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146. W. Madelung: tfber eine neue Damtellungsweiee fir 
substituierte Indole. I. 

[Aus Clem Clieniischen Iostitut der Universitiit Berlin.] 

(Eingegaogen am 30. MBrz 1912.) 

Fiir die in ortho-Stelluog zur Amidogruppe substituierten aronia- 
tischen Amine ist die Neigung zur B i l d u n g  h e t e r o c y c l i s c h e r  Ver-  
b i n  d u  n g e n  charakteristisch. Diese Eigenschaft fiodet sich bekanntlich 
besonders aiisgeprigt bei den o-Diarninen, den o-Amido-phenolen und 
o-Amido-thiophenolen, bei denen sie sich durch die Bildung von" An- 
hydrobnsen ') bei der Einwirkung von Carboosiuren, deren Chloriden 
und Anhydriden SiuBert, ferner durch die Bildung von Azirniden ') 
bezw. Diazosulfiden 3, bei der Einwirkung von salpetriger Siiure, 
schliefilich bei o-Diaminen hesonders durcb Bildung von Cbinoxalinen *) 
inlolge Kondensation xnit Glyoxal und anderen a-Dicarbonylverbin- 
dungen. 

Geringere Neigung fur derartige Kondensntionen findet man bei 
solchen aromatischen Arninen, die in ortho-Stellung durch Alkylreste 
snbstituiert sind. Immerbin sind auch bei diesen Verbindungen einige 
Reaktionen bekannt geworden, die den oben genannten Kondensationeu 
wllkomrnen entsprechen. 

So ist die von E. B a m b e r g e r ; )  bescbriebene Bildung von In- 

dazol und Tndazolderivaten aus o-Diazotoluol-Verbindungen beim He-- 
handeln mit konzentrierter Alkalilauge ganz analog der oben erwiihnten 
Bildungsweise von Azimiden bezw. Diazosulfiden. Ebenso entspricht 
die von V. K u l i s c h " )  angegebene Synthese des Chinolins aus o-To- 
luidin und Glyoral bei Gegenwart von Alkali der Bildungsweise de.5 
Chinoxalins aus o-Phenylendiamio. 

I m  Folgenden sol1 gezeigt werden, daW in ortho-Stellung a l k  y l -  
s u b s t i t u i e r t e  a r o r n a t i s c h e  - 4 m i n e  mit gleichem Erfolge auch 
solcben Reaktionen unterworfen werden konnen, die in den oben ge- 
nannten Fallen zur Bildung von Anhydrobasen fiihren, und daB man 
in ihrer Anwendung ein sehr einfaches, billiges und, wie es scbeint, 
allgemein anwendbares Mittel fiir die I) a rs  t e 11 u n g a- s u  b s t i  t u i e r  t e r  
I n d  o l e  besitzt, fur deren praktische Gewinnung man bisher wesentlich 

1) A. L a d e n b u r g ,  H. 8, 677 [1875]; 9, 1524 [1876]; 11, 826 [1878]; 
-4. W. H o € m a n n ,  B. 13, 21, 1223 [1880]. 

a) A. L a d e n b u r g ,  B. 9, '219 [1876]. 
3) P. J a c o b s o n ,  A. 277, 209 [1893]. 
') 0. H i n s b e r g ,  A. 337, 327 119041. 5, A. 303, 289 [1899]. 

M. 15, 276 [1894]. 
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auf die Synthese nach E m i l  F i s c h e r ' )  durch Chlorzink-Schmelze der 
Phenylhydrazone angewiesen war. 

Ausgehend von o-Toluidin hat man bisher nur bei pyrogenen 
Reaktionen Bildung vom Indol und substituierten Indolen beobachtet, 
so beim Durchleiten vou alkyliertem Toluidina) und Benzyliden-o- 
toiuidin 9 durch ein gliihendes Rohr bei der Zinkstaubdestillation 
verschiedener o-Toluidin bei der trockuen Destillation von o-toluido- 
oxalsaurem Barium '), sowie schliel3lich bei der Einwirkung auf 300' 
erhitzten reduzierten Nickels auf Methyl- und Dimethyl-o-toluidin ')>- 
Diese Darstellungsweisen sind, wvenn auch theoretisch bedeutungsvoll, 
meist ziemlich uniibersichtlich, und die Ausbeute ist gering. 

Ich habe nun versucht, durch W a s s e r e n t z i e h u n g  a u s  a c y -  
l i e r t e n  o - T o l u i d i n e n  Bildung von Indolen zu erzielen. Als wasser- 
entziehende Mittel sind dabei solche saurer Natur wie Phosphor- 
pentoxyd oder konzentrierte Sauren nicht an wendbar, andererseits 
wirken auch die Alkalihydroxyde nur verseifend, und auch durch 
E i n w i r k u n g  von  C h l o r z i n k  auf  o - T o l u i d e  lafit sich nur spuren- 
weise Bildung von Indolen erzielen; dagegen erhalt man eine 
reichliche Ausbeute an a-substituicrten Indolen bei der Benutzung 
solcher allinlischeu Kondensationsmittel, die keine verseifende Wirkung 
ausiiben 3. Als ein solches Kondensationsmittel ist z. B. das Barium- 
oxyd brauchbar, aus dessen Schmelze mit Acet-o-toluid durch masser- 
dampf-Destillation annahernd 30°/0 reines a- Met  h y 1-i n d  01 isoliert 
werden konnten. Wesentliche bessere Resultate konnten aber noch bei 
der Schmelze mit Natriumalkoholat erzielt werden, das hier wohl die 
gleiche Punktion, wie das schwer zugangliche Natriumoxyd ausiibt. 
Es ist dabei bemerkenswert, daI3 die Reaktion glatter geht und bessere 
Ausbeaten ergibt, wenn man Alkoholate mit Lingerer Kohlenstoffkette 
an wendet. Wenigstens erhielt ich bei der Verwendung von Natrium- 
methylat nur maSige Ausbeute, recht gute dagegen bei der \'eraen- 
dung yon Natriumltthylat und -amylat. 

Den hfechanisnius der Reaktion wird man sich wohl so erklaren 
konnen, daB sich zunltchst die Natriumverbindung des Toluids 7, bildet, 
die dann eiu weiteres Molekiil Alkoholat anlagert und bei der Kon- 
densation ein Molekiil Natriumhydrosyd und Alkohol wieder abspaltet. 

*) A. 236, l l G  [lS$S]. 
3 -4. n a e y e r  und 8. Caro,  B. 10, 1263 118771. 
;) A. P i c t e t ,  B. 19, 1063 [1686]. 
') J. Msii t l iner  uiid W. S u i d a ,  kf. 7, 230 [1886]. 
:) 0. Carrasco  und M. P a d o a ,  R.A.L. 15, I, 699, l I ,  729 [1906]. 
*) Das Verfahren wurde am 8. Februar 1912 zum Patent nngemeldet. 
5, R. S e i f e r t ,  B. 18, 1356 [1886]. 
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Das Renktionsprodukt ist denn auch einr Natriunicerbindung des Indols, 
die aber durch Wasser gleich zersetzt wird. 

Die Reaktion erfolgt in allen bisher untersuchten FRllen erst bei 
ziemlich hoher Temperatur, niimlich bei 350-3609, unabhangig davon, 
welches Kondensatioiismittel zur A4n~vendung kommt und welcher 
Saurerest in1 Toluid euthalten ist. 

Wegen der Sauerstoffempfindlichkeit der 1 ndole muB die Kon- 
densation unter LuftabschluB ausgeftihrt werden, am einfaclisten unter 
Dnrchleiten eines trocknen Leuchtgas- odrr  Wasserstoffstromes tliirch 
den Reaktionsraum. 

Da fur die Darstellung voii Alkoholat das Gleiche gilt, wird e s  
sich unter Umstiinden empfehlen, beide Operationen z u  kombinieren. 

Wiihrend die Synthese a-substituierter Indole wie a-Methyl-indol 
und tr-Phenyl-indol sehr leicht und in guten Ausbeuten durchfuhrbar 
ist, gelang die Darstellung des I n d o l s  selber nach dieser hlethode nicht. 

Stntt seiner erhalt man aus F o r m - o - t o l u i d  die Hauptmenge des  
'l'oluidins nls solches zuriick, uud nur der Geruch und die Fichteri- 
spanrenktion zeigen an, da13 eine wenn auch sehr geringe Indol-nil- 
dung stattgefunden hat. 

Wenti es  so auch bis jetrt uicht miiglich war, das einfache Indoi 
nach dieseni Yerfahren zu gewinnen, so durfte es um so mehr vom 
theoretischen Gesichtspunkte aus Interesse erregen, dalS es durch An- 
wendung der Alkoholat-Schmelze auf O x a l - o - t o l u i d  moglich ist, das  
hisher nocli unbekannte D i i n d y I darziistellen. eine Verbindung, die 
man als die Muttersubstanz des Indigos wird bezeichnen kBnneu. 

%war wird seit den klassischen Untersiichungen A. B a e  y e r s  
iiber Indigo das von ihm entdeckte Jndol allgemein nicht nur nls die 
Yuttersubstanz der Indigogruppe, sondern auch als die des Indigofarb- 
stoffes selber bezeichnet. Da aber bekanntlich B a e y e r  selber gezeigt 
hat, daB int Indigo-Molekiil das Gerust zweier Indolgruppen enthalten 
ist, die mit einaiider in  a-Stellung verkniipft sind, mid3 jetzt ds 
eigentliche bluttersitbstanz des Indigos wohl eher eine Verbindung an- 
gesprocheti werden, die nus dessen erstem Reduktionsprodukt, den1 
IndigweilS, durch Ersatz der Hydroxyle durch Wasserstoff entstanden 
gedaclt werden kaun. 

C . O H  C . O H  CII c, H 
c',; Hj<>C-C<>CsH,: C,H,<)'C--C:-<>C6 H,. 

NH NH NH NH 
IntligweiO D ii nd!- I 

E s p e r i ni e n t e 1 1 e s. 

II - M e t h y 1 - i n d o 1. 
1 0  g d c e t - o -  t o 1  II i d  werden mit etwa der gleichen Yenge Sa- 

triumiithylat gemischt und i n  einen weithalsigen Kolben von ungefBhr 
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250 ccni Inbalt gefiillt. Dnrch den tloppelt durchbohrten Korkstopfen 
werclen zwei Glasrolire eingefiihrt, ron denen das  eine zum Einleitei, 
trocknen Wasserstofls dient, wghrend das andere urngebogen ist und 
in einem kleinen Kiibler auslauft. 

Der Kolben wird sodann in einem Metallbad allmahlich auf 36O0 
-380O erhitzt. Das Gemenge schmilzt und schaumt auf. Der frei 
werdende Alkohol und eine kleine Menge Toluidin destillieren dabei 
ab, welch letzteres durch Uberfiihrung i n  Acetolnid als solches be- 
stimmt aurde .  Wenn nach Verlauf aeniger  Minuten nichte mehr 
ubergeht, IHOt man den Kolbec: unter weiterern Einleiten yon Wasser- 
stoff erkalten nnd nimmt die erstarrte gelbe Schmelze i n  Wasser auf. 
Das entstandene Methylindol wird dann durch eine flotte Wasserdanipf- 
Destillation iibergetrieben. 

Das Produkt ist fast rein. Nach einnialigern Umkrystallisieren 
aus verdunnteni Alkohol schmilzt es bei 50° und zeigt sich durch 
Mischprobe, Geruch, Pichtenspanreaktion und Pilrrat als identisch mit 
a d  andere Weise gewonneoern Methylindol. 

u - P h e n y 1 - i n d o 1. 
Es entsteht in gleicher Weise, wenn statt Acet-o-toluid Benz-  

o - t o l u i d  zur Anwendung kommt. Die Schmelze wird mit Wasser 
zersetzt und das im Wasser unlosliche Produkt nbgesaugt. 

Nach zweimaligern Umkrystallisieren aus Alkohol uuter Aus- 
kochen mit Tierkohle zeigte es scbarf den Scbmp. 187O. Ausbeute 
des einmal umkrystallisierten Produkts 60 O l 0  der Theoric. Die Sub- 
stanz zeigte aul3er dem Schmelrpunkt die ron A. P i c t e t ' )  beschrie- 
benen Eigenschaften des a-Phenylindols. 

Ausbeute G O 0 / o  der Tbeorie. 

A 1 k o b n 1at- S c h m e l  z e d e s Po r m - ( I  - t o  111 id s. 
Die Schmelze, die in der gleichen Weise ausgefiihrt wnrde, 

zeigte, dnlJ die bei den1 vorher beschriebenen Schlnelzen nur  als 
Nebenreaktion erfolgende Bildung von Toluidin bier die Hauptreaktion 
ist. Oberhalb Y50° ging eine reicbliche Menge eines a l e s  fiber (ca. 
70'/0 der .4usgangssubstanz), das scbarf bei 197O siedete und sich 
durch sein bei 1 lo0 schmelzendes Acetylderivat als o-Toluidin erwies. 
Die Losung der Schmelze zeigte I n  d ol-Geruch und gab anch die Fichten- 
spanreaktiou, doch konnte kein Jndol isoliert werden. 

( t ,  d- D i i n d y I. 
Da bei tler aualog den vorigen Beispielen erfolgenden Synthese 

des Diindyls die Kondensation im .Clolekiil des 0 s  a l - o - t o l u i d s  

I )  B. 19, 1063 [ISSS]. 
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zweimal erfolgen mu13, ist die Busbeute uatiirlich aeeentlicl geringer 
:Ja bei einfachen Indolen, uud es macbte aofangs iiberhaupt einige 
Schwierigkeiten, greifhare Mcngen des Kiirpers zu isolieren, da wegeii 
tler schweren Schinelzbarkeit und der relativ hohen, ziir Durchfiihrung 
rler Reaktion notigen Temperatnr die Substanz anl3en verkohlte, bevor 
im lnnern des GefaBes die Koudensation eingetreten war. Die Schwie- 
rigkeit konrite scbliefilich tladurch uberwunden werden, daB als Kon- 
ilensationsmittel Natriumaniylnt zur Anwendung kam, das uoch eiii 
uenig freien Amylalkohol entttielt. 

Kine geeignete l~nrstelliingsmethode ist die folgende. 
In eineni weithalsigen Rundkolheu yon etwa 300 ccm Inhalt, durch tlesseu 

tlreifach diirchbohrten I<orkstopfcn ein Glasrohr eum Einleitcn von Wasser- 
-toff und  cin anfrechter soaie cin lileiner nbstcigender Iiuhler eingcfuhrt sind, 
werden 4 g Natrium in iitierschussigetii, trocknem hmylalkoliol gelhst. Dann 
wird unter Durclileiten eines Wusset.st~iffstromcs der Amylalkohol am abstei- 
geliden Kiihler :ibdestilliert, Lis sich ein festcr Kuchen des Amylats, das aber 
I ininer nocli frcicii Alkoliol enthiilt, an1 Bodeii des Gefalles abgesetzt hat. 
Sunmchr werden tlurcli den aufrrchten Kiihler 10 g Oxal-o-toluid - d. i .  
$.twa> ivcniger als 1 hlol ;iuf 4 Nole Alkoliolat - eingetragen und unter 
Iveitereni Durclileiten von Wassersfo’if ct,an 5 hlinuten laog auf dem Metnll- 
Ibad ani aufsteigenden Kihler auf 3G0-36O0 erliitzt ond schlieBlich dcr frcit* 
Imylalkol iol  abdestilliert. Das nnlinltende Scliiinnien ruhrt von der Zer- 
aetzung des iiberschussigen Amylats hrr. Nach tiem Erkalten der Schmclze 
iv i rc l  Nit Wasser vcrsetet, zur schiielleren Zer..etzung der Natriumverbindunp 
uocli einmal erwrirnit, und nach dem Erlinltcin das frrie Diiiidyl von tier 
.-tnrk nach Indol riechetiden Muttcrlsuge alyesaugt. 

Es wirtl niit ctwas Alkohol ge\vasclirii u i i d  aus A niylalltohol iiiitkryM- 

lisiert. z\usbeutc 15-20 0:” cler Theorie. 

(.;()!, 0.0733 g HaO. - 0.1685 g Shst.: 16.60 ccui N (lS(’, 763 mm). 
0.0956 Sbst.: 0.288t2 g Con, 0.0445 p HXO. - 0.1533 g Sbst.: 0.4634 g 

C16H13N~ (532). Her. C 82.76, H 5.17, N 12.07. 
Gef. )) 8 2 2 2 ,  yJ.71, )) 5 2 3 ,  5.36, )) 11.80. 

Das Diindyl ist eiue fein krystallisierte, gelbliche, in reinem ZII- 
-taudc in allen Liisungsmitteln sehr schwer losliche Verbindung, die 
,qegeu 300° unter yorher beginoender Zersetznng schmilzt. Im ubrigeu 
zeigt es ein Yerhalten, das den1 der iibrigeu Indole vollig entspricht. 
Sfit PikrinsBure erhhlt niao aus .4lkoLol sin schiines, dunkelbrauoes, 
-\.ioletts~himiiierndt.s Pikrat i n  verfilzten Xiidelchen, i n  dem 2 Mole 
I’ikrinsiiure auf 1 3101 Diindyl fallen. Ein mit einer Losung der Sub- 
stnnz getrankter Ficlitenstab farbt sich int Snlzsiuredampf sofort blnu- 
schwnrz. In konzentrierter SchwefelsPrire liist sich die Substanz 
orangefarbig. Charakteristisch ist die sofort auftretende rote Farbe, 
(lie man erhiilt, wenn nian eiue Eisesaiglljsurig des Uiindyls rnit etwas 
Wasserstoffsuperosyd versetzt. 
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f i k r a t .  0 3  g Diindyl wertlen in 20 ccm Alkohol gclbst und eine kon- 
zentricrte Liiang der doppelten Menge Pikrinshre hinzugegeben. Dns 
Pikrat scheidet sich in Form Icinster Nidelclien aus, die sicti h i  1 7 8 O  
xerietzeo. 

0.1340 c Sbst.: 0.2407 g COz, 0.0344 g H20. 
CleH18011Ns (690). Ber. C 48.70, H 2.61. 

Gef. 48.90, * 2.57. 
%um ScbluB sei noch erwahnt, daB beini Zusamrnenbringen ron  

LBsungen des D i i n d y l s  mit solchen von Schwermetallsalzen F a r b -  
r e a k t i o n e n  eintreten, die vielleicht auf die Bildung yon Kompler- 
verbindungen des Diindyls hindeuten. So tritt mit Eisenchloridlosuog 
Rotfarbung ein, mit Kupferacetat Gelbfarbung. Eine eventuelle Kom- 
plexbildung wiire aus dem Grunde interessant, weil sich vielleicht 
wegen der im Diindyl vorkonimenden Verkniipfung zweier Pyrrol- 
gruppen Beziehungen z u  den wichtigen Komplerverbindungen des 
Chlorophylls und Hamins werden linden lassen. 

Es erscheint namlich, wie besonders Y O U  R. W i l l s  t i t t e r ' )  her- 
rorpehoben wird, nicht unwahrscheinlich, da13 eine solche Anordnung 
arich bei den substituierten P y r r o  1 e n vorkommt, die gewissermaBen 
clas ;crust der liomplizierten Molekule des Chlorophylls und Hamins 
bilden. Wenn hier, wie von W i l l s t a t t e r  angenommen wird, nur die 
stickstoffhaltigen Gruppen im Molekiil zur Verfugung stehen, um das 
Metall, namlich Magnesium bezw. Eisen, mit Haupt- und Neben- 
vaienzen zu binden, xvvobei die Bestandigkeit der komplesen Verbin- 
dungen als eine Folge der mit dem Aletallatom gebildeten Ringe er- 
scheint '), so durfte es wohl eioe lohnende Aufgabe sein, zu ermitteln, ob 
auch in einer s y n t h e t i s c h  e r h a l t e n e n  Verbindung dnrch Verknupfung 
zweier Pyrrol- bezw. Indolgruppen, die bei den unverknupften Kom- 
ponenten nur geringe Reflhigung zur Rildung von Metallverbindungen 
und Kompleren wesentlich erhoht wird. 

-4ndeutungen fur die Existenz komplexer Metallverbindungen des 
Diindyls sind mehrfach vorbanden. So scheinen solcbe vorzuliegen 
i n  den Metallverbindungen, die bei weitgehender Reduktion des Indi- 
gos:') rnit Zinn uud Salzsaure entstehen und beim trocknen Er- 
hitzen oder bei der Behandlung mit Zink und Salzslure Indol 
liefern. Etwas Bhnliclies liegt vielleicht auch vor bei einem noch nicht 
nsber iintersuchten krystallinischen Produkt, dns ich bei der Chlor- 
zinkschmelze des Diacetyl-osazons erhielt, und dns entsprechend der 

I )  B. 42, 3985 [1909]: R W i  11s t fi t t e r  und H. F r i  t z scli e ,  A. 35 I ,  48[19091. 
2, Vergl. A. Werner ,  Neuere Ansclisuungen aiif dem Gebiete der anor- 

. - .. 

ganischen Chemie, 11. Anflage, Braunschweig 1909. 
A. Baeyer .  B. 1, 17 (18681; A. Sulbpl. 7, 56 [ISiO]. 
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E m i l  F i s c  herschen Idol-Synthese XU> Phenylhydrazonen Uiindyl hatte 
sein sollen, nber eine zinkhnltige l'erbiudung war, die vom Zink auf 
eiofache Wrise nicht getrenot werden konnte. 

Die Untersuchung wird fortgesetzt. Sie sol1 sich einerseits auf 
eine gennnere Untersuchung der Eigenscbnfteu des Diindyls erstrecken, 
rodererseits zur Gewinnung \\ eiterer Indolderivste nach deln beschrie- 
benen Verfnhreu dienen. 

147. Otto N. W i t t  und Elduard Kopetechni: Studien 
fiber Abkammlinge des Azobenzols. 

(Eingegangen aiii 27. Mgrx 1912.) 

Die nncbstrhenden Untersuchuogrn sind hervorgegangeu nus einer 
Nachprufung der vorhandeneu Methodrn zur Herstellung des 1) i - 
a m i n o  - a z  o b e n  z o  1 s oder rill i p h e n i 11 sn , wrlches z u  auderen Yer- 
suchen bestimlnt war. 

Als geeignete Metbode zur G e w i u n u n g der genaiinten Base 
wiirde die Reduktion von IXnitrc~-azobeiizol erkannt, welches letztcre 
durcb O x y d  a t i o n  y o n  1 ) - N i t r a n i l i n  mit verschiedenen Oxydntious- 
mitteln erhalten werden knun, von deuen wir dem Ammuniumpersi~lfat 
den Vorzug gaben. 

50 g p-Nitranilin werderi in eioem Geniisch YOU 125 ccm konzeu- 
trierter Schwefelsiiure mit 550 ccm Wnsser geliist. In diese Lijsuo; 
werden bei einer Teniperatur vou 40-45" allmiihlich 175 g Ammoniu~~r-  
persulfat eingetragen. Es scbeidet sicli rin brliunlich-gelber Nieder- 
schlag aus, welcher nach 24 Stunden abfiltriert wird. Er wird dano 
zweckmaisig rnit Wasserdanipl Lehandrlt , wobei 5--ti g eines weiBen 
Kiirpers ii bergehen. 

Seine Menge kann durch Anwendung Iiiiherer Temperatur uiid einer 
grbllereu Menge Ychwefelsaurc gesteigert wertlen. Ja, man knnn es sogar zu 
dem Hauptprodukt der R.eaktion (75-77 "!$, dcr Theorie) machen, menu nian 
entneder eine I,ijsung von p-Nitranilin i l l  konzentricrter SchwefelsF~ure z t i  
c.iner erwiirmten Losung von i\mmoniunipersulf;it hinzutropfen liBt oder, 
unter Beibehaltung der oben gegebenen Vorschrift, bei schwacher Erhijhung 
tler l'ersulfatrnenge 0.3 g Silbernitrnt a19 lintalrsator zusetzt. Fiir uns hatte 
die Gewiiinung dieses Kiirpers nur ein nebensachliches lntcresse, c i s  Ver- 
fahren (wclches iu gleicher Weise such Fiir die Herstellung von o -  D i n i  t 1'0 - 
henzo I :I.US o-Nitranilin anwendbar ist) ist aber xneilellos vie1 bequeruer 
nls die Abscheidung tler 1sonierc.n des m-Dioitro-lenzols aus den Muttcrlnugeu 
tier tlii.el<tcm Dai.stellung diescs letztercu un t l  wohl sucli einfacher, RIS die 

Wir verfuhren in folgender Weise: 

Derselbe erwies sich ala 11 - D i n  i t  r 6 - b e o z o I .  




