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476. W. M. Rodionow und A. Y. Bedorowa: 
Zur Oharalrtedetik der OpianeBure. 

[Aus d. Laborat. fur Chemie U. chem. Technologie d. pharmazeut. Praparate d. Techn. 
Hoehschub, Moskau.] 

(Eingegangert am 22. Oktober 1926.) 
In einer vorgufigen Mitteilung hat der eine von unsl) Versuche be- 

schrieben, welche durch Kondensation der Opiansaure  mit N i t ro -me than  
die Herstellung des entsprechenden Nitro-styrol-Derivates bezweckten. 
Die dabei entstandene Verbindung hat sich aber nicht als die erwartete 
Dimethoxy-nitro-styrol-carbonsiiure (I), sondern als das isomere N i t  ro - 
methyl -  mekonin  (11) erwiesen. 

CH,O--(--)--CH. CH, . NO, 
0 I. 11. 

CH,O COOK 
Urn diesen leicht vor sich gehenden Lacton-Ringschlu13 zu venneiden, 

wurde versucht, fur diese nach Rosenmund,) auszufiihrende Synthese 
an Stelle der freien Opiansaure deren a - E s t e r  (111) anzuwenden. Aber 
auch diesmal gaben die Versuche kein positives Ergebnis. Es wurde statt 
des erwarteten Nitro-styrol-Denvates eine Substanz isoliert, die keinen 
Stickstoff enthielt und deren Schmelzpunkt bei 90° lag. Nach I-maligem 
Umkrystallisieren aus Alkohql schmolz die Verbindung scharf bei 92O und 
lie13 sich ohne Schwierigkeit als der schon langst von Andersons) be- 
schriebene Pseudo - a t hyles  t e r  der  Opia nsau re  (IV) charakterisieren. 
Daraus folgt, da13 unter diesen Verhaltnissen eine interessante Um- 
tausch-Reaktion vor sich geht, indem der sonst ziemlich bestandige 
a-Methylester der Opiansaure in deren unbestandigen und leicht verseifbaren 
Pseudo-athylester iibergeht. 

Da diese Kondensationsversuche sich in Gegenwart von alkohol. Kali- 
lauge abspielten, so konnte man den Verlauf dieser Reaktion befriedigend. 
durch folgendes Schema erklaren : 

CH,O"i"COOCH, -* 
0. CH, OCH, 

_- U,/" + CH,.OH. 
CH3O' I CO 

0. CH, 
Ware cliese Erklarung richtig, so m a t e  man diese Umtausch-Reaktion 

natiirlich auch ohne Nitro-methan und mit anderen u-Estern der Opiansaure 
ausfiihren konnen. Einige Versuche, die im experimentellen Teil der Mit- 
teilung beschrieben sind, haben unsere Vermutung vollauf bestatigt. Es 

1) w. Kodiouow und G. Kagan,  B. 67, 1442 [rg24]. 
2 )  Roset imund,  B.  42, 4778 [IgoR]. 3) IZndersen,. A. 86, 194. 
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ist interessant, zu betonen, daB diese Reaktion mit dem Kaliumsalz der 
Opiansaure nicht vor sich geht, und beim Behandeln des opiansauren Kaliums 
rnit der alkohol. Kalilauge kein 11-khylester entsteht. 

Die fur diese Reaktion notwendigen a - E s t e r  wurden zuerst nach dem 
alten Verfahren von Wegscheider4)  dargestellt. Um aber die lastige 
Bereitung des Silbersalzes der Opiansaure zu umgehen, wurde versucht, 
das Opiansaurechlor id  herzustellen und dann mittels des letzteren die 
&-Ester einfacher zu bereiten. Die von Prinz6)  angegebene Methode der 
Behandlung der Opiansaure rnit Phosphorpentachlorid liefert ein unerquick- 
liches Produkt, das sich nicht reinigen laBt und von Pr inz  als ein dickes 
01 beschrieben wurde. Bei unseren Versuchen haben wir das Phosphorpenta- 
chlorid durch Thionylchlor id  ersetzt und an Stelle des 01s eine schone, 
nus Benzol in Nadeln krystallisierende Substanz erhalten, die bei 93-94O 
scharf schmilzt. Die Herstellung von a-Estern mit Opiansaurechlorid ist 
nunmehr sehr einfach und besteht lediglich darin, daS man das Chlorid 
mit einem UberschuB an Alkohol in Gegenwart von Pyridin einige Stunden 
stehen laBt, dann mit sehr verdiinnter Schwefelsaure ansauert und ausathert. 
Beim Verdunsten der atherischen Losung erhalt man den entsprechenden 
u-Ester in schonen Krystallen in fast chemisch reinem Zustande. 

Beim weiteren Studiurn dieser Reaktion wurde versucht, die alkohol. 
Kalilauge durch eine Losung von Kali in Phenol zu ersetzen, urn auf diese 
Weise zu dem Pseudo-phenyles te r  d e r  Op iansaure  zu gelangen. Die 
Reaktion ist aber mil3lungen, da der angewendete a-Ester in unveranderter 
Form zuriickgewonnen wurde. Gleichzeitig ' wurde auch versucht, den 
i~-Phenylester durch Erwarmen der Opiansaure mit Phenol darzustellen. 
Hierbei wurde ein Korper erhalten, dessen Eigenschaften und Schmelzpunkt 
von denjenigen des von Bis t rzycki  und Oehler ts)  beschriebenen Oxy- 
phenyl-mekonins vollstaindig verschieden waren. In seinem Verhalten zeigte 
aber dieser Korper auch einige Abweichungen von dem der Pseudo-ester, 
doch ist seine Konstitution bis jetzt noch nicht rnit voller Sicherheit fest- 
gestellt worden. 

Bescbrefbung der Versuche. 
Pseudo-methyles te r  a u s  dem a -Methy le s t e r  de r  Opiansaure .  

I g a -Methy le s t e r ,  (CH,O)zC,Hz(COH). COOCH, (Schmp. 82--83O), 
wurde in 10 ccm Methyla lkohol  aufgelost, auf oo abgekiihlt und unter 
bestandigem Riihren tropfenweise mit einer gesattigten Losung von Atz-  
k a l i  in Methylalkohol versetzt. Schon nach Zugabe von 2 -3 Tropfen wurde 
die Losung triibe, infolge Ausscheidung des Pseudo-esters ; der Niederschlag 
vergroBerte sich allmiihlich und verwandelte sich zum S d d 3  in eine dicke, 
krystallinische Masse. Der erhaltene Ester wurde auf dem Tonteller ge- 
trocknet und schmolz direkt bei 98-1000. Die Mischprobe rnit dem auf 
anderem Wege dargestellten Pseudo-ester schmolz bei 100 -103O, die Misch- 
probe mit dem richtigen a-Ester zeigte eine starke Depression, wobei der 
Schmp. auf 58-6oo sank. Ausbeute 0.9 g. Einmal umkrystallisiert, schmolz 
der ?!(-Ester scharf bei 103-104°. 

4) Wegsche ider ,  M . 3 ,  357, 13, 254. 
G, Prinz,  J. pr. [2] 24. 355. 
G, B i s t r z y c k i  und O e h l e r t ,  B. 27, 2639 [18g,+]. 



Pseudo-athylester aus  dem a-Methylester.  
I g a-Methylester wurde in 10 ccm absol. Athylalkohol aufgelost 

und wie oben rnit der Gsung von Atzkali  in absol. Athylalkohol behandelt. 
Der entstandene Niederschlag wurde auf einem Tonteller abgepreBt und 
schmolz bei 90°. Einmal aus Alkohol umkrystallisiert, schmolz der Korper 
scharf bei 52-93O; der Schrnelzpunkt der Mischprobe mit dem a-Methylester 
lag bei 60-65O und mit dem w-Methylester bei 58-6oo. Die Mischprobe 
rnit dem I!  -Athylester zeigte keine Depression. Ausbeute 0.95 g. 

Pseudo-methylester aus  dem a-Athylester de r  Opiansaure. 
0.3 g a:khylester der Opiansaure, (CH,O),C,H,(C!HO) . COOC,H, 

(Schmp. 64O), wurden in 5 ccm Methylalkohol aufgelost and bei 00 rnit der 
Lbsung von Atzkali in Methylalkohol wie in den oben beschriebenen Ver- 
suchen behandelt . Der ausgeschiedene Niederschlag wurde auf dem Ton- 
teller abgeprel3t und schmolz bei 99-100~. Die gemischte Probe mit dem 
?!I-Methylester zeigte keine Depression, dagegen schmolz die Mischung rnit 
dem a-Athylester unscharf bei 48-500. Ausbeute 0.2 g. 

Pseado-athylester  aus  dem a-Athylester.  
0.3 g a-Athylester wurden in 5 ccm absol. Athylalkohol aufgelost und 

bei oo tropfenweise mit der Losung von Atzkali in absol. Athylalkohol ver- 
setzt . Die ausgeschiedene Krystallmasse wurde abgesaugt und schmolz 
nach dem Trocknen bei 90-91~. Die Mischprobe mit dem a-Athylester 
zeigte eine starke Depression und besaf3 einen unscharfen Schmelzpunkt, 
der bei 50-52' fag. Die Probe mit dem Pseudo-athylester zeigte dagegen 
keine Depression. Ausbeute ca. 0.2 g. 

D ars  t ellu ng vo n 0 pi ansaurec hlori d , (CH,O),C,H,(CHO) . CO. Cl. 
5.0 g Opiansaure wurden auf dem Wasserbade mit 15 g Thionyl- 

chlorid unter Riickflul3 so lange erwiirmt, bis die Op iaau re  vollstandig 
aufgelost war. Die Gsung wurde d a m  in einer Krystallisierschale im 
Vakuum-Exsiccator vom iiberschiissigen Thionylchlorid befreit. Der dabei 
entstandene feste, krystallinische Riickstand lie13 sich sehr leicht aus trocknem 
Benzol umkrystallisieren, woraus er in schonen, bei 93 -94O schmelzenden 
Nadeln ausfiel. Ausbeute 5.3 g = 98% der Theorie. 

o.1?000 g Sbst. verhrauchten (nach Stepanom) 8.7 ccm n',,-Silbernitrat, entspr. 
0.0;os g a. 

C,,H,O,CI. Ber. Cl 15.53. Gef. C1 15 40. 

a-Methylester aus  Opiansaurechlorid. 
0.5 g Chlorid wurden in 20 ccm Pyridin aufgelost und r n i t  j ccm Methyl- 

alkohol versetzt. Die Losung wurde iiber Nacht stehen gelassen, dann in 
Wasser eingegossen und rnit Schwefekaure angesauert . Die saure waBrige 
Lasung wurde sofort rnit Ather extrahiert. Der atherische Auszug gab nach 
dem Verdunsten des Athers den a-Methylester in fast reinem Zustande 
(Schmp. 80--81~). Die gemischte Probe mit dem a-Ester zeigte keine De- 
pression, dagegen schmolz die Mischprobe mit dem 11 -Methylester bei 50-52" 
Die Ausbeute war beinahe quantitativ. 
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I i inwirkung r o n  P h e n o l  uncl K a l i h y d r n t  au f  d e n  a -Methyles te r .  
I g a-Methylester wurde in 3 g Phenol aufgelijst. %U dieser Losung wurden 0.5 g 

KOH in z g Phenol zugegeben und das Ganze I Stde. auf dem lebhaft siedenden Wasser- 
bade erwarmt. DarauE wurde die noch heil3e Lijsung in Wasser gegosseu. Das dabei 
nusgescliiedene 01 wurde bald fest und krystallinisch. Der feste Stoff schmolz bei 77-79O. 
die Mischprobe rnit dem a-Metl~ylester zeigte keine Depression, da der Schmp. scharf 
Iiei 79-8oo lag. Ilaraus folgt, daB bei dieser Behandlung weder eine Umsetzung, nod1 
e k e  Tlerseifung rorsichgegangen w3r. 

Rinwirkung von  Phenol  auf Opiansaure.  
5 g Opiansaure wurden mit 10 g Phenol ca. 6 Stdn. auf 120O erhitzt. 

])as Gemisch wurde dann in Wasser gegossen und das dabei ausgeschiedene 
01 zwecks Entfernung des Phenols mit 5-proz. Natronlauge mehrere Male 
ausgewaschen. Nach mehrstiindigem Stehen im Exsiccator wurde die olige 
,l.lasse fest und lie13 sich durch Unikrystallisieren aus Alkohol reinigen. Der 
Schmelzpunkt der Verbindung lag bei 145 - 146O, genau so wie bei der Opian- 
saure. Die Substanz war aber unlijslich in kohlensauren und fixen Alkalien, 
und die Mischprobe niit Opiansaure zeigte eine scharfe Depression des 
Schmelzpunktes (bis auf I Z ~ - T ~ O * ) .  Das von Bis t rzycki  und Oehler t  
(1. c.) beschriebene Oxyphenyl-mekonin ist in -4lkalien loslich und schmilzt 
unscharf bei 160-~700. 

476. W. 1. Rodionow und El. Tb. Malewinekaja: 
Zur Darstellung von ~l-~-amino-fettsiluren. (I. Ilbitteilung.) 

jAur d. Lnhorat. fur Alkaloid-Chemie d. 11. Moskauer Uuivcrsitiit U. sus d .  Wissenschaftl. 
Institut fur IIrnahrungs-l'hysiologie in 3Ioskaii.J 

(Eingegangen a111 2 2 .  Oktober 1926.) 

Beim Studium einiger IJmwandlungen der Zimtsaure-Xkrivate habeii 
wir viele Praparate dieser Reihe nach der bekannten, vortrefflichen Knove-  
n agelschenl) Methode gr6Btenteils mit guter Ausbeute darstellen konnen ; 
nur die P ipe rony l -ac ry l sau re  machte uns einige Schwierigkeiten, und die 
Ausbeute an dieser Substanz erreichte nie die von Knovenagel  angegebenen 
j j  -80 "/o der Theorie. 

Fur die Darstellung dieses Prapnrates ernpfiehlt Knovenagel  als 
Kondensa t ionsmi t t e l  eineLosung von Ammoniak  i n  absol. Alkohol. 
Rei genauer lintersuchnng dieser Reaktion konnten wir nun die interessante 
Reobachtung machen, daB der Mechanismus dieses Yrozesses vie1 kompli- 
zierter ist, als dies seinerzcit Knovenagel  annahm, und da8 dabei, neben 
dern Zimtsaure-Derivat und der eiitsprechenden Styrol-dicarbonsaure, auch 
eine betrachtliche Menge einer stickstoff-haltigen Verbindung entsteht. Die 
letztere Substanz lai13t sich atis Alkohol in kleinen Nadeln erhalten; sie lost 
sich sowohl in Sauren als auch in kohlensauren Alkalien und besitzt den ziem- 
lich scharfen Schmp. 232 -z34O. Nach einigen Versuchen ist es uns gelungen, 
die Konstitution dieses Korpers festzustellen; er hat sich als Ch lo rhydra t  
d e r  P-Piperonyl-P-amino-propionsaure erwiesen. Die aus dem Chlor- 
hydrat anf die iibliche Weise abgeschiedene freie Amino-saure besag alle 




