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268. uber a-Pyrrolone 

Bildung und Reaktionen der 4-Carbathoxy-2-pyrrolone 
von C. A. Grob u n d  P. Ankli. 

(2. IX. 49.) 

1. Mitteilung. 

Im  Laufe von Versuchen zur Synthese von Verbindungen vom 
Typus des Pyridoxins (Vitamin B6) wurde vor Iangerer Zeit in un- 
serem Laboratorium die Beobachtung gemacht, dass die Verbindung I 
welche aus Formylbernsteinsaure-diathylester und Alanin-athylester 
entsteht, unter den Bedingungen einer Bieckma.n.n-Kondensation 
nicht in das erwartete Dihydro-pyridon-Derivat 11, sondern in das 
isomere 4-Carbiithoxy-2-pyrrolon-Derivat I11 ubergeht. 
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Das Reaktionsprodukt mit der Bruttoformel C,,H,,O,N liess 
sich nicht dehydrieren, bildete in wasserfreiem Milieu mit Chlor- 
wasserstoff kein Salz und gab mit Ferrichlorid keine auf eine eno- 
lische Hydroxylgruppe deutende Farbreaktion. 

Diese Beobachtung wurde fast gleichzeitig auch von Cohelzl) 
gemacht. Dieser Autor konnte durch geeignete Substitution des 
Imidwasserstoffs in der Verbindung I den Ringschluss in gewunschtem 
Sinne leiten und erhielt ein Dihydro-pyridon-Derivat, welches nach 
weiterer Umwandlung in Pyridoxin iiberfuhrbar war 2).  

Eine intramolekulare Esterkondensation unter Bildung des 
3-Piperidon-Derivates V findet auch dann statt, wenn die Verbin- 
dung I zunachst zum K-Carbiithoxyathylaminomethylen-bernstein- 
saure-diiithylester (IVa) reduziert und dieser in Form der N-Acetyl- 
verbindung IV b mit Natriumalkoholat behandelt wird. Das olige 
Ringschlussprodukt V, welches die Eigenschaften eines /?-Hetoesters 

l) A.  Cohen, vorgetragen anlasslich des X1. lnternat. Kongresses fur reine und an- 
gewandte Chemie, London Juli 1947. - Wir danken der Pa. F .  Hoffmann-Lu Roche & Ck., 
Basel, fur die freundliche Uberlassung des Manuskripts. 

z, A .  Cohen, Festschrift Emil Barell, Basel 1946, is. 71. 
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besass, konnte allerdings erst nach Uberfuhrung in den Enolather 
VI mittels Diazomethan gereinigt werden. 

Nit diesen Reaktionen ist die grundsatzliche Moglichkeit von 
intramolekularen Esterkondensationen, die zu Dihydro-pyridon- 
Derivaten 11, resp. zu 3-Piperidon-4-carbonsaureestern (V) fuhren, 
erwiesen, was schon von PdZ und il.2~EZvai.n~) gezeigt worden ist. 
Nach diesen Autoren gehen u), o'-Dicarbathoxy-dialkylmethylamine 
(VII,  n = 2 resp. 3) bei Behandlung mit Natriumalkoholat mit unge- 
fahr gleicher Leichtigkeit in 3-Pyrrolidon-Derivate (VIII), resp. 
3-Piperidon-Derivate (IX) uber. Wir fuhren deshalb die alleinige Ent- 
stehung eines cr-Pyrrolon-Derivates bei der Kondensation yon I 
mittels Natriumalkoholat auf den starker sauren Charakter des 
Imidwasserstoffes im Vergleich zum cr-Methylenwasserstoff in dieser 
Verbindung zuruck. 
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Im weiteren wurden Bildung und Reaktionen von 4-Carbathoxy- 
2-pyrrolonen naher untersucht, woyon in dieser und in einer folgenden 
Mitteilung die Rede sein soll. 

Die Synthese von 4-Carbathoxy-2-pyrrolonen wurde erstmals 
von Emery 2, beschrieben. Dieser Autor erhielt durch Einwirkung von 
Ammoniak und primaren Aminen auf Acetylbernsteinsaure-ester sub- 
stituierte Aminoathyliden-bernsteinsaure-ester (X), welche schon 

l) E. A .  PriU und 8. M .  McEZvain, Am. SOC.  55,  1233 (1933). 
%) W .  0. Emery, A. 260, 137 (1890). 
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durch Erhitzen unter Alkoholabspaltung in 4-Carbathoxy-5-methy1-2- 
pyrrolone (XI) ubergingen. 
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Ferner hat Carridrel) Formylbernsteinsiiure-ester mit primaren, 
aromatischen Aminen kondensiert. Die so erhaltenen Arylamino- 
methylen-bernsteinsaure-ester (XII, R = Aryl) sollen nach diesem 
Autor durch kurzes Erhitzen mit alkoholischem Kaliumhydroxyd in 
M-Pyrrolon-Derivate (XIII, R = Aryl) iiberfuhrbar sein2). 
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Wir haben Formylbernsteinsiiure-diiithylester mit DL-Alanin- 
athylester, Anilin, Athylamin und Ammoniak umgesetzt, wobei die 
substituierten Aminomethylen-bernsteinsiiure-ester XI1 a-d erhalten 
wurden. Mit Ausnahme des Aminomethylen-bernsteinsaure-diathyl- 
esters (XI1 d), der oberhalb looo  verharzt, sind die N-substituierten 
Verbindungen XI1 a-c bestandig und konnen im Hochvakuum un- 
zersetzt destilliert resp. sublimiert werden. 

Im Gegensatz xu den Amino- a t  hyliden-bernsteinsaure-estern 
(X), welche, wie oben erwiihnt, schon durch Erhitzen unter Alkohol- 
abspaltung in a-Pyrrolone (XI) ubergehen, erleiden die Amino- 
m e t h y l e n -  bernsteinsaure-ester (XI1a-d) erst unter der Einwirkung 
von Natrium, Kalium oder deren Alkoholaten Ringschluss unter 
Bildung der entsprechenden 4-Carbathoxy-2-pyrrolone (XIII a-d). 
CarriBrel) gib t zwar an, dass p- Tolylaminome thylen-bernsteinsaure- 
diathylester (XII, R = C,H,CH,) auch durch Erhitzen mit alko- 
holischem Kaliumhydroxyd Ringschluss erleidet. Seine etwas un- 
genau beschriebenen Versuche konnten aber trotz mehrfacher Modi- 

l) 31. E. CarriBre, Ann. chim. [9], 17, 49 (1922). 
2, Weitere in der Literatur beschriebene Methoden zur Herstellung substituierter 

Pyrrolone sind in der Dissertation P. Ankli, Base1 1949, erwahnt. 



Volumen XXXII, Fasciculus VI (1949) - No. 268. 2013 

fikation der Bedingungen nicht reproduziert werden. Der Ring- 
schluss gelang nur bei Verwendung von Alkalialkoholaten. 

Die verschiedene Leich tigkeit, mit der die Verbindungen vom 
Typus des Aminomethylen-bernsteinsaure-esters (XII) und die- 
jenigen vom Typus des a-Aminoiithyliden-bernsteinsaure-esters (X) 
in x-Pyrrolone ubergehen, findet eine Erklarung, wenn man die 
Elektronenverteilung in beiden Reihen beriicksichtigt. In  beiden 
liegt ein mesomeres System nach XIV vor, welches sich u. a. in der 
Abschwiichung der nucleophilen Tendenz resp. Basizitat des Stick- 
stoffs aussert. Da der Ringschluss zum a-Pyrrolon wohl als intra- 
molekulare, nucleophile Substitution am Estercarbonyl-Kohlenstoff 
aufgefasst werden muss, ist es evident, dsss die Aminomethylen- 
bernsteinsaure-ester (XII), welche in der mesomeren Grenzform am 
besten durch den Ausdruck XV mit elektronensrmem Stickstoff 
wiedergegeben werden konnen, geringe Ringschlusstendenz zeigen. 
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Wird durch Alkoholst-Ion aus XV ein Proton vom Stickstoff ent- 
fernt, so resultiert ein Anion XVI, welches trotz Mesomerie noch 
eine genugend hohe Elektronendichte am Stickstoff behalt, um 
nucleophile Reaktivitat aufzuweisen. 

Im crotonoiden System der cr-hmino-athyliden-bernstein- 
saure-ester (XVII) konnte der Elektronenzug von der Estercarbonyl- 
gruppe her teilweise durch Hyperkonjugationl) mit der Methylgruppe 
kompensiert werden, so dass im Endeffekt auf dem Stickstoff eine 
geniigend hohe Elektronendichte verbleibt, um durch blosses Er- 
hitzen Ringschluss zu ermoglichen. 
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l) Uber Hyperkonjugation siehe z. B. C. L. Deasy, Chem. Rev. 36, 145 (1945). 
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Der cc - Carbathoxyathylaminomethylen - bernsteinsaure - diathyl- 
ester (XIIa) lieferte beim Ringschluss als Nebenprodukt eine Pyrrolon- 
monocarbonsaure. Diese durfte wahrend der Aufarbeitung durch 
Verseifung einer der beiden Estergruppen in einem Teil der Ver- 
bindung XIIIa gebildet worden sein. Da bei den andern Pyrrolonen 
nach dem Ringschluss keine analoge Saure isoliert werden konnte, 
durfte dieser Verbindung Formel XVIII zukommen. 

Die erhaltenen Ringschlussprodukte verhalten sich bei den 
meist,en Reaktionen gleich den von Emery1) dargestellten, analogen 
Verbindungen. Auf Grund ihrer Eigenschaften mussen sie als ct-Pyr- 
rolone formuliert werden. Fur die Ketoform sprechen u.a.  die UV.- 
Spektren, welche deutlich verschieden sind von denjenigen der 2- 
Acetoxy-pyrrole, die einen echten Pyrrolkern besit,zen (Fig. 1)2). 
Schon BUS diesem Grund kann die Behauptung von H.Pischw3), 
wonach diese Verbindungen als echte cc-Oxypyrrole aufzufassen seie,n, 
nicht zutreffen. 

Die 4-Carbathoxy-2-pyrrolone (XI11 a-d) sind loslich in ver- 
dunnteni Natriumhydroxyd. Dies ist wohl auf die azidifizierende 
Wirkung der Carbathoxygruppe zuruckzufuhren, denn cc-Pyrrolone 
ohne solche elektronenaffinen Gruppen (-COOR oder -COCH3) wie 
z. B. 3, 5-Dimethyl-4-athyl-2-pyrrolon4) und 174-Diphenyl-2-pyrro- 
ion5) liisen sich nicht in wasserigem NaOH. Man muss deshalb an- 
nehmen, dass im ebenen, mesomeriefahigen Ringaystem die negative 
Ladung des Anions XIX sich in Richtung auf Grenzstrukturen wie 
z. R. XX ausbreitet, wodurch dieses stabilisiert wird. 
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Nit Ferrichlorid geben die Verbindungen XI11 a-d keine Farb- 
reaktionen. Diazomethan wirkt nicht auf sie ein, wie bei Vorliegen 
von enolischem Hydroxyl zu erwarten ware. Mit EhrZich’s Reagenz 
geben sie eine intensive Gelbfarbung, wahrend echte Pyrrole eine 
r0t.e Farbreaktion zeigen. Mit Benzaldehyd lassen sich diese Verbin- 
dungen zu schon krystallisierten, gelben Benzyliden-Derivaten 

I)  FV. 0. Emery, loc. cit. 
z, Uber die UV.-Spektren der dargestellten a-Pyrrolone wird in der 2. Mitteilung 

3, H .  Fischer und H .  Orth, Die Chemie des Pyrrols, Bd. 1, S. 124 (Leipzig 1934). 
I )  H.E’ischer, T. Joshioka und P. Hartmnn,  Z. physiol. Ch. 212, 150 (1932). 
5, G. K. BZmstrom, A. 41 I, 351 (1916). 

ausfiihrlicher berichtet. 
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(XXI  a-(1) kondensieren, way das Vorhandensein einer aktiven 
Nethylengruppe anzeigt. 
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Diese Tatsachen sprechen aber nicht gegen eine mogliche Enoli- 
sierung zu a-Oxypyrrolen unter Einwirkung geeigneter Reagenzien. 
So konnten bei mehrstundigem Erhitzen des 5-Methyl-4-carbathoxy- 
2-pyrrolons (XI, R == H) mit Phenylisocyanat in Benzollosung nur 
Spuren des Phenylurethans isoliert werden. Erst durch Zusatz von 
wenig Triathylamin zum Reaktionsgemisch wurde das Urethan X X I I  
in wagbarer Menge erhalten. Mit Essigaaureanhydrid in Gegenwart 
von Pyridin oder konzentrierter Schwefelsaure, welche bekannter- 
massen die Enolisierung begunstigen, konnten Acetoxyderivate neben 
kernacetylierten Verbindungm erhalten werden, uber die in einer 
weiteren Ifitteilung berichtet wird. 

Im  Gegensatz zu echten Pyrrolen mit 8-standiger Carbiithoxy- 
gruppe, welche alkalisch schwer verseifbar sindl), werden die dar- 
gestellten 4-Carbathoxy-2-pyrrolone schon durch kurzes Stehenlassen 
bei Zimmertemperatur mit wasserigem Natriumhydroxyd verseift. 
Allerdings konnten die von den Estern XI I Ib  und d abgeleiteten 
Sauren nur in schlechter Ausbeute erhalten werden, weil die sehr 
rasche Aufspaltung des Ringes durch das Alkali storend inErscheinung 
trat. 

Die erschwerte Verseifbarkeit echter P-Carbathoxypyrrole lasst sich wohl auf Ab- 
schwhchung des kationoiden Zentrums am Estercarbonyl-Kohlenstoff infolge Mesomerie, 
wie im Formelbild XXIII  angedeutet ist, zuruckfuhren. Im Pyrrolon XXIV findet Aus- 
gleich der freien Stickstoffelektronen mit der benachbarten Carbonylgruppe wie in der 
normalen Amidbindung statt, so dass das Hydroxyl-Ion nunmehr am kationoiden Ester- 
carbonyl-Kohlenstoff angreifen kann. 
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I )  H .  Fischer und H .  Orlh, loc. cit., Seite 235. 
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Mit Glaspulwr vermischt spaltete die 2-Pyrrolon-4-carbonsiiure 
(XXV) beim langsamcn Erwarmen auf looo  im Vakuum Hohlen- 
dioxyd ab. 
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Das entstehende, bisher unbekannte a-Pyrrolon (XXVI) destil- 
lierte dabei als anfangs farblose Flussigkeit uber. Das a-Pyrrolon ist 
susserordentlich hygroskopisch und farbt sich schon nach kurzem 
Stehen unter allmahlicher Verharzung gelbbraun. Auf die Formel 
(C,H,ON) stimmende Analysenwerte konnten nicht erhalten werden. 
Moglicherweise nimmt die Verbindung sofort 1 Mol Wasser auf 
unter Bildung des Hydrates XXVII, eine Erscheinung, die von 
Lukesl) bei einigen a-Pyrrolonen beobachtet worden ist. Die niihere 
Untersuchung dieser interessanten Verbindung wird erst nach Be- 
reitung grosserer Mengen moglich sein. 

Der eine von uns, C.A.G.,  dankt der Haco-Gesellschaft AG., Gumligen, fur die 
Unterstiitzung dieser Arbeit. 

4-Carbathouy-2-pyrrolon (XI11 d) in Athano]. 
- - _ _  2-Acetoxy-4-carbathoxy-pyrrol2) in Athanol. 

I )  R. Lukes, C. 1929, I, 523. 
2, Siehe 2. Mitteilung, Helv. 32, 2023 (1949). 
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E x p erim e n t el 1 er T ei  1. 
Alle Schmelzpunkte wurden auf dem Kofler-Block bestimmt und korrigiert, Fehler- 

grenze 2O. 

a-Carbathoxyathylaminomethyl-bernsteinsaure-diathylester ( I V a ) .  
8,6 g ungesattigte Verbindung XIIa wurden mit 500 mg Platinoxyd in 20 em2 

Eisessig bei Normaldruck hydriert. Nach 14 Stunden war ein Mol. Wasserstoff aufgenom- 
men und die Hydrierung kam zum Stillstand. Nach dem Abfiltrieren des Platins wurde 
drr Eisessig im Vakuum abgedampft und der Ruckstand zwischen Ather und 2-n. Salz- 
saure verteilt. Die wasserige Phase wurde mit eiskalter Sodalosung alkalisch gemacht 
und das ausfallende 61 3mal ausgeathert. Die uber Pottasche getrocknete :4therlosung 
hinterliess nach dem Eindampfen 7,4 g rohe Base als farbloses, geruchloses 01, das unter 
0,02 mm bei 117-11Y0 iiberging. Zur Analyse wurde nochmals destilliert und eine Mittel- 
fraktion aufgefangen. 

3,963 mg Subst. gaben 8,012 mg CO, und 2,846 mg H,O 
C,,H,,O,S (303,34) Ber. C 55,43 H 8,31% Gef. C 55,17 H 8,04% 

S - Ace  t y 1 - N - car  b a t  ho x y a t h y l a  in i n o  m e t h y  1 - b e r n  s t e ins  a ur e - d i  a t h y 1 e s t e r 
( I V b ) .  

4,2 g obiger Base wurden mit 8,5 em3 Acetanhydrid und 10,5 em3 Pyridin versetzt. 
wobei sich die Mischung erwarmte. Each 17 stundigem Stehen bei Raumtemperatur 
wrirde im Vakuum zur Trockne verdampft und wie iiblich aufgearbeitet. Es wurden 4,4 g 
Pl’eutralkorper als farbloses 01 erhalten, welches bei 140O unter 0,03 mm destilliertr. Zur 
Analyse wurde eine Mit.telfraktion aufgefangen. 

3,550 mg Subst. gaben 7,208 mg CO, und 2,425 mg H,O 
5,570 mg Subst. gaben 0,211 em3 N, (19O, 721 mm) 

C,,H,,O,lhU’ Ber. C 55,64 H 7,88 N 4,06% 
(345,37) Gef. ,, 55,41 ,, 7,64 ,, 4,22% 

1 -Ace t y l -  2 - m e t h y l  - 3 - m e t  ho x y - 4 , 5  - d i c a r  b a t h o  x y - I ,  2 , 5 , 6  - t e t r a  h y dro  - 
p y r i d i n  ( V I ) .  

352 mg blankes Kaliurn wurden in einem Gemisch von 6 em3 absolutem tert.- 
-4mylalkohol und 4 em3 absolutem Benzol durch liingeres Erwarmen auf dem Wasserbad 
gelost. Dann wurde eine Losung von 2,68 g des obigen acetylierten Amins in 7 em3 
absolutem Benzol zugefiigt, wobei sich die Losung sofort dunkelrot farbte und sich ein 
gallertiger Niederschlag bildete. Nach 22stiindigem Stehen wurde im Vakuum zur Trockne 
verdampft. Der Ruckstand wurde mit Ather und 2-n. HC1 bis zur schwach kongosauren 
Reaktion geschuttelt. Die Atherlosung wurde mit eiskalter 2-n. NaOH 2 ma1 extrahiert, 
die alkalische Losung angesauert und mehrfach ausgeathert, wobei 1,3 g Ketoester er- 
halten wurden. &lit Ferrichlorid gab dieser eine intensiv braunrote Farbung. Da die Ver- 
bindung nicht krystallisierte und im Molekularkolben erst oberhalb 170O unter Zersetzung 
lmgsam destillierte, wurde direkt mit Diazomethan verathert. 

300 mg des rohen Ketoesters wurden in Ather gelost und mit einem Uberschuss 
an Diazomethan versetzt. Nach Beendigung der N,-Entwicklung wurde die &herlosung 
mit 2-n. Salzsaure, 2-n. NaOH und Wasser gewaschen. Es wurden 250 mg eines neutralen 
Oles erhalten, welches nicht krystallisierte und im Molekularkolben unter 0,03 mm bei 
ainer Olbadtemperatur von 130-140O fast vollstandig destillierte. Der Methylather 
stellte ein farbloses 61 dar, welches mit Ferrichlorid keine Farbung zeigte. 

3,737 mg Subst. gaben 7,853 mg CO, und 2,490 mg H,O 
3,798 mg Subst. gaben 0,150 om3 Pi, (17O, 722 mm) 

C1,H,,O,N Ber. C 57,49 H 7,40 N 4,47% 
(313,34) Gef. ,, 57,35 ,, 7,46 ,, 4,42% 

Beim Erhitzen mit 20-proz. Pslladiumkohle bis 300O wurde kein Wasserstoff ent- 
w ickelt . 

127 
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r - C a r  b a t  h o x y - a t  h y l a  in i n  o m e t h y le  n - b e r n  s t e ins  au r  e - d i  a t h y l e  s t e r  ( X I  I a ) . 
12 g Formylbernsteinsaure-diathylesterl) und 9,2 g nL-Alanin-athylester-hydro- 

chlorid wurden mit 60 em3 absolutem Athanol und mit 5 g frisch gegliihtem Katrium- 
acetat als Puffer versetzt und wahrend 15 Minuten auf dem Wasserbad unter Riickfluss 
gekocht. Sach dem Abkiihlen wurden der Alkohol und die entstandene Essigsaure im 
Vakuum moglichst vollstandig entfernt und der Riickstand mit Ather und Wasser ge- 
srhuttelt, his alles gelost war. Nach Trennung der Schichten wurde die atherische Losung 
niit KHC0,-Losung und Wasser gewaschen, iibcr Pu'atriumsulfat getrocknet, filtriert und 
eingedampft. Die Hauptmenge des zahflussigen, gelblichen Riickstandes destillierte 
unter 0,015 mm bei einer Badtemperatur von 165--.L70° und lieferte 17,6 g (= 98'X 
d. Th.) eines schwach griinlichgelb gefarbten, zahen Oles. Eine Probe aus der Mittel- 
fraktion des nochmals destillierten oles wurde analysiert. 

4,259 mg Subst. gaben 8,717 mg CO, und 2,933 mg H,O 
6,414 mg Subst. gaben 0,266 em3 N, ( 1 8 O ,  730 mm) 

CI,H2,0,N Ber. C 55,80 H 7,69 ru' 4,65:/b 
(301,33) Gef. ,, 55,86 ,, 7,71 ,, 4,6706 

l-(cr-Carbathoxyathyl)-4-carbathoxy-2-pyrrolon ( X I I I a )  u n d  l-(cc-Carb- 
oxyathyl-4-carbathoxy-2-pyrrolon ( X V I I I j .  

Zn 0,85 g pulverisiertem Natrium in 20 em3 absolutem Benzol wurde unter Feuchtig- 
lreitsausschluss in N,-Atmosphare eine Losung von 10 g der Verbindung XIIa in 30 em3 
absolutem Benzol gegeben. Die Reakt,ion setzte sofort ein unter Entwicklung von Wasser- 
stoff und Braunfarbung des Reaktionsgemisches. hTach ca. 10 Miniiten wurde auf dem 
Wasserbad unter Riickfluss und fortwahrendem Durchleiten von Stickstoff gelinde er- 
warmt, bis nach weiteren 10 Minuten alles Natrium verschwunden war. Das erkaltete, 
schmutzigbraun gefarbte Reaktionsgemisch wurde dann unter guter Eiskiihlung por- 
tioncnweise mit 22 em3 2-n. HC1 (Uberschussj versetzt. Nach Trennung der Schichten 
wurde die Benzollosung mit Wasser gewaschen und 4mal mit KHCO,-Losung ausgezogen. 
Brim Ansauern dieser Ausziige mit 2-n. HC1 fie1 ein dunkelbraunes 01 neben verharzten 
-4nteilen aus (Aufarbcitung siehe unten). Die mit Wasser neutral gewaschene Benzol- 
losung wurde iiber Natriumsulfat getrocknet, filtriert und eingedampft,. Vom 4,9 g wiegen- 
den Riickstand gingen bei der Destillation bei 0,02 mm Druck und 150-155O Badten- 
peratur 3,1 g als zahes, farbloses 01 iiber, das beim Anreiben in feinen Nadeln krystalli- 
sirrte. Xach Smaligem Umkrystallisieren aus Ather-Petrolather schmolz das Produkt 
bei 42-43O. Zur Analyse wurde im Hochvakuum wahrend 6 Stunden bei Zimmertem- 
peratur getrocknet. 

4,472 mg Subst. gaben 9,260 mg CO, und 2,652 mg H,O 
4,962 mg Subst. gaben 0,243 em3 E2 ( 1 7 O ,  726 mm) 

C1,H,,05N Ber. C 56,46 H 6,71 N 5,49://, 
(255,27) Gef. ,, 56,51 ,, 6,64 ,, 5,5094 

Die Substanz loste sich gut in den meisten Losungsmitteln, schlecht in Petrol- 
ather. In  mehreren Ansatzen betrug die Ausbeute ca. 360//,. 

Die bei der Aufarbeitung erhaltenen KHCO,-Ausziige wurden nach dem Ansauern 
wiederholt mit Ather ausgeschiittelt. Die vereinigten Atherausziigc wurden mit Wasser 
gewaschen, uber Natriumsulfat getrocknet und eingedampft. Aus dem harzigen Riick- 
stand (2,4 gj konnten im Molekularkolben im Hochvakuum bei 160-180° 650 mg eines 
zahen Oles destilliert werden, das in Ather aufgenommen und unter Zusatz von Petrol- 
ather ziir Krystallisation gebracht wurde. Nach mehrmaligem Umkrystallisieren aus 
Athcr-Petrolather schmolzen die farbloscn Nadeln bei 114-116O. Zur Analpse wurde im 
Hochvakuum wahrend 3 Stunden bei 60O getrocknet. 

I )  IV. W'islicenus, E.  BGklen und F .  Reuthe, A. 363, 347 (1908). 
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2,515 mg Subst. gaben 4,888 mg CO, und 1,286 mg H,O 
5,495 mg Subst. gaben 0,312 

Cl,H1305h' Ber. C 52,86 H 5,77 IS 6,16% 
(227,21) Gef. ,, 53,04 ,, 5,72 ,, 6,41y0 

B e n z y l i d e n d e r i v a t  X X I a  aus  X I I I a .  0,5 g des Pyrrolons XIIIa wurden in 
moglichst wenig Athanol gelost, 0,25 g frisch destillierter Benzaldehyd dazugegeben und 
die Kondensation durch einen Tropfen konz. HCl eingeleitet. Die Losung farbte sich sofort 
intensiv gelb. Kach einer halben Stunde wurde am Vakuum bei Zimmertemperatur e i n  
geengt, einige Tropfen Ather dazugegeben und durch Anreiben das Methen zur Krystalli- 
sation gebracht. Das Produkt wurde abgcnutscht und mit Alkohol-dther gewaschen. 
Nach 2maligem Umkrystallisieren aus Alkohol-Ather schmolzen die schon gelb gefiirbten 
IGa,deln bei 118-119". Zur Analyse wwde im Hochvakuum wahrend 3 Stunden bei 50" 
getrocknet. 

4,224 mg Subst. gaben 10,280 mg CO, und 2,210 mg H,O 
6,315 nig Subst. gaben 0,240 em3 N, (24", 740 mm) 

Cl,Hz1O5N Ber. C 66,46 H 6,16 N 4,08% 
(343,37) Gef. ,, 66,41 ,, 5,99 ,, 4,25% 

pu', (23", 744 mm) 

Die Substanz loste sich sehr gut in Athanol, Aceton und Chloroform, weniger gut in 
Ather, nicht in Petrolather. 

AUS XVIII konnte nach der gleichm Methode trotz sofortiger Celbfarbung bei der 
Kondensation kein krystallisiertes Nethcn erhalten werden. Erst na,ch 2tLgigem Stehen 
bei O0 krystallisierte eine kleine Menge einer Substanz aus, die sich nach Schmelzpunkt 
und Mischprobe mit XXIa als identisch erwies. Durch das Rtehen in Alkohol und Salz- 
siiure wurde demnach bei eineni Teil der Substanz neben der Kondensation noch die 
Carboxylgruppe verestert. 

Die weitern in dieser Arbeit noch aufgefiihrten Kondensationsprodukte aus Pyr- 
rolonen und Benzaldehyd wurden in analoger Weise dargestellt und sind an Ort und 
Stelle nur kurz beschrieben. 

l-Phenyl-4-carbathoxy-2-pyrrolon ( X I I I b ) .  
In  die abgekuhlte Losung von 0,95 g Kalium in einer Mischung von 7 cm3 absolutem 

tert.-Amylalkohol und 25 em3 absolutem Benzol wurde unter Stickstoff, Feuchtigkeits- 
ausschluss und fortwahrendem Umschutteln eine Losung von 6 g Phenylaminomethylen- 
bernsteinsiiure-diathylesterl) in 20 em3 absolutem Benzol eingetropft,). Unter schwacher 
Erwiirmung schied sich sofort ein sehr voluminoser, braunlichgelber Niederschlag aus. 
Das Reaktionsgemisch wurde 4 Stunden bei Zimmertemperatur stehengelassen, dann 
unter Eiskiihlung mit 14 om3 2-n. HC1 versetzt und durchgeschuttelt. Nach Abtrennung 
dcr masserigen Schicht wurde die Benzollosung mit Wasser, KHC0,-Losung und Wasser 
gew-aschen und iiber Natriumsulfat getrocknet. Der nach dem Verjagen des Losungs- 
mittels verbliebene, krystalline Ruckstand wog 3,3 g (= 66% d. Th.). Das Produkt 
krystallisicrte aus Benzol-Petrolather und Chloroform-Petrolather in rechtwinkligen, 
diinnen Plattchen oder in Nadelbuscheln vom Smp. 85". Auch nach mehrmaligem Um- 
krystallisieren waren die Krystalle noch schwach gelb gefarbt. Zur Analyse wurde deshalb 
eine Probe im Hochvakuum bei 60" sublimiert, das nun rein weisse Produkt nochmals um- 
krystallisiert und im Hochvakuum wahrend 5 Stunden bei 40" getrocknet. 

4,112 mg Subst. gaben 10,169 mg CO, und 2,096 mg H,O 
3,387 mg Subst'. gaben 0,191 em3 N, (24", 748 mm) 

C13H,,03N Ber. C 67,52 H 5,67 N 6,06% 
(231,24) Gef. ,, 67,49 ,, 5,70 ,, 6,38y0 

l) M .  E .  Cardre ,  Ann. chim. [9], 17, 49 (1922). 
z, Um beim Ringschluss moglichst helle Produkte zu erhalten, wurde auch das 

Kaliumamylat zur Vermeidung einer besonders beim Abkuhlen (Luftzutritt) auftretenden 
Verfarbung stets in N,-Atmosphare hergestellt. 
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Die Substanz loste sich sehr gut in alleii gebrauchlichen Losungsmitteln, schlecht 
in Petrolather. 

B e n z g l i d e n d c r i v a t  ( X X I b ) .  Gelbe Kadeln vom Smp. 102". Zur Analyse wurde 
aus Alkohol-Atber umkrystallisiert und im Hochvakuum wahrend 3 Stunden bci 40° ge- 
trocknet. 

4,136 mg Subst. gaben 11,410 mg CjO, und 2,040 mg H,O 
6,623 mg Subst. gaben 0,262 em3 N, (25O, 740 mm) 

C,,H,,O,N Ber. C 75,22 H 5,37 N 4,39% 
(319,34) Gef. ,, 75,28 >, 5,52 ,, 4,41q/, 

l-Phengl-2-pyrrolon-4-carbonsaurc. 
O,:? g l-Phenyl-4-carbaithoxy-2-pyrrolon (XIIIb)  wurden in 3 c1n3 4-n. KaOH gelost 

wid wahrend einer halben Stuiide bei Zimmertemperatur stehengelassen. Dann w-urde 
niit Eiswasser auf ca. 20 em3 verdunnt und durch Zugabe kleiner Portionen 2-n. HCX 
mgesauert, wobei ein grosstenteils harziger Niederschlag ausfiel. Kach Entfernung der 
zusanimengeballten, harzigen Anteile mit einem Glasstab wurden die gelblichen Plocken 
abgenutscht, mit Wasser gewaschen und getrocknet. Ausbeute 80 mg (= 18":, d. Th.). 
Ails Alkohol-Wasser krystallisierte die Saure in sehr feinen, farblosen Nadelchen, die bei 
230-231" unter Gasentwicklung schmolzen. Zur Analyse wurde noch 2mal umlrrystalli- 
siert und im Hochvakuum wahrend 4 Stunden bei 80° getrocknet. 

2,060 mg Subst. gaben 4,910 mg CO, und 0,788 mg'H,O 
C~,lHyO,X (203,19) Ber. C 65,02 H 4,46% Gef. C 65,01 H 4,2896 

Die Substanz war in allen gebrauchlichen Losungsmitteln sehr schwer loslich. 

Athglaminomethylen-bernsteinsaure-diathylester ( X I I c ) .  

19 g khylamin-hydrochlorid (theoret. 12,l g) wurden in einem geraumigen Rund- 
kolben in 12 em3 Wasser gelost, mit 250 om3 Ather uberschichtet und in Eis-Kochsalz- 
mischung gekuhlt. Unter haufigem Umschutteln wurde in kleinen Portionen eine Losung 
von 15 g KOH in wenig Wasser dazugegeben. Die beiden Schichten wurden in einem 
Scheidetrichter getrennt und die wasserige Phase 2mal mit stark gekuhltem Ather ausge- 
schuttelt. Die vereinigten Atherauszuge wurden nach dem Trocknen mit festem KOH 
mit 30 g Formylbernsteinsaure-diathylester vermischt, wobei Selbsterwarmung und 
Triibung durch ausgeschiedenes Wasser eintrat. Nach 2stundigem Stehen wurde iiber 
Natriumsulfat getrocknet, filtriert und der Ather abgedampft. Die Hauptnienge des 
Ruckstandes destillierte bei 0,04 mm Druck und 120-125 Badtemperatur und ergab 
31 g (= 91% d. Th.) einer viskosen, gelben Fliissigkeit. Die Mittelfraktion einer norh- 
rnals destillierten Probe wurde zur Analyse gegeben. 

3,458 mg Subst. gaben 7,303 mg CO, und 2,561 mg H,O 
2,990 mg Subst. gaben 0,161 em3 N, (19", 721 mm) 

CllHlyO$ Ber. C 57,62 H 8,35 N 6,1176 
(229,27) Gef. ,, 57,63 ,, 8,29 ,, 5,977" 

l-dthyl-4-carbathoxy-2-pyrrolon ( X I I I c ) .  

Eine Losung von 15 g Athylaminomethylen-bernsteinsaure-diathylester (XIIc) in 
50 em3 absoluteni Be'nzol wurde unter Feuchtigkeitsausschluss, N,-Strom und Unischut- 
teln in die abgekuhlte Losung von 2,8 g Kalium in einer Mischung von 20 cm3 absolutem 
tert,.-Amylalkohol und 80 em3 absolutem Benzol eingetropft. Nach kurzer Zeit begann 
sich unter schwacher Selbsterwarmung das Kaliumsalz des gebildeten Pyrrolons als gelber 
Kiederschlag abzuscheiden. Nach dem Stehen uber Nacht wurde das Reaktionsgeniisch 
unter Eiskiihlung und Umschutteln portioneniveise mit 38 em3 2-n. HCl vorsetzt. Dann 
wurde die wasserige Schicht abgetrennt,, die 13enzollosung nacheinander mit Wasser, 
KHCO,-Lijsung und Wasser gewaschen, uber Natriumsulfat getrocknet und eingedampft. 
Der Ruckstand (9 g = 7536 d. Th.) krystallisierte aus Ather-Petrolather in gelblichen 
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Prismen %-om Smp. 53O. Durch Sublimation im Hochvakuuni bei 40° konnte die Substanz 
rein weiss erhalten werden. Zur Analyse wurde eine Probe noch 2mal umkrystallisiert 
und im Hochvakuum wahrend 6 Stunden bei Zimmertemperatur getrocknet. 

3,684 mg Subst. gaben 7,905 mg CO, und 2,307 mg H,O 
3,298 mg Subst. gaben 0,228 em3 N, (18", 729 mm) 

C,H,,O,N Ber. C 59,OO H 7,15 N 7,65% 
(183,20) Gef. ,, 58,88 ,, 7,05 ,, 7,78% 

Die Substanz loste sich gut in Methanol, Athanol, Chloroform und Ather, schwer in 

Heim Ringschluss init Natrium-athylat in absolutem Ather betrug die Ausbeute 65%. 
B e n z y l i d e n d e r i v a t  X X I c .  Gelbe Nadeln vom Smp. 87". Zur Analyse wurde 

aus :&thanol-Ather umkrystallisiert und im Hochvakuum wahrend 4 Stunden bei 40° 
get'rocknet. 

3,580 mg Subst. gaben 9,325 mg CO, und 2,070 mg H,O 
5,540 mg Subst. gaben 0,267 em3 K, (26O, 740 mm) 

C,,H,,O,IC' Ber. C 70,83 H 6,32 N 5,16% 
(271,31) Gef. ,, 71,08 ,, 6,47 ,, 5,36% 

4 - Car  b a t  h ox  y - 2 - p y r r  o 1 on ( X I  I I d  ) . 
In eine Losung von 20 g Formylbernsteinsaure-diathylester in 50 em3 Chloroform 

wurde unter Eiskiihlung wahrend 6 Stunden trockenes NH,-Gas eingeleitet. Der NH,- 
Strom wurde so reguliert, dass die Blasen bequem gezahlt werden konnten. Dann wurde 
die gelb gefarbte und durch ausgeschiedenes Wasser getriibte Losung wahrend mehreren 
Stunden iiber frisch gegliihtem Natriumsulfat getrocknet. Nach dem Filtrieren wurde 
die Losung im Vakuum eingeengt und der zahfliissige Riickstand in 150 em3 absolutem 
Benzol aufgenommen. Die benzolische Losung des Aminomethylen-bernsteinsaure-diathyl- 
esters (XIId)  wurde unter Feuchtigkeitsausschluss, h'',-Strom und Riihren in die abge- 
kiihlte Losung von 4,3 g Kalium in einer Mischung von 30 em3 absolutem tert. Amylalkohol 
und 150 em3 absolutem Benzol eingetropft. Unter Selbsterwarmung begann sich nach 
kurzer Zeit ein sehr volumisoser, gelber h'iederschlag abznscheiden. Das Reaktionsgemisch 
wurde gut verschlossen iiber Nacht stehen gelassen und dann unter Eiskiihlung und 
Riihren portionenweise mit 60 em3 2-n. HCl versetzt. Nach Abtrennung der wasserigen 
Schicht wurde die Benzollosung mit KHC0,-Losung und Wasser gewaschen, iiber Xa- 
triumsulfat getrocknet und eingedampft. Der erhaltene, rotlichbraune Krystallbrei 
(16,5 g) wurde mit wenig Athano1 vermischt und nach langerem Stehen bei - 1 5 O  scharf 
abgenutscht. Xach deni Waschen mit Alkohol-Wasser und Trocknen wog das Rohprodukt 
6,1 g. Die Mntterlauge hinterliess beim Einengen im Vakuum ein braunes, harziges 61, 
das auch nach langem Stehen nicht krystallisierte und verworfen wurde. Nach 2maligem 
Unikrystallisieren aus Chloroform-Petrolather war die Substanz weiss und schmolz bei 
141-142". Zur Analyse wurde eine im Hochvakuum bei 120" sublimierte Probe nochmals 
umkrystallisiert und im Hochvakuum wiihrend 3 Stunden bei 60" getrocknet. 

4,021 mg Subst. gaben 8,014 mg GO, und 2,000 mg H,O 
3,631 mg Subst. gaben 0,292 om3 N, (22O, 744 mm) 

Petrolather. 

C,H,O,N Ber. C 54,19 H 5,85 N 9,03% 
(155,15) Gef. ,, 54,39 ,, 5 3 7  ,, 9,11% 

Die Substanz krystallisierte aus Chloroform-Petrolather in diinnen, rechtwinkligen 
Plattchen oder in Nadeln. Sie loste sich ausser in Petrolather in allen gebrauchlicheu 
Losungsmitteln, jedoch nicht so gut wie die oben beschriebenen Pyrrolone. Die Ausbeute 
betrug in verschiedenen Ansatzen 3 6 4 2 %  und konnte auch dadurch nicht erhoht 
werden, dass die benzolische Losung des Aminomethylen-bernsteinsaure-diathylesters 
(XIId)  wahrend 24 Stunden iiber frisch gegliihtem Natriumsnlfat nachgetrocknet wurde. 

B e n z y l i d e n d e r i v a t  X X I d .  Gelbe Nadeln vom Smp. 159-161" (unter Zer- 
setzung). Zur Analyse wurde aus Athanol-Ather umkrystallisiert und im Hochvakuum 
wahrend 2 Stunden bei 80° getrocknet. 
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3,770 mg Subst. gaben 9,518 mg C'O, und 1,850 mg H20 
6,161 mg Subst. gaben 0,322 em3 K2 (26O, 740 mm) 

Cl,Hl,03N Ber. C 69,12 H 5,39 N 5,76% 
(243,25) Gef. ,, 68,90 ,, 5,49 ,, 5,81O/, 

2 - P yr  r 01 on - 4 - c a r b o n s  iiu r e ( X XV ) . 
5 g 4-Carbathoxy-2-pyrrolon (XITId) ivurden in 40 em3 4-n. XaOH (= ca. 5 3101.) 

gelost und in N,-At'mosphare wahrend einer halben Stunde bei Zimmertemperatur steheii- 
gelassen. Beim Ansauren mit ca. 20-proz. Salzsaure unter Kiihlung in Eis-Korhsalz- 
mischung begann die gebildete Saure langsam zu krystallisieren. ?\Tach Gstiindigeni 
Stehen im Eisschrank wurde der Niederschlag abgenutscht, mit wenig Eiswasser gewaschen 
und getrocknet. Ausbeube 1,051 g. Das Filtrat u-urde in einem Extraktionsapparat bis 
zur Erschopfung (36 Stunden) mit Ather ausgezogen und ergab noch eine zweite, stark 
verunreinigte Fraktion von 0,4 g (Totalausbeute = 357/, d. Th.). Die Substanz krystalli- 
sierte aus Eisessig in farblosen Warzchen, die bei 21 1 unter (:asentwicklung schmolzen. 
Zur Analyse wurde eine Probe noch 2mal umkrystallisiert und iiii Hochvakuuni wiihrentl 
10 Stunden bei 110O getrocknet. 

4,080 mg Subst. gaben 7,056 mg CO, und 1,480 mg H20 
2,240 mg Subst. gaben 0,217 em3 N, (24O, 744 mm) 

C,H,03N Ber. C 47,25 H 3,97 N 11,020L 
(127,lO) Gef. ,, 47,19 ,, 4,06 ,, 10,90% 

Die Substanz war fast unloslich in allen Losungsmitteln. Die Ausbeute konnte durch 
Anderung der Verseifungsbedingungcn nicht erhoht werden. Sie nahm sogar stark ab bci 
Anwendung von weniger konzentriertem Natriumhpdroxyd. 

1)ecarboxyl ie rung:  cc-Pyrrolon ( X X V I ) .  &fit dem doppelten Gewicht alas- 
pulver vermischt spaltete die Saure beim Erwarmen im Vakuum auf 100O Kohlendioxyd 
ab, wobei in schlechter Ausbente eine zahe, anfangs farblose Fliissigkeit uberdestilliertc. 
Ilas gelbe, hygroskopische 01 konnte durch 2malige Destillation bei 0,05 mm Druck und 
75" Badtemperatur farblos erhalten werden, farbte sich aber nach kurzem Stehen u-ieder 
gelb und verharzte nach einigen Tagen. Zur Analyse wurde eine 2mal dest,illiertc Probe 
im Hochvakuum eingeschmolzen und im Schwcinchen eingewogen. 

3,950 mg Subst. gaben 8,203 mg CO, und 2,110 mg H,O 
C,H,OX (83,08) Ber. C 57,82 H 6,0676 Gef. c) hF,67 H 6,98q/, 

P h e II ylu r e t h a n  d e s 5 -Met  h y 1 - 4 - c a r  b a t ho x p  - 2 - p yr  r o lo  n s , ( X X I I ) 
a u s  X I  (R = H ) .  

200 mg 5-Methyl-4-carbathoxy-2-pyrrolon und 150 mg Phenylisocpariat wurden in 
5 m3 absolutein Benzol geliist und nach Zugabe von 2 'rropfen iiber KOH-Perlen g- 
trockneteni Triathylamin als Katalysator wahrend 2 Stunden unter Riickfluss und 
Feuchtigkeitsausschluss auf dem Wasserbad erhitzt. Nach dem Abkiihlen wurde im 
Vakuuni zur Trockne verdampft und der Ruckstand ails absolutem Athanol-Petrolather 
nmkrystallisiert. Die farblosen, rhombischen Plattchen (150 mg) schmolzen bei 116O. 
Das Analgsenpraparat wurde im Hochvakuuni wahrend 4 Stunden hei 60O getrocknet. 

3,521 mg Subst. gaben 8,056 mg CO, und 1,770 nip H,O 
3,294 mg Subst. gaben 0,279 ern3 llj, (24O, 744 mni) 

C,,H,,O,N, Brr. C 62,49 H 6,69 K 9,72y0 
(288,29) Gef. ,, 62,44 ,, 5,63 ,, 9,5276 

Die Mikroanalysen wurden im mikroaiialgtischen Laboratorium der Organ.-chem. 

Die UV.-Absorptionsspektren wurden mit einem Beckmnn- Quartz-Spektrophoto- 
Anstalt Base1 (Leitung E. Thommen) ausgefiihrt. 

meter, Model1 nu, aufgenommen. 
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Zusammenf assung.  
Wahrend Aminoathyliden-bernsteinsaureester (X) bereits 

durch Erhitzen unter Alkoholabspaltung cc-Pyrrolone (XI) liefern, 
gehen Aminomethylen-bernsteinsaureester (XII) erst durch Behand- 
lung mit Natriumalkoholat in die entspreclienden 4-Carbathoxy-2- 
pyrrolone (XIII) uber. Dieser Unterschied kann durch Hyper- 
konjugation erklart werden. 

Es wurde eine Reihe von 4-Carbathoxy-2-pyrrolonen dargestellt 
und ihre Eigenschaften studiert. Auf Grund derselben miissen 
sie als echte cc-Pyrrolone und nicht als a-Oxypyrrole formuliert 
werden. Das 4-Carbathoxy-2-pyrrolon selbst wurde zur Saure ver- 
seift und diese decarboxyliert. Das so erhaltliche cc-Pyrrolon ist zwar 
isolierbar, verharzt aber nach kurzer Zeit. 

Organisch-chemische Anstalt der Universitat Rasel. 

269. Uber a-Pyrrolone. 

Die Acetylierung der 4-Carbathoxy-2-pyrrolone 

(2. IX. 49.) 

In  der vorangegangenen Mitteilungl) haben wir uber die Darstel- 
lung und Reaktionen der 4-Carbathoxy-2-pyrrolone berichtet. Die 
dort angefiihrten Tatsachen machen es notwendig, die Vertreter dieser 
Verbindungsklasse als 2-Pyrrolone zu formulieren und nicht etwa als 
2-Oxypyrrole. Dies schliesst jedoch die Moglichkeit nicht aus, dass 
unter dem Einfluss geeigneter Reagenzien Derivate der Oxypyrrol- 
form gabildet werden konnen. Teils solcher Art sind die bei der Acety- 
lierung mit Acetanhydrid auftretenden Verbindung xi, wobei je naeh 
den Bedingungen Mono- und/oder Diacetylderivate entstehen. Im 
folgmden sol1 uber Bildung und Strukturaufklarung der teils sauer- 
stoff-, teils kernacetylierten Verbindung 3n berichtet werden. 

Schon bei geringEugigen Anderungm der Reaktionsbedingungen 
werden bei der Acetylierung der 4-Carbathoxy-2-pyrrolone ganz ver- 
schiedene Acetylderiwhe erhalten. So lieferte das 4-Carbathoxy-2- 
pyrrolon (I) je nachdem drei Monoacetyl- und zwei Diacetylderivate. 
Wird das Pyrrolon I mit Essigdaureanhydrid und einer Spur konz. 
Schwefelsiiure wahrend 1-4 Minuten zum Sieden erhitzt, so entsteht 
ausschliesslich das Acetoxyderivat 11. Durch Zusatz von 1 Tropfen 

2. Mitteilung. 

von C. A. Grob und P. Ankli. 

l) C .  A .  Grob und P. Ankli, Helv. 32, 2010 (1949). 




