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200 em3 Wasser gegossen und wie oben aufgearbeitet. Auch hier 
war die Ausbeute bescheiden. Aus heissem Wasser unter Zusatz von 
Tierkohle erhielt man farblose Krystalle vom Rmp. 239-240O. 

5,130 mg Subst. gaben 11,060 mg CO, urid 3,550 mg H,O 
2,861 mg Subst. gaben 0,252 em3 N, (20.5O, 759 mm) 

C,,H,,O,N, Ber. C 58,2 H 7 3  N 10,476 
Gef. ,, 58,s ,, 7,i ,, 10,2:" 

Universitat Basel, Ansl alt fur organische Chemie. 

45. Uber a-[p-Methoxy-eyclohexyl]-buttersaure 
van Paul Ruggli und Albert Businger. 

(21. 111.41) 

Bur Synthese der a-[p-Methoxy-c;vclohex~-l]-butterxaure (IV) 
gingen wir Tom [p-Methoxy-cyclohexyl]-iikhyl-malonester (11) aus, 
dessen Synthese in der vorangehenden Arbeit beschricben wurde. 
Bei wiederholter Darstellung erga,b sich, tlass der letxtgenannte Ester 
in besserer Rusbeut,e darstellbar ist, wenn man vom Athglmalonester 
ausgeht und diesen mit der p-Toluolsulfoverbindung des p-Met lioxy- 
cyclohexanols (I) in Xylol umsetzt. Ihrch Verseifung uiitl De- 
carboxylierung entsteht die gesiichte cc-[p-Aletlioxy-cyclohexyl]- 
buttersarire (IV) ; daneben wird ihr Atliylester erhalten, da tlisub- 
stituierte Malonester oft nur halb verseift werden. 

'y 

CH,.O-(I H)-(:H-COCl CH,*O-( 9 >-(:H-COOW +- I11 W, 11- cz H5 
V 

VI 

CH,O -C,H,,*CH(C,HS) .CO. K H  -C,H, -CH, 

CH30 -CsHlU-CH(C,H5) *GO *K H.Cl,H7 

Wird bei dicser Synthese die krys t  a l l i s ie r te  F o r n i l )  der 
Toluolsulfowxbindung (I) verwendet, so erhiilt man die cc-[l)-Xethoxy- 
cyclohexyl]-buttersCiure (IT) als dickflushigcs gelbes 01 vom Sdp. mm 
140-143O. Die SCiure ist uber ihr Chloricl (111) in  ein k rys t a l l i -  
s ie r tes  p-Toluidicl (V, Smp. 143O) und cc-Xaphtyloniicl (TI, Snlp. 162 
bis 164O) ubcrfuhrbar. Wir betrschten tlaher clieses Prapai.at als 
t r a n s  - F or  m der ~x-[p -3Iethoxy-cyclohex $1 1-buttrrsiiure (IV). 

Vgl. die vowiigehendo Mitteilung. 
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Das mit Thionylchlorid erhaltliehe Saurechlorid (111) ist im 
Hochvakuum destillierbar, erleidet aber dabei anscheinend eine Um- 
lagerung, da es naehher keine krystallisierten Derivate mehr gibt. 
Bur Darstellung des Toluidids und Naphtylamids muss ex daher, 
nach Entfernen des Thionylchlorids im Vakuum, o h  ne  Destillation 
verwendet werden. 

Fuhrt man die ganze Synthese rnit dem f lussigen Antei l l )  
des Toluolsulfo-Derivats (I) aus, so erhalt man nach Verseifung und 
Decarboxylierung des disubstituierten Malonesters ( 11) eine andere 
Form der a-[p-l\i2ethoxy-cyclohexyl]-butters~ure ( IV) ,  die sich trotz 
ahnlichem Siedepunkt (150-155O bei 3 mm) und gleichem Analysen- 
ergebnis vom oben beschriebenen Praparat dadurch unterscheidet, 
dass sie (uber das Chlorid) kein festes p-Toluidid oder a-Naphtyl- 
amid gibt. Sie durfte also die c i s -Form sein und init dem des t i l -  
l i e r t  en und dadureh umgelagerten Saurechlorid (IIE) a m  der trans- 
Saure korrespondieren. 

E xp erim en t eller Teil. 
[p -Met h o x y - c y clo h ex  y 11 - a t  h y 1 - m a1 o ne  1; e r  ( I1 ). 

8 g Natrium werden in einem Schliffkolben rnit Riickfluss- 
kuhler und Ruhrer unter Wasserausschluss mit 100 cm3 kochendem 
Xylol und 60 g Athyl-malonester kriiftig geriihrt, wobei das Natrium 
fast vollstandig in Losung geht. Im Verlaufe einer Pt,unde laisst man 
eine Losung von 90 g reinem umkrystallisiertem p-!Coluolsulfosaure- 
[p-methoxy-cyclohexyl]-ester vom Smp. 86-87O in 100 em3 abs. 
Xylol unter kraftigem Ruhren zufliessen. Falls die Reaktion zu 
sturmisch wird, entfernt man fur kurze Zeit den Brenner. Nach 
beendeter Zugabe kocht man noch weitere 10  Stundm unter Riihren 
am Ruckfluss und gibt nach Erkalten 300 em3 Ather hinzu. Dann 
waseht man im Scheidetrichter dreimal rnit je 50 em3 5-proz. Salz- 
saure aus, wascht mit Wasser neutral und trocknet, rnit Natrium- 
sulfat. Nach Abdampfen des Athers wird das Xylol im Vakuum auf 
dem Wasserbad abdestilliert und der Ruckstand im Claisen-Kolben 
der De,stillation im Vakuum unterworfen. Bei eiiiem Druck von 
13 mm erhalt man zwei Fraktionen: 

- 

1. Fraktion, 30 g 145-155O 
2. Fraktion, 70 g 165-175O. 

Die zweite  Frakt ' ion  erwies sich als der erwartete substituierte, 
Malonester (11), der nach nochmaliger Destillation analysenrein war. 

4,107 mg Subst. gaben 10,255 mg CO, iind 3,265 nip; H,O 
C,,H,,O, Ber. C 62,O H 9,0% 

Gef. ,. 61,s ,, 8,9% 
Die e r s t e  F r a k t i o n  war nocli nicht rein, erwies sich aber ali Diiithyl-malonester, 

der im kiiuflichen Athyl-rnitlonestcr enthalten war. 

1) Vgl. die vorangehende Mitteilung. 
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Zur Weiterverarbeitung kann ubrigens auf die Fraktlonierung verzichtet n erden, 

da  die mitverarbeitete erste Fraktion in einer spatvren Phase, d. h. bei der Fraktio- 
nierung der cc-[p-Methoxy-cyclohexyl1-buttersaure infolge einer grosseren Siedepunkt- 
differenz bedeutend besser abgetrennt werden kann. 

- 

cc - [ p -Met h o x y - e y el o hex y 11 - b u t t e r  s a ur e (IT, trans-Form ? )  
und ihr Athylester. 

100 g [p-Methoxy-cyclohexyl]-athyl-m:donester (11) (Rohprodukt) 
werden rnit einer Losung von 60 g Kaliumhydroxyd in 170 em3 
Xethanol wahrend 10 Stunden auf dem Wasserbad unter Ruckfluss 
und Ruhren verseift. Nun wird das Methanol auf dem Wasserbad 
unter vermindertem Druck und Ruhren weitgehend abgedampft. 
Den Ruckstand lost man in etwa 200 cnia Wasser und schuttelt 
dieses zur Entfernung von eventuell unyerseiftem Produkt zweimal 
rnit wenig Ather aus. Die wassrige Losung wird mit verd. Salzsaiure 
vorsichtig angesiiuert (Kongopapier) und nber Nacht im ExtraktionA- 
apparat von SteuudeZ ausgeiithert. Nach dcm Trocknen uber Natrium- 
sulfat destilliert man den Ather ab. Der Ruckstand wird in einem 
geraumigen Clnisen-Kolben der Decarboxylierung unterworfen. Diese 
beginnt bei 12  mm Druck bei einer Olbadtemperatur von 175-180°. 
Durch die Kohlendioxydentwicklung wird ein Teil des deearboxy- 
lierten Produktes schon bei dieser Rad temperatur iibergetrieben ; 
man destilliert daher durch einen Schlangenkuhler. Nach beentiigter 
Gasentwicklung steigert man die Temperatur des Olbades auf 200 O 

bis 210O. Beinahe das gesamte Produkt destilliert nun bei 13 mm 
Druck zwischen 160-170° uber, wobei nur 1-2 g eines harzigen 
Ruckstandes im Kolben zuruckbleiben. -4usbeute 41 g. 

Das Destillat besteht aus a-[p-Methoxy-cyclohexyl]-buttersiiure 
und ihrem Ester. Man macht rnit verd. Natronlauge alkalisch und 
Bthert den Ester aus, den man nochmals verseift oder der nachsten 
Portion vor der Verseifung zugibt. Destilliert man ubrigens diesen 
Esteranteil bei 2 mm Druck, so erhalt man neben 5 g Vorlauf von 
uneinheitlichem Siedepunkt 4 g des rein en d t h y 1 e s t er  s der a-[p- 
Methoxy-cyclohexyl]-buttersaure Tom Stlp. mm 90-92O. 

5,138 mg Subst. gaben 12,840 mg CO, iind 4,830 Ing H,O 
C,,H,,O, Ber. C 68,4 H 10,5"/, 

Gef. ,, 68,2 ,, 10,4qb 
Der a lka l i s  c h - wassrige Anteil des ohigen Versuches wird mit 

verd. Salzsiiure angesauert, im Steudel-Apywrat uber Nacht rnit Ather 
extrahiert und letzterer einmal rnit wenig Wasser gewastahen. Nach 
Trocknen rnit Natriumsulfat und AbdestiUieren mirtl der Ruc.kstand 
bei 2 mm Druck destilliert; er ergibt zwei Fraktionen: 

1. Braktion, 7 g 6R- 65O 
2. Fraktion, 25 g 140 ~ 143O 

Die e r s t e  F r a k t i o n  besteht vorwitlgend aus Diathyl-essig- 
siiure. 
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Die Aufklarung der ersten Fraktion erfolgte durch Einwirkung von Thionylchlorid 

und Uberfuhrung des Saurechlorids in die folgenden Praparate : 
Dig t h y le ssig saure - p - t oluidid. Nach zweimaligem Umkrystallisieren aus 

wassrigem Alkohol schwach braunlich gefarbte Nadeln vom Smp. 115-116O. M .  Hom- 
meled)  gibt den Smp. 116,2O an. 

C,,H,,ON Ber. C 76,l H 9,3 N 6 3 %  
Gef. ,, 75,9 ,, 9,3 ,, 6,8% 

D ia t h y 1 - e s s i gs aur e - cc - na p h t y la m id. Nach dreimaligern Umkrystallisieren 
aus wassrigem Alkohol farblose Nadeln vorn Smp. 128-129O. 

C,,H,,ON Ber. N 5,8 Gef. N 5,7% 
Die zwei te  F r a k t i o n  ist ein dickflussiges gelbes 01 und be- 

steht aus der erwarteten a - [ p - M e t h o x y - c y c 1 o 11 e x  y 11 - b u t t e r - 
saure.  

4,783 mg Subst. gaben 11,445 mg CO, und 4,100 nrg H,O 
3,484 mg Subst. gaben 4,218 mg AgJ 

C,,H,oO, Ber. C 66,O H 10,O CH,O 15,5'%, 
Gef. ,, 65,3 ,, 9,6 ,, 16,O :{, 

a -  [ p -Met h o x y - c y cl  o h e x yl] - b u t t e r s  a u r e  - c hl  o r i  d (111). 
6 g a-[p-Methoxy-cyclohexyl]-buttersgure werden im Schliff- 

kolbchen mit Kuhler in 25 g reinstem Thionylchlorid gelost, wobei 
man zur Erleichterung der Chlorwasserstoffabgabe einen Siedestein 
zusetzt. Man lasst uber Nacht unter Feuchtigkeitsausschluss stehen 
und kocht darauf eine Stunde auf einem ganz schwach siedenden 
Wasserbad. Die Losung farbt sieh gelb bis schwa4ch braun. Das 
uberschussige Thionylchlorid wird bei einer Badtemperatur von 
hochstens 40° vorsichtig im Vakuum abgesaugt. 

Bei der Destillation des Ruckstandes im Hochvakuum erhalt 
man ein Produkt vom Siedepunkt 85-90° bei 2 mm, -4usbeute 3,5 g. 
Im Holben bleiben 3 g harziger Ruckstand zuruck. Zu beachten ist, 
dass aus diesem des t i l l i e r ten  Saurechlorid ke in  fes tes  p-Toluidid 
oder a-Naphtylamid erhalten wird. 

Zur Darstellung von krystallisierten Derivaten sowie zur Ver- 
wendung bei Reaktionen nach FriedeZ und Crafts wird das vorsichtig 
von Thionylchlorid befreite Produkt daher nicht de3tilliert. Es ist 
leichtflussig und von bdunlicher Farbe. 

cc - [ p -Met h o x y - c y clo he x y 11 - b u t  t e r  s au re  - p - t o  lu id  i d (V). 
1 g des nicht destillierten Saurechlorids, gelost in 40 em3 abs. 

Ather, werden tropfenweise zu einer Losung von 1 g p-Toluidin in 
40 em3 Ather unter Umschwenken zugegeben, worauf man auf dem 
Wasserbad einige Sekunden aufkocht. Nach 3-stundigem Stehen 
filtriert man vom ausgeschiedenen Toluidin-hydrochlorid ab und 
wascht dieses mit wenig Ather. Das gesamte Filtrat wird zweimal 
mit 3-proz. Salzsaure gewaschen und mit Natriumsulfat getrocknet. 
Nach Abdestillieren des Athers verbleibt ein dunkelbrauner oliger 

l) B1. SOC. chim. Belg. 42, 243 (1934). 
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Riickstand, der bald krystallisiert und nnch einmaligem Unilosen 
aus wassrigem Alkohol brgunliche N a d t h  (Smp. 120-124°) lddet .  
die erst nach mehrmaligem Umkrystallisicwn konxtnnt bei 143-141° 
schmelzcn ( Sintern bei 140O). 

4,081 mg Subst. gaben 11,235 mg C O ,  und 3,430 ing HLO 
3,468 mg Subst. gaben 0,147 om3 N, (22O, 702 inn\) 

Cl,H,,O,N Ber. C 74,7 H 9.3 N 4.S°C 
Uef. ,, 75,l ,, '3.4 ,, 4,9"{, 

x - [ p - Xe t h o x y - c y clo hex y l ]  - b u t t  e1.s ;Bur e - cx - n a p  h t h y I ;i mi (1 

Das cc-Naphtylamid wird analog dem Toluiclitl aus 1 g Saure- 
clilorid unct 1,3 g reinstem a-Naphtylarf kin tlargcsl4lt. Der .'ither- 
ruckstand bcsteht nach viernialigein Unikrystallisicrc~n aus -1lkohol 
au8 farbloscn Nadsln vom Smp. 162-1 (i I O .  

(VI). 

3,678 mg Subst. gaben 0.128 em3 Y2 (22,5", 764 rnm) 
C,lH,,O,N Ber. N 4,3 (id. S 4,0('& 

b u t t e r s a u r e  (IV, ck-Form ?). 
Nachdem die bisher beschriebene Synthesr niit dcr lu ) stalli- 

sierten (trans- ?)-Form der Toluolsulfoverbindiing (I) ausgefuhrt 
wurde, haben wir sie auch mit dem f luss igen  Anteil von (I) mieder 
holt. Ilieser Anteil musste als Rohprodiikt verwontlel, wcrden, da er 
bei der Destillation unter Bildung von 1 -1Iethoxy-cyclohexeii-1 zcr- 
fallt. Das Umsetzungsprodukt niit A thyl-malonester wui~ie im 
Vakuum bei 1 mni sorgfaltig fraktionit 

8 t e r  e o i s o ni e r  e F o r  m d e r  a - [ p -;\I (1 t h o  x y - c y c 1 oh e x 3 11 - 

1. Fraktion, 25% Ausbeute. 120-130fl 
2. Fraktion, 75% Ausbeute. 140-130". 

Die e r s t e  F r a k t i o n  bestand im wesentlichen a u s  DiatliS.l-in~tlonc,ster (Verunrei- 
nigung des kauflichen Athylmalonesters), denn sic mgab naL1-i Verseifung und Decar- 
boxylierung ein gelbliches dunnfluseiges 01 vom Sdp ,,,~ 80-1 20°, da? vorwkgend aus 
Diathyl-essigsaure bestand. 

Die xwcite  F r a k t i o n  zeigte nach nocxhmaligclr Ilestillation den 
Sdp., mm 150-1.55° und erwies sich (lurch clip Bnalyse als cine 
cc-[p-Nethoxy-cyclohcxyl]-buttery aure. '. 

4,127 mg Subst. gaben 9,960 mg CO, und 3,700 ing H I O  
6,237 mg Si:bst. gaben 6,315 mg AgJ 

C,,HL,O, Ber. C 66,O H 10.0 CH,O 15,5(>(, 
Gef. ,, 65,s ,, 1 0 , O  ,, 15,9Tl 

Diese Form gab nach Uberfuhrung in ihr Saiircehlorid I)ei der 
Umsetzung mit p-Toluidin und a-Napht 3 ktmin ncutrale olige Korper, 
(lie trotz Abtrennung der Begleitstoffe nicht krystallisiert erhalten 
wurden. Hieraus geht hervor, dass die i l l ls  f lii s si  gem Tohicdsulfo- 
derivat (I) bereitetc Saiure (IV) nicht mi t der ohen heschric2benen 
Form identiseh, sondern wahrscheinlich die cis-Form ist. 

Univcrsitat Basel, Anstalt fur orgsiiische Chemie. 


