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Mitteilungen.

118. Oskar Widman: Uber eine neue Gruppe von Cyclo-

propan-Derivaten. IIL: Tragweite und Mechanismus der Bil-

dungsreaktion. Das Verhalten des 8-Acetyl-cumarins zur Al-
kalilauge.

(Eingegangen am 23. Mirz 1918.)

Die Tragweite der Bildungsreaktion.

Nachdem ich beobachtet hatte, daB bei der Einwirkung von Na-
trinmalkoholat auf ein eisgekiihltes Gemisch von Phenacylhalogenid
und 3-Acetyl-cumarin das tricyclische 3-Acetyl-3.4-phenacyliden-
cumarin entsteht, habe ich zunichst zu entscheiden gesucht, in wel-
chem MaBe die zwei Komponenten variiert werden konnen. Wie aus
den friiheren Mitteilungen (I. und IL)') hervorgeht, kinnen in der Bil-
dungsreaktion: '

CH.CO.R
CH:C.Kf CH—C.R?
R.CO.CH;.Cl + CGH4<O !O = CGH5<O | 0 + HCl

R = CsHs y P- und O-CGHA.OCHa 3 CsH& .NOz, C)oH1 und
RI = CO.CH;, CO.C; Hs, CO.Cs Hs, COOC; Hs, COOCH; und ON

sein. Ich kann jetzt hinzufiigen, da die Reaktion versagt, wenn R=CH;
und Rf = GsH; oder H ist. Das Chlor-aceton gibt nimlich kein
fabares Produkt, und sowohl das 3-Phenyl-cumarin, als das Cu-
marin selbst werden aus den Reaktionsprodukten unverindert zu-
riickgewonnen.

Wie aus fritheren Arbeiten von mir selbst und meinen Schiilern
hervorgeht, kondensieren sich bei &hnlicher Behandlung mit Natrium-
alkoholat Phenacylhalogenide, wenn kein anderer Korper vorhanden
ist, mit sich selbst, bei Gegenwart von Aldehyden aber mit diesen zur
Bildung von einerseits den sogen. »2- und S-Halogen-diphenacylen«
(cis- und trans-Halogen-3.4-oxido-3.5-diphenyl-tetrahydrofuranen %)), an-
dererseits von Keto-oxido-Verbindungen. Diese Reaktionen kénnen am
einfachsten so aufgefafit werden, daf zuerst Natriumalkoholat dem
Phenacylhalogenid Halogenwasserstoff entzieht und dann die inter-

1) B. 51, 533, 907 [1918). %) A, 400, 86 [1913].
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medidr entstandene freie Phenacylidengruppe, CsHs.CO.CH:, sich an
eine Doppelbindung zwischen C und O addiert, z. B.:

0
CeHs.CO. CH: + CsHy.CHO = CsHs.CO.CH—CH.C;Bs.

Zur Erklarung der fraglichen Reaktion liegt es deshalb nahe an-
zunehmen, daf sich in diesem Falle die Phenacylidengruppe an die
Doppelbindung des Cumarinringes angeschlossen hat. Der Grund
einer solchen, zwar etwas befremdenden Reaktivitit der Athylengruppe
wire in diesem Falle darin zu suchen, dafl die Kohlenstottatome der-
selben mit drei negativen Gruppen: CO, CO(CN) und C¢H: beladen
sind. Diese Hypothese veranlaBte mich, die Fumarsfiure- und
Athylentetracarbonsiure-éster:

CaHsOOC. CH: CH.COOCsz bezw. (CsHsOOC)E C‘C(COOC)H(.)z

in dieser Hinsicht zu priifen. Die Versuche fielen in den beiden
Fillen negativ aus, und dadurch wurde die Annahme hinfallig. Ich
stellte dann Versuche mit mehreren Verbindungen an, die mit den
3-Acidyl-cumarinen sehr nahe verwandt sind und sich von diesen
wesentlich nur durch das Fehlen des Cumarinringes unterscheiden,
némlich Benzyliden-acetessigester, Benzyliden-malonsdure-
ester; Anisyliden-malonsiureester und [0-Athoxy-benzy-
liden]-acetessigester:”

CeH,.CH:C<C0CHs o.H, CH:C(CO; CoHs)s,

<0, CaHs *
4 1 CH——C.COCH
OCH )
CH,0.CsH,.CH:0<C0CH: ¢ y1,~ | )
? ~~C0;CG;Hs’ T00,Hy, CO,CH,

Auch alle diese Versuche fielen negativ aus. Die Reaktionspro-
dukte enthielten nur die sogen. »@- und f-Halogen-diphenacyle¢, und
die genannten Verbindungen nahmen an der Reaktion keinen Teil.
Hieraus muf man den Schlu8 ziehen, dall die Gegenwart des Cu-
marinringes eine notwendige Reaktionsbedingung ist.

Von einem besonderen Interesse war nun zu erfahren, wie sich
ein Cumarin mit einem der Substituenten R’ (siehe oben) in 4-Stel-
lung statt in 3-Stellung verhalten wiirde. Fiir diesen Versuch, bei
dessem Ausfiihren ich mich der Hiilfe des Hrn. L.Bing zu erfreuen
hatte, wahlte ich den von H. v. Pechmann und E. v. Krafft?)
schon dargestellten Cumarin-4-carbonsiureester:
/C(COOC,Hs):('}H

sH{

0———CO

1) B. 34, 422 [1901).
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Zu meiner Uberraschung blieb auch dieser von der Reaktion
ganz unberiibrt.

Aus allen diesen Beobachtungen geht es hervor, dal nur 3-sub-
stituierte Cumarine der Reaktion fihig sind und unter
diesen nur solche, in welchen der Substituent eine Acidyl-
gruppe (aliphatisch oder aromatisch), eine Carboxyalkyl- oder
die Cyangruppe ist. Diese 8-Cumarine sind aber als Derivate von
B-Ketonsdure-, Malonsiure- oder Cyaunessigsiure-estern aufzufassen.
Es scheint deshalb wahrscheinlich, dal die Reaktion in der Tat eine
Art von »Acetessigester-Syntheses ist.

Wie soll man nun.diese interessante und merkwiirdige Reaktion
deuten?

Das Verhalten des 3-Acetyl-cumarins zur Alkalilauge.

Der Ausgangspunkt dieser Untersuchung war das Verhalten des
Acetyl-cumarins zu Alkalien. Wie ich vor lingerer Zeit beschrieben
habe ), 16st sich dieses in kalten Alkalien mit stark -gelber Farbe.
Beim Neutralisieren des Alkalis verschwindet die Farbe, die Losung
bleibt klar, setzt aber sehr langsam in der Kilte, schuell beim Er-
warmen oder Zusatz von einer Mineralsiure zuriickgebildetes Acetyl-
cumarin ab. Erwirmt man dagegen die gelbe, alkalische Losung, so
verblaBt die Farbe, und beim Ansfuern fillt sofort eine andere, stir-
kere Séure aus, die nicht in Acetyl-cumarin iibergeht. Diese Tatsachen
deutete ich vormals so, daB das Alkali in der Kilte einen Ubergang
in das desmotrope Oxyvinyl-cumarin (I.) bewirkte.

CH:C—C:CH, CH:C.COC:H;s

<~
0—C0 ONa Gl o

Diese Deutung ist jedoch im Lichte neuerer Beobachtungen un-
haltbar geworden. Es hat sich gezeigt, daB sowohl Trimethyl-acetyl-
cumarin®), als auch 3-Benzoyl-cumarin (IL) sich wie Acetyl-cumarin
verhalten.

Unter solchen Verhiltnissen ist man zunichst auf die Annahme
hingewiesen, dal} die gelbe Farbe von einer o-chinoiden Struktur der
Natriumverbindung abhiéingt, indem sich das Natriumhydroxyd an die
CO-Gruppe anlagert und gleichzeitig die Bindung zwischen dem Phe-
nol-Sauerstoffatom und dem Carboxyl-Kohlenstoffatom aufgeldst wird
(IIL. und IV.,)3).

I C:H<

1) B. 35, 179 [1902).

f) Erik- Wahlberg: Om pivalylattikester, S. 51, Dissert. Upsala 1914.

3 Jordan und Thorpe (Soc. 107, 895 [1915]) sind anliBlich der aller-
dings viel schwicheren Gelbfirbung des Cumarins beim Losen in Alkalilauge
auf einen gewissermaflen dhnlichen Gedankengang gekommen. Vergl. indessen
Dey, Soc. 107, 1620.
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Unter Zugrundelegung dieses Gedankens kann man, wie aus dem
Folgenden hervorgehen diirfte, in der Tat eine befriedigende Erkli-
rung aller hierber gehérenden Tatsachen gewinnen.

Beim Versetzen des Acetyl-cumaring mit kalter Natronlauge
bildet sich demnach ein o-chinoides Natriumsalz, das beim An-
siuern die farblose, wasserldsliche x-Acetyl-cumarinsiure (VL)
gibt. Diese geht in der Kilte spoutan, wenn auch langsam, in der
Wirme oder bei Gegenwart von starken Siuren aber sohnell in Ace-
tyl-cumarin zuriick. Wird dagegen die gelbe, alkalische Losung er-
warmt, so tritt eine sterische Umlagerung in die ¢-Acetyl-cumar-
saure (V.) ein, welche als $-Ketonsiure Kohlensiure mit Leichtigkeit
verliert, nicht aber anhydrisiert werden kann:

IV V.
‘CH
- r\r\C .COCH; I‘/\\/."lC.COONa
CH \150\" ~=0 C/ONa Whrme™ &, -~ ‘CO CH,
~~ weit OH
f C.COCH, B:! inm
\/ \O/ N Y
CH CH
\ ' " C. COCHa r u C.(COO)R
VI. VII.

Der Bildungsmechanismus der neuen Cyclopropan-
Derivate,

In alkoholischer Losung ist der Verlauf gleichartig. Eine Lésung
von Natrium auch in sogen. absolutem Alkohol enthdlt sowohl Na-
trivmhydrat als Natrinmalkoholat. Beide addieren sich an das Aci-
dyl-cumarin zu gelben, o-chinoiden Verbindungen (VII. und XIIL.).
Diese letzteren enthalten indessen die fiir Natracetessigester und Na-
trivmmalonester charakteristische Atomkombination NaO.C:C.C:0
und miissen also mit Haloidestern reagieren konnen, zwar nicht mit
allen, da Erwérmung hier nicht angingig ist, doch aber mit beson-
ders reaktiven Halogenverbindungen, wie z. B. Phenacylhaloge-
niden.

Die fraglichen Cyclo-propan-Derivate werden, wie friiher beschrie-
ben, so dargestellt, daB eine Natriumalkoholat-I3sung in ein eisge-
kiihltes Gemisch von 3-Acidyl-cumarin und Phenacylhalogenid einge-
tropft wird. Hierbei ruft jeder Troplen Gelbfirbung hervor, die je-
doch beim Umriihren sofort verschwindet. Diese Farbenverhiltnisse
zeigen an, daB zuerst eine chinoide Natriumverbindung gebildet wird
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und dafl diese dann unter Reaktion mit dem Halogenid in eine ben-
zoide iibergeht. Um diesen Ubergang zu ermoglichen, muf indessen
ein Wasserstoffatom an die chinoide CO-Gruppe herangezogen wer-
den. Der Carboxyl-Wasserstoff kann dazu nicht in Anspruch genom-
men werden. Fiir den Zweck verfiighar ist nur eines von den beiden
‘Wasserstoffatomen der Methylengruppe. Zum Wiederherstellen des
duorch die Wanderung dieses Wasserstoffatoms gestorten Gleichge-
wichts mufl aber der Methylenrest sich mit dem nahestehenden, eben-
so ungesittigten 4-Kohlenstoffatom zu einem Kohlenstoff-Drei-
ringe verbinden (X. und XIV.). In dieser eigentiimlichen Atomkom-
bination liegt oifenbar der Grund der seltsamen Reaktion.

Wie in den beiden ersten Mitteilungen beschrieben ist, habe ich
in manchen Fillen neben den Hauptprodukten auch leichter lisliche
und niedriger schmelzende Cyclo-propan-Derivate isolieren konnen,
die sich betreffs ihrer Zusammensetzung von jenen durch einen
Mehrgehalt von 1 Mol. Alkohol unterscheiden. Diese Tatsache war
mir anfangs sehr befremdend. Sie ist indessen nichts anderes, als
was die Theorie voraussehen lit. Die Nebenprodukte stammen von
der Anlagerung des Natriumalkoholats an die Acidyl-cumarine her.
Sie sind Cyclopropan-cumarinsiiureester (XIV.):

VIII IX X,
CH,.COGH HC - CH o
~ \/\ _CHj. 6 Hs -”’\/\C COCH
C f s ocone” = [T Tosgotim ™ — [ Togow™
\ COOH ~ g VO
TNaOH ‘!r
{CH .COCsH;
j \o oo CH, fﬁ/\o .COCH;
| NaOC,Hs XL
CH CH. . COGH ICH COCsH;
\/\ ~~0.~CHs. d=E C.COCH
r L ° /bglgfs —<[ [ IcocH, - hL icooc -
g C<o0,H, \/\b COOCH; B
XUl XIV-

Uber die Derivate der hierher gehdrenden Kérper hoffe ich, bald
berichten zu kdnnen.

Hrn. Lic. R. Lychon danke ich wiederum fiir gute Hilfe.

Upsala, Universitits-Laboratorium.





