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133. A. Michaelis und R. Hermens: Ueber das §-Succinyl-
phenylhydrazid oder das 1-Phenyl- 3, 8-Orthopiperazon.
1I. Mittheilung.
[Aus dem chemischen lnstitut der Universitit Rostock.]
(Eingegangen am 17. Mirz.)
In unserer letzten Mittheilung!) haben wir gezeigt, dass das
1-Phenyl-3, 6-0-piperazon durch Einwirkung von Succinylchlorid auf
Natriumphenylhydrazin, entsprechend der Gleichung:

COC! CO.NCgH;
CGH;, NNaNH; + CoHy<< .

COC]=C2H4<CO.NH -+ NaCl +~ HCI

entsteht. Die Entwicklung von freier Salzsiure erfolgte erst beim
Erhitzen und hielt wihrend lingerer Zeit an. Wir haben schon da-
mals die Vermuthung ausgesprochen, dass diese Salzsiureentwicklung
nur secundiirer Natur und durch die Einwirkung von Succinylchlorid
auf eine dritte Substanz bedingt sei; unsere weiteren Versuche haben
dies durchaus bestitigt. Fiigt man zu zerriebenenem, unter Benzol be-
findlichen Natriumphenylhyvdrazin die moleculare Menge von Succinyl-
chlorid, so findet unter lebhafter Erwirmung Reaction statt, die erst
beim Erhitzen auf dem Wasserbade zu einer Salzsdureentwicklung
fithrt. Es waurde, bevor diese Entwicklung eintrat, die Reaction anter-
brochen und das Benzol von dem ausgeschiedenen festen Kérper ab-
filtrirt. Letzterer enthielt (neben harzigen Kdrpern) Kochsalz, §-Sue-
cinylphenylhydrazid und salzsaures Phenylhydrazin, die Benzolldsung
unverindertes Succinylchlorid neben Bernsteinsiureanhydrid, das offeu-
bar bei der Filtration der Benzollésung durch Anziehen von Feuchtig-
keit aus Succinylchlorid entstanden war. Die Menge des f-Succinyl-
phenylhydrazides war geringer, als wenn die Reaction durch Erhitzen
zu Ende gefiihrt worden wire. Danach erschien es sehr wahrschein-
lich, dass sich von letztgenannter Verbindung auch durch Einwirkung
von Succinylchlorid auf salzsaures Phenylhydrazin gebildet habe:
coCl CONCH;

CsHy;NH . NH,, HCl + C?H4<c = CoH,<<

+ 3 HCI,
OCl CONH

und hierdurch die Entwicklung von freier Salzsiure bedingt sei. Der
Versuch bestiitigte diese Vermuthung: ibergiesst man fein gepulvertes
salzsaures Phenylhydrazin mit Benzol und erhitzt mit der molecularen
Menge von Succinylchlorid, so bildet sich sofort unter Entwicklung
von Salzsiiure das 1-Phenyl-3, 6-0-piperazon. Diese Reaction scheint

1) Diese Berichte 23, 2751.
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sich nicht auf das Succinylchlorid zu beschrinken, sondern fiir alle
Chloride zweibasischer Sduren giiltig zu sein 1)

Danach driickt die oben angefiihite Reactionsgleichung nur die
erste Phase der Einwirkung von Succinylchlorid auf Natriumphenyl-
hydrazin aus. Die vollstindige Reactionsgleichung der Einwirkung in
der Kédlte wiirde sein:

00Ol _ ., _CO.NGiH;

= <
cocl  *Tco.NH
+ 3 NaCl + C¢H NH NH;, HOI,

wihrend in der Wirme ein drittes Molekiil Succinylehlorid das ge-
bildete salzsaure Phenylbydrazin in ein drittes Molekil g-Succinyl-
phenylhydrazid iiberfiihrt.

Die Darstellung des Phenylorthopiperazons ist danach eine ein-
fache: 1 Mol. vdllig trocknes fein gepulvertes salzsaures Pheuylhydra-
zin (15 g) werden mit etwa dem vierfachen Gewicht an Benzol iber-
gossen, 1 Mol. Succinylehlorid (21 g) hinzugefiigt und auf dem Wasser-
bade am Rickflusskiihler so lange erhitzt, als noch Salzsiureentwick-
lung stattfindet, wozu etwa 2 Stunden erforderlich sind. Alsdann
wird filtrirt, der Riickstand mit Benzol nachgewaschen, in einer Reib-
schale mit Alkohol zerrieben und mit diesem so lange ausgewaschen,
bis das Filtrat fast farblos ablduft. Das riickstindige Pulver wird nun
mit Wasser ausgewaschen, bis das Filtrat fast nicht mehr auf Chlor
reagirt und das ungelSste aus heissem Wasser umkrystallisirt.

Die ausgeschiedene Verbindung wird durch nochmaliges Um-
krystallisiren ganz rein und farblos erhalten.

Dus Phenylorthopiperazon schmilzt, wie schon frither angegeben,
bei 1999, Die vollstindige Apalyse desselben ist bereits in unserer
ersten Abhandlung witgetheilt; eine Stickstoffbestimmung des nach
oben angegebener Methode dargestellten Piperazons ergab:

Analyse: Ber. Procente: N 14.7.
Gef. » » 14.6.

Die Menge der gebildeten harzigen (in Alkobol léslichen) Neben-
producte ist ziemlich bedeutend, so dass die Ausbeute an dem reinen
Piperazon nicht selr gross ist, Bei lingerem Stehen dieser Nebeu-
producte scheidet sich meist noch etwas der krystallisirten Verbin-
dung aus.

3C¢H;N.Na.NH; + 2 CoHy<C

1) So erhielt z. B. Hr. Creuz in dhnlicher Weise das schén krystallisirende
1-Phenyl-4 (oder 37) methyi-3, 6-0-piperazon durch Einwirkung von Brenz-
weinsiiurechlorid auf salzsaures Phenylhydrazin. Aueh durch Einwirkung von
Succinylchlorid und dessen Homologen, sowie von Fumarsiurechlorid auf
Acetylphenylhydrazin scheinen &hnliche Verbindungen zu entstehen. Ich
mdchte mir diese Reactionen vorbehalten. Michaelis.

Berichte d. D. chem Gesellschaft. Jahrg, XX VI, 44
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Das Phenylorthopiperazon wird durch Erhitzen mit Salzsiure
oder wissrigem Alkali leicht in Phenylhydrazin und Bernsteinsiiure
tibergefiibrt. Erhitzt man es im Destillationskélbchen, so geht iber
360° ein braunes Oel iiber, das allmihlich erstarrt und beim Umkry-
stallisiren aus heissem Wasser reines, bei 158° schmelzendes «-Succi-
nylphenylhydrazid liefert. Es findet also bei der Destillation molecu-
lare Umlagerung in die isomere Verbindung statt. Destillirt man
dagegen das Phenylpiperazon unter vermindertem Druck, so geht es
bei 2400 unter 10 mm Druck unverindert iber. Unterwirft man ein
Gemisch desselben mit der zehnfachen Menge Zinkstaub der Destillation,
so erhilt man eine Flissigkeit, die bei der Rectification zuerst Wasser
und Anilin, dann «-Succinylphenylbydrazid und ein dickes (in Alko-
hol leicht 16sliches und dadurch von letztgenannter Verbindung trenn-
bareg) Oel liefert, das sich nicht in verdiinnter, leicht in concentrirter
Salzsiure loste und einen mit alkoholischer Salzsiure befeuchteten
Fichtenspan roth firbte. Vielleicht enthielt dasselbe das zu erwartende
Phenylorthopiperazin, jedenfalls aber uicht ganz rein, sondern durch
eine stickstoffreichere Verbindung verunreinigt, da eine Stickstoff-
bestimmung 21.6 pCt. Stickstoff ergab, wihrend die Formel CioH1¢Ng
nur 17.3 pCt. Stickstoff verlangt.

Die Constitution der beschriebenen Verbindung ist mit grosser
Wabhrscheinlichkeit durch die angegebene Formel bezw. durch den
Namen Phenylorthopiperazon ausgedriickt, doch ist die Méglichkeit
CH; . CO . NGgH;

CH,.C(OH): N oicht

einer anderen Atomanordnung wie z. B.

ganz von der Hand zu weisen.

Salze des 1-Phenyl-3, 6-0-piperazons.

Die Salze des Piperazons sind, soweit wir dieselben untersucht
haben, simmtlich in Wasser loslich. Das Silbersalz und Kupfersalz
krystallisiren, wibrend die Losungen des Blei- und Baryumsalzes
gummiartig eintrocknen.

CH; CO.NGsHs
CH: CO. NAg.

Zur Darstellung dieses Salzes erhitzt man eine wissrige Lésung
des Piperazons mit iiberschiissigem, frisch gefillten Silberoxyd, filtrirt
und dampft ein. Nacb kurzer Zeit scheidet sich das Silbersalz in
farblosen, biischelfé6rmig gruppirten Krystilichen aus.

Analyse. Ber. Procente: Ol 36.36.
Gef. » » 36.48.
Das Salz ist auch in Alkohol ldslich.

CH; CO NCeH; C¢Hs. NCOCHa
CH;CO.N-~~ Cu -~ NCO CHy.

Das Kupfersalz wird, wie das vorberbeschriebene, durch Kochen
von frisch gefilltem, vollig ausgewaschenen Kupferhydroxyd mit dem

Silbersalz,

Kupfersalz,
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Piperazon und Wasser érhalten. Aus dem Filtrat scheidet es sich
beim Verdunsten im Exsiccator in griinen Krystillchen aus.
Analyse: Ber. Procente: Cu 14.28.
Gef. » » 14,01,
Es ist ziemlich leicht l8slich in Wasser, anldslich in Alkohol.

I-Phenyl-2-benzoyl-3,6-0-piperazon,
CH;.CO.NGiH;
CH:.CO.NCO C; H;.

Ebenso leicht wie das in unserer ersten Mittheilung beschriebene
Phenylacetylpiperazon ldsst sich auch die Benzoylverbindung erbal-
ten. Man l6st dazu metallisches Natrinm in absolutem Alkohol und
fiigt die berechneten Mengen des Phenylpiperazons nund Benzoylchlo-
rids hinzu. Nach 24stiindigem Stehen erhitzt man eine Zeit lang zum
Sieden, filtrirt von ansgeschiedenem Kochsalz ab und l&sst verdunsten.

Die Benzoylverbindung scheidet sich dabei als beim Reiben leicht
erstarrendes Oel ab und wird durch Umkrystallisiren aus Alkohol
gereinigt.

Analyse: Ber. Procente: N 9.5.
Gef. » » 9.2,

Das Phenylbenzoylorthopiperazon schmilzt bei 1859, 18st sich
nicht in Wasser, leicht in Alkohol und krystallisirt in weissen
Blittchen.

Alkylderivate des Phenyl-o-piperazons.

Diese Verbindungen, bei denen das Wasserstoffatom der NH-
Gruppe durch Alkyl ersetzt ist, lassen sich leicht durch Einwirkung
von Jodalkyl auf das Silber- oder Natriumsalz erhalten. Sie kry-
stallisiren gut und werden durch concentrirte Salzsiure oder Alkalien
in offene Hydrazinderivate iibergefiihrt.

1-Phenyl-2-methyl-3,6-0-piperazon,
CH; . CO . NCsHs
CH:.CO.NCH;.

1.2 g des Silbersalzes wurden in Alkohol gelést und 1g Jod-
methyl hinzugefiigt. Es schied sich sofort Jodsilber in reichlicher
Menge aus, das nach einigen Stunden abfiltrirt wurde. Das Filtrat
lieferte beim Verdunsten das methylirte Piperazon in noch dunkel
gefirbten Krystillchen, die durch Umkrystallisiren aus Alkohol ge-
reinigt wurden.

Analyse: Ber. Procente N 13.7
Gef. » N 138.

Das Phenylmethylorthopiperazon schmilzt bei 1809, ist 1gslich in

Wasser und Alkobol, nicht 16slich in Aether und Benzol.
44*
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1-Phenyl-2-4thyl-3,6-0-piperazon,
CH; . CO . NCsH;
CH; . CO . NCqH;.

0.24 g Natrium wurden in absolutem Alkohol geldst und 2 g des
Phenylpiperazons und Jodithyl im Ueberschuss hinzugefiigt. Nach
24 gtiindigem Stehen wurde eine Zeit lang zum Sieden erhitzt, nach
dem Erkalten von dem reichlich ausgeschiedenen Jodnatrium abfiltrirt
und das Filtrat verdunstet. Die Aethylverbindung scheidet sich dann
als Oel aus, das beim Reiben allmihlich erstarrt und durch Abpressen
auf einer pordsen Thonplatte und Umkrystallisiren aus Alkohol ge-
reinigt wurde.

Analyse: Ber. Procente N 12.9
Gef. » N 13.1.

Das Phenylithylorthopiperazon bildet farblose bei 60.5° schmel-
zende Krystalle, die in Wasser schwer, in Alkohol leicht 16slich sind.
Sie werden durch Erhitzen mit Alkalien zersetzt und reduciren des-
halb Fehling’s Losung beim Kochen.

1-Phenyl-2-benzyl-3,6-0-piperazon,
CHz . CO . NCeH;
CH; . CO . NCH:CsH;.

Das Phenylbenzylpiperazon wurde wie die Aethylverbindung
unter Anwendung von 1.8 ¢ Natrium, 15 g Piperazon und 15 g Benzyl-
chlorid dargestellt. Aus der vom Chlornatrium abfiltrirten alkoho-
lischen Fliissigkeit krystallisirt die Benzylverbindung in langen farb-
losen Nadeln.

Ansalyse: Ber. Procente C 72.89, H 5.70, N 10.00
Gef. » C 7270, H 5.90, N 10.07.

Die Verbindung schmilzt bei 159° und ist schwer 16slich in kal-
tem, leichter in heissem Wasser, leicht loslich in Alkohol. Sie reducirt
Fehling’s Losung in der Wirme.

Phenylbenzylhydrazinbernsteingduredthylester,
CH;. CO.0C:H;
CH; . CO . NCH:C¢H;NHC:H;.

Aus der Mutterlange, die bei der Darstellung des eben beschrie-
benen Phenylbenzylpiperazons erbalten wird, krystallisirt eine zweite
Verbindung, die bei 79° schmilzt, gegen verdiinnte Siuren und Alka-
lien in der Kiilte indifferent ist und sich bei der Analyse als der
oben bezeichnete Ester ergab:

Analyse: Ber. Procente C 69.9, H 7.0, N 8.6
Gef. » » 695, » 7.2, » 8.8.

Bei der Einwirkung von Benzylchlorid auf die alkoholische
Losung des Natriumealzes des Piperazons war also zum Theil gleich-
zeitig 1 Mol. Alkohol mit in Reaction getreten:
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CH,CONGH;
: : CH.Cl + C.H;OH
CH,CON . Na * CoblsCH2 €l Calle
CH:COOC:H;
= - NaCl
CH; CON CH; CH, NHCsHy *
Phenylbenzylhydrazinbernsteinséure,
CH;.CO.OH
CH; CONCH; Cs H; NHC; Hs.

Erhitzt man den beschriebenen Ester kurze Zeit mit alkoholischer
Kalilauge, so wird derselbe verseift. Durch Zusatz von Wasger, Ver-
dampfen bis zur Entfernung des Alkohols und Uebersittigen mit
Salzsiore wird die freie Hydrazinbernsteinsiure ausgeschieden und
durch Krystallisation aus Alkohol gereinigt.

Analyse: Ber. Procente C 68.5, H 6.0, N 9.4
Gef. » » 68.1, » 6.3, » 9T.

Die Phenylbenzylhydrazinbernsteinsiiure bildet lange farblose
Nadeln, die bei 142¢ schmelzen, in Wasser schwer, in Alkohol und
verdiinntem Alkali leicht léslich sind. Die Verbindung reducirt
Fehling’s Losung beim Erwirmen sehr energisch. Auch durch Er-
hitzen des Phenylbenzylpiperazons mit concentrirter Salzséiure scheint
dieselbe Verbindung zu entstehen, die jedoch schon bei 135° schmolz.

Symmetrisches Benzylphenylbydrazin,
CsH;NH.NHCH;C; H;s.

Durch weiteren Abbau der Phenylbenzylhydrazinbernsteinsénre
oder deren Ester musste aus diesen Bernsteinsiure (bezw. Alkohol)
und das symmetrische Benzylphenylhydrazin erhalten werden:

CH;COOCGC:H;

CH,CONCH:CsH;NHC; H;

CH,COOH
~ CH;COOH

Wir glauben die letztere Verbindung auch erhalten zu haben;
da jedoch unsere Versuche nur mit einer nicht allzugrossen Menge
Substanz ansgefihrt werden konnten, so betrachten wir unsere Mit-
theilung iiber diese Verbindung nur als vorliufige.

Der Phenylbenzylhydrazinbernsteinsiiureester wurde mit concen-
trirter Salzsiure so lange am Riickflusskiibler gekocht, bis sich fast
Alles geldst hatte und nur wenige 6lige, réthlich gefirbte Tropfen!)
zuriickgeblieben waren. Beim Abkiihlen des Filtrats schied sich ein
fester Korper in réthlich gefirbten Blittchen ab, die aus salzsiure-
haltigem Wasser umkrystallisirt, farblos érhalten wurden. Sie er-

-+ 2H;0

+ CeH;OH + C;H;NH. NHCH;Cs Hy.

) Diese ergaben sich als Phenylbenzylhydrazinbernsteinsiare.
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gaben sich ihrem Chlorgehalt nach als salzsaures Benzylphenyl-

hydrazin.
Analyse: Ber. Procente: Cl 15.1.

Gef. » Cl 14.8.

Der Schmelzpunkt des Salzes lag bei 167—1700, war also fast
identisch mit demjenigen des salzsauren unsymmetrischen Benzyl-
phenylhydrazins, das bei 167° schmilzt!). Das wie angegeben er-
haltene Salz unterscheidet sich jedoch von diesem dadurch, dass es
stets in Bldrtchen krystallisirt, wihrend das Salz der unsymmetrischen
Base nur in Nadeln krystallirt erhalten werden kann, Sehr wesent-
lich verschieden verhalten sich die symmetrischen und unsymmetri-
schen Hydrazine gegen Quecksilberoxyd, indem jene hierdurch zu
Azoverbindungen, diese zu Tetrazonen oxydirt werden.

Um das Verhalten der aus Phenylbenzylhydrazinbernsteinsiure-
ester erbaltenen Base in dieser Beziehung festzustellen, wurden 3 g
dieses Esters wie vorhin angegeben verseift, die salzsaure Lésung
mit Alkali iibersittigt und mit Aether ausgeschiittelt. Die &dtherische
Losung, welche die symmetrische Base enthalten musste, wurde dann
ohpe weiteres mit gelbem Quecksilberoxyd behandelt, so lange bis
peu zugesetzte Mengen desselben nicht mehr reducirt wurden. Beim
Verdampfen des étherischen Filtrats hinterblieb ein rothlich gefirbtes
Oe¢l, aus dem sich allmihlich ein fester, weisser bei 200—20]°
schmelzender Kérper abschied, der durch seine Schwerlaslichkeit in
Alkohol leicht von einer 6ligen Verbindung getrennt werden konnte.
Letztere liess sich durch Destillation mit Wasserdimpfen reinigen.
Diese Verbindung entspricht in ihre Eigenschaften dem von E.Fischer?)
durch Oxydation des symmetrischen Aethylphenylhydrazins erhaltenen
Azophenylithyl und ist wahrscheinlich die entsprechende Benzylver-
bindung CeH;N: NCH3C¢Hs. Der feste bei 200° schmelzende
Korper gab bei der Analyse 13.7 pCt. N, wihrend die obige Formel
14.2 pCt. verlangt. Wir halten denselben fiir eine mit dem Azo-
koérper isomere durch Umlagerung entstandene Verbindung.

Die durch Verseifen des Phenylbenzylhydrazinbernsteinsiure-
esters erhaltene Base, deren salzsaures Salz wir analysirten, eat-
spricht also in ihrem Verhalten gegen Quecksilberoxyd einem sym-
metrischen Benzylphenylhydrazin und verhiilt sich ganz anders wie
das unsymmetrische Hydrazin, das durch Quecksilberoxyd in das bei
1099 schmelzende Diphenyldibenzyltetrazon ibergeht.

Die weitere Untersuchung des symmetrischen Benzylphenylhydra-
zins behalten wir uns vor.

Rostock im Mirz 1893.

I Michaelis u, Philips: Ann. d. Chem. 252, 287.
?) Fischer u. Erhardt: Ann. d. Chem. 299, 325.





