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Uber Derivate des Isatins und des Dioxindols

Moritz Kohn und Alfons Ostersetzer.

(Vorgelegt in der Sitzung am 5. Juni 1913.)

Durch Einwirkung von salpetriger Sdure auf das Oxindol
haben Baeyer und Knop! das Nitrosooxindol erhalten. Es
erwies sich als identisch mit dem Isatoxim, welches Gabriel?
aus Isatin, Hydroxylaminchlorhydrat und Soda in wisserig-
alkoholischer Losung gewinnen konnte. Spiter beschrieb
Marchlewski? eine Methode zur Darstellung des Isatoxims,
welche bedeutend schneller zum Ziele flihren soll als die
Gabriel'sche. Marchlewski erhitzt Isatin mit Hydroxylamin-
chlorhydrat unter Zusatz von Natriumacetat in Eisessiglosung.
Wir haben gefunden, dafl das Isatinkalium sich mit Hydroxyl-
amin momentan umsetzt. Wir verfahren daher zur Darstellung des
Isatoxims in der folgenden Weise: 1 Mol Isatin wird mit 1 Mo!
feingepulverten Hydroxylaminchlorhydrats vermengt und zehn-
prozentige Kalilauge in kleinen Anteilen unter hdufigem Um-
schiitteln zugegeben, bis eine klare gelbe L&sung entstanden
ist. Die ersten Anteile der Lauge farben das Gemisch intensiv
rotviolett, indem Isatinkalium entsteht, welches sich in wenigen
Augenblicken umsetzt. Man wartet mit dem Zusatz frischer
Lauge, bis die Flissigkeit sich wieder aufgehellt hat. Beim
Ansduern mit verdiinnter Salzsdure oder Schwefelsdure fallt
das [satoxim aus. Man saugt ab und reinigt durch Umkrystalli-
sieren aus Alkohol.

1 Annalen, 740, 34.
2 Berichte, 16, 518.
3 Berichte, 29, 1031.
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Die Analyse der vakuumtrockenen Substanz ergab:
01798 g lieferten 0-3930 g CO, und 0- 0633 ¢ H,0.
In 100 Teilen:

Berechnet fiir

Gefunden CgHgO0N,
[ — —
Covennine 5961 5921
H............ 3:93 3-73

Es schmilzt bei 190 bis 191° (unkorr.).

Versetzt man hingegen eine Ldsung von isatinsaurem
Kalium, wie sie durch Aufldésen von Isatin in iiberschiissiger
Lauge nach dem volligen Verschwinden des blauen Isatin-
kaliums entsteht, mit der Aquimolekularen Menge von Hydroxyl-
aminchlorhydrat, so beobachtet man auch nach starkem An-
sduern mit Salzsdure zunéchst keine Ausscheidung. Erst nach
einiger Zeit Kkrystallisiert das Isatoxim aus. Es schmolz nach
dem Umkrystallisieren aus Alkohol bei 191 bis 192°.

Diacetylisatoxim.

/\_ C:NOCO. CH,
>co

N~ \NCO.CH,

Isatoxim wird mit der zehnfachen Gewichtsmenge Essig-
sdureanhydrid 2 Stunden im Olbad unter RiickfluB gekocht. Der
beim Erkalten zu einem Brei erstarrte Kolbeninhalt ‘wird mit
Wasser digeriert, bis das liberschiissige Essigsdureanhydrid ver-
schwunden ist, das braune Rohprodukt abgesaugt und mit
Wasser gewaschen. Man krystallisiert es zundchst aus
wiisserigem Alkohol um. Die getrocknete Substanz wird durch
Losen in Benzol und darauffolgende Fillung mit Ligroin in
spiefligen Krystallen von ganz lichtbrauner Farbe erhalten,

L. 0-2012 g Substanz lieferten 04323 g CO, und 00730 g H,0.
II. 0-1865 g lieferten 0-4012 g CO, und 00690 g HyO.

In 100 Teilen:

Gefunden Berechnet fiir
——— C,9H O, N,
I I 1210V Ny
[N 5860 58:67 58-49

5 405 4-13 - 4-10
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Der Korper erweicht bei etwa 165° und schmilzt bei 174
bis 175°.

Methylisatinsaures Barium.

Eine kochende wésserige Losung von Methylisatin wird
mit der dquimolekularen Menge Barythydrat versetzt. Die heif3
filtrierte Fllissigkeit scheidet beim Erkalten prachtige, gldinzende,
zu Biischeln angeordnete Nadeln von intensiv gelber Farbe ab.
Das vakuumtrockene Salz enthalt 2 Molekiile Krystallwasser,
welche es bei 125° abgibt. Das wasserfreie Salz besitzt eine
orangegelbe Farbe.

I. 1-0526 g vakuumtrockener Substanz gaben beim Trocknen bei 125°
0-0733 g HyO ab.
1I. 1-9539 g verloren 01342 g HyO.

In 100 Teilen:

Gefunden Berechnet fiir
'—I—-’T (CoHgO3N),. Ba—+2H0
HO........ 696 686 6-78

0°8233 g des getrockneten Salzes lieferten 0°3886 ¢ Ba SO;.

In 100 Teilen:

Berechnet flir

Gefunden (CgHgO3N), Ba
e LRS-t
Ba............ 27-78 27-84

In kaltem Wasser ist das Bariumsalz ziemlich schwer
16slich.

Acetyl-1-Methylisatoxim.

N\ C\:\NOCOCHg
|
| ‘ D co
NN

|

CH,

Das Oxim des 1-Methylisatins wurde aus dem Bariumsalz
der 1- Methylisatinsdure durch Einwirkung der dquimolekularen
Menge Hydroxylaminchlorhydrat in wiasseriger Losung erhalten.
Das Gemisch scheidet beim Erwdrmen das Oxim als lockere
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krystallinische Masse ab. Sie wird abgesaugt und aus heiflem
Wasser umkrystallisiert. Man erhidlt so gelbe Nadeln -vom
Schmelzpunkt 189 bis 192°; doch erweicht die Substanz schon
einige Grade unterhalb der Schmelztemperatur. Colman? gibt
an, dafl die Substanz bei 170° erweicht und bei 180 bis 183°
schmilzt.

Die Acetylierung wurde in der gleichen Weise vor-
genommen wie beim Isatoxim. Das Acetylprodukt bildet kurze
Saulchen von dunkelgelber Farbe. '

I 0°1987 g vakuumtrockener Substanz lieferten 0-4430 ¢ CO, und
0-0800 g Hy0.
II. 01823 g lieferten 0-4046 ¢ CO, und 00737 g HyO.

In 100 Teilen:

Gefunden Berechnet fiir
I I Cy1H1403N,
N——_——
[ 60-80 6053 60-50
H.......... 450 4-52 4-62

Die Substanz erweicht bei ungefihr 135° und schmilzt bei
154 bis 155°,

1-Methyl-5-Bromisatinsaures Barium.

Dieses Salz wird aus dem 1-Methyl-5-Bromisatin® in der
gleichen Weise dargestellt wie das 1-methylisatinsaure Barium
aus dem 1-Methylisatin. Nach den Analysen enthélt es gleich-
falls 2 Molekiile Krystallwasser, die bei 125° noch nicht ent-
weichen.

I. 0-6106 g bei 125° getrockneter Substanz lieferten 02092 g BaSO,.
II. 0:7157 g bei 125° getrockneter Substanz lieferten 0-2479 ¢ BaSO,.

In 100 Teilen:

Gefunden Berechnet fiir
. —I —II (CyH;04NBr); Ba+-2H,0 |
Ba ......... 20-16 20-39 19-98

1 Annalen, 248, 116.
2 M. Kohn und A. Ostersetzer, Monatshefte fiir Chemie, 1913, p. 790.
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In Wasser ist dieses Bariumsalz auch bei Siedehitze sehr
schwer 10slich.

Oxim des 1-Methyl-5-Bromisatins.

Br /\| C\:\NOH
CO
-
NN
|
CHj3
Die Darstellung ist analog wie beim Isatoxim.
Das Rohprodukt wurde aus Alkohol umkrystallisiert und
fur die Analysen bei 125° getrocknet.

1. 0-2391 g lieferten 0-3737 ¢ CO, und 0+ 0578 ¢ HyO.
1L 0-2532 ¢ lieferten 0* 3958 ¢ CO, und 0-0617 g H,0.

In 100 Teilen:
. Gefunden Berechnet fiir
—_——— CoH; O9NgBr
1 I 9ii724Ng
C.ooiiaa, 42-62 42-63 42-33
H.......... 2-70 272 277

Das 1-Methyl-5-Bromisatoxim brdunt sich beim Erhitzen
in der Kapillare bei etwa 205°, erweicht um 215° und schmilzt
unscharf um 228°. Charakteristisch fiir dieses Oxim ist das
Kaliumsalz, welches in reinem Wasser 19slich, hingegen in
Kalilauge sehr schwer 16slich ist.

Wir hatten seinerzeit berichtet, daf die bei der Einwirkung
magnesiumorganischer Verbindungen auf das Isatin ent-
stehenden Dioxindole (I) bei der Methylierung mit Dimethyl-
sulfat und Kali zwei Methylgruppen fixieren, indem die Methyl-
dther von Derivaten des 1-Methyldioxindols (II) entstehen.!

@ (I1)
R R
| i
N\ GO o\ CocCH))
N N
! l D CO . ] D Cco
N NNH NN
!
CH,

1 M. Kohn und A. Ostersetzer, Monatshefte fiir Chemie, 1911, 906 f.
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Dieser Nachweis war lediglich durch eine Reihe von
Analysen erbracht worden. Es mufite uns demgeméf wiinschens-
wert erscheinen, die Zwischenprodukte der genannten Methy-
lierung, die in der 3-Stellung substituierten 1- Methyldioxindole
(III), zu erhalten.

qn)
R

|

C(OH)

/ \’[/ > o
NN
|

CH,

Es war von vornherein naheliegend, dieses Ziel durch
Entmethylierung der Ather des Typus Il zu erreichen. Leider
scheiterten die Versuche an der Unbestiandigkeit dieser Ather
gegen Halogenwasserstoffsduren. Es wurden nur harzige
Produkte der Entmethylierung erhalten.

Einen zweiten Weg schien die Einwirkung magnesium-
organischer Verbindungen auf das Methylisatin zu bieten:

R
[

AV SN\ OB
; J > €O — ’ { > co
N MgXR \\/'\If

CH, CH,

Wir hatten zwar erst jiingst! mitgeteilt, daf bei der Ein-
wirkung von Phenylmagnesiumbromid auf das 1-Methylisatin
beide Carbonylgruppen in Reaktion treten. Es war allerdings
damals nicht der zweiwertige ditertidre Alkohol (IV), sondern
lediglich sein Anhydrisierungsprodukt (V) erhalten worden:

1 M.Kohn und A. Ostersetzer, Monatshefte fiir Chemie, 1913, p. 790.
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awvy W)
CeHly CHy
l !
0 N\ COm N\ €0
| >co f l \C(OH)CGH ; . >CCGH
NN AV N NN
[ |
CH, CH,; CH,

Aber es waren unsere Versuche derart ausgefiihrt worden,
dafl in die Losung von 2%/, Molen Phenylmagnesiumbromid
1 Mol Methylisatin eingetragen wurde.

Wir konnten demgemifi noch immer hoffen, durch Ver.
meidung eines Uberschusses an Phenylmagnesiumbromid das
1-Methyl-3-Phenyldioxindol (VI)

(VI (VII)

\_ C(OH) /\ , C(OCHy)
D ] e
NN NS \V

|
CcH, CH3

zu erhalten. Wir haben uns in dieser Erwartung nicht getduscht.
Als wir in eine benzolische Lésung von Methylisatin die dqui-
molekulare Menge #therischer Phenylmagnesiumbromididsung
einlaufen liefien, gelang es uns, aus dem Reaktionsgemisch das
1-Methyl-3-Phenyldioxindol in miihevoller Arbeit und in
schlechter Ausbeute zu isolieren. Doch war die gewonnene
Substanzmenge vollig ausreichend, um sie mit Kali und
Dimethylsulfat zu methylieren, wobei der Methylather (VII)
erhalten wurde. Dieses Methylierungsprodukt erwies sich als
identisch mit dem Methylither, der von uns seinerzeit durch
Einwirkung von. Kali und Dimethylsulfat auf das 3-Phenyl-
dioxindol? erhalten worden war.

1 M. Kohn und A, Ostersetzer, Monatshefte fiir Chemie, 1911, p.909.
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Bei der Einwirkung von a-Naphtylmagnesiumbromid auf
das 1-Methylisatin wurde von uns'das 1-Methyl-3-a-Naphtyl-
dioxindol (VIII)

(VIID (1X)
(\/\ NN

w L
NN AN
/\/ C(oH) /\/ C(OH)
[ |

DT . | >co
NN N\ NH

|

CHy

in guter Ausbeute gewonnen. Dieses Naphtylderivat 19st sich
nicht in Kalilauge, wahrend das bereits frither aus Isatin und
o-Naphtylmagnesiumbromid erhaltene 3-a-Naphtyldioxindol!?
(IX) sich als alkaliloslich erwiesen hatte. Die alkoholische
Hydroxylgruppe des 1-Methyl-3-a.—Naphthy1dioxindols ist dem-
gemafl auch nicht durch wéisseriges Kali und Dimethylsulfat
methylierbar wie beim 1-Methyl-3-Phenyldioxindol.

1-Methyl-3-Phenyldioxindol (VI).

N-Methylisatin wird in Benzol gelést und in die im
Wasserbad erhitzte Losung etwas mehr als die dquimolekulare
Menge einer #dtherischen Phenylmagnesiumbromidlosung ein-
flieBen gelassen. Die Reaktion ist keine besonders heftige. Das
Gemisch, in welchem sich die Magnesiumdoppelverbindungen als
braune, zihe Masse ausgeschieden haben, wird noch 15 Minuten
im Wasserbad zum Sieden erhitzt. Man 148t erkalten und zer-
setzt mit wisseriger Chlorammonlosung, um das Magnesium-
hydroxyd in Losung zu bringen. Man trennt die obenauf
schwimmende 4dtherisch-benzolische Schichte von der wisse-
rigen, verjagt den Ather und das Benzol auf dem Wasserbad
und unterwirft den Riickstand einer Wasserdampfdestillation,

1 M. Kohn, Monatshefte fiir Clhemie, 1910, 750 f.
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um noch anhaftende Reste von Benzol sowie Diphenyl zu
entfernen. Das harzige Produkt wird mit zehnprozentiger Kali-
lauge mehrmals ausgekocht. Ein betrdchtlicher Anteil bleibt
ungelost.

Beim Ansduern der alkalischen Ldsung mit verdiinnter
Schwe‘felséiure fallt rohes, durch beigemengtes Methylisatin
rotgefdrbtes 1-Methyl-3-Phenyldioxindol aus. Die Fallung wird
rasch krystallinisch. Durch wiederholtes, mit groBien Verlusten
verbundenes Umkrystallisieren aus siedendem Wasser erhalt
man weifle, bldtterige Krystalle.

I. 0-1858 g vakuumtrockener Substanz lieferten 0°5107 g CO, und
0-0885 g Hy0.
II. 01784 g lieferten 04900 g COy und 00840 g Hy0.

~In 100 Teilen:

Gefunden Berechnet fir

———— C,H 30N
I 1 155t13V2
Covvinnnnn 74°96 74-91 75°27
H.......... 532 526 549

Der Schmelzpunkt liegt bei 139°.

Methylither des 1-Methyl-3-Phenyldioxindols (VII).

1-Methyl-3-Phenyldioxindol wird in zehnprozentiger Lauge
gelost und mit Dimethylsulfat geschiittelt. Das zunéchst harzig
ausfallende Methylierungsprodukt erstarrt bald und kann durch
Umkrystallisieren aus wasserigem Alkohol gereinigt werden!
Die Bestimmung des Methyls am Sauerstoff ergab:

0-2593 g vakuumtrockener Substanz lieferten nach Zeisel 02120 ¢ AgJ.

In 100 Teilen:

Berechnet fiir

Gefunden Ci6H 505N
.t |
CHzan O...... 5-21 5-93

Schmelzpunkt 82-5°% Mischschmelzpunkt mit dem durch
Methylierung des 3-Phenyldioxindols erhéltlichen Methylierungs-
produkt 82°,

Chemie-Heft Nr. 10. 117
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1-Methyl-3-a-Naphtyldioxindol (VHI).

In eine auf dem Wasserbad erhitzte benzolische Losung
von Methylisatin (1 Mol) wurde eine &therische Ldsung von
o-Naphtylmagnesiumbromid (11/, Mol) einfliefen gelassen. Die
Reaktion ist eine ziemlich heftige. Die Doppelverbindung wurde
mit verdiinnter Schwefelsdure zersetzt und die A&therisch-
benzolische Lsung mit Wasser gewaschen. Auf dem siedenden
Wasserbad wurde der Ather und die Hauptmenge des Benzols
abdestilliert, der Rickstand in t{iberschiissige zehnprozentige
Kalilauge eingetragen und das Gemisch der Wasserdampf-
destillation unterworfen, um die anhaftenden fllichtigen Bei-
mengungen zu entfernen. Es verblieb ein harzig erstarrender
Klumpen. Die Substanz wurde zunéchst mit einer zur Ldsung
unzureichenden Menge Ligroin ausgekocht und der ungeldste
Anteil zweimal aus Benzol-Ligroin umkrystallisiert.

I. 0°1797 & vakuumtrockener Substanz lieferten 0-5194 ¢ CO, und
0:0819 g HyO0.
II. 0-2139 g Substanz lieferten 0°6200 g COy und 0°0995 g H,0.

In 100 Teilen:

Gefunden Berechnet fiir
e — o CgH s O,N
I I 1941152
[ S 7883 79:05 7884
H.......... 509 520 5-28

Der Naphtylkdrper ist ein -krystallinisches Pulver von
lichtgraubrauner Farbe. Unter dem Mikroskop sieht man gut
ausgebildete dicke Nadeln. Der Schmelzpunkt ist 152 bis 153°
Die Substanz ist auch in kochender Kalilauge unloslich.




