Benzol. Wihrend aus einer 0.5-norm. benzolischen Chloressigsaure
pro Stunde Belichtung 0.0024 g AgCl erhalten wurde, ergab sich aus
gleich konzentrierter, dtherischer Lesung 0.0056 g AgCl.

Was die Lichtspaltung der wilirigen Losung betrifft, so ist der
Unterschied zwischen der Spaltungsgeschwindigkeit der nicht disso-
citerten Siure und des Chloressigsiiure-Ions weniger stark als bei der
Dunkelspaltung.

SchlieBlich ist noch zu erwihnen, dal} in Benzollosung Brom-
essigsiture schneller gespalten wird als Chlor-essigsiiure, im Gegensatz
zu der Lichtreaktion in wibBriger Losung und in Ubereinstimmung
mit den bei der Dunkelspaltung gefundenen Verbiltnissen. Die na-
here Untersuchung der Lichtspaltung organischer Ilalogenverbindun-
gen in Beuzol und #holichen Lisungsmitteln, besonders die Bildung
von Fumarsiure uud Glykolid soll im hiesigen Laboratorium fortge-
setzt werden.

Hrn. Assistenten Mag. phil. Erik Liwevhamm danke ich fir
die Unterstiitzung bei der Ausiiihrung der Analysen. ’

140. Alfons Klemenc: Uber die Entmethylierung von Phe-
nolidthern und Siureestern mit Hilfe der Chlorhydrate aro-
matischer Basen. Herstellung von Aniliden und deren
Homologen.

(Eingegangen am 12. Mai 1916.)

Salzsiure wirkt wie Brom- und Jodwasserstoffsiure in wilriger
Losung auf die Phenolither oder Siureester in der Regel erst bei
hiherer Temperatur entmethylierend ein. Die Reaktion geht natiir-
lich im Falle der Salzsiure am langsamsten vor sich. Arbeitet man
im offenen Gefill, so kann mit Salzsiiure auch bei bestindigem Ein-
leiten von Chlorwasserstofigas nur bei wenigen Substanzen Entmethy-
lierung erreicht werden.

Im Bombenrohr geht dies, da hihere Temperatur angewendet
werden kaun, etwas rascher vor sich, ist aber noch immer sehr un-
bedeutend, so dall man praktisch immer Jodwasserstoffsiure anwendet,
welche in offenem Gefill vollkommen entmethyliert. Der Grund liegt
nicht nur io der spezifischen Wirkung, wodurch sich die beiden Ha-
logenwasserstoffsiiuren unterscheiden, sondern zum Teil auch darin,
daf} die Substanzen in der konzentrierten Jodwasserstofisiure eine
viel groflere Loslichkeit besitzen, als in der gewdhnlichen konzeun-
trierten Salzsiiure. So wird z. B. Pyrogallol-trimethylither von
Salzsiure bei bestiindigem Durchleiten von Chlorwasserstofigas und tage-
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langer Einwirkung kaum angegriffen; mit konzentrierter Salzsiure im
Bombenrobr bei 180—200° mehrere Stunden bebandelt, tritt eine
merkliche, wenn auch noch sehr geringe Entmethylierung ein; mit
Jodwasserstoffsiure (Sdp. 132°) beobachtet man, daBl in kiirzester Zeit
quantitativ Eotmetbylierung vor sich geht.

Vor lapgerer Zeit wurde die Beobachtung gemacht'), daB Anilin,
mit Phenolathern gekocht, auf diese entmethylierend einwirkt. In
darauf angestellten, sehr zahlreichen Versuchen zeigte es sich, dal
diese Reaktion sehr langsam verlaufr.

Es Jag nuu nabe, zur Entmethylierung Anilin-chlorhydrat zu
nebmen, also die dazu fiibrenden Agenzien zu vergréBern. Die Versucke
baben den Erwartungeo cntsprochen. So gelingt es, in dem schou
erwibnten Falle beim Pyrogalloltrimethylither mit Anpilinchlorbydrat
im offenen GefiBl bei etwa 180—200° in kiirzester Zeit vollkommene
Yutmethylierung zu erreichen; man kann sich also von der Jodwasser-
stoffsiure unabbingig machen.

Es wurde eine Reibe von Phenolidthern und Phenolither-carbon-
siureestern untersucht, alle bis auf das Anisol (welches tibrigens auch
sopst abweichende Eigenschaften besitzt) wurden mit Anilinchlorhydrat
vollkommen entmethyliert; die Siuren beziehungsweise deren Ester
geben die entsprechenden Anilide. Will man Anilidbildung vermeiden,
so kaop man Dimethylanilin-chlorhydrat nebmen, das aber leider
in seiner eotmethylierenden Wirkung schon sehr geschwicht ist, so
daB map es nur im Falle leichter Verseifbarkeit anwenden kann, wie
£s beil der Hemipinsiure ausgefiihrt wurde.

Gleich wie Anilinchlorhydrat wirken die Toluidin-chlorhydrate.

Die allgemeine Arbeitsweise ist sehr einfach. Man vermengt ein
Mol Substanz mit 2— 3 Molen Anilinchlorhydrat (oder Homologe) und
erhitzt in einem Olbad bis zur Scbmelze, welche zwischen 180—230¢
eintritt. Der Beginn der Reaktion ist leicht daran zu erkennen, dal}
eine dem oberen Lnde des zweckmifBig auigesetzten Steigrobres ge-
nitherte Bupsen-Flamme durch das Chlormethyl griin gefarbt wird.
Nach !/;—1 Stunde ist die Reaktion meistens zu Ende, und man gief3t
die noch heifle Schmelze in starke Salzsiure. Die weitere Aufarbei-
tung ist von Fall zu Fall verschieden.

Der Ablauf der Reaktion ist sicher sehr komplex. Zum Teil wird das
Anilin direkt entmethylieren, zum Teil wird die Salzsaure Chlormethyl ab-
spalten, das qualitativ immer nachgewiesen wurde, welches weiter auch zur
Methylierung des Anilins beitragen wird. In einigen Versuchen mit Anilin-

) Wegscheider und Klemene, M. 31, 736 [1910]: Klemenec, M.
33, 377 [1912].
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jodhydrat wurde festgestellt, inwieweit bei der Entmethylierung der Anissiure
Methylierung des Anilins selbst eintritt; aus der angegebenen Tabelle ersieht
man, dall ungefihr /3 des Methyls an den Stickstoff wandert.

In dem Dargelegten ist mit einbegriffen eine beqjueme Darstel-
lung von Auiliden und deren Homologen in der aromatischen Siure-
reihe; sie ist vorteilhafter als die alten Angaben der Literatur vou
Wanstratt') und namentlich von Kupferberg®), welche mit PCl;
arbeiten.

Experimentelles.
1. Anilin-chlorhydrat und Anissdure.

1 T1. Anissdure wird mit 3—~4 Tlo. Anilincklorhydrat innig ver-
mengt und in einem Kolben mit Steigrohr im Olbad !/:—1 Stunde
lang bei 180—200° erhitzt. Man erhillt eine klare Schmelze, welche
unter massenbaftem Entweichen von Chlormethyl bald ins Sieden
geriit.

Man Jift dann etwas erkalten und giefit die noch fliissige Schmelze
in starke Salzsiure. Das Ungeloste wird aus Wasser umkrystallisiert.
Man erhilt so das p-Oxybenzoesidure-anilid in etwas ritlich gefirbten
Blittchen vom Schmp. 201—202°3). Ausbeute an reinem Produkt
80 O/o.

0.2095 g Sbst.: 0.5612 g COy, 0.0928 ¢ H,0. — 0.2619 g Sbst : 16.3 cem
N (18, 742° mm, iber KOH 1:1).

CisHi1 03N, Ber. C 73.23, H 5.16, N 6.52.
Gef, » 73.23, » 4.92, » T.12.

2. Anilin-chlorhydrat und m-Methoxy-benzoesiure.

Wird diese Sidure in gleicher Weise wie die Anissiiure behandelt,
so resultiert das entsprechende m-Oxybenzoesiure-anilid. Aus Wasser
umkrystallisiert werden schépe Blittchen vom Schmp. 156° er-
halten ). )

0.2030 g Sbst.: 0.5446 g CO,, 0.0871 g Hy0. — 0.2345 g Sbst.: 06308 g
COQ, 0.1076 g HQO.

Ci3H;1O2N. Ber. C 73.23, H 5.16.
Gel. » 73.16, 73.36, » 4.76, 5.09.

3. p-Toltuidin-chlorhydrat und Anissidure.

Wird 1 TI. Apissiure mit 3 Tln. p-Toluidinchlorhydrat bei 240°
zusammengeschmolzen und 1 Stunde lang bei dieser Temperatur ge-
halten, so bildet sich quantitativ das p-Oxybenzoesdure-p-toluid, wel-
ches von dem {iberschiissigen p-Toluidinchlorhydrat durch gelinde er-
wirmtes salzsiurehaltiges Wasser getrennt wird.

1) B. 8, 336 (1873]. %) J. pr. [2] 186, 442 [1877).
3 Kupferberg loc. cit. gibt Schmp. 196—197° an.
Y) Kupferberg, loc. cit. S. 445.
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Aus siedendem Wasser umkrystallisiert, werden lange harte wasser-
klare Nadeln erhalten, die bei 207—209° schmelzen. Unloslich ist
die Substanz in Ather und Benzol, in Wasser sehr schwer léslich,
leicht 18slich in Alkohol.
0.2221 g Sbst.: 0.6027 g COp. — 0.1767 g Sbst.: 0.4796 g CO,, 0.0970 g

1,0.
Cyy 11130, N. Ber. C 74.00, H 5.72.

Gef. » 74.08, 74.02, » 6.09,

Das beschriebene Toluid ist in Kalilauge 16slich und wird durch
Kohlensiure daraus — sebr voluminés — wieder gefallt.

Man erhiilt dasselbe p-Oxybenzoesiiure-p-toluid, wenn man von
Anissiaure-methylester ausgeht.

In gleicher Weise behandelt, gibt

4, m-Toluidin-chlorhydrat und Anissidure
das p-Oxybenzoesiure-m-toluid. Aus Wasser umkrystallisiert, erhilt
man weille Krystillchen, die nur in sehr grolem Ammoniak-Uberschuf}
léslich sind.

0.2134 g Shst.: 0.3782 g CO,, 0.1150 g H, 0.

Ci4H;30;N. Ber. C 74.00, H 5.72.
Gef, » 73.89, » 603,

Derartige Beispiele lieen sich noch sehr vermehren. Die Aus-
beuten sind durchweg sebr gut, in der Regel etwa S0 %,.

Wird Anissiure mit Monometbylapilin-chlorbydrat gerau so be-
handelt wie mit Anilinchlorhydrat, so wird keine Entmethylierung be-
obachtet, auch dann nicht, wenn die Erhitzungsdauer auf mehrere
Stunden ausgedehnt wird. Bei dieser sehr langen Einwirkung ent-
stehen iibrigens sehr schwer zu reinigende Produkte.

5. Hemipinsiure und Anilin-chlorhydrat.
(Norhemipiosaure-anil)

14 g Hemipinsiure wurden mit 30 g Anilinchlorbydrat zuerst bei
170° lingere Zeit erbitzt und das durch Aohydrid-Bildung entstehende
Wasser abdestillieren gelassen. Dann wurde die Temperatur langsam
auf 210° gesteigert und bei dieser 2 Stunden lang gehalten.

Die fast erkaltete Schmelze wurde in starke Salzsiure eingetragen
und das ungeldst gebliebene, nach scharfer Trocknung im Exsiccator
iber Schwefelsiure, mit Benzol so lange mehrere Male ausgekocht,
bis nichts mehr in Lésung geht. Beim Erkalten scheiden die ein-
zelnen benzolischen Losungen ein Produkt aus, das bei etwa 200°
schmilzt. Diese ¥raktionen wurden alle wieder vereinigt und das
Auskochen mit Benzol wiederholt. Man setzte das Verfahren fort,
bis ein bei 226° konstant schmelzendes Produkt erbhalten wurde.
Dieses war das meist etwas rosa gelirbte Norhemipinsiureanil.
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Iis ist in Wasser und Benzol erst in der Siedehitze etwas leichter
16slich. Die wifirige Losung gibt mit Eisenchlorid eine griine Farben-
reaktion. In alkalischer Lésung wird das Anil durch Kohlensiure
ausgefillt, Ausbeute 4 g.
0.2005 g Shst.: 0.4866 g CO,, 0.0725 g H,0. — 0.1991 g Sbst.: 04804 g
C0,, 0.0616 g H,O. .
CisHyO4N. Ber. C 65.86, H 3.55.
Gef. » 66.19, 63.50, » 4.04, 3.46.

6. Hemipinsiure und Dimethylanilin-chlorhydrat
(Isovanillinsiure).

Es wird 1 Tl. Hemipinsiure mit 2 Tlo. Dimethylanilin-chlor-
hydrat vermengt und 4 Stunden lang bei 200° erhitzt. Das noch
fliissige Gemisch wird hiernach in salzsdurehaltiges Wasser gegossen,
wobei sich sofort ziemlich reine Isovanillinsiure ausscheidet, die einige
Male aus Wasser zur weiteren Reinigung umkrystallisiert werden
mull. Die so erhaltene Isovanillinsiure gibt mit der Isovanillin-
siure, aus Hemipiosiure und Salzsiiure im Bombenrohr!) gewonnen,
keine Schmelzpunktsdepression. Schmp. 255—257°.

0.1869 g Sbhst.: 0.5920 g CO,, 0.0711 g H,0. — 0.2009 g Sbst.: (.4184 g
C0,, 00827 g H,0.

CsHsOy. Ber. C 57.14, H 4.76.
Gef. » 5720, 56.80, » 4.23, 4.61.

Diese Darstellungsweise dirfte wobl fiir die Gewinnung der Isovanillin-
siure aus der Hemipinsiure am vorteilhaftesten sein, da sie groBere Quanti-
titen herzustellen gestattet.

7. Anilin-chlorhydrat und Phenolither.
Ohne besondere Nebenreaktionen und fiir den praktischen Ge-
brauch vielleicht von einiger Bedeutung war das Studium der Ein-
wirkung von Anilinchlorhydrat auf die Phenoliither.

Es hat sich gezeigt, daf} alle Phenolither in kurzer Zeit mit sehr
guter Ausbeute in der Schmelze entmethyliert werden; nur der ein-
fachste Ather, das Anisol, bleibt im Autoklaven mehrere Stunden er-
hitzt, unangegriffen.

Als Beispiel einer Phenolither-Entmethylierung fithre ich die
des Pyrogalloltrimethylithers an.

Es wird 1 Mol Pyrogalloltrimethylither mit ctwa 4 Molen Anilinchlor-
hydrat vermengt und etwa 20 Minuten lang die klare Schmelze bei 200° ge-
halten. Darauf wird in starke Sulzsiure gegossen und ausgeiithert. Der
Ather gibt verdampft cinen Rickstand, der nach einmaliger Umkrystallisic-
rung aus Benzol reines Pyrogallol darstellt. Sehmp. 1320,

) Wegscheider, M. 4, 271 [1884].
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8. Anilin-jodhydrat und Anissdure,

Diese Versuche hatten den Zweck, ein ungefihres Bild dariiber zu geben,
wieviel Methyl an dem Stickstoff und wieviel als Jodmethyl entweicht, wenn
dieselbe Arbeitsweise wie bei Anilinchlorliydrat eingehalten wird. Eine quan-
titative Bestimmung im letzteren Fall ist ziemlich schwierig, da CH3Cl, iiber
erglithendes CaO geleitet, nur sehr unvollkommen zersetzt wird. Ein in
dieser Richtung angestellter Versuch ergab, indem das entweichende Chlor-
methyl durch einen lLuftstrom tber glihendes CaO geleitet wurde, aus 0.4 ¢
Anissiure und 2 g Anilinchlorhydrat 0.1180 g AgCl. Die mitgerissene Chlor-
wasserstoffsaure wurde durch ein System von Natronkalkrohren zuriickge-
halten.

Weit bequemer war es, mit Anilinjodhydrat zu arbeiten. Hier konnte
ein gewohnlicher Methoxylapparat angewendet werden, dessen Kélbchen in
einem Olbad auf eine Temperatur von 240—250° ehitzt wurde; im Kélbchen
selbst befand sich die ahbgewogene Menge Anissiure und Anilinjodhydrat.
Die weitere Arbeitsweise war ganz nach der bekannten Vorschrift zur Me-
thoxylbestimmung einzuschlagen. Qualitativ hat sich gezeigt, dall nach
1/y Stunde bei 240° keine weitere Jodmethyl-Abspaltung mehr erfolgt.

1is gaben angewendet:

Anissiiure Anilinjodhydrat 9/y OCHj;
1. 04885 g 25 ¢ 14.9
2. 02128 » 1.5 » 14.5
3. 0.2823 » 0.9 » 15.5
4. 0.2688 » . 05» 13.0

Anissiure ber. 20.4 %/, OCH;.
Es ergibt sich somit, daB durchschnittlich etwa /3 des abgespaltenen
Methyls an den Stickstoff wandert.

Wien, I. Chem. Universititslaboratorium.

141. B. Salkowski: Uber elnige Isiithionsiure-Derivate.
[Aus der Chemischen Abteilung des Patholog. Instituts der Universitit Berlin.]
(Eingegangen am 24. Mai 1916.)

Bis vor kurzem galt der p-Aminobenzoesiure-dithylester
(Anisthesin) als das einzige stark wirkende, dabei ungiltige resp. indiffe-
rente Lokalaniisthetikum, dessen Anwendbarkeit aber in manchen Fillen
seine Unldslichkeit in Wasser hindernd im Wege steht. Verschiedene
Versuche, die ich in der Absicht angestellt habe, das An#sthesin unter
Erhaltung seiner physiologischen Wirkungen in eine in Wasser los-
liche Verbindung tberzuiiihren, haben leider nicht zu dem gewiinschten
Resultate gefiihrt. Bei einem dieser Versuche habe ich aber eine
Verbindung erhalten, die mir in chemischer Beziehung nicht ohne
Interesse zu sein scheint, namentlich insofern, als die von derselben
ausgehende Fortsetzung der Versuche ergeben hat, daB der Isithion-
siure eine grofere Reaktionsfihigkeit zukommt, als bisher bekannt war.



