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trouvk dans la nature; d’aprks les observations effectukes au cours du prksent travail, 
il est toutefois probable qu’il joue un r81e dans le mktabolisme animal. 

Nous remercions vivement le FONDS NATIONAL SUISSE DE LA RECHERCHE SCIEKTIFIQUE de 
l’aide qu’il nous a apportCe. Nos remerciements vont Cgalement & Mlles A. F. LUDER et E. BER- 
GER pour leur collaboration technique. 

RESUME 
Nous avons ktudik chez le Rat la biosynthkse du ms-inositol B partir des glucoses- 

[1-14C], [2WC] et [6-14C], et du glucose uniformkment marquk. Dans nos conditions 
d’exphiences, on constate des diffkrences d’incorporation de radioactivitk qui sont 
discutkes. L’incorporation est beaucoup plus faible B partir d’a~ktates-[ l -~~C] et [2-14C]. 

L’organisrne du Rat contient, B cGtC d’inositol, des quantitCs varia.bles de scyllitol. 
Ce dernier est en trks grande partie d’origine alimentaire, car sa quantitC diminue con- 
sidhablement lorsque les animaux sont soumis & un rCgime artificiel pauvre en scylli- 
tol. Une biosynthkse du scyllitol s’effectue toutefois chez le Rat, car l’incorporation 
de radioactivitk dans l’inositol h partir du glucose, s’accompagne d’une incorporation, 
beaucoup plus faible, il est vrai, dans le scyllitol. A partir d’inosito1-[:2-l4C], il se pro- 
duit une incorporation dans le scyllitol prks de 1000 fois plus forte qu’& partir de 
g l~cose- [~~C];  de mBme, B partir du ~cylli tol-[~~C], il se forme du ms-inositol radio- 
actif. Aux dCpens du scyllo-ms-inosose- [14C], i1 se forme, avec des rendements relative- 
ment Clevks, de l’inositol et du scyllitol radioactifs: il est ainsi probable que I’inosose 
est un intermkdiaire de l’interconversion des deux cyclitols chez le Rat. 

Genkve, Laboratoire de Chimie biologique 
et organique spkciale de l’Universit6 

Berne, Institut de Botanique de 1’Universitk 

302. Ringschlussreaktionen des Butadiendioxids mit Hydrazinen 
zu neuen Derivaten des Pyrazolidins und Piperidazins 

von H. R. Meyer und R. Gabler 
(25. IX. 63) 

Irn Rahmen von Untersuchungen iiber polyrnere Butadiendioxid-Addukte wurde 
auch die Reaktion von Butadiendioxid mit Hydrazinen studiert. Auf Grund der 
Strukturformel der Hydrazine kann rein formell sowohl eine Polyaddition wie auch 
die Bildung 5- oder 6 gliedriger cyclischer Addukte erwartet werden. Beirn Anilin 
und bei einigen seiner Derivate ist die Ringbildung mit Butadiendioxid zu 1-Aryl- 
pyrrolidin-3,4-diolen bereits beobachtet worden I). 

Beim Hydrazin zeigte sich nun eine deutliche Neigung zur Kingbildung, die 
besonders bei den untersuchten symmetrisch disubstituierten Hydrazinen eindeutig 
gegeniiber der Polyaddition bevorzugt wird. Ausgehend von DL- bzw. wzeso-Bu- 
tadiendioxid und symrnetrisch disubstituierten Hydrazinen, wie N,  ”-Dimethyl- 

I) A. WEICECMANN, DBP 805522 (1949); H. HOPFF & H. SPANIG, DBP 896047 (1951). Vgl. J .  J .  
ROBERTS, W. C. J. Ross, J chem. Soc. 7952,4288; A. J. HILL, M. G. MCKEON, J. Amer. chem. 
SOC. 76, 3548 (1954). 
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hydrazin, N, N'-Diathylhydrazin und Hydrazobenzol, entstanden cyclische 1 : 1-Ad- 
dukte mit Ausbeuten von 70-80y0 (s. Tabelle). Bei Verwendung von Hydrazin selbst 
und DL-Butadiendioxid lagen die Ausbeuten jedoch nur bei ca. 20%; der Rest be- 
stand aus hohermolekularen, undefinierbaren Produkten, die nur unter chemischer 
Veranderung (wahrscheinlich Molekelspaltung) teilweise destilliert werden konnten. 
Das 1 : 1-Addukt des Hydrazins an meso-Butadiendioxid konnte infolge seiner Unbe- 
standigkeit und schlechten Kristallisationsfahigkeit nicht schmelzpunktrein erhalten 
werden. 

Cyclasche -4 ddukte  won Butadiendioxid ulzd Hydrasanen 

Butadicn- Hydrazin 
dioxid 

Ausbeutc Oyclisches (Pikrat) 
3 : 1 Addukt 

DL 

meso 

meso 
DL 

DL 

DL 

meso 
DL 

Hydrazin 22 % 

N, N'-Dimethylhydrazin 79% 
N, N'-Dimethylhydrazin 68 % 
N, N'-Diathylhydrazin 76% 
H ydrazobenzol 76% 
Hydrazobenzol 72% 
trans-Piperidazin-4,5-diol 22 Y O  

Hydrazin 
Smp. 233" (Zers.) 
Smp. ca. 146" 
Sdp. 107°/0,05 Torr (Smp. 141") 
Sdp. 109°/0,1 Torr (Smp. 136") 
Smp. 51" 
Smp. 112" 
Smp. 111" 
Smp. 303" (Zers.) (Hydrat) 

Je nach Reaktionsfahigkeit und Loslichkeit der verwendeten Hydrazine erfolgte 
die Reaktion bei 100" ohne Losungsmittel oder bei Zinimertemperatur in wasseriger 
Losung. Wasser erwies sich hierbei als geeigneter Katalysator. 

Die Addukte des Hydrazobenzols an Butadiendioxid sind kristallin und zeigen 
beim Ansauern eine charakteristische blaue Farbreaktion, wie sie auch bei Dialkyl- 
diphenyl-hydrazinen beobachtet worden ist 2 ) .  Die Addukte des N, "-Dimethyl- und 
des N, N'-Diathyl-hydrazins sind flussig bis niedrig schmelzend. Die flussigen Reak- 
tionsprodukte wurden zur Charakterisierung in ihre Pikrate ubergefuhrt. Das 1 : 1- 
Addukt des Hydrazins an DL-Butadiendioxid zeichnet sich dagegen durch besonders 
hohen Schmelzpunkt und Schwerloslichkeit in organischen Losungsmitteln aus. 

Da bei der Reaktion des Butadiendioxids stets beide Epoxygruppen umgesetzt 
wurden, mussen die erhaltenen 1 : 1-Addukte cyclische Strukturen aufweisen. Bei den 
Rutadiendioxid-Addukten der symmetrisch disubstituierten Hydrazine standen die 
zwei Ringstrukturen A und B zur Diskussion, wahrentl fur die Addukte des Hydra- 
zins noch eine weitere Konstitution C denkbar ist. 

HO 
\ 

N-NH, 

c 

\- 
HOH,C, 

HO' B 
HO' 

Durch Addition des Hydrazins an das Butadiendioxid mit beiden Aminogruppen 
in 1,4-Stellung entsteht die sechsringformige Piperidazinstruktur A, deren Grund- 
korper, das Piperidazin, 1954 erstmals beschrieben worden ist 3). Bei der Bildung der 

z, H. WIELAND & H. FRESSEL, Liebigs .4nn. Chem. 392, 133 (1912). 
3, a) W. T. HUNTER, A. P. 2841 584 (1954) ; K. ALDER & H. NIKLAS, Liebigs Ann. Chem. 585, 81 

(1954). - b) M. RINK, S. MEHTA & K. GRABOWSKY, ilrch. Pharmaz. 64, 225 (1959) ; Naturwiss. 
45,313 (1958); H. STETTER & H. SPANGENBERGER, Chern. Ber. 91,1982 (1958). 
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5-gliedrigen Pyrrolidinstruktur C wiirde hingegen, wie beim Anilin l) , ein Stickstoff- 
atom rnit beiden zur Verfiigung stehenden Valenzen reagieren. Die Pyrazolidinstruktur 
B geht aus einer allfalligen 1,3-Addition hervor, die allerdings beim Butadiendioxid 
zunachst nicht erwartet wurde. Die bisher bekannten definierten Reaktionsprodukte 
des Butadiendioxids mit Verbindungen mit aktivem Wasserstoff sind namlich - 
soweit sie strukturell aufgeklart wurden4) - ausnahmslos 1,4-Addukte. Ein Pyra- 
zolidin-Ringschluss ist dagegen bei der Reaktion von Epichlorhydrin mit Phenyl- 
hydrazin beobachtet worden 5) .  

Das kristalline 1 : 1-Addukt aus DL-Butadiendioxid und Hydrazin wurde wie folgt 
als tvans-Piperidazin-4,5-diol (I) identifiziert : Die hydrierende Spaltung der N-N- 
Bindung ergab ein Diaminobutandiol, das auch in guter Ausbeute aus DL-Butadien- 
dioxid und wasserigem Ammoniak (50 facher Uberschuss) erhalten wurde 6 ) .  Dieses 
wurde nachtraglich als DL-1, 4-Diaminobutan-2,3-diol (11) identifiziert. Die Bildung 
dieses Diaminobutandiols schliesst jedenfalls das Vorliegen der Funfringstruktur C 
aus, denn diese wurde bei der Hydrierung in Pyrrolidin-3,4-diol und Ammoniak 
gespalten. Aus meso-Butadiendioxid und Ammoniak wurde analog das meso-Iso- 
mere von I1 gewonnen. 

Die Unterscheidung zwischen den beiden noch moglichen Strukiuren A und B 
erfolgte durch Bestimmung der Lage der beiden Hydroxylgruppen in dem aus DL- 
Butadiendioxid erhaltenen Diaminobutandiol. Die 2,3-Stellung der Hydroxyl- 
gruppen geht aus der Konstitution A hervor, wahrend eine allfallige 1,3-Stellung 
dem Hydrierungsprodukt von B zukommen wiirde. Durch nachfolgende oxydative 
Spaltungsreaktionen wurde die vicinale Anordnung, d. h. die Konstitution I1 nach- 
gewiesen. Zum Schutz der Aminogruppen gegen Oxydation wurde das ~ ~ - 1 , 4 -  
Diaminobutan-2,3-diol (11) zunachst ins Diacetylderivat IV und ins Tetraacetyl- 
derivat V iibergefiihrt. Die quantitative cc-Glykol-Gruppenbestimmung von I V  mit 
Perjodat in neutraler oder essigsaurer Losung ergab zwei benachbarte Hydroxyl- 
gruppen in der Molekel. Die Amidgruppen diirften dabei nicht angegriffen werden, 
da V unter denselben Bedingungen kein Perjodat verbrauchte. Die Kaliumperman- 
ganat-Oxydation des Diacetylderivats IV in neutraler Losung gab u. a. Acetyl- 
glycin (VI) .  Demnach addiert DL-Butadiendioxid sowohl Hydrazin wie auch Am- 
moniak in 1,4-Stellung, wobei im Falle des Hydrazins unter Ringschluss ein Piperi- 
dazindiol gebildet wird. 

Die Amino- und Hydroxyl-Gruppen des trans-Piperidazin-4,5-diols (I) liessen 
sich auf ubliche Weise mit Acetanhydrid unter Bildung des Tetraacetylderivates 111 
acetylieren. Die NMR.-Spektren der Derivate 111, VII und VIII bestatigen das Vor- 
liegen der beschriebenen Piperidazinstrukturen 7 .  

Die Methylierung des trans-Piperidazin-4,5-diols (I) rnit Formaldehyd und 
Ameisensaure fiihrte zum trans-l,2-Dimethylpiperidazin-4,5-diol (VII). Dieses erwies 

4, W. F. BEECH, J. chem. SOC. 7957, 2483. 
5 ,  I. L. FINAR & K. E. GODFREY, J. chem. SOC. 7954, 2293. 
6, Vgl. H. HOPFF, Angew. Chem. 65, 350 (1953); K. KOULEN, Diss. Maim (1952). 
') Uber die stereochemische Untersuchung der hier beschriebenen cyclischen Butadiendioxid- 

Addukte mittels Kernresonanz vergleiche nachfolgende Mitteilung : W. KOCH & HCH. ZOL- 

LINGER, Helv. 46, 2697 (1963). 
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Reaktionsschema 1. I, 4-Adduk te  des Butadiendzoxids  

AC 

3 
Ho\ r";H 4 .4c,O 

HO' / I 
C N H  

NH,-NH, 
CH,-CH-CH-CH, 
\ /  \ /  

0 0 

CH,-CH-CH-CH, 
CH,-CH-CH-CH, 

i I l l  
N H  OH O H N H  

/ AH2 AH AH &HZ 

I I / I IJ 
CH3 CH3 VII CH3 

XI Butadicndioxid 
in Wasser 

IX i 4 Ac,O V I I I  i 
L( + 

CH,-CH-C H-CH, 
1 1 ' 1  

N H  0 0 N H  
I I I '  
Ac Ac Ac Ac 

X V 

2 Ac,O 

+ 
CH,-CH-CH-CH, 
l l i l  

N H  O H O H N H  
I I 

Ac I V  Ac 

1 KMnO, 

2 Ac-NH-CH,-COOH 
v I 

sich uberraschenderweise als nicht identisch mit dem Additionsprodukt von DL- 

Butadiendioxid und N, N'-Dimethylhydrazin, auch nicht mit dem stereoisomeren 
meso-Butadiendioxid-N, N'-Dimethylhydrazin-Addukt. Die katalytische Hydrierung 
von V l I  gab indessen das erwartete DL-1, 4-Di-methylamino-butan-2,3-diol (XI),  das 
zuvor durch Ammonolyse von DL-Butadiendioxid mit uberschussigem, wasserigem 
Methylamin hergestellt worden war. Das meso-Isomere von XI wurde analog aus 
meso-Butadiendioxid erhalten. Durch Behandlung des trans-l,2-Dimethylpiperi- 
dazin-4,5-diols (VII) mit Acetanhydrid wurde das Diacetylderivat VIII gewonnen. 

Bei der Reaktion des m-Butadiendioxids rnit wasserigem Hydrazin gelang es, 
neben dem tru.izs-Piperidazin-4,5-diol (I) mit geringer Ausbeute (6%) noch ein kri- 
stallines, schwerlosliches und hochschmelzendes Butadiendioxid-Hydrazin-Wasser- 
Addukt (Molverhaltnis 2 :  1 : 1) zu isolieren. Diese Verbindung bildete sich auch zu 
21 yo bei der Umsetzung von wasserigem DL-Butadiendioxid mit trans-Piperidazin- 
4,5-diol (I). Auf Grund nachfolgender Untersuchungen handelt es sich um das bi- 
cyclische Hydrazinderivat IX (10-Azachinolizidin-tru~~s-2,3-trans-7,8-tetrol-hydrat). 
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Dessen Grundkorper, das 10-Azachinolizidin, wurde 1958 bekannt 3b). Die KARL- 
FrscHm-Titration von I X  ergab I Mol Wasser pro Mol dieser Verbindung. Die 
Rcetylierung mit uberschussigem Acetanhydrid fuhrte zum Tetraacetylderivat X. 
Das NMR.-Spektrum dieses Tetraacetylderivats beweist das Vorliegen- der erwahnten 
hochsymmetrischen doppelten Sechsring-Struktur und schliesst eine '.denkbare voll- 
st andig unsymmetrische 5-6-Ringkombination aus '). 

Interessanterweise reagiert die wasserige Losung des Hydrates I X  nicht basisch, 
wahrend alle anderen bescliriebenen aliphatischen, cyclischen 1 : 1 -Addukte alkalisch 
sind und bei der potentiometrischen Titration mit 0,l N Salzsiiure definierte Umschlag- 
punkte zeigen, die den gebildeten Monohydrochloriden entsprechen. Mit Perchlor- 
saure in Eisessig konnte immerhin ein Aminostickstoff pro Moleltel titriert werden. 

Dem bisher unaufgeklarten DL-Butadiendioxid-N, N'-Dimethylhydrazin-Addukt 
kann auf Grund folgender Untersuchungen die Pyrazolidinstruktur XI1 (trans-1,z- 
Dimethyl-3-hydroxyrnethyl-4-hydroxy-pyrazo1idin) zuerkann t werden : Die hydrie- 
rende Spaltung gab ein kristallines Di-methylamino-butandiol, das als das erytlzro- 
Isomere von XI11 identifiziert werden konnte. Diese Verbindung wurde ebenfalls aus 
1,3-Dichlorbutan- 2,4-diol (XIV) und uberschussigem, wasserigem Methylamin erhal- 
ten, zusammen mit einem flussigen Stellungs isomeren, das als Dipikrat charakterisiert 
wurde. Dieses Dipikrat war nicht identisch rnit dem Dipikrat des hydrierten weso-Buta- 
diendioxid-N, N'-Dimethylhydrazin-Adduktes (threo-Isomeres von XIII) .  Es diirfte 
sich dagegen - wie sich spater aus dem Reaktionsverlauf ergab - um das Dipikrat des 
erythro-l,2-Di-methylamino-butan-3,4-diols (XV) handeln. Die Ammonolyse von 
XIV verlauft nicht uber das Butadiendioxid als Zwischenprodukt, da dieses (nr- 
und meso) mit Methylamin unter gleichen Reaktionsbedingungen uber 80% (DL- 

bzw. meso-) 1,4-Di-methylamino-butan-Z, 3-diol (XI) liefert. 

Rcalctioiisschcma 2. I ,  3-Addukle  drs K2rfudienrliozids 

CH,-CH-CH-CH, + 1 . 1  I I _ _  .~ 
CH,-NH, 

XVI 

Die beiden Stellungsisomeren XI11 (erythro) und XV (erythro) wurden ausserdem 
aus dem erythro-1 ,2-Dichlorbutan-3,4-diol (XVI) und uberschussigem, wasserigem 
Methylamin erhalten. Der Identitatsnachweis der nui verscliiedenen Wegen Iierg-e- 
stellten Verbindungen erfolgtc jcweils auf Grund identischer 1R.-Spektren sowie 

169 
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iibereinstimmender Schmelzpunkte und h~ischschmelzpunkte. Die erwiihnten Reak- 
tionen der beiden Chlorhydrine XIV und XVI sind miiglich, wenn man die inter- 
mediare Bildung des trans-1 -Chlor-2,3-epoxy-butan-4--ols (XVIT) annimmt. Dieses 
Epoxid entsteht tatsachlich bei der Reaktion von XVI mit Natronlauge8). Da sich 
das Methylamin entweder in 2- oder 3-Stellung an die Epoxygruppe anlagern kann, 
bilden sich dann sowohl das erythro-l,3-Di-methylamino-hutan-2,4-diol (XIII)  wie 
auch das erythro-l,2-Di-methylamino-butar1-3,4-diol (XV). 

Die Bildung desselben P)i-methylamino-butandiol~ XI11 auf den drei beschrie- 
benen Wegen l a s t  nur eine 1 ,3-Stellung der Aniinomethylgruppeii dieser Verbin- 
dung zu. Demnach wurde das N, N’-Dimethylliydrazin vom i~r~-r>utadieiidioxid in 
1,3-Stellung unter Fiinfringbildung addiert. Die beschriebene l’yrazolidinstruktur 
XII  wurde sodann durch NMR.-spektroskopische IJntersuchungen bestatigt 7 ) .  

Ilie Zuordnung der Konfiguration allcr beschriebcncn Addukte erfolgte auf 
Grund der allgemeinen Erkenntnis, wonach bei Epoxidreaktionen die Aminogruppe 
auf der dem Epoxysauerstoff gegeniiberliegenden Seite des Kohlenstoffs eintritt. 
Unabhangig davon bleibt die Konfiguration bei der I ,  4-Addition erhalten, da liier 
die Kingspaltung nicht an den beiden asynimetrischcn Kohlenstoffen erfolgt. Aus 
uL-Butadiendioxid entstehen also die trams-Piperidazindiole und aus dem meso- 
Butadiendioxid die cis-Isomeren. Be1 der 1, %Addition tritt dagegen WALIIEN’sche 
Umkehrung an einem der beiden asymmetrischen Kohlenstoffe ein. Dies hat zur 
Folge, dass obiger Zusammenhang (DL + trans und meso + cis) auch bei der Rildung 
der Pyrazolidine gilt. 

Die uberfiihrung der beiden isomeren 1,2-Dimethyl-3-hydroxyrnethyl-4-hy- 
droxy-pyrazolidine (cis und trans) in ihre Discetylderivate gelang analog derjenigen 
des trans-l,2-Dimethyl-piperidazin-4,5-diols (VII). Ebenso erfolgte die Acetylierung 
des m-Butadiendioxid-Hydrazobenzol-Adduktes. 

Auf Grund folgender chemischer und physikalischer Eigenschaften kommt auch 
den anderen synthetisierten cyclischen 1 : 1-Addukten der symmetrisch disubiti- 
tuierten Hydrazine die Pyrazolidinstruktur 13 ZU. So gab die katalytische Hy- 
drierung des meso-Butadiendioxid-N,N‘-Dimethyllnydrazin-Adduktes kein meso- 
I ,  4-Di-methylamino-butan-2,3-diol, sondern ein neues, isomeres Diamin, das 
zwangslaufig nur noch das threo-l,3-Di-rnethylamino-butan-2,4-diol sein kann. 
Dieses fliissige Isomere wurde als Dipikrat charakterisiert. Ebensowenig wurde bei 
der milden katalytischen Hydrierung des DL-Butadiendioxid-Hydrazobenzol-Ad- 
duktes das bekannte D L - ~ ,  4-Dianilinobutan-2, 3-dio11) s, erhalten. 

Die definitive Zuordnung aller Addukte dieser Gruppe bzw. ihrer Acetylderivate 
zu den Pyrazolidinen konnte schliesslich mit Hilft: der Kernresonanz getroffen 
werden7). Ebenso wurde die theoretisch abgcleitete Zuordnung der Konfiguration 
der Pyrazolidine sowie die beschriebene Bildung ckr beiden isomeren 1 ,3-Di-methy1- 
amino-butan-2,4-diole bestatigt . 

Wir dsnken den Herren W. KOCH untl l’rof. 1)r. HCH. ZOLLINGER tler Eidg. Techn. Hoch- 
schule Ziirich fiir ihre wertvolle Mitwirkung (Kernresonanz- IJntersuchungen) an diescr Arbeit, 
sowie Herrn Dr. A. MELERA der VARIAN A(;., Ziirich, fur rlic: TAufnahmc n n d  Rcsprcchung einiger 
NMR.. Spektren. 

8 )  E. G. E. €IAWKINS, J. chem. Soc. 7959, 249, 255. 
9) H. HOPFF & A. WEIKMANN, U S P  2098097 (1937); 2008782 (103.5); Brit. P. 4.53431 (1935) 
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Dic Smp. sind korrigiert und im evakuierten Rohrchen bestimmt. 
trans- 1,2-Diphenyl-3- hydroxymethyl-4- hydroxy -pyrazolidin. - Eine Losung von 14,9g 

(0,08 Mol) Hydrazobenzol in 6,O g (0,08 Mol) DL-Butadiendioxid wurde 20 Std. auf 100" erhitzt. 
Ilas braunrote, harzige Proclukt wurde in 80 rnl Benzol aufgcnommcn und die Losung in der 
Warme mit 40 ml Pctrolather vcrsetzt. Beim Kratzen an der Glaswand und allmahlichen Abkiihlen 
kristallisierte ein voluminoser Niederschlag aus. Nach Filtration, Waschen mit 60 ml Benzol- 
Pctrolather 1 : 1 und Trocknen im Vakuum bei 60" wurden 16,5 g (76% tl.Th.) Addukt vom Smp. 
110-111" erhaltcn. Es wurdc zur Reinigung am Bcnzol-Petrolather oder aus Tetrachlorkohlenstoff 
umbristallisiert: Smp. 11 2". 
C,,H,,O,N, (270,32) ncr .  C 71,09 H G,71 N 10,360/, Gef. C 71,03 11 6,77 N l0,29% 

Einc farblose, alkoholische Losung des Adcluktes vcriarbtc sich h i m  Ansauern rnit vertl. 
Salzssure intensiv blau, das allmahlich in  Griin iiberging. 

Diacetylderivat: 1 , O O  g Addukt wurde in 10 ml Acetanhydrid und 10 ml Pyridin 15  Min. auf 
dem Wasscrbad crhitzt. Die abgekiihltc Losung wurde rnit etwas Wasser versetzt und im Vakuum 
vollstandig eingedampft. Die Destillation des Riickstandes crgab 1,02 g (78%) eines hochviskosen, 
gelben 01s vorn Sdp. 169"/0,02 Torr. 
C,,H,,O,N, (354,39) Ber. C 67,78 H G,2G N 7,91% Gcf. C 67.62 H 6.22 N 7,97% 

cis-l,Z-Diphenyl-3-hydroxymethyl-4-hyd~oxy-pyrazolidi~. - 2,15 g (0,025 Mol) meso- 
Butadicndioxid wurdcn, wic bcim DL-Tsomcrcn bcschricben, mi t  4,6 g (0,025 Mol) Hydrazobenzol 
umgesetzt und das Reaktionsprodukt analog aufgearbcitct. Es wurden 4,6 g (68%) Addukt vom 
Smp. 106" erhaltcn. hus  der Mutterlauge konnten noch 0.3 g (4%) weniger reines Produkt ge- 
wonnen wcrclcn. Nach Umkristallisieren &us Benzol oder Tetrachlorkohlcnstoff : Smp. 111"; 
Misch- Smp. rnit DL-Hutadiendiosid-Hydrazobenzol-~~ddukt : 96". 
C,,H,,O,N, (270,32) Ber. C 71,09 H 6,71 N 10,36% Gef. C 71,22 H 6,69 N 10,43% 

Das Addukt zeigte cbcnfalls die vorangehend beschriebene Farbreaktion. 
trans-1.2-Dimethyl-3- hydrox~meth~l-4-hydroxy-pyrazolidin (XZZ). - Zu 23,4 g einer 

wasscrigen 14,l-proz. N, N'-Dimcthylhydrazinlosung (0,055 Mol) wurden bei 20-30" unter Ruhren 
und Wasserkiihlen 4,3 g (0 ,OS  Mol) DL-Butadiendioxid tropfenweise gefiigt. Nach Stchenlassen und 
Abdampfen des uberschussigcn wasserigen Dimethylhydrazins im Vakuum wurcle der Ruckstand 
im Hochvakuum destillicrt: 6,1 g (84%) konstant siedendcs viskoscs 01  (%g = 1,5041). Die Re- 
tiestillation von 5,7 g ergab 3 glcich hoch siedende Fraktionen vom Sdp. 105"/0,02 Torr: 1) 2.0 g, 
TfT; = 1,5037; 2 )  3 , s  g, P Z ~  = 1,5039; 3 )  0,s g, .?," = 1,5044. Der Siedepunkt ist stark abhangig 
von dcr ~ lbad tempcra tu r .  Das Rohprodukt cines andern Ansatzes wurde iiber das Pikrat ge- 
reinigt. Dabei wurde die freie Base durch Ionenaustausch am stark basischen 1)owex I zuruck- 
gewonnen und destilliert : PL~; = 1,5039. Bei Iangerem Stchenlasscn kristallisicrtc das 61. 
C,I-I,,O,N, (146.19) Ber. C 49,30 H 9,65 N 19,170/; Gef. C 49,42 H 9,72 N 19,22% 

Pikrat von X I I :  1,46 g (0,01 Mol) Adtlukt und 2,512 g (0,011 Mol) Pikrinsiiure in 20 ml warmem 
Isopropanol crgabcn nach Abkiihlen 3,55 g Pikrat  (79% bcwk~lich oL-Rntaclicndioxit) vorn Smp. 
140". Nach Umkristallisation aus Isopropanol : Smp. 141 '. 
C,,H,,O,N, (375,30) Ber. C 38,40 H 4,57 N 18,66%, Gcf. C 38,51 H 4,69 N 18,57% 

Diacetylderivat X V I I f :  1 , O O  g Addukt wurde in 10 mi .lcntanhydrid untl 10 mi Pyridin 
15 Min. auf dem Wasserbad erhitzt. I)ic abgekiihlte IAsong \Vui<l.: mit etwas Wasscr vcrsctzt und 
im Vakuum vollstandig eingedampft. Die Destillation des Kiickstandes ergab 1,05 g (67%) einer 
farblosen Fliissigkeit vorn Sdp. 70--80"/0,01 Torr. Rctlcstillation : Stlp. 136"/10 Torr;  ?z:; 1 I ,4589. 
C,,H,,04N, (230,261) Ber. C 52,lG H 7,8H N 12,177L Gef. C 52,17 H 7,93 N 12,11% 

Die Substanz gab cin Pikvat vom Smp. 158" (aus Accton-.&thanol). 
cis-1,2-Dimethyl-3-h~droxymethyl-4-hyl-4-~ydr0xy-py~~z0~idin. - 4,3 g (0,05 Mol) meso- 

Butadientlioxid wurden, wie bcim DL-lsomeren beschricbcn, rnit 23,4 g (0,055 Mol) einer wasserlgen 
14,l -proz. N, N'-Dimethylhydrazinlosung umgesetzt und das Reaktionsprotlukt analog aufgcarbei- 
tet .  llcstillat: 5,s g (79%), Sdp. 109°/0,1 Torr, ng = 1,5041. 
( C 6 1 ~ 1 4 0 ~ N ~  Gef. N basisch 9,48% (potentiometr. Titration rnit O , ~ N  IICI 

(146,19) 
Rcr. N hasisch 0,5876 
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Pikvat: 1,46 g (0,01 Mol) Addukt und 2,52 g (0,011 Mol) PikJinS&uJe in 1.5 ml Isopropanol er- 
gaben nach Auflcochen rnit Aktivkohle, Filtricrcn und hbkiihlen 3,2 g Pikrat (68% bcziiglich wzeso- 
Butadiendioxid) vom Smp. 133". Reinigung durch IJmkristallisation aus lsopropanol : Smp. 136". 
C,,H,,O,N, (375,30) Ber. C 38,40 H 4.57 N 18,66%, Gef. C 38,OX H 5,18 N lX,380:;, 

Uzacetylderivat; 1 , O O  g Addukt wurdc in 10 ml Acetanhytlrid und 10 ml I'yritlin 15 Min. a u i  
dem Wasserbad erhitzt und die Losung im Vakuum vollstandig eingedampft. Die llcstillation des 
Huckstandes ergab 1,24 g (7974) ciner farblosen liliissigkeit voni Sdp. 139-141 " / I  2 Ton. I:ie Sulj- 
stanz gab ein Pikrat voni Smp. 11.5" (aus .\ccton-Athanol). 
C,,H,,O,,N, (459,37) Ber. C 41,M 1-1 4,Ol N 15,25%, Gcf. C 42,17 1-1 4,M N 15,270/;, 

trans - 1,2-Di~thyZ-3-hydrosymethyl-4 - hydrosy -pyrazolidin. - Zu 10,3 g (0 , l  Blo l )  
86-proz. Diathylhydrazin (der Rest War Athylidenhydrazin) wurtlen bci 80-100" uiiter Iiiihrcn 
vorsichtig 8,6 g (0 , l  Mol) DL-Butadiendioxid gctroplt. I h s  viskosc Keaktionsprodukt wurdc an- 
schliesscnd im Hochvakuum destilliert: Sdp. 107"/0,OS Torr. In clcr Vorlagc wurden 13,3 g (70%) 
cines gelblichen, dicltflussigen Oles erhalten, das nach Iangerem Aufhcwahren grosstentcils krisial- 
lisierte. Das Produkt wurde redestilliert und eine mittlerc Fraktion (vz3 = 1,4903) analysiert. 
C,H,,O,N, (174,24) R ~ J .  C 55,14 H 10,41 N 16,08% ( k f .  C 54,62 H 10,28 h' l.S,967; 

Zur Rcinignng wurde eine Probe dcr schniierigen Kristalle auf einem Tonschcrben untcr  cincm 
Glastrichtcr Athcrdampfen ausgesetzt. Riickstand : Farhlose Kristalle vom Smp. 51". 

trans-Piperidazin-4,s-diol ( I ) .  - In cine 30-proz. waisserige Losung von 57,7 g (1.8 Mol) 
Hpdrazin wurden 51,7 g (0,6 Mol) DL-Butadiendioxicl untcr Kiihrcn und Wasserkuhlen dermassen 
zugctropft, dass dic Innentemperatur nicht iiber 30" anstieg [ca. 1 Std.) .  Das uberschussige Hydra- 
zin wurde zusammen mit dem Wasser im Vakuum vollstandig a1)destilliert untl der Riickstand in 
200 ml warmem Alkohol aufgenommcn. Beim Stehenlassen iiber Nacht fie1 allmahlich cin kristal- 
liner Niedcrschlag aus. Nach dem Filtrieren, Auswaschcn mit Allrohol u n d  Trocknen wurdcn 15,G g 
(22%) Rohprodukt vom Smp. 226" (Zers.) crhalten. (Aus dcr Mutterlaugc k r i s t ak ie r t e  bei lange- 
rcm Stehenlassen noch etwas IX.) Zur Reinigung wurtle cs aus Wasser-Alkohol umkr i s t ak ic r t  
und bei 180" im Hochvakuum sublimiert : Smp. 233" (Zers.), Molgemicht 107 (kryoskopisch in 
Wasser), 
C,H,,O,N, (118,14) Ber. C 40,66 H 8,53 N 23,71y0 Gef. C 40,50 H 8,79 N 23,507/, 

1)as alkoholische Filtrat wurde nach dem Eindampfcn im Hochvakuum destillicrt. Bei 21 0" 
Badteniperatur destillicrten 23,2 g eincr gclben, viskosen Fliissigkeit untcr Zersetzung. Die Rc- 
destillation ergab einc Hauptfraktion von 13,l g vom Sdp. 155-160°/0,5 Torr. Ilicse wurdc in 
SO ml Alkohol aufgenommen und in cler Hitzc rnit 21,2 g Pikrinsiiure vcrsetzt. Nach Clem .Abkiihlen 
wurden 21,3 g eincs schwerloslichen undefinierbaren Pikrates IThalten. Es u urtlc nus \.l'nsser um- 
kristalhiert :  Smp. 220" (Zers.). 

Gef. C~ 33,35 I 1  3,75 N lX,X8yo 

Tetraacetylderzvat I I I .  1,4 g traris-~iperidazin-4,5-diol wurdcn in 50 ml Acetanhydrid-Pyridir. 
1 : 1 gclost und die Losung 15 Min. auf 100" erhitzt. Sodann w-urde im Vakuum eingedampft, der 
olige Riickstand rnit etwas Wasser vermischt, crneut eingedampft und aus Rcnzol-Pctrolathcr 
kristallisicrt: 3,05 g (80%), Smp. 136" (nach Relrristallisation). 
C,,H,,O,N, (286,28) Ber. C 50,34 H 6,34 N 9,7976 Gef. C 50,29 H 6,63 N 9,740' 

l0-Azachinolizidin-trans-Z,3-trans-7,8-tetrol-hydrat ( IX) .  - a) In  eine 30-proz. wassc- 
rige Losung von 9,6 g (0,3 Mol) Hydrazin wurden untcr Kiihren untl Wasserkiihlen lwi 25 -30" 
tropfenweise 25,s g (0,3 Mol) DL-Butadicndioxid zugefiigt. L)ic Losung wurdc zuletzt triib, untl 
beim Stehenlassen in der Kalte schied sich allmaihlich ein feiner weisser Niederschlag aus. T)icscr 
W L I J ~ C  abfiltricrt, rnit Methanol gewaschen und grtrocknet : 2,0 g (6%) .  CJmkristallisation a u s  
Wasser-Alkohol 1 : 1 und dann aus Wasser crgab cin schijn kristallinrs ftrinprorlukt vom Snip. 30.3'' 
(ZCJS.). Die wasserige Losung dieses I'rodnlttcs reagicrt neutral. 
C,II,,O,N,. H,O (222,24) BCJ. c' 43,24 H 8,17 N 12,h2U/,, (;cf. c' 43,OX I f  X.i .3 N 12,751; 

Ber. N basisch 6,31 H,O 8,11% ( k f .  N I)asisch h,31 H,O ti,lf)T, 
Titration mit 0,1N EKCIO, in Eisessig: KARL-FISCH~;~-TitrntiOn : 

b)  11,s g (0,l Mol) tvans-~ipcridazin-4,5-tliol wurcleii in 40 in1 W~SSCJ  gelijst lint1 uutcr lcichtcm 
Kuhlen innerhalb von 15 Min. 12,9 g (0 , lS  MoI) DL-~ntaclicnrlioxitL zugc3fiigt. ] ) i t :  I 



sicli ctwas, untl nach ciniger Zcit kristallisiertc ein wcisser hTiederschlag aus. Nach Stehenlassen 
iibcr Nacht wurdc der Niedcrschlag abfiltriert, rnit hfethanol geivaschen und getrocknet: 4,7 g 
(21 $;j, Smp. 304' (Zers.). Misch-Smp. rnit I X  aus Synthese a): 303" (Zers.). Das Produkt wurde 
aus  ca. 40 ml Wasser umkristallisiert. 

Tetraacet~yldevivat X :  0.65 g J 0-Azachinolizidin~2, 3,7,8-tetrol-hydrat wurden mit 5 ml Acetan- 
hydritl und 5 mi I'yridin untcr Kiickfluss bis znr vollstancligen Auflosung gekocht. Nach weiteren 
15 Min. Riickfluss wurtle abgekiihlt, 10 ml Wasser zugefiigt, die ausgeschiedencn Kristalle abfil- 
tricrt, rnit Wasscr gcwaschcn und getrocknet: 0,98 g (90%). Das Produkt wurde zur .4nalyse aus 
Chloroform-Kthanol urn kristallisiert und sublimicrt : Smp. 264". 
C16112408K2 (372,37) Ycr. C 51,OO H 6,50 N 7,520/; Gef. C 51,52 H 6,85 N 8,060h 

meso-Butadiendioxid-Hydrazin-Addukf. ~- In eine 20-proz. wasserige Losung von 28.8 g 
((J.0 Mol) Hydrazin wurtlcn bei 25-30" unter Riihren und Wasserkuhlen wahrend ca. l/, Std. 
25,8 g (0,3 Mol) meso-Butadicntlioxid tropfenweisc zugefugt. Das Wasser und das uberschussigc 
Hydrdzin murdcn im Vakuum vollst%ndig abtlestillicrt und tler hochviskosc, farblose Ruckstand in 
100 ml warmcm abs. Alkohol aufgenommen. Bei Stehcnlassen schied sich allmahlich ein feiner 
Nicdcrsclilag aus. Nach 48 Std. wurde filtriert und der Ruckstand mit wenig abs. Alkohol gewa- 
schcn und getrocknet. Bs wurden 15,8 g (40%) eines Gemisches von mindestens zwei Substanzen 
crhalten : Smp. 131-1 32". Einc rohe Abtrcnnung der nur wenig lcichter loslichen Hauptmenge 
crfolgte durch Extraktion mit kochendem Alkohol. Durch mehrfaches Umkristallisieren des 
Extraktcs aus 90-95-proz. Alkohol wurdc unter grossen Verlusten ein Produkt vom Smp. 146" ge- 
wmncn. I h s e s  crwics sich immcr noch nicht als ganz rein, da kcin konstanter Smp. erreicht wurde. 

C4Hlo02Nz (118,14) Ber. C 40,66 H 8,53 N 23,71:/, Gcf. C 40,58 H 8,53 N 23,59y0 

1Xc Verbindung erwies sich als instabil beim hufbewahrcn. Innerhalb von 3 Monaten hatte 
sich cinc Analysenprobc vollstandig zu ciner braunen, alkoholloslichen Flussigkeit zersetzt. 

trans-1,2-Dirnethylpipe~id~z~n-4,5-~~0~ ( V I I ) .  - 5,9 g (0,05 Mol) trans-Piperidazin-4,s- 
tliol wurdcn in einer Mischung von 11.5 g Ameisensaure und 8,7 g 38-proz. Formaldehyd auf dem 
Wasscrbad vorsichtig crwarmt. Nach Abklingcn der Kohlcndioxid-Entwicklung wurde die Losung 
noch 2 Std. am Ruckflusskuhler bci 100" gehalten, sodann rnit 10 ml konz. Salzsaure versetzt und 
im Vakuum vollstandig citigetlampft. Der harzige Ruckstand lvurdc in ctwas Wasser aufgenommen, 
(lie Iiisung tlurch cinc Siiulc von 150 ml Ambcrlite IR-410 (stark ba. h) filtriert und die Saule 
mit Wasser bis zur  neutralcn Iicaktion nachgcwaschcn. Das basische Filtrat wurde im Vakuum 
zur Trocknc eingetlampft untl destillicrt : Sdp. 112-117"/0,1 Torr. Es wurden 5,7 g einer hochvisko- 
sen Fliissigkcit crhaltcn, die in der Vorlage erstarrtc. Nach Auflijsen in 120 ml Aceton und Ein- 
cngcn auf ca. 25 nil fie1 tlas Produkt in grossen liristallcn an: 5,4 g (74%). Eine weitere Reinigung 
crfolgtc tlurch L'nikristallisicrcn aus Aceton : Smp. 110". 

C,H,,O,N, (146,19) Ber. C 49,30 H 9,65 N 19,17% Gcf. C 49,19 H 9,81 N 19,11% 

Pikvat:  A u s  Isopropanol, Smp. 125". 
Diucetylderiuat V I I I :  1,0 g VII in 10 ml Acetanhydrid und 10 ml Pyridin wurde 1.5 Min. auf 

d c m  Wasserbad crhitzt. Ilic abgekiihlte Losung wurde rnit etwas Wasser versetzt und im Vakuum 
vollstiintlig cingcdampft. IXc LJestillation dcs Riickstandes ergab 1,25 g einer farblosen Flussigkeit 
vom Sclp. 139-140"/9 Torr. ltcdcstillation: Sdp. 139"/9 Torr; nfi = 1,4642. 

C,,H,,O,N, (230,26) Ber. C 52,16 H 7,88 N 12,17?/, Gcf. C 52,17 H 7,89 N 12.16% 

l)ic Substanz gab cin Pikral vom Smp. 202" (Zcrs.) aus Accton-.4llrohol 
DL-1, 4-Diaminobutan-2, 3-diOl ( I I )  (DL-2 ,  3-nihyrlvoxyputresein). - a) Aus DL-Buta- 

diendioxid und Ammoniak : In 575 g 29,5-proz. wasserigcn Ammoniak (10 Molj wurden unter Riih- 
ren und Wasserkiihlen 8,6 g (0,1 Mol) I>r.-Butadiendioxid dermassen zugetropft, dass die Temperatur 
25-30" betrug (binnen ca. Std.) .  Nach Stehenlassen iiber Nacht wurde der iiberschussige wasse- 
rige Ammoniak im Vakuum vollstandig abdestilliert und der hochviskose, farblose Ruckstand im 
Hochvakuum destilliert: Sdp. 146"/0,05 Torr. Es wurden 9,4 g (78%) eines farblosen Oles erhalten, 
das in dcr Vorlagc sofort erstarrtc : Smp. 104". Einc Probe zcrfloss an dcr Luft unter Aufnahme 
von Fcuchtigkeit und Kohlendioxid. Zur Reinigung wurde das Dihydrochlorid hergestellt, ans dem 
die freie Base vom Smp. 106" mittcls cines stark basischen Ionenaustanschers zuriickerhalten 
wurdc. 
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DahydrochLorid: Die Base wurdc in iiberschiissigcr Itonz. Salzsiiure gclost, tlic 1 .osung wcit- 
gehend eingeengt und mit MethanoI versetzt, worauf hcim AbkiihIen das Uihydrochlorid kristal- 

lisicrte: Smp. 185". C,H,,O,N,CI, (193,08) Ber. N basiscli 74,50% 
Titration niit 0 , I N  Pu'aOII ( k f .  ,, ,, 14,7 

1)ipikrat: Aus Wasser, Smp. 21 1" (Zers.). 
Tetraacet.vlderiwat V :  0,5 g Diamin wrirdc~ in H nil Acctauhytlritl und H nil l'yritlin 1.5 Min. a u f  

100" crwarmt. Nach Zugabe von ctwas Wasser wurtle die LBsung im Valtuum vollstXntlig rin- 
gcdampft unrl der olige Ruckstand a u s  Essigester kristallisiert: 0,85 g (71%), Smp. 179". 

Diacetylderiwut I V :  10,7 g 10,105 Mol) Acetanhydrid wurden tropfenweise unter Kiihren untl 
Kuhlcn zu 6,0 g (0,05 Mol) Diamin gefiigt. Nach 10 Min. ErwSrmcn auf dcm sictlcntlcn Wasserliatl 
wurdc das Reaktionsprodukt in 100 nil Alkohol aufgcnomnicn, dic 1,osung cingccngt und ab- 
gekuhlt. Die ausgeschiedenen Kristalle wurden abfiltricrt und mit Alkohol gewaschen: 7,7 g (75%), 
Smp. 184" (Zers.). Zur Rcinigung wurdc aus Aikohol umkristallisicrt: Smp. 184" (Zers.). 
C,H,,O,N, (204,22) Rcr. C 47,OS H 7,OO N 13,72[;() Gcf. C 40,07 I1 7,83 N 13,647A 

IXc VerlJintlimg verbrauchtc Irein I'crjotlat in ncutraler, wasscrigcr Ihsung. 
b) Durch Reduktion won trans-Piperidasin-4,5diol:  2,36 g (0,02 Mol) trans-Pipericlazin-4,5-diol 

wurden in 30 ml Wasser in Gegenwart von 2,5 ml IIANEY-:NickcI in cincni 70-nil-Autoklaven 
1 Std. bei 100" und 170 Atm. hydriert. l k r  liatalysator wurde abliltricrt, das Filtrat vollstandig 
eingedampft und in abs. Alkohol aufgcnommcn. Nach Stehenlassen uber Nacht uurde von etwas 
nnloslichem Material abdckanticrt und die 1,osung vollstandig eingedampft. Als Ruckstand wurden 
2,2 g rohes D L - ~ ,  4-Diaminobutaii-2.3-diol (11) vom Snip. 101" erhalten. 

Dihydrochlorid: Uas rohe Diamin wurtle wie unter a) beschrieben ins 1)ihydrochloritl uber- 
gcfiihrt: 3,2 g (830/,). Zur Rcinigung wurtle wiederholt ails Wasser-Methanol-Atlianol umkristalli- 
siert : Snip. 185"; Miscli-Smp. rnit 11-l)ihydrochlorid aus Synthcse a) : 185". 
C,H,,O,N,CI, (193,OH) Ber. C 24,H7 H 7,26 N 14,50% GcE. C 24,70 H 7,39 N 14,02(>;, 

I h p i k v a f ;  Aus Wasscr, Smp. 214" (Zcrs.); Misch-Sml). mit Il-llipikrat aus Synthcsc a) : 213" 
(Zers.). 

Tetraacetylderivat V; Die Herstellung erfolgte wie unter a) heschriebcn : Smp. 182"; Misch- 
Smp. mit Tetraacetylderivat aus Synthe 

meso- 1,4- Diaminobutan-2.3-diol (rnrso-2, ,j- / I  ikvduo Y )'piIlr( a ) .  ~ In  1.1s g Z0,S-proz. 
wasserigen Ammoniak ( 2  Mol) wurtlcn unter Kuhren rind W'asscrltuhlcn 4,3 g (0,05 $101) mcso- 
Butadiendioxid dermasscn zugetroplt, class tlic Temprratur 25 -30" 1)ctrng. Each Stchcnlasscn 
iiber Nacht wurdc der uberschiissige wasscrigc Amnioniak irn Vakuum vollstandig abtlcstillicrt 
rind tlcr farblose, festc Ruckstand im Iiochvakuuni bci ca. 180" sublimiert. In  der Vorlage wurden 
3,0 g (50%) eines farblosen Produktes vom Smp. 188" erhalten. Die Substanz zerfloss nicht an der 
Luft. Reinigung durch Cmkristallisieren einer Probe aus Methanol : Smp. 189". 
C4H1,0,N, (120,15) Rcr. C 10,18 kI 10,07 N 23,32% Gcf. C 39,98 H 10,37 * N 23,1196 

Oxydation des DL-1,4-Diacetylaminobutan-2,3-diols ( I V ) .  ~ a) Besfivnrvrung der wicinalc?b 
Ilydroxylgruppen mit Pevjodul; 168,3 mg IV (Snip. 184") wurdcn in 100 ml Kaliuniperjodatlosung 
(4 g l iJo,/ l)  gelost und 3 aliquote Teile von je 20 ml nach 5 ,  20 nnd 40 Min. mit iiberschiissigem 
Kaliumjodid versetzt und mit 0 , l ~  Thiosulfat zuriicktitriert. Die Oxydation war schon binnen 
5 Min. bei Zimmertcmperatur beendigt, (la der Perjodatvcrbrauch in allen l%llen tlersclhc war. 
Er cntsprach 22.20 nil - 18,OS nil - 3,25 nil 0,l N 'l'liiosulfat. 

C8H1,O4N2 (204,LL) Ikr .  ( ) H  vicinal 10,07'7" Cicl. (It 1 vicinal 1(~,41'),~ 
iibereinstimmendt: Resultate wurtlen bci dcr Pcrjodatoxydation in vcrd. Essigsiurc L-rhaltcn. 
b) Oxydation mi t  Kal iumperinangaf fat:  408 mg I V  (0,002 Mol) wurdcn mit 632 mg (0,004 Molj 

Kaliumpermanganat in 20 ml Wasser 5 Min. auf dem siedenden Wasserbad crhitzt. Der aus- 
geschiedene Braunstein wurde abfiltricrt, mit etwas Wasser gewaschcn uncl clic vercinigten farb- 
losen, neutralen Filtrate (lurch cine Saulc Amberlitc IRC-50 (schwach sauerj filtricrt. Nach 
Elution rnit Wasscr bis zur neutralen Keaktion wurclc tlas Eluat im l'akuum zur Trocknc cin- 
gcdampft. I)er Sauer reagierendc, feste Ruckstand (320 mg) wurdc in 20 ml warmem Alkohol auf-  
genommcn, die 1,Osung filtriert uncl das Filtrat eingeengt. Bcim Abkiihlcn schicden sich 55 mg 
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(12:") ?J-.\ccty:glycin (V1) aus. Dicses wurde a i l s  Alkohol umkristallisiert: Smp. 207,S"; Smp. von 
authentischem N-iZcetylglycin 208,5", Misch-Smp. 207,5". 

DL-1,4-Di-methylamino-butun-2,3-diol ( X I ) .  -- a) A'lus DL-Butadiendzoxid zmd Methyl- 
g (0,O.j Mol) nI~-Butadicnclioxid wurdcn untcr Kiihren und U'asserkiihlen bei 25-30" bin- 
1. zit 1.50 g ( 2  Mol) 39-proz. wasscrigcm Methylamin getropft. Nach cincr weitcren hslben 
urtle die Liisung im Vdkuum ziir Trockne eingedampft und der feste Riickstand im 

Hochvakuum bei cincr Radtemperatur yon 190" sublimiert. Es wurden 6,4 g (86%) Diamin vom 
Smp. 142" erha.lten. 1)ic Substanz xrurde zur Rcinigung am 25 ml Methanol urnkristallisiert und  in 
tlcr Kalte atigcsaugt : Smp. 144". 

CeHle02Nz (14H,20) l k r .  N 18,80:,; (k€.  N 18,90% (Titration mit 0 , l ~  HCl) 

f)ihydrochZorid; Eine l'robe der freien Base wurde mit vcrd. Salzsaure neutralisiert, die LCisung 
im Vakuum zur Trockne eingedampft uncl der Ruckstand aus Wasser-Athanol kristallisiert : 
Snip. 214". 
C,H,,O,N,C'l, ( L L 1 , 1 3 )  I3c.r. C 32,58 H X,21 N 12,71:A Get. C 32,45 H 8,37 N 12,57?; 

1)) I h v c h  Iteiluhtioii VOJZ trans-l,2-L)zmethylpi~erzdazilz-4,.5-d~ol: 1,46 g ( 0 , O l  Mol) trans-l.2- 
J.~imcthylpipcridnzin-4,5-diol wurden in 30 ml Wasser in Gegenwart von 1,46 ml RANEY-Nickel in 
einem 70-ml-Schuttelautoklaven nach Aufpressen von 150 Alm. Wasserstoff 2 Std. bei 100" 
ti ydricrt. Die stark alkalisch gcwordcnc J.osung wurdc zur Entfernuug des Katalysators filtriert 
untl ini Vakuum vollstandig eingedampft. Uer teilweise fcstc Riickstand wurde mit 5 ml Chloro- 
form bci Zimmertemperatur cstrahiert, das darin unliisliche, sehr fein anfallende Diamin abfil- 
triert und mit etwas Chloroforni gewaschen. Eswurden 0,59 g (40%) vom Smp. 141" erhalten. Das 
I-'rodukt wurde znr Reinigung aus ca. 4 ml Methanol umkristallisiert : Smp. 144"; Misch-Smp. mit 
nach Methocle a) hergestclltcm niamin 144". r h r c h  Eindampfcn der Chloroform-Muttcrlaugc 
konnte noch 0,21 g Ausgangsprodukt isoliert wcrdcn: Smp. 107" (aus Aceton). 

meso-1,4-Di-methylamino-butan-2,3-diol. - 1,72 g (0,02 Mol) meso-Butadiendioxid 
\rurtlen untcr Riihren Lxi 25-30" innerhalb von 15 Min. zu 79,5 g 39-proz. wasserigem Methylamin 
(1 iLloI) getropft. Nach Stchcnlassen wahrend 5 Std. wurdc die Losung im Vakuum zur Trockne ein- 
gedampft und der fcstc Riickstand im Hochvakuum bei 140" sublimiert. Es wurden 2,55 g (86%) 
Diamin crhaltcn vain Snip. 167". Dic Substanz wurdc zur Rcinigung a u s  ca. 35 mI Athanol um- 
kristallisicrt untl kalt al)gcsaugt: Smp. 16H". 

(:,;HI6O2N2 (148,LO) Hcr. (~ 4X,O2 t1 10,8X N 18,907; Gef. C 48,45 H 10,78 N 18,85% 

L)zlz.yilrochlorid: Einc l'robc tler freien Base wurrle mit verd. Salzsaure neutralisiert, die T,osung 
zur  'I'rocltne eingetlampft nnd tler Iiuckstand aus Wasser-Athanol kristallisiert : Smp. 223". 

erythro-l,3-Di-methylamino-butan-2,4-diol ( X I I I ) .  - a) Durch Keduktiopi von trans- 
/, 2 - ~ z m e t h y l - 3 - h ~ ~ d r o ~ y y m e t h y l - 4 - h y d r ~ ~ ~ y - p y r a ~ o l ~ d ~ n  ( X I Z )  : 7,3 g (0,05 Mol) DL-Butadiendioxid 
-N, N'-Dimethylhydrazin-Acldukt wurden in 30 ml Wasser in Gegenwart von 7,3 g RANEY-Nickel 
in einem 70-ml-Schiittelautoklaven nach Aufpressen von 145 Atm. Wasserstoff 5 Std. bei 100" 
hyclricrt. I)ie T,osung wurcle zur Entfernung des Katalysators filtriert und im Vakuum vollstandig 
cingctlampft. I>cr tcilucisc fostc Rikkstand wurdc ans 30 tnl Toluol kristaliisiert. Der Niederschlag 
wui-~lc abgcsaugt, mit Toluol gewaschcn und gctrocknct. Es wurrlcn 4,9 g (66%) filzige Kristall- 
nadeln vom Smp. 105-106O crhalten. Das Produkt wurde zur Reinigung aus Toluol, dem einige 
Tropien Methanol zugefiigt wurden, umkristallisiert und im Hochvakuum bei 106" sublimiert : 
Smp. 110". 
C6111602N2 (14X,LO) I k r .  C 48, l iZ t l  1 0 , H H  N l X , c J i l : ~  Gef. C 48,39 H 10,87 N 18,89% 

( X I  V )  und Methylainin: 1,3-Dichlorbutdn-2,4-t~io~ voni 
Smp. 63" (am kther) wurde nach der Methode von EVANS & OWEN synthetisiertlO). Eine Losung 
von 1,59 g ( 0 , O l  Mol) 1,3-l)ichlorbutan-2,4-diol in 79,5 g (1 Mol) 39-proz. wasserigem Methylamin 
wurde 21/, Tage bei Raumtemperatur stehengelassen. Die Losung wurde im Vakuum vollstandig 
cingcdampft und tier hochviskosc Riickstantl twas Wasser aufgenommen. Die wasserige Liisung 
wui-tlc tlurch cine Siu le  von 50 nll stark ba. iem Ionenaustauscherharz Dowex 1 filtriert und 

lo) K. M. EVANS & L. N. OWEN, J. chem. SOC. 7949, 241. 



diese niit Wasscr ,is zur neutralen Hcaktion cluicrt. T)as basischc Eluat wtrrtlo ini Vakuum voll- 
standig eingcdampft und der Riickstdnd dcstilliert : Sdp. 97-1OOo/O,1 Torr. Es wurden 1,2O g eincr 
oligcn Flussigkeit erhaltcn, die beim Kratzen an  dcr Glaswantl teilwcisc crstarrte. Das Destillat 
wurde in 8 ml Renzol aufgenommen unt l4  Stcl. bei Raumtemperatur stehengelasscn. Dabci fie1 tlas 
gesuchte Diainin in feinen Nadeln aus.  Uicscs wurde abgesaugt, mit Bcnzol gewaschen und gc- 
trocknet: 0,20 g (14%), Smp. 103". 1)as Produkt wurde zur Rcinigung aus Toluol, Clem einigc 
Tropfen Methanol zugefiigt wurden, umkristallisiert : Smp. 108-log", Misch-Smp. mit nach 
Metho& a) hergestelltcm l>iamin : 100". .9ucli tlic 1 R.-Spektrcn clci- bcitlcn Substanzen sinti itlerl- 
tisch. 

Uas I)cnzolischc Filtrat wurclc ini \ 'akuuni vollstaiidig cingedanipft untl dcr Blige Iliickstalld 
n 20 ml Athano1 aufgenommen. I)ic alkoholischc 1,osung wurde untcr sch\zachcm Kochen por- 

7 ionenwcisc mit  Pikrinsaurc vcrsetzt, bis sich cin pH-Wert von ca. 4 cinstellte. Reim .4bkGlilt:n 
tkristallisicrtc das rohe Dlpikrat des erythro-l,2-Ui-meth~~lavnii~o-trutan-3, d-diols ( X  V ) .  Diescs 
~ u r d c  abgcsaugt, mit Alkohol gewaschen und getrocknet : 2,71 g, Smp. 166-168". Kristallisation 
ails 50 ml Wasser ergab 2,04 g (3496) voni Smp. 182"; Rrh: ;,;tallisation &us Wasscr erhohte den 
Smp. suf 183". 
c,,H,,O,,N, (606,44) Bcr. C 35,65 H 3,65 N 1838% Gct. C 353.2 H 3,81 N 18,51% 

._ 

c) Aus crythro-l, 2-Dzchlorbutalz-3, 4-dial ( X  V1)  : evythvo-1, 2-I)ic1;lorbutan-3, 4-diol vom Smp. 
6')" (aus Rcnzol) wurtlc nach dcr Mcthoclc von hcrgestellt. Eine 1,osung von 1,59 g 
(0.01 Mol) c~ythro-l,2-IXchlorbutan-3,4-diol in 77,X g (1 Mol) 40-proz. wiisserigem Methylamin 
wurcle 21/, 'rage bci Raumtemperatur stehetigclasset~. Die Losung wurdc im Vakuuin vollstandig 
cing-cdampft und der Riickstand in etwas Wasscr aufgenommen. Die wasserige 1,osung wurde 
durch eine Saule von 50 ml stark basischem Ionenaustauscherharz Dowex 1 filtriert und diese mit 
(kasser bis zur neutralen Rcaktion eluiert. 1)as basische Filtrat wurde im Vakuum vollstandig ein- 
gedainpit untl tlestilliert : Sdp. 100-104°/0,1 Torr. Es wurtien 1.16 g eincr oligcn Flussigkeit 
crhaltcn, die in cler Vorlage grosstenteils erstarrtc. nas schmierige Produkt wurde in 7 ml heisseni 
Benzol aufgenommen. Beim Abkiihlen auf 25" kristallisierte das rohe erythro-l,3-Di-mcthyl- 
amino-butan-2,4-cliol in fcinen Naclcln aus. E s  wurde abgcsaugt, mit Renzol gcwaschcn und ge- 
trocknet : 0,6X g (46%) I Smp. 104". Rcinigung tlurch TJmkristallisieren aus Methanol-Benzol : 
Smp. 109"; Misch-Snip. mit nach Methotlc a) hcrgcstelltcrn Iliainin: 100'. Auch die II<.-Spc~ktrcn 
tlrr bcidcn 1'1-orlukte siritl itlentisch. 

Das benzolische kYtrat wurtle itii Vakuu 111 voht%ndig c~ingct~ainpft unt l  tlcr oligc liucksta~ltl 
in 13 ml Athanol aufgcnommcn. Die alkoholischc Losung wurdc untcr schwachcm liochen per- 

mit  Pikrinsaurc vcrsetzt, bis sich cin pH -Wert von ca. 4 einstcllte. Nach Animpfcri 
e clss rohe Dipikvut dcs crythro-l ,2-I~~-~net l~~vlamiIzo-hutan-3,4-d~ols  ( X V )  schon in tlcr 

Warme. IXeses u-urde bci 40" abgesaugt, mit Xlkohol gcwaschcn und getrocknet: 1,10 g (18%), 
Smp. 181". Rekristallisation aus Wasscr erhohtc den Smp. auf 183"; Misch-Smp. mit nach Me- 
tho& b) hergestelltem X V  : 183". Auch die 1K.-Spcktren der heidcn Substanzen sind identisch. 

threo-1,3-Di-methylam~no-b~fan-Z,4-diol.  - 3,0 g (0,0205 Mol) nzeso-Butadiendioxid- 
N, N'-l)imethylhydrazin-Ililtfukt wurclcn in 30 SSer in Gegenwart von 3,0 g RhNEY-Nickel 
in eincm 70-~~il-Schuttelautoklaven nach Aufp voii 158 . l tm. Wasserstoff 5 Std. bei 100" 
hytlriert. Uie 1,osung wurde zur  Entfernung dcs Katalysators filtriert und im Vskuurn  vollstandig 
cingcdainpft. Der viskosc, oligc Riickstand wurde in wdrmcm Benzol aufgenommcu und von wcnig 
unlijslichem Material filtriert. Die t)cnzolische 120sung wurdc crneut eingcdanipft, dcr olige Riick- 
stand in 40 ml Alkohol aufgcnommcn untl tlic alkalischc Losung uritcr schwachem J<ochcn init 
0,4 g I'ikrinstiurc nentralisicrt. licini Abkiihlcn liristallisicrte tlas rohc f l ipikvut  aus tlcr zuntichst 
triit) gewoi-tlcncn Lijsung. Dicscs wurdc abgesaugt, mit illkohol gewaschen und getrocknet : 9,7 g 
(78%),  Smp. 164-167". Das Produkt wurde nach Eehandlung rnit Aktivkohle aus 100 ml V'asser 
umkristallisiert. Beim Abkuhlcn sctztc die Kristallisation nur langsam ein; Smp. 171-172". 

C1811,,01GN8 (G06,44) Rer. C 35,65 H 3,65 N 18,38% Gef. C 35,80 1.1 3,78  N 18,43% 

Die freic Base wurtlc tlurch Ioncnaustausch an Do\vcx 1 zurdckgcwonnen untl tlestilliert. I n  
clcr Vorlage wurtle eine farblosc, viskosc: l'liissigkcit crhaltcn: Sdp. 108'/0,1 'l'orr; P$ = 1,4903. 

11) L. N. OWEN, J .  chem. Soc. 7949, 243 



SUMMAL<Y 
.. 1 he reaction o f  butadiene dioxide (DL- and meso-) with various hydraziiies let1 to 

1 : 1-adducts having either pyrazolidine or piperidazine structures. Using N, N'-di- 
substituted hydrazines, pyrazolidine derivatives were obtained with yields of 70 -80(2), 
whereas hydrazine itself reacted with ur.-butadiene dioxide to give about ZOO/, of 
trans-4,5-dihydroxypiperidazine and a small quantity of trans-2,3-tram-7, %tetra- 
hydroxy-1 0-azaquinolizidine. The five ring closure reaction seems to be a general and 
preparatively interesting pyrazolidine synthesis. The structure of a representative 
of the 5- and of the 6-ring system was proven by their conversion into open chain 
diamines. The constitutions of these diamines were established by independent 
synthesis or by conversion into known compounds. The assignation of the other 
1 : 1-adducts to the pyrazolidine or to the piperidazine series respectively was carried 
out by means of NMR.-analysis. 
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303. Uber die Stereochemie der cyclischen Additionsprodukte 
von Butadiendioxid mit Hydrazinen 

von W. Koch und Hch. Zollinger 
(25. IX. 63)  

Wit- berichten irn folgenden uber Kernresoiianz-Untersucliuii~eii a i l  den voii 
MEYEK Si G A B L E K ~ )  gefundenen cyclischen Additionsverbindungen von Huts- 
diendioxid niit Hydrazinen. Die iihnlichkeit der C-C- mit den C-N-Kernabstanden 

C (C-C - 1,54 A und C-N = 1,47 A) und -Valenzwinkeln (C"3C ~ 109" 28' und 
N 

C'AN = 109") l a s t  vermuten, dass die neuen Piperidazin- und Pyrazolidin-Derivate 
gemass den Gesetzen der alicyclischen Stereochemie aufgebaut sind. Die enge Ver- 
wandtscliaft ergibt sich naturlich auch beini Vergleich von Stereomodellen. 

Zur Untersuchung der Konfigurations- und Konstallationsverhaltnisse schien uns 
deshalb die Ker~iresonanz-Spel<troskopie geeignet. 

A. Sechsringstrukturen (Piperidazin-4,5-diol und  seine Devivate) 
Auf Grund der Symmetrieeigenschaften sind prinzipit.11 nur 2 Sesselkonstel- 

lationen z, zu erwarten, wenn die aquatorialen Substituenten durch interne Ko- 
tation in die axiale Lage geklappt werden und umgekehrt (s. Fig. 1). 

Alle unsere Spektren zeigten bei hohem Feld die aquivalenten Resonanzsignale 
der Kohlenstoff- und Stickstoff-Substituenten ; fur unsere 1,2,4,5-tetrasubsti- 
tuierten Verbindungen konnten demzufolge 2 konformere Paare aufgeschrieben wer- 

I) H. R. MEYER & R. GABLER, Helv. 46, 2685 (1963). 
2, huf die Besprechung der beiden energetisch ungunstigen Wannenkonstellationcii ltann vcr- 

zichtet werden. 




