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Uuterschied ist die Verminderung der Umlagerungsgeschwindigkeit.
Zum Beispiel: mit Siduren wie Salzsiure, Schwefelsdure usw., ist die
Umlagerung in einem Zeitraum von 48 Stunden zu gering, um bemerkt
zu werden; andererseits lindet mit Sduren wie Essigsiure, Propion-
siure usw. in demselben Zeitraum unter giinstigen Umstinden eine
Umlagerung von fast 2%, statt.

4. Im Sonnenlicht bei gewohnlichen Temperaturen, erleiden die
Sulzlésungen von Cinchonin und Chinin Verénderungen dhnlich denen,
die bei héheren l'emperaturen stattfinden. In diesem Ialle, wie in den
vorigen, bilden das Cinchotoxin und Chinotoxin viel Harz, das die
Lisung tief braun firbt.

5. Die Umstinde, unter welchen Cinchotoxin und Chinotoxin sich
darstellen lassep, ermiglichen sicher die Bildung dieser giftigen Sub-
stanzen im menschlichen Kdrper, wiihrend der Verwendung von Cin-
chonin und Chinin als Heilmittel, und sie gestatten somit eine ver-
stiindliche Begriindung der Fille der sogenannten »Chininvergiftunge.

689. Carl Biillow: Uber die Konstitution der sogenannten

Pyrazolin-carbonsiuren Ed. Buchners. Eine Erwiderung.

[Mitteilung aus dem Chemischen Laboratorium der Universitit Tibingen.]
(Eingegangen am 31. Januar 1912.)

Ed. Buchners Anschaunngen und Gleichungen tber dic Bilduny der
sogenannten Pyrazolin-carbonsiduren auns Diazocssigester und Mono-
und Diearbonsiurcestern der \thylenreihe, blieben fiher 20 Jahre lang unan-
ucfochten, his sie durch meine neue Theorie des wirklichien Reaktionsverlaufes
von Grund aus abgedndert und in vollen Einklang gebracht worden
sind mit den charakteristischen Eigenschaften des Endkirpers?).

Unter Zugrundelegung der Angeli?)-Thieleschen® Formel fiir den
Diuzoessigester, dic seineu Reaktiomen den priizisesten Ausdruck
verleiht, formulicve ich dic Wechselwirkung zwischen ihm und Fumarsinve-
ester folgendermafen:

CO0C,H;.CH:[N E(N)] + CO0C,yH;.CH:CH.CO0 G 1,

i

COO0 G115, CH:(N.N]:C.COO Gy H;
= CH,.COO CH;
Dicse Gleichnng trigt der Azinbildung und deren Lligentiunlichkeiten
nach jeder Richtung hin Rechuung und steht mit allen bekannten Umwand-
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1y B. 44, 3710 [1911]. % Ang. Augeli, R. A. L. 16, II, 790 ]1907].
Thiele, B. 44, 2522, 3336 [1911].



lungen des Diazoessigesters in vollem Einklange. Der stabilen Ruhelage
des letateren entspricht die reaktiv-labile Form: COO CsH,.CH:[N.N]:,
woraus mit Notwendigkeit folgt, da — falls sich der Ester tberhaupt mit
¥umarsiure vereinigt — dann dies geschehen kann im Sinne der obigen
Gleichung, d. h. durch Aufhebung ihrer doppelten Bindung und Verschiebung
des cinen Methinwasserstoffes zum benachbarten Kohlenstoffatomn ).  Anderen-
falls mite man annehmen, dal dem Kondensationsprodukt die Formel

. ] _CH.COOC:Hs
(§{0]4) Cg}l_r,.CH.[N.N].\CH.COOCZHS
zakomme.

Ich halte diese, weil sie die Bildung der Trimethylendevivate ohne jeg-
lichen Zwang erklirt?), in Konkurrenz mit jener anderen, ans spiter noch
zu erdrternden Griinden fir gleichberechtigt.

Demgegeniiber erklirt Buchner den Verlauf der Reaktion im Sinne der
B. 44, 3712 [1911] formulierten Gleichung. Dafiiv spricht nach sciner An-
sicht vor allem »dic von mir nicht erwihnte Analogie®)« mit der Bil-
dung von Pyrazolderivaten aus Diazoessigester und Acetylen-dicarbonsiureester.
Das ist mit voller Absicht geschehen; denn die genannte Reaktion hat in rein
chemisch-systematischem Sinne mit der obigen nichts zu tun. Die Acetylen-
dicarbonsiure nuB — in diesem Falle — ganz anders reagieren, als der
Fumarester, da ihrc mittleren Kollenstoffatome keincn Wasserstoff tragen.
Sie liefert deshalb mit aller Sicherheit Pyrazol-tricarbonsiure, wie man durch
Abbau erwcisen kann.

Der erste Teil der Reaktion verlauft hier mut. mut. allerdings genau wic
dort: Die labil-renktive Form des Diazocssigesters lagert sich intermediar au
das Acetylenderivat an:

COOC:H;.CH:([N.N]: + C.COO G;H, COOC:»H;..CH:[{\)I.N]:(;.COOC;»]I:,
C.COOCH; ¥ :C.CO0C,Hy’

Weuan daraus iiberhaupt ein fiinfgliedriger Ring entstehen soll, dann
kann das nur geschehen, wenn das Methinwasserstoffatom, ganz wie im vor-
hergebenden Falle, an das benachbarte, doppelt gebundene Kettenglied wan-
dert, unter Authebung der doppelten Bindung, um die sekundire, noch
reaktivere Form

COOC,H;.C.[NH.NJ:C.COOH
© :c.cooH

zu bilden. Sie muB endlich, mit chemischer Notwendigkeit, zur stabilen
Ruhelage:
COOCzH;..C.[NH.N]:Cl).COOC-_al[s
4 .
rzmani=a G, COOQ Gy s
dem Pyrazol-tricarbousiiureester, fithren.

1) Siehe Buchner, L c. S, 119, letzter \bsatz.
7 C.Bilow, l.c. S.3714; E. Buchner, L c. S. 119,
3) B. 44, 118 [1911).
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GGechen wir den umgekchrten Weg von 4 iber 3 nach 2 zurick und
sitttigen  dort die reaktiven Valeszen des Kohlenstoffes dureh jene beiden
Wasserstoffatome, welche als Plus in dem .Fumarsiurecster vorhanden sind,
¢0 kommen wir zur Formel der »Pyrazolin-carbonsiuren« Buchners. Sie
stellen das stahile LEndprodukt der Reaktionswirkung dar, wihrend das Ace-
tylenderivat, mit seiner dreifachen Bindung, noch die letzten Phasen durch-
laufen mul’)tx, um zur Rulie zu gelangen.

Nach alledem ist es geradezu selbst\ustundllcln, dall sich Pyrazol-tri-
cmbons.tureutex durch veine Reduktion nicht in die entsprechenden,
an sich doch so wohl charakterisierten » Pyrazolin-carbonsiureester«
iberfabren lassen. Das ist auch Bueliner, trotz scines experimentellen Ge-
schickes, nicht gelungen, Deswegen ist dieser npegative Befuud von so be-
sondever Bedeutung fiir Jie Behauptung: Beide Reibien von Verbin-
dungen haben keine, gar keine innere Verwandtschaft, auch wenn es
gelang, die »Azine«, meinem Schema gemiB!), durch Oxydation in die Pyra-
zole Giberzufithren. Mittels Brom hat Emil Fischer schon frither cive Reihe
soleher Schlusse heteroglicdriger Ketten zu Heteroringen durchgefiibrt. Ihre
Erklirung ist einfach und ungezwungen,

2 (B. 45, 118 [1912]). Wenu es sich um die Bildungsmoglichkeit
von Ringen mit so cnormer inoerer Bestiindigkeit — der Ruhelage des Mole-
kiills entsprechend — handelt, wie um die Bildung des Pyrazolringes, dann
hitngt das nicht an einem einzigen Oxydationsmittel — das allerdings eine
bevorzugte Wirkung ausiitben kann —, dann sind dazu auch andere Wege
geeignet, wic E. Buchner bewiesen hat.

Ad 3 (B. 45, 118 [1912]). Mit E. Buchner stimme ich, wie jeder
Chemiker, natirlich insofern véllig iiberein, als ohne allen Zweifsl eine wesent-
liche Diiferenz besteht in der Bestindigkeit zwischen Pyrazol- und seinen
Dihydroderivaten, und zwar zuungunsten der letzteren. Was indessen —
fir unseren Fall — mit dieser Tatsache nicht in Einklang gebracht werden
kaun, ist Folgendes: Enthalten Worper, die ganz unzweifelhaft zur Pyra-
zolinreibe gehoren, keine Carboxylgruppen, so destillieren sie fast
unzersetzt.  Wenn die Buchnevschen Priparate gleichfalls unzweifelhate,
wirkliche Pyrazolinderivate wiren, dann miBte die Einfulir der Carbath-
oxyl-Gruppen einen ganz lLesonders lockernden Linflul auf das so beladene
Ringgeliige ausgeiibt haben; deun sie charakterisieren sich ja geradezu durch
dic glatte Stickstoffabspaltung leim Erhitzen fiir sich. Das steht mit allen
Erfahrungen im Widerspruch und zwingt uns.also gleichfalls zu dem Schlusse:
L. Buchners »Pyrazolin-carbonsiiuren« kénnen die ihnen zuge-
schriebene Konstitutiou miclhit besitzen.

Ad 4 (B. 45, 118—119 [1912]). Zimtsdurecster und Diazoessigester
sollen den »Phenyl-pyrazolin-dicarbousiureester« geben. Dicser 148t sich, nach
L. Buchner, durch weitere Reduktion, d. h. durch Anlagerung von noch
zwel Wasserstolfatomen, in einen Phenyl-tetrahydropyrazol - » Pyrazolidin «-dicar-
bonséureester umwandeln. Es siedeft unzersetzt (I) bei 2800 und liefert

1) B. 44, 3716 [1911]).
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bei der Verseilung (!) die enisprechende »Phenyl-pyrazolidin-dicarbonsiure«
vom Schmp. 227°, welche in alkalischer Losung von Permanganat (!) nur ganz
allmihlich angegriffen wird.

Nun ist allbekanat, daB wahre Pyrazolidine, dem tetrahydrierten Ringe
entsprechend, so besonders unbestindige Korper sind, daB sie sogar durch
den Luftsauerstoff zu den Pyrazolinen zurickoxydiert werden. Also hier wie
oben die volle Unstimmigkeit mit Bekanntem. Wihrend bei den an sich
velativ bestandigen Pyrazolinderivaten der Eintritt von- Carbithoxylgruppen
den »Ring« der Buchnerschen Korper lockert, soll er ihn bei den tat-
sichlich weit unbestindigeren Pyrazolidinen festigen; denn der obige Ester
siedet ja »unzersetzt« bei 280°, wihrend scine Muttersubstanz unter gleichen
Experimentalbedingungen ihren Stickstoff abgibt. Das sind Wider-
spriiche, dio mit der Buchnerschen Formulierung in keinen Ein-
klang zu bringen sind.

Eine noch weitere Hydrierung der Verbindung findet nach Buchners
Erfahrungen nicht statt, »was bei einem nicht ringformig anigebauten Deri-
vat des Hydrazins zu erwarten wire.«

Betrachten wir von modernem, theoretischem Standpunkte aus meine
neue Formel des Einwirkungsproduktes von Diazoessigester auf I'umarester:

COOC, H;.CH:[N.N]: C.COOC: H; CH.COOC:H;

bezw. .CH:[N.Nj<
CH,.COOCsHs " INNI<(H 000 GH,
A B

so findet sich darin ein konjugiertes System benachbarter Doppel-
bindungen, welches, nach den leitenden Grundsitzen Thieles?), bei der
alkalischen Reduktion nicht, wie man erwarten sollte, vier Wasser-
stoffatome aufnimmt, sondern stets nur zwei, indem sich cine neuc
Doppelbindung zwischen den mittleren Atomen bildet.

D. h. auf unseren Fall iibertragen: die gegen Reduktionsmittel la-

Lile Form der konjugierten Bindung R.CH:[N.N):R,H; geht unter den ob-
waltenden Umstinden in das stabile, nicht weiter reduzierbare

COO C; Hy. CH, .[N:N].CH.COO C, H;
CH,.C00 CyHs

iiber. Was Buclner als Gegenbeweis zu erbringen gedachte, wird
zum vollen Beweise fir meine Theorie.

Und ganz so geht es mit seiner zweiten, weit schirfer formulierten Be-
hauptung ).

Es besteht die Tatsache, dal das in seinen Reaktionen bestindigerc
Kondensationsprodukt aus Diazoessigester und Zimtsiureester gewonnene Pri-
parat, der »Phenyl-pyrazolin-dicarbonsaureester« beim Kochen mit
konzentrierter Salzsiure sunter Abspaltung der Carbithoxyle mit 74%,
Ausbeute, also fast glatt krystallisiertes Phenyl-pyrazolin-chlor-

1 A. 306, 95. 7 B. 45, 120 [1912].
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hydrat licfeit, ans dem dic Base als teilwcise ohne Zersctzung flichtizes Ol
abgeschieden wurdes. An der Bildung des genannten hetcroeye-
lischen Norpers ist nicht zu zweifelo. Wenn Buchner aber dazn
bemerkt: »Es ist ganz unbegreiflich, wie Bitlow diese experimen-
telle Widerlegung seiner Theorie iiberschen konnte« und daran eine
persdnliche Bemerkung (8. 121) kniipit, die besscr unterbliehen wire, so mub
ich doch gestehen, daB der Fall genau im umgekehrien Sinne liegt: Sowic
das konjugierte System R.CH:[N.N}:C(R,)(R.), wic oben auseinander gesetst
worden ist, nur ein einziges Molekil Wasserstoff aufnimmt, so addiert das
velativ bestiindige Praparat bei der Behandlung mit siedender, konzentricrter
Salzsdure nur einmal die Elemente des Chlorwasserstoffes, und zwar wiedernm
an den Enden des konjugierten Systems, der Gleichung:

—Cg s
COO('J._,115.(,‘I-l:[N.N].t‘H.CH.COO C.Hs + 1*Cl*
! !

—(.‘(‘.I’Ih
= CO0Cyll;.CIL[N: N]. CH*
Cl-‘.k a C,H_; . COO C'Z ”5

gemith,  Das intermediir gebildete labile Produkt a mit ittlerer Doppel-
bindung, spaltet dauvn selbstredend unter dem Einflul des energisch wirken-
den Kondensationsmittels wieder H*Cl* ab:
€00 C H;. CHLL.[N:N].CH. Cs H;
Cl* a  CHy*.COOC.H;
[N:N].CH.GCslls
= H*CI* + COO Cy ;. ClL- - CH.COO C; H;.

Pyrazolin-dicarbonsiureester gebeud. Aus ithm wird endlich — als abschlieRen-
des Yindprodukt des ganzen Reaktionsverlanfes — das bestindige Chlorhydrat
der Phenyl-pyrazolinbase selbst. '

Dic Buchnersche Erklirung, wonach die ganze Umsetzung nichts weiter
darstellt, als eine Abspaltung der Carbithoxylgruppe aus dem vorgebildeten
Ringe, scheitert anblerdem an dem immer aufs neue in Erscheinung tretenden
Widerspruch zwischen der Unbestindigkeit der sogenannten Carbonsiure-
ester des Pyrazolins und der veritablen Bestindigkeit derjenigen Substanzen,
die ihnen zugrunde liegen miBten. Das alles konnte man vielleicht vor
20 Jahiren ohne Anstand {ibersehen, heute aber ist eine Annahme, wie
Buchuer sie zu vertreten sich bemiiht, in dem Momente hinfillig geworden,
wo eine plausiblere Erkiirnng, die mit den bekannten Reaktionen und ihren
besonderen Erscheinungen in voller Harmonie steht, an ihre Stelle treten
kann

leh wende mich nun zu jenen Punkten, die Buchner-anfihrt, um die
Griinde, welche mich »zur Aufstellung der peuen Ansicht veranluBt haben«?),
zu widerlegen.

1) B. 45, 119 [1912].



Ich behaupte: Die Abspaltung des gesamten -Stickstolfs aus heterocye-
lischen, funfgliedrigen, dihydrierten Ringen mit zwei benachbarten N-Atomen
— denn um solche Korper handelt es sich doch in allererster Linie bei der
Erorterung iiber die Konstitution der sogenannten Pyrazolin-carbonsituren —
»steht olme Deispiel dae. Und weiter: Weil wir aber seit langem- wissen,
daBl die Aldazine, wie Benzal-azin und andere ihnliche Verbindungen,
beim Erhitzen fiir sich Stickstoff — zum Teil in quantitativer. Menge — ab-
spalten, so sind, in logischer Folge dieser beiden Sitze, Buchuers
Korperalszurletzten Klasse gehérende Verbindungen anzusehen,
unter der unerliiillichen Bedingung, daB Bildungsweise, Eigenschaften und
Reaktionen der in IFrage stehenden Substanzen mit dicser Nenformulierung
ohne jeden Zwang zu vereinigen sind, und die alte Formel in Wider-
spruch zu den herrschepden Erf‘ahrungssitzen steht.

Buchner »sieht die Analogie gleichfalls im Verhalten des Benzal-azins«
und folgert zur Begriindung seiner Apschauung:

»lm letzteren Falle handelt es sich allerdings nur um die Zerreibung
»einer offenen Kette, im anderen um den Zerfall eines Ringes«, der als di-
hydriertes Produkt keine benzolihnliche Festigkeit besitzt, sondern in der
Bestiindigkeit eher den Fettkovpern iihnelt.

Diese Anschauung hilt der Betrachtung nicht stand, denn
I. formuliert E. Buchner aus experimentellen Ergebnissen die Muttersub-

.CH-C.

stanz durchweg als .CH N . In ihr sind die Stickstoffatome nicht wie
~
NH

in den Azinen gebunden und werden deshalb auch kaum dieselbe charakte-
ristische Eigenschaft wie die letzteren besitzen. Besonderen Wert lege ich
liesem Beweise fiir sich allein nicht bei.

Und 2. sind ja — woraul bereits eingehend hingewiesen werden mufite —
die dihydrierten, nicht carboxylierten Pyrazole relativ bestindige Korper,
wennschon. auch sie »keine benzolihnliche Festigkeit« besitzen konnen.
Beides zusammengenommen aber ist in seiner logischen Konsequenz eine

wertvolle Stiitze fir die Formulierung der Diazoessigester-Kondensation im
Bitlowschen Sivne.

70. M. Nierenstein:
Uber die Bildung von Gallamid aus Acetyl-tannin.
(Eingegangen am 9. Februar 1912.)
In einer fritheren Mitteilung') habe ich iber die Bildung von Gall-

amid aus Acetyl-tannin beim Erwirmen mit alkoholischem Ammoniak be-
vichtet. Das seinerzeit am 2, April 1906 analysierte Priparat gab C 48.76,

1) B. 48, 1688 [1910].





