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0.7003 g AgBr, cntspr. 74.58 °/, Umsatz. — Dasselbe 15 Min, — 2°: 04323 g
AgBr., entspr. 46.04 ¢/, Umsatz. — Dasselbe 15 Min. Zimmertemperatur (12°):
0.8090 g AgBr, entspr. 86.15 %, Umsataz.

Anpilin: 5 MM Sbst.,, 25 MM Anilin, 85 cem Alkohol, 12 Stdn. Zimmer-
temperatur (10%: 0.3656 g AgBr, entspr. 38.93%, Umsatz. — Dasselbe:
0.3332 g AgBr, entspr. 85.48 9/, Umsatz, — Dasselbe: 0.3804 g Ag Br, entspr.
37.32 %/y Umsdtz.

Natriumithylat: 5 MM Sbst., 5 MM Natriuméthylat, 85 cem Alkohol,
5 Min. Zimmertemperatur (109): 0.1842 g AgBr, entspr. 14.10°%, Umsatz,

1-Jod-2.4-dinitro-benzol.

Ammoniak: 5 MM Sbst., 25 MM Ammoniak, 80 cecm Alkohol, 96 Stdn.
Zimmertemperatur (10°): 0.0236 g Agd, entspr. 2.01 9%, Umsatz. — 5 MM
Sbst., 25 MM Ammoniak, 35 ccm Alkohol, 20 Min. 100": 0.0824 g AgJ,
-entspr. 7.02°/, Umsatz. — Dasselbe 25 Min. 1009: 0.1832 g AgJ, entspr.
11.85 %o Umsatz.

Piperidin: 5 MM Sbst., 25 MM Piperidin, 85 cem Alkohol, 15 Min.
Zimmertemperatur (128): 0.2995 g AgJ, entspr. 25.51 %/, Umsatz.

Anilin: 5 MM Sbst., 25 MM Anilin, 85 ccm Alkohol, 12 Stdn. Zimmer-
temperatur (10%): 0.1244 g AgJ, entspr. 10.59 %/, Umsatz.

Natriumithylat: 5 MM Sbst.,, 5 MM Natriumithylat, 85 cem Alkohol,
5 Min. Zimmertemperatur (10°): 0.0410 g AgJ, entspr. 8.49 %y Umsatz.

138 Karl v. Auwers und Marianne Diesberg: Uber
Struktur- und Stereo-Isomerie bei Indazol-Derivaten und die
Konstitution der Indazole.

(Eingegangen am 31. Marz 1920.)

Wie bereits kurz mitgeteilt wurde!), lassen sich aus Indazolen
strukturisomere Alkylverbindungen und stereocisomere Acyl-
derivate gewinnen. Im ‘Folgenden soll eine genauere Schilderung
dieser Verhiltnisse gegeben und im Anschlul daran die Frage nach
der Konstitution der Stammsubstanzen, der Indazole, erdrtert werden.

1. Die strukturisomeren Alkylderivate.

Erhitzt man das Indazol oder seine Homologen mit einem Uber-
schufl von Jodalkyl im Rohr guf 100° so erhilt man, wie bereits
E. Fischer?) und seine Schiiler®) feststellten, die jodwasserstoffsauren
Salze der 2-Alkyl-Derivate. Nebenprodukte entstehen hierbei nur
in geringfiigiger Menge; die Ausbeuten an diesen Basen, die man aus
der wiflrigen Losung ihrer Salze durch Laugen in Freiheit setzt, sind

1) B. 52, 1830 (1919].
%) E. Fischer und Tafel, A. 227, 314, 321, 322 [1885].
% Schad, B. 26, 213 [1893].
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daher regelmiBig gut. Im Vakuum sieden diese Substanzen unver-
indert, dagegen erleiden sie bei der Destillation unter gewdhnlichem
Druck eine geringe Zersetzung; denn es tritt ein unangenebmer Fisch-
geruch auf, der auf die Bildung aliphatischer Amine hinweist; auch
erstarrt bei festen Alkylverbindungen das Destillat verhéltnismiBig
langsam zu einer weichen Krystallmasse, der Spuren von Ol anhaiten.

Im Gegensatz zu den leicht erhiltlichen 2-Alkyl-Verbindungen
waren die isomeren 1-Alkyl-Derivate Iriiher schwer zuginglich,
da man zu ibrer Darstellung die monoalkylierten n-Aminoketone, bei-
spielsweise das o-Athylamino-acetophenon, brauchte. Es war daher in
priiparativer Iiusicht ein wesentlicher Fortschritt, als man erkannte,
daf diese Verbindungen als Hauptprodukte bei der Alkylierung der
Indazole auftreten, wenn man diese in Gegenwart von Alkali aus-
fiithrt!). Danebea entstehen auch bei dieser Arbeitsweise die 2-Alkyl-
Verbindungen; das Mengenverhiltnis schwankte in den untersuchten
Filllen etwas; im Durchschnitt bestanden die Gewdsche zu zwei Drit-
teln bis drei Vierteln aus 1-Derivat und einem Viertel bis einem Drittel
2-Derivat.

Da die 2-Alkyl-Verbindungen wesentlich hoher sieden als die Iso-
meren, kann man bei grofleren Mengen durch wiederholte Fraktio-
nierung unter gewdhnlichem oder vermindertem Druck reine Priparate
der einzelnen Substanzen gewinnen. Handelt es sich um feste Kor-
per, s0 kann man nach einmaliger Destillation die annéhernd vou
einander getrennten Isomeren durch Umkrystallisieren vollends reini-
gen. Im allgemeinen empfiehlt es sich aber, zumal bei dligen Verbin-
dungen, die Zerlegung der Gemische — nach oder ohne Destillation
— mit Hilfe der Pikrate zu bewerkstelligen. Aus den #therischen
oder alkoholischen Losungen der 2-Alkyl-Derivate scheiden sich pim-
lich auf Zusatz von Pikrinsiure-Losung sofort die schwer Iéslichen
Salze dieser Basen aus, selbst wenn man in sehr starker Verdiinnung
arbeitet; die Pikrate der Isomeren fallen dagegen erst nach einiger
Zeit oder nach dem Einengen der Fliissigkeiten aus und sind in Ather
und Alkohol erheblich ldslicher. Aus den durch Umkrystalli-
sieren gereinigten Pikraten setzt man dapn durch Laugen die Alkyl-
indazole in Freiheit und nimmt sie entweder sogleich in Ather auf
oder treibt sie zuniichst mit Wasserdampf iiber. Zum SchluB destil-
liert man die Basen, am besten im Vakuum, doch gehen die 1-Deri-
vate auch unter gewohnlichem Druck vollkommen unzersetzt iiber
und erstarren, wenn es feste Korper sind, in charakteristischem Geger-
satz zu den [someren sofort zu steinharten, krystallinischen Massen.

i) Uber dic Alkylierung der Indazol-carbonsiure-(3) und im Benzolkern
substituierter Indazole vergl, B. 52, 1340 [1919] und die Arbeit anf 3. 12114,
dieses Heftes.
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Die Struktur der beiden Reihen von Alkyl-Verbindungen ergibt
sich aus der Tatsache, daB die in Gegenwart von Alkali iierwiegend
entstehenden, niedriger siedenden Isomeren identisch sind mit den 1-Ver-
bindungen, die man nach E. Fischer aus den Alkyl-Derivaten der
o-Aminoketone erhilt. Da Stereoisomerie ausgeschlossen ist, miissen
demnach die ohne Alkali dargestellten Substanzen der 2-Reihe an-
gehoren.

Bestitigt wird dieser SchluB durch den Abbau der isomeren Al-
kyl-indazol-carbonsiduren. Diejenigen Siuren, die sich leicht
verestern lassen und daher nach den friiher!) gegebenen Darlegungen
dem Schema [ entsprechen, liefern bei der Abspaltung von Kohlen-
dioxyd quantitativ die niedriger siedenden Alkyl-indazole, wé&hrend
aus den schwer esterifizierbaren Siuren II ebenso glatt die hoher sie-
denden Isomeren entstehen.

C.COsH C.CO.H
I. CeHi<>N.R 1L CH: >N
N.R N

Einen Uberblick iiber die bisher dargestellten, im Fiinfring
alkylierten Indazole gibt die Tabelle auf S. 1182,

Wie man sieht, unterscheiden sich die strukturisomeren N-Alkyl-
indazole am meisten durch ihre Siedepunkte’, denn die 2-Derivate
sieden um 30—40 und mehr Grade héher als die Isomeren der 1-
Reihe. Man kann daher bereits am Siedepunkt erkennen, in welche
Reihe ein Alkyl-indazol géhort, Ahnliche Beziehungen zwischen den
Schmelzpunkten dieser Verbindungen und ihrer Struktur bestehen
nicht, jedoch schmelzen die Pikrate der bis jetzt bekannten 1-Alkyl-
indazole simtlich niedriger als ihre lsomeren. Dall die Pikrate der
1-Reihe leichter 16slich sind als die 2-Derivate, wurde bereits hervor-
gehoben. Bemerkenswert ist ferner, daB das 1-Methyl- und 1-Athyl-
indazol-Pikrat aus dtherischer Losung zunichst in feinen Nédelchen
ausfallen, die beim Stehen sich bald in derbe, durchsichtige Krystalle
verwandeln. Auch das pikrinsaure Salz des Indazols selber krystalli-
siert in zwei Formen. Aber auch bei anderen Indazolderivaten beob-
achtet man Ahnliches, so daB anscheinend die Neigung zum Di- oder
Polymorphismus in der Gruppe des Indazols recht verbreitet ist.

Erwihnt sei hier noch die Tatsache, da[_?» manche Indazole auf
Wasser dhnlich wie Campher »tanzens, beispielsweise’ die beiden N-
Methyl-indazole, und von ihnen wieder besouders das 2-Derivat.

Durch die Alkylierung am Stickstoff wird die Ldslichkeit der
Indazole in Wasser erhéht. Namentlich gilt dies fiir die 2-Derivate,

) Anwers und Dereser, A. 52, 1340 [1919].
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Nr.

Formel

Schmp.

Sdp.

Sdp. 15 l)

Schmp.
des Pikrats

CH
Ce H4<N>NH

1470

2700

1460

1370

w

CH
Ce H4<I‘\T>N .CHy

cll
CeHyI>N
N.CH,

261°

2310

133°

107°

1680

1370

[<1]

CH
Cs Hi< >N.CoH;

cu
CoHy<T=N
N. CoH;

0l

0l

268°

2340

1410

1200

C.CH,
Cs He< = NH
N

1130

2770

1990

C.CH;
CsHi- '™ N.CH;
N
C.CH,
CeHi >N

N.CH;

- 800

360

2860

gegen 240°

2250

1540

10

¢.CH,
CeHy<Z >N.C3H;

N

C.CH;
CoHy =N

N.CoHs

0l

300

2850

2450

2130

193¢

11

C.CoH;
CsHi</>NH
©N

750

2870

158°

1530

P,

C.C.H;
CGH4< ~N. CQHS
N

o

2890

185°

die schon von kaltem Wasser in reichlicher Menge aufgenommen wer-
den. Man kann dies zur annihernden Trennung von Gemischen be-
nutzen: treibt man beispielsweise ein Gemenge von 1- und 2-Methyl-
indazol mit Wasserdampf iiber, so scheidet sich im Destillat das I-

shnlichen Drucken erhalten.

) Diese Daten sind zam Teil durch Umrechnung aus Beobachtungen bei
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Derivat rein oder fast rein ab, wibhrend die 2-Verbindung in Lésung
bleibt.

Mit der leichteren Loslichkeit des 2-Methyl-indazols in Wasser
steht vermutlich seine Fihigkeit, ein Hydrat zu bilden, in Zusammen-
hang. Der von Schad (a. a. 0.) erhaltene Kérper vom Schmp. 35°
— nach unserer Beobachtung 37¢ -— ist nimlich eine wasserhaltige
Form der Base, die iiber Schwefelsiure oder bei hiherer Temperatur
in das bei 56° schmelzende wasserfreie 1-Methyl-indazol iibergeht.

Bei anderen Alkyl-indazolen sind wir bisher Hydraten nicht begegnet.

Der Geruch der Indazole ist ziemlich verschieden, Die Stamm-
substanzen besitzen, wie schon E. Fischer angibt, einen siifllichen,
bonigartigen Geruch, wihrend die N-Alkyl-indazole in ihrem Ge-
ruch an Chinolin und Alkaloide erinnern; die Acetyl-Derivate
riechen mebr oder weniger stark nach Mausen.

In chemischer Hinsicht ist zu bemerken, da die 2-Alkyl-
indazole stirkere Basen sind als die Isomeren der 1-Reihe, denn
sie losen sich weit leichter in verd. Salzsiure, und ihre Salze werden
weniger leicht hydrolysiert. Da sie zudem von Wasser reichlicher
aufgenommen. werden, bleiben ihre L&sungen in Salzsiure beim Ver-
diinpen mit Wasser meist klar, wihrend die 1-Derivate auf Zusatz
von Wasser aus ihren Salzlosungen zum griBten Teil wieder abge-
schieden werden.

Die Stammsubstanzen verbalten sich in dieser Beziehung ver-
schieden: Das Indazol selber und sein 3-Athyl-Derivat werden
durch Wasser aus salzsayrer Losung gefillt, wogegen das 3-Methyl-
indazol unter den gleichen Bedingungen in Losung bleibt.

Eine sichere Erklarung dafiir, daB in Gegenwart von Alkali
an Stelle der 2-Alkyl-indazole die 1-Derivate entstehen,
kann noch nicht gegeben werden, doch beruht sie aller Wahrschein-
lichkeit nach auf der intermediiren Bildung quartirer Anlagerungs-
produkte. Wie weiter unten dargelegt werden wird, liefern die 2-
Alkyl-indazole beim Erhitzen mit Jodalkylen Indazoliumjodide, die
bei hoherer Temperatur Jodalkyl wieder abspalten und dabei glatt
oder iiberwiegend in 1-Alkyl-Derivate iibergehen. Nimmt man an, dal
dieselben Vorginge sich bei lingerem Kochen von Indazolen mit Jod-
alkyl und Alkali abspielen kdnnen, so wiirde folgende Formelreihe
von einem Indazol zu seinem 1-Alkyl-Derivat fiibren:

C.R C.R
CsH4\|/NH —> CsH4\|>N R
N

C.R R’ C.R
— CaH4<>N<J — CsH4<>N
N.R N.R
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Fiir diesen Erklirungsversuch spricht die Tatsache, dall diese
Methode der Alkylierung umso reichlicher 1-Alkyl-Derivate liefert, je
glatter die entsprechenden Indazoliumjodide in die gleichen Verbin-
dungen und Jodalkyle zerlallen, wihrend die Menge des isomeren 2-
Alkyl-indazols zunimmt, wenn die Spaltung der (uartiren Salze nach
verschiedenen Richtungen erfolgen kann.

Zur volligen Aufklirung wird die Einwirkung von Laugen auf
die quartiren Indazoliumsalze genauer untersucht werden miissen:
dal eine Umsetzung stattfindet, ist durch Vorversuche bereits festge-
gestellt worden.

Eine andere Erklirung des Reaktionsverlaufes wiirde die An-
nabhme bieten, dal in Losung oder im Schmelzfluf Gleichgewichte
zwischen den desmotropen Formen der Indazole bestehen. Wieweit
diese Hypothese in Betracht zu ziehen ist, bleibt vorldufig fraglich,
da Versuche zu ihrer Prafung noch nicht angestellt wurden.

Anlagerungsprodukte. Dall die 1-Alkyl-indazole ein Molekiil
Halogenalkyl anzulagern vermogen, hat schon E. Fischer beobachtet,
doch war bisher iiber den Bau der so entstehenden Salze quar-
tirer Basen nichts bestimmt; auch war noch npicht untersucht, ob
die Alkylverbindungen der 2-Reihe in gleicher Weise reagieren kionen.

Wir fanden, daB dies der Fall ist, deon beim Erhitzen von
9-Alkyl-indazolen mit iiberschiissigem Jodalkyl im Rohr auf 100°
bilden sich ebenfalls quartire Verbindungen. Ein zweites Mole-
kil Jodithyl 1468t sich dagegen an die uartiren Salze nicht anlagern,
obwohl sie noch ein tertifires Stickstoffatom enthalten; die Benzopyra-
zole verhalten sich also in dieser Hinsicht ebenso wie die einfachen
Pyrazole, die gleichfalls nur ein Molekiil Halogenalkyl anlagern.

Weiter wurde Folgendes festgestellt:

1. Behandelt man isomere 1- und 2-Alkyl-indazole mit
dem Jodid des gleichen Alkyls, so erhilt man identische Pro-
dukte. Bejspielsweise liefern 1- und 2-Methyl-indazol mit Jodmethyl
dasselbe 1.2-Dimethyl-indazoliumjodid vom Schmp. 187°.

LiBt man auf isomere Alkyl-indazole das Jodid eines an-
deren Alkyls einwirken, so entstehen isomere quartire Verbin-
dungen. So vereinigen sich z. B. 1-Athyl-indazol und Jodmethyl zu
einem Korper vom Schmp. 154¢, wihrend Anlagerung von Jodmethyl
an das 2-Athyl-Derivat eine isomere Verbindung vom Schmp. 172° liefert.

3. Entsprechend liefern homologe Alkyl-indazole der gleichen
Reihe mit umgekehrt homologen Jodalkylen verschiedene
Additionsprodukte, wihrend aus homologen Alkylderivaten ver-
schiedener Reihen bei gleicher Behandlungsweise identische Ver-
bindungen entstehen.



1185

Beispiele: 2-Methyl-indazol und Jodithyl geben ein quartires
Salz vom Schmp. 154°, 2-Athyl-indazol und Jodmethyl die isomere
Verbindung vom Schmp. 172°. Dagegen entsteht der letztere Korper
auch ans 1-Metbyl-indazol und Jodéthyl.

Aus diesen Beobachtungen folgt, dafl die zweite Alkyiierung
stets an dem Stickstoffatom statifindet, das noch kein Alkyl trigt,
in den quartiren Yerbindungen also die Alkyle auf beide Stickstoff-
atome verteilt sind. Daraus ergeben sich fiir die Additionsprodukte die
zunéchst gleichberechtigten Formeln I und IV. Da aber, wie bemerkt,
im Falle der Gleichheit von R und R' auch die quartiren Verbin-
dungen identisch sind, mull eines der beiden Systeme sich in das
andere umlagern.

CH R CH CH—CH
HI. CeH,< =N IV. GH<<>N.R V. [ v R
J CH N<
N N H NS,
N
R K Y N.R

Eine Antwort aul die hjerin liegende Frage gibt das Verhalten
der Salze beim Erhitzen. Sie zerfallen ' nimlich oberhalb ibres
Schmelzpunktes in Jodalkyl und Alkyl-indazol. Hierbei spalten
die aus den 1-Alkyl-Derivaten entstandenen Additionsprodukte das
angelagerte Jodalkyl wieder ab, liefern also die urspriingliche Base
zuriick. Aus den quartiren Verbindungen, die aus 2-Alkyl-indazolen
hervorgegangen sind, tritt dagegen das Alkyl dieser Base als Jodalkyl
aus, wihrend das spiiter eingefiihrte Alkyl erhalten bleibt, d. h. die
Spaltungsprodukte sind wiederum 1-Alkyl-Derivate.

Diese Tatsachen sprechen ersichtlich zugunsten der Formel III
fiir die quartiren Verbindungen, denn dieses Schema macht ohne
weiteres die Riickbildung der 1-Alkyl-indazole aus ihren Anlagerungs-
produkten verstindlich, wahrend Formel IV zn der gezwungenen An-
nahme eines doppelten, in entgegengesetzter Richtung verlaunfenden
Bindungswechsels bei der Bildung und Zersetzung jener Salze nétigen
wiirde. Auch entspricht bei der angenommenen Formulierung der Bau
dieser Salze dem der Jodalkylate einfacher Pyrazole, die bekanntlich
nach dem Schema V zusammengesetzt sind; ein Argument, dem auch
einiges Gewicht beizulegen ist.

Ob die quartéiren Salze der Formel III aus den 2-Alkyl-indazolen
durch eine desmotrope Umlagerung der primér gebildeten Produkte
vom Typus IV entstehen, 1i8t sich auf Grund der bisherigen Versuche
nicht entscheiden, denn man kdnnte auch annehmen, dafl sich an die
Salze von der Formel IV voriibergehend ein zweites Molekiil Jod-
alkyl anlagert, und darauf in anderer Weise Jodalkyl wieder abge-
spaltet wird:
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CH CH R CH R
IV. GH<[>N.R — GH<[>NZJ  —> CH SN L
N N R N J
N TN *
R -J R J R

1

Im Folgenden sind die bisher bekannten Indazoliumverbindungen
unter Angabe ihrer Bildungsweisen zusammengestellt.

Nr. Dargestellt aus: Formel Schmp. Schmp.d. Pikrats
CH
R<>N+ CHid 7
N.CH,
CH '
R<>N.CH; + CH;J S
N
CH
\ R<SN —l— C,H;J
) N.CH
| CH
( R<>N.CyH; + CHyd
: CH
R<>N + CHzd
N G H, . L CH,
cH Yo
R<{>N.CH; +Cy 15 J ’
N

R CHa 187° 1680
CH;
/

Czﬂs 1720 1970

&

1540 1500

/

CH
RSN + CpHsJ
4 N .CaH; /(1—[ _CH,
' CH RSN
( R<C £\>NCQH5—|—C9H5J N. C)H:,
N

134° 1530

C.CH; ¢~ CHs
5. R<U>N.CH;+CHaJ R/\I\<?Hs 2210
N N.CH,

Alle diese Indazoliumsalze sind gut krystallisierte, farblose Kérper,
die, wie dhnliche Verbindungen, leicht in Wasser und gewdhnlichem
Alkohol léslich sind, dagegen aus absolutem Alkohol umkrystallisiert
werden kénnen. Durch Pikrinsiure werden diese Jodide in waBriger
Losung in schwer losliche Pikrate verwandelt, die zur Charakteri-
sierung der einzelnen Verbindungen vortreiflich geeignet sind. Die
Umwandlung vollzieht sich restlos, so daf im Filtrat die gesamte
Menge des Jods der urspriinglichen Substanz als Jodwasserstoff ent-
halten ist und darin bequem quantitativ bestimmt werden kann.

Wie bereits erwiihnt, zerfallen die Indazoliumjodide iiber
ihrem Schmelzpunkt in Alkyl-indazole und Jodalkyl. Be-
findet sich in dem quartiren Salz ein Methyl am 2-Stickstoffatom,
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so wird es glatt als Jodmethyl abgespaltet, und es entstehen reine
Alkyl-indazole der 1-Reihe. Dies wurde bei den Substanzen Nr. 1,3
und 5 der Tabélle festgestellt.

Athyl haftet fester am Stickstoff, und dadurch kann der Verlauf
der Spaltung beeiniluft werden. Aus der einheitlichen Didthylverbin-
dang Nr. 4 entstand allerdings, soweit man nach einem mit wenig
Substanz_ ausgefiihrten Versuch urteilen kann, gleichfalls nur das
1-Derivat; der Unterschied gegen die anderen Versuche bestand nur
darin, dal die Zersetzung wesentlich langsamer verlief.

Dagegen erhielt man bei der Zersetzung der gemischten Verbin-
dung Nr.2 neben 1-Methyl-indazol, das der Regel gemifl das Haupt-
produkt bildete, auch eine gewisse Menge — schitzungsweise etwa
ein Viertel — 2-Athyl-Derivat; infolge der geringeren Beweglichkeit
des Athyls war also ein Teil des Jods mit dem am Stickstoffatom 1
befindlichen Methyl zusammen ausgetreten.

Die besprochene Zersetzung der Indazoliumjodide hat auch eine
praktische Bedeutung, da sie eine Umwandlung von 2-Alkyl-
indazolen 'in 1-Derivate ermdglicht und im allgemeinen die
beste, weil einfachste, Methode zur Gewinnung vollig reiner 1-Alkyl-
indazole darstellt. Entweder verwandelt man das betreffende Indazol
zuniichst durch Erhitzen mit Jodmethyl im Rohr in sein 2-Methyl-
derivat, lagert an dieses dann das Jodalkyl ap, dessen Radikal man
in die 1-Stellung einzufiihren wiinscht, und destilliert das Reaktions-
produkt, z. B.:

o CHa c~CHs
CeHis <, >NH > CsH.<[>N.CH,
N N
C/CHa C/CHS
> GH SN - oo HCON
N.C.H, N.C.H;s

Oder man kocht das Indazol mit Jodalkyl und methyl- oder
ithylalkoholischer Natronlauge im offenen Gefil und behandelt dapn
das entstandéne Gemisch in der gleichen Weise weiter.

Bemerkt sei noch, daB auch aus den quartiren Salzen der ein-
fachen Alkyl-pyrazole das am doppelt gebundenen Stickstoffatom
angelagerte Jodmethyl bei der Destillation wieder abgespalten wird:

CH—CH CH—CH

ci N<UB | cH N,
~ ~ .
N R N.R

so dall auch in dieser Beziehung die Analogie zwischen Pyrazolen
und Indazolen zutage tritt.
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Versuche zur Darstellung der freien Indazoliumbasen sind in Aus-
sicht genommen.

11. Die stereoisomeren Acylderivate.

Von den drei isomeren N-Acetyl-Verbindungen, die sich vom LIn-
dazol ableiten, stellt, wie bereits in der vorliufigen Mitteilung darge-
legt wurde, der Korper vom Schmp. 164—171° nach Bildungsweise
und chemischem Verhalten unzweifelhaft das 1-Derivat dar. DaB in
dem bei 42—43° schmelzenden Isomeren der Essigsiurerest am
zweiten Stickstoffatom haftet, folgt aus der Tatsache, dafl diese Ver-
bindung strukturverschieden von der ersten ist, sich gleichfalls leicht
verseifen laBt und aus dem Indazol in dhnlicher Weise entsteht, wie
die 2-Alkyl-indazole, deren Konstitution sicher bewiesen ist. Die
Leichtigkeit, mit der sich das dritte Isomere, das bei 106° schmilzt,
in das stabile 2-Derivat umlagert, schlieBt die Moglichkeit gréBerer
Unterschiede im Bau beider Substanzen aus. Als einzige denkbare
strukturverschiedene Formeln bleiben danach fiir die beiden Kérper
nur die Symbole VI und VII iibrig, von denen indessen das zweite
der inneren Wahrscheinlichkeit entbehrt und iiberdies den beobachteten
Isomerieverhiltnissen (s. unten) nicht Rechnung triigt.

CH
cH cl NN
CeH: |- N.COCH; C: Hi<SN.COCH; | R | ! "N.Ac.
N N — s
VI Vil VIII.

Es handelt sich daher lediglich um die Frage, ob die beiden
Acetate »physikalische oder »>rdumlich« isomer sind. Die Untersuchung
hat im Sinne der zweiten Moglichkeit entschieden, denn die beider
Acetyl-Derivate lassen sich in gesonderte Verbindungen iiberfiihrer
und aus diesen unverdndert zuriickgewinnen; auch verhalten sie sich
gegen bestimmte Reagenzien chemisch verschieden:

So vereinigte sich das stabile Acetat mit Quecksilberchlorid zu einer
Doppelverbinduny, die ubscharf zwischen 200° und 210° schmilzt, wihrend
man aus dem labilen [someren eine entsprechende Verbindung vom Schmp.
174° gewinnt. Beide Substanzen liefern beim Verreiben mit diinner Salzsiure
die urspriinglichen Acetate zuriick.

Mit Silbernitrat gibt das stabile Isomere auch in stark konzentrierter
alkoholischer Losung keinen Niederschlag, walirend der Kérper vom Sehmp.
106° unter gleichen Bedingungen eine gut krystallisierte Substanz vom Schmp.
128 —130° liefert. )

Auf Zusatz von Platinchlorwasserstoffsdure zu Auflésaugen der
beiden Acctate in konzentrierter Salzsiure fillt die stabile Verbindung infolge
von Hydrolyse als solche aus, das Isomere dagegen als eigelbes Platinsalz,
das scharf bei 2660 schmilzt.
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DaB das salzsaure Salz, des stabilen Acetats leichter hydrolytisch ge-
spaltet wird als das der labilen ‘Form, warde schon friiher erwihnt. Ubrigens
kann auch die labile Acetylverbindung, ebenso wie das Indazol selber, aus
wenig Salzsiure durch viel Wasser ausgefallt werden.

In &therischer Losung wird die stabile Acetylverbindung durch Chlor-
wasserstoffgas in ihr Chlorhydrat verwandelt, das aber an der Luft nicht
haltbar ist. Aus der labilen Modifikation entsteht dagegen bei gleicher
Behandlung das salzsaure Salz des freien Indazols; es tritt also Ver-
seifung ein.

Da somit an der chemischen Verschiedenheit der beiden
Acetate nicht zu zweifeln ist, bleibt nur der Schluff iibrig, daf} sie
stereoisomer sind.

Es war nunmehr zu priifen, ob es sich um einen vereinzelten
Fall von Stereoisomerie oder um eine allgemeine Erscheinung handele.
Die Untersuchung des 2-Propionyl- und des 2-Benzoyl-indazols
ergab, dafl auch diese beiden Verbindungen genau die gleichen Iso-
merie-Erscheinungen aufweisen: aus Indazol und den betreflenden
Siureanhydriden erbilt man die stabilen Formen, aus dem Indazol-
silber und den Saurechloriden oder aus Indazol nach der Pyridin-
Methode dagegen die labilen Isomeren. DaB auch Substitution im
Benzolkern daran nichts indert, vielmehr nach den bisherigen Ver-
suchen jede beliebige Verbindung von der Form VIII in raumisomeren
Formen auftreten kann, wird in der nachstehenden Arbeit gezeigt
werden.

Dagegen verschwindet anscheinend die Fahigkeit zur Bildung von
Stereoisomeren, wenn das am Kohlenstoff des stickstoffhaltigen Ringes
haftende Wasserstoffatom durch ein Alky! ersetzt wird; denn wir
haben uns vergeblich bemiiht, aus dem 3-Methyl- und 3-Athy1-
indazol nach den Methoden, die sopst zum Ziele fiihren, labile
Formen der 2-Acetyl-Derivate zu gewinnen. Es wiire verfriiht, be-
haypten zu wollen, daBl labile 2-Acyl-Verbindungen dieser Indazole
iiberhaupt nicht existenzfihig sind; dazu reichen unsere Versuche,
die namentlich auck auf andere Acyl-Derivate ausgedehnt werden
miissen, noch nicht aus. Dafl aber zum mindesten die Bestindigkeit
der nach Analegie zu erwartenden labilen Substanzen bei derartigen
Indazolen erheblich geringer ist, darf schon jetzt mit ziemlicher Sicher-
heit gefolgert werden.

Dazu ist zu bemerken, dafl die Haltbarkeit der existenzfihigen
labilen Acyl-Verbindungen innerhalb weiter Grenzen schwankt. Na-
heres dariiber findet sich in der nachstehendep. Arbeit; hier sei nur
gesagt, daB} das labile Acetyl-indazol im Laufe einiger Wochen voll-
stindig in die stabile Form iibergebt, wihrend sich die entsprechende
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Umwandlung des Benzoats erheblich langsamer vollzieht. Ob die
Umlagerung der labilen Form durch chemische Agentien, etwa durch
Spuren von Sauren oder Alkalien, katalytisch beschleunigt wird, ist
noch nicht mit Sicherheit festgestellt worden; Jod iibt eine solche
Wirkung anscheinend nicht aus.

Von den bisher dargestellten labilen 2-Acyl-Verbindungen des
Indazols schmelzen das Acetat (106°) und das Propionat (1019)
hoher als die stabilen Formen — 43° und 52° —, dagegen ist bei
den Benzoaten das Verhiltnis umgekehrt, denn die labile Form
schmilzt bei 739 die stabile bei 94—93° Dem entsprechen nach
einer bei Sterecisomeren hidufig beobachteten GesetzméBigkeit die
Léslichkeitsverhiiltnisse: vom Acetat und Propionat sind die labilen
Formen im allgemeinen schwerer loslich als die stabilen Isomeren,
wihrend die Benzoyl-Verbindungen sich umgekehrt verhalten.

Eine Huflerliche Eigentimlichkeit der labilen Acyl-Derivate be-
steht darin, daf} sie beim freiwilligen Verdunsten ihrer Ldsungen in
baum- oder blumenkohlartigen Gebilden efflorescieren. Sie erinnern
in dieser Beziehung an die 1-Acetyl indazole, wilhrend bei den stabilen
2-Acetyl-Derivaten diese Erscheinung entweder gar nicht oder nicht
so auffallend hervortritt.

Sieht man die Stereoisomerie der hier in Rede stehenden Ver-
bindungen als erwiesen an, so gibt es fir ihre Deutung unsere: Er-
achtens nur .eine Méglichkeit. Die Valenz des Stickstoffatoms, die
den Siurerest bindet, ist in den isomeren Formen nach verschiedenen
Richtungen aus der zu den Ebenen der anderen Ringe stark geneigten
Ebene des Dreirings abgelenkt, wie es die folgenden, raumlich zu
denkenden Skizzen andeuten:

N N _Ac

~ Ae!s R ~ DR
O N - N

Es lige danach eine Art von Isomerie vor, wie sie dhnlich in
vereinzelten Fiillen bereits angenommen worden ist, so von Harries!)
bei gewissen Piperidin-Derivaten, von Freund und KefBler? in der
Reibhe des Tetrahydro-chinolins und in jlingster Zeit namentlich von
HeB?% im Falle des Methyl-isopelietierins und Methyl-conhydrinons,
denn auch diese [somerie-Erscheinungen werden auf die Ablenkung
der dritten Valenz eines dreiwertigen Stickstoffatoms, das ein Glied
eines Ringes ist, zurtickgefiihrt.

N A 417, 107 [1918]. 3 J. pr. (2] 98, 213 [1918).
3 B. 52, 964, 1622 [1919]; 53, 129 [1920].
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DaBl gerade bei den 2-Acyl-Derivaten des lndazols diese Art von
Raumisomerie als typische allgemeine Erscheinung auftritt, mag damit
zusammenhiingen, dal diese Korper in ihrem Bau eine gewisse Ahn-
lichkeit mit den Oximen besitzen, bei denen bekanntlich die Stereo-
isomerie des dreiwertigen Stickstoffatoms zuerst beobachtet und an
einem umfangreichen Material genau erforscht wurde. Der Zweiring,
den die Doppelbindung der Oxime darstellt, ist in den Indazolen zum
Dreiring erweitert, und der Ablenkung des Hydroxyls in den Oximen
entspricht die der Acyle in den Indazol-Derivaten.

Nach dieser Analogle wiren die Acyl-Verbindunger aller Indazole,
die am Kohlenstoff des Dreiringes Wasserstoff tragen, mit den Oximen
der aromatischen Aldehyde zu vergleichen, wihrend die Derivate
des 3-Methyl-indazols und seiner Homologen den Oximen des Aceto-
phenons und anderer gemischter Ketone entsprechen wiirden. Nun
sind bekanntlich von aromatischen Aldoximen beide den Raumformeln
IX und X entsprechenden Isomere bekannt, wibrend die Verbin-
dungen vom Typus des Acetophenon-oxims meist nur in der Form
XI existenzfihig sind. Der gleiche Unterschied findet sich, soweit
man aus den bisherigen Versuchen schlieflen darf, bei den Acyl-

X.GH,—C—H X.CsH:—C—H }\CGH4—C R
N—OH HO—N HO —N
IX. X XL

iudazolen wieder, denn die Stereoisomerie der Symbole X1l und XIII
ist in zahlreichen Fillea verwirklicht, wihrend von den 3-Homologen
vorldufig nur eine Form isoliert werden kovnte, der man nach Avpa-
logie — mit Vorbehalt — die Raumformel XIV erteilen darf. Nach der
Nomenklatur der ‘&Aldoxune wiren somit die labilen Acyl-Verbindungen

als syn-Formen (XII), die stabilen als anti-Derivate (X1II) zu bezeichnen.

X.CGH;—C—H X. CsH:; C H X.CsH; —C—R
~ - N
N N N
~. T~ T~
N—Ae Ac—N Ac—N
XIL XII1. XIV.

Will man sich ein Bild von der Entstehung der labilen Acyl-
Derivate, beispielsweise aus den Silberverbindungen, machesn, so kann
man annehmen, dall bereits in diesen Silbersalzen die Stickstoffvalenz,
die das Metallatom bindet, aus der Ebene des Dreiringes abgelenkt
ist, und zwar vom Benzolring weg. Tritt alsdann der Siurerest an
die Stelle des Silbers, so wird zunichst stets die labile syn-Form
entstehen; von dem Verhiltnis der anziehenden oder abstofenden
Krifte, die vom Benzolkern einerseits, vom Substituenten des Kohlen~

79*
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stoffs 3 andererseits ausgehen, hingt es dann ab, ob das Acyl in der
urspriinglichen Lage verharrt oder in die anti-Stellung gelenkt wird.

Verstindlicher wird jedoch unseres Erachtens der Vorgang, wenn
man voraussetzt, daB sich das Saurechlorid im ersten Augenblick an
die vierte und fiinfte Valenz des mit dem Silber verbundenen Stick-
stoffatoms anlagert, und darauf erst Chlorsilber abgespaltet wird.
Denn nach dieser Auffassung muB, bei normaler Lage der das Silber-
atom tragenden Stickstoffvalenz, der Sidurerest sich zunichst aufler-
halb der Ebene des Dreiringes befinden, und alles Weitere ergibt sich
daraus ungezwungener als nach der ersten Annihme.

Wieweit diese Anschauungen den Tatsachen entsprechen, mul§
die Fortsetzung der Untersuchung lehren. In erster Linie wird es
von lnteresse sein festzustellen, in welchem Umfang die Analogier
zwischen sterecisomeren Oximen und Acyl-indazolen bestehen, wenn
am Kohlenstoff 3 nicht Wasserstoff oder Alkyl, sondern andere Radi-
kale haften. Zweitens soll gepriift werden, ob unter Umstinden diese
Isomerie auch bei den Indazolen selber und ihren N-Alkyl-Derivaten
auftritt.  Andeutungen dafiir liegen vielleicht, wie bereits frither be-
merkt wurde, beim 3-Phenyl-indazol vor, doch 1aft sich poch nicht
sicher dariiber urteilen.

Dall die stabile Form des 2-Acetyl-indazols mit gasformigem
Chlorwasserstoff ein Salz bildet, die labile dagegen solort Acetylchlorid
abspaltet, hiingt wahrscheinlich gleichfalls mit dem rdumlichen Bau
dieser Substanzen zusammen; auch dariiber sollen weitere Versuche
avgestellt werden.

[11. Die Konstitution des Induazols.
Die Frage, welches der beiden Symbole:

XV. CGH /CIH\\’H der XV1. C:H /CH\*N
S OrY » PRy L odaer J SN v PRy -
N , NH

fir das Indazol und seine C-Homologen zutreffe, hofften wir aut
spektrochemischem Wege beantworten zu kiénnen, Dazu mulite
zuniichst ein Indazol dargestellt werden, dessen Schmelzpunkt die
optische Untersuchung im homogenen Schmelzflufl gestattete. Zweitens
war das spektrochemische Verbalten einer Reihe von 1- und 2-Alkyl-
indazolen, in denen jene beiden Struktarmdglichkeiten festgelegt sind,
zu ermitteln. Drittens endlich war es zwar nicht unbedingt erforder-
lich, aber doch erwiinscht, aus #hnlich gebaaten einfacheren Sub-
stanzen die Refraktions- und Dispersions-Aquivaleste fiir die beiden
Stickstoifatome 1n derartigen Verbindungen abzuleiten, um einen Ver-
gleich der gefundenen Mol-Refraktionen und -Dispersionen mit »theo-
retischen« Werten zu ermdéglichen,
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Zur Losung der ersten Aufgabe schien es zweckmifBig, das noch
nicht bekannte 3-Athyl-indazol darzustelten; denn da das Indazol
bei 147°, das 3-Methyl-indazol bei 113° schmilzt, war zu erwarten,
daf} das nichste Homologe dieser Reihe betrichtlich unter 100°
schmelzen, also fir eine spektrochemische Untersuchung geeignet sein
wiirde. Diese Voraussicht traf zu, denn jenes Indazol erwies sich als
eine bei 74.5 —75.5° schmelzende Substanz.

Zur Gewinoung dieser Verbindung bereitete man zunichst aus
o-Nitro-benzoylchlorid und Natrium-Methyl-acetessigester das ent-
sprechende Acetessigester-Derivat, verseifte dieses zum o-Nitro-
propiophenon, reduzierte das Keton zur Aminoe-Verbindung
und verwandelte diese nach dem von E Fischer und Tafel!) an-
gegebenen Verfahren in das gewiins;:hte Athyl-indazol. Der Weg
ist ziemlich umstéindlich und langwierig, liefert aber die Zwischen-
produkte in leidlicher Ausbeute. Dagegen gelang es nicht, die Schluf3-
reaktion in befriedigender Weise durchzufithren, obwohl sich das
3-Methyl-indazol nach dieser Methode annihernd quantitativ bildet.
Bei unseren Versuchen traten trotz mannigfacher Abédnderungen stets
harzige und olige Nebeaprodukte in so grofler Menge auf, daf die
Ausbeute an reinem Indazol nur etwa 25%, der Theorie betrug. Die
schlieBlich gewonnene Menge war daher so klein, daB auf einen Teil
der geplapten Versuche vorliufig verzichtet werden mubBte.

Die spektrochemische Untersuchung? von 1- und 2-Alkyl-
iudazolen ergab deutliche Unterschiede zwischen den Isomeren, wie

die folgenden Beispiele lehren.
M, Mp  Mz—M, M -—M,

1-Athyl-indazol . . . . . . 4481 4520 1.51 2.51
2-Athyl-indazol . . . - 4559 4603 169 283
1-Athyl-3-methyl-indazol . . . 49.75  50.16 1.63 2.74
2-Athyl-3-methyl-indazol . . . 5028  50.76 1.85 3.13

Berechnet man auf Grund von Beobachtungen an Phenyl-
hydrazinen und Phenyl-hydrazonen die stheoretischen« Mol-
refraktionen und -dispersionen fiir jene Kdrper uund vergleicht die
gefundenen damit, so ergeben sich fiir die beiden Reihen von Ver-
bindungen im Mittel folgende »spezifisches Exaltationen und De-
pressionea:

h A, 227, 316 [1885]

) Um den Wiinschen der Redaktion und Publikationskommission nach
moglichster Riicksichtnahme auf die derzeitigen schwierigen Verhiltnisse
Rechnung zu tragen, teile ich hier nur kurz die Ergebnisse der verschie-
denen Untersuchungsreihen mit. lhre Begriindung soll samt dem ganzen
zugehdrigen Beobachtungsmaterial spiter verdifentlicht werden. K. A,
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Es, Ez, E3;3 EZ—3,
1-Alkyl-indazole . . . .7 . —145 —1.55 — 279, — 279,
2-Alkyl-indazole . . . . . -+096 +1.00 +.18¢%/, - 200/,

Aus den Bestimmungen am 3-Athyl-indazol leiten sich nun
fiir die beiden moglichen Formeln die nachstehenden Werte ab.

C.C:Hs

CeH/ N .. .. .. —08 —08  —21%, —
NH
C.CH;

CH,<[{>NH . . . . . . 4103 +1L14 -~ 99 -

I\

Die Zahlen passen sich ersichtlich den Konstanten der 2-Alkyl-
Derivate besser an, zumal wenn man beriicksichtigt, dafl im allge-
meinen die E=-Werte der Refraktion zuverldssiger sind als die der
Dispersion; aber sie schlieBen doch die andere Formel nicht villig
aus, da die Ableitung der »theoretischenc Molrefraktionen fiir diese
Koérper vorliulig moch mit einer gewissen Unsicherheit behaltet ist.

Zu einem ihnlichen Ergebnis fiihrt eine andere Uberlegung:
Denkt man sich das 3-Athyl-indazol aus dem 1- oder dem 2-Iso-
meren durch eine Verschiebung des Athyls vom Stickstoff zum Kohlen-
stoff entstanden, so wird eines der beiden tertiiren Stickstoffatome
sekundir, Lediglich um den Betrag, um den sich die refraktometri-
schen Aquivalente dieser beiden Arten von Stickstoff unterscheiden,
sollten die Mol-Refraktionen und -Dispersionen des :3-Athyl-indazols
von denen desjenigen N-Athyl-indazols abweichen, dem es struktur-
verwandt ist. Zieht man nun die Differenzen jener Aquivalente von
den fiir die beiden N-Athyl-indazole gefundenen Werten ab, so erhilt
man folgende Zahlenreihen:

M, M Mﬁ—Ma
1-Athyl-indazol minus (Ntert.—Nsek) 4448 44.86 1.46
2-Athyl-indazol » » . 45.26 45.69 1.64
Gef. ftir 3-Athyl-indazol . . . . . 45.38 45.92 1.56

Wieder liegt der Schlufl nahe‘ daB das 3-Athyl-indazol in seinem
molekularen Bau mit dem. 2-Athyl-Derivat iibereinstimmt. In-
dessen ist auch diese Folgerung weniger sicher, .als sie scheinen
konnte. Denn die berechneten Zahlenwerte gelten nur fiir den Fall,
dall bei der angenommenen Isomerisierung keine weiteren Momente
auftreten, die das molekulare Brechungs- und Zerstreuungsvermégen
beeinflussen kSonten. In aller Strenge wird aber diese Voraussetzung
picht zutreffen. :

Man kaon daher vorldulig nur sagen, dal die Spektrochemie
der Indazol-Derivate einen Dreiring in den Stammverbin-
dungen wahrscheinlich macht, daB sie aber den endgiiltigen
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Beweis dafiir noch nicht erbracht hat. Ein umfangreicheres Beob-
achtupgsmaterial wird voraussichtlich eine sicherere Entscheidung
gestatten; es sind daher weitere Versuche in dieser Richtung beab-
sichtigt.

In mapchen Fillen kann man aus dem Siedepunkt einer Ver-
bindung einen SchluB auf ihre Struktur ziehem. Da die isomeren
Alkyl-indazole der 1- und 2-Reihe sich in ihren Siedepunkten erheblich
unterscheiden (vergl. die Tabelle auf S. F182), so wire es denkbar, dafl
die Siedetemperaturen der Stammsubstanzen ihre Zugehdrigkeit zu der
einen oder der anderen Gruppe erwiesen. Bei naherer Betrachtung
erkennt man aber, dafl die Siedepunkte dieser Substanzen sich mit
beiden Strukturméglichkeiten vertragen, FaBt man nimlich die Stamm-
indazole als echte Benzo-pyrazole auf, so stehen sie zu den 1-Alkyl-
Derivaten in demselben Verhaltpis wie die Pyrazole, Imidazole und
Benzimidazole zu ihren N-Alkyl-Verbindungen. Nun sieden aber
letztere 40—60° tiefer als ihre Stammsubstanzen; die Siedepunkts-
unterschiede sind also #bplich wie zwischen den Indazolen und deren
1-Alkyl-Derivaten. Nimmt man aber einep Dreiring in den Indazolen
an, so kapn man sie mit anderen bheterocyclischen Verbindungen ohne
mehrfach gebundenen Stickstoff wie etwa den Piperidinen und Pyrro-
lidiven vergleichen. Die N-Alkyl-Derivate dieser Substanzen sieden
bei ihnlichen Temperaturen wie ihre Stammsubstanzen, und da auch
die Siedepunkte der Indazole und ihrer 1-Alkyl-Derivate wenig von
einander verschieden sind, wiirde wiederum Analogie besteher.

Es bleibt noch die Frage zu erértern, ob sich die Konstitution
der Indazole aus ihrem chemischen Verbalten einwandirei ergibt.
Da Oxydations- und Reduktionsversuche in diesem Fall keinen Auf-
schluB geben, ist mau im wesentlichen auf den Verlauf der Alky-
liernng und Acylierung der Indazole angewiesen. Einwirkung von
Jodalkylen auf die freien Indazole oder deren Silberverbindungen fiihrt
zu 2-Alkyl-Derivaten; ebenso entstehen Verbindungen der 2:Reihe,
wenn man die Nitro-indazole in alkalischer Losung mit Dimethyl-
sulfat behandelt, oder die Ester der Indazol-carbonsiure-(3) mit Diazo-
methan umsetzt. In den beiden ersten Fallen kinnte man zur Not
folgenden Reaktionsverlauf annehmen:

C.R C.R R’
GH SN —> GHi< =N<F
NH(Ag) NH(Ag)
m C.R C.R
-_\QJ> CGH4<§'1T R —x CGH4<'N>N. R',
’ N

]
obwohl Griinde der Wabrscheinlickkeit und Anzlogie dagegen sprechen.
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Die Umsetzung mit Dimethylsulfat wird man dagegen schwerlich
anders als eine Substitutionsreaktion auffassen kénnen, und noch wehr
trifit dies nach allgemeiver Ansicht fir die Einwirkung des Diazo;
methans zu. Wenn auch seit langem anerkannt ist, daBl man aus
der Konstitution eines Alkylierungsproduktes nicht ohne weiteres die
Struktur der Ausgangesubstanz erschliefen kann, und der abnorme
Verlauf der Alkylierung von Indazolen in Gegenwart von Alkali ein
neues Beispiel hierfiir bietet,, darf man doch andererseits die Ergeb-
nisse von Alkylierungen nicht in Bausch und Bogen als wertlos fiir
die Losung von Koustitutionsfragen betrachten.

Noch mebr gilt dies fiir Acylierungen, denn auf Grund viel-
faltiger Erfabrungen kann man es als wahrscheinlich bezeichnen, daf}
die Einfiihrung eines Saurerestes auch bei tautomeren Verbindungen
primir einen einfachen Substitutionsvorgang darstellt, und erst nach-
triglich in manchen Fillen durch Umlagerung Produkte entstehen
kinnen, die einen anderen Reaktionsverlau! vortiuschen!). Da nun
sowohl aus den freien Indazolen wie aus ihren Silbersalzen nach den
verschiedenen Acylierungsmethoden stets 2-Derivale entsteben, darf
man mit ziemlicher Sicherheit schliefen, daff auch das an Stickstoft
gebundene Wasserstotfatom diesen Platz einnimmt.

So sprechen chemische und spektrochemische Griinde
entschieden fiir die gebriuchliche Formel des Indazols mit
dem Dreiring. Indessen lassen sich noch Einwinde gegen die
gegebene Beweisfiihrung erheben, und es soll daher versucht werden,
die Frage noch weiter zu priifen, zumal deswegen, weil die hier an-
scheinend vorhandene starke Neigung zur Bildung eines Dreirings in
bemerkenswertem Gegensatz zu sonstigen Erfahrungen auf dem Gebiet
der cyclischen Verbindungen steht.

Versuche.

1. Die strukturisomeren Alkylderivate.
2- Methyl-indazol.

Schad?) erbielt diesen Kérper durch 4-stiindiges Erhitzen von
Indazol mit der 4-fachen Menge Jodmethyl auf 100°. Bei der Dar-
stellung groflerer Mengen erzielten wir ebenso gute Ausbeuten, wenn
wir nur die 3-fache Menge Jodmethyl anwandten, dafiir aber 6 Stdn.
erhitzten. Nimmt man das Reaktionsprodukt in Alkohol auf und
versetzt mit Pikrinsiure, so fallen ungefihr 90%, der theoretischen

1} Vergl. Claisen’ und Haase, B. 33, 3783 [1900); Auwers uud
Auffenberg, B. 51, 1097 [1918].
7y B. 26, 218 (18931
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Menge Pikrat aus. Auch der aus den Mutterlaugen gewonnene Rest
enthielt noch von dieser Substanz; ob daveben 1-Methyl-indazol vor-
handen war, wurde nicht mit Sicherheit festgestellt.

Zur Darstellung des 2-Methyl-indazols aus dem Silbersalz des
Indazols schlimmt man dieses in der ungefihr 4-fach molekularen
Menge Jodmethyl auf und schiittelt das Gemisch 2 Stdn. auf der
Maschine. Man zieht das Reaktionsgemisch wiederholt mit Ather aus,
verjagt das iiberschiissige Jodmethyl und den Ather und 1Bt den
Riickstand freiwillig krystallisieren oder reinigt ihn durch Destillation.
Die Ausbeute ist gut.

Ein weiteres Préparat des 2-Methyl-indazols wurde aus der 2-
Methyl-indazol-carbonsdure-(3) gewonnen. Man erhitzte die
Séure im Luftbad auf 230°, d. h. etwas iiber ihren Schmelzpunkt, und
destillierte nach Beendigung der Gasentwicklung deén Riickstand iiber.
Das anfangs olige Destillat erstarrte beim Impfen krystallinisch und
schmolz nach dem Waschen mit wenig Benzin bei 56°% war also reines
2-Methyl-indazol.

Aus piedrigsiedendem Petrolither krystallisiert die Verbindung in
derben, wasserklaren, schon ausgebildeten Prismen und Tafeln vom
Schmp. 56°. Unter gewdhnlichem Druck siedet sie bei 261°, unter
16 mm bei 135°. In den meisten organischen Mitteln ist sie leicht.
ioslich. Sie riecht alkaloidartig, jedoch schwicher als das isomere
1-Derivat.

Da das 2-Methyl-indazol nach Schad bei 35° schmelzen soll,
analysierten wir unser hoher schmelzendes Produkt.

0.1728 g Sbst.: 31.6 cem N (139, 747 mm).

CsHsNs. Ber. N 212, Gef. N 21.1.

Die Substanz, die Schad durch Umkrystallisieren aus heifem
Wasser gewonnen hatte, erwies sich als ein Hydrat; denn die diinnen,
durchsichtigen, glanzenden Blatichen verloren im Vakuum iber
Schwefelsiure ungefihr das einem Mol.-Gew. Wasser entsprechende
Gewicht und gingen in die h8her schmelzende wasserfreie Form iiber.
Dieses Hydrat bildet sich regelmiBig, wenn das 2-Methyl-indazol mit
Wasser in Beriihrung kommt.

Das 2-Methyl-indazol verbindet sich leichter als das Indazol mit
Salzsiure und wird von Wasser, auch in der Kilte, reichlich auf-
genommen; es 1Bt sich daber wiBrigen Ldésungen durch Ather nur
durch mebrfach wiederholtes Ausschiitteln entziehen.

Mit Quecksilberchlorid und Silbernitrat bildet es schwerldsliche
Doppelverbindungen: die erstere fillt in winzigen, feinen Nidelchen aus, bildet
aber bei langsamem Erkalten ihrer wilrigen Losungen derbe, glasglinzende
Prismen, wihrend die Silberverbindung kurze, gekrimmte Krystalle bildet.
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Das Pikrat der Base scheidet sich aus wilriger, alkoholischer oder
itherischer Lisung aul Zusatz von Pikrinsiiure in den gleichen Medien sofort
in feinen, seideglinzenden, gelben Nidelchen ab. Ans Alkohol liBt es sich
bequem umkrystallisieren und schmilzt konstant bei 168°.

Eine Analyse ergab, daf} das Salz auf ein Molekill Base ein Molekiil
Siure enthilt; es ist anzunehmen, daB auch die Pikrate der analogen Basen
neutrale Salze darstellen.

1-Methyl- indazol.

Ein Gemisch von 1 Mol.-Gew. Indazo., 2 Mol.-Gew. Jodmethyl
und 1%, At-Gew. Natrium in wasserfreiem Methylalkohol wird am
RiickfluBkiihler unter Queeksilberversehlufl mehrere Stunden gekocht,
bis die Reaktion neutral geworden ist. Man verjagt dann den Alkohol
und das iberschiissige Jodmethyl unter vermindertem Druck, versetst
den Riickstand mit nicht zuviel Wasser, nimmt das Reaktiousprodukt
in Ather auf und trocknet iiber Natriumsulfat.

Die Reinigung kann auf verschiedenen Wegen geschehen. Als
Beispiele mdgen die folgenden Versuche dieven.

1. Nach dem Verjagen des Athers wurde das hinterbliebene Ol
im Vakuum destillliert. Die Hauptmenge ging unter 15 mm Druck
bis 125° als helles Ol iiber, dann folgte eine kleine Menge eines
dunklen Oles. Bei der zweiten Destillation ging die erste Fraktion
in der Hauptsache bei 109—110° unter 15 mm Druck iber und er-
starrte; die hohere Fraktion siedete bei 132—133° und wurde beim
Impfan mit 2-Methyl-indazol gleichfalls fest. Durch Umkrystallisieren
aus niedrigsiedendem Petrolither erhielt man aus den beiden Pro-
dukten die isomeren Methyl-indazole in reinem Zustand:

2. Bei einem anderen Versuch fithrte man die fraktionierte De-
stillation des Robproduktes unter gewdbnlichem Druck aus. Bis 100°
ging in unbedeutender Menge eine leichtbewegliche Flissigkeit von
fischartigem Geruch iiber; dann stieg das Thermometer rasch, und
bis 250° destillierte die Hauptmenge als helles Ol. Den Schluf} bildete
eine geringe Menge eines gelblichen Oles, das zwischen 250° und 260¢
siedete. Bei der Rektifikation ging das Hauptprodukt bei 230—231°
iiber und erstarrte freiwillig; die hohere Fraktion, die bei 260° siedete,
wurde wiederum erst beim Impfen mit dem 2-Methyl-Derivat fest.

3. Das Rohprodukt wurde in der 50-fachen Menge Ather gelost
und mit einer #therischen Pikrinsiureldsung versetzt. Es entstand
sofort ein Niederschlag, der sich als das Pikrat des 2-Methyl-indazols
erwies. Das Filtrat wurde stark eingedampft und lieB darauf das
Pikrat der isomeren Base ausfallen. [m ganzen wurden aus 5 g
Indazol ungefihr 7 g leichtlosliches und 2 g schwerldsliches Salz er-
halten, Ein- bis zweimaliges Umkrystallisieren aus Alkobhol lieferte
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die Pikrate rein, worauf man aus ihnen die Basen in Freiheit setzte.

Ahnplich verlief ein Versueh, bei dem das Rohprodukt in der
256—30-fachen Menge Alkohol gelost wurde:

Das 1-Methyl-indazol krystallisiert in schneeweilen, porzellan-
artigen, flachen Prismen aus Petrolither, in dem es schwerer léslich
ist als das Isomere. Es schmilzt bei 60—61° und siedet unter ge-
wohnlichem Druck bei 231° unter 17 mm bei 109°. Ein Gemisch
der beiden Methyl-indazole verfliiséigt sich beim Verreiben schon bei
Zimmertemperatur.

Den gleichen Schmelzpunkt zeigte ein Préparat, das durch Er-

hitzen der 1-Methyl-indazol-carbonsdure-(3) iiber ihren Schmelz-
punkt erhalten worden war.

0.1550 g Sbst.: 28.1 cem N (9%, 744 mm).

CsHsNz. Ber. N 21.2. Gef. N 21.2.

Das Doppelsalz der Verbindung mit Quecksilberchlorid krystallisiert
aus heilem Wasser in haarfeinen, seidigen, biischellérmig verwachsenen
Nadeln; die Doppelverbindung mit Silbernitrat bildet sehr feine, glas-
glinzende Nadeln.

Das Pikrat scheidet sich zuerst in feinen, glinzenden, gelben Nidelchen
aus, bald aber treten daneben kleine, derbe, durchsichtige Krystalle von
stirkerem Glanz auf, in die ullmihlich, die urspringlichen Nidelchen véllig
ithergehen!), Der Schmelzpunkt des Pikrats liegt bei 136—137°,

1.2-Dimethyl-indazoliumjodid. Erhitzt man 1- oder 2-Methyl-indazol
mit der 3-fachen Menge Jodmethyl 6—7 Stdn. im Rohr auf 100°, so
stellt das Reaktionsprodukt eine rotbraun gefirbte Krystalimasse dar.
Man gielit das unverbrauchte Jodmethyl ab, l8st die Krystalle in
moglichst wenig warmem Wagser auf, filtriert von geringen Mengen
dunkelgefirbter Nebenprodukte ab und dampft die Losung auf dem
Wasserbad zur Trockne. Die schwach gelb gefirbte Krystallmasse
wird beim Verreiben mit wenig eiskaltem absolutem Alkohol farblos
und kaon aus absolutem Alkohol umkrystallisiert werden, doch ist
das Salz schon vorher rein.

) Auch das Pikrat des cinfachsten Indazols krystallisiert aus Ather
in verschiedenen Formen: langen, diinnen, schief abgeschnittenen, goldgelben
Blittchen und feinen, seidenglinzenden, rosettférmig verwachsenen, hellgelben
Niidelchen. Beide Arten von Krystallen scheiden sich nebenecinander aus;
cine Umwandlung der einen in die andere wurde nicht beobachtet.

Aus Alkoho! krystallisiert das Pikrat in hellgelben, glinzenden Nadeln,
die auf dem Wasserbad sofort matt werden und eine goldgelbe Farbe an-
nehmen. Es schmilzt zafillic bei derselben Temperatur wie das Pikrat
des 1-Methyl-Derivats, ndmlich hei 136—137%; der Mischschmelzpunkt beider
Salze liegt jedoch wesentlich tiefer.
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Der Korper krystallisiert in weilen Spiellen und schmilzt bei
187°. In Wasser und gewbhnlichem Alkohol 16st er sich leicht auf.
An Licht und Luft firbt er sich allmihlich braun.

Zur Analyse gab man zu ciner wilirigen Losung des Salzes die be-
rechnete Menge Pikrinsiure, die gleichfalls in Wasser gelost war, filtrierte
das ausgeschiedene Pikrat ab und fillte in dem mit Salpetersiure angesiiuerten
Filtrat die Jodwasserstofisiure mit Hillensteinlosung. In derselben Weise
wurden auch die analogen Jodide analysiert.

0.5035 g Sbst.: 0.4327 g AgJ.

CyHii NpJ. Ber. J 46.3. Gel. J 46.5.

Das 1.2-Dimethyl-indazolium-pikrat schmilzt bei 167—16§°

und krystallisiert aus Alkohol in orangefarbenen, vertilzten Nadelchen.

2- Athyl-indazol.

Wird wie das entsprechende Methylderivat durch Erhitzen von
Indazol mit Jodéthyl im Rohr auf 100° gewonnen.

Die Substanz ist ein schwach gelblich gefirbtes, &hnlich wie
Chinolin riechendes Ol, das unter gewdhnlichem Druck bei 268°,
unter 14 mm bei 140° siedet. In den iiblichen organischen Mitteln
lost es sich meist leicht, ziemlich schwer in Petrolither und einem
Gemisch von Benzol und Ather.

0.1794 g Sbst.: 30.2 cem N (179 744 mm).

CngoNg. Ber. N 19.2. Gcf. N 19.0.

Als Indazolsilber in #therischer Aufschlimmung 5 Stdn. mit Jodithyl
erwirmt wurde, entstand die gleiche Verbindung,

Das Pikrat der Base [dllt auch aus sehr verdinnten #therischen Lg-
sungen auf Zusatz von Pikrinsiure sofort aus, und zwar in feinen, undureli-
sichtigen, zu Rosetten verwachsenen Niédelechen. Beim Stehen verwandeln
sich diese Nadeln allmihlich in derbe, durchsichtige Krystalle. Aus Alkohol
erhilt man das Salz in schonen, goldglinzenden Blattchen. Der Schmelz-
punkt liegt bei 155—13569.

1- Athyl-indazol.

Darstellung wie beim 1-Methyl-Derivat angegeben. Das Rohpro-
dukt besteht zu etwa zwei Dritteln aus der 1-Verbindung und zu
einem Drittel aus dem 2-Derivat.

Man kaon auch hier das Gemisch durch fraktionierte Destillation
treonen, doch ist bei kleinen Mengen der Weg iiber die Pikrate
sicherer. Bei einem Versuch, bei dem das Basengemisch in‘ der 50-
fachen Menge Ather aufgenommen worden war, gab Pikrinsiure so-
fort einen Niederschlag, der bei 155° schmolz, also reines Salz der
9-Reihe war. Nach etwa 2 Stdn. hatte sich eine weitere Menge ab-
geschieden, deren Schmp. 134° anzeigte, da ein Gemenge der beiden
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Pikrate vorlag. Nun wurde die Flissigkeit auf etwa ein Viertel
ihres Volumens eingeengt. Dabei schied sich die Hauptmenge des
1-Atbyl-indazol- Pikrates aus, das bei 147—148° schmolz, also so gut
wie rein war (s. unten).

Die gleiche Base wurde durch Zersetzung von 1-Athyl-inda-
zol-carbonsidure-(3) gewonnen. Die gesamte Menge ging unter
727 mm Druck véllig konstant bei 233—234° iiber.

Das 1-Athyl-indazol ist ein farbloses Ol, das 3hnliche Las-
lichk eitsverhiltnisse besitzt wie das 2-Derivat. Unter 21 mm Druck
siedet es bei 126—127° Sein Gemisch erinnert an Alkaloide.

0.1790 g Shst.: 0.4829 g CO4, 0.1138 g H,0. — 0.1778 g Sbst,: 30.0 ccm
N (129, 733 mm).

CgH]oNg. Ber. C 739, H 69, N 19.2.
Gef. » 73.6, » 7.1, » 19.2.

Das Pikrat scheidet sich auch aus konzentrierten itherischen oder al-
koholischen Lgsungen der Base erst nach einiger Zeit aus und bildet diinne
bellgelbe Nidelchen, die keinen Glanz besitzen. Schmp. 148—150,

1-Methyl-2-dthyl-indazoliumjodid  Dieses Salz entsteht, wenn man
1-Methyl-indazol mit Jodithyl oder 2-Athylindazol mit Jodmethyl
mehrere Stunden im Robr auf 100° erhitzt. Die Anlagerung von
Jodmethyl geht glatt vor sich; 4-stiindiges Erhitzen geniigt, um
das Salz in guter Ausbeute zu gewinnen. Dagegen wird das Jod-
athyl weit schwerer aufgenommen, denn selbst na¢h 8-stiindigem Er-
hitzen war die Umsetzung noch unvollstindig. Die Aufarbeitung
und Reinigung des Reaktionsproduktes geschieht wie bei der ent-
sprechenden Dimethyl-Verbindung.

Aus absolutem Alkohol krystallisiert der Korper in zarten,
weillen Niadelchen, die zu warzenformigen Gebilden zusammenwachsen.
Schmp. 172.5—173°.

0.5006 g Sbst.: 0.4067 g AgJ.

CioHiaNoJ. Ber. J 44.1. Gel J 43.9.

Das Pikrat der Indazoliumbase, das aus der wilrigen Losung des Jo-
dids durch Pikrinsiure gefillt wird, krystallisiert aus heilem Wasser in gold-
glinzenden Schiippchen und schmilzt bei 196—197°.

0.2058 g Sbst.: 32.7 cem N (149, 741 mm).

016111507N5. Ber. N 18.0. Gef. N 18.1.

2- Methyl-1-dthyl-indazoliumjodid. Wurde aus 2-Methyl-indazol und
Jodiithyl, sowie aus 1-Athyl-indazol und Jodmethyl durch Erhitzen
im Rohr auf 100° erhalten. Auch in diesem Falle erfolgte die An-
lagerung des Jodithyls schwerer als die des Jodmethyls.

Der Korper wurde nur durch Verreiben mit absolutem Alkohol
gereinigt. Die weille Krystallmasse schmolz bei 154°,

0.5013 g Sbst.: 0.4074 g AgJd.

C]0H13N2J. Ber. J 44.1. Gei J 43.9.
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Das Pikrat der Base wurde in der iihlichen Weise durch Zersetzung
des Jodids mit Pikrinsiure gewonnen. Orangegelbe, glinzende, flache Nadeln
aus Wasser. Sehmp. 149—150°.

1.2-Didthyl-indazoliumjodid. Wurde aus den isomeren Athyl-inda-
zolen durch Erhitzen mit Jodatbyl aut 100° gewonnen, doch war
nach 7—8 Stdu. noch etwa ein Drittel des Ausgangsmaterials uunver-
andert,

Aus verdiinnter absolut-alkoholischer Ldsung scheidet sich das
Salz in stumpfen, derben, weilen Krystallen aus, die bei 134°
schmelzen.

0.1216 g Shst.: 0.0946 ¢ AgJ.

CiiHj;Nod. Ber. J 42,1, Gef. J 42.0.

Das zugehorige Pikrat krystallisiort aus Wasser in feinen, gelben Ni-
delehen vom Schmp. 1539.

2.3-Dimethyl-indazol.

Dieser Korper wurde nach der Vorschrift von E.Fischer und
Tafel) aus 3-Methyl-indazol und Jodmethyl dargestellt und durch
Destillation gereinigt. Nach dem Umkrystallisieren aus Ligroin vom
Sdp. 80—90° zeigte die Base den von jenen Autoren angegebenen
Schmp. 79—80°. Aus verdiinnter #therischer Losung scheidet sich
der Korper in schonen, derben, glinzenden Krystallen ab. Er riecht
schwach alkaloidartig.

Pikrinsiiure fillt 2us der itherischen Lisung der Base sofort deren
Pikrat als feines, gelbes Pulver. Auch aus heilem Wasser scheidet es sich
als glanzloses Pulver ab. Sein Schmelzpunkt liegt bei 224—2259,

1.2.3-Trimethyl-indazoliumjodid. Das in der iiblichen Weise aus
Dimethyl-indazol und Jodmethyl erhiltliche Produkt krystallisiert
aus absolutem Alkohol in zarten, weillen, seideglinzenden Nidelchen,
die bei 220—221° schmelzen.

Da nor eine geringe Menge dieser Substanz zur Verfiigung stand, die
fir einen Spaltungsversuch gerade hiuveichte, wurde auf eine Analyse und die
Darstellung des DPikrats verzichtet.

Spaltung der Indazoliumeerbindungen.

Bel allen Spaltungsversuchen erhitzte man die Jodide in einem
kleinen Siedekolbchen, dessen abwirts gebogenes Abfluflrohr in eipe
Vorlage miindete, die sich in einer Kiltemischung befand und durch
etwas Watte verschlossen war. Sobald das Jodmethyl iibergegangen
war, wechselte man die Vorlage und trieb das entstandene Indazol
ohne weitere Vorsichtsmafiregeln iiber.

1) AL 227, 322 [1885).
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Aus dem 1.2-Dimethyl-indazoliumjodid entstand 1-Me-
thyl-indazol, das fir sich und mit einem Vergleichspriparat ge-
mischt bei 60-—61° schmolz, also chemisch rein war. Auch die
Schmelzpunkte der Pikrate — 137° — stimmten iiberein. 10 g Salz
lieferten 4.5 g reine Base, d. h. 93%, d. Th.

Ebenso glatt zerfiel das 1-Athyl-2-methyl-indazoliumjodid
in 1-Athyl-indazol und Jodmetbyl. Die olige Base wurde durch
ibr Pikrat identifiziert, das sich aus der alkoholischen und ebenso
aus der verdiinnten #therischen Lisung des Destillationsproduktes
erst nach einigen Minuten ausschied und ohne weitere Reinigung den
richtigen Schmp. 146—147° besaB.

DasSpaltungsprodukt des 1.2.3-Trimethyl-indazoliumjodids
war anfangs 6lig, erstarrte aber im Laufe einiger Tage im Vakuum-
exsiccator zu einer schwach gelb gefirbten Krystallmasse, die bei 34°
—36° schmolz. Da das 2.3-Dimethyl-indazol bei 79—80° das 1.3-
Dimethyl-Derivat aber nach den Angaben von E. Fischer und
Tafel') bei 35.5° schmilzt, lag offénbar letztere Verbindung vor. Da-
zu stimmte auch der Siedepunkt der Substanz, der bei ungefihr 240°
lag, wihrend die isomere Base bei 286° siedet. Das Pikrat des
Spaltungsproduktes, das aus Alkohol in goldgelben, flachen Tafeln
krystallisierte, schmolz bei 153 —154°; der Schmelzpuokt des isomeren
Pikrats liegt dagegen, wie oben angegeben, bei 224—2250,

Weniger einfach verlief der Zerfall des 1-Methyl-2-dthyl-
indazoliumjodids. Das abgespaltete Jodalkyl erwies sich nach
seinem Siedepunkt als ein Gemisch voo Jod-methyl und -dthyl
Entsprechend gingen die entstandenen Basen innerhalb eines grofien
Intervalls iiber, und die verschiedenen Fraktionen, die man auffing,
erstarrten nur zum Teil. ~- Durch Verreiben der vereinigten Frak-
tionen mit eiskaltem, piedrigsiedendem Petrolither erbielt man 0.7 g
farblose Krystalle, die bei 58-—59° schmolzen und mit 1-Methyl-
indazol gemischt keine Schmelzpunktserniedrigung zeigten. Da man
von 2.2 g Salz ausgegangen war, betrug die.angegebene Ausbeute an
1-Methyl-indazol rd. 70 %, der Theorie.

Das Filtrat von den Krystallen dunstete man ein, nahm das zu
rickbleibende Ol in der ungefihr 50-fachen Menge Ather auf und
fligte die theoretisch erforderliche Menge Pikrinsiure, gleichfalls in
viel Ather geldst, hinzu. Ein sofort ausfallender Niederschlag zeigte
an, daB ein 2-Alkyl-indazol vorlag. Nach einmaligem Umkrystalli-
sieren aus Alkohol schmolz die Substanz bei 150—153°, eine Mi-
schung vou ihr mit reinem 2-Athyl-indazol-Pikrat bei 152—155° Da-

1) A. 227, 336 [1885].
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mit war 2-Athyl-indazol als zweites Spaltungsprodukt nachge-
gewiesen,

Aus den stark eingeengten Mutterlaugen wurden Krystalle ge-
wonnen, die bei 120—124° schmolzen und Gemische der beiden Pi-
krate darstellten.

Insgesamt bestand das Reaktionsgemisch mindestens zu drei Vier-
telo aus 1-Methyl-indazol und hochstens zu einem Viertel aus 2-Athyl-
Derivat.

Bet einem Spaltungsversuch, der mit einer sebr kleinen Probe
von 1.2-Didithyl-indazoliumjodid angestellt wurde, kouoote die
Bildung von 1-Athyl-indazol nachgewiesen werden, doch war noch
unzersetztes Salz vorhanden. Die Zersetzung schien schwieriger ein-
zutreten als bei den analogen Verbindungen.

11, Die stereoisomeren Acyl-Dertvate.

Zu der friiher gegebenen Beschreibung der beiden 2-Acetyl-
indazole sei Folgendes nachgetragen:

Stabiles Acetal. Leitet man einige Minuten trocknen Chlorwasser-
stoff in eine absolut-atherische LoGsung des Acetats, so erwirmt sich
die Flussigkeit, und beim Erkalten scheiden sich feine, weifle, strah-
lenférmig verwachsene Nadeln aus, die das salzsaure Salz der Ver-
bindung darstellen. Schon beim Absaugen an feuchter Luft ver-
schmiert die Substanz, und nach dem Aufstreichen auf Ton bleibt bald
nichts anderes als das Ausgangsmaterial zuriick.

Die bereits beschriebene Doppelverbindung mit Quecksilber-
chlorid schmilst zwischen 200° und 2107 fingt jedoch bereits gewen 1500
an zu schrumpfen und braunt sich bei hoherer Temperatur.

t Labiles Acetat. Eine Probe war nach !/,-stiindigem Erhitzen
auf 100° zum Teil, nach !z Stde. vollig in die stabile Form umge-
lagert.

Zwei Proben, von denen die eine mit einer Spur Jod versetzt
war, blieben iiber Nacht in dtherischer Losung stehen. Beim Ein-
dunsten wurden beide im wesentlichen unverdndert zuriickgewonnen.

Die Doppelverbindung des labilen Acetats mit Quecksilberchlorid
schmilzt scharf bei 174—1750°.

Chlorwasserstoffgas ruft in einer absolut-atherischen Ldsung des
Acetats zunichst eine Triibung hervor, die sich bei lingerem Stehen
zu feinen, rosettenformig verwachsenen Nidelchen verdichtet. Der gut
mit Ather gewaschene Korper ist Iufibestindig und schmilzt uunter
Zersetzung zwischen 55° und 60°. Durch Wasser wird er in Indazol
und Salzsiure zerlegt; er stellt also das durch Verseifung entstan-
dene Indazol-Chlorhydrat dar.
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(.1656 g Sbst.: 0.1523 g AgCl.

(1B Ng,HCl. Ber. Cl 23.0. Gei. Cl 228,

Ein Vergleichspriparat, das aus Indazol auf dieselbe Weise dar-
gestellt wurde, besafl die gleichen Eigenschaften.

Stabiles Propioniat. Ein Gemisch von Indazol und Propionsiure-
anhydrid 1dBt man lingere Zeit bei Zimmertemperatur stehen oder
erwirmt es gelinde und schiittelt daraut das Produkt mit Eiswasser,
bis sich das 2-Propionyl-indazol in Krystallen abgeschieden hat.

Aus Petrolither vom Sdp. 60° scheidet sich der Kérper beim Ab-
kiihlen in zarten, weiflen, biischelférmig verwachsenen Nadeln aus, die
bei 52° schmelzen. LiBt man eine petrolitherische Lisung bei Zim-
mertemperatur eindunsten, so scbeiden sich zunichst derbe, lange,
stark glinzende Prismen aus, die sich aber allmahlich in kleine, ro-
settenformig verwachsene Nadeln verwandeln. Der Siedepunkt der
Substanz liegt bei 267° In Alkohol ist sie leicht, in Ather maBig
loslich. Der Geruch erinnert an Acetamid.

0.1790 g Sbst.: 26.0 cem N (189, 746 mm).

CioHioON;. Ber. N 16,1, Get. N 16.4.

Labiles Propionat. Kann sowohl aus dem Silbersalz wie nach
der Pyridin-Methode nach den friiher fiir die Darstellung des labilen
Acetats gegebenen Vorschriften gewonnen werden.

Bei rascher Krystallisation kommt der Kdrper aus Ather oder
Petrolither in wasserhellen, perlmutterglinzenden Blittchen beraus;
beim langsamen Verdunsten einer verdiinnten #therischen Ldsung in
schénen, diamantglinzenden Taleln von rhombischer Form oder sechs-
seitiger Begrenzung. Er schmilzt bei 100.5—101.5° und siedet bei
2679 dabei lagert er sich quantitativ in die stabile Form um. In
Alkohol ist die Substanz sehr leicht loslich, in Ather schwerer als
das Isomere. Riecht gleichfalls nach Miusen.

0.2077 g Sbst.: 0.5249 g CO,, 0.1118 g H,0.

CioH;oON;. Ber. C 69.0, H 3.8.
Gef. » 68.9, » 6.0.

Stabiles Benzoat. Ein Gemisch von Indazol und Benzoesiure-
anhydrid erwirmt man etwa 3 Stdn, auf dem Wasserbad, nimmt das
Produkt in Ather auf, schiittelt so lange mit Sodaldsung durch, bis
alle Benzoesiure entfernt ist, dunstet ein und krystallisiert die hinter-
bleibende Krystallmasse aus niedrigsiedendem Petrolither um.

Feine, weille, seidenglénzende Nidelchen aus Petroldther; priich-
tige, lange, biischelf6rmig verwachsene Nadeln aus verdiinnter #the-
rischer Lésung. Schmilzt bei 94—95°%; der Siedepunkt lieB sich bei
der kleinen Menge nicht genau bestimmen. Auch unter gewdhnlichem

Berichte d. D. Chem. Qeselischait. Jahrg. LIl 80
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Druck kann der Koérper destilliert werden. Leicht loslich in den mei-
ten organischen Mitteln.

0.2061 g Sbst.: 21.9 cem N (99, 762 mm).

CisH;yON;. Ber. N 12.6. Gef. N 12.8.

Labiles Benzoat. Auch diese Substanz kann nach beiden fiir die
labilen Acylderivate giiltigen Darstellungsmethoden bereitet werden.
Geht man vom Silbersalz aus, so mufl man einige Stunden auf der
Maschine schiitteln.

Kleine, derbe, flache Krystalle aus Ather. Schmp. 78°. Gemische
ungefahr gleicher Mengen beider Benzoate schmelzen bei etwa 60°.
Aus dtherischer Lisung effloresziert der Korper in besonders schinen,
baumartigen Gebilden, Bei der Destillation unter gewdhnlichem Druck
geht die Substanz als dickes, gelbliches Ol iiber, das zu Krystallen
der stabilen Modifikation erstarrt.

0.1913 g Sbst.: 20.9 cem N (10°, 735 mm).

Ci;4H;o,ON;. Ber. N 12.6. Gef. N 12.6.

Ein Priparat, das etwa s Jahr aufbewahrt worden war, schmolz
unscharf bei 60° bestand also noch zum Teil aus der labilen Form.
Bei 100° geht dagegen die Umwandluung ahnlich rasch vor sich wie
bei dem Acetar.

2- Acetyl-3-methyl-indazol.

Das stabile Acetat, das aus 3-Methyl-indazol und Essigsiure-
anhydrid gewonnen wird und bei 72—73° schmilzt, ist schon frither ')
beschrieben worden.

Der gleiche Korper entstand, als man das 3-Methyl-indazol nach
der Pyridin-Methode acetylierte.

Bei der Umsetzung des Methyl-indazol-silbers mit Acetylchlorid
in #dtherischer Verdiinnung erhielt man beim Eindunsten des Filtrats
nicht wie in andern Fillen gleich Krystalle, sondern zunichst ein gel-
bes Ol, das langsam krystallinisch erstarrte. Beim Verreiben dieses
Produktes mit Petrolither hinterblieb ein geringer Riickstand, der sich
aus Ather umkrystallisieren lieB und dann bei etwa 147° unter leb-
hafter Gasentwicklung schmolz. Eine Umlagerung in das stabile
Acetat trat hierbei nicht ein; die Substanz war danach nicht die ge-
suchte labile Form der Acetylverbindung. Ob diese etwa in dem ur-
spriinglichen Ol enthalten war, lie@ sich nicht feststellen. Mangel
an Material verhinderte vorliufig die Wiederholung dieses Versuches.
Als Hauptprodukt der Reaktion wurde die gewdhnliche Acetylverbin-
dung vom Schmp. 72° gewonnen.

) Auwers und v. Meyenburg, B. 24, 2379 [1891].
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2-Acetyl-3-dthyl-indazol.

Gibt man 3-Athyl-indazol (s. Abschnitt IlI) und Essigsiure-
anhydrid in molekularen Mengen zusammea, erwirmt 1 Stde. auf dem
Wasserbade und a8t dann das Gemisch im Exsiccator iiber Kalk
stehen, so bleiben schéne, strahlenférmig verwachsene, weille Krystalle
zuriick.

Aus niedrigsiedendem Petrolither scheidet sich die Substanz je
nach der Schpelligkeit der Krystallisation entweder in feinen Prismen
oder in schdn ausgebildeten, groBen, derben Krystallen ab. Schmp.
35.5—36.5% In Salzsiiure lost sich der Korper ziemlich schwer und
fillt auf Zusatz von Wasser wieder aus.

0.1497 g Sbst.: 19.7 cem N (140, 741 mm).

C;; Hi3ON;. Ber. N 14.9. Gef. N 15.0.

Ein mit aller Vorsicht ausgefiihrier Acetylierungsversuch mit dem
Silbersalz des 3-Athyl-indazols lieferte nach dem Eindunsten der éthe-
rischen Lisung ein Rohprodukt, das eine etwas schmierige Krystall-
masse darstellte. Durch Umkrystallisieren aus niedrigsiedendem Pe-
trolither wurde das bei 35.5—36.5° schmelzende Acetat gewounen;
eine andere Verbindung liel sich nicht isolieren. Die Moglichkeit,
dafl die stabile Acetylverbindung erst beim Umkrystallisieren aus ur-
spriinglich vorhandener labiler Modifikation entstanden war, ist nicht
ausgeschlossen; zur Nachpriifung fehlte es an Material.

111, 3-Athyl-indazol.

Das fir die Darstellung des 3-Athyl-indazols erforderliche o- Nitro-
benzoylchlorid stellten wir anfangs nach dem Verfahren von Claisen
und Shadwell?) aus der Saure und Phosphorpentachlorid dar. Da je-
doch die Beschaffung reinen Phosphorpentachlorids damals auf Schwicrig1
keiten stie und die Notwendigkeit, das Nitro-benzoylchlorid zum Schluf} in
kleinen Mengen durch Destillation im Vakuum zu reinigen, lastig war, haben
wir das Chlorid spiter mit Thionylchlorid bereitet. 100 g Siure werden
nach und nach in die 4-fache Menge technischen Thionylchlorids eingetragen.
das sich in einem Erlenmeyer-Xolben mit eingeschliffenem und durch ein
Chlorcalcium-Rohr verschlossenem Steigrohr befindet. Da in der Kilte keine
Reaktion eintritt, taucht man den Kolben von Zeit zu Zeit in Wasser von
etwa 800 ein; mit dem Zusatz neuer Mengen Saure wartet man, bis das hef-
tige Aufsieden voriber und alles geldst ist. Nach beendetem Eintragen
destilliert man das uberschiissige Thionylehlorid auf dem Wasserbade ab;
ingefihr die Hilfte der urspriinglichen Menge wird wiedergewonnen und
kann fiir einen neuen Versuch verwendet werden. Den letzten Rest des
Thionylchlorids und apderer Beimengungen destilliert man unter verminder-

1 B. 12, 851 [1879].
80*
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tem Dru.ck unter Durchleiten von trockner Luft ab und saugt sehlieBlich das
dunkle Ol durch ein Filter. Aus 100 g Sdure gewinnt man so 100 g Chlorid,
d. h. 909, der Theorie.

Die Darstellung des o-Nitrobenzoyl-methylacetessigesters
wurde nach der von Gevekoht!) fiir die Bereitung des niedrigeren
Homologen gegebenen Vorschrift durchgefithrt. Je 16 g granuliertes
Natrium in 300 ccm absolutem Ather brachte man mit 100 g Methyl-
acetessigester, der durch Schiitteln mit Ammoniak von beigemengtem
Acetessigester befreit war, zusammen und gab dazu 133 g o-Nitro-
benzdylehlorid, die mit 250 cem trocknem Ather verdiinnt waren. Die
Umsetzung vollzog sich rubig und wurde durch Erwirmen auf dem
Wasserbad zu Ende gefiihrt. Der schliefilich gewonnene Ester stellte
ein klares, dunkelrotes Ol dar. Die Ausbeute betrug durchschnittlich
93 9/, der Theorie.

o-Nitro-propiophenon. Auch die Verseifung und Spaltung des Esters
wurde nach dem Gevekohtschen Muster ausgefithrt. Wandte man
mehr als 25 g Ester an, so verschlechterte sich die Ausbeute an Ni-
tro-propiophenon; Kochen mit stirkerer Schwefelsdure — 1:1 statt
1:2 — iinderte nichts. Wesentlich war, dal die Mischung von Ester
und Schwefelsiure wihrend der ganzen Zeit des Erhitzens, etwa
10 Stdn., in lebhaftem Sieden erhalten wurde, damit das 01 miglichst
zerteilt und in innige Beriihrung mit der Siure gebracht wurde. Das
Rohprodukt trieb man mit iiberhitztem Dampf iiber, was viel Zeit
erforderte, entzog dem mit Salz versetzten Destillat das Ol durch
Ather, schiittelte den Auszug mit verdiinnter Sodalosung durch, trock-
nete liber Chlorcaleium und destillierte nach dem Verdampfien des
Athers den Riickstand im Vakuum. Die Ausbeute an reinem Keton
betrug bei sorgfiltigem Arbeiten gut 40 %/ der Theorie.

Das o-Nitro-propiophenon ist ein hellgelbes, dickfliissiges, ge-
ruchloses Ol, das unter 15 mm Druck bei 166-—167°, unter 10—11 mm
bei 161° siedet. An der Luft firbt es sich allmédhlich dunkel.

0.1990 g Shst.: 12.9 cem N (129, 738 mmn).

CoHyO;N. Ber. N 7.8. Gel. N 7.6.

Das Semicarbazon, das man auf die dbliche Weise im Laufe einiger
Stunden erhilt, krystallisiert.aus Alkohol in winzigen, weilen Nidelclen und
schmilzt bei 182—183°,

0.1391 g Sbst.: 29.3 cem N (16°, 746 mm).

CigHi203Ns. Ber. N 23.7. Gef. N 24.0.
o-Amino-propiophenon. Nach verschiedenen Versuchen wurde es
fir zweckmifBig befunden, die Reduktion des Nitrokdrpers durch einen
groBen UberschuB von Zinnchloriir zu bewirken. In eine Lésung von

n A. 221, 323 [1883].
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74 g Zinnehloriir in konz. Salzsiure lieB man 10 g Nitroketon trop-
fen und kochte zum SchluB ?/; Stde. am RiickfluBkiihler. Beim Er-
kalten schied sich das Zinndoppelsalz der Base in feinen, weillen,
seidenglinzenden Nidelchen aus, deren Menge auf Zusatz von Wasser
noch zunahm. Der Niederschlag wurde abgesaugt, mit Salzsiure (1:1)
gewaschen und mit Natronlauge bis zur Ldsung des Zinphydroxyds
versetzt. Das anfinglich als Emulsion abgeschiedene Aminoketon er-
starrte bald krystallinisch. Die Verarbeitung des Filtrats von Zinn-
doppelsalz erwies sich als nicht lobnend. Da das so gewonnene Ke-
ton noch zinnhaltiz war, wurde es zum Schlu mit Wasserdampf
ibergetrieben. Dlie Ausbeute an reiner Base betrug gut 70 ¢, der
Theorie.

Das o-Amino-propiophenon krystallisiert aus verd. Alkohol
in schwach gelblichen, diinnen, perlmutterglinzenden Blattchen oder
sechsseitigen Tafeln. Es schmilzt bei 46—479%; sein Geruch erinnert
an Jasmin.

0.1900 g Sbst.: 16.2 cea N (15°, 747 mm).

CyH,; ON. Ber. N 94. Gel. N 9.8.

Zor Umwandlung in das Oxim kochte man eine Losung von 1 Molgew.
Keton, 2 Molgew. salzsaurem Hydroxylamin und 1 Molgew. Atzkali in wenig
‘Wasser 1z Stde. auf dem Wasserbade, fillte darauf das Oxim durch Kohlen-
siure aus und krystallisierte es erst aus Wasser und daon aus Benzol um.

Feine, weile, seidenglinzende Niadelchen aus Wasser oder starke, glin-
zende Nadeln ans Benzol. Schmp. 88—899,

0.1807 g Sbst.: 27.5 ccm N (189, 746 mm).

CyH3ON,. Ber. N 17.1. Gef. N 17.2.

3- Athyl-indazol.

Zur Uberfiihrung des Aminoketons in das Indazol verfuhr man
nach der Vorschrift von E. Fischer und Tafel?) fiir die Darstellung
des 3-Methyl-indazols aus o-Amino-acetophenon. Ein ohne besondere
Vorsicht ausgefithrter Vorversuch verlief genau nach der von jenen
Autoren gegebenen Beschreibung, insbesondere firbte sich die Mischung
beim EingieBen der Diazoverbindung in die Ldsung von schweflig-
saurem Natriem dunkelrot. Bei spiteren Versuchen wurde dies nie
wieder beobachtet, vielmehr schied sich aus der miBfarbigen Fliissig-
keit ein schmutzig-braunes Ol aus, wenn man die Reduktion durch
Zugabe von Natriumamalgam beschleunigte. - LieB man dagegen die
Reduktion ohne Amalgam im Laufe einiger Zeit vor sich gehen, so
entstand dieses Ol nicht. In jedem Fall wurde das Reaktionsgemisch
nach Vorschrift mit Salzsiure gekocht und die Fliissigkeit nach dem

1) A. 227, 316 [1885).



1210

Ubersittigen mit Natronlauge mehrfach mit Ather ausgezogen. Den
pach Verjagen des Athers hinterbliebenen Riickstand destillierte man
im Vakuum und krystallisierte schliefilich das Produkt noch aus Li-
groin vom Sdp. 60—70° um. An Rohprodukt wurden 40—50 ¢/, der
Theorie, an reinem Endprodukt jedoch nur etwa 25 °/, der Theorie
gewonnen.

Der Korper krystallisiert in feinen, weiflen, biischelférmig ver-
wachsenen Nadeln oder derben Prismen und schmilit bei 74.5—75.5%
Unter gewohnlichem Druck siedet er bei 290% unter 15 mm bei 157°
—158%, Von Wasser wird die Substanz auch in der Hitze nur schwer
aufgenommen und scheidet sick beim Erkalten zunichst meist Glig ab;
in organischen Mitteln ist sie im allgemeinen leicht léslich.

0.0432 g Sbst.: 0.1172 g CO4, 0.0271 g Hy01). — 0.1585 g Shst.: 26.2 cem
N (149, 746 mm).

CoHyoNs. Ber. C 739, H 6.9, N 19.2.
Gel. » 74.0, » 7.0, » 19.0.

Das Pikrat krystallisiert aus Alkohol in hellgelben, glinzenden Nadel-

chen und schmilzt bei 152.5—153.5°%

2.3-Didthyl-ir dazol.

2 g 3-Athyl-indazol wurden mit 4 g Jodithyl 4 Stdn. im Rohr aut
1000 erhitzt. Das aus dem jodwasserstoffsauren Salz in Freiheit ge-
setzte Robprodukt war zum Teil 6lig, zum Teil fest, da es noch un-
verindertes Ausgangsmaterial enthielt. Bei einem neuen Versuch
wurde ein farbloses Ol gewonnen, das keine Neigung zum Erstarren
zeigte.

Der Korper siedet bei 287—290°; véllig genau konnte der Siede-
punkt wegen der geriogen Menge von Substanz nicht bestimmt wer-
werden. Er riecht @holich wie Chinolin.

0.1828 g Sbst.: 25.6 ccm N (14, 741 mm).

Ci1HiuNg. Ber. N 16.1. Gef. N 16.0.

Das Pikrat scheidet sich aus Wasser in kleinen, flachen, hellgelben

Nidelchen ab, die uater vorhergehendem Erweichen bei 184—186° schmelzen.

Marburg, Chemisches Institut.

1) Analyse von Frl. Dr. E. Limmerhirt.



