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266. Carl Biilow und Wilhelm Dick: Kondensationen des
Acet-p-phenylendiamins zu Pyrrolderivaten und deren hydrolytische
Aufspaltung.

[Aus d. Chem. Institut d. Universitat Tibingen.

(Eingegangen am 12. Juni 1921)

Dic Knorr-Biilowsche Pyrrol-Synthese!) erwies sich durch ihre
vielfache Anwendbarkeit als besonders fruchtbar. Durch Kondensation von
1.4-Diketonen mit primiren aromatischen Aminen haben Knorr und Paal,
in Verein mit ihren Schiilern, in ncuerer Zeit Biilow und Sauter-
meister?), sowie Biilow und G. List®) eine Reibe von interessanteren
Pyrrolderivalen erhalten. Aus Diacethernsteinsdure-ester und
Acet-p-phenylendiamin haben wir jetzt den 1-{p-Acetylamino-
phenyl]-25-dimethyl-pyrroi-34-dicarbonsidureester darge-
stellt unil Abkdmmlinge und Spaltprodukte untersucht.

11;C;.00C.C=C.CH;

| T OH . H,N.GH,.NH.CO.CH; = 2 H:0 +
| ~

H;C,.00C. C=C.CH;
H;Cy.00C.C=C.CH;
. SN.C;H,.NH.CO.CH.
H,C,.00C.C=C.CH,

5.1 g Diacetbernsteinsiure-ester werden in 25cem Lisessig und 3 g Acet-
p-phenylendiamin in 15ccm Eisessig gelost. Die heiflen Lésungen schiittet
man zusammen und erhitzt noch 2 Stdn. unter RiickfluB. Beim Erkalten
der mit etwas Wasser verdiinnten Ldsung tritt reichliche Krystallisation
des Pyrrolderivats ein. Aus verd. Alkohol umkrystallisiert: WeiBe lange
Nadeln; Schmp. 198—1999, Ausbeute 6 g.

Der Ester ist leicht 1oslich in Eisessig, Alkohol, Ather und in den dbrigen orga-
nischen Lésungsmitteln, ebenso in Mineralsiuren, sehr schwer in Alkalien,

0.1097 g Shst.: 0.2599g CO,, 0.0677 g H;0. — 0.1660g Shst.: 11,3com N (240, 735 mm),

CopHyy Ny O (372). Ber. C 64.93, H 649, N 752, Gef. C 6463, H 6.90, N 7.79.

Alkoholisches Kali wirkt auf die Estergruppen verseifend ein. Nach
1-stdg. Erhitzen von 6 g Ester, in 50 ccm Alkohol, mit einer Lésung von 4g
Atzkali in 25ccm Alkohol und einigen Tropfen Wasser tritt bereits Aus-
scheidung des Kaliumsalzes ein, die durch weiteres Erhitzen vergrdfert
wird. In Weingeist ist es schwer loslich, in verdiinntem leicht. Durch Um-
krystallisieren wird die sonst gute Ausbeute sehr verschlechtert. Kohlen-
siure fallt aus der L3sung des Salzes nichts, vend. Salz- oder Essigsiure
scheidet die Dicarbonsiure indessen sofort voluminds aus. Die Fliissig-
keit nimmt dabei eine rote Fiarbung an. Das leicht ebenso gefirbte Roh-
produkt, das bei verd. L@sungen erst beim Erkalten herauskommt, wird,
aus Alkoliol umkrystallisiert, rein weiB; Ausbeute 709/, Schmp. 252°. Beim
Erbitzen der Dicarbonsidure verfirbt sie sich zuerst, um dann unter Zer-
setzung zu schmelzen.

0.1325 g Sbst.: 0.2035g CO;, 0.0650g H,0. — 0.1254g Sbst.; 10.0ccm N (179, 735 mm).

CgHyg N, Op (316). Ber. C 60.74, H 506, N 8.86. Gef. C 60.56, H 5.38, N 8.96.

1) Knorr und Bilow, B. 17, 2057 [1884).
2) Bilow und Sautermeister, B. 37, 2697 [1904]
3) Bilow und G. List, B. 35, 681 [1902].
Berichte d. D. Chem. Gesellschaft. Jahrg. LVIIL, 83
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Eine Verseifung der Acetylgruppe wurde — hochst auffallend
~ durch Alkali nicht erzielt. Durch trocknes Erhitzen der Pyrrol-
dicarbonsgure tritt Abspaltung von 2Mol. Kohlensiure ein; eine Car-
bonestersiiure konnte nicht erhalten werden.

1g der Pyrroldicarbonsiure wird im Paraifinbad erhitzt, Sie fiarbt sich bald
rot und schmilzt unter Kohlensiure-Entwicklung bei 230—255° zu ciner dunklen
Flissigkeit. Um die hei der Reaklion auftretende tiefer gehende Zersclzung zu ver-
hindern, wird besser im Vakuum erhitzt. Dabei verflichligt sichi ein klciner Teil
des Produkts, das sichi in der Vorlage in weiBen Krystallen niedersetzt. Die erstarrle,
tief rote Schmelze wird in Alkohol gelést und mit Tierkohle entfirbt. Beim Ver-
dinnen der filtrierten Losung mit Wasser krystallisiert® ein fast weiBes Produkt aus;
Ausbeute 0.7g, Schmp.1920. In den organischen Lésungsmitteln ist es leicht 1oslich,
Die Losung gibt die bekannte Fichtenspanreaktion der Pyrrole.

0.1001 g Sbst.: 0.2694 g CO,, 0.0641g H,0. — 0.1116 g Shst.: 120cem N (179, 726 1om).

Cy4HgN, O (228). Ber. C 73.69, H 7.01, N 1228. Gef. C 73.50, H 7.07, N 12.09.

Das durch Spaltreaktionen erhaltene 1-[p-Acctylamino-phenyl]-
25-dimethyl-pyrrol 148t sich auch direkt auf synthetischem Wege dar-
siellen und zwar aus Acetonylaceton und Acet-p-phenylendiamin
nach der Knorr-Biilowschen Synthese. Man erhiilt es in analoger Weise
beim Erhitzen von molekularen Mengen beider Komponenten in Eisessig.
Aus verd. Alkohol umkrystallisiert: Schmp. 1920.

0.1112¢g Shst.: 0.2992g CO,, 0.0639g H,0. — 0.1160 g Sbst.: 12.8 cem N (180, 724 mn).

C1aH;gN, O (228), Ber. € 73.69, H 7.01, N 12.28. Gel. C 7341, H 6.71, N 1233,

Gegen wifiriges Alkali ist der Diester dberaus bestindig. Erst sehr langes
Einwirken von konz, Lauge bewirkt eine Verseifung der Ester- und zugleich der
Acetylgruppen. Nach 2-tagigem Kochen mit 30-proz. Kalilauge blieb noch ein Teil
des Ausgangsmalerials ungelést. Die abfiltrierte, gelb gefarbte Losung lief bheim Ver-
dinnen mit derselben Menge Wasser und Versetzen mit Salzsiure das Verseifungs-
produkt als weifien, volumindsen Niederschlag fallen, der sich beim Stehenlassen unler
gleichzeitiger Rotfarbung zersetzt. Durch mehrmaliges Umkrystallisieren der ampho-
leren Verbindung aus Alkohol mit Salzsiure bekommt man das Chlorhydrat der
1-[p-Amino-phenyl]-25-dimethyl-pyrrol-34-dicarbonsiure in weillen
Krystallen,

01820 g Sbst.: 148ccm N (220, 717 mm),

C;sH;5N; 0,C1 (310.5), Ber N 9.02. Gef. N 8.89,

Nalriumcarbonat- oder Nalriumac.elal-ﬁésuug fallt aus der Losung
des salzsauren Salzes die Base nicht. Es ist in wenig Wasser leicht loslich,
zerfilllt indessen bei starkerem Verdinnen dureh hydrolytische Spaltung.

Gegen Sduren weist der Ester ein ganz anderes Verhalten auf. Wir
beobachteten zum ersten Male cine glatte Aufspaltung des Pyrrol-
kerns in die Komponenten. Konz. Salzsiiure lost den Ester schon in
der Kilte, ebenso verd. Schwetelsiure. Die farblose salzsaure Solution wird
beim Stehenlassen, schneller auf dem Wasserbade rot, dann dunkelbraun.
Aus der Losung scheiden sich weific Krystalle ab. Das entstandene Produkt
ist in Wasser 18slich, tetrazotierbar, und zeigt alle Eigenschaften des
salzsauren p-Phenylendiamins, HCl, H,N.CgH,.NH,, HCl. Ferrichlo-
rid erzeugt in der wilrigen Losung bei Gegenwart von Schwefelwasserstoff
einen methylenblau-ihnlichen Schwefelfarbstoff.

0.1098 g Sbst.: 0.1604 g CO,, 0.0570 g H,0. — 0.1616 g Sbst.: 21.6cem N (32°, 727 mm.
— 0.1476 g Sbst.: 0.2334g AgClL

Cg Hyo N, Cly (181).

Ber. C 3978, H 5.52, N 1547, Ci 39.23. Gef. C 39.85, H 580, N 1532, Cl 39.12,
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Entwisserles Natriumacetat und Essigsiurc-anhydrid fihrt das Spalt-
produkt beim Erhitzen in die charakteristische, schwer losliche Diacetyl-
verbindung CH,.CO.NH.C;H,.NH.OC.CH, iber.

Hydrazin reagiert mit dem 1-[p-Acetylamino-phenyl]-2.5-dimethyl-
pyrrol-3.4-dicarbonsiureester unter Bildung des cyclischen Hydrazids
der 1-[p-Acetylamino-phenyl]-25-dimethyl-pyrrol-3.4-dicar-
bonsiure:

NH.0C.C=C.CH;
| | >N.C¢H,.NH.CO.CH;,
NH.OC.C=C.CH,

1g des Pyrrolesters wird mit 10g Hydrazinhydrat unter Riick-
flul erbitzt. Nach einigen Stunden war der Ester in Losung gegangen. DBeim
Erkalten scheidet sich das cyclische Orthocarbonsiure-hydrazid in weillen
Krystallen aus. Sic werden mit Alkoho! gewaschen und aus verd. Alkohol
umkrystallisiert: Schmp. ber 300°. In Eisessig und in verd. Alkohol sind
sie leicht 18slich, ebenso in Kalilauge.

0.1180g Sbst.: 0.2630g CO,, 00563 g H,0. — 0.1031 g Shst.: 16.9ccm N (179, 723 mm).

C.¢H;sN,0, (320).. Ber. C 6153, H 5.09, N 17.94. Gef. C 61.27, H 533, N 18.25.

Die Kondensation von p-Nitroanilin und Diacetbhernstein-
siurc-ester hat uns den 1-[p-Nitro-phenyl}-25-dimethyl-
pyrrol-3.4-dicarbonsiiureester geliefert. Durch Reduklion des-
selben gelangt man zu der entsprechenden Aminoverbindung, die sich
aus dewmn vorstehend beschriebenen [Acetylamino-phenyl]-pyrrolester nicht
darstellen lieB, da die Verseifung der Acetylgruppe, ohne auch die Ester-
gruppen anzugreifen, nicht mdglich war. Das Nitroprodukt wurde nach
der iiblichen Methode aus p-Nitro-anilin und Diacetbernsteinsiure-ester in
Lisessig gewonnen. Lingeres Erhilzen unter Riickflul ist in diesem Falle
notwendig. Aus verd. Alkohol umkrystallisiert: Schmp. 94°, Durch Re-
duktion mit Zink und Salzsdure bekommt man den 1-[p-Amino-
phenyl]-25-dimethyl-pyrrol-3.4-dicarbonsiureester.

Zu der heiflen Losung von 5 g des 1-[Nitro-phenyl ]-2.5-dimethyl-pyrrol-
3.4-dicarbonsiiureesters in 75 ccm Alkohol werden 15ccm konz. Salzsiure
und Zinkstaub in kleinen Portionen gegeben. Die anfangs briunliche
Losung nihert sich bei der totalen Reduktion immer mehr einer farblosen
Flissigkeit. Ist sie ganz entfirbt, wird noch kurze Zeil erwirmt, dann
liltriert und mit Natriumacetat und Wasser versetzt. Die neue Base fiillt
als weiler Krystallbrei aus. Aus verd., Alkohol umkrystallisiert: Weille
Nadeln; Schmp.1179 Ausbeute 3g. Mit anorganischen Sduren bildet sie
Salze.

0.1971g Sbst.: 0.4478 g CO,, 0.0735g H,0. — 0.2005 g Sbst.: 16.2ccm N (230, 716 mm),

C,3Hpo N O, (330). Ber. C 65.45, H 6.67, N 848. Gel. C 6529, H 6.68, N 871.

Ihre Verseifung zur Dicarbonsiure geschieht auch bei dieser Verbindung
leicht durch siedendes alkoholisches Kali, Dabei scheidet sich das Kaliumsalz
der Dicarbonsiiure ab. Aus der wiflrigen Losung des Salzes f[dllt Salzsiure das un-
bestiindige salzsaure Salz der amphoteren 1-[p-Amino-phenyl}-25-dimethyl-
pyrrolt34-dicarbonsiure. Sie slimmt mit dem schon beschriebenen, auf
anderem Wege erhaltenen Produkt tberein.

0.1328 g Sbst.: 0.2630g CO,, 0.0597g HgO. — 0.1624 g Sbst.: 13 cem N (18° 726 mm".
— 02120 ¢ Sbst.: 0.0940g AgClL
€ H,sN,0,CL (310.3). .

Ber. C 5411, H 4.83, N 9.02, Cl 11.43. Gef. C 5403, H 508, N 895 Ci 10.92.

83"
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Der 1-[p-Amino-phenyl ]-2.5-dimethyl-pyrrol-3 4-dicarbonsiurcester hat die
Fihigkeit, neuartige Azokombonationen zu liefern. Mit 3-Naphthol
entstehl das {[p-Amino-phenyl]-25-dimethyl-pyrrol-34-dican-
bonsiureester-azo}-B-naphthol.

2g des Aminoprodukts werden in 20 ccm Wasser plus 3ccm konz.
Salzsiiure gelost und bei guter Kiihlung diazotiert. Diese Diazolosung
gibt man unter Rithren zu einer Losung von 0.8g B-Naphthol in 40ccin
Alkohol. Auf langsamen Zusatz von festem Natriumacetat fillt Junn das
Kupplungsprodukt a's roter Farbstoff aus, der in FEisessig, Benzol,
Ather leicht lgslich ist. Aus Ligroin oder wenig Alkohol umkrystallisiert:
rote glinzende Krystalle, Schmp. 166°. :

0.1401 g Sbst.: 0.3549g CO,, 00709g 11,0. — 0.1795g Shst.: 13.7ccm N (187 741 nun:.

Cps 113z Ny O, (485: Ber. C 68.24, H 563, N 865. Gel. C 69.03, H 5.66, N 872

Leichter und charakteristischer vollzieht sich die Kombination mit
Acetessiganilid und Acetessig-p-phenetidid: Die auf obige
Weise dargestellte Diazolosung gibt man zu der gekiihlten Losung von 1.2 ¢
Acetessiganilid in 20cem Alkohol oder von 1.5g Acetessig-p-phenetidid
in 85 ccm Alkohol. Festes Natriumacetat erzeugt in beiden Fiillen cine reich-
liche Ausscheidung des gelben Kombinations-Produktes. Aus Eisessig oder
Alkolwl umkrystallisiert, bckommt man das {[p-Amino-phenyl]-25-
dimethyl-pyrrol-34-dicarbonsiiureester-azo}-acetessigani-
lid in schdnen gelben Krystallen vom Schmp.155° bzw. das {[p-Amino-
phenyl]-25-dimethyl-pyrrol-34-dicarbonsiurecster-azo}-
acetessig-p-phenetidid: C3HyN,Oy,

CH,
HiCs.00C.C=C.CH, co
| N.CsH,.N:N|.CH.CO.(NH.CeH,.0.C;Hy),
H;C,.00C.C=C.CH; '

in gelben Nadeln vom Schmp. 178°. .
0.1298 g Shst.: 0.3081g CO,, 00722g H,0. — 0.1601 g S’ st.: 156 ccm N (219.718 mm)
Co3HggN, Og (518). Ber. C 64.84, H 584, N 10.80. Gel. C 64.75, H 6.22, N 10.69.
0.1299 g Sbst.: 0.3042g CO,, 0.0705g H,0. — 0.1105g Shst.: 10.3cem N (209, 723 mu.
CyoHgy Ny Oy (562, Ber. C 6405, H 6,05, N 996. Gel. C 63.89, H 6.07, N 10.30.
Der Beweis fiir die in beiden Verbindungen vorhandene Ketogruppe

wurde mit Phenyl-hydrazin gefithrt. Es entstanden aber nicht dic

beiden erwarteten Phenylhydrazone, sondern beide Verbindungen
licferten genau dieselben Azopyrazolone: Von den beiden Ver-
bindungen wurde je 1g mit 1 ¢ Phenylhydrazin und 5—6 ccm Eisessig einige

Stunden crhitzt. Die gelben Losungen fiarbten sich bald rot. Durch Ver-

diinnen mit wenig Wasser scheiden sich in beiden Fillen rote Produkte

aus. Aus Eisessig umkrystallisiert, ergaben sich schin rote Krystalle vom

Schmp. 154—1560.

0.1176 g Sbsl.: 0.2805g CO,, 0.0617g H,0. — 0.1472g Sbst.: 17.8cecm N {179, 725 mm .

CoqHaN; Oy (515). Ber. C 63.22, H 567, N 1359. Gef. C 65.07, 11 587, N 1351,

0.1283 g Shst.: 0.3063g CO,, 0.0610g H,0.

Cog Hyy N5 O5 (315). Ber. C 65.22, II 5.67. Gel. C 65.13, H 558,

Die an den Acetessigsiiurerest gebundenen aromatischen Amine
werden also abgespalten und es entsteht: das {1-Phenyl-3-me-
thyl-4-[p-amino-phenyl]-25-dimethyl-34 -pyrroldicarbon-
siiurecster-azo}-5-pyrazolon:
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N ¢
H,Cs.00C.C=C.CH, /5 N9
| >N.CSH4.N:N].C('3H,
H;C,.00C.C—=C.CH
w ’ \G(OH)-N. CeF,

Dic von uns neu aufgefundene Spaltung des 1-[p-Acetylamino-phenyl]-
2.5-dimethyl-pyrrol-3.4-dicarbonsiureesters mit Salzsdure in die Komponenien
gab uns den AnlaB, das Verhalten weiterer Pyrrolderivate
gegen Mineralsduren zu untersuchen. Die Spallung der Furfuran-
und Thiophen-Abkdmmlinge ist schon lingst bekannt. Bei Pyrrolderivaten
hatten Ciamician und Zanetti®) nur eine Zerlegung bei der Ein-
wirkung von Hydroxylamin aul einige Pyrrole beobachtet, indem sie die
Dioxime der entsprechenden 1.4-Dikelone erhielten. Duden®) hat bei
einigen Pyrrolverbindungen in der Camphan-Reihe eine Spaltung durch
Mineralsiuren erhalten. Unser Verfahren iibertrugen wir auf den 1-[p-Ni-
tro-phenyl]-25-dimethyl-pyrrol-34-dicarbonsiiureester. Er
lieferte bei der enisprechenden Behandlung mit Salzsiure das angewandte
aromatische Amin: p-Nitro-anilin zuriick. Ob auch Pyrrolderivate,
dic keine Substilutienten im Benzol enthalten, diese Spaltung eingehen, solite
der von Knorr dargestellte 1-Phenyl-25-dimethyl-pyrrol-3.4-
dicarbonsiureester zeigen. Bei lingerém Erwiirmen mit Salzsiure
auf dem Wasserbade ging der olige Ester in Losung. Aus der mit Natron-
lauge alkalisch gemachten Lésung isolierten wir Anilin und identifizier-
ten es durch das charakteristische Anilinazo-2-oxynaphthalin. In
allen diesen Fiillen verlief die Spaliung in gleicher Weise. Die Salzsiiure
wirkt hydrolysierend auf den Pyrrolkern. Unler Wasseraufnahme tritt Auf-
spallung in die Komponenten ein. Dic Isolierung des 1.4-Diketons gelang
nicht, da anzunehmen ist, daB es durch dic Salzsdure eine tiefgehende
Zerselzung erleiden mulle.

266. Walter Hiickel und Erich Goth:
Darstellung der y-Phenyl-butter-o-carbonsiure.
[Aus d. Allgem. Chem. Univ.-Laborat. Gottingen.]
(Eingegangen am 6. Juni 1924.)

Zur Durchiiihrung von Versuchen, iber die spiter an anderer Stelle
berichtet werden soll, bendligten wir etwas griBere Mengen der bisher noch
nicht dargeslellten Cyclohexan-1-butter-2-carbonsédure. Ihre
Gewinnung aus der entsprechenden aromatischen Siure, der bereits be-
kannlen y-Phenyl-butier-o-carbonsédure, scheint der zunichst ge-
gebene Weg zu scin. Da uns aber die Darstellung gréflerer Mengen dieser
Siure anfangs Schwicrigkeiten bereitete, wurden auBlerdem Versuche ange-
stellt, die unter Umgehung der aromatischen Mutiersubstanz gleich zum
Cyclohexan-Derivat fithren solllen.

Die vy-Phenyl-butter-o-carbonsiure ist bisher nur von Roserl) und Kipping?2)
dargestellt worden. Die von beiden Auloren angegebenen Wege sind fir die Dar-
stellung groBerer Mengen nicht gangbar.

4) Balows Pyrazolon-Formel: B. 51, 1246—70 [1918].
5 Ciamician und Zanetti, B, 22, 1968 [1889).

6) Duden, B. 34, 305¢ [1901]. ’

1) B. 18, 3118 [1885]. 2) Soc. 83, 249, 251 [1903].



