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100. Uber Umsetzungen des P-Keto-adipinsaure-esters ; 
Synthese von Stickstoff-Heteroeyelen, insbesondere Pyrrolonen 

und d, I-Ecgoninsaure. 

von Paul Ruggli und Arthur Maeder. 
(26. VI. 42.) 

(50. Mitteilung iiber Stickstoff-Heterocyclen')) 

Der B-Keto-adipinsaure-dimethylester ist von J .  (j. Bardha?b2) 
dargestellt und zu Synthesen in der Sterinreihe benutzt worden. 
Uns interessierte diese Substanz, die zugleich 8- und y-lietonsaure- 
ester ist, als Ausgangsmaterial zur Bereitung von Cyclopentan- 
derivaten, uber die spater berichtet werden soll. In  der vorliegenden 
Arbeit beschreiben wir die bei der Darstellung des Heto-esters ge- 
machten Erfahrungen und einige aus ihm erhaltene Stickstoff- 
Heterocyclen. Da namlich dieser olige, schwer ganz rein erhaltliche 
Keto-ester eine vielseitige Reaktionsfahigkeit zeigt, erwies es sich als 
notig, zunachst einmal krystallisierte Derivate zu seiner allgemeinen 
Charakterisierung darzustellen. Wir bevorzugten dabei den von 
Bardhm nur kurz erwahnten Methyl-athylester (111), um bei Ring- 
schlussen, die unter Abspaltung von Methyl- oder Athylalkohol ver- 
Iaufen, aus der Analyse die Art des Ringschlusses ermitteln xu konnen. 

Bei der Einwirkung von Bernsteinsaure-methylester-chlorid auf 
Xatrium-acetessigsaure-athylester entsteht unter Abspaltung von 
Natriumchlorid ein Gemisch der C-Aeylverbindung (I), d. h. des 
a-Aceto-/3-keto-adipinsaure-esters und der isomeren 0-Acylverbin- 
dung (11), die man als Ester der Succinyl-/3-oxy-crotons%ure bezeich- 
nen kann. Die Trennung erfolgt auf Grund der Loslichkeit der 
C-Acylverbindung (I) in eiskalter Sodalosung, worauf nian sie durch 
vorsichtige Spaltung mit Ammoniak in ,8-Keto-adipinsaure-ester (111) 
uborfuhrt. 

CH,OOC*CH,*CH,*COCl+ H,C.COOC,H, 
I 

CO-CH, 

CH,OOC -CH,.CH,.CO .CH.COOC,H, und CH,OOC .CH,*CH, -CO -0 .C ~ CH .COOC,H, , 

I C0.CH3 
I 

NH, 
I1 CH, 

* 
I11 CH,OOC *CH, .CH,*CO -CH, .COOC,H, + H& *CO -CH, 

Wir haben das Gemisch der beiden Verbindungen I und I1 
(,,Rohol") mit etwa 60 % Ausbeute erhalten. Nach ersehopfender 
Behandlung mit Sodalosung liessen sich immrr noch writere Anteile 

l) 49. Mitteilung, Helv. 24, 899 (1941). 2, Soc. 1936, 1848, 1849. 
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der Substanz I rnit eiskalter 4-prOZ. Natronlauge ausziehen. Die 
durch Ansauern in guter Ausbeute erhaltliche C-Acylverbindung (I) 
bildet nach Abtrennung von wenig Acetessigester durch Destillation 
im Hochvakuum ein farbloses 01, dessen himmelblaue Kupferver- 
bindung (C,,H,,O,),Cu analysiert wurde. Auch die 0-Acylverbindung 
(11) wurde als gelbes 01 vom Sdp. 12mm 162-164O analysenrein isoliert. 
Sie lasst sich durch Kaliumcarbonat unter geeigneten Bedingungen 
in die C-Acylverbindung (I) umlagernl). 

Die C-Acylverbindung (I) gibt als 0-Diketon mit Phenylhydrazin 
schon in der KLlte unter Abspaltung von zwei Molekeln Wasser den 
1-Phenyl-3-methyl-4-carbathoxy-pyrazol-5 - propionsaure - methylester 
(IV)2), mit Semicarbazid den l-Carbon-amid-3-methyl-4-carbathoxy- 
pyrazol-5-propionsaure-ester (V). Letzterer geht beim Kochen mit 
Wasser unter Verseifung der Carbonamidgruppe in den 3-Methyl-4- 
carbathoxy-pyrazol-5-propionsaure-ester (VI) iiber, der als Mono- 
hydrat 3, sowie wasserfrei erhalten wurde. Die Verbindungen (ausser 
IV) krystallisieren sehr gut und charakteristisch. 

CH, .C-C *COOC,H, CH3*C- C*COOC,H, 
N, I1 ,C*CH,*CH,-COOCH, 1 1  N, I ,C*CH,.CH,*COOCH, ‘ I  

N 
COXH, 

I V IV 

CH,-C --C*CO.?iH*NH, 
I I1 II I 

S H  VI h H  
C.CH,.CH,.CO *KH*KH, 

/ I  

s 
C,H, 

CH, .C-C *COOC,H, 

1711 
“\ T/ 

X, ,C*CH,*CH,COOCH, 

Bei einem Versuch, diese letztere Substanz direkt durch Ein- 
wirkung von Hydrazinhydrat auf die C-Acylverbindung (I) darzu- 
stellen, entstand das 3-Methyl-4-carbohydrazid-pyrazol-5-propion- 
siiure-hydrazid der Formel VII, das auch als Di-anisalverbindung 
charakterisiert wurde. 

Die Spaltung des C-Acylderivates (I) mit Ammoniak muss, wie 
bei jedem C-acylierten Acetessigester, sehr vorsichtig erfolgen, da sie 
prinzipiell in zwei Richtungen verlaufen kann: 1) unter Bildung von 
/?-Keto-adipinsiiure-ester (111) und Acetamid, 3 )  unter Bildung von 
Bernsteinsaure-ester-amid und Acetessigester. Letztere Spaltung 
Iasst sich nicht ganz unterdriicken, wohl aber einschranken. In  zahl- 

1) L. Bouceault und A.  Bongert, B1. [3] 27, 1162 (1902), haben bei einfacheren Bei- 
spielen solche Umlagerungen ausgefiihrt. 

2) Wir legen hier die Annahme zu Grunde, dass das Phenylhydrazin zuerst an der 
Ketogruppe des Acetylrestes angreift. Prinzipiell konnten zwei isomere Substanzen ent- 
stehen. Die in solchen Fallen ubhche Doppelbezifferung ist im experimentellen Teil durch- 
gef u hrt . 

Mdglicherweise liegt im Monohydrat ein Aufspaltungsprodukt vor, das leicht 
wieder den Ring schliesst. 
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reichen Versuehen stellten wir die besten Bedingungen fur diese 
Ammonolyse fest, die an bestimmte Zeiten, Temperaturen uncl 
Ammoniakmengen gebunden ist. Dauert die Einwirkung des Am- 
moniaks namlich zu lange, so reagiert auch eine Estergruppe unter 
Amidbildung (XIV) und es findet Ringschluss zu P)-rrolonessigester 
(XIII)  statt. 

Als erstes Produkt der Einwirkung von trockeneni Ammoniak 
auf die C-Acylverbindung (I) in der Kalte konnten wir die Bildung 
eines krystallisierten Enol-ammoniumsalzes (VIII oder IX)  feststellen, 
das sich als Derivat des Ausgangsmaterials durch den leichten Cber- 
gang in dessen Kupferverbindung kennzeichnet. Bpi hti indigem 
Stehen mit einem bestimmten Ammoniakuberschush bei 23-30" 
tritt die gewunschte A4mmonolyse ein, wobei sich neben Acetamid 
der ,8-Neto-adipinsaure-ester grossenteils in Forni seines Btherlob- 
lichen Ketimids (X) bildet. Letzteres Iasst sich unter gewissen Be- 
dingungen als olige Substanz isolieren uncl auch beim normalen Ver- 
such als erstes Spaltungsprodukt sicher nachweisen. Es muss sorg- 
faltig durch wiederholte Behandlung mit Salzsaure gespalten u-erden, 
da es sonst bei der nachfolgenden Destillation zu stick5toffhaltigen 
Kondensationsprodukten (XI  nnd XIII)  fithrt. 

CH,OOC*CH,*CH,*CO -C-COOC,H, CH,OOC*CH,*CH,*C' ('.COOC',GH, 
VI I I  NH,O-C.CH, IX NH,d d'OCH, 

CH,OOC .CH, *CH, .C .CH, -COOC,H, 
x AH 

Bei richtig geleiteter Operation erhalt man den P-Keto-adipin- 
saure-ester (111) als farbloses 01 vom Sdp. 0,015nlm 109O (Thermometer 
uber der siedenden Flussigkeit, Badtemperatur 130-133"). Alb 
Kriterium der Reinheit kann man - neben vollstandiger Freiheit von 
Sehlieren - die rasche Bildung der Kupferverbindung (C,H,,O,),Cu 
benutzen. Unreine Praparate geben die Reaktion erst nach mehr- 
stundigem Stehen oder gar nicht. Der reine Ester ist in einem kuhlen 
Raum lange haltbar. I n  einem alteren Praparat, das ohne Vorsicht 
aufbewahrt worden war, haben wir Bernsteinsaure-halbester und 
Essigester gefunden, was auf eine Saurespaltung in folgendem Sinn 
hinweist : 
CH,OOC *CH, .CH, .CO *CH, .COOC,H, -+ CH,OOC .CH, *CH, *COOH t CH, *COOC,H, 

O H  H 

Jedes PrLparat des Keto-esters (111) muss ubrigens vor der 
Destillation auf Abwesenheit von Stickstoffl) gepruft werden. Kleine 

l) Die Storungen, welche amidhaltige Substanzen bei der Spaltung von Di-acji- 
essigestern bewirken, wurden auch von H .  Hunsdieeker, B. 75, 447 ( I  942), heobachtet. 
doch konnten w ir seineNatriummethylat-Methode wegen der unvernieidlichen Dmesterung 
nicht anwenden. 
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Pllengen des bei a'hnlicher Temperatur siedenden Pyrrolonessigesters 
(XIII), die aus stickstoffhaltigen Vorprodukten (Ketimid X) ent- 
stehen, sind z. B. durch die C-H-Restimmung kaum nachzuweisen. 
Koch storender ist ein Mitgehen des Ketimids (X), das praktisch die- 
selben C-H-Werte wie Keto-adipinsaure-ester gibt und sich bei der 
DestiUation im Hochvakuuni mit einem Teil des Keto-adipinsaure- 
esters unter Abspaltung von Alkohol zu einem Kondensationsprodukt 
XI  verbindet, das als nicht destillierbares zahes 01 zuruckbleibt. Es 
kann uber seine krystallisierte Kupferverbindung gereinigt und durch 
Ansauern auch selber krystallisiert erhalten werden ; bei unvorsich- 
tigem Arbeiten wird es naturlich gespalten. Es wurde auch in Form 
seines Semicarbazons (XII) analysiert. 

CH,00C.CH2 *CH, .C=S*CO .CH2 *CO *CH2 *CH2 *COOCH, 
I 

XI  CH, *COOC,H, 

CH,OOC *CH2 .CHz. C=N *CO *CH2. C *CH, *CH2 * COOCH, 
I /I 

XI1 CH,*COOC,H, S * N H * C O N H 2  

R e a k t i o n e n  des  r e inen  j3-Keto-adipinsaure-esters  (111). 
a) V e r h a l t e n  gegen Ammoniak .  

Die Einwirkung von Ammoniak auf den fertigen reinen Ester 
wurde untersucht, urn die Produkte, welche durch verstarkte Am- 
monolyse der C-Acylverbindung (I) auftreten, vollstandig aufzu- 
klaren. Mit trockenem Ammoniak in Ather bildet der /I-Keto-adipin- 
xaure-ester zunachst ein Enol-ammoniumsalz, das sich bei tiefer 
Temperatur in fester Form gewinnen lasst. Verstiirkt man die Ein- 
wirkung durch 20-stundiges Stehen mit a l k o  hol i schem Ammoniak, 
S O  bildet sich aus diesem zunachst das Ketimid (X), dessen Imid- 
wasserstoff nunmehr mit der Methylestergruppe Methanol abspaltet 
und in guter Ausbeute 5-Pyrrolon-2-essigsiiure-athylester (XIII) gibt. 
Daneben entsteht auch das Halbamid des j3-Keto-adipinsaure-esters 
in  Fo-rm eines sehr hygroskopischen Enol-ammoniumsalzes (XIV), das 
durch seine Wasserloslichkeit die Ausbeute verschlechtert, wenn es 
bei der Darstellung des j3-Keto-adipinsaure-esters auftritt. 

I I1 OPU'H, CO C*CH,*COOC,H, 

CHz-CH H,N.CO *CH2 .CH2 .C=CH *COOC2H, 
I 

' N H  ' XI11 XIV 

Verstarkt man die Einwirkung des Ammoniaks noch mehr, 
indem man eine alkoholische Losung des Esters mit konz. wassr igem 
Ammoniak 4 Tage lang stehen lasst, so geht die Reaktion noch weiter 
und fuhrt neben den genannten Produkten zum 5-Pyrrolon-2-acet- 
amid (XV). 
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CHt-CH HOOC.CH,.CH,*C--CH, 
~ , I  I 
60 C.CH,.COXH, 
\ /  

NH 
I 

XV XVI C'OSH, 

Das erwahnte Enol-ammoniumsalz (XIV) gibt niit Semicarbazid 
die l-Carbonamid-5-pyraxolon-3-propionsaure (XVI), die auch direkt 
aus fi-Keto-adipinsaure-ester erhaltlich ist, wenn man diesen mit 
kaltem alkoholischem Kaliumhydroxyd verseift und clann rnit Semi- 
carbazid behandelt. 

Der oben erwahnte 5-Pyrrolon-2-essigester (XII I )  murde einigen 
Verse i fungsversuchen  unterworfen, da die zugehorige Siiure auf 
ihre Eignung als Pflanzenwuchsstoff gepriift werden soll. Bisher 
wurde folgendes festgestellt : Bei milder Behandlung rnit methyl- 
alkoholischem Kaliumhydroxyd entsteht - ohne Sngriff auf die 
Estergruppe - ein Enolsalz (XVII), das durch verdiinnte Salzsiiure 
in ein I someres  des Pyrrolonessigesters ubergeht, f i v  das wir auf 
Grund einer Arbeit von X. R. Best und J .  P. T h o r p e l )  iiber ahnliche 
Verbindungen die Pyrroleninform (XVIII) in Betracht ziehen. 

CH-CH CH,--CHz 
I 1  
\ /  

CO C*CH,.COOC,H, 
I I 1  

KOC C*CH,-COOC,H, 

SSTII '" h H  XVII ZT 

Durch kurzes Kochen mit Tetrachlorkohlenstoff geht letztere 
Verbindung wieder in die normale Form XI11 uber. Schiittelt man 
den Pyrrolonessigester (XIII)  mit sehr verdiinnter wassriger Natron- 
lauge, so tritt ebenfalls die Isomerierung zu XVIII ein. 

Eine eigentliche Verseifung der Estergruppe zur freien Pyrrolon- 
essigsaure scheint durch liingere Behandlung niit methylalkoholischem 
Kaliumhydroxyd einzutreten, doch wird bei nicht sehr vorsichtigem 
Arbeiten leicht der Ring unter Ammoniakentwicklung aufgespalten. 

b) V e r h a l t e n  gegeri Amine. 
Mit M e t h y l s m i n  entsteht der l-Methyl-5-pyrrolon-2-essig- 

saure-athylester (XIX), der bereits ~7on R. LukeB 2, auf anderem Wege 
erhalten wurde. Mit Athylamin und hoheren Aminen entstehen recht 
bestandige Ketimide, die sich erst durch Einwirkung von Ammoniak 
zum Ring kondensieren. So gibt A t h g l a m i n  niit P-Keto-adipin- 
saure-ester nach voriibergehender Rotfarbung (Eno ldz )  das durch 
Destillation rein isolierbare olige Athyliniid (XX),  welches durch 
mehrstundiges Stehen mit kaltem Ammoniak in 1-~~tligl-Fi-pyrrolon- 
2-essigsaure-iithylester (XXI)  ubergeht. 

I )  SOC. 95, 1520-21 (1909). 
l )  Coll. trav. chim. Tchtkoslovaquie 4, 85 (1932); (2. 1932, I, : M 2 .  
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Mit n -P ropy lamin  wurde die analoge n-Propylverbindung 
(XXII),  mit Anil in  die Phenylverbindung (XXIII) erhalten. Auch 
mit Benzylamin  verlauft die Reaktion glatt; das olige Benzylimid 
(XXIV) schliesst bei Einwirkung von kaltem Ammoniak spielend 
leicht den Ring zum l-Benzyl-5-pyrrolon-2-essigester (XXV). 

CH,-CH 
co I ~.CH,.COOC,H, piC2H, 

CH,OOC *CH, *CH, *C *CH, *COOC,H, 
I, 

\ /  XX 
pi 

I 
CH, XIX 

CH2-CH CH,-CH 
1 ,I 

\ /  
CO C-CHZ.COOC2H, 

N 

I I 1  
'\ / 

CO C-CH,*COOC2H, 

N 
I I 

CZH, XXI C,H, XXII 

CHZ-CH CH,OOC-CH,*CH, .C* CH2*COOC,H, 
CO I C.CH,*COOC,H, I /  NCH,C,H, 

\ I  

\ /  XXIV N 
h6H5 XXIII 

CH,-CH CHz-CHZ 
I 1  
\ /  

CO CH*CH,-COOH 
I I 1  

CO C*CH,-COOC,H, "' It' 
~H,.c,H, xxv dH, XXVI 

Ecgoninskure 

Der l-Methyl-5-pyrrolon-2-essigester (XIX) steht in naher Be- 
ziehung zur Ecgoninsaure  (XXVI), in die er durch Hydrierung und 
Verseifung iibergehen muss. Die Totalhydrierung von Pyrrolkernen 
ist erfahrungsgemass schwierig und hangt stark von den Substituenten 
und den Bedingungen abl). In  unserm Fall handelt es sich um die 
Hydrierung eines Pyrrolons zu einem Pyrrolidon, woriiber wenig be- 
kannt ist, da die letztere Korperklasse gewohnlich durch direkten 
Ringschluss dargestellt wird. In  der Tat verlief der Hydrierungs- 
versuch mit Platinoxyd allein vollig negativ ; die Hydrierung gelang 
jedoch schliesslich glatt in Eisessig-Alkohol mit Platinoxyd unter 
Zusatz von wenig Eisen( 111)-chlorid und nachfolgende Aktivierung 
durch Chlorwasserstoff 2) .  Durch Verseifung des Hydrierungspro- 
duktes erhielten wir direkt reine d ,  2-Ecgoninsaure (XXVI), die 
mit einem nach R. Willstlitter und Ch. HoZZander3) dargestellten 
PrLparat durch die Mischprobe identifiziert wurde. 

l) Vgl. C .  Weyyand, Organisch-chemische Experimentierkunst, S. 163, 164, 157 ; 
J .  Houben, Die Methoden der organischen Chemie 4,713. Neben den Arbeiten von R. Will- 
statter vgl. besonders J .  P. Wibaut und M .  de Jong, R. 49, 237 (1930). 

z, N .  J .  Pzrfochiiz, C. 1931, 11, 442. ,) A. 326, 83 (1902). 
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Mit P h e n y l h y d r a z i n  in 50proz. Essigsaure bildet der P-Keto- 
adipinsaure-ester ein flussiges Phenylhydrazon, das beim Stehen unter 
Ringschluss in den krystallisierten l-Phenyl-5-pyrazolon-3-propion- 
saure-methylester (XXVII) ubergeht, der seinerseits beim Stehen 
mit konz. Ammoniak das Amid (XXVIII) bildet 

CH,OOC *CH, *CH, .C-CH, H,S .C'O *CH, .CH,*C--CH, 
, 

s co 
' /  
1 

I N  
\/ 
s co 
s 

I 
S X V I I  C,H, S X V I I I  Cq6H5 

p-Keto-adipinsaure-ester gibt mit Semica rbaz id  ein krystalli- 
siertea Semicarbazon (XXIX), das je nach den Bedingungen in einen 
Funf- oder Sechsring iibergehen kann. Beim Kochrn mit Alkohol 
entsteht durch Reaktion mit der entfernteren 31eth~Tlestergruype 
tler Sechsring des l-Carbonamid-6-oxo-tctrahydro-pvridazin-3-essig- 
esters (XXX). Beim Stehen mit wassrigem Ammonialk bildet sieh tler 
Fiinfring des l-Carbonamid-3-pyrazolon-3-propionaaure-methylesters 
(XXXI). 

CH,OOC *CH, * CH, *C*CH,.COOC,H, 
S X I S  S -NHCOXH, 

II 

CO N 

N 
COSH, YXX 

\/ 
I 

k ('0 
'\/ 
I% 
I 

X S Y I  COSH,  

Behandelt man den letztgenannten Funfring (XXXI) mit heisser 
Satrium~thylatlosung - was ursprunglich eine zweite Ringkonden- 
sation bewirken sollte -? so wird die Estergruppe zur Saure (XXXII)  
verseift. Durch Erhitzen niit Salzsaure wird aueh die Carbonamid- 
gruppe unter Bildung der 5-Pyrazolon-3-propionsaure (XXXIII)  ab- 
gespalten. Diese freien Siiuren sind nicht mehr in organischen Medien, 
wohl aber in heisseni Wasser loslich. 

HOOC*CH,*CH,*C-- CH, HOOC*CH,-CH,-('--- H, 
l l  

h- co 
\/ s 

I 
SXXII COXH, X X X I I I  

T-ni den letzteren Typus auch direkt darzustellen, haben wir 
Hq-drazin auf b-Keto-adipinsiiure-ester einw-irken lassen. Bei milder 
Einwirkung, d. h. in alkoholisch-wiissriger Liisung, entsteht der 
.7-Pyrazolon-3-propionsiiure-methylester (XXXIV). bei etwas starke- 
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rer Einwirkung (Weglassung des Losungsmittels) das 5-Pyrazolon-3- 
propionsaure-hydrazid (XXXV). 

CH,OOC - CH, . CH, *C-CH, H,X -NH - CO * CH, .CH, -C-CH, 
II I 
\/ 
N co 1 1  I 

\/ 
N co 

XXXIV NH XXXV NH 
Dem Kuratorium der Ciba-Stiftung und der J .  Bradbeck-Saiadreuter-Stiftung spre- 

chen wir fur die Gewahrung von Mitteln unsern verbindlichen Dank aus. 

Experimenteller Tei l .  

- A  c e tf o - ,8 - ke t o - a  d ip  in  s Bur e - a t  h y 1 -me t  h y les t e r  ( I ). 
Zur Darstellung des Bernsteinsaure-methylester-chlorids wurden 106 g Bernstein- 

saure-anhydrid (Praparat Kahlbaum ,,reinst")l) mit 86 em3 absolutem Methylalkohol (ge- 
ringer nberschuss) auf dem Wasserbad unter Riickfluss erwlrmt. Xach ca. 45 Minuten 
war das Anhydrid vollig gelost, worauf man den geringen uberschuss von Methylalkohol 
(etwa 5 cm3) rasch abdestillierte. Das Reaktionsprodukt wurde heiss in eine grosse Schale 
gegossen. Beim Erkalten schied sich der Halbester quantitativ ab. Die noch etwas al- 
koholfeuchten Krystalle waren nach dem Trocknen an der Luft rein, Smp. 58O. - Will 
man umkrystallisieren, so erwarmt man - etwas abweichend von dem Reinigungsver- 
fahren der Literatur,) - mit 350 cm3 Schwefelkohlenstoff (Bildung von zwei Schichten) 
nnd versetzt allmahlich niit etwa 150 om3 dther, bis gerade eine homogene Losung ent- 
standen ist. I m  Eisschrank krystallisieren grosse Tafeln des Halbesters, die nach dem Ab- 
saugen an der Luft getrocknet werden; Ausbeute: 117,7 g. 

Der Umsatz des Halbesters rnit Thionylchlorid erfolgt nach 
E. E. Blaise und A .  KoehZer3), indem man 140 g Bernsteinsaure- 
inonomethylester rnit 145 g Thionylchlorid (15 o/o uberschuss, Pra- 
parat Xahlbaum ,,rein") versetzt und die Reaktion nach Aufsatz 
eines Ruckflusskiihlers mit Calciumchloridrohr bei gewohnlicher 
Temperatur einsetzen lasst. Nach 1 Stunde lasst die Gasentwick- 
lung etwas nach, worauf man im Wasserbad von 45-48O (Innen- 
temperatur 37-42O) noch 3 Stunden erwarmt. Nach Stehen uber 
Nacht wird durch Erwarmen im Vakuum bis auf 45O das Thionyl- 
chlorid vertrieben. Oberhalb 45O beginnt bei 12 mm das Esterchlorid 
zu destillieren; Ausbeute 160 g. 

Die Einwirkung des Esterchlorids auf Natrium-acetessigester 
erfolgt nach J .  G. Bardhalz4), wobei die vorausgehende Umsetzung 

l) Nicht umkrystallisierte Praparate von Bernsteinsaure-anhydrid enthalten meist 
Spuren von Phosphoroxychlorid bzw. Phosphorsaure, die bei der Veresterung katalytisch 
mirken. Es tritt dann schon wahrend der einseitigen Veresterung die Bildung von Bern- 
steinsiiure-dimethylester ein. Aus 73,2 g rohem Anhydrid (aus Bernsteinsaure und Phos- 
phorpentachlorid) und 59,6 em3 Methylakohol wurden z. B. 69 g Mono-methylester und 
12,2 g Di-methylester erhalten. Nach vorherigem Waschen des gepulverten Anhydrids 
mit Schwefelkohlenstoff und .&her entsprach die Ausbeute an Mono-methylester der 
Theorie. ,) Bone, Sudborough und Sprankliiag, SOC. 85, 539 (1904). 

3) B1. [4] 7, 226 (1910). 
4)  Soc. 1936, 1848. Der Verfasser beschreibt ausfuhrlich die Einwirkung des Bern- 

steinsaure-methyl-esterchlorids auf Natriumacetessigsaure-methylester, doch erwiihnt er 
auch kurz den Umsatz rnit dem Athylester. 
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von Natrium und Acetessigester zweckmassig nicht in Kaltemischung 
sondern nur unter Eiskuhlung vorgenomnien wird. 23,s  g unter 
Xylol pulverisiertes und mit Ather gewaschenes Watrium wird unter 
kraftigem Ruhren und Kuhlen rnit Eis in 1 Liter absolutem Ather 
suspendiert und allmahlich mit 120 g Acetessigsaure-kthylester ver- 
setzt. Nach anhaltendem Ruhren uber Xacht (ohne Kuhlung) wird 
der Natrium-acetessigester-Brei rnit Eis-Kochsalz gekithlt und unter 
Ruhren eine Losung von 155 g Bernsteinsaure-methylester-chlorid in 
300 em3 absoluteni Ather in 2-3 Stunden zugetropft. Nach Stehen 
uber Nacht kocht man unter Riickfluss 1 Stunde auf dem Wasser- 
bad, kuhlt rnit Eis und zerlegt unter Ruhren rnit wenig eisgekuhlter 
halbkonzentrierter Salzsiiure, bis eben saure Reaktion auftritt. Die 
atherisehe Losung, welche zur Hauptsache die C- und O-Acylverbin- 
dung (I und 11) enthalt, wird im Scheidetrichter abgetrennt und die 
wassrige Schicht viermal mit je 50 em3 Ather ausgeschuttelt, worauf 
man die vereinigten Atherlosungen rnit Natriumsulfat trocknet und 
auf dem Wasserbad grosstenteils abdestilliert. 

Aus dem verbleibenden orangegelben 01 wird durch etwa 15 bis 
20-maliges Ausschutteln rnit je 50 em3 eisgekuhlter gesattigter Soda- 
losung die C-Acylverbindung (a-Aceto-,%keto-adipins%ure-ester I) 
herausgelost, worauf man die vereinigten Sodaausziige unter Kuhlung 
rnit 3-n. Salzsiiure ansauert, viermal ausathert (1,2 bis 1,5 Liter) und 
den Ather nach dem Trocknen rnit Natriumsulfat abdestilliert. Der 
rote olige Ruckstand wird im Hochvakuum bei 0,l-0,15 mm Druck 
und einer Badtemperatur von 160-175 O (das Thermometer uber der 
Flussigkeit zeigt 129-131O) destilliert. Hierbei muss ein kleiner Vor- 
lauf bis zur Badtemperatur von 120°, der zur Hauptsache aus Acet- 
essigester besteht, abgetrennt werden. Ausbeute aus 123 g rohem 01 
115 g farblose C-Acylverbindung (I). 

Die K u p f e r v e r b i n d u n g  entsteht beim Schutteln einiger Tropfen mit wenig Al- 
kohol nnd konz. wassriger Kupfer(I1)-acetatlosung; sie bildet himmelblaue rhombische 
Tafelchen, leicht loslich in Alkohol, Ather, Benzol und Chloroform, unloslich in Petrol- 
ather, schwer loslich in Wasser. Aus 50-proz. Alkohol umkrystallisiert Smp. 85O. 

4,019 mg Subst. gaben 7,055 mg CO,, 1,995 mg H,O und 0,573 mg CuO l )  

C,,H,oO,,Cu Ber. C 48,02 H 5,50 Cu 11,56y0 
Gef. ,, 47,88 ,, 5,55 ,, 11,39y0 

Analog entsteht die weisse Quecksilber( 11)-verbindung, die weisse Sickelverbindung 
(Smp. 112O), die gelbbraune Palladium(I1)-verbindung (Smp. 138O) und die rosarote Ko- 
baltverbindung (Smp. 94O). 

(Met  hyles  t e r -  succinyl  ) - / l-ouy-cro t o nsaure  - a t h y l r s  t er  
( , ,O-Acylverbindung") (11). 

Das bei der Reaktion des Bernsteinsaure-esterchlorids rnit 
Natriumacetessigester entstandene in Soda unlosliche 01 (83 g) 

l) Die Bestimmung des Kupfers als Ruckstand ist naturlich nur zuliissig, n'enn die 
.Kupferverbindung auch nicht spurenweise fluchtig ist. 
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wurde zunachst unter 12 mm Druck von vie1 Acetessigester (16,2 g) 
befreit, welcher bei 78-81O (Bad 90-110°) uberging. Das im Kolben 
verbliebene 01 (65,s g) wurde hierauf unter 0,Ol mm Druck im Hoch- 
vakuum fraktioniert ; es lieferte im wesentlichen 3 Fraktionen : 

1. Fraktion: 45-61O (Bad 76-90O) 2,5 g Acetessigester. 
2. Fraktion: 61-92O (Bad 90-130O) 6,7 g Misehfraktion. 
3. Fraktion: 92-115O (Bad 130-160°) 44,3 g gelbes 01. 

Als Ruckstand verblieben 10 g eines zahen Harzes. 
Fraktion 3 gab weder eine Kupferverbindung noch ein Semi- 

carbazon, wohl aber eine blutrote Farbung mit Eisen(II1)-chlorid- 
losung in Alkohol. Zur Entfernung der letzten Reste von C-Acyl- 
verbindung wurde nach dem Verdunnen mit Ather viermal rnit etwa 
50 em3 eisgekuhlter 4-proz. Natronlauge rasch durchgeschuttelt ; die 
vereinigten alkalischen Auszuge wurden dann in der bekannten Weise 
verarbeitet. Es hinterblieb ein 01, welches fraktioniert weitere 8 g 
reinen a-Aceto-B-keto-adipinsaure-ester (I) lieferte, der durch seine 
Kupferverbindung identifiziert wurde. 

Die atherische Losung des alkali-unloslichen Anteils wurde rnit 
Wasser gewaschen, mit Natriumsulfat getrocknet und der Ather ab- 
destilliert. Bei 12 mm Druck gingen nach einem Vorlauf von 3,2 g 
unreinem Acetessigester (wahrscheinlich von teilweiser Spaltung her- 
ruhrend) 11 g annahernd reine 0-Acylverbindung (11) vom Sdp. 166O 
bis 168O (Bad 205-208°) uber, welche fur die Analyse redestilliert 
wurden. Die reine 0-Acylverbindung (11) ist im Vakuum unzersetzt 
destillierbar, Sdp. 12mm 162-164O; sie stellt ein schwach gelbes, fast 
geruchloses, in Alkali unlosliches 01 dar, welches mit Eisen( 111)- 
chlorid keine Farbung zeigt. 

5,956 mg gaben 11,775 mg CO, und 3,415 mg H,O 
CllH1,O, Ber. C 54,07 H 6,61% 

Gef. ,, 53,92 ,, 6,42% 

Umlagerung de r  0 -Acy lve rb indung(  11) i n  a -Aceto-p-  
ke  t o - a d ip  in  - s a u r  e e s t e r (I) l). 

5 g reine 0-Acylverbindung wurden mit 15 g Essigester, 6 g 
Kaliumcarbonat und 1 g Acetessigester 4 Stunden auf dem Wasser- 
bad zum Sieden erwarmt. Das Reaktionsprodukt wurde hierauf mit 
Eis vermischt, rnit 3-n. Salzsaure schwach angeskuert und aus- 
geathert. Bur Abtrennung der C-Acylverbindung (I) wurde fiinfmal 
mit etwa 20 cm3 eiskalter gesattigter Sodalosung durchgeschuttelt 
und die vereinigten Auszuge in der beschriebenen Weise verarbeitet . 
Es wurden 2,2 g eines gelben Oles gewonnen, welches nach der Fmk- 
tionierung im Hochvakuum 1,5 g (30% der Theorie) an reinem 
a -Acet o - p-keto -adipinsaure -es ter (I) ergab. Die Iden tifizierung er - 
folgte mittels der Kupferverbindung. 

l) Vgl. z. B. L. Bouweault und A. Bongert, B1. [3] 27, 1162 (1902). 
60 
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l - P h e n y l - 3 (  5)-methyl-4-carbathoxy-pyrazol-5( 3 ) -  
p rop ionsaure -me thy le s t e r  ( IV).  

4 g a-Aceto-/3-keto-adipinsaure-ester (I) in 5 em3 Alkohol werden 
unter Eiskuhlung allmahlich mit einer Losung von 2 g Phenyl- 
hyctrazin in 20 em3 50-proz. Essigsiiure vermischt. Nach 2 stiindigem 
Stehen bei Zimmertemperatur fallt man mit Wasser untl nimmt das 
ausgeschiedene 01 in Ather auf. Die nach dem Trocknen und Ver- 
jagen des Athers verbleibende dunkelbraune viskose Flussigkeit 
destilliert im Hochvakuum unter einem Druck von 0,008 mm und 
bei einer Badtemperatur von 160-165O bei 141-143O als goldgelbe 
Fliissigkeit, Ausbeute 3,6 g. 

4,311 mg Subst. gaben 0,338 crn3 K, (20,5O, 749 inm) 
C!l,H,oO,N, Ber. N 8 3 6  Gef. N S,99yo 

1 - Car  b on amid  - 3 ( 5 ) - m e t h y l  - 4 - car b a t  h o x  y - p y r  a z o 1 - 5 ( 3 ) - 
pro  p ions  a u r  e - m e t h y l  e s t e r  (V). 

Eine Losung von 2 g Kaliumacetat in 8 em3 Alkohol wird mit 
5 g a-Aceto-/3-keto-adipinsaure-ester (I) versetzt und eine Losung 
von 3,3 g Semicarbazid-hydrochlorid in 1 0  em3 Wasser zugegeben. 
Reim Schutteln und Kuhlen krystallisieren 3,6 g Kondensations- 
produkt in farblosen Blattchen, die nach dem Umkrystallisieren aus 
Benzol-Petrolather den Smp. 940 zeigen. Leicht loslich in Alkohol, 
lither, massig in kaltem Benzol, unloslieh in Petrolather. In  kaltem 
Wasser ist die Substanz schwer loslich, in heissem lost bie sich unter 
Ubergang in das nachste Praparat. 

4.269 mg Subst. gaben 7,980 mg CO, und 2,285 nig H,O 
2,300 mg Subst. gaben 0,304 cmJ N, (21,5O, 728 nim) 

C,,H1,O,N, Ber. C 50,86 H 6,05 N 14,84% 
Gef. ,, 50,98 ,, 5,99 ,, 14,68O/, 

3 ( .5 ) - 31 e t h y 1 - 4 - ca r  b a t h o x  y - p y r  a z o 1 - 5 ( 3 ) - p r o p  i on  s a u r e - 
m e t h y l e s t e r  (TI). 

Krystallisiert man die vorige Substanz aus heisseni Wasser um 
oder kocht man sie einige Minuten mit Wasser, so tritt Gasentwick- 
lung ein (Kohlendioxyd) und beim langsamen Erkalten krystallisieren 
in quantitativer Ausbeute 2-5 em lange seidenglanzende Nadeln, 
die nach dem Umlosen aus Wasser den Smp. 57-58O zeigen. Die 
Nadeln verlieren im Exsikkator uber Calciumchlorid 1 3101 Krystall- 
wasser und werden undurchsichtig und sprode (Umwandlung in kleine 
Prismen). Diese Umwandlung erfolgt auch beim Umkrystallisieren 
aus organischen Losungsmitteln, jedoch nicht sofort, sondern erst 
nach mehrstiindigem Liegen der Krystalle unter dem betreffenden 
Medium. So erhiilt man die wasserfreie Substanz durch Umkrystal- 
lisieren der wasserhaltigen vom Smp. 57-58O aus eincr lllischung von 
1 Teil Tetrachlorkohlenstoff und 1 Teil Petrolather und Stehen iiher 
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Nacht als kleine Prismen vom Smp. 79--80°. Ein im Exsikkator 
getrocknetes Praparat zeigt den gleichen Schmelzpunkt. Beide For- 
men sind leicht loslic'h in kaltem Alkohol, Ather, Benzol, Trichlor- 
athylen, mgssig in Chloroform oder Tetrachlorkohlenstoff, leicht da- 
gegen in der Wiirme. Schwer loslich in Petrolather, Cyclohexan und 
in kaltem Wasser. 

4,099 mg Subst. gaben 7,650 mg CO, und 2,540 mg H,O 
CllH,,O,~,+H,O Ber. C 51,13 H 7,03y0 

Gef. ,, 50,90 ,, 6,93y0 
4,773 mg 8ubst.l) gaben 9,620 mg CO, und 2,840 mg H,O 
4,696 mg Subst.2) gaben 9,475 mg CO, und 2,805 mg H,O 
2,507 mg Subst. gaben 0,262 em3 N, (21°, 728 mm) 
C,,H1,04N, Ber. C 54,97 H 6,71 N 11,67% 

Gef. ,, 54,97; 55,03 ,, 6,66; 6,68 ,, 11,62% 

3 ( 5 ) - Met h y 1 - 4 - c a r b  o h y d r a  z i d - p y r  a z o 1 - 5 ( 3 ) - p r o p i  o n s au  r e - 
h y d r a z i d  (VII). 

1 g x-Aceto-p-keto-adipinsaure-ester (I) wurde unter Eiskuhlung 
mit 0,s g Hydrazinhydrat vermischt und nach 24-stundigem Stehen 
mit 5 em3 Alkohol kurze Zeit auf dem Wasserbad erwarmt. Nach Ab- 
destillieren des Alkohols hinterblieb ein rosarot gefiirbtes 01, welches 
bald xu einem schmierigen Krystallbrei erstarrte. Nach dem Abpres- 
sen auf Ton wurde die Masse mit einer warmen Mischung von Tetra- 
chlorkohlenstoff und wenig absolutem Alkohol gewaschen und aus 
heissem absolutem Alkohol umkrystallisiert. Die Substanz sintert 
von 133O an  und schmilzt unter Zersetzung bei 140°. Kleine rhom- 
bische Krystalle, die sich beim Liegen an der Luft roten, sehr leicht 
loslich in Wasser, massig in absolutem Methanol, schwer in kaltem ab- 
solutem Athanol. Die Substanz ist in den meisten ubrigen organischen 
Losungsmitteln schwer- bis unloslich und gibt mit Eisen(II1)-chlorid 
eine hellrote Farbung. 

3,625 mg Subst. gaben 5,215 mg CO, und 2,105 mg H,O 
1,688 mg Subst. gaben 0,508 cm3 N, (16", 734 mm) 
C,H140,N,+ H,O Ber. C 39,32 H 6,60 N 34,42% 

Gef. ,, 39,23 ,, 6,50 ,, 34,33% 
Die nahere Charakterisierung des aus absolutem Alkohol eigentiimlicherweise mi t 

1 Mol Wasser krystallisierenden Hydrazids erfolgte mit Hilfe seiner 
D i  - anisa lver  b i n  dung.  Die schwach essigsaure, alkoholisch-wiiissrige Losung de s 

3(5)-iMethyl-4-carbohydrazid-pyrazol-5(3)-propions~ure-hydrazids wurde bei Zimmer- 
t,emperatur mit etwas frisch destilliertem Anisaldehyd energisch geschiittelt. Es bildete 
sich bald ein mikrokrystallinisches Pulver, welches abgesaugt und mit wenig eiskaltem 
Alkohol gewaschen wurde. Aus der 10-fachen Menge Alkohol krystallisierten farblose Blatt - 
chen vom Smp. 219-220O. 

3,570 mg Subst. gaben 8,170 mg CO, und 1,870 mg H,O 
2,094 mg Subst. gaben 0,326 em3 N, (16", 744 mm) 

C,,H,,O,N, Ber. C 62,30 H 5,67 N 18,18% 
Gef. ,, 62,41 ,, 5,86 ,, 18,00~0 

1) U ber Calciumchlorid 48 Stunden getrocknet. 
2)  Aus Tetrachlorkohlcnstoff-Petrolather umkrystallisiert. 
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/? - K e t o - a d ip  ins  a u r  e - 5 t h y 1 -me t  h y 1 es te r  (111). 
In  eine Losung von 70 g reinem a-Aceto-p-keto-adipinsaure- 

athyl-methyl-ester in 200 em3 absolutem Ather wird nach Kuhlung 
rnit Kaltemischung so lange trockenes Animoniakgas l) mit einer Ge- 
schwindigkeit von 3-4 Blasen pro Sekunde eingeleitet, bis der Ge- 
ruch des Gases am Natronkalk-Verschlussrohr des Reaktionskolbens 
gerade wahrnehmbar wird, was ungefahr eine halbe Mtunde bexn- 
sprucht. Es scheidet sich nach und nach das Enolammoniumsalz des 
Ausgangsmaterials (VIII oder IX)  als weisser flockiger Niederschlag 
ab2). Nach ungefahr lastundigem Stehen (uber Nacht) bei Zimmer- 
temperatur (nicht unter 15O) verschwindet allmahlich der Nieder- 
schlag und es bilden sich zwei klare Schichten. Die obere Schicht ist 
schwach gelb und besteht aus der atherischen Losung des /?-Keto- 
adipinsaure-esters und seines Ketimids j die untere Schicht ist rotgelb 
und enthalt vorwiegend Acetamid neben etwas Ammoniumsalz der 
Enolform des /?-Keto-adipinsaure-esters. Zweckmassiger wird die 
Spaltung des Enol-ammoniumsalzes VIII durch etwa dreistiindiges 
Stehen unter Natronkalkverschluss bei 25-30° vorgenommen, bis 
sich zwei klare Schichten bilden. Aus der unteren Schicht krystallisiert 
beim Kuhlen Acetamid in langen Nadeln. 

I n  beiden Fallen versetzt man ohne Trennung im Scheidetrichter 
rnit etwas Eis, sauert mit 2-n. Salzsaure bis zur schwachsauren Re- 
aktion gegen Lackmus an, trennt die Atherlosung ab und athert die 
wassrige Schicht noch dreimal aus. Die vereinigten Atherlosungen 
werdcn dann zweimal mit etwa 50 em3 eiskalter 3-n. Salzsaure zur 
vollstkndigen Zerlegung des Ketimids kraftig durchgeschuttelt, hier- 
auf rnit konz. eiskalter Sodalosung zur Entfernung von wenig unver- 
seiftem Ausgangsmaterial (ca. 2 g) und schliesslich rnit Wasser ge- 
waschen. Nach dem Trocknen mit Natriumsulfat wird der Ather ab- 
destilliert und das verbleibende rotgelbe 01 eine halbe Stunde an der 
Wasserstrahlpumpe auf 90-looo erwarmt, um Spuren von Losungs- 
mittel und ein wenig Acetessigester (1 g) zu entfernen. Nun wird 
unter 0,015 mm Druck bei einer Badtemperatur bis 125O zunachst ein 
vorwiegend aus Acetessigester bestehender Vorlauf (4 g) abgetrennt, 
worauf bei der Badtemperatur von 130-133O und einer konstanten 
Innentemperatur von 109 O (Thermometerkugcl zwischen dem niedri- 
gen Ablaufrohr und der siedenden Fliissigkeit, Destillation rnit feinster 
Kapillare in gewohnlichem Kolben) 29-31 g reinen schlierenfreien p- 
Keto-adipinsaure-esters als farbloses 01 iibergehen. Die Ausbeute an 
reinem Ester betragt rund 50 % der Theorie bezogen auf den ange- 
wandten cr-Aceto - p-keto -adipinsaure-ester. 

l) Das Ammoniak am einer Bombe wurde durch einen Calciumoxydturm, ein Sa- 

2) Eine Probe des Niederschlags gibt. mit konz. Kupfer(I1)-acetatlosung sofort die 
tronkalkrohr und ein Kaliumhydroxydrohr getrocknet. 

Kupferverbindung des a-Aceto-fl-keto-adipinsaure-esters. 



- 949 - 
Die K u p f e r v e r b i n d u n g  entsteht durch Schutteln einer Losung von reinem p- 

Keto-adipinsaure-ester in wenig Alkohol mit konz. wassriger Kupfer( 11)-acetat-Losung, 
wobei ein Zusatz von Natriumacetat gunstig ist. Man saugt die ausgeschiedenen meer- 
griinen Nadeln ab, wascht sie mit kaltem Wasser und krystallisiert aus einer Mischung von 
1 Teil Alkohol und 5 Teilen Wasser um. Smp. 12&125O, leicht loslich in Benzol (gelb- 
griin), in Chloroform (grun) und warmem Alkohol (griin), schwer loslich in Petrolather oder 
Wasser. Durch warmes Wasser wird die Verbindung zersetzt. 

4,608 mg Subst. gaben 7,810 mg CO, und 2,300 mg H,O 
4,608 mg Subst. gaben 0,774 mg CuO 

C,8H,,0,0Cu Ber. C 46,37 H 5,63 Cu 13,65% 
Gef. ,, 46,22 ,, 5,58 ,, 13,42% 

Weitere  Reak t ionen  bei  de r  S p a l t u n g  von  cr-Aceto-,!?- 
ke to -ad ip insau re -e s t e r  mi t  Ammoniak.  

Leitet man in die atherische Losung des Ausgangsmaterials zu 
lange Ammoniak ein und sorgt man ferner nicht fur grundliche Zer- 
legung des gebildeten Ketimids ( /?-Imino-adipinsaure-ester, bzw. das 
entsprechende En-amin), so treten die im theoretischen Teil erorterten 
Komplikationen ein. Von den zahlreichen Versuchen, die zum Stu- 
dium der Spaltungsreaktion unternommen wurden, beschreiben wir 
ein Beispiel, bei dem diese Nebenreaktionen deutlich in Erscheinung 
traten. 

In  eine Losung von 20 g reinem a-Aceto-/?-keto-adipinsaure-ester 
( I )  in 40 em3 absolutem Ather wurde unter Kuhlung rnit Kaltemi- 
schung bei einer massigen Blasengeschwindigkeit 3 Stunden lang 
trockenes Ammoniak eingeleitet. Nach 24-stundigem Stehen wurde 
mit Eis versetzt und unter Ruhren mit 2-n. Salzsaure schwach ange- 
sauert. Im Scheidetrichter wurde hierauf das Ganze nochmals kraftig 
durchgeschuttelt, die Atherlosung abgetrennt und die wassrige Schicht 
noch zweimal ausgekthert. Die vereinigten Atherlosungen wurden 
mit verdunnter Sodalosung und Wasser gewaschen, getrocknet und 
vom Ather befreit. Das verbliebene 01 wurde im Hochvakuum bei 
0,025 mm Druck in 5 Praktionen zerlegt: 

- 
Menge temperatur 

~~~ - __ ~~ 

erstarrendes 01. 

145-155O 1,4 g gelbes 01. 

I Undestillierbarer Ruckstand: 1,4 g rotes, viskoses 01. 
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Die 1. F r a k t i o n  enthielt nur Spuren von gebundenem Am- 
moniakl) und bestand aus fast reinem Acetessigester, welcher durch 
seine Kupfer( 11)-verbindung ( Smp. 192 O )  nachgewiesen wurde. 

Die 2. F r a k t i o n  bildete schon bei der Destillation farblose Kry- 
stalle im Kiihler, welche auf Ton abgepresst den Schmelzpunkt 32 O 

zeigten und mit B-Amino-crotonsaure-ester identisch waren. Mit 
konz. Kupfer(I1)-acetat-Losung entstand die Kupferverbindung des 
Acetessigesters und auf Zusatz von Eisen( 111)-chlorid-Losung eine 
intensive violettrote Farbung. Eine weitere Probe wurtle (lurch Er- 
warmen rnit Btherischem Paraldehyd in Dihydro-colliclin-dicarboii- 
s5ure-diathylester2) vom Smp. 127O ubergefuhrt, der auch durch die 
Misehprobe identifiziert wurde. 

Die 3 .  F r a k t i o n  enthielt vie1 Ketimitle (X und Amino-croton- 
ssure-ester) und schied auf Zusatz von konz. Kupfer(I1)-acetat-Lo- 
sung nach langerem Stehen (2 Tage) unvollstandig ein Gemisch der 
Kupferverbindungen von Acetessigester rnit B-Keto-atlipinsaure- 
ester ab, welches durch Behandlung rnit Alkohol getrennt wurde. Die 
Kupferverbindung des B-Keto -adipinsaure-es ters is t in kaltem Alkohol 
ziemlich Ioslich, die des Acetessigesters schwer loslich. 

Die 4. F r a k t i o n  spaltete beim Erwarmen rnit Katronlauge eben- 
falls Ammoniak ah, gab aber mit konz. Kupfer( 11)-acetat-Losung 
ziemlich prompt und voluminos die hellblau-grune Kupferverbindung 
des p-Keto-adipinsaure-esters, Smp. roh 122-124O. Dime Fraktion 
durfte aus einem Gemisch von B-Keto-adipinsaure-ester und seinem 
Ketimid (X)  bestehen. Die Bildung dieses B-Imino-adipinsaure- 
esters ( X )  bei der Spaltungsreaktion zeigt sich im Entstehen des Kon- 
densationsproduktes XI im Destillationsruckstand. Der Nachweis 
in vorliegendem Gemisch wurde aber durch oberfuhrung des B-Imino- 
adipinsaure-esters in 5-Pyrrolon-2-essigsaure-athylester (XIII)  er- 
bracht, die als Nebenreaktion bei Kondensationsversuchen mit keti- 
midhaltigem B-Keto-adipinsaure-ester auftrat. Diese Nebenreaktion 
unterblieb, wenn das Gemisch vorher mit verdiinnter Salzssure in der 
Kalte gewaschen worden war. 

In  eine Losung von 5 g ketimidhaltigem Ester (am einem gros- 
seren Ansatz erhalten) in 15 em3 absolutem Benzol wurde innerhalb 
einer halben Stunde 1 g fein zerschnittenes Natrium eingetragen. 
Nach dem Nachlassen der Wasserstoffentwicklung wurtle 1 % Stun- 
den auf dem Wasserbad zum schwachen Sieden erwarnit, nach dem 
Erkalten mit etwas Eis vermischt und nach Zusatz von Ather (zur 
Vermeidung des Ausfrierens von Benzol) unter Ruhren rnit 2 em3 
Eisessig angesauert. Nach Abtrennung der Benzol-Ather-Losung 

1) Der Xachweis erfolgte, wie auch bei den folgenden Fraktionen, durch Erhitzen 

2, Vgl. J .  S. Collie, A. 226, 314 (1884). 
einer Probe mit konz. Natronlauge. 
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wurde die wassrige Losung nochmals ausgeathert und die vereinigten 
Atherlosungen nach Waschen mit wenig Sodalosung und Wasser mit 
Natriumsulfat getrocknet. Hierauf wurden die Losungsmittel im 
Vakuum bei erhohter Temperatur entfernt und das gelbe 0 1  (3 , s  g) 
iiber Nacht in den Eisschrank gestellt. FJs krystallisierten 0,7 g Pyr- 
rolon-essigester (XIII), die nach Umlosen aus wenig Alkohol, dann 
aus Cyclohexan gliinzende Nadeln vom Sehmelzpunkt 81,5O bildeten 
(vgl. die spater beschriebene Darstellung). 

5. Frak t ion :  Nach langerem Stehen in einem kiihlen Raum, 
dann in Kaltemischung schieden sich aus diesem 61 Nadeln von 
Pyrrolon-essigester (XIII)  am. Das beim Erwarmen einer Probe des 
01s mit konz. Natronlauge abgespaltene Ammoniak diirfte grossten- 
teils aus diesem Pyrrolon-essigester stammen, der hierbei in Bernstein- 
saure, Essigsaure, Alkohol und Ammoniak gespalten wird. Der olige 
Anteil der Fraktion gab nach zweitagigem Stehen auch sparlich die 
Kupf erverbindung des /I- Keto -adipinsaure -es ters . 

Rucks tand :  Die alkoholisehe Losung des Destillationsriickstan- 
des schied auf Zusatz von viel konz. wassriger Kupfer(I1)-acetat-Lo- 
sung einen schmutxig-griinen Niederschlag der Kupferverbindung 
des Kondensationsproduktes XI  (0,6 g) aus, der aus viel heissem Al- 
kohol rasch umkrystallisiert, matt-grune verfilzte Nadelchen bildet, 
die unter Zersetzung bei 185-186O schmelzen. Die Verbindung zer- 
setzt sich beim Kochen mit Alkohol. 

4,479 mg Subst. gaben 8,185 mg CO,, 2,200 mg H,O und 0,475 mg CuO 
7,578 mg Subst. gaben 0,234 cm3 N, (14O, 743 mm) 

C,,H,,OIGN,Cu Ber. C 49,49 H 5,72 N 3,61 Cu 8,19% 
Gef. ,, 49,84 ,, 5,50 ,, 3,59 ,, 8,477' 

Diese Kupferverbindung wurde mit eiskalter ZO-proz. Schwefel- 
same unter Ather im Scheidetriehter geschiittelt, bis Losung und Blau- 
farbung in der wiissrigen Schicht eintrat. Die Atherlosung wurde abge- 
trennt und getrocknet; sie hinterliess nach Verdunsten das Konden- 
sationsprodukt XI  in schonen, zu Drusen vereinigten Nadeln vom 
Schmelzpunkt 50-52O, die sich aus Petrolather umkrystallisieren lies- 
sen. Der Ester X I  ist in den meisten organischen Losungsmitteln mit 
Ausnahme von Petrolather leicht loslich und gibt in alkoholischer 
Losung mit Eisen(II1)-chlorid eine intensive dunkelviolette Farbung. 
Durch Erwarmen rnit Wasser erfolgt Zersetzung. 

4,169 mg Subst. gaben 8,205 mg CO, und 2,460 mg H,O 
9,606 mg Subst. gaben 0,328 cm3 N, (14O, 743 mm) 

C,,H,,O,PU' Ber. C 53,75 H 6,49 N 3,92% 
Gef. ,, 53,68 ,, 6,60 ,, 3,97% 

Semicarbazon (XII). Es entsteht beim Schutteln und Kiihlen einer mit konz. 
wasseriger Semicarbazid-hydrochlorid-Losung versetzten alkoholischen Losung des Esters 
(XI)  unter Zusatz von etwas Kaliumacetat. Leicht loslich in Chloroform, loslich in war- 
mem Alkohol oder Benzol, schwer dagegen in den letzteren Losungsmitteln in der Kalte 
sowie in &her oder Wasser. Aus heissem Alkohol umkrystallisiert stellt der Korper schnee- 
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blumenahnliche Krystalle dar, die bei 128O etwas sintern und bei 131O schmelzen. Beim 
Kochen mit Wasser tritt allmahlich Zersetzung ein, was durch Zusatz von etwas Eisen(II1)- 
chloridlosung zur erkalteten Probe (Rotfarbung durch abgespaltenen b-Imino-adipinsaure- 
ester) nachgewiesen werden kann. 

4,669; 4,772 mg Subst. gaben 8,445; 8,605 mg CO, und 2,680; 2,720 mg H,O 
3,859 nig Subst. gaben 0,450 cm3 N, (13,5O, 734 mm) 

C,H,,O,N, Ber. C 49,25 H 6,33 N 13,53O, 
Gef. ,, 49,33; 49,18 ,, 6,42; 6,38 ,, 13,420,; 

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass von den in diesem Spal- 
tungsversuch verwendeten 20 g a-Aceto-B-keto-adipinsaure-ester cat. 
%,6 g fur die Spaltung in Acetessigester bzw. B-Amino-erotonsaure- 
ester und Bernsteinsaure-halbester-amid verbraucht wurden, wah- 
rend 8,5 g in B-Keto-adipinsaure-ester (111) und sein Ketimid X bzw. 
ihr gemeinsames Kondensationsprodukt XI, sowie in wenig Pyrrolon- 
essigester (XIII)  und Acetamid ubergingen. Die Ausbeute an B- 
Keto-adipinsaure-ester wurde sich bei dieser Reaktion, a-enn man fur 
vollige Zerlegung des Ketimids sorgt, auf bestenfalls 40 yo der Theorie 
stellen. Der nicht nachgewiesene Rest des Ausgangsmaterials durfte 
in Form wasserliislicher Produkte, namentlich Substanz XIV, vor- 
liegen. 

5 - P y r r  olon - 2 - e s sigs Bur e - 5 t h y le  s t e r  (XIII) .  
In  eine Losung von 1 0  g /3-Keto-adipinsaure-athyl-methylester 

in 30 em3 Alkohol wird unter Eiskuhlung zwei Stunden lang Am- 
moniak bei massiger Blasengeschwindigkeit eingeleitet. Nach 20- 
stundigem Stehenl) an einem kuhlen Ort (10-15O) xird die rot ge- 
fBrbte Losung eine Stunde im Wasserbad auf 70° erwarmt, wodurch 
sich ihre Farbe nach Gelb aufhellt. Hierauf wird der Alkohol im 
Vakuum bei erhohter Temperatur (bis ca. SOo) abdestilliert und das 
verbliebene zahflussige 01 zur Abtrennung einer kleinen Xenge von 
Saureamiden bzw. deren Enol-ammoniumsalzen mit 20 em3 einer 
Mischung gleicher Teile von trockenem Benzol und Ather versetzt. 
Die klare Losung scheidet die Saureamide auf Zusatz von ca. 150 em3 
trockenem Ather als klebrige, an der Wand haftende Masse aus. 
Nach dem Trocknen mit Natriumsulfat wird die Ather-Benzol-Losung 
abgegossen, abdestilliert und das viskose, stark lichtbrechende gelbe 
01 (7-8 g) im Hochvakuum destilliert. Bei einem Druck von 0,04mm, 
einer Badtemperatur von 80-90 O und einer Innentemperatur von 
58-60 O (Thermometer uber der siedendeii Flussigkeit) wird zunachst 
ein kleiner Vorlauf (1-1,2 g) abgetrennt, welcher in der eisgekuhlten 
Vorlage zu grossen Krystallen erstarrt und aus fast reinem B-Amino- 
crotonsaure-ester (Smp. 33 O )  besteht. Bei einer Badtemperatur von 
133-135O und einer fast konstanten Innentemperatur von 109O de- 
stillieren hierauf 5,7-6 g eines dicken farblosen Oh, welches bald zu 

l) Lasst man llinger stehen, so erhoht sich der Anteil der Saureamide, wahrend sich 
die Ausbeute an Pyrrolon-essigester verringert. 
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zarten Xadeln erstarrt. Die durch Absaugen von wenig mit iiber- 
gegangenem oligem Ketimid (X) befreite Krystallmasse (4,5--4,s g) 
wird aus wenig Alkohol, d a m  aus Cyclohexan umkrystallisiert. Scho- 
ne, seidenglgnzende, zu Drusen vereinigte Nadeln vom Smp. 82--83O, 
leicht loslich in Benzol, Chloroform, Tetrachlorkohlenstoff, Schwefel- 
kohlenstoff und warmem Alkohol, loslich in Ather und warmem Cyclo- 
hexan, massig loslich in kaltem Alkohol, schwer loslich in Petrolather 
und kaltem Cyclohexan. Die Substanz spaltet beim Kochen rnit 
Alkalien Ammoniak ab und entfarbt Kaliumpermanganat in hydro- 
gencarbonathaltiger Losung. 

3,776; 4,160 mg Subst,. gaben 7,865; 8,685 mg CO, und 2,275; 2,420 mg H,O 
2,913 mg Subst. gaben 0,212 om3 N, (18O, 741 mm) 

C,H,,O,N Ber. C 56,77 H 6,56 N 8,28% 
Gef. ,, 56,81; 56,94 ,, 6,74; 6,51 ,, 8,32% 

Das von den Krystallen abgetrennte olige Ketimid (X) lilsst sich fast quantitativ 
in 5-Pyrrolon-2-essigsilure-ester iiberfiihren, wodurch dessen Ausbeute noch etwas erhoht 
wird. Man versetzt das 01 (0,7-1 g) mit 5 om3 konz. wassrigem Ammoniak und gerade 
soviel Alkohol, dass eine homogene Losung entsteht. Nach zweistiindigem Stehen wird 
das Reaktionsprodukt in eine Schale gegossen und sich selbst iiberlassen. Allmahlich 
scheidet sich mit dem Verdunsten des iiberschiissigen Ammoniaks und des Losungsmittels 
eine strahlig-krystalline Masse von P-nrolon-essigester aus, welche auf Filtrierpapier ge- 
trocknet und umkrystallisiert wird (0,5-0,8 g). Die Gesamtausbeute an Pyrrolon-essig- 
ester betragt hiermit bestenfalls 5,6 g entsprechend 67% der Theorie. 

Die nach dem Abgiessen der dther-Benzol-Losung im Kolben verbliebene klebrige, 
noch mit Trockenmittel verunreiuigte Masse wurde zunachst mehrmals mit etwas trocke- 
nem dther. nachgewaschen, rnit absolutem Methanol herausgelost und die Losung filtriert. 
Der nach dem Abdestillieren im Vakuum verbliebene zahe Riickstand (0,8-1 g) wurde 
mit etwas absolutem Benzol verriihrt, worauf er nach dreitagigem Stchen unter Ver- 
schluss te i lwee  zu Krystallen erstarrte, die gesammelt, rasch. auf Ton abgepresst und aus 
einem warmen' Gemisch von wenig trockenem Aceton und Ather (Zusatz von Ather bis 
zur schwachen Triibung) umkrystallisiert wurden. - Der Korper bildet stark hygrosko- 
pische verfilzte Nadelchen, die an feuchter Luft bald zerfliessen und Ammoniak abspalten. 
Nach zweitilgigem Stehen im Exsikkator iiber Kaliumhydroxyd wies die Substanz keinen 
scharfen Schmelzpunkt auf, sondern sinterte im zugeschmolzenen RGhrchen stark bei 98O 
und war erst bei 1010 geschmolzen. Mit Eisen(II1)-chlorid entsteht eine blutrote Farbung. 
Der Stickstoffgehalt der Verbindung, der wohl infolge ihrer hygroskopischen Eigenschaft 
etwas zu tief ausgefallen ist, weist auf das Vorliegen des Enol-ammoniumsalzes des Halb- 
amids von ,6-Keto-adipinsaure-ester (XIV) hin, wofiir auch die Reaktion mit Semicarbazid 
spricht. 

2,150 mg Subst. gaben 0,246 cm3 N, (10,5O, 732 mm) 
C,H,,O,N, Ber. N 13,72 Gef. N 13,27% 

Versetzt man eine Probe dieser Substanz (XIV) mit einer konz. waswigen Semicar- 
bazid-hydroehlorid-Losung und etwas Kaliumacetat, so scheidet sie nach 24-stiindigem 
Stehen ziemlich vie1 Krystalle aus, die aus heissem Wasser umkrystallisiert, fast farblose 
Blattchen bilden und identisch sind mit l-Carbonamid-5-pyrazolon-3-propionsaure (XVI) 
(Smp. 195O unter viilliger Zersetzung), die auch auf andere Weise erhalten wurde (vgl. die 
spater beschriebene Darstcllung, Formel XXXII). 

Vers u c h  zur  I so l ie rung  von p- Imino  - adip insaure-es  t e r  (X). 
Auf die Bildung von /I-Imino-adipinsaure-ester bzw. dessen En-amin haben wir 

bereits bei der Beschreibung der Spaltung des a-Aceto-,6-keto-adipinsilure-esters rnit Am- 
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moniak und bei der Darstellung des 5-Pyrrolon-2-essigsaure-esters (XIII)  hingewiesen. Ver- 
suche, den Ester (X) in grosserer Menge rein zu erhalten, scheiterten vor allem an seiner 
leichten oberfiihrbarkeit in die Pyrrolon-verbindung bei Gegenwart von uberschussigem 
Ammoniakl). Bei der Einwirkung von Ammonkk auf reinen P-Keto-adipinsaure-ester in 
Gegenwart neutraler Medien wie Benzol oder Ather oder bei einer niedrigen Ammoniak- 
konzentration in Alkohol ist hingegen keine oder nur unvollstandige Bildung des Ketimids 
zu heobachten. Das Ausgangsmaterial, sein Ketimid (X) und die Pyrrolon-Verbindung 
(XIII)  sind, wie gezeigt wnrde, kaum durch Destillation im Hoclivakuurn vollstandig 
voneinander zu trennen, teils wegen der nahc beieinander liegenden Siedepunkte, teils 
wegen der Umsetzungen, die sie wahrend der Destillation erleiden (vgl. Bildung von 
Substanz XI). 

Eine Losung von 5 g reinem /I-Keto-adipinsaure-ester in 25 om3 absolutem Ather 
wurde in der bei der Reindarstellung von p-Keto-adipinsaure-ester beschriebenen Weise 
mit Ammoniak gesattigt und 24 Stunden an einem kiihlen Ort stehen gelassen. Es schied 
sich zu Beginn der Reaktion bei der Temperatur der Kaltemischung das Enol-ammonium- 
salz des B-Keto-adipinsaure-esters als weisses flockiges Produkt2) aus, welches bei gewohn- 
licher Temperatur in Losung geht und beim Stehen allmahlich Ammoniak abspaltet. i a c h  
dem Waschen mit Wasser wurde die Atherlosung abgetrennt, getrocknet, und der Ather 
abdestilliert. Das verbliebene schwach gelbe, durch Destillation im Hochvakuum ge- 
reinigte 01 erwies sich als vollig stickstoffrei und war reines Ausgangsmaterial. 

Ein Prodnkt, das ziemlich vie1 freies Ketimid enthalt, gewinnt man hingegen bei der 
Einwirkung von alkohol ischem Ammoniak: 5 g reiner p-Keto-adipinsaure-ester in 
20 em3 Alkohol wurden bei Zimmertcmperatur mit Ammoniak gesattigt (2 Stunden) und 
hierauf 3 Stunden auf dem Wasserbad zum schwachen Sieden erhitzt. Sach dem Ent- 
fernen des Alkohols und wenig Wasser im Vakuum bei erhohter Temperatur (bis 80°) 
hinterbleibt ein nicht besonders viskoses gelbes 01, welches nach laugerein Stehen und 
Iiuhlen keine Krystalle von I'yrrolon-essigester abscheidet, jedoch beim Erwarmen rnit 
Natronlauge stark Ammoniak entwickelt. Als Kriterium fur das Vorliegen von p-Imino- 
adipinsaure-ester wahlten wir die Kondensation zu Pyrrolon-essigestar mit Natrium in 
Benzol. 

Das verbliebene 01 wurde in 15 om3 absolutem Benzol gelost und allmhhlich mit, 1 g 
fein zerteiltem Natrium versetzt. Die weitere Behandlung erfolgte wie friiher, wodurch 
ein schwach gelbes 61  resultierte (1,9 g), das fast vollstandig zu Krystallen von Pyrrolon- 
essigester erstarrte. 

p - K e t o - a d i p i n s a u r e - e s t e r  u n d  konz. wassr iges  h m m o n i a k ;  
5 - P y r r  o 1 on  - 2 - ace  t a mid  (XV). 

fi-Imino-adipinsaure-ester (X) kann nicht nur durch Natrium, 
sondern auch, wie oben erwahnt, durc,h konz. wassriges Ammoniak 
in Pyrrolon-essigester iibergefiihrt werden. Fiihrt man diese R'eaktion 
an Stelle des Ketimids mit der entsprechenden Menge reinem p-Keto- 
adipinsaure-ester unter den gleichen Bedingungen aus, so erhalt man 
ebenfalls 5-Pyrrolon-2-essigs&ure-ester (XIII), jedoch nur in einer 
Ausbeute von ca. 15% der Theorie. Verstarkt man die Einwirkung 
des wassrigen Ammoniaks durch langeres Stehen (8 Stunden), so 
erhoht sich die Ausbeute an Pyrrolon-essigester bis zu 40 "6 der Theorie. 
Noch langere Einwirkung fuhrt zu ,?-Pyrrolon-2-a,cetamid (XV). 

l) Vgl. die spater beschriebene Darstellung der N-suhstituierten Homologen aus den 

2, Eine Probe des Niederschlags gibt mit konz. Kupfer(II)-acetat-Iikmg prompt 
entsprechenden Ketimiden. 

die Kupfer-Verbindung von p-Keto-adipinsaure-ester. 
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1 g B-Keto-adipinsaure-ester wird rnit 5 em3 konz. wassrigem 
Ammoniak unter Zusatz von wenig Alkohol bis zur homogenen Losung 
4 Tage bei gewohnlicher Temperatur stehen gelassen. Das Reaktions- 
produkt wird hierauf in einer Schale, nach dem freiwilligen Ver- 
dunsten des uberschussigen Ammoniaks, im Vakuumexsikkator uber 
Schwefelsaure von Wasser, Alkohol und restlichem Ammoniak be- 
freit, wobei ein hochviskoses gelbes 01 hinterbleibt, das nach zwei- 
tagigem Stehen 0,2 g 5-Pyrrolon-2-acetamid (XV) als farblose Krystall- 
blattchen abscheidet. Die Krystalle werden auf Ton x7on 01 befreit 
und aus einem Gemisch von 2 Teilen Alkohol und 1 Teil Ather um- 
krystallisiert. Glanzende Blattchen, die sich bei 200° zu zersetzen 
beginnen und bei 215-216O schmelzen j loslich in warmem Alkohol 
und Wasser, massig loslich in kaltem Alkohol, kaltem Wasser und 
marmem Aceton, schwer loslich in Ather, Benzol, kaltem Aceton und 
E ssiges ter . 

3,805 mg Subst. gaben 0,669 om3 N, (21°, 743 mm) 
C6H802K2 Ber. N 20,00 Gef. K 19,96% 

- 

V e r h a l t e n  des  5 -Pyr ro lon -2 -es s iges t e r s  ( X I I I )  gegen 
Alkal ien.  

Durch heisse wassrige Alkalien wird 5-Pyrrolon-2-essigester 
(XIII)  unter Ammoniakabspaltung vollig zerlegt. Nach 4-stundigem 
Kochen rnit konz. Bariumhydroxydlosung wurde nach der iiblichen 
Verarbeitung im eingedampften wassrigen Filtrat Bernsteinsaure 
als Zeichen einer totalen Spaltung nachgewiesen. 

Durch methylalkoholisches Kaliumhydroxyd wurde das Enol- 
kaliumsalz (XVII) erhalten. 0,2 g Pyrrolon-essigester (XIII)  wurden 
rnit 7 cm3 28-proz. absolut-methylalkoholischem Kaliumhydroxyd 
verrieben und etwa 5 Minuten auf 500 bis zur Losung erwarmt. Beim 
Kiihlen krystallisierte das Enol-kaliumsalz (XVII) in silberglanzenden 
Blattchen. Nach Abpressen auf Ton wurde es rnit sehr wenig eis- 
kalter 2-n. Salzsaure verrieben, wobei sich die isomere Pyrrolenin- 
form (XVIII) des Esters in Flocken abschied. Letztere lasst sich nach 
Absaugen durch vorsichtiges Erwarmen rnit Tetrachlorkohlenstoff 
auf 50° losen und durch Kuhlung oder Zusatz von Petrolather wieder 
abscheiden, Smp. 129-130O (bei 121O geringes Sintern). 

3,314 mg Subst. gaben 0,243 cm3 X2 (20,5O, 740 mm) 
C,H,,O,N Ber. N 8,28 Gef. N 8,30% 

Kocht man die Substanz 5 Minuten rnit Tetrachlorkohlenstoff, 
so krystallisiert beim Erkalten nichts mehr aus ; beim Verdampfen 
bleibt die normale Form des Pyrrolon-essigesters (XIII)  in reiner 
Form zuruck, Smp. 8 1 O .  

Eine zweite Methode zur Darstellung des isomeren Esters (XVIII) 
besteht darin, dass man 1 g Pyrrolon-essigester (XIII)  eine halbe 
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Stunde rnit 40 em3 2-proz. Natronlauge schiittelt, nach Zusatz von 
viel Eis schwach ansauert und rnit Kochsalz aussalzt. Die Flocken 
werden mit viel Ather aufgenommen, der nach Trocknen und Ab- 
destillieren 0,3 g Blattchen Tom Smp. 1210 hinterlasst, die nach vor- 
sichtigem Umlosen wie oben bei 129O schmelzen. Die Substanz ist 
loslich in Chloroform und ziemlich loslich in Alkohol oder Ather. 
Durch ihre Schwerloslichkeit in Benzol oder Tetrachlorkohlenstoff 
unterscheidet sie sich vom leicht loslichen Pyrrolon-essigester (XIII). 

Erwarmt man Pyrrolon-essigester mit konz. absolutem methylalkoholischem Ka- 
liumhydroxyd so lange auf 70°, bis sich beim Erkalten keine Blattchen des Enolsalzes 
mehr abscheiden, so lasst sich nach Zusatz von Eis, 2-n. Salzsaure und Aussalzen rnit 
Chloroform wenig farbloses 01 ausziehen, das nach Trocknen und Verdampfen des Lo- 
sungsmittels beim Reiben krystallisiert, Rohschmelzpunkt unscharf bei 140O. In Anbe- 
tracht der Loslichkeit in Wasser scheint die freie Pyrrolon-essigsaure vorzuliegen. 

l -Me thy l -5 -pyr ro lon -9 -es s igsau re -a thy le s t e r  ( X I X ) .  
I n  eine eisgekiihlte Losung von 5 g /I-Keto-adipinsaure-athyl- 

methylester in 15 em3 Alkohol wird unter Eiskuhlung gut getrock- 
netes Methylamin eingeleitet, das aus 10 g Methylamin-hydrochlorid 
und konz. Kalilauge erhalten wird. Zu Beginn der Reaktion entsteht 
eine rote Fiirbung der Losung, die bald wieder verschmindet. Nach 
ca. 1 Stunde ist das Ganze von schon krystallisierten Xadeln durch- 
setzt. Man Iiisst uber Nacht an  einem kuhlen Orte strhen, filtriert 
hierauf die Krystalle ab und engt die alkoholische Losung im Vakuum 
auf oin kleines Volumen ein, wodurch eine zweite Krystallfraktion 
erhalten wird; Ausbcute 4,3-2,5 g. Aus heissem Wasser umkrystal- 
lisiert erhalt man schone Nadeln vom Smp. 121-122° I), loslich in 
Essigester, Benzol, warmem Alkohol und heissem Wisser, massig 
loslich in kaltem Alkohol, warmem Cyclohexan und Ather, schT.T’er 
loslich in Petrolather, kaltem Cyclohexan und kaltem Wasser. Der 
Harper lasst sich auch aus Cyclohexan umkrystallisiei~n. Kalium- 
permanganat wird entfarbt. 

4,576 mg Subst. gaben 0,301 em3 N, (12O, 737 mni) 
C,H,,O,N Ber. N 7,65 Gef. N 7,64% 

1 - N e t  h y 1 - 5 - p y r r o 1 o n  - 2 - a c e t - m e t  h y la m i  d (Formrl analog XV, 
beide N-Atome methyliert). 

Leitet man einen grossen Uberschuss von trockenem Methyl- 
amin in die alkoholische Losung von B-Keto-adipinsaare-ester ein, 
so bildet sich als zweites Produkt ein 61, das nach den1 abfiltrieren 
der Krystalle des N-Methyl-pyrrolon-essigesters und Verjagen des 

R. Lukc.5, der diese Verbindung mittels einer Reformatski-8ynthese darstellte, 
qibt den Smp. rnit 121-123O (C. 1929, I, 523,1454; Bull. International dc l’Acad6mie des 
Sciences de Bohdnle 1926,35) hzw. rnit 123O an (C. 1932, I, 3062: Coll. trav. chim. Tschbco- 
slovaquie 4, 85 (1932). 
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Alkohols im Vakuum als zuniichst nicht krystallisierende Substanz 
zuruckbleibt. Man versetzt mit wenig Wasser und erhitzt kurze Zeit 
auf dem Wasserbad, wodurch das 01 zu Krystallen erstarrt, die nach 
volligem Verdampfen des Wassers und nachtriiglichem Waschen mit 
Benzol zur Entfernung von wenig N-Methyl-pyrrolon-essigester zwei- 
ma1 aus Essigcster umkrystallisiert werden; Smp. 199O. Der Korper 
krystallisiert aus Essigester wie auch aus nicht zuviel Wasser in farb- 
losen Nadeln, die in kaltem Wasser etwas loslicher sind als 1-Methyl- 
5-pyrrolon-2-essigester, sich aber durch die Unloslichkeit in Benzol 
gut von diesem trennen lassen. 

2,790 mg Suhst. gaben 0,410 cm3 N, (22O, 741 mm) 
C,H,,O,N, Ber. N 16,67 Gef. N 16,58% 

j3-Athylimino-adipinsaure-iithyl-methyl-ester (XX) .  
2 g j3-Keto-adipinsiiure-iithyl-methylester in 6 em3 Alkohol 

werden unter Eiskuhlung mit einer Losung von 0,6 g wasserfreiem 
Athylamin in 1 em3 Alkohol versetzt. Man liisst hierauf 12 Stunden 
an einem kuhlen Ort stehen, wobei die nach kurzer Zeit eintretende 
Rotfiirbung der Losung sich allmiihlich nach Gelb aufhellt. Nach dem 
Abdestillieren des Alkohols im Vakuum auf dem Wasserbad wird das 
gelbe 01 im Hochvakuum destilliert. Es geht unter einem Druck von 
0,l mm, bei einer Badtemperatur von 135-145O und einer Innen- 
temperatur von 120-122O (Thermometer uber der siedenden Flussig- 
keit) als farbloses 01 uber; Ausbeute 1,9-2,1 g. Loslich in den 
meisten organischen Losungsmitteln, unloslich in Wasser ; mit Eisen- 
(111)-chloridlosung in Alkohol gibt es eine tiefrote Fiirbung. 

7,220 mg Subst. gaben 0,393 om3 N, (14O, 735 mm) 
C,,H,,O,N Ber. N 6,11 Gef. N 6,26% 

1-Athyl-5-pyrrolon-2-essigsiiure-~thylester (XXI) .  
Das olige Athylimid (XX) wird mit der etwa 20-fachen Menge 

konz. wiissrigem Ammoniak unter Zusatz von etwas Alkohol zu einer 
homogenen Losung vermischt und 4 Stunden unter Verschluss an 
einem kuhlen Ort stehen gelassen. Das Reaktionsprodukt wird hierauf 
in eine Schale gegossen, worauf nach der Verfluchtigung des Am- 
moniaks und des grossten Teils der Losungsmittel feine Nadeln Bus- 
krystallisieren, die sich nach einiger Zeit (ca. 8 Stunden) in kleine 
rhombische Prismen verwandeln. Die Ausbeute ist fast quantitativ. 
Die Krystalle beider Formen sind leicht loslich in Alkohol, Ather, 
Benzol, Chloroform, Tetrachlorkohlenstoff und selbst in warmem 
Petrolather. Wenig loslich sind sie in kaltem Cyclohexan und kaltem 
Wasser. Durch Umkrystallisieren aus Wasser (Abkuhlen und Impfen) 
entstehen zuerst feine Nadeln, die sich nach 4-5-stundigem Stehen 
unter der Fliissigkeit in schone rhombische Prismen verwandeln ; 
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Smp. 480. Lasst man die geschmolzene Substanz langsam im l'hiele- 
when Apparat erkalten, so erstarrt sie zu Nadeln, die einen um 2O 
hoheren Schmelzpunkt aufweisen (tautomere Modifikation oder Ver- 
schiebung der Doppelbindung 2 ) .  

3,429 mg Subst. gaben 0,219 em3 PIT, (21°, 743 mm) 
C,,H,,O,K Ber. N 7,11 Gef. X 7,25% 

,l?-Benzylimino-adipinsaure-iithyl-methyl-ester ( X X I V ) .  
2 g p-Keto-adipinsaure-ester in 6 em3 Alkohol unter Eiskuhlung 

mit 1,2 g wasserfreiem Benzylamin versetzt, hinterhsst nach 12- 
stundigem Stehen an einem kuhlen Ort und Abdestillieren des 
Alkohols unter vermindertem Druck auf den1 Wasserhad ein gelbes 
01, welches zur Reinigung im Hochvakuum destillicrt wird. Rei 
einem Druck von 0,015 mm, einer Badtemperatur r o n  135-14Oo 
und einer Innentemperatur von 1O8-11Oo (Thermometer uber der 
siedenden Flussigkeit) wird zunachst ein kleiner Vorlauf abgetrennt, 
welcher zu farblosen Krystallenl) erstarrt (0,2 g), worauf bei einer 
Badtemperatur von 156-165O und einer Innentemperatur von 138O 
bis 140O 2,6 g eines grunstichig gelben (jls destillieren, das in den 
meisten organischen Losungsmitteln leicht und in IYasser schwer 
liislich ist. Mit Eisen(II1)-chloridlosung in Alkohol entsteht eine 
violettrote Farbung. 

4,527 mg Subst. gaben 0,195 om3 X, (14O, 735 nim) 
C,,H,,04N Ber. N 4,81 Gef. X 4,96% 

I - B  enzy l -  5 - p y r r o l o n - 2  - e s s igsau re -a thy le s  t e r  (XXV).  
Die Uberfuhrung des Benzylimids (XXIV) in N-Benzyl-pyrrolon- 

essigester (XXV) geschieht in genau derselbeii Weise, wie dies bei der 
Darstellung von l-Athyl-5-p~~rolon-2-essigs~ure-athylester (XXI)  be- 
schrieben worden ist. Nach den1 Ausgiessen in eine flache Schale 
liisst man das Ammoniak und einen Teil des Losungsmittels ver- 
dunsten, worauf sich bald weisse, rosettenformige Konglomerate von 
mikroskopisch-feinen Nadeln fast quantitativ ausschriden. Durch 
Umkrystallisieren aus einem Gemisch von 3 Teilen dlkohol und 
7 Teilen Wasser werden schone seidenglanzende Xadeln vom Smp. 79O 
erhalten, die in den meisten Losungsmitteln leicht, in 1% armem Petrol- 
ather massig, in kaltem Petrolather oder Wasser schp er loslich sind. 

4,532 mg Subst. gaben 0,214 em3 X, (17O, 736 mm) 
C,,H1,O,N Ber. K 5,41 Gef. N 5,38:/0 

1 - (  n - P r o p y l )  - 5-pyr ro lon -2  - e s s igsau re -a thy le s t  e r  ( X X I I ) .  
Zur Gewinnung der Pyrrolonderivate XXI  und XXV brauchen 

die oligen Ketimide (XX und XXIV) nicht isoliert zu werden, wenn 
l) Rohschmelzpunkt 93O, leicht loslich in Alkohol, Ather und Wasser. Die aus Cyclo- 

hexan umkrystallisierbare Substanz besteht wahrscheinlich aus l-Benz~1-6-pyrrolon-2- 
essigsaure- benzylamid. 
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man wie bei der im folgenden beschriebenen Darstellung der homo- 
logen N-Propylverbindung verfahrt : 2 g ,&Keto-adipinsiiure-&thyl- 
methylester werden in 6 em3 Alkohol unter Eiskuhlung mit 0,7 g 
wasserfreiem Propylamin vermischt und nach 12-stundigem Stehen 
a8n einem kuhlen Ort mit 35 em3 konz. wassrigem Ammoniak ver- 
setzt. Nach weiterem 6-stundigem Stehen unter Verschluss wird das 
Reaktionsprodukt in eine Schale gegossen. Nach dem Verdunsten 
des Ammoniaks und des grossten Teils der Losungsmittel scheidet 
sich die Verbindung zuniichst als 01 aus, das aber bald, namentlich 
beim Stehen an  einem kiihlen Ort, krystallinisch wird. Die Krystalle 
werden auf Filtrierpapier getrocknet und zum Umkrystallisieren in 
wenig Alkohol bei gewohnlicher Temperatur gelost, die Losung bis 
zur schwachen Trubung mit Wasser versetzt und nach dem Impfen 
zur Krystallisation in den Eisschrank gestellt. Farblose Krystalle 
vom Smp. 45--46O, welche in den meisten Losungsmitteln, rnit Aus- 
nahme von Wasser, leicht loslich sind. Ausbeute 1,2-1,4 g. 

4,263 mg Subst. gaben 0,251 om3 N, (2l0, 749 mm) 
C,,H,,O,N Ber. N 6,63 Gef. N 6,74:/, 

l -Pheny l - r> -pyr ro lon - -e s s igs5 iu re -a thy le s t e r  ( X X I I I ) .  
Eine Reaktion zwischen Anilin und B-Keto-adipinsaure-ester 

wurde erst nach langerem Stehen beobachtet : Eine Mischung von 1 g 
Ester und 0,5 g frisch destilliertem Anilin wurde 2 Monate bei ge- 
wohnlicher Temperatur stehen gelassen. Das rotgefiirbte Reaktions- 
produkt, das Wassertropfchen ausgeschieden hatte, wurde in Ather 
aufgenommen und mit eisgekuhlter 2-n. Salzsaure und Wasser ge- 
waschen. Nach dem Trocknen der Atherlosung und Abdestillieren 
des Athers hinterblieb ein rotlichgelbes 01  (0,4 g), aus dem nach 
langerem Stehen an einem kuhlen Ort nur wenig farblose, harte 
Nadeln auskrystallisierten. Sie wurden auf Ton von 01 befreit und 
zeigten aus Wasser umkrystallisiert den Smp. 139--14OO. Leicht 
loslich in Alkohol, schwer in kaltem Wasser. 

3,913 mg Subst. gaben 0,206 om3 N, (1l0, 729 mm) 
C,,H,,O,N Ber. N 5,72 Gef. N 6,07% 

d,  I - E c g o n i n s a u  r e (XXVI). 
1 g l-Methyl-5-pyrrolon-2-essigsaure-athylester wird in 10 em3 

Eisessig und 10  em3 absolutem Alkohol gelost und nach Zusatz von 
4 Tropfen einer alkoholischen Eisen(II1)-chloridlosung (31,5 g in 
100 em3 Alkohol) und 0,15 g Platinoxyd unter geringem ij’berdruck 
bei gewohnlicher Temperatur hydriert. Die Wasserstoffabsorption 
erfolgt anfiinglich rasch, wird aber nach etwa 100 Minuten und einer 
Aufnahme von 40 % der Theorie recht trage. Nun werden 2,5 em3 alko- 
holische Salzsaure (1 em3 enthalt 0,28 g HCI), 4 Tropfen der alko- 
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holischen Eisen(II1)-chlorid-Losung und 0,15 his 0,2 g Platinoxyd zu- 
gesetzt. Die Reaktion ist hierauf nach Ablauf von 3 Stunden be- 
endigt. Man filtriert vom Katalysator ab, entfernt das Losungsmittel 
unter vermindertem Druck auf dem Wasserbad und verseift das ver- 
bleibende 01 (d ,  Z-Ecgoninsaure-athylester) direkt rnit 13 em3 absolut - 
methylalkoholischem Kaliumhydroxyd durch 4-stundiges Kochen auf 
dem Wasserbadl). Nach dem Ansauern mit halbkonzentrierter Salz- 
saure wird auf dem Wasserbad zur Trockne eingedampft, der Salz- 
ruckstand dreimal mit je 10 em3 warmem Chloroform extrahiert und 
die Chloroformlosung getrocknet. Nach dem Verdampfen hinter- 
bleibt ein 01, welches beim Abkuhlen sofort fest wird. Nach Um- 
krystallisieren aus nicht zuviel Essigester (am besten unter Zusatz 
von wenig Ather) erhalt man bereits reine d, 2-Ecgoninsaure vom 
Smp. 92-94O, die rnit einem nach R. Willstatter und Ch. HoZZamder2) 
dargestellten Praparat keine Schmelzpunktserniedrigung zeigte. Sehr 
leicht loslich in Wasser, Alkohol und Chloroform, massig loslich in 
kaltem Essigester, ziemlich loslich in Aceton, schwerloslich in Ather, 
Benzol und Ligroin. 

l-Phenyl-5-pyrazolon-3-propionsaure-methylester 

In  eine alkoholische Losung von 1 g B-Keto-adipinsaure-athyl- 
methylester wird unter Kuhlung eine Mischung von 0,6 g Phenylhy- 
drazin rnit 5 em3 50-proz. Essigsaure langsam eingetragen. Nach 
Stehen uber Nacht im Eisschrank scheidet sich auf Zusatz von viel 
Wasser eine goldgelbes 01 aus, das nach 4-stiindigem Stehen zu hell- 
gelben Blattchen erstarrt. Die Krystalle werden abfiltriert, rnit Was- 
ser gewaschen und zunachst aus viel Wasser, hierauf aus einer Mi- 
schung von 8 Teilen Tetrachlorkohlenstoff und B Teilen Petrolather 
umkrystallisiert. Farblose mikrokrystalline Stabchen vom Smp. 79,5O, 
loslich in Alkohol, Ather und Chloroform, massig loslich in Tetrachlor- 
kohlenstoff und Benzol, schwer loslich in Petrolather und Wasser. 
Auf Zusatz von Eisen(II1)-chlorid zur alkoholischen Losung entsteht 
eine rote Farbung. Ausbeute 0,8 g. 

3,702 mg Subst. gaben 0,366 om3 N, (15,5O, 736 mm) 

(XXVII). 

C,,H,,O,F, Ber. pu’ 11,38 Gef. N 11,33y0 

1 - P he n y 1 - 5 - p y r  a z o 1 on - 3 -p rop  i o n - a  mid ( XXVIIl). 
Es mtsteht beim Stehen ciner konz. alkoholiachen Losung der Suhstanz XXVII mit 

uberschussigem konz. wassrigem Ammoniak (etwa dem 6-fachen Volumen) uber Nacht. 
Man lasst in einer Schale den grossten Tell des Arnmoniaks verdunsten und dampft auf 

l) Spuren von nicht-hydriertem Material, die bei Tierwendung von wenigrr aktiven 
Praparaten von Platinoxyd auftreten, werdcn hierbei vollig in chloroform-unlosliche Pro- 
dukte zerlegt. 

,) A. 326, 79 (1902). 
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dem Wasserbad zur Trockne ein. Die verbleibende rotliche Krystallmasse wird zur Rei- 
nigung aus wenig Alkohol umkrystallisiert. Farbloses Krystallpulver, das unter Zersetzung 
bei 172O schmilzt, Ausbeute fast quantitativ. 

3,037 mg Subst. gaben 0,484, cm3 N, (15,5O, 736 mm) 
C,,H,,O,N, Ber. N 18,18 Gef. N 18,26% 

B-Ketu-adipinsaure-athyl-methylester-semicarbazon 
(XXIX). 

Man versetzt 2 g P-Keto-adipinsaure-ester mit alkoholischem 
Kaliumacetat und einer konz. wassrigen Semicarbazid-hydrochlorid- 
losung (1,5 g in etwa 1 0  em3 Wasser) und schuttelt kurze Zeit. Beim 
Stehen in Eis entsteht ein farbloser Krystallbrei, der abgesaugt, an 
der Luft getrocknet und aus nicht zuviel warmem Benzol umkrystalli- 
siert wird. Farblose Nadelchen vom Smp. 89O, leicht loslich in N -  
kohol und warmem Benzol, loslich in Wasser, massig loslich in ksltem 
Benzol, schwer loslich in Ather und unloslich in Petrolather; Aus- 
beute 2 g. 

3,789 mg Subst. gaben 6,445 mg CO, und 2,325 mg H,O 
2,136 mg Subst. gahen 0,311 om3 Ns (22O, 739 mm) 

CIOH,,O,K, Ber. C 46,30 H 6,6l N 16,22% 
Gef. ,, 46,39 ,, 6,87 ,. 16,387; 

1 -Carbonamid-5-pyrazolon-3 -propionsaure-methyles  t e r  
(XXXI). 

1 g Keto-adipinsaure-ester-semicarbazon (XXIX) wird in 5 cm3 
konz. wassrigem Ammoniak bei Zimmertemperatur gelost und einige 
Minuten stehen gelassen, worauf man 5 Minuten auf 35O erwarmt. 
Man kuhlt darauf mit Eis und versetzt vorsichtig mit Eisessig bis zur 
schwach sauren Reaktion ; in iiberschussigem Eisessig ware die Sub- 
stanz wieder loslich. Beim Reiben krystallisieren 0,78 g Pyrazolon, 
das abgesaugt und mit kaltem Wasser gewaschen wird. Es krystalli- 
siert aus Alkohol in farblosen glanzenden Nadeln vom Smp. 172 bis 
173O. Oberhalb des Schmelzpunkts erfolgt Gasentwicklung, die bei 
195O lebhaft wird. Loslich in siedendem Alkohol und vie1 heissem 
Wasser, schwer loslich in kaltem Wasser. Die warme alkoholische 
Losung gibt auf Zusatz von Eisen(II1)-chlorid-Losung eine dunkel- 
violette Farbung. 

Dasselbe Pyrazolon entsteht, wenn man die alkoholische Losung des /3-Keto-adipin- 
ssure-esters mit Kaliumacetat und Semicarbazid-hydrochlorid (wie zur Darstellung des 
Semicarbazons) bei Zimmertemperatur etwa 48 Stunden stehen Iasst, indem sich das pri- 
mar entstandene Semicarbazon in das Pyrazolon umwandelt. 

3,045 mg Subst. gaben 5,050 mg CO, und 1,410 mg H,O 
3,590 mg Subst. gaben 0,621 cm3 N, (17,5O, 729 mm) 

CBH,,0,N3 Ber. C 45,05 H 5,20 N 19,72% 
Gef. ,. 45,23 ,. 5,18 ,, 19,50% 

61 
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l - C a r b o n a m i d - 6 - o x o - t e t r a h y d r o - p y r i d a z i n - 3 - ~ s s i g s ~ u r e -  
a t  h y le  s t e r  (XXX). 

Eine Losung von 1 g des oben beschriebenen Seniicarbazons 
(XXIX) in 30 em3 Alkohol wird unter Riickfluss 3 Stunden auf dem 
Wasserbad gekocht. Nach dem Erkalten impft man mit einem Kry- 
stall des Pyrazolons ((XXXI), voriges Praparat), um eine kleine Nenge 
dieses Korpers (etwa 0,02 g) nach erfolgter Krystallisation abzu- 
scheiden. Aus dem Filtrat wird der Alkohol abdestilliert, wobei ein 
schwach rotlich gefarbtes 01 hinterbleibt, das beim Stehen und Reiben 
krystallinisch wird. Die auf Ton abgepresste Krystallmasse wird durch 
Waschen mit etwas 40° warmem Benzol yon wenig Semiearbazon 
(XXIX) befreit, mit i4ther gewaschen und in vie1 heissem Toluol ge- 
lost, aus dem der Korper langsam in farblosen, zu Drusen vereinigten 
Nadelchen krystallisiert. Sie sintern etwas bei etwa 155O und schmel- 
Z e n  bei 167O. Schaer loslich in den meiston organischen Losungsmit- 
teln und in Wasser, ziemlich liislich in Alkohol, nammtlich in der 
Warme. Der Korper laisst sich auch sehr gut aus wenig Alkohol um- 
k r p  tallisieren. 

3,962 mg Subst. gaben 6,930 mg CO, und 2,100 mg H,O 
3,378 mg Subst. gaben 0.556 om3 N, (21°, 729 mm) 

C,H1,0,N3 Ber. C 47,55 H 5,77 N 18,50% 
Gef. ,, 47,70 ,, 5,93 ,, 18,33% 

5 - P yraz  01 on - 3 - p r o p  i o n s Bur e - m c t h y  le  s t e r (XXXIV). 

2 g B-Ke to -adipinsaure- a t h yl-me t hyles t er werden un t er Zusatz 
von etwas Alkohol mit einer wassrigen Losung von 1,3 g Hydrazin- 
sulfat und der entsprechenden Menge Natriumcarbonat (wasserfrei 1 g) 
vermischt, ly2 Stunden auf dem Wasserbad erwiirmt und auf ein 
kleines Volumen eingedampft. Nach dem Erkalten scheiden sich 
1,l g farblose Blattchen aus, die aus Essigester umkrystallisiert wer- 
den. Der Korper sintert ein wenig von 162O an und schmilzt bei 168O. 
Leicht loslich in Alkohol und warmem Essigester, loslich in Wasser, 
wenig loslich in Benzol, Chloroform, Tetrachlorkohlenstoff oder kal- 
tem Essigester, unloslich in Ather oder Petrolather. Die alkoholische 
Losung gibt auf Zusat,z von Eisen( 111)-chloridlosung eine rote Farbung. 

4.186 mg Subst. gaben 7,595 mg CO, und 2.155 mg H,O 
3,111 mg Subst. gaben 0,449 cm3 N, (1Q0, 741 mm) 

C,H1,03N, Bzr. C 49,39 H 5,93 N 16,47O/, 
Gef. ,, 49,48 ,, 5,76 ,, 16,45% 

5 - P y r  a z  o 1 o n  - 3 - p r o  p ions  Bur e - h y d r az i  d (XXXV). 

1 g p-Keto-adipinsiiure-ester wird unter Eiskiihlung mit 0,s g 
Hydrazinhydrat vermischt und 24 Stunden stehen gelassen. Man 
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yersetzt hierauf rnit Wasser und sauert mit verdiinnter SalzsBure 
schwach an. Nach 1-2 Stunden werden die ausgeschiedenen Kry- 
stalle abgesaugt (0,5 g) und aus Alkohol umkrystallisiert. Kleine farb- 
lose Prismen, die bei 130O etwas sintern und bei 178-179O unter teil- 
weiser Zersetzung schmelzen. Die warme alkoholische Losung wird auf 
Zusatz von Eisen(II1)-chloridlosung rotbraun gefarbt. 

3,761 mg Subst. gaben 5,805 mg CO, und 1,995 mg H,O 
1,616 mg Subst. gaben 0,454 em3 N, (12O, 741 mmj 

CGHloO,N, Ber. C 42,33 H 5,92 N 32,94O/, 
Gef. ,, 42,lO ,, 5,94 ,, 32,S1°/, 

1 - Carbon a mid - 5 - p y r  a z o 1 on - 3 -p rop  i o n s a u  r e (XXXII). 
Auf die Bildung diesss Korpers haben wir schon friiher bei der Einwirkung von 

Semicarbazid auf die Substanz XIV hingewiesen. Zur Identifizierung jenes Produktes 
wurde 1-Carbonamid-5-pyrazolon-3-propionsaure (XXXII) durch halbseitige Verseifung 
von fi-Iceto-adipinsaureester und nachtraglichen Umsatz mit Semicarbazid-hydrochlorid 
dargestellt. Der Korper entstand auch bairn Versuch, durch Einwirkung von Natrium- 
athylat auf 1-Carbonamid-5-pyrazolon-3-propions~ure-meth~lester (XXXI) einen zwei- 
ten Ringschluss zu bewirken. Zur Darstellung der Saure (XXXII)  kann das Natrium- 
athylat auch durch methylalkoholisches Kaliumhydroxyd (auf 1 Mol Substanz etwa 6 Mol 
KOH j ersetzt werden, ohne dass Abspaltung dsr N-Carbonamidgruppe erfolgt ; diese haf tet 
im Gegensatz etwa zu 3-Methyl-5-pymzolon-l-carbonamid1) recht fest. 

1 g ,B-Keto-adipinsaure-ester wird unter Kuhlung mit 5 em3 
absolut-methylalkoholischem Kaliumhydroxyd (100 g Alkohol ent- 
halten 30 g KOH) versetzt und 3 Stunden stehen gelassen. Die aus- 
geschiedenen farblosen blattrigen Krysta'lle (wahrsc,heinlich das Di- 
Kaliumsalz der Enolverbindung von p-Keto-adipin-athyl-ester-saure) 
werden rasch abgesaugt und auf Ton abgepresst. Man lost sie hierauf 
in wenig Wasser und versetzt mit einer konz. Losung von Semicar- 
bazid-hydrochlorid. Nach einigem Stehen scheidet sich 1-Carbona- 
mid-5-pyrazolon-3-propionsaure (XXXTI) in fast farblosen Blattchen 
aus (0,5 g), die abfiltriert und aus Wasser umkrystallisiert werden. 
Sie zersetzen sich unter starker Gasentwicklung bei 195O, sind loslich 
in heissem Wasser und sc'hwer his unloslich in den meisten organi- 
schen Losungsmit,teln. Die heisse wassrige Losung farbt sich auf 
Zusatz von Eisen(II1)-chlorid dunkelviolett. 

1 g l-Carbonamid-5-pyrazolon-3-propionsaure-methylester (XXXI) 
wird mit einer Losung von 1 g Natrium in 6 em3 absolutem Alkohol 
vermischt und 2 Stunden auf dem Wasserbad erwgrmt. Nach dem Er- 
kalten versetzt man mit wenig Eis, neutralisiert rnit halbkonzentrierter 
Ralzsaure und fallt die Saure mit etwas Eisessig2) aus. Nach einigem 

1) Vgl. Satish Chandra De, Quart. J. Indian Chem. Soc. 3, 30-40 (1926); C. 1926, 
11, 211; derselbe und N i r o d e  Chandra Dzctt, ebenda 5, 4 5 9 4 6 5  (1928); C. 1928, 11, 2250. 

2) Ein grosser Oberschuss von Saure ist zu vermeiden, da l-Carbonamid-5-pyrazolon- 
3-propionsaure sowohl in konz. Sauren als auch in Alkalien loslich ist. 

~... 
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Stehen wird das Produkt abgesaugt und aus Wasser umkrystallisiert . 
Durch Einengen der Mutterlauge wird noch eine kleine Menge erhalten. 

3,750 mg Subst. gaben 5,775 mg CO, und 1,580 mg H,O 
2,373 mg Subst. gaben 0,439 om3 N, (19O, 741 mm) 

C,H,O,N, Ber. C 42,19 H 4,56 N 21,11% 
Gef. ,, 42,OO ,, 4,71 ,, 21,09y0 

5 - P yr  az o lo n - 3 -pro  pions Bur e (XXXIII). 

0,3 g 1 - Carbonamid - 5 -pyrazolon - 3 - propionsaure - methylester 
(XXXI) werden mit 6 em3 absolut-methylalkoholischem Kalium- 
hydroxyd (30 g KOH in 100 g Alkohol) 3 Stunden auf den1 Wasserbwd 
zum Sieden erwarmt. Zu Beginn der Reaktion verwandelt sich allea 
in einen steifen Brei (Kaliumsalz des ,4usgangsmaterials), n-orauf all- 
mahlich Losung und Abscheidung des Kaliumsalzes r o n  1-Carbona- 
mid-5-pyrazolon-3-propions~ure erfolgt. Das Reaktionsprodukt wird 
hierauf in eine Schale iibergefiihrt, mit iiberschussiger konz. Salz- 
saure versetzt und bis zur Salzbildung eingedampft. h-ach dem Er- 
kalten scheiden sich auf Zusatz von wenig Wasser untl etwas ver- 
diinntem Ammoniak zur Abstumpfung iiberschiissiger Salzsaure Kry- 
stalle aus, die abfiltriert und aus Wasser umkrystallisiert werden. 
Der Korper bildet ein fast farbloses Krystallpulver, das von 214O 
an braun wird und bei 222-223O unter Zersetzung schmilzt. Es ist 
in samtlichen Losungsmitteln mit Ausnahme voii heissem Wasser 
ausserst schwer loslich und gibt in heisser wassriger Losung mit Eisen- 
(111)-chlorid eine rote Farbung. 

3,802 mg Subst. gaben 6,440 mg CO, und 1,810 nig H,O 
2,571 mg Subst. gaben 0,402 cm3 N, (17O, 743 mm) 

C,H,O,N, Ber. C 46J3 H 5,17 N 17,96% 
Gef. ,, 46,20 ,, 5,33 ,, 17,99Y0 

Aus einer Zusammenstellung der Eisen( 111)-chloridreaktionm 
der oben beschriebenen Pyrazolonderivate erkennt man, dass alle 
N-Carbonamid-freien Korper (XXVII, XXVIII, XXXIII, XXXIV, 
XXXV) eine rein rote Farbung, diejenigen mit Carbonamidgruppe am 
Stickstoff (XXX, XXXI, XXXII), aber eine dunkelviolette Farbung 
geben, so dass diese Reaktion als Kriterium fur die Ab- otler Anwesen- 
heit der Carbonamidgruppe am Stickstoff dienen kann. 

Universitat Basel, Anstalt fiir organische Chemie. 




