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Pyronderivate synthetisch darstellen lassen; zur Zeit bin ich mit Ver-
suchen beschiiftigt, aus Acetonoxalither und Ameiseniither resp. aus
Acetessigaldehyd und Oxalidther die Komansdure aufzubauen. Auch
anf die Mekonsiure, welche eine Oxypyrondicarbonsiure darstellt,
werde ich mein Augenmerk richten und versuchen, durch Synthese
dieser Siure die Stellung der Seitenketten in derselben festzustellen.

Meinem Assistenten, Hrn. Dr, Zedel, spreche ich fir seine eifrige
und gewandte Unterstiitzung bei der vorliegenden Arbeit meinen
besten Dank aus.

17. L. Claisen und E. Hori: Ueber eine Synthese
der Aconitsiure.

[Mittheilung aus dem chemischen Laboratorium der kgl. Akademie der Wissen-
schaften zu Miinchen,)

(Eingegangen am 10. Januar.)

Die im Folgenden beschriebene Synthese der Aconitséiure liuft,
wenn man von einigen unwesentlishen Complicationen, wie z. B. der
Anwendung der Aether anstatt der freien Siuren, absieht, auf eine

Vereinigung von Essigsdure und Oxalsdure in folgender Weise
hinaus:

COOH COOH COOH COOH

buy dm n b
COOH COOH \c/\co 30,
éoon Goow éooa éoon

Zwei Molekille Essigsiure verbinden sich also mit 2 Molekiilen
Oxalséiure zu einer einbasischen Siure, welche man nach ihrer Ent-
stehung als Anhydrodiessigdioxalsiore oder nach ihrem Ver-
halten als Aconitoxalsinre bezeichnen kann, da sie durch Alkalien
leiebt in Oxalsiiure und Aconitsiure zerlegt wird:

COOH COOH COOH COOH

| | I
CH CH CH: COOH

CH
No Neo TEO= NS

| I !
COOH COOH cooH

+ | .
COOH
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Diese Synthese erfolgt sehr leicht; simmtliche Phasen derselben
vollziehen sich bei gewdhnlicher oder nur wenig erhéhter Temperatur,
go dass man fast glauben mdchte, dass auch in der Natur die Bildang
der Aconitsiure sowohl wie der ein Molekil Wasser mehr ent-
baltenden Citronensédure auf #hnliche Weise zu Stande kommt.
Salze der Essigsiure und Oxalsiure finden sich ja in den meisten
Pflanzensiften; beide S#uren konnten sich entweder direct mit ein-
ander in folgender Weise verbinden:

(fOOH COOH COOH COOH
| | |
CH; CH; CH; CH;
—HO0= N\ /7 —H:0
COOH C(OH)
| |
COOH COOH
(Citronens#ure)
COOH COOH
| |
CH CH,
= \"\\C/
|
COOH
(Aconitsiure)

oder sie kdénnten, was wohl wahrscheinlicher ist, zundchst zu Oxal-
essigsiure, COOH.CH;.CO.COOH, zusammentreten, aus welcher
dann durch weitere Umwandlung die anderen Pflanzensioren hervor-
gehen. Die Oxalessigsiure, so kdnnte man annehmen, wird durch die
in der Pflanze stattfindenden Reductionsprocesse zam Theil in Aepfel-
siure ), COOH.CH,;.CH(OH).COOH, verwandelt, welche ihrerseits
den Generator des Asparagins und —- nach den von v. Pechmann
erforschten Vorgingen — den Baustein zu verschiedenen Pflanzen-
alkaloiden abgiebt. Zum anderen Theil unterliegt die Oxalessigsiure
einer weiteren Condensation zun den Siuren

COOH COOH cooH COOH
m  lu n o om
\C (OH/) \CO mnd \ C \CO
(}300H (|JOOH (IJOOH (|300H

1) In shnlicher Weise kann auch die Entstehung anderer Oxysduren erklirt
werden; die Bildung der Weinsiure z. B. kann als Condensation von Glycol-
sjure und Oxslsiure mit nachfolgender Reduction gedacht werden:

1. COOH . CH:(0H) + COOH . COOH = COOH.CH(OH).CO.COOH + H.0
2. COOH.CH(OH).CO.COOH + Hy = COOH . CH(OH) . CH(OH), COOH.
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welche sich durch Abspaltung von Oxalsdiure in Citronensiure und
Acopitssiure umwandeln. Auoch diese letzteren Sduren werden — ge-
miiss den von v. Hofmann und Ruhemann studirten Reactionen —
beim Zusammentreffen mit Ammoniak in Pyridinderivate iibergehen
und sich so am Aufbau der Pflanzenalkaloide betheiligen; die Aconit-
sjure wird ausserdem zum Theil zu Tricarballylsdure reducirt
werden, deren Vorkommen in Pflanzensiften von E. v. Lippmann
nachgewiesen worden ist.

Beziiglich der Frage, welche Mittel der Pflanze zu Gebot stehen,
um einen solchen Aufbau complicirterer Siuren aus essigsauren und
oxalsauren Alkalien zu bewirken, darf nicht dibersehen werden, dass
der eine Component, das Alkaliacetat, schon an sich ein sehr kriiftiges
Condensationsmittel darstellt. Als solches ist es von Lieben bei zahl-
reichen Aldehydcondensutionen mit Erfolg benutzt worden und auch
wir haben gefunden, dass der wesentlichste Schritt unserer Aconit-
sduresynthese, die Condensation von Oxalessigither zu Aconitoxalither,
durch einfaches Stehenlassen des Oxalessigiithers mit wisserigem
Kaliumacetat bei gewohnlicher Temperatur glatt und leicht bewirkt
werden kann. Es fragt sich nun, ob nicht auch bei dem ersten
Schritte, der Synthese des Oxalessigithers aus Essigither und Oxal-
ither, das Natriumithylat durch Natriumacetat ersetzbar ist resp. ob
man nicht direct aus essigsaurem und oxalsaurem Alkali Oxalessig-
siure oder deren Umwandlungsproducte Citronensiure und Aconitsiure
erhalten kaon. Versuche in dieser Richtung diirften um so aussichts-
voller sein, alg nach Liebig’s Beobachtung — der ersten, welche
tiber die Constitution der Citronensiiure einige Andeutungen gab —
diese Sdure durch schmelzendes Alkali glatt in 2 Molekiile Essigséiiure
und 1 Molekiil Oxalsiure zerlegt wird. Da nun nach frilheren Ausein-
andersetzungen 1) die Spaltung eines Korpers durch Alkalien den besten
Wink dafiir giebt, aus welchen Bruchstiicken man ihn durch Einwirkung
alkalischer Condensationsmittel wieder aufzubauen hat, so dirften Ver-
suche zu einer directen Synthese der Citronensiure aus Salzen der
Essigsiure und Oxalsiure wohl einige Aussicht auf Erfolg haben und
mbchten wir uns solche vorbehalten.

Als Ausgangspunkte bei unserer Synthese dienen Essigiither
und Oxaldther, welche sich. wie Wislicenus jr. 2) fand, bei Gegen-

) Beyer und Claisen, diese Berichte XX, 2179; einen weiteren Beweis
fiir die Richtigkeit dieses Satzes liefert die im vorigen Aufsatze beschriebene
Synthese der Chelidonsiure, welche, durch Alkalien leicht in Aceton und
Oxalstiure zerfallend, durch alkalische Condensationsmittel ebenso leicht aus
diesen Componenten wieder aufgebaut werden kann,

2) Ann. Chem. Pharm. 246, 315.
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wart von Natriumiithylat zn O xalessigither verbinden. Wenn man
letzteren mit einer councentrirten Ldsung von Kaliumacetat einige Zeit
stehen lisst, so lost er sich auf unter Bildung des Kaliumsalzes eiper
einbasischen Siure C;4HjysOy, welche sich nach folgender Gleichung
aus dem Oxalessigiither bildet:

2CsH13 05 = C14H13 09 4 02H5 .OH.

Zom Verstindniss dieses Vorganges ist es nothwendig, an die
ganz analoge Umwandlung zu erinnnern, welche der Acetonoxal-
dther CH—CO—CH; — CO— COOCyH; unter den gleichen Be-
dingungen (auch beim Auflésen in wisserigem essigsaurem Alkali er-
leidet 1). 2 Molekiile des Aethers verbinden sich unter Austritt von
1 Molekiil Alkohol zu der einbasischen Sidure C,3HicOg, deren Ent-
stehung darch folgende Gleichung interpretirt wurde 2).

CH; CH; CH; CH;
l | | |
Cco co Co CO
| | | |
CH, CH + H,0= CH; CH + CoH;.OH.
AN AN AN
co co C(OH) (!30
{ | |
COOC;H; COOC:H; COOH COO0C: H;

Dass die Vereinigung wirklich in dieser Weise stattfindet, ergiebt
sich daraus, dass die letztere Sdure beim Erwirmen mit Barytwasser
in Oxytoluylsiure und Oxalsiure zerfillt:

CHs CH

/ N\
CO CO—CH; HO—C C—CH;
‘ [

i [
CHy CH = CH CH
/N A
C(On) CO C CcooH
| | | + | + C:H;. OH.
COOH COOC.H; COOHR COOH

Dem ersteren dieser Vorgéinge entspricht nun die Bildung der
Siure C14HisOs aus dem Oxalessigiither, mit dem einzigen Unter-
schied, dass hier die Reaction einen Schritt weiter geht, indem die

) Diese Berichte XXII, 3271.

%) Ueber die gleichzeitig verseifende Einwirkung des Alkaliacetats auf die
eine Carboxithylgruppe vergleiche die folgende Mittheilung.



124

intermediér entstehende aldolartige Verbindung noch 1 Molekiil Alkohol
abgiebt:

COOGC,H; (|:OOC2H5 ?00021‘]5 (1300021‘]5
|
CH, CH; CH CH
\ \ = \/\~-\ -+ CzH;', . OH.
Clz() Cco (|3 (|30
|
COOC:H; COOCH; COOH COOC.Hs

Die Siure stellt also den Tristhylither der einbasischen Acounit-
oxalsfiure dar. Zu ihrer Bereitung wurden je 37 g Oxalessigéither
mit einer Ldsung von 20 g Kaliumacetat in 20 cem Wasser unter
ofterem Umschiitteln stehen gelassen, wobei nach einiger Zeit gelinde
Erwiirmung und klare Mischung der beiden Schichten eintrat; zugleich
firbte sich in Folge von Nebenreactionen die Fliissigkeit blan bis
blaugréin ). Beim Ansiuern mit Salzsiure oder Schwefelsiure schied
sich die Siure als Oel ab, welches entweder durch Abheben oder
durch Ausschiitteln mit Aether von der oberen wisserigen Schicht
getrennt ‘wurde. Nach Abdunsten des Aethers und lingerem Ver-
weilen im Vacuum bildet die Sdure ein farbloses, glycerindickes
Liquidum, welches in Wasser nur wenig, in Alkohol und Aether
leichtlslich ist (die Wislicenus’sche Oxalessigithylithersiure,
COO0C:H;—~CH;—CO—COOQH, ist fest und in Wasser sehr leicht
18slich). Die alkoholische Ldsung giebt mit Eisenchlorid eine tief-
dunkelrothe (etwas gelbstichige) Firbung 2).

) Ueber diese intensiv blau gefirbten Salze, welche sich wohl von
einem Condensationsproduct des Oxalessigiithers ableiten, soll in einer spiteren
Abhandlung berichtet werden; sie scheinen den aus dem Acetonoxaléither
erhaltenen prachtvoll blauviolett und rothviolett gefirbten Metallsalzen zu
entsprechen.

%) Eben auf Grund dieser Eisenchloridreaction glauben wir von der beiden
moglichen Formeln der Saure

(IJOOCQHE, ?OOCQH;, CO0CsHs COOC.H;s
| ]
CH CH CH, C
e T und e
C CcO C Cco
j | i |
COOH COOCyHs CO0II  CO00GC,H,

die erstere bevorzugen zu sollen; eine Siare von der letzteren Constitution
sollte mit Eisenchlorid keine Rothfirbung geben, da sie nicht die Atom-

|
gruppirung —CO — CH—CO — enthilt.
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Ein Theil der Siure wurde durch Ueberfiilhrung in das sehr
charakteristische Baryumsalz gereinigt und ergab dann bei der Analyse
die folgenden mit der Formel CysHj3Oy libereinstimmenden Zahlen:

Berechnet Gefanden
C 50.91 50.59 pCt.
H 5.45 557 »

Ebenso ergab die Moleculargewichtsbestimmung nach Raoult
einen der obigen Formel ziemlich nahekommenden Werth:

Losangsmittel Benzol (Molecalare Erniedrigung = 49).

I 0.0927 g Subst. gaben in Procent auf Erniedrigung | Molecular-
13.5662 g Losungsmittel 100 = 0.6686 0.107 gewicht 313
II. 0.1354 g Subst. gaben i
So4g Sabst. gabon i | ) 95 0.152 323
13.5058 g Losungsmittel

Das berechnete Moleculargewicht ist 330.

Sicherer noch ergiebt sich die Zusammensetzung der S#ure aus
den Analysen des Baryum- und Bleisalzes, deren Formeln zugleich
zeigen, dass man es mit einer einbasischen Sidure zu thun hat.

Das Baryumsalz, (CiaHiz Og)aBa + 2H3 0, kann leicht erhalten
werden, indem man Oxalessigiither in der oben beschriebenen Weise
in wisserigem Kalinmacetat auflist, die Mischang nach einstiindigem
Stehen mit dem 30fachen Volumen Wasser verdiiont und Baryum-
chloridlosung zusetzt. Es scheidet sich ein weisser Niederschlag ab,
welchen man absaugt, mit Wasser gut auswiischt und aus siedendem
Wasser, worin er allerdings sehr schwer 18slich ist, umkrystallisirt.
Aus 37 g Oxalessigiither erhéilt man etwa 30 g Baryumsalz, ein Be-
weis, dass die Umsetzung ziemlich glatt erfolgt; aus concentrirteren
Lésungen als der obigen fillt das Salz als volumindser, anscheinend
amorpher Niederschlag, der sich aber beim Kochen mit Wasser in die
krystallinische Form umwandelt. Das Salz bildet feine, lockere Nidel-
chen, welche ihr Krystallwasser bei 1000 oder auch schon beim
lingeren Verweilen iiber Schwefelsiure im Vacuum verlieren; der
Wasserverlust betrug bei verschiedenen Proben:

4.46, 4.23, 4.33, 4.46 pCt,

wihrend sich fiir Abgabe zweier Molekiile Krystallwasser 4.33 pCt.
berechnen. Die Analyse des bei 100° getrockneten Salzes ergab fol-
gende Zahlen:

Ber. fir (CiuHisOg)yBa ~ ___ Gefunden

C 4226 4183 —  — pCt
H 428 420 —  —
Ba 17.23 17.28 17.23 17.15 »
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Das Bleisalz, (Ci4Hy709) Pb, ist in Wasser noch viel schwerer
wie das Baryumsalz 13slich und scheidet sich daher als weisser kry-
stallinischer Niederschlag ab, wenn man die Lésung des letzteren in
siedendem Wasser mit Bleinitrat versetzt. In heissem Alkohol ist es
ziemlich leicht 15slich; fiigti man za einer solchen Lisung das doppelte
Volumen Wasser, so krystallisirt das Salz beim Erkalten in hiibschen
kurzen Nédelchen aus. Die Analyse der so gereinigten Verbindung
ergab folgende, mit der Formel des wasserfreien Salzes iiberein-
stimmenden Zahlen:

Ber. fiir (CiaHy7 09)2Pb m
C 38.87 38.90 — pCt.
H 3.93 4.13 —  »
Pbh 23.88 23.67 23.93 »

Die Umwandlung der Séure in Aconitsiure ist eine ziemlich
subtile Operation, da mit iiberschiissigem Alkali (mit wiisserigem leichter
als mit alkoholischem) eine partielle Riickspaltung in Essigsiure und
Oxalsdure stattfindet; trotz vielfach abgeinderter Versuche haben wir
meist nur 30—40 pCt. der theoretisch erhiltlichen Aconitsiiuremenge ge-
winnen kénnen. Am besten haben wir es gefunden, die in etwas Alkohol
gel6ste Siure mit so viel dreiprocentigem alkoholischem Kali zu ver-
setzen, dass auf 1 Mol. Siare 6 Mol. Kali vorhanden waren (theoretisch
wiirden 5 Molekiile erforderlich sein). Die Losung firbt sich sogleich
gelb und erstarrt nach ca. halbstiindigem Erwirmen auf dem Wasser-
bade zu einem dicken gelben Brei. Nach dreistindigem Erwirmen
wurden zwei Drittel des Alkohols abdestillirt und der Riickstand
mit so viel Wasser versetzt, dass sich Alles klar loste. Das Er-
hitzen wurde dann so lange fortgesetzt, bis eine mit Essig-
siure angesiuerte Probe mit FEisenchlorid keine Rothfirbung
mebr gab. Zur Entfernung der Oxalsiure siuerten wir dann das
Ganze mit Essigsiure an, fiigten Calciumacetat za und filtrirten von
dem Niederschlage ab; von letzterem wurde eine Probe bei 2000 ge-
trocknet und durch die Analyse festgestellt, dass er ansschliesslich aus
oxalsaurem Calcium bestand (gefunden 31.36 Ca, berechnet 31.25).
Das im Filtrat geloste Kalksalz zersetzten wir mit verdiinnter Schwefel-
siure, filtrirten von dem Calciumsulfat ab und entzogen der Lésung
die Aconitsiure durch 10- bis 20maliges Ausschiitteln mit Aether.
Die mehrmals umkrystallisirte Siure schmolz bei 1919 wihrend in
den Lehrbiichern der Schmelzpunkt der Aconitsfiure zu 1869 an-
gegeben wird?1); die Analyse liess keinen Zweifel, dass in der That
die vermuthete Siure vorlag:

L) Eine uns von Hrn. Buchner fberlassene Probe Aconitsiure zeigte
nach dem Umkrystallisiren denselben Schmelzpunkt 1910,
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Ber. fiir C¢HgOs Gefunden
C 41.38 41.02 pCt.
H 3.45 3.58 »

Lovén?') hat vor Kurzem gefunden, dass bei der Darstellung der
Acetylendicarbonsiure aus Dibrombernsteinsiure Aconitsiure als Neben-
product erhalten wird und dass diese Saure sich auch bildet, wenn man
Acetylendicarbonsiiure mit weingeistigem Kali behandelt. Die Vermu-
thung Lovén’s, dass hierbei zundchst Oxalessigsiure entsteht, welche
sich mit noch unverinderter Acetylendicarbonsiiure zu einem Aconit-
siure liefernden Condensationsproduct verbindet, wird in ihrem ersten

Theile durch die vorliegende Untersuchung in willkommener Weise
bestitigt.

18. L. Claisen: Notiz {iber die Verseifbarkeit organischer
Sduredither durch essigsaure Alkalien.

[Mittheilung aus dem chemischen Laboratorium der kgl. Akademie der Wissen-
schaften zu Minchen.)

(Eingegangen am 10, Januar.)

Durch Einwirkung von wisserigem essigsaurem Kalium auf Oxal-
essigiither wird, wie ich in der vorigen Abhandlung mittheilte, der
Tridthyldther der Aconitoxalsfiure und nicht, wie man erwarten sollte,
deren Tetriithylither gebildet. Ebenso wird aus Acetonoxaléther
unter den gleichen Bedingungen statt des Didithylithers der Monithyl-
dther der Diacetondioxalsiiure erhalten., In beiden Fillen also wirkt
das essigsaure Alkali nicht blos condensirend, sondern auch verseifend
ein. Um festzustellen, ob auch andere einfachere Siureiither durch
Alkaliacetate so leicht verseift werden, hat Hr. Dr. Zedel auf meinen
Wunsch die Einwirkung einer wisserigen Kaliumacetatlosung aaf
Oxalither untersucht und gefunden, dass letzterer schon bei ge-
lindem Erwirmen in dthyloxalsaures Kalium verwandelt wird:

COOC:H; + C3H;03. K COOK + GCH40,

(|30002H5 éOOCzH5
Auf 1 Molekiil Oxaldther wurde 1 Molekill Kaliumacetat (das
Salz in der gleichen Gewichtsmenge Wasser gelost) angewandt und
die Mischung unter Durchschiitteln auf dem Wasserbade erwirmt.
Nach kurzer Zeit vereinigten sich die beiden Schichten, und als nach

1y Diese Berichte XX1I, 3053. Vergl. auch Buchner, ibidem XXII, 2929.





