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SAMEVAPTIEQ
Uit vroeére Sintetiese werk in die isoflavanoiedchemie
uitgevoer in die Departement Chemie, Universiteit van die Oranje-
Vrystaat het dit geblyk dat metoksi—én/of metileendioksigroepe,
gesubstitueer in aromatiese sisteme, onverwagte reaksiewyses be-
gunstig tydens chloormetilerings,reduksies en‘nitreringsreakéies.
Die reasksies het-neergekom op elektrofiele substitusie in die po-
sisies orto tot 'n metoksi-en /of para tot die een oksifunksie
van 'n metileendioksigroep. Verder is ook gevind dat 6-hidroksi-
kumaraan en 6-metoksi-3;4-metileendioksifenielasetonitriel ten
. spyte van verskeie pogings“deur verskillende werkers, nie aan 'n
Hoeschreaksie deelneem nie. Hierteenoor het publikasies'verskyh waar-
in Hoesch-kondensasies op 6-hidroksikumaraan beskryf is en ook waar
6;metbksi-3 4-metileendioksifenielasetonitriel wel aan Hoesch-
reaksies deelgeneem het. -

Die doel van hierdie ondersoek was dan om die aard
. en om&ang van die Hoesch-reaksie, wat h_elektrofiele substi-
tusie ié, te bepaal in soverre dit beiInvloed word deur sekere
substituehte en metibesondere verwysing na sy gebruik in die sin-
tese van o—hidroksideoksibehsoiene, wat die uitgangstowwe‘is vir
die sintese van isoflavohe° |

Tydens pogings om 3,4-metileendioksibensielalkohol na
die chloried om te sit met fosforpentachloried in chloroform is
n Wit,‘kristallyne,halogeenvrye verbindiﬁg verkry. Die-analise
het tot 'n groot mate geklop met die berekende waardes vir 2,3:6,7-
bis-metiieendioksi—9,10—déhidro-antraseen. Massaspektrometriese one
dersoek het egter nog 'n 3,4-metileendioksibensiel-groep getcon om
te klop met 'n berekende molékulérgewig van- 402, wat ooreenstem
met 'n trimeer van 3;4-metileendioksibensiel. Die analoé 3,4-di-
metoksibensiel-trimeer is ook berei en m.b,v. massaspektrometrie
en K.M.R-spektra ondersoek.

m-Metoksifenielasetonitriel kon nie oor die aslaktoon-
sintese of volgens die konvensionele metodes berei'word nie, n
Natriumboorhidriedreduksie op m-metoksibensaldehied het normaal
verloop.

1,2,4-Trimetoksibenseen is berei deur asetilering van

p-kinoon, hidrolise en metilering om 'n substitusiepatroon’ soortgelyk
aan 6—h1drok51kumaraan te gee. Tydens die reak31es is 'm verbinding
254, 5,2 4 5 heksametoksidifeniel geisoleer. Die struktuur is met -
behulp van massaspektrometrie opgeklaar. Dit is 'n nuwe verbinding
‘en dui ook op die o,p-aktiverende invloed van die metoksigroep. n
Meganisme vir die ontstaan van die verbindiﬂg word aangebied.

’Chloérmetilering van 1,2,4-trimetoksibenseen het nie die
verwagte cHloorverbinding gelewer nie maar wel bis-(2,4,5- trl-

metoksi)~-difenielmetaan. wat vorlge waarnemings t.o.v. dle 1nvloed




van die o,p-metoksigroep bevestig.h“MEganisme vir die ontstaan
van die verbinding word aangebied.

Hoesch-reaksies onder 'n verskeidenheid kondisies is
uitgevoer met verskillende nitriele en floroglusinbl9 pirogallol
resorsinol, 1,2,4-trimetoksibenseen en 6-hidroksikumaraan. Laas-
genoemde het net met asetonitriel 'n Hoesch-reaksie gegee terwyl
1,2,4~trimetoksibenseen nét met éhloorasetonitriel die reaksie.
gegee het. Hoesch-reaksies tussen die fenole en bensonitriele kon
ten spyte van baie herhalings,nie verkry word nie., Uit die resul-
tate van die positiewe reaksies is afgelei dat o- en p-metoksi-
groepe die Hoesch~reaksie inhibeer, as gevolg van of steriese
faktore en/of die o,p—induksie-éffek. Die afleiding word deur die
ander resultate sowel as deur die resultate van vorige werkers
gesteun. | '

n Bydrae is ook gelewer tot die identifisering van o-
hidroksideoksibensolene met behulp van infrarooispektrofotometrie
'n Verskuiwing van die karbonieiabsorpsie as gevolg van chelering met
die o-hidrocksigroep is waargeﬁeem° Infrarooispektra word vir die
verbindings aangebied. '

Dit is vasgestel dat die produk wat verkry is tydens:
Hoesch-kondensasie van 3,4-metileendioksifenielasetonitriel en
pirogallol nie die verwagte deoksibensolen is nie maar wel 3,4~
metileendiocksifenielasynsuur, n prodﬁk van hidrolise van ongerea-
geerde nitriel. , |

Pit is ook gevind dat 2,4,6-trihidroksi-(3!4}-dimetok-
si)-deocksibensoien kristalliseer met een moleluul kristal-meta-

nol, 'n feit wat deur beide analise en massaspektrometrie beves-

-tig is.




INIEIDING.

Hoesch het in 1915 die eerste kondensasie van 'n nitriel met
'n fenol in droé- etermedium in die teenwoordigheid van 'n katalis

(znC1 of FeClB)»en droé soutsuurgas gepubliseerg1

2Houben het op grond van sy teoretiese voorstelling van so_h
. reaksie aan Hoesch tydens privaat éamesprekings, mede~erkenning
vir die naam van die reaksie geé€is. Vandaar dat sommige outeurs na
die reaksie as die Houben-Hoesch ketoonsintese verwys. -Die meeste.
outeurs gebruik egter die naam Hoeschreaksie, wat ook in hierdie
verhandeling die geval sal wees. ‘ 7 ;
Die Hoeschreaksie is in werklikheid 'n uifbreiding van die
Gattermann-Koch aldehiedsintese en is nou verwant aan die Fries -
en Necki-reaksies vir die sintese van ketone en is soos die Frie-
del=Crafts-reaksie en chlorometileringsreaksie ook n elektrofiele
substitusie.

' Paul E. Spoeri'en A.S. Du Bois(z) beweer dat die Hoesch- |
reaksie die mees‘geskikte metode is vir’die sintese van poli-
hidroksiasielfenone en polihidroksibensofenone, n bewefing wat in
die lig van hierdie ondersoek nie sonder voorbehoud aanvaar kan
word nie.

Hoﬁells'en Littlé(a) het die Hoesch—réaksie voorgestel as
'n metode waarvolgens nitriele, (wat meestal olies is), in kristal-
1lyne. verbindings omgesit kan word deur kondensasie met floroglu-
sinol.“ Op die beperkings van die voorstel sal ook gewys word.
Onder die natuurstowwe wat met behulp van Hoeschreaksies
gesintetiseer is, kom antihelmintiese -, antidiaretiese- en
antiseptiese stowwe sowel as isoflavone voor. 'n Faktor wat
direk gelei het tot hierdie ondersoek was juis as gevolg van n

(4)

deur gebruik te maak van n Hoesch-kondensasie tussen 6-Hidroksi-

poging tot sintese van die isoflayoon, Neodulin, deur Lamprecht

kumaraan en 6-metoksipiperoniel-sianied. Na verskeie pogihgs
.het hy gévind dat 6-metoksipiperonielsianied ook nie n Hoesch-
kondensasie met resorsinol gee nie. Hy skryf dié mislukking
van die eksperimente toe aén(die_invloed van die O-metoksi- en/of
metileendioksigroepé gan die nitriel.

Steun hiervoor is verkfy uit sy ander werk waar gevind
is dat o-metoksi- en/of metileeﬁdioksigroepe n abnormdle reaksie-
verloop tydens‘die volgende reaksies oéenbaar:

(1) Tydens sintese van 6—metoksipipéronielsianied is gevind
dat die verbinding nie voléens die algemeen bekende omsettings
nl. - ' .

R.CHO ——— R.CH?OH —_— RfCHQCl R R.CHZCN
gesintetiseer_kan word nie.

Tydens nitrering van piperonal en piperonielalkohol is

gevind dat die aldehzed- en alkoholgroepe, respektiewelik deur




. ’n nitrogroep verplaas word met die vorming van 4-nitro-1,2-

metileendioksibenseen (I). Die volgénde meganisme is aangebied.

formilium -
Ly toon

ero : 3 CHo + : : cr t@uo g
NO 2
@ R —_—2 ! 0-2 — * +—H
& ) +

(2) 6-Metoksipiperonal (II) kon nie volgens die bekende,
algemens manier met formaldehied en alzalie na die alkohol ge-
reduseer word nie. ’'n Onverwagte verbinding, waarskynlik bis(3,4-
metileendioksi =~ 6 - metoksifeniel) mesaan (III) is verkry.

Dieselfde verbinding -is ook verkry tydens litiumaluminium-
hidried~ en natriumboorhidried-reduksies.

Meganisties kan die reaksie voorgesiel word aé:
0 HO' HO N HO
: ‘. OMe - Me - <( N CHgy
+ : +
(n A K .
\:(reduksie) !
. B
O, R
JA U™
o '

- —H
‘O~ tormaat

(n)
(37 Pogings tot chloormetilering van (IV) het nie die




verwagte verbinding met n chloormetielgroep gelewer nie maar wel
dieselfde verbinding met m dlfenlelmetaans*bruktuur (III) hierbo.

Dlt is voorgestel as:

SIONGOM ,
<Z]\<Joe+ [cho s HCL =« FZntlz}

-

o

Qi’ iCHs . [chfzon'][cgét:l]‘
""'chl
HC‘ C

; ’QCH

(n

(4) By katalitiese recuksie van 6-metoksipipsronal (III)
is ook ple die verwagie alkohol verkry nie maar wel die verbine -
ding 4-me%oksi-S-metiel- 1,2 - Metileendioksibenseen (V).

Hy/Kat. v N CHs

> U*ocw3
2 '

(111)

Hierdie getuienis veral met betrekiing -tot die Hoesch-
reaksie word gesteun d°LI‘ die werk van Meiring 5_ wat ock nie
-'n kondensesie tussen 6-iidroksikumsrasn en 6-metok:i-3, 4-meti~

leendioksifenielasetonitriel kon bewerkstellig nie.




SINTESE VAN DEOKSIBENSOIENE.

In meegaande litefatuuroorsig sal gepoog word or: die belang
van die Hoeséh—reaksie by die sintese van isoflavone aan te toon.
'f—chrémone met n gesubstitueerde fenielring
in die 3-posisie. Die eerste stap in die sintese van isoflavone

Isoflavone is

is die bereiding van 'n geékikte deoksibenéoien deur Hoesch-konden-
sasie tussen n nitriel en n fenol. Uitvoering van n geskikte
fingsluitingsreaksie op die deoksibensoien lewer dan die isoflavoon.

Ringsluitingsreaksies op die deoksibensoiene kan kortliks
soos volg saamgevat word:

(1) Die een wat meestal gebruik word is die met trietiel-
ortofofmiaat in ﬁiridienmedium met plperidien as basiese katalis€4’7)
-Die metode werk met polihidroksi-deoksibensoiene maar nie met
2,4,6 - trihidroksideoksibensoiene nie. |

(2) Die metode van Spith, soos verbeter deur Venkataraman
waar etielformiaat en natrium gebruik word - dit het die beperking
dat dit nie geskik is vir die sintesé van polihidriese_.deoksiben-
(8) |

(3) In teenstelling met bogenoemde metode kry ons die etok-

(9)

sideoksibensociene en ook op polihidroksideoksibensoiene met sukses

soYfene nie.

salielchloriedmetode van Baker en 0llis wat op 2,4,6-trihidrok-.

gebruik kan word.

10)

wat ook soms gebruik word. In hierdie werk sal

Ander metodes sluit in metieljodied in suurmedium( en

(11)

egter net die deoksibensoiensinteses in o&nskou geneem word. Die

formamied

reaksies word getabuleer op bladsy‘}beh 38
(4) Sintese van 2,496-trihidroksi—w1§4l metoksifeniel)-
asetofenobn(12)(VI)

Hoeschkondensasie tussen floroglusinol en p—ﬁétoksifeniel-
asetonitriel lewer (VI) in 'n 71% opbrengs in afwesigheid van m
katalis, Shriner en Hull (12) het met sinkcﬁloried as katalis
'n 92% opbrengs gekry tydens herhaling van die reaksié. Baker en
Robinson 13) het ook gevind dat Hoeschkondensasie tussen p-hidrok-
sifenielas&tonitriel m baie laer opbrengs lewer as met die metok-
siderivéat. n Oplossing van die uitgangstowwe in eter.is‘net
versadig met soutsuurgas en weer na 24 uur.

(B) Sintese van 2,4,6- Trihidroksi-w- (3 -hidroksi-4 -metok-

sifenielasetofenoon(l4)(VIII)

Tydens sintese van die isoflavoon, Pratensein, is die ni-
triel (VII) gekondenseer met floroglusinol deur HCl—gaé~vir ‘
6 uur by 0°%c deur te lei. Hidrolise met verdunde soutsuur het
die deoksibensofen (VIII) gelewer.

- (C) Sintese van 2,416—trihidroksi—w—(2l,41;51—trimetoksi-
feniel)—Aasetofenoon(lS) (IX) ’

Tydens sintese van die isoflavoon, Trimetielwedelolaktoon,




is 2,4,5- trimetoksifenielasetonitriel gekondsnseer mef” ftoro-
glusinol.
(D) Sintese van 2, 4, dlhldr0k51-w—(2 gt .5 ! _trimetoksife-
niel)-a setofenoon( )(A)

Die isoflavoon, 7- hldroks1 2l 4 5 -trimetoksifenieliso-

flavoon is verkry na ringsluiting op die deok31bens01en wat ver-
kry is na 'n Hoesch-kondensasie tussen resorsinol en.2,4,5—trime-
ltoksifenielasetonitriel'
(E) Sintese van 2, 4 d1h1droks1 5—pent1el—w-§2 4 1 _dimetok-
sifeniel)—asetofenoon( 7)(XI)

Hoeschkondensasie tussen 3-pentielresorsinol en 2,4-dime-
toksifenielasetonitriel het die deoksibensoien (XI) gelewer waar-

uit die isoflavoon, Dihidropsoralidien, verkry is by ringsluiting}

(F) Sintese van 2,4-dihidroksi-3,6- dlmet0L31 w—()%141 51-

trimetoksifeniel )- asetofenoonng)

Tyaens Hoeschkondensasies is (a) 3,4,5-trimetoksifeniel-

asetonitriel "~ (b) 3,4-dimetoksi- 5-oksiben-
siel -fenielasetonitriel (¢) 2,4, 5-trimetoksifenielase-
tonitriel en (d) p-metoksifenielasetoni-

triel gékondenseer met 1,3-dihidroksi-2,4-dimetoksibenseen om
(XIV), (XV), (XVI), (XVII) te lewér.
(G) Sintese van 2,4-dimetoksi- 5-met1e1—6—hidroksi—w—(21—me-
_toksifeniel) asetonltrlel( 9)(XII)

Deur 2-metoksifenielasetonitriel te kondenseer met 2-hidrok-

si 4,6-dimetoksitolueen is die deoksibensien (XII ) verkry.
Die oplossing is by 0°C net versadig met soutsuurgas. p-Metok-
gsifenielasetonitriel is op dieselfde manier met dieselfde fenol

gekondenseer om (XIII) te lewer.

(H) Sintese van 2,4-dihidroksi-31141151-trimetoksideoksi—
bensoien(QO) (XVIII). (bl 3a) »

Tydens sintese van Baptigenien is (XVIII) as 'n tussen-
stap Eerei deuf 3,455~ trimetoksifenielasetonitriel met resor-
sinol te kondenseer deur middel van n Hoescnreaks1e.

(I) Sintese van 2,4- dlhldrok81-,—metoks1-w—(2 -metoksi-

feniel)—asetofenoon( 1)LXIX).

By sintese van Tlatlancuayin is 2-metoksifenielasetoni-

triel gekondenseer met 19B—dihidroksi—5—metoksibenseen in’'n -
Hoesch-reaksie. '

(22)

(J) Sintese van 2,2=dimetiel-3, 4-dihidropiranc- 1soflavone B

Tydens sintese van Dihidro-f B-tubanol is bensielsianied in
n Hoesch-reaksie gekondenseer met dihidro-g-tubanol (XX) om die
twee isomeriese deoksibensoienderivate (XXI) en (XXII) te lewer.
Soutsuurgas is vir 10 minute gelei deur n oplossing van die

nitriel en fenol in 'n mengsel van eter en chloroform.




(K) Sintese van 2,4-dihidroksi—w-(31341- metileendioksi-

n Hoesch-reaksie tussen resorsinol en 3,4-metileendioksi-
6- metoksifenielasetonitriel lewer (XXIII). Soutsuurgas is vir
4 uur deurgelei by 0°C met sinkchloried: alﬁminiumchldried as
katalis.

(L) Sintese van 2,3;49-trihidroksi-w-(3;i41;metileendioksi-'

6l-metoksifeniel)-asetonitriel(24)(XXIV).

Hier is 3,4-metileendioksi-6-metoksifenielasetonitriel

met pirrogallol tydensn Hoeschreaksie gekondenseer. Die eter-
 oplossing is net versadig met soutsuurgas in die teenwoordig-
heid van sinkchloried:aluminiumchloried as katalis.
(M) Sintese van 6—hidroksikumaraan—5-§21,31,41-trimetoksi—)
deoksibensoien(zs)(XXV)

Tydens sintese van Nepsendin is 6-hidroksikumaraan en
29 554-trimetcksifenielasetonitriel in m Hoeschreaksie gekonden-
seer. Geen reaksiekondisies word aangegee nie,

(W) Sintese van 2-hidroksi-4,5-metileendioksi-w=(4 metok-

si§eniel5-asetofenoon(26)(XXVI).

Die deoksibensoien (XXVI) is verkry na 'n Hoesch-kondensasie
tussen 3,4-metileendioksifenol en p-hidroksifenielasetonitriel. 'n

Eteroplossing is net versadig met soutsuurgas in teenwoordigheid

van sinkchloried as katalis.
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HOOFSTUK 2

"MEGANISME VAN DIE HOESCH-REAKSIE
EY__DIE INVLOED VAN SUBSTITUENTE




MEGANISHME VAN:.DIE..HOBSCH KETOONSINTESE EN DIE INVLOED
VAN SUBSTITUENTE OP DIE REAKS TEMEGANTSME :

Essensiéel is die Hoesch ketoonsintese, soos die Gatter-

mann aldehiedsintese, Fries- en Necki ketoonsinteses en Friedel=-

Crafts reaksie elektrofiele substitusies.
- Selfs vandag nog word Hoesch se voorstelling van die me-

ganisme aanvaar. Hy het vocrgestel dat die reaksie in drie
stappe verloop naamlik,
(a) Die vorming van n imienchloried as gevolg van inter-

aksie tussen die nitriel en soutsuur,

RCN + HCl ——s R—%—Cl
NH

(b) Kondensasie tussen die imienchloried en die fenol

dewr soutsunruitsplitsing om n ketimienhidruchloried te VOT™e
- ¢ g

NHCH
| . é\’[C—R
R—C" C! <+ _ Sool ;
W o4 OH ‘ LOH - BH

(c) Hidrcliese van die ketimienhidrochiorfed na die

ooreenstemmende ketoon, *

]

”Hﬂﬂ

- e
‘/’I]f. hidrotise
OHND Ok '

Volop bewyse vir die vorming van die intormedidre imiem~

chloried e? ketizlenhidrochloried besiaan, So by, het Tw5ger en
o 29 . . . S

Liining ( chioorasetamiedcliloried {XXVII) goisoleer na leaksie

tussen chlcoresetonitriel en soutsuurgas. Die produk is deur

23 . -
(28) gekondenseer met die teoretiese hoeveelheid re-

SHephen
sQrsinol deur rerhitting op n waterbad hy 500— 6COC. Chlog¢r-
wetersiof is afgegee met die vorming ven chioorresasetofsncom

aUIﬂ Y.

N
| o
OHAQJVH ANy
o ‘ N e
CICHON  +  HC === CLCH.CCLNH  ——eee [T ]V

3 “ Orf\\ SH

tern ey attinc i
In terme van die moderne opvattlngs 002 meganismes ken

Uie meganisme van die Hopsch-reakele voorgestel word as:



. .
RCN =— R-CEN =— R-C=H
l * HC
L d
e, R-C= NH
"l
~%0H

@ | GH/\IH tl\fH
4y 7t - R
oH OH R G @ +  HCl

-\/\

¥ @ .
"OH “OH OH
l.hidfo”se
o]
C—R

0 OH

Invloed van substituente op die Hoesch-reaksie.

Substituente op belde die fenol en die nitriel, hetsy aro-
maties of alifaties, kan ' invloed op die verloop van die Hoesch-
reaksie.uitoefen, Tot dusver is die kondensasierecaksiec met
groot aantal nitriele op ’n redelik beperkté aantal fenole uitge-

.voer. Dus sal die substitusiepatroon van die fenol eers beskou
word deur n beskouing van die reaksie daarvan met alifatiese ni-
triele, waar steriese faktore tot 'n groot mate uitgeskakel kan
word. o

(i) Fenole met alifatiese nitriele.

Fenol en gesubstitueerde eenwaardige fenole reageer met
nitriele om imino- eterhldrochlorledes te vorm sonder vorming van

(29)

enige ketone by hidroliese. .Houben het die reaksie van
fenol met die nitriele in onderstaande tabel nagegaan asook die
opbrengste van die produkte verkry, soos getabuleer. ' Oplossing

van die nitriel en fenol is by.OoC net versadig met soutsuurgas.

Tabel I ,

Nitriel - Produk Opbrengs (%)
CHBCN asetiminofenieleterhidrochloried 55
Cl.CHZCN chloorasetiminofenieleterhidrochloried 73
Clz.CH;pN‘ . dichloorasetiminofenieleterhidrochloried 70
ClB.C.CN trichloorasetiminofenieleterhidrochloried 74

6H50N bensiminofenicleterhidrochloried 60
C H CH.CN fenielasetiminofenieleterhidrochloried 42

67572




Dit wil dus voorkom asof die suurmedium waarin die reaksie
plaasvind dié onderdrukking van die ionisasie van die fenol tot
gevolg het en die o/p rigtende induksie-effek daardeur verlore
gaan sodat die fenol soos h alkohol in die reaksies optree.

Houben het verder gevind dat toevoeging van water by die
produkte die vorming van ammoniék, fenielasynsuurfenielester,
fenielasetamied en fenol,; afhangende van die reaksie, tot ge-
volg het. -

(30)

trichloorasetonitriel normaal reageer om by hidroliese 4-etoksi-

Ook is gevind dat fenetool met chloorasetonitriel en
w~chloorasetofenoon (8%) en 4-etoksi-w~trichloorasetofenoon (73 -
100%) respektiewelik te gee. Dit is ook gevind dat o -naftiel-
etieleter met asetonitriel, chloorasetonitriel en trichlooraseto-
nitriel in teenwcordigheid van sinkchloried as katalis reageer om
4~etoksi-l-asetonaftoon (2.5%), 4-ectoksi-l-chloorasetonaftoon
(86%) en 4-etoksi-l-trichloorasetonaftoon (95%) te gee. In af-
wesigheid van sinkchloried kon klaarblyklik geen opbrengs vérkry
word nie,

Tabel IT dui die reaksies van resorsinol, resorsinol-
dimetieleter, floroglusinol en floroglusinoltrimetieleter mef

alifatiese nitriele aan.

Tabel II
Fenol Nitriel ' Produk Opbtengs %
Z
Resorsinol  CH,CH 2,4-dihidroksiasetofenobd? 312 52)  70_g4
Cl.CHQCN 24 4~dihidroksi-w=-chloorasetofe-
noon(28) 90

of

6-hidroksikumaraan=3-oon -
HO.CHzCN 2y,4-dihidroksi-w-hidroksi-

asetofenoon(32’33) 38
of :
6-hidroksikumaraan-3-oon . -
CHBO,CHéCN 2,4-dihidroksi~-w-metoksi-aseto-
fenoon 70
'Resorsinol- _ (34)
dimetieleter CH3CN 2,4-dimetoksi-asetofenoon '’ -
C1.CH.CN 2,4-dimetoksi-w-chloorasetofe~
2 ©L01¢58)
riocn 60
HO.CH2.CN 2,4—dihidroksi—w-hidroksi-ase(32)
tofenoon
013,C°CN 2,4-dimetoksi—w-trichlqorasetOIBO)
fenoon 100




Penol -~ Nitriel Produk : Opbrengs %

Floroglusinol CHBCN . 2,4,6-trihidroksi—asetofe—
. ' ‘ . noon (2) T4 - 93

C1.CH,CN 2,4,6=-trihidroksi-w-chloor-

asetofenoon(BS)en 4,6-dihi-
droksikumaraar-3-oon -
(32) -

HO,CHzCN 4,6-dihidroksikumaraan-3-~oon -

CH O,CHQ;CN 2,456~trihidroksi-w-metoksi-

3

asetofenoon(BZ) 15

4 . (34‘9 36) -

Floroglusi- . . - ) .
noltrimetiel - LHBCN 2,4,6-trimetoksiasetofenoon ' 85

eter o .
’ Cl.CHz.CH 2,4,6-trimetoksi-w-chloor-

asetofenoon(37) -

Uit die tabel blyk dat asetonitriel en gesubstifueerde
-asetonitriele geredelik met die fenole en fenoleters reageer.
Ongelukkig is in die literatuur nie altyd aangedui wat die op~-
brengste was en word ook groot verskille in reaksiekondisies ‘aan-

(30)

getref. Houben en Fischer'” " ’het egter onder dieselfde kondisies
l-etoksinaftaleen met asetonitriel, chloorasetonitriel en trichloor-,
asetonitriel in Hoeschreaksies gekondenseer en’opbrengste’van

2-5%, 86% en 95% gekry‘terwyl l-naftol met dieselfde nitriele

onder dieselfde kopdisies 38%, 55% en 50% respektiewelik opge- '
lewer het.

Hieruit kan afgelei word dat genoemde nitriele swakker
met fenole reageer as met die fenoleters en verder dat die teen-
woordigheid van 'n halogeenatoom in die nitrielmolekuul die op-
brengs verhoog veral by dic fenoleters. Hoe meer halogeenatome
in die nitrielmolekuul voorkom, hoe hoér is die opbrengs

Uit tabel IT blyk dat vervanging van die chloor deur n
hidroksielgroep die opbrengs ohmiddéllik verlaag terwyl meti—
lering van laasgenoemde weer die‘opﬁrengs verhoog.

Hieruit moet afgelei word dat die verskil in opbrengs te.
wyte is aan die induksie-effek wat ontstaan tussen die koolstof-
en die halogeenatome.' Laasgencemde veroorsaak, omdat dit meer
elektronegatief as koolstof is, dat die koolstofatoom n groter
positiewe lading en dus 'n meer elektrofiele karakter verkry en
dus meer geredelilk aan elektrofiele substitusie sal declneem mits
m geskikte nukleofiele sentrum beskikbaar is.

Verder wil dit voorkom ésof floroglusinol hoér opbrengste

gee as resorsinol.

Invloed van substituente aan aromatiese nitriele.

Aromatiese nitriele neem nie so geredelik aan Hoesch-
reaksies deel as alifatiese nitriele nie. -

o-Substituente aan bensonitriel verhoed kondensasie met



(38)

fenole. Yamashita het gevind dat o-nitrobensonitriecle nie

met floroglusinol of resorsinol reageer nie. Die m-en p-deri-
vate reageer egter met beide fenole. Floroglusinol gee hoér
opbrengste as resorsinol. o-,m-en p—Nitrobensielsianiedé39)
reagecr met floroglusinol en m- en p - nitrobensielsiasniede ook
“met resorsinol om die ooreenstémmende deoksibens 01enp te gee.

Die m-nitrobensielsianied het elke keer die hoogstc opbrengs ge-
gee., Ook blyk dat floroglusinol en resorsinol reageer met m- en

0
p- maar nie met o- sumobensonltrleleg4 )

Selfs by o~-sianobensiel-
sianied word 'n verlaagde opbrengs verkry. Die feit dat orto gesub-=
stituecrde verbimdings nie aan Hoesch~reaksies deelneem nie, word
deur Yamashita aan steriese faktore toecgeskryf.

Atkinson en Hellbron(4 )het o—asctok91bcnson1tr1e1 met re-
sorsinol en pirogallol gekondenseer en 3-hidroksixantoon en
3s4~-dihidroksixantoon verkry, as gevolg van hidrolise van
asetoksigroepe en dan ringsluiting, Ook is 2,4~ diasetoksiben-
sonitriel met pirogallol gekoppel om 2,5,4,21,4l—pentahidroksi—
bensofenoon te gee. By hierdie reaksies kom nou blykbaar geen
steriese verhindering‘voor nie. Houben en Fisohér(BO) het ge-
vind dat orto karboksielgroepe met die nitrielgroep reageer.

“Tydens struktuurbevestlglng van aromadentrin uit Eucalxptus
hemiphloia het Nishikawa en Roblnson(42) O=,M~ en p=- hidroksibeq_
sonitriel tydens Hoeschreaksies met floroglusinol gekondenseer.
Die reaksies was almal positief maar hierdie werkers verskil

(43)

van Karrer t.o.v. die reaksie .tussen o-hidroksibensonitriel
en floroglusinol omdat hulle geen ketoon kon verkry nie. Hulle

skryf dit aen die volgende toutomerie toe:

O NK oH \ /____—<H"?Hz
—— (,l \ / S 0= W= G ———

Dia drie h1nrokslgro epe in din~ nrta posisies beskerm dan
die amien- of 1m10ngroop teen suurhidrolise terwyl by alkaliese
hldrOllSp ammoniak afgegee word en 1,3,-~dihidroksixantoon ge-

(41)

die reaksieprodukte en na hul kondensasies tussen o-asetoksiben-

vorm word, Atkinson en Heilbron verskil weer van hulle t.0.v.
sonitriel en pirogallol beweer hulle dat die neweproduk, 3,4-
dihidroksixantielkétimienhidrochloried gevorm word en word die
toutomerie verklaring verwerp.

By o-,m~ en p- bensielsianiedes is dit nog nie bekend
wat die effek van die o- en m-hldroks1- en mctok81groepe is

(13)

metoksibensielsianiedes met floroglusinol reageer. Die p-me-

nie maar Baker en Robinson het gevind dat p-hidroksi- en p-




toksibensielsianied gee 'n bale hoér opbrengs as die p-hidroksi-

%:\'ﬁ\i .. PR
bensielsianied?l Die o-metoksigroep se effek sal later ( Hoof-
Re 3,4 en 6 ) .aangetoon word.
Orito(44) het gevind dat floroglusinol en resorsinol Hoesch-

- kondensasies met m~ en p~ chlorobensonitriel gee maar nie met o~
chlorobensonitriel nie. Selfs waar o-chlorobensielsianied gebruik
is, kon net m baie klein opbrengs van die deoksibenéoien verkry
word. Ook het o-metielbensonitriel nie aan 'n Hoeschreaksie deel-
geneem nie, Ook blyk duidelik uit sy werk dat die p-posisie

ook 'n effek het want p-chlorobensonitriel en p-chlorobensielsia-
nied het met beide floroglusinol en resorsinol baie laer op-
brengste as die ooreenstemmendé m-gesubstitueerde nitriele met
dieselfde fenole gegee. Die invloed van die o-substituente kan
moontlik aan steriese faktore toegeskryf word, maar wat die m-
en -p substituente betref wil dit voorkom asof die p-chloor die

| posisie, waar die nitriel- of bensielnitrielgroepe sit, aktiveer.
Die'gevolg is dat die positiewe lading op die nitrielkoolstof
verlaag word met die verdere gevolg dat elektrofiele substitusie
nie so geredelik kan plaasvind nie. ’n Soortgelyke effek, moont-
lik tesame met die steriese faktore, kan By die o-substituente
verwag word.

(45)

Yomoto kon geen kondensasie tussen 5-nitro-2-hidroksi-
bensonitriel en floroglusinol verkry nie wat weer op steriese

faktore dui.




=2 H o o 'J

v

Sintese
Sintese
Sintese
Sintese
Sintese

Sintese

van
varn
van
van
van

van

HOOFSTUK 3,

6-Hidroksilkumaraan.
44,6-Dihidroksikumaraan-3%-oon.
3,4—Wétileendioksibensonitriel;
o-metoksibensonitriel.

o-metoksifenielasetonitriel.

3,4-metileendioksifenielasetonitriel.
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A. SINTESE VAN 6-HIDROKSTKUMARAAN (XXIX)

(a) Bereiding ven 6-hidroksikumarasn-3-oon (XVII)

6-Hidroksikumaraan-3-oon word op een van twee metodes be-

rei naamlikg

(46,47)

(i) 'n Friedel-Craftskon&Ensasie tussen resorsinol

en chloorasetielchloried in nitrobenseenmedium met A1013°s katalls° n

Oormaat katalls(48)

moet gebruik word omdat dit met die nitrobenseen
'n kompleks vorm en dus uit die reaksiemilieu onttrek word. Oock is
'n beter opbrengs verkry wanncer vars godistelleerde nitrobenseen at
oor watervrye kalsiumchloried bewaar word, gebruik is, 6-Hidroksi-
kumaraon-3-oon is verkry as geel plaatjies uit metanol met smelt-
punt 244°C in 'n 80% opbrengs.

Chloorasetielchloried is berol volgens die metode van

(

bensoielchloried. Die produk, kookpunt 104—110 C, is verkry as’

Brown 49’deur verhitting van n mengsel monochloorasynsuur en

kleurlose vloeistof met m irriterende reuk in 'n 55 % opbrengs.

(50,51,52)

(ii)n Hoeschkondensasie tussen resorsinol en chloor-
asetonitriel gee 'n produk identies aan bogenoemde met smeltpunt
243°C (uit metanol) in m 85 % opbrengs. Ringsluiting geékied
reeds tydens hidrolise Qan die ketimien. Toévoeging van 'n klein
hoeveelheid kaliumasetaat versnel die reaksie.

Die verbindings is‘verder gekarakteriseer as hul asct-
oksiderivate, wat berei is deur 'n yskoue mengsel daarvan met
asynsuuranhidried en natriumhidroksied vir ca.5 minute te skud.

Na omkristallisasie.van die resulterende liggeel verblndlng uit

etanol is 6-asetoksikumaraan-3- oon(AXVIII’m“t smcltpunt 124 °c

verkry. , .
(b) Reduksie van(XXVII) na'j-hidroksikumarqu (XxXIX)
+ (¥XIX) kan as volg bbf@l wordg

(i) Deur omsetting van (XXVII) na sy hidrasoon met hldra31en—

hidraat in metanolmedium (46)

gcvolg deur n NolEf\Klschner reduksie
met di—etilewnglikél en KOH, word 6-hidroksikumaraan in 'n baie lae
opbrengs as gcel OllO met kookpunt 110- 120° c / 0.75 mm. verkry.

(ii) Me ﬁ%ctoks1dbr1vant (XXVJLI) van 6-hidroksikumarann- 3--00n
word met Pd/C in ysasynmedium gereduseer (52 . Verseping van (XXVIII)
met NaOH gec dan (XXXIV) met kockpunt 99- IOﬂoC/O,vam..

(iii) Katalitiese reduksie var 6 -hidroksikumaraan-3-oon met '
Raney- lekgl in metanolmedium by 70 C by n druk van 10 atmosfere(46).

Tydens hierdie ondersoek het laasgenoemde metode die beste
geblyk te wees., Na reduksie by 8-9, 5 atmosfere waterstof by ca. .
70°C vir 165 uur is 'n liggeel olie na distillasie by 126 /ca 1.25 mm.
verkry inn n 76% opbrengs. Die verbinding het 'n positiewe ferri-

chloriedtoets vir fenol gegeé¢ en die infrarooispektrum het fenol-

absorpsie by 3405 cm. "Yin chloroform getoon.




Ter karskterisering is die asetoksideribaat met asyn-

suuranhidried en NaOH berei. 6-Asetoksikumaraan (XXX) is verkry as

wit , kristallyne verbinding met smeltpunt 7200'
B, SINTESEMVAN»A 6 DIHIDROKSIKUMARAAN 3-000 (XXXT)

(XXXT) 1s vcrkry na 'n Hoeschkondensasie tussen floro-

glusinol en chloorasetonitriel, ringsluiting met kaliumasetaat en
hidrolise as 'n rooikleurige verbinding met smeltpunt 248.500.

- Ter karakterisering is die diasetoksiderivaat (XXXIT)
s00s vroe€r genoem, berei. Omkrlsta111s131e lewer m wit krlstal-
lyne produk met smeltpunt I2I.5-I22.5 °c.

C. SINTESE VAN 394—METILEENDIOKSIBENSONITRIEL (xxx111)~

Die uitgangstof is op twee maniere bereig

(I) Deur 3,4-metileendioksinitrobenseen (XXXV) in ys-
asyn met Pd/C as katalis onder 7 atmosfere waterstof by'kamer—
temperatuur te reduseer na die amien (X¥XIV), diasotering van
laasgenocemde en verplasing van die diasogroep met 'n nitrielgroep
d.m.v. 'n Sandmeyerreaksie. n Bruin naaldagtige verbinding is verkry
met smeltpunt 88.5- 8900 na omkristallisasie uit benseen-petroleum-
eter. Die infrarooispektrum het metileendicksifenielabsorpsie
getoon by 925;1035,1182 cm;l aromatiese bande by 1605 cm:1 en
sterk nitrielabsorpsie by 2200cm7

(11) Deur bereiding van die aldoksiem (XXXVII) van pipe-
ronal, (XXXVI) deur m mengsel van piperonal, hidroksielamienhidro-
chloried en NaOH by kamertemperatuur te laat. Waterénttrekking
met asynsuuranhidried lewer 'n Wit;kyistallyne verbinding wat na
omkristallisasie uit benseen-petroleumeter konstant smelt by
86-87°0. in 'n 99% opbrengs. Die infrarooispektrum van hierdie ver-
binding was presies identies met die onder(I) hierbo.

J Die rooi kleur by (1) hierbo kon veroorsaak.gewees het
deur aso-kleurstef wat tydens die diasoterihgs- en Séndmeyerrev
aksies gevorm het,

Ter karakterisérinv is 3, 4;métileendioksibensonitriel
met NaOH verseep. By aanourlng is 'n wit,kristallyne produk met
smeltpunt 224~ 225 ¢ uit a1kohol verkry wat 3,4-metileendioksi-
bensoésuur (XXXVIII) geblyk te gewees het (Lit,(SB)smeltpunt
227-228°C),

D. STNTESE VAN O-METOKSIBENSONTTRIEL(3%55) (x1)

Dlasoterl g van o-anisidien (XLXIY) en verp1a31ng

van die dlasogroep deur n nltrlelgroop met n Sandmeyerreaks1e het
(XL) by distillasie as 'n liggeel olie met kookpunt 259- -262°C
" (Lit. (54, 55)Kookpunt 265-266 °c) gelewer. D1e infrarooispektrum in

chloroform het absorpsie getoon by 1598 cm. (aromatles)° 1260 (OCH3);

en 2200 cmit (cNW), | :
E. SINTESE VAN O-METOKSIFENIELASETONITRIEL (XLVII)

Tydens die huidige ondersoek is gepoog om (XLVII)

4
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te berei volgens'aie algemene metode vir die sintese van ben-
sielsianiedes nl. R-OH —» R-C1 ~—»R-CN  waar R= O—CHBO—C6HZCH2-
in die geval is. 7 '

Ten aanvang is gepoog om o-metoksibensielchloried déar te-
stel deur chlobrmetilering van anisool volgens 'n metode van Miller
waarvolgens hy p-imetoksibensielchloried in ’n 47% opbrengs‘ver—
kry het?56) 'n Probleem tydens die huidige ondersoek, was die skei-
ding van die o~ en p-isomere. Fraksionele distillasie en chromato-
~grafering op silikagel met verskeie elueermiddels kon nie n ge-
skikte skeiding gee nie.

A Die volgende reaksies is toe aangéwend om die verlang-
de nitriel daar te stel.

(i) Bereiding van saligenol (o-hidroksibensielalkohol)

Metielsalisilaat (XLIa) is met LiAlH4 in eter gereduseer
na saligenol wat verkry is as wit kristallyne verbinding met
smeltpunt 33,5—8500 wat 'n positiewe ferrichloried-toets vir
fenol gegee het. Opbrengs 66¢ van die teorie.

(ii) ffetilering van saligenol(57)

Na metilering van saligenol in waterige NaOH met
dimetielsulfaat het die olie by distillasie verkooi,blykbaar as
gevolg van die onbeskermde hidrokéiélgroep. Die volgende reaksies
is toe aangewend vir die daarstelling van o-metoksibensielalkohol,

" (iii) Metilering van natriumsalisilaat (XLIb) met dime-
tielsulfaat-alkali(ss)

Wanneer 'n mengsel van (XLIb), 36% waterige NaOH en di-
metielsulfaat stadig op 'n waterbad verhit is,kom by ongeveer
50°C mn skielike en heftige eksotermiese reaksie voor as gevolg van
gelyktydige metélering van die -COONa-groep sowel asg die fenoliese
-OH-groep met die gevolg dat die meeste van die produk verlore ge-
gaan het. HWieteenstaande die onverwagte reaksieverloop kon die
produk nog in 26% opbrengs verkfy word. S0 'n metilering in alka-
liese medigmword as buitengewoon beskou,

'n Soortgelyke reaksieverloopﬁs ook deur Ra11(59)waarge-
neem tydens metilering van Neofolin terwyl m soortgelyke reaksie ‘
nie ook by Pachyrrhizin verkry kon word nie. Die enigste verskil
tussen die twee verbindings is 'n metoksi orto tot die fenolgroep
by Neofolin wat gémetileer word en word die‘afwykende reaksieverloop
aan.die invloed van die metoksigroep toegeskryf.

In pogings om die recaksie te beheer is die volgehde
modifikasies uitgevoer.

(a) Deur dimetielsulfaat stadig te voeg by 'n oplos-
sing van (XLIb) in NaOH by 45-50°C oor ' periode van 1.5 uur.
Opbrengs 3%.

(b) Deur alternatiewe byvoeging van NaOH-oplossing en

dimetielsulfaat by 'n natriumsalisilaat-oplossing in water by SOOCA
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in 'n verhouding van 2:1 oor m perlode van 2.5 uur. Opbrengs 17%.

' (c) 1Jeu]:‘'dlm.etl_elsulfe.at stadig te drup by 'n oplossing
van salisielsuur in droé asetoon waarby vooraf'kaliumkarbonaat ge-A
voeg is terwyl die temperatuur by 6O-§5OC gehou is vir 6.5 uur.
o—metoksibensoésuurmetielester is in n 80% opbrengs verkry. Dit het
geblyk die geskikste metode te wees. '

Lydens distillasie is gevind dat die oliefraksie wat vanaf
200°¢ oorgedistilleer het alreeds geen positiewe fenoltoets met
ferrichloried neer gegeeahet nie. Die fraksie tussen 200%n 242°C
is op gevang en alles het geblyk .o-metoksibens oésuurnetielester
te wees. Dle infrarooispektrum toon absorpsie by 1258 cm. ( OCH, )9
1600 cm. ( aromatles) 1710 em., (ester) Die verbinding is verder C -
gekarakteriseer deur verseping ne o-metoksibenso&suur.

(IV) Litiumaluminiumhidriedreduksie van o-metoksibensod-

suurmetielester (XLII)

(XLII) is met LiAlH4 gereduseer na die ooreenstemmen-
de o-metoksibensielalkohol (XLIII). Die produk is geisoleer deur
eterekstraksie van die aangesuurde reaksiemengsel. Die alkchol
het by-distillasie weer Qerkool.

Uit die suurlaag hef na ongeveer twee dae n wit,kris-
tallyne verbinding met smeltpunt (99-100°C) en mengsmeltpunt
met o-metoksibenso&suur (99-10600) neergeslaan. Dit het 'n opbruising
met bikarbonaat gegee en die infrarooispektrum was identies met die
van die suur. Hieruit is gfgelei dat tydens LiA1H4—reduksie'eers
verseping na die suur plaasvind voordat reduksie na die alkochol
plaasvind.

Die ester is gevolglik na metilering'eers met metano-
liese NaOH verseep na die suur wat verkry is as kleurlose kristalle
uit water en benseen-petroleumeter met smeltpunt (99-10000). Die

infrarooispektrum toon absorpsie by 1260 cm:l(OCHB); 1595 cm, ™

(aromaties), 1660 en 1680 cm:l(suur)—— (n swak gedefinieerde piek
wat toegeskryf word aan H-binding(6o)) en 'n breé piek by 2800 P
as gevolg van C-H rekkende vibrasies en chelering.

Optimale kondisies vir LiAlH4—reduksie is soos vo;g
vasgestel:

(a) Een mol suur + een mol LiAlH4 en verhitting op ™
waterbad na die finale byvoeging. Opbrengs 67% .

(b) By kamertemperatuur met twee mol LiAlH per mol

4

suur en onmiddelike opbreking van die LiAlH na die finale byvoeging

Opbrengs 90%. *

(c). Soortgelyke kondls1es ‘as hierbo behalwe dat die reak.
siemengsel tydens die reaksie in 'n ysbad afgekoel is. Opbrengs -
feitlik kwantitatief (96%).

Die resulterende olie is gesuiwer deur chromatografie
D <
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op alumina metbenseen. Gbéie skeiding is verkry maar dit is ge-
‘vind dat n wit, wasagtige lagie op”die olie_vormktélkené ag die
benseen afgedamp is. Die verbinding is affiltreer'en omgekristal-
liseer uit benseen= petroleumetera Smeltpunt 49- 50 . Die opbrengs
was egter te kleln vir verdere 1dent1f1ka31e. _ '

Die olie is verder gesuiwer deur distillasie b& 10290/002 mm,
(11t, kookpunt 249°C" ). |

D1e infrarooispektrum toon absorpsie by 1285 cm. ( OCH ),
1600%cm. (aromatles)9 2815 cm. ( OCHB-— as gevolg van C-H rekkenae'
vibrasies ), 2915 cm, ( CH -), en 3560 cmrl( 0-H rekkeﬁde vibrasies)z

(V) Omsetting van o-metoks1ben31elalkoaol (KLILI) na
o-metoksibensielchloried (KLVI)<61)

Droé scutsuurgas is gelei deur vooraf verkoelde (XLIII)
vir 1 uur tot konstente gewig. isolasie het n olie gelewer wat die
08 erg irriteer wat by 9600/007 mm, gedistilleer het. Die .ver-
binding gee 'n positiewe Beilsteintoets vir chloor en die infrarooi-
spektrum in chloroforn toon absorp81es oy 680 cm. (Cl) 1290 bmcl
(~OCH. ), 1600 cm. (aromauﬂes), 2800 cm~ (OCH3

kende v1bra>1es) 2900 cm. ( CH3 en -CH - as gevolg van -C-H rekken-

- as gevolg van C-H rek-

de vibrasies). :
(VI) Omsetting van (XLVI) na_o-metoksifeniel-
_gbetonltrlel( 1) (XLVII)

Die nitriel is berei deur verhitting van (XLVI) met KCW

in n etanolmedium. (XLVII) is verkry as lig,roomkleurige naalde
‘met smeltpunt 65.5-66,500 uit benseen-petroleumeter.
: Die infrarooispektrum toon absorpsies by 1280 on, 7t (-OCHB),
1600 cnlt (aromaties), 2240 cnf; (-CN), 2940 cmfl( CH3 en -CH -)
(F) SINTESE VAN- jj4-METILEENDIOKSIFENIELA“PTOQIWRIDL (LITI)

Hier is weereens gepoog om die nitriel langs die bekende

reaksiewyses: -CHO—= —CH OH———»-CH Cl———e'-CH CN te berei.
(i) Bereldlng van 3, 4-met11eend10ks1bens1e1alkohol (XLIX)

Die alkohol is op, drie maniere vanaf plperonal (XXXVI)

berei nl.
(a) Met behulp van m Canni7zaroreaksie deur m mengsel
van piperonal en kallumh1dr0ks1ed op n waterbad te wverhit., Fyn,
wit naalde met smeltpunt 49- %O C is verkry uit n groot volume
. petroleumeter.
(b) Deur n oplossing van piperonal in formaldehied by n m '
metanoliese KOH-oplossing te drup by n temperatuur van 60—7000. Wit

naalde met smeltpunt 48°C 1is verkry.

(¢) Deur piperonielsuur (XLVIIT) met LiAlF4te reduseer na

plpe¢on1elallohol by ysbadtemperatuvr en die resuluerende kom-
plekse onmiddellik na dle finale byvoewlnv op te breek Wit naalde
met smeltpunt 49- 50 ¢ ( petroleumeter ) is verkry.

Die infrarocoispektra van al drie die verbindings was iden—

ties en toon absorpsiemaksima by 940,1040 en 1120 cm:I (metileen-




'n bre€ band as gevolg van chelering).
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dioksi~), 1600 cm.™ (aromaties), 2850 cm: (-CHZ-), 3400 cm. "~ (-OH

(11) Omsettlng vanALKLIX) na 3, 4-met11eendlok31bens1el-
chlorled )(LII)

(a) Poging tot verplasing van die -OH groep deur
-C1 met behulp van fosforpentachloried het gelei tot vorming van
van n wit produk wat in die meeste oplosmiddels onoplosbaar was met
n smeltpunl bokant 35000. Dit het geen Beilsteintoets vir halo-
geen gegee nie maar het tog 'n organiese verbinding geblyk te wees.
Die infrarooispektrum het aromaties% en metileendioksi-absorpsies
by 1600 cm:l en 940, 1040 en 1125:?espektiewelik getoon.

Daar is voorgestel dat die verbinding die struktuur (L)
het nl. 2,336,7 bis-metileendioksi-9,10- dihidro~-antraseen wat
sou kon dui op 'n eenvoudige infermolekulére kondensasie van die
gevormde bensielchloried.

Op grond van die gegewens wat bekend is oor die invloed
van die metileendioksigroep aan die ring, sou 'n meganisme soos

hieronder voorgestel kon word.

+

Y
i,’ //,‘ H,Cl ¥
NN cwacL<j;*\

«

Qe B0

H

"+ HCl

vie siruktuur isg gebaséer on n Sogr'hge'lyl(c produk wat donr

ErwiuS‘éj

e (64)

stel vir n produk verkry deur wateronttrekking met swawelsuur in

tvdens uitvoering van dieselfde resksie verkry is. Robin-

het op grond vem snalise 'n soortgelyke struktuur voorge-

ysasyn op piperonielalkohol. Die verbinding het ook met betrekkin

' R £ y . - /
tot smeltpunt en oplosbaarheid Ooreengestem met die van E'Jc'wins(03 .

§
1
'
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Soos Erwins(63)is ook tydens die huidige ondersoek gevind
dat die verbinding nie met CrO ge-oksideer kan word nie.

Kaufmann en MUller ; het n soorgelyke struktuur (LI)
voorgestel vir 'n produk wat verkry is tydens pogings tot sintese van
5y4=-dimetoksibensielchloried uit die ooreenstemmende alkohol deur -
inwerking met PCl5in chloroform. Die struktuur is gebaséer opn
soortgelyke struktuur vir m produk verkry deur verkitting van n
mengsel bestaande uit 3,4-dimetoksibensielalkohol,swawelsuur en

ysasyn.

By massaspektrometriese ondersoek het aan die lig gekom
dat nog 'n 3,4-metileendioksigroep iewers aan die struktuur (L)
gekoppel is (LIV).(Sien hoofstuk 7).

'n Kernmagnetiese resonansspekrtum sou deur aantoning van
die resonans van die aromatiese en alifatiese protone moontlik
kon help om die struktuur finaal op te klaar. Die verbinding se
swak oplosbaarheid in organiese oplosmiddels het egter tot dusver
verhoed dat n K.M.R.-spektrum opgeneem kon word.,

In 'n poging om die probleem te oorkom is die verbinding

(LI) volgens die metode van Robinson(64)

berei deur inwerking van
swawelsuur in ysasyn op 3,4-dimetoksibensielalkohol. Die alko-
hol is verkry deur NaBH4—reduksie van veratraldehied. Massa-
spektrometries is ook gevind dat die verbinding die trimeer is so-
dat nou getoon is dat verkeerde strukture aan‘hierdié verbindings
toegeken is. ( Sien hoofstuk 7 vir afleidings, K.M.R.~, massa-
spektra en ander moontlike strﬁkture),

Verdere pogings tot sintese van 3,4-metileendioksifeniel-
asetonitriel was:

(v) Deur soutsuurgas deur hvoplossing van (XLIX) in
benseen of chloroform te stuur het ook nie die verlangde produk
gelewer nie, -

( ' (e) Verhitting van (XLIX) met‘kaliumsianied en natrium-
. Jodied in asetoon kon ook nie (LIII) lewer nie, Lamprecht 4)kon
ook nie (L¥II) Op die manier berei nie. Volgens Nilsson, Granowitz‘
en Ekman<66)'kan p-metoksifenielasetonitfiel volgens dis metode

vanaf -p-metoksifenielasetonitriel berei word.
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"(d) By 'n herhaling van (a) hierbo is die chloried (LI1)
egter ash olie met‘posifiewe toets vir chloor verkry. _
Verhitting van die olie (LII ) met NaCN in absolute al-
koholmedium het egter nie die verlangde nitriel (LIII) gele-
wer nie. | ' '

, Laﬁpfecht(4)het4reaksies (a) en (d) hierbo suksesvol
aangewend om dieselfde nitriel (LIII) te berei. Dit wil voorkom
asof vorming van (LIV) en die mislukkings by die bereiding van
(LII) aan rcaksiekondisies te wyte is. Ten spyte daarvan dat die
reeksiekondisies® gevarieer is kon (LIII) nie volgens die bo-
genoemde maniere berei word nie en is die aslaktoonsintese v1r'die

doel aangewend. ‘ 7

-

=0

HO

' ) Ac O
v (XXY1D) .. 2
. + CICH,COCI XY1D) \\\\ﬁiéﬁ
KOAc
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!xxrx> u\fomS°

NaOH
Ac
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(XX%v) (XXXIV) (XXXTID)
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H
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»

NH  (I) Diasoteer {/ t CN
—

CHy (2) Sandmeyer

(XXXIX) '

90R (ch,), 50,

2 CHZOH
o T
OH NaCH ‘ OCHS
(XL1) (a) R= Na (’:'r.,m; (XLII)
(b) R = CH, @)= (b) =CH,
- : Het
: " l "HZCl
~ - “ A N g CH3
@HZCN gtanol (X LI )
CH3
{XLVIL) :

. {) Cannizzaro . CHOH FCL/CHCI '
X . s -
- (Xxxvi) @ rieno/ Ko <§@ 2 ——&~—=3 (11V) en

CH.CI
(XL1X) /‘ p
‘ » ~
. : KCN/Nal
LALH, ' SRY
~ . AaCN

O0H /l CH,CN

(X (any



HOOFSTUXK 4

Sintese van Uitgangstowwe.

A, Sintese van’nitriele oor die aslaktoonsintese.
(a) 3,4-metileendioksifenielasetonitriel
(v) 3,4—dimefoksifenielasetonitrie1
(c) pemetoksifenielasetonitriel

(a) m-metoksifenielasetonitriel

B. Sintese van 1,2,4 - trimetoksibenseen.




18

A. Sintese van Nitriele oor die. aslaktoonsintese.,

Inleidings

Die sintese van nitriele verloop oor die volgende stappe:

aldéhied —— aslaktoon —L—m g=ketosuur —— ~oksier —
nitriel.

Die volgende aslaktone:

(a) 2-feniel-4-(3,4 - metileendioksibensilideen)-oksasoloon -5 (Lva)
(b) 27fenie1-4-(3,4-dimetoksibensilideen)-oksasoloon -5 (Lvb)

(¢) 2~ feniel ~4~(4-metoksibensilideen)-oksasoloon-5 (LVc)

(a) 2- feniel-4-(3-metoksibensilideen)~-oksasoloon-5 (L¥d)

is bereil vanaf die oorecnstemmende aldehiede t.w.

(a) 3,4-metileendioksibensaldehied (piperonol) (LlVa)

(b) 3,4-dimetoksibensaldehied (L1Vb)

(¢c) p-metoksibensaldehied (L1ve)

(@) 3-metoksibensaldehied (L1V3)

Die dslaktoon is . berei deur die aldehied met hippuursuur,
natriumasetaat en asynsuuranhidried onder terugvloei te wverhit
volgens 'n metode van Farkas en Farad@y(67)wat analoog is aan
die metode van Chattefjea (68)vir die sintese van angulére di-
naftofurane; . _

Die aslaktone is verkry as heldergeel tot vaalgeel ver-

bindings met smeltpunte:

(LV111 .2) 194% (Lt (69) smeltpunt 197.4°C)
(LV111b) 150%  (13t.(7%)  smeltpunt 152°)
(LV1llc) 155-156°C (Lit,(71)sme1tpunt 156.5°C)
(Lv1114d) 105-106°¢ (Lit.(72)smeltpunt 108°¢)

Al die aslaktone is gekarakteriseer deur kenmerkende in-
frarooi-absorpsie by 1638-1645 cmil( B onversadigde C = O) en
rm&amoodd(aﬂamom)

(») Hidrolise van die Aslaktone.

Deur hidrolise van die aslaktone met 10% alkoholiese
natriumhidroksied onder terugvloei totdat geen ammoniak meer
afkom nie (ca. 10 uur) word na indamping en aansuring van die
oplossing, n mengsei van die pirodruiwesuur en benso&suur
verkry. Isolasfe en suiwering van die pirodruiwesuur lewer
baie probleme, |

Baker (7§)asook HaWorth(74) het 3545 5~trimetoksifeniel-
‘pirodruiwesuur gesuiwer deur swaweldiokside deur die alkaliese
oplossing van die sure te stuur %aartydens die bensoésuur neer-
geslaan en die pirodruiwesuur as die bisulfietkompleks in op-
lossing gebly het. Laasgenoemde is na verwydering van die
bensoésuur neergeslaan deur aansuring. Ra11(59) het 6~-metoksi-

-3, 4-metileendioksifenielpirodruiwesuur gesuiwer deur fraksio-
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nele kristallisaéie'uit n-heksaan, gevolg deur 1,2-dichlooreti-
leen. Engefﬁ%?%ﬁf£24ohet ge§iﬂ&“§%t die beste opbrengs verkry
word as die oksiem direk berei word deur toevoeging’van hidroksie~
lamienhidrozhloried by.die alkaliese reaksiemengsel na hidrolise.
Die oksieme is in die huidige~ondersoek dan ook deurgaans
volgens laasgenoemde metode berei.
Dit is egter gevind dat die g-ketosure effens oplosbaar
- 1is in die oplosmiddels deur Rall gebruik terwyl al drie tot™n
. groot mate gesuiwer kon word deur die bensoésuur in water te
laat oplos en dan te filtreer. |
Aansuring van die’ reaksiemengsel laat n mengsel van piro-
druiwesuur en bensoésuur neerslaan. A
Die mehgsel is dan gevoeg by warm asynsuuranhidried vir
wateronttrekking uit die oksiem om die nitriel te lewer. Die
nitriel is met benseen ofaeter ge€kstraeer terwyl die bénsoésﬁur
uit die ekstrak verwyder is deur dit met verdunde natriumhidroksied
te ekstrader. Chromatografering op geaktiveerde alumina of va-
kuumdistillasieAlewer dan die nitriele as suiwer verbindings.
Karakteristieke fisiese eienskappe van (a)‘3,4-metiieendi—
- oksiefenielasetonitriel (LVllla), (b) 3,4-dimetoksifenielasetoni-
triel (LV111B) en (c) p-metoksifenielasetonitriel (LV1llc) word

«

in onderstaande tabel aangegee.
Id g ‘

Tabel
Verbinding . Smelt-of kookpunt Infrarooi-absorpsiemaksima
(om™L )
(a) 39.5-40,5°C 930, 1030(-0-CH,~0-) .

1400-1600 (aromaties):-
2200 (- CN): 2830(—CH2—)
(b) 63.5°C 1260 (-OCH,): 1400-1600
‘ * (aromaties): 2200 (-Ci): .
‘ . o 2775-2900 (-CH3 en.~CH2—)
(c) - 125°/1.5 mm.Hg. 1257 (-OCHB): 1400-1605
(aromaties): 2245 (-CN):
2800 (-CHQ—)

Bereiding van m-metoksifenielasetonitriel het verskeie
probleme ngelewer. Daar is gepoog om dit te verkry oor die
reaksies: m-nitrobensaldehied ——» m-nitrodimetielasetaal—— m~
aminodimeticlasetaal * s m-hidroksibensaldehied-—-a aslaktoon —

pirodruiwesuur —> oksiem ———nitriel.

Sintese van m-aminodimetielasetaal (75)

Bereiding van die verbinding moes via die asetaal ge- -

skied omdat m~aminobensaldehied baie onstabiel is en net in
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oplossing bestaén° Kﬁm dit met lug in aanraking, oksideer
dit vinnig na 'n groen verbinding. ‘ 4
Die dimetielasetaal (IX) is berei deur m-nitrobensaldehied
(LlX) in absolute‘métanol op te los tesame mét 'n klein hoeveel-
heid soutsuur as katalis. Na 10 dae by kamertemperatuur is die
oplossing geneutraliscer met‘natriummetoksied in metanol (om hi--
droiise van die dimetielasetaal te voorkom daar dit gevoelig is
vir waterige‘alkalie). Na indamping van die. metanol, verwydering
van die anorganiese soute deur 'n eterekstrak van die residu, was
met watér en droging, is m-nitrodimetielasetaal verkry as~liggeel
olie na distillasie by 81?—840/0.5 mn. Hg. |
Die infrarooispektramtoon absorpsiemaksima by 1360 et (as
simmetriese -NO rekkende vibrasies): 1540 et "(simmetriese
-NO rekkende v1br331es) 845 cm L (C - ¥ vibrasies): 1610 cm™ -1
(aromatles) en 2800 cm™t (asetaal C - H rekkende vibrasies.)
Die volgende pogings tot reduksie van m-nitrodimetielase-
taal is aangewend:
(1) met Rancy-Ni by kamertemperatuur in 'n metanolmedium onder
 druk van 240 1b./ vk. dm. waterstof vir 12 uwur. Die olie wat
verkry is, se infrarooispektrum het nog nitro- en asetaalabsorpsie
getoon soos die ultgangstof tesame-met baie swak:mHz—absorpsle
by 3350 cm, Die druk was blykbaar te laag want volgens die
literatuur(76)
70°C.

(ii) Met gekonsentreerde ammoniak —'FeSO4 in waterige etanol

is die verbinding gereduseer by 1000 1b/vk.dm. ‘en

is die onveranderde asetaal ook herwin.

Lamprccht(4), Ra 11(59) en Engelbrecht

(24)

het volgrns die
metode, wat cerste deur Bogert en Elder (77) toegepas is, 6-ni-
tropiperonal gereduseer na 6-aminopiperonnl. Dit wil voorkom
asof die nitrogroep wat hier orto tot die metileendioksigroep.
sit geredeliker gereduseer is as tydens reduksie van m-nitro-
dimetielasetaal in die huidige ondersoek waar dle nitrogroep

in die mota-p03131e gesit het.

(iii) Reduksie met tin (11) chloried in gekonsentreerde sout-
suur verloop spontaan soos waargeneem kan word deur tempera-
tuurstyging. ¢ ,

Nalaflooplvan die reduksie is aie mengsel afgekoel na 0° - 500
en gediasoteer deur 'n waterige natriumnitriet-oplossing stadig
by te voeg terwyl voorsorg vir n oormaat salpeprigsuur getref is
deur die reaksiemongsél'kort—kort met KI-Styselpapier te toets.

n Gelérige kristallyne verbinding het tydens die diasote-
ringsreaksie begin uitsak. Na omkristallisasie uit benseen-

petroleumeter het die verbinding by 90 - 9100 gesmelt, Die
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infrarooispokﬁ%ﬁm het absofpsiemaksima getoon by 1400 -~ 1600 cmf'
(aromaties), 1700 cm_J (-CHO), 2275 cm—' wat blykbaar die diase-
" niumsout was. 'bié sterk absorpsiec by 1700 cm-' dui dearop dat
die asetaal ontbind het terwyl>die oplosbaarheid van die verbin-
ding in benseen nie 'strook met. wat van 'n diasoniumsout verwag
sot word nie. Blykbasr was dit n mengsel van die diasoniumsout
en die fenol.- ‘

Dus is die verbinding gevoeg by n warm kopersulfaatoplos-
sing waarfydens n heftige reaksie waargeneem is. FEterekstraksie
van die blou oplossing en indamping van die eter'het m olie ge-
lewer wat vas geword het by afkoéling; 'n Positiewe fenoltoets
is verkry. '

Alkalie-ekstraksic van 'n eteroplossing gevolg deur aansu-
ring het 'n geelkleurige verbinding met smeltpunt 101°¢ gélewer
wat geblyk hefAm;hidroksibensaldehied (LXll) te wees. (Smeltpunt
104°¢C). . '

Indamping van die eterekstrak het m geierigé verbinding
met smelipunt 56OC gelewer wat onveranderde m-nitrobensaldehied

(11X) was (m-nitrobensaldehied smeltpunt 58°C) |

Bereiding van m-metoksibensaldehied (L1V4) deur metilering

van (IX11).

m~Hidroksibensaldehied is gemetileer met behulp ven die

KQCO - asetoonmetode. Die produk, 'n olie het gedistillecr by

81°-83°C/2 mm. Hg. en het n negatiewe FeClB—toets vir fenol
' . -1
gegee. Die infrarooispektrum toon absorpsiemaksima by. 1280 cm
: -1 -1 =1
(OCHB) 1400-1600 em” - (aromatic§)9 1680 cm =7 2700-2900 cia~*
(CH2 en CHB).

Berciding van ‘die aslaktoon (IV4) hidrolise, bereiding van

diec oksiem en wateronttrekking om (LVllld) te lewer.

Die aslaktoon (LVd) is berei soos vroedr aangegeée. Hi-
drolise het soos by die ander skynbaar normaal.§erloop. Be-~
reiding van die oksiem (Lvild) is uitgevoer soos reeds beskryf.

Na wéteronttrékking met asynsuuranhidried,  is egter nie
die nitriel verkry nie maar 'n bruin olie wat by vakuumdistil-
lasie n wit, kristallyme verbinding aan die koue vinger gelewer
het, Die verbinding was bensoésuur volgens die infrarooispek-
trum wat absorpsiemaksima getoon het by 1400-1600 c:m.'l (aroma-
ties): 1680 om™ '

Dié olie het egter in chloroform n spektrum gegee met n

- -
(€O ) en 2545 cm~ (OH van organiese suur.)

dubbelpiek by 1720 en 1785 om—' wat aan die van die ketosuur
‘herinner, 'Gevolglik is die mengsel weer met asynsuuranhidried
verhit. 'n Resultaat soos bo is weer verkry.

Verhitting van die olie met hidroksielamienhidrochloried

in alkoholiese natriumhidroksicdoplossing, aansuring en ek-
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straksie hcet weer 'n bruin olie met spekurhm 8008 bo gelewer nadat
. met asynsuuranhlarled verhit is.. Na cnromatografle op silikagel
met chloroform is 'n klein hoevcelheid olie verkry wat net een

kol op dunlaag"met vanillien-fosforsuurreagens getoon het. Die
olie in chloroform toon absorpsiemaksima by 1260 cm  (-OCH ),
1720 en 1750 cm™ (n dubbelplek blykbaar ketokarboniel) sowol

as vibrasies by 2800 - 3000 cm - (CH2 en CH3) maar dit toon nie
die kenmerkende OH-absorpsie by ongeveer 2548 cm (orgunleso sure )
nie., Die spektrum stem tot 'n groot mate ooreen met die van m-
metoksibensaidehicd behalwe sover dit die dubbelpiek by 1720 cm"l
betref. As die skoucraan onsuiwerheid te wyte kan wees, betcken
dit dat diea -ketosuur voor die oksiemkondensasie reeds gedekar-
boksileer het en dat die gevormde aldehied nie oksiemkondensasie
ondérgaan nie.

Indien dit‘nog n mengsel van benso8suur en die «a-ketosuur
was, mwoet die twee verbindings dieselfde Rf-waardc op silikagel
(chloroform- 5% metanol) toon en bly dit onwaarskynlik as gevolg
van die afweéigheid vén die kenmerkende skerp piek by 2548 cm;,
in die-infrarooi gebied. ‘

Verdere Pogings tot sintese van m-metoksifehielasetonifriel
(v11g).

(a) Reduksic van m-metoksibensaldehied (Llvd) na m-metoksibensiel-

alkohol (LX111) met natriumboorhidried volgens die standaardne-~
- tode het die alkohol in 'n feitlik kwantitatiewe opbrengs gelewer.
Distillasie het m liggeel oliec kookpunt 24600 gelewer. (Lit. 25000).
Die infrarooispektrum het absorpsiemaksima getoon by 1260 cm—‘
(-0CH,), 1400 - 1600 cn”! (aromaties), 2800 - 3000 cm™' ,
(-CHz-en - CH5) en 3400 cm—' (~0H).
(b) Pogings tot omsetting van m-metoksibensielalkohol na m-
métoksibensielchloried is op die volgende maniere uitgevoer.

(i) Deur soutsuurgas deur m oplossing van die alkohol
in benseen te leiy, is ' bruin olie verkry wat volgens diec in-
frarooispektrum onveranderde alkohol was.

(35)

is 'n produk verkry met n positiewe Beilsteintoets vir halogeen

(ii) Met fosfortrlchlorled volgens n metode van Sonr

maar die infrarooispektrum was identies met die van m-metoksi-
bensielalkohol sodat die positiewe halogeentoets aan chloor
onsuiwerheid toegeskryf kon word.
'n Herhaling van die prosedure het n soortgélyke produk
gelewer, i |
(iii) Deur fosforpentachloried te voég by 'n oplossing van
die alkohol in chloroform by lae temperatuur het 'n soortgelyke

resultaat gélewer as (i) en (ii) hierbo.,
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Op dunlaag. (met chloroform-5% metanol) en ontwikkel met
vanillien~-fosforsuur is net een bruin kol verkry.

Onsekerheid het bestaan of die bruin olie 'n mengsel van
die chloried en die alkohol was en gevolglik is

(i) Die mengsel met KCN in alkohol verhit in 'n poging om

~ die chloried, indien teenwoordig, in die nitriel om te sit. Die

olie so verkry het weereens die alkohol volgens die infrarooi-
spektrun geblyk te wees terwyl m Beilsteintoets nie bo twyfel
positief was nie. u

(ii);n Asctoonoplossing van die olie is met kaliumsianied
en natriumjodied onder ferugvlbei vir 15 uur verhit. Die infra-
;ooispektrum van die olie wat verkry is, het weereens goed oO0r=--
eengestem met die van m-metoksibensielalkohol sonder enige indikasie
van nitrielabsorpsie. '

Na die beste van ons wete is die verbinding nog nie in die,
literatuur beskryf nie en kon dit noﬁ ook nie oor die aslaktoon-
sintese of volgens die konvensionele reeks verplasingsréaksies rCHZOH

— -CH201 3 -CH20N berei word nie,

B Sintese van 1,2,4 - trimetoksibenseen (IXV11)

Hierdie verbinding het 'n substitusiepatroon soortgelyk aan

die van 6-Hidroksikumaraan nl. substituente in die 1,2,4- posi-
sies. Die trihidriese fenol 1,2,4 ~trihidroksibenseen kon nie
gebruik word vir die Hoeschreaksies nie omdat dit onstabiel is
en wanneer dit uit die reaksiemedia geisoleer word, word dit
moelllk gesuiwer deur omkristallisasie.

(a). Bereiding van 1,2,4 -tr1asetoks1bensoen( )(LXV)

(IXV) is berei deur p-kinoon (LX1V) stadig by oplossing
van gekonsentreerde swawelsuur en asynsuuranhidried te voeg.

Nadaf die onveranderde p-kinoon verwyder is deur stoom-
distillasie, is 1,2,4- triasetoksibenseen verkry as byna wit
kristallyne produk met smeltpunt 93 - 94OC na een omkristallisa-
sie uit alkohol (Lit. (™) smeltpunt 96°-97°¢)

(b) Hidrolise van (LXV) na 1,2,4 -trihidroksibensecn (LXVl)

Die hidrolise kon nie uitgevoer word in waterige medium

nie. 'n Metode van Healy en Roblnson(79) is gebruik waartydens
die hidrolise met metanoliese soutsuur uitgevoer is. Indamping
van die metanol onder hoogvakuum (0.5 mm,) het m bruinkleurige
oplossing gelewer.

(¢) Metilering van (LXvY)

Die oplossing (b) is gemetileer volgens die KZCO5 -~ ase-

" toonmetodey




24

4

A gy

Terﬁyl die eteroploséing van die gemetileerde verbinding
met water gewas is, he£ n wit kristallyne verbinding gevorm by
die skeidingsvlak tussen die twee lae. Na omkristallisasie uit
metanol is n wit kristallyne verbinding met smeltpunt 160 - 161 °g
verkry. Die organiese verbinding het nie p031tlewe fenoltoets
- met ferrichloried gegee nie. '
| Volgens die massaspektrum het die verbinding n molekulérge-
wig 334 wat presies ooreenstem met die berekende waarde vir
2,4,6, 21,41 6-1 - heksametoksidifeniel (018 22O6> terwyl die
fragmentasie patroon ook op die formule dui. (Sien hoofstuk T
vir verklaring van massaspektrum).

<ﬂie infrarooispektrum toon absorpsiemaksima by 1280 cm-r
(-0CH,)5 1400 - 1600 cn ~' (aromaties) en 2850 - 2960 om™' (- 05 ).

n Meganisme vir die vorming van die verbinding kan Vocrge-

stel word as;

PAD A
OH(MebOH/HCl)
huﬂoh&

OH™

hldrohse ’j:J

(LXVI)

PAD B -~

Trdens hidrolise van B vind ook eliminasie van een Oke .
plaas. (m egter 'n difenielkoppel ting te kan kry, wil dit voorkom
esof vanaf pad B die tetra~a=otok81eder1vaat (B) in geringe hce-
veelhoid moet vorm. Indien (B) in tﬂenwoordlgh01d ven sterk
swawelsuur sow vorm, sal protcnerlng op een van die -OAc nroepe
lei tot eliminasie onder o/p 1nv?oed bv.

Ac

- + HOAc

Hierdie“kéfﬁoﬁfﬁmiéon”Sal dan maklik koppel'meﬁ (LXV) van -
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pad A wat toutomeriseer as; -

Ac ’ AC
 AcO ‘ AcO

Op met proton climinasie die verbinding
2,4,6, 21,41,61, - heksametoksidifeniel te lewer.
Die 1,2,4 - trimetoksibenseen (LXV11l) is uit die eterekstrak
verkry as 'n kleurlose olie na distillasie by 105 C/O T mm, (th.(ao)
kookpunt 247°C).

Op dunlaag het die olie suiwer geblyk te wees en die in-

frarooispektrum in chloroform toon absorpsiemaksima by 1260 cm_'
-1 : -1
(-OCHB), 1400 - 1600 cm = (aromaties) en 2790 - 2990 cm (-CHB).




* Ay M T

q
, H
R Ho NaAc R C=c-C=0 ()NaOH/B0H R “\OY€ H,COCO0H
.hippuursuur O | T};______, ’ 2
R* Ac,0 R r{\c/o | ~
(LIV) (LV) 7 (vn)
(a) R+R'==0~CH,~0~ CeHs |
(b) R=R'=OCH3 H,NOH-HC
(¢) R=H, R'=0CH, NaOH
(3) R=OCH%,R'=H’
. Ho
H,CN H: =
R 2 Ac,0 i@‘ , C=NOH
{Lviin) (i)
H A .
HO (1)cH OH/HCI 3 (NH- FesO < 3
(2)CH,ONa 3'(3)SnCl, Hl OCH,
(LIX) (LX) (LXI)
dlasoteer
., .
"M Nash, Ho (CH3)2505/§2C03
. . asetoon
OCH, ‘ .OcH,
(LXILD) (LIVd) (an)
H .
H(CHs)ZSOI' / K,CO, .
asetoon )
H OCH
1 ¥V1) 3

{LXVIn




HOOFSTUK 5

(A) Literatuuroorsig van eksperimentele
kondisies by die Hoesch-reaksie,

(B) Hoesch-kondensasies.
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A Kondisies by die Hoesch-reaksie.

Soos alreeds getoon in'quf§tuk len?2 is die Hoesch-reaksie
alreeds onder h‘grdot verskeidenhbid reaksiekondisies uitgevder.
Die gewone prosedure is om ekiimolare hoeveelhede nitriei
en fenol in dro& eter op te los, dielmengsel in n ysbad by 0°¢ af
te koel en dan soutsuurgas deur te lei onderwyl lugvog net 'n kal-
siumchloriedbuis uitgesluit word. 'n Lewissuur soosAlCIB, ZnCl2 of
FeCl, word gewoonlik bygevoeg en alhoewel nie altyd essensiéel nie,

(29,730, 32).

is tog gevind (32 dat sinkchloried defenitief n hoér
opbrengs gee. Hauben en Fischer (36) het floroglusinoldimetieleter
en piperonielsiahied gekondenseer en twee produkte nl. 2 -hidrok- '
S$i-4,6~ dimetoksi-}l,4l—metileendioksibensofenoon'en 4-hidroksi-
2,6~dimetoksi - 31,41- metileendioksibensofenaoon gekry as FeCl3
as katalis gebruik word terwyl met ZnCl2 as katalis net die laas-
genoemde produk gevorm het. Soms word A1Cl,, wat as 'n meer krag-
tige katalis beskou word, gebruik(el) terwy; sonmige Werkers(23’24)
n mengsel van ZnCl2 en AlCl3 VQrk%QS.

Teenoor die oorgrote meerderheid van skrywers wat ekwimolare
kwantiteite fenol en nitriel gebfuik of 'n klein oormaat fenol is ook
die soos Houben en Fischer (30) wat met 'n oormaat nitriel 'n ver-
hoogde opbrengs verkry het. Bewus.of onbewus het ander werké%g’ 23,41)
ook met oormaat nitriel goeie opbrengste verkry. |

Dro€ eter is die beste oplosmiddel. Natriumgedroogde cter
moet gebruik word en lugvogtigheid moet uitgesluit word om hi-
drolise van die nitriel in suurmedium te verhoed. Chloroform-

' (22, 82) (30) .,

is 6ok al as oplosmiddels gebruik. Ysasyn

eter in verskeie verhoudings

(30)

5 meﬁielasetaat
etielbromied (83)

kan as plaasvervanger vir droé eter dien hoewel die opbrengs

laer is. Oplosmiddels wat nie geskik is nie, is asynsuuranhidried(ea)

(85) (82) ’

Reaksietye met betrekking tot soutsuurgas-deurleiding

dioksaan, amieleter en benseenSSQ)

variger van n paar sekondes tot ongeveer 8 uwur, terwyl die
>

tydsverloop voordat die reaksiemengsel opgewerk word ook baie

(50) .

vari€er. Sonn " het die reaksiemengsels in sy Hoesch-reaksies

tydens bereiding van 4,6- en 6 - hidroksikumaraan onmiddelik op-

(84) (31)

gewerk terwyl E, Chapman en Stephen hul re-
aksiemengsels oornag by 'n lae temperatuur gehou het voor opwer-

en Klarmann
king. Robinson en Venkataraman(6) het by bereiding van floro-
asetofenoon gevind dat as die reaksiemengsel m paar dae in 'n
yskas afgekoel word, dit die opbrengs verhoog. Engelbrecht(24)
het sy reaksiemengsel vir 24 uur by 0% gelaat.

Isolasie en hidrolise van die ketimien is ock op net so

n groot verskeidenheid metddes uitgevoer. Chapman en Stephen(84)

(31)

en geskud, na afskeiding van die eterlaag, tot kristalle ge-

en ook Klarman het verdunde soutsuur by die mengsel gevoeg
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(50)

het en die residu met water gekook het. As die ketimienhidro-

vorm het, terwyl §onn die eter met M lugstroon vefdamp.
chloried egter onoplbsbaar isy, word dit affiltreer en gewas met
eter of as dit 'm taai .olie is kan dit deur dekantasie(41)verkry
en verder gewas word met eter om onveranderde uitgangstowwe
insluitend e die katdlis te verwyder. Soms is dit ook moontlik
om die ketimienhidrochloried na die ketimiensulfaat(1’29>om te
sit.

Die ketimienhidrochloried of - sulfaat word dan met kokende
water gehidrolféeer. Soms word alkohol bygevoeg om die hidro-
lisesnelheid te verhoog maar isolasie van die ketoon is dan moei-

likerggs) Verdunde'soutsuur(28’24)

of verdunde swawelsuur$85)
waterige ammoniak (86) of waterige natriumhidroksied word ook
soms gebruik. .

Dit is dus duidelik onmoontlik om al die reaksiekondisies
‘aan te wend voordat met sekerheid beweer kan word dat n Hoesch-
reaksic plaasvind of nie en daarom is in die huidige ondersoek,
na uitvoering vén n paar Hoeschreaksies besluit om een reaksie
te neem wat 'n goeie opbrengs lewer en standsardkondisies te be-
paal waarvolgens diec ander Hoesch-reaksies dan uitgevoer kon
word. '

~

B Hoesch-kondensagies. °

Kondensasie tussen resorsinol cn chlborasetonitriel het
goed verloop en ook die tussen floroglusinol en die nitriel
om 6-hidroksikqmaraan ~3-oon en 4,6-dihidroksikumaraan ~-3-00n
respektieweiik‘te lewer. Ook is metiel (6-hidroksikumaraan -1-)
ketoon in lae opbrengs verkry maarZﬁider kondensasie op 6-~hidrok -
silkumaraan en ook by die sintese van bensofenone is moeilikheid
ondervind. _

Die Hoeschreaksies tussen bensielsianied en resorsinol het
goed verloop en die reaksie is dus gebruik as basis waarvol-
gens toe standaardreaksiekondisies bepaal kon word deur ver-
andering van die reaksieckondisies.

In die onderstaande tabel word dic reaksies aangetoon wat
vir die doel uitgevoer is. Die katalis was altyd sowat ekwi-

molacr met die hoeveelheid nitriel.

Kondisie Tya (HCl) Katalis Temp. Opmerking
A _ 60 sek 4 ZnCl2 kamer dadelik opgewerk
B(i) 2 uur. ZnCl, kamer ~dadelik opgewerk
(ii) 2 wur ZnC1,, 0°¢c 24 wur - yskas
(iii) 2 uur me1, 0% 24 uur - yskas
C 6 wur ZnCl2 . kamer 24 vur - yskas
D 6 uur ZnClé 0% 24 wur - yskas
E 6 uur ZnCl2 60—7OOC+ . 24 uur - yskas

+ met tetrahidrofuraan as oplosmiddel.
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Net die kondisies A, B(i), C en D is gebruik vir vasstel-
ling van standaardkohdisies en het 6.8%, 42% 52.1% en 73.9% op-
brengste respekﬁiewelik gegee. Kondisie D blyk dus die optimale
kondisie te wees. Diecander kondisies B(ii), B(iii) en E is in
die tabel bygevoeg‘en is kondisies waaronder reaksies alreeds
uitgevoer was, toe besluit is om stendaardkondisies vas te stel.

Die volgende tabel toon nou kondensasies wat op fenole
met bensonitriele uitgevoer is. Reaksiekondisies word nef as’n :.
nommer aangegee verwysende na die vorige tabel. Die:prosedure

is ook in die praktiese gedeelte gevolg.

| Tabel 5.1
Fenol Nitriel Reaksie  Reaksiekondisie.
Resorsinol Chloorasetonitriel . + (15)¥
Floroglusinol " . + (13)
6-hidroksikuma~- ’ ‘
raan asetonitriel + (p),(2)
6-hidroksikuma-
raan 3,4,-ﬁitiigindloks1benso- _ B(ii)
Floroglusinol " - B(i)
Pirogallol " ’ . - (D)
Resorsinol " - (B(ii), (16),B(iii)
Floroglusinol  o-metoksibensonitriel - B(ii), (D)
Resorsinol " - B(ii), (D)
6-Hidroksikuma-
raan bensonitriel - (12), (D)
Resorsinol bensonitriel - (17), (B), (15)
Floroglusinol 4 ‘ - (D)
Pirogallol " ‘ - (D)

® n syfer = literatuurverwysing +

positiewe reaksie .

il

negatiewe reaksie.

Uit die tabel is dit duidelik dat geen Hoeschkonden-
sasies met bensonitriele verkry kon word nie, selfs met vari-
asie in reaksiekondisies.

In die volgende tabel word die Hoeschkondensasies
tussen fenole en fenielasetonitriele aangegee, waar + = posi-
tiewe reaksie, - = negatiewe reaksie terwyl die simbole daarby
dui op die reaksiekondisie waaronder die reaksie uitgevoer is.

: Tabel 5.2 . .
Nitriel Floroglusinol Resorsinol Pirogallol

Fenielasetonitriel + D + n + D
o-metoksifenielasetonitriel - "D - D

3,4-metileendioksifenielaseto-
nitriel +
354,-Dimetoksifenielasetonitriel +

(wilw]
+

o

1
oo

p-metoksifenielasetonitriel + D ? D ? D




Uit die tabel en die praktiese gedeelte blyk dat ongesubstisz-

i

tueerde fenielasetoriitridl 5bed " #Et die genoemde drie fenole
reageer. Ohder h‘VQrskeidenheid reaksiekondisies kon geen
kondensasie tussen 6-hidroksikumaraan en fenielasetonitriel
verkry word nie. Ook was alle pogings: tot kondensasie van o-
metoksifenielasetonitriel met floroglusinol en resorsinol
vrugtelooé.

Die drie fenole het met 3,4, - metileendioksifenielasetoni-
triel reageer met probleme alleenlik by die isolaéie van die -
deoksibensolen na kondensasie van. die nitriel met resorsinol.
Die verlangde.produk is as klein hoeveelheid bruin vaste stof
verkry (volgens die infrarooispektrun - sien later) terwyl.die
smeltpunt 146°¢C (Lit.(87) smeltpunt 151°C) nie ooreengesten
het nie as gevolg van onsuiwerheid. Die opbrengs was te klein
vir behoorlike suiwering.

Hidrolise van die deoksibensoien uit die nitriel en floro-
glusinol met alkohol-water het ' verhinding met smeltpunt
' lOSOC gegee. By herhaling het dit 'n verbinding met smeltpunt
149°C -150°C gelewer. Omkristallisasie van die verbindings
uit etielasetaat-petroleumeter het albei verbindings smelt-
punte 155.5 - 156°¢ gehad. 'n Verdere omkristallisasie uit
metanol-water hét'verbin@ings met smeltpunt 10500 gelewer,

Die verskillende smeltpunte moet aan kristalwater of kristalme-
tanol toegeskryf word. Die opbrengs was te klein vir analise
maar volgens die infrarooispektrum was dit die deoksibensoflen.

Teen die verwagting is 'n groot opbrengs tussen pirogallol
en 5,4-metileendioksifenielaéetonitriel verkry - maar sien
Hoofstuk 7 vir massaspektrometriese ondersoek van die‘produk.

Pirogallol het ndie met 3y4-dimetoksifenielasetonitriel m
Hoesch-kondensasie gegee nie. Resorsinol en die nitriel het
244-dihidroksi - 31,41 - dimetoksideoksibensoien met smelt-
pﬁnt 1570- 15800 gelewer,

Floroglusinol en 3s4-dimetoksifenielasetonitriel het
2,4,6-trihidroksi-(3l,41-dimetoksi)-deoksibensoien, smelt-
punt 1140-11500 (uit metanol) gelewer wat met 1 mol, kristal-
metanol kristalliseer, (Sien Hoofstuk 7 vir massaspektrum)

Floroglusinol het met p-metoksifenielasetonitriel reageer
in baie klein opbrengste terwyl met resorsinol nie kondensasie
verkry kon word nie, Dit dui_daarop dat hier nie stériese
faktore werksaam is, soos in die geval van o-metoksifenielase~
tonitriel nie. .ﬁ Verklaring hiervoor is dat die metoksigroep:
die p; posisie waar die asetonitrielgroep is, aktiveer en
dat die aktivering so sterk is dat dit die positiewe lading
oD éie nitrielkoolstof so verlaag dat neiging tot elektrofiele

substitusie verminder word. Dieselfde geld vir die o-metok-
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31fen1e1aseton1tr1el maar sterlese faktore verhoed hier geheel
én al die Foesch kondensaslé: o

By die 3,4-gesubstitueerde fenielasetonitriele word
die o=, p~ effek deur die téénwoordigheid van die m-metoksi-
groep opgehef sodat substitusie geredelik verloop behalwe
in die geval met pirOgallol.

Om die vedrag van die 1,2,4 - substitusiepatroon soos
in 6-hidroksikumaraan voorkom9 na te gaan, is Hoesch- kondensa-
sies op 1,2;4-trimetoksibenseen uitgevoer. Geen kondensasie
kon met asetonitriel en fenieiasetonitriel verkry word nie.
Kondensasie tussen die verbinding en chloorasetonitriel is egter
in 'n goeie opbrengs verkry wat weer op die induksie-effek van
'die chlooratoom dui. Dit is 'n nuwe verbinding, smeltpunt 146 -
147 C waarvan die 1nfrar001spektrun absorpsiemaksima getoon het
by 680 cm (halogeen), 1263 cm” ( OCH ), 1400 - 1600 cm” (fe-
niel), 1657 cm”~ ({co ), 2800 cm” ( CH )9

Die infrarooispektra van die deoksibensoiene en massa-

spektra word in Hoofstuk 7 bespreek,



HOOFPSTUK 6

(A) Pogings tot sintese van Deoksibensoiene
(a) Deur kondensasie met trifloorasynsuur
(b) Deur kondensasie met polifosforsuur
(B) Verdere ondersoek na die invloed van substitusie-
patroon by
(a) Reduksie met metaalboorhidriede
(b) Chloormetilering ven 1,2,4- trimetoksi-

benseen




A Sintese van Deoksibensoiene met ander kondenseermiddels |

(A) Kondensasie met Trifloorasynsuur.

Ondersoéﬁﬁggyiﬁééstel na die moontlikheid om deoksibensoiene
te berei deur koﬁdensasie Van n suur of nitriel met 'n fenol deur
van trifloorasynsuur as kondenseermiddel gebruik te maak. Die
retode is na aanleiding van 'n publikasie (88’89) waarin beskryf
* word hoe flavone gesintetiseer word deur n fenol en malonitriel
of madonsuur te verhit met trifloorasynsuur.

Pogings is aangewend om resorsinol en bensonitriel op
bensoésuur volgens die metode te kondenseer asook resorsinol en
'bensielsianied. Die uitgangstowwe is egter elke keer uit die
‘reaksiemengsels herwin,

(b) Kondensasie met polifosforsuur. .

m Metode vir die bereiding van 2,4,5 - trimetoksie- (6-hi-
droksikumaraan -5)-deoksibensoien deur Fukui 90 'deur konden~
sasie van 2,4,5~trimetoksifenielasynsuur met 6-hidroksikumaraan
deur verhitting met~polifosforsuur, is gebruik,

Hiervolgens is gepoog om 3y4-metileendioksifenielasynsuur
met 6-hidroksikumaraan en floroglusinol te kondenseer. Harde,
rooi harsagtige produkte is in beide gevalle verkry wat onop-
losbaar was in organiese oplosmiddels en swak oplosbaar was in
alkali. : A

B Verdere ondersoek na die invloed van die substitusiepatroon

by reduksie en chloormetilering.

(a) Reduksies met metaalboorhidriede en formaldehied-alkali.

Litivmaluminiumhidried is gebruik on ofmetoksibensoésuur,
anysaldehied en piperonielsuur na die ooreenstemmende alkohole
te reduseer sonder enige afwyking van die normale gedrag he-
halwe by dic o-metoksiverbinding waer n baie klein hoeveelheid
neutrale wasagtige produk verkry is, wat egter nie geidentifi-
seer kon word nie. -

m-Metoksibensaldehied is met natriumboorhidried na die al-
kohol gereduseer sonder afwyking in gedrag. \

Formaldehied en alkalie is gebruik om pipeéﬁal en_anys-
aldehied na die alkohole te reduseer sonder afwyRende gedrag.

- Dus kan nou met n groot mate van sekerheid aanvaar word
dat die afwykende gedrag aan dic gesamentlike invloed van die
o~ en p- metoksigroepe te wyte is terwyl in geval van 'n metileen-
dioksigroep albei ooreenstemmende p-posisies in gedrang komn,

En

(v) Chloormetilering van 1,2,4-trimetoksibenseen.

1,2,4~ Trimetoksibenseen is volgens standaardmetodes
gechlorometileer. Uit die reaksicmengsel is 'n fyn, wit kris-
tallyne verbinding verkry met smeltpunt 950C wat absorpsicmak-
sima getoon het by 1280 — (—OCHB), 1400- 1600 cm™' (feniel)
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Neshepaety LR -
FEIST

. |
en 280G en 2900 cm (-CH3 en - CH2) en chloor-vry is.
Voigens die gegewens is die verbinding nie dje verwagte
254, 5-1}rimetoksibensielohloried nie maar soos die analise aan-

dui bis- {%,4,5- trimetoksi-)difenielmetaan.
[Hero » met w zncyy)

]

3. 4 [Z'nCl-lz_OH] [;HZCIJ

/ Chg Znct, CHy

HC! CH, O

+H
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(A) INFRAROOISPEKTRA VAN O-HIDROKSIDEOKSIBENSOIENE

-»Iﬁ die infrarooispektra van gesubstitueerde aro-
matiese suursfof-vefbindings kom die volgende bande voor,(60’91992)

(i) Absorpsiebande in die 700-900 cm:’ gebied word
toegeskryf aan die gesubstitueerde benseenring.

(i1) Absorpsiebande by 940, 1040, 1190 cm’lword toege-
skryf aan die metileendioksigroep.

(iii) Absorpsiebande in die .1260-1290 em? Yword toegeskrjf
aan die mctoks1groep,

(1v) Absorpsiebande in die 1300—1460 cm.lgebled word
toegeskryf aan gewone -CH2- deformasies en simmetriese of asim-
metriese CH3_ deformasies.

(v) Absorpsiebande in die 1500-1500 cmolword toegeskryf
aan die aromatiese kern,

(vi) m Absorps1eband 1680-1700 cm,lgebled word toegeskryf
aangewone karbonielabsorpsie (ketone en sure)

(vii) m Abso;ps1eband in die 1610-1655 cm:tword toegeskryf
aan die o-hidroksifenielketoongroep.

(viii) Absorpsiebande in die 2800-3100 om; gebied
word toegeskryf aan allfatlese C-H vibrasies. .

{ix) m Absorps1eband in die 3400 3600 cm. gebled word
toegeskryf aan n -OH groep. ,

In die infrarooispektrum van 2,4-dihidroksideoksibensofen
wat eerste m.b.v.’n Hoeschreaksie berei is, kon geen karboniel-
absorpsie by 1680 cmflverkry word nie hoewel die smeltpunt en ook
die van die'oksiem‘ooreengestem het met waardes wat vir die ver-
bindings in die {itératuur aangegee word. 'n Skerp,intense piek
met n knikpunt by 1600 cm:l-9 is verkry by 1623 cm?lterwyl fenolab.-
sorps1e by 3200cm. 71 waargeneem is., Na metilering word die karboniel-
piek by 1680 cm,,l verkry terwyl die fenolabsorpsie verdwyn en n
dubbelpiek verskyn by 2800 en 2900 cmflwat respektiewelik aan
-CH2— en'-CH3 toegeskryf word. . .

Die verskuiwing van die karbonielabsorpsie van 1680 cm,
na 1618 = 5 cmrlword toegeskryf aan sterk chelefiﬁé tussen die
o-hidroksie~ en die ketogroep terwyl die breé piek by 3200 cm:l
( fenoliese -OH) dit bevestig. Die verskynsel is ook by die ander
deoksibensolene wat berei is, waargeneem, Die absorp31emak51ma van
die verbindings word hieronder aangebied.,

"

SR X
1
Ro’ f:
R

I: (R=R'=R''=R'''= H; Z=Y=H) : 1623 cm?1(0=o)g
3200 cmIt(~0H).
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IT (R =R'= CH5 R"—R"'~H :X=Y=H) :1290 cm (OCH )s
1680 cm>1(CO):2800en 2900 cm” (Ch2 en CH ).

IIT (R=R'=R''=H:R'''=OH:X=Y=H):1625 cm,1(CO)g3200 cm. (OH):

IV (R=R'=R'''=H:R''=0H:X=Y=H): 1618 cm'l(co) 23150 cm‘l(OH)

V (R=R'=R'“R'''=H:X,Y=-0- CH,-0- ): 940, 1040 1180 cin, (metlleen—

_ dioksifeniel):1617 cm. %FO) 13140 cm, (OH) ’

V1 (R=R'=R*'=H3;R'''=0H:X=Y=-0- CH,~0- ) 940, 1040, 1190 e

(metileendioksifeniel)s 1630 cml (LO) 3200 cm. (OH)
V11 (R=R'= R"—R"'—H X=Y= OCHB) 1280 cm. (OCH ): 1640 cm? (co)
3320 cm. (OH)

VIII (R=R'=R''=H:; R'''= OH X=Y=0CH ) 1280 cm, (OCH
1628 cm. (co) 3320 cm, (OH)

1X (R R'=R''=H: R"'-OH X=Y=0CH ) 1240 cm, (OCH
1625 cm," (co) :3300cm, (OH)

Verder word vanaf die infrarooispektra van die verbindings

3)

3)

bemerk dat 'n effense khikpunt by + 2800 cm:1 op plaat 1 - en ILL voor-
kom terwyl die knikpunt sterker op plate V en VI voorkom. Die knik-
punt moet aan -CH2- toegeskryf word. Op plate VII, VIII en IX word
nog n piek by 2900 Cmtl verkry. Die pieke moet aan -CH3 (van OCH3)

toegeskryf word.

B GEBRUIK VAN MASSASPEKTRA VIR IDENTIFIKASIE EN STRUKTUUR-
BEPALING VAN’N PAAR SINTETIESE PRODUKTE

Inleiding: _

_ As molekules van 'n verbinding in die gasfase in die
ionisasiekamer van die massaspektrometer met elektrone gebombardeer
word, vind n energie;oordrég by botsing vanaf-die elektron na die mo-
lekuul plaas sodat positiewe ione in hul grondtoestand gevorm word.,
Word die energie van die elektrone na ongeveer 76 €V. verhoog kan die
positiewe ione nie langer in hul grondtoestand gevorm word nie en die
oormaat energie word dan tussen die elektroniese en vibrerings ener-
giehoogtes verdeel. Hierdie oormaat energie word nie by 'n sekere punt
in die molekuul gelokaliseer nie maar oor die hele molekuul versprei.

 Na'm kort tydsverloop (IO-Igekondes) veroorsaak die
energie-oordrag dat m elektroh uit die molekuul geskiet word om so-
doende 'n molekulére massa-ioon M te vorm wat dan verder kan frag-
menteérngie molekulére massa-ioon is vaﬁ groot belang omdat dit die
molekulérgewig van die verbinding aantoon. By fragmentas1e kan posi-
tiewe ione, radikale of neutrale molekule gevorm word., Gewoonlik word
net die positiewe ione in aanmerking geneem.omdat hulle die meeste
. voorkom en omdat dit moeiliker is om die spektra van negatiewe deel-
tjies te noteer. m Basiese funksie van die massaspektrometer is dan
ook om die gelaaidee deeltjies te skei, deur aanwending van elektrie-
se en magnetiese velde, volgens hul massa en iéding éh om die klein

stroompie wat ontstaan as gevolg vaﬁ n stroom ione wat op 'n kollekteer-
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plaat gefokuseer word te versterk en te noteer.Die sterkte van die
stroom is eweredig aan die hoeveelheid van die spesifieke ioon wat
teenwoordig is terwyl die hoogte van die piek op die spektrum aan
. die hoeveelheid van die ioon eweredig is.

In infrarooi- en ultravioletspektrofotometers word n absorp-
siespektrum verkry as gevolg daar&an dat m molekuul deur elektromag-
netiese golwe opgewek word maar die molekuul word nie chemies verander
n1e terwyl in die massaspektrometer die molekuul gcheel en al vernie-
big word 93294,95,96) '

Massaspektrometries is_die'stfukture van die volgende vers

bindings opgeklaar.

I Produk verkry uit Hoesch-Kondensasie tussen Floroglusi-

nol en 3,4-Dimetoksifenielasetonitriel (Plaat Va)

Na die Hoeschreaksie het die produk ketoonabsorpsie ge-
toon in die infrarooispektrum, Massaspektrometriese ondersoek toon
molekulérgewig van 304 wat presies ooreenstem met die teoretiese
waarde. Die massaspektrum toon breking o tot die karbonielgroep om

" die twee hooffragmente by m/e = 153 (1) en m/e = 151 (2) te gee. Die
metoksibevattende fragment (2) verloor dan -CH,- om die ioon (3)
m/e = 137 te vorm. Na omskakeling na die kinoontipe struktuur (4)
verloor -dit OCH3 om (5) m/e = 106 tevorm, gevolg deur verllcs van

CH3 om die ioon (6) m/e = 91 te vorm.

n Alternatiewe fragmentasiepatroon kan voorgestel word na
aanleiding van werk gedoen deur Budzikiewicz et. al. op aromatiese

(96)

eters . Hiervolgens verloor (4) CH3 om (7) m/e = 123 te vorm
gevolg deur verlies vanHCO en-H 0 en die optel van H om (8) m/e = 78
te vorm., Die brekingspatroon kom egter net tot n klein mate voor
omdat (7) m/e = 123 n minder as 5 7 voorkoms toon. ( Fragmente met

relatiewe voorkoms mlnder as 5 % word nie. op die spektra
aangetoon nie.) ' ‘ ' . ’

n Brekingspatroon vir die fenolfragment (1) m/e = 153 word

nie aangebled nie want dit is bekend dat. fenole geen vaste brekings-

vatroon hp+ nie

H o] . ' i
1] CH - CH +
<1 o3 —_— L ‘ C“a'CHz c3
~ Hy CHy My
S oH | ‘ ~ Hy
m/e=396:M (lm/e =153 (2)mfe =181 - (3ym/e=137
l‘-OCHa
- OCH i CH,
-H,0 -OCH., - - 3 3
A A 4—-—-——3—— @ .._C.H____.a o C H‘,;! _OCH_Q .
. . CHy *H N
. Jd L
: 4y .. ‘ 5 m/e =106
1+H (Tm/e =123 ()m7
-CH,
~ -t
N L : i
{6) m/e =91

(8)m/e =78.
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ITI Produk verﬁny ﬁit Hoeschreaksie tussen Pirogallol en

_3s4-metileendioksifenielasetonitriel Plas? Vb
Die prodck verkry ne die Hoeschreaksie tuaéeﬂ bogenocemde <
verbindings het ni: die verwagte karbonielabsorpsie in die infra-
rooispekirum getoor nie. Molekulérgewigsbepaling het n waarde 180
getoon en volgens cie massaspektrum is voorgectel dai die veroln-

‘dlng 39 4—m¢tllegnd%gks1ben51elsuur,;g,.‘

SO Q@

mje = 480 mje = 135

rki IIT Neweproduk verkry tydens die bereldlng van 1,2, 4-Tris

metoksibenseen Plaat Ve.

Die molekulérgewig is verkry by 3)4 wat ooreenétem met
die berekende molekulérgewig van 2,4,5,2,4 5- eksametbksidifeniel.
Die massaspektrometriese brekingspatroon steun ook die
"struktuur. Primére iragmentasie breek die molekuul (1) op in
twee eenderse delé [2) m/e = 167. Die molekuldre massa-ioon (3)
m/e = 334 = M verloor CHsom (4) m/e = 319 te vorm. Die ioon kan
nou fragmenteer deur,
(a) Nog m CH, te verloor op posisie 3 om die 1,2-diketoon-
tipe verbinding (5) m/e = 304 te vorm. Die verbinding kan dan,
(i) €O verloor om (6) m/e = 276, of, ‘
(ii) deur agtereenvolgens CH, en CO te verloor die verbindings
(7) m/e = 289 en (8) m/e = 261 vorm.
(b) (4) kan resoneer na (9) wat CO verloor om (10) te

vorm wat dan deur verlies van H20 (11) m/e = 273 vorm.

( sien skematiese voorstelling 1

bo-aan volgende bladsy )

(lV) Produkvverkry by omsetting van Piperonielalkohol met

fosforpentachloried na'Piperonielchloried Plaat vyrg
(Sien skema 11 op volgende bladsy).

Massaspektrometries is gevind dat dle verbinding nie
'n .molekulérgewig 268 soos in die literatuur( 39 64)op grond van
analise vir die struktuur van 2,536,T—Bis-metileend10k51-9,10-
dihidro-antraseen voorgestel is,het nie. Molekulérgewig van
402 is verkry wat op 'n addisionele 394—metileendioksibensielgroep

dui. Die groep word ook duidelik in die fragmentasiepatroon ver-
kry waar (1) m/e = 402 opbreek om (2) m/e = 267 en (3) m/e = 135
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“te vorm. Diagrammaties is die fragmentas1epatroon 0p -eie—vorige
blaqsyiaan@égee. A ‘

‘ Afgesien van die struktuur $Soos aangetoon is daar nog
twee ander struktuurmoontlikhede naamlik A, ™n simmetriese for-
mulering as gevolg van die~o/p effek en B waar net die p-effek
werksaam is. Uit 'n meganistiese oogpunt is A die waarskynlikste want

in die reaksies is deurgaans die o/p-effek werksaam. e e

Om uit die verbinding A ™M ffagment m/e = 135 te kry sou twee

b;ndlnws s00s aangedul, gebreek moes word wat volgens bekende mas-
saspektrometrlese brekingspatrone onwaarskynlik is. ' Fragment
m/e = 134 sou verkry moes word wat na Opname van 'n proton

m/e = 135 moet gee. So n fragment kom nie voor nie. Daarbenewens
sou n seweledige ring moes vorm om die fragment m/e = 268 te gee.

Indien dit nie gevorm het nie sou verwag word dat CH, afgeslaan

word om n fragment m/e = 253,254 of 255 te vorm afhaigende van
die aantal protone wat opgetel word. Pieke wat sulke fragmente sou &
aandui kom nie op die spektrum voor nie en gevolglik moet die
struktuur as onwaarskynlik beskou word veral nadat die heksametok-
. sitrimeer berei en sy struktuur massaspektrometries en met be-

hulp van X.M.R.-spektra ondersoek is.

v Produk verkry deur intermolekulére kondensasie op

§14 -Dimetoksibensielalkohol met swawelsuur in JS&SXP(64 65)
Plaat Vb

(Sien skema 111 op volgende Bl.)
Die molekulérgewig by m/e = 450 dui op die trimeer. Die
fragmentasiepatroon word hieronder aangebied en stem ooreen met
die van die verbinding onder 1V hierbo. Ook is hier getoon dat n
verkeerde struktuur aan die verbinding toegeken is. ‘
Hier geld dieselfde oorwegings as by 1V hierbo. Vanaf die
K.M.R.~spektrum in CDCl3 kon net die aantal aromatiese protone
(6) en die aantal alifatiese protone (24) afgelei word.
Op grond van die massaspektra moet dan die strukture as.

Lla en L1Va hieronder tentatief voorgestel word.







SR 3 OCH,
(3)m/e=334=M (4ymie= 319

-CH
3
OCH3

CH_ O ' . 3.
CH,
(2)m/e= 1€7

3

OCH, - OCH,

3
- (6)m/fe =" 276 .

(Mmle=28y OCH3 3

-cO
QCH,4
(Mm/e= 273 .

' V(S)m/e=261 3 3

SKEMA 1T .

(1) m/c = 402 ’ (3)m/e =135 (2)v|jn/e =267

o G (m/e-280) ‘ 4)m/e = 268

{m/e = 313)
_cH2

OCH CH

'CH3

‘{m/e = 299) m/e = 151 -
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180

. 304
100
PLAAT 5
(a)
i 754
151
o/.
504
1525
154
4153 .
254
5
P 30
107
78 137 275
| 135
0 |
m/e
PLAAT 5§
b 135
100
75 |
. 0/. 50 o
25 5 77
28 ! i
! 136
67 i
0 . l t
m/e
. PLAAT 5
100 (c) 334

318

289
27357¢ oo 304 1
il 3 ﬁlﬁlgzg,l})l' i




267

PLAAT 6.

100 (a)
75
402
/o 50 -
337
5 P
2 28 . 209 268
' : 280
9g 135
113 237 {371
; |
m/e
PLAAT 6
(b)
100 - 299 450
L/ :
75 1 f
] / 419
s 501 "
- 449 451
268 300 ‘
: 312
1 28 280
25 164 267 .35
21165 297
) 1 .
I'4
0

m/e

o e e e Jron.
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Sintese van 4,6- Dihidroksikumaraan-3-oon

Sintese van Métie},(6—hidroksikumaraan-l—)ketoon
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Inleiding

Alle smeltpunte is tensy anders vermeld,met n standaard-
termometer bepaal. Smeltpunte aangegee sonder literatuur-
verwysing verwys na standaard laboratorium-handleidings.,

Die infrarooispektra is gedoen op 'n Unicam SP 200 .
infrarooi spektrofotometer in suiwer drod& kaliumbroﬁied medium.

Analises is gedoen deur Research Laboratorium
Dr. C.Jansen, Beerse, Belgié&, en deur die N.C.N.L., W,NfN,RQ,
Pretoria. '

Die massaspektra is opgeneem deur Dr,S.H.Eggers,
N.C.N.L., ¥.N.N.R., Pretoria.

-
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A. SINTESE VAN 6- HIDROKSIKUMARAAN MET BEHULP VAN
'N FRIEDEL-CRAFTSREAKSIE.

(49)

(a) Bereidirivan Chloorasetiéléhloried

Suiwer bensoielchloried (126 ml.) is gevoeg by mono-
chloorasynsuur (50,gm) in 'n rondeboomfles- toegerus met 'n ca.
25 cm. lange fraksioneerkolom, (Hempeltipe) en waterkoeler.
‘Die deursigtige helder mengsel is eers stadig verhit om 'm goéie
terugvloei verhouding te verkry waarna die gevormde chloor-
asetielchloried oorgedistilleer is by 104 - 110° C. (Lite-
ratuur 49 kookpunt 105 ~ 107° ©)
Chloorasetielchloried is verkry as n kleurlose vloeistof

met irriterende reuk in 'n 55% opbrengs (30 gm).

(b) Bereiding van 6- Hidroksikumarasn - 3 - oon (46{47)

Chloorasetielchloried (18 ml.) is drupsgewys oox
n periode van twee uur by 'n goedgerocerde mengsél van
resorsinol (22 gm.), watervrye A1013 (bE-gmc) en vars
gedistilleerde nitrobenseen (250 ml.) gevoeg werwyl die
temperatuur: tussen 50o C en 55° C gehou is. Die kondi-
sies is: behou totdét geen soutsuurgas meer afgekom het
nie - ca. nege uur.

Die oplossing is afgekoel; ocorgegooi in 'n mengsel van
fyn ys (700 gm.) en verdunde soutsuur (700 ml., 10%) en oornag
gelaat.

Hierna is die organiese laag afgeskel en geékstracer
met 1N NaOH (1°1 liter) en aangesuur met gekonsentreerde sout-
suur (Kongoroei), waarna die 6 - hidroksikumaraan -3- oon as
geel~bruin vaste stof uitgesak het. Dit is affiltreem en
omgekristalliseer uit 'n groot volume alkohol, 'n Geel-
bruin kristallyne verbinding is verkry met smeltpunt 2410 Ce
Na omkristallisasie uit metanol is geel plaatjies met smelt-
punt 244° C verkry (Literatuur (4 smeltpunt 245° ). Opbrengs
20 gm. (80% van die teorie).

B.  SINTESE VAN 6 - HIDROKSIKUMARAAN - 3 - OON MET
BERULP VAN 'N HOESCHREAKSIE, (90)

By droé resorsinol (5-0 gm.) is gevoeg vars ge-
distilleerde chloorasetonitriel (3°4 gm.) en varsgesmelte,
fyngemaalde sinkchloried (5 gm.) alles in drod eter (30 ml,)

Terwyl goed geroer is, is droé soutsuurgas: deur
die mengsel gelei. Die oplossing het eers troebel geword ge-

volg deur vorming van ‘n bruin, eter onoplosbare olie wat
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na ca. 20 minute verander het in 'n fyn, liggeel massaz. Sout-

- suurgas is vir,h verdere 20 minute deurgelei waarna die‘eter
~met behulp vaq@m}lugstroom éfgedamp”is.

Vervolgens is die ketimienhidrochloried opgelos ih water
(200 m1.). Hierdie waterige oplossing is met eter geékstraeer
(2 x 100 ml.) waarna 25% swawelsuur (25 mi.) by die wate-
rige laag gevoeg is.

Die mengsel is in 'n yskas geplaas waarna die keti-
miensulfaat feitlik onmiddellik as fyn, wit naaldjies be-~
gin uitskei het. Na 3 uur is die vaste stbf affiltreer, gowsds
met 3 klein porsies (50 ml.) yswater en met behulp van
water (150 ml.) oorgebring in 'n fles waarna die mengsel
onder terugvloei op 'n waterbad verhit is, -

Na ca. 10 minute het die kumaraan - 3 - oon as 'n bruin-
kleurige stof begin uitskei, n Oplossing van natriumase-
taat (15 gm.) in water (40 ml.) is bygevoeg en goed gemeng
waarna die mengsel vir n verdere 30 minute verhit is.

Die mengsel is gelaat om af te koel, die bruinkleurige
produk is affiltreer, opgelos in die minimum hoeveelheid
élkohol, dierkool is bygevoeg waarna verhit is vir 30 minu—
te onder terugvloei. .

Na filtrasie met behulp van ,Celite" is ' gelyke hoevéel—
heid water by die filtraat gevoeg. Die dplossing is gelaat
om af te koel. Na filtrasie is 6 - hidroksikuraraan as bruin-
kleurige, fyn kristalle verkry met smeltpunt 243° C (identies
met die produk hierbo beskryf). Opbrengs 5°8 gm. (85%

van die teorie).

C.  BEREIDING VAN 6 - ASETOKSIKUMARAAN - 3 - OOW. -

By 6 - Hidroksiekumaraan - 3 - oon (100 mg.)

opgelos in 3N NaOH (0°5 ml,) is gevoeg 2 gm. fyn ys gevolgv
deﬁr 0¢3 ml., asynsuuranhidried waarna die mengsel vir

5 minute-vinnig geskug is. Die gevormde roomkleurige
vaste stof is affiltreer en goed met yswater gewas, Na
omkristallisasie uit etanol is 6 - aéetoksikumaraan - 3 - oon’
verkry as n liggeel‘kristallyne verbinding met smelt- A
punt 124o C. (Literatuur (50) smeltpunt 1240 C.)

D.  KATALITIESE REDUKSIE VAN 6 - HIDROKSTIKUMARAAN
~ 3 - OON NA G- HIDROKSIKUMARAAN.

By 6 - Hidroksikumaraan - 3 - oon (5 gm.), opge-

los in metanol (50 ml.), is gevoeg 5 gm. Raney Nikkel-
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suspensie. Die mengsel is hierna onder 'n druk van 8 tot
9°5 atmdsferé»Waterstof by 7OO C geskud vir 82°5 uur waarna
gelaat is om af te koel en nog 5 gm. Raney Nikkel bygevoeg
is, Hierna is die mengsel vir 'n verdere 82+5 uur onder
genoemde kondisies geskud. Na affiltrering van-die katalis
met behulp van ,Celite " is dic metanol onder vakuum af~
gedamp,

Die bruin olie is onder hoogvakuum ( 1 mm. Hg
by 12600)gedistilleer. 6 - Hidroksikumaraan is verkry
as 'n iiggeel feitlik kleurlose olie wat 'm positiewe fenol-
toets met FeClg gec.

6 - Asetoksikumaraan, berei soos hierbo, is verkry
as wit, kristallyne verbinding met smeltpunt 729¢ (Litera-
tuur (52) smeltpunt 73°5° ¢)
E. SINTESE VA 4, 6 - DIHIDROKSTKUMARAAN - 3 Q‘QLK:LO‘SO’SE)

Die sintese is uitgevoer soortgelyk aan die onder (D)Vhier-
bo beskryf behalwe dat droé floroglusinol (8°Twgm.), chloorase-
tonitriel (5¢2 gm.) en sinkchloried (5gm,) in die reaksie
gebruik is; Soutsuurgas is vir 1;5 uur deurgestiuur ter-
wyl die temperatuur tussen 17 —,1900 gehou is.

Omsetting na die ketimiensulfaat is uitgevoer met 25%
swawelsuur (35 ml.) en ringsluiting met kaliumasetaat
(20 gm.) in water (60 ml.).

Die produk is verkry as 'n rooikleurige kristallyne.
verbinding met smeltpunt 248-50 ¢ (Literatuur (97) smelt-
punt 250° C), opbrengs 6+5 gm. (65% van die teorie).

4, 6 - Diasetoksikumaraan berei soos bo beskryf is
na omkristallisasie uit absolute alkohol verkry as wit, kristal-

lyne verbindi%g met smeltpunt 121-50 - 122°50 C. (Literatuur ©7)
smeltpunt 122° C).

P. SINIESE VAN VETTEL (6 - HIDROKSIKUMARAANW)- 1 - xmroon (A6

Die Hoeschkondensasie is uitgevoer onder reaksiekondi-
sie (D) met;

é - hidroksikumaraan (544 mgm.)

asetonitriel (164 mgnm.)

Sinkchloried (500 mgm.)

eter (40 ml.)

Na 7 dee is die efer afgedekanteer en die residu met

klein porsies. eter gewas (2 x 10 ml.) waarna yswater (100 ml.)
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bygevoeg is. 'n Klein hoeveelheid bruin kristalle het ge-

vorm. Die waterige mengsel is:oor 'n oop vlam verhit vir 2.5 uur

waarna dit gelaat is om af te koel. Effens bruin gekleurde kris-

talle het gevorm. Opbrengs4.4 mgm., smeltpunt 109Q C.

Die kristallyne produk is omgekrastalliseer uit 50% metanol
(dierkopl)f Dit wou egter nie maklik weer kristalliseer
nie en eewrs nadat feitlik al die metanol ingedamp en die wate-
rige oplossing vir etlike weke in 'm yskas gelaat is, het 'n klein
hoeveelheid vaalkleurige vlokkies gevorm wat na affiltrefing
en droging metiel (6 - hidroksikumaraan -1-) ketoon gelewer
het, met smeltpunt 106'; 107.5O ¢, (Literatuur @6)smeltpunt
107.— 108o C). Die verbinding het 'n positiewe fenaltoets
met ferrichloried gegee. Opbrengs 1.8 mgm.
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A (1) SINTESE VAN 3, 4 - METTLEENDIOKSIBENSONITRIEL
(a). KATALITIESE REDUKSIE VAN 3, 4 — METILEEN-
DIOKSINITROBENSEEN NA DIE AMIEN.

3 R e e

. By 3, 4 - metileendioksinitrobenseen (5 gm.) in
ysasyn (140 ml.) is gevoeg 5% palladium-koolstof (ng.) Die
mengsel is vir 24 uur geskud onder n druk van 7 atmosfere wa-
terstof, by kamertemperatuur.

Hierna is die katalis met ‘behulp van n ,Celite'"- ge-
pakte filter affiltreer. Na afdamping van die ysasyn onder
vakuum is die produk in etef opgelos. Die nitroverbinding
het onoplosbaar gebly en kon affiltreer word. v

Toevoeging van gekonsentreerde soutsuur by die
eteroplossing van die amien het veroorsaazk dat laasgenoemde
uitgesak het as 'n donkerbruinkleurige amienhidrochloried terwyl
dik, wit dampe gevorm het. Die eter-onoplosbare gedeelte was' op-
losbaar in water, . '

n Ysasynoplossing is gebruik vir die diasotering-
en Sandmeyerreaksies.

(b) DIASOTERING VAN DIE AMIEN,

Die Ysasynoplossing van die amien is by verdunde

soutsuur (3C% , 10 ml.) gevoeg, goed geskud en afgekoel na 0°C in
n vriesmengsel. -

n Oploss1ng van natrlumnltrlet (2 gm., 10% oormaat)
in water (5 ml ) is in 8 porsies oor 'n periode van '35 minute
by die afgekoelde amienoplossing gevoeg terwyl die tempera-
tuur tussen Oo-en 5OC gehou is.

Na die finale byvoeging is die mengsel vir 5 minute
geroer waarna dit getoetsris met kalium-jodied-stysel indika-
torpapier. n Pbsitiewe toets vir jodium kon nie verkry
word nie en gevolglik is nog natriumnitriétoplbssing (1.0 gm.
in 2 'ml. water ) bygevoeg. Na 5 minute is 'n duidelike stysel-
toets vir jodium verkry wat op’'n oormaat salpetrigsuur gedui
het, Sorg is ook gedra dat die oplossing voortdurend suur
was teenoor Kongorooi-indikator.

Tydens die reaksie is 'n-kleurverandering van groen

na bruin waargeneem,

(c) OMSETTING VAN DIE DIASONTUMVERBINDING (b) NA
3, 4 - METILEENDIOKSIBENSONITRIE®L.

~n Koper (I) sianiedkompleks is vooraf as volg
bereis
(i) Kopersulfaat (11.0 gm., 1 mol. op die berekende

100% opbrengsvan die amien) is opgelos in water (35 ml.).
(ii) Natriummetabisulfide (4.0 gm.) is opgelos in
water (11 ml.).
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»

(iii) -Kaliumsianied (4.0 gm., 2.6 ﬁol. op die bere-

kende 100% opbrehgs van die amien) is opgelos in water (11 m1.)
4 Die-kopersulfaatoploésing is verwarm na 50- 6000 en

aangesuur met verdunde swawelsuur (10%, Kongorooi)., Die bi-

sulfietoplossing (vooraf vérwarm na 50 - 6OOC) is stadig

oor 2 minute by die\kopersulfaatoplossing gevoeg terwyl goed

geroer is.. - .

. B& dié mengsel is die sianiedoplossing (vooraf ver-

warm na 50o - 6OOC) in 5 porsies stadig gevoeg terwyl goed ge-~

skud is. 'n Wit neerslég van koper (I) sianied het gevorm,

Die mengsel is vir 10 minute onder terugvloei verhit om die

reaksie te voltooi.,

Na éfkoeling is die képersianied affiltreer, vin-
nig met koue water (4 x 3 ml.) g was, opgelos in 'n oplos-
sing van kaliumsianied (5.8 gm.) in water (12 ml.), en die
sianiedoplossing op 'n waterbad verhit tot tussen 500 en 60°C.
Die koue diasoniumoplossing is in klein porsies hiexby gevoeé
terwyl goed geslud is. Na die finale byvoeging is die meng-
sel onder terugvloei vir 35 minute verhit om die reaksie
te voltooi. o

Dierplossing is voorts verdun na 4 liter met wa-
ter en gelkstracer met eter (g@. 1.5 liter). Die eter-
ekstrak is onder vakuum ingedamp tot ongeveer 500 ml. en ge-
was met 5% natriumhidroksiedoploésing (3 x 100 ml.) om suur '
en onveranderde fenol te verwydé} en daarna met water (3 x 200 ml, )
om die alkalie te verwyder wdarna die eterckstrak oor water-
vrye magnesiumsulfaat gedroog is vir 24 uur.

Die eterekstrak. is onder valuum ingedamp na onge-
veer 100 ml. ’n Bruin kristallyne produk het begin uitsak,
Nadat oornag gelaat is, is die bruin verbinding affiltreer
en gewas mét eter, ;meltpunt 226 - 227.500. Die infrarocoi-
spektromkon geen nitrielabsorpsie aantoon. Dit is blykbaar
'n asoneweproduk.

Hierna is die eterekstrak heeltemal ingedamp. 'n
Bruin olie is verkry wat oor 24 uwur kristallyn géword het. Die
verbinding is in benseen opgelos, dierkool (1.5 gm.) is by-
gevoeg en dit is vir 20 minute onder terugvloei verhit waarna
die dierkool affiltreer is. By afkoeling is petroleumeter by die
rooibruin oplossing gevoeg. ’n Bruin naaldagtige kristallyne
verbinding is verkry wat konstant gesmelt het by 88.5 - 9000.
Opbrengs 605 mgm,

(ii). SINTESE VAN 3,4 - METILEENDIOKSIBENSONITRIEL UTT
PIPERONAL (0 . ’

(2) Bereiding van Piperonaloksiem

Piperonal (37.5 gm.) is opgelos in alkohol (100 ml.) en

~
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. verwarm. Hidfoksielamienhidrochloried (26.6 gm.) in water
(25 ml.) opgelos en verwarm, is bygevoeg tarwyl goed geskud
is. Die oplossing het lig strooikleurig geword. n Op-
iossing van natriumhidroksied (15 gm.) in water (20 ml.) is
vervolgens bygevoeg en die mengsel is goed geskud.

Die mengsel is vir 2.5 uur by kamertenperatuur ge-
laat waartydens n wit kristallyne vérbinding begin uitsak het.
4 Hierna is fyn ys (150 gm.) bygevoeg en koolstof-:

dioksied is déurgeborrel vir ca. 30 minute om die wormaat
na%riumhidroksied om te sit in die karbonaat. Die mengsel is vir
12 wir gelaat waarna die‘presipitaat affiltreer is ¢n die kar-
bonaat met water uitgewas is.

Die oksiem is verkry as wit, kristallyne verbinding.
Opbrengs 36 gm. (BT% van die teorie).
(v) Wateronttrekking op die oksiem met asynsuuranhidried,

By die oksiem (36 gm.) is varsgedistilleerde asyn-
suuranhidried (36 ml. 1.5 mol. ) gevoeg en onder terugvloei
op n verhlttlngsklas verhit teen n egalige terugvloeispoed
vir 45 minute. Die mengsel is hierna oorgegooi op fyn ys
(400 gm. ). ,

Nadat die ys gesmelt was, is die wit kristallyne
produk affiltreer en goed gewas met yswatef (3 x 50 ml.)

Die verbinding is oplosbaar in warm metanol, iso-
propanol, dioksaan en benseen. Dit is omgekristalliseer uit
benseen-petroleumeter., Opbrtn&ina een omkristallisasie 32 gm,
(99% van dic teorie). Die nitriel het konstant gesmelt by
86° - 87°. (Lit. 98) spt: e6 °c)

(c) Karakterigsering van 3, 4 - metileendioksibenso-

nitriel deur verseping na 3, 4 - metiliendioksi-

bensodsuur met natriumhidroksied.

By die nitriel (500 mg.) is 10% natriumhidroksied
(10ml.) gevoeg en die mengsel is verhit totdat geen olie meer teen-
woordig was nie (4 war). Die mengsel is afgekoel en aange-
suur met 10% soutsuur (Kongorooi). Die gevormde wit kris-
tallyne produk is affiltreer'en'omgekristalliseer uit ver-
dunde alkohol (1:1).
Wit kristalle is verkry, smcltpunt 224 - 225 °c

(Literatuur (55) °meltpunt 227 - 228 C). Opbrengs 470 mgm.




B. HOESCHKONDENSASIE TUSSEN 5,4 - METILEENDIOKSIBENSO-

NITRIEL EN 6- HIDROKSIKUMARAAN.

Dié_ﬁoeschkondensasie ié ulitgevoer onder reaksie—'
kondisie (B)(ii) mets -
o 6~ Hidroksikumaraan (272 mgm.) .
3,4 - metileendioksibensonifrie1 (394 mgm. )
sinkchloried (400 mgm. )
eter (35 ml.)

-Nadat die mengsel vir 24 uur in 'n yskas gelaat is,
is die eter afgedekanteer en die resulterende bruin olie met
eter (2 x 10 ml,> gewas .

Water (50 ml.) is’by die olie gevoeg en die mengsel is
onder terugvloei verhit vir 3 uur. 'n Geelbruin olie het op die
waterige laag gedryf. Die waterige laag is met verduﬁde na-
triumhidroksied alkalies (lakmoes) gemaak en met eter ( 3 x 50 ml.)
geékstraeer.

Die eterekstrak is gewas met water (2 x 50 ml.) en
gedroog oor watervrye natriumsulfaat waarna indamping van die
eter onder vakuum 'n geelbruin olie gelewer het wat na 24 uwur
vas geword het en geblyk het 3, 4 - metileendioksibensonitriel
te wees volgens infra-rooispektra en smeltpunt 8300°

Aansuring van die waterige laag, ekstraksie daarvan
met eter, droging oor watervrye natriumsulfaat en indamping van
die eter het geen noemenswaardige hoeveelheid 6- hidroksi-
kumaraan gelewer nie. _

Deur die gekombineerde oorspronklike eter en was-eter
met water (4 x 100 ml), uit te skud, met natriumsulfaat te droog
en die eter in te damp het n klein hoeveelheid geel olie ge-

lewer wat n positiewe toets vir fenol met ferrichloried ge~

gee het,

c. HOES CHKONDENSASIE TUSSEN FLOROGLUSINOL EN 3, 4 -
METILEENDIOKSiBENSONITRIEL.

(a) Die Hoeschkondensasie is uitgevoer onder reaksie-

~ kondisie (B)(i) met;
floroglusinol (750 mgm.)
35 4 - Metileendioksibensonitriel (700 mgm.)
sinkchloried (500 mgm. )
eter (40 m1.) _
Nadat die mengsel vir 24 uur in die yskas geléat is;
is' die eter afgedekanteer en-die resulterende bruin olie met eter
(2 x 20 ml,) gewas.

Water (50 ml.) is by die bruin olie gevoeg en die
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mengsel is op n waterbad verhit. Na 10 minute was bruin
oliedruppels op die waterige Idag aanwesig. Alkohol is by-
gevoeg om die 5Iie in oploésing te bring. Na 2 uur se ver-
hitting is die alkohol afgedistilleer en die residu gelaat
om oornag af te koel. \ '

Fyn, wit naaldjies was in die fles aanwesig. Dit is
affiltreer en goed drooggesuig (Opbrengs 600 mgm.), smelt-
punt 88.5 - 9000 wat volgens die infrarooispektrum.diec nitriel
geblyk te gewees het.
(b) 'n Herhaling is scéortgelyk aan dié onder metode (a)
hierbo beskryf, uitgevoer behalwe dat die reaksiemengsel
tydens die soutsuurgasdeurleidihg in n ysbad afgekoel is-
(reaksie kondisie (B)(ii)en Boortgelyke resultaat is egter
verkry. Die waferige filtraat is alkalies gemaak met natrium-
hidroksied (10%) en gedkstracer met eter. Die etereckstrak
is gewas met water (2 x 100 ml.), gedroog oor watervrye magnesium-
sulfaat en ingedamp. n Verdefe 6 mgm. nitriel is op die wy-
se herwin., -
Na aansuring van die waterige alkalicse gedeelte
met verdunde soutsuur en ekstraksie met eter (2 x 50 ml.),
was met water (2 x 100 ml.), droging oor watervrye magne-
siumsulfaat en indamping van die eter het m klein hoeveel-
heid bruin-swart olie-agtige stof gelewer wat blykbaar ge-
oksideerde floroglusinol was.
D. HOESCHKONDENSASIE TUSSEN PIROGALLOL EN 3, 4 - ME-

TILEENDIOKSIBENSONITRIEL.

Die Hoeschkondensasie is uitgevoer onder reaksie-
kondisie (D) met dieselfde hoeveelheid uitgangstowwe soos
onder (C) hierbo aangegee. . "

Hier kon ook geen posit&ewe reaksie verkry word
pie en 3, 4 - Metileendioksibensonitriel met smeltpunt,SYOC

is herwin,

B, HOESCHKONDENSASIE TUSSEN RESORSINOL EN 3, 4 - Mk~
TILIENDIOKSIBENSONITRIEL.

(a) Die Hoeschkondensasie is uitgevoer onder reaksie-
kondisie (B)(ii) met;
Resorsinol (820 mgm. )
3, 4 - metilecndioksibensonitriel (866 mgm.)
sinkchloried (675 mgm.)
eter (40 ml1.)

Die eter is afgedekanteer, die geelbruin mengsel
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van kristélle'en olie is gewas met eter (2x 20 ml,) en water
(100 ml.) is by die residu gevoeg., Hidroliese het onmiddellik
gevolg met die vorming van m wit, kristallyne verbinding. Nie-
temin is die mengsel op ’n verhittingsklas onder terugvloei
vinnig gekook.. Die wit stof het in oplossing gegaan.

By afkoeling is fyn, wit naalde verkry wat affiltreer
en goed drooggesuig is. Verder is gemerk dat die stof skyn-
baar stoomvlugtig is daar n klein hoeveelheid uit die koue
deel van die koeler verkry is met smeltpunt soortgelyk aan
die res nl. 87 - 88°0. Die I;Rg-spektfum het getoon dat dit
3, 4 = metileendioksibensonitriel was.

(v) ’h Herhaling van die reaksie is uitgevoer na ana-

(36);

logie van Houben en Fischer in droé tetrahidrofuraan
(T.H.F.) (40 m1.) (vgl. reaksiekondisie E) met dieselfde
kwaliteite reagense as onder (a) hierbo genoém met die ver-
skil dat die reaksie by 60 - 7OOC uitgevoer is en droé
soutsuurgas vir 6 uur deurgelei is.

Die reaksiemengsel is oornag in n yskas afgekoel
waarna die T.H.F, afgedekanteer en die persbruin kristallyne
verbinding met klein pérsie T.H.F.(2 x 20 ml.) gewas is.
Water (100 ml.) is bygevoeg en die mengsel is verhit vir
3 uur onder terugvloei'op n waterbad. By afkoeling het ’'n wit
kristallyne verbinding uitgesak wat na is§olasie weereens
die nitriel volgens smeltpunt (8996) en infrarooispektrum
geblyk te geweeé~het.

(c) 'n Verdere poging tot Hoeschkondensasie is aangewend
onder reaksiekondisie (B)(iii) met;

resorsinol (421 mgm.)

3, 4 - metileendioksibensonitriel (377 mgm.)

aluminiumchloried (500 mgm. )

Die reaksiemengsel is by kamertemperatuur vir 24 wur
gelaat en hierna in n yskas vir 24 uwur. Na ongeveer 1 week
het m klein hbeveelheid vaalbruin kristallyne verbinding
begin vorm.

Die eter is afgedekanteer, die residu is gewas
met eter (2 x 20 ml.) en die bruin, olierige gedeelte ge-
hidroliseer met water (100 ml.) deur te verhit onder terug-
vloei vir 3 uur. A

By afkoeling het ’'n vaalgrys verbinding uitgesak
wat na isolasie omgekristalliseer is uit water waarby 'n paax
'druppeis ysasyn gevoeg,is. Vaalkleurige fyn naaldjies is ver-
(36) gme1tpunt 215 - 216°).
Volgens die infrarooispektr: het dit a®k geblyk 2,4 -~ dihi-

kry met smeltpunt 213°¢(Literatuur

droksi -~ 3', 4' - metileendioksibensofenoon te wees,

Opbtengs 14 mgm., ‘
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A SINTESE VAN O- METOKSIBENSONITRIEL VANAF O-ANISI-
- prEn(54:55)

By 1:1 verdunde soutsuur (50 ml.) is gevoeg
o-anisidien (20 ml.). Die mengsel is afgekoel na 5°C en
 'n oplossing van natriumnitriet (17 gm) in water (40 ml.)
| is stadig bygevoeg terwyl goed gemeng is, Sorg is gedra dat
‘die temperatuur nie bo 10°C gestyg het nie.

Intussen is n oplossing van gepoeierde kopersulfaat
(55 gm.).in water (200 ml.) verwarm na 60° - 65°C. Hierby is
versigtig 'n oplossing van kaliumsianied (60 gm.) in water (i100ml.)
gevoeg en die mengsel is goed geskud om blousuur vry te stel.

Die afgekoelde diasoniumoplossing is by die koper-
sianiedoplossing gevoeg terwyl die temperatuur tussen £0°¢
en 7OOC gehou is en goed geskud is. Hierna is die mengsel
vir 15 minute onder terugvloei verhit om die reaksie te wvol-.
tooi waarna gelaat is om af te kdel en die bruin olie wat ge-
durende die diasoteringsreaksié gevorm het, is met e@ef
(3 x 50 ml.) geékstraeer, gewas met versadigde bikarbonaat
(3 x 50 ml.) en water (3 x 50 ml.).

Hiernsa is dié.eﬁeBkstrak-gedroog oor watervrye
magnesiuméulfaat. Na indamping van die eter het o-metok-
sibensonitriel gedistyilleer by 259° - 262°C. (Literatuurt34»65)
kookpunt 265 - 26600). Opbrengs 5.1 gm. (23% van die teorie). -

B HOESCHKONDENSASTE TUSSEN_O-METOKSTBENSONITRIEL EN
6 - HIDROKSTIKUMARAAN,

(a) Die Hoeschkoﬁdensasie is volgens reaksiekondisie
(B)(ii) uitgevoer mets;

6 - Hidroksikumaraan (272 mgm.)

o - metoksibensonitriel (286 mgm. )

sinkchloried (300 mgm.)

eter (%5 ml.) -

Die reaksiemengsel is oornag.in n yskas gelaat
waarna die eter dfgedekanteer is en die olie tweemasl met klein
porsies eter (10 ml.) wat vooraf afgekoel is, gewas is. Water
(50 ml.) is bygevoeg en die mengsel is vir 1 uur onder terug-
vloei verhit waarna alkohol bygevoeg is om die onoplosbare
bruin olie in oplossing te bring, waarna vir n verdere uur
verhit is. Hierna is die alkohol onder vakuum afgedamp, die
bruin olie met eter geé€kstracer, gewas met'verdunde natrium-
hidroksied (2 x 30 ml., 5%) en water (% x 50 mk.) en gedroog

oor watervrye magnesiumsulfaat.

Indamping van die eter onder vakuum het n klein
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hoeveelheid bruin olie gelewer wat volgensfngra-rooi spektrum
die nitriel geblyk te gewees‘het, ]
(b) Die reaksie is herhaal op soortgelyke wyse as (a)
hierbo behalwe dat die gekombineerde alkalie-ekstrak en WaS—f
water aangesuur (verdﬁnde soutsuur) en geékstraeer is met
eter (2 x 40 ml;). Was van die eterekstrak met water (2-x 50 ml.),
dfoging oor magnesiumsulfaat en indamping van die eter het geen
noemenswaardige hoeveelheid 6- hidroksiekumaraan opgelewer nie.
Gevolglik is die gedekanteerde eterekstrak ingedamp
en nadat water bygevoeg is, het die eterekstrak (2 x 4@ ml,) wat
gewas is met water (2 x 50 ml.), gedroog is met watervrye mag-
nesiumsulfaat by indamping 'n baie klein hoeveelheid 6 - hidrok-
sikumaraan gelewer.,
dok—hier is o-metoksiebensonitriel onveranderd uit
die reaksiemengsel herwin op soortgelyke wysé as onder (a) hier-

bo beskryf.

HOESCHKONDENSASTE TUSSEN O-"5TOKSIBENSONITRIEL EN
FLOROGLUSINOL.

(a) n H oeschkondensasie is uitgevoer onder reaksie-
kondisie (B)(ii) met;

floroglusinol (550 mgm.)

, 0 -metoksibensonitriel (500 mgm. )

sinkchloried (500 mgm.)

eter (40 ml.),
waarna die reaksiemengsel vir 24 uur in 'n yskas gelaat is.

Na afdekantasie van die eter, is die rooi olie net
eter (2x 20 ml.) gewas, water (75 mi.) is bygevoeg en die
mengsel vir 1 uur op'n waterbad verhit. n Rooi olie het ge-
vorm en gevolglik is dit in oplossing gebring met alkohol.
Verhitting onder terugvloei is vir 'n verdere 3 uur voortgesit
waarna die alkohol afgedistilleer is. 'n Bruin olic het gevorm
by afkoeling.. Wa eterekstraksie (3 x 50 ml.), wat met 10%
natriumhidroksied (3 x 100 ml.), water (5 x 100ml), droging °
van die eter oor watervrye natriumsulfast en indamping van
die eter , is 'n bruin olie verkry wat volgens infrarooispektrum
die nitriel gebl&k te gewees het,

“ (b) Die eksperiment is herhaal soortgelyk as onder (a)A
hierbo beskryf behalwe dat die reaksie onder kondisie D uit-
gevoer is, '

Nadat die mengsel oornag by kamertemperatuur gelaat
is, is dit in 'n yskas vir 1 week gelaat.

VWeereens is die uitgangsnitfiel herwin na hidrolie-

se en verdere behandeling soos onder (a). .
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EQESCHKONDENSASIE TUSSEN RESORSINOL EN 0O+BTOK-
SIBENSONITRIEL.

Hier is ook twee reaksies uitgevoer, pamallel
aan die onder (a) en (b). Kwantiteite was ook soortgelyk.

Na hidroliese en Vefdere opwerking soos- beskryf, is
o-metoksibensonitriel in beide gevalle herwin en gekérakter— /

iseer m.b.v. die infrarooispektrum daarvan.




51

A ) HOESCHKONDENSASIE TUSSEN 6- HiDROKSIKUMARAAN EN
| BENSONITRIEL®) -

(a) n Hoeschkondensgsie is uitgevoer mets

-6~ hidroksikumaraan (680 mgm. ).

bensonitriel (464-mgm,)

sinkchloried (700 mgm. )

eter (30 ml.)
waartydens droé€. soutsuurgas vir 20 minute deurgelei is. Nadat
die reaksiemengsel vir 24 uur in ’n yskas gelaat is, is sout-
suurgas weer vir 30 minute deurgelei waarna dit in n yskas vir m
verdere 2 weke gelaat is.

By die mengsel is toe 5 ml. gekonsentreerde soutsuur ge-
voeg, afgekoel en geskud, Geen kristallyne verbinding is ven-
kry nie.

Die eter is op n waterbad afgedamp en die suur-
mengsel is vir 1 wur op 'n waterbad verhit., ’'n Bruin olie
het uitgeskei en op die mengsel gedryf. Die soutsuur is
met verdunde natriumhidroksied geneutraliseer en met eter ge-
ekstraeer,

Droging van die eterekstrak oor watervrye magne-
siumsulfaat en afdamping van die eter het bensonitriel as lig-
geel olie gelewer volgens inffarooi—spektrwn.

By aansuring van die alkali-ekstrak met verdunde
soutsuur het n klein hoeveelheid liggeel olie uitgesak. Die
olie is met eter ge€kstraeer en gedroog oor watervrye mag-
nesiumsulfaat, Indamping van die eter het 'n bruin olie ge-
lewer, Die olie het 'n positiewe fenoltoets met ferrichloriedop-
lossing gegee en was volgens infrarooispektrum onveranderde
6- Hidroksikumaraan (650 mgm.) A
(b) Die eksperiment is herhaal maar volgens reaksie-
kondisie (D). Hier is die bruin olie egter met water ge-
hidroliseer deur vir 5 uwur op 'n waterbad te verhit.

Onvenanderde uitgangstowwe is egter herwin soos
onder (a) beskryf.

(¢) n Verdere herhaling van die eksperiment is uitge-
voer soos onder reaksiekondisie (D). maar by kamertemp@@tuur.
Nadat die reaksiemengsel 24 uur by kamértemperatuur gelaat is,
is dit afgekoel in 'n ysbad en soutsuurgas is vir n verdere

6 wur deurgelei. Die reaksiemengsel is 24 uur in die yskas
gelaat waarna dit opgewerk is soos in (b) hierbo beskryf. Ben-
sonitriel en . 6-hidroksikumaraan is weerecens onvenanderd herwin.
(a) 'n Hoeschkondensasie is onder reaksiekondisie (E)

uitgevoer met kwantiteite soos onder (a).

beskryf.
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, g 31
B. HOESCHKONDENSASIE TUSSEN RESORSINOL EW BENSONITRIEE(D )

'n Hoeschkondensasie is uitgevoer onder reaksiekondi-
sie (B)(i) met;

resorsinol (5 gm.)

‘bensonitriel (5 gm.)

sinkchloried (2 gm.)

eter (40 ml.)

‘mear soutsuurgas is na aanleiding van Klarmanne'l),vir 3 uur
deurgelei.

Die reaksiemengsel is oornag in 'n yskas gelaat,
waarna verdunde soutsuur (1:1, 30 ml.) bygevoeg, afgekoel‘
en geskud is om reaksie volledig te laat verloop.

n Bruin oplossing is verkry wat na 1 week in die
yskas nog geen kri§tallyne produk gelewer het nie.

Nadat die eter afgedistilleer is, is die mengsel
op 'n waterbad verhit waartydens n bruinkleurige olie op die
waterige laag gedryf het. Nadat die suur met natriumhidroksied
(10%) alkalies gemaak is, is met eter gedkstracer. Die eter-
ekstrak is gedroog oor magnesiumsulfaat. '

Indamping van die eter het bensonitriel (4.3 gm.) ge-
lewer as bruin olie volgens infrarooispektrum.

Aansuring van die alkalie-oplossing, ekstraksie met
eter;, droging met magnesiumsulfaat'en indamping van die eter-
ekstrak het resorsinol (4.6 gm), smeltpunt 1O7OC en meng-
smeltpunt 108009 gelewer. (Literatuur' ) smeltpunt 11000).

Hierna is die volgende herhalings met wysiging in
die metode uitgevoer. ( '

(a) Soortgelyk as bogenoemde behalwe dat die reaksie-
mengsel afgekoel is in 'n ysbad en soutsuurges vir 'n langer
periode deurgestuﬁr is.

n Fyn, geel kristallyne verbinding het na 3§-uur
gevorm. Hierna is soutsuurgas vir 'n verdere driekwart uur
deurgelei waarna die mengsel in die yskas oornag gelaat is.
Die presipitaat is affiltreer en vinnig met klein porsies
droé eter (3 x 26 ml.) gewas. ' '

Die vaste stof is opgelos in water (100 ml.) en
vir 1 uur op 'n waterbad verhit. By afkoeling het 'n bruin
olie bo~op die waterige oplossing gedryf terwyl baié min fyn,
wit presipitaat .onderin teenwoordig was.

Alkohol is bygevoeg om die olie in oplossing te
bring waarna die mengsel weer verhit is vir 1 uur waarty-

dens die wit stof nie in oplossing gegaan het nie. Die’

alkohol is afgedistilleer en die waterige deel met lakmoes
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getoets. (suur.)

Die mengsel is geneutraliseer met natriumhidrok-
sied. Eterekst:akéié het bénsonitriel gelewer terwyl die
eterekstrak %an die aangesuurde waterige deel net 'n klein
hoeveelheid resorsinol gelewer het (volgens smeltpunt).

Indamping van die oorspronklike eterfiltraat en
eter waarmee die presipitaat gewas is, het resorsinol,
smeltpuﬁt 104 - 107OC gelewer.

(b) Die reaksie is uitgevoer onder die kondisies bo
genoem. Nadat die reéksiemengsel in die yskas oornag gelaat
is, is verdunde soutsuur (1:1, 30 ml.) bygevoeg, afgekoel

en geskud. Geen pfesipitaat koﬁ verkry word nie. Die
bruin oplossing is alkalies gemaak en geé&kstraeer met eter,
Droging en indamping van die eter het bensonitriel gelewer.

Die waterige laag is aangesuur en geekstraeor met
bensoen (2 x 150 ml.) wat na droging en indamping resorsi-
nol smeltpunt 106 - 108°¢C gelewer het.

Hiernaf%p soortgelyke wyse geékstracer met eter
wét resorsinol smeltpunt 100°¢C gelewer het. Dit is gevolg
deur n etielasetaatekstraksie om ketoon, indien dit gevorm
het, te verkry. Indamping het n klein hoéﬁeelheid resorsinol
smeltpunt 105 - 108°¢ gelewer.

(c) Metode (a) is herhaal. Geen kristallyne verbin-

ding het gevorm nie. .Dit is gelaat in die yskas vir 24 uur
waarna geskud is. Die kristallyne verbinding het gevorm.

Die mengsel is in die yskas gelaat vir 7 dae. Hierna is.

die kristallyne verbinding affiltreer en gewas met eter (2x 5 ml.)
Die presipitaat is verdeel in vier pprsies wat as volg behandel
isg

Porsie (i) is gehidroliseer met ca. 25 ml., water
vir 1 uur. 'n Bruin olie het bo-op gevorm wat met alkohol
in oplossing gebring is en vir nog h'uur verhit is. Water is
bygevoeg na afkoeling en die bruin olie het weer onoplosbaar
op die water gedryf. By eterckstrak en indamping sonder
was van die eterekstrak is bensonitriel verkry as bruin olie.

Porsie-(ii) is gehidroliseer met verdunde swawel-
suur (5%, 5 ml.) vir 1 uur op n waterbad. ™ Wit, ﬁelkerigheid
hét gevorm maar‘nadat die mengsel in die yskas gelaat is vir
24 uvur was slegs m bruin olie (bensonitriel) op die waterige
oplossing teenwoordig. |

Porsie (iii) is met natriumhidroksied (1%, 10 ml.)
gehidroliseer vir 25 minute op n verhittingsklos. Na afkoe-

ling het eterekstrak van die alkalie die nitriel as bruin

olie gegee.
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Aansuring ven die alkaliese mengsél met verdunde soutsuur
(ca. 1%) het 'n wit presipitaat gelewer. Eterekstrak en
indamping van die eter het m bruin olie gelewer wat kristallyn
geword het. Dieb;érﬁinding is opgelos in warm metanol, die
mengsel afgekoel en water ié bygevoeg. Ligroos kristalle is
verkry (0.5 mgmo)'mef smeltpunt 116°C. m Opbruising is met
bikarboﬁaat verkry. ) '

Porsie (iv) is met verdunde asynsuur (10%, 5 ml.)
op n waterbad gehidroliseer waarna dit afgekoel en verdun
is met water. Die bruin olie ié met eter geé&kstraeer om
weer die nitriel te gee,

(a) Die herhaling'(15)

is uitgevoer volgens reaksie-
kondisie (E) met hoeveelhede uitgangstowwe soes onder me-
tode (a) hierbo. , .

Die mengsel is vir 24 uur in die yskas gelaat,
waartydens die pérskleurige olie tot 'n perskleurige kris-
tallyne produk gestol het.

} Die kristallyne verbinding is affiltreer en vinnig
met klein porsies tetrahidrofuraan (2 x 5 ml.) gewas. Water
(70 ml.) is bygevoeg en die feitlik kleurlose oplossing is
onder terugvloei vir 3 uur op n waterbad verhit, ™ Bruin
olie soos bo genoem is weereens verkry. Dit het weereens ge-
blyk bensonitriel te weess Resorsinol is ook herwin soos.

bo beskryf.

C HOESCHKONDENSASIE TUSSEN FLOROGLUSINOL EN BENSONITRIEL,

(a) 'n Hoeschkondensasie met
floroglusinol (2.52 gm.,)
bensonitriel (1.96 gm.)
sinkchloried (2 gm.)
eter (40 ml1.)

is onder reaksiekondisie D uitgevoer waartydens 'n liggeel
~ kristallyne verbinding gevorm het.

By die kristallyne gedeelte is water (100 ml.)
gevoeg en die oorblywende suur is net met vaste natriumbikar-
bonaat geneutraliseer waarna vir 1.5 uur onder terugvloei
op 'n verhittingsklas verhit is. Hierna'is'in n yskas vir
2 dae gelaat maa£ geen kristallyne produk kon verkry word nie.

Die dplossing is voorts aangesuur met verdunde
swawelsuur (10%, 5 - 10 ml.) en onder terugvloei op 'n ver-
hittingskles vir-h uur verhit. By afkoeling kon weer geen
kristallyne produk verkry word nie.

Vervolgens is die mengsel alkalies geméak met
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verdunde natriuﬁhidroksied'en'Weér onder terugvloei vir

1.5 uur op n verhittingsklas ve_zrhite Na afkoeling is aange-
suur met verdundg&®soutsuur (1%, Koligorooi). Geen kristallyne
produk.is na dornag in die yskas verkry nie.

Die waterige oplossing is met benseen (2'x 150 ml.)
geékstraeér, gewas met water, gedroog oor watervrye magne-
siumsulfaat. Indamping van die benseen onder vakuum het m
wit, kristallyne verbinding gelewer met smeltpunt 9800 wat
omgekristalliseer is-uit metanol deur uit te druk met water.

m Wit, kristallyne verbinding met smeltpunt 109° - 111°C is
verkry wat mev waterige natriumbikarbonaat 'n opbruising gegee:
het., Dit was benso&suur (Literatuur smeltpunt 121°C), gevorm
deur die hidroliese van die bensonitriel.

Vervolgens 1s die waterige oplossing met natrium-
éhloried versadig en met eter (2 x 100 ml.) gedkstraecr.

Die eterckstrak is met water gewas en gedroog ocor magnesium-
sulfaat° Indamping van die eter het m bruin kristallyne
verbinding geiewer met smeltpunt 20400 wat 'n positiewe toets:

vir fenole met ferrichloriedoplossing gegeeAhet. Die infrarooi-
spektremhet egter soortgelyk met die van 'n ocutentieke monéter
floroglusinol geblyk te wees. ' (Floroglusinol Literafuur
émeéTtpunt 218°C.) ,

Die gekombineerde ,Hoesch" eter en waseter is ge-
was met;water (6 x 106 ml.)lom soutsuur te verwyder. Die
eterekstrak is gewas met water (2 x 100 ml.), gedroog oor
magnesiumsulfaat. Indamping van aié eter onder vakuum het
n bruin kristallyne produk met smeltpunt 205 -~ 208°¢ gele-
wer, Dit was weer onveranderde floroglusinol,

Ekstraksie met etielasetaat, was met water (2 x 100 ml.)
droog oor magnesiumsulfaat en indamping van die etielasetasat
~onder vakqum het 'n verdere klein hoeveelheid floroglusinol
met smeltpunt 199O - 202°¢ gelewer,

(b) By 'n soortgelyke herhaling as dié hierbo beskryf,

kon die verlangde bensofenoon nie verkry word nie.

D. _HOESCHKONDENSASTE TUSSEN PTROGALLOL EN BENSONITRIEL,

'n Hoeschkondensasie met hoeveelheid uitgangstowwe
soos hierbo, is- onder reaksiekondisie D uitgevoer.

Die geel ﬂaaldagtige verbinding is gehidroliseer
met water (100 ml.) vir 1.5 uur op 'n verhittingsklas onder
terugvloel waartydens m bruin onoplosbare olie met alkohol
in oplossing gebfing is.

Nadat die alkohol onder vakuum afgedistilleer is,




is die mengsel alkalies gemaak met verdunde natriumnidroksied
(10%) en gedkstracer met eter (3 x 25 ml.), die eterekstrak is
gewas met water (2 x 50 ml.), gedroog oor natriumsulfaat en
ingedamp. ’n Bruin olie (1.6 gm.) is verkry wat geblyk hét
bensonitriel -te wees volgens die infrarooispektrum daarvan.
Daar die bensonitfiel feitlik kwantitatief herwin is, is

geen poging aangewend om die pirogallol te herwin nie.
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A. . HOESCHKONDENSASIE‘TUSSEN 6- HIDROKSIKUMARAAN EN

BENSIELSIANTIED.
(a) ™ Hoeschreaksie is uitgevoer volgens reaksiekondi-

"sies (B)(ii) met;

6 - hidroksikumaraan (272 mgm.)

bensielsianied (234 mgm. )
sinkchloried (500 mgm. )
eter (30 ml.)

Na 2 dae in 'n yskas was effens pienkkleurige
kristalle onder in die fles teenﬁoordig. Na afdekantasie
van die eter, is die mengsel van olie en kristallyne ver-
binding met eter (3 x 20 ml.) gewas. Water (50 ml.) is toe-
gevoeg waartydens d;e mengsel ‘produkte in oplossing gegaan
het. Nadat die mengsel vir 1 uur onder terugvloei verhit

is, is gemerk dat 'n bruinkleurige olie op die waterige laag
kteenwoordig iS. )

By afkoeling het geen kristallyne verbinding ge-
vorm nie en gevolglik is die wateronoplosbare olie met allehol
in oplossing gebring en die mengsel vir n verdere 2 uur onder
terugvloei op 'n waterbad verhit. Afdamping van die alkohol onder
vakuum het tot gevolg gehad dat die bruin .olie weereens op die
water dryf.

Die mengsel 1is alkalies gemaak met verdunde na-
triumhidroksied (10%) en gedkstracer met eter (3 x 40 ml.)
Nadat die eterekstrak met water (3 x 50 ml.) gewas, 0Or watef—
vrye magnesiumsulfaat gédroog en die eter ingedamp was, is n
liggeel olie verkry, wat onveranderde nitriel was. |

' Aansuring van die waterige, alkaliese gedeelte met
verdunde soutsuur (10%), ekstraksie met eter (3x30 ml.)
was met water (3 x 30 ml.) droging oor watervrye magnesium-
sulfaat en indamping van die eter het m bruin olie gelewer
wat n positiewe ferrichloriedtoets gee en waarvan die infra-
rooispektrumin chloroform soortgelyk aan die van 6 - hidrok-
siekuraraan was.
(b) n Herhaling identies aan bogenoemde is uitgevoer
behalwe dat soutsuurgas vir 6 uur deurgelei is. Weereens is
6 - Hidroksikumaraan en bensielsianied herwin.
(c) n Herhaling identies met (b) hierbo is uitgevoer
behalwe dat varsgesmelte, verpoeierde sinkchloried (500 mgm.)
tesame met watervnye.aluminiumchloried (500 mgm.) as katalis
gebruik is. Die resultaat was dieselfde as bogenoemde.
(a) " Tydens 'n verdere herhaling is droé tetrahidrofuraan
(30 ml1.) in plaas van éter gebruik en die soutsuurgas is vir

6 uur by 'n temperatuur van 60° - 650C'deurgelei.
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'n Soortgelyke resultaat as onder (a) beskryf is

verkry.

B. SINTESE‘VAN 2, 4 -DIBEIDROKSIDEOKSIBENSOIEN.

(a). n Hoeschreaksie is volgens metode A uitgevoer met

. Resorisnol (1.1 gm.)
bensielsianied (1.2 gm.)
sinkchloried =~ (1 gm.)
eter - (40 ml.)
‘ Nadat die mengsel 24 uur in die yskas gelaat is is
5N soutsuur (10 ml.) bygevoeg waarna met eter (3 x 50 ml.)
ge€kstraeer is 6m onveranderde fenol en nitriel te verwyder.
Nadat die waterige gedeelte vir ca. 10 minute op
n waterbad onder terugvloei verhit is, is die baie klein
hoeveelheid bruin olie met behulp van 'n klein skeitregter
van die waterige gedeelte geskei°
Die bruin olie is met water (30 ml.) op 'n waterbad on-
der terugvloei vir 1.5 uur verhit. Al die olie het nie in op-

lossing gegaan nie en gevolglik is dit met behulp van alkohol

in oplossing gebring en weer yerhit vir 30 minute.

By indamping van die alkohol, is weer 'n klein
hoeveelheid bruin olie op die waterige deel bemerk. Nadat
die mengsei by kamer temperatuur afgekoel is, is m klein
hoeveelheid kleurlose plaatjies bemerk wat affiltreer is.
Opbrengs 161 mgm. (6.8% van die teorie.). Smeltpunt 110 - 111°%
(Literatunr(®) smeltpunt 115%.)

(84)

liteite dieselfde as die onder (a) hierbo genoem, is ge-

(v) Volgens die metode van Chapman en Stephen Kwa-
bruik. Droé soutsuurgas is egter vir 2 uur byvkamertempera—
tuur deurgelei waarna onmiddellik met 5N soutsuur (10 ml.)
behandel is en verder opgewérk is soos onder (a). Blink,
kleurlose plaatjies met smeltpunt 112 -~ 11300 is verkry.
Opbrengs 964 mgm. (42% van die teorie.) ' f

(c) . 'n Verdere reaksie is met soortgelyke kwantiteite

en onder soortgelyke kondisies as onder (b) hierbo'genoem,
uitgevoer behalwe dat na soutsuurgasdeurleiding die mengsel

vir 24 uwur in 'n yskas gelaat is. Hidroliese en isolasie van
die produk soos onder (a) en (b) genoem, het 1.2 gm; blink
plaatjies gelewer met smeltpunt 114°C (52.1% van die teorie.)
() By herhaling van bogenoemde reaksie, is dit identies
met (c) uitgevoer behalwe dat droé soutsuurgas vir 6 uur by 0° -
400 in 'n ysbad, deurgelei is en die mengsel vir 24 uur in die ys-

kas gelaat is. Opwerking van die mengsel soos bo beskryfﬁ




het 1.7 gm. kleurlose wollerige verbinding, smeltpunt 111°¢

gelewer. (73.9% van die teorie.

Hierui@hhet,dus geblyk datplaasgenoemde reaksie
die beste opbrengs gelewer.het. Voorts is deurgaans dus
afgekoel in 'n ysbad by 0° - 4QC terwyl soutsuurgas vir 6 uur
deurgeléi en die mengsel vir ten minste 24 uur in die yskas
gelaat is voordat die produk geisoleer is, soos beskryf,

Die wit, kristallyne produk is omgekristalliseer uit
water-etanol. n Fyn, wit wollerige produk met smeltpunt
114 - 11500 is'verkxy wat n positiewe ferrichloriedtoets vir
fenol gegee het. Volgens die infrarooispektram,ﬁat nie
definitiewe ketoonabsorbsie getoon het nie kon egter nie
sonder meer aangeneem word dat dit die produk is nie. Ge-
volglik is die verbinding as volg verder gelidentifiseer;

(i) Bereiding van die oksien.

By 'n oplossing van hidrokéiélamienhidrochloried
(0.5 gm.) in water (2 ml.) is gevoeg 10% natriumhidroksied
(2 ml.) en die 2,4 - dihidroksideoksibensoien (0.2 gm.) Die
mengsel is vir 10 minute op 'n waterbad verhit en gelaat om af te
koel waarna met verdunde soutsuur. n Wit, kristallyne pro-
duk het gevorm wat by omkristéllisasie uit water n smelt- °
(18) 53000),

(ii). Metilering van die verbinding.

punt 227°C gehad het (Literatuur

Die verbinding (0.456 gm.) is opgelos in kalium-
karbonaat gedroogd® asetoon (25 ml,) Hierby is K,C0; (1gm.)
gevoeg en die mengsel onder terugvloei by 'n temperatuur van 60 -
65°C gebring. Dimetielsulfaat (1.26 gm = 10 x oormaat) is
oor n periode van 60 minute stadig bygedrup terwyl die mengsel
vinnig geroer is.

Na 5 uur is die mengsel gelaat om af te koel tot
kahertemperatuur waarna die K2CO3 affiltreer en die asetoon
onder vakuum ingedamp is en verdunde natriumhidroksied
(10%), 15 ml.) by die mengsel gevoeg is. Die mengsel is
oornag by kamertemperatuur gelast waarna vir 1 uur op'h water;

‘bad onder terugvloei verhit is om die oormaat dimetielsulfaat
volledig op te breek. _ ) .

m Etereckstrak (2 x 50 ml.) is op die waterige laag
uitgevoer. HNa was van die eterekstrak met water (3 x 50 ml.)
is gedroog oor watervrye magnesiumsulfaat, Indamping van die
eter onder vakuum lewer 'n liggeel olie wat by afkoeling kris-
stallyn word.

By onkristallisasie van die verbinding uit etanol-
water is fyn, wit naaldjies verkry wat konstant gesmelt het
vy 41° - 42° (Literatuur<99> smeltpunt 56°C). Op dunlaag

(silikagel, 5% metanol-chloroform en ontwikkel met vanillien—
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fosforsuur) is net een blou kol verkry,

C HOESCHKONDENSASIE TUSSEN FLOROGLUSINOL EN BENSIELSIANIED.

n Hoeschkondensasie is uitgevoer volgens metode D

met; .
floroglusinol (3.15 gm.)

Bensielsianied (2.92 gm.)

sinkchloried (2 gm. )

eter (40 m1.)

Na 24 uur in die yskas is die bruin semi-vaste
stof affiltreer en met dro& eter (3 x‘lo ml.) géwas. Dit is
oorgebring in 'n fles en fyn ys is bygevoeg. Die bruin produk
het in oplossing gegaan en die ketimien hgt as liggeel kris-
tallyne verbinding neergeslaan.

Tydens verhitting van die mengsel onder terugvloei
hef die.vaste stof in oplossing gegaan. Na 2 uwur is die
mengsel gelaat om af te koel, waartydens fyn, wit naaldjies
tesame met n geel-bruin amorfe olie-~agtige vaste stof uitgé-
sak het.

Na affiltrering vsn die vasste stof is dit met m
groot volume water (450 ml.) op ' verhittingsklog vir 1.5 uur
onder terugvloei vinnig verhit.

By afkoeling is fyn, wit naaldjies, smeltpunt 79 - 80°C
verkry. Na eeﬁgomkristallisasie~uit baie verdunde ‘alkohol was
dic smeltpunt 90 - 91°C (Literatuur'?®) 88 — 89°C met 1 mol
kristalwater). Ten einde die kristalwater te verwyder,is
omgekrisfalliseer uit etielasetaat-tolneen.

2,4,6 - Trihidroksideoksibensoien is verkry as spier-
wit naaldjies mef smeltpunt 159.5 - 160,500 (literatuur (84)

smeltpunt 16200). Opbrengs na omkristallisasie was .161 mgm,
(20% van die teorie.) ‘

+ Verhitting op 'n verhittingsklos bring n verlies aan
produk mee deurdat sommige van die bruin olie, voordat
dit in Oplossing gaan aan die kante van die fles nvas-

brand" en nie weer in oplossing gebring ko word nie.
! (=
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D HOESCHKONDENSASIE TUSSEN PIROGALLOL EN BENSIELSIANIED.

Die reaksie is uitgevoer volgens metode D met dieself-

de hoevee1heid4ﬁi£gangsstowwe as onder C hierbo.

Nadat die mengsel 24 uur in dic yskas gelaat is het fyn
geel naaldjies uitgesak toe die fles geskud is. Dit is affil-
treer, met water (100 ml.) oorgebring in n fles en onder terug-
vloei vir 1 wur gehidroliseer op 'n waterbad.

n Bruin olie het onoplosbzar in die water gebly %en
spyte daarvan dat 'n verdere 150 ml. water tydens hidroliese
by die mengsel gevoeg is. Die olie is met alkohol in oplossing
gebring waarna vir 'n verdere 1.5 uur gehidroliseer is.

Tydens afkoeling van die mengsel het i*m, wit
naaldjies uitgekristalliseer terwyl die klein hoeveelheid
olie wat teenwoordig was, gestol het.

Hadat die vaste stof affiltreer is, is die geel
amorfe verbinding vaﬁ die naaldjies geskei en gehidroliseer
met 'n 1% swaweisuuroﬁlossing (100 ml.) vir 1.5 uur onder terug-
vlcei op m waterbad waartydens die vaste stof in oplossing ge-
gaan het. By afkoeling is 'n verdere hoeveelheid wit naaldjies
verkry wat soos die eerste opbrengs 'n positiewe fenoltoets |
met ferrichloried gegee het,

Na omkristallisasie uit water-etanol is wit, naaldjies
smeltpunt 1390 - 14OOC verkry (Literatﬁur (loo)smelfpunt 1410 -
142°¢).

Ter karakterisering is die oksiem berei soos onder
B (i) hierbo.

Na omkristallisasie uit 'n groot volume water is
die oksiem verkry as wit, kristallyne verbinding met smeltpunt
163 - 164°C (Literatuur ﬁloo)smeitpunt 166°¢)
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Sintcae van o-metoksifenielasetonitriel en

Hoesch-reaksies daarvan met fenole.




POGINGS TOT SINTESE VAN O - HIDROKSI - EN O - MET-
OKSIB‘?NS]EL’\LKOHOL '

(a) : LiAlH4 - reduksie vah metieléalisilaat na, saligenien.

By droé goedgeroerde eter (120 ml;) is in klein por-
sies LiAiH4 (6.1 gb,) gevogg.ﬁ Die mengsel is vir 30 minute
geroer sodat n grys suspensie verkry is. Met behulp van Kal-
siumchloriedbu;se is voorsorg getref teen lugvog tydens die ek-
spériment.

. 'n Oplossing van metielsalisilaat (10 gm.) in dro&
eter (70 ml.) is;oor 'n periode van 80 minute by'die suspensie
gevoeg. Na dié‘finéle byvoeging is die mengsel vir 30 minute
geroer waarna dit op n w&terbad’oofgeplaas is en vir 15 minute
onder terugvloeibverhit is om die reaksie te voltooi.

Tegniese eter (100 ml.) is by die mengsel gevoeg
gevolg deur 10% watexige crawelsuur. Na afskeiding van die
eter is die waterige laag met eter (2 x 150 ml. ) geékstraeer,
die gekomblnec”do tqrop10031ngs met versadlgde bikarbonaat-
oplossing (4 x 100 ml.) gevolg deur water (2 x 150 ml.) ge-
was: en gedroog oor wrtervrye natriumsulfaat.

By indamping van die eter is 'n liggeel olie verkry
wat nie by afkoeling op ys vas geword het nie. Nadat die
olie weer in eter op;2los en die eter met m lugstroom afge-
damp is, het die afkoeling as gevolg van die verdamping van
die eter solidifikasie tot gevolg gehad. Nq omkristallisasie’
is saligenien as m wit, kristallyne verbinding met smeltpunt
83.5 - 8500 (Literatuur - smeltpunt 8700) verkry wat 'n '
positiewe fenoltoets met ferrichloried gegee het. Opbrengs
6 gn. (66% van die teoric.) '
(b) MetJ lering van sal;genlen(57)

By saligenizn (6 gm.) is 10% natriumhidroksied-
oplossing (5 ml.,) - - en water (20 ml.) gevoeg.. Terwyl
die mengsel goed geroer is, is dimetielsulfaaf (9 ml.) oor
n periode van 50 minute stodig bygedrup.

Toe die mengsel 'n suurreaksie begin toon na ca. 30
mlnute is m verdere hoaveclheld 25% natr1umh1droks1ed (25 ml. )
bygevoeg.

) Na die finalelbyvoeging is die reaksiemengsel op.’n
waterbad onder terugvloei vir 30 minute verhit, waarna afge-
koel en 'n verdere hocveelheid 10% natriumhidroksied (30 ml.)
en water (+ 200 ml.) bygevoeg is om al die wit fenolaat in
oplossing te bring. '

n Bterekstrck (3 x 100 ml.) is uitgevoer en die
eteroplossing is gewss met water (5 x 150 ml,)\en gedroog

oor watervrye ratriur ulfazt.




Na indamping van die eter is gepoog om die alkohol
‘te distilleer. Die olie het-egtér gou verkool by 150 - 17OOC

(Literatuur kookpunt 249°C).
¢ .
(c) Metilering van Natriumsalisilaat met dimetielsulfaat
(58)

. By natriumsalisilaat (144 gm.) is 36% waterige na-
triumhidroksied (150 ml.) en dimetielsulfaat (208.7 ml.= 282 gm.)
gevoeg. Nadat goed gemeﬁg is, is. die mengsel op n waterbad
onder terugvloei verhit,

Toe die mengsel n temperatuur van ca. 5500 bereik.
het was daar 'n skielike, heftige reaksid %aﬁ veroorsadk het dat
van die stof verlore gegaan het. Na afkoeling is water (150 ml.)
bygevoeg om oorblywende natriumsout in oplossing te bring.

n Eterekstraksie (4 x 100 ml.)‘is uitgevoer en die
ekstrak is gewas met verdunde swawelsuur (2x 100 ml.) gevolg deur
5% natriumhidroksied (4 x 100 ml.) en water (5 x 100 ml.) tot
neutraal teenoor lakmoes. Na droging oor watervrye natriumsul-
faat, is die eter afgedistilleer en die produk gedistilleer
by 240.5 - 242°C (Literatuur | xookpunt 252°C.)

Die produk het geen positiewe fenoltoets met
ferrichloried getoon nie terwyl die infrarooispektrwmbeide
metoksi - en esterabsorbsie getoon het. Opbrengs?6 gm. (269%
van die teorie.) ‘

-Die ester is verder geldentifiseer deur verseping
daarvan (lg,) met 5% metanoliese KOH-. (10 ml.) op n water-
bad onder terugvloel vir 3 wur. Aansuring van die mengsel
na afkoeling het 'n wit kristallyneproduk gelewer met smelt-
punt 990 - 100°C na cmkristallisasie uit water (Literatuur
smeltpunt 100°C). | '

Omdat gevocl is dat die reaksie m groot opbrengs
sou kon lewer mits dit beheer kon word, is die volgende
ﬁodifikasies daarvan uitgevoer,

(i) Alternatieve byvoeging van natriumhidroksied en

dimetielsulfaat.

Natriumsalisilaat (18 gm.) is opgelos in water (19 ml.)

+ Selfs toe die reaksie in n 2 liter fles uitgevoer is
en .gepoog is om dit in 'n ysbad af te koel, kon die heftigheid

nie beheer word nie.

7
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terwyl goed gefoer en die temperatuur na 80°¢c gebring is..
Hierby is 42% natriumhidroksied (14.5 ml.) en dimetielsul-
faat in h_verhoﬁaing van 2:1 gevoeg oor n periode van 2.5 uur.
Die byvoegings is\telkens gemaak sodra die melkerigheid, ver-
oorsaék deur alkalie byvoeging, opgeklaar het (gg, elke 10 mi~"
nute ).’

la die finale byvoeging is die mengsel vir 1 uur
op 'n waterbad onder terugvléei verhit,

| Vervolgens is 'n eterekstrak (3 x 100 ml.) uitgevoer,

die eter is gewas met 10% natriumhidroksied (4 x 100 ml.) ge-
volg deur water. (5 x 100 ml.) tot neutraal teenoor lakmoes,
en‘gedroog oor watervrye natriumsulfaat,

By'indamping van die eter onder vakuum, is 3.1 gm.
van n kleurlose olie verkry wat geen positiewe ferrichloried-
toets vir fenole gegee het nie. Opbrengs 17% van die teorie.

(ii) Dimétielsulfaat gevoeg by m oplossing van metiel-

salisilaat in alkalie.

By n oplossing van metjelsalisilaat (30 gm.) in 10%°
natriumhidroksied (80 ml.) en water (ca. 150 ml.) by 45 - 50°C
is dimetielsulfaat (45 ml.) ocor m periode van 1.5 uur drups-
geﬁyse gevoeg., |

Na 1.5 uur, 1 uur en 45 minute, is suurreaksies
verkry en is 20 ml., 80 ml. en 60 ml. 10% natriumhidroksied-
oplossing respéktiewelik bygevoeg. Na die laaste byvdeging
is die mengsel vir 45 minute op 'n waterbad verhit (nog alka-
lies) waarna 10% swawelsuur (120 ml.) bygevoeg is om die oor-
maat dimetielsulfaat op te breek en die mengsel vir 1 uur
op 'n waterbad verhit is.

Wa afkoeling is dit met eter (3x 100 ml.) ge-
ekstraecer, gewas met 10% natriumhidroksied (5 x 50 ml.) en
Water’(B x 250 ml.) waarna die eterekstrak gedroog is oor
watervrye natriumsulfaat. i

Indamping van die eter het m liggeel olie ge-
lewer wat gedistilleer is. 'n MNonster by 200% geneem het
alreeds 'n negatiewe fenoltoets met ferrichloried gegee, as-
ook geen opbruising met bikarbonaat. Gevolglik is die
olie opgevang tussen 225° - 244°C. Opbrengs 12.6 gm, as

kleurlose olie (39% van die teorie).

(iii) Dimetielsulfaat - kaliumkarbonaatmetilering in
Metielsalisilaat (15 gM.= 12.lm1.) is opgelos-in
kaliumkarbonaatgedroogde asetoon.(25 ml.,). Hierby is droé

kaliumkarbonaat (12000 vir 3 dae) gevoeg en die mengsel is

verhit tot ' temperatuur van 60 - 65°C.
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Dimetielsulfaat (46 ml.) is oor 90 minute byged=:n
Die reaksiemengsel is vir 'n verdere 5 uur geroer by 60 - 65°¢
waarna die vaste stof affiltreer en die asetoon'onder vakuum
ingedamp is waartydens 'n kleurverandering van ligbruin na
donkergroen waargeneem'is.

Nadat afgekoel is, is 10% kaliumhidroksied (206 ml,)
bygevoeg en die mengsel vir 1 uwur op n waterﬁad onder terug-
vloei verhit™ om die oormaat dimetielsulfaat op te bréék.

Na 'n eterekstrak (3 x 50 ml.), was van did ekstrak
met water (4 x 100 ml.), droging oor watervrye natriumsulfaat
en indamping van die eter, is 'n kleurlose olie verkry, waar-
van 'n monster, by 200°¢ geneem, alreeds 'n negatiewe fenoltoets
met ferrichloried gegee het. Kookpunt 200°- 24209, opbrengs
9.6 gm. (80% van die teorie). Die verbinding is geidentifi-
seer as o-metckeimetielbensofsuur 500S onder (a) hierbo beskryf.

Laasgenocemde metode het dus geblyk die beste te wees.

(a) Reduksie van o-metoksimetielbensoaat met

litiumaluminiumhidried.

n Oplossing van die ester (10 gm.) in droé eter
(20 m1.) is oor 'n periode van 15 minute gevoeg by 'n goed ge-
roerde suspensie van litiumaluminiumhidried (1.5 gm.) in
droé eter (30 ml.)-terwyl laasgenoemde afgekoel is in n ysbad.

Na die finale byvoaging is die méngsel vir 15 mi-
nute by 0°¢c geroer waamna tegniese eter (50 ml,) stadig byge-
voeg is gevelg deur yskoue 10% swawelsuur (50 ml.y om die
gevormde litiumsoute op te breek.

Die eterlaag is afgeskei en die waterige laag is met

eter (3 x 100 ml.) geékstraecer. Die gekombineerde eterek-

strakte is gewas met versadigde bikarbonaat-oplossing (3 x 150 ml.)

tot suwurvry teenoor lakmoes, gevolg deur water (3 x 150 ml.)
en is gedroog oor watervrye natriumsulfast vir 15 wur. Die
eter is afgedistilleer maar die alkohol het verkool toe daar
gepoog is om dit te distilleer by gewone druk.

Uit die suurlaag het na ongeveer 2 dae mn wit
kristallyne verbinding begin neerslaan. Dit is affiltreer

en omgekristalliseer uit water. Die wit kristallyne verbinding

+ Blykbaar is waterige KOH nie 'n goeie versepingsmid-
del vir die ester nie en is in 'n eksperiment gevind dat 12 uur

nodig is onder die kondisies vir behoorlike verseping.
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| met smeltpunt 990— 100°¢ (mengémeltpunt met h'outentieke
monster o-metoksibensodsuur 99“-'10000) het geblyk o-metoksi-
bensoésuur te wees. ’

Dit wou dus voorkom asof die ester tydens reduksie
éersgehidroliseer word na die 'suur voor reduksie na die alkohol.
Dus is oorgegaan tot metilering en verseping van die o-metoksi-
ester as volgs ‘

Metilering is uitgevoer soos onder (c¢)(iii) hierbo
beskryf behalwe dat aan die einde van die metileringsproses
10% kaliumhidroksied (400 ml.) bygevoeg . en die mengsel vir
12 uur op 'n waterbad onder terugvloei verhit is totdat al die
olie in oplossing gegasan het.”

Nadat die oplossing afgekoel is, is aangesuur met
10%. soutsuur waarna 'n wit, kristallyne verbinding neergeslaan
het wat na omkristallisasie uit water (2x) en uit benseen~-pe-
troleum-eter n smeltpunt 990 - 100°¢ gehad het., Opbrengs 20.4 gm.
(90% van die teorie.)

(e) Reduksie van o-metoksibensoésuur na o-metoksibensiel-

alkohol.

Die kondigies vir optimale opbrengs van die alkohol,
is as volg vasgestel.
(i) Metode volgens G.J. Lamprecht (24) en soos onder (a)
hierbo beskryf waar 1 mol suur vir 1 mol LiAlH4 gebruik is en na
die finale byvoeging op 'n waterbad verhit is. Kvantiteite was
5gm. suur, 1.2 gm LiAlH4. Opbrengs 2.8 gm. (67% van die teorie.)
(ii) Reaksie by kamertemperatuur met dubbelkwantiteit
LiAlH4 éen opbreking van laasgenoemde onmiddellik na die
finale byvoeging van die suur. Kwantiteite suur (5 gm.),
LiA1H4 (2.4 gm). Opbrengs 3.8 gm (90% van die teorie).
(iii) Soortgelyk aan die in (e)(ii) hierbo beskryf be-
"halwe dat tydens die suurbyvoeging, die mengsel-in 'n ysbad
afgekoel is.  Opbrengs was feitlik kwantitatief en is die
metode gebruik en word dus beskryf. \

+ In 'n eksperiment is die versepingsperiode verkort
deur na 1 uur metanol (150 ml.) by die mengsel te voeg waarna
vir 2 uur verhit is, die alkohol afgedistilleer is en dan

verder opgewerk is soos bo beskryf.
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Litiumaldminiumhidried (2.4 gm., 2 mol.) is gesus-
pendeer in drod eter (30 ml.) onderwyl die eter in 'n ysbad afge-
koel en vinnig geroer is. 0O- Metoksiebensoésuur gesuspendeer
in drod8 eter (200 ml.) is bygevoeg sodat die eter net stadig
gekook het. Na die finale suur byvoeging (na ca. 30 minute) is
die mengsel gerocer vir 15 minute waarna tegniese eter (50 ml.)
so vinnig moontlik bygevoeg is gevolg deur 10% swawelsuur (100 ml.)
n Eterekstraksie (3 x 50 ml.) is uitgevoer op die waterige laag, '
die gekombineerde eteroplossings is gewas met versadigde bikar-
bonaatoplossing (3 x 150 ml.) gevolg deur water (4 x 100 ml.)
en gedroog oor watervrye natriumsulfaat.

Indamping van die eter onder valuum het 4.% gm.

(96% van die teorie) alkohol gelewer.

'Ten einde die alkohol te suiwer is van 2 metodes ge-

bruik gemaak nl.

(a) © Die alkohol (1 gm.) is met benseen gechromatografeer

op geaktiveerde alumina. Twee bande nl. n liggroen fluoresserende
band aan die alumina-oppervlalkte en 'n pers fluoresserende band
het ontwikkel wat redelik maklik met henseen geé€lueer is en

die alkchol geblyk te gewees het.

Telkens na indamping van die benseen is 'n wit
kristallyne verbinding op die oppervlakte van die liggeel olie
verkry. Die verbinding is affiltreer en omgekristalliseer
deur oplossing in benseen en uit te druk met petroleum-eter.
nWit, wasagtige proauk is verkry met smeltpunt 49 = 5200° Die

beskikbare stof was egter te min vir verdere identifikasie.,

b) Die clie is gedistilleer by 1020/0.2 mm. (Literatuur
kookpunt 24900). Die metode het geblyk die doeltreffendste

te wees.

B OMSETTING VAN -O-METOKSIBENSIELALKOHOL IN

O-METOKSIBENSIELCHLORIED(61)

Droé soutsuurgas is gelei deur o-metoksiebensiel-
. alkohol wat vooraf in 'n ysbad afgekoel is. Na 1 uur het
‘die reaksiemenésel‘h konétante'gewig beréik‘(ll.S gm. ) wat
ook gelykstaande was aan die teoretiese gewigstoecname.

Eter (100 ml.) is bygevoeg en die eteroplossing is
gewas met versadigde bikarbonaatoplqséing gevolg deur water
(4 x 100 ml.). ©Na droging van die eteroplossing oor water-
vrye kalsiumchloried is die eter ingedamp onder vakuum om ’n
bruinkleurige olie te lewer wat die o€ erg geirriteér het.
Na vakuumdistillasie 9600/0.7 mm, is n kleurlose Qlie ver-
kry. Opbrengs 7.6 gm (63% van die teorie met 18% verlies by
distillasie.)




C OMSETTiNG VAN O-METOKSIBENSIELCHLORIED IN

O-METOKS TFENTELASETONTTRTEL "L )
Die -chloried (7.6 gm.) is opgelos in alkohol (60.8gm)
waarby kaliumsianied (4gm.) in water (25 ml.) gevoeg is en die

mengsel vir 7 uur onder terugvloei op 'n waterbad verhit is.

Afdamping van die alkohol is gevolg deur eterekstraksie

(3 x 100 ml.), was met versadigde bikarbonaatoplossing
(3 x 100 ml,) en water (3 x 100 ml.), droging oor watervrye
magnesiumsulfaatg | 4 i

indamping van die eter onder vakuum lewer n lig-
geel olie wat vas raak by afkoeling. Na omkristallisasie
van die verbinding uit benseen-petroleumeter is lig room~ -
kleurige naaldjies verkry wat konstant gesmelt het by 65°50 -
66.5°C (Literatuuf,(61)sme1tpunt 68°C).  Opbrengs 928 am.

(13% van die teorie.)

D - HOESCHKONDENSASTE- TUSSEN O—METCKSIFENIELASETONI-
TRIEL EN RESORSINOL,

(1) n Hoeschkondensasie volgens metode D is uitgevoer
mets

resorsinol (220 mgm.)

o-metoksibensielsianied (294 mgnm. )

sinkchloried (300 mgm. )

eter (30 ml.)

Na afdekantasie van die eter is die residu met droé
eter gewas waarna water (75 ml.) bygevoeg en die bruinkleurige
oploésing onder terugvioei op 'n watervad vir 2 uur verhit is.
By afkoeling het geen kristallyne produk gevorm nie.

Triturasie van die etergedeelte het ook geen
produk gelewer nie. By indamping van die eter is egter n -
rooikleurige olie verkry. 'n Klein hoeveelheid water is by-
gevoeg en die mengsel is verhit. By afkoeling is wit
naaldjies, smeltpunt 60 - 6ioC,‘opbrengs 205 mgm. verkry
wat volgens die infrarocoispektrum daarvan die. nitriel gehlyk
te gewees het,

(ii) Bogenoemde reaksie is herhaal soos bo beskryf
behalwe dat 'n spoor watervrye aluminiumchloried by die
reaksiemengsel gevoeg en die soutsuurgas vir 6 uur deurge-
lei is, '

" 'n Soortgelyke resultaat is verkry nl. wit naaldjies
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met smeltpunt 5800 en met 'n infrarooispektrum identies met die

van o-metoksifenielasetonitriel.

E HOESCHKONDENSASIE TUSSEN O-METOKSIFENIELASETONITRIEL
EN FLOROGLUSINOL.

_ 'n Hoeschkondensasie is uitgevoer volgens metode
D mets; _
floroglusinol (254 mgm.)
o-metoksibensielsianied (254 mgm.)
sinkchloried (300 mgm.) '
eter (30 md.)
By hidroliese met water het die bruin olie in op-
lossing gegaan.
Geen kristallyné produk het uit die bruin waterige
oplossing gevorm nie, , _
O-Metoksifenielasetonitriel met smeltpunt 580C
is herwin soos beskryf onder D(i) hierbo.
Dit blyk dus dat o-metoksifenielasetonitriel nie

'n Hoeschkondensasie gee onder hierdie bepaalde kondisies:nie.




HOOFSTUK Ig

Sintese van 3,4-Metileendioksifenielasetonitriel

en die Hoesch-reaksies daarvan met fenole.




A . 'BEREIDING VAN 5. 4-METTLEENDIOKS IBENS IELATKOHOL
ﬂﬂl"H’CATUIZZARORJAKSLE ‘

n Méngsel_van piperonal (22.6 gm.) en kalium-
hidroksiedoplossing (15 ml., 94%) is onder terugvloei vir
luur op 'n waterbad verhit waarna alkohol (100 m1.) bygevoeg
is om die gevormde olie in oplossing te bring. Nog kalium-
hidroksied (75 gm. ) is bygevoeg waarna die mengsel feitlik
onmiddellik vas geword het.

Toevoeging van water (gg. 15 ml.) het die massa
weer losser gemaak waarna die mengsel vir n verdere 30 minute
verhlt is en gelaat is om af te koel waartydens n geelbruin
verbinding neergeslaan het. ‘

Na affiltrering van die vaste stof is die filtraat
met water verdun (100 ml.) en ge€kstraeer met eter (3 x 200 ml.)
Die eterekstrak is gewas met water (3 x 200 ml.) tot neutraal
teenobr lakmoes en gedroog oor watervrye magnesiumsulfaat.

By filtrasie en indamping van die eter onder vakuum
is ’n iiggeel olie verkry wat na 'n tyd vas geword het. By om-
kristallisasie uit n groot volume petroleumeter (60° - 80°¢)
is lang, fyn, wit naalde met smeltpunt 49 - SOOC verkry (Lit-
eratuur 101 meltpunt 5100 en 5600). Opbrengs 9 gm. (39.3%

van die teorie).

(ii) Reduksie van piperonal na 3,4-metileendioksi-

bensielalkohol met formaldehied en alkalie,

By n oplossing van kaliumhidroksied (12.6 gm.)
in metanol (20 ml.), by 60 - 7OOC, is'’n oplossing van pi-
peronal (10 gm.) en formaldehied (8 ml., 40%) in metanol
(8 ml.) oor 25 minute gedrup waarna die reaksiemengsel vir
3 uur onder terugvloei op n waterbad verhit is. Die metanol
is afgedistilleer totdat die interne temperatuur 9500 was.,
Water (20 ml,) is bygevoeg en die mengsel is gelagt om af
te koel,

n Beﬁseenekstraksie is uitgevoer, gevolg deur
was met water (3 x 100 ml. ) en droging oor Watervrye magne -
siumsulfaat . vir 24 uur.

Indamping van die benseen het geel olie gelewer
wat by afkoeling vas geword het met smeltpunt 390- 4OOC. Om
kristallisasie uit petroleumeter (60 - 80°C) het lang fyn
wit naaldjies met smeltpunt 4800 gelewer, Opbrengs'8¢5 am.
(84% van die teorie). | \
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(iii) Litiumagluminiumhidriedreduksie van piperonielsuur

na 3,4 - metileendioksibensielalkohol.

By 'n ysverkoelde—suspensie van litiumaluminiumhi-
dried (3 gm., 5 x oormaat) in drod eter is oor 'n periode van
5 minutef% suspeﬂsie van piperonielsuur (5.1 gm.) in eter
(100 ml.) gevoeg.

Hierna is tegniese eter (100 ml.)yvinnig bygevoeg,
gevolg deur yskoue verdunde swawelsuur (50 nl., 10%). Nadat
die heftigheid van die reaksie afgeneem het, is 'n verdere
hoeveelheid swawelsuur (200 ml., 10%) bygevoeg om alles in
oplossing te bring.

Die oplossing is ge€kstraeer met eter (3 x 200 ml.),
die eterekstrak is gewas met bikarbonaatoplossing tot neutraal
teenoor lakmoes en water (3 x 150 ml.) en gedroog oor water-
vrye magnesiumsulfaat.

Na affiltrering van die magnesiumsulfaat is die
eter onder vakuum ingedamp om 'n bruin olie te lewer met smelt-
punt 42 - 44°C. Opbrengs 2.423 gm. (46% van die teorie.)

Twee verdere omkristallisasies van die gekombineerde
alkohol van die drie reaksies het ' wit naaldagtige kristallyne

' verbinding metsneltpunt 49 - BOOC gelewer.

B OMSETTING VAN DIE ALKOHOL WA 3,4,- METILEENDIOKSI-
BENSIELCHLORIED MET FOSFORPENTACHLORIED I

IN CHLOROFORI( 62)

(a) Die alkohol (1 gm.) is opgeloé in vars gedistilleerde,
yskoue chloroform (35 ml.) Terwyl goed geroer is, is fosfos-
pentachloried (2 gm.) in klein porsies bygevoeg. Nadat sout-
suurgas nie meer afgekom het nie, is die mengsel vir 25 mi-
nute op n waterbad onder terugvloei verhlt

‘Water (100 ml.) is bygevoeg om die oormaat fosfor-
pentachloried op te breek waarna geékstraecer is met Versadigde
bikarbonaatoplossing envwater, Die chloroformlaag ié“gedroog
oor kalsiumchloried.

Na filtrasie het indamping van die filtraat 'n
rooi 011e gelewer wat by afkoeling vas geword het. n Poging
tot omkristallisasie van die produk het ' wit, kristallyne,
alkohoTonoplosbare produk met smeltpunt bo BOOOC gelewer wat
nie 'n Beilsteintoets vir halogeen getoon het nie. Dit was
n organiese verbinding soos getoon deur verassing op n
platienplaatjie.

(b) By 'n presiese herhaling van bogenoemde reaksie is




'n bruin olie verkry wat n positiewe Beilsteintoets vir halogeen
gegee het en wat ook halogeenabsorpsie op die infrarooispektrum
toon.

(c) Piperonielalkohol (2.4 gm.) is opgelos in 30 ml.

droé benseen waarna dro& soutsuurgas vir 3 uur deur die op;
lossing gelei is. Water het onderin die fles gevorm.

Deur te was met water (3 x 50 ml.) is die oormaat .
soutsuur verwyder waarna die benseenlaag onder vakuum ingedamp
is. Die residu is_opgeneem in chloroform waarna gewas is met
versadigde bikarbonaatoplossing (3 x 20 ml,) en water (3 x 20 ml.).
Na droging oor watervrye kalsiumchloried en filtrasie is die
chloroform onder vakuum ingedampyom n bruin olie te lewer wat n
positiewe Beilsteintoets vir chloor gee en waarvan die infrarooi=-

spektrum halogeenabsorbsie toon.

C OMSETTING VAN DIE CHLORIED IN DIE NITRIEL.

(a) By 'n oplossing van die chloried (0.8 gm.) in ab-
solute alkohol (3 ml.) is ’n oplossing van natriumsianied
(1 gm.) in water (2 ml.) gevoeg waarna vir 3 uur onder terug-
vloei verhit is. . v
Na -afdamping vén die alkohol is benseen bygevoeg
en die oplossing gewas met verdunde swawelsuur, versadigde bi-
karbonaatoplossing en water waarna oor watervrye natriumsul-
faat gedroog is. Indamping van die benseen onder vakuum het
n bruin olie opgelewer wat na baie lang afkoeling 'n klein
hoeveelheid van 'n liggeel vaste stof met smeltpunt 3700 ge-
lewer het. .
Selfs na omkristallisasie uit alkohol deur triturasie
met water is 'n verbinding verkry met smeltpunt 39 AO C (th—
eratuur 47gmeltpunt 41 C) wat volgens infrarooispektrum n
mengsel van die chloried en nitriel was.
(b) By herhaling is chloried (2.5 gm.) in alkohol
(9 ml.) en natriumsianied (3.1 gm.) in water (6 mlo).vir
die reaksie gebruik wat sooftgelyk as in voorgaande metode
bespreek, uitgevoer is, behalwe dat daar vir 11 uur onder
terugvloei verhit is.

Die resultaat was weer soortgelyk as in voorgaande.

D SINTESE VAN %,4-METILEENDIOKSIFENIELASETONITRIEL
OOR DIE ASLAKTOON.

(a) Bereiding van die aslaktoon.

Varsgesmelte natriumasetaat (4 gn.) is saam met




hippuursuur (10 gm,) fyngemaal., Hierby is gevoeg piperonal
(10,5 gm.) en asynsuuranhidried (35 ml.) waarna op m verhit-
tingsklas onder terugvloei verhit is tot alle vaste stof in op-
lossing gegaan het. Die rooikleurige oplossing is vervolgens
vir 3 wur op n waterbad verhit waarna verdunde alkochol (100 ml.,
80%) bygevoeg en vir 'n verdere 10 minute verhit is. Die
mengsel is.oornag in n yskas gelaat waarna die geel vaste stof
affiltreer is en gewas is met warm water en alkohol. Na om-
kristallisasie uit benseen is 'n fyn, bruin kristallyne ver- .
binding met smeltpunt 195 - 19400 (Literatuur 197.400) ver-
kry. Opbrengs iO.S gm.

(v) Hidroliese van die aslaktoon.

Die aslaktoon (9 gm,) is tesame met natriumhidroksied
(100 ml., 15%) en alkohol (30 ml.) onder terugvloei op n water=
bad verhit tot geen ammoniak meer afgekom het nie (gg. 9 wur),
waarna die alkohol afgedistilleer en die mengsel gelaat is om
af te koel by kamertemperatuur. ] )

Na aansuring met gekonsentreerde soutsuur (Kongorooi)
is gelaat om af te koel waarna die kristallyne mehgsel van
sure affiltreer en goed drooggesuig is.
' Die mengsel is onder terugvloei verhit met n-heksaan
om die bensoésqur in oplossing te bring wasrha vinnig filtréer
is en die resulterende bruin verbinding goed dfooggesuig is,
smeltpunt iBlOC. By herhaling van die proses, ecers met
n-heksaan gevolg deur 1,2- dichlooretileen is n liggeel
poeieragtige verbinding smeltpﬁnt 18200 verkry wat na n
verdere ornkristallisasie uit ysasyn ' ‘smeltpunt 18400 gehad

GQ%mwltpunt 21590), wat dus nog n mengsel

het, (Literatuur
was. Gevolglik is die ru produk (4.7 gm.) as sulks vir
die volgende stap: gebruik. -

(c) Bereiding van die oksiem van 3, 4 - metileendioksi-

feniel-pirodruiwesuur, dekarboksilasie en wateront-

trekking om 3,4 ~ metileendioksifenielasenonitriel

te lewer. _

(1) By die redelik gesuiwerde pirodruiwesuur (2,4Agm.)
is hidroksielamienhidrochloried (1.1 gm.) en 10% natrium-
hidroksied (19 ml.) gevoeg, goed geskud en vir 24 uur by
kamertemperatuur gelaat. Na filtrasie is die mengsel aan-
gesuur met verdunde soutsuur waartydens m wit Verbinding neer-
geslaan het.

' Na droging is die.oksiem—bensoésuurmengsél stadig
gevoeg by asynsuuranhidried (10 ml,) terwyl goed geroer is.

Die mengsel is vir 20 minute onder terugvloei op 'm waterbad




verhit waatna die resulterende bruin oplossing in yswater oorgegooi
is. Nadat met 10% natriumhidroksied alkalies,(lakmoes) gemaak
is, is 'n bruin olie-agtige massa onderin die fles verkry wat vas-
geword het nadat die mengsel oornag in n yskas gelaat is.

Na affiltrering is 'n bruin kristallyne produk ver-
kry (Sot 37=39 C) wat na omkristallisasie uit verdunde alkohol
n roomkleurige, naaldagtige produk met smeltpunt 39.5 - 40.5 C
(llteratuur(4))smeltpunt 41°C) gelewer het. Die produk het
volgens die -infrarooispektrumdie nitriel geblyk te wees. Opbrengs
401 gm.

(ii)' In voorafgaande eksperiment is.die oksiem as
volg berei;

' By die suur (700 mgm.) is hidroksielamienhidro-
chloried (244 mgn.) en 10% natriumhidroksied (5.6 ml.) gevoeg
en die mengsel is onder terugvloei vir 4 minute op n waterbad
verhit. Die meeste van die vaste stof het in oplossing gegaan
terwyl 'n swart teeragtige residu op die reaksiemengsel waarge-
neem is. . Nadat die mengsel vir 12 uur by kamertemperatuur gelaat
is, is die teeragtigheid affiltreer en dic mengsel met verdunde
soutsuur aangesuur (Kongorooi)° n Bruin semivaste stof is ver-
kry (9 mgm.).
(iii) By herhaling van die stappe bo beskryf is geen
poging aangewend om die pirodruiwesuur te suiwer nie (2¢) en is
die benso€suur ecers verwyder na dekarboksilering en wateronttrek-
king op die oksiem van 3,4~ meti1eendiok°ifénielvirodruiwesuur
deur die mengsel alkalies te mazk met 10% natriumhidroksied en
dan die nitriel te ekstraeer met benseen (5 x 50 ml.).

Nadat die benseenekstrak gewas is met water
(4 x 50 ml.) is gedroog oor watervrye natriumsulfaat vir 30 mi-
nute. Indamping van die benscenekstrak het 'n dik bruin olie
gelewer waarvan die infrarooispektrum identies was met die
kristallyne verbinding onder (c)(i) hierbo genoem. Opbrengs

1.2 gm.

E HOESCHKONDENSAS IE - TUSSEN RESORSINOL EN 3, 4 -
‘ METILEENDIOKSIFENIELASETONITRIEL.

n Hoeschkondensasie is uitgevoer volgens metode D.

met
: resorsinol (285 mgm. )

3y4~metileendioksifenielasetonitriel (400 mgm.)
sinkchloried (400 mgm.)
eter (30 ml1.)

Die mengsel is in die yskas gesplaas vir 3 dae

waarna die eter afgedekanteer en die olie-residu met drod eter
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(2 x 20 ml.) deur dekantasie gewas is.

Hidrolise is uitgevoer deur toevoeging van water
(100 ml.) en verhitting onder terugvloei vir 3 wur. By af-
koeling het n wit kristallyne verbinding, tesame met m bruin
olie wat vas gewofd het, uitgesak. Die mengselprodukte is
affiltreer en weereens verhit met water (100 ml.) waarby 10%
swawelsuur (5 ml.) gevoeg is. n Bruin olie het nie in op-
lossing gegaan nie en is gevolglik met alkohol in oplossing
gebring waarna vir 'n verdere 2 uur verhit is.

Na indamping van die alkohol onder vakuum, is 'n
bruin oplossing verkry wat afgekoel is. By‘afwesigheid van
n kristallyne verbinding, is die oplossing as volg geékstraeers;
(i) Met benseen (3 x 30 ml.), gewas met water (3 x 50 ml.)
en gedroog oor watervrye magnesiumsulfaat. Indamping van die
benseen het n baie klein hoeveelheid bruin olierige verbinding
gelewer,
(ii) : wEtielasetaat (3 x 30 ml.), gewas met water (3 x 30 m1.)
gedroog oor watervrye hagnesiumsulfaat en ingedanp, lewer
“’'n bruin olie wat by triturasie met petroléum—eter9 1 bruinerige
vaste stof lewer. Hierdie fraksie het die grootste hoeveel-
heid vaste stof opgelewer. Smeltpunt 146OC (Literatuur<87)
smeltpunt 151°C).
(iii) Met eter (3 x 30 ml.), gewas met water (3 x 30 ml.),
gedroog oor watervrye magnesiumsulfast en ingedamp. 'n Bruin
olie is verkry wat by triturering met petroleum-eter n klein

hoeveelheid bruin, vaste stof gelewer het.

¥ HOESCHKONDENSASTE TUSSEN FLOROGLUSINOL EN 3,4 -MB-
TILEENDIOKSIFENIELASETONITRIEL.

(a) n Hoeschkondensasie is uitgevoer volgens metode D

mets;

floroglusinol (230 mgm. )

3, 4 -metileendioksifenielasetonitriel (200 mgm.)

sinkchloried (200 mgm.) '

eter (30 ml.)

Nadat die mengsel oornag in die yskas gelaat is,
is soutsuurgas weer vir 2.5 uur deurgelei en die mengsel vir
2 dae in 'n yskas gelaat. Na afdekantasie van die eter, is
gewas met eter (2 x 20 ml.) en is fyn ys by dic residu gevoeg
waartydens roomkleurige fyn vaste stof gevorm het. By verhittimg
het dit in oplossing gegaan maar het weer na afkoeling uitge-
sak. '

Die vaste stof is af‘filtreer9 opgelos in water-
alkohol, met dierkool verhit en na filtrasie deur ,Celite"

is die alkohol afgedistillecr, By afkoeling is 'n fyn,
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roomkleurige, wollerige stof verkry (141 mgm.) met smeltpunt
105009 wat n positiewe fenoltéets met ferrichloried gee maar vol-
gens die infrarooispekirumnie ketoonabsorpsie toon nie™.
(v) . n Herhaling is uitgevoer analoog aan die bo be-
skryf. Kwantiteite was, floroglusinol (335 mgm.), nitriel
(404 mgm.), sinkchloried (400 mgm.), eter (40 ml.). Soutsuur-
gas is vir 6 uur deurgeleci.

Na hidroliese en ontkleuring soos bo is 449 mgm,
stof verkry met smeltpunt 149- 150.5 °a, Na omkristallisasie
uit etielasetaat-petroleumeter‘was die smeltpunt 155.5 - 156°590.
Na 'n' verdere omkristallisasie uit metanol-water is n smelt- '
punt 1050C verkry.

Op dunlaag (silikagel), ontwikkel met chloroform-
5% metanol en gespuit met vanillien-fosforsuur is n blou en
n rooi kol verk:y.met lg. die grootste Rf-waarde.

Daar is vervolgens gepoog om die stof te suiwer
deur te chromatografeer met silikagel en chloroform-5% metanol.
n Roomkleurige verbinding is verkry met smeltpunt 155- 15600.
Opbrengs 2.6 mg., wat volgens infraroo'fﬁgzyﬁetoon geblyk te

gewees het,

+ Die verbinding is gemetileer volgens die dimetiel-
sulfaat - K2CO3 - asetoon metode. n Rooibruin olie is ver-
kry. - klein hoeveelheid. Tydens m poging om 'n kristallyne

derivaat te maak, is die oksiem berei. Die opbrengs was egter

so klein dat geen verdere identifikasie uitgevoer kon word nie.
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G. HOBSCHKONDENSASTE TUSSEN PIROGALLOL EN 3,4 - METI-
LEEN)IOKSIFENIELASETONITRIEL.

n Hoeschkondensasie is uitgevber volgens metode D

nmet hoeveelheid uitgangstowwe soos onder F(b) hierbo.

' 'n Geel taai olie het gevorm. HNa 3 dac in 'n yskas
" is die eter afgedekanteer, die residu gewas met eter (2 x 20 ml.)
en fyn ys is by laasgenoemde gevoeg. 'n Klein hoeveelheid lig-
geel, vaste stof het gevorm. Die mengsel is vir 3 uur op
n waterbad onder terugvloei verhit waartydens die gevormde

olie met alkohol in oplossing gebring is. '

By indamping van die alkohol het 'n effense troe-
belheid gevorm terwyl na afkoeling fyn, geel plaatjies,
smeltpunt 110 - 111°¢ na omkristallisasie uit metanol-water
(4x) verkry is. Volgens dunlaag chromatografie was die
stof suiwer,

Massaspektrometries is gevind dat die verbinding

3,4-metileendioksifenielasynsuur is.
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A, ' BEREIDING VAN DIE ASLAKTOON VAN 3,4, ~DIMETOK-
SIBENSALDEHIED.

Die sintese is uitgevoer met die volgende kwanti7+
teite; 3,4-dimetoksibensaldehied (15 gm.), hippuursuur (18 gm.),
gesmelte natriumasetaat (6 gm.) en asynsuuranhidried (30 ml.),
en die reaksie is verder uitgevoer soos vir p-metoksifeniel-
asetonitriel beskryf. Opbrengs 17 gm. PN : .

2~ Feniel - 4 - veratrooloksasaloon is na omkris-
talisasie uit benseen verkry as liggeel naaldagtige verbin-
ding met smeltpunt lSOOC (Literatuur (27)smeltpunt 15200 (gekor-
rigeerd;). k

Hidrolise van die Aslaktoon.

Die aslaktoon (97 gm.) is verdeel in twee gelyke
hoeveelhede. By elk is ’'n oplossing van 15% natriumhidrok-
" sied (410 ml.) en alkohol (130 ml.) gevoeg waarna onder te-
rugvloei verhit is vir 10 uur.

Na afkoeling is filtreer en by die filtraat is hidrok=

sielamienhidrochloried (3%2.4 gm.) gevoeg, goed geskud en vir

2 dae by kamertemperatuur gelaat, waarna met gekonsentreerde
soutsuur aangesuur is.

Terwyl die mengsel afgekoecl het, het n dik rooi
olierige laag na onder begin uitsak. Dit is onmiddellik m.b.v.
n skeitregter afgeskei en het by indamping van die alkohol
onder vakuum gou vas geword. -

Uit die waterige laag is nog die bensoé&suur ver-
kry. | '

Die bruin olie (onsuiwér‘oksiem)(43 gr.) is ver-
volgens met asynsuuranhidried (100 ml.) onder terugvloei op
n waterbad verhit vir 1.5 uur waarna donkerrooi oplossing
“in 'n groot volume yswater oorgegooi is, alkalies gemaak
met 10% natriumhidroksied en gedkstraeer is met benseen

(3 x 150 ml,)

+ Tydens die sintese is gevind dat groter kwantiteite
(25 gm. aldehied, 8 gm. Na-asetaat, 18 gm. hippuursuur, 60 ml. -
ACZO) die opbrengs aansienlik verlaag en ook dat as Na-ase-

taat gebruik word sonder om dit vooraf te smelt, die opbrengs

met 2 gm. verminder.
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Die benseenoplossing is met ﬁater (3 x 150 ml.)
gewas, gedroog oor watervrye natriumsulfaat vir 2 uwur en die ben-
seen onder vakuum ingedamp om n donkerrooibruin olie te lewer
(14.8 gm.) wat onder vakuum ca 130°/1.25 mm. (literafuur(65)

.kookpunt 171-17800/10 mm. ) gedistilleer is om 'n liggeel olie
(5.5 gm.) te lewer.

Die olie het volgens die infrarooispektrum n meng-
sel van die nitriel en ketosuur geblyk te wees. Na verskeie
pogings tot suiwering deur ekstraksie ven die benseen en eter-
oplossings met bikarbonaat-, bisulfiet- en natriumhidroksiedop-
lossings, is die olie met benseen gechromatoérafeer op geakti-
veerde alumina.

'n Liggeel k;istallyne verbinding, smeltpunt 63.500,

is verkry (Literatuurcaﬁ)smeltpunt 64—6500)»

B. HOESCHKONDENSASTE TUSSEN FLOROGLUSINOL EN 3, 4-DI-
METOKSIFENIELASETORITRIEL.

'n Hoeschkondensasie volgens metode D is uitgevoer

met: floroglusinol (500 mgm. )

3.4~ dimetoksifenielasetonitriel (500 mgm.)

sinkchloried (500 mgnm.) en cter (30 ml,)

Nadat dit oornag in n yskas gelaat is, is die eter
afgedekanteer, die residu gewas met eter (2 x 20 ml.) en met
water (75 ml. ) gehidroliseer op 'n waterbad waartydens 'n bruin
wateroncplosbare olie deur alkoholtoevoeging in oplossing ge-
pring is.

By afkoeling het 'n effens roomkleurige kristallyne
verbinding gevorm wat affiltreer en omgekristalliseer is
uit alkohol-water (2x) totdat dit konstant gesmelt het by
91°- 92°C. Opbrengs 451 mgm. (59 % van die toorie).

Die verbinding opgelos in chloroform het op
dunlaag net een persrooi kol getoon. -Dit is 'n nuwe ver-

o a
binding. Sien analise.Onderaan bladsy 80

c. HOBSCHXONDENSASTE - TUSSEN RESORSINOL E¥ 3, 4-METI-
B LEENDIOKSIFENIELASET ONITRIEL

Die Hoeschreaksie is uitgevoer soos bo beskryf
met resorsinol (500 mgm.), 3,4-dimetoksifenielasetonitriel
(500 mgm.) varsgesmelte, fyngemaalde sinkchloried (500 mgm.)
in drod eter (40 ml.)

Na 3.5 uur het n pienk vaste stof gevorm. DNa
3 dae in die yskas is gehidroliseer met water (75 ml.). Fyn,

" pienkerige naalde is verkry. Opbrengs 139 mgm. (15.2% van
die: teorie).




Na omkristallisasie uit metanol-water (2x) het
die verbinding konstant gesmelt by 157°- 158°C en het dit op
dunlaag suiwerrgeblyk te wees so0s getoon is deur net een pers-
rooi kol. Volgens die infrarooi?ﬁgfngzt geblyk die kotoon,
2,4, - dihidroksi- (3;4L dimetoksie) -deoksibensoien te

wees. Dit is 'n nuwe verbinding. Sien analise (b) onderaan
bladsy.

Hoeschkondensasie tussen pirogallol en 3,4~ dime-

toksifenielasetonitriel.

(a) Die reaksic is uitgevoer soos hierbo beskryf.

1 Geelbruin olie het onderin die fles gevorm. Na
3 dae in die yskas het hidrolise van die olie met water
(75 ml.) net die nitriel, smeltpunt 39°-41°C as wit naalde
gelewer,
(b) 'n Herhaling soos bo beskryf, het n soortgelyke
resultaat gelewer,

Dit wil voorkom asof pirogallol dus nie n Hoesch-
kondensasie met 3,4- dimetoksifenic¢lasetonitriel onder die

bepaalde standaardkondisies gee nie.

(2) Mnalise van 2,4,6-Trihidroksi-(3] 4-dimetoksi)-deolk-
sibensofen ( C16Hy60% )y
Ber. (=50.71, H=5.99,
Gev. €=60.71, H=5.89,
(b) Analise van 254-dihidroksi-(3%}4}-dimetoksi)-decksi-
. . _
bensofen ( 01611605),

Ber. (=66.83,
Gev. C=66.66,
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A. - POGINGS TOT SINTESE VAN P-METOKSIBENSIELALKOHOL.

(a) Met behulp van 'n Cannigzzaroreaksie

Anysaldehied,(jO gm.) en gekonsentreqrde‘kalium—
hidroksied (27 ml., 95.4%, 2 mol.) is gemeng en vimnig ge-
skud. ’'n Roomkleurige emulsie het gevorm, Die mengsel is
vir 'n verdere 15 minute geskud en vir 48 uur by kamertem-
peratuur gelaat. Water (100 ml.) is bygevoeg en die oplos-
sing is met gekonsentrecrde soutsuur aangesuur (Kongorooi).
Geen presipitaat van anyssuur het gevofm nie.

Die mengscl is effens alkalies gemaak met kalium-
hidroksiedoplossing (10%, lakmoes) en geékstraecer mct eter
(3 x 100 ml.) waarna die eterekstrak gewas is met ﬁater
(1 x 100 ml.) gevolg deur natriumbisulfietoplossing (2 x 25 ml.,
20%) en weer met water (2 x 100 ml.). Na droging oor water-
vrye magnesiumsulfaat en affiltrering is die benscen onder
valuum ingedamp. ’'n Rooibruin olie is verkry wat volgens die
infrarooispektrum 'n mengsel van die alkohol en anysaldehied
was.

(v) Reduksie van anysaldehied met formaldehied en

66
metanoliese kaliumhidroksied ( -

By 'n oplossing van kaliumhidroksied (12.6 gm.) in
metenol (20 ml.) is oor 20 minute n oplossing van anysalde-
hied (11 gm.) en formaldehied (8 ml., 40%) in metanol (8 ml.)
gedrup terwyl die temperatuur tussen 60° en 7OOC gechou is.

Hierna is die mengsel vir 3 uwur op 'n waterbad on-
der terugvloeil verhit waarna die metanol afgedistilleer is
totdat die interne temperatuur 9500 Was .

Voorts is water bygevoég, die oplossing gedkstra-
eer met eter, die eterekstrak-gewas,met water (3 x 100 ml.);
bisulfietoplossing (3 x 100 ml., 5%) en water (3 x 100 ml.)
waarna gedroog 1is oor watervrye magnesiumsulfaat.

Na filtrasie en indamping van die eter is ' bruin
olie verkry wat swak karbonielabsorpsie in die infrarooi-

spektrum toon. Opbrengs 9.7 gm.

(c) Litiumaluminiumhidriedreduksie van anysaldehied

_ha p-~ metoksibensielalkohol.

‘ Nadat litiumaluminiumhidried (5.7 gm,) gesuspen-
deer is in dro8 eter (100 ml.) by ysbadtemperatuur, is anys-
aldehied (6.8 gm.), in droé eteroplossing (60 ml.), vinnig
oor n pefiode van 10 - 12 minute bygevoeg sodat die eter
net tegn’n gerieflike spoed gekook het.

Hierna is vir 5 minute geroer waarna tegniese
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eter (100 ml.)rbygevoeg is gevolg deur verdunde swawelsuur
(50 ml., 10%) wat ook vooraf in ys afgékoel is. Toevoeging
van n verdere hoeveelheid swawelsuur (350 nl., 1Q%) was nodig
ort die litiumkomplekse hecltemal op te breck soos getoon is
deur verkryging van n helder oplossing.
“ ‘Bterckstraksie (3 x 100 ml.) is uitgevoer op die
waterige oplossing., Die eterekstrak is gewas met versadig- -
de bikarbonaatoplossing (3 x 100 ml.) gevolg deur water

(3 x 100 ml.) en droging oor watervrye magnesiumsulfaaf.

Na filtrasie het die filtraat by indamping onder

vakuum n bruin olie gelewer. Opbrengs 4.3 gm.

8 DIREKTE OMSETTING VAN DIF ALKOHOL NA DIE NITRIEL.(66)

Die alkohol (4.3 gm.) is saam met natriumjodied (1.5 gm.)
en kaliumsianied (2 gm.) in droé asetoon (100 m1.) vir 7 uur
onder terugvloei verhit.

Na affiltrering van die vaste stowwe is die asetoon
onder vakuum ingedamp en die residu in benseen opgeneem.
Laasgenéemde oplossing is gewas met warm water (3 x 50 ml.)
en gedroog oor watervrye magnesiumsulfaat.

Na filtrasie en indamping van die resultcrende
benseenoplossing is m bruin olie verkfy wdarvan die infra-

rooispektrum nie nitrielabsorpsic getoon het nie.

C. OMSETTING VAN DIE -ALKOHOL NA P-METOKSIBENSIEL-
CHLORIED.,

Die herwonne olie, hierbo genoem, is opgelos in
droé benseen (12 ml.) en droé soutsuurgas is vig 3 vur deur-
gelei waartydens water onderin die reaksiemengsel gevorm
het. ‘

Nog benseen is bygevoeg en die oplossing ié'gewas
met warm water (2 x 100 ml,). Die benseenlaag is hierna
gedroog ocor watervrye kalsiumchloried vir 24 uur.

Na filtrasie is die benseenlaag onder vakuum inge~
damp. Opbrengs: bruin olie, 1 g, Die olie het halogecn-
en metoksiabsorpsie op die infrarooispektrum getoon asook

n positiewe Beilsteintoets vir halogeen gegee.
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By, OMSETTING VAN P—METQKSIBENSIELCHLORIED IN DIE NITRIEL

By ‘p-tietoksibe n31elcnlor1ea in absolute alkohol (9 ml.)
is natriumsianied (3.1 gm.) opgelos in water ( 6 ml.) gevoeg.
Die liggeel oplos91ng wat onder tprupvloel op n waterbad verhit
is, het na 15 minute m bruin kleur aangeneem waarna vir n ver-
dere 5,75 uur verhit is. '

Na toevoeging van water (50 ml.) is die alkohol afge-
distillecr, die waterige oplossing met benseen (2 x 100 ml.)
geékstraecer, die benseenckstrak met versadigde bikarbonaat-
oplossing (2 x 100 ml.) gewas, gevolg deur was met water
(2 x 100 ml.). ©Na droging van die benseenoplossing oor water-
vrye natriumsulfaat, affiltrering van 1agsg§noémde en indamping
van dic benseen onder vakuum is 'n bruin olie verkry wat ge-
suiwer is deur distillasie by 248 - 250°C,

g BEREIDING VAN DIE ASLAKTOON VAN ANYSALDEHTED.

e

Varsgesmelte, gestolde natriumasetaat (4 gm.) en
nippuursuur (8.9 grn.) is saam fyngemaal en hierby is gevoeg
anysaldehied (9.3 gm.) en asynsuuranhidried (35 ml.).

Die mengsel is eers op n verhittingsklos onder
terugvloei verhit totdat al die vaste stowwe in oplossing
gegaen het waarna dit op 'n waterbad oorgeplaas is.

'n Liggeel néerslag het uit die rooi oplossing ge-
vorm toe die fles na 1.5 uur geskud is. Na 3 uur is alkohol
(150 ml., 80%) bygevoeg en die mengsel is vir n verdere 10 min-

~ute verhit, Die reaksiemengsel is gelaat om af te koel en
oornag in n yskas geplaas waarna die liggeel kristallyne
verbinding affiltreer en gewas is met warm water en alkohol.
Opbrengs 14 gm.

Na omkristallisasie is die aslaktoon as liggeel
naaldagtige verbinding met smeltpunt 155 - 156OC°F (Litera-

(32)

tuur smeltpunt 156.500) verkry.

Hidroliese van die aslakitoon.

~

By die aslaktoon (54 gm.) is verdunde natrium-

. hidroksied (100 ml., 15%, ca., 6 mol.) en alkohol (30 mL.) ge~
voeg. Die mengsel is op 'n waterbad onder terugvloei verhit
tot ammoniak na ca.7 uur nie meer afgekom het nie,

Na afkoeling is die mengsel met verdunde soutsuur
(Kongorooi) aangesuur. 'n Liggeel mengsel ven sure het neer-
geslaan,

Die mengsel is affiltreer en dic bensoésuur is opge-

los in kokende water en vinnig affiltreer. Onsuiwer ketosuur
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het as 'n taai bruin massa op die filter agtergebly. Opbrengs

14 gm. (31 % van die teorie).

Bereiding van die oksiem van p-metoksifenielpiro-

druiwesuur en sintese van p-metoksifeniclasetonitriel.

By die onsuiwer suur (14 gm.) is hidroksielamienhi-
drochloried (7 gm.) en verdunde natriumhidroksied (170 ml., 10%)
gevoeg, goed geskud en vir 2 dae by kamertempevatuur gelact, ge-
filtreer en aangesuur met verdinde soutsuur (10%). 'n Wit kris-
tallyne verbinding, (benso&suur), tesame met m gelerige amorfe
verbinding het gevorm.

Die vaste stof (11 gm.) is affiltreer, gedroog en met
ﬁsynsuuranhldrled (50 ml. ) op 'n waterbad onder terugvloei vir
1.5 uur verhlt°

Hierna is die reaksiemengsel oorgegooi in 'n oormaat
yswater (700 ml.). Die waterige oplossing is alkalies ge-
maak met verdunde natriumhidroksied (10%) waarna geékstracer
is met benseen (4 x 100 ml.). Die bensecnekstrak is gewas
met water (5-x 100 ml.) en gedroog oor anhidriese magnesium-
sulfaat. A

By filtrasie en indamping van die filtraat is p-me. -

ittoksiefenielasetonitriel verkry as donkerbruin olie wat by

vakuumdistillasie 125 /1.5 mn. n liggeel olie gelewer het.

T, " HOESCHKONDENSASIE TUSSER FLOROGLUSINO;"EN P-HETOK~
SIFENIELASETONITRIEL.

Die Hoeschreaksie is uitgevoer velgens metode D met:

floroglusinol (500 mgm.)

p~ metoksifenielasetonitriel (500 mgm. )

‘'sinkchloried (500 mgm. )

eter (30 mlﬂy

Na 4 dae in die yskas is die eter afgedekanteer en die
geel olie gewas met dro& eter (2 x 20 ml.) waarna die mengsel
gehidroliseer is met water (100 ml.) en etanol om die bruin
olie net in oplossing te bring. Na 3 uur is dierkdol by
die oplossing gevoeg wat na 30 minute op die wabterbad m.bh.v.

wCelite'" affiltreer is en die alkohol afgedamp is. Na 2 dae in

3
+ In 'n ander eksperiment is 'n soortgelyke resultaat
verkry maar het feitlik al die stof tydens pogings tot om-

kristallisasie en ontkleuring met dierkool verlore gegaan.




'n yskas kon nog geén kristallyne ﬁroduk waargeneem word nie.
Die mengsel is geéksﬁraeer met eter, en'chloroform.
Die eter het 'n bruin olie gelewer wat nie kristallyn wou word
nie terwyl die chloroform 'n kristallyne geel verbinding ge-
lewer het met>smeltpunt 165 - 166°C. Die verbinding het n po-
sitiewe fenoltoets gegee met ferrichloried en het volgens

die infrarooispektrum die ketoon geblyk te wees. Opbrengs

4 mgm. ) -

G. HOESCHKONDENSASIE TUSSEN RESORSINOL EN P-METOKSI-
FENIELASETONITRIEL,

(a) Die kondensasie is'uitgevoer met kwantiteite
onder die kondisies bo beskryf. - ‘

a oornag in die yskas is gehidroliseer met water,
waarby alkohol gevoeg is om die olie inboplossing te bring,
vir 3 war. Afdistillasie van die alkohol het weer 'n bruin
olie gegee wat na afkoeling met eter geékstraecer is. Na dro-
ging oor watervrye natriumsulfaat en indamping van die eter
onder vakuum‘het die resulterende bruin olie in chloroform
nitriel- en metoksiabsoxpsie op die infrarooispektrum getoon.
(b) n Herhaling is soos bo beskryf, uitgevoer behalwe
dat die mengsel vir 4 dae in die yskas gelaat is voor hidro-
liese met water. ) |

' Geen kristallyne verbinding het gevorm nie maar 'n
bruinkleurige troebel oplossing is verkry wat met etielasetaat,
eter en chloroform agtereenvolgens geékstraecr is.

Eersgenoemde twee oplosmiddels het na droging oor

-watervrye natriumsulfaat niks opgelewer nie, terwyl die
chloroformekstrak by indamping net 'n baie klein hoeveelheid

vaste stof opgelewer het wat te min was vir identifikasic.

E. HOESCHKONDENSASTE TUSSEN PIROGALLOL EN P-METOKSI-
FENIELASETONITRIEL.

Die kondensasie is uitgevoer soos bo Beskryf met
soortgelyke kwantiteite.
Na 4 dae in die yskas en was van die residu met
eter, is die rooi, olierige residu met water gehidroliseer
vir 6 uur'op-ﬁ waterbad. By afkoeling het fyn, persbruin
plaatjies gevorm met smeltpunt 66 - 67OC wat na omkristalli-
sasie uit n klein hoeveelheid chloroform (2x) konstant by
. 720 - 7500 gesmelt het. Opbrengs 2.6 mgm. (2% van die teorié.)
Dit is 'm nuwe verbinding maar die opbrengs is te

klein vir 'n analise,
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SINTESE VAN M-METOKSIFENIELASETONITRIEL.

A POGINGS TOT SINTESE VAN M-METOKSIEENSALDEHIED VANAF

M-NITROBENSALDEHIED. %
(a) Bereiding van m—nitrodiasetaal(75)

m-Nitrobensaldehied (100 gm.) is opgelos in dro& me-
"fanol (300 ml.) en gekonsentreerde soutsuur (33%, 0.5 ml.) is
Bygevoeg. Die mengsel is goed geskud en by kamertemperatuur ge-
lagt vir 10 dae.

‘Die soutsuuf is geneutraliseer met natriummetoksied en
metanol waarna die metanol onder vakuum ingedamp is. Water is by~
gevoeg om anorganiese soute op te los en daar is ge€kstraecer met
eter (2 x 50 ml.),Agewas met wéte; (3 x 50 ml,) en gedroog oor
watervrye magnesiumsulfaat.

Na indamping van die efer is die liggeel olie vir 24 uur
gedroog oor natriumkarbonaat waarna die olie gedistilleer is by
81° - 84°0/0.5 mn. (Literatuur'-'Pkookpunt 141 - 143°c/8 mm. )

Die olie is gékarakteriseer m,b.v. die infrarooispektrum daarvan

wat nitro-en asetaalabsorpsie getoon het.

(v) Reduksie van die Asetaal na die amien

(i) met Rancy-Nikkel onder druk.

Die asetaal (10 gm.) is saam met Rancy-Ni (5 gm.)
londer n druk van 240 pd./vk..dm. waterstof in metanol-medium
geskud vir 12 uur.

Affiltrering van die Rancy-Ni m.b.v. ,Celite’ en in-
damping'van die metanol, lewer m liggeel olie waarin liggeel
kristalle voorkom. Laasgenoemde vervloei egter goﬁ na affiltre-
ring weens blootstelling aan die lug (m-aminodiasetaal is onsta-
biel).

' Die infrarooispektrum van die olie in chloroform toon nog
sterk nitro- en asetaalabsorpsie sowel és baie swak amienabsorp-
sie.

(ii) met Perrosulfaat-ammoniak.

Die asetaal (10 gm,)’is saam me% etanol (285 ml,):
water (225 ml.) by ferrosulfaat (10gm.) gevoeg. Gekonsentreerde
ammoniakoplossing (130 ml.) is in-klein porsies by die mengsei ge-
voeg terwyl goed geskud is. Die mengsel is stadig verhit tot
kookpunt en daarna vir 'n 3/4 uur waartydené n swart massa ge-
vorm het. Dit is affiltreer en die-filtraat is in 'n yskas oor-
nag gelaat waarna die gevormde geel olie met eter (4x 75 ml.)
‘geékstraecer is. Na was met water (3 x 100 ml.) en droging
oor watervrye magnesiumsulfaat is die eter onder vakuum inge-
Adamp om 'n geel olie te lewer waarvan die infraroocispektrum in

chloroform nitro- en asetaal, maar geen amienabsorpsie, getoon het.
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(iii) met Tin (11) chloried en soutsuur

Gekonsentreerde soutsuur (45 ml.) is stadig gevoeg by
mengsel van die asetaal (5 gm.) en Tin {11) chloried in ysasyn
(50 ml.) waartydens die vaste stof in oplossing gegaan het en'’n -
temperatuurstygingAwaargeneém is.

Na %0 minute is die méngsel vir 30 minute op n water-

bad verhit waarna afgekoel is inn vrieémengsel tot 0°- SOC.
'n Oplossing van natriumnitriet (2 gm.) in water (3ml.) is stadig
by die mengsel gevoeg. n Heftige reaksie is met elke byvoeging
waargeneer. Na die finale byvoeging van nitriet is getoets met
KI -styselpapier om n oormaat salpetrigsuur te verseker,

n Liggeel kristallyne verbinding het begin neerslaan
wat na oornag in 'n yskas affiltreer is. Die verbinding is gewas
met Qater en gedroog. Volgens die infrarooispektrum was dit
blykbaar die diasoniumsout. Smeltpunt 900— 9100 na omkristalli—
sasie uit benseen-petroleumeter.

Die verbinding is gevoeg by n warm oplossing van 5%
CuSO4 in 5% swawelsuur. 0 Heftige reaksie is waargeneem.. Na
1.5 uur is die blou oplossing afgekoel en geékstraeer met eter,
gewas met water en gedroog oor watervrye natriumsulfaat. Indam-
ping.van die eter het n olie gelewer wat by afkoeling lig pienk-
geel rosetagtige kristalle gelewer het wat na affiltrering en
omkristallisasie uit benseenpetroleumeter n smeltpunt 88°- 89OC
gehad het en 'n-positiewe fenoltoets met FeCi3 gegee het.

Oplos in eter en ekstraksie met 1C% NaOH lewer 'n
geelkleurige verbinding uit die eter met smeltpunt 56 C (smelt-
punt ‘m-nitrobensaldehied 5800). Aansuring van die alkalie-
laag met 10% soutsuﬁr,'ekstraksie met eter en indamping van die
eter lewer 'n bruinkleurige olie wat na n tyd vas word met smelt-
punt 101°¢ (smeltpunt van m-hidroksiebensaldehied 10400). Op-
brengs 0,75 gm.

B METIIERING VAN M-HIDROKSIBENSALDEHIED.

m-Hidroksibensaldehied (30 gm.) is gemetileer volgens
“die X CO3 -asetoon metode met K2CO (46 gnm.), dimetielsulfaat
(46 gm.) in asetoon vir 5 uur by 6O 65 C soos beskryf vir die
metilering van metielsalisilaat,

Affiltrering van die~K2COB,vexnietiging van die di-
metielsulfaat deur te verhit op m waterbad met 10% natriumhidrok-
sied (100 ml.), eterekstraksie (3x 100 ml.), was met water (4 x
100 ml.), droging oor watervrye natriumsulfaat vir 12 uur en in-
damping'van die eter, lewer 'm rooibruin olie wat 'n negatiewe
'FeClaatoets vir fenol:'gee. Opbrengs 31 gm. (91% van die teorie).
Distillasie by 81°- 8300/2 mm lewer n liggeel olie. (theratuur(75)
kookpunt 88 - 90°C/3 mm.)
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C BEREIDING VAN DIE ASLAKTOON VAE M-METOKSIBENSALDEHIED.

Die éslaktoonsintese is uitgevoer soos die beskryf vir
anysaldehiedf Uit drie herhdlings:met m-metoksibensaldehied (18 gm.),
hippuursuur (17 gm.) en natriumasetaat (8 gm.) en omkristallisasie
van die m—proéuk uit metanol (3x) is 'n geel, korrelrige kristallyne
verbinding met smeltpunt 105A; 106c50C (literatuur £72) smeltpunt
108°C) verkry. Opbrengs 37 gm. (34% van die teorie.)

Hidrolise van die Aslaktoon.

Na hidroliese van die aslaktoon (18.7 gm.) met meta-
noliese natriumhidroksied (160 ml.) vir 22 uwur, is die alkochol
afgedistilleer onder vakuum.

By die koue mengsel is hidroksielamienhidrochloried
(7gm.) gevoeg waarna goed geskud en die mengsel vir 48 uur by
kamertemperatuur gelaat is.

Aansuring van die mengsél met gekonsentreerde soutsuur
het die suurmengsel bruinkleurig laat neerslaan. Na afkoeling
is die vaste stof goed drooggesitig.

Wateronttrekking en dekarbolisering is uitgevoer met
asynsuuranhidried (100 ml.) deur te verhit op 'n waterbad vir 1.5
uur waarna die mengsel in 'n oormaat yswater oorgegooi is.

‘ Na neutralisering van die sure met 10% natriumhidroksied,
is die gevormde bruin olie uit die koue mengsel geékstraeer met -
benseen, die benseenekstrak gewas met water en gedroog oor water-
vrye magnesiumsulfaat.

Indamping van die benseen lewer m donkerbruin olie )
waarvan die infrarooispektrum in chloroform geen nitrielabsorpsie
toon nie maar wel n sterk karbonielabsorpsie.

Tydens 'n poging om m klein hoeveelheid van die olie

+ Die aslaktoon is maklik as geel kristallyne verbinding
verkry as die asynsuuranhidriedmengsel in 'n oormaat yswater
oorgegooi word in stede van n taai, bruin olierige massa wat
verkry is as van die konvensionele metode, soos vroeér beskryf,

gebruik gemaak word.,
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te suiwer, is m wit kristallyne verbinding, aan die ,koue vinger“
gesublimeer gevind, waarvan die infrarooispektrum, soocs die van
die ru olie, nie nitriel maar wel sterk karbonielabsorpsie ge-
toon het. ‘

Omdat daar nie sekerheid was of die verbinding nie
moontlik die oksiem van die aldehied was nie, is die olie weecr
met 'n oormaat asynsuuranhidried verhit vir 'n uur. Opbreking van
die asynsuuranhidried en isolasie van die produk, soos bo beskxryf,
het 'n bruin olie gelewer wat twee pieke soos die van m - o -keto-
suur getoon het op die infrarooispektrum maar nog geen nitriel-
absorpsie nie.

Die olie is voorts verhit met verdere hoeveelheid
hidroksielamienhidrochloried in alkoholiese natriumhidroksied-
oplossing vir 4 uur onder terugvloei. By aansuring met 10% sout-
suur het 'n bruin olie neergeslaan wat na ekstraksie met eter,
was met water, droging oor watervrye natriumsulfaat en indamping
van die eter 'n bruin olie gelewer het waarvan die infrérooispek-
trum in chloroform weer karbonielabsorpsie soos tevore getoon
het maar geen nitrielabsorpsie en ook nadat met chloroform op

silikagel gechromatografeer is.

D.. REDUKSIE VAN M-METOKSIBENSALDEEIED MET NATRIUM-
BOORHIDRIED.

By 'n oplossing van m-metoksibensaldehied (1.4 gnm.)
in absolute metanol (12 ml.) by n temperatuur van 18° tot 2500
is oor m periode van 55 minute n oplossing van natriumboorhidried
(0.57 gm.) in 2N natriumhidroksied (0.8 ml.) en water (2 ml.),
gevoeg.

Na verhitting van die mengsel vir 1 uur op n waterbad,
is die alkohol onder vakuum afgedistilleer nadat water (ca 10 ml.)
bygevoeg is. '

Eterekstraksie (3 x 30 ml.), was van die ekstrak met
water (3 x 50 ml, ), droging oor watervrye natriumsulfaat en
indamping van die eter het die alkohol feitlik kwantitatief
~as gelerige olie gelewer met kookpunt 11300/0.1 mmNg (Litera-
tuur kookpunt 25200)‘:

E. OMSETTING VAN DIE ALKOHOL IN DIE CHLORIED.

(a) Soutsuurgas is vir 3 vur deur 'n oplossing van die
alkohol (1 gm.) in droé benseen (25 ml.) gelei onderwyl die
temperatuur by ca. BOOC gehou is.

Na indamping van die benseen onder vakuum is ’n bruin
olie verkry wat geen Beilsteintoets vir chloor gegee het nie
en geblyk het die onveranderde alkohol te wees.

(b) By die alkohol (1 gm.) opgelos in chloroform (30 ml.)

is fosfortrichloried 557 (1.5 gm.) ocor 20 minute gedrup waar-
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na die mengsel fot kookpunt gebring en so onder. terugvloei vir:

1 uur verhit is. - "

_ Na afkoeiing is water bygevoeg om die oormaat PCl3 op

te breek en die chloroformlaag is met water (6 x 50 ml.) gewas,
gedroog oor kalsiumchloried en ingedamp om ’'n bruinkleurige olie
te lewer wat 'n’ positiewe Beilsteintoets vir halogeen gegee het.
(¢) By m-metoksibensielalkohol (5 gm.) opgelos in chloroform
(40 ml.) en afgekoel in n ysbad, is fosforpentachloried (9 gmo)
in klein porsies gevoeg.

Die mengsel is vir 'n verdere 30 minute vinnig geroer
na die finale byvoeging en is daarna 6p 'n waterbad onder terug-
vloei vir 1 uur verhit. |

. Water is bygevoeg en die afgekoclde mengsel is met
water (4 x 100 ml.) gewas en gedroog oor watervrye kalsiumchloried.

Indamping van die chloroform het 'n geel‘olie,gelewef
wat 'n positieﬁe Beilsteintoets vir chloor gegee het en volgens
die infrarooispektrum in chloroform weer n mengsel van die alko-
hol en die chloried was.

Poging tot omsetting van die mengsel van die .m-metok-
sibensielalkohol en m-metoksibensielchloried na die nitriel is
uitgevoer deur die mengsel op te los in droé asetoon en dit te-
same met natriumjodied (1.5 gm.) en kaliumsianied (2 gm.) onder
terugvloeil op 'n waterbad vir 15 uur te verhit.

Affiltrering van die vaste stof,'indamping van die
asetoon, was van die benseenoplossing van die residu met warm
water, droging oor watervrye nétriumsulfaat en indamping van die
residu onder vakuum het 'n bruin olie gelewer wat geen nitriel-

. absorpsie getoon het in die infrarooispektrum nie.
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Sintese van 1,2,4-Trimetoksibenseen en die
Hoesch-reaksies daarvan met Nitriele.

Chloormetilering van 1,2,4-trimetoksibenseen.
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1,2,4 - TRIMETOKSIBENSEEN.

A. SINTESE, VAN, 1,2,4.- TRIASETOKS TBENSEEN S )

p-Kinoon (30 gm.) is in klein porsies gevoeg by 'n meng-
-sel van gekonsentreerde swawelsuur (6 gm.) en asynsuuranhidfied
(90 gm.) onderwyl die temperatuur tussen 40- 50°C gehou is en die
mengsel goed geroer is.

Na die finale byvoeging is die temperatuur onder SOOC
gehou deur afkoeling in n waterbad. Sodra die mengsel afgekoel
was tot ZSOC, is dit oorgegooi in water (375 ml.) wanneer 'n
dik romerige wit presipitaat gevorm het.

Die mengsel is met stoom gedistilléer vir 2 uwur om alle
onveranderde p-kinoon .te verwyder waarna afgekoel en die produk
uit alkohol omgekristalliseer is. Smeltpunt 93 - 9400. (litera-
tuur (78) smeltpunt 96 - 97°C) Opbrengs 55'gm. (56% van die

teorie. )

B. HTDROLIESE VAN 1,2,4 - TRIASETOKSIBENSEEN (%)

1,2,4 -Triasetoksibenseen (50 gm) is opgélos in abso-
lute metanol (100 ml.) en gekonsentreerde soutsuur (10 ml.) is
bygevoeg waarna onder terugvloei verhit is vir 1 uur.

Na afkoeling is die metanol afgedistilleer onder hoog-
vakuum (0.5 mm. Hg.) 'n Bruinkleurige oplossing is verkry terwyl
ook 'n fyn, wit vaste stof aan die nek van die fles gekristal-
liseer het - smeltpunt 129O - 13000 (Literatuur(79) smeltpunt
140.500)° Die verbinding het vinnig 'n vaslpers kleur verkry
by blootstelling aan die lug en het 'n positiewe fenoltoets met
ferrichloried gegee.

Metilering van die 1.,2,4 - Trihidroksiebensecn.

By -bogenoemde geel, olierige hidrolise mengsel is
droé asetoon (ca. 50 ml.) en droé KQCO3 (97 gm.) gevoeg waarna
verhit is tot 60 - 65°C. Dimetielsulfaat (97 ml.) is drups-
gewyse oor 'n periode van 1.5 uuf bygevoeg waarna geroer is vir
22 uur.

Affiltrering van die K en indamping van die asetoon

2CO3
het m bruin olie gelewer wat in eter opgelos en uitgeskud is
met 10% natriumhidroksied (7 x 100 ml.) en gewas is met water
(6 x 100 ml,) , |

By die skeidingsvlak tussen die water en die eterlae
het 'n wit kristallyne verbinding gevorm wat affiltreer is en
geblyk het 'n organiese verbinding te wees wat nie 'n positiewe
fenoltoets met ferrichloried gegee het nie en onoplosbaar in

alkalie-, suur- en bikarbonaatoplossing was. Na omkristalli-

sasie uit metanol is n wit naaldagtige verbinding met smelt-
punt 160 - 161°C, verkry.
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Op dunlaag (silikagel),:geloopymet chloroform metanol
(95.5) en ontwikkel met vanillieri-fosforsuur is net een pers
kol verkry. Sien analise (a) onderasn bladsy 94. . )

Dié infrarooispektrum het aromatiese absorpsie getoon
maar nie definitiewe funksionele groepe aangetoon nie,

Na droging van die eterekstrak oor watervrye magne-
siumsulfaat, is die eter onder vakuum ingedamp waarna die re-
sultcrende bruin olie gedistilleer is by 105°C/0.7 mm. Hg.
(1iteratuur(80) kookpunt 247°C.

Die infrarooispektrum is getrek en op dunlaag soos

bo beskryf het die stof suiwer geblyk te wees. Opbrengs 17 gm.
(65% van die teorie.) '

Ce HOESCHKONDENSASIE TUSSEN 1,2,4 -TRIMETOKSIBENSEEN
BEN ASETONITRIEL.
X
(a) n Hoeschkohdensasie volgens metode D is uitgevoer met:

1.2,4 -.trimetoksibenseen’ (1 gm.)
asetonitriel (1 gm.)
sinkchloried (1 gm.) in eter (40 ml.)

Die mengsel is in m yskas gelaat vir 24 uur waarna die
eter afgedekanteer, die residu (n geel olie) gewas 1s met eter
(2 x 15 ml.) en die olie gehidroliseer is met water (50 ml.)

N
vir 2 uwur.’

n Kleurlose olie was onder in die fles teenwoordig.
Dit is geckstraecer met eter, die eterekstrak gewas met water,
gedroog oor watervrye natriumsulfaat waarna die eter onder va-
kuum ingedamp is.

Die infrarooispektrum van die olie was identies met
die van 1,2,4 - trimetoksibenseen. (Asetonitriel is oplos-
baar in water in alle verhoudings.

(b) 'n Herhaling is soos bogenoemde uitgevoer behalwe dat
die mengsel vir 4 dae in die yskas gelaat is voor hidroliese.

'n Resultaat, soos bo beskryf, is_weéreens verkry.

D. ~ HOESCHKONDENSASIE TUSSEN 1,2,4 - TRIMETOKSIBENSEEN
' EN CHLOROASETONITRIEL.

" Die reaksie is uitgevoer soos hierbo beskryf met

1,2,4 - trimetoksibenseen (1.2 gm.), chloroasetonitriel (750 mgm. )

sinkchloried (1 gm.) in droé eter (30 ml.).




n Donkergroen olie het gevorm wat later veramder het
in ' liggroen semi-vastestof. Na 12 uur in n yskas is die eter
afgedekénteer, die residu gewas met eter (2 x 20 ml.) en die groen
residu gehi@roiiseer met watér. —'n Wit kristallyne, wollerige
verbinding héf onmiddelik begin vorm. Dit is omgekristalliseer
ult metanol tot konstante smeltpunt by 146o - 14700. Die verbin-
ding het 'n pcsitiewe Beilsteintoets vir chloor gegee. Opbrengs

1.2 gm. Dit is 'n nuwe verbinding. Analise (b) onderaan bladsy 94.

E. . HOESCHKONDENSASIE TUSSEN 1,2,4- TRIMETOKSIBENSEEN -
LV BENSIELSIANIED.

Die kondensasie is uitgevoer onder die ecksperimentele
kondisies wat hierbo beskryf is met 1,2,4- trimetoksibenseen
(1.7 gm.), bensiel sianied (1.0 gm. ), varsgesmelte, verpoecierde
. sinkchloried (1.0 gm.) in droé eter (40 ml.). ‘

Nadat die mengsel vir 24 uur in 'n yskas gelaat is, is
die eter afgedekanterr, die resulterende pefskleurige olie gewas
met cter (2 x 20 ml.), water (100 ml.) is by die residu gevoeg
en gesamentlik onder terugvloei vir 2 uur op 'n waterbad verhit.

N¥a afkoeling is mect eter gedkstraecer (2 x 50 ml.) die
eterekstrak gewas met water (4 x 100 ml,) waarna gedroog 1s oor
water&nye magnesiumsulfaat, Indamping van die eter het n pers-
kleurige olie gelewer wat beide karboniel- en nitrielabsorpsie op
die infrarocoispektrum getoon het.

| In 'n poging om van die nitriel ontslae te rask is die
oliemengsel Ferhit met 'n mengsel van gekonsentreerde-swawelsuur
(2 ml.), water (2 ml.), ysasynsuur (2 ml.) vir 2 uur onder terug-
vloei op 'n waterbad. '

Die mengsel is alkalies gemaak met 10% natiumhidroksied -
wadrna met eter geckstraecr is. Was an die ekstrak met water,
droging oor watervrye magnesiumsulfaat en indamping van die eter
het weer m pers olie gelewer wat weer beide karboniel- en ni-
trielabsorpsie getoon het.

Vervolgens is die mengsel gechromatografeer op géak-
tiveerde aluiina met benseen met 'n resultaat soortgelyk as hier-
bo genoem. .

Chromatografering met benseen -25% petroleumeter het
goeie skeiding gegee en die klein hoeveelheid geel olie het net
karboniel~, metoksi- en metielabsorpsie op die infraroocispektrum

getoon. Die olie was te min vir verdere identifikasie.

F. CHLOORMETILERING VAN 1,2,4- TRIMETQKSIBENSEEN(4')

Dro¢ soutsuurgas is vir 2 uur gelei deur 'n mengsel
van 1,2,4 - trimetoksibenseen (4.2 gm.), paraform-aldechied (1.1 gm),
sinkchloried (300 mgm.) in droé petroleumeter wacrtydens blou

onoplosbare vlokkies gevorm het.
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Nadat die mengsel in yswater oorgegooi is, is eter by-
gevoeg om die orgaﬁiese laag van die waterige laag té skei. Na
verdere ekstraksie met eter (3_x 150 ml.) is die gekombineerde
eter~-fraksies gewas met wdter (6 x iOO ml.), en gedroog oor wa-
tervrye kalsiumchloried.

Indamping van die eter onder vakuum het 'n donker bruin-
groen olie gelewer wat met chloroform op ’n silikagelkolom gechro-
matografeer is, Twee geelkleurige kristallyne fraksies is ver-

kry terwyl die infrarocoispektra van die olierige fraksies met

die van 1,2,4 - trimetoksibenseen ooreengestem het.

Die gekombineerde kristallyne fraksies is op n alumina-
kolom gechromatografeer met benseen. ’n Wit, kristallyne ver-
binding wat konstant gesmelt het by 9500 na herhaaldelike om-
kristallisasie uit eter, is verkry.

Op dunlaag kom die verbinding suiwer voor en dit gee

nie 'n positiewe Beilsteintoets vir halogeen nie. Opbrengs 19 mg.

Sien analise (c¢) onderaan hierdie bladsy.

~~-000-~

Analise (a) 018H2206

Ber. C=64.68, H=6.6%,
Gev. C=64.62, H=6.63,

Malice (b) CllH1304Cl
Ber. C=54.00, H=5.36, C1=14.,50

Gev. C=54.01, H=5.36, Cl=14.15.

Analise (c) Cl9H24O6
Ber. €=65.52, H=6.90
Gev. C=65.51, H=6,91.
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