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Benzazole. XXI l) 

~BenzoxazoIonyl=3)=carbonsauren 
Von HELMUT ZINNER, FRIEDRICH RAKDOW und HEINZ WIGERT 

Inhaltsubersieht 
(Benzoxazolonyl-3)-essigsaure IiiOt, sich gut durch Umsetzung von Benzoxazolon rnit 

Bromacetamid oder Bromacetonitril zii (Benxoxazolonyl-3)-acetamid bxw. (Renzoxazolo- 
ngl-4)-acetonitril und deren Verseifnng mit, Salzsaure darstellen. P-(Benzoxazolonyl-B)-pro- 
pionsaure wird durch Cyanathyliorcn von Benzoxazolon und Hydrolyse des gebildeten B- 
(Benzoxazolonyl-3)-propionitrils gewonnen. Durch ARXDT-EISTERT-Synthese mit 8-(Benz- 
oxazolonyl-3)-propionsaiirechlorid gewinnt man die y-(Benzoxazolonyl-3)-butt.ersLure. 
x,B-Dibrompropionitril reagiert mit Benzoxazolon linter Bildang von cx-Brom-B-(benzoxa- 
zoloiiyl-3)-propionitril, das sich mit Bromwasserstoffsiiure zur a-Brom-8-(benzoxazolonyl- 
3)-propionsaure verseifen 1L13t. Bei der Hydrolyse mit Salzsaure findet zusatzlich ein Aus- 
tausch von Brom gegen Chlor statt, es entsteht die n-Chilor-~-(benzoxazolonyl-3)-propion- 
s5,ure. 

Fur die Syntliese von (Benzoxazolonyl-3)-aminocarbonsauren interessier- 
ten uns (Benzoxazolonyl-3)-carbonsauren. Die (Benzoxazolonyl-3)-essig- 
saure wurde schon durchumsetzen vonBenzoxazolon (la) mit demNatrium- 
salz der Chloressigsdure dargestelltz) . Mit wesentlich besseren Ausbeuten ver- 
lauft die Reaktion von Benzoxazolon mit Bromacetamid oder Bromacetoni- 
tril in Athanol bei Gegenwart von Natriumathylat oder Natronlauge. Das so 
gewonnene (Benzoxazolonyl-3)-acetamid (11) bzw. (Benzoxazolonyl-3)-ace- 
tonitril (111) kann man durch Erwarmen mit konzentrierter Salzsaure in 
guter Ausbeute zur (Benzoxazolonyl-3)-essigsaure (IV) verseifen. 

Chloressigsauremethylester liefert beim Kochen mit Benzoxazolon in 
Methanol bei Gegenwart von Natriummethylat erwartungsgemaa (Benzoxa- 
zolonyl-3)-essigsauremethylester (V). Fuhrt man die Reaktion jedoch in 
Athanol bei Gegenwart von Natriumathylat durch, so isoliert man (Benz- 
oxazolonyl-3)-essigsaure~thylcster (VI). Die Bildung dieser Verbindung be- 
ruht auf einer Umesterung des zunachst entstandenen Methylesters (V) mit 

I )  XX. h1itteihing: H. ZINNER u. K. PESEKE, Chem. Ber. 98, 3515 (1966). 
2, A. LESPAQNOL, DUEBET u.  MONGY, C. R. SBances SOC. Biol. Filiales 135,1255 (1941); 

zit. nach C. 1943 11, 140. 
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dem im UberschuS vorhandenen Athanol unter dem katalytischen EinfluB 
des Natriumathylats. Der Athylester VI 1aSt sich selbstverstandlich auch 
aus Chloressigsaureathylester und Benzoxazolon darstellen. 

Zur Synthese der DL-a-(Benzoxazolonyl-3)-propionsaure (VIII)  alkyliert 
man zunachst Benzoxazolon mit a-Brompropionsaureathylester und ver- 
seift den als 61 gewonnenen DL-a-(Benzoxazolonyl-3)-propionsaureathyl- 
ester (VII) mit konzentrierter Salzsaure . 

Sus Benzoxazolon und Brommalonsaurediiithylester ist der (Benzoxazo- 
lonyl-3)-malons~urediathylester (IX) darstellbar. Bei der sauren Hydrolyse 
der Qerbindung findet erwartungsgemBI3 aul3er der Verseifung eine Decarb- 
oxylierung unter Bildung von (Benzoxazolonyl-3)-essigsaure statt. 

R I a :  R = H VZ: R == -CH2-COOC,H, 
I 11: K = -CHz-CONH2 VII: R = -CH(CH3)-COOC2HS 

& /"\ 111: R = -C'Hz-CK VIII: R = --CH(CH,)-COOH 
1 1 1  Co IV:  R =  -CH,-COOH IX: R =z -CH(COOC,H,), 
'\/\o/ V: R = -CH,-COOCH, 

Die ,8-(Benzoxazoionyl-3)-propionsaure (XI a) lafit sich am besten durch 
Cyanathylierung 3, des Benzoxazolons und anschlieBende Verseifung des ent- 
standenen Nitrils (X a) gewinnen. Zur Cyanathylierung wird Benzoxazolon 
mit Acrylnitrii 15 Minuten in Pyridin bei Gegenwart von Kaliumhydroxyd 
gekocht. Die Ausbeute an reinem @-(Benzoxazolonyl-3)-propionitril (Xa) be- 
tragt 83%. Die Cyanathylierung verlauft auch ohne Schwierigkeit mit 5- 
Brom- (I b), 6-Brom- (Ic) undmit 6-Amino-benzoxazolon (Id) ; die Reaktions- 
zeit muB jedoch auf 30 Minuten veriangert werden. Man gewinnt so mit Aus- 
beuten von 70--80% /3-(5-Brom-benzoxazolonyl-3)- (X b), /3-(6-Brom-benz- 
oxazolonyl-3)- (Xc) und /3-(6-Amino-benzoxazolonyl-3)-propionitril (Xd). 
Die genannten Nitrile ergeben beim Kochen mit konzentrierter Salzsaure die 
zugehorigen substituierten Propionsauren XI b his XId. 

H CH,-CH,-CN 

Ia :  R = H X a : R = H  
1 b : R  = 5-Br 
I c :  R = 6-Br 

Xb: R =- .&Br 
Xc: R = 6-Br 

I d :  R = 6-NH, Xd: R = 6--NH, 
CH2-CHB - COOH 

XIa: R = H 
XIb: R = 5-Br 
XIc: R = 6-Br 
XId: R = 6--NHz 

I 
// /v 
V \ O  /, 
) co + H,O 

+ HCI + R- __ ~ ~ 

3) H. A. BRUSON, Org. Reactions 5, 79 (1949). 

9' 
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Fur die Darstellung der y-(Benzoxazolonyl-3)-buttersaure (XV) kann die 
Kettenverlangerung der /3-(Benzoxazolonyl-3)-propionsaure (XI a )  rnit Hilfe 
der A R N D T - E I S T E R T - S ~ ~ ~ ~ ~ S ~  *) empfohlen werden. Dazu fuhrt man die Pro- 
pionsaure X I a  mit Thionylchlorid in das ~-(Benzoxazolonyl-3)-propion- 
saurechlorid (XII) iiber, das mit Diazomethan das Diazoketon XI11 liefert. 
Dieses l a B t  sich mit ammoniakalischer Silbernitrat-Losung zum y-(Benz- 
oxazolonyl-3)-buttersau~eamid (XIV) umlagern, dessen Hydrolyse mit kon- 
zentrierter Salzsaure die substituierte Buttersaure XV ergibt. Diese kann 
auch durch Alkylieren von Benzoxazolon mit y -Chlorbuttersauremethylester 
und Verseifen des gebildeten y-(Benzoxazolonyl-3)-buttersauremethylesters 
(XVI) gewonnen werden. Das Verfahren ist aber weniger gunstig, weil die 
Reaktion von Benzoxazolon mit y-Chlorb uttersauremethylester nur sehr 
langsam (50 bis 60 Stunden) verlauft. 

T SOCI, -6 CH.N. XIa + R-CH,-CH~-COCl--- + R-CH,-CH, -CO-CHN, 
XI1 XI11 

Wir versuchten, aus den dargestellten (Benzoxazolony1-3)-carbonsaurcn 
und aus ihren Estern durch Bromieren nach der Methode von HELL-VOL- 
HARD -ZELINSKY 5 ,  die zugehorigen a-Bromverbindungen darzustellen . Fur 
die Versuche wurden die Verbindungen IV, VII, VIII, IX,  XIa ,  XI1 und 
XV eingesetzt. Sie wurden in Tetrachlorkohlenstoff mit Brom bei Gegcnwart 
von rotem Phosphor auf 40" und in einer weiteren Versuchsreihe auf 77" er- 
warmt. Selbst nach zwanzigstundiger Reaktionszeit, konnte keine befriedi- 
gende Umsetzung beobachtet werden. Aus den zum Teil bromiertcn Reak- 
tionsprodukten lieBen sich keine reinen Verbindungen isolieren. 

&) W. E. BACHXANN u. W. S. S,rRuvE, Org. Reactions 1, 38 (1942). 
5 )  HOUBEK-WEYL, Methoden der organischen Chemie, Band V/4, S. 197-210, Stutt-  

gar t  1960. 
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Eine SynthesevonDL-~-Brom-~-(benzoxazolonyl-3)-propionitril (XVIIa) 
ist durch Substitution eines Brom-Atoms im a,  /l-Dibrom-propionitril durch 
den Benzoxazolonyl-Rest moglich. Die Reaktion vollzieht sich in absolutem 
Athano1 bei Gegenwart von Natriumathylat schnell und mit guter Ausbeute. 
6-Brom-benzoxazolon (I c) reagiert mit a, p-Dibrompropionitril analog und 
ergibt das DL-a-Brom-B-( 6-brom-benzoxazolonyl-3)-propionitril (XVII b). 

Im a-Brom-/3-(benzoxazolonyl-3)-propionitril (XVII a )  laat sich das 
Brom leicht durch Behandeln mit Natriumjodid in Aceton gegen Jod aus- 
tauschen, man erhalt auf diese Weise mit guter Ausbeute das DL-a-Jod-p- 
(benzoxazolonyl-3)-propion~tril (XVIII). 

Die Struktur des Nitrils XVIIa kann durch Erhitzen mit Zinn und Brom- 
wasserstoffsaure bewiesen werden. Dabei wird die Nitril-Gruppe zur Carboxyl- 
Gruppe verseift, gleichzeitig findet ein Austausch von Brom gegen Wasser- 
stoff statt ; es entsteht die ~-(Benzoxazolonyl-3)-propionsaure (XIa)  . Das 
a ,  ,6-Dibrompropionitril hat also, wie aus anderen Reaktionen schon he- 
kannt 6, ?), bei der Timsetzung mit Benzoxazolon mit dem p-standigen Brom- 
Atom reagiert. Wenn das a-standige Brom reagiert hatte, so miil3te das a- 
(Ben~0~az010nyl-3)-~-brom-propionitril und daraus mit Zinn und Bromwas- 
serstoffsaure die a-(Benzoxazolonyl-3)-propionsaure entstanden sein. 

XVIIa: R = H, R’ = -CH,-CHBr-CN 
XVIIb: R = 6-Br, R’ = -CH,-CHBr-CJS 

XIXa: R = H, B’ = -CH,-CHBr-COOH 
XIXb: R = &Br, R’ = -CH,-CHBr-COOH 
XXa: R = H, R‘ = -CH,-CHCl-COOH 
XXb: R = 6-Br, R’ = -CH2-CHC1-COOH 
XXI: R = H, R’ = -cH,-CHBr-COOCH, 

R‘ 
I 

XVIII: R = H, R’ = -CH,-CHJ-CR 

R-y 11 CO 
V \ O /  

XXII:  R = H, R‘ = -C!H,-CHCl-COOCH~ 

Die Nitrile XVIIa und XVIIb werden durch Kochen mit Bromwasser- 
stoffsaure zii DL-a-Brom-~-(benzoxazolonyl-3)- (XIXa) bzw. zu DL-ol-Brom- 
p-( 6-brom-benzoxazolony1-3)-propionsaure (XIX b) verseift. Wird die Hy- 
drolyse mit Salzsaure durchgeiiihrt , so erfolgt uberraschenderweise zusatz- 
lich ein glatter Austausch des Broms gegen Chlor ; man erhalt DL-a-Chlor-p- 
(benzoxazolonyl-3)- (XX a)  bzw. DL-a-Chlor-p-( 6-brom-benzoxazolony1-3)- 
propionsaure (XXb). Die Sauren XIXa und X X a  fuhrten wir rnit Diazome- 
than in die zugehorigen Methylester X X I  bzw. XXII  uber. 

Wir hatten die Absicht, die DL-~-Brom-~-(benzoxazolonyl-3)-propion- 
saure (XIXa) durch Behandeln mit einer Losung von Ammoniak und Ammo- 

6 )  H. BRETSCWNEIDER, N. KARPIT~CHKA 11. G. PIEKARSKI, Xh. Chem. 84, 1084 (1953). 
7)  H. BROUKMANN 11. H. Musso, Cheni. Ber. 87, 590 (1954). 
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niumcarbonat8) und Hydrolyse des Rcaktionsproduktes in die entsprechende 
Aminosaure iiberzufuhren. Die Verbindung XIX a reagierte jedoch nicht mit 
Ammoniak und Ammoniumcarbonat . Auah DL-cx-Brom-8-(benzoxazolonyl- 
3)-propionsauremethylester (XXI) konnte weder in Dimethylf~rmamid~) 
noch in siedendem Xylol lo)  mit Phthalimidkalium zur Reaktion gebracht 
werden. Selbst nach langerer Reaktionszeit wurde der eingesetzte Ester XXI 
grol3tenteils unverandert zuruckgewonnen. 

Beschreibung der Versuche 
Die Schmelzpunkte wurden auf dem Mikroheiztisch nach BOETICS bestimmt und sind 

korrigiert. 
(Benzoxazolonyl-3)-acetamid (11): 2,70 g (0,02 Mol) B e n z o x a z o l o n  (Ia) und 

2,76 g (0,02 Mol) B r o m a c e t a m i d  werden in 26 cm3 96proz. L4thanol gelost, mit 0,80 g 
N a t r i u m h y d r o x y d  versetzt und auf dcm Wasserbade 5 Stunden linter RiickfluB und 
Riihren erhitzt. Nach dem Abkiihlen saugt man das Rohprodukt ab, dampft dasFilt,rat im 
Vakuum ein, vereinigt den Riickstand mit dem ersten Rohprodukt, wa'scht zum Entfernen 
des Katriumbromids mehrfach mit warmem Wasser, trocknet und kristallisiert aus Eisessig 
oder Dimethylformamid um. Ausbeute 2,41 g (My;), Nadeln, Schmp. 236". 

C,H,N,O, (192,2) ber.: C 56,25; H 4,20; N 14,58; 
gef.: C 56,40; H 4,39; N 11,50. 

(Renzoxazolonyl-3)-acetonitril (111): 2,70 g I a  und 2,10 g (0,02 Mol) B r o m -  
a c e t o n i t r i l  werden in 30 ern3 Athanol 10 Stunden auf den1 siedenden Wasserbad unt.er 
Riihren und RiickfluB erhit,zt. Wahrend dieser Zeit tropft man jeweils soviel 2n KaOH 
hinzu, daB die Losung alkalisch bleibt. Man arbeitet auf, wie zuvor angogeben, urid kristalli- 
siert das Rohprodukt aus At'hanol um. Ausbeute 2.38 g (E80/b), Nadeln, Schmp. 178-179". 

CsH,N,O, (174,2) ber.: C 62,07; H 3,47; N 16,04; 
gef.: C 62,28; H 3,60; N 16,53. 

( l3enzoxazolonyl -3) -ess igs lnre  (IV): 1,92 g I1 oder 1.74 g 11i merden 40 Minuten 
mit 15 cm3 46proz. Sa lzsaure  auf 60-70" erwarmt. D a m  kiihlt man auf 0" ab, saugt das 
Rohprodukt ab, wascht mit kaltem Wasser und kristallisiert aus Wasser um. Ausbeute 1,64 g 
(850/,), gliinzende BIBttchcn, Schmp. 180". Lit. 2, : Schmp. 180". 

(Benzoxazolonyl-3)-essigsauremethylester (V): Man lost 0,46 g ?([atr ium in 
30 em3 absolutem M e t h a n o l ,  fiigt 2,70 g J a  und 2,17 g (0,02 Mol) Chloressigsi iure-  
m e t h y l e s t e r  hinzu, erwiirmt 4 Stunden untcr RiickfluB, IaBt dann 16 Stunden bei 0' 
stehen, saugt das Rohprodukt ab, dampft das Filtrat im Vakuum cin, wlscht den Ruck- 
stand mit Wasser und kristallisiert ihn mit dem ersten Rohprodukt aus wenig Nethanol um. 
Ausbeute 2,81 g (@%yo), lange Nadeln, Schmp. 89". 

C,,HsNO, (207,2) ber.: C 57,97; H 4,38; R 6,76; 
gef.: C 57,72; H 445; N 6,90. 

N. D. CHERONIS u. K. H. SPITZYUELLER, J. org. Chemistry 6, 349 (1941); zit. nach 
C. 1948 I, 1741. 

s, J .  C. SHEEHAN 11. W. A. ROLHOFER, J. Amer. chem. Soc. 7e, 2786 (1950). 
lo) K. DITTDIER, M. F. FERGER u. V. Du VIGKEAUD, J. biol. Chemistry 164, 19 (1946) ; 

zit. nech C. B.  41, 446 (1947). 
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(Benzoxazolonyl-3)-essigsaureathylester (VI): Man lost 0,46 g N a t r i u m  in 
3l.l em3 absolutem A t h a n o l ,  fiigt 2,70 g I a  und 2,17 g Chloressigsauremethylester 
(oder 2,43 g Chloressigsaureathylester)  hinzu, kocht 6 Stunden unter R'uckfluB und 
arbeitet auf, wio zuvor angegeben. Ausbeute 2,85 g (64%), Nadeln aus Athanol, Schmp. 67" 

CllHllNO, (221,2) ber.: C 59,72; H 5,01; N 6,33; 
gef.: C 59,63; H 6,00; N 6,46. 

D L ~ ct - (Ben z ox a z o 1 on  y 1 - 3) ~ p r o p  i o n s a u r e a  t h y 1 e s t e r  (VII) : Zu einer Losung 
von 1,15 g N a t r i u m  in 50 cm3 absolutem A t h a n o l  gibt man 6,75 g (0,05 Mol) Ia  und 
9.06 g (0,05 Mol) a - B r o m p r o p i o n s a u r e a t h y l e s t e r ,  kocht 10 Stunden unter RuckfluD, 
filtriert nach dem Abkuhlcn das ausgefallene Natriumbromid ab, dampft das Piltrat im 
Vakuum ein, nimmt das zuruckbleibende 01 in 50 em3 Benzol auf, wascht die Losung mehr- 
fach mit Wasser, trocknet iiber Nat.riumsulfat, destilliert das Benzol ab und destilliert das 
zuruckbleibende 61 bei 2 Torr und 166-170" Badtemperatur. Aiisbeute 4,50 g (38%), 
n g :  1,5229. 

C1zH&OI (23692) ber.: C 61,28; H 537;  X5,96; 
gef.: C 61,31; H 5,37; R 6,23. 

DL-a-(Benzoxazolonyl-3)-propionsaure (VIII): 2,36 g (0,01 Nol) VII werden 
4 Stunden mit 80 em3 konzentrierter S a l z s a u r e  linter RuckfluS gekocht. Dann laBt man 
1 6  Stunden bei 0" stehen, saugt die ausgefallenen Kristalle ab, wascht mit Wasser, trocknet 
und kristallisiert a u s  vie1 Benzol urn. Ausbeute 1 J O  g (82yo), Nadeln, Schmp. 166". 

C,,H,NO, (207,2) ber.: C 57,97; H 4,38; R6,76;  
gef.: C 58,2Y; H 4,19; N 7,03. 

(Benzoxazolony1-.3)-malonsaurediathylester (IX) wird mit 11.95 g (0,05 Mol) 
Brornrnalonsaorediathylester dargestellt, wie oben zur Darstellung von VII angcge- 
ben; man kocht jedoch nur 2 Stunden unter RiickfluB. Das Rohprodukt wird bei 2 Torr und 
180-185° Badtemperatur destilliert. Ausbeute 6,33 g (43%), fast farbloses 61, ng : 1,6104. 

Ci,Hi&Oe, (29393) ber.: C 57,33; H 5,16; N 4,78; 
gef.: C 87,40; H 6,32; N 5,12. 

/3-(Benzoxaeolon~-1-3)-propionitril (Xa):  6,75 g (0 ,G  Xol) I a  und 2,92 g 
(0,066 Mol) A c r y l n i t r i l  werden in 25 cnl3 Pyridin gelost, mit 0 , l  g K a l i u m h y d r o x y d  
versetzt und 15 Minuten unter RuckfluB gekocht. Nach dem Abkuhlen fugt man 100 em3 
Wasser hinzu, 1aBt einige Zeit bei 0" stehen, saugt die ausgefallenen Kristalle ab, wkscht mit 
wenig kaltem Wasser und kristallisiert aus Methanol/Wasser um. Ausbeute 7,84 g (83Y0), 
Nadeln, Schmp. 120". 

CioH,NzOz (188,2) ber.: C 63,82; H 4,29; N 14,89; 
gef.: C 63,88; H 4,43; N 14,61. 

B - (5 - B r o m - b enz  o x a z 01 on  y 1 - 3) -pro p i  o n i  t r i  1 (X b) : Nan erhitzt 4,28 g (0,02 Mol) 
5-Brom-benzoxazoloni1) ,  1,17 g (0,022 Mol) X c r y l n i t r i l ,  0,1 g K a l i u m h y d r o x y d  
und 20 em3 Pyridin 30 Ninuten unter RiickfluB und arbeitet auf, wie zuvor angegeben. Aus- 
beute 4,25 g (800/),  Prismen %US Athylenchlorid, Schmp. 195O. 

C,,H,BrN,O, (267,l)  ber.: C 44,97; H 2,64; N 10,49; 
gef.: C 35,06; H 2,87; N 10,37. 

11) Z. ECKSTEIN, Roczniki Chem. 28, 649 (1954); zit. nach C. A. 50, 305 (1956). 
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@-(6-Brom-benzoxazolonyl-3)-propionitril (Xc)  wird mit 4,28 g (0,02 Mol) 
6-Brom-benzoxazolon1*)  dargestellt, wie zuvor angegeben. Susbeute 3,75 g (70"&), 
Nadeln aus Methanol, Schmp. 151". 

C1,H,BrN,O, (267,l) ber.: C 4497; H 2,E4; N 10,49; 
gef.: C 44,72; H 2 J 2 ;  N 10,30. 

B - (6 - A m i n o  - b e n z  o x a z  o l o n  yl - 3) - p r o p i o n i  t r i l  ( X d )  erhalt man aus 3,OO g 
(0,02 Mol) 6 - A m i n o - b e n ~ o x a z o l o n ~ ~ ) ,  wie zur Darst'ellung von X b  angegeben. AUS- 
beute 3,25 g (80%), rotviolette Nadeln aus Athanol, Schmp. 145". 

Cl,H9N30, (203,2) ber.: C 59, l l ;  H 4,46; N 20,68; 
gef.: C 69,03; H 4,36; N 20,42. 

@-(Benzoxazolonyl-3)-propionsaure (XIa) :  a) Man kocht 1,88 g (0,01 Mol) X a  
mit 30 om3 konzentrierter S a l z s a u r e  2 Stunden unter RiickfluD, 1aDt 16 Stunden bei 0' 
stehcn, saugt die Kristalle ab, wiischt mit wenig kaltem Wasser und trocknet iiber Kalium- 
hydroxyd. Ausbeute 1,89 g (917&), Schuppen, Schmp. 126". 

b) 1,34 g (0,05 Mol) XVIIa (sieho unten) werden mit 3,O g Z i n n  und 26 cm3 konzen- 
tiierter B r o m w a s s e r s t o f f s a u r e  3 Stunden unter RiickfluS erhitzt. Dann 1aSt man 
16 St'unden bei 0" stehen, saugt das Rohprodukt ab und krist'allisiert aus Wasser um. Aus- 
beute 0,76 g (72Oj,), Schmp. 126--126". 

C,,H,NO, (207,2) ber.: C 57,97; H 4,38; N 6,76; 
gef.: C 58,20; H 475;  N 6,79. 

~-(5-Brom-benzoxazolonyl-3)-propionsiiure (XIb):  Man kocht 2,67 g 
(0,Ol Mol) X b  4 Stunden mit 150 em3 konzentriert'er Sa lzs i iure ,  arbeitet wie zuvor auf 
nnd kristallisiert aus 50proz. Essigsaure um. Ausbeute 1,75 g ( 61y0), Nadeln, Schmp. 163 
bis 154". 

C,,H,BrN04 (286,l) ber.: C 41,98; H 2,82; N 4,90; 
gef.: C 42,07; H 3 , l l ;  N 4,78. 

,8-(6-Brom-benzoxazolonyl-3)-propionsiiure (XIc) wird aus 2,67 g X c  darge- 
stellt, wie zuvor angegeben. Ausbeute 2,45 g (86y0), Nadeln, Schmp. 166-167". 

C,,H8BrNOd (286,l) ber.: C 41,98; H 2,82; N 4,90; 
gef.: C 41,76; H 2,53; N 4,79. 

~-(G-Amino-benzoxazolonyl-3)-propionsaure (XId) :  Man kocht 2,O3 g 
(0,Ol Mol) Xd 2 Stunden mit 25 em3 konzentrierter S a l z s a u r e  unter RiickfluD, 15Bt bei 0" 
stehen, saugt das ausgefallene Hydrochlorid (XId  . HCI) ab, lost es in 25 em3 Wasser, 
schiittelt mit Aktivkohle, filtriert, fallt aus dem Filtrat X I d  durch Zugabe von Natronlauge 
bis zu einem pH-Wert von 5-G aus, 1aDt bei 0" stehen, saugt ab und kristallisiert aus Was- 
ser urn. Ausbeute 1,45 g (65y0), farblose Prismen, Schmp. 204-209O. 

C1OHION2O4 (222 ,2 )  ber.: C 54,06; H 4,54; N 12,61; 
gef.: C 53,90; H 4,72; N 12,85. 

@-(Benzoxazolonyl-3)-propionylchlorid (XII) :  2,07 g (0,Ol Mol) X I a  werden 
mit 10 om3 T h i o n y l c h l o r i d  und 20 em3 Benzol 2 Stunden unter RuckfluB erhitzt. Nach 
dem Abkiihlen gibt man 40 em3 Benzin hinzu, l a B t  16: Stunden bei 0' stehen, saugt die aus- 

12) Z. ECKSTEIN u. E. ZUKOWSKY, Przemysl chem. 37, 418 (1958); zit. naoh C. 1959, 

13) H. ZIXNER u. H. WIGERT, Chorn. Ber. 93, 1331 (1960). 
5936. 
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gefallenen Kristalle ab, wascht mit Ather und trocknet iiber Kaliumhydroxyd und Schwe . 
felslure. Ausboute 1,92 g (%yo), Nadeln, Schmp. 115-119". 

C,,H,ClNO, (225,6j ber.: C 53,24; H 3,57; N 6,21; 
gef.: C 53,31; H 3,56; N 6,255. 

[j3 - (Benz  o x a  zolon y l  ~ 3) - a t  h y I ]  - d i a z o  m e t h y 1 - k e  t o n  (XIII)  : Zu einer Losung 
von 2,26 g (0,01 Molj XI1  in 25 cm3 Dioxan gibt man unter Eiskuhlung in mehreren Antei- 
!en 100 cm3 einer at'herischen D i a z o m e t h a n - L o s u n g ,  die aus 4,12 g (0,04 Mol) Nitroso- 
methylharnstoff bereitet wurde. Nach beendeter Zugabe 1aBt man noch 1 Stunde bei 20 ' 
und dann 30 Minuten bei -10" stchen, saugt die KriTtalle ab, wascht rnit wenig kaltem 
dther  und trocknet iiber Schwefelsaure. $usbcute 1,86 g (SO%), Schmp. 116-117". 

C,,H,N30s (231,2) .her.: C 57,15; H 3,92; N 38,18; 
gef.: C 57,29; H 4,363 N 18,36. 

y-(Benzoxazolonyl-3)-butt~ers~ure (XV): a) 2,31 g (0,01 Mol) XIII, 26 cm3 kon- 
zentrierte A i n m o n i a k - L o s u n g ,  10 om3 ftproz. S i l b e r n i t r a t - L o s u n g  und 50 cm3 
Dioxan werden 3 Stunden auf 85' erwarmt und anschlienend 2 Stunden unter RuckfluB 
gekocht. Dann destilliert man die Lesungsmittel im Vakuum ab und kocht das zuriickblei- 
Lende, rohe y-(Benzoxazolonyl-3)-buttersaureamid (XIV) 3 Stunden mit 100 cm3 
konzentricrter Salzsaure unter Riickflu5. Nach eintiigigem Stehenlassen wird das Kristalli- 
sat abgesaugt, uber Kaliumhydroxid getrocknet und aus Essigester umkristallisiert. Ails- 
beute 1,28 g (580/), Nadeln, Schmp. 142". 

b)  Eine Losung von 0,46 g N a t r i u m  in 30 om3 absolutem M e t h a n o l  wird mit 2,70 g 
l a  und 2,73 g (0,02 Mol) y -Ch lo rbu t t e r sau reme thy le s t e r  55 Stunden unter RuckfluB 
pekocht. Nach dem Abkiihlen saugt man das ausgeschiedene Natriumchlorid ab, versetzt 
das Filtrat mit 60 cm3 Wasser, la& 48 Stunden bei 0" stehen, gieBt die iiberstehende Flus- 
sigkeit vom ausgefallenen (halbfesten) y-(Benzoxazolonyl-3)-buttersauremethylester (XVI) 
ab und hydrolysierc diesen mit 100 cn13 konzentrierter Salzslure, wie zuvor fur die Hydro- 
lyse von XIV angegeben. Ausbeute 1,22 g (%Yo), Schmp. 142". 

Cl,HI,NO, (221,2) ber.: C 59,73; H 5,01; N 6,33; 
gef.: C 59,59; H 5,26; N 6,49. 

DL - a - B ro m -j3 - (b enz  o x a z  o l o n  yl - 3) - p r  o p i  o ni  t r i  1 (XVII a) : Eine Auflosung von 
0.46g W a t r i u m  in 30 cm3 absolutem A t h a n o l ,  2,70g I a  und 4,26g (0,02 Mol) or,b-Di- 
b r o m p r o p i o n i t r i l  werden 10 Minuten unter RiickfluB gekocht. Dann filtriert man a m  
dcr heiBen Losung das abgeschiedene Natriumbromid ab, versetzt das Filtrat mit 50 om3 
Wasser, 1aBt bei 0" stehen, saugt das Rohprodukt ab, wascht mit Wasser und kristallisiert 
atis n-Propylalkohol um. Ausbeute 3,85 g (72y0), Prismen, Schmp. 8 1 O .  

CloH,BrNzO, (267,lj ber.: C 44,97; H 2,64; N 10,49; 
gef.: C 44,68; H 2,87; N 10,64. 

D L - 01 - Br o m - j3 - (6 - b r o m - b e n z o x  a z o 1 o n  y 1 - 3) - p r o p  i o n i  t r i l  (XVII b) wird mit 
4 2 8  g (0,02 Mol) 6 - B r o m - b e n z o x a z 0 l o n ~ ~ )  dargestellt, wie zuvor angegeben, man nimmt 
jedoch 50 cm3 AthanoI und kocht 30 Minuten. Busbeute 5,07 g (73%), Prismen aus Xet.ha- 
nol, Schmp. 140". 

C,,H,Br,N,O, (346,O) ber.: C 34,71; H 1,75; N 8,lO; 
gef.: C 34,80; H 2,81; N 8,17. 

D L  -a - J o d  - j3 - (benz  o x a z  o l o n  y l  - 3) - p r  opi  on i  t ri 1 (XVIII) : Man erhitzt 0,53 g 
(0,002 Mol) XVIIa und 0,33 g (0,002 Mol) N a t r i u m j o d i d  30 Minuten in 25 om3 Aceton 
unter RiickfluS, filtriert das Natriumbromid ab, danipft das Filtrat ein und kristallisiert den 
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Riickstand aus n-Propylalkohol/Athanol um. Ausbeute 0,44 g (70%), Nadeln, Schmp. 138 
bis 139'. 
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Cj,H,JN,O, (31471) ber.: C 38,24; H 2,25; N 8,92; 
gef.: C 38,36; H 2,66; N 9,12. 

DL -a  - B r  o m - p  - (b e n z  o x a z  01 o n y l  - 3) - p r o p i o n s L u r e  (XlXa) : Man kocht 2,67 g 
(0,01 Mol) XVIla  mit 50 cm3 konzentrierter B r o m w a s s e r s t o f f s a u r e  2 Stunden unter 
RiickfluB, 1aBt etwa 16 Stunden bei 0" stehen, saugt das Rohprodukt ab, trocknet uber 
Kaliumhydroxyd und kristallisiert a u s  Athylenchlorid urn. Ausbeute 2,22 g (78:/,), Nadeln, 
Schmp. 16.0". 

C,,H,BrNO, (286,l) ber.: C 41,98; H 2,82; N 4,90; 
gef.: C 42,15; H 2,78; N 6,17. 

D L - cx - B r o  m - p  - (6- b r o m  - b e n z  o x a z  o lon  y l -  3) - p r o p i o n s a  u r e  (XIX b) wird aus 
3,46 g (0,01 Mol) XVIIb gewonnen, wie zuvor angegeben. Ausbeute 3,13 g (86!/,), Nadeln, 
Schmp. 178-150". 

Cl,H,Br,N04 (365,O) ber.: C 32,ftl; H l,93; N 3,84; 
gef.: C 32,79; H 2,15; N 3,85. 

D L -a  - C hl  o r  - p  - (b e n z  o x a  zol  o n y l  - 3) - p r  opi  o n s a u r  e (XXa) : Man kocht 2,67 g 
(0,Ol Mol) X V I I s  rnit 70 em3 konzentrierter S a l z s a u r e  3 Stunden unter RiickfluB und 
arbeitet auf, wie zur Darstellung von XIXa beschrieben. Ausbeute 1,85 g (76%), Nadeln, 
Schmp. 134-135". 

ClOHBC1NO, (241,6) ber.: C 49,71; H 3,34; N 5,80; 
gef.: C 49,91; H 3,61; N 5,63. 

DL - (Y - C hl o r  - j3 - (6 - b r o m - b e n z  o x a z  01 on y l  ~ 3) -pr o p i o  n s a u r  e (XX b) : 3,46 g 
(0,01 Mol) XVIIb  werden 4 Stunden mit 160 cm3 S s l z s a u r e  gekocht. Man arbeitet auf, 
wie oben angegeben, underhalt 2,50g (88%), Nadeln ausdthylenchlorid, Schmp. 177-178". 

C,,H,BrClNO, (320,5) ber.: C 37,48; H 2,20; N 4,37; 
gef.: C 37,74; H 2,37; N 4,48. 

D L ~ cx - B r o m -B  - (be n z o x a z 01 on y 1 - 3) - p r o p  i o n s a u r  e m e t h y l  e s t e r (XXI) : Man 
schlammt 2,86 g (0,Ol Mol) XIXa in 50 01113 Ather auf, gibt in mehreren Anteilen eine 
atherische D i a z o m e t h a n - L o s u n g  hinzu, bis die Losung gelb bleibt, destilliert den Ather 
a b  und kristallisiert den Riickstand aus Benzin urn. Ausbeute 2,71 g (90%), Nadeln, Schmp 
77". 

C,,H,,BrNO, (300,l) ber.: C 44,03; H 3,36; N 4,W; 
gef.: C 43,99; H 3,44; N 4,89. 

D L ~ (Y - C: h 1 o r  -D - (b e n  z o x a z  o 1 o n  y 1 ~ 3) -p rop  i o n  s a u r  e me t h yl  e s t e r  (XXII)  wird 
aus 2,42 g (0,Ol Nol) XXa wie zuvor dargestellt. Ausbeute 2,3G g (92y0), Blattchen aus 
Benzin, Schmp. G O " .  

C,,H,,,CINO, (255,7) ber.: C 51,67; H 3,94; N 5,48; 
gef.: C 51,83; H 4,08; N 5,28. 

R o s t o c k , Institut fur Organische Chemie und Institut fiir Hygiene der 
Universitat . 

Bei der Redaktion eingegangen am 30. August 1966. 




