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400, Otto Mumm und Clemens Bergell: Hinige Derivate
des Triketo-pyrrolidins und ihre Verwandlung in Trimethyl-
paramid.

[Aus dem Chemischen Institut der Universitit Kiel.]
(Eingegangen am 26. Oktober 1912.)

f-Ketonsiure-amide, welche am Stickstoff noch einen belie-
bigen Saurerest enthalten, z.B. C;H;.CO.CH;.CO.N(CH;).CO.R,
sind leicht zuginglich. Sie entstehen, wenn auf die Jodmethylate oder
die Methylsultat-Anlagerungsprodukte von a-substituierten lsoxazolen
in wiBriger Losung ein Salz derjenigen Sidure, deren Rest eingefiihrt
werden soll, einwirkt?), z. B.:
CsHs.C:CH.CH +  0.CO.CH; —> CsHs.C.CH,.C.0.CO.CH,

0—- N(CH;) J Na 0 N.CH;
—> CsHs C CH2 CO
0 N(OH3) CO. CHa

Die intermediir auftretenden O-acylierten Produkte lagern sich
meist spontan iv die N-acylierten um.

Wegen der grofien Reaktionsfihigkeit der ersten Molekiilblite
miissen derartige Acyl-Verbindungen bei geeigneter Wahl des Saure-
restes leicht Ringschlisse eingehen und konnen gelegentlich zur Dar-
stellung cyclischer Verbindungen dienen,

Wir haben auf diese Weise zwei Abkdmmlinge des N-Methyl-
triketo-pyrrolidins (I), das in seiner tautomereu Form auch als Oxy-

maleinsiure-methylimid (II) bezeichnet werden kann, dargestellt,

CH;——CO CH———-CO
: - oder I[. - .
CO.CO.N.CH, C(OH).CO.N.CH;>

und zwar die am Kohlenstoff acetylierte und die benzoylierte
Verbinduog.

Sie wurden erbalten durch Einwirkung von Kaliumoxalat auf das
Anlagerungsprodukt von Methylsulfat an «-Methyl-isoxazol bezw. an
w-Phenyl-isoxazol, indem die zu erwartenden N-Oxalyl-Verbindungen
sofort unter Wasseraustritt den Ring schlieBen, z. B.:

CH;.CO.C Hs —CO —mo0 CH,.C0.C—CO
K0.C0.CO.N.CH, KO.C.CO.N.CH,"

3 L. Claisen, B. 42, 67 [1909). Hier und B. 44, 1161 [1911] gibt
Claisen auch die Vorschriften zur Darstellung des a«-Methyl-isoxazols und
des Methylsulfat- Anlagerungsproduktes. Statt dieser beiden Abhandlungen
batten wir (B. 45, 3049 [1912)) leider nur die Inaugural-Dissertationen seiner
Schiiler zitiert.



3150

Als erste Reaktionsprodukte entstehen die Kaliumsalze, aus
denen sich leicht die Siuren abscheiden lassen.

Ein Stoff von dhnlicher Konstitution, das Oxymaleinsiure-anil,

CH ——CO
C(OH).CO.N.CeHy’
ist friiher von Wohl und Freund?!) erhalten worden.

Beide Acylverbindungen sind einander in ihrem Verhalten sehr
shnlich. Als g-Diketone geben sie momentan die Lisenchlorid-Reaktion;
sie haben saure Eigenschaften; wihrend ihre Alkalisalze gelb sind,
sind sie selbst nahezu weifl. Die verschiedene Farbe riibrt vielleicht
daher, daB die Salze sich von der Enolformel ableiten, wihrend den
freien Siuren die Ketonformel zukommt.

Mit Phenylhydrazin (hier wurde nur die Benzoylverbindung
untersucht) entsteht zunichst eine additionelle Verbindung von je
einem Molekill der Komponenten, die beim Kochen mit alkoholischer
Salzsiure Wasser abspaltet und das Phenylbydrazon bildet.

Ein unterschiedliches Verhalten zeigen die beiden Stoffe beim
Kochen mit Wasser; wéhrend die Benzoylverbindung nicht veréindert
wird, spaltet die Acetylverbindung aulifilligerweise ein Molekiil Essig-
siure ab. Ks entsteht aber nicht, wie man erwarten kénnte, das Me-
thylimid der Acetylen-dicarbonsiure,

CH;.CO.C—CO _  C— €O
HO..C.CO.N.CH; C.CO.N.CH;’
sondern ein Trimeres derselben, das Trimethyl-paramid, oder,
wie man es auch nennen kann, das Trimethylimid der Mellitsdure
von folgender Formel:

0C N.CH,
/C‘Q; g \,"'CO
CHaN" |
G0 N ~eo
0C N.CH;

Es zeigt sich also hier dasselbe, worauf kiirzlichk auch von Fa-
worsky und Boskowsky?) hingewiesen worden ist, nimlich daB
die Tendenz zur Bildung von Ringen, die eine dreifache Bindung ent-
halten, auBerordentlich klein ist. Allerdings glaubt Ruggli®) neverdings
ein derartiges Ringsystem mit 12 Atomen im Ring isoliert zu haben.

Das von Wohl und Freund*) ubtersuchte Oxy-maleinsiure-anil
neigt iibrigens auch sehr dazu, unter Wasserabscheidung ein hoher

1) B. 40, 2302 [1907]. 2 A. 390, 122 [1912].
3 A. 892, 92 [1912). %) loc. cit.
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molekulares Produkt zu bilden. Wiahrend bei uns drei Molekiile re-
agieren, vereinigen sich hier aber nur zwei.

Das Trimethyl-paramid verbilt sich dem Paramid selbst und auch
dem Triphenyl-paramid’) sebr &hnlich. Diese Stoffe sind beide nur
aus der Mellitsiure erhalten worden, das Paramid bereits im Jahre
1841 von Wohler?®). Letateres ist seit jener Zeit kaum wieder Ge-
genstand der Untersuchung gewesen®). Um so willkommener ist eine
Bestitigung der Konstitutionsformel durch die von uns aufgefundene
direkte Synthese der Trimethylverbinduog. ‘

Die Umwandlung des Trimethyl-paramids in Mellitsiure haben
wir wegen Mangel an Material noch nicht durchbfiihren kénnen, und
ebensowenig war es uns méglich, die Beziehungen der beiden Stoffe
zu einander durch den Autbau des Trimethyl paramids aus Mellit-
siure experimentell sicher zu stellen, weil letztere im Handel zurzeit
nicht erhiltlich ist. Gelingt der Abbau, woran kaum zu zweifeln ist,
so wiirde hier gleichzeitig eine Synthese der Mellitsiure vorliegen.

Im Voraufgehenden ist die Annabme gemacht worden, da8 der
Oxalsiurerest in den beiden Acylverbindungen am Stickstoff sitzt (I);
es kdnnten aber auch am Sauerstoff acylierte Produkte (IT) vorliegen:

R.CO.CH—--—-CO q R-CO.CH-————C:N.CH;
C(OH).CO.N.CH; C(OH).C0.0

Unsere Annahme stiitzt sich einerseits darauf, daB in den wenigen
Fillen, wo die O-Acylverbindung neben der N-Acylverbindung isoliert
werden konnte*), sie sich AuBerst leicht in diese umlagert; andererseits
haben wir in einem speziellen Falle die Stellung des Sauerstoffs am
Stickstoff durch Herbeifiihrung eines Ringschlusses experimentell direkt
bewiesen. Wenn auf das Methylsulfat- Anlagerungsprodukt des’ a-Me-
thyl-isoxazols anthranilsaures Natrium einwirkt, erhilt man namlich statt
der zu erwartenden eine Verbindung, welche ein Molekill Wasser
weniger enthilt und pach folgender Gleichung entstanden ist:

CO . N.CH, ’ —H,0 CO.N.CH;

CeH 20 " 2 HO L CeH, U
*“*NH, CO.CH,.CO.CH, > YUNN: C.CH,.CO.0m- -

Sie ist also 3-Methyl-2-acetonyl-4-chinazolon zu mennen:
Durch Kochen mit verdiinnter Salzsiiure liefert sie unter Abspaltung

) Hotte, J. pr. [2] 82, 238. 7) A. 37, 268 [1841],
%) Vergl. nur Mathews, C. 1898, II, 858.
Y Mumm, Inavg.-Dissert. Kiel 1902.

Berichte d. D. Chem. Gesellschaft. Jahrg. XXXXY. 204
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von KEssigsiiure einen Stoff, der mit dem 8,y-Dimethyl-chinazolon
von Weddige?) identisch ist:

CO.N.CHs CO.N.CH;
CeH : +H;0 = CeH,
* ‘<N : C.CH:.CO.CHs = ° *"SN:C.CH;

+ CH;.COOH.

. Darin liegt der Beweis fiir die Richtigkeit der angegebenen
Formel und mithin auch dafir, da der Anthranilsiurerest am Stick-
stoff sitzt.

Experimentelles.

N-Methyl-B-benzoyl-triketo-pyrrolidin,
CsH,.CO.CH——CO
CO.CO.N.CH; -

LaBt man auf das Methylsulfat-Anlagerungsprodukt des a-Phenyl-
isoxazols in waBriger Losung und in der Kilte neutrales Kaliumoxalat
einige Tage lang einwirken, so entsteht unter Gasentwicklung das
Kaliumsalz des in der Uberschrift genannten Stoffes, das grofiten-
teils in der Mutterlauge gelost bleibt und durch Abdunsten daraus ge-
wonnen werden kann. Es krystallisiert aus Alkohol in gelben, ver-
zweigten Nadeln, die bei 175° schmelzen und ein Molekiil Krystall-
wasser enthalten. v )

0.1034 g Sbst.: 0.1931 g CO,, 0.0373 g HO. — 0.1542 g Sbst.: 7.0 cem N
(229, 761 mm). :

CisH;oO:NK. Ber. C 50.18, H 3.50, N 4.88.
Gel. » 5093, » 4.03, » 5.19.

Die bei der Reaktion auftretenden Gase, Koblenoxyd und Kohlen-
dioxyd, verdanken einer Nebenreaktion ihre Entstehung, die nach fol-
gender Gleichung zum Methylamid der Benzoyl-essigsiaure fiihrt,
das sich unlGslich abscheidet.

C¢H;.CO.CH;.C(:N.CH;).0.CO .COOH
——» CsH;.CO.CH;.C(:N.CH;).OH.
Soll das Triketo-pyrrolidin-Derivat selbst gewonnen werden,
so trennt man das urspriingliche Reaktionsgemisch ~durch Absaugen
von dem Methylamid und siuert die Mutterlauge an. "Das austallende
Rohprodukt 138t sich aus Alkohol umkrystallisieren und.schmilzt dann
bei 107°. Die Eisenchloridreaktion tritt sofort aul.

0.1383 g Sbst.: 0.3187 g CO;, 0.0528 g HyO. — 0.1702 g Sbat.: 0.0638 g
H;0. — 0.1304 g Sbst.: 7.5 cem N. (20.5°, 754.4 mm).

) Weddige, J. pr.[2] 8€, 147. — Die analogeReaktion hat auf Veranlassung
von Claisen Mumm bereits friher mit dem «-Phenyl-isoxazol durchgefihrt.



3153
CisHyO¢N. Ber. C 62,34, H 3.92, N 6.06.
Gef. » 6273 » 427, 419, » 651.

Bringt man.das Methyl-benzoyl- tnkat.o-pyrrolldm in 60-prozent1ger Essig-
sinrc mit 2 Mol. Phenylhydrazin zusammen, so erstarrt die anfangs klare,
Losung schon nach 5—10 Minuten zu einem Krystallbrei. Das Reaktions-
produkt schmilzt nach dem Umkrystallisieren ans Alkohol bei 143° unter
Gasentwicklung und gibt mit Eisencblorid sofort inteusive Rotfarbung. Es
ist leicht léslich in Alkohol und Aceton, wenig in Wasser und gar nicht in
Ather. Wie die Analyse zeigt, ist es eine additionelle Verhindung beider
Komponenten.

0.1234 g Sbst.: 0.2884 g CO,, 0.0566 g Hy0.

CisH;7O4N;. Ber. C 63.53, H 5.30.
Gef. » 63.74, » 5.13.

Wird dieser Stoff in alkoholischer Salzsiure unter Erwarmen gelost, so
tritt ein Molekdl Wasger ans, und os entsteht ein in gelben Prismen vom
Sehmp. 165° krystallisierendes Phenylhydrazon, das keine Eisenchlorid-
reaktion gibt. Welche der Ketongruppen reagiert hat, mu8 unentschieden
bleiben.

0.1233 g Sbst.: 0.3052 g CO., 0.0553 g H,0.

ClsHanNs. Ber. C 67.29, H 4.67.
Gel. » 67.51, » 5.02.

N-Methyl-$-acetyl-triketo-pyrrolidin,
CH,;.CO.CH-—CO

CO.CO.N. CH:

Das Anlagerungsprodukt von Metliylsuliat an a-Methylisoxazol
reagiert mit Kaliumoxalat ebenso wie das entsprechende Derivat des
«-Phenyl-isoxazols, nur scheidet das Kaliumsalz des Triketo-pyrro-
lidin-Abkdmmlings sich hier grdBtenteils fest ab, wihrend das der
Nebenreaktion entstammende Methylamid der Acetessigsiure
gelost bleibt. Das Kaliumsalz ist gelb; es 1aBt sich aus Wasser um-
krystallisieren, ist aber in organischen Lbsungsmitteln schwer oder
unldslich.

0.1130 g Sbst.: 69 cem N (20°, 767 mm).

CHsO(NK. Ber. N 6.75. Gel. N 17.06.

Die Saure selbst krystallisiert aus wenig Benzol in fast weiBen
Prismen und farbt sich mit Eisenchlorid sofort schwach rot.  Sie ‘st
in den meisten organischen Losungsmitteln leicht Yoslich. Der Schmelz-
punkt liegt bei 120—124°.

0.1790 g Sbst.: 0.3258 | g CO,, 00735 g H;0. — 0.1282 g Sbst.: 9.7 cem
N (20°, 758.3 mm).

CrH;O.N. Ber. C 49.70, H 4.14, N 8.98.
Gel. » 49.64, » 4.59, » 8.63.
204°
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Trimethyl-paramid.

Wenn das N-Methyl-B-acetyl-triketo-pyrrolidin in wéBriger Losung
lingere Zeit gekocht wird, so tritt Gelb- bis Rotfirbung ein, und es
scheidet sich ein aus feinen, weiBen Nadeln bestehendei Niederschlag
ab. Derselbe ist fast in allen Losungsmitteln unl8slich, gibt keine
Eisenchloridreaktion, firbt Wasser beim Kochen nicht mehr und hat
keinen Schmelzpunkt; er sublimiert um 400°% Aus viel Eisessig oder
besser aus Nitrobenzol liBt er sich krystallisieren. Der Stoff ist
gegen chemische Augriffe sehr bestindig uod verbrennt schwer.

0.1248 g Sbst.: 0.2519 ¢ COs, 0.0366 g H3O. — 0.1367 g Sbst: 15.8 cem
N (23, 754.2 mm). :

C]_r,HsN]Os. Ber. C 55.06, H 2.75, N 12.84.,
Gef. » 55.08, » 3.28, » 12.92.

Dic Bestimmung des Molekulargewichtes machte, wegen der
Schwerloslichkeit in allen Mitteln, nnfangs Schwierigkeiten, gelang aber
schlieBlich mit Nitrobenzol als Losungsmittel ') nach der Siedemethode vor-
ziiglich. Zur Kontrolle haben wir zunichst das Molekulargewicht von An-
thracen bestimmt. Bei der Berechnung sind dic Korrekturen fiir das Thermo-
meter nud fir den verdampiten Anteil des Losungsmittels angebracht worden.

I. 0.1532 g Anthracen in 35.18 g Nitrobenzol: 0.118° Siedepunktserhdhuug.
. 03127 » > » 35.18 » » 0.2380 »
Mol.-Gew. Ber. 178. Get 1. 179, 1I. 182.

Nachdem wir uns so von der Zuverlissigkeit unserer Arbeitsweise fber-
zeugt hatten, gingen wir an die eigentliche Bestimmung.

0.1407 g Sbst., in 33.68 g Nitrobenzol: 0.065° Siedepunktserhéhung.

Cis HyOgN;. Mol.-Gew. Ber. 327. Gel. 313.

CO.N.CH,
N : C.CH,.CO.CH,
Dieser Stoff scheidet sich aus einer wéBrigen Losung des Methyl-
sulfat-Anlagerungsproduktes an «-Methyl-isoxazol auf Zusatz von
avothranilsaurem Natrium im Verlaufe von 24 Stunden aus. Er kry-
stallisiert aus Alkohol in weiBlen Stiben vom Schmp. 198°. In Benzol,
Aceton und verdiinnter Salzsiiure ist er loslich, voo verdiinnter
Natronlauge, Ather und Petrolither wird er dagegen nicht aufge-
nommen, .
0.1141 g Sbst.: 0.2780 g CO,, 0.0586 g H;0. —0.1331 g Shst.: 15.5 com
N (20° 763.4 mm).
C;2H;; 04N;. Ber. C.66.67, H 5.56, N 12.96.
Gef. » 66,45, » 5.75, » 13.39.

3-Methyl-2-acetonyl-4-chinazolon, CsHs

1) Vergl. z. B. H. Biltz, Ph. Ch. 19, 425 und B. 86, 1110 [1903).
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Durch vierstiindiges Kochen mit verdiinnter Salzsiure witd die
Acetylgruppe als Essigsiure abgespalten, indem das 2.3-Dimethyl-
chinazolon von Weddige®) entsteht, das an seinen beiden Schmelz-
punkten (mit Krystallwasser 70%, ohne 109°%) leicht zu erkennen ist.

410. M. M. Richter: Uber die Thiol-camphersiaure.
(Eingegangen am 29. Oktober 1912.)

Von der Camphersidure sind geschwefelte Derivate noch nicht be-
kaont. Es war in Aussicht genommen, das Anhydrid der Thiol-
camphersiure CsH,;.(CO) S herzustellen und die optischen Eigen-
schaften dieser Verbindung festzustellen.

Die von ReiBert und Holle?® in Vorschlag gebrachte Methode,
solche Thioanhydride durch Zusammenreiben von einem Séureanhydrid
mit Schwefelnatrium Nas$ 4+ 9 H;O herzustellen, fiihrte sie zu dem’
schon bekannten Thiolphthalsiureanhydrid CsH,(CO);S.

Meine Bemiihungen, das Thiolcamphersiure-anhydrid auf diesem
Wege herzustellen, waren erfolglos. Camphersiure-anhydrid rea-
giert mit Schwefelnatriumn in trocknem Zustande iiberhaupt nicht, und
beim Eintragen des Camphersiureanhydrids in eine warme Schwefel-
natriumlésung oder in geschmolzenes Schwefelnatrium entsteht fast
ausschlieBlich Camphersdure. '

Dieser MiBerfolg ist lediglich auf die hydrolytische Spaltung des
Schwefelnatriums in NaOH und NaSH zuriickzuliihren. Von dieser
Erwigung ausgehend, verwendete ich Natriumdisulfid Na. Sy, und
zwar mit vollem Erfolg, nur dal} hierbei nicht das Anhydrid, sondern
die freie Thiol-camphersiure, CsHy,(CO.OH)(CO.SH), erhalten wird.
Es sei hier besonders hervorgehoben, daB derartige geschwefelte Di-
sduren, welche eine COOH- und eine COSH-Gruppe enthalten, bis-
lang in der Literatur noch nicht beschrieben worden sind:

CH, CH, |
CHy-———C-— - CO.SH CH,—-—C- - -CO.0H

L | HC.C.CH, .| HC.C.CH,
CHy————CH.--—C0.0H CH, - — CH——CO0.SH

Ob der Monothiolcamphersiure die Formel I oder II zukommt,
muf} dahingestellt bleiben.

Darstellung der Monothiol-camphersaure.

1.3 g Schwefel und 9.6 g Natriumsulfid (+ 9 H; O) werden in
50 com Wasser warm gelost und zu der auf 50° abgekiihlten Flussig-

1) loe. cit. 7) B. 44, 3027 [1911).



