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ABSTRACT.

Two t y p e s  o f  b r i d g e d ,  b i p h e n y l s  a r e  d i s c u s s e d  i n  

t h i s  t h e s i s ,  3 , i j . :5 >6 - d i b e n 2a z e p i n i u m  compounds a n d  

5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 - d i a z o c i n e s .

An a t t e m p t  t o  s y n t h e s i s e  2 , 7 - d i h y d r o - m e t h o x y -  

5 . 4 : 5 , 6 - d i b e n z a z e p i n i u m - l - s p i r o - l *” - p i p e r i d i n i u m  b r o m id e  

i s  d e s c r i b e d .  2 , 7 - D i b y d r o - ^ * , l " - d i m e t h o x y - 5 , 4 : 5 , 6 -  

d i b e n z a z e p i n i u m - l - s p i r o - l * " - p i p e r i d i n i u m  i o d i d e  was 

s y n t h e s i s e d  i n  a n  o p t i c a l l y  a c t i v e  c o n d i t i o n ,  b u t  a t t e m p t s  

t o  o b t a i n  i t  i n  a n  o p t i c a l l y  a n d  c h e m i c a l l y  p u r e  s t a t e  w ere  

n o t  c o m p l e t e l y  s u c c e s s f u l .  The o p t i c a l  s t a b i l i t y  o f  

t h e  im p u re  p r o d u c t  was d e t e r m i n e d .  A t t e m p t s  t o  

r e s o l v e  o r  a c t i v a t e  o p t i c a l l y  6 - m e t h o x y d i p h e n i c  a c i d  

w e re  u n s u c c e s s f u l .

, l " - D i m e t h y l - 2 , 5 - d i p h e n y T - 5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o -
‘

1 ,U “ d i a z o c i n e  was o b t a i n e d  o p t i c a l l y  a c t i v e  a n d  a n  

e s t i m a t i o n  o f  i t s  o p t i c a l  s t a b i l i t y  was made.  2 , 5 - D i m e t h y l '  

5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 - d i a z o c i n e - 2 * , 5 " - d i c a r b b x y l i c  a c i d  

was s y n t h e s i s e d  b u t  a t t e m p t s  t o  r e s o l v e  i t  w e re  u n s u c c e s s 

f u l .  The o p t i c a l  s t a b i l i t y  o f  2 , 5 - & i p h e n y l - 5 , 6 : 7 , 8 -  

d i b e n z o - l , 4 - d i a z o c i n e - 2 * , 5 " - d i c a r b o x y l i c  a c i d  was 

d e t e r m i n e d .



2 , 5 , 4 *  , l " - T e t r a m e t h y l - 5 , 6 : 7 , 8 - d l ' b e n z o - l , 4 -  

d i a z o c i n e  a n d  2 , 5 - d i m e t h y l - 5 , 6 , : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 - d i a z o c i n e  

w e re  s y n t h e s i s e d .  A t t e m p t s  t o  o b t a i n  1 , 2 , 5 , 4 - t e t r a h y d r o -  

2 , 5 - d i m e t h y l - 5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 - d i a z o c i n e  b y  r e d u c t i o n  

o f  t h e  l a t t e r  d i a z o c i n e  a p p e a r e d  t o  b e  s u c c e s s f u l ,  b u t  

t h e  p r o d u c t  w as  c h e m i c a l l y  u n s t a b l e .



ACKNOV/LEDGMENTS.

The a u t h o r  w i s h e s  t o  t h a n k  D r .  D. M. H a l l  

f o r  h e r  c o n s t a n t  a d v i c e  a n d  e n c o u r a g e m e n t ,  

P r o f e s s o r  E .  E .  T u r n e r ,  E . R . S . ,  P r o f e s s o r  P . B . D .  

de l a  Mare a n d  t h e  s t a f f  o f  t h e  C h e m i s t r y  

D e p a r t m e n t  o f  B e d f o r d  C o l l e g e  f o r  t h e i r  h e l p f u l  

s u g g e s t i o n s ,  a n d  D . 8 . I . R .  f o r  a  m a i n t e n a n c e  g r a n t ,



C O N T E N T S

INTRODUCTION.

Pap:e No

. a ,  .DISCUSSION.

,â : r  -V ( a )  M e t h o x y d i b e n z a z e p i n i u m

r  ‘ c om pounds  . . .  17

( b )  D l a z o c i n e s  ' 37

EXPERIMENTAL.

( a )  M e t h o x y d i b e n z a z e p i n i u m

c o m po u nd s  . . .  54

( b )  D l a z o c i n e s  # . .  89



1 .

INTRODUCTION.

I n  t h e  b i p h e n y l  m o l e c u l e  ( l ) ,  w h i c h  i s  c o l l i n e a r ,  

t h e  two b e n z e n e  r i n g s  c a n  r o t a t e  a b o u t  t h e  1 , 1 *- b o n d  w i t h  

o n l y  a  s m a l l  e n e r g y  b a r r i e r  ( e . g .  H e w l e t t ,  J . , i 9 6 0 , 1 0 5 5 ,  

h a s  c a l c u l a t e d  t h e  e n e r g y  b a r r i e r  t o  b e  3* 9  k . c a l / m o l e ) ,  

a n d  so  t h e  m o l e c u l e  i n  s o l u t i o n  c a n  e a s i l y  a s su m e  t h e  

c o p l a n a r  c o n f i g u r a t i o n .

Z* 3'

( I )

H o w ev e r ,  t h e  i n t r o d u c t i o n  o f  o r t h o - s u b s t i t u e n t s  

i n  t h e  b i p h e n y l  m o l e c u l e  c a n  b r i n g  a b o u t  r e s t r i c t i o n  o f  

t h e  r o t a t i o n  a b o u t  t h e  1 , 1 * - b o n d .  The am o un t  o f  r e s t r i c t i o n  

d e p e n d s  m a i n l y  o n  t h e  n u m b er  o f  s u b s t i t u e n t  g r o u p s  a n d  t h e i r  

r e l a t i v e  s i z e s .  I f  t h e  r e s t r i c t i o n  i n  r o t a t i o n  m ak e s  i t  

d i f f i c u l t  f o r  t h e  m o l e c u l e  t o  p a s s  t h r o u g h  t h e  c o p l a n a r  

c o n f i g u r a t i o n ,  t h e n  t h e  compound w i l l  e x i s t  i n  two 

s t e r e o i s o m e r i c  f o r m s ,  o n e  b e i n g  t h e  m i r r o r  im age  o f  t h e  

o t h e r .  S u ch  c o m p ou n ds  c a n  b e  r e s o l v e d  i n t o  t h e i r  o p t i c a l l y



2 .

a c t i v e  e n a n t i o m e r s ,  p r o v i d e d  t h a t  ( a )  e a c h  b e n z e n e  r i n g  i s  

u n s y m m e t r i c a l l y  s u b s t i t u t e d ,  ( b )  a  r e s o l v i n g  g r o u p  i s  

p r e s e n t ,  a n d  ( c )  t h e  r e s t r i c t i o n  i n  r o t a t i o n  i s  l a r g e  e n o u g h  

f o r  t h e  e n a n t i o m e r s  t o  b e  c o m p a r a t i v e l y  s t a b l e  o p t i c a l l y  

u n d e r  e x p e r i m e n t a l  c o n d i t i o n s *  As one  i s o m e r  w i l l  b e  

c o n v e r t e d  i n t o  t h e  o t h e r  i s o m e r  s i m p l y  b y  p a s s i n g  t h r o u g h  

t h e  c o p l a n a r  c o n f i g u r a t i o n ,  t h e  o p t i c a l  s t a b i l i t y  o f  a n y  

s u c h  compound w i l l  d e p e n d  o n  t h e  e a s e  w i t h  w h i c h  t h e  

m o l e c u l e  c a n  a t t a i n  c o p l a n a r i t y  a n d ,  t h e r e f o r e ,  o n  t h e  

am ount  o f  r e s t r i c t i o n  o f  r o t a t i o n *

R e s t r i c t e d  r o t a t i o n  a b o u t  t h e  1 , 1  *- b o n d  c a n  a l s o  

b e  b r o u g h t  a b o u t  b y  j o i n i n g  t h e  2 , 2 *- p o s i t i o n s  w i t h  a 

b r i d g e  c o n s i s t i n g  o f  two o r  m ore  a t o m s .

I n  t h e  c a s e  o f  t h e  com pound  c o n t a i n i n g  a  2 , 2 * - b r i d g e  

o f  one  c a r b o n  a t o m ,  i . e . ,  f l u o r e n e  ( 2 ) ,  t h e r e  c a n  b e  no

(V
p o s s i b i l i t y  o f  o p t i c a l  i s o m e r i s m  a s  t h e  m o l e c u l e  i s  p l a n a r  

(B row n  a n d  B o r t n e r ,  A c t a  Cr y s t . ,  1 9 5 4 ,  2 ,  1 3 9 ;  B u r n s  a n d

I b a l l ,  N a t u r e . 1 9 5 4 ,  i Z l »  6 3 5 ) -

I n  co m pounds  w h e r e  t h e  b r i d g i n g  c h a i n  i s  co m p o sed  

o f  two a t o m s  a n o t h e r  f a c t o r  may c o n t r i b u t e  t o  t h e  a s y m m e tr y



3 *

o f  t h e  m o l e c u l e .  T h i s  o t h e r  f a c t o r  i s  ’’i n t r a m o l e c u l a r  

o v e r c r o w d i n g . ” I n  co m pounds  s u c h  a s  ( 3 ) ( H a l l  a n d  T u r n e r ,

, 1 9 5 5 , 1224.2 ) ,  ( 24.) ( W i t t i g  a n d  Zimmermann,  C h e m . B e r . . 1 9 5 3 ,  

8 6 , 6 2 9 ) a n d  ( 5 ) ,  ( 6 ) ,  ( ? )  a n d  ( 8 ) ,  (A rm a re g o  a n d  T u r n e r ,  J . , 

1 9 5 6 , 3 6 6 8 ; 1 9 5 7 , 1 3 ) ,  w h e r e  t h e  c a l c u l a t e d  a n g l e s  b e t w e e n

t h e  p l a n e s  o f  t h e  r i n g  s y s t e m s  a r e  n o t  l a r g e  e n o u g h  t o  

acco m m o d a te  t h e  0 , 0 ' - s u b s t i t u e n t s ,  t h e s e  s u b s t i t u e n t s  may 

b e  b e n t  o u t  o f  t h e  p l a n e s  o f  t h e  b e n z e n e  r i n g s .  H o w e v e r ,  i t

CKx GH3

( S ' )

H,C C H

CH. CHj

s



k .

i s  n o t  c e r t a i n  t h a t  t h i s  b e n d i n g  o c c u r s  a n d  i t  i s  p o s s i b l e  

t h a t  t h e  a n g l e s  o f  t w i s t  b e t w e e n  t h e  r i n g  s y s t e m s  a r e  

i n c r e a s e d  t o  a cc o m m o d a te  t h e  s u b s t i t u e n t  g r o u p s *

The a s y m m e t r y  o f  m o l e c u l e s  s u c h  a s  ( 9 )  ( T h e i l a c k e r  

a n d  Baxraann,  N a t u r w i s s * * 1 9 5 1 ,  1 5 6 ;  A n n a l e n , 1 9 5 3 ,  5 8 1 *

1 1 7 ) ,  a n d  ( 1 0 ) (Newman a n d  H u s s e y ,  J . A m e r *Chem.8 0 c * , 19U7,

6 9 * 9 7 8 , 3 0 2 3 ) i s  due  e n t i r e l y  t o  ’’i n t r a m o l e c u l a r  o v e r c r o w d i n g ” , 

a s  t h e  b e n z o  [ 3 ,U ~ c]  c i n n o l i n e  s k e l e t o n  o f  ( 9 ) a n d  t h e  

p h e n a n t h r e n e  s k e l e t o n  o f  ( l O )  a r e  t h o u g h t  t o  b e  p l a n a r .  F o r

Nil 
^ 'N =N

14) C i o )

e x a m p l e ,  Newman has.  c o n c l u d e d  f r o m  t h e  u l t r a v i o l e t  s p e c t r u m  

o f  ( 1 0 ) t h a t  t h e  p h e n a n t h r e n e  s k e l e t o n  i s  n o t  d i s t o r t e d  

e n o u g h  t o  p r o d u c e  t h e  o p t i c a l  i s o m e r i s m  o b s e r v e d  i n  t h i s  

com p ou n d .

On p a s s i n g  f r o m  com pounds  c o n t a i n i n g  s i x - m e m b e r e d  

b r i d g i n g  r i n g s  t o  t h o s e  c o n t a i n i n g  s e v e n - m e m b e r e d  r i n g s ,  

’’• i n t r a m o l e c u l a r  o v e r c r o w d i n g ” no l o n g e r  c o n t r i b u t e s  t o  t h e  

a s y m m e t r y  o f  t h e  m o l e c u l e s  b e c a u s e  t h e  i n c r e a s e  i n  t h e  s i z e  

o f  t h e  b r i d g i n g  c h a i n  a l l o w s  t h e  a n g l e  b e t w e e n  t h e  p l a n e s



o f  t h e  b e n z e n e  r i n g s  t o  b e  l a r g e  e n o u g h  t o  a cc o m m o d a te  

0 , 0 *- s u b s t i t u e n t s  w i t h o u t  s t r a i n .  T hu s  i n  s u c h  m o l e c u l e s  

c o n t a i n i n g  s e v e n - m e m b e r e d  b r i d g i n g  r i n g s ,  a s y m m e t r y  i s  due  

e n t i r e l y  t o  t h e  t w i s t e d  c o n f o r m a t i o n .

I t  h a s  b e e n  o b s e r v e d  t h a t  e n l a r g e m e n t  o f  t h e  

b r i d g i n g  r i n g  f r o m  s i x  t o  s e v e n  a t o m s  l e a d s  t o  a n  i n c r e a s e  

i n  o p t i c a l  s t a b i l i t y ,  t h i s  b e i n g  d e m o n s t r a t e d  b y  com pounds  

( 3 )  a n d  ( l l )  ( H a l l  a n d  T u r n e r ,  J . ,  1 9 5 5 /  1 2 4 2 ) .

(3 )

Compound ( 3 )  h a s  a  h a l f  l i f e  p e r i o d  o f  r a c é m i s a t i o n  

o f  158  m i n u t e s  i n  b o i l i n g  t o l u e n e  ( 1 1 0 . 5 ^ )  ( H a l l ,  J . , 1 9 5 6 ,  

3 6 7 4 ) ,  a n d  o f  13  m i n u t e s  i n  b o i l i n g  e t h y l b e n z e n e  ( ' v / 1 3 6 *^), 

w h i l e  compound ( l l )  h a s  a  h a l f  l i f e  p e r i o d  o f  r a c é m i s a t i o n  

oT/the o r d e r  o f  26 h o u r s  a t  1 7 2 °  i n  e t h y l e n e  g l y c o l .  Thus  

( 1 1 ) i s  much more  o p t i c a l l y  s t a b l e  t h a n  ( 3 )* The s t e r i c  

e f f e c t s  d u e  t o  t h e  s u b s t i t u e n t  g r o u p s  ( i n  t h i s  c a s e ,  b e n z e n e  

r i n g s  a c t i n g  a s  s u b s t i t u e n t s )  m u s t  b e  t h e  same i n  b o t h  c a s e s ,  

so  t h e  i n c r e a s e  i n  s t a b i l i t y  m u s t  b e  due  t o  t h e  g r e a t e r  

c o n f i g u r a t i o n a l  s t a b i l i t y  o f  t h e  s e v e n - m e m b e r e d  r i n g ,  i n  

w h i c h  a g r e a t e r  d i s t o r t i o n  i s  r e q u i r e d  i n  o r d e r  t o  p a s s



6 .

t h r o u g h  t h e  c o p l a n a r  c o n f i g u r a t i o n .

H o w e v e r ,  h o t h  t h e s e  b r i d g e d  c o m p o u n d s  a r e  l e s s  

s t a b l e  t h a n  1 , 1  *~ b i n a p h t h y l - 2 , 2 * - d i c a r b o x y l i c  a c i d  ( l 2 ) .

The r o t a t i o n  o f  a  s o l u t i o n  o f  t h e  d i a c i d  i n  NHDEthylformamide 

w a s  u n c h a n g e d  a f t e r  b e i n g  h e a t e d  a t  1 7 5 ^  f o r  8 h o u r s  ( H a l l  

a n d  T u r n e r ,  l o c . c i t . ) .  I n  g e n e r a l ,  b r i d g e d  b i p h e n y l s  a r e  

l e s s  o p t i c a l l y  s t a b l e  t h a n  t h e  c o r r e s p o n d i n g  u n b r i d g e d  

c o m p o u n d s  i n  t h e  f e w  c a s e s  i n  w h i c h  d i r e c t  c o m p a r i s o n  c a n  

b e  m ade .

C0^[\ CO^H

C i i )
Many 2 , 2 ' - ' b r i d g e d  b i p h e n y l s  c o n t a i n i n g  s e v e n -  

m e m b e re d  b r i d g i n g  r i n g s  h a v e  b e e n  o b t a i n e d  o p t i c a l l y  a c t i v e .  

E x a m p l e s  o f  t h e s e  a r e  g i v e n  b e l o w ; -

CH3 CHi

NH

0
( i s )

( 1 3 ) a n d  ( I I 4.) S ako  ( M e m . C o l l . E n g . K y u sh u  I m p . U n i v . , 1 9 3 2 ,  6 , 2 8 3 )



7 .

OOHx OËL

I ©

(is-J

( 1 5 ) B e a v e n ,  H a l l ,  L e s s l i e  a n d  T u r n e r ,  ( i . , 1 9 5 2 ,  85U)

GWa

0 ^  

0 7 )

( 1 6 ) a n d  ( 1 7 ) V f i t t i g  a n d  Z immermann ( C h e m . B e r . . 1 9 5 3 ,  6 2 9 )

S t )

O f )

( 1 8 ) T r u c e  a n d  E m r i o k  ( J . A m e r . G h e m . S o c . ,  1 9 5 6 ,  %8, 6 I 3 O ) .



8

NO:m NMi NJk

CCOX^Hs)^

i

( 1 9 ) ,  ( 2 0 ) a n d  ( 2 1 ) I f f  l a n d  a n d  S i e g e l  ( J . A m e r . C h e m . S o g . . ,

1 9 5 8 , 8 0 ,  190-7 ) .
CL CL

( 2 2 ) a n d  ( 2 3 ) P i t t s ,  S i e g e l  a n d  M is lo w  ( J . A m e r . C h e m . S o c . . 1 9 5 8 ,

8 0 ,  0 .8 0 ) .

NO:

CN
NH NH

(20 - ) ,  ( 2 5 ) ,  ( 2 6 ) a n d  ( 2 7 )  Newman, R u t k i n  a n d  M is lo w

( J  «Amer «Ghem. S e e . . 1 9 5 8 ,  8 0 ,  0-65)



9 .

NO;NO
NOz F

0 4 ^

N % }  l e

C H j  C H 3 CH
( a q )  C3Q)

( 2 8 ) ,  ( 2 9 ) a n d  ( 3 0 ) Ahmed a n d  H a l l  ( J . , 1 9 5 8 ,  3 0 4 3 )

QiiOH CHi,OH

( 3 ^ )

CH^OH CH^OH

C s s ;

( 3 1 ) ,  ( 3 2 ) ,  ( 3 3 ) ,  ( 3 4 ) a n d  ( 3 5 ) M is lo w  a n d  G l a s s , ( j .Amer

G hem .S o c . , 1 9 8 I , â i ,  2780).



1 0 .

I t  w i l l  b e  n o t e d  t h a t  o n l y  two 2 , 2 * - b r i d g e d  

b i p h e n y l s  c o n t a i n i n g  s e v e n - m e m b e r e d  b r i d g i n g  r i n g s  h a v e  

b e e n  o b t a i n e d  o p t i c a l l y  a c t i v e  w h e n  n o t  s u b s t i t u t e d  i n  t h e  

o ,  o *- p o s i t i o n s ,  a n d  t h o s e  h a v e  p r o v e d  t o  b e  much l e s s  

o p t i c a l l y  s t a b l e  t h a n  r e l a t e d  c o m p o u n d s  c o n t a i n i n g  

s u b s t i t u e n t s  i n  t h e  0 , 0 *- p o s i t i o n s .  F o r  e x a m p l e ,

com pound  ( 2 l )  h a s  a  h a l f  l i f e  p e r i o d  o f  r a c é m i s a t i o n  o f  

80  m i n u t e s  i n  c y c l o h e x a n e  a t  3 1 . 5 ^ ,  w h i l e  co m p o un d  ( 2 8 )  

h a s  a  h a l f  l i f e  p e r i o d  o f  r a c é m i s a t i o n  o f  I 6 h o u r s  i n  

b e n z e n e  a t  125^*  . I t  c a n  b e  s e e n  t h a t  t h e  i n t r o d u c t i o n

o f  s u b s t i t u e n t s  i n  t h e  0 , 0 *- p o s i t i o n s  g r e a t l y  i n c r e a s e s  

t h e  o p t i c a l  s t a b i l i t y  o f  t h e s e  c o m p o u n d s .

Compound ( 2 8 ) i s  much m o re  o p t i c a l l y  s t a b l e  t h a n  

com pound  ( 3 0 ) , w h i c h  h a s  a  h a l f  l i f e  p e r i o d  o f  r a c é m i s a t i o n  

o f  6 . 5  h o u r s  i n  d i l u t e  h y d r o c h l o r i c  a c i d  a t  8 0 ^ .  T h i s  i s  

o n l y  t o  b e  e x p e c t e d  w h e n  t h e s e  c o m p o u n d s  a r e  c o m p a r e d  

w i t h  r e l a t e d  u n b r i d g e d  b i p h e n y l s .  W i t h  t h e s e  i t  h a s  b e e n  

f o u n d  t h a t  t h e  o p t i c a l  s t a b i l i t i e s  o f  b i p h e n y l s  s u b s t i t u t e d  

i n  t h e  o r t h o  p o s i t i o n s  d e p e n d  m a i n l y  o n  t h e  r e l a t i v e  s i z e s  

o f  t h e s e  s u b s t i t u e n t s .  The r e l a t i v e  s i z e s  ( o r  s t e r i c  

e f f e c t s )  o f  d i f f e r e n t  g r o u p s  a r e  g e n e r a l l y  a c c e p t e d  t o  b e  

i n  t h e  o r d e r  o f  NO^ ^  O C H ^ ^  F ,  i n  t h e  c a s e  o f  t h e  

r a c é m i s a t i o n  o f  o p t i c a l l y  a c t i v e  b i p h e n y l s  (Adams a n d  

Y u a n ,  C h e m .R e v . , 1 9 3 2 ,  1 2 ,  2 6 l ) .
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H o w e v e r ,  when t h e  o p t i c a l  s t a b i l i t i e s  o f  c o m p o u n d s  

( 2 8 ) a n d  ( 3 0 } w e r e  c o m p a r e d  w i t h  t h a t  o f  ( 1 5 ) , i t  a p p e a r e d  

t h a t  t h e  s t a b i l i t i e s  w e r e  i n  t h e  o r d e r  o f  O C H ^ ^  P .

Compound ( 1 5 ) w as  o n l y  p a r t i a l l y  r a c e m i s e d  w hen  a  c y c l o h e x a n o l  

s o l u t i o n  o f  i t  w as  b o i l e d  ( l 6 0 ° )  f o r  e i g h t  h o u r s .  The 

d i f f e r e n c e  i n  t h e  v a l e n c y  s t a t e s  o f  t h e  n i t r o g e n  a t o m s  i n  

t h e  c o m p o u n d s  ( 2 8 )  a n d  ( 1 3 ) m i g h t  b e  t h e  c a u s e  o f  t h i s  

a n o m a ly *  A c c o r d i n g l y ,  t h e  m e t h i o d i d e  ( 2 9 ) o f  ( 2 8 )  was  

m ade .  I t  h a d  a  h a l f  l i f e  p e r i o d  o f  r a c é m i s a t i o n  o f  U . 7 5  

h o u r s  i n  a c e t o n e  a t  l l i 3 ° # T h u s  i t  i s  n e a r l y  t w i c e  a s  

s t a b l e  a s  t h e  d i n i t r o a z e p i n e  ( 2 8 ) b u t  s t i l l  n o t  a s  s t a b l e  

a s  t h e  d i m e t h o x y a z e p i n i u m  com pound  ( 1 5 )*

F o r  t h i s  p r e s e n t  w o r k ,  i t  w a s  t h o u g h t  t h a t  t h e  

o p t i c a l  s t a b i l i t y  o f  t h e  d i m e t h o x y a z e p i n i u m  compound 

n e e d e d  i n v e s t i g a t i n g  m o re  f u l l y  a n d  t h a t  t h e  p r o b l e m  w o u l d  

b e  f u r t h e r  c l a r i f i e d  i f  t h e  u n s y m m e t r i c a l  m o n o m e th o x y -  

a z e p i n i u m  i o d i d e  ( 3 6 ) c o u l d  b e  o b t a i n e d  o p t i c a l l y  a c t i v e .

OCH

] I ©

(3fc)
- e r

T h i s  w o u l d  g i v e  a  c l e a r / p i c t u r e  o f  t h e  e f f e c t  o f  t h e
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m e t h o x y l  g r o u p  o n  t h e  o p t i c a l  s t a b i l i t y  o f  t h e s e  t y p e s  o f  

co m p o u n d .

A f e w  b r i d g e d  b i p h e n y l s  w i t h  a n  e i g h t - m e m b e r e d  

b r i d g i n g  r i n g  h a v e  b e e n  o b t a i n e d  o p t i c a l l y  a c t i v e .  T h e s e  

a r e  g i v e n  b e lo w *

M N

(37)

HQC

HOP'

II H
C- - - - - - - C

( 3 ? )

( L o )

( 3 7 ) Kuhn a n d  G o l d f i n g e r  ( A n n a l e n . 1 9 2 9 ,  47_Q> 1 8 3 ) *

( 3 8 ) B e l l  ( J . . ,  1 9 5 2 , 1 5 2 7 ) .

( 3 9 ) D v o r k e n ,  Sm yth  a n d  M is lo w  ( J . A m e r . G h e m .S o c . , 1 9 5 8 ,

8 0 . 4 8 6 )*

(I4.0 ) Ahmed a n d  H a l l  ( J . , 1 9 5 9 ,  5 3 8 3 )  *
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L i t t l e  w a s  know n a b o u t  t h e  o p t i c a l  s t a b i l i t y  o f  

c o m p o u n d s  ( 3 ? )  a n d  ( 3 8 ) a n d ,  t h e r e f o r e , how t h e i r  s t a b i l i t i e s  

c o m p a r e d  w i t h  t h o s e  o f  t h e  e i g h t - m e m b e r e d  s a t u r a t e d  r i n g  

c o m p o u n d s  ( 3 9 )  a n d  ( 4 0 ) .  The d i a z o c i n e  ( 3 8 ) w as  r e s o l v e d  

b y  r e c r y s t a l l i s a t i o n  o f  i t s  b r u c i n e  s a l t  f r o m  e t h a n o l ,  

a n d  t h e  d i a z o c i n e  ( 3 7 )  was made b y  c o n d e n s i n g  o p t i c a l l y  

a c t i v e  2 , 2 ^ - d i a m i n o - 1 , 1  *- b i n a p h t h y l  w i t h  b e n z i l  a t  2 0 0 ° .  

T h e r e f o r e ,  a l l  t h a t  c o u l d  b e  s a i d  w a s  t h a t  ( 3 8 ) w as  

o p t i c a l l y  s t a b l e  b e l o w  ^  8 0 °  a n d  ( 3 7 )  b e l o w  2 0 0 ° .

The o p t i c a l  s t a b i l i t i e s  o f  t h e  o t h e r  two  c o m p o u n d s ,  

( 3 9 ) a n d  ( 4 0 ) ,  h a v e  b e e n  s t u d i e d  m ore  f u l l y .  The d i a c i d

( 3 9 ) w as  o b t a i n e d  i n  tw o  f o r m s ,  o n e  f ^ m  b e i n g  t h e  c i s  a c i d  

a n d  t h e  o t h e r  o n e  o f  t h e  two p o s s i b l e  t r a n s  a c i d s .  The c i s  

a c i d  w a s  r e s o l v e d  t h r o u g h  i t s  m o r p h i n e  s a l t  f r o m  a c e t o n e ,  

a n d  i t  h a s  a  h a l f  l i f e  p e r i o d  o f  r a c é m i s a t i o n  o f  85  m i n u t e s  

a t  3 1 . 5° ,  a n d  o f  6 3 O m i n u t e s  a t  1 6 . 5 ° ,  b o t h  i n  e t h a n o l .

The t r a n s  a c i d  w as  r e s o l v e d  t h r o u g h  i t s  b r u c i n e  s a l t  f r o m  

a c e t o n e ,  a n d  h a s  a  h a l f  l i f e  p e r i o d  o f  m u t a r o t a t i o n  o f  

12 m i n u t e s  a t  3 1 . 5 °  i n  e t h a n o l .  The ( + ) -  a - b r o m o c a m p h o r -  

11 - s u l p h o n a t e  o f  ( 4 0 )  u n d e r w e n t  a n  a s y m m e t r i c  t r a n s f o r m a t i o n  

b y  c r y s t a l l i s a t i o n  f r o m  e t h a n o l - e t h y l  a c e t a t e .  The a z o c i n e  

p i c r a t e  h a s  a  h a l f  l i f e  p e r i o d  o f  r a c é m i s a t i o n  o f  3 . 5  m i n u t e s  

a t  1 6 °  i n  a c e t o n e .
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T h u s  t h e  c i s  d i a c i d  i s  more  o p t i c a l l y  s t a b l e  t h a n  

t h e  a z o c i n e  p i c r a t e  a l t h o u g h  b o t h  a r e  u n s u b s t i t u t e d  i n  t h e  

o , £ * - p o s i t i o n s .  T h i s  may b e  d u e  p a r t l y  t o  t h e  p r e s e n c e  o f  

t h e  s m a l l e r  n i t r o g e n  a to m  i n  t h e  b r i d g i n g  r i n g  o f  t h e  

a z o c i n e  p i c r a t e  a n d  p a r t l y  t o  t h e  u s e  o f  d i f f e r e n t  s o l v e n t s  

i n  t h e  d e t e r m i n a t i o n  o f  t h e s e  r a t e s .  I t  i s  a l s o  t o  b e  

e x p e c t e d  t h a t  t h e  t e n d e n c y  o f  t h e  a z o c i n e  p i c r a t e ,  u n l i k e  

t h e  d i a c i d ,  t o  b e  i o n i s e d  t o  some e x t e n t  u n d e r  t h e s e  

c o n d i t i o n s  m u s t  a f f e c t  t h e  r a t e  o f  r a c é m i s a t i o n .  T h i s  i s  

b o r n e  o u t  b y  t h e  f a c t  t h a t  t h e  d i a c i d  h a s  a  h a l f  l i f e  

p e r i o d  o f  r a c é m i s a t i o n  o f  6 10  m i n u t e s  a t  l 6 . 5 °  i n  2 . 3 2 N 

s o d iu m  h y d r o x i d e  s o l u t i o n .  T h u s  i t  i s  s l i g h t l y  l e s s  

s t a b l e  i n  s o d iu m  h y d r o x i d e  t h a n  i n  e t h a n o l .  H o w e v e r ,  a t  

t h e  same t i m e  i t  sh ow s  t h a t  t h i s  f a c t o r  m u s t  c o n t r i b u t e  

v e r y  l i t t l e  t o  t h e  o p t i c a l  s t a b i l i t i e s  o f  t h e s e  co m p o u n d s  

a n d  i t  d o e s  n o t  a c c o u n t  f o r  t h e  l a r g e  d i f f e r e n c e  b e t w e e n  

t h e  o p t i c a l  s t a b i l i t y  o f  t h e  a z o c i n e  p i c r a t e  a n d  t h a t  o f  

t h e  c i s  a c i d .

E v e n  f r o m  t h e  l i t t l e  i n f o r m a t i o n  a v a i l a b l e  i t  

a p p e a r e d  t h a t  t h e  d i a z o c i n e s  w e r e  much m ore  s t a b l e  t h a n  

t h e  c o m p o u n d s  c o n t a i n i n g  t h e  s a t u r a t e d  b r i d g e s ,  a n d  t h a t  

t h i s  i n c r e a s e  i n  o p t i c a l  s t a b i l i t y  w a s  d ue  t o  t h e  p r e s e n c e  

o f  t h e  d o u b l e  b o n d s  i n  t h e  b r i d g i n g  r i n g s  o f  t h e  d i a z o c i n e s .  

The d o u b l e  b o n d s  w o u l d  t e n d  t o  make t h e  w h o l e  s t r u c t u r e
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more  r i g i d  a n d  t h e r e f o r e  w o u l d  make i t  m ore  d i f f i c u l t  

f o r  t h e  m o l e c u l e  t o  a t t a i n  c o p l a n a r i t y .

I t  w a s  d e c i d e d  t o  i n v e s t i g a t e  t h e  o p t i c a l  

s t a b i l i t i e s  o f  some d i a z o c i n e  co m p o u n d s  a n d  t o  c o m p a r e  th em  

w i t h  c o m p o u n d s  ( 3 9 )  a n d  ( 4 0 ) .  F o r  p u r p o s e s  o f  c o m p a r i s o n  

i t  w o u l d  b e  n e c e s s a r y  t o  i n v e s t i g a t e  t h e  o p t i c a l  s t a b i l i t y  

o f  a  d i a z o c i n e  u n s u b s t i t u t e d  i n  t h e  0 , 0 *- p o s i t i o n s .  The 

d i a z o c i n e  ( 4 1 )  se e m e d  t o  b e  i d e a l  f o r  t h i s  p u r p o s e .

C—

( i f i )

A c c o r d i n g l y ,  i t  w as  d e c i d e d  t o  a t t e m p t  t o  s y n t h e s i s e  i t  

a n d  t o  r e s o l v e  i t .  F a i l i n g  t h i s ,  t h e  i n v e s t i g a t i o n s  

w o u l d  b e  c a r r i e d  o u t  o n  t h e  com pound  ( 3 8 ) .

The p r e s e n c e  o f  s u b s t i t u e n t s  i n  t h e  0 , 0 ^ - p o s i t i o n s  

w o u l d  b e  e x p e c t e d  t o  i n c r e a s e  t h e  o p t i c a l  s t a b i l i t i e s  o f  

t h e s e  d i a z o c i n e s .  I t  w a s  t h o u g h t  n e c e s s a r y  t o  o b t a i n  

s u c h  a  com pound  i n  a n  o p t i c a l l y  a c t i v e  c o n d i t i o n  i n  

o r d e r  t o  e x a m in e  t h e  e f f e c t  o f  t h e  s u b s t i t u e n t  g r o u p s  

o n  t h e  o p t i c a l  s t a b i l i t y .  The d i a z o c i n e  ( 3 7 )  a p p e a r e d  

t o  b e  t o o  s t a b l e  f o r  t h i s  p u r p o s e  so  i t  w a s  d e c i d e d  t o  

a t t e m p t  t o  p r e p a r e  c o m p o un d  ( 4 2 )  i n  i t s  o p t i c a l l y  a c t i v e  

f o r m s .
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CH) CH)

M
C

The m e t h y l  g r o u p s  s h o u l d  n o t  h a v e  s u c h  a  l a r g e  s t e r i c  

e f f e c t  a s  t h e  b e n z e n e  r i n g s  o f  t h e  b i n a p h t h y l  c o m p o u n d ,  

w h i c h  a c t  a s  s u b s t i t u e n t s .
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DISCUSSION.

( a )  M e t h o x y d l ' b e n z a z e 'p l n l u m  c o m p o u n d s .

An a t t e m p t  w as  made t o  o b t a i n  2 , 7 - d i h y d r o - i + ' - m e t h o x y -  

3 >4 : 5 >6 - d i b e n z a z e p i n i u m - l - s p i r o - l " —p i p e r i d i n i u m  b r o m i d e  ( l l )  

b y  t h e  f o l l o w i n g  s y n t h e s i s .

O H

CH:

0 )

OH
Mo.

'C.H
(2)

CH

m )

0 CH3

(3 )

OCH,

(W

CH:

OCH:

OCH3

(4. ;

CH:

'V

CH:
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(lO)
01)

2 - N i t r o ~ m ~ c r e s o l ( 2 ) w a s  p r e p a r e d  b y  t h e  m e t h o d  o f  

G i b s o n  ( J » > 1 9 2 3 ,  1 2 1 . 1 2 6 9 ) ,  u s i n g  t h e  m o d i f i c a t i o n s  

g i v e n  b y  K e n n e r  a n d  T u r n e r  ( J . , 1 9 2 8 ,  23UO) .  S team  

d i s t i l l a t i o n  o f  t h e  n i t r a t i o n  m i x t u r e  g a v e  a p r o d u c t  w h i c h  

c o u l d  b e  u s e d  w i t h o u t  f u r t h e r  p u r i f i c a t i o n *  M é t h y l a t i o n  

o f  2 - n i t r o - m - c r e s o l  w i t h  d i m e t h y l  s u l p h a t e  g a v e  3 “ Rîeth .oxy-2 -  

n i t r o t o l u e n e  ( 3 ) # The m e t h o d  u s e d  w as  t h a t  o f  H a w o r t h  a n d  

L a p w o r t h  ( J . , 1 9 2 3 ,  1 2 3 , 2 9 8 2 ) ,  w i t h  m o d i f i c a t i o n s  b y  H a l l  

a n d  T u r n e r  ( J . , 1 9 5 1 ,  3 0 7 2 ) .  3 - M e t h o x y - 2 - n i t r o t o l u e n e  w as  

r e d u c e d  t o  2 " -am in o -3 - n i e t h o x y t o l u e n e  ( 4 ) b y  t h e  w e t  i r o n  

m e t h o d  u s e d  b y  G i b s o n  ( l o c . c i t . ) .  I t  was  f o u n d  t h a t  t h e  ■ 

s u c c e s s  o f  t h e  r e d u c t i o n  d e p e n d e d  v e r y  much o n  t h e  s o u r c e  

a n d  t h e  s i z e  o f  t h e  i r o n  f i l i n g s  u s e d ,  a n d ,  e v e n  u n d e r  

op t im um  c o n d i t i o n s ,  some s t a r t i n g  m a t e r i a l  w as  a l w a y s  

r e c o v e r e d  d u r i n g  t h e  s t e a m  d i s t i l l a t i o n  o f  t h e  r e a c t i o n  

m i x t u r e .  The a m in e  w as  d i a z o t i s e d  a n d  c o n v e r t e d  i n t o  

t h e  c o r r e s p o n d i n g  2 - b r o m o - 3 - m e t h o x y t o l u e n e  ( 5 ) b y  t h e  

m e t h o d  o f  H o d g s o n  a n d  B e a r d  ( J . , 1 9 2 5 ,  1 2 7 . U 9 8 ) .  D e c o m p o s i t i o n  

o f  t h e  d i a z o  com pound  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  c u p r o u s  b r o m i d e
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w o u l d  o n l y  t a k e  p l a c e  w h en  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e  w as  h e a t e d  

on  a b o i l i n g  w a t e r  b a t h ,  a n d  e v e n  t h e n  t h e  r e a c t i o n  w as  

v e r y  s l o w .  I t  w as  f o u n d  t h a t  t h e  r e m o v a l  o f  t h e  p r o d u c t  

b y  s t e a m  d i s t i l l a t i o n  c o u l d  b e  s t a r t e d  b e f o r e  t h e  d e c o m p o s i 

t i o n  o f  t h e  d i a z o  com pound  h a d  c e a s e d ,  a n d  t h a t  t h e  d e c o m p o s i  

t i o n  w as  c o m p l e t e d  d u r i n g  t h e  s t e a m  d i s t i l l a t i o n .  , The b rom o  

com pound  w a s  t h e n  c o n v e r t e d  i n t o  i t s  c o r r e s p o n d i n g  l i t h i u m  

com pound  ( 6 ) .

T h e r e  a r e  two p o s s i b l e  m e t h o d s  o f  m a k i n g  a 

l i t h i u m  com pound  l i k e  2 - l i t h i u m - 3 - m e t h o x y - t o l u e n e  ( 6 ) .  The 

f i r s t  m e t h o d  i s  a  d i r e c t  r e a c t i o n  o f  t h e  b ro m o  com pound  

w i t h  f r e e  l i t h i u m .  The s e c o n d  m e th o d  i n v o l v e s  t h e  

p r e p a r a t i o n  o f  p h e n y l - l i t h i u m  f r o m  b r o m o b e n z e n e .  T h e n ,  

u n d e r  s u i t a b l e  c o n d i t i o n s ,  a n  e x c h a n g e  r e a c t i o n  c a n  t a k e  

p l a c e  b e t w e e n  t h e  b rom o  c o m pound  a n d  p h e n y l - l i t h i u m  t o  g i v e  

t h e  r e q u i r e d  l i t h i u m  com pound  a n d  b r o m o b e n z e n e .

OCH3 

( p )

OCH,

W

A c c o r d i n g l y ,  t h e  p r e p a r a t i o n  o f  t h e  l i t h i u m  

com pound was a t t e m p t e d  b y  b o t h  m e t h o d s  a n d  t h e  s u c c e s s  o f  

e a c h  m e t h o d  w a s  d e t e r m i n e d  b y  p o u r i n g  t h e  r e s u l t i n g  e t h e r e a l  

s o l u t i o n  o f  t h e  l i t h i u m  com po u nd  o n  t o  a  m i x t u r e  o f  s o l i d  

c a r b o n  d i o x i d e  a n d  e t h e r .  3 - M e t h o x y - o - t o l u i c  a c i d  ( 1 2 )  w as
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i s o l a t e d  f r o m  b o t h  p r o d u c t s .  I t  w as  f o u n d  t h a t  t h e  f i r s t

CH3 

C o S

m e th o d  u s i n g  f r e e  l i t h i u m  g a v e  a  b e t t e r  y i e l d  ( 5 0 %) t h a n  

t h e  s e c o n d  m e t h o d  u s i n g  p h e n y l - l i t h i u m  ( 5 1 %) •> T h e r e f o r e ,  

i t  was  d e c i d e d  t o  p r e p a r e  t h e  l i t h i u m  co m p o un d  ( 6 )  b y  t h e  

d i r e c t  r e a c t i o n  o f  t h e  b ro m o  com pound  ( 5 ) w i t h  l i t h i u m .

T h e n ,  w i t h o u t  i s o l a t i n g  t h e  p r o d u c t ,  2 - m e t h y l c y c l o h e x a n o n e  

w as  a d d e d  t o  a n  e t h e r e a l  s o l u t i o n  o f  t h e  l i t h i u m  co m p o un d .

The p r o d u c t  ( ? )  o f  t h i s  r e a c t i o n  w as  i s o l a t e d  a n d  was  

d e h y d r a t e d  b y  h e a t i n g  t w i c e  w i t h  n a p h  t  h a l  e ne  -  (3 -  s u l  pho  n i  c a c i d ,  

a t  a t e m p e r a t u r e  a b o v e  1 0 0 ^ ,  t o  g i v e  a  m i x t u r e  o f  2 * - m e t h o x y -  

6 ' - m e t h y l p h e n y l - 2 - m e t h y l c y c l o h e x - l - ( a n d - 6 - ) e n e ( 8 a  a n d  8 b ) .  

2 , 2 ^ - D i m e t h y l - 6 - m e t h o x y b i p h e n y l  ( 9 ) w as  p r e p a r e d  b y  

d e h y d r o g e n a t i n g  t h e  a b o v e  m i x t u r e  o f  p h e n y l c y c l o h e x e n e s 

w i t h  5% p a l l a d i u m - c h a r c o a l e

I t  w as  i n t e n d e d  t o  c a r r y  o u t  t h e  b r o m i n a t i o n  o f  t h e  

a b o v e  b i t o l y l  w i t h  N - b r o m o s u c c i n i m i d e  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  

b e n z o y l  p e r o x i d e .  T h i s  m e t h o d  h a d  p r e v i o u s l y  b e e n  u s e d  

s u c c e s s f u l l y  b y  W en n e r  ( J . O r g . C h e m . . 1 9 5 2 ,  JJ.9 52 3 ) ,  a n d  b y  

Ahmed a n d  H a l l  ( j . , 1 9 5 8 ,  3 0 4 3 )  t o  b r o m i n a t e  o t h e r  b i t o l y l s .

A s o l u t i o n  o f  t h e  b i t o l y l  ( l  m o l . )  i n : d r y  c a r b o n  

t e t r a c h l o r i d e v w a s  h e a t e d  u n d e r  r e f l u x  w i t h  N - b r o m o s u c c i n i m i d e  

( 2  m o l . )  a n d  a  s m a l l  a m o u n t  o f  b e n z o y l  p e r o x i d e .  The 

h e a t i n g  w as  c a r r i e d  o u t  o n  a  w a t e r  b a t h  k e p t  a t  ' v  9 0 ^ a n d
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w a s  c o n t i n u e d  f o r  e i g h t  h o u r s .  A f t e r  o n l y  a  f e w  m i n u t e s  

h e a t i n g ,  t h e  s o l u t i o n  w e n t  a d a r k  r e d - h r o w n  a s  f r e e  b r o m i n e  

w a s  l i b e r a t e d ,  a n d  t h e  s o l u t i o n  r e m a i n e d  t h i s  c o l o u r  t h r o u g h 

o u t .  The c r y s t a l s  o f  N - b r o m o s u c c i n i m i d e  g r a d u a l l y  

d i s a p p e a r e d  f r o m  t h e  b o t t o m  o f  t h e  f l a s k  a n d  d i f f e r e n t  

c r y s t a l s  a p p e a r e d  f l o a t i n g  o n  t h e  s u r f a c e  o f  t h e  s o l u t i o n .  

A f t e r  e i g h t  h o u r s ,  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e  was f i l t e r e d  h o t  a n d  

t h e  f i l t r a t e  w a s  e v a p o r a t e d  t o  d r y n e s s .  A b r o w n  gum w as  

o b t a i n e d .  The c r y s t a l l i n e  s o l i d ,  w h i c h  h a d  b e e n  f i l t e r e d
I

o f f  , w as  i d e n t i f i e d  b y  i t s  m e l t i n g  p o i n t  a s  s u c c i n i m i d e .

A l l  a t t e m p t s  t o  i s o l a t e  a  s o l i d  f r o m  t h e  gum m e n t i o n e d  a b o v e  

f a i l e d .  T h e r e f o r e ,  t h e  gum w a s  d i s s o l v e d  i n  b e n z e n e ,  t h e  

b e n z e n e  s o l u t i o n  w a s  d r i e d  o v e r  c a l c i u m  c h l o r i d e ,  a n d  was  

f i l t e r e d .  A s l i g h t  e x c e s s  o f  p i p e r i d i n e  w as  a d d e d  a n d  

t h e  s o l u t i o n  was  w arm ed  a t  ^  50^  f o r  f i v e  h o u r s .  D u r i n g  

t h i s  t i m e ,  n e e d l e - l i k e  c r y s t a l s  m ix e d  w i t h  a  s t i c k y  gum 

a p p e a r e d  a t  t h e  b o t t o m  o f  t h e  f l a s k  c o n t a i n i n g  t h e  s o l u t i o n .  

The s o l u t i o n  w as  d e c a n t e d  o f f  a n d  t h e  r e s i d u e  w as  w a s h e d  

s e v e r a l  t i m e s  w i t h  warm, d r y  b e n z e n e .  The s t i c k y  gum 

d i s s o l v e d  u p  c o m p l e t e l y  l e a v i n g  w h i t e  n e e d l e s  o f  p i p e r i d i n e  

h y d r o b r o m i d e .  Had t h e  a z e p i n i u m  compound  ( 1 1 )  b e e n  f o r m e d ,  

i t  w o u l d  h a v e  b e e n  i n s o l u b l e  i n  b e n z e n e .  The r a p i d  

a p p e a r a n c e  o f  f r e e  b r o m i n e  i n  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e  made i t  

seem l i k e l y  t h a t  t h e  b r o m i n a t i o n  w a s  n o t  p r o c e e d i n g  

s a t i s f a c t o r i l y .  T h e r e f o r e ,  a  m e t h o d  o f  L o o k e r  a n d  Holm
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( j . Q p g . C h e m . . 1 9 5 9 , 2 ^ ,  5 6 ? )  f o r  t h e  r e m o v a l  o f  e x c e s s  ^  

b r o m i n e  b y  d i s t i l l a t i o n  w a s  a d o p t e d ,  c a r b o n  t e t r a c h l o r i d e  

a n d  b r o m i n e  b e i n g  s l o w l y  d i s t i l l e d  o f f  d u r i n g  t h e  r e a c t i o n .  

A t  t h e  same t i m e ,  more  c a r b o n  t e t r a c h l o r i d e  w as  a d d e d  t o  

k e e p  t h e  v o lu m e  o f  t h e  r e a c t i o n  s o l u t i o n  c o n s t a n t .  H o w e v e r ,  

o n c e  a g a i n  no a z e p i n i u m  com pound  w as  o b t a i n e d  f r o m  t h e  

r e a c t i o n  w i t h  p i p e r i d i n e .  F i n a l l y ,  b r o m i n a t i o n  w as  

a t t e m p t e d  w i t h  f r e e  b r o m i n e  a t  1 2 0 ^ .  A r e a c t i o n  t o o k  p l a c e  

a n d  a c i d i c  f u m e s  w e r e  e v o l v e d  b u t  no a z e p i n i u m  compound 

c o u l d  b e  i s o l a t e d  a s  a r e s u l t  o f  t h e  r e a c t i o n  w i t h  

p i p e r i d i n e .

From  t h e s e  e x p e r i m e n t s ,  i t  w as  c o n c l u d e d  t h a t  

l i t t l e  o r  n o n e  o f  t h e  d i b r o m o  com pound  h a d  b e e n  f o r m e d .  

H o w e v e r ,  i t  d i d  a p p e a r  t h a t  some r e a c t i o n  w as  t a k i n g  p l a c e .  

I t  s e e m s  p r o b a b l e  t h a t / h u c l e a r  r a t h e r  t h a n  s i d e - c h a i n  

b r o m i n a t i o n  w as  t a k i n g  p l a c e  i n  a l l  t h e  e x p e r i m e n t s  c a r r i e d  

o u t .

As i t  a p p e a r e d  t o  b e  i m p o s s i b l e  t o  o b t a i n  

2 , 2 * - b i s b r o m o m e t h y l - 6 - m e t h o x y b i p h e n y l  ( l O )  f r o m  t h e  

b i t o l y l  ( 9 ) ,  i t  w a s  d e c i d e d  t o  a t t e m p t  t o  d e m e t h y l a t e  t h e  

b i t o l y l ,  a n d  t h e n  t o  a t t e m p t  t o  r e s o l v e  t h e  p r o d u c t ,  

6 - h y d r o x y - 2 , 2 * - d i m e t h y l b i p h e n y l  ( 1 3 ) ,  t h r o u g h  i t s  

( - ) - m e n t h o x y - a c e t a t e .

OH

CHj CM,
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The f o l l o w i n g  a t t e m p t s  w e re  made t o  a f f e c t  t h i s  

d é m é t h y l a t i o n .

( 1 )  A s o l u t i o n  o f  t h e  b i t o l y l  (4 g . ) i n  a  m i x t u r e  o f

h y d r o b r o m i c  a c i d  ( 1 0  c . c . ; d  1 * 4 9 )  a n d  g l a c i a l  a c e t i c

a c i d  ( 4 0  c . c . )  was  b o i l e d  u n d e r  r e f l u x  f o r  9 z  h o u r s .

( 2 )  A s o l u t i o n  o f  t h e  b i t o l y l  ( 5  g . ) i n  a  m i x t u r e  o f

h y d r i o d i c  a c i d  ( l O  c . c . ) ,  w h i c h  h a d  b e e n  s h a k e n  w i t h  r e d  

p h o s p h o r u s  t o  r em o v e  m o s t  o f  t h e  f r e e  i o d i n e ,  a n d  a c e t i c  

a n h y d r i d e  ( 4 0  c . c . )  w a s  b o i l e d  u n d e r  r e f l u x  f o r  s i x  h o u r s .

( 3 ) A m i x t u r e  o f  t h e  b i t o l y l  (4 g . ) a n d  p y r i d i n e  ( l  g . ) 

w as  h e a t e d  a t  2 0 0 - 2 1 0 ^  f o r  f i v e  h o u r s  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  

h y d r o g e n  c h l o r i d e  g a s .

( 4 ) A s o l u t i o n  o f  t h e  b i t o l y l  (4 g . ) i n  a  m i x t u r e  o f  

h y d r i o d i c  a c i d  ( 6  c . c . ) ,  w h i c h  h a d  b e e n  b o i l e d  u n d e r  r e f l u x  

f o r  h o u r  w i t h  r e d  p h o s p h o r u s  t o  r e m o v e  a l l  t r a c e s  o f  f r e e  

i o d i n e ,  a n d  g l a c i a l  a c e t i c  a c i d  (3 0  c . c . )  w a s  h e a t e d  a t  

8 0 - 1 0 0 ^  f o r  h o u r s .

( 5 ) A s o l u t i o n  a s  u s e d  i n  e x p e r i m e n t  ( 4 ) w a s  h e a t e d  a t  

1 4 0 *̂ f o r  f o u r  h o u r s .

( 6 )  A s o l u t i o n  o f  t h e  b i t o l y l  ( 2 . 9  g . ) i n  i o d i n e - f r e e  

h y d r i o d i c  a c i d  ( 6  c . c . )  a n d  a c e t i c  a n h y d r i d e  ( 3 0  c . c . )  

w as  b o i l e d  u n d e r  r e f l u x  f o r  o ne  h o u r . .

No d é m é t h y l a t i o n  t o o k  p l a c e  i n  e x p e r i m e n t s  ( 2 ) ,  ( 4 ) 

a n d  ( 3 )# I n  e x p e r i m e n t s  ( 1 )  a n d  ( 3 ) ,  d é m é t h y l a t i o n  d i d
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t a k e  p l a c e  a n d  some 6 - h y d r o x y - 2 , 2 * - d i m e t h y l b i p h e n y l , 

m .p .  4 1 - 4 3 ^  ( a f t e r  r e c r y s t a l l i s a t i o n ) ,  w as  o b t a i n e d .

( P o u n d :  G, 8 4 , 5 ;  H, 7 . 1 .  r e q u i r e s  C, 8 4 . 8 ;

H, 7 . 1 % . )  The p h e n o l  was  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  m e t h a n o l  i n  

a n  a c e t o n e - s o l i d  c a r b o i > d i o x i d e  f r e e z i n g  m i x t u r e ,  a n d  was 

f i l t e r e d  o f f  u n d e r  t h e  same lo w  t e m p e r a t u r e  c o n d i t i o n s .  

H o w e v e r ,  t h e  am o u n t  o f  p r o d u c t  i n  b o t h  c a s e s  w as  v e r y  

s m a l l  ( < 0 . 5  g .  ) ,  a n d  m o s t  o f  t h e  s t a r t i n g  m a t e r i a l  was 

r e c o v e r e d  u n c h a n g e d .  A t t e m p t s  t o  make t h e  d é m é t h y l a t i o n  

go t o  c o m p l e t i o n  u n d e r  t h e  c o n d i t i o n s  o f  e x p e r i m e n t s  ( l )  

a n d  ( 3 ) ,  b y  h e a t i n g  f o r  much l o n g e r  p e r i o d s ,  w e r e  u n s u c c e s s f u l  

I n  e x p e r i m e n t  ( 6 ) ,  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e  w as  p o u r e d  

i n t o  c o l d  w a t e r  a n d  a y e l l o w  o i l  w as  o b t a i n e d .  The o i l  

w as  e x t r a c t e d  w i t h  e t h e r .  The e t h e r e a l  l a y * e r  w as  w a s h e d  

t w i c e  w i t h  a c i d i c  so d iu m  m e t a b i s u l p h i t e  s o l u t i o n ,  a n d  t h e n  

^  15  t i m e s  w i t h  l u k e - w a r m  w a t e r  u n t i l  t h e  a q u e o u s  e x t r a c t s  

w e r e  o n l y  s l i g h t l y  a c i d  t o  l i t m u s .  The e t h e r e a l  s o l u t i o n  

w as  d r i e d  o v e r  c a l c i u m  c h l o r i d e ,  a n d  t h e n , t h e  e t h e r  was  

r e m o v e d  b y  d i s t i l l a t i o n .  The r e s i d u e  w a s  a p a l e . o r a n g e  

o i l ,  w h i c h  c r y s t a l l i s e d  a f t e r  s t a n d i n g  f o r  f o u r  d a y s .  The 

s o l i d  w a s  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  e t h a n o l  g i v i n g  c o l o u r l e s s  

n e e d l e s  w i t h  a  m e l t i n g  p o i n t  o f  7 0 - 7 2 ^ .  On a n a l y s i s ,  t h i s  

s o l i d  w a s  f o u n d  t o  b e  t h e  a c e t a t e  o f  6 - h y d r o x y - 2 , 2  *- d i m e t h y l 

b i p h e n y l  ( 1 4 ) .  P o u n d  : C, 7 9 . 8 ;  H, 6 . 6 .  ^ 1 6 ^ 1 6 ^ r e q u i r e s

G, 8 0 . 0 ;  H, 6 . 7% . ) .  H y d r o l y s i s  o f  t h i s  a c e t a t e  w i t h
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a l c o h o l i c  p o t a s s i u m  h y d r o x i d e  g a v e  t h e  r e q u i r e d  p h e n o l  ( l 3 ) .

A t t e m p t s  t o  r e p e a t  t h i s  d é m é t h y l a t i o n  u n d e r  t h e  

same c o n d i t i o n s  f a i l e d  t o  g i v e  a n y  t r a c e  o f  t h e  a c e t a t e  o r  

o f  t h e  p h e n o l .  The o r i g i n a l  e x p e r i m e n t  h a d  b e e n  c a r r i e d  

o u t  w i t h  some b i t o l y l  w h i c h  p r e v i o u s l y  h a d  b e e n  r e c o v e r e d  

f r o m  u n s u c c e s s f u l  d é m é t h y l a t i o n  e x p e r i m e n t s  u s i n g  h y d r o b r o m i c  

a c i d  a n d  g l a c i a l  a c e t i c  a c i d .  I t  i s  t h o u g h t  p r o b a b l e  t h a t  

t h i s  s a m p l e  c o n t a i n e d  a  s l i g h t  t r a c e  o f  a n  i m p u r i t y ,  

p o s s i b l y  h y d r o b r o m i c  a c i d ,  w h i c h  h a d  a  c a t a l y t i c  e f f e c t  o n  

t h e  r e a c t i o n  when c a r r i e d  o u t  u n d e r  t h e  c o n d i t i o n s  o f  

e x p e r i m e n t  ( 6 ) .  V’d i e n  u s i n g  f r e s h l y - p r e p a r e d  b i t o l y l ,  

t h i s  c a t a l y s t  w o u l d  n o t  b e  p r e s e n t ,  a n d  so  t h e  d é m é t h y l a t i o n  

w o u l d  n o t  p r o c e e d  a s  e x p e c t e d *

T h u s  a t t e m p t s  t o  f i n d  a  s a t i s f a c t o r y  m e t h o d  o f  

d e m e t h y l a t i n g  6 - m e t h o x y - 2 , 2 * - d i m e t h y l b i p h e n y l  f a i l e d  a n d  

t h e  p r o j e c t  w as  a b a n d o n e d .

An a t t e m p t  w a s  made t o  o b t a i n  2 , 7 - d i h y d r o - 4 ’ -m e th o x y -  

3 , 4  : 5 ,  6 - d i b e n z a z e p i n i u m - l - s p i r o - l  * ’’- p i p e r i d i n i u m  b r o m i d e  ( l l )  

b y  a d i f f e r e n t  r o u t e .  The g e n e r a l  sc h em e  o f  t h i s  s y n t h e s i s  

i s  g i v e n  b e l o w .
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3 - M e t h o x y - 2 - n i t r o t o l u e n e  { 3 ) 9  w h i c h  w a s  p r e p a r e d  h y  

t h e  m e t h o d  g i v e n  a b o v e ,  w a s  o x i d i s e d  w i t h  p o t a s s i u m  p e r m a n g a n a t e  

t o  3 - m e t h o x y - 2 - n i t r o b e n z o i c  a c i d  (15) according t o  t h e  m e t h o d  

o f  H a l l  a n d  T u r n e r  ( J . , 1951^  3 0 7 2 ) .  The t i m e  o f  b o i l i n g  w a s  

r e d u c e d  f r o m  n i n e t e e n  t o  f i f t e e n  h o u r s .  The a c i d  w a s  r e d u c e d  

w i t h  f e r r o u s  s u l p h a t e  a n d  am m onia  t o  2 - a m i n o - 3 - m e t h o x y - b e n z o i c  

a c i d  ( 1 6 ) ( P s c h o r r ,  A n n a l e n , 1 9 1 2 , 3 9 1 , 2 3 ) ,  w h i c h  w a s  t h e n  

d i a z o t i s e d  a n d  c o n v e r t e d  i n t o  2 - i o d o - 3 - m e t h o x y b e n z o i c  a c i d  (17) 

b y  t h e  m e t h o d  o f  S t a n l e y ,  McMahon a n d  Adams ( J . A m e r . C h e m . S o c . ,  

1 9 3 3 ?  ^ 9  7 0 6 ) .  The  a c i d  w a s  e s t e r i f i e d  ( S t a n l e y ,  McMahon a n d  

A d a m s ,  l o c . c i t . ) ,  a n d  t h e  e s t e r ,  m e t h y l  2 - i o d o - 3 - n i e t h o x y b e n z o a t e  

( 1 8 ) w a s  h e a t e d  w i t h  m e t h y l  2 - i o d o b e n z o a t e  (19) and c o p p e r  

b r o n z e  a t  2 4 5 - 2 5 5 ^ .  The o i l  o b t a i n e d  b y  e x t r a c t i n g  t h e  

r e a c t i o n  m i x t u r e  w i t h  c h l o r o b e n z e n e  w a s  f r a c t i o n a l l y  d i s t i l l e d  

u n d e r  r e d u c e d  p r e s s u r e .  By r e p e a t e d  r e c r y s t a l l i s a t i o n  o f  

s o l i d s  o b t a i n e d  f r o m  t h e  v a r i o u s  f r a c t i o n s ,  d i m e t h y l  

6 , 6 * - d i m e t h o x y d i p h e n a t e ,  d i m e t h y l  d i p h e n a t e ,  a n d  d i m e t h y l  

6 - m e t h o x y - d i p h e n a t e  ( 2 0 )  w e r e  i s o l a t e d .  The r e q u i r e d  b i p h e n y l ,  

d i m e t h y l  6 - m e t h o x y d i p h e n a t e , w a s  o b t a i n e d  i n  20% y i e l d .  I t  

w a s  t h e n  r e d u c e d  t o  2 , 2 * - b i s h y d r o x y m e t h y l - 6 - m e t h o x y b i p h e n y l  ( 2 l )  

u s i n g  l i t h i u m  a l u m i n i u m  h y d r i d e .  A t t e m p t s  h a v e  n o t  y e t  

b e e n  made t o  o b t a i n  2 , 2 * - b i s b r o m o m e t h y l - 6 - m e t h o x y b i p h e n y l  ( 2 2 )  

f r o m  t h e  b i s h y d r o x y m e t h y l  c o m p o u n d .
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6 ~Metj iox y c l i p h e n i c  a c i d .

S i n c e  d i m e t h y l  6 - m e t h o x y d i p h e n a t e  ( a j  w a s  a v a i l a b l e  

i n  some q u a n t i t y ,  i t  w a s  d e c i d e d  t o  h y d r o l y s e  i t  t o  

6 - m e t h o x y d i p h e n i c  a c i d  ( 2 3 ) a n d  t o  a t t e m p t  t o  o b t a i n  t h i s  a c i d  

i n  a n  o p t i c a l l y  a c t i v e  c o n d i t i o n .

OCW

( 2 3 )

R e s o l u t i o n  w a s  a t t e m p t e d  b y  t h e  c r y s t a l l i s a t i o n  

o f  t h e  q u i n i n e ,  b r u c i n e ,  s t r y c h n i n e ,  e p h e d r i n e  a n d  c i n c h o n i n e  

s a l t s  o f  t h e  a c i d  f r o m  s u c h  s o l v e n t s  a s  a b s o l u t e  e t h a n o l ,  

a c e t o n e ,  e t h y l  a c e t a t e  a n d  e t h y l  c e l l o s o l v e .

The b r u c i n e  s a l t  c r y s t a l l i s e d  f r o m  a b s o l u t e  e t h a n o l  

i n  t h e  f o r m  o f  c l u s t e r s  o f  f i n e ,  w h i t e  n e e d l e s .  A s o l u t i o n  

o f  t h e  b r u c i n e  s a l t  i n  c h l o r o f o r m  sh o w e d  no  m u t a r o t a t i o n  a t  

0 ^ ,  21^  a n d  4 0 ^ .  The s a l t  w a s  d e c o m p o s e d  b y  s h a k i n g  t h e  

c h l o r o f o r m  s o l u t i o n  o f  t h e  s a l t  w i t h  d i l u t e  h y d r o c h l o r i c  a c i d .  

The c h l o r o f o r m  s o l u t i o n  o f  t h e  f r e e  a c i d  w a s  f o u n d  t o  b e  

o p t i c a l l y  i n a c t i v e  a t  1 7 ^ .  The r o t a t i o n  o f  t h i s  s o l u t i o n  

c o u l d  n o t  b e  o b s e r v e d  a t  a  l o w e r  t e m p e r a t u r e  b e c a u s e  t h e  a c i d  

b e g a n  t o  c r y s t a l l i s e  o u t  o f  s o l u t i o n  o n  c o o l i n g .  _
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The q u i n i n e  s a l t  c r y s t a l l i s e d  f r o m  a c e t o n e  i n  t h e  f o r m  

o f  c l u s t e r s  o f  n e e d l e s .  A c h l o r o f o r m  s o l u t i o n  o f  t h e  s a l t  

sh o w ed  no m u t a r o t a t i o n  a t  0 . 2 ^ ,  20.7*^> kO^ a n d  6 0 . 5 ° .  

D e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  s a l t  i n  c h l o r o f o r m  a t  2 0 °  g a v e  a n  

o p t i c a l l y  i n a c t i v e  s o l u t i o n  o f  t h e  f r e e  a c i d .

The  s t r y c h n i n e  s a l t  c r y s t a l l i s e d  f r o m  a b s o l u t e  

a l c o h o l  i n  t h e  f o r m  o f  c l u s t e r s  o f  n e e d l e s .  The s a l t  w a s  

d e c o m p o s e d  i m m e d i a t e l y .  I t  w a s  d i s s o l v e d  i n  i c e - c o l d  f o r m i c  

a c i d  ( lO O ^ )  a n d  t h e n  t h e  s o l u t i o n  w a s  p o u r e d  i n t o  a  m i x t u r e  

o f  c o n c e n t r a t e d  h y d r o c h l o r i c  a c i d  a n d  i c e .  YJhite  c r y s t a l s  

o f  t h e  f r e e  a c i d  came down a f t e r  s t a n d i n g  f o r  1 - 2  m i n u t e s  

i n  i c e .  A s o l u t i o n  o f  t h e  f r e e  a c i d  i n  a c e t o n e  w a s  i n a c t i v e .  

C r y s t a l l i n e  c i n c h o n i n e  a n d  e p h e d r i n e  s a l t s  c o u l d  n o t  b e  

o b t a i n e d .

A t t e m p t s  w e r e  made t o  e f f e c t  t h e  o p t i c a l  a c t i v a t i o n  

o f  t h e  a c i d  i n  a c e t o n e  u s i n g  n o r - ( + ) - W - e p h e d r i n e  a c c o r d i n g  

t o  t h e  m e t h o d  o f  G-lasae r ,  ■Ha-jr -pâ-s  a n d  T u r n e r  ( J . , 1-9 3 0 , 1 ^ 5 3 ) .

The a l k a l o i d  w a s  f o u n d  t o  m u t a r o t a t e  i n  a c e t o n e  so  t h e  a c e t o n e  

s o l u t i o n  o f  i t  w a s  a l l o w e d  t i m e  t o  r e a c h  o p t i c a l  e q u i l i b r i u m  

b e f o r e  b e i n g  m i x e d  w i t h  t h e  a c e t o n e  s o l u t i o n  o f  t h e  a c i d .

A l l  t h i s  w a s  c a r r i e d  o u t  a t  a  t e m p e r a t u r e  b e l o w  - 3 0 °  a n d  t h e  

p o l a r i m e t r i c  r e a d i n g s  w e r e  t a k e n  a t  - 3 0 . 2 ° .  No m u t a r o t a t i o n  

w a s  o b s e r v e d  a f t e r  t h e  a d d i t i o n  o f  t h e  a c i d .

An a t t e m p t  w a s  a l s o  made u s i n g  c h l o r o f o r m  i n s t e a d  

o f  a c e t o n e  a s  t h e  s o l v e n t .  A c e t o n e  h a d  b e e n  u s e d  f i r s t  b e c a u s e
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t h e  a c i d  i s  v e r y  s o l u b l e  i n  t h i s  s o l v e n t  w h i l e  i t  i s  n o t

r e a d i l y  s o l u b l e  i n  c h l o r o f o r m .  U s i n g  c h l o r o f o r m ,  no  m u t a r o t a t i o n

w a s  o b s e r v e d  a t  - 2 6 . 2 ^ ,  - 4 . 7 ^  a n d  1 7 * 3 ^ *  On l o w e r i n g  t h e

t e m p e r a t u r e  a g a i n  t o  - 2 g . 9 ^ , t h e  r o t a t i o n  w a s  f o u n d  t o  b e

u n c h a n g e d .  The  c h l o r o f o r m  s o l u t i o n  w a s  s h a k e n  w i t h  d i l u t e

h y d r o c h l o r i c  a c i d  t o  r e m o v e  t h e  a l k a l o i d .  T h i s  p r o c e d u r e  w as
oc a r r i e d  o u t  a t  a  t e m p e r a t u r e  b e l o w  - 3 0  a s  b e f o r e .  The 

c h l o r o f o r m  s o l u t i o n  o f  t h e  f r e e  a c i d  w a s  f o u n d  t o  b e  o p t i c a l l y  

i n a c t i v e  a t  - 2 5 ^ .  The e x p e r i m e n t  w a s  r e p e a t e d  b u t  no 

m u t a r o t a t i o n  w a s  o b s e r v e d  a t  - 1 0 ^ ,  0 ^ ,  a n d  UO*^. The c h l o r o f o r m  

s o l u t i o n  o f  t h e  f r e e  a c i d  w a s  f o u n d  t o  b e  i n a c t i v e .

One e x p e r i m e n t  w a s  c o n d u c t e d  i n  c h l o r o f o r m  u s i n g  

c i n c h o n i d i n e  i n s t e a d  o f  n o r - (  + ) - ( ^ - e p h e d r i n e . No e v i d e n c e  

o f  a n y  o p t i c a l  a c t i v a t i o n  w a s  o b t a i n e d .

Vi/hen c o m p a r i n g  6 - m e t h o x y d i p h e n i c  a c i d  w i t h  s i m i l a r  

s u b s t i t u t e d  b i p h e n y l s ,  e . g .  2* - m e t h o x y - 2 - n i t r o b i p h e n ; ^ 6 -  

c a r b o x y l i c  a c i d  (2U )  ( h i  a n d  A d a m s ,  J . A m e r . C h e m . S o c . , 1 9 3 5 ?  5 7 . 

1 5 6 5 ) ,  a n d  2 ^ - e t h o x y - 2 - n i t r o b i p h e n y l ~ 6 - c a r b o x y l i c  a c i d  ( 2 5 ) ,

( L i  a n d  A d am s ,  l o c . c i t . ) ,  i t  d o e s  a p p e a r  t h a t  t h i s  a c i d  s h o u l d

OCIL ^ 0,

( ilf )  (25 )
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b e  o b t a i n a b l e  i n  a n  o p t i c a l l y  a c t i v e  c o n d i t i o n .  H o w e v e r ,  i t  

w o u l d  p r o b a b l y  b e  o p t i c a l l y  u n s t a b l e  a t  t e m p e r a t u r e s  a  l i t t l e  

a b o v e  room t e m p e r a t u r e .  T h e r e f o r e ,  t h e  f a i l u r e  t o  o b t a i n  

i t  o p t i c a l l y  a c t i v e  d o e s  n o t  p r o v i d e  p r o o f  t h a t  i t  c a n n o t  b e  

o p t i c a l l y  a c t i v a t e d  i n  a n y  way b u t  o n l y  t h a t  t h e  r i g h t  

c o n d i t i o n s  h a v e  n o t  b e e n  f o u n d .

An a t t e m p t  w a s  a l s o  made t o  a c t i v a t e  o p t i c a l l y  t h e  

e s t e r  ( 2 0 ) ,  a c c o r d i n g  t o  t h e  m e t h o d  o f  B u c h a n a n  a n d  G-raham 

( J . , 1 9 5 0 , 5 0 0 ) .  D i m e t h y l  6 - m e t h o x y b i p h e n y l  ( l  g . ) w a s  

d i s s o l v e d  i n  e t h y l - ( + ) - t a r t r a t e  ( 4 0  c . c . ) a t  8 0 ^ .  The s o l u t i o n  

w as  c o o l e d  r a p i d l y  t o  2 5 ^ a n d  w as  k e p t  a t  t h i s  t e m p e r a t u r e  f o r  

30  m i n u t e s .  I c e - c o l d  w a t e r  w a s  t h e n  a d d e d  t o  p r e c i p i t a t e  

a n  o i l ,  w h i c h  g r a d u a l l y  s o l i d i f i e d  d u r i n g  t h r e e  h o u r s .  The 

s o l i d  e s t e r  w as  f i l t e r e d  o f f  a n d  w a s h e d  w e l l  w i t h  c o l d  w a t e r .

A s o l u t i o n  o f  t h e  d r y  e s t e r  i n  c h l o r o f o r m  w a s  o p t i c a l l y  

i n a c t i v e .

2 , 7  - D i h y d r o - 4 \  1 - d i m e t h o x y - 3 . 4 : 5 , G - d i b e n z a z e u i n i u m - l - s u i r o -  

1 * ' ' - u i n e r i d i n i u m  i o d i d e .

The a z e p i n i u m  b r o m i d e  h a d  p r e v i o u s l y  b e e n  s y n t h e s i s e d  

b y  B e a v e n ,  H a l l ,  L e s s l i e  a n d  T u r n e r  ( J . , 1 9 5 2 ,  8 5 4 ) ,  who t h e n  

r e s o l v e d  i t  b y  t h e  r e p e a t e d  r e c r y s t a l i i s a t i o n  o f  i t s  c a m p h o r -  

s u l p h o n a t e  f r o m  a c e t o n i t r i l e .  The  s y n t h e s i s  u s e d  b y  t h e  a b o v e  

c o - w o r k e r s  w a s  f o l l o w e d ,  i n  g e n e r a l ,  i n  t h e  p r e s e n t  w o r k .  The
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g e n e r a l  s c h e m e  o f  t h e  s y n t h e s i s  i s  s e t  o u t  h e l o w .

NH

OCH

o a - L  0 CH3 0 CM3 0 CH3 0(2^3 0 CH3

I ©

(30)

CH^Br CHj.Br OiOH  CHjOHW
2 - A m i n o ~ 3 - r n e t h o x y h e n z o i c  a c i d  ( I 6 ) ,  t h e  g e n e r a l

s y n t h e s i s  o f  w h i c h  h a s  a l r e a d y  b e e n  d e s c r i b e d ,  w a s  d i a z o t i s e d  

a n d  c o n v e r t e d  i n t o  6 , 6 ’ - d i m e t h o x y d i p h e n i c  a c i d  ( 2 5 )  b y  t h e  

m e t h o d  o f  W i t t i g  a n d  P e t r i  ( A n n a l e n , 1 9 3 3  ̂ 5 0 5 > 1 ? )  w i t h  t h e  

m o d i f i c a t i o n s  o f  H a l l  a n d  T u r n e r  ( J . , 1 9 5 1 ?  3 0 7 2 ) •  I t  w a s  

d e c i d e d  t o  s y n t h e s i s e  t h e  a z e p i n i u m  i o d i d e  i n  a n  o p t i c a l l y  

a c t i v e  c o n d i t i o n .  A c c o r d i n g l y ,  t h e  6 , 6 * - d i m e t h o x y d i p h e n i c  

a c i d  w a s  r e s o l v e d  b y  t h e  m e t h o d  o f  K e n n e r  a n d  T u r n e r  ( J . , 1 9 2 8 ,  

2 3 4 0 ) a n d  S t a n l e y ,  McMahon a n d  Adams ( J . A m e r . C h e m . S o c . , 1 9 3 3 ?  5 5 , 

7 0 6 ) t h r o u g h  i t s  d i q u i n i n e  s a l t .  P r e p a r a t i o n  o f  o p t i c a l l y  

a c t i v e  2 , 2 ^ - b i s h y d r o x y m e t h y l - S , 6  *- d i m e t h o x y b i p h e n y l  ( 2 8 )  w as  

a t t e m p t e d  b y  t h e  r e d u c t i o n  o f  t h e  o p t i c a l l y  a c t i v e  a c i d  w i t h  

l i t h i u m  a l u m i n i u m  h y d r i d e *  H o w e v e r ,  o n  no o c c a s i o n  d i d  t h e
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r e d u c t i o n  go t o  c o m p l e t i o n  a n d  t h e  r e c o v e r e d  a c i d  h a d  a l w a y s  

u n d e r g o n e  some r a c é m i s a t i o n  d u r i n g  t h e  r e a c t i o n .  T h e r e f o r e ,  

t h e  a c i d  w a s  c o n v e r t e d  i n t o  i t s  d i m e t h y l  e s t e r  ( 2 7 ) w i t h  

d i a z o m e t h a n e .  The  e s t e r  w a s  r e a d i l y  r e d u c e d  t o  t h e  d i o l  w i t h  

l i t h i u m  a l u m i n i u m  h y d r i d e ,  a c c o r d i n g  t o  t h e  m e t h o d  g i v e n  b y  

H a l l  a n d  T u r n e r  ( l o c . c i t . ) f o r  t h e  r a c e m i c  e s t e r .

The  d i o l  ( 2 8 )  w a s  t h e n  a d d e d  t o  p h o s p h o r u s  

t r i b r o m i d e  a t  0^ a n d  a  w h i t e  s o l i d  w a s  o b t a i n e d  w hen  t h e  r e a c t i o n  

m i x t u r e  w a s  p o u r e d  i n t o  a  m i x t u r e  o f  i c e  a n d  w a t e r .  A t t e m p t s  

t o  r e c r y s t a l l i s e  t h i s  s o l i d ,  w h i c h  w as  p r e s u m e d  t o  b e  c r u d e ,  

o p t i c a l l y  a c t i v e  2 , 2 * - b i s b r o m o m e t h y l - 6 , 6 * - d i m e t h o x y b i p h e n y l  ( 2 9 ) ,  

w e r e  u n s u c c e s s f u l .  I t  w a s ,  t h e r e f o r e ,  d i s s o l v e d  i n  b e n z e n e ,  

t h e  b e n z e n e  s o l u t i o n  w a s  d r i e d  a n d  p i p e r i d i n e  w a s  a d d e d .  A 

y e l l o w  gum, i n s o l u b l e  i n  b e n z e n e ,  w as  o b t a i n e d .  T h i s  gum 

s o l i d i f i e d  o n  e x p o s u r e  t o  a i r  a n d  w a s  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  

a c e t o n e - l i g h t  p e t r o l e u m .  Two c r o p s  w i t h  d i f f e r e n t  o p t i c a l  

r o t a t i o n s  w e r e  o b t a i n e d .  T h e s e  two c r o p s  o f  t h e  a z e p i n i u m  

b r o m i d e  w e r e  s u b s e q u e n t l y  c o n v e r t e d  i n t o  t h e  c o r r e s p o n d i n g  

a z e p i n i u m  i o d i d e .

B o t h  c r o p s  s h o w e d  a n o m a l o u s  o p t i c a l  d i s p e r s i o n ,  

a n d  t h e  a z e p i n i u m  i o d i d e  o b t a i n e d  f r o m  t h e  f i r s t  c r o p  o f  

b r o m i d e  f a i l e d  t o  g i v e  a  s a t i s f a c t o r y  a n a l y s i s  r e s u l t .  The  

a z e p i n i u m  i o d i d e  o b t a i n e d  b y  B e a v e n ,  H a l l ,  L e s s l i e  a n d  T u r n e r  

( J . , 1 9 5 2 , 8 5 4 ) d i d  n o t  show  a n o m a l o u s  d i s p e r s i o n .  The 

i n f r a - r e d  a n d  u l t r a - v i o l e t  s p e c t r a  o f  t h e  f i r s t  c r o p  o f
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a z e p i n i u m  i o d i d e  a n d  t h o s e  o f  t h e  a z e p i n i u m  i o d i d e  o b t a i n e d  

b y  B e a v e n  ejb a l .  w e r e  c o m p a r e d .  They h a d  many s i m i l a r i t i e s

b u t  w e r e  n o t  e x a c t l y  i d e n t i c a l .  I t  w as  t h e r e f o r e  c o n c l u d e d

t h a t  t h e  p r o d u c t  o b t a i n e d  i n  t h e  p r e s e n t  w o rk  was c h e m i c a l l y  

a n d ,  t h e r e f o r e ,  o p t i c a l l y  i m p u r e .  A t t e m p t s  t o  p u r i f y  f u r t h e r  

t h e  f i r s t  c r o p  o f  t h e  a z e p i n i u m  i o d i d e  b y  r e c r y s t a l l i s a t i o n  

f a i l e d .  I t  w as  t h o u g h t  t h a t  t h e  p r e s e n c e  o f  t h e  i m p u r i t y  

was p e r h a p s  . t h e  r e s u l t  o f  t h e  f a i l u r e  t o  r e c r y s t a l l i s e  t h e  

b i s b r o m o m e t h y l  compound ( 2 9  ) •  The a b o v e  a u t h o r s  w e r e  a b l e  

t o  r e c r y s t a l l i s e  t h e  r a c e m i c  b i s b r o m o m e t h y l  compound a n d ,  

e v e n  i f  t h a t  h a d  n o t  r e m o v e d  t h e  i m p u r i t y ,  t h e  r e p e a t e d  

r e c r y s t a l l i s a t i o n s  o f  t h e i r  a z e p i n i u m  c a m p h o r s u l p h o n a t e , 

d u r i n g  t h e  r e s o l u t i o n ,  p r o b a b l y  e l i m i n a t e d  i t  a t  any  e a r l y  

s t a g e .

B o t h  t h e  r e s o l v e d  a z e p i n i u m  i o d i d e  a n d  t h e  o p t i c a l l y  

i m p u r e  p r o d u c t  o b t a i n e d  i n  t h e  p r e s e n t  w o rk  show ed  t h e  same 

o r d e r  o f  o p t i c a l  s t a b i l i t y .  As t h e  p r o s p e c t  o f  o b t a i n i n g  t h e  

a z e p i n i u m  i o d i d e  i n  a p u r e  s t a t e  se em e d  r e m o t e  a t  t h e  t i m e ,  

i t  w as  d e c i d e d  t o  c a r r y  o u t  r a c é m i s a t i o n  e x p e r i m e n t s  o n  

s o l u t i o n s  o f  t h e  i m p u r e  p r o d u c t  i n  d i m e t h y l  f o r m a m i d e . The

a p p a r a t u s  u s e d  f o r  t h e  r a c é m i s a t i o n s  was  t h e  same a s  t h a t  

d e s c r i b e d  o n  p . 4 5 .  R a c é m i s a t i o n  r a t e s  w e re  d e t e r m i n e d  a t  

1 4 0 . 3 ^ ( u s i n g  x y l e n e  a s  t h e  c o n s t a n t  b o i l i n g  l i q u i d ) ,  1 5 6 . 2 ^  

( u s i n g  c y c l o h e x a n o n e ) , l 6 0 . 0 °  a n d  l 6 2 . 5 ^  ( u s i n g  c y c l o h e x a n o l ) ,  

a n d  1 7 2 . 2^ ( u s i n g  p h e n e t o l e ) .
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A t  no  t i m e  d u r i n g  t h e s e  e x p e r i m e n t s  w a s  t h e r e  a n y  

i n d i c a t i o n  t h a t  tw o  d i f f e r e n t  r a t e s  o f  r a c é m i s a t i o n  w e r e  

b e i n g  o b s e r v e d .  I n  t h e  e x p e r i m e n t  c a r r i e d  o u t  a t  1 6 2 . 5 ^ ?  

d u r i n g  5 i  h o u r s  t h e  r o t a t i o n  o f  t h e  s o l u t i o n  o f  a z e p i n i u m  

i o d i d e  c h a n g e d  f r o m  + 0 * 4 7 ^  t o  + 0 . 1 5 ^ .  T h e s e  r e a d i n g s  w e r e  

t a k e n  o n  t h e  m e r c u r y  g r e e n  l i n e  ( X =  5 4 6 1  A ) ,  b u t  r e a d i n g s  

w e r e  t a k e n  a t  t h e  same t i m e  o n  t h e  m e r c u r y  y e l l o w  l i n e  

( A = 5791 A ) .  The a n o m a l o u s  d i s p e r s i o n  c o u l d  b e  s e e n  

t h r o u g h o u t  t h e  5& h o u r s .  I n  t h e  same e x p e r i m e n t ,  o n e  

o f  t h e  t u b e s  w a s  h e a t e d  f o r  m ore  t h a n  t h i r t y  h o u r s  a n d  

t h e  s o l u t i o n  a t  t h e  e n d  o f  t h i s  t i m e  w a s  f o u n d  t o  b e  

o p t i c a l l y / '  i n a c t i v e .

The  r a c é m i s a t i o n  e x p e r i m e n t s  w e r e  c a r r i e d  o u t  w i t h  

s a m p l e s  o f  a z e p i n i u m  i o d i d e  w i t h  v e r y  d i f f e r e n t  o p t i c a l  

r o t a t i o n s .  T h e r e f o r e ,  s a m p l e s  o f  v a r y i n g  d e g r e e s  o f  

p u r i t y  w e r e  u s e d .  A p l o t  o f  l o g ^ ^ k  a g a i n s t  ^  w as  made 

a n d  a r e a s o n a b l y  g o o d  s t r a i g h t  l i n e  w a s  o b t a i n e d .  V a l u e s  

o f  t h e  a c t i v a t i o n  e n e r g y ,  E ,  a n d  o f  t h e  n o n - e x p o n e n t i a l  

t e r m ,  A,  i n  t h e  A r r h e n i u s  e q u a t i o n  w e r e  c a l c u l a t e d .  E w a s  

f o u n d  t o  b e  3 4 . 1  k c a l / r a o l e ,  a n d  A t o  b e  1 0 ^ ^ ‘ ^ s e c , ^ .

F ro m  a l l  t h e  o b s e r v a t i o n s  made d u r i n g  t h e s e  

r a c é m i s a t i o n  e x p e r i m e n t s ,  i t  s e e m s  p r o b a b l e  t h a t  t h e  tw o  

c o m p o n e n t s  p r e s e n t  i n  t h e  s u p p o s e d  a z e p i n i u m  i o d i d e  w e r e  

r a c e m i s i n g  a t  a l m o s t ,  i f  n o t  e x a c t l y ,  t h e  same r a t e .
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S i n c e  t h e s e  e x p e r i m e n t s  w e r e  c a r r i e d  o u t ,  i t  h a s  

b e e n  f o u n d  t h a t  r e c r y s t a l l i s a t i o n  o f  t h e  a z e p i n i u m b r o m i d e  

f r o m  e t h a n o l - e t h y l  a c e t a t e  g r e a t l y  i m p r o v e s  i t s  p u r i t y .

A f t e r  tw o  r e c r y s t a l l i s a t i o n s ,  t h e  o p t i c a l  r o t a t i o n  w a s  

f o u n d  t o  b e  v e r y  much h i g h e r  t h a n  h a d  e v e r  b e e n  o b t a i n e d  

b e f o r e ,  a n d  t h e  d i s p e r s i o n  w a s  f o u n d  t o  b e  n o r m a l .  I t  i s  

p r o p o s e d  t o  c o n v e r t  t h i s  s a m p l e  i n t o  t h e  a z e p i n i u m  i o d i ô - e .

I f  a  s a t i s f a c t o r y  a n a l y s i s  r e s u l t  f o r  t h e  i o d i d e  i s  

o b t a i n e d ,  i t  i s  t h e n  p r o p o s e d  t o  c a r r y  o u t  a  r a c é m i s a t i o n  

e x p e r i m e n t  o n  i t  t o  d e t e r m i n e  i t s  o p t i c a l  s t a b i l i t y .

I f  i t  p r o v e s  t o  r a c e m i s e  a t  t h e  same r a t e  a s  t h e  i m p u r e  

s a m p l e s ,  i t  m u s t  b e  c o n c l u d e d  t h a t  t h e  r a c é m i s a t i o n  

e x p e r i m e n t s  a l r e a d y  c a r r i e d  o u t  g i v e  a  g o o d  e s t i m a t i o n  o f  

t h e  o p t i c a l  s t a b i l i t y  o f  2 , 7 - d i h y d r o - 4 % 1 " - d i m e t h o x y - 3 , 4 : 5 ? 6 -  

d i b e n z a z e p i n i u m - l - s p i r o - 1  * ’’- p i p e r i d i n i u m  i o d i d e  ( 3 0 ) .
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( b )  D i a z o c i n e s »

U *l " - D i m e t h y l - 2 , ^ - d i p h e n y l - b , 6 : 7 , S - d i b e n z o - l t U - d i a z o c i n e .

T h i s  d i a z o c i n e  ( 3 5 )  w a s  made b y  t h e  f o l l o w i n g  s y n t h e s i s .

O
NHz

NO,

( 3 l )

CHa

(32)

CH,

(35)

( 3 3 )

NH, MM,

0 4 )

2 - A m i n o - 3 - n i t r o t o l u e n e  ( 3 l )  w a s  d i a z o t i s e d  a n d  

c o n v e r t e d  i n t o  2 - i o d o - 3 - n i t r o t o l u e n e  ( 3 2 ) b y  t h e  a d d i t i o n  

o f  p o t a s s i u m  i o d i d e .  The m e t h o d  u s e d  w a s  t h a t  o f  C a r l i n  

a n d  P o l t z  ( J . A m e r . C h e m . S o c . , 1 9 5 6 ,  2 8 ,  1 9 9 7 / y b u t  i t  w as  

m o d i f i e d  o n  t h e  s u g g e s t i o n  o f  P a l  ( P h . D .  T h e s i s ,  L o n d o n  

U n i v e r s i t y ,  1 9 5 9 ,  p . l 5 ) , who l e f t  t h e  i o d o - c o m p o u n d  t o  s e p a r a t e  

o v e r n i g h t ,  t h e r e b y  i n c r e a s i n g  t h e  y i e l d .  2 , 2 * - D i m e t h y l - 6 , 6 * -  

d i n i t r o b i p h e y l  ( 3 3 )  w as  p r e p a r e d  b y  t h e  r e a c t i o n  o f  

2 - i o d o - 3 - n i t r o t o l u e n e  w i t h  c o p p e r  b r o n z e  a t  I 2 i 0 - 1 5 0 ^ . T h i s  

m e t h o d  i s  a  m o d i f i e d  v e r s i o n  b y  Ahmed a n d  H a l l  ( J . , 1 9 5 8 ,  ' 3 % 3 )
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o f  t h a t  u s e d  b y  C a r l i n  a n d  P o l t z  ( l o c . c i t . ) .  The r e d u c t i o n  

o f  2 , 2 *- d i m e t h y l - 6 , 6 * - d i n i t r o b i p h e n y l  t o  2 , 2 *- d i a m i n o - 6 , 6 *-  

d i m e t h y l b i p h e n y l  (3 U )  w a s  c a r r i e d  o u t  a c c o r d i n g  t o  t h e  

m e t h o d  o f  K e n n e r  a n d  8 t u b b i n g s  ( J . , 1 9 2 1 ,  l l g , 5 9 3 ) •

The c o n d e n s a t i o n  o f  2 , 2 * - d i a m i n o - 6 , 6  *- d i m e t h y l b i p h e n y l  

w i t h  b e n z i l  t o  g i v e  t h e  r e q u i r e d  d i a z o c i n e  ( 3 5 ) h a d  a l r e a d y  

b e e n  a c c o m p l i s h e d  b y  Kuhn a n d  G o l d f i n g e r  ( A n n a l e n . 1 9 2 9 ,  U7Q. 

1 8 3 ) ,  who h e a t e d  t h e  tw o  s u b s t a n c e s  t o g e t h e r  f o r  t w e n t y  

m i n u t e s  a t  1 8 0 - 2 0 0 ^ .  A t t e m p t s  i n  t h e  p r e s e n t  w o r k  t o  r e p e a t  

t h e  c o n d e n s a t i o n  u n d e r  t h e s e  c o n d i t i o n s  f a i l e d ,  b u t ,  b y  

r a i s i n g  t h e  t e m p e r a t u r e  t o  2 2 0 - 2 3 0 ° ,  a n d  b y  p r o l o n g i n g  t h e  

t i m e  o f  h e a t i n g  t o  f o u r  h o u r s ,  i t  p r o v e d  p o s s i b l e  t o  i s o l a t e  

a  l i t t l e  o f  t h e  r e q u i r e d  d i a z o c i n e  f r o m  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e .  

H o w e v e r ,  t h e  p r o d u c t ,  m . p .  2 0 8 - 2 0 9 °  ( a f t e r  r e c r y s t a l l i s a t i o n ) ,  

v/as r a t h e r  d a r k .  So i t  w a s  d e c i d e d  t o  a t t e m p t  t h e  

c o n d e n s a t i o n  u n d e r  d i f f e r e n t  a n d  much m i l d e r  c o n d i t i o n s .

A s i m p l e  m e t h o d  f r o m  t h e  p r e p a r a t i o n  o f  

2 , 3 - d i p h e n y l - 5 f 6 ; 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 - d i a z o c i n e  ( 3 6 ) ,  b y  

c o n d e n s i n g  2 , 2  *- d i a m i n o b i p h e n y l  w i t h  b e n z i l  i n  b o i l i n g

N N
II
C

(3 t)
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g l a c i a l  a c e t i c  a c i d ,  h a d  r e c e n t l y  b e e n  a n n o u n c e d  b y  A l l i n g e r  

a n d  Y o u n g d a l e  ( J . O r g . , Chem. . 1 9 5 9 ,  2 ^ ,  3 0 6 ) .  An a t t e m p t  w as  

made t o  c o n d e n s e  t h e  d i m e t h y l - d i a m i n e  ( 3U) w i t h  b e n z i l  u n d e r  

t h e  same c o n d i t i o n s ,  b u t  no c o n d e n s a t i o n  p r o d u c t  c o u l d  b e  

i s o l a t e d  a f t e r  b o i l i n g  t h e  g l a c i a l  a c e t i c  a c i d  s o l u t i o n  o f  

t h e  r e a c t a n t s  u n d e r  r e f l u x  f o r  n i n e t e e n  h o u r s .  H o w e v e r ,  

b y  u s i n g  p r o p i o n i c  a c i d  ( b . p .  l l | l ° )  i n s t e a d  o f  g l a c i a l  

a c e t i c  a c i d  ( b . p .  1 1 8 ° ) ,  t h e  r e q u i r e d  c o n d e n s a t i o n  t o o k  

p l a c e .  The  p r o d u c t ,  o b t a i n e d  i n  a  s i m i l a r  y i e l d ,  w a s  much 

p a l e r  t h a n  b e f o r e  a n d  h a d  a  s l i g h t l y  h i g h e r  m e l t i n g  p o i n t  

o f  2 0 9 - 2 1 0 ° .

I t  w a s  p r o p o s e d  t o  c a r r y  o u t  t h i s  c o n d e n s a t i o n  u s i n g

o p t i c a l l y  a c t i v e  2 , 2 * - d i a m i n o - 6 , 6 * - d i m e t h y l b i p h e n y l .  T h i s

d i a m i n e  w a s  r e s o l v e d  b y  t h e  m e t h o d  o f  M e i s e n h e i m e r  a n d

H i r i n g  ( H e r . ,  1 9 2 7 ,  6 0 ,  1 4 2 9 ) ,  a n d  t h e  c o n d e n s a t i o n  w as

c a r r i e d  o u t  u n d e r  t h e  c o n d i t i o n s  g i v e n  a b o v e  f o r  t h e  r a c e m i c

d i a m i n e .  An o p t i c a l l y  a c t i v e  c o n d e n s a t i o n  p r o d u c t  w a s

i s o l a t e d  w h i c h ,  a f t e r  r e c r y s t a l l i s a t i o n  f r o m  e t h a n o l  a n d  f r o m

l i g h t  p e t r o l e u m ,  h a d  a m e l t i n g  p o i n t  o f  1 7 9 - 1 8 0 ° .  The
20  ^

d e x t r o - r o t a t o r y  d i a m i n e  ( + 6 3 . 7  , i n  c h l o r o f o r m )  g a v e ,
22  oo n  c o n d e n s a t i o n ,  a  l a e v o - r o t a t o r y  d i a z o c i n e  - 2 , 0 8 0  ,

a l s o  i n  c h l o r o f o r m ) .  S i m i l a r l y ,  t h e  l a e v o - r o t a t o r y  

d i a m i n e  w i t h  - 6 3 . 8 °  g a v e  a  c o n d e n s a t i o n  p r o d u c t

w i t h  [ a ] 5^61  + 2 , 0 5 0 ° .
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T h i s  d i a z o c i n e  p r o v e d  t o  h e  e x c e e d i n g l y  o p t i c a l l y  

s t a b l e .  The r o t a t i o n  o f  a  t e t r a l i n  s o l u t i o n  o f  t h e  d i a z o c i n e  

w a s  u n c h a n g e d  a f t e r  b o i l i n g  u n d e r  r e f l u x  ( 2 0 7 *̂ ) f o r  9 i  h o u r s ,  

a n d  t h a t  o f  a  d i p h e n y l  e t h e r  s o l u t i o n  u n c h a n g e d  a f t e r  b o i l i n g  

u n d e r  r e f l u x  ( 2 5 9 ° )  f o r  f o u r  h o u r s . • T h e r e f o r e ,  a  d i p h e n y l  

e t h e r  s o l u t i o n  o f  t h e  o p t i c a l l y  a c t i v e  d i a z o c i n e  w a s  h e a t e d  

i n  a  s e a l e d  t u b e ,  i n  a n  e l e c t r i c a l l y - h e a t e d  f u r n a c e .  A f t e r  

f i v e  h o u r s  a t  3 7 2 °  ( - 2 ° ) ,  t h e  d i a z o c i n e  h a d  l o s t  2k% o f  

i t s  o p t i c a l  a c t i v i t y ,  a n d ,  a f t e r  f i v e  h o u r s  a t  4 4 6 °  ( - 3 ^ )  

t h e  l o s s  o f  o p t i c a l  a c t i v i t y  w a s  64%. F o r  t h e s e  e x p e r i m e n t s ,  

t h e  s e a l e d  t u b e s  w e r e  p u t  i n t o  t h e  f u r n a c e  w h i l e  i t  w a s  

s t i l l  c o l d ,  a n d  t h e  t i m e s  g i v e n  a b o v e  r e f e r  t o  t h e  p e r i o d  

o f  h e a t i n g  a f t e r  t h e  f u r n a c e  h a d  r e a c h e d  t h e  r e q u i r e d  

t e m p e r a t u r e .  A t  t h e  e n d  o f  t h e  f i v e  h o u r s ,  t h e  t u b e s  w e r e  

r e m o v e d  f r o m  t h e  f u r n a c e  a n d  w e r e  a l l o w e d  t o  c o o l  dov/n t o  

room  t e m p e r a t u r e .  The  s o l u t i o n s  d a r k e n e d  w h i l e  b e i n g  

h e a t e d ,  a n d  i t  i s  t h o u g h t  t h a t  t h e r e  w a s  some s l i g h t  

d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  d i a z o c i n e ,  a n d ,  p o s s i b l y ,  o f  t h e  

s o l v e n t .  H o w e v e r ,  i t  w a s  c o n s i d e r e d  t h a t  t h e  l o s s  o f  

o p t i c a l  a c t i v i t y  w a s  d u e  a l m o s t  e n t i r e l y  t o  r a c é m i s a t i o n  o f  

t h e  d i a z o c i n e .  The m a i n  s o u r c e s  o f  e r r o r  i n  t h e s e  

e x p e r i m e n t s  w e r e  t h u s  u n c e r t a i n t i e s  i n  t h e  t i m e s  o f  h e a t i n g  

a n d  i n  t h e  e x a c t  t e m p e r a t u r e s .
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By c o m p a r i s o n  w i t h  t h e  r e s u l t s  o b t a i n e d  h y  

K i s t i a k o w s k y  a n d  S m i t h  ( J . A m e r . C h e m . S o c . , 1 9 3 6 ,  1 0 4 3 /

w h e n  r a c e m i s i n g  2 , 2 * - d i a m i n o - 6 , 6 * - d i m e t h y l b i p h e n y l , i t  w a s  

f o u n d  t h a t  t h e  d i a z o c i n e  i s  m ore  o p t i c a l l y  s t a b l e  t h a n  t h e  

d i a m i n e .  K i s t i a k o w s k y  a n d  S m i t h  ( l o c . c i t . ) h e a t e d  d i p h e n y l  

e t h e r  s o l u t i o n s  o f  t h e  o p t i c a l l y  a c t i v e  d i a m i n e  i n  s e a l e d  

t u b e s  a t  v a r i o u s  t e m p e r a t u r e s .  The  d e c r e a s e  i n  o p t i c a l  

a c t i v i t y  o f  t h e  d i a m i n e ,  a f t e r  b e i n g  h e a t e d  a t  3 5 6 °  f o r  f o u r  

h o u r s ,  w a s  a n d  3 0 % a f t e r  31  m i n u t e s  a t  365^*  T h u s  t h e

i n t r o d u c t i o n  o f  t h e  b r i d g i n g  r i n g  i n c r e a s e s  t h e  c o n f i g u r a t i o n a l  

s t a b i l i t y  o f  t h e  m o l e c u l e *

4 * 1 ’*- D i m e t h y l - 2 , 3 - d i m e t h y l - 5 . 6 : 7 . 8 - d i b e n z o - l . 4 - d i a z o c i n e .

2 , 2 * - D i a m i n o - 6 , 6 * - d i m e t h y l b i p h e n y l  w as  a l s o  

c o n d e n s e d  w i t h  d i a c e t y l .  The  c o n d e n s a t i o n  w a s  c a r r i e d  o u t  

i n  e t h y l e n e  g l y c o l  a t  1 6 0 - 1 7 0 ° .  A b r o w n  gum w a s  o b t a i n e d  

a f t e r  p o u r i n g  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e  i n t o  c o l d  w a t e r  a n d  

e x t r a c t i n g  w i t h  e t h e r .  From t h i s  gum t h e  r e q u i r e d  p r o d u c t ,

4 * ,  1**- d i m e t h y l - 2 , 3 - d i m e t h y l - 3 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 - d i a z o c i ne  ( 3 7 )  > 

w a s  i s o l a t e d  b y  p a s s i n g  a  b e n z e n e  s o l u t i o n  o f  i t  t h r o u g h  a n

(37)
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a l u m i n a  c o l u m n .  H o w e v e r ,  t h e  y i e l d  w a s  so  s m a l l  t h a t

i t  w a s  c o n s i d e r e d  i m p r a c t i c a l  t o  a t t e m p t  t o  o b t a i n  t h i s  

d i a z o c i n e  i n  a n  o p t i c a l l y  a c t i v e  c o n d i t i o n .

2 . ' ^ - D i n h e n v l - ‘5 . 6 : 7 . 8 - d i b e n z o - l . h - d i a z o c i n e - 2 '  3 " l d i c a r b o x v l i c  

a c i d  ( a n d  t h e  c o r r e s p o n d i n g  2 . ^ - d i m e t h y l  c o m p o u n d ) .

T h e s e  d i a z o c i n e s  w e r e  s y n t h e s i s e d  i n  t h e  f o l l o w i n g  w a y .
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M e t h y l  ^ - G i m i n o b e n z o a t e  ( 3 9 )  w a s  o b t a i n e d  b y  

e s t e r i f y i n g  ^ - s i m i n o b e n z o l c  a c i d  ( 3 8 ) b y  t h e  m e t h o d  o f  R e i g e l  

a n d  B u c h w a l d  ( J . A m e r . C h e m . 8 0 c . , 1 9 2 9 ,  4 8 4 ) .  The a m i n o -

e s t e r  w as  d i a z o t i s e d  a n d  c o n v e r t e d  i n t o  m e t h y l  ^ - i o d o b e n z o a t e  

( 4 0 ) u s i n g  p o t a s s i u m  ,i o d i d e .  The  m e t h o d  u s e d  w a s  o n e  

d e v e l o p e d  b y  C h e u n g  K i n g  L i n g  ( u n p u b l i s h e d ) .  An u n p u b l i s h e d  

m e t h o d  b y  C h e u n g  K i n g  L i n g  w as  a l s o  u s e d  f o r  t h e  n i t r a t i o n  

o f  m e t h y l  £ - i o d o b e n z o a t e .  T h i s  w a s  c a r r i e d  o u t  b e l o w  5^ 

u s i n g  a n i t r a t i o n  m i x t u r e  o f  c o n c e n t r a t e d  n i t r i c  a c i d  a n d  

c o n c e n t r a t e d  s u l p h u r i c  a c i d .  A s  w e l l  a s  t h e  r e q u i r e d  m e t h y l

4 - i o d o ~ 3 - n i t r o b e n z o a t e  ( 4 1 ) 5  w h i c h  w a s  o b t a i n e d  i n  y i e l d s  

o f  6 0 - 65 ^ ,  t h e r e  w a s  a l s o  a  c o m p a r a t i v e l y  l a r g e  a m o u n t  o f  

a  b y - p r o d u c t  w h i c h ,  so  f a r ,  h a s  d e f i e d  i d e n t i f i c a t i o n .  I n  

two o r  t h r e e  i s o l a t e d  e x p e r i m e n t s ,  t h e  y i e l d  o f  t h e  r e q u i r e d  

n i t r o - c o m p o u n d  w a s  c o n s i d e r a b l y  l o w e r  t h a n  6 0 ^ ,  w h i l e  t h e  

b y - p r o d u c t  w a s  p r e s e n t  i n  l a r g e  q u a n t i t i e s .  A s  t h e  

c o n d i t i o n s  i n  t h e s e  f e w  e x p e r i m e n t s  a p p e a r e d  t o  b e  t h e  same 

a s  i n  t h e  m ore  s u c c e s s f u l  n i t r a t i o n s ,  t h e r e  i s  no a p p a r e n t  

e x p l a n a t i o n  f o r  t h i s  d i s c r e p a n c y .  F o r t u n a t e l y ,  t h e  b y - p r o d u c t  

c o u l d  b e  s e p a r a t e d  f r o m  t h e  r e q u i r e d  n i t r o - c o m p o u n d  b y  

e x t r a c t i n g  t h e  m i x t u r e  o f  p r o d u c t s  w i t h  b o i l i n g  w a t e r ,  i n  

w h i c h  t h e  b y - p r o d u c t  w a s  r e a d i l y  s o l u b l e .

D i m e t h y l  2 , 2 ' - d i n i t r o b i p h e n y l - 4 , 4 * - d i c a r b o x y l a t e  ( 4 2 )  

w a s  o b t a i n e d  f r o m  t h e  r e a c t i o n  o f  m e t h y l  4 - i o d o - 3 - n i t r o b e n z o a t e
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w i t h  c o p p e r  b r o n z e  a t  1 8 0 - 1 9 0 ^ ,  a n d  was  r e d u c e d  t o  d i m e t h y l  

2 , 2 * - d i a m i n o b i p h e n y l - 4 , 4 ' - d i c a r b o x y l a t e  ( 4 3 )  u s i n g  h y d r a z i n e  

h y d r a t e  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  Raney* n i c k e l .  The m e t h o d s  f o r  

b o t h  U l l m a n n  r e a c t i o n  a n d  t h e  r e d u c t i o n  w e r e  t h o s e  o f  C h e u n g  

K i n g  L i n g  ( u n p u b l i s h e d  w o r k ) .  D i m e t h y l  2 , 2 * - d i a m i n o b i p h e n y l -  

4 , 4 * - d i c a r b o x y l a t e  w a s  h y d r o l y s e d  w i t h  a l c o h o l i c  p o t a s s i u m  

h y d r o x i d e  t o  g i v e  t h e  c o r r e s p o n d i n g  d i c a r b o x y l i c  a c i d  ( 4 4 ) .  

T h i s  a c i d ,  2 , 2 * - d i a m i n o - b i p h e n y l - 4 , 4 * - d i c a r b o x y l i c  a c i d ,  w a s  

c o n d e n s e d  w i t h  d i a c e t y l  i n  e t h y l e n e  g l y c o l  a t  1 3 0 - 1 4 0 ^ ,  t o  

g i v e  2 , 3 - d i m e t h y l - 5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 - d . i a z o c i n e - 2 *3*'- 

d i c a r b o x y l i c  a c i d  ( 4 5 ) .  A t t e m p t s ,  t o  r e s o l v e  t h i s  a c i d  

t h r o u g h  i t s  b r u c i n e ,  e p h e d r i n e ,  q u i n i n e  a n d  s t r y c h n i n e  s a l t s  

h a v e ,  so  f a r ,  b e e n  u n s u c c e s s f u l  b e c a u s e  t h e  s a l t s  h a v e  

f a i l e d  t o  c r y s t a l l i s e  f r o m  s u c h  s o l v e n t s  a s  e t h a n o l ,  a c e t o n e ,  

e t h y l  a c e t a t e ,  e t h y l e n e  g l y c o l  m o n o e t h y l  e t h e r  a n d  e t h y l e n e  

g l y c o l .

2 , 2 * - D i a m i n o b i p h e n y l - 4 , 4 * - d i c a r b o x y l i c  a c i d  w a s  

a l s o  c o n d e n s e d  w i t h  b e n z i l .  B e l l  * s  m e t h o d  ( J . 1 9 5 2 ,  1 5 2 7 )  

o f  h e a t i n g  t h e  a c i d  w i t h  b e n z i l  a t  2 6 0 ^  f a i l e d  t o  w o r k  

s a t i s f a c t o r i l y ,  so  t h e  c o n d e n s a t i o n  w a s  c a r r i e d  o u t  b y  

h e a t i n g  t h e  a c i d  w i t h  a  b o i l i n g  s o l u t i o n  o f  b e n z i l  i n  

g l a c i a l  a c e t i c  a c i d ,  i n  w h i c h  t h e  d i c a r b o x y l i c  a c i d  w a s  

a l m o s t  i n s o l u b l e ,  f o r  25  h o u r s .  2 , 3 - D i p h e n y l - 5 , 6 : 7 , 8 -  

d i b e n z o - l , 4 - h i a z o c i n e - 2 * 3 " - d i c a r b o x y l i c  a c i d  ( 4 6 )  w a s  

o b t a i n e d  b y  f i l t e r i n g  t h e  h o t  a c e t i c  a c i d  s o l u t i o n ,  c o n c e n t r â t
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i n g  t h e  f i l t r a t e  t o  s m a l l  h u l k  a n d  a d d i n g  h o t  w a t e r .  The  

r e q u i r e d  p r o d u c t  c r y s t a l l i s e d  o u t  f r o m  t h e  a q u e o u s  a c e t i c  

a c i d  s o l u t i o n .  The d i a z o c i n e - d i c a r h o x y l i c  a c i d  w as  

r e s o l v e d  t h r o u g h  i t s  h r u c i n e  s a l t  f r o m  e t h a n o l  a c c o r d i n g  

t o  t h e  m e t h o d  g i v e n  b y  B e l l  ( l o c . c i t . ) .

The  d i a z o c i n e - d i c a r h o x y l i c  a c i d  i n  e t h y l  b e n z o a t e  

s o l u t i o n  w a s  v e r y  o p t i c a l l y  s t a b l e  a n d  d i d  n o t  r a c e m i s e  a t  

a n  o b s e r v a b l e  r a t e  b e l o w  2 4 0 ^ .  A s o l u t i o n  o f  i t  i n  e t h y l  

b e n z o a t e  w a s  s e a l e d  u p  i n  a  n u m b e r  o f  g l a s s  t u b e s .  The 

t u b e s  w e r e  e v a c u a t e d  i m m e d i a t e l y  b e f o r e  s e a l i n g  a n d  h o o k s  

w e r e  made a t  t h e  e n d s  o f  t h e  t u b e s  a t  t h e  t i m e  o f  s e a l i n g .

By m e a n s  o f  p i e c e s  o f  w i r e  t h r e a d e d  t h r o u g h  t h e s e  h o o k s ,  t h e  

t u b e s  w e r e  s u s p e n d e d  down a  l o n g ,  w i d e  a i r  c o n d e n s e r  i n t o  

a  f l a s k  c o n t a i n i n g  a  l i q u i d  w i t h  a  s u i t a b l e  b o i l i n g  p o i n t .  

The l i q u i d  w a s  h e a t e d  t o  b o i l i n g  a n d ,  w h e n  i t s  t e m p e r a t u r e  

h a d  b e c o m e  c o n s t a n t ,  t h e  t u b e s  w e r e  r e m o v e d  a t  s u i t a b l e  

i n t e r v a l s  o f  t i m e .  T h e y  w e r e  i m m e d i a t e l y  c h i l l e d  b y  

p l u n g i n g  th e m  i n t o  h o t ,  t h e n  c o l d ,  w a t e r ,  a n d  p o l a r i m e t r i c  

r e a d i n g s  w e r e  t a k e n  a t  room  t e m p e r a t u r e .  R a c é m i s a t i o n  

r a t e s  w e r e  d e t e r m i n e d  i n  t h i s  way a t  f i v e  d i f f e r e n t  

t e m p e r a t u r e s  u s i n g  1 - m e t h y l n a p h t h a l e n e  { 2h 7 *0 ^ ) 9  d i p h e n y l  

e t h e r  ( 2 6 1 . 5 ^ ) ,  d i p h e n y l m e t h a n e  ( 2 6 8 . 5^ ) ,  e t h y l  c i n n a m a t e  

( 2 7 4 *0^ )  a n d  d i m e t h y l  p h t h a l a t e  ( 2 8 8 . 0 ° )  a s  t h e  c o n s t a n t  

b o i l i n g  s o l v e n t s .
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I n  e a r l i e r  a t t e m p t s  t o  r a c e m i s e  t h i s  c o m p o u n d ,  

- d i m e t h y l  f o r m a m i d e  w a s  u s e d  i n s t e a d  o f  e t h y l  b e n z o a t e  

a s  t h e  s o l v e n t .  I t  w a s  f o u n d  t h a t  r a c é m i s a t i o n  b e g a n  t o  

o c c u r  a t  a  l o w e r  t e m p e r a t u r e  ( 2 1 0 ^ ) ,  a n d ,  a t  245*^

( l - m e t h y l n a p h t h a l e n e ) , t h e  d i a z o c i n e  h a d  a  h a l f  l i f e  p e r i o d  

o f  r a c é m i s a t i o n  o f  t h e  o r d e r  o f  3 5 0 - 4 0 0  m i n u t e s .  I n  e t h y l  

b e n z o a t e ,  a t  2 4 7 ^ ,  t h e  h a l f  l i f e  p e r i o d  o f  r a c é m i s a t i o n  

w a s  5 2 . 6  h o u r s .  The r a c é m i s a t i o n  i n  N , N * - d i m e t h y l f o r m a m i d e  

w e n t  r a t h e r  e r r a t i c a l l y  a n d  w a s  n o t  r e p r o d u c i b l e .  The 

s o l v e n t  a p p e a r e d  t o  b e  d e c o m p o s i n g  o n  h e a t i n g  a s  t h e r e  w a s  

a  g r e a t  i n c r e a s e  i n  p r e s s u r e  i n s i d e  t h e  t u b e s  d u r i n g  t h e  

E x p e r i m e n t s .  I t  i s  t h o u g h t  t h a t  d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  

s o l v e n t  p r o d u c e d  g a s e o u s  a m i n e s .  The d i a z o c i n e - d i c a r h o x y l i c  

a c i d ,  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  t h e s e  a m i n e s ,  w o u l d  b e  p a r t i a l l y  

i o n i s e d  a n d  t h e  r e s u l t i n g  i o n s ,  f o r  e x a m p l e  ( 4 7 )  ̂ w o u l d  h a v e

Q.C

r a t e s  o f  r a c é m i s a t i o n  d i f f e r e n t  f r o m  t h a t  o f  t h e  u n i o n i s e d  

a c i d .

An a t t e m p t  w a s  made t o  t e s t  t h e  v a l i d i t y  o f  t h i s  

h y p o t h e s i s  b y  r a c e m i s i n g  t h e  d i s o d i u m  s a l t  o f  t h e  d i a z o c i n e
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d i c a r b o x y l i c  a c i d  i n  w a t e r  a t  2 4 5 ^ •  A t  t h i s  t e m p e r a t u r e ,  

t h e  t u b e s  c o u l d  n o t  s t a n d  u p  t o  t h e  g r e a t  p r e s s u r e  e x e r t e d  

b y  t h e  w a t e r  v a p o u r  i n s i d e  t h e m  a n d  t h e y  e x p l o d e d .

V/hen e t h y l  b e n z o a t e  w a s  f i r s t  u s e d ,  t h e  s o l u t i o n s  

o f  t h e  d i a z o c i n e - d i c a r h o x y l i c  a c i d  i n  t h i s  s o l v e n t  d a r k e n e d  

c o n s i d e r a b l y  a f t e r  b e i n g  h e a t e d  a t  2 4 7 ^  f o r  a  f e w  h o u r s .

R e m o v a l  o f  a i r  f r o m  t h e  t u b e s  b e f o r e  s e a l i n g  e l i m i n a t e d  t h i s  

t r o u b l e .  I t  t h e r e f o r e  a p p e a r s  t h a t  t h e  d i a z o c i n e - d i c a r h o x y l i c  

a c i d  h a d  b e e n  d e c o m p o s i n g  s l i g h t l y  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  t h e  

a i r  r e m a i n i n g  i n  t h e  t u b e s  a f t e r  s e a l i n g .  A f t e r  many h o u r s  * 

h e a t i n g  a t  t h e s e  h i g h  t e m p e r a t u r e s ,  t h e r e  w a s  a l s o  a  t e n d e n c y  

f o r  t h e  r e a d i n g s  t o  d e v i a t e  s l i g h t l y  f r o m  t h e  s t r a i g h t  l i n e  

p l o t  o f  l o g ^ ^ C a ^  -  a  oo ) a g a i n s t  t i m e .  I t  h a d  b e e n  n o t i c e d  

w i t h  t h e s e  p a r t i c u l a r  t u b e s  t h a t  t h e r e  w a s  a  s l i g h t  i n c r e a s e  

i n  p r e s s u r e  i n s i d e  t h e m ,  a n d  t h a t  a  f e w  b u b b l e s  o f  g a s  h a d  

a p p e a r e d  i n  t h e  s o l u t i o n s  w h e n  t h e  t u b e s  w e r e  o p e n e d .  I t  

w a s  c o n c l u d e d  t h a t  t h e r e  h a d  b e e n  a  s l i g h t  d e c o m p o s i t i o n  o f  

t h e  e t h y l  b e n z o a t e .

Prom  t h e  r e s u l t s  o f  t h e  r a c é m i s a t i o n  e x p e r i m e n t s  

u s i n g  e t h y l  b e n z o a t e  a s  a  s o l v e n t ,  t h e  v a l u e s  o f  t h e  

a c t i v a t i o n  e n e r g y ,  E ,  a n d  o f  A ( t h e  n o n - e x p o n e n t i a l  t e r m
—e / rti n  t h e  A r r h e n i u s  e q u a t i o n ,  k  = Ae ) f o r  t h e  d i a z o c i n e -

d i c a r h o x y l i c  a c i d  (4 6 )  were  c a l c u l a t e d .  E was fo u n d  to

have  a v a l u e  o f  3 6 . 5  k c a l . / m o l e ,  a n d  A was c a l c u l a t e d  t o
10 -1  b e  10  s e c .  .
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T h u s  2 , 3 ’T d i p h e n y l ~ 5 y 6 : 7 ? 8 - d i h e n z o ~ l , 4 - d i a z o c i n e -  

2* 3 ’* - d i c a r h o x y l i c  a c i d  i s  e x c e e d i n g l y  o p t i c a l l y  s t a b l e  i n  

c o m p a r i s o n  v / i t h  c i s - l , 2 : 3 , 4 - d i b e n z o - l  , 3 - c y c l o o o t a d i e n e - 6 , 7 -  

d i c a r b o x y l i c  a c i d  ( 4 8 )  a n d  1 , 2 , 7 , 8 - t e t r a h y d r o ~ 3 , 4 : 5 y 6 -

C O MH Q ] (If'))
d i b e n z a z o c i n e - l - s p i r o - l *- p i p e r i d i n i u m  p i c r a t e  ( 4 9 ) .  M is low *  s  

c i s - a c i d  ( 4 8 )  ( J . A m e r . C h e m . S o c . , 1 9 5 8 ,  8 0 ,  4 8 6 )  h a s  a n  

a c t i v a t i o n  e n e r g y ,  S ,  o f  2 2 . 8  k c a l . / m o l e ,  a n d  a  v a l u e  o f  

A o f  1 0 ^ ^ * ^  s e c .  ^ i n  e t h a n o l ,  w h i l e  i n  2 . 3 2  N s o d i u m  

h y d r o x i d e  s o l u t i o n ,  t h e  v a l u e  o f  E w a s  f o u n d  t o  b e  2 5 * 4  

k c a l . / m o l e  a n d  o f  A,  1 0 ^ ^ * ^  s e c . ~ ^ . A hm ed*s  a z o c i n e  

p i c r a t e  ( 4 9 )  ( J . , 1 9 5 9 ,  3 3 8 3 )  h a s  a n  a c t i v a t i o n  e n e r g y ,  E ,  

o f  2 2 . 0  k c a l . / m o l e ,  a n d  a  v a l u e  o f  A o f  1 0 ^ ^ * ^ ^  s e c . ”*̂  i n  

a c e t o n e .  The  c i s - a c i d  i s  t h u s  s l i g h t l y  m o re  o p t i c a l l y  

s t a b l e  t h a n  t h e  a z o c i n e  p i c r a t e ,  a n d ,  a s  w a s  s t a t e d  i n  t h e  

I n t r o d u c t i o n ,  t h i s  may b e  p a r t l y  d u e  t o  t h e  r e p l a c e m e n t  

o f  a  n i t r o g e n  a to m  f o r  a  c a r b o n  a t o m  i n  t h e  b r i d g i n g  r i n g .  

H o w e v e r ,  t h e  p r e s e n c e  o f  two n i t r o g e n  a t o m s  i n  t h e  b r i d g i n g  

r i n g  o f  t h e  d i a z o c i n e - d i c a r h o x y l i c  a c i d  m i g h t ,  i f  a n y t h i n g ,  

b e  e x p e c t e d  t o  make t h i s  c o m p ou n d  l e s s  o p t i c a l l y  s t a b l e  

t h a n  t h e  c o m p o u n d s  ( 4 8 )  a n d  ( 4 9 ) #  E v e n  s o ,  t h e  d i f f e r e n c e
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w o u l d  b e  c o m p a r a t i v e l y  s l i g h t .  The g r e a t  d i f f e r e n c e  i n  

o p t i c a l  s t a b i l i t y  o b s e r v e d  b e t w e e n  t h e  c o m p o u n d s  ( 4 8 )  a n d  

( 4 9 ) ,  a n d  t h e  d i a z o c i n e - d i c a r h o x y l i c  a c i d  m u s t  b e  d u e  t o  

some o t h e r  d i f f e r e n c e  b e t w e e n  t h e m .  T h i s  d i f f e r e n c e  i s  

m o s t  p r o b a b l y  t h e  p r e s e n c e  o f  t h e  1 , 3 - d o u b l e  b o n d s  i n  t h e  

d i a z o c i n e  r i n g .  The e f f e c t  o f  t h e s e  d o u b l e  b o n d s  w i l l  b e  

t o  make t h e  v /h o le  m o l e c u l a r  s t r u c t u r e  much m o re  r i g i d  a n d  

t h u s  g r e a t l y  i n c r e a s e  th e .  c o n f i g u r a t i o n a l  s t a b i l i t y  o f  t h e  

m o l e c u l e .

The d i f f e r e n c e  i n  o p t i c a l  s t a b i l i t y  o b s e r v e d  b e t w e e n  

4 * , 1 ” - d i m e t h y l - 2 , 3 - d i p h e n y l - 5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 - d i a z o c i ne 

( 3 5 ) and  2 , 3 - d i p h e n y l - 5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 - d i a z o c i n e - 2 * , 3 ” -  

d i c a r b o x y l i c  a c i d  ( 4 6 ) must  b e  due t o  t h e  p r e s e n c e  o f  t h e  

p., o ’ - m e t h y l  g r o u p s  i n  t h e  compound (3 5 )  * However,  t h e  

d i f f i c u l t y  o f  a c c u r a t e l y  a s s e s s i n g  t h e  o p t i c a l  s t a b i l i t y  o f  

t h i s  d i a z o c i n e  makes any d e t a i l e d  c o m p a r i s o n  b e t w e e n  them 

i m p o s s i b l e .

B e f o r e  t h e  p r e s e n t  w o r k  w a s  c a r r i e d  o u t ,  t h e  

e f f e c t  o f  t h e  p r e s e n c e  o f  t h e  1 , 3 - d o u b l e  b o n d s  i n  t h e  

d i a z o c i n e  r i n g  o n  t h e  o p t i c a l  s t a b i l i t y  o f  t h i s  t y p e  o f  

b r i d g e d  b i p h e n y l  c o u l d  n o t  b e  p r e d i c t e d .  I t  w a s  a l r e a d y  

kn o w n  t h a t  b r i d g e d  b i p h e n y l s  a r e  l e s s  o p t i c a l l y  s t a b l e  t h a n  

t h e  c o r r e s p o n d i n g  u n b r i d g e d  c o m p o u n d s  i n  t h e  f e w  c a s e s  i n  

w h i c h  d i r e c t  c o m p a r i s o n  c a n  b e  m a d e .  So f a r ,  d i r e c t  

c o m p a r i s o n  h a d  o n l y  b e e n  p o s s i b l e  i n  t h e  c a s e  o f  b i p h e n y l s
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c o n t a i n i n g  s a t u r a t e d  b r i d g i n g  c h a i n s .  I t  a p p e a r s ,  i n  t h e  

c a s e  o f  t h e  d i a z o c i n e s ,  t h a t  t h e  d e c r e a s e  i n  o p t i c a l  

s t a b i l i t y ,  w h i c h  w o u l d  b e  e x p e c t e d  f r o m  t h e  b r ü g i n g  o f  t h e  

b i p h e n y l ,  i s  m ore  t h a n  c o m p e n s a t e d  f o r  b y  t h e  g r e a t  i n c r e a s e  

i n  o p t i c a l  s t a b i l i t y  a s s o c i a t e d  w i t h  t h e  u n s a t u r a t e d  s t a t e  

o f  t h e  b r i d g i n g  c h a i n  b e c a u s e ,  n o t  o n l y  a r e  t h e  d i a z o c i n e s  

much m ore  o p t i c a l l y  s t a b l e  t h a n  t h e  c o m p o u n d s  ( 4 8 ) a n d  ( 4 9 ) ,  

w h i c h  c o n t a i n  s a t u r a t e d  b r i d g i n g  c h a i n s ,  b u t  t h e  d i a z o c i n e  

( 3 5 ) a p p e a r s  t o  b e  much m o re  o p t i c a l l y  s t a b l e  t h a n  t h e  

c o r r e s p o n d i n g  u n b r i d g e d  b i p h e n y l .  T h e r e f o r e ,  t h e  p r e s e n c e  

o f  t h e  d o u b l e  b o n d s  i n  t h e  b r i d g i n g  c h a i n  s e e m s  t o  h a v e  a  

v e r y  much g r e a t e r  e f f e c t  o n  t h e  o p t i c a l  s t a b i l i t i e s  o f  s u c h  

b r i d g e d  b i p h e n y l s  t h a n  t h e  a c t u a l  b r i d g i n g  o f  t h e  b i p h e n y l  

i n  t h e  f i r s t  p l a c e .
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1 , 2 ,  5 J 4 ~ T e t r a h . y d r o - 2 , 3 - d i m e t h y l ~ 5 , 6 ; 7 # 8 - d i b e n z o - l  , U - d . i a z o c i n e

T h e r e  a r e  o n l y  tw o  b r i d g e d  b i p h e n y l s  w i t h  a  s a t u r a t e d  

f o u r - m e m b e r e d  b r i d g i n g  c h a i n  w h i c h  h a v e  b e e n  o b t a i n e d  

o p t i c a l l y  a c t i v e . T h e s e  a r e  Mi s low* s  a c i d  (U 8 )  a n d  

Ahm ed*s  a z o c i n e  p i c r a t e  ( 4 9 ) .  I t  w a s  d e c i d e d  t h a t  i t  

w o u l d  b e  i n t e r e s t i n g  t o  c o m p a r e  t h e  o p t i c a l  s t a b i l i t i e s  o f  

t h e s e  two c o m p o u n d s  w i t h  t h e  o p t i c a l  s t a b i l i t y  o f  a  co m p o un d  

l i k e  1 , 2 , 3 , 4 - t e t r a h y d r o - 2 , 3 - d i m e t h y l - 5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 -  

d i a z o c i n e  ( 5 0 ) .  I f  t h e  i m i n o  g r o u p s  i n  t h e  b r i d g i n g  r i n g

IjlH NH 
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p r o v e d  t o  b e  b a s i c  i t  w a s  t h o u g h t  l i k e l y  t h a t  t h e y  c o u l d  

b e  u s e d  a s  r e s o l v i n g  g r o u p s .  I t  w a s  t h e r e f o r e  d e c i d e d  

t o  a t t e m p t  t o  s y n t h e s i s e  t h i s  c o m p o u n d .

2 , 3 - D i m e t h y l - 5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 - d i a z o c i n e  ( 5 4 )  

w a s  p r e p a r e d  i n  t h e  f o l l o w i n g  v/ay*

0“

(51)
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2 , 2 * - D i n i t r o b i p h e n y l  ( 5 2 )  w a s  p r e p a r e d  b y  h e a t i n g  

£ “ C h l o r o n i t r o b e n z e n e  ( 5 1 ) w i t h  c o p p e r  b r o n z e  a t  2 5 0 - 2 6 0 °  

(S h a w  a n d  T u r n e r ,  J • ,  1 9 5 5 ,  1 5 5 ) *  I t  w a s  t h e n  r e d u c e d  t o  

2 , 2 *- d i a m i n o b i p h e n y l  ( 5 5 ) u s i n g  s t a n n o u s  c h l o r i d e  a n d  

c o n c e n t r a t e d  h y d r o c h l o r i c  a c i d .  An a t t e m p t  t o  c a r r y  o u t  

a n  i r o n - w a t e r  r e d u c t i o n  b y  t h e  m e t h o d  o f  Shaw a n d  T u r n e r  

( l o c . c i t . ) f a i l e d  a n d  t h e  s t a r t i n g  m a t e r i a l  w as  r e c o v e r e d  

u n c h a n g e d .  T h i s  w a s  d u e  p r o b a b l y  t o  t h e  t y p e  o f  i r o n  

f i l i n g s  u s e d .  The  m e t h o d  o f  S a k o  ( M e m . C o l l . E n g . K y u s h u  

I m p . U n i v . , 1 9 5 2 ,  6 , 2 6 3 ) w a s  a l s o  t r i e d  b u t  t h e  y i e l d  w a s  

o n l y  5 0%, w h e r e a s  S a k o  s t a t e d  t h a t  h e  o b t a i n e d  t h e  d i a m i n e  

i n  95?o y i e l d .  The d i a m i n e  w a s  c o n d e n s e d  w i t h  d i a c e t y l  i n  

e t h y l e n e g l y c o l  a t  1 3 0 - 1 3 5 ^ .  A b e n z e n e  s o l u t i o n  o f  t h e  

b r o w n  gum o b t a i n e d  f r o m  t h e  r e a c t i o n  w a s  p a s s e d  t h r o u g h  

a n  a l u m i n a  c o l u m n .  The  d i a z o c i n e  ( 5 4 )  w a s  i s o l a t e d  f r o m  

o n e  o f  t h e  f r a c t i o n s  a s  a  p a l e  y e l l o w  c r y s t a l l i n e  s o l i d ,  

w h i c h  b e c a m e  w h i t e  o n  r e c r y s t a l l i s a t i o n  f r o m  l i g h t  

p e t r o l e u m .

A t t e m p t s  w e r e  made t o  o b t a i n  t h e  t e t r a h y d r o -  

d i a z o c i n e  ( 5 0 ) b y  r e d u c t i o n  o f  t h e  d i a z o c i n e  w i t h  3 % so d iu m -  

a m a lg a m  i n  e t h a n o l ,  a c c o r d i n g  t o  t h e  m e t h o d  o f  T a t i b e r  

( B e r . , 1 8 9 2 , £ 5 ,  3 2 8 7 ) ,  a n d  o f  A l l i n g e r  a n d  Y o u n g d a l e  ( J . O r g , 

G h e m . , 1 9 5 9 ,  5 0 6 ) ,  who o b t a i n e d  1 , 2 , 5 , 4 - t e t r a h y d r o - 2 , 5 -

d i p h e n y l - 5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 - d i a z o c i n e  ( 5 5 )  b y  t h e  s o d i u m -
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(55) (3fe)
a m a lg am  r e d u c t i o n  o f  2 , 3 - d i p h e n y l - 5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 -  

d i a z o c i n e  ( 3 6 ) .  I n  t h e  c a s e  o f  c o m p o u n d  ( 5 k ) 9 a  r e a c t i o n  

o c c u r r e d  a n d  a  w h i t e  s o l i d  w a s  o b t a i n e d  w h e n  t h e  a l c o h o l i c  

s o l u t i o n  w as  p o u r e d  i n t o  c o l d  w a t e r .  T h i s  s o l i d  

r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  l i g h t  p e t r o l e u m  i n  n e e d l e s ,  m . p .  1 6 1 - 1 6 3 *̂ . 

H o w e v e r ,  o n  s t a n d i n g  f o r  a  f e w  h o u r s ,  t h e  s o l i d  b e g a n  t o  

go y e l l o w  a n d  s t i c k y ,  a n d  no s a t i s f a c t o r y  a n a l y s i s  r e s u l t  

f o r  i t  c o u l d  b e  o b t a i n e d .

I t  was c o n c l u d e d  t h a t  t h e  r e d u c t i o n  h ad  b e e n  

s a t i s f a c t o r y ,  b u t  t h a t  t h e  r e d u c e d  compound was u n s t a b l e  and  

was v e r y  r e a d i l y  o x i d i s e d .  A c c o r d i n g l y ,  i t  was d e c i d e d  

t o  go no f u r t h e r  i n  t h e  a t t e m p t  t o  r e d u c e  t h e  d i a z o c i n e .
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EXPERIMENTAL.

( a ) M e th o x y a i b e n z a z e D i n i urn c o m p o u n d s .

2 - N i t r o - m - c r e s o l .  ( G i b s o n ,  J . , 1 9 2 3 ,  1 2 1 s  1 2 6 9 ;  M o d i f i e d

b y  K e n n e r  a n d  T u r n e r ,  J . , 1 9 2 8 ,  2 3 4 0 ) .

m - C r e s o l  ( 1 0 6  c . c . )  d i s s o l v e d  i n  o l e u m  ( 6 - 7 % ;

4 0 0  c . c . )  w a s  c o o l e d  t o  0 °  i n  a n  i c e - s a l t  m i x t u r e .  To t h i s  

w a s  a d d e d  a  m i x t u r e  o f  f u m i n g  n i t r i c  a c i d  ( d = l . 3 ;  4 6 . 3  c . c . )

i n  o l e u m  ( 6 - 7 % ;  1 0 6 . 5  c . c . ) ,  k e e p i n g  t h e  t e m p e r a t u r e  b e l o w  

1 0 ^ .  The a d d i t i o n  t o o k  2-2-^  h o u r s .  A f t e r  l e a v i n g  o v e r n i g h t ,  

h a l f  t h e  n i t r a t i o n  m i x t u r e  w a s  d i l u t e d  w i t h  1 2 5  c . c .  o f  w a t e r ,  

a n d  w a s  s t e a m  d i s t i l l e d  i n  s u p e r h e a t e d  s t e a m  a t  12 5^*  The 

o t h e r  h a l f  w a s  t r e a t e d  i n  t h e  same w a y .  The  o r a n g e - c o l o u r e d  

o i l  so  o b t a i n e d  w a s  s e p a r a t e d  f r o m  t h e  a q u e o u s  d i s t i l l a t e s  

a n d  w a s  u s e d  w i t h o u t  f u r t h e r  p u r i f i c a t i o n  f o r  t h e  n e x t  s t a g e .  

The a q u e o u s  d i s t i l l a t e s  w e r e  e x t r a c t e d  o n c e  w i t h  c a r b o n  

t e t r a c h l o r i d e .  The c a r b o n  t e t r a c h l o r i d e  s o l u t i o n  w a s  

d r i e d  o v e r  c a l c i u m  c h l o r i d e ,  a n d  t h e  s o l v e n t  w a s  d i s t i l l e d  

o f f  t o  g i v e  a  l i t t l e  m ore  2 - n i t r o - m - c r e s o l .
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7 - M e t h o x y - 2 - n i t r o - t o l u e n e •

( H a w o r t h  a n d  L a p w o r t h ,  J * , 1 9 2 3 ,  1 2 3 , 2 9 8 2 ;  M o d i f i e d  

b y  H a l l  a n d  T u r n e r ,  J . ,  1 9 5 1 ,  3 0 7 2 ) .

C r u d e  2 - n i t r o - m - c r e s o l  ( 7 5  g * ) ,  d i s s o l v e d  i n  m - x y l e n e  

( lOO c . c . )  a n d  d r i e d  o v e r  f r e s h l y  d r i e d  s o d i u m  s u l p h a t e ,  

w a s  d i l u t e d  w i t h  m ore  m - x y l e n e  ( 3 0 0  c . c . ) ,  w h i c h  h a d  b e e n  

d r i e d  o v e r  p o t a s s i u m  c a r b o n a t e .  T h i s  s o l u t i o n  w a s  b o i l e d  

u n d e r  r e f l u x  w i t h  p o t a s s i u m  c a r b o n a t e  ( l l O  g . ) i n  a  m e t a l  

b a t h  k e p t  a t  1 5 0 - l 6 0 ^ .  D i m e t h y l  s u l p h a t e  ( 6 0  c . c . )  w a s  

a d d e d ,  w i t h  s h a k i n g ,  i n  f o u r  l o t s  o v e r  a  p e r i o d  o f  a p p r o x .  

f o u r  h o u r s .  An e x t r a  1 0  c . c .  o f  d i m e t h y l  s u l p h a t e  w e r e  

a d d e d  n e a r  t h e  e n d  o f  t h e  r e a c t i o n ,  w h i c h  t o o k  f i v e  h o u r s  

t o  c o m p l e t e ,  a n d  d u r i n g  w h i c h  t h e  c o l o u r  o f  t h e  m - x y l e n e  

s o l u t i o n  c h a n g e d  f r o m  r e d  t o  y e l l o w .  The m i x t u r e  w a s  made 

a l k a l i n e  w i t h  10% s o d i u m  h y d r o x i d e  s o l u t i o n  a n d  w a s  s t e a m  

d i s t i l l e d .  m - X y l e n e  d i s t i l l e d  o v e r  f i r s t ,  f o l l o w e d  b y  

3 - m e t h o x y - 2 - n i t r o - t o l u e n e ,  w h i c h  w a s  f i l t e r e d  o f f ,  w a s h e d  

w i t h  w a t e r  a n d  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  m e t h a n o l .  The  m - x y l e n e  

s o l u t i o n  w a s  s e p a r a t e d  f r o m  t h e  a q u e o u s  d i s t i l l a t e ,  a n d  

d r i e d  o v e r  p o t a s s i u m  c a r b o n a t e .  m - X y l e n e  w a s  d i s t i l l e d  o f f  

a t  3 1 - 2 ° / 3 3  mm.,  a n d  t h e  3 - m e t h o x y - 2 - n i t r o - t o l u e n e , w h i c h  

r e m a i n e d ,  w a s  d i s t i l l e d  a t  1 1 7 - 8 ^ / 3

The  y i e l d ,  b a s e d  o n  m - c r e s o l ,  w a s  45%; m . p .  5 0 - 1 ^ .
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2 - A m i n o - 3 - f f l e t h o x v t o l u e n e .

( G i b s o n ,  J . ,  1 9 2 3 ,  1 ^ ,  1 2 6 9 ) .

3 - M e t h o x y - 2 - n i t r o t o l u e n e  ( 8 0  g . ) w a s  m e l t e d  a n d  

a d d e d  t o  i r o n  f i l i n g s  ( 8 0  g . ) ,  a  l i t t l e  w a t e r ,  a n d  g l a c i a l  

a c e t i c  a c i d  ( l  c . c . ) ,  w h i c h  w e r e  b e i n g  h e a t e d  u n d e r  r e f l u x  

o n  a  b o i l i n g  w a t e r  b a t h .  A f t e r  h e a t i n g  f o r  f i v e  h o u r s ,  t h e  

r e a c t i o n  a p p e a r e d  t o  h a v e  f i n i s h e d .  The  m i x t u r e  w a s  made 

a l k a l i n e  w i t h  1 0 % s o d i u m  h y d r o x i d e  s o l u t i o n  a n d  w a s  s t e a m  

d i s t i l l e d .  A t  f i r s t ,  t h e  y e l l o w  o i l  t h a t  came o v e r  w e n t  

s o l i d  o n  c o o l i n g ,  b u t  t o w a r d s  t h e  e n d  o f  t h e  d i s t i l l a t i o n ,  

no s o l i d  w a s  o b t a i n e d  e v e n  o n  c o o l i n g  i n  i c e .  The s o l i d  w a s  

f i l t e r e d  o f f ,  a n d  p r e s s e d  f r e e  o f  e x c e s s  o i l .  I t  w a s  

d i s s o l v e d  i n  d i l u t e  h y d r o c h l o r i c  a c i d ,  t h e  s o l u t i o n  w a s  

f i l t e r e d  t o  r e m o v e  a n y  i n s o l u b l e  3 - m e t h o x y - 2 - n i t r o t o l u e n e , 

a n d  t h e n  w a s  made a l k a l i n e  t o  r e p r e c i p i t a t e  t h e  a m i n e .  The 

a m in e  w a s  f i l t e r e d  o f f  a n d  d r i e d .  The o i l  o b t a i n e d  f r o m  

t h e  s t e a m  d i s t i l l a t i o n  w a s  e x t r a c t e d  w i t h  e t h e r .  The  

e t h e r e a l  s o l u t i o n  w a s  w a s h e d  t h r e e  t i m e s  w i t h  d i l u t e  h y d r o 

c h l o r i c  a c i d ,  o n c e  w i t h  w a t e r ,  a n d  w a s  d r i e d  o v e r  c a l c i u m  

c h l o r i d e .  The  e t h e r  w a s  d i s t i l l e d  o f f ,  a n d  t h e  s o l i d

3 - m e t h o x y - 2 - n i t r o t o l u e n e  r e m a i n i n g  w a s  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  

m e t h a n o l .  T h e ' a q u e o u s  s o l u t i o n  f r o m  t h e  e t h e r  e x t r a c t i o n  

w as  made a l k a l i n e  t o  p r e c i p i t a t e  t h e  a m i n e ,  w h i c h  w a s  f i l t e r e d  

o f f  a n d  d r i e d .  B o t h  c r o p s  o f  a m i n e  w e r e  d i s t i l l e d  a t  

1 0 0 - 1 0 5 ^ / 1 0  ram. The  a m i n e  came o v e r  a s  a  y e l l o w  o i l ,  w h i c h
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s o l i d i f i e d  o n  c o o l i n g ,  m . p .  3 0 - 3 1 ^ .  I n  a  t y p i c a l  e x p e r i m e n t ,  

4 2  g .  o f  a m i n e  w e r e  o b t a i n e d  a n d  19  g .  o f  3 - m e t h o x y - 2 - n i t r o -  

t o l u e n e  w e r e  r e c o v e r e d .  T o t a l  y i e l d  o f  a m i n e ,  b a s e d  o n  

n i t r o - c o m p o u n d  u s e d  u p ,  v/as 8 5 %.

2 - B r o m o - 3 - m e t h o x y t o l u e n e  ( S a n d m e y e r * s  m e t h o d ) .

( H o d g s o n  a n d  B e a r d ,  J . , 1 9 2 5 ,  1 2 7 , 4 9 8 ) .

A s o l u t i o n  o f  2 - a m i n o - 3 - m e t h o x y t o l u e n e  ( 4 0  g . ; 1 m o l . )  

i n  4 0 % h y d r o b r o m i c  a c i d  w a s  c o o l e d ,  w i t h  s t i r r i n g ,  t o  0^ 

i n  a n  i c e - s a l t  m i x t u r e .  A s o l u t i o n  o f  s o d i u m  n i t r i t e  

( 2 1  g . ; 1 m o l . )  i n  w a t e r  ( 3 8  c . c . )  w a s  a d d e d  k e e p i n g  t h e  

t e m p e r a t u r e  b e l o w  3 ^ .  The a d d i t i o n  t o o k  1^  h o u r s .  The 

d i a z o  s o l u t i o n  w a s  a d d e d  t o  c u p r o u s  b r o m i d e  ( 2 1  g . ; 0 . 5  m o l . )  

d i s s o l v e d  i n  40% h y d r o b r o m i c  a c i d  i n  a  5 00  c . c .  f l a s k  f i t t e d  

w i t h  a  r e f l u x  c o n d e n s e r .  No v i o l e n t  r e a c t i o n  w a s  o b s e r v e d .  

The f l a s k  w a s  h e a t e d  o n  a  b o i l i n g  w a t e r  b a t h  f o r  2 ^  h o u r s  

a n d ,  a l t h o u g h  t h e  d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  d i a z o  c o m p o u n d  w a s  

n o t  c o m p l e t e ,  t h e  m i x t u r e  w a s  t h e n  s t e a m - d i s t i l l e d .  

D e c o m p o s i t i o n  w a s  c o m p l e t e d  d u r i n g  t h e  d i s t i l l a t i o n .  The 

d i s t i l l a t e  w a s  made a l k a l i n e  t o  re m o v e  t r a c e s  o f  b r o m i n e .

The y e l l o w  o i l  i n  t h e  d i s t i l l a t e  s o l i d i f i e d  o n  c o o l i n g  i n  

i c e .  The  s o l i d  w a s  f i l t e r e d  o f f ,  w a s h e d  w i t h  w a t e r  a n d  

r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  a q u e o u s  a l c o h o l .  Y i e l d  o f  2 - b r o m o - 3 -  

m e t h o x y t o l u e n e ,  m . p .  4 1 - 4 2 ^ ,  w a s  80%.
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3 - M e t h o x y - o - t o I u i c  a c i d . ( M e t h o d  I ) .

A 3 - n e c k e d ,  2 5 0  c . c .  f l a s k  w a s  s e t  u p  o n  a  w a t e r  

h a t h  a n d  w a s  f i t t e d  v / i t h  a  d r o p p i n g  f u n n e l ,  a  r e f l u x  

c o n d e n s e r  a n d  a n  i n l e t  f o r  n i t r o g e n .  A c a l c i u m  c h l o r i d e  

t u b e  w a s  p l a c e d  i n  t h e  t o p  o f  t h e  c o n d e n s e r .  A f t e r  t h e  

a i r  i n  t h e  a p p a r a t u s  h a d  b e e n  r e p l a c e d  b y  n i t r o g e n ,  d r y  

e t h e r  ( l O  c . c . )  a n d  l i t h i u m  w i r e  ( 0 . 4  g . ; 2 . 1  a t o m s ) ,  w h i c h

h a d  b e e n  c u t  u p  i n t o  s m a l l  p i e c e s ,  w e r e  p l a c e d  i n  t h e  f l a s k .  

2 - B r o m o - 3 - m e t h o x y t o l u e n e ( 5 g . ; 1 m o l . ) ,  d i s s o l v e d  i n  d r y  

e t h e r ,  w a s  a d d e d ,  b y  m e a n s  o f  t h e  d r o p p i n g  f u n n e l ,  o v e r  a  

p e r i o d  o f  ^ - h o u r .  D u r i n g  t h i s  t i m e ,  t h e  f l a s k  w a s  w a rm e d  

t o  k e e p  t h e  e t h e r e a l  s o l u t i o n  g e n t l y  r e f l u x i n g  a n d  n i t r o g e n  

w a s  c o n t i n u o u s l y  p a s s e d  t h r o u g h  t h e  a p p a r a t u s .  A f t e r  b e i n g  

h e a t e d  f o r  a  s h o r t  t i m e  m o r e ,  t h e  s o l u t i o n  b e c a m e  c l o u d y  

a n d  y e l l o w .  The f l a s k  w a s  r e m o v e d  f r o m  t h e  w a t e r  b a t h  a n d ,  

w h e n  t h e  r e a c t i o n  h a d  s t o p p e d ,  t h e  s o l u t i o n  w a s  d e c a n t e d  

t h r o u g h  a  p l u g  o f  g l a s s  w o o l  o n t o  a  m i x t u r e  o f  D r i k o l d  a n d  

e t h e r .  V/hen a l l  t h e  c a r b o n  d i o x i d e  h a d  come o f f ,  c o l d  

w a t e r  w a s  a d d e d  t o  d i s s o l v e  a  w h i t e  s o l i d  w h i c h  h a d  

p r e c i p i t a t e d  o u t ,  a n d  t h e  tw o  l a y e r s  w e r e  s e p a r a t e d .  The

a q u e o u s  l a y e r  w a s  w a s h e d  t w i c e  w i t h  e t h e r ,  w a s  f i l t e r e d ,  

a n d  w a s  a c i d i f i e d  w i t h  d i l u t e  s u l p h u r i c  a c i d .  The w h i t e  

s o l i d  so  o b t a i n e d  w a s  f i l t e r e d  o f f ,  w a s h e d  w i t h  w a t e r ,  a n d  

r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  w a t e r ,  g i v i n g  w h i t e  n e e d l e s  o f  3 - ï î i e th o x y -O "  

t o l u i c  a c i d ,  m . p .  1 3 9 - 1 4 0 ^ .  The y i e l d  w a s  50%.
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3 ~ M e th o x y - o - t o l u i c  a c i d . ( M e t h o d  I I ) .

P h e n y l - l i t h i u m  w a s  p r e p a r e d  f r o m  b r o m o b e n z e n e  ( 4 . 0  g . ; 

1 m o l . )  a n d  l i t h i u m  ( 0 . 4  g . ; 2 . 1  a t o m s )  b y  t h e  m e t h o d

d e s c r i b e d  i n  t h e  p r e c e d i n g  e x p e r i m e n t .  The s o l u t i o n  

c o n t a i n i n g  p h e n y l - l i t h i u m  w a s  d e c a n t e d  t h r o u g h  a  p l u g  o f  

g l a s s  w o o l  i n t o  a n o t h e r  2 5 0  c . c .  f l a s k ,  t h r o u g h  w h i c h  

n i t r o g e n  v/as b e i n g  p a s s e d .  2 - B r o m o - 3 - m e t h o x y t o l u e n e  ( 5 g .  ;

1 m o l . )  i n  d r y  e t h e r  w a s  a d d e d  g r a d u a l l y  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  

h e a t e d  f o r  a n  h o u r .  On c o o l i n g ,  i t  w a s  p o u r e d  i n t o  a  

m i x t u r e  o f  D r i k o l d  a n d  e t h e r  a n d ,  a f t e r  a l l  t h e  c a r b o n  

d i o x i d e  h a d  come o f f  a n d  w a t e r  h a d  b e e n  a d d e d ,  w a s  f i l t e r e d  

t o  r e m o v e  some i n s o l u b l e  m a t e r i a l .  I t  w a s  w o r k e d  u p  a s  i n .  

t h e  p r e c e d i n g  e x p e r i m e n t .

The y i e l d  o f  3 - r ^ e t h o x y - o - t o l u i c  a c i d ,  m . p .  1 3 9 ^ ,  

w a s  3 1 %.

The p r o d u c t s  o f  t h e s e  tw o  e x p e r i m e n t s  w e r e  sh o w n  t o
ob e  i d e n t i c a l  b y  d o i n g  a m i x e d  m . p . , w h i c h  w a s  1 3 9 - 1 4 0  .

The tw o  c o m p o u n d s  w e r e  sh o w n  t o  b e  f r e e  f r o m  b r o m i n e  

b y  t h e  D a s s a i g n e  S o d iu m  T e s t .  T h e r e f o r e ,  i n  b o t h  c a s e s ,  

t h e  p o i n t  o f  a t t a c k  w a s  t h e  2 - p o s i t i o n  a n d  b r o m i n e  w as  

e l i m i n a t e d  f r o m  t h e  b e n z e n e  r i n g .
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2 *- M e t h o x y - 6 * - m e t h y l p h e n y l - 2 - m e t h y l c y c l o h e x - l - ( a n d - 6 - ) e n e .

2 - L i t h i u m - 3 - m e t h o x y - t o l u e n e  v/as p r e p a r e d ,  a s  i n  a  

p r e c e d i n g  e x p e r i m e n t ,  f r o m  2 - b r o m o - 3 - m e t h o x y t o l u e n e  ( 5 0 . 0  g . ; 

1 m o l . )  a n d  l i t h i u m  w i r e  ( 3 * 8  g .  ;• 2 . 1  a t o m s ) .  T he  r e a c t i o n  

w a s  c a r r i e d  o u t  i n  a  1 - l i t r e  f l a s k  a n d  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e  

w a s  s t i r r e d  m e c h a n i c a l l y .  30  C . c .  o f  d r y  e t h e r  w e r e  a l l o w e d

f o r  e a c h  g ram  o f  l i t h i u m .  T h i s  s t a g e  o f  t h e  p r e p a r a t i o n

t o o k  1^  h o u r s .  The f l a s k  was  t h e n  c o o l e d  a n d  f r e s h l y -  

d i s t i l l e d  2 - m e t h y l c y c l o h e x a n o n e  ( 2 1  g . ; 0 . 8  m o l . )  w a s  a d d e d

g r a d u a l l y .  The r e a c t i o n  b e c a m e  v i g o r o u s  a t  t i m e s .  H e a t i n g  

w a s  c o n t i n u e d  f o r  a n o t h e r  h o u r .  A l i t t l e  m ore  2 - m e t h y l c y c l o -  

h e x a n o n e  (1  g . ) w a s  a d d e d  o n  c o o l i n g  b u t  no f u r t h e r  r e a c t i o n  

t o o k  p l a c e .  The  s o l u t i o n  w a s  d e c a n t e d  t h r o u g h  a  p l u g ,  o f  

g l a s s  w o o l  o n  t o  c r u s h e d  i c e .  D i l u t e  s u l p h u r i c  a c i d  w a s  

a d d e d  u n t i l  t h e  a q u e o u s  l a y e r  b e c a m e  c o l o u r l e s s .  The tw o  

l a y e r s  w e r e  s e p a r a t e d  a n d  t h e  a q u e o u s  l a y e r  e x t r a c t e d  o n c e  

v / i t h  e t h e r .  The  c o m b i n e d  e t h e r e a l  e x t r a c t s  w e r e  w a s h e d
i'

o n c e  w i t h  b r i n e ,  a n d  t h e n  w i t h  a  l i t t l e  v / a t e r ,  a n d  w e r e  

d r i e d  o v e r  s o d i u m  s u l p h a t e .  E t h e r  w as  d i s t i l l e d  o f f  a n d  

t h e  r e s i d u e  w a s  h e a t e d  u n d e r  r e f l u x  f o r  a n  h o u r  w i t h  

n a p h t h a l e n e - p - s u l p h o n i c  a c i d  ( 1 . 5  g # ) ,  i n  a n  o i l  b a t h  k e p t  

a t  1 0 0 - 1 0 5 ^ .  On c o o l i n g ,  w a t e r  a n d  e t h e r  w e r e  a d d e d .

The  twro l a y e r s  w e r e  s e p a r a t e d ,  t h e  a q u e o u s  l a y e r  w a s  w a s h e d  

o n c e  w i t h  e t h e r ,  a n d  t h e  e t h e r e a l  e x t r a c t s  w e r e  d r i e d  o v e r  

c a l c i u m  c h l o r i d e .  The e t h e r  w a s  d i s t i l l e d  o f f  a n d  t h e
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r e s i d u e  w a s  h e a t e d  w i t h  m o re  n a p h t h a l e n e - p - s u l p h o n i c  a c i d  

( 1 . 5  g . ) a t  1 2 0 - 1 2 5 ^ f o r  o n e  h o u r .  The  m i x t u r e  w a s  w o r k e d  

u p  a s  b e f o r e  a n d  t h e  r e s i d u e  w a s  d i s t i l l e d  u n d e r  r e d u c e d  

p r e s s u r e .  2 - M e t h y l c y c l o h e x a n e  d i s t i l l e d  o v e r  f i r s t  a t  

6 0 - 7 0 ^ / 1 2  . m m . ,  f o l l o w e d  b y  a  c o l o u r l e s s  l i q u i d ,  w h i c h  w a s  

2 * - m e th o x y - 6 '*  - m e t h y l p h e n y l - 2 - m e t h y l c y c l o h e x - l - ( a n d - 6 - ) e n e ,  

a t  1 3 0 - 1 3 5 ^ / 5  imm. Y i e l d ,  b a s e d  o n  2 - m e t h y l c y c l o h e x a n o n e ,  

w a s  61%. ( P o u n d :  C, 8 3 . 2 ;  H, 9 . 2 .  r e q u i r e s

c ,  8 3 . 3 ;  H, 9 . 3 % ) .
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2 ; 2 ' - D i m e t h y I - 6 - m e t h o x y b i p h e n y l .

The a b o v e  p h e n y l c y c l o h e x e n e  ( 2 5  g . ) w a s  h e a t e d  u n d e r  

r e f l u x  w i t h  p a l l a d i u m - c h a r c o a l  (5% ; 4  g * ) i n  a m e t a l  b a t h .

T he  t e m p e r a t u r e  o f  t h e  b a t h  w a s  r a i s e d  f r o m  1 4 0 ^  t o  2 4 0 ^  

o v e r  a  p e r i o d  o f  3 h o u r s  a n d  t h e n  i t  w as  k e p t  a t  2 4 0 - 2 5 0 ^  

f o r  a  f u r t h e r  3& h o u r s .  The  m i x t u r e  w a s  c o o l e d  a n d  

e x t r a c t e d  w i t h  h o t  b e n z e n e .  The b e n z e n e  s o l u t i o n  w a s  

f i l t e r e d ,  b e n z e n e  w a s  d i s t i l l e d  o f f  a n d  t h e  r e s i d u e  w a s  

d i s t i l l e d  u n d e r  r e d u c e d  p r e s s u r e .  The  2 , 2 * - d i m e t h y l - 6 -  

m e t h o x y b i p h e n ^ r i  came o v e r  a s  a  c o l o u r l e s s  l i q u i d  a t  1 3 1 - 1 3 6 ^ / 4  mm; 

( P o u n d :  C, 8 4 , 8  ; H, 7*5* r e q u i r e s  C,  8 4 * 9 ;

H, 7 . 6 % ) .
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3 - M e t h o x y - 2 - n i t r o ' b e n z o i c  a c i d .

( H a l l  a n d  T u r n e r ,  J . , 1 9 5 1 ,  3 0 7 2 ) .

A s o l u t i o n  o f  p o t a s s i u m  p e r m a n g a n a t e  ( 2 0  g . ) i n  

500  c . c .  o f  w a t e r  w a s  a d d e d  t o  a  m i x t u r e  o f  3 - m e t h o x y - 2 -  

n i t r o t o l u e n e  ( l 5 g . ) a n d  h y d r a t e d  m a g n e s i u m  s u l p h a t e  ( 3 6  g . ) 

i n  a  f i v e - l i t r e ,  r o u n d - b o t t o m e d  f l a s k .  The s o l u t i o n  w as  

b o i l e d  u n d e r  r e f l u x  u n t i l  t h e  p u r p l e  c o l o u r  o f  t h e  s o l u t i o n  

h a d  d i s a p p e a r e d .  T h e n  a n o t h e r  s o l u t i o n  o f  p o t a s s i u m  

p e r m a n g a n a t e  ( 2 0  g . ) i n  5 00  c . c .  o f  w a t e r  w a s  a d d e d  a n d  

b o i l i n g  w a s  c o n t i n u e d .  The p r o c e s s  w a s  r e p e a t e d  u n t i l  

80  g .  o f  p o t a s s i u m  p e r m a n g a n a t e  i n  2 , 0 0 0  c . c .  o f  w a t e r  h a d  

b e e n  a d d e d .  The p u r p l e  c o l o u r  d i s a p p e a r e d  c o m p l e t e l y  a f t e r  

b o i l i n g  f o r  f i f t e e n  h o u r s .  S u l p h u r  d i o x i d e  w as  p a s s e d  

t h r o u g h  t h e  a l k a l i n e  s o l u t i o n  t o  d i s s o l v e  t h e  p r e c i p i t a t e  

o f  m a n g a n e s e  d i o x i d e  w h i c h  h a d  f o r m e d  d u r i n g  t h e  r e a c t i o n ,  

a n d  t o  p r e c i p i t a t e  a  p a l e  y e l l o w ,  c r y s t a l l i n e  s o l i d ,  w h i c h  

w a s  3 - m e t h o x y - 2 - n i t r o b e n z o i c  a c i d .  The s o l i d  w a s  f i l t e r e d  

o f f  a n d  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  a q u e o u s  a l c o h o l .  The y i e l d  

o f  3 - m e t h o x y - 2 - n i t r o b e n z o i c  a c i d ,  m . p .  2 5 1 - 2 5 2 ^ ,  w a s

8 . 3  g .
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2 -A m in o - 3 - m e t h o x y b e n z o i c  a c i d .

( P s c h o r r ,  A n n a l e n , 1 9 1 2 ,  3 9 1 , 2 3 ) .

A s o l u t i o n  o f  3 - m e t h o x y - 2 - n i t r o b e n z o i c  a c i d  ( l O  g . ,

1 m o l . )  i n  d i l u t e  amm onia  s o l u t i o n  ( 7 0  c . c . )  w a s  a d d e d ,  

w i t h  s t i r r i n g ,  t o  a  b o i l i n g  s o l u t i o n  o f  f e r r o u s  s u l p h a t e  

( lOO g . ; 7 m o l . )  i n  2 20  c . c .  o f  w a t e r .  The f e r r o u s

s u l p h a t e  s o l u t i o n  h a d  p r e v i o u s l y  b e e n  a c i d i f i e d  w i t h  a  f e w  

d r o p s  o f  d i l u t e  s u l p h u r i c  a c i d  t o  p r e v e n t  o x i d a t i o n  o f  t h e  

f e r r o u s  i o n s  t o  f e r r i c .  Ammonia  ( d  0 . 8 8 )  w a s  t h e n  a d d e d  

t o  t h e  b o i l i n g  m i x t u r e  u n t i l  t h e  t h i c k  p r e c i p i t a t e ,  w h i c h  

h a d  b e e n  f o r m e d  w h e n  t h e  two s o l u t i o n s  w e r e  m i x e d ,  c h a n g e d  

c o l o u r  f r o m  b r o w n  t o  b l a c k .  The s o l u t i o n  a t  t h i s  p o i n t  

w a s  s t r o n g l y  a l k a l i n e .  I t  w a s  b o i l e d  f o r  a  f u r t h e r  f i v e  

m i n u t e s  a n d  w a s  f i l t e r e d  w h i l e  h o t .  The  f i l t r a t e  w a s  

n e u t r a l i s e d  w i t h  g l a c i a l  a c e t i c  a c i d  t o  p r e c i p i t a t e  t h e  

b u f f - c o l o u r e d  2 - a m i n o - 3 - m e t h o x y b e n z o i c  a c i d ,  w h i c h  w as  

f i l t e r e d  o f f  a n d  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  a q u e o u s  a l c o h o l  ( / ^ 2 : 1 ) .  

The y i e l d  o f  2 - a m i n o - 3 - m e t h o x y b e n z o i c  a c i d ,  m . p .  1 6 9 - 1 7 0 ^ ,  

w as  6 g .  ( 7 1 % ).
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2 - I o d o - 5 - m e t h o x . v ' b e n z o i c  a c i d .

’( S t a n l e y ,  McMahon a n d  A dam s,  J . A m e r . G h e m .S o c . . 1 9 3 3 ,  7 0 6 ) .

A s u s p e n s i o n  o f  2 - a m i n o - 3 - m e t h o x y b e n z o i c  a c i d  

( 6 0  g . ; 1 m o l . )  i n  a  m i x t u r e  o f  w a t e r  ( 500  c . c . )  a n d

c o n c e n t r a t e d  s u l p h u r i c  a c i d  ( 5 1  c . c . )  w as  c o o l e d  t o  0^ i n  a n  

i c e - s a l t  m i x t u r e .  A s o l u t i o n  o f  s o d i u m  n i t r i t e  ( 2 4 . 8  g . ;

1 m o l . )  i n  60 c . c .  o f  w a t e r  w a s  a d d e d ,  w i t h  s t i r r i n g ,  

k e e p i n g  t h e  t e m p e r a t u r e  o f  t h e  m i x t u r e  b e l o w  3 ^ .  The 

m i x t u r e  w as  s t i r r e d  a t  t h i s  t e m p e r a t u r e  f o r  a  f u r t h e r  t h i r t y  

m i n u t e s ,  a f t e r  w h i c h  i t  w a s  p o u r e d  i n t o  a  t h r e e - l i t r e , t h r e e 

n e c k e d ,  r o u n d - b o t t o m e d  f l a s k  c o n t a i n i n g  a  b o i l i n g  s o l u t i o n  

o f  p o t a s s i u m  i o d i d e  ( 6 0  g . ; 1 m o l . )  i n  200  c . c .  o f  w a t e r .

The m i x t u r e  w a s  b o i l e d  u n d e r  r e f l u x ,  w i t h  s t i r r i n g ,  f o r  

t h i r t y  m i n u t e s .  On c o o l i n g ,  t h e  s o l i d  2 - i o d o - 3 - m e t h o x y b e n z o i c  

a c i d  w a s  f i l t e r e d  o f f  a n d  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  a q u e o u s  e t h a n o l .  

The  y i e l d  o f  2 - i o d o - 3 - m e t h o x y b e n z o i c  a c i d ,  m . p .  1 4 8 - 1 5 0 ° ,  

w a s  68 g .  ( 6 8 % ) .
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Me t  h y  1 2 - l o  d o - 5 -me t  h o x y b  e n z  o a  t  e .

( S t a n l e y ,  McMahon a n d  A dam s,  J . A m e n . G h e m . S o c . , 1 9 3 3 ,  7 0 6 ) .

2 - I o d o - 3 - m e t h o x y b e n z o i c  a c i d  ( 9 5  g . ) w a s  d i s s o l v e d  

i n  m e t h a n o l  ( 1 , 2 0 6  c . c . )  i n  a  f i v e - l i t r e ,  r o u n d - b o t t o m e d  

f l a s k .  C o n c e n t r a t e d  s u l p h u r i c  a c i d  ( 4 8  g * ) w a s  a d d e d  

c a u t i o u s l y  a n d  t h e  s o l u t i o n  w a s  b o i l e d  u n d e r  r e f l u x  f o r  

s i x  h o u r s .  M o s t  o f  t h e  m e t h a n o l  w a s  t h e n  d i s t i l l e d  o f f  

a n d  t h e  r e m a i n i n g  s o l u t i o n  w a s  p o u r e d  i n t o  ~ 3 l i t r e s  o f  

c o l d  w a t e r .  S o l i d  s o d iu m  b i c a r b o n a t e  w a s  a d d e d  t o  rem ov e  

a n y  u n c h a n g e d  a c i d  a n d  t h e  p a l e  b r o w n  s o l i d  e s t e r  w a s  

f i l t e r e d  o f f .  I t  w a s  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  a q u e o u s  a l c o h o l .

The y i e l d  o f  m e t h y l  2 - i o d o - 3 ~  m e t h o x y b e n z o a t e , m . p .  5 4 - 5 6 ° ,  

w a s  80  g .  ( 8 0 % ) .
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Me t  }iy 1 2 - i o  d ob e n z o a t e .

2 - I o d o b e n z o i c  a c i d  ( 1 7 5  g . ) w a s  d i s s o l v e d  i n  m e t h a n o l  

( 2 , 2 0 0  c . c . ) i n  a  f i v e - l i t r e , r o u n d - b o t t o m e d  f l a s k .  

C o n c e n t r a t e d  s u l p h u r i c  a c i d  ( 8 7 . 5  g . ) w as  a d d e d  c a u t i o u s l y  

a n d  t h e  s o l u t i o n  w a s  b o i l e d  u n d e r  r e f l u x  f o r  s i x  h o u r s .

M o s t  o f  t h e  m e t h a n o l  w a s  d i s t i l l e d  o f f  a n d  t h e  r e m a i n i n g  

s o l u t i o n  w a s  p o u r e d  i n t o  2 l i t r e s  o f  c o l d  w a t e r .  S o l i d  

s o d i u m  b i c a r b o n a t e  w a s  a d d e d  t o  d i s s o l v e  a n y  u n c h a n g e d  a c i d .  

The s o l u t i o n  w a s  e x t r a c t e d  w i t h  e t h e r  t o  r e m o v e  t h e  l i q u i d  

e s t e r .  The  e t h e r e a l  e x t r a c t s  w e r e  w a s h e d  o n c e  w i t h  s o d iu m  

b i c a r b o n a t e  s o l u t i o n ,  o n c e  w i t h  w a t e r ,  a n d  t h e n  w e r e  d r i e d  

o v e r  m a g n e s iu m  s u l p h a t e .  The e t h e r  w a s  d i s t i l l e d  o f f  a n d  

t h e  r e s i d u a l  o i l  w a s  d i s t i l l e d  u n d e r  r e d u c e d  p r e s s u r e .  The 

y i e l d  o f  m e t h y l  2 - i o d o b e n z o a t e , b . p .  l l 6 - 1 2 0 ° / 4  m m . . w as  

171  g .  ( 9 2 f o ) .

D i m e t h y l  “G - m e t h o x y d i u h e n a t e .

C o p p e r  b r o n z e  ( 3 0  g . ) w a s  a d d e d  g r a d u a l l y  t o  m e t h y l  

2 - i o d o b e n z o a t e  ( 3 2 . 4  g . ; 2 m o l . )  a n d  m e t h y l  2 - i o d o - 3 ~

m e t h o x y b e n z o a t e (18 g . ; 1 m o l . )  i n  a  b o i l i n g  t u b e ,  w h i c h  w a s  

b e i n g  h e a t e d  a t  2 3 0 ^  i n  a  m e t a l  b a t h .  The c o p p e r  b r o n z e  

w as  a d d e d  a t  s u c h  a  r a t e  t h a t  t h e  t e m p e r a t u r e  o f  t h e  m i x t u r e  

w as  k e p t  a t  2 4 5 - 2 3 5 ° .  The a d d i t i o n  t o o k  2 5 m i n u t e s  a n d  t h e n
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t h e  m i x t u r e  w a s  h e a t e d  a t  2 4 5 - 2 5 5 °  f o r  a  f u r t h e r  10  m i n u t e s .

o n  c o o l i n g  t o  ^  l 6 0 ° ,  t h e  m i x t u r e  w a s  e x t r a c t e d  w i t h  b o i l i n g

c h l o r o b e n z e n e .  The s o l u t i o n  w a s  f i l t e r e d  a n d  m o s t  o f  t h e

s o l v e n t  w a s  d i s t i l l e d  o f f .  Some m e t h a n o l ,  e n o u g h  t o  d o u b l e

t h e  v o l u m e ,  w a s  a d d e d ,  w i t h  s t i r r i n g ,  t o  t h e  r e s i d u e .  T h i s

m i x t u r e  w a s  l e f t  i n  t h e  r e f r i g e r a t o r  f o r  tw o  d a y s ,  b y  w h i c h

t i m e  a  s o l i d  h a d  c r y s t a l l i s e d  o u t .  T h i s  s o l i d  w a s  f i l t e r e d
I t  w as  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  m e t h a n o l  

o f f  a n d  w a s h e d  w i t h  a  l i t t l e  i c e - c o l d  m eth an o l . , / è in d  a  w h i t e

c r y s t a l l i n e  s o l i d  ( 1 . 8  g . ) ,  m . p .  1 3 1 - 1 3 4 ° ,  w a s  o b t a i n e d .

By m e a n s  o f  a  m i x e d  m e l t i n g  p o i n t  i t  w a s  f o u n d  t o  b e

d i m e t h y l  6 , 6 * - d i m e t h o x y d i p h e n a t e . The  o r i g i n a l  f i l t r a t e

w as  e v a p o r a t e d  down t o  d r y n e s s  a n d  t h e  r e s i d u a l  o i l  w a s '

d i s t i l l e d  u n d e r  r e d u c e d  p r e s s u r e .  Two f r a c t i o n s  o f  b o i l i n g

p o i n t s  1 5 4 - 1 8 0 ° / 2 - 3  m m., a n d  1 8 0 - 1 9 5 ^ / 2 - 3  m m ., w e r e  o b t a i n e d .

The  r e s i d u e  r e m a i n i n g  i n  t h e  d i s t i l l i n g  f l a s k  w as  d i s c a r d e d .

The f i r s t  f r a c t i o n  ( 1 0 . 9  g * ) w a s  m i x e d  w i t h  a  l i t t l e  m e t h a n o l

( 3 - 5  c . c . ) a n d ,  a f t e r  l e a v i n g  i n  t h e  r e f r i g e r a t o r  f o r  a  f e w

d a y s ,  a  w h i t e  s o l i d  c r y s t a l l i s e d  o u t .  I t  w a s  f i l t e r e d  o f f

a n d  r e c r y s t a l l i s e d  ( 6 . 1  g . ) f r o m  m e t h a n o l .  T he  w h i t e ,

c r y s t a l l i n e  s o l i d  ( 4 * 2  g . ) so  o b t a i n e d  w as  f o u n d  t o  b e

d i m e t h y l  d i p h e n a t e  b y  m e a n s  o f  a  m i x e d  m e l t i n g  p o i n t .  The

s e c o n d  f r a c t i o n  ( 9 * 9  g # ) w a s  s t i r r e d  w i t h  s m a l l  a m o u n t s  o f

l i g h t  p e t r o l e u m  ( b . p .  4 0 - 6 0 ° )  u n t i l  t h e  o i l  s o l i d i f i e d .  The

s o l i d  w a s  f i l t e r e d  o f f  a n d  w a s h e d  w i t h  m o re  l i g h t  p e t r o l e u m

( b . p .  4 0 - 6 0 ° ) .  I t  w a s  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  l i g h t  p e t r o l e u m

( b . p .  6 0 - 8 0 ° ) .  The  p r o d u c t  h a d  a  m . p .  o f  6 4 - 6 8 ° ,  b u t  w a s
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f o u n d  t o  b e  c o n t a m i n a t e d  w i t h  some h i g h  m e l t i n g  d i m e t h y l  

6 , 5 * - d i m e t h o x y d i p h e n a t e .  A c c o r d i n g l y  i t  w a s  d i s s o l v e d  u p  

i n  b o i l i n g  c y c l o h e x a n e  f r o m  w h i c h  t h e  i m p u r i t y  c r y s t a l l i s e d  

o u t  f i r s t .  As s o o n  a s  t h e  l o w  m e l t i n g  p r o d u c t  w a s  s e e n  t o  

b e  c o m i n g  o u t  o f  s o l u t i o n ,  t h e  s o l u t i o n  w a s  q u i c k l y  f i l t e r e d .  

The lo w  m e l t i n g  p r o d u c t  came o u t  o f  s o l u t i o n  a s  a n  o i l  v / h ic h  

s o l i d i f i e d  o n  s t a n d i n g .  I t  w a s  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  m e t h a n o l .  

The y i e l d  o f  d i m e t h y l  6 - m e t h o x y d i p h e n a t e , m . p .  6 6 - 6 8 ° ,  w a s  

3 . 6  g .  ( 2 0 % ) .  ( P o u n d :  C, 6 8 . 1 5 ;  H, 5 . 7 .  r e q u i r e s

C,  6 8 . 0 ;  H, 5 . 4 % ) .

2 .2 *  - B i  s h y  d r  o x y m e t h y l - 6 - m e t  h o x y b  i - p h e n y l .

S o d i u m - d r i e d  e t h e r  ( 3 0  c . c . )  a n d  l i t h i u m  a l u m i n i u m  

h y d r i d e  ( 0 . 4  g . ; 3 m o l . ) w e r e  p l a c e d  i n  a  3 - n e c k e d ,  250  c . c . ,

r o u n d - b o t t o m e d  f l a s k ,  f i t t e d  w i t h  a  r e f l u x  c o n d e n s e r  a n d  a  

d r o p p i n g  f u n n e l .  A c a l c i u m  c h l o r i d e  t u b e  w a s  p l a c e d  i n  t h e  

t o p  o f  t h e  c o n d e n s e r .  A s o l u t i o n  o f  d i m e t h y l  6 - m e t h o x y d i p h e n a t e  

( l  g . ; 1 m o l . )  i n  e t h e r  ( 7 0  c . c . )  w a s  a d d e d  g r a d u a l l y ,  b y  

m e a n s  o f  t h e  d r o p p i n g  f u n n e l ,  t o  t h e  m i x t u r e  i n  t h e  f l a s k  

o v e r  a  p e r i o d  o f  o n e  h o u r .  The s o l u t i o n  w a s  w a s h e d  i n  

w i t h  30  c . c .  o f  f r e s h  e t h e r .  The  e t h e r e a l  s o l u t i o n  w a s  

b o i l e d  u n d e r  r e f l u x  f o r  o n e  h o u r ,  a n d ,  o n  c o o l i n g ,  w a t e r  

a n d  t h e n  2N s u l p h u r i c  a c i d  w e r e  a d d e d  t o  d e c o m p o s e  t h e  l i t h i u m  

s a l t s .  The tw o  l a y e r s  w e r e  s e p a r a t e d  a n d  t h e  a q u e o u s  l a y e r  

w a s  w a s h e d  t w i c e  w i t h  f r e s h  e t h e r .  The e t h e r e a l  e x t r a c t s
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w e r e  c o m b i n e d  a n d  t h e  e t h e r  w a s  d i s t i l l e d  o f f .  The  w h i t e  

c r y s t a l l i n e  r e s i d u e  w as  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  a  m i x t u r e  o f  

c a r b o n  t e t r a c h l o r i d e  a n d  l i g h t  p e t r o l e u m  ( 6 0 - 8 0 ^ ) .  The 

y i e l d  o f  2 , 2 * ~ b i s h y d r o x y m e t h y l - 6 ~ m e t h o x y b i p h e n y l , m . p .  7 9 - 8 1 ^ ,  

w a s  0 . 5  g* ( 6 2 % ) .  ( P o u n d :  C, 7 5 . 6 ;  H, 6 . 5 5 .  ^ 1 5 ^ 16^ 3

r e q u i r e s  C, 7 3 * 7 5 ;  H, 6 . 6 ^ . )

Q-Me t h o x y d i  u h e  n i  c a c i d .

D i m e t h y l  6 - m e t h o x y d i p h e n a t e  ( 5  g * ; 1 m o l . )  w a s  

a d d e d  t o  a  s o l u t i o n  o f  p o t a s s i u m  h y d r o x i d e  (I4 .U g* ; 4  m o l . )  

i n  w a t e r  ( 4  c . c . )  a n d  e t h a n o l  ( 3 3  c . c . )  i n  a  1 0 0  c . c . , r o u n d -  

b o t t o m e d  f l a s k .  The  m i x t u r e  w a s  w a rm e d  t o  d i s s o l v e  t h e  

e s t e r  a n d  t h e  s o l u t i o n  w a s  b o i l e d  u n d e r  r e f l i o x  f o r  t h r e e  h o u r s  

M o s t  o f  t h e  e t h a n o l  v/as d i s t i l l e d  o f f  a n d  t h e  r e s i d u e  w as  

p o u r e d  i n t o  c o l d  w a t e r .  The s o l u t i o n  w a s  a c i d i f i e d  w i t h  

d i l u t e  h y d r o c h l o r i c  a c i d .  The p r e c i p i t a t e d  a c i d  w as  

f i l t e r e d  o f f  a n d  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  w a t e r .  The  y i e l d  o f  

6 - m e t h o x y d i p h e n i c  a c i d ,  m . p .  2 1 9 - 2 2 1 ^ ,  w a s  3 . 6  g .  ( 8 0 % ) .  

( P o u n d :  C, 6 6 . 2 ;  H, 4 * 6 .  ^ 1 5 ^ 2^5  0 ,  6 6 . 2 ;

H,
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6 .6 *  - D i m e t h o x y d i i p h e n i o  a c i d •

( W i t t i g  a n d  P e t r i ,  A n n a l e n . 1 9 3 3 ,  5 0 5 . 1 7 ;  M o d i f i e d  b y  

H a l l  a n d  T u r n e r ,  J . , 1 9 5 1 ,  3 0 7 2 ) .

2 ' - A m i n o ~ 3 - n i e t h o x y b e n z o i c  a c i d  ( 3 3 * 5  g. ; 1 m o l .  ) a n d

s o d i u m  n i t r i t e  ( l 4  g . ; 1 m o l . )  w e r e  d i s s o l v e d  i n  2 0 0  c . c .  o f  

INi s o d i u m  h y d r o x i d e  s o l u t i o n  a n d  t h e  s o l u t i o n  w a s  c o o l e d  t o  

0^  i n  a n  i c e - s a l t  m i x t u r e .  To t h i s  s o l u t i o n  w a s  a d d e d  

292  g .  o f  10% h y d r o c h l o r i c  a c i d ,  k e e p i n g  t h e  t e m p e r a t u r e  

b e l o w  5 ^ .  When t h e  a d d i t i o n  o f  h y d r o c h l o r i c  a c i d  was c o m p l e t e ,  

s o d iu m  m e t a b i s u l p h i t e  ( l l O  g . ) a n d  am m onia  ( 1 1 0  c . c . ; d  0 . 8 8 )  

w e r e  a d d e d  t o  a  s o l u t i o n  o f  c o p p e r  s u l p h a t e  ( 4 8 * 5  g * ) i n  w a t e r  

( 2 7 5  c . c . )  a n d  amm onia  ( 5 5  c . c . ; d  0 . 8 8 ) .  T h i s  c a t a l y t i c  

s o l u t i o n  w a s  c o o l e d  t o  b e l o w  3 0 ^ a n d  t h e  d i a z o n i u m  s o l u t i o n  

w as  a d d e d  t o  i t ,  w i t h  s t i r r i n g .  Then a n o t h e r  s o l u t i o n  o f  

a n h y d r o u s  f e r r i c  c h l o r i d e  ( 7 2  g . ) i n  c o n c e n t r a t e d  h y d r o c h l o r i c  

a c i d  ( 3 6 0  c . c . )  a n d  w a t e r  ( l l O  c . c . )  w a s  a d d e d  t o  p r e c i p i t a t e  

t h e  6 , 6 * - d i m e t h o x y d i p h e n i c  a c i d ,  w h i c h  w a s  f i l t e r e d  o f f  w h e n  

c o l d ,  w a s h e d  w i t h  w a t e r  a n d  t h e n  r e d i s s o l v e d  i n  s o d i u m  

b i c a r b o n a t e  s o l u t i o n .  T h i s  s o l u t i o n  w a s  f i l t e r e d  a n d  t h e n  

a c i d i f i e d  w i t h  d i l u t e  h y d r o c h l o r i c  a c i d  t o  r e p r e c i p i t a t e  t h e  

6 , 6 * - d i m e t h o x y d i p h e n i c  a c i d ,  w h i c h  w a s  f i l t e r e d  o f f ,  w a s h e d  

w i t h  w a t e r  a n d  d r i e d .  The  y i e l d  o f  6 , 6 * - d i m e t h o x y d i p h e n i c  

a c i d ,  m . p .  2 9 1 - 2 9 2 ^ ,  w a s  2 3 . 6  g .  ( 7 8 % ).
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R e s o l u t i o n  o f  6 . 6 *- d i m e t h o x y d i p h e n i c  a c i d •

( K e n n e r  a n d  T u r n e r ,  J . , 1 9 2 8 ,  2 3 4 0 ;  S t a n l e y ,  McMahon a n d  

A dam s,  J . A m e r . C h e m . 8 o c . .  1 9 3 3 ,  7 0 6 ) .

D i q u i n i n e  s a l t s .

A b o i l i n g  s o l u t i o n  o f  a n h y d r o u s  q u i n i n e  ( 6 4 . 4  g . ; 2 m o l . )  

i n  m e t h a n o l  ( 3 0 0  c . c . )  w a s  a d d e d  t o  a  b o i l i n g  s o l u t i o n  o f  

6 , 6 *- d i m e t h o x y d i p h e n i c  a c i d  ( 3 0  g . ;  1 m o l . )  i n  m e t h a n o l  

( 8 0 0  C . C . ) .  On c o o l i n g ,  t h e  m e t h a n o l  w a s  e v a p o r a t e d  o f f ,  

u n d e r  r e d u c e d  p r e s s u r e ,  k e e p i n g  t h e  t e m p e r a t u r e  o f  t h e  s o l u t i o n  

b e l o w  4 0 ^ .  The  l a s t  t r a c e s  o f  m e t h a n o l  w e r e  r e m o v e d  i n  a 

v acu u m  d e s i c c a t o r .  The  s o l i d  r e s i d u e  w as  b o i l e d  u n d e r  

r e f l u x  w i t h  o n e  l i t r e  o f  d r y  a c e t o n e  f o r  h a l f  a n  h o u r .  On 

c o o l i n g ,  some o f  t h e  s o l i d ,  w h i c h  h a d  n o t  d i s s o l v e d  i n  t h e  

a c e t o n e ,  w a s  f i l t e r e d  o f f  a n d  w a s h e d  w i t h  ~  50  c . c .  o f  c o l d ,  

d r y  a c e t o n e .  T h i s  s a l t  ( 4 9  g . ) w as  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  

d r y  a c e t o n e  t o  g i v e  a  w h i t e ,  c r y s t a l l i n e  p r o d u c t .  The  y i e l d  

o f  t h i s  l e s s  s o l u b l e  d i q u i n i n e  s a l t ,  m . p .  1 7 1 - 1 7 3 ^ ,  w a s  4 3  g# 

[ a ] ^ ^  = +1 2 2 . 3 ^ ( c *  1 *0 3 4 5 , i n  c h l o r o f o r m ) .

K e n n e r  a n d  T u r n e r  r e p o r t  t h a t  t h i s  s a l t  h a s  a  o f  +126*^

i n  c h l o r o f o r m ,  a n d  S t a n l e y ,  McMahon a n d  Adam s g i v e  a  v a l u e  

o f  + 1 1 1 . 0 ^  f o r  [ a ] ^ ^ ,  i n  t h e  same s o l v e n t .

The m o t h e r  l i q u o r  f r o m  t h e  f i r s t  f i l t r a t i o n  w a s  

e v a p o r a t e d  down t o  ~  250  c . c .  b y  d i s t i l l i n g  u n d e r  r e d u c e d  

p r e s s u r e .  A s m a l l  a m o u n t  o f  s o l i d  ( l  g . ) ,  w h i c h  h a d  

c r y s t a l l i s e d  o u t ,  w a s  f i l t e r e d  o f f .  The r e m a i n d e r  o f  t h e
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s o l v e n t  w a s  a l l o w e d  t o  e v a p o r a t e  i n  t h e  o p e n  a t  room

t e m p e r a t u r e .  L a s t  t r a c e s  w e r e  r e m o v e d  i n  a  vacuum  d e s i c c a t o r .

A g l a s s - l i k e  s o l i d ,  w h i c h  c o u l d  h e  g r o u n d  u p  i n t o  a  p a l e  b r o w n

p o w d e r ,  w as  o b t a i n e d .  The  y i e l d  o f  t h i s  m o re  s o l u b l e

d i q u i n i n e  s a l t ,  m . p .  ^  1 3 5 ^ ,  w a s  4 4  g .  
r - |2 1 .5  = - 6 6 . 0 ^  ( a ,  0 . 9 7 7 5 ,  i n  c h l o r o f o r m ) .

K e n n e r  a n d  T u r n e r  r e p o r t  t h a t  t h i s  s a l t ,  m . p .  * ^ 6 0 ^ ,  h a s  a

[ a ] p  o f  - 6 8  i n  c h l o r o f o r m ,  a n d  S t a n l e y ,  McMahon a n d  Adams 

g i v e  a  [ a ] ^ ^  v a l u e  f o r  t h i s  s a l t ,  m . p .  9 8 - 1 0 0 ^ ,  o f  - 6 0 ^ 

i n  t h e  same s o l v e n t .

( - ) - 6 ♦6 *- D i m e t h o x y d i p h e n i c a c i d .

A s o l u t i o n  o f  t h e  l e s s  s o l u b l e  d i q u i n i n e  s a l t  ( 2 0  g . ) 

i n  c h l o r o f o r m  w a s  e x t r a c t e d  w i t h  t h r e e  1 0 0  c . c .  p o r t i o n s  o f  

5% s o d iu m  h y d r o x i d e  s o l u t i o n .  The c o m b i n e d  a q u e o u s  e x t r a c t s  

w e r e  e x t r a c t e d  t v / i c e  w i t h  s m a l l  a m o u n t s  o f  c h l o r o f o r m  a n d  

n i t r o g e n  w a s  b u b b l e d  t h r o u g h  t h e  a q u e o u s  s o l u t i o n  t o  b l o w  

o f f  t h e  c h l o r o f o r m  d i s s o l v e d  i n  i t .  The s o l u t i o n  w as  

f i l t e r e d  a n d  d i l u t e  h y d r o c h l o r i c  a c i d  w a s  a d d e d  t o  p r e c i p i t a t e  

t h e  f r e e  ( - ) - 6 , 6 *- d i m e t h o x y d i p h e n i c  a c i d .  The a c i d  

p r e c i p i t a t e d  a s  a  g e l , w h i c h  g r a d u a l l y  w e n t  s o l i d .  I t  w a s  

f i l t e r e d  o f f ,  w a s h e d  w i t h  a  l i t t l e  c o l d  w a t e r  a n d  d r i e d .

A n o t h e r  20 g .  o f  t h e  l e s s  s o l u b l e  d i q u i n i n e  s a l t  w as  t r e a t e d  

i n  t h e  same w a y .  The t o t a l  y i e l d  o f  ( - ) - 6 , 6 *- d i m e t h o x y d i p h e n i c  

a c i d ,  m . p .  2 9 1 - 2 9 2 ^ ,  w a s  7 . 2  g .

= - 1 1 7 . 8 °  { Ü,  0 . 8 8 3 0 , i n  a c e t o n e ) .



74.

Kenner  an d  T u r n e r  r e p o r t  t h a t  t h i s  a c i d  h a s  a o f  -1 1 5 ^

i n  a c e t o n e ,  w h i l e  S t a n l e y ,  McMahon and  Adams r e p o r t  a v a l u e  

f o r  o f  - 1 1 4 . 9 ^ i n  a c e t o n e .

( + ) - 6 . 6 * - D i m e t h o x y d i p h e n i c  a c i d .

The more s o l u b l e  d i q u i n i n e  s a l t  (40  g . ) was decom posed  

i n  t h e  same way. The y i e l d  o f  ( - f ) - 6 , 6 * - d im e t h o x y d i p h e n i c  

a c i d ,  m .p .  2 9 0 -2 9 2 ^ ,  was 8 . 2  g .

[ a ] ^ ^  = +1 1 5 . 1 ^ ( o ,  1 . 0 0 3 5 , i n  a c e t o n e ) .

K enner  and  T u rn e r  do n o t  a p p e a r  t o  h av e  o b t a i n e d  t h e  f r e e  

( + ) - a c i d ,  b u t  S t a n l e y ,  McMahon a n d  Adams r e p o r t  t h a t  t h e  f r e e  

( + ) - a c i d  h a s  a [ a ] ^ ^  o f  + 1 0 8 .5 ^  i n  a c e t o n e .

D i m e t h y l  ( + ) - 6 . 6 *- d i m e t h o x y d i u h e n a t e .

( + ) - 6 , 6 * - D im e th o x y d i p h e n ic  a c i d  ( 4 . 5  g . ; 1 m o l . ) was 

ad d e d  g r a d u a l l y  t o  a n  i c e - c o l d ,  e t h e r e a l - a l c o h o l i c  s o l u t i o n  

o f  d i a s o m e t h a n e , c o n t a i n i n g  I . 5  g .  ( 2 . 4  m o l . )  o f  d ia z o m e th a n e  

LTien t h e  e f f e r v e s c e n c e  h a d  s t o p p e d ,  a l i t t l e  g l a c i a l  a c e t i c  

a c i d  was ad d ed  t o  decompose any e x c e s s  d i a z o m e th a n e .  The 

w h i t e ,  s o l i d  e s t e r ,  w h ich  h ad  c r y s t a l l i s e d  o u t ,  was f i l t e r e d  

o f f . More s o l i d  was o b t a i n e d  on e v a p o r a t i n g  t h e  m o th e r  

l i q u o r  t o  d r y n e s s .  D im e th y l  ( + ) - S ,  5* - d i r n e t h o x y d i p h e n a t e ,

m .p .  1 0 4 - 1 0 6 ^ ,  h a d  + 1 5 4 .3 ^  ( c ,  0 . 9 4 6 0 ,  i n  A.R.. a c e t o n e )

( P o u n d :  G, 6 5 . 6 ; H, 5 . 5 . ^18^18^6  C, 6 5 . 4 5 ;

H, 5 . 5% ).
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D i m e t h y l  ( - d i m e t h o x y d i p h e n a t e .

D i m e t h y l  ( - ) - 6 , 6 * - d i m e t h o x y d i p h e n a t e , p r e p a r e d  i n  

t h e  same way f r o m  ( - ) - 6 , 6 * - d i m e t h o x y d i p h e n i c  a c i d ,  h a d  a 

m . p .  o f  1 0 5 - 1 0 6 ^ .

[ a ] ^ ^  = - 1 5 8 . 6 ^ ( c ,  0 . 9 8 3 5 , i n  a c e t o n e ) .

( P o u n d :  C,  6 5 . 2 ;  H, 5 . 3 5 . ^ 1 3 ^ 3^6  ^ ^ ^ n i r e s  C, 6 5 * 4 5 ;

H, 5 . 5% ) .

( - ) - ) -2 .2 *  - B i s h y d r o x y m e t h y l - 6 . 6* - d i m e t h o x y h i p h e n y l .

S o d i u m - d r i e d  e t h e r  ( 7 5  c . c . )  a n d  l i t h i u m  a l u m i n i u m  

h y d r i d e  ( l . 2  g . ; 3  m o l . )  w e r e  p l a c e d  i n  a 3 - n e c k e d ,  5 0 0  c . c .  

r o u n d - b o t t o m e d  f l a s k ,  f i t t e d  w i t h  a  d r o p p i n g  f u n n e l  a n d  a  

r e f l u x  c o n d e n s e r .  A c a l c i u m  c h l o r i d e  t u b e  w as  p l a c e d  i n  t h e  

t o p  o f  t h e  c o n d e n s e r .  D i m e t h y l  ( + ) - 6 , 6 *- d i m e t h o x y d i p h e n a t e  

( 3 . 5  g . ; 1 m o l . )  w a s  g r a d u a l l y  w a s h e d  i n t o  t h e  f l a s k ,  f r o m  

t h e  d r o p p i n g  f u n n e l , w i t h  m ore  s o d i u m - d r i e d  e t h e r  ( 1 6 O c . c . ) .  

The  s o l u t i o n  w as  b o i l e d  u n d e r  r e f l u x  f o r  t h i r t y  m i n u t e s  a n d ,  

o n  c o o l i n g ,  w a t e r  a n d  t h e n  2N s u l p h u r i c  a c i d  w e r e  a d d e d  t o  

d e c o m p o s e  t h e  l i t h i u m  s a l t s .  The  tw o  l a y e r s  w e r e  s e p a r a t e d  

a n d  t h e  a q u e o u s  l a y e r  w a s  w a s h e d  o n c e  w i t h  f r e s h  e t h e r .  The 

e t h e r e a l  e x t r a c t s  w e r e  c o m b i n e d  a n d ,  w i t h o u t  f i r s t  b e i n g  

d r i e d ,  t h e  e t h e r  w a s  d i s t i l l e d  o f f .  The  w h i t e ,  c r y s t a l l i n e  

p r o d u c t  w a s  r e c r y s t a l l i s e d ,  w i t h  r a p i d  c o o l i n g ,  f r o m  b o i l i n g  

w a t e r .  The y i e l d  o f  ( + ) - 2 , 2 * - b i s h y d r o x y m e t h ÿ l - 6 , 6 *- d i m e t h o x y - 

■ b i p h e n y l ,  m . p .  1 3 5 - 1 3 7 ° ,  w a s  1 . 8  g .  { 6 2 % ) ,  [ a ] ^ ®  =  9 8 . 0 °
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( c ,  0 . 9 5 4 5 , i n  A . R .  a c e t o n e ) .  ( F o u n d :  C, 6 9 . 9 ;  H, 6 . 5 ;

0 ,  2 3 *5 . G, 7 0 . 1  ; H, 6 . 6 ;  0 ,  2 3 # 3 ^ ) .

( -  ) - 2 . 2  * - B i s h y d r o x . v m e t h y l - 6 . 6* - d i m e t h o x y b i p h e n y l .

( -  ) - 2 , 2  * - B i  s h y d r o x y r n e t h y l - 6 , 6  * - d i m e t h o x y b i p h e n ^ r l   ̂ p r e p a r e d  

i n  t h e  same way f r o m  d i m e t h y l  ( - ) - 6 , 6 * - d i m e t h o x y d i p h e n a t e , 

h a d  a m . p .  o f  1 3 4 - 1 3 6 ^ .  = t 9 8 . 7 ^  ( c ,  I . O I 85  i n

A . R .  a c e t o n e ) .

( P o u n d :  C, 7 0 . 1 ;  H, 6 . 6 .  ^ 1 6 ^ 8^4  C ,  7 0 . 1 ,

H, 6 . 6 % ) .

( + ) - ( o r  ( - ) - )  2 . 2 * - B i s b r o m o m e t h y l - 6 . 6 * - d i m e t h o x y b i p h e n y l . 

( A d a p t e d  f r o m  H a l l  a n d  T u r n e r ,  J . ,  1 9 5 1 ,  3 0 7 2 ) .

P h o s p h o r u s  t r i b r o m i d e  ( 6  c . c . ; 6 m o l . )  w a s  p o u r e d  i n t o  

a  25  c . c .  r o u n d - b o t t o m e d  f l a s k  a n d  t h e  f l a s k  w a s  f i t t e d  w i t h  

a  c a l c i u m  c h l o r i d e  t u b e .  The f a s k  w a s  c o o l e d  t o  0^  i n  a n  

i c e - w a t e r  m i x t u r e  a n d  ( + ) - 2 , 2  *- b i s h y d r o x y m e t h y l - 6 , 6  *- d i m e t h o x y -  

b i p h e n y l  ( 2 . 9 5  g . p  1 m o l . )  w a s  a d d e d  g r a d u a l l y ,  t h e  c a l c i u m ^  

c h l o r i d e  t u b e  b e i n g  r e m o v e d  f o r  e a c h  a d d i t i o n .  The f l a s k  

w a s  s h a k e n  f r o m  t i m e  t o  t i m e .  The  a d d i t i o n  o f  a l l  o f  t h e  

h y d r o x y  co m p o u n d  t o o k  3 5  m i n u t e s .  The  m i x t u r e  w a s  a l l o w e d  

t o  warm u p  t o  room t e m p e r a t u r e  a n d  w a s  t h e n  w a rm e d  a t  3 0 - 3 5 ^ 

f o r  t w e n t y  m i n u t e s .  I t  w a s  p o u r e d ,  w i t h  s t i r r i n g ,  o n  t o  

c r u s h e d  i c e .  The a q u e o u s  l a y e r  w a s  d e c a n t e d  a n d  t h e  r e s i d u e  

w a s  s t i r r e d  w i t h  l a r g e  v o l u m e s  o f  f r e s h ,  i c e - c o l d  w a t e r .
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D u r i n g  t h i s  t r e a t m e n t  t h e  p r o d u c t ,  a  p a l e  y e l l o v /  o i l ,  

s o l i d i f i e d .  The w h i t e  s o l i d  w a s  f i l t e r e d  o f f  a n d  w a s  w a s h e dI
t h o r o u g h l y  w i t h  c o l d  w a t e r .  On c o n t a c t  w i t h  t h e  a i r ,  i t  

b e g a n  t o  go s t i c k y  a g a i n  a n d  a t t e m p t s  t o  r e c r y s t a l l i s e  i t  

f r o m  l i g h t  p e t r o l e u m  ( b . p .  6 0 - 8 0 ^ )  w e r e  u n s u c c e s s f u l .  

A c c o r d i n g l y , i t  w a s  d e c i d e d  t o  p r o c e e d  t o  t h e  n e x t  s t a g e  

w i t h o u t  f u r t h e r  p u r i f i c a t i o n .  The  p r o d u c t  w a s  d i s s o l v e d  i n  

b e n z e n e ,  t h e  b e n z e n e  s o l u t i o n  w a s  s h a k e n  t h r e e  t i m e s  w i t h  c o l d  

w a t e r  t o  r e m o v e  a l l  t r a c e s  o f  p h o s p h o r u s  c o m p o u n d s ,  a n d  t h e n  

w a s  d r i e d  o v e r  c a l c i u m  c h l o r i d e .

( -  ) - 2 . 7 -D ih y d r0 " 4  * 1 ’* -d im e  thox.v4=3 .U : 5.  G -^ d i b e n z a z e n in i a m - l - s u i rO '  

1 *" - p i u e r i d i n i u m  i o d i d e .

( A d a p t e d  f r o m  B e a v e n ,  H a l l ,  L e s s l i e  a n d  T u r n e r ,  J . , 1 9 5 2 ,

The b e n z e n e  s o l u t i o n  o f  ( + ) -  —)—) 2 , 2 *  - b i s b r o m o -

m e t h y l - 6 , 6 * - d i m e t h o x y b i p h e n y l  f r o m  t h e  p r e v i o u s  e x p e r i m e n t  

w a s  f i l t e r e d  i n t o  a  c o n i c a l  f l a s k  a n d  p i p e r i d i n e  ( 2 . 3  g * ; 2 . 2  

m o l . )  w a s  a d d e d .  The  s o l u t i o n  w a s  l e f t  t o  s t a n d  o v e r n i g h t ,  

d u r i n g  w h i c h  t i m e  a  m i x t u r e  o f  a  y e l l o v /  gum a n d  w h i t e  n e e d l e s  

a p p e a r e d  o n  t h e  b o t t o m  o f  t h e  f l a s k .  The s o l u t i o n  w a s  

d e c a n t e d  a n d  t h e  r e s i d u e  w a s  w a s h e d  s e v e r a l  t i m e s  w i t h  f r e s h  

b e n z e n e .  On t h e  a d d i t i o n  o f  o n e  o r  tv/o d r o p s  o f  w a t e r  t h e  

y e l l o w  gum s o l i d i f i e d .  The  s o l i d  w as  f i l t e r e d  o f f ,  d r i e d  a n d
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r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  a  m i x t u r e  o f  a c e t o n e  a n d  l i g h t  p e t r o l e u m  

( h . p .  6 0 - 8 0 ^ ) .  Y ü il te  n e e d l e s  ( l . O  g . ) c r y s t a l l i s e d  o u t  a n d  

w e r e  f i l t e r e d  o f f .

+ 1 . 7 °  )

[ o - J c h i  - 1 5 . 6 °  ) ( c ,  2 . 6 5 6 5 , i n  a c e t o n i t r i l e ) .5U61

[a - ] | 7 9 1  - 1 6 . 2 °  )

A s e c o n d  c r o p  ( O . 5 6  g .  ) w a s  a l s o  o b t a i n e d .  I t  came

down a s  a n  o i l  w h i c h  g r a d u a l l y  s o l i d i f i e d .

[ a ] g 5 s  + 2 2 . 1  )

[ a ] g 6 i  - 8 . 0 °

-i22 _ rO { ( c ,  1 . 5 6 0 0 , i n  a c e t o n i t r i l e )L ̂ J R -7Q 1 - 9  • o )5791

^ ^ ^ 6 9 0 7  - 1 9 . 6

B o t h  c r o p s  w e r e  c o n v e r t e d  i n t o  t h e  c o r r e s p o n d i n g  

a z e p i n i u m  i o d i d e  b y  t h e  f o l l o w i n g  p r o c e d u r e .

The b r o m i d e  w as  d i s s o l v e d  i n  t h e  l e a s t  v o l u m e  o f  

c o l d  w a t e r  a n d  a  s a t u r a t e d  s o l u t i o n  o f  p o t a s s i u m  i o d i d e  w a s  

a d d e d .  The w h i t e  p r e c i p i t a t e  o f  t h e  i o d i d e  w a s  f i l t e r e d  

o f f ,  w a s h e d  w i t h  v / a t e r  a n d  d r i e d .  The  i o d i d e  o b t a i n e d  f r o m  

t h e  f i r s t  c r o p  o f  t h e  b r o m i d e  w as  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  e t h a n o l .  

The  r e c r y s t a l l i s e d  p r o d u c t  ( O . 5 3  g . ) h a d  a  m e l t i n g  p o i n t  o f  

2 4 6 - 2 4 8 ^  a n d  w e n t  y e l l o w  o n  e x p o s u r e  t o  l i g h t .
r "] 22  _ _ | 0
^ ^ 4 3 5 8  ^
[ O ' ] - 2 2 . 9 ^ ) ( c ,  2 . 7 0 5 0 , i n  a c e t o n i t r i l e )5461  

[ a j ^ y g i  - 2 3 . 5 °

F u r t h e r  r e c r y s t a l l i s a t i o n  f r o m  e t h a n o l  d i d  n o t  

i m p r o v e  t h e  m e l t i n g  p o i n t  o r  c h a n g e  t h e  o p t i c a l  r o t a t i o n .
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The i o d i d e  o b t a i n e d  f r o m  t h e  s e c o n d  c r o p  o f  b r o m i d e  w a s  

n o t  r e c r y s t a l l i s e d .  I t  h a d  a  m e l t i n g  p o i n t  o f  2 3 5 - 2 3 8 ° .

j - ^ j2 2  gO \
) ( o ,  1 . 9 5 6 0 , i n  a c e t o n i t r i l e . )

[ a ],5791  - 1 0 . 2 °  )

The o p t i c a l l y  a c t i v e  2 , 7 - d i h y d r o - 4 * , 1 " - d i m e t h o x y - 3 , 4 : 5 , 6 -  

d i b e n z a z e p i n i u m - l - s p i r o - l ’ ” - p i p e r i d i n i u m  i o d i d e s  o b t a i n e d  

b y  B e a v e n ,  H a l l ,  L e s s l i e  a n d  T u r n e r  ( l o c . c i t >) h a d  a  m e l t i n g  

p o i n t  o f  2 4 2 - 2 4 5 ^ a n d  o f  2 1 5 - 2 1 8 °  ( t h e y  w e r e  d i m o r p h i c )  a n d  

+4 . 0 °  a n d  - 3 . 8 ° .
22  o

The s u p p o s e d  a z e p i n i u m  i o d i d e  w i t h  [ a , ] - 2 2 . 9  , 

d i d  n o t  g i v e  a  s a t i s f a c t o r y  a n a l y s i s  r e s u l t .  ( F o u n d :  C, 5 5 . 0 ;

H, 5 . 6 ; H, 3 . 4 ;  0 , 7 . 5 ;  I ,  2 8 . 8 .  G^^H^gNO^I r e q u i r e s

C, 5 5 . 9 ;  H, 5 . 8 § N, 3 . I ;  0 , 7 . I ;  I ,  2 8 . 1 % ) .  I t  h a s

t h e  same ( h i g h )  m e l t i n g  p o i n t  a s  t h e  r e s o l v e d  a z e p i n i u m  

i o d i d e ,  b u t  t h e  o p t i c a l  r o t a t i o n  i s  much  h i g h e r  a n d  s h o w s  

a n o m a l o u s  d i s p e r s i o n .  The  d i s p e r s i o n  o f  t h e  c o m p o un d  

o b t a i n e d  b y  B e a v e n  £ t ,  a d .  w a s  n o r m a l .  The p h y s i c a l  p r o p e r t i e s  

o f  t h e  c o m pound  o b t a i n e d  i n  t h e  p r e s e n t  w o r k  w e r e  f u r t h e r  

i n v e s t i g a t e d .  The  i n f r a - r e d  s p e c t r a  o f  t h e  tw o  c o m p o u n d s  

a r e  v e r y  s i m i l a r  b u t  a r e  n o t  c o m p l e t e l y  i d e n t i c a l ,  a n d  t h e  

u l t r a - v i o l e t  s p e c t r a  show t h e  same m axim a ( 2 3 7 . 5  mp, a n d  

2 9 6 . 5  mp) a n d  m in im a  ( 2 3 3 . 5  rap a n d  2 6 1 . 0  m p ) .  ( B e a v e n ,  H a l l ,  

L e s s l i e  a n d  T u r n e r ,  l o c . c i t . ) .  H o w e v e r ,  a l l  t h e  i n t e n s i t i e s  

i n  t h e  u l t r a - v i o l e t  s p e c t r u m  o f  t h e  s u p p o s e d  a z e p i n i u m  b r o m i d e  

a r e  c o n s i d e r a b l y  l o w e r  t h a n  t h o s e  g i v e n  i n  t h e  a b o v e  p a p e r  f o r
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t h e  r a c e m i o  a z e p i n i u m  b r o m i d e .  F i n a l l y ,  b o t h  c o m p o u n d s  

show t h e  same o r d e r  o f  o p t i c a l  s t a b i l i t y .  F ro m  t h e s e  

o b s e r v a t i o n s ,  i t  w a s  c o n c l u d e d  t h a t  t h e  c o m po u nd  o b t a i n e d  

i n  t h e  p r e s e n t  w o r k  i s  t h e  r e q u i r e d  a z e p i n i u m  i o d i d e ,  b u t  t h a t  

i t  i s  c o n t a m i n a t e d  w i t h  a  s m a l l  a m o u n t  o f  a n  o p t i c a l l y  a c t i v e  

i m p u r i t y .

I t  i s  t h o u g h t  t h a t  t h e  i m p u r i t y  i s  p r o b a b l y  p r e s e n t  

b e c a u s e  t h e  o p t i c a l l y  a c t i v e  d i b r o m o - c o m p o u n d  c o u l d  n o t  b e  

r e c r y s t a l l i s e d .  B e a v e n  ejb r e c r y s t a l l i s e d  t h e  r a c e m i c

d i b r o m o - c o m p o u n d  a n d ,  i n  t h e  p r o c e s s  o f  r e s o l v i n g  t h e  

a z e p i n i u m  c o m p o u n d ,  r e c r y s t a l l i s e d  i t s  c a m p h o r s u l p h o n a t e  

many t i m e s .  Any i m p u r i t y  f o r m e d  d u d i n g  t h e  p r e p a r a t i o n  o f  

t h e  d i b r o m o - c o m p o u n d  o r  o f  t h e  r a c e m i c  a z e p i n i u m  b r o m i d e  

w o u l d  p r o b a b l y  h a v e  b e e n  r e m o v e d  b y  t h e s e  r e p e a t e d  

r e c r y s t a l l i s a t i o n s .

I n  a  l a t e r  e x p e r i m e n t ,  t h e  b r o m i d e  w a s  r e c r y s t a l l i s e d  

f r o m  e t h a n o l - e t h y l  a c e t a t e ,  a f t e r  b e i n g  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  

a c e t o n e - l i g h t  p e t r o l e u m  ( b . p .  6 0 - 8 0 ° ) .  W h i t e  n e e d l e s ,  w i t h  

no t r a c e  o f  a n y  o i l ,  w e r e  o b t a i n e d .  The m e l t i n g  p o i n t  o f  

t h e  b r o m i d e ,  r e c r y s t a l l i s e d  i n  t h i s  w a y ,  w a s  2 3 0 - 2 3 2 ° ,  w i t h  

s o f t e n i n g  a t  1 8 0 ° ,  p r o b a b l y  o w i n g  t o  some s o l v a t i o n .  F u r t h e r  

r e c r y s t a l l i s a t i o n  d i d  n o t  c h a n g e  t h e  m e l t i n g  p o i n t .  A f t e r

t h e  s e c o n d  r e c r y s t a l l i s a t i o n  f r o m  e t h a n o l - e t h y l a c e t a t e , t h e  

b r o m i d e  h a d  -
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[ d J c L n  - 4 6 . 9 °  )
.  ) ( c ,  0 . 6 7 1 5 , i n  a c e t o n i t r i l e ) .

[ a ] | ^ 9 1  - 4 3 . 2 °  )

B e f o r e  r e c r y s t a l l i s a t i o n  f r o m  e t h a n o l - e t h y l a c e t a t e , 

t h e  a z e p i n i u m  b r o m i d e  h a d

[ a ] g 6 l  " 5 °  )
23
5791

) (c . ,  2 . 6 2 9 0 , i n  a c e t o n i t r i l e ) .
- 1 7 . 7 °

T h u s  t h e  r e c r y s t a l l i s a t i o n  h a d  i n c r e a s e d  t h e  o p t i c a l  

r o t a t i o n  t h r e e f o l d ,  a n d  h a d  c h a n g e d  t h e  r a t i o  f r o m

0. ,93  t o  1 . 0 9 .

I t  i s  p r o p o s e  t o  c o n v e r t  t h i s  s a m p l e  o f  a z e p i n i u m  

b r o m i d e  i n t o  i t s  i o d i d e  a n d  t h e n  t o  h a v e  i t  a n a l y s e d  i n  t h e  

h o p e  t h a t  t h e  r e q u i r e d  c o m p o u n d  h a s ,  a t  l a s t ,  b e e n  o b t a i n e d  

i n  a  p u r e  s t a t e .

A n a l y s i s  R e s u l t  f o r  t h e  I o d i d e .

Found: C, 5 5 .7 ;  H, 6 . 1 ;  N, 2 . 9 ;  0 ,  6 . 9 ;  I ,  27 -8*  ^

C a lc ,  f o r  : C, 5 5 . 9 ;  H, 5 . 8 ; N, 3 . I ;  0 ,  7 . 1 ;

I ,  28.1%.
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R a c é m i s a t i o n  o f  i m p u r e  ( + ) -  a n d  ( - ) - 2 , 7 - d l h y d r o - 4 *  ,1 '* -  

d i m e t h o x y - 5 . 4 * 5 . S - d i b e n z a z e p i n i u m- l - s p i r o - l *" - p i p e r i d i n i u m  

i o d i d e .

The i m p u r e  ( - ) - a z e p i n i u m  i o d i d e  (•yO.2 g . )  i n  

d i m e t h y l  f o r m a m i d e  s o l u t i o n  ( 1 6  c . c . ) w a s  s e a l e d ,  u n d e r  

v a c u u m ,  i n  e i g h t  t u b e s  a n d  w a s  h e a t e d  i n  c y c l o h e x a n o l  a t  

1 6 0 . 0 ° .  The m e t h o d  a n d  a p p a r a t u s  w e r e  t h e  same a s  t h o s e  

d e s c r i b e d  o n  p .  45* The t u b e s  w e r e  r e m o v e d  a t  i n t e r v a l s  

a n d  w e r e  c h i l l e d  b y  p l u n g i n g  th e m  f i r s t  i n t o  h o t  w a t e r  a n d  

t h e n  i n t o  c o l d  w a t e r .  P o l a r i m e t r i c  r e a d i n g s  w e r e  t a k e n  

a t  room t e m p e r a t u r e .  The r o t a t i o n  o f  t h e  s o l u t i o n  f e l l  

f r o m  - 0 . 3 5 °  t o  - 0 . 1 4 ^ i n  h o u r s .  S i m i l a r  e x p e r i m e n t s  

w e r e  c a r r i e d  o u t  a t  1 4 0 . 3 °  ( u s i n g  x y l e n e ) , 1 5 6 . 2 °  ( u s i n g  

c y c l o h e x a n o n e ) ,  l 6 2 . 5^ ( u s i n g  c y c l o h e x a n o l )  a n d  1 7 2 . 2 °  

( u s i n g  p h e n e t o l e ) . The r e s u l t s  o f  t h e s e  e x p e r i m e n t s  a r e  

g i v e n  i n  T a b l e s  I  -  V a n d  i n  g r a p h s  1 ,  2 a n d  3 .

I n  t h e  e x p e r i m e n t  a t  1 6 2 . 5 ° ,  a  t u b e  w a s  l e f t  a t  

t h i s  t e m p e r a t u r e  f o r  m ore  t h a n  t h i r t y  h o u r s .  A t  t h e  e n d  

o f  t h i s  t i m e ,  t h e  s o l u t i o n  i n  t h e  t u b e  w a s  f o u n d  t o  b e  

o p t i c a l l y  i n a c t i v e .
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TABLE I.

R a c é m i s a t i o n  o f  ( im pu r e )  ( - ) -
OCH, OCM3

i n

d i m e t h y l

f o r m a m i d e

1 = 1

X =  5461  £

Z e r o  = 1 8 0 . 0 8  

i n i t i a l  - 2 2 . 9 °  i n  CH^CN

Time i n P o l a r i m e t r i c ( a .  -  CLgo ) ^ °® 1 0  ^h o u r s r e a d i n g

1 0 1 7 9 . 6 9 ° 0 . 3 9 ° 1 , 5 9 1 1

2 1 . 0 1 7 9 . 7 0 ° 0 . 3 8 ° Ï . 5 7 9 8

3 2 . 0 1 7 9 . 7 1 5 ° 0 . 3 6 5 ° 1 . 5 5 2 3

k 3 . 5 1 7 9 . 7 3 ° 0 . 3 5 ° Ï . 5 4 4 1

5 3 . 5 1 7 9 , 7 4 ° 0 . 3 4 ° Ï . 5 3 1 5

6 7 . 5 1 7 9 . 7 6 5 ° 0 . 3 1 5 ° 1 . 4 9 8 3

7 9 . 3 1 7 9 . 7 8 ° 0 . 3 0 Ï . 4 7 7 1

8 2 5 . 0 1 7 9 . 8 8 ° 0 . 2 0 Î . 3 0 1 0

k  = 2 . 6 8  X 1 0 ~ ^  h r . - 1

t g  =- 2 5 . 9  h r .

C onstan t  b o i l i n g  l i q u i d ,  x y len e .
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TABL5 I I .
X / \ ocHj ççm

R a c é m i s a t i o n  o f  ( i m p u r e ;  ( + i n  d i m e t h y l

fo r m a m id e  

a t  1 5 6 . 2 °  ( -  0 . 5 ° )  

1 = 1  Z e ro  = 1 8 0 . 0 8 °

A =  5U 6iS  i n i t i a l  [ a ] | ^ g 3_ + 1 1 , 0 °  i n  CH^GN

Time i; 
h o u r s

n P o l a r i m e t r i c  
r e a d i n g

(O't -  ^00  ) lOgioCO't  -  Clw )

1 * 0 1 8 0 .4 3 ° 0 .3 5 ° Ï.5J+41

2 . 0 . 7 5 1 8 0 .3 9 ° 0 . 3 1 ° Ï .4 9 1 4

3- 1 . 5 1 8 0 .3 6 5 ° 0 ,2 6 5 ° Ï . 4 5 4 8

a . 2 . 2 5 1 8 0 .3 3 5 ° 0 . 2 5 5 ° Î .4 0 6 5

5 . 3 . 0 1 8 0 .3 1 ° 0 . 2 3° 1 .3 6 1 7

6 . 3 . 7 5 1 8 0 .2 9 ° 0 .2 1 ° Ï .3 2 2 2

7 . a . 5 1 8 0 .2 7 ° 0 . 1 9 ° 1 .2 7 8 8

8 . 5 . 5 1 8 0 .2 4 5 ° 0 . 1 6 5 ° Ï .2 1 7 5

k  = 1 . 3 6  X 1 0 "^  ̂ -1h r .

t 1 = 5*1  h r .
2

Constant b o i l i n g  l i q u i d ,  cyclohexanone.
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TABL3 I I I .

R acem i s a t i o n  o f  ( i m p u r e )  ( - ) -

OOU ocih

a - o i n  d i m e t h y l

f o r m a m id e

0  . t . i 6 o ^ q °  _C± 0 . 5° )

1 = 1 Z e r o  = 1 8 0 . 0 8 0

X = 5461  S i n i t i a l [ ^ ] § & 1  - 2 2 - 9 °  i n  CH^CN

Time i n  
h o u r s

P o l a r i m e t r i c
r e a d i n g

( a ^  -  ) l o g  )
’tj

1 . 0 1 7 9 . 7 3 ° 0 . 3 5 ° Ï .5 4 4 1

2 . 0 . 5 1 7 9 . 7 5 5 ° 0 . 3 2 5 ° Ï . 5I I 9

3 . 1 . 0 1 7 9 . 7 8 ° 0 . 3 0 °  . Ï . 4 7 7 I

4 . 1 . 7 5 1 7 9 . 8 2 ° 0 . 2 6 ° f .4 1 5 0

5 . 2 . 5 1 7 9 . 8 5 ° 0 . 2 3 ° 1 .3 6 1 7

6 • 3 . 5 1 7 9 . 8 8 5 ° 0 . 1 9 5 ° Ï . 2 9 OO

7 . 4 . 5 1 7 9 . 9 1 5 ° 0 . 1 6 5 ° Ï ..2175; - 3
8 . 5 . 5 1 7 9 . 9 4 ° 0 . 1 4 °  • 1 . 1 4 6 1

k  = 1 . 7 0  X 1 0 " ^  h r . “ ^

t i  = a * l  h r .2 *
Constant b o i l i n g  l i q u i d ,  cyc lohexanol .
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TABLE IV .
004̂  00(3

Ra c é m i s a t i o n  o f  ( i m p u r e ) ( + ) -  < ► i n  d i m e t h ; / !

f o r m a m id eÜ a t  1 6 2 , 5 °  ( - 0 . 5 ° )

1 = 1  Z e r o  = 1 8 0 . 0 8 °

X= 5U61 2  i n i t i a l  + 1 1 . 0 °  i n  CH^ON

Time i n  
h o u r s

P o l a r i m e t r i c
r e a d i n g t  ® ) lo g ^ O ^ '^ t  ■

1 . 0 1 8 0 . 5 5 ° 0.1+7° Ï . 6 7 2 1

2 . 0 . 5 1 8 0 . 5 1 ° 0.1+3° 1 . 6 3 3 5

3 . 1 . 0 180,1+7° 0 . 3 9 ° Ï . 5 9 1 1

k . 1 . 7 5 1 8 0 . 1+1 ° 0 . 3 3 ° 1 . 5 1 8 5

5 . 2 . 5 1 8 0 . 3 6 ° 0 . 2 8 ° Ï . 1 A 7 2

6 . 3 . 5 1 8 0 . 3 1 ° 0 . 2 3 ° 1 . 3 6 1 7

7 . U . 5 1 8 0 . 2 8 ° ■ 0 . 2 0 ° Ï . 3 0 1 0

8 . 5 . 5 1 8 0 . 2 3 ° 0 . 1 5 ° 1 . 1 7 6 1

''PO

k  = 2 . 0 7  X 1 0 " ^  h r .  ^

tj_ = 3 * 3 5  h r
2

Constant b o i l i n g  l i q u i d ,  cyc lohexanol .
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TABLE V.
R a c é m i s a t i o n  o f  ( i m p u r e ) ( - ) -

o a t  ooh
i n  d i m e t h y l  

fo r m a m id e

a t  1 7 2 . 2 '  ̂ ( ± 0 . 5 ° )

Z e ro  = 1 8 0 . 0 7  
22

o

i n i t i a l  - 7 . 9 ^  I n C H ^ C N

Time i n  
h o u r s

P o l a r i m e t r i c
r e a d i n g

( 0/̂  — Cl 00 ^ l o g ' i o  ( \  -  O-co )

.1 . 0 1 7 9 . 8 3 °/ 0 . 2 4 ° I . 3802

2 . 0 . 2 5 1 7 9 . 8 5 ° 0 . 2 2 ° r . 3 4 2 4

3 . 0 . 5 1 7 9 . 8 7 5 ° 0 . 1 9 5 ° Ï . 2 9 OO

4 . 0 . 7 5 1 7 9 . 9 0 ° 0 . 1 7 ° Ï . 2 3 0 4

5 . 1 . 0 1 7 9 . 9 2 5 ° 0 . 1 4 5 ° Ï . I 614  i

6 .

7 .

1 . 5  /  

2 . 0  /'

1 7 9 . 9 6 °

1 7 9 . 9 8 5 °

0 . 1 1 °

0 . 0 8 5 °

Ï . 0 4 1 4  ; 

2 . 9 2 9 4

8 .
/

2 . 5
.... /  /

1 7 9 . 0 0 5 ° 0 . 0 6 5 ° "7 2 . 8 1 2 9

/ ^ /
/  k = 5 . 5 5  X 1 0 "^ h . . - i t

i
9

C o n s t a n t

t i  = 1 . 2 5  h r .
2 cv 

b o i l i n g  l i q u i d ,  p h e n e t o l e .
\
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TABLE VI.
OCH, OÇH:

.-O£_(i01EiEel < ) in  aimethyl

n( @ ] I ©

10 TlogT n k /  ^

f o r m a m i d e •

T ( ° C ) T ( ° K )
1  2 
T X 1 0 “̂ k  i n -  h r . ~ ^ l o g ^ g k

1 . 1 4 0 . 3 ° 4 1 3 . 3 ° 0 . 2 4 1 9 0 . 0 2 6 8 2 , 4 2 8 1

2 . 1 5 6 . 2 ° 4 2 9 . 2 ° 0 . 2 3 3 0 0 . 1 3 6 3 1 . 1 3 4 5

3 - 1 6 0 . 0 ° 4 3 3 . 0 ° 0 . 2 3 0 9 0 . 1 7 0 2 Ï . 2 3 0 9

u . 1 6 2 . 5 ° 4 3 5 . 5 ° 0 . 2 2 9 6 O . 2 0 6 9 Ï . 3 1 5 8

5 . 1 7 2 . 2 ° 4 ^ 4 5 . 2 ° 0 . 2 2 4 6 0 . 5 5 5 4 1 . 7 4 4 6

T h e  s t r a i g h t  l i n e  p l o t  o f  l o g ^ ^ k  a g a i n s t  ^  i s  g i v e n  

i n  P i g J - i - .  T h e  v a l u e  o f  S  c o m e s  t o  3 U * 1  k c a l . / m o l e ,  a n d  

t h a t  o f  A t o  s e c . ' ^



R o c e m i s o b i o n  o f  (i'rv\[>Mre)

 OCW3

in dimebhtjl f o r m a m i d e

T 0 -

0  2SO %3 Û Ztf
X 10
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( b ) D i a z o c i n e s .

2 - I o d o - 3 - n i t r o t o l u e n e .

( C a r l i n  a n d  P o l t z ,  J .Am e r . Gh e m . S o c . ,  1 9 5 6 ,  %8 , 1 9 9 7 ) .

Sodium n i t r i t e  ( 2 9 * 6  g .  ; 1*3  m o l . )  v/as d i s s o l v e d  i n  

c o n c e n t r a t e d  s u l p h u r i c  a c i d  ( l 66  c . c . ) ,  k e e p i n g  t h e  t e m p e r a t u r e  

h e lo v /  UO^. A f t e r  c o o l i n g  t h i s  s o l u t i o n  t o  0 ^ ,  i t  was a d d e d  

t o  a s o l u t i o n  o f  2 - a m i n o ~ 3 - n i t r o t o l u e n e  (U3 g . ; 1 m o l . )  i n  

g l a c i a l  a c e t i c  a c i d  (360 g . ) ,  k e e p i n g  t h e  t e m p e r a t u r e  o f  

t h i s  m i x t u r e  h e t v / e e n  15^  a n d  23^* The m i x t u r e  was s t i r r e d  

m e c h a n i c a l l y  t h r o u g h o u t .  The a d d i t i o n  t o o k  14-5 m i n u t e s ,  

a f t e r  w h ic h  t h e  d i a z o  s o l u t i o n  was s t i r r e d  f o r  30  m i n u t e s  a t  

room t e m p e r a t u r e .  T h en  i t  was  p o u r e d  o n  t o  a l i t r e  o f  

c r u s h e d  i c e  i n  a f o u r - l i t r e  b e a k e r .  U r e a  ( 2 9 . 7  g# ; 1 . 5  mol.) 

was a d d e d  g r a d u a l l y ,  w i t h  s t i r r i n g ,  a n d ,  a f t e r  l e a v i n g  f o r  a n  

h o u r ,  a s o l u t i o n  o f  p o t a s s i u m  i o d i d e  (7 1  g . ; 1 . 4  m o l . )  i n  

w a t e r  ( 3 6 O c . c . )  v/as a d d e d .  A y e l l o w  p r e c i p i t a t e  was 

o b t a i n e d ,  a n d  t h e  m i x t u r e  was  l e f t  t o  s t a n d  o v e r n i g h t .  A 

l i t t l e  so d iu m  m e t a b i s u l p h i t e  was  t h e n  a d d e d  t o  d e c o l o u r i s e  

t h e  s o l u t i o n ,  a n d  t h e  p r e c i p i t a t e  was f i l t e r e d  o f f .  I t  was  

w a sh e d  w i t h  a l i t t l e  w a t e r ,  t h e n  w i t h  1 0 % so d iu m  h y d r o x i d e  

s o l u t i o n ,  a n d  f i n a l l y  w i t h  more  w a t e r .  I t  was r e c r y s t a l l i s e d  

f ro m  a q u e o u s  a l c o h o l .  The y i e l d  o f  2 - i o d o - 3 ~ î ^ i t r o t o l u e n e , 

m .p .  6 5 - 6 7 ^ ,  w as  73%.
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2 , 2  ̂-D i m e t h y l - 6 , 6/ - d i n i t r o b ipheiXYl •

( C a r l i n  a n d  P o l t z ,  J . A m e r . C h e m . S o c . ,  1 9 5 6 ,  2 8 ,  1 9 9 7 ;

A d a p t e d  b y  Ahmed a n d  H a l l ,  J . , 1 9 5 8 ,  3 0 U 3 ) .

C o p p e r  b r o n z e  ( 5 0  g . ) was a d d e d  g r a d u a l l y  t o  2 - i o d o - 3 -  

n i t r o t o l u e n e  (5 0  g . ) i n  a b o i l i n g  t u b e ,  w h i c h  was b e i n g  

h e a t e d  a t  IkO^ i n  a m e t a l  b a t h .  The c o p p e r  b r o n z e  was 

a d d e d  a t  s u c h  a r a t e  t h a t  t h e  t e m p e r a t u r e  o f  t h e  m i x t u r e  i n  

t h e  b o i l i n g  t u b e  d i d  n o t  r i s e  a b o v e  1 7 0 ^ .  When t h e  a d d i t i o n  

o f  c o p p e r  b r o n z e  was  c o m p l e t e ,  t h e  m i x t u r e  was h e a t e d  a t  

1 5 0^ f o r  30  m i n u t e s  a n d  t h e n  a t  I 9 O-2 0 0^  f o r  15  m i n u t e s .

On c o o l i n g  t o  ~ 1 0 0 * ^ ,  t h e  m i x t u r e  was e x t r a c t e d  w i t h  b o i l i n g  

b e n z e n e  a n d  t h e  s o l u t i o n  was f i l t e r e d .  The f i l t r a t e  was 

e v a p o r a t e d  t o  d r y n e s s  a n d  t h e  r e s i d u e  w as  r e c r y s t a l l i s e d  

f ro m  e t h a n o l .  A y e l l o w ,  c r y s t a l l i n e  s o l i d ,  w h i c h  was 

2 , 2 * - d i m e t h y l - 6 , 6 * - d i n i t r o b i p h e n y l ,  was o b t a i n e d .  The 

y i e l d  o f  2 , 2 * - d i m e t h y l - 6 , 6 * - d i n i t r o b i p h e n y l , m .p .  1 0 8 - 1 1 0 ^ ,  

was 21 g .  ( 8 1 % ) .
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2 , 2 * - d i a m i n o - 6 , 6 ^ - d i m e t h y r o i p h e n y l .

( K e n n e r  a n d  8 t u b b i n g s ,  J * , 1 9 2 1 ,  112> 5 9 3 / •

A h o t  s o l u t i o n  o f  2 , 2 * - d i m e t h y l - 6 , 6 * - d i n i t r o b i p h e n y l  

( 2 7  g . ; 1 m o l . )  i n  g l a c i a l  a c e t i c  a c i d  was  a d d e d  g r a d u a l l y  

t o  a  b o i l i n g  s o l u t i o n  o f  s t a n n o u s  c h l o r i d e  ( 1 3 O g . ; 6 . 6  m o l . )  

i n  c o n c e n t r a t e d  h y d r o c h l o r i c  a c i d  (2 0 0  c . c . ; 18 m o l . )  o v e r  a 

p e r i o d  o f  t w e n t y  m i n u t e s .  The m i x t u r e  was k e p t  j u s t  b e l o w  

b o i l i n g  f o r  a f u r t h e r  f i f t e e n  m i n u t e s .  On c o o l i n g ,  i t  was 

p o u r e d  i n t o  a n  e x c e s s  o f  3 0 ?̂  so d iu m  h y d r o x i d e  s o l u t i o n .  The 

a l k a l i n e  s o l u t i o n  w a s  e x t r a c t e d  w i t h  e t h e r  a n d  t h e  e t h e r e a l  

s o l u t i o n  was d r i e d  o v e r  so d iu m  s u l p h a t e .  The e t h e r  w as  

d i s t i l l e d  o f f  a n d  t h e  r e s i d u e  w as  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  e t h a n o l .  

A y e l l o w ,  c r y s t a l l i n e  s o l i d ,  w h i c h  was 2 , 2  *- d i a m i n o - 6 , 6 * -  

d i m e t h y l b i p h e n y l  was o b t a i n e d .  The y i e l d  o f  2 , 2  *- d i a m i n o -  

6 , 6 *- d im e  t h y l b i p h e n y l , m .p .  1 3 2 - 13^ ^ ,  was 11 g .  ( 32$ ) .
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R e s o l u t i o n  o f  2 , 2 * - d i a m i n o - 6 , 6 * - d i m e t h y l b i p h e n y l . 

( M e i s e n h e i m e r  a n d  H o n i n g ,  B e n . , 1 9 2 7 ,  % ,  l l j . 2 9 ) .

A b o i l i n g  s o l u t i o n  o f  2 , 2  *- d i a m i n o - 6 , 6  * -  

d i m e t h y l b i p h e n y l  ( 2 0  g . ; 1 m o l . )  i n  a b s o l u t e  e t h a n o l  

(1 0 0  c . c . )  w a s  a d d e d  t o  a b o i l i n g  s o l u t i o n  o f  ( + ) ~ t 8 n t a r i c  

a c i d  ( l 4  g . ; 1 m o l . )  i n  a b s o l u t e  e t h a n o l  ( 7 0  c . c . ) .  The 

t a r t r a t e , w h i c h  c r y s t a l l i s e d  o u t  o n  c o o l i n g ,  was f i l t e r e d  

o f f  a n d  was  r e p e a t e d l y  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  a b s o l u t e  a l c o h o l  

u n t i l  c o n s t a n t  o p t i c a l  r o t a t i o n  w as  o b t a i n e d .  T h i s  was 

a c h i e v e d  a f t e r  t h r e e  r e c r y s t a l l i s a t i o n s .  The y i e l d  o f  

t a r t r a t e ,  m . p .  l 6 U ~ l 6 5 ^ ,  was  7 . 6  g .

[ a ] ^ ^ 6 i =  + 2 h . 3 ^  ( C f  1 . 0 0 1 3 ,  i n  a b s o l u t e  a l c o h o l ) .

T h e  s a l t  w a s  d i s s o l v e d  i n  a  m i x t u r e  o f  d i l u t e  

h y d r o c h l o r i c  a c i d  a n d  w a t e r  a n d  t h e  f r e e  a m i n e  w a s  

p r e c i p i t a t e d  o n  t h e  a d d i t i o n  o f  d i l u t e  a m m o n i a  s o l u t i o n .

The am in e  ( 4 # 6  g . ) w as  r e c r y s t a l l i s e d  r e p e a t e d l y  f ro m  

a b s o l u t e  a l c o h o l  u n t i l  c o n s t a n t  o p t i c a l  r o t a t i o n  was 

o b t a i n e d .  T h i s  was a c h i e v e d  a f t e r  t h r e e  r e c r y s t a l l i s a 

t i o n s .  The y i e l d  o f  o p t i c a l l y  p u r e  ( + ) - 2 , 2 * - d i a m i n o - 6 , 6 * -  

d i m e t h y l b i p h e n y l , m .p ,  1 3 6 - 1 3 8 ^ ,  was 2 . 1  g»

[ a ] | ^ g l  = +6 3 . 7 ^ ( c ,  0 . 6 9 0 3 , i n  c h l o r o f o r m ) .

The m o t h e r  l i q u o r ,  i n  w h i c h  t h e  t a r t r a t e  h a d  

b e e n  p r e p a r e d  a n d  w h ic h  c o n t a i n e d  1 1 . 4  g# o f  t a r t r a t e ,  

w as  e v a p o r a t e d  down t o  d r y n e s s .  The r e s i d u e  was 

d i s s o l v e d  i n  a  m i x t u r e  o f  d i l u t e  h y d r o c h l o r i c  a c i d  a n d  

w a t e r  a n d  t h e  f r e e  am ine  was p r e c i p i t a t e d  o n  t h e  a d d i t i o n
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o f  d i l u t e  ammonia  s o l u t i o n .  The am ine  was r e c r y s t a l l i s e d  

t h r e e  t i m e s  f r o m  a b s o l u t e  a l c o h o l  u n t i l  c o n s t a n t  o p t i c a l  

r o t a t i o n  was o b t a i n e d .  The y i e l d  o f  ( - ) - 2 , 2  *- d i a m i n o -  

6 , 6 * - d i m e  t h y  l b  i p h e n y l , m . p .  1 3 5 - 1 3 7 ^ ,  was  2 . 0  g .

[^ 13461  =” ^ 3 . 8 ^ ( c ,  0 . 3 2 3 3 , i n  c h l o r o f o r m ) .

4 *  ,1**- D i m e t h y l - 2 ,  j - d i p h e n y l - b . 6 ; 7 . 8 - d i b e n z o - l  , 4 ~ d i a z o c i n e .

2 , 2 * - D i a m i n o - 6 , 6 * - d i m e t h y l b i p h e n y l  ( 0 . 5 g . ; 1 m o l . )  

a n d  b e n z i l  ( 0 . 3  g . ; 1 m o l . )  w e r e  d i s s o l v e d  i n  h o t  

p r o p i o n i c  a c i d  ( lO  c . c . )  a n d  t h e  s o l u t i o n  was b o i l e d  u n d e r  

r e f l u x  f o r  t h r e e  h o u r s .  Most  o f  t h e  s o l v e n t  was  d i s t i l l e d  

o f f  a n d  t h e  r e s i d u e  was d i s s o l v e d  i n  h o t  e t h a n o l .  The 

y e l l o w ,  n e e d l e - l i k e  c r y s t a l s ,  w h i c h  came down o n  c o o l i n g ,  

w e re  f i l t e r e d  o f f  a n d  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  e t h a n o l .  The 

y i e l d  o f  4 * , l " - d i m e t h y l - 2 , 3 - d i p h e n y l - 3 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o -

1 , 4 - d i a z o c i n e ,  m . p .  2 0 9 - 2 1 0 ° ,  was  0 . 2  g .  ( 2 0 ^ ) .
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( - ) - 4 *  , 1^’ - D i m e t h y l - 2 , 3 - c i i p h e n y l - 5 . 6  ; 7 . 8 - d i b e n z o - l  , 4 - d l a z o c l n e .

A s o l u t i o n  o f  ( + ) - 2 , 2 * - d i a m i n o - 6 , 6 * - d i m e t h y l b i p h e n y l  

( 0 . 5  g . ; 1 m o l . )  a n d  b e n z i l  ( 0 . 3 g . ; 1 m o l . )  i n  p r o p i o n i c  

a c i d  ( 1 0  c . c . )  was  b o i l e d  u n d e r  r e f l u x  f o r  f i v e  h o u r s .

The p r o p i o n i c  a c i d  was t h e n  d i s t i l l e d  o f f  a n d  t h e  

r e s i d u e  was  d i s s o l v e d  up  i n  b o i l i n g  e t h a n o l .  On c o o l i n g ,  

some y e l l o w  n e e d l e s  o f  b e n z i l ,  m .p .  9 4 - 9 5 ° ,  c r y s t a l l i s e d  

o u t .  T h e s e  w e r e  f i l t e r e d  o f f  a n d  t h e  m o t h e r  l i q u o r  

was  e v a p o r a t e d  down t o  d r y n e s s .  The c r y s t a l l i n e  r e s i d u e  

was g r o u n d  u p  t w i c e  w i t h  s m a l l  v o l u m e s  o f  c o l d  l i g h t  

p e t r o l e u m  ( b . p .  6 0 - 8 0 ° )  t o  r em ove  some s o l u b l e  i m p u r i t i e s ,  

s u c h  a s  s m a l l  t r a c e s  o f  b e n z i l .  The r e s i d u e  was  

r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  l i g h t  p e t r o l e u m  ( b . p . 6 0 - 8 0 ° ) .  Y e l lo w  

p r i s m s  c r y s t a l l i s e d  o u t  o f  a c o n c e n t r a t e d  s o l u t i o n .  The 

y i e l d  o f  ( - ) - 4 *  , 1  * * - d i m e t h y l - 2 , 3 - d i p h e n y l — 5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o -

1 , 4 - d i a z o c i n e ,  m . p .  1 7 9 - 1 8 0 ° ,  was 0 . 1  g .  ( 1 0 % ) .

[ a ] | ^ 6 i  = - 2 , 0 8 0 °  ( c ,  0 . 4 4 5 0 , i n  c h l o r o f o r m ) .

( F o u n d :  C, 8 6 . 7 ;  H, 5 . 7 ;  N, 7 .5 #  ^ 2 8 ^ 2 2 ^ 2

C, 8 7 . 0 ;  H, 5 . 7 ;  N, 7 . 25%).

( + ) -4 '  .1**-D im ethy l-2 . 3 -d in h e n y l -5 .6 : 7 .8 -d ib e n z o - l  , 4 - d i a z o c in e .

( + ) -4*  , 1 " - D i m e t h y l - 2 , 3 - d i p h e n ^ ’' l - 5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 -  

d i a z o c i n e ,  p r e p a r e d  i n  t h e  same way f r o m  ( - ) - 2 , 2 * - d i a m i n o -  

6 , 6 * - d i m e t h y l b i p h e n y l ,  h a d  a  m .p .  o f  1 7 9 - 1 8 0 ° .

[ a ] ^ ^ 6 i  = +2 , 0 6 0 °  ( _c, 0 *6 3 0 0 , i n  c h l o r o f o r m ) .

( F o u n d :  C, 8 7 . 0 ;  H, 5 . 7 ;  N, 7 . 2 .  r e q u i r e s

C, 8 7 . 0 ;  H, 5 . 7 ;  N, 7 . 2 5 % ) .
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4^ ,1'*- D i m e t h y l - 2 ,  3 - d i m e th y l - 5 , 6  : 7 , 8 - d l b e n z o - l  , 4 - d i a z o c i n e .

A s o l u t i o n  o f  2 , 2 ’ - d i a m i n o - 6 , 6 ’ - d i m e t h y l b i p h e n y l  

(1  g . ; 1 m o l . )  a n d  d i a c e t y l  ( 0 . 4  g . ; 1 m o l . )  i n  e t h y l e n e  

g l y c o l  ( 2 5  c . c . ) was h e a t e d  i n  a n  o i l  b a t h  a t  1 6 0 - 1 7 0 °  

f o r  one h o u r .  The s o l u t i o n  w as  a l l o w e d  t o  c o o l  a n d  was 

t h e n  p o u r e d  i n t o  c o l d  w a t e r .  The m i x t u r e  w as  e x t r a c t e d  

w i t h  e t h e r  a n d  t h e  e t h e r e a l  e x t r a c t s  w e re  d r i e d  o v e r  sod iu m  

s u l p h a t e .  E t h e r  was d i s t i l l e d  o f f  a n d  t h e  r e s i d u e  was 

d i s s o l v e d  i n  t h e  l e a s t  v o lu m e  o f  d r y  b e n z e n e .  T h i s  

s o l u t i o n  v/as p a s s e d  t h r o u g h  a n  a l u m i n a  c o lu m n ,  e l u t i n g  

w i t h  more d r y  b e n z e n e .  A p a l e  y e l l o w  s o l i d  was o b t a i n e d  

when one  o f  t h e  f r a c t i o n s  f r o m  t h e  c o lu m n  was e v a p o r a t e d  

t o  d r y n e s s .  I t  w as  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  l i g h t  p e t r o l e u m  

( b . p .  8 0 - 1 0 0 ° )  t o  g i v e  a w h i t e ,  c r y s t a l l i n e  s o l i d .  The 

y i e l d  o f  4 * ^ l ' - d i m e t h y l -2 - 3 - d i m e t h y l - 5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o - l  , 4 -  

d i a z o c i n e  , m .p .  1 3 8 - 1 4 0 ° ,  was ^  0 . 1  g .  (7 % ) .

( P o u n d :  C, 8 2 . 1  ; H, 6 . 8 .  ^ 1 8 ^ 1 8 ^ 2  G, 8 2 . 4 ;

H, 6 . 9%).



96.

Metjpy l  p - a m i n o b e n z o a t e .

( R i e g e l  a n d  B u c h w a ld ,  J .A m e r .Ghem. S o c . , 1929> 4 8 4 ) .

p - A m i n o b e n z o i c  a c i d  ( 2 0 0  g . ) w as  d i s s o l v e d  i n  

m e t h a n o l  ( 2 , 0 0 0  c . c . )  i n  a  5 l i t r e ,  r o u n d - b o t t o m e d  f l a s k .

The f l a s k  was f i t t e d  w i t h  a r e f l u x  c o n d e n s e r  a n d  

c o n c e n t r a t e d  s u l p h u r i c  a c i d  (lOO c c . ) w as  a d d e d  c a u t i o u s l y  

t o  t h e  f l a s k  down t h e  c o n d e n s e r .  The s o l u t i o n  w as  t h e n  

b o i l e d  u n d e r  r e f l u x  f o r  t h i r t e e n  h o u r s .  Most  o f  t h e  

m e t h a n o l  was d i s t i l l e d  o f f  a n d  t h e  r e s i d u e  was p o u r e d  

i n t o  ^  2 . 5  l i t r e s  o f  c o l d  w a t e r .  The s o l u t i o n  was 

n e u t r a l i s e d  b y  a d d i n g  s o l i d  so d iu m  b i c a r b o n a t e .  The s o l i d  

e s t e r  w as  f i l t e r e d  o f f ,  w a s h e d  w i t h  w a t e r  a n d  r e c r y s t a l l i s e d  

f r o m  e t h a n o l .  The y i e l d  o f  m e t h y l  p - a m i n o b e n z o a t e , 

m .p .  1 1 1 - 1 1 3 ° ,  was  190  g# (8 6 % ) .
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^''^ethyl p - i o d o b e n z o a t e .

( M e th o d  o f  Cheung  K in g  L i n g ,  u n p u b l i s h e d ) .

P o w d ere d  m e t h y l  p - a m i n o b e n z o a t e  ( 6 7  g . , 1 m o l . )  

was made i n t o  a p a s t e  w i t h  a  s m a l l  am oun t  o f  w a t e r  i n  a 

3 - l i t r e  b e a k e r .  6 N H y d r o c h l o r i c  a c i d  ( 6 7 O c . c . )  w as  

a d d e d  a n d  t h e  m i x t u r e  w as  c o o l e d ,  w i t h  s t i r r i n g ,  t o  

b e l o w  0°  i n  a n  i c e - s a l t  m i x t u r e .  A s o l u t i o n  o f  so d iu m

n i t r i t e  ( 3 3  g . ; 1 . 0 6  m o l . )  i n  1 0 0  c . c .  o f  w a t e r was

a d d e d  g r a d u a l l y ,  k e e p i n g  t h e  t e m p e r a t u r e  b e l o w  0 ° .  The 

d i a z o  s o l u t i o n  was s t i r r e d  f o r  a f u r t h e r  30  m i n u t e s ,  a n d  

was t h e n  p o u r e d  s l o w l y ,  w i t h  s t i r r i n g ,  i n t o  a 3 - l i t r e  

b e a k e r  c o n t a i n i n g  a  s o l u t i o n  o f  p o t a s s i u m  i o d i d e  ( 7 4  g . ; 

1 m o l . )  i n  100  c . c .  o f  w a t e r .  The m i x t u r e  w as  warmed 

o n  a  w a t e r  b a t h  u n t i l  t h e  e v o l u t i o n  o f  n i t r o g e n  h a d  

a l m o s t  c e a s e d .  The s o l i d  i o d o - e s t e r  w as  f i l t e r e d  o f f ,  

w a s h e d  t w i c e  w i t h  a c i d i f i e d  so d iu m  m e t a b i s u l p h i t e  

s o l u t i o n  t o  rem ove  a n y  f r e e  i o d i n e ,  a n d  t h e n  s e v e r a l  

t i m e s  w i t h  c o l d  w a t e r .  I t  w as  r e c r y s t a l l i s e d  f ro m  

m e t h y l  a l c o h o l .  The y i e l d  o f  m e t h y l  ^ - i o d o b e n z o a t e , 

m .p .  1 1 2 - 1 1 4 ° ,  was  83  g .  { 1 1 %)-
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M e t h y l  U - i o d o - ^ - n i t r o ' b e n z o a t e  •

(M e th o d  o f  Cheung  K in g  L i n g ,  u n p u b l i s h e d ) .

A s o l u t i o n  o f  m e t h y l  4 - i o d o b e n z o a t e  ( 2 9  g . ) i n  

c o n c e n t r a t e d  s u l p h u r i c  a c i d  ( 3 7 . 5  c . c . )  was  c o o l e d  t o  

b e l o w  0°  i n  a n  i c e - s a l t  m i x t u r e .  A m i x t u r e  o f  

c o n c e n t r a t e d  n i t r i c  a c i d  ( 1 5  c . c . )  a n d  c o n c e n t r a t e d  

s u l p h u r i c  a c i d  ( l 5  c . c . )  was  a d d e d ,  w i t h  s t i r r i n g ,  

k e e p i n g  t h e  t e m p e r a t u r e  b e t w e e n  0 °  a n d  5 ° .  The m i x t u r e  

was s t i r r e d  f o r  2^  h o u r s  a t  0 °  a n d  w as  t h e n  p o u r e d  o n t o  

i c e .  The s o l i d  p r o d u c t  w a s  f i l t e r e d  o f f .  I t  was 

e x t r a c t e d  w i t h  b o i l i n g  w a t e r  t o  rem ove  a l a r g e  q u a n t i t y  

o f  a n  unknow n b y - p r o d u c t .  The i n s o l u b l e  r e s i d u e ,  w h i c h  

was m e t h y l  4 - i o d o - 3 - n i t r o b e n z o a t e ,  was  r e c r y s t a l l i s e d  

f r o m  m e t h y l  a l c o h o l .  The y i e l d  o f  m e t h y l  4 - i o d o - 3 -  

n i t r o b e n z o a t e ,  m .p .  1 0 3 - 1 0 4 ° ,  was 2 0 . 9  g .  ( 6 2 % ) .

D i m e t h y l  2 . 2 * - d i n i t r ob i p h e n y l - 4 . 4 * - d i c a r b o x y l a t e .

( M e th o d  o f  C heung  K in g  L i n g ,  u n p u b l i s h e d ) .

M e t h y l  4 - i o d o - 3 - n i t r o b e n z o a t e  ( 5 0  g . ) ,  i n  a 

b o i l i n g  t u b e ,  was h e a t e d  t o  1 8 0 °  i n  a m e t a l  b a t h .  C o p p e r  

b r o n z e  ( 3 5  g . ) w as  a d d e d  g r a d u a l l y ,  k e e p i n g  t h e  t e m p e r a t u r e  

o f  t h e  m i x t u r e  b e t w e e n  1 8 0 °  a n d  1 9 0 ° .  When a l l  t h e  c o p p e r  

b r o n z e  h a d  b e e n  a d d e d ,  t h e  m i x t u r e  w as  k e p t  a t  1 8 0 - 1 9 0 °  f o r  

t e n  m i n u t e s .  I t  w as  t h e n  e x t r a c t e d  w i t h  b o i l i n g  c h l o r o f o r m  

a n d  t h e  s o l u t i o n  was f i l t e r e d .  The c h l o r o f o r m  was d i s t i l l e d
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o f f  a n d  t h e  s o l i d  r e s i d u e  w as  r e c r y s t a l l i s e d  f ro m  a q u e o u s  

a c e t o n e .  The y i e l d  o f  d i m e t h y l  2 , 2  *- d i n i t r o h i p h e n y l - 4 , 4 * -  

d i c a r b o x y l a t e ,  m . p .  l 6 0 - l 6 l . 5 ° ,  w as  2 4 . 5  g .  (8 4 % ) .

D i m e t h y l  2 . 2 * - d i a m i n o b i p h e n y l - 4 , 4 * - d i c a r b o x y l a t e .

(M e th o d  o f  C h eu n g  K in g  L i n g ,  u n p u b l i s h e d ) .

D i m e t h y l  2 , 2 *- d i n i t r o b i p h e n y l - 4 , 4 *- d i c a r b o x y l a t e  

( 1 8  g . ) w as  d i s s o l v e d  i n  a m i x t u r e  o f  96% e t h a n o l  ( l , 0 0 0  c . c . )  

a n d  t o l u e n e  ( l 6 0  c . c . )  i n  a  2 - l i t r e ,  3 - n e c k e d ,  r o u n d -  

b o t t o m e d  f l a s k ,  f i t t e d  w i t h  a r e f l u x  c o n d e n s e r ,  a d r o p p i n g  

f u n n e l  a n d  a t h e r m o m e t e r .  The t h e r m o m e t e r  was f i t t e d  

so t h a t  i t s  b u l b  was im m e rs e d  i n  t h e  s o l u t i o n .  The s o l u t i o n  

was h e a t e d  o n  a w a t e r  b a t h  t o  ~  7 0 ° .  The f l a s k  was t h e n  

re m o v e d  f r o m  t h e  w a t e r  b a t h  a n d  two t e a s p o o n s f u l  o f  W - 2  

R aney  n i c k e l  w e re  a d d e d  t o  t h e  s o l u t i o n .  H y d r a z i n e  

h y d r a t e  (100%; 55 c . c . )  w a s  a d d e d  s l o w l y  f r o m  t h e  d r o p p i n g  

f u n n e l  a t  s u c h  a r a t e  t h a t  t h e  t e m p e r a t u r e  o f  t h e  r e a c t i o n  

m i x t u r e  r e m a i n e d  c o n s t a n t .  T h e r e  was  v i g o r o u s  e f f e r v e s c e n c e  

d u r i n g  t h e  a d d i t i o n  o f  t h e  h y d r a z i n e  h y d r a t e ,  a n d  t h e  

c o l o u r  o f  t h e  s o l u t i o n  c h a n g e d  f ro m  b r i g h t  y e l l o w ,  t h r o u g h  

d a r k  b r o w n ,  t o  v e r y  p a l e  y e l l o w . .  The r e a c t i o n  m i x t u r e  

v/as b o i l e d  o n  t h e  w a t e r  b a t h  f o r  15  m i n u t e s  a n d  was t h e n  

f i l t e r e d  h o t ,  t a k i n g  c a r e  t o  k e e p  t h e  R aney  n i c k e l  damp 

w i t h  a l c o h o l .  The f i l t r a t e  w as  c o n c e n t r a t e d  t o  a s m a l l



100.

b u l k  b y  d i s t i l l i n g  u n d e r  r e d u c e d •p r e s s u r e . When t h e

c o n c e n t r a t e d  s o l u t i o n  h a d  c o o l e d ,  t h e  a m in e  c r y s t a l l i s e d  

o u t  a s  a w h i t e  s o l i d .  I t  was f i l t e r e d  o f f  a n d  d r i e d .

The y i e l d  o f  d i m e t h y l  2 , 2 * - d i a m i n o b i p h e n y l - 4 , 4 * - d i c a r b o x y l a t e , 

m .p .  1 7 4 - 1 7 5 ° ,  was 1 2 . 4  g .  ( 83%).

2 . 2 * - D i a m i n o b i p h e n y l - 4 . 4 * - d i c a r b o x y l i c  a c i d .

D i m e t h y l  2 , 2 * - d i a m i n o b i p h e n y l - 4 , 4 ^ - d i c a r b o x y l a t e  

( 9  g . ; 1 m o l . )  was  h e a t e d  u n d e r  r e f l u x  w i t h  a s o l u t i o n  

o f  p o t a s s i u m  h y d r o x i d e  ( 7 . 8  g . ; 4  m o l . )  i n  w a t e r  ( 2 0  c . c . )  

a n d  e t h a n o l  ( 1 2 5  c . c . )  f o r  t h r e e  h o u r s .  T hen  m o s t  o f  t h e  

e t h a n o l  was d i s t i l l e d  o f f  a n d  t h e  r e s i d u e  w as  p o u r e d  i n t o  

c o l d  w a t e r .  G l a c i a l  a c e t i c  a c i d  was a d d e d  u n t i l  t h e  

s o l u t i o n  h a d  a pH v a l u e  o f  5*  The p a l e  y e l l o w  p r e c i p i t a t e  

was f i l t e r e d  o f f ,  w a s h e d  w i t h  w a t e r  a n d  r e d i s s o l v e d  i n  

so d iu m  c a r b o n a t e  s o l u t i o n .  The s o l u t i o n  w as  f i l t e r e d  

a n d  t h e  a c i d  was r e p r e c i p i t a t e d  w i t h  g l a c i a l  a c e t i c  a c i d .

I t  was  f i l t e r e d  o f f ,  w a s h e d  w i t h  w a t e r  a n d  d r i e d .  The 

y i e l d  o f  2 , 2 * - d i a m i n o b i p h e n y l - 4 , 4 * - d i c a r b o x y l i c  a c i d ,  

m .p .  3 2 3 °  ( w i t h  d e c o m p o s i t i o n ) ,  was 8 . 0  g .  ( 98%).
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2 . 3 - P i m e t h y l - 5 . 6 : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 - d i a z o c l n e - 2 * . 3 " - d i c a r b o x y l i c

a £ i d .

2 , 2  *- D i a m i n o b i p h e n y l - 4 , 4 * - d i c a r b o x y l i c  a c i d  ( 2 g . ; 1 m o l . )  

w a s  h e a t e d  w i t h  a  s o l u t i o n  o f  d i a c e t y l  ( 0 . 7  g . ; 1 m o l . )  i n  

e t h y l e n e  g l y c o l  ( 2 0  c . c . )  a t  1 3 0 - 1 4 0 ° .  T h e  m i x t u r e  w a s  

s h a k e n  f r e q u e n t l y  w h i l e  b e i n g  h e a t e d .  T h e  s o l i d  a m i n o - a c i d  

g r a d u a l l y  d i s s o l v e d  i n  t h e  h o t  s o l u t i o n  a n d  a n o t h e r ,  h i g h l y -  

c r y s t a l l i n e  s o l i d  a p p e a r e d  o n  t h e  s i d e s  o f  t h e  f l a s k .  T h e  

s o l u t i o n  w a s  f i l t e r e d  h o t  a f t e r  h e a t i n g  f o r  o n e  h o u r ,  a n d  

t h e  b r i g h t  y e l l o w ,  c r y s t a l l i n e  s o l i d  r e m a i n i n g  o n  t h e  f i l t e r  

p a p e r  w a s  w a s h e d  w i t h  e t h a n o l  t o  r e m o v e  t h e  l a s t  t r a c e s  o f  

t h e  e t h y l e n e  g l y c o l  s o l u t i o n .  • T h e  p r o d u c t  w a s  r e c r y s t a l l i e d  

f r o m  e t h y l e n e  g l y c o l  t o  g i v e  s m a l l ,  p a l e  y e l l o w  p l a t e s .

The y i e l d  o f  2 , 3 - d i m e t h y l - 5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 - d i a z o c i n e - 2 * , 3 "  -  

d i c a r b o x y l i c  a c i d ,  m . p .  > 3 6 0 ° ,  w a s  1 . 4  g .  ( 3 9 % ) .

( P o u n d :  C, 6 6 . 8 ;  H, 4 * 3 ;  N,  8 . 6 .  ^ i 8 ^ 4 ^ 4 ^ ^ 2

C ,  6 7 . 1 ;  H ,  4 . 4 ;  N ,  8 . 7 % ) .

2 . 3 - D i p h e n y l - 5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 - d i a z o c i n e - 2 - d i c a r b o x y l i c  a c i d  

2 , 2 * - D i a m i n o b i p h e n y l - 4 , 4 * - d i c a r b o x y l i c  a c i d  ( l  g . ;

1  m o l . )  w a s  h e a t e d ,  u n d e r  r e f l u x ,  w i t h  a  b o i l i n g  s o l u t i o n  o f  

b e n z i l  ( 0 . 7 8  g . ; 1  m o l . )  i n  g l a c i a l  a c e t i c  a c i d  ( 7 0  c . c . )  

f o r  2 5  h o u r s .  T h e  h o t  s o l u t i o n  w a s  t h e n  f i l t e r e d  a n d  

e v a p o r a t e d  d o w n  t o  ^  a  t h i r d  o f  i t s  o r i g i n a l  v o l u m e .  H o t

w a t e r  w a s  a d d e d  t o  t h e  h o t  s o l u t i o n  u n t i l  a  y e l l o w  s o l i d  

s t a r t e d  t o  c r y s t a l l i s e  o u t .  T h e  s o l u t i o n  w a s  c o o l e d  t o  r o o m
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t e m p e r a t u r e  a n d  t h e  c r y s t a l l i n e  p r o d u c t  was f i l t e r e d  o f f .

I t  was d i s s o l v e d  i n  so d iu m  b i c a r b o n a t e  s o l u t i o n .  The s o l u t i o n  

was f i l t e r e d  t o  rem ove  a n y  u n c h a n g e d  b e n z i l ,  a n d  was t h e n  

a c i d i f i e d  w i t h  d i l u t e  h y d r o c h l o r i c  a c i d  t o  r e p r e c i p i t a t e  

t h e  a c i d .  T h i s  was f i l t e r e d  o f f  a n d  r e c r y s t a l l i s e d  f ro m  

a q u e o u s  a c e t i c  a c i d .  The y i e l d  o f  2 , 3 - d i p h e n y l - 5 , 6 : 7 , 8 -  

d i b e n z o - l , 4 - d i a z o c i n e - 2 * , 3 ’* - d i c a r b o x y l i c  a c i d ,  m .p .  y  3 6 0 ° ,  

was 0 . 4  g .  ( 2 2 . 5 % ) .

R e s o l u t i o n  o f  2 , 3 - d i u h e n v l - 5 . 6 : 7 . 8 - d i b e n z o - l . 4 - d i a z o c i n e -  

2 *3 " - d i c a r b o x y l i c  a c i d .

( B e l l ,  J . , 1 9 5 2 ,  1 5 2 7 ) .

2 , 3 - D i p h e n y l - 5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 - d i a z o c i n e - 2  *, 3 ” ~ 

d i c a r b o x y l i c  a c i d  ( 2 . 0  g . ; 1 m o l . )  a n d  a n h y d r o u s  b r u c i n e  

( 3 . 5 4  g . ; 2 m o l . )  w e r e  d i s s o l v e d  i n  b o i l i n g  e t h a n o l  (95%;

4 0 0  c . c . ) a n d  t h e  h o t  s o l u t i o n  was f i l t e r e d .  The b r i g h t  

y e l l o w ,  n e e d i e - l i k e  c r y s t a l s ,  w h ic h  came down o n  c o o l i n g ,  

w e re  f i l t e r e d  o f f .  The c r y s t a l s  w e r e  h e a t e d  up  w i t h  b o i l i n g  

e t h a n o l  ( ~  75 c . c . )  a n d ,  o n  c o o l i n g ,  t h e  u n d i s s o l v e d  

c r y s t a l s  w e re  f i l t e r e d  o f f .  T h i s  w as  r e p e a t e d  t h r e e  t i m e s  

more u n t i l  c o n s t a n t  o p t i c a l  r o t a t i o n  was  o b t a i n e d .

[ a ] | ^ 6 i  = - 7 5 0 °  ( c ,  O .4 5 8 O, i n  c h l o r o f o r m ) .

The b r u c i n e  s a l t  ( 2 . 0  g . ) w as  d i s s o l v e d  i n  

c h l o r o f o r m  a n d  t h e  c h l o r o f o r m  s o l u t i o n  was e x t r a c t e d  t h r e e  

t i m e s  w i t h  10% sod ium  h y d r o x i d e  s o l u t i o n .  The a q u e o u s
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e x t r a c t s  w e r e  s h a k e n  t w i c e  w i t h  f r e s h  c h l o r o f o r m  a n d  t h e n  

o nc e  w i t h  e t h e r .  N i t r o g e n  was b lo v /n  t h r o u g h  t h e  a q u e o u s  

s o l u t i o n  t o  d r i v e  o f f  t h e  e t h e r  d i s s o l v e d  i n  i t .  D i l u t e  

h y d r o c h l o r i c  a c i d  was t h e n  a d d e d  t o  p r e c i p i t a t e  t h e  p a l e  

y e l l o w  a c i d ,  w h i c h  was f i l t e r e d  o f f ,  w a s h e d  w i t h  w a t e r  a n d  

d r i e d .  R e c r y s t a l i i  s a t i o n  f r o m  a q u e o u s  a c e t i c  a c i d  d i d  n o t

c h a n g e  t h e  o p t i c a l  r o t a t i o n .  The y i e l d  o f  ( -  ) -2 ,3 -d iph en ;^7 ^ l -  

3,G : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 - d i a z o c i n e - 2  * , 3 " - d i c a r b o x y l i c  a c i d ,  

m .p .  2 7 4 - 2 7 6 ° ,  was 0 . 7  g .

[^-^5461 y 8 3 0 °  (jC, 0 . 3 0 5 0  i n  d i m e t h y l f o r m a m i d e ) .

The o r i g i n a l  m o t h e r  l i q u o r ,  i n  w h i c h  t h e  b r u c i n e  

s a l t  h a d  b e e n  m ade ,  was e v a p o r a t e d  down t o  d r y n e s s .  The 

r e s i d u e  w as  d i s s o l v e d  i n  c h l o r o f o r m  a n d  t h e  d e c o m p o s i t i o n  o f  

t h e  b r u c i n e  s a l t  t o  g i v e  t h e  ( + ) - d i c a r b o x y l i c  a c i d  was 

c a r r i e d  o u t  a s  b e f o r e .  Once a g a i n ,  r e c r y s t a l l i s a t i o n  o f  t h e  

a c i d  f r o m  a q u e o u s  a c e t i c  a c i d  d i d  n o t  c h a n g e  t h e  o p t i c a l  

r o t a t i o n .  The y i e l d  o f  ( + ) - 2 , 3 - d i p h e n y l - 5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o -

1 , 4 - d i a z o c i n e - 2 ’ , 3 ’̂ - d i c a r b o x y l i c  a c i d ,  m .p .  2 7 5 - 2 77 ° ,  

was 0 . 7 5  g .

=+1 , 7 50 °  ( 2 , 0 . 1 4 9 0 , i n  d i m e t h y l f  o r m a m i d e ) .
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R a c é m i s a t i o n  o f  ( + ) -  a n d  ( - ) - 2 . 5 - d i p h e n y l - 5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o -  

1 , k - d i a z o c i n e - 2 * , 3 '^ -d i c a r b o x y l i c  a c i d .

The ( “ ) - d i a z o c i n e - d i c a r b o x y l i c  a c i d  O . O 3  g . ) 

i n  e t h y l  b e n z o a t e  s o l u t i o n  ( 2 0  c . c . ) w a s  s e a l e d ,  u n d e r  

v a c u u m ,  i n  t e n  t u b e s  a n d  w a s  h e a t e d  i n  d i p h e n y l  e t h e r  a t  

2 6 1 . 5 °* The m e t h o d  a n d  a p p a r a t u s  a r e  d e s c r i b e d  o n  p a g e  45® 

T h e  t u b e s  w e r e  r e m o v e d  a t  i n t e r v a l s  a n d  c h i l l e d  b y  p l u n g i n g  

f i r s t  i n t o  h o t  w a t e r  a n d  t h e n  i n t o  c o l d  w a t e r .  P o l a r i m e t r i c  

r e a d i n g s  w e r e  t a k e n  a t  r o o m  t e m p e r a t u r e .  D u r i n g  n i n e  h o u r s ,

t h e  r o t a t i o n  f e l l  f r o m  - 2 . 6 9 °  t o  - 2 . 0 1 ° .  S i m i l a r

e x p e r i m e n t s  w e r e  c a r r i e d  o u t  a t  2 4 7 * 0 °  ( u s i n g  1 - m e t h y l -  

n a p h t h a l e n e ) ,  2 6 8 . 5 °  ( u s i n g  d i p h e n y l m e t h a n e ) , 2 7 4 * 0 °  ( u s i n g  

e t h y l  c i n n a m a t e ) ,  a n d  2 8 8 . 0 ° ( u s i n g  d i m e t h y l  p h t h a l a t e ) .  T h e  

r e s u l t s  o f  t h e s e  e x p e r i m e n t s  a r e  g i v e n  i n  T a b l e s  V I I  -  X I ,  

a n d  i n  g r a p h s  5? 6 a n d  7*

I n  a n  e x p e r i m e n t  i n  w h i c h  t h e  ( - ) - d i a z o c i n e -  

d i c a r b o x y l i c  a c i d  w a s  d i s s o l v e d  i n  N , N * - d i m e t h y l - f o r m a m i d e ,  

t h e  s o l u t i o n  w a s  h e a t e d  a t  ^  3 3 0 °  f o r  f i v e  h o u r s .  A t  t h e  

e n d  o f  t h i s  t i m e ,  t h e  s o l u t i o n  w a s  f o u n d  t o  b e  o p t i c a l l y  

i n a c t i v e .
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Racémisation of  (+) -

TABLE VII
BO^C

N N

C O M i n  e th y l

b e n z o a t e  a t  

2 4 7 . 0 °

1 = 1 Z e ro  = 1 8 0 . 0 8 o

X = 5461 &

Time i n
h o u r :

P o l a r i m e t r i c
r e a d i n g

( a ^  -  ) l o g i o ( a ^ a OO

1 . 0
2 . 2 . 0
3 . 4 . 0
4 . 6 . 0
5 . 8 . 0
6 • 23*5
7 . 2 5 . 5
8 . 2 7 . 5
9 . 2 9 . 5

1 0 . 3 1 . 5
1 1 . 4 7 . 5
1 2 . 5 1 . 5
1 3 . 5 5 . 5

1 8 2 . 9 3
1 8 2 . 9 1
182.82
182 .78
1 8 2 ,7 0
1 8 2 . 2 1
1 8 2 . 1 3
1 8 2 . 1 0
182 .05
1 6 2 . 0 0
1 8 1 . 6 5
1 8 1 .60
1 8 1 . 5 4

2 . 8 5
2 .8 3
2 . 7 4
2 . 7 0
2 .62
2 . 1 3
2 . 0 5
2 . 0 2
1 . 9 7

4 1 ?»
1 . 5 2
1.46

0 . 4 5 4 8
0 . 4 5 1 8
0 . 4 3 7 8
0 . 4 3 1 4
0 . 4 1 8 3
0 . 3 2 8 4
0 .3118
0 . 3 0 5 4
0 . 2 9 4 5
0 . 2 8 3 3
0 . 1 9 5 9  
0 .1818  
0 . 1 6 4 4

k  = 1 . 3 2  X 10  ^ h r . “ ^

tj_ = 5 2 . 6  h r .
2

Constant b o i l i n g  l i q u i d ,  1-methylnaphthalene
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R a c é m i s a t i o n  o f  ( - )  HO_C CO, H i n  e t h y l  

"b en z o a te  a t

1 = 1 

)> = 5461 i

. e ro  = 1 8 0 . 0 7 o

Time i n  
h o u r s

P o l a r i m e t r i c
r e a d i n g

(a . a OO l o g i o ( a ^ - a ^  )

1 .
2 .
3-
k .
3 .
6 .
7 .
8 .
9 .

10.

0
1.0
2.0
3 . 0  
h .O
5 . 0
6 . 0
7 . 0
8.0  
9 . 0

1 7 7 . 3 8
1 7 7 . 4 6
1 7 7 . 5 1
1 7 7 . 5 8
1 7 7 . 7 0
1 7 7 . 7 6
1 7 7 . 8 5
1 7 7 . 9 1
1 7 7 . 9 6
1 7 8 . 0 6

k  = 3 . 2 9  X 10 ^ h r .  ^

t  j_ = 2 1 . 1  h r .  
2

2 : 5 6 :
2 . 4 9
2 . 3 7
2 . 3 1
2 . 2 2
2 . 1 6
2.11
2.01

o
o
o

rO
O
o

0 . ^ 2 9 8
0 . h l 6 6
0 . 4 0 8 2
0 . 3 9 6 2
0 . 3 7 4 7

0 . 3 6 3 6
0 . 3 4 6 4
0 . 3 3 4 5
0 . 3 2 4 3
0 . 3 0 3 2

Constant "boiling liquid, diphenyl ether
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1 = 1

HO^C

IIII
C

i n e t  h y l b  e nz o a  t  e 

a t  2 6 8 . 5 °  ( - 0 . 5 ° )

Z e ro  = 1 8 0 . 0 8 o

X = 5^ 61  S

1 .
2 .
3*
U.
5 .  
6 •
7 .
8 .
9 .

10 .

Time i n  
h o u r s

0
1.0
2.0
3 . 0
4 . 0
3 . 0
6 . 0
7 . 0
8 . 0  
9 . 0

P o l a r i m e t r i c
r e a d i n g

oO /

1 7 7 . 3 1
1 7 7 . U2
1 7 7 . 5 5
1 7 7 . 7 1
1 7 7 . 8 4
1 7 7 . 8 9
1 7 8 . 0 9
1 7 8 . 1 9
1 7 8 . 2 6
1 7 8 . 3 5

2 . 7 7
2.66
2 . 5 3
2 . 3 7
2 . 2 4
2 . 1 9
1 . 9 9
1 . 8 9
1 . 8 2
1 . 7 3

0 . 4 4 2 5
0 . 4 2 4 9
0 . 4 0 3 1
0 . 3 7 4 7
0 . 3 5 0 2
0 . 3 4 0 4
0 . 2 9 8 9
0 . 2 7 6 5
0 .2 6 0 1
O . 2 3 8 O

k  = 5 . 5 3  X 10 ^ h r .  "

t i  = 1 2 . 3  h r .
2

C o n s t a n t  b o i l i n g  l i q u i d ,  d i p h e n y l m e t h a n e .
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X

Racémisation of  ( - )

1 = 1
A = 5k S l  1

Z e r o  =  1 8 0 . 0 8
o

i n  e t h y l  

b e n z o a t e  a t

274 .pR _(_^ i . o R .

T i m e  i n  
h o u r s

P o l a r i m e t r i c
r e a d i n g

( a ^ O' OO ) log^_0 -  a

1 . 0 1 7 7 . 4 4 ° 2 . 6 4 ° 0 . 4 2 1 6

2 . 1 . 0 1 7 7 . 6 0 ° 2 . 4 8 ° 0 . 3 9 4 5
% _> • 2 , 0 1 7 7 . 7 6 ° 2 . 3 2 ° 0 . 3 6 5 5

4 . 3 . 0 1 7 7 . 9 5 ° 2 . 1 3 ° 0 . 3 2 8 4

5 . 4 . 0 1 7 8 . 0 8 ° 2 . 0 0 ° 0 . 3 0 1 0

6 . 5 . 0 1 7 8 . 26° 1 , 8 2 ° 0 . 2 6 0 1

7 . 6 . 5 1 7 8 . 4 6 ° 1 . 6 2 ° 0 . 2 0 9 5

8 . 8 . 0 1 7 8 . 6 0 1 . 4 8 ° 0 . 1 7 0 3

k  =  7 . 9 1  X 1 0  ^ h r .  ^

t i_  = 0 . 8  h r . .

C o n s t a n t  b o i l i n g  l i q u i d ,  e t h y l  c i n n a m a t e .
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T/LP,I,E XI.

Racem1 sa t i o n  of  ( - )  HÔ C CO,H

N N

in  e th y l

b e n z o a t e  a t

o288 .0  ( - 0 .5.0

1=1 

X = 5U61 2

Z e r o  = 1 8 0 . 0 7
o

T i m e  i n  
h o u r s

P o l a r i m e t r i c  ( 
r e a d i n g

-  CÜCO ) lo g ^ Q  ( a ^  -  a„ )

1 . 0 1 7 7 . 3 7 ° 2 . 70 "̂ 0 . 4 3 1 4

2 . 0 . 3 3 1 7 7 . 5 1 ° 2 . 3 5 ° O. 4 0 8 2

3* 0 , 66 1 7 7 . 6 0 ° 2 . 4 7 ' ' 0 . 3 9 2 7

u . 1 . 0 1 7 7 . 8 1 ° 2 . 2 6 ° 0 . 3 5 4 1
p;V* 1 . 3 3 1 7 7 . 9 2 ° 2 . 1 3 "̂ 0 . 3 3 2 4

6 . 1 . 6 6 1 7 8 . 0 4 ° 2 . 0 3 ^ 0 . 3 0 7 5

7 . 2 . 0 1 7 8 . 1 1 ° 1 . 9 6 ^ 0 . 2 9 2 3

8 . 2 . 3 1 7 8 . 2 6 ° 1 . 8 1 ^ 0 . 2 5 7 7

9 . 3 . 0 1 7 8 .  Wi° 1 . 6 3 "̂ 0 . 2 1 2 2

1 0 . 3 . 3 1 7 8 . 5 6 ° 1 . 3 1 "̂ 0 . 1 7 9 0

k  = 1 6 . 8  X 1 0 “ ^ h r . -1

t  •! = 
2

4 . 1 3  h r .

C o n s t a n t  b o i l i n g  l i q u i d ,  d i m e t h y l p h t h a l a t e .
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TABLE XII.

l i e .

R a c é m i s a t i o n  o f  HO^C

N

cq,H I n  e t h y l  b e n z o a t e .

l o g i o k /  "

T ( ° C ) T ( ° A ) -  X 1 0^
T

k  i n  h r .  ^ ^ ^ ^ 1 0 ^

1 . 2 ^ 7 . 0 ° 5 2 0 . 0° 0 . 1 9 2 3 0 . 0 1 3 1 7 2 . 1 1 9 6

2 . 2 6 1 . 5 ° 5 3 4 . 5 ° 0 . 1 8 7 1 0 . 0 3 2 9 2 2 . 5 1 7 5

3- 2 6 8 . 5 ° 5 4 1 . 5 ° 0 . 1 8 4 7 0 . 0 5 5 3 2 2 . 7 4 2 9

U. 2 7 4 . 0 ° 5 4 7 . 0 ° 0 . 1 8 2 8 0 . 0 7 9 0 7 2 . 8 9 8 0

5 . 2 8 8 . 0 ° 5 6 1 . 0 ° 0 . 1 7 8 3 0 . 1 6 7 9 1 , 2 2 5 1

The s t r a i g h t  l i n e 2.p l o t  o f  l o g ^ Q k  a g a i n s t  — i s

g i v e n

t h a t

i n  F i g .  

01 A t o

8 .  The v a l u e  

1 0 ^ ° ' °  s e c . ~ ^ .

o f  E cornes t o  3 6 . 5  k c a l / m o l .e ,  a n d



R a c é m i s a t i o n  o f

in e Lk y I b e n x o o t e .

<T>

To

' é r  X 1 0
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2 , 2 * - P i n i t r o b i p h e n y l .

( Shaw a n d  T u r n e r ,  J . , 1933> 1 3 5 ) .

C o p p e r  b r o n z e  ( 8 0 g . )  w a s  a d d e d  i n  4  l o t s  o v e r  a  

p e r i o d  o f  2 0  m i n u t e s  t o  a  b o i l i n g  t u b e  c o n t a i n i n g  

o - c h i o r o n i t r o b e n z e n e  ( 1 2 0  g . ) .  T h e  b o i l i n g  t u b e  w a s  b e i n g  

h e a t e d  i n  a m e t a l  b a t h  k e p t  a t  2 5 0 - 2 6 0 ° .  A f t e r  b e i n g  h e a t e d  

f o r  a n o t h e r  t e n  m i n u t e s ,  t h e  m i x t u r e  was a l l o w e d  t o  c o o l  a n d  

w a s  e x t r a c t e d  v / i t h  h o t  o.“ d i c h l o r o b e n z e n e .  T h e  s o l u t i o n  was 

f i l t e r e d  a n d  p e t r o l e u m  e t h e r  ( l f 0 - 6 0 ° ) w a s  a d d e d  u n t i l  t h e  

s o l u t i o n  w e n t  c l o u d y .  2 , 2 * - D i n i t r o b i p h e n y l  c r y s t a l l i s e d  

o u t .  T h e  d a r k  b ro w n  c r y s t a l s  w e r e  f i l t e r e d  o f f  a n d  d r i e d .  

T h e  y i e l d  o f  2 , 2 * - d i n i t r o b i p h e n y l , m . p .  1 2 0 - 1 2 2 ° ,  was 5U%.

2 , 2 * - D i a m i n o b i p h e n y l .

2 , 2 * - D i n i t r o b i p h e n y l  (UO g . ; 1  m o l . )  w a s  a d d e d ,  

w i t h  s t i r r i n g ,  o v e r  a p e r i o d  o f  1 5  m i n u t e s  t o  a  b o i l i n g  

s o l u t i o n  o f  s t a n n o u s  c h l o r i d e  ( 2 ^ 5  g . ; 6 . 6  m o l . )  i n  

c o n c e n t r a t e d  h y d r o c h l o r i c  a c i d  ( 2 9 6 c . c . ; 1 8  m o l . )  A f t e r  

b e i n g  h e a t e d  f o r  a  f u r t h e r  I 5  m i n u t e s ,  t h e  s o l u t i o n  w a s  

c o o l e d  a n d  p o u r e d  i n t o  a  l a r g e  e x c e s s  o f  s o d i u m  h y d r o x i d e  

s o l u t i o n .  T h e  s o l u t i o n  w a s  e x t r a c t e d  w i t h  e t h e r  a n d  t h e  

e t h e r e a l  s o l u t i o n  was d r i e d  o v e r  s o d i u m  s u l p h a t e .  T h e  e t h e r  

w a s  d i s t i l l e d  o f f ,  a n d  t h e  r e s i d u e  w a s  d i s t i l l e d  u n d e r  

r e d u c e d  p r e s s u r e  a t  l 6 7 - l 6 8 ° / 3  mm. T h e  y i e l d  w a s  70% .

2 , 2 * - D i a m i n o b i p h e n y l  w a s  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  e t h a n o l  t o  g i v e  

p a l e  y e l l o w  c r y s t a l s ,  m . p ,  7 7 ^ *
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2 , 5 - D i m e t h y l - 5 , 6  r T . S - d l b e n z o - l , U - d i a z o c i n e .

A s o l u t i o n  o f  2 , 2  *- d i a m i n o b i p h e n y l  (1  g . ; 1 m o l . )  

a n d  d i a c e t y l  ( 0 . 5  g . ; 1 m o l . )  i n  e t h y l e n e  g l y c o l  (1 3  c . c . )  was 

h e a t e d  i n  a n  o i l  h a t h  a t  1 3 0 - 1 3 5 ^  f o r  one  h o u r .  The 

s o l u t i o n  was c o o l e d  a n d  was p o u r e d  i n t o  c o l d  w a t e r .  The 

m i x t u r e  was e x t r a c t e d  v / i t h  e t h e r  an d  t h e  e t h e r e a l  e x t r a c t s  

w e re  d r i e d  o v e r  so d iu m  s u l p h a t e .  E t h e r  was d i s t i l l e d  o f f  

a n d  t h e  r e s i d u e  was d i s s o l v e d  i n  t h e  l e a s t  vo lum e o f  d r y  

b e n z e n e .  T h i s  s o l u t i o n  was p a s s e d  t h r o u g h  a n  a l u m i n a  c o lu m n ,  

e l u t i n g  w i t h  more d r y  b e n z e n e .  A p a l e  y e l l o w  s o l i d  was 

o b t a i n e d  when one  o f  t h e  f r a c t i o ’n s  f ro m  t h e  c o lu m n  was 

e v a p o r a t e d  down t o  d r y n e s s .  I t  was r e c r y s t a l l i s e d  f ro m  

l i g h t  p e t r o l e u m  ( b . p .  6 0 - 8 0 ° )  t o  g i v e  a w h i t e ,  c r y s t a l l i n e  

s o l i d .  The y i e l d  o f  2 , 3 - d i m e t h y l - 5 , 6 : 7 , 8 - d i b e n z o - l , 4 - d i a z o c i n e , 

m .p .  1 2 9 - 1 3 0 ° ,  was  0 . 5  g .  ( 33%) # ( F o u n d : C, 8 2 . 2 ;  H, 6 .1 5 *

^ 1 6^ 14^2  C, 8 2 . 0 ;  H, 6 . 0 % ) .


