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85. R.Stoermer und H.J. Steinbeck: Zur Kenntnis der Hexa-
hydro-phthalséurel).
[Aus d. Chem. Institut d. Universitdit Rostock.]
(Eingegangen am 25. Januar 1932.)

Vor einigen Jahren haben Stoermer und Lachmann? bei der Unter-
suchung der sterischen Konfiguration der B-Truxinsdure darauf
hingewiesen, dal aus der Unspaltbarkeit einer fiir eine meso-Form gehaltenen
S4ure noch kein sicherer Schlufl auf ihre wahre Natur als meso-Form gezogen
werden konne, obwohl solche negativen Erledigungen eines Problems von
vielen als eine in gewissem Sinne positive Losung angesehen werden, es aber
andererseits auch genug Fille gegeban hat, in denen eine Spaltung eines
unzweifelhaft spaltbaien Korpers lange Zeit nicht gelungen war. Da also
miBlungene Spaltungsversuche, selbst wenn sie mit grolem Zeit- und Ma-
terial-Aufwand durchgefiihrt werden, nicht vollig beweiskriftig sind, so wurde
ein Weg angedeutet, auf dem ein solcher indirekter Beweis zu einem direkten
gestaltet werden kénne, wenn man etwa in einer innerlich kompensierten
zweibasischen Siure, wie der B-Truxinsiure, die eine Carboxylgruppe in
bestimmter Weise verindert, z. B. verestert, die nunmehr racemisch ge-
wordene Verbindung spaltet und aus dem optisch aktiven Halbester durch
Weiterveresterung oder vollstindige Verseifung eine wieder inaktive Ver-
bindung zuriickerhilt.

Diese bei der 8-Truxinsiure in etwas veranderter Form durchgefiihrte
Methode hatte zum Ziele gefiihrt, aber da sie noch einige Liicken aufwies,
haben wir das Verfahren an einem einfacheren bekaunten Falle zu priifen
untemommen und dafiir die cis-Hexahydro-phthalsidure benutzt, deren
trans-Form bekanntlich schon von Werner und Conrad?) in ihre optischen
Antipoden zerlegt war. Diese Forscher haben auch bereits mitgeteilt, dal
die cis-Sdure trotz vieler Versuche nicht gespalten werden konnte, haben
diesen Beweis also auch nur indirekt gefithrt; wir haben, in Anlehnung an
frithere Spaltungen tei den Truxillanilidsduren, fiir unser Vorhaben die
Halbanilide der Hexahydro-phthalsiure dargestellt und das der
cis-Form mit Erfolg der Spaltung unterworfen4).

Als meso-Formen, die sich aus der optisch aktiv erhaltenen cis-Hexa-
hydro-phthalanilidsiure etwa wieder gewinnen lieBen, kamen in Betracht
einmal das ¢is-Dianilid, dann die cis-Hexahydro-phthalsiure selbst
und schlieBlich das cis-Phenylimid. Das c¢is-Dianilid war schou aus der
racemischen Anilidsiure nicht direkt gewinnbar gewesen, sondern nur aus
dem cis-Hexahydro-phthalsiurechlorid; es fiel fiir die optisch aktive Form
also fort. Die Verseifung der Anilidgruppe in dem Halbanilid ohne gleich-
zeitige Umlagerung zur trens-Form begegnete dhnlich wie in der Reihe der
Truxillanilidsiauren erheblichen Schwierigkeiten, und so kam nur das cis-
Phenylimid in Frage, das wegen seines vollkommen symmetrischen Baues
ebenfalls eine meso-Form darstellen muBte. Bei der aullerordentlich leichten
Racemisierbarkeit der optisch aktiven Anilidsiure ergab sich aber die Not-
wendigkeit, einen Weg zu findeuq, der die Gewihr leistete, daB dies cis-Phenyl-

1) Niheres vergl. d. Dissertat. H. J. Steinbeck, Rostock 1928.

%) B. 59, 642 [1926]. 3) B. 82, 3048 [1899].

4) Vavon und Peignier haben in idhnlicher Weise einige Zeit spater (C. 1929, 1I
563) den Halbester und das Halbamid der cis-Hexahydro-siure in ihre Antipoden zerlegt.
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imid aus noch optisch aktiver und nicht vorher racemisierter Anilidsiure
entstanden war. Dies wurde erreicht durch vorsichtige partielle Phenyl-
imid-Bildung mittels Acetylchlorids, wobei nachgewie-en wurde, daB die
noch nicht anhydrisierte Anilidsiure ihre optische Aktivitit unverdndert
beibehalten hatte. Das so erhaltene cis-Phenylimid erwies sich, wie erwartet,
als optisch véllig inaktiv und unterschied sich in nichts von dem vorher
aus racemischer Anilidsiure erhaltenen.

Die Versuche zur Spaltung der cis-Hexahydro-anilidsdure, Schmp.
172—173°, in ihre optischen Antipoden mit Hilfe von Chinin, Cinchonin,
Brucin, Strychnin und Morphin verliefen in verschiedenen Lésungsmitteln
zunichst ergebnislos. Erst als nach dem Vorgange von Riiber’) Methylal
und spiter von uns Dioxan als Losungsmittel benutzt wurde, konnte unter
Verwendung von Cinchonin die Zerlegung herbeigefiihrt werden. Die aus
dem schwer 16slichen Cinchoninsalz gewonnene rechtsdrehende Anilid-
siure wird schon durch Warme sehr rasch racemisiert, und der Schmelz-
punkt war der der Racemsiure (172—173°). Wenn gleiche Schmelzpunkte bei
optisch aktiven Verbindungen und ihren Racemkdérpern auch vorkommen®),
so konnte doch gezeigt werden, daB hier allein eine Racemisierung durch
Wirme die Ursache der Schmelzpunkts-Gleichheit war, denn eine Probe
der aktiven Sdure, in ein auf 142° vorgewirmtes Bad getaucht, schmolz,
um gleich darauf wieder zu erstarren und erneut beim Schmelzpunkt der
Racemsiure zu schmelzen. Fin niedrigerer Schmp. als 142° konnte nicht
gefunden werden. Ganz #hnliche Verhiltaisse zeigten sich auch bei dem
schwer ldslichen Cinchoninsalz. Eine iiberaus rasche Racemisierung trat
auch beim Erwirmen der optisch aktiven Siure in Eisessig ein: eine kurze
Temperatur-Erhohung auf 55° geniigte schon, eine inaktive Ldsung zu er-
halten. Bei gewdhnlicher Temperatur wurde in Aceton-16sung nach mehrerea
Stunden keine Anderung der Drehung beobachtet. Ahnliche Beobachtungen
sind auch schon von anderer Seite gemacht worden?).

Die cis- und trans-Hexahydro-phthalanilidsiuren werden aus
den beiden Anhydriden der Hexahydro-phthalsdure leicht durch Einwirkung
von Anilin gewonnen; beide spalten beim Erhitzen Wasser ab unter Bildung
des Phenylimids, und zwar wird aus beiden das cis-Phenylimid gebildet.
Das dem trans-Anhydrid entsprechende frans-Phenylimid haben wir aus
der trans-Anilidsiure nur durch Einwirkung von Acetylchlorid gewinnen
konnen. Auch hierbei enisteht das cis-Phenylimid, doch kann die trans-
Verbindung wegen ihrer geringeren ILoslichkeit leicht von der ersteren ge-
trennt werden. Vo:. kurzem haben Hiickel und Miiller®) eine Anzahl der
auch von uns schon beobachteten Verbindungen beschrieben mit vélliger
Ubereinstimmung der Schmelzpunkte — abgesehen von denen der (rans-
Phenylimide. Von uns wurde der Schmelzpunkt 224° beobachtet, von den
genannten Autoren dagegen 194°. Hr. Hiicke]l war so liebenswiirdig, dem
einen von uns sein Priparat zu Vergleichszwecken zur Verfiigung zu stellen,
doch lieB sich auch dutch sehr hiufiges Umkrystallisieren aus verschiedenen
Lésungsmitteln hieran kein anderer Schmelzpunkt alr 195—196° ermitteln.
Eine Neudarstellung des trans-Phenylimides aus t-ans-Anilidsiure fiihrte

%) Riiber, B. b4, 1958 [1921]; vergl. auchStoermeru. Wegner, B. §6, 1686 [1923].

%) vergl. Stoermer u. Carl, B. §6, 1694 [1923) (y-Truxillanilidsdure).

") Leuchs, B. 46, 2425 [1913], 34, 830 [1921]. 8 B. 64, 1981 [1931].
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jetzt auch unter den verrchiedensten Bedingungen nicht wieder zu dem
frither erhaltenen hochschmelzenden Praparat Ob es sich um eine Isomerie
im Sinne der Formeln:

co K co
CeHypol SO0 baw. CeH,l SN.CH
CTN.CHs co

handelt, konnte leider trotz zahlreicher neuer Versuche nicht entschieden
werden. Wihrend Phthalsiure-isoanil nach Pummerer®?) durch Chinolin
in das echte, hoher schmelzende Phenylimid im Sinne obiger Formeln um-
gelagert wird, war mit diesem Umlagerungsmittel hier — ebenso wie iibrigens
auch beim cis-Phenylimid — keinerlsi Anderung des Schmelzpunktes herbei-
zufithren. Ob die beiden, aus der gleichen Anilidsiure entstandenen und

gleich zusammengesetzten Produkte (vergl. Versuchs-Teil) iiberhaupt im
obigen Sinne isomer sind, thuf3 daher einstweilen offen bleiben. Dimorphie
liegt sicher nicht vor. Das von uns erhaltene frans-Phenylimid lieB@ sich
darch lingeres Erhitzen auf hohere Temperaturen in die cis-Verbindung
umlagern, konnte aber durch Kochen mit Sodaldsung noch zur trans-Anilid-
siure aufgespalten werden. Das cis-Phenylimid — aus der cis-Anjlidsdure
ebeafalls mittels Acetylchlorids gewonnen —- 148t sich durch 10-proz. Soda-
1dsung zar cis-Anilidsdure aufspalten, wird aber durch kochende alkohol.
Lauge zur frans-Anilidsiure umgelagert.

Bei der Veresterung der cis-Hexahydro-phthalanilidsdure trat:n die-
selben Schwie;igkeiten ein wie bei der ebeufalls untersuchten, nicht hydrierten
Phthalanilidsdure. Durch die gewdhnlichen Veresterungs-Methoden -ent-
standen in beiden Fillan sofort die Phenylimide, und nur durch Diazo-
methan konnten die gesuchten Ester erhalten werden. Aber schon beim
lingeren Stehen der in Ldsungsmitteln (z. B. Ather) gelosten Ester erfolgt
die Bildung der Phenylimide. Die frans-Hexahydro-phthalanilidsiure 1iBt
sich dagegen auch durch Soda und Dimethylsulfat leicht in den bestindigen
Methylester verwandeln.

Beschreibung der Versuche.
Phthalanilidsiure-ester.

Da die nach R. Meyer und Sundmacher?®) dargestellte Phthalanijlid-
siure weder mittels Salzsiure und Methanol, noch mit Dimethylsulfat ver-
esterbar war, wurde der unigekehrte Weg eingeschlagen und zuerst die Ester-
gruppe eingefiihrt. Die Phthal-methylestersdure — aus Anhydrid und
Methanol leicht erhiltlich — 148t sich durch Phosphortrichlorid in das Ester-
chlorid iiberfithren, das mit Anilin leicht den Anilid-methylester vom
Schmp. 111° liefert; letzterer kann aus der Anilidsdure auch mittels Diazo-
methans gewonnen werden. Der Ester erleidet selbst in #therischer Lésung
ziemlich rasch Methanol-Abspaltung unter Bildung von Phthalanil,
das sich auch leicht beim Erhitzen iiber den Schmelzpunkt, immerhin aber
erst zwischen 150° und 160°, bilget.

0.1837 g Sbst.: 8.65 cem N (119 772 mm).

CsH 305N (255.19). Ber. N 5.5. Gef. N 5.75.

Die Nitrosoverbindung des Phthalanilidsiure-csters wird durch Einleiten von

gasférmiger salpetriger Séure in eine dtherische Losung des Esters gewonnen. Man giefit

%) B. 4B, 202 [1912]. 10) B. 32, 2123 [1809).
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dann die Ather-Losung in Wasser, wobei sich beim Verdunsten des Athers ein gelber
Niederschlag abscheidet, der trocken ziemlich haltbar ist, sich bei 94—96° zersetzt und,
mit Alkali behandelt, Phthalsdure liefert?l).
0.1354 g Sbst.: 11.0 ccm N (16°, 771 mm).
CsH, O,N, (284.719). Ber. N 9.86. Gef. N 9.72.

cis-Hexahydro-phthal-anilidsdure und -phenylimid.

Die cis-Hexahydro-phthalsiure wurde durch katalytische Hy-
drierung der Tetrahydro-sdure mit Platinmohr in Eisessig gewonnen,
die Tetrahydroverbindung aus Phthalsiure mit Natrium-amalgam. Das
cis-Anhvdrid der Hexahydrosiure liefert in Benzol mit etwas mehr als
der berechneten Menge Anilin sehr glatt unter gelinder Erwidrmung die
cis-Anilidsdure von Schmp. 172—173°, wenig 18slich in Ather, kaum in
Benzol, leicht in Alkohol und Eisessig. Bei langsamem Erhitzen schmilzt
die Sdure wegen der Phenylimid-Bildung meist niedriger. 1-stdg. Kochen mit
20-proz. alkohol. Kalilauge bewirkt glatte Umlagerung zur trans-Anilid-
saure (Schmp. 224—225%), doch ist die Sdure gegen kochende 10-proz. Natron-
lauge noch bestindig und dndert jihren Schmp. dabei nicht.

0.1572 g Sbst.: 7.75 cem N (190, 765 mm). — C [H,;;O;N. Ber. N 5.67. Gef. N 5.80.

Die Nitrosoverbindung der cis-Anilidsiure rein zu gewinnen, gelang nicht. Es
wurde in dtherischer Lésung eine gelbe, flockige Substanz erhalten, die sich bei etwa
80° unter Zertriimmerung des Schmp.-Réhrchens heftig zersetzte.

Das cis- Hexahydro-phthalsdure-phenylimid entsteht beim
Schmelzen der Anilidsdure, leichter beim Erhitzen mit Acetylchlorid oder
Acetanhydrid, zum Teil auch beim Schmelzen der frans-Anilidsdurs. Derbe,
glinzende Nadeln vom Schmp. 132°, leicht 16slich in Alkohol, Ather, Eisessig.
Kochen mit Sodalésung bildet noch cis-Anilidsiure, mit starker alkoholischer
oder willriger Kalilauge erfolgt Umlagerung zur frans-Anilidsdure.

0.1457 g Sbst.: 7.65 ccm N (22°, 762 mm).

C, 1 ;0,N (229.2). Ber. N 6.11. Gef. N 6.18.

Der Methylester der cis-Anilidsdure wurde nur erhalten beim Eintragen der
trocknen S#ure in dtherische Diazo-methan-Losung, wobei der zuerst 6lig abgeschiedene
Ester bald fest wird. Schmp. 87°. Beim Umkrystallisieren schon aus Alkohol gelit der
Ester alsbald in das cts-Phenylimid {iber.

13.220 mg Sbst.: 0.608 ccm N (12° 753 mm).

CsH 303N, Ber. N 5.36. Gef. N 5.46.

Die Nitrosoverbindung des Esters rein zu erhalten, gelang ebenfalls niclit;
die zuerst fast rein weiB ausfallende Verbindung firbte sich alsbald grau bis schwarz.

Das cis-Hexahydro-phthalsiure-dianilid konnte durch Kochen der Anilid-
sdule mit Anilin nicht erhalten werden (Phenylimid-Bildung), wohl aber aus dem Chlorid
der Hexahydro-sdure (PCl; in Ather) beim Eintragen in itberschiissiges Anilin. Lange,
feine Nadeln vom Schmp. 234° sehr bestiandig gegen Verscifungsmittel. Kochen mit
8o-proz. Essigsdure lieferte cis-Phenylimid.

12.207 mg Sbst.: 0.936 ccm N (119, 753 mm). — CpoH,0,N,. Ber. N 8.7. Gef. N 9.13.

trans-Hexahydro-phthalanilidsiure, Schmp. 224—225°.

Versetzt man in Benzol gelostes trans-Hexahydro-phthalsiure-
anhydrid mit Anilin, so scheidet sich unter Wirme-Entwicklung die

1) vergl. Stoermer u. Fretwurst, B. 88, 2721 [1925].
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benzol-unlosliche trans- Anilidsdure ab, die bei 224—225° unter Aufschiumen
schmilzt (Bildung von cis-Phenylimid). Sie entsteht auch aus dem cis-Phenyl-
imid und der cis-Anilidsiure durch Kochen mit alkohol. Kalilauge; sie bildet
watte-dhnlich verfilzte Massen und ist schwerer 18slich als die cis-Saure.

0.71459 g Sbst.: 715 ccm N (18°%, 761 mm).

CpH;0;3N (247.22). Ber. N 5.67. Gef. N 5.76.

Ihre gelbe Nitrosoverbindung entsteht beim Einleiter von gasférmiger sal-
petriger Sdure in eine Fisessig-Losung der Sdure und Ausfillung mit Wasser. Im trocknen
Zustande ziemlich haltbar, zersetzt sic sich bei 103°. Bei der Einwirkung von Laugen
bildet sich trans-Hexahydro-phthalsdurel?).

trans-Hexahydro-phthalsiure-phenylimid entsteht leicht durch
Kochen des trams-Anilidsiure mit Acetylchlorid (2 Stdn.). Das mit
Wasser ausgefillte Produkt schmolz zuerst sehr unscharf (174—185°%; durch
hiufiges Umkrystallisieren aus Alkohol wurde schlieBlich aus den schwer
loslichen Anteilen ein Phenylimid vom Schmp. 224 erhalten, das, voll-
kommen soda-unl6slich, in feinen, glanzenden Nadeln krystallisierte. Misch-
probe mit der gleichschmelzenden Anilidsiure ca. 198—200°.

6.744 mg Sbst.: 0.343 ccm N (14°% 754 mm). — 7.517 mg Sbst.: 0.387 ccm N (17°,
<70 mm).

CyH1;,0,N (229.2). Ber. N 6.11. Gef. N 6.00, 6.14.

Durch mehrstiindiges Kochen mit Acetanhydrid erfolgte keine Um-
lagerung zum cis-Phenylimid, wohl aber durch 7-stdg. Erhitzen im
zugeschmolzenen Rohr im Olbade auf 230 —240°.

Bei spidteren Versuchen (vergl. theoret. Teil) wurde unter gleichen Be-
dingungen aus der trans-Anilidsidure nur das von Hiickel und Miiller8) be-
schriebene Phenylimid vom Schmp. 1g5—196° erhalten, auch als dem
Acetylchlorid wechselnde Mengen von Phosphortrichlorid, Phosphorpenta-
chlorid, Aluminiumchlorid oder Thionylchlorid zugesetzt wurden. Der
Schmelzpunkt dieses Praparates dnderte sich auch nicht bei 5 Min. langem
Kochen mit Chinolin®). Das bei 224° schmelzende {riihere Priaparat lie} sich
durch kochende Sodaldsung zu einer Sdure vom Schmp. 214--215° verseifen,
aus der mit Acetylchlorid wieder das gleiche Produkt (Schmp. 222—223%) er-
halten werden konnte. Durch Verseifung des Phenylimids vom Schmp.
195 —196° entstand abec stets eine Sdure, die mit Acetylchlorid dasselbe Anil
zuriicklieferte, von dem hierbei ausgegangen war. Die {rans-Anilidsdure vom
Schmp. 224° konnte ebenfalls nicht in eine andere Sdure umgelagert werden,
weder durch Erhitzen fiir sich noch durch Erhitzen mit Chinolin; stets wurde
aus ihr das Phenylimid vom Schmp. 195—196° erhalten.

Der Methylester der trar.s-Anilidsdure 1illt sich in Sodaldsung mit Dimethyl-
sulfat herstellen und schmilzt bei 126°.

0.1283 g Sbst.: 6.15 ccm N (24° 759 mm). — C,H,,0,N. Ber. N 5.36. Gef. N 5.50.

Das trans-Hexahydro-phthalsidure-dianilid bildet sich wie das cis-Dianilid
aus dem Chlorid der frans-Hexahydro-sdure mit Anilin, ist in Alkohol ganz uuléslich, 1dt
sich aber aus sicdendem Eisessig umkrystallisicren. Schmp. 303—304° unter Dunkel-
firbung. Auberst widerstandsfihig gegen Verseifungsmittel.

0.1687 g Sbst.: 8.20 ccm N (169, 756 mm). — C,oH,,0,N,. Ber. N 8.7. Gef. N 8.86.

Spaltung der cis-Hexahydro-phthalanilidsiure.
L6st mau cis-Anilidsiure und Cinchonin (1:1 Mol.) in Methylal (auf 1 g
Siure 100 ccm Methylal) in der Wirme, so krystallisiert nach dem Erkalten



418 Meisenheimer, Stratmann, Theilacker: Exisltenz [Jahrg. 65

ein neutrales, schwer losliches Salz aus, das durch 6fteres Umkrystallisieren
aus Methylal, aber nicht ohne erhebliche Verluste, gereinigt werden kann.

0.1099 g Sbst.: 7.5 ccm N (24% 765 mm).

CgaHgO(N; (541.5). Ber. N 7.76. Gef. N 7.89.

Das Salz schmilzt unter Briunung bei 205°, im vorgeheizten Bade aber
schon bei etwa 152° nach vorherigem Sintern. Es wurde mit Ammoniak in
der Kailte zersetzt und die Anilidsdure unter guter Kiihlung mit Salzsidure
in Freiheit gesetzt und durch Xochsalz ausgesalzen. Die so gewonnene Siure
zeigt den Schmp. der Racemsiure (170%, schmilzt aber im vorgewirmten
Bade schon bei 1429, erstarrt dann wieder und schmilzt erneut bei 170°. Der
Schmelzpunkt der optisch aktiven Form diirfte daher bei etwa 142° liegen.

0.6768 g, in Aceton zu 10 ccm geldst, zeigten im 1-dm Rohr bei 24°: & = +0.97°%;
faliy = +14.32°

Eine Eisessig-Losung der optisch aktiven Siure, ganz kurze Zeit auf 55*
erwirmt, lie keine optische Aktivitit mehr erkennen, doch behielt die nicht
erwiarmte Aceton-Losung nach Stunden noch ihre Drehung bei.

Die linksdrehende Anilidsdure konnte nicht rein erhalten werden, da
das Cinchoninsalz der Mutterlauge 6lig war und ziemlich viel der Antipoden-
Sdure zuriickhielt. Der niedrigste Schmelzpunkt der I-Form wurde bei etwa
138° beobachtet.

¢.2022 g, in Aceton zu 10 ccm geldst, zeigten im 1-dm-Rohr bei 17%: & = —o.14°;
fadl = —6.93°

Auch in Dioxan gelang die Spaltung der racem. Siure, besonders beim
Impfen der Lsung mit etwas von dem Cinchoainsalz der schwer 18slichen Sdure.

Mit Diazo-methan wurde aus der d-Form ein Ester vom unscharfen
Schmp. 78 —7q° erhalten, der aber nach dem Umléosen aus Ather bei ca. 122°
schmolz und wahrscheinlich schon c¢is-Phenylimid enthieit.

Wird die d-Siure mit Acetylchlorid in der Kilte behandelt und nach
1Y/, Stdn. die Losung in Wasser gegossen, so ist neben cis-Phenylimid noch
unverinderte optisch aktive Siure vorhanden, wie durch den Versuch fest-
gestellt wurde. Das cis-Phenylimid {Schmp. 133% war inaktiv.

Rostock, im Januar r93z.

86. Jakob Meisenheimer, Ewald Stratmann dnd Walter
Theilacker: Zur Frage der Existenz iiberzdhliger Isomerien in
der Stickstoff~-Chemie.

[Aus d. Chem. Institut d. Universitit Tiibingen.]

(Eingegangen am 25. Januar 1932.)

1. Nach O. Aschan?) treten die Athylen-trimethylen-dipiperidi-
niumhalogenide (I) in zwei isomeren Formen auf, und zwar werden die

CH, - CH CHy - -CHy .
N *SN<[CHy)s | (CHL>N< 2 *>N<[CH,l; | Bt
[CHL)>N<en, . cmp,. o~ <1l [LC B>N<cnien,).cn, < ’]5] 2
Hlg I. H'g ir.

1) Ztschr. physikal. Chem. 46, 293 [1903].





