30 Schipf, Brass und Mitarbeiter,

Ann. Chem. 544, 30-62 (1940)

Die Synthese des 8-0xy-4-methoxy-phenylacet-
aldehyds (Homoisovanillins) und des. 8,4-Dioxy-
phenylacetaldehyds (Homoprotocatechualdehyds);

von Clemens Schopf, Eva Brass, Ernst Jacobe, Waller Jorde,
Wealter Mocaik, Ludwig Neuroth und Walier Salzer,

Nach dem Schema des Aminogiureabbans von O. Neu-
bauer mnd K. Fromherz?') konnen ans den natiirlichen
Aminosinren der aromatischen Rcihe Phenylacetaldehyde
hervorgehen, die demnach als zellmogliche Verbindungen
angesehen werden diirfen. Dem Phenylalanin entspricht
dabei der Phenylacetaldehyd, dem Tyrosin der 4-Oxy-phenyl-
acetaldehyd und dem 3,4 - Dioxy - phenylalanin (Dopa) der
3,4-Dioxy-phenylacetaldehyd (XX1). Da nun der pflanzliche
Organismus phenolische Hydroxylgruppen in Methoxylgruppen

Y I 70, 348 (1910); vel. F. Knoop, H. 67, 489 (1910) und I. Ehr-
Iich, B. 40, 104G (1910).
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und benachbarte phenolische Hydroxylgruppen in die Me-
thylendioxygruppe iiberfithren kann, so darf man auch die den
genannten Aldehyden entsprechenden Methyl- und Methylen-
dther, d. h. also den 4-Methozy-phenylacetaldehyd, den 3-Owy-
4-methoay-phenylacetaldehyd (VII), den isomeren 3-Methozy-
4-oxy-phenylacetaldehyd, den 3,4-Dimethoxy-phenylacetaldehyd
und den 3,4-Methylendioxy-phenylacetaldehyd als fir den
pfanzlichen Organismus zellméglich ansehen.

Als Naturstoff aufgefunden wurde von den genannten Aldehyden
bisher nur der Phenylacetaldehyd, "der in Spuren im Rosendl nsach-
gewiesen werden konnte!). Bei der Reaktionsfiihigkeit der Aldehyde
und der Leichtigheit, mit der sie in der Zelle der Oxydation oder Reduk-
tion anheimfallen werden, ist ihr Aufireren in merklicher Konzentration
von vornherein unwahrscheinlich. Ganz wesentlich bestiindiger sind
aber ihre Reduktionsprodukte, die f-Phenylithylalkokole, und ihre Oxy-
dationsprodukte, die Phenylessigsiiuren, und so ist der f-Phenyliithyl-
alkohol in zahlreichen, die Phenylessigsiiure in einigen?) étherischen
Olen wnd die 4-Oxy-phenylessigsiiure in der Wurzel von Taraxacum
officinale?) aufgefunden worden. Die ibrigen oben aufgefithrten Alde-
hyde sind, soweit wir sehen, bisher weder als solche noch in Form
der entsprechenden Alkohole oder Biuren in Pflanzen ) aufgefunden
worden; sic miissen aber trotzdem wegen ihrer Beziehung zu natiirlichen
Aminoséiuren als zellmbgliche Verbindungen angesehen werden.

Alle diese Aldehyde kommen demnach auch als Bau-
steine fiir die Biogenese von Pflanzenstoffen, insbesonrdere
von Alkaloiden in Frage, und es war notwendig, ihre Konden-
sation z B. mit dem g-(3,4-Dioxyphenyl)-ithylamin unter
zellmoglichen (,physiologischen®) Bedingungen zu unter-
suchen, da nicht ohne weiteres vorausznsehen war, ob auch
diese besonders labilen Aldehyde dazu fihig sind. In der vor-
stehenden Arbeit ist nun gezeigt worden, daB einer dieser
Aldehyde, der 3,4-Methylendioxy-phenylacetaldehyd sich so
rasch mit dewn genannten Amin kondensiert, dafl diese

) E. 8. Guenther u. R. Garnier, C. 1931, I, 2120,

%) H. Walbaum, J. pr. [2] 96, 248 (1917); Elze, C. 1926, 11, 660;
U. Giuffré, C. 1927, II, 2722; L. 8. Guenther u I Garnier, C.°
1931, T, 2129; Y. R. Naves, C. 1934, 11, 526,

% F.B.Power n. H. Browning jun., Scc. 101, 2411 (1912).

%) In Iusekten (Kifern) ist dagegen die 3, 4-Dioxy-phenylessigsiure
mehrfach angetroffen worden; H. Schmalfull u. Mitarb., Bio. Z. 257,
188 (1933); 204, 112 (1937); H. 281, 161 (1935).
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Kondensation in jedem p,-Bereich vielmals rascher erfolgt
als die Selbstkondensation des Aldehyds. Da nun kein
Grund vorhanden ist, warum der Phenylacetaldehyd, der
4-Methoxy-phenylacetaldehyd und der 3,4-Dimethoxy-phenyl-
acetaldehyd =zersetzlicher sein sollten als der untersuchte
3,4-Methylendioxy-phenylacetaldehyd, so darf man auch fir
diese Aldehyde annehmen, daff sie sich im physiologischen
po-Bereich glatt mit §-(3,4-Dioxyphenyl)-ithylamin konden-
sieren werden. Nicht ohne weiteres annehmen darf man
das aber fiir dic Phenylacetaldehyde, die frete phenolische
Hydroxylgruppen und damit reaktionsfihige Wasserstoff-
-atome auch im Benzolkern tragen, also fir den 4-Oxy-, den
3-0xy-4-methoxy- (VIL), den 3-Methoxy-4-oxy- und den
3,4-Dioxy-phenylacetaldehyd (XXI). Von diesen sollten die
vom Dioxyphenylalanin abgeleiteten Aldehyde VII und XX1
deshalb besonders zu Selbstkondensationen neigen, weil in
ihnen im Benzolkern die p-Stellung zu einer Hydroxylgruppe
unbesetzt ist, sie demnach Wagserstoffatome enthalten, die
durch besondere Reaktionsfihigkeit ausgezeichnet sind. Es
erschien uns daher noétig zu pritfen, ob anch diese Alde-
hyde sich unter zellmoglichen Bedingungen glatt z B. wit
f-(3,4-Dioxyphenyl)-ithylamin kondensieren.

Beide Aldehyde sind nun noch nicht priéparativ dar-
gestellt worden. Der 3-Oxy-4-methoxy -phenylacetaldehyd
(VII) ist noch unbekannt; der 3,4-Dioxy-phenylacetaldehyd
(XXT) ist zwar in neuester Zeit durch erzymatischen Abban
von 1-Dioxyphenylalanin (Dopa) mit Hilfe von Nierengewebe
und -extrakten erhalten worden?), wobei er ither die Zwischen-
stufe des Oxytyramins entsteht. Das aus den erbaltenen
Losungen gefillte 2,4-Dinitrophenylhydrazon konnte aber
nicht krystallisiert erhalten werden. Da ferner die von
Voswinckel?) als 3,4-Diacetoxy-phenylacetaldehyd beschrie-
bene Substanz nach den Ergebnissen von I. S. Birnbanm
und G. Powell®), die wir bestitigen konnen, in Wirklich-

) P.Holtz, B. Heise v. K. Liidtke, A. Pth. 191, 87 (1938); vgl.
fermer P, Holtz, A. Reinhold u. K. Creduer, H. 261, 278 (1939).

% B. 42, 4651 (1909).

%) J. org. Chemistry 4, 139 (1939); C. 1939, 1I, 3069.
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keit das 3,4-Diacetoxy-acetophenon ist, so ist auch der
3,4-Dioxy-phenylacetaldehyd bisher weder in Substanz be-
kannt, noch durch ein krystallisiertes Derivat charakterisiert.

Von den in der Literatur fir die Darstellung von Phenyl-
acetaldehyden beschrieberen Methoden kommen fiir die Dar-
stellung der Aldehyde VII und XXI nur wenige iiberhaupt
in Frage. Wir verzichten darauf, die Moglichkeiten im ein-
zelnen zu diskutieren, und beschreiber nur den von uns
eingeschlagenen Weg, der fiir beide Aldehyde der gleiche
ist. Die Reaktionsfolge ist dabei so gewzhlt, daB jede Stufe
moglichst quantitativ nur in einer Richtung verlinft.

Fir die Darstellung des 3-Oxy-4-methoxy-phenylacet-
aldehyds (V11) dient der durch die Formein I—VII wieder-
gegebene Weg, der vom Chawibelol (II) ausgeht.
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Chavibetol wird in den Benzylither (IT11) und dieser nach
der Methode vor Prévost)) in das Benzyl-chavibetol-
glycol (IV) tibergefithrt, das bei der Spaltung mit Blei(1V)-
acetat nach Criegee®) den 3-Benzyloxy-4-methoxy-phenyl-
acetaldehyd (VI) als ein i. Hochv. unzersetzt destillierbares
O1 liefert. Er wurde durch das krystallisierte Semicarbazon
und 2,4-Dinitro-phenylhydrazon charakterisiert. Schilttelt
man diesen Aldehyd in Methanol mit Palladinum unter Wasser-
stoff, so wird die 1 Mol. entsprechende Wasserstoffmenge

Y C.or. 196, 1129; 197, 1661 (1933). Ein Versuch, die Silber-
benzoat-Jod-Komplexverbindung nach den sehr kurzen Angsben von
E.B. Hershherg, Helv. 17, 354 (1934) rein darzustellen, gelang nicht.

% B. 64, 260 (1931).
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aufgenommen und der Benzylrest als Toluol abgespalten.
Durch Zusatz von Wasser und Abdampfen des Methanols
und Toluols i. V. bei moglichst niedriger Temperatur wird
der entstandene 3-Ozy-4-methozy-phenylacetaldehyd (VI1) in
wiifirige Lisung iiberfithrt, in der er in einer Ausheute von
etwa 60—70 Proc. d. Th. vorliegt. Man kann ihn durech
Ausathern und Destillation i. Hochv. rein gewinnen. Der
Aldehyd ist ein Ol, das bisher noch nicht krystallisierte.
Gut krystallisiert ist dagegen das Semecarbozon, das sich
zutn Nachweis des Aldehyds eignet. Die wiifirige Lisung
des Aldehyds VII ist bei p, 3—4 bel Zimmertemperatur
lange Zeit bestéindig; bei p,; 7—8 verschwindet der Aldehyd
Jjedoch sehr rasch in einer noch nicht aufgeklirten Reaktion.
Die Stabilitit der wafrigen Lisung entspricht demnach der
einer wiiirigen Losung von 3,4-Methylendioxy-phenylacet-
aldehyd. Versnche zur Kondensation des Aldehyds VII mit
#-(Oxyphenyl)-ithylaminen sind in Angriff genommen,

Das Ausgangsmaterial dieser Synthese, das Chavibetol (IT) ist im
Mandei nicht zu haben. Man stellt es durch Entmethylieren des kiuf-
lichen Efgcnolmﬂﬂlyiiﬂhc:s (I), der den Hauptbestandteil eines iithe-
rischen Ols bildet, mit der berechneten Menge Methyl-magnesiumjodid
her?). Dabei entstcht eiu Gemisch von etwa gleichen Teilen Bugenol
und Chavibetol, das man nach Hirao!) iber die Benzoylverbindungen
trennen kanu, ‘Weit einfacher ist es, das Gemisch in alkoholischem
Kali zu ldsen und zu kithlen, wobei das Kaliumsalz des Eugenols aus-
krystallisiert. Aus der Mutterlauge wird ein nur mit wenig Eugenol
verunreinigtes Chavibetol erhalten, das man zur vélligen Reiniguug
benzoyliercs wnd durch Verseifung der zur Schmelzpunktskonstanz nm-
krystallisierten Benzoylverbindung rein gewinnen kann. Noch einfacher
ist es fir den vorliegenden Zweck, das vou der Hauptmenge des Euge-
nols hefreite rohe Chavibetol unmittelbar mit Benzylehlorid und Kalum-
carbonat zu benzylieren, und den Chavibetol-benzylither (IIT) durch
Umkrystallisicren zu reinigen. Die Ausbeate an ITI ist bei diesem Ver-
fabren wesentlich besscr, da man 3 Stufen spart, wenn man die Rein-
darstellung des Chavibetols und die Darstellung des Benzylithers in
eine Operation zusammenfalbt.

Ein zweiter Weg zum 3-Benzyloxy-4-methoxy-phenyi-
acetaldehyd (VI) und damit znm gesuchten 3-Oxy-4-meth-
oxy-phenylacetaldehyd (V1I), der vom kiinflichen Isovanillin

) N. Hirao, Bull. chem. Sce. Japan 11, 181 (19306).
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ausgeht, wird durch die Formeln VIII—XII wiedergegeben.

Isovanillin wird in den Benzylither (VIII) iibergefithrt, dieser

zum Alkohol reduziert, und daraus iber das Chlorid und

Cyanid die 3-Benzyloxy-d-methoxy-phenylessigsiure (IX) ge-
CO—R

|
HCO CH,

— IV

l*}(‘ CH,.C,J1, OCH, . C,H,
CH, CH,

YIII X: R=0H XI: R = CHN,

X:R=10C Xii: R = CH,0COCH,
wonnen?). Die Uberfihrung dieser Siure in den Aldehyd
erfolgt damn durch die von Ch. Grundmann angegebene
Reaktionsfolge?), nimlich dareh Uberfilhrung in das Siure-
chlorid (X), Umsetzung mit Diazomethan nach F. Arndt?)
zum Diazoketon (XT) und weiter znm Acetoxyketon (XII),
durch dessen Reduktion und Verseifung schlieBlich das gleiche
Benzyl-chavibetolglycol (IV) erbalten wird, das auch aus
Chavibetol-benzylither durch Anlagerung zweier Hydroxyi-
gruppen entsteht. Die Reaktionsstufen dieser Synthese sind
g0 zahlreich, dafi gie nicht mit der vom Chavibetol bzw.
Eugenolmethylither ansgehenden Synthese konkurrieren kann.

Will man den Aldehyd VII vom Isovanillin aus ge-
winnen, so ist es viel zweckmifiger, den Isovanillin-benzyl-
dther (VILL) iber das Azlacton?) in die 3-Benzyloxy-4-meth-
oxy-phenylbrenztraubensiiure (XI11) iiberzufithren. Diese 145t
gich leicht zur entsprechenden Milchsinre (XIV) reduzieren,
deren mit Diazomethan in quantitativer Ansbeute entstehender
Ester (XV) bei der Umsetzung mit einem Uberschuf von
Methyl-magnesinmjodid in guter Ausbeute das Glyecol XVI
liefert. Die Spaltung mit Blei (LV)-acetat ergibt neben Aceton

) Vgl. die folgende Arbeit. % A. 524, 31 (19386).

9 I Arndt, B. Eistert uw. W.Partale, B. 63, 1364 (1927);
F. Arndt, Z. Ang, 40, 1101 (1927); F. Arndé u. I. Amende, B. 6,
1122 (1928); F. Arndt w. H. Scholz, B, 66, 1012 (1933); F. Arndt u.
B. Eistert, B. 68, 200 (1935).

% R. Robinson u. 8. Sugasawa, Soc. 1931, 3167.
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in quantitativer Ausbeute den 3-Benzyloxy-4-methoxy-phenyl-
acetaldehyd (VI), der wie oben beschrieben in den gesnchten
3-Oxy-4-methoxy-phenylacetaldehyd (VII) ibergefithrt wird.
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Die Synthese des 3,4-Dwzy-phenylacetaldehyds (XX1)
geht vom 3,4-Dioxy-allylbenzol (XVI1I) aus, das man aus
Brenzcatechin -monoallylither durch Claisen-Umlagerung
neben der entsprechenden o-Verbindung erhalten kann').
Viel zweckmifiger ist es aber, auch hier vom kiuflichen
Kugenolmethylither (1) auszugeben, der sich mit Methyl-
magnesimnjodid bei Beobachtung der im Versuchsteil ge-
schilderten Vorsichtsmafiregeln begquem in Ansiitzen von
100 g mit einer Ausbeute von 33 Proe. d. Th. an Reinprodukt
zum 3,4-Dioxy-allylbenzol (XVI1) entmethylieren labt. Dieses
wird mit Benzylchlorid und Kalinmearbonat in den Dibenzyl-
ather (XVI11) iibergefithrt, der nach entsprechender Reini-
gung nach dem Verfahren von Prévost in das Glycol XIX
verwandelt wird. Dessen Spaltung mit Blei (IV)-acetat nach
Criegee liefert den 3,4-Dibenzyloxy-phenylacetaldehyd (XX),
der durch ein krystallisiertes Semicarbazon vom Schmelz-
punkt 158° charakterisiert ist. Wir haben ihn anschliefiend
sofort durch Schiitteln mit Palladinm unter Wasserstoff in
Methanol znm gesuchten 3,4-Dioxy-phenylacetaldehyd (XXT)
entbenzyliert, der wie ober beschrieben in wilirige Losung
itbergefilhrt wird, in der er nach der Ausbeute an Semi-
carha./on zu mindestens 70 Proe. d. Th. vorliegt. Durch

Jl) Sin-iti Kawai, Sci. Papers Inst. Phys, Chem. Res. 3, 263 (1925);
C. 1926, 1, 3144; W.H. Perkin jun. u. V. M. Trikojus, Soc. 1927, 1663.
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Ausschiitteln mit peroxydfreiem Ather und Abdampfer des
Athers lie sich der Aldehyd XXI als O gewinnen. Er
zeigte keine Neigung zur Krystallisation und war auch
i. Hoehv. von 0,01 mmn nicht unzersetzt destillierbar.

CH,0H
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I R- CH, XIX XX
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Die Darstellung des 3, 4Dioxy-phenylacetaldehyds (XX1) ist er-
heblich schwieriger als die des 3-Oxy-4-methoxy-phenylacetaldehyds (VII)
und hiingt wesentlich von der Giite des verwandten Palladiumkataly-
sators ab. Wir haben bei der Verwendung von unzweckmiillig her-
gestellten Palladivmkatalysatoren Lésungen erhalten, aus denen das
Semicarbazon auch auf Animpfen und Kratzen nicht auskrystallisierte,
Da es sber beim Einkochen suf freier Flamme schlieflich in einer Aus-
beute von bis zu 80 Proe. erhalten wurde, milssen wir annehmen, daff
solche Lisungen den Aldehyd XXI in einer Form enthalten, in der
die Aldchydgruppe durch Acetalbildung oder durch paraldehydartige
Polymerisation maskiert vorliegt, so dal erst durch das Erhitzen in der
schwach sauren Lésung die Aldehydgruppe freigelegt wird und mit
dem Semicarbazid reagieren kann. Diese Verinderung des Aldehyds
scheint schon am Katalysator gekoppelt mit der hydricrenden Frei-
legung der Oxygruppe in 4-Stellung vor sich zu gehen, denn wir sind
bei der Darstellung des 3-Oxy-4-methoxy-phenylacetaldehyds niemals
auf analoge Schwierigkeiten gestoBen. Die genaue Vorschrift fiir die
Darstellung einer schon in der Kiilte sofort mit Semicarbazid reagieren-
den Lésung des 3,4-Dioxy-phenylacetaldehyds ist im Versuchsteil
gegeben,

Die wiifirige Losung des in Wasser leiciht léslichen
3,4-Dioxy-phenylacetaldehyds (XX1) zeigt die zu erwartenden
Reaktionen. Mit fuchsinschwefliger Siure tritt Violettfirbung
ein; Kisenchlorid gibt eine tiefgriine, Uberjodsiinre eine
orangerote Iéirbung, die von der Bildung des in wiliriger
Lisung anscheinend recht bestindigen o-Chirons herrithrt.

Goldehlorid und ammoniakalische Silbernitratlosung werden
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schon in der Kilte, neutrale Silbernitratlosung wird erst
beim Kochen reduziert. Zur Charakterisierung des Aldehyds
ist das schon krystallisierte Semicarbazon geeignet. Die
vor P. Holtz, R. Heise und K. Litdtke') beschriebenen
FErscheinunger beim Versetzen wiiliriger Aldehydlésungen
mit ciner salzsauren Liosung von 2,4-Dinitro-phenylhydrazin,
insbesondere der Ubergang des Dinitro-phenylhydrazons in
eine amorphe, siegellackartige Masse, haben wir auch an
den Losungen des synthetischen Aldehyds beobachtet. Das
p-Nitro-phenylhydrazon zersetzt sich noch leichter, und wir
konnten dessen Zersetzung beim Absangen oder Stehen
unter der Mutterlauge auf keine Weise verhindern. Dagegen
gelang es schliefilich das 2, 4-Dindtro-phenylhydrazon Qurch
Aufnehmen in Ather, vorsichtiges Abdampfen und Um-
krystallisieren aus Alkohol krystallisiert zu erhalten. Zum
Nachweis des Aldebyds XXI ist aber das bestindige Semi-
carbazon weit geeigneter.

In wilriger Losung ist der 3,4-Dioxy-phenylacetaldehyd
bei py 83—4 recht bestindig. Beip, 5—6 ist die Bestindig-
keit schon merklich geringer und nach 12-stiindigem Stehen
bei p; 7-—8 bei 25° ist kein Aldehyd mehr als Semicarbazon
nachweisbar. Versuche zur Kondensation der nen dar-
gestellten Aldehyde und des Chinong des 3,4-Dioxy-phenyl-
acetaldehyds mit verschiedenen zellmoglichen Aminen,
Amiroaldehyden usw. sind in Angriff genommen; wir michten
uns derartige Versuche ausdriicklich vorbebalten.

Im Versuchsteil sind sehlieBlich noch eine Reihe von Verbindungen
beschrieben, dic dargestellt wurden, wm einige weitere Wege zur Dar-
stellung der gesuchten Aldehyde suszuprobieren oder vorzubereiten.
Sic wurden verlassen, als sich in den oben geschilderten Umsetzungen
einfache Darstellungsverfabhren fiir dic gesuchten Aldehyde ergeben
hatten. Im iibrigen ist der Anteil der einzelnen Mitarbeiter an den

Versuchen im Versuchsteil jeweils durch den Zusstz des Anfangsbuch-
stabens des Mitarbeiters gekennzeichnet.

Frl. Dr. Brass sowie den Herren Dr. Jorde, Dr. Mocnik und
Dr. Salzer ist die Teilnzhme an der Arbeit durch Liebig- bzw.
L G.-Not-stipendicn erméglicht worden, fir die wir der Justus Liebig-
Gesellschaft auch an dicser Stelle ergebenst danken. Wir danken

Y a.a. 0.
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ferner der Firma C. H. Boehringer-Sohn in Ingelheim und der Deutschen
Forschungsgemeinschaft fir die Unterstiitzung anch der vorliegenden
Arbeit.

Beschreibung der Versuche.

Chavibetol (IT) aus Eugenolmethylither (I; N.).

Die Entmethylierung des kiuflichen Eugenolmethylithers erfolgte
nach der von N. Hirao") gegebenen Vorschrift mit Hilfe von Methyl-
magnesiumjodid. Der Ansatz kann ohne Beeintriichtigung der Ausbeute
10-mal so groB gewithit werden, wie Hirao angibt. Nach dem Zu-
geben der Xylollosung des Methyleugenols zur Grignardlosung wird
zuerst der Ather auf dem lebhaft siedenden Wasserbad so weit als
miglich am sbsteigenden Kiihler abdestilliert und dann erst wie an-
gegeben 2 Stunden s Riickfluf auf 160--180° (Olbadtemperatur) er-
hitzt. Die Wasserdampfdestillation des mit Eis und verdiinnter Essig-
giiure zersetzien Kolbeninhalts kann unterbleiben; wman achiitte]tﬁvicl-
mehr den Kolbeninhalt nach der Zersetzung unmittclbar mit Ather
ans und behandelt die Atherlosung wie angegeben weiter; Ausbeute
66 g an Gemisch von Chavibetol und Eugenol, das im Vakuum bei
130—1339/15 mm siedet.

Die Abtrennung des Fugenols 158t sich wesentlich vereinfachen,
wenn man das Gemisch (42 g) zu einer Lisung von 18 g Atzkali in
120 cem  absolutem Alkohol gibt und in Eis kiihlt. Es entsteht ein
dicker Krystallbrei des Kaliumsalzes des Eugenols; er wird nach
einigem Stehen in Eis scharf sbgesaugt, mit wenig eiskaltem Alkohol
nachgewaschen und liefert beim Benzoylieren Benzoyleugenol, das nach
2-maligem Umkrystallisicren aus Methanol bei 67° (Lit.: 697 schmilzt.

Das alkoholische Filtrat, das im wesentlichen das Kaliumsalz des
Chavibetols enthiilt, wird mit Wasser versetzt, der Alkohof i. V. ab-
destilliert, die wiiirige Losung mit Salzsiiure angesivert, susgeiithert,
der Ather mit Natriumsulfat getroeknet und verdampft. Das zuriick-
bleibende rohe Chovibetol siedet bei 125°%12 mm (15,5 g). Es wird zur
villigen Reinigung in die Benzoylverbindung oder den Benzylither
verwandelt.

Benzoylchavibetol wird erhalten, wenn man 155 g des rolen
Chavibetols in 5,6 g Kaliumhydroxyd in 50 cem Wasser lost und unter
lebhaftem Turbinieren und unter Eiskithlung 18,5 g frisch destilliertes
Benzoylchlorid zutropfen LiBt. DMau dithert nach dem Versehwinden
des Benzoylehloridgeruchs aus, schiittelt den Ather mit verdiinntem
Alkali aus, dampft nach dem Trockuen mit Natriumsulfat ab und
krystallisiert den allmihlich erstarrenden Atherriickstand 2-mal aus
absolutem Alkohol oder 1-mal ans Alkohol und ein zweites Mal aus Petrol-
idther um. Ausbeute 10,4 g an reinem Benzoylchavibetol vom Schmele-
punkt 49,5°.

) Bull. chem. Soe. Japan 11, 181 (1936).
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Chavibetol (1) wird rein erbalten, wenn 5,4 g der reinen Benzoyl-
verbindung mit 2,8 g Atzkali in 100 cem Alkohol 3 Stunden zum Sieden
erhitst werden, Man versetzt mit Wasser, destilliert den Alkohol im
Vaknum ab, siivert mit Salzsfiure an und schiittelt mit viel Ather aus.
Man entfernt die Benzoesiiure durch Ausschiitteln der Atherlésung mit
Bicarbonatlésung, wiiseht mit Wasser, trocknet mit Natriumsulfat, ver-
dampft den Ather und destilliert den Riickstand i V.; Ausbeute 2,7 g
vom Siedep. 124°/12 mm.

Chawvibeiol-benzylither (111; N.). 2,7 g reines Chavibetol
werden in 50 cem iber Caleinmoxyd destilliertem Methanol
mit 1,1 g wasserfreiem Kaliumcarbonat und 2,3 g frisch
destilliertem Benzylchlorid 20 Stunden am Wasserbad ge-
kocht. Man versetzt mit Wasser, dampft ohre Riicksicht
auf das sich abscheidende 01 dern Alkohol und das iiber-
schilssige Benzylchlorid i. V. ab, schiittelt den Riickstand
mit Ather aus, wischt mit Natronlauge und Wasser, trocknet
mit Natriumsulfat und verdampft den Ather. Der nach
kurzem Stehen krystallisierende Riickstand wird unter Eis-
kithlung aus Methanol wmkrystallisiert. Zum Absaugen mul}
man eine doppelwandige, mit Kiswasser durchstromte Nutsche
benutzen, da sonst die Krystalle beim Absaugen leicht das
Filter verstopfen. Man erhilt 3,7 g (82 Proc. d. Th.) vom
konstanten Schmelzp. 48°,

4,958 mg Subst.: 14,580 mg CO,, 3,090 mg I,0.
C; 1,0, (254,1) Ber. C 8028 H 7,14 Gef. C 8023 H 6,97.

Statt von reinem, iiber das Benzoylchavibetol dargestelltem Chavi-
betol kann man ebensogut von dem rohen Chavibetol susgehen, sus
dem die Hauptmenge des Eugenols als Kaliumsalz abgetrennt wurde.
30 g dicses Priiparates ergaben nach dem Benzylieren und 2-maligem
Umkrystallisieren des Robproduktes aus Methanol 33 g reinen Chavi-
betol-benzylither vomn Schmelzp. 48° Die unmittelbare Benzylierung
des rohen Chavibetols liefert demnach eme doppelt so hohe Aus-
beute an reinem Benzylither wie der Umweg iiber die Benzoyl-
verbindung.

Benzyl-chavibetol-glycol (IV) aus Isovanillin
und aus Chavibetol-benzyldther (III).
Die Darstelling der 3- Bensyloxy-4-methoxy-phenylessigsdure (IX)
aus Isovanillin erfolgte nach dem in der folgenden Arbeit beschriebenea
Verfahren,
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3-Bensyloxy-4-methozy - phenylacelylehlorid (X; 8.) 1iBt
sich aus der Siure IX sowohl mit Thionylchlorid als auch
mit Phosphorpentachlorid darstellen. Im ersteren Falle ist
vollig reines Thionylchlorid erforderlich. 5,0 g der Saure IX
werden in 50 cem Benzol mit 3 g Thionylchlorid 8 Stunden
unter Fenchtigkeitsausschiub unter Riickflul am Wagserbad
zum Sieden erhitzt. Dann wird i. V. abgedampft und der
Lrystallin erstarrende Riickstand des Sdurechlorids X so-
fort. weiterverarbeitet. Da wir bei Verwendurg eines nur
einmal itber Bienenwachs destillierten Priparats von Thionyl-
chlorid in einigen Versuchen ein offenbar unreines, nur
schwer krystallisierendes Siurechlorid erhielten, ist die Dar-
stellung mit Hilfe von Phosphorpentachlorid vorzuziehen.
Hierzu werden 2,7 g der Siure IX in 20 cem Benzol') ge-
lost, letzte Spurer von Wasser durch Abdestillierer von
etwas Benzol entfernt, und zu der in Kis gekithlter Lisung
2,2 g Phosphorpentachlorid (5 Proc. Uberschuf) in Anteilen
hinzugefiigt. Nach !/,-stiindigem Stehen bei 0° wird i. V.
abgedampft und der Riickstand noch 3-mal zur Ertfernung
des Phosphoroxychlorids mit Benzol versetzt und jedesmal
i. V. zar Trockne verdampft. Der Riickstand erstarrt dann
beim Erkalten krystallin und wird ohne weitere Reinigung
weiterverarbeitet znm

Drazoketon (XI; 8.). Man 16t die Losung des aus 2,7 g
Siinre dargestellten Chlorids X in trocknem Ather in eine
auf 0° gekiihlte turbinierte Atherlosung, die '/;, Mol. Diazo-
methan enthilt, eintropfen, wobei sich das Diazoketon sofort
krystallin ansscheidet. Nach 7-stiindigem Stehen bei Zimmer-
temperatur wird das auskrystallisierte Diazoketon abgesaugt
und durch Einengen der Mutterlange i V. auf 20 cem noch
ein weiterer Anteil gewonnen. Die Gesamtausheute betrigt
2,4 g (81 Proc. d."Th.) vom Schmelzp. 84—86°% Auns Methanol
umkrystallisiert, bildet das Diazoketon gelbe Nidelchen yom
konstanten Schmelzp. 86°.

4,988 mg Subst.: 12,500 g CO,, 2,460 mg H,0.
CpH 0N, (296,1) Ber. C 68,65 H 577 Gef. C 6835 H 552,

) R.Robinson u. 8. Sugasawa verwenden bei dieser Um-
setzung Chloroform als Lisungsmittel; Soe. 1981, 3170,
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Acetozyketon (XII;8.). 1n 20cem anf 60—70° erwirmten
lisessig werden allmiihlich 10 g Diazoketon so eingetragen,
daB die Stickstoffentwicklung nicht zu heftig wird und die
Temperatur bei 60° bleibt. Man erhitzt schlieBlich noch
kurz auf 100° und kithit dann ab, wobei 8,6 g (77 Proc.
d. Th) Acetoxyketon vom Schmelzp. 101° (Sintern ab 96°)
auskrystallisieren. Nach dreimaligem Umkrystallisieren aus
Methanol schmilzt es konstant bei 106°
5,040 mg Subst.: 12,830 mg CO,, 2,790 mg H,0.
Cl,,0; (328,2) Ber. C 6948 H 614  Gef. C 69,43 II 6,19.

Benzylchavibelol-glycol (1V). 1. Aus X1I1(S8.): 4,6 g Acet-
oxyketon XII werden it 9 g Alumirium-isopropylat in
100 cem abgolutem Isopropylalkohol in einem Destillierkolben
mit Widmerspirale so im Sieden erhalten, daff im Launfe
von 41/, Stunden 70 cem iiberdestillieren, die nicht ersetzt
werden. Das Destillat ist nach dieser Zeit frei von Aceton.
Der Riickstand im Kolben wird it 2 n-Salzsiiure versetzt,
wobei sich 4,0 g Robprodukt abscheiden, die durch Ab-
saugen gewonnen werden. Sie werden nach dem T'rocknen
im Exsiceator zur ¥ntfernung anorganischer Verunreinigungen
in absolutem Ather anfgenommen; aus der filtrierten Ather-
losung werden beim Eindampfen 3,7 g (94 Proe. d. Th.) Benzyl-
chavibetol-glycol vom Schmelzp. 110° erhalten. Die Ver-
bindung laft sich im Hochvakunm von 0,04 mm bei einer
Luftbad-Temperatur von 215—220° unzersetzt iibertreiben;
das Destillat erstarrt sofort zu Krystallen vom Schmelzp. 110°,

5,002 mg Subst. (bei 50° 1. Hoehv, Abnahme 0,2 Proc.): 13,010 mg
CO,, 3,150 mg H,0.

O,H,,0, @882  Ber. C 7080 H 7,00 Gef. C 7094 H 7,05.
Beim Abweichen von der vorsichenden Vorschrift bilden sich leicht
schwer Ioaliche Aluminiumverbindungen des Glycols, die durch Schiitteln
mit verdiinnter Salzsiure und Ather zerlegt werden miissen. Das so
cewonnene Glycol krystallisiert aber schwer und ist auch durch De-
stillicren nur unter ziemlich groBen Verlusten rein zu erhalten.

2. dus III (N.): 10,1 g trocknes Silberbenzoat werden
mit 57 g fein gepulvertem, iiber Phosphorpentoxyd ge-
trocknetem Jod versetzt, unter 35 cem trocknem Benzol
15 Minuten lang geschiittelt uud anschliefend 5 Minuten
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am siedenden Wasserbad erwirmt. Man gibt dann eine
Lésung von b,1 g Chavibetol-benzylither (1II) in 60 cem
Benzol zu, kocht das Ganze 20 Stunden unter Feuch-
tigkeitsausschinf auf dem Wasserbad, saungt vom Silber-
jodid ab, wiischt nach, dampft das Benzol ab, 16st den
Riickstand in 100 cem Methanol, versetzt mit 3,2 g Na-
trinmhydroxyd in 32 cem Methanol und koeht zur Ver-
seifung des Dibenzoats b Stunden am siedenden Wasserbad.
Man verdiinnt dann mit Wasser, dampft das Methanol i. V.
ab, schittelt das ausfallende Glycol mit Chloroform ans,
trocknet mit Natrinmsulfat nnd Kkrystallisiert den Chloro-
formriickstand aus Essigester wm. Man erhilt 4,2 g Benzyl-
chavibetol-glycol (IV) vom Schmelzp. 109°, das mit dem
nach 1. dargestellten Priparat keine Schmelzpunktsdepres-
gion gibt.

Chavibetolglycal (Vi 8). 09 g des Glycols IV werden in 50 cem
Methanol mit 1 g Bariumsulfat und 1 cem einer 3-proe. Palladium-
chioriirlosung unter Wasserstoff geschiittelt. Tn 10 Minuten wird 1 Mol.
Wasserstoff aufgenommen; die Hydrierung komumt zum Stillstand. Man
dampft i. V. ab; das zuriickbleibende Ol wird durch Anreiben mit
Chloroform krystallin erhalten und schmilzt nach dem Umkrystallisieren
sus lssigester—Petrolither bei 88°.

4,856 mg Subst. (bei 40° i. Hochv. Abnahme 1,1 Proe.): 10,735 mg
CO,, 3,030 mg H,0.

CyoH, O, (198,1) Ber, C 60,57 H 7,12 Gef. C 60,20 H 6,98,

Versuche aus diesem Glyeol durch Spaltung mit Blei (IV) -azetat
den Aldehyd VII darzustellen (N.), haben nicht zum Ziel gefiihrt.

Glycol XVI aus Isovanillin

3-Benzyloxy-4-methory-phenylbrenstraubensdure (XI1I1; N.) wurde
aus Benzylisovanillin (VIII) Giber des Azlacton dargestellt, Da wir es
zweckmiiig fanden bei der Aufarbeitung von der von R. Robinson
und 8. Sugasawa’) gegebenen Vorschrift abzuweichen, geben wir
hier kurz die Vorschrift fir die Isolicrung der Sture XIIL

Das Azlacton wird in Anteilen von je 10 g unter Durchieiten cines
schwachen Stickstoffetroms, der das Stoben mildert und eine stirkere
Verharzung des Kolbeninhalts verhindert, so lange mit je 100 cem
10-proe. Natronlauge gekocht, bis kein Amumoniak mehr entweicht, wozu
4 bis § Stunden erforderlich sind. Die Lésungen sus mehreren An-
siitzen werden vereinigt, mit Wasser anf das 2—3-fache verdiinnt und

Y Soe. 1931, 3167.
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bei Zimmertemperatur mit Schwefeldioxyd gesittigt. Bs krystallisiert
Benzoesiiure aus: daneben scheidet sich eine teigige Masse ab, von
der dekautiert wird, Die abdekantierte Flissigkeit wird durch Absaugen
wud unsehlicBendes zweimaliges Ausschiitteln mit Ather von der Ben-
zoesiure befreit. Damun verjagt man aus der wiilirigen Schicht den
Ather durch Lrhitzen, wobei man die I\t]:erdﬁmpfe mit der Wasser-
strablpumpe absaugt, und koeht schlieflich iiber freier Flamme unter
Zutropfen von 20-proe. Salzsiiure bis zur stark kongosauren Reaktion
so lange, bis keine schweflige Séure mehr entweicht. Die Abscheidung
der Brenzirsubensiiure, die schou in der Hitze beginnf, wird dureh
Abkiihlen vervollstindigt, Man crhiilt nach einmaligem Umkrystallisieren
aus Fiscssig aus 10g Aslacton 4,8 g Sinre Xill vom Schmelzp. 159

Aus der beim Einleiten von Schwefeldioxyd ausgeschiedenen
teigigen Masse kann man ecinen weiteren Anteil an Brenztraubensiure
gewinnen, weny man sie nochmals '/, Stunde mit 10 proe. Natronlauge
kocht und dann die Lisung wie oben weiter behandelt. Gegebenenfalls
muf das Verfahren noch einmal wiederholt werden.

Bei der Hydrierung der Brenztraubensiivre XTI wurde die
o Oxy-(-(3-oay-4-methaxy-phenyl)-propionsdure erhalten (N.). 1,5 g DBrenz-
traubensiiure werden in 40cem itber Calciumoxyd destilliertem Methanol
unter Zusatz von 0,1 g Platinoxyd unter Wasserstoff geschiittelt, wobei
nach Aufnahme von 1,1 Mol. Wasserstoff die Hydrierung nach 30 Min.
fast vollig »wn Stillstand kommt. Man filtriert und schiittelt unter Zu-
gabe von 1 g eines 3-proec. Palladiuvm-bariumsulfat-katalysators erneut
unter Wasserstoff, wobei noeh 0,9 Mol. Wasserstoff aufgenommen werden.
Die beim Eindampfen des Methanols zuriickbleibende o-Oxy-f-(3-oxy-
4-methoxy-phenyl)-propionsiiure schmilzt nach zweimaligem Umkrystalli-
sicren aus Essigester konstant bei 170° (Sintern ab 1679. Versuche,
daraus mit Blei (IV)-azetat unmittelbar den' Aldehyd Vi1 darzustellen
(8.), filhrten zwar zur Abspaltung von 55 Froc. der berechneten Menge
Kohlendioxyd. Der gesuchte Aldehyd konnte aber auch nicht in Form
des p-Nitrophenylhydrazons krystallisiert erbalten werden?).

Der durch Methylierung der Brenztraubengéinre X111 mit
1 Mol. Diazomethan in Ather dargestellte 3-Benzylozy-4-meth-
oxy-phenylbrenztranbensdure-methylester (S.) schmilzt nach dem
Umkrystallisieren aus Essigester konstant bei 148—1500
4,966 mg Bubst. (bei 80" i. Hochv. Abnahme 0,8 Proc.): 12,515 mg
00,, 2,560 mg H,O.
CH,:0, (314,1) Ber. C 6877 H 5,78 Gef. C 68,73 H 577,

% Vgl R Criegee, L. Kraft u. B. Rank, A. 507, 160 (1933);
H. Ocda, Bull. chem. Soe. Japan 9, 8 (1934). — BSteht die freie
Hydroxylgruppe in 4-5tellung an Benzolkern, so Lilt sich dic Spaltung
durchfiihren; Oeda hat so den p-Oxy-phenylacetaldehyd aus der eut-
sprechenden Milchsiinre erhalten.
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Die katalytische Hydrierung des Esters verliuft genau wie die
vorstehend beschriehene der Brenztraubensiure XIII. Der Alkohol-
riickstand krystallisiert nach lingerem Stehen. Der entstandene o-Ouxy-
B-(3-owy-d-methoxy-phenylypropionsiuremethylester schmilzt nach dem
Unmkérystallisieren aus Ather bei 62°.

5,091 mg Subst.: 10,830 mg CO,, 2,900 mg I.0.
€, H, 05 (226,1)  Ber. C 5860 H 6,20 Gef. C 5855 H 6,37,

a-Oxy- B-(3-benzylozy - 4-methoxy -phenyl) - proplonsdure
(XIV; N.) wird erhalten, wenn manr 8 g Brenztraubensiure
XTIII in der gerade ausreichenden Menge b0-proec. Essig-
giure heiB lost, 8'g Zinkstaub zusetzt und eine Stunde
am Riickflufkithler kocht. Man filtriert heiff, kocht den
Zinkstaub roch zweimal mit etwas Methanol aus und tropft
die vereinigten noch warmen Filtrate in kalte 2 n-Sulzsiure.
Der ausfallende Niederschlag wird mit Ather ausgeschiittelt,
der Ather abgedampft und der Riickstand zur Entfernnng
des Tisessigs mit Wasser angerieben. Man saugt ab und
krystallisiert aus Essigester um. Ausbeute 5,2 g vom
Sehmelzp. 129—130°,

5,358 mg Subst.: 13,220 mg CO,, 2,880 mg H,0.
O,H,0, 3021) Ber. C 67,53 H 596 Gef. C 67,29 H 6,01

Der Methylester (XV; N) wird erhalten, weun man zu der in
absolutem Ather suspendicrten, fein gepulverten Siure bei 0° unter
Rithren die Atherlésung von 1,1 Mol. Diazomethan zutropfen 14t
Die Siiure geht unter Stickstoffentwicklung in Losung. Man schiittelt
den Ather mit Sodalésung durch, wiischt mit Wasser und trocknet mit
Natriumsulfat. Der nach dem Abdampfen des Athers erhaltene Riick-
stand krystallisiert nach knrzem Stehen. Aus Essigester umkrystallisiert,
schmilzt der Methylester XV bei 87°

Zur Darstellung des Dimethylglycols XVI(N.) werden 6,3g
fein gepulverter Ester (XV) in eine aus 24 g Methyljodid,
3,9 g Magnesinm und 85 cem absolutem Ather hergestellte
Grignard-Loésung in Anteilen cingetragen. Man erhitzt
anschliefend noch 1 Stunde am Rilekflubkiihler, giefit auf
Eis, setzt konz. Ammonchloridlosung zu, schiittelt viermal
mit viel Ather aus, wiischt ihn mit wenig Wasser, trocknet
mit Natrinmsulfat und verdampft. Der Atherriickstand kry-
stallisiert nach einigem Stehen. Nach dem Umkrystallisieren
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ans Essigester werden 3,9 g Glycol XVI vom Schmelzp. 86°
erhalten.

4,649 mg Subst.: 12,250 mg CO,, 3,250 mg H,0.
C,H,,0, 3162 Ber. C 7210 H 7,66 Gef. C 71,86 II 7.82.

3-Oxy-4-methoxy-phenylacetaldehyd (VII) aus XVI
und aus Benzyl-chavibetol-glycol (IV).

3- Benzylowy-4-methozy-phenylacelaldehyd (VI; N.).

1. Aus dem Glycol XVI. 1,6 g Glycol werden in 75 cem
trocknem, thiophenfreiem Benzol heill gelost und in die heibe
Lisung 2,2 g reines Blei (IV)-acetat in kleinen Anteilen ein-
getragen. Das Blei(IV)-acetat wird sofort verbraucht. Nach
dem Erkalten setzt man 75 ccm absoluten Ather zu, saugt
vom gebildeten Blei(IX)-acetat ab, schittelt das Filtrat
zweimal mit Natrinmbicarbonatlosung zur Entfernung der
Essigsdure, wischt einmal mit Wasser, trocknet mit Natrium-
sulfat und verdampft i. V. unter Stickstoff. Der in fast
quantitativer Ansbeute zuriickbleibende 3-Benzyloxy-4-meth-
oxy-phenylacetaldehyd (V1) ist ein dickfliissiges Ol, das nicht
zur Krystallisation gebracht werden konnte; er lilbt sich
i. Hochv. bei 155°/0,01 mm (Badtemperatur) iiberdestillieren
und bleibt anch dann ein dickflissiges, farbloses Ol, das
nicht krystallisiert und nach einigen Tagen verharzt, Zur
Charakterisiernug des Aldehyds wurde das krystallisierte
Semzcarbazon und das gleichfalls krystallisierte 2,4-Dinstro-
phenylhydrazon dargestellt.

Eine Lésung von 0,2 g Aldehyd in 3 cem Alkohol wird mit einer
Lisung von 0,9 g Semicarbazid-chlorhydrat und 1,1 g Natriumacetat
in 4 cem Wasser iiber Nacht bei Zimmertemperstur aufbewahrt. Die
abgeschiedenen Krystalle des Semicarbazons von VI werden ahgesaugt
und schmelzen nach dem Umbkrystallisieren aus Alkohol bei 143—144°,

5,042 mg Subst.: 12,035 mg CO,, 2,820 mg H,0.

C,H, 0N, (3132) DBeor. € 6516 H 612 Gef. C 6512 H 6,26.

Vermischt man eine Lisung von 0,1 g Aldehyd in 2 cem Alkohol
mit der Lésung von 0,08 g 2, 4-Dinitro-phenylhydrazin in 8 cem Methanol,
so scheiden sich nach einigem Stehen Krystalle des 2,4-Dinitro-

phenylhydrazons von VI sus, die nach dem Umkrystallisieren aus Benzol
bei i51—152° schmelzen.
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4,583 mg Subst.: 10,005 mg CO;, 1,910 mg H,0. — 3,154 ing Subsl.:
0,364 cem N, (20 759 mm).

Clo T, 0N, (436,2) Ber. C 60,52 H 4,62 N 12,85

Gef. ,, 58,54 ,, 4,60 ,, 13,43.

2. Aus Beneylchavibetol-glycol (1V; N.). Die Darstellung
des Aldehyds erfolgt ganz entsprechend der vorstehenden
Vorschrift. Beim Zugeben des Blei (IV)-acetats zur heilien
Benzollssung des Glycols entweicht Formaldehyd. Die Aus-
beute an dem Aldehyd V1 betrigt mindestens 90 Proc. d.Th.,
wie durch die quantitative Darstellung des Semicarbazons
festgestellt wurde.

3-Ozy-4-methozy-phenylacetaldehyd (V11; N.).

Man 1ost den aus 4,8 g Glycol XV1 gewonnenen, nach dem
Abdestillieren des Benzol—Athergemisches i. V. zuriickbleiben-
den rohen 3-Benzyloxy-4-methoxy-phenylacetaldehyd (VI) in
150 cem iiber Calciumoxyd destilliertem Methanol, versetzt mit
0,6 g Palladiumoxydul?) oder mit zu Palladium vorreduziertem
Palladiumoxydul und schiittelt nnter Wasserstoff. In ganz
kurzer Zeit, im allgemeinen in 1—2 Minuten, wird die
1 Mol. entsprechende Menge Wasserstoff zuziiglich der zur
Reduktion des Palladiumoxyduls notigen Wasserstofimenge
aufgenommen. Man filtriert vom Katalysator, versetzt mit
400 ccm Wasser und destilliert das Methanol zusammen mit
Wasser i. V. bei moglichst niedriger Temperatur (259) im
Wasserbad unter Durchleiten von Stickstoff ab. Man erhilt
300 cem einer wibrigen Liosung des Aldehyds VII, aus der
er durch Ausschiitteln mit reinem Ather, Trocknen mit
Natrinmsulfat und Abdampfen des Athers i V. unter Stick-
stoff als im Hochvakuum bei 110—115°/0,06 mm (Bad-
temperatur) destillierendes 01 gewonnen werden kann. Der
Aldehyd, der nicht zur Krystallisation gebracht werden
konnte, ist in Wasser leicht loslich; 0,63 g lésen sich beim
Schiitteln glatt in 50 cem Wasser.

Zur Charakterisierung des Aldehyds VIL ist das Seme-
carbazon geeignet, das beim Versetzen der wibrigen Aldehyd-

y vgl. C. Weygand, Organiacb—chel:nische Experimentierkunst
8. 153 (1938).
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l6sung mit einem UberschuB einer Liosung von 11,2 g Semi-
carbazid-chlorhydrat und 15 g Natriumacetat in 100 cem
Wasser nach kurzer Zeit auskrystallisiert. Es schmilzt nach
dem Unikrystallisieren aus Alkohol hei 182—183°,

4,703 mg Subst.: 9,285 mg CO,, 2,540 mg H,0. — 2,784 mg Subst:
0,458 cem N, (19,5° 757 mm).

O H,0,N, (223,1) Ber. € 5379 M 587 N 1884
Gef. ,, 53,84 ,, 604 , 1892,

Das Semicarbazon ist anch einigermalien zur annihernd guanti-
tativen Bestimmung des Aldehyds in wiiriger Lisung geeignet. Die
Liésung von 0,11 g Aldehyd iu 10 cen Wasser liefert nach 24-stiindigem
Stelien mit 2 cemn der obigen Semicarbazidlésung 80 Proe. d. Th. Semi-
carbazon.

Zur Prufung der Bestindigkeit der wiifrigen Aldehyd-
losung bei verschiedenem p, wurden 10 ccm einer nach
obenstehender Vorschrift dargestellten Aldehydlosung mit
Acetatpufter vom py; 3, 4 und 5 und Phosphatpuffer vom
P 6, 7 und 8 versetzt, 16 Stunden bei Zimmertemperatur
anfbewahrt und dann mit 2 cem einer Lisung von 11,2 g
Semicarbazid-chiorhydrat und 15 g Natriumacetat in 100 cem
Wasser versetzt. Nach 24-stiindigem Stehen bei Zimmer-
temperatur wurde das ausgeschiedene Semicarbazon ab-
gesaugt, mit wenig eiskaltem Wasser gewaschen, getrocknet
und gewogen. Der Schmelzpunkt lag in allen Fillen bei
181—182°% Vergleicht man die erhaltenen Zahlen, die in
der Tab. 1 zusammengestellt sind, mit den bei sofortiger
Semicarbazidfillung erhaltenen Ausbeuten, so erkennt man,
daf im Laufe von 16 Stunden bei p; 3 nnd 4 noch keine,
bei p, 5 und 6 eine geringe, bei p, 7 aber eine betricht-
liche Abnahme der Aldehydmenge festzustellen ist. Bei py 8
ist nach dieser Zeit itherhaupt kein Aldehyd mehr nach-
weisbar. In der Tabelle ist von zwei praktisch iiberein-
stimmenden Versuchsreihen nur eine wiedergegeben.

Tabelle 1.
Ausbeute an Semicarbazon aus 10 cem einer wiibrigen Losung des
Aldehyds VII, die bei sofortiger Filllung 75—76 mg Semicarbazon gab,
nach 16-stindigem Stehen bei Zhmmertemperatur.

PH « - - o« 3 4 5 6 7 8
Ausbeute (mg) 75 72 62 64 41 —
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3,4-Dioxy-phenylacetaldehyd (XXI).

3,4-Diozy-allylbenzol (XVII; M.).

1. Aus Brenzkatechin. Nach den Angaben der Literatur’) wurde
aus Brenzkatechin iiber den Monoallyliither durch Claisensche Um-
lagerung ein Gemisch von 2,3-Dioxy- und 3,4-Dioxy-allylbenzol dar-
gestellt, aus dem die gesuchte 3,4-Dioxy-verbindung durch sorgfiltige
fraktionierte Destillation i. V. mit Widmerspirale rein mit dem Schmelz-.
punkt 46—48° erhalten werden kanu. Die Gesamtausbeute ist jedoch
schlecht.

9. Aus Fugenolmethylither. In einfacher und rascher
Weise gelingt die Darstellung des 3,4-Dioxyallylbenzols
dnrch Entmethylierung des kiduflichen Eugenolmethylithers
(I) mit Hilfe von Methyl-magnesiumjodid, die in Ansitzen
von je 100 g durchgefithrt wurde.

Zu einer aus 30 g Magnesium und 78 cem Methyljodid
in 300 ccm Ather bereiteten Grignardlosung?) aus der im
Wasserbad 100 ccm Ather wieder abdestilliert worden sind,
146t man bei Zimmertemperatur unter Schiitteln eine Losung
von 100 g Eugenolmethylither in 400 cem trocknem Xylol
zutropfen, wobei sich die Masse erwirmt. Man dampft dann
unter Stickstoff aus einem Olbad von 160—180° im Laufe
von 45 Minuten den restlichen Ather zusammen mit etwas
Xylol am absteigenden Kiihler ab (300 ccm Destillat), wobei
die Temperatur des iibergehenden Destillats von 90° auf
115° steigt, und erhitzt anschliefend, immer unter Stick-
stoff, 6—8 Stunden in einem Olbad von 175—180° am Riick-
flufkiithler. Man destilliert dann das Xylol i. V. unter Stick-
stoff ab und hebt das Vakuum durch Eingtrémenlassen von
Stickstoff auf. Hs ist sorgfiltig darauf zu achten, daB die
Reaktionsmasse nicht mit der Luft in Berithrung kommt,

%) Sin-iti Kawai, Sci. Papers Inst. Phys. Chem. Res. 3. 263
(1925); C. 1926, 1, 3144; W. H. Perkin jun. u. V. BL Trikojus, Soc.
1927, 1663.

% Es ist moglich, dall durch Anwendung cines griBercn Uber-
schusses an Grignardverbindung die Ausbeute an dem 3,4-Dioxyallyl-
benzol sick noch erhohen 1iBt. Wir haben diese Moglichkeit noch
nicht niher untersucht.
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da sonst sofort Verpuifung des Kolbeninhalts eintritt. Man
148t nun zur glasigen Reaktionsmasse 350 ccm absoluten
Ather aus einem Tropftrichter zutropfen, wobei der Kolben-
inhalt unter Wirmeentwicklung kriimelig wird, tropft an-
schliefend unter guter Kithlung und unter Schiitteln 150 cem
Wasser und dann noch 250 ccm 24-proc. Salzsiure zu, 6ffnet
den Kolben und schiittelt die klare Losung mit insgesamt
etwa 2 Litern Ather, der peroxydfrei sein muf, aus. Der
Atherriickstand wird mit Wasserdampf destilliert, wobei mit
den ersten 6,5 Litern Destillat im wesentlichen ein Gemisch
von Eugenol und Chavibetol iibergeht, das nach der oben
angegebenen Vorschrift auf reines Chavibetol oder Chavibetol-
benzyldther verarbeitet “werden kann. Von da an geht,
erkennbar an der rein smaragdgriinen Eisenchloridreaktion
des Destillats, langsam nur noch 3,4-Dioxy-allylbenzol iiber.
Man bricht die Wasserdampfdestillation ab, #thert den
Kolbeninhalt mit insgesamt mindestens 2 Litern peroxyd-
freiem Ather aus, trocknet mit Natriumsulfat, verdampft
und destilliert den Atherriickstand i. V. unter Kohlendioxyd.
Das 3,4-Dioxy-allylbenzol geht bei 1556—157°/13 mm iiber
(81,2 g = 85 Proc. &. Th.) und erstarrt in der Vorlage; im
Kolben bleiben 9 g eines dunklen Harzes zuriick. Zur vil-
ligen Reinigung wird das Rohprodukt in 52 ccm Benzol
gelost und bei Zimmertemperatur bis zur beginnenden Trii-
bung mit Petrolither vom Siedep. 68° versetzi. Nach einigem
Stehen krystallisieren 29,2 g mit dem Schmelzp. 43—44,6°
aus, der nach nochmaligem Umkrystallisieren aus 49 cem
Benzol und 70 cem Petrolither auf 47—48° steigt. Die
Ausbeute an Reinprodukt betrigt 27,4 g = 33 Proc. d. Th.
bezogen auf den angewandten Kugenolmethyléther.

Die Acetylverbindung, dargestellt durch Acetylierung mit Essig-
siureanhydrid in Pyridin, ist ein O, das bei einer Luftbadtemperatur
von 150—160° bei 12 mm unzersetzt destilliert. Versuche, daraus die
Diacetylverbindung des 3,4-Dioxy-phenylacetaldehyds durch Ozonisieren
in Eesigester und hydrierende Spaltung des Ozonids darzustellen, haben
zu keinem Erfolg gefithrt.

Aue Eugenol und Safrel 1abt sich ebenfalls das 3,4-Dioxy-allyl-
benzol in analoger Weise darstellen. Die erhaltenen Produkie waren
aber weniger rein als das aus Eugenolmethylither dargestellte.
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3,4- Dibenzylozy-allylbenzol (XVIII; M.).

28 g reines 3,4-Dioxy-allylbenzol werden in einem Drei-
halskolben, der mit Tropftrichter, Rithrer und Riickfiufkithler
versehen ist, in 140 cem trocknem Aceton mit 130 g frisch
geglithtem Kaliumcarbonat unter Rithren und Durchleiten von
Stickstoff zum Sieden erhitzt. Im Laufe von einigen Stunden
1a8t man 87 ccm Benzylchlorid zutropfen und kocht ins-
gesamt 20—22 Stunden auf dem Wasserbad. Dann destilliert
man aus dem Reaktionskolben unverbrauchtes Benzylchlorid
und das Aceton mit Wasserdampf ab, dthert den Kolben-
inhalt aus, wischt den Ather mehrmals mit 2n-Natronlauge
und Wasser, trocknet mit Natriumsulfat und erhilt durch
Abdampfen des Athers 98 Proc. d. Th. rohen Dibenzylither
als rotliches Ol, das zur weiteren Reinigung chromatographiert
wird. Es wird in 275 ccm Benzol gelost durch eine Saule
von kiuflichem Aluminiumoxyd (Merck) von 20 cm Hohe
nzd 4 em Durthmesser durchtropfen lassen und die Siunle
mit der b- bis 6-fachen Menge Benzol nachgewaschen. In
der Siule bleiben dunkle Verunreinigungen hingen; der
Durchlauf und das Waschbenzol ergeben nach dem Ab-
destillieren 585 g Benzylither, der durch Krystallisation
aus Methanol weiter gereinigt wird. Zu diesem Zweck wird
der Benzolriickstand in 300 cem Methanol heiff gelost. Beim
Abkithlen auf Zimmertemperatur scheidet sich ein Teil als
dunkles O aus, von dem abgegossen wird. Beim weiteren
Abkiihlen auf + 8° scheidet sich nochmals O1 aus, von dem
wieder abgegossen wird. Beim weiteren Abkiihlen in Kilte-
mischung beginnt bei etwa -+ 4° die Krystallisation des
Dibenzylithers; nach einstilndigem Stehen in Kiltemischung
ist ein dicker Krystallbrei entstanden, der auf einer ge-
kiithlten Nutsche abgesaugt und mit in Kiltemischung ge-
kithltem Methanol nachgewaschen wird. Nach nochmaligem
Umkrystallisieren aus Methanol werden 47 g (75 Proc. d. Th.)
3,4-Dibenzyloxy-allylbenzol vom Schmelzp, 37—38° erhalten.
Die Mutterlaugen werden zusammen mit den zuerst aus-
gefallenen Olen nochmals mit Methanol behandelt nnd ergeben
eine weitere Krystallisation.
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5,157 mg Subst.: 15,780 mg CO,, 3,020 mg H,0.
C,, 11,0, (330,2) Ber. C 83,50 I 6,72 Gef. C 83,45 H 6,55.

1,2-Dioxy-3-(3 4 - dibenzyloxy-phenyly-propan (XI1X; M.).

10,1 g trocknes Silberbenzoat werden mit 5,7 g fein ge-
pulvertem, iiber Phosphorpentoxyd getrocknetem Jod ver-
setzt, mit 35 ecm Benzol ibergossen und einige Zeit kriftig
geschiittelt. Dann erhitzt man 5 Minuten zum Sieden, fiigt
die Losung von 6,6 g 3,4-Dibenzyloxy-allylbenzol in 60 ccm
Benzol hinzu und erhitzt 16 Stunden unter sorgféltigem
Feuchtigkeitsausschlub im siedenden Wasserbad. Man filtriert,
wischt mit Benzol nach, dampft ein, befreit i. V. von den
letzten Resten Benzol und verseift das rohe, harzige Dibenzoat
des Glycols XIX (12 g) durch 5-stiindiges Kochen mit einer
Mischung von 756 ccm Methanol mit 32 cem 10-proc. Natron-
lauge. Man filtriert von einer geringen Menge dunkler
Flocken, destilliert das Methanol i. V. ab, schiittelt den
Riickstand mit viel Ather aus, verdampft nach dem Trocknen
mit Natriumsulfat und reibt das zuriickbleibende Glycol
(7,0 g) mit 20 cem abs. Ather an, wobei beim Stehen in
Kiltemischung Krystallisation eintritt. Man saugt ab, wischt
mit wenig Ather nach und krystallisiert aus Ather um. Die
Ausbeute betrigt 5,6 g (76 Proc. d. Th.) an reinem Glycol XTX
vom Schmelzp. 82—83°.

5,078 mg Subst.: 14,080 mg CO,, 3,080 mg H,0.
Cypl,,0, (3642) Ber. C 7578 IL 664 Gef. C 75,62 H 679.

3,4-Dibenzyloxy-phenylacetaldehyd (XX; Ja., M.).

Die Spaltung des Glycols XIX wird in der gleichen Weise
durchgefiihrt, wie es vorstehend fiir die Glycole IV und XVI
beschrieben wurde. Am besten lift man die Losung des
Glycols XIX in Benzol unter dem Abzug in einem knapp
zur Hilfte mit der Losung gefiilllen Erlenmeyer auf der
Heizplatte so sieden, daB die Benzoldimpfe die Offnung des
Erlenmeyerkolbens erreichen und der gebildete Formaldehyd
sofort entweicht und trigt unter Umschiitteln die berech-
nete Menge Blei(IV)-acetat in kleinen Anteilen so ein, dab
die Gesamtdauner der Oxydation bei Anwendung von 1,2 g
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Glycol XI1X 20 Minuten betriigt. Der nach dem Abdestillieren
des Benzol-Athergemisches i. V. unter Stickstoff bei einer
unter 25° liegenden Badtemperatur zuriickbleibende rohe
3,4-Dibenzyloxy-phenylacetaldehyd (XX) ist ein Ol, das durch
ein gut krystallisiertes Semicarbazon charakterisiert ist.

Man lést zu dessen Darstellung den aus 1,2 g Glycol XIX dar-
gestellten rohen 3,4-Dibenzyloxy-phenylacetaldehyd (XX) in 60 cem
Methanol und versetzt mit 25 cem einer l-molaren wiilrigen Losung
von Semicarbazidchlorhydrat und Natriumacetat. Nach kurzem Stehen
ist in praktisch quantitativer Ausbeute das Semicarbazon von XX aus-
krystallisiert, das ale Rohprodukt bei 156—157° (Sintern ab 1519, nach
dem Umbkrystallisieren aus Methanol konstant bei 158° schmilzt.

5,361 mg Subst.: 13,895 mg CO,, 2,800 mg H,0. — 2,866 mg
Subst.: 0,264 cem N, (229, 767 mm).
CyHogOpN (389,2)  Ber. C 70,80 H 591 N 10,80
Gef, ,, 70,69 . 6,03 » 10,54

3,4-Dioxy-phenylacetaldehyd (XXI; B., Ja.,, M.).

Zur Abspaltung der Benzylreste wird der rohe 3,4-Di-
benzyloxy-phenylacetaldehyd in der 40-fachen Menge Metha-
nol gelost, wobei bis auf eine sehr geringe Menge Harz
alles in Losung geht, und zu Palladium gegeben, das folgender-
mafen hergestellt wurde.

Um ein méglichst aktives Palladiumoxydul zu erhalten, wurde
die Schmelze des Palladiumchloriirs mit Natriumnitrat® bis zum Nach-
lussen der Gasentwicklung etwa 20 Minuten auf etwa 360° gehalten
und dann noch 8 Minuten auf dunkle Rotglut erhitzt, wobei nochmals
eine Gasentwicklung eintrat. Dann wurde gekiihlf, in Wasser auf
genommen und das hellbraune Produkt abfiltriert. Tm Filtrat ist noch
Palladiumsalz geloet. Das Oxydul wird mit warmem Wasser bis zum
Verschwinden der Salpetersiiure gewaschen, wobei es schlieflich an-
fingt, kolloidal in Lisung zu gehen, und im Exsiceator getrocknet.
Das so gewonnene Priiparat war von hellbrauner Farbe und enthielt
offenbar als Einschhufl von Palladiumchloriir noch viel Chlor, das beim
Hydrieren in Methanol in einer Menge von 36 mg HCI anf 0,2g Pal-
ladiumoxydul in Freiheit gesetzt wurde. Zur Hydrierung von 1g des
Aldehyds XX wurden 0,1 g dieses Oxyduls in 15 cem iiber Caleium-
oxyd destilliertem Methanol unter Wasserstoff geschiittelt, wobei augen-
blicklich Reduktion eintrat, und das gebildete Palladivin durch 6-maliges

) C. Weygand, Organisch-chemische Experimentierkunst S. 153
(1038).
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Dekantioren mit Methanol gewaschen, wobei zwischendurch jedesmsl
wicder kurz unter Wasserstoff geschiittelt wurde, bis mit Silbernitrat
keine Chlorionen mehr nachweishar waren, Dann wurde der Aldehyd
in Methanollisung zugegeben.

Beim Schiitteln unter Wasserstoff wird im Laufe von
1Y/, Stunde die 2 Mol. entsprechende Menge Wasserstoff auf-
genommen; die Hydrierung kommt zum Stillstand. Man
filtriert vom Katalysator, versetzt mit dem doppelten Volumen
Wasser und dampft das Methanol zusammen mit dem ent-
standenen Toluol und einem Teil des Wassers i. V. unter
Stickstoff bei moglichst niedriger Temperatur so weit ab,
daB die im Kolben zuriickbleibende Losung etwa das bb-fache
des angewandten Glycols betriigt. Der so erhaltenen wil-
rigen Lisung des 3,4-Dioxy-phenylacetaldehyds (XXI), die
P & zeigt, 1a6t sich der Aldehyd durch Ausschiitteln mit
Ather entziehen. Es gelang aber nicht, den Aldehyd i. Hochv.
von 0,01 mmn zu destillieren; der grofte Teil verharzte, der
itberdestillierte Anfeil gab kein Semicarbazon, war also kein
unverinderter Aldehyd mehr. Auch hat sich der Alde-
hyd XXI bisher nicht krystallisiert erhalten lassen.

Zur Charakterisierung des Aldehyds XXI eignen sich
das Semicarbazon und das 2,4-Duntro-phenylhydrazon, die
beide krystallisiert erhalten wurden.

Die wifrige Lisung (100 ccm) des aus 1,8 g Glycol XIX
dargestellten Aldehyds wird mit 20 cem einer Losung, die
1 Mol. Semicarbazid-chlorhydrat und 1 Mol. Natrinmacetat
im Liter Wasser enthilt, versetzt. Nach kurzem Stehen
krystallisieren beim Kratzen 0,67 g (68 Proc. d. Th.) Sema-
carbazon des 38,4 - Dioxy-phenylacetaldehyds, das roh bei
198—200°% nach dem Umkrystallisieren aus Alkohol bei
200—201° schmilzt,

5,176 mg Subst.: 9,780 mg CO,, 2,570 mg H;0. — 2,075 mg Subst.:
0,354 cem N, (23°, 761 mm).

C.H,,0,N, (209,1) Ber. C 51,67 H 5,27 N 20,09

Gef. ,, 51,58 . 552 , 1870.

Bei Hydrierungsversuchen, die mit dem gleichen Katalysator in

der Weise angestellt wurden, da das Oxydul zu der Aldehydldsung

zugegeben wnd dann unter Wasserstoff geschiittelt wurde, war die
Wasserstoflaufnahie (2Mol.) sehr rasch (5 Minuten). Es wurde schliellich
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eine willrige Lisung erhalten, die py 1,8 zeigte und in gleicher
Verdiinnung wie oben auch beim Impfen und Reiben kein Semi-
carbazon gab. Beim Einkochen der wie oben mit Semicarbazid-chlor-
hydrat und Natriumacetat versetzten Losung iiber freier Flamme auf
1/,o des urspriinglichen Volumens (10 ecm) krystallisierten beim Erkalten
80 Proc. d. Th. Semicarbazon vom Rohschmelzp. 194° aus. Wurden
bei dem gleichen Versuch bei der Hydrierung noch 68 mg festes
Natriumacetat (mit 3 H,0) auf 0,1 g Palladiumoxydul zugesetzt, so war
die Wasserstoffaufnahme (2 Mol) erheblich Iangsamer und dauerte
15 Minuten. Beim Aufarbeiten wurde eine wiifirige Losung erhalten,
die py 3,5 zeigte und mit Semicarbazidlésung wie oben vergetat, keinen
Niederschlag gab. Beim Einkochen iiber freier Flamme wurden auch
hier 80 Proe. d.Th. Semicarbazon vom Rohschmelzp. 190° erhalten.

Mit einem Palladiumoxydul-priiparat, dessen genaue Herstellung
nicht mehr festgestellt werden konnte, gelang es anfangs (Ja), in re-
produzierbarer Weise beim Schiitteln der Methanolléeung des Diben-
zyloxy-aldehyds mit dem Palladiumoxydul, wobei in 2 Minuten schon
2 Mol. Wasserstoff aufgenommen wurden, schlieflich eine wilBrige
Lisung des 3,4-Dioxy-phenylacetaldehyds zu crhalten, die sofort in
guter Ausbeute Semicarbazon gab. Ein gleich wirksames Priiparat
haben wir bisher noch nicht wieder erhalten konnen, so dal wir zur
Zeit auf die eingangs geschilderte Hydrierung mit vorreduziertem, aus-
gewaschenem Palladiumoxydul angewiesen sind.’

Bei der Darstellung des 3-Oxy-4-methoxy-phenylacetaldehyds sind
iihnliche Schwierigkeiten nie aufgetreten.

Beim Zusatz einer Losung von 2,4 - Dinitro - phenyl-
hydrazin in 2n-Salzsiure zur wiirigen Aldehydlosung tritt
ein orangebrauner Niederschlag des 2,4 - Dwnitro- phenyl-
hydrazons auf, der beim Stehen unter der Mutterlauge oder
beim Versuch, ihn abzusaugen, zu einer roten, siegellack-
dhnlichen Masse verharzt. Er wird daher ausgeéthert, der
Ather 8-mal mit 2n-Salzsiure und anschliefend mit Wasser
gewaschen, mit Natriumsulfat getrocknet wnd im Vakuum-
exsiccator in einer Krystallisierschale verdampft. Der teil-
weise feste, teilweise olige Riickstand wird mit absolutem
Ather angerieben, wobei das 2,4-Dinitro-phenylhydrazon des
8,4-Dioxy-phenylacetaldehyds ungelost bleibt, das nach dem
Absaugen, Waschen mit Ather und Umkrystallisieren aus
Alkohol bei 169—170° schmilzt.

3,422 mg Subet. (bei 50° i. Hochv. getr.): 6,360 mg CO,, 1,200mg
H,0. — 2,116 mg getr. Subst.: 0,205 cem N, (23°, 761 mm).

CuiL, 00N, (3321) Ber. C5060 H 362 N 1687
Gef. , 5071 , 392 , 16,08.
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Anf Zusatz einer salzsauren Losung von p-Nitrophenylhydrazin
zur wiillrigen Aldehydlésung wurde ein roter Niederschlag erhalten, der
beim Absangen sich zu einer braunschwarzen, teerartigen Masse zersetate.
Mit p-Bromphenylhydrazin entstand sofort eine schwarze Schmiere.

Die wiilirige Losung des Aldehyds gibt die Reaktion mit fuchsin-
schwefliger Siure. Beim Zusatz von - Uberjodsiiure entsteht das tief
orapgerote o-Chinon deg 3, 4-Dioxy-phenylacetaldehyds. Neutrale Silber-
nitratlosung wird beim Kochen reduziert, wobei ebenfalls die rote
Farbe des o-Chinons zu beobachten ist. Goldehlorid und ammoniaks-
lische Silbernitratltsung werden schon in der Kilte augenblicklich
reduziert. Eigenchlorid gibt eine tiefgrime Firbung.

Die Priiffung der Bestindigkeit der wibrigen Aldehyd-
losung bei verschiedenen p, wurde in analoger Weise wie
beim 8-Oxy-4-methoxy-phenylacctaldehyd vorgenommen. Es
kamen jeweils 23 ccm einer Aldehydlosung zur Anwendung,
die maximal 0,15 g Aldehyd enthalten konnten. Die An-
gitze wurden im Thermostaten bei 25° gehalten, nach
12 Stunden mit Essigsiure auf p, 3—5 gebracht und mit
4 eccm einer 1-molaren Lisung von Semicarbazid-chlorhydrat
und Natrimmacetat gefillt. Der Schmelzpunkt des erhal-
tenen rohen Semicarbazons lag in allen Fillen bei 198 bis
200° Man erkennt aus den in der Tab. 2 wiedergegebenen
Zahlen, die nur eine von zwei iibereinstimmenden Versuchs-
reihen wiedergeben, dab auch dieser Aldehyd bei py 5—4
recht bestindig ist, wihrend er bei p, b—6 langsam, bei
P 7—8 dagegen so rasch verschwindet, daf nach 12-stin-
digem Stehen bei 25° keine Semicarbazonfillung mehr er-
halten wird. Die Ansiitze von p, 7 und 8 waren nach
12 Stunden rot gefiirbt; es hatte sich also offenbar o-Chinon

gehilggt. Tabelle 2.

Ausbeute an Semicarbazon aus 23 cem einer wibrigen Lisung des
Aldehyds XXI, die bei sofortiger Fallung 139—140 mg Semicarbuzon
gab, nach 12-stindigem Stchen bei 25°
PH - - - - - 3 4 5 6 7 8
Ausbeute (mg) 138 132 105 95— .

Weitere Versuche.
3, 4-Methylendioxy-phenylirenztraubensiure-methylester (IN.).

Durch Methylicren der in Ather suspendierten 3,4-Methylendioxy-
phenylbrenztraubensiiure, die durch alkalische Hydrolyee des Azlactons
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aus Piperonal und Hippursiiure dargestellt worden war?), mit 1,1 Mol
Diazomethan wird der Methylester erhalten, der nach dem Umkrystalli-
sieren aus Methanol konstant bei 130—131° schmilzt.

5,204 mg Subst.: 11,595 mg CO,, 2,200 mg H,0.
C,H, 05 2221)  Ber. © 5943 H 454 Gef. C 59,73 H 4,63.

«-Oxy-f~(3,4-methylendioxy-phenyl)-propionsiure (S.).

1,0 g Methylendioxy-phenylbrenztraubensiure werden
in 3,6 cem 1,6 n-Sodalosung und 10 cem Wasser gelost mit
0,1 g Platinoxyd unter Wasserstoff geschiittelt, wobei in
einer Stunde die 1 Mol. entsprechende Menge Wasserstoff
aufgenommen wird. Die Hydrierung kommt zum Stillstand.
Man filtriert, macht mit Salzsiure stark kongosauer, schiittelt
mit viel Ather aus und krystallisiert den nach dem Trocknen
und Verdampfen des Athers zuriickbleibenden Riickstand
aus Esgigester unter Zusatz von Petrolither vom gleichen
Siedepunkt um; Schmelzp. 101°.

5,159 mg Subst. (bei 60° i. Hochy. Abnahme 0,8 Proc.): 10,790 mg
CO,, 2,190 mg H,0.

CoH, 005 210,))  Ber. C 57,12 H 479  Gef. C 57,04 H 4,75

Die Spaltung dieser Siure mit Blei (IV)-acetat®) in Benzol oder
Liscssig lieferte neben Kohlendioxyd Homopiperonal, das sber nur in
einer Ausbeute von 34 bzw. 31 Proe. d. Th. als Semicarbazon vom
Schmelzp. 180° gefaft wurde. Wegen der schlechten Ausbeute

bei der Spaltung der o-Oxysfiuren mit Blei (IV)-acetat zogen wir die
Spaltung der Glycole vor.

Der Methylester (N.) der Siure wird erhalten, wenn man 22g
des vorstehend beschriebenen 3, 4-Methylendioxy-phenylbrenztrauben-
siuremethylesters in 200 cem Methanol mit 0,2 g Platinoxyd unter
Wasserstoff schiittelt, wobei nach Aufnahme von 1 Mol. Wasserstoff
die Hydrierung zum Stillstand kommt, Man dampft i. V. ein: der Riick-
stand krystallisiert nach cinigem Stehen (Schmelzp. 399.

5,020 mg Subst.: 10,905 mg CO,, 2,370 mg H,0.
C,H,,0, 224,1) DBer. C5891 H 540 Gef. C 5913 H 5,27.
Durch Umsetzung dieses Esters mit einem Uberschuf an Methyl-

maguesinmjodid in der oben fiir das Glycol XVI beschriebenen Weise
wird das 2-Methyl-2,3-dioxy-4-(3 4’ -methylendioxy-phenyl)-butan (Formel
) W.Kropp u. . Decker, B. 42, 1190 (1909).
%) Vgl. H. Oeda, Bull. chem. Soc. Japan 9, 8§ (1934).
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entsprechend XVI) erhalten, das nach dem Umkrystallisieren aus Essig-
ester bei 106° schmilzt (N.).

3,264 mg Subst.: 7,705 mg CO,, 2,170 mg IL0.
Cl, 0, (224,1) DBer. C 64,26 H 7,18 Gef. C 64,38 H 7,44,

Die Spaltung dieses Glycols mit Blei (IV)-acetat in Benzol liefert
neben Aceton in guter Ausbeute Homopiperonal (Schmelzpunkt des
Semicarbazons 180°),

1,2-0x1do-3+(2 , 3"-diacetoxy-phenyl-propan (S.).

4,0 g 2,3-Diacetoxy-allylbenzol vom Schmelzp. 65° (aus Methanol),
das durch Acetylierung von 2,3-Dioxy-allylbenzol?) mit Pyridin und
Eesigsiiureanhydrid in der Kilte dargestellt worden war, wurden unter
Liskiihlung zu 80 cem einer 0,86 n-Benzopersiurelosung in Chlorofonn
gegeben und das Ganze bei Zimmertemperatur sufbewahrt. Wie immer
bei Allylbenzolderivaten®) verliuft die Oxydation sebr langsam, so dafl
nach § Tagen trotz des Uberschusses an Benzopersiure erst 84 Proc.
der fiir 1 Mol. berechneten Menge Benzopersiure verschwunden sind.
Man schiittelt mit schwefliger Séiure durch, wiischt dreimal mit Bicarbonat-
losung und Wasser, trocknet mit Natriumsulfat uwnl verdampft das
Chloroform. Der Chloroformriickstand, der teilweise krystallisiert, wird
scharf abgesaugt und die Krystalle (20 g vom Schmelzp. 75—799
werden aus Essigester-Petroliither umkrystallisiert. Der Schmelzpunkt
des so crhaltenen Oxyds des 2,3- Diacetoxy- allylbenzols liegt Dbei 86°.

5,310 mg Subst.: 12,140 mg CO,, 2,650 mg H,0.

CofLeOs 250)  Ber. C 6239 H 564  Gef. C 6251 II 5,60,

Das Oxyd destilliert im Hochvakuum bei 1609/0,05 mm (Luftbad-
temperatur) ohne Zersetzung.

Fin Versuch, in analoger Weise aus dem nicht krystallisiert cr-
haltenen  3,4-Diaceloxy-allylbenzol vom Siedep. 99°/0,06 mm das ent-
sprechende Oxyd darzustellen, fiilhrte zu einem nicht krystallisierenden
Reaktionsprodukt, das sich auch im Ilochvakuum wnicht unzersetzt
destillieren lief.

1,2-0zido-3-(3-methozy - 4- aceloxy - phenyly-propan
(Aeetyleugenoloxyd ; S.).
20,6 g Acetyleugenol werden unter anfinglicher Eiskiihlung zu
460 cem  einer 0,83 n-Benzopersiiurelésung in Chloroform, die durch
Augschiitteln mit Bicarbonatlésung von Benzoesiure befreit worden war,
gegeben. Die bei Zimmertemperatur aufbewahrte Lésung wird, wn

") Dargestellt nach W, H. Perkin jun. un. V.M. Trikojus, Soc.
1927, 1663.
#H H. Mcerwein, J. pr. [2], 113, 9 (1926).
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entstandene Benzoesiiure zu entfernen und deren Anlagerung an den
Oxydring zu den nicht unzersetzt destillierbaren Monobenzoylglycolen
zu verhindern, erst 3-mal in Abstiinden von je 3 Stunden und dann
noch 2-mal in Abstinden von je 6 Stunden mit Bicarbonatlésung aus-
geschiittelt und jedesmal mit wenig Wasser gewaschen, Nach 27 Stunden
wird die iiberschiissige Denzopersiiure mit wiiriger schwefliger Siure
zerstort, mit Bicarbonatlosung ausgeschiittelt, getrocknet und der Chloro-
formriickstand mit Widmerspirale im Hochvakuum destilliert. Nach
einem Vorlauf von 6,2g vom Siedep. 95%0,06 mm destillieren bei
1339/0,05 mm 12,5 g Acetyleugenol-oxyd, das nach einiger Zeit krystal-
lisiert. Nach 2-maligem Umnkrystallisieren aus Kssigester-Petrolather
schmilzt es konstant bei 50—52°%

4,851 mg Subst. (bei 25° i. Hochv. Abnahme 5,4 Proe.): 11,510 mg
CO,, 2,790 mg H,0.

C,H,0, (221,1) Ber. C 6483 M 635 Gef. C 64,71 H 6,43.

Kocht man 10 g des Oxyds Y/, Stunde mit 100 cem 10-proc. Essig-
sfiure am Rilckfluf, so tritt Wasseranlagerung zum Acetyleugenolglycol
ein, das durch Zusatz von Natriumbicarbonat und Ausschiitteln mit
viel Ather (2 Liter) gewonnen wird. Ls destilliert bei 168°/0,03 mm,
konnte aber nicht krystallisiert erhalten werden.

2-Phenyl-4-(3", 4"-dibenzylozy-benzal)-ozazolon
durch Kondensation wvon Protocatechualdehyd - dibenzyldther
mit Hippursdure (Jo.).

Die Benzylierung des Protocatechualdehyds erfolgte im wesent-
lichen nach den Angaben von H. 8. Mahal, H. 8, Rai und K. Venkata-
raman’); nur erwies es sich als zweckmiiflig, statt Aceton Methanol
als Losungsmittel zu verwenden. 13,8 g Protocatechualdehyd werden
in 100 cem abeolutem Methanol mit 26,6 g DBenzylehlorid und 20,8 g
fein gepulvertem Kaliwmcarbonat 6 Stunden unter Riickflub auf dem
Wasserbad gekocht. Man filtriert, dampft das Filtrat erst bei normalem
Druck und dann i. V. ein, reibt den Riickstand mit etwas Natronlauge
durch, wobei er krystallisiert, saugt ab, wiischt mit Wasser und
krystallisiert wm, indem man in heilem Alkohol Iost, mit Tierkolle
gchiittelt und das Filtrat in der Wirme bis zur Trilbung mit Wasser
versetzt. DBeim Stehen in Fis krystallicieren 23 g Dibenzylither
(73 Proe. d. Th.) vom Schmelzp. 92—93°,

10,6 g Protocatechualdehyd - dibenzyliither werden mit 15 cem
Essigsiureanhydrid, 6,0 g Hippursfiure und 2,5 g wasserfreiem Natrium
acetat 2 Stunden unter Feuchtigkeitsausschlub im siedenden Wasserbad
erhitzt. Beim EingieBen der heiBlen Lisung in 200 cem heifles Wasser
fillt das robe Azlacton aus, das abgesaugtf, noch 3-mal mit siedendem

n Soc. 1985, 860.
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Wasser ausgezogen und I-mal auf der Nutsche mit 50-proc. Alkohol
gewaschen wird. Das Rohprodukt (13,4 g vom Schmelzp. 151—152°)
wird aus Fisessig umkrystallisiert, wobei zu beachten ist, dafl die Lis-
lichkeit wenige Grade unter dem Siedepunkt schon erheblich geringer
als beim Siedepunkt ist. Nach 2-maligemn Umbkrystallisieren erhilt
man 9,2 g (60 Proc. d. Th.) feine, voluminise, gelbe Nidelchen vom
Sehmelzp. 156--157°,
4,715 mg Subst.: 13,500 mg CO,, 2,130 mg H,0.

CyoHp O N (461,2)  Ber. C 78,07 I 5,03 Gef. C 7809 H 5,05.

Versuche, aus diesem Azlacton durch Hydrolyse mit 10-proe.
Kali- oder Natronlauge unter verschiedenen Bedingungen die (3,4-Di-
benzyloxy-phenyl)-brenztraubensiiure darzustellen, fithrten nicht zum Ziel.

3-Oxy-4-methowcy-w-bromstyrol (Jo.).

Zu einer Suspension von 3,9 g fein gepulverter Jeoferulasiiure in
60 cem Eisessig liBt man im Laufe von 1 Stunde die Lisung von
1,0 ecem Brom in @ cem Eisessig zutropfen. Die Siure geht allmihlich
in Losung und es entwickelt sich Bromwasserstoff. Man giefit dann
in 1 Liter Wasser, saugt den dabei ausfallenden, krystallisierten Nieder-
schlag (0,656 g vom Schmelzp. 91—92% ab und krystallisiert 2-mal aus
30-proc. Alkohol wn. Schmelzpunkt dann 95-—-96°

4,770 mg Subst.: 8,225 mg CO,, 1,670 mg H,0. — 4,681 mg Subst.:
3,700 mg AgBr.
C,H,0,Br (220,1)  Ber. C 47,19 B 396  Br 34,89
Gef. ,, 47,06 » 3,92 » 33,64.

Es ist demnach schon bei der Bromierung Abspaltung von CO,
und 1 HDr eingetreten.

3-Acetoxy-4-methoxy-a-bromstyrol (Jo.).

2,36 g Acetyl-isoferulasiiure ') werden in 150 cem Chloroform heifs
gelost, die Liosung rasch unter Schiitteln in Fie gekithlt, wobei ein
Teil der Siiure wieder fein verteilt ausfillt, und im Laufe von 1 Stunde
eine Liosung von 0,50 cem Brom in 20 cem Chloroform zugefiigt, wo-
bei sich nur wenig DBromwasserstoff entwickelt. Man dampft das
Chloroform i. V. ab, kocht den Riickstand zur volligen Abspaltung von
HUBr und CO, mit 7,5 g wasserfreiem Kaliumacetat in 50 cem Alkohol
1Y/, Stunde im Wasserbad unter Riickfiull, setzt Wasser zu, nimmt die
Tiillung in Ather auf, _schiittelt mit Bicarbonatlésung durch, trocknet
und verdampft. Der Atherriickstand erstarrt bald krystallin und kann
aug 40-proc. Alkohol umkrystallisiert werden. Schmelzp. 101—102°,

) Dargestellt nach F. Tiemann u. W. Will, B, 14, 963 (1881);
vgl. E. Pascu u. Ch. Stieber, B. 62, 2977 (1929).
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Die Mischprobe mit dem 3-Oxy-4-methoxy-w-bromstyrol schmilzt sehr
unscharf bereits bei 68—80°,

2,617 mg Subst.: 4,750 mg CO,, 1,060 mg H,0.
C,H,;,0.Br (271,1) Ber. C 4873 H 4,09  Gef. 49,53 II 4,53.

(8,4- Dimethoxy-phenyl)-acetylen (Jo.).

Die Losung von 7,4 g 3,4-Dimethoxy-w-bromstyrol') in 20 ccm
absolutem Alkohol wurde zur Liésung von 2,1 g Natrium in 40 cem
absolutern Alkohol hinzugefiigt, 30 cem aus dem Gemisch abdestilliert
und der Rest 2 Stunden im Olbad auf 180-—185° am Riickflubkiihler
erhitzt. Man versetzt mit Eis, &thert aus, trocknet mit Natriumsulfat
und fraktioniert den Atherriickstand i. V. Die bei 130915 mm siedende
Fraktion erstarrt zu Krystallen, die nach 2-maligem Umkrystallisieren
aus 50-proc. Alkohol bei 73—74° schmelzen.

5,131 mg Subst.: 13,955 mg CO,, 2,880 mg H,0.
CioH, o0, (162,) Ber. C 7405 M 621 Gef. C 7422 H 6,26,

Die gleiche Verbindung ist von L D. Fulton u. R. Robinson?)
durch Decarboxylierung von 3,4-Dimethoxy -phenylpropiolsiiure dar-
gestellt worden.

8,4-Diaceloxy-acetophenon (B., N.).

Die Darstellung des angeblichen o-(3,4-Diacetoxyphenyl)-f-acet-
oxyédthans erfolgte analog den Anpgaben von H. Voswinckel®) durch
4'/;-stiindiges Turbinieren von 10 g o-(3,4-Diacetoxyphenyl)-f-acetoxy-
fithanon vom Schmelzp. 94° in 100 cem Kisessig mit 10 g Zinkstaub
im Wasserbad von 70° Nach dem Vereefzen mit Benzol und Ab-
saugen vom Zinkstaub und Zinkacetat wird i. V. zur Trockene ver-
dampft und der krystallin erstarrende Riickstand nach dem Anreiben
mit wenig Ather aus Essigester-Petroliither umkrystallisiert; Schmelz-
punkt 86°,

4,848, 4,815 mg Subst. (bei Zimmertemperatur i. Hochv. keine Al-
nahme): 10,835, 10,760 mg CO., 2,200, 2,180 mg H,0.

C,.H, 0, (236,1) Ber. C 60,99 H 512
Gef. ,, 60,95, 60,96 » 5,07, 5,07.

Die von Voswinckel angenommene Zusammensetzung C,,H, 0,
verlangt 60,00 Proc. C und 5,75 Proc. H; es ist also schon durch die
Analyse das Vorliegen des von Voswinckel auf Grund einer offenbar

) Dargestellt aus dem Dibromid der 3,4-Dimethoxyzimtsiiure [van
Duin, R. 45, 349 (1926); M. Reimer, E. Tobin u. M Schaffner,
Am. Soe. 57, 213 (1935)]. durch Kochen mit Kaliumacetat in Alkohol
nach der fir @-Bromstyrol angegebenen Vorschrift von F.Straus,
B. 42, 2878 (1909).

%) Boc. 1933, 1463, 5 B. 42, 4652 (1909).
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falschen Analyse angenommenen o-(3, 4-Diacetoxyphenyl)-f-acetoxyiithans
ausgeschlossen.

Die erhaltene Substanz bildet in Wasser gelost it einer Liosung
von 2, 4-Dinitro-phenylhydrazin in 2n-Salzsiiure beim Stehen iiber Nacht
ein krystallisiertes Dinitro-phenylhydrazon, das als Rohprodukt bei
192—193° schmilzt.

Erhitzt man 0,204 g im Olbad 15 Minuten lang auf 145—150° im
Sticketoffstrom, so tritt nur eine Abnahme wn 0,004 g ein; die Substanz
erweist sich durch Schmelzp. (869 und Mischprobe als unverindert.
In einer vorgelegten Losung von 2,4-Dinitro-phenylhydrazin in 2n-Salz-
siiure entstand kein Niedersehlag von Acetaldehyd-2, 4-dinitro-phenyl-
hydrazon; cine geringe Tritbung, die sich beim Stehen zusammenballte,
erwies sich durch den Schmelzp. (187—189% und die Mischprobe als
2,4-Dinitro-phenylhydrazon des unveriinderten Ausgangsmaterials, das
spurenweise ibersublimicrt war.

Die Triacetylverbindung des f-(3,4-Dioxyphenyl)-ithanols und
die Diacetylverbindung des 3,4-Dioxy-phenylacetaldehyds sind dem-
nach aus der Literatur zu streichen; die unter diesen Bezeichnungen
von Voswinckel beschriebenen Verbindungen sind nach ihrer Bildungs-
weise und nach den Ergebnissen von L. 8. Birnbaum und G. Powell}
das 3,4-Diacetoxy-acetophenon.

1 J. org. Chemistry 4, 139 (1939); C. 1939, II, 3069.



