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2,4-Dihydroxy-benzoylpropio~iiure (Succinoylreeorcin) liiJ3t sich im Gegen- 
aatn zu ihren beiden Halbiithern sowie zahlreichen anderen Succinoylpheno- 
len weder katalytiech, noch mit NaBH, bis zur Stnfe der Hydroxyeiiure 
reduzieren. Die Umchen mrden diekutiert. Die elektrolytische Reduktion 
von Succinoylphenolen an einer Bleikathode liefert neben y-Aryl-y-hydroxy- 
buttersiiuren deren pinaoolartige Dimeriaate, die durch E'rotonenkatalyse 
leotonisiert werden. 4.~h0xyphenyl-butyrolacton kann mit BBr, ent- 
methyliert werden. Die Reaktion l i B t  eioh nicht auf 4-Methoxy-2-hydroxy- 

phenyl-butyrolacton iibertragen. 

Rosmmudl) hat (3-Hydroxybenzo ylpropionaauren zu y-(Hydroxypheny1)-butyro- 
lactonen reduziert, die bei geringer Toxizitiit bemerkenawerte vermizide Eigen- 
schaften besitzen. Gelange es, ah phenolische Komponente den Rest des Phloroglu- 
cine in diese Verbindungen einzubauen, waren zwei vermizide Struktmelemente 
kombiniert und eine Wirkungssteigemg moglicherweise die Folge. Zu unaerer 
Uberraschung stellen sich aber bereits dann erhebliche praparative Schwierigkeiten 
ein, wenn man den Rest des Resorcins mit einem Butyrohctonring in y-Stellung 
(XX) zu verkniipfen versucht. Wir berichten iiber die hierbei gemachten Er- 
f a h g e n .  

RosmmuncP) und Mitarbeiter stellten y-(Hydroxypheny.1)-butyrolactone her, in- 
dem sie (3-(Hydroxybenzoyl)-propionaauren ale Natr imalee mit Palladium/ 
Bariumsulfat hydrierten, die Hydrierlosungen anaauerten und kurz erwarmten: 

Jeder Versuch, nach diesem Verfahren das y-(2,4Dihydroxyphenyl)-butyro- 
lacton (XX) zu erhalten, ist uns bisher miBgluckt. Wir machten stattdasen die 
Featstellung, daD die Ketogruppe der (3-( 2,4-Dihydroxybenzoyl)-propioneaure (VII) 
ungewohnlich inaktiv ist. Unter ,,Roaenmund-Bedingungen" bleibt sie unverkndert. 
Wenn es gelingt, durch verschiirfte Reaktionsftihrung, Wechsel des Katalyaatora 
oder Wahl eines anderen Hydriermilieus eine Wasserstoffaufnahme zu erzwingen, 

f )  Teil d6r Dissertation von Apotheker H. J .  Uelberg, Universitllt Bonn 1964. 
1) K. W. Roeenmund, F. Zymulkoweki und P. Engela, Chem. Ber. 84,711 (1951). 
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nimmt diese nach dem berechneten Verbrauch mit unverminderter Geschwindig- 
keit ihren Fortgang, ohne da13 dabei der aromatische Ring in Mitleidemchaft ge- 
zogen zu werden braucht. Die Saure VII verhilt sich damit bei der Hydrierung 
anders ale zahlreiche nahe verwandte Verbindungen. Da wir ahnliche Beobach- 
tungen auch bei anderen Resorcinderivaten machten, suchten wir nach den Ur- 
sachen dafUr und stellten zunachst eine Anzahl von Substanzen her, die einen mog- 
lichst fielenden Obergang von leicht hydrierbaren Aroylpropionsauren bis zur 
Skure MI bilden sollten, die unter den ublichen Standardbedingungen unverandert 
bleibt, und zwar: 

P-3,4-, p-2,4- und P-2,5-Dimethoxybenzoyl-propionsiiure (I, 11, 111) 
P-2-Hydroxy-4-methoxybenzo yl-propionsaure ( IV) 
P-2-Methoxy-4-hydroxybenzoyl-propionsaure (V) 
p-3-Methoxy-4-hydroxybenzoyl-propionsaure (VI) 
P-2,4-Dihydroxybenzoyl-propionsaure (VII) 

Die Verbindungen I bis IV waren bekannt. Wir haben verbesserte Herstellungs- 
vorschriften im Versuchsteil beschrieben. Die bisher unbekannte Verbindung V 
m d e  auf folgendem Wege synthetisiert : 

HsCO 

HO 

Paonol VIII 
38% 

Isopaonol IX 
22% 

Mannioh -Reektion. 1 58% 

V XI X 

m-Kresolacetat wurde durch Friessche Verschiebung in ein Gemisch aus Paonol 
(VIII) und Isopaonol (IX) verwandelt, die durch Wasserdampfdestillation getrennt 
werden konnen. IX wurde mit Formaldehyd und Dimethylaminhydrochlorid in die 
Mannich-Base X libergefiihrt, deren Umsetzung mit Kaliumcyanid das Nitril XI  
ergab, am dem durch saure Verseifung V entstand. 

Die bekannte Same VII  liil3t sich nach dieser Methode nur mit noch schlechterer 
Ausbeute gewinnen, da ein erheblicher Anteil des als Ausgangsstoff benotigten 
Resacetophenons mit Formaldehyd zu kunststoffartigen Polymerisaten umgewan- 
delt wird. Nach Oberprtifung verschiedener Synthesewege wahlten wir ein von 
Murui2) vorgeschlagenes, von uns verbessertes Verfahren, bei dem Reaorcin mit 

a )  J .  Nwrai, Bull. chem. SOC. Japan 1, 129 (1962). 
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Bernsteinsiiureanhydrid in einer Hoesch-Kondensation zum Ketimin des p-(2,4-Di- 
hydroxybenzoy1)-propionitrils (XII) umgesetzt wird, dessen Verseifung die Saure 
VII liefert: 

XI1 VII 

Die Ausbeute betragt zwar nur 22% bezogen auf eingesetztes Resorcin, iibertrifft 
damit aber immer noch die Ergebnisse aller komplizierteren Synthesewege. 

Die Saure VI ist von Tamura, Okuma und Hayashi3) durch partielle Verseifung 
von I hergestellt, falschlicherweise aber ah 3,4-Dihydroxy-Verbindung deklariert 
worden. Dagegen spricht: 1. die Elementaranalyse, 2. das Ausbleiben einer Farb- 
reaktion mit 5-Nitroso-8-hydroxy-chinolin4), 3. die Erfahrung, daS Phenoliither- 
gruppen in m-Stellung zu aromatischen Ketogruppen nur sehr schwer spaltbar sind. 
Tatsachlich wird bei der Umsetzung trotz kraftiger Einwirkung eines groI3en uber- 
schusses von Jodwasserstoff nur eine partielle Spaltung von I bewirkt : 

I VI 

Nach der Elementaranalyse wird nur eine Athergruppe gespalten. Ware das die 
3standige, so befande sich in p-Stellung zur freien phenolischen Gruppe kein Sub- 
stituent, und die partiell entmethylierte Verbindung sollte durch Kupplung mit 
5-Nitroso-8-hydroxy-chinolin einen Farbstoff ergeben. Da dieser Test negativ am- 
fallt, handelt es sich bei dem Reaktionsprodukt in Obereinstimmung mit entapre- 
chenden Erfahrungen anderer Arbeitskreise um Verbindung VI 5). 

Bei der katalytischen Hydrierung unter den von Rosenmund benutzten Bedin- 
gungen nehmen die Sauren I bis VI glatt die erwartete Wasserstoffmenge auf und 
gehen mit guten Ausbeuten in die Lactone iiber. Keine zeigt auch nur andeutungs- 
weise das Verhalten von VII. Genau dasselbe geschieht, wenn man die katalytische 
Hydrierung durch eine Reduktion mit Natriumborhydrid ersetzt. So steht beson- 
ders die glatte, nach gewohntem Schema ablaufende Reaktion der beiden Halbather 
von VII (IV und V) in auffallendem Gegensatz zum Verhalten der freien Saure. 

Dieses Ergebnis laBt vermuten, da13 sowohl bei der katalytischen Hydrierung als 
auch bei der Reduktion mit Natriumborhydrid aromatischer Ketone der entschei- 
dende Schritt die Anlagerung eines Hydridwasserstoffes an daa positivierte C-Atom 

3) S. Tamra,  K .  O h m  nnd T .  Hayashi, J. agric. chem. SOC. Japan 27, 318 (1953); ref. C. A. 

4) Feigl, Tiipfelanalyse, Bd. 11, 8. 187, Akdem. Verlagsgesellschaft, Franktnrt/Main 1960. 
5) d. Wringhuw, Angew. Chemie 51, 916 (1939). 

50,6401 (h). 

35* 



648 Z y m a l k o w e k i  und Gelberg  
AKhiv der 
Pharmazic 

der Carbonylgruppe ist. Je gro13er der Elektronendruck des aromatisohen System 
ist, desto schwieriger sollte es dann sein, nach einer der beiden Methoden Wasser- 
stoff anzulagern: 

c) 
c-) 

H H O  

Der Elektronendruck, den bei der Siiure VII die in 0- und p-Stellung stehenden 
Phenolationen ausiiben, ist mit Sicherheit erheblich gro13er ah  in den Vergleiohs- 
substanzen I bis VI; die Adagerung von Hydridwasserstoff miiflte also in Ver- 
bindung VII erschwert sein. 

Im hypothetischen Hydrierungsprodukt XIV (R = C&CH&OOH) sollte die 
Ausbildung eines Carboniumions unter Abspaltung von OHe durch Mesomerie- 
stabilisierung erleichtert sein : 

Falls es zutrifft, da13 ein solches Carboniumion ah Zwischenmtsnd bei der 
Hydrogenolyse aromatischer Alkohole fungiert, sollte diese bei d e n  Derivaten des 
2,4-Dihydroxybenzylalkohols begtinstigt sein. Als praktische Auswirkung dieaer 
Oberlegungen ware zu erwarten, daD der Obergang bei Acylresorcinen in der ersten 
Stufe deutlich erschwert, in der zweiten ebenso deutlich erleichtert ist. Wir haben 
diese Hypothese am einfachsten Beispiel, dem Reaacetophenon (XIII, R = CH,), 
nachgepriift und tatsachlich beobachtet, daD der Wasserstoffverbrauch nach relativ 
stark gehemmter Aufnahme des ersten Aquivalentea mit unverminderter Geschwin- 
digkeit anhiilt, bis die doppelte Menge absorbiert ist. Als einziges Hydrierunga- 
produkt wird Athylresorcin erhalten und zwar unter denselben Versuchsbedingun- 
gen, bei denen alle bisher untersuchten Acylphenole, darunter die Halbather von 
Acylreaorcinen, ausschliefllioh zu Carbinolen reduziert werden. Alle Reduktions- 
methoden, die a d  der Adagerung von Hydridwasserstoff an ein positiviertes C- 

.Atom basieren, sind also zur Herstellung von XX aus VII ungeeignet. 

XIII xnr xv 
Wir griffen deshalb eine Arbeit von EtkenloL und Me&rs) auf, die bei der elektro- 

lytischen Reduktion von Resacetophenon an einer Bleikathode ein Gemisoh aua 

6. Ewenlohr und a. dleier, Ber. dtsch. chem. Oes. 71, 1013 (1938). 
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2,4-Dihydroxyphenyl-methyl-carbinol (XIV, R = CH,) und dem entaprechenden 
Pinacol erhalten hatten. Nach Reproduktion der berichteten Ergebnisse mit einer 
selbstgebauten Apparatur ersetzten wir Resacetophenon durch Methyl- und Butyl- 
ester der Sauren I, 11, 111 und V I  - die freien Sauren hatten moglicherweise im 
Sinne einer Kolbeschen Kohlenwasserstoffsynthese reagiert - und erhielten in 
volliger obereinstirnmung des Reaktionsverlaufs Gemische aus Hydroxyestern 
(XVI) imd Pinacolen (XVII), die bei saurer Verseifung in Lactone (XVIII, XIX) 
iibergingen : 

XVII XIX 

Zur Trennung der Lactonpaare XVIII und XIX konnen zwei Wege beschritten 

1. die Ansnutzung von Loslichkeitaunterschieden, 

2. die Hydrierung mit Pd/BaSO, inAthano1 unter Normalbedingungen. Wahrend 
die Lactone XVIII in wenigen Minuten in Arylbuttersauren verwandelt wer- 
den, bleiben die aterisch behinderten Lactone XIX unverandert. Same und 
Lacton werden dann in ublicher Weise getrennt. 

Die neue Gruppe der Bisarylbutyrolactone zeigt im IR eine starke Bande bei 
1760 cm-l (bRinglactone) und auch sonst auffallende Obereinstimmung mit den 
Absorptionsspektren der korrespondierenden Monolactone. Ihr Verhalten gegen 
schwache und starke Baaen sowie der positiv verlaufende Hydroxamsiiuretest wei- 
sen sie zusiitzlioh als Lactone aus, Elementaranalysen (Wasserstoff) und Molekular- 
gewichtsbestimmungen zeigen, da13 eine Molekiilverdopplung eingetreten ist. 

Bei der elektrolytischen Reduktion des Methylesters der Sziure VII wurde ein 
Ester vom Sohmp. 225-226' erhdten, den die Elementaranalyse als Pinacol vom 
Typ XVII auszuweisen scheint. Zum Unterschied von allen bisher untersuchten 
Ftillen lie13 sich weder aus'diesem Ester noch aus seinen Mutterlangen ein Stoff von 
Lactoncharakter gewinnen, so daB auch nach dieser Methode weder daa Monolacton 

werden : 
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(XX) (aus der Mutterlauge) noch das Dilacton (aus dem kristallinen Ester) erhalten 
werden kann. 

Eine neue Moglichkeit schien sich abzuzeichnen, als es uns im Gegensatz zu 
fruheren Versuchen von Rosenmund und Mitarbeiternl) gelang, y-(p-Methoxy- 
pheny1)-butyrolacton mit Bortribromid zu entmethyliered. 

Da die Auebeute bei dieser Reaktion 86% betriigt, versuchten wiry y-(2-Hydroxy- 
4-methoxy-phenyl)-butyrolacton nach dem gleichen Schema umzusetzen : 

Das Ergebnis war negativ, keines der Spaltprodukte hatte Lactoncharakter. 
Obgleich es damit bisher nicht gelang, das Lacton XX in die Hand zu bekommen, 

haben die eu seiner Synthese angestellten Versuche zu Egebnissen gefiihrt, die wir 
fiir interessant halten. So muJ3 die vie1 diskutierte Frage, ob bestimmte katalytische 
Hydrierungen nach Ionen- oder Radikalmechanismen ablaufen, fiir den speziellen 
Fall der Arylketone und Arylcarbinole zugunsten des polaren Mechanismus ent- 
schieden werden, weil sonst keine einleuchtende Erkliirung fiir daa exzeptionelle 
Verhalten von Acylresorcinen abgegeben werden kann. Da letzteres sich auch auf 
andere Reduktionsverfahren erstreckt, sehen wir darin einen neuen Beweis dafiir, 
daD Derivate des Resorcins nur bedingt als aromatische Verbindungen angesprochen 
werden konnen. 

Berchreiiung der Verauche 

1. ~-3,4-Dimethoxybenzoyl-propions~ure (I) 
In einem 2-1-Dreihalskolben werden 160 g (1,6 Mol) Bernsteinsiiureanhydrid in 700 ml 

wawxfmiem Nitrobenzol geliiat und mit 103,6 g (0,76 Mol) Veratrol versetzt. Unter Riihren 
und Eiswagserkiihlung werden nun - uber 2 Std. verteilt - 200 g (1,5 Mol) waeserfreies, 
feingepulvertes AlCl, hinzugegeben, die Mischung noch 4 Std. bei Raumtemperatur miter- 
geriibrt und uber Nacht stehengelassen. Die sirupartige Losung wird unter Riihren a d  
Eis und verd. HCl gegossen und anschliebnd etwa 20 Min. im 70° heiBen Wasserbad ge- 
ruhrt. Nach dem Abkiihlen wird der Krisfellbrei abgeeeugt und griindlich mit nHCI, 
denn mit Wasser gewauchen. Die Substanz wird in 760 m12 n NeOH aufgenommen und 
von Veretrol- sowie Nitrobenzolspuren durch viermaliges Ausschiitteln mit mnig Ather 
befreit. Bus der klaren, hellgelben Lasung fiillt I nach dem Ansiiuern mit Salzsiiure in 
ziemlich reiner Form aus: Schmp. 162-163". Awbeute 171 g (96y0); nach Umkristalli- 
aetion &us 95proz. Athano1163 g (86%) vom Schmp. 163--163,5O (Lit.?) 162O). 

') 0: A. Dalal und K. S. Nargund, J. Indian. chem. SOC. 14,406, ref. C. 1938,4037. 



2. fi-2,4-Dimethoxybenzoyl-propionaiiure (11) 
Dmtellnng aus Remroin-dimethylither (1 Mol), Bemteinsliureanhydd (2 Mol) und 

waaserfreiem AlC1, (2 Mol) analog 1). Rohausbeute 90%, Schmp. 146-147"; nach Um- 
kristalliaation eudthanol oder Wasser unter Kohlezusatz farblose Kristalle vom Schmp. 
149,6O (Lit.l) l) 148-160"). Reinausbeute 72%. 

3. fi-2,6-Dimethoxybenzoyl-propiona~ure (111) 
Deretellung aus Hy~ochinon-dimethy~ther (1 Mol), Berneteiduredydrid (1,6 Mol) 

und waaserfreiem AICI, (1,6Mol) analog 1. Ausbeute 51%; Schmp. 102-104° (Lit. 99 
bie 100°8), 103O) bzw. 107O')). 

4. fi  - 2 -Hydro x y - 4 - met h o x y b e n z o y 1 -prop i o n s ii u r e (IV) 
Dmtellung aus Reaorcin-monomethyliither (1 Mol), Berneteidureanhydrid (1,6 Mol) 

und wasserfmiem AlCl, (1.6 Mol) analog 1. Umluistalliaation erfolgt am besten aus 8Oproz. 
Methanol. Iteinausbeute a%, Schmp. 166" (Lit.') 156"). Mit FeCI, in 6Oproz. Athano1 
fiirbt aioh die &we dunkelbraunrot. 

6. 3-Acetoxy-anieol, Reaoroin-monomethylither-acetet 
Zu 107,O g (0,86 Mol) Resorcin-monomethyliither werden unter wasserfreien Bedingun- 

gen und gelegentlicher Eiewaaeerkiihlung 76 g (0,97 Mol) Aoetylchlorid hinzugetropft. 
Nach Bwndigung der Ha-Entwioklung wird noch 30 Min. im Wasserbad auf 60--80° 
erwiirmt. Bei der anschliebnden Vakuumdeatillation geht nech einem kleinen Vorlauf der 
Eater konatant aiedend bei 11S0/7 Tom iiber. Ausbeute 136 g (94,6'70). 

6. Piionol (VII I )  und Iaopiionol ( IX)  
Zu 133 g (0,8 Mol) Resoroin-monomethyliither-~~t und 666 g waaeMiesn N i b -  

benzol werden in einem Dreihalekolben mit Riihrwefk und CaCI,-Rohr unter Eiawclsaer- 
W u n g  und Riihren 133 g (1 Mol) feingepulvertea, was&ies AlCI, enteilweise wiihrend 
4 Std. hinzugegeben. Die Misohung wird 12 Std. bei Oo weitergdihrt nnd dam 24 Std. 
bei Raumtemperatur atehengelseaen. Dae mit Eia und verd. HCI zereetzta Reaktions- 
gemiach wird mit Ather anegeech~tte1tY die atherische Liieung mit Weeeer gewasohen und 
&M mehrmals mit inegesamt 600 m12 n NaOH extrahiert. SchlieBIioh wird die alkaliaohe 
L&ung dreimal mit Ather ausgeechiittelt und mit 26proz. HCI angeeiinert. 

l h ~ n n g  der homere: Die aelzaaure Misohung wird 80 lsnge der Wasserdampfdeetil- 
lation unterworfen, bia daa DeetiUet keine FeC1,Reaktion mehr zeigt. Neoh der Kiihlung 
des Deetillets krihll ieiert  daaPiiono1 in farbloeen!Bliittchen vom S~hmp.80~ (Lit.lo) 80"); 
Ausbeute 60,s g (38%). Die so vom Piionol befreite L&ung wird noch heiB von geringen 
Mengen HIWZ dekantiert und untar Kohlezneatz heil3 filtriert. Dae im Kiihlschrank am- 
kristallisierende hopiionol eeigt nech dem Trooknen i. Vak. bei 70" einen Schmp. von 
136-138" (Lit.") 138O). Ausbeute 29,6 g (22%). 

Anmerkung: Wird dea AlCI, bei 20" (Weaeerbad) innerhalb von 2 Std. hinzugegeben 
und die Mischung dann 24 Std. bei Raumtemperatur atehengelsseen, so betragt die Aus- 
beuta 46% Piionol und 17% Iaopiionol. Dieser Befund atimmt iiberein mit der allgemeinen 
Regel, daD bei der fiesachen Versohiebung mit ateigender Temperatur der Anteil an 
0-Hydroxyketon auf Koaten der p-Verbindung zunimmt. 

Q. BurgeZZini und M. G i w ,  Clam. c h h i t a l .  42, I, 206. 
9 M .  Asuno und J .  Ease, J. phermac. SOC. Japan 63,83 (1943), ref. C. A. 46,92 (i). 
10) F. Mutdhw,  J. prakt. Chem. (2), 136, 205 (1933). 
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7. /3 - Di met h y la  mi no - 2 - met h o x y - 4 - hydro x y - pro pi o p he no n - H C1 (X) 
8,31 g (60 d o l )  IX, 4,32 g (63 mMol) Dimethylamin-HC1 und 1,60 g (63 d o 1  CH,O) 

Paraformaldehyd werden unter gelindem Erwiirmen im Waseerbad in einer Mischung von 
20 ml Athanol, 2 Tropfen 25proz. HC1 und 1 ml Wasser gelost und 4 SM. auf 80" gehalten. 
Nach Abkiihlung auf etwa 30" wird mit 100 ml Aceton verdiinnt und die Mischung zur 
Kristdisation im Kiihlschrank aufbewahrt. Die abgesaugten Kristalle werden z d c h t  
mit einer kleinen Menge einer Miechung aus AthanollAceton 1 : 4, dann mit reinem Aceton 
nachgewaachen. Ausbeute 9,60 g (73%) Schmp. 185-186O. Umkristallisation kann durch 
b n  in 60 ml heiBem 96proz. khan01 und Flillung mit 160 ml Aceton erfolgen. Rein- 
ausbeute 7,60 g (68%); Schmp. 187,6-188,6". 

C,aHi,NO~*HCl (269,7) Ber.: C 66,49 H 6,99 N 6,39 C1 13,66 
Gef.: C 6466 H 7,02 N 6,44 Cl 13,67 

C 66,74 H 6,97 N 6.41 C1 13,67 

8. B-2-Methoxy-4-hydroxybenzoyl-propionitril (XI) 
10,40 g (40 d o l )  X werden mit 7,8 g (120 d o l )  KCN vermischt, mit 100 ml heiBem 

Weeeer iibergoseen und 30 Min. unter RUckfluS zum schwachen Sieden erhitat. Die 
Reaktionamiechung wird mit Eiswaaeer gekiihlt, mit 26proz. HCl angeeiiuert und daa am- 
krietallisierte Nitril abgeaaugt, mit Waaser gewaachen und auf Ton getrocknet. Roh- 
ausbeute 6,66 g (81%); Schmp. 182-188". Diese Qualitiit kann direkt zur Damtellung 
von V verwendet werden. - Dee reine Nitril hat einen Schmp. von 188,6-190" (am 80- 
proz. Athanol). 

C,lH,lNO, (2092) Ber.: C 64,38 H 6,40 N 6,83 
Uef.: C 64,16 H 6,39 N 6,68 

9. ~-2-Methoxy-4-hydroxybenzoyl-propions~ure (V) 
6,16 g (30 d o l )  XI werden mit 160 ml 20proz. HC1 6 Std. im siedenden Waseerbad 

unter stkindigem Riihren erhitzt. Die im Eisachrank auskrismaierte rohe Sim wird ab- 
genntscht, in NaHCO,-L&ung gel6st und filtriert. Nach dem Aneiiuern mit 26proz. HCI 
wird die Lijsung siedend heiS mit Kohle filtriert und zur Kristalliaation beieeite geetellt. 
Ausbeute 4,70 g (70%); Schmp. 204-206". Mit FeCl, in 6Oproz. Athanol keine Fiirbnng 
(im Uegenaatz zu Sim IV). 

CiiHiaOti (2243) Ber.: C 68,92 H 6.39 
Gef.: C 68,74 H 6,24 

10. p-3-Meth oxy-4-hydroxybenzoyl-propions&ure (VI) 
30,O g I werden mit 100 ml Jodwaaserstoffskm (d = 1,7; 67% HJ)  3 SM. im &bad 

zum lebhaftan Sieden erhitzt. Nach dem Abkiihlen wird die Mischung in Eiswaeeer ge- 
goseen und 10 Min. gut durchgeriihrt. Die auf einer Filternuteche gesammelten und mit 
Wasser gewaachenen Kristalle werden durch Msen in 6Oproz. heiSem Athanol, FiItration 
mit Kohle und hngcwlme6 Verdiinnen mit Wasaer gereinigt. Ausbeute 22,Og (78%); 
Schmp. 171-172,6" (Lit.8) 170-173"). Mit FeCI, in 6Oproz. Athanol tritt nur achwache 
Hellgriin-FArbung ein; die Reaktion mit 6-Nitroso-8-hydroxychinolin nach FeiqP) verliiuft 
negativ. 

CiiHiaO, (2102) Ber.: C 68,93 H 6,39 0 36,68 
Gef.: C 68,80 H 6,40 0 36,62 

11. /3-Dimethylamino-2,4-dihydroxy-propiophenon-hydrochIorid 
38,l g (0,26 Mol) Resacstophenon, 26,3 g (0,326bdol) Dimethylamin-HCl, 9,9 g (0,33 Mol 

CHSO) Paraformaldehyd und 60 ml 96proz. Athano1 werden unter Zusatz von 0,6 ml 
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37proz. HCl2 Std. auf dem Dampfbad gekocht. Die Mischung wird noch heiB mit 300 ml 
Aceton versetzt und 3 Tage kiihl stehengelassen. Das auskristdiaierte Hydrochlorid wird 
abgenutacht und mit Aceton nachgewaechen. Um beigemengtes Dimethylamin-HCl zu 
entfernen, wird die Substenz zwejmal wie folgt umkristallisiert: Liisen in 96proz. Athanol, 
dann Zusatz der 6fachen Vol. Aceton; nach Abkiihlung auf Raumtemp. Vervolletiindigung 
der Kristallisation durch l2stdg. Aufbewahren im Eisschrank.Ausbeute4,3-7,0g (7-1 1%); 
Schmp. 206,5-206O. 

CIIHl,NO, + HCl (246,7) Ber.: C 63,77 H 0,60 N 5,70 C1 14,43 
Gef.: C 63,61 H 6,38 N 5,74 C1 14,48 

12. ~-2,4-Dihydroxybenzoyl-propionitril 
Eine Mischung von 4,91 g (0,02Mol) B-Dimethylamino-2,4-dihydroq-propiophenon~ HCI 

und 3,26 g (0,06 Mol) KCN wird mit 60 ml kochendem Wasser ubergossen. 30 Min. zum 
Sieden erhitzt und analog 8. aufgearbeitet. Nach Umkristdisation aus Athanol unter 
Kohlezumtz betrmgt der Schmp. 204-206O, die Ausbeute 2,26g (69%). Die= Qualitiit 
kann zur Dmtellung von VII verwendet werden. Das reine Nitril besteht am farblosen 
Kristdbiieoheln vom Schmp. 206,&207,6° (aua Athanol). 

C l ~ O B  (19W Ber.: C 02,82 H 4,76 N 7,33 
Gef.: C 62,27 H 4,97 N 7,31 

13. ~-2,4-Dihydroxybenzoyl,-propionsiiure (VII) 
1,91 g (0,Ol Mol) ~-2,CDihydroxybenzoyl-pr0pionitril werden mit 60 ml 20proz. HCI 

6 Std. im siedenden Wasserbad unter RuckfluB verseift; die L6-g wird auf etwa 20 ml 
eingeengt nnd analog 9. aufgearbeitet. Ambeute 1,46 g (09%); Schmp. 201,6-203°. 

C,&H,,O, (21092) Ber.: C 67,14 H 4,80 
Gef.: C 67,Ol R 6,03 

14. ~-2,4-Dihydroxybenzoyl-propions~ure (VII) aus Resorcin . und  Bern- 

In einem 2-1-Dreihalskolben, der mit Kiihler und CaCl,-Rohr, KPG-Riihrer und Gas- 
einleitungsrohr versehen ist, werden 110 g (1 Mol) Resorcin und 80 g (1 Mol) Bernstein- 
siiuredinitril in 1O00ml absol. Ather bei 30° gel8et. Bei laufendem Riihrer werden nun 
120 g waaeerfreies ZnCl, hinzugegeben und anschliebnd 6 Std. trockenes HCl eingeleitet, 
wobei das Reaktionsgemisch auf 30° gehalten wird. Allmghlich setzt sich ein rosrtgefiirbter 
Sirup ab, der sich durch 12stdg. Stehen bei Reumtemp. noch vermehrt. Die iltherische 
Lijaung wird in einem weiteren 2-l-Dreihalskolben dekantiert und nochm& in der oben 
beschriebenen Weise mit 120 g ZnCl, versetzt und 6 Std. rnit HCl durchstr6mt. Nach 
l2sMg. Stahen wird die iitherische L8eung dekmtiert und verworfen. Die vereinigten 
Reaktionsprodukte werden in 1600 ml eiskalter 2 n HCl gelost, von Atherreaten i. Vak. 
befmit und 10 Std. im eiedenden Wasserbad unter Ruhren zum RuckfluE erhitzt. Die 
Liisung wird i. Vak. auf etwa 1 1 eingeengt und zur KristaJlimtion 2 Tage im Kiihlschrank 
aufbewahrt. - Das dunkelgefiirbte Rohprodukt wird mit uberschiissiger NaHCO,-Usung 
v e d h r t  und filtriert. Dae Filtrat wird zweimal mit wenig Eesigester amgeechiittelt und 
dann mit verd. HCl angeRliuert. Die auagefallene Saure wird durch Erhitmn wieder in 
=sung gebracht, mit Kohle aufgekocht und die hellgelbe Lijsung zur Kristallisation bei- 
seite gestellt. Die schwach gelblichen Kristalle zeigen nach dem Trocknen uber PRO, 
i. Vak. einen Schmp. von 202,6-4,0°. Ausbeute 46,6 g (22%). Zur katalytischen Hydrie- 
rung wird die Substans aus heiBem Wasser unter Kohlezmatz umkristalliaiert: reinyiBe 
Kristalle vom Schmp. 203-204O. 

eteineiluredinitril (ebgegndert  nach p)) 
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15. y-(3,4-Dimethoxyphenyl)-y-butyrolacton (XVIIIa) 
a) &us I durch katdytische Hydrierung mit Raney-Nickel : . 

Etwa 1,2 g RaneyNickel werden in 20 ml Waseer vorhydriert, rnit einer Losung von 
1,19 g (5 mMol) I in 10,O ml n NaOH versetzt und bei Raurntemperatur und Atmosphiiren- 
druck hydriert. Die erforderliche H,-Menge iet nach 4 Std. aufgenommen. Die vom Kata- 
l p t o r  befreite Lijeung wird mit 2 n HCl neutralisiert, dann noch mit soviel2 n HCl ver- 
aetzt, deD 0,25 n bis 0,5 n HCl vorliegen, und zur Lactonisierung 16 Std. bei Raumtemp. 
geschiittelt. Des ebgeschiedene Lacton wird mit Essigester eusgeschiittelt, die organische 
Phase mehnnals mit wenig halbgesiittigbr NaHCOo-Liisung und Wasser gemohen und 
mit wassehiem Natriumdfat getrocknet. Nach Entfernung des L6mngtmittela i. Vak. 
kristallisiert des Lacton in reinweiI3en Roaetten. Ausbeute 0,95 g (85%); Schmp. 118 bie. 
120°, nach Umkristallieation am Eseigester Schmp. 119,5-120,5°. 

b) &us I durch Reduktion mit Natriumborhydrid: 
2,38 g (10 mMol) I werden in 20,O ml 0,5 n NaOH geloat 'und mit einer Liieung von 

0,38 g (10 mMol) NaBH, in wenig Waaser, dem zuvor ein Tropfen 0,5 n NaOH zur Stabili- 
eierung zugefiigt wurde, versetzt. Nach 2etdg. Stehen bei Reumtemp. wird wiihrend der 
folgenden 3 Std. die leichte, stetige H,-Entwicklung durch tropfenweiw Zugabe von 0,5 n 
HCl in Cang gehalten. Alsdann wird mit 2 n HC1 auf pH 5 gebracht und noch sovie12 n 
HCl zugefiigt, daD 0,25 n bie 0,6 n HCl vorliegen. Die LBotonieierung und Aufarbeitung 
erfolgt wie unter a )  angegeben. Ausbeute 2,06 g (92%); Schmp. 119-120"; nech Umkri- 
stdieation aus Essigeater 1,80 g (81%) vom Schmp., 119.5-120,5°. Miechschmp. mit 
nach a) gewonnenem Produkt ohne Depreaeion. 

CraHi40, (222,2) Ber.: C 64,85 H 6,35 
Gef.: C 65,05 H 0,40 

16. y-(2,4-Dimethoxyphenyl)-y-butyrolacton (XVIIIb) 
Daratellung aue I1 analog 15. 

nicht destillieren liiDt. GO 1,5463. Ausbeute 81%. 
a) Hydrierzeit 18 Std. Des Lecton w i d  els farbloees, dickfliiwip 01 erhalten, das sich 

b) Ausbeute 96%; n&O 1,5480. Hydroxamsiiureteat positiv. 
Die Lmtontitration ergibt folgenden Verbrauch an 0,l n NaOH: a) fiir 231,5 mg 10,76 ml 

(ber. 10,42); b) fur 240,7 mg 11,15 ml (ber. 10,63). 

17. y-(2,5-Dimethoxypheny~)-y-butyrolacton (XVIIIa) 
Daretellung 8118 111 clnalog 15. 

a) Hydrierzeit 4 Std. Ausbeute 88%; Schmp. 95,&90O (am Eaeigester). 
b) Ausbeute 92%; Schmp. 95,5-96". Die Identitiit mit der naoh a) erhaltenen Substam 

iat durch Mischschmp. (95,696") geaichert. 
C,,H,40' (222,2) Ber.: C M,85 H 6,35 

Gef.: C 64,98 H 6.38 

18. y-(2-Hydroxy-4-methoxy-phenyl)-y-butyrolacton (XVIIId) 
Daretellung aus I V  

a) analog 15a). Hydrierzeit 3 Std. Ausbeute 82%; Schmp. 144-146O (aus Esaigesterl 
Petroliither). 

b) Vorschrift zur Reduktion mit Natriumborhydrid ftir Amylpropionsiiuren mit freien 
phenolisohen Hydroxylgmppen: In  einem 500-ml-Rundkolben werden 11,2 g (60 mMol) IV 
in 200 ml 0,5 n NaOH gelost und nach Zusatz einer frisch bereibten Lhung von 1,9 g 
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(60 mMol) NaBH, in wenig Wasser 11/, Std. mit einem U h g h  bedeckt stehengelessen. 
Dwaufhin wird durch allmiihliches Zutropfen von n HC1 aus einer Kapillare fur leichte, 
atetige H,-Entwicklung gesorgt, wobei innerhalb von 3 Std. 100 ml n HCl verbraucht 
werden. Zur Zersetzung des uberschiissigen NaBH, werden unter Riihren 100 ml n HCl 
zugesetzt, die Mischung dann 16 Std. auf einer Schuttelmaschine bewegt und das Lacton 
durch Ausschutteln mit Essigeater isoliert (vgl. 16.). Ausbeute 9,50 g (91%); Schmp. 
144-146'. Dm Lacton gibt mit FeCl,-L&ung in 60proz. Athaol Griinfiirbung, mit 
5-Nitroso-8-hydroxychinolin a r k e  Braunrotfiirbung. Die Identitiit mit dem nach a) ge- 
wonnenen Pmdukt ist durch Misohschmp. (14p146°) gesichert. 

C11H1,04 (208S2) Ber.: C 63,45 H 6,81 
h f . :  C 63,69 H 6,94 

19. y-(2-Methoxy-4-hydroxy-phenyl)-y-butyrolacton (XVIIIe) 
Darstellung aus V analog 18. 

a) Hydrierzeit 20 Std. Reinausbeute 62%; Schmp. 132-133' (am Essigester/Petrol- 
iither) . 

b) Einw'rkmgszeit des NaBH, S1/, Std. Ausbeute 72%; Schmp. 132--132,6O (aus 
Ewigeater). Mit FeCl, hellgriine Fiirbung, mit 6-Nitroso-8-hydroxy-chinolin keine Reaktion. 

c11H1S04 (208,2) Ber.: C 63,46 H 5,81 
Cef.: C 63,69 H 5,70 

63,60 6,87 

20. y-(3-Methoxy-4-hydroxy-phenyl)-y-butyrolacton (XVIIIf) . 
Darstellung aus VI analog 18. 

a) Hydrierzeit 10,6 Std. Ausbeuta 86%; Schmp. 124,5-126,0" (aus Eeeigeater). 
b) Ausbeute 82% vom Schmp. 126-126O. Der Mischschmp. mit der nach a) gewonnenen 

Substanz ergibt keine Depression. 
CllHlSO, (20892) Ber.: C 63,46 H 5,81 

Cef.: C 63,11 H 6,86 

21. y -  (3-Methoxy-4-hydroxy-phenyl) -buttersiiure 
0,42 g 5proz. Pd/BaSO,-Katalysator (nach R4n)  werden in 10 ml Athanol vorhydriert; 

eine Lasung von 0,416 g (2 mMol) y-(3-Methoxy-4-hydroxy-phenyl)-y-butyrol in 
30 ml Athano1 wird zugefiigt und bei Raumtemperatur und Atmosphiirendruck hydriert. 
Schon nsch 10 Min. ist die Hydrierung unter Aufnahme von 1 Moliiquiv. H, beendet. Nach 
dem Abfiltrieren des Katdysatora wird dae Athano1 i. Vak. abdestilliert, der Ruckstand 
in NaHC0,-Usung aufgenommen und langsam mit 28proz. HCI gefdt. Farblow K r i d e  
vom Schmp. 114-115°. 

Tantura et al.a), die diem substam fiir 3,4-Dihydroxy-phenyl-buttarsam hielten, fanden 
ala Schmp. 114O; die DarsBllung erfolgte BUS Siiure VI - siehe 10. -, welche von den 
g e m t e n  Autoren irrtiimlich ah ~-3,4-Dihydroxy-%nzoyl-propionsilure angesprochen 
wurde, durch Reduktion mit Zinlsamalgam und Salzsiiure. 

CllH1,OI (21092) Ber.: C 62,86 H 6,71 
Cef.: C 62,69 H 6,66 

22. 4-Bthyl-resorcin 
0,76 g 3pmZ. Pd/BaSO,-Katdysatm werden in 16 ml Methanol vorhydriert, mit einer 

Lasung von 0,761 g (6 mMol) Resacetophenon in 16 ml Methanol versetzt und bei 40° und 
.Atmosphiirendruck hydriert. Die Hydrierung kommt erst nach 48 Std. zum Stillstand, 
wobei insgesamt 2 Moliiquiv. H, verbraucht werden. Die vom Katalysator befreite Usung 
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wird i. Vak. zu einem hellgelben 01 eingeengt, daa nach dem Trocknen i. Hochvak. durch- 
kristallisiert. Die Umkristallisation d o l g t  durch Meen in mogliohst wenig Ather und 
Verdiinnen mit Benzol. Schmp. 98-97" (Lit-ll) 97"). Sehr leicht loslioh in Wrteser, Athanol, 
Eseigester und Ather, unl6slich in Petrolither; mit FeCl,-Uaung Blaufiirbung. 

23. ~-3,4-Dimethoxybenzoyl-propionsiiure-n-buty~e~ter 
Eine Liiaung von 96,3 g (0,4 Mol) I in 300 g (etwa 4 Mol) n-Butanol wird Unter Eis- 

kuhlung rnit trockenem HCl geslittigt und anachlieDend 4 Std. im siedenden Wasserbad 
unter Feuchtigkeitsausschld erhitzt. D ~ E  iiberschiidge Butanol wird i. Vak. abdeetilliert 
und das zuriickbleibende 01 mit 600 ml Ather aufgenommen. Die iitherieche L6Sung wird 
mit NaHCO,-Losung entsiiuert, mit Na,SO, getrocknet und der Ather abdestilliert. 
Ausbeute 113,6 g ((96%); Schmp. 4749O, nach Umkristallisation au8 Petroliither 
Schmp. 49,6". 

Ci&aO, (29494) Ber.: C 66,29 H 7,63 
Gef.: C 66,25 H 7,68 

24. ~-3,4-Dimethoxybenzoyl-propionsaure-methy~ester 
Eine Lasung von 10,O g I in 100 ml Methanol wird unter Zusatz von 10 ml konz. H,,SO, 

2 Std. zum Sieden erhitzt. Nach Abkiihlung auf Raumtemperatur wird die Misohung auf 
Eie gegown und rnit festem NaHC08 neutrcllisiert. Um die kristalline Abscheidung des 
Esters zu vervollstiindigen, wird noch einige %it gut umgeriihrt, dam abgenutacht und 
dm Rohprodukt mit kaltem Waaser gewaschen. Zur vollstiindigen Entfernung des AUS- 
gangeetoffes wird der Ester in Ather gelht, erst dreimal mit wenig NaHCO,-U)eung, d a m  
mit Warner gewaschen und iiber Natriumsdfat getrocknet. Fbim Abdestillieren des Athers 
kristallisiert der Ester in miner Form aus. Ausbeute 10,2 g (96%) ; Sohmp. 90-91 O, nach 
Umkristallisetion ~ U E  Petrolather 90,6-91,0° (Lit.') Soo). 

26. ~-2,4-Dimethoxybenzoyl-propiona~ure-methyleeter 

kristahation &us Petrolither Schmp. 67,668,6" (Lit.") la) 68", 68-59"). 

26. ~-2,6-Dimethoxybenzoyl-propionsLure-methylester 

Darstellung ~ U E  11 analog 24. Ausbeute 96%; Sohmp. 4749O (Lit.la) 4B0), nach Um- 

Dmtallung am III analog 24. Ausbeute 97%; Schmp. 62,0-63,0° (Lit.') 64O). 

Dmtellung aus VII analog 24. Ausbeuta 97%; Schmp. 130-131° (Lit.14) 129"). 

Dmtellung am V analog 24. Ausbeute 96%; Schmp. 99-102", nach Umkrietallisation 

27. ~-2,4-Dihydroxybenzoyl-propions~ure-methylester 

28. ~-3-Methoxy-4-hydroxy-benzoyl-propionsLure-methylester 

am Ather unter Petroktherzusatz lange Nadeh vom Schmp. 102-103°. 
CiaHi,O, (23892) Ber.: C 80,60 H 5,92 

Gef.: C 60,27 H 6,08 

29. Bis[y,y'-(3,4-dimethoxy-phenyl)]-bis[y,y'-butyrolacton] (XIXa) 
A. Apparatur zur elektrolytiechen Reduktion mi t  Bleielektroden 

Zur elektrolytiachen Reduktion wird die von Eisenbhr und M e i d )  - aufbauend a d  die 
Erfahrungen von Tafel") - beschriebene Versucheanordnung benutzt mit folgenden Ab- 

11) E. Clemmensen, Ber. dtsch. chem. Ges. 47, 54 (1914). 
I*) Q. P.  Rice, J. h e r .  &em. SOC. 50, 231. 
Is) Perkin und Robinson, J. chem. Soc. (London) 93, 507 (1908). 
14) J .  urn Braun, E.  Anton und F. Meyer, Ber. dtsch. chem. Ges. 74, 1772 (1941). 
Is) J .  Tafel, Ber. dtsch. &em. Ges. 33, 2209 (1900). 



iinderungen: Stett einer Tonzelle wird eine Didysatormembran (am Didpierpergament 
No. 608 der Firma Schleicher & Schiill, Dassel, Krs. Einbeck) verwendet in Form eines 
Filtertapfes von 8,6 cm 0 und 16 cm Hohe. Ftir die spirdenf6rmigen Elektroden wird 
6 x 10 mm Feinbleirohr mit einem Pb-Mindestgehalt von 99,986% verwendet. Die auBen- 
liegende Anode besteht aus 7 Windungen mit einem AuBendurchmesser von 11,s cm, die 
innenliegende Kathode aus 7 Windungen mit einem AuBendurchmesser von 4,5 om. Anode 
und Kathode werden mittels Polyiithylenscblauch verbunden und die beiden freien Enden 
der Bleielektroden an die Umwiilzpumpe eines Solekiihlers (Kryomath) angeschlossen. Als 
Kiihlfliissigkeit dient Methanol. 

Um gleichmiiiBigen Abstand der Dialysatormembran von den Elektroden zu gewiihr- 
leistan, werden als Halterung fiir daa Diaphragma 4 lange Glasstiibe benutzt, zu denen - 
einseitig mittels Gummistopfen verbunden - vier kurze Glaastiibe angebracht werden. 
A d  diese Weise wird der Diaphragmetopf nach innen gegen die Kathodenspirde durch 
die 4 lengen und nach aul3en gegen die Anodenspirale durch die 4 kurzen Gllesrrtiibe ab- 
pchi rmt .  ZweckmiiBigerweise werden Kathode, Anode und Glasstiibe durch Bohrungen 
in einem abnehmbaren Brett hiingend montiert, so deB Kathoden- und Anodemaurn leicht 
zugiinglich sind. 

Nach Einfiillung der Anodediissigkeit (loproz. Schwefelsiiure) und der Kathoden- 
flitssigkeit (Usung des zu reduzierenden Kebns) la& man das Diaphragma, vor dem Ein- 
schalten des Stromes zuniichst 10 Min. vorquellen. Vor Beginn der eigentlichen Hydrierung 
wird die spiitere Kathode (innen) formiert, indem sie in 10proz. Schwefelsiiure erst SM. 
als Anode, dann Std. als Kathode geschdtet wird (loo; 5 A). Bei Eineatz reiner Sub- 
stanzen und guter Reinigung der Elektroden mit Methmol nach jedem Versuch geniigt es, 
w a n  diem Regenerierung der Bleioberfliiohe nach jedem dritten Versuch vorgenommen 
wird. 

Der im Normalverbreuch genutzte Kathodenraum betriigt 380 oms, die eingetauchte 
Kathodenobefliiohe rund 346 cm*. Somit steht pro oms Kethodenflhigkeit etwa 1 cma 
Kathoden-Obeflache zur Verfiigung, - Zur Erzielung einer moglichst konstanten Strom- 
stiirke, die zur Berechnung der Gesamtstrommenge zmckmiil3ig ist, wird die Tempratur 
der durch die Bleielektroden kreisenden FlMgkeit auf 10" & 0,So konstrtnt gehalten. 
Durch einen zwisohengesohalteten Schiebewiderstmd wird der wiibrend der Reduktion 
langsam ebnehmende Zellenwiderstand ausgeglichen. Diem Nachregulierung kann um- 
gangen werden, wenn etatt des verwendeten Ampremeters ein Conlometer zwischen- 

Der Bereohnung der Reelrtionszeit wird die Reduktion dee &tom zum monomeren 
Carbinol zugrunde gelegt. Die erfoderliche Strommenge betragt je Mol Keton 2 Farthy 
= 2 x 96490 Cb oder 63,60 A. h. Bei einer Stromstiirke von z. B. 5,36 A ergabe sich 
demnech fiir 0.1 Mol %ton eine Rmktionszeit von 1 Std. 

geschaltet wird. 

B. Reduktion von j3-3,4-Dimethoxybenzoylpropionsiiure-methylester 
Kathodenfliissigkeit : 10.0 g Methylester, 160 ml Methanol, 160 ml Essigeeter und'40 ml 

lOproz. H2SOp Stromstiirke: 3,O A. Reaktionszeit: ber. 4 3  Min. (8.0.); prakt. 45 a n .  
Aufarbeitung: Aue der klaren Lbung wird der Essigester i. Vak. unter Wasserzueatz 

abdestilliert und die Mischung mit 300 ml Wasser, 100 ml Methanol und 40 ml IOproz. 
H,SO, 3 Std. im Waeserbad unter RUckfluB zum lebhaften Sieden erhitzt. Die mit NaHCO, 
auf etwa pH 4 abgestumpfte Liieung wird zur Entfernung des Methanols i. Vak. eingeengt 
und nach Zueatz von etwae ifberschtissiger NaHCO,-&ung mit Gxigester ausgeschiittelt. 
Bereits wiihrend des AusschUtbln8 kristallisiert eine weiBe Substarn vom Schmp. 235 bis 
237O am, die nach Umkristdisation &us Essigester einen Schmp. von 237-238,SO zeigt. 
Weitere Mengen dieser Substenz werden durch Einengen der mit NaHCOs-L6sung und 
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Waaser gewaschenen und mit Natriumsulfat getrockneten Essigesterphase gewonnen. - 

hmerkung: Die gleiche Substanz kann aue dem n-Butylester (23) in andoger Weise 
gewonnen werden. Sowohl die s a m  ale auch die alkalieche Verseifung des hydrierten 
Esters liefert nach der Lactonisierung das Dilacton vom Schmp. 237-238,5’. Die Ver- 
seifung des Butylestera dauert aber liinger, und die Reinausbeuten sind etwaa geringer. 

Das Produkt ist unliislich in verd. anorg. Siiuren, NaHC0,-Liisung und kdter NaOH, 
dagegen quantitativ loslich in heihr NaOH und kann durch Errwiirmen rnit verd. Ha 
zux%ckerhalten werden, wobei der gleiche Schmp. beobachtet wird. Die Substanz ist loslich 
in Tetrahydrofuran, Aceton und Benzol, sehr gut loslich in Chloroform, gegeniiber dem 
Monoledon (XVIIIa), jedoch wenig lhlich in Eesigester. Das IR-Spektrum zeigt bei 
1760 cm-1 eine starke Bande (6-Ring-Lacton). Beim Versuch der katalyt. Hydrierung mit 
Pd/BaS04 in Methanol nimmt daa Dilacton - im Gegensatz zu XVIIIa - selbst bei 50° 
und nachtrilichem Zusatz von 1 Tropfen H,SO, keinen Ha auf. Daa gleiche Resultat wird 
erhalten, wenn in absol. Athanol unter Z w t z  von 10% Diiithylamin gearbeitat wird. 
Dilacton : 

A ~ b i ~ ~ t e  3960 g (41%). 

C a J L O n  (44295) Ber.: C 65,15 H 5,92 0 28,93 
Gef.: C 65,20 H 6,08 0 29,OO 

Mo1.-Gew. nach Rmt gef. a) 452; b) 440. 

30. Bis[y,yr-(2,4-dimethoxy-phenyl)-bis[ y,y’-butyrolacton] (XIXb) 
Darstellung aus ,9-2,4-Dimethoxybenzoyl-propionsiiuremethylester analog 29. In diesem 

Falle wird jedoch kein kristallines Produkt, aondern ein farbloses 61 erhalten. Dieses 
wird zur Beseitigung mitentstandenen Monolactons mit Pd/BaS04 bei 20° in Athanol 
hydriert. Nach Filtration wird daa Athano1 i. Vak. abgezogen und der Ruckstand mit 
Essigester aufgenommen. Die Lijaung wird mehrmals mit NaHC0,-Losung durchgeschiit- 
telt, mit Waaser neutral gewaschen und iiber Natriumsulfat getrocknet. Nach dem Ab- 
destillieren des Losungsmittels bleibt daa monolactonfreie Dilacton zuriick. n&O 1,5465; 
Auebeute 4,05 g (46%). 

Die Lactontitration ergibt folgenden Verbrauch an 0,l n NaOH: a) fiir 261,l mg 11,30 ml 
(ber. 11,80); b) fiir 183,5 mg 7,93 mg (ber. 8,29). 

31. Bi s [y , y ’ - ( 2,6 - dime t h o x y - p he n yl ) - b i s [ y , y ’ -bu t  yr o 1 ac t  o n ] (XIX c) 
Damtellung aus fi-2,5-Dirnethoxybenzoyl-propionsiiuremethylester analog 29. Ausbeute 

3,90 g (45%); Schmp. 219-221’ (am Essigester). Das IR-Spektrum weist den fur 5-Ring- 
Lactone typischen Peak bei 1760 cm-l auf. Bei der Hydrierung mit Pd/BaSO, wird kein 
Wasserstoff aufgenommen. Dilacton : 

C,4H*sOn (44296) Ber.: C 65,15 H 5,92 0 28,92 
Gef.: C 65,16 H 6,13 0 28,85 

32. Elektro-Reduktion von fi-2,4-Dihydroxybenzoyl-propionsiiuremethyl- 

Versuchsbedingungen wiihrend der Reduktion : analog 29., jedoch wurde die Reaktions- 
zeit um 20% erhoht, da bei einem Vorversuch daa Rohprodukt noch Ausgangsstoff enthielt. 

Aufarbeitung : Die klme, nur schwach gelblich gef6rbte Losung wird mit festem NaHC08 
auf pH 5 bis 6 abgestumpft und daa Msungsmittelgemisch im Rotatiomverdampfer bei 
Raumtemp. abgezogen. Die sich in fester Form abscheidende Substanz wird mit uber- 
schiissiger NaHCO,-Lasung und mit Ather gut durchgeschuttelt, a d  einer Filternutsche 
abgmugt und erst rnit kaltem Wasser, dann mit wenig eiskaltem Methanol und SchlieBlich 
mehrmals mit Ather gewaechen und getrocknet. Ausbeute 3,6 g; Schmp. 225-226O. 

ester 
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Die Substanz ist unlaelich in klarem Wssaer, NaHCO, und in Ather, loslich in Mter 
NaOH und in w m e m  Methanol. Mit FeCI, in Metbnol/Waaser tritt lrriiftige Braun- 
violett-Fiirbung ad. Zum Nachweis der Methylestergruppen wird die Substanz mit einer 
gleiohgroI3en Menge Benzoeskure vermischt, mit kom. H,SO, e m h t  und nach dem Ab- 
kiihlen in keltes Waaser gegossen, wobei Geruch nach Benzoesiinremethylester auftritt. 

C,zHz,O,o (450,4) Ber.: C 58,66 H 6,82 0 36,52 
Gef.: C 57,69 H 5,65 0 36,48 (Sa. 99,82) 

C 57.82 H 5,69 0 36.54 (Sa. 100,06) 
Simtliche Versuche, dime Verbindung durch saure oder alkaliache Vemifung und 

Lactonisierung in das gewiinschte Dilacton zu iiberfiihren, scheiterten, obwohl sehr milde 
Bedingungen angewendet wurden. 

33. Bis[y,y'-(3-methoxy-4-hydroxy-phenyl)-y,y'-butyrolacton (XIXf) 
Darstellung aus ~-3-Methoxy-4-hydroxy-benzoyl-propiomauremethylester analog 29. 

Ausbeute 45%. Feinkristrwlline Substam vom Schmp. 278,0-279,5O (Bus  Essigester), die 
sich im Temperaturbereich von 25 bis 275' quantitativ sublimieren liiEt und dann einen 
Schmp. von 277,6--279,5O zeigt. Im IR-Spektrum ist die fiir 5-Ring-Lactone charakte- 
ristische Bande bei 1760 cm-l vorhanden. - Bei der Hydrierung mit Pd/BaSO, in Athanol 
nimmt dasDilacton (mit und ohne Diiithylaminzusatz) keinen H2 auf, wiihrend daa ent- 
sprechende Monolecton (XVIIIf) vom Schmp. 126-126" innerhalb 10 Min. zu 3-Methoxy- 
4-hydroxy-phenyl-buttersiiure vom Schmp. llP115O hydriert werden kann. Dilacton: 

~asHzzOB (41494) Ber.: C 63,76 H 5,35 
Gef.: C 63,65 H 5.31 

Durch DC kann in dem nach Gewinnung des Dilactons zuriickbleibenden Essigester- 
extrakt eindeutig die Anwesenheit des Monolactons XVIIIf (und die Abwesenheit des 
Dilactons) gezeigt werden. Laufmittel: Benzol/Dioxan/Eisessig, 90 : 25 : 4 Vol.. Triiger- 
material: Kieselgel HF,,, nach f h h l  (Merck). Sichtbarmachung : W-Licht. 

Als Vergleichssubstanz dient das mittels Natriumborhydrid dargestallte Monolacton 
XVIIIf vom Schmp. 125-128" (Rf 0,40--0,45) und das aus dieser E-Reduktion stam- 
mende reine Dilacton vom Schmp. 278,0-279,5' (Rf 0,30-0,36). 

34. y-4-Hydroxyphenyl-y-butyrolacton BUS y-4-Methoxyphenyl-y-butyro- 

2,O g y-4-Methoxyphenyl-y-butyrolacton (Schmp. 51-43') werden in einem Jodzahl- 
kolben in 20 ml wclsserfreiem Methylenchlorid gelost und auf - 80" gekiihlt. Gleichzeitig 
werden 3,5 ml BBr, (entapr. e t m  9,2 g oder einem Molverhaltnis an BBr, Lacton von 
3,5 : 1) in 20 ml CH,Cl, auf ebenfalls - 80" gekiihlt und zu der Lactonlosung hinzugegeben. 
Unter FeuchtigkeitmusschluB wird wiihrend 1 Std. lrtngsam auf 0" erwarmt, diese Tem- 
peratur 11/, Std. eingehalten und die Losung d a m  ll/z SM. auf + 10" gehdten. Zur Zers. 
des iiberschiissigen BBr, wird die Robe unter Riihren langsam auf Eis gegossen und mit 
NaHCO, neutrdisiert. dreimal mit Easigester ausgeschiittelt, die Ausschiittalungen mit 
NaHC0,-Losung und mit Wasser gewamhen und iiber Natriumsulfat getrocknet. Nach 
Entfernung des Losungsmittels i. Vak. bleibt das entmethylierte Lacton in kristalliner 
Form zuriick. Ausbeute 1,Mg (86%); Schmp. 120-125", nach Umkristallisetion aus 
Essigester Schmp. 130-132". 

lecton durch  Entmethylierung mi t  BBr, 
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