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169. L. Bouveault und A. Wahl: Ueber die Nichtexistenz der
zwei stereoisomeren Dioximido-buttersiureester Nussberger's.

(Eingegangen am 17. Februar 1905.)

Die merkwiirdige Isomerie, die V. Meyer und K. Auwers!)
zuerst bei den drei Benzildioximen aufgefunden haben, warde spiiter
darch Hantzsch und Werner?) als einer der jetzt so hiufig bekannten
Falle von Stickstoffstereoisomerie erklirt.

Nach dieser Hypothese unterscheiden sich die drei Dioxime des
Benzils einfach durch eine verschiedene Orientirung der Hydroxyl-
gruppen im Raume. Obwobl zahlreiche analoge Erscheinungen in der
aromatischen Reihe seitdem beobachtet wurden, ist in der Fettreihe
nur eine geringe Zahl stereoisomerer Dioxime bekannt. Diese warden
fast ausschliesslich von A. Hantzsch und seinen Schiilern untersucht.

So bat nimlich Nussberger?) beim dioximidobuttersanren Aethyl
zwei von den vier méglichen Stereoisomeren bescbrieben.

Unsere Untersuchungen dber die Nitroderivate der Fettreihe
fihrten uns vor zwei Jahrem zu einer bequemen Ueberfihrang der
Malonsdureester in die entsprechenden Mesoxalsiureester?). Seitdem
ist es ups auch gelungen, aus Acetessigsidureestern die noch unbe-
kannten, interessanten Diketobuttersiureester:

CHs.CO.CO.COOR
darzustellen, mit deren Bereitang schon mehrere Forscher sich ver-
gehens beschiftigt haben$).

Bei der griindlichen Untersuchung dieser neuen Function warde
auch aus diketobuttersaurem Aethyl das entsprechende Dioxim dar-
gestellt; dabei kamen wir aber zu Schliissen, die von den Nussber-
ger’schen ginzlich abwichen. ’

1. Dioxim aus diketobuttersaurem Aethyl,

5 g des krystallisirten diketobuttersauren Aethylhydrats®) werden
in wenig Wasser geldst, mit einer wissrigen Lésung von 5 g Hydroxyl-
aminchlorhydrat versetzt und bei gewdhnlicher Temperatur stehen
gelassen. Es scheiden sich bald grosse, schwere Krystalle ab, welche
durch Umkrystallisiren aus einer Mischung von Aether und Petroleum-

) V. Meyer und K. Auwers, diese Berichte 21, 790 [1888}.

?) Hantzsch und Werner, diese Berichte 23, 11 [1890).

3 Nussberger, diese Berichte 25, 2152 [1892)

4 Bouveault und A. Wahl, Bull. Soc. chim. 29, 963 [1903].

%) Sachs und Wolff, diese Berichte 36, 3233 [1903]). Wieland und
Bloch, diese Berichte 37, 1530 [1904].

% L. Bouveault und A, Wahl, Compt. rend. 138, 1221 [1904].



927

dther gereinigt werden. Man erhilt farblose Prismen, die, auf ein
Quecksilberbad geworfen, bei 160—162° zu einer rothen, sich rasch
zersetzenden Fliissigkeit schmelzen. Die Analyse stimmt auf diox-
imidobuttersaures Aethyl:
CH;3.CO.CO.COOC:Hs + 2NH,.OH,HCl
= 2 HCl + 2H,0 + CH;.C C.CO:C:H;
N.OH N.OH.
0.253% g Sbst.: 0.3842 g CO,, 0.1352 g H,y0.
CsHmO;Ng. Ber. C 41.39, H 3.74.
Gef. » 41.29, » 3.91.

Dieses Dioxim schmilzt nach Ceresole und Koeckert!) bei
140° und die zwei Stereoisomeren Nussberger’s bei 132° und 142°
Demnach war es in hohem Grade wiinschenswerth, unser Dioxim mit
den Producten dieser Autoren zu vergleichen; denn die Méglichkeit,
dass wir es mit einem dritten Isomeren zu thun haben, war nicht
ausgeschlossen.

Sowohl Ceresole und Koeckert, als auch Nussberger hatten
das Dioxim durch die Einwirkung des Hydroxvlaminchlorhydrats auf
Isonitrosoacetessigester erhalten:

CH;.CO.C.CO0OCy;H; + NHz.OH,HCI
N.OH
= HCl + H‘;O -+ CHJC C.COQC?H,{,.
N.OH N.OH

Dabei bildet sich! gleichzeitig das Anhydrisirungsproduct des
Dioxims, das Oximido-methyl-isoxazolon:

CHy.CO  C.COGH, _ . . CH;.C—C:N.OH
N.OH N.OH IERGh N co
XS

wechles, wie wir uns liberzeugten, auch direct bei der Behandlung des
Dioxims mit Salzsiure entsteht. Die Trennung dieser beiden Kérper
wird erheblich vereinfacht, wenn das Ausgangsproduct, der Isonitroso-
acetessigester, selbst krystallisirt und rein ist. Die experimentellen
Bedingungen sind die folgenden:

2. Dioxim aus Isonitroso-acetessigester.

[sonitrosoucetessigester wird am hesten nach der Wol ff’schen Method-
dargestellt?), indem Acctessigester in essigeaurer Lésung mit Natriumnitric

) Ceresole und Koeckert, diese Berichze 17, 819 [1884..
%) Wolff, Apn. d. Chem. 325. 154 [1902].
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pitrosirt wird. Bei dieser Reaction ist es vortheilhaft, wenn die Temperatur
picht —50 bis 0? @iberschreitet; man vermeidet dabei Gelbfirbung des Endpro-
ductes. Die Reactionsmasse wird in Wasser gegossen und mit Aether ausge-
schiittelt: beim Eindampfen der itherischen Lisung bleibt das Nitrosoproduct
als dicker Syrup zuriick.

Isonitrosoacetessigester destillirt im Vacuum vollkommen unzersetzt bei
155" unter 15 mm Druck und erstarrt zu einer weissen Krystallmasse. Es
geniigt aber, um ein vollkommen reines Ausgangsproduct zu erhalten, einfach
den dicken Syrup in einem Destillirapparat am Wasscrbade zan erwlrmen;
Wasser und unverinderter Acetessigester destilliren iber und der Rickstand
krystallisirt beim Erkalten zu einer festen, weissen Massec.

40 g Isonitrosoacetessigester werden mit einer Lésung von 21 g
(1 Mol.) Hydroxylaminchlorbydrat in 100 g Wasser versetzt. Der
Isonitrosoester verflissigt sich langsam, wihrend sich bald aus der
wiissrigen Flissigkeit schone, weisse Nadeln abacheiden. Nach dfterem
Umschiitteln ist nach 24 Stunden die Reaction beendet; der krystallisirte
Niederschlag wird abfiltrirt und mit Wasser gewaschen. Er ist reines
dioximidobuttersaures Aethyl vom Schmp. 160°, welches nach einer
Krystallisation aus Aether-Petroleumither den Schmp. 160—162° zeigt
und vollkommen identisch ist mit dem Dioxim aus diketobuttersaurem
Aethyl.

Die Ausbeute betrigt 20 g; sie ist nicht wesentlich verschieden,
wenn das Hydroxylaminchlorhydrat durch Soda neutralisirt wird (in
diesem Falle ist die Ausbeute 18 g).

Das wissrige Filtrat enthiilt das Oximido-methyl-isoxazolon;
es wird mehrmals mit Aether geschiittelt und die idtherische Lisung mit
verdiinnter Soda versetzt. Das Isoxazolon geht in die alkalische
Fliissigkeit mit rother Farbe fiber; diese rothe Lésung wird angesduert
und schliesslich mit Aether extrahirt. Nach dem Abdestilliren des Aethers
wird der Riickstand im Vacuum getrocknet und die feste Krystall-
masse durch Umkrystallisiren aus einer Mischung von Essigsiure und
Benzol in reiner Form erbalten.

Oximidomethylisoxazolon bildet weisse Blittchen vom Schmp.
158—1599 und besitzt die Zusammensetzung Ci¢H(N:0;3;. Nuss-
berger giebt an C,H{N3O;3; + '/ HyO and den Schmp. 130°

0.2206 g Sbst.: 0.3021 g COs, 0.0720 g Hs0. — 0.2159 g Sbst.: 41.2 ccm

N (219, 745.6 mm).
C¢H;O03Ny. Ber. C 37.50, H 3.12, N 21.88.
Gef. » 37.35, » 3.62, » 21.75.

Einwirkung von Salzsiure auf das Dioxim.
Auf Grund der Hantzsch’schen theoretischen Ansichten ist nach
Nussberger der so erbaltene dioximidobuttersaure Aethylestér ein
syn-Derivat. Durch Einleiten trockuer Salzsiiure in eine ithierische
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Losung dieses Dioxims soll sich das syn-Dioxim in das isomere
amphi-Derivat (welches bei 137° schmilzt) umlagern.

CH;.C C.CO,C; H; CH;.C—— ~ -C.CO,C:Hs
N.OH HO.N N.OH N.OH '
syn. amphi,

Thatsiichlich bat trockne Salzsiiure eine Wirkung auf eine iithe-
rische Losung des Dioxims; aber wir haben es hier nicht mit einer
Umlagerung, sondern einfach mit einer partiellen Anhydrisirung zu
Oximidomethylisoxazolon zu thun. Dieses ist leicht ersichtlich. Die
dtherische, salzsiurehaltige Losung wird im Vacuum iiber Kulk und
Schwefelsiure verdunstet; die feste, von Salzsiiure absolut freie Krystall-
masse wird nun mit Wasser zerrieben, wodurch das Oximidomethyl-
isoxazolon in Losung geht und das Dioxim unverindert als Riickstand
bleibt. Die wissrige Isoxazolonlésung wird im Vacuum verdunstet
und der Riickstand in gewdihnlicher Weise aus Essigsiure-Benzol kry-
stallisirt. Die so erhaltenen Blittchen zeigen den Schmp. 158—159°
und die bekannten Reactionen des Oximidoisoxazolons. Besonders
charakteristisch sind das rothe, unlisliche Silbersalz und die rothe Farbe
der alkalischen Ld&sungen. Das in Wasser unldsliche Dioxim zeigt
nach eiper Krystallisation den uaverdnderten Schmp. 1620

Die von Nussberger durch Salzsiiure verursachte Umlagerung des
xyn- in das «mphi-Derivat ist demnach, trotz der stimmenden analy-
tischen Daten, einfach eine partielle Anhydrisirung des Dioxims in das
Oximidomethylisoxazolon.

Einwirkung von Acetylchlorid und Essigsdureanhydrid.

Nussberger beschreibt ein syn-Diacetat vom Schmp. 50¢, das
er durch Einwirkung von KEssigsdureanbydrid auf sein syn-Dioxim
erhielt. Unser Dioxim (Schmp. 162°) giebt, mit Essigsdureanhydrid
bei Wasserbadtemperatur behandelt, das Diacetat vom Schmp. 53—>549.
Es ist also ideutisch mit dem Nussberger’schen Product; nur er-
hielten wir es stets als dicke, wasserhelle Prismen und nicht wie
Nussberger in Form weisser Nadeln.

Das amphi-Dioxim soll nach Nussberger ein isomeres Diacetat
vom Schmp. 119—120°% bilden; dasselbe wird auch gewonnen, wenn
das syn-Dioxim, in Acetylchlorid geiést, im Vacuum verdunstet wird.

Da nach unseren Versuchen Nussberger’s amphi-Dioxim nicht
existirt, konnten wir das directe Experiment seiner Acetylirung nicht
wiederholen. Wohl aber konnten wir feststellen, dass bei der Ein-
wirkung von Acetylchlorid auf das dioximidobuttersaure Aethyl nicht,
wie Nussberger meint, ein isomeres Diacetat entsteht, sondern
immer nur ein Monoacetat.

60*
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Monoacetat des dioximidobuttersauren Aethyls.

Man l6st 6 g Dioxim in ein wenig absolutem Aether, giebt
dazu 15--20 g Acetylchlorid und verdunstet im Vacuum iiber Kalk
und Schwefelsiure. Das Einwirkungsproduct erstarrt bald zu einer
weissen Krystallmasse, die ohne weiteres schon bei 135 —140° schmilzt.
Nach Umkrystallisiren aus verdiinntem Alkohol erhdht sich der
Schmelzpunkt auf 145-—149°

Die Analyse stimmt auf ein Monoacetylderivat.

0.2404 g Sbst.: 0.3904 g COg, 0.1253 g H30. — 0.2441 g Sbst.: 27.6 ccm
N (20.5%, 751.5 mm). '
CgH;30sN;. Ber. C 44.44, H 5.55, N 12.96.
Gef. » 44,29, » 5.79, » 12.98.

Das Diacetat wiirde verlangen C 46.51, H 5.42, N 10.86. Auch hier
haben ums die von Nussberger gegebenen analytischen Daten hichst
iiberrascht, und es wire wiinschenswerth gewesen, bei einer so wich-
tigen Frage sich nicht mit einer einzigen Stickstoffbestimmung zu
begniigen.

Unzweifelhaft ist Nussberger’s amphi-Diacetat eigentlich nur
unreines Monoacetat gewesen; denn sein Product 18st sich in Soda mit
rother Farbe, was von einer Beimischung von Oximidomethylisoxazolon
herriihrt. Das reine Monoacetat lost sich farblos in Soda und wird
durch Sidure unverdndert wieder gefillt. So erkliirt sich auch die Be-
hauptung Nussberger’s, das amphi-Diacetat verwandle sich in das
syn-Dioxim (Scbmp. 1429 beim Auflésen in Soda und Wiederaus-
fillen durch Siure:

CH;.C - C.CO0C: Hy CH;.C—C.COOGH;

N.O(COCHs) N.O(COCH,) HO.N N.OH

Sein unreines, bei 119—120° schmelzendes Monoacetat wird durch
Wiederausfillen vom léslichen Oximidomethylisoxazolon befreit und
besitzt dann beinahe den richtigen Schmelzpunkt des reinen Productes
(145—1499°).

Die Einwirkung von Acetylchlorid, sowohl in der Kiilte als auch
in siedender Ldsung, giebt nie das Diacetat, in der Wirme bildet sich
als Nebenproduct Oximidomethylisoxazolon.

Das Monoacetat wird durch Essigsiureanhydrid bei Wasserbad-
temperatur quantitativ in das Diacetat verwandelt.

Es schien uns auffillig, dass Acetylchlorid hier schwicher als
Essigsiureanbhydrid einwirkt. Wir glauben, dass die Ursache dieses
verschiedenen Verhaltens einfach in der verschiedenen Reactionstempe-
ratur zu suchen ist; mit Acetylchlorid kann niimlich die Temperatur
den Siedepunkt (51") nicht Gberschreiten. Thatsiichlich entsteht nun
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das Monoacetat, wenn dioximidobuttersaures Aethyl in Essigsdurean-
bhydrid in der Kilte gelost und die Losung im Vacuum verdunstet
wird; bei Wasserbadtemperatur entsteht ausschliesslich das Diacetat.

So erklirt sich leicht, warum Nussberger in einem Falle das
Diacetat (53—54%) und im anderen das Monoacetat (1499) erhielt, das
er irrthimlich fiir ein emphi-Diacetat ansieht. Wir konnen also
schliessen, dass von den vier, nach der so erfolgreichen Hypothese von
Hantzsch und Werner méglichen, isomeren Dioximidobuttersdure-
estern bis jetzt mur einer bekannt ist, dessen Schmelzpunkt bei 160—
162° liegt. Nussberger’s Schlisse Gber die Existenz zweier stereo-
isomerer syn- und amphi-Dioxime sind unhaltbar. Sie beruhen sowohl
auf analytischen als auf experimentellen Fehlern und sind leider aus
der Literatur zu streichen.

Laboratoire de Chimie Organique de la Sorbonne, Paris.

180. Marie Breger und St. v. Kostanecki: Zweite Synthese
des Apigenins.

(Eingegangen am 21. Februar 1903.)

Das 1.3.4-Trimethoxy-flavanon (1), welches vor kurzem Kosta-
cecki, Lampe und Tambor!) als Ausgangsmaterial fiir die Synthese
des Kampferols benutzt haben, lisst sich, wie vorauszasehen war?),
auch in das 1.3.4-Trioxy-flavon (Apigenin) dberfiihren.

Der von uns befolgte Weg war derselbe, wie ibn Fainberg und
Kostanecki3) bei der vor kurzem mitgetheilten zweiten Synthese
des Luteolins eingeschlagen batten upd den auch Kostanecki und
Lampe?*) fir eine neue Synthese des Chrysins verwerthet batten.

Das 1.3.4-Trimethoxy-flavanon wurde in Cbloroformlésung mit
3 Mol.-Gew. Brom bromirt und das entstandene 2.4-«-Tribrom-1.3.4"
Tiimethoxy-flavanon (II) mit alkoholischem Kali behandelt. Es re-
sulrirte das 2.4-Dibrom-1.3.4-trimethoxy-flavon (II1), welches beim
Kochen mit Jodwasserstoffsdure unter Riickwiirtssubstitution der beiden

¥ Diese Berichte 37, 2096 [1904].
?, Kostanecki und Tambor, diese Berichte 37, 792 {19041
3 Di-se Berichte 37, 2625 [1904] 4 Diese Berichte 87, 3167 [1904).





