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100. Uber Umsetzungen des g-Keto-adipinsiure-esters;
Synthese von Stickstoff~-Heterocyelen, insbesondere Pyrrolonen
und d,l-Ecgoninsiure.

(50. Mitteilung iber Stickstoff-Heterocyclen'))
von Paul Ruggli und Arthur Maeder.

(26. VI. 42.)

Der g-Keto-adipinsdure-dimethylester ist von J. (/. Bardhan?)
dargestellt und zu Synthesen in der Sterinreihe benutzt worden.
Uns interessierte diese Substanz, die zugleich - und y-Ketonsaure-
ester ist, als Ausgangsmaterial zur Bereitung von Cyclopentan-
derivaten, iiber die spater berichtet werden soll. In der vorliegenden
Arbeit beschreiben wir die bei der Darstellung des Keto-esters ge-
machten Erfahrungen und einige aus ihm erhaltene Stickstofi-
Heterocyclen. Da ndmlich dieser dlige, schwer ganz rein erhiltliche
Keto-ester eine vielseitige Reaktionsfihigkeit zeigt, erwies es sich als
notig, zundchst einmal krystallisierte Derivate zu seiner allgemeinen
Charakterisierung darzustellen. Wir bevorzugten dabei den wvon
Bardhan nur kurz erwihnten Methyl-dthylester (III), um bei Ring-
schliissen, die unter Abspaltung von Methyl- oder Athylalkohol ver-
laufen, aus der Analyse die Art des Ringschlusses ermitteln zu kénnen.

Bei der Einwirkung von Bernsteinsiure-methylester-chlorid auf
Natrium-acetessigsiure-adthylester entsteht unter Abspaltung von
Natriumchlorid ein Gemisch der C-Acylverbindung (1), d. h. des
x-Aceto- 8-keto-adipinsiure-esters und der isomeren O-Acylverbin-
dung (IT), die man als Ester der Succinyl-g-oxy-crotonsidure bezeich-
nen kann. Die Trennung erfolgt auf Grund der Loslichkeit der
C-Acylverbindung (I) in eiskalter Sodalésung, worauf man sie durch
vorsichtige Spaltung mit Ammoniak in S-Keto-adipinsdure-ester (111)
iberfiihrt.

CH,00C-CH,-CH,-COCl + H,C-COOC,H,
CO-CH,

CH,00C-CH,CH,~C0-CH-COOC,H, und CH,00C-CH,-CH,C0-0-C- CH-COOC;H,
1 to-cH, 11 b,
NH,

1T CH,00C-CH,-CH,-CO-CH, -COOC,H; + H,N-CO-CH,

‘Wir haben das Gemisch der beiden Verbindungen I und II
{,,Rohol*) mit etwa 609, Ausbeute erhalten. Nach erschopfender
Behandlung mit Sodalésung liessen sich immer noch weitere Anteile

1) 49. Mitteilung, Helv. 24, 899 (1941). 2) Soe. 1936, 1848, 1849.
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der Substanz I mit eiskalter 4-proz. Natronlauge ausziehen. Die
durch Ansduern in guter Ausbeute erhiltliche C-Acylverbindung (I)
bildet nach Abtrennung von wenig Acetessigester durch Destillation
im Hochvakuum ein farbloses Ol, dessen himmelblaue Kupferver-
bindung (C,;H;;0¢),Cu analysiert wurde. Auch die O-Acylverbindung
(IT) wurde als gelbes Ol vom Sdp. 1o mm 162—164° analysenrein isoliert.
Sie ldsst sich durch Kaliumearbonat unter geeigneten Bedingungen
in die C-Acylverbindung (I) umlagern?).

Die C-Acylverbindung (1) gibt als g-Diketon mit Phenylhydrazin
schon in der Kilte unter Abspaltung von zwei Molekeln Wasser den
1-Phenyl-3-methyl-4-carbdthoxy-pyrazol-5-propionsiure -methylester
(IV)?), mit Semicarbazid den 1-Carbon-amid-3-methyl-4-carbidthoxy-
pyrazol-5-propionsiure-ester (V). Letzterer geht beim Kochen mit
Wasser unter Verseifung der Carbonamidgruppe in den 3-Methyl-4-
carbithoxy-pyrazol-5-propionsiure-ester (VI) iiber, der als Mono-
hydrat?3) sowie wasgerfrei erhalten wurde. Die Verbindungen (ausser
IV) krystallisieren sehr gut und charakteristisch.

CH,-C——C-COOC,H, CH,-C——C-000C,H,
! | I I
N\ /C-CHy-CH, COOCH, N, /C-CH, CH, COOCH,
N N
| 7 |
GH, Y ¢onH, V
CH,-¢———C-CO0C,H; CH,-C—C-CO-NH-NH,
I l I 1
N, -CHy"CH, COOCH, N._ CCHy CHy'CO-NH NH,
NH VI NH VI

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-
sdure-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
f-Keto-adipinsidure-ester (I1I) und Acetamid, 2) unter Bildung von
Bernsteinsiure-ester-amid und Acetessigester. Letztere Spaltung
ldsst sich nicht ganz unterdriicken, wohl aber einschrinken. In zahl-

1) L. Bouveault und A. Bongert, Bl. [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 kénnten zwei isomere Substanzen ent-
stehen. Die in solchen Fillen iibliche Doppelbezifferung ist im experimentellen Teil durch-
gefiihrt.

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

Als erstes Produkt der Einwirkung von trockenem Ammoniak
auf die C-Acylverbindung (I) in der Kilte konnten wir die Bildung
eines krystallisierten Enol-ammoniumsalzes (VIII oder 1X) feststellen,
das sich als Derivat des Ausgangsmaterials durch den leichten Uber-
gang in dessen Kupferverbindung kennzeichnet. Bei 3-stiindigem
Stehen mit einem bestimmten Ammoniakiiberschuss bei 25—30°
tritt die gewiinschte Ammonolyse ein, wobei sich neben Acetamid
der p-Keto-adipinsiure-ester grossenteils in Form seines #therlos-
lichen Ketimids (X) bildet. Letzteres ldsst sich unter gewissen Be-
dingungen als dlige Substanz isolieren und auch beim normalen Ver-
such als erstes Spaltungsprodukt sicher nachweisen. Es muss sorg-
faltig durch wiederholte Behandlung mit Salzsdure gespalten werden,
da es sonst bei der nachfolgenden Destillation zu stickstoffhaltigen
Kondensationsprodukten (XI und XIII) fiihrt.

CH;00C-CH,*CH,CO - C-COOC,H; CH,00C:CH,*CH,-C=C-CO0C,GH,
VIII NH,0-C-CH, IX NH,0 COCH,;

CH,00C-CH,-CH,C+CH,+COOC,H,
I
X NH

Bei richtig geleiteter Operation erhilt man den p-Keto-adipin-
sdure-ester (III) als farbloses Ol vom Sdp. 0,005 mm 1099 (Thermometer
iiber der siedenden Fliissigkeit, Badtemperatur 130—133°). Als
Kriterium der Reinheit kann man — neben vollstdndiger Freiheit von
Schlieren — die rasche Bildung der Kupferverbindung (C,H,;0;),Cu
benutzen. Unreine Priparate geben die Reaktion erst nach mehr-
stiindigem Stehen oder gar nicht. Der reine Ester ist in einem kiihlen
Raum lange haltbar. In einem é#lteren Priaparat, das ohne Vorsicht
aufbewahrt worden war, haben wir Bernsteinsiure-halbester und
Essigester gefunden, was auf eine Sidurespaltung in folgendem Sinn
hinweist :

CH,00C-CH,-CH,+CO-CH,-COOC,H, —> (H,00C-CH,-CH,-COOH +CH,-COOC,H;
OH:H

Jedes Priparat des Keto-esters (III) muss iibrigens vor der
Destillation auf Abwesenheit von Stickstoff!) gepriift werden. Kleine

1) Die Stérungen, welche amidhaltige Substanzen bei der Spaltung von Di-acyl-
essigestern bewirken, wurden auch von H. Hunsdiecker, B. 75, 447 (1942), beobachtet,
doch konnten wir seineNatriummethylat-Methode wegen der unvermeidlichen Umesterung
nicht anwenden.
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Mengen des bei ahnlicher Temperatur siedenden Pyrrolonessigesters
(XIII), die aus stickstoffhaltigen Vorprodukten (Ketimid X) ent-
stehen, sind z. B. durch die C—-H-Bestimmung kaum nachzuweisen.
Noch stérender ist ein Mitgehen des Ketimids (X), das praktisch die-
selben O-H-Werte wie Keto-adipinsdure-ester gibt und sich bei der
Destillation im Hochvakuum mit einem Teil des Keto-adipinsiure-
esters unter Abspaltung von Alkohol zu einem Kondensationsprodukt
XTI verbindet, das als nicht destillierbares ziihes Ol zuriickbleibt. Es
kann iiber seine krystallisierte Kupferverbindung gereinigt und durch
Ansduern auch selber krystallisiert erhalten werden; bei unvorsich-
tigem Arbeiten wird es natiirlich gespalten. Es wurde auch in Form
seines Semicarbazons (XII) analysiert.

CH,00C+CH,-CH,*C=N-C0-CH,-CO-CH,CH,-COOCH,

X1 ¢H,-COOC,H,
CH,00CCH,+CH, -C~N+CO-CH,C-CH,-CH,-COOCH,
| 1]
XI1 {H,-CO0C,H; N-NH-CONH,

Reaktionen des reinen p-Keto-adipinsidure-esters (III).
a) Verhalten gegen Ammoniak.

Die Einwirkung von Ammoniak auf den fertigen reinen KEster
wurde untersucht, um die Produkte, welche durch verstirkte Am-
monolyse der C-Acylverbindung (I) auftreten, vollstindig aufzu-
klidren. Mit trockenem Ammoniak in Ather bildet der g-Keto-adipin-
siure-ester zunfchst ein Enol-ammoniumsalz, das sich bei tiefer
Temperatur in fester Form gewinnen ldsst. Verstirkt man die Ein-
wirkung durch 20-stiindiges Stehen mit alkoholisechem Ammoniak,
so bildet sich aus diesem zunéchst das Ketimid (X), dessen Imid-
wasserstoff nunmehr mit der Methylestergruppe Methanol abspaltet
und in guter Ausbeute 5-Pyrrolon-2-essigsdure-athylester (XIII) gibt.
Daneben entsteht auch das Halbamid des f-Keto-adipinsidure-esters
in Form eines sehr hygroskopischen Enol-ammoniumsalzes (XIV), das
durch seine Wasserloslichkeit die Ausbeute verschlechtert, wenn es
bei der Darstellung des f-Keto-adipinsdure-esters auftritt.

CH,—CH H,N-C0-CH,CH,C=CH-CO0C,H,
| I b
CO  C-CH,-COOC,H, ONH,
AN
NH  XII XIV

Verstirkt man die Einwirkung des Ammoniaks noch mehr,
indem man eine alkoholische Lésung des Esters mit konz. wissrigem
Ammoniak 4 Tage lang stehen 14sst, so geht die Reaktion noch weiter
und fithrt neben den genannten Produkten zum 5-Pyrrolon-2-acet-
amid (XV).
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CH, —CH HOOC-CH,-CH,C—CH,
] ! o
! | (.
(0  C-CH,-CONH, N €O
N N
NH N
]
XV XVI CONH,

Das erwihnte Enol-ammoniumsalz (XIV) gibt mit Semicarbazid
die 1-Carbonamid-5-pyrazolon-3-propionsidure (XVI), die auch direks
aus f-Keto-adipinsdure-ester erhaltlich ist, wenn man diesen mit
kaltem alkoholischem Kaliumhydroxyd verseift und dann mit Semi-
carbazid behandelt.

Der oben erwihnte 5-Pyrrolon-2-essigester (XIIT) wurde einigen
Verseifungsversuchen unterworfen, da die zugehorige Sidure auf
ihre Eignung als Pflanzenwuchsstoff gepriift werden soll. Bisher
wurde folgendes festgestellt: Bei milder Behandlung mit methyl-
alkoholischem Kaliumhydroxyd entsteht — ohne Angriff auf die
Estergruppe — ein Enolsalz (XVII), das durch verdiinnte Salzsidure
in ein Isomeres des Pyrrolonessigesters iibergeht, fiir das wir auf
Grund einer Arbeit von 8. K. Best und J. F. Thorpe?) iiber dhnliche
Verbindungen die Pyrroleninform (XVIII) in Betracht ziehen. :

CH—CH CH,—CH,
i I | |
KOG  (-CH,-COOC,H, CO  C-CH,-COOC,H,
N4 . N .
NH XVIT N XVIIT

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

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

b) Verhalten gegen Amine.

Mit Methylamin entsteht der 1-Methyl-3-pyrrolon-2-essig-
siure-ithylester (XI1X), der bereits von E. Lukes?) auf anderem Wege
erhalten wurde. Mit Athylamin und héheren Aminen entstehen recht
bestandige Ketimide, die sich erst durch Einwirkung von Ammoniak
zum Ring kondensieren. So gibt Athylamin mit B-Keto-adipin-
sdure-ester nach voriilbergehender Rotfirbung (Enolsalz) das durch
Destillation rein isolierbare olige Athylimid (XX), welches durch
mehrstiindiges Stehen mit kaltem Ammoniak in 1-Athyl-5-pyrrolon-
2-essigsidure-dthylester (XXT) iibergeht.

1) Soc. 95, 1520—21 (1909).

) Coll. trav. chim. Tchécoslovaquie 4, 85 (1932); C. 1932, 1, 3062.
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Mit n-Propylamin wurde die analoge n-Propylverbindung
(XXII), mit Anilin die Phenylverbindung (XXIII) erhalten. Auch
mit Benzylamin verlduft die Reaktion glatt; das 6lige Benzylimid
(XXIV) schliesst bei Einwirkung von kaltem Ammoniak spielend
leicht den Ring zum 1-Benzyl-5-pyrrolon-2-essigester (XXV).

CH,—CH CH,00C -CH,-CH, -C-CH,-COOC,H,
7
(0 (-CH,-COOG,H, NC;H,
AN c

. XX

|

CH, XIX
CH,—C CH,—CH
| i | |
€O  C-CH,-COOG,H, (O C-CH, COOC,H,
N/ N

N N

{ !

C,H, XXI GH,  XXI
CH,—CH CH,00C-CH, -CH, -C- CH,-COOC, H,
[ H ||
€O  C-CH,-COOC,H, NCH,CeHs
NS

. XXIV

|

GH, XXIII
CH,—CH CH,—CH,
| I | |
€O  C-CH,-COOC,H, CO CH-CH,-COOH
N AN

N h

(H,-CH, XXV CH, XXVI

Ecgoninsiure

Der 1-Methyl-5-pyrrolon-2-essigester (XIX) steht in naher Be-
ziehung zur Ecgoninsdure (XXVI), in die er durch Hydrierung und
Verseifung iibergehen muss. Die Totalhydrierung von Pyrrolkernen
ist erfahrungsgemaiss schwierig und héngt stark von den Substituenten
und den Bedingungen ab?'). 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(III)-chlorid und nachfolgende Aktivierung
durch Chlorwasserstoff?). Durch Verseifung des Hydrierungspro-
duktes erhielten wir direkt reine d,7-Ecgoninsdure (XXVI), die
mit einem nach R. Willstitter und Ch. Hollander®) dargestellten
Priaparat durch die Mischprobe identifiziert wurde.

1) Vgl. C. Weygand, Organisch-chemische Experimentierkunst, S. 163, 164, 157;
J. Houben, Die Methoden der organischen Chemie 4, 713. Neben den Arbeiten von R. Will-

stitter vgl. besonders J. P. Wibaut und M. de Jong, R. 49, 237 (1930).
2y N..J. Pulochin, C. 1931, II, 442. 3) A. 326, 83 (1902).



Mit Phenylhydrazin in 50 proz. Essigsdure bildet der g-Keto-
adipinsiure-ester ein fliissiges Phenylhydrazon, das beim Stehen unter
Ringschluss in den krystallisierten 1-Phenyl-5-pyrazolon-3-propion-
saure-methylester (XXVII) iibergeht, der seinerseits beim Stehen
mit konz. Ammoniak das Amid (XXVIII) bildet

CH,00C-CH,CH,-C— CH, H,N-(0CH,CH, C—CH,
X Co N o
N e
X N
XXVII C,H, XXVIII C.H,

p-Keto-adipinsiure-ester gibt mit Semicarbazid ein krystalli-
siertes Semicarbazon (XXIX), das je nach den Bedingungen in einen
Fiinf- oder Sechsring iibergehen kann. Beim Kochen mit Alkohol
entsteht durch Reaktion mit der entfernteren Methylestergruppe
der Sechsring des 1-Carbonamid-6-oxo-tetrahydro-pyridazin-3-essig-
esters (XXX). Beim Stehen mit wissrigem Ammoniak bildet sich der
Finfring des 1-Carbonamid-5-pyrazolon-3-propionsdure-methylesters
(XXXI).

CH,00C-CH,-CH,-C-CH,COOC,H,

XXIX N-NHCOXNH,

CH,
N
CH, C.CH,-COOC,H, CH,00C-CH,-CH,-C—CH,
Lo |
0 N X o
N N

GONH, XXX XXXT CONH,

Behandelt man den letztgenannten Fiinfring (XXXI) mit heisser
Natriuméithylatlosung — was urspriinglich eine zweite Ringkonden-
sation bewirken sollte —, so wird die Estergruppe zur Siure (X XXII)
verseift. Durch Erhitzen mit Salzsdure wird auch die Carbonamid-
gruppe unter Bildung der 5-Pyrazolon-3-propionsidure (XXXIII) ab-
gespalten. Diese freien Sduren sind nicht mehr in organischen Medien,
wohl aber in heissem Wasser 1éslich.

HOOC-CH,-CH,-C-—CH, HOOC-CH,-CH,-C—CH,
! ! i
N €O N O
N N
N XH
XXXII  CONH, XXXIII

Um den letzteren Typus auch direkt darzustellen, haben wir
Hydrazin auf g-Keto-adipinsiure-ester einwirken lassen. Bei milder
Einwirkung, d. h. in alkoholisch-wissriger Losung, entsteht der
H-Pyrazolon-3-propionsiure-methylester (XXXIV), bei etwas stirke-
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rer Einwirkung (Weglassung des Losungsmittels) das 53-Pyrazolon-3-
propionsdure-hydrazid (XXXV).

CH,00C-CH,-CH,-C—CH, H,N-NH-C0-CH,-CH,-C—CH,
] |
N 0 N O
. A4 N NS
XXXIV XH XXXV NH

Dem Kuratorium der Ciba-Stiftung und der J. Brodbeck-Sandreuter-Stiftung spre-
chen wir fiir die Gewihrung von Mitteln unsern verbindlichen Dank aus.

Experimenteller Teil.

a-Aceto-pg-keto-adipinsidure-dthyl-methylester (I).

Zur Darstellung des Bernsteinsiure-methylester-chlorids wurden 106 g Bernstein-
sdure-anhydrid (Priparat Kahlbaum ,,reinst*)l) mit 86 cm® absolutem Methylalkohol (ge-
ringer Uberschuss) auf dem Wasserbad unter Riickfluss erwarmt. Nach ca. 45 Minuten
war das Anhydrid vollig gelést, worauf man den geringen Uberschuss von Methylalkohol
(etwa 5 cm?®) 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. 58°. — Will
man umkrystallisieren, so erwirmt man — etwas abweichend von dem Reinigungsver-
fahren der Literatur?) — mit 350 cm?® Schwefelkohlenstoff (Bildung von zwei Schichten)
und versetzt allmahlich mit etwa 150 ecm?® Ather, bis gerade eine homogene Lésung ent-
standen ist. Im Eisschrank krystallisieren grosse Tafeln des Halbesters, die nach dem Ab-
saugen an der Luft getrocknet werden; Ausbeute: 117,7 g.

Der Umsatz des Halbesters mit Thionylehlorid erfolgt nach
E. E. Blaise und A. Koehler?), indem man 140 g Bernsteinsiure-
monomethylester mit 145 g Thionylchlorid (15% Uberschuss, Pri-
parat Kahlbaum ,rein‘‘) versetzt und die Reaktion nach Aufsatz
eines Riuckflusskiihlers mit Calciumchloridrohr bei gewoéhnlicher
Temperatur einsetzen lidsst. Nach 1 Stunde lidsst die Gasentwick-
lung etwas nach, worauf man im Wasserbad von 45—48°¢ (Innen-
temperatur 37—42% noch 3 Stunden erwirmt. Nach Stehen iiber
Nacht wird durch Erwirmen im Vakuum bis auf 45° das Thionyl-
chlorid vertrieben. Oberhalb 45° beginnt bei 12 mm das Esterchlorid
zu destillieren; Ausbeute 160 g.

Die Einwirkung des Esterchlorids auf Natrium-acetessigester
erfolgt nach J. (. Bardhan?), wobei die vorausgehende Umsetzung

1) Nicht umkrystallisierte Praparate von Bernsteinsaure-anhydrid enthalten meist
Spuren von Phosphoroxychlorid bzw. Phosphorsiure, die bei der Veresterung katalytisch
wirken. Es tritt dann schon wahrend der einseitigen Veresterung die Bildung von Bern-
steinsiure-dimethylester ein. Aus 73,2 g rohem Anhydrid (aus Bernsteinsiure und Phos-
phorpentachlorid) und 59,6 cm® Methylakohol wurden z. B. 69 g Mono-methylester und
12,2 g Di-methylester erhalten. Nach vorherigem Waschen des gepulverten Anhydrids
mit Schwefelkohlenstoff und Ather entsprach die Ausbeute an Mono-methylester der
Theorie. 2) Bone, Sudborough und Sprankling, Soc. 85, 539 (1904).

3) Bl [4] 7, 226 (1910).

4) Soc. 1936, 1848. Der Verfasser beschreibt ausfiihrlich die Einwirkung des Bern-
steinsiure-methyl-esterchlorids auf Natriumacetessigsdure-methylester, doch erwihnt er
auch kurz den Umsatz mit dem Athylester.
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von Natrium und Acetessigester zweckmissig nicht in Kéltemischung
sondern nur unter Eiskiihlung vorgenommen wird. 23,8 g unter
Xylol pulverisiertes und mit Ather gewaschenes Natrium wird unter
kriftigem Riihren und Kiihlen mit Eis in 1 Liter absolutem Ather
suspendiert und allmihlich mit 120 g Acetessigsdure-ithylester ver-
setzt. Nach anhaltendem Riihren iiber Nacht (ohne Kiihlung) wird
der Natrium-acetessigester-Brei mit Eis-Kochsalz gekiihlt und unter
Riihren eine Losung von 155 g Bernsteinsiure-methylester-chlorid in
300 cm? absolutem Ather in 2—3 Stunden zugetropft. Nach Stehen
iiber Nacht kocht man unter Riickfluss 1 Stunde auf dem Wasser-
bad, kiihlt mit Eis und zerlegt unter Riihren mit wenig eisgekiihlter
halbkonzentrierter Salzsdure, bis eben saure Reaktion auftritt. Die
dtherische Liosung, welche zur Hauptsache die C- und O-Acylverbin-
dung (I und II) enthilt, wird im Scheidetrichter abgetrennt und die
wissrige Schicht viermal mit je 50 cm?® Ather ausgeschiittelt, worauf
man die vereinigten Atherlosungen mit Natriumsulfat trocknet und
auf dem Wasserbad grosstenteils abdestilliert.

Aus dem verbleibenden orangegelben Ol wird durch etwa 15 bis
20-maliges Ausschiitteln mit je 50 em?3 eisgekiihlter gesittigter Soda-
losung die C-Acylverbindung («-Aceto-g-keto-adipinsdure-ester I)
herausgelost, worauf man die vereinigten Sodaausziige unter Kiihlung
mit 3-n. Salzsdure ansiuert, viermal ausithert (1,2 bis 1,5 Liter) und
den Ather nach dem Trocknen mit Natriumsulfat abdestilliert. Der
rote olige Riickstand wird im Hochvakuum bei 0,1—0,15 mm Druck
und einer Badtemperatur von 160—175° (das Thermometer iiber der
Fliissigkeit zeigt 129—131°) destilliert. Hierbei muss ein kleiner Vor-
lauf bis zur Badtemperatur von 1209, der zur Hauptsache aus Acet-
essigester besteht, abgetrennt werden. Ausbeute aus 125 g rohem Ol
115 g farblose C-Acylverbindung (I).

Die Kupferverbindung entsteht beim Schiitteln einiger Tropfen mit wenig Al-
kohol und konz. wissriger Kupfer(Il)-acetatlosung; sie bildet himmelblaue rhombische
Téafelchen, leicht 16slich in Alkohol, Ather, Benzol und Chloroform, unléslich in Petrol-
ather, schwer loslich in Wasser. Aus 50-proz. Alkohol umkrystallisiert Smp. 85°.

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

(. H,,0,,0u Ber. C 48,02 H 5,50 Cu 11,569
Gef. ,, 47,88 ,, 555 ,, 11,399,

Analog entsteht die weisse Quecksilber(II)-verbindung, die weisse Nickelverbindung
(Smp. 1129, die gelbbraune Palladium(II)-verbindung (Smp. 138°%) und die rosarote Ko-
baltverbindung (Smp. 94°).

(Methylester-suceinyl)-f-oxy-crotonsdure-dthylester
(,,0-Acylverbindung*) (11).

Das bei der Reaktion des Bernsteinsidure-esterchlorids mit
Natriumacetessigester entstandene in Soda unlosliche Ol (82 g)

1} Die Bestimmung des Kupfers als Riickstand ist natiirlich nur zulissig, wenn die
Kupferverbindung auch nicht spurenweise fliichtig ist.
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wurde zunichst unter 12 mm Druck von viel Acetessigester (16,2 g)
befreit, welcher bei 78—81° (Bad 90—1109) iiberging. Das im Kolben
verbliebene Ol (65,8 g) wurde hierauf unter 0,01 mm Druck im Hoch-
vakuum fraktioniert; es lieferte im wesentlichen 3 Fraktionen:

1. Fraktion: 45—61° (Bad 76—90°%) 2,5 g Acetessigester.

2. Fraktion: 61—92° (Bad 90—130% 6,7 g Mischfraktion.

3. Fraktion: 92—115° (Bad 130—160°) 44,3 g gelbes Ol.

Als Riickstand verblieben 10 g eines zihen Harzes.

Fraktion 3 gab weder eine Kupferverbindung noch ein Semi-
carbazon, wohl aber eine blutrote Farbung mit Eisen(III)-chlorid-
Issung in Alkohol. Zur Entfernung der letzten Reste von C-Acyl-
verbindung wurde nach dem Verdiinnen mit Ather viermal mit etwa
50 c¢m3 eisgekiihlter 4-proz. Natronlauge rasch durchgeschiittelt; die
vereinigten alkalischen Ausziige wurden dann in der bekannten Weise
verarbeitet. Es hinterblieb ein Ol, welches fraktioniert weitere 8 g
reinen a-Aceto-g-keto-adipinsidure-ester (I) lieferte, der durch seine
Kupferverbindung identifiziert wurde.

Die dtherische Losung des alkali-unléslichen Anteils wurde mit
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-
riihrend) 11 g anniéhernd reine O-Acylverbindung (IT) vom Sdp. 166°
bis 168° (Bad 205—208?) iiber, welche fiir die Analyse redestilliert
wurden. Die reine O-Acylverbindung (IT) ist im Vakuum unzersetzt
destillierbar, Sdp. ;5mm 162—164°; sie stellt ein schwach gelbes, fast
geruchloses, in Alkali unlésliches Ol dar, welches mit Eisen(I1I)-
chlorid keine Firbung zeigt.

5,956 mg gaben 11,775 mg CO,; und 3,415 mg H,0

CuH;,0s Ber. C 54,07 H 6,619%
Gef. ,, 53,92 ,, 6,429

Umlagerung der O-Acylverbindung(II) in «-Aceto-g-
keto-adipin-sdureester (I)1).

5 g reine O-Acylverbindung wurden mit 15 g Essigester, 6 g
Kaliumearbonat und 1 g Acetessigester 4 Stunden auf dem Wasser-
bad zum Sieden erwirmt. Das Reaktionsprodukt wurde hierauf mit
Eis vermischt, mit 3-n. Salzsiure schwach angesiuert und aus-
geidthert. Zur Abtrennung der C-Acylvérbindung (I) wurde fiinfmal
mit etwa 20 em? eiskalter gesittigter Sodalésung durchgeschiittelt
und die vereinigten Ausziige in der beschriebenen Weise verarbeitet.
Es wurden 2,2 g eines gelben Oles gewonnen, welches nach der Frak-
tionierung im Hochvakuum 1,5 g (309, der Theorie) an reinem
a-Aceto-g-keto-adipinsdure-ester (I) ergab. Die Identifizierung er-
folgte mittels der Kupferverbindung.

1) Vgl. z. B. L. Bouveault und A. Bongert, Bl. [3] 27, 1162 (1902).
60
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1-Phenyl-3(5)-methyl-4-carbathoxy-pyrazol-5(3)-
propionsidure-methylester (LV).

4 g a-Aceto-f-keto-adipinsiure-ester (1) in 5 cm? Alkohol werden
unter Kiskithlung allmihlich mit einer Lésung von 2 g Phenyl-
hydrazin in 20 em?® 50-proz. Essigsidure vermischt. Nach 2stiindigem
Stehen bei Zimmertemperatur fillt man mit Wasser und nimmt das
ausgeschiedene Ol in Ather auf. Die nach dem Trocknen und Ver-
jagen des Athers verbleibende dunkelbraune viskose Fliissigkeit
destilliert im Hochvakuum unter einem Druck von 0,008 mm und
bei einer Badtemperatur von 160—1659 bei 141—143° als goldgelbe
Fliissigkeit, Ausbeute 3,6 g.

‘ 4,311 mg Subst. gaben 0,338 cm? N, (20,5° 749 mm)
C47H;00,N, Ber. N 8,86 Gef. N 8,999

1-Carbonamid-3(5)-methyl-4-carbithoxy-pyrazol-5(3)-
propionsidure-methylester (V).

Eine Losung von 2 g Kaliumacetat in 8 cm?® Alkohol wird mit
5 g a-Aceto-pg-keto-adipinsidure-ester (1) versetzt und eine Lésung
von 2,3 g Semicarbazid-hydrochlorid in 10 cm?® Wasser zugegeben.
Beim Schiitteln und Kiihlen krystallisieren 3,6 g Kondensations-
produkt in farblosen Blittchen, die nach dem Umkrystallisieren aus
Benzol-Petrolither den Smp. 94° zeigen. Leicht léslich in Alkohol,
Ather, missig in kaltem Benzol, unléslich in Petrolither. In kaltem
Wasser ist die Substanz schwer loslich, in heissem 1dst sie sich unter
Ubergang in das niichste Priiparat.

4,269 mg Subst. gaben 7,980 mg CO, und 2,285 mg H,O0
2,300 mg Subst. gaben 0,304 em?® N, (21,5°, 728 mm)
Cp,H;O,N; Ber. C 50,86 H 6,06 N 14,849
Gef. ,, 50,98 ,, 5,99 ,, 14,68%

3(5)-Methyl-4-carbiathoxy-pyrazol-5(3)-propionsiure-
methylester (VI).

Krystallisiert man die vorige Substanz aus heissem 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 cm lange seidenglinzende Nadeln,
die nach dem Umldsen aus Wasser den Smp. 57—5H89 zeigen. Die
Nadeln verlieren im Exsikkator iiber Calciumchlorid 1 Mol Krystall-
wasser und werden undurchsichtig und spréode (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 erhilt man die wasserfreie Substanz durch Umkrystal-
lisieren der wasserhaltigen vom Smp. 57-—58° aus einer Mischung von
1 Teil Tetrachlorkohlenstoff und 1 Teil Petrolither und Stehen iiber
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Nacht als kleine Prismen vom Smp. 79—=80° Kin im Exsikkator
getrocknetes Priparat zeigt den gleichen Schmelzpunkt. Beide For-
men sind leicht 1oslich in kaltem Alkohol, Ather, Benzol, Trichlor-
dthylen, méssig in Chloroform oder Tetrachlorkohlenstoff, leicht da-
gegen in der Wirme. Schwer loslich in Petroldther, Cyclohexan und
in kaltem Wasser.
4,099 mg Subst. gaben 7,650 mg CO, und 2,540 mg H,0
CpH,0,N,+H,0 Ber. C 51,13  H 7,039
Gef. ,, 50,90  ,, 6,939
4,773 mg Subst.’) gaben 9,620 mg CO, und 2,840 mg H,0
4,696 mg Subst.?) gaben 9,475 mg CO, und 2,805 mg H,0
2,507 mg Subst. gaben 0,262 em?® N, (21°% 728 mm) .
€, H,,0,N, Ber. C 54,97 H 6,71 N 11,679
Gef. ,, 54,97; 55,03 ,, 6,66; 6,68 ,, 11,629

3(b)-Methyl-4-carbohydrazid-pyrazol-5(3)-propionséiure-
hydrazid (VII).

1 g a-Aceto-f-keto-adipinsiure-ester (I) wurde unter Eiskiithlung
mit 0,8 g Hydrazinhydrat vermischt und nach 24-stiindigem Stehen
mit 5 em?® Alkohol kurze Zeit auf dem Wasserbad erwirmt. Nach Ab-
destillieren des Alkohols hinterblieb ein rosarot gefirbtes Ol, welches
bald zu 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 133° an und schmilzt unter Zersetzung bei 140°. Kleine rhom-
bische Krystalle, die sich beim Liegen an der Luft roten, sehr leicht
16slich in Wasser, méssig in absolutem Methanol, schwer in kaltem ab-
solutem Athanol. Die Substanz ist in den meisten iibrigen organischen
Losungsmitteln schwer- bis unloslich und gibt mit Eisen(IIT)-chlorid
eine hellrote Farbung.

3,625 mg Subst. gaben 5,215 mg CO, und 2,105 mg H,0

1,688 mg Subst. gaben 0,508 cm?® N, (16° 734 mm)

CeH,,0,N;+H,0  Ber. C 39,32 H 6,60 N 34,429,
Gef. ,, 39,23 ,, 6,50 ,, 34.339%

Die nihere Charakterisierung des aus absolutem Alkohol eigentiimlicherweise mit
1 Mol Wasser krystallisierenden Hydrazids erfolgte mit Hilfe seiner

Di-anisalverbindung. Die schwach essigsaure, alkoholisch-wassrige Losung des
3(5)-Methyl-4-carbohydrazid-pyrazol-5(3)-propionsaure-hydrazids wurde bei Zimmer-
temperatur 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-—220°.

3,570 mg Subst. gaben 8,170 mg CO, und 1,870 mg H,0
2,094 mg Subst. gaben 0,326 cm? N, (16° 744 mm)
CpH,0.N,  Ber. C 62,30 H 5,67 N 18,189
Gef. ,, 62,41 ,, 5,86 ,, 18,00%
1y Uber Calciumchlorid 48 Stunden getrocknet.
2) Aus Tetrachlorkohlenstoff-Petroldther umkrystallisiert.
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p-Keto-adipinsdure-dthyl-methylester (ILI).

In eine Lésung von 70 g reinem «-Aceto-g-keto-adipinsiure-
dthyl-methyl-ester in 200 ecm3 absolutem Ather wird nach Kiihlung
mit Kiltemischung so lange trockenes Ammoniakgas!) 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 ungefihr eine halbe Stunde bean-
sprucht. Es scheidet sich nach und nach das Enolammoniumsalz des
Ausgangsmaterials (VIIT oder IX) als weisser flockiger Niederschlag
ab?). Nach ungefihr 12stiindigem Stehen (iiber Nacht) bei Zimmer-
temperatur (nicht unter 159 verschwindet allmihlich der Nieder-
schlag und es bilden sich zwei klare Schichten. Die obere Schicht ist
schwach gelb und besteht aus der dtherischen Lésung des f-Keto-
adipinsdure-esters und seines Ketimids; die untere Schicht ist rotgelb
und enthiilt vorwiegend Acetamid neben etwas Ammoniumsalz der
Enolform des pB-Keto-adipinsdure-esters. Zweckmissiger 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 Kiihlen Acetamid in langen Nadeln.

In beiden Fillen versetzt man ohne Trennung im Scheidetrichter
mit etwas Eis, sduert mit 2-n. Salzsdure bis zur schwachsauren Re-
aktion gegen Lackmus an, trennt die Atherlosung ab und éthert die
wissrige Schicht noch dreimal aus. Die vereinigten Atherlésungen
werden dann zweimal mit etwa 50 cm? eiskalter 3-n. Salzsiure zur
vollstindigen Zerlegung des Ketimids kriftig durchgeschiittelt, hier-
auf mit konz. eiskalter Sodalosung zur Entfernung von wenig unver-
seiftem Ausgangsmaterial (ca. 2 g) und schliesslich mit Wasser ge-
waschen. Nach dem Trocknen mit Natriumsulfat wird der Ather ab-
destilliert und das verbleibende rotgelbe Ol eine halbe Stunde an der
Wasserstrahlpumpe auf 90—100° erwirmt, um Spuren von Losungs-
mittel und ein wenig Acetessigester (1 g) zu entfernen. Nun wird
unter 0,015 mm Druck bei einer Badtemperatur bis 125° zunichst ein
vorwiegend aus Acetessigester bestehender Vorlauf (4 g) abgetrennt,
worauf bei der Badtemperatur von 130-—133° und einer konstanten
Innentemperatur von 109° (Thermometerkugel zwischen dem niedri-
gen Ablaufrohr und der siedenden Fliissigkeit, Destillation mit feinster
Kapillare in gewohnlichem Kolben) 29—31 g reinen schlierenfreien f-
Keto-adipinsiure-esters als farbloses Ol iibergehen. Die Ausbeute an
reinem Ester betragt rund 509, der Theorie bezogen auf den ange-
wandten o-Aceto-f-keto-adipinsidure-ester.

1) Das Ammoniak aus einer Bombe wurde durch einen Calciumoxydturm, ein Na-
tronkalkrohr und ein Kaliumhydroxydrohr getrocknet.

2) Eine Probe des Niederschlags gibt mit konz. Kupfer(II)-acetatlésung sofort die
Kupferverbindung des «-Aceto-f-keto-adipinsiure-esters.
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Die Kupferverbindung entsteht durch Schiitteln einer Lésung von reinem f-
Keto-adipinsaure-ester in wenig Alkohol mit konz. wissriger Kupfer(I1I)-acetat-Losung,
wobei ein Zusatz von Natriumacetat giinstig ist. Man saugt die ausgeschiedenen meer-
griinen Nadeln ab, wischt sie mit kaltem Wasser und krystallisiert aus einer Mischung von
1 Teil Alkohol und 5 Teilen Wasser um. Smp. 124—125°, leicht 16slich in Benzol (gelb-
griin), in Chloroform (griin) 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,0
4,608 mg Subst. gaben 0,774 mg CuO
CgHy0,0Cu Ber. C 46,37 H 5,63 Cu 13,659
Gef. ,, 46,22 ,, 5,58 ,, 13,429

Weitere Reaktionen bei der Spaltung von o-Aceto-g-
keto-adipinsidure-ester mit Ammoniak.

Leitet man in die ftherische Losung des Ausgangsmaterials zu
lange Ammoniak ein und sorgt man ferner nicht fiir griindliche Zer-
legung des gebildeten Ketimids (f-Imino-adipinsidure-ester, bzw. das
entsprechende En-amin), so treten die im theoretischen Teil erérterten
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 «-Aceto-f-keto-adipinsdure-ester
(1) in 40 cm3 absolutem Ather wurde unter Kiithlung mit Kéiltemi-
schung bei einer missigen Blasengeschwindigkeit 3 Stunden lang
trockenes Ammoniak eingeleitet. Nach 24-stiindigem Stehen wurde
mit Eis versetzt und unter Riihren mit 2-n. Salzsidure schwach ange-
sduert. Im Scheidetrichter wurde hierauf das Ganze nochmals kriftig
durchgeschiittelt, die Atherlésung abgetrennt und die wiissrige Schicht
noch zweimal ausgeiithert. Die vereinigten Atherlésungen wurden
mit verdiinnter Sodalésung und Wasser gewaschen, getrocknet und
vom Ather befreit. Das verbliebene Ol wurde im Hochvakuum bei
0,025 mm Druck in 5 Fraktionen zerlegt:

Fraktion Bad- Menge
temperatur
1. 80—113° 0,7 g farblose Fliissigkeit.
2. 113—125° | 1,2 g zu Krystallen erstarrendes Ol.
3. 125—135° 1,9 g farbloses Ol.
4. 135—145° 3,8 g farbloses Ol.
5. 145—155° | 1,4 g gelbes OL
Undestillierbarer Riickstand: 1,4 g rotes, viskoses Ol
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Die 1. Fraktion enthielt nur Spuren von gebundenem Am-
moniak?) und bestand aus fast reinem Acetessigester, welcher durch
seine Kupfer(II)-verbindung (Smp. 192°) nachgewiesen wurde.

Die2.Fraktion bildete schon bei der Destillation farblose Kry-
gtalle im Kiihler, welche auf Ton abgepresst den Schmelzpunkt 32°
zeigten und mit A-Amino-crotonsiure-ester identisch waren. Mit
konz. Kupfer(Il)-acetat-Losung entstand die Kupferverbindung des
Acetessigesters und auf Zusatz von Eisen(III)-chlorid-Losung eine
intensive violettrote Féarbung. Eine weitere Probe wurde durch Er-
wirmen mit dtherischem Paraldehyd in Dihydro-collidin-dicarbon-
siure-didthylester?) vom Smp. 1279 iibergefiihrt, der auch durch die
Mischprobe identifiziert wurde.

Die 3. Fraktion enthielt viel Ketimide (X und Amino-croton-
sdure-ester) und schied auf Zusatz von konz. Kupfer(Il)-acetat-Lo-
sung nach lingerem Stehen (2 Tage) unvollstindig ein Gemisch der
Kupferverbindungen von Acetessigester mit S-Keto-adipinsdure-
ester ab, welches durch Behandlung mit Alkohol getrennt wurde. Die
Kupferverbindung des f-Keto-adipinsidure-esters ist in kaltem Alkohol
ziemlich 16slich, die des Acetessigesters schwer loslich.

Die 4. Fraktion spaltete beim Erwéirmen mit Natronlauge eben-
falls Ammoniak ab, gab aber mit konz. Kupfer(Il)-acetat-Losung
ziemlich prompt und voluminés die hellblau-griine Kupferverbindung
des B-Keto-adipinsiure-esters, Smp. roh 122—124° Diese Fraktion
diirfte aus einem Gemisch von S-Keto-adipinsidure-ester und seinem
Ketimid (X) bestehen. Die Bildung dieses pg-Imino-adipinsidure-
esters (X) bei der Spaltungsreaktion zeigt sich im Entstehen des Kon-
densationsproduktes XTI im Destillationsriickstand. Der Nachweis
in vorliegendem Gemisch wurde aber durch Uberfiihrung des 8-Imino-
adipinsiure-esters in 5-Pyrrolon-2-essigsdure-dthylester (XIII) er-
bracht, die als Nebenreaktion bei Kondensationsversuchen mit keti-
midhaltigem B-Keto-adipinsiure-ester auftrat. Diese Nebenreaktion
unterblieb, wenn das Gemisch vorher mit verdiinnter Salzséure in der
Kilte gewaschen worden war.

In eine Losung von 5 g ketimidhaltigem Ester (aus einem gros-
seren Ansatz erhalten) in 15 e¢m? absolutem Benzol wurde innerhalb
einer halben Stunde 1 g fein zerschnittenes Natrium eingetragen.
Nach dem Nachlassen der Wasserstoffentwicklung wurde 115 Stun-
den auf dem Wasserbad zum schwachen Sieden erwirmt, nach dem
Erkalten mit etwas Eis vermischt und nach Zusatz von Ather (zur
Vermeidung des Ausfrierens von Benzol) unter Rithren mit 2 cm?
Eisessig angesiuert. Nach Abtrennung der Benzol-Ather-Losung

1) Der Nachweis erfolgte, wie auch bei den folgenden Fraktionen, durch Erhitzen
einer Probe mit konz. Natronlauge.
2) Vgl. J. N. Collie, A. 226, 314 (1884).
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wurde die wissrige Losung nochmals ausgeéithert und die vereinigten
Atherlésungen nach Waschen mit wenig Sodalésung und Wasser mit
Natriumsulfat getrocknet. Hierauf wurden die Losungsmittel im
Vakuum bei erhohter Temperatur entfernt und das gelbe Ol (3,5 g)
iiber Nacht in den Eisschrank gestellt. Es krystallisierten 0,7 g Pyr-
rolon-essigester (XIII), die nach Umlésen aus wenig Alkohol, dann
aus Cyclohexan glinzende Nadeln vom Schmelzpunkt 81,5° bildeten
(vgl. die spiter beschriebene Darstellung).

5. Fraktion: Nach lingerem Stehen in einem kiihlen Raum,
dann in Kiltemischung schieden sich aus diesem Ol Nadeln von
Pyrrolon-essigester (XIII) aus. Das beim Erwirmen einer Probe des
Ols mit konz. Natronlauge abgespaltene Ammoniak diirfte grossten-
teils aus diesem Pyrrolon-essigester stammen, der hierbei in Bernstein-
sidure, Essigsdure, Alkohol und Ammoniak gespalten wird. Der dlige
Anteil der Fraktion gab nach zweitigigem Stehen auch spirlich die
Kupferverbindung des pg-Keto-adipinsiure-esters.

Riickstand: Die alkoholische Losung des Destillationsriickstan-
des schied auf Zusatz von viel konz. wissriger Kupfer(11)-acetat-Lo-
sung einen schmutzig-griinen Niederschlag der Kupferverbindung
des Kondensationsproduktes XI (0,6 g) aus, der aus viel heissem Al-
kohol rasch umkrystallisiert, matt-griine verfilzte Nidelchen Dbildet,
die unter Zersetzung bei 185—186° schmelzen. Die Verbindung zer-
setzt sich beim Kochen mit Alkohol.

4,479 mg Subst. gaben 8,185 mg CO,, 2,200 mg H,0 und 0,475 mg CuO
7,678 mg Subst. gaben 0,234 cm® N, (149, 743 mm)

CpeH0N,Cu  Ber. C 49,49 H 5,72 N 3,61 Cu 8,19%
Gef. ,, 49,84 ,, 5,50 ,, 3,59 ,, 8,479%

Diese Kupferverbindung wurde mit eiskalter 20-proz. Schwefel-
sidure unter Ather im Scheidetrichter geschiittelt, bis Losung und Blau-
tirbung in der wissrigen Schicht eintrat. Die Atherlosung wurde abge-
trennt und getrocknet; sie hinterliess nach Verdunsten das Konden-
sationsprodukt XI in schénen, zu Drusen vereinigten Nadeln vom
Schmelzpunkt 50—529, die sich aus Petrolither umkrystallisieren lies-
sen. Der Ester XTI ist in den meisten organischen Lisungsmitteln mit
Ausnahme von Petrolither leicht l6slich und gibt in alkoholischer
Lésung mit Eisen(I1I)-chlorid eine intensive dunkelviolette Farbung.
Durch Erwirmen mit 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 cm?® N, (14°% 743 mm)
CisHps0.N  Ber. C 53,75 H 6,49 N 3,92%
Gef. ,, 53,68 ,, 6,60 ,, 3,97%

Semicarbazon (XII). Es entsteht beim Schiitteln und Kiihlen einer mit konz.
wiisseriger Semicarbazid-hydrochlorid-Losung versetzten alkoholischen Losung des Esters
(XI) unter Zusatz von etwas Kaliumacetat. Leicht 16slich in Chloroform, 16slich in war-
mem Alkohol oder Benzol, schwer dagegen in den letzteren Losungsmitteln in der Kailte
sowie in Ather oder Wasser. Aus Leissem Alkohol umkrystallisiert stellt der Kérper schnee-
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blumenihnliche Krystalle dar, die bei 128° etwas sintern und bei 1319 schmelzen. Beim
Kochen mit Wasser tritt allmahlich Zersetzung ein, was durch Zusatz von etwas Eisen(11T)~
chloridlésung zur erkalteten Probe (Rotfarbung durch abgespaltenen 8-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,0
3,859 mg Subst. gaben 0,450 cm® N, (13,5% 734 mm)
CH,00N, Ber. C 49,25 H 6,33 N 13,539
Gef. ,, 49,33; 49,18 ,, 6,42; 6,38 ,, 13,429,

Zusammenfassend lisst sich sagen, dass von den in diesem Spal-
tungsversuch verwendeten 20 g «-Aceto-f-keto-adipinsiure-ester ca.
5,6 g fir die Spaltung in Acetessigester bzw. f-Amino-crotonsiure-
ester und Bernsteinsidure-halbester-amid verbraucht wurden, wih-
rend 8,5 g in f-Keto-adipinsdure-ester (I1I) und sein Ketimid X bzw.
ihr gemeinsames Kondensationsprodukt X1, sowie in wenig Pyrrolon-
essigester (XIII) und Acetamid iibergingen. Die Ausbeute an (-
Keto-adipinsidure-ester wiirde sich bei dieser Reaktion, wenn man fiir
vollige Zerlegung des Ketimids sorgt, auf bestenfalls 40 9, der Theorie
stellen. Der nicht nachgewiesene Rest des Ausgangsmaterials diirfte
in Form wasserloslicher Produkte, namentlich Substanz X1V, vor-
liegen.

5-Pyrrolon-2-essigsdure-dthylester (XIII).

In eine Lésung von 10 g f-Keto-adipinsdure-dthyl-methylester
in 30 em3 Alkohol wird unter Eiskiihlung zwei Stunden lang Am-
moniak bei missiger Blasengeschwindigkeit eingeleitet. Nach 20-
stiindigem Stehen!) an einem kiihlen Ort (10—15° wird die rot ge-
farbte Losung eine Stunde im Wasserbad auf 70° erwirmt, wodurch
sich ihre Farbe nach Gelb aufhellt. Hierauf wird der Alkohol im
Vakuum bei erhohter Temperatur (bis ca. 809 abdestilliert und das
verbliebene zihfliissige Ol zur Abtrennung einer kleinen Menge von
Siureamiden bzw. deren Enol-ammoniumsalzen mit 20 c¢m? einer
Mischung gleicher Teile von trockenem Benzol und Ather versetzt.
Die klare Losung scheidet die Sdureamide auf Zusatz von ca. 150 cm?
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
0l (7—8 g) im Hochvakuum destilliert. Bei einem Druck von 0,04 mm,
einer Badtemperatur von 80—90° und einer Innentemperatur von
58—60° (Thermometer iiber der siedenden Fliissigkeit) wird zunichst
ein kleiner Vorlauf (11,2 g) abgetrennt, welcher in der eisgekiihlten
Vorlage zu grossen Krystallen erstarrt und aus fast reinem f-Amino-
crotonsdure-ester (Smp. 33°%) besteht. Bei einer Badtemperatur von
133—135° und einer fast konstanten Innentemperatur von 109° de-
stillieren hierauf 5,76 g eines dicken farblosen Ols, welches bald zu

1) Lasst man linger stehen, so erhoht sich der Anteil der Sdureamide, wihrend sich
die Ausbeute an Pyrrolon-essigester verringert.
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zarten Nadeln erstarrt. Die durch Absaugen von wenig mit iiber-
gegangenem oOligem Ketimid (X) befreite Krystallmasse (4,5—4,8 g)
wird aus wenig Alkohol, dann aus Cyclohexan umkrystallisiert. Scho-
ne, seidenglinzende, zu Drusen vereinigte Nadeln vom Smp. 82—839,
leicht 16slich in Benzol, Chloroform, Tetrachlorkohlenstoff, Schwefel-
kohlenstoff und warmem Alkohol, 16slich in Ather und warmem Cyeclo-
hexan, méssig loslich in kaltem Alkohol, schwer loslich in Petroldther
und kaltem Cyclohexan. Die Substanz spaltet beim Kochen mit
Alkalien Ammoniak ab und entfirbt Kaliumpermanganat in hydro-
gencarbonathaltiger Lésung.

3,776; 4,160 mg Subst. gaben 7,865; 8,685 mg CO, und 2,275; 2,420 mg H,0
2,913 mg Subst. gaben 0,212 em® N, (189 741 mm)
CH,,0,N Ber. C 56,77 H 6,56 N 8,287,
Gef. ,, 56,81; 56,94 ,, 6,74; 6,51 ,, 8,329,

Dasg von den Krystallen abgetrennte ¢lige Ketimid (X) lisst sich fast quantitativ
in 5-Pyrrolon-2-essigsiure-ester iiberfilhren, wodurch dessen Ausbeute noch etwas erhéht
wird. Man versetzt das Ol (0,7—1 g) mit 5 cm?® konz. wissrigem 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 Pyrrolon-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 679, der Theorie.

Die nach dem ‘Abgiessen der Ather-Benzol-Losung im Kolben verbliebene klebrige,
noch mit Trockenmittel verunreinigte Masse wurde zunéchst mehrmals mit etwas trocke-
nem Ather tiachgewaschen, mit absolutem Methanol herausgelést und die Lésung filtriert.
Der nach dem Abdestillieren im Vakuum verbliebene zihe Riickstand (0,8—1 g) wurde
mit etwas absolutem Benzol verriihrt, worauf er nach dreitigigem Stchen unter Ver-
schluss teilweige zu Krystallen erstarrte, die gesammelt, rasch auf Ton abgepresst und aus
einem warmen (femisch von wenig trockenem Aceton und Ather (Zusatz von Ather bis
zur schwachen Triibung) umkrystallisiert wurden. — Der Kérper bildet stark hygrosko-
pische verfilzte Nidelchen, die an feuchter Luft bald zerfliessen und Ammoniak abspalten.
Nach zweitigigem Stehen im Exsikkator iiber Kaliumhydroxyd wies die Substanz keinen
scharfen Schmelzpunkt auf, sondern sinterte im zugeschmolzenen Réhrchen stark bei 98°
und war erst bei 1019 geschmolzen. Mit Eisen(IIT)-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 f-Keto-adipinsiure-ester (XIV) hin, wofiir auch die Reaktion mit Semicarbazid
spricht.

2,150 mg Subst. gaben 0,246 cm® N, (10,5% 732 mm)
CH,;O,N, Ber. N 13,72 Gef. N 13,27%

Versetzt man eine Probe dieser Substanz (XIV) mit einer konz. wassrigen Semicar-
bazid-hydrgehlorid-Losung und etwas Kaliumacetat, so scheidet sie nach 24-stiindigem
Stehen ziemlich viel Krystalle aus, die aus heissem Wasser umkrystallisiert, fast farblose
Blittchen bilden und identisch sind mit 1-Carbonamid-5-pyrazolon-3-propionsaure (XVI)
(Smp. 195° unter volliger Zersetzung), die auch auf andere Weise erhalten wurde (vgl. die
spiter beschriebene Darstellung, Formel XXXII).

Versuch zur Isolierung von f-Imino-adipinsidure-ester (X).

Auf die Bildung von A-Imino-adipinsdure-ester bzw. dessen En-amin haben wir
bereits bei der Beschreibung der Spaltung des a-Aceto-f-keto-adipinsiure-esters mit Am-
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moniak und bei der Darstellung des 5-Pyrrolon-2-essigsiure-esters (XIII) hingewiesen. Ver-
suche, den Ester (X) in grosserer Menge rein zu erhalten, scheiterten vor allem an seiner
leichten Uberfiihrbarkeit in die Pyrrolon-verbindung bei Gegenwart von iiberschiissigem
Ammoniak?). Bei der Einwirkung von Ammoniak auf reinen f-Keto-adipinsaure-ester in
Gegenwart neutraler Medien wie Benzol oder Ather oder bei einer niedrigen Ammoniak-
konzentration in Alkohol ist hingegen keine oder nur unvollstéindige Bildung des Ketimids
zu beobachten. Das Ausgangsmaterial, sein Ketimid (X) und die Pyrrolon-Verbindung
(XIII) sind, wie gezeigt wurde, kaum durch Destillation im Hochvakuum vollstandig
voneinander zu trennen, teils wegen der nahe beieinander liegenden Siedepunkte, teils
wegen der Umsetzungen, die sie wihrend der Destillation erleiden (vgl. Bildung von
Substanz XI).

Eine Losung von 5 g reinem f-Keto-adipinsiure-ester in 25 ¢cm3 absolutem Ather
wurde in der bei der Reindarstellung von f-Keto-adipinsdure-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 Kéltemischung das Enol-ammonium-
salz des §-Keto-adipinsiure-esters als weisses flockiges Produkt?) aus, welches bei gewohn-
licher Temperatur in Losung geht und beim Stehen allmahlich Ammoniak abspaltet. Nach
dem Waschen mit Wasser wurde die Atherlosung abgetrennt, getrocknet und der Ather
abdestilliert. Das verbliebene schwach gelbe, durch Destillation im Hochvakuum ge-
reinigte Ol erwies sich als vollig stickstoffrei und war reines Ausgangsmaterial.

Ein Produkt, das ziemlich viel freies Ketimid enthalt, gewinnt man hingegen bei der
Einwirkung von alkoholischem Ammoniak: 5 g reiner g-Keto-adipinsidure-ester in
20 cm?® Alkohol wurden bei Zimmertemperatur mit Ammoniak gesattigt (2 Stunden) und
hierauf 3 Stunden auf dem Wasserbad zum schwachen Sieden erhitzt. Nach dem Ent-
fernen des Alkohols und wenig Wasser im Vakuum bei erhohter Temperatur (bis 809)
hinterbleibt ein nicht besonders viskoses gelbes Ol, welches nach lingeremn Stehen und
Kiihlen keine Krystalle von Pyrrolon-essigester abscheidet, jedoch beim Erwérmen mit
Natronlauge stark Ammoniak entwickelt. Als Kriterium fiir das Vorliegen von $-Imino-
adipinsaure-ester wahlten wir die Kondensation zu Pyrrolon-essigester mit Natrium in
Benzol.

Das verbliebene O] wurde in 15 em3 absolutem Benzol gelést und allmahlich mit 1 g
fein zerteiltem Natrium versetzt. Die weitere Behandlung erfolgte wie friiher, wodurch
ein schwach gelbes Ol resultierte (1,9 g), das fast vollstindig zu Krystallen von Pyrrolon-
essigester erstarrte.

f-Keto-adipinsdure-ester und konz. wissriges Ammoniak;
5-Pyrrolon-2-acetamid (XV).

B-Imino-adipinsidure-ester (X) kann nieht nur durch Natrium,
sondern auch, wie oben erwihnt, durch konz. wissriges Ammoniak
in Pyrrolon-essigester iibergefiihrt werden. Fiihrt man diese Reaktion
an Stelle des Ketimids mit der entsprechenden Menge reinem f-Keto-
adipinsdure-ester unter den gleichen Bedingungen aus, so erhiilt man
ebenfalls 5-Pyrrolon-2-essigsdure-ester (XIII), jedoch nur in einer
Ausbeute von ca. 159, der Theorie. Verstirkt man die Einwirkung
des wissrigen Ammoniaks durch ldngeres Stehen (8 Stunden), so
erhoht sich die Ausbeute an Pyrrolon-essigester bis zu 40 %, der Theorie.
Noch lingere Einwirkung fithrt zu 5-Pyrrolon-2-acetamid (XV).

1) Vgl. die spiter beschriebene Darstellung der N-substituierten Homologen aus den
entsprechenden Ketimiden.

%) Eine Probe des Niederschlags gibt mit konz. Kupfer(Il)-acetat-Losung prompt
die Kupfer-Verbindung von f-Keto-adipinsiure-ester.



— 955 —

1 g B-Keto-adipinsdure-ester wird mit 5 em3 konz. wissrigem
Ammoniak unter Zusatz von wenig Alkohol bis zur homogenen Lisung
4 Tage bei gewohnlicher Temperatur stehen gelassen. Das Reaktions-
produkt wird hierauf in einer Schale, nach dem freiwilligen Ver-
dunsten des iiberschiissigen Ammoniaks, im Vakuumexsikkator iiber
Schwefelsdure von Wasser, Alkohol und restlichem Ammoniak be-
freit, wobei ein hochviskoses gelbes Ol hinterbleibt, das nach zwei-
tdgigem Stehen 0,2 g 5-Pyrrolon-2-acetamid (X V) als farblose Krystall-
blittchen abscheidet. Die Krystalle werden auf Ton von Ol befreit
und aus einem Gemisch von 2 Teilen Alkohol und 1 Teil Ather um-
krystallisiert. Glinzende Blittchen, die sich bei 200° zu zersetzen
beginnen und bei 215—216° schmelzen; loslich.in warmem Alkohol
und Wasser, missig 16slich in kaltem Alkohol, kaltem Wasser und
warmem Aceton, schwer 16slich in Ather, Benzol, kaltem Aceton und
Essigester.

3,805 mg Subst. gaben 0,669 cm® N, (21° 743 mm)
C;HgO,N, Ber. N 20,00 Gef. N 19,969%

Verhalten des 5-Pyrrolon-2-essigesters (XIII) gegen
Alkalien.

Durch heisse wissrige Alkalien wird 5-Pyrrolon-2-essigester
(XIII) unter Ammoniakabspaltung voéllig zerlegt. Nach 4-stiindigem
Kochen mit konz. Bariumhydroxydlésung wurde nach der iiblichen
Verarbeitung im eingedampiten wissrigen Filtrat Bernsteinsdure
als Zeichen einer totalen Spaltung nachgewiesen.

Durch methylalkoholisches Kaliumhydroxyd wurde das Enol-
kaliumsalz (XVII) erhalten. 0,2 g Pyrrolon-essigester (XI1I) wurden
mit 7 em3 28-proz. absolut-methylalkoholischem Kaliumhydroxyd
verrieben und etwa 5 Minuten auf 50° bis zur Losung erwirmt. Beim
Kiihlen krystallisierte das Enol-kaliumsalz (X VII) in silberglinzenden
Blittchen. Nach Abpressen auf Ton wurde es mit sehr wenig eis-
kalter 2-n. Salzsdure verrieben, wobei sich die isomere Pyrrolenin-
form (XVIII) des Esters in Flocken abschied. Letztere ldsst sich nach
Absaugen durch vorsichtiges Erwirmen mit Tetrachlorkohlenstoff
auf 50° 16sen und durch Kiihlung oder Zusatz von Petrolither wieder
abscheiden, Smp. 129—130° (bei 121° geringes Sintern).

3,314 mg Subst. gaben 0,243 em?® N, (20,5° 740 mm)
C,H,,0,N Ber. N 8,28 Gef. N 8,30%

Kocht man die Substanz 5 Minuten mit Tetrachlorkohlenstoff,
so krystallisiert beim Erkalten nichts mehr aus; beim Verdampfen
bleibt die normale Form des Pyrrolon-essigesters (XIII) in reiner
Form zuriick, Smp. 81°.

Eine zweite Methode zur Darstellung des isomeren Esters (X VIII)
besteht darin, dass man 1 g Pyrrolon-essigester (XIII) eine halbe
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Stunde mit 40 ¢m?® 2-proz. Natronlauge schiittelt, nach Zusatz von
viel Eis schwach ansiuert und mit Kochsalz aussalzt. Die Flocken
werden mit viel Ather aufgenommen, der nach Trocknen und Ab-
destillieren 0,3 g Blittchen vom Smp. 121° hinterlédsst, die nach vor-
sichtigem Umlosen wie oben bei 129° schmelzen. Die Substanz ist
loslich in Chloroform und ziemlich loslich in Alkohol oder Ather.
Durch ihre Schwerldslichkeit in Benzol oder Tetrachlorkohlenstoff
unterscheidet sie sich vom leicht loslichen Pyrrolon-essigester (XIII).

Erwarmt man Pyrrolon-essigester mit konz. absolutem methylalkkoholischem Ka-
liumhydroxyd so lange auf 70°, bis sich beim Erkalten keine Blittchen des Enolsalzes
mehr abscheiden, so liasst sich nach Zusatz von Kis, 2-n. Salzsiure und Aussalzen mit
Chloroform wenig farbloses O] ausziehen, das nach Trocknen und Verdampfen des Lo-

sungsmittels beim Reiben krystallisiert, Rohschmelzpunkt unscharf bei 140°. In Anbe-
tracht der Loslichkeit in Wasser scheint die freie Pyrrolon-essigsédure vorzuliegen.

1-Methyl-5-pyrrolon-2-essigsidure-dthylester (XIX).

In eine eisgekiihlte Losung von 5 g f-Keto-adipinsidure-ithyl-
methylester in 15 em? Alkohol wird unter Eiskiihlung gut getrock-
netes Methylamin eingeleitet, das aus 10 g Methylamin-hydrochlorid
und konz. Kalilauge erhalten wird. Zu Beginn der Reaktion entsteht
eine rote Farbung der Losung, die bald wieder verschwindet. Nach
ca. 1 Stunde ist das Ganze von schon krystallisierten Nadeln durch-
setzt. Man lidsst iiber Nacht an einem kiithlen Orte stehen, filtriert
hierauf die Krystalle ab und engt die alkoholische Losung im Vakuum
auf ein kleines Volumen ein, wodurch eine zweite Krystallfraktion
erhalten wird; Ausbeute 2,3—2,56 g. Aus heissem Wasser umkrystal-
lisiert erhéilt man schone Nadeln vom Smp. 121—122°1), 16slich in
Essigester, Benzol, warmem Alkohol und heissem Wasser, méssig
loslich in kaltem Alkohol, warmem Cyclohexan und Ather, schwer
l6slich in Petrolither, kaltem Cyclohexan und kaltem Wasser. Der
Korper ldsst sich auch aus Cyclohexan umkrystallisieren. Kalium-
permanganat wird entfirbt.

4,576 mg Subst. gaben 0,301 em? N, (129 737 mm)
CyH130,N Ber. N 7,65 Gef. N 7,64%

1-Methyl-5-pyrrolon-2-acet-methylamid (Formel analog XV,
beide N-Atome methyliert).

Leitet man einen grossen Uberschuss von trockenem Methyl-
amin in die alkoholische Losung von g-Keto-adipinsidure-ester ein,
so bildet sich als zweites Produkt ein Ol, das nach dem Abfiltrieren
der Krystalle des N-Methyl-pyrrolon-essigesters und Verjagen des

1} R. Luke$, der diese Verbindung mittels einer Reformatski-Synthese darstellte,
gibt den Smp. mit 121—123° (C. 1929, I, 523, 1454; Bull. International de I’Académie des
Sciences de Bohéme 1926, 35) bzw. mit 123° an (C. 1932, I, 3062; Coll. trav. chim. Tschéco-
slovaquie 4, 85 (1932).



— 97 —

Alkohols im Vakuum als zunifichst nicht krystallisierende Substanz
zuriickbleibt. Man versetzt mit wenig Wasser und erhitzt kurze Zeit
auf dem Wasserbad, wodurch das Ol zu Krystallen erstarrt, die nach
villigem Verdampfen des Wassers und nachtriglichem Waschen mit
Benzol zur Entfernung von wenig N-Methyl-pyrrolon-essigester zwei-
mal aus Essigester umkrystallisiert werden; Smp. 199% 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-
H-pyrrolon-2-essigester, sich aber durch die Unléslichkeit in Benzol
gut von diesem trennen lassen. '
2,790 mg Subst. gaben 0,410 em?® N, (22° 741 mm)
CeH,,0,N, Ber. N 16,67 Gef. N 16,58%

g-Athylimino-adipinsdure-dthyl-methyl-ester (XX).

2 g p-Keto-adipinsidure-dthyl-methylester in 6 c¢m? Alkohol
werden unter Eiskiihlung mit einer Loésung von 0,6 g wasserfreiem
Athylamin in 1 em3 Alkohol versetzt. Man lisst hierauf 12 Stunden
an einem kiihlen Ort stehen, wobei die nach kurzer Zeit eintretende
Rotfirbung der Losung sich allméhlich nach Gelb aufhellt. Nach dem
Abdestillieren des Alkohols im Vakuum auf dem Wasserbad wird das
gelbe Ol im Hochvakuum destilliert. Es geht unter einem Druck von
0,1 mm, bei einer Badtemperatur von 135—145? und einer Innen-
temperatur von 120—122° (Thermometer iiber der siedenden Fliissig-
keit) als farbloses Ol iiber; Ausbeute 1,9—2,1 g. Léslich in den
meisten organischen Lisungsmitteln, unloslich in Wasser; mit Eisen-
(IIT)-chloridlosung in Alkohol gibt es eine tiefrote Farbung.

7,220 mg Subst. gaben 0,393 cm?® N, (149, 735 mm)
CyH,,ON Ber. N 6,11 Gef. N 6,26%

1-Athyl-5-pyrrolon-2-essigsdure-athylester (XXI).

Das olige Athylimid (XX) wird mit der etwa 20-fachen Menge
konz. wissrigem Ammoniak unter Zusatz von etwas Alkohol zu einer
homogenen Lésung vermischt und 4 Stunden unter Verschluss an
einem kiihlen Ort stehen gelassen. Das Reaktionsprodukt wird hierauf
in eine Schale gegossen, worauf nach der Verfliichtigung des Am-
moniaks und des grossten Teils der Losungsmittel feine Nadeln aus-
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 1oslich in Alkohol, Ather,
Benzol, Chloroform, Tetrachlorkohlenstoff und selbst in warmem
Petrolither. Wenig 1oslich sind sie in kaltem Cyclohexan und kaltem
Wasser. Dureh Umkrystallisieren aus Wasser (Abkiihlen und Impfen)
entstehen zuerst feine Nadeln, die sich nach 4—35-stiindigem Stehen
unter der Fliissigkeit in schone rhombische Prismen verwandeln;
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Smp. 489 Lisst man die geschmolzene Substanz langsam im Thiele-
schen Apparat erkalten, so erstarrt sie zu Nadeln, die einen um 2°¢
hoheren Schmelzpunkt aufweisen (tautomere Modifikation oder Ver-
schiebung der Doppelbindung ?).
3,429 mg Subst. gaben 0,219 cm?® N, (219, 743 mm)
0 H,;s0,N Ber. N 7,11 Gef. N 7,25%

B-Benzylimino-adipinsdure-d4thyl-methyl-ester (XXIV).

2 g B-Keto-adipinsdure-ester in 6 e¢m? Alkohol unter Eiskiithlung
mit 1,2 g wasserfreiem Benzylamin versetzt, hinterlisst nach 12-
stiindigem Stehen an einem kiithlen Ort und Abdestillieren des
Alkohols unter vermindertem Druck auf dem Wasserbad ein gelbes
Ol, welches zur Reinigung im Hochvakuum destilliert wird. Bei
einem Druck von 0,015 mm, einer Badtemperatur von 135—140°
und einer Innentemperatur von 108—110° (Thermometer iiber der
siedenden Fliissigkeit) wird zunichst ein kleiner Vorlauf abgetrennt,
welcher zu farblosen Krystallen!) erstarrt (0,2 g), worauf bei einer
Badtemperatur von 156—165° und einer Innentemperatur von 1389
bis 140° 2,6 g eines griinstichig gelben Ols destillieren, das in den
meisten organischen Losungsmitteln leicht und in Wasser schwer
loslich ist. Mit Kisen(III)-chloridlosung in Alkohol entsteht eine
violettrote Farbung.

4,527 mg Subst. gaben 0,195 cm® N, (14° 735 mm)
CsH,, 04N Ber. N 4,81 Gef. N 4,969,

1-Benzyl-5-pyrrolon-2-essigsdure-dthylester (XXV).

Die Uberfiihrung des Benzylimids (XX1V) in N-Benzyl-pyrrolon-
essigester (XXV) geschieht in genau derselben Weise, wie dies bei der
Darstellung von 1-Athyl-5-pyrrolon-2-essigsiure-iathylester (XXI) be-
schrieben worden ist. Nach dem Ausgiessen in eine flache Schale
lisst man das Ammoniak und einen Teil des Losungsmittels ver-
dunsten, worauf sich bald weisse, rosettenférmige Konglomerate von
mikroskopisch-feinen Nadeln fast quantitativ ausscheiden. Durch
Umkrystallisieren aus einem Gemisch von 3 Teilen Alkohol und
7 Teilen Wasser werden schone seidenglédnzende Nadeln vom Smp. 79°
erhalten, die in den meisten Losungsmitteln leicht, in warmem Petrol-
dther missig, in kaltem Petrolither oder Wasser schwer 1gslich sind.

4,532 mg Subst. gaben 0,214 cm3 N, (179 736 mm)
C;sHy,0,N Ber. N 541 Gef. N 5,382

1-(n-Propyl)-5-pyrrolon-2-essigsidure-dthylester (XXII).

Zur Gewinnung der Pyrrolonderivate XXI und XXV brauchen
die 6ligen Ketimide (XX und XXIV) nicht isoliert zu werden, wenn

1 Rol;s‘chmelzpunkt 939, leicht I6slich in Alkohol, Ather und Wasser. Die aus Cyclo-
hexan umkrystallisierbare Substanz besteht wahrscheinlich aus 1-Benzyl-5-pyrrolon-2-
essigsidure-benzylamid.
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man wie bei der im folgenden beschriebenen Darstellung der homo-
logen N-Propylverbindung verfihrt: 2 g pf-Keto-adipinsiure-athyl-
methylester werden in 6 e¢m?® Alkohol unter Eiskiihlung mit 0,7 g
wasserfreiem Propylamin vermischt und nach 12-stiindigem Stehen
an einem kiithlen Ort mit 35 em?® konz. wissrigem Ammoniak ver-
setzt. Nach weiterem 6-stiindigem 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 zunichst als Ol 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 Triibung mit Wasser versetzt und nach dem Impfen
zur Krystallisation in den HEisschrank gestellt. Farblose Krystalle
vom Smp. 45—46°, welche in den meisten Losungsmitteln, mit Aus-
nahme von Wasser, leicht 1oslich sind. Ausbeute 1,2—1,4 g.
4,263 mg Subst. gaben 0,251 cm® N, (21° 749 mm)
CyHy;0,N Ber. N 6,63 CGef. N 6,74%

1-Phenyl-5-pyrrolon-2-essigsdure-dthylester (XXIIT).

Eine Reaktion zwischen Anilin und pg-Keto-adipinsiure-ester
wurde erst nach lingerem Stehen beobachtet: Eine Mischung von 1 g
Ester und 0,6 g frisch destilliertem Anilin wurde 2 Monate bei ge-
wohnlicher Temperatur stehen gelassen. Das rotgefirbte Reaktions-
produkt, das Wassertropfchen ausgeschieden hatte, wurde in Ather
aufgenommen und mit eisgekiihlter 2-n. Salzsdure und Wasser ge-
waschen. Nach dem Trocknen der Atherlésung und Abdestillieren
des Athers hinterblieb ein rotlichgelbes Ol (0,4 g), aus dem nach
lingerem Stehen an einem kiihlen Ort nur wenig farblose, harte
Nadeln auskrystallisierten. Sie wurden auf Ton von Ol befreit und
zeigten aus Wasser umkrystallisiert den Smp. 139—140° Leicht
loslich in Alkohol, schwer in kaltem Wasser.

3,913 mg Subst. gaben 0,206 cm® N, (11°, 729 mm)
CHy;;0,N Ber. N 5,72 Gef. N 6,07%

d,l-Ecgoninsiure (XXVI).

1 g 1-Methyl-b-pyrrolon-2-essigsiure-athylester wird in 10 c¢m3
Eisessig und 10 em?® absolutem Alkohol gelost und nach Zusatz von
4 Tropfen einer alkoholischen Eisen(III)-chloridléosung (31,5 g in
100 cm3 Alkohol) und 0,15 g Platinoxyd unter geringem Uberdruck
bei gewohnlicher Temperatur hydriert. Die Wasserstoffabsorption
erfolgt anfidnglich rasch, wird aber nach etwa 100 Minuten und einer
Aufnahme von 40 9%, der Theorie recht trige. Nun werden 2,5 cm3alko-
holische Salzsdure (1 em? enthilt 0,28 g HC1), 4 Tropfen der alko-
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holischen Eisen(III)-chlorid-Lésung und 0,15 bis 0,2 g Platinoxyd zu-
gesetzt. Die Reaktion ist hierauf nach Ablauf von 2 Stunden be-
endigt. Man filtriert vom Katalysator ab, entfernt das Losungsmittel
unter vermindertem Druck auf dem Wasserbad und verseift das ver-
bleibende Ol (d,I-Ecgoninsidure-ithylester) direkt mit 15 em3 absolut-
methylalkoholischem Kaliumhydroxyd durch 4-stiindiges Kochen auf
dem Wasserbad?l). Nach dem Ansiduern mit halbkonzentrierter Salz-
sdure wird auf dem Wasserbad zur Trockne eingedampft, der Salz-
riickstand dreimal mit je 10 em?® warmem Chloroform extrahiert und
die Chloroformlésung getrocknet. Nach dem Verdampfen hinter-
bleibt ein Ol, welches beim Abkiihlen sofort fest wird. Nach Um-
krystallisieren aus nicht zuviel Essigester (am besten unter Zusatz
von wenig Ather) erhiilt man bereits reine d,l-Ecgoninsiure vom
Smp. 92—949, die mit einem nach E. Willstdtter und Ch. Hollander?)
dargestellten Priparat keine Schmelzpunktserniedrigung zeigte. Sehr
leicht 1dslich in Wasser, Alkohol und Chloroform, miéssig ldslich in
kaltem Essigester, ziemlich 16slich in Aceton, schwerléslich in Ather,
Benzol und Ligroin.

1-Phenyl-5-pyrazolon-3-propionsdure-methylester
(XXVII).

In eine alkoholische Losung von 1 g g-Keto-adipinsdure-dthyl-
methylester wird unter Kiihlung eine Mischung von 0,6 g Phenylhy-
drazin mit 5 em? 50-proz. Essigsdure langsam eingetragen. Nach
Stehen iiber Nacht im Eisschrank scheidet sich auf Zusatz von viel
Wasser eine goldgelbes Ol aus, das nach 4-stiindigem Stehen zu hell-
gelben Blittchen erstarrt. Die Krystalle werden abfiltriert, mit Was-
ser gewaschen und zunichst aus viel Wasser, hierauf aus einer Mi-
schung von 8 Teilen Tetrachlorkohlenstoff und 2 Teilen Petrolither
umkrystallisiert. Farblose mikrokrystalline Stibchen vom Smp. 79,59,
16slich in Alkohol, Ather und Chloroform, méssig loslich in Tetrachlor-
kohlenstoff und Benzol, schwer loslich in Petrolither und Wasser.
Auf Zusatz von Eisen(III)-chlorid zur alkoholischen Lésung entsteht
eine rote Fiarbung. Ausbeute 0,8 g.

3,702 mg Subst. gaben 0,366 cm3 N, (15,5% 736 mm)
CaH,O,N, Ber. N 11,38 Gef. N 11,339,

1-Phenyl-5-pyrazolon-3-propion-amid (XXVIII).
Es 2ntsteht beim Stehen ciner konz. alkoholischen Losung der Substanz XXVII mit

iiberschiissigem konz. wissrigem Ammoniak (etwa dem 6-fachen Volumen) iiber Nacht.
Man lasst in einer Schale den grossten Teil des Ammoniaks verdunsten und dampft aunf

1) Spuren von nicht-hydriertem Material, die bei Verwendung von weniger aktiven
Priaparaten von Platinoxyd auftreten, werden hierbei véllig in chloroform-unlésliche Pro-
dukte zerlegt.

2) A. 326, 79 (1902).
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dem Wasserbad zur Trockne ein. Die verbleibende rétliche Krystallmasse wird zur Rei-
nigung aus wenig Alkohol umkrystallisiert. Farbloses Krystallpulver, das unter Zersetzung
bei 172° schmilzt, Ausbeute fast quantitativ.
3,037 mg Subst. gaben 0,484 cm?® N, (15,5% 736 mm)
C;.H;50,N; Ber. N 18,18 Gef. N 18,269,

f-Ket.-adipinsiure-dthyl-methylester-semicarbazon
(XXIX).

Man versetzt 2 g fB-Keto-adipinsidure-ester mit alkoholischem
Kaliumacetat und einer konz. wissrigen Semicarbazid-hydrochlorid-
losung (1,5 g in etwa 10 ¢cm? Wasser) und schiittelt kurze Zeit. Beim
Stehen in His entsteht ein farbloser Krystallbrei, der abgesaugt, an
der Luft getrocknet und aus nicht zuviel warmem Benzol umkrystalli-
siert wird. Farblose Nadelchen vom Smp. 899, leicht 16slich in Al-
kohol und warmem Benzol, 16slich in Wasser, méssig 1oslich in kaltem
Benzol, schwer loslich in Ather und unléslich in Petrolither; Aus-
beute 2 g.

3,789 mg Subst. gaben 6,445 mg CO, und 2,325 mg H,0
2,136 mg Subst. gaben 0,311 em?® N, (229, 739 mm)

CoH,,0,N, Ber. C 46,30 H 6,61 N 16,229
Gef. ,, 46,39 ,, 6,87 ., 16,38Y%

1-Carbonamid-5-pyrazolon-3-propionsdure-methylester
(XXXI).

1 g Keto-adipinsiure-ester-semicarbazon (XXIX) wird in 5 cm?
konz. wissrigem Ammoniak bei Zimmertemperatur gelost und einige
Minuten stehen gelassen, worauf man 5 Minuten auf 35° erwérmt.
Man kiihlt darauf mit Eis und versetzt vorsichtig mit Eisessig bis zur
schwach sauren Reaktion; in iiberschiissigem Eisessig wire 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 glinzenden Nadeln vom Smp. 172 bis
1730, Obetrhalb des Schmelzpunkts erfolgt Gasentwicklung, die bei
1950 lebhaft wird. Léslich in siedendem Alkohol und viel heissem
Wasser, schwer 16slich in kaltem Wasser. Die warme alkoholische
Losung gibt auf Zusatz von Hisen(III)-chlorid-Ldsung eine dunkel-
violette Farbung.

Dasselbe Pyrazolon entsteht, wenn man die alkoholische Losung des S-Keto-adipin-
saure-esters mit Kaliumacetat und Semicarbazid-hydrochlorid (wie zur Darstellung des

Semicarbazons) bei Zimmertemperatur etwa 48 Stunden stehen ldsst, indem sich das pri-
mir entstandene Semicarbazon in das Pyrazolon umwandelt.

3,045 mg Subst. gaben 5,050 mg CO, und 1,410 mg H,0
3,590 mg Subst. gaben 0,621 cm® N, (17,5% 729 mm)
CgH,,0,N, Ber. C 45,06 H 5,20 N 19,72%
Gef. ,, 45,23 ,, 5,18 ,, 19,50%
61
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1-Carbonamid-6-oxo-tetrahydro-pyridazin-3-essigsidure-
dthylester (XXX).

Eine Loésung von 1 g des oben beschriebenen Semicarbazons
(XXIX) in 30 cm?® Alkohol wird unter Riickfluss 3 Stunden auf dem
Wasserbad gekocht. Nach dem Erkalten impft man mit einem Kry-
stall des Pyrazolons ((XXXT), voriges Priparat), um eine kleine Menge
dieses Korpers (etwa 0,02 g) nach erfolgter Krystallisation abzu-
scheiden. Aus dem Filtrat wird der Alkohol abdestilliert, wobei ein
schwach rotlich gefirbtes Ol hinterbleibt, das beim Stehen und Reiben
krystallinisch wird. Die auf Ton abgepresste Krystallmasse wird durch
Waschen mit etwas 40° warmem Benzol von wenig Semicarbazon
(XXIX) befreit, mit Ather gewaschen und in viel heissem Toluol ge-
16st, aus dem der Korper langsam in farblosen, zu Drusen vereinigten
Niédelchen krystallisiert. Sie sintern etwas bei etwa 155° und schmel-
zen bei 167°% Schwer loslich in den meisten organischen Lésungsmit-
teln und in Wasser, ziemlich lgslich in Alkohol, namentlich in der
Wirme. Der Korper lisst sich auch sehr gut aus wenig Alkohol um-
krystallisieren.

3,962 mg Subst. gaben 6,930 mg CO, und 2,100 mg H,0
3,378 mg Subst. gaben 0,556 cm?® N, (21° 729 mm)
C,H,,0,N, Ber. C 47,55 H 5,77 N 18,50%
Gef. ,, 47,70 ,, 5,93 ,, 18,33%

5-Pyrazolon-3-propionsidure-methylester (XXXIV).

2 g p-Keto-adipinsidure-dthyl-methylester werden unter Zusatz
von etwas Alkohol mit einer wissrigen Lésung von 1,3 g Hydrazin-
sulfat und der entsprechenden Menge Natriumcarbonat (wasserfrei 1 g)
vermischt, 115 Stunden auf dem Wasserbad erwirmt und auf ein
kleines Volumen eingedampft. Nach dem FErkalten scheiden sich
1,1 g farblose Blidttchen aus, die aus Essigester umkrystallisiert wer-
den. Der Korper sintert ein wenig von 162° an und schmilzt bei 168°.
Leicht 16slich in Alkohol und warmem Essigester, loslich in Wasser,
wenig loslich in Benzol, Chloroform, Tetrachlorkohlenstoff oder kal-
tem Essigester, unloslich in Ather oder Petrolither. Die alkoholische
Losung gibt auf Zusatz von Eisen(111)-chloridlésung eine rote Fiarbung.

4,186 mg Subst. gaben 7,595 mg CO, und 2,155 mg H,0
3,111 mg Subst. gaben 0,449 cm?® N, (19%, 741 mm)
C,H,,0,N, Ber. C 49,39 H 5,93 N 16,479
Gef. ,, 49,48 ,, 5,76 ,, 16,45%

5-Pyrazolon-3-propionsdure-hydrazid (XXXYV).

1 g p-Keto-adipinsidure-ester wird unter Eiskiihlung mit 0,8 ¢
Hydrazinhydrat vermischt und 24 Stunden stehen gelassen. Man
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versetzt hierauf mit Wasser und sduert mit verdiinnter Salzsiure
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 1300 etwas sintern und bei 178—179° unter teil-
weiser Zersetzung schmelzen. Die warme alkoholische Lésung wird auf
Zusatz von Eisen(I1I)-chloridlésung rotbraun gefirbt.
3,761 mg Subst. gaben 5,805 mg CO, und 1,995 mg H,0
1,616 mg Subst. gaben 0,454 cm® N, (129 741 mm)
CeH,O,N, Ber. C 42,33 H 592 N 32,949
Gef. ,, 42,10 ,, 594 ,, 32,81%

1-Carbonamid-5-pyrazolon-3-propionsiure (XXXII).

Auf die Bildung dieses Korpers haben wir schon frither bei der Einwirkung von
Semicarbazid auf die Substanz XIV hingewiesen. Zur Identifizierung jenes Produktes
wurde 1-Carbonamid-5-pyrazolon-3-propionsiure (XXXII) durch halbseitige Verseifung
von f-Keto-adipinsiureester und nachtriaglichen Umsatz mit Semicarbazid-hydrochlorid
dargestellt. Der Korper entstand auch beim Versuch, durch Einwirkung von Natrium-
athylat auf 1-Carbonamid-5-pyrazolon-3-propionsiure-methylester (XXXT) einen zwei-
ten Ringschluss zu bewirken. Zur Darstellung der Siure (XXXII) kann das Natrium-
athylat auch durch methylalkoholisches Kaliumhydroxyd (auf 1 Mol Substanz etwa 6 Mol
KOH) ersetzt werden, ohne dass Abspaltung der N-Carbonamidgruppe erfolgt; diese haftet
im Gegensatz etwa zu 3-Methyl-5-pyrazolon-1-carbonamid!) recht fest.

1 g f-Keto-adipinsidure-ester wird unter Kiihlung mit 5 cm3
absolut-methylalkoholischem Kaliumhydroxyd (100 g Alkohol ent-
halten 30 g KOH) versetzt und 3 Stunden stehen gelassen. Die aus-
geschiedenen farblosen blattrigen Krystalle (wahrscheinlich das Di-
Kaliumsalz der Enolverbindung von g-Keto-adipin-dthyl-ester-sdure)
werden rasch abgesaugt und auf Ton abgepresst. Man 16st 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-propionsiure (XXXII) in fast farblosen Blittchen
aus (0,5 g), die abfiltriert und aus Wasser umkrystallisiert werden.
Nie zersetzen sich unter starker Gasentwicklung bei 1959, sind 16slich
in heissemn Wasser und schwer bis unldslich in den meisten organi-
schen Losungsmitteln. Die heisse wissrige Losung farbt sich auf
Zusatz von REisen(III)-chlorid dunkelviolett.

1 g 1-Carbonamid-5-pyrazolon-3-propionsdure-methylester (XX XI)
wird mit einer Lésung von 1 g Natrium in 6 em? absolutem Alkohol
vermischt und 2 Stunden auf dem Wasserbad erwirmt. Nach dem Er-
kalten versetzt man mit wenig Eis, neutralisiert mit halbkonzentrierter
Salzsdure und fillt die Sdure mit etwas Eisessig?) aus. Nach einigem

1) Vgl. Satish Chandra De, Quart. J. Indian Chem. Soc. 3, 30—40 (1926); C. 1926,
II, 211; derselbe und Nirode Chandra Dutt, ebenda 5, 459—465 (1928); C. 1928, 11, 2250.

2) Ein grosser Uberschuss von Saure ist zu vermeiden, da 1-Carbonamid-5-pyrazolon-
3.propionsiure sowoh! in konz. Siuren 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 cm? N, (199, 741 mm)
C,H,O,N; Ber. C 42,19 H 4,56 N 21,119
Gef. ,, 42,00 ,, 4,71 ,, 21,099

5-Pyrazolon-3-propionsiure (XXXIII).

0,5 g 1-Carbonamid-5-pyrazolon-3-propionsdure-methylester
(XXXI) werden mit 6 cm? absolut-methylalkoholischem Kalium-
hydroxyd (30 ¢ KOH in 100 g Alkohol) 3 Stunden auf dem Wasserbad
zum Sieden erwirmt. Zu Beginn der Reaktion verwandelt sich alles
in einen steifen Brei (Kaliumsalz des Ausgangsmaterials), worauf all-
miéihlich Losung und Abscheidung des Kaliumsalzes von 1-Carbona-
mid-5-pyrazolon-3-propionsiure erfolgt. Das Reaktionsprodukt wird
hierauf in eine Schale ibergefiihrt, mit iiberschiissiger konz. Salz-
siure versetzt und bis zur Salzbildung eingedampft. Nach dem Er-
kalten scheiden sich auf Zusatz von wenig Wasser und etwas ver-
diinntem Ammoniak zur Abstumpfung iiberschiissiger Salzsidure Kry-
stalle aus, die abfiltriert und aus Wasser umkrystallisiert werden.
Der Korper bildet ein fast farbloses Krystallpulver, das von 214°
an braun wird und bei 222—223° unter Zersetzung schmilzt. Es ist
in simtlichen Losungsmitteln mit Ausnahme von heissem Wasser
ausserst schwer 16slich und gibt in heisser wissriger Lésung mit Eisen-
(I1I)-chlorid eine rote Firbung.

3,802 mg Subst. gaben 6,440 mg CO, und 1,810 mg H,O
2,571 mg Subst. gaben 0,402 cm3 N, (179 743 mm)
C,H0,N, Ber. C 46,13 H 5,17 N 17,95%
Gef. ,, 46,20 ,, 5,33 ,, 17,99%

Aus einer Zusammenstellung der Eisen(III)-chloridreaktionen
der oben beschriebenen Pyrazolonderivate erkennt man, dass alle
N-Carbonamid-freien Koérper (XXVII, XXVITI, XXXIIT, XXXTYV,
XXXYV) eine rein rote Fiarbung, diejenigen mit Carbonamidgruppe am
Stickstoff (XXX, XXXT, XXXITI), aber eine dunkelviolette Farbung
geben, so dass diese Reaktion als Kriterium fiir die Ab- oder Anwesen-
heit der Carbonamidgruppe am Stickstoff dienen kann.

Universitit Basel, Anstalt fiir organische Chemie.





