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428. K.v. Auwers und H. Broche: Uber die Isomerie-
Verhiltnisse in der Pyrazol-Reihe.

(Eingegangen am 24. Oktober 1922.)

Fir 1- und 2-Derivate des Indazols nimmt man bekanntlich
die Schemata I und II an. Bei der nahen Verwandtschaft des
Indazols mit dem Pyrazol liegt der Gedanke nahe, daB auch
die Abkdmmlinge dieser Verbindung in entsprechend isomeren
Formen — III und IV — auftreten kénnen.

O Ulie ad & al /i
R N N
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Schon Knorr!) und Claisen?) haben gelegentlich diese
Frage beriihrt und kamen zu dem SchluB, daB die Existenz von
Isomeren mit einem Dreiring unwahrscheinlich sei. Spiter glaub-
ten Biillow und Schlesinger?) Abkémmlinge eines »Isopyr-
azols« in Hinden gehabt zu haben; jedoch wies Stolz+) nach,
daB die fraglichen Substanzen sich vom gewdhnlichen Pyrazol ab-
leiteten. Da jedoch jene Forscher keine systematischen Unter-
suchungen liber das Problem angestellt haben, erschien eine er-
neute Priifung nicht iiberfliissig, zumal im Hinblick auf die Er-
fahrungen, die in jiingster Zeit iiber die Entstehung struktur- und
stereo-isomerer Indazol-Derivate 'gesammelt worden sind.

Wir haben uns zu diesem Zweck eingehend mit den Alkyl-
und Phenyl-derivaten des3-Methyl- und des3.5-Dimethyl
pyrazols beschéftigt. Die hierbei gemachten Beobachtungen er-
weckien Zweifel daran, ob der von Knorr und anderen Forschern
hinsichtlich der Identitit von 3- und 5-Derivaten des Pyrazols
eingenommene Standpunkt richtig sei, und die experimentelle Prii-
fung dieser Frage trat fiir uns dann mehr und mehr in den Vor-
dergrund. '

Im Folgenden berichten wir zuniichst iiber Versuche, die wir
mit dem

—C. CH;
3-Methyl-pyrazol, CH” ”

.angestelit haben.
1) A. 288, 149f. [1887]; B. 20, 1098f. [1887].
) A. 278, 283f [1894).
3y B. 33, 2880 [1899]. 4 B. 83, 262 [1900].
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Als Knorrtl) 3-Methyl-pyrazol mit der dquimolekularen Menge
Jodmethyl in- dtherischer Ldsung auf 120° erhitzte, erhielt er
neben einer geringen Menge des Jodmethylates vom Dime-
thyl-pyrazol eine Base, die unscharf um 150° siedete und die
Zusammensetzung eines Dimethyl-pyrazols besal. Die Frage,
ob dieses Produkt eine einheitliche Verbindung oder ein Gemisch
von 1.3- und 1.5-Derivat sei, lieB Knorr offen; die von ihm in
Aussicht gestellte eingehendere Untersuchung des Produktes scheint
unterblieben zu sein.

Eine Wiederholung des Kno rrschen Versuchs bhestitigte im
wesentlichen seine Beobachtungen: von dem entstandenen Ol ging
der groBte Teil zwischen 1399 und 152° iiber, ein kleinerer bei
hoherer Temperatur; Pyrazoliumsalz hatte sich in ziemlich reich-
licher Menge gebildet. Zur Trennung des offenbar vorliegenden
Gemisches benutzte man, wie in der Indazol-Reihe, die Pikrate.
Zwar war in diesem Fall die Ldslichkeit dieser Salze in Ather
ziemlich gleich, aber mit Hilfe von Methylalkohol lieBen sich un-
schwer 2 Pikrate isolieren, von denen das eine bei 172.59, das
andere bei 1439 schmolz. Das erste erwies sich als identisch
mit dem Pikrat der Base, die durch trockne Destillation des Jod-
methylates eines Dimethyl-pyrazols entsteht, also ein Dimethyl-
pyrazol sein muB. Diese Verbindung ist bereits von Jowett
und Potter?) auf die eben erwihnte Weise gewonnen und, ohne
Jeweis, als 1.3-Dimethyl-pyrazol angesehen worden. Das
andere Pikrat war nichits anderes als das Salz des unverinderten
Ausgangsmaterials. Weitere Produkte wurden nicht aufgefunden.

Somit entstehit bei der Einwirkung von Jodmethyl auf 3-Me-
thyl-pyrazol nur ein Dimethylderivat; ebenso wie auch die Indazole
unter gleichen oder ihnlichen Bedingungen in der Regel, wenn
auch nicht immer, nur ein Alkylierungsprodukt liefern, und zwar
das 2-Derivat. Daf in der Pyrazol-Reihe die Reaktion weniger
glatt verlduft, liegt daran, daB die Pyrazole bedeutend leichter
quartire Salze bilden als die Indazole, ein Umstand, der sich bei
unserer Untersuchung vielfach st6rend bemerkbar gemacht hat.

Da bei der Alkylierung von Indazolen in Gegenwart von
Alkali in den meisten Fillen 1- und 2-Derivate in wechselndem
Mengenverhélinis nebeneinander entstehen, konnte man bei den
Pyrazolen Ahnliches erwarten. Das durch Kochen von 3-Methyl-
pyrazol, Jodmethyl und Natriummethylat in methylalkoholischer
Losung erhaltene basische Ol ging zwischen 140° und 200° iiber,

) A. 279, 230 [1894). 2) Soc. 83, 467 [1903]
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davon die Hauptmenge bei 139—145°. Die Zerlegung des Ge-
misches itber die Pikrate lieferte genau die gleichen Substanzen,
wie der erste Versuch; ein isomeres Dimethylderivat war wider
lirwarten nicht entstanden. :

Ganz rein erhilt man das Dimethyl-pyrazol darch trockne
Destillation seihes Jodmethylates vom Schmp. 255—256° und
einmalige Rekfifikation, oder aus seinem Pikrat. Es siedet bei
141—1420,

Versuche zar Athylierung des 3-Methyl-pyrazols verliefen
analog; nur trat hier die Menge des Pyrazoliumsalzes zuriick, da
man mit Athylbromid arbeitete, und dieses sich weniger leicht
anlagert als Jodmethyl.

Beim Erhitzen der Komponenten im Rohr auf 100° enistand
i einer Ausbeute von 839/, d.Th. eine bei 153—155° siedende
Base, wéhrend ein kleiner Nachlauf von 155—180° iiberging. Die
villige Trennung gelang wiederum mit Hilfe der Pikrate, die in
Methylalkohol ungleich 16slich waren. Das Hauptprodukt, dessen
Uikrat bei 1410 schmolz, erwies sich als ein Methyl-dthyl-
pyrazol; der Nachlauf bestand hauptsichlich aus unveriinderter
Ausgangssubstanz. Ein zweites Athylderivat war nicht enistanden.

Bei der Athylierung in Gegenwart von Alkali siedete die
Hauptmenge des Reaktionsproduktes bei 155—160°, der Rest ging
bis 200° iiber. Die Behandlung mit Pikrinsiure fihrte zu den
gleichen Produkten wie der erste Versuch; auch hier konnte eine
isomere Athylverbindung nicht nachgewiesen werden.

Sehr einfach gestaltete sich die Benzylierung des Methyl-
pyrazols, da das Benzylderivat im Gegensalz zum Ausgangskoérper
und dessen Alkylderivaten in Wasser schwer loslich ist, daher
durch mehrfaches Schiitteln des Rohproduktes mit Wasser von
unverindertem Material und etwa gebildetem Pyrazoliumsalz leicht
befreit werden konnte. 2 Versuche, der eine mit, der andere
ohmne Alkali, lieferten in guter Ausbeute ein Methyl-benzyl-
pyrazol, das sofort konstant bei 140—141.50 unter 14—15mm
Druck siedete und ein einheitliches Pikrat vom Schmp. 113°
gab. Irgendwelche Anzeichen fiir die Bildung eines Isomeren
wurden wiedernm nicht beobachtet.

Im Gegensatz zum Verhalten der Indazole entsteht also aus
dem 3-Methyl-pyrazol nach den verschiedenen Alkylierungsmetho-
den stets nur ein bestimmtes Substitutionsprodukt.

Um zu entscheiden, ob die erhaltenen Basen 1.3- oder I1.5-
Derivate seien, kondensierte man den Benzoesiuare-ester des
Oxymethylen-acetons unter Vermeidung jeder Frwirmung
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einmal mit Methyl-hydrazin und zweitens mit Benzyl-hy-
drazin. Die hierbei gewonnenen Verbindungen waren identisch
mit den beschriebenen Substitutionsprodukten. Diese miissen also
1.3-Derivate sein, denn die neue Bildungsweise mull nach dem
Schema:

OH-——G..CE; Ei‘”‘“i‘ CH
G0 4 NH.NHR — Y
CO. Gl co. cljg; )
EHITTC.CH::
— NN L gmcom
R
verlaufen.

Allerdings gelang es trotz vielfacher Bemiihungen nicht, die
primiren Kondensationsprodukte zu fassen, und man kénnte daher
gegen die Beweisfiihrung den Einwand erheben, dafl das Hydrazin
zunichst den Iister verseifte, worauf dann die Méoglichkeit zur
Bildung von 1.5-Derivaten gegeben wiire:

GH-——C.CHy CH--~C. CHs
| v 7 [

CH™ o +NH:. NH.R —> g 0 NH.R ™

~OH SSNH—
CH- —C.CH, CH—CH

A f

CH / NNR 7 CH;.C.__N"
N7 N.R

Dann diirften aber die Ausbeuten an Dialkyl-pyrazol beim
Arbeiten mit #quivalenten Mengen der reagierenden Stoffe hoch-
stens 50 9/, d. Th, betragen, wihrend sie in Wirklichkeit betrdchit-
lich hoher waren. Auch hitten dann die Benzoylderivate der
betreffenden Hydrazine als Nebenprodukte der Reaktion auftreten
tniissen, was in keinem Fall beobachtet wurde. Auch eine Ver-
seifung des Esters durch die Losungsmittel, wie Eisessig, Alkohol
und Wasser, kommt nicht in Frage, da durch besondere Versuche
festgestellt wurde, daB der Ester unter den eingehaltenen HuBlercn
Bedingungen selbst stirkere verseifende Mittel lingere Zeit aushilt.

Die Abspaltung von Benzoesiure nach eingetretener Konden-

sation ist also nur eine Folge der groBen Neigung der entstandenen
Verbindung zum RingschluB.
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Ein weiterer Beweis fiir die angenommene Konstitution der
Produkte liegt darin, daBl bei der Kondensation des Benzoesiure-
esters mit Phenyl-hydrazin ausschlieflich das gut krystallisierte
L-Phenyl-3-methyl-pyrazol vom Schmp. 37 entstand, an
dessen Struktur nach den Versuchen von Knorr und Laub-
mannl) kein Zweifel sein kann. Wire vor dem Zusammentritt
der Komponenten der Ester ganz oder zum Teil verseift worden,
so hiitte sich unter den Reaktionsprodukten das isomere oélige
1-Phenyl-5-methyl-pyrazol befinden miissen, denn bei der
Wechselwirkung zwischen freiem Oxymethylen-aceton und Phenyl-
hydrazin entsteht, wie Claisen und Roosen?) festgestellt haben,
ein Gemisch von ein Drittel 1.3-Derivat mit zwei Dritteln 1.5-Ver-
bindung.

Bemerkenswerterweise verliuft die Kondensation von Me-
thyl-hydrazin mit Oxymethylen-aceton nicht in der entspre-
chenden Weise; denn wir fanden, dal sich dabei lediglich das
bekannte 1.3-Dimethyl-pyrazol ohne eine Spur einer iso-
meren Substanz bildet.

Die im Vorstehenden skizzierten Versuche haben also {iiber-
einstimmend ergeben, daB beim 3-Methyl-pyrazol, im Gegensatz zu
den Indazolen, keinerlei Neigung zur Bildung ortsisomerer oder
strukturverschiedener Alkylderivate besteht.

Um das Nichthestehen einer Isomerie im Sinne der Schemata
I und IV noch sicherer zu erweisen, haben wir iihnliche Ver-
suche wie mit dem 3-Methyl-pyrazol auch mit dem

CH—CHJ.CHs
It
3.5-Dimethyl-pyrazol, CH,.C N
~
NH

angestellt. Der syminetrische Bau dieser Verbindung schlieBt die
Bildung ortsisomerer 3- und 5-Alkylderivate vollig aus; etwa auf-
tretende Isomerie-Erscheinungen konnten-daher, da die Bildung von
4-Derivaten nicht in Betracht kam, nur auf einer verschiedenen
Struktur des Ringsystems beruhen.

Die Methylierung des Korpers hat bereits Knorrs) aus-
gefiihrt, und zwar sowohl durch Erhitzen des Pyrazols mit Jod-
methyl in 4therischer Ldsung auf 1159, als auch durch Erhitzen
des Silbersalzes der Base mit Jodmethyl. Beide Priparate stimm-
ten in ihren Eigenschaften mit einem dritten iiberein, das er

1) B. 22, 178 [1889). 7y A. 278, 266 [1894].
3) A. 279, 232, 234f. [1894].
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durch Kondensation von Acetyl-aceton mit Methyl-hydrazin ge-
wonnen hatte. Der Kérper schmilzt nach Knorr bei 379, siedet
bei 170° und soll ein Pikrat vom Schmp. 131—133° geben.

Als wir das 3.5-Dimethyl-pyrazol zur Erginzung von Knorrs
Versuchen in Gegenwart von Alkali methylierten, erhielten wir
neben etwas unverindertem Ausgangsmaterial ein einheitliches
Produkt, das ihnliche Eigenschaften besaB, jedoch schmolz sein
Pikrat scharf bei 144—1450. Die Vermutung, dafl trotz dieses
Unterschiedes das Priparat identisch sei mit Knorrs Verbindung,
bestiitigte sich; denn als wir das nach Knorr!) dargestellte Jod-
methylat des 1.3.5-Trimethyl-pyrazols der trocknen Destillation un-
terwarfen, entstand durch Abspaltung von Jodmethyl eine Base,
deren Pikrat gleichfalls bei 144-—145° schmolz. Andeutungen eines
Isomeren beobachteten wir bei unseren Versuchen nicht, denn
die Pikrate der einzelnen Priparaie besaBen sogleich einen scharfen
und konstanten Schmelzpunkt.

Ebenso wurde bei der Benzylierung des Dimethyl-pyrazols
durch Erhitzen mit Benzylchlorid auf hohe Temperatur ein vollig
einheitliches Produkt gewonnen, das unter 10 mm Druck bei 144°
—146° {iberging und ohne weitere Reinigung ein konstant bei
126.5—127.50 schmelzendes Pikrat lieferte.

Da man bei der Kondensation von Oxymethylen-ketonen mit
Hydrazinen am ersten das Auftreten von Pyrazol-Derivaten mit
einem Dreiring erwarten kann, wenn man sich im Sinn der Aus-
flihrungen, die Claisen seinerzeit gemacht hat, den Verlauf der
Umsetzung folgendermafBen vorstellt:

CH—C.R' CH—C.R'
&L enm.NmR > gl 4
~0H “~NH.NH.R"
CH—C.R’
— p.¢ /Np +HO,

fithrten wir diese Reaktion mit Acetyl-aceton und Benzyl-
hydrazin durch. Indessen entstand auch bei diesem Versuch
wieder das gleiche einheitliche Dimethyl-benzyl-pyrazol,
wie bei der Benzylierung des zweifach methylierten Pyrazols.
"Endlich stellten wir noch das 1-Phenyl-3.5-dimethyl-
pyrazol auf zwei verschiedenen Wegen dar, indem wir Phenyl-

N a a 0, S5.234
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hydrazin einmal auf Acetyl-aceton, das andere Mal anf
a-Brom-dthyliden-aceton einwirken liefen:

CH:.CH =C.Br CH:-ICH—C'H.Br
So.cm, TNENEGH = CeHo.N__C.OH;
CH,;.C~——CH
> CH,.N (lJ.CH; ~+ HBr.
\N/

Bei beiden Versuchen entstand das gleiche Pyrazol-Derivat,
das ein- Pikrat vom Schmp. 1019 lieferte und im tbrigen der
Beschreibung entsprach, die Knorrt) von diesem Korper ge-
geben hat. Nichts wies auf die Bildung eciner isomeren Verbin-
dung hin:

Die Untersuchung der Derivate des 3.5-Dimethyl-pyrazols hat
somit bestiitigt, daB bei den alkylierten und arylierten Pyrazolen
eine Isomerie, die auf einer verschiedenen Struktur des
Ringsystems beruht, anscheinend allgemein {fehlt.

Uberraschender als diese Feststellung waren Anzeichen dafir,
daB vielfach auch die Zahl der existenzfihigen ortsisomeren
N-Alkyl-pyrazole kleiner ist, als die Theorie erwarten lifit.

Schon die Tatsache, daB, wie dargelegt, alle Alkylierungsver-
suche mit 3-Methyl-pyrazol ausschlieflich 1.3-Dialkylderivate ohne
eine Spur der 1.5-Isomeren geliefert hatten, und auch bei der Kon-
densation von Oxymethylen-aceton mit Methyl-hydrazin als einzi-
ges Reaktionsprodukt das 1.3-Dimethyl-pyrazol entstanden war,
konnte Zweifel am Bestehen von 1.5-Dialkyl-pyrazolen erwecken.
Jedoch schlossen diese Versuche die Existenz dieser Verbindungen
nicht unbedingt aus, sondern bewiesen nur, daf, wenn theoretisch
die Moglichkeit zur Bildung beider Reihen von Isomeren ge-
geben ist, regelmifig nur die 1.3-Verbindungen entstehen, weil
sie aus irgend welchen Griinden begiinstigtere Gebilde darstellen.

Dagegen wurde bei der Spaltung gewisser Pyrazoliumsalze
beobachtet, daf 1.3-Derivate auch in solchen Fillen entstehen,
in denen normalerweise die 1.5-Isomeren gebildet werden miiBiten.

Es ist seinerzeit?) festgestellt worden, dal 1- und 2-Alkyl-
indazole Jodalkyle in der Weise anlagern, daf das neu hinzu-
tretende Alkyl stets an das noch nicht mit einem Alkyl verbun-
dene Stickstoffatom tritt, wie z.B.

1y B. 20, 1104 [1887]
) Auwers u. Diesberg, B. 53, 1185 [1920}
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CH CH
C:Hi<>N+CHsd > CH, <> N/
N.

H; N. CHa

C.H CH
1 CsH4< >N.CSH5+ CH.J.
N

Bei der trocknen Destillation derartiger Salze wird in der
Regel das in 2-Stellung befindliche Alkyl als Jodalkyl abgespaitet
unier glatter Bildung von 1-Derivaten: z. B.

CH p CH
Cs H, \/N/ P> Gs H<>N.
N. CaHs N.C. Hs

Infolge ungleicher Haftfestigkeit kann es jedoch auch zu einer
mehr oder weniger weitgehenden Abspaltung des an das 1-Stick-
stoffatom gebundenen Radikals kommen, so daB als Spaltprodukte
1- und 2-Alkyl-indazole nebencinander entstehen:

CH
CeHi oSN
T el
N CH,J T~ CH

CeH | >N .G Hs
N

Niemals aber war friiher hei diesen Reaktionen der Ubertritt
eines Alkyls von einem Sticksioffatom an das andere beobachtet
worden. .

Bei den entsprechenden Pyrazoliumsalzen durfte man &dhn-
liche Verhiltnisse erwarten. In der Tat lassen die Jodmethylate
des 1-Pheny!l-3-methyl-pyrazols — Schmp. 144° — uand des
1-Phenyl-5-methyl-pyrazols — Schump. 2820 — bei der trock-
nen Destillation beide Jodmethy!l austreten — Phenyl wird wegen
seiner festeren Bindung nicht abgespaltet — und liefern die Grund-
korper zuriick:

CB—G. CHy CH—C.CH,
i {
a N<§® —  lm W
~
WoH, N.CeH,
oH—CH CH—CH
i <CH: T
CH:.C N —> CH.C N
~
NG N.CH,

Fin ganz anderes Bild bot sich dagegen, als die gleiche Re-
aktion beim Jodmethylat und Joddthylat des 1-Benzyl-
3-methyl-pyrazols durchgefiihrt wurde, denn man erhielt bei
diesen Versuchen wider alles Erwarten reines 1.3-Dimethyl-

Berichte 4 D. Chem. Gesellschaft. Jahrg. LV. 249
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pyrazol und reines 1-Athyl-3-methyl-pyrazol. Dal das
lockerer gebundene Benzyl aus den Molekiilen austrat, war zwar
nicht wunderbar, aber daf an Stelle der zu erwartenden 1.5-Dialkyl-
pyrazole die 1.3-Isomeren entstanden, deutete auf cine uber-
raschende Atomwanderung hin, nach dem Schema

(EH C.CH, CH C CH;
|
CH V/CHs(Cﬂﬂs) —> o N<CHB(GH) ey
2l - ~N
N.C7H1 N< CH—C.CI
—u. iy
i i
—» CH N

—~ .
N.CH::C. Hs)

Wegen der Wichtigkeit dieses Befundes war es nflig, jeden
Zweifel an der Struktur der beiden Pyrazoliumsalze auszuschlie-
Ben. Es war z.B. denkbar, dafl entgegen der Regel sich in diesen
Fillen das Jodalkyl an das bereits mit einem Radikal beladene
Stickstoffatom angelagert habe; dann aber war die Entstehung
von 1.3-Dialkyl-pyrazolen bei der Destillation eine Seibstverstiind-
lichkeit :

CH —-C.CH;

i N CH—C.CH; (IJH—(E CH:
CH N I { | C-H-
SNe > CH N 4+gHy A CH N<UH
- ~ ~. ~_~
H, G 0 J N.R N.CH;

War dies der Fall, so muBiten das Jodmethylat des 1-Ben-
zyl-3-methyl-pyrazols und das Jodbenzylat des 1.5-Di-
methyl-pyrazols identisch sein. Der Versuch ergab jedoch die
Verschiedenheit der beiden Produkte; denn das erste schmolz bei
1530, das zweite bei 166° und ein Gemisch von beiden hel
138—1459. Natiirlich spaltete auch das Jodbenzylat (A) Jodbenzyl
ab und lieferte das 1.3-Dimethyl-pyrazol zurtick.

Noch eine Mboglichkeit bestand theoretisch, die Entstebung der
1.3-Dialkyl-pyrazole ohne molekulare Umlagerung nach der Spal-
tung zu erkliren. Man konnte nidmlich annehmen, dafl die nach-
gewiesene Verschiedenheit der beiden soeben hesprochenen An-
lagerungsprodukte nicht auf verschiedener Strukiur der Melekiile,
sondern auf einer ungleichén rdumlichen Anordnung der
Substituenten am gleichen Stickstoffatom beruhe, also sterischer Art
sei. War diese Hypothese schon von vornherein sehr unwahrschein-
lich, so wurde sie noch unglaubhafter dadurch, daB alle Versuche
zu einer Umwandlung der beiden Substanzen ineinander, wie zu
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erwarlen, ohne Erfolg blieben. Beispielsweise konnte man beide
Salze stundenlang mit Wasser kochen, ohne daB sie sich verdnder-
len, und jedes von ihnen liel sich in der Siedehitze wie in der
Kilte durch Zusalz von Pikrinsiure in ein besonderes Pikrat ver-
wandeln, denn das aus dem Jodmethylat des 1-Benzyl-3-methyl-
pyrazols gewonnene Salz schmolz bei 1319, das andere bei 1269,
und ein Gemisch von beiden bei etwa 110—112°

Die Wanderung von Alkylen bei der Spaltung be-
stimmter Pyrazoliumsalze darf sonach als bewiesen
angesehen werden. Immerhin folgt auch hieraus noch nicht
unbedingt, daB# 1.5-Dialkyl-pyrazole tiberhaupt nicht existenzfihig
sind, da die hohe Temperatur bei der Spaltungsreaktion und die
am 1-Stickstoffatom voriibergehend auftretende freie Valenz die
Umlagerung des priméren Reaktionsproduktes in ein 1.3-Isomeres
sehr erleichtern.

Es kam nunmehr darauf an, die Synthese von 1.5-Di-
alkyl-pyrazolen unter Bedingungen zu versuchen, die aus-
schlieBlich zur Bildung dieser Verbindungen fithren muBiten, ohne
dafl dhnliche Gelegenheiten zur Umlagerung gegeben waren.

Wir untersuchten daher die Einwirkung von Hydrazinen auf
a-Brom-crotonaldehyd. Bereits Viguier!) hat aus diesem
Aldehyd das 1-Phenyl-5-methyl-pyrazol in folgender Weise
erhalten:

CBr—CH CBr—CH
i by 0+ HN.NH.CeHy 2w o, CH N
CH;.CH O N G,
ﬁ"“”m CH—CH
— I I
“HEBr . 1CH:.C N — > CH;.C N
v ~
NH.CeH;_ N.CsH;

Wenn auch das Phenyl-hydrazon des Tetrolaldehyds nicht
isoliert wurde, so ist es doch als Zwischenprodukt anzunehmen,
denn daf die Derivate von Aldehyden der Form R.C:C.CHO mit
grofter Leichtigkeit in Pyrazole iibergehen, hat schon Claisen?)
bei seinen klassischen Untersuchungen iber jene Aldehyde gezeigt.

Beim Nacharbeifen des Viguierschen Versuchs fanden wir
die Angaben dieses Autors bestitigt; als wir aber in genau der
gleichen Weise aus a-Brom-crotonaldehyd und Methyl-hydrazin
das 1.5-Dimethyl-pyrazol zu gewinnen suchten, entstand wiederum

3) A. ch. [8] 28, 430 [1913]. ) B. 86. 3666 [1903].
249+
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an seiner Stelle, und zwar in guter Ausbeute, das 1.3-Isomere.
Wiederum war also anscheinend im Augenblick der Bildung des
Pyrazols eine Verschiebung des einen Methyls ecingetreten.

Allerdings 146t sich die Entstehung des 1.3-Dimethyl-pyrazols
auch in anderer Weise erkliren. Nimmt man an, daB Methyl-
hvdrazin nicht, wie Phenyl-hydrazin, primir auf die Aldehyd-
gruppe einwirkt, sondern sich an die Athylen-Bindung des Aldehyds
anlagert, so ist folgender Reaktionsverlauf méglich:

O Br — CH. CH, CH Br—CH.CH,
CH +NH,.NH.CH; — CH NH
0 ~0 KH.CH,
CHBr—C.CH, CH—C CHy
—> OH, N —> & N
Swen, )

Es muBte also gepriift werden, ob etwa tatsichlich eine der-
artige Anlagerung von Alkyl-hydrazinen an die Homologen des
Acroleins stattfinden kann. Die Frage lieB sich in folgender Weise
entscheiden:

Aus Crotonaldehyd und Methyl-hydrazin kann nach dem
(iesagten entweder 1.3- oder 1.5-Dimethyl-pyrazolin oder
ein Gemisch von beiden entstehen:

%H——CH (IJH—CH CHa—(IJH
il i - i |
CH,.CH O +H;N.NH.CH; —»CH,.CH N —>» CH;.CH N
Pt ~.
NH.CH, N.CH;
CH=CH.CH;, CH CH;, CHg—(IJ‘].CHs
| |
CH + H;:N.NH.CH; —>» CH NH —>» CHy N
~ ~
0 O NH.CH; N.CH;

Die Kondensation” von f3-Keto-d-butanol mit Methyl-hy-
drazin mufl dacegen zwangsliufic zum 13-Dimethyl-pyrazo-
lin fihren:

cHg—(”:.CH, CH,-—C CH, (IJHg—-(IJI.CHa

{

CH, O + H,N.NH.CH; — CHs N —> CE:/N
OH HO KH.CH, N.CH,

Waren somit die Reaktionsprodukte der beiden Kondensationen
identisch, so hatte sich das Methyl-hydrazin zunichst an die ole-
finische Doppelbindung im Crotonaldehyd angelagert; warén sie da-
gegenn verschieden, so muBte die Umsetzung zwischen Croton-
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aldenyd und Methyl-hydrazin nach dem ersten Schema verlau-
fen sein.

Der Versuch entschied im lezteren Siun, denn aus Croton-
aldehyd wurde ein Dimethyl-pyrazolin vom Sdp. 124—1250
gewonnen, dessen Pikrat bei 113-—1149 schmolz, wihrend aus
dem Keto-butanol ¢in Isomeres entstand, das zwar einen dhn-
lichen Siedepunkt, 127—1299, besall, aber ¢in Pikrat vom Schmp.
1320 lieferte.

Da man keinen Grund hat wunzunehimen, daf Methyl-hydrazin
sich mit dem Crotonaldehyd in anderer Weise umsetzt wie mit
dessen «-Bromderivat, folgt, daf aueh aus dem gebromten Croton-
aldehyd zuaniichst ein Hydrazon entsteht, aus dem bei der weite-
ren Operation schlieBlich das 1.5-Dimethyl-pyrazol -entstelien sollte.
Die Bildung des 1.3-Derivates an seiner Stelle ist dem-
nach tatsichlich die Folge ciner Atommwanderang.

Um die Moglichkeit cines Zulalls oder lrrtums auszuschlieen, haben
wir die Kondensalion von a-Brom-crotonabdehyd mit Methyl-hydrazin und
die weilere Verarbeitung des Reaktionsprodukles nochmals untet oglichst
milden Bedingungen durchgelithrt, crhiellen aber auch diesmal als End-
produk! ausschilieBlich 13-Dimethyl-pyrazol.

Entsprechende Versuche mit Benzyl-hydrazin scheilerten an der
iibergroien Limplindlichkeit der Derivalte dicses Hydrazins, dic aus der
Literalur bekanut ist und sich wuclht bei underen Getegenheiten storend
bemerkbar machte.

Ebenso  fibrten Versuche, das unbekoannte  1.3-Dimelhyl-pyrazol aus
dem Diehlorid oder Dibromid des Crotonaldehyds und Methyl-
hydrazin durch dic Reaktionsfolse

CHX—CH
| I+ H.N.NH.CH;
CH;.CHX 0
CHX-CH CH—%H
_ v i . I
O, oH..cHX N —3E%, cH.C N
— ~
NH.CH, N.CH;

aulzubauen, nicht zum  Ziel, da  jene lalogenide zu unbestindig waren
und bei der Einwirkang des  Ilydrazins  ginzlich  verschimierte Produkte
lieterten.

Zum Schiluld versuchten wir noch, Jas 13- und 1.5-Dime-
thyl-pvrazotin duveh vorsichiige Oxydation it Brom in die
sugehOricen isomeren Dimethyvl-pyvrazole zu verwandeln.
Das Preebnis war sehr bemerhenswert: das L3-Derivat lief sich
alatt zum T3-Dimethyl-pyvrazol oxvdicren; das 1.5-Isomere
verharzte zum groben Teil, Heferte aber danehen das gleiche
Dimethyl-pyrazol Mso haite auch bei diesem, unter milden
Bedinounzen verlaufenden Prozel eine lsomerisierung des
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normalen Reaktionsproduktes, des 1.5-Derivailes, zun
1.3-Dimethyl-pyrazol stattgefunden.

Kurz zusammengefaBt haben unsere Versuchc Folgendes crgeben:

1. Nach den verschiedenen Alkylierungsmnethoden erhilt man aus dem
3-Methyl-pyrazol ausschlieBlich 1-Alkyl-3-methyl-pyrazole.
niemals die isomeren 1.5-Derivate.

2. Ebenso = entslehl bei der Xondensalion von Oxymelhylen-
aceton und Metlhyl-hydrazin nur 1.3-Dimethyl-pyrazol, wah-
rend sich bei der analogen Reaktion mit Phenyl-hydrazin 1-Phenyl-
3-methyl- und 1-Phenyl-5-methyl-pyrazol ncbencinander bilden.

3. Bei der trocknen Destillalion gewisser Pyrazoliumjodide treten
als Spaltprodukte statl der zu erwarlenden 1.5-Dialkyl-pyrazole deren 1.3-
isomere auf.

4. Aus g-Brom-crotonaldehyd und Phenyl-hydrazin ge-
winnt man ohue Schwierigkeit in mnormalem Reaktionsverlauf das
1-Phenyl-5-methyl-pyrazol; bei Anwendung von Methyl-hy-
drazin fohrt dagegen die gleiche Folge von Umsctzungen abnormer
Weise zum 13-Dimethyl-pyrazol

5. 1.3- und 1.5-Dimethyl-pyrazolin werden durch Brom Deide
zum 13-Dimethyl-pyrazol oxydiert; nur die Ausbeuten sind ver-
schieden, was ohne weitcres verstindlicli ist, .da es sich im einen Fall
um einen einfachen, normal verlaufenden Oxydationsproze handelt, wéih-
rend im anderen auflerdem eine molekulare Umlagerung stattfindet.

Aus diesen Tatsachen folgt mit Notwendigkeit der SchluB,
daB unter den gewdhnlichen Bedingungen das 1.5-Di-
methyl-pyrazol — wie vermutlich auch andere 1.5-Di-
alkyl-pyrazole — nicht existenzfihig ist, wahrend
vom 1-Phenyl-pyrazol beide Methyl-Verbindungen,
das 3- wie das 5-Derivat, bestelien. Die Frage, ob etwa
bei tiefen Temperaturen oder unter hestimmten anderen Umstinden
auch 1.5-Dialkyl-pyrazole gefaBt werden kdnnen, ist vorldufig von
untergeordneter Bedeutung und von uns daher nicht gepriift
worden.

Die nachgewiesene Nichtbestindizkei: der 1.5-Dialkyl-pyrazole
ist von grofem Interesse, zumal im Hinblick auf die bekannte
Theorie, die Knorr?) iiber die Bindungsverhdltnisse im Pyrazol
und die anscheinende Identitit seiner 3- und 5-Derivate auige-
stellt hat.

Als wichtigstes Ergebnis seiner Bemiithungen zur Ermittelung
der wahren Formel des Pyrazols bezeichnet Knorr die Tatsache,
daB das Molekill des Pyrazols symmetrisch gebaut sei. Da aber
die einzige symmetrische Forme!, die fiir diese Substanz kon-
struierbar ist, das Symbol V, mit den chemischen Eigenschaften des
Pyrazols in Widerspruch steht, nimmt er eine Oszillation der

1) A. 279, 188 [1894]
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Doppelbindungen des Pyrazols und des an Stickstoff gebundenen
Wasserstoffatoms im Sinne der Formeln VI an, die ihm als Dar-
stellung des mittleren Zustands des Pyrazols das gleichfalls sym-
metrische Schema VII liefert?).

_N.Neo v o NB Newr _-N.NH-
v. ciN=cn v oH S N—om < > cne N R =cn
H
vie cH<N N>,

Obwohl die Hypothese von Laar iiber das Wesen der Tauto-
merie, die dieser Knorrschen Ansicht zugrunde liegt, im allge-
gemncinen wenig Anklang bei den Chemikern gefunden hat, ist sie
doch in diesem besonderen [Fall stillschweigend angenommen wor-
den und gilt auch heute noch in den bekanntesten Lehrbiichern als
beste Erklirung fiir die eigenartigen Isomerieverhiltnisse der Pyr-
azole. Denn die Identitit der 3- und 5-Derivate des Pyrazols
ergibt sich ohne weiteres aus dieser Anschauung, und die nach
den bisherigen Beobachtungen anscheinend feststehende Tatsache,
dafl Ersatz des an Stickstoff gebundenen Wasserstoffs regelmiBig
diese Identitit aufhebt und in Isomerie verwandelt, war ihr eine
starke Stiitze.

Nachdem sich jetzt herausgestellt hat, daB nicht jede Substi-
tution am Stickstoff diese Wirkung ausiibt, sondern auch von den
theoretisch denkbaren 1.3- und 1.5-Dialkyl-pyrazolen jeweils nur
cine Verbindung existiert, steht man vor der Frage, ob die
Knorrsche Erklirung auch auf diese Fille iibertragen werden
darf, d. h. ob man ein stindiges Oszillieren des an Stickstoff ge-
bundenen Alkyls annehmen soll. Die Frage stellen, heiBt sie
verneinen, denn wenn auch Wanderungen von Alkylen genugsam
bekannt sind, so verlaufen sie doch, soweit wir sehen konnen, nur
einseitig in der Art, daB ein weniger bestindiges System in ein
solches von groferer Bestindigkeit {ibergeht. Die Vorstellung,
daB durch Hin- und Herpendeln eines Alkyls zwischen 2 Stick-
stoffatomen zwei gleichartige Systeme dauernd ineinander fber-
gchen sollen, widerspricht so sehr allen Erfahrungen iiber Tauto-
meric und Haftfestigkeit von Alkylen, daB man sie nicht ernstlich
in Betracht ziehen kann. Dazu kommt, daB die Versuchsergebnisse

1) Auf die weitergehende Hypothese Knorrs, nach der bei stan-
digem »FlieBen« samtlicher Bindungen ein Wasserstoffatom den Pyrazol-
kern vollstindig umkreist, gehen wir nicht ein, da sie von Knorr selber
als weniger wahrscheinlich bezeichnet worden ist und auf N, C-Dialkyl-
pyrazole keinesfalls angewendet werden kann.
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deutlich dafiir sprechen, daB nicht etwa 1.3- und 1.5-Isomere
gleichberechtigte Formen darstellen, sondern die 1.3-Derivate be-
glinstigtere Gebilde sind. Der Grund dafiir, dafl bei allen Reak-
tionen, die zu 1.5-Dialkyl-pyrazolep fithren sollten, nicht diese,
sondern 1.3-Derivate entstehen, liegt also nicht darin, daf beide
Reihen von Verbindungen infolge »fliefender« Doppelbindungen
und oszillatorischer Atomverschiebungen identisch sind, sondern
darin, daBl die 1.5-Verbindungen infolge ihrer groBen Unbestin-
digkeit sofort nach dem Schema

] [ ( s )
R." ‘N > R..._'N.R = L_'N
N.R N N.R

in die stabilen 1.3-Isomeren iibergehent?).

Damit entfillt aber die Notwendigkeit, das vielerorterte Fehlen
einer Isomerie zwischen 3- und 5-Derivaten des Pyrazols in der
von Knorr eniwickelten Weise zu erkliren. Statt die 3- und
5-Verbindungen als wechselnde Phasen ein und desselben Mole-
kiills zu betrachten, liegt es jetzt ndher, anzunehmen, dafl auch
von diesen Substanzen jeweils die eine Form so wenig bestindig
ist, daB sie sogleich in die andere iibergeht und sich dadurch der
Beobachtung entzieht.

Uber die Ursache der fiir die Dialkyl-pyrazole bewiesenen und
fir die Mono-substitutionsprodukte von uns angenommenen Unm-
lagerungen liBt sich zurzeit noch nichts Sicheres aussagen. Als
Faktoren konnen in Betracht kommen: gegenseitige Beeinflussung
der Substituenten — zu denen auch der am Stickstoff haftende
Wasserstoff zu zihlen wire —, set es aus clektrochemischen oder
‘aus rdumlichen Griinden, Symmetrieverhiltnisse und das Streben
des cyclischen Systems, mit seinen beiden Doppelbindungen einen
moglichst vollstindigen Ausgleich seiner Haupt- und Partialvalen-
zen zu erzielen, wobei natiirlich die Valenzbeanspruchung der
einzelnen Substituenten wesentlich in Betracht kommt. Eine grofie
Rolle wird ferner die Haflfestigkeit der Substituenten spielen,
insofern sie die Verschiebung eines an Stickstoff gebundenen Ra-
dikals erleichtern oder erschweren kann.

Dieses letzte Moment tritt vorliufig am deutlichsten hervor;
denn auf der festeren Bindung des Phenyls z B. beruht die Exi-
stenz der 1-Phenyl-5-alkyl-pyrazole, und auch bei der Spaltung von

1) Rein schematisch konnte dic Isomerisierung auch durch Wande-
rung des an Kohlenstoff gebundenen Alkyls zuslande kommen; jedoch halten
wir diese Annahme fir durchaus unwahrscheinlich.
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Pyrazoliumsalzen begegnet man, ebenso wie bei den entspre-
chenden Indazoliumverbindungen, auf Schritt und Tritt dem Ein-
flup der Haftfestigkeit der einzelnen Radikale.

Sterische Wirkungen haben sich bei den bisherigen Versuchen
kaum bemerkbar gemacht. Man konnte zwar geneigt sein, den
Ubergang der 1.5-Dialkyl-pyrazole in die 1.3-Isomeren anf die
Raamerfiillung der im ersten Fall benachbarten Radikale zuriick-
zufiihren, aber da nach unserer Ansicht die gleiche Umlagerung
auch bei den 5-Monoderivaten eintritt,” bei der sterische Verhilt-
nisse nicht wohl in Betracht kommen kénnen, ist man zunichst
nicht berechtigt, sie im ersten Fall zur Erklirung heranzuziehen.

I'her kénnte man daran denken, dafl sich elektrochemisch
gleichartige Substituenten, beispielsweise 2 Methyle, abstoflen und
hierdurch im unbestindigen 1.5-Dimethyl-pyrazo! die einc Methyl-
gruppe sofort an das entferntere Stickstoffatom gedringt wird.
Jedoch darf man nicht vergessen, daB man in anderen [illen,
z. B. bel aliphatischen Siuren, im Gegenteil eine Anziehung zwi-
schen Alkylen angenommen hat. Die DBerechtigung der obigen
Annahme ist daher zwecifelliaft, aber sic hat den Vorzug, der
experimentellen Priifung zuginglich zu sein. Trifft sie zu, so
wird sich die Verbindung VIII bestindig erweisen, vielleicht so-
gar aus IX durch Umlagerung entstehen konnen; das bekannte
3 (5)-Monomethyl-pyrazol wird der Forme! X, das entsprechende
Phenylderivat dagegen dem Symbhol XI entsprechen und so fort.

”——“ H Ce Hs JW .CH; “‘—”
CeH;.". ‘N N LN CeH;."__'N

N.CH; N.CH; NH NH

VILIL. 1X. X. XI.

Die Priifung dieser Fragen ist in Angrilf genommen; bis zu
deren Abschlu8 wollen wir mit dem Versuch ciner beslimmien
Erklirung der von uns festgesteliten Tatsachen zuriickhaltent).

1) Nachdem der allgemcine Tcil dieser Arbeil bereits nicdergeschrie-
ben war, erhalte ich Kenntnis von der soeben erschienenen Arbeit von
Rojahn (B. 455, 2959 (1922]) iber alkyvlierte Chlor-pyrazole. Falls
sich die Ansichlen Rojahns dber die Struktur der von ihm dargestellten
Verbindungen besliligen, wirde der Eintritt eines Chloratoms in den
Pyrazolkern die Stabililitsverhaltnisse der Alkylderivate ganzlich ver-
andern. Dies wirde dafir sprechen, dali elekirochemischer Charakler
und Valenz-Beanspruchung der Substituenten ausschlaggebend fir dic Iso-
merieverhaltnisse sind.  Das  weitere Studium  dieser Verbindungen sowie
der entsprechenden Pyrazolone wird daher von besonderem [Interesse scin.

K. Al
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Nur zweierlel sei noch kurz bemerkt:

Auf Grund unserer Beobachtungen sind wir zu der Uberzeu-
gung gekommen, daB jedes Derivat des Pyrazols eine bestimmte
Struktur besitzt, ein dauerndes »FlieBen« oder Oszillieren der
Doppelfindungen also nicht statt hat. Dasselbe glauben wir aber
auch [t die Benzol-Derivate annehmen zu diirfen. Wenn auch
seit Aufstellung der zentrischen und der Thieleschen Benzol-
formel die alte Kekulésche Oszillations-Hypothese sehr in den
Hintergrund getreten ist, so wird sie doch noch, zumal bei den
Erérterungen idiber den Bau komplizierterer aromatischer Kohlen-
wasserstoffe, benutzt. TFir die Stammkdrper mag, ebenso wic
fitr das Pyrazol selber, die Vorstellung von Bewegungen im Mo-
lekill, bei der unter sich gleichwertige Anordnungen der Bestand-
teile des Molekiils in regelmifigem Wechsel wiederkeliren, zu-
treften. Sobald aber Substitution stattgefunden hat, is( die
Gleichwertigkeit der verschiedenen Bewegungsphasen nicht mehr
vorhanden, und damit wird es zweifelhaft, wenn nicht unwahr-
scheinlich, ob auch jetzt noch dieselben Oszillationen stattfinden
wie zuvor. )

Es hat sich gezeigt, daB in ungesiittigten hydro-aromatischen
Verbindungen die Doppelbindungen eine Neigung haben, sich in
moglichste Nihe der Seitenkette zu begeben, wie besonders deut-
lich in der Umlagerung der anscheinend nicht bestindigen Sub-
stanz XII in das Isomere XIlI zutage tritt1):

CH;

—» xm. { Vcm
t of . \ /- 3.

- /’A——\\ //CHJ
X1 \__/~CH,

Danach wird man annehmen diirfen, daB von den beiden
moglichen Strukturformeln des ¢-Xylols

CH, CH,
/< >.CH3 und QJ.CHQ

die erste bevorzugt sein wird, wihrend vielleicht bei Benzol-Ab-
kommlingen mit negativen Substituenten die Stabilititsverhiltnisse
andersartig sind.

Allerdings werden im allgemeinen die Unterschiede in der
Bestindigkeit derartiger Isomerer nicht so gro8 sein, daB die eine
Form ausschlieBlich auftritt, vielmehr wird sich in der Zeiteinheit

1) Meerwein, A. 405, 131 [1914): Auwers u. Lange, A. 409,
151 [1915].
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cine gewisse Zahl von Molekiilen der begiinstiglen Form in die
weniger beglnstigte umlagern; es kénnten also bei flissigen und
geschmolzenen, mehrfach substituierten Benzol-Derivaten &hnliche
Verhiltnisse herrschen, wie bel desmotrop-isomeren Substanzen.
Lin DMittel zur Priifung dieser Annahme kénnte theoretisch die
spektrochemische Untersuchung von bestimmten Di-, Tri- und Te-
traderivaten des Benzols in verschiedenen Losungsmitteln bieten,
da bekanntlich der Gleichgewichtszustand tautomerer Verbindun-
gen in Losung von der Natur des Mittels abhiingt. Indessen ist
es fraglich, ob die optischen Unterschiede solcher desmotroper
Formen groB genug sind, um experimentell mit Sicherheit nach-
gewiesen werden zu konnen.

Die Aussiclht, labile Nebenformen von Dbekannien Benzol-De-
rivaten zu gewinnen, ist nach den Erfahrungen von zwei Men-
schenaltern recht gering, denn Frscheinungen wie die doppelten
Schmelzpunkte mancher aromatischer Korper scheinen lediglich
durch Dimorphismus bedingt zu sein. ILs ist auch wohl zu ver-
muten, daB eine tautomere Nebenform, wenn sie wirklich unter
giinsligen Bedingungen isoliert worden wiire, alsbald sich iiber-
wiegend wieder in die stabile Form zuriickverwandeln wiirde,
da hierzu nur eine Verschiebung der Doppelbindungen ohne eine
Ortsverinderung von Bestandteilen des Molekiils erforderlich ist.
Etwas giinstiger liegen die Verhiiltnisse bel den Pyrazolen, da
zu der Isomerisierung der Stammsubstanzen ein Wasserstoff sei-
nen Platz wechseln mu8, und die Isolierung desmotrop-isomerer
Ketone und Enole schon in einer Reihe von IFillen gelungen ist.
Bedenkt man aber, mi{ welcher Leichtigkeit nach den mitgeteilten
Beohachtungen selbst Alkyle im Ring des Pyrazols verschoben
werden, wird man seine Frwartungen in dieser Hinsicht nicht
allzu hoch stellen diirfen. Immerhin sollen weitere Versuche zur
Grewinnung labiler Mono- und Diithyl-pyrazole angestellt werden.

Zweitens mochten wir nochmals ansdriicklich auf den charak-
teristischen Unterschied in der Bestindigkeit der beiden Verbindungen

(lJ‘lH—(I‘}H . CHa—("3H
|
CH;.C N und CH;.CH N
~ SN
N.CH; N.CH;,

hinweisen. Das Dimethyl-pyrazolin ist zwar, wie die meisten
partiell hydrierten cyclischen Verbindungen, empfindlich gegen Oxy-
dationsmittel, jedoch verrit das am Stickstoff haftende Methyl
keinerlei Neigung, unter gleichzeitiger Verschiebung der Doppel-
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bindung an das andere Stickstoffatom iiberzutreten. Dagegen er-
folgt die entsprechende Umlagerung im 1.5-Dimethyl-pyrazol
sofort nach seiner Entstehung. Ob dieses verschiedene Verhalten
daduarch bedingt ist, daB das typisch aromatische System der Pyr-
azole in sich leichter Verschiebungen der Doppelbindungen zulift,
oder ob in ihm — wieder infolge der besonderen Art des Valenz-
ausgleiches in aromatischen Verbindungen — das Methyl am Stick-
stoff lockerer gebunden ist als in den hydro-aromatischen Pyr-
azolinen, Lift sich zurzeit noch nicht entscheiden. Hieriiber sollen
weitere Versuche angestellt werden.

Beschreibung der Versumehe.
I. Untersuchungen am 3-Methyl-pyrazol.

Zur Darstellung des Ausgangsmaterials, des Oxymethylen-
acetons, befolgte man die Vorschrift von Claisen und Sty-
lost); dessen Umwandlung in das Methyl-pyrazol geschah
in der von Knor r?) angegebenen Weise. Den Siedepunkt der Base
fanden wir, wie angegeben, bei 204° den Schmelzpunkt des Pi-
krats bet 1430,

1.3-Dimethyl-pyrazol.

a) Zuniichst wurde der Knorrsche3) Versuch zur Methylie-
rung des 3-Methyl-pyrazols wiederholf, indem man 5 g dieser Ver-
bindung mit 8.6 g Jodmethyl im 4-fachen Volumen Ather 5 Stdn.
im Rohr auf 120° erhitzte. Die beiden Schichten, die sich ge-
bildet hatten, wurden getrennt aufgearbeitet.

Die dtherische Schicht hinterlieB 0.5 g eines bei 142° sieden-
den Oles, das, in der 50-fachen Menge Ather gelost, auf Zusatz
von 1.2g Pikrinsiure 1.5g Pikrat ausfailen lieB, das anfangs
bei 118—125° nach 3-maligem Umkrystallisieren bhei 172.5°
schmolz. In der Mutterlauge von der urspriinglichen Fillung be-
fand sich nur Pikrinsiure; aus den Mutterlaugen des erwihn-
ten Pikrates konnte etwas von dem bei 143° schmelzenden Pikrat
der Stammsubstanz in reinem Zustand isoliert werden.

Die unter dem Ather im Rohr befindliche Schicht spiilte man
mit konz. Salzsiiure heraus, machte die Basen durch Alkali frei,
trocknete sie tiber Natriumsulfat und fing nach dem Verjagen des
Athers bei der Destillation folgende Fraktionen auf: I. 1.5g bei
139—145°; 1. 1.0g bei 1456—152¢; III. 0.5 g bei 152—190°; zu-
sammen 3.0g. Bei der wie oben durchgeliihrten Behandiung der

1y B. 21, 1144 [1888] 2y A, 279, 217 [1891] % a. a O, $. 230,
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Produkte mit Pikrinsdure lieferten die ersten beiden Fraktionen
{remische der Pikrate vom Schmp. 172.5° und 1439 wihrend in
der dritten im wesentlichen nur das niedrigschmelzende Pikrat
gefunden wurde.

Das Pikrat vom Schmp. 17259, das in glinzenden, gelben,
flachen Nadeln krystallisiert, erwies sich als identisch mit dem
Pikrat eines unzweifelhaften 1.3-Dimethyl-pyrazols (s.unten).
Die aus dem Salz in Freiheit gesetzte Base siedete unter 755 mm
Druck bei 1429 Jowett und Potterl) geben fiir ein mehrfach
fraktioniertes, aber nicht iiher eine feste Verbindung gereinigtes
Priparat den Sdp. 1489 an.

Neben den beiden Pyrazolen befand sich im Reaktionsgemisch
noch etwas Dimethyl-pyrazol-jodmethylat, das beim Aus-
schiitteln der Basen aus thren wifrigen Lisungen mit Ather durch
diesen ausgefillt wurde.

b) Als cinziges Produkt entstand dieses Salz, als 10g 3-Me-
thyl-pyrazol mit 35g Jodmethyl 5Stdn. im Rohr auf 100° erhitzt
wurden. Der feste Rohrinhalt schinolz nach dem Umbkrystallisieren
aus absol. Alkohol im Einklang mit der Angabe von Jowett und
Potter bei 2569, Wurde dieses 1.2.3-Trimethyl-pyrazolium-

CH—C.CH;
1 i
CH N< SHs

jodid der trocknen Destillation unterworfen, so ging nach einem
Vorlauf von Jodmethyl zwischen 139° und 141° reines 1.3-Dime-
thyl-pyrazol iber; denn das Pikrat des Destillates hatte nach
-cinmaligem Umkrystallisieren den richtigen Schmp. 172.60,

¢) Als man zu einer Ldésung von 4.5¢g Natrium in Methyl-
ilkohol 16 g 3-Methyl-pyrazol und darauf 38¢g Jodmethyl gab, sie-
dete das Gemisch lebhaft auf, und es schied sich sofort Jodnatrium
ab. Das Ganze wurde dann unter QuecksilberverschluB erhitzt,
bis nach 3 Stdn. die alkalische Reaktion verschwunden war. Dar-
.auf wurde der Methylalkohol im Vakuum mdéglichst abgesaugt
und das ausgeschiedene Jodnatrium in wenig Wasser geldst, so
dafl die Basen auf der konz. Salzlésung schwammen und leicht
in Ather aufgenommen werden konnten. Nach dem Trocknen und
Abdunsten des Athers gingen 14 g Ol zwischen 140° und 200°
iiber, davon die Hauptinenge bei 143—148¢ Diese Ausbeute ent-
spricht 779/, d.Th. Die Zerlegung des mit Pikrinsiure erhalte-

o Soc. 83, 468 [1903]
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nen Niederschlags durch Umkrystallisieren aus Methylalkohol er-
gab wieder die Pikrate vom Schmp. 172.5¢ und 143°.

Die wilrige Losung, aus der die Pyrazole durch .Ather aus-
gezogen waren, wurde zur Trockne verdampfi und der feingepul-
verte Riickstand einige Stunden unter Rickfiuf mit absol. Alkohol
ausgekocht. Nach starkem Eindampfen des Auszuges schieden sich
kleine Krystalle aus, die bei 256° schmolzen und das oben erwiilinte
Jodmethylat des Dimethyl-pyrazols waren.

1-Athyl-3-methyl-pyrazol

a) Athylierung in Gegenwart von Alkali: 3¢ Natvium
in absol. Alkohol, 7.3 g 3-Methyl-pyrazol und 194g Brem-
athyl wurden 5 Stdn. unter RiickfluB gekocht. Das neutral rea-
gierende Reaktionsgemisch arbeitete maun in der eben beschriebencn
Weise auf und erhielt nach dem Verdunsten der dtherischen Aus-
ziige 6.3g Ol = 689/, der theoretischen Ausbeute. Die Haupt-
menge siedete bei 153—1559, der Nachlauf ging bei 200° iiber.

Das Produkt wurde in der 50-fachen Menge Ather geldst und
mit der berechneten Menge Pikrinsduare versetzt. [Ls fiel sofort
die 2'/,-fache Gewichtsmenge eines Pikrat-Gemisches aus, das
roh bei 100—110° schmolz und sich durch Methylalkohol in ein
schwerer losliches Salz vom Schmp. 141° und in das leichter 1bs-
liche Pikrat des 3-Methyl-pyrazols vom Schmp. 143° zer-
legen lieB. Beim FEinengen der &therischen Mutterlauge aunf die
Hilfte fiel eine weitere Menge des Pikrats vom Schmp. 1419 aus,
die nach einmaligem Umkrystallisieren rein war. Beim volligen
Eindampfen blieb Pikrinsidure zuriick. Im ganzen wurden 709/,
der aus dem erhaltenen Basen-Gemisch zu erwartenden Menge
Pikrat gewonnen und zerlegt.

Die ans dem Pikrat vom Schmp. 1419 durch Natronlauge in
Freiheit gesetzte Base siedete unter gewdhnlichem Druck scharf
bei 1529 and erwies sich bei der Analyse als ein Athyl-methyl-
pyrazol

0.1231g Sbst.: 267ccm N (110 753 mm).

CsHioNa. Ber. N 25.4, Gef. N 25.5.

Das 1-Athyl-3-methyl-pyrazol ist ein wasserhelles 0],
das sich sehr leicht in Wasser und verd. Sduren l6st und dhn-
lich wie das Methylderivat sowohl pyridin- wie fischartig riecht.
Sein Pikrat bildet feine, gelbe Nadelchen.

b) Athylierung im Rohr: 5g 3-Methyl-pyrazol wurden
mit der 3-fachen Gewichtsmenge Bromithyl 8 Stdn. im Rohr auf
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100° erhitzt. Man lgste das entstandene feste bromwasserstoff-
saure Salz in Wasser, entfernte durch Ather uberschiissiges Brom-
dthyl und etwa vorhandenes Ausgangsmaterial, machte alkalisch,
nabm die Basen in Ather auf und fraktionierte zum Schluf. Zwi-
schen 153° und 1609 gingen 5.1g tber, zwischen 160° und 180°
1.0 g, zusammen 6.1¢, statt der von der Theorie geforderten 6.7 g.
Bei der iiblichen Zerlesung mit Pikrinsiure ergab sich, dab die
erste Fraktion ganz iiberwiegend aus Athyl-methyl-pyrazol
bestand, wihrend die zweite ein Gemisch dieser Base mit Auos-
gangsmaterial darsiellte.

Quartiires Salz war bei diesem Versuch in weit geringerer
Menge entstanden; diese Arbeitsweise ist daher die geeignetste
fir die Darstellung des 1-Athyl-3-methyl-pyrazols.

1-Benzyl-3-methyl-pyrazol.

a) Benzylierung in Gegenwart von Alkali: Als man
einc absol.-alkohol. Losung von 2.8 g Natrium, 10 g Methyl-
pyrazol und 15.5g Benzylchlorid auf dem Wasserbad kochte,
war nach 7 Stdn. die Umsetzung beendet. Nach der iiblichen Auf-
arbeitung schiittelte man die dtherische Losung der Basen wieder-
holt mit Wasser durch, um das in Wasser leicht lgsliche Ausgangs-
malerial zu entfernen. Dies gelang vollkommen; denn der Riick-
stand vom #therischen Auszug ging unter 14 mm Druck konstant
bei 140—141° iiber und war analysenrein.

0.1030 g Sbst.: 02886 g CO,, 0.0683 g H,0. — 0.1952 g Shst.: 27.7cecm N
(189, 750 mm).
C; Hiy N, Ber. C 767, H 70, N 163.
Gef. » 764, » 74, » 161

Das 1-Benzyl-3-methyl- pyrazol ist ein farbloses Ol,
das nach Hyazinthen riecht.

Sein Pikrat bildet feine, gelbe Nadelchen und schmilzt bei 1125—
113.50. [Es ist leicht l6slich in Melhyl- und Athylalkohol, schwer in
Wasser, Ather und Benzol, das sich am besten zum Umkrystallisieren
eignet.

b) Benzylierung ohne Alkali: Nach 5-stdg. Erhitzen von
10 g Methyl-pyrazol und 15.5g Benzylchlorid auf 100° hatte sich
das Gemisch in eine goldgelbe, honigartige Masse verwandelt. Die
Aufarbeitung geschah wie bei dem vorigen Versuch; das vom Aus-
gangsmaterial befreite Benzylderivat siedete unter 15mm Druck
bei 141.5° und lieferte das eben beschriebene Pikrat. Die Ausbente
betrug 70 9/, d. Th.
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Kondensationen von Hydrazinen mit dem Benzoe-
siure-ester des Oxymethylen-acetons.

Nach einer Reihe von Versuchen fanden wir, dal folgende
Arheitsweise den

Benzoesiiure-ester des Oxymethylen-acetons

regelmiBig in guter Ausbeute liefert: Man schlimmt 17 g des Na-
triumsalzes der Oxymethylen-Verbindung unter Zusatz von
etwa Hg Pyridin in 120 cem absol. Ather auf und 1afit dazu unter
guler Kiiblung und stetem Umschiitteln allmihlich.25 g Benzoyl-
chlorid tropfen, Nach 1—2 Stdn. filtriert man von den unlds-
lichen Reaktionsprodukten ab, schiittelt die itherische LoOsung zur
Entfernung des Pyridins mit verd. Schwefelsiure durch und lafit
sic verdunsten. Der Ester hinterbleibt in weillen Krystallen, die
nach dem Umkrystlallisieren aus Alkohol bei 91—92° schmelzen.
Dic Ausbeute betrigt 18g = 609/, d. Th.

Erst spiter fanden wir zufillig, dal der Kérper bereits von
R. Schulze?) anf Veranlassang von Claisen dargestellt worden
ist. Der in der Dissertation gegebenen Beschreibung der Sub-
stanz haben wir nichts hinzuzufiigen. Ob die Arbeitsweise von
Schulze oder die unserige vorteilhafter ist, kénnen wir nicht
sugen, da Schulze iiber seine Ausbeuten nichts angibt.

Um die Verscifbarkeit des Esters zu prifen, stellte man fol-
gende Versuche an:

a) 2g Ester blieben in Eisessig 1!/, Stdn. bei Zimmertemperatur stchen.
Als darauf vorsichtig mit Soda neutralisiert wurde, schied sich die Substanz
unverdnderl wieder ab. Freie Benzoesdure Kkonnle nicht nachgewiesen
wuerden.

b) Ebenso verliel ein Versuch. bei dem man die alkoholische Losung
von 1g Benzoal mit einigen Troplen :konz. Salzsaure versetzte, das Gemisch
iither Nacht cindunsten lie und dann mit Soda neutralisierte.

¢) Eine itherische Losung von 2g Ester und 6.7 g Diawmylamin liefl
man 2 Stdn. stehen, schiittelte sie dann mil verd. Schwefelsaure durch und
lieB sic cindunsten. Es hinterblieb unveranderies Benzoal.

Kondensation mit Phenyl-hydrazin.

Man gab 105 g Benzoat mit 59g Phenyl-hydrazin un-
ter Kithtung in Eisessig zusammen, lie nach 1—2 Stdn. die Lo-
sung auf ein Gemisch von fester Soda und Eisstiicken tropfen,
l16ste die mit Ather isolierten Basen in Salzsiure und kochte mit
elwas Kupfersulfat, um noch vorhandenes Phenyl-hydrazin zu
zerstoren. Die nunmehr mit Ammoniak in Freihelt gesetzte Base

1y Inaug.-Dissectal., Kiel, S.54 [1906].
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ging unter 16 mm Druck bei 132.5-—133.5° iiber und erstarrte in
der Vorlage zu Krystallen vom Schmp. 37°. Es war somit das
1-Phenyl-8-methyl-pyrazol entstanden?). Die Ausbeute be-
trug 639/, d.Th.

Kondensation mit Methyl-hydrazin.

Zu 6 g Benzoat in Eisessig gab man eine wilrige Losung
von 4.7 g schwefelsaurem Methyl-hydrazin und 9.5g Natrium-
acetat und lief die Mischung nach 1—2 Stdn. in kénz. Natronlauge
einlaufen. Da das entstandene Dimethyl-pyrazol in Wasser sehr
l16slich ist, lieB es sich nur schwer mit Ather ausziehen; durch
6—7-maliges Ausziehen wurden nur 289/, der theoretisch zu er-
wartenden Menge erhalten. Das Reaktionsprodukt, ein wasser-
helles Ol, siedete bei 142-143°; sein Pikrat schmolz nach ein-
maligem Umkrystallisieren bei 172.5° und war einheitlich, Die
Base, die ihrer Entstehung nach 1.3-Dimethyl-pyrazol sein
mubte, war also identisch mit dem oben beschriebenen Methy-
lierungsprodukt des 3-Methyl-pyrazols.

Versuche, den Zwischenkérper CgH;.CO.0.CH:CH.C (CH;): N.NH.C;H;
zu isolieren, blieben erfolglos. Spritzte man z. B. aus einem Ansatz der
eben beschriebenen Art von Zeit zu Zeit Proben mit Wasser aus, so schied
sich in immer geringer werdender Menge unverindertes Benzoat ab.
Andererseits trat schon gleich nach Beginn der Umsetzung auf Zusatz tiber-
schiissigen Alkalis der charakteristische Geruch des Dimethyl-pyrazols auf.

Ahnlich verlief die Untersuchung eines Gemisches von 3g Benzoat
und 0.7 g freiem Methyl-hydrazin, die man in Ather bei einer --10
nichl ubersteigenden Temperatur aufeinander einwirken lieB. Schon nach
wenigen Minuten liel sich Dimethyl-pyrazol nachweisen, jedoch war nach
25 Min, auch noch unverindertes Benzoat vorhanden. Die Kondensation
verliuft demnach allmahlich, das primare Reaktionsprodukt geht jedoch
sofort unter Abspallung von Benzoesiure in das Pyrazol uber.

Kondensation mit Benzyl-hydrazin.

Der Versuch wurde mit 4 g Benzoat, 2.8 g salzsaurem Benzyl-
hydrazin und 2.4 g Natriumacetat in der geschilderten Weise durch-
gefiihrt. Das Rohprodukt wurde vor der Destillation mit Kuopfer-
sulfat behandelt und ging dann als dickes Ol bei 143—144° unter
17 mm Druck idber. Einheitlichkeit und Identitiit dieses 1-Ben-
2yl-3-methyl-pyrazols mit den auf anderen Wegen erhal-
tenen Benzylierungsprodukten erwies die Untersuchung seines Pi-
krats, das bei 113° schmolz. Die Ausbeute an reiner Base be-
trug 55 %, d. Th.

) vergl. z. B. Claisen u. Rovsen, A. 278, 276 [1894).
Berichte d. D. Chem. Gesellschaft. Jahrg. LV. 250
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Kondensation von freiem Oxymethylen-aceton
mit Methyl-hydrazin.

'Zu einer konz. wiilrigen Losung von 10 g Natriumsalz der
Oxymethylen-Verbindung wurden umschichtig Anteile wilriger L6-
sungen von 14.5g Methylhydrazin-sulfat und 8 g Atznatron ge-
geben, Nach einiger Zeit machte man mit konz. Natronlauge
stark alkalisch, zog 8—10-mal mit Ather aus, trocknete iiber Na-
triumsulfat, verjagte auf dem Wasserbad den Ather und etwa noch
vorhandenes Methyl-hydrazin und destillierte den Riickstand, der
vollstindig zwischen 1400 und 144° iiberging.

Um die Einheitlichkeit der Base zu priifen, versetzte man 0.5g der
Base in der 50-fachen Menge Ather mit 1.2¢g Pikrinsidure. Es schieden
sich sofort 1.5g=2899/, d. Th. Salz aus. Einmal aus Methylalkohol um-
krystallisiert schmolz der Korper scharf bei 172.5% und war identisch
mit dem Pikrat des 1.3-Dimethyl-pyrazols. Ein isomeres Pikrat
konnte in der Mutterlange mnicht nachgewiesen werden, vielmehr wurde

nach fast volligem Eindampfen nur etwas unverinderte Pikrinsiure ge-
funden.

Spaltung von Pyrazoliumsalzen durch trockne
Destillation.

Jodmethylat des 1-Phenyl-3-methyl-pyrazols

Nach der Vorschrift von Claisen und Roosenl) wurden gleiche
Gewichtsmengen 1-Phenyl-3-methyl-pyrazol und Jodmethyl cinige Stunden
im Rohr auf 1000 erhitzt. Hierbei entstand fast quantitaliv das Jod-
methylat vom Schmp. 1440.

Die Rohprodukie derartiger Pyrazoliumsalze bleiben hiufig langere
Zeit 6lig und sind durch Jod dunkel gefarbt. In solchen Fillen spiillt man
das Rohprodukt mit mpdglichst wenig heiBem absol. Alkohol aus dem
Rohr heraus und ibersittigt nach dem Erkalten mit absol. Ather. Die
Pyrazoliumsalze fallen dann fast vollstindig in weiBen Krystallen aus
und konnen durch Umkrystallisieren — in der Regel aus absol. Alkohol —
leicht vollig gereinigt werden.

Als das Jodmethylat im Luftbad tber seinen Schmelzpunkt erhilzt
wurde, spaltete sich Jodmethyl ab und darauf folgte zuriickgebildetes
1-Phenyl-3-methyl-pyrazol, das bereits im Abflufirohr des Kolh-
chens erstarrte und bei 370 schuiolz.

Jodmethylat des 1-Plhenyl-5-methyl-pyrazols.

Dieser gleichfalls bereils bekannte Korper wurde nach derseiben
Methode dargestellt. Den Schmelzpunkt fanden wir beim Erhitzen im
offenen Rohrchen, wie Stolz?), bei 2829 wahrend nach Stoermers3)
die Substanz im zugeschmolzenen Rohrchen bei 256—25790, naoh unseren
Beobachtungen bei 2620 schmilzt. Bei der tirocknen Destillation zerfiel

1) A. 278, 276 [1894]. ?y B. 83, 264 [1900].
3) B. 40, 487 [1907].
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das Salz in Jodmethyl und reines 1-Phenyl-5-methyl-pyrazol,
das unter 10 mm Druck bei 127.5—128.50 siedete und durch Abkihlen auf
— 209 nicht zum Erstarren gebracht werden konnte.

Jodmethylat des 1.3-Dimethyl-pyrazols.

DaB dieses, bei 2560 schmelzende Salz, bei der Spaltung in Jod-
methyl und 1.3-Dimethyl-pyrazol zerfillt, wurde bereits im alige-
meinen Teil angegeben. Das basische Spaltprodukt lieferte reines Pikrat
vom Schmp. 172.50.

Jodbenzylat des 1.3-Dimethyl-pyrazols.

Das Salz entstand beim Erhitzen seiner Komponenten und wurde
aus Alkohol umkryslallisiert. Leichte, weile, schuppige Bldtichen vom
Schmp. 1670.

0.3105g Sbst.: 02302g Agl.

CioHysNyJ. Ber. J 404, Gef. J 401,

Bei der trockmen Destillation ging bei 140—1420 eine wasserhelle
Base tber, deren Pikrat nach einmaligzem Umkrystallisieren bei 17250
schmolz. Es lag also das 13-Dimethyl-pyrazol vor. Der Rick-
stand im Kolben besaB den beiBenden Geruch des Jodbenzyls.

Auf Zusatz von Pikrinsidure zur wilrigen Lésung des Jodbenzylats er-
halt man das Pikrat der Pyrazoliumbase, das in gelben, glinzenden,
flachen Nadeln krystallisiert und bei 1269 schmilzt.

Jodmethylat des_l-Benzy‘l-3-mcthyl-pyrazols.

Durch 5-stdg. Erhitzen von 3.1g 1-Benzyl-3-melhyl-pyrazol mit 5¢g
Jodmethyl auf 1000 erhielt man 5g Anlagerungsprodukt = 909/, d. Th.
Der Korper schmolz nach dem Umkrystallisieren ans Alkohol bei 153—
1549; durch Zusatz von Jodbenzylat des 1.3-Dimelhyl-pyrazols wurde der
Schmelzpunkt auf 138—1459 herabgedriickt.

0.1092 g Sbst,: 0.0819g AglJ.

CisH 5Ngd. Ber. J 404 Gef. J 405,

Bei etwa 1600 zersetzte sich der Korper in Jodbenzyl, das im
Kolben zurickblieb, und eine Base, die bei 140—1449 Gberdcstillierte. Man
nahm sie in Ather auf, filtrierte von dem in dissoziiertem Zustand spuren-
weise Ubergegangenen Jodmethylat ab, und [allte mil #atherischer Pikrin-
siure-Losung. Das Pikrat schmolz roh bei 1451489, einmal aus Methyl-
alkohol umkrystallisiert bei 172.50. Der Mischi-Schmelzpunkt mit dem
Pikrat des 1.3-Dimethyl-pyrazols zeigte keine Erniedrigung. Dem-
nach war durch Wanderung eines Melhyls diese Base entstanden.

Das dem 1-Benzyl-2.3-dimelhyl-pyrazoliumjodid entsprechende Pikrat
ist ein gelber Korper vom Schmp. 1310

Jodathylat des 1-Benzyl-3-methyl-pyrazols.
2g 1-Benzyl-3-methyl-pyrazol und 3.5g Jodathyl wurden 1Tag auf
100° erhilzt und- lieferten in 87/, der theorelischen Ausbeute das ge-
wiinschie Anlagerungsprodukt. Nach der Reinigung erhielt man das Salz
in derben; weiBen Prismen vom Schinp. 149.5—150.59.

250*
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02107 g Sbst.: 01502g AgJ.
CigHy;NpJ. Ber. J 387. Gef. J 385.

Zur Spaltung muBte in diesem Fall die Temperatur des Luftbades
wesentlich iiber den Schmelzpunkt, bis auf 220—2500, gesteigert werden. Es
ging dann bei 148—1519 ein klares Ol iber, dessen Pikrat roh bei 120—
1259, nach einmaligem Umkrystallisieren bei 140—1410 schmolz. Der Misch-
Schmelzpunkt bestatigte, dafl die Verbindung identisch mit dem Pikrat
des 1-Athyl-3-methyl-pyrazols war. Es war also Benzyljodid
abgespaltet worden und die Athylgruppe gewandert.

Kondensationen von Hydrazinen mit a-Brom-
crotonaldehyd.

a) Mit Phenyl-hydrazin: Die von Viguierl) gegebene
Vorschrift wurde in etwas abgednderter Form mit bestem Erfolg
angewandt. Die alkohol. Lo6sung des Phenyl-hydrazons vom
o-Brom-crotonaldehyd versetzte man mit Pottasche, lief das Ge-
misch 24 Stdn. stehen, erhitzte 1/, Stde. zum Sieden, destillierte
den Alkohol mboglichst weit ab, loste das ausgeschiedene Brom-
kalium in wenig Wasser, nahm die ausgeschiedene Base in Ather
auf und rektifizierte. 13 g Brom-crotonaldehyd und 9.4 g Phenyl-
hydrazin lieferten 15g 1-Phenyl-5-methyl-pyrazol, d. h.
759/, d. Th.

b) Mit Methyl-hydrazin: Als man zu 5.3g a-Brom-cro-
tonaldehyd in Lisessig die wiBirige Losung von 5 g Methylhydra-
zin-sulfat und 9.5g Natriumacetat gab, firbte sich das Gemisch
unter geringer Lrwirmung rot und schied einige Schmieren ab.
Auf Zusatz von Wasser zu einer Probe fiel ein Ol aus, das basisch
war, Brom enthielt und durch Kaliumpermanganat, wie alle Pyr-
azoline, sofort unter Stickstoff-Entwicklung zerstért wurde, also
offenbar ein gebromtes Dimethyl-pyrazolin war. Nach 3/,-stdg.
Kochen mit 5g Natriumacetat in Lisessig war alles Brom aus der
Substanz als Bromwasserstoff abgespaltet. Bei der itblichen Auf-
arbeitung gewann man 1.8g einer Base, die bei 141—1440° siedete
und ein einheitliches Pikrat vom Schmp. 172.5° lieferte. Ls
war also nur 1.3-Dimethyl-pyrazol entstanden.

Bei einer Wiederholung des Versuchs vermied man jede Er-
wirmung dadurch, da man die Abspaltung von Bromwasserstoff
durch 24-stdg. Stehenlassen mit Natriumacetat in der Kilte be-
wirkte und das gebildete Pyrazol nicht destillierte, sondern so-
gleich als Pikrat isolierte. Das Ergebnis war das gleiche; auch
die Ausbeute an Base — 519/, d. Th. — war fast dieselbe.

1) A.ch. [8] 28, 430 [1913].
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¢) Mit Benzyl-hydrazin: Analoge Versuche zur Darstellung des
1-Benzyl-3-methyl-pyrazols scheiterten an der Zersetzlichkeit des zundichst
entstehenden Benzyl-hydrazons. Lief man zwischen 00 und --3% zu einer
atherischen Losung von g-Brom-crotonaldehyd eine gleichfalls #therische
Losung von freiem Benzyl-hydrazin tropfen, so schied sich ein weiller,
flockiger Niederschlag aus, der aber alsbald braun und schmierig wurde
und sich dann, unter plétzlicher Temperatursteigerung auf etwa 200, als
ganzlich verharzte, klebrige Masse am Boden absetzte.

Auch wenn man mit salzsaurem Benzyl-hydrazin arbeitete, erhieit
man ein derartiges Produkt, aus dem sich kein gut charakterisierfer Koér-
per gewinnen lieB.

Kondeusation von Dibrom-buttersiiurealdehyd
mit Phenyl-lhiydrazin.

Beimm Zusammenbringen des genannten Aldchyds mit Phenyl-hydrazin
in Ather erhiell man zuniclist einen weiBen Niederschlag; nach 10—15 Min.
begann er jedoch sich dunkel zu farben und bald hatte das ganze Reak-
tionsprodukt eine tiefgriine Farbe angenommen. In einigen Fillen lieB
sich aus der schmierigen Masse (durch Abpressen aufl Ton) ein {festes,
grines Produkt gewinnen, das sich bei 1030 zersetzte.

Die gleiche Substanz enfstand auch, wenn man zu einer Auflésung
des Phenyl-hydrazins vom Crotonaldehyd in Schwefelkohlenstoff 1 Mol.
Brom gab. -

Brom-Bestimmungen des Korpers deuteten darauf hin, daB in ihm
das Phenyl-hydrazon des o-Brom-crotonaldehyds in nicht
ganz reinem Zustand vorlag; denn es wurden 30.1 und 30.2°/, Brom (statt
ber. 33.49/;) gefunden. Auch wurde festgestellt, dal reines g-Brom-croton-
aldehyd-phenylhydrazon vom Schmp. 1259 das Viguier beschrieben hat,
dureh geringe Mengen von'Sauren gran gefirbt wird.

Versuche, durch Behandeln des’'griinen Produkts mit Natriumacetat zu
einem Pyrazol zu gelangen, waren evfolglos.

-1-Phenyl-3-methyi-pyrazolin.

Die Synthese dieses Korpers aus B-Keto-d-butanol siellte
einen Vorversuch fir die Gewinnung des 1.3-Dimethyl-pyrazolins
auf dem gleichen Wege dar. i

Zu 10 g frisch destilliertem Keto-butanol fiigte man unter guter
Kihlung allméhlich 12.2g Phenyl-hydrazin: Im Laufe von
1/, Stde. nahm das Gemisch salbenihnliche Konsistenz an. Man er-
wirmte das Produkt mit etwa 150 ccm verd. Schwefelsiure kurze
Zeit auf dem Wasserbad und trieb dann die Base aus der schwach
sauren Losung mit Wasserdampf iiber. In der Vorlage erstarrte
sie zu feinen Nidelchen vom Schmp.71—729 und erwies sich als
identisch mit dem bereits auf anderen Wegenl) dargestellten
1-Phenyl-3-methyl-pyrazolin. Die Ausbeute betrug 452
== 259/, d. Th.

1) vergl. z. B. Knorr u. Duden, B. 26, 108 [1893]
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1.3-Dimethyl-pyrazolin.

10 g frisch destilliertes B-Ke to-0-butano!l in Eisessig wur-
den mit einer wibrigen Losung von 15g Methylhydrazin-sulfat
und 30g Natriumacetat versetzt. Nach einiger Zeit saugte man
das ausgeschiedene Natriumsulfat ab und lieB die Fliussigkeit unter
guter Kiihlung in konz. Natronlauge einlaufen, wobei sich ein
dickes Ol abschied. Man trocknete die #therische Losung des
Oles mit Pottasche und destillierte nach dem Verjagen des Athers
den Riickstand im Wasserstoff-Strom. Das Ol ging konstant bei
127—1290 jiber. '

03172 g Sbst.: 0.7070 g CO,, 0.2890 g H,0. — 00675 g Shst.: 175ccm N
(259, 756 mn).

C;H;oNy. Ber. C 612, H 103, N 286.
Gef. » 608, » 102, » 286,

Das 1.3-Dimethyl-pyrazolin ist ein wasserhelles 0Ol, das
sich in Wasser sehr leicht 16st, aber durch konz. Laugen daraus
wieder abgeschieden werden kann. Auf Zusatz von Kaliumper-
manganat zur schwefelsauren Losung tritt lebhafte Stickstoff-Ent-
wicklung ein,

Das Pikrat der Base ist in Methyl- und Athylalkohol, Ather und

Wasser schwer 16slich, krystallisiert in derben, glinzenden, gelben Nadeln
und schmilzt bei 131.5—132.50,

Oxydation: 13y Base in 40 ccm Chloroform wurden unter guter
Kihlung mit einer Losung von 22 g Brom in 40 cem des gleichen
Miltels tropfenweise versetzt. Unter Entwickiung von Bromwasserstoff
schied sich ein gclbes Ol ab. Nachdem das Chloroform in einem
Strom trockner Luft abgesaugt war, nahm man den Rickstand in konz.
Salzsdure auf, trennte die letzten Rcste des Chloroforms im Scheide~
trichter ab, nahm die durch Alkali in Freiheit gesetzte Base in Ather
auf und rektifizierte nach dem Trocknen. Das Reaktionsprodukt ging bei
140—1429 twber; sein Pikrat schmolz bei 17250 Bs lag also 13-Di-
.methyl-pyrazol vor. Die Ausbeute betrug 709/, d. Th.

15-Dimethyl-pyrazolin.

Die Kondensalion von 7.3g Crotonaldehyd, 15g Methyl-
bhydrazin-sulfat und 30g Natriumacetat wurde in derselben
Weise, wie oben beschrieben, bewirkt und nahm den gleichen
Verlaul. Da das Pyrazolin Zuberst hygroskopisch ist, wurde das
zunichst erhaltene Produkt, das unscharf zwischen 1152 und 125°
siedete, mit etwas Atzkali in ein Rohr eingeschmolzen und am
niichsten Tag noch einmal im Wasserstoff-Strom destilliert. Jetzt
siedete die Verbindung konstant bei 124—1250. Die Ausbheute be-
trug 70¢/, d. Th.
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0.3473 g Shst.: 0.7765g CO,, 0.3228 g H,0. — 0.0754 g Sbst.: 19.5ccm N
(230 755 mm).
C;H;pN,. Ber. C 612, H 103, N 286.
Gef. » 61.0, » 104, » 288
Das 1.5-Dimethyl-pyrazolin dhnelt in seinen Eigenschaf-
ten durchaus dem 1.3-Isomeren. Sein Pikrat krystallisiert aus
einer konz. alkohol. Losung in goldgelben, diinnen, fettglinzenden
Blittchen vom Schmp.113—1149%, Im Gegensatz zu seinem Iso-
meren ist es in Methyl- und Athylalkohol, sowie in Ather leicht
6slich.

Die Oxydation fihrte man genau in der oben beschriebenen Weise
aus; sie verlief aueh dhnlich, nur trat starke Verharzung auf, wodurch die
schiieBliche Ausbeute an reiner Base auf 10—159/, herabgesetzt wurde,
Das Reaktionsprodukt siedete bei 139° und lieferte ein Pikrat, dessen
Schimp. 17259 durch Zusatz des pikrinsauren Salzes vom 1.3-Dimethyl-
pyrazol nicht herabgedrickt wurde. Es war also wiederum diese Base
cntstanden.

Trotz sorgfiltigen Suchens konnte in der Mutterlauge des er-
haltenen -Pikrates kein Isomeres gefunden werden.

II. Untersuchungen am 35-Dimethyl-pyrazol.
1.35-Trimethyl-pyrazol.

2g des nach Knorr1) dargestellten 3.5-Dimethyl-pyra-
zols wurden mit 5 g Jodmethyl und 0.75g Natrium in Methyl-
alkohol b Stdn. unter Druck erhitzt, Nach bekannter Aufarbeitung
erhielt man ein 0l, das zwischen 170° und 210° iiberging und nur
zum Teil erstarrte.

Der abgesangte feste Anteil schmolz nach einmaligem Umkrystalli-
sieren aus Ligroin bei 107° und erwies sich durch diesen Schmelzpunkt und
. den  Misch-Schmelzpunkt als unverandertes Ausgangsmaterial.

Der flissig gebliebene Teil bestand in der Hauptsache aus
1.35-Trimethyl-pyrazol; denn als eine Probe in stark verd.
dtherischer Losung mit Pikrinsdure versetzt wurde, fiel in einer
Ausbeute von 809, d.Th. ein volumindses, wattedhnliches, in den
meisten Mitteln schwer 16sliches gelbes Pikrat aus, das als das
Salz jenes Pyrazols erkannt wurde. Allerdings schmolz es bei
144—1459°, wihrend Knorrz) 131—133° angibt, jedoch lieferte
eine Probe reines Trimethyl-pyrazol, die nach der Vorschrift von
Knorr3) dargestellt worden war, ein Pikrat, das gleichfalls bei
144—145° schmolz und mit dem anderen Priparat keine Schmelz-
punkt-Erniedrigung gab.

1) A, 279, 237 [1894].
3 A a O, S 203 3) B. 28, 716 [1899).
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In der &therischen Mutterlauge dieses Pikrates konnte nur
Pikrinsiure nachgewiesen werden.

1-Benzyl-3.5-dimethyl-pyrazol.

a) Man erhitzte 5g 3.5-Dimethyl-pyrazol mit 9.9¢g Ben-
zylchlorid im Olbad, bis die bei 170° einsetzende Salzsiure-
Entwicklung nach etwa 30 Min. beendet war. Nach dem Erkalten
nahm man das Reaktionsprodukt in konz. Salzsiure auf, eni-
fernte das iberschiissige Benzylchlorid durch Ather und setzte
darauf die Base durch Alkali in Freiheit. Nach der iiblichen Vor-
behandlung erhiell man in einer Ausbeute von 829/, d.Th. ein
wasserhelles 0], das unter 10 mm Druck bei 144—1469 iberging.

Dic Untersuchung scines Pikrates zeigle, dafl in dem Ol ein ein-
heitlicher Korper vorlag, denn 1.3 g Base lieferten mit 1.6g Pikrinsiure
25g eines Pikrates, das konstant bei 126.5—127,5% schmolz. Es bildele
grinstichig -gelbe, glasglinzende Nadeln. Die Mutterlauge enthielt nur
etwas Pikrinsaure.

Das aus dem Pikrat zuriickgewonnene 1-Benzyl-35-dime-
thyl-pyrazol siedete unter 13 mm Druck bei 1480,

02647 g Sbst.: 345cem N (199 747 mm).

CyoHyy N, Ber. N 150, Gef. N 14.7.

b) 2.83g Acetyl-aceton, 3¢ salzsaures Benzyl-hydrazin
und 2.6 g Natriumacetat lieferten in wiBriger Losung in einer Aus-
beute von 639/, d.Th. ein 0l, das unter 13 mm Druck bei 147—148°
siedete und ein einheitliches Pikrat vom Schmp.126.5° lieferte.
Es war also das gleiche Benzyl-dimethyl-pyrazol entstanden.

1-Phenyl-8.5-dimethyl-pyrazol

a) Der Korper wurde nach der Vorschrift von Knorr1) aus
Acetyl-aceton und Phenyl-hydrazin in einer Ausbeute von
66/, d.Th. gewonnen. Unter 10mm Druck siedete er bei 140—14190.

Das anscheinend noch nieht beschriebene Pikrat fiel aus der stark
verd. atherischen Ldsung von 1g Base und 1.3g Pikrinsiure beim Kratzen
mit dem Glasstab aus und konnte aus Alkohol umkrystallisiert werden.

Das Pikrat krystallisiert in derben, glasglinzenden Nadcln, die
grimsiichig-gelb aussehen und bei 100—1010 schmelzen. Ein weiteres Pikrat
konnte in der Mutterlauge nicht aufgefunden werden.

b) Zu einer Losung von 4.2¢ Athyliden-aceton in 40 cecm
Schwefelkohlenstoff lieB man unter Kiihlung eine gleiche Lésung
von Bro m tropfen. Das Brom wurde bis gegen Ende der Reakiion
rasch aufgenommen; Bromwasserstoff entwickelte sich nur in ge-
ringer Menge. Nach dem Absaugen des Schwefelkohlenstoffs blieh
das bereits von Pauly und v. Berg?) dargestelite Dibromid als

£ B. 20, 1104 [1887) 7 B34 2093 [1901],
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lichtgelbes Ol zuriick, das man sogleich durch Kali in das gleich-
falls bekannte Monobrom-iithyliden-aceton iiberfithrte. Es
siedete unter 15mm Druck bei 65° (Pauly und v. Berg: Sdp.
= 680.)

3.8 g dieser Verbindung gab man mit 4.8g Phenyl-hydrazin
in ftherischer Losung zusammen. Im Laufe von 24 Stdn. schieden
sich 3.9g bromwasserstoffsaures Phenyl-hydrazin ab, d.h. anni-
hernd 909/, der theoretisch zu erwartenden Menge. Das TFiltrat
hinterlieB 2.5g einer Base, die unter 10 mm Druck konstanl bei
140¢ siedete und das oben beschriebene Pikrat vom Schmp. 100°
—101¢ lieferte. Das Reaktionsprodukt war also identisch mit dem
bekannten 1-Phenyl-3.5-dimethyl-pyrazol.

Marburg, Chemisches Institut.

429. F. Henrich: Uber einen Zusammenhang zwischen
Fluorescenz und chemischer Konstitution bei Benzoxazol-
Derivaten (IL)1Y),

(Unter Mitwirkung von H. Suntheimer und C. Steinmann.)
[Aus d. Chem. Laborat. d. Universitit Erlangen.]

(Eingegangen am {. November 1922.)

Bei meinen Untersuchungen iiber den Zusammenhang zwischen
Fluorescenz und chemischer Konstitution bei Oxy-benzoxazol-Deri-
vaten:

HO.CsHa<[§7C. R (),

hat sich Folgendes ergeben: Damit diese Verbindungen in alka-
lischer Losung fluorescieren, miissen zwei Bedingungen erfiillt sein.
1. Das R in p-Stellung muB ein aromatischer Kern sein, der mit
einem DBenzol-Kohlenstoffatom direkt am p-C-Atom hingt. 2. Die
OH-Gruppe muB in para-Stelluny zum Stickstoff stehen. Um die
Richtigkeit dieser GesetZmiBigkeit durch weitere Beispiele zu prii-
fen, stellten wir uns Oxy-benzoxazol-Derivate aus dem Kresorcin
dar, zumal wir damit auch einen weiteren Beitrag zur Bildung
von Orcein- und Lackmus-Farbstoffen liefern konnten.
Kresorcin (I.) gibt bei vorsichtiger Nitrierung zwei Mo-
nonitroderivate, von denen eines mit Wasserdimpfen fhichtig
ist, das andere nicht. Sie gehen bei der Reduktion im Amine

1)y I. Mitteilung: B. 53, 2492 [1922].



