnschlieBend werden uberschuss. Hydrazinhydrat und Wasser durch 
Abnahme des Steigrohrs und gleichzeitige Steigerung der Olbadtemperatur auf 200" entfernt. 
Man halt solange bei dieser Temperatur, bis im Reaktionsgemisch 190" erreicht sind. Dann 
erhitzt man 3 Stdn. unter RiickfluB (Olbadtemperatur 255-2260'). Nach dem Erkalten wird 
in verd. Schwefelsaure gegossen, wobei sich ein festes, gelbbraunes Produkt abscheidet, das 
abgesaugt, mit Wasser gewaschen und im Vakuum-Exsikkator getrocknet wird. Man kristal- 
lisiert 3mal aus 5o-proz. Essigsaure - das erste Ma1 unter Zusatz von Tierkohle - urn; 
farblose Nadeln vom Schmp. 140- 141". Ausb. 750 mg (94% d. Th.). XI1 l&Rt sich bei 
105°/10 Torr sublimieren. 

Cl6HlsO (226.3) Ber. C 84.91 H 8.02 Gef. C 85.34 H 8.10 




