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46. Karl Freudenberg und Hans Walch: Die Phenolgruppen 
im Lignin*). 

_. 

[Aus d.  Insti tut  fur d.  Chemir d .  Holzes 11. (1. Polysaccharide. Cheni. Insti tut  d .  1Tnivrrsitiit 
Heidelberg.] 

(Eingegangrn nni 8. Februar 1943.) 

Seit erkannt ist, daB ein groBer Teil der Reaktionen des Lignins in der 
Spaltung von ringformigen oder offenen Phenolathern besteht, hat die Be- 
stimmung des vor und nach diesen Rea!&ionen vorhandenen Phenolhydroxyls 
Bedeutung erlangt. Zur Unterscheidung voni alkoholischen Hydroxyl wurde 
xhon vor langerer Zeit die Umsetzung der Toluolsulfonsaureester mit Hydrazin 
benutzt *) z). Ester der Toluolsulfonsaure niit priniaren und sekundaren 
Alkoholen geben priniare oder sekundare Hydrazine oder ungesattigte Ver- 
bindungen ; tertiares Hydroxyl bildet niit Toluolsulfochlorid unter den Ver- 
suchsbedingungen keine Ester. Die Toluolsulfonate der Phenole liefern dagegen 
die Phenole zuriick, das entstandene Toluolsulfonsaurehydrazid wird vom 
Hydrazin zu deni Hydrazinsalz der Toluolsulfinsaure reduziert ; die Menge 
der Sulfinsaure zeigt die Menge des ursprunglich vorhanderien Phenolhydroxyls 
an. Ihre unmittelbare Bestimmung gibt jedoch schwankende Werte wegen 
der Unbestkndigkeit der Same an der Luft. Die friiheren Ergebnisse sind 
deshalb ungenau. 

Nach E. P. Kohler  und M. Reinier3) kondeiisieren sich die Sulfin- 
siiuren besonders leicht mit ungedttigten Ketonen ; fur unsere Zwecke hat 
sich das Dibenzalaceton als besonders geeignet erwiesen. Wenn man dafur 
sorgt, daB 120-400 mg Toluolsulfinsiiure zur Reaktion kommen, so erhalt 
man das Kondensationsprodukt mit geniigender RegelmaBigkeit in einer 
Ausbeute von 90%. 

Das Ergebnis ist in der Tafel 1 zusammengestellt. 
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Ein Phenolhydroxyl n i ~ f  s l;i:,. ! I 

Danach enthalt das Cuproxam-Lignin niehr Phenolhydroxyl als friiher 
angenommen wurde. Der geringe Zuwachs im Salzsaure-Lignin des Labora- 
toriums diirfte hauptsachlich auf eine geringfiigige Entmethylierung zuriick- 
zufuhren sein. I)er Gehalt an Phenolhydroxyl (1.9%) im technischen Salz- 
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saure-Lignin (Rheinau) ware, und zwar aus dem gleichen Grunde, hoher, 
wenn es nicht Borke, Harze und andere Beimengungen enthielte. Dagegen 
ist der erhebliche Zuwachs im Ligninanteil der Ligninsulfonsaure und des 
Essigsaure-Lignins ohne Zweifel auf die Offnung von Atherbindungen und 
von Sauerstoffbriicken in Ringen zuriickzufiihren. Die Ringsprengung diirfte 
iiberwiegen, denn sowohl Ligninsulfonsaure als auch Essigsaure-Lignin geben 
nach der Methylierung und Oxydation auBer Veratrumsaure die Isohemipin- 
saure (Dimethoxyisophthalsaure). I n  ihnen ist demnach neben I die Gruppie- 
rung I1 vorhanden, die im Cuproxam- und Salzsaure-Lignin in diesem ge- 
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offneten Zustand, d .  h. mit freiem Phenolhydroxyl, nicht nachgewiesen 
werden kann. Im Cuproxam-Lignin diirfte das Phenolhydroxyl nur der 
Gruppierung I angehoren. Im Salzsaure-Lignin, insbesondere dem technischen, 
ist, wie erwahnt, vermutlich auRerdeni ein kleiner Teil der Methoxyle verseift. 

Der Zuwachs von 1.5?& Phenolhydroxyl ini Essigsaure-Lignin gegeniiber 
deni Cuproxani-Lignin bedeutet, darj durch die Einwirkung von heiBem Eis- 
essig und warjrigem Magnesiumchlorid bei der Bildung des Essigsaure-Lignins 
auf etwa 5 Einheiten eine Phenolgruppe hinzugekommen ist. AUS der Bildung 
yon 3% Isohernipinsa~re~) nach der Methylierung und Osydation muB ge- 
schlossen werden, daB der grorjere Teil der hinzugekommenen Phenolhydroxyle 
Heterocyclen entstammt. Ein kleiner Teil diirfte dagegen von der Spaltung 
offener Atherbriicken herstammen, weil bei der Bildung des Essigsaure- 
Lignins offensichtlich eine Molekiilverkleinerung auftritt. 

Es ist sehr naheliegend und berechtigt, auch bei der Ligninsulfonsaure 
entsprechendeS anzunehmen. Die quantitative Betrachtung ist hier jedoch 
weniger sicher, weil der als Toluolsulfoverbindung erfaBte Teil nur eine 
Fraktion der Ligninsulfosaure, und zwar vermutlich der hoherniolekulare 
Anteil ist. 

Die Versuche liefern auch einen Beitrag x u  der Frage nach den1 niit 
Sauren atis Lignin abspaltbaren Formaldehyd. Wir haben unlangst Griinde 
dafiir angegeben, daB er nicht Methylendiosy-(Piperonyl-)Gruppen entstammt, 
sondern Benzyl- oder Zinitalkoholen oder ahnlichen Gruppierungen. Salz- 
saure-Lignin liefert e t n a  0.8% Formaldehyd weniger als Cuproxam-Lignin5). 
Entstammte der Formaldehyd Piperonylgruppexl, so miiWte dem Defizit 
yon 0.8% Formaldehyd ein Zuwachs von 0.9$/, Phenolhydroxyl im Salz- 
saure-Lignin gegeniiber dem Cuproxani-Lignin entsprechen; der Zuwachs 
betragt aber nur 0.3% Phenolhydroxyl und ist, wie oben erwahnt, durch 
Entmethylierung zu deuten. Allerdings liegt diese Berechnung nahe an der 
Grenze der NeRfehler. 
- 

p ,  Xebcn 4% Vcrntrunisiiure. Nnch \:ersuchei~ vnii Iirii.  1;. I'lan k c n h n r i ~ .  
j) K.  Freiideiiber:,., P r .  K l i n c k ,  I:. F l i c k i n g c r  1 1 .  A.SobeL,  R .  72, 217 [1930;. 
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Beschreibung der Versuche. 
Zu Vorversuchen wurde aus toluolsulfinsaurem Natrium 6, das schwer- 

losliche Bleisalz und aus dieseni mit Soda das Natriumsalz hergestellt. Es 
wird im Vak. vom Krystallwasser befreit. Es ist gegen den Luftsauerstoff 
bestandig, wie auch das Hydrazinsalz der Toluolsulfinsaure (aus Alkohol, 
Schmp. 118O). An den mit Salzsaure versetzten Losungen dieser Salze wurden 
die unten beschriebenen Bedingungen der Extraktion und Kondensation mit 
Dibenzalaceton ermittelt. 

Da sich erwiesen hat, daB die Phenyl-’) und Guajacylester8) der ’l’oluol- 
sulfonsaure 15 Stdn. mit Hydrazin auf looo erhitzt werden mussen, iim ganz 
umgesetzt zu werden, wurde das Hydrazid der Toluolsulfonsaure9) ebenso 
behandelt. Es ergab sich, da13 das sich bildende Hydrazinsalz der Tol~iol- 
sulfinsaure diese Behandlung aushalt. 

Zur Herstellung der Toluolsulfoverbindungen wurden 5 g des Lignin- 
praparats in 250 ccm 2-72. Natronlauge unter Turbinieren im Laufe von 
10 Stdn. bei Zimmertemperatur tropfenweise mit der Losung von 50 g Toluol- 
sulfochlorid in 200 ccni Benzol versetzt. Die einmalige Behandlung geniigt, 
um alles Phenolhydroxyl urnzusetzen. Das Benzol wird entfernt, das Reak- 
tionsprodukt mit Wasser und Athanol gewaschen und getrocknet. 

Die verwendete Ligninsulfonsaure (Fichte, weichgekocht) war mit 
Calciumhydroxyd gefallt und mit Soda in das Natriumsalz verwandelt worden. 
Bei der Toluolsulfonierung schied sich ein klebriges Natriumsalz aus, das 
wegen seiner Loslichkeit in Wasser abgeschleudert und mit Alkohol gewaschen 
wurde. Die Ausbeute entsprach 65-70% des trocknen ligninsulfonsauren 
Natriums. 

Von den Toluolsulfonestern der festen Ligninpraparate wird der Schwefel- 
gehalt, von dem der Ligninsulfonsaure der Methoxylgehalt bestimmt. 

Zur Umsetzung mit-Hydrazin mu13 so vie1 des Praparates (1.5-3 g) 
verwendet werden, daB 1 2 0 4 0 0  mg Sulfinsaure entstehen. Das gut ge- 
trocknete Praparat wird unter Ausschlul3 der Feuchtigkeit 15 Stdn. mit der 
6-fachen Menge wasserfreiem Hydrazin bei looo behandelt. Die Reaktions- 
mischung wird, zuletzt nach Zugabe vonWasser, imVak. eingedampft, zusammen 
mit 20 ccm Wasser in ein Zentrifugenglas (50 ccm, spitzer Boden) gehracht, 
rnit 5 ccm konz. Salzsaure angesauert und 7-ma1 rnit je 10 ccm alkohol- 
freieni Chloroform ausgezogen. Beim Abschleudern bleibt der Niederschlag 
zwischen den Schichten. 

Die Chloroforniausziige werden in einem GefaI3 gesanimelt, das 5-15 ccni 
einer Losung von Dibenzalaceton in Chloroform (10 g in 100 ccm Chloro- 
form) enthalt. Alsdann wird fliichtig rnit Natriumsulfat getrocknet und bei 
gewohnlichem Druck auf 10-15 ccin eingedampft. Nach Zugabe von 60 bis 
80 ccm Alkohol wird der Rest des Chloroforms abdestilliert, bis die Danipf- 
teinperatur 77.5O betragt. Die Krystallisation ist nach einigen Stunden in 
der Kalte beendet. Der Niederschlag wird auf einer Glasfritte gesammelt, 
mit wenig Alkohol gewaschen und kurz bei 105O getrocknet. Wenn gelbes 
Dibenzalaceton anwesend ist, mu13 nochmals aus wenig hei13ein Alkohol um- 
krystallisiert werden. Schmp. 186-189O. 

6 )  Org. Syxitlicses, Collcct. Vol., A-ew Yorl; 1932, S. 479. 
’) F. Rel-erdii i  11. 1’. C r 6 p i e u s .  H. 35, 1443 [1902]. 

12. R e v e r d i n  11. 1’. C r e p i e u x .  13. 34, 2998 [1901]. 
9) R. Freuc le i ibe rg  11. 12, IIliiiiiiiiel. A. 440, 51 [1024] 
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Unter denselbexi Bedingungen wurde aus den Toluolsulfoxiestern des 
Phenols und Guajacols 90% der berechneten Menge des Sulfons gewonnen. 
Auch ein Gemisch von Essigdure-Lignin und toluolsulfinsaurem Hydrazin, 
das samtlichen Behandlungen unterworfen wurde, brachte dasselbe Ergebnis. 

Zur Berechnung wurde aus dem Schwefelgehalt ermittelt, wieviel Lignin 
(Spalte 5) in dern toluolsulfonierten Praparat (Spalte 2) vorhanden war. In1 
Falle der Ligninsulfonsaure wurde der Berechnung der Methoxylgehalt 
zugrunde gelegt unter der Annahme, daS der Ligninanteil der Ligninsulfon- 
saure 15% Methoxyl enthalt. Die Spalte 7 sagt aus, auf wieviel Lignineinheiten 
des Mo1.-Gew. 178 ein Phenolhydroxyl entfallt. In  Spalte 8 ist das endgiiltige 
Ergebnis angefiihrt, das aus den Zahlen der Spalte 7 folgt, wenn der Verlust 
von 10% beriicksichtigt wird. Die Spalte 9 enthalt das Phenolhydroxyl in 
Prozenten des dem Versuch zugrunde liegenden Ligninpraparates. 
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47. Karl Kindler,  Walter Metzendorf und Dschi-yin-Kwok: 
flber neue und uber verbesserte Wege zum Aufbau von pharmakolo- 
gisch wichtigen Carbonsauren, V. Mitteil.*) : flber die Synthese von 
aubstituierten Mandelsauren und substituierten Phenylessigsauren. 

:\us d .  I’hnrni,izrut.-chrin. Insti tut  tl. Alpe~ i - l~n iwrs i t a t  Jiinsbrvck 
(I~inpt.~migcn nni 10. Frhrunr 1043.) 

Die Mandelsaure ist ein wichtiger Ausgangsstoff bei der Bereitung wert- 
voller Heilmittel. So gewinnt man durch ihre Veresterung mit Tropixi das 
vie1 benutzte Mydriaticum Hoxnatropin. Ferner wird ihr Animoniumsalz bei 
den meisten bakteriellen Harninfektionen mit gutem Erfolg angewandt. Nocl? 
giinstiger werden sicherlich ahnliche Verbindungen wirken, in denen die 
Phenylgruppe des Mandelsaurerestes substituiert ist. 

Noch wichtiger als die Mandelsauren sind fur den Aufbau von pharma- 
kologisch wertvollen Verbindungen substituierte Phenylessigsauren. Man 
braucht sie zur Synthese mancher Alkaloide und vieler therapeutisch wert- 

*) 11.. l l i t tci l . .  I( 74, 321 [1941! 


