
463. Bugen Khotinskg und W. Jacopson - Jacopmann: 
Ther den 4Amino-3-methoxy-benzaldehyd. 

(Eingegangen am 28. Juli  1909.) 

l l e r  4 -  A m i n  0-3- m e t  h o x y  - b e n z a l d  e h  y d ist wegen seiner nahen 
Beziehungen zum V a n i l l i n  interessant. Seine Uberf-uhrung in das  
letztere war schon Gegenstand mehrerer Arbeiten. So haben T i e -  
m a n n  nnd L u d w i g ' )  einerseits und U l r i c h 2 )  andererseits versucht, 
den entsprechenden Nitro-niethoxy - benzaldehyd durch Reduktion, 
Diazotierung und nachherige Hydroxylierung in Vanillin uberzufuhren, 
ohne jedoch den als Zwischenprodukt sich bildenden 4-Amino-3-me- 
thoxybenzaldehyd zu isolieren. T i e m a n n  und L u d w i g ,  die eine 
ausfiihrliche Beschreibung ihrer Versuche gaben, sind uiemals auf 
oben erwahnte Weise zu  reinem Vanillin gekommen, sondern erhielten 
immer ein sehr unreines, stark nach Vanillin riechendes Produkt, 
so daB sie uber die Konstitution ihres Nitro-methoxy-benzaldehyds 
respektive des Aminoderivats, im Zweifel waren '). 

Der 4-Amino-3-methosy-benzaldehyd selbst ist bis jetzt nur in 
der Patentliteratur beschrieben. So haben ihn B o h r i n g e r  cP: S o h n e ' )  
aus dem Iioudensationsprodukt des o - A n i s i d i n s  mit A l l o x a n  und 
G e i g y  cY; C O . ~ )  aus dem Kondensationsprodukt des o - A n i s i d i n s  mit 
F o r  rn a l d  e h y d und T o l  y 1 h y d r o x  y l a m i  n - s ul  f o s R u r e dargestellt. 
Was seine Uberfuhrung in Vanillin anbetrifft, so machen sie jedoch 
keine naheren Angaben. 

Wir haben den reinen 4-Amino-3-methoxy-benzddehyd dargestellt, 
iiber dessen Konstitution kein Zweifel herrschen kann, und seine 
Uberfiihrung in Vanillin untersucht. Wir konnen nur  die Angaben 
von T i e m a n n  und L u d w i g  bestatigen, denn auch wir haben in 
keinem Falle das reine Vanillin erhalten. Der  oben erwahnte Amino- 
aldehyd 1aBt sich zwar diazotieren und seine Diazoverbindung mit 
&Naphthol z n  einem Azofarbstoff kuppeln , es ist aber unmoglich, 
die Diazogruppe durch die Hydroxylgruppe durch Kochen mit 
Wasser oder Mineralsauren zu ersetzen. Es bildet sich eine dunkel- 
farbige Masse, die stark nach Vanillin riecht, sich aber uicht reini- 
gen lafit. 

Znr D a r s t e l l u n g  des 4-Amino-3-methoxy-benzaldehyds haben wir 
die von G e i g y  G, beschriebene Umlagerung unter gleichzeitiger Re- 
duktion des p-Kitrotoluols z u  dem p-Aminobenzaldehyd mittels Schwefel 
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und alkoholischer Katrunlauge angewandt. Wir haben also das 4- 
N i t r o - m - k r e s o l  methyliert und nach der Geigyschen  Methode in 
4 - A m  i n  o - 3 -ox  y -  ben  z a l d  e h yd  ubergefiihrt : 

CH3 CHO 

N 0s NOn NH? 

Das dazu notige Nitro-In-kresol habeg wir uach verschiedenen 
Jlethoden hergestellt; wir  bescbreiben unten seine Darstellung, sowie 
seine Uberfuhrung in den 4-Amino-3-methoxy-benzaldehyd und mehrere 
seiner Derivate. 

G e w i n n u n g d e r N i t r o - 1)) - k r e s o 1 e. 
1 .  Arts ni-Kresol. m-Kresol wird nacb S t i i d e l s  Angaben’) in 

essigsaurer Liisung n i t  rauchender Salpetersaure nitriert, das Reak- 
tionsprodulct niit Eiswasser versetzt und abfiltriert. Es kann mittels 
Wasserdampfdestillation in zwei Hauptbestandteile getrennt werden : 
einen nichtfluchtigen: 

1 6 
(I) C ~ H ~  (CH&H)(NO~), 

und einen fliicbtigen, welcher selbst wieder B U S  zwei Isomeren besteht: 

(11) C6Ha (CH3?(OH)(NOs) und (111) CgH3(CIII&)OH)(NO,); yon  diesen 
Produkten hat S t , i ide l  nur das 11. isoliert. Die Gegenwart der Ver- 
bindung (111) wurde schon Y O U  E. Hubler ’ )  erwihnt, ohne da13 aber 
nahere Angaben gemacht wurden. 

Wir haben beobacbtet, daB das fur uns  wichtige Isomere I1 sich 
am gunstigsten bildet, wenn man ilk Temperatur des Reaktionsge- 
misches bei -8O bis - 5 O  halt. Die beiden fluchtigen Nitro-nc-kresole sind 
leicht von einander zu trennen. Das 11. fallt nach dem Erkalten der 
mit Wasserdampf iiberdestillierten Plussigkeit krystallinisch aus, wabrend 
das  111. gelosr bleibt und ausgeathert werden kann. Each den1 Ver- 
dampfen des :ithers bleibt eine dunkelfarbige Fliissigkeit zuruck, deren 
blenge aber sehr gering ist. Das so erhaltene N i t r o - t n - k r e s o l  bildet, 
mit der berechneten Bfenge Atznatron behandelt, ein intensiv rotes 
N a t r i u m s a l z ,  was auf die Orthostellung der Nitrogruppe zu der 
Hydroxplgruppe binweist und die obeu angenommene Konstitntion 
bestatigt. Das robe Nitro-nc-kresol (111) ist nicht ohne Zersetzung 
destillierhar nod konnte wegen der kleinen zur Verfugung stehenden 

1 3 4  1 3 2  

*) Ann. d. Chem. 217, 51 [1883]; 259, 210 [1890]. 
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Quantitat nicht in analysenreinem Zustande erhalten werden. Um es 
in analysierbnre Form ul,erzufiihron, haben wir es nrittels Dimethyl- 

sulfat methyliert und es als N e t  h y l i i t h e r ,  C6H3(CH3)(OCH3)(NOa), 
analysiert. Dieser Ather ist mit Wasserdampfen fliichtig. Fxrblose 
Krystalle voin Schmp. YS-Y9O. 

1 3 2 

0.1235 g Sbst.: 9.4 ccm K ( 1 9 O ,  730 mni). 
Ce HgN03. Ber. K 8.38. Gef. N 8.33. 

3. Atrs m-Toluidiit. Es ist bekannt, daW die aromatischen Amine 
i n  Nitrophenole ubergefiihrt werden konnen; so hat D e n n i n g e r  ') ziim 
Beispiel 0- und 2'-Toluidiue in die entsprechenden Nitrokresole iiberge- 
fiihrt, indem er die genannten Rasen mit einem grc.8en Uberschuli 
von Natriuninitrit diazotierte und das so erhaltene Reaktionsprodukt mit 
SchwefelsLnre behandelte. N 61 t i n  g audererseits ist zu denselben 
Resultaten gekomnren, indem er die diazotierten u- und p-Toluidine 
niit Salpetersaure kochte. 

Wir  haben diese beiden hfethodeii an tlem ?/~-Toluidin versucht, 
i n  der Hoffnuag, zu den Nitroderivaten des in-I<resols zii gelangeri. 

11.5 g (1 Mol.) w-Toluidin werden mit 20 ccm konzentrierter 
Schwefelsiiure und 80 ccm Wasser vermischt und auf 15O abgekiihlt. 
Xu dieser Mischung gibt man eine Losung \-on 30 g ( 3  Mol.) Natrium- 
nitrit in 100 ccm Wasser anfangs laugsnm und dnno schneller zu,  
gieSt dieses lieaktionsgeniisch in eine gerlumige, auf alein Wasserbade 
erwarmte Schnle und versetzt niit warmer 50-prozentiger Schwefelsaure. 
Es entwickelt sich lebhait Stickstoff. Bei dieser Reaktion bilden sic11 
drei  isoniere Nitro-ni-ltresole, die, wie oben beschrieben, getrennt wer- 
den. Das tins interessierende Isomere 11 bildet sich in untergeordneter 
Menge, die etwas vermehrt werden kanu, weun mafi bei der Diazo- 
tation anfangs auf 3' abkiihlt; sie bleibt aber aucL so sehr gering. 

Um das Niil tingsche Verfnhren auszuprobieren, haben wir 
26.75 g i~-Toluidin nrit 50 g korzentrierter Schwefelsaure und 500 cciii 
Wasser vernrischt und nach dem Erkalten mit 17.25 g Natriumnitrit, 
in 50 ccm IVasser geliist, diozotiert. Die Diazolosung wird einige 
Zeit steheu gelassen, d a m  mit Salpetersaure (d = 1.33) versetzt und 
bis zum vollstiiudigen Aufhiiren der Stickstoffentwicklung an1 Ruck- 
flu8kiihler erwiirmt. Bei dieseni Verfahren bilden sich ebenfalls drei 
isoniere Nitro m-kresole, wovot~ das Isomere I1 in kleinster hfenge 
\orhanden ist. I n  beiden Fallen ist das Isomere I das Hauptprodukt, 
dann  folgt das Isomere 111. 

*) <Tourn. i. prakt. Chem. [2] 40, 299 [1SS9]. 
2, Diese Berichte 18, 1339 [1885]. 
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4 - X i t  r o- UL - k r e sol - ni e th  1- 1 5 t 11 e r .  1 

',,'.0CH3. 
NO? 

4-?r'itrn-j,c-kresol wurde iii der Form seines Natriomsalzes tlurcb 
Dimethylsulfat methyliert. Das Methylieruiigsprodukt wird durch 
nTasserdampf~lestillation gereinigt und bildet dann einen weisen, kry- 
stallinischen Korper, der bei 62O (korr.) schmilzt. 

Da der diurch Einwirkuug von Jodmethyl auf das Silbersalz des 
4-Sitro-m-kresols von I t e i s s e r t  ') erhaltene Alethylather bei 51-52O 
hchniilzt, haben n i r  den unseren analysiert. Die Analyse ergab die 
wit der Formel iibereinstimmenden ZalJen. 

CO?, O.OS5.5 g HzO. - 02040 g Sbst.: l5.S ccm N (224 732 mm). 
CrII.,N03. Ber. C 57.48, H 5.39, N 8.38. 

Gel. )) 57.65, 57.76, >) 5.57, 5.59, )) 8.40. 

0.1588 g Sk)st.: 0.3357 g CO2, 0.0796 g H?O. - 0.1700 Sbst.: 0.3600 a 

1) a r s t e 11 u 11 g d e s  4 - A m  i n o - 3 - m e t h  o x y - be  ii z a1 d e h y d s, 
CHO 

/', 
L,. OCH3. 

NH2 
10 g Atzmtron werden in 80 ccm Wasser gelost und nach Zusatz 

yon G g SchweIelblurnen am RiickfluI3kiihler gekocht, bis aller Schwefel 
geliist ist. Dann fiigt inan 40 ccm Alkohol und 12.2 g des entsprechen- 
den Nitrokresoirnetbylathers hinzu. Nach anderthalbstiindigem Kochen 
geht das Nitroprodukt in  Losung und bildet eine ganz klare, durch- 
sichtige Fliiasigkeit, vorausgesetzt, dalj das angewandte Nitroprodukt 
vollstiindig rein war. Nach beendeter Reaktion unterwirft man d a s  
Produkt der Wasserdampfdestillation, wobei etwas unangegriffenes Ni- 
troderivat, sowie durch Reduktion desselben gebildetes m-Methoxy-p- 
toluidin uberdestillieren. 13er nicht fliichtige 4-Amino-3-methosy- 
benzaldehyd bleibt in den Destillationsriickstanden und fallt nach dem 
Erkalten krystallinisch aus. Er wird ails Alkohol urnkrystallisiert u n d  
zeigt dann de9 yon B o h r i n g e r  cf: S o h n e  angegebenen Schrnelzpunkt 
yon  102O. Ausbeute 5 g. Der  Aldehyd ist i n  fast allen ublichen 
Losnngsrnitteln, sowie in heisem Wasser 16sIich. - In  Mineralsauren 
l6st e r  sich a i t  roter Farbe. 

In vollig reinem Zustande ist der Aldehyd sehr bestandig. 

') Diese Berichte 31, 398 [1898]. 
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0.1702 g Sbst.: 0.3945 g COZ, 0.0912 g HzO. - 0.1600 g Sbst.: 13.4 ccrn N 
(160, 739 nim). 

CsHgNOz. Ber. C 63.57, H 5.96, N 9.27. 
Gef. )) 63.21, n 5.95, 9.43. 

1> i a z o t i e r u q g d e s 4 - A  m i n  o - 3 - m e t h o s y - b e n  z a1 d e h y d s. 

D e r  AminoaIdehyd 1X3t sich in salzsaurer Losung rnit Natriumnitrit- 
liisung diazotieren, e s  ist aber  unnioglich, \vie schon oben erwahnt  
wurde, die Diazogruppe durch die Hydroxylgruppe zii ersetzen. Urn 
uns jedenfalls yon de r  E x i s t e n 2  de r  Diazoverbindung zu iiberzeugen, 
haben wi r  die entstandene Diazolasung mit alkalischer /3-Naphthollo- 
sung vermischt, wobei ein A z o f a r b s t o f f  entstand. Schmp. 212O. 

0.1112 g Sbst.: 9.4 ccm N (16O, 715 nim). 
C18H1,X?O3. Ber. N 9.15. Gef. N 9.21. 

C H :  N .  O H  
/.-. 

4 - A III i n o - 3 - m e t h o s y - b e  n z a1 d o Y i m , [). OCH, ' 
N Hz 

\vurdc durch dreistiindiges Erhitzen im Kohlensaurestrom einer alkoholischen 
Lhsung des 4-Amino-3-methoxybenzaldehyds mit einer \\%Brigen Liisung von 
salzsaurem Hydroxylamin und Natriumcarbonat erhalten. Nach Vcrdunsten 
des Alkohols fallt das Oxim krystallinisch aus. Aus Alkohol umkrystallisiert : 
Schmp. 1420. Liist sich in heil3em Wasser, Alkohol, Ather und Benzol. 

0.1192 g Sbst.: 18.6 ccm N (16O, 714 nim). 
C~H,ONZOZ. Ber. N 16.87. Gef. N 16.99. 

Das 4-Amine3-methoxy-benxaIdoxim kann auch in salzsaurer Liisung 
cliazotiert werden; die Diazoliisung liefert, mit p-Naphthol in alkalischer L6- 
sung geliuppelt, einen A z o f a r b s t o f f ,  der, aus Alkohol umkrystallisiert, bei 
229-2300 schmilzt. Diese Substanz besitzt einen Kupferglauz und lBst sich 
in Schwefelsaure rnit violett-blauer Farbe; Eirbt Seide und Wolle mit rot- 
licher Farbe. 

0.1483 g Sbst.: 16.9 ccm N (ZOO, 720 mm). 
Cl*H1,N303Na. Ber. N 12.24. Gef. N 12.27. 

2.4 - D i n  i t r o - 3'- m e t  h o x y - 4'- ace  t a m  i n o - s t i 1 b e n  , 
", . C H  : C H  . " . OCH, 

KO2 . I t  ,, .NO1 ' , j . N H . C O .  CH3 ' 
Wie  bekxn:it, lassen sich die aromatischen Aldehyde leicht mit 

2.4 - n i n  i t r o - to1 u o 1 mittels Piperidin als Kondensationsmittel konden- 
sieren. Urn den 4-Amino-3-methosybenznldehyd dieser Kondensation 
zu unterwerfen, haben wir ihn Torher mittels Essigsaureanhydritl und 

200 
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Satriumacetat ncetyliert. Das A c e t y l d e r i v a t ,  aus Alkohol oder 
Benzol umkrystallisiert, schniilzt bei 147O. Es ist in fast allen iih- 
lichen organischen Losungsmitteln loslich. 

0.1408g Sbst.: 0.3195 g CO?, O.Oi33 g H20. - 0.1358 g Sbat.: 9.2 ccnl 
S (16O, 717 mm). 

CloHIINO~. Ber. C 62.17, H 5.i0, N i . 2 5 .  
Gef. )) 61.88, )) 5.78, )) 7.40. 

Um diese Terbi2dung in dns entsprechende Stilbenderiyat uber- 
zufuhren, haben wir 2 g des A c e t y l d e r i y a t s  niit 1.9 g D i n i t r o - t o l u o l  
fein zerrieben und nach dem Zusatz einiger Tropfen Piperidin im (jl- 
bade auf 160' wghreud l'/? Stunden iiud dann noch 5 hlinuten auf 
170--180° erhitzt. Nach beendeter Reaktiou wird d:ts Produkt iiiit 
siedendem Alkohol ausgelaugt, wobei das Stilbenderivat ungelost bleilt. 
Aus Nitrobenzol umkrystallisiert, bildet es kleine, brauiirote Krystalle, 
die bei 227O schmelzeu. Dieser Korper ist in Alkohol, i t h e r ,  Benzol 
fast unloslich, lost sich nber in wariiieiii Nitrobenzol und Aniliu. Die 
Ausbeute an reinem Produkt betr jgt  2.2 g. 

0.1620 g Sbst.: 17.4 ccm N (%P, $36 mm). 
Cl rH lsN~06 .  Ber. N 11.76. Gef. N 11.83. 

Das 2.4-I)initro-3'-methoxy-4'-acetaminostilben wird durch drei- 
stiindiges Kochen mit konzentrierter SalzsHure tinter Alkoholzusatz 
verseift und das erhaltene A m i n o d e r i v a t  a~ is  Nitrobenzol umkry- 
stallisiert. Das Aniinoderivat liefert, in Form seines Chlorhydrats iiiit 
Natriumnitrit diazotiert und mit einer alkalischen &Naphthollosung ge- 
kuppelt , einen metallglanzeuden , violetten P a r  b s t o f f , der in Schwe- 
felsaure mit blauer Farbe loslich ist. Diese Substanz schmilzt bei 23Y0. 

0.1148 g Sbst.: 12.3 ccni N (200, 720 mm). 

CzsH1?x;rO6Na. Ber. N 11.38. Gef. N 11.54. 

CH:CH.COOH 
/\ 

4 - A c e  t a m  i n o - 3 -IU e t  h o s y -z i ni t 6 %  u r e , I,,.,,,, ' 
N H .  COCHj 

a i r d  durch 10-stiindiges Erwirmen auf  1 YOo (Thermometer im olbade) 
vo? 2.6 g des Acetylderivats des 4-Aniino-3-1i1ethoxp-benzaldehyds mit 
4 g Essigsiiureanhydrid und 1.3 g Natriuniacetat erhalten. Nach deni 
Erkalten bleiben in dem Kolben eine feste Masse und eine braunge- 
farbte Fliissigkeit, die die Hnuptmenge der entsprechenden Zimtsiiure 
enthdt .  Das Zinitsiiurederivat wird durch Tierkohle entfiirbt und ails 
heioeni Alkohol umlirystallisiert. Schmp. looo. Loslich in fast allen 
iiblichen organischsn Solvenzieii. 
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0.1553 g Sbst.: S.S ccni N ('20°, 72s nim). 

C12H13N04. Ber. N 5.90. Gef. N 6.17 

4 - A m  i n  0 -  tti - li r e  s o l - m  e t h y 15 t h e  r ,  , ' 
,.,-. OCH, . 

K Hz 
Diese Perbindung bildet sicb nls Nebenprodakt bei der Einwir- 

kung von Schwefel und Natronlauge auf den 4-Nitro-11~-kresol-methyl- 
iither uncl wird yon dem 4-Amino-3-methosy-benzaldehyd durch Wasser- 
tlnmpfdestillntion getrennt. 

4-Amino-m-kresol-methylather (3-aIethosy-p-toluidin) sammelt sich 
nls olige Schicht unter Clem abdestillierten Wasser u n d  wird davon im 
Scheitletrichter getrennt. Es bildet eiiie duukle Flcissigkeit, die nach 
der Rektifilration hellgelb wirtl und bei 237-239O siedet. Nit  kon- 
zentrierter Salzsiure bezw. Schwefelshure verbindet sicb diese Base 
zii kryst:illinischen Salzeo. Die freie Base ist in den ublichen orga- 
nischen Losungsmitteln loslich. 

0.1S92 g Sbst.: 0.4838 g C02, 0.1360 g HzO. - 0.1069 g Sbst.: 10.1 ccm 
X (16O, 7% mm). 

CgHllNO. Bar. C 70.07, H 6.03, N 10.32. 
Gef. n 69.74, )> 7.9S, x 10.46. 

LIit Essigaiiureanhydrid i n  essigsaurer I,6sung in Gegenwart yon Natrium- 
acctat erwarmt, rerwantlelt sic11 tier 4-hmino-/n-kresol-nlctllylLther in sein 
Ace t y 1 darivat, das durch Wasserzusatz nusgefallt unil aas .Alkohol um- 
lirjstallisiert wird. WeiOe, bci 1310 schmelzende lirystnlle. 

0.1466 g Sbst.: 10.7 ccm X (200, 730 nim). 
CloH13N02. Ber. N 7.83. Gef. N 7 97. 

Diazotierter 4-h1niuo-~~1-kresoI-methyl:ither liefert, mit ,3-Naphthol in al- 
kalischer Liisung geliuppelt, einen roten, metallgliinzcnden .S e o f a rb  s to  f f- 
Dicser hiltlet, aus Eisessig unikrystallisicrt, feint, \-erEilzte Nadeln, die bei 
173O sclimelzen. 

0.1721 g Sbst.: 14.7 rcm N (140, 71s mm). 

G e n  f, Uui\-ersit5tsl:iborntoriii1r1. 
C15H16N?02. Bcr. N 9.59. Gef. N 9.44. 




