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Es lige dann also ein diacetylirtes Dioxychinon vor, und es ist
wohl denkbar, dass ein so constituirter Koérper starkgefirbte Salze
bildet.

Aueh Oxalessigither giebt bei idhnlicher Behandlung blaa-
gefirbte Salze, welche aber weniger bestindig zn sein scheinen als
diejenigen aus dem Acetonoxalither. Ferner hat Hr. Bishop die
Beobachtung gemacht, dass ein Gemenge von Acetamid, Oxalédther
und Natriumithylat beim Erhitzen zu einer indigoblauen Masse
erstarrt; in diesem Falle ist die Firbung noch viel ephemerer, da
sie durch zutretende Feuchtigkeit (schon beim Liegen der Substanz
an der Luft) rasch verschwindet. Ueber die Bildung von schén-
gefirbten Salzen bei der Condensation von Essigiither und Phtal-
siurefither durch Natriumithylat sind schon von Wislicenus jr.?)
einige Mittheilungen gemacht worden.

20. L. Claisen und R. Stoek: Ueber die Binwirkung des
Hydroxylamins auf den Benzoylaidehyd CsH; — CO— CH; — COH.

[Mittheilung aus dem chemischen Laboratorium der Kénigl. Akademie
der Wissenschaften zu Miinchen.)

(Eingegangen am 10. Januar.)

Um festzustellen, ob auch die 1.3-Ketoaldehyde R—CO —
CH;— COH zur Bildung von Isoxazolen befihigt sind:

HO 0]
AN
R—CO NH2 = R—C N —+ QHQO,
| Aol
CH;—COH CH—CH

haben wir uns mit der Eihwirkung des Hydroxylamins auf den
Benzoylaldehyd, C¢H; — CO —CHz— COH, beschiftigt und gefunden,
dass die dabei stattfindenden Vorgénge sich in mancher Hinsicht von
denen bei der Einwirkung des Hydroxylamins auf die 1. 3-Diketone
R—CO—CH;—CO—R unterscheiden. Alg erstes Product erhielten
wir das ziemlich bestindige Monoxim des Benzoylaldehyds
CsH;—CO—CH;—CH=NOH, wihrend bei den Diketonen, wie
friiher erwihnt, die Reaction einen Schritt weiter geht und unter
Elimivirang von 2 Wassermolekiilen direct das betreffende Isoxazol

5 Ann. Chem. Pharm. 252, 76.
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erzengt wird. Bei Versuchen, dem Monoxim des Benzoylaldehyds
Wasser zu entziehen, zeigte sich, dass diese Wasserabspaltung, je
pach den Bedingungen, in verschiedener Weise erfolgen kann; durch
gewisse Agentien wird die Grappe —CH=NOH in die Cyangruppe
verwandelt, so dass nach folgender Gleichung Cyanacetophenon
entsteht:

CsH; . CO.CH;.CH = NOH — H;0 = GgH;.CO.CH:.CN (I);

unter anderen Verhiiltnissen dagegen findet die Bildung des entsprechen-
den Isoxazols statt:

HO
AN e
CgH;—CO N — H,0 = CiH;—C N .
| I i i
CH;—CH CH—CH

Aunch darin zeigt sich ein Unterschied, dass das nach letzterer
Gleichung (II) entstandene Isoxazol (Phenylisoxazol) viel weniger
bestdndig ist als die Isoxazole aus den Diketonen; durch wiisserige
Alkalien wird es allmdhlich, dareh alkoholisches Natriumdithylat
angenblicklich und schon in der Kilte in das Natriumsalz des iso-
meren Cyanacetophenons zuriickverwandelt:

0
<N\
Ce.H,r,—C N = CsHb—-CO
I i
CH—CH + NaQOC,H; CH(Na)—CN + C:H,;OH.
Ein Blick aaf die folgenden Formeln
0 0O
VN AN
R—C N und R—C N
f i i f
CH—CH CH—C—R
Isoxazol aus den Ketoaldehyden Isoxazol aus den Diketonen.

l4sst leicht erkennen, dass eine solche Umlagerung zu einem Cyanketon
bei den Isoxazolen aus den Diketonen nicht mdglich ist, weil das
Wasserstoffatom, dessen Verschiebung im ersteren Kalle die Umlage-
rang bedingt, bei diesen durch einen Alkylrest ersetzt ist.

Auf dem angegebenen Wege kann man also von den Ketonen
leicht zu Cyanketonen gelangen, indem man in erstere durch Behand-
lang mit Ameisendither zuniichst den Formylrest einfiihrt und diesen
durch Hydroxylamin in die Cyangruppe umwandelt:

1. R—CO—CH;
2. R—CO—CH:—COH
3. R—CO~—CH;—CH=NOH
4. R—CO-—CH3;—CN.
9 %
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Dieser Weg erginzt in gewissem Sinve die hiibsche Synthese
von Cyanketonen, welche E. v. Meyer?) vor einiger Zeit auffand und
welche darin besteht, dass man auf Alkylcyanide Natrium einwirken
lisst. Es findet dann nach einem Vorgange, der in gewisser Hinsicht
der Acetessigiitherbildung vergleichbar ist, eine Condensation zweier
Molekiile in folgender Weise statt:

CH; —CN + CH; —CN = CH;— C(NH)— CH; — CN;
es werden also Imidoverbindungen der Cyanketone gebildet, aus wel-
chen sich durch Ersatz von NH gegen O die Cyanketone selbst dar-
stellen lagsen.

QOxim des Benzoylaldehyds, C;H;— CO—CH;—CH=NOH.

Je 8.5 g des feingepulverten Natriumsalzes des Benzoylaldehyds wer-
den in der 7 fachen Menge Wasser von 0° geldst und mit einer con-
centrirten wiissrigen Lésung von 3.5 g salzsaurem Hydroxylamin ver-
setzt. Sofort entsteht eine starke milehige Tribung und an den
Wiinden setzen sich 8lig-harzige Tropfen an, von denen man zweck-
missig abgiesst. Nach kurzer Zeit erstarrt die Fliissigkeit zu einer
fast reinweissen krystallinischen Masse, welche, wenn keine weitere
Ausscheidung mehr bemerkbar ist, sofort abgesaugt, getrocknet und
aus heissem Benzol umkrystallisirt wird, Aus 8—9 g Natriumbenzoyl-
aldehyd wurden in der Regel gegen 8 g rohes Oxim erhalten. Die
Analyse der gereinigten Verbindung ergab folgende Zahlen:

Gefunden Berechnet fiir CoHoN 0o
C 6626  — 66.26 pCt.
H 5.53 — 552 »
N 8.62 8.68 8.59 »

Das Oxim krystallisirt in farblosen Prismen, welche (nicht ganz
scharf) bei 86—87% schmelzen. In Alkohol, Methylalkohol, Aether
und Chloroform ist es leicht, in Ligroin und Schwefelkohlenstoff
schwer 18slich. Von heissem Benzol und heissem Wasser wird es
ziemlich leicht gelost und beim Erkalten grosstentheils wieder abge-
‘schieden; die wissrige Losung tribt sich dabei zunichst milchig und
lisst dann nach einigem Stehen den Korper in biischelformig ver-
-einigten, feinen Prismen auskrystallisiren. Die Losung des Oxims in
Alkalien ist hellgelb und wird dureh Kohlensiure gefilit; andererseits
aber wird das Oxim auch von Alkalicarbonaten nicht unbetrichtlich
gelost. — In der alkoholischen Ld&sung erzeugt Eisenchlorid eine
dunkelgriine Firbung, welche auf Zusatz von Natriumacetat in eine
tief dunkelblaue iibergeht; wenn geniigend Natriumacetat vorhanden
ist, scheidet sich nach einigem Stehen ein fast schwarzes Eisenoxyd-
salz ab.

) Journ. f. prakt. Chem. 38, 336 und spitere Mittheilungen.
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Cyanacetophenon, CsH;— CO—CH;—CN. — Diese zuerst
von Haller 1) auf anderem Wege dargestellte Verbindung kann direct
ans Natriumbenzoylaldehyd und salzsaurem Hydroxylamin erhalten
werden, wenn man die Einwirkung in der Wirme und bei Gegenwart
fiberschiissigen Aetznatrops vornimmt. Auch hier diirfte wohl zundchst
das Oxim gebildet werden, das sich dann unter dem Einflusse des.
iiberschiissigen Alkalis in das Natriumsalz des Cyanacetophenons
umlagert:

CgH; . CO.CH; . CH:NOH + NaOH= C;H;.CO.CH(Na).CN + Hz0.

Um Cyanacetophenon auf diese Weise darzustellen, werden je
17 g Natriumbenzoylaldehyd (1 Mol.) in 100 cem Wasser geldsi und
4 g Aetznatron (1 Mol.) in 20 cem Wasser zagefiigt; nach Zusatz einer
concentrirten wiisserigen Lodsang von 7g Hydroxylaminchlorhydrat
(1 Mol.) wird das Ganze einen Tag auf dem Wasserbade erwirmt.
Die Fliissigkeit firbt sich allméhlich rothlich-gelblich, anch bemerkt
man den Geruch und die Abscheidung von etwas Acetophenon, wel-
ches durch Blausiureabspaltung ans dem Cyanacetophenon gebildet
wird. Nach beendeter Einwirkung Ildsst man erkalten, entfernt das
wenige am Boden angesammelte Oel und versetzt mit Essigsiure,
wodurch ein reiehlicher, anfangs oliger, aber rasch erstarrender Nieder-
schlag bewirkt wird. Die zunichst noch gelblich gefirbte Substanz
kann durch Umkrystallisiren aus heissem Wasser rein und farblos
erhalten werden.

Gefunden Berechnet fg:, Ii}f;}né)zce‘nophenon
C 74,73 74.48 pCt.
H 5.16 4.83 »
N 9.47 9.66 »

Cyanacetophenon krystallisirt aus heissem Wasser, wovon es
ziemlich reichlich gelést wird, beim Erkalten in farblosen, flachen,
benzoésiuresihnlichen Prismen und Blittchen, deren Schmelzpunkt in
Uebereinstimmung mit Haller zu 80—81° gefunden wurde. In Alko-
hol ist es leicht léslich und giebt darin mit Eigsenchlorid keine Fir-
bung (Unterschied von dem Oxim). Von verdiinnten Alkalien, auch
von Alkalicarbonaten, wird es leicht geldst und durch Kohlensiure
nach lingerem Einleiten wieder abgeschieden; die alkalischen Lésungen
sind farblos, nicht gelb wie die des Oxims.

Die Umwandlung des Oxims in Cyanacetophenon kann auch
durch Essigsiureanhydrid bewirkt werden. Als wir das Oxim mit
der gleichen Gewichtsmenge des Siureanhydrids iibergossen, trat ge-
linde Erwirmung und in manchen Fillen auch Abscheidung einer

") Bulletin Soc. chim. 45, 271; 48, 23. Vergl. auch E. v. Meyer-
Journ. f. prakt. Chem. 42, 267.
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festen, gelben Substanz, wohl einer Acetylverbindung, ein. Die
Mischung wurde dann iiber freier Flamme erwirmt, wobei unter
Dunkelfirbung eine lebhafte Reaction stattfand. Das nunmehr &lfor-
mige Reactionsproduct wurde in Wasser gegossen und Natronlauge
{ca. 3 Mol. Natronhydrat auf 1 Mol. angewandten Oxims) zugefiigr.
Das Oel loste sich dabei nicht direct, sondern erst allmghlich nach
lingerem Erwirmen auf dem Wasserbade auf, und diese Beobachtung
macht es wahrscheinlich, dass als primires Reactionsproduct nicht
Cyanacetophenon, sondern das isomere Isoxazol entstanden war, wel-
ches, wie aus dem spiteren ersichtlich, durch Erwirmen mit Alkaliea
in das Cyanketon iibergefiihrt wird. Nach Auflésung des Oels wurde
die zuvor durch ein genisstes Filter filtrirte Losung mit Essigsiiure
gefillt; wie im vorigen Falle schied sich ein anfangs éliger, aber
rasch erstarrender Niederschlag ab, welcher aus siedendem Wasser
umkrystallisirt wurde und sich dann durch seinen Schmelzpunkt
(80—819% sowie durch die folgende Stickstoffbestimmung als Cyan-
acetophenon zu erkennen gab:
Gefunden Berechnet fiir CoH;ON
N 9.97 9.66 pCt.

Phenylisoxazol,
0
/N
CsH;—C N

o
HC—CH.

Nach diesem Isomeren des Cyanacetophenons haben wir lingere
Zeit vergeblich gefahndet, da wir im Vertrauen auf die Bestindigkeit
desselben gegen Alkalien die Producte, welche wir aus dem Oxim
durch Wasserentziehung erhielten, zur Entfernung anderer Beimen-
gungen immer mit Alkalien in der Wirme behandelten und so das
Isoxazol zerstorten. Schliesslich ist es uns gelungen, auf folgendem
Wege die Verbindang darzustellen.

Das Oxim des Benzoylaldebyds wurde mit etwa der gleichen
Gewichtsmenge Acetylchlorid iibergossen, wobei eine lebhafte, von
Aufkochen und Salzsiiureentwicklung begleitete Reaction eintrat. Das
iiberschiissige Acetylchlorid wurde dann aus dem Wasserbade ab-
destillirt und der &lige Riickstand in kalte verdlinnte Natronlauge ge-
gossen. Das ungeldst gebliebene Oel nahmen wir mit Aether auf,
trockneten mit Chlorcalcium und unterwarfen den nach dem Ver-
dunsten des Aethers hinterbleibenden Riickstand der Destillation. Das
Product siedete der Hauptsache nach ohpe Zersetzung bei 246—248°1),

Y Das isomere Cyanacetophenon ist nicht destillirbar und zersetzt sich
beim Erhitzen.
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und das &lige Destillat erstarrte beim Einstelien in Eiswasser zu einer
krystallinischen Masse. Daurch nochmaliges Rectificiren im Vacuom
konnte die vordem noch gelblich gefirbte Verbindung farblos erhalten
werden und ergab dann bei der Analyse die folgenden mit der Zn-
sammensetzung des Isoxazols iibereinstimmenden Zahlen:

Gefunden Baer. fir GoH;NO
C 74.51 74.48 pCt.
H 4.81 483 »
N 9.40 9.66 »

Das Phenylisoxazol ist eine farblose krystallinische Masse, von
eigenthiimlichem, an Benzonitril erinnernden Gerach, bei 22—23°
schmelzend, in Alkohol leicht ldslich und in dieser Ldsung mit Eisen-
chlorid keine Firbung gebend.

In Wasser und verdiinnten kalten Alkalien ist es unléslich, in
der Wirme dagegen (bei mehrstindigem Erhitzen auf dem Wasser-
bade) wird es von letzteren allmihlich gelést und in das isomere
Cyanacetophenon verwandelt. Es ist dies der bequemste Weg, sich
vollig reines Cyanacetophenon zu verschaffen, da bei der ersterwidhnten
Darstellungsweise das Cyanketon nur schwierig von dem beigemengten,
in den Eigenschaften sehr #holichen Oxim getrennt werden kann.
Das aus dem Isoxazol erhaltene Cyanketon schmolz, wie das ander-
weitig erhaltene bei 80—81° und ergab bei der Stickstoffbestimmung
folgende Zahlen:

Gefunden Berechnet fir Cyanacetophenon
N 9.66 9.66 pCt.

Viel leichter wie durch wissrige Alkalien und fast momentan
kaonn diese merkwiirdige Umlagerung durch alkoholisches Natrium-
ithylat 1) bewirkt werden, wie dies gelegentlich eines Versuches be-

1) Einem ganz ahnlichen Falle von momentan und schon in der Kilte
erfolgender Sprengung einer Ringbildung durch Natriumithylat bin ich bei
einer anderen Untersuchung begegnet, welche ich mit den HHrn. Tingle und
Kerstiens ausfithrte und welche sich auf die Condensationsproducte aus
Mesityloxyd und Oxalither bezog. Die letateren Korper verbinden sich leicht
zu Mesityloxydoxalither

gI}E>C=CH-——CO—-CH2*CO—COOCaH5.

welcher unter gewissen Bedingungen in den ringformig geschlossenen Dimethyl-
dibydropyroncarbonsaureither
0
N
CHs " C- COO0CBs
CH3 I !‘
H,C CH
N/
co
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obachtet wurde, der urspriinglich in anderer Absicht angestellt worden
war, Anfinglich glaubten wir nimlich die beim Erwédrmen mit Al-
kalien allmiblich eintretende Auflsung des Isoxazols darauf zuriick-
fiibren zu sollen, dass iu dem Complex

0

C:H;—C N

ol
HC —CH*

das mit einem Sternchen bezeichnete Wasserstoffatom durch Natrium
ersetzbar sei. In den Isoxazolen aus den Diketonen

0
N

R—C N
b

HC—C—R

ist dieses Wasserstoffatom durch einen Alkylrest ersetzt, woraus sich
die Bestiindigkeit dieser letzteren Korper gegen Alkalien leicht erkliren
wiirde. Wenn diese Ansicht richtig war, so hitte man durch sue-
cessive Einwirkang von Natrinmithylat und Jodmetbyl auf das Phe-
nylisoxazol zu demselben Phenylmethylisoxazol

HC —C—CH;

gelangen miissen, welches Claisen und Lowman?!) frilher durch
directe Einwirkung von Hydroxylamin auf Benzoylaceton erbalten
hatten. Es zeigte sich nun, dass schon bei der Zugabe des alkoho-
lischen Natriumithylats zu dem Pbenylisoxazol das Ganze sofort za
einem hellgelben, krystallinischen Brei, offenbar einem Natriumsalze,
erstarrte, welches sich nach dem Absaugen der Mutterlauge klar in
Wasser auflGste. Aus dieser Lgsung fdllte Essigsiure einen weissen
krystallinischen Niederschlag, welcher sich durch seinen Schmelzpunkt
{809 und den Stickstoffgehalt als Cyanacetophenon erwies.
Gefunden Berechnet fiir Cyanacetophenon
N 9.69 9.66 pCt.

tibergeht. Lost man letzteren Aether in alkoholischem Natriumithylat, so
wird er glatt und schon in der Kilte in den ersteren Aether mit offener Ketto
zuriickverwandelt. Claisen.

Yy Diese Berichte XX1, 1149.
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Aus dem Vorhergehenden ergiebt sich, dass, wenn man gleiche
Molekiile Benzoylaldehydnatrium und salzsaures Hydroxylamin in der
Kilte aufeinander einwirken lidsst, fast ausschliesslich das Ozxim
CeH; —CO—CHy;—CH = NOH erhalten wird. Fiigt man dber-
schiissiges Aetznatron hinzu und operirt in der Wirme, so ent-
steht Cyanacetophenon C¢H; — CO — CHy-— CN. Wieder ein anderes
Resultat wird erhalten, wenn man, wie im ersten Falle (also in neu-
traler Lésung) arbeitet, aber statt abzukiihlen, erwirmt. Es bildet
sich daan ein complicirteres Condensationsproduct CisHy7 N3Oy, dessen
Entstehung aus 2 Molekiilen Benzoylaldehyd und 3 Molekiilen
Hydroxylamin durch folgende Gleichung ausgedriickt werden kann:

2C,Hg Op 4+ 3NH2(0H)——4H20 = Cy3 H17 N3 O3.

Diese letztere Verbindung kann leicht erhalten werden, indem
man Benzoylaldehydnatrium (1 Mol.) mit ungefihr der sechsfachen
Menge Wasser iibergiesst, 1 Molekiil salzsaures Hydroxylamin zufiigt
und das Ganze 6—8 Stunden auf dem Wasserbade erwirmt. Es
scheidet sich dann am Boden des Kolbens ein Oel ab, welches beim
weiteren Erhitzen allmihlich zu einer gelbbridunlichen Masse kurzer
Prismen erstarrt. Diese Substanz ist in fast allen gebriuchlichen
Losungsmitteln — Alkohol, Aether, Ligroin, Chloroform, Aceton,
Essigither, Benzol u.s. w. — schwer- oder gar unléslich; man kann
sie daher leicht reinigen, indem man die abgesaugten Krystalle mit
etwas Alkohol digerirt oder besser noch das gesammte Reactionspro-
duet, inclusive der iiberstehenden wiisserigen Lésung, mit Aether aus-
schiittelt, wodurch das anhaftende Oel gelost und die Krystallmasse
rein weiss wird. Durch schliessliches Umkrystallisiren aus sieden-
dem Amylacetat erhilt man die Verbindung in hiibschen weissen
Nidelchen, welche bei 197—1989 schmelzen und in Natronlauge selbst
beim Erwirmen ganz unléslich sind.

Gefunden ) Ber. fiir C1s Hi7 N3 O3
C 66.98 66.64 — 66.87 pCt.
H 544  5.61 — 5.27 »
N 12,99 1294 13.02 13.00 »

Die Constitution dieser Verbindung muss, Mangels jeglichen An-
haltspunkts, vorldufig dahingestellt bleiben.

1) Die Substanz ist #usserst schwer verbrennlich und muss sorgfaltig mit.
Bleichromat vermischt werden.
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Im Anschluss an die vorigen Versuche haben wir noch das Ver-
halten des Oxims des Salicylaldehyds gegen Acetylchlorid studirt,
in der Hoffnung, auch hier zu einem Isoxazol zu gelangen:

H H
C HO cC o
ZN AN VARV
HC COH N —H;,0= HC C N
il il |
H(|3 ¢ —CH Hé 'IC—CH
N/ N/
CH CH

Das erwiihnte Oxim ist schon von Lach ) dargestellt und unter-
sucht worden. Nach seinen Angaben wird der Korper durch Essig-

sdurcanhydrid in acetylirtes Salicylonitril CGH4<(C)1(qC 2 H;0) verwan-

delt; es war also noch festzustellen, wie er sich gegen Acetylchlorid
verhilt. Es zeigte sich, dass bei gewdhnlicher Temperatur nur geringe
Einwirkung stattfand; es wurden daher gleiche Gewichtstheile des
Oxims und des Siurechlorids im geschlossenen Rohre einige Stunden
auf 1000 erhitzt. Dabei 16ste sich Alles zunidchst zu einer klaren
Flissigkeit, aus welcher sich bei weiterem Erhitzen in reichlicher
Menge eine hellgelbe, anscheinend krystallinische Substanz 2) abschied.
Das auf Thontellern getrocknete Reactionsproduct lbste sich in ver-
dinnter Natronlange, konnte daraus mit Essigsiure wieder gefiillt und
durch Umkrystallisiren aus heissem Chloroform leicht gereinigt werden.
Die Substanz stellte dann farblose Blittchen und Tifelchen dar, welche
bei 138—1399 schmolzen und in alkoholischer Ldsung mit Eigenchlorid
eine prichtige blauviolette Firbung gaben. Diese Eigenschaften und
die nachfolgende Analyse lassen keinen Zweifel, dass nicht das er-

wartete Isoxazol, sondern Salicylamid?3), CGH4<8g___N Hy’ entstan-

den war.
Gefunden Ber. fiir G;H; N O,
C 61.30 61.31 pCt.
H 5.47 511 »
N 10.12 10.22 »

1 Lach, diese Berichte XVI, 1782 und XVII, 1572,

%) Dieses directe Einwirkungsprodact ist nicht Salicylamid; es schmilzt
hoéher, zwischen 160 und 1700 und diirfte wohl eine Acetylverbindung sein,
die durch die nachherige Behandlung mit Natronlauge in Essigsfure und
Salicylamid zerfallt.

3) Ueber Eigenschaften des Salicylamids vergl. Spilker, diese Berichte
XXI11, 2768.





