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Riickstand 2-mal im Hochvakuum bei 180—190° (Luftbad) sublimiert. Nach
dem Schmelz- und Misch-Schmip. lag Peganin vor. Ausbeute 0.075 g, d. s.
85.89, d. Th.

Darstellung von N-Acetyl-pegadien.

0.50 g Peganin wurden mit 5 ccm Essigsaure-anhydrid auf dem
Drahtnetz 21/, Stdn. im gelinden Sieden erhalten, die dunkel gefarbte Losung
im Vakuum eingedampft und der Riickstand bei 0.03 nun 2-mal fraktioniert.
Die bei 180—190° (Luftbad) iibergehenden Anteile (0.376 g) wurden aus Ather
bei 100° unter Druck umgeldst und dann aus Methylalkohol. Schmp. im
Vak.-Réhrchen: 163—164.5°. Ausbeute 0.158 g = 28.09, d. Th.

4.124 mg Sbst.: 11.145 mg CO,, 2.050 mg H,0.

CH,ON,. Ber. C 73.55, H 5.70. Gef. C 73.70, H 5.56.

Verseifung von N-Acetyl-pegadien und Acetylierung von
Pegadien: 0.7 g N-Acetyl-pegadien wurden mit 500 ccm 2-proz. wilriger
Kalilauge 3/, Stdn. unter Riickflu gekocht. Die Verbindung ging bald in
Loésung, und nach 10 Min. schieden sich Krystalle von Pegadien (XII)
aus. Sie wurden abgesaugt und die Mutterlauge mit Ather extrahiert. Nach
der Hochvakuum-Sublimation bei 180° (Luftbad) lag der Vak.-Schmp. bei
210—211°. Depression mit Peganin. Ausbeute 0.51 g, d. s. 90.9°, d. Th.

4.765 mg Sbst.: 13.575 mg CO,, 2.635 mg H,0. — 3.557 mg Sbst.: 10.125 g CO,,
1.770 mg H,O.

C, H,N,. Ber. C 77.61, H 5.92.
Get. ,, 77.70, 77.63, ,. 6.19, 5.57.

0.05g Pegadien wurden mit 1 ccm Essigsdure-anhvdrid 3 Min.
zum Sieden erhitzt, im Vakuum eingedampit und der Riickstand bei 0.03 mum
sublimiert. Schmp. 165 im Vak.-Rohrchen; keine Depression mit N-Acetyl-
pegadien.

183. Ernst Spdth und Matthias Pailer: Uber eine neue
Synthese des Angelicins (aus Angelica ArchangelicaL.) (XIV. Mitteil.
itber natiirliche CGumarine).

{Aus d. II. Chem. Laborat, d. Universitdt Wien.]

(Eingegangen am 13. April 1935))

In einer kiirzlich erschienenen Abhandlung haben wir gezeigt, dal} das
von Spith und Pestal) aus der Wurzel von Angelica Archangelica L. isolierte
Angelicin auch auf synthetischem Wege erhalten werden kann?). Wir konden-
sierten damals Umbelliferon-Natrium mit Brom-acetal und erhielten,
allerdings nur in geringer Ausbeute, den gesuchten Naturstoff. Diese Synthese
stiitzte die von Spath und Pesta auf analytischem Wege bewiesene Konsti-
tutionsformel des Angelicins (IV), das als Furo-2.3:7.8-cumarin auf-
zufassen war.

Unter den Bedingungen dieser Synthese scheint das Brom-acetal als
Athylierungsmittel wirken zu kénnen, wodurch ein groBerer Teil des
Umbelliferons der gewiinschten Umsetzung entzogen wird und in verhiltnis-
méafig reichlicher Ausbeute in Umbelliferon-dthylather {ibergeht. Daher
waren unsere Bestrebungen darauf gerichtet, eine Methode zur Synthese

) E. Spath n. O. Pesta, B. 67, 853 {19341
% E. Spdth u. M. Pailer, B. 67, 1212 [1934].
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des Angelicins ausfindig zu machen, welche bessere Ergebnisse gewihrleistet,
und welche auch fiir die Darstellung substituierter Furo-cumarine, die in
der Natur ziemlich verbreitet vorkommen, Anwendung finden kann.

Als Ausgangsmaterial diente uns wieder das Umbelliferon, in das
wir eine Aldehydgruppeeinzufiithren versuchten. Die hierfiir verwendeten
Methoden, Einwirkung von Blausdure, ferner Umsetzung mit Chloroform und
Kalilauge, gaben bei den von uns beniitzten Versuchs-Bedingungen nicht
den erwarteten Aldehyd. Wiahrend also die Einfithrung einer Aldehyd-
gruppe bei den gewdhnlichen Phenolen glatt vor sich geht, treten bei der
Ubertragung dieser Verfahren auf das Umbelliferon besondere Schwierig-
keiten auf. Erst eine neue, von Duff und Bills?) {iir andere Fille verwendete
Methode fithrte zumn Ziele. Hierzu wurde Umbelliferon {7-Oxy-cumarin)
mit Hexamethylentetramin in Fisessig 5 Stdn. im Wasserbade erhitzt
und das Reaktionsprodukt mit verd. Salzsaure zersetzt. Aus dem Reaktions-
gemisch wurde in etwa 10-proz. Ausbeute eine bei 189—191° schmelzende
Verbindung isoliert, welche der Formel C, H;O, entsprach und einen Umbelli-
feron-aldehyd vorstellte. Der Aldehyd-Charakter ergab sich durch die
Darstellung eines bei 2319 unt. Zers. schmelzenden Phenyl-hydrazons. Die
o-Stellung der Aldehvdgruppe zur phenolischen Hydroxylgruppe des Umbelli-
ferons war wegen der intensiven Violettiarbung mit Eisenchlorid sehir walir-
scheinlich. Es waren demnach zwei Stellungen fiir die Aldehydgruppe méglich,
namlich 6 und 8. Wegen der im folgenden beschriebenen Umwandlung
des Aldehyds CgHgO, in Angelicin, dessen Konstitution entsprechend
der Formel 1V feststeht, befindet sich die CHO-Gruppe des erhaltenen Aldehyds
bei 8 (Formel I). Die Umbelliferon-aldehyde sind bisher nicht bekannt
gewesen. Als nichster Abkémmling ist der ,,Ostruthin-aldehyd‘‘4) zu nennen,
fiir welchen Spath und Klager?) die Konstitution des Umbelliferon-6-alde-
hyd-methylidthers bewiesen haben.

Zur Synthese des Angelicins wurde zunichst die charakteristische Na-
triumverbindung des erhaltenen Umbelliferon-8-aldehyds (I) mit
Jod-essigester bei 100° umgesetzt und so in guter Ausbeute der bei 157°
schmelzende [8-Aldehyd-7-oxy-cumarin}-dther-glykolsdure-athylester (II) ge-
wonnen. Durch alkalische Verseifung wurde die entsprechende Carbon-
siure (III) dargestellt, welche durch Erhitzen mit Essigsaure-anhydrid
und Natriumacetat unter Decarboxylierung zu einer bei 138—139.59
schmelzenden, neutralen Verbindung ringgeschlossen wurde. Nach Analyse,
Schmelz- und Misch-Schnip. war die erhaltene Verbindung identisch mit
dem natiirlichen Angelicin. Die durchgefiihrten Umsetzungen sind durch
die folgenden Formeln wiedergegeben:

CH CH CH CH
~~~"~CH ~~~~CH Z~=CH S ~—~CH
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I. II. III. 1V.

3) J.C. Duff u. E.J. Bills, Journ. chem. Soc. London 1934, 1305.
4) A. Butenandt n. A, Marten, A. 495, 187 [1932).
5) B. 67, 864 [1934],
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Wir hoffen, diese Reaktion zur Syvnthese der iibrigen bekannten T'uro-
cumarine verwenden zu konnen, und werden demnichst dariiber berichten.

Beschreibung der Versuehe.
Darstellung des Umbelliferon-8-aldehyds.

20 g Umbelliferon wurden mit 40 g Hexamethylentetramin in
150 ccm Eisessig 5 Stdn. auf dem Wasserbade erhitzt. Zu der noch heillen
Losung wurde sodann ein siedendes Gemisch von 100 ccm rauchender Salz-
saure und 200 ccm Wasser hinzugefiigt und nach 10 Min. langem Stehen
im Vakuum abdestilliert. Der Riickstand wurde mit 100 ccm Wasser und
300 ccm Ather auf der Maschine geschiittelt, die dtherische Losung abgetrennt
und zur Trockne gebracht. Diese Behandlung wurde so oft wiederholt, bis
ein dtherischer Auszug beim Eindampfen nur noch einen geringen Riickstand
gab. Die Abdampfriickstinde der dtherischen Losungen wurden imi Hoch-
vakuum sublimiert, wobei bei 160—170° Luftbad-Temperatur und 0.02 mm
eine Verbindung iiberging, die nach 2-maligem UmlGsen aus heillem Wasser
im Vak.-Rohrchen bei 189—191° schmolz und gelblichweille Krystillchen
vorstellte. Ausbeute 2.0 g. Die wilrige Losung gibt mit Fisenchlorid eine
intensiv violette Farbung.

3.602 mg Shst.: 8.345 mg CO,, 1.095 mg H,O.

CoHgOy. Ber. C63.14, H 3.13. Gef. C63.19, H 3.40.

Phenyl-hydrazon des Umbelliferon-8-aldehyds: 0.02 g des Aldehyds wurden
in wenig kaltem Kisessig geldst, mit Wasser bis zur geringen Triibung versetzt und mit
0.04 g Phenyl-hydrazin, das in wenig verd. Essigsdure gelst war, zur Reaktion gebracht.
Sogleich schieden sich gelbliche Krystalle aus, die aus Methylalkohol umgelést wurden.
Schmp. im Vak.-Roéhrchen bei 231° unt. Zers.

2,421 mg Sbst.: 0.22 cem N (18, 750 mm).

CeH,,O0;N,. Ber. N 9.97. Gef. N 10.52.

[8-Aldehyd-7-oxy-cumarin]-dther-glvkolsdure-dthylester (IT).

Zur Darstellung dieser Verbindung wurde das Natriumsalz des Um-
belliferon-8-aldehydsmit Jod-essigsdure-dthylester umgesetzt. 0.8¢g
Aldehyd wurden in mdoglichst wenig heillem Methylalkohol gelost und mit
2.5 ccm Na-Methylat-Losung (4 g Na auf 100 ccm Methylalkohol) versetzt.
Der Hauptteil des gebildeten Na-Salzes kam sogleich zur Ausfiallung, wihrend
der Rest durch Hinzufiigen von absol. Ather abgeschieden wurde. Nun
wurde rasch abgesaugt, das gelbe Natriumsalz mit absol. Ather gewaschen
und im Vakuum getrocknet. Das erhaltene Salz wurde mit 6 ccm Jod-essig-
ester in ein Einschlullrohr gefiillt und nach dem Evakuieren zugeschmolzen.
Nun wurde 42 Stdn. in einem Schiittel-Bombenofen auf 100° erhitzt. Das
Reaktionsprodukt wurde durch Evakuieren und gelindes Erhitzen vom Jod-
essigester befreit, der Riickstand durch Schiitteln mit Wasser und Chloroform
in Losung gebracht, die freies Jod enthaltende Chloroform-Lésung durch
verd. wiarige Natriumthiosulfat-Lésung entfarbt und dann durch Schiitteln
mit verd. Natriumcarbonat-Losung unverdnderter Umbelliferon-8-aldehvd
abgetrennt. Der nach dem Abdestillieren des Chloroforms verbleibende Riick-
stand wurde zur Entfernung leichter fliichtiger Bestandteile einige Zeit bei
10 mm auf 100° erhitzt. Nun wurde aus wenig Methylalkohol und Wasser
umgeldst und so fast farblose, bei 157° im Vak.-Rohrchen schmelzende Kry-
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stalle erhalten. Im Hochvakuum ist die Verbindung nicht ohne Zersetzung
destillierbar.

3.914 mg Shst.: 8.715 mg CO,, 1.600 mg H,0. — 2.736 mg Shst.: 1.822 ccm n/y,-
Na,5,0; (Zeisel-Pregl-Viebdck).
C, H,05. Ber. C 60.85, H 4.38, C,H;0 16.31.
Gef. ,, 60.73, ,, 457, ,, 16.66.

[8-Aldehyd-7-oxy-cumarin]-ather-glykolsdure (IIT).

Zur Darstellung dieser Saure wurden 0.20 g des Esters IT mit 10 ccm
5-proz. wilrig-methylalkohol. Kalilauge 1/, Stde. auf dem Wasserbade
erhitzt. Dann wurde schwach angesiduert, der Methylalkobol im Vakuum
vertrieben und die Losung mit Ather ausgeschiittelt. Die erhaltene Roh-
sdure (0.16 g) wurde mit 150 ccm heillem Benzol lingere Zeit behandelt
und die klar filtrierte Ldsung auf ein kleines Volumen eingeengt. Hierbei
krystallisierte die Sdure bereits recht rein aus. Sie wurde aber noch einmal
aus wenig Methylalkohol + Wasser umgeldst. Ausbeute gut. Der Schmelz-
punkt lag im Vak.-Réhrchen bei 178—181° unter Blaschen-Bildung.

4.267 mg Shst.: 9.145 mg CO,, 1.490 mg H,O.
C,H,04 Ber. C 58.05, H 3.25. Gel. C 58.44, H 3.90.

RingschluBl zum Angelicin,

0.12 g der Sdure III wurden mit 0.5 g Natriumacetat (wasser-frei) und
5cem Essigsdure-anhydrid 1/, Stde. zum Sieden erhitzt. Nun wurde
das Anhydrid im Vakuum vertrieben, der Riickstand mit wiBriger Natrium-
bicarbonat-Losung und Ather gut durchgeschiittelt und das nach dem Ver-
dampfen des Athers verbleibende Produkt im Hochvakuum destilliert. Bei
der Resublimation wurde bei 110—120° gesondert aufgefangen und so 0.028 g
Angelicin vom Schmp. 133—135° erhalten. Umlésen aus Methylalkohol
-+ Wasser gab ein vollkommen reines, bei 138-—139.5° schmelzendes Angelicin;
der Misch-Schmp. mit dem natiirlichen Angelicin lag bei der gleichen Tempe-
ratur.

4.435 mg Sbst.: 11460 mg CO,, 1.430 mg H,O.
C; HgOy. Ber. C70.95, H 3.25. Gef. C 70.49, H 3.61.
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