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Uas C h l o r o p l a t i n a t  schmolz unter Zersetzung bei 240°. Gluhruckstand aus 73.1 nig 
Chloroplatinat (C,H,ON.H,PtCI,, 505.1): Rer. Pt 30.5 mg, gef. Pt 30.2 mg. 

Fraktion 2 : I)er krist. Ruckstand wurde mehrnials init sirdendeni Amylalkohol RUS- 

gezogen. Reim Abkuhlen der Extralrte kristallisierte 4.5 - D i nict h y l -  imidazol -  h y  d ro - 
bromid  vom Schmp. und Misch-Schmp. 265O; Ausb. 13.8 g (470/6 d.Th.). Mit Kalium- 
carbonat destilliert, entstand die f r e i e  B a s e  vom Sdp.,, 170-176O. 

4 ( 5 )  - m - N i t r o  - p h e n  y 1 - imi  d az 01 aus 8 g m - N i  t r o -w  - b r o m  - a c e  t o p h e n  on und 
60 ccm F o r m a m i d  in 2 Stdn. Nach Stehenlaasen uber Nacht wurden Kristalle abge- 
saugt und diese aus Wasser, d a m  aus Malonester umkristallisiert. Ausb. 4.6 g (52% d. 
Th.); gelbe Kristalle vom Schmp. 224O. 

C,H,0,N3 (189.2) 
4(5)-p-Methoxy-phenyl-imidazol aus 7 g p-Methoxy-w-brom-acetophe-  

n o n  und 40 ccm F o r m a m i d  in 2 Stdn. Das Reaktionsgemisch wurde in Sahsaure (1:lO) 
eingegossen, die Losung unter Zusrttz von Tierkohle aufgekocht und nach dem Abkuhlen 
drts Filtrat mit Ammoniak neutralisiert; die ausgefallenen Kristalle wurden aus Waaaer 
untor Zusatz von Tierkohle umkristallisiort. Ausb. 3.6 g (62% d.Th.) Bhttchen vom 
Schnip. 137". 

nor. C 67.14 H 3.70 N 22.22 Gef. C 57.55 H 4.09 N 22.06 

Cl:l,H,oON, (154.1) Ber. N 16.08 Gef. N 15.66 

17. Gcrhard Theilig: Untersiichungen in der Oxazolreihe und Urn- 
wandlungen von Oxazolen in Imidazole mittels Formamids 

(Formamid-Reaktionen, 11. Mitteil.*)) 
I Aus dein Institut fur Oganische Chemie und Organiech-chemische Technologie 

der Technischen Hochschule Stuttgart] 
(Eingegangen am 26. Juni 1952) 

I)ie Methode der Umwandlung von Oxazolen in Imidazole mittels 
Formamids wird auf ihre Anwendbarkeit und Grenzen untersucht. 
Ringspaltungen an Oxazolen fuhmn zii a-Amino-keton-Denvaten. 

Mit Hilfe von Formamid ist es mijglich, eine Reihe von Oxazolen in die 
entsprechenden Imidazole umzuwandeln*). 

Nrhitzt man beispielsweise 4-Phenyl-oxazol mit Formamid im UberschuB 
3 Stdn. zum Sieden, so erhalt man in 95-proz. Ausbeute dw 4(6)-Phenyl- 
imidazol. 

Diese Reaktion wendeten wir auf eine grogere Zahl von Oxazolen an, 
deren Darstellung zunachst beschrieben werden soll. 

Dar s t e l lung  von  Oxazolenl)  
Die Darstellung der als Busgangsst,offe dicnenden Orazole erfolgtc durch Anwondung 

und weiteren Ausbau bekanner Methoden. Die in der Literatur bisher nicht bekannten 
Glider  und Verbesserungen der prZLparativen Methodik mien hier kurz wiedergegeben : 

*) I. Mitteil.: H. Bredereck  u. G. Thei l ig ,  8. vorstehende Mitteilung. 
1) Mitbearbeitet von U. K l e c b e r g  u. R. Hohn.  
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Aus a -Brom-ke tonen  und Saureamiden wurdeii nach dem von F. 0. 
Hliimlein2) wid M. Lewy3) gefundenen Vcrfahren die in der Tafel 1 auf- 
gefiihrten Osttzole yon uns dargestellt : 

Tafe l  1. Oxazole  a u s  u - B r o m - k e t o n e n  u n d  S a u r e a m i d e n  
~ ~ - ~ ~ ~ ~ ~ _ _ _ . _ _ _ _ _ _  

Oxaxole 1 Ausb. O,; 1 S ~ P . ~ )  
~ 

. . . . . . . . . . . . . .  4.5-Dimethyl-oxazol I 21 
2-n-Propyl-4-phenyl-oxazol . . . . . . . .  15 
4.~~-Dimethyl-2-n-propyl-oxazol ..... ' 36 
5-Athyl-2.4-di-n-propyl-oxazol . . . . . .  70 
2.4.5-Trimcthyl-oxazol . . . . . . . . . . . .  1 67 3.5-Diphenyl-oxazol ............... 41 

128-133O/760 Torr 

175-185O/760 Torr 
95- 98O/13 Torr 
42- 48O/20 Torr 

148--152O/12 TOR 

190-194°/14 TOIT 

Die vier ersten Glieder waren bisher noch nicht bescliriebcn, die beiden letzten wurden 
erstmals nach dieser N9thode dargestellt. Versuche, aus a-Brom-butyrophenon und a-Brom- 
isobutyl-p-tolyl-keton mit Acetamid oder Butyrarnid Oxazole zu erhalten, schlugen fehl. 

D av i  d s  on5) hatte Benzoinacetat in Eiscssig mit Ammoniumacetat um- 
gesetzt und 2-Methylyl-4.5-diphenyl-oxazo1, aus dem Henzoinbenzoat entspre- 
chend 2.4.5-Triphenyl-oxazol erhalten. Wir konnten zeigen, daB diese Syn- 
these aus acy l i e r t en  Acyloinon nach mehreren Sejten hin ausbaufiihig ist 
und eine der glattesten Oxazol-Synthesen darstellt. 

Nur im Falle der in 5-Stellung unsubstituierten Oxazole crhiilt man sihlechte Ausbeu- 
ten. Wir verwendeten zunachst Ester der aliphatischen Acyloine mit aliphatischen Car- 
bonstiuren : 

R4-(3-.-CHdR5 ~ 1 1 ,  1<4-(3=---C!-R6 
___f I I  
-RP.CO,H N O  

\ /  

H Ra 
Als Losungsmittol benutztcn wir zuerst die dem Rest Re entsprechenden Siiuren 

Re.CO,H und leitoten die borechnete Menge Ammoniak ein; spiiter stellten wir jedoch 
fast, daD es in allen Firllen moglich ist, in Eisessig mit Ammoniumacetat zu arbeitsn, ohne 
daB Umesterung an  dor Gruppe Rz.CO.0- zu befurchten ware. Nach diesem Verfahren 
wurdcn die folgenden Oxazole dargestellt : 

I /  1 
0 ,o 

80 c , 

Tafe l  2. Oxazole  aus  a c y l i e r t e n  a l i p h a t i s c h e n  Acyloinen 
I-- ~ _ _ _ _ _ _ _ _ - - -  ~ Verwendete 1 Ausb. ' ~ - _ _ _ _ _  _ _  

Sdp. 
% I  

Erhaltene Oxazole Acyloinacetate 
~ _ _ ~ _ _ .  

Propionoh-acetat 
Propionoin-propionat 
Butyroin-acetat 
Isobut yroh-acatat 
Benzoin-butyrat 
Benzoin-isovalerianat 
Benzoin-oenanthat 

~ ~~ 

2-Methyl-4.5-diathyl- 
2.4.5-Triathyl- 
2-Methyl-4.5-di-n-propyl- 
2-Methyl-4.5-di-i-propyl- 
2-n-Propyl-4.5-diphenyl- 
2-i-Butyl-4.5-diphenyl- 
2-n-Hexyl-4.5-diphenyl- 

~ 

82 
80 
85 
67 
44 
60 
29 

~ ' 6P6B0/17 Torr 
62-M0/9 Torr 

1 86t?6O/14 Torr 

1 2%2220/12 Torr 
1 18Z0/0.4 Torr 

62-72'/12 TOIT 

16@-163°/0.01 Torr 
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Auch die Ester der a-Oxy-alkyl-phenyl-ketone lieBen sich auf diem Weise 
zum Oxazolring kondemieren : 

Tafel 3. Oxazole aus  a-Acyloxy-ketonen 

- -  
a-Brom-butyrophenon 2.6-Wthyl-4-phez1yl- 66 

a-Brom-hprophenon 2-Methyl-6-i-butyl-4-phenyl- * 72 
+ Propionsiiure 

a-Acetoxy-butyrophenon , 2-Methyl-6-&thyl-4-phenyl- 60 1 133-136'/10 Torr 
pMethy1-a-acetoxy-ieo- : 2-Methyl-6-i-propyl- 

valerophenon 4-p-tolyl- I 60 148-161°/10Torr 
Acetolacetat j 2.4-Dimethyl- I 22 ! 103-110°/760 TOIT 
o-Acetoxy-acetophenon I 2-Methyl-4-phenyl- : 11 Schmp. 410 
Die beiden emten V e r b i n d k n  waren bisher unbekannt. 

i l  

Zu den Estern der a-Oxy-ketone kann man durch Umsetaung der a - B r om - 
ketone mit den Nat r iumhen von Carbonsiiuren gelangen. Besonders im 
Fdle der gemischt aliphatisch-aromatiachen Glieder ist dieser Weg von Vorteil. 

Als Liisungsmittel dient Alkohol oder die vere-sternde Sgure. Es war daher 
naheliegend, die erhaltenen a-Acyloxy -lietone aus der ala Losungsmittel ver- 
wendeten Sziure gar nicht zu isolieren, mndern die Oxazol-Synthese unmittel- 
bar anzuschlieBen, indem man Ammoniak einleitet bzw. Ammoniumsalz zugibt. 

Tafal4. Oxazole &us Bromketonen und S iu ren  

In dieaer A~uhrungsform der Syntheae entatanden die O-le der Tafel4. 

139-1440/10 Tom 

166-1670/12 Torr 

+ Buttemitwe 

+ Butter&ure 
o-Brom-acetophenon 1 2-Propyl-4-phenyl- i 6 

a-Brom-propiophenon 1 2.6-Dimethyl-4-phenyl- 1 66 

1 66 

I + Essigslsure 
a-Brom-butyrophenon 2-MethyI-6-iithyl-a-phenyl- 

+ Edg~%ure 

148-1620/12T0rr 

136--1370/12Torr 

146-1480/12Torr 
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mctall in Ather, der eine Spur Waaser enthalt'). Setzt man die so erhal- 
tenen Endiol-diester in der entsprechenden Fettsaure ocier in Eisessig rnit 
Ammoniak um, so entstehen symmetrisch trisubstituierte Oxazole : 

Tafel 5. T r i s u b s t i t u i e r t e  Oxazole  aus E n d i o l - d i e s t e r n  
~~ ~ ~~ 

Oxazole i Ausb.% ~ Sdp. 
~ -~ . .- ~ ~~ ~ ~ 

2.4..5-Triathyl-oxazol . . . . . . . . ' 63 ' 7243O/12 Torr 
2.4.5-Tripropyl-oxazol 
2.4.6-Tri-i-butyl-oxaz~l 

' 1 61 ! 116-~119°/17Torr 
l 1 72 1 120-123°/13Torr 

. . . . . . . 
. . . . . . 

Diese Verbindungen waren bishcr ebenfalls unbekannt. Fur den Mechanismus der 
Reaktion ist als erster Schritt die Verseifung einer Estergruppe anzunehmen. Das ent- 
standene a-Acyloxy-keton kann dann unter Ammoniak-Addition an die Oxogruppe weiter- 
reagieren. 

Im Sinne dieser Deutung sollte eine aromatische Doppelbindung und eine phenolische 
Oxygruppe die Reaktion blockieren, da sic nicht im Gleichgewicht mit ciner Ketogruppe 
steht. Tatsiichlich wurde Oxyhydrochinon-triacetat un- 

Auch Diacetoxy-maleinsiure-diiithylester (11) war 

auch hier die Keto-Enol-Tautomerie blockiert. Es ist 
denkbar, dal) die beiden Carbiithoxygruppen zusammen mit der &,hylen-Doppelbindug 
einen quaaiaromatischen Zustand hervorrufen. 

Fur die spater zu beschreibenden Spaltungsversuche war es schlieBlich 
wiinschenswert, in 2-Stellung unsubstituicrte Oxazole in Hiinden zu haben. 
Von den genannten Verfahren fuhrt die Cmsetzung der Bromketone mit 
Saureamiden nur zu geringen Ausbeuten. Die Kondensation der Acyloinester 
mit Ammoniak verlauft dagegen befriedigend; die Schwierigkeit lie@ in der 
Darstellung der notwendigcn Acyloinformiate. Wir gelangten zum Ziel, in- 
dem wir das Acyloin mit einer Mischung von wasserfreier Amcisensiiure und 
Acetanhydrid einige Tage bei Zimmertemperatur stehenlieBen. 

Auf dieRem Wege stellten wir aus Benzoinformiat das 4.5-Diphenyl-oxa- 
zol her. 

Cornfor thR)  konnte am a-Oxy-saureamiden und Aldehyden Oxazolidone erhalten, 
die er dann mit Phosphoroxychlorid in Oxazole uberfiihrte. Die direkte Anwendung diem 
Vcrfahrens auf Formaldehyd scheiterte an dessen Fluchtigkeit. Dagegen konnten wir 
$7-Oxymethyl-mandelsiurcamid (111) in einer Stufe mit Phosphoroxychlorid zum 5-Phe- 
nyloxazol (IV) cyclisieren : 

veriindert aus dem Reektionsgeruisch wiedergewonnen. ('H3C.O. 0. C (30,. C,H, 
CH3C0. 0. k!. CO,. C,H, 

TI nicht zur Reaktion zu bringen. Wahrscheinlich ist 

C,H,-CH- CO POCL, C,H,-y IT-CO C6H,-C ~ CH -+ 
O, j [ o\C&!] - >  CII 

AH AH 

111 IV 

7)  A. F r e u n d ,  Liebigs Ann. Chem. 118,33 [186l]; F. Miinchmeyer ,  Ber. dtsch. 
chem. Ges. 19,1846 [1886]; A. Basse  u. H. Kl inger ,  Ber. dtsch. chem. Ges. 31,1217 
[1898]; F. Ander l in i ,  Gazz. chim. ital. 26 11,48 [1918]; H. Klinger  u. L. S c h m i t r ,  
Ber. dtsch. chem. Gea. 24,1274 [1891]. 

/ 
HOCH, 

.~ 

8 )  J. W. Cornfor th  u. R. H. C o r n f o r t h ,  J .  chem. Soc. [London] 1949, 1028. 
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Vmwandlung  v o n  Oxazolen  i n  Imidazo le  mi t t e l s  
F o r m  a m  id s 9, 

Wir hattcn die Umwandlung von Oxazolen in Imidazole beobachtet, als 
\c ir die i 'msetzung von x-Halogen-ketonen mit Pormamid untersuchten. Wir 
fanden, da8 sich mit einem Formamid-UbemchuO bei Siedetemperatur ( 180° 
bis 190°) Imidazole (V) bilden, wahrend nach altcren Arbeiteii von 13lum - 
lein') uiid IJewy3) mit molaren Mengen und bei 130° aus den gleichen lie- 
aktioaspartnern Osazole (VI) entstchen : 

[Jahrg. 86 
-___ - ~ - ~- 

100 

Wir vermuteteii daher, dalj die Oxazolo Zwischenprodiikte bei unscrer 
Imidazol-Ppnthese sind, und setzten die Oxazole selbst mit Formamid um. 

Wir verwaiidten dabei zuniichst Oxazole mit freier 2-Stellung (VI), wie 
sie aus cler Synthese von Blumlei i i  mit Pormamid hervorgehen. Diese Oxa- 
zo!e werden mit Formamid in glatter Reaktion in Imidazoie (\') verwandelt,. 

Tafel6. Umwandlung von 2 - ,  4- und 5 -~ubs t i tu ier ten  Oxazolen in 
Imidazole 

Funktionelle Gruppen u. Substitutionastellen im Oxazol 
I Nr. lV2 R4 R5 

I H I'henyl 
2 Methyl 
:1 Methyl Phenyl 

5 I'henyl 
6 n-Propyl 

4 ,* Methyl 

1 i-Propyl c 

x 1)-Tolyl 
9 I'henyl 

10 

12 Athyl 
14 I'henyl 
14 ti-Propyl 1 ,  

15 Methyl 
16 Phenyl 
1 i  ti-Propyl 

19 ti-Hexyl 
20 Phenyl 

") Mitbcarbeitrt von 7J. Kleeberg. 

11  AtllJ 1 f 

1x f l'heriyl 

H 
Mothyl 

,, 

athyl 
n-l'ropyl 
i- Propyl 

i-Butyl 
Phenyl 
Methyl 
Athyl 

H 
Methyl 

dthyl 
Pheny 1 

,, 

,9 

Imidazol- 
Rildung 
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Dann priiften wir auch 2-substituierte Oxazole auf ihr ITerhalten gegeii 
siedendes Formamid. Wahrend sich eine grol3ere Sahl solcher Oxazole in 
Tmidazole uberfuhren lieB, stieBen wir auch auf zahlreiche Palle, in denen die 
Umwandlung ausblieb. Auch langeres Hrhitzen oder Erhohung der Siede- 
temperatur durch Kitrobenzol-Zusatz fiihrte dann nicht zum Ziel. Die Tafel6 
gibt eine lbersicht, welche am C2, C4 und C5 substituierten Oxazole sich in 
Imidazole iiberfiihren lassen und welche nicht. 

Einen einfachen Zusammenhang zwischen der Art der Substituenten und 
den1 Eintreten bzw. Ausbleiben der Reaktion konnten wir nicht auffinden. 
Zwci Einfliisse lassen sich jedoch erkennen : 

1 .) GroBe aliphatische Keste in 2- oder 5-Stellung scheinen die Reaktion 
zu blockieren (vergl. Nr. 6, 7, 14 und 16); 

2.) Aromatische Reste, besonders in 4-Stellung wirken fordernd auf die 
Reaktion (vergl. Nr. 9 und 18). 

Benzoxazol liefert bei Behandlung mit siedendem Formamid ebenfalls kein 
Benzimidazol. 

Die Umwandlung von Oxazolen in Imidazolc war bisher mit alkoholischem Ammoniak 
im Druckrohr durchgofuhrt worden, und zwar an 4-Methyl-2-phenyl-oxaz01~~), 2-Methyl- 
4.5-diphenyl-oxazol11) und 2.5-Diphenyl-o~azol'~). 

Dio Ausbeute im zweiten Beispiel hattc nur wenige Prozent bctragen, mit Formamid 
konnten wir 85% Imidazol crhalten. Der Vorteil ' des Arbeitens bei Normaldruck ist 
offensichtlich. 

In der ncucsten Zeit untersuchte Cornforth's) 2-Amyl-oxazol (kcine Raaktion) wid 
d-Amyl-oxazol-carbons&ure-(4) (Reaktion zu 2-Amyl-imidazol) mit alkoholischem Am- 
inoniak im Rohr. Dieses Ekgebnis zeigt ebenso wie die oben angefiihrton, daB eine negative 
Gruppe in 4-Stellung dio Fkaktion fordcrt, wobei die Carboxygruppe bei der hohcn 
Temperatur decarboxyliert wird. Cornforth fuhrte die Aminiemgsreaktion auBerdem 
mit Anilin durch und erhielt 1-Phenyl-imidazolc. 

Mechanismus de r  R e a k t i o n  

_ -  
Nr. 1/1953] 

Der Ersatz des Oxazolsauemtoffs durch eine NH-Gruppe setzt eine inter- 
mcdiare Ringoffnung als ersten Schritt voraus. In  Analogie zu spater zu 
besprechenden Oxazol-Ringspaltungen ist es naheliegend anzunehmen, daD 
die C-0-C-Bindung gespalten wird, zumal auch die weitere Reaktion an 
dicser Stelle angreift. Die Spaltung kann als Ammonolyse (Weg 1)  oder als 
Hydrolyse (Weg 2) gedeutet werden: 

-c-- Y- 
C-NH, \\ C-XH, bc;-NH, 

- c ---(j- -CH-C- -CH-C(0H)- 
I I 1  

0 -+ &I, 3 N NH, N\ Ib OH -+ 

I 
R2 1-y \ -c=C-  

( l '  bc-sH, 
R2 VlI  R2 . ,  

R2 R2 X 
~~ 

lo) M. Lewy, Ber. dtsch. chem. Ges.21,2192 LlSSS]. 
11) F. R. J a p p  u. T. S. Murray, J. chem. SOC. [London] 63,469 [1893]. 
12) S. Minovici, Bcr. dtsch. chem. Gcs. 29, 2097 [1896]. 
13) J. W. Cornforth u. Mitarbb., J. chem. SOC. [London] 1947,96, 1948,1960 
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Man erhalt in erster Stufe a-Amino-keton-Derivate (VII, VIII), die an der 
Oxogruppe Ammoniak addieren. Dic folgende Wasser-Abspaltung liefert En- 
diamin-Derivate (IX, X),  die sich durch Austritt von Ammoniak bzw. Wasscr 
zum aroinat.ischen Imidazol-System stabilisicren. Mit Hilfe dieses Iteaktions- 
Schemas lal3t sich erklaren, warum die Reaktion im Falle des Benzoxazols 
iiiclit eintritt. 

Nach 6. H iinigI4) erhiilt man bei der Umsetzung von Z-Methy1~3-iithyl-benzoxazolium- 
jodid (XI) mit Formamid unter schonenden Bedingungen N-Athyl-N-acet3.l-o-amino- 
phrnol (XII). 

. -. ~ 

102 
~---- -___-~__ - - ... 

,P>/ 0 \ /\/OH 

\/"@ -p 
1 I /  /-CH, -+ I I[ COCH, 

\/\ / 
I T 

C2H, C,H6 
9 1  XI1 

Es tritt also auch in diesem Falle Ringoffnung ein, aber die Aminierungs-Reaktion 
und damit die Imidazol-Bildung bleibt aus, w d  die auftretonde phenolische OH-Gruppe 
nicht mit einer Ketogruppe im Gleichgewicht steht, die dann Ammoniak addieren konnte. 

Die Entscheidung zwischcn Weg 1 und 2 ist bisher nicht einwandfrei mog- 
lich. Die Ammonolyse (Weg 1) ist zunachst einleuchtender, da im Formamid 
bei 180° freics Ammoniak verfugbar ist. Fur diesen Weg spricht ferner die 
Verwendungsmoglichkeit von Anilin a h  Reaktionspartner. 

&gen den Weg 1 spricht die folgende di3kutierbare Reaktion, die auch im Falle des 
Benxoxazols mit einer phenolisclien OH-Gruppe moglich sein sollte : 

- C--C- -C=C- 
I 1  ! I  

N OH --% IV PJH 
\ /  

C 
\\ 

C-NH, 
I 

R2 XTII R2 

Die primar durch ammonolytische Ringoffnung entstandene Verbindung XI11 mit 
Amidin-Struktur schlieDt unmittelbar unter Wasser-Austritt den Imidazolring. Damit 
ist das Ausbleiben der Reaktion bei Benzoxazol nicht erkliirbar. 

Aus diescn Griinden ncigen wir eher dazu, den Weg2 anzunehmen. Es 
bleibt dort die Herkunft dcs fur die hydrolytische Ringspaltung notwendigen 
Wassers zu erkliiren. Im Falle des 2-Methyl-4.5-diphenyl-oxazols betragt die 
molare Menge Wasscr wenigcr als 1% der von uns eingesetzten Formamid- 
menge. Wie das obcn angegebene T?ormelschema erkennen laat, wird aber in 
der vierten Stufe ein Mol. Wasser abgespalten und damit. zuriickgewonnen. 
Zum Ingangsetzen der Reaktion wurden also kleinste Wassermengen geniigen. 
Da Formamid mit Wasser und Ammoniumformiat im Gleichgewicht s h h t  : 

HCO*NH, -+ HZO s HCO-OXH, , 

und andererseits Ammoniumformiat bei der Vakuum-Destillation dcs Porm- 
amids in kleinen Mengen mitsublimiert, miissen wir stets mit einem geringen 
Wassergehalt in unserem durch Destillation gereinigten Formamid rcchnen. 

.__ 

14) Liebigs Ann. Chem. 574,102 [1951]. 
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R i ng s p a1 t u n g e n a n  0 x a z ole  n15) 
Wahrend nach den Angaben der altercn Literatur lG) I'henylhydrazin nicht 

auf Oxazole einwirkt, gelingt es in Gegenwart von Salzsaure in vcrd. w8Br. 
Losung bei einer Reihe von Oxazolen, die nur kleine aliphatische Substitu- 
enten tragcn, den Ring zu sprengen. Man erhalt Produkte, die nicht kri- 
stallisierbar sind, deren Analysen jedoch gut auf die Phenylhydrazone der 
a- Acylamino-ketone (XIV) stimnien. 

R4-C ---&-R5 C,H,.NH.NH, H4-(:H-C1:-R6 
N O  HCl NH N 

I _ _  --z I 

*: / I c: C O  XbH 
R2 Rz d6H5 XIV 

Kristallisierte Spaltprodukte erhalt man bei Anwendung von 2.4-Dinitro- 
phenylhydrazin in verd. salzsaurer Losung. Cornf o r t  h13) spaltete auf diese 
Weise 2-Methyl-oxazol-carbonsaure-(4)-~thyles~r auf. Wir untersucht.en eine 
Reihe der von uns hergestellten Oxazole (Tafel7). 

Tafel7. S p a l t b a r k e i t  v o n  Oxazolen  m i t  D i n i t r o p h e n y l h y d r a z i n  
____ - __-..___- 

Oxazole I 2.4-Diphenyl-hydrazone von 1 Schmp. 
~~~~ ~~ . ~~ ~~ . ~ __ ~ _._____ - 
4-Phenyl-oxazol , . . . . . . . . . . . 1 a-Formamino-a-phenyl-amtaldehyd 

4.5-Dimethyl-oxazol . . . . . . . . 1 [a-Formamino-Bthyll-methyl-keton 
2.4.5-Trimethyl-oxazol . . . . . . 1 [a-Acetamino-athyll-methyl-keton 
2-Methyl-4.6-diathyl-oxazol . . ' [a-Acetamino-propyll-iithyl-keton 

1 2450 
2-Methyl-4-phenyl-oxazol . . . . a-Acetamino-a-phenyl-acetaldehyd 2340 1 E! 
2.4.5-Tritithyl-oxazol . . . . . . . . 1 [a-Propionamino-propyll-athyl-keton 2800 

Wahrend die ersten Glieder bereits nach wenigen Minuten in der Kiilte reagierten, 
war bei den letztgenannten stundenlanges Kochen notwendig. Oxazole mit langeren 
aliphatischen Substituenten konnten nicht mehr zur Ringspaltung gebracht werden. Be- 
sonders leicht wurden Oxazole mit freier 5-Stellung gespalten; hier scheint daa aro- 
matische System dos Oxaxols besonders schwach ausgepriigt zu win, was durch die bei 
allen Synthesen zu beobachtende geringe Bildungsneigung dieser Glieder unterstrichen 
wird. 

Die Xhnlichkeit der Ringsysteme Oxazol und Imidazol regte uns dazu an, 
die in der Imidazol-Reihe bekannte Ringspaltung mit Benzoylchlorid und 
Natronlauge nach E. Uamberger  und I). Berlc") und nach Windausle) 
auf die Oxateolreihe zu ubertragen. Hierfiir kommen. \vie in der Imidazol- 
Reihe nur Oxazole mit frcier 2-Stellung in Frage. 4.5-Dimethyl-oxazol 
lieferte mit. 13enzoylchlorid und Katronlauge 3-Benzamino-butanon-(2) (XV). 

C~R,-C -O-CH, c,H,.cOCI cr~,-~I~-c-c!I-r, 
N O  NaOH SH O 

I 1  # I  ~- 

\\ ,' 
CR CO-C',H, XV __ ~~ ~ 

15) Mitbearbeitet von R. Hohn.  
16) M. Lewy,  Ber. dtsch. chem. Ges. 21, 924 [1888]; E. F i s c h e r ,  Ber. dtsch. chem. 

1') Liebigs Ann. Chem. 878,351 [1893]. 
18) A. W i n d a u s  11. Mitarb., Ber. dtsch. chem. Ges. 64,2745 [1921]. 

Ges. 29, 205 [1896]. 
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Beim 4.5-Diphenyl-oxazol versagte die Reaktion auch dann, wenn man 
3.5-Dinitro-benzoylchlorid verwendete ; hier liegt, eine Parallele zur Imidazol- 
Reihe vor. 

_ ~ _  - __ ___ _ _  ___ ~- - -~ - 

Beschreibung der Versuche 

fjber die allgemeinen Versuchsbedingungcn bei Umsetzungen mit siedendem Form- 
amid siehe die vorstehende Arbeit. 

0 x a z  ole  a u s u - Br o in - k e  t o nen 11 n d Siiu r e a m  id  en 
4 .5-Dimethyl -oxazol :  38 g Methyl-[a-broni-lthyll-keton und 9Og F o r m -  

a m i d  wurden 5 Stdn. auf dem siedenden Wassorbad erhitzt und anschliel3end i.Vak. 
destilliert. Die Fraktion vom Sdp., 35- 65" \nudo gesondert aufgefangen und bei Normal- 
druck erneut destilliort. Sdp.,,, 128-133"; A u k .  5 g (21% d.Th.). 

C,H,ON (97.1) Ber. pr' 14.42 Gef. N 14.39 
4.5- Diphenyl -oxaeol :  14 g Desylch lor id  und 7 ccm F o r m a m i d  wurden 3 Stdn. 

auf 120-1400 erhitzt, in Wasser gegossen, das Reaktionsprodukt zweimal mit Ather 
extrahiert und i.Vak. destilliert. Sdp.,, 190--194O; Ausb. 5.5 g (41% d.Th.). Die Ver- 
bindung wurde von F. R. J a p p  und T. S. Murray1]) aus Benzoin, Kaliumcyanid und 
Schwefelsaure dargestellt. 

2-n-Propyl-4-phenyl-oxazol: 28 g w-Brorn-ace tophenon und 28 g B u t y r -  
a m i d  wurden 3 Stdn. auf 140" erwiirmt; nach EingieOen in m'asser wurde das abgeschie. 
dene 01 destilliert. Sdp.,, 148-152O; Ausb. 4 g (15% d.Th.). 

(&HuON (187.2) Ber. N 7.48 Gef. N6.92 
2 .4 .5-Tr imethyl -oxazol :  Aus 16 g ~Iethyl-[u-brorn-Ithyl]-keton und 1 4 g  

Acetamid  in 2,/, Stdn. bei llOo; es wurde vom abgeschiedenen Ammoniumbromid ab- 
genutscht und destilliert. Sdp.,4%48"; Ausb. 7 g (67% d.Th.). 

F. W r e d e  und G. F e u ~ r r i e g e l ~ ~ )  geben den 8dp. 134O an. 
4.5 - D i nie t h  yl- 2 - n - p r o p 9  1 -OX az 01 : Aus 12 g Methyl-[z-broni-athyll-keton und 

15 g B u t y r a m i d  in 2 Stdn. bei 120"; nach EingieBen in Wasser wurde das abgeschie- 
dene 61 destilliert. Sdp. 175-185O; Ausb. 4 g (36% d.Th.). 

CBH,,ON (139.2) Ber. N 10.06 Gef. N 9.72 
5 -At  h y 1 - 2.4 - d i ~ n - p r o p  y I - o x az  ol : Aus 5 g a - B r  om - d i- n - p r  o p y 1 - k e  t o n  und 

10 g B u t y r a i n i d  bei lstdg. Kochen. Bei der Wasserdampfdestillation schied sicli ein 
hellgclbes 01 ab, das i.Vak. erncut destilliert wurde. Sdp.,, 95-98°; Ausb. 3.3 g (70% 
d. Th.). 

C,,H,,ON (181.3) Bcr. N 7.73 Gef. N 8.37 

Oxazolc  aus  Acylo inos te rn  u n d  Ammoniak  
2   met h y l - 4 . 5 - d i a t h  y 1 -0xazo1: 29 g P r o p  ioiioin - a c e  t a  t wurden in 100 ccm 

Eisessig mit 50 g Ammoniumacetat 1 Stde. unter RiickfluB gekocht; es wurdo in Wasser 
gegossen, das 01 abgctrennt und destilliert. Farblose, leicht bewegliche Fliissigkeit von 
atherischem Geruch. Sdp.,, 64-65"; A u s ~ .  21 g (82% d.Th.). 

C,H,,ON (139.2) Ber. N 10.06 Gef. N 10.08 
~ . 4 . , ~ - T r i ~ t l i y l - o x a z o l :  12 g P r o p i o n o i n - p r o p i o n a t ,  70 ccm P r o p i o n s a u r e  

und 22 g A m m o n i u m p r o p i o n a t  wurden 11/4 Stde. unter ItUckfluB gekocht und wie 
vorstchend beschriebcn aufgearbeitet. Sdp., 62-64"; Ausb. 8.5 g (80% d.Th.). 

C,H,,ON (153.2) Ber. XT.14 Gef. N9.12 
2 - Methyl  - 4.5 - d i - n - p r o p y 1 - ox a z o 1 : Aus 15 g B u t  y r  o i n - a ce t at ,  80 ccm E i s- 

essig und 30 g A m m o n i u m a c e t a t  bei lstdg. Kochen unter RiickfluB. Sdp.,82-840; 
Ausb. 11.5 g (X50/, d.Th.). Fast farblosc Fliissigkeit von iit,herischem Geruch. 

C,,H,,OS (167.2) Ber. N 8.38 Gef. N 8.40 
~ . _ _ -  

19) Hoppe-Seyler'B Z. physiol. Chem. 318, 129 [1933]. 
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2-Methyl-4.5-di-i-propyl-oxazol: Aus 10 g I s o b u t y r o i n - a c e t a t ,  50 ccm E i s -  
essig, 20g A m m o n i u m a c e t a t  bei lstdg. Kochen untcr RuckfluB. Sdp.,, 62-72O; 
Ausb. 6 g (67% d.Th.). Die Verb indung m i t  Quecks i lber ( I I ) -ch lor id  wurde 
analgsiert. 

C,H,ON~HgCl, (438.8) Ber. N 3.19 Gef. X 3.13 
B e n z o i n - n - b u t y r a t :  30 g Benzoin  und 35 g B u t t e r s a u r e c h l o r i d  werden bei 

4 0 O  gehalten, bis alles gelost ist, dann auf dem Wasserbad erhitzt, bis kein Chlorwasser- 
stoff mehr entweicht. Nach EingieSen in Wasser fallt B n t y r y l b e n z o i n  kristallin &us; 
Schmp. 63O (aus verd. Alkohol). 

_ _ ~  _ _ ~ _ -  

C,,H,,O, (282.3) Ber. C 76.57 H 6.43 Gef. C j6.83 H 6.51 
2 -n  - Prop y 1-4.5 - d i p  h e n  y 1 - oxaz  01 : In  40 ccm B u t t e r s  Lure wurden 4 g Ammoniak 

eingeieitet; dann wurden I1 g B e n z o i n - b u t y r a t  zugegebenund 11/2 Stdn. unter Riick- 
fluB gekocht; Sdp.,, 220-2220. Gelbes 61, Schmp. 69O (aus Petrolather); Ausb. 4.5 g. 

Im Destillationsriickstand befanden sich 4 g 2 - n - P r o p  y 1 - 4.5 - d i p  h e n  y 1 - i m i d a  zol  
vom Schmp. 206O (aus Nalonester). 

Benzoin  - i - v a  1 e r i a n a t : 31 g Benzoin  und 36 g I s  o v a1 e r i a n s  ii u r e c h 1 or i d wurden 
bei 40-50O gehalten, bis alles Benzoin gelost war, und anschlieBend auf dem siedenden 
Wasserbad, bis kein Chlorwasserstoff mehrentwich. Naehdem Waachenmit Soda-Iksungund 
W a r  wurde das viscose Produkt durch Erwiirmen getrocknet und roh weiberverarbeitet. 

2 - i - B u  t y l -4 .5  - d i p h e n  y 1 -ox azol: Aus 36 g Benzoin  - i - v a ler  i a  n a t ,  120 ccrn 
Eisessig und45g A m m o n i u m a c e t a t  bei lstdg. Kochen unter RiickfluB. Sdp.,., 182O; 
Ausb. 20 g (60g0 d.Th.). 

CI,H,,OK (277.3) Ber. N 5.05 Gcf. F 5.27 

Cl8H1,OX (263.3) Ber. C 82.10 H 6.51 N 5.32 Gef. C 82.41 H 6.41 N 5.75 

2-n-Hexyl-4.5-diphenyl-oxazol: Aus 22 g B e n z o i n - o e n a n t h a t ,  100 ccm E i s -  
ess ig  und 40 g A m m o n i u m a c e t a t  bei l'/,stdg. Kochen unter RuckfluB. Sdp.,.,, 160 
bis 163O; Ausb. 6 g (29% d.Th.). 

C,H,,OS (305.4) Ber. h' 4.59 Gef. S 4.92 

0 x a z o 1 e a u s a - A c y 1 o s y - k e  t o n e n 
2 - M e t h y l  - 5 - ii t h y 1 - 4 - p h e n g l  - o x a z  01 : Aus 15 g (x - 0 x y - b u t y r o p h e n o n a e e t a  t, 

75 ccm Eisessig und 30g  A m m o n i u m a c o t a t  bei lstdg. Kochen unter RiicklluB; er, 
wird mit Wasserdampf dostilliert, das iibergegangene 01 ausgeithert und crneut destil- 
liert. Sdp.,, 133-135O; Ausb. 7 g (50% d.Th.) en fast farblosem 61. 

C,,H,,OPU' (187.2) Ber. N 7.48 Gef. N 7.56 
2 -Met  h y 1 - 5 - i - p r o p  y 1 - 4 - p - t o  1 y 1 - ox a z o 1 : Aus 13g p - Moth y 1 -a - ox y- i s o v a1 er o- 

p h e n o n a c e t a t ,  60 ccm Eisessig und 30g  A m m o n i u m a c e t a t  bei lstdg. Kochen 
unter RiickfluB. Sdp.,, 149-151O; Ausb. 6 g (fro% d.Th.). 

C1,H170N (215.3) Ber. N 6.50 Gef. N 6.70 

Oxazole  &us  a - B r o m - k e t o n e n ,  N a t r i u m s a l z  von C a r b o n s a u r e n  u n d  NH, 
2.5 - D i a  t h y 1 -4-p hen  y 1 - oxazol  : 32 g a - B ro ni - b u t y r o p h e n  on ,  27 g N a t r i u m  - 

p r o p i o n a t  und 60 g P r o p i o n s a u r e  wurden 2 Stdn. gekocht, vom abgeschiedenen 
Natriumbromid abgesaugt und nach Zugabe von 45 g Ammoniumpropionat noch 11/, 
Stdn. weitergekocht. Sdp., 139-144O; Ausb. 14 g (55% d.Th.). 

C,,H,,OX.HgCI, (472.8) Ber. N 2.96 Gef. K 3.10 
Die Q u e  c k s i 1 b er (11) - c h lor  id - Ver i b n d u n g  wurde analysiert : 

Der Destillationsriickstand wurde mit Salzsaure ausgekocht und das Filtrat mit 
Ammoniak gefillt. Nach ziveimaligem Umkristallisieren aus verd. Alkohol schmolz das 
erhaltcne 2.5 - D i a  t h y 1 - 4 - p h e n y 1 - i m i d az 01 bei 143-1 44O. 

2-Methyl-5-i-butyl-4-phenyl-oxazol: Aus 25.5 g a -Broni - i socaprophenon,  
17 g K a t r i u m a c e t a t  und 85 ccm Eisessig bei 2stdg. Kochen unter RiickfluB; man 
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saugt ab, fiigt 40 g A m m o n i u m a c c t a t  zu und kocht noch 11/2 SUn. unter RiickfluB. 

C,,H1,ON (215.3) Ber. N 6.51 Gef. N 6.50 
5 -Met  h y 1 - 2 - a t  h y 1 - 4 ~ p h e n  y 1 -ox a z o 1 : Aus 21 g a - B r  o m - p r o p  i o p  h e n o  n , I9 g 

X 'a t r iu lupropionat ,  80 ccm l ' ropionsaurc und 30 g A m m o n i u m p r o p i o n a t  wie 
vorstehend beschrieben. Sdp., 131--133O; Ausb. 11.5 g (62% d.Th.). 

C,,H,,OX (187.2) Ber. S 7.48 Gef. K 7.87 
5 -Me t lig 1 - 2 - 71 - p r o p  y 1 - 4 - p hen y 1 - o x az  01 : Man kocht' 22 g a - B r om ~ p r o  p i  o - 

phenon,  25 g X a t r i u m b u t y r a t  und 80 ccm B u t t e r s a u r e  2 Stdn. unter RuckfluB, 
gibt eine L(isung von 6 g Ammoniak  in 40 ccm ButtcrsLure zu und kocht 11/, Stdn. 
weiter. Sdp.,, 145-146O; Ausb. 6.3 g (31 y,  d.Th.). 

C,,H,,ON (201.3) 13er. N 6.96 Gef. N 6.83 
2 - n - P r o  p y l  - 4 - p h e n  y l -  ox a zol : Aus 27, g o - B r o m - a c e t op hen  o n ,  30 g N a  - 

t r i u m b u t y r a t ,  100 ocm B u t t e r s i i u r c  und spater 5.5g Arnnioniak in 50 ccm Butter- 
dure. Sdp.,, 148-1520; Ausb. 1.5 g (604 d.Th.). Die Substanz stimmt in ihren Eigcn- 
schaften mit der S. 104 bcschricbencn uberein, die aus Bromketon und Saureamid cnt- 
standen war. 

30 g 
N a t r i u m a c e t a t ,  50 ccm Eiscssig und spater 30g  A m m o n i u m a c e t a t .  Pdp.,, 136 
bis 138O; -4usb. 23 g (66% d.Th.). 

Sdp.,, 143-145'; Ausb. 17.5 g (82% d.Th.). 

2.5 ~ D i m e t  11 y 1 - 4 - p h e  n y 1 - ox a z o 1 : Aus 43 g a - B r o m - p r o p  i o  p h e n  o n  , 

C,H,ON (173.2) Ber. N 8.09 Gef. N 7.96 
2 - Met h y 1 - 5 - it t h y 1 - 4 - p h e n  y 1 - o xa z o 1 : Aus 28 g a - B r o m  - b u  t y r o p  h e  non , 20 g 

N a t r i u m a c e t a t ,  50 ccm Eiscssig und spiiter 20g Ammoniumaceta t .  Sdp.,, 146 
tiis 148O; Ausb. 15 g (65% d.Th.). 

C,,H,,ON (187.2) Ber. N 7.48 Gef. N 7.41 

Oxazole  &us E n d i o l - d i e s t e r n  
H e x  e n - (3) - d iol  ~ (3.4) - d i p  r o p i o n a t , ,,Dip r o p io n y 1" : 13 g Natriuru wurden unter 

Xylol geschmolzen und dann unter absol. Xylol mittels einea Vibromischers bei 110. fein 
zerstitubt. Nach dem Erkalten wurde daa Xylol abgegossen, dreimal mit absol. Ather 
gewaschen und 500 ccm absol. Ather zugesetzt. Bei intensivem Ruhren und siedendem 
Ather lieB man zunlchst etwa 5 ccm I ' ropionylchlor id  zutropfen. Kommt die Re- 
aktion niclit in Gang, so gibt man durch den Kuhler 10 ccm feuchten Athcr zu. Im 
Verlauf eincr halben Stunde wurden insgesamt 46 g Propionylchlorid so zugetropft, daB 
der Athcr stets lcicht im Sieden blieb; dann wurde noch eine Stunde weiturgeruhrt. Die 
gclbliche, klare Losung wurde dekantiert, mit Soda-Lasung neutral gewaachen, mit Cal- 
.ciumchlorid getrocknet und fraktioniert. Sdp.,, 119-121O; Ausb. an ,,Dipropionyl" 
16.5 g (58% d.Th.). Als wichtig fur die Ausbeute crwics sich daa optimale Verdiinnungs- 
verhaltnis Saurechlorid : k h c r  = 1 : 10. 

In analoger Weise wurden die folgenden Endiol-diester dargestellt : 
0 c t e 11. (4) - d i 01 - (4.5) - d i bu t y r  a't , ,,D i b u  t y r y I" : Sdp.,, 123 -1290; Ausb. 62% d.Th. 
2.7 - D inie t h y 1 - oc t e n - (4) - d iol  ~ (4.5) - d i- i - v a l e r  i a n a t ,  ,,'Diis ov a l e r  y 1" : Sdp., 

157-166"; Ausb. 77% d.Theorie. 
2 .4 .5-Tri i i thyl-oxazol :  8.5 g ,,Dipropionyl" wurden rnit 50 ccm Eiscssig und 

15g A m m o n i u m a c e t a t  1 Stde. unter RuckfluD gekocht. Nach EingieDen in Wasser 
wurde das abgeschicdene 01 abget.rennt, mit Benzol extrahiert, mit Soda-Losung ge- 
waschcn, niit Calciumchlorid getrocknet und fraktioniert. Sdp.,, 72-73O; Ausb. 3.6 g 
(63% d.Th.). Die Eigenschaften dcr Substanz stimmten mit denen der nach der modi- 
fiziertcn Davidson- Synthese dargestellten iibcrein. 

In  gleicher \Veise wurden die bciden folgcnden Oxazole dargestellt : 
2 . 4 . 5  - T r  i ~ n - propyl  - oxazol :  Sdp.,, 116-119O; Ausb. 61 yo d. Theorie. 

2 . 4 . 5  - T r i  - i ~ b u  t yl -0xazo1: Sdp.,, 120-123O; Ausb. 72% d.Theorie. 
C,,H,OJS (195.3) Ber. K 7.17 Gef. S 7.35 

C,,H,,OK (237.4) Ber. ?u' 5.90 Gef. N 5.72 
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Oxazole mit freier 2-Stellung 
Formyl-benzoin: 50 ccm wasserfreie AmeisensBure und 5C ccm Acetanhydrid 

d e n  unter Eiskuhlung langwm gemischt. 80 daB die Temperatw der &hung nie 
uber 8 O  anstieg. Dann d e n  20g Benzoin unter Umschutteln zugegeben und das 
Gemisch bei Zimmertemperatur unter gelegentlichem Umschutteln 3 Tage etehengelaaaen. 
Nachdem allea in Liisung gegangen war, wurde in 800 ccm Wasser hngsam eingeriihrt, 
der abgeschiedene Kriatallbrei abgosaugt und aus wmig Alkohol umkristallisiert. Schmp. 
W0; der Misch-Schmelzpunkt mit Acetyl-benzoin zeigte etarke Erniedrigung; Ausb. 18 g 
(79% d.Th.). 
(&.H,O, (240.3) Ber. C 74.99 II 5.03 CHO 12.07 Gef. C 75.20 H 5.41 CHO 11.79 

4.5-Diphenyl-oxazol: 18g Formyl-benzoin wurden zu einer h u n g  von 8 g  
Ammoniakgas in 100ccm AmeisensBure gegeben, eine Stde. unter RiickfIuS ge- 
kocht und in 300ccm Wassex eingeg0sse.n. Nach zweimaliger Extraktion mit Benzol 
wurden die getrockneten Extrakte fraktioniert. 188-192O in Obereinstimmung 
mit der Literaturlo); Ausb. 12 g (72% d.Th.). 

5-Phenyl-oxazol: 2 g N-Oxymethyl-mandelsiureamid d e n  mit 10 ccm 
Phosphoroxychlorid l/z Stde. auf 65-70° erwirmt und dae iiberschiiss. Phosphoroxy- 
chlorid i.Vak. abgezogen. Die zuriickbleibende zahe Masse d e  alkaliach gemacht 
und mit Waaaerdampf deatilliert. Daa DeatUat d e  mehrmale mit Benzol extrahiert; 
nach Verduneten dea Bemole verblieb ein Sirup, der im Eisachrank nach mehreren Tagen 
erstarrte. Schmp. 39-40O; M. Bachstez*o) gibt Schmp. 41-42O as; Ausb. 17% d. 
'I'heorie. 

C&ON (146.2) Ber. N9.06 Gef. N9.66 

Imidazole & u s  Oxazolen 
4(5)-Phenyl-imidazol: 4g 4-Phenyl-oxazol und 60 ccm Formamid d m  3 

Stdn. zum Sieden erhitzt. Nach Aufarbeitung, wie beim 4(5)-Phenyl-imidazol aua 
w-Brom-6cetophenon (8. voratehende Arbeit) beschrieben, d e n  3.9 g (97% d.Th.) 
4(  5)-Phenyl-imidezol erblten; Schmp. 1280, in obereinatimmung mit der Literatur*l). 

2-Methyl-4( 5)-phenyl-imidazol: Aua 4 g 2-Methyl-4-phenyl-oxazol und 
50 ocm Formamid in 3 Stdn. Ausb. 3.5 g (88% d.Th.) farblose Kristalle vom Schmp. 
161O in mereinstimmung mit der von R. Weidenhagen dargestellten Verbindungaa). 

4.5-Dimethyl-imidazol: Aua 4.5 g 4.5-Dimethyl-oxazol und 50 ccm Form- 
amid in 3 Stdn. Aueh. 3.2 g (70% d.Th.); Schmp. 117O, in%reinstimmung mit der von 
H. Kiinnem) dargestellten Verbindung. 

2-Methyl-4.5-diphenyl-imidazol: Aus 6 g 2-Methyl-4.5-diphenyl-oxazol 
nnd 40 ccm Formamid in 3 Stdn. Nach Stehen uber Nacht w m n  5.1 g (85% d.Th.) 
dea Imidazols  auskriitallisiert. Schmp. 2410 (aua Malonester), in Obereinstimmung 
mit der Literatur6). 

2-n-Propyl-4.5-diphenyl-imidazol: Aua .4 g 2-n-Propyl-4.5-diphenyl- 
oxazol und 60 ccm Formamid in 4 Stdn. tfber Nacht kristellisierten 3.3 g dea Xmid- 
azols (82% d.Th.); Schmp. 2M0, in tfbereinstimmung mit der LiteratwM). 

2.4.5-Trimethyl-imidazol: Aus 3 g 2.4.6-Trimethyl-oxazol und 18 ccm 
Formamid in 5 SMn. Nach Abdeatillieren dea uberschuss. Formamids i.Vak. wurde 
der Ruckstend mit wenig verd. Natronlaugo veraetzt und auageirthert; nach Verdampfen 
dea Athers blieben 1 g (33% d.Th.) 2.4.5-Trimethyl-imidazol zuriick. Schmp. 128 
bis 130° (am &her-PetrOlrither); Fi t t ig  u. Mitarbb. geben den Schmp. 130-131° fiir 
die Verbindung anas). 

t o )  Ber. dtech. chem. Gea. 47,3165 [1914]. 
*l) A. Pinner, Ber. dtsch. chem. Ges. 86,4135 [1902]. 
m) Ber. dtach. chem. Ges. TO, 574 [1937]. 
") B. Radeiezewsky, Am. Akad. Wiss. Krakaa 1908, 213 (C. 1908 I, 1883). 
%) R. Fit t ig,  C. Daimler u. H. Keller, Liebiga Ann. Chem. 249,206 [1888]. 

f p )  Ber. dtsch. chem. Ges. 28,2039 [1895]. 



1 - N e t  h y 1 - 5 (4) - at h y I - 4 (5) - p hen  y 1 - i m i dazol  : Aus 2 g 2 ~ Met h y I -  5 -ii t h y 1 - 4- 
phenyl -oxazol  und 10 ccm F o r m a m i d  in 6 Stdn.; Ausb. (roh) 1.8 g (90% d.Th.). 
H y d r o c h l o r i d :  Schmp. 127O (aus Malonester). 

C,,H,,N,-HCl (222.7) Ber. N 12.58 Gef. N 12.22 
2 -Methyl  - 5 (4) - i - b u t y 1 -4(5) - p hcnyl -  imidazol  : Aus 3.8 g 2 - M e t h y  1 - 5 - i - b u - 

t y l - 4 - p h e n y l - o x a z o l  und 50ccni F o r m a m i d  in 3 Stdn. Nach EingieBen dcr Re- 
aktionsnhchung in verd. Salzsiture kristallisiertc iiber Nacht das H y d r o c h l o r i d  in 
Xadeln. Schmp. 194-196O (aus illalonestar); Ausb. 1.3 g (2976 d.Th.). 

C,,H,,N,.HCl (250.8) Ber. C 67.05 H 7.64 N 11.17 Gcf. C 67.04 H '7.57 N 11.19 
5 (4) - Met h y 1 - 2 - ii t h y 1 - 4 (5 )  - p h en y 1 - im i dazol  : h s  3 g 5 - Met h y 1 - 2 - il thy1  -4  - 

phenyl -oxazol  und 40 ccm F o r m a m i d  in 3 Stdn. 
Hydrochlor id :  Schmp. 19&200° (aus Malonester); Ausb. 0.5 g an umkrist. Sub- 

stanz (17% d.Th.). 
C,2HIIN2.HCl (222.7) Ber. N 12.58 Gef. N 12.35 

R i n g  spa 1 t u n g v o  n 0 x a z o l e n  m i t  2.4 - D i n  i t r o - p h en y 1 h y d r a z  i n  
Bei allen Versuchcn wurdecine0.5-proz. Losung von 2.4-Dinitro-phenylhydrazin 

in 2nHCl vemendet. Im  folgenden sind die aus verschiedenen Oxazolen bei der Spaltung 
erhaltenen Dinitrophonylhydrazone mit Ausbeuten und Eigenschaften zusammengestellt : 

2.4-Dinitro-phenylhydra- 1 Kiedersrhlag 1 Aussehen erhalten atis narh 1 Schmp. .lush. z o n  des 
I 

r -Pormamino-a-pl ienyl-acet-1 I 1 Gelhorange I 
a l d e h y d s  , 4-Phenyl- wenigen I NItdelchen 1 
C,,H,,O,N, (313.3) oxazol Min. 243-244O 

I I Rer. N 20.40 (iaf. N 20.31 

a - -4 c e t a m i n o  - a - p h e n  y 1 - ace  t - 1 i 1 Gelborange 
a 1 d eh y d s 2-Methyl-4- 1 wenigen , Niidelchen 
C,,H,,O,N, (357.3) 'phen yl-oxazod Min. ~ (ausB1ltanol) 
Ijer. N 19.60 (id. N 19.4s 233-235O 

[a- for ma mino-ii t ti yl]  - me- 
t h y l - k o t o n s  4.5-Di- 
C,,H,,O,S, (295.3) methyl -ox ~ 

Uer. X 23.78 1:i.f. N 23.73 azol 

[a-A cc t a rn i no - a t h yl j -nir  - 
t h y  l -  ke  t on& 
C&lsObN6 (308.3) ' oxazol 
Her. K 22.65 Gef. N 32.!l(i 

Trimethyl- 

Gel borange 
1 Kadelchen 

(aus I'ropa- 
nol) 222-223O 

Grlbe Sadel- 
1 Tag ' rhen (aus 

l I'ropanol) 
304-307 O 

(Zers.) 
~~ 

I 
[a - A c B t a ni i n o - p r o p y 11 - I ~ Orangerote 
ii t h y 1 - ke  t o n  s ' 2-Methyl- euiigenStdn. , Nadelcheri 
C,,H,,O,NS (337.3) 
Her. N 20.70 Gel .  ZI 20.89 oxszol 1 ll)oo 277-278O 

4.5-diithyl- 1 Erliitzen auf (ausButano1) 

[u - Pr opion a mi no - p r  opyl]  - 
~ 

Rote Nadel- 
ii t ti y l -  k c t o n s  2.4.5-!hi- 2Ostdg. cllen (aus 
C,,H,,O,N, (351.4) athyl-oxazol 1 Kochen Butanol) 
Uer. N 19.93 Grf. N 18.81 I ~ 259-261O 

71 "6 

~ 

73% 

22% 
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l t i n g s p a l t u n g  m i t  Benzoylchlor id  u n d  N a t r o n l a u g e  
[a - B en z a m  i n o - a t h y 11 - m e t  h y 1 - k e  t o n  : 2 g 4.5 -Dime t h y 1 - ox a z 01 wurden in 

50 ccm W m e r  aufgelost und unter starkem Ruhren innerhalb einor halben Stunde ab- 
wechselnd klcine Mengen 10-proz. Natronlauge und Benzoylcl i lor id  (insgesamt 35 ccm 
Lauge und 5 g Bcnzoylchlorid) zugegeben. Anschliehnd d e  noch SMe. weiter- 
geriihrt. Das Reaktionsgemisch wurde zweimal mit Benzol ausgeschiittelt, mit Tierkohle 
behandelt und abfiltriert. Aus dem erkaltcten Piltrat fallen nach Zugabe von Petrol- 
sther weine Nadelchen vom Schmp. 64-65'3 aus; Ausb. 2.8 g (71% d.Th.). 

- _ _ - _ _ _ _ _ ~  __ __ __ ~ _ _  _ _ ~ _ _ _ _ _ _ _ _ _  

C,,H,,O,N (191.2) Ber. ?u' 7.33 Gef. S 7.34 
Das 2.4-Din i t r o  - p h e n  y 1 h y d r a z o n  des Ketons schmilzt in ubercinstiminung mit 

dcr Litcratur bei 199O. 

18. Wilhelm Mathes und Walter Sauermilch: Xotiz uber 
Bis-[a-pyridyll-ketone 

[Aus dem WisJenachaftlichen Laboratorium der Dr. I?. Raschig GmbH., 
Ludwigshafen a. Rhein] 

(Eingegangen am 3. Juli 1952) 

Durch Umsetzung von I'yridilen niit Bleioxyd in der Hitze wer- 
den unter Kohlendioxyd-Abspaltung Bis- [a-pyridyll-ketone erhalten. 

Bei Versuchen zur Aufspaltung von a-Pyridoin in 2 Molekiile Pyridin-alde- 
hyd-(2) priiften wir die Einwirkung verschiedener Metalloxyde auf Pyridoin 
beim Erhitzen und stellten hierbei die Bildung von geringen Mengen Aldehyd 
neben Pyridinbasen fest, ohne da13 es indessen lohnend erschien, diese aus 
dem Gemisch herauszupriparieren. Mit besserem Erfolg verlief aber die Um- 
setzung von a-Pyridil mit Bleioxyd, die cine Bildung des noch nicht bekann- 
ten heterocyclischen Analogons des Benzophenons, des Bis-[u-pyridyll-ketons, 
erhoffen lie& Die entsprechende Reaktion in der Benzol-Reihe, niimlich die 
Bildung von Benzophenon beim uberleiten von verdampftem Benzil uber 
erhitztes Bleioxyd, wurde von M. Wit tenbe rg  und V. Meyerl) beschrie- 
ben. In  dieser Form konnte aber im Falle des u-Pyridils nicht verfahren wer- 
den, wed es nicht ohne Zersetzung verdampft werden kann. Wir mischten 
daher das Bleioxyd mit dem Pyridil und erhitzten das Gemisch. Auf diese 
Weise erhielten wir &us I das Bis-[a-pyridyll-keton(III), aus I1 das Bis-[6- 
methyl-pyridyl-(2)]-keton (IV). Daneben war die Entstehung von Kohlen- 
dioxyd und metallischem Blei zu beobachten, so daB die Reaktion offenbar 
nach dem Schema 

I:  R = H  11: R =CH, 111: R = H  IV: R=CH, 

verliiuft. Bewiesen wird die Konstitution von I11 bzw. IV auBer durch die 
Elementaranalyse auch durch das Verhalten bei der Alkalispaltung ; beim 
Erhitzen von I mit der gleichen Menge Kaliumhydroxyd wurde Pyridin neben 
Picolinsaure, aus I1 a9icolin neben Methylpicolinsaure erhalten. 
- 
1) Ber. dtscli. chem. Ges. 16, 501  [I883 I. 


