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Der Korper ist sehr schwer loslich in heilem Wasger und
scheidet sich beim Abkiihlen der wafirigen Losung langsam ab. Ein
Schmelzpunkt lieB sich nicht feststellen. Bei 220° Gelbfirbung, gegen
250° Zersetzung unter Gasentwicklung. Die Verbindung ist 13slich
in Alkalien und Siuren.

0.1192 g Sbst.: 14.6 cem N (20 770 mm).

C7H;sO4Nz. Ber. N 14.72. Gef. N 14.46.

104. Karl W.Rosenmund und Erich Struck }:
Das am Ringkohlenstoff gebundene Halogen und sein
Ersatz durch andere Substituenten.

I. Mitteilung: Ersatz des Halogens durch die Carboxylgruppe.
{Aus dem Pharmazeutischen Institut der Universitat Berlin.]

(Eingegangen am-26. Juni 1919.)

Mit Hilfe des Kupfer-katalytischen Verfahrens von Ullmann')
konnen Halogenverbindungen mit Aminen, Phenolen und Thio-phe-
nolen?) umgesetzt werden, und die grofle Zahl der bisher erschienenen
Patente beweist, welche mannigfaltige technische -Anwendung diese Ver-
fahren in speziellen Fillen gefunden haben. Es war pun naheliegend,
die Ersatzfibigkeit aromatischen Halogens durch andere Substituenten
zu untersuchen.

Es wurde zunichst die Aufgabe gestellt, statt der Amino- oder
Phenolgruppe die Cyangruppe durch Ersatz des Halogens in
den Kern einzufiithren und so auf neuem und direktem Wege zu
aromatischen Carbonsiuren zu gelangen. Die Versuche fiihrten
zu dem erhofiten Ziel. In allen Fiillen, ob negative oder gar posi-
tive oder auch keine weiteren Substituenten im Kern neben dem
Halogen vorhanden, ob ein oder mehrere Halogenatome zu ersetzen
waren, stets war es moglich, die der Halogenverbindung entsprechende
Saure zu erhalten. Zu dem Zweck wurde die betreffende Halogen-
verbindung mit Kaliumcyanid in waBriger oder alkoholisch-
wilriger Losung im geschlossenen Rohr auf ca. 200° erhitzt, und
zwar unter Beifiigung von Kupfercyaniir, welches sich leicht
in Kaliumeyanid-haltigem Wasser auflost. Primir entsteht dann das
der Halogenverbindung entsprechende Nitril, welches jedoch sofort
verseift wird, so da nach Beendigung des Erhitzens gleich die
fertige Siure vorliegt.

1) B. 84, 2174 [1901]; 36, 2381 [1908]; 87, 853 [1904).
%) B. 87, 4526 [1904].
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Den Einflu der Menge des angewandten Kupfers auf die Menge
des Umsetzungsproduktes zeigt nachstehender Versuch:

1 T
Brom-benzol lg lg
Cyankalium 15¢g 15 ¢
Wasser 5 cem 5 cem
Alkohol 3 cem 3 ccm
Kupfercyantr 0.6 g (etwa 1 Mol.) 0.006 g.

Nach ganz gleichmifiger Behandlung und Aufarbeitung betrug die Aus-
beute an:

1. II.
Benzoesiure 0.6 g (ca. 78%, der Theorie) 0.08 g (ca. 4% der Theorie)

Es wurden in den Kreis der Untersuchung gezogen:

Halogen-benzol Halogen-phenol
Halogen-toluol Halogen-carbonsiuren
Halogen-anilin Halogen-naphthalin
Dihalogen-benzol Halogen-thiophen

Halogen-nitro-benzol.

Das Halogenatom befand sich also als einziger Substituent am
Kern oder war von einer Methyl-, Amino-, einer anderen Halogen-
gruppe, einer Nitro-, Hydroxyl- oder Carboxylgruppe begleitet; auch
war es an einen kondensierten, sowie einen heterocyclischen Kern
gebunden.

Zum Schlusse seien noch einige Versuche erwihnt, die mit
anderen Metallen als Katalysatoren gemacht worden sind. Da
am einfachsten die Einfibrung der Aminogruppe ausgefihrt
werden kann, so wurde die Umsetzung von p-Brom-toluol zu
p-Toluidin als Beispiel gewihlt.

Bereits Ullmann bemerkt, daB nur dem Kupfer die eigentiimlich-
katalytische Einwirkung zukime, nennt aber nicht die Metalle, mit
denen er auBlerdem noch gearbeitet hat. In verschiedenen Patent-
schriften, wie im D. R.-P. 243489 der »Agiac findet sich zwar der
Passus: »Bei Gegenwart von Kupfersalzen oder anderen, als Kataly-
sator wirkenden Metallsalzen«, doch sucht man vergeblich nach solchen
»anderen Metallsalzen« in dem weiteren Verlauf der Patentschriften.

Es wurden daher mit Silber-, Nickel-, Kobalt-, Zink- und
Cadmiumsalzen, die sich alle leicht in wifirigem Ammoniak losen,
Versuche angestellt, jedoch nur winzige Spuren Toluidin erhalten, die
iibrigens auch ohne alle Katalysatoren nach geniigend langer Ein-
wirkung entstehen,. wihrend sich bei ganz analogen Parallelversuchen
mit Kupfer 90 und mehr Prozent Toluidin gebildet hattem.
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Die Arbeit war bereits véllig abgeschlossen und das Manuskript
als Teil der Dissertation des einen von uns (St.) im Friihjahr 1914
fertiggestellt, als das Patent der Hochster Farbwerke 271790,
Kl 120 zur Auslegung kam, welches die Darstellung von Anthra-
chinon-pitrilen aus Halogen-anthrachinon durch Erhitzen mit Xupfer-
cyaniir und Pyridin behandelte, noch spater (August 1916) erschien
das D. R.-P. 293094 der Aktiengeselischaft fiir Anilin-Fabri-
kation, in dem die Darstellung von Beunzonitril aus Chlor-benzol und
von 1-Naphthonitril aus 1-Chlor-naphthalin und Metallcyaniden be-
schrieben wurde.

Die Kriegsereignisse verbinderten die rechtzeitige Veroifentlichung
der Arbeiten.

1. Benzoesiiure aus Brom-benzol
2 g Brom-benzol, 2 g Kaliumcyanid, 0.5 g Kupfercyaniir, 7 ccm
Wasser und 3 ccm Alkohol lieferten nach etwa 20-stiindigem Erhitzen
nahezu die berechnete Menge Benzoesiure.

Der Rohrinhalt besteht nach dem Erbitzen aus einer farblosen
Losung, falls diese noch unverindertes Cyankalium entbdlt, sonst
aus einer klaren, mit weiflen Krystallen erfiillten Flussigkeit. Diese
letzteren erweisen sich als aus Kupfercyaniir bestehend; von ihnen
wird daher nach dem Offnen des Rohres abfiltriert. In dem Rohr
herrscht meistens ziemlicher Druck, der durch das gebildete Ammo-
niak verursacht wird.

Das alkalisch reagierende Filtrat wird zur Entfernung des unver-
dinderten Halogen-benzols, des Ammoniaks und vor allem des Alkohols
lingere Zeit zum Sieden erhitzt. Dann wird heill angesiuert. Hat
man bicht allzuviel Wasser verwendet, so scheidet sich die Benzoe-
siure aus dieser Losung beim Erkalten in vollig reinem Zustande und
fast vollstindig ab. Der nicht auskrystallisierte Rest 18t sich durch
Ausithern der Mutterlauge retten.

Manp achte bei diesem und allen folgenden Versuchen besonders
darauf, da man sehr widerstandsfihige EinschluBrohre verwendet,
die mit dem Rohriohalt bei den in Frage kommenden Temperaturen
picht in Reaktion treten (gut geeignet sind die EinschluBrobre mit
rotem Strich von der Firma Schott & Gen., Jena).

In mehrfacher Weise wurde die Identitit des wie oben beschriebenen
abgeschiedenen Reaktionsproduktes mit Benzoesiure erwiesen. Léslichkeit
und Krystallform zeigten sich beim Aus- und Umkrystallisieren. Der Schmp.
war 1219, Thionylchlorid wirkte ein unter Bildung des stechend riechenden
Benzoylehlorids, welches durch Verreiben mit Ammoniumecarbonat in das
Amid dbergefihrt wurde. Der Schmp. desselben betrug 128°. Das aus dem
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Chlorid und Anilin gewonnene Anilid schmolz ebentalls in Ubereinstimmung
mit den bekannter Angaben bei 160°.
0.1236 g Sbst.: 0.3123 COs, 0.0563 Hs0.
CrHg05. Ber. C 68.83, H 4.96.
Gef. » 68.91, » 5.08.
Chlor-benzol reagiert in gleichem Sinne, doch macht sich die
festere Bindung des Chlors an den Kern dadurch bemerkbar, daB sein
Ersatz lingere Zeit in Anspruch nimmt, auch ist die Ausbeute niedriger

2. p-Toluylsiure aus p-Brom-toluol

Es war vorauszusehen, daf} die Methylgruppe des Brom-toluols
bei der Reaktion keinen Unterschied bedingen wiirde. Die vorstehend
gemachten Angaben fiir die Herstellung der Benzoesiure kénnen ohne
weiteres hierfiir iibertragen werden.

Die Abscheidung und Tdentifizierung der Toluylsiure geschah in ent-
sprechender Weise. Sie krystallisierte aus der heil angeséiuerten Losung in
farblosen Nadeln vom Sehmp. 176% Das mit Hille von Thionylchlorid her-
gestellte Chlorid wurde wieder ih das Amid uibergefiibrt. 'AuBerdem wurde nach
A. 168, 251 durch Erwirmen mit rauchender Salpetersiure die 2-Nitro-p-to-
luylsdure hergestellt, die sich wegen ihrer geringen Loslichkeit in kaltem
Wasser in schonen, farblosen Krystallen abschied; der Schmp. derselben war
genau 189",

3. p-Amino-benzoesiure aus p-Brom-anilin.

Dieser Versuch war theoretisch von Interesse, da friiher fiir die
Reaktionsfahigkeit aromatischen Halogens stets als Bedingung galt,
daB negative Gruppen im Kern vorhanden sein miiBten.

Unter Beoutzupg #hnlicher - Mengenverhiltnisse, wie sie oben
genapnt worden sind, bildete sich wihrend etwa 10-stindigem Er-
hitzen auf 220° p-Amino-benzoesiure. Der Schmp. lag iiberein.
stimmend mit den Angaben im Beilstein bei 186—187° auch die
iiblichen Eigenschaften eutsprachen denen der Amiuo-benzoesiure.

4. Terephthalsiure aus p-Dibrom-benzol.

0.5 g p-Dibrom-benzol wurden mit etwa 1 g Cyankalium, wenig
Kupfercyaniir, Alkohol und Wasser ,auf 250° 8 Stunden erhitzt. Es
hatte sich Terephthalsiure gebildet, aus welcher der weiter unten
beschriebene Dimethylester leicht hergestellt werden konnte. Wegen
ihrer Unléslichkeit in Ather und Wasser wurde nach dem Verdampien
des Alkohols die Terephthalsiure aus der alkalischen Lésung durch
Schwefelsaure ausgefillt. Die weitere Identifizierung geschah nach 7 e.
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5. o-Nitro-benzoesiure aus o-Chlor-nitro-benzol.

Uber die Einwirkung von Cyankalium allein auf die Halogen-
nitro-benzole lagen bereits Untersuchungen vor. Richter?), der die
folgenden Beobachtungen gemacht hat, “erhitzte die Nitrokérper mit
2 Aquivalenten reinem Cyankalium, Wasser und Alkohol in ge-
schlossenem Rohr 3—5 Stdn. lang auf 200° und héher. Dabei fand
er, dall nicht das Halogen, sondern die Nitrogruppe gegen die Cyan-
gruppe ausgetauscht wurde, unter Bildung von Halogen-benzoesiuren.
Die einzelnen Isomeren verhielten sich jedoch sehr abweichend von
einander. Da mit dem Ersatz gleichzeitig eine Verschiebung der Sub-
stituenten eintrat, die Richter jedoch bicht erkauute, herrschte ob
der Nomenklatur grofle Verwirrung. Mit Benutzung der Berichti-
gungen?) zu dieser Richterschen Arbeit bleibt die Tatsache bestehen,
daB p- und m-Chlor-nitro-benzol mit Cyankalium in Reaktion treten,
0-Chlor-pitro-benzol dagegen nicht. Mit diesem o-Chlor-nitro-benzol
wurden nun die Versuche wieder aufgenommen, die Bedingurgen zu-
niichst gewihlt, wie Richter sie angibt, aber unter Zusatz von wenig
Kuptercyaniir.

Dafl Reaktion unter solchen verinderten Bedingungen eintrat,
war leicht zu bemerken, jedoch wurde das Resultat langere Zeit durch
den Umstand verwischt, daf# oberbalb 190—200° die Umsetzung in
anderer Richtung vor sich geht, als unterbalb jener Temperatur.
Lift man die Temperatur nicht iiber 195° steigen, so erhilt map
vollig rein und in guter Ausbeute o-Nitro-benzoesiure; erhitzt
man lingere Zeit. auf 210° und hdher, so wird ein in Alkohol und
Ather leicht ldsliches Produkt saurer Natur gebildet, welches nicht
allzu leicht in Wasser lgslich ist und durch Chloroform in einen
darin loslichen, einen anderen unldslichen Bestandteil zerlegt werden
kann, Der in Chloroform unlésliche Bestandteil lieferte beim
Schmelzen mit Resorcin in deutlicher Menge Fluorescein, welche
Eigenschaft, wie auch die Unldslichkeit in Chloroform, die o-Phthal-
siure verraten. Ihre Bildung ist ja schlieflich nach den Ergebnis-
sen von Richter?) nicht verwunderlich. Der in Chloroform l8sliche
und bei 115° schmelzende Korper wurde nicht weiter untersucht. Er
ist stickstoff- und halogenfrei.

Die auf ablichem Wege isolierte Nitro-benzoesiure zeigte nach mehr-
maligem Umkrystallisieren aus Wasser den Schmp. 147°. Bei der Uberfiihrung
des Chlorids dieser Sinre in das Amid machte sich sehr charakteristisch die
Bildung des in Wasser dulerst schwer loslichen Anhydrids bemerkbar, das
bei 1259 schmolz. Das Amid hatte dbereinstimmend mit den Angaben in
der Literatur den Schmp. 174°.

1) B. 4, 459 [1871]. 7 B. 6, 123 [1873]. % a a O
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In dem aus der alkalischen Losung gewonnenen Atherauszug
fand sich neben unverindertem Chlor-nitrol-benzol zuweilen auch
o-Nitranilin, welches sich durch seine zahlreichen charakteristischen
Eigenschaften ohne weiteres zu erkennen gab.

6. Anissiure aus p-Brom-anisol.

1.5 g Brom-anisol wurden mit etwa 2 g Cyankalium, viel Alkohot
upd Wasser 8 Stdn. auf 210° erhitzt.

Die Anissiurc wurde in derselben Weise isoliert, wie oben die o-Nitro-
benzoesiure. Sie wurde in feinen Nadeln erbalten, deren Schmelzpunkt bei

1849 lag. Ihr Chlorid wurde in das Amid ibergefihrt, dessen Schmp. 1620
gut stimmte,

7. Benzol-dicarbonsiuren aus Halogen-benzoesiuren.

Mit den Halogen-benzoesiuren wurden besonders eingehende Ver-
suche angestellt. Alle drei Isomeren der Bromverbindung, sowie die
p-Chlor-benzoesiure verhielten sich durchaus iibereinstimmend.

a) Phthalsiure aus o-Brom-benzoesiure.

Die Versuchsverhiltnisse blieben dieselben. Das Reaktionsge-
misch wurde nach dem Erhitzen zun#chst angeséiuert und ausgeithert,
die Atherlosung mit Natronlauge geschiittelt und aus dieser Lisung
des Natriumsalzes die freie Siure durch starke Salzsiiure ausgefillt,

Wegen ihrer reichlichen Léslichkeit in Wasser schied sich die
Phthalséure oft erst nach einigen Tagen aus, dann allerdings auch
in wundervollen Krystallrosetten, die nur schwach gefirbt waren.

Zu ihrer Identifizierung wurde eine geringe Menge mit Resorcin ge-
schmolzen, wobei sich Fluorescein bildete. AuBler dieser so empfindlichen
Reaktion auf Phthalsiure warde noch das Anilin-Salz zur Charakterisierung
hergestellt. Dabei stelite sich ubrigens heraus, daBl der in der Literatur
angegebene Schmp. 145 —146° um etwa 6° zu tief liegt. Es schmilat bei
151—1529, wic auch das aus reiner Phthalsiure der Firma Riedel herge-
stellte Kontrollpraparat bewies. Ein Gemisch beider Anmilinsalze zeigte keine
Schmelzpunkt-Erniedrigung.

0.1765 g Sbst.: 0.3741 g COy, 0.0553 ¢ H,0.

CsHsO¢. Ber. C57.8, H 3.64.
Gef. » 57.72, » 3.51.

b) Isophthalsiure aus m-Brom-benzoesiure.
Die Versuchsverhiltnisse wie oben, ebenso die Aufarbeitung.
Nur fallt die Isophthalsiure beim Ansiuern der alkalischen Salzldsung
sofort ans, weil sie viel schwerer l6slich ist als die ortho-Verbindnng.
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Um gute Krystalle zu erbalten, versetzten wir eine siedende alkoholi-
sche Liosung der Séure mit soviel heiflem Wasser, dafl keine Aus-
scheidung stattfand. Dieselbe tritt dann sofort beim Abkiihlen ein.

Die Isophthalsiure wird in der Wirme leicht von rauchender Salpeter-
séure angegriffen; diese Reaktion wurde benutzt, um sie zu charakterisieren.
Die Nitroverbindung schmolz bei 247° (angegeben 248—2499),

c) Terephthalsiure aus p-Chlor- und p-Brom-benzoesiure.

Die sowohl aus der Chlor- als der Bromverbindung gebildete
Terephthalsiiure wurde durch Apnsiuern des Reaktionsgemisches isoliert,
da sie wegen ihrer geringen Léslichkeit in Ather nicht ausgeschiittelt
werden kann. Dafl keine unverinderte Halogen-siure mehr vor-
banden war, wurde durch Ausbleiben der Halogen-Reaktion beim Gliihen
einer kleinen Menge mit Kupferoxyd nachgewiesen.

Ein Teil der Terephthalsiure wurde in den Dimethylester nach A. 245,
140, der andere in den Diphenylester pach derselben Literaturangabe ver-
wandelt. Beide sind aus dem Chlorid herzustellen.

0.1702 g Sbst.: 0.3601 g COs, 0.0569 g H,0.

CaHsOq. Ber. C 57.82, H 3.64.
Gef. » 57,70, » 3.65.

8. a-Naphthoesiure aus Brom-1-unaphthalin.

Die nahe Verwandtschafit dieser Verbindung mit dem Brom-benzo}
lief den Erfolg des Versuches vorausseben.
In derselben Weise wie die Benzoesiure wurde auch die Naphthoesiure
isoliert und charakterisiert. Das Amid zeigte den Schmp. 202°.
0.1744 g Sbst.: 0.4913 g CO,, 0.0740 g H;0.
CuH.Og. Ber. C 76.70, H 4.69.
Gef. » 76.83, » 4.75.

9. Thiophen-carbonsiure-2 aus Brom-2-thiophen.

Auch dieser Kdrper, der als Typus einer heterocyclischen Ver-
bindung gewiblt wurde, &bpelt dem Brom-benzol ganz und gar.

Die Thiophen-carbonsiure konnte, entsprechend der Naphthoesiure, wie
die Benzuesiure isoliert werden. Ihr Schmp. 126.5° stimmte sofort und aufer-
ordentlich genau mit den Angaben von V. Meyer u. a. iiberein.

[8.4-Dimethoxy-benzoyl]-2-benzoesiure,
OCH, COOH

A N_co—{ V-
CH; 0-{ )—CO—{ )

9 g o-Brombenzoyl-4-veratrol werden mit 2 g Cyankalium, 0.3 g
Kupfercyaniir und 10 ccm Wasser 10 Stdn. auf 190° erhitzt. Nach
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dem Erkalten wird die alkalische Lésung zur Entfernung von un-
verindertem Ausgangsmaterial mit Chloroform geschiittelt und mit
Salssfiure angesiuert. Die ausgeschiedene Siure wird wiederholt
durch Losen in Soda und Ausfillen mit Sduren gereinigt. Sie bildet
kleine Nidelchen, die in Alkohol leicht, in Benzol und Ather schwer
16slich sind und bei 208 —209° schmelzen.
Ci6Hi40s. Ber. C 67.13, H 4.9.
Gef. » 66.90, » 5.14.
Das fiir den Versuch verwendete
o-Brombenzoyl-veratrol, (CH,;0),**CsH;.CO.Cs Hi(Br)?

wurde auf folgende Weise hergestellt: Ein Gemisch von 10 g Vera-
trol und 10 g o-Brom-benzoyIchlor.id wird nach und nach mit 6 g
gepulvertem Aluminiumchlorid versetzt. Unter Salzsiure-Entwicklung
firbt sich die Masse rotbraun. Sie wird noch einige Zeit auf dem
Wasserbade erhitzt und nach dem Erkalten mit Eiswasser zersetzt.
Man. erhilt ein griingefirbtes Produkt, das pach dem Waschen mit
Salzsiiure und Alkohol fast weil wird. Wiederholt aus Benzol kry-
stallisiert, bildet die Verbindung dicke, farblose Plattchen vom
Schmp. 154—155° Sie ist leicht loslich in Chloroform, Essigather
und Aceton, schwer in kaltem Benzol und Alkohol.
0.1313 g Sbst.: 0.2706 g COs, 0.0306 g H;0. — 0.1516 g Sbst.: 0.0878 g
AgBr.
CisH130;Br. Ber. C 55.9, H 4.35, Br 24.84.
Gel. » 56.2, » 4.51, » 24.65.

196. Fritz Wrede: Synthese von Disacchariden mit gwei
Schwefel- bezw. zwei Selen-Atomen.

Mitteilung aus dem Physiologisch-chem. Institut der Universitit Tibingen.]
g y 8 g
(Eingegangen am 13. August 1919.))

Bei der Einwirkung von Kaliumsulfid in alkoholischer Losung
auf Aceto-bromglucose entsteht das Acetylderivat eines Disaccharides,
das zum Unterschied von den bekanunten Disacchariden an Stelle des
die beiden Traubenzucker-Molekiile verbindenden Sauerstoffs ein
Schwefelatom enth#lt!). Dieser Zucker, der Thio-isotrehalose
genannt wurde, krystallisiert sehr gut und gleicht den natiirlichen
Disacchariden in mancher Hinsicht sehr. Gegen hydrolytische Ein-
wirkungen ist er sehr bestindig. AuBler Glucose und Schwefelwasser-

1) Schneider und Wrede, B. 50, 793 [1917].





