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Das Piperonal-3.4-Dimethoxy-flavanon,
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scheidet sich aus eiver alkoholischen Lasung in gelben, kleinen Siulen
vom Schmp. 185 ab. Es wird von concentrirter Schwefelsidure mit
{uchsinrother Farbe gelost.
025 H-;oOG. Ber. C 72.]1, H 4.80.
Gef. » T1.76, » 3.08.

Bern, Universitidtslaboratorium.

484. Eduard Knorr: Active p-Methoxy-meandelsiuren.
{Mittheilung aus dem chem. Lab. d. kgl. Akademie d. Wissensch. zu Minchen.]

(Eingegangen am 25. Juli 1904.)

Die Frage, in welchen Fillen der Eintritt der Methoxylgruppe
in das Benzol die Eigenschaften desselben indert, ist in mehrfacher
Beziehung von Interesse.

So weiss man seit langer Zeit, dass die Substituirbarkeit des
Benzols durch Methoxylirung in hohem Grade gesteigert wird, wih-
rend Ostwald gefunden hat, dass die Leitfihigkeit der Benzo&siure
durch Umwandelung in Anissiure nur wenig verdndert und zwar ver-
mindert wird, indem K fiir Benzoésiiure 0.0060, fiir Anissiiure 0.0032 ist.

Diese Beziehnngen haben an Interesse gewonnen, seitdem Baeyer
und Villiger (diese Berichte 35, 3013 [1902]) beobachtet haben,
dass die Basicitit des Tripheanylcarbinols durch Eintritt von Meth-
oxylgruppen in enormem Maasse gesteigert wird, und ich habe deshalb
auf Veranlassung von Baeyer untersucht, welche Verinderung in der
Drehung der Polarisationsebene des Lichtes stattfindet, wenn man die
Mandelsdure in der Parastellung methoxylirt.

Das Resultat war, dass die Verdinderung in der Drehung ihn-
lichen Regelméssigkeiten folgt wie die Leitfihigkeit, da die activen
p-Methoxymandelsfiuren das Licht weniger drehen als die activen
Mandelsiinren selbst.

Racemische p-Methoxy-mandelsiiure
Tiemann und Kéhler (diese Berichte 14, 1976 [1881]) huben
die Anpismandelsiure durch Verseifung von Anisaldehydcyanhydrin mit
Salzsiiure dargestellt. Die Ausbeute betrug hochstens 10 pCt., und
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die Siure war nicht rein, da sie bei 93° schmolz und sich an der
Luft verinderte, wihrend die reine Sdure bei 108—109° schmilzt und
vollig bestindig ist.

Zur Darstellung der p-Methoxymandelsdure verfibrt man am
besten so, dass man aus dem Cyanhydrin nach Pianer den salzsauren
Imidodther darstellt und diesen verseift.

Anisaldehyd-cyanbydria.

Dieser Korper ist zuerst von Erlenmeyer und Schiuffelen
(Sitzangsberichte der kgl. Akad. d. Wissensch. 1877, 274) dargestellt
worden.

In cinem kleinen Stutzen werden 16 g Cyankalium mit Wasser ange-
feuchtet und mit 27.2 g Anisaldehyd iibergossen. Unter guter Eiskihlung
lisst man allmihlich 17.5 ccm Salzsiure vom spec. Gewicht 1.185 unter be-
stindigem Rihren zutropfen. Die Temperatur soll nicht tber 160 steigen.

Die Reuctionsmasse erstarrt am Schluss zu einem festen, weissen Brei,
der sich beim Stehen unter Rothfirbung zu zersetzen beginnt. Um diese
Zersetzung moglichst zu vermeiden, nimmt man sofort mit Aether auf und
trocknet die atherische Losung mit Natriumsulfat, Das Anisaldehydeyanhydrin
hinterbleibt beim Verduvsten des Aethers im Vacuum in krystallivischer Form
und kann durch Streichen auf Thon und Waschen mit Gasolin vollig gereinigt
werden.  Die Augbeute an reinem Cyanhydrin schwankt bei diesem Verfahren
zwischen 12—14.4 g (= 44 pCt. der Theorie).

Das Cyanhydrin krystallisirt in concentrisch gruppirten Prismen,
welche bei 66 —67° schmelzen, besitzt einen stechenden Geruch, ist leicht
l6slich in Alkohol, Aether und Benzol, schwer 18slich in Gasolin und
Wasser..;FAus Benzol oder Aether krystallisirt es nach vorsichtigem
Zusatz von Gasolin. In reinem Zustand ist es bei Feuchtigkeitsab-
schluss haltbar.

Sualzsaurer Imidodther.

Das Cyanhydrin wird in einem Kolbehen mit der berechneten Menge
wasserfreien Alkohols fibergossen und durch Zugabe von absolutem Aether
zar vblligen Liosung gebracht. Unter Eiskihlung leitet mun sorgfiltig ge-
irocknete Salzsiure in die Lésung ein, bis die Gewichtszunahme etwas iber
ein Molekill Salzsiure betrigt. Man lasst das gut verschlossene Kolbchen
noch einige Zeit in Eis stehen, wobei der lnhalt vollig krystallinisch erstarrt.
Das Gefiss wird dann idber Aetznatron und Schwefelsiure gebracht. Nuche
dem alle fiberschiissige Salzsiure entfernt ist, ldst ‘man den Kolbeninhalt in
Wasser und ;sammelt den &lig ausgeschiedenen S#ureester nach eintigigem
Stehen mit Aether.

Darch Destillation im Vacuum und Umkrystallisiren aus Wasser
oder Ligroin erhilt man den p-Methoxy-mandelsdureester in
nadelfdrmigen Krystallen, welche bei 47—48%Sschmelzen,

Berichte d. D. chem. Gesellschaft. Jahrg, XXXVII, 202



3174

Fiir die Analyse wurde er aus Wasser umkrystallisirt und im
Vacuum iiber Schwefelsiure getrockaet.

Ciy H404. Ber. C 62.86, H 6.67.
Gef, » 62.93, » 6.87.

Als Nebenproduct erhéilt man p-Methoxy-mandelsiuore-
amid in seideglinzenden Blittchen vom Schmp. 163—164° Derselbe
wurde zuerst von Tiemann und Kéhler in nicht ganz reinem Zu-
stand (diese Berichte 14, 1977 [1881]) erhalten.

Es ist unléslich in kaltem Wasser, Gasolin und Aether, ldslich
in Alkoho! und kann aus heissem Wasser, dem man am besten etwas
Alkohol zusetzt, umkrystallisirt werden.

CsHyy OsN. Ber. C 59.66, H 6.08, N 7.74.
Gef. » 59.64, » 6.30, » 7.80.

Durch Kochen mit Alkohol und Kalilange wird das Amid zur

p-Methoxy-mandelsidure verseift.

Racemische p-Methoxy-mandelsdure.

Zur Darstellung der p-Methoxy-mandelsiure l3st man den rohen Ester
in alkcholischer Kalitange, setzt Wasser zu, bis Tribung eintritt und erhitat
unter allm#hlicher Zugabe von starker Kalilauge ca.5 Stunden am Riickfluss-
kithler.

Nach dem Abdestilliren des Alkohols wird die alkalische Lésung zur
Entfernung von Anisaldehyd mechrmals mit Aether ausgeschiittelt, hierauf mit
verdiinnter Schwefelsiure angesiuert und nach dem Sattigen mit Ammoniumsulfat
mit Aether ifters ausgezogen. Die p-Methoxy-mandelsiure hinterbleibt beim
Abdampfen des Aethers krystallinisch und ist nach zweimaligem Umnkrystal-
lisiren ans Benzol vollig rein. Die Ausbente an reiner Siure betragt 67—72
pCt. der Theorie.

Die Sidure ist vollig haltbar. Sie krystallisirt in farblosen Blitt-
chen nod schmilzt bei 108—109°% Sie kann auch aus Wasser oder
Aether-Ligroin umkrystallisirt werden. In Alkohol und Aether iat sie
leicht 1dslich. Die Ebene des polarisirten Lichtes dreht sie nicht.
Mit conc. Schwefelsiiure tritt allméihlich Rothfirbuug ein.

CoH;004. er. C 59.34, H 5.49.
Gef, » 59.10, » 5.57.

Spaltung der racemischen p-Methoxy-mandelsiiure in die
beiden optisch-activen Isomeren.

Lewkowitsch (diese Bericbte 16, 1574, 2721 {1883]) hat die
Maundelsiiure vermittels des Cinchoninealzes gespalten. Rimbach
(diese Berichte 32, 2385 [1899]) verbesserte daranf die Methnde von
Lewkowitseh und bewies, dass die synthetische Mandelsiure nicht
ein Gemenge der activen Sduren, sondern ein Racemkdrper ist. Ich
habe mich im wesgentlichen der Rimbach’schen Methode bedient.
Erschwert wurde die Trennung dadurch, dass die Lislichkeitsdifferenz
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der Cinchoninsalze bei der methoxylirten Mandelsiure sehr viel geringer
ist als bei der Mandelsdure. Ist man aber in Besitz des Salzea der
d-Sdure, so ist die Spaltung leicht durchfiibrbar.

Nachdem man sich durch fractionirtes, oft wiederholtes Umkrystallisiren
der Cinchoninsalze das Salz der d-p-Methoxymandelsaure verschaffi hat, ver-
fahrt man am besten folgendermaassen: Man lést die inactive Saure in der
50-fachen Menge Wasser warm auf, giebt die berechnete Menge aus Alko-
hol wmkrystallisirten Cinchonins zu ©nd erwirmt unter 4fterem Schatteln
anf dem Wasserbade bis zur vdlligen Losung. Von Spuren ungeldsten
Cinchonins wird heiss abfiltrit. In die noch heisse Losung trigt man
Krystalle des d-p-methoxymandelsauren Cinchonins ein und sorgt durch
sofortige Kithlung dafiir, dass sich die Impfkrystalle nicht lésen. Nach
einigen Stunden ist reichliche Krystallabscheidung eingetreten, von der
die Mutterlange abgegossen wird. Diese erste Krystallisation besteht, wie die
optische Priifung der in Freiheit gesetzten Siure ergiebt, vorwiegend aus dem
Salz der Rechtssfiure. Bei weiterem Stehen der abgegossenen Losung tritt
eine zweite Krystallisation ein, welche vorzugsweise das Salz der Linksséure
enthilt. Die aus der Mutterlange in Freiheit gesetzte Saurc dagegen ist
optisch inactiv.

Daorch Ansiuern mit verdiinnter Schwefelsiure, Aussalzen mit Ammonium-
sulfat und Aufnzbme mit Aether werden die S@uren in Freiheit gesetzt und
nach dem Umkrystallisiren aus Benzol in wassriger Losung optisch unter-
sucht, Hierauf werden die Sauren getrennt wieder in die Cinchoninsalze
iibergefihrt, und man wiederholt diese Operationen so lange, bis keine Kr-
hohung der Drehung mebr eintritt und auskrystallisirtes Salz und Mutterlauge
Stauren von gleich grossem Drehvermdgen liefern,

Laslickkeit der Cinchoninsalze:

100 eem HgO lésen bei 100 0.506 g d-Salz,
» » 2 > » 0.037g - »

Die Cinchoninsalze verwittern an der Luft. Nach dem Trocknen
schmilzt das d-Salz bei 160°, das [-Salz bei 174—175°

Die beiden activen Siiuren schmelzen bei 104—105°. Aus Wasser
krystallisiren sie in grossen, monoklin-sphenoidischen Krystallen,
welche 2 Molekiille Krystallwasser enthalten. Hr. Dr. F. Zambounini
aus Turin hatte die Giite, die krystallographische Messung der Siuren
im Ipstitut von Hrn, Prof. Groth auszufihren.

d- und {-p-Methoxy-mandelsiure + 2H,0.
Spec. Gewicht 1.340.
Monoklin-sphenoidisch.
arbio == 1.4199:1:2.1514, § == 100 44",
Beobachtete Formen::(001), (1003, (101), (110, (101), nach Axe b verlangert.
(1107 : (100) == Hav2d’
(100) : (001) — 79014
Q01 : (101 = 490 2
Spalibar nach (100). Ebene der opt. Axen§(010).

202~
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racem. p-Methoxymandelsiure (wasserfrei aus Asther).
Spec. Gewicht 1.396.
Monoklin-prismatiseh.
a:bic=1,7997:1:8.6820, § — 108036’

Beobachtete Formen: (001), (110), (101), (102), (201), (100), tafelférmig

nach (001).
(110) : (001) == 83018’

(110) : (101) == 64010’

(101) : (001) == 750 0’
Spaltbar nach (001) und (301). Ebene der opt. Axen (010).
d-p-Methoxymandelsdare (wasserfrei ans Aether).

Monoklin-sphenotdisch.
arbicm=1.4026:1:3.3572, g == 93°44".
Beobachtete Formen: (001), (110), (101), (201). Nach b verlingert.
(110) : (110) = 109036’
(110) : (001) = 87051’
@01): (001) ~ 81039’
Spaltbar (301). Ebene der opt. Axen (010).

Optisches Drehungsvermdgen:

{in Specifische
4 ) d mm ot Drehang gefanden
d, p - Methoxy-
mandolsdure. | 2.49975 | 97,5005 |1 — 1.0047 | 100 | !9 ==+ 8.670|[a]l® ==--146.14¢
¢ p - Methoxy- ° ° »
. mandelsfure. | 2.500 | 97.5087 (I8 ==1.0053 100 |alé = —3.65° [a)lf =--145.34¢

d-Mandclsgure | 2.6006 | 97.5107 d(l)7-5= 1.0050 | 100 all,7-5= ~+ 3.930 [a]'g'“=+l56.40°

Die specifische Drehang der Mandelsiure wird also durch den
Eintritt der Methoxylgruppe in Parastellung um etwa 10° verringert.

Die Racemnatar der inactiven Mandelsiiure, welche aussergewShn-
licher Weise einen niedrigeren Schmelzpunkt besitst als die activen
S#uren, wurde von Rimbach nachgewiesen. Auch die inactive p-
Methoxymandelsiure ist zweifellos ein Racemkdrper. Ihre Krystall-
form ist von der der activen S&uren verschieden, und auch ihr Schmels-
punkt liegt etwas hdher als der der activen Siuren.

Schmolzpunkte:
racem. Mandelshure (Rim- racem. p - Methoxymaundel-
bach) . . . . . . . 11810 siure .+ . . . . o108-—~1090
active » » 133.8" active » 104-~105¢
Gemisch von 784 pCt. in- Gemisch, welchesn 5-proc.
activer und 21.6 pCt. ac- wihssr. L3suog im 1 dm-
tiver Stare. . . . . . 11440 Robr 2055’ nach rechts

drebt . . . . . . 87— 89





