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Uber die Einwirkung von p-Toluolsulfamid auf
1, 4-Dibrom-n-butan und eine neue Synthese des
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Beim Kochen von Trimethylenbromid BrCH,.CH,.CH,Br mit
p-Toluolsulfamid CH,.C,H,.SO,.NH, und Kahlauge in \vasseug—

alkoholischer Losung entsteht nach Marckwald und Droste~
Huelshoff! p-Toluolsulfotrimethylenimid

CH,
N.S50,.CgH,.CH
/ 260 3
N

neben wenig Di-p-toluolsulfobistrimethylendiimid
/CHQ.CHQ.CHQ

N
\CHQ.CHQ.CHg/

"Aus Athylenbromid und Benzolsulfamid erhielt Marckwald? Di-
benzolsulfopiperazid

CHj.CqH,.S0,.N N.SO,.C4H,.CH;. .

y CH;,.CH:,\ v
CeHy.S0,.N N'.SO,.CeH,

\ CH,.CH; /

wihrend die Bildung eines Athyleniminderivats

CH,
\N.SO.Z.R

be

nicht beobachtet werden konnte.

Da in den obengenannten Fillen die Einwirkung von Sulfa-
miden auf Dibromparaffine zu Ringschliissen fiihrt, ist es von Interesse
zu untersuchen, ob dieser Reaktion allgemeinere Bedeutung zukommt
flir die Synthese von heterocyclischen Verbindungen mit einem oder
zwei Stickstoffatomen. Bei gleicher Anzahl von Ringgliedern be-
obachtet man hinsichtlich der Bildungsleichtigkeit und Bestidndigkeit
der Ringe eine Ahnlichkeit der carbocyclischen und heterocyclischen

1 Ber., 31, 3264 (1898).
2 Loc. cit.,, 3261, 3264.
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Verbindungen mit einem Heteroatom.! Was die carbocyclischen
Ringe mit hdherer Gliederzahl betrifft, so haben Ruzicka und Mijt-
arbeiter experimentell bewiesen, dafl bei der Destillation der Thorium-
salze von Dicarbonsduren die Ausbeute an cyclischem Keton mit
zunehmender Gliederzahl beim Zehnring ein Minimum aufweist, dann
ansteigt? und gegen den Zwanzigring wahrscheinlich wieder abnimmt.?
Dieser Befund stiitzt die schon Ofters ausoesprochene4 Vermutung,
dal die Ringbildungstendenz in gewissem Sinne eine per1od15che
Funktion der Ghederzahl sel.

Nun ist die Moglichkeit vorhanden, daf die Einwirkung von
p-Toluolsulfamid auf Dibromparaffine entweder zu substituierten
cyclischen Polymethyleniminen (Ringhomologen des Piperidins oder
Piperazins) oder zu substituierten Diaminen mit offenen Ketten fiihrt.
Wenn die erstere Eventualitdt in Betracht kommen soll, so mufi die
Reaktion dort, wo die Ringbildungstendenz besonders grof ist, glatt
in diesem Sinne verlaufen. Das ist vor allem fiir die Einwirkung
von p-Toluolsulfamid auf 1, 4-Dibrom-n-butan vorauszubehen weil
der Pyrrolidinring sich bekannt lich leicht bildet.

Die weiter unten beschriebenen Versuche zeigen, dafi bei
letzterer Reaktion der Ringschluf tatsdchlich leicht erfolgt. Man erhéft
das noch nicht beschriebene N-p-Toluolsulfonylpyrrolidin

CH,.CH,
N N.S0,C¢H,.CH,
CHQ.CHg/

in einer Ausbeute von liber 80%/, der Theorie. Aus dieser Verbindung
kann man durch Erhitzen mit konzentrierter Salzsdure reines
Pyrrolidin in guter Ausbeute gewinnen. Da als. Ausgangsmaterial
fiir die Darstellung des 1, 4-Dibrombutans das billige Cyclohexanol
Verwendung findet, dirfie diese Synthese des Pyrrolidins auch als
Dalstellungsmethode in Betracht kommen.

Mit der Untersuchung der Einwirkung von p- Toluolsulfamxd
auf hohergliedrige Dibromparaffine sind wir beschiftigt und hoffen
in kurzer Zeit etwas dariiber mitzuteilen.

Experimenteller Teil.

Das 1, 4-Dibrom-n-butan erhielten wir nach v. Braun und
Lemke® durch Umsetzung des N, N'-Dibenzoylputrescins mit Phos-
phorpentabromid in folgender Weise.

1 Vgl. Meyer-Jacobson, Lehrbuch der organischen Chemie, 1. und . Aufl.,
Il. Bd., 3. Te11 6, 7, 1559 ff.

2 Helv. Chim. Acta, IX, 251 (1926).

3 Flir das letztere sind vorlauhg nur Anzeichen vorhanden. Loec. cit., 513,
Anmerkung 2.

4 Vgl. Meyer-Jacobson, Lehrbuch loc. cit. 1560 und die dort angegebene
Literatur, Ruzicka und Mitarbeiter, loc. cit.,, 513.

5 Ber., 55, 3526 (1922
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Fir die Darstellung der Adipinsdure aus Cyclohexanol be-
nutzten wir die Methode von Bouveault und Loquin! Durch
Eintropfen von 81-5 g kduflichem »Hexalin« (Kp. 155 bis 163°) in
440 ¢ siedende Salpetersdure (D. 1-4) im Verlauf von zirka 3 Stunden
erhielten wir im Durchschnitt aus mehreren Operationen aus 300 g
Cyclohexanol 243 ¢ Adipinsdure vom Schmelzpunkt 153°.

Das Adipinsédurechlorid ergab sich durch Erwirmen von 1 Mol
Adipinsdure mit 3 Mol Thionylchlorid am Ruckflufkiihler (zirka
21/ Stunden) oder Stehenlassen des Gemisches bei Zimmertemperatur
{2 bis 3 Tage) bis zur vollstindigen Aufldsung und Absaugen des
liberschiissigen Thionylchlorids bei 30 bis 40° im Vakuum als
dunkelgefirbte Fliissigkeit. Durch Eintropfen der letzteren in die
zehnfache theoretische Menge eisgekilhltes 25 prozentiges Ammoniak
bereiteten wir das Amid? der Adipinsdure. Ausbeute an rohem,
trockenem Amid (schwach braunlich gefdrbt) zirka 60°/ der Theorie.

196 g des Amids wurden 'in eine aus 431 g Brom, 1352 ¢
33 prozentige Natronlauge und 1570 g Eis bereitete Losung einge-
tragen, wobei sich das Eis zum grofiten Teil aufldste. Hierauf
wurde 3 Stunden auf dem Wasserbad erwérmt, nach Abkihlen filtriert
und durch Zutropfen von 400 g Benzoylchlorid (die theoretisch be-
rechnete Menge + 5%/) unter Schiitteln und Wasserkiihlung benzoy-
liert. Nach Stehen iber Nacht Niederschlag abgenutscht und aus
Alkohol umkrystallisiert. Sm. 179°. Ausbeute aus 196 g rohem Adipin-
sdureamid 127 g N, N'-Dibenzoylputrescin == 31 6%/, der Theorie.

Aus der Mutterlauge wurden 43 ¢ einer Substanz (nach Um-
losen aus Alkohol) vom Sm. 127° erhalten, die sich als Benzamid
erwies. Die zur Analyse mehrmals aus Wasser umkrystallisierte Probe
hatte den Sm. 128°, ‘ '

0-1615 ¢ Substanz gaben 0:4118 ¢ CO,y, 0°4794 ¢ Hy0. -

0-2051 g > 2076 cm3 N (19°, 749 man).
Ber. fiir C,H,ON: C 69-38, H 5-83, N 11-57;
gef.: C 69-54, H 5-50, N 11-46.

1 Mol Dibenzoylputrescin wurde mit 2 Mol Phosphorpenta-
bromid am Rickflufkiithler mit mbglichst kleiner Flamme erwirmt,
bis die Masse vollstindig geschmolzen war und sich nur mehr wenig
Bromwasserstoff entwickelte. Hierauf destilliert man im Vakuum bis
das Thermometer 150° zeigt und erhilt ein Destillat, das aus Phos-
phoroxybromid, Benzonitril und 1, 4-Dibrombutan besteht. Man giefit
je 100 g Destillat in 63-7 cm® Wasser (die zur Umwandlung des

1 Bull. Soc. Chim. de France (4), 3, 437; C. 1908, I, 1835,

? Ein Versuch, das Adipinsdureamid nach D. R.P. 241.897, C. 1912, I, 176
durch Einleiten von Ammoniakgas in auf 200° ethitzte Adipinsiure darzustellen,
schlug fehl. Wegen zu langsamer Wasserabspaltung und der Schwierigkeit wihrend
der langen Dauer der Reaktion die Temperatur konstant zu halten, ist dieses Ver-
fahren flir den Laboratoriumsversuch nicht geeignet.
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Phosphoroxybromids in 48 prozentige Bromwasserstoffsaure berechnete
Menge) unter Eiskiihlung und Schiitteln allmahlich ein und erhitzt
9 Stunden am Riickflukiihler zum Siedén, nimmt mit Wasser und
Ather auf, wischt die dtherische Schichte mit Sodaldsung, trocknet:
mit Chlorcalcium, destilliert den Ather ab und destilliert den Riick-
stand im Vakuum. Das 1,4-Dibrom-z-butan geht fast ohne Vor-
lauf bei 8 mm zwischen 70 und 72° itber und wurde in einer
Ausbeute von 64%, der Theorie (bezogen auf Dibenzoylputrescin)
erhalten.

N-p-Toluolsulfonylpyrrolidin

bildet sich beim Erwirmen von p-Toluolsulfamid mit 1, 4-Dibrom-
butan und Kalilauge in Gewichtsverhéltnissen, die der Gleichung ent-
sprechen:
(CH,),Br,+H,N.S0,.C,H,.CH; +2 KOH —
= (CH,), = N.S80,.C,H,.CH; +2 KBr+2 H,O.

Wir fligten zu einer wahrend der ganzen Versuchsdauer zum
Sieden am RiickfluBkiihier erhitzten Lésung von 23'76 g p-Toluol-
sulfamid und 30 ¢ 1, 4-Dibrombutan in 90 cwz® 95 prozentigem Alkohol
eine Losung von 156 ¢ Kaliumhydroxyd in 15-6 cw® Wasser und
156 cm® 95 prozentigem Alkohol in 35 bis 6 Anteilen hinzu. Nach
Verbrauch der ersten Alkalimenge setzten wir eine neue Menge
desselben zu und so fort, bis innerhalb 7 bis 8 Stunden alles ver-
braucht war. Dann wurde der Alkohol abdestilliert, der Riickstand
in einer Reibschale mit Wasser zerrieben, abgesaugt, mit Wasser
zur Entfernung des Kaliumbromids, dann mit wenig Alkohol zur
Entfernung einer geringen 0ligen Verunreinigung gewaschen und auf’
dem Wasserbad getrocknet. Wir erhielten so 253 g = 81%, der
Theorie. (Unteridfit man das Waschen mit Alkohol, so ist die Aus-
beute an Rohprodukt um zirka 10%/, hoher.) Das N-p-Toluolsulfonyl- |
pyrrolidin ist 18slich in Alkohol, Ather, Benzol, Eisessig, schwer
16slich in Ligroin. Nach Umkrystallisieren aus Alkohol hat es den
Schmelzpunkt 123°, der sich durch Umlésen aus Alhohol nicht dndert.

0-1931 g Substanz gaben 0-4183 g CO,, 0°1175 g HyO.

04241 ¢ > > 23:92cmB3 N (21°, 759 mni).

0-2022 ¢ » > 0-2112 g BaSO,.
Ber. fiir Cy;H;,0,NS: C 58-61, H 671, N 6:22, S 14-24;
gef.: C 59-08, H 6-81, N 6-42, S 14-35.

Bestimmung des Molekulargewichtes nach Rast:
0-0118 g Substanz in 0-1747 ¢ Kampfer gaben eine Depression von 11-4°.
Molekulargewicht ber. 225, gef. 227,

Versuche zur Abspaltung des Pyrrolidins.

Um aus N-p-Toluolsulfonylpyrrolidin Pyrrolidin zu gewinmen,
haben wir zundchst versucht, jenes mit konzentrierter Schwefel-
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sdure! zu verseifen. Dabei zeigte sich, dafl durch zweistiindiges
Erhitzen von 0-5 g Substanz mit 2 cm® konzentrierter Schwefelsgure
im Olbad auf 130 bis 150°, Ubersittigen mit Natronlauge und
Destillieren mit Wasserdampf Pyrrolidin auch nicht spurenweise
entsteht. Im Destillat findet sich ein betréchtlicher Teil der Substanz
unverdndert wieder; sie ist also mit Wasserdampf fliichtig.

Marckwald und Droste-Huelshoff? fanden eine Spaltungs-
methode flir disubstituierte Sulfamide, die im Erhitzen mit Chlor--
sulfonsdure besteht und nehmen an, dafl die Reaktion nach.
folgender Gleichung verlduft:

R.S0O,.NR, -+ SO, HCl = R. S0, .Cl 4+ SO, H.NR?.

Durch Erhitzen von p-Toluolsulfodidthylamid (C,H,),N.SO,;.C,H,.
.CH; mit Chlorsulfonséiure auf 130 bis 150°, Abscheiden des ge--
bildeten p-Toluolsulfochlorids mit Wasser und Wasserdampfdestillation
des alkalisch gemachten Filtrats lief sich Didthylamin gewinnen.?’

Bei Ubertragung dieser Reaktion auf N-p-Toluolsulfonylpyrro--
lidin reagierte letzteres (1 g) mit Chlorsulfonsdure (1 cm®) schon bei
Zimmertemperatur unter Wirmeentwicklung; daher erwidrmten wir
nur 10 Minuten auf siedendem Wasserbad. Durch Verdiinnen mit.
Wasser wurde p-Toluolsulfochlorid (identifiziert durch Schmelzpunkt,.
Mischschmelzpunkt und Uberfithrung in das Amid) quantitativ ab-
geschieden, aber das Filtrat gab nach Ubersittigen mit Kalilauge-
(weder in geringem noch in sehr groBem Uberschuff und grofier:
Konzentration) und Destillieren mit Wasserdampf keine Spur Pyrro-
lidin. Bei zweistiindigem Erhitzen von 3-4 g Substanz mit 17 ¢’
Chlorsulfonsdure auf 130 bis 150° und Aufarbeitung in gleicher-
Weise wurden nur Spuren von Pyrrolidin gefunden.

Wenn der Reaktionsverlauf durch obige Gleichung ausgedriickt.
wird, so ist es auffallend, dafi aus der Verbindung

CH,.CH,
Ny $0,.0H
CH,.CH, s

beim Kochen mit Alkali die sekundére Base abgespalten wird, wihrend '
dies bei
CH,.CH,
|
i N.SO,.0H
1 . 2-
. , CH.Z.CHz/
nicht der Fall ist.
Schliefilich versuchten wir das von Hinsberg?® angegebene-
Verfahren zur Darstellung sekundidrer Amine aus disubstituierten-

1 Vgl. Meyer und Beck, Monatshefte fiir Chemie, 36, 733, 748 (1915).
2 Loc. cit. 3263. Vgl. auch dieselben, Ber., 32, 2042 (1899).
3 Ann., 265, 180 (1891).



160 A. Miiller und A. Sauerwald,

‘Sulfamiden durch Erhitzen der. letzteren mit Salzsdure auf 160°.
Auf diese Weise erhielten wir reines Pyrrolidin in guter Ausbeute.

25 g N-p-Toluolsulfonylpyrrolidin (Rohprodukt) wurden mit
S0 cm® Salzsdure (D. 1-19) im Bombenrohr 7 Stunden auf 150 bis
180° erhitzt. Es entsteht eine strahlig krystallinische Masse neben
wenig brdunlicher Losung. Nach Losen in Wasser wurde vom Toluol
getrennt und die wisserige Losung auf dem Wasserbad eingedampft
bis sich Krystalle auszuscheiden begannen. Der Riickstand wurde
‘mit Kalilauge im Uberschufl versetzt und mit Wasserdampf destilliert.
Aus den ersten Anteilen des Destillats lief sich durch festes
Kaliumhydroxyd das Pyrrolidin abscheiden, das nach Trocknen mit
festem Kaliumhydroxyd destilliert wurde. Es ging ohne Vorlauf
zwischen 86-5 und 87-5° (unkorr.) Gber ohne nennenswerten Riick-
-stand im Destillierkolben. Ausbeute an reinem Pyrrolidin 4-6 g = 589/,
der Theorie, bezogen auf N-p-Toluolsulfonylpyrrolidin.

Da p-Toluolsulfotrimethylenimid (CH,), > N.SO,.C,H,.CH,
beim Erhitzen mit Salzsdure unter Aufspaltung des Trimethylenimin-
ringes y-Chlorpropylamin CH,Cl.CH,.CH,NH, gibt,! konnte’es als
moglich, wenn auch nicht wahrscheinlich gelten, daf der Pyrrolidin-
ring in gleicher Weise unter Bildung von 8-Chlorbutylamin gedfinet
wird, dal also bei obiger Reaktion dieses zundchst entsteht und
-sich dann beim Kochen mit Alkali umlagert.?

Um diese Frage zu entscheiden, haben wir 1-12 g NV-p-Toluol-
sulfonylpyrrolidin mit 5 cm?® Salzsdure (D. 1-19) 8!/, Stunden auf
180 bis 200° im Bombenrohr erhitzt, mit Wasser aufgenommen, die
‘wisserige Schicht abgetrennt, filtriert (von einer geringen Menge
harziger Substanz) und auf dem Wasserbad eingedampft, bis keine
sauren Ddmpfe mehr entwichen. Das aus dem Riickstand nach sorg-
fdltigem Neutralisieren mit Soda nach Gabriel? dargestellte Pikrat
hatte den Schmelzpunkt 113°, der nach Umldsen aus Alkohol
konstant blieb. Das Chlorhydrat des nach oben beschriebenem Ver-
fahren dargestellten Pyrrolidins (welches hier jedenfalls vorliegen
mufte, weil durch Destillation aus alkalischer Losung entstanden),
gab ein Pikrat von gleichem Schmelzpunkt und auch der Misch-
schmelzpunkt der beiden Pikrate war derselbe. Das Pikrat des
.g-Chlorbutylamins miifite nach Gabriel? bei 120 bis 121° schmelzen
and schwerer 16slich sein. Ein solches- haben wir nicht beobachtet.
Daher verlduft die Hauptreaktion beim Erhitzen mit Salzsdure, wie
es scheint, unter Bildung von Pyrrolidin, nicht aber von 3-Chlor-
butylamin.

Um die Identitdt der von uns erhaltenen Base mit Pyrrolidin
zu beweisen, steliten wir noch das Goldsalz? aus dem Chlorhydrat
-der Base dar. Es schmilzt unter Dunkelfdrbung und Gasentwicklung
dbei 204 bis 206°.

t Howard und Marckwald, Ber. 32, 2031 (1899).
2 Gabriel, Ber.,, 24, 3233 1. (1891).
3 Ladenburg, Ber.,, 19, 782 (1886); 20, 443 (1887).
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01418 g Substanz gaben 0°0677 ¢ Au.
Ber. fiir C,H{)NCl;Au: Au 47:97;
gef.: Au 47-74. :

Mit Wismutkaliumjodid erhielten wir eine rote, krystallinische
Fillung! Das Reaktionsprodukt unserer Base mit Phenylsenfdl (das
in alkoholischer Lésung sehr leicht entstand), zeigte den Schmelz-
punkt 150°. Schlinck gibt fiir Pyrrolidinphenylthioharnstoff den
Schmelzpunkt 148-5° an.?

Daher ist- die Base zweifellos mit Pyrrolidin identisch.

1 Ladenburg, Ber, 20, 443 (1887).

2 Schlinck, Ber, 32, 955 (1899).




