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Die bisher noch nicht bekannte 4-Oxycumarin-3-essigsiiure ([4-Oxy- 
cumarinyl-(3)]-essigsi~ure) (II) diirfte wegen ihrer strukturellen Bezie- 
hungen zu best immten biologisch wirksamen Verbindungen Interesse 
beanspruchen. 

Ihre Synthese gelang nach dem Verfahren yon P a u l y  und Locke- 
mann  1 in Anlehnung an die Vorschriften yon Stahmann,  Wol[/ und 
Link .  2 

Wir kondensierten zun~chst Methylsalicylat mit  Bernsteins~ure- 
monomethylesterchlorid zu Methyl-(o-carbomethoxy-phenyl)-succinat (I) 
und erhielten aus diesem durch intramolekularen Ringschlug das Natr ium- 
salz der 4-Oxycumarin-3-essigsi~ure. Die S~ure gibt mi t  Diazomethan 
den 4-Methoxycumarin-3-essigs~ure-methylester. Durch Erhitzen der 
S~ure im Vakuum bildet sich ihr Lacton (III) .  
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Experimenteller Teil. 
Methyl-(o-carbomethoxy-phenyl)-succinat ( I ) .  In  einem zweihalsigen, 

mit  l~iickfluBkfihler versehenen Rundkolben erhitzt man 100 g frisch 

1 H. Pauly  und K. Loc]cemann, Ber. dtsch, chem. Ges. 48, 28 (1915). 
2 M. A.  Stahmann, I .  Wol]] und K.  P. Link,  J. Amer. chem. Soc. 65, 

2287 (1943). 
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destilliertes Bernsteins/~ure-monomethyl-esterchlorid mit  der/iquimolaren 
Menge Methylsalicylat erst etwa 3 Stunden auf 140 ~ (01badtemp.) und 
anschlieBend auf etwa 120 ~  Vak. der Wasserstrahlpumpe (Kapillare 
mit  vorgeschaltetem CaC12-Rohr) n o c h  ungef~hr 2 Stunden bis zur Er- 
reichung des vollen Vak. Das I~eaktionsgemisch wird mit  ~ ther  und 
Wasser aufgenommen, mit  SodalSsung und Wasser gewasehen, die 
J(therl5sung mit  Na2SO ~ getroeknet nnd der Atherrfickstand im Vak. 
fraktiouiert. Hierbei geht erst unver~ndertes Methylsalieylat und darna, ch 
alas Methyl-(o-carbomethoxy-phenyl)-succinat als farblose viskose Flfissig- 
keit bei etwa 186 ~ unter 2,5 Tort  fiber. Ausbeute ungef~hr 75% d. Th. 

C13tI1406 (266,24). Bet. C 58,64, t{ 5,30. Gef. C 58,5, H 5,4. 

d420 1,2300, n~ ~ 1,5084. Ber. M D 63,59. Gel. M D 64,57. 

4-Oxycumarin-3-essigsiiure (II). Man erhitzt in einem mit  Hershberg- 
Rfihrer versehenen dreihalsigen 500-ml-Kolben 9,2 g (0,4 Mole) Natr ium 
in 150 ml ParaffinS1 auf 240 ~ (C)lbadtemp.), l~Bt 53,2 g (0,2 Mole) Methyl- 
(o-carbomethoxy-phenyl)-succinat unter leblqaftem Rfihren innerhalb 
etwa 20 Nin. zutropfen und erhitzt unter Rfihren a noeh weitere 50 Min. 
auf 240 bis 250 ~ (W~hrend der Reaktion destilliert etwas Flfissigkeit 
ab). Man l~Bt erkalten, gieBt das O1 yore Reaktionsproduk~ ab, zerreibt 
dieses in der geibschale, saugt es vom (D1 ab, 16st es vorsichtig in etwa 
670 ml kal tem Wasser (ira Scheidetrichter) und trennt  die wfisserige LS- 
sung yon dem noch ~bgeschiedenen Paraffin51. Nach Zusatz yon etwa 
29 ml konz. Salzss (pn etw~ 3,6) geht die beim Ansiiuern allm/ihlich 
entstandene Ausscheidung beiin Umrfihren in einen z/~hen Kuchen fiber, 
der sich mi t  einem Glasstab leicht entfernen l~Bt. Durch weitere etwa 
8 ml konz. Salzss wird die 4-Oxycumarin-3-essigs~iure ausgef/tllt. 
Naeh Stehenlassen fiber Nacht  und Absaugen erh/~lt man etwa 8,8 g 
(20 ~ d. Th.) brs Rohprodukt.  Reinigung durch Umkristalli- 
sieren aus Eisessig (Tierkohle) oder Aceton oder koehendem Wasser. 
Farblose Kristalle vom Zersetzungspunkt etwa 228 ~ (korr.) unter Auf- 
seh~umen (in oftener Kapillare bei raschem Erhitzen). 

CnI-isO 5 (220,17). Ber. C 60,00, H 3,66. 

Gel. C 60,0, 59,9, I-t. 3,8, 3,8. 

100g der bei 20 ~ ges~ttigten w~13rigen LSsung enthalteIt 0,17 g 4-Oxy- 
eumarin-3-essigs/~u:ce. L6slieh in Dioxan und 5lethanol, schwerl6slieh in 
Nther, un16slich in Chloroform. - -  Eiserl(III)-ehlorid gibt rotviolette Fi~rbung. 

a Start des Hershberg-Riihrers verwendeten wir aueh vorteilhaft einen 
toropellerartigen St.ahlriihrer. Bei sehr lebhaftem Riihren erfolgte jedoeh 
mitunter Verqualmur~g und Verkohlung des Reaktionsgemisehes, offenbar 
dureh Erxtz~ndung des feirt verteilten Natriums. Bei spiiteren Versuehen 
konnte dies dureh Ausffihrung der Reaktion ira Stiekstoffstrom vermieden 
werden. 

l~Ionatshefte fiir ehemie. Bd. 80/2. 16 
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]:)as Natriumsalz CnI-I~O~Na e wird bei der Titration mit  O, 1 n NaOIl  gegen 
Phenolphthalein erfal3t. Es ist in Wasser sehr leicbt 16slich. 

Das Silbersalz f/~llt beim Versetzen der konz. L~sung des NatriumsMzes 
mit  SilbernitratlSsung aus. Es konnte nicht umkristMlisiert und  daher nicht 
ganz rein erhalten werden. Die Analyse deutet indessen unzweifelhaft auf 
die Formel CnttGOsAg 2. 

4-Methoxycumarin-3-es.~igsdiure-methylester. Man l~tl3t auf 4-Oxycumarin- 
3-essigs~.ure in Methanol iiberschiissiges Diazomethan in /itheriseher LSsung 
unter  Eisk~hlung einwirken und  erh/ilt naeh iiblicher Aufarbeitung den 
4-Methoxycumarin-3-essigsiiuremethylester, der sich im I-Iochvak. destillieren 
l~l~t. Sehmp. 100--101 ~ (korr.; aus IsopropylMkohol). 

C13I-I.1205 (248,23). Ber. C 62,90, t t  4,87. 

Gel. C 63,0, 62,9, I{ 5,0, 5,0. 

Lacton der 4-Oxycumarin-3-essigsiiure (111). Beim Erhitzen der 4-Oxy- 
cumarin-3-essigs~nre im Ilochvak. (Luftbadtemp. bis etwa 185 ~ sublimiert 
ein Gemisch yon Laeton und S/~ure, wie aus der C-, I-I-Bestimmnng hervor- 
geht. Die S/~ure wird durch Verreiben mit  SodM6sung heransgelSst nnd  das 
abfiltrierte Lacton durch neuerliche t{ochvakunmsublimation gereinigt. 

CnI-I60 ~ (202,16). ]3er. C 65,35, I{ 2,99. Gel. C 65,7, I-[ 3,3. 

Die Priifung der biologische~ Eigenschaften der ~-Oxyeumarin-3-essig- 
s/~m'e erfolgt zur Zeit an der I. ~edizinisehen Universit~tsklinik in Wien. 


