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160. C. A. Bischoff: Studien iliber Verkettungen.
XLII. Phenoxypropionsiuren und Derivate.
[Mittheilung aus dem chemischen Laboratorium des Polytechnicums zu Riga.}
(Eingegangen am 26. Mirz.)

Nachdem ich in den letzten Mittheilnungen!) den quantitativen
Verlauf der Umsetzung von a-Bromfettsiuredthylestern mit den
Natriumverbindungen der einwerthigen gesittigten Alkohole
aufgekldrt hatte, wende ich mich nunmehr zur Verffentlichung der
seit einigen Jahren?) gemachten Einzelbeobachtungen iiber das Ver-
balten von Phenolnatrium und der Natriumverbindungen vou sub-
stituirten ein- und zwei-werthigen Phenolen zu den a-Bromfett-

sdureestern. Die normale Verkettungsreaction musste in folgendem
Sinne erfolgen:

a a
{ >.O.Na+ Br.C.C0.0C:Hs = NaBr+{ ).0.C.CO.0CH,;
O . AV .

b b

als »Ausweicbproducte« konnten Ester ungesittigter Sduren erwartet
werden. Ausser den Estern wurden auch die ihnen entsprechenden
Séuren dargestellt und in mehreren Fillen anf ihr Verhalten in der
Hitze und beim Nitriren untersucht. Der Einfluss der Radicale a und
b trat, wie dies im Folgenden beschrieben wird, deutlich zu Tage.
Was den Einfluss der Sulstituenten im Benzolrest betrifft, so will ich
hier nur vorausschicken, dass die Natriumverbindungen der Phenole,
der drei Kresole, der drei Xylenole, des Thymols, Carvacrols, der
Naphtole, des Guajacols, des Salicylsiiureithylesters, des m-Nitro-
phenols, des Resorcins, des Orcins, des Hydrocbinons bei gentigend
langem Kochen mit «-Brompropionsiure -, «- Brombuttersiure -,
«-Bromisobuttersiure- und «-Bromisovaleriansiure- Aethylester 90—
100 pCt. des nach obiger Gleichung berechneten Bromnatriums
lieferten, dass aber Natrium-ortho- und -para-Nitrophenolat nur mit
«-Brompropionester glatt sich umsetzten, also die Verdinderung der
Radicale a und b in diesen Combinationen Stérungen hervorrief.
Ueber den zeitlichen Verlauf der Umsetzungen, sowie iiber die Ver-
suche, fiir die Phenole eine ihinliche dynamische Secala aunfzustellen,
wie frither fir die aromatischen Basen, werde ich spiter berichten.

«-Phenoxypropionsidureéthylester,
CsH,0.CH(CH;) . COO CeHs.
18.8 g Phenol wurden mit der durch Auflésen von 4.6 g Natrium
in 90 ccm absolutem Alkohol gewonnenen Menge Natriumiithylat ver-

1) Diese Berichte 32, 1748—17:6, 1940—1960.
?) YVorliufige Mittheilung 1. c. 27, 1494; vgl. K. Auwers und K. Hay-
mann, . e. 2795,
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setzt. Der Alkohol wurde im Vacuum abdestillirt. Nach etwa vier-
stiindigem Erbitzen auf 120° war das Gewicht des Riickstandes con-
stant und entsprach der theoretischen Menge: 23.34 g, statt 23.2 g. Die
Masse wurde mit 74 g a-Brompropionsiureithylester (2 Mol.) versetzt
und 4 Stunden am Riickflusskiihler auf 160° erhitzt. Das gebildete
Bromnatrium hatte sich gut abgesetzt. Es wurde unter Zuhiilfenahme
von 100 ccm absolutem Alkohol abfiltrirt und nachgewaschen, sodann
eine Stunde an der Luft und nach dem Pulverisiren bei 1050 zu
constantem Gewicht getrocknet. FErhalten 21.09 g, berechnet 20.6 g.
Die Brombestimmung nach Volhard ergab 74 pCt. Brom; berechnet
77.67 pCt.

Hieraus berechnet sich die Umsetzung auf 97.57 pCt.

Aus dem Filtrat vom Bromnatrium wurde der Aether ab-
destillirt.

Der Rohester wog 78.06 g. Unter Luftdruck gingen hiervon
iber:

—1000: 200 ¢ 130—140°: 1.08 g 170—-180% 5.4 g
100—-110° 1.03 » 140—150%: 1.17 » 180—190%: 2.7 »
110—1200: 1.02 » 150—1600: 1.22 » 190—2009; 6.19 »
120—130% 0.75 » 160—170%: 8.24 » Summa: 48.80 g

Vom Riickstand destillirten unter 50 mm Druck:
100—140°: 3.8 g 160—164%: 20.82 g Rest im Kolben 0.74 g
140—150°: 1.7 » 164—180%: 2.35»
150—160°: 2.85 » Somma: 51»(—)—2~g~
Berechnet ist fiir Rohester, d. h. Gemisch von unaogegriffenem
Brompropionsiureester (1 Mol.) und Phenoxypropionsiureester: 75.05 g
bei 100-procentiger Umsetzung. Das Destillationsergebniss zeigt, dass
‘der Rohester Aether zuriickhélt, dass eine Zersetzung bei dieser
Art der Destillation nicht eintritt und dass ausschliesslich zwei Haupt-
producte vorhanden sind: 160—170° (Brompropionester) und 160—
164° bei 50 mm («-Phenoxypropionsidureédthylester).
" Der letatere Korper, das normale Verkettungsproduct, ist bereits
von L. Saarbach!) aus der zugehdrigen Sidure dargestellt worden.
Bei der Rectification ging unser Priparat zwischen 120--125° iber
{b = 6 mm).
«-Phenoxypropionsiureithylester.
CiHi40s. Ber. C 68.04, H 7.22.
Gef. » 67.85, » 7.20.
Die Verseifang mit Kalibydrat lieferte die
«-Phenoxypropionsiure.
CsHmOz. Ber. C 65.06, H 6.03.
Gef. » 64.81, » 6.12,

) Journ. f. prakt. Chem. 21, 155.
Berichte’d. D. chom. Gesellachaft. Jahrg, XXXIIIL 60
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Die Siure schmolz bei 115—116° (Saarbach: 112—1139).

Das auf dem iblichen Wege durch Erhitzen von 7 g Séure mit
5.8« p-Phenetidin (2'/; Stunden auf 160°) gewonnene

e-Phenoxypropionylphenetidid,
CsH,; 0.CH(CH;).CO.NH.CsH,.0Cy H;,
krystallisirt aus absolutem Alkohol in farblosen, zn Biischeln ver-
cinigten Nidelchen. Schmp. 1190,
Ci7H3eNO;. Ber. N 4.91. Gef N 4.96.

Um zu erfahren, ob die oben angegebenen Destillationszahlen
sich zu einem quantitativen Vergleich der Verkettung zwischen anderen
Phenolen nund dem Bromfettsiureester eigneten, wurden noch je zwei
Parallelversuche angestelit:

I und II wie oben mit 2 Mol. Brompropionester und 1 Mol.
Natriumphenolat; III und IV mit 1 Mol. Brompropionester. Die Vor-
linfe (-—100° im Vacuum) wurden dabej nicht in Einzelfractionen
zerlegt. Sie enthielten alle Brompropionester, kein Phenol und kein
Phenetol: Es war also weder eine Spaltung:

C;H;0.CH(CH;).CO . OC:H;
= CzH,.OH + CH,;:CH.CO.0OC;H;,
noch eme Verseifung in folgendem Sione eingetreten:
C;H;.ONa + Br.CH(CH3;). COOC: H;
= Cg H,. OCzH5+NaBr+CsH5O CH(CHs) CO.ONa.

.

Lo oL LomonLoav
b in mm 3l6l6i65 binmm [ 3 5 6 63
—1000 [32.03 | 4.06] 140—1500 | — .o.to' ~ 043

100--1100 | 1.65: 2.33 1.12| 0.4 | Rackstand | 128" 120 1.1 © 105
110—1200 | 1.58° 2.10| 4.20! 0.35]  Verlust 12,3 110.81 19 © 3.09
1201300 129.76 | 3.77:17.40| 0.26 o lan 16 o
180---1400 | 0.9 7(, 48 | 0.85 (19.16 Rohester  [79.50 !70.5() 130.32 i28.80

Der grossere Verlust bei I und II ist darauf zuriickzafiihren,
dass der hier in Ueberschuss verwendete Brompropionsdureester init
den Aetherddmpfen in erheblichem Maasse fliichtig ist. Die Ausbeute
an Verkettungsproduct ist hier aber erheblich grosser. Es muss mit-
hin bei Tl und IV durch das Phenolnatrium zu einer Nebenreaction
verbraucht worden sein, was folgende Tabelle illustrirt:

Estergemisch Verkettungs-
Proceote : — 1000 j 100—1500 product
NaBr | berechnet , gefunden berechuet
8 : £ & = e
L 9 766 9.5 32 33.9 38.8
1L 99 76 C 153 27 35.4 38.8
1. 80 39.6 . 303 3.8 25.6 38.8
Iv. 79 39.6 28.8 4 20.6 J8.8
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Bei der »Berechnunge¢ des Estergemisches sind in dieser und den
folgenden Tabellen die Grammmengen zugesetzten Bromesters zu
Grunde gelegt worden, die stets um ein Kleines (ca. 1 g) hdher ge-
nommen wurden, als der Theorie entspricht.

Um zu erfahren, ob und wie Phenolnatrium auf Phenoxy-
propionsiureester wirkt, wurden molekulare Mengen: 10 g Ester
und 5.9 g Phenolat (entsprechend 4.8 g Phenol) gemischt und zwei

Stunden im Oelbad auf 2259 erhitzt. Dabei destillirt kein Phenol
iiber:

CeH;0.CH(CH;).CO.0CH; + NaO.GgH;
= C3H,0.CsH; + CsH,O0.CH(CH;).CO.0O Na.

Das Gewicht der Masse, die deutlich alkalisch reagirte, war
unveriindert geblieben.

Unveriinderter Ester, der mit Ligroin vom Sdp. 80 90? in jedem
Verhiiltniss mischbar ist, liess sich auch in der Wirme durch dieses
Liisungsmittel nicht entziehen. Es wurden nach dem Filtriren und
Abdestilliren der Ligroin-Lésung nur 0.2 g Oel erhalten. Als nun
der in Ligroin unldsliche Theil im Vacuum auf 180° erhitzt wurde,
ging nichts {iber; wohl aber destillirten, nachdem die Temperatar
190—200° (Oelbad) erreicht hatte, 7.35 g {iber, wobei der Dampf bei
17 mm die Temperatur von 1209 besass. Die Rectification dieses
Oeles an der Luft und die Analyse erwiesen unverinderten Phenoxy-
propionsiiureester.

Ci H;403. Ber. C 68.04, H 7.22.
Gef. » 67.81, 67.83, » 7.31, 7.25.

Hieraus geht hervor, dass Phenolnatrium mit Phenoxypropion-
ester eine additionelle Verbindung:

OCQH(,
CsH;0.CH(CH;).C ONa ,
0OCsH;
giebt, die erst bei 190° im Vacuum in ihre Componenten zerfallt.
In dem Sg betragenden Destillationsriickstand wurden durch

Titration mit | Salzsaure und lno-Kalilﬁsung pur 1.7 g Natrium-

phenol atnachgewnesen. Es waren mithin 4.2 g Phenolat in neutrale
Verbindungen mit 2.65g Ester eingegangen. Aus den dtherischen
Ausschiittelungen konnte eine geringe Menge Phenoxypropionsiure
(Schmp. 103 — 110° und eine gréssere Menge Phenol (ca. 4 g)
isolirt werden. Damit ist aufgeklért, warum in den oben sub III
und IV beschriebenen Fillen die Verkettungszahlen hinter denen von
I und II zuriickbleiben. Wenn -das Phenolat etwas wasserhaltig
ist, findet eine glatte Verseifung des Phenoxypropionesters statt:
CsH:; 0.CH(CHs).CO.0CHs + NaO.Cs H; + H.OH
= CgH;.OH + C:H;.OH + C:H;0.CH(CH;). COONa.
60*
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Als der Gleichung entsprechende Mengen am abwirtsgebenden
Kiihler erhitzt wurden, destillirte erst Alkohol, dann Phenol nahezu
guantitativ {iber, worauf der Rickstand auf Salzsiiurezusatz die
Phenoxypropionsiure lieferte, die nach dem Umkrystallisiren bei
115~116° schmolz.

Die a-Phenoxypropionsiure destillirt an der Luft als wasser-
helle Fliissigkeit, die rasch erstarrt, ohne Zersetzung bei 265—266°
(b = 758 mm). Diese Beobachtung war insofern tiberraschend, als
A, Luchmann ') von der homologen e-Phenoxybuttersédure an-
giebt, sie werde bei 1800 unter Abscheidung von Phenol zersetzt. In
der folgenden Abhandlung wird gezeigt werden, dass dies nicht richtig
ist. Dass die beschriebene Phenoxypropionsdure in der That ein De-
rivat der «-Oxypropiouséiure ist, geht einmal aus der von Hrn. Dr.
Centnerszwer; Assistent am physikalisch-chemischen Laboratorium
dahier, freundlichst bestimmten -elektrischen Leitfihigkeitsconstante
hervor.

Diese (K = 0.0775) schliesst sich dem von W. Ostwald?) fiir
Phenylglykolsiure:

C:H;0.CH;.COOH, K = 0.0756

ermittelten Werth an, ferner habe ich die f-Phenoxypropionsiure
aus @-Jodpropionsiure dargestellt und von obiger Siure verschieden
gefunden.

Die Ausbeuten betrugen im giinstigsten Falle um 20 pCt. der
Theorie. Nach verschiedentlich variirten Versuchsbedingungen wurden
schliesslich 2.35 g Phenol in 5.49 ccm einer 36.4-procentigen wissrigen
Natronlange geldst, mit 5 g g-Jodpropionséure versetzt und 10 Minuateu
gekocht. Es trat neutrale Reaction ein. Aus der Lésung wurde
durch Wasserdampf das Phenol abgetrieben, der Riickstand eingeengt
und fractionirt mit Salzséiure angesiiuert. Die ausfallende Siure stellt
glinzende, schuppige Krystalle dar, die bei 97.5—98° schmelzen.

CgHmO;g. Ber. C 65.0(5, H 6.02.
Gef. » 65.24, » 6.43.

Als diese Siure an der Luft erhitzt wurde, trat keine Spaltung
in Acrylsiure ein:

C;H;0.CH:.CHs.COOH = C¢H;.OH + CH::CH.COOH.

Von 4.9 g Siure gingen 4.16 g bei 235—2450 (b = 771 mm) iiber;
Riickstand 0.4 g; Verlust 0.34 g. Die destillirte Saure erstarrte farl-
los und schmolz bei 98% Ihre von Hrn. Dr. Centnerszwer be-
stimmte Affinititsconstante (I) zeigt gegeniiber der von W. Ost-

) Diese Berichte 29, 1421, %) Zeitschr, phys. Chem. 3, 184,
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wald!) gemessenen B-Oxypropionséiure (II), dass der Ersatz des
g-Hydroxylwasserstoffs durch Phenyl von Dbedeutend geringerem
Einfluss auf die Leitfihigkeitserhdhung ist, als der Ersatz in der
«-Oxypropionséiure.

I K =0.005. II. K==0.00311.

Nach den bekannten Substitutionsregeln erfolgt der Eintritt einer
Nitrogruppe bei denjenigen Benzolcarbonsiuren, deren Carboxyl
nicht direct mit dem Kern verbunden ist, in Para- und in Ortho-Stellung,.
Dies ist bei der Nitrirung der Phenoxyessigsture von G. Pratesi
bestitigt worden:

NO;

_ -

/N /N
I. OQN.\ A/.O-CHQ.COOH IL \ ”H/.O.CHQ-COOH.

Bei der Reduction liefert die Paraverbindung (I) die zugehdrige
Amidosiure, die Orthoverbindung (II} aber verliert Wasser und giebt
ein Derivat des Morpholins ).

NH
“~TNC ~~~"~C.OH
| oder | |
\\/\/CHZ ~ ./\O/CHB

Es interessirte mich nun zu erfahren, ob Verinderungen in der
Seitenkette einen Einfluss auf diesen Reactionsverlauf zeigen und ob
etwa durch den Zuwachs von Methyl die Bildung einer Orthonitro-
verbindung verhindert wiirde. Die bei der a-Phenoxypropionsaure (I)
und «-Phenoxyisobuttersiure (Il) gemachten Beobachtungen zeigen,
dass ein solcher Einfluss nicht vorhanden ist. In beiden Fillen ent-
steht die Ortho verbindung.

CH; CH;
I. C¢H; . O .CH.COOH II. CGH;.0O. C . COOH.
CH;,

Besonders der letztere Fall, der in der folgenden Abhandlung
beschrieben ist, erscheint von Interesse, weil die Erzeugung des
Gebildes

~~—~NOs
|
~~"~0.C(CH;) .CO.OR

anf dem umgekehrten Weg, d. h. aus Natriumorthonitrophenolat und
Bromisobuttersiiureester, sich nicht erzwingen liess.

" L c. 8.191.
) P. Fritzsche, Journ. fir prakt. Chem. 20, 288; L. Dupare, diese
Berichte 20, 1943.
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Die oben beschriebene «-Phenoxypropionsidure wurde vou
Hrn. Blumenfeld nitrirt. Das Verfahren lehnte sich an das von
G. Pratesi!) bei der Phenoxyessigsiiure angewendete an.

In 60 ccm rauchende Salpetersiure von 44° B¢, wurden allmiblich
20 g Séure in kleinen Portionen eingetragen, indem die Masse durch
Schnee und Kochsalz gekiihlt wurde. Die Farbe ging iiber eine réth-
liche Niiance in Tiefrothbraun iber. die Nitrokdrper schieden sich
theilweise direct, theilweise nach Zusatz von Wasser (Kiihlung) ab.
(Ausbeute 89 pCt.) Zur Trennung der isomeren Nitrosiuren wurden
dicselben ip der berechneten Menge Sodaldsung gelost und mit Salz-
silure fractionirt gefilit. Die Resultate waren aus 11 g Sduregemisch:

Salzs:“zure} Nitrosiure : Schry. | Sulzsﬁum% Nitrosﬁure; Schmy.
3 | g ' g | g |
i | I
.| 1700 ¢ 365 1260 |V. 0.567 { 075 ' 120¢
1. 0.567 0.90 © 1300 VI. 0.567 0.75 | 1190
Ii1. 0.567 0.80 1240 VIIL. 0.567 | Q.70 I118.5¢
Iv. 0.567 0.80 oo12ne VIII| 0.567 0.65 orge

Auns den vereinigten ersten drei Fractionen resultirten bei der
Wiederholung der fractionirten Ansduerung der Salze 4.2 g Siure vom
Schmp. 128.5°% auns den 5 dbrigen Fractionen 1.3 g vom Schmp. 118.5°.
Eine Trennung der erwarteten o- und p-Nitrophenoxypropionsiuren
gelingt anf diesem Wege nicht, denn diese Isomeren schmelzen, wie
spiter mitgetheilt werden wird, in reinem Zustande bei 157 — 159°
bezw. 141—142% Zum Nachweis der o-Siure wurde daber das Nitro-
sduregemisch redueirt, um die o- Amidosiiure in den in Alkali unlés-
lichen Ringkdrper iiberzufiihren.

NH. CO
H4< ;.
O—CH.CH;,,

Das Nitrosiuregemisch wurde in Eisessig gel6st und mit Eisen-
palver versetzt, zuletzt auf dem Wasserbade gekocht. Die Re-
actionsmasge wurde mit Sodalsung schwach alkalisch gemacht,
aufgekocht und filtrirt. Das Filtrat schied beim Einengen farblose,
glinzende Krystalle aus, die bei 144 —145° schmolzen, nachdem sie
aus siedendem Wasser umkrystallisirt waren. Sie stellten das oben
formulirte «-Metbylphen-g-morpholon dar.

CgHgNOQ. Bel‘. C 66.26, H 55'2
Gef. » 66.11, » 5.70.

Weitere Mengen desselben wurden durch Auskochen der Eisen-

verbindungen mit Wasser gewonnen. Der Kirper erwies sich in allen

NH;.CoHy.0.CH(CH;).COOH = Cq

% Gazz. chim. ital. 21 [2], 401; 22 [1], 242.
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Stiicken identisch mit dem spiiter zu beschreibenden Reductionsproduct
der reinen Orthonitrophenoxypropionsiure.

Aus dem ersten Filtrat dieser Substanz, welches das Natriumsalz
der p-Amidophenoxypropionsdure enthalten musste, schieden sich auf
Salzsiurezusatz anfangs rothbraune Flocken aus, dann nach Hinzu-
figung von Natriumacetat eine rosafarbige, sandartige Masse. Letztere
wurde durch Kochen mit Wasser und Thierkoble entfirbt und geldst.
Beim Erkalten des Filtrates fiel die reine p-Amidophenoxypro-
plonsédure

NH;.CsH,.O.CH(CH;). COOH

vom Schmp. 2199 aus.
CoH; 1 NO;. Ber. C 59.67, H 6.08, N 7.73.
Gef. » 59.37, » 6.23, » 7.62.

Die nadelférmigen Krystalle sind in heissem Wasser schwer, in
kaltem fast garnicbt l8slich. Nach den angestellten Beobachtungen
verlief also die Nitrirung der Phenoxypropionsiure im Sinne des be-
kannten Substitutionsgesetzes: Hauptmenge: Para-, geringere Menge:
Ortho-Verbindung.

151. C. A. Bischoff: Studien iiber Verkettungen.
XLIII. e-Phenoxy-Butterstiure, -Isobuttersiiure und -Isovalerian-
siure und deren Ester.

[Mittheilung aus dem chemischen Laboratorium des Polytechnicums zu Riga.]
{Eingegangen am 26. Mirz.)

«-Phenoxybuttersdureithylester,

CiH;0.CH(C;H;).CO.0C;s Hy,
wurde von A. Luchmann!) aus Phenolnatrium und a«-Brombutter-
sduredthylester dargestellt, unter Anwendung von (iberschiissigem
Phenol (200 g statt 46 g). Die Darstellung gelingt aber, wie die
anten gegebenen Zahlen zeigen, auch mit der theoretisch berechneten
Menge Natriumphenolat. Der Ester siedet bei 41 mm von 175—180°,

CiaH;g03. Ber. C 69.23, H 7.69.

Gef, » 68.83, » 7.71
Die Verseifung kann statt durch alkoholisches Kali (Luchmana),
auch durch wissriges bewirkt werden, indem man 40 g Ester, 15 g
Kalihydrat und 30 g Wasser kocht, bis Alles klar geldst ist. Die wie

1 Diese Berichte 29, 1421.





