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867. W. Borsche:

. Uber 4-Methyl-8-oxy-cumarin und S-Chinoyl-crotonsiure.
[Aus dem Allgemeinen Chemischen Institut der Universitit Gottingen.]
(Eingegangen am 29. Mai 1907.)

Die von v.Pechmann und Duisberg auigefundene Synthese
B-substituierter Cumarine aus S-Ketonsiureestern und Phenolen ver-
lauft, wie v. Pechmann in einer seiner letzten »Studien {iber Cuma-
rine¢ aus zahlreichen einschligigen Beobachtungen ableitet, besonders
glatt »bei solchen Phenolen, welche zwei Hydroxylgruppen in der
Metastellung enthalten, wihrend andere, wie Phenol selbst, Hydro-
chinon und andere wenig oder gar kein Cumarin liefern!).c In der
Tat ist das 4-Methyl-6-oxy-cumarin?®), das pach der v.Pech-
mann-Duisbergschen Synthese aus Acetessigester und Hydrochinon
entstehen miiite:

CHa CHa

HO/ H —» HO(W/\CH

\/ \0 H """ 002 Hs \/\/

bisher anscheinend noch nicht dargestellt oder wenigstens nicht in der
Literatur beschrieben worden.

Nun 1i8t sich aber Hydrochinon unter geeigneten Bedingungen
sowohl mit Apfelsiure®) wie -auch mit Oxalessigester) zu Cumarinen
kondensieren. Ich habe darum trotz der oben zitierten Angaben
v.Pechmanns die Versuche zur Synthese des 4-Methyl-6-oxycumarins
gelegentlich wiederholt, denn ich hoffte, durch verschiedentliche Varia~
tion der Versuchsbedingungen schlieSlich doch zum Ziele zu gelangen.
Solche Variationen zeigten sich aber gar nicht als notwendig: es
gliickte mir ohne weiteres, nach der v. Pechmann-Duisbergschen
Vorschrift fir die Gewinnung des 8-Methylumbelliferons aus Resorcin,
auch Hydrochinon und Acetessigester zum Cumarin zu konden-

1) Diese Berichte 34, 378 [1901].
?) Ich bin im folgenden bei der Numerierung der Kohlenstoffatome des
Cumarinmolekiils dem Vorschlage des Richterschen Koblenstofflexikons ge-
CNy
folgt, ‘7\,/1\! 2 Nach der von v. Pechmann angewandten Bezifferung
0
warde die Verbindung als g-Methyl-5-0xy-cumarin zu bezeichnen sein.
3) v. Pechmann, diese Berichte 17, 16d9 {1884].
) Biginelli, diese Berichte 28, Ref. 115 [1895].
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sieren. Die Ausbeute daran war zwar nur miflig und lieB sich auch
durch Abéinderungen der Arbeitsweise nicht wesentlich erhéhen, immerhin
erwies sich aber das 4-Methyl-6-oxycumarin bei der Zuginglichkeit
der Ausgangsmaterialien als eine leicht anch in gréfleren Quantitiiten
zu beschaffende Substanz, und ich vermag nicht recht zu ersehen,
durch welche Umstiinde ein so glinzender Experimentator wie v. Pech-
mann zur gegenteiligen Anschauung gefilhrt werden konnte.

Bei der Darstellung des 4-Methyl-6-oxy-cumarins verfihrt
man nach meinen Beobachtungen am besten folgendermaflen:

22 g Hydrochinon werden in 26 g Acetessigester suspendiert und unter
Umschitteln allmihlich mit 80—90 g konzentrierter Schwefelsiure versetzt,
wobei man durch zeitweilige Kithlung mit kaltem Wasser Sorge trigt, daB
das Gemisch sich nicht allzu stark erwirmt. Es firbt sich dunkelgelb, und
das Hydrochinon geht unter gleichzeitiger schwacher Gasentwicklung bald
vollig in Lésung. Nach 24 Stunden wird das klare, ziibflissige Reaktions-
produkt auf kleingestoBenes Eis gegossen. Dabei bildet sich zuniichst eine
milchige Emulsion, die sich aber beim Umrithren schnell in einen gelblichen,
feinkrystallinischen Niederschlag verwandelt. Abgesaugt, ausgewaschen und
aus 50-prozentigem .Alkohol umkrystallisiert, liefert er derbe, schwach gelb-
liche Krystillchen vom Schmp. 243%; Ausbeute: 8—10 g == 20—25 pCt. der
Theorie.

0.1874 g Shst.: 0.4673 g CO., 0.0810 g H.0. — 0.1550 g Sbst.: 0.3867 g
C0,, 0.0641 g H,0. :

C1oH30;. Ber. C 68.186, H 4.58.
Gef. » 68.01, 68.04, » 4.84, 4.63.

Aus den schwefelsauren Mutterlaugen von der Darstellung der Substanz
lieB sich durch wiederholte Extraktion mit ither kein unverindertes Hydro-
chinon mehr isolieren, dagegen durch Ubersittigen mit Bariumcarbonat und
Eindampfen der vom Bariumsulfat abfiltrierten Fliissigkeit das sehr leicht in
‘Wasier losliche Bariumsalz einer Sulfosiure. Augenscheinlich war also das
Hydrochinon groBenteils sulfuwriert und dadurch der Reaktion entzogen worden.
Ich habe deshalb versucht, durch einen UberschuB an Acetessigester (40 g auf
22 g Hydrochinon) die Ausbeute an Cumarin zu steigern, aber ohne besonderen
Erfolg, da das Reaktionsprodukt in diesem Fall durch gelbe Schmieren stark
verunreinigt war; mach ihrer Entfernnng resultierten etwa 12 g Cumarin.

Sehr viel weniger glatt wie mit Acetessigester reagiert Hydro-
chinon mit ¢-Methyl-acetessigester. 11 g davon, mit 15 g Ester
unter den oben angegebenen Bedingungen in konzentrierter Schwefel-
siure zusammengebracht, lieferten nur 0.6 g 3.4-Dimethyl-6-oxy-
cumarin:

(:J‘H‘;} N C.Hli
HO Cogyo C
HO~~ I t(')'H" ——>  HO S CLCH,
Lo 0 oo he-
TS0H  OR T o
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das aus verdiinntem Alkohol in farblosen, bei 235—236" unter Dunkel-
firbung schmelzenden Blattchen sich abscheidet.
0.1462 g Sbst.: 0.3703 g CO., 0.0736 g H, 0.
CiiHy00;. Ber. C 69.44, H 5.30.
Gef. » 69.08, » 5.63.
Benzoyvl-essigester gab unter denselben Verhiiltnissen mit
Hydrochinon iiberhaupt keine nachweisbaren Mengen Cumarin.

Derivate des 4-Methyl-6-oxy-cumarins.
4-Methyl-6-oxy-cumarinacetat,
H3C.C0.0.Cs ”3<E$?0}{?i ((‘(I;I )
wird leicht durch einstiindiges Kochen des Methyloxycumarins mit der fini-
fachen Menge Essigsiureanhydrid erhalten. Es krystallisiert aus verdiinntem
Alkohol in langen, feinen, farblosen Nadeln und schmilzt bei 137—138°.
0.1796 g Shst.: 0.4359 g CO,, 0.0766 g H, 0.
CiaHy0 (4. Ber. C 66.03, H 4.62.
Gef. » 66.19, » 4.77.

4-Methyl-6-0xy-5.7-dibrom-cumarin, [C)yHsO3Br2, I].

1.72 g des Cumarins wurden mit 3.5 g krystallisiertem Natriumacetat
unter gelindem Erwirmen in "50 cem Eisessig gelést und noch warm mit
3.2 g Brom in 10 cem KEssigsiure vermischt. Die Bromfarbe verschwand
schnell, und es schieden sich farblose Nidelchen in solcher Menge aus, da das
Ganze zu cinem Krystallbrei erstarrte. Nach dem Umkrystallisieren aus ver-
diinntem Alkohol schmolz die neue Verbindung bei 202—203°,

0.2166 g Shst.: 0.2856 g CO., 0.3910 g H3O.

C]()H(;Oa];rg. Ber. C 3593, H 1.81.
Gef. » 35.96, » 2.02.

Be C. CH3 [ UH‘; N‘)g C. 0[13
HO~~~""=CH HO~™>~"-ClL O~~~ “CH
Bri_ ~_-€O 03N (O 0y Ne__~_-CO
0 0 0
I 1. 111.

4-Methyl-7(?)-nitrv-6-oxv-cumarin, [CinH;Q; N, IIJ.

5 g Ausgangsmaterial werden in der zehnfachen Gewichtsmenge konzen-
trierter Schwefelsdure geldst, in einer Eiskochsalzmischung gut abgekihlt und
dann 2 g Salpetersiure (spez. Gewicht 1.5), in 3 g Schwefelsiure gelost, unter
gutem Umnithren hinzugetropft. GieSt man nach einer halben Stunde auf
Eis, so erhalt man eine eigelbe, feinflockige Fillung, die sich aber beim An-
wirmen auf Zimmertemperatur zu klebrigen Klumpen zusammenballt Sie
werden von der sauren Flissigkeit getrennt und mit stark verdiinntem Al-
kohol zum Sieden erhitzt. Dabei bleibt nebenbei entstandenes Dinitroprodukt
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ungelést zuriick, und beim Einengen des filtrierten Auszugs scheidet sich die
rohe Mononitroverbindung als gelbliches Krystallmehl ab.

Zur Reinigung wurde sie mit absolutem Alkohol wieder aufgenommen,
mit berechneten Mengen Natriumithylat und Benzoylehlorid in ihr gut kry-
stallisierendes Benzoat (aus siedendem Alkohol feine, farblose Nadeln,
Schmp. 166—167% verwandelt und aus diesem durch Lisen in konzentrierter
Schwefelsiure und FEintragen in Eiswasser regemeriert.

Gelbliche, flache Nidelchen (aus verdiinntem Alkohol), die sich oberhalb
200° dunkel firben und sich bei etwa 210° unter lebhaftem Aufschiumen
zersetzen.

01872 g Shst.: 0.3724 g COy, 0.0504 g H;0. — 0.1824 g Sbst.: 0.3630 g
CO;, 0.0536 g H, O.

CioH;OsN. Ber. C 5428, . H 3.19.
Gef. » 54.25, 54,28, » 3.01, 3.29.
4-Methyl-5.7-dinitro-6-oxy-cumarin, [CyoHgOr Ny, III], wurde zu-
erst als Nebenprodukt bei der Darstellung der Monomnitroverbindung erhalten;
es wird zum Hauptprodukt, wenn man dabei zu viel Salpetersiure anwendet
oder nicht sorgfiltig genug kithlt. In Alkohol ist die Verbindung auch bei
Siedetemperatur kaum lislich, ziemlich reichlich dagegen in warmer Essig-
siure, aus der sie sich beim Erkalten in schonen, orangegelben Nadeln ab-
scheidet. Von itzenden oder kohlensauren Alkalien wird sie mit prachtvoll
blauvioletter Farbe aufgenommen; ihr Schmelzpunkt liegt bei 2190,
0.1526 g Sbst.: 0.2516 g CO4, 0.0381 g Hy0.
CioHsO7N;. Ber. C 45.09, H 2.27.
Gef. » 44.97, » 2.79.

#-Methyl-2.5-dioxy-zimtsiure und #-Chinoyl-crotonsiure.
B-Methyl-25-dioxy-zimtsiure, (HO). C;H;.C(CH,): CH.CO,H.

4-Methyl-6-oxycumarin 14t sich, soviel ich feststellen konnte,
anders als das gewdhnliche Cumarin durch Kochen mit konzentrierter
Natriumithylatlosung unicht in die zugehérige Cumarsiure iiberfiihren.
Dagegen gelingt diese Umwandlung leicht, wenn man die Verbindung
einige Zeit mit Zinkstaub und Natronlauge erwirmt, merkwiirdiger-
weise, ohne daf dabei die Doppelbindung in der Seitenkette in Mit-
leidenschaft gezogen wird.

5 g Ausgangsmaterial wurden mit 5 g Zinkstaub und 50 cem zehnprozen-
tiger Natronlauge etwa acht Stunden lang bei Wasserbadtemperatur digeriert,
dann erkalten gelassen, vom Zinkstaub abfiltriert, mit 50 ccm Wasser nach-
gowaschen und dann mit verdinnter Schwefelsiure angesiuert. Nach einer
Stunde wurde von einem geringen krystallinischen Niederschlag von (unver-
andertem resp. regeneriertem) Methyloxycumarin abgegossen, wiederholt ams-
gedthert, die &therischen Ausziige vereinigt, getrockmet und freiwilliger Ver-
dunstung iberlassen. Dabei blieb zunichst ein briunliches, zahes Qel zuritck,
das aber allmshlich Krystillchen abzuscheiden begann und nunmehr beim
Verrithren mit etwas Ather vollig krystallin erstarrte. Es waren etwa 3 g
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die sich bis auf einen geringen Riickstand von Methyloxycumarin glatt in der
zehnfachen Menge heiBen Wassers losten und sich beim Verdunsten desselben
allmahlich in schwach briunlich gefirbten, rundlichen Krystallaggregaten
wieder abschieden. Sie schmolzen unter lebhaftem Aufschiumen bei 155—
15609,
0.1687 g Sbst.: 0.3834 g COs, 0.0770 g H,0.
CioH120.. Ber. C 61.20, H 6.17.
CioH160s. » » 61.83, » 5.19.
Get. » 61.98, » 5.11,

Da die Substanz sich lingere Zeit im Exsiccator aufbewahren
liBt, ohne Wasser abzuspalten und sich wieder in das Avhydrid zu-
riickzuverwandeln, aus dem sie entstanden ist, da sie ferner beim
Kochen mit Essigsiiureanhydrid nicht ohne weiteres das friher be-
schriebene Acetat des 4-Methyl-6-oxycumarins liefert, diirfte in ihr
die der Cumarsiure entsprechende Modifikation [V] der bei-
den moglichen stereoisomeren 2.5-Dioxy-B-methylzimtsiuren [IV uod V],

C.CH, C.CH; C.CH,
Hor\/\c H HO/\ ~=C.CO:H O / /\}C .CO-H
OH 0]
IV. V. VI

vorliegen, die Methyl und Carboxyl auf derselben Seite der Doppel-
bindungsebene enthilt.

8-Chinoyl-crotonsiure, C,oHs; Oy [VI].

Als Substitutionsprodukt des Hydrochinons geht S-Methyl-2.5-di-
oxyzimtsiure, in geeigneter Weise oxydiert, leicht in die um zweil
‘Wasserstoffatome érmere p-chinoide Verbindung, die #-Chinoyleroton-
siure, iiber. Zu ihrer praparativen Darstellung ist es aber natiirlich
nicht notwendig, das Hydrochinon erst in Substanz zu isolieren; man
verarbeitet vielmehr sogleich die schwefelsaure Lisung davon, wie
man sie nach den Angaben des vorhergehenden Abschnitts erhilt, in-
dem man sie auf 0° abkiithlt und sie langsam unter Umriihren in die
erforderliche Menge 10-prozentiger, mit Schwefelsiiure versetzter Na-
trinmbichromatlésung einflieen 14Bt. Nach wenigen Augenblicken
scheidet sich das Chinon als dunkelgelber, krvstailinischer Niederschlag
ab, der nach einigem Stehen abgesaugt, getrocknet und durch Kry-
stallisation aus siedendem Benzol — etwa 100 ccm auf 1 g — ge-
reinigt wird. Es bildet dann schéne, orangefarhene Nidelchen, die
sich beim Erhitzen dunkel firben und bald nachher, hei 167—16%°
sich zersetzen.

0.1807 g Sbst.: 0.4126 g CO,, 0.0644 g H,0.

CiwH,0;. Ber. C 62.28, H 4.18.
Gef. » 6227, » 3.99.
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B-Chinoylerotonsiure wird von Alkalien, Alkalicarbonaten und der Mehr-
zahl der iblicken organischen Lisungsmittel leicht aufgenommen, aber dabei
meist schnell verindert und zersetzt. Beim Erwirmeun mit wilriger, schwef-
liger Siure verwandelt sie sich zunichst in blauschwarzes Chinhydron
(dieses scheidet sich auch ab, wenn man bei der Darstellung der 8-Chinoyl-
crotonsiure die Bichromatlgsung in die Losung des Hydrochinons eintrigt:
es wird seiner geringen Loslichkeit wegen nur schwierig weiter oxydiert!),
dann in g-Methyl-2.5-dioxyzimtsiure, die der klaren lLisung nach dem Er-
kalten durch Ather entzogen werden kann. Von sonstigen Derivaten der
chinoiden Verbindung wurden dargestellt:

SR 0 /C'CCE]If COH
HO~~=CH. HO.N: -~ ~CH . C0,
VII. OL CH.COaH VIIL lj :
.N:N o A0

CO.NH.CsH;
Cetl; NH C.CH;
. Q77 ==CH.COsH
IX.
A0
NH. CH;

Das »Phenylcarbaminsiurehydrazon« [3-(p-Oxvbenzolazo-
formanilid)-crotonsiure, VIIJ: 0.5 g g-Chinoylcrotonsiure wurden in
10 cem Alkohol gelost und bei gewdhnlicher Temperatur eine lidsung von
0.5 g Phenylcarbaminsiiurchydrazidehlorhydrat in 5 cem Wasser hinzugefiigt.
Die Mischung firbte sich sogleich dunkelrot, nach einigen Minuten begann
sich das Kondensationsprodukt als ziegelrotes Krystallpulver abzuscheiden; es
schmolz nach dem Umkrystallisieren aus verdiinntem Alkohol unter lebhafter
Gasentwicklung bei etwa 150"

0.1591 g Sbst.: 17.3 cem N (11° 747 mm).
CirH;s O, N;. Ber. N 12.95. Gef. N 12.74.
3-Oximido-chinoylerotonsidure [VIH]: Wird leicht erhalten, wenn
man gleiche Gewichtsmengen Chinon und liydroxylaminchlorhydrat in ver-
diinnt-alkoholischer Losung zusammenbringt und einige Zeit bei Zimmertem-
peratur sich selbst iiberlifit. Es krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in
feinen gelblichen Nidelchen, die sich beim Erhitzen dunkel Eirben und sich
hei 179—180° unter Aufschidumen zersetzen.
0.1256 g Sbst.: 7.6 cem N (18°, 753 mm).
CiollgO,N. Ber. N 6.78. Gef. N 6.92.
B-Dianilido-chinoylerotonsiure{lX): Scheidet sich inschinen, dunkel-
farbigen, bliulichrot schimmernden Krystallnidelchen ab, wenn man 8-Chinoyl-
crotonsiiare, in Alkohol geldst, mit fiberschiissigem Anilin einige Zeit auf dem
Wasserbade crwirmt. Sie zersetzt sich nach dem Umkrystallisieren aus viel
siedendem Eisessig bei 232°; von verdimater Alkalilauge wird sie mit dunkel-
roter Farbe anfgenommen.
0.1720 g Sbst.: 0.4460 g CO., 0.0700 g HzO.
Coo His O,N>. Ber. C 70.35, H 4.85.
Gef. » 70,72, » 4.55.





