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848. Liudwig Knorr und Kurt HebB:
Uber einen Versuch zur Synthese des 2.3-Dimethyl-4-athyl-
pyrrols (Hamopyrrols).

[Mitteilung aus dem 1. Chemischen lostitut der Universitit Jena.]
(lsingegangen am 15, August 1912)

Vor Jahresirist haben wir eine Synthese des 2.4-Dimethyl-8-ithyi-
pyrrols mitgeteilt?). Wir holften, dieses Produkt der Synthese mit
dem Himopyrrol identilizieren zu konnen, dem nach Pilotvs Aul-
fassung?) die gleiche Formel zukommen sollte. Dieser Erfolg ist
nicht erreicht worden, denn die beiden Priiparate erwiesen sich zwar
als dholich, aber nicht als identisch.

Trotzdem ist unsere Synthese fiir die Himopyrrol-Frage he-
deutungsvoll geworden. Sie hat eine Anzahl wichtiger Arbeiten?) yuf
diesem Gebiete angeregt und bildet die experimentelle Grundlage fiir
jene Experimentaluntersuchungen und Schlufifolgerungen, welche die
Entwirrung der vielen Widerspriiche auf diesem Gebiete herbeigefiibrt
haben.

Wir wissen jetzt dank der wichtigen Arbeiten von R. Will-
statter und Asahina*) und H. Fischer und E. Bartholomius?),
daB das rohe Himopyrrol ein Gemisch von mindestens drei Kompo-
nenten ist, von denen die eine, das von Willstiitter und Asahina

N B. 44, 2758 [1911]. In dieser Mitteilung sind durch ein Verschen,
das leider bei der Korrekfmr unbemerkt geblieben ist, einige Zahlen ver-
wechselt worden.

Statt 2.5-Dimethyl-3-ithyl-pyrrol und 2.5-Dimethyl-3-propyl-pyrrol muld
es S.2759, 2763 und 2764 heilen: 3.5-Dimethyl-2-ithyl-pyrrol und 3.5-Di-
methyl 2-propyl-pyrrol.

Die gleiche Korrcktur gilt auch fir die zu diesen Pyrrolen gehirigen
Carbonsiduren und deren Estor,

Ferner ist bei der Beschreibung des 2.3.5-Trimethyl pyrrols versiumt
worden, die Arbeit von Korschun (R. A. L. 14, 392—397 [1905]) zu zi-
tieren. Es war diese Publikation unserer Aufmerksamkeit leider entgangen,
da sie in Beilsteins Handbuch vicht angefihrt ist.

3 A. 377, 814 [1910].

3 Hans Fischer und E. Bartholomius, B. 44, 38313 [191l];
R. Willstitter und Y. Asahina, B. 44, 8707 [1911]; J. Grabowski und
W. Marchlewski, B. 45, 453 [1912]; H. lischer und E. Bartholo-
mius, B. 43, 466, 1979 [i912]; U. Colacicchi, C. 1912, II, 122;
G. Plancher, C. 1912, 11, 259.

A, 385, 188 M1011). B Loe
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rein dargestellte Phyllopyrrol?) (I), ein tetrasubstituiertes Pyrrol ist.
Die beiden anderen Kompouoenten, welche Willstitter und Asahina
als Himo- und Isobhdmopyrrol bezeichnen, miissen?) isomere .Dl-
methyl-dtbyl-pyrrole der Formeln 11 und 11T sein.

CyHs.C —C.CHj CoH:.Cr— 0 C.CH; C:Hs. CiIII ,C.CH,

CH;.C.._C.CHs”  CH;.Cl /CII ’ HC_ C.CH;'
NH NH NH
Phyllopyrrol Himo- wpnd iso-Hiamopyrrol -

Keines dieser beiden trisubstituierten Pyrrole erwies sich mit
unserem synthetischen 2.4-Dimethyl-3-athyl-pyrrol identisch. Will-
stiitter und Asabina® stellten deshalb eine Wiederbolung ihrer
Arbeit in Aussicht, um ihre offenbar noch nicht einheitlichen Pri-
parate noch weiter zu reinigen. Inzwischen haben aber Fischer und
Bartholomius*), obne das Ergebnis dieser angekiindigten Arbeit
abzuwarten, aus dem Rohbimopyrrol eine mit unserem syn-
thetischen 2.4-Dimethyl-3-dthyl-pyrrol identische Kom-
ponente isolieren koénnen, die sie Kryptopyrrol nennen.
Ferner konnten sie unser synthetisches Produkt durch Methylierung,
in Phyllopyrrol iiberfiihren und damit auch dessen Koostitution
vollig sicherstellen.

Da sie endlich auch aus der dritten Komponente des Rohhimo-
pyrrols, fiir welche sie die Bezeichnung Hamopyrrol beibehalten wollen,
durch Methylierung Phyllopyrrol %) erhielten, so war fiir diesen dritten
Bestandteil wenigstens indirekt die Konstitution als 2.3-Dimethyl-
4-athyl-pyrrol erwiesen.

" Man vergl. auch Fischier und Bartholomaius, B. 44, 3314 [1911].
Dic ersten Beobachter dicses Pyrrols sind Piloty und Quitmann, denen
es zuerst gelang, aus dem Rohhéimopyrrol durch fraktionierte Destillation ein
krystallisiertes Praparat abzuscheiden. Sie haben das Phyllopyrrol freilich
nicht in reincm Zustand in Hiinden gehabt. Der hochste von ihnen ange-
gebene Schmelzpunkt ist 899, wihrend das reine Phyllopyrrol bei (66—67%
(W. und A.), 69° (F. und B)) schmilzt.

Die Analysen, welclie Piloty und Quitmann mit ibren in der Kilte er-
starrenden hichsten Hiamopyrrol-Fraktionen ausgefithrt haben, stimmen im
Kohlenstoff- und Wasserstoffgehalt gut anf Trimethyl-athyl-pyrrol, dagegen
fanden sie deu Stickstoff um ca. 19, zu hoch, und dies mag die Ursache ge-
wesen scin, dal sie dic Krystalle nicht als hoheres Homologes erkannten,
sondern fiir reinstes Hamopyrrol hiclten.

) Kister, A. 346, 1 [1906].

% B. 44, 3707 [1911]. " B. 45, 1981 [1912).

5 Man vergl. auch U. Colacicchi, C. 1912, I, 122,
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So ist unsere Synthese des 2.4-Dimetbyl-3-iithyl-pyrrols der Aus-
gnngspunkt fiir eine unerwartet rasche Lisung der Hamopyrrol-Frage
geworden.

Das wichtigste Problem, das die Synthese aul diesem Gebiete
nunmehr zu losen hat, ist die Darstellung des 2.3-Dimethyl-4-athyl-
pyrrols (Hamopyreols nach Fiscber und Bartholomius). Zur
Gewinnung dieser Substanz Dbietet sich bei Verwendung der Knorr-
schen Pyrrolsynthese Yolgender Weg dar.

Iis konnte die Kombination von Formyl-aceton mit [Iso-
nitroso-itthyl]-methyl-ketou nach folgeundem Schema:

CH;.CO.CH, OC.CH;, CH..CO.C, 1 -C.CH:
b+ — 1CL__C.CH;
HCO N:C.CH, He ‘NT{(J Cils,

OH

zu dem 2.3-Dimethyl-¥-acetyl-pyrrol (I} fithren, welches das
gesuchte Kohlenstoifskelett enthillt und pach der Methode von Wollf
darch  Behandeln des Hydrazons mit Natriuméthylat das 2.3-Di-
methyl-1-dthyl-pvyrrol liefern mulite.

Neben diesem von uns erhoiften Reaktionsverlauf war noch ein
anderer denkbar, der zum 2.8.5-Trimetbyl-pyrrol-4-aldebyd (II)
fihrt:

0 H
¢ CH 0C.CH; 0:C.C .. C.CH;
+ . CH;.C~__-C.CHs.
CH,—CO N:C.ci, T SN
011

Die erste Scliwierigkeit, auf die wir bei der Durchfiihrung dieses
Planes stieflen, liegt darin, dafl das Formyl-aceton durch Siiuren
sehr Jeichbt zum Triacetyl-benzol kundensiert wird?).

Ils erwies sich deshalb als unmdglich, mit Hilfe von Lisessig
und Ziokstaub nach der urspriinglichen Knorrschen Methode zu ar-
beiten.

Nach zahlreichen Vorversuchen, bei denen natiirlich zunéchst als
leicht zugiingliche Komponenten Isonitroso-acetessigester und Acetessig-
ester zur Yerwendung kamen, fanden wir schlie@lich, daB} sich der
Reaktionsverlauf der Knorrschen Synthese auch bei der Reduktion
mit Natriumamalgam in alkobolischer Losung herbeifibren lift.
In den meisten Fiillen erbhielten wir bei dieser Reduktionsmethode
sogur bessere Ausbeuten an den betreffenden Pyrrol-Derivaten als
wit Lisessig und Zinkstaub.

) Claisen und Stylos, B. 21, 1145 [1888].
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Mit Hilfe dieser abgeiuderten Methode konnte nurmebr aus
Formyl-acetonund[Isonitroso-ithyl]-methyl-keton ein Pyrrol-
derivat erhalten werden.

Die niihere Untersuchung hat ergeben, dafl dieses Pyrrol aber
nicht das gesuchte Dimethyl-acetyl-pyrrol, sondern der nach dem zweiten
Schema gebildete Aldehyd des 2.3.5-Trimethyl-pyrrols (ll) ist.
Da unseres Wissens bis jetzt blos ein einziger Aldebyd der Pyrrol-
reibe, der «-Pyrrol-aldebyd von Bamberger?!), beschrieben
worden ist, so méchten wir uns die ausfiihrliche Untersucbung des
Trimethyl-pyrrol-aldebyds ausdriicklich vorbehalten.

lixperimentelles.

Die Ausfubrung der Knorrschen Pyrrolreaktion in alkalischer
Losung wollen wir zuniichst an zwei einfachen Beispielen illustrieren.

1. Beispiel:

Darstellung des
2d-Dimethyl-pyrrol-35-dicarbonsdureesters durch Kombina-
tion von Acefessigester und Isonilroso-acefessigester.

Zehntelmole Tsonitroso-acetessigester und Acetessigester wurden
in 130 cem Alkohol geldst und der Losung 500 g fein- zerstoBenes
2 ,-prozentiges Natriumamalgam in kleinen Portionen unter Turbi-
nieren und linleiten von Koblensiiure zugefiigt. Die Reaktionstem-

peratur wurde moglichst nahe an 60° gehalten. Durch einen Riick-
* fluBkiibler wurden Verluste an Alkohol vermieden. Nach ungefibr
einer Stunde war die Reaktion beendet. Aus der Reaktionsmasse
wurden die ausgeschiedenen Natriumsalze und das Quecksilber abge-
trennt. Darauf wurde die Losung im Vakuum vorsichtig bei 40" bis
zur beginnenden Krystallisation eingedunstet und dann mit 250 cem
Wasser versetzt. In dicken Ilocken schied sich der 2.4-Dimethbyl-
pyrrol-3.3-dicarbousiiureester in einer Ausbeute von 709/, der Theorie?)
ab. Die Substanz wurde durch den Schmp. 134—135° mit dem von
L. Knorr?®) in essigsaurer Losung mit Zinkstaub erbaltenen 2.4-Di-
methyl-pyrrol-3.5-dicarbonsiiure-iithylester identifiziert.

Bei einem Versuch, bel dem das Einleiten vou Kohlensiure in
die Reaktionsmasse unterlagssen worden war, erhielten wir opur ca.
50"/, Ausbeute. Es lag dies daran, dafl ein Teil des Esters durch
das Alkali verseift worden war. Beim Ausfillen des Isters blieb die

Y Bamberger und Djierdjian, B. 33, 538 {1900)].

%) Nach der Eisessig-Methode werden nar ca. 30%, erhalten.

3) A. 236, 318 [1883].



Siure als Natriimsalz in Losusg. Sie konute aus dem eingeengtew
Filtrat durch Ansiuern mit verdinnter Schwefelsiure gefillt werden.
Wir erhielten so poch 2 g 2.4-Dimethyl-pyrrol-3.5-dicarbon-
siure, die bel er trocknen Destillation in Koblensiiure und das von
Kunorr?!) beschriebene 2.4-Dimethyl-pyrrol vom Sdp. 171" zerljel.

II. Beispiel.

Darstellung des 3.5-Dimethyl-pyrrol-2.4-dicarbonsdure-
ester-anilids durek Kombination von Acetessigsaure-anilid und
Isonitroso-acetlessigester.

Zehntelmole Isonitroso- acetessigester und Acetessigsiire-anilid
wurden in der 20-Tachen Menge Alkohol gelést und mit 500 g 2'/5-
prozentigem Natriumamalgam in der soeben beschriebenen Weise be-
handelt. Das Reaktionsgemisch wurde in der angegebenen Weise auf-
gearbeitet, nur haben wir deo beim Ausfillen mit Wasser aus der alko-
holischen Losung erhaltenen Niederschlag mit heilem Wasser ausge-
waschen, um etwa darin vorhandenes unveriindertes Anilid zu entfernen.

Die Ausbeute an reivem Dimethyl-pyrrol-dicarbonséure-
ester-anilid betrug 66°, der Theorie. IDe Substanz konnte durch
den Schmp. 215° mit dem von Knorr friiher vach der Lisessig-
Methode erhaltenen Produkte identifiziert werden.

CH;.C ~ C.COH
CH,.C.NH.C.CH,

Zehutelmole Isonitrosoiithyl-methyl-keton nnd Formylaceton-natrium
wurden in ungefihr der zwanzigfachen Meuge Alkohol gelést und der

2.3.5-Trimethyl-4-formyl-pyrrol,

Lisung 500 g fein zerstoBenes 2'/,-prozenotiges Natriumamalgam in
kleinen Portionen unter Turbinieren und Einleiten eines indifferenten
Gasstromes (Stickstoff oder Wasserstofi) zugegeben. Die Reaktious-
temperatur wurde wihrend ungefihr eicer Stunde auf 65 gehalten.
s wurde dano von den nicht in Losung gegangenen Anuteilen und
dem Quecksilber abfiltriert und das Filtrat im Vakuum bei 40" einge-
dunstet. Nachdem aller Alkohol abgetrieben war, wurde mit Wasser
aufgenommen und mit Wasserdampf destilliert. Das Destillat wurde
mit Ammouiumsulfat gesittigt und mit Ather ausgeschiittelt. Der Ather
wurde im Stickstoifstrom abgedunstet und der Riickstand fraktiouniert
destilliert. Bei 752 mm Druck ging die Hauptmenge zwischen 1500
uud 190° iiber. Bei wiederholter Destillation wurde bereits ein Pri-
parat von konstantem Sdp. 186.5° erhalten, das in der Vorlage kry-
stallinisch  erstarrte.  Die Krystalle zeigten den Schwnp. 530" Sie



geben keioe deutliche Fichtenspan-Reaktion und reduzieren ammo-
niakalische Silberlosung in der Kilte sebr kriftig. Mit 23-prozeatigem
walrigem Ammoniak vereinigen sie sich uster beftiger Reaktion zu
einem in feinen Nidelchen krystallisierenden Produkt.

In essigsaurer Losung mit Phenylhydrazin erwirmt, geben sie
ein in gelben Niidelchen krystallisierendes Phenylhydrazon.

Diese Eigenschaften lassen kaum einen Zweifel, dafl die erhaltene
Verbindung der Aldehyd des 2.3.5-Trimethyl-pyrrols ist. Da
die Krystalle sich gegen des Luftsauerstoff sehr emplindlich erwiesen,
so wurden’sie gleich weiter auf das Phenylhydrazon verarbeitet und

in Form dieses Derivates zur Analyse gebracht; diese bestitigte die
Formel C,H;;NO.

Phenylhydrazon des 2.3.5-Trimethyl-4-formyl-pyrrols.

Der Aldehyd wurde mit tberschiissigem Phenylhydrazin in verdiinnter
Essigsaure crwirmt. Sofort begann sich das Hydrazon in gelblichen Nadel-
vhen nuszuscheiden, die zur Analyse aus heiBemn Wasser umkrystallisiert
wurden.

0.2140 g Sbst.: 34.4 cem N (19 752 mm).

Cii ;1 N;. Ber. N 18.50. Gef. N 18.59.

344. Ludwig Knorr und Kurt HeB: Beitrag zur Kenntnis
der Acetyl-pyrrole.

[Mitteilung aus dem I. Chemischen Institut der Universitit Jena.]
(Eingegangen am 13. August 1912.)

In einer friheren Mitteilung') baben wir die Umwandlung des
2.4-Dimethyl-3-acetyl-pyrrols in 2.4-Dimethyl-3-4dthyl-pyrrol beschrie-
ben. Wir benutzten zu diesem Zweck eine von L. Wolff?) aufgetundene
Methode, nach welcher wir das Hydrazon des Dimethyl-acetyl-
pyrrols mit Natriuméthylatlosung erhitzten. Das Hydrazon erhielten
wir als Sirup, der sich einige Male bei lingerem Aufbewahren mit
Krystallen vom Schmp. 178—179° durchsetzte. Da die Menge dieser
Krystalle fiir eine Analyse picht ausreichend war, so blieb uns die
wahre Natur dieser Substanz zunichst uobekannt, und wir hielten an-
fangs die Krystalle fiir erstarrtes Hydrazon.

) B. 44, 2758 [1911) ?) Privatmitteilang von Hrn. Prof. Wolll.





