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0-Alkylierung von Phenolen und Carbonsduren mit Dialkyl-
sulfaten und Alkyltosylaten in Dimethylformamid*

Von
M. Pailer und P. Bergthaller

Aus dem Organisch-Chemischen Institut der Universitat Wien
( Eingegangen am 27. Juli 1967 )

Phenole und Carbonsiuren lassen sich in DM F in Gegenwart
von KoCOg mit Dialkylsulfaten rasch und in hoher Ausb. in die
entsprechenden Alkyldther bzw. Alkylester iwberfithren. Die
Verdtherung von Phenolen gelingt unter sonst gleichen Bedingun-
gen auch mit Alkyltosylaten. Die Methode erlaubt es auch,
aromatische Hydroxycarbonsduren mit Dialkylsulfaten selektiv
zu verestern, ohne dal gleichzeitig phenolische OH-Gruppen
alkyliert werden.

Zur Veridtherung von Phenolen, seltener zur Veresterung von Carbon-
séuren, werden neben anderen Alkylierungsmitteln die neutralen Schwefel-
sdureester (Dialkylsulfate) herangezogen, in speziellen Féllen auch die
p-Toluolsulfonsédure-alkylester (Alkyltosylate), letztere vor allem dann,
wenn héhere Alkylgruppen eingefithrt werden sollen.

Wihrend Diazoalkane wegen der bequemen Aufarbeitung fiir analy-
tische Arbeiten besonders gut geeignet sind und meist zur Veresterung
kleiner Mengen von Carbonsduren eingesetzt werden, liegt das Haupt-
anwendungsgebiet der Dialkylsulfate in der O-Alkylierung von phenoli-
schen Substanzen.

Die Veresterung von Carbonsduren mit Dimethylsulfat? und die
Methylierung (Verdtherung) von Alkoholen mit dem gleichen Alkylierungs-
mittel?, eine in der Zuckerchemie mit wechselndem Erfolg angewandte

* Herrn Prof. Dr. L. Schmid mit den besten Wiinschen zum 70. Geburts-
tag gewidmet.

1 H. Henecka, in: Houben-Weyl, Meth. organ. Chemie, Bd. 8, 4. Aufl.,
S. 542,

* H. Meerwein, ibid. Bd. 6/3, S.35; H. Bredereck, G. Hagelloch und
E. Hambsch, Chem. Ber. 87, 35 (1954).
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Methode, konnen mit den anderen iiblichen Methoden nur schwer kon-
kurrieren.

Der Hauptgrund dafiir liegt darin, dall bei der Alkylierung mit
Dimethylsulfat Bedingungen einzuhalten sind, unter denen einerseits die
Zersetzung des Schwefelséureesters wesentlich langsamer abliuft als die
gewiinschte Reaktion und unter denen andererseits das Endprodukt aus-
reichend stabil ist. Ungleich giinstiger als bei der Verdtherung alkoholischer
Hydroxylgruppen, die nur langsam und unvollsténdig abliuft, oder bei der
Veresterung von Carbonsduren, deren Ester unter den Bedingungen der
Reaktion leicht wieder verseift werden, liegen die Verhéltnisse bei der
Verdtherung von Phenolen.

Seit ihrer Einfithrung vor 60 Jahren durch Ullmann?® und Graebe? ist
die Methylierung mit Dimethylsulfat eine der klassischen Methoden zur
Herstellung von Phenolidthern geblieben. Da das urspriingliche Ver-
fahren, bei dem das Phenol in wiliriger Lange gelost und mit Dimethyl-
sulfat geschiittelt wird, als Zweiphasenreaktion gelegentlich versagt,
wurde im Laufe der Zeit eine Reihe von modifizierten Methoden ent-
wickelt, die auf das spezielle Problem zugeschnitten sind und sich nicht
immer auf dhnliche Substanzen iibertragen lassen.

Ubersichtshalber seien die giingigen Methylierungsverfahren hier zu-
sammengefafts:

a) Mit Dimethylsulfat in tberschiiss. wallr. Lauge,

b) mit oder ohne Verdinnungsmittel bei gleichzeitiger Zugabe von Di-
methylsulfat und Lauge,

¢) mit vorgelegtem Dimethylsulfat in Benzol oder Toluol unter Zugabe von
wafir. Lauge,

d) durch mehrstdg. Kochen der festen Alkaliphenolate mit Dimethylsulfat
in siedendem Losungsmittel (Benzol, Toluol oder Xylol),

¢) mit Dimethylsulfat und trockenem K,COj in siedendem Aceton,

) mit Dimethylsulfat und alkohol. Lauge in Alkohol.

Zum besseren Verstdndnis der Reaktion seien auflerdem einige typische
und theoretisch durchaus verstindliche Storungen erwéhnt:

a) o- und p-Nitrophenole werden in wéfr. Lauge nicht immer glatt methy-
lierts,

b) o-Hydroxyketone (z.B. Chalkone) und andere, durch Wasserstof-
briicken stabilisierte Phenole lassen sich in Lauge nur mit schlechter Ausbeute
verdthern,

¢) Phloroglucin und éhnliche Verbindungen erleiden in waBr. Alkali haupt-
sdchlich C-Alkylierung?,

d) 2,8-Di-t-butylphenol wird in wiBr. Lauge nicht methyliert.

F. Ullmann und P. Wenner, Ber. dtsch. chem. Ges. 33, 2476 (1900).
O. Graebe, Ann. Chem. 340, 204 (1905).

H. Meerwein, Houben-Weyl, Bd. 6/3, S. 62.

B. Spéth und H. Rider, Mh. Chem. 43, 95 (1922).

J. Herzig und F. Wenzel, Mh. Chem. 27, 784 (1906).
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Im Bestreben, den Nachteilen der gingigen Methylierungsmethoden
zu entgehen und eine rasch ablaufende, schonende, in den Ausbeuten ver-
ldBliche, moglichst allgemein anwendbare und stérungsfreie Methylie-
rungsmethode zu entwickeln, haben wir ein Verfahren gefunden, das diesen
Forderungen recht gut entspricht. Die Arbeitsweise ist duBlerst einfach.

Wir haben eine Reihe von Phenolen und Carbonséuren in Dimethyl-
formamid (DM F) gelést und nach Zugabe von Kaliumearbonat * (2—3 Mol
pro Hydroxylgruppe) unter Umschiitteln oder Riithren mit Dimethyl-
sulfat versetzt (1,5—2 Mol pro Hydroxylgruppe). Die meist heftige und
stark exotherme Reaktion kann bei Mengen bis zu 30 g Substanz chne
weiteres unter Kontrolle gehalten werden. Bei Ansitzen dieser Gréfe kann
das Dimethylsulfat auf einmal zugesetzt werden. Carbonséiuren reagieren
in der Regel nicht so stiirmisch wie Phenole. Meist ist die Reaktion schon
nach 5 Min. beendet, manchmal muf das Gemisch noch einige Zeit er-
warmt werden.

Ist der entstandene Methylither oder Methylester fest und in Wasser
schlecht 16slich, so gentigt es, das Gemisch in viel Wasser einzugieBen und das
(oft schmelzpunktreine) Produkt abzufiltrieren.

Fliissige Produkte werden nach Verdiinnen mit viel Wasser mit Ather,
CHClz oder CHCl3 extrahiert. Die organische Phase mulB zur vollsténdigen
Entfernung des DM F sorgfiltiz mit Wasser oder verd. Mineralsiuren ge-
waschen werden.

Stérungen durch nicht umgesetztes Dimethylsulfat werden nicht
beobachtet. Uberschiissiges Dimethylsulfat wird nach Verdiinnen mit
wenig Wasser offensichtlich schon bei kurzem Erwirmen auf dem Wasser-
bad zerstort. In dieser Form ist das Verfahren fiir wasserldsliche Produkte
wegen der schwierigen Abtrennung des DM F nicht geeignet. Bei Ver-
dtherung von Polyphenolen mufi die hohe Luftempfindlichkeit der Sub-
stanzen beriicksichtigt werden. Die Ausbeuten sind meist ausgezeichnet.
Nitrophenole reagieren glatt. Phloroglucin wird in den Trimethylither
ilbergefiihrt, Pyrogallol ebenfalls, jedoch bis jetzt nicht mit befriedigender
Ausbeute. Aminogruppen werden, soweit bis jetzt bekannt, nicht methy-
liert, sofern Uberschiisse an Dimethylsulfat vermieden werden. Aldehyd-
gruppen bleiben voéllig unversehrt. (6-Nitro-o-vanillin, das nach Ried und
Schiller® nur mit schlechter Ausbeute methyliert wird, reagiert nach der
DM F-Methode mit 909, Ausbeute zum 6-Nitro-o-veratrumaldehyd.) In
einem einzigen Fall war das Ergebnis eindeutig negativ (2,6-Di-isopropyl-
phenol).

Alle Reaktionspartner sind im DM F 16slich, die anorganischen Salze
allerdings nur in geringer Konzentration. Im (Gegensatz zu den meisten

* Ein?g; Versuche zur Veresterung von Carbonsiuren wurden mit glei-
chem Erfolg auch mit trockn. NaHCO3 in wasserfr. DM F durchgefiihrt.

8 W. Ried und H. Schiller, Chem. Ber. 85, 217 (1952).
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anderen Methylierungsmethoden verliuft die Urnsetzung bei der DM F-
Methode offensichtlich in homogener Phase. Das Kaliumcarbonat geht
wihrend der Reaktion zum GroBteil in Lisung.

Mit gleichem Erfolg kann an Stelle des Dimethylsulfats das Didthyl-
sulfat verwendet werden. Die Ausbeuten an entsprechenden Athylithern
und Athylestern sind denen der Methylierungsprodukte durchaus ver-
gleichbar.

Da wir urspriinglich auch einen Mechanismus in Betracht zogen, bei
dem das DM F nicht nur als Losungsmittel, sondern iiber ,,quartére
Ammoniumverbindungen® oder andere Komplexe als echter ,,Uber-
triger fungieren sollte, haben wir die Athylither und Athylester gas-
chromatographisch auf die Anwesenheit von methylierten Substanzen
untersucht. Produkte einer derartigen , Bastard-Alkylierung** waren aber
in keinem Fall festzustellen. Die Untersuchungen iiber die Umsetzung von
Phenolen und Carbonséuren mit Alkyltosylaten in DM F in Gegenwart
von Kaliumearbonat sind gegenwiértig noch nicht abgeschlossen. Beziig-
lich der Verdtherung von Phenolen® sind die bisherigen Ergebnisse viel-
versprechend *. Wir werden dartiber spéter berichten.

Daf die Umsetzung von Phenolen oder Carbonsiuren mit Dialkyl-
sulfaten in Gegenwart von Kaliumecarbonat so iiberraschend glatt und
schnell verlduft, wenn als Losungsmittel DM F verwendet wird, ist am
ehesten vom Mechanismus der Reaktion her verstdndlich, wobei die
spezifischen Kigenschaften des aprotischen dipolaren Losungsmittels
Dimethylformamid®® (DK 36,7 bei 25° C) die entscheidende Rolle spielen.

DaB die Reaktion homogen ablauft und nicht heterogen, ist moglicher-
weise nur von sekundirer Bedeutung.

Die Alkylierung mit Alkylsulfaten oder den Estern aromatischer
Sulfonsduren wird ganz allgemein als nukleophile Substitution zweiter
Ordnung (Sx2) am Alkylrest verstanden. Diese Auffagsung wird durch
Untersuchungen an optisch aktiven Tosylaten oder Na-alkylsulfaten
bestétigt. Bei Solvolysen in einem derartigen Walden—Kenyon—~Phillips-
Zyklus wurde von mehreren Autoren Konfigurationsumkehr festgestellt.
Nur ein geringer Teil der optischen Aktivitdt ging durch Racemisierung
verlorent, 12, 13,

* Wurde p-Nitrophenol mit einem geringen Uberschu n-Butyl-tosylat
und K2CO3 in DMF 5 Min. unter Rickflufl erwiirmt, entstand der p-Nitro-
phenyl-n-butyldther in 919, Ausbeute.

9 F. Drahowzal und D. Klamann, Mh. Chem. 82, 588 (1951).

1 4. J. Parker, Quart. Rev. 16, 163 (1962).

1 H. Phillips, J. Chem. Soc. 1923, 44.

2 g J. Reist, L. Goodman und B. R. Barker, J. Amer. Chem. Soc. 80, 5775
(1958); E. J. Reist, R. R. Spencer und B. R. Barker, J. Org. Chem. 24, 1618
(1959).

18 R. L. Burnwell und H. H. Holmquist, J. Amer. Chem. Soc. 70, 878 (1948).
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Sieht man davon ab, daB die bekannten Vorstellungen iiber die
nukleophile Substitution nur fiir das homogene System streng gelten, daB
aber andererseits fast alle klassischen Alkylierungsverfahren mit Alkyl-
sulfaten oder Tosylaten gar nicht homogen ablaufen, und sieht man ferner
davon ab, daf} sich der Mechanismus der nukleophilen Substitution beim
Ubergang vom aprotischen zum protonenhaltigen Lésungsmittel héufig
éindert, wobei Mechanismen erster Ordnung zum Zug kommen (Ubergang
vom Sy2- ing Sy1-Gebiet), so kann man an Hand einer Reihe von Faust-
regeln einige wichtige Aussagen treffen: Geht man davon aus, daB im
Ubergangszustand gleichzeitig die Bindung zum Sulfat- oder Tosylat-
anion gelockert und die Bindung zum Phenolat- oder Carboxylat-anion
gekniipft wird, daBl also im ,transition state” lediglich eine negative
Ladung delokalisiert wird und daB in der Reaktionsgleichung die Zahl der
elektrischen Ladungen auf beiden Seiten gleich ist, so kann man iiber die
Einflilsse des Losungsmittels auf die Reaktion etwa folgendes sagen:

1. Beim Ubergang von einem Losungsmittel hoherer Dielektrizitéts-
konstante zu einem Lésungsmittel niedrigerer DK wird sich die Reaktions-
geschwindigkeit -— wenn iiberhaupt — dann nur geringfiigig dndern, und
zwar erhohen. Fiir den Effekt ist die energetische Stabilisierung des
,,transition state’* verantwortlich.

2. Von mehreren konkurrierenden Reaktionspartnern (OH-, AlkO-,
ArO- oder RCOO—, CO32~) wird die am stdrksten nukleophile Partikel,
nicht unbedingt die am stdrksten basische, zur Reaktion kommen. Gerade
im DM F, das Anionen wesentlich schlechter solvatisiert als Kationen und
bekanntlich19: ¥ Sy2-Reaktionen erleichtert, kommt das Anion zum Zug,
das am wenigsten solvatisiert ist oder seine Solvathiille am leichtesten
abgibt. Darin ist auch die Erkldrung fiir die ausnehmend hohen Aus-
beuten bei der Methylierung der Nitrophenole in DM F zu sehen.

m-NQs—CgH,—OH: 85,5%, d. Th.
0-NOg—CeH,—OH: 899, d. Th.
p-NO;—CsHs—OH: 96,59, d. Th.
2,4-Di-—NO3CsH,—O0H: 99,5% d. Th.

Diese Ansicht 148t auch verstehen, warum das Phloroglucin auf Grund
seiner Keto—~Enol-Tautomerie in konzentrierter waBriger Lauge C-Alky-
lierung erleidet*, in DM F dagegen in den Trimethylidther umgewandelt
wird. Interessanterweise — und in diesem Zusammenhang durchaus ver-
stindlich — wird die Salicylsdure in Gegenwart von 2 Mol Kalium-

* O-Alkylierung gelingt unter bestimmten Bedingungen?'s,
1 4. J. Parker, J. Chem. Soc. 1961, 1328.
15 H. Bredereck, I. Hennig, W. Rau (W. Binder), Chem. Ber. 86, 1091 (1953).
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carbonat mit 1 Mol Dimethylsulfat nicht in die o-Methoxybenzoesdure,
sondern mit hoher Ausbeute in den Salicylsdure-methylester iibergefiihrt.

Wie weit in diesem Zusammenhang thermodynamische GréBen mit-
wirken, kann durch eine derart vergrébernde Betrachtungsweise auch
nicht anndhernd abgeschitzt werden. Jedenfalls zeigt ein Vergleich der
pK-Werte verschiedener Phenole in wéBriger Losung und in DM F16, daf3
im aprotischen Losungsmittel nicht nur absolut hohere pK-Werte gemes-
sen werden, sondern auch wesentlich héhere Differenzen in den pK-
Werten. Das bedeutet nichts anderes, als dafl die Phenolat-anionen im
DM F weit stirkere Basen sind als in wéfriger Ldsung und daf sie sich
auch untereinander in ihrer Basizitéit stirker unterscheiden.

3. SchlieBlich kann aus den Ergebnissen weiter gefolgert werden, daB
die Anwendung waBriger Losungen zur Alkylierung grundsétzlich nicht
giinstig ist, weil wéiBrige Losungen, vor allem starke Klektrolyte, die
Sn1-Reaktion begiinstigen und dabei die stdrkste Base, das Hydroxylion,
am schnellsten alkyliert wird®. Sofern also in wéifBriger Losung das
Alkylierungsmittel einer Solvolyse nach Sy1 unterworfen wird, dubert sich
dieser Mechanismus sicher fast ausschlieBlich in der Verseifung des
Dialkyl ulfates. Wenn eine Alkylierung in wéfrigen Medien versagt, so
bietet das Ausweichen auf protonenfreie Losungsmittel immer noch Aus-
sicht auf Erfolg.

Die partielle Alkylierung der Salicylsidure, wobei nicht die phenolische
Hydroxylgruppe, sondern die Carboxylgruppe alkyliert werden soll, ist in
wiBriger Losung schwer moglich, in DM F gelingt sie bei Gegenwart von
2 Mol Natriumbicarbonat und 1,5 Mol Dimethylsulfat mit iiber 909
Ausbeute.

Diese Alkylierungsmethode in DM F wurde im Zusammenhang mit
bestimmten Naturstoffarbeiten studiert. Wir beschiiftigen uns derzeit mit
ihrer Anwendungsmaglichkeit auf breiterer Basis und werden demnichst
dariiber ausfiihrlich berichten.

Experimenteller Teil

I. Methylierung der Phenole

Man 18st 30 mMol der Substanz in der 3—4fachen Gewichtsmenge DM F',
tréigt 60—90 mMol gepulv. KoCO3 ein und gibt unter Rithren (am Magnet-
rithrer) oder Umschiitteln 45-—60 mMol frisch destill. Dimethylsulfat hinzu.
Die Reaktion setzt meist sofort unter heftigem Schiumen ein und ist nach
5 Min. fast immer beendet. Anschlieend erwérmt man weitere 5 Min. auf dem
Wasserbad, verdiinnt mit wenig Wasser, erwirmt noch einmal 5 Min. und gieBt
die Mischung in viel Wasser ein. Scheidet sich der Methyliather kristallin ab,
so wird er abfiltriert und allenfalls umkristallisiert.

16 (O. D. Ritchie und G. H. Mergerle, J. Amer. Chem. Soc. 89, 1447 (1967).
17 A. Klemenc, Mh. Chem. 38, 553 (1918).
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Scheidet sich das Produkt 6lig ab, so wird es 3—4mal mit CHCl; oder
CH:Cls extrahiert; die vereinigten Extrakte werden zur vollstindigen Ent-
fernung des DMF 4—6mal mit 15—20proz. HCl durchgeschittelt, mit
Wasser gewaschen und eingedampft. Das Produkt ist nach einer anschliefien-
den Vakuumdestillation meistens rein.

Zur Permethylierung von Polyphenolen mufl die Methode etwas abge-
#ndert werden: Man lost die Substanz (30 mMol) in DMF, figt zunéchst
90 mMol gepulv. KoCO3z hinzu und 18t die Reaktion durch EingieBen von
60 mMol Dimethylsulfat in Gang kommen. Nach 5 Min. erhitzt man das
Gemisch durch weitere 15 Min. auf dem Wasserbad. Soll eine zweite Hydroxyl-
gruppe methyliert werden, so wird die Vorgangsweise wiederholt. Zur Ver-
dtherung von drei Hydroxylgruppen (Pyrogallol oder Phloroglucin) wird die
Zugabe von KyCO3 und Dimethylsulfat zweimal wiederholt. Man schiittelt
anschlieBend 6mal mit Ather aus, wischt die Atherphase 3mal mit Wasser,
entfernt nicht umgesetztes Ausgangsmaterial mit 10proz. NaOH, wischt die
Atherphase wieder mit Wasser, trocknet mit CaClz und dampft ein.

II. Methylierung der Carbonsiduren

Salicylsauremethylester

Man 16st 8,29 g Salicylsdure in 40 ml trockenem DM F, figt 11 g NaHCOg
und 8 ml Dimethylsulfat hinzu und rihrt die Suspension durch 5 Min. An-
schlieflend erwérmt man innerhalb 10 Min. auf 80—90°, giefit in 200 ml
Wasser, extrahiert 3mal mit je 50 ml Ather, wischt die Atherphase 3mal mit
je 100 ml Wasser, trocknet sie anschliefend mit NaoSO4, dampft ein und
destilliert das Rohprodukt (Kugelrohr, Sdp.;1 100—115°); Ausb. 8,8 g Ester,
d.s. 96,49 d. Th.

Das Produkt ist diinnschichtchromatographisch einheitlich, in 15proz.
NaOH vollsténdig 16slich und wird durch halbstundiges Erwirmen am Wasser-
bad (mit 15proz. NaOH) wieder zur Salicylsdure verseift.

Nach dem gleichen Verfahren wurden verestert:

Benzilsdure: Ausb. 849, d. Th., Schmp. 72—73° (Lit. 75°) (Me-
ester)

o-Brombenzoesdure : Ausb. 959, d. Th. (Me-ester)

p-Nitrobenzoesiure : Ausb. 949, d. Th., Schmp. (Me-ester) 95° (Lit. 96°)

Zimtsdure : Ausb. 729, d.Th. (Me-ester), Schmp. 33—34°
(Lit. 36°)

p-Nitrophenylessigsdure: Ausb. 829, d. Th. Me-ester; krist. aus Petroldther
(PA); Schmp. 53—54° (Lit. 54°).

p-Aminobenzoesiure-methylester

Man 16st 4,12 g p-Aminobenzoesdure (30 mMol) in 25 ml DMF, gibt 8,4 g
K2C0O3 und 3 ml Dimethylsulfat hinzu, rithrt das Gemisch durch 15 Min.,
erwirmt dann auf 60°, gieBt in 100 ml Wasser und extrahiert 4mal mit je
50 ml Ather. Die Atherphasen werden 8mal mit je 75 ml Wasser gewaschen,
mit NagSO0y getrocknet, eingedampft. Der Riickstand ergibt nach Destillation
im Kugelrohr (160-—175°/13 Torr) und Kristallisation aus CHCls—PA4 3,2 ¢
weilBle Kristalle mit Sehmp. 108—111° (Lit. 112°); Ausb. 709% d. Th. Im Gas-
chromatogramm war ein Nebenprodukt mit héherem Siedepunkt nachweisbar

(< 1%).
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0-Methoxybenzoesiure-methylester

Man 16st 4,15 g Salicylsdure (30 mMol) in 50 ml DM F, tragt in die Losung
20 g K2COg ein, fligt unter Riihren 6 ml Dimethylsulfat zu und wartet die
unter Selbsterwirmung eintretende Reaktion ab. Nach 10 Min. wird die Zu-
gabe von KoCOjz und Dimethylsulfat wiederholt und das Gemisch innerhalb
von 15 Min. auf 100° erhitzt. Dann wird der Brei in 300 ml Wasser gegossen
und 3mal mit je 100 ml Ather extrahiert. Die Atherlésung wird 2mal mit je
100 m] Wasser gewaschen und Imal mit 100 ml 5proz. NaOH durchgeschiittelt.
Beim Ansduern der NaOH-Phase wird etwas Salicylsdure-methylester frei.
Die Atherphase wird mit CaCls getrocknet, eingedampft, der Riickstand im
Vakuum destilliert; Ausb. 4,15 g (83% d. Th.). Bei der Verseifung des Esters
mit 10proz. methanol. KOH entstanden 3,8 g o-Methoxybenzoesiure (Schmp.
99-—102°).

Athylierungen mit Didthylsulfat

Nerolin New (B-Naphihol-dthylither)

Man 18st 4,32 g (30 mMol) f-Naphthol in 20 ml DM P, fiigt 8 g KoCO3 und
5 g Didthylsulfat zu, wartet das Abklingen der heftigen Reaktion ab, gieBt
das Gemisch in Wasser, kithlt mit Eis und filtriert das Rohprodukt ab. Nach
Kugelrohrdestillation im Wasserstrahlvakuum Schmp. 34—36°, Ausb. 4,3 g
(849, d. Th.).

p-Nitrophenetol

Vorgangsweise gleich: aus 4,15 g p-Nitrophenol werden 4,5g Produkt
erhalten (90% d. Th.); nach Kristallisation aus P4 : Schmp. 57—58° (Lit. 59°).

p-Nitrophenylessigsdure-dthylester

Man 16st 3,62 g p-Nitrophenylessigsdure in 30 ml DM P, fiigt 5 g NagCO3
hinzu und gielt unter Rithren 5 g Didthylsulfat ein. Dann erwédrmt man das
Gemisch innerhalb 15 Min allméhlich auf 80°, gieft das Gemisch in 200 ml
Wasser, filtriert das Rohprodukt ab und kristallisiert aus P4 um. Aush. 3,7 g
Athylester (88% d. Th.), Schmp. 62—63,5° (Lit. 65—66°).



