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20. A d 01 f So n n : Darstellung von Benzalverbindungen des 
8 (6)-Uarb&thoxgl-4.6-/?-trioxycumarins. 

[Aus dem Chemischen Institut der Universitiit Konigsberg i. Pr.] 

(Eingegnngen am 20. November 1916.) 

Der Acetondicarbonsaureester kondensiert sich in Benzollosung 
durch Einwirkung yon metallischeni Natrium in  der Warme zu einern 
Phloroglucinderivat; e3 entsteht ein Lacton von der Zusammensetzung 
C I ~ H ~ O O T ,  dem J e r d a n  I ) ,  der diesen Versuch vor langerer Zeit in 
Heidelberg auf Anregung von V. Rleyer  gernacht :hat, die Struk- 
tur I gab. 

co- -0 COO CHI 
OHl<JOH j OHGI. IOH 

\,I-- C: C H .  COO C:, Hs '\,'CO.CH:, .COOCtHj  ' 
OH O H  

Durch Erhitzen mit salzsaure-haltigen Alkoholen wird es zu  den 
eatsprechenden Saureevtern aufgespalten. Zu synthetischen Zwecken 
versuchte ich, den Methylester, der  nach J e r d a n  die Formel 11 be- 
sitzen sollte, durch starkes Alkali niit Aldehyden zu Benzylidenver- 
bindungen z u  kondensieren. Mit Anisaldehyd entatand atich ein 
orangegelber Benzalkorper, dessen Analyae aber statt auf die er- 
wartete Formel C ~ I H : , ~ O ~  auf die uni die Elemente des Methylalko- 
hols armere Formel C ~ O H I G  0 s  (entsprechend der Gleichung CI3 Hlr Os 
+ CS Hs 0 2  = C ~ O  HI6 0s + HzO + CH3 OH) stimmte. Ea lag nahe an- 
zunehmen, da13 durch das Alkali die Methylestergruppe verseift und 
das Lacton regeneriert worden war. Ein Kondensationsversuch des 
ursprunglichen Lactons mit Xnisaltlehyd, der arich die Benzalverbin- 
dung ergab, bestatigte die Vermutung. Damit war aber die J e r d a n -  
sche Lactonformel widerlegt , und es kani nach den EigenschaFten 
hauptsachlich nur die Struktur eines $-Oxy-cumarins: 

COa C2 Hs COz Cz Hj 
OH/' -(----GO OH' ',OH 

in Frage. 
Inzwischen haben n u n  schon H. L e u c h s  und R. S p e r l i n g 2 ) ,  

die das J e r d a n s c h e  Lacton nach anderer Riclitung hin untersuchten, 
die erste Formel vorgeschlagen. 

*) SOC. 71, 1111 [1897]. z, B. 45, 138 [1915]. 



Sie erklart gut  die stark saureu Eigenschaften des Lactons: los- 
lich in wa5rigern Natriumacetat; trotz der fast vollstandigen Unliis- 
lichkeit in Wasser gegen Lackmus sauer. 

Durch Erliit~zeo mit starker Brom- I) ode? JodwasserstoIfsaure 
v i rd  das Carl)oxBthyl abgespalten, und man erbalt eine Verbindung 
C.gH60j, die deninach nur  das 4 . 6 - P - T r i o x y - c u m a r i n  sein kann. Sie 
ist auch gegen Lacknius sauer und liefert mit Aldehyden Benzyliden- 
verbindungen. 

I n  ICrganzung der Arbeit von L e u c b s  uud S p e r l i u g  sollen 
spater uoch einige Phloroglucinderirate, die ails dein J e r d a n s c h e n  
Lacton erhnlten wurden, beschrieben werden; sie begriinden auch 
weiter die Cuniarinstruktur des Lactons. 

Das p-Oxy-cumarin uc(l eine grofir Anzahl seiner Derivate sind 
r o n  R. A n s c h u t z 2 )  und seinen Schiilern dargestellt worden; er  nennt 
es Benzotetronskure wegen seiner A hnlichkeit mit der aliphatischeu 

,,C (OH): CH 
0 GO 

Tetronsaure und erteilt ihni die Enol-Forniel Cs H,-:, * . Da- 

mit stimnieu auch die meisten Derivate in ihreo Eigenschaften iiber- 
ein. So geben sie mit Aldehyden die entsprechenden Renzyliden- 
bis-tetronsauren, ganz im Gegensatz zu dem Lacton nach J e r d a n ,  
das, soweit festgestellt , nur die einfachen Renznlverbindungen liefert. 

Es wurde nun  ferner gefunden, daM das Alkali fiir die Konden- 
antion des I m t o n s  mit Aldehyden durchnus entbehrlich ist; verreibt 
mau die Kornponenten bei Gegenwart von etwas Alkohol, so entstebt 
b a l d  die orangegelbe -Beuzalverbindung. Fiir die Darstellung gibt 
man zii der heifien alkohnlischeu Liisung des Lactons den Aldehyd 
in geringeni ifberschul3; die Benzylidenverbindung scheidet sich meist 
sofort, zumeilen erst nach einigem Stehen, schiin krystallisiert und in 
reiner Form ab. 

Es sind meist orangegelbe Korper, die sich mit konzentrierter 
Schwefelskure und wriibergeheud mit Alkali tief orange oder rot 
t'iirben. Das Benzaldehyd-Kondensationsprodukt ist in Alkohol leicht 
loslich und bleibt beim Eindunsten iiber Schwefelsaure als harziges 
61 zuriick. Es wurde nicht weiter versucht, e3'krystallisiert zu er- 
11 alten. 

Mit Eisessig u n d  Ziukstnub rediiziert , liefert der Benzalkorper 
leicht die schon krystallisierende, farblose Dihpdroverbindung. 

I) L e u c h s  und S p e r l i n g ,  B. 43, 146 [I9151 
a) A. 367, 169; 368, 23 [1901]. 
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Z e  Benzylidenverbindungen, 
OH 

R .CII:C-CO” (COz C, I€,) 
C O . 0 ,  OH > 

CO, Ca 1 1 5  
sollen als Ausgangsmnterial  zu Syuthesen de r  i n  de r  Katur vorliom- 
mendeii Oxy-styrylketone, wie Naringenin,  Hesperit in usw., sov ie 
von Flavon- und Flavonc lrerbiudlingeu dienen. 

p -  hl c t h o x  y - b e  n z a1 - 4.6  -8-t r i o s p c n  m a r i n - 3 (5)- c a r  b o n  - 
s ii II r e 5 t h y 1 e s t e r. 

(K ‘7 CH30.  Cc €1.1). Zu 5 g Lacton nncli J e r d a n  i n  200 cciii IiciDent 
nbs. Alkohol giht man 5 g Anisaldehytl, verdiinnt durcli einige Kuhik- 
zentilnetcr Alkohol: es entsteht sogleicli ein dicker Brei Ton orangegelben 
Krystallen. Nach dcm Abkiihlen abgcsaugt, mit Alkohol jiewasclien nnti  p- 
trocknet, wog die Xengc 4.75 g (66 O/,, tler Theorie.) 

Uns  Produkt wurde aus 75 Tln. Icisessig in  feinen, bicgsaiiieii Kadelii 
erhalteii. Das Aussehen cler Ldsung mit den Krystallen erinnert an zcr- 
faserte, Eeuchte Papierninsse. 8ie wurden abgesaugt, die Mutterlauge durch 
Alkohol verdriingt, zuniichst in1 Exsiccator, dann bei 1000 im J7al;iiuin gc- 
trocknet. 

0.1650 g Sbst.: 0.37S6 g Cog, 0.06S3 g B,O. 
CloH16O~ (3s-t.12). Ber. C 62.50, l i  4.20. 

Gcf. 6?.5S, * 4.63. 
Die Verbindung schmilzt bei 2U8O (unkorr.)  z i i  e iuer dunkelroten 

Fliissigkeit. Sie kist sich zienilich leicht i u  I i e i l h i  Ilenzol uud Essig- 
ester, schwerer i n  Aceton ,  nu r  wenig in i!dkohol. D i e  alkoholische 
Ltisung farbt sich niit Eisenchlorid griin. In  Ather, Pe t ro la ther  und  
Wasser  iat sie uuliislich. &lit Alkali farbt sie sich voriibergehend 
tief rot;  von konzentrierter Schwefelsaure wird sie init rotorauger 
Fa rbe  aufgenommen. 

D i h y d r o - a n  i s a 1 - 4.6 - p  - t r i o x y c LI m a r i n - 3 ( 5 )  - c:i r b o n s H u r e  - 
a t h  y l e s t  e r. 

Gibt man zu der I,i;sung der Anidverbindung in IieiBem Eisessig %ink- 
staub i n  kleinen Portionen, so cntfiirbt sicli die tief orangegelbe Liisung sehr 
rasch; ein gelbgriinlicher Stich bleibt schlieWlich hestehen. Nach dem Ab- 
gieBen oder Filtriercn fiigt man zn  der L6song nllmiihlich so vicl heiBcs 
Wasser, bis die entstehentle Trfibung eben noch bestehen bleibt. Beim Ab- 
kiihlen crhil t  mail dann tarblose, langgestrecktc Tnfeln. F u r  die Analyse 
wurden sie nus etwa der 50-fachen Menge Einessig umkiystallisiert. 

0.1506 g Sbst.: 0.3445 g CO,, 0.0666 g 1180. 
CZoHisOp (38G.14). Ber. C 62.15, €1 4.28. 

Gcf. n 62.C3, n 4.9.5. 
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Aus den vereiiiigten Mutterlaugen fallt man das Gelo&e durch 
Zusatz von viel Wasser aus. 

Nach dem Umkrystallisieren aus Eisessig , woraus die Verbin- 
dung in  groBen , meist vielfach verwachsenen Tafeln krystnllieiert, 
schmilzt sie bei 235O (unkorr.) unter Gasentwicklung. Sie ist leicht 
loslich in Essigester und Aceton, viel schwerer in Benzol und be- 
sonders i n  Alkohol, unliislich i n  Ather, Petrolather und Wasser. Mit 
konzentrierter Schwefelsanre f l rbt  sie sich orangerot. Die alkoholische 
Losung wird durch Eisenchlorid griinschwarz gefiirbt. 

Die Ausbeute ist quantitativ. 

1) - 0 x y b e n  z a 1 - 4.6 - ,8- t r i ox  y c ii m a r i n - 3 (5) - c a r b o n s a u r e - 
i t h y l e s t e r .  

(R=p-OH.CsHd). Zii 5 g Lacton in 180 ccm heiBom abs. Alkohol 
gibt man 2.5 g p.0xybenzaldehyd (ber. 2.3 g) in 10-15 ccm Alkohol. 
Die Losung firrbt sich tief orange, uncl sofort beginnt dann nuch die Ab- 
scheidung des ornngefarbigen Kondeusationsprodukts , dss sehr m c h  die 
Fliissigkeit breiartig crfiillt. Die husbeute betr%gt 4.5 g oder 65010 der 
Theorie. Auf Zusatz von viel Wasser (und etwas rerdhnter Saure) firllt 
nus der Mutterlauge ein orangegelber Niederschlag; (lie Verbindung scheint 
yom Benzalkbper vcrschieden zu sein. wurde aber. noch nicht nahcr unter- 
sucht. 

Das orangefarbige Kondensationsprodukt ist ohne weiteres rein; 
es wurde fur die Analyse im Vakuum bei 100" iiber Phosphorpent- 
m y d  getrocknet. 

0.1544 g Sbst.: 0 3476 g CO2, OM60 g 1120. 
C19H1408 (370.11). Ber. C 61.60, IT 3.81. 

Gef. B 61.40, B 4.06. 
Die p-Oxybeozalverbindung schmilzt bei 194-195O (unkorr.) zu 

roten Tropfchen. Reim Ubergieben mit Alkali f l rbt  sie sich roriiber- 
geheud blutrot. Sie ist ziemlich leicht Ioslich i n  Aceton und Essig- 
ester, woraus sie beim Abkiihlen in verfilzten, feinen Nadeln erhalten 
wird, aus heibem Eisessig lirystallisiert sie i n  orangeroten, z u  moos- 
artigen Biischeln verwschsenen, kleioen Nadelchen. Sehr  schwer liist 
sie sich i n  heiBem Alkohol, Ather und Benzol, nicht i n  Petrolather 
und Wasser. Die Lijsung i n  konzentrierter Schwefelsaure ist orange- 
rot; die alkoholiscbe Liisnog farbt sich durch Eisenchlorid grungelb. 
Die trockne Substanz wird beim lleiben stark elektrisch. 

D i h y d r o - ~ - o x y b e n z a l - 4 . G - ~ - t r i o x y c u m a r i n - 3 ( 5 ) - c a r b o n -  
s a  ii  r e  a t  b y 1 e s t e r .  

Reduktion und Isolierung wie bei der Aniaalverbindung. 
Fiir die Analyse wurde aus der 50-fachen Menge Eisessig urn- 

trystallisiert. 
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, 0.1511 g Sb8t.x 0.3353 g COz, 0.0591 g HaO. 
Cl9H1608 (372.13). Ber. C 61.27, H 4.33. 

Gef. n 60.52, a 4.38. 
Die Verbindung schmilzt bei 215O (unkorr.) unter Schaumbildung. 

Sie krystdlisiert in farbloqen , haufig miteinander verwachsenen 
Platten. Sie ist leicht 16slich in  Essigester und Aceton, ziemlich i n  
heil3em Alkohol, sehr schwer dagegen i n  Wasser und Benzol und 
fast unloslich in Ather und Petrolather. Sie lost sich in konzen- 
trierter Schwefelsiiure mit orangegelber Farhe; die alkoholische 
sung Eirbt sich mit Eiseiiclilorid olivgriin: 

o - 0 x y h en z a I - 4.6 -1- t r i o x  y c u rn ixr i n - 3 ( 5 ) -  c a r  bori s a u r e - 
I t  h y i e s  t er. 

(R = (o)-HO.CsH1). Eiiie hciae Lijsung von 0.5 g Lacton in 20 ccni 
absolutem Alkohol wird nach Zusatz von 0.5 g Salicylaldehyd kurz aufge- 
kocht. Aus ' der oraogegclben Lijsung sclicidet sich beim Stehen eine gelh- 
br%unliche I<rystallniasse aus (0.4 g). 

F i r  die Anelyse ao rde  im Vakuum bei 100° getrocknet. 

.0.1559 g Sbst.: 0.3525 g COz, 0.0572 g HsO. 
C19Hlr08 (370.11). Ber. C 61.60, H 3.81. 

Gef. 61.67, >) 4.11. 

Die Salicylalverbindung schrnilzt bei 180' (unkorr.) unter 
schwachern Schlumen und vorheriger Sinterung. Sie farht sich mit 
Natroulauge rorcibergehend tiefrot, schlieBlich gelb. I n  heiBem Eis- 
essig lost sie sich leicht ur,d krystnllisiert daraus beim Erkalten in 
fast farblosen, feinen Niidelchen, die zu dichten Buscheln verwachsen 
sind. Sie liist sich ziemlich leicht in Benzol, schwer in  heiBem Alkc- 
hol und Essigester u.nd ist unloslich in Ather, Petrolather und  Wasser. 
Reim UbergieBerl rnit konzentrierter Schwefelsaure fIrbt sie sich rot- 
orange; die alkoholische Losung wird durch Znsatz von Eisenchlorid 
rotbraun. 

I I I  - hl e t h  ox y -1 ) -  o x  y b e n  z ai - 4.6-$- t r i  o x  y c u rn a r i  n - 
3 ( 5 )  - c a  r b o n s 1 u r e  - ii t h y 1 e s t e r. 

11=C6H3(OH)4(OCH3)3. Gibt man zu einer heil3en Losung von 1 p 
Lacton in 40 ccm absolutern Alkohol 0.5 g Vanillin, in einigen Kubikzenti- 
metern Alkohol gelost, SO fd l t  nach wenigen Sekunden dns orangerote Icon- 
densationsprodukt feinkrgstallinisch aus. 

Fiir die Analyso murdo bei 100O irn Vakuuin getrocknet. 
0.1548 g Sbst.: 0.3369 g COz, 0.0553 6 H20. 

CloH1609 (100.13). Ber. C 59.98, I1 4.03. 
Gef. D ,5936, n 4.00. 
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Die Verbindung schmilzt bei 247O .(unkorr.) unter . schwacher 
Gasentbindung zu einer roten Fliissigkeit. Mit  Alkali gibt sie vor- 
iibergehend eine himbeerrote FZirbung. Sie ist schwer liislich in 
heiI3em Eisessig, sehr scbwer in Alkohol, Essigester und  Aceton, so. 
gut  wie unliislich in Benzol, h h e r ,  Petrolather nnd Wasser. Sie 
krystallisiert in feinen Nadelchen , die zu  garbenfiirrnigen Bundeln 
verwachsen sind. Die Losung in konzentrierter Schwefelsaure ist 
purpurrot; die alkoholische Losung farbt sich mit Eisenchlorid oliv- 
griin. 

Met  h y 1 en - I ) ( ,  11- d i o x y b e n z a1 - 4.6 -8- t r i  o x  y c  u m a r  i n - 
3 ( 5 )  - c a r b o n s a u r e  a t  h y 1 e s t e r .  

(R = (CH:, O p  CS H3). Das orangegelbe Kond.ensationsprodukt 
ails Lacton (0.5 g) und Piperonal (0.3 g) scheidet sich schon nach 
einigen Sekuuden aus der beil3en alkoholischen. Losung in feinpulve- 
riger Form aus. Ohne zu filtrieren, lost man i n  50 ccm heiFem Eis- 
essig; beim Erkalten erhhlt man feine, hiischelfiirinig verwachsene 
Nadeln. 

Fur die Analyse wurde irn Vakuum bei lOC1' getrocknet. 
0.0894 g Sbst.: 0.1968 g COa, 0.0320 g HzO. 

CzoHlc09 (398.11). Ber. C 60.29, H 3.55. 
Gef. D 60.04, 4.01. 

Die Verbindung ist schwer loslich in Benzol, sehr schwer in 
Alkohol, Essigester und Aceton, so gut wie unliislich in Ather, Petrol- 
l ther  und Wasser. Jlit Alkali farbt sie siob vorubergehend orange. 
Sie schmilzt bei 200' (unkorr.) zu einer rotbraunen Flussigkeit. In .  
konzenkierter Schwefelsaure lost sie sich mit tief purpurroter Farbe 
auf; die alkoholische Liisung nimmt auf Zusatz yon Eisenchlorid eine 
im durchfallenden Licht gelblichgrune Farbung an. 

. o,p - D i o x  y b en z a 1 - 4.6 - 8- t r i o  x y c u m a r i n ~ 3 ('5)- c a r b  o n s a u r e - 
ii t h y 1  e s t e r .  

Die Benzylidenverbinaung aus Lacton und 
6-Resorcylaldehyd scheidet sich aus der alkoholischen Losung n u r  
ganz allmalilich i n  Form braunlicbgelber, kiirniger Iirystalldrusen aiis. 

Fur die Analyse wurde irn Vakuum bei 100° uber Phosphor- 
pentvxyd getrocknet. Dabei €and unter Farbvertiefung zu Braun- 
orange eine nicht uuerhebliche Gewichtsabnahme statt; ob sie eineni 
bestimniten Gehalt an Krystallwasser oder -alkcshol entsprach, wurde 
nicht genau bestimmt. 

( R =  (OH)2?'4CsIJ~).  

0.1741 g Sbst.: 0.3788 g Cog, 0.0610 g H20. 
C19H,,09 (386.11).- Ber. C 59.05, H 3.66. 

Gef. 59.34, D 3.92. 
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Beim Erhitzen im Capillarrohr fiirbt sich die Verbindung ober- 
%alb 200° unter Zersetzung immer dunkler, ohne bis gegen 30O0 zu 
schmelzen. I n  Slkohol, Essigester und Aceton ist sie schwer liiaiich, 
90 gut wie unloslich in Ather, Petroliither, Benzol und Wasser. Sie 
f h b t  sich mit konzentrierter Schwefelsiure orange, die alkoholische 
Losung durch Eisenchlorid rotbrauu. Aus Essigester erhiilt man feine, 

Vmeist vielfach mit einander verwachsene Prismen. Mit Natronlauge 
gibt sie eine orangerote Farbung, die allmahlich in orangegelb iiber- 
geht. 

21. Paul Rabe, Riohard Pasternaok und Karl  Kindler: 
Ober die Synthese dem Ohfnin ver.wandter Stoffe. 

(mer y-Uhinolyl-ketone. 111.) 

[AUP dem Chemischen Staatslaboratoriom zu Hamburg.] 

(Eingegangen am 23. November 1916.) 

Den in der vorliegenden Abhandlung beschriebenen Versuchen 
l iegt  ein biologisches Problem zugrunde. Nachdem die analytische 
Bearbeitung des Cliinins durch die Untersuchungen von R a b e  zum 
AbschluB gebracht war, machte der Chemiker dem Mediziner Platz 
z u r  Beantwortung der Frage: Wie erkliirt sicli die spezifische Wir- 
.kung des Chinins gcgen Malaria? 1st die Wirknng :in die Gegenwart 
bestirnmter Atonigruppen gekniipft, und  welche sind diese Atorn- 

.gruppen? Dabei wird freilich der  Mediziner die Hilfe des Chemikers 
nicht entbehren konnen, da seine Schliisse mit Hilfe eines Vergleichs- 
materials abgeleitet uud anf ihre Richtigkeit hin gepriift werden 
miissen. Und noch ein weiteres Ziel schwebt dem Biologen vor 
Augen : Sollte es bei dem aiisgepriigten Charakter und der vollen 
Kenntnis der Malaria auf der einen Seite, bei der typischeu Wirkung' 
und der erschlossenen Konstitution des Chinins auf der  anderen Seite 

.nicht moglich sein, zu erweisen, aul  welchen physiologischen VorgBn- 
gen die Heilkraft dieses Medikamrntes beruht :i ') 

In seiner sein Lebenswerk zusanimenfassenden Aunalen-Arbeit hat 
W i l h e l m  K o e n i g s 2 )  eineu Uberblick iiber den damaligen Stand 
.tinserer Kenntnisse iiber die .pbyaiologische Wirkung der Chinaalka- 
.loide rind ibrer Bbbauproduktec gegeben. Das war im Jahre 1906. 

I) R a  b e ,  Vortrag gehalteit 1908 in dcr h'Rtuinissensc1,attlichen Gesell- 

y, A. 347, 143 [1!lO6]. 
bciiait zu Jenn. 


