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16. Walter  Seibert: uber den Mechanismus der Reaktion von 
Kishner-Wolff-Staudinger, I. Mildeilung*). 

S e i b e r  t : uber den Mechanismus der Reaktion 

[Aus dem Reichsinetitut fur Erdolforschung, Hannorer.] 
(Eingcgangen am 25. April 1947.) 

Auf Grund von Vcrsuchon werden theoretische Vorstellungen iibcr 
dcn bfcchanismus dcr Reaktion von Hishner-Wolff-Staudinger 
entwiukclt. Dabei wird angenommen, daB pimar die Usw eines 
Protons &us dem zu spaltenden Hydrazon erfolgt und daB das gleich- 
zcitig gebildetc Anion mesomcr reagiert. Dime Vorstellunpen laasen 
cs vctxtiindlich erachoinen, dal3 unter gewissen konstitutionellen Vor- 
auwctzungcn cine bctriichtliche ErhLihunk dcr Reaktionsgeschwindig- 
licit stirttfiudut. Als woscntliche Eigcnschaft des Katalymtom bci dcr 
Realition wid seinc Eignung als Protunfiinger heiausgestellt. 

Schon salir fruhzeitig hat man angenommen') z), daB die Verwandlung dcr Oarbonyl- 
gruppe in eino Mcthylengruppe nach der Methode von K is h n er') - W ol f P) - S t a u  d i n g o t )  
iibcr ein inouosubstituicrtos Diimin als Zwischenprodukt fiihrt. Dime Vermutung ist je- 
docli hisher nioht durch experimcntelle Untersuchungcn gestutzt worden. 

Bei nieinen Versuchen zuin Studium der KWS-ReaktionS) ging ich von fol- 
gender Vorstellung von dem Verlauf der Reaktion aus: 

Die Hydrazone konnen bezuglich der Stellung des Wtlsserstoffs und der 
Doppelbindung in ihrer charakteristischen Gruppe beispielsweise mit den h i -  
men, den Enolen, den Enaminen, den CarbonsLuren, den1 Phenylcyanamid 
oder den1 Tetrazol verglichen werden. 'In allen diesen Verbindungen ist der 
Wasserstoff, der nicht tln der Doppelbindung steht, beweglich, d. h. er k m n  
als Proton abdissoziieren. Man kann darum aus Analogiegrunden annehmen, 
dd3 auch der Wasserstoff in der Aminogruppe der Hydrazone durch Metalle 
ersetzt werden kann. 

Zwar ist der Wasserstoff auch schon im einfachen Ammoniak und Hydraziu duroh 
Natrium cmctzbar, durch die Einfiihrung von aaidifizierenden Substituenten w i d  
Salzbildungsverm6gen mit Metden aber erheblich gesteigert, wie der Vergleich dcr lau- 
gcnlodiclien M6nos lky l -pheny l - sde  mit den laugenunliielichen primaren Aminen 
lchrt6). 

mulieren : 
Die erste Stufe bei der 

R' 
\C=N-NH2 + OH- = 

RZ' 

I. 

KWS-€teaktion litfit. sich also folgendermafien for 

11. 111. 

*) Vorgotragen im Kolloquium des Reichsitituts fur Erdzilfomhmg Hannover am 
l )  N. Kishner C. 1911 11, 363. 

*) H. Wieland, Die Hydrazine, Stuttgart 1913, S. 87. 
a) A. 894, 86 [1912]. 4) H. Staudinger u. 0. Kupfer, B. 44, 2197 [1911]. 
5, = Reaktion von Kishner-Wolff-Staudinget. 
6, Methode von Hinsberg zur Trennung der primgren und sekundiiren Amine, B. 2% 

9. 8. 1946. . 

2963 [1890]. 
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DaB die Hydrazone Metallsalze geben lionnen: wurde zuerst am Benzo- 
phenon-hydrazon gezeigt'). Ein weiteres Beispiel liefert der Vers. 1.5 dieser 
Arbeit (S. 501): 

Man kann annehmen, daB zwischen I1 und TIC infolge eines elektroinerea 
Effektes Mesomeric? bzw. Synioniee) besteht. 

I)as Carbeniat-Ion 111 ist ein Abkijmmling der Monoelkyl-diimine, deren 
groBe Neigung zur Ahgabe von Stickstoff beksnnt ist. Sie sind unter gewohn- 
lichen Laboratoriumsbedingungen nicht existerufahig. Es besteht nun weiter 
die Moglichkeit, daB bereits 111 utiter Stickstoffabgabe zerfiillt oder daB es 
erst nach Einfang eines Protons als neutrales Alkyldiimin Stickstoff abspaltet. 
Eine Entscheidung hierubei IiiBt sich auf Gnind der bis jetzt beksnnten Tat- 
sachen nicht fiillen. 

In jedem der heiden F&Ue sind wiedcr drei verschiedene Moglichkeiten denkbar, wie 
dic Lijsung der C-N-Bindung erfolgt. 

a) Beide, die Bindung vermittelndo Elcktronen bleiben am Kohlenstoff. D ~ M  erfolgt 
Rildung e ina  Carbeniat-Ions, eincs N,-Molekiils und eines Pr~ton~. Carbenist-Ion 
und Proton kiinnen sich spiitcr Zuni neutralen Molekiil vereinigen. 

b) Die beiden Elektronen verteilen sich gleichmiil3ig a d  die Bruchstiicke. Es entsteht 
zunlichst ein Kohlenstoff-Radikal, ein N,-Molekiil und ein Wasserstoffatom. Mews 
und das Radikal konnen sich zur Mcthylenverbindung vereinigen. 

c )  Die Liisung der C-N-Bindung erfolgt glcichzeitig mit der Neuknupfung deiC-H- 
Bindung. Man kann sich dicsc Reaktion am beaten ah iiber die &-Form dcr Azo- 
verbindung erfolgend vorstellen. Ein bcsonders reaktionsfiihigcr Zwischenzustand ist 
in diesem Fall nicht formulierbd). 

Mit Hilfe dieser Vorstellungen 1aBt sich zuniichst eine auffiillige ,,Aktivie- 
rung'' der KWS-Reaktion erkliiren. Wiihrend Kishner') Destillation iiber 
Kaliunihydroxyd anwandte, Wolf f3) mit Natriumathylat auf 160-2000 er- 
hitzte und S taudinger4)  bei einer Teniperatur von 2 0 0 O  arbeitete, genugt bei 
Hydrazonen mit a-stiindiger Carbonyl- oder Carboxylgruppe Erwarmen mit 
verdiinnter wiiBriger oder alkoholischer Lauge oder mit Hydrazin-hydrat unter 
RiickfluB. Reispiele hierfiir sind : Diacetyl-monohydrazoii und -monosemicar- 
bazon (Vers. 1 u. 2), Ilenzil-nionohydrazon (Vers. 3), Glyoxylsiiure-semicar- 
bazon (Vers. 4 u. a), Isatin-P-hydrszon (Vers. 6). Die Semicarbazone erleiden 
nebeiibei RingschluB zu 1.2.4-Triazinen (IV bzw. VI). 

Iv. V. VI. 
H,C CH, 

v- 
VIII. 

H,N-CE-HN-N=I .y -N-NH-CO-NH, C6Hs4XX=N-NHNa 

VII. 
7) W. Schlcnk, E. Bergmann u. A. Michael, A. 468,310 [1928]. 
8) c. Prbvost u. A. Kirrmann, B1. SOC. chim. France [a] 49, 194 [1931]. 
9) Vergl. hiemu H. Wieland, E. Popper 11. H. Seefried, R. 6.5, 1816 [1922]. - 
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Wige bereits in der Literutur vemeichnete Beobachtungen gehoren hierher : a- oder 
p-d-hmpher~hinon-hydrazon-(3)~~) sowie a-d-Campherchinon-semicarbazon-(3)1*) werden 
ituffallig leicht in Campher verwandelt. Wolf fl2) hat schlieJ3lich bereits Phcnyl-glyoral- 
hydrazon mit Natronlauge in Acctophenon uberfiihrt. 

Die Hydrazone gesiittigter Monoketone oder -aldehyde sind unter denselhen 
Hedingungen nicht spaltbnr. Oentmthaldehyd-hydrazon wird durch 50-stdg. 
Kochen niit Hydrazin-hydrat nicht veriindert (Vers. '7). d-~:timpher-hydraxon 
ist noch bei l J O o  Kegen Hydrctzin-hydrut bestiindiglO). 

Zur Erkliirung der Wiikung Jer  a-stiindigen Carbonyl- oder Citrboxylgruppe mibihtt. 
ich unnehmen, daB in dieson Hydrazonen eine erhohte Bcrcitachaft zur D i z i a t i o n  in 
lonen im Sinno der Gleichung (1) besteht und dan darum dic Reaktion bereits unter recht 
mildon Rcdingungen verlaufrn kann. Wcnn man zum Vergleich die Dissoziittionskonstan- 
ten von Carbonsiiuren und den zugehiirigen a-Ketosiiuren hcranzieht, 80 stellt man hier 
einen entsprcchenden Unterschied und zwar von etwa zwei Zehncrptenzen fest. Steht 
die (hrbonylgruppc in KrGBercr Entfernang von der (hrboxylpuppe, so iRt die Kueknir- 
kiing nur vcrschwindcnd klein13). 

Wenn diese Erklilrung zu Recht besteht, dann sollten truch andere in Konjugation 
stchendc, acidifizierond wirkende Gruppen eine ,,Aktivierung" der Hydrazone bci der 
KWS-Reaktion bedingen, z. B. eine a,$-stiindige C=a-Rindung, da a,P-ungelliittigte Car- 
hon&iuren deutlich saurer sind a18 die entsprechenden geeiittigten Siiuren. Eine cxpri- 
mentollc Nachpriifung war bia jetzt nicht mtjglich. da keine geeignetcn Aldehyde odrr 
Ketone zur Vcrfiigung stmden. 

Dagegen lie13 yich bei passender Stellung eiriev l'henylrestes eine verhaltnis- 
miil3ig leichte Spaltbarkeit nachweisen, z. R. iin Benxil-dihydrnzon (Vers.. X) 
und Benzaldehyd-hydrazon (Vers. 9). 

Die .,ilktivierung" durch den Pheiiylrest ist offenbar vie1 geringer a18 durch 
eine Clurhonylgruppe, worauf besondew die recht langen Reaktionszeiten in 
den Versuchen 8 rind 9 hindeuten. Entsprechend erhiiht der Henzolring die 
Aciditiit einer Sliure weniger alv eine Carbonylgruppe. ErwartungsgemiiU be- 
dingt aher die Nitrogruppe im o-Nitro-benzaldehyd-hydrtizon eine besonders 
leichte Ahspitlthmlreit des Stickstoffs (Vers. IO)l4). 

SchlieBlich wirkt auch eine C=N-Doppelbindung, wenn auch schwach, so 
doch deutlich nierkbar ,&tivierend". 2.13. irn Diacetyl-dihydrazon (Vers. 1 1)l5). 
Dabei wird nur eine Hydrctxongruppe gespalten. die andere stttbilisiert sich 
drirch .Izinbildung. dhnlich reagiert (:lyoxaI oder dessen Disemicarbt~zon 
(1'er.s. 12) init Hydrazin beim Kochen unter RiickfluB. Diucet3.I-disemicarbu- 
zon bildet jedoch in wiil3r. Lsuge unter Z2nimoniakentwicklung offenber nur 
hiihermolekulnre Kondenxlttionsprodulcte. 1 .:LDihydrttzone zeigen lieinerlei 
.,Aktivierungs"-F1rscheinunaen (Vers. 13). 

10) M, 0. Pors tc r  u. E. Kunz,  eJourn. ehem. Yor. London 105, 1721 119141. 
11)  M. 0. Porster u. A. Zimmcrli, Journ. diem. Soc. London 97. 2156 [1910]. 

13) Belegmatorial enthalten die Tabellen von Landolt-Bornstein. 
14) Die Rcobaehtungen iiber das Verhalbn dcs p - N i t r o - b e n z a l d e h y d - h y ~ ~ ~ ~ ~  gcgeii 

w h h .  h u g e  stimmen nicht ganz ubcrein (L. Wolff u. H. Mayen, A. 894, 101 [1912]; 
G. T , ~ c k  U. K. Stach, R. 76, 1352 r1943J). Beeondcrs leicht erfolgt die N,-Abspultung 
a ~ ( h  mw o-(:hlor-bcnzaldchyd-hydrazon (Lock u. Stach ,  ebendib). 

1s) Seine IJnbestiindigkeit in alkaliwher Tihung war schon Th. C!nrtiu R ttufgcfidlen 
(Journ. prakt. ('hem. 121 44, 174 [I891 1). 

'2) A. 884, 24 r19123. 
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Da auBer a-Ketosiiuren auch fi-Ketosiiurenl6) betrachtlich saurer sind als die 
entsprechenden Paraffincarbonsiiuren, sollten such die von ihnen abgeleiteten 
Hydrazone leicht spaltbar sein. Das ist jedoch bei Pyrazolonen (Vers. 14) nicht 
der Fall. Ihre Stabilitiit diirfte in der vielfiiltigen Tautomeriefiihigkeit dieses 
Ringsystenis begriindet sein. 

Es ist interessant, daB die ,,Aktivierung" der KWS-Reaktion schon vieb Jahre V O ~  

HnMeckung der Reaktionselbst beobachtet wurde. J. Thie le  und W. Barlow17) fanden, 
daR die Semicarbazone und Amidoguanidin-Verbindungen des p-Benzochinons und des a- 
und p-Naphthochinons sehr leicht mit wilRr. Alkali in Phenole iibergehen. Aus den enti 
sprechenden Disubstitutionspmdukten des Benzochinons entsteht Phenylhydmzin. Von 
andwen Autoren wurde in der Folgezeit noch eine Reihe iihnlicher Fiille bachrieben18). 
'rhiele nahm bereits an, daR die Chinon-semicarbazone in ihrer tautomeren Form als 
hoverbindungen (Azocarbonamide, deren leichter Zerfall unter Stickstoffabgabe bekannt 
war) reagieren. Die von ihm entwickelte Vorstellung fugt sich vollstiindig in den Rahmen 
der oben gegebenen allgemeinen Erijrterung ein, SO daR man Thiele als den eigentlichen 
EnMecker der KWS-Reaktion betrachten kann . 
&ung (1) seine Fiihigkeit zu reversibler Protonaufnahme. Darum sollte die besondere 
chemische Natur dieaea Katalysators von geringerer Bedeutung sein. So ist ohne weitera 
verstilndlich, warum OH-Ionen'), OC,H5-Ionena) und Hydrazin4) in gleicher Weise wirk- 
Sam sein konnen. Es sollte aber auch moglich sein, noch andere Protonfiinger zu verwenden. 

Ich untersuchte zuniichst, ob Natriumamid geeignet ist. Beim Zusammenbringen mit 
Benzaldehyd-hydntzon in absolutem Benzol w i d  dessen Natriumsalz (VIII) erhalten 
(Vers. 15), das auch mit Natriummetall aus dem Hydrazon erhiiltlich ist. Diesea Sah 
konnte nicht analysiert werden, da es sich beim Trocknen an der Luft von selbst ent- 
zfindete. Trotz vieler Bemtihungen war es auch bei vorsichtig gefuhrter Zersetzung des 

im indifferenten Usuugsmittel (Benzol) unter Stickstoff nicht moglich, das Stabi- 
hierungsprodukt einea etwa infermediiir auftretenden Benzylradikals, als welch- das 
Diphenylmethan in Betracht kam, nachzuweisen, (vers. 16). Es gelang zwar, die Zerset- 
zung im Reaktionskolben in kleinen Abschnitten vorzunehmen, jedoch fuhrte sie fast aus- 
schliel3lich unmittelbar zur Verkohlung. Ob nebenher etwas Toluol gebildet wurde, konnte 
nicht featgeatellt werden. 

Natriumamid ist also zur Spaltung der Hydrazone ungeeignet, weil bei der Salzbildung 
Gin Teil des Wasserstoffs, der am Ende der Reaktion fur die Bindung an den Kohlenstoff 
benotigt wird, in Form von Ammoniak aus dem Reaktionagemisch entferntbird. VIII ver- 
fiillt &nn beim Versuch der Stickstoffabspaltung der volligen Zersttirung. 

Bei der Umsetzung von VIII mit Athyljodid Wird erwartungsgemaD Benzal-athyl- 
hy&&n gewonnen (Vers. 17). VIII roagiert also hierbei nioht in der mesomeren Grenz- 
form I11 (R' = H; R' = C&J- 

Ein bmerer Erfolg wurde erzielt bei Verwendung von Piperidin an Stelle von Natrium- 
amid. Aus V entsteht Essigsiiure, die sich weiter zu N-Acetyl-piperidin (Vers. 18) umsetzt. 
Hisher war lediglich bekannt, daR Piperidin auf Semicarbazone substituierend wirkt (Er- 
& , z  der Aminogmppe durch den Piperidinrest)lg). Erhitzt man V in Payridin, so erhiilt 
man das Ausgangsmaterial zuriick. Die geringere Basizitilt des Pyridins reicht in diesem 
Fall offenbar nicht aus, um als htonfiinger dienen zu konnenso). 

Ich danke Hrn. Dr.-Ing. Kurt Schneider,  Komm. Leiter des Reichsinstituts fiir 
ICdolforschung, fur verstandnisvolle und groBzugige Forderung der Arbeit. 

18) darunter die a.a-Dimethyl-ace~igsiiure; K. J. Pedersen, Journ. Amer. chem. 
SOC. 33, 240 [1936]. 17) A. 802, 311 [1898]. 

1s) ~.B.W.Borscheu.K.A.Ockinga,A.M,85[1905],L. Wolff,A.394,68[1912], 
[. M. Heilbron u. J. A. R. Henderson, Journ. chem. SOC. London 108,1404 [1913], 8. 
D U  t t  U. N. K. Sen, Joun .  chem. SOC. London 128,3420 [I9231 u. 127,2971 p925-j. 

10) J.M. S t r a t t o n  u. F. J. Wilson, Journ. chem. SOC. London 1931, 1154. 
80) Vergl. dagegen in der spiiter folgenden IT. Mitteil. Vers. 4. 

Die kennzeichnende Eigenschaft des Katalysators bei der KWS-Reaktion ist W h  
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Beschreibung der Versuehe"). 
I.) Spaltung dcs~iucct~1- inonohydraxo1is  durc l i  vcrd. N a t r o n l a u p r :  7.5 g 

dcs Hyclriizons2*) wuiricii mit 20 ccm 2 11 NaOH unter RiickfluD erhitzt. Bald m r h  dem 
Schmc4zen dcs Hydrazons begann einc Gascntwicklung und Hildung einer festen, dunkcl- 
briiunen, iiiclit wcitcr untcwurhtcn Massr. Pinch kumwn Sicden wurdc dcr Kolbenirihalt 
abd&illiert. AUS den1 1)estillat wurden durch 13chundcln mit essigsuurcr /i-Nitm-phenyl- 
h y d r i ~ ~ i n - l i k u i ~ g  (*twtL 100 mg p-h'itro-i'lrenylhydruzon dcs Methyl- i i t l iyl-  k e t o n s  
c d i a 1 t c . n .  Schmp. und Scliinp. oincr Mischprohc mit dcr \'c*rhindung nus kluflichmi Methyl- 

2.) H ('a k t i o  n d es I) i ii r e  t y  I - ni o nose  m i c a  r I) tiz o n s mi t Y cr d. N a t ro II I ii u g t-: 6.9 g 
d~ Serniwrlxuons") wiirderi mit 60 ccm veid. Ntrtmnlauge am absteigenden Kuhler cr- 
wiirmt. J& wurdc wio obc~i  aufgcarbcikt und einc chcnso geringc Mcnge dcsselhen 1,-Nitro- 
phenylhyclrtrrons vom Srhmy. 128O 22) erhalten. Aus dem Kolbonriickstand krystallisierte 
nach 1l:rk;iltc~n und Ansiiucrn das 6.6-l)i methyl  -1-oxy-  1.2.4- t r i a z i n  (lV), desscn Dar- 
st(.llung rlus doin gleirhen Ausgangsniaterial H. Bil  t 2%) vergeblich rcrsucht Iitittc. in x u  
Druscti wrcinipten klcineri I'ristncn. Its wurde nach Kochen mit Aktivkohle und Urn- 
krystilllisicrt~n aus Wasscr oder stnrltcr Essigsiiure farblos erhaltcn. 1)m Triazin krystalli- 
sirrtc. aufierc)idcntlich Itiiigsa~n (vollst&ndige Abscheidung cmt nach Wochcn). 1 . k  Schmp. 
(;?2'2--2%:P uiitcr Xcix., Sintcrii ab 2100) lag bei schnellem Erhitxen betrilchtlich hoher. 
Zur Analyw w u d e  cin bei 100° 2 Stdn. getrocknebs Prliparat verwendet. 

Ber. C 47.65 H 5.79 N 33.54 Gcf. C47.99 H 5.64 N 33.58. 

iit1i.y I-kc.tc)ll 1'170. 

(!,R,ON, (125.1) 
h'uliumpcrnianjianutl6sung wurdc in der KSlte in schwcfckaurer Liisuiiy ontfarbt, in 

ncu tralrr eifolgtr Orungefii.rhung, in alkalischer Criinfiirbung. Dus Triazin verbrauchte 
bci clcr Titratioii niit ti/ro-Laugc nur etwn !i der auf ein Mol bcrechneten hfcngc Alkali. 

3.) Spdt ung dcs €3 en z i 1 -mono h y d ra zon s mi t v erd. N I I  t r o n 1 n u g e : 4.1 g Hydra - 
xon") wurdcii mit 40 ccm wrd. Natronhuge 7% Stdn. untcr Riickflun crhitzt, wobei 
allmhhlich Gell~filrbung untcr G.wentwicklung cintrat. Nuch dcm Abkiihlen nurdc d w  
in dcr Kiilte cmtarrto 01 mit Ather aufgcnommen. Deatillation i.Vak. ergah 3.6 g Dep- 
oxybrnxoir i  (= 73"" d. Th.) vom Schmp. 56O"). Semicarbazon:  Schmp. 148O"). 
Die Spaltung golang in methylalkohol. L6sung in  kiinercr Zeit. 

4.) Urnwandlung C I C R  alyoxylsuurc-scmic~rbaeons durc l i  vcrd .  R 'a t ron-  
liiuge: 5.3 g V wurdcn init t55 ccni 2 11 NaOH 6 Stdn. untcr Riickflufi erhitzt, wohei Am- 
moniak cntwicli. Oliile das Siedcn zu unterbrcchcn, wurde Kohlendioxyd bis zur vblligen 
Kntfcrniing von ctwss I3lauRiiure (2 Stdn.) durch die Uisung geloitct. Beim Ahkiihlen kry- 
sti~llisicrte riiic frrrblose Substanz in schiinen Nadcln aus. Nach dem Abmugcn wurdo d w  
Filtrat mit Schwcfelsiiure ange&uert. Dubei war deutlich Essigsiiure am (:enich erkenn- 
bar. Rin Teil dcr wiiJ3r. TSsung wurde abdestilliert. Im Destillat lid3 sich nur Essigsiiurc 
durch (lie Jod-l~nthan-Reaktionm) nachweisen, Amcisensiiure war nicht vorhanden (kcino 
lintfiirbung von Permanganut, kcine Reduktion van Quccksilbcrchlorid, negative Schwe- 
fc.1Hiiure-llcworcin-Prohc30)). Daa Krystiilhat, cin nicht niiher untersuchtes Natriumsalz 
des 3.5-Diohy-1.2.4-triuzins (VI) wurdc in IiciBcm Wasser geliist. Nnrh dem Fi- 

21) SiLmtlichc Scllluclzpunkte und Sicdcpunktc sind unkorrigiert. 1)ie Analpscn wur- 

22) Dtrrgcst. nach 0. 1)iols u. I(. P f l a u m e r .  B. 444, 226 [1913]. 
") Dirrgest. nach 0. Iliels, B. 
a) 1)cnsclhen Schmp. fanden J. Bocseken  u. P. E. Verkadc ,  ( I .  1917, 1, 851. 
u) H. 41, 1880 [1908]. 
a) Diirgmt. nach Th. C u r t i u s  11. K. T h u n ,  Journ. prskt. Chcm.[2] 44, 176 [1891]. 
27) Th. ( ' u r t i u s  11. K. T h u n  goben 550 (vergl. FuBn. 26). V. M c y e r  u. T i  Oelkere 

") Ocn glcivhen Schmp. fand M. Tiffencnu,  Ann. chim. [S] 10, 360 [19071. 
%) 1). Kriiger u. R. Tschirch,  B. 62, 2782 [1929]. 

- .___ - 

den i d s  Hdbmikrol~c~stimmungen ausgefiihrt. 

348 [1902], 1. Vorschrift. 

(ioo (H. 21, [1888]) an. 

I!. KrauB u. H. Tampko,  Chem. Ztg. 45, 021 [1921]. 
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trieren und Anlliiuern mit verd. Sa1zsh-e (kongosaucr) krystallisierte V1 in farblosen 
rechteckigen Rllittchen vom Schmp. 2720. 

C',H30,N, (113.1) 
Die alkal. Usung von VI  fiirbte sich in dcr Hitze mit einem Tropfen Kaliumpernian- 

ganat-TAsung grunal), dic ncutrtlle orange, wiihrend in salzsaurer Liisung Entfiirbung ein- 
trat. Eixcnchlorid gab keine Fiirbung. VI war schwer loslich in Alkohol und Aceton und 
lien aieh mit n./20 NaOH gegen Phenolphthalcin sls einbasische Siiurc titricren. 

Ber. C 31.86 H 2.67 N 37.16 ( k f .  C 31.79 H 2.72 N 37.13. 

102.0 mg vcrbr. 17.68 ccm t i /2o NaOH; ber. 18.04 ccm. 
Die Laugc war mit Bemoeeiiurc p. A. eingestcllt worden. 
5.) S p s l t u n g  dert Glyoxylsiiurc-semicarbazons ( lurch H y d r a z i n - h y d r a t :  

Reim Erhitzen von 5.504g V mit dcr vierfachen Menge Hydrazin-hydrat trat lebhafte Gas- 
rntwicklung ein. Nach deren Bccndigung (2 Stdn.) wurde mit a-proz.  Schwefelsiiure an- 
geeilucrt (kleincr vberschul3) und noch 1 SMe. zur Vcrtreibung des Kohlendioxyds weiter- 
gekocht. Blausiiure lieB sich auch nicht in Spuren feststellen. Die gebildcte Essig&ure 
wurde nach dem Abdestillieren (mehrmalige Wiederholung der Destillation nach jedes- 
maligem Zusatz von dest. Wssser) mit 1 j a  KOH (Phenolphthalein) quantitativ bestimmt. 
Verbr. 34.41 ccm entspr. 2.066 g Essigsiiure. Ausb. 82y; d. Theorie. Das Deatillat ent- 
hielt eine Spur c,iner reduzierendcn Substttnz, vielleicht Ameisensiiure (schwache Triibung 
beim Koehen init ($uccksilberchlorid-T~sung, schwach positive Retlktion mit Reaorcin- 
S~hwefelsiiure~o) ) . 

6.) Ninwirkung v o n  verd.  L a u g e  a u f  I s a t i n - P - h y d r u z o n :  1 3 . 4 ~ :  HydrazonJ2) 
wurden 2 Stdn. mit 100 ccm 2 98 NaOH unter RuckfluB erhitzt (Rotfiirbiing). Durch 
Hxtraktion der alkal. IA~ung mit Ather im Perforator wurden 1.5 g Oxindol  gewonnen. 
Schmp. aus Wasser und Benzol 125-1260. Aus den dunkelbraunen alkal. Mutterhugen 
fie1 beim Ansiiuern ein rotlicher arnorpher Nicderschlag. Beim Kochcn mit Eiseasig wur- 
den aux diescm schon metallisch gliinzcnde dunkelrote Nadeln des von W. Borschc  und 
R. MeyeP) beRchricbenen Azins  des I s a t i n s  erhalten, die sich nur aus Pyridin umkry- 
stallisieren lieBen und oberhalb 2700 allm&hlich zersetxteo. Zur Analyse wurde cin bei 
140° petrocknetea Praparat verwendet. 

(',aH,,N,02 (290.3) Ber. C 66.20 H 3.47 X 19.30 
7.) V e r h a l t c n  d e s  Oenccnthol-hydrazons gegcn  H y d r a z i n - h y d r a t :  20g Hy- 

diltzon (Sammlungspriiprat) wurden mit 60 ccm Hydrazin-hydrat unter RuckfluB erhitzt. 
Nach 1-2 Stdn. achmolzen die unloslichen Krystallc zu einer nicht mischbaren, Rpezifkch 
leichteren Riissigkcit z u m m e n .  Nsch 50 Stdn. wurdc der Inhalt mit einer wirksamen 
Vigreux-Kolonne fraktioniert. Das Thcrmometer sticg sofort aiif 1170 (Sdp. des Hydrazin- 
hydrsts; n-Heptnn siedet bei 98-990). Kine gcringe Menge eincs auf dem ubergegan- 
genen Hydrazin-hydrat schwimmcnden (>Is I6ste sich volhtiindig in konz. Schwefeleiiure. 
1)abci war am Geruch Oenanthol erkenntlich. Dcr Kolbenriirklrtand crgab beim Um- 
krystullisicren iius Alkohol nur Ausgangsmaterial, a l l d i n g s  mit einem recht unscharfen, 
etwax hohcrrn Schmp. 148-1550 "). Viellcicht lag cin Gomisch dcr beiden Stereoism- 
meren vor. 

Uef. C; 6.5.79 H 3.66 N 19.00. 

C;HL6N2 (128.2) Ber. 65.57 H 12.58 N 21.85 
Gcf. ( j  65.74,65.71 H 12.55, 12.38 N 21.89. 

8.) E i n w i r k u n g  v o n  vcrd.  a lkohol .  h u g e  auf Benzi l -d ihydraxon:  Das Di- 
hydrami wurdo sbweichend von Th.  C u r t i u s  11. K. Thun") durch Erhitzcn von B e n d  
rnit ubcmchuss. Hydmzin-hydrat unter RuckfluD (3 St ch i . )  gewonncn. Scidenweiche Na- 
deln uua Methanol vom Schmp. 15.70 untcr Zcmetzung"). 

a') Die alknl. Issung voii V cntfiirbt ~eliiimp.rinun~snat--lAsung i n  der Kiilte sofort. 
32) Dargest. nach W. B o r s c h c  u. R. Meyer, H. :A, 2844 [lY21]. 
33) A. Darapsky ,  Joorn. prakt. (!hem. [2] 97, 214 [1Y18], giht einmul 133-13K0, 

.") T h . C u r t i u s  11. K . T h u n  yel)cn14?0 a n  (Journ. prakt. Chon. ['11 44, 183 [1891]). 
das anderc Ma1 13%O, S i m o n c t  (zit. von O r r a p s k y )  1380 an. 
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1.N g I)iltydritxon wurden 40 Stdn. mit 50 ccm etwa 4 1) methylalkohol. Kalilaugc 
gekocht, wolwi ullmiililiche (iclbfiirbung eintmt. Reim AbkiiNen krystaltisiertc 1.2- 
I)iphc-nyl-iithrrn (Sclimp. 520) in fast theoret. Awbeutc. 

I - - - - 

CaI4Hl, (182.3) Ber. ( j  92.26 H 7.74 Gef. c'93.17 H 7.58. 
I)anebm wurdc citic sehr kleine Mcngc Dwxybcnzoin-ketzin orhalten (nicht um- 

krystallisiert gclbc Nadcln rom Schmp. 16e1610) .  
9.) Vorl ia l tcn ~ C R  Hcnxaldchyd-I iydrarons  g e g m  H y d r a z i n - l i y d r a t :  PO g 

Bc~nzaltlohyd wiinlcn mit 20 ccm Hydrazin-hydwt 50 Stdn. unter Riickflul crhitzt. 
Nach dcni AuRiithern, Waechcn init Waww und Trocknon mit Kaliumhydroxyd fraktio- 
niertc man uber cine klcine Widmcr-Spimle. Dic von 90 bis 1 3 0 0  iibergegangene Fraktion 
wurdc xuniich8t init verd. Salpetemiiure durchgesahiittclt und dann erschopfmd mit konz. 
Schwefel&urc hehandelt. Nach Waschcn mit Waeser und Tiocknen mit Calciumchlorid 
I)liebcn 4.7 g (27"; d. Th.) Toluol, daa vollstandig bei 104-110'J iibcrging; 11% = 1.49.50. 

10.) E i n w i r k u n g  v o n  H y d r n x i n - h p d r a t  auf  o-Nitro-henzaldohyd-hydra- 
xon: 11.8 g Rydiazonx) wurden mit 20 g Hydmzin-hydrat unter RiickfluR crhitzt. Fa 
tmt  alsbtild hcftigc Stickstoff- und miiBigc Ammoniakcntwicklung ein. Nadi % Stdt.. 
war deutlicho Pnrbaufhcllung eingetretcn; Geruch nach o - N i t r o -  tolunl .  Xadi den1 
Ahkiihlcn uiid nnch Zusatz yon Ather wurdon durch Auaechiittcln rnit verd. Siluro und 
I A U ~ C  alkaliechc, murc und ncutritle Rcaktionaprodukte getrcnnt. Erstere waren nur in 
unbcdcutendrr Menge entatanden. Der nrutralo Atherruckstand begann bei 217-21 8'' 
in blallgcll~lidten Tropfen von charukteristiecheni Geruch iibenugehen; n s  = 1.547 1. 
Hchon bald nach Reginn der Destillution entwickelten sich im Kolben B*eiOe Danipfc-. 
und plijtzlich t ra t  unter Fcuererscheinung vollige Verkohlung ein. Das iiberdeatillicvte 
o-Nitro-toluol w u d e  durch Rcduktion mit Zinn und SalzsBure und anschlieRcndr Acety- 
lierung als 5 - c'hlor - 2 - a ce t an i ino-  t o luol  (Schmp. 1400) identifiziert. 

AUS den Saurwusziigcn wurden bei Zugabe von Alkali 1.3g 2.2'-I)iamirio-hona- 
itldirzin gewonnen (Schmp. 8440 aus Alkohol oder bwmr Eisessig)M). 

('i4H14N4 (23.3) Ber. C 70.56 H 5.92 N 13.52 
11.) S p t i l t u n g d c s  Diace ty l -d ihydrazone  in i t  vord. Lauge:  10.8g Dihydrazon") 

wurdcii mil 100 g etww JO-proz. Natronlaugc untcr RiickfluS crhitzt. Nach 70 Stdn. 
orfolgtc Iwim Ahkiihleii keine Abscheidung von unvcriindertcm Ausgangstuaterial mehr. 
Nacli A u ~ i t l i r r ~ i  wurde destilliert; das entatandone Methyl - i i thy l -kc taz in  ging ale 
wascrorlieUo, rharakteristisch riechcndc Fliissigkeit vom Sdp. 167-172" iiber. husb. 3.3 g 
= 501;, d. Thoorie; n3 = I .4554s). Das Ketazin liiBt sich leicht aus wiiflr. Ilijnung durch 

Xueatz von Kaliumhydrosyd abircheidcn. 
12.) R i n w i r k u n g  v o n  H y d r a z i n - h y d r r t  auf  G l p o r a l :  Zu 1 5 . 4 ~  (:lyoxal ( p l y -  

mrr) l ic l  ninn durch den RiickfluRkiihler allniiihlich 60 g Hydrazin-hydrat fliclcn. Nacli 
Beendiqung der heftigen Reaktion wurde noch 4 Stdn. bis zum Nachlanscn der Gasentbin- 
dung (Ammoiuilk und Stickatoff) erwiirmt und amchlieBend iiber einc Widmrr-Spimle frak- 
tioniert. Nur das nestillat unterhalb 1 0 0 0  frnd Weiterverwendung. Nacli Ausiithern. 
Trocknen mit Cdciiimchlorid (nicht mit Kaliumhydroxyd !) und Redestillation wurde cinc. 
kleinc Mengo A c o t r l d a a i n  niit dem Sdp. 95-960 erhalten. Des Produkt stimmte im 
Sdp., Hrcchungsindex ( n s  = 1.4440) und Geruch (Azingeruch mit pyridinartiger Notr) 
vollig rnit cincm nach Th. C u r t i u s  und E. ZinckeisenJg) ~ U R  Acctsldehyd hergwtellteii 
Vcrglcichspriipamt iiberein. Wie Glyoxal reagierte dessen Discmimrbazon. 

13.) S p a l t u n g  de8 1.1-Dimethyl-cyclohexandion-(3.5)-dise1nicurl~azonn 
( H I ) :  65 g wurden mit vollstiindig trocknem Natriumiithyht (dargcstellt aus 30 g 

Qef. C 70.59 H 5.W N 25.71. 

-_ 
Dargtwt. nach Th.  C u r t i u s  u. A. Lubl in ,  B. 88, 2463 [1900]. 

") S. G a b r i e l  u. E. Leupold  (B. 81, 2187 [1898]) geben 2-2450 an. 
37) U q c s t .  nach Th.  CurtiuN u. K. T h u n ,  Journ. prakt. Chcm. [2] 44, 174 [ ISSl] .  
") K. A. T a i p a l e  u. P. W. U s s a t s c h c w  geben 1.4681 a n  (C. 1931 I, 924). 
39) Jnurn. prakt. Chcm. [2] li8. 325 [1898]. 

Dalyrest. mch P. Haas, Journ. chem. Sot. r,mdon 89, 193 [1906l. 
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Natrium und absol. Alkohol) gut vermiacht und in einem Kolben im &bad einige Zeit 
auf 2350 erhitzt. Es ontatand keine Spur Kohlonwasserstoff. Auch bei Anwendung von 
Ntttriumathylat aus 95-proz. Alkohol d e n  keinc besseren Ergebnisse erzielt. Dagegen 
gelang dieDarstellungdes 1 .I-Dimethyl-cyclohexans beiderZersetzungvonVI1 mit 
Kaliumhydroxyd durch kriiftigea Erhitzen im Kupferkolben. Aus 212 g VII wurden 
33.7 g (erschopfend mit konz. Schwefeleiiure behandelter und iiber Natrium redeatillierter) 
Kohlenwaascrstoff erhalten. Ausb. 3676 d. Thmrie; Sdp. 118.Ft-118.70; nB = 1.4290; 
dq =: 0.78085: Mo1.-Refr. ber. 36.94, gef. 37.05. 

14.) S pal t ung sv  e r  su c he mi t 3 -Met h y 1 - p y raz 01 on - (5) : Nsch 17-stdg. Erhitzen 
des l'yrazolons (5 g) mit 25 ccm 33-proz. Natronlauge entstanden nur Spuren einw 
mch Buttedure (und Essigsiiure?) riechenden 01s. Durch Kochen von 5 g Pyrazolon 
mit 10 g Hydrazin-hyht w e e  mch 21 Stdn. keine Buttersiiure erhalten. 

15.) Darstellung des Natriumsalzes den Benzaldehyd-hydrazons: a) 9.00 g 
Hyhzon41) d e n  nach Usen  in 40 g absol. Benz0141) mit 3.00 g (1 Mol.) friech gepul- 
vertem Natriumamid versetzt. Es begann alsbald Ammoniakentwicklung, und die Usung 
fiirbte sich unter miiBiger Selbsterwiirmung gelbrot. Die Reaktion wurde schlieJ3lich durch 
iiuBere Rrwiirmung zu Ende gefiihrt. Reichliche Abscheidung der gelben Verbindung 
VIII. 

b) Zu 5.09 g Hydrazon in 10 ccni ttbsol. Benzol wurdon 0.97 g feine Natrium-Spiine 
(1 Mol.) gegeben. Bereits bei Zimmertmperatur begann unter Selbsterwtirmung eine Gm- 
entwicklung (Geruch nach Ammoniak). Durch Erwiirmen im Wasserbad auf 4060° und 
Riihren unter Queckdberverschlul3 wurde die Reaktion beachleunigt. Bei dem Versuch, 
die susgeschiedene Verbindung VIII abzusaugen, trat plotzlich Entflammung ein. 

16.) Thermische Zersetzung von VII I :  Dio nach 16a dargeatellta Suependon 
wurde in einem Kolben mit angeachloesenem Kiihler unter Stickstoff mit ganz kleiner 
Flamme vorsichtig am oberen Rand ortlich iiberhitzt. Dabei erfolgte plotzlich an dieser 
Stellqiirtlich begrenzte Vorkohlunguntorkurzem harmlwn Aufgliihen (in benzolischer 
Losuhg!) und AusstoBung eines weiBen lbuches. In  der gleichen Weiee wulyle die Re- 
aktion langsam durch den ganzon Kolbeninhalt weitergeleitet. Der Rauch entwich fast 
vollig unkondensiert durch den Kiihler. Er bead  intensiven, etwaa an Diphenylmethan 
erinnernden Geruch. Der Kolbeninhalt wurde mit Wasser versotzt und die abgetrennte 
Benzolschicht naoh dem k k n e n  destilliert. Trotz mehrmaliger Wiederholung des Ver- 
suchs gelang es nicht, einwandfrei Diphenylmethan zu isolieren, obwohl die hochsiedendeii 
Teile einen damn erinnernden Geruch besahn. 

17.) Benzal-ii4hyl-hydrazin aus  VII I :  Die nach 15a hergeatellte Suspensio~ 
wurde mit 11.7 g Athyljodid bis zur v6lligen Entfhbung gekocht. Nach Zugilbe von 
Waasor trennte man die Benzol-Lhmg ab und trocknete mit Kaliumhydroxyd. Beim 
Eindunsten kryshllisierte etwaa Benzaldszin. Bei der Destillation der Mutterhugen 
unter 32 Torr wurde von 149 bis 1 5 5 O  eine blal3gelbe Fliissigkeit von nicht unangenehmem, 
amatischem Geruch aufgefangen. Das rohe Benzal-nthyl-hydrazin blieb zur Entfernung 
von nicht umgesetztem Benzeldehyd-hydrazon iiber Nacht mit etwaa Benzaldehyd stehen. 
Die Redeatillation ergab ein bei 140-142°/18 Torr iiborgehendea fast  farblosea, im Kiihler 
teilweiso ersttlrrendea 01. Schmp. etwa 18-200 43). 

C0H,,N, (148.2) Ber. C 72.93 H 8.16 N 18.91 Gef. U 72.80 H 8.15 N 18.66. 

41) Datgeat. nach Th. Curtius u. H. Franzen, B. &5, 3236 [1902]. 
4s) Ohne Verdiinnungsmittel erfolgt Explosion! 
49) Die Angabe von C. Harr ies  u. T. Haga, B. 81, 62 [1898], nach der Benzal- 

methyl-hydrazin bei 1790 schmiit, bedarf wohl der Uberpriifung. Sie widerspfieht der 
Regel von A. Franchimont,  nach der Einfiihrung der Methylgruppe in die Amid- 
gruppe don Schmp. senkt. Schmp. des Bemal-hydrazim: gegen 16O (Th. Curtius u. L. 
Pflug, Journ. prakt. Chem. [2] 44, 537 [1891]; 13-14O' (G. Lock u. R. Stach, B. 76, 
1252 [19431). 
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Heim Erwiirmen mit verd. Schwefelsaure w i d e  Bcnzaldehyd und Athyl-hydrazin- 

CzH,,O,NzS (158.2) 

.- 

sulfat (aus Alkohol, Schmp. 125-125.50 ")) crhalten. 
Ber. C 15.19 H 6.37 N 17.71 Oef. C 15.07 R 0.28 N 17.97. 

18.) S p a l t u n g  dcs Glyoxyls~urc-semicarbi l~ons  m i t  P i p e r i d i n :  10 g V wur- 
den mit 100 ccni Piperidin 7% SMn. im Olbad (140-1500) erhitzt. Beim Aufa.rbciten er- 
Ychienen nach Entfernen des iiberschuss. Piperidins i. Vak. gegen Ende dcr Dcstillation 
im Kiihlcr und in der Vorlage zahlreiche Krystalle von Piperidincarbonat. Der Dcstil- 
lntionsriickstand besaB Sirupkonsistenz und loste sich in vcrd. Schwofclsiiure. Mit Chloro- 
form w u d e  ~ U N  der saurcn Liisung ein Auszug hergcstellt, dessen teilweise krystalliaieren- 
der Riickstarid sich als P i p e r i d i n - N - c n r b o n i l m i d  crwies (Schmp. aus Benzol 10.50; 
leicht loslich in Alkohol, Chloroform, Wasser und Aceton, ziemlich schwer in Petrolather; 
beim Kochen mit kona. Alknlilauge Geruch nach Piperidin). . Die Mutterlaugen wurden in  
rinem kltsincn Kiilbchen fraktioniert. Von 225 bis 228O gins eine wasserklare Fraktion von 
N -A ce t y 1 - p i  p c r i d i  n45) iiber. Beim Erwlirmen mit konz. Kalilauge spaltete sich Piperidin 
a h  (Geruch), mit .W-proz. Schwefelsilure Essigsaure (Geruch. Jod-Lanthan-Reaktionzs) ). 

Rei 27-stdg. Kochen von 10 g V in 50 ccm l'yridin Ioste sich das Semimrbazon nicht. 
Hei der Aufarbcitung wurde nur unvcriindertes Ausgangsmntcrial crhalten. 

76. .Alfred D o r n o w  und H e i n r i c h  M a c h e n s :  uber einigo 
dnaloga des Heterovitamins B1. 

[Aus tlrm Jnstitut fiir Organische Chemic dcr Technischen Hochschule Hannovcr.] 
(Eingegangcn am 17. Mai  1947.) 

Xrsetzt inan die Thinml-Komponente des Vitamins B, durch 2. 
Methyl-3-[aa-oxy-&&hyl]-pyridin bzw. 3-[a-Oxy.&thyl]-pJTidin, so wer- 
den im Taubonkat wirksame ,,Heterovitamine Bl" erhalten. Es wur- 
den nunmehr 3-Acetyl-pyridine und zwar 3-Awtyl-pyridin selbst, 
2-Mcthyl-3-acetyl-pyridin und 8-Methyl-1-acctyl-pyridin mit der Py- 
rimidin-Komponente dea Vitamins R, gckuppelt, wobei Verbindungen 
init schwiicherer Wirkung entatanden. Diis 2.4.6-Trimethyl-3-acetyl- 
pyridin, fur das eine dnfache SJmthcsc angcgebcn wid, und das 2.6- 
Dimethyl-3-acctyl-pyridin bilden kcine cntsprechenden Pyridinium- 
whe. Yhysiologisch unwirham ist die Verbindung, die 6-Methyl-1- 
[a-oxy-iithyll-pyridin an Stelle des 4-Methyl.5.[~.oxy-iithyl]-thiazol~ 
tlcs Ancurins enthklt. 

\'or einiger Xcit konnte gezeigt wrrdcn, dsB bei Ersatz der Thiazol-Komponentc dcs 
Ancurins durch cin iihnlich gebautes Pyridin-Derivat die Antibcriberiwirkung'), wenn 

44) E. Zerncr ,  Monatsh.Chem. 84,1628[1913] gibt 110-120°, nach Sintern hei 105Or~n. 
45) Sdp. nach 0. W a l l a c h  226-?270 (A. 214,238 [1882]). 

1) Die physiologischen Untersuchungen such der in dieaer Arboit bcschriebenen I'ro- 
tluktc sind uon der C.G., Werk Elberfcltl, durchgefiihrt worden, wofiir wir herzlichst 
tlilnken. 

Bei 1:ntersucliung dcr friiher von uns dargcstellten Heterovitamine B, (s. FuBn. 2 u. 3) 
eizielto W. Xchopfcr  in der Wirkung nuf Mikmrganismen iihnliche Ergebniaee wie die 
I .G.  V t q L  Arch. Sci. physiques natur. [5] 28, 146; C.  R. Shnces SOC. Physique Hist. 
natur. (:cn&ve.jH, 64-47 [1941]. F. C. Schmelkes  u. R. R. J o i n e r ,  die gleichfallsunab- 
hsngig von uns das Heterovitamin (mit 2-Methyl-3-oxyiiithyl-pyridin nls Komponentc) 
iruf anderrm Wegc hcrstollten, veneichnetcn bei der physiologischon Auswertung a n  Rat- 
ten ebcnfirlls die. Wirksamkcit (Science [New York] NS 90 [1939] u. Journ. Amer. chcm. 
Soc. 111, 2582 [1939]). E. A h d e r h a l d e n  u. R. A b d e r h a l d e n  fanden dagegen rnit un- 
wren Heteinvitamincn (s. FuBn. ? 11.3) im Rattenwwhstumsvcwuch keinc Wirkung im 
Shine dcs\'itctminsR, (Pfliigcrs Arch. Grs. Phj~siol.Mcnschen u. Ticrc 244, 142 [1940]). 




