
Uber die Synthese neuer Acylpiperazine. I*. 

Von 

O. Hroma tka ,  O. Kraupp  und  L. Stentzel.  

Aus dem I. Chemischen Laborator iuln der Universit~Lt Wiem 

(Eingelangt am 17. September 1954.) 

I m  Rahmen yon Untersuehungen, welehen Einflul3 der 
Ersatz  der  Estergruppe durch die S~ureamidgruppe auf die 
pharmakologische Wirkung ausfibt, wurde eine Reihe yon 
1Vfono-acylpiperazinen hergestellt.  Die verh/~ltnism/il3ig leicht 
zug/~nglichen Monoalkylpiperazine enthal ten neben dem 
aeylierbaren sekund~ren Stickstoff eine ffir die ~ers te l lung 
wasserlOslieher Pr~parate  durch Bildung yon Salzen und 
quart/~ren Salzen notwendige terti/ire Aminogruppe. Als 
Aey]reste wurden in vorliegender Arbei t  subst i tuierte Phenyl- 
essigs~uren herangezogen, da solche, vor ahem die Diphenyl- 
essigs/~ure, bei der Veresterung mit  Aminoa]koholen wertvo]le 
Spasmolyt ika liefern. 

I l l  f r i iheren Arbe i t en  h a b e n  wir  uns mi t  der  F rage  beschi~ftigt, welehe 
Xnderungen  die pharmakolog i sehe  W i r k s a m k e i t  erf~hrt ,  wenn m a n  die 
E s t e r g r u p p e  in He i lmi t t e ln  durch  die ehemiseh nahes tehende  Sguregmid-  
g ruppe  ersetzt .  Wi r  haben  in dieser Arbe i t s re ihe  das  vorher  u n b e k a n n t e  
Aee~yl-eholan~in 1 dem Aeety lehol in  gegen i ibe rges te l l t  und  in e iner  
wei te ren  Unte r suehung  e die yon  Bovet und  ?r ~ ve rwende ten  
Bis-chol inester  yon Diearbonsguren  dureh  analog  gebau te  Diamide  er- 

setzt .  
Die in tens ive  spasmoly t i sehe  W i r k u n g  des Atropins ,  die vor  a l lem 

* lJber vorliegendes Theme wurde teilweise vorher in der Deutsehen 
Patentanmeldung C 9638 IV e/12 p (1954) der Chemisehen Fabr ik  Promonta  
G. m. b. H.,  Hamburg,  berichtet .  

1 0 .  Hromatka, O. Kraupp und C. Skopalik, Mh. Chem. 84, 349 (1953). 
O. Hromatka und C. Skopalik, ~r Chem. 84, 919 (1953). 

a D. Bovet, 2'. Bovet-Nitti, S. Guarino, V.G. Longo und M. _~2farotta, 
Rend.  Is t i t .  Sup. di SanitA 12, 106 (1949). 
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dadurch eharakterisiert  ist, dag es den Effekt der Erregung para- 
symp~thischer Nervenfasern auf das Erfolgsorgan verhindert, war der 
AnlaB, dab in den letzten J~hrzehnten eine Unz~hl yon Verbindungen 
synthetisiert wurde, die Mle das chemiseh charakteristische ~ e r k m a l  
des Atropins en~hielten, n~mlieh die Esterbindung zwischen einem 
Aminoalkohol und einer geeigneten Carbons~ure. War  diese im ,,Syn- 
tropa,n", einem Ester des Di~thylamino-isobutanols 4, noch die Tropa-  

s~ure, so wurden im , ,Provipan" bzw. , ,T rasen t in"  die Ester des Di~thyl- 
amino~thanols 5 mit  n-Propylphenyl-essigs~ure sowie Diphenylessigs~ure 
in der Therapie verwendet. 

Ester  der Dibenzylessigs~ure mit  Di~t.hylaminoi[thanot wurden I94][ 
beschrieben 6 und solche der 9-Oxyfluorencarbons~ure bzw. der Fluoren- 
c~rbons~ure yon Wol/es and Hromatlca 7 sowie yon Bur tner  und Cusic  s. 

Auf die Unsumme yon Vari~tionen der Aminoalkoholkomponen~e 
soll nich~ welter eingegangen werden. ])agegen sei darauf verwiesen, 
dab die Quaternisierung der terti~tren Aminogruploe in derartigen Estern 
wieder an Interesse gewinnt, weft dadurch neuar~ige Eigenscha, ften, 
n~mlieh die Blockade autonomer Ganglien, hervorgerufen werden k6nnen. 
Gegenfiber diesem breifien Feld yon pharmakologischen und klinisehen 
Erfahrungen mit Estern sind nur wenige Einzeli~lle bekann~, in denen 
berei~s Niiureamide synthetlsiert und untersueht wurden. So wurde fiber 
den Vergleieh yon Di~thylamino-~thanolestern der Diphenylessigsaure, 
Benzil-, Tropa- und Mandelsgure nnd den Amiden dieser S/~uren mit  
unsymm. Di~thyl-g~hylendiamin beriehtet 6, 9; die zwisehen /~-Amino- 
methylpyridin und Benzilsgure sowie Tropas~ure gebildeten Sgnreamide 
wurden untersucht 1~ und es wurde das ~-Di~thylamino-a~hylamid der 
9-Oxyfluorencarbons~ure 9 als s tark spasmolytisch erkannt.  

Endlieh besehrieb in jfingster Zeit Phi l l i p s  1~ Dialkylamino-~hyl-  
amide der Benzilsgure, die dureh Umsetzung der sek. Amine mit Benzil- 
s~uremethylester gewonnen wurden. 

In  der vorliegenden Arbeit wurden als basisehe l~eaktionspartner 
~{onoalkylpiperazine, und zwar N-IV[ethyl- und N-~thylpiperazin heran- 

4 K. .Fromherz,  Arch. exper. Pa~hol. Pharmakol. 173, 86 (1933). 
5 Halpern, Arch. Int.  Pharmakodyn. 59, 149 (1938). 
8 Meier und  K .  Ho]]mann, ttelv. Med. Acta 7, 106 (1941). 
7 E .  Merck, Darmstadt, Erfinder O. Wol]es und  O. Hromatka,  D . R . P .  

Nr. 656784 (Chem. Zbl. 1938 I, 3948) und Nr. 657526 (Chem. Zbl. 1938 II, 
555). 

s R.  Burtner und  J .  Cusie, J.  Amer. Chem. Soc. 65, 262 (1943). 
K .  Meischer, W.  Meisel und  K .  Ho]]mann, U. P.  2 009144; Chem. 

Abstr. 29, 5993 (1935). 
lo K .  Promherz und H.  Spiegelberg, I-Ielv. Physiol. Pharmaeol. AeCa 6, 

42 (1948); Chem. Abstr. 42, 8956i (1948). 
11 A .  P .  Phil l ips,  J.  Amer. Chem. Soc. 76, 1955 (1954). 
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gezogen, mit deren Darstellung wir uns im Laufe anderer Arbeiten be- 
seh~ft.igt batten. 

Als S~urekomponenten wurden Phenylessigsguren tier allgemeinen 
Formel Ph .  CHI~. COOIt verwendet, in denen 1% die t~este Methyl, 
Xthyl, Phenyl, p-Tolyl und 3s bedeugen. Als Beispiel fiir eine im 
tlenzolkern der Phenylessigsgure substituierte Verbindung wurde der 
o-Aeetoxyphenylaeetylrest in das Alkylpiperazin eingefiihr~. Endlieh 
wurde noeh die Fluorenearbons~ure-(9) zur Amidbildung herangezogen, 
um ihre Amide mit denen der ~thnlieh gebauten Diphenylessigs~ure ver- 
gleichen zu k6nnen. 

Die Synthese der Sgureamide erfolgte in an sich bekannter Weise 
dureh Umsetzen des betreffenden Sgurehalogenids mit der ~quivalenten 
~enge des lV[onoalkylpiperazins in einem inerten LSsungsmittel wie 
Benzol, wodureh sich das halogenwasserstoffsaure Salz des gebildeten 
Sgureamids abseheidet. Aus den Salzen k6nnen die in Wasser sehwer 
15sliehen Basen hergestellt werden, die ihrerseits mit AlkylhMogeniden 
die quart~tren Salze ergeben. 

Eine vorl~ufige pharmakologisehe Uberpriifung einiger Verbindungen 
wurde yon Dr. Dr. 0. Kraupp am Pharmakologisehen Institut der Uni- 
versifier Wien (Vorstand Prof. Dr. F. Bri~cke) durehgefiihrt. Fiir eine 
weitere Untersuehung haben wir Herrn Prof. Dr. 0. Niesehulz, dem 
Leiter der Pharmakologisehen Abteilung der Chemisehen Fabrik Pro- 
monta G. m. b. H. Hamburg, besonderen Dank auszusprechen. 

Experimenteller Teil. 
S/imtliehe Schmelzpunkte wu_rden naeh Ko/ler bestimmt. 

N-Methyl-iV'- (meth yl-phen yl-acet yl ) -pi perazin. 
1,0 g IViethyl-phenylessigs~ure wurde mit fiberschfissigem Thionylchlorid 

riiekflui~gekoeht und das nach dem Eindampfen im Vak. erhaltene 61ige 
S~ureehlorid in 10 ml Benzol gel6st und zu einer L6sung yon 0,67 g Mono- 
methyl-piperazin in 10 ml Benzol gegeben. ]:)as beim Stehen fiber Naeht 
ausgefallene I-Iydrochlorid war ~ui]erst hygroskopisch nnd wurde daher in 
wenig Wasser gel6st mit SodalSsung in die Base iibergeffibrt und diese aus- 
ge~thert. Die mit Natriumsulfat getroeknete J~therl6sung wurde eingedampft 
nnd der Rfieks~and bei 0,01 Tort und einer Luftbadtemp. yon 120 bis 130 ~ 
im Kugelrohr destilliert. Hellgelbes C)I, Ausbeute 0,25 g. 

Hydrochlorid: Aus der Atherl6sung der Base mit absol, alkohol. Salzsaure. 
Ausbeute 0,30 g. Schmp. 194 bis 195,5 ~ 

Zur Analyse bei 100 ~ und 0,1 Torr fiber P~O5 getrocknet. 

CltH~0ON 2 �9 HC1. Ber. C1 13,20. Gel. C1 13,43, 13,46. 

N-Methyl-N'- ((~thyl-phe~yl-acetyl) -piperazin. 
Hydrochlorid: 1,0 g ~[onomethyl-piperazin in 30 ml Benzol mit der L6sung 

yon 1,9 g ~thyl-phenyl-acetylchlorid in 30 ml Benzol under ~fihren ver- 
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setzt trod das naeh Stehen fiber Nacht auskristatlisier~e Salz aus absol. 
Alkohol mnkris~allisiert. Sehmp. 233,7 bis 234,5 ~ Ausbeute 2,,6 g (90% 
d. Th.). 

Beim Troeknen fiber P~O5 bei 78 ~ and  0,1 Torr bleibt ~/~ h'Iol Kristatt- 
w a s s e I ' .  

C15H~ON 2 �9 HC1 �9 1/2 l-I~O. Ber. C 61,72, H 8,29, N 9,60, C1 12,15. 
Gef. C 61,76, I-I 8,00, N 9,68, C1 12,37, 

61,79, 7,99, 9,59, 12,30. 

Ba~e: Aus dem I-Iydrochlorid mit  Soda anfangs 5tig, im Eissehrank 
kristallisierend. Aus Pegrolather Kristalle veto SchmelzintervM1 41 his 51 ~ 
Diese tfxistalle enthalten 1 Mol ~2 0 and  entstehen auch aus der bllgen, 
kristallwasserfreien Base beim Aufbewahren in feuehter Lnf~. 

C15H~2ON ~ �9 1 I-I~O. Ber. C 68,15, ~ 9,15, N 10,60. 
Gel. C 68,91, 68,93, I-I 9,06, 8,92, N 10,69, 10,85. 

Znr weiteren Beinigm]g and  En~fernung des I~ristMlwassers warde die 
Base bei 45 his 50 ~ Luftbadtemp. m~d 0,02 Torr destilliert. ()1. 

ClsII22ON~. Ber. N 11,37. Gel. N 11,52, 11,60. 

Jodn~thylat: 1,75 g Base mig 1,05 g Jodmethyl  in 25 ml Aee~on 30 5lin. 
r(iekflul3gekoeht, im Vak. eingedampft, dutch J~ther zur KristaUisation 
gebraeh~ und  aus Aee~on umkristallisier~. Ausbeute 1,9 g (69,0~/o d. Th.). 
Sehmp. 130 bis I32 ~ naeh Sin~ern bei 121 ~ 

Zur Analyse bei 58 ~  0,1 Tort  fiber PeO~ getrocknet. 

C~I-~:~ONe �9 J.  Bet. N 7,21. Gel. N 7,16, 7,27. 

Jod5thylat: Beim Stehen yon 0,5 g Base mit  0,35 g ]4thyljodid in 5 mt  
Aceton. Dutch ~therzusatz N:ristalle, die aus troekenern Aceton umkristalli- 
sierg wurden. Ausbeute 0,5 g (61,0% d. Th.). 

Zm " Analyse bei 58 ~ und  0,1 Torr fiber P~O~ getroeknet. 

C~TH~7ON~ �9 J. Ber. Jg 6,96. Gef. N 6,91, 6,86. 

N-A.th yl-_~ T'-( i~th yl-phen yl.acet yl ) -piperazin. 

0,6g Nono~Vhylpiperazin in 20ml  Benzol mi~ 0,95g ~thyl-phenyl-  
acetylehlorid in 30 ml Benzol stehen lassen. Das abgeschiedene hygroskopische 
Hydroeblorid wird in Wasser gelSst ~nd mit  Soda in die anfangs 61ige, beim 
Stehen im Eissehrank kristailisierende Base verwandelt.  Die kristall. Base 
gibt beim Troeknen Kristallwasser ab und  wird flfissig'. Reinigung dutch 
Destillation bei 85 bis 95 ~ Luftbadtemp. und  0,02 Tort. 

C16H24ONe. Ber. C 73,78, H 9,29, N 10,76. 
Gef. C 73,70, 73,63, H 9,23, 9,30, N 10,76, 10,69. 

Joddthylat: 20Min. rfiekflul3koehen der Base milb Jod~thyl in Aeegon. 
Aus Aceton umkristallisier~, Nade]n, Sehmp. 182,5 bis 183 ~ 

Zur Analyse bei 78 ~  0,1 Torr fiber P~O 5 getroeknet. 

ClsI~29ON2 �9 J. Bet. N 6,73. Gel. N 6,82. 

N-Meth yL N "-d@hen ylacetyl-p@erazin. 

Hydrochlorid: 2,0 g Monomethyl-piperazin in 60 ml Benzol warden under 
gikhren mit  4,6 g Diphenylaeetylchlorid in 60 ml Benzol versetzt. Sofortige 
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Bildung eines Niedersehlages durch Stehen fiber Nacht vervollst/~ndigt. 
Abgesaugte Kristalle des I-Iydrochlorids aus absol. Alkohol umkristalhsiert. 
Ausbeute 5,0 g (75% d. Th.). Sehmp. 276 bis 278 ~ 

C19H2~ON ~ �9 I-IC1. Ber. C 68,97, I-I 7,01. 
GeL C 68,95, 68,99, I-I 7,19, 7,28. 

Base: a) Aus dem I-Iydroehlorid mit  SodalSsung; anfangs 51ige F/illung 
kristallisiert und  wird 2mal aus Aeeton umkristallisiert. Sehmp. 134 bis 135 ~ 

b) 3,6 g IXT-Methyl-N'-(diphenyl-ehlor-acetyl)-piperazin-hydrochlorid 12 
wm~den in 30 ml absol. Methanol gelSst, mit  3,56 ml 5,86 n ~Tatriummethylat- 
15sung versetzt und  2 Stdn. riiekflu2gekoeht. Vom NaC1 absaugen, ein- 
dampfen. Rfiekstand mit  Wasser wasehen und  aus Aee~on oder Petrolather 
umkristallisieren. Sehmp. 134 bis 135 ~ Ausbeute 2,85 g (98,2% d. Th.). 
Misehsehmp. mi t  dem naeh a) hergestellten Produkt  gibt keine Depression. 

C19H~ON ~. Bet. C 77,50, H 7,53. Gel. C 77,30, H 7,45. 

Jodmethylat: 1,0 g Base, 0,25 ml Methyljodid, 10 ml Aeeton 20 Min. 
riiekfluBkoehen. Farblose Kristalle, Sehmp. 228 bis 229 ~ Ausbeute 1,3 g 
(92% d. Th.). 

Jodi~thylat: 1,2 g Base, 0,3 m1:4thyljodid, 10 ml Aceton 20 Min. riickfluI3. 
koehen. P1/~ttehen, Schmp. 237 bis 238 ~ 

2V- M eth yl-N "- ( phen yl-p-tol yl-aeet yl ) -piperazin. 

1,5 g Phenyl-p-tolyl-essigs/iure wurden in 10 ml absol. :4ther suspendiert 
und  mit  1,60 g Thlonylchlorid versetzt. Naeh Zugabe eines Tropfens Pyridin 
blieb die Misehung bei Feuehtigkeitsausschlus fiber Naeht stehen and  wurde 
anschlie~end im Vak. eingedampft. Das zuriickbleibende Siiureehlorid wurde 
in 20 ml Benzol gelTst und  zu einer LTsmlg yon 0,67 g Monomethylpiperazin 
in 10 ml Benzol ge~ropft. Naeh 1 Std. wurde des hygroskopisehe t tydro- 
ehlorid abgesaugt und aus einer Mischmag yon absol. Alkohol und  ~ ther  
uml~'istallisiert. Ausbeute 1,95 g. 

Die Base konnte nut als O1 erhalten werden. 
Pikrat: Aus der Base in AeetonlSsung hergestellt und aus Aceton-Alkohol 

umkristallisiert. Zersp. 233 his 234 ~ naeh bei 208 ~ beginnender Sublimation. 
Zur Analyse bei 78 ~ und 9 Tort fiber P~O 5 getrocknet. 

C20I-I2~O1~2 �9 C8I-I307N 8. Ber. C 58,09, I-I 5,06. 
Gel. C 58,01, 57,87, I-I 4,98, 4,70. 

Jodmethylat: Base mit  Methyljodid in J~ther 30Min. rtickflul~kochen. 
Anfallendes (D1 wircl fest und  hierauf aus Aeeton 3m~l umkristallisiert. 
Zersp. 231 his 232 ~ 

Zur Analyse bei 78 ~ und  9 Torr fiber P~0~ getroeknet. 

Ca0H~aON ~ �9 CI-IaJ. Ber. J 28,18. Gel. J 27,82, 27,75. 

Jodgithylat: 0,72 g Base mit  2,5 ml :4thyljodid in ~therlSsung 6 Stdn. 
rfiekflul~koehen. Kristalle aus absol. Alkohol 3real umkristallisiert. Sehmp. 
235 bis 237 ~ 

Zur Analyse bei 78 ~ und  9 Torr fiber I)205 getroeknet. 

G~oI-I~Ol~12. C~H~J. Ber. J 27,33. Gef. J 27,57, 27,66. 

~ Uber die Darstellung dieser Verbindung wird im Tell I I  berichtet 
werden. 
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N-Methyl-L7'- ( mesi t y l-phen y l-aeet yl ) -pi perazin. 

1,5 g Monomethyl-piperazin in 20ml  Benzol mit  4,1 g MesityI-phenyl- 
essigs~ureehlorid in 30 ml Benzol unter  Sehfitteln l~ngsam versetzt. Naeh 
24 Stdn. t=iydroehlorid absaugen, troeknen und  3ram aus absel. Alkohol 
umkristMlisieren. Zersp. 241 bis 250 ~ Ausbeute 3,8 g. 

Base: Die 51ige, aus dem I-Iydroehlorid dutch F~llung mit  SodalSsung 
erhaltene Base warde in ~ ther  aufgenommen, getroeknet, im Kugelrohr 
bei 0,02 Torr und  120 bis 135 ~ Luftbadtemp. destilliert. Aus verd. Alkohol 
umkristallisiert. Schmp. 146,2 bis 147 ~ 

Zur AnMyse bei Raumtemp. und  9 Torr fiber P~O~ getrocknet. 

C22tt2sON ~. Ber. C 78,53, I-I 8,39, N 8,33. 
Gel. C 79,27, 79,45, I-I 8,44, 8,32, N 8,27, 8,40. 

Joddthylat: Base mit  ~_thyl]odid in Aceton rfielcflul3kochen, naeh dem 
Erka]ten mit  Nther f~llen und  aus Aceton-~ther nml~'istallisieren. Schmp. 
279 bis 280 ~ 

�9 C~H~sONu �9 CeH~J. Ber. C 58,51, l-I 6,75, N 5,68. 
Gel. C 58,18, 58,14, H 6,74, 6,66, N 5,58, 5,64. 

N-Methyl-N'-2-aeetoxy-d@henylacetyl-piperazin. 

2-Acetoxy-diphenylessigsi~ureehlorid: 5,6 g 2-Oxy-diphenylessigs/~ure wurden 
in 63 mi n-NaOI-I gelSst, auf 0 ~ gekfihlt und  5 Min. mit  einer L6sung yon 
3,82 g Essigs~iureanhydrid in 20 ml ~ ther  gesehiittelt. Die abgetrermte 
w~il~r. L6sung warde mit  Salzs~iure anges~iuert, wodureh sieh die 2-Aeetoxy- 
diphenylessigs~iure ale farbloses Ot aussehied, das in ~ ther  aufgenommen 
trod mit  Natriumsulf~t getroeknet wurde. Naeh Zugabe yon 7,5 mI ThionyI- 
ehlorid wurde bis zur Beendigung der HCl-Entwieklung nnter  l%fiekflug 
erhitzt mad ansehlieBend im Vak. zur Treelike gedampft. Der l~fiekstand 
wurde aus einem Kugelrohr bei 0,1 Torr und  110 bis 115 ~ Luftbadtemp. 
destilIiert. Hellgelbes O1. Ausbeute 3,8g. 

N-Methyl-N'-2~acetoxy-diphenylacetyl-piperazin �9 HCl: 3,8 g 2-Aeetoxy- 
diphenylessigs~m~ in 20 ml Benzol wurden zu einer LSsung yon 1,35 g 
Monomethyl-piperazin in 20 ml Benzol getropft. Naeh 2 Stdn. wurde das 
ausgesehiedene Hydroehlorid abgesaugt, getroeknet nnd  3real aus absoI. 
Alkohol umkristallisiert. Sehmp. 216 bis 217,5 ~ Ausbeute 4,5 g (88% d. Th.). 

Zur Analyse bei 64 ~ und  8 Torr fiber P~0~ getroeknet. Trotzdem enthgl~ 
die Substanz noeh Kristallwasser, das sieh erst bei 120 ~ und  760 Torr abzu- 
spalten beginnt.  Naehweis dutch Ko]lersehe Paraffinmethode. 

C~lH24OaN e - I-IC1 �9 3 H20. Ber. C 56,95, H 7,05. 
Gel. C 57,08, 57,12, I-I 7,I0, 6,94. 

Jodmethylat: Die aus der wfil3r. L6sung des Hydroehlorids mit  Soda 
gef~illte Base aus/ithern. ~therrfiekst~inde nait lV[ethyljodid rfiekflugkoehen. 
Jodmethylat  kristallisiert aus Aeeton 4-Methanol  mit  3 Mol H20, die es 
bei 58 ~ und  9 Torr fiber PeO5 noeh nieht verliert. Qualltativer Naehweis 
yon H~O dutch die KoJlersehe Paraffinmethode. 

C211:I24OaN~- CHaJ .  3 Nee.  Ber. J 23,15, Gef. J 23,59, 23,64. 

Bei 100 ~ und  0,I Torr fiber P~O 5 verliert die Verbindung ihr Kristall .  
w ~ s s e r .  

C2zI-I2aOaNu. CHaJ. Ber. J 25,67. Gel. J 25,89, 25,95. 
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PiIcrat: AtherlSsung der Base mit  ~ther. PikrinsgurelSsung versetzen. 
Anfangs 51ige F~llung kristallisiert im Eisschrank und  wird aus Aceton- 
~ the r  3real umkristallisiert. Zersp. 207 bis 208 ~ nach bei 135 ~ beginnender 
Sublimation. 

Zur Analyse bei 62 ~ und  0,1 Torr fiber P~05 getrocknet. 

C~I - I~ tO~ �9 C~It~OvN~. Ber. C 55,76, I-I 4,68. Gef. C 55,44, t:I 4,80. 

N-Methyl.N'-diphenylenacetyl-piperazin. 

2,93g Diphenylen-aeetylchlorid ( ~  Fluoren-9-carbons~urechlorid), das 
aus Diphenylenessigs~ure und  Thionylchlorid in ~ ther  unter  Zugabe eines 
Tropfens Pyridin hergestellt worden war, wurden in 20 ml Benzol gelSst 
und  zur LSsung yon 1,28 g Monomethylpiperazin in 15 ml Benzol getropft. 
Sofortige Abscheidung des I-Iydrochlorids yon •-Methyl-N'-diphenylen- 
acetyl-piperazin, durch Stehen fiber Naeht vervollst~ndigt.  Ausbeute 3,7 g. 
])as Produkt  ist hygroskopiseh, leicht ]Sslieh in Wasser und  l~13t sich durch 
LSsen in absol. Alkohol ~md Zugabe yon J~ther umkristallisieren. Dutch jede 
Erw~rmung oder durch Trocknen im Vak. bei Zimmertemp. verliert die 
Verbindung I-IC1 und  wird wassermflSslich. Daher wurde yon der Herstellung 
einer analysenreinen l~robe abgesehen. 

Pikrat: ])as rohe Hydrochlorid in ~Vasser 15sen, yon unlSsliehen Anteilen 
filtrieren, im Scheidetrichter mit  SodalSsung f~llen und 3real aus~thern. 
Eine ~therunlSsliche, z~he F~llung wird dabei vernachl~ssigt. J~therlSsung 
mit  ~qatriumsulfat trocknen und  mit  heil~gesgttigter ~therlSsLmg yon Pikrin- 
s~ure anges~uert. Kristalle aus Aeeton-~ther umkristallisieren. Zersp. 126 ~ 
beginnend, 169 ~ vSllig zersetzt. 

Zur Analyse bei 54 ~ und  0,1 Torr fiber P~O~ getrocknet. 

C19H~oON ~ �9 C6H30~N~. Ber. C 57,58, H 4,45. 
Gel. C 57,40, 57,26, I-I 4,64, 4,42. 

Jodmethylat: Die nach obiger Vorsehrift hergestellte J~therlSsung der 
Base mit  Methyljodid riickflu~gekoeht. Anfangs 51ige F~llung, beim Anreiben 
mit  Ather Kristalle, die aus Methanol-~ther umkristallisiert werden. Gelb, 
dunkeln beim Aufbewahren nach. Zersp. 243 bis 244 ~ Kristallwasser nach 
Ko]lers Paraffinmethode nachgewiesen. 

C19I-I~0ON ~ �9 CH3J �9 I-I20. Ber. J 28,06. Gef. J 28,06, 28,19. 

S~mtliche Ana lysen  wurden  yon  Her rn  Dr. H. Wagner im Mikro- 
ana ly t i schen  Labora to r ium des I. Chemischen Univers i t~ts laborator iums 
ausgeffihrt. 


