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Eine neue  Synthose  des Cumarins 
v o P .  

Hans Meyer, Robert Beer rind Grote Lasch. 

Aus dem chemischen lmboratorium der k. k. Deutschcn Universit~.t in Prag. 

emit 1 Textfigur.) 

(Vorge leg t  in  der S i t z u n g  a m  24. Apri l  1913.) 

Wie gleichzeitig mitgeteilt wird, 1 l ~ t  sich das Halogen 
der Orthochlorzimts~iure bei Gegenwart yon Kupfer leicht 
durch Ammoniak ersetzen und man gelangt dadurch zu einer 
bequemen Darstellungsweise des Carbostyrils. 

Es lag nahe, analoge Versuche start mit Ammoniak mit 
Atzalkalien oder alkalischen Erden zu machen, well es mSgtich 
schien, daft man auf diese Weise nach der Gleichung 
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zum Cumarin gelangen kSnne. 
Tats/ichlich kann man denn auch, wie wir gefunden haben, 

die Bildung yon Spuren von Cumarin beim Erhitzen yon Chlor- 
zimtsiiure mit w~sseriger Lauge, zumal mit Barytlauge, unter 
Druck konstatieren; aber die Temperatur, bei der das Halogen 

I Hans  .Meyer  und R. Bee r ,  Monatshefte  fi.ir Chemie,  34 (1913). 
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subst i tuiert  wird, f/ilK mit der Ze r se tzungs tempera tu r  der Chlor- 
zimts~iure z u s a m m e a ,  so dab es auss ichts los  erscheint, eine 
Dars te l lungsweise  des Cumar ins  auf  diesem Wege  erreichen 

zu wollen. 
Es  wurde daher, und zwar  mit Erfolg, versucht ,  die 

Stabilit/it der ats Ausgangsmater ia l  dienenden S/lure durch 

Abs/i t t igung ihrer Doppelb indung zu  e r h 6 h e n .  W e n n  m a n  also 
an Stelle der Chlorzimts/ iure die Chlorhydrozimts/ iure  mit 

Alkalien unter  Druck erhitzt, so gelangt  man, auch ohne Zusa tz  
von Katalysatoren,  die sich ftir die Carbos tyr i l synthese  als 

unerl/ifJlich erwiesen hatten, zur  Melilots/iure, die das Hydra t  

des Dihydrocumar ins  bildet. 
Vom D i h y d r o c u m a r i n  hofften wit  auf  dem yon H o c h -  

s t e t t e r  1 angegebenen  W e g e -  dutch Erhi tzen der S u b s t a n z  

mit Brom auf 170 ~ - -  zum Cumarin  zu gelangen;  es hat sich 
aber, wie in der gleichzeit ig erscheinenden Mitteilung von 
G. L a s c h  ausgeffihrt  wird, gezeigt,  daft bei dieser Tempera tu r  

das  Brom, sowie bei gew6hnl icher  Tempera tu r ,  zun/ichst in 

den Kern geht, und dal3 erst das so ents tandene Brommelilot-  
s/ iureanhydrid unter intermedi/irer Bildung eines Dibrom- 
der ivates  in Bromcumar in  zerf/illt, w/ihrend die Bildung von 

unsubst i tu ier tem Cumarin  unter  den yon H o c h s t e t t e r  an- 

gegebenen  Bedingungen n i c h t  stat that .  
Dagegen  gelingt diese Cumar inbi ldung  sehr  leicht, wenn 

man eine um 100 hShere T e m p e r a t u r  w/ihlt, also das Brom 
a u f  das s iedende Hydrocumar in  einwirken l~il3t. Unter  diesen 

Umst/ inden 1/il3t sich auch, wie wir  gefunden haben, das Brom 
durch eine Reihe anderer  Dehydrierungsmit te l ,  so dutch Chlor, 

durch Schwefel,  durch SauersLoff, ersetzen.  

E x p e r i m e n t e l l e r  Te i l .  

t. Darstellung der 0rthoGhlorzimts~ure. 

Zur Dars te lhmg der Chlorzimts~.ure kann man, .wie wit" 

angegeben  haben,  yore Or thochlorbenza ldehyd ausgehen.  
Okonomischer  dfirfte es aber  sein, an Stelle des Aldehyds das 

1 Ann. 226, 355 0884). 
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OrthoChlorbenzatchlorid zu w~hlen, das man in Anlehnung an 
ctas D: R. P. 17467 mit  Kalium~cetat folgendermal3en zur 
Reaktion bringt. 

1 Mol Orthochlorbenzalchlorid, 1'8 Mol Eisessig und 5 Mol 
Kaliumacetat wurden im Olbade 40 Stunden lang auf 210 bis 
220 ~ (Olbadtemperatur) erhitzt und dann das nicht angegriffene 
Benzalchlorid mit der Essigs/iure durch Wasserdampf abge- 
trieben. Die zurtickbleibende Chlorzimts/iure wird in der 
beschriebenen Weise gereinigt. 

2. Darstellung dee Orthoehlorphenylpropions~iure 
(Chlorhardrozimtsgure). 

Bequemer  als mittels Natriumamalgam kann man die 
Reduktion der Chlorzimts/i.ure auf elektrolytischem Wege 
ausf0.hren. Der hieau dienende Apparat und die Art der Aus- 
ftihrung dtirften sich auch ffir andere Zwecke empfehlen. 
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I n  einen breiten, dickwandigen Glaszylinder A wird eine 
3 cm hohe Quecksilberschicht gebracht, in die nahe am Rande 
des Gef/it3es ein Lampenzylinder 1 c m  tief eintaucht. In den 

Zylinder C wird 25 prozentige Natronlauge gef/illt. AIs positive 
Elektrode dient ein dicker Nickeldraht D, der an seinem unteren 
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Ende  eine Nickelscheibe :tr~gt; die negative Elektr0de B wird 
durch ein Glasrohr  isoliert bis nahe an den Boden des Gef~f3es A 

geffihrt und besteht  aus einem 2 m m  dicken, un t en  spiralig 
gewundenen  Eisendrahte.  

In das Gefiifi A werden 6 0 g  Chlorzimts~.ure,  gelSst in 

120cm ~ Natronlauge von 25~ und 1200 cm3 Vqasser, gebracht.  
Der Rfihrer E, welcher  zwei fixe, senkrecht  zue inander  s tehende 

Glasfliigel tr/igt, taucht  mit dem einen Fltigel vo l lkommen unter  

das Quecksilber,  w/ihrend der andere die LSsung der  Chlor- 
zimts~ture durchzumischen  bes t immt ist. Man l~il3t einen Strom 

von 2 ,Ampere pro 10 c nff  Kathodenoberf l / iche und von 20" 5Vol t  
h indurchgehen,  w/ihrend der Rfihrer sich in  dauernder,  nicht zu 
langsamer  Bewegung  betindet. Nachdem sehr wenig  mehr  als 

die berechne te  S t rommenge  v e r b r a u c h t  worden is t ,  beginnt  
eine:lebhafte Wassers tof fentwicklung an der Kath0de, w/ihrend 

vorher  gar kein molekularer  Wasse rs to f f  s ichtbar  war. 

Die in der beschr iebenen Weise  1 isolierte Chlorhydr0- 
zimtsS, ure schmolz vollstfi, ndig unter  Wasse r  und war  in der 

Hitze vol lkommen 15slich. Nach einmaligem Umkrystal l is ieren 
aus  verdfinntem Alkohol war  sie vo l lkommen rein. 

Die zur Reduktion von 6 0 g  Chlorzimts/iure notwendige 
Wassers to f fmenge  betr~igt 0"6624g .  Zu ihrer Bildung w/iren 

unter  den angegebenen  Umst/inden 8 Stunden und 48 Minuten 

notwendig gewesen.  Die Reduktion war tats~chlich nach 

9 Stunden eben beendet. Die S t romausbeute  ist also nahezu  
theoretisch. 

3. Uber den Ersatz yon Halogen duroh die Hydroxyl- 
gruppe in aromatisahen Substanzen. 

Bekanntl ich ist an den Benzolkern gebundenes  Halogen 
nur  sehr schwer  durch Hydroxy l  ersetzbar.  Wenn  dieselbe 

dennoch e rzwungen  wird, so ist meist  als Neben-  oder Haupt -  
reaktion eine Umlagerung  zu konstatieren. "' 

1 G. Lasch, a. a. O. 
2 Hans Meyer, Analyse u. Konst. Best. org. Verbindungen. 2. Auflage, 

(1909), p. 422. 
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So wird aus p-Bromphenol  ausschlieNich Resorcin, aus 
den beiden anderen Bromphenolen daneben noch Brenzcatechin 

erhalten. 
Salicylsiiure entsteht  beim Schmelzen von m-Brombenzoe-  

siiure mit Kali, w/ihrend andrersei ts  die Kalischmelze der 
o-Chlorbenzoes/iure viel m-Oxybenzoes i iu re  neben wenig des 
Orthoderivates liefert. 

Diese Umlagerungen werden meist vermieden, wenn man 
a n  Stelle der Atzalkalien die Hydroxyde  oder Carbonate des 
Calciums oder  Bariums verwendet .  

Es i s t  einleuchtend, daft hiebei die ortho- (und wahr-  
scheinlich para-) substituierten Derivate leichter reagieren 
werden,  als die nicht (negativierend) substituierten Metaderivate. 
Unter  den verschiedenen Halogenderivaten werden die Chlor- 
derivate am schwersten,  die Jodderivate am leichtesten reagieren. 
Einige yon uns in dieser Hinsicht ausgeftihrte Versuche be- 

stiitigen diese Voraussage.  

So wurde M e t a b r o m b e n z o e s g . u r e  beim achtstt indigen 
Erhi tzen mit w/isseriger BarytlOsung im Autoklaven bei 190 
bis 200 ~ durchaus  nicht angegriffen, whhrend O r t h o j o d -  
b e n z o e s / i u r e  schon bei 170 ~ in der gleichen Zeit alles 
Halogen in Ionenform abgespalten hatte, O r t h o b r o m b e n z o e -  
sbiure  unter den gleichen Bedingungen ebenfalls reichliche 
Mengen yon durch Silbernitrat fS.11barem Halogen lieferte, 
O r t h o c h l o r b e n z o e s / i u r e  dagegen dieser Behandlung wider- 
stand.  In den F/i.llen, wo Reaktion stat tgefunden hatte, wurde  
Salicyts/iure und dutch teilweise Zerst/Srung derselben gebil- 
detes Phenol, abet keine Spur von isomeren Oxybenzoes i iuren  

aufgefunden. 
Wit  hatten daher allen Grund anzunehmen,  daft der Ersatz  

des Chlors in der Chlorhydrozimtsiiure durch Hydroxyl ,  wenn 
tiberhaupt, so am ehesten mittels eines Erda lka t ihydroxyds  
erreichbar sein mtisse, zumal, wS.hrend wir die beztiglichen 
Versuche anstellten, ein Patent  darauf  genommen worden ist, 1 
halogenierte Phenole oder deren Substitutionsprod~4kte in die 
entsprechenden Polyphenole dutch Erdalkal ischmelze zu  

1 D. R. P. 249939 (1912). 
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gewinnen. Wie gleichzeitig mitgeteilt wird,1 ist der Reaktions- 
ver lauf  in unserem Falle insofern ein anderer, als nicht durch 
Barium-, wohl aber dutch Alkal ihydroxyd die Umsetzung in 
dem gewtinschten Sinne erfolgt. 

4. Darstellung yon Melilots~ure aus Chlorphenyl- 
propions~ure. 

100g  Chlorhydrozimts~iure werden mit 2 0 0 g  Natrium- 
hydroxyd  und 200 cm ~ Wasse r  22 Stunden lang auf 245 bis 
250 ~ erhitzt. 

Nach dem 0ffnen des Autoklaven findet sich in dem 
Nickelbecher, in dem die Reaktion ausgeffihrt wird, eine brtiun- 
liche Fltissigkeit yon schwachem Phenolgeruch.  Man verdtinnt, 
filtriert yon kleinen Mengen Harz und s/iuert an. W en n  die 
Reaktion beendet  und keine Chlorhydrozimts/iure mehr vor- 
handen ist, muff dabei eine Mare oder hSchstens schwach 
getrfibte LSsung entstehen. 

Die Titrat ion des in der Fltissigkeit vorhandenen Chlors 
ergibt dann,  dal3 alles Halogen in Ionenform iibergeffihrt 
worden ist. 

Aus der sauren L6sung l~il3t sich die Melilots/iure durah 
oftmaliges Ausschfitteln mit 5 the r  isolieren. Ausbeute fiber 
90 %. 

Um die Melilots~ure in ihr Anhydrid fiberzuffihren, erhitzt 
man sie einige Zeit auf den Siedepunkt  und destilliert dann, 
wobei das abgeschiedene Wasser  tunlichst  abgetrennt wird. 
Nach nochmaligem Destillieren ist das Anhydrid schon so rein, 
daI3 es beim Abktihlen vollst/i.ndig zu einer bei 20 bis 25 ~ 
schmelzenden Masse erstarrt. Es  enth/ilt aber dann noch immer 
Spuren yon als Nebenprodukt  ents tandenem OrthoS.thylphenol, 
dessert Bildung nach der Gleichung 

/ /OH / \ / o H  

CH,,CH 2 -- COOH ~ \  C2H 5 

1 G. L a s c h ,  a. a. O. 
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leicht verstiindlich ist. Will man die letzten Spuren dieser 
Verunreinigung entfernen, so muB man das Melilots/iure- 
anhydrid unter starkem Abkfihlen mit Petroleumpentan ver- 
reiben und in der K/iRe abpressen. Das nach dieser Reinigung 
nochmals im Vakuum destillierte Melilots/iureanhydrid bleibt 
auch 1/ingere Zeit, natfirlich im geschlossenen Gef/iBe, dem 
Lichte ausgesetzt, vollkommen farblos, wahrend sich Spuren 
noch vorhandenen Phenols durch das Auftreten einer Rosa- 
fiirbung bemerkbar machen. 

5 .  0 b e r f f l h r u n g  des M e l i l o t s~u reanhyd r id s  in  Cumar in .  

Wie schon mitgeteilt, muB zur Dehydrierung des Melilot- 
s/iureanhydrids, wenn Brom als wasserstoffabspaltendes Agens 
verwendet werden .9o11, eine um I00 ~ hShere Temperatur 
angewendet werden als die yon H o c h s t e t t e r  vorgeschriebene. 

DarsteUung yon Cumarin mittels Bromdampfes. 

Die Dehydrierung des Hydrocumarins erfolgt nach der 

Gleichung 
o o 

/\/\ co /\/\ co 
Jr- Br 2 = CH-/ -  2 BrH, 

CH~ \ / \ /  \ / \ / /  
CH 2 CH 

wenn ein langsamer Strom yon Bromdampf (1 Mol) fiber auf 
270  bis 300 ~ erhitztes Melilots/iureanhydrid geleitet wird. Die 
Erscheinungen sind ganz die gleichen wie bei der nach 
H o c h s t e t t e r  ausgeffihrten Reaktion, nur daft hier wirklich 
neben zirka 20%  Harz reines, nicht bromiertes Cumarin 
erhalten wird. 

Den Schmelzpunkt des durch Wasserdampfdestillation und 
durch Umkrystallisieren aus Petrol~ither gereinigten Cumarins 
fanden wir bei 71 ~ 

DarsteUung von Cumarin mittels Chlors. 

In ganz gleicher Weise wie mittels Broms 1/iBt sich auch 
durch Chlor die Abspaltung yon 2 Wasserstoffatomen aus dem 
Dihydrocumarin ausffihren. 
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Das Chlor wurde  aus  gewogenen  Mengen Permangana t  

nach der Graebe ' s chen  Methode dargestellt  und die letzten 
Reste desselben aus  dem Entwick lungskolben  dutch einen 

Lufts t rom verdr~ingt. Die Ausbeute  an Cumarin  ist hier eben- 

fails zwischen 70 his 80o/0 . 

Darstellung yon  Cumarin mittels Sauerstoffes. 

Auch dutch einfaches Kochen yon Melilots~iureanhydrid 
im Sauers toffs t rome w~ihrend 5 bis 8 Stunden liil3t sich Cumarin  
gewinnen.  Die Ausbeute  war  hier infolge s t~rkerer  Harzbi ldung 

weniger  gtinstig, gegern 50O/o. Es  erwies  sich als ohne EinfluB, 
ob die Reaktion im diffusen Tages l ichte  oder  im ~ua rzko lben  

im direkten Sonnenlichte oder unter  den Strahlen der ~ueck-  

s i lberbogenlampe ausgeftihrt  wurde.  Luft.allein bewirkt  dagegen 
die Dehydr ie rung  des Melilots~ureanhydrides,  wenigstens  in 
der angegebenen  Zeit, nicht in merkl icher  Menge. 

D e h y d r i e r u n g  des Dihydrocumarins durch Schwefel .  

Erhitzt  man Melilots~iureanhydrid mit reinem Schwefel, so 

beginnt  schon bei 210 ~ die Entwicklung von Schwefelwasser-  
stoff. Erhitzt man welter, so gelingt es, w/ihrend die Tempera tu r  

langsam bis auf  300 ~ gesteigert  werden  muB, 1 Mol Schwefel 
vollst/indig als Schwefelwassers tof f  zu verfltichtigen. Hiezu 

s i n d  bei Anwendung  yon 3 g  Melilots~iureanhydrid 10 Stunden 

erforderlich. 
Der Kolbeninhalt  hinterl/ifit dann nach dem wiederholten 

Auskochen  eine bei Wasse rbad t empera tu r  unschmelzbare ,  

amorphe,  br~iunliche Masse in nicht grol~er Menge, w~ihrend 

reichlich 70% an re inem Cumarin aus  der wiisserigen L6sung  

erhalten werden.  
Dehydr ie rungen  mit Chlor scheinen noch nicht ausgeftihrt  

worden  zu sein und auch der Schwefel,  der ja  schon oftmals 
zur  Entfernung von Wasserstoff ,  namentl ich aus hydroaromat i -  
schen Verbindungen Verwendung  gefunden hat, reagiert  sonst  

nicht in so auBerordentlich einfacher Weise ;  auch daft man hier 

mittels Sauerstoffes so leicht zu einer Wassers to f fabspa l tung  
gelangt, erscheint  sehr bemerkenswert .  


