
Mittlere Ringe XII: 
Die intramolekulare Aeylierung der o~-(p-Tolyl).n-fetts~iuren* 

V o n  

Roll Huisgen u n d  Volker u 1 

Aus dem Ins t i tu t  fiir Organische Chemie der Universit/~t Mfinchen 

Mit 2 Abbfldungen 

(Eingegangen am 25. Juni 1957) 

Die normale intramolekulare o-Acylierung der w-Phenyl- 
fetts~ure-chloride macht von einer best immten Kettenl~nge 
an einer p-Acylierung Platz. Bei Blockierung dieser Stellung 
dutch eine Methylgruppe wird der Ketonring fiber die m-Positio- 
hen angeglieder~: Die p-Tolyl-fettsKuren liefern von der ~/-(p- 
Tolyl)-eaprylsKure an die 1,2,3-(4'-Methyl-benzo)-cyelen-(1)- 
one-(4) (VII). Darstellung und  ttochverdfinnungseyclisierung der 
w-(p-Tolyl)-fetts&uren bis zur p-Tolyl-palmitins/iure werden be- 
schrieben. An Hand der UV-Spektren wird die sterisehe Meso- 
meriehinderung in den neuen Klassen yon Ringketonen disku- 
tiert. 

I n  einer vorausgehenden Arbei t  wurde gezeigt, daf~ bei der in t ra-  
molekularen  Friedel-Cra]ts-Acylierung der w-Phenyl-fet tsgurechloride (I) 
in hoher Verdf innung m i t m  > 9 die normale  o-Acylierung zu I I  yon 
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* t t e r rn  Prof. Dr. F .  Wessely zum 60. Geburtstag am 3. August 1957 
in Verehrung gewidmet. 

1 Dissertation V. Vossius, Universitgt Miinchen (1955). 
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einer p -Acyl ie rung  abgel6st  wird,  die zu den A n s a - K e t o n e n  I I I  f i ihr t  2. 
E s  bo t  nun  Interesse ,  d ie  Ausweichreak t ionen  kennenzulernen,  die be i  
der  Btoekierung der  bei  al len Alky lbenzo len  begi ins t ig ten  p -Acy l i e rung  
auf t re ten .  Diese Blockierung l ies  sich am einfachsten mit, einer  Methyl -  
g ruppe  erzielen. 

A. D a r s t e l l u n g  d e r  w - ( p - T o l y l ) - f e t t s ~ u r e n  

Die Carbons~uren IV fanden sich nu r  bis m--~ 4 in der  L i te ra~m �9 
beschrieben.  Der  oben erw~hnte  Vorzug der  Acyl ie rung  in der  p -S te l lung  
zu einer A lky lg ruppe  ga ran t i e r t e  den g la t t en  Verlauf  der  Friedel-Cra]ts- 

H 3 C - - < - - > ( C H s ) s ~ _ ~ - - C O O H  

IV 

R e a k t i o n  des Toluols mi t  Diearbonsaure-ha lbes te r -eh lor iden ,  dem sich 
die Wol / ] -Kishner - I~eduk t ion  der  Ke to sau ren  ansehlo$ (Methode A in 
Tabel le  ]). 

Tabelle 1. D a r s t e l l u n g  u n d  E i g e n s c h a f t e n  d e r  
o ) - ( p - T o l y l ) - n - f e t t . s / t u r e n  (IV) 

7 

8 

9 
10 

11 
14 
16 

Synthese aus 

IV, m = mit Methods 

4 B 
Toluol A 

6 B 
Toluol A 

4 C 
Toluol A 
Toluol A 

6 C 
Toluol A 

10 B 
4 C 

Toluol A 

Sehmp. 

117 ~ 
59--60 ~ 
78--79 ~ 
60--61 ~ 

71--72 ~ 

55--56 ~ 
64----65 ~ 

57--58 ~ 
76~77 ~ 
67--68 ~ 
70--71 ~ 

Sdp./Torr 

130--140~ 
165--175~ 

152--157~ 

157--159 ~ 

177--180~ 
188--194~ 

155--160~ 
163--164~ 

Ffir  die Verl~Lngerung der  Carbons~ureket te  u m  ein Glied erwies 
sich t ro tz  seiner 5 Stufen der  Kolbesche Weg fiber das  Ni t r i l  anderen  
Methoden fiberlegen (B in Tabel le  1). Die Umse tzung  der  co-(p-Tolyl)- 
a lky l - eadmium-Verb indungen  8 mi~ Diearbons/~ure-halbester-ehlor iden,  

2 R.  Huisgen, W.  Rapp,  I .  Ugi, H .  Walz und I .  Glogger, Ann. Chem. 586, 
52 (1954). 

3 Zur Chemie der Organocadmium-Verbindungen : J .  Cason, Chem. 
lRev. 40, 15 (1947); Org. Synth. 28, 75 (1948). - -  J .  V~ne, Bull. soe. chim. 
France 1950, D 163. 



It .  4/1957] Die intramolekulare Aeylierung der o)-(p-Tolyl)-n-febts/~uren 519 

wiederum die Wol]/-Kishner-I~eduktion nachfolgend, ermSglichte eine 
Kettenverl~ngerung um die Zahl der Kohlenstoffatome aller bequem 
zuggnglichen Dicarbonsi~uren (C in Tabene 1). Die Malonestersynthese 
des p-Xylyl-bromids bot den rationellsten Weg zu IV, m = 3 ; die Friedel- 
Cra[ts-Reaktion des Toluols mit  y-Butyrolacton gab IV, m = 4, in 
einer Reaktionsstufe. Tabelle 1 zeigt die auf diesen Wegen bereiteten 
p-Tolyl-fetts~uren. 

B. C y c l i s i e r u n g  u n d  K o n s t i t u t i o n  de r  I ~ i n g k e t o n e  

Fiir die Schliegung grSBerer als 6gliedriger t~inge bedienten wir 
uns der friiher beschriebenen Friedel-Cra]ts-Aeylierung in hoher Ver- 
dfinnung~, 4. Angesichts der sehr langen Verweilzeiten des Reaktions- 
produktes ira System Aluminiumhalogenid-SchweMkohlenstoff durfte 
die Gelahr yon Umlagerungen nicht iibersehen werden; diese Gefahr 
der intra- und intermolekularen Alkyl- und Acylwanderungen n immt 
bekanntlich mit  steigender Substitution des aromatischen Kerns zu. 
Obwohl sich inzwisehen in unserem Arbeitskreis das in Schwefelkohlen- 
stoff leicht 16s]iche Aluminiumbromid als iiberlegenes Kondensations- 
mittel  ftir die intramolekulare Acylierung erwiesen hat te  5, hielten wir 
es nicht fiir ratsam, yore Aluminiumchlorid abzugehen; beim Arbeiten 
mit  dem Bromid als sti~rker elektrophilem Katalysator  ersehien uns 
die Chance unerwiinschter Alkylverschiebungen grSger. 

Mit einem umfangreichen Versuchsmaterial hat vornehmlieh G. Baddeley 
zur Kl~rung der Ursachen und Bedingungen der Alkyl- und Acylverschie- 
bungen sowie Alkyl-Isomerisierungen bei Friedel-Cra/ts-Reaktionen bei- 
getragen 6. Alkylwanderungen erfolgen z. B. besonders leicht, wenn damit 
einer sterisch mesomeriegehinderten Ketogrupl0e die Rfickkehr in eine 
spannungsfreie, koplanare Lage erm6glieht wird. Sd liefert etwa 2,4,6- 
Trimethyl-acetophenon mit Aluminiumchlorid bei 100 ~ 2,4,5-Trimethyl- 
acetophenon; bei 125 ~ wanderb auch die zweite Methylgruppe aus der 
o-Position des Carbony]s, wobei 3,4,5-Trimethyl-acetophenon gebildet wird. 

Bei mehreren Cyclisierungen ergab sich hinsicht]ich der Eintropf- 
geschwindigkeit des S~urechlorids in mMol/Std, ein Optimum, bei dessen 
Verminderung l~ohausbeute und 1%einheit des Produkts  zuriiekgingen 
(Tabelle 2). Wir bringen das mit  St6rreaktionen der genannten Art in 
Zusammenhang, die naeh dem Ringsehlug yore fibersehiissigen Konden- 
sationsmittel ausgel6st werden. 

4 R. Huisgen und W. Rapp, Chem. Ber. 85, 826 (i952). 

5 R. Huisgen, I. Ugi, E. Rauenbusch, V. Voss%us und H. Oertd, Chem. 
Ber. 90 (1957), im Druck. 

G. Baddeley, Quart. 1%ev. Chem. Soe. London 8, 355 (1954). - - O .  
Baddeley und R. Williamson, J. Chem. Soe. London 1956, 4647. 

35* 
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Tabel le2 .  I n t r a m o l e k u l a r e  A e y l i e r u n g  d e r  o ) - ( p + T o l y l ) - f e t t s g u r e -  
c h l o r i d e  m i t  A l u m i n i u m e h l o r i d  in  S e h w e f e l k o h l e n s t ,  off  

Niurechlorid E in t  r op f geschwindigkeit  Rohausbeute  Kons t i tu t ion  
yon IV, m = in mlVIol/Std, in  % d. Th. Almel l ierung des I~ingketons 

3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 
11 
14 
16 

ohne Ver- 
dtinnmlg 

6,2 
5,2; 2,1 
4,6; 2,2 

4,3; 2,3; 1,2 
2,8; 2,7 
1,6; 0,91 

2,4 
1,3 
2,8 

80 
80 
70 

78; 69 
7; 6 

4; 10; 9 
20; 17 
26; 35 

28 
31 
29 

o 

o 

o 

o 

o 

m ( ? )  
m 

IFI 

m 

m 
x2l 

V, n ~ 5  
V , n - - 6  
V, n = 7  
V , n = 8  
V, n = 9  

VII ,  n = 11 (?) 
VII ,  n = 12 
v i i ,  n = 13 
v i i ,  n = 14 
v i i ,  n = 17 
v i i ,  n - 19 

Von den in Tabel le  2 zusammenges te l l t en  Cyclis ierungen waren  
lediglich die zu V, n = 5, 6, ff ihrenden fr / iher  beschr ieben 7, s. F t i r  die 
hSheren I-Iomologen bis zu ~-(p-Tolyl) -Snanthsgure  (IV, m = 7) dur f te  
eine en tsprechende  o-Acy] ierung zu 1,2-(4'-Niethyl-benzo)-cyclen-(1)- 
onen-(3) der  F o r m e l  V angenommen  werden,  zumal  die re inen Ring- 
ke tone  eine auffal lende spek t ra le  ~ n l i c h k e i t  m i t  den 1,2-Benzo-cyclen-(1)-  
onen-(3) + aufwiesen. A m  Beispiel  des Tolu-cyclononenons  V, n = 9, 
wnrde  der  Nachweis  fehlender  Me thy lwande rung  bei  der  i n t r amoleku la ren  
Acy l ie rung  auf fo lgendem Weg  e rb rach t :  Die Bec lcmann-Umlagerung  

des an t i -Ox im-benzo l su l f ona t s  gab das  L a c t a m  VI ;  saure  H y d r o l y s e  
zur  Aminosgure  und  r eduk t ive  Oesamin ie rung  fiber das  Diazoniumsalz  
ffihrte zur  unve rgnder t en  p -Toly l -Snan thsgure  IV, m = 7, zurfick. Das 
I - Iydro lysenprodukt  yon  V I  is t  n ich t  ident i sch  mi t  der  eigens syn the t i -  
s ier ten ~-(4-Methyl-3-amino-phenyl) -Snanthsgnre ,  was die MSglichkei t  
e iner  i n t r amoleku la r en  m-Acyl ie rung  der  Sgure IV, m = 7, ausschlieBt.  

o o o 
H !l C H a  

, I++ Q _ + -  

V VI VII 

W. v. Miller und G. RoMe,  Ber. dtsch, chem. Ges. 23, 1887 (1890). 
s F .  Krollp]ei[/er und W. SchO]er, Ber. dtsch, chem. Ges. 56, 620 (1923). - -  

iF. Mayer  und G. S tamm,  ebenda 56, 1424 (1923). - -  L.  Ruziclca und H.  W(dd- 
mann,  I-Ielv. Chim. Acta  15, 907 (1932). - -  E.  de Barry  Barnett und F . G .  
Sanders, J.  Chem. Soc. London 1933, 434. 

9 R .  Huisgen, W.  Rapp,  I .  Ugi, H.  Walz und E.  Mergenthaler, Ann. 
Chem. 586, 1 (1954). 
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Die Ausbeuteangaben der Tabelle 2 lehren, dab die Methylgruppe 
die o-Aeylierung gfinstig beeinfluBt. Im Vergleich zu den eo-Phenyl- 
fettsaure-chloriden durften die Reaktionszeiten verkiirzt werden: Ein- 
tropfen yon 0,26Mol s~(p-Tolyl)-capronsaure-chlorid in die siedende 
Suspension von Alumininmehlorid in Schwefe]kohlenstoff innerha]b von 
nut  50 Stdn. ]ieferte 78% d. Th. am Ringketon V, n ~ 8. Wi~hrend II ,  
n--~ 9, mit Aluminiumehlorid iiberhaupt nicht mehr gefaBt und erst 
mit Aluminiumbromid in bescheidenem AusmaB zuganglich wurde 5, 
waren die Ausbeuten an V, n = 9, unter normalen Verdiinnungsbedingun- 
gen recht beachtlich; m~n ni~hert sich beim 9gliedrigen Ring bereits 
dem Bildungsminimum mittlerer Ringe. Ob die hSheren Ausbeuten an 
Ringketonen aus p-Tolyl-fetts/~ure-chloriden anf eine Aktivierung d e r  
intramoleku]aren Reaktion durch die Methylgruppe o d e r  auf eine 
Hemmung der konkurrierenden, intermolekularen Acylierung zuriick- 
gehen, vermSgen wir nieht zu entseheiden; die Methylgruppe blockiert 
immerhin den bevorzugten Ort der zu hochmolekularen Produkten 
ffihrenden intermolekularen Substitution. 

0 
CH3 Ctt3 H 1] CH3 
I C 0 0 H  I N--C---~ ,[ ~ H  2 

(CH2) 9 [ 

C 0 0 H  (CH2}9--COOH 

VIII  IX X 

Die hSheren ~o-(p-Tolyl)-fettsi~ure-chloride IV, m > 9, schliellen den 
Ring fiber die m-Positionen des aromatischen Kerns, wobei die Aktivierung 
dutch dis o-sti~ndige MethyIgruppe sine lenkende Wirkung ausfibt. Es 
bietet sich bier der Zugang zu einer neuen Klasse aromatischer Ring- 
ketone. Ffir diesen Annellierungstyp spricht die Oxydation des 1,2,3- 
(4'-Methyl-benzo)-eyelododecen-(1)-ons-(4) (VII, n ~ 12) mit 20%iger 
Salpeters~ure bei 100 ~ die 4-Methyl-isophthals~ure {VIII) ergab; man 
nutzt  dabei die bekannte, im Vergleieh zur Methylengruppe geringere 
Oxydationsempfindlichkeit des l~ethyls 1~ Die vollst/~ndige Oxydation 
der Seitenketten zur Benzol-l,2,4-tricarbons/~ure 1/~$t natiirlich keinerlei 
konstitutionelle Rfiekschlfisse zu. 

lo W. Young, Ber. dtsch, chem. Ges. 25, 2102 (1892), erhielt 3-1VIethyl- 
phthals~ure aus 4-Methyl-indanon-(1). Auch die Position der Methylgruppe 
ist bedeutsam: A. Claus und _R. Wollner, ebenda 18, 1856 (1885}, gelangten 
bei der Oxydation des 2,5-Dimethyl-aeetophenons mit Salpeters/~ure oder 
Permanganat zu 4-Methyl-isophthals/~ure; analog liefer~e 2,4-Dimethyl- 
benzoes~ure mit verd. Salpeters~ure 2-Methyl-terephthals;4ure: W. H. Bentley 
und W . H .  Perkin, J. Chem. See. London 71, 157 (1897). 
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Da/~ die Cyelisierung nieht yon einer Isomerisierung des Kohlenstoff- 
skeletts begleitet ist, wurde am Beispiel des Ketons VII, n = 13, aus 
o)-(p-Tolyl)-eaprins/~ure-ehlorid gezeigt. Die Beclcmann-Umlagerung des 
Oxims lieferte das m-Benz-laetam IX und naeh Hydrolyse die ~o-(4-Methyl- 
3-amino-phenyl)-eaprins/iure (X). Diese Verbindung erwies sieh identiseh 

CI-I 3 CH 3 CH3 
I I ~o~  i xH~ 

y 
//C--(CH98--C00H //C--(CJ~)s--O00N //C\ 

O XI 0 O (CH2)s--C00H 

mit einem authentischen Frgparat, das wit aus og-(p-Toluyl)-pelargon- 
sgure (XI), der Vorstufe bei der Synthese der o>(p-Tolyl)-eaprinsgure, 
fiber das le'istaHine Nitroderiva{ bereiteten; die Nitrierung der Keto- 
sgure XI  ist eindeutig. 

Wghrend den Cyclisierungsprodukten Mler p-Tolyl-fettsguren IV, 
m > 9 auf Grund ihrer spektralen ~hnlichkeit die Kons~itution VII 
zukommen diirfte, erfordert die in{ramolekulare Acylierung der U- (p-Tolyl)- 
caprylsgure (IV, m = 8) als iJbergangsglied eine gesonderte Besprechung. 
}tier entstanden bei drei Versuchen unter verschiedenen Bedingungen 
jewefls abweichend zusammengesetz~e Ketongemische, ohne dab die 
Ursachen als geklgrt gelten k6nnen. Bei relativ hoher Zutropfgeschwindig- 
keit des Sgurechlorids (2,3 mMol/Std.) wurde fiber das kristallisierte 
Semic~rbazon ein flfissiges Keton isoliert, dessert UV-Absorption mit VII, 
n - - l l ,  vereinbar wgre (vgl. Abb. 2). 

Daneben trat  ein isomeres Keton mit Schmp. 61 ~ auf, das bei lgngerer 
Eintropfzeit (1,2 mMol/Std.) und grS~erem AluminiumchloridiiberschuB 
Ms Hauptprodukt anfiel. Das UV-Spektrmn (2m~ = 2 5 8 m # ;  em~x = 
10700) spricht im Gegensatz zu dem des vorerw~hn~en Ketons ffir 
eine fast ungeschwaehte Konjugation zwischen aromatisehem Kern 
und Carbonyl; lediglieh die Spektren der stereoisomeren 2,4-Dinitro- 
phenyl~ weisen Ms empfindlieheres Indiz auf eine gewisse 

O 
l CH~ 

H3C. . .C---u / / \ " / N H ~  

(CI-I ~)7--COOI-I 

XII XIII  
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sterisehe Mesomeriehinderung. Diesem Befund wie auch dem Auftreten 
einer beseheidenen Menge Benzol-l,3,5-triearbons/~ure bei der Per- 
manganatoxydation wiirde die Formel XII gerecht. Vielleieht mit VII, 
n ~ 11, als Vorstufe gew~hrt diese Methylwanderung in die o-Position 
die MSgliehkeit einer koplanaren Einstellung der Ketogruppe in die 
Kernebene. Die aus dem kristallinen Keton fiber Oxim und Isoxim 
erhaltene Aminos/~ure erwies sieh yon synthetiseher ~-(4-Methyl-3- 
amino-phenyl)-caprylsBure versehieden. Die Konstitution XII des 
Ketons bedarf allerdings noeh weiterer BestBtigung. 

C. S t e r i s e h e  M e s o m e r i e h i n d e r u n g  in T o l u - c y c l e n o n e n  

Wie in den 1,2-Benzo-cyelenonen 9 wirkt sich aueh in den 4'-Methyl- 
derivaten der Formel V die Mitt lere-Ring-Torsion 11 in einem mit der 
RinggrSBe steigenden tterausdrehen der Carbonylgruppe aus der Ebene 

l@llenzah/. 10-3 
~5 ~0 35 3F 
I E 

% 

5 

I,~.1 

m 

I 
" 22s  z5o  ~ 5  soo  

~bb. 1. UV-Absorption der 1,2-(4'-~ethyl-benzo)-cyclenone V in )[thanol. Die Zahlen neben den 
l~axima geben die RinggrSBe n an 

11 Zusammenfassung: R. Huisgen, Angew. Chem. 69, 341 (1957). 



524 R. Huisgen trod V. Vossius: [Mh. Chem, Bd. 88 

des aromat ischen Kernes  aus. Die auf einen N--~ Vl-~ 'bergang zuriick- 
gehende Absorpt ionsbande  bei 250 m#  zeigt mi t  steigender RinggrSBe 

sLnkende Ex t i nk t i on ;  diese indizier~ eine in der Folge V, n =: 6 bis 9, 
zunehmende  sterisehe Mesomeriehinderung (Abb. 1). Aus den Oszilla- 
torenst/ irken,  die als grobes MaI~ ffir die Konjugat ionsenergie  be t rach te t  
werden kSnnen  ~2, erreehnet  sich der Torsionswinkel fiir VI, n = 9~ 
zu 47 ~ 

Auf Grund  der geringeren Koppelungsenergie  zwischen CN-Doppel- 
b indung  und  aromat ischem Kern,  verglichen mi t  der Konjuga t ions -  
energie des Arylketons,  finder sich das Ph~nomen  der Mesomeriehinderung 
in  den 0x imen ,  Semicarbazonen u n d  2 ,4-Dini t rophenyl-hydrazonen der 

Ke tone  V viel s tarker  ausgepr/~gt. Mit einer vSlligen Konjuga t ions-  
]Sschung in  den  AbkSmmlingen  yon  V, n ~ 8, 9, entsprechen die Ver- 
h~ltnisse sehr denen  der Reihe II'~, so dab wir nns  auf eine Wiedergabe 
der UV-Absorpt ions-Maxima in  Tabelle 3 besehriinken k6nnen .  Aueh 
die relat ive Stabil i t~t  der geometrisch-isomeren Oxime yon  V, n = 8, 
s t immt  mit  derjenigen der Oxime aus I I ,  n = 9, i iberein la. 

Wie das Molekiilmodell aus Stuar t -Br ieg leb-Kalo t ten  zeigt, sind die 
Ke tone  V I I  mi t  ihrem tiber die m-Posi t ionen des aromat isehen K e r ns  

Tabelle3.  1,2-(4'-Methyl-benzo)-eyclenone-(3) (V) u n d  D e r i v a t e  

V, n = 5 6 7 8 9 

K e t o n e  : 

Schmp . . . . . . . . . . . . .  
2 (Max.) in m# . . . .  

(Max.) �9 10 -3 ...... 

Oxime : 

Schmp ............. 

}~ (Max.) in rote . . . .  
(Max.). 10 -3 . . . . .  

Semiearbazone : 
Schmp . . . . . . . . . . . . .  

(Max.) in m~ .... 

(Max.) �9 10 -a . . . . .  

2,4-Dinitrophenyl- 
hydrazone : 
Schmp . . . . . . . . . . . . .  
Kristallfarbe . . . . . . .  

~. (Max.) in m# . . . .  
s (Max.) �9 10-3 . . . . . .  

65 ~ 
247 

11,75 

162 ~ 
255 

12,30 

228 ~ 
273 

15,50 

296 ~ 
rot- 

violets 
385 

3L40 

33 ~ 
251 

11,60 

102 ~ 
256 

11,70 

225 ~ 
283 

16,80 

279 ~ 
weinrolb 

385 
29,05 

f]. 
250 

8,85 

150 ~ 
241 

9,40 

202 ~ 
264 

16,40 

221 ~ 
he l l  

!seharlach 

370 

26,40 

fl. fl. 
252 250 

7,00 5,57 

137 ~ u. 1020 144 ~ 
(N --~ V1-Bande 
verschwunden) 

183~ i 195~ 
(Bande hypsoehrom 

abgewandert) 

129 ~ 
gelb 

363 
24,60 

162 ~ 
getb 

363 
24,80 

12 H.  B .  Klevens und  J .  R.  Platt,  J. Amer. Chem. Soc. 71, 1714 (1949). - -  
G. D. Hedden und W . G .  Browne ebenda 75, 3744 (1953). 

13 R.  Huisgen, I .  Ugi, H .  Brade und E.  Rauenbusch, Arm. Chem. 586, 
30 (1954). 
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angeschlossenen 11- bis 19gliedrigen Ring frei yon Mittlerer-lZing-Torsion. 
Selbst die Nachbarschaft yon Methyl- und Carbonylgruppe in VII ffihrt 
noch nicht zu einer t~berschneidung der Wirkungsradien. Allerdings 
mfil3te das Verweilen der Carbonylgruppe in der Kernebene mit einer 
Bloekierung der freien l~otation der Methylgruppe um ihre CC-Bindung 
erkauft werden. Ein solcher Entropiefaktor geniigt abet erfahrungs- 
gem/~$ bereits, um die Koplanariti~t der g-Bindungssysteme zu vereiteln: 

Wellenz~hl. 10 "3 
~5 ~0 35 32 

I F  I i 

~5 i5;'/ 

Z50 

L 

g75 300 

Abb.  2. UV-Spek t r en  der 1,2,3-(4'-Methyl-benzo)-cyclen-(1)-one-(4) V I I  in Xthanol ;  Zahlen = tl, ing-  
gr(i6e n 

Die Carbonylgruppe wird so weir aus der Benzolebene herausgedreht, 
da$ dem Methyl die Rotationsf~higkeit gerade noch erhalten bleibt. 

Die UV-Spektren der Ketone VII in Abb. 2 verraten eine geschw~chte 
Konjugationsbeziehung zwisehen Kern und Carbonyl. Die Oszillatoren- 
st~rke, auf 7-Methyl-tetralon-(1) als Standard bezogen, spricht fiir 
Torsionswinkel yon 32 bis 36 ~ Die weitgehende Unabh~ngigkeit der 
sterischen Mesomeriehinderung yon tier RinggrSSe zeigt, da6 es sich nicht 
urn einen ,,Mittleren-l~ing-Effekt" handeln kann und stiitzt den am ModelI 
abgeleiteten Zusammenh~ng mit der naehbarstiCndigen Methylgruppe. 

Der Umsatz der Ketone VII mit Carbonylreagenzien bereitet mit 
znnehmender I~]nggr51te in steigendem MaSe Sehwierigkeiten. W~hrend 
die niedrigen Glieder glatt auch Oxime und Semicarbazone lieferten, 
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gel~ng bei VII ,  n = 19, nur  noeh die Reak t ion  mi t  2,4-Dinitrophenyl-  

hydraz in .  Alle Ke tone  V I I  ergaben fibrigens Paare  geometr isch isomerer 

2 ,4-Dini t rophenyl-hydrazone .  Die nicht  sonderlieh hs cis- trans-  

I somer ic  der Ary lhydrazone  14 wird bei aromat iseh-a l iphat isehen K e tonen  

naeh  den Er fah rungen  unseres Labora to r inms  nu t  dann reMisiert, wenn 

die Konjuga t ionsbez iehung  zwisehen t Iyd razonsys t em und a romat i sehem 

K e r n  gestSrt  ist 9, ~5. Neben  orangegelben,  konjugat ionsgelSsehten 2,4- 

D in i t ropheny l -hydrazonen  yon V I I  mi t  Absorp t ionsmaxima  bei 362 

bis 363 m# wurden  hel l rote  Isomere  isoliert ;  Fa rbe  und Maxima bei 

366 his 370 mtt deu ten  auf sehwaehe Konjuga t ion .  Die UV-Spek t r en  

der  den H y d r a z o n e n  elektronisch /~hnlichen c i s - t m n s - i s o m e r e n  Oxim- 

t r in i t ropheny lg the r  yon I I ,  n = 7, 8, zeugten yon einer sti~rkeren Meso- 

mer ieh inderung  beim s y n - I s o m e r e n ~ 5 ~ ;  w i t  sind geneigt,  diese Kolffigura- 

t ionszuordnung auf die isomeren t Iyd razone  von V I I  zu fibertragen. 

Tabel le  4 ve rmi t t e l t  die Ubers ieht  der spektra len Eigenschaf ten  der 

K e t o n e  V I I  und ihrer Der ivate .  

Tabelle 4. 1 , 2 , 3 - ( 4 ' - M e t h y l - b e n z o ) - c y c l e n o n e - ( 4 )  VII  u n d  i h r e  
2 , 4 - D i n i t r  o p h e n y l - h y d r a z o n e  

V I I ,  n = 12 13 14 17 19 

:Ketone : 

(Max.) in m,u . . . . . . .  
s (Max.) �9 10 -3 . . . . . . . .  

2,4-Dinitrophenyl-hydr- 
azone (Isomere A und B) 

A. Sehmp . . . . . . . . . . . .  
(Max.) in m# . . . .  

e (Max.) �9 I0 -a . . . . .  

B. Schmp . . . . . . . . . . . .  
). (Max.) in m# . . . .  
s (Max.) �9 10 a . . . . .  

,~53 
8,40 

169 ~ 
362 

25,20 

144 ~ 
366 

23,40 

251 
6,90 

136 ~ 
363 

25,45 

131 ~ 
367 

25,40 

248 
7,80 

144 ~ 
362 

25,30 

153 ~ 
369 

24,60 

249 
8,00 

97 ~ 
362 

27,95 

i l l  ~ 
365 

24,70 

252 
7,95 

115 c' 
370 

24,46 

Experimentel ler  Tei] 

D a r s t e l l u r t g  d e r  o~ - (p -To ty l ) - f e t~s /~u ren  

f l - ( p - T o l y l ) - p r o p i o n s ~ t u r e  (IV, m = 3). 

Bequemer als die Bereitung fiber p-Methyl-zimts~m'e dureh geduk t ion  16 
erwies sieh die Malonestersynthese mit  p-Xy ly l -b romid .  In die LSsung yon 

14 Lit. vgl. FuBnote 16 der II .  Mitt. dieser Reihe 9 
15 R.  Hui sgen  und U. Rietz,  unverTffentlicht. - -  R .  Huisgen,  V. Wresehe~ 

u n d  H .  Oertet, unverTffen~liehb. - -  Y .  Ramirez  und A . F .  K i rby ,  J .  Amer. 
Chem. Soc. 75, 6026 (1953); 76, 1037 (1954). 

15a R.  Huisgen ,  J .  Wit te  und W. J i ra ,  Chem. Ber. 90 (1957), im Druek. 
16 a) Th.  Kr6ber,  Ber. dtsch, chem. Ges. 23, t026 (1890). - -  b) W. v. Mi l ler  

u n d  G. Rohde, ebenda 23, 1887 (1890). 
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1 g-Atom Natr ium in 400 ecru absol. ~ thanol  wurden 2,0 Mol Malonester 
und alsdann bei 20 ~ 77g krist, p-Xylyl-bromid (0,41 Mol) eingetragen. 
Nach 2 Stdn. bei 20 ~ und 3 Stdn. in der Siedehitze wurde wie iiblieh auf- 
gearbeite~, alkalisch verseift und ansehlieBend decarboxyliert. Die Ausbeute 
an bei 109 bis 112 ~ sehmelzender I~ohsaure betrug 35 g (52~ d. Th.); naeh 
mehrfaehem Uml6sen aus Petrol~ther farblose Nadeln veto Sehmp. 117 o 
(120o1~; 116 ~ ~6b). Das rnit Thionylchlorid bereitete Si~ureehlorid ging bei 
121 bis 124~ Torr fiber. 

y - ( p : T o l y l ) - b u t t e r s f i ,  u r e  (IV, m = 4). 

Rascher Ms die Succinoylierung des Toluols mit nachfolgender Clemmensen- 
Redaktion17, is ffihrte die Reaktion des Toluols mit  7-Butyrolacton zum 
Ziel, in Anlehnung an die Bereitung der y-Phenyl-butters~ure ausgefiihrt1% 

1,25 J_quival. Aluminiumchlorid wurden in die Toluoll6sung des Lactons 
bei 65 ~ eingetragen. Die Aufarbeitung naeh 3stiind. Erhitzen auf 100 ~ 
ergab 75% d. Th. einer rohen Siiure, die bei 165 bis 175~ Torr iiberging 
und bei 47 bis 49 ~ sehmolz. Umkristallisieren aus eiskaltem Petrol~ither 
brachte den Schmp. auf 59 his 60 ~ (58 bis 59~ 59~ 

c $ - ( p - T o l y l ) - v ~ l e r i a n s ~ u r e  (IV, m = 5). 

4- (p -To ly l ) -n -bu tano l :  1 Mol des bei 142 bis 143~ Torr fibergehenden 
p-Tolyl-butters~ure-~thylesters wurde mit  0,60 Mol Lithiumaluminium- 
hydrid in absol. J~ther reduziert. Bei 137 bis 138~ Torr gingen 93~o d. Th. 
an farblosem Carbinol iiber. 

4-(p-Tolyl)-n-butyl-bromid: 1 Mol des Carbinols erhitzte man mit 300 ccm 
48%iger Bromwasserstoffs~ure und 2 g rotem Phosphor 6 Stdn. im ()Ibad 
zum Sieden und versetzte w~hrend weiterer 2 Stdn. mit 60 ecru konz. 
Sehwefels~iure. lqach GieBen auf Eis und Abtrennen wurde das Bromid 
mit l0 Vo].-~o eiska]ter konz. Schwefels~ure geschfitte]t, dann gewaschen, 
getrocknet und bei 134~ Torr destilliert. Ausbeute 80% d. Th. 

~-(p-Toly l ) -valer ians( ture:  35 g des Bromides warden in 200 ecru 80~oigem 
:4thane1 mit  30 g Kaliumcyanid 8 Stdn. riickfluBgekocht. Nach Abdestillieren 
von 120 ccm Alkohol und Erkal ten wurde mit  Wasser-J~ther aufgearbeitet. 
Iqach Abziehen des Solvens verseiften wir das robe Nitril  mit  60 ccm konz. 
Schwefels~ure und 50 ccm Wasser durch vorsichtiges Erhitzen. Beim Ein- 
gieBen in Eiswasser schied sich die S~ure sofort kristallin ab. Nach Umf~llen 
aus Sodal6sung mit  Salzsiiure wurden 26 g (88O/o d. Th.) Carbons~iure erhalten 
mi t  Sehmp. 78,5 bis 79 ~ nach UmlSsen aus Petrol~ther. 

CI~HI~O. z (192,25). Ber. C 74,96, H 8,39. Gef. C 74,45, H 8,14. 

Das Sdurechlorid,  mit Thionylehlorid in 95% Ausbeute erhalten, zeigte 
Sdp. 146 bis 147~ Torr. 

8 - ( p - T o l y l ) - c a p r o n s ~ , - u r e  (IV, m =  6). 
Bei tier .Friedel-Cra]ts-Synbhese des Adipin-diehlorids mit  Toluol ~r~t 

die p-Toluyl-valerians~iure naturgem~iB neben dem Diketon nur unter- 
geord_net auf 17. 

1~ W.  Borsche, Ber. dtsch, chem. Ges. 52, 2077 (1919). 
is E .  de B a r r y  Barnet t  und F.  G. Sanders,  J.  Chem. Soc. London 1933, 

434. 
19 R.  V. Christ ian,  J.  Amer. Chem. Soc. 74, 1591 (1952). - -  W.  E. Truce 

l ind  C. E .  Olson, ebenda 74, 4721 (1952). 
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&(p-Toluyl)-valeriansSure: Das ffir diess und die weiter unten besehrie- 
benen Friedel-Cra/ts-Acylierungen verwendete Toluol wurde durch 2stfind. 
Riickflugkochen mit  4 Gew.-% A1C13 und Destillation fiber die Kolonne ge- 
reinigt. 

Zur Suspension yon 160 g grob gepulv. A1Cla in 1 1 Toluol lieBen wir 
bei 20 ~ unter I~iihren innerhalb 2S tdn .  96 g Adipins~ture-mono~tthylester- 
ehlorid in 200 ecru Toluol einflieBen. Naeh 15 Stdn, Riihren wurde auf 1 kg 
Eis + 100 eem konz. Salzs~ure gegossen und dis abgetrennte Toluolschiehg 
nach Wasehen mit  Wasser im Vak. vom LSsungsmittel befreit. Der Rfiekstand 
wurde mit 60 g Atzkali in 300 ecru 85% igem Methanol 30 Min. unter Riiek- 
fluI~ gekoeht und nach Verdiinnen mit YVasser auf sin Volumen yon I l 
siedend heil~ filtriert und mit 20~oiger Salzs~ure anges/iue~%: 77 g Rohs~ure 
yore Sehmp. 149 bis 151 ~ (85% d. Th.). Naeh UmlSsen aus Benzol-Petrol- 
~ither wurde der Sehmp. bei 153,5 bis 154,5 ~ gefunden. 

Wol]J-Kishner-Redul~tion: 100g der Ketos/iure wurden in 500 ecru Di- 
/~thylenglyko] mi~ 60 ecru 85~oigem Hydrazinhydrat  10 Stdn. auf 135 ~ er- 
hitzg. Naeh dem ErkaIten versetzten wit mi t  120 g Kal iumhydroxyd und 
erw/~rmten vorsichtig bis zur volls~/~ndigsn L6sung. Alsdann wurde die 
Temperatur innerhalb 3 Stdn. auf 195 ~ gesteigerg, wobei W'asser und ~ber- 
sehiissiges Hydrazinhydrat  abdestillierten. Nach anschliel3endem 3stfind. 
Erhitzen auf 220 ~ wurde auf 50 ~ abgekiihlt, in 1 1 Eiswasser eingegossen 
trod mit  Salzs/~ure ausgef/~]lt. Die Carbons4ure wurde nach Vc'aschen und 
Trocknen aus dem Schwertkolben bei 152 bis 157~ Tort destillier~: 86 g 
(92% d. Th.) veto Schmp. 54 bis 56 ~ Nach Umkristallisieren aus Petrol- 
/ither Schmp. 60,5 bis 61,0 ~ 

ClaHls02 (206,27). Bet. C 75,70, H 8,80. Gef. C 75,28, H 8,58. 

e-(p-Tolyl)-capronsi~ure-chlorid: Mit reinem Thionylchlorid bereitet., 
siedet das S~urechlorid bei 117 bis 123~ Torr. Ausbeute 95~o d. Th. 

Methylester: Sdp. 158 bis 159~ Torr, farbloses I~i. 

CltH~002 (220,30). Bet. C 76,32, t-I 9,15. Gef. C 76,19, I-I 8,77. 

$ - ( p - T o l y l ) - S n a n t h s ~ u r s  (IV, m = 7). 

6-(p-Tolyl)-n-hexanol: 180 g e-(p-Tolyl)-caprons/~ure-methylester wurden 
mit  0,45 ~1ol Lithium-Muminium-hydrid reduziert:  146g (93~o d. Th.) des 
fl~issigen Alkohols vom Sdp. 137 bis 138~ Torr. 

6-(p-Tolyl)-n-hexyl-bromid: Dis wie S. 527 durchgeffihrte t /eakt ion mi t  
Bromwasserstoff ergab 90% d. Th. des bei 125 bis 128~ Torr destillieren- 
den Bromids. 

~,-(p-Tolyl)-6nanthsi~ure: 173 g p-TolyLhexyl-bromid wurden wie oben 
mi t  150 g Kalium-cyanid umgesetzt. Nach der Verseifung des Nitrils mi t  
starker Sehwefels~ure wurde die in sehr guter Ausbeute anfMlende Carbon- 
s~ure dureh Destillation gereinigt: Sclp. 160~ Aus Petrol~.~her 
farblose SpieBe vom Sehmp. 71,0 bis 71,5 ~ 

C14tI2002 (220,30). Ber. C 76,32, H 9,15, Gel. C 76,34, t t  9,24. 

Das farblose Siiurechlorid ging bei 135 bis 137~ Torr fiber. 

Daneben wurde IV, m = 7, noch auf sinem zweit.en Weg bereitet. Die 
Friedel-Cra]ts.Acylierung yon 1 1 Toluol mit  0,5Mol Pimelins~ure-mono- 
methylester-ehlorid und 1,2Mol A1CI a gab 71~o d. Th. an s-(p-Toluyl)- 
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capronsgiure: Sdp. 240 bis 245~ Torr. Aus Benzol Nadeln vom Schmp. 
133,5 bis 134,5 ~ Die Wol]/-Kishner-Reduktion lieferte, wie ffir das niedere 
I~omologe beschrieben, 87% d. Th. p-Tolyl-Snanths(ture. 

, ~ - ( p - T o l y l ) - e a p r y l s ~ u r e  (IV, m = 8). 
~-(p-Tolyl)-y-oxo-capryls~ure: 75 g 4-(p-Tolyl)-butyl-bromid wurden mit  

8,1 g Magnesium sp~inen in 170ccm absol. ~_ther zur Reaktion gebraeht. 
Unter  energisehem Riihren und Eiskfihlung wurden portionsweise 32g 
wasserfreies Cadmiumchlorid eingetragen. Nach 45 Min. RfickfluBkochen 
wurden 100 ccm Ather abdestilliert und naeh Zugabe von 150 eem Benzol 
der restliche ~ther  nebst Benzol abgezogen. Nach erneuter Zugabe yon 
150 ccm reinem Benzol lieBen wir in die gerfihrte Suspension der grauen 
eadmiumorganischen Verbindung innerhalb 15Min. 52g Bernsteins~ure- 
mono~ithylester-chlorid eintropfen und kochten anschlieBend 1 Std. unter 
l~fickflul~. Naeh Hydrolyse mit  verd. Sehwefels~ure wurde aus der benzol. 
Phase der bei 154 bis ]58~ Torr fibergehende I~etoester isoliert und an- 
sehliel3end alkaliseh verseift. I n  nahezu 80% Ausbeute, bezogen auf alas 
Bromid, fiel die Ketosgure veto Sdp. 185 bis 195~ Tort an. Aus Petrol- 
~ither in Nadeln vom Sehmp. 85 bis 86 ~ 

Die Wol//-Kishner-Reduktion, wie oben besehrieben, fiihrte in 84% 
Ausbeute zum bei 50 bis 53 ~ schmelzenden Rohprodukt. Nach UmlSsen 
aus Petrol~ither Schmp. 55,8 bis 56,5 ~ 

C15I-I~20~ (234,32). Ber. C 76,88, t t  9,47. Gef. C 76,40, I-[ 9,49. 

~k(p-Tolyl)-capryls(ture.chlorid: Mit Thionylehlorid in 90% Ausbeute; 
Sdp. 158 bis 163~ Torr. 

Aueb hier wurde daneben der Weg fiber die p-Toluyl-6nanthsaure be- 
sehritten. Die Friedel-Crafts-Acylierung mit Korks~iure-monomethylester- 
chlorid vollzog sich mit  75% Ausbeute. Die Ketos~iure zeigte Sdp. 218 
bis 220~ Torr und  Schmp. 107,5 bis 108,5 ~ DieWol]/-Kishner-Reduktion 
lieferte in 82% Ausbeute eine mi~ der oben beschriebenen identisehe S~ure. 

# - ( p - T o l y l ) - p e l a r g o n s ~ i u r e  (IV, m = 9). 
-(p- Toluyl) .caprylsSure: Die Friedel-Cra/ts-Reaktion mit 111 g Azelain- 

siiure-monomethy]ester-ehlorid und  1 1 Toluol gab 67~o der Ketos~ure: 
Sdp. 195 bis 203~ Torr, Sehmp. naeh Umkristallisieren aus Benzol  
PetroNither 97,5 bis 98,5 ~ 

Die bei der t~eduktion zu 81% d. Th. erhaltene p-Tolyl-pelargonsdure 
ging bei 188 bis 194~ Torr als farbloses, kristallin erstarrendes 01 tiber. 
Sehmp. 64 bis 65 ~ (Petroli~ther). 

C16H2~O ~ {248,35). Ber. C 77,38, I-I 9,74. Gef. C 77,85, m 9,84. 

~-(p-Tolyl)-pelargons~ture-chlorid: Sdp. 152 bis 154~ Torr. 

o 9 - ( p - T o l y l ) - c a p r i n s ~ u r e  (IV, m = 10). 
(o-(p-Tolyl)-s-oxo-caprins4ure: 75 g 4-(p-Tolyl)-butyl-bromid wurden wie 

oben fiber die Grignard- in die Organocadmiumverbindung fibergeffihr~ 
und mit  63,4g Adipins~ure-mono~thylester-chlorid umgesetzt; in 80~o 
Ausbeute erhielten wir den bei 183 bis 187 ~ Torr fibergehenden Ketoester. 
Die freic Ketos~ure nac~ der alkalischen Verseifung zeigte nach UmlSsen 
aus 70~/oigem Atha.nol Schmp. 87 ~ 
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Die Wol]]-Kishner-Beduktion lieferte in nahezu 80 ~o Ausbeute die p-Tolyl. 
eaprinsiiure, die bei 155 bis 160~ Torr ~iberging und  naeh Uml6sen aus 
Petrolgther oder Methanol bei 57,5 bis 58,5 ~ schmolz. 

C17I-t26Oe (262,37). Ber. C 77,81, I-I 9,99. Gef. C 77,46, I-I 9,62. 

p-Tolyl-eaprinsdure-chlorid wurde mit  reinstem Thionylchlorid bei 60 ~ 
mit  96~o Ausbeute erhalten; Sdp. 135~ Torr. 

Auch der Weg fiber die ~-(p.Toluyl)-pelargons~ure erwies sieh als 
bequem 2~ Der Umsatz des Toluols mit  0,50 Mol Sebacins~iure-monomethyl- 
ester-chlorid ergab 74~o d. Th. an roher Ketos~ure, die bei 195 bis 199~ 
0,01 Torr iiberging und Schmp. 89 bis 92 ~ aufwies. Naeh UmkristMlisieren 
aus PetrolAther Schmp. 95,7 bis 96,5 ~ 

C17I-I24Oa (276,36). Ber. C 73,87, H 8,76. Gef. C 73,43, t-I 8,65. 

Die WoIM-Kishner-Reduktion fiihrte in guter Ausbeute zur p-Tolyl- 
caprinsSure. Mit 76~o Ausbeute erwies sich die Clemmensen.Reduktion der 
Ketos~ure als unterlegen; zudem lieferte sie ein weniger reines Produkt.  

w - ( p - T o l y l ) - u n d e e a n s ~ u r e  (IV, m = 11). 

(o-(p-Tolyl)-caprinsCture-dthylester: Sdp. 162 bis 163~ Torr. 

10-(p-Tolyl)-n-decanol: Mit LiA1H~ in 90~o Ausbeute; Sdp. 165 bis 
175~ Torr; Sehmp. 31 bis 32% 

10.(p-Tolyl)-n-decyl-bromid: Vr oben mit Bromwasserstoffs~ure und  
Schwefelsi~ure bereitet, ging das Bromid bei 183 bis 189~ Torr fiber; 
Ausbeute 88~o. 

p-Tolyl-undecans~.~tre: 100 g Tolyl-deeyl-bromid wxlrden mit  45 g Kalium- 
eyanid zur Reaktion gebraeht und mit  starker Sehwefelsi~ure hydrolysiert. 
Die bei 163 bis 164~ Torr fibergehende Rohsiiure sehmolz naeh UmlSsen 
mls Petrol/~ther bei 76,0 bis 76,5 ~ 

ClsH2sO2 (276,40). Ber. C 78,21, I-I 10,21. Gef. C 78,45, I:t 10,35. 

p-Tolyl-undecansdure-ehlorid: Sdp. 183 bis 186~ Torr. 

1 4 - ( p - T o l y l ) - n - t e t r a d e e a n s i i u r e  (p-Tolyl-myristinsfiure, IV, m = 14). 

14-(p-Tolyl)-lO-oxo-tetradecansaure: 45 g 4-(p-Tolyl)-butyl-bromid wurden 
mit 4,7 g Magnesium grignardiert, wie S. 529 in die Cadmiumverbindung 
tibergef~hrt und mit  46 g Sebaeinsgure-monogthylester-ehlorid in Benzol 
umgesetzt. Ausbeute an Ketos~ure 795/o d. Th.;  Sehmp. 127 ~ naeh Uml6sen 
aus 70~o Alkohol. 

14-(p-Tolyl)-n-tetradecansi~ure: Die Wol]f-Kishner-l~eduktion vollzog sieh 
mit  80~o Ausbeute; Sehmp. 67,5 bis 68,5 ~ (Petrol~ther). 

Methylester: Sdp. 172 bis 177~ Tort;  Sehmp. 30 bis 31 ~ 

C22t13602 (332,51). Ber. C 79,46, I-I 10,91. Gel. C 78,81, I-I 10,60. 

Sdurechlorid: 41 g Carbons~ure wurden mit  27 g Phosphorpentaehlorid 
in ] 00 eem absol. Methylenehlorid bei m~giger W/irme zur Reaktion gebraeht. 
AnsehlieBend wl rden  Solvens und  Phosphoroxyehlorid im Wasserstrah]vak. 

.~0 Aus der Dissertation W. Bapp, Universit~it Mfinehen (1953). 
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bis zu einer Badtemp. yon 100 ~ abgezogen; das Sgureehlorid nahmen wir 
ohne weitere ~einigung in Schwefelkohlenstoff auf. 

1 6 - ( p - T o l y l ) - n - h e x a d e e a n s ~ u r e  (p-Tolyl-pMmitins~ure, IV, m = i6). 

15-(p-Toluyl).pentadecansi~ure: 100 g Tetradeean-diearbons~ure-mono- 
methylester  (Thapsia-halbester) wurden mit  70 g Phosphorpentaehlorid in 
Methylenehlorid in das S/~urechlorid iibergeffihrt, das naeh Entfernung des 
Phosphoroxyehlorids im Vak. in Toluol aufgenommen und in die Friedd- 
CraJts-Reaktion mit 120g A1C13 eingesetzt wurde: l 1 4 g  rohe, noeh mi t  
Thapsias~ure verunreinigte Ketos~ure. 

Die WolJ]-Kishner-Reduktion erbraehte aus 100 g roher Ketosgure naeh 
Veresterung des Rohproduk~es mit  lVfethanol 60g p-Tolyl-palmitins4ure- 
methylester (57% d. Th., bezogen auf Thapsia-halbes~er fiber beide Stufen) 
mit  Sehmp. 37 bis 38~ ein Vorlauf enthielt Thapsias~ure-dimethylester. 
Die alkalisehe Verseifung des I-Iauptproduktes ergab die Carbons&ure, die 
aus Petroli~ther in gl~nzenden Bl~ttehen yore Sehmp. 70 bis 71 ~ kristallisierte. 

C~3I-I3sO2 (346,53). Bet. C 79,72, t t  11,05. Gef. C 79,70, I-I 10,95. 

Die Umwandlung in das Saurechlorid wurde wie bei IV, m = 14, vor- 
genommen. 

I n t r a m o l e k u l a r e  A c y l i e r u n g  be i  h o h e r  V e r d i i n n u n g  

Der frfiher gegebenen Besehreibung der Aploaratur und der Reaktions- 
ffihrung 2 ist nichts hinzuzuffigen. Aueh nach jahrelangem Betrieb der 
Cyelisierungsapparaturen mi t  ihren groflen Mengen siedenden Schwefel- 
kohlenstoffs huben wit keinerlei Unf~lle zu verzeiehnen. Die Daten der 
Tabelle 5 erg~nzen die der Tabelle 2 und geben Quantitgten und Reaktions- 
zeiten der Aeylierungsversuehe wieder. 

Tabelle 5. C y c l i s i e r u n g  de r  w - ( p - T o l y l ) - f e t t s ~ u r e - e h l o r i d e  in h o h e r  
V e r d f i n n u n g  

S~m'echlorid yon 

IV, m 

5 
6 
6 
7 
7 
8 
8 
8 
9 
9 

1020 
10 
11 
14 
16 

mMol 

124 
214 
258 
109 
273 
147 
182 
258 
165 
135 
109 
161 
143 
129 
138 

In  Liter 
CS2 

1 
3 
2 
2 
3 
3 
2,5 
2 
3 
3 
2 
3 
3 
3 
2 

Zngetropft 
zu AIC1 a in g 

150 
150 
150 
150 
250 

4 • 100 
200 
300 
150 
100 
200 
150 
150 
150 
200 

In Liter 
CS~ 

1,5 
4 
4 
4 
3 
4 
4 
4 
4 
4 
4 
4 
4 
4 
4 

Innerhalb 
Stdn. 

20 
100 

50 
50 
60 

120 
80 
60 
60 
50 

120 
100 

60 
100 
50 

Ketonroh- 
ausbeute in % 

7O 
69 
78 

6 
7 
9 

10 
4 

20 
17 
35 
26 
28 
31 
29 
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D i e  1,2- ( 4 ' - M e t h y l - b e n z o )  - e y c l e n -  (1)- one -  (3) (V) u n d  i h r e  D e r i v a . t e  

6 - M e t h y l - i n d a n o n - ( 1 )  (V, n = 5). 

Das Keton wurde bereits aus p-Methyl-hydrozimts~m'e mit  konz. Schwefel- 
s~ure bereitet 7. B e i d e r  Reaktion des Shurechlorids mit  Aluminiumchlorid 
in SehwefelkohlensfioH erhielten wir 80% d. Th. ml dem bei 124 bis 126~ Tort  
fibergehenden Keten. Nach UmlSsen aus Petrol~ither Schmp. 64 bis 65 ~ 
(63 o 7). 

Semicarbazon: Schmp. 228 bis 230 ~ u. Zers. (aus n-Butanol). 

Oxim: Das Keton wurde in 80%igem ~_thanol mit  Hydroxylamhl-  
chlorhydrat  und Natriumhydrogencarbonat  auf dem Wasserbad erhitzt. 
Naeh Umkristallisieren aus 90% Methanol w~lrde cler Schmp. bei 161 bis 
162 ~ gefunden. 

Zur Bereitung des 2,~-Dinitrophenyl-hydrazons bedienten wir uns hier 
und im folgenden des alkohol.-schwefelsauren Reagens 21. Die feinen vio!ett- 
roten Nadeln schieden sich momentan aus uncl wurden aus der LSsung in 
Nitrobenzol durch vorsichtigen Zusatz yon Petrol~ther ausgef~llt. Bei 
raschem Erhitzen Zersp. 296 bls 297 ~ 

C16I-IlaOaN a (326,30). Ber. C 58,88, H 4,33. Gef. C 59,28, H 4,49. 

7 - M e t h y l - t e t r a l o n - ( 1 )  (V, n = 6). 

Die S~ure IV, m ~ 4, wurde mit  warmer Schwefelsaure cyelisiert s und 
das Keton fiber das Semicarbazon gereinigt. Sdp. 138 bis 142~ Tort ;  
Sehmp. 32,5 bis 33,5 ~ 

Semicarbazon: A u s  Propanol Nadeln vom Schmp. 224 bis 225 ~ 

Oxim: Farblose R~adeln aus Petrolather;  Schmp. 101,3 bis 102 ~ 

2,4-Dinitrophenyl-hydrazon: Dunkelrote Bl~ttchen, die nach UmlSsen 
aus Benzol bei 279 ~ u. Zers. schmelzen. Schwer 16slich in Cyclohexan und 
Methanol. 

C17t-I160~N 4 (340,32). Ber. C 59,98, IK 4,74. Gef. C 60,42, H 5,30. 

1 , 2 - ( 4 ' - M e t h y l - b e n z o ) - c y c l o h e p t e n o n . ( 3 )  (V, n =  7). 

Das fliissige Keton ging bei 114 bis 116~ Torr bzw. 145 bis 146~ Torr 
fiber und wurde durch Zerlegung des reinen Semicarbazons mit  verd. SchwefeI- 
saure gereinigv. 

CleHlaO (174,23). Ber. C 82,72, H 8,10. Gef. C 82,33, H 8,21. 

Semicarbazon: Aus Essigester farblose Kristalle vom Schmp. 201 bis 202 ~ 

C13Hl~0N a (231,29). Ber. C 67,50, H 7,41. Gef. C 67,86, l-I 7,38. 

Oxim: Aus 90% Methanol kristallisieren Nadeln vom Schmp. 149,5 bis 
150,5 ~ . 

2,4-Dinitrophenyl-hydrazon: Leuchtend rote Nadeln, die naeh UmlSsen 
aus Benzol-Methanol bei 220 bis 221 ~ schmelzen. 

ClsIKlsO~N 4 (354,36). Ber. C 61,01, H 5,12. Gef. C 60,89, H 4,86. 

~1 R. L. Shriner, R. C. Fuson trod D. Y. Curtin, T h e  Systematic Identi- 
fication of Organic Compounds, 4. Aufl., S. 219. New York: J.  Wiley. 1956. 
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1 , 2 - ( 4 ' - M e t h y l - b e n z o ) - c y c l o o c t e n o n - ( 3 )  (V, n = 8). 

Das Keton wurde yon den hoehmolekularen Nebenprodukten der Cyeli- 
sierung durch Aufnehmen in siedendem Benzol befreit. Das fltissige Keton 
zeigte Sdp. 122 bis 124~ Torr. Ein fiber das Semiearbazon gereinigtes 
Pr~parat  wurde analysiert. 

ClaH160 (188,26). Ber. C 82,93, H 8,57. Gef. C 82,68, I t  8,62. 

Semicarbazon: Schmp. 182,5 bis 183,5 ~ (aus 85~oigem Methanol). 

Cl~HIgON a (245,31). Ber. C 68,55, i 7,81. Gel. C 68,97, H 7,93. 

Oxime: 21 g Keton wurden in 100 ccm Nthanol und 20 eem Wasser mit  
je 30g t tydroxylamin-ehlorhydrat  und 30g Natriumhydrogenearbonat  
1 Std. riiekfluBgekoeht. Nach 12 Stdn. Stehen wurde mit  150 eem Eiswasser 
versetzt  und abgesaugt: 22,7 g farblose Nadeln vom Sehmp. 106 bis 113 ~ 

Aus Ligroin (60 his 100 ~ kristallisierte beim Erkalten das sehwerer 
16sliehe Isomere, das naeh 5maligem Uml6sen in Nadeln vom Sehmp. 136 
bis 137 ~ anfiel. 

Nach Befreien der Mutterlaugen vom Solvens wurde das leiehter 15sliehe 
Isomere dureh fraktionierte Kristallisation aus Petrol/~ther (50 bis 65 ~ 
gewonnen. Strahlig angeordnete Nadeln vom Sehmp. 101 bis I02 ~ 

C~aH17ON (203,28). Bet. C 76,80, H 8,43. Gel. C 77,00, H 8,20. 

2,4-Dinitrophenyl-hydrazon: Aus ~_thanol leuehtend gelbe Spiel3e vom 
Sehmp. 128,8 bis I29,8 ~ 

C19H2004N 4 (368,38). Ber. C 61,95, H 5,47. Gef. C 61,91, I-I 5,32. 

Beckmann-Umlagerung der isomeren Oxime: Das bei 101 bis 102 ~ 
schmelzende Isomere ist das syn-Oxim. Beim Umsatz mit  Benzolsulfochlorid 
in kaltem Pyridin erhielt man das syn-Oxim.benzolsul]onat, das dutch Um- 
f~llen aus Benzol-Petrol~ther in der K~lte gereinigt wurde. 

C19He1OaNS (343,44). Ber. C 66,44, I-I 6,16. Gef. C 66,48, H 5,96. 

In siedendem Benzol kommt es zur Stereoisomerisierung und sofortiger 
Umlagerung des anti-Oxim-benzolsul]onats. Das dabei entstehende, bei 214: 
bis 215 ~ schmelzende Isoxim wurde auch aus dem anti-Oxim (14,8 g) vom 
Schmp. 136 bis 137 ~ unmittelbar  bei der Reaktion mit  Benzolsulfochlorid 
in eiskaltem Pyridin erhMten (Ausbeute 12,7 g). Das Isoxim, das Ergebnis 
der Arylwanderung, kristallisierte in rhombischen Tafeln. Die ~ Hydrolyse 
des Isoxims in starker Schwefels/~ure ffihrte zur s-(4-Methyl-2-amino-phenyl)- 
capronsiiure mit  Schmp. 116 ~ 

ClaH~90~N (221,29). Ber. C 70,56, H 8,66. Gef. C 70,90, H 8,25. 

1 , 2 - ( 4 1 - M e t h y l - b e n z o ) - c y e l o n o n e n o n - ( 3 )  (V, n = 9). 

Das fiber das Semicarbazon gereinigte flfissige Keton wurde naeh mehr- 
facher Destillation bei 132 bis 136~ Torr aus dem Mikrok61bchen analysiert. 

C14HlsO (202,28). Ber. C 83,13, H 8,97. Gel. C 83,66, I-I 8,96. 

Das Semicarbazon kristallisierte aus Cyclohexan in feinen Nadeln vom 
Schmp. 194 bis 195 ~ 

C15I-I~lON3 (259,34). Ber. C 69,45, H 8,16. Gel. C 69,76, H 7,96. 

Monatshefte ffir Chemie. Bd. 88/4 36 



534 R. Huisgen und V. Vossius: [Mh. Chem,  Bd. 88 

Oxim: Aus Pet rol~ther (50 bis 60 ~ Rhomben veto Schmp. 143,5 bis 
144,5 ~ Zum vollst~ndigen Umsatz bedurfte es mehrsttind. Kochens des 
Ketons in Alkohol. 

C1~It19ON (217,30). Ber. C 77,38, K 8,82. Gef. C 77,47, H 8,65. 

2,4-Dinitrophenyl-hydrctzon: Aus Methanol gelbe Kristatldrusen veto 
Sehmp. 161,5 his 162 ~ Die Farbe ist wie die des Derivats von V, n = 8, 
ununterscheidbar yon der des Cye]ohexanon-2,4-dinitrophenyl-hydrazons. 

C~0I-I22OaN a (382,40). Ber. C 62,82, H 5,80. Gel. C 62,87, H 5,86. 

Beclcmann-Umlagerung des Oxims: 500rag wurden in 10cem reinem 
Pyridin bei 0 ~ langsam mit  0,45 ccm Benzolsulfoehlorid versetzt. Naeh 
5 Stdn. bei 18 ~ ~mrde in 50 ccm Benzol aufgenommen, mit  etwas Eiswasser 
30 Min. stehengelassen und alsdann mit  starker Salzs~ure ausgezogen. Bei 
der Entfernung des Pyridins sehied sich das in Benzol schwer 15sliche Isoxim 
bereits aus. Es wurde abgesaugt mad aus siedendem Benzol umkristallisiert:  
0,40 g derbe Nadeln vom Schmp. 239 bis 240 ~ Zur Analyse wurde das 
Isoxim VI noch einmal bei 180~ Torr sublimiert. 

ClaH19ON (217,30). Bet. C 77,38, H 8,82. Gef. C 77,22, H 8,64. 

~ber]i~hrung des Isoxims VI in ~-(p-Tolyl)-Snanths~iure: 0,25 g Isoxim 
wurden mit  2 ecru 70~oiger Sehwefels~iure 5 Stdn. im r auf 1400 erhitzt. 
Naeh dem Erkalten wurde mit  verd. Natronlauge und d~nn mit  Natrium- 
hydrogencarbonat abgestumpf~, wobei sich Floeken abschieden mit  Roh- 
schmp. 97 bis 103 ~ Ans Benzol-Petrolgther kristallisierte die ~-(d-Methyl- 
2-amino-phenyl)-gnanths(~ure in feinen Drusen veto Schmp. 105,7 bis 106,5 ~ 

CxtH2102N (235,32). Ber. C 71,45, H 8,99. Gef. C 71,31, H 8,70. 

0,2 g Aminosaure wurden in l0 ccm 2 n H~S04 mi$ 70 mg Natr iumnitr i t  
bei 5 ~ diazotiert. Nach 5 Min. wurde etwas Harns~off, alsdann 20 cem eis- 
kalte, wiil]r, unterphosphorige S~Lure zugegeben. Naeh 12 Stdn. im K0hl- 
schrank zogen wir den abgeschiedenen Niedersehlag mit  heil]er verd. Soda- 
]5sung aus und s~tuerten mi~ Salzs~ure an. Die abgesaugte F~Lllung kristalli- 
sierte aus tiefsied. Pebrol~ther in Drusen veto Sehmp. 68 bis 70 ~ Die Misehung 
rail dem authent.  Pr~parat  yon p-To~yl-gnanths~ure (S. 528) zeigte keine 
Depression. 

Synthese der ~-(4-Methyl-3-amino-phenyl)-Snanthsaure : 
5 g s-(p.Toluyl)-caIrronsaure (S. 528/529) wurden in 25 ccm konz. Schwefel- 

s~ure gelSst und bei - - 1 5  ~ tropfenweise unter l~fihren mit  der Mischung 
yon je 2 ccm Salpeters~iure, d = 1,5, und konz. Schwefels~iure (Zusatz yon 
50rag Harnstoff) versetzt. Unter  weiterem Rfihren lie$ man innerhalb 
15 Min. die Temperatur auf --2 ~ steigen und gob die gelbe LSsung auf 
Eis. Die Ausbeute an der farblosen, lufttroekenen Carbons~iure betrug fiber 
90% d. Th.; aus Benzol-Petrol~ither kristallisierte die s-(g-Methyl-3-nitro- 
benzoyl)-capronsi~ure in Drusen vom Sehmp. 115,6 bis 116,3 ~ 

Cl~H170~N (279,29). Ber. C 60,21, t t  6,13. Gef. C 60,43, H 5,97. 

Die Nitro-ketos~ure nahm beim Schtitteln in Methanol mit  Plat inoxyd 
mater Wasserstoffatmosph~Lre innerhalb yon 2 Stdn. die ftir die Reduktion 
der Nitrogruppe berechnete Menge auf. Die Hydrierung wurde unterbroehen; 
naeh dem Vertreiben des Solvens wurde die Aminosi~ure in Natriumhydrogen- 
carbonat-L5sung aufgenommen und mi~ verd. Essigs~ure wieder ausgefiillt. 
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1 ,0g  der s-(4-Methyl-3-amino-benzoyl)-caprons4ure wurde  in 1 5 c e m  
Diglykol  und  3 ccm 80~ H y d r a z i n h y d r a t  m i t  1 g ~ t zka l i  der  Wol]]- 
Kishnr unterworfen .  Bei p H  4,5 sehieden sich nach  10 Stdn.  
im  Kfih lschrank Kris ta l le  aus. Die in 70% Rohausben te  erhal tene ~-(4-Methyl- 
3-amino-phenyl)-6nanthsi~ure wurde  nach  UmlSsen  aus Cyelohexan in l~adeln 
v o m  Sehmp. 102,5 his 103,5 ~ erhal ten.  

C14H~10~N {235,32). Ber. C 71,45, I4 8,99. Gef. C 71,32, H 9,09. 

]:)as Acetyl-Derivat kristal l is ier te  aus Benzol  in Nade ln  v o m  Sehmp. 136 
bis 137 ~ 

C16H2aO3N (277,35). Ber.  C 69,28, I-I 8,36. Gef. C 69,30, H 8,25. 

Die Sehmp.-Depress ion  m i t  der bei der 14ydrolyse des I soxims  VI  iso- 
l i e r ten  Aminos~ure  (S. 534) zeigte die Versehiedenhei t  von  v o r s t e h e a d e m  
Isomeren.  F i i r  das P r o d u k t  aus dem I sox im ergab sich per exc lus ionem die 
oben a n g e n o m m e n e  Kons t i t u t i on  einer ~-(4.Methyl-2.amino-phenyl)-Snanth- 
sSture und  dami t  fiir das Ringke~on aus IV,  m = 7, die S t ruk tu r  V, n = 9. 

D i e  1 , 2 , 3 - ( 4 ' - M e t h y l - b e n z o ) - e y e l e n - ( 1 ) - o n e - ( 4 )  (VII) u n d  i h r e  
I ) e r i v a t e  

1 , 2 , 3 - ( 4 ' - M e t h y l - b e n z o ) - c y c t o d o d e c e n o n - ( 4 )  (VII ,  n--~ 12). 

Das  bei  der Cyelisierung yon  IV,  m ~ 9 anfal lende I~ohprodukt  ging bei  
151 bis 152~ Torr  fiber und  ers ta r r te  zu e inem Kr i s ta l lkuchen  v o m  
Sebmp. 45 bis 50 ~ Das  Semiearbazon erwies sieh zur l~einigung geeigne~; 
Schmp.  des re inen Ketons bei 56 bis 57 ~ 

C16I-I~20 (230,34). B e r .  C 83,43, H 9,63. Gef. C 83,26, I-I 9,22. 

Semicarbazon: Aus n-1)ropanol rhombische  l~rismen v o m  Schmp.  209 
bis 210 ~ 

C~vI-I25ONa (287,39). Ber.  G 71,04, H 8,76. Gel. C 71,15, H 8,59. 

Oxim: Aus Pe6rol~tther farblose Tafe ln  v o m  Schmp. 131 bis 132 ~ Es  
hande l t  sich offensichtl ich u m  ein syn-Oxim. Die Reaktion mi t  Benzol .  
sulfochlorid in Py r id in  f i ihrte n~mlieh  zu e inem stabilen 8yn-Oxim-benzol- 
sul]onat, das keine Tendenz  zur Beckmann-Umlagerung aufwies.  Nach  
Uml5sen  aus PetroNither  Sehmp. 96 bis 97 ~ 

C~I-I~7OsNS (385,52). Ber. C 68,54, I4 7,07. Gef. C 68,85, 14 6,84. 

2,4-Dinitrophenyl-hydrazone: Das in 80~oigem Alkohol  m i t  d e m  schwefel- 
sauren l~eagens 21 innerhalb  yon 12 S~dn. 5lig abgeschiedene 14ydrazon wurde  
mehr fach  mi t  Methanol  ausgekoeh~, Aus  den E x t r a k t e n  kris tal l is ier ten 

b e i m  Erka l t en  laehsrote,  verf i lz te  Nadeln ,  die nach  wiederho l tem Uml5sen  
Schmp. 143 bis 144 ~ zeigten. 

C2~I-I26041~ ~ (410,46). Ber .  C 64,37, 1LI 6,38. Gel. C 64,68, I-I 5,97. 

Der  in Methanol  unl5sliche Ri icks tand  kris tal l is ier te  nach  e inigem Stehen 
und  wurde  aus Pe t ro l~ ther  (60 bis 80 ~ mehr fach  umgelSs t  zu gelben Nade ln  
yore  Schmp.  168 bis 169 ~ u. Zers. 

Gef. C 64,43, I-I 6,49. 

Die Ern iedr ig tmg des Mischschmp. der beiden I someren  auf  134 bis i39 ~ 
zeigt,  dab es sich nieht  u m  Pols~norphie hande ln  kann.  

36 �9 
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Oxydation zur 4-Methyl-isophthals(ture: 0,25 g Keton wurden mit  10 eem 
20~oiger Salpeters/~ure 6 Stdn. rfiekfluBgekoeht. Nach Abziehen der Salpeter- 
s~ture im Vak. wurde der Riickstand in 10 ecm Methanol aufgenommen und 
bis zur bleibenden Gelbf/~rbung mit  ~ther. DiazomethanlSsung behandelt.  
Der Methylester erstarrte naeh der Destillation aus dem MikrokSlbchen 
kristallin und  wurde auf Ton abgepregt : 86 rng (38% d. Th.) vom Schmp. 74 
bis 76~ naeh Umkristallisation aus 70% Methanol farblose Nadeln vom 
Sehmp. 76 bis 77 ~ Wie die Mischprobe ergab, handelte es sieh urn 4-Methyl- 
isophthalsaure-dimethylester (Sehmp. 80 ~ und  nicht um den 2-Methyl- 
tereph~hals~ure-dimeghylester (Schmp. 73 bis 74~ 

CllttleO 4 (208,21). Ber. C 63,45, H 5,81. Gel. C 63,71, H 5,73. 

Die Vergleiehspr~parate wttrden aus 2,4- bzw. 2,5-Dirnetbyl-acetophenon 
bereitet ~0, 2~ 

1 ,2 ,3 - (4" -Methy l -benzo) -cyc lo t r idecenon- (4 )  (VII, n = 13). 

Das fltissige Keton ging bei 159 bis 161~ Torr (iber und war naeh 
zweimaliger Destillation analysenrein. 

C17H~40 (244,36). Ber. C 83,55, H 9,90. 
Gef. C 83,24, 83,93, H 9,48, 9,83. 

Semicarbazon: Aus Propanol farblose Kristalle vom Sehmp. 212 bis 
212,5 ~ 

ClsH27ON ~ (301,41). Ber. C 71,72, H 9,03. Gef. C 72,00, I t  9,39. 

Oxim: Aus Cyclohexan kristallisierten rhombische T~feln yore Schmp. 121 
bis 122 ~ 

C~TH25ON (259,38). Ber. C 78,71, H 9,71. Gel. C 78,70, H 9,77. 

2,4-Dinitrophenyl-hydrazone: Aus der alkohol.-salzsauren t~eagenslSstmg 
schieden sieh auf Zugabe des Ketons hin rote ~ltropfen ab. Diese warden 
nach Dekantieren rnit Methanol ausgekocht, wobei ein Tell in L6sung ging. 
Nach einigem Stehen kristMlisierten arts der eingeengten Meth~noI15sung 
derbe, orangegelbe Tufeln, die nach mehrfachern UmlSsen bei 135,5 bis 136,5 ~ 
schmolzen. 

C~aI-I2sO~N 4 (424,49). Ber. C 65,08, H 6,65, N 13,20. 
Gel. C 65,12, H 6,75, N 13,40. 

Der in Methanol unl6sliehe Anteil kam aus wenig Benzol in roten Spiel3en 
vom Sehmp. 130,5 bis 131,5 ~ 

Gef. C 65,13, I-[ 6,71. 

Die Misehtrng der isorneren Hydrazone zeigte Sehmp. 125 bis 130 ~ 

2,4,6-Trinitrophenyl-hydrazon2~ Aus Methanol orangefarbene Nadeln 
yore Schmp. 148,5 bis 149 ~ Das Absorptionsmaximum der t tydrazonbande 
wurde bei 366 m# rnit e = 19700 gefunden. 

C23He~O6N 5 (469,49). Ber. C 58,84, H 5,80, N 14,92. 
Gef. C 59,06, H 5,92, N 15,07. 

L~ber]iihrung in eo-(d-Methyl-3-amino-phenyl)-caprinsaure (X):  Die Be- 
handlung yon 0,50g Oxirn rnit 0,45 cern Benzolsulfoch]orid in 10 ecru 

2~ W. H. Bentley und W. H. Perlcin, J. Chem. Soe. London 71, 157 (1897). 
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Pyaddin ergab bei Aufarbeitung wie S. 534 0,44 g Isoxim, das nach Uml6sen 
aus wenig Benzol bei 176 bis 177 ~ sehmolz. 

C17I-Ie5ON (259,38). Ber. C 78,71, t t  9,71. GeE. C 78,99, I-I 9,88. 

Das Isoxim IX  wurde mit  2 cem 70%iger Sehwefels/iure bei 1400 hydroly- 
siert. Nach Abstumpfen mit  Alkali kristallisierte die Aminos~ure in Nadeln, 
die aus Benzol-Petrol~ther umgel5s~ warden und bei 99 bis 100 ~ schmolzen. 

CI~H~vO~N (277,40). Ber. C 73,60, I t  9,81. Gel. C 73,57, H 10,00. 

Synthese der co-( 4-Methyl.3-araino-phenyl)-caprins(~ure (X) : 
5 g reine co-(p-Toluyl)-pelargons/~ure (S. 530) ~arde,  wie S. 534 beschrie- 

ben, bei - -  12 ~ mit  Nitriers~ure umgesetz~. Die in guter Ausbeute erhaltene 
m-Nitro-p-totuyl-pelargons6~ure sehmolz naeh Uml6sen aus Benzol-Petrol- 
~ther bei 80,3 his 80,8 ~ 

ClvI-Ie3OsN (321,36). Ber. C 63,53, H 7,21. Gef. C 63,40, I-I 7,35. 

Die Nitro-ketos/~ure nahm bei der katalytischen t tydrierung mit  Plat in-  
oxyd in Methanol die berechnete Menge Wasserstoff auf und lieferte nahezu 
quant i ta t iv  die co-(3-Amino-4-methyl.benzoyl)-pelargonsi~ure vom Schmp. 93,5 
bis 94,8 ~ (aus Benzol-Petrol~ther). Diese ergab bei der Wol]]-Kishner- 
Reduktion (S. 535) in 70% Ausbeute die w-(4.Methyl-3.amino-phenyl). 
caprinsi~ure, die aus Benzol-Petrol/ither in Earblosen Nadeln vom Schmp. 99 
bis 100 ~ kristallisierte. Die Mischtmg mit  dem Abbauprodukt  des Ketons VII,  
n = 13, zeigte keine Schmp.-Depression. 

C17I-I270~N (277,40). Ber. C 73,60, I-I 9,81. Gel. C 73,89, H 9,79. 

1 , 2 , 3 - ( 4 " - M e t h y l - b e n z o ) - c y c l o t e t r a d e c e n o n - ( 4 )  (VII, n =  14). 
Das aus dem S~urechlorid von IV, m ~ 11, erha]tene Keton ging bei 

178 bis 180~ Torr fiber. Auch nach Reinigung fiber das Semicarbazon 
blieb das Keton flfissig. 

ClsH260 (258,39). Ber. C 83,67, H 10,14. Gef. C 83,68, I-I 10,03. 

Semicarbazon: Aus Cyclohexan-Petrol~ther bei 165 his 166 o schme]zende 
~Nadeln. 

C19H~DON3 (315,44). Ber. C 72,34, I-I 9,27. Gef. C 72,50, H 9,18. 

Das Oxim wurde in i~tzalkalischer, methanol. L6sung bereitet. Aus 
BenzoLPetrol/~ther Bl~ttchen vom Schmp. 142,5 bis 143,5 ~ Der wesen~lich 
tieEere l%ohsehmp, deutete auf die Anwesenheit eines zweiten Isomeren. 

ClsH~:ON (273,40). Ber. C 79,07, t t  9,95. Gef. C 79,51, t t  10,09. 

2,4-Dinitrophenyl-hyd~azone: Das 6Iige Rohhydrazon wurde wie oben 
mit  Methanol ausgekoeht, aus dem sich beim Erkalten leuchtend lachsrote, 
gl~nzende Bl~ttchen abschieden. Schmp. 152 bis 153 ~ 

C~4Hs004N4 (438,51). Ber. C 65,73, I-I 6,90. GeE. C 66,31, H 7,22. 

Der Riickstand der Methanolextraktion kristallisierte nach einigem 
Stehen durch und  wurde aus Benzol-Metl~nol umgel6st: Bei 143,5 bis 144,5" 
schmelzende Polyeder, deren gelbe Farb~ dem ,,unkonjugierten" 2,4-Dinitro- 
phenyl-hydrazon entsprich~. 

GeE. C 65,77, i 7,12. 

Die Mischung der Isomeren sehmolz bei 119 bis 126~ �9 
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1 , 2 , 3 - ( 4 1 - M e ~ h y l - b e n z o ) - c y c l o h e p t a d e c e n o n - ( 4 )  (VII, n = 17). 

])as Keton fiel als viskose Fliissigkeit vom Sdp. 134~ Torr an, die 
fiber des kristalline Semicarbazon gereinigt wurde. 

C21I-I8~O (300,47). Ber. C 83,93, H 10,74. Gef. C 83,46, H 10,63. 

Semicarbazon: Zum vollst~ndigen Umsatz bedurfte es 20st/ind. Riickflul~- 
koehens in Natriumacetat en~haltendem ~hanoL Aus Cyelohexan Kristalle 
vom Sehmp. 180,5 bis 181 ~ 

C12I~I3501~ 3 (357,52). Ber. C 73,90, H 9,86. Gel. C 74,00, H 9,87. 

Ein kristallisiertes Oxim konnte nicht erhalten werden. 

2,4-Dinitrophenyl-hydrazone: Der Urnsatz mit  dem geagens erfolgte 
durch mehrstfind. Erw/irmen auf dem Wasserbad. Des rohe 51ige Hydrazon 
wurde mit  ~_thanol aufgekoeht; nach 14 Stdn. hat ten sich neben r 
gelbe Nadeln abgeschieden, die zusammen mit  dem Solvens dekantiert  wurden. 
Naeh UmtSsen aus Ath~nol verfilzte Nadeln yore Sehmp. 110 bis 111% 

C2~I4ssO4N~ (480,59). Ber. C 67,48, H 7,55. Gel. C 67,20, H 7,34. 

Die 51igen, in .~thanol schwer oder nicht 15slichen Hydrazonanteile wurden 
in Petrol~ther (40 bis 60 ~ an einer Aluminiumoxydsgule aufgezogen und mit  
dem gleiehen Solvens entwickelt, wobei sich deutlieh zwei Zonen sehieden. 
Die obere, braungelbe Zone wurde mit  Alkohol eluiert. Nach mehrtagigem 
Stehen orangefarbene Platten, die nach UmlSsen bei 96 bis 97 ~ sehmolzen. 

Gel. C 67,33, H 7,73. 

Aus der an Aluminkmaoxyd raseher wandernden , gelben Zone wurden 
nach Eluieren mit Methanol hellrote Spie~e yore Sehmp. 90,5 bis 91 ~ er- 
halten. 

Gel. C 67,50, H 7,55. 

Des iiberraschende Auftreten eines fiberz~ihligen Isomeren fand in den 
Mischsehmelzpunkten seine Kl~rung. Das bei 91 ~ schmelzende, hellrote 
Hydrazon zeigte in der Misehung mit  dem gelben lsomeren 111 ~ dessen 
Schmp.; es mu8 somit Polymorphie vorliegen mit  der hSherschmelzenden 
als der s~abilen Form. Die UV-Absorption der alkohol. LSsungen war 
i den~iseh; die unterschiedliehen Farben der Kristalle lehren, mit  weleher 
Vorsicht dieses Kri terium ausgewertet werden mul~. Des bei 96 bis 97 ~ 
schmelzende Isomere gab mit  den polymorphen Formen des geometrischen 
Isomeren kr~iftige Schmp.-Depressionen. 

t , 2 , 3 - ( 4 " - M e t h y l - b e n z o ) - c y c l o n o n a d e c e n o n - ( 4 )  (VII, n = 19). 

Zur Entfernung einer Verunreinigmlg aus dem bei 208 bis 212~ Tort 
fibergehenden Rohketon bedurfte es des Digerierens mit  ethanol. Kalilauge. 
Nach Aufarbeitm~g mit  I3enzol-~Vasser destillierte des Keton aus dem kleinen 
Clctisen-Kolben konstant.  

C~3I-I860 (328,52). ]3er. C 84,09, H 11,04. Gef. C 84,56, I-I 10,90. 

Der Umsatz mit  Semicarbazid und I-Iydroxylamin gelang nicht. 

2,4-Dinitrophenyt-hydrazort: ]:)as in der Siedehitze dargestellte Carbonyl- 
deriver wurde in Petrol~ther (60 bis 80 ~ an Aluminiumoxyd aufgezogen 
und  mit  Benzol-Petrol~ither 1 : 5  en~wickelt. Aus der rascher wandernden 
gelben Zone konnte kein kristallines Produk~ erhalten werden. Eine obere, 
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braune Zone wurde mit  Benzol eluiert. Nach Einengen und  vorsichtigem 
Zusatz yon Petrolather (30 b~s 50 ~ kristallisierten gl/inzende, hellrote Blatt- 
then yore Schmp. 115,5 bis 116 ~ 

C29H~004N 4 (508,64). Ber. C 68,48, I-I 7,77. Get. C 68,86, t t  8,04. 

C y e l i s i e r u n g  de r  ~ t - ( p - T o l y l ) - c a p r y l s / i u r e  (IV, m =  8) 

1. Versuch mit Eintropfgeschwindigkeit 1,2 mMol/Std. 

Die mit  147 mMol S/~urechlorid durchgeffihrte intramolekulare Acylierung 
gab bei 142 bis 144~ Tort 2,7 g l:tohketon, das nach mehrstiind. Stehen 
kristallin erstarrte und  auf Ton abgepreBt wurde: Sehmp. 49 bis 53 ~ Ein 
fiber das Semicarbazon gereinigtes Pr/iparat schmolz nach Tieftemperatur- 
kristallisation aus Petrol~lher (30 his 40 ~ bei 60,5 bis 61 ~ M6glicherweise 
liegt das Keton der Formel X I I  vor. 

C LsI~00 (216,31). Ber. C 83,28, I~I 9,32. Get. C 83,20, I-I 9,35. 

Das Semicarbazon zeigte ,nach Umkristallisieren aus Propanol Schmp. 203 
bis 203,5 ~ Das Absorptionsspektrum mit  Maximum bei 260m/z sprach 
ffir eine m~l]ige Mesomeriehinderung, die etwa dem Semicarbazon yon V, 
n = 7, /ihnlich ist. 

C~6H~3ON 3 (273,36). Ber. C 70,30, I~ 8,48. Get. C 70,95, I-I 8,71. 

Oxim: Aus Petrol~ther rautenf6rmige Kristalle vom Sehmp. 137 bis 138 ~ 

2,4-Dinitrophenyl-hydrazone: Das nach 12 Stdn. Stehen abgesehiedene 
rote l:~ohkristallisat i6ste sieh in heii]em Petrol~ther (60 his 80 ~ naeh Zusatz 
von etwas Benzol. Beim Erkalten scharlaehrote Spiel~e vom Sehmp. 151 
bis 152% Aueh dieses Derivat entsprieht mi t  Absorptionsmaximum bei 
369 m# umd e ~ 23900 dem Spektrum des Derivats yon V, n = 7. 

C~lH24OtNa (396,43). Ber. C 63,62, I-I 6,10. Get. C 64,33, I-I 5,99. 

Der Mutterlaugenrtickstand walrde mit  siedendem Petrol~ther (30 bis 
40 ~ digeriert lind abfiltriert. Beim Stehen im Ktihlsehrank orangefarbene 
Nadeln, die naeh chromatographischer Reinigung an Aluminiumoxyd und 
Uml6sen bei 143,5 bis 144,5 ~ schmelzen. Das Absorptionsmaximum bei 
362 m# m i t e  = 24 600 weist auf eh~e st~irkere sterische Mesomeriehinderung 
hin. 

Get. C 63,26, t t  6,01. 

Oxydation: 0,2 g Keton wurden mit  fiberschiissiger wi~Br. Kaliumperman- 
ganatlbsung 20 Stdn. rfiekfluBgekocht. Nach Entfiirbung mit Schwefeldioxyd 
wurde 12 Stdn. mit  ~ ther  perforiert und  nach dem Einengen der ~therl6sung 
mit  Diazomethan verestert. Aus dem Mikrok61bchen wurde eine beseheidene 
Menge eines kristallin erstarrenden Esters fibergetrieben. Der bei 101 bis 
125 ~ liegende Schmp. stieg nach Uml6sen aus wenig ~r auf 142 his 
143 ~ :Ein aus Mesitylen durch Oxydafion und  Veresterung bereitetes ]?r~- 
parat  yon Benzol.l,3,5-tricarbonsdure-t~imethylester schmolz bei 143 ~ und gab 
in der Mischung keine Depression. 

Beclcmann-Umlagerung des Oxims: 0,25 g Oxim wurden wie S. 534 mit  
Benzolsulfochlorid in kaltem Pyridin in das Isoxim iibergefiihrt, das aus 
Cyelohexan in feinen Nadeln vom Schmp. 183 bis 184 ~ kristallisierte. 

C15H21ON (231,33). Ber. C 77,88, H 9,15: Get. C 77,98, I-I 9,14. 
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Die nach der schwefelsauren t tydrolyse isolierte Aminos~ure zeig~e 
naeh UmlSsen aus Cyclohexan Schmp. 118 bis 119 ~ 

Synthese der ~-( g-Methyl-3-amino-phenyl)-caprylsfture : 
5 g  ~-(p-Toluyl)-Snanths(ture (S. 529) wurden wie S. 534 nitriert. Dio 

glatt  erhaltene ~-(m-Nitro-p-toluyl).Snanthsi~ure kristallisierte aus Benzol~ 
Petrol/~ther in farblosen Nadeln vom Sehmp. 82,5 bis 83,5 ~ 

C151=I190~N (293,31). Ber. C 61,42, H 6,53. Gef. C 61,15, t t  6,50. 

Durch kataly~isehe Hydrierm~g daraus die r 
s(ture; bei 98 bis 99 ~ sehmelzende Nadeln. Die Wol]/-Kishner-Reduktion 
(S. 535) ffihrte sehlieBlich zu der ~p(4-Methyl.3-amino-phenyl)-capryls~ure: 
Aus Cyclohexan farblose Nadeln vom Sehmp. 96,5 bis 97 ~ 

Cl~H230~N (249,34). Ber. C 72,25, t t  9,29. Gef. C 72,35, I-I 9,25. 

Auf Grund der Schmp.-Depression ist diese Aminos~ure nich~ identisch 
mi t  der aus dem Abbau des Ketons Sehmp. 61 ~ erhaltenen. 

2. Versueh mit Eintrop]gesehwindigkeit 2,3 mMol/Std. 
Bei dem in Tabelle 5 aufgeffihrten zweiten Ansatz mit  dem S~ureehlorid 

yon IV, m = 8, warden 3,81 g eines fl~ssigen Rohketons mit  den Siede- 
grenzen 140 bis 150~ Torr erhalten. 

Semiearbazon: Des robe, 61ige Derivat  aus 2,0 g Keton lieferte aus Methanol 
0,56 g Kristatte yore Sehmp, gegen 190 ~ Naeh mehrfaehem UmlSsen n~herte 
sich der Schmp. dem des Semicarbazons des bei 61 ~ sehmelzenden Ketons 
(S. 539) trod war mit  diesem identisch. 

Aus dem 51igen Anteil der Mutterlauge wurde mit  10~oiger Sehwefels~ure 
des Keton freigesetzt und destilliert. Des flfissige Keton wurde erneut mit  
Semicarbazid umgesetzt. Des in Methanol leieht 15sliche Semicarbazon 
kristallisierte aus Cyclohexan in farblosen Nadeln, die nach UmlTsen Sehmp. 
184 his 185 ~ zeigten. 

C16]-I2~ON 3 (273,36). Ber. C 70,30, I-I 8,48. Gef. C 70,65, I-t 8,55. 

2,4-Dinitrophenyl.hydrazone: Des 51ige Rohhydrazon kristallisierte nach 
einigem Stehen aus Petrol/~ther (50 bis 60~ l~ote Tafeln vom Sehmp. 140 
b~s 141 ~ 

Aus dem Mutterlaugenrfiekstand schieden sich naeh Anreiben mit  Petrol- 
~ther (30 bis 40 ~ gelbe Nadeln ab, die nach UmtSsen einen Sehmp. 165 bis 
166 ~ anfwiesen. 

Der Misehsehmp. zeigte Isomerie an sowie Versehiedenheit yon den 
S. 539 besehriebenen geometriseh-isomeren 2,4-Dinitrophenyl-hydrazonen 
des Ketons vom Sehmp. 61 ~ 
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