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Untersuchungen tiber die Veresterung 
unsymmetrischer zwei- und mehrbasischer 

S iuren 
XXX. Abhandlung 

l]ber die Veresterung der 4-Azetamino-i-phtalsiiure 

Yon 

Hermann Meyer 

Aus dem I. Chemischen Laboratorium din" Universit~it Wienl 

(Vorgelegt in der Sitzung am 15. J~inner 1920) 

Die  ve rwe iade t e  Si iure  w u r d e  aus  as-m-Xylidin dar -  

ge s t e l l t .  2 

4-Azeta~ni~,o-i-phtalsduredimethylester. Da die  E i n w i r k u n g  

v o n  J o d m e t h y l  a u f  das  S i l b e r s a l z  s eh r  u n g l a t t  ver!/iuft,  

e m p f i e h l t  es s ich,  die Aze t s / i u r e  nach  d e m  V o r g a n g  yon  

E h r l i c h  3 mit  e i n e m  G e m i s c h  von  k o n z e n t r i e r t e r  S c h w e f e l -  

sg.ure u n d  M e t h y l a l k o h o l  du rch  z w e i s t t i n d i g e s  E r w / i r m e n  auf  

d e m  W a s s e r b a d  zu  v e r e s t e r n  und  den  e rha l t e ne n  N e u t r a l -  

e s t e r  de r  e n t a z e t y l i e r t e n  S/ iure  nach  M a l l e  ~ du rch  dre iv ier te l -  

s t t i n d i g e s  K o c h e n  mit  d e m  d o p p e i t e n  der  b e r e c h n e t e n  M e n g e  

E s s i g s i i u r e a n h y d r i d  zu  aze ty l i e ren .  

1 Die Versuche wurden in den Jahren 1907 und 1908 ausgeftihrt. 
Wegsche ide r .  

Niiheres hieriiber siehe bei Wegsche ide r ,  Malle,  Ehr l i ch  und 
:Skutezky,  Mon. f. Chem. 39, 375 (1918). 

3 A. a. O., p. 388; vergl, auch p. 395. 
A.  a.  O . ,  p .  3 8 1 .  

�9 C h e m l e - H e f t  Nr. 2. 10  
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N e u t r a l e s  S i lbersalz .  Die S~ure wurde  in W a s s e r  sus-  

pendiert,  in der berechneten Menge Ammoniak  gelOst und  
das Silbersalz mit Silbernitrat aus der L6sung  gef~llt. Man 

erhielt 3 4 g  Silbersalz aus  20og S~.ure. 

o. 1600 g Substanz gaben 0' 08876o Ag. Ag gefunden 52" 30/'0, berechnet 
fiir C10HTOsNAg2 49"40/0. 

Vielleicht enthielt das Pr~.parat etwas iiberschfissiges AggO infolge eines~ 
kleinen ~lbersehusses von NH 3. Das Pr~iparat war grau. Eine besser stimmende 
Analyse wird im Folgenden mitgeteilt. 

Das Silbersalz war  eine gallertart ige Masse, die mittelst  
der Wasse r s t r ah lpumpe  schlecht v o n d e r  LSsung zu t rennen 

war;  sie w u r d e  durch Faltenfilter filtriert, dann mittelst  einet- 

Presse ausgeprel3t und bei 100 ~ getrocknet .  

Versuch  z u r  D a r s t e l l u n g  des  s a u r e n  Si lbersalzes .  3 g 

reiner Azetaminoisophtals~ure  wurden  in der ffir das saure  

Salz berechneten Menge (11"03 c m  3) 1"217-n. A m m o n i a k s  
gelSst und mit der ffir die Bildung des sauren  Salzes be- 

rechneten Si lberni tratmenge (30 cm ~ 0"4474-n.  LSsung) gef~,llt. 
Der Niederschlag (2"4 g) erwies sich jedoch als neutrales. 

Silbersalz. 

o.2115g" Substanz gaben 0"1046g" Ag. Ag gefunden 49"450/0 , be- 
reehnet fiir CloHTOsNAg~ 49"39o/o Ag. 

S a u t e s  Kal i sa l z .  Der Versuch zur Darstellung des sauren  

Kalisalzes der Azetaminoisophtals~ure miSlang, wenn  mar~ 
entweder  die S~ure in Methylalkohol suspendier te  und methy l -  

alkoholische Lauge hinzugab oder die w~sser ige Suspension, 
mit w/isseriger Lauge versetzte.  Im ersten Falle entstanden, 

Frakt ionen yon zu hohem Kaliumgehal t  (20 his 240/0) neben, 

freier S~ure. Im zwei ten Ealle schied sich beim Einengen~ 

immer  zuerst  freie S/iure ab. 
Erst auf  Zusa tz  von w/isseriger KOH zur  me thy l -  

alkoholischen Suspens ion  der SAure gelang es, saures  Kali- 
salz der Azetaminoisophtals i iure zu bekommen.  

40 g S~ture wurden in ungef~.hr 1"5 1 Methylalkohol, 

suspendier t  und dann 160"7 c m  3 w~sserige 0" 1134-n. Kali- 
lauge h inzugegeben und i/ingere Zeit gekocht.  Sowohl  das. 
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UngelSste ( 1 4 g )  als die aus  der I ,Ssung erhaltene erste 
Frakt ion (11 g) erwies sich als saures  Kalisalz. 

I. 0-2955 gf ungelSst gebliebenes Salz (bei 100 a getrocknet) gabm~ 
0"09173 KgSO~t. 

II. 0'2064g ungel5st gebliebenes Salz von einer anderen Darstellung 
gaben 0"06419" K2SO 4. 

IIL 0"2723~ Salz (erste Fraktion aus der LSsung) gaben 0"09676a 
I*:~80~. 

K gefunden I. 13"94, II, 13"95, III. 15'950?o; berechnet fi,ir CloHsOsNK 
14"980/o. 

Veresterung der 4-Azetaminoisophtalsiiure. 

Die 4-Azetaminoisophta l - l -methyles ters i iure  x entsteht be[ 
der Versei fung des Neutra les ters  mit  Alkalien in w~sser iger  

oder  methyla lkohol ischer  LSsung. Die bisher u n b e k a n n t e  
isomere 3-Estersi iure wurde  bei der E inwirkung  yon Jod- 

methyl  auf  das neutrate  Silber- oder  saure Kalisalz erhalten. 

Beim Erhi tzen der S/iure mit Methylalkohol im Einschmelz rohr  
und beim Koehen des Neutralesters  mit verdtinnter w/isseriger 
Salzs~iure konnte  keine Esters~,ure isoliert werden.  

Einwirkung  yon Methylalkohol a u f  die Sdure. Es gelang 

nicht, beim Erhi tzen der S/iure mit Methylalkohol mit Sicher-  
heir Veres te rung  nachzuweisen.  

Ftinf Einschmelzr6hren  mit je 6 g  S/J.ure und 45 cm ~ 

Methylalkohol wurden  20 Stunden auf  100 ~ erhitzt. Dann 
wurde der RShreninhalt  saint dem Ungel6sten zur  T r o c k e n e  
verdampf t  und wiederholt  mit Benzol ausgekocht .  Die Haupt-  

menge blieb ungel6st  und erwies sich dureh den Schmelz-  

punkt  sowie dutch  den Mischschmelzpunkt  mit Azetamino-  
isophtalsg.ure und Aminoisophtals/ iure als unver/inderte Azet -  

sRure. 
Aus der benzolischen LSsung krystallisierte eine Sub-  

stanz vom Schmelzpunkt  230 his 235 ~ , die durch Um- 

krystall isieren aus  Essig/ither auf  235 ~ gebracht  werden 
konnte. Die gereinigte Substanz  wog  0 " 5 g .  In der Mutter- 

/auge blieb nur  eine ganz  geringe Menge klebriger Substanz.  

z A. a. 0., p. 382. 
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Die bei 235 ~ s chme lzende  S u b s t a n z  ist in Methy la lkohol  

leicht,  in Benzol  auch  in der Hi tze  sehr  schwer  15slich u n d  

gab bei  der k o m b i n i e r t e n  Methoxyl -  und  M e t h y l i m i d b e s t i m m u n g  

im g a n z e n  n u r  0"2~ CH~, wa r  also kein  Ester .  

Es lag also •ahe, an Kohlend ioxydabspa l tung  zu denken,  und  in der 

Tat gab die Substanz mit der bei 250 ~ schmelzenden p-Azetaminobenzoe- 
s~iure keine deutliche Szhmelzpunktserniedrigung. Allerdings konnte der 
Schmelzpunkt 250 ~ durch Umkrystallisieren nieht erreicht werden und der 
Misehschmelzpunkt (230 bis 233 ~ ) zeigte nicht die Erh6hung, die beim 
Misehen einer unreinen mit einer reinen Partie derselben Substanz zu 
erwarten wKre. Aber die Titration stimmte ungef~hr auf y-Azetamino- 
benzoes~ture. 

0'2295 g" Substanz brauchten 14"40 cm 3 0'09258-n. Kalilauge. ~qui- 
valentgewicht gefunden 172, berechnet fi.ir Azetaminobenzoes~iure 179. 

Somit ist es immerhin wahrseheinlich, dal] Kohlens~ureabspaltung 
eingetreten war. 

Auch  be im E r h i t z e n  der  4 -Aze tamino i soph ta l s / iu re  mit 

Methy la lkoho l  auf  120 bis 130 ~ w u r d e  ke in  anderes  E r g e b n i s  

erzielt.  Die bei w e i t e m  f ibe rwiegende  Menge  der Stiure bl ieb 

a u c h  bier  unver t inder t ,  i n s b e s o n d e r e  trat  ke ine  Azety l -  

a b s p a l t u n g  ein. 

I. o- 2793 g Substanz brauchten bei der Azetylbestimmung nach Wen z el 
13'00 cm ~ 0"09258-n. KHO.CH~CO gefunden 18'540i'0, berechnet ffir 
C~0HoOsN -~- CsH60.~N (COCita) 19" 290/0. 

II. 0"3148g Substanz brauchten bei der Titration 28'6 cm 3 0"09792-n. 
KHO. Aquivalentgewicht gefunden 112"4, berechnet fiir 1/2 C1oHgOaN 
111 �9 5, fiir 1/2 CsH~OaN 90" 5. 

A u c h  bei z e h n s t t i n d i g e m  E r h i t z e n  der  Aze t amino i soph ta l -  

s/iure mit  Methy la lkohol  au f  200 ~ w u r d e n  benzo l l0s l i che  

Produkte  n u r  in sehr  g e r i n g e n  Mengen  erhal ten.  Sie en th ie l t en  

n u t  w e n i g  neu t ra le  S u b s t a n z ;  die aus  Benzo l  auskrys ta l l i -  

s ie r ten  Antei le  ze ig ten  aber  unsch~irfere u n d  tiefere ( zwischen  

153 u n d  i 99  ~ l iegende)  S c h m e l z p u n k t e .  

Veresterung der Siiure ~nit Jodmethyl und Silberoxyd. 
N a c h d e m  die Dars te l lung  eines s a u r e n  S i lbersa lzes  nicht  

g e l u n g e n  war ,  w u r d e  ve r sueh t ,  es behufs  E i n w i r k u n g  yon  

Jodme thy l  du tch  die freie S/iure gemisch t  mit der zur  Bi idung  

des s au ren  Si lbersalzes  n6 t igen  Menge S i lbe roxyds  zu ersetzen.  
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10g 4-Azetaminoisophtals/ture wurden mit Azeton tiber- 
schtittet und hierauf die aus 8 " 4~  Silbernitrat dargestellte 
Menge Silberoxyd hinzugegeben, entsprechend einem zehn- 
prozentigen 13berschut3 tiber die zur Bildung des sauren 
Salzes erforderliche Menge. Zu dieser Suspension yon S/lure 
und Silberoxyd in Azeton wurde das anderthalbfache der ffir 
die Bildung der Esters/lure berechneten Menge J0dmethyl 
hinzugegeben und tier Kolben fest versch!ossen. Das Gemenge 
war anfangs grau, wurde abet" immer heller, his es nach 
11 Tagen gelbiich grau war. Es wurde nun abfiltriert, die 
Azetonl6sung zur Trockene verdampft und der Rtickstand 
mit Benzol ausgekocht. 

Die Benzoll{Ssung enthielt wesentlich Azetaminoisophtal- 
stiure-dimethylester, der dutch Behandeln mit sehr verdCmntem 
Ammoniak yon geringen Mengen fl'eier S/lure und etwaa 
schmieriger Substanz befreit wurde. Er wurde dutch Um- 
krystallisieren aus Methylalkohol auf den Schmelzpunkt 118 
bis 120 ~ gebracht ( l ' 2 g )  und dutch den Mischschmelzpunkt 
identifiziert. 

Der in Benzol ungel6st gebliebene Teil des in Azeton 
geI6sten ( l ' g g )  bestand wesentlich aus freier Azetaminoiso- 
phtals/lure. 

Da noch viel Substanz fehlte, wurde der in Azeton 
ungel/Sst gebliebene Teil mit Benzol ausgekocht, wodurch 
noch 0" 2 g Neutralester gewonnen wurden, hierauf wiederholt 
mit Methylalkohol, welcher 2"9 g" freie Azets/lure auszog. 

Somit wurden im Ganzen 1 "4 ,r Neutralester und 4"8 g 
freie S/lure erhalten. Der Rest muff als Silbersalz vorhanden 
gewesen sein; Esters/lure konnte nicht nachgewiesen werdea. 

Eim,vi~,t~ng vo~ Jodmethyl au f  das neutralc Silbcrsalz. 
Zu 6 0 g  trockenen Silbersalzes wurde soviel MethylalkohoI 
gegeben, dat] das Ganze breiartig wurde, und dann ein l~lbet'- 
schuf3 yon Jodmethyl; das Gemenge blieb 14 Tage bei 
Zimmertemperatur in einem gut ~,ersehlossenen Kolben stehen. 
Dabei ging die anfangs graue Farbe des Silbersalzes all- 
m/ihlich in eine hellgelbe tiber. Dann wurde die Hauptmenge 
des Jodmethyls dutch einen Luftstrom bei Zimmertemperatur 
vertrieben, der Methylalkohol abgedampft und der Rtickstand 
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neunmal mit je einem Liter BenzoI ausgekocht. Die ersten 
Ausztige enthielten Neutralester und eine neue Esters~.ure, 
die folgenden fast nur Esterstture. 

W'egen der Schwerl6slichkeit der Esters~iure ist das 
Ausziehen mit Benzol sehr umsttindlich. Die Anwendung 
anderer L6sungsmittel, welche die Esters~ure leichter It)sen, 
wie Methylalkohol oder Essig~ither, erwies sich als wenig 
vorteilhaft, denn diese LOsungsmittel 16sen auch freie Azet- 
aminoisophtals/ture, die immer entsteht, in nicht unerhebIicher 
Menge auf. 

Das in Benzol unl6sliche wurde durch Auskochen mit 
Methylalkohol in (yon organischen Substanzen freies) Jod- 
silber und AzetaminoisophtalsS.ure zerlegt. Letztere wurde 
durch den Schmelzpunkt, sowie durch Mischschmelzpunkte 
mit AzetaminoisophtalsS.ure und Aminoisophtalstiure identi- 
fizielt; im letzteren Falle trat eine Schmelzpunktserniedrigung 
auf. Die ersten benzolischen Ausgtige gaben zuerst Krystalli- 
sationen mit unscharfen Schmelzpunkten zwischen 190 und 
250 ~ aus denen durch Behandeln mit verd/inntem Ammoniak 
4-Azetaminoisophtals~uredimethylester abgeschieden werden 
konnte; die sauren Substanzen wurden aus der ammoniakali- 
schen L/Ssung durch Ans/iuern wiedergewonnen. Aus der 
benzoiischen Mutterlauge krystallisierte ebenfalls Neutralester, 
der durch Umkrystallisieren leicht auf den Schmelzpunkt 
123 bis 124 ~ gebracht und durch den Mischschmelzpunkt 
identifiziert werden konnte. 

Die sp~iteren benzolischen Auszflge gaben Krysta!lisationen 
mit unscharfern Schmelzpunkt zwischen 210 und 252 ~ die 
letzten Auszt'lge solche mit tieferen Schmelzpunkten (zwischen 
190 und 217~ die Mutterlaugen enthielten klebrige Sub- 
stanzen, die yon neutralen Stoffen fast fret waren und nach 
41eren Abtrennung durch Anstiuern der ammoniakalischen 
LOsung auf den Schmelzpunkt 218 bis 223 ~ gebracht 
,wurden. 

Die um 200 ~ oder h6her schmelzenden sauren Sub- 
stanzen wurden durch wiederholtes Umkrystallisieren aus 
Methylalkohol auf den Schmelzpunkt 264 bis 265 ~ gebracht. 
Daneben blieb eine unreinere, bet 244 his 251 ~ schmeIzende, 
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aber  mit der Substanz vom Schmelzpunkt  264 bis 265 ~ 
ident ische Fraktion iibrig, ferner kleine Mengen tiefer und 
meist  sehr unscharf  schmelzender  Fraktionen. Unter den 

letzteren erweckten zwei schg.rfer schmelzende (223 bis 229 ~ 
,und 200 bis 205 ~ und voneinander  nicht wesentlich ver- 

schiedene (Mischschmelzpunkt  203 his 215 ~ den Verdacht, 
dab sie wesentl ich aus 4-Azetaminoisophta l - l -methyles ter -  
sg.ure bestehen k6nnten. Diese Vermutung erwies sich abet  
als unbegrtindet,  da die Fraktion 223 bis 229 ~ mit dieser 
Esters~.ure den Mischschmelzpunkt  195 his 200 ~ gab. 

Die Substanz vom Schmelzpunkt  264 bis 265 ~ er\vie.~ 
sich durch den Mischschmelzpunkt  identisch mit der 4-Azet- 
.aminoisophtal-3-methylesters/ iure,  welche auch dutch Ein- 
wirken yon Jodmethyl auf das saute Kalisalz erhalten wurde, 
~lnd wurde  ebenso wie letztere dutch Kalilauge zur 4-Azet- 
aminoisophtalsg.ure verseift. Ausbeute:  6 g  Neutralester,  0 " 4 g  

reine und 0 " 6 g  unreine (244 bis 251 ~ ) 3-Estersg.ure, 0 " i  g 
Frakt ionen zwischen 200 und 229 ~ Fraktionen vom Schmelz- 

punkt 198 bis 2 4 4  ~ , t90  his 212 ~ und 150 bis 197 ~ in ganz 
kleinen Mengen (unter 0" 1 g), 17 ~ freie S/iure. 

Somit verl/iuft die Einwirkung von Jodmethyl  auf das 
neutrate Silbersalz bei Gegenwart  yon Methylalkohol sehr 
unglatt. 1 Sie liefert nur etwa 200/0 der angewandten S/iure 
i~ Form von Neutralester,  daff~r aber in kleiner Menge Ester-  
.sS.ure und als Hauptprodukt  freie Sg.ure. 

Versuche,  bei denen das Silbersalz blol3 mit Jodmethyl  
@hne Methylalkohol) 14 Tage  stehen gelassen wurde, lieferten 
kein wesentl ich anderes Ergebnis. Zwar war  die Ausbeute 
an  Neutralester  bisweilen besser, blieb abet  immer unter  
40~ der theoretischen. 3-Esters/ iure wurde ebenfalls erhalten, 
aber nicht in wesentlich besserer  Ausbeute.  Die Menge der 
5"eien S~iure war  bisweilen nicht viel kleiner als bei Gegen- 
wa r t  von Methylalkohol, bisweilen aber gering. Im letzteren 
Falle war  die Gesamtausbeute  an Substanz, die in organi- 
s chen  L6sungsmitteln 10slich war, unbefriedigend, so dab 

1 Vergleiche dazu Wegscheider und Frankl, Mon. f. Chem. 28, 

:82 (1007). 
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anzunehmen  ist, dal3 noch ein erheblicher Tell  des Silber- 
sa lzes  unangegriffen geblieben war.  

Ei1~rvirtem~g yon Jodmethyl au f  das saute Kalisalz;. 
4- Azetami~4oisophlal- 3- methyestersd~tre. Bei 30 st t indigem 

Kochen des sauren Kalisalzes mit Jodmethyl  am Rtickflufl- 
kt'lhler trat keine erhebliche Veres te rung  ein. Aus dem nach 

dem Abdunsten des Jodmethyl  bleibenden Rtickstand nahiT~ 
Benzol nur ganz  unbedeutende  Mengen auf. Beim Verreiben, 

mit W a s s e r  blieb (wahrscheinlich infolge des Zerfalles des  

sauren Kalisalzes  in freie S~iure und neutrales  Salz) Azet- 
aminoisophtals~ure  ungel6st;  dieselbe Stiure wurde  beim An- 

s&uern der w~sser igen L6sung erhalten. Die Identifizierung 

geschah dutch Schmelzpunkt  und Mischschmelzpunkt ;  von 
dem in W a s s e r  ungelSsten Tell wurde auch eine Azetyl-  

bes t immung  nach W e n z e l  gemaeht .  

0"2902g Substanz verbrauchten 13"77 cm a 0"09247-n. Kalilauge. 
CHACO gefunden 18"880/o , berechnet fiir CsH60,iN(COCH3) 19' 290/o. 

Auch bei zehnst t indigem Erhitzen im Einschmelz rohr  

auf  100 ~ trat keine erhebliche Veres terung ein. 

Daher  wurden  6 A satires Kalisalz mit Jodmethy l  ztt  

einem dfinnen Brei vermischt  und 12 Stunden auf 150 ~ 

erhitzt. Hierauf  wurde  das Jodmethyl  am W a s s e r b a d  ver jagt  
und der Rtickstand zw61fmal mit Benzol ausgekocht .  Die 

ersten Auszt ige waren stark, die letzten nu t  schwach yon. 
Jod gef~irbt. 

Die zwei ersten Auskochungen"  gaben 51ige Rtickst~tnde,. 

die beim Behandeln mit Ammoniak  geringe Mengen einer 
dunkelb!auen 1 klebrigen Subs tanz  ungel6st  lielten. Die 

ammoniakal ischen L6sungen  gaben  Ftillungen vom Schmelz- 

punkt  170 bis 206 ~ , bez iehungsweise  239 bis 246 ~ . 
Ein dritter Auszug  gab  eine Krystallisation yore Schmelz-  

punkt  247 bis 255 ~ und einen Abdampfrt ickstand,  der nacb  

dem Ausf/illen aus ammoniakal i scher  L6sung  mit Salzstture 

bei 215 bis 221 ~ schmolz.  

1 Vergl. die Beobachtung iiber die Farbstoffbildung aus 4-Methylamino- 
i-phtals~iure beim Erhitzen mit Methylalkohol auf 170 ~ in der ungefiihr 
gleichzeitig zur Ver~Sffentlichung gelangenden Arbeit yon Johann Taub.  
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Die Frakt ionen 170 bis 206 ~ und 215 bis 221 ~ (0" 1 g) 

wurden  zusammen  aus  Methylalkohol  umkrystallisiert .  Die s o  
gereinigte Subs tanz  wurde bei 205 ~ schwarz  und schmolz 
mit Zerse tzung  bei 245 ~ . Sie war  also jedenfalls keine 

4-Azetaminoisophtal -  1-methylesters~iure. 

Die folgenden Benzolauszi ige  gaben  farblose Krystalli- 
sat ionen mit ziemlich scharfen, zwischen 249 und 257 ~ 

l iegenden Schmelzpunkten,  die sich als 4-Azetaminoisophtal-  
3-methylestersS.ure erwiesen. Die Mutterlaugen wurden  ver-  

einigt und gaben einen ge r ingen  Abdampfr i icks tand v o m  
Schmelzpunk t  245 bis 249 ~ der wahrscheinl ich ebenfalls 

3-Esterst iure war. Dieser Abdampfr t ickstand wurde mit der 
Frakt ion 239 bis 246 ~ aus  dem zweiten Benzolauszug  ver- 
einigt ( zusammen  0"2g) .  Das Gemisch zeigte den Schmelz-  

punkt  200 bis 215 ~ . Die beiden Fraktionen waren  also 
verschieden.  Man kann daher  vermuten,  daft die Frakt ion 

vom Schmelzpunkt  239 bis 246 ~ in der Haup t sache  p-Azet-  
aminobenzoes t ture  war.  

Das in Benzol unlSsliche wurde  mit kal tem W a s s e r  
verrieben.  Hiebei  blieb 1"0 g Azetaminoisophtals~ure  (Schmelz-  

punkt  294 ~ ungel/Sst, wiihrend die Ausftillung der wttsserigen, 

L6sung  noch 0" 1 ~ derselben Subs tanz  ergab. Die Subs t anz  

gab mit Azetaminoisophtals~ure  keine Schmelzpunktserniedr i -  
gung,  dagegen mit Aminoisophtalsg.ure den Mischsctimelz-  
punkt  269 ~ . Der in W a s s e r  ungelt~st gebl iebene Teil de r  

Stiure kann nur  zum kleinsten Teil  der Zer legung des s au ren  
Kalisalzes durch W a s s e r  seine En t s t ehung  verdanken,  da 
dieser Vorgang  ebensoviel  in W a s s e r  ungel/Sst bleibende \vie 

in Form des Neutralsalzes in L/Ssung gehende SS.ure liefern 

muI3. 
Es  haben also bei der Einwirkung yon Jodmethyl  

Nebenreak t ionen  stat tgefunden, welche freie S/iure geliefert: 
haben. 

Die aus  Benzol auskrystal l is ier ten Frakt ionen mit den 

Schmelzpunkten  zwischen 249 und 257 ~ wurden  durch Um- 
krystal l is ieren a u s  Methylalkohol auf  den konstant  b le ibenden  

Schmelzpunkt  265 ~ gebracht  ( l ' 2 g ) .  Daneben  wurden  0"4  g 
vom Schmelzpunkt  262 bis 264 ~ , 0"3  g vom Schmelzpunk t  
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245 bis 250 ~ und 0 ' 2 g  vom Schmelzpunkt  210 bis 215 ~ 

erhalten. Auch diese le tz tgenannte  Frakt ion war  von 4-Azet- 
aminoisophta l - l -methyles ters / iure  verschieden,  da sie mit ihr 
den Mischschmelzpunkt  185 ~ gab. Mit ungef/~hr der gleichen 

Menge der Substanz  vom Schmelzpunkt  265 ~ gemischt ,  
schmolz sie bei 241~ sie scheint  daher  mit ihr in der Haupt -  
sache  identisch zu sein. 

Ausbeute  aus  6 3  Salz entsprechend 5"1 g SS, ure:  1 " 2 3  

reine und 0"9  g unreine 3-Esters/iure, 1"1 g S~iure, 0 " 3 3  
sonst ige Fraktionen,  keine 1-Esters/iure. 

Die Subs tanz  vom S c h m e l z p u n k t  265 ~ erwies sich bei 
der  Ana lyse  als 4-Azetaminoisophtal-3-methylesters / iure .  Die 

Konsti tut ion folgt aus der Isomerie mit der b e i  218 ~ schmel- 
zenden 1-Esters/iure. 

o' 2608 g- gaben bei der Methoxylbestimmung 0" 2531 g, ~bei der Methyl- 
~imidbestimmung 0"0202 g, zusammen 0" 2733 gr AgJ. OCH 3 gefunden 13" 850/0 
(davon bei der Methoxylbestimmung 12"83O/o ) berechnet ftir Cl1011HsN---~ 
CloHsOaN (OCH3) 13" 08o/o. 

Bei der Verseifung mit Kalilauge liefert sie Azetamino-  

isophtals~iure (Schmelzpunkt  des Versei fungsproduktes  285 ~ 

ke ine  Schmelzpunktsern iedr igung  mit Azetaminos/iure,  da- 
gegen  Mischschmelzpunkt  mit Aminos/iure 274~ 

Die 3-Esters~iure ist in Methylatkohol schwerer  15slich 
als  die 1-EstersS, ure. Zum Umkrystal l is ieren eignet sich auch 

Essig~ither. In Benzol ist die Subs tanz  sehr s chwer  16slich. 

-Es wurde daher  auch ein Gemisch yon Benzol mit 5 Volum- 
p rozen ten  Methylalkohol versucht ,  aber  nicht welter  ver- 

wendet ,  da man bisweilen 51ige Abscheidung bekommt.  In 

Wasse r  ist die Esters~ture fast unlSslich. ~ 

Ha lbve r se i fung  des D i m e t h y l e s t e r s  tier 4 -Aze t amino i soph ta l -  
s~iure. 

1. Mi t  methy la lkohol i schem I(ali. 2"4 g Neutralester  
w u r d e n  in 50 c m  8 Methylalkohol gelSst und hierauf die 

1 Vergl. die Beobaehtung yon A. Klemene bei Wegscheider, Mort. 
f. Chem. 32, 229 (1916). 
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berechnete Menge Kalilauge-(2"4 cm 3 einer w/isserigen L6sung, 
die 0"223g KOH im Kubikzentimeter enthielt) hinzugegeben. 
Nach ffinfstfindigem Kochen war die L~Ssung noch schwach 
alkalisch; sie wurde bis zur H/ilfte eingeengt, mit Wasser 
verdfinnt und ausge/ithert. Der Ather nahm 0"15g  unver- 
seiften Neutralesters auf. Die w/isserige L~Ssung gab mit 
Salzsg.ure eine FRllung (1"76g), die bei 209 bis 212 ~ nach 
dem Umkrystallisieren bei 214 bis 216 ~ schmolz und mit 
tier dutch Azetylieren der Aminoisophtatestersiiure bereiteten 
47Azetaminoisophtal-l-methylesters~ture keine Schmelzpunkts- 
erniedrigung gab. 

Somit bewirkt methylalkoholisches KaIi eine verh/iltnis- 
m~il3ig glatte Verseifung zu 1-EstersS.ure. 

2. Mi t  rvi~sseriger Kalilau,ge. Bei ffinfsfiindigem Erhitzen 
des Neutralesters mit der ftir die Halbverseifung berechneten 
Menge 1"43-n. wg.sseriger Kalilauge blieb ein Tell des 
Neutralesters unverseift. Die Liisung enthielt wesentlich freie 
Azetaminoisophtalsg.ure, die .nut" durch wenig Esters/iure 
verunreinigt war. 

Eine bessere Ausbeute an Estersiiure wurde erzielt, als 
12g Neutralester nur mit der H/ilfte der ffir die Halbver- 
seifung erforderlichen w/isserigen Kalilauge (19"2cn~ 3, ent- 
haltend 0"0697 g KOH im Kubikzentimeter) bis zum Neutral- 
werden gekocht wurden. Dieser Punkt war schon nach einer 
Stunde erreicht. Zwei Drittel des angewandten Neutralesters 
blieben unverseift (Schmelzpunkt 118 bis 120 ~ und wurden 
nach dem Erkalten abfiltriert. Die w~isserige L6sung gab 
dutch Ans~tuern ein Gemisch ungefS.hr gleicher Teile yon 
freier Azetaminos/iure und Esters~ure, die durch Auskochen 
mit Benzol getrennt wurden. Die Esters/iure schmolz bei 
212 bis 214 ~ , nach dem Umkrystallisieren bei 215 bis 216 ~ 
und gab mit der 4-Azetaminoisophtal-l-methylesters/iure keine 
Schmelzpunktserniedrigungl war also damit identisch. 

3. Mi t  ~ i i s ser iger  Sal~siiure O" 5 g Neutralester wurden 
mit wenig Wasser und einem Tropfen konzentrierter Salz- 
s~.ure 8 Stunden lang gekocht. Dabei hatte sieh fast gar 
aichts gel/Sst. Der LiSsung konnte durch ,~ther nur eine 
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geringe Menge Substanz entzogen werden, die tibrigens in 
Ammoniak gr6f3tenteils ungel6st  blieb. 

Das in der verdfinnten Salzstiure ungelSst gebl iebene 
war in verdtinntem Ammoniak unl6stich und schmolz bei 
105 ~ Da aber  das Sinken des Schmelzpunktes  zeigte, daB. 
der Neutralester  nicht unver/indert  geblieben war, wurde die 
bei 105 ~ schmelzende Substanz neuerlich mit wenig W a s s e r  
und zwei Tropfen konzentr ier ter  Salzs/iure 10 Stunden ge- 
kocht. Es blieb wieder fast alles ungel6st. Der Schmelzpunkt  
war aber nunmehr  auf 122 bis 124 ~ gestiegen. Mit dem 
Neutralester  der Azetaminoisophtalsaure gab die Substanz  
eine starke Schmelzpunktserniedr igung (91 bis 113~ Somit 
mul3te Azetyl abgespalten worden sein. Der Schmelzpunkt  
des reinen 4-Aminoisophtals t iuredimethylester  liegt nach~ 
F r a n k l  bei 130 ~ . 

DaB alkoholische Salzs/iure leicht Azetyl abspaltet, ist 
bekannt;  sie kann aber gleichzeitig Ester  verseifen oder 
Esters/ lure in Neutralester  tiberftihren. Die Anwendung  
w/isseriger Salzs/iure bietet dagegen, falls die Reaktion auch 
in anderen F/illen ebenso verl/iuft, ein Mittel, die Este~ 
azetylierter  Aminos~uren zu entazetylieren,  ohne gleichzei t ig  
an den Karboxylgruppen etwas zu tindern. 

Kons t i t u t ion  der Esters i iuren.  

Behufs Ermitt lung der Konstitution der Esters~iuren w u rd e  
yon der Ta t sache  Gebrauch gemacht, dab die 4-Azetamino-  
i-phtals/iure in eine Anhydros/iure tiberftihrbar ist, welche  
durch Wasserabspal tung zwischen der Azetaminogruppe und 
dem benachbarten,  in 3 s tehenden Karboxyl  entstehen mul3.1 
Es waren zwei Wege  denkbar. Entweder  konnte man die 
Anhydrostiure verestern und dann Wasser  anlagern;  so muf3te 
die Azetamino-l-esterst iure entstehen. Oder man konnte unter- 
suchen, welche der beiden Azetaminoesters/iuren beftthigt ist, 
unter Wasserabspal tung in den Ester der Anhydros~ure tiber- 
zugehen. Diese Wege  sind bereits yon W e g s c h e i d e r  und. 

1 Bogert, Wiggin und Sinclair, J. am. oh. soe. 29, 84 (1907). 
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F a l t i s  1 zur Konstitutionsermittlung der Azetaminoterephtal- 
esterstiuren eingeschlagen worden. Nur der zweite Weg hat 
in beiden Fallen zum Ziel geftihrt. 

Auhydro- 4- azetamiuo- i-phtalsiiure. Die Anhydros~iure 
wurde durch ftinfsttindiges Kochen der Azets/iure mit dem 
zehnfachen Gewichte Essigs~iureanhydrid ohne Schwierigkeiten 
erhalten. Der Schmelzpunkt lag bei 262 bis 264 ~ , in Uber- 
einstimmung mit der Angabe der genannten Autoren (264~ 
Dagegen gelang die Da,stel[ung des Siibersalzes nicht, dessert 
Behandlung mit Jodmethyl beabsichtigt war, da teilweise 
"Wasseranlagerung eintritt. Die Anhydrostiure wurde in Wasser 
:suspendiert, mit Ammoniak schwach alkalisch gemacht und 
mit Silbernitrat geffiilt. 

0'0703g~ Silbersalz gaben 0"0286g" Ag. 

Ag gefunden 40' 7 O/o. 

Berezhnet fiir CloH~O4NAg 34"6O,~o Ag, fiir CloHTOsNA, g 2 49'4O/o Ag. 

Somit war der erste Weg nicht gangbar. 

(~'rberfiihruug der 4-Azetarni~o-i-phtal-l-methylestersiiure 
i~, deu Methylester der Auhydro-4-a~etamino-i-phtalsdure. 
DaB die bei 218 ~ schmelzende Azetamino-i-phtaiestersg.ure 
die 1-Estersg.ure ist, ergibt sich aus ihrer Uberffihrbarkeit in 
den Anhydroester. 

Die Azetaminoestersg, ure wurde nach M a l l e  ~- durch 
Azetylierung der 4-Amino-i-phtal- 1-methylestersti.ure dargestelit. 
:Zu den Angaben Malle's sei hinzugeftigt, daft die Ester- 
s~.ure in Azeton und EssigS.ther leicht, in Chloroform etwas 
schwerer i6slich ist. 

l '7g"  dieser Esters~iure (nicht ganz rein, Schmelzpunkt 
216 bis 217 ~ wurden mit einem lJ'berschul3 yon Essigs/iure- 
anhydrid 3 Stunden gekocht. Beim Erkalten schied sich der 
Anhydroester ab (0"8g). Der Schmelzpunkt war bei 172 ~ 
und wurde durch Umkrystallisieren aus Essigsfiureanhydrid 
nicht ge~indert. 

1 Mort. f. Chem., 33, 188, 194, 199 (1912). 
Mon. fi Chem. 39, 382 (1918). 
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I. 0 " 2 0 5 3 g  Substanz gaben 0"4524 g CO 2 und 0"0788gr H20" 

II. 0-1766g r Substanz gaben 0"3901g  CO s und 0"0668g" H20. 

Gefunden C I. 60'09,  II. 60"240/0 , H I. 4"30, II. 4"23O/o , berechnet 
fiir C11HgO4N C 60'26O/o, H 4"14o/o. 

Die Mutterlauge wurde in Wasser  g e g o s s e n ;  dabei schied~ 
sich unver/inderte Esters~iure ab. 


