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Uber die Nitrierung der Opiansdureester und
Abkémmlinge der Nitroopiansaure

Rud. Wegscheider, k. M. k. Akad., Noe L. Miller und Eduard
Chiari.

Aus dem I. chemischen Laboratorium der k. k. Universitit in Wien.

(Vorgelegt in der Sitzung am 11. Juni 1908.)

L. Einleitung.

Die Veresterung der Nitroopiansdure bietet manches Auf-
fallige. Der der ¢-Form entsprechende Methylester ist leicht
erhiltlich,? hat aber unerwarteterweise einen Schmelzpunkt
(180° nach Fink, 182° nach v. RuSnov?), der hoher liegt als
der der freien Sdure. Eine Aufkldrung flir diese Erscheinung
hat sich bisher nicht gefunden; vielmehr haben die Versuche
v. Kuéy’s* gezeigt, dafl er in Ldsung das normale Molekel-
gewicht hat. Der normale Methylester konnte von v. Kusy?’
durch Einwirkung von Jodmethyl auf das Silbersalz und dann
auch von H. Meyer® mittels Diazomethan dargestellt werden.
Doch mifilingt seine Darstellung leicht, wie aus den Beob-
achtungen von Fink, ferner insbesondere aus den Angaben
von H. Meyer und einigen im folgenden mitzuteilenden Ver-
suchen hervorgeht. Von den Athylestern der Nitroopiansdure

1 Von Rud. Wegscheider.

2 Fink, Uber Kondensationsprodukte aus o-Aldehydosiureamiden. Diss.,
Berlin 1895, p. 39; Ber. der Deutschen chem. Ges., 37, 924 (1898).

3 Monatshefte fiir Chemie, 24, 797 (1903).

4 Monatshefte fiir Chemie, 24, 800 (1903).

5 Monatshefte fiir Chemie, 24, 801 (1903).

6 Monatshefte fiir Chemie, 26, 1298 (1905).
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ist nur einer bekannt,! dessen Schmelzpunkt (96°) nichts Auf-
falliges bietet und dessen Konstitution unsicher ist, da die
Darstellung eines isomeren Athylesters bisher nicht gelang.

Bei dieser Sachlage war es nicht ohne Interesse, die Dar-
stellung der Nitroopiansdureester durch Nitrierung der Opian-
sdureester zu versuchen. Man konnte hoffen, durch Uber-
fiihrung der Opiansduremethylester in die zugehoérigen Nitro-
opiansiduremethylester die Konstitutionsformeln zu sichern und
durch Nitrierung der Opiansduredthylester zur Ermittlung der
Konstitution des bekannten und zur Darstellung des un-
bekannten Nitroopianséduredthylesters zu gelangen.

Es hat sich gezeigt, dafi die Opiansdure-J-ester in die
Nitroopiansdure-¢-ester ibergeflihrt werden kénnen, Dagegen
gelang es nicht, von den Opiansdure-u-estern zu den Nitro-
opiansdure-n-estern zu gelangen. Demgemif haben die Ver-
suche weder zu einer neuen Darstellung des Nitroopiansaure-
n-methylesters noch zur Auffindung eines zweiten Nitroopian-
sduredthylesters geflihrt. Wohl aber machen sie fiir den be-
kannten Athylester die Formel eines ¢-Esters wahrscheinlich
und sind geeignet, die Formeln der Opianséureester und Nitro-
opiansduremethylester zu stiitzen.

Wenn zunédchst von anderen Produkten abgesehen wird,
so lieferten beide Opiansiduremethylester bei der Nitrierung
denselben, und zwar den Nitroopiansdure-{-methylester; es
muf daher in einem FFalle Umlagerung eintreten. Wie spiter
dargelegt wird, kann mit grofler Wahrscheinlichkeit ange-
nommen werden, dafl der normale Opianséureester der Um-
lagerung unterliegt. Dieses Versuchsergebnis steht also mit
den bisher angenommenen Formeln der Ester nicht im Wider-
spruch.

" Bemerkenswerter ist das verschiedene Verhalten der beiden
Opiansduremethylester gegen Acetylnitrat. Der {-Ester wurde
hierdurch fast vollstindig in den ¢-Ester der Nitroopiansdure
iibergefiihrt, wahrend der #-Ester ziemlich wenig von diesem
Ester, dagegen unter geeigneten Bedingungen als Haupt-

1 Prinz, Journal fiir prakt. Chemie, N. F., 24, 358 (1881); v. Kuédy,
Monatshefte fiir Chemie, 24, 802 (1903).
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produkt einen Korper liefert, dessen Formel einer Anlagerung
von KEssigsdureanhydrid an Nitroopiansdureester entspricht
(Diacetat des Nitroopiansduremethylesters). Diesem Korper
konnen zwei Formeln zukommen:

I. C,;H(NO,)(OCH,),(CO—0—COCH,)[CH(OCH,) (OCOCH,)]
und
II. C;H(NO,)(OCH,),(COOCH,)[CH(0—COCH,),].

Fir die Formel I scheint bei oberflachlicher Betrachtung
zu sprechen, dafi der Korper durch Natriummethylat oder
Chlorwasserstoff in methylalkoholischer Losung in Nitroopian-
sdure-¢-methylester verwandelt wird. Trotzdem ist diese
Formel auszuschlieBen. Nach ihr wére der Kdrper ein Sdure-
anhydrid. Mit dieser Annahme ist die Langsamkeit seiner
Reaktion mit heiflem Wasser immerhin vereinbar, aber nicht
wohl seine geringe Angreifbarkeit durch heifie O-1n. Kalilauge
und noch weniger seine Bestdndigkeit gegen reinen Methyl-
alkohol.! Diese Eigenschaften sind dagegen mit Formel II
wohl vereinbar. Die Bestidndigkeit gegen reinen Methylalkohol
ist mit ihr vertrdglich und die Widerstandsfédhigkeit gegen Kali
findet z. B. in dem Verhalten der Diacetate des Salicylaldehyds
und seiner Ather? eine Analogie. Die Bildung des Nitroopian-
siure-¢-methylesters aus dem Diacetat ist, wie sich aus den
Versuchen ergibt, eine durch Natriummethylat oder Chlor-
wasserstoff katalytisch beschleunigte Reaktion des Methyl-
alkohols. Unter Annahme der Formel II fiir das Diacetat kann
sie so gedeutet werden, dafi die Acetylgruppen durch Methyl-
gruppen verdriangt werden, worauf unter Bildung des Lakton-
ringes (CH,;),0 abgespalten wird. Fir diese Auffassung spricht
auch eine in der Athylreihe gemachte Beobachtung.

Die Bildung des Diacetats von der Formel II ist ein
weiterer Beweis daflir, dafi der normale Opiansédureester wirk-
lich die thm zugeschriebene Formel mit unverdanderter Alde-
hydgruppe hat, da die tautomere Form eine Anlagerung von

1 Vgl. Autenrieth, Ber. der Deutschen chem. Ges., 20, 3190, 3191
(1887).

2 Perkin, Ann. Chem. Pharm., 746, 371 (1868).
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Essigsdureanhydrid gemaf Formel II nicht zuldfit. Anderseits
ist die glatte Uberfilhrung des Opiansdure-¢-esters in den
Nitroopiansdure-¢-ester ein neuer Beweis fiir die Konstitution
des letzteren.

Was die Athylester betrifft, so findet die bisher ange-
nommene Konstitution der Opiansdureester eine weitere Stlitze
dadurch, daf auch der normale Athylester in ein Diacetat iiber-
fiihrbar ist. Hierbei wurde beobachtet, dal das Rohprodukt
der Einwirkung von Acetylnitrat auf den Ester durch Methyl-
alkohol in Nitroopiansadure-g-methylester verwandelt wird.
Hierin liegt ein wichtiger Grund dafiir, die Bildung der $-Ester
aus den Diacetaten nicht als Beweis flir die Formel I der
Diacetate zu betrachten, sondern sie unter Annahme der
Formel II zu deuten.

Hinsichtlich der Bildung von Nitroopiansiuredthylestern
durch Nitrierung ist zu bemerken, dafi der Opiansdure-d-ester
recht glatt in den bekannten Nitroopiansdureédthylester {iber-
fiihrbar ist (durch Acetylnitrat oder Salpetersdure). Dagegen
konnte aus dem normalen Opiansduteester durch Salpetersdure
iberhaupt kein Nitroopiansdureester erhalten werden.

Hierdurch wird es wahrscheinlich, dafi der bekannte Nitro-
opiansduredthylester trotz seines niederen Schmelzpunktes?!
die Konstitution eines ¢-Esters

CH(OC,H,)
CHNO,) (0CHy), ( »0
\CO
besitzt. Sind die frither mitgeteilten Annahmen Uber die Kon-
stitution der Diacetate und den Mechanismus ihrer Unwand-
lung in ¢-Ester richtig, so kann auch seine Bildung aus dem
Diacetat durch Natriumithylat in alkoholischer Losung als
Beweis fur die ¢-Formel betrachtet werden. Endlich kann viel-

leicht in gleichem Sinne die Beobachtung von Prinz Uber
seine Verseifbarkeit durch Wasser verwertet werden.?

1 Vgl. Wegscheider, Monatshefte flir Chemie, 24, 794 (1903).
2 Vgl. jedoch dazu Wegscheider, Monatshefte fiir Chemie, 24, 793
(1903).
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Hervorzuheben ist noch die Beobachtung, dafi die nor-
malen Ester der Opiansdure durch energische Nitrierung in die
Ester einer Dinitrodimethoxybenzoesidure {ibergefiihrt werden
kdnnen, die {¢-Ester unter dhnlichen Bedingungen dagegen
nicht. Die Bildung dieser Ester erfolgt wohl durch Oxydation
der Aldehydgruppe und nachfolgende Abspaltung von Kohlen-
dioxyd. Daher konnen diese Versuchsergebnisse als eine
weitere Bestédtigung der Formeln der Opiansédureester auf-
gefafit werden. Denn die <{)—Esfer lassen im Gegensatze zu den
n-Estern leichte Oxydierbarkeit nicht erwarten® und miissen
daher auch gegen die Umwandlung in Dinitrodimethoxy-
benzoesdureester widerstandsfdhiger sein. Der Methylester
dieser Sdure ist von Wegscheider und Strauch? auch
durch Nitrierung der Hemipin-ag-methylestersdure dargestellt
worden. Es ist daher wahrscheinlich, dafi die Dinitrodimeth-
oxybenzoesdure ein Abkdmmling der 2, 3-Dimethoxybenzoe-
séure ist:

COH
/N COOCH,
‘\/I OCH; N NO, »

OCH, >No2 /\\[COOCH3 NOQ;/\\‘COOCHg

oder

COOH / \/OCH3 NOJ\/OCHg

l/ \ coocH, OCH, OCH,4
OCH

\ 3

OCH,

Wegscheider und Strauch haben daher die Sdure als
(5, 6)- oder (4, 5)-Dinitro-(2, 3)-dimethoxybenzoeséure bezeich-
net. Die eine Nitrogruppe darf wohl in derselben Stellung (5)
angenommen werden wie in der Nitroopiansaure und Nitro-
hemipinsdure, wihrend die zweite entweder das andere Wasser-
stoffatom (4) ersetzt oder die Carboxylgruppe (6) verdrdngt
haben musf.

1 Wegscheider, Monatshefte fiir Chemie, 23, 371 (1902).
2 Siehe die vor kurzem an dieser Stelle erschienene Mitteilung: Uber die
Isomerie der Nitrohemipinestersiuren.
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Die Aufgabe der Nitrierung leicht verseifbarer Ester
unter moglichster Vermeidung der Verseifung 148t sich, wie
aus den im folgenden mitgeteilten Versuchen hetvorgeht, am
besten durch Anwendung sehr energischer Nitrierungsmittel
(Acetylnitrat, Salpetersdure in Schwefelsdure oder auch ohne
Losungsmittel) 16sen. Bei Anwendung der milderen Nitrierungs-
mittel Salpetersdure in Eisessig, Kaliumnitrit und verdiinnte
Schwefelsdure, Athylnitrat trat weitergehende Verseifung ein.
Stickstoffpentoxyd und Benzoylnitrat haben sich dem Opian-
saure-#-methylester gegeniiber auffallenderweise als schwache
Nitrierungsmittel erwiesen; vom Benzoylnitrat 148t sich auch
sagen, dafl es nur in geringem Mafle verseifend gewirkt hat.

II. Nitrierung des Opians@ure-¢-methylesters.!

Die Nitrierung fiihrte in allen Féllen zum Nitrocopiansdure-
¢-methylester (Schmelzpunkt 182°), und zwar mit Acetylnitrat
glatt, mit Salpetersdure ohne LOsungsmittel bei 50° ziemlich
glatt, mit Salpetersidure in Eisessig oder bei der Behandlung
der dtherischen Lésung mit Kaliumnitrit und Schwefelsdure
sehr unglatt, indem {iberwiegend Verseifung zu Opianséure
ohne Nitrierung eintrat. Die Bildung eines Dinitrodimethoxy-
benzoesiureesters wurde in keinem Faile (auch nicht unter
Bedingungen, wo sie beim n-Ester eintritt) beobachtet.

1. Nitrierung mit Salpetersiure in Eisessig [Chiari].

2 g Ester in 5 g Eisessig wurden in der Kilte mit 2 g rauchender
Salpetersdure versetzt. Beim Stehen bis zum nichsten Tag trat eine Krystalli-
sation auf, die durch Fillung mit Wasser noch erheblich vermehirt wurde.
Die Fallung (1'10 g) wurde mit Benzol ausgekocht. Sowohl das ungeldst
Gebliebene als auch die beim Erkalten der Benzolldsung erhaltene Krystalli-
sation (zusammen 0°85 g) bestanden aus Opiansiure, die roh bei 141 bis
144°, nach dem Umkrystallisieren aus Wasser bei 143 bis 145° schmolz,
stickstofffrel war und durch den Mischschmelzpunkt identifiziert wurde. Die
benzolische Mutterlauge enthielt noch 0'12 ¢ Substanz vom Schmelzpunkt
125 bis 144°; beim Verreiben mit sehr verdlinntem Ammoniak blieben 0:06 g

1 Die beiden {-Ester der Opianséiure wurden nach Liebermann und
Kleemann (Ber. der Deutschen chem. Ges., 20, 881 [1887]) dargestelit.
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ungeltst, die nach dem Umkrystallisieren aus Benzol bei 179 bis 181°
schmolzen und durch den Mischschmelzpunkt als Nitroopiansdure--methyl-
ester erkannt wurden.

Das Filtrat von der durch Wasser erzeugten Fallung enthielt nur sehr
geringe Mengen neutraler Substanz (Schmelzpunkt 154 bis 156°), die durch
Ausiithern gewonnen und durch Schiitteln der #dtherischen Ldsung mit sehr
verdiinntem Ammoniak von sauren Substanzen (Opiansdure und Nitroopian-
sdure?) befreit wurden.

2. Nitrierung mit Kaliumnitrit und Schwefelsiure [Chiari].

Um die Verseifung einzuddmmen, wurde einem weiteren Versuche die
Vorschrift von Goldschmiedt? fiir die Nitrierung des Pyrens zugrunde
gelegt, aber ohne den gewliinschten Erfolg.

2 g Ester wurden in 100 g Ather geldst und die Losung iiber eine
konzentrierte wisserige Losung von Kaliumnitrit geschichtet, dann langsam
stark verdiinnte Schwefelsdure einfliefen gelassen. Das Gemisch blieb drei
Tage stehen. Die dtherische Schicht, welche fast die ganze organische Sub-
stanz enthielt, wurde abgedampft. Beim Behandeln des Riickstandes mit Benzo!l
erhielt man zuerst frele Opiansdure, die teils ungeldst blieb, teils auskrystalli-
sierte. In der benzolischen Mutterlauge blieb ein Ol. Dieses gab nach dem
Losen in Ather an ammoniakhaltiges Wasser noch etwas Opiansiure ab, die
hichstens Spuren von Nitroopiansiure enthielt. Die im Ather gebliebene
neutrale Substanz gab beim Umkrystallisieren aus Benzol eine Spur einer
Krystallisation vom Schmelzpunkt 165 bis 175°, die wohl als Nitroopian-
sdure-P-methylester anzusprechen ist. Aus dem Filtrat wurden durch Petrol-
dther 0°09 g vom Schmelzpunkt 78 bis 81° gefillt, die als unreiner Opian-
sdure-¢-methylester zu betrachten sind. Denn bei drei Minuten langem Kochen
mit Wasser wurde die Substanz grofitenteils zu Opiansdure (Schmelzpunkt
140 bis 144°) verseift.

3. Nitrierung mit Salpetersidure ohne Losungsmittel [Miiller].

1 g Ester wurde bei 50° langsam in 5 g rauchende
Salpetersdure eingetragen. Als alles gelost war, wurde in
100 cm® Wasser gegossen. Hierbei fielen Q-85 ¢ Nitroopian-
sdure-¢-methylester vom Schmelzpunkt 178° als voluminése
weifle Masse aus, die durch den Mischschmelzpunkt (179 bis
180°) identifiziert wurden. Aus dem Filtrat wurden 0-07 g
Nitroopianséure isoliert.

1 Monatshefte fiir Chemie, 2, 580 (1881),
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Unter diesen Bedingungen gibt Opiansdure-z-methylester
bereits betrdchtliche Mengen von Dinitrodimethoxybenzoe-
sdureester. Um zu sehen, ob der ¢-Ester einer #hnlichen
Umsetzung féhig ist, wurde 1 ¢ davon bei 80° in b g rauchende
Salpetersdure eingetragen. Nach dem Eintragen trat Aufbrausen
ein. Beim Eingieflen in Wasser schieden sich 0-61 g Nitro-
opianséure-§-methylester (Schmelzpunkt 175°) ab; die Muttet-
lauge gab 0-40 g Nitroopiansdure. Somit ist die verschiedene
Widerstandsfdhigkeit der beiden Opiansiduremethylester gegen
Salpetersdure bei héherer Temperatur aufler Zweifel.

4. Nitrierung mit Salpetersiure und Schwefelsiure [Miiller].

Als 1 g Ester in ein Gemisch von 5 g rauchender Salpetersdure und 5 ¢
konzentrierter Schwefelsdure bei 20° eingetragen wurden, 18ste sich der Ester
unter Aufbrausen. Nach einer Minute trat starkes Aufkochen ein. Hierbei
wurde die organische Substanz fast vollig zerstort. Denn beim Eintragen in
Wasser wurde nur eine geringe Menge einer Schmiere abgeschieden. Die
wisserige Losung gab an Ather fast nichts ab. Mit Barythydrat neutralisiert,
gab sie reines Bariumsulfat und eine Losung, die sich beim Erhitzen des
Abdampfriickstandes als fast frei von organischer Substanz erwies.

5. Nitrierung mit Acetylnitrat [Miiller].

Als Acetylnitrat wurde hier und im folgenden das nach der Vorschrift
von A. Pictet und Khotinsky? durch Eintragen von Stickstoffpentoxyd in
die gleiche Gewichtsmenge Essigstureanhydrid erhaltene Rohprodukt ver-
wendet. Das Stickstoffpentoxyd wurde im wesentlichen nach Berthelot
durch vorsichtiges Destillieren eines Gemisches gleicher Teile absoluter
Salpetersdure und Phosphorpentoxyd aus einet Retorte bei 50 bis 60°
gewonnen; Ausbeute aus 10 g HNOj 51/ g NyOj.

Eine {ibersdttigte Ldsung von 8 g Ester in moglichst
wenig Tetrachlorkohlenstoff, die durch Aufldsen in der Hitze
und Abkiihlen bereitet war, wurde bei Zimmertemperatur mit
12 g Acetylnitrat versetzt und zwei Stunden stehen gelassen.
Das Reaktionsgemisch erstarrte zu einem Brei, der mit Wasser
gewaschen wurde. Die wisserige Losung gab beim Eindampfen
0'5 g unreine Nitroopiansdure (Schmelzpunkt 151 bis 153°,
Mischschmelzpunkt mit reiner Nitroopiansdure 158 bis 162°).

1 Ber. der Deutschen chem. Ges., 40, 1163 (1907).
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Die Hauptmenge (9 g) blieb in Wasser ungeldst und erwies
sich als Nitroopianséure-g-methylester (Schmelzpunkt 176 bis
177°, Mischschmelzpunkt 178 bis 179°).

[1I. Nitrierung des Opiansaure-¢-athylesters.

Der Opiansdure-§-adthylester gibt bei der Nitrierung den
bekannten Nitroopiansduredthylester, und zwar mit Acetyl-
nitrat oder Salpetersdure ohne Losungsmittel recht glatt, mit
Salpetersdure in Eisessig dagegen in schlechter Ausbeute, da
grofienteils Verseifung eintrat. Die Nitrierung durch Salpeter-
sdure verlduft bei energischer Einwirkung (héhere Temperatur,
Vermeidung eines Ldsungsmittels) glatter (unter geringerer
Verseifung) als bei gelinder. Athylnitrat erwies sich als un-
geeignet, da hauptsédchlich Verseifung ohne Nitrierung eintrat
Weitergehende Nitrierung unter Oxydation und Kohlendioxyd-
abspaltung wurde in keinem Falle beobachtet.

1. Nitrierung mit Athylnitrat [Chiari].

2'5 g Ester, in moglichst wenig Athylalkohol geldst, wurden in der
Kilte mit 20 g destillierten Athylnitrats versetzt. Da nach eintigigem Stehen
keine Verdnderung bemerkbar war, wurde fiinf Minuten am Wasserbade
gekocht. Nach dem Erkalten wurden durch Wasser 0°8 g vom Schmelzpunkt
89 bis 02° gefillt, die stickstofffrei waren. Bei der Verseifung wurde in der
Hauptsache Opiansiure erhalten, die durch den Mischschmelzpunkt identi-
fiziert wurde, und daneben eine Spur einer S#ure, die die Eisen- und Blei-
reaktion der Hemipinsiure gab.

Das Filtrat wurde ausgeithert und die dtherische Losung mit ammoniak-
haltigem Wasser geschiittelt. Im Ather blichen 02 g einer neutralen Substanz
vom Schmelzpunkt 80 bis 85°; sie war ein Gemisch, da ihr Verseifungs-
produkt den Schmelzpunkt 95 bis 113° zeigte. Aus der ammoniakalischen
Lésung wurde durch Ansiuern und Ausithern eine stickstoffhaltige Siure
vom Schmelzpusnkt 130 bis 168° (wohl ein Gemisch von Opiansdure und
Nitroopiansiure) genommen. Das Athylnitrat hat also immerhin in geringem
Mafle nitrierend gewirkt.

2. Nitrierung mit Salpetersiure in Eisessig [Chiari].

4 ¢ Ester wurden unter moglichst geringem Erwarmen in
8 g Eisessig geldst und unter Eiskiihlung mit 4 g rauchender
Salpetersdure versetzt. Da keine Ausscheidung eintrat, wurde
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ohne Kiihlung mit Wasser gefallt und die Fallung mit ammo-
niakhaltigem Wasser verrieben. Das in Ammoniak Unldsliche
(0-5 g, Schmelzpunkt 79 bis 94°) war stickstoffhaltig. Beim
Umkrystallisieren aus Benzol gab es eine Krystallisation vom
Schmelzpunkt 92 bis 94°, die sich als der bekannte Nitro-
opiansdureidthylester erwies, da sie mit dieser Substanz keine
Schmelzpunktserniedrigung, mit Opiansdure-$-dthylester da-
gegen den Mischschmelzpunkt 59 bis 71° gab.

Das Filtrat von der Wasserfdllung wurde erschopfend
ausgedthert und die dtherische Losung mit ammoniakhaltigem
Wasser geschiittelt. Es zeigte sich jedoch hier und auch bei
manchen anderen Versuchen, dafl hierdurch keine vollstdndige
Trennung der neutralen und sauren Substanzen erreicht wurde.!
Dies hidngt wohl mit der abnorm geringen elektrolytischen Dis-
soziation der Nitroopiansdure? zusammen. Das in Ather geldst
Gebliebene (1 g) bestand ndmlich zum grofien Teil aus Nitro-
opiansdure, von der beim Umkrystallisieren aus Benzol 0-3 ¢
anndhernd rein erhalten wurden. Die Identifizierung geschah
durch Schmelzpunkt, Mischschmelzpunkt und Loslichkeit in
verdinntem Ammoniak.

Die samtlichen ammoniakalischen Lésungen gaben durch
Ansduern und Ausdthern 2-3 g Sduren, aus denen Opiansdure
(Schmelzpunkt 144 bis 146°) und eine jedenfalls Nitroopian-
sdure enthaltende Fraktion vom Schmelzpunkt 141 bis 156°
abgeschieden werden konnten.

Im wesentlichen das gleiche Ergebnis wurde auch erhalten, als bei
Anwendung der gleichen Mengenverhéltnisse das Reaktionsgemisch sechs
Stunden stehen gelassen und dann unter Kithlung mit Wasser gefillt wurde.
Die. Ausbeute an rohem Ester war etwa doppelt so groff als frither, aber er
war unreiner (Schmelzpunkt 69 bis 74°). Nachdem Umkrystallisieren aus
Benzol und aus Ather nicht zum Ziele gefiihrt haite, gelang es, mit Alkohol
eine Fraktion vom Schmelzpunkt 89 bis 91° zu ethalten, die durch Misch-
schmelzpunkte mit Opiansiure-{-éthylester und Nitroopiansiuredthylester

1 Das Verreiben der festen Substanzen mit ammoniakhaltigem Wasser
gibt ein befriedigenderes Ergebnis, aber bisweilen auch keine vollstdndige
Trennung. ‘

2 Wegscheider, Ber. der Deutschen chem. Ges., 36, 1541 (1903);
Monatshefte fiir Chemie, 26, 1231 (1905); J. H. Siiss, Monatshefte fiir Chemie,
26, '1832 (1905).
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sowie durch Verseifung zu Nitroopiansiure als der bekannte Nitroopiansdure-
dthylester erkannt wurde. Die sauren Anteile des Reaktionsproduktes bestanden
entsprechend der lingeren Dauer der Einwirkung iiberwiegend aus Nitro-
opiansidure.

3. Nitrierung mit Salpetersiure ohne Losungsmittel [Miiller].

1 g Ester wurde in 6 g rauchende Salpetersdure bei 50° C.
langsam eingetragen. Nach dem Eingiefien in 100 ¢m® Wasser
fielen 09 ¢ fast reinen Nitroopianséduredthylesters aus (Schmelz-
punkt und Mischschmelzpunkt 93 bis 94°).

Bei Zimmertemperatur verlduft die Nitrierung weniger glatt. Es wurden
5 ¢ Ester stiubchenweise unter Wasserkithlung in 30 cm? rauchende Salpeter-
sdure eingetragen (geringe Erw&rmung) und zehn Minuten stehen gelassen.
Durch Eintragen in 300 cm?® Wasser wurden 2°7 bis 4 g einer bei 80 bis 85°
schmelzenden Fillung erhalten, die auch freie Nitroopiansdure enthielt und
erst durch wiederholte Reinigung mit ammoniakhaltigem Wasser, Fillung aus
Benzol mit Petrolither und Umkrystallisieren aus Ather auf den Schmelzpunkt
931/y bis 94° gebracht werden konnte. Zur Identifizierung diente der Misch-
schmelzpunkt mit einer nach Prinz aus Niiroopiansiure mit Alkohol und
Chlorwasserstoff hergestellten Probe.

4. Nitrierung mit Acetylnitrat [Miiller].

Beim Eintragen von 7 g Acetylnitrat in die Lésung von
5 g Ester in Tetrachlorkohlenstoff trat lebhafte Reaktion ein.
Das Reaktionsgemisch wurde mit stark verdiinnter Kalilauge
gewaschen, dann der Tetrachlorkohlenstoff verdunstet und der
Riickstand aus Benzol mit Petroldther fraktioniert gefdllt, Er
erwies sich als fast einheitlicher Nitroopiansdureidthylester
(Schmelzpunkt 92 bis 94°, Mischschmelzpunkt mit dem be-
kannten Athylester 93 bis 94°). Ausbeute 4-9 g.

1V. Nitrierung des Opiansdure-n-methylesters.

Der Ester wurde mit Phosphorpentachlorid dargestellt.l

[Miiller:] Das viel teurere Thionylchlorid bietet in diesem Falle keinen
Vorteil. Die Darstellung aus reinem Opiansdurechforid? ist umstdndlicher.
Ein Versuch, das Rohprodukt der Einwirkung von Thionylchlorid auf Opian-
sdure nach teilweisem Abdestillieren des Thionylchlorids auf Methylalkohol

1 Wegscheider, Monatshefte fiir Chemie, 73, 708 (1892).

2 H. Meyer, Monatshefte fiir Chemie, 22, 783 (1901).



724 R. Wegsecheider, N. L. Miiller und E. Chiari,

einwirken zu lassen, fithrte zum ¢-Ester, volliges Abdestillieren des Thionyl-
chlorids am Wasserbade zu Verharzung.

[Chiari:] Auch ein Darstellungsversuch mit Dimethylsulfat befriedigte
nicht. 5 g Opiansdure wurden in wenig Wasser unter Zusatz von Kalilauge
bis zur schwach alkalischen Reaktion geldst, dann mit 21/, & Dimethylsulfat
unter Ofterem Schiitteln einen Tag stehen gelassen. Die entstandene Krystalli-
sation wurde durch Benzol in freie Opiansiiure und ihren wahren Ester zer-
legt. Letztere schmolz nach neuerlichem Umkrystallisieren bei 79 bis 81°
und erlitt durch #-Methylester anderer Herkunft keine Schmelzpunktserniedri-
gung; Ausbeute 1'27 g, Der Rest der Opiansdure war als freie Sdure in der
wisserigen Losung enthalten.

Bei der Nitrierung des Opianséure-#n-methylesters gelang
es nie mit Sicherheit, den Nitroopiansdure-u-methylester zu
isolieren. Vielmehr wurden Nitroopiansdure-¢-methylester,
Nitroopiansdure und ein Dinitrodimethoxybenzoesduremethyl-
ester erhalten.

Der Dinitroester entsteht als Hauptprodukt durch Salpeter-
schwefelsdure bei 0° und dariiber (bei —17° nur in geringer
Menge), in betrdchtlicher Menge auch bei der Einwirkung von
Salpetersiure ohne Losungsmittel oder von Acetylnitrat in
Tetrachlorkohlenstoff, wenn Erwarmung nicht vermieden wird,
in geringer Menge wahrscheinlich bei der Nitrierung mit
Salpetersdure in Eisessig in der Wérme.

Bei gelinderer Einwirkung entsteht der Nitroopiansdure-
d-methylester; er wurde in sehr guter Ausbeute durch Salpeter-
schwefelsdure bei —17° erhalten, in kleinerer Menge bei der
Nitrierung mit Salpetersidure allein oder Acetylnitrat unter Ver-
meidung stérkerer Erwidrmung sowie wahrscheinlich bei der
Einwirkung von Salpetersdure in Methylalkohol, von Stickstoff-
pentoxyd oder Benzoylnitrat in Tetrachlorkohlenstoff. Er ent-
steht wahrscheinlich- durch Umlagerung vor und wéhrend der
Nitrierung. Denn die Bildung von Opiansidure-$-Ester aus dem
angewendeten #-Ester wurde flir die Einwirkung von Salpeter-
sdure in Methylalkohol bewiesen und fiir die Einwirkung
von Benzoylnitrat wahrscheinlich gemacht. Diese Umlagerung
kommt nicht unerwartet, da sie auch durch methylalkoholi-
schen Chlorwasserstoff bewirkt wird! Dafi Nitroopiansiure-

1 Wegscheider, Monatshefte fiir Chemie, 73, 711 (1892).
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n-methylester im Entstehungszustande sich noch viel leichter
‘umlagert, geht daraus hervor, daB die Veresterung der Nitro-
opiansdure bei Reaktionen, die n-Ester liefern sollten, so leicht
zum ¢-Ester fiihrt.?

Die Nitrierung unter gleichzeitiger Verselfung macht sich
insbesondere bei der Einwirkung von Salpetersdure (mit oder
olne Lésungsmittel) bemerkbar, so dafl Nitroopiansiure das
Hauptprodukt wird, wenn Erwéirmung nicht vermieden wird,
aber die Einwirkung fiir die Bildung des Dinitroesters doch
nicht energisch genug ist. ,

Als- schwache Nitrierungsmittel, die einen erheblichen
Teil des Opiansdure-n-methylesters unverdndert lieflen, haben
sich Salpetersédure in Eisessig oder Methylalkoho Stickstoft-
pentoxyd und Benzoylnitrat erwiesen.

Bei der Einwirkung von Acetylnitrat -oder Salpetersdure
und Essigsdureanhydrid tritt aufferdem Acetylierung ein unter
Bildung des im nachfolgenden beschriebenen Diacetats des
Nitroopiansduremethylesters.

1. Nitrierung mit Salpetersiure in Eisessig [Chiari].

Die heifie Losung von 4 g Opiansiure-n-methylester in Eisessig wurde
mit 8 g rauchender Salpetersiure versetzt, erkalten gelassen, mit Wasser
gefdllt und die nach dem Abfiltrieren erhaltene Mutterlauge erschépfend aus-
gedthert. Behufs Trennung der neutralen und sauren Substanzen wurde dann
die Fillung mit schwach ammoniakhaltigem Wasser verrieben, die dtherische
Lésung mit ammoniakhaltigem Wasser geschiittelt.

Die neutralen Anteile betrugen nicht viel i#iber 0°5 ¢ Durch wieder-
holtes Umkrystallisieren aus Benzol, beziechungsweise Féllung der benzoli-
schen Losung mit Petroldther konnte daraus eine Fraktion vom Schmelz-
punkt. 75 bis 79° gewonnen werden, welche mit Opiansiure-z-methylester
den Mischschmelzpunkt 65 bis 71° gab. Wahrscheinlich lag der bei Anstellung
dieses Versuches noch unbekannte Dinitrodimethoxybenzoesdureester vor.

Die sauren Substanzen wurden aus den ammoniakalischen Lésungen
teils durch Ansduern (23 g, Schmelzpunkt 157 bis 162°), teils durch Aus-
dthern der Mutterlauge (0°8 g, Schmelzpunkt 136 bis 157°) gewonnen. Sie
bestanden woh! iiberwiegend aus Nitroopiansiure.

1 Sjehe die in der Einleitung erwihnten Arbeiten von Fink und
H. Meyer sowie die im nachfolgenden mitgeteiiten Versuche (Abschnitt VI,
3 und 4). Vgl. auch Wegscheider, Monatshefte fiir Chemie, 28, 88, 93 (1607).
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Bei niedriger Temperatur bleibt der Opiansdureester grofienteils unver-
andert. 9 g Ester, in 18 ¢ Eisessig unter moglichst schwacher Erwdrmung
geldst, wurden unter Eiskiihlung mit 9 ¢ rauchender Salpetersiure versetzt.
Nachdem das Gemisch einen Tag bei Zimmertemperatur gestanden war, wurde
wie frither aufgearbeitet. Das saure Produkt (13 g) zeigte den Schmelzpunkt
142 bis 157° und war wohl ein Gemisch von Opiansdure und Nitroopian-
sdure. Aus dem neutralen Reaktionsprodukt (7'5 ¢) wurden zundchst durch
Umkrystallisieren aus Benzol und aus Ather 5 ¢ unverinderten Opiansiure-
n-methylesters zurlickgewonnen, die durch den Mischschmelzpunkt identi-
fiziert wurden. Auch die stickstoffhaltigen Nebenfraktionen (Schmelzpunkt
zwischen 59 und 67°) bestanden groBenteils aus demselben Stoffe. Nachdem
Fillung aus Benzol durch Petroldther keine Reinigung erzielt hatte, konnte
ihr Schmelzpunkt durch wiederholtes Umkrystallisieren aus Methylalkohol und
Ather auf 70° oder dariiber gebracht werden; dieser Schmelzpunkt stieg etwas
durch Beimischung von Opiansdure-z-methylester.

2. Nitrierung mit Salpetersidure in Methylalkohol.

1 g Substanz wurde in 1'25 em® Methylalkoho! gelést und
noch warm mit 1 cm® rauchender Salpetersdure versetzt, dann
10 Minuten im kochenden Wasserbad erwirmt, unter Kithlung
in Wasser gegossen, ausgeithert und die &therische Losung
mit sehr verdiinntem Ammoniak geschiittelt. Im Ather blieben
0:69 g vom Schmelzpunkt 68 bis 73°. Durch gebrochene
Fédllung aus Benzol mit Petroldther, aus Methylalkohol mit
Wasser sowie durch Umkrystallisieren aus Methylalkohol und
aus Ather, wobei dfters nebeneinander wohlausgebildete Kry-
stalle von Opiansdure-u-methylester und feine Nadeln von
Opiansdure-¢-methylester entstanden, die durch Auslesen ge-
trennt wurden, gelang es, 0'13 g Opiansiure-¢-methylester
und 0-20 ¢ unverdnderten #-Methylester zu isolieren, die
beide durch Mischschmelzpunkte identifiziert wurden. Aufler-
dem wurden niedriger (z. B. bei 63 bis 66°) oder unscharfer
(z. B. bei 97 bis 112°) schmelzende Fraktionen, ferner eine
kleine, bei 164 bis 166° schmelzende, in kalter verdiinnter
Kalilauge unldsliche, in Benzol leicht l6sliche Fraktion er-
halten, die jedenfalls unreiner Nitroopiansdure-y-methylester
gewesen ist.
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3. Nitrierung mit Salpetersiure ohne Lésungsmittel; Dinitro-
dimethoxybenzoesiduremethylester.

Beim Eintragen des Esters in rauchende Salpetersdure
entsteht starke Warmeentwicklung. Versuche, die unter Kithlung
bei Zimmertemperatur (Chiari) oder bei 3 bis 10° (Miller)
ausgefiihrt wurden, ergaben betrdchtliche Mengen von freier
Nitroopiansdure (Identifizierung durch den Mischschmelzpunkt),
ferner bis 209/, Nitroopiansdure-¢-methylester! (Schmelzpunkt
z. B. 165 bis 174°, Mischschmelzpunkt mit reinem ¢-Ester
168 bis 173°) und daneben stickstoffhaltige, niedrig (bei 67 bis
76° oder tiefer) schmelzende Neutralester, deren Reinigung
wegen ihrer geringen Menge nicht gelang. Nur bei dem Chiari-
schen Versuche wurde eine Fraktion vom Schmelzpunkt 67
bis 76° isoliert, die mit Opiansdure-w-methylester den Misch-
schmelzpunkt 49 bis 57°, mit Nitroopiansdure-n-methylester
dagegen keine Erniedrigung gab. Doch konnte bei anderen
Versuchen diese Substanz nicht wiedererhalten werden.

Bei hoherer Temperatur tritt Kohlendioxydabspaltung ein.
Als 1 g Ester rasch in 6 ¢m® rauchende Salpetersdure ein-
getragen wurde, trat Erwidrmung und andauernde Gasentwick-
lung ein. Nach fiinf Minuten wurde in Wasser eingegossen und
einige Stunden stehen gelassen, wobei 0-39 ¢ eines neutralen
Esters vom Schmelzpunkt 73!/, bis 77° herausfielen. Die
Mutterlauge enthielt neben wenig schmieriger Substanz Nitro-
opiansdure, die teils nach lingerem Stehen sehr rein (Schmelz-
punkt 169°) auskrystallisierte, teils in unreinerem Zustande
durch Ausithern gewonnen wurde (Gesamtausbeute roh 0-54 g,
gereinigt 0-40 g; Identifizierung durch den Mischschmelz-
punkt). Aus dem Neutralester konnte durch Umkrystallisieren
aus Ather eine geringe Menge einer bei ungefidhr 240° schmel-
zenden, in Ather schwer 16slichen Substanz (Nitroopiansiure-
anhydrid?) entfernt werden. Der Schmelzpunkt des reinen
Neutralesters (0-14 g) blieb bei 89 bis 90° konstant. Durch
den Mischschmelzpunkt erwies er sich als identisch mit dem
Dinitrodimethoxybenzoesduremethylester, den H. Strauch

1 Das Umkrystallisieren war oline Anwendung von Methylalkohol erfolgt.
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gleichzeitig durch Nitrierung der Hemipin-a-methylestersdure
erhielt. Mit Opiansdure-#-methylester gibt er eine starke
Schmelzpunktserniedrigung.

[Miller:] Ungefdhr dasselbe Ergebnis wurde auch er-
halten, als 5 g normalen Opiansdureesters innerhalb drei
Minuten in 30 g rauchende Salpetersdure, die in Wasser von
50° getaucht war, eingetragen, das Gemisch in 250 bis 700 cm®
Wasser ausgegossen und, ohne die Klﬁrung abzuwarten, sofort
ausgedthert wurde. Die Abtrennung der Nitroopiansdure ge-
schah durch Schiitteln der atherischen Losung mit ammoniak-
haltigem Wasser oder durch Verreiben des Atherriickstandes
mit sehr verdiinnter Kalilauge und nachfolgendem Auskochen
des Neutralesters mit Wasser (Ausbeute aus 5 g Opiansdure-
ester 0°87 bis 'l g ziemlich reine Substanz vom Schmelz-
punkt 86 bis 87-5°). Der Ester gibt beim Kochen mit Wasser
einen aromatischen Geruch und wird selbst nach vielstiindigem
Kochen dadurch so wenig verseift, dafl keine Dinitrodimeth-
oxybenzoesiure isoliert werden konnte; wohl! aber trat merk-
liche Verharzung ein.

1. 0-1893 g gaben 02927 ¢ COy und 00559 g HyO.
II. 0-1407 g Substanz gaben bei der Methoxylbestimmung 0°3540 g, bei
der nachfolgenden Methylimidbestimmung 0-0045 g, zusammen 0*3585 &
Agl.
Berechnet fiir C,oH,;(0gNy == C;HO4No(OCHg)g C 41-94, H 3-52, OCHjy
32°539/)y; gefunden C 42°16, H 3-30, OCHy 33-670),.

Die Verseifung durch Kochen mit Wasser unter tropfen-
weisem Zusatze von Kalilauge, Einengen der neutralen Losung
und Ansduern gab eine zuerst harzig, dann krystallinisch aus-
fallende Siure vom Schmelzpunkt 182 bis 186°, welche mit
der Sdure aus dem Strauch’schen Ester keine Schmelzpunkts-
erniedrigung gab.

4. Nitrierung mit Salpetersidure in Schwefelsdure [Miiller].

Es wurden vier Versuche ausgefiihrt, indem je 1 g fein
verriebener Ester langsam (innerhalb 10 bis 15 Minuten) in ein
Gemisch von 5 g Schwefelsdure und 5 g rauchender Salpeter-
sdure eingetragen wurden, und zwar je ein Versuch bei
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Zimmertemperatur und bei 0° und zwei bei —17°. Bei dem
Zimmertemperaturversuch farbte sich das Gemisch rotbraun
und erwédrmte sich bis 40°, worauf sofort mit Wasser gekiihlt
wurde. In allen Fillen trat Losung und Gasentwicklung ein
(bei —17° jedoch nur schwach); nach erfolgter Losung wurde
sofort (nur beim Zimmertemperaturversuch 15 Minuten spiter)
in Wasser gegossen.

Der bei 0° ausgefiihrte Versuch gab nach dem Eingiefien
in Wasser (150 cm®) eine klebrige Fillung, die beim Um-
krystallisieren aus Ather 0°81 g reinen Dinitrodimethoxy-
benzoesduremethylester (Identifizierung durch den Misch-
schmelzpunkt) neben etwas Schmiere ergab. Der wasserigen
Losung entzog Ather 0-18 g Nitroopiansdure. Dies ist die
beste Methode zur Umwandlung des Opiansédure-n-esters in
Dinitrodimethoxybenzoesaureester.

Der Zimmertemperaturversuch ergab ebenfalls hauptsichlich Dinitro-
dimethoxybenzoesiureester, aber in schlechterer Ausbeute (0-7 g mit Kali-
lauge gewaschenes Rohprodukt).

Bei —17° trat die Bildung des Dinitrodimethoxybenzoe-
sdureesters zurlick; im {ibrigen verliefen die zwei anscheinend
gleich ausgefiihrten Versuche etwas verschieden. Bei dem
einen schieden sich nach dem Eingiefien in Eiswasser neben-
einander Flocken von Nitroopiansidure-¢-methylester (Schmelz-
punkt ohne weitere Reinigung 171 bis 173°, Mischschmelz-
punkt 176 bis 177°; 0-45 g) und ein anfangs schmieriger,
dann erstarrender Kdrper ab, der durch Umkrystallisieren aus
Methylalkohol in Nitroopiansdure-¢-ester (Schmelzpunkt 174°,
0-36 £) und Dinitroester (Schmelzpunkt 77 bis 85°, Misch-
schmelzpunkt 79 bis 86°; 0°13 g) zerlegt wurde.

Bei dem anderen Versuch aber erhielt man Flocken, die
beim Auskochen mit Benzol Nitroopiansdure ungeldst liefien
(Schmelzpunkt 164 bis 165°, Mischschmelzpunkt 166 bis 167°;
0-52 g). Die benzolische Lésung gab eine Krystallisation vom
Schmelzpunkt 145 bis 161° (0-40 ), aus der durch Behand-
lung mit Kalilauge Nitroopianséure—zp-eéter (Schmelzpunkt 170
bis 173°, Mischschmelzpunkt 170 bis 177°) isoliert werden
konnte, und einen wesentlich aus Dinitroester bestehenden
Abdampfriickstand.
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5. Nitrierung mit Stickstoffpentoxyd [Miiller].

Zu 35 g NyOy wurde eine Losung von 9 g Ester in Tetrachlorkohlen-
stoff gegossen, wobei starkes Aufkochen eintrat. Nach einem Tag hatten sich
zwel Schichten gebildet, die getrennt aufgearbeitet wurden (durch Verdunsten,
Behandlung des Riickstandes mit verdiinnter Kalilavge und Umkrystallisieren
des Ungelsten aus Ather). Beide gaben unverdnderten Opiansdure-n-ester
(Schmelzpunkt und Mischschmelzpunkt 76 bis 79°) und daneben eine in
Ather schwerer 18sliche und hoher schmelzende Substanz. Die aus der dunkel
gefdarbten oberen Schicht erhaltene Probe schmolz bei 158 bis 165° und
diirfte nach dem Ergebnis eines Mischschmelzpunktes im wesentlichen Nitro-
opiansiure-g-methylester gewesen sein.

6. Nitrierung mit Benzoylnitrat [Miiller].

Es wurde nach Francis! bereitetes Benzoylnitrat (die Menge der Aus-
gangsmaterialien Benzoylchlorid und Silbernitrat betrug ungefihr je 2 Mol flir
1 Mol Ester) in eine Ldsung des #-Esters in Tetrachlorkohlenstoff eingetragen,
wobei keine erhebliche Erwirmung eintrat, und ungefdhr 20 Stunden stehen
gelassen. Hierbei krystallisierten etwa 409/, des angewendeten Esters unver-
dndert aus. Die CCl-Lésung wurde mit verdlinnter Kalilauge gewaschen, die
Benzoesidure und Nitroopiansdure (etwa 200/, des angewendeten Esters) auf-
nahm, und dann verdunstet. Durch Féllen der &dtherischen L&sung des Riick-
standes mit Petroldther wurde einmal eine Substanz vom Schmelzpunkt 86 bis
98° (0'17 ¢ aus 3 g Ester) erhalten, die mit Opiansdure-¢-methylester den
Mischschmelzpunkt 84 bis 97° gab. Hierdurch wird Umlagerung des n-Esters
in den {-Ester wahrscheinlich, Bei anderen Versuchen wurden tiefer (von 50°
aufwirts) schmelzende Fraktionen erhalten. Bei einem weiteren Versuche
wurde die vom unverdinderten Opiansdureester abfiltrierte CCly-Lésung etwas
erwirmt, wobei rote Démpfe auftraten. Es konnte dann aus ihr durch Ather
eine in verdiinnter Kalilauge unlésliche Fraktion vom Schmelzpunkt 157 bis
166° (Nitroopiansiure-g-methylester?) ausgefallt werden; die Mutterlauge ent-
hielt dann wie bei den anderen Versuchen tiefschmelzende Substanzen.

7. Nitrierung mit Acetylnitrat [Miiller].

Ein Versuch ohne Ldsungsmittel wurde durch Eintragen
von 4 ¢ Ester in 4 g Acetylnitrat innerhalb zwei Minuten aus-
gefiihrt. Der Ester loste sich sofort ohne erhebliche Erwidrmung.
Nach ftinf Minuten wurde in 200 cm® Wasser eingegossen,
wobei sich ein Ol abschied, und nach Zusatz von Ammoniak
ausgeathert. Durch Umkrystallisieren aus Methylalkohol und

I Ber. der Deutschen chem. Ges., 39, 3798 (1906).
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Benzol wurden 1 g Nitroopiansdure-¢-methylester (Schmelz-
punkt 173 bis 175°, Mischschmelzpunkt 176 bis 178°), 1'5 ¢
mit Schmelzpunkten zwischen 146 und 168° und 06 ¢
Schmieriges erhalten.

In Tetrachlorkohlenstofflosung bei lingerer Einwirkung
verlauft die Nitrierung anders. Die kalt gesittigte Lésung von
5 g Ester wurde mit 7 ¢ Acetylnitrat versetzt. Nach zehn
Minuten trat starke Erwdrmung ein. Nun wurde noch eine
Stunde unter Kiihlung stehen gelassen, dann mit Ammoniak-
wasser geschiittelt. Hierbei farbt sich die CCl,-Lésung violett-
schwarz. Nach langerem Schiitteln ging aber die Féarbung
vollstdndig in die wisserige Schicht. Letztere schied nach
einigen Tagen schwarze Krystalle ab, welche nach wieder-
holtem Umkrystallisieren aus Wasser (zum Teil unter An-
wendung von Tierkohle, wobei viel verloren ging) kurze,
hellbraune Nadeln bildeten, die unter Zersetzung bei 203 bis
204° schmolzen. Wie spiter dargelegt wird, lag das von
Bistrzycki und Fynn? dargestellte Nitroopiansdureamid vor,
welches nach diesen Autoren bei 203° unter Zersetzung
schmilzt und sich beim Schiitteln mit Ammoniak aus primér
entstandenem Diacetat des Nitroopiansédureesters gebildet haben
konnte.

Die CCl,-Lésung hinterliefi einen schmierigen Riickstand,
der beim Anreiben mit Ather 2 g Dinitrodimethoxybenzoe-
sduremethylester ungelost lief (Schmelzpunkt 82 bis 84°,
Mischschmelzpunkt 82 bis 85°). Das in Ather Geldste zeigte
nach dem Reinigen durch verdiinnte Kalilauge den Schmelz-
punkt 39 bis 70°.

Bei einem anderen, dhnlich ausgefiihrten Versuche, bei
dem jedoch statt mit Ammoniak mit Kalilauge geschiittelt
wurde, ging Nitroopiansadure in die alkalische Ldsung; die
CCl,-Losung enthielt das sofort zu beschreibende Diacetat des
Nitroopianséureesters und schmierige Substanzen.

Vermeidet man bei der Einwirkung des Acetylnitrats die
Erwidrmung, so erhdlt man das Diacetat des Nitroopiansiure-
methylesters in recht guter Ausbeute.

1 Ber. der Deutschen chem. Ges., 31, 924 (1898).
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20 g Opians#ure-n-ester wurden in ‘der zur Auflbsung in
der Hitze ndtigen Menge Tetrachlorkohlenstoff gelost und zu
der erkalteten, im Krystallisieren begriffenen Lésung 28 ¢
Acetylnitrat unter Kiihlung gesetzt. Hierbei ‘18ste sich das
Auskrystallisierte ‘'wieder auf. Nach zwei Stunden- _schieden
sich derbe Platten aus. Nun wurde mit Wasser unter Zusatz
von Kalilauge geschiittelt, wobei die CCl,-Schicht in einen
dicken Krystallbrei tiberging und- die wisserige Schicht 0~ 80g
untreiner Nitroopiansidure aufnahm.

Der Krystallbrei wurde im Vakuum von Tetrachlorkohlen-
stoff befreit, nochmals mit sehr verdiinnter Kalilauge gewaschen
und. aus Benzol umkrystallisiert, wobei sich zuerst 17 g Di-
acetat, dann 3 g unreiner Nitroopiansidure-¢-methylester aus-
schieden. Beim Erwirmen dieser Benzolldsung entwickeln sich
rote Ddmpfe. In der Muttellauge blieb etwas Schmiere, die
nach Benzaldehyd roch.

Der Nitroopiansdure-¢-ester wurde durch Umkrystallisieren auf den
Schmelzpunkt 176 bis 178° cebmcht und durch den Mischschmelzpunkt
identifiziert.

Das Diacetat 1aBt sich bei gelungenen Versuchen durch Umkryétalli-
sieren aus Benzol leicht refnigen; bei minder gelungenen hat sich vorher-
gehendes Auskochen mit Wasser als niitzlich erwiesen, wobel Nitroopian-
sdure in- Losung geht. Ungeldst blieb hierbei ein klebriger Kuchen, der beim
Behandeln mit Ather das Diacetat ungeldst lief, wihrend ein Sirup in Losung
ging. Dieser enthielt noch Acetyl (bei einem Versuche 570y CH;CO) und
ist wohl ein Gem1sch o »

8. Nitrierung mit Salpetersﬁure und Essigsiureanhydrid
[Miiller].

Noch glatter wurde das Diacétat erhalten, als 1 g Opian-
sidure-n-ester in 5 cm’® Eisessig in der Kilfe geldst und zunichst
5 g Essigsdureanhydrid, dann.unter Wasserkiihlung tropfen-
weise 2 g absolute Salpetersdure zugesetzt wurden.! (Letztere
war durch’ Destillation von konzentrierter Salpetersidure mit der

1 Uber Nitrierung durch Salpeteré‘dure ‘1.[‘1 Essigsdureanhydrid siehe Witt
und Utermann, Ber. der Deutschen chem. Ges., 39, 3901 (1906); Orton,
ebendort, 40, 370 (1907). Diese Forscher haben nicht absolute, sondern bis
95 prozentige Salpetersiure verwendet.
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doppelten Menge konzentrierter Schwefelsdure und Entfarbung
durch Einleiten von Kohlendioxyd dargestellt worden.) Nach
fiinf Minuten begann Krystallisation. Nun wurde in 100 cm?
Wasser gegossen. Es fielen 1°2 ¢ fast reines Diacetat aus
(Erweichen bei 152°) Schmelzen bei 158 bis 160°, Identi-
fizierung mit dem frither erhaltenen Préparat durch den Misch-
schmelzpunkt).

9. Diacetat des Nitroopiansiuremethylesters [Miiller].

Der Name ist insofern ungenau, als eigentlich das Diacetat eines um
HyO reicheren Korpers (Diacetat des Hydrats des Nitroopiansdureesters) vor-
liegt. Indes kann durch diese Ungenauigkeit kaum ein Mifiverstindnis ent-
stehen. Daher kann der einfachere Name gewidhlt werden, zumal die gleiche
Benennungsweise bereits in anderen Fillen angewendet worden ist.l

Das Diacetat schmilzt rein bei 159 bis 160°, ist in Wasser
und verdiinnten kalten Alkalien unldslich, 16slich in Methyl-
und Athylalkohol, Ather und besonders in Eisessig und Aceton.
Zum Umkrystallisieren eignet sich Benzol am besten, da das
Diacetat darin in der Wirme sehr leicht, in der Kilte sehr
schwer l0slich ist.

Die Analysen wurden mit dem mittels Acetylnitrat dargestellten Priparat
ausgefiihrt.

L 0°2033 g gaben 0-3587 ¢ CO, und 0'0791 ¢ H,y0.
IL 0-2851 g gaben bei 744°4 mm und 21°5° C. 10°3 em? N,
NI 0°2267 g gaben nach Wenzel Essigsidure, die 1235 cm? 0°00699 n.
Kalilauge verbrauchte.

Berechnet fiir C;5H,;0,,N = C;;H,;04N(COCHy), C 4850, H 462, N 377,
COCHj 23" 189),. Gefunden C 48°12, H 435, N 4* 10, COCH; 22750/,

Das bei der Acetylbestimmung entstandene Verseifungs-
produkt war Nitroopiansdure (Schmelzpunkt und Misch-
schmelzpunkt 167 bis 168°.

1 Siehe Akroleindiacetat (Beilstein, Handbuch, 3. Aufl, p. 958;
Hiibner und Geuther, Ann. Chem. Pharm., 714, 47 [1860]), ferner die von
Perkin dargesteliten essigsauren Salicylaldehyde (Beilstein, I, 67).
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Gegen Wasser ist der Ester sehr bestdndig; nach 14stiin-
digem Kochen war noch unverdnderter Ester ungeldst. Die
Ldsung enthielt Nitroopiansaure.

41/, stiindiges Kochen von 0-5 g Ester mit 20 ¢ Methyl-
alkoho! lief ihn vollig unverdndert; 0-48 ¢ wurden zuriick-
gewonnen.

Die in der Einleitung begriindete Formel des Nitroopian-
sduremethylesterdiacetats 148t es als moglich erscheinen, dafl
es unter geeigneten Bedingungen zum normalen Nitroopian-
sduremethylester verseift werden konnte. Zahlreiche dies-
beziigliche Versuche waren aber erfolglos. Es wurde, wenn
iberhaupt Einwirkung eintrat, Nitroopiansdure oder ihr
¢-Methylester erhalten.

Wisserige 0-1n. Kalilauge greift nur sehr langsam an.
Von 0-5 ¢ Diacetat konnten nach zweistiindigem Erwérmen
am Wasserbade 046 ¢ unverdndert zurlickgewonnen werden,
nach vierstiindigem Kochen am Brenner mit zwei Mol KHO
fiir ein Mol Diacetat 0-12 g; daneben wurden aus der neutral
gewordenen Losung 0-28 g Nitroopiansdure durch Ansduern
und Ausédthern gewonnen,

Beim Zusatz der zwei Mole KHO fiir ein Mol Ester ent-
sprechenden Menge verdiinnter Kalilauge zu einer Ldsung von
0-5 ¢ Diacetat in 10 g Methylalkohol fielen 041 g unverdndert
aus; die Losung enthielt Nitroopianséure.

Natriummethylat in methylalkoholischer Losung gibt
Nitroopiansdure-$-methylester.

Zur lauwarmen Losung von 1 g Diacetat in 60 cm® Methyl-
alkohol wurden 0°144 g Natrium (zwei Atome fiir ein Mol
Ester), geldst in 62 em® Methylalkohol, gegeben. Es trat sofort
intensive Gelbfarbung auf. Nach eirier Minute begann Krystalli-
" sation, die nach drei Minuten zum Erstarren des Kolbeninhaltes
fihrte. Durch Absaugen wurden unmittelbar 0°65 g reiner
Nitroopiansdure- ¢ -methylester (Schmelzpunkt 180°, Identi-
fizierung durch den Mischschmelzpunkt) erhalten. Die Mutter-
Jauge gab beim Eindampfen, Losen in Wasser und Fallen mit
Salzsdure 0°17 g Nitroopianséure.

Bei Anwendung von nur einem Atom Natrium fiir ein
Mol Diacetat verlief der Versuch ebenso (Ausbeute 0°62 ¢



Nitrierung der Opiansiureester. 735

¢-Ester, 0°15 g Sdure aus ! g Diacetat); es handelt sich also
um eine durch Natriummethylat katalysierte Reaktion des
Methylalkohols, nicht um Verseifung durch Natriummethylat.

Das gleiche Ergebnis wurde auch erhalten, als zu 1 g
Diacetat in Methylalkohol die zwei Molen entsprechende
Menge Natriummethylatldsung in der Kélte zugefligt und
vor dem Eintreten der Krystallisation in stark verdlinnte kalte
Salzsdure eingegossen wurde; es fielen 0°68 ¢ ¢-Methylester
aus (theoretisch 0°73 g).

In der Absicht, ein etwaiges Zwischenprodukt der Reaktion zu fassen,
wurde sie auch in benzolischer Losung ausgefiihrt. Als zu 1 g Diacetat in
30 cm® Benzol 0144 g Natrium in 6'2 ¢m?® Methylalkohol zugefiigt wurden,
fiel bald ein gelblichweifler Kérper vom Schmelzpunkt 106 bis 108° aus, der
vielleicht das gesuchte Zwischenprodukt

C4H(NOg) (OCH3),[CH (OCH,),] (COOCHy)

sein konnte. Als er aus Benzol umkrystallisiert wurde, ging er in Nitro-
opiansiure-y-methylester iiber (Schmelzpunkt 180°, Identifizierung durch den
Mischschmelzpunkt, 06 g). Die Mutterlauge enthielt 02 g Nitroopiansiure.

Es gelang aber nicht, den Korper vom Schmelzpunkt 106 bis 108°
wieder zu erhalten. Bei einem zweiten, anscheinend gleich ausgefiihrten Ver-
suche schied sich direkt ¢-Ester vom Schmelzpunkt 180° aus. Das Filtrat
schied beim Aufgieflen auf schwache Salzsdure ebenfalls ¢-Ester aus, wihrend
ein anderer Teil desselben bei Zusatz von Petrolither tiefgelbe Nadeln aus-
schied, die sich iiber 200° schwirzten, ohne zu schmelzen, und deren
wisserige LOsung beim Ansiuern Nitroopiansiure gab (0°61 g aus léf
Diacetat). Ebenso wurde {¢-Mecthylester (0°3 g aus 1 g Diacetat) neben einem
wasserldslichen Salz erhalten, als das Reaktionsgemisch noch vor Beginn der
Krysfallisation in Petroldther eingegossen wurde. Das Filtrat, welches aus
zwei Schichten bestand, gab noch 0'02 ¢ ¢-Ester und 0-41 ¢ Nitroopian-
séiure. Auch bei Verringerung der Natriummenge auf die Hilfte entstand
¢-Ester und wenig Nitroopiansiure.

Chlorwasserstoff in Methylalkohol wirkt wie Natrium-
methylat, nur langsamer.

1 g Diacetat wurde mit 30 cm® O-5prozentiger methyl-
alkoholischer Chlorwasserstofflosung zwei Minuten am Wasser-
bad erwédrmt. Beim Erkalten schied sich eine voluminése weifle
Krystallisation ab, die durch Umkrystallisieren aus Benzol in
Nitroopiansdure-d-methylester und unverandertes Diacetat zer-
legt werden konnte. Beide wurden durch Mischschmelzpunkte
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identifiziert. Viertelstiindiges Kochen am Wasserbade mit 3 pro-
zentigem methylalkoholischem Chlorwasserstoff gibt glatt den
Nitroopiansdure-¢-ester.

Ammonijak fiihrt das Diacetat in Nitroopiansdureamid
iiber.

05 g Diacetat wurden mit konzentriertem wésserigem
Ammoniak zwei Stunden bei Zimmertemperatur stehen ge-
lassen, wobei Gelbfarbung und teilweise Ldsung eintrat. Die
ammoniakalische Losung schied beim Einengen wenig einer
braunroten, tiber 220° sich schwirzenden und langsam zer-
setzenden Substanz ab und enthielt auBerdem etwas Nitro-
opiansaure, die aus der konzentrierten Mutterlauge durch
Ansduern in unreinem Zustande gewonnen wurde (Schmelz-
punkt 147 bis 161°, Mischschmelzpunkt 156 bis 163°).

Das in Ammoniak ungelost Gebliebene wurde mit Wasser
gut gewaschen. Hierbei blieben 0°'13 g unreines Diacetat un-
geldst (Schmelzpunkt 143 bis 149°, Mischschmelzpunkt 147
bis 157°). Das Waschwasser schied bald von selbst strohgelbe
prismatische Nadeln (0-06 g) ab, welche bei 202 bis 203°
schmolzen und deren Gelbfarbung vor dem Schmelzen inten-
siver wurde. Der Stoff war, wie durch Mischschmelzpunkte
festgestellt wurde, identisch mit dem nach der Vorschrift von
Bistrzycki und Fynn dargestellten Nitroopiansdureamid und
auch mit dem Korper vom Schmelzpunkt 203 bis 204°, welcher
bei der Behandlung von Opiansdure-n-methylester mit Acetyl-
chlorid und nachfolgender Ammoniakeinwirkung erhalten
worden war (siehe Abschnitt IV, 7).

V. Nitrierung des Opiansiure-n-athylesters.

Der #-Athylester wurde nach den von Wegscheiderl angegebenen
Methoden entweder aus dem Silbersalz odet mittels Phosphorpentachlorid
dargestellt.

[Miiller:] Letztere Methode fiihrte Ofters zu Miflerfolgen, indem statt
des #n-Esters der {-Ester entstand. Es wurden daher die Versuchsbedingungen
variiert. Aber weder durch Anderung der PCl;-Menge (fiir 1 g Opiansiure
0°9 bis 1'5 g PCl;) noch durch Abdestillieren des Phosphoroxychlorids vor

1 Monatshefte fur Chemie, 74, 311 (1893).
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oder durch Zusatz von BaCOz; oder CaCOs !l bei der Alkoholbchandlung
konnte die Umlagerung mit Sicherheit hintangehalten werden. Die Verminde-
rung der PCly-Menge fiihrte zur Bildung von Opiansdureanhydrid. Auch bei
der Darstellung aus dem Silbersalz bildet sich etwas {-Ester, der aber durch
Kochen mit Wasser leicht entfernt werden kann.

Die Einwirkung von Salpetersdure auf den Ester in
Losungsmitteln (Alkohol, Eisessig) wirkte nur schwach nitrie-
rend; denn sie lie den Ester grofitenteils unverdndert. Nur
bei energischer Einwirkung tritt weitgehende Nitrierung, aber
unter gleichzeitiger Verseifung ein, so daf Nitroopiansédure
entsteht. Nitroopiansdure entsteht auch bei der Einwirkung
von Salpetersdure ohne Losungsmittel bei niederer Temperatur;
bei hoherer Temperatur entsteht daneben Dinitrodimethoxy-
benzoesduredthylester.

Ein Nitroopiansdureester konnte nur durch Acetylnitrat
erhalten werden, und zwar entstand der bekannte Nitroopian-
sduredthylester in ziemlich guter Ausbeute. Es zeigte sich
jedoch, dafi dieser Ester nicht ein priméres Reaktionsprodukt
ist, sondern dafl zunédchst das Diacetat des Nitroopiansdure-
dthylesters, wenn auch nicht in besonders guter Ausbeute,
entsteht. Letzteres kann als solches isoliert werden, wenn bei
der Aufarbeitung Alkohole ausgeschlossen werden. Dagegen
kann das Rohprodukt nach Belieben in den ¢-Methyl- oder
den Athylester der Nitroopiansdure verwandelt werden, wenn
man es mit Methyl- oder Athylalkohol behandelt.

Recht glatt entsteht das Diacetat bei der Nitrierung mit
Salpetersdure und Essigsdureanhydrid.

1. Nitrierung mit Salpetersdure in Alkohol [Chiari].

2 g Ester wurden in 6 g Athylalkohol uater Erwidrmen geldst und mit
2'5 g rauchender Salpetersdure versetzt; das Gemisch wurde eine halbe
Stunde im kochenden Wasserbade gelassen und hierauf unter Kiihlung in
Wasser gegossen. Es schied sich ein Ol ab. Nun wurde erschépfend aus-
gedthert und die dtherische Lésung mit ammoniakhaltigem Wasser geschiittelt.
Die ammoniakalische Losung gab beim Ansfuern und Ausithern wesentlich
freie Opiansdure (0°45 g, Schmelzpunkt 132 bis 140°, Probe auf Stickstoff
negativ).

1 Vgl. H. Meyer, Monatshefte fiir Chemie, 22, 784 (1901).
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Die im Ather gebliebene necutrale Substanz (1:35 g) schmolz bei 51
bis 62°. Durch Umkrystallisieren aus Ather wurde daraus unverinderter Opian-
sdure-n-dthylester anndhernd rein gewonnen (Identifizierung durch Misch-
schmelzpunkt). Daf nitrierter Ester nicht in erheblichem Mafle gebildet wurde,
zeigt der Schmelzpunkt des rohen Esters.

2. Nitrierung mit Salpetersiure in Eisessig [Chiari].

Die Losung von 5 g Ester in 10 g Eisessig wurde unter Eiskiihlung
mit 5 g rauchender Salpetersdure (spezifisches Gewicht 1-49) versetzt. Nach
finfstiindigem Stehen wurde das Gemisch unter Kiihlung in Wasser ein-
getragen, die entstandene Krystallisation abfiltriert und das Filtrat erschdpfend
ausgeithert, Sowohl die Krystallisation als der Atherriickstand wurden mit
ammoniakhaltigem Wasser verrieben, welches 0°5 g eines Siuregemisches auf-
nahm. Der ungeldst bleibende Ester (4'3 g) schmolz bei 56 bis 63° und
bestand hauptsichlich aus unverindertem Opiansdure-u-ithylester, was durch
Mischschmelzpunkte der aus Ather umkrystallisierten oder aus Ather mit
Petrolidther gefillten Substanz sichergestellt wurde.

Als die Nitrierung in Eisessiglosung unter Anwendung der gleichen
Mengenverhiltnisse wiederholt, das Gemisch jedoch drei Stunden im kochenden
Wasserbad erhitzt wurde, wurden zwei Drittel des Esters verseift; die erhaltene
Siure schmolz bei 150 bis 157°, war also grifitenteils Nitroopiansdure.

3. Nitrierung mit Salpetersdure ohne Losungsmittel [Miiller].

Eine Reihe von Versuchen, bei denen die Temperatur zwischen O und
20° gehalten wurde, gab im wesentlichen dasselbe Etfgebnis. Der fein ge-
pulverte Ester wurde langsam (Dauer des Eintragens fiir 1 & 0°5 bis 7 Minuten)
in das drei- bis vierfache Gewicht rauchende Salpetersiure eingetragen und
die entstandene Lésung dann in Wasser (10- bis 50-fache Menge der Salpeter-
sdure) gegossen. Hierbei schied sich rascher oder langsamer unverdnderter
Opiansdure-n-dthylester ab (Identifizierung durch den Mischschmelzpunkt),
wihrend durch Ausithern der wisserigen Losung Nitroopiansiure gewonnen
wurde. - Ausbeute von 1g Ester 0°5 bis 0°6 ¢ unverdnderte Substanz und
0°3 bis 0'4 g Nitroopiansiure.

Wurde die Nitrierung bei 30° ausgefiihtt, so schmolz der erhaltene
Neutralester tiefer (41 bis 45°) oder blieb schmierig; er war wahrscheinlich
ein Gemisch von unverindertem Ester und dem bel hoéherer Temperatur
glatter entstehenden Dinitrodimethoxybenzoesiuredthylester. Letzterer wurde
in folgender Weise rein erhalten.

4. Dinitrodimethoxybenzoesduredthylester [Miiller].

40 g rauchende Salpetersdure wurden in ein Wasserbad
von 50° gestellt und innerhalb zwei Minuten 5 g Opiansdure-
n-dthylester eingetragen, der sich unter Blasenbildung sofort
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aufloste. Nach einer Minute begann Aufbrausen. Nun wurde
sofort in 700 cm® Wasser gegossen, ausgeithert, der Ather mit
ammoniakhaltigem und hierauf mit reinem Wasser geschiittelt.
Hierdurch wurden 2-3 g Nitroopiansédure entfernt. Der bei 78
bis 79° schmelzende Atherriickstand gab sowoh] mit Opian-
sdure-n dthylester als mit dem bekannten Nitroopiansdure-
dthylester Schmelzpunktserniedrigungen von 20 bis 30°. Durch
wiederholtes Umkrystallisieren aus Alkohol wurden fast weiSe,
glanzende, breite, platte Nadeln vom Schmelzpunkt 83!/, bis
841/,° erhalten.

I. 0-1894 g gaben 0-3058 g CO, und 0°0647 ¢ H,0.
II. 0-1846 g gaben bei der Methoxylbestimmung nach Zeisel 0-4257 g
Agl.

III. 0-3128 ¢ gaben nach Herzig und Meyer bei der Methoxylbestimmung
0-7270 g AgJ, bei der Methylimidbestimmung weitere 0°0135 g, zu-
sammen 0°7405 ¢ Agl.

Berechnet fiir C;;H;903Ny == C;HONo(OCH3)o(0CH) C 43-98, H 403,
AgJ (bei der Methoxyl- und Athoxylbestimmung) 234°89/,; gefunden
1C 44-02, H 3-82; II AgJ 230°6; III AgJ 236°79/,.

Die Verseifung ergab eine Siure, die ohne Reinigung bei
176 bis 179° schmolz und mit der Sdure aus dem analogen
Methylester keine Schmelzpunktserniedrigung gab.

5. Nitrierung mit Acetylnitrat [Miiller].

5 £ Ester wurden in moglichst wenig Tetrachlorkohlen-
stoff in der Warme geldst, abgekiihlt und mit 8 ¢ Acetylnitrat
versetzt. Hierbei trat vollige Aufldsung des bereits in geringer
Menge auskrystallisierenden Esters ein. Bald schieden sich
feine Nadeln ab. Nun wurde eine Stunde bei 0° stehen
gelassen, mit Wasser und verdiinnter Kalilauge geschiittelt
und der Tetrachlorkohlenstoff verdunstet. Es hinterblieben
schmierige Krystalle, die durch Behandlung mit wenig kaltem
Alkohol von der Schmiere befreit wurden. So wurden 35 ¢
vom Schmelzpunkt 74 bis 80° erhalten. Durch Umkrystalli-
sieren aus Alkohol stieg der Schmelzpunkt auf 93 bis 94°. Ein
Mischschmelzpunkt zeigte, dafi der bekannte Nitroopiansdure-
athylester vorlag.
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Der folgende Versuch zeigte aber, dafi die Bildung dieses
Esters durch die Anwendung des Athylalkohols bei der Auf-
arbeitung verursacht war. 2 ¢ Opiansdureester in Tetrachlor-
kohlenstoff wurden mit 4 g Acetylnitrat versetzt, zwei Stunden
bei 0° stehen gelassen, die CCl, Losung mit kalihaltigem
Wasser gewaschen, dann verdunstet. Der klebrige Riickstand
wurde in Methylallkohol geltst, wobei sich bald eine reichliche
weifle Krystallisation vom Schmelzpunkt 171° bildete. Die
Substanz (1°6 &) war Nitroopiansdure-¢-methylester, da sie
mit diesem Stoff den Mischschmelzpunkt 176 bis 178° gab.

Die Einwirkung des Acetylnitrats mufite also einen Kérper
erzeugen, der durch Alkohole in die betreffenden Nitroopian-
sdure-¢-ester Uberflihrbar ist. Um ihn zu isolieren, wurde ein
weiterer Versuch mit denselben Mengen wie der vorige und
in derselben Weise ausgefihrt. Nur wurde das Gemisch blo§
finf Minuten bei 0° stehen gelassen und der vom Tetrachlor-
kohlenstoff hinterlassene Riickstand mit Ather versetzt. Hier-
bei blieben Krystalle vom Schmelzpunkt 96 bis 98° ungeldst,
die mit dem in anderer Weise dargestellten und im folgenden
beschriebenen Diacetat des Nitroopiansiuredthylesters den
Mischschmelzpunkt 99 bis 100° gaben, also damit identisch
waren. Eine weitere Menge Diacetat wurde durch Fallung der
dtherischen Losung mit Petroldther erhalten (zusammen 0-45 g).
Die Mutterlauge hinterlief einen Sirup, der noch langsam un-
reine Krystalle von Diacetat ausschied.

Die Bildung der Nitroopiansidureester bei den beiden ersten
Versuchen ist insofern etwas auffillig, als reines Diacetat gegen
reinen Alkohol bestdndig ist. Da aber Alkali die Reaktion
zwischen Diacetat und Alkohol katalytisch beschleunigt, wie
beim Diacetat des Methylesters nachgewiesen wurde, ist die
Umwandiung wahrscheinlich durch Alkali hervorgerufen wor-
den, welches der Tetrachlorkohlenstoffidsung vom Waschen
her anhaftete.

6. Nitrierung mit Salpetersdure in Essigsdureanhydrid:
Diacetat des Nitroopiansduredthylesters [Miiller].

1 g Opiansaure-n-Athylester wurde in 5 g Eisessig gelost,
mit 5 ¢ Essigsdureanhydrid versetzt und unter Wasserkiihlung
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60 Tropfen absoluter Salpetersdure hinzugefiigt. Nach 15 Minuten
wurde in 100 cw® Wasser eingetragen. Es trat Triibung, dann
gleichzeitig Ausscheidung von gelben Tropfen, die nach einer
halben Stunde erstarrten, und weiflen Flocken ein. Die gesamte
Fiallung wurde mit sehr verdlinnter Kalilauge verrieben und durch
Umkrystallisieren aus Ather, der eine geringe Menge Schmiere
entfernte, auf den Schmelzpunkt 100 bis 101° gebracht. Aus-
beute 09 g reiner Substanz und 0-21 g vom Schmelzpunkt 98°.
Der Korper bildet durchsichtige, farblose, dreieckige Platten,
die denen des Diacetats des Methylesters sehr dhnlich sind.

I. 0-3495 g gaben nach Wenzel ein Destillat, welches 191 ¢m3 0° 1028 n.
Kalilauge (0°001963 Aqu.) neutralisierte und 0°6 cms 0' 1n. Jodidsung
(entsprechend 0-000060 Aqu. H,SO4) verbrauchte. Daher Essigsdure
0001903 Aqu.

II. 0-2046 g gaben 0°3720 ¢ CO, und 0-0874 ¢ Hy0.

Berechnet fiir CyqH 9O;oN = CoH;304N(COCHg), COCHj3 22°34, C 49-84,
H 4-979/,; gefunden COCH; 25-43, C 49-58, H 4:780/,.

Das bei der Acetylbestimmung erhaltene Verseifungs-
produkt war Nitroopiansdure (Schmelzpunkt 165 bis 167°,
Mischschmelzpunkt 166 bis 167°).

Das Diacetat des Nitroopianséuredthylesters ist gegen
Alkohol v6llig bestandig. Nach vierstlindigem lebhaftem Kochen
der alkoholischen Losung wurde das Diacetat in unveridnderter
Menge und mit unverdndertem Schmelzpunkt zuriickgewonnen.
Auch ein Mischschmelzpunkt bewies die Identitdt mit der
urspriinglichen Substanz. Die gleiche Bestdndigkeit war an
der analogen Methylverbindung nachgewiesen worden.

Dagegen spaltet (dhnlich wie bei der Methylverbindung)
alkoholisches Natriuméithylat die Acetylgruppen leicht ab.

Als 0-25 g des Diacetats in 20 cm?® Athylather geldst und
mit 21 em?® einer Lésung von 07 ¢ Natrium in 50 em® Alkohol
(zwei Mole Na auf ein Mol Ester) versetzt wurden, fiel sofort
ein Niederschlag aus. Das Filtrat gab beim Abdunsten weifie
Flocken vom Schmelzpunkt 79 bis 87°, nach dem Umkrystalli-
sieren aus Ather 84 bis 89° (006 g), die mit dem bekannten
Nitroopiansduredthylester identisch waren (Mischschmelzpunkt
86 bis 92°). Der Niederschlag bestand aus Natriumacetat und
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nitroopiansaurem Natrium. Denn er war in Wasser leicht 1ds-
lich; die Losung gab stark die Eisenchloridreaktion der Essig-~
sdure und lieferte durch Ansduern und Ausédthern 015 g Nitro-
opianséure.

VI. Zur Kenntnis der Nitroopiansdure und ihres
n-Methylesters.

1. Darstellung der Nitroopiansidure [Chiari].

Nitroopiansdure wird leicht nach Claus und Predaril dargestellt. Zur
Ergdnzung sei bemerkt, daf es sich als zweckmiflig erwiesen hat, auf einen
Teil Opiansdure 1-6 Teile Eisessig anzuwenden. Die Nitroopiansdure krystalli-
siert dann teils von selbst aus, teils wurde sie durch Wasser gefdllt; ein
kleiner Teil wurde aus der Mutterlauge durch Eindampfen gewonnen. Die
Ausbeute an Rohprodukt vom Schmelzpunkt 163 bis 166° betrug 909/, der
theoretischen. Zur Reinigung wurde die Sdure aus Wasser umkrystallisiert (fiir
30 g Sdure ein Liter Wasser). Hierbei blieb eine bei 238 bis 240° schmelzende
Verunreinigung (Nitroopiansiureanhydrid?) ungeldst.

Der Schmelzpunkt der viermal aus Wasser umkrystallisierten Siure
wurde bei 169 bis 170° (korr.) gefunden, fast {ibereinstimmend mit der
Angabe von v. Rudnov.2

2. Natriumsalz [Chiari].

Dasselbe wurde durch Kochen von Nitroopiansdure mit
Wasser und der berechneten Menge Natriumcarbonat bis zur
Losung, Abfiltrieren einer kleinen Menge bei 234 bis 238°
schmelzenden Substanz, die vielleicht der Nitroopiansiure von
der Darstellung her anhaftete, und Eindampfen bis zur Krystalli-
sation erhalten. Das Salz hat die Formel C;;H;O,NNa.4H,0.
Das Krystallwasser entweicht bei 100°. Bei lingerem Stehen
an der Luft verwittert das Salz und wird braun.

I. 0-4784 ¢ lufttrockenes Salz verloren bei 100° 0-0979 g
1I. 0-8779 g wasserfreies Salz gaben 0°0960 g NaySOy.
II. 0°4751 g wasserfreies Salz gaben 0'1220 g NayS0,.

HoO gefunden (I) 20:47, berechnet fiir CyyHgO;NNa.4H,0 20°640/,; Na
gefunden II 8-24, III 838, berechnet fiir Cy;HgO;NNa 8-320/,.

1 Journal fiir prakt. Chemie, N. F., 55, 178 Anm. (1897).
2 Monatshefte fiir Chemie, 24, 796 (1903).



Nitrierung der Opiansdureester. 743

3. Bildung des Esters aus dem Silbersalz.

Durch Einwirkung von Jodmethyl auf das Silbersalz konnte v. Kudy
den Nitroopiansidure-#-methylester darstellen, nachdem vorher Fink bei derselben
Reaktion den {-Ester erhalten hatte. H. Meyer! konnte die Angabe v. Kusy's
bestitigen, fand aber, dafi bei wenig hoherer Temperatur nicht der normale,
sondern der ¢-Ester entsteht.

[Chiari:] Indes hidngt der Verlauf der Veresterung nicht lediglich von
der Temperatur ab. Bei hoher Sommertemperatur war ein roher Neutralester
vom Schmelzpunkt 145 bis 163° erhalten worden. Bei einem zweiten Ver-
suche wurde nun die Mischung unter Eiskithlung vorgenommen und das
Gemisch vier Tage in Eis stehen gelassen. Das Verdunsten der Losung
geschah im Vakuum. Das Produkt zeigte den Schmelzpunkt 110 bis 134°.
Endlich wurde ein Silbersalz verwendet, welches nicht getrocknet, sondern
blof mit Methylalkohol gewaschen war, damit es rascher rcagiere. Das
Gemisch blieb einen halben Tag bei Zimmertemperatur stehen. Das Produkt
schmolz bei 142 bis 152°.

Dafi das Rohprodukt bei mifilungenen Versuchen neben freier Nitro-
opiansdure den Nitroopiansdure-¢-methylester enthélt, wurde nach der Reini-
gung durch den Schmelzpunkt (175 bis 178°) und Mischschmelzpunkt nach-
gewiesen.

[Miiller:] Auch die Behandlung des Silbersalzes mit Jodmethyl ohne
Lésungsmittel oder unter Zugabe von Benzol brachte MiBerfolge, und zwar
auch dann, wenn bei der Aufarbeitung nur Benzol oder Ather angewendet
oder wenn nach dem Verdunsten des Jodmethyls zuerst etwa gebildeter Jod-
wasserstoff durch sehr verdiinntes Ammoniak entfernt wurde. Dagegen gelang
schlieilich die Darstellung des #n-Esters wieder, als auf sorgfiltige Trocknung
aller Materialien das Hauptgewicht gelegt und im {brigen genau nach der
Vorschrift von v. Ku$y gearbeitet wurde. Die kurze Zeit nach der Mischung
auftretende schwache Erwidrmung wurde durch Kithlung mit Wasser bekdmpft.
Die Verreibung des schmierigen Rohproduktes wurde nicht mit Ammoniak,
sondern mit sehr verdiinnter Kalilauge vorgenommen. Die Ausbeute war aber
nur ein Drittel von der von v. Kudy beobachteten. Der Methylalkohol war
nach Kailan,? das Jodmethyl durch Fraktionieren, das Silbersalz durch
langes Trocknen im Vakuum entwissert worden.

4. Einwirkung von Diazomethan auf Nitroopiansiure
[Chiari].
H. Meyer hat gefunden, dafi man den Nitroopiansdure-#-methylester
mit Diazomethan darstellen kann. Auch diese Reaktion verlduft nicht (oder

mindestens nicht immer) glatt. 25 g Nitroopiansiure, in 2 7 Ather auf-
geschwemmt, wurden mit viermal je 120 cm?® (statt der berechneten 414)

1 Monatshefte fiir Chemie, 26, 1298 (1905).
2 Monatshefte fiir Chemie, 28, 946 (1907).
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Diazomethanidsung (1 cm? = 0:0101 ¢ CHyN5 nach der Jodtitration) unter
Umschiitteln versetzt. Die Nitroopianséure ging dabei in Losung; der Diazo-
methanzusatz verursachte bis zum Schlusse Gasentwicklung. Der Riickstand
nach dem Abdestillieren des Athers bildete, auch bei lingerem Stehen im
Vakuum, entsprechend der Beschreibung von H. Meyer, eine halbfeste,
klebrige, rdtliche Masse. Diese wurde mit Ather und ammoniakhaltigem
Wasser geschiittelt und das hierbei noch ungeldst Gebliebene mit ammoniak-
haltigem Wasser verrieben. Dabei blieben 9 g ungeldst. Die ammoniakalischen
Losungen enthielten 8 g nicht ganz reiner Nitroopiansdure. Da ein Diazo-
methaniiberschufl angewendet wurde, ist sie wohl durch Verseifung aus den
gebildeten Estern entstanden. Trotzdem ist es nicht vorteilhaft, die Behand-
lung des Reaktionsproduktes mit Alkali (Ammoniak oder nach H. Meyer
Soda) zu unterlassen. Denn als dies versucht wurde, wurde der Ester als
Sirup erhalten, der durch Umkrystallisieren nur zum kleinen Teile in krystal-
linische Form gebracht werden konnte.

Die bei der Aufarbeitung erhaltene #therische Losung enthielt 8 g einer
Substanz vom Schmelzpunkt 70 bis 78°, aus der durch Umkrystallisieren aus
Benzol eine kleine Menge Nitroopiansdure-{-ester (Schmelzpunkt 175 his 180°,
identifiziert durch den Mischschmelzpunkt) abgeschieden werden konnte. Im
iibrigen wurden auch aus dieser Partie beim Umkrystallisieren zum Teil Sirupe
erhalten.

Das in Ammoniak und Ather ungelost Gebliebene enthielt neben einer
Substanz, die nach dem Schmelzpunkt Nitroopiansiure-u-ester sein konnte,
auch ¢-Ester und einen Korper, der als ein, wie es scheint, bisher nicht
beschriebenes Nitroopiansdureanhydrid anzusprechen ist. Letzteres blieb
beim Auskochen mit Benzol ungeldst (3 g) und wurde durch Auskochen mit
Alkohol und dreimaliges Umkrystallisieren aus Eisessig gereinigt. So blieben
11/; & vom konstanten Schmelzpunkt 231 bis 233° iibrig. Die nur zum Teil
stimmenden und schwankenden Analysenergebnisse lassen aber vermuten, daff
die Substanz nicht ganz rein war.

1. 0-1140 g gaben 0°2007 ¢ CO, und 00368 g H,0.
II. 0-1690 g gaben 02994 g CO, und 0°0535 ¢ H,O0.
1. 0-1455 g gaben 0°2543 g CO, und 0:0455 g H,0.
IV. 0-1622 g gaben nach Zeisel 0°3000 & Agl.

" V. 01655 g ergaben 0-3204 g Agl.

Berechnet fiir CQOHlsolgNQ == CISH409N2(OCH3)4 C 48-75, H 3'28, OCH3
25°210jy; gefunden I C 48-00, H 3-61; I C 48-32, H 3-54;
III C 47°65, H 3:50; OCHg IV 2443, V 25°570/,.

Aus der benzolischen Losung krystallisierte zuerst 0'5 g {-Ester
(Schmelzpunkt 177 bis 182°, Identifizierung durch Mischschmelzpunkt),1
dann 5°2 g mit unscharfen Schmelzpunkten zwischen 60 und 74°.

1 Bei einem Versuch ohne Behandlung des Rohproduktes mit Alkali
kennte davon doppelt so viel isoliert werden.
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Die Bildung des Anhydrids bei der Veresterung der Nitroopiansiure
erinnert daran, dafl auch die Ester einer anderen Gruppe von schwachen
Séuren (der Aminosduren) leicht in Anhydride tibergehen.l

Im ganzen wurden nur etwa 11 ¢ Fraktionen erhalten, die dem Schmelz-
punkt nach unreiner Nitroopianséure-s-ester sein konnten.2

5. Einwirkung von Ammoniak auf Nitroopiansidure [Chiari].

Als bei hoher Sommertemperatur behufs Darstellung des
Nitroopiansdure-n-methylesters aus dem Silbersalz Nitroopian-
sdure mit Wasser und vorsichtig mit Ammoniak versetzt wurde,
gelang es nicht, vdllige Losung zu erzielen. Vielmehr blieb eine
Substanz vom Schmelzpunkt 189 bis 220° ungelost, welche in
Wasser, Alkohol, Ather und Benzol so gut wie unloslich, in
Eisessig sehr schwer 16slich war. Durch Auskochen mit Eis-
essig konnte sie so weit gereinigt werden, dafi sie bis 265°
unverdndert blieb; bei 280° trat Brdunung, bei 300° Zersetzung
ein, so dafi das ganze Kapillarrohrchen sich beschlug. Beim
Verreiben mit Wasser unter tropfenweisem Zusatze von Kali-
lauge loste sich der Stoff; die Losung gab mit Salzsiure eine
gelbe, gallertige Fallung. Konzentrierte Schwefelsidure 16ste mit
roter Farbe, die durch eine Spur Salpetersdure viel dunkler
wurde; mehr Salpetersdure hellt die Farbe wieder auf. Die
Eigenschaften der Substanz erinnerten sehr an die des von
Liebermann und Bistrzycki® aus Opiansdure und Ammo-
niak dargestellten Bisdimethoxylmetaindolons. Aber die Analyse
(C52:6%,H4-8%,, N13-3%,) stimmte mit der analogen Formel
nicht lberein. Da nunmehr neue Substanz dargestellt werden

1 Vgl. E. Fischer, Ber. der Deutschen chem. Ges., 39, 556, 560 (1908).

2 Auch diese Substanz enthielt mindestens zum Teil andere Substanzen.
Durch Umkrystallisieren aus Ather wurden daraus schéne Krystalle vom
Schmelzpunkt 81 bis 83° erhalten, die beim Verseifen eine in Wasser schwer
16sliche Sdure vom Schmelzpunkt 175 bis 177° gaben. Da H. Meyer (Monats-
hefte fiir Chemie, 26, 1301 [1905]; Ber. der Deutschen chem. Ges., 40, 847
{1907]) und Schlotterbeck (Ber., 40, 479, 1826 [1907]) gezeigt haben, daf
die Aldehydgruppe durch Diazomethan in die Acetylgruppe {iiberfithrbar ist,
liegt vielleicht 6-Nitro-3, 4-dimethoxyacetophenon-2-carbonsdure vor. Fiir die
Darstellung des Nitroopiansdure-n-esters wird es vielleicht nétig sein, einen
Uberschuf von Diazomethan zu vermeiden. Wegscheider.

3 Ber. der Deutschen chem. Ges., 26, 537 (1893).
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mufite, wurde behufs vollstindiger Umwandlung der Nitro-
opianséure konzentriertes Ammoniak verwendet.

20 g Nitroopiansdure wurden in 40 cw® konzentrierten
W’a'.sserigen Ammoniaks geldost und zwei Stunden stehen ge-
lassen. Es entstanden braune Flocken, die abfiltriert wurden.
Bei lingerem Stehen des Filtrats entstanden immer wieder
Ausscheidungen, die jedoch unreiner waren. Die erste Aus-
scheidung wurde mit je 30 ¢’ Eisessig ausgekocht, bis der
Eisessig nicht mehr einen dunklen sirupésen, sondern einen
krystallinischen Rickstand gab. Das ungeldst Gebliebene
wurde nun mit 4/ Eisessig ausgekocht. Durch Einengen der
Lbésung wurde eine Krystallisation erhalten, die bis 300° unver-
dndert blieb, sich dann rot farbte und bei 320° zersetzte, so
dafl die ganze Kapillare sich beschlug. Die Analyse des so
gereinigten Produktes zeigte, dafi wirklich ein Stoff von der
Zusammensetzung eines Bisnitrodimethoxymetaindolons vorlag.

0-1555 ¢ gaben 0-2883 ¢ COy und 00464 g H,y0.

0-2607 g verbrauchten bei der Stickstoffbestimmung nach Kjeldahl 23 cm?
0 1n. HoSO,.

Gefunden C 50-58, H 3:34, N 12:39/y; berechnet fiir (C;yHgOzNg)x C 5082,
H 342, N 11-900/,

Dieser Stoff ist vielleicht identisch mit dem gleich zu-
sammengesetzten Bis-Nitro-m-Opindolon, welches Bistrzycki
und Fink?! aus Nitroopiansdureamid und Phosphoroxychlorid
dargestellt haben.

In den Angaben iiber die Eigenschaften bestehen allerdings einige Ab-
weichungen. Bistrzycki und Fink geben nichts iiber eine Rotfirbung ober-
halb 300° und das Auftreten einer lebhaften Zersetzung bei 320° an, sondern
sagen, dafl die Substanz bei 325° noch nicht schmilzt. Auch geht nach ihnen
die Rotfdrbung in konzentrierter Schwefelsiure durch eine Spur Salpetersiure
in Gelb iiber, wihrend die hier beschriebene Substanz mit sehr wenig Salpeter-
sdure zunichst eine dunklere Firbung gibt. Uber die Alkalildslichkeit geben
sie nichts an. -

Jedenfalls wird der hier beschriebene Stoff wegen seiner
Alkalilgslichkeit nicht die Formel haben, welche die genannten

t Ber. d. Deutschen chem. Ges. 31, 934 (1898).
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Autoren ihrem Bis-Nitro-m-Opindolon zuschreiben, und auch
wahrscheinlich nicht die Formel, welche der von Liebermann
und Bistrzycki fiir ihr Bisdimethoxylmetaindolon bevorzugten
entsprechen wiirde. Wahrscheinlich ist er ein Imid, welches in
folgender Weise entsteht:

CH(OH) CH (OH)
2CH,0,NC >0  — 2CH,0,N{ D>NH ~
h co N Co

C=
= | CH,0,N >NH
co

2




