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144. A. Hantzsch: Ueber die Bildung von Hydroxsmséuren
aus Sdureidthern.
(Eingegangen am 15. Mérz: mitgeth. in der Sitzung von Hrn. W. Will))

Hydroxamsiuren entstehen bekanntlich im Allgemeinen aus den-
selben Koérpern durch die Einwirkung von Hydroxylamin, aus welchen
durch die Einwirkung von Ammoniak Siureamide gebildet werden;
also erstens nach Lossen aus Siurechloriden, wodurch allerdix:g:s
nur die aromatischen Hydroxamsiuren gewonuen wurden, zweitens
nach den in meinem Laboratorium ausgefihrten Arbeiten Jeanre-
naud’s aus einigen aromatischen Siureestern, drittens nach denen
C. Hoffmann’s aus Fettsiureamiden und viertens nach A. Miolati
aus Fettsiureanhydriden. Hierdurch wurden namentlich auch die
einfachsten fetten Hydroxamsiuren hekannt, von welchen vordem
nur die Oxalhydroxamsiure durch Lossen isolirt worden war. —
Diese Paralelle war indess bis jetzt insofern noch nicht vollstindig,
als durchaus nicht alle Siuredther, sondern ausser dem Benzoésiure-
dther eigentlich nur die aromatischen Orthooxycarbonsiureither leicht
und glatt in dem erwihunten Sinne zur Reaction gebracht werden
konnten. Seitdem ist jedoch gefunden worden, dass sich die Fett-
gidureiither, und zwar nicht nur diejenigen der Monocarbonsiuren,
sondern auch die der Dicarbonsiuren durch Hydroxylamin in wissrig
alkalischer Losung, euntweder durch Kali oder Ammoniak schon bei
gewdShnlicher Temperatur, und zwar nahezu quantitativ und ohne
Bildung von Nebenproducten, in Hydroxamsiuren verwandeln lassen.
Diese letzteren lassen sich, wie bereits bekannt, aus dem Reactions-
gemisch bei ihrer volligen Unldslichkeit in Aether durch Fillung mit
Kupferacetat ans essigsaurer Losung und Zersetzen ihrer meist schlei-
migen und daher sehr sorgfiltiz auszawaschenden Kupfersalze mit
Schwefelwasserstoff isoliren, wobei sie freilich beim Abdampfen des
Filtrates vom Schwefelkupfer sich zum Theil zersetzeu und daher
nur schwierig krystallisiren. Viel zweckmissiger verfihrt man indess
wenigstens bei der Gewinnung von Dihydroxamsiiuren aus Dicarbon-
giluredthern so, dass die urspriinglichen Ester mit concentrirtester
wissriger Losung Hydroxylaminlésung und dann mit dberschiissigem
concentrirten Alkali oder mit Ammoniakgas digerirt werden, wobei
die Ester allmiéhlich gel6st und sodann in schwer ldsliche Kali-
bezw. Ammonsalze verwandelt werden. Letztere werden alsdann
durch Uebergiessen mit Salzsiure oder hiufig schon mit Essigsiure
in die freien Dihydroxamsiuren tbergefiihrt, welche meist durch Um-
krystallisiren aus Wasser gereinigt werden kénnen. —

Die soeben beschriebene Methode zur Gewinnung von Dihydr-
oxamsduren aus Dicarbonsiureiithern ist in Folge eines bis jetzt noch
nicht aufgeklirten Irrthumes aufgefunden worden. Zur Zeit, als die
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ersten Versuche iiber stereoisomere Oxime begonnen werden sollten,
erschien es von Interesse, die Producte der Einwirkung von Hydroxyl-
amin auf Oxalessigither unter den verschiedensten Bedingungen zu
untersuchen. Denn da damals nur in einigen spirlichen Fillen die
Existenz stereoisomerer Oximidoverbindungen bereits angedeutet zu
sein schien, war es umsomehr bemerkenswerth, dass die als Oxim
der Oxalessigsiure von Piutti erhaltene Oximidodtherbernsteinsiure
von derjenigen verschieden war, welche Ebert aus Succinylobern-
steindther gewonnen hatte. Beide mussten derselben Structurformel
COOC:H; . CNOH.CH; . COOH entsprechen. Ich versuchte daher
schon vor drei Jahren mit meinem damaligen Privatassistenten, Hrn. Dr.
C. Hoffmann, ob sich nicht dieses Ebert'sche Oxim auch aus Oxal-
essigiither erhalten liesse, und machte dabei die Beobachtung, dass
ein von Kahlbaum als Oxalessigither bezogenes Priiparat durch
wissrige Hydroxylaminlgsung und Einleiten von Ammoniak nahezu
vollstindig in ein gut krystallisirendes Ammonsalz verwandelt wurde,
welches die Reactionen der Hydroxamsiuren zeigte. Dieses auch
analysirte Salz wurde in eine ganze Reike ebenfalls gut charakteri-
sirter Derivate bergefiihrt, deren empirische Zusammensetzung eben-
falls ermittelt wurde. Die weitere Untersuchung dieser Reibe wurde
indess vorliufig zuriickgestellt, weil inzwischen die einfacheren stereo-
isomeren Ketoxime der Benzolreihe entdeckt worden waren. Als
dann geraume Zeit nachher diese Versuche zuerst von Hrn. Dr. C.
Landsteiner und sodann von Hrn. Dr. P. Schatzmann wieder
aufgenommen werden sollten, und das urspriingliche Ausgangsmaterial
verbraucht war, konnte das vordem in grossen Mengen erhaltene
Ammonsalz weder aus dem neuen von Kahlbaum bezogenen noch
aus selbst bereitetem Oxalessigiither erhalten werden; nur einige
Proben lieferten hierbei Spuren einer krystallinischen Fillung. Die-
selbe kounte daher nur einem Begleiter des Oxalessigithers ent-
stammen, und es wurde also vermuthet, dass der zuerst bezogene
»Oxalessigither« besonders reich an demselben gewesen sei. Hr. Dr.
Bannow war so freundlich, mir erhebliche Mengen von Vorliufen
und Nachldufen der Oxalessigither- Fabrication zur Verfiigung
zu stellen; die von Hrn. Dr. Schatzmann ausgefiihrte Fraciionirung
erwies in dem Vorlaufe die Anwesenheit nicht unerheblicher Mengen
des bei 1980 siedenden Malonsiiuredthers, der sowoh! durch die
Analyse (Ber. C=52.5, H=="17.5, Gef. C=52.6, H==17.5) als auch
durch die der aus ihm dargestellten Malonsiure identificirt wurde.
Schior damals wurde aber daneben noch als zweites wesentliches
Nebenproduct ein zwischen 140 und 150° siedendes Oel erhalten,
welches entsprechend der Vermuthung von W. Wislicenus!) durch

) Siehe die vorangehende Abhandlung.
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Ueberfihrung in Oxim und Hydrazon als Brenztraubenither er-
erkannt wurde. Hiermit ist also zugleich bestitigt worden, dass in
Uebereinstimmung mit der vorausgehenden Arbeit von W. Wiglicenus
in der That Malonsiureither und Brenztraubenither die Hauptbestand-
theile des Vorlaufes vom kiuflichen Oxalessigither bilden.

Hr. Dr. Schatzmann constatirte ferner, dass der Malonsiure-
ither unter den oben angedeuteten Bedingungen wirklich in ein Salz
verwandelt wird, welches spiter als Malondihydroxamsaures Ammon

,OH -OH
C” .CH;.C . HsN erkannt wurde, und dasselbe

NOH N.OH
Salz aus einem unreinen (Malonsiureitherhaltigen) Oxalessigiither in
kleiner Menge entsteht. Allein die Vermuthung, dass der zuerst be-
zogene »Oxalessigiither« vielmehr Malonsdureither gewesen sei,
konnte deshalb nicht bestitigt werden, weil das Malondihydroxam-
saure Ammon jenem urspriinglichen Hoffmann’schen Salz zwar sehr
dhnlich, dennoch aber deutlich von ihm verschieden war. Ich glaubte
daher schliesslich, das Rithsel konne nur dadurch gelost werden,
dass irrthiimlich statt Oxalessigither Oxalither vorgelegen habe und
veranlasste deshalb Hrn. Urbabn zum pochmaligen Studium der
von Lossen bereits untersuchten Einwirkung von Hydroxylamin auf
Oxalither. Auch hier entstand ein dem wieder aufzusuchenden sehr
idhnliches Salz: das Oxaldihydroxamsaure Ammon; es muss also
vorliufig dahingestellt bleiben, was es mit diesem als »Oxalessigéither«
bezogenen Priparat fiir eine Bewandtniss gehabt hat. Die beim
Suchen nach demselben gemachten Beobachtungen haben aber danach
die giinstigsten Bedingungen kennen gelehrt, unter welchen Siure-
ither in Hydroxamsiuren verwandelt werden.

Oxalester und Hydroxylamin: Oxaldihydroxamsiure
(nach Versuchen des Hrn. Urbahn).
Oxaldihydroxamsiure ist von Lossen bereits gemiss der
Gleichang
COO0CHs H,NOH HOCH; C:NOH.OH
COOGH, H,NOH HOCH; C:NOH.OH
erhalten worden, jedoch nur in ungeniigender Ausbeute und zwar
durch Aufkochen einer alkoholischen Hydroxylaminlésung mit Oxal-
dther, und Zerlegen ihres zuerst ansgeschiedenen Hydroxylaminsalzes
mit Salzsdure. Bequemer und auch nahezn quantitativ entsteht sie
beim Schiitteln von Oxalester mit einer wissrigen, neutralen Hydroxyl-
aminlésung, welche in diesem einzigen Falle nicht einmal alkalisch
zu sein braucht. Der Oxalester 18st sich in einer mit Natron, oder
besser mit Ammoniak gerade neutral gemachten, aber noch schwach
sauren, concentrirten Hydroxylaminlosung leicht und unter bedeutender
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Erwidrmung auf, und ist dadurch bereits vollstindig in Oxaldihydr-
oxamsidure dbergegangen, Ein Theil derselben krystallisirt alsdann
bereits direct aus, in Form des Natron-, bezw. Ammonsalzes, die
Hauoptmenge wird durch Einleiten von Ammoniakgas in das letztere,
schwer l3sliche Salz verwandelt. Dasselbe wird durch Auswaschen
vom theilweise mitgerissenen Salmiak méglichst befreit und mit Essig-
siure digerirt, wodurch es vollstindig in die freie Siure ibergefiihrt
wird. Letztere wird durch Umkrystallisiren aus heissem Wasser
gereinigt.

Analyse, Ber. fiir CoHyN2 Oy,

Procente C=20.0 H=3.3 N=23.3
Gef. » C=1200 H=37 N=227

Dieser von Lossen bereits gegebenen ausfiihrlichen Beschreibung
ist nur hinzuzufiigen, dass der Schmelz- bezw. Zersetzangspunkt wohl
in Folge eines Druck- oder Schreibfeblers zu 105° angegeben ist,
wihrend es wohl 1659 heissen sollte. Deon schon die direct ge-
wonnene Siure schmilzt gegen 1550, die reinste umkrystallisirte Siure
bei 165°.

Uebrigens muss erwihnt werden, dass die in Wasser schwerst
16slichen Partien der vermittels des Ammonsalzes gefillten Oxaldi-
hydroxamsiiure bei gleich bleibendem Stickstoffgehalt (gef. 23.3 und
23.2) regelmissig erbeblich weniger Kohlenstoff (gef. 17.4, 17.7,
17.6 pCt.) und mehr Wasserstoff (gef. 5.3, 6.0, 5.5 pCt.) enthielten.
Ueber die Ursache dieser Erscheinung kann nur so viel gesagt werden,
dass Oxalsiure nie vorhanden war; denn auch die directe Fallung
gab mit Chlorcalcium zwar eine intensive, aber in Essigsiure und
auch in viel siedendem Wasser klar losliche Fillung.

Man kann die Oxaldihydroxamsiure statt durch Aminoniakgas,
auch durch Natron in Gestalt ihres ebenfalls schwer l6slichen Natron-
salzes isoliren. Nur wird letzteres nicht wie das Ammonsalz schon
durch Essigsiuore, sondern erst durch Salzsiure zersetzt und liefert
nicht eine dichte, sondern eine schleimige, schlecht za filtrirende und
daher abzupressende Sidure. So wurden z. B. aus 10 g Oxalester iiber
9 g reine, umkrystallisirte Oxaldihydroxamsiure vom Schmp. 165¢
gewonnen. (Ber. N 23.3, Gef. N 23.8.) — Die grosse Explosibilitit
der Alkalisalze hat Lossen auch bereits hervorgehoben; dieselbe
wurde in schlagender Weise dadurch illustrirt, dass bei dem Ver-
suche, den Zersetzongspunkt des Natriumsalzes zu bestimmen, die
kleine Menge, welche héchstens einige Milligramm betrug, plétzlich
so heftig detonirte, dass das Schwefelsiurebad vollstindig zertriimmert
wurde.

Zur Darstellung der Oxalbydroxamsiure empfiehlt es sich nicht,
wie es anfangs analog dem Verfahren zur Darstellung der Malon-
hydroxamséure geschah, den Ester mit Hydroxylaminchlorhydrat zu
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versetzen .und direct Ammoniak bis zur Sittigung einzuleiten. Das
hierbei ausfallende Amwmonsalz ist viel weniger rein und kaum zur
Gewinnung reiner Siure tauglich; wahrscheinlich ist ihm das durch
partielle Amidbildung entstandene Ammonsalz der Oxamin-
hydroxamsidure, CONHy. COH:NOH, H; N, beigemengt; wenigstens
lassen sich die Analysen einer durch wiederholtes Umkrystalliren ge-
reinigten Fraction nur mit dieser Auffassung in Uebereinstimmung
bringen.
Analyse: Ber. fir CoH;N;O;.
Procente: C 19.9, H 58, N 34.47.
Gef. » » 19.9, 20.2, 19.7, » 5.7, 5.6, 5.9, » 33.3.

Malonsiuredther und Hydroxylamin:
HO /OH
Malondihydroxamsiure, +C.CHa. C{ .
HON? “N.OH
(Nach Versuchen von HHrp. Schatzmann und Urbahn))

Malonsdureiither verwandelt sich, wie idibrigens alle anderen Ester
mit Ausnahme des Oxalithers, nur durch alkalisches, bezw.‘ammonia-
kalisches Hydroxylamin in die Hydroxamséure.

1 Mol. Malonsiureiither und eine concentrirte wissrige Losung
von 2 Mol. salzsaurem Hydroxylamin wird unter Kiihlung mit Am-
moniakgas so lange behandelt, bis der Ester in ein weisses, mikro-
krystallinisches Pulver verwandelt worden ist. Dasselbe wird abge-
sogen, bis zum Verschwinden der Chlorreaction ausgewaschen, und
ist alsdann reines

malondihydroxamsaures Ammon, CHy (COH: NOH);, NH;.
Analyse: Ber. fir C3HoN;3;Oq.
Procente: C 23.8, H 6.0, N 27.8.
Gef, » » 240, » 6.1, » 27.7.

Dieses Salz 16st sich in kaltem Wasser nur schwer auf, immer-
hin aber Heichter, als oxaldibydroxamsaures Ammon. Es schmilzt
unter Zersetzung bei 141°. Die wissrige Losung reagirt nicht naur
stark alkalisch, sondern giebt auch, besonders bei gelindem Erwirmen,
leicht Ammoniak ab, ldsst sich aber vorsichtig unverindert um-
krystallisiren. Durch Uebergiessen mit Essigsiure verwandelt es sich,
indem es zum Theil voriibergehend gelost wird, in die freie

Malondihydroxamsiure.

Dieselbe bildet ein sandig-korniges Palver und ldsst sich durch
Umkrystallisiren aus lauwarmem Wasser in grosseren, stark glinzenden
dicken Prismen gewinnen. In Alkobol 16st sie sich kaum, in Aether
gar nicht. Bei 154—1559 schmilzt sie unter stirmischer Zersetzung.
Die Reaction ist nur schwach sauer.
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Die typischen Reactionen der Hydroxamsiiuren: Dunkelrothe
Firbung mit Eisenchlorid und Bildung eines schleimigen griinen
Kupfersalzes durch Kupferacetat, kommen auch der Malondihydroxam-
sdure zu. Das Kupfersalz 163t sich in iberschiissigem Kupferacetat
auf, merkwiirdiger Weise aber nicht bei Anwesenheit von Chlornatrium
oder Chlorammonium. Ausserdem fillt sie bezw. ihr Ammonsalz
Bleiacetat. Silbernitrat wird erst beim Kochen reducirt. Man kann
die Sdure auch aus dem Ammonsalz durch Ueberfihrung in das
Blei- oder Kupfersalz, und Zerlegen dieser gut ausgewaschenen Salze
mit Schwefelwasserstoff gewinnen. Doch hélt sie hierbei nicht nur
leicht etwas Salz zuriick, sondern krystallisirt auch in Folge der beim
Eindunsten des Schwefelwasserstoff - Filtrates sich bildenden Zer-
setzungsproducte nur schlecht, so dass diese Methode gegeniiber der
obigen keineswegs empfohlen werden kann.

Durch lingeres Kochen des urspriinglichen malondihydroxamsauren
Ammoniums in wiissriger Lisung und Krystallisation des Riickstandes
aus verdiinntem Alkohol erhielt Schatzmann ein neues Ammonsalz
vom Schmp. 1819; dasselbe ist zufolge der Analyse das

Ammonsalz der Malonmonohydroxamséure,
HO.
,C . CHy. COONH,,
HON-
Analyse: Ber. fiir C; Hs Ny O,.
Proc.: C 26.5, H 59, N 20.5.
Gef. » » 265, » 6.0, » 202,

entsteht also unter Abspaltung von Hydroxylamin aus dem Salz der
Dibhydroxamsiure, indess in so geringer Menge, bezw. unter so grossen
Verlusten bei seiner Reinigung, dass es nicht ndher untersucht wurde.

Die freie Malondihydroxamsiure wird durch lingeres Kochen
mit Wasser vollstindig zersetzt; es wird Hydroxylamin abgespalten,
in Ammoniak ibergefihrt und als solches in dem zdihen, sauren
Riickstande fixirt,

Ueber die von Hrn. Urbahn studirte Einwirkung von Bernstein-
dther auf Hydroxylamin, welche im Wesentlichen ebenso wie die
bisher besprochenen Reactionen verliuft, wird spiter berichtet werden.

Essigither und Hydroxylamin liefern ganz analog die
schon von C. Hoffmann und A. Miolati beschriebene Acet-
hydroxamsidure. Der Ester lost sich zwar nicht in einer neutralen,
wohl aber sehr rasch beim Schiitteln mit einer 1 Mol. freies Natron
enthaltenden Hydroxylaminlosung; die augenblicklich entstandene
Acethydroxamsiure wurde durch Ueberfihrung in ibr Kupfersalz und
Zersetzung desselben mit Schwefelwasserstoff identificirt. Auf diese
Weise diirften auch die homologen fetten Hydroxamsduren am be-
quemsten dargestellt werden.



