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175. Zur Krystallstruktur einiger Sterine und verwandter 
Verbindungen.

2. Hoehtemperatur-Modifikation von 17-Iso-desoxy-eorticosteron-aeetat
von W. N ow aek i.

(24. IX . 45.)

N eben dem  D esoxy-co rticosteron -aceta t (I), üb er welches in  der 
1. M itteilung b e rich te t w u rd e1), ex is tie rt noch die stereoisom ere V er
bindung 17 -Iso -desoxy-corticosteron-aceta t (I I) , welche von C. W . 
Shoppee2) hergestellt w orden ist. Sie t r i t t  in  zwei M odifikationen 
auf, einer tiefschm elzenden (Sm p. 1 3 7 -1 3 8 °) und  einer hochschm el
zenden vom  Sm p. 174°, die allein  zur U ntersuchung  gelangte. Die 
zwei M odifikationen un terscheiden  sich auch m orphologisch, indem  

¡ywfcip die Tief-Form  m ehr „p rism a tisch “ , die H och-Form  m ehr „ b lä ttr ig “ 
ausgebildet ist. D ie k ry s ta lls tru k tu re lle  U n tersuchung  von I I  w urde 
begonnen, weil uns die a l l g e m e i n e  F r a g e  in teressie rte , w ie  s ic h  
die K r y s t a l l s t r u k t u r e n  v o n  S t o f f e n  m i t  s t e r e o i s o m e r e n  
Mol eke l n  u n t e r s c h e i d e n .  D ie U ntersch iede in  den physikalischen 
Eigenschaften von S ubstanzen  m it re la tiv  grossen M olekeln, welche 
sich lediglich durch  die S te llung  einer su b s titu ie rten  G ruppe un ter- 

lereingessndtaI« scheiden, sind oft auffallend gross (Schm elzpunkt, K rysta llisier- 
vermögen) [vgl. z. B . Tab. I I I ,  S. 923 in B . Koechlin  und  T. Reich- 

on‘ stein, Ü ber G allensäuren und  verw an d te  Stoffe. 3 a , 12a-D ioxy-flfll IM 80® i . ••cholansäure (12-epi-D esoxycholsäure)3)]. Ü ber den sterischen U n te r
schied zwischen den zwei Isom eren  stehen  die A nsich ten  von G. Giaco- 
melloi ) bzw. T. Reichstem  u. M. 3)5) einander gegenüber. N ach  den 

' röntgenographischen M essungen v o n G.GiacomeUo an  D esoxycholsäure

©fff weisen die 12-ständige H y d roxy lg ruppe , die M ethylgruppe N r. 18 u nd  
die lange S eiten k ette  am  C17 au f dieselbe Seite der M olekel, w ährend 
T. Reichstein u. M. au f G rund chem ischer T atsach en  (V erseifungs
geschwindigkeit, L actonbildung) zur A nsich t neigen, dass sich die 
Substituenten in  12- u n d  17-S tellung  auf verschiedenen Seiten des 
Ringes befinden, wobei d an n  diejenige Form el [in 3) F orm el X X I]  

¡JttMtfi11' als die w ahrscheinlichste angesehen w ird, bei der die M ethylgruppe
Menthol Ü'1 Nr. 18 und die lange S eiten k ette  am  C17 auf verschiedene Seiten  der
vr 137 voni—  -----------

J  Ü W .Nowacki, Helv. 27, 1622 (1944).
¡Cbnm* 2) c _ w  Shoppee, Helv. 23, 925 (1940).
gjtäHSC f 3) ß  Koechlin und T. Reichstem, Helv. 25, 918 (1942).

4) G. Giacomello, G. 69, 790 (1939).
5) M. Sorkin und T. Reichstein, Helv. 27, 1631 (1944).
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(flach gebau ten ) M olekel weisen. W ir h ä t te n  also fü r I  u n d  I I  fol
gende K o n s titu tio n :

I Desoxy-corticosteron- 
acetat

nach T. Reich stein u. M.

nach G. Giacomello

(19)
CH3

19

12\ / _
(18)
c h 3 h

13 1 7 \

18 H

>-

I I  17-Iso-desoxy- 
corticosteron-acetat

19 18 H
/ “ “ \ Z  z ,

12

17\

13 1 7 \  7 

19 18 H

\ / Z A / / k
1 7 \  *

wobei ausgezogene V alenzstriche  nach  vorne, p u n k tie r te  nach  hinten 
w eisende S u b s titu en ten  an d e u te n  sollen. U nsere H ilfsm itte l dessen 
h ierüber leider keine E n tsch e id u n g  zu. D as P ro b lem  soll daraufhin 
w eiter verfo lg t w erden.

D ie I I -K ry s ta lle  (der H och-F orm ) liegen in  sehr g u t krystalli- 
sierten , g länzende F läch en  aufw eisenden  P lä ttc h e n  vor, wie Fig. 1 
ein solches zeigt. E s is t dies eine K o m b in a tio n  d er F o rm en  <100) 
(P lä ttch en eb en e), <h01> u n d  <hkl> in  d er o rtho rhom bischen  Klasse 
D a-222 (die sich sp ä te r  ergeben w ird). Als a-A chse w urde die P lä tt
chennorm ale, die b-A chse n o rm al dazu  u n d  p ara lle l zu r P lä ttchen 
ebene gew ählt u n d  c _L zu  a u n d  b . —  O ptisch  erwies sich I I  als 
zw eiachsig p o sitiv  m it n^ | a  (A chsenebene j[ P lä ttch en eb en e), n,, || b 
und  n« |j c ; D ispersion ausse ro rden tlich  s ta rk , v  >  q ; sym m etrische 
A uslöschung in  der P lä t t  chen ebene.

K rystall von 17-Iso-desoxy-corticosteron-acetat (Hoch-Temperatur-Modifikation).

Alle Röntgenaufnahmen wurden an ein und demselben K rystall der Grösse x/2Xx/2 
X VlO mm ausgeführt. Die Justierung geschah m ittels Goniometer und Reflektometer. 
Dreh- und SeAfeimM-iSawier-Röntgengoniometeraufnahmen um die drei krystallogra- 
phischen Achsen m it Cu- und Fe-Strahlung ergaben die G i t t e r k o n s t a n t e n :

a =  19,26, ±  0,05, b =  9,888 ±  0,027, c =  10,664 ±  0,015 A, a :b :c  =  1,949:1: 
1,078, Volumen der Elementarzelle =  V =  2031,6 i  14 Ä 3. Folgende Schichtlinien wur
den „goniom etriert“ : 0kl, 1kl, 2kl, 3kl, 4kl, hOl, h ll , h21, hkO, h k l, hk2, hk3 und hk4. Ent
sprechend dem gefundenen Auslöschungsgesetz: (hOO) nur m it h =  2n, (OkO) nur mit 
k =  2n und (001) nur m it 1 =  2n vorhanden, liegt die R a u m g ru p p e  D I-P 2J2J2 , vor. 
Bei der Annahme von Z =  4 Molekeln pro Elementarzelle ergibt sich eine (plausible) 
röntgenographische Dichte von d =  1,210 gern-3 . Die Reflexintensitäten sind folgende:
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a) B8t+, SSt 002,102, 202, 311, 411, b) s t 011, 020, 600, 710, 212, 221, 222, c) st-m , m -st, m+ 
012, 022, 021,104,111,141, 320, 421, 800, 701, 503, 504, 510, 312,113,121, 321, 921, 730‘ 
830, 240, 350, 732, d) m, nw , m-s 004, 013, 014, 032, 042, 052, 040,140,101,110, 302, 330, 
303, 412, 201, 301, 801, 901, 402, 502, 203, 704, 612, 912, 810, 213, 313, 520, 621, 821,10'21, 
322, 422, 522, 722, 230, 231, 631, 731, 532,113,114 usw ., e) s-m, s+, s, ss 122,132, 204, 513, 
713, 910, 822, 223, 323, 124, 120, 401, 501, 611, 711, 811 usw.

D a Z =  4 M olekeln in  der Zelle en th a lten  sind, kom m en — rein 
kom binatorisch gesehen -  fü r die Lage u nd  D im ensionen dieser 
Molekeln sechs M öglichkeiten in  B e tra c h t:

D B L Mol.-Ebene ||

(1 ) b/2 =  4,95 a/2 =  9,65 c =  10,7 010
(la) f » c =  10,7 a/2 =  9,65 010
(2) ff c/2 =  5,35 a =  19,3 010
(2a) e/2 =  5,35 b/2 =  4,95 f f 001
(3) ff a/2 =  9,65 b =  9,9 001
(3a) „ b =  9,9 a/2 =  9,65 001
(B a/4 =  4,85 ,, c =  10,7 100
(4a) f f c =  10,7 b =  9,9 100
(5) b/4 =  2,48 f f a =  19,3 010
(6) c/4 =  2,68 b =  9,9 ” 001

(5) u nd  (6) scheiden wegen zu k leiner D icke von vorneherein  
aus. D a 002 =  sst+ re flek tie rt, liegen die M olekelebenen ungefähr zu 
001 parallel. 020, 600 und  710 =  st, 800, 240, 320, 730, 830 und  
350 =  m - s t  u n d  alle übrigen  R eflex in ten sitä ten  ergeben fü r I I  eine 
Anordnung der M olekeln, wie sie in  F ig . 2 darg este llt ist. D er S tru k 
turvorschlag lieg t zw ischen den M öglichkeiten (2a) u nd  (3a). (3) fällt
wegen 020 =  s t dah in . Ob die lange S eiten k e tte  am  C17 auf dieselbe
oder die andere Seite der M olekelebene wie die M ethylgruppen  weist, 
ist dabei n ich t zu en tscheiden.

Eine Ä hnlichkeit oder eine B eziehung zw ischen den K rysta ll- 
strukturen von I  u nd  I I  ist n ich t zu erkennen. G em einsam  is t die
Sym m etriegruppe D * -P 2 12121, was ab e r kein  spezifisches C harak 
teristikum  d ars te llt, d a  diese G ruppe bei organischen, insbesondere 
optisch-aktiven, V erb indungen  ohnehin  ausgezeichnet i s t 1).

Z u s a m m e n f a s s u n g .
Die H och tem pera tu r-M odifika tion  von 17-Tso-desoxy-eortico- 

steron-acetat k ry sta llis ie rt in  der R aum gruppe  D * -P 2 1212 1 m it den 
G itterkonstan ten  a  =  19,267 ±  0,05, b =  9,888 ± “0,027, c =  10,664 
±0 ,015  A u n d  Z = 4 M olekeln pro  Zelle [d(rön tgn .) — 1,210]. D er 
S trukturvorschlag  ist in  F ig . 2 abgebildet w orden. E ine B eziehung

') W. Nowacki, I. Helv. 25, 863 (1942); I I . ib. 26, 459 (1943); I I I . Mitt. Natf. 
Ges. Bern (N.F.) 2, 43 (1945); IV. Helv. 28, 664 (1945).

kshvsizer Sssnä? - BüehorfciH«
U &  S ' i i s s ö  -  Ä i e u  c a r  l e  L i v r t  

'  A Dsn^tion»
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zur S tru k tu r  von  D eso x y -co rtico stero n -ace ta t h a t  sich n ich t ergeben. 
D ie F rag e  nach  d er S te llung  d er langen  S e iten k e tte  am  C17 bleibt 
o ffen1).

Fig. 2.
Strukturvorschlag für 17-Iso-desoxy-corticosteron-acetat (Molekeln in Höhe 0 sind dünn, 

solche in Höhe c/2 über der Bildebene sind dick ausgezogen worden).
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H errn Prof. Dr. T. Reichstein, Basel, danke ich bestens für die Substanzprobe, 
H errn Prof. Dr. H. Huttenlocher für das Interesse an der Arbeit und der „Stiftung zur For
derung der wissenschaftlichen Forschung an der Bernischen Hochschule“ für Verbesserung 
des Röntgenlaboratorium s.

M ineralog isch-petrograph isches In s titu t 
der U n iv e rs itä t B ern .

P A n m e rk u n g  b e i d e r  K o r r e k tu r :  D ank der Freundlichkeit der H H . Prof. 
L. Ruzicka und V. Prelog (Zürich) konnte ich soeben noch kurz Einblick in die Arbeit

iia
<»h

von C. H. Carlisle and D. Crowfoot, The crystal structure of cholesteryl iodide. Proc. Roy. 
Soc. London [A] 184, 64 (1945) (Nr. 996, Ju ly) nehmen. — Auf Grund einer ausgedehnten 
dreidimensionalen Fourier-Synthese kommen die Verfasser zum Schluss, dass die krystallo- 
graphischen D aten “ strongly in favour of the attachm ent of the side chain cis to  methyl 
a t C13 as suggested in the earlier work of Caglioti and Giacomello (1939, Gazz. 69, 245)’ 
sind.

Kitte
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176. Beitrag- zur Kenntnis der Tautomerie und der Ringöffnung 
des Phtalyl-aeetessig-esters.

(7. Mitteilung über Ketone, K etonsäuren und Enol-lactone1)) 
von Paul R u g g lif  und C hristian Z ieken draht.

(24. IX . 45.)

D er P h ta ly l-ace tessig este r w urde erstm als von  E . Fischer u nd
H. Koch2) d arg este llt. D ie K o n s titu tio n  des K örpers is t von diesen 
Autoren n ich t au fg ek lärt w orden. C. B ü lo w 3) h a t  dem  K ö rp er in  
Analogie zum  P h ta ly l-m a lo n es te r4) eine K o n s titu tio n  im  Sinne der 
Formel (I) gegeben5).
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I  I I

J . Scheiber6) h a t in  verschiedenen A rbeiten  diese „unsym m e
trische“ S tru k tu r  angegriffen u n d  eine K o n s titu tio n  im  Sinne der 
Formel (II)  vorgeschlagen. K . von Auw ers  u n d  E . A uffenberg7) haben  
versucht, auf spek trom etrischem  W ege die S tru k tu r  des E sters  au f
zuklären, gelangten  ab er zu keinem  eindeutigen  K esu lta t, so dass 
die F rage der K o n s titu tio n  noch offen stand .

Im  A nschluss an  die A rbeiten  von J .  W islicenus is t es P . Ruggli 
und A . Maeder gelungen, die E n tsch eid u n g  ü b er die beiden F orm en  
im Falle des S u c c i n y l - m a l o n e s t e r s  zugunsten  der E n o l - l a c t o n -  
form zu tre ffen 8).

W ir u n tersu ch ten  nun  den P h ta ly l-ace tessigester (I) u n d  k onn ten  
feststellen, dass b e i d e  F orm en  bei der D arste llung  en tstehen . L ässt 

pvM man x Mol P h ta ly lc h lo rid 9) auf 2 Aio 1 N atrium acetessigester in  
jjieSnW absolutem Ä th er einw irken, so e n ts te h t ein K eak tio n sp ro d u k t, welches 
¡eJUM3 nach Zerlegen m it W asser zum  Teil in  k ry sta llis ie rte r F o rm  im  Ä th er 
„iffiiV zurückbleibt, zum  Teil aber im  W asser gelöst w ird. D as ä th eru n lö s

liche P ro d u k t is t der P h ta ly l-ace tessigeste r (I). 
lisctefr- Die w ä s s r i g e  L ö s u n g  en th ä lt einen K örper, der schon von 
jjerii. E. Fischer u n d  H. Koch  b eo b ach te t, aber n ich t w eiter u n te rsu ch t
iieit der® 1) 6. Mitteilung Helv. 28, 747 (1945).
jb&D®' 2) B (6 651 (1883). 3) A. 238, 184 (1886).
Yliod»"; 4) j  Wislicenus, A. 242, 23 (1887).
¡einer8®' 5) Ber Verfasser spricht von einer „unsym metrischen“ Form.
:s,dass« 6) A 389j 127 (1912); B. 53, 898 (1920).
ciainflü»- B 5 | 1106 (1918). 8) Diss. A. Maeder, 1943.
39, Ga® '' ») Darstellung nach Org. Synth. Bd. XI, 88.

87



w urde. W ir k o n n ten  die K o n s titu tio n  dieses N e b en p ro d u k tes  er
m itte ln .

S äu e rt m an  die w ässerige Lösung u n te r  K ü h lu n g  an , so fällt 
D i k e t o h y d r i n d e n - c a r b o n s ä u r e - ä t h y l e s t e r  ( I I I )  in  feinen, 
gelben N adelehen  aus. W ir k o n n ten  den  lab ilen  E s te r  in  F o rm  seines 
K upfersalzes analysieren  u n d  s te llten  ihn  auch  nach  d er von  J .  Wisli- 
cenus]) angegebenen M ethode dar. D er E s te r  ( I I I )  w ird  sehr leicht 
zu D i k e t o h y d r i n d e n  (IV) verse ift. L e tz te re r  K ö rp e r w urde durch 
A u sä th e rn  d er w ässerigen L ösung ebenfalls iso liert.

D as A u ftre ten  der g en an n ten  P ro d u k te  läss t au f die Existenz 
des „sy m m etrisch en “ E s te rs  (I I)  schliessen. E in  K ö rp e r dieser 
K o n s titu tio n  w äre allerdings nach den  bisherigen  E rfah ru n g en  nicht 
beständ ig . W ir k önnen  d ah e r annehm en , dass d er E s te r  (II) nur 
in te rm ed iä r e n ts tan d e n  is t u n d  im  schw ach a lkalischen  M edium  der 
R eak tio n  verseift w urde. Als w asserlösliches N atriu m sa lz  (Y) ge
lan g te  der K ö rp e r bei d er Zerlegung in  den  w ässrigen Teil, aus dem 
durch  S äurezusatz  d er freie E s te r  ( I I I )  ausgefällt w erden  konnte. 
Folgendes Schem a soll den G ang der R eak tio n  veranschau lichen :

/
COCI

V \ ¡x COCl
.COCH3

2 NaCH
\ c o o c 2h 5

I

COCH3
.c = c /

\ n  \ c o o c 2h 5 II

y

0 \ c o /  N x x jc a
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W ir versu ch ten  nun , einen K örper von „sy m m etrisch er“ S tru k tu r  
auf anderem  W ege darzustellen . W ir gingen dabei vom  N atrium salz  
des D i k e t o h y d r i n d e n - c a r b o n s ä u r e - ä t h y l e s t e r s  (V) aus, w el
ches sehr s tab il is t und  sich aus heissem  W asser um krysta llisie ren  
lässt. S etz t m an  dieses E ster-S a lz  m it C h l o r k o h l e n s ä u r e - e s t e r  
um, so wäre ein „sy m m etrisch e r“ P h ta ly l-m a lo n este r der F orm el (VI) 
zu erw arten.

W ir a rb e ite ten  in  abso lu t ä th erisch er Lösung m it äqu ivalen ten  
Mengen E ster-S a lz  (V) und  C hlorkohlensäure-ester (Kah'lbaum  re inst). 
Trotz tagelangem  K ochen k o n n te  keine A bspaltung  von  NaCl erreich t 
werden. E rs t  ein Z usatz  von  w enigen T ropfen P y r i d i n  liess die ge
wünschte U m setzung  e in tre ten . D ie A bspaltung  von NaCl verlief 
quantitativ . E s w ar aber n u r in  einem  F alle  m öglich, den E s te r  ( I II)  
zu isolieren. W ir erh ie lten  im m er D i k e t o h y d r i n d e n  (IV ) und  ge
färbte P ro d u k te , welche durch  S elbstkondensation  dieses K örpers im 
alkalischen M edium  en ts tan d en  -waren.

Die V ersuche zeig ten  im m erhin , dass die „sym m etrische“ F o rm  
interm ediär en ts tan d en  sein m uss, dass sie ab er äusserst lab il ist 
und nur an  H an d  ih re r Z erfa llsp roduk te  nachgew iesen -werden kann .

D ie E i n w i r k u n g  v o n  P h e n y l h y d r a z i n  a u f  P h t a l y  1 - a c e t -
e s s i g e s t e r  (I).

Schon 0. B ü low 1) h a t  die P ro d u k te , die bei der Einw irkung  von 
Phenylhydrazin auf P h ta ly l-ace tessigeste r (I) en tstehen , u n te rsu ch t. 
Er beschreibt als H a u p tp ro d u k t d er R eak tio n  ein P h e n y l h y d r a z o n  
(VII) vom  Sm p. 2 3 6 -2 3 8 °  u n d  ein N eben p ro d u k t vom  Sm p. 179°, 
welches er au f G rund der A nalyse fü r P h t a l y l - p h e n y l h y d r a z i n  
(VITI) ansah.

Die S tru k tu r  des P hen y lh y d razo n s (V II) w urde von  G. Bülow  
und E. Siebert2) genau  u n te rsu ch t. D ie A uto ren  k o n n ten  u n te r  anderm  
keinen R ingschluss zu einem  P y razo ld e riv a t erzielen. D er K örper ist 
nach ihren A ngaben leich t löslich in  A lkali u nd  k an n  durch  Säuren  
unverändert w ieder abgeschieden w erden3). J .  8cheiber4) h a t das 
K ondensationsprodukt als P y r a z o l d e r i v a t  ( IX)  aufgefasst, h a t  
aber den K örper n ich t ana lysiert. D ie Löslichkeit in A lkali w äre m it 
der ScheibeEsehen S tru k tu r  leich t erk lä rbar.
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b  A. 236, 184 (1886). 2) B. 38, 1910 (1905).
3) Die Löslichkeit in Alkali wird m it der „A nhydridstruktur“ erklärt.
4) A. 389, 127 (1912).
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W ir liessen P h en y lh y d raz in  u n d  E s te r  (I) in  essigsaurer Lösung 
au fe in an d er einw irken  u n d  erh ie lten  als e rs te  K ry s ta llisa tio n  feine, 
orange N üdelchen  vom  Sm p. 2 3 5 -2 4 0 ° . E in e  w eitere  K rystallisation 
ergab  ein orange-gelbes S ubstanzgem isch , aus w elchem  durch  E x trak
tio n  m it B enzol ein fa rb loser, schön k ry s ta llis ie rte r  K ö rp e r vom 
Sm p. 2 3 8 -2 4 1 °  neben  P h t a l y l - p h e n y l h y  d r a z i n  (V I II)  erhalten 
w erden  k o n n te . D ie A nalysen  des o ran g efa rb en en  u n d  des farblosen 
K örpers s tim m ten  w eitgehend  überein . A uch  der M ischschmelzpunkt 
d er u m k ry sta llis ie rten  K ö rp e r gab keine Schm elzpunktserniedrigung, 
so dass h ier zwei F o rm en  desselben P ro d u k te s  vorliegen m ussten1).

D ie A nalysen  der K ö rp e r s tim m en  ganz m it den v o n  C. Bülow 
angegebenen W erten  überein . W ir g lauben  ab e r v iel eher an  eine 
B i n g ö f f n u n g  du rch  P h en y lh y d raz in . E s k ö n n en  so d rei struktur
isom ere K ö rp e r (X),  (XI )  oder ( X I I )  en ts teh en .

.COOC,H,

V II

COCH,
~  /C=cr 

(  y  Y  x c o o c 2h 5

a i- n h - o j l

v / N io X

X III

c j l

COCH,
c=c

- COOC2H5
n - c 6h 5

NH

CO X II

'N—NH—CbHc

jkiSi

L Bing- 
lEiwir]

C-CH3

c - c o o c 2h 5
UHU
IMma 
l i iii  d es 1

iiP);

I r  g ibt a

tekD 
i p  Sti

W ir v ersu ch ten  die alkohohsche L ösung  des K ondensations
p ro d u k tes  (Sm p. 2 3 9 -2 4 1 °) zu  h y d rie ren 2), k o n n ten  ab e r weder bei 
Z im m ertem p era tu r, noch bei 60° eine W assersto ff au f nähm e erzielen. 
D em nach w äre die von  Bülow  gegebene K o n s titu tio n  eines Phenyl- 
hydrazons (VII )  auszuschüessen, dessen lacto ides System  sicher 
h y d rie rb a r w äre. D ie Scheib er’’ sehe K o n s titu tio n  ( I X)  k an n  nicht in 
B e tra c h t gezogen w erden, d a  sich v on  diesem  K ö rp e r ke in  N i t r o s o -  
a m i n  darste llen  liesse, wie w ir es ohne S chw ierigkeit m it dem  Körper 
Sm p. 2 3 9 -2 4 1 °  erh ie lten .

a /CD-

Am
i  an,!.

I 389, l
1) Der orange Körper en tfärb t sich beim Schmelzen bei 170°, kann  aber aus Eis

essig unverändert um krystallisiert werden.
2) Die H ydrierung wurde m it Äaney-Niekel vorgenommen.



llyMl(llj, D ie L öslichkeit in  A lkali, welche nach  unsern  B eobach tungen
üjBtal nul *n  ^ er W ärm e erfo lg t, w äre am  besten  m it der F orm el (XI I )  zu 
(taidiEr erklären. E s k ö n n te  auf G rund  einer tau to m eren  V erschiebung leich t 
! gj ' eine alkalilösliche S ubstanz en tstehen . W ir b eh a lten  uns vor, das 
1VIII)¡i' K°ndensatio n sp ro d u k t Sm p. 2 3 9 -2 4 0 °  noch w eiter zu un tersuchen .

t> Das als N eb en p ro d u k t en ts tan d en e  P h t a l y l - p h e n y l h y d r a z i n
^ 1  (VIII) versu ch ten  w ir ebenfalls zu hydrieren , k o n n ten  aber auch  h ier 

“ weder bei Z im m ertem p era tu r noch bei 60° eine W assersto ffaufnahm e 
beobachten. W ir g lauben  dah er eher, das A n i l i n o - p h t a l i m i d  
(X III) vor uns zu  haben , welches J .  Scheiber1) bei der E inw irkung

'll11' von P heny lhydraz in  au f P h ta ly l-m a lo n este r e rh ie lt2).
fiel eleu
so drei jtr. R i n g ö f f n u n g e n  d e s  P h t a l y l - a c e t e s s i g e s t e r s .

1. R i n g ö f f n u n g  m i t  N a t r i u m ä t h y l a t .  J .  Scheiber3) h a t  
q durch E inw irkung von  N a tr iu m ä th y la t au f P h ta ly l-ace tessigeste r (I) 

X ein Öl e rhalten , welches er n ich t reinigen konn te . D ie S tru k tu r  eines 
X «l Derivates m it P h en y lh y d raz in  k o n n te  der V erfasser ebenfalls n ich t 

aufklären. J .  W islicenus  h a t  die E inw irkung  des N a tr iu m ä th y la ts  
am P h ta ly lm aloneste r u n te rsu c h t u n d  eine A nlagerung an  der C=C-  
Bindung des lacto iden  System s angenom m en4).

Vooh W ir k o n n ten  feststellen , dass schon bei längerem  Ivochen m it
E A l k o h o l  eine R ingöffnung e in tr itt .  E s en ts te h t in  fa s t theo re tischer 

Ausbeute der B e n z o y l - a c e t e s s i g e s t e r - o - c a r b o n s ä u r e - ä t h y l -  
e s t e r  (X IV ) als hellgelbes Ö l5).

W ir k o n n ten  den E s te r  du rch  D estilla tio n  im  H ochvakuum  reini- 
■<V gen. E r g ib t als enolisierbare S ubstanz eine ro te  E isen (III)-ch lo rid - 

Reaktion u nd  b ildet ein sehr schön krystallisierendes, h im m elblaues 
Kupfersalz. D er E s te r  (X IV ) is t sehr labil, er sp a lte t schon nach 
eintägigem S tehen  bei Z im m ertem p era tu r A lkohol ab  u n d  geh t in 
den P h ta ly l-ace tessigeste r (I) über.

Mit P hen y lh y d raz in  en ts te h t ein schön krysta llis ie rtes , fa rb 
loses P ro d u k t vom  Sm p. 81— 82°, das l - P h e n y l - 5 - m e t h v l - 4 -  
c a r b ä t h o x y - 3 - o - c a r b ä t h o x y - p h e n y l - p y r a z o l  ( X V ) 6).

/COCH, VOCH,
,CO—CH ^  /C = C

COOC, Htioneinesf!* . I | 2 5  - C 2h 5 o h
es S yst®5 \ / \ c o o c 2h 5 x i v
2 ) ^  i) A. 389, 152 (1912).
er -! 2) In  der ausführlichen Arbeit von B. Hotte, J . pr. [2] 35, 269 (1887) wird die Struktur
■ ßjit ¡05 dieses Körpers eingehend untersucht und im Sinne eines Phtalim id-Derivates aufgefasst.

3) A. 389, 148 (1912). 4) A. 242, 46 (1887).
5) Die Analogie zur Halbesterbildung des Phtalsäure-anhydrids beim Kochen m it 

ste|; Alkohol ist bemerkenswert.
6) J. Scheiber glaubte ein Phenylhydrazon des Benzoyl-essigester-o-carbonsäure- 

äthylesters vor sich zu haben.
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N
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2. E i n g ö f f n u n g  m i t  X a t r i u m a c e t e s s i g e s t e r .  J .  Wisli- 
cenus1) h a t  hei d er E in w irk u n g  von  2 Mol X atriu m m alo n ester auf 
1 Mol P h ta ly lch lo rid  d rei verschiedene K ö rp e r e rh a lten . Es sind 
dies der P h t a l y l - m a l o n e s t e r  (X V I), d er P h t a l o x y  1 -d i ma l on-  
e s t e r  (X V II)2) u n d  der P h t a l y l - d i m a l o n e s t e r  (X V III) . J .  Schei- 
ber3) h a t du rch  V eränderung  d er M ol-V erhältn isse v o n  Phtalylchlorid 
zu  X a triu m acetess ig ester die analogen  K ö rp e r d er Phtalyl-acetessig- 
e s te r-E eih e  erh a lten . B eschrieben  w urde v on  Scheiber d er P h t a l o x y l -  
d i a c e t e s s i g e s t e r  ( X I X ) 4). De r  P h t a l y l - d i a c e t e s s i g e s t e r  (XX) 
soll d a rg este llt w orden sein. D er V erfasser g ib t ab e r w eder Schmelz
p u n k t noch A nalysen  des K ö rp e rs  a n 5).

W ir k ö n n en  annehm en , dass bei d er E in w irk u n g  von  3 oder 
4 Mol X a triu m acetess ig ester au f 1 M ol P h ta ly lc h lo rid  zunächst 
P h ta ly l-ace te ssig este r (I) e n ts te h t, der analog  d er Eingöffnung 
m it X a tr iu m ä th y la t m it w eiteren  2 Mol X atrium acetessigester 
P h t a l y l - d i a c e t e s s i g e s t e r  ( XX )  b ild e t. D ieser Eeaktionsverlauf 
is t von P . Ruggli u n d  A . Maeder in  der E eih e  des Succinyl-malon- 
e s te rs6) b e s tä tig t w orden.

ti>5atn
3.1n>pfirich
ifcwi

iMtiiCi

typt
iutllS

1) A. 242, 46 (1887).
2) Di-enol-anhydrid des Phtalyl-dim alonesters.
3) A. 389, 164 (1912).
4) Di-enol-anhydrid des Phtalyl-diacetessigesters.
5) H. Volkmann, Diss. Leipzig 1888, h a t das N atrium salz des D i-esters beschrieben, 

konnte aber den freien E ster n ich t darstellen.
6) P. Ruggli und A. Maeder, Helv. 27, 436 (1944).

1 tie Äi

i'mkr
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U nsere V ersuche1) ergaben  n u r in  einem  Palle  ein k rysta llis ie rtes 
Produkt vom  Sm p. 9 6 -1 0 2 ° , dessen A nalyse auf das D i - e n o l -  
a n h y d r i d  des P h ta ly l-d iacetessigesters  (X IX ) schliessen liess. W ir 
erhielten in  den übrigen  V ersuchen im m er dunk le  Öle, welche ro te  
E isen(III)-ch lo rid -B eak tionen  zeigten. D ie D estilla tion  im  Hoeh- 
vakuum  ergab n u r S p a ltp ro d u k te  wie A cetessigester u n d  P h ta ly l- 
acetessigester. D e riv a te  des Öles m it P h en y lh y d raz in  und  Semi- 
carbazid k o n n ten  n ich t e rh a lten  w erden.

Die leich te A b sp altu n g  von A lkohol im  F alle  des B enzoyl-acet- 
essigester-o-carbonsäure-äthylesters (XIV)  schein t eine E igenschaft 

ull*A aller ,,offenen“ K e to -E s te r  der P h ta lsäu re re ih e  zu sein. Die E xistenz-
ncooĉ. fähigkeit des P h ta ly l-d iacetessigesters  ( XX)  is t nach  unsern  B eob

achtungen s ta rk  anzuzw eifeln. E s schein t, dass dieser K ö rp er äusserst 
COCH, leicht A cetessigester ab sp a lte t und  in  P h ta ly l-ace tessigeste r übergeht.

Unsere zahlreichen R ingöffnungsversuche hab en  diese A nnahm e 
bestätigt. Die U ntersuchungen  zeigten im m er w ieder, wie gross 

COOCjHj die A nhydrisierungstendenz der P h ta lsäu re  is t. Dieses K rite riu m
hat die R ingöffnungsversuche s ta rk  beeinflusst. W ir b eh a lten  uns 
daher vor, D icarbonsäuren  zu un tersuchen , welche diese u n e r
wünschten E igenschaften  n ich t besitzen.
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XOCB, 

jeder. J. i

(Im p 
\ 
r
t
tessigestei-

E x p e r i m e n t e l l e r  T e i l .
P h ta ly l - a c e te s s ig e s t e r  (I)2). 

äloxvl lr 8 Natrium (unter Xylol gepulvert) werden in einem 500 cm3 Dreihalskolben m it
Rührer, Tropftrichter und Rückflusskühler in 200 cm3 absolutem Ä ther aufgeschlämmt. 
Der Kolben wird m it Leitungswasser gekühlt und unter starkem Rühren 25 g (2 Mol) 
Acetessigester zugetropft. Man lässt zur Bildung des Natrium-acetessigesters die Reaktion 
über Nacht in Gang.

kr Pit- ^em weissen Natrium-acetessigesterbrei tropft man unter Kühlen des Kolbens
mit Eis 20 g (1 Mol) Phtalylchlorid in 50 cm3 absolutem Äther. Es tr it t  sofort Rotfärbung 
auf, die nach 1 Stunde in Braun, nach 2 Stunden in Gelb übergeht. U nter ständigem 
Rühren lässt man über Nacht stehen, wobei durch Schmelzen des Eises Zimmertemperatur 
erreicht wird.

Die hellgelbe Reaktionsmasse wird nun in 200 cm3 Wasser ausgegossen und das 
irkUDg T® Gemisch 1 Stunde bei 0° stehen gelassen. Nach dieser Zeit saugt man auf der Nutsche 
lylcUoriä * Tom rohen P h ta ly l - a c e te s s ig e s te r  (I) ab und trenn t die Schichten des Filtrats.
, ,1fr Eil.-- üas abgesaugte Rohprodukt wird so lange m it Wasser gewaschen, bis dieses sich

( nicht mehr gelb anfärbt. Dann wird die Waschflüssigkeit m it dem wässrigen Anteil des
*■- , Filtrats vereinigt. Die Reinigung des Rohproduktes (Ausbeute 15 g) erfolgt durch Uin-
>r Eeaktlöl'1 krystalhsieren aus 30 cm3 Eisessig. Man erhält 10— 11 g farblose Prismen vom Smp. 
(f §flC(®F 124—125°. Der Ester ist leicht löslich in warmem Alkohol, Benzol und Eisessig, schwer

löslich in Ä ther3).
4,951 mg Subst. gaben 11,667 mg C 0 2 und  2,115 mg H 20  

Cu H 120 5 Ber. C 64,61 H 4,65%
_ Gef. „ 64,31 „ 4,78%

M Einwirkung von 2 Mol Natrium-acetessigester auf 1 Mol Phtalyl-acetessigester, 
wie auch 4 Mol Natrium-acetessigester auf 1 Mol Phtalylchlorid.

2) Die Angaben der L iteratur über die Darstellung des Esters sind sehr unvoll
ständig, so dass wir hier eine genaue Darstellungsmethode geben.

3) Umkrystallisieren aus Alkohol ist nicht ratsam , da in diesem Falle Ringöffnung 
zu Benzoyl-acetessigester-o-carbonsäure-äthylester (XIV) eintritt.



Die vom wässrigen Anteil des F iltra ts  abgetrennte Ä th e r s c h ic h t  ergibt nach 
Trocknen und Abdestillieren des Ä thers 13 g eines Öles, welches beim Stehen 2 3 g 
Phtalyl-acetessigester (I) in sehr schönen K rystallen abscheidet. Der K örper schmilzt bei 
80—120° und en thält D ik e to h y d r in d e n  (IV), welches durch mehrmaliges Umlösen aus 
Eisessig entfernt werden kann. Aus dem öligen A nteil (Hauptmenge) lassen sich im 
Vakuum 6—10 g A c e te s s ig e s te r  abdestillieren. Das verbleibende R estöl krystallisiert 
beim Anreiben m it wenig Ä ther zum Teil. Die festen P rodukte (2— 3 g) bestehen wieder 
aus Phtalyl-acetessigester (I) und D iketohydrinden, doch wiegt letzteres vor. Der nicht- 
krystallisierende Teil en thält unverändertes Phtalylchlorid.

Die vereinigten w ä s s r ig e n  A n te i le  werden durch E inträgen von Eisstückchen 
gekühlt und unter R ühren m it 20-proz. Schwefelsäure angesäuert. Es fallen hellgelbe, 
feine Nüdelchen des D ik e to h y d r in d e n - c a r b o n s ä u r e - ä th y l e s te r s  (III) aus, welche 
auf der N ut sehe abgesaugt und im Exsikkator getrocknet werden (1—2 g). Der Körper 
ist nicht lange haltbar, sondern zerfällt an der L uft rasch. In  alkoholischer Lösung gibt die 
Substanz eine rote Eisen(III)-chlorid-Reaktion. Zur Identifizierung stellten wir das schön 
krystallisierte, hellgrüne K upfer(II)-salz d a r1). Es schmilzt unter Zersetzung bei 122°.

10,845 mg Subst. gaben 1,708 mg CuO 
C24H 180 8Cu Ber. Cu 12,76 Gef. Cu 12,58%

Ä thert man die vom D iketohydrinden-carbonsäure-äthylester (III) abfiltrierte 
Lösung aus, so erhält m an nach der üblichen Aufarbeitung 0,5—0,7 g D ik e to h y d r in d e n  
(IV), Smp. 120—125° unter Zersetzung. W ir reinigten den K örper durch Sublimation 
(Smp. 125— 1300)2).

4,187 mg Subst. gaben 11,354 mg C 0 2 und 1,556 mg H 20  
C9H 60 2 Ber. C 73,96 H  4,14%

Gef. „  74,00 „  4,15%
Die Gesamtausbeute an reinem Phtalyl-acetessigester (I) betrug nach Aufarbeitung 

aller Fraktionen 15 g (60% der Theorie)3).

K o n d e n s a t io n s p r o d u k t  d es  E s te r s  (I) m i t  P h e n y lh y d r a z in .
K örper (X II), Smp. 239—241°.

5 g Phtalyl-acetessigester (I) werden in 30 cm 3 70-proz. Essigsäure in der Wärme 
gelöst und 2 g Phenylhydrazin in 5 cm 3 50-proz. Essigsäure zugegeben. Es tr it t  sofort eine 
orange Färbung auf und nach einstündigem Stehen bei Zim m ertem peratur beginnen orange 
Nädelchen auszufallen. Man saugt ab, wäscht m it Alkohol und Ä ther und erhält nach 
Umkrystallisieren der 0,3 g des R ohproduktes aus 80-proz. Essigsäure feine, hellorange 
Nädelchen vom Smp. 235—238°.

Aus dem F iltra t fällt bei weiterem Stehen ein gelb-oranges Substanzgemisch in 
einer Ausbeute von 3 g aus. Nach Absaugen und Trocknen im Exsikkator kann durch 
wiederholtes Aufkochen m it wenig Benzol4) eine schwerlösliche, farblose und eine lösliche, 
hellgelbe Substanz erhalten werden. Der farblose K örper schmilzt nach mehrmaligem 
Umlösen in Eisessig von 239—241 °. Das hellgelbe P rodukt krystallisiert aus Alkohol in 
glänzenden, hellgelben B lättchen vom Smp. 179—181° aus6).

K ö rp e r  v o m  Sm p. 239—241° (X II). Das P roduk t löst sich beim Kochen in 
Alkali6) und fällt beim Versetzen der erkalteten Lösung m it Säure unverändert wieder
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4) Das K upfer(II)-salz lässt sich aus verdünntem  Alkohol umkrystallisieren.
2) Die Schmelze is t grün-violett gefärbt.
3) Die D arstellung des E sters aus 1 Mol P h t a l s ä u r e - a n h y d r i d  und 1 Mol 

Natrium-acetessigester wurde auch ausgeführt. Sie liefert aber schlechte Ausbeuten, da 
die Reinigung des Esters sehr erschwert wird (Anwesenheit von Phtalsäure-anhydrid 
und Diketohydrinden).

4) Bei grösseren Ansätzen ex trahierten  wir im Soxhlet.
5) Die Ausbeuten an beiden K örpern sind je nach Versuch stark  verschieden.
6) W ir erw ärm ten m it konz. N H 3 und  30-proz. NaOH.



iim Sil",' aus. Beim Erwärmen m it konz. H 2S 0 4 auf 80° tra t keine Veränderung des Körpers ein.
K-örpet s(lu_ ®as P r°d uk t >st leicht löslich in Alkohol und Eisessig, schwerlöslich in Ä ther und

BenZ01'
4,091 mg Subst. gaben 10,273 mg C 0 2 und 1,895 mg H 2Ö
4,125 mg Subst. gaben 0,290 cm 3 N 2 (22°, 791 mm)

!*,, C20H 18O4N 2 Ber. C 68,56 H 5,18 N 7,99%
ttwsvot.ftf « ■ Gef. „  68,53 „  5,18 „  7,93%

N itro s a m in  d es  K ö rp e r s  vom  Sm p. 239—241°. 0,2 g Körper Smp. 239—241° 
»im Wulfe werden in 3 cm3 Alkohol gelöst und m it 0,5 cm3 konz. HCl versetzt. Man gibt nun so lange 
lfkEs!a|[|j 2-n. NaN02-Lösung hinzu, bis überschüssige H N 0 2 nachgewiesen werden kann1). Nach 
esteiälHl);. kurzem Stehen fällt das N itrosamin in feinen, farblosen Krystallen aus, welche nach Ab- 
tall-2 saugen durch Umkrystallisieren aus Alkohol gereinigt werden. Smp. 140° (unter Zer- 
fekLwjj setzung).

2,878 mg Subst. gaben 0,283 cm 3 N 2 (21,5°, 741 mm) 
ler&wtnmgii C20H 17O5N3 Ber. N 11,08 Gef. N 11,11%

K ö rp e r  vom  Sm p. 179—181° (X III). Zur Identifizierung der erhaltenen Sub- 
>v stanz stellten wir P h ta ly l - p h e n y lh y d r a z in  nach B. Hätte2) aus Phtalsäure-anhydrid 
ykter (HI) un<* Phenylhydrazin dar. W ir erhielten ein sehr schön krystallisiertes Produkt, welches 
O’Diketo1; ™ Mihroshop betrachtet, dieselben Krystallformen wie der Körper vom Smp. 179—181° 
irper durch V ze’§ie- ®ln Mischschmelzpunkt ergab keine Erniedrigung.

3,087 mg Subst. gaben 0,327 cm3 N 2 (21°, 741 mm)
C14H 10O2N 2 Ber. N 11,76 Gef. N 11,99%

B e n z o y l - a c e te s s ig e s te r - o - c a r b o n s ä u r e - ä th y le s te r  (XIV).
10 g Phtalyl-acetessigester (I) werden m it 80 cm3 absolutem Alkohol versetzt und 

Detiug nach Ai: 24 Stunden unter Rückfluss zum Sieden erhitzt. Anschliessend wird der Alkohol im 
Vakuum auf dem Wasserbad abdestilliert. Der Ester (XIV) bleibt als gelbes Öl in fast 
quantitativer Ausbeute zurück3).

Die Reinigung erfolgt durch Destillation im Hochvakuum. Der Ester geht bei einem
Druck von 0,1 mm und einer Badtem peratur von 200° zwischen 175 und 176° über. Aus

Esagsäuremfe* 30 g Rohprodukt wurden 20 g reines, hellgelbes Öl erhalten. 
egeben.Estnt!-: 3,385 mg Subst. gaben 7,782 mg C 02 und 1,778 mg H 2Ö

Ci6H 180 6 Ber. C 62,74 H  5,92%
Ber. „  62,70 „ 5,88%Ll

Der Ester (XIV) gibt in alkoholischer Lösung m it Eisen(III)-chlorid eine rote F ä r
bung. Mit Kupfer(II)-acetat-Lösung bildet sich eine hellblaue Kupferverbindung, welche 

anges SibtaiS-aus 50-proz. Alkohol um krystallisiert werden kann. Smp. 110—112°. 
a I i i f c 7,306 mg Subst. gaben 0,910 mg Cuö

C,2H 310 12Cu Ber. Cu 9,43 Gef. Cu 9,93%imilZt MCl) lA- 32 34 12 /o
P h e n y lh y d r a z in d e r iv a t  (XV). 0,5 g reiner E ster (XIV) werden in 3 cm 3 Alkohol
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gelöst und allmählich m it 0,2 g Phenylhydrazin in 3 cm3 50-proz. Essigsäure versetzt. Es 
tritt sofort starke Gelbfärbung auf. Nach zweistündigem Stehen bei Zim mertemperatur 
spritzt man vorsichtig m it Wasser aus, wobei ein helloranges ö l ausfällt, das beim Reiben 
rasch krystallisiert. Ausbeute 0,6 g. Nach wiederholtem Umlösen aus 50-proz. Alkohol 

ijmnkrystalls*erhält man farblose Krystalle des 1 - P h e n y l - 5 - m e th y l - 4 - c a r b ä th o x y - 3 - o - c a r b -  
ä th o x y -p h e n y l-p y ra z o ls  (XV) vom Smp. 81—82°.

x) Prüfung m it Kalium jodidstärke-Papier.
2) loc. cit.
3) Wir stellen den E ster (XIV) auch m it N atrium äthylat dar. Man erhält dann nach 

Abdestillieren des Alkohols ein weisses Natriumsalz, welches in Wasser gelöst wird.
, nist 0 Durch Ansäuern fällt der E ster (XIV) aus. Die Ausbeute ist nicht so gross wie m it unserer 

131 neuen Methode.



4,341 mg Subst. gaben 11,069 mg C 0 2 und  2,260 mg H 20  
4,809 mg Subst. gaben 0,313 cm3 N 2 (22°, 744 mm)

C22H 220 4N 2 Ber. C 69,82 H  5,86 N 7,40%
Gef. „  69,58 „ 5,82 „  7,37%

R in g ö f f n u n g  m i t  N a t r iu m a c e te s s ig e s te r .
In  einem 250 cm 3 Dreihalskolben m it Rührer, T ropftrichter und Rückflusskühler 

wird aus 0,6 g gepulvertem N atrium  und 3,55 g Acetessigester in 30 cm 3 absolutem Äther 
N atriumacetessigester dargestellt. Nach 4 Stunden ist der Umsatz vollständig. Man gibt 
nun 5 g Phtalyl-acetessigester (I) in fein gepulverter Form  hinzu und spült mit 30 cm3 
absolutem Ä ther nach. Es t r i t t  sofort Gelbfärbung ein. Is t die Reaktionsmasse gut durch- 
gemischt, so wird der R ührer abgestellt und die Mischung über N acht stehen gelassen.

Das nunm ehr orange R eaktionsprodukt wird auf 150 g Eis ausgegossen, wobei es 
m it b lutroter Farbe in Lösung geht. Die Schichten werden getrennt. Aus der ätherischen 
Lösung erhält m an nach der üblichen Aufarbeitung 1 g Acetessigester1).

Die w ä ss r ig e  L ö su n g  wird durch Einwerfen von Eisstückchen gekühlt und unter 
R ühren m it 20-proz. H 2S 0 4 angesäuert. Die Farbe schlägt dabei über Orange, Gelb, nach 
Weiss um. Gleichzeitig fällt ein dunkles Öl aus. Die angesäuerte Lösung wird mit 3mal 
50 cm 3 Ä ther ausgezogen, die vereinigten Ätherauszüge werden m it Wasser gewaschen 
und wie üblich aufgearbeitet. Man erhält auf diese Weise 4,5 g o ra n g e s  ö l ,  welches mit 
E isen(III)-chlorid-Lösung eine rote Farbreaktion gibt.

Wir erhielten tro tz  wiederholter Versuche weder ein Kupfer(II)-salz, noch Derivate 
m it Phenylhydrazin oder Semicarbazid.

Das Öl wurde der D estillation im Hochvakuum unterworfen. Bei einem Druck von 
0,02 mm destillierte bei einer B adtem peratur von 100° A c e te s s ig e s te r  über. Bei 160° 
B adtem peratur sublimierte eine Substanz, während sich das D estillationsgut zersetzte. 
Das S u b l im a t io n s p r o d u k t  ergab nach mehrfachem U mkrystallisieren aus Alkohol 
einen Smp. 90—125°. Es scheint hier ein Gemisch von Phtalyl-diacetessigester-di-enol- 
anhydrid (X IX ) und Phtalyl-acetessigester (I) vorzuliegen. Die schwache Rotfärbung mit 
Eisen(IIl)-chlorid-Lösung rüh rt wahrscheinlich von abgespaltenem Acetessigester her. 
Beim Stehen an der Luft verw itterten die farblosen, filzigen Nädelchen und färbten sich 
braun. Die geringe Menge des Produktes erlaubten keine Reinigung, so dass wir es nicht 
analysieren konnten.

U n iv e rs itä t B asel, A n s ta lt fü r  O rganische Chemie.

ö  In  einem Falle erhielten wir ein krystallisiertes P rodukt, welches nach wieder
holtem Umlösen in Alkohol einen Smp. 96—102° aufwies. Die Analyse liess auf das 
D i- e n o l - a n h y d r id  des P h ta l y l - d i a c e t e s s i g e s t e r s  (X IX ) schliessen.

3,855 mg Subst. gaben 9,126 mg C 0 2 und 1,913 mg H 20  
C20H 20O7 Ber. C 64,51 H 5,41%

Gef. „  64,60 „  5,55%
Das grosse Schmelzpunktsintervall lässt ein Gemisch von Stereoisomeren vermuten.



177. Indirubine et indileucine II
par Henri de D iesbaeh  et C harles F âssler .

(26 IX  45)

Il y  a quelque tem ps, l ’un  de nous a étud ié, avec la co llaboration  
mdjjii" deF . X .  W iederkehr1), quelques réactions de l ’ind iru b in e  d o n t le com- 
tünmiiip. portem ent é ta it  d ifféren t de celui de son isom ère l’indigo. N ous avons 

étendu ce tte  é tu d e  au x  dérivés de l ’ind irub ine, su b stitu ée  soit en 
position 1, soit dans le noyau , p o u r nous ren d re  com pte de l’influence 

mt-iisfeit, qUe p ourra ien t avo ir ces su b s titu a n ts  dans les réactions proposées.

a
E

i mit t a  «s 
ranges Ol.iè

Nous nous som m es servis dans nos essais de la 5-brom o-indirubine, 
#sàni& de la 5 ,7-dibrom o-indirubine, de la  1 -m éthy l-ind irub ine et de la 

1-phényl-indirubine.
Benzoylation: L ’ind irub ine  ne possède q u ’un  hydrogène actif, 

«prier k. ceiuj qUi est  en position  1; il est benzoylable soit p a r  le chlorure de 
benzoyle seul, soit p a r  ce réac tif en présence de pyrid ine. Les dérivés 
bromures su iven t la  m êm e règle e t nous avons ob tenu , com m e il 

íhnáeMft fallait s’y  a tten d re , la l-benzoy l-5 -brom o-ind irub ine e t la  1-benzoyl- 
5,7-dibrom o-indirubine. L a 1-m éthy l-ind irub ine e t la  1-phényl-indi- 
rubine on t à nouveau  u n  hydrogène actif, m ais il n ’est pas benzoy- 

l“1?*1135' lable et les co lorants re s te n t inchangés.
Action de Vhydrazine. W . Borsche e t R . M eyer2) on t ob tenu , en 

tra itan t l ’indigo p a r  de l ’h y d ra te  d ’hydrazine  en solution aqueuse 
alcoolique en présence d ’alcali, un  p ro d u it de réduction  du  colorant 

akt.velchesnd1 dans lequel u n  a tom e d ’oxygène est rem placé p a r  deux atom es d ’hydro- 
)ieimlsb‘ gène et que l ’on appelle com m uném ent désoxy-indigo. H . de Diesbaeh 

et F. X . Wiederkehr on t co n sta té  que l ’ind irub ine  réag it différem m ent, 
soit dans les conditions précitées, soit p a r  l ’ac tion  de l’h y d ra te  d ’h y 
drazine seul: il se form e in term éd ia irem en t une hydrazone qui se 

if, transforme en u n  dérivé sp iranique.

" \  / c \  A /
N NH

£3,4- [indolo(2,3)-/l 2-pyrazoline] 3 [-oxo-indoline] -spirane-5,2'.

q  Helv. 28, 690 (1945). 2) B. 54, 2854 (1921).



, , jedn caí
L a présence d ’atom es de b rom e dans le n o y au  sem ble ren d re  plus 

difficile c e tte  réac tio n . Le dérivé analogue ne  se form e q u ’en quantité 
m inim e dans le cas de la  5 -b rom o-ind irub ine ; il ne se fo rm e pas dans 
le cas de la  5 ,7-d ib rom o-ind irub ine. I l  y  a d ’ab o rd  ré d u c tio n , suivie 
de décom position due p ro b ab lem en t à u n e  scission de la  molécule.
Les dérivés su b stitu és  dans l’azo te  sub issen t éga lem ent, ap rès réduc
tio n , une  scission suivie de décom position .

A ction  de la d im éthylaniline en présence de chlorure d:aluminium: 
D ’après A . R o ller  e t A .G u y o t1) l ’indigo se tran sfo rm e  en  u n  dérivé 
jau n e  de co n stitu tio n  p ro b ab le  I . H . de Dieshach e t F . X .  Wiederkehr 
o n t m o n tré  que l ’in d iru b in e  se co m p o rta it de m êm e m anière pour 
d onner u n  dérivé de co n stitu tio n  I I  ; les ind irub ines b rom urées suivent 
la  m êm e règle e t d o n n en t les dérivés I I I  e t IY  tan d is  que les dérivés 
su b stitu és  dans l ’azo te  en p osition  1 ne  réag issen t pas. N ous avons, 
p o u r contrô le , p rép a ré  les deux  dérivés de l ’indigo Y e t Y I.

(CH3)2N N(CH )2 (CH3)2N N(CH).
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N H  NH

IU

XH

X
I X =  H  I I  X  e t Y =  H

V X  =  Cl I I I  X  =  Br, Y =  H
V I X  =  Br IV  X  e t Y  =  Br S l'on lia i  

K it à M m
Réduction des ind irubines: C. F orrer2) o b tin t, en tra i ta n t  l'indi- 

ru b in e  p a r  le zinc e t l ’acide ch lo rh y d riq u e  en so lu tion  d ’acide acétique 
glacial, u n  p ro d u it de réd u c tio n  q u ’il ap p e la  ind ileucine. D ’après 
H . de Diesbach e t F . X .  W iederkehr on d o it ê tre  en présence du [2-oxy- 
indolo(3)]-indole(2) :

-9H „ "-CH
/ C - vTtTTi ** b :ïu»

N H  HOCx i  J s
V II NH

Les dérivés b rom urés de l’in d iru b in e  ne sub issen t pas, dans les 
m êm es conditions, une  réd u c tio n  si avancée ; on n ’o b tie n t que le 
leucodérivé, qu i se réoxyde  à l’air. I l  en est de m êm e p o u r la  1-méthyl- 
ind irub ine. P a r  co n tre  la  1 -phény l-ind irub ine donne, peu t-ê tre  à

/ V

5 Cl
i) C .r . 144, 947 (1907).
~) B. 17, 975 (1884).
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cause d u  ca rac tè re  n ég a tiv a n t du  g roupem ent phényle, l ’indileucine 
cherchée. O n est en présence du  [l-phényl-2-oxy-indolo(3)]-indole(2) :

îormi|| , 
tostk.

®t, aptàt

m« filin

ême ma® Le dérivé Y II  se scinde p a r  l ’alcali à  h au te  tem p éra tu re  en diox- 
bronraréej indole e t en u n  diindole de co n stitu tio n  non encore déterm inée. Le 

dérivé V I I I  donne le m êm e diindole e t d u  1-phényl-dioxindole. Ce 
¡.¡¡¡nu com portem ent est une p reuve de la  justesse des form ules proposées 

o Y et VI. Pour les indileucines.

S Xld

A j  c ç-s
C=C\ !

+  H ,0  — C.oH.jN,

N H NH

et T=H
=Bi. Y=H
et Y=Bi

jnt.1
iaerf

Si l ’on tra ite  la  1-phényl-indileucine V I I I  p a r  du chlorure de 
henzoyle à l ’ébu llition , il se form e, com m e dans le cas de l ’indileucine, 
un dérivé de la m étoxazine  sous form e de son sel ch lorhydrique jaune 
clair (IX ). P a r  l ’ac tion  de l’alcali on o b tien t la  base (X ) de couleur 
jaune orangé. L a présence du  g roupem ent phény le à l ’azo te em pêche 
la form ation d ’u n  sel in te rn e  (béta ïne) qu i se p ro d u isa it dans le cas 
de l’indileucine.

n’obtietiï 
Donrlal* 
ine, prf

Cl

IX  Chlorure de 2-phényl-3,4-[indolo(l,2)]-5,6-[l-phényl-indolo(3,2)]- 
/15-dihy dro-1 ,3 -oxazi nyl e .

X  Hydroxyde du sel précédent.
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I l  est à  rem arq u er que H . de Diesbach e t F . X .  WiederTcehr avaient 
pu , en t r a i ta n t  l ’ind ileucine p a r  le ch lo ru re  de benzoyle en  solution 
p y rid in iq u e , o b ten ir u n  dérivé d ibenzoylé incolore de l ’indileucine 
dans lequel u n  g ro u p em en t benzoyle é ta it  a t ta c h é  à  l ’azo te  et l'autre 
à l ’hydroxy le . D ans le cas de la  phény l-ind ileucine (V III )  on obtient, 
m êm e en so lu tion  p y rid in iq u e , im m éd ia tem en t le sel de m étoxazine IX.

ÿle de Pri
1

P a r t i e  e x p é r i m e n t a l e .
¿net on P* 
¿¿le. Le rent 
ijftduit obt

1. l-Benzoyl-5-bromo-indirubine. ’ M j
On chauffe 0,5 gr. de colorant avec 4 gr. de chlorure de benzoyle pendant une demi- 0.1523 g

heure à l’ébullition. On essore les cristaux brun rouge qui se sont déposés et on les cristallise 
dans l’acide acétique. Ils fondent à 271°. lAA

0,0872 gr. subst. on t donné 0,1980 gr. C 0 2 e t 0,0241 gr. H 20  
0,1338 gr. subst. ont donné 7,8 cm 3 N 2 (15°, 694 mm.)

C23H 130 3N 2B r Calculé C 62,04 H  2,94 N  6,29% .fantâgr.i
Trouvé „  61,96 „  3,09 ,, 6,30% ^  ¡[»ijone)«

2. l-Benzoyl-5,7-dibromo-indirubine.
Ce dérivé se prépare comme le précédent. I l forme, après cristallisation dans le 

nitrobenzène, des cristaux rouge brun fondant à 285—286°.
0,0942 gr. subst. on t donné 0,1820 gr. C 0 2 e t 0,0224 gr. H 20
0,1364 gr. subst. ont donné 6,8 cm 3 N 2 (14°, 694 mm.)

C23H 120 3N 2B r2 Calculé C 52,70 H  2,31 N 5,34%
Trouvé „  52,72 „  2,66 „ 5,41% (Mg

3. Condensation de la 5-bromo-indirubine et de la diméthylaniline 111.
On ajoute 2 gr. de colorant à une solution de 7 gr. de chlorure d ’aluminium dans 

25 gr. de diméthylaniline e t l’on chauffe pendant 4 heures sur le bain-marie. On dilue 
la masse refroidie par 300 cm 3 de soude caustique à 30%, on sépare l’huile surnageante 
et on chasse la diméthylaniline par la vapeur d ’eau. Le résidu est séparé de l’eau, trituré
avec de l’alcool bouillant e t cristallisé dans le chlorobenzène. On obtient des cristaux
jaune clair fondant à 298—299°. Le rendem ent est bon.

0,1560 gr. subst. ont donné 0,3880 gr. C 0 2 e t 0,0745 gr. H 20
0,1089 gr. subst. ont donné 9,8 cm 3 N 2 (11°, 693 mm.)

nw délita» 
ïÉisepa 
a l f d é r i r é a  é t

«

9ON4 Calculé C 67,96 H  5,17 N 9,90% 
Trouvé „  67,87 „  5,34 „  9,86%

iniUki 
ÇfiSO'o pendi 
nam  et 
® li l-phéov
W f t P a i t i

® on obtient ] 
Ki olwai 
oit

tt
ittia4. 5,7-Dibromo-indirubine et diméthylaniline IV .

On procède exactem ent comme il a été indiqué dans l’exemple précédent. Le nou
veau produit, cristallisé dans le chlorobenzène, forme des cristaux jaune clair fondant «ïkd
à 305°. Le rendem ent est excellent. ‘•('»Un

0,1345 gr. subst. on t donné 0,2941 gr. C 0 2 e t 0,0541 gr. H 20  
0,1153 gr. subst. on t donné 9,4 cm 3 N 2 (10°, 695 mm.)

C32H 28ON4B r2 Calculé C 59,64 H 4,38 N 8,70% :®Mle*
Trouvé „ 59,67 „  4,50 „ 8,99%

5. 5,5'-Dichloro-indigo et diméthylaniline V.
On procède pour cette préparation comme dans les exemples précédents. Le rende

m ent est bon; on obtient des cristaux jaune orangé fondant à 311°.
0,1863 gr. subst. ont donné 0,4751 gr. C 0 2 e t 0,0903 gr. H 20  r
0,1135 gr. subst. ont donné 10,4 cm 3 N 2 (8°, 698 mm.)

C32H 28ON4Cl2 Calculé C 69,19 H 5,08 N 10,09%
Trouvé ,, 69,59 ,, 5,42 ,, 10,22%

(
te;

!*■ [2] I



toflcdir̂ i 6'. 5,5-Dibromo-indigo et diméthylaniline V I.
® Sob Lu réaction se fait comme il a été indiqué, mais, comme il se forme une quantité 

Üft appréciable de produits secondaires, on opère de la façon suivante: Après avoir distillé 
'MOtf M diméthylaniline, on isole le résidu et on l’extrait à deux fois par 200 cm3 d ’acide chlor-

J y |7 r 1 r in n P  h n i l i l l f l . n f  fl. f»® / T o o  o n l n t Î A n o  ^ ô n o o o T i f  n o r  r û i r  a i  r i  i a  o o m  o n t  r l o a  n r i o f o n v
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6,»

hydrique bouillant à 5% . Les solutions filtrées déposent par refroidissement des cristaux 
jaune verdâtre de chlorhydrate. On les essore, on les sèche et on les lave avec de l’éther. 

T̂OÎOJJljjOn met la base en liberté en tr itu ran t le sel avec de l’ammoniaque diluée. La base obtenue 
est lavée avec un peu d ’alcool et cristallisée dans le chlorobenzène dans lequel elle est 
très soluble. Le rendem ent est de 30—40% de la théorie.

Le produit obtenu forme des cristaux jaune orangé fondant à 281°.
¡oçW-j,.. 0,1626 gr. subst. ont donné 0,3560 gr. C 0 2 et 0,0660 gr. H 20
¿ u , , u 0,1523 gr. subst. ont donné 11,9 cm3 N 2 (9°, 698 mm.)

23,59 mgr. subst. ont donné 13,77 mgr. AgBr
C32H 28ON4B r2 Calculé C 59,64 H 4,38 N 8,69 Br 24,81%

gt- HjO Trouvé „ 59,75 „ 4,54 „ 8,68 „ 24,84%
7. 1-Phényl-indileucine V ILn/a5

On dissout 5 gr. de 1-phényl-indirubine dans 45 cm3 d ’acide acétique glacial bouil
lant et l’on ajoute peu à peu en agitant fortem ent d ’abord 15 gr. de poudre de zinc, puis 
10 cm3 d’acide chlorhydrique concentré. Après 3 heures, la réaction est terminée. On 

ès crètîfe essore, après refroidissement, e t on ex trait le résidu, qui contient encore de la poudre 
de zinc, avec de l’alcool bouillant contenant un peu d ’acide chlorhydrique. L ’indileucine 

p  cherchée cristallise par refroidissement. Le rendem ent est de 40% de la théorie. Pour 
, : l’analyse le dérivé a été cristallisé dans l’acétone; il forme des cristaux blancs fondant

à 186».
0,0624 gr. subst. ont donné 0,1864 gr. C 0 2 e t 0,030 gr. H 20  

» Wt 0,1208 gr. subst. ont donné 9,9 cm 3 N 2 (22°, 700 mm.)
, , C22H 16ON2 Calculé C 81,46 H  4,97 N 8,64%

Trouvé „ 81,47 „ 5,37 „ 8,73%
Scission alcaline. On chauffe un mélange de 1 gr. de produit et de 80 gr. de potasse 

* K'! caustique à 30% pendant 5 heures en autoclave à 250°. On décante la solution alcaline 
e produits résineux et on l’acidule par de l’acide chlorhydrique. P ar extraction à l’éther 

on obtient du 1-phényl-dioxindole correspondant à celui qui a été décrit par R. Stollé 
et M. Merkle1). Par extraction des résines avec du benzène e t évaporation partielle du 
dissolvant on obtient le diindole décrit par H. de Diesbach et F. X . Wiederkehr. I l est 

).l)745 gr. H,0 cependant à observer que cette scission alcaline se fait avec un mauvais rendement à 
93mm.) l’encontre de celle de l’indileucine non substituée.
ijj! Action du chlorure de benzoyle. On chauffe à l’ébullition un mélange de 1 gr. de
lÿ: 1-phényl-indileucine et de 10 gr. de chlorure de benzoyle pendant une demi-heure. On

essore, après refroidissement, le précipité jaune clair qui s’est formé, on le lave avec 
de l’éther et on le cristallise dans de l’alcool additionné d ’un peu d ’acide chlorhydrique 

¡empli[ri1 concentré. Le chlorhydrate de formule IX  fond à 317°. Il te in t la fibre animale en jaune 
Saisi1®1'  citron qui passe à l’orange en présence d ’alcali.

0,0524 gr. subst. ont donné 0,0167 gr. AgCl 
0 0511 gr. HjO C29H 190 N 2C1 Calculé Cl 7,93 Trouvé Cl 7,88%
jjninl 0n suspend le sel chlorhydrique précédent dans de l’alcool e t l’on ajoute à l’ébulli-
f 8,10*1 tlon quelques gouttes d ’alcali caustique. Le produit entre en solution avec une coloration
8jft orangée. On dilue avec de l’eau, on essore le précipité orangé qui s’est formé e t on le

cristallise dans le xylène ou le chlorobenzène. Il fond à 307°. On est en présence de l’hvdro- 
I"' xyde X qui redonne des sels en présence d ’acides minéraux,
précédeaf- 0,1673 gr. subst. ont donné 9,5 cm3 N 2 (12°, 723 mm.)

llV C29H 20O2N 2 Calculé N 6,54 Trouvé N 6,41%

In s t i tu t  de Chimie de l ’U niversité  de F rib o u rg  (Suisse).
h  J . pr. [2] 139, 330 (1934).
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178. Sur quelques dérivés de la phénanthridine 
par H enri de D iesb aeh  et Jea n  A eseh b aeh .

(26 IX  45) ((TU
D ans une  série de tra v a u x  en trep ris  p a r  l ’u n  de nous e t ses colla

b o ra teu rs  ainsi que p a r  d ’au tre s  au teu rs  p o u r éc la irc ir la  constitution 
des d ifféren ts jau n es d ’indigo, il a  é té  co n sta té  que ces colorants don
n a ien t souven t p a r  la  d ég rad a tio n  alcaline, des dérivés de la quino- 
léine. A insi E . Hope, R . W . K ersey  e t D . R ich ter1) ad m iren t avoir L 
o b ten u  dans la  décom position  du  ja u n e  H ö ch st R  u n  dérivé quino- 
lé in ique au q u e l ils a t tr ib u è re n t la  fo rm ule  I .  P lu s  ta rd , H . de Diesbaé,
G. R ey-B elle t e t Tao-Shing K ia n g 2) sy n th é tisè re n t ce p ro d u it et cons
ta tè re n t  que la  supposition  des au teu rs  p réc ités é ta i t  erronée.

I l  sem bla it donc in té re ssa n t de sy n th é tise r  u n  isom ère de cette f\ 
su b stan ce , le lac tam e  I I  p o u r é tu d ie r son co m p o rtem en t.

VV

N

'V

TT \ /I I  v

1

Or, si l’on considère la  fo rm ule I I ,  on co n sta te  q u ’elle a pour 
base u n  n o y au  de p h én an th rid o n e  ; c’est donc de ce cô té q u ’il faut 
en trep ren d re  la  sy n th èse  cherchée.

I l  a  é té  essayé de condenser le sel de p o tassiu m  de la  phénanthri 
done avec l ’acide /3-chloropropionique, m ais la  fo rte  alcalin ité  du sel 
décom posait l ’acide halogéné. D es essais co n sis tan t à  condenser la Wged 
d ih y d ro -p h én an th rid in e  avec le m êm e acide fu re n t sans résultat, la ’ 
d ih y d ro -p h én an th rid in e  se d ésh y d ro g én an t tro p  facilem ent. A . Pictet3) -iIfejj 
a  co n sta té  que la  p h én a n th rid in e  donne avec des iodures d ’alcoyle 
des sels q u a te rn a ires  qu i p eu v e n t ê tre  tran sfo rm és p a r  l’alcali en iell,® 
bases qui, p a r  o x y d a tio n , d o n n en t des N -a lcoyl-phénanthridones. '4®^

N ous avons condensé la  p h én an th rid in e  avec l ’acide /5-chloropro- ''iacide 
p ionique p o u r o b ten ir le ch lo rh y d ra te  I I I  qui, p a r  l ’alca li, donne la  ̂cette n

■'Atient i
q  Soc. 1933, 1000. .

'Â B
2) Helv. 26 , 1869 (1943). 3) A. 266, 138 (1891).
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ase co rrespondan te  IV . Ces deux p ro d u its  in term éd iaires n ’on t pas 
té isolés m ais soum is d irec tem en t à l ’oxyd atio n  au  m oyen d ’hexa- 
y an o fe rra te (III) de po tassium . On o b tien t ainsi le dérivé V. Celui-ci 
st cyclisé au  m oyen de p en to x y d e  de phosphore e t donne le dérivé V I.

La co n stitu tio n  du  dérivé V I ressort de ses p roprié tés. I l  donne 
ne hydrazone (VI I )  e t se condense égalem ent avec l’aldéhyde 
enzoïque (VI I I ) .

-CH,—COOH

IV

-CH,—COOH

CO

es

de ce côté qui

v i l

■N—CH2—CH2—COOH
I

CO

NH —C,H,

V III

CO
XC=CH—C,H-

Le passage du  dérivé V I en dérivé I I  se fa it p a r déshydrogénation
stâit à co* au sélénium.

H. de Diesbach, G. R ey-B ellet e t Tao-Shing K iang  av a ien t, pour 
le passage du  dérivé de té trahydro -qu ino léine  au  dérivé de dihydro- 

psw quinoléine I I ,  em ployé une m éthode sim ple et élégante. E lle consistait 
P‘ïï ‘.‘ à m onobrom urer le dérivé de té trahydro -qu ino lé ine  et à  élim iner une 

molécule d ’acide b rom h y d riq u e  p a r ébullition  dans la pyrid ine. D ans
cas ce tte  m éthode a  échoué. P a r  l ’action  du brom e sur le p ro d u it 

on o b tien t im m éd ia tem en t un dérivé d ibrom uré en position  3 à 
côté de p ro d u it originel. Ce cas n ’est pas isolé, com m e on le m o n trera  
dans la pu b lica tio n  su ivan te. L ’ac tion  de la pyrid ine  sur le dérivé
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dib rom uré co n d u it alors, non pas au  lac tam e  I I ,  m ais à u n  lactame 
b rom uré  X .

IX

CO

), le  déliré i

Les p ro p rié tés  du  lac tam e I I  son t trè s  sem blables à celles du 
lac tam e 1. E lles son t, p a r  con tre , d iffé ren tes de celles du  produit de 
dég rad atio n  du jau n e  H ö ch st E  isolé p a r  E . H ope  e t ses collabora- .1.Par l'acide : 
teu rs . X ous penchons to u jo u rs  p lus vers l’h y p o th èse  que ces auteurs toirlen'est pi 
n ’o n t pas eu en m ains un  dérivé de d ihydro-qu ino léine . énssonttypiq

E ncouragés p a r  la  réussite  de n o tre  syn thèse , nous avons essayé j,Paroxydati 
de l ’é ten d re  en fa isan t réag ir l ’acide ch lo ro -acé tique ou son ester, de ¡fc n’est pas 
m êm e que l’acide e t l ’es ter b rom o-m alon ique su r la  phénanthridine, 
m ais la  réac tio n  espérée ne s’est pas p ro d u ite . X ous avons également y.0BS11ppOl 
condensé la  p h én a n th rid in e  avec le d ib ro m o -éth an e  sym . et avec la 
ch lo rhydrine  du glycol. D ans les deux  cas une  m olécule de réactif ¿econ(je 
a  réag i avec deux m olécules de p h én an th rid in e  e t on o b tien t un sel . ^  i 
q u a te rn a ire  que l ’on p e u t tran sfo rm er en base correspondante par 
l ’ac tion  de l ’alcali. C ette  base donne des sels peu  solubles et correspond 
à la  form ule C28H 240 2N 2. On p o u rra it  ê tre  te n té  de lui a ttribuer la

v vform ule de co n stitu tio n  su iv an te : X-CHs-4

■ ß
OH HO

•N—CH2— C H ,—N '/ \ /  B V

CH HC\ / \
[ | T®it mifm
k. J  *l» cette 1

Or, on co n sta te  que p a r  o x y d a tio n , deux  hydrogènes seulement 
son t élim inés c’est-à-d ire  q u ’il ne se fo rm era it que d ’u n  côté un noyau 
p h én an th rid o n iq u e . Le p ro d u it d ’o x y d a tio n  qui correspond à la for
m ule C28H 220 2X 2 co n tien t encore un  hydrogène actif. C ependant nous 
ne croyons pas q u ’il y a it  encore un  h y d ro x y d e  de base quaternaire, 
O u tre  q u ’il n ’y  a pas de raisons que l ’o x y d a tio n  ne se fasse pas des 
deux côtés de façon égale, le p ro d u it d ’oxyd atio n  n ’est p lus basique 
e t ne donne plus de sels. O n p o u rra it p eu t-ê tre  a d m e ttre  que l’un 
des hydroxydes de la  base q u a te rn a ire  A a subi une m ig ra tio n  de sorte 
que son p ro d u it d ’o x y d a tio n  a u ra it  la form ule su iv an te :
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° N— CH2—CH2—-N' ' ^

Çj A  /CO HOHC,,

X
i
co

Contre ce tte  supposition  011 p eu t avancer les argum en ts su ivan ts  :
1. Le dérivé o b ten u  n ’est pas benzoylable.
2. Le g roupem ent hydroxy lique n ’est pas rem plaçab le p a r  de 

‘ ^ d "l’iode en tra i ta n t  la  substance p a r  de l’acide io d h y d riq u e  e t du  phos- 
^»N phore.

3. P a r  l ’acide iodhydrique, le phosphore e t la poudre  de zinc 
'" 'l^ 'Thydroxyle n ’est pas rem placé p a r  un  a tom e d ’hydrogène. Ces deux

réactions sont ty p iq u es  p o u r les groupem ents alcooliques secondaires.
4. P a r  oxyd atio n  à l ’acide chrom ique le g roupem ent alcoolique 

■secondaire n ’est pas oxydé en cétone, e t il y  a une oxyd atio n  beaucoup
L plus avancée.

P eu t-on  supposer que la  réac tion  de la  ch lo rhydrine du  glycol 
sur la phén an th rid in e  a it lieu asy m étriq u em en t ? on a u ra it alors pour 
le p roduit de condensation  la  form ule X I  e t po u r son p ro d u it d ’oxy- 

m M  dation la form ule X I I .

'  '  ^  ’ hv Q
n — c h , —c h 2— <y y

B k  I

x „

La présence d ’un groupe alcoolique te rtia ire  dans la form ule X I I  
expliquerait m ieux ses réac tions; nous croyons cependan t p rém atu ré  
d’adm ettre ce tte  hypo thèse  sans plus am ple inform ation .

P a r t i e  e x p é r i m e n t a l e .vgènes »
jjjÿlü 1■ Préparation de la phénanthridine.

On peut préparer la phénanthridine par distillation à la poudre de zinc de la phé- 
nanthridone, mais la synthèse de ce dernier produit est longue e t coûteuse. La distilla
tion pyrogénée du N-méthyl-carbazole proposée par A .  Pictet1) est le procédé le plus 

laSPIF1 commode. Nous croyons utile de donner cette préparation avec quelques détails: 
je Î9® F On introduit dans un tube de fer, fermé à l’une des extrémités, long de 1 mètre 

plllS 1* et de 35 mm. de diamètre, 40 gr. de N-méthyl-carbazole bru t de façon à ce que la subs- 
jettiïf* ânce occupe le fond du tube. On place le tube dans un four à combustions de telle façon 

que les deux extrémités dépassent le four. La partie ouverte du tube est introduite dans

i: b  B. 38, 1946 (1905).

îbleset*.
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Inhalait*

un erlenmeyer de 2 1. On chauffe fortem ent le tube et, vers la fin de l’opération, on chauffe 
aussi, avec un bon brûleur, la partie arrière du tube en le penchant légèrement vers 
l’ouverture.

On laisse digérer deux à trois fois le distillât avec de l’acide chlorhydrique à 18% 
sur le bain-marie. La partie insoluble qui consiste principalement en méthyl-carbazol 
est séchée et soumise à  une nouvelle pyrogénation après addition de m atériel frais.

On évapore la solution acide à siccité après addition de chlorure de mercure (II) 
e t on cristallise le sel double obtenu dans de l’eau additionnée d ’un peu d ’acide chlor
hydrique. L ’eau-mère est réservée pour une cristallisation des portions suivantes.

On laisse digérer pendant quelques heures sur le bain-marie le sel double de mercure 
avec de la soude caustique e t on essore après refroidissem ent le mélange de phénanthri- 
dine et d ’oxyde de mercure(II). On ex tra it la  masse avec de l’alcool pour dissoudre la ils#  
phénanthridine ; l’oxyde de mercure dissous dans de l’acide chlorhydrique sert pour les êt i l’ala»! 
portions suivantes. La phénanthridine est précipitée de sa solution alcoolique par addition jbqui fontot 
d ’eau e t peut être purifiée par cristallisation. Le rendem ent en phénanthridine est, pour 0,(590 
une préparation continue, de 50% environ. y

La dihydro-phénanthridine se prépare d ’après A. Pictet e t H. .7. Ankersmii1) par 
réduction de la phénanthridine au moyen d ’étain et d ’acide chlorhydrique. Elle est très 
oxydable. Nous trouvons pour un produit frais, donnant un bon résu ltat d ’analyse, un 
point de fusion de 125°. Au bout de peu de tem ps le point de fusion baisse assez sensible
m ent. A. Pictet donne un  point de fusion de 90°.

01992
Ce

îttaffe dans

2. Acide N-phénanthridino-fl-propionique (V).

On chauffe pendant 4 heures en tube scellé à 205—210° un mélange intime de 25 gr, 
de phénanthridine e t de 16 gr. d ’acide /S-chloropropionique. On reprend la masse par une IMrm i 
solution de carbonate de sodium, et filtre d ’un peu de phénanthridine inchangée. Après 
addition de soude caustique, on ajoute 95 gr. d’hexacyanoferrate(III) de potassium et 
on laisse reposer quelques heures sur le bain-marie. Par addition d ’acide chlorhydrique 
il se dépose une masse pâteuse que l’on redissout, après décantation, dans de la soude 
caustique et que l’on reprécipite par de l’acide. Le précipité devient cristallin après un 
long repos dans la glacière. L ’acide isolé est cristallisable dans le xylène ou l’alcool. Il
forme des aiguilles blanches fondant à 162—163°. Le rendem ent est de 19 gr. Si l’on
cristallise le produit encore humide dans de l’alcool dilué on obtient un acide fondant à 
60° e t contenant une mol. d ’eau de cristallisation qui s’élimine vers 100°.

0,2140 gr. subst. on t donné 0,5630 gr. C 0 2 e t 0,1018 gr. H 20  
0,1364 gr. subst. on t donné 6,5 cm 3 N 2 (14°, 707 mm.)

Mljaiite. 
6» .  b i s

OjN Calculé C 71,90 H  4,90 N 5,24%
Trouvé „  71,79 „  5,32 „  5,27%

0,1970 gr. subst. ont donné 0,4886 gr. C 0 2 e t 0,0915 gr. H 20
0,0741 gr. subst. on t donné 3,4 cm 3 N 2 (20°, 708 mm.)

C16H 130 3N -H 20  Calculé C 67,36 H  5,30 N 4,91%
Trouvé „  67,68 „  5,20 „ 4,98%

3. Lactame de la 8-{o-carloxyphényl)-4-oxo-l,2,3,4-tétrahydro-quinolèine (VI).

9
V,

On dissout dans un ballon muni d ’un réfrigérant e t d ’un agitateur, 8 gr. de l’acide 
précédent dans 300 cm 3 de xylène sec. On ajoute à l’ébullition un mélange de 6 gr. de 
pentoxyde de phosphore et de 6 gr. de sable de quartz. Après deux heures on ajoute le 
même mélange, après deux nouvelles heures on essore à chaud. Le produit de réaction 
se dépose en partie par refroidissement. On agite l’eau-mère avec une solution de car- “«swa 
bonate de sodium pour enlever le produit originel restant et on obtient, par évaporation

!) A. 266, 138 (1891).
N'élit
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^ l u  xylene, une seconde portion du produit de réaction. Après cristallisation dans le xylene, 
Su mieux dans l’alcool, on obtient des cristaux blancs fondant à 238°. 

chlojWr 0,2020 gr. subst. ont donné 0,5730 gr. C 02 et 0,0872 gr. H 20
i teniïa' 2,489 mgr. subst. ont donné 0,119 cm 3 N 2 (25°, 761 mm.)
aieiJ rJ: C16H u 0 2N Calculé C 77,09 H  4,45 N 5,62%

Trouvé „7 7 ,4 1  „ 4 ,8 3  „ 5 ,4 8 %
Le noyau lactamique est stable vis-à-vis de l’alcali caustique à 10% ; l’alcali alcoo- 

ique provoque, comme cela est souvent le cas dans les dérivés de la 4-oxo-tétrahydro- 
)uinoléine, des phénomènes de polymérisation qui n ’ont pas été étudiés.

Phémjlhydrazone V II. On dissout 0,5 gr. de substance dans quelques gouttes de 
hénylhydrazine et d ’acide acétique glacial, puis on chauffe une demi-heure sur le bain- 

, r f! “ marie. Il se dépose des cristaux rougeâtres que l’on essore et que l’on lave à l’acide chlor- 
" hydrique et à l ’alcool. P ar cristallisation dans le xylène on obtient des cristaux jaune 

i r 'rougeâtre qui fondent à 245°.
0,0790 gr. subst. ont donné 9,0 cm 3 N 2 (14°, 704 mm.)

C22H 17ON3 Calculé N  12,39 Trouvé N 12,55%
lorhydrique L Condensation avec l'aldéhyde benzoïque V III. On chauffe 0,5 gr. de substance avec 

0,2 gr. d’aldéhyde benzoïque e t deux gouttes de pipéridine pendant 3 heures à 170—180°. 
On reprend la masse par de l’acide acétique glacial bouillant e t on recristallise le produit 
qui s’est déposé dans le xylène ou l ’alcool. On obtient des aiguilles blanches fondant à 
221°.

0,1892 gr. subst. ont donné 6,8 cm3 N 2 (14°, 702 mm.)
Calculé N 4,15 Trouvé N  3,95%

4. Lactame de la 8-(o-carboxyphényl)-4-oxo-l,4-dihydro-quinoléine (II).
On chauffe dans un ballon à long col 1 gr. du lactame VI avec 1,5 gr. de sélénium 

pendant plusieurs jours à 250—270°. Le produit de réaction sublime en longues aiguilles 
1 “ légèrement jaunâtres. On les cristallise dans le xylène e t on obtient des aiguilles blanches 

1 fondant à 269°. Le rendem ent n ’est que de 25% de la théorie.
5,430 mgr. subst. ont donné 15,435 mgr. C 0 2 e t 1,790 mgr. H 20
2,363 mgr. subst. ont donné 0,112 cm3 N 2 (25°, 761 mm.)

C16H 90 2N Calculé C 77,72 H  3,67 N 5,67%
Trouvé „ 77,55 „  3,69 „ 5,44%

Le nouveau dérivé ne réagit pas avec la phénylhydrazine, il ne se décyclise pas avec 
■ de l’alcali caustique aqueux à chaud à l’inverse du dérivé isomère I, il donne par contre 

*  avec le brome, comme son isomère I , un  perbromure rouge insoluble dans l’acide acétique
qui se transforme à chaud en un dérivé bromure dans le noyau, fondant vers 230°, mais 

■'i qui ne semble pas homogène.

,!J' 11 5. Lactame de la 8-(o-carboxyphényl)-4-oxo-3-dibromo-l,2,3,4-tétrahydro-quinoléine (IX).
mm.)

On dissout 1,5 gr. de produit VI dans du chloroforme bouillant et l’on ajoute la
valeur d ’un peu plus de 4 atomes de brome. On évapore une partie du dissolvant e t on
recristallise le précipité qui s’est déposé dans peu de chloroforme. On obtient des cristaux 

f brunâtres fondant à 274°. 
vV 0,1890 gr. subst. ont donné 0,1848 gr. AgBr

C16H90 2N Br2 Calculé Br 39,26 Trouvé Br 41,61%
Quoique le produit ne soit pas absolument pur, on peut l’employer directement pour 

produit̂ “ la préparation suivante.

Dffprt!l Madame de la 8-(o-carhoxyphényl)-4-oxo-3-brjjmo-l,4-dihydro-quinolêine (X).
On dissout 1 gr. du produit précédent dans 10 cm3 de pyridine e t l’on chauffe la 

solution à l’ébullition pendant une demi-heure. On dilue la masse avec de l’eau et de



l’acide minéral e t on recristallise le précipité desséché dans peu de pyridine. On obtient 
des cristaux blancs fondant à 277°.

0,1876 gr. subst. ont donné 0,1094 gr. AgBr 
C16H 80 2N Br Calculé Br 24,50 Trouvé Br 24,82%

7. Condensation de la phénanthridine et de la chlorhydrine du glycol (XI?).
On chauffe en tube scellé pendant 4 heures à 130— 140° un  mélange de 5 gr. de 

phénanthridine e t de 1 gr. de chlorhydrine. On tritu re  la masse solide dans un mortier 
avec un peu d ’alcool chaud e t de soude caustique, on évapore le to u t à siccité, on reprend 
par de l ’alcool e t on filtre. Le résidu est cristallisé dans le xylène puis dans le chloroforme. 
On obtient des aiguilles légèrement rosées qui fondent mal de 260—270°. Par traitement 
aux acides minéraux on obtient des sels très peu solubles; l ’acide chromique en solution 
acétique donne un précipité d ’un chrom ate jaune brunâtre.

0,1390 gr. subst. ont donné 0,4058 gr. C 0 2 e t 0,0694 gr. H 20  
C28H 240 2N 2 Calculé C 79,97 H  5,75%

Trouvé „ 79,67 „  5,59%

8. Oxydation du produit précédent (X II?).
On tritu re  2 gr. du produit précédent avec un peu d ’alcool e t on verse la masse 

dans une solution chaude de 8 gr. d ’hexacyanoferrate(III) de potassium dans 400 cm3 
de soude caustique à 10%. On chauffe pendant 8 heures au réfrigérant à reflux. Après 
refroidissement, on cristallise le résidu séché dans du xylène puis dans du chloroforme. 
On obtient des cristaux blancs fondant à 3410 qui ne donnent plus de sels avec les acides 
minéraux.

0,1574 gr. subst. on t donné 0,4634 gr. C 0 2 e t 0,0764 gr. H 20  
3,062 mgr. subst. on t donné 0,176 cm 3 N 2 (24,5°, 775 mm.)

C28H 220 2N2 Calculé C 80,36 H  5,30 N  6,70%
Trouvé „ 80,34 „ 5,43 „ 6,72%

0,1244 gr. subst. ont donné 8,6 cm3 CH4 (Zéréwitinofj)
Calculé pour 1 H  act. 7,97 cm 3 CH4

Oxydation du produit précédent. On ajoute à une solution chaude de 1 gr. de subs
tance dans 200 cm3 d ’acide acétique glacial, 30 cm3 d ’une solution d ’acide chromique 
à 10%. La réaction se produit im médiatem ent. On dilue avec de l’eau, on essore le précipité 
floconneux qui s’est déposé, on le redissout dans de l’hydrogénocarbonate de sodium et 
on le reprécipite par un acide minéral. Le nouvel acide fond à 160°. L ’analyse n’a pas 
expliqué sa formule. Comme les rendem ents sont minimes, cette recherche a été provi
soirement abandonnée.

5,095 mgr. subst. ont donné 13,455 mgr. C 0 2 e t 2,120 mgr. H 20
3 ,332 mgr. subst. ont donné 0,201 cm3 N 2 (25°, 775 mm.)

C12H90 2N Calculé C 72,35 H  4,55 N 7,03%
Trouvé „ 72,03 „ 4,66 „ 7,06%

Remarque. Si l’on chauffe un mélange de 2 gr. de phénanthridine et de 1 gr. de 
d bromoéthane sym. pendant 3 heures en tube scellé à 120—130°, on obtient par oxy
dation du produit de réaction, par l’hexacyanoferrate(IIl) ou par l’eau oxygénée, le 
produit décrit plus hau t fondant à 341°, mais les rendements sont nettem ent inférieurs.
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179. Sur quelques dérivés de la tétrahydro-quinoléine 
par H enri de D iesbaeh  et Hans K ram er.

(26 IX  45)

Si l'o n  considère les systèm es su iv an ts :
CO

CH2

0  
(S)

Chromanones e t Chromones et
thiochromanones thiochromones

on rem arque q u ’il existe une analogie avec les dérivés acylés de la 
«oaïr. 4-oxo-1 ,2 ,3 ,4 - té tra h y d ro -quinoléine e t ceux de la  4 -oxo-l,4 -d ihydro- 

quinoléine. Si l ’on rem place, en position  2, u n  a tom e d ’hydrogène p ar 
le groupem ent phény lique on o b tien t d ’une p a r t  les flavanones e t les 
thioflavanones, d ’a u tre  p a r t  les flavones e t les th ioflavones. Ces p ro 
duits sont alors com parables à des dérivés de la  2 -phény l-4 -oxo-l,2 ,3 , 

ügr. 0̂ 4-tétrahydro-quinoléine e t à  des dérivés de la 2 -phényl-4-oxo-l,4 - 
dihydro-quinoléine. Ceux-ci son t en ra p p o rt avec d ifférents p rodu its  
de dégradation des jaunes d ’indigo. I l  nous sem blait donc in té ressan t 
de com parer certaines réactions dans ces d ifféren ts groupes. 

iTous avons d ’abord é tud ié  les p ro d u its  su iv an ts :
CO CO CO

/  \ C H ,  t/ ^ \ y  ^ C H , / \ /  \C H „

10 DM

liai«

C.I'da
staèii

-c « h 5

CH,

Le p ro d u it I I  a  é té  p réparé  p a r  H . de Diesbaeh, G. Bey-Beïlet 
et Tao-Shing K ia n g 1). P o u r la p rép a ra tio n  du  p ro d u it I  nous avons 
suivi le chem in su iv an t: O n tra ite  l ’o-am ino-acétophénone p a r  le 

idinet!i chlorure de p-to luène-sulfonyle e t on condense le dérivé ob tenu  avec 
m(WI de l’aldéhyde benzoïque. On o b tien t l ’aldol I I I  qui se tran sfo rm e en 

chalcone IY  p a r  l ’acide acétique.
* *  c o

CH2—CH—C6H 5 

¿ H  
N H —Tosyl.

I I I

iç (S®

b Helv. 26, 1869 (1943).
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P a r  l ’ac tion  de l ’alcali en so lu tion  alcoolique-aqueuse le produit IV 
com m e aussi lep ro d u it I I I  se tran sfo rm en t p a r  cyc lisa tion  en produit!

Les tro is  re p résen tan ts  d u  g roupe d o n n en t des phénylhydrazones 
e t réag issent avec les aldéhydes. Ces dérivés d u  lac tam e  I I  ont été 
p réparés p a r  les au teu rs  p récités. N ous avons o b ten u  les produits 
su iv an ts  :

Pour avoir i

n - n h - c 6h 5
II
c

SC=CH —C6H 5

/ ( ^ h - c 6h 5 

N
V III Tosyl

n

A ction  du brome. St. von K ostanecki e t W . Szabranski1) on t obtenu, 
p a r  b ro m u ra tio n  de la  flavanone, u n  dérivé m onobrom uré en position 3 
q u ’ils n ’a rriv è ren t pas à p ré p a re r à  l ’é ta t  p u r. E n  effet, d ’une part ienesttonte

cmtfres 
1 con

ce dérivé m onobrom uré a ten d an ce  à élim iner de l ’acide bromhydrique 
p our donner de la  flavone, il a  d ’a u tre  p a r t  la  ten d an ce  à donner un 
dérivé d ib rom uré. Le p ro d u it I I  donne fac ilem en t u n  dérivé mono- piaitalel.L 
b rom uré en position  3. I l  n ’a pas ten d an ce  à  se d ib ro m u rer2). Le 
dérivé I  se com porte  d ifférem m ent, il se b ro m u re  dans le noyau 
benzénique p ro b ab lem en t en p osition  6. Cela resso rt du  fait qu’il 
n ’élim ine pas d ’acide b ro m h y d riq u e  en so lu tion  pyrid in ique comme 
les au tre s  p ro d u its  b rom urés

-  H Br 
 >-

- H B r  
 »-

H h tu,

b  B. 37 , 2635 (1904). *) Helv. 26, 1869 (1943). 125, 
il, 161
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iseWj,, .
ion en eS encore a rem arq u er que la  flavone, com m e le p ro d u it B ,
. , ! ne donne plus de phény lhydrazone. Si, p a r  contre , on rem place
ray l’oxygène du  g roupem en t carbonyle p a r  du soufre, il est possible 

| l! d’obtenir des phény lhydrazones. L a flavone e t le p ro d u it B d o n n en t 
î' également des p erb rom ures très peu stables.

P o u r avo ir un  o b je t de com paraison avec les chrom anones e t 
thiochrom anones, nous avons p réparé  d ’après G. E . Clemo e t W . H . 
PerTcin1) la  X -to sy l-4 -o x o -l,2 ,3 ,4 -té trah y d ro -q u in o lé in e  en cyclisan t, 

l }j , comme ces au teu rs , le p ro d u it de condensation  de la  tosy l-an iline avec 
l'acide /3-chloropropionique. C ette cyclisation  se fa it  au  m oyen de 
pentoxyde de phosphore . L orsque ces au teu rs  em ployèren t com m e 
agent de condensation  du p en tach lo ru re  de phosphore , ils ad m iren t 
avoir ob tenu  un  dérivé ch loruré en position  3 (X II) .

CO CO
/  ^CH, / \ /  \cH C l
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H h,

Or, en sapon ifian t le dérivé X I I  p a r du m é th y la te  de sodium , ces 
auteurs fu ren t très surpris d ’o b ten ir de la  4-m éthoxy-quinoléine. Ils 
n’arrivèren t pas à donner une exp lica tion  plausib le  de ce phénom ène. L a 

toefiîtjl raison en est to u te  sim ple. L a fo rm u le X II  correspond à C16H 140 3XC1S 
iciiekè mais les chiffres e t ré su lta ts  d ’analyses, donnés dans la  publi- 
idaneeàdi cation m êm e, corresponden t à la  form ule C16H 140 2XC1S (voir p a rtie  
it ou irai expérim entale). Le p en tach lo ru re  en excès a réagi de telle façon q u ’un  
e dibromm? oxygène a été  élim iné e t la  form ule correspond à la  co n stitu tio n  
œe tel» •• 
mutin M

ci
I
c
" ^CH 

/CH2
N 
ïo sy l

ce qui explique bien la  fo rm atio n  de 4-m éthoxyquinoléine.
Les chrom anones e t les th iochrom anones donnen t des p h én y l

hydrazones e t réag issent avec les aldéhydes. Le dérivé X I  réag it de 
même1). L a b ro m u ra tio n  m o n tre  quelques différences e t quelques 
analogies. D ’après F . A r n d t2) la  chrom anone se b rom ure facilem ent 
en position 3 en p re n an t d ’abord  u n  a tom e puis u n  second atom e 
de brome. P a r  con tre  la  3-brom ochrom anone n ’élim ine pas de l’acide 
brom hydrique p o u r donner la  chrom one, tan d is  que la  3-brom othio- 
chromanone donne avec de l ’alcali ou de la  pyrid ine  une th iochrom one.

b Soc. 125, 1608 (1924).
2) B. 58, 1612 (1925).



—  1402 —

Si les chrom anones son t su b stitu ées en p osition  6, le dérivé  bromure
en 3 se tran sfo rm e p a r  p e r te  d ’acide b ro m h y d riq u e  en chrom one cor
re sp o n d an te . Le p ro d u it X I  donne un  dérivé  m o nobrom uré et un 
dérivé  d ib ro m u ré  en position  3, m ais, com m e dans les chromones il 
n ’élim ine pas d ’acide b ro m h y d riq u e . Le g ro u p em en t X -tosy l serait 
à  com parer dans ce cas à l ’a to m e d ’oxygène.

P a r t i e  e x p é r i m e n t a l e .

1.

0,2797 gr. subst. ont donné 12 cm 3 N 2 (9°, 701 mm.) 
C15H 150 3NS Calculé N  4,84 Trouvé N 4,79%

2. Condensation aldolique (III)
On dissout 5 gr. du produit précédent e t 2 gr. d ’aldéhyde benzoïque dans 50 cm3 d’al

cool absolu chaud e t l ’on ajoute de l’éthylate de sodium jusqu’à ce que la solution jaune 
commence à se troubler. I l se forme un volumineux précipité jaune que l’on essore. Le 
produit est très soluble dans l’alcool. E n  travaillan t rapidem ent on peut le cristalliser 
dans ce dissolvant. On obtient alors des paillettes jaunes fondant à 260°.

0,1327 gr. subst. ont donné 0,3238 gr. C 0 2 e t 0,0652 gr. H 20

C22H 210 4NS Calculé C 
Trouvé ,,

66,81
66,59

H  5,35% 
„  5,50%

0,1918 gr. subst. ont donné 0,0747 gr. AgBr 
C22H 20O4NBrS Calculé Br 16,85 Trouvé Br 16,57%

/ \  CHOH—Ph 
NH
Tosyl

CHBr

CHOH—Ph

CHBr
CHOH—Ph

tfald

N-Tosyl-o-aminoacétophénone.

On dissout 3,5 gr. d ’o-aminoacétophénone dans 5 gr. de pyridine, on ajoute 5 gr. 
de chlorure de p-toluène-sulfonyle et on chauffe à l’ébullition. Par refroidissement, la cristal- 
lisation a lieu. On dilue avec de l’eau et de l’acide minéral, essore, lave le résidu avec 
de l’eau chaude e t on cristallise dans l’alcool. On obtient de beaux cristaux blancs fondant 
à 149°. Le rendem ent est excellent.

Iglondantà lh

a„o

ti*jf

jb. far frétai 
jldént à 138*. 1 

OP p. s

CA1

fiafâjfcwV 
aíjoiite quelques

' ' 'i-mi

Bromuration. Si l’on suspend le produit de condensation dans du chloroforme et que 
l’on ajoute une solution chloroformique de brome, celle-ci se décolore immédiatement. 
Si l ’on chauffe le mélange, il se dégage de l’acide brom hydrique et le produit entre en 
solution. Après évaporation du dissolvant on cristallise le résidu dans l’alcool. On obtient 
des aiguilles légèrement jaunâtres fondant à 151°.

18,4f Bp.
CA

WmIío» iw

'Biitioii par du g
»tili!!'.

Cette réaction demande une explication. On sait que l’ester acétyl-acétique peut, 
sous sa forme énolique, additionner une molécule de brome (méthode de titration de 
l’énol). Ce produit d ’addition élimine de l’acide bromhydrique pour donner de l’ester 
acétyl-acétique monobromuré. On peut adm ettre ici que notre produit de condensation 
se trouve sous la forme énolique, ce qui provoque une addition suivie d ’élimination d’acide 
bromhydrique.

0 M, ; 

% •! 
CA

S«ai'on
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3. 2-Tosylamino-chalcone (IV).
On dissout l’aldol I I I  dans de l ’acide acétique froid. La solution jaune se décolore 

rapidement e t le produit de réaction se dépose. On le cristallise dans l’alcool. Il forme des 
cristaux jaunâtres fondant à 136°.

0,2185 gr. subst. ont donné 0,5596 gr. C 02 et 0,1045 gr. H 20  
C22H X90 3NS Calculé C 70,00 H  5,07%

Trouvé ,, 69,89 ,, 5,35%
Bromuration. On dissout la substance dans peu de chloroforme e t on ajoute la valeur 

d’une mol. de brome. On cristallise le résidu dans de l’alcool. On obtient des cristaux 
jaunâtres fondant à 140°.

nidine, on i 0,2078 gr. subst. ont donné 0,1473 gr. AgBr
C22Hi90 3N Br2S Calculé Br 29,75 Trouvé Br 30,16%

4. l-Tosyl-2-phényl-4-oxo-l,2,3,4-tétrahydro-quinoléine (I).
On dissout le produit I I I  ou le produit IV  dans très peu d ’alcool chaud et l’on 

ajoute cinq fois le volume d ’une solution chaude aqueuse de soude caustique à 1%. La 
solution orangée vire au jaune et il se dépose, après un long repos, un précipité flocon
neux blanc. P ar cristallisation dans le m éthanol ou l’éthanol on obtient des prismes 
blancs fondant à 138°. Le rendem ent est quantitatif.

0,2344 gr. subst. ont donné 0,6015 gr. C 0 2 et 0,1105 gr. H 20  
uiqjed®! 0,2510 gr. subst. ont donné 8,8 cm3 N 2 (19°, 716 mm.)

C22H 190 3NS Calculé C 70,00 H 5,07 N 3,71%
me p h i Trouvé ,, 70,03 „ 5,28 ,, 3,86%

Phénylhydrazone VII. On mélange 0,5 gr. de substance avec 3 gr. de phénylhydra- 
*** zme, on ajoute quelques gouttes d ’acide acétique glacial e t on laisse le mélange pendant
ÏÏgr.lj1 une heure sur le bain-marie. On dilue la masse avec de l’eau e t de l’acide minéral e t on

cristallise le résidu dans peu d ’alcool. On obtient des prismes jaune brunâtre fondant 
à 184°.

18,44 mgr. subst. ont donné 1,57 cm3 N 2 (20°, 722 mm.) 
dnchkcfis C28H 2502N 3S Calculé N 8,99 Trouvé N 9,42%

Condensation avec d’aldéhyde benzoïqueVlll. On dissout à chaud 0,5 gr. de substance 
- et 0,2 gr. l’aldéhyde benzoïque dans 20 cm3 d ’éthanol e t on sature,pendant le refroidissement

ub!î!»'. cette solution par du gaz chlorhydrique. Après quelque temps on obtient des aiguilles 
jaunes fondant à 184°.

19,03 mgr. subst. ont donné 51,77 mgr. C 02 e t 8,57 mgr. H 20  
0,2245 gr. subst. ont donné 6,4 cm3 N 2 (13,5° 712,6 mm.)

C29H 230 3NS Calculé C 74,81 H  4,98 N 3,01%
«ni«® Trouvé ,, 74,24 ,, 5,04 ,, 3,18%

Remarque. Si l’on chauffe à 150° un mélange de 2-(tosyl-amino)-acétophénone et 
d’aldéhyde benzoïque avec quelques gouttes de pipéridine on obtient d ’abord la chalcone qui 
se cyclise en dérivé I e t ce dernier se condense avec l’aldéhyde benzoïque en excès. Le 
produit final est le produit précédent fondant à 184°.

5. 1-Tosyl-2-phényl-4-oxo-6 ‘i-lromo-1,2,3 ,4-tétrahydro-quinoléine.
On dissout 1 gr. de produit I  dans 15 cm3 de chloroforme e t l’on ajoute la valeur 

d’une mol. de brome en chauffant légèrement. Après évaporation du dissolvant on cristallise 
le résidu dans l’alcool. On obtient des cristaux blancs fondant à 159°.

0,1342 gr. subst. ont donné 0,0564 gr. AgBr 
C22H l80 3NBrS Calculé Br 17,51 Trouvé Br 17,88%

Le brome de cette combinaison n ’est pas éliminé par la pyridine.
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6. Phénylhydrazone de la flavanone (V).
On dissout 2,5 gr. de flavanone dans 30 cm3 d ’alcool, on ajoute 1,2 gr. de phényl- 

hydrazine e t on chauffe à l’ébullition pendant une heure. I l se dépose des cristaux jau
nâtres que l’on recristallise dans l’alcool, ils fondent à 147°. r̂ploi de Î 111

0,1326 gr. subst. ont donné 11,0 cm3 N 2 (22°, 698 mm.) :̂ nFsitio“
C21H 18ON2 Calculé N 8,91 Trouvé N  8,79% ii»

Calculé
7. Condensation avec l’aldéhyde benzoïque (VI).

On dissout 1 gr. de flavanone dans 20 cm 3 d ’alcool bouillant, on ajoute 0,5 gr. 
d ’aldéhyde benzoïque e t on in troduit dans la solution du gaz chlorhydrique pendant le refroi
dissement. Après un  jour de repos, il s’est formé un abondant précipité que l’on essore i®1 
e t que l’on cristallise dans l’alcool. On obtient des aiguilles blanches fondant à 167°.
On est en présence d ’un produit d ’addition de l’acide chlorhydrique à  la substance ' ;J;
cherchée.

21,24 mgr. subst. ont donné 8,81 mgr. AgCl 
C22H 170 2C1 Calculé Cl 10,17 Trouvé Cl 10,26%

Des eaux-mères de la masse de réaction se déposent avec le tem ps de petits cristaux ï [»lironsnous ex 
blancs qui, après cristallisation dans le méthanol, fondent à 105°. On est en présence 
du produit cherché. ÿj-lt

18,03 mgr. subst. ont donné 55,59 mgr. C 0 2 e t 8,31 mgr. H 20  
C22H i60 2 Calculé C 84,59 H  5,16%

Trouvé ,, 84,62 ,, 5,16%

8. 3,3-Dibromoflavanone (IX).
On ajoute à une solution chaude de flavanone dans du  chloroforme un excès de

\  . - ■ r  ïï n 1brome. Après évaporation à sec on cristallise le résidu dans l’acide acétique. On obtient ”iriiuf 
des cristaux blancs fondant à 156°.

0,1518 gr. subst. ont donné 0,1488 gr. AgBr 13.1-1«
Calculé Br 41,83 Trouvé B r 41,71% Slot ajoute dani

9. 3-Bromoflavone (X).
On dissout le produit précédent dans cinq fois son poids de pyridine e t on chauffe 0,17

à l’ébullition. On dilue la masse avec de l’eau e t de l’acide m inéral e t on cristallise le 
résidu dans peu d ’alcool. On obtient des aiguilles blanches fondant à 126°.

0,2500 gr. subst. ont donné 0,1574 gr. AgBr 
C15H ,/)2B r Calculé B r 26,54 Trouvé B r 26,79%

10. Phénylhydrazone de la flavone.
La 4-thioflavone employée comme produit originel a été préparée par E. Schnell1).

Nous avons modifié cette préparation:
On dissout une partie de flavone dans 30 parties de benzène, on ajoute une partie .

de pentasulfure de phosphore et on chauffe pendant deux heures au réfrigérant à reflux.
On décante la solution bouillante e t on évapore à siccité. Le résidu est cristallisé dans 
la ligroïne. On obtient de superbes cristaux grenat qui fondent à 89° (Schnell 87°).

On chauffe pendant deux heures au réfrigérant à reflux 0,5 gr. de 4-thioflavone,
0,5 gr. de phénylhydrazine e t 8 gr. de pyridine. On reprend la masse par de l’eau et de 
l’acide minéral e t on cristallise le résidu dans peu de méthanol. On obtient des cristaux 
jaunes qui brunissent à l’a ir e t qui fondent à  155°.

19,00 mgr. subst. ont donné 1,54 cm3 N 2 (19°, 732 mm.)
Calculé N 8,97 Trouvé N 9,13%

3) Diss. Berlin 1921.
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Me 1,2 p j H - Remarques sur la préparation du dérivé de tétrahydro-quinoléine (XI).
cris, 0'. R. Clemo et W. H. Perkin ont préparé ce produit, comme il a été indiqué dans 

a partie théorique, en se servant de pentoxyde de phosphore comme agent déshydratant, 
mm.) Par l’emploi de pentachlorure de phosphore ils crurent obtenir le même dérivé, mais 

hloruré en position 3.
Les chiffres d ’analyses de ces deux auteurs sont les suivants:

Calculé C: 60,0; H : 4,5; N : 4,5; Cl: 10,6 ; S: 9,5%
. Trouvé C: 59,7; H : 4,3; N : 4,8; Cl: 10,9; S: 10,2%

whydriqnependi;-
totüto Or’ ces chiffres s’appliquent à une formule C16H 140 2NC1S et non à la formule

jÇ16Hu 0 3NC1S.
i |j Analyse de contrôle:

0,1470 gr. subst. ont donné 0,3233 gr. C 0 2 et 0,0612 gr. H aO
C16H 140 2NC1S Calculé C 60,09 H 4,41%10     ~ ’   ’--

ut»  Trouvé „ 60,02 „ 4,66%
Nous ne pouvons nous expliquer cette erreur incompréhensible.c

à 105°. On est

■ ^ g 12. l-Tosyl-4-oxo-3-bromo-l,2,3,4-tétrahydro-quinoléine.
On dissout 1 gr. du produit X I dans peu de chloroforme e t on ajoute 5 cm3 d ’une 

solution chloroformique de brome (1 cm3 =  0,106 gr. Br) en chauffant légèrement. Il 
se dégage de l’acide bromhydrique. On évapore à siccité e t on cristallise le résidu dans 
de l’alcool. On obtient des aiguilles blanches fondant à 129°.

0,2429 gr. subst. ont donné 0,1185 gr. AgBr 
C16H 140 3NBrS Calculé Br 21,02 Trouvé Br 20,76%

13. l-Tosyl-4-oxo-3,3-dibromo-l,2,3,4-tétrahydro-quinoléine.
Br 41.71: Si l’on ajoute dans l’essai précédent une quantité double de brome, on obtient le

dérivé dibromuré qui cristallise dans l’alcool sous forme de cristaux blancs fondant à 
127°.

0,1780 gr. subst. ont donné 0,1443 gr. AgBr 
C16H i30 3N Br2S Calculé Br 34,81 Trouvé Br 34,50%

Les deux dérivés bromurés perdent par l’action de la poudre de cuivre en solution d ’al
cool amylique leur brome e t régénèrent le produit de départ. Il n ’y a pas formation d ’une 

• 26.79*; double liaison. Chauffés avec de la pyridine, il y a élimination de brome accompagnée 
de décomposition, due probablement à la saponification du groupement tosyle e t à des 
phénomènes de polymérisation. Les produits obtenus n ’ont pu être identifiés de façon 
sûre.

In s t i tu t  de Chimie de l ’U niversité  de F ribourg  (Suisse). ̂»""«c **

défi*
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180. Über den Stoffwechsel von Tuberkelbazillen.
3. M itteilung1).

Der Einfluss primärer Amine auf das Wachstum von Tuberkelbazillen 
von H ubert B loeh , H. Lehr und H. E rlen m eyer.

(27. IX . 45.)

Im  Z usam m enhang  m it A rb e iten  ü b e r den Stoffwechsel von 
T uberkelbazillen  in tere ss ie rten  w ir uns fü r  eine E eih e  von Verbin- idem Vorbilt
dungsgruppen , w elche nach  A ngaben  d er L ite ra tu r  die Vermehrung 
der T uberkelbazillen  in  v itro  beeinflussen. D ie U ntersuchungen , über ämg diejenige 
die w ir im  folgenden b erich ten  wollen, w urden  unternom m en, um Wüenwird. Al 
e inm al die e rw äh n ten  A ngaben  bei e inheitlicher Versuchsanordnung an, tte®' 
in  sy n th e tisch en  N ährlösungen  n ach zu p rü fen  u n d  zu vergleichen, teits frier 
um  w eiterh in  bei H em m stoffen  E in b lick e  in  den C harakter der iiwurde ermit 
H em m ung  -  B ak teriz id ie  oder B ak te rio s ta se  -  u n d  womöglich j it a r e m M  
d eren  M echanism us zu gew innen, fe rner um , besonders bei bakterio- >noch eine t( 
s ta tisch en  E ffek ten , allfällige Z usam m enhänge zw ischen Hemmstoff- ^taiirta 
W irkung u n d  W uchssto ffbedürfn is  d er B ak te rien  zu erkennen; „taalle gepr 
schliesslich k o n n ten  solche U n tersu ch u n g en  auch  als geeignet ersehei- iFaktor entspi 
nen , unsere K en n tn isse  ü b e r die s tru k tu rch em iseh en  Eigenschaften ,» in der < 
von  S ubstanzen  zu erw eitern , w elche in  spezifischer Weise das : ip i e r t r i f  
T uberkelbazillenw achstum  zu hem m en verm ögen. DieseMethod

D ie T echnik  des W achstum sversuchs w urde b ere its  in  einer frii- » » me
lieren M itte ilung  ausführlich  b esch rieb en 2). S äm tliche Zusätze (Hem- ifetomanteiiat 
m ungssubstanzen , W uchsstoffe) w urden  in  s te rile r L ösung vor der Be- a, das Hemmi 
im pfung  d er K u ltu rflü ss ig k e it zugegeben, w asserlösliche Substanzen nimMien 
in  N ährflüssigkeit gelöst, die übrigen  in  abso lu tem  Äthylalkohol. |  „Totale I 
I n  diesem  F a lle  e rh ie lten  auch  die K o n tro llen  den entsprechenden 
A lkoholzusatz (1 cm 3 au f 50 cm 3 N ährlösung). D ie in  den Tabellen infeighitni( 
angegebenen K o n zen tra tio n en  (Mol im  L iter) en tsp rechen  den End- ln folgenden 
k o n zen tra tio n en  in  50 cm 3 N ährlösung . Als B ak te rien m ate ria l diente 
ein bov iner, M eerschw einchen-pathogener S tam m  ,,Valleeu . Zur 
K on tro lle  u n d  zu r A usschliessung eines diesem  S tam m e eigentüm
lichen E ffek tes w urden  im m er w ieder S tichp roben  m it verschiedenen 
ändern , teils frisch iso lie rten  bov inen  u n d  h u m an en  S täm m en ge
m ach t, die s te ts  p rinzip iell gleiche R esu lta te  zeigten. A uch wurden 
K o n tro llu n te rsu ch u n g en  an g este llt, in  denen die Hemm substanzen 
den versch iedensten  N äh rm ed ien  zugefügt w urden  (Glycerinbouillon. 
Sauton- u n d  L ong’’sehe L ösung, z. T. m it Z usätzen  wie Serum, 
A szites u n d  P la c e n ta re x tra k te n , au f denen die B ak te rien  als Ober-

b  I. M itt.: Helv. 27, 414 (1944); I I .  M itt: I i. Bloch, Schw. Z. P a th . u. Bakt. 7 
589 (1944). 2) Schw. Z. P ath . u. Bakt. loc. cit.
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flächen-Schw im m kulturen w achsen, und  schliesslich K irchner’’sehe 
Nährböden zu r T iefen k u ltu r der B ak terien ), im m er b lieben die E r- 

tthzillen ?ebnisse u n ^er si°b gleich, w enn auch ab und  zu, je  nach  dem  v e r
wendeten M edium , geringfügige q u an tita tiv e  A bw eichungen zu b e 
obachten w aren.

B ereits in  einer früheren  M itte ilu n g 1) w urde, u n te r  W ürd igung  
der A rbeiten  von Prigge2), au f die Schw ierigkeiten hingew iesen, die 
sich aus dem  v ariab len  W achstum  der T uberkelbazillenku ltu ren  fü r 
die B eurteilung  einer dieses W achstum  beeinflussenden W irk u n g

p l ergeben. W ir haben  deshalb , um  diesen Schw ierigkeiten  zu begegnen,
“ nach dem  V orbild  von  Prigge eine S tan d ard -H em m -S u b stan z  in
‘1 f * unsere V ersuche eingeführt, m it deren  aus vielen V ersuchen b ek an n ten  

Wirkung diejenige neuer S ubstanzen  in  jedem  einzelnen V ersuch 
“ "“'''"’•'verglichen w ird. Als S ta n d a rd p rä p a ra t w ä ld ten  w ir das salicylsaure 

Natrium,  dessen b ak te rio sta tisch e  W irkung  auf T uberkelbazillen  
: zu f(ftwir  bereits frü h er festgeste llt h a tte n . A uf G rund zahlreicher Ver-

lrL 11,:: suche w urde e rm itte lt, dass eine 0,0002-m olare K o n zen tra tio n  von 
'■ ^ '«salicylsaurem  N a triu m  in der N ährlösung  im  D u rch sch n itt der Ver- 
' x suche noch eine to ta le  W achstum shem m ung bew irk t. D ieser H em - 

Jaumng geben w ir den W ert 1, u nd  en tsp rechend  ihrem  H em m verm ögen 
¡tfflen zi t ierhalten alle g ep rü ften  S ubstanzen  eine „S alicy lzah l“ (S.Z.),  die 
eh als geeignefs dem F ak to r en tsp rich t, um  welchen eine S ubstanz das salicylsaure 
MfonEipK Natrium  in der g enann ten  K o n zen tra tio n  in ihrem  H em m ungs- 
peÄler W« vermögen ü b ertr ifft.
ijen. Diese M ethode verm eid e t w eitgehend die U nsicherheit in  der

sii» Beurteilung eines V ersuchsergebnisses, die sich aus der variab len  
i  W achstum sin tensität der M ikroorganism en erg ib t, u n d  e rlau b t gleich- 

flerl«?® zeitig, das H em m ungsverm ögen eines P rä p a ra te s  zahlenm ässig  ein- 
r̂löiliflei'Ä fach auszudrücken.

joiutem iül Als „T o ta le  H em m ung“  definieren w ir eine B ak terienm enge, 
b den efltift- deren Trockengew icht nach  21-tägiger B eb rü tu n g  5 m g pro  50 cm 3 
[tie in den l- Nährflüssigkeit n ich t überste ig t.

Im  folgenden berich ten  w ir üb er V ersuche zu r B eeinflussung 
des Tuberkelbazillenw achstum s durch  p rim äre  A m ine cyclischer V er
bindungen. D iese V ersuche w urden  in  etw as anderem  Z usam m en
hang begonnen; bei genauer D urchsich t der L ite ra tu r  fanden  wir 
jedoch, dass bereits K uroya -3) die W achstum sw irkung  ähn licher Ver- 

pu  bindungen u n te rsu ch t h a t u nd  dabei u n te r  einer K eihe p rim ärer 
yn  Amine im p-T oluidin  die w irksam ste H em m substanz fand . Z ur E r 

gänzung und  zur E rm ittlu n g  der S pezifitä t dieser H em m w irkung
u haben wir die in  der folgenden Tabelle au fgefüh rten  37 A m ine im

11 ' «nA W achstums versuch  ausgeteste t.
$zefl w 5 ___________

1) Schw. Z. Path . u. B akt. loc. cit.
2) R. Prigge, Klin. Wschr. 19, 1273 (1940); 20, 633 (1941).
3) M. Kuroya, Japan , exp. Med. 7, 255 (1929).



T ab elle  1 1).

Nr. Verbindung S.Z .

1 A n i l i n ........................................................................ 1

2 o-Toluidin.................................................................... 1

3 m - T o lu id in ............................................................... 0

4 p - T o lu id in ................................................................ 27
5 p -C h lo ra n il in ........................................................... 6

6 p -B ro m a n il in ........................................................... 0
7 p -A m in o p h e n o l....................................................... 5
8 p-A nisidin................................................................... 12

9 p - P h e n e t id in ........................................................... 80
10 p-A m inodiphenyläther-H ydrochlorid ................. 40
11 p -A m in o -ace to p h en o n .......................................... 0

12 o-A m inobenzoesäure.............................................. 0

13 m-Am inobenzoesäure.............................................. 0

14 p-A m inobenzoesäure............................................... 0,5
15 p-A m inobenzoesäure-m ethylester..................... 5
16 p-A m inobenzoesäure-äthy lester......................... 40
17 p-Aminophenoxy-essigsaures N atrium  . . . . 0

18 p-Aminophenyl-oxamidsaures N atrium  . . . . 5
19 Xylidin-1 : 3 : 4 ....................................................... 10

20 Xylidin-1 : 2 : 4 ....................................................... 30
21 2 ,4 -D iam ino to luo l................................................... 5
22 Sulfanilsäure-am id................................................... 0
23 S u lfa th iazo l................................................................ 5
24 p-Aminobenzol-sulfonyl-thiohamstoff . . . . 1
25 a -N a p h ty la m in ....................................................... 4
26 ^ -N a p h ty la m in ....................................................... 80
27 l-Amino-2-m ethylnaphtalin-Hydrochlorid . . . 0
28 l-Am ino-4-methylnaphtalin .................................. 0
29 1,2 -N aphtylendiam in .......................................... 0
30 6-A m inotetralin-H ydrochlorid............................. 40
31 5-A m inohyd rinden -H ydroch lo rid ..................... 70
32 8-A m inochinolin....................................................... 10
33 l-Am ino-naphtalin-6-su lfonam id ......................... 0
34 4-A m ino-napthalin-6-sulfonam id......................... 0
35 5-A m ino th ionaph ten .............................................. 60
36 2-Amino-4,5-6,7-tetrahydrobenz-thiazol- H ydro 0

chlorid .................................................................... 0
37 4,4 '-D iarninodiphenylsulfon.................................. 1

0  bedeutet, dass bis hinab zu einer K onzentration von 0,001 Mol/L keine Hemmung 
erfolgte.

J) Die Herstellung einiger der angegebenen Verbindungen verdanken wir den 
Herren R. Glaser, J .-P . Jung, H. Schulthess und K . Vogler.



I n  dieser Tabelle der au f das W achstum  der T bc-B azillen  hem 
mend w irkenden  D eriv a te  p rim ärer arom atischer A m ine is t auch  die 
p-A m inobenzoesäure au fgefüh rt, die in  schw ächeren K o n zen tra tio n en  
das W achstum  der T uberkelbazillen  unbeeinflusst lässt oder even tuell 
fördert. H em m end  w irken  auch, wie zahlreiche A uto ren  festgeste llt 
haben, die D eriv a te  d er s tru k tu räh n lich en  p-A m inobenzol-sulfon- 
säure. D a  sich C arbonsäuren  u n d  Sulfonsäuren bei einer B eihe von 
anderen M ikroorganism en in  ih rer W irkung  auf das W achstum  
antagonistisch  v erh a lten , w ar es in te ressan t, die gegenseitige B eein 
flussung dieser beiden  V erbindungen bei T uberkelbazillen  zu u n te r 
suchen, wo, wie e rw äh n t, jede  der beiden  S ubstanzen  einzeln dem  
S ubstrat in einer gew issen M enge zugesetzt, als H em m stoff w irken 
kann. Das E rgebn is dieses V ersuchs geh t aus der folgenden Tabelle 
h ervo r:
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T abelle 2.

Sulfathiazol
Mol/L

p-Amino
benzoesäure

Mol/L

Gewachsene Bakt.- 
Trockengewicht in 
mg/50 cm3 Nähr- 
lösg. nach 21-tag. 

Bebrütg.

10 x  10~5 6
5 X IO" 5 — 6
2,5 x  10- 5 — 9

10 x  IO“ 5 2 X IO“ 6 10
5 X IO“ 6 2 X IO“ 6 25
2,5 x  IO“ 5 2 X 10~6 132

— 2 X IO“ 6 219
— — 347

4 X IO“ 5 _ 5
4 X IO" 5 2 x  IO“ 6 236
4 X 10~6 1 X 10~6 212
4 x  IO“ 5 5 X IO“ 7 181
4 x  10- 5 2,5 X 10- 7 147
4 X IO“ 5 1,25 x  IO“ 7 23
4 X 10~5 0,6 X 10- 7 8

— — 248

Die b ek an n te  A ufhebung der Sulfan ilam idw irkung durch  p-A m ino
benzoesäure läss t sich also auch bei T uberkelbazillen  nachw eisen.

In  vielen F ä llen  w urde gep rü ft, ob die W achstum shem m ung 
dieser A m ine au f eine B ak teriz id ie  oder eine B ak terio stase  zu rü ck 
zuführen sei, indem  die M ikroorganism en nach  3-wöchiger In k u b a 
tion in  hem m sto ffha ltiger L ösung auf einen Inh ib ito r-fre ien  ISTähr-

89



boden ü b e rim p ft w urden . A us der T atsache, dass sie sich sofort 
norm al en tw icke lten , u n d  dass die B ak te rien a tm u n g , im  Warburg- 
A p p a ra t gem essen, u n bee in flu sst b le ib t, darf au f einen bakterio
s ta tisch en  E ffe k t geschlossen w e rd en 1).

Der Ciba A.G. in Basel danken wir für mannigfache U nterstützung dieser Ar
beiten.

B asel, H ygien isches In s t i tu t  u n d  A n sta lt für 
A norganische Chem ie der U n iv ersitä t.

181. Über den Stoffwechsel von Tuberkelbazillen.
4. M itteilung2).

Der Einfluss von 1,2-Diketonen auf das Wachstum von Tuberkelbazillen 
von H ubert B loeh, H. L ehr, H. E rlen m eyer und K. V ogler.

(27. IX . 45.)

N achdem  in  der vo rangehenden  M itte ilung  ü b e r die W achstum s
w irkung  p rim äre r A m ine au f T uberkelbazillen  b e ric h te t wurde, soll 
h ier eine andere  V erb indungsg ruppe  besprochen  w erden, von der aus 
der L ite ra tu r  ebenfalls eine w achstum shem m ende W irkung  bekannt 
is t ;  es sind dies die 1 ,2 -D ik eto n e  vom  T ypus des D iacetyls.

Als e rs te r  e rw äh n te  Ja la n d er3) D iace ty l in  V erbindung mit 
T uberkelbazillen . E r  d estillie rte  die S u b stan z  aus finnischem  Holz
tee r , dem  in  der V olksm edizin  eine H eilw irkung  bei Tuberkulose 
zugeschrieben w ird , u n d  ste llte  eine b ak te riz id e  W irk u n g  gegenüber 
verschiedenen  M ikroorganism en, u. a. auch  T uberkelbazillen , fest. 
Jalander'1 s im  übrigen  n u r  sehr sum m arische M itte ilung  blieb nicht 
u n b e s tritte n . H a n o 4) u n te rsu c h te  die S ubstanz  im  H inb lick  auf eine 
even tue lle  th e rap eu tisch e  V erw endbarkeit und  fand  ih r bakterizides 
V erm ögen im  V ergleich m it ih re r allgem einen G iftigkeit als viel zu 
schw ach. B a u m a n n 5), der, w iederum  m it einer än d ern  Technik, 
Ja lander’s A ngaben  n ach p rü fte , k o n n te  lediglich den wachstum s
hem m enden E influss b estä tig en , fan d  jedoch  keine bakterizide 
W irkung.

T ro tz  seiner geringen W irk sam k e it b ean sp ru ch t D iacetyl in 
A n b e trach t seines physiologischen V orkom m ens ein gewisses In te r
esse, u n d  ausserdem  w ar zu u n te rsu ch en , ob diese von  verschiedenen

1) W ir werden uns später in einer besonderen Arbeit eingehender m it diesen interes
santen Tatsachen befassen. Ebenso erfolgt die Diskussion der Ergebnisse später im Zu
sammenhang.

2) I I I . M itt.: Helv. 28, 1406 (1945).
3) W. Y . Jalander, Ärch. exp. P ath . Pharm akol. 180, 628 (1936).
4) .7. Hano, Bull, in ternat. Acad. pol. Sei., CI. Med. 7/8, 555 (1936).
6) E. Baumann, Klin. W schr. 17, 382 (1938).
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Autoren b eo b ach te te  W achstum shem m ung einzig dem  D iacety l zu 
kommt, oder ob auch  höhere bzw. arom atische 1 ,2 -D iketone diese 
W irksam keit besitzen .

W ie die folgenden V ersuchsergebnisse zeigen, h a t keines der 
un tersuchten D iketone, von denen D icapriny l u nd  D i-n -valery l neu 
gewonnen w urden , die W irksam keit des salicylsauren N atrium s, 

iw Zur V erdeutlichung der U nterschiede geben w ir dah er d irek t die 
K onzentration (Mol/L) an , die eben noch eine to ta le  H em m ung b e 
wirkt. D ie F älle , wo höhere K o n zen tra tio n en  als 0,001 M ol/L fü r 
eine to ta le  H em m ung b en ö tig t w erden, sind durch  0  bezeichnet.

T abelle 1.

iM sltla 
berichtet u l 
Tenlemtiil?

1,2-Diketone: Hemmung 1,2-Diketone: Hemmung

G ly o x a l .........................
M ethylglyoxal.................
D ia c e ty l .........................
Acetylpropionyl . . . .
D ipropionyl.....................
Dibutyryl .....................

1/1000
0

1/1000
0

1/2000
0

D i-n-valeryl.....................
D i-iso -v a le ry l................
D ic a p r in y l .....................
B e n z i l .............................
4,4'-Dimethylbenzil . . 
Cyclohexandion-1,2 . .

0
1/2000

0
0
0
0

Die durch  die 1 ,2 -D iketone v eru rsach te  H em m ung erwies sich in 
allen Beispielen bei der K ontro lle  als eine b ak te rio sta tisch e  W irkung.

Bei einer system atischen  U n tersuchung  der R eak tio n  der durch  
Diacetyl v eru rsach ten  H em m ung von T uberkelbazillen  auf Stoffe, 
die als W uchsstoffe fü r M ikroorganism en b ek an n t sind, k onn ten  
wir die eigenartige T atsache beobach ten , dass p-A m inobenzoesäure, 
die, wie aus der vorangegangenen  M itteilung hervorgeht, selbst 
wachstum shem m ende E igenschaften  besitz t, eine üb er das add itive  
Mass h inausgehende V erstärk u n g  der D iacety lhem m ung bew irk t.

T abelle 2.

mp““

ieseTonveKC»

15551

Diacetyl
Mol/L

p-Aminobenzoe-
säure
Mol/L

Bakt.-Gewicht

10 x IO“ 4 _ 5
5 X IO“ 4 — 42
2,5 x  IO“ 4 ■ — 187
1,25 x 10- 4 — 218

10 x  IO" 4 10 X IO“ 4 7
5 X IO“ 4 5 x IO“ 4 6
2,5 X 10- 4 2,5 X IO“ 4 6
1,25 X 10~4 1,25 x IO“ 4 16

— 10 x  IO" 4 7
— 5 x  IO“ 4 20
— 2,5 x  10- 4 110
— 1,25 X IO“ 4 211
— 217



P r ä p a r a t i v e r  T e i l .
Zur Darstellung der in der vorliegenden Arbeit verwendeten 1 ,2-Diketone wurden 

die entsprechenden leicht zugänglichen Acyloine verwendet, die in Eisessig suspendiert, 
m it K upfer(II)-acetat oxydiert w urden1).

D i - n - v a l e r y l .

20 g n-Valeroin2) werden in einem Gemisch von 100 g Eisessig und 80 cm3 Wasser 
m it der berechneten Menge feingepulverten K upfer(II)-acetats oxydiert. U nter starkem 
Rühren erh itz t m an 40 Minuten lang zum Sieden und neutralisiert nach dem Erkalten 
m it N atrium carbonat. Der alkalischen Lösung wird das gebildete Diketon mittels Äther 
entzogen. N ach dem Trocknen m it N atrium sulfat und fraktionierter Destillation erhält 
man das Di-n-valeryl als gelbes, angenehm riechendes ö l  vom Sdp. ig mm 93—95°.

D i - n - v a l e r y l - b i s - p h e n y l h y d r a z o n :  Gelbraune Nadeln vom Smp. 127°. 
3,883 mg Subst. gaben 10,73 mg C 0 2 und 2,92 mg H 20
2,962 mg Subst. gaben 0,413 cm 3 N 2 (17°, 734 mm)

C22H 30N 4 Ber. C 75,38 H 8,63 N 15,99
Gef. „ 75,43 „ 8,42 „  15,85%

D i - n - v a l e r y l - d i o x i m :  Farblose N adeln vom Smp. 181—182°.
2,514 mg Subst. gaben 0,305 cm 3 N 2 (17°, 736 mm)

C10H 20N2O2 Ber. N 14,00 Gef. N 13,83%

D i - i s o - v a l e r y l .
Dieses bereits von Ponzio3) dargestellte D iketon wurde nach der Kupfer(II)-acetat- 

methode in besserer Ausbeute erhalten und durch die beiden noch nicht bekannten Semi- 
carbazone charakterisiert.

D i- is o -v a le ry l -m o n o s e m ic a r b a z o n :  E n tsteh t in der K älte aus Di-iso-valeryl 
und Semicarbazid-hydrochlorid in verdünntem Alkohol bei Gegenwart von Natriumacetat. 
Seidenweiche Nadeln aus Ligroin. Smp. 144— 145°.

1,932 mg Subst. gaben 0,315 cm3 N 2 (20,5°, 738 mm)
Cn H 210 2N 3 Ber. N 18,54 Gef. N 18,41%

D i- i s o - v a le r y l - d is e m ic a r b a z o n :  E n tsteh t auf analoge Weise, jedoch erst nach 
dreistündigem Erhitzen auf dem W asserbad. Zur Trennung von gleichzeitig entstandenem 
Monosemicarbazon wird das R ohprodukt m it Benzol extrahiert. Der R ückstand kann aus 
viel Alkohol um krystallisiert werden. Man erhält so das Disemicarbazon in Form von 
kleinen, glänzenden K rystallen vom Smp. 260°.

2,570 mg Subst. gaben 0,676 cm3 N 2 (20°, 738 mm)
C12H 240 2N 6 Ber. N 29,57 Gef. N 29,76%

D i c a p r i n y l .
In  Anlehnung an die Darstellungsmethode für Valeroin durch Corson und Mitarbei

te r4) wurde Caprinsäure-ester in das entsprechende Acyloin übergeführt. Das so erhaltene 
Caprinoin krystallisiert aus verdünntem  Alkohol in fettigen B lättchen, die einen Smp. 
von 52—53° zeigen.

3,769 mg Subst. gaben 10,62 mg C 0 2 und 4,29 mg H 20  
C20H 40O2 Ber. C 76,90 H  12,83%

Gef. „  76,90 „ 12,74%

4) P. Ruggli und P. Zeller, Helv. 28, 741 (1945); siehe auch P. Karrer und 
A.v.Segesser, Helv. 18, 273 (1935) •

2) B. B. Corson, W. L. Benson und T. T. Goodwin, Am. Soc. 52, 3988 (1930).
3) G. Ponzio, J . pr. [2] 63, 368 (1901).
4) loc. cit.



Durch Oxydation von Caprinoin m it H N 0 3 (d =  1,1) erhält man das Dicaprinyl 
in Form von grünstichigen Blättchen, die nach dem Umkrystallisieren aus Alkohol 

Ügri, einen Smp. von 63—64° zeigen.
4,232 mg Subst. gaben 11,99 mg C 02 und 4,68 mg H 20  

C20H 38O2 Ber. C 77,40 H  12,25%
Gef. „ 77,34 „ 12,40%

D ic a p r in y l- d io x im : Farblose Nadeln aus Alkohol. Smp. 153°.
3,470 mg Subst. gaben 0,260 cm 3 N 2 (23°, 738 mm)

C20H 40N 2O2 Ber. N 8,24 Gef. N 8,39% 

D ic a p r in y l- d is e m ic a rb a z o n :  Farblose Krystalle aus Alkohol. Smp. 244—245°. 
2,805 mg Subst. gaben 0,476 cm3 N 2 (20°, 746 mm) 

ukimkc C22H 440 2N 2 Ber. N 19,81 Gef. N 19,41%
Die Analysen wurden teilweise im  analytischen Laboratorium der Ciba A.G. 

(Dr. H. Gysel), teilweise in der A nstalt für Anorganische Chemie (Frl. E. Beck) ausgeführt.

Basel, H ygienisches In s t i tu t  und  
äl-lSä*. A n sta lt fü r A norganische Chemie der U n iversitä t.
Im)
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182. Über den Stoffwechsel von Tuberkelbazillen.
... 5. M itteilung1).ülte aus

Der Einfluss von Kondensationsprodukten aus Diketonen 
und primären Aminen auf das Wachstum von Tuberkelbazillen 

von H. E rlenm eyer, H. Lehr und H ubert Bloch.
(27. IX . 45.)

Die in  der vorangegangenen  M itte ilung  erw ähn te  B eobachtung , 
dass die m it D iace ty l v eru rsach te  W achstum shem m ung von T uberkel
bazillen in  G egenw art von p-A m inobenzoesäure eine V erstärkung  
erfährt, w ar V eranlassung  zu p rü fen , wie K ondensa tionsp roduk te  
aus D iacety l und  än d ern  1 ,2 -D iketonen  m it p-A m inobenzoesäure und  
ändern als w irksam  e rk an n ten  A m inen auf das W achstum  von 
Tuberkelbazillen einw irken. Solche P ro d u k te  lassen sich durch K on- 

lodifr,"Ei' densation der K om ponen ten  in  konz. P hosphorsäu re  oder aber auch 
in alkoholischer L ösung gew innen. Ü ber die K o n s titu tio n  u n d  ü b er 
die chem ischen E igenschaften  dieser P ro d u k te  soll sp ä te r b erich te t 
werden.

“i
In  der folgenden Tabelle geben w ir die K om ponen ten , u n d  zur 

C harakterisierung des K ondensa tionsp roduk tes den Schm elzpunkt 
iii« neben der W irkung  auf das T uberkelbazillenw achstum  — gekenn-

zeichnet du rch  die S alicy la tzah l (S .Z .) -  an.

b  IV. M itt.: Helv. 28, 1410 (1945)



T ab elle  l 1).

K ondensationsprodukt au s : Smp. S. Z.

Glyoxal und p -A nisid in ................................................................ 158 12
Glyoxal und p -P henetid in ............................................................ 150 20
D iacetyl und A n i l i n .................................................................... 139/140 0
D iacetyl und o-Toluidin................................................................ 76/77 0
D iacetyl und m - T o lu id in ............................................................ 68/69 0
D iacetyl und  p - T o lu id in ............................................................ 112 20
D iacetyl und p -C h lo ra n il in ....................................................... 175 6
D iacetyl und  p -B ro m a n il in ....................................................... 182/183 <  5
Diacetyl und p -A m in o -d im e th y lan ilin .................................. 173 2
D iacetyl und  p-A nisidin................................................................ 186 10

Diacetyl und p - P h e n e t id in ....................................................... 184 40
Diaectyl und p-A m inobenzoesäure........................................... 296 Zers. 2
Diacetyl und p-A m inobenzoesäure-m ethy lester................. 105 Zers. 6
Diacetyl und p -A m inobenzoesäure-äthy lester..................... 146/147 20
Diacetyl und  X ylidin-1:2 :4  ................................................... 155/156 30
D iacetyl und  X ylidin-1:3 :4  ................................................... 131/132 30
D iacetyl und  X ylidin-1:4 :5  ................................................... 126/127 0

D iacetyl und S u lf a n i la m id ....................................................... 235 Zers. 1
D iacetyl und o c -N ap h ty lam in ................................................... 154/155 2
Diacetyl und /3 -N a p h ty la m in ................................................... 225/226 6
D iacetyl und p -A m in o d ip h en y lam in ...................................... 220 5
D iacetyl und 2 -A m in o th ia z o l................................................... 156/157 0
D iacetyl und  o -P h en y len d iam in ............................................... 85 0
Dipropionyl und p -P h e n e tid in ................................................... 144/145 200
Dipropionyl und X ylidin-1: 3 : 4 .............................................. 132/133 10

Dipropionyl und  /J-Naphtylamin ............................................... 237/239 0
D ibutyryl und p -P h en e tid in ....................................................... 104/105 80
Di-n-valeryl und p -P h en e tid in ................................................... 102 200

Di-iso-valeryl und p -P h e n e t id in .............................................. flüssig 40
Benzil und p - T o lu id in ................................................................ 165 0
Benzil und /i -N a p h ty la m in ....................................................... 131/132 0
4,4'-Dimethylbenzil und p - T o lu i d in ...................................... 154/156 1

4,4'-Dimethylbenzil und p - P h e n e t id in .................................. 155/156 60

E in  V ergleich d er in  der T abelle  zusam m engestellten  Versuchs
ergebnisse m it den in  d er 3. M itte ilu n g 2) dieser R eihe erfolgten An
gaben  üb er die W irk sam k e it der A m inkom ponen ten  zeigt, dass in 
zah lreichen  F ällen  die W irk sam k e it d er K on d en sa tio n sp ro d u k te  ge
ringer is t als diejenige d er en tsp rech en d en  K o m p o n en ten ; in  ändern 
F ä llen  jedoch b le ib t sie u n v e rä n d e r t oder w ird gesteigert.

B asel, A n s ta lt fü r  A norganische Chemie und 
H ygienisches In s t i tu t  d er U n iv ers itä t.

x) Den H erren R. Glaser und K. Vogler verdanken wir die Herstellung einiger dieser 
Verbindungen. 2) I I I .  M itt.: Helv. 28, 1406 (1945).
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183. Über den Stoffwechsel von Tuberkelbazillen.
6. M itteilung1).

Der Einfluss von Kondensationsprodukten aus Monosacchariden und 
primären Aminen auf das Wachstum von Tuberkelbazillen 

\ron H. Lehr, H ubert B loeh und H. E rlenm eyer.
(27. IX . 45.)

Die in  der vorangehenden  M itte ilung  beschriebenen, teilweise 
sehr w irksam en K on d en sa tio n sp ro d u k te  aus D iketonen  u nd  prim ären  
Aminen sind alle p rak tisch  w asserunlöslich. K ondensiert m an  h in 
gegen p rim äre  A m ine m it M onosacchariden a n s ta t t  m it D iketonen , 
so erhält m an  sehr g u t w asserlösliche V erbindungen, u nd  es w ar 
in teressant zu sehen, wie sich diese S ubstanzen  auf das W achstum  
von T uberkelbazillen  ausw irk ten .

Die nachfolgende T abelle g ib t A ufschluss üb er das H em m - 
vermögen dieser Stoffe, deren  D arste llung  u n d  chem ische E ig en 
schaften gesondert beschrieben w erden. H ier sind sie w iederum  
lediglich nach  ihrem  Schm elzpunkt und  ihrem  H em m verm ögen 
gegen das T uberkelbazillenw achstum  charak terisie rt.

T abelle 1.

K ondensationsprodukt aus Smp. S. Z.

Glucose und A nilin ....................................................................... 140 0
Glucose und p-T olu id in ............................................................... 112/113 10
Glucose und p-Phenetidin ...................................................... 115/116 40
Glucose und p-Aminobenzoesäure-äthylester......................... 181/182 40
Glucose und S u lfan ilsäu re-am id .............................................. 202 0
Glucose und /¡-N aphtylam in...................................................... 117 80
Glucose und 4 ,4 '-D iam inodiplienylsulfon............................. — <  1
Glucose und 4,4'-D iam inodiphenylsulfon-fNaH S03. . . . — <  1
d-Galaktose und p -T o lu id in ...................................................... 135/139 15
d-Galaktose und p -P h en e tid in .................................................. 155 40
d-Galaktose und /¡-N aph ty lam in .............................................. 138/140 60
d-Mannose und p - T o lu id in ...................................................... 183/184 10
d-Mannose und p - P h e n e t id in .................................................. 157 60
d-Mannose und /¡ -N a p h ty la m in .............................................. 195/198 60
d-Arabinose und /¡-N aph ty lam in .............................................. 168/170 80
¡-Arabinose und /¡-N ap h ty la m in .............................................. 164/166 80

Trotz der verschiedenen L öslichkeitsverhältn isse en tsp rich t die 
W irksam keit im  ganzen derjenigen der freien A m inkom ponenten  
bzw. der D ike ton -K ondensa tionsp roduk te .

B asel, A n s ta lt fü r A norganische Chem ie und  
H ygienisches In s t i tu t  der U n iv ers itä t.

b  V. M itt.: Helv. 28, 1413 (1945).



184. Studien z u p  Chemie und zur Struktur anodisch erzeugter 
Niederschläge und Deckschichten.

4. Mitteilung.

Die polarisationsoptische Analyse der dispersen Struktur 
oxydischer Deckschichten auf Aluminium  

von K. Huber.
(4. X . 45.)

N achdem  die U n te rsu ch u n g  d er F o rm doppelb rechung  von 
anodisch erzeug ten , oxydischen  D ecksch ich ten  auf Z ink  interessante 
E rg eb n isse1) gezeitig t h a tte ,  w ar es naheliegend, dieselbe Methodik 
au f die nach  e lek trochem ischen  V erfah ren  hergestellten  Deck
sch ich ten  au f A lum inium , die ja  als K orrosionsschu tz  von hoher 
B ed eu tu n g  sind, anzuw enden . Im  V ergleich zu r elektronenm ikro
skopischen E rfo rschung  solcher Schich ten , die in  le tz te r  Z e it2) für ge
ringe S ch ich td icken  zu  einem  re ch t genauen  B ilde der S truktur 
g e fü h rt h a t , b ie te t die U n te rsu ch u n g  der F orm doppelb rechung  den 
V orte il, auch  bei d ickeren  S ch ich ten , wie sie technisch  w ichtig  sind, 
an w en d b ar zu sein.

V on den  E lek tro ly ten , die in  d er P rax is  im  V ordergründe stehen, 
Schw efelsäure (S) u n d  O xalsäure  (X),  versp rach  von  vorneherein  die 
O xalsäure eher E rfolg , d a  die in  O x a lsäu reb äd ern  erzeug ten  Schichten 
(X -Sch ich ten) wie die Z inkoxydsch ich ten  eine ch arak teristische gelbe 
bis b räu n lich e  E ig en fa rb e3) besitzen , die bei den S -Schichten fehlt. 
D ie b isherigen V ersuche b es tä tig en  diese V e rm u tu n g : D ie X-Schichten 
zeigen sehr ausgepräg te  F o rm doppelb rechung , w ährend  ih r Nach
weis bei den S -S ch ich ten  bis je tz t  n ich t gelang. D ie folgenden Aus
füh rungen  beziehen sich d ah e r ausschliesslich auf X -Schich ten .

Experimentelles zur Herstellung der Schichten: Vor der anodischen Behandlung 
wurden passend zugeschnittene Aluminiumbleche (0,5 mm, Q ualität ,,Reinst-Al“) zu
nächst rekrystallisiert, so dass die einzelnen K rystallite bis zu Durchmessern von einem 
bis mehreren mm heranwuchsen, hierauf zur Feststellung der K rystallitgrenzen mit einem 
Gemisch von Salzsäure und Flussäure geätzt, und entweder in diesem Zustande oder nach an
schliessender elektrolytischer G lättung nach Jacquei1) in die elektrolytische Zelle eingesetzt.

Die Oxydation erfolgte meist bei R aum tem peratur — wenn nötig unter Kühlung — 
und stets m it Gleichstrom (sog. GX-Verfahren) bei einer Badspannung von 48 Volt. Die 
eingetauchte Oberfläche der Anoden betrug etwa 8 cm 2, die K athode war ein Pt-Blech 
derselben Grösse. Das Bad bestand aus 2-proz. Oxalsäure und wurde mechanisch gerührt. 
Die anodische Behandlung dauerte zwischen zwei Stunden und einem Tag.

x) K . Huber, Z. El. Ch. 48, 26 (1942); H elv. 26, 1037 (1943); 26, 1253 (1943); 27, 
1443 (1944).

2) Vgl. z. B. H. Fischer und F. Kurz, Korros. und M etallschutz 18, 42 (1942).
3) Vgl. z. B. neuerdings H. Fischer und N. Budilojf, Korros. und Metallschutz 20,

115 (1944). Zur Frage nach der Ursache der Färbung soll hier n icht Stellung genommen 
werden. 4) P. A. Jacquet, C. r. 205, 1251 (1937); Met. e t Corros. 13, 86 (1938).
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Die Schichten wurden entweder durch kathodische Polarisation der E lektrode1), 
oder nach der Sublimatmethode, oder endlich, und zwar in den meisten Fällen und m it 
sehr guten Ergebnissen, nach dem Vorgehen von Treadwell2) isoliert. Die Art der Isolierung 
scheint auf die optischen Eigenschaften der Deckschichten keinen Einfluss zu haben.

Fig. 1 legt dar, dass die D oppelbrechung n ich t au f E igendoppel
brechung d er die S chicht au f bauenden , festen  S ubstanz, sondern  auf 

littt der geordneten  d ispersen S tru k tu r  der D eckschich t b e ru h t, d a  die 
Stärke der D oppelbrechung  vom  E in b e ttu n g sm itte l der Schich t a b 
hängt. G leichzeitig geh t hervor, dass der B rechungsindex  der festen 
Substanz nahe dem  des a-B rom naph talin s liegen m uss. D ie Doppel-

scktztmlj

!tzterZeit!|fc 
lilde dir Ste

laktei#! 
i S -Schichtea- 
î Dieldt 
nbrend I ® 
Die folgeadö̂ 
I  X -S cM ck tft

it
jideB«1

>ä.®<

taitMui

n Zusta*̂

0 t.

13,10

Fig. 1.
Abhängigkeit der Doppelbrechung vom Im bibitionsm ittel. Abszisse: Brechungsindex 
des Imbibitionsmittels. O rdinate: Gangunterschied in m/r (gemessenmit Berefe-Kompen- 
sator. Messungen für Luft, Wasser, Toluol, a-Brom naphtalin, Methylenjodid). Na-Licht. 
Schichtdicke 0,10 mm, Metall vor der Oxydation geglänzt, Zeitdauer der Oxydation 16 h. 

Übrige Bedingungen vgl. Text.

brechung der S chicht k an n  übrigens schon deshalb  n ich t E ig en 
doppelbrechung sein, weil die S ubstanz der D eckschich t -  A lum inium 
oxyd neben einigen P ro zen ten  A lu m in ium hydroxyd3) -  iso trop  is t; 
auf Debye-Scherrer-T>i&gTa,mmen w aren nu r, in  Ü bereinstim m ung  m it 
dem B efund von Roth (1. c.), äusserst diffuse B eflexe der F lächen  
220 und 440, allenfalls noch von 400 des kubisch  krystallisierenden  
y-A lum iniumoxydes festzustellen . D ie S tä rk e  der D oppelbrechung 
steigt m it der D icke d er Schicht, som it auch m it der Z eitdauer der 
Oxydation, u n d  h än g t ausserdem  w ahrscheinlich von der V orbehand
lung der M etalloberfläche ab.

b E. Liebreich und  W. Wiederholt, Z. El. Ch. 31, 6 (1925).
2) W. D. Treadwell und A. Obrist, Helv. 24, 998 (1941).
3) Vgl. A. Roth, Z. anorg. Ch. 244, 48 (1940).
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W ie beim  Z ink  is t die D o p p e l b r e c h u n g  d e r  D e c k s c h i c h t  ¿Bill

v o n  d e r  k r y s t a l l o g r a p h i s c h e n  O r i e n t i e r u n g  d e r  K r y s t a l -  lemb
l i t e  i m  A l u m i n i u m m e t a l l  a b h ä n g i g ,  au f dem  die Schicht s®’"*
gew achsen w ar. S tä rk e  d er D oppelb rechung  sowie Auslöschungs- iW
rich tu n g  sind in  d er D ecksch ich t fü r die B ereiche der einzelnen : ‘
K ry s ta llite  im  M etall k o n s ta n t. Vgl. F ig . 2. W äh ren d  n u n  aber beim 
Z ink die oxydische D ecksch ich t s te ts  einachsig  doppelbrechend  ist, 
w obei die optische A chse p ara lle l zu r sechszähligen A chse im  Metall jfHwp
steh t, k a n n  die D ecksch ich t au f dem  A lum in ium  je  nach  der Orien- 
tie ru n g  d er M eta llk ry s ta llite  ein- oder zw eiachsig sein (Fig. 2).
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Fig. 2.
Isolierte Deckschicht in  L uft als E inbettungsm ittel; links im  gewöhnlichen Licht, rechts 
zwischen gekreuzten Nicols. Metall vor der O xydation geglänzt, Oxydationsdauer 16 h. 
Übrige Bedingungen vgl. Text. Bezirke gleicher Doppelbrechung entsprechen den ein
zelnen K rystalliten im M utterm etall. Die beigegebenen Achsenbilder sind an den beiden 

m it Kreisen bezeichneten Stellen aufgenommen worden.

E i n a c h s i g  is t  die D ecksch ich t au f K ry s ta lliten , deren eine 
v ierzählige A chse senkrech t, eine W ürfelfläche also parallel zur 
M etalloberfläche s teh t. D ie op tische A chse in  der D eckschicht ver
läu ft d an n  p ara lle l zu r v ierzäh ligen  Achse im  M etall u n d  zur Nor
m alen  au f die Schich tfläche.

Dies liess sich wie folgt nachweisen: E in polykrystallines Blech wurde m it Salzsäure/ 
Flussäure geätzt; Ätzflächen sind dann die Würfelflächen, wie neuerdings elektronen
mikroskopische Bilder nach dem Abdruckverfahren1) wieder gezeigt haben. Wird ein so 
vorbehandeltes Blech im senkrechten Auflicht photographiert, so erscheint nur jene Aus
wahl von K rystalliten hell, bei denen gerade eine Würfelfläche parallel zur Metallober-

i) Vgl. z. B. H. Mahl und  I. N. Stranski, Z. physikal. Ch. [B] 51 , 319 (1942).
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fläche liegt1). Auf einem photographierten Blech wurde nun eine Deckschicht erzeugt, 
die mit dem Bild des Metalls zu vergleichen war. Dabei zeigte sich, dass die reflektierenden 
Krystallite und nur diese eine Deckschicht entstehen Hessen, die zwischen gekreuzten 
Nicols nicht auf hellte und das Achsenbild eines optisch einachsigen Körpers lieferte.

Die D oppelbrechung  in  diesen einachsigen B ezirken t rä g t  posi
tiven C h arak te r; infolgedessen m üssen h ier in  der Schicht parallele 
S t ä b c h e n  o d er.p ara lle le  P o r e n  v o rhanden  sein, die senkrech t zu r 
Schichtebene stehen . D ie S täb ch en rich tu n g  heg t d am it auch parallel 
zu einer H au p tach se  im  M eta llk ry sta llit, oder senkrech t au f einer 
einfachen G itterebene, genau wie beim  Zink.

S tehen die v ierzähligen A chsen eines A lum in ium krysta lliten  
schief zur M etalloberfläche, is t also eine F läche der allgem einen Lage 
hkl parallel zu r M etalloberfläche, d an n  w ird  die D eckschicht optisch 
z w e i a c h s i g ,  wobei die sp itze B isek trix , innerhalb  d er B eobach tungs
genauigkeit u n d  sow eit die bisherigen U n tersuchungen  reichen, 
senkrecht zu r Schichtebene s te h t ; A bw eichungen davon können  höch 
stens wenige G rade ausm achen. D er A chsenw inkel w echselt von 
K rystallit zu K ry s ta llit. W iederum  is t die D oppelbrechung positiv ; 
es dürften also auch  h ier S tä b ch en s tru k tu ren  vorliegen2), aber das 
Bild wird w esentlich kom pliz ierter sein. D iese T atsache w ird insofern 
verständlich, als im  allgem einen F alle  offenbar ein S täbchenw achstum  
in drei einander gleichw ertigen R ich tungen , den drei W ürfelflächen
normalen, m öglich i s t3), w ährend  beim  einachsigen F alle  ebenso wie 
beim Zink n u r eine ausgezeichnete R ich tu n g  vo rheg t.

Zink Aluminium

Krystallstruktur des 
Metalls

hexagonal kubisch flächenzentr.

Formdoppelbrechung 
in der Deckschicht

stets 1 -achsig 1 - oder 2-achsig

Charakter der Doppel
brechung

positiv in beiden FäUen positiv

Optische Orientierung in 
der Deckschicht

a) Metalloberfläche _L zur 
hex. A chse: optische 
Achse _L zur Schicht
ebene

b) Metalloberfläche bei. 
schief zur hex. Achse: 
opt. Achse stets || zur 
hex. Achse im MetaU, 
also schief zur Schicht
ebene

a) MetaUoberfläche _[_ zu 
einer 4-zähKgen Achse : 
einachsig, opt. Achse J_ 
zur Schichtebene

b) Metalloberfläche || 
einer Fläche der allg. 
Lage hkl : zweiachsig, 
spitze Bisektrix _[_ zur 
Schichtebene

J) J. Czochralski, Z. anorg. Ch. 144, 131 (1925).
2) W. J. Szhmidt, Koll. Z. 96, 135 (1941).
3) Dies wird bei grober Atzung und stärkster Vergrösserung auch unm ittelbar 

sichtbar, indem die Schicht dann optisch nicht mehr homogen erscheint.



In  der T abelle  S. 1419 sind die V erhältn isse  beim  Z ink  denen 
beim  A lum inium  gegenübergeste llt.

E s w ird  die n äch ste  A ufgabe sein, die A bhäng igke it der Lage 
d er A chsenebene in  d er D ecksch ich t u n d  d er G rösse des Achsen
w inkels von d er O rien tie rung  der M eta llk ry s ta llite  bei schiefem  An
sch n itt h erauszu finden  u n d  d am it das s tru k tu re lle  B ild  der D ispersität 
der D ecksch ich t auch  fü r d iesen allgem einen F a ll zu präzisieren.

B ern , A norganisch-chem isches In s t i tu t  der U n iversitä t.
S ep tem b er 1945.

185. Über Gallensäuren und verwandte Stoffe.
35. M itteilung1).

3 a -Aeetoxy-nor-, bisnor- und -aYzo-cholen-(9)-säure-methylester
von A. Lardon und T. R eich stem .

(5. X. 45.)

F ü r  V ergleichszw ecke w urden  die 3 im  T ite l genannten , in 
9 ,11 -S te llung  u n g esä ttig ten  G allensäure-ester (V III) , (X II)  und (XV) 
b en ö tig t u n d  aus den  en tsp rechenden  lla -O x y -D e riv a te n  durch Ein
w irkung  von  PO C l3 in  P y rid in  bei Z im m ertem p era tu r bere ite t, ein 
V erfahren , das sich f rü h e r2) fü r  diesen Zweck als besonders geeignet 
erwies. Alle 3 E s te r  k o n n ten  in  k ry s ta llis ie rte r  F o rm  erh a lten  werden 
und  un tersch ied en  sich deu tlich  v on  den  in  11 ,12-S tellung  ungesät
tig te n  Isom eren , m it denen  sie jedoch  bei d er M ischprobe keine 
oder n u r  eine sehr geringe S chm elzpunktsern iedrigung  gaben. Früher 
w urde gefunden, dass 3a-A cetoxy-cholen-(9)-säure-m ethylester und 
d er en tsp rechende in  11 ,12 -S tellung  u n g esä ttig te  E s te r  äusserst 
ähnlich  sind u n d  m ite in an d er M ischkrysta lle  b ilden , sodass bei der 
M ischprobe keine S m p .-E rn ied rig u n g  b eo b ach te t w ird 3).

D er als A usgangsm ate ria l b en ö tig te  bere its  b e k a n n te 4) 3a-Acet- 
o x y -n o r-ch o len -(ll)-säu re -m eth y leste r (V) w urde aus 3a,12/?-Dioxy- 
n o r-cho lansäu re-m ethy lester ( I )5) b e re ite t. P a rtie lle  A cetylierung gab 
das 3-M onoacetat ( II) ,  das in  den am orphen  A nthrachinon-/?-carbon- 
este r ( I I I )  ü b erg efü h rt w urde. D ie therm ische  Z ersetzung lieferte (V), 
d er sich m it dem  frü h e r beschriebenen  P rä p a ra t4) als iden tisch  erwies. 
A us (V) e n ts ta n d  nach H O B r-A nlagerung , D ehydrierung  m it C r03

b  34. M itteilung vgl. M . Sorkin, T. Reichstein, Helv. 28, 875 (1945).
2) H. Reich, T. Reichstein, Helv. 26, 562 (1943).
3) E. Seeheck, T . Reichstein, H elv. 26, 536 (1943).
4) P. Grandjean, T . Reichstein, Helv. 26, 482 (1943).
5) J . Sawlewicz, Roczniki Chemii 18, 755 (1938); C. 1939, I I , 2074.
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Anth. 0

COOCH,

COOCHj

COOCH,

COOCH,

X III  F . 120" [+63]*)

COOCH,

XVI F. 174" [ +  91]“)*)X IV  (R = H ) F. 122“ *)
XV (R =  Ac) F. 135“ [ + 88]*)

Ac =  CH3CO —; Anth. =  Anthrachlnon-/5-carbonyl.
Die Zahlen in eckigen Klammern geben die auf ganze Grade auf- oder abgerundete 

spez. Drehung für H a-licht in Aceton an.
iirot

und E n tb ro m u n g  m it Zn wie in  früheren  F ä llen 6)7)8)9) neben dem  
gesuchten 3a-A cetoxy-ll-ke to -w or-cho lansäure-m ethy lester (IV )noch  
3a-A cetoxy-12-keto-»or-cho]en-(9)-säure-m ethylester (V I). Energische 
H ydrierung von (IV ) m it P t 0 2 in  E isessig lieferte 3 a -A ce to x y -lla -

1) J . Sawlewicz, Roczniki Chemii 18, 755 (1938); C. 1939, II, 2074.
2) Vgl. exper. Teil dieser Arbeit.
3) P. Grandjean, T. Reichstein, Helv. 26, 482 (1943).
4) A. Lardon, T. Reichstein, H elv. 27, 713 (1944).
5) A. Lardon, T. Reichstein, Helv. 26, 705 (1943).
6) H. Reich, T. Reichstein, Helv. 26, 565 (1943).
7) A. Lardon, T. Reichstein, Helv. 26, 586 (1943).
8) A. Lardon, T. Reichstein, Helv. 26, 705 (1943).
9) A. Lardon, T. Reichstein, Helv. 27, 713 (1944).



oxy-w or-cholansäure-m ethylester (V II). D ie räu m lich e  Lage der 
H O -G ru p p e  in  11-S tellung w urde n ich t d irek t bew iesen, sondern 
n u r in  A nalogie zu frü h eren  B efu n d en 1) als a-stän d ig  angenommen. 
(V II) gab m it PO C l3 in  P y rid in  g la tt  den  gesuch ten  E s te r  (VIII). 
In  gleicher W eise w urde ( XI I )  aus dem  bereits  b ek an n ten  3a-Acetoxy- 
lla -o x y -ö m m r-ch o lan säu re -m e th y les te r ( I X ) 2) b e re ite t. Z u r Gewin
nung  v on  (XI )  m u sste  n u r d er b ek a n n te  3a-A cetoxy-ll-keto-äiio - 
cho lan säu re-m eth y leste r ( X) 3) energisch h y d rie r t w erden. M it POCl3- 
P y rid in  ging (XI )  in (XV)  über. Schliesshcb w urde (XV) noch zum 
freien  O xyester (XI V)  v erse ift u n d  dieser m it C rü 3 vorsichtig  de
h y d rie r t. X eben 3-K eto-ü ifo-cholen-(9)-säure-m ethylester (X III)  ent
s tan d  in  geringer M enge der b ere its  b e k a n n te  3 , 12-Diketo-db'o- 
ch o len -(9 )-säu re-m ethy leste r3). D ies w ar nach  frü h eren  Befunden4) 
zu erw arten  und  s te llt einen Beweis fü r die K o n s titu tio n  von (XV) dar.

W ir danken der Ciba, Basel, und  der Haco-Gesellschaft, Gümligen, für die Unter
stützung dieser Arbeit.

E x p e r i m e n t e l l e r  Tei l .

(Alle Schmelzpunkte sind auf dem Kojler-Block bestim m t und korrigiert; Fehler
grenze ±  2°. Substanzproben für Analyse und Drehung wurden, wenn nichts anderes ver
m erkt, im Hochvakuum bei 80° getrocknet. Schweinchen bedeutet, dass die unmittelbar 
vor der Verbrennung im Hochvakuum bei 100° getrocknete Probe im Schweinchen ein
gewogen wurde.)

3 a - A c e to x y -1 2 /3 -o x y -n o r - c h o la n s ä u re -m e th y le s te r  (II).
5,9 g 3a,12/?-Dioxy-nor-cholansäure-methylester (I)6) vom Smp. 172—173° durch 

Abdampfen m it Benzol getrocknet, m it 6 cm3 Benzol unter Rückfluss gekocht und lang
sam 1,7 cm3 A cetanhydrid in 2 cm3 abs. Benzol zugetropft. Anschliessend noch 3 Std. 
gekocht, abgekühlt, m it Ä ther verdünnt, m it N a2C 03-Lösung gewaschen, über Na2S04 
getrocknet und eingedampft. Aus Ä ther-Petroläther krystallisierten 2,35 g Monoacetat in 
Nadeln, Smp. 169—171°. Mutterlauge über 130 g A120 3 chromatographisch getrennt. Mit 
Petroläther-Benzol (20—60% Benzol) eluiertes Material gab aus Äther-Petroläther 
0,62 g 3a,12/?-Diacetoxy-wor-cholansäure-methylester6) vom Smp. 153—156° (Misch
probe). Mit abs. Benzol und Benzol-Äther (bis 50%) eluiertes Material gab aus Äther- 
Petroläther noch 1,3 g kryst. M onoacetat (II). Spätere Fraktionen m it Benzol-Äther (50%) 
und abs. Ä ther lieferten noch 0,13 g Dioxy-ester (I). Totalausbeute an (II) =  3,65 g. 
[a]p =  +  74,6° ±  1,5° (c =  1,888 in Aceton).

19,150 mg Subst. zu 1,0141 cm 3; l =  1 dm ; =  +  1,55° ±  0,02°
3,672 mg Subst. (Schweinchen) gaben 9,719 mg C 0 2 und 3,255 mg H 20

C26H 420 5 (434,60) Ber. C 71,85 H  9,74%
Gef. „  72,23 „  9,92%

Mischprobe von (I) und (II) schmolz bei 138—149°.

*) H. Reich, T. Reichstein, Helv. 28, 562 (1943).
2) A. Lardon, T. Reichstein, Helv. 26, 713 (1943).
3) A. Lardon, T. Reichstein, Helv. 26, 705 (1943).
4) H .B .A lth e r , T. Reichstein, Helv. 26, 492 (1943); E. Seebeck, T. Reichstein, 

Helv. 26, 536 (1943).
5) J . Sawlewicz, Roczniki Chemii 18, 755 (1938); C. 1939, II , 2074.



3a - Ace toxy -12 /J - (an thrach inon- /J - carboxy  ) -nor -ch o la ns äu re - met hy l -
e s te r  (III).

2.28 g 3a-Acetoxy-12/?-oxy-wor-cholansäure-methylester (II), Smp. 169—171°, 
durch Abdampfen m it Benzol getrocknet, in 8 cm3 abs. Pyridin gelöst, m it 2,6 g Anthra- 
chinon-/f-carbonsäurechlorid in 25 cm3 abs. Toluol 3 Std. auf 100° erhitzt. Aufarbeitung 
wie früher1) gab 3,35 g hellgelben Syrup, der auch nach Chromatographie nicht krystal- 
lisierte.

3 a - A c e to x y - n o r - c h o le n - ( l l  ) - s ä u r e - m e th y le s te r  (V) a u s  (III).
3.28 g 3a-Acetoxy-12JS-(anthrachinon-/S-carboxy)-wor-cholansäure-methylester (III) 

(Sirup) in kleinem Ciaisew-Wurstkolben im Hochvakuum 4 Std. bei 295—300° Metall
badtemperatur destilliert. Kolbenrückstand 0,44 g. D estillat in Ä ther gelöst, m it verd. 
Na2C03 und H 20  gut gewaschen, über Na2S 0 4 getrocknet, eingedampft. Rückstand 
(1,84 g) über 55 g A120 3 chrom atographiert. Die m it Petroläther-Benzol (10—60% Benzol) 
eluierbaren Anteile (1,08 g) gaben aus Ä ther-Petroläther 0,78 g K rystalle, Smp. 132—133°; 
Mischprobe m it früher beschriebenem P räpara t2) ebenso. Mit Benzol-Äther Hessen sich 
noch 0,6 g Ausgangsmaterial (III) isoHeren.

3 a - A c e t o x y - l l a - o x y -1 2 -b r o m - w o r - c h o la n s ä u r e - m e th y l e s t e r .
0,86 g 3a-Acetoxy-wor-cholen-(ll)-säure-methylester (V), Smp. 132—133°, in 50 cm3 

Aceton und 0,2 cm3 Eisessig m it Lösung von 0,8 g reinstem N-Brom-acetamid und 0,8' g 
Na-Acetat. 3 H 20  in 15 cm3 H 20  5 Std. bei 18° stehen gelassen. ÜbHche Aufarbeitung3) 
gab 1,12 g rohes Oxybromid, aus Äther 0,33 g K rystalle. Nochmals aus Chloroform-Äther 
Smp. 215—222°.

3 a -A c e to x y -1 1 -k e to -1 2 -b r o m -w o r -c h o la n s ä u re -m e th y le s te r .
325 mg obiges kryst. Oxybromid in 4 cm3 Eisessig und einigen Tropfen alkohol

freiem CHC13 gelöst, m it 4,5 cm3 2-proz. C r03-Eisessig-Losung 16 Std. bei 18° stehen 
gelassen. Einengen im Vakuum, Zusatz von Wasser u. Ausschütteln m it Äther. Mit verd. 
H2S04, Na2C 03 und H 20  gewaschene und über Na2S 0 4 getrocknete Ätherlösung hinterHess 
310 mg rohes Ketobromid. Aus Ä ther Krystalle Smp. 225—235°.

Die 790 mg amorphes Oxybromid (Mutterlauge) wurden analog oxydiert und gaben 
710 mg Rohprodukt, das direkt entbrom t wurde (vgl. unten).

3 a -A c e to x y - l 1 -k e to -w o r -c h o la n s ä u re -m e th y le s te r  (IV) u n d  3 a -A c e to x y -  
1 2 -k e to -w o r -c h o le n - (9 ) - s ä u re - m e th y le s te r  (VI).

305 mg rohes kryst. Ketobromid aus kryst. Oxybromid, 300 mg Zinkstaub, 300 mg 
Na-Acetat. 3 H 20  in 3 cm3 Eisessig 15 Min. bei 100° geschüttelt. Im  Vakuum eingedampft, 
in Äther gelöst, filtriert, F iltra t m it verd. HCl, N a2C 03 u. H 20  gewaschen, über N a2S 0 4 
getrocknet, eingedampft. K ryst. Rückstand 260 mg schmolz unscharf bei 145—155°. 
710 mg rohes Ketobromid aus Oxybromid-Mutterlaugen analog entbrom t gab 620 mg 
Rohprodukt. Dieses zusammen m it obigen 260 mg Rohkrystallen (total 880 mg) über 
27 g A120 3 chromatographiert. Pro Fraktion 100 cm3 Lösungsmittel. Vier Fraktionen m it 
Petroläther-Benzol (9:1) gaben 23 mg Ausgangsmaterial (V), Smp. 132°. Weitere 15 F rak 
tionen Petroläther-Benzol (20—60% Benzol) gaben aus Ä ther-Petroläther 200 mg ana
lysenreinen 11-Keto-ester (IV). Drei m it abs. Benzol abgelöste Fraktionen Heferten aus 
Äther-Petroläther 40 mg farblose Nadeln, Smp. 209—211° (unaufgeklärtes Nebenpro
dukt). Die mit Benzol-Äther (bis 50%) in vier Fraktionen eluierten Anteile gaben 70 mg 
analysenreinen Zl9-Keto-ester (VI).
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•) A. Lardon, T. Reichstein, Helv. 27, 713 (1944).
2) P. Grandjean, T. Reichstein, Helv. 26, 482 (1943).
3) Vgl. z. B. J. v. Euw, A. Lardon, T. Reichstein, Helv. 27, 821 (1944).



(IV). Aus Ä ther-Petroläther farblose Nadeln, Smp. 147—149°, [a]^  =  +70,7° ±  2° 
(c =  1,697 in Aceton).

17,218 mg Subst. zu 1,0141 cm3; 1=  1 dm jaJJ =  +  1,20° ±  0,02°
3,740 mg Subst. gaben 9,888 mg C 0 2 und 3,137 mg H 20

C26H 40O5 (432,58) Ber. C 72,19 H  9,32%
Gef. „ 72,15 „ 9,39%

(VI). Aus Aceton-Äther feine farblose Nadeln, Smp. 197—199°, [oc]|J =  + 94,6° ±  3°

(c =  0,898 in Aceton).
9,113 mg Subst. zu 1,0141 cm3; 1=  1 dm ; a ^  =  +0,85° ±  0,02°
3,662 mg Subst. gaben 9,727 mg C 0 2 und 2,902 mg H 20  

C26H 3e0 5 (430,56) Ber. C 72,52 H 8,90%
Gef. „ 72,49 „  8,87% 

U.V.-Absorptionsspektrum1) in Alkohol zeigte starke selektive Absorption mit 
Maximum bei 240 m/r und  log e =  3,93.

3 a - A c e to x y - l l a - o x y - w o r - c h o la n s ä u r e - m e th y le s t e r  (VII).
250 mg 3a-Acetoxy-12 -keto-wor-cholansäure-methylester (IV), Smp. 147—149°, in 

6 cm3 reinstem Eisessig m it 100 mg P t0 2 24 Std. hydriert. F iltriert, F iltra t eingedampft, 
in Ä ther gelöst, neutral gewaschen, über N a2S 0 4 getrocknet, eingedampft. Rückstand 
(240 mg) aus Ä ther-Petroläther und A ceton-Petroläther farblose Nadeln, Smp. 155—156°, 
[ot]^ =  +  73,1° ±  2° (c =  1,668 in Aceton).

16,923 mg Subst. zu 1,0141 cm3; 1=  1 dm ; =  +1,22° i  0,02°
3,693 mg Subst. gaben 9,726 mg C 0 2 und 3,229 mg H 20  

C26H 420 5 (434,60) Ber. C 71,85 H 9,74%
Gef. „  71,87 „ 9,77%

Mischprobe von (VII) und (IV) gibt starke Schmelzpunktserniedrigung.

3 a - A c e to x y - w o r - c h o le n - ( 9 ) - s ä u r e - m e th y le s te r  (VIII).
100 mg 3a-Acetoxy-l la-oxy-wor-cholansäure-methylester (VII) vom Smp. 155—156° 

durch Abdampfen m it Benzol getrocknet, in 1 cm 3 abs. Pyridin m it 0,2 cm3 frisch dest. 
P0C13 16 Std. bei 18° stehen gelassen. Mit Eis + Ä ther zerlegt. Ätherlösung mit verd. HCl, 
N a2C 03, H 20  gewaschen, über N a2S 0 4 getrocknet, eingedampft. Rückstand (100 mg) 
über 3,3 g A120 3 chrom atographiert. Die m it Petroläther-Benzol (10—40% Benzol) eluier- 
ten  Anteile gaben aus Äceton-Petroläther 50 mg farblose Nadeln, Smp. 186—187°, 
[a ]̂ > =  +55,3° ±  3° (c =  0,407 in Aceton).

20,250 mg Subst. zu 4,9883 cm3; l =  2 dm ; aj^ =  +0,45° ±  0,02°
3,752 mg Subst. gaben 10,251 mg C 0 2 und 3,226 mg H 20  

C26H 40O4 (416,58) Ber. C 74,96 H 9,68%
!-„i Gef. „  74,56 „  9,62%
Die Substanz gibt in wenig CHC13 gelöst m it Tetranitrom ethan eine Gelbfärbung. 

Mischprobe m it dem bei 132° schmelzenden (V) schmolz bei 132—150°. Aus den bei der 
Chromatographie m it abs. Benzol u. Benzol-Äther abgelösten Anteilen liess sich noch eine 
Spur Ausgangsmaterial (Smp. 155°) gewinnen.

3 a -A c e to x y - 6 fs M o r -c h o le n - (9 ) - s ä u re -m e th y le s te r  (XII).
80 mg 3a-A cetoxy-ll a-oxy-iü.snor-cholansäure-methylester (IX )2) vom Smp. 

130—132° wie bei (V III) behandelt gaben 76 mg Rohprodukt. Über 2,5 g A120 3 chromato-

3) W ir danken H errn P.-D . Dr. H. Möhler für die Ausführung dieser Messung.
2) A. Lardon, T. Reichstein, Helv. 27, 713 (1944).
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graphiert. Die m it Petroläther-Benzol abgelösten Anteile gaben aus Ä ther-Petroläther 
45 mg farblose Prismen, Smp. 137—138°, [a]^® =  +46,4° i  2° (c =  0,968 in Aceton).

9,676 mg Subst. zu 0,9995 cm3; l =  1 dm ; =  + 0,45° ±  0,02°
3,789 mg Subst. gaben 10,315 mg C 0 2 und 3,194 mg H 20  

C25H 380 4 (402,55) Ber. C 74,59 H  9,52%
Gef. „ 74,33 „  9,44%

Die Substanz gibt in wenig CHC13 m it T etranitrom ethan eine Gelbfärbung. Misch
probe mit dem bei 101—102° schmelzenden 3a-Acetoxy-fcisnor-cholen-(ll)-säure-methyl- 
ester1) schmolz bei 98—103°, m it (IX) bei 112—120°. Aus den bei der Chromatographie 
mit abs. Benzol und Benzol-Äther abgelösten Anteilen liess sich noch etwas Ausgangs
material, Smp. 130° (Mischprobe), erhalten.

3 a -A c e to x y - l lc c -o x y -ä D 'o -c h o la n s ä u re -m e th y le s te r  (XI).
155 mg 3a-Acetoxy-ll-keto-ä£io-cholansäure-methylester (X )2) vom Smp. 149—151° 

in 5 cm3 reinstem Eisessig m it 90 mg P t0 2 24 Std. hydriert. Aufarbeitung wie bei (VII) 
gab 160 mg Rohprodukt. Aus Ä ther-Petroläther 135 mg R rystalle, Smp. 179—183°. Aus 
Aceton-Methanol Nadeln, Smp. 183—185°, [a]j® =  +109,3° ±  2° (c =  1,409 in Aceton).

14,289 mg Subst. zu 1,0141 cm3; 1=  1 dm ; =  +1,54° i  0,02°
3,742 mg Subst. gaben 9,637 mg C 02 und  3,140 mg H 20  

C23H 360 5 (392,52) Ber. C 70,37 H  9,25%
Gef. „  70,28 „  9,39%

3 a -A c e to x y -ä ifo -c h o le n - (9 )  - s ä u r  e - m e th y  fe s te r  (XV).
110 mg 3a-Acetoxy-lla-oxy-äfio-cholansäure-methylester (XI) vom Smp. 183—185° 

genau wie bei (VIII) behandelt. R ohprodukt (105 mg) über 3,4 g A120 3 chromatographiert 
gab neben wenig Ausgangsmaterial als H auptprodukt (XV), aus Petroläther Nadeln m it 
Doppel-Smp. 127—128°, nach Rekrystallisation 135—136°, [a]p =  + 87,7° ±  2° (c =  1,208 
in Aceton).

12,088 mg Subst. zu 0,9995 cm3; 1=  1 dm ; = + 1 ,0 6 °  ±  0,02°
3,646 mg Subst. gaben 9,850 mg C 02 und  3,008 mg H 20  

C23H 340 4 (374,50) Ber. C 73,76 H 9,15%
Gef. „  73,72 „  9,23%

Der Stoff gibt in wenig CHC13 gelöst m it Tetranitrom ethan Gelbfärbung. Die 
Mischprobe m it dem bei 99—100° schmelzenden 3a-Acetoxy-aiio-cholen-(1 1 )-säure- 
methylester3) schmolz bei 92—102°.

3 a - O x y - ä i io - c h o le n - ( 9 ) - s ä u r e - m e th y le s te r  (XIV).
25 mg 3a-Acetoxy-äfio-cholen-(9)-säure-methylester (XV) vom Smp. 135—136° in 

2 cm3 Methanol m it 25 mg K 2C 03 in 0,2 cm3 H 20  versetzt und 40 Std. bei 18° stehen ge
lassen. Zusatz von Wasser, Absaugen des Methanols, Ausäthern etc. gab 23 mg rohes 
Neutralprodukt mit  Doppel-Smp. 98—102°, nach Rekrystallisation zu langen Nadeln 
Smp. 122—124°.

3 -K e to - ä H o -c h o le n - (9 ) - s ä u r e -m e th y le s te r  (X III) u n d  3 ,1 2 -D ik e to -  
ä G o -c h o le n - (9 ) - s ä u re -m e th y le s te r  (XVI) a u s  (XIV).

23 mg 3a-Oxy-äi»o-cholen-(9)-säure-methylester (XIV) (Rohprodukt) in 1 cm3 
Eisessig portionsweise m it to ta l 3,3 cm3 2-proz. C r03-Eisessig-Lösung to ta l 16 Std. bei

x) P. Grandjean, T. Reichstein, Helv. 26, 482 (1943).
2) A. Laräon, T. Reichstein, Helv. 26, 705 (1943).
3) A. Lardon, T. Reichstein, Helv. 26, 607 (1943).
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Die Mikroanalysen wurden im mikroanalytischen Laboratorium  der Eidg. Tech
nischen Hochschule, Zürich (Leitung W . Manser) ausgeführt.

P h arm azeu tisch e  A n s ta lt  d er U n iv e rs itä t Basel.

itltrA

18° stehen gelassen. Im  Vakuum bei 30° eingedampft, m it H 20  versetzt und m it Äther 
ausgeschüttelt. Ätherlösung m it verd. H 2S 0 4, N a2C 03 und H 20  gewaschen, über Na2S04 
getrocknet, eingedampft. 20 mg R ohprodukt, zeigte Doppel-Smp. 108°/115—116°. Über 
0,8 g A120 3 chrom atographiert. Die m it Petroläther-Benzol (bis 20% Benzol) eluierbaren 
Anteile gaben aus Ä ther-Petroläther 11 mg farblose K örner, Smp. 120—123°, [a]^  =
+  63,2° ± 3 °  (c =  0,704 in Aceton).

7,040 mg Subst. zu 0,9995 cm 3; l =  1 dm ; =  +  0,44° ±  0,02°
3,690 mg Subst. gaben 10,275 mg C 0 2 und 3,008 mg H 20

C2iH 30O3 (330,45) Ber. C 76,32 H  9,15%
Gef. „ 75,99 „  9,12% jnpl

Der Stoff gibt in wenig CIIC13 m it T etranitrom ethan eine Gelbfärbung. Die Misch- yfl! i 
probe m it dem bei 134—135° schmelzenden S-Keto-aOo-cholen-fll J-säure-methylester1) 
schmolz bei 110—128°.

Die erst m it Benzol-Äther eluierbaren Anteile gaben aus Ä ther-Petroläther ca. 3 mg 
K rystalle, Smp. 176—178°. Mischprobe m it dem gleich schmelzenden (X VI)2) schmolz 
ebenso.

iiki

tathi
¿-HK

sUtjgeF

i*l(8 r. I 
shtki 
it) mitte]186. V iskosität und Ladung des Album inions3) 

von W o lfg a n g  P au li.
(8. X. 45.) S

B ei Ü b erfü h ru n g  der z w i t t e r i o n i s c h e n  F o rm  eines elektrolyt
frei gerein ig ten , w asserlöslichen E iw eiss, z. B . Seralbum in , Hämo
globin in  die e i n s i n n i g  i o n i s c h e  —  e tw a du rch  B ildung  von Albu
m inch lorid  m it steigendem  H C l-Z usatz  —  k o m m t es zu einem be
träch tlich e n  A n s t i e g  d e r  V i s k o s i t ä t  (rj), dessen V erlauf, wie die 
B estim m ung  d er G eg en io n en ak tiv itä t (CF) le h r te 4), m it der Zunahme 
der A ufladung  der P ro te in io n en  sy m b a t erfolgt. D ieser A nstieg von 
7] p assiert n u n , m it A n n äh eru n g  der P ro to n au fn a h m e  an  die Grenze 
d er S äu reb in d u n g  du rch  das P ro te in , ein O p t i m u m ,  w oran sich 
bei w eiterer S äurezugabe im  Ü berschuss d er Gegenionen, entsprechend 
deren  zunehm ender In a k tiv ie ru n g  du rch  das vielw ertige Proteinion, ¿jlft 
ein A b f a l l  v on  rj anschliesst. I n  V ersuchen  am  H äm o g lo b in 5) hatten 
sich bem erkensw erte  E in ze lh e iten  b e tre ffen d  die U n terlag en  des Vis-  «fet®, 
k o s i t ä t s a n s t i e g e s i n  A bhän g ig k e it v on  d er w achsenden Aufladung jWa

Ü A. Lardon, T . Reichstein, Helv. 26, 607 (1943). ütet
2) A. Lardon, T . Reichstein, Helv. 26, 705 (1943).
3) Zum Teil nach Versuchen m it Frl. Trude Locker aus den Jah ren  1933—34.
4) J. Frisch, Pauli und E. Valko, Bioch. Z. 164, 401 (1925); L iteratu r bei Pauli- 'a;^j

Valko, Kolloidch. d. Eiweissk. Dresden-Leipzig 1933. , ,
5) Pauli und W. Schwarzacher, Helv. 28, 645 (1945).



der P ro tein ionen  ergeben. D er G ang von r) w eist au f einen zw eiteiligen 
Mechanismus dieses A nstieges, indem  er nach Ü berschre iten  eines 
kritischen Schw ellenw ertes der A ufladung  eine jäh e  S teigerung  e r
fährt, als Folge ausgiebiger A useinanderspreizung im  Eiw eissteilchen 
durch die in tra ion ischen  A bstossungskräfte . Bis zu diesem  Schw ellen
wert der A ufladung  kom m t es n u r  zu  einer m assigen Z unahm e von 
rj im Z usam m enhänge m it einer E rh ö h u n g  der H y d ra ta tio n sw irk u n g .

Die h ier folgenden B eobach tungen  am  Seralbum in  sollen unser 
Bild vom  M echanism us des A b f a l l e s  d e r  V i s k o s i t ä t  (aus ihrem  
Optimum) in  seiner A bhäng igkeit von  der N a t u r  u n d  V e r t e i l u n g  
der  I o n e n  i m  F e l d e  d e s  E i w e i s s i o n s  vervollständigen . E in  n äh e
rer E inblick  in  die F e ldw irkung  des P ro te in ions erwies sich auch 
allgemein kolloidchem isch von  In teresse .

I.
V e rs u c h s m a te r ia l .  Pferdeserum — durch sofortigen Toluolzusatz vor Fäulnis ge

schützt — wurde durch ^ -S ättigung  m it Ammoniumsulfat puriss. — von Euglobulin, 
hierauf durch Halb-Sättigung m it dem Salz vom Pseudoglobulin befreit. Das Seral- 
bumin-haltige F iltra t wurde in der Kälte m it festem Ammoniumsulfat gesättigt, 12 S tun
den stehen gelassen und filtriert, der Niederschlag zwischen Filterpapier abgepresst und in 
möglichst wenig Wasser gelöst. Die Lösung wurde im Faltendialysator bis zur Leitfähig
keit «~ 10 -4 r. O. vorgereinigt, dann im PawK-Elektrodialysator auf « 25° von 6 — 9.10-6 
r. 0. gebracht. Zu verdünntes Seralbumin wurde durch Zusatz von Kaliumsulfatlösung 
(0,001-n.) m ittels E lektrodekantation konzentriert, wobei die Schichtung durch die 
schwache Säuerung (geringere Membrandurchlässigkeit für S 04") begünstigt wird. Die 
Kontrolle erfolgte durch die «-Werte, welche den Standarddaten1) befriedigend entspre
chen (Tabelle I, unkorrigiert für *H 0 ).

T abelle I.
(Seralbuminsole).

Sole A B C C' D D ' E

c  % 1,954 2,905 1,986 1,998 3,16 2,94 3,04

«X 106 5,73 .. — 7,05 5,46 9,55 7,47 6,61

Die verwendeten Salzlösungen wurden durch genaue gravimetrische Bestimmung 
der Anionen CF, B r', J ',  SCN', S 04"  eingestellt, die Natriumsalze der Trichloressig- und 
Sulfosalicylsäure durch Zusatz äquivalenter Mengen NaOH zu den genauest gestellten 
Säuren bereitet. Nach einem Jahre ausgeführte Kontrollproben der im Jenaer Schliff
kolben aufbewahrten Lösungen gaben unveränderte Werte.

Zur Bestimmung der relativen V is k o s i tä t  dienten Ostwald'sehe Viskosimeter von 
möglichst gleicher Durchflusszeit (gegen 550 Fünftelsekunden), gleichen Kapillaren und 
gleichem Volumen. Messungen im Thermostaten 25° 0^0 ,02°. Die Lösungen wurden in 
Jenaer Eprouvetten m it Schliffverschluss gemischt, kräftig durchgeschüttetlt, darauf 
10' lang zentrifugiert, da die W erte sonst durch vereinzelte Faserbildung im Eiweiss 
fehlerhaft sein können. Das gefüllte Viskosimeter wurde 20' im Thermostaten vorgewärmt. 
Jedesmal 4 auf 1 Fünftelsekunde reproduzierbare Ablesungen. Unerlässlich ist die sorg
fältigste Reinigung des Viskosimeters für die Eiweisslösungen. Nach jeder Füllung wurde

b D. v. Klobusitzky und Pauli, Bioch. Z. 260, 201 (1933).
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m it Wasser, dann m it heisser 1—2-proz. Sodalösung, darauf m it Säure und schliesslich 
m it Wasser gründlich gewaschen, nach jeder 6. bis 8. Messung m it Chromsäure (heiss) 
en tfette t und der W asserwert kontrolliert.

A us dem  V erlau f d er P ro to n au fn ä h m e  des Seralbum ins m it stei
gendem  S äu rezu sa tz  (HCl) lä ss t sich die m ax im ale  A ufnahm e je 
1 g  P ro te in  m it  148 x  10-5 n .1) u n d  aus dem  Mgw ~  70 000 die maxi
m ale W ertig k e it oder L adungszah l (Lz) des p o sitiven  Albuminions 
m it 103 je  Teilchen bestim m en . Im  r/-O ptim um  des 1-proz. Seral- 
bum ins, das bei 0,015-n. H C l lieg t, is t n u r  1 1 6 x l 0 - 5-n. je  1 g Pro
te in , also ca. 79%  d er m öglichen H ö ch stau fn ah m e an  H+, gebunden, 
was einer Lz je  Teilchen von  ~ 8 0  en tsp rich t. D as A lbum inion dieser 
W ertig k e it b ild e t im  folgenden das eigentliche V ersuchsobjekt.

In  beistehender Tabelle I I  (Fig. 1 und 2) sind unter Zusammenfassung unserer frü
heren D aten die N orm alitäten n111 des Proteinions bzw. die Ladungszahlen je Teilchen 
(Lz) m it steigender HCl-Zugabe und der Gang von rj an 1 % Seralbumin ergänzt zusammen
gefasst.

T abelle II.
1% Seralb., pH =  5,27, aH =  5,37 x  IO-6 , ij =  1,054.
0,88% Seralb., pH =  5,79, aH =  1,62XlO-6 , rj =  1,044.

1% Seralbumin 0,88% Seralbumin

n.H ClX lO 3 a liH ni n x l 03 Lz V2) nl n x l 03 Lz V

1,0 2,95 XlO-5 0,97 6,79 — — — —
1,75 5,50 XlO-5 1,69 11,85 1,075 — — -
3,0 l , 1 2 x l 0- ‘ 2,88 20,16 1,112 — — —
5,0 2,18 XlO-4 4,77 33,97 1,194 4,71 37,465 1,240
7,5 5,75 XlO-4 6,88 48,16 — — - —

10,0 1,02 XlO-3 8,89 62,23 1,354 8,63 68,65 1,380
12,5 —- •— — — 10,0 79,55 1,390
15 3,04 x lO -3 11,6 81,2 1,420 — — —
20 6,17 x lO -3 13,04 91,31 1,396 12,41 98,71 1,358
30 1,43 XlO-2 13,66 95,62 1,325 12,9 102,8 1,292
40 2,24 XlO- 2 14,25 99,75 1,253 13,C3) 103,34 1,254
50 3,06 XlO-2 14,55 102,2 1,212 13,0 103,34 1,214

(14,7) (103,6)

!) Pauli und F. Blank, Bioch. Z. 202, 337 (1928). Dieser W ert (an 0,88% Seralb. 
erm ittelt) stim m t vorzüglich m it dem aus den D aten von J . Frisch, Pauli, E.Valko, 
Bioch. Z. 164, 401 (1925) für 1% Seralb. ableitbaren 147x 10- 5n. überein. Die dort durch 
ein Versehen falsch angeführten 3 W erte in der letzten Kolonne sind in obiger Tabelle II 
richtig berechnet, welche zugleich die Versuche von Pauli und W. Kölbl (vgl. Helv. 28, 
659 (1945)) berücksichtigt und erstmalig alle zugehörigen Lz wiedergibt.

2) In  der korrespondierenden Tabelle V lla  (Helv. 28, 659 (1945)) hat es statt 
( t j -  rj') richtig (ij — 1 ) zu lauten und in V Hb soll in der Reihe I I I  zuletzt s ta tt 147 richtig 
159,5 als maximale L augenb indung  stehen.

3) Das würde für 1% Seralb. nID X 103 =  14,77 oder 1 4 8 x l0 -5n. als Grenzwert
der Protonaufnahm e je 1 g Protein entsprechen.
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F ig ’l .
Protonaufnahme (nül) von 1% (I) und 0,88% (II)„Seralbumin aus HCl.

Fig. 2.
Ladungszahlen (Lz) der Teilchen in 1% (I) und 0,88% (II) Seralbumin m it steigendem

HCl-Zusatz.

D er Vergleich d er D a te n  in  Tabelle I I  fü r  1 %  u n d  0 ,88%  S eral
bumin zeigt, dass fü r denselben H C l-G ehalt in  der h ö h e r e n  E i  w e i s  s- 
k o n z e n t r a t i o n  eine g r ö s s e r e  Z a h l  v o n  P r o t o n e n  (n111) a u f
genommen w ird , zugleich jedoch im  n i e d r i g e r e n  E i w e i s s g e h a l t  
jeweils g r ö s s e r e  L a d u n g s z a h l e n  j e  T e i l c h e n  (Lz) erreich t 
werden. Dieses V erh alten  w ird sehr deutlich  durch  die F ig . 1 u n d  2
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nia io*
illu s trie r t. D em en tsp rechend  b ed u rfte  es zu r E rlan g u n g  der H öchst
w erte  von  n m  u n d  des p ra k tisch  zusam m enfallenden  M axim um s von .j ü  
L z beim  1 %  S eralb . noch einer geringfügigen graph ischen  E x tra 
p o la tio n  (in den  F igg . gestriche lt). Sehr beach ten sw ert is t ferner 
die g u te  Ü b ere in stim m u n g  d er Lz ^  80 (79,6 bzw . 81,2) im  ^-O pti
m um  tro tz  d er versch iedenen  L age desselben (0,0125-n. HCl für 
0 ,88%  gegen 0,015-n. fü r  1 %  Seralb .). E ine  noch schärfere Bestim 
m ung des O p tim um s sowie d er zugehörigen D a ten , die h ier durch 
graph ische In tra p o la tio n  erfolgte , k ö n n te  die geringen Abweichungen 
w eiter einschränken .

Man kann die als ^-Abfall erkennbare Abnahme der freien Ladung des Proteinions 
im »y-Optimum, als Folge einer E r h ö h u n g  d es  G e h a lte s  a n  G e g e n io n e n  und der 
dam it einhergehenden stärkeren Inaktivierung derselben, entweder durch weitere Zu
gabe von Säure (hier HCl) oder eines Salzes bewirken. Im  ersten Falle steigt zugleich die 
W ertigkeit des Proteinions durch Protonaufnahm e bis zu ihrem Maximum, im zweiten 
Falle bleibt sie konstant. Diesem Unterschied ist es wohl in erster Linie zuzuschreiben, 
dass bei gleicher Gegenionenkonzentration der Abfall von ry aus dem Optimum mit zu
sätzlicher Säure geringer is t als bei Zugabe von deren Salz. So entsprach in einem Ver
suche das Absinken von r] (Ar} gleich der Differenz von ?y im Maximum und nach Zu
fügen von Säure bzw. Salz) für 1% Seralb. + 0,015-n. HCl (57=1,409) in der Kombination 
m it 0,015-n. HCl + 0,0025-n. H Cl (»? =  1,399) einem At]X  103 =  10, während für den Ge- 
halt 0,015-n. HCl + 0,0025-n. iVaCl das if?y x 103 =  63 wird. r ;

Es ist vielleicht nicht überflüssig, in diesem Zusammenhänge hervorzuheben, dass r. )■ 
die Abnahme der Viskosität im Überschüsse der Gegenionen sowohl m it weiterer Säure 
wie auch m it Salz niemals bis zu dem niedrigen Ausgangswert des elektrolytfreien, zwit
terionischen Albumins führt, sondern oberhalb desselben stehen bleibt. Bei der Bildung der M i l i t i l
einsinnigen, vielwertigen Proteinionen m ittels Säure kom m t es im Proteinteilchen zu älXcbeilil
einem intraionischen Abstossungs- und Spreizeffekt, der durch die Inaktivierung und aus- , , 
sere Anlagerung der Gegenionen nicht restlos rückgebildet werden kann. Damit würde 
es gleichfalls Zusammenhängen, dass der in einem gewissen Bereich praktisch konstante 
Endwert von t] im Überschuss der S ä u re ,  welcher einem um ca. 20% höherwertigen 
Eiweission zugehört, entsprechend höher bleibt als der bei genügendem Salzzusatz 
konstant gewordene ry-Wert,

I I .  «Ba, Sr,
Z ur H e r a b s e t z u n g  d e r  f r e i e n  L a d u n g  d e s  A l b u m i n i o n s  

w urde in  unseren  V ersuchen  der W eg der S a l z z u g a b e  im  ^-Optimum 
gew ählt. D ieser b ie te t n ich t n u r  den  V orte il k o n s ta n te r  W ertigkeit ila® 
des K olloidions, sondern  er g e s ta tte t  auch  bei d e m s e l b e n  G e g e n i o n  
die m it dem  K ollo id ion  gleichsinnigen Io n en , die w ir als N e h e n -  
i o n e n 1) bezeichnen, zu variie ren . D ie A nalyse der folgenden Ver- ärübereii 
suche, in  denen  der E ig en b e itrag  d er Salzionen zu r V iskositä t gegen- itfejej 
ü b er dem jenigen  des P ro te in io n s p rak tisch  vo llständ ig  zu rück tritt, o l^  
h a t  geleh rt, dass die P rü fu n g  des N ebenioneneinflusses w ertvolle Auf- iaoi 1,23 
Schlüsse ü b er gewisse B esonderheiten  d er e lek trischen  Feldw irkung ¡1^ ] 
v on  K ollo id ionen zu liefern  verm ag . &)Caan

Pauli-Valko, Elektrochemie der Kolloide 1929. Berlin. W ährend unsere Bezeich- fefti
nung „Gegenionen“ allgemeine Aufnahme fand, war der Verwendungsgebrauch für „Ne-
benionen“ bisher sehr beschränkt. 2̂1,



Die nächste Tabelle I I I  gibt den Viskositätsabfall wieder, den ein 1% (0,993%) 
Seralbumin in seinem »y-Optimum (mit 0,015-n. HCl) durch den Zusatz von Chloriden der 
Alkalimetalle Li, Na, K, Rb sowie von N H 4 erfährt. Der G e s a m tc h lo r g e h a l t  ist gegen
über den Angaben von n. Chlorid (wie stets Endkonzentrationen der Mischung) der T a
belle um 0,015-n. der Säure höher, das erreichte Maximum also 0,045-n. CT.

T abelle III.
?y-Werte. 0,993% Seralbumin + 0,015-n. HCl, rj — 1,399.

Salzkonz.
n. Li Na K Rb n h 4

0,0025
0,005
0,01
0,02
0,03

1,332
1,289
1,231
1,180
1,157

1,326
1,285
1,230
1,177
1,151

1,326
1,288
1,237
1,178
1,152

1,329
1.293
1,237
1,182
1,155

1,327
1,283
1,223
1,174
1,141

Die am  A bsinken von  ry erkennbare  A bnahm e der freien L adung  
des A lbum inions infolge der im  Ü berschuss von  Chlorid gesteigerten  
Inaktivierung u n d  A nlagerung  der G egenionen erw eist sich fü r  die 
verschiedenen A l k a l i m e t a l l e  n ich t erheblich  un tersch ieden  und  
lässt keine der b ek an n ten  R eihungen  derselben erkennen. B eim  
Ammoniumchlorid fin d e t sich eine etw as s tä rk ere  depressorische 
Änderung von rj im  V ergleiche m it den A lkalim etallen  angedeu tet. 
Der B efund einer n ich t m erk lich  d ifferen ten  W irksam keit der A lkali- 
metall-Nebenionen erschein t um so bem erkensw erter, als sich bei an o r
ganischen, positiven  K o llo iden1) ( s .u. )  eine ganz charak teristische 
Ordnung m it rech t ausgiebigen D ifferenzen der A lkalim etallionen in 
der K oagulationshem m ung zunehm end von L i<  N a<  K <  R b <  N H 4 
ergeben h a t (s. u.).

Noch auffallender w irk t der B efund  an  den 2 - w e r t i g e n  N e b e n - 
i onen  B a, Sr, Ca, Mg, die, zu einer E rh ö h u n g  und  s tä rk e ren  D iffe
renzierung des E ffek tes, an  einem  1 ,58%  S eralbum in  im  ipO ptim um  
(mit 0,02-n. HCl) verw endet w urden. (Tabelle IV , F ig . 3.) D eren 
Chloride lassen n ich t n u r bis 0,03-n. (G esam t-C l' 0,05-n.) keine e r
heblichen D ifferenzen im  »y-Effekt erkennen, sondern  stim m en sogar 
in ihrer W irksam keit m it dem  1-w ertigen N ebenion von  N aCl q u an 
titativ  überein. E rs t  beim  G ehalt 0,06-n. Salz (0,08-n. CI') tre te n  
Unterschiede hervor, indem  —  gegen die erfahrungsgem äss nächst- 
liegende E rw artu n g  —  das NaCl in  seiner E rn ied rigung  des ry (von 
1,641 auf 1,234) erheblich zu rückb le ib t h in te r den E rda lka lim eta llen  
(auf 1,211). F e rn e r fin d e t sich bei diesen fü r Ar] die Reihenfolge 
Ba ) Sr > Ca angedeu te t. M it B a -- als N ebenion erschein t som it die A b 
nahme der freien  L ad u n g  am  grössten, m it C a" am  k leinsten , ganz

1) Pauli und M. Wittenberger, Koll. Z. 50, 228 (1930), Eisenoxydsol; N. Desai, 
Koll. Beih. 26, 357 (1928), Thoriumoxydsol.
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invers zu  den  E rfah ru n g e n  am  p o sitiven  E isenoxydso l, bei welchem 
das N ebenhin  B a "  am  s tä rk s te n , C a" am  schw ächsten  die K oagu
la tio n  h em m t (s. u .).

T abelle  IV.
?;-Werte (Fig. 3).

mim}

Vorerst
jtidnell

Salzkonz.
n.

BaCl2 SrCl2 CaCl2 MgCl2 NaCl

0,01 1,383 1,383 1,385 1,386 1,384
0,03 1,259 1,259 1,264 1,263 1,262
0,06 1,197 1,211 1,212 1,246 1,234

0.04 0.05 0,06-n.0.02 0,03
Fig. 3.

Viskositätsabfall von 1,58% Seralb. +  0,02-n. HCl durch Zusatz von ein- und zweiwertigen 
Metallchloriden. Nebenionenwirkung.

E in e  S onderste llung  n im m t schliesslich MgCl2 allerdings erst in 
höchster (0,06-n.) K o n z en tra tio n  (0,08-n. CI') ein, indem  sein de- 
pressorischer ^ -E ffek t n ich t n u r  w eit geringer is t als bei den E rdal
kalich loriden , sondern  auch  erheblich  u n te rh a lb  desjenigen von 
N aCl gelegen is t. B eim  Mg allein  w ürde som it, jedoch ers t in  höherem 
G ehalt, erw artungsgem äss eine s tä rk e re  H erab se tzu n g  der Gegen
ionenw irkung  au f die freie L ad u n g  des P ro te in io n s verglichen mit 
N a  b em erk b ar, welche der D ifferenz im  A k tiv itä tse in flu ss  von zwei- 
u n d  von  einw ertigem  N eben ion  en tsp räche . D er E n d ab sc h n itt der 
K u rv en  in  F ig . 3 zeig t diese V erhältn isse  deu tlich .

1«"»IS1

_
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E ine n äh ere  E rö r te ru n g  der eigenartigen  R o l l e  d e r  N e b e n 
i o n e n  i m  F e l d e  d e s  A l b u m i n i o n s  folgt sp ä te r .

I I I .
V orerst seien noch einige ergänzende B eobach tungen  ü b er die 

i n d i v i d u e l l e n  A b w e i c h u n g e n  u n d  das A u s m a s s  i m  G e g e n 
i o n e n e f f e k t  au f rj an g efü h rt.

In  der folgenden Tabelle V (Fig. 4) finden sich an einem 1,58% Seralbumin +  0,02-n. 
HCl mit dem Optimum r) =  1,641, dessen ^-Depressionen durch Alkalisalze der einwerti
gen Gegenionen CF, B r', J ' ,  CCl3COO' und SCN' zusammengestellt. Endwert 0,08-n.Cl.

T abelle V.

0 0,01 0,02 0.03 0,04 0,05 0,06 n
Fig. 4.

ij-Abfall von 1,58% Seralb. +  0,02-n. HCl durch verschiedene einwertige Gegenionen.

Die Versuche zeigen — in Übereinstimmung m it älteren1) Beobachtungen an einem 
nur durch lange Dialyse gereinigten Serum — für eine hochgereinigte Albuminfraktion, 
dass hier bei gleicher W ertigkeit des Gegenions mächtige Unterschiede im depressorischen

b  Pauli und 0. Falelc, Bioch. Z. 47 , 269 (1912).



^-Effekt auftreten, wobei dieser in der angeführten Reihe von CE gegen SCN' stark zu
nim mt. Die älteren Versuche1) waren m it konstantem  Salzgehalt bei wachsendem HC1- 
Zusatz durchgeführt. Noch wirksamer als das stärkst wirkende einwertige SCN' erwiesen 
sich höherwertige Gegenionen wie S 04"  (s. u.).

Nach den Ergebnissen von Chloraktivitätsmessungen2) bei Proteinchloriden, die 
den Zusammenhang von Viskosität m it Proteinaufladung und m it der Abnahme der 
freien Ladung im Gegenionenüberschuss bewiesen, lag es nahe, die grossen Unterschiede 
bei einwertigen Gegenionen auf Differenzen ihrer Inaktivierung bzw. Assoziation durch 
das Proteinion zu beziehen. Ein indirekter Hinweis darauf ergab sich aus vergleichenden 
Leitfähigkeitsmessungen3) verschiedener Proteinsalze, wobei die gefundenen Werte den 
Viskositätsunterschieden entsprechende Abweichungen gegen die berechneten aufwiesen, 
welche auf korrespondierende Differenzen der Leitfähigkeitskoeffizienten zu beziehen 
waren.

E in en  E in b lick  in  die A k tiv itä tsv e rh ä ltn isse  der P ro teinsalze ver
schiedener S äuren , deren  G egenionen n ich t, wie e tw a die d er H alogen
ionen, d irek t b es tim m b ar sind, k a n n  h ier die U ntersuchung  des 
D onnan -G leichgew ichtes beiderseits einer M em bran  liefern, wobei 
innen  P ro te in  +  S äure , aussen eine geeignete M enge der gleichen 
S äure d u rch  m ehrtäg ige  D ialyse ins G leichgew icht g eb rach t werden.

Das hier verwendete Verfahren ha tte  seinerzeit P. Rona und H. Weber*) mit Er
folg zur Bestimmung der Aktivitätskoeffizienten der Myogensalze verschiedener Säuren 
gedient und gab hier eine analoge Reihe, wie sie in den frühen Versuchen von Pauli und 
M itarbeitern für rj und [a]®, abgeleitet worden war. Der gleiche Weg über das Membran
gleichgewicht h a tte  sich zur Bestimmung der Aktivitätskoeffizienten einer Reihe von 
Silberproteinen8) und der Silbersalze von Gummi arabicum 6) sowie von A gar7) bewährt.

Im  Gleichgewicht würde dann für eine beliebige, starke Säure, wenn a ; und aa die 
A ktivitäten innerhalb und ausserhalb der Membran, An das betreffende Anion anzeigt, 
die Beziehung

a p - a ^ n =  a a - a a n

gelten. Sieht man, bei den geringen K onzentrationen, aussen von einem Unterschied der 
Aktivitätskoeffizienten von H ' und An' ab, dann wird

Mittels geeigneter K orrektur für die wenigen Prozente freier Säure innen, kann das zum 
Protein gehörige aktive Anion angegeben werden, welches, bezogen auf die bekannte 
N orm alität n 111 (Protonaufnahme) des Eiweiss, einen Aktivitätskoeffizienten seines 
Gegenions liefert.

In  allen Versuchen wurde innen 1,52% Seralbumin + 0,01-n. Säure in einer Perga
menthülse (Schleicher und Schüll), aussen das gleiche Volumen 0,0025-n. Säure (gleich 
hoch reichend) verwendet. Zeitweise vorsichtige Rührung. Gleichgewicht nach 5 Tagen 
sicher erreicht. Die folgende Tabelle VI gibt eine Übersicht, Tabelle V II einige Einzel
heiten der Resultate.

b  Pauli und 0 . Falek, Bioch. Z. 47, 269 (1912).
2) .7. Frisch, Pauli, E.Vallco, Bioch. Z. 164, 401 (1925); L iteratur Pauli-Valko, 

Kolloidchemie d. Eiweissk., Dresden-Leipzig 1933.
3) Pauli und J . Safrin, Bioch. Z. 233, 86 (1931).
4) P . Rona und H. 77. Weber, Bioch. Z. 203, 429 (1928).
8) Ed. Goigner und Pauli, Bioch. Z. 235, 271 (1931).
6) Pauli und E. Ripper, Koll. Z. 62, 162 (1933).
7) Pauli und L. Palmrich, Koll. Z. 79, 174 (1937).



T abelle VI.
1,52% Seralb. E '.
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Anion nm x 103 xAn
a )y25°

CF 10,498 0,334 1,361
0013000 ' 10,613 0,279 1,128
SO4" 11,59 0,063 1,111

T abelle VII.
Innen: Seralb. E ' 1,52% +  0,01-n. Säure, Aussen: 0,0025-n. Säure.

HCl CClgCOOH h 2s o 4
aH x l 0 3 x  X 104 aH x 103 x x  104 aH X 103 xX  IO4

vor d. Dialyse:
innen 0,388 8,14 0,462 3,70 0,255 3,68
aussen 2,07 10,3 2,15 9,46 2,00 9,57

nach d. Dialyse:
innen 0,36 7,67 0,34 3,80 0,176 4,89
aussen 1,18 5,75 1,06 4,91 0,400 2,38

iftg

Tabelle V I zeigt den p a r a l l e l e n  G a n g  v o n  ?/ m i t  d e n  A k t i v i 
t ä t s k o e f f i z i e n t e n  d e r  G e g e n i o n e n  des P ro te ins, wobei zu b e
merken ist, dass rj sofort in  der M ischung b estim m t w urde und  n icht 
nach der D ialyse, welche die jj-U nterschiede noch erhöhen dürfte . 
Der Gang von n m  läss t erkennen , dass die stä rkere  In ak tiv ie ru n g  
zumal des Sulfations auch die zeitliche E rhö h u n g  der P ro tonaufnahm e 
seitens des P ro te ins m erklich  begünstig t.

IV .
Um ein vergleichbares M a s s  d e r  d e p r e s s o r i s c h e n  G e g e n 

i o n e n w i r k u n g  au f die V iskositä t des vielw ertigen, positiven  A lbu
minions zu gew innen, w urde von  einem  bestim m ten , m olekularen 
Eiweissgehalt ausgegangen, wozu sich 1,5 % «a 2 x  10_4-m. Seralbu- 
min als günstig  erwies. B eim  p H des ry-Optimums (m it 2 x l 0 “ 2-n. 
HCl) besteh t keinerlei A n h a ltsp u n k t fü r eine S paltung  oder A ggregat
bildung des m onodispersen P ro te in s, so dass dessen gesam te und 
freie L adung m it genügender A nnäherung angegeben w erden kann . 
Wählt m an nun  die gleiche G r u n d k o n z e n t r a t i o n  ( 2 x l 0 -4-n.) des 
mit dem Salz zugefügten Gegenions (oder ein niedriges Vielfaches 
derselben), so w ürde das, bei vo llständ iger In ak tiv ie ru n g  desselben, 
für jeden G rundw ert d u rch sch n ittlich 1) den V erlust e i n e r  f r e i e n  
L a d u n g  j e  E i w e i s s t e i l c h e n  bedeuten .

4) Die Frage, wieweit es dabei zu einer gewissen Streuung der Ladungsverteilung 
auf die Eiweissteilchen komm t, erscheint hier nicht von Belang.



In  der folgenden Tabelle V III wird eine Versuchsreihe m it KSCN-Zugabe im 
?;-Optimum angeführt. Zum Vergleich dienen die korrespondierenden W erte m it NaCl. 
/l^XlO3 gibt den Reibungsabfall durch den Salzzusatz an und is t in  einer Nebenreihe 
gleichzeitig auf den Grundwert 2 x l 0 -4 -n. bezogen.

T abelle  VIII.
Seralb. D 1,47% +  0,02-n. HCl (rj =  1,619)+  n. Salz.

n. KSCN V ArjX  103 n. NaCl Ar] XlO 3

0,0002 1,607 1 2 =  1 x 1 2 0,0002*) 9 ,5= 1 x 9 ,5
0,0004 1,595 2 4 =  2 x 1 2 0,001 42 = 5 x 8 ,4
0,0006 1,584 3 5 =  3x11 ,6 0,002 78 = 10x7 ,8
0,0008 1,572 4 7 =  4x11 ,75 0,003 113 = 15x7,53
0,001 1,560 5 9 =  5x11 ,8 0,004 139 = 20x6,95
0,002 1,508 111 =  10x11,1 0,005 164 = 25x6,56
0,003 1,467 152 =  15x10,13
0,005 1,398 221 =  25x8 ,84

*) Graphisch intrapoliert.

Die nächste Tabelle IX  bringt analoge D aten für höherwertige Gegenionen, näm
lich S 0 4"  und das Sulfosalicylation des N aS 03C6H 30 H C 00N a, das m it dem Hydroxyl 
drei saure Gruppen sehr verschiedener Stärke besitzt. Ar] von S 0 4"  b e z o g e n  a u f  n = 2  m.

T abelle  IX.
Seralb. E  1,52% +  2.10~2-n. HCl +  m. Salz.

m. Salz
k 2s o 4 Sulfosalicylat

V Ar] x  103 V
103xA t]  

bezogen auf m.

0,0
0,0002
0,0004
0,0006
0,0008
0,001
0,002

1,600
1,562
1,535
1,506
1,483
1,454
1,358

3 8 =  2 x 1 9  
6 5 =  4x 1 6 ,2  
9 4 =  6x 1 5 ,6  

1 1 7 =  8x14,625 
146 =  10x14 ,6  
242 =  20x12,1

1,604
1,584
1,568
1,552
1,535
1,521
1,456

2 0 =  1 x 2 0  
3 6 =  2x18 ,5  
5 2 =  3x17 ,3  
6 9 =  4x17 ,2  
8 3 =  5x1 6 ,6  

1 4 8 =  10x14,8

F ü r  die E rö r te ru n g  d er E rgebn isse  e rsch ein t es zw eckm ässig, vom 
S u lfa t als G egenion auszugehen , das gem äss den  frü h eren  Angaben 
(s. o.) u n d  nach  der A usgieb igkeit des depressorischen  rpEffektes 
u n te r  unseren  V ersuchsbedingungen  als p ra k tisch  vo llständ ig  inak ti
v ie rt angesehen w erden  k an n . D as w ürde eine ^-A bnahm e um  0,019 
fü r den G ru n d w ert n. =  2 x l 0 -4 S 0 4' ' / 2 also bei durchschn ittlicher 
V erm inderung  um  eine freie L ad u n g  je  E iw eissteilchen  ergeben. Nach 
den  B estim m ungen  d er P ro to n au fn a h m e  aus H C l sowie den Mes
sungen d er G eg en io n en ak tiv itä t k a n n  fü r das ^ -O p tim u m  vor dem 
S alzzusatz eine G esam tladung  von  80 u n d  n ach  dem  A k tiv itä ts 
koeffizienten  (f^1 =  0,46) eine freie L ad u n g  v on  e tw a  35 je  E iweiss
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teilchen e ingese tzt w erden. M it steigendem  G ehalt an  S 0 4" , dem  ein 
fortschreitendes A bsinken  der freien  E iw eissladnngen um  m x l 0 ~ 4 
en tsprich t, s in k t die re la tiv e  ^-D epression je  E inze lladung  ste tig  ab , 
wie dies auch  im  K u rv e n ch arak te r  zum  A usdruck  k om m t. D ieser 
»(-Abfall {Ar)) je  E in h e it ( 2 x l 0 -4-n.) is t geringer bei SC N ' und  
noch kleiner bei CI' als Gegenion. D a der ganze E ffek t m it steigendem  
Eiw eissgehalt ausgiebiger w ird , w urden  die geringen K onzen tra tions- 
U nterschiede der verw endeten  A lbum ine (für 1-w ertige Gegenionen 
1,47% für  2-w ertige 1,52% ) durch  eine K o rrek tu r (6%)  berücksich 
tig t, abgele ite t aus besonderen  M essungen an  1 ,58%  S eralbum in 
unter In tra p o la tio n  au f 1 ,52% . So ergab sich im  A nfangsteil fü r 
2 x l 0 ~ 4-n. bei SCK ' ein Arj =  0,0127 u n d  bei CI' gleich 0,01007. 
Die K u rv en  der beistehenden  F ig . 5 geben die auf den einheitlichen 
Gehalt 1 ,52%  S era lbum in  red u z ie rten  W erte .

0 1 2 3 4 5 n.y.103

?;-Abfall von'1,52% Seralb. +  0,02-n. HCl durch niedrige N orm alität (n X 10 3) von 1- und
2-wertigern Gegenion.

Bei dem ’nahe linearen  G ang der anfänglichen ^-D epression liesse 
sich u n te r  der V oraussetzung , dass die In ak tiv ie ru n g  von S 0 4"  im  
»(-Optimum p rak tisch  vo lls tänd ig  is t, erstm alig  der D elation  k o rre 
spondierender A »(-Werte von  J®CN/d®°‘ u nd  i l^ /A ^ 0' der in ak tiv ie rte  
und daraus der freib leibende a k t i v e  A n t e i l  d e r  e i n w e r t i g e n  
G e g e n i o n e n  en tnehm en. D as fü h r t zu den durchaus p lausib len  
A k t i v i t ä t s k o e f f i z i e n t e n  faCN =  0,33 und fa1 =  0,47 aus den in 
aktiven B ruch te ilen  12’72/i9 =  0,6695 u n d  10’07/i9 =  0,530. D er fü r CI' 
abgeleitete W ert heg t ta tsäch lich  rech t nahe dem  seinerzeit aus



p o ten tio m etrisch en  M essungen1) d er G egenionen fü r das ^-O ptim um  
sich ergebenden fg1 =  0,46.

Besondere Umstände liegen beim Sulfosalicylation vor, bei dem durch die starke 
Sulfosäure die Dissoziation der anderen sauren Gruppen so weit zurückgedrängt wird, dass 
es bis zur Hälfte schwächer jpdepressorisch w irkt als S 0 4"  gleicher Molarität. Würde man 
das Tj auf n -  2 m. beziehen, dann liegen die W erte zwischen denen von CI' und SCN', 
ein Hinweis darauf, dass die im Gleichgewicht m it der 2-wertigen stehende 1-wertige 
Form des Sulfosalicylations erheblich weniger als Gegenion inaktiviert wird, wie das 
Rhodanion.

Dass aber daneben besondere Beziehungen zum Protein mitwirken, geht aus dem 
Auftreten von Trübungen in Konzentrationen von Sulfosalicylat hervor, in welchen das 
stärker rpdepressorische, also inaktivierende Sulfation keine Andeutung einer Nieder
schlagsbildung erkennen lässt. Eine ähnliche Sonderstellung wurde früher2) gelegentlich 
der konduktom etrischen Titration des Ovalbumins m it Trichloressigsäure in der Gegend 
des ^-Optimums als Bildung starker Trübung bis Flockung beobachtet, die in diesem Be
reich weder bei anderen Säuren (auch m it 2-wertigem Anion wie H 2S 0 4, H 2C20 4) noch 
überhaupt bei Seralbumin auftrat. Es handelt sich um jenen noch ungeklärten, an eine 
sekundäre, intramolekulare Änderung geknüpften Denaturierungsvorgang, der sich an die 
Inaktivierung der Proteinladung in verschiedenem Ausmasse anschliessen kann.

Y.
D urch  die an g e fü h rten  V ersuche w ird  sichergestellt, dass die 

d u rch sch n ittlich e  E e d u k t i o n  d e r  f r e i e n  L a d u n g  des viel wertigen 
P ro te in io n s u m  e i n e n  B r u c h t e i l  e i n e r  E i n f a c h l a d u n g  sich als 
en tsp rechender, depressorischer E ffek t im  ^ -O ptim um  bem erkbar 
m ach t. D ie E lem en ta re ffek te  je  L adu n g se in h e it nehm en m it sinkender 
freier T eilchenladung ste tig  ab . N ach  den E rfah ru n g e n 3) über den 
V erlauf des t?-Anstieges m it w achsender P ro to n au fn ah m e  durch das 
P ro te in  h an d e lt es sich in  der Gegend des rj-O ptim um s vo r allem 
um  eine Z unahm e des T eilchenvolum ens du rch  die Lockerung und 
A ufspreizung der im  E iw eissteilchen  vorliegenden A ssoziate seitens 
der in tra ion ischen  A b stossungsk räfte  m it B ildung  eines u n te r  W asser
b lockierung  zusam m engehaltenen  A ggregates. D i e s e s  L o c k e r 
a g g r e g a t  w i r d  m i t  A b n a h m e  d e r  f r e i e n  T e i l c h e n l a d u n g ,  
als Folge der In ak tiv ie ru n g  u n d  A nlagerung  der Gegenionen, u n t e r
e n t  s p r e c h e n d e m  ^ - A b f a l l  z u  e i n e m  d i c h t e r e n A s s o z i a t  m e h r
o d e r  m i n d e r  r ü c k g e b i l d e t .  D a  h ierbei i n t r a m o l e k u l a r  ein 
R est einsinniger, ionischer K rä fte  w irksam  b le ib t, is t dieser E n t
ladungseffek t n ich t iden tisch  m it einem  E n tz u g  der einsinnigen Auf
lad u n g  du rch  A bgabe d er vom  P ro te in  aufgenom m enen Protonen 
u n d  die V isk o sitä t s in k t, wie schon au sg efü h rt, n ich t bis auf den 
A usgangsw ert des s tren g  zw itterion ischen  P ro te in s  herab .

Wesentlich ist für den Vergleich m it verwandten Erfahrungen, dass sich im unter
suchten ^-Bereich die s tu fe n w e is e  V e rm in d e ru n g  d e r  f r e ie n  L a d u n g  d e r P ro 
te in io n e n  und nicht ein Koagulationsvorgang widerspiegelt. Bei positiven, hochge
reinigten anorganischen Kolloiden stehen unserem Falle am nächsten Beobachtungen

b  J . Frisch, Pauli, E. Valko, Bioch. Z. 164, 401 (1925).
2) Pauli und J . Safrin, Bioch. Z. 233, 86 (1931).
3) Pauli und W. Schwarzacher, Helv. 28, 645 (1945).



über G e g e n io n e n s u b s t i tu t io n  nach dem Verfahren von Pauli-Valko1) bei kondukto- 
metrischer T itration gewisser Metalloxydsole m ittels geeigneter, löslicher Silbersalze. 
Dabei zeigte sich m it Substitution der ursprünglichen Cl'-Gegenionen durch N 0 3' oder 
C103' und noch mehr durch S 0 4"  ein A b s in k e n  d e r  S o l l e i t f ä h ig k e i t  entsprechend 
einer Abnahme der Leitfähigkeitskoeffizienten als Folge der in dieser Reihe gesteigerten, 
interionischen Wechselwirkung, wie sie in völlig analoger Weise an wasserlöslichen Pro
teinen mittels konduktometrischer Säuretitration zu beobachten2) war.

Die in unseren Versuchen festgestellte Reihenfolge der komplexen einwertigen 
Gegenionen nach zunehmender ^-Depression bzw. Inaktivierung am positiven Proteinion 
war schon vor längerer Zeit3) als Ergebnis einer exzentrischen Ladungsverteilung im 
Gegenion aufgefasst worden, die — ähnlich wie bei einem Dipol — im elektrischen Felde 
des Kolloidions gesteigert wird. B etrachtet man etwa das SCN' im Sinne von W. Kossel's 
Theorie des heteropolaren Aufbaues, so wären alle drei Fälle möglich, nämlich 5-wertig 
positiver N oder 6-wertig positiver S oder 4-wertig positiver C als Zentralion des Kom
plexes. Sie würden m it den ergänzenden anderen negativen Ionen stets ein Anion SCN' 
ergeben, so dass hier eine A rt Elektromerie vorstellbar und zu prüfen wäre. Bei den 
anderen angeführten Komplexionen liegen in dieser Hinsicht viel begrenztere Möglich
keiten vor.

A usserordentlich  beach tensw ert erscheinen die B e s o n d e r h e i t e n  
d e r  N e b e n i o n e n w i r k u n g  b e i m  p o s i t i v e n  A l b u m i n i o n ,  dass 
näm lich in  einem  w eiten  B ereich des Ladungs- u n d  ^-A bfalles infolge 
Salzzusatz der en tladende G egenioneneffekt n ich t n u r in  der R eihe 
der als N ebenionen dienenden A lkalim etallionen  p rak tisch  ungeändert 
bleibt, sondern auch  beim  Ü bergang  zu den 2 -w ertigen E rd a lk a li
ionen keine erhebliche Ä nderung  e rfäh rt.

Diese Beobachtung steht anscheinend im Gegensatz zu den bisherigen Erfahrungen 
mit anorganischen Kolloiden. Am positiven Eisenhydroxyd4)6) und Thoriumhydroxydsol6) 
konnte festgestellt werden, dass die Schwellenwerte m it zunehmender W ertigkeit der 
Nebenionen anwachsen, entsprechend einer stärkeren Hemmung der Koagulation. Gleiches 
lässt sich an H and früherer und späterer Beobachtungen an n e g a t iv e n  As2S3-7) und 
Schwefelsolen8) für A n io n e n  steigender Wertigkeit als Nebenionen feststellen. Man kann 
zum Zwecke besseren Vergleiches den zeitlichen Gang der langsamen Koagulation, ihre 
Geschwindigkeit, durch fortlaufende photometrische Trübungsmessung6) oder durch 
den ^ -A n s t ie g 4)5) bestimmen. Letzteres wurde sehr eingehend5) für die Nebenionen
wirkung am Eisenhydroxydsol durchgeführt. Dabei ergab sich nach a b n e h m e n d e r  
K o a g u la tio n  (gleiches Gegenion CF bzw. N 0 3') a lso  w a c h se n d e r  H em m u n g  d e r 
F lo ck u n g  d u rc h  v e rs c h ie d e n e  N e b e n io n e n  die Reihenfolge

Li ( Na ( K ( Rb ( NH4 ( Ag ( Mg < Ca < Sr < Ba < La .
Sie stim m t weitgehend m it der von Desai (1. c.) am Thoriumoxydsol gefundenen 

Reihung überein. Es handelt sich um ausgiebige und eindeutige Effekte, wie die um 
stehenden Fig. 6 und Fig. 7 demonstrieren.

1) Pauli und E .V alko, Z. physik. Ch. 121, 161 (1926); Pauli und E. Schmidt, 
ebenda 129, 199 (1927); Pauli und A. Peters, ebenda 135, 1 (1928).

2) Pauli und ./. Safrin, Bioch. Z. 233, 86 (1931).
3) Pauli, Eiweisskörper und Kolloide, J . S p r in g e r ,  Wien 1926.
4) Pauli und J . Matula, Koll. Z. 21, 49 (1917).
5) Pauli und M. Wittenberger, Koll. Z. 50, 228 (1930).
6) B. N. Desai, Koll. Beih. 26, 357 (1928).
7) L iteratur bei Pauli-Valko, Elektrochemie der Kolloide, J. S p r in g e r ,  Wien 1929,

S. 192 u. ff.
8) S. Odin, Der kolloide Schwefel, Nova Acta Ups. [IV] 3, 66 (1912).
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Fig. 6.
Nebenionenwirkung von Na-, K ' und N H \, auf Koagulation von Eisenoxydsol, ^-Anstieg

(0,02-n. Chloride).

Fig. 7.
Nebenionenwirkung von N H ‘4, Mg", Ca" auf K oagulation von Eisenoxydsol, -Anstieg

(0,015-n. Chloride).

Neben der erhöhten Flockungshemmung m it steigender W ertigkeit der Nebenionen 
findet sich innerhalb der Reihe sowohl der einwertigen wie auch der zweiwertigen Neben
ionen zunehmender R ü c k g a n g  d e r  K o a g u la t io n  in  d e r  O rd n u n g  a b n e h m e n d e r  
H y d r a ta t io n s w ä r m e  der betreffenden Io n en .—

Diese gesetzmässigen Beziehungen in der Nebenionenwirkung verdienen hier eine 
kurze Erörterung, da sie bei näherer B etrachtung auch für das Verständnis der abweichen



den Verhältnisse bei unseren Proteinionen von Bedeutung sind. Die angeführte Reihen
bildung gleichgeladener Nebenionen erfährt eine gewisse Beleuchtung durch die Tatsache, 
dass die gleiche Folge innerhalb der M e ta ll io n e n  a ls  f lo c k e n d e r  G e g e n io n e n  bei 
einer grossen Zahl1) von n e g a t iv e n  hydrophoben Solen zu finden ist. Eine ähnliche 
Reihung wurde von G. Wiegner2) und seinem Mitarbeiter H. Jenny3) für das Verdrängungs
vermögen von Alkali- und Erdalkaliionen gegenüber den am (elektronegativen) Perm utit 
haftenden Metallionen der gleichen Art wiedergefunden. Ebenso wie für negative Sole 
die Schwellenwerte der Flockung durch weniger hydratisierte Gegenionen kleiner werden, 
die Anlagerung derselben an die ionogenen aufladenden Komplexe der Kolloidoberfläche 
somit ausgiebiger erfolgt, werden auch die weniger hydratisierten Metallionen vom Per- 
mutit stärker festgehalten. Anderseits verdrängen die letzteren in entsprechend höherem 
Masse anhaftende stärker hydratisierte Gegenionen aus demselben. Die grössere H ydra
tationsenergie steht also — durch Begünstigung der Ionenreaktion m it dem Lösungs
mittel — der interionischen Wechselwirkung entgegen, welche unter Inaktivierung bis 
zur Assoziation führt. Die oben beschriebene Ordnung der Kationen bei der Koagulation 
von Eisenoxydsol erscheint nun ganz analog, nur handelt es sich um die in te r io n is c h e  
W ech se lw irk u n g  d e r v e r s c h ie d e n e n p o s i t iv e n N e b e n io n e n  m it  dem  n e g a tiv e n  
G egenion  des elektropositiven Kolloidions. Sie erfolgt umso energischer, je weniger 
hydratisiert das positive Nebenion ist. In  diesem Sinne kann von einer unterschied
lichen A k t iv i tä t s b e e in f lu s s u n g  d e r  G eg e n io n e n  nahe der Kolloidoberfläche ge
sprochen werden.

In der T at findet sich auch in einfachen Lösungen von Chloriden, z. B. in 0,1-n.- 
Konzentration beim Übergang vom Li' zum K ' parallel dem Abfall der H ydratations
wärme von 112 auf 82 Kcal/g-Ion — als Ausdruck der stärkeren, interionischen Wechsel
wirkung — eine Abnahme des Aktivitätskoeffizienten y  von 0,776 auf 0,715. Ebenso 
entspricht dem Übergang von Mg” zu B a” ein Abfall der Hydratationswärme von 437 
auf 297 und des y  von 0,577 auf 0,509.

Die hier gegebene Darstellung verwandter Beziehungen in scheinbar diametral ver
schiedenen Fällen fusst letztlich auf den seinerzeit4) entwickelten allgemeinen Prinzipien 
der elektrostatischen Gegen- und Nebenionenwirkung, die wir auch im weiteren zu
grundelegen.

Das auffällige Z u rü ck tre ten  der individuellen  U nterschiede in  
der N ebenionen Wirkung auf den L adungsabfall des P ro tein ions d ü rfte  
eine E rö rte ru n g  auf G rund der folgenden, in  den E rfah ru n g en  w ohl
begründeten S ätze zulassen: 1. D ie In a k tiv ie ru n g  u n d  A nlagerung 
der Gegenionen seitens des K olloidions w ird durch  deren A k tiv itä t 
bestim m t. 2. D ie w echselnde hem m ende W irkung  der N ebenionen 
erfolgt —  entgegen der häufigen A nnahm e einer allgem einen A dsorp
tion derselben —  in d ire k t5) au f dem  W ege der B eeinflussung der 
G egenionenaktiv ität („E n tla s tu n g se ffek t“ ). 3. D ie K o n zen tra tio n  und  
die A k tiv it ä t  der Ionenw olke der nächsten  U m gebung der K ollo id- 
teilchen können  n ich t in  der m ittle ren  K o n zen tra tio n  u nd  A k tiv itä t 
der Lösung einen genügenden A usdruck  finden.

Das A usm ass der A ktiv itä tsbeein flu ssung  der G egenionen durch  
die anw esenden N ebenionen w ird näm lich s ta rk  davon abhängen , ob

*j Vgl. Zusammenstellung Pauli-Valko, Elektroch. d. Koll. 1929, S. 179.
2) G. Wiegner, Koll. Z. 36, Erg. Bd., 341 (1925).
3) H. Jenny, Koll. Beih. 23, 428 (1927).
4) Pauli-Valko, Elektrochemie der Kolloide 1929.
5) Von gelegentlichen spezifisch chemischen Beziehungen wird hier abgesehen.
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dieselbe in  der d ich ten  G egenionenw olke n äch st d er K olloidoberfläche 
oder en tfe rn te r  in  einer w eniger d ich ten  Io n en a tm o sp h ä re  sta ttfin d e t. 
M ehrw ertige N  ebenionen w erden  b e i h o h e r F e l d s t ä r k e  des Kolloid
ions du rch  e lek tro sta tisch e  A bstossung  w eiter ab g ed rän g t als ein
w ertige. D as w ürde die H erab se tzu n g  des A ktiv itä tskoeffizien ten , 
also ih ren  E n tla s tu n g se ffek t au f die G egenionen u n d  d am it auf das 
K ollo idion en tsp rechend  v erm indern . U nsere V ersuche am  positiven 
A lbum inion  zeigen die fy-W irkung schon k le iner Ladungsabnahm e, 
also bei sehr wenig red u z ie rte r F e ld s tä rk e  des K olloidions an, und 
da die 2-w ertigen  N ebenionen  dabei m ehr in  dessen w eitere U m 
gebung g ed rän g t w erden, w äre es v e rs tän d lich , dass u n te r  diesen 
U m stän d en  ein erheblich  s tä rk e re r E n tla s tu n g se ffek t du rch  die zwei
w ertigen, verg lichen  m it den  e inw ertigen  N ebenionen  n ich t e in tritt. 
H ingegen w äre zu erw arten , dass m it s t ä r k e r e r  A b n a h m e  der  
f r e i e n  L a d u n g  u nd  d am it der F e ld w irk u n g  d er P ro te in io n en  infolge 
steigenden  S alzzusatzes zugleich die N ebenionen  in  die dichteren, 
im  A ssoziationsgleichgew icht s tehenden  A nteile  d er Gegenionen
wolke n äh e r zu r K ollo idoberfläche gelangen u n te r  S teigerung  ihres 
E n tlas tu n g seffek tes . D a m it w ürde d er b eo b ach te te  V erlauf der Vis
k o s itä t unseres e lek tropositiven  A lbum ins bei MgCl2-Z usatz über
einstim m en, indem  in  d er höchsten  u n te rsu c h te n  Salzkonzentration 
die V isk o sitä tsab n ah m e fü r den gleichen C F-G ehalt geringer, die 
G eg en io n en ak tiv itä t u n d  A nlagerung  an  das E iw eission also schwächer 
w ird , als bei N aC l (Fig. 3).

F ü r  d iesen F a ll  h ä t te  also eine gewisse A ngleichung an  die E r
fah rungen  bei der l a n g s a m e n  K o a g u l a t i o n  v o n  a n o r g a n i s c h e n  
K o l l o i d e n  s ta ttg e fu n d en . B ei derselben w ird  v on  vorneherein  zwecks 
E rre ich u n g  d er F lo ck u n g  ein genügend hoher E lek tro ly tg eh a lt für 
eine ausgiebige In a k tiv ie ru n g  von  G egenionen durch  das Kolloidion 
zugefügt, w elche sich noch  zeitlich  v erv o lls tän d ig t. D ieser Vorgang 
sowie die anschliessende v on  der D iffusionsgeschw indigkeit u nd  Stoss- 
zahl abhäng ige T eilchenaggregation  bestim m en  die als ^ - V e r m e h 
r u n g  m essbare K oagu la tionsgeschw ind igkeit. D er zugehörigen stark 
h e r a b g e s e t z t e n  F e l d s t ä r k e  des K olloidions w ürde d er ausgiebige, 
m it dem  N ebenion  so deu tlich  v ariab le  E n tla s tu n g se ffek t durchaus 
en tsp rechen .

Eine gewisse Sonderstellung nehmen jedoch die Erdalkalichloride gegenüber un
serem Eiweission ein, die zum Unterschiede von MgCl2 in den erreichten höheren Kon
zentrationen das einwertige Nebenion (Na') im Entlastungseffekt keinesfalls übertreffen, 
sondern sogar eine merklich stärkere ry-Depression, also L a d u n g s a b n a h m e  des P ro 
te in io n s  her vorrufen (Fig. 3). Als Erklärung dieser gegensinnigen in der Reihe Ca ( Sr ( Ba 
erkennbar zunehmenden Abweichung tro tz  abnehmender, freier Kolloidladung käme vor 
allem eine merkliche Anlagerung assoziierter Ionenpaare (im Sinne von N . Bjerrum1)) 
der Salze in Frage, die auch in der gleichen Folge begünstigt wird. Das würde eine Art

J) N . Bjerrum, Ergebn. exakt. N aturw . 5, 125 (1926).



Doppelsalzbildung von Proteinchlorid und Erdalkalichloriden darstellen, welche eine ge
wisse Reduktion der angenäherten Nebenionen aber auch eine dichtere Assoziation inner
halb des einzelnen Albuminteilchens bewirken könnte. Diese Doppelsalzbildung wäre am 
ehesten verwandt m it jener bei Fällung und Auskrystallisation von elektro-positivierten 
Albuminen mittels Ammoniumsulfat, hingegen schon stärker verschieden von den Pfeiffer' 
sehen Neutralsalzverbindungen1) der reinen zwitterionischen Aminosäuren. Für eine 
strengere Begründung unseres Erklärungsversuches der besprochenen Anomalie durch eine 
Art Doppelhalogenidbildung reicht das zurzeit verfügbare Versuchungsmaterial nicht aus.

Die h ier m itg e te ilten  B eobach tungen  lassen durch  ih ren  A usbau  
einen näheren  E inb lick  in  die elek trische F eldw irkung  von K ollo id
ionen erw arten .

Zusammenfassung,
1. Das m it steigendem HCl-Zusatz zu hochgereinigtem Seralbumin unter starkem 

Anstieg der Viskosität gebildete positive Proteinion besitzt im Optimum von rj eine 
Ladungszahl L z—80 je Teilchen und diente den Versuchen zum Studium seiner Feld
wirkung.

2. Durch entsprechenden Salzzusatz kommt es m it Abfall der freien Ladung des 
Albuminions zu einem symbaten Absinken der optimalen Viskosität. Dieser »/-Abstieg 
wird zum Unterschied von Erfahrungen über die langsame Koagulation positiver Metall
oxydsole durch Variation der (mit dem Kolloidion gleichsinnigen) Nebenionen, Alkali- 
und Erdalkalimetallionen, in weitem Konzentrationsbereich nicht erheblich verschieden 
beeinflusst.

3. Hingegen findet in der Reihe der einwertigen Gegenionen CI', CCl3COO', SCN' 
und noch mehr durch das zweiwertige S 04"  ein stark zunehmender -//-Abfall sta tt. Diesem 
»/-Abfall entspricht ein Absinken der Aktivitätskoeffizienten, die sich aus potentiometri- 
schen Messungen im Donnan-Gleichgewicht ableiten liessen.

4. Durch Verwendung einer geeigneten Grundkonzentration —2 X 10_4-m.-Seral
bumin und einfacher oder niedriger Vielfacher des Grundgehaltes 2 X 10~4-n.-Salz im »/- 
Optium liess sich zeigen, dass die durchschnittliche Abnahme der freien Teilchenladung um 
einen Bruchteil der einfachen Ladung als ausgiebige »/-Abnahme des positiven Eiweissions 
bemerkbar wird. Aus dem relativen Abfall von ?/ m it den verschiedenen Gegenionen 
konnte, auf diesem Wege erstmalig, eine plausible Schätzung der Aktivitätskoeffizienten 
der Gegenionen (CT und SCN') des Albuminions abgeleitet werden.

5. Die scheinbar abnormale Gleichartigkeit der Nebenionenwirkung liesse sich durch 
die mit der W ertigkeit der Nebenionen zunehmenden Verdrängung derselben aus der 
nächsten Umgebung des, bei dem gewählten Verfahren, in hoher Feldstärke geprüften 
Albuminions verstehen.

6. Der »/-Abfall im Gegenionen-Überschuss beruht auf mehr oder minder weitge
hender Rückbildung von durch den innerionischen Abstossungseffekt aus dem Eiweiss
teilchen gebildetem Lockeraggregat zum ursprünglichen dichteren Assoziat.

7. Die Möglichkeit der Anlagerung von assoziierten Ionenpaaren der Erdalkali
chloride an das Proteinchlorid unter Bildung dichterer Eiweissteilchen erscheint durch 
den (im Gegensatz zu MgCl2) spezifisch verstärkten »/-Abfall in den höheren Salzkonzen
trationen nahegelegt.

Z ürich , Chemisches In s t i tu t  der U n iversitä t.

4) P. Pfeiffer, Organische Molekülverbindungen, 2. Aufl. 1927, S. 143.



187. Über die Fällung- von Hydroxysalzen aus Cadmiumlösung-en1)
von W . F e i tk n e e h t .

(9. X. 45.)

1. E i n l e i t u n g .
In  einer E e ih e  von  A rb e iten  is t gezeigt w orden, dass beim  Ver

setzen d er L ösungen v on  Salzen zw eiw ertiger M etalle häufig  prim är 
H ydro x y sa lze  b es tim m te r Z usam m ensetzung  u n d  m it charak
te ris tisch er S tru k tu r  au sfa llen 2). V or län g erer Z eit w urde auch 
ab g e le ite t3), dass die A usfüllung eines H ydroxysa lzes theoretisch 
gleich zu beh an d eln  is t, wie die an d e re r schw erlöslichen V erbin
dungen , d. h. dass auch in  diesem  F a ll A usscheidung e in tr i t t ,  wenn 
das L ö slich k eitsp ro d u k t ü b e rsch ritten  w ird, u n d  dass sich dieses aus 
der T itra tio n sk u rv e  berechnen  läss t. F e rn e r ergab  sich, dass H ydroxy- 
salz u n d  H y d ro x y d , falls erste res eine k o n s ta n te  Zusam m ensetzung 
h a t,  bei einem  ganz b es tim m ten  Io n en g eh a lt d er L ösung m iteinander 
im  G leichgew icht sein m üssen. D ie G leichgew ichtskonzentration  
fü r re ine M etallsalzlösungen is t ein M ass fü r die B eständ igkeit des 
H yd ro x y sa lzes u n d  läss t sich aus dem  L ö slichkeitsp roduk t des 
H y d ro x y d s  u n d  H yd ro x y sa lzes berechnen .

Die Fällungskurven einer grössern Zahl von Lösungen zweiwertiger Metalle hat 
Britton11) schon vor längerer Zeit m it Hilfe der Wasserstoffelektrode aufgenommen. Später 
h a t er gemeinsam m it Robinson die Versuche m it Hilfe der Glaselektrode ergänzt5) und 
geprüft, ob sich aus der T itrationskurve die Löslichkeitsprodukte der Hydroxyde berech
nen lassen. E r kom m t zum Schluss, dass bei Fällungen basischer Salze das Produkt 
[Me"]X [OH']2 nicht konstant ist, und  glaubt daraus ableiten zu dürfen, dass in diesem 
Fall das Prinzip des Löslichkeitsprodukts nicht anwendbar sei. Durch unsere, oben er
wähnte Arbeit is t diese Folgerung Britton's berichtigt worden.

K ürzlich  h ab en  Moeller u n d  B h ym er6) ü b er die F ä llu n g  von 
L ösungen von  C adm ium salzen b e ric h te t, ohne die von  uns gewon
nenen  E rk en n tn isse  zu r D eu tu n g  der R e su lta te  heranzuziehen. Wohl 
w ird  b em erk t, dass m it A usnahm e des K itra ts  basische Salze aus
fallen  m ögen, doch w erden  keine w eiteren  K onsequenzen  daraus 
gezogen.

W ir hab en  v o r län g erer Z eit die E rgebn isse unserer U nter
suchungen ü b e r die H y d ro x y ch lo rid e7) u n d  kü rz lich  diejenigen über 
die H y d ro x v flu o rid e8) des C adm ium s verö ffen tlich t. W . Gerber hat

1) 26. M itt. über Hydroxysalze 2-wertiger Metalle.
2) Feitkneeht und Weidmann, Helv. 26,1911 (1943) und frühere Arbeiten in der glei

chen Zeitschrift.
3) Feitkneeht, Helv. 16, 1302 (1933). 5) Trans. Faraday Soc. 28, 531 (1932).
4) Britton, Soc. 127, 2110 (1925). 6) J .  Phys. Chem. 46, 477 (1942).
7) W. Feitkneeht und W. Gerber, Helv. 20, 1344 (1937); Z. Kr. [A] 97, 168 (1937).
8) W. Feitkneeht und H. Bücher, Helv. 26, 2196 (1943).



seinerzeit auch  die H ydroxysa lze  des B rom ids, N itra ts  u nd  Sulfats 
un tersucht, doch b lieben  noch eine R eihe von  F rag en  ungelöst, so 
dass von einer V eröffen tlichung vorläufig  abgesehen w urde. D ie 
Arbeit von  Moeller u n d  B hym er  v eran lasst uns, auf die H y d ro x y 
salze des C adm ium s zurückzukom m en. E s w urde aus den von diesen 
Autoren m itg e te ilten  K u rv en  die Z u s a m m e n s e t z u n g ,  die L ö s 
l i c h k e i t s p r o d u k t e  u nd  die G l e i c h g e w i c h t s k o n z e n t r a t i o n e n  
berechnet, u n d  w ir m öch ten  in  der vorliegenden M itte ilung  die aus 
den E rgebnissen dieser F orscher zu ziehenden Schlüsse m it den von 
uns auf p räp ara tiv -an a ly tisch em  und  rön tgenograph ischem  W eg ge
wonnenen R esu lta ten  vergleichen.

W ie beim  C hlorid1) sind auch bei den än d e rn  Salzen die beim  
Fällen zuerst en ts teh en d en  H y droxysa lze  in stab il und  w andeln  sich 
unter der M utterlauge, häufig  allerdings sehr langsam , in  stab ilere  
um. E s scheint dies ganz allgem ein zu gelten. D ie vorliegende M it
teilung bezieh t sich n u r auf die in s tab ilen  H ydroxysalze.

2. Z u s a m m e n s e t z u n g  u n d  S t r u k t u r  d e r  f r i s c h e n  
F ä l l u n g s p r o d u k t e .

a) H y d r o x y s u l f a t .
Wie in der folgenden Mitteilung näher besprochen wird, fällt beim Versetzen einer 

verdünnten Cadmiumsulfatlösung zuerst ein Hydroxysulfat aus, dessen Analyse zu einer 
Zusammensetzung 1 CdS04, 3,5 Cd(OH)2, 1 H 20  führt. Nach Moeller und Rhymer ist die 
Ausfällung des Cadmiums vollständig, wenn das Verhältnis der zugefügten Hydroxylionen 
zu den Cadmiumionen 1,56 beträg t; dies führt ebenfalls zu einer Zusammensetzung des 
Hydroxysulfates von 1 CdS04, 3,5 Cd(OH)2.

Die Struktur dieses Hydroxysulfates wird ebenfalls in der folgenden Mitteilung 
näher diskutiert. Es sei hier nur erwähnt, dass sie abgeleitet werden kann vom Hydroxyd, 
indem bei diesem ein Achtel der Hydroxylionen durch Sulfationen ersetzt ist, und der 
Ladungsausgleich durch E in tritt von Cadmiumionen zwischen die Schichten bewirkt 
wird. Frisch gefällt haben die Niederschläge ein stark  gestörtes G itter, es sind vor allem 
die Pyramidenreflexe abgeschwächt (vgl. Fig. la).

b) C a d m i u m h y d r o x y c h l o r i d .
Vor längerer Zeit wurde gezeigt1), dass beim Fällen von Cadmiumchloridlösung mit 

Natronlauge zuerst das sogenannte Hydroxychlorid I I I  entsteht. Nach dem präparativ
analytischen Untersuchungen wechselt die Zusammensetzung dieser Verbindungen m it 
den Bildungsbedingungen; es kann ihr die Idealformel CdCl2, 2 Cd(OH)2 zugeschrieben 
werden. Aus konzentrierterer Lösung gefällt, ist sie chloridreicher und beim Altern unter 
schwach alkalischer chloridhaltiger Lösung entstehen hydroxydreichere Formen.

Nach der Titrationskurve von Moeller und Rhymer ist die Fällung einer 0,02-m. 
Lösung bei einem Verhältnis der Hydroxyl- zu den Cadmiumionen von 1,34 zu 1 beendet, 
was bedeutet, dass unter diesen Bedingungen der Niederschlag die Zusammensetzung 
CdCl2, 2 Cd(OH)2 hat. E n thält die Lösung noch zusätzlich Alkalichlorid, sind die Nieder
schläge in Übereinstimmung m it unseren Ergebnissen chloridreicher, so steigt das Ver
hältnis der Hydroxyl- zu den Cadmiumionen auf 1,2:1 in einer Lösung m it einem zusätz
lichen Gehalt von 1,6-m. Alkalichlorid.

x) W. Feitknecht und W. Gerber, Helv. 20 , 1344 (1937).



H y d ro x y ch lo rid  I I I  k ry s ta llis ie rt nach  unseren  frü h eren  U n te r
suchungen im  C 6 -T y p 1), b es itz t also eine S tru k tu r  wie das H ydroxyd , 
doch is t  ein Teil d er H y d ro x y lio n en , u n d  zw ar s ta tis tisch , durch 
C hlorionen e rse tz t. D ie ch lo rid reicheren  P rä p a ra te  zeigen eine starke 
F eh lo rd n u n g , die h y d ro x y d re ich en  Ü b e rs tru k tu rlin ien . D as Röntgen- 
d iag ram m  d er d er Id ea lzu sam m en se tzu n g  en tsp rechenden  B ildungs
form is t in  F ig . l b  w iedergegeben. B ei ju n g en  P rä p a ra te n  sind 
infolge F eh lo rd n u n g  besonders die P y ram id en re flex e  von  geringerer 
In te n s itä t .

i i l 1 ii 1 i li

i i i 1 U M  1 1

i l

, i i L u i  1L Ii 1
0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6 0,7 sin &

Fig. 1.
Röntgendiagram m e von:

a) H ydroxysulfat, frischgefällt, starke G itterstörungen.
b) H ydroxychlorid.
c) H ydroxybrom id.
d) H ydroxyjodid.
e) H ydroxynitra t.

c) H y d r o x y b r o m i d .
Nach unveröffentlichten Versuchen von W . Gerber liegen die Verhältnisse beim 

Bromid ähnlich wie beim Chlorid, d. h. die Zusammensetzung durch Fällung hergestellter 
P räparate  schwankt innerhalb beträchtlicher Grenzen. Bei aus 0,05-m. Lösung frisch 
gefällten P räparaten  ergab die Analyse eine Zusammensetzung 1 CdBr2, 1,81 Cd(OH)2, 
also rund 1,3 OH auf 1 Cd. Bei in schwachalkalischer Lösung gealterten Produkten stieg 
der H ydroxydgehalt, so dass Präparate  der ungefähren Zusammensetzung 1 CdBr2, 
3 Cd(OH)2 resultieren.

Moeller und Rhymer geben an, dass beim Titrieren einer 0,02-m. CdBr2-Lösung 
m it 0,1-m. NaOH die Ausfällung vollständig is t bei einem Verhältnis der Hydroxyl- zu

Ü W. Feitknecht und W. Gerber, Z. Kr. [A] 97 , 168 (1937).



Cadmiumionen von 1,4:1, entsprechend einer Zusammensetzung des Bodenkörpers von 
CdBr2, 2,33 Cd(OH)2. E nthalten die Lösungen noch Alkalibromid, so wird der Niederschlag 
wie beim Chlorid ebenfalls bromidreicher, z. B. kommen bei einem Gehalt der Lösungen 
von 1,6-m. Bromid nach der Titrationskurve auf 1 Cadmium- 1,28 Hydroxylionen, en t
sprechend einer Zusammensetzung CdBr2, 1,78 Cd(OH)2.

W ie an  anderem  O rte  n äh e r gezeigt w erden so ll1), is t die S tru k tu r  
des besprochenen H ydroxybrom ids ähnlich  derjenigen des oben 
erw ähnten H ydroxych lorids, d. h. es liegt ebenfalls eine S ch ich ten
s tru k tu r v o r (vgl. F ig. lc ) . E in  U n tersch ied  b es teh t allerdings inso
fern, als die C adm ium ionen n ich t wie beim  C 6 -Typ senkrech t ü b e r
einander angeordnet sind, sondern  wie beim  C 19-T yp rhom boedrisch 
verschoben sind, so dass e rs t die C adm ium ionen jeder v ierten  Schicht 
die gleiche Lage haben . Dieses H y d ro x y b ro m id  k an n  auch  aufgefasst 
werden als ein B rom id, bei dem  ein Teil der B rom ionen sta tis tisch  
durch H ydroxy lionen  e rse tz t is t. D ie w echselnde Z usam m ensetzung 
hängt m it diesem  s ta tis tisch en  E rsa tz  zusam m en. A uch bei dieser 
V erbindung tre ten  in  A bhängigkeit von den Fällungsbedingungen  
verschieden s ta rk e  G itte rs tö ru n g en  auf.

Das beschriebene H y d ro x y b ro m id  is t in s tab il und  geh t je  nach 
den äusseren B edingungen in  verschiedene stab ilere  V erbindungen 
über. Die V erhältn isse sind rech t kom plex und  noch n ich t voll
ständig abgek lärt.

d) H y d r o x y j o d i d e .
E in  H y d ro x y jo d id  C d JO H  is t vor längerer Zeit von  T a ss illy2) 

beschrieben w orden. W ir haben  es seinerzeit ebenfalls hergestellt 
und rön tgenographisch  iden tifiz iert. E s b esitz t ein S ch ich teng itter 
von kom pliz ierterem  B au.

Aus der Titrationskurve einer 0,02-m. C dJ2-Lösung m it Natronlauge, die Moeller 
und Rhymer aufgenommen haben, folgt, dass unter diesen Bedingungen ein Hydroxyjodid 
der Zusammensetzung C dJ2, 3 Cd(OH)2, bez. C dJ0 6(OH)l 5 ausfällt. Diese Verbindung 
gibt ein Röntgendiagramm m it intensiver Untergrundschwärzung und wenig, meistens 
schwachen Linien (Fig. Id). Wie an anderem Ort gezeigt w ird1), krystallisiert sie im C 6- 
Typ, entsteht also formal aus dem Hydroxyd durch Substitution eines Viertels der H ydro
xylionen durch Jodionen. Sie ist stark  fehlgeordnet.

e) H y d r o x y n i t r a t .
W . Gerber h a t  auch die H y d ro x y n itra te  u n te rsu ch t, doch sind 

die Ergebnisse, da  noch eine R eihe von F rag en  offen stehen, bis je tz t  
nicht verö ffen tlich t w orden. E s seien deshalb die im  Z usam m enhang 
m it den h ier in teressierenden  Problem en erhaltenen  R esu lta te  m it
geteilt.

Versetzt man verdünnte Cadmiumnitratlösung, d .h . 0,1-m. und verdünnter, m it 
Lauge, so fällt H ydroxyd aus. In  Übereinstimmung hiermit fanden Moeller und Rhymer, 
dass die Fällung einer 0,02-m.-Lösung bei einem Verhältnis der Hydroxyl- zu den Cad
miumionen von 1,96:1 vollständig ist. Fällt man konzentriertere Lösungen, so bildet sich

Ü Exper. l ,N r.7 , (1945) 2) C. r. 124, 1022 (1897).



als Fällungsprodukt zuerst ein H ydroxynitrat. Bei weiterem Laugenzusatz wandelt es 
sich aber in H ydroxyd um, und so ist die Fällung, wie früher für einen solchen Fall theo
retisch abgeleitet w urde1), erst vollständig nachZufügen der äquivalenten Laugenmenge. 
Die Zusammensetzung dieses H ydroxynitrates wurde analytisch erm ittelt und die Formel 
Cd(N 03)2, 4 Cd(OH)2, x H 20  gefunden. Bei geeigneten Bildungsbedingungen erhält man 
diese Verbindung in rechteckigen P lättchen. Sie gibt ein Röntgendiagramm, welches 
darauf schliessen lässt, dass sie eine S truk tur hat, die derjenigen des Zinkhydroxynitrats2) 
sehr ähnlich ist, d. h., dass sie ein Doppelschichtengitter besitzt, bei dem die H aupt
schichten aus Cadmiumhydroxyd, die Zwischenschichten aus N itra t bestehen. Die frischen 
Fällungsprodukte haben ein stark  gestörtes G itter; es fehlen vor allem die Pyramiden
reflexe höherer Ordnung, die „H ydroxydringe“ 2) sind intensiv (Fig. le).

3. L ö s l i c h k e i t s p r o d u k t  u n d  B e s t ä n d i g k e i t .
a) V or längerer Z eit w urde g eze ig t1), dass sich auf das Gleich

gew icht festes H ydro x y sa lz /L ö su n g  das M assenw irkungsgesetz an wen
den u n d  sich bei K en n tn is  d er K o n zen tra tio n en  das L öslichkeitsprodukt 
berechnen  lässt. D er A usdruck , den  m an  d a fü r e rh ä lt, h än g t davon 
ab , wie das H ydroxysa lz  fo rm u lie rt w ird. B ei einer Form ulierung 
M eX 2, n M e ( O H ) 2 e rh ä lt  m an

LB =  [Me--]n + 1 • [X ']2 • [OH']2n (1)

F o rm u lie rt m an  dagegen das H y d ro x y sa lz , wie das auch  gelegent
lich geschieht, M eX n(O H )m, w obei n  +  m  =  2, so e rh ä lt m an :

Lb =  [Me--]-[X']n - [ O H T  (2)

S treng  genom m en sind in  den  F o rm eln  die A k tiv itä te n  der Ionen 
einzusetzen. D a  sich die folgenden B erechnungen  auf verdünnte 
L ösungen beziehen, fü r w elche die A k tiv itä tsk o e ffiz ien ten  von 1 
n ich t sehr versch ieden  sind, u n d  sich zudem  die gesam te Ionen
k o n zen tra tio n  w ährend  der F ä llu n g  n u r wenig än d e rt, sind fü r die 
C adm ium - u n d  die A nionen die einfach zu  e rm itte ln d en  Konzen
tra tio n e n  e ingese tzt w orden.

D er W ert L^ eignet sich besser fü r  einen V ergleich der Löslich
k e itsp ro d u k te  versch iedener H y d ro x y sa lze ; dagegen b en ü tz t man 
m it V orte il L B zu r B erechnung  der B estän d ig k eit, d. li. der K on
z en tra tio n  der re inen  M etallsalzlösung, bei der H y d ro x y d  und
H ydroxysalz  m ite in an d er im  G leichgew icht sind. E s g ilt nämlich
fü r dieses G le ich g ew ich t:

Ln—P -  =  [M e"]-[X ']2 =  K , (3)
H

w enn L H das L ö slich k eitsp ro d u k t des H y d ro x y d s is t. D a  u n te r  diesen 
B edingungen [X '] =  2 [M e"], e rg ib t sich die gesuchte G leichgew ichts
k o n zen tra tio n  aus der F orm el

b  Feitknecht, Helv. 16, 1302 (1933).
2) Feitknecht, Helv. 16, 427 (1933).



bzw. fü r 2-w ertige A nionen fü r die [M e--] =  [Y "]

C g =  ^ 1 =  j / - ^ V  (4a)

A uf G rund  der angegebenen F orm eln  haben  w ir fü r Su lfat, 
Chlorid, B rom id  u n d  Jo d id  aus den von  Moeller u n d  R hym er  a n 
gegebenen D a te n  ü b er die K o n zen tra tio n  der verw endeten  Lösungen, 
der Z usam m ensetzung der H ydroxysa lze u nd  den T itra tio n sk u rv en  
die L öslichkeitsp roduk te berechnet.

b) H y d r o x y s u l f a t .
F ü r  dieses sind zu berechnen : 

für die F orm ulierung  C d S 0 4,3 ,5  C d(O H )2
Lb =  [C d-p-5-[S04" ] - [ 0 H 7

für die F orm ulierung  Cd(SO 4)0j22(O H )156
Lb =  [Cd"] - [S04"]°'22-[0H /]1’56

Die in teressierenden  D a te n  sind in  der Tabelle .1 zusam m en
gestellt.

Tabelle 1.

%
XaOH [C d " ]x l0 -3 [S0 47 x i o - 2 [ o t r j x i o - 6 Lb x 1063 I.BX1012 [Cd"]-[0H42x lO 14

10 16,9 1,90 0,83 5,4 2,4 1,17
20 14,0 1,79 0,93 4,8 2,3 1,22
30 11,1 1,65 1,00 3,0 2,1 1.11
40 8,5 1,54 1,26 3,6 2,2 1,35
50 6,02 1,45 1,58 3,8 2,2 1,50
60 3,70 1,36 2,25 6,0 2,5 1,92

Mittel: 4,4 2,3

W ie m an  sieh t, s tim m en die fü r  6 verschiedene P u n k te  der 
T itrationskurve berechneten  W erte  fü r die L öslichkeitsp roduk te des 
H ydroxysulfates g u t m ite in an d er überein . U n te r  V erw endung der 
Formel 4 a und  des von Moeller u n d  R hym er  angegebenen L H =
3,2 x IO“14 erh ä lt m an  fü r die K o n zen tra tio n  der C adm ium sulfat - 
lösung, bei der C d(O H )2 und  C d S 0 4,3 ,5  C d(O H ), m ite in an d er im  
Gleichgewicht sind, den W ert 2,7 x l 0 _3-m.

Dieser W ert ist in  Ü bereinstim m ung  m it unseren, durch  p räp a- 
rativ-röntgenographische U ntersuchungen  gew onnenen D a ten , nach 
denen der B odenkörper nach  en tsprechender A lteru n g  bei 70%  
Laugenzusatz aus reinem  H y  droxy  su lfat, bei 80 % dagegen aus einem  
Gemisch von  H y d ro x y su lfa t u n d  wenig H y d ro x y d  besteh t. Bei dem  
letzteren M ischungsverhältn is s te llt sich dem nach das berechnete



G leichgew icht ein, allerd ings e rs t nach  einiger Z eit, w eshalb sich die 
T itra tio n sk u rv e  bis ins s ta rk  alkalische G ebiet verfo lgen  lässt.

In  d er le tz ten  K olonne sind die W erte  angegeben, die m an  aus 
der C adm ium - u nd  H y d ro x y lio n en k o n zen tra tio n  fü r  das Löslichkeits
p ro d u k t des H y d ro x y d s  e rh a lten  w ürde. W ie m an  sieh t, zeigen die 
W erte  einen d eu tlich en  G ang, w obei die A bw eichungen m it zuneh
m ender F ä llu n g  grösser w erden. Z udem  sind sie k le iner als bei Be
rech n u n g  aus der F ä llu n g sk u rv e  der K itra tlö su n g .

c) H y d r o x y c h l o r i d .
D ie für  das H y d ro x y ch lo rid  in  F rag e  kom m enden  F orm eln  sind: 

CdCl2) 2 Cd(OH)2, Lb =  [Cd- ]3 • [C IT • [O H T  +

CdC]„67 OHj 33, Lb  =  [Cd"]- [CI-]0’67-[OH ']1’33

Die in teressie renden  D a te n  sind in  der T abelle 2 zusam m en
geste llt.

Tabelle 2.
0// 0

Na OH
[Cd” ]X 10~3 [CT] x  10“ 2 [OHixlO“ 6 Lß x l0 + 34 LBx  10+12 [Cd"] - [OHix 10+15

10 16,7 3,75 0,38 1,4 5,1 2,44
20 13,3 3,43 0,43 1,3 5,0 2,51
30 10,1 3,11 0,56 1,0 4,6 3,15
40 7,07 2,83 0,74 0,8 4,1 3,88
50 4,27 2,56 1,12 0,8 4,1 5,35
60 1,66 2,32 2,50 1,0 4,6 10,4

M ittel: 1,0 4,6

A uch in  diesem  F a ll is t die Ü bere instim m ung  fü r die verschie
denen  W erte  der L ö slichkeitsp roduk te  der H ydroxysa lze  befriedigend, 
w ährend  das P ro d u k t [C d--] • [O H ']2 einen sehr s ta rk en  Gang auf
weist.

D ie K o n stan z  v on  L B bew eist, dass u n te r  den von Moeller und 
R hym er  e ingehaltenen  B edingungen  w ährend  des ganzen T itrations
verlaufs ein  H y d ro x y ch lo rid  k o n s ta n te r  Z usam m ensetzung  ausfällt.

D ie K o n zen tra tio n , bei der H y d ro x y d  u n d  H ydroxych lorid  m it
e inander im  G leichgew icht sein sollten, berech n e t sich aus Form el (4), 
u n d  m an  e rh ä lt einen W e rt v on  5 , 5 x l 0 _3-m. Dieses Gleichgewicht 
s te llt sich n u n  allerdings n ich t ein. B eim  A ltern  in  alkalischem 
M ilieu ta u sc h t der K iederschlag  v ie lm ehr Chlor- gegen H ydroxyl- 
ionen d er L ösung aus, u n d  es b ilden  sich, wie die präpara tiv -rön tgeno- 
g raph ischen  U n tersu ch u n g en  zeigen, hydroxydreichere  H ydroxy- 
ch lo ride1).

Ü W. Feitknecht und W. Gerber, Helv. 20 , 1344 (1937).



d) H y d r o x y b r o m i d .
D er B erechnung des L öslichkeitsp roduk tes des H yd ro x y b ro m id s 

wurde die von  Moeller u n d  R hym er  gefundene Z usam m ensetzung  
zugrunde gelegt. E s gelten  d an n  die folgenden F orm eln :

CdBr,, 2,33 Cd(OH)2, Lß =  [Cd"]3’33 - [Br7]2 ■ [OH']4-66

CdBr0>6OHj 4, L 'b  =  [Cd"] • [Br']6’6 • [OH']1’4

Die B esu lta te  der B erechnungen sind in  der T abelle 3 w iedergegeben.
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Tabelle 3.

[B r ']x l0 + 2 [OH1X10+6 I.BX10+38 LBx lO t42 [Cd"]-[OH']

10 16,8 3,72 0,71 3,4 5,7 0,84
20 13,4 3,42 0,87 3,6 5,9 1,02
30 10,3 3,14 1,0 4,3 6,2 1,07
40 8,7 2,89 1,35 5,9 6,8 1,36
50 5,0 2,66 2,0 4,7 6,3 2,0
60 2,3 2,42 4,0 6,1 6,8 3,7

Mittel: 4,8 6,1

F ü r  das H y d ro x y b ro m id  erh ä lt m an  also w iederum  eine b e 
friedigende K onstanz des L öslichkeitsp roduktes, w ährend  das P ro 
dukt [Cd”] • [ O H ' ) 2 e rn eu t einen s ta rk en  G ang zeigt. E s fä llt also 
ebenfalls ein H y d ro x y b ro m id  k o n s tan te r  Z usam m ensetzung  aus.

Die K o n zen tra tio n , bei der H y d ro x y b ro m id  u nd  H y d ro x y d  m it
einander im  Gleichgew icht sind, berechnet sich nach  F orm el (1) zu 
6 ,8 x l0 ~ 3-m. In  Ü bereinstim m ung  h ierm it w urde röntgenographisch  
festgestellt, dass bei 70%  L augenzusatz  der M edersch lag  aus reinem  
H ydroxybrom id, bei 80 %  nach  k u rzer A lterung  aus einer M ischung 
von H ydroxybrom id  u n d  H y d ro x y d  b esteh t. In  le tz terem  F alle  h a t 
sich dem nach das G leichgew icht w eitgehend eingestellt. A llerdings 
ist dieses n ich t s tab il u n d  es b ilde t sich bei längerem  A ltern  ein 
anderes H ydroxybrom id .

e) H y d r o x y j o d i d .
F ü r die B erechnung der L öslichkeitsp roduk te dieser V erb indung 

wurden nach  dem  frü h er G esagten die folgenden F orm eln  b en u tz t. 
C dJ2, 3 Cd(OH)2, Lb =  [Cd"]4- [JO2-[O H ]6 

C dJ0>5 (OH')1j5, l ;  =  [Cd"] ■ [J T ’3 • [O H T ’3

W ir b en u tz te n  n u r die W erte  bis 50%  L augenzusatz , da  nach 
der T itra tio n sk u rv e  die A ngabe fü r 60%  unsicher is t. Die B esu lta te  
sind in der folgenden Tabelle zusam m engestellt.



Tabelle 4.

%
NaOH

[Cd"]X 103 [ J T x i o 2 [O H ^x lO 6 LBx  1046 L gX lO 12 [Cd"]-[0BTxlO14

10 16,7 3,68 1,12 2,1 3,8 2,10
20 13,8 3,42 1,38 2,9 4,1 2,6
30 11,1 3,18 1,66 3,2 4,2 3,1
40 8,6 2,96 2,04 3,5 4,3 3,6
50 3,18 2,75 2,63 3,8 4,4 4,3

M itte l: 3,1 4,2

A uch in  diesem  F a lle  zeigen die L ö slichkeitsp roduk te  des 
H y d ro x y jo d id s  eine befried igende Ü bere instim m ung . D er kleine 
G ang is t wohl m eh r zufällig . D agegen is t der G ang fü r das P roduk t 
[C d"] - [O H ']2 w esentlich  grösser. D a m it is t w iederum  b es tä tig t, dass 
eine V erb indung  der oben gegebenen k o n s tan ten  Zusam m ensetzung 
au sfä llt.

D ie nach F o rm el (4) b erech n e te  K o n zen tra tio n , bei der dieses 
H y d ro x y jo d id  m it H y d ro x y d  im  G leichgew icht is t, beträg t
1,3 x 10 2-m.

f) H y d r o x y n i t r a t .
D a  beim  F ä llen  der v e rd ü n n te n  L ösungen v on  C adm ium nitrat 

H y d ro x y d  au sfä llt, m uss zu r B erechnung  des Löslichkeitsproduktes 
d er u m g ek eh rte  W eg befo lg t w erden , d. h. es m uss aus den chemi
schen u n d  rö n tgenograph ischen  V ersuchen  aus der Zusam m en
setzung  d er L ösung bei. K oex istenz von  H y d ro x y d  und  Hydroxy- 
n i t ra t  u n d  d er B eziehung  [M e--] • [ N 0 3'] 2 =  K , K  u n d  daraus die 
K o n zen tra tio n  fü r G leichgew icht in  re in er L ösung u n d  das Löslich
k e itsp ro d u k t b erech n e t w erden. N u n  w urde gefunden, dass beim 
F ä llen  von  0,25-m . C d (N 0 3)2-Lösung m it 0,5-n. N atron lauge bei 
5 0%  L augenzusatz  H y d ro x y sa lz , bei 6 0%  eine M ischung von un
gefähr gleichen Teilen H y d ro x y d  u n d  H y d ro x y sa lz  u n d  bei 70 % im 
w esentlichen H y d ro x y d  au sfä llt. S ch ä tz t m an  fü r die drei über
stehenden  L ösungen  die K o n z en tra tio n  d er C adm ium - u n d  N itra t
ionen ab, u n d  b erech n e t das oben angegebene P ro d u k t, so findet 
m an  m it geringer S treu u n g  einen W ert K  =  4,0 x 10 3.

F ü r  die K o n zen tra tio n en , bei denen  H y d ro x y d  u n d  H ydroxysalz 
im  G leichgew icht sind, e rg ib t sich d a rau s : cg =  1,0 x 10 L

B ei F o rm u lie ru n g  des H y d ro x y n itra te s  1 C d (N 0 3)2, 4Cd(O H )2 
w ird

LB =  [Cd"]6 • [N03']2 ■ [OH']8 =  4,2 x IO“57 

u n d  fü r C d(N O 3)04(O H )16 w ird
Lg =  [Cd"] ■ [N03']°’4 • [OH']1’6 =  5,3 x IO“12
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4. A l l g e m e i n e  F o l g e r u n g e n .
Diese B erechnungen  b es tä tig en  von neuem , dass bei F ällungen  

von M etallsalzen m it L auge, auch bei B ildung  k o n s tan t zusam m en
gesetzter H ydroxysa lze  das P rinzip  des L öslichkeitsp roduk tes a n 
wendbar is t. E s schein t von  In teresse , die w ich tigsten  E rgebnisse 
m iteinander zu vergleichen. Sie sind deshalb  in  der folgenden Tabelle 
zusam m engestellt. D abei is t die F orm el der H ydroxysa lze  so ge
schrieben, dass die A nzahl F orm elgew ichte H y d ro x y d  pro Form el- 

—— gewicht Salz angegeben ist. D as L öslichkeitsp roduk t bezieh t sich auf
ein Cadm ium ion, da  sich das au f die angegebene F orm el beziehende 

'  naturgem äss m it zunehm endem  H y d ro x y d g eh alt verk le inert, 
odobt t 
Da k 
läiPitä
%
Wst

ÜB ¡6

4, Iss

Das A uffallendste is t, dass das in  der angegebenen W eise aus- 
imic: gedrückte L öslichkeitsp roduk t fü r alle 5 H ydroxysa lze an nähernd
fepsä gleich gross u n d  ru n d  2 Z ehnerpotenzen  grösser als dasjenige des
äerä H ydroxydes is t, die B eständ igkeit, gem essen an  der K onzen tra tion ,
Im  hei der H ydroxysa lz  m it H y d ro x y d  im  G leichgew icht is t, in der
IHifc angegebenen B eihenfolge aber ab  n im m t. S treng  vergleichen lassen
düäi sich nu r die V erb indungen  m it einw ertigem  Anion. Bei diesen geht
jäih die A bnahm e der B eständ igkeit p aralle l m it der Z unahm e des
fr H ydroxydgehaltes. Es schein t dies allerdings keine allgem eingültige
ml# Begel zu sein u n d  n u r fü r die h ier b e tra ch te ten  H ydroxysa lze des
«g: Cadmiums zu gelten. B ei den  vor längerer Zeit u n te rsu ch ten  H ydroxy-
¡¿¡ii salzen des Z in k s1) n im m t die B eständ igkeit bei u n te r  sich gleicher
(¡18 „ Zusam m ensetzung in  der B eihenfolge Chlorid, N itra t, B rom id, Jo d id
uj): ab. Der U ntersch ied  in  der B eihe der H alogenide is t d o rt auch  viel
.„ft grösser. Bei den H ydroxy-H alogen iden  des Cadm ium s h än g t die

Konstanz des L öslichkeitsp roduk tes und  der geringe B eständigkeits- 
unterschied w ohl eng zusam m en m it der S tru k tu r ; denn wie oben 
gezeigt, h an d e lt es sich um  S u bstitu tionsverb indungen  des H ydroxyds. 
Bei gleich hergestelltem  C adm ium hydroxyfluorid , bei dem  eine ganz 
andere S tru k tu r  vorheg t, is t das L öslichkeitsprodukt um  ru n d  zwei 
Zehnerpotenzen g rösser2).

P Feitknecht, Helv. 13, 22 (1930).
2) W. Feitknecht und H. Bücher, Helv. 26, 2177 (1943).

Tabelle 5.

Formel LgX 1012 CG

CdS04, 3,5 Cd(OH)2 . . 2,4 3,0 x  IO-3
CdCl2, 2 Cd(OH)2 . . . 4,6 5,5 XlO“ 3
CdBr2, 2,33 Cd(OH)2 . . 6,4 6,8X IO-3
C dJ2, 3 Cd(OH)2 . . . 4,4 l ,4 x  10~2
Cd(N03)2, 4 Cd(OH)2. . 5,3 LO xlO “ 1



E s is t ch a rak te ris tisch , dass bei den h ier besprochenen  Cadm ium 
salzen als e rs te  F ä llu n g sp ro d u k te  V erb indungen  m it einfachem , auf 
das H y d ro x y d  zu rück zu fü h ren d em  G itte r  en ts teh en , u n d  zw ar be
sitzen  sie —  abgesehen  vom  N itra t  —  E in fachsch ich tenstruk tu ren . 
Ä hnliches is t auch  fü r die F ä llu n g  an d e re r Salze zw eiw ertiger Metalle 
festgeste llt w o rd en 1). B ei d iesen en ts teh en  ab e r vorw iegend Ver
b indungen  m it D o p p e lsch ich ten s tru k tu ren . H ydro x y sa lze  m it kom
p liz ierten  S tru k tu re n  en ts teh en  b ev o rzu g t bei langsam er Bildung, 
z. B . bei d er A lte ru n g  d er e rs ten  F ä llu n g sp ro d u k te .

I n s t i tu t  fü r  anorg ., a n a ly t. u . physikal. Chemie 
der U n iv e rs itä t B ern .

188. Die H ydroxysulfate des Cadmiums2)
von W. Feitkneeht und W. Gerber.

(9. X. 45.)

1. E i n l e i t u n g .
V or einiger Z eit h ab en  w ir die E rgebn isse  u nserer Untersuchungen 

ü b er die H yd ro x y ch lo rid e  des C adm ium s v e rö ffen tlich t3). Schon da
m als lagen die B e su lta te  ü b er die H y d ro x y su lfa te  zu r H aup tsache  vor, 
doch u n te rb lieb  eine V eröffen tlichung  aus äusseren  G ründen. In 
zw ischen h ab en  w ir das seinerzeit gesam m elte  M ateria l in  einigen 
w ichtigen P u n k te n  d u rch  w eitere  V ersuche e rg än zt, und  eine kürzlich 
erschienene A rb e it von  Moeller u n d  R h ym er4) gab uns die U nter
lagen fü r eine gewisse E rg än zu n g  u n serer p rä p a ra tiv e n  Erfahrungen.

Bis je tz t sind zwei Cadmiumhydroxysulfate beschrieben worden5). Grützner6) gibt 
an, dass beim Erwärmen verdünnter Cadmiumsulfatlösung m it Hexamethylentetramin 
eine Verbindung C dS04, 1 Cd(OH)2 entstehen soll. Eine Verbindung CdS04, 2 Cd(OH)2 
wurde von K ühn1) beim unvollständigen Fällen von Cadmiumsulfatlösung m it Alkali und 
längerem Kochen erhalten. Habermann8) stellte die gleiche Verbindung durch Eällen 
von heisser Cadmiumsulfatlösung m it Ammoniak her, und Athanasesco9) gewann sie 
schliesslich durch Erhitzen von 3 Teilen Cadmiumsulfat m it 100 Teilen Wasser im Ein
schmelzrohr auf 200—250°.

J) Vgl. W. Feitkneeht und H. Weidmann, Helv. 2 6 , 1911 (1943) und weitere Arbeiten 
über die Hydroxysalze von K obalt und Nickel, diese Zeitschrift.

2) 27. Mitt. über Hydroxysalze 2-wertiger Metalle.
3) W. Feitkneeht und W. Gerber, Helv. 2 0 ,  1344 (1937); Z. Kr. [A] 97, 168 (1937).
4) J .  Phys. Chem. 4 6 ,  477 (1942).
5) Vgl. Gmelin, 8. Aufl., System Nr. 33, 101 (1924).
6) Arch. Pharm . 2 3 6 ,  380 (1898).
7) Arch. Pharm . 1 0 0 ,  286 (1847).
8) M. 5, 448 (1884).



Die A ngaben  der drei le tz ten  F orscher k onn ten  w ir bestä tigen . 
Dagegen erh ie lten  w ir bei der H ydro lyse  von C adm ium sulfa tlösung 
mit H ex am eth y len te tram in  nach  Grützner ebenfalls die V erb indung  
C dS04, 2C d(O H )2. E ine  V erb indung der Z usam m ensetzung  C d S 0 4, 
lC d(O H )2 k o n n ten  w ir auch in  anderer W eise n ich t e rh a lten ; sie 
scheint n ich t zu ex istieren .

W ir erh ie lten  ab er noch zwei hydroxydreichere  V erb indungen , 
nämlich 0 d S O 4, 3C d(O H )2 und  C d S 0 4, 3,5 C d(O H )2. W ir m öch ten  
wie üblich die h y d ro x y d ärm ste  als H y d ro x y su lfa t I ,  die n ä c h s t
folgende m it I I  u nd  die h ydroxydreichste  m it I I I  bezeichnen.

2. D ie  B i l d u n g  d e r  H y d r o x y s u l f a t e  d e s  C a d m i u m s .

W ie bei der U n tersuchung  anderer H ydroxysa lze  haben  w ir die 
Bildung nach  verschiedenen M ethoden g ep rü ft, u n d  zw ar die u n 
vollständige F ä llu n g  von C adm ium sulfatlösung m it N a tron lauge  und  
Ammoniak, die U m setzung  von  C adm ium hydroxyd m it C adm ium 
sulfatlösung u n d  schliesslich die langsam e H ydro lyse m it H e x a 
m ethy len tetram in  .

Beim F ä lle n  m it  N a tro n la u g e  entsteht bei allen Konzentrationen und auch bei 
erhöhter Temperatur zuerst Hydroxysulfat I I I . Durch die kürzlich von Moeller und 
Rhymer1) veröffentlichte Titrationskurve wird bestätigt, dass die Cadmiumionen voll
ständig als Hydroxysulfat ausgefällt werden. Nach unsern röntgenographischen Ver
suchen wandelt sich dieses in alkalischer Lösung in H ydroxyd um. Fällungen m it 80 
und mehr Prozent der äquivalenten Laugenmenge enthalten deshalb nach dem Altem  
Hydroxyd.

Unter Cadmiumsulfatlösung, konzentrierter als rund 0,05-m., wandelt sich I I I  in 
I um, und zwar umso langsamer je verdünnter die Lösung ist, d. h. in mehreren Stunden 
bei 0,8-m. und in einigen Tagen bei 0,08-m. Bei kleinerer Konzentration erfolgt Umwand
lung in Hydroxysulfat II . Diese is t stets sehr langsam und z. B. unter einer 0,04-m.- 
Lösung auch nach zwei Jahren noch nicht vollendet. Im  Unterschied zu Hydroxysulfat 
III bilden I  und I I  stets mikroskopisch erkennbare Individuen und lassen sich auf Grund 
charakteristischer Ausbildungsformen leicht erkennen, worauf im Abschnitt 4 und 5 
näher eingegangen wird.

Die Umwandlung des sehr voluminösen gelförmigen Hydroxysulfats 111 in I I  er
folgte in den ruhig stehenden Reagensgläsern so, dass sich an der Glaswandung nur wenige 
Keime bildeten, die langsam wuchsen und das umliegende Gel aufzehrten, so dass in diesem 
mehrere grosse Höhlen entstanden, in denen sich je ein K rystall bis zu 0,5 mm Grösse 
befand.

Bei erhöhter Temperatur ist die Umwandlung entsprechend rascher. Wir konnten 
bei 50 und 100° stets nur die Bildung von Hydroxysulfat I  beobachten, und zwar bis 
zu einer Cd-‘-Konzentration von 0,015-m. in einer Zeit von weniger als 10 Stunden.

Verwendet man als F ä l lu n g s m i t te l  A m m o n ia k , so fällt zuerst auch stets 
Hydroxysulfat I I I  aus; dabei wird aber auch bei äquivalentem Laugenzusatz die Lösung 
nicht so stark alkalisch, dass sich dieses in Hydroxyd umwandelt. U nter Lösungen, in 
denen die Cadmiumionenkonzentration grösser als 0,1-m. ist, entsteht beim Altern H ydro
xysulfat I, bei einer solchen kleiner als 0,017-m. Hydroxysulfat I I . Im  Zwischengebiet 
treten beide Verbindungen nebeneinander auf.

1) 1. c. Vgl. auch vorangehende Arbeit.



Beim U m s e tz e n  v o n  C a d m iu m h y d ro x y d  m i t  C a d m iu m s u l f a t  können die 
drei Hydroxysulfate ebenfalls erhalten werden. Bei höherer K onzentration entstellt 
immer direkt H ydroxysulfat I. Bei kleineren Konzentrationen sind Reaktionsablauf und 
N atur der E ndprodukte stark  vom Alter des verwendeten Cadmiumhydroxyds abhängig. 
Bei Verwendung eines gealterten H ydroxyds erhielten wir I  bis zu einer Konzentration 
von 0,25-m., bis zu 0,05-m. tra ten  I und I I  nebeneinander auf, und erst bei noch grösserer 
Verdünnung tr a t  I I  rein auf. Bei Konzentrationen unter 0,025-m. blieb die Umsetzung 
aber unvollständig.

Die Abhängigkeit von der A ktiv ität des Hydroxyds ergibt sich aus folgenden Ver
suchen m it 0,05-m. Cadmiumsulfatlösung. Frischgefälltes H ydroxyd wandelte sich unter 
einer solchen Lösung zuerst in feinkrystallines H ydroxysulfat I I I  um, und aus diesem 
en tstand bei weiterem Altern H ydroxysulfat I I  in grossen prismatischen Krystallen 
(Fig. 5, Tafel I). E in während 10 Tagen gealtertes H ydroxyd wandelte sich dagegen lang
samer in ca. 9 Stunden direkt in Somatoide von I I  um  (Fig. 3).

Bei Verwendung einer Hydroxydsuspension, die während eines Jahres gealtert war, 
setzte die Umwandlung erst nach ca. 20 Tagen ein, und zwar bildete sich zuerst Hydroxy
sulfat I  in faserigen Büscheln und nachträglich en tstand auch I I  in Form von Somatoiden 
oder Aggregationen von solchen (Fig. 4).

Bei erhöhter Tem peratur (50 und 100°) wurde bis zu einer Konzentration von 
0,025-m. nur H ydroxysulfat I  erhalten.

A us den  angegebenen D a te n  lassen sich die S t a b i l i t ä t s v e r 
h ä l t n i s s e  der versch iedenen  H y d ro x y su lfa te  b eu rte ilen . Die Kon
zen tra tio n , bei der H y d ro x y su lfa t I I I  u n d  H y d ro x y d  m iteinander 
im  G leichgew icht sind, is t in  der vorhergehenden  A rb e it zu 2.7 x IO-3 
b erech n e t w orden. H y d ro x y su lfa t I I I  is t  ab e r bei allen Cadmium
su lfa tk o n zen tra tio n en  in s tab ile r als die beiden  anderen . H ydroxy
su lfa t I I  b ild e t sich, wie schon e rw äh n t, n u r in  einem  kleinen Kon
zen tra tio n sg eb ie t u n d  n u r  bei tie fe rer T em p era tu r in  re iner Form. 
Z udem  is t seine E n ts te h u n g  s ta rk  v on  den B ildungsbedingungen ab
hängig . D ie T atsach e , dass es bei e rh ö h te r T em p era tu r n icht ent
s teh t, d e u te t d a rau f h in , dass es auch  bei tie fe rer T em p era tu r m eta
s tab il is t. E in m al geb ildet, re ich t bei k leinen  K onzen tra tionen  die 
R eak tio n sa rb e it n ich t m eh r zu r U m w and lung  in  das noch stabilere I. 
D em nach  schein t dieses im  ganzen  K o n zen tra tio n sg eb ie t, in  welchem 
H y d ro x y su lfa te  b estän d ig  sind, die s tab ils te  V erb indung  zu sein, 
u n d  die K o n zen tra tio n , bei d er H y d ro x y su lfa t I  u n d  H ydro x y d  m it
e inander im  G leichgew icht sind, d ü rf te  noch etw as u n te r  3,0 x 10~3-m. 
liegen.

3. H y d r o x y s u l f a t  I I I .
Zur E rm ittlung der Z u s a m m e n s e tz u n g  von H ydroxysulfat I I I  wurden zwei 

P räparate analysiert, das eine (Präp. 7) war hergestellt durch Fällen einer 0,05-m.-Lösung 
m it der äquivalenten Menge von Ammoniak und Alternlassen während 3 Stunden, das 
zweite (Präp. 13) wurde durch Fällen einer gleichkonzentrierten Cadmiumsulfatlösung 
m it 20% 0,1-n. Natronlauge und 16-stündigem Alternlassen erhalten. Beide Präparate 
waren lufttrocken. Die A nalysendaten sind die folgenden:

Präp. 7 Cd" 65,95% S O / ' 12,80% entspr. 1 C dS04, 3,40 Cd(OH)2, 2,5 H 20
Präp . 13 Cd" 64,95% S 0 4"  12,27% „ 1 C dS04, 3,52 Cd(OH)2, 3,3 H 20



Das Verhältnis CdS04:C d(0H )2 =  1:3,5 ergibt sich auch aus der Titrationskurve von 
Moeller und Rhymer. Nach diesen Autoren ist die Fällung vollständig bei einem Ver
hältnis O H ':C d" von 1,56, was einer Zusammensetzung des Niederschlages von C dS04, 
3,5 Cd(OH)2 entspricht.

Der Wassergehalt von 2,5—3,3 Mol ist wahrscheinlich infolge ungenügender Trock
nung etwas zu hoch. Bei einem bei Zimmertemperatur über Phosphorpentoxyd getrock
neten P räparat betrug er bei gleicher S truktur nur 1 Mol. Orientierende Versuche zeigen, 
dass beim Erwärmen dieses Wassers allmählich abgegeben wird und bei 150° über P 2Os 
das wasserfreie Salz entsteht, welches nach dem Röntgendiagramm zu schliessen die 
gleiche Struktur besitzt wie das M onohydrat; allerdings t r i t t  dabei stärkere Fehlordnung 
auf. Bei noch höherer Temperatur findet Zersetzung unter Bildung von Cadmiumoxyd 
statt.

Auf G rund dieser D a te n  m öch ten  w ir dem  H y d ro x y su lfa t I I I  
die Form el lC d S 0 4, 3,5 C d(O H )2, 1 H 20  zuschreiben.

F risch  gefällt b ild e t H y d ro x y su lfa t I I I  einen volum inösen, 
h o c h d i s p e r s e n  H i e d e r s c h l a g .  U n te r L ösungen, die noch Cad- 
m ium ionen en th a lten , fin d e t eine ziem lich rasche V ergröberung  der 
M ikrokrystalle s ta t t .  E s b ilden  sich m ikroskopisch sich tbare , h e x a 
g o n a l e  P l ä t t c h e n  (vgl. F ig . 2). E s is t sehr charak teris tisch , dass 
der U m w andlung in  die s tab ile  K ry s ta lla r t  eine Teilchenvergröberung 
der instab ilen  vo rangeh t.

Das E ö n t g e n d i a g r a m m  der gea lte rten  P rä p a ra te  is t sehr 
linienreich. E s lassen sich m it H ilfe der HulVschen  K u rv en  alle 
bis auf eine sehr schwache L inie hexagonal indizieren (vgl. F ig. la ) .
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Fig. 1.
Röntgendiagramme der Hydroxysulfate.

a) C dS04-3,5 Cd(OH)2 (III)
b) C dS 04-3 Cd(OH)2 (II)
c) C dS04-2 Cd(OH)2 (I)

Bei höheren A blenkungsw inkeln  w ird allerdings infolge vieler m ög
licher K oinzidenzen die Ind iz ierung  unsicher. Sie is t deshalb  n u r 
noch fü r die in tensiven  L inien angegeben. Bei dieser Ind izierung
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e rh ä lt m an  fü r die D im ensionen  d er E lem en tarze lle  die folgenden 
W e rte : a  =  6,90 A, c =  15,0 A. a  is t  etw as w eniger als ha lb  so gross 
wie das a  des H y d ro x y d s. D ies u n d  die A usb ildungsform  d er K rystalle 
lassen au f ein sich vom  H y d ro x y d  ab le itendes Schichtengitter 
schliessen, bei w elchem  a dem  d o p p e lten  A b stan d  d er Cadmiumionen 
in  den  S ch ich ten , c dem  dop p elten  S ch ich ten ab stan d  en tspricht; 
d ieser is t ru n d  2,8 A grösser als beim  H y d ro x y d .

F risch  gefällt is t H y d ro x y su lfa t feh lgeordnet. E s fehlen auf dem
B ö n tg en d iag ram m  v o r allem  die höher in d iz ie rten  Pyram idenreflexe ^  c 
(vgl. F ig . l a  der vorangegangenen  A rb e it) . *  $B,<

W ir h ab en  fü r  ein  P rä p a ra t  der Z usam m ensetzung  1 C dS04,

zadaF®

Hydroxy
j j i e l i n d m

3,5 C d(O H )2, 1 H 20  die D ich te  e rm itte lt  u n d  fan d en  im  M itte l einen 
W ert v on  3,91. D arau s erg ib t sich fü r das V olum en eines Form el
gew ichtes ein W ert von  307,2 Ä3. D as V olum en d er Elem entarzelle 
b erechne t sich aus den angegebenen W erten  von  a u n d  c zu 618,5 A3, 
d. h. sie is t  2 ,0 1 m al so gross wie ein F orm elgew ich t, e n th ä lt dem
nach  2 C d S 0 4, 7 C d(O H )2, also 9 C d"-, 1 4 O H '- u n d  2 S 0 4''-Ionen . Aus 
diesem  E rgebn is lä ss t sich u n te r  V erw ertung  frü h e r gew onnener E r
fah ru n g en  die K o n s t i t u t i o n  d e s  H y d r o x y s u l f a t e s  I I I  ab
leiten . 8 von  den 9 C d-Ionen d er E lem en tarze lle  sind  in  hexagonalen -a« tob C
S chich ten  an g eo rd n et wie beim  H y d ro x y d , ebenso die Hydroxyl- d f i g . 3 erk'
ionen. A n die S telle eines jeden  8. H ydroxy lions des Hydroxyds atoide. i.
k o m m t ein S auersto ffa tom  eines S 0 4"-T e traed ers. D ie 3 weiteren At I und!
S auersto ffa tom e des S 0 4"-T e traed ers  rag en  aus d er H ydroxylionen- »Dt i
Schicht h erau s u n d  bed ingen  die V ergrösserung des Schichten- âi auf. F
ab stan d es v on  2,8 Ä. In  dieser Z w ischenschicht is t auch  das restliche 
9. C d-Ion sowie das W asser angeordnet. B ei d er oben angegebenen 
Z usam m ensetzung  e n th ä lt die Zw ischenschicht gleich viel Sauerstoff- ; -
a to m e wie die H ydro x y lio n en sch ich ten , denn  au f 4 H ydroxylionen ^
kom m en 3 S auersto ffa tom e von  einem  S 0 4" -Io n  u n d  1 vom  Wasser.
B eim  T rocknen  bei e rh ö h te r T em p e ra tu r k an n  das W asser aus
tre te n , ohne dass die S tru k tu r  zusam m enbrich t, indem  im  Gitter 
H o h lräu m e en ts teh en ; allerdings e rh ö h t sich dabei die Fehlordnung.

Aus dem  L in ien re ich tu m  der B ön tg en d iag ram m e is t zu schliessen, 
dass die A n ordnung  d er S 0 4"- u n d  w ahrscheinlich  auch der Cd”- 
Io n en  d er Zw ischenschicht eine regelm ässige ist. Die vollständige 
In d iz ie ru n g  d er B ö n tg en d iag ram m e lä ss t sich ab e r n ich t m it ge-

fflto iäe b w
■»jij uieset 
%  des I

!• ^
nügender S icherhe it vornehm en , so dass w ir von  einer Festlegung , J
d er genauen  P u n k tla g en  du rch  In ten s itä tsb e rech n u n g en  vorläufig 4 ^
absehen  m ussten .

W enn  un ser K o n stitu tio n sv o rsch lag  rich tig  is t, so haben  wir in 
d er besprochenen  V erb indung  ein erstes Beispiel fü r ein H y d r o x y -  
s u l f a t  m i t  E i n f a c h s c h i c h t e n g i t t e r .  W ir h ab en  kürzlich  auch 
beim  K o b a lt ein  H y d ro x y su lfa t m it E in fach sch ich ten g itte r erhalten,

I Hely, I



dessen B ö n tg en d iag ram m  fa s t iden tisch  is t m it dem  des K obalt- 
h y d ro x y n itra tes , u n d  das auf eine s ta tis tisch e  V erteilung  der S 0 4"- 
und überschüssigen C o"-Ionen  schliessen läss t. U nser K o n stitu tio n s- 
Vorschlag fin d e t in  d ieser V erb indung  eine gewisse S tü tze .

4. H y d r o x y s u l f a t  I I .
Zur Erm ittlung der Zusammensetzung von Hydroxysulfat I I  wurde ein P räpara t 

verwendet, welches durch Umsetzung von H ydroxyd in 0,05-m. Sulfatlösung erhalten 
worden war und das sich mikroskopisch als einheitlich erwies. Die Analyse ergab fol
gendes R esultat: Cd” 67,28%, S 0 4"  14,03%. Dies führt zu der Formel 1 C dS04, 3,07 
Cd(OH)2, 1,26 H 20 . Da der Trocknung keine besondere Aufmerksamkeit geschenkt 
wurde, ist der Wassergehalt noch etwas fraglich. Das V erhältnis Sulfat zu H ydroxyd ist 
zweifellos einfach stöchiometrisch. Auf Grund der Analyse kommen wir für diese Ver
bindung zu der Formel 1 C dS 04, 3 C d (O H )2, 1 H 20 .

H y d r o x y s u l f a t  I I  t r i t t  s te ts  in  m i k r o s k o p i s c h  s i c h t b a r e n  
E i n z e l i n d i v i d u e n  auf. Ih re  F o r m  zeigt eine grosse M annigfaltig 
keit und  lässt sich du rch  geringfügige V aria tion  der B ildungsbed in
gungen in  ch a rak teris tisch e r W eise abw andeln . E s sei dies an  H an d  
einiger B ilder etw as n äh e r e rlä u te rt.

Die F igg. 3— 5 (Taf. I) zeigen typ ische  F orm en , wie sie bei der U m 
setzung von  C adm ium hydroxyd  in  Sulfatlösung  erh a lten  w erden. 
Auf Fig. 3 e rk en n t m an  vereinzelt Spindel-, häufiger tonnenförm ige 
Somatoide, z. T. m it Spitzen. D as P rä p a ra t  d er F ig . 4 en th ie lt 
Sulfat I  u n d  I I  nebeneinander; die F aserb ü n d el en tsprechen  dem  
ersteren. I I  t r i t t  h ier in  D oppelspindeln  oder A ggregationen von 
solchen auf. F ig . 5 schliesslich zeigt E inze lk rysta lle , deren Z usam 
m enhang m it den spindel- u n d  tonnenförm igen  Som atoiden unschw er 
zu erkennen ist.

N ach K . Hriber1) tre te n  Som atoide an  Stelle von wohlausgebil- 
deten K ry s ta llen  auf, w enn der K rysta llisationsprozess durch  ko l
loide S tö rsubstanzen  b eh in d ert w ird. Im  vorliegenden F a ll w erden 
Somatoide b eo b ach te t, w enn die B ildung d irek t aus dem  H ydro x y d  
erfolgt; dieses w irk t offenbar als S tö rsubstanz. E rfo lg t aber die 
Bildung des H y d ro x y su lfa ts  I I  üb er I I I ,  wie dies bei V erw endung 
von ak tivem  H y d ro x y d  nach  dem  frü h er M itgeteilten  der F a ll ist, 
so en tstehen  w ohlausgebildete K rysta lle .

In  den Figuren 6—9 sind die Formen abgebildet, die in einer Fällungsreihe von 
0,25-m. CdS04-Lösung m it steigenden Mengen Ammoniak bei der Umwandlung des 
zuerst gebildeten Hydroxysulfates I I I  erhalten wurden. Das m it 50% Ammoniak er
haltene P räparat besteht zur Hauptsache aus Hydroxysulfat I in unregelmässigen, rund
lichen Aggregationsformen. Nur die langen prismatischen Individuen, welche m it ihren 
z. T. noch gekrümmten Flächen einer Zwischenstufe zwischen den spindelförmigen 
Somatoiden und vollkommenen Krystallen entsprechen, bestehen aus Hydroxysulfat I I  
(vgl. Fig. 6). Bei 60% Ammoniakzusatz besteht nach beendeter Umsetzung das R eak
tionsprodukt fast nur aus II , die Krystalle sind vollkommener und mehr tafelig aus

!) Helv. 18, 858, 1316 (1935).



gebildet (Fig. 7). Mit 80% Ammoniak versetzt, ist die Lösung stark  an Cd-Ionen verarmt, 
die K rystallisation wieder stärker gestört, und so entstehen die unregelmässigen Tafeln 
der Fig. 8. Ein weiterer Ammoniakzusatz erhöht offenbar durch Komplexbildung die 
Löslichkeit und verm indert die störende W irkung des dispersen Ausgangsmaterials; es 
entstehen nun die flächenarmen grossen Tafeln, wie sie Fig. 9 zeigt.

In  Fig. 10 sind schliesslich die Krystalle wiedergegeben, die nach Fällung m it Natron
lauge in sehr cadmiumionenarmen Lösungen entstehen. Sie zeigen z. T. wieder mehr 
Flächenkombinationen.

D ie rön tgenograph ische u n d  k ry sta llo g rap h isch e  U ntersuchung 
d er in  F ig . 9 abgeb ilde ten  K ry s ta lle , welche v on  W . Lotm ar  durch
gefü h rt w urde, ergab  fo lgendes: D as K ry s ta llsy s tem  is t  monoklin. 
D ie b-A chse (o rthogonale A chse) h eg t in  d er P lä ttch en eb en e , parallel 
zu  den längeren  B egrenzungskan ten . E ine  D reh au fn ah m e um  diese 
Achse ergab eine Id e n titä tsp e r io d e  v on  5,87 Ä. E in e  L a u e -Aufnahme 
m it dem  S trah l senkrech t zu r P lä ttc h en eb e n e  zeigte zweizählige 
S ym m etrie  in  bezug au f eine zu b senkrech te  R ich tu n g , woraus das 
mo n o k line S ystem  fo lg t. D ie W erte  d er beiden  än d e rn  Achsen sowie 
d er A chsenw inkel k o n n ten  n ich t m it S icherhe it b es tim m t werden. 
E in e  D reh au fn ah m e um  eine in  d er P lä ttc h en eb e n e  liegende, zu b 
senkrech te  A chse (m it a  bezeichnet) w ar wegen Justierschw ierig- 
ke iten  infolge m an g elh afte r F läch en au sb ild u n g  n ich t eindeutig . Auf 
jed en  F a ll is t d er Id e n titä ts a b s ta n d  in  dieser R ich tu n g  gross. Aus 
einer A nzahl d ia tro p e r R eflexe w urde ein W e rt von  30,5 Ä erm ittelt, 
w elcher ab e r n ich t als gesichert anzusehen  is t. D ass jedoch  mindestens 
eine der A chsen a u n d  c. eine re la tiv  grosse Id e n titä tsp e rio d e  besitzen 
m uss, geh t aus d er grossen Z ahl von  In te rfe ren zp u n k ten  auf dem 
Ä q u a to r der g u t ju s tie r te n  D reh au fn ah m e um  b hervor. Dem ent
sprechend is t auch  das P u lv e rd iag ram m  sehr lin ienreich  (Fig. lb).

A us der geringen In te n s i tä t  aller R ön tgend iag ram m e geht her
vor, dass die G itte ro rd n u n g  eine ziem lich m angelhafte  sein muss.

E in ige  am  G oniom eter e rh a lten e  D a te n  b estä tig en  den mono
k linen  C h arak te r. In  d er Zone der b-A chse k o n n ten  zwei Pinakoide 
m it ca. 22° u n d  56° N eigung gegen die P lä ttch en eb en e  vermessen 
w erden, w ährend  in  der Zone der a-A chse ein D om a m it 57°30' 
N eigung gegen diese E b en e  gefunden  w urde.

5. H y d r o x y s u l f a t  I.
Dieses entspricht, wie die Analyse eines durch Umsetzen von H ydroxyd mit 0,5-m. 

CdS04-Lösung erhaltenen P räparates zeigte, der schon früher von Kühn, Halermann 
und Athanasesco erhaltenen Verbindung. W ir erhielten folgende Analysendaten: Cd =  
65,85%, S O /' =  18,99%, dies entspricht einer Zusammensetzung von 1 CdS04, 2,03 
Cd(OH)2, 0,5 H 20 , wobei der W assergehalt auf ungenügendes Trocknen zurückzuführen 
ist.

D as R ö n tg en d iag ram m  is t sehr lin ienreich  u nd  lässt keine 
Schlüsse ü b e r die K o n s titu tio n  ziehen (Fig. lc ) .



Tafel I.



Tafel II.
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Legende zu Tafel I  und II.
H y d r o x y s u l f a t e  d e s  C a d m i u m s .

Fig. 2. H ydroxysulfat I I I  aus 0,5-n. C dS04-Lösung m it N H 3 gefällt (Vergr. 270).
Fig. 3. Hydroxysulfat I I  durch Umsetzung von 10 Tage gealtertem Cd(OH)2 in 0,05-m. 

C dS04 (Vergr. 220).
Fig. 4. Dasselbe neben I  durch Umsetzen von 1 Jah r gealtertem Cd(OH)2 in 0,05-m. 

C dS04 (Vergr. 270).
Fig. 5. Dasselbe durch Umwandlung von frischgefälltem Cd(OH)2 in 0,05-m. CdS04 

(Vergr. 65).
Fig. 6. Dasselbe neben I durch Alterung einer Fällung von 0,25-m. C dS04 m it 50% 

N H 3 (Vergr. 52).'
Fig. 7. Dasselbe, wenig I, 60% N H 3 (Vergr. 52).
Fig. 8. Dasselbe, 80% N H 3 (Vergr. 15).
Fig. 9. Dasselbe, 100% N H 3 (Vergr. 52).
Fig. 10. Dasselbe durch Alterung einer Fällung von 0,05-m. C dS04 m it 60% 0,1-n. NaOH 

während 2 Jah ren  (Vergr. 7,5).
Fig. 11. Hydroxysulfat I, Fällung von 0,5-m. C dS04 m it 20% 1-n. N H 3 nach 1 Tag 

(Vergr. 270).
Fig. 12. Dasselbe, Fällung von 0,8-m. C dS04 m it wenig NaOH nach 6 Stunden 

(Vergr. 75).
Fig. 13. Dasselbe, Cd(OH)2 in 0,25-m. C dS04 umgesetzt, 20°, auffallendes Licht (Vergr. 45). 
Fig. 14. Dasselbe, Umsetzung in 0,025-m. C dS04, 20° (Vergr. 150).
Fig. 15. Dasselbe, 0,25-m. C dS04 bei 100° m it 20% NaOH gefällt nach 3 Stunden 

(Vergr. 220).
Fig. 16. Dasselbe, 0,05-m. C dS04 bei 100° m it 25% NaOH gefällt nach 4 Stunden 

(Vergr. 150).
Fig. 17. Dasselbe, 0,05-m. C dS04 bei 50° m it 10% NaOH gefällt nach 40 Stunden 

(Vergr. 95).
Fig. 18. Dasselbe, 0,05-m. C dS04 m it 20% NaOH gefällt nach 6 Tagen bei 50° (Vergr. 95).

Auch diese V erb indung  t r i t t  in  c h a r a k t e r i s t i s c h e n  A u s 
b i l d u n g s f o r m e n  auf, die in te re ssan te  A bw andlungen zeigen. Im  
Gegensatz zu H y d ro x y su lfa t I I  h e rrsch t aber die „ A g g r e g a t i o n s 
f o r m “ vor, wie aus den F igg. 11— 18, T afel I I ,  zu erkennen ist. 
Die E rscheinungen sind sehr ähnlich  bei B ildung des I  durch  F ällung  
und A lterung  oder U m setzung  von H y d ro x y d .

Bei Z im m ertem p era tu r en ts teh en  in  kon zen trie rte ren  Lösungen 
von C adm ium sulfat S phäro lithe  (Figg. 11 u n d  12). Bei etw as ver- 
dünnteren Lösungen tre te n  rad ialstengelige A ggregate von derben 
K rystallnadeln auf (Figg. 6 u nd  13), und  bei sehr s ta rk e r V erd ü n 
nung b ilden sich sehr feinnadelige strah lige A ggregationsform en 
(Figg. 4 u n d  14).

Die B ildung der S phäro lithe  u nd  faserigen A ggregationsform en 
ist wohl n ich t durch  die A nw esenheit von S tö rsubstanz  bed ing t, son
dern eher eine Folge eines v erm inderten  K rysta llw achstum sverm ögens 
Bei rascher S to ffzufuhr en tstehen  deshalb n ich t E inze lk rysta lle ; es 
bilden sich v ielm ehr an  den schon vorhandenen  K eim en neue, die



vom  Z en tru m  aus strah lig  ausw achsen. M it ab n eh m en d er Geschwin
d igkeit der S to ffzu fuh r e n ts te h t die oben e rw äh n te  E eih e  der Aus
bildungsform en.

B ei e rh ö h te r T em p era tu r en ts teh e n  bei grösseren K onzentrationen  
n ich t m eh r S p h äro lith e , sondern  rad ia lfaserige A ggregationsform en 
(Fig. 15). M it ab n eh m en d er V erd ü n n u n g  w erden  die Aggregationen 
lockerer u n d  die E in ze lk ry sta lle  grösser, zu n äch st stengelig  (Fig. 16) 
und  sp ä te r  b lä ttr ig  (Fig. 17). B ei lan g er A lte ru n g  tre te n  schliesslich 
P lä ttc h e n  auf, die in  geringer Z ahl p ara lle l verw achsen  sind (Fig. 18). 
F o rm en , wie au f d ieser F ig u r bei 50°, w urden  bei entsprechenden 
B edingungen  au ch  bei 100° erh a lten .

D ie eben  beschriebene A bw andlung  d er F o rm  lä ss t sich auf eine 
E rhö h u n g  d er K rysta llw achstum sgeschw ind igkeit u n d  au f ein damit 
verbundenes Z u rü c k tre ten  d er K eim bildung  m it zunehm ender Tem
p e ra tu r  u n d  sinkender K o n z en tra tio n  zu rück führen .

T ro tz  sehr ähn licher Z usam m ensetzung  u n d  Ausbildungsform  
bei m öglichst s tö rungsfre ier K ry s ta llisa tio n  (vgl. F igg. 9 und 18) 
zeigen dem nach  die beiden  H y d ro x y su lfa te  ganz verschiedene Ab
w andlungsform en. W ährend , wie schon e rw äh n t, I I  zu r B ildung von 
Som ato iden  neig t, die sich in  ähn licher W eise abw andeln , wie dies 
v on  K . H uber1) fü r  A lum in iu m h y d ro x y su lfit e ingehend gezeigt wurde, 
neig t I  zu r B ildung  rad ia le r A ggregationsform en. D ass auch diese 
fü r  b es tim m te  V erb indungen  u n te r  geeigneten Bildungsbedingungen 
ch a rak te ris tisch  sind, h ab en  V . Kohlschütter u n d  Labanuhrom2) 
gezeigt. A us dem  h ier besprochenen  B eispiel is t  ersichtlich , dass sich 
auch  solche A ggregationsform en du rch  Ä nderung  d er äusseren Be
dingungen  in  gesetzm ässiger W eise abw andeln  lassen.

I n s t i tu t  fü r  anorg ., a n a ly t. u n d  physik . Chemie 
d er U n iv e rs itä t B ern .



189. Mikrobestimmung von Alkylimid-Gruppen 
von H. E. Fierz-David, E. Pfänner und F. Oppliger.

(12. X. 45.)

Die M ikrobestim m ung der A lky l-G ruppen  am  S ticksto ff w ird 
nacb dem  gleichen P rin z ip  wie die M akrom ethode1) ausgefüh rt u nd  
beruht, analog wie diejenige der A lky l-G ruppen  am  Sauerstoff, au f 
der A bspaltung  von  A lky ljod id  beim  E rh itzen  der zu analysierenden  
Substanz m it Jodw assersto ff säure u n d  anschliessender B estim m ung  
des am  A lky lrest gebundenen  Jodes. D iese k an n  sowohl auf g rav i - 
m etrischem  als auch  au f m assanaly tischem  W ege du rch g efü h rt 
werden. Im  ersten  F a lle 2) w erden die flüch tigen  A lky ljod ide in  einer 
mit alkoholischer S ilbe rn itra tlö sung  besch ick ten  V orlage u n te r  B il
dung eines D oppelsalzes von  S ilberjod id  u n d  S ilb e rn itra t auf- 
gefangen. D urch  Z ugabe von  salpetersäu rehaltigem  W asser w ird 
dieses D oppelsalz ze rs tö rt u n d  der S ilber jod idniedersch lag  wie bei 
der M ikrobestim m ung von  H alogen nach  PregP) au fgearbeite t. Im  
zweiten F a ll4) w ird das A lky ljod id  in  einer V orlage m it K atrium - 
acetat-E isessig-Lösung, w elcher zuvor einige T ropfen B rom  zu 
gesetzt w orden sind, aufgefangen. H ier w ird  das A lky ljod id  in  A lky l
bromid u nd  Jo d b ro m id  um gew andelt. L etz te res w ird  dan n  durch  
Brom nach der folgenden G leichung:

JB r +  3 H 20  + 2 B r2 - >  H J 0 3+ 5 H B r

zu Jodsäu re  oxyd iert. D ie dabei sich b ildende B rom w asserstoff- 
säure w ird durch  die anw esende E a triu m ace ta tlö su n g  gepuffert. 
Nachdem das überschüssige B rom  durch  A m eisensäure ze rs tö rt 
wurde, g ib t m an  K alium jod id  u n d  Schw efelsäure zu u n d  t i tr ie r t  
das ausgeschiedene Jo d  u n te r  V erw endung von  M ikrobüre tten  m it 
0,1-n. N atrium th iosu lfa tlö sung .

Es h a t sich gezeigt, dass die M ikro-A lkylim id-B estim m ung5) im  
Gegensatz zur A lkoxy-B estim m ung sehr grosse Schw ierigkeiten 
bereitet, die n ich t in  der B estim m ung  des A lkyljodids liegen, da  
dieselbe in  beiden  F ällen  gleich ausg efü h rt w ird, sondern  in  der

b  J. Herzig und H. Meyer, B. 27, 319 (1894); M. 15, 613 (1894); 16, 599 (1895); 
18, 379 (1897).

2) Pregl/Roth, Die quantitative organ. Mikroanalyse S. 210 (1935).
3) Pregl/Roth, I .e ., S. 126.
4) Pregl/Roth, 1. c., S. 220.
5) S. Edlbacher, Z. physiol. Ch. 101, 278 (1918); A. Friedrich, Mikroch. 7,195 (1929);

F. Vieböck und C. Brecher, B. 63, 3207 (1930); K. H. Slotta und G. Haberland, B. 65, 127 
(1932); Pregl/Roth, 1. c., S. 209.



q u a n tita tiv e n  A b sp a ltu n g  d er am  S ticksto ff befind lichen  Alkyl
gruppen . D ie A lky lg ruppen , die am  S auersto ff sitzen , w erden  schon 
bei 140:—160° restlos ab g esp alten , wogegen diejen igen  am  Stickstoff 
zu e rs t du rch  die Jo d w assers to ff säure in  das q u a r te rn ä re  Am m onium 
salz ü b e rg e fü h rt w erden  m üssen  u n d  e rs t ü b e r 300° q u a n tita tiv  ab
g espalten  w erden. A us diesem  G runde is t es no tw en d ig  auf ca. 360° 
zu  erh itzen . U m  eine bessere A b sp a ltu n g  zu erreichen , h a t  es sich 
auch  als v o rte ilh a f t erw iesen, w enn m an  die zu  analysierende Sub
stan z  v o r d er Z ugabe d er Jo d w asse rs to ff säu re  in  etw as P heno l und 
A m m onium jod id  lö s t1). D ie von  Edlbacher vorgeschlagene Zugabe 
von G oldchlorid  als K a ta ly sa to r  h ab en  w ir als überflüssig  erachtet, 
d a  w ir keine S chw ankungen  d er R e su lta te  m it oder ohne Zugabe 
desselben b eo b ach ten  k o n n ten .

Figg. 1 u n d  2 zeigen zw ei der geb räu ch lich sten  A pparaturen 
zu r M ikro-A lky lim id-B estim m ung .

A pparat für die Methylimidbestimmung nach F. Pregl und II. Lieb2). 
K  Kupfer- oder Eisengefäss, gefüllt SR Siederöhrchen

m it feinem Kupferoxyd V Vorlage
Th Thermom eter W W aschvorrichtung
SK Siedekölbchen

b  8. Edlbacher, I .e . ;  R. K uhn  und H. Roth, B. 67, 1458 (1934); R. Kuhn und
F. Giral, B. 68, 387 (1935).

2) Pregl/Roth, 1. c., S. 229.



Fig. 2.
A pparatur für die Methylimidbestimmung nach M. Furter1).

K j Erstes Siedekölbchen SK Sieherheitskugel
K 2 Zweites Siedekölbchen W Waschvorrichtung
E C 02-Einleitungsrohr R  Ableitungsrohr
NS Normalschliff Nr. 2

Das Abspalten der Alkyl-Gruppen geschieht in einem Siedekölbchen, welches in 
einem m it feinem Kupferoxyd gefüllten Gefäss auf ca. 360° erhitzt wird. Die dabei über
destillierende Jodwasserstoff säure wird in Kugeln oder in einem zweiten Siedekölbchen 
aufgefangen, aus welchem sie wieder in das Zersetzungskölbchen zurückgesogen werden 
kann, da eine zweite, eventuell sogar eine dritte  Destillation notwendig ist, um richtige 
Analysenresultate zu erhalten. W ährend der Bestimmung wird ein Kohlendioxyd-Strom 
durch die A pparatur geleitet, dam it das sich bildende Alkvljodid quantitativ  in die 
Vorlage gespült wird. Das Mitgerissen werden von Jodwasserstoffsäure-Dämpfen, durch 
welches Fehlresultate entstehen, wird durch ein Waschgefäss, beschickt m it einer Lösung 
von Natriumthiosulfat, Cadmiumsulfat und einer Aufschlämmung von rotem Phosphor, 
verhindert.

Bei der Alkoxyl-Bestimmung kann diese Waschflüssigkeit genügen, um ein rest
loses Zurückhalten der Jodwasserstoff-Dämpfe zu gewährleisten. Bei der Alkylimid- 
Bestimmung dagegen, wo auf 360° erhitzt werden muss, ist eine quantitative Absorption 
dieser Dämpfe durch die Waschflüssigkeit sehr fraglich, da schon bei Anwesenheit geringer 
Mengen Jodwasserstoffsäure Schwefel ausgeschieden wird, und man nicht weiss, wann 
die Waschflüssigkeit verbraucht und dadurch die Analyse verloren is t2). Es bleibt somit 
dem Zufall überlassen, ob man genaue Analysenresultate erhält. Diesen Nachteil der 
Alkylimid-Bestimmung haben schon verschiedene Autoren erwähnt und versucht, durch 
bessere Kondensation der Jodwasserstoff-Dämpfe, durch Anbringen eines zweiten Wasch- 
gefässes3) oder durch Wechseln der Waschflüssigkeit zwischen den Destillationen zu 
beheben. r -

M. Furter, Helv. 21, 1144 (1938).
2) z. B. Pregl/Roth, 1. c., S. 233.
3) P. Haas, Mikroch. 7, 69—87 (1929).



D ie in  unserem  L ab o ra to riu m  au sg efü h rten  V ersuche haben 
jedoch  ergeben, dass d u rch  keine dieser M ethoden  ein restloses 
Z u rü ck h a lten  d er Jodw assersto ff-D äm pfe , v o r allem  bei etwas 
grösseren E inw agen  (10— 20 m g) u n d  d ad u rch  b ew irk te r V erlänge
ru n g  der A nalyse , e rre ich t w ird . E s w ar d ah e r naheliegend, zu ver
suchen, d ie N ach te ile  d er b isherigen  M ethoden :

1. L eich tes Springen  des S iedekölbchens, hervorgerufen  durch 
ungleichm ässiges E rh itz e n  des K upferoxydheizbades,

2. sch lechte K o n d en sa tio n  d er Jodw assersto ffsäure-D äm pfe,
3. ungenügende A bsorp tion  derselben  d u rch  die W aschflüssig

k e it,
4. F lüssigkeitsV erluste aus der V orlage du rch  V erspritzen , en t

s tan d en  d u rch  unregelm ässiges A uf steigen der G asblasen,
zu beheben . E s is t  uns gelungen, die A p p a ra tu r  u n d  die Absorption 
der Jo d w assersto ff säure so zu  ändern , dass ohne Schw ierigkeiten mit 
derselben  A p p a ra tu r  A lkoxyl, A lkylim id-, A lkoxyl- neben Alkyl- 
im id- u n d  M ethoxyl- neben  Ä th o x y l-G ru p p en  q u a n ti ta t iv  bestim m t 
w erden  k o n n ten .

D ie v ier N ach te ile  w urden  fo lgenderm assen behoben : 
ad  1. V erw endung  eines e lek trisch  geheizten  L uftbades, her

geste llt aus fü n f keram ischen  P lä ttc h e n , w elche m it K illen zur 
A ufnahm e des sp iralfö rm ig  gew ickelten  H eizd rah tes  versehen sind 
(F ig. 4).

N e u e  A p p a r a t u r .

Fig. 3.
A pparatur zur Halbmikro-M ethylimidbestimmung.

A Siedekölbchen 
B Zweites Siedekölbchen 
C K ühler

D Absorptionsröhrchen 
E W aschvorrichtung 
F  Absorptionsvorlage



W:

1 Asbestplatte
2 Kieselgur

Fig. 4.
3 u. 3 a keramische P latten
4 Heizspirale

3a

ad 2. K ü h lm an te l C um  das K ölbchen  B. Blosse L u ftk ü h lu n g  
der K ugeln  bzw. des zw eiten  S iedekölbchens genüg t n ich t, um  die 
Jodw asserstoffsäure-D äm pfe zu kondensieren. Aus diesem  G runde 
haben w ir das zw eite S iedekölbchen m it einem  d irek t angeschm ol
zenen K ühler versehen. Z ur K ü h lung  d arf jedoch n ich t gew öhnüches 
Leitungswasser verw endet w erden, da  dasselbe zu k a lt is t u n d  auch 
das gebildete M ethy ljod id  (Sdp. 43°) bzw . Ä th y ljo d id  (Sdp. 72°) 
zur K ondensation  b ringen  w ürde. D urch  V erw endung eines T herm o
staten  (nach H öppler) der F irm a  Gebr. HaaTce in  M edingen bei D resden 
kann K ühlw asser von  k o n s tan te r  T em p era tu r (40 bzw. 70°) durch  
den K ühler geleitet w erden.



Nach Abschluss unserer Versuche m it der neuen A pparatur erschien eine Ver
öffentlichung von Th. Meinhard1), in  welcher ebenfalls eine Verbesserung der Mikro- 
m ethoxylbestim m ungsapparatur beschrieben wurde. Dieser A utor verwendet eine Appa
ra tu r m it nur einem Siedekölbchen, welches er aber — wie wir das zweite Kölbchen — mit 
einem Kugelkühler versehen hat.

Das Kühlwasser lässt er aus einer erhöht stehenden Tubusflasche durch den Kühler 
fliessen. Um die gewünschten W assertem peraturen zu erhalten, muss die Durchfluss
geschwindigkeit durch den K ühler geregelt und die Tem peratur des Wassers ständig 
kontrolliert werden. W ir finden es deshalb zweckmässiger, wenn man, wie es bei unseren 
Versuchen geschehen ist, Kühlwasser aus einem Therm ostaten verwendet.

ad  3) A n S te lle der ungenügenden  W aschflüssigkeit w ird, zum 
restlosen  Z u rü ck h a lten  d er Jodw assersto ffsäu re , ein  m it Katron- 
a sb e s t2) u n d  Glaswolle gefü lltes A bsorp tio n srö h rcb en  verwendet. 
Dieses is t  du rch  N orm alschliffe m it den ü b rigen  Teilen der A pparatur 
v erbunden . D ie Schliffe w erden  du rch  P h o sp h o rsäu re  oder durch 
K rön ig )sehen G lask itt ab g ed ich te t.

D u rch  die V erw endung v o n  ifa tro n a sb e s t m u sste  selbstverständ
lich das üblicherw eise als Spülgas b e n u tz te  K ohlend ioxyd  durch 
re inen  S tick sto ff e rse tz t w erden.

ad  4) D urch  eine neue F o rm  der V orlage. W ie aus F ig . 3 er
sieh th eh  is t, w ird  ein A u s tre te n  u n d  V ersp ritzen  der Flüssigkeit 
selbst bei stossw eiser G asen tw ick lung  unm öglich . D as Gas trennt 
sich in  der G laskugel von  der F lü ssig k eit u n d  v e rlie rt dabei so stark 
an  G eschw indigkeit, dass p rak tisch  keine F lü ssig k eit mitgerissen 
w erden k an n . T re ten  tro tzd e m  S p ritze r auf, so w erden Verluste 
du rch  das obere, seitliche V erb indungsröh rchen  verm ieden. Das 
u n te re  R öh rch en  erm öglich t eine Z irk u la tio n  der A bsorptions
flüssigkeit.

D ie M ikro-B estim m ungen m it dieser A p p a ra tu r  erfolgen in  der 
üb ü ch en  W eise, doch soll im  folgenden die A usfüh rung  einer Halb- 
m ikro-M ethy lim idbestim m ung  beschrieben  w erden.

H a l b m i k r o - M e t h y l i m i d b e s t i m m u n g .
Die Einwage der Substanz (10—20 mg) geschieht in der üblichen Weise mit Hilfe 

eines Stielwägeröhrchens (für feste Substanzen) bzw. m it einer Phiole (für Flüssigkeiten). 
Die gewogene Substanz gibt man in das erste Siedekölbchen der sorgfältig gereinigten 
Apparatur. Dann gibt man etwas Phenol (ca. 0,3 g) zu und bringt die Substanz unter 
gelindem Erwärmen m it der kleingestellten Flamme des Mikrobrenners in Lösung. Bei 
Flüssigkeitseinwagen is t es notwendig, die Phiole vor dem Schmelzen zu zertrümmern. 
Dies erfolgt m it einem am unteren Ende gerillten Glasstab. Um Flüssigkeitsverluste zu 
vermeiden, wird derselbe ca. 7 cm oberhalb des gerillten Endes abgeschnitten und in 
das Kölbchen zurückgegeben.

*) Th. Meinhard, Mikroch. 30, 276—278 (1942).
2) N atronasbest der Firm a E. Merck, D arm stadt, gemischt m it 25% Calcium

chlorid, um  ein zu starkes Zusammenbacken des N atronasbestes zu verhindern.
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Nach dem Schmelzen m it Phenol und Abkühlen gibt man ca. 0,2 g Ammonium
jodid und 4 cm3 Jodwasserstoffsäure1) zu. In  das Einfüllrohr bringt man ein m it einer 
Kerbe (Gasdurchgang) versehenes Verschlussröhrchen. Der Anschluss an die Stickstoff
leitung erfolgt durch einen Schlauch. Es ist darauf zu achten, dass nur trockener Stick
stoff verwendet wird, da sonst die Konzentration der Jodwasserstoff säure unter 1,70 
sinken würde und eine quantitative Abspaltung der Alkyl-Gruppen nicht mehr möglich 
wäre. Um ein Stossen der Jod  Wasserstoff säure beim Erhitzen zu vermeiden, ist es vorteil
haft, wenn man noch ein P latin tetraeder zugibt.

Dann beschickt man das Kölbchen B m it 2 cm3 Jodwasserstoffsäure. Der Schliff 
dieses Kölbchens wird m it der gleichen Säure abgedichtet. In  das Absorptionsröhrchen D 
wird zwischen zwei Schichten von Glaswolle eine Mischung von 75% Natronasbest, 
25% Calciumchlorid und etwas Glaswolle eingefüllt. Die Schliffe des Absorptionsröhr
chens werden m it etwas flüssig gewordenem Phosphorpentoxyd abgedichtet. Die W asch
vorrichtung, die nur zur Kontrolle dient und, wie Versuche ergeben haben, ohne weiteres 
weggelassen werden kann, wird m it 1 cm3 5-proz. Cadmiumsulfat- und 1 cm3 5-proz. 
Natriumthiosulfatlösung beschickt. Das Gaseinleitungsrohr in die Vorlage wird mit 
destilliertem Wasser ausgespült. Dann bringt man ein Tröpfchen Wasser auf die obere 
Öffnung und verschliesst sofort m it einem kleinen Kork, sodass ein Wasserverschluss 
entsteht. Zum Schluss füllt man in die Vorlage 14 cm3 10-proz. Natriumacetat-Eisessig
lösung und 0,15 cm3 Brom ein. Je tz t beginnt man mit dem Durchleiten von Stickstoff. 
Dabei muss der Gasstrom so reguliert werden, dass immer nur eine Blase auf einmal in 
der Absorptionsvorlage aufsteigt. Nachdem das Kölbchen B in einem Kupferoxyd
pulverbad auf 165° erhitzt wurde, beginnt die eigentliche Analyse.

Das die zu analysierende Substanz enthaltende Kölbchen wird langsam erhitzt 
und der Heizstrom mittels W iderständen so reguliert, dass die Temperatur nicht über 
160—200° steigt. Dabei destilliert die Jodwasserstoffsäure in das Kölbchen B über. 
Der Kühler C, gespeist m it vorgewärmtem Wasser aus dem Thermostaten, verhindert, 
dass die Säure (Spuren ausgenommen) in das Absorptionsröhrchen gelangt. Nach be
endeter Destillation steigert man die Temperatur des Kölbchens A auf 360—400°, hält 
sie während 45 Minuten auf dieser Höhe, schaltet darauf den Heizstrom aus und entfernt 
bei 110° die Absorptionsvorlage. Nach dem Abstellen des Stickstoffstromes bewirkt die 
weitere Abkühlung des Siedekölbchens A ein Zurücksaugen der überdestillierten Jo d 
wasserstof fsäure. Darauf wird die Vorlage F  wieder in die ursprüngliche Lage gebracht, 
der Stickstoffstrom eingeschaltet und m it der zweiten Destillation begonnen. Nach 
Beendigung derselben wird das Kölbchen A 30 Minuten lang auf 360— 400° erhitzt. 
Dann wird die Substanz, auf die schon beschriebene Weise, wieder in das erste Kölbchen 
zurückgesogen und es erfolgt eine dritte  und letzte Destillation. Daran anschliessend 
wird nochmals 30 Minuten auf 360—400° erhitzt.

Je tz t wird die Absorptionsvorlage entfernt und deren Inhalt in einem mit 25 cm3 
20-proz. N atriumacetatlösung beschickten Erlenmeyer-ELolben (200 cm3) m it Schliff
stöpsel gegossen. Durch gründliches Spülen der Vorlage und des Einleitungsröhrchens mit 
zweimal destilliertem Wasser werden auch die letzten Reste der Absorptionsflüssigkeit 
in den Erlenmeyer gebracht. Mit einigen Tropfen Ameisensäure wird nun das über
schüssige Brom zerstört und m it 25 cm3 2-n. Schwefelsäure angesäuert. Dann gibt man 
5 cm3 einer 10-proz. Kaliumjodidlösung zu und titrie rt nach 2 Minuten m it einer 0,1-n.- 
Natriumthiosulfatlösung das ausgeschiedene Jod  unter Verwendung von Stärke als 
Indikator.

1 cm3 0,1 -n. Natrium thiosulfat entspricht 1,5025 mg CH3 
1 cm3 0,1-n. ,, ,, 2,9040 mg C2H 5

Zur Kontrolle der beschriebenen Apparatur wurden folgende Substanzen analysiert:
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J) Jodwasserstoff säure p. a. Merck, d =  1,70.



1. A lk o x y lb e s t im m u n g .
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Einw.
mg

cm3 0,1-n. 
N a2S20 3

Gef.
o c h 3

%

Ber.
o c h 3

%

a) M
Anissäure C8H 80 3 ..................................
Methyliertes Orange I  C17H 130 4N 2SNa

ethoxyl.
19,24
22,56

7,620
3,710

20,48
8,50

20,40
8,52

Einw.
mg

cm3 0,1-n. 
N a2S20 3

Gef.
o c 2h 5

%

Ber.
OC2H5

%

b)
1 -Äthoxy-4 - (2 i 4/-dinitrophenyl) -amino - 

naphthalin  CjgHjjOjNj1) .................

ithoxyl.

20,77 3,562 12,88 12,75

2. M e th y l im id b e s t im m u n g .

Einw.
mg

cm3 0,1-n. 
N a2S20 3

Gef.
c h 3
%

Ber.
c h 3
%

Dimethylanilin C8H UN ......................... 13,47 13,232 24,60 24,80
Dimethylanilin CSH UN ......................... 11,01 10,847 24,67 24,80
A tropin (Base) C17H 230 3N ................. 18,05 3,805 5,28 5,24
Morphin (Base) C17H 190 3N ................. 23,54 4,821 5,13 5,27
Ephedrin C10H 15O N .............................. 24,81 8,940 9,02 9,10

3. M e th o x y l-  u n d  M e th y l im id b e s t im m u n g  n e b e n e in a n d e r .

Einw.
mg

cm3 0,1-n. 
] \a 2S20 3

Gef.
o c h 3

%

Ber.
o c h 3

%

Codein (Base) C18H 210 3N -H 20  . . . 24,98 4,802 9,94 9,78
Gef. Ber.
c h 3
°/

c h 3
0/

4,634 4,65 4,74

B e s t i m m u n g  v o n  M e t h o x y l  n e b e n  Ä t h o x y l .

D ie oben beschriebene A p p a ra tu r  k an n  sowohl fü r die quanti
ta t iv e  B estim m ung  von  einer A lkoxyl- neben  einer A lkylim id-Gruppe 
als auch  von  einer M ethoxyl- neben  einer Ä thoxy l-G ruppe verwendet 
w erden.

Bei der ersten Bestimmung wird zuerst 45 Minuten auf 165—170° erhitzt, wodurch 
alles Methoxyl- bzw. Äthoxyl abgespalten wird. D ann wird die Vorlage entfernt und

R. Graf, Diss. E .T .H . 1942, S. 41.



durch T itration der Gehalt an OCH3 bzw. OC2H 6 bestimmt. Nach Anbringung einer 
neuen Vorlage wird auf 360—400° erhitzt und wie bei der gewöhnlichen Methvlimid- 
bestimmung weitergefahren.

Bei der quantitativen Bestimmung von Methoxyl neben Äthoxyl ist es notwendig, 
zwei Bestimmungen auszuführen. Zuerst wird durch eine gewöhnliche Zeisel-Bestimmung 
die Menge des alkylierten Sauerstoffs bestimmt. Dieselbe wird aus der Menge des aus
geschiedenen und durch T itration erm ittelten Jodes berechnet. Durch eine zweite Analyse 
werden die Prozente Kohlenstoff und Wasserstoff des am Sauerstoff befindlichen Alkyl
restes bestimmt. Zu diesem Zweck ist es notwendig, die entstehenden Alkyljodide in den 
C,H-Ofen zu leiten, um durch Verbrennung m it Sauerstoff und Absorption m it N atron
asbest und Anhydron die entstandenen Mengen C 02 und H 20  zu bestimmen. Dam it die 
Gase direkt in das C,H-Verbrennungsrohr eingeleitet werden können, ist es notwendig, 
dass dieselben absolut trocken sind. Da bei der neuen A pparatur ein Absorptionsröhrchen, 
gefüllt m it Natronasbest, an Stelle der Waschflüssigkeit zur restlosen Entfernung der 
Jodwasserstoffsäure verwendet wird und wir das Waschgefäss nur zur Kontrolle bei
behalten haben, kann letzteres ohne weiteres weggelassen werden. Dadurch wird ein 
absolut trockenes Gas erhalten, da beim Durchgang durch das m it Natronasbest gefüllte 
Röhrchen auch alle Spuren von Wasser zurückgehalten werden. Bei dieser Bestimmung 
wird das Absorptionsröhrchen durch einen Normalschliff m it einem Einleitungsröhrchen 
verbunden, welches direkt durch den Gummiverschluss in das C,H-Verbrennungsrohr 
mündet (Fig. 6).

A Siedekölbchen C Kühler
B Zweites Siedekölbchen D Absorptionsröhrchen

E Einleitungsröhrchen in das C,H-Verbrennungsrohr

Da wir bei allen unseren Bestimmungen an Stelle des Kohlendioxyds Stickstoff 
zum Durchleiten durch die A pparatur verwenden, ist es nicht notwendig, eine Änderung 
des Gases vorzunehmen, da der Sauerstoff, der durch die seitliche Einmündung in das 
C,H-Verbrennungsrohr ein tritt, vollständig genügt, um die kleinen Mengen Alkyljodid 
restlos zu verbrennen. Es ist nur darauf zu achten, dass die beiden Gasströme, Sauerstoff 
und Stickstoff, so reguliert werden, dass die Strömungsgeschwindigkeit maximal 5 cm3/Min. 
beträgt. Durch das Verhältnis der gefundenen Mengen Kohlenstoff-Wasserstoff zu Sauer
stoff ist es möglich, die vorhandenen Mengen Methoxyl und Äthoxyl zu berechnen. Die 
mit dieser A pparatur ausgeführten Analysen ergaben sehr gute Resultate.
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Z u s a m m e n f a s s u n g .
A b g eän d erte  A p p a ra tu r  zu r B estim m ung  k le iner M engen Alkoxyl, 

A lkylim id , A lkoxyl neben  A lky lim id  und  M ethoxy l neben  Ä thoxyl 
An S telle des üb lichen  K upferoxydheizbades w urde ein elektrisch 
geheiztes L u ftb a d  v erw en d et. D u rch  die A nb rin g u n g  eines K ühl
m an tels , eines m it N a tro n asb es t gefü llten  A bsorp tionsröhrchens und 
du rch  die d ad u rch  b ed in g te  V erw endung  v on  S tick sto ff s ta t t  K ohlen
d io x y d  zum  D u rch le iten  du rch  die A p p a ra tu r  k o n n te  ein restloses 
Z u rü ck h a lten  der Jo d w assers to ff däm pfe e rre ich t w erden. Dieses war 
bei den  frü h e r b e k a n n te n  A p p a ra tu re n  n ich t m öglich, d a  n u r eine 
W asch v o rrich tu n g  an g eb rach t w ar, deren  In h a lt  sehr leich t ver
b ra u c h t w urde, was sich v o r allem  u n g ü n stig  bei den  Alkylimid- 
B estim m ungen  ausw irk te . F e rn e r w urde eine neue A bsorptionsvorlage 
verw endet, die ein  besseres A uffangen  d er A lky ljod ide  gewährleistet.

T echnisch-chem isches L ab o ra to riu m  
d er E idg . T echnischen  H ochschule, Zürich.

190. Abbau von D igitoxigenin zu 3^-Oxy-äfio-cholansäure1). 
Glykoside und Aglykone.

11. M itteilung2), 
von F. H un ziker und T. R eich stem .

(12. X . 45.)

V or längerer Z eit w urde eine einfache M ethode zum  A bbau des 
D igoxigenins b esch rieben3). D ie nach  O x y d a tio n  des Lactonringes 
zu r C arboxylgruppe u n d  E ü m in ie ru n g  der te r tiä re n  H ydroxylgruppe 
erh a lten e  D ioxy-ä im cholansäure w urde sp ä te r  von  Mason  und 
E o eh n 4)5) als 3a, 12a-D ioxy-äitocho lansäure6) e rk an n t, w odurch die 
K o n s titu tio n  des g en an n ten  A glykons w eitgehend gesichert war. 
D a  die angew and te  M ethode offenbar auch  fü r die K o nstitu tions
au fk lä ru n g  an d e re r s te ro ider A glykone nü tz lich  zu sein schien, 
hab en  w ir ih re B rau c h b a rk e it am  lange b ek a n n te n  D igitoxigenin  (I )7)8)

1) Das R esultat dieser Arbeit wurde kurz publiziert in Exper. I, 90 (1945).
2) 10. Mitteilung, vgl. A. Katz, T. Reichstein, Helv. 28, 476 (1945).
3) M . Steiger, T. Reichstem, Helv. 21, 828 (1938).
4) H. L. Mason, W. M . Hoehn, Am. Soc. 60, 2824 (1938).
6) H. L. Mason, W. M. Hoehn, Am. Soc. 61, 1614 (1939).
6) Vgl. auch V. Wenner, T. Reichstein, Helv. 27, 965 (1944).
7) Die richtige Bruttoform el des Digitoxigenins wurde von Windaus und Stein 

aufgestellt. Frühere L iteratu r vgl. daselbst. K onstitution nach W. A. Jacobs, R. C. Elder- 
field, Science 80, 434 (1934); J . Biol. Chem. 108, 497 (1935).

8) Lactonring form uliert nach W. D. Paist, E. R. Blout, F. C. Uhle, R. C. Elder-
field, J . Org. Chem. 6, 273 (1941). Zur Formulierung der Asymmetriezentren C14 und C17 
vgl. C. W. Shoppee, Ann. Review Biochem. XI, 103 (1942), sowie M .Sorkin , T. Reich
stein, Helv. 27, 1631 (1944). 9) A. Windaus, G. Stein, B. 61, 2436 (1928).
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nachgeprüft u nd  dabei v o r allem  noch die E lim in ierung  der te rtiä ren  
H ydroxylgruppe zu verbessern  gesucht. Als u n erw arte tes  R esu lta t 
ergab sich, dass die H ydro x y lg ru p p e  an  C3 in  (I) /9-ständig angeordnet 
ist, w ährend das in  der gleichen P flanze (D igitalis lan a ta ) vorkom 
mende D igoxigenin an  C3 wie e rw äh n t a -K onfiguration  b e s itz t1)2)3).

D ig itox igen in -ace ta t4) (II)  liefert bei der O xyda tion  m it K M n 0 4 
in Aceton bei 18° eine gu t k rysta llisie rende Säure, der, wie sich aus 
dem E n d re su lta t e rg ib t, F orm el (VI) zukom m t. U n te r B erück 
sichtigung des zurückgew onnenen A usgangsm aterials b e trä g t die 
Ausbeute ca. 42% . W ird  (I I)  zuerst in  Chloroform  m it Ozon b e
handelt und  das rohe O zonid m it K M n 0 4 in  A ceton o x y d a tiv  ge
spalten, so e n ts teh t neben derselben S äure (VI) ein k ry s t. L acton, 
dem w ahrscheinlich Form el ( I I I )  zukom m t. E s liefert ein Semi- 
carbazon und  g ib t bei alkalischer V erseifung eine Säure, die bei 
Z im m ertem peratur n ich t sp o n tan  lacton isiert und  dah er als M ethyl- 
ester-acetat der verm utlichen  F orm el (IV) ch arak teris ie rt w erden 
konnte. Von einer w eiteren U ntersuchung  w urde vorläufig  abgesehen. 
E in L acton  ganz ähnlicher A rt ist von Jacobs5) beim  A bbau von 
S trophan th id insäure  e rh a lten  u n d  von  E lderfield6) näher u n te r
sucht w orden. D ie Säure (VI) w urde w eiter in  den M ethylester (V II) 
übergeführt. Z ur E lim in ierung  der 14-ständigen H ydroxy lgruppe 
erwies sich die B ehand lung  m it P0C13 in  P y rid in  bei Z im m ertem pe
ra tu r  als besonders v o rte ilh aft. Aus (V II) en ts tan d  dabei in  g la tte r 
R eaktion ein w eitgehend einheitlicher u n g esä ttig te r E ster, dem  wir 
Form el (V III)  zuschreiben, da  der S toff m it P t 0 2 in  Eisessig leicht 
hydrierbar i s t7). D iese H yd rie ru n g  von (V III) lieferte 3/3-Acetoxy- 
« iiocholansäure-m ethylester (XI I ) ,  der sich nach Schm elzpunkt, 
M ischschm elzpunkt und  D rehung  m it au then tischem  M ateria l8) als 
identisch erwies und  vom  isom eren 3 a -A cetoxy-üLoeholansäure- 
m ethy lester9)10) deutlich  verschieden war. D urch Verseifung und 
R em ethylierung e n ts tan d  der 3/?-Oxy-öüiocholansäure-m ethylester 
(X I)8), der genau wie eine au th en tisch e  P robe m it D igitonin  in  50-proz. 
M ethanol eine schw er lösliche F ällu n g  gab, w ährend  der isom ere

ü M. Steiger, T. Reichstein, Helv. 21, 828 (1938).
2) H. L. Mason, W. M. Hoehn, Helv. 60, 2824 (1938).
3) H. L. Mason, M . W. Hoehn, Helv. 61, 1618 (1939).
4) M. Cloetta, Arch. exp. Pathol. Pharmakol. 8 8 , 113 (1920).
5) W. A. Jacobs, J . Biol. Chem. 57, 553 (1923).
6) R. C. Elderfield, J . Biol. Chem. 113, 631 (1936).
7) Steroide m it einer Doppelbindung in 8 ,14-Stellung (wie (IX)) erwiesen sich bisher 

als nicht hydrierbar. Da aber die Hydrierbarkeit einer solchen Doppelbindung auch von 
der Länge der Seitenkette an C17 abhängig sein kann, ist die Formel des vermeintlichen 
(VIII) nicht völlig gesichert.

8) T. Reichstein, H. G. Fuchs, Helv. 23, 658 (1940).
9) J. Sawlewicz, T. Reichstein, Helv. 20, 949 (1937).

10) L. Ruzicka, PI. A. Plattner, G. Balla, Helv. 25, 65 (1942).
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3 a-E ste r keine solche A d d itio n sv erb in d u n g  lieferte. E n d lich  wurde 
auch  noch das B en zo a t ( X I I ,  R  =  C6H 5C O ~ ) b e re ite t, das sich 
ebenfalls m it einer au th en tisch en  P ro b e 1) als iden tisch  erwies. Die 
3 -ständ ige  H y d ro x y lg ru p p e  des D ig itox igenins b es itz t som it ^-K on
figu ra tion , w ährend  b isher a -K o n fig u ra tio n  angenom m en w urde2).

CO-COOCH,

RO' -  JJ -  - y

I ( R =  H) F . 250° [+ 1 9 M ]3) I I I  F. 235° [ - 6 9  Chf]4) I V F .1 7 7 04)
I I  (R =  Ac) F. 222°/227° 5)3)4)

COOR COOCH,

AcO

V F . 185° [ - 1 2  Chf]6)4) VI (R =  H) F . 232° 4)
V II (R =  CH3) F. 154° 

[+ 31  Chf]4)

j S
COOR

V III F. 116° [+ 35  Chf]4)

/ V ' N /

IX  X  (R =  R '=  H)
X I ( R = H ;  R ' =  CH3) F . 136° [+  57 An]7) .

X II  (R =  Ac; R '=  CH3) F. 124° [+ 5 0  Chf]4) [ + 54 An]7) 
Die Zahlen in eckigen K lam m ern geben die auf ganze Grade auf- oder abgerundete 

spez. Drehung für N a-Licht in folgenden Lösungsm itteln a n : An =  Aceton, Chf =  Chloro
form, M =  Methanol.

4) L. Ruzicka, PL A . Plattner, G. Balla, Helv. 25, 65 (1942).
2) Vgl. L. F. Fieser, Chemistry of N atural Products Related to  Phenanthrene, p. 285, 

300 (2. E dit., New York 1937), sowie J. Fried, R. G. Linville, R. C. Elderjield, J . Org. 
Chem. 7, 362 (1942) ü. a. 3) A. Windaus, G. Stein, B. 61, 2436 (1928).

4) Vgl. Exp. Teil dieser Arbeit.
5) M . Cloetta, Arch. exp. Pathol. Pharm akol. 8 8 , 113 (1920).
6) S. Smith, Soc. 1935, 1050.
7) T. Reichstein, H. G. Fuchs, Helv. 23, 658 (1940).



Der H a u p tg ru n d  fü r diese A nnahm e lag in  der A ngabe von  Tsche
sche1)2), w onach (I) sich vom  hyp o th e tisch en  T hevetigenin  n u r 
durch R aum isom erie an  C3 u n tersch eid e t u n d  ein D e riv a t des T heveti- 
genins m it D ig iton in  eine F ä llu n g  liefert. E s zeigt dies erneu t, dass 
m an aus der F ä llb a rk e it eines S teroids m it D ig iton in  n u r dan n  b ra u ch 
bare Schlüsse ziehen k an n , wenn beide R aum isom ere, die sich n u r 
in 3-S tellung voneinander un terscheiden , d irek t verglichen w erden 
können3). E in d eu tig er is t die d irek te  V erknüpfung  m it Cholesterin, 
wie sie h ier du rch g efü h rt w urde. W ir ü berzeug ten  uns übrigens d a 
von, dass (I) m it einer 2-proz. L ösung von  D ig iton in  in  50-proz. 
M ethanol n u r eine sehr schw ache F ällu n g  g ib t, die sich beim  E r 
wärm en leich t löst.

Die W asserabspaltung  m it P0C 13 in  P y rid in  v erläu ft auch bei 
(II) w eitgehend einheitlich. E s w urde n u r ein Isom eres erhalten , dem  
wir aus A nalogiegründen F orm el (V) zuschreiben und  das nach 
seinem Sm p. 182— 184° m it dem  /L A nhydro-d ig itox igenin-acetat 
von S m ith 4) iden tisch  sein dü rfte . A uch m it A cetanhydrid-E isessig- 
Borfluorid k o n n te  bei ( II)  bere its bei 18° eine g la tte  W asserabspaltung  
erreicht w erden. E s e n ts tan d  ab er ein Gemisch, das w ahrscheinlich 
neben (V) noch die von  Smith*) beschriebene a-V erbindung ( IX)  
enthielt. B isher w urde die W asserabspaltung  bei 14-O xy-Steroiden 
fast stets m it M ineralsäuren d u rchgeführt, wobei im m er Gemische 
entstehen. Soweit eine T rennung  gelang, w urden  2 Isom ere ge
wonnen, die w ahrscheinlich  eine D oppelb indung in  8 ,14- bzw. 
14,15-Stellung e n th a lte n 5).

D a die C arboxylgruppe in  (X ) a-ständ ig  angeordnet i s t6), so 
folgt aus der beschriebenen R eaktionsfolge, dass (I) in  17-S tellung, 
wie in der F o rm el durch  den p u n k tie rten  V alenzstrich  angedeutet, 
ebenfalls a-K onfigu ration  besitz t.

Wir danken der Ciha A.-G., Basel, für die Überlassung von Digitoxin.

E x p e r i m e n t e l l e r  T e i l .

(Alle Schmelzpunkte sind auf dem Kofler-Block bestimmt und korrigiert; Fehlergrenze 
+  2°. Substanzproben zur Analyse und Drehung wurden, wenn nichts anderes erwähnt, 

2 Stunden im Hochvakuum bei 80° getrocknet.)

Ü R. Tschesche, B. 69, 2368 (1936).
2) R. Tschesche, K . Bohle, B. 69, 2443 (1936).
3) Vgl. C. R. Noller, Am. Soc. 61, 2717 (1939).
4) S. Smith, Soc. 1935, 1050.
5) Möglicherweise bilden sich durch Umlagerung oder durch nachträgliche W eiter

wanderung der Doppelbindung auch noch andere Stoffe.
6) Vgl. M . Sorkin, T. Reichstein, Helv. 27, 1631 (1944).



D ig i to x ig e n in - a c e t a t  ( I I )1) u n d  N e b e n p ro d u k t  (V).
1,73 g rohes Digitoxigenin 2) vom Smp. 229—247° 3) wurden in 10 cm3 abs. Pyridin 

und 5 cm3 Acetanhydrid 16 Stdn. bei 18° stehen gelassen. Übliche Aufarbeitung (Neutral
waschen in viel Äther) gab 1,95 g Rohprodukt. Aus Aceton-Äther 1,5 g einseitig zu
gespitzte Prismen, Smp. 222—224° unter Rekrystallisation zu gezackten Platten, die 
bei 227° definitiv schmolzen. Windaus und Stein1) fanden Smp. 217° (unkorr. ?).

3,778 mg Subst. gaben 9,953 mg C 02 und 2,980 mg H ,ü  
C25H 360 5 (416,54) Ber. C 72,08 H 8,71%

Gef. „ 71,89 „ 8,83%
Die Substanz gibt in wenig Chloroform gelöst m it T etranitrom ethan k e in e  Gelbfärbung. 
Die Mutterlaugen wurden über 15 g A120 3 chrom atographisch getrennt. Benzol eluierte 
0,22 g Anhydroverbindung (V). Aus Ä ther feine Nadeln, Smp. 182— 184°, Mischprobe 
m it (V) ebenso. Tetranitrom ethanprobe positiv (Gelbfärbung). Die m it Benzol-Äther 
eluierbaren Anteile gaben noch etwas (II).

/ J - A n h y d r o - d ig i to x ig e n in - a c e ta t  (V).
50 mg Digitoxigenin-acetat (II) in 0,6 cm3 abs. Pyridin wurden m it 0,15 cm3 rein

stem, frisch destilliertem POCl3 versetzt und 22 Stdn. bei 18° stehen gelassen. Färbte 
sich rötlich und schied K rystalle ab. Zusatz von Eiswasser, Ausschütteln mit Äther, 
Waschen m it verd. HCl, Sodalösung und H 20 , Trocknen und Eindampfen gab 48 mg 
kryst. Rohprodukt, Smp. 180°. Aus Ä ther-Petroläther 40 mg feine Nadeln, Smp. 182—184°. 
In  wenig Chloroform m it Tetranitrom ethan Gelbfärbung. M p  =  —11,6° ±  2° (c =  0,945 
in Chloroform).

9,583 mg Subst. zu 1,0141 cm3; l =  1 dm ; =  -0 ,1 1 °  ±  0,02°
Smith*) fand für (V) Smp. 185°.

Zur Analyse wurde 2 Stunden im Hochvakuum bei 100° getrocknet.
3,632 mg Subst. gaben 9,888 mg C 0 2 und 2,727 mg H 20  

C25H 340 4 (398,52) Ber. C 75,34 H  8,60%
Gef. „ 74,30 „ 8,40%

Wiederholung m it neuem P räparat gab fast denselben C-Wert. Möglicherweise enthält 
die Substanz schwer entfernbare Krystallwasser-Reste.

W a s s e ra b s p a l tu n g  v o n  D ig i to x ig e n in - a c e t a t  m i t  A c e ta n h y d r id -  
E is e s s ig - B o r f lu o r id .

50 mg Digitoxigenin-acetat (II) in 2 cm3 reinem Eisessig gelöst, m it 0,5 cm3 Acet
anhydrid und 0,025 cm3 B F3-Äther-Komplex 20 Stdn. bei Zimmertemperatur stehen 
gelassen. Aufarbeitung wie oben gab 48 mg kryst. Rohprodukt, Smp. 145—170°. Misch
probe m it (V) dazwischen. Tetranitrom ethanprobe stark  positiv. Es dürfte ein Gemisch 
von a- und /7-Form4) vorliegen. Auch chromatographisch liess sich keine eindeutige 
Trennung erzielen. Die a-Form schmilzt nach Smith bei 144°.

3 /S -A c e to x y -1 4 a -o x y -ö f fo c h o la n s ä u re  (VI).
1 g Digitoxigenin-acetat (II) vom Smp. 222°/227° wurde in 70 cm3 Aceton5) gelöst, 

m it 1,14 g fein gepulvertem K M n04 versetzt und bis zur Entfärbung (2 Stdn.) auf der

J) A. Windaus, G. Stein, B. 61, 2436 (1928).
2) Aus Digitoxin durch halbstündiges Kochen m it 50 Teilen Methanol und 50 Teilen 

0,1-n. H 2S 0 4 und Entfernung des Methanols im Vakuum gewonnen.
3) Eine um krystallisierte Probe schmolz bei 250—252°. In  wenig Methanol heiss 

gelöst, entstand  bei Zusatz des doppelten Volumens 2-proz. Lösung von Digitonin in 
50-proz. M ethanol eine schwache Fällung, die sich beim Erwärmen leicht löste.

4) S. Smith, Soc. 1935, 1050.
5) Mit K M n04 gekocht und abdestilliert.



Maschine geschüttelt. Ohne F iltration wurde eingedampft, der Rückstand m it 2-n. H 2S 0 4 
bis zur kongosauren Reaktion versetzt und m it frisch destilliertem Essigester ausge
schüttelt. Die Essigesterauszüge wurden zur Trennung in Säure und Neutrales mehrmals 
mit kleinen Portionen verdünnter Sodalösung + Eis ausgeschüttelt und diese Auszüge 
sofort m it HCl angesäuert und die freie Säure wieder m it reinem Essigester gesammelt. 
Nach Waschen beider Teile m it wenig H 20 , Trocknen und Eindampfen wurden erhalten: 
0,61 g Neutrales, fast reines (II), das erneut oxydiert werden kann, sowie 0,35 g rohe 
Säure (VI). Aus Aceton-Petroläther ca. 0,15 g (= 4 2 % ) farblose feine Nadeln, Smp. 232° 
bis 235° (Zers.).

3 ß -A c e to x y -1 4 a -o x y -2 0 -k e to -p re g n a n -2 1  -säu re-lac ton-(21~ > -14) ( I I I )
u n d  (VI).

Durch die Lösung von 0,61 g Digitoxigenin-acetat (II) in 60 cm3 Chloroform wurde 
bei —10° 1 Stunde ozonisierter Sauerstoff (ca. 100 cm3/Min. m it ca. 4% 0 3) geleitet. 
Eindampfen im Vakuum, Aufnehmen in Aceton und portionsweise Zusatz von gepulvertem 
KMn04, bis die Farbe % Stunde eben bestehen blieb. Aufarbeitung wie oben gab 0,24 g 
rohe Säure (VI) sowie 0,35 g Neutralteil. Säure aus Aceton-Petroläther gab Krystalle, 
Smp. 232—237° (Zers.), Mischprobe m it (VI) ebenso. N eutralteil aus Aceton-Äther 0,16 g 
feine Prismen, Smp. 235—237°, [oc]  ̂ =  —68,7° ± 2 °  (c =  1,237 in Chloroform).

12,544 mg Subst. zu 1,0141 cm3; 1=  1 dm ; =  —0,85° ¿  0,02°
3,750 mg Subst. gaben 9,748 mg C 02 und 2,778 mg H 20  

C23H 320 5 (388,49) Ber. C 71,10 H  8,30%
Gef. „ 70,94 „ 8,29%

fVU
Das Lacton reduziert, in wenig Methanol gelöst, alkalische Silberdiamminlösung bei 18° 
noch langsamer als (II); erst nach ca. 1 Std. t r i t t  Dunkelfärbung ein.

S em ica rb aZ o n . 80 mg Semicarbazid-hydrochlorid und 120 mg N atriumacetat- 
trihydrat bis zur Verflüssigung verrieben, m it 1 cm3 Methanol vermischt und in der 
filtrierten Lösung 20 mg Lacton (III) aufgelöst. Nach 3-tägigem Stehen bei 18° m it etwas 
Wasser versetzt und das Methanol im Vakuum entfernt. Das ausfallende krystalline 

« i  Pulver wurde noch 3 mal analog aus Methanol-Wasser umgefällt und gut mit Äther
gewaschen; Smp. 230° (Zers.), war aber noch nicht rein.

3,096 mg Subst. gaben 0,201 cm3 N2 (16°, 737 mm)
C24H 350 ,N 3 (445,54) Ber. N 9,43 Gef. N 7,43%

3 /l -A c e to x y -1 4 a -o x y -2 0 -k e to -p re g n a n -2 1  - s ä u r e - m e th y le s te r  (IV).
jittz

53 mg Lacton (III) wurden m it 0,5 g KOH in 2 cm3 Wasser und 7 cm3 Alkohol 
¿¡g 2 Stdn. gekocht. Nach Zusatz von H 20  Alkohol im Vakuum entfernt und die kalte Lösung

mit Essigester ausgeschüttelt, der nur Spuren Substanz aufnahm. Alkalische Lösung
mit HCl bis zur kongosauren Reaktion versetzt und m it Essigester ausgeschüttelt. Die
Essigesterlösung wurde mehrmals m it kleinen Portionen 2-n. Sodalösung ausgezogen 
und hinterliess beim Eindampfen keinen Rückstand. Die Sodaauszüge und Waschwässer 

,,i erneut mit HCl angesäuert, m it Essigester ausgeschüttelt und die Essigesterlösung sofort
mit ätherischer Diazomethanlösung versetzt und 20 Min. bei 18° stehen gelassen. Waschen 
mit wenig verdünnter HCl, Sodalösung und H 20 , Trocknen über N a2S 04 und Eindampfen 
gab 58 mg rohen Ester. E r wurde m it 0,5 cm3 abs. Pyridin und 0,3 cm3 Acetanhydrid 

0 1  16 Stdn. bei 18° stehen gelassen. Die Aufarbeitung gab 59 mg Rohprodukt. Aus Aceton-
Hexan und Aceton-Äther feine Prismen, Smp. 177—179°.

3,461 mg Subst. gaben 8,668 mg C 02 und 2,709 mg H 20  
4,547 mg Subst. verbr. 3,087 cm3 0,02-n. N a2S20 3 (Zeisel-Vieböck)

C24H 360 6 (410,43) Ber. C 68,54 H 8,63 —OCH3 7,52%
Gef. „ 68,35 „ 8,76 „ 7,02%
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3 ß -A c e to x y - 1 4 a - o x y - ä t io c h o la n s ä u r e - m e th y le s te r  (VII).

Aus reiner Säure (VI) in wenig Methanol bei 0° m it Diazomethan in Ä ther 15 Min., 
fast quantitativ . Aus Petroläther und Methanol-Wasser feine Nadeln, Smp. 154—157°. 
[a ]^  =  +30,7° ± 2 °  (e =  1,0423 in Chloroform).

10,570 mg Subst. zu 1,0141 cm3; l =  1 dm ; =  +0,32° ±  0,02°
3,745 mg Subst. gaben 9,640 mg C 0 2 und  3,095 mg H 20  

C23H 360 5 (392,52) Ber. C 70,37 H  9,25%
Gef. „ 70,25 „ 9,24%

Aus roher, nicht umkrystallisierter Säure (VI) (0,59 g) wurde analog der Methyl
ester bereitet, das R ohprodukt (0,63 g) im Molekularkolben bei 0,01 mm und 220° Bad
tem peratur destilliert und das D estillat (0,54 g) über 20 g A120 3 chromatographiert. 
Benzol-Äther (2:1) eluierte 0,32 g, daraus 0,21 g Krystalle (VII).

3 /? -A e e to x y -« iio c h o le n - (  1 4 )- s ä u r e - m e th v le s te r  (VIII).
105 mg 3/5-Acetoxy-14a-oxy-«tocholansäure-methylester (VII), Smp. 154—157°, 

in 1,2 cm3 abs. Pyridin wurden m it 0,30 cm3 reinstem  P0C13 22 Stdn. bei 18° stehen 
gelassen. Färbte sich rötlich und schied K rystalle ab. Aufarbeitung wie bei (V) gab 100 mg 
Rohprodukt. Im  Molekularkolben bei 0,05 mm und 70—130° B adtem peratur destil
lierten 90 mg, die über 4 g A120 3 chrom atographiert wurden. Reiner Petroläther eluierte 
6 mg (verworfen). Die m it Petroläther-Benzol und reinem Benzol abgelösten 72 mg gaben 
aus Methanol bei —10° K rystalle. Aus Methanol-Wasser 57 mg verfilzte Nadeln, Smp. 
116—119°. [a]“  =  +34,7° ± 2 °  (c =  0,9225 in Chloroform).

9,355 mg Subst. zu 1,0141 cm3; l =  1 dm ; =  +  0,32° ±  0,02°
Zur Analyse wurde im Hochvakuum bei 120° sublimiert.

3,656 mg Subst. gaben 9,840 mg C 0 2 und 2,954 mg H 20
C23H 340 4 (374,50) Ber. C 73,76 H  9,15%

Gef. „  73,45 „ 9,04%
(V III) ist in allen organischen Lösungsmitteln gut löslich und gibt in wenig CHC13 mit
Tetranitrom ethan deutliche Gelbfärbung.

3 ß -A c e to x y - ä H o c h o la n s ä u r e - m e th y le s te r  (X II) a u s  (I).
26 mg 3/j-Acetoxy-riii'ocholen-(14)-säure-methylester (VIII) vom Smp. 116—119° 

wurden in 1 cm3 reinem Eisessig m it 14 mg P t0 2 • H 20  bei 15° hydriert. Die Gasaufnahme 
war nach 30 Min. beendet (Ber. 4,1 cm3; Gef. 4,0 cm3). F iltration  und Eindampfen gab 
26 mg R ohprodukt. Aus Methanol-Wasser 18 mg B lättchen, Tetranitromethanprobe 
negativ, Smp. 124— 126°, [oc]^ =  + 50,1° ± 2 °  (c =  0,9579 in Chloroform).

9,714 mg Subst. zu 1,0141 cm3; l =  1 dm ; =  +  0,48° ±  0,02°
Zur Analyse wurde im Vakuum kurz geschmolzen.

1,892 mg Subst. gaben 5,080 mg C 02 und 1,632 mg H 20  
C23H 360 4 (376,52) Ber. C 73,36 H  9,64%

Gef. „ 73,27 „ 9,65%
Authentischer 3/7-Acetoxy-äüocholansäure-methylester (X II)1) zeigte [a]p =  + 47,5° ±  2“ 
(c — 1,7258 in Chloroform).

17,502 mg Subst. zu 1,0141 cm3; l =  1 dm ; a j j  =  +0,82° ±  0,02°
und schmolz ebenfalls bei 124—126°, Mischprobe ebenso. 3a-Acetoxy-äfiocholansäure-
methylester2) schmilzt bei 118—119°; die Mischprobe m it (X II) aus (VIII) zeigte starke 
Schmelzpunktserniedrigung.

x) T. Reichstein, H. G. Fuchs, Helv. 23, 658 (1940).
2) ./. Sawlewicz, T. Reichstein, Helv. 20, 949 (1937).



3 /? -O x y -ä ii0 c h o l& n s ä u re -m e th y le s te r  (X I) a u s  (I).
20 mg 3/3-Acetoxy-äiiocholansäure-methylester (X II) aus (V III) wurden m it 0,2 g 

KOH in 0,5 cm3 H 20  und 3 cm3 Methanol 2 Stdn. gekocht. Nach Zusatz von Wasser im 
Vakuum vom Methanol befreit, m it HCl angesäuert und m it viel Äther ausgeschüttelt. Roh
produkt (16 mg) gab m it Diazomethan 17 mg Methylester. Nach Sublimation im Hoch
vakuum aus Ä ther-Petroläther feine Nadeln, Smp. 136—137°. Authentisches Vergleichs
material1) sowie die Mischprobe schmolzen ebenso. 1 mg Substanz in 1 Tropfen Methanol 
gelöst gab m it 1 Tropfen warmer 2-proz. Digitoninlösung in 50-proz. Methanol sofort 
eine auch in der Hitze unlösliche Fällung. Authentischer (XI) verhielt sich gleich. 3a-Oxy- 
äiwcholansäure-methylester2) gab keine Fällung.

3 /S -B e n z o x y -ä H o c h o la n s ä u re -m e th y le s te r  a u s  (I).
15 mg 3/3-Oxy-öiiocholansäure-methylester (XI) aus (I) vom Smp. 136—138° in 

0,1 cm3 abs. Pyridin m it 20 mg Benzoylchlorid 16 Stdn. bei 20° stehen gelassen. Mit 
1 Tropfen Methanol versetzt und 2 Stdn. stehen gelassen. Übliche Aufarbeitung und 
chromatographische Reinigung des im Hochvakuum bei 60° getrockneten Rohproduktes gab 
aus Petroläther, dann aus Methanol 10 mg Prismen, Smp. 158—160°. Authentisches Ver
gleichmaterial3) sowie die Mischprobe schmolzen gleich. Der isomere 3a-Ester3) schmilzt 
bei 105— 107°.

Die Mikroanalysen wurden im mikroanalytischen Laboratorium der Eidg. Techn. 
Hochschule, Zürich (Leitung W. 3Ianser) ausgeführt.

P harm azeu tische  A n s ta lt der U n iv ersitä t Basel.

191. Identification des cations de l’arsenic et de quelques 
élém ents voisins: Antimoine, étain et cérium.

(2e partie 4)) 
par P. W enger. R. D uekert et J. Renard.

(13 X 45)

Etudes des dérivés phénoliques.
Les prem ières rem arques concernant les dérivés phénoliques et 

leur action  sur un  systèm e As+3— As+5 ava ien t été  faites sur le tri- 
hyd roxy-l,2 ,4 -benzène, r«oxyhydroqu inone» , en m ilieu fo rtem ent 
sulfurique.

On av a it consta té , en effet, que ce corps, tou jou rs légèrem ent 
bleuté, donnait des solutions aqueuses de faible coloration b ru n â tre  
ou même bleue si les im puretés é ta ien t p lus im p o rtan tes . A vec les 
acides concentrés (C1H et S 0 4H 2) ce tte  co loration s’av iv a it, e t m êm e

3) T. Reichstein, H. G. Fuchs, Helv. 23, 658 (1940).
2) .J.Sawlewicz, T. Reichstein, Helv. 20, 949 (1937).
3) L. Ruzicka, Pl. A. Plattner, G. Balla, Helv. 25, 65 (1942).
4) Première partie, voir Helv. 28, 1309 (1945) ; pour tous les détails, se reporter à la

thèse de J . Renard, thèse N° 1078, Genève, 1945.



dans le cas de l’acide su lfu rique, elle p o u v a it p ren d re  une  intensité 
telle que les solutions p ara issa ien t noires. C’est sur ces solutions que 
fu t rem arq u é  le com portem en t d iffé ren t de l ’a rsen ic (III)  e t (Y), la 
co loration év o lu an t vers des te in te s  d ifféren tes p o u r chacun  des deux 
stades d ’o xydation .

A d é fau t d ’au tre s  données précises su r les réactions de coloration 
de l ’arsenic, celle-ci p e rm e tta it  une o rien ta tio n  prem ière des recherches.

N ous avons é tud ié  une  série o rgan ique aussi g rande que possible 
e t pris, çà e t là, quelques term es de com paraison. L a série choisie a 
été  celle des polyphénols e t acides polyphénols benzéniques. Les 
term es de com paraison  o n t é té : m onophénols, phénols-aldéhydes, 
acides benzéniques, quinone, naph to ls .

L ’ensem ble des ré su lta ts  ne p résen te  pas u n  in té rê t analytique. 
U n g rand  nom bre d ’ind ications ne son t que des docum ents chimiques 
généraux.

B éactifs : L a  p lu p a rt des réac tifs  u tilisés p ro v ien n en t des maisons 
Siegfried, K ahlbaum , M erck, Schuchardt, F rànkel e t Landau. Nous 
avons dû, cependan t, p rép a re r quelques réactifs au  laborato ire .

Les essais o n t é té  fa its  sur les so lu tions su iv an tes:
As+3 Anhydride arsénieux en solution d ’hydroxyde de sodium N, neutralisée ensuite.
As+5 Anhydride arsénique en solution chlorhydrique N, neutralisée ensuite.
Sb+3 Anhydride antimonieux en solution chlorhydrique N à 10% d ’acide tartrique.
Sb+5 Pyroantim oniate de potassium en solution chlorhydrique N à 10% d ’aeide tar

trique.
Sn+2 Chlorure d ’étain(II) en solution chlorhydrique N.
Sn+4 Chlorure d ’étain(IV) en solution chlorhydrique N.
Ce+3 N itrate de cérium(III) en solution aqueuse.
Ce+4 Sulfate de cérium(IV) en solution sulfurique N.

N ous avons effectué to u tes  les réactions en m acro-éprouvettes, 
chaque fois que la  q u a n tité  d ’acide su lfurique qu i d ev a it ê tre  in tro 
d u ite  dépassait 1 cm 3. P o u r des volum es inférieurs à 1 cm 3, nous avons 
u tilisé des m icro-éprouvettes.

M entionnons aussi que les essais en true d ’o b ten ir une différence 
de co loration  ca rac té ris tiq u e  fu ren t tous effectués deux  p a r deux, 
afin  de re ste r dans des conditions s tric tem en t sem blables pour chaque 
s tad e  d ’oxydation .

I l  est in té re ssan t de laisser se p rodu ire  réch au ffem en t, ou, dans 
certains cas, de l ’év ite r e t de trav a ille r  à tem p éra tu re  constante.

Les essais en godets o n t é té  condu its  de façon analogue, toujours 
para llè lem en t p o u r les deux  stades d ’oxydation .

D ans un  ce rta in  nom bre de cas, nous avons fa it des touches sur 
p ap ier filtre . B ref, nous nous som m es efforcés de m e ttre  en évidence 
to u te  réac tion  de co loration  qui a u ra it  pu  p résen ter un  in té rê t an a
ly tiq u e .



Tableau récapitulatif.
Absence de signe =  absence de réaction 
+ =  Réaction typique
( + ) =  Réaction sans intérêt analytique 
[( +  ) ] =  Réaction faible, fugace

As+5 Sb+5 Sn+4 Ce+4

P h é n o l ....................................................................................
Nitro-2 p h é n o l ...................................................................
Nitro-3 p h é n o l ...................................................................
Nitro-4 p h é n o l ...................................................................
Dinitro-2,4 p h é n o l...............................................................
Dinitro-2,5 p h é n o l...............................................................
Dinitro-2,6 p h é n o l...............................................................
Trinitro-2,4,6 phénol (ac. p ic r iq u e ) .............................
p -A m in o p h én o l...................................................................
N-Monométhylaminophénol sulfate (m é to l) ................
Méthyl-3 hydroxybenzène (m -crésol).............................
Méthyl-4 hydroxybenzène (p -c ré so l) .............................
Méthyl-5 isopropyl-2 phénol ( th y m o l) .........................
T h io p h é n o l........................................................................... + 

+ 
+ 

+ 
+

i_i 
i--

1

+
( + ) 

[( + )] 
( + )

( +  )
( +  )

+

Dihydroxy-1,2 benzène (pyrocatéchol)......................... + + [( + )] +
Méthoxy-1 hydroxy-2 benzène (g a ïa c o l) ..................... + + + +
Diméthoxy-1,2 benzène (v é ra tro l) ................................. ( + ) ( + ) ( +  ) +
Dihydroxy-1,3 benzène ( ré so rc in o l) .............................
Dinitroso-2,4 dihydroxy-1,3 b e n z è n e .........................
Dinitro-2,4 dihydroxy-1,3 b e n z è n e .............................

( + ) ( +  ) + +

Dihydroxy-1,4 benzène (h y d ro q u in o n e ) .....................
Méthoxy-1 hydroxy-4 b e n z è n e ......................................

+ + +

Méthyl-5 dihydroxy-1,3 benzène ( o r c in o l) ................
Propyl-4 dihydroxy-1,2 benzène (propyl-4 pyrocaté

( +  ) [( + )] ( +  )

chol) ...................................................................................
cu-Chloracétyl-4 dihydroxy-1,2 benzène (co-chloracétyl-

[(+ )] + [( +  )] ( +  )

4 p y ro c a té c h o l) ............................................................... + ( +  ) ( +  ) ( + )

Trihydroxy-1,2,3 benzène (py roga llo l).........................
Tribromo-4,5,6 trihydroxy-1,2,3 benzène (tribromo-

p y ro g a l lo l ) .......................................................................
Trihydroxy-1,2,4 benzène (oxyhydroquinone) e t acétyl

+

( +  )

+

[( +  )]

( +  ) +

d é r i v é ................................................................................ + + + +
Trihydroxy-1,3,5 benzène (ph lo rog lucino l)................ ( + ) [(+ )] [(+ )] [( +  )]
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As+5 Sb+S Sn+4 Ce+4

Aldéhyde hydroxy-2 benzoïque (aldéhyde salicylique)
Aldéhyde hydroxy-3 b e n z o ïq u e .............................. .
A ldéhyde hydroxy-4 b e n z o ïq u e ......................................
Aldéhyde dihydroxy-2,4 benzoïque (aldéhyde résorcy-

lique) .................................................................................
Aldéhyde dihydroxy-3,4 benzoïque (aldéhyde protoca-

téchique) ............................................................................
Aldéhyde m éthoxy-3 hydroxy-4 benzoïque (vanilline)

( +  ) 
(+ )

( +  ) 

( +  )

( +  ) 
[( +  )]

[( +  )]

[(+ )] 
[( +  )]

[( + )]

[(+ )] 

[( +  )]

( + )
( + ) 

[( + )]

[( + )]

( + )

p-quinone ............................................................................ ( +  ) ( + ) ( + )

Acide b enzo ïque ....................................................................
Acide p h ta l iq u e ....................................................................

Acide hydroxy-2 benzoïque (sa licy liq u e ).....................
Acide acétoxy-2 benzoïque ( a s p i r i n e ) .........................
Salicylate de phényle ( s a l o l ) ..........................................
Acide sulfo-5 s a l ic y l iq u e ...................................................
Acide hydroxy-3 b enzo ïque ..............................................
Acide hydroxy-4 b enzo ïque..............................................
Acide d ihydroxy-2 ,3 benzoïque (pyrocatéchol-o-car-

b o x y l iq u e ) ........................................................................
Acide dihydroxy-3,4 benzoïque (protocatéchique) . . 
Acide trihydroxy-2 ,3 ,4  benzoïque (pyrogallol-o-car-

b o x y l iq u e ) .........................................................................
Acide trihydroxy-3 ,4 ,5  benzoïque (gallique) . . . .
Acide dibromogallique ...................................................
Acide d ihydroxy-2 ,5 dicarboxy-1,4 benzène (dihy

droxy-2,5 té r é p h ta l iq u e ) ..............................................
T a n n in .....................................................................................

[( +  )] 
[( +  )]

[( + )] 
[( +  )]

+

+
+

[(+ )] 
[( +  )]

[(+ )]

+
( +  )
( +  )

[( +  )]

+

( + )
( + )

[( + )] 
[( + )]

( + )
( + )
( + )

H ydroxy-1 naphtaiène (a-naph to l)..................................
H ydroxy-2 naphtaiène (/S-naphtol) .............................
D ihydroxy-1,5 n a p h ta i è n e ..............................................
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Remarques générales.
I .  Arsenic.

Les phénols, aldéhydes, quinones e t acides que nous avons étud iés 
donnent fréquem m ent des colorations avec l’acide su lfurique con
centré seul; ce fa it n ’est d ’ailleurs pas nouveau.

L ’arsenic tr iv a len t ne donne que les colorations de l’acide su l
furique; il ne réag it donc pas, e t cela d ’une façon to u t à fa it générale.

L ’arsenic p en tav a len t p résen te  un  com portem ent très  d ifféren t 
dans un  g rand  nom bre de cas: il réag it d ’une façon visible en p ro v o 
quan t des colorations généralem ent stab les à  fro id , e t plus ou moins 
fugaces si on laisse s’échauffer la so lution d ’essai (sous l’ac tion  de 
l’acide sulfurique concentré) e t si l’on chauffe p u rem en t et sim plem ent.

On est donc au to risé  à  a ttr ib u e r  ces réactions de co loration à 
un phénom ène rédox , l ’arsenic(V ) é ta n t l ’o x y d an t. Ces phénom ènes 
se p rodu isen t essentiellem ent en m ilieu sulfurique de fo rte  concen
tra tion . I l  n ’y  a pas sim ple condensation  de molécules organiques 
par d ésh y d ra ta ta tio n , l ’acide su lfurique concentré seul réag issan t de 
tou t au tre  m anière généralem ent (exception fa ite  p our les aldéhydes 
où la réaction  de l ’acide sulfurique p ré v au t sur to u tes les au tres).

Il fau t encore faire rem arq u er que le couple As+5— S 0 4H 2 n ’est 
cependant pas très  ac tif ou m ieux in o p éran t dans certains cas. Il 
fau t ad jo indre  de l ’acide ch lorhydrique, ou to u t au  m oins des anions 
chlorhydriques (CINa) fourn issan t l ’acide au  co n tac t des réactifs 
(S 0 4H 2).

E n  p o ussan t l ’é tu d e  du p o in t de vue organique, on fa it la  cons
ta ta tio n  su iv an te :

A. Monophénols. Les monophénols ne réagissent pas, e t ceci de façon générale. Des 
substituants dans les molécules (groupe alcoyl ou n itro . . . ) ne «sensibilisent» pas ces corps.

Thiophénols. Le thiophénol est tou t aussi indifférent que le phénol.
B. Diphénols. Le comportement des diphénols est tou t autre. L ’arsenic trivalent 

est sans action, mais l’arsenic pentavalent donne des colorations souvent très marquées. 
Dans le cas du résorcinol pourtant, la présence de groupes nitroso ou nitro supprime 
toute réaction. Pour l’hydroquinone, l’éthérification d ’un bydroxyle supprime la réaction 
caractéristique. La présence d ’hydroxyles libres serait la condition de la réaction avec 
rarsenic(V).

C. Triphénols. L ’accumulation des hydroxyles est un facteur favorable. L ’arsenic(V) 
provoque des colorations vives alors que toujours l’arsenic(III) reste sans effet. Il est 
de fait que les triphénols sont aisément oxydables, à l’exception du pbloroglucinol qui, 
d’ailleurs, donne une réaction moins nette avec l’arsenic. La proximité des hydroxyles 
serait un facteur im portant, mais non essentiel ou général: en effet dans la série des 
diphénols, le résorcinol (ou dihydroxy-1,3 benzène) ne réagit que faiblement, alors que 
l’hydroquinone (dihydroxy-1,4 benzène) donne des colorations nettes même foncées.

L ’acide chlorhydrique ou l’anion chlorhydrique joue le même rôle indispensable 
que précédemment.

D. Hydroxyaldéhydes. Ces corps réagissent déjà facilement avec l’acide sulfurique 
concentré (les monohydroxy en particulier) ; dans la plupart des cas toute réaction devient



illusoire. Mais lorsque l’acide sulfurique ne donne que de faibles colorations, le comporte
m ent opposé des deux stades d ’oxydation de l’arsenic est encore vérifié. L ’acide ehlor- 
hydrique intervient également.

E . Quinone. Ce terme de comparaison ne donne pas grande indication. Sa couleur 
propre est déjà un  inconvénient, accentué par l’acide sulfurique.

I I .  A n tim o ine.
I l  y  a u n  parallélism e très  n e t en tre  les réactions de l ’arsenic et 

celles de l ’an tim oine . T o u t d ’ab o rd  le ca tion  S b -" ne donne pas de 
co loration, to u t  com m e l ’a rsen ic (III) , e t cela d ’une  façon to u t à fait 
générale.

Les réactions de l’antim oine^V ) son t très  sem blables, q u an t aux 
colorations e t aux  conditions d ’exécu tion , à  celle de l’arsenic(V). Il 
fa u t cep en d an t rem arq u er que dans beaucoup  de cas, alors que l’ar- 
senic(V) ne  réag it pas, on o b tien t de légères colora tions avec l’anti- 
m oine(V).

Le fa it que l’a n tim o in e (II I)  ne réag it pas p erm e t de conclure, 
com m e dans le cas de l ’arsenic, à  des réactions d ’oxydation , ce qui 
se confirm e dans le cas de l ’hydroq u in o n e  transfo rm ée en quinhydrone.

Les possibilités réactionnelles p lus é tendues de rantlm oine(Y ) 
in d iq u en t u n  p o ten tie l o x y d an t p lus élevé p o u r l ’an tim oine que pour 
l ’arsenic.

D ans les essais que nous avons fa its , nous avons cherché à nous 
rend re  com pte de l ’ac tio n  de l ’acide ch lo rhydrique . Les réactions 
o n t été  fa ites sur des solutions de p y ro an tim o n ia te  de potassium  
( S b 20 7H 2K 2) ou de p en tach lo ru re  d ’an tim o ine fo rtem en t chlorhydrique 
afin  d ’év ite r l ’hydro lyse. Les solu tions o n t une te in te  jau n e  d ’or clair 
p a r  le fa it  de la  p résence d ’anions [SbC l6]'. C’est p eu t-ê tre  à cet anion 
com plexe q u ’il fa u t a ttr ib u e r  u n  pouvo ir o x y d an t particu lier. En 
to u t cas, la  fo rm atio n  de qu in h y d ro n e  est bée à la  présence d ’acide 
ch lo rhydrique, donc d ’anions [SbC l6]'.

Ce son t to u jo u rs  les po lyphenols e t leurs dérivés carboxylés qui 
d o n n en t les co lorations les p lus n e tte s , e t qu i p eu v en t p résen ter un 
in té rê t a n a ly tiq u e ; les sensibilités ne son t jam ais très  grandes.

A. Monophénols. Les quelques colorations obtenues avec des homologues ou avec 
le p-aminopliénol ne présentent pas d ’im portance analytique; les teintes sont pâles.

Le comportement du thiophénol est curieux, sans être très typique.
B. Diphénols. Il y  a très généralement réaction de coloration nette sauf dans le 

cas des dinitroso- e t dinitro-résorcinols (analogie avec l’arsenic).
Le cas de l’hydroquinone, cité plus hau t, est tou t à fait intéressant. La formation 

de quinhydrone n ’est pas une réaction sensible, alors que la coloration brunâtre obtenue 
en milieu sulfurique uniquem ent l’est beaucoup plus.

C. Triphénols. Le parallélisme avec l’arsenic(V) est total. Les polyphenols réagissent 
nettem ent e t donnent les essais de l’antimoine les plus intéressants.

D. Hydroxyaldéhydes. Dans ce cas les réactions sont moins évidentes; l’acide sul
furique provoque déjà des condensations e t des teintes marquées qui gênent beaucoup.

E. Quinone. I l n ’y  a pas de teintes nettes.



F. Acides. Ils ne sont nullement atte in ts par l’antimoine(V).
G. Acides-phénols. Bien que déjà moins actifs que les phénols, ils donnent assez 

généralement des colorations; cependant il y a aussi moins de netteté que dans le cas 
de l’arsenic(V). Deux d ’entre eux sont indifférents.

H. Naphtols. Les réactions sont assez marquées, mais pas typiques. L ’acide sulfu- 
rique seul joue déjà un rôle trop im portant. Il n ’y a pas de possibilité analytique.

I I I .  E tain .
Les réactions de l’é ta in  sont beaucoup m oins nom breuses que 

celles de l’arsenic ou de l’an tim oine.
T out d ’abord , le ca tion  b iv a len t ne réag it jam ais (nous laissons 

de côté les réactions de l’ion S n "  avec les n itrophénols qui ne se p ro 
duisent q u ’en m ilieu alcalin). E n  cela, l ’é ta in (II)  se com porte comme 
l’arsen ic(III) e t l’an tim o in e (III) , e t l ’on p eu t en conclure, com m e 
auparav an t, que les réactions de coloration  de l’é ta in (IV ) sont essen
tiellem ent dues à des phénom ènes d ’oxydo-réduction .

Le rôle joué p a r l ’acide ch lo rhydrique ne p eu t guère ê tre  décou
vert, les solutions d ’é ta in  ne p o u v an t guère n ’être  que ch lorhydriques.

A. Monophénols. Aucune réaction (sauf en milieu alcalin).
B. Diphénols. Les réactions sont plus nombreuses, certaines très nettes. Il y a 

analogie avec l’arsenic(V) e t l ’antimoine(V) pour les phénols simples. En général, ces 
réactions sont peu marquées, à l’exception de celles du gaïacol et du résorcinol. Les possi
bilités analytiques sont faibles.

C. Triphénols. L ’analogie avec l’arsenic et l’antimoine se manifeste encore; les colo
rations sont cependant moins marquées. L ’hydroxyhydroquinone peut présenter un cer
tain intérêt.

D. Quinone. Aucune réaction.
E. Acides. Aucune réaction.
F. Acides-phénols. Aucune réaction. L’étain diffère totalem ent des deux autres 

éléments étudiés. Le pouvoir oxydant est moins élevé; les phénols sont déjà moins atteints 
et les acides-phénols ne le sont pas. Il faut noter que déjà l’arsenic e t l’antimoine n ’am e
naient que des réactions moins marquées avec les acides-phénols qu’avec les phénols 
correspondants.

G. Naphtols. Aucune réaction.

I V .  Cérium.
La différence en tre  les deux  cations du  cérium  est très  grande. 

Le cation Ce-" ne réag it q u ’exceptionnellem ent: cas du  d in itro -2 ,5  
phénol où le cérium (IY ) ne réag it d ’ailleurs pas.

Q uan t au  ca tion  Ce-" -, il p rovoque de nom breuses colorations. 
Son com portem ent le rapproche beaucoup de l ’arsenic e t encore plus 
de l’antim oine, p ré sen tan t un  pouvoir o x y d an t supérieur encore à 
celui de ce dern ier élém ent. L ’analogie de réaction  est frap p an te , le 
cas de l’hydroqu inone est ty p iq u e , on o b tien t la qu inhydrone; m ais 
la présence d ’acide ch lo rhydrique est défavorable. C’est donc le cation  
Ce--" ou to u t au  plus un  acidocom plexe avec l’acide sulfurique 
[Ce(S04)3] '' qui possède le plus g rand  pouvoir oxydan t.
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L ’é tu d e  du  cérium  v ien t confirm er que les réac tions son t dues 
à l ’o xydation . 

Le rô le de l’acide ch lo rhydrique  est aisé à  défin ir: cet acide ne 
m odifie généralem en t pas la  réac tio n ; dans ce rta in s cas, il diminue 
la  sensibilité  ou la  n e tte té . I l  n ’y  a en  effet pas de form e complexe 
ty p iq u e  com m e dans le cas de l’arsen ic ou de l ’an tim oine.

A. Monophénols. Les réactions ne sont pas très marquées, sauf pour le phénol et 
le thiophénol, qui donnent des colorations nettes.

B. Diphénols. Comme dans le cas des trois autres éléments étudiés, c’est avec les 
corps de ce groupe que l ’on voit les réactions les plus typiques et les plus sensibles.

Nous avons déjà relevé le cas intéressant de l ’hydroquinone. C’est le pyrocatéchol 
e t son éther méthylique qui présentent les meilleures possibilités.

C. Triphénols. Les réactions sont encore marquées, mais moins importantes que 
pour les diphénols.

D. HydroxyaldéKydes. Les colorations ne sont pas très évidentes, comme cela s’est 
déjà produit pour l’arsenic, l’antimoine e t l’étain.

E. Quinone. Faible réaction.
F. Acides. Aucune réaction.
G. Acides-phénols. Comme ce fu t déjà le cas, les colorations sont moins nettes 

qu’avec les phénols correspondants, sans être pour cela sans intérêt.
H. Naphtols. Réactions sans importance.

Etude de quelques réactions intéressantes. 
ÏTous avons repris l’é tu d e  des quelques réactions les plus inté

ressan tes p o u r en d é term in e r la  sensibilité  e t la  spécificité dans le 
groupe an a ly tiq u e  du  ca tion  envisagé. 

Réactifs de Varsenic.
Pyrocatéchol. (Solution à 2% dans l ’eau.)

Coloration brun très foncé pour l ’arsenic(V). Quasi incolore pour l’arsenic(III).
Ce réactif n ’est pas très sensible (25 y). La spécificité n ’est pas du tou t intéressante 

non plus, car on obtient avec les éléments du groupe des colorations très marquées, géné
ralement avec des précipités.

Sb+6 vert foncé; Au+3 violet noir; Se noir verdâtre; Mo+6 bleu foncé; Sn+4 vert
foncé; P t+ 4 bleu vert foncé; Te noir; V+5 vert foncé.

Ce réactif ne peut donc pas être utilisé pour la recherche du cation étudié ; par contre, il 
peut perm ettre de distinguer les valences supérieures des éléments As, Sb, Sn et Ce des 
valences inférieures, e t cela avec beaucoup de précision, les cations inférieurs ne donnant 
aucune réaction.

Gaïacol. (Solution à 5% dans l’alcool éthylique.)
Coloration verte avec l’arsenic( V), passant au brun. Pas de réaction avec l’arsenic(III).
La réaction de l’arsenic(V) n ’est pas sensible (350 y  dans 1 cm3). La spécificité est 

la même que dans le cas du pyrocatéchol.

Hydroquinone. (Solution à 10% dans l’eau.)
Coloration brun rouge avec l’arsenic(V). Légère teinte jaune avec rarsenic(III).
La réaction reste toujours peu sensible pour l ’arsenic (200 y  dans 1 cm3); le réactif 

est très peu spécifique.
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Sb+5 noir bronzé; Au+3 violet; Se rouge; Mo+e coloration verte; Sn+4 pas de réac
tion; P t+ 4 brun; Te noir; V+5 verdâtre; Ce+4 noir bronzé.
Il n’est pas possible de proposer ce phénol comme réactif de l’arsenic.

Pyrogallol. (Solution à 1% dans l’eau.)
Précipité noir dans une solution jaune d ’or avec l’arsenic(V). Légère teinte violette 

avec l’arsenic(III).
La sensibilité de 10 y  par cm3 ne peut pas être dépassée. La spécificité n ’est pas 

étendue; les éléments du même groupe réagissent aisément e t donnent des colorations 
ou presque toujours des précipités fortement colorés. La présence d ’acide chlorhydrique 
est indispensable.

Sb+5 violet; Au+3 violet; Se brun rouge; Mo+6 brun noir; Sn+4 gris brun; P t+ 4 brun 
violet; Te noir; V+5 brun noir; Ce+4 rouge.
Ce réactif ne perm et que la distinction entre les deux cations de l ’arsenic, e t avec 

une sensibilité assez grande (10 y  par cm3). Pour atteindre cette limite, il faut travailler 
en godet.

Hydroxyhydroquinone. (Solution à 1% dans l’alcool éthylique.)
Bien que les réactions de ce phénol soient typiques, nous ne pouvons pas le proposer 

parce que les produits commerciaux ou de synthèse sont rarem ent purs et les impuretés 
diminuent énormément ses possibilités d ’utilisation.

Coloration rouge avec l’arsenic(V). En éprouvette, anneau vert foncé (60y); 
rarsenic(III) donne une teinte brun rouge.

Le dérivé triacétylé donne la même réaction.

Acide pyrogallol o-carboxylique. (Solution à 1% dans l’eau)
Coloration rouge avec l ’arsenic(V); paś de coloration avec l’arsenic(III).
En milieu chlorhydrique e t sulfurique simultanément, la réaction n ’est guère sen

sible (500 y) e t peu spécifique, puisque des colorations peu différentes sont obtenues avec 
les éléments voisins.

Sb+5 coloration violet brun; Au+3 coloration jaune brun; Se rouge; Mo+6 coloration 
rouge b run ; Sn+4 aucune réaction; P t+ 4 pas de réaction; Te aucune réaction; 
V+5 coloration brune.
Nous ne pouvons pas recommander ce réactif pour l ’arsenic.

Acide gallique. (Solution à 1% dans l’eau)
Coloration brun rougeâtre (thé) avec l’arsenic(V) ; pas de coloration avec rarsenic(III). 
La réaction n ’est que peu sensible: 90 y.
La spécificité est peu étendue: l’antimoine réagit de même façon. Voici les colo

rations remarquées:
Sb+5 coloration brun vert; Au aucune réaction en milieu chlorhydrique; avec acide 
sulfurique: violet; Se précipité rouge; Mo+6 précipité brun noir; Sn+4 aucune réac
tion; P t+ 4 aucune réaction; Te aucune réaction; V+5 vert brunâtre.
Ce réactif n ’est guère utilisable dans l’analyse.

Réactifs de Vantimoine.
A propos de l’arsenic nous avons dé jà  v u  le pyrocatéchol, le 

gaïacol, l ’hydroquinone, le pyrogallo l, l ’hydroxyhydroquinone , l ’acide 
pyrogallol o-carboxylique e t l ’acide gallique. I l  y  a peu  de différence 
entre l ’an tim oine e t l ’arsenic, e t peu de différence égalem ent avec 
les au tres élém ents du  groupe. C ependant, il fa u t n o te r tro is cas in té 
ressants et utiles.
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Pyrocatéchol
Ce réactif perm et une distinction entre les cations S t v  e t Sb   L ’antimoine(V)

donne une coloration vert foncé avec une sensibilité de 60 y  dans 5 cm3 (sans acide chlor- 
hydrique). La spécificité n ’est évidemment pas étendue (voir arsenic).

H ydroquinone
La formation de quinhydrone est une réaction très élégante et assez spécifique dans 

le groupe analytique. Malheureusement, les autres éléments donnent des' colorations 
intenses e t la sensibilité n ’est que très faible (2000 y).

Acide pyrogallol o-carboxylique
En présence d ’acides chlorhydrique e t sulfurique sim ultaném ent la réaction n’est 

pas du tou t spécifique (voir arsenic) e t sans intérêt. Mais en l’absence d ’acide sulfurique, 
en milieu chlorhydrique concentré, l ’antimoine(V) seul réagit (coloration jaune brun), 
l ’arsenic(V), l ’étain(IV), le platine(IV), le sélénium, le tellure e t le cérium(IV) ne réa
gissent pas. Le molybdène(VI) e t le vanadium(V) gênent en donnant des colorations 
rouge e t brun jaune. L ’o r(III) donne une coloration e t un précipité jaune brun. La sensi
bilité est de 60 y  dans 1 cm 3, à chaud.

Réactifs de Vétain. 
N ous ne pouvons pas re te n ir  de ré ac tio n : en effet, le gaïacol et 

l ’h y d ro x y h y d ro q u in o n e  (300 y  dans 2 cm 3) ne sont pas du to u t spéci
fiques. Q u an t à la  réac tio n  du  résorcinol, elle n ’est pas sensible. On 
p e u t év idem m ent d istin g u er les deux  cations de l’é ta in , S n -  e t Sn-—, 
a u  m oyen du  py rocatécho l, réag issan t avec le ca tion  té travalen t 
seu lem ent. 

Réactifs du cérium. 
L e cérium  réag it trè s  a isém ent e t en p a rticu lie r avec tous les 

réactifs  d é jà  cités p o u r l ’arsenic, l ’an tim o in e  e t l ’é ta in . 
P lusieurs de ces réactions p e rm e tte n t de d istinguer le cérium(IV) 

du  cé riu m (III).
Nous relevons le cas du gaïacol, coloration rouge, qui donne une sensibilité de 30 y 

dans 5 cm3, en milieu peu sulfurique.
Comme l’antimoine(V), le cérium(IV) oxyde l’hydroquinone en quinhydrone, avec 

une meilleure sensibilité, 30 y  dans 0,03 cm3.
Les réactifs suivants sont moins sensibles e t sans in térêt: pyrocatéchol, vératrol 

(50 y  dans 5 cm3), résorcinol (300 y  dans 2 cm3), pyrogallol (500 y  dans 2 cm3), hydro- 
xyhydroquinone, acide salicylique, de même que phénol (100 y  dans 5 cm3) e t thiophénol 
(200 y  dans 1 cm3) qui ne réagissent pas avec l’arsenic(V), l ’antimoine(V) e t l’étain(I\ ).

CONCLUSIONS.

Les cations à la  valence m axim um  un iq u em en t (As , S b  , 
S n " " , C e"” ) réag issen t, tan d is  q u ’au x  valences inférieures il n ’y a 
aucune réaction . 

I l  s ’ag it de réac tio n s  d ’oxydo-réduction  ne p ré sen tan t pas un 
ca rac tè re  spécifique. E n  effet, ces réactions son t assez générales dans 
le sous-groupe de l’arsenic (th iosels: As, Sb, Sn, Au, P t ,  Se, Te, Mo, Y).



P ar contre , elles son t sélectives des cations au  m axim um  d ’oxy d atio n  
et peuven t, en cela, serv ir à d istinguer ces ions de leurs in férieurs.

Le pyrocatécho l est u n  réac tif de l ’arsenic(V ) p e rm e tta n t une 
identification sûre en présence d ’a rsen ic (III)  (sensibilité 25 y  dans 
5 cm 3).

L ’acide pyrogallo l o-carboxylique, en m ilieu ch lo rhydrique con
centré (sans acide su lfurique) e t à  chaud , est un  réac tif de l’an tim oine 
(Y); l’an tim o in e (III) , l ’arsenic, l’é ta in , le p la tine , le sélénium , le 
tellure e t le cérium  ne réagissent pas.

L ’hydroqu inone est oxydée p a r ran tim o in e(V ) e t le cérium (IV ) 
en qu inhydrone qui cristallise très rap id em en t.

D ans de nom breux cas, nous avons no té  une ac tion  particu lière  
de l’acide chlorhydrique, lo rsq u ’il est en fo rte  p roportion . Cela p ro 
vient des acidocom plexes qui se fo rm ent, su rto u t dans le cas de 
l’antim oine où l’on o b tien t facilem ent l ’acide [S b C lJH  de couleur 
jaune d ’or.

Genève, L ab o ra to ire  de Chimie an a ly tiq u e  
e t de M icrochim ie de l ’U niversité.

192. Die Bildung von Furan-2,5-dicarbonsäure aus rf-Glucuron und 
</-Galakturonsäure beim Menschen.

Ein neuer Abbauweg für Kohlenhydrate
von B. F la seh en trä g er , B. C agianut und F. Meier.

(13. X. 45.)

Unsere K enn tn isse  au f dem  G ebiete des ox y d ativ en  K ohlen
hydra tabbaues sind auch  h eu te  noch sehr lückenhaft. D as m ag wohl 
zum Teil seinen G rund d arin  haben , dass zunächst die E rfo rschung  des 
anaeroben Z uckerabbaues in  den A rbeiten  von Neuberg , Meyerhof, 
Embden und  Lohm ann  im  V ordergrund  des In teresses s tand . A ber 
der O rganism us k an n  sicherlich fü r den U m satz  der K oh len h y d ra te  
noch andere A bbauw ege einschlagen, fü r welche P hosphory lie rungs
prozesse u n d  Zerfall der Zuckerm olekel in  D re ierb ruchstücke n ich t 
benötigt w erden. E s sei in  diesem  Z usam m enhang n u r an  den Z ucker
stoffwechsel der Schim m elpilze u n d  der E ssigsäure-B ak terien  e r
innert, du rch  den  in  der H au p tsach e  O x yda tionsp roduk te  m it 
C -Sechserkette gebildet w erden wie G luconsäure, 5- oder 2-K eto- 
gluconsäure, K ojisäure , 5 -O xym ethyl-brenzschleim säure u. a .1) Bei

x) Bernhauer, K ., Ergebn. Enzymf. 7, 246 (1938).



—  1490

h öheren  O rganism en k en n en  w ir en tsp rechend  n u r die G lucuronsäure, 
die w ir als norm alen  H a rn b e s ta n d te il  auch  beim  M enschen finden. 
D och is t auch  fü r  sie in  le tz te r  Z eit ein A u fb au  aus T riosen w ahr
scheinlich gem ach t w o rd en 1).

N eue E inb licke  in  das G ebiet des o x y d a tiv en  K o h len h y d ra t
stoffw echsels versp rach  1937 die E n td ec k u n g  d er Furan-2 ,5 -d icarbon- 
säu re  als n o rm ale r H a rn b e s ta n d te il  d u rch  B . Flaschenträger und 
K . B ernhard2). K o h len h y d ra t- u n d  kokosfe ttre iche  N ah ru n g  erhöhten 
die A usscheidung dieser D icarb o n säu re  n ich t. B em erkensw ert ist, dass 
sie w eder aus H un d e-, B inder- oder P fe rd eh a rn  iso lie rtw erd en k o n n te3). 
A bgesehen v on  ih re r B ildung  bei der H a rn au fa rb e itu n g  konn te  sie 
exogenen oder endogenen U rsp rungs sein. Sie k am  als solche oder in 
einer V orstu fe  in  d er N ah ru n g  vor. M öglicherw eise w ar sie ein A bbau
oder U m w an d lu n g sp ro d u k t des in te rm ed iä ren  Stoffw echsels. Form al 
k an n  F u ran d ica rb o n säu re  aus d er Z ucker- wie aus der F e tt-  oder 
E iw eissreihe h erg e le ite t w erden .

B iochem isch naheliegend schein t ih re  E n ts teh u n g  aus Keto- 
hexosen. D iese sind fü r den O rganism us n ich t körperfrem d. Wir 
begegnen ih n en  beim  anaero b en  Z u ck erab b au , bei der oxydativen 
D esam in ierung  d er A m inozucker, fe rner beim  o x y d ativ en  A bbau der 
Z u ck e rk e tte  du rch  E ssig säu re -B ak terien  u n d  Schim m elpilze. Die 
U m w andlung  der K etohexosen  I  u n te r  k a ta ly tisch e r Einwirkung- 
schw acher S äuren  in  5 -O xym ethy l-fu rfu ro l I I  is t schon seit langem 
b ek a n n t. D ie A rb e iten  Sum ihi'1 s 4) u n d  RaistricW s5) haben  das auch 
fü r die n iederen  O rganism en nachgew iesen.

HOHC CHOH Tr HC-------CH
I I H \  II - II

HOH-C • C CHOH-CH2OH ----------------- >■ )C -C  C-CH2OH
II 0 ^  \  /
0  o

I II

D ie O x y d a tio n  des 5 -O xym ethy l-fu rfu ro ls  zu r 5-Oxym ethyl- 
b renzschleim säure I I I  g eh t im  T ierkörper, wie japan ische A utoren6) 
zeigen k o n n ten , ohne Schw ierigkeiten  v o r sich.

HC CH v HC-------CH
n n f t  l

h o h 2c -c  c -c /  ---------------- >- h o h 2c -c  c -c o o h

\ /  %  \ /
O 0

I I  I I I

Ü Bueding, E. und W. Lipschitz, J . Biol. Chem. 129, 333 (1939).
2) Flaschenträger, B. und K. Bernhard, Z. physiol. Ch. 246, 124 (1937).
3) Flaschenträger, B. und K. Bernhard, Unveröffentlichte Versuche.
4) Sum iki, Y., Bull. agr. chem. Soc. Japan  5, 10 u. 7, 62 (1929/31).
5) Raistrick, H., Ergehn. Enzymf. 7, 316 (1938).
6) Karashima, I., Z. physiol. Ch. 169, 278 (1927).



E rn e u te  O x y d a tio n  w ürde F u ran d ica rb o n säu re  liefern. D ieser 
Ü bergang k o n n te  bis je tz t  fü r  den T ierorganism us n ich t n ach 
gewiesen w erden. In  diese R ich tu n g  weisen einzig B eobach tungen  
von I .  K a ra sh im a 1) und  von  R . K u h n  u n d  F . u n d  L . K öhler2). 
E rsterer k o n n te  zeigen, dass die in  5-S tellung ace ty lie rte  O xym ethyl- 
gruppe am  F u ran rin g  IY , der in  2 -S te llung  einen A cry lsäurerest 
träg t, im  T ierversuch  zu r C arboxy lgruppe Y o x y d iert w ird. L e tz te re  
erhielten nach  V erfü tte ru n g  von 5-M ethyl-brenzschleim säure-am id V I 
an K an inchen  aus dem  H a rn  der V ersuchstiere  F u rand icarbonsäu re- 
amid V II . W eitere biochem ische B ildungsm öglichkeiten  sind in  einer 
früheren A rb e it a u fg e fü h rt3).

Ü berb lick t m an  die biochem ische L ite ra tu r  der F u ran d eriv a te ,
so m uss m an  feststellen , dass v on  den su b stitu ie rten  G ruppen  am  
F uranring  die A ldehydgruppe im  O rganism us le ich t, die M ethyl- 
und A lkoholgruppe sehr v iel schw erer o xyd iert w ird. D ies gelingt 
anscheinend n u r bei v e res te rte r oder am id ierte r C arboxylgruppe 
oder bei v e rlän g erte r S e iten k ette . M öglicherweise spielen dabei die 
veränderten  P erm eab ilitä tsv erh ä ltn isse  u nd  L öslichkeiten eine e n t
scheidende Bolle.

Diese T atsach en  und  die geringe W ahrschein lichkeit einer exo
genen E n ts te h u n g 3) veran lassten  uns, b ek an n te  und  k ö rp e rv e rtrau te  
Vorstufen aus der Z uckerreihe im  Stoffw echselversuch am  M enschen 
auf ih re F äh ig k e it zur B ildung von F u ran d ica rb o n säu re  zu prüfen. 
Wir w äh lten  dazu  die U ronsäuren , die die besten  V orbedingungen 
zum Ü bergang in  F u ran d ica rb o n säu re  auf weisen.

U n te r B erücksich tigung  der B eständ igkeit von F u ran d ica rb o n 
säure gegen konz. Schw efelsäure und  der T atsache, dass sie durch 
Äther einer w ässerigen L ösung entzogen w ird, w ar schon von 
B. Flaschenträger u n d  K . B ernhard4) eine Iso lierungsm ethode au s

HC CH HC CH

H3C-COOH2C-C C-CH=CHCOOH
\

o
IV V

HC CH HC CH

H 3C-C C CO N H , ^  HOOC-C C-CONH.
\ / \  /

o
VI

o
V II

[) Karashima, I., Z. physiol. Ch. 1 8 4 ,  265 (1929).
2) Kuhn, R. und K. und L. Köhler, Z. p h /- :ol. Ch. 2 4 7 ,  197 (1938).
3) Cagianut, R., Diss. med., Zürich 1945.
4) Flaschenträger, B. und K. Bernhard, Z. phynol. Ch. 2 4 6 ,  124 (1937).



g ea rb e ite t w orden, die w ir w äh ren d  u n serer V ersuchsre ihe ver
besserten . 

W ir p rü f te n  im  S toffw echselversuch am  M enschen d-G lucuron 
u n d  d -G a lak tu ro n säu re , die uns v on  der F irm a  E . H o ffm ann-L a  Roche 
& Go. in  B asel freu n d lich st zu r V erfügung  geste llt w urden .

Nach Einnahm e von 5 g Glucuron wurde der H arn, der keine Reduktion aufwies, 
während 3 Tagen gesammelt und kongosauer im Vakuum eingeengt. Die Aufarbeitung 
des H arnkonzentrates ergab für 3 Tage 0,064 g reine Furandicarbonsäure oder 5 mal 
mehr als der Nullwert des gleichen Zeitraumes. Den Stoffwechselversuch m it 5 g Galak- 
turonsäure führten wir gleich durch. Aus dem H am  von 3 Tagen konnten wir 0,180 g 
reine Furandicarbonsäure isolieren oder 15m al mehr als der Normalwert.

Frühere Versuche1) hatten  gezeigt, dass von oral zugeführter Furan-2,5-dicarbon- 
säure heim Menschen im Gegensatz zum H und nur 6— 6% m it dem H arn  wieder aus
geschieden werden. Übertragen wir diese Beobachtungen auf unsere Versuchsergebnisse, 
so beträgt die Tagesausscheidung für den Glucuronversuch 21,3 mg/Tag, oder es wären 
20% des zugeführten Glucurons in Furandicarbonsäure lungewandelt worden. Für den 
Galakturonsäureversuch liegen die Verhältnisse noch eindeutiger. Die Tagesausscheidung 
beträg t hier 60 mg/Tag, oder es wurden 68% der Galakturonsäure in  Furandicarbonsäure 
umgewandelt.

D a eine B ildung  der D icarb o n sän re  d u rch  die M ethode der 
H a rn au fb e re itu n g  auch  in  G egenw art der e rw äh n ten  V orstufen  mit 
S icherhe it ausgeschlossen w erden  k o n n te 2), m usste  zunächst en t
schieden w erden , ob n ich t b ak terie lle  E in w irk u n g en  im  Verlaufe 
des D a rm tra k te s  fü r ih re  B ildung  even tue ll v e ran tw o rtü ch  wären. 
E s  w ar fe rn er d er E in flu ss d er N ah ru n g  au f ih re  E n ts teh u n g  hin zu 
u n te rsu ch en . 

Z ur A b k lä ru n g  dieser F rag e  u n te rn a h m en  w ir es, d- Glucuron 
u n d  d -G a lak tu ro n säu re  au f ih re  V e rg ä rb a rk e it du rch  die Darm flora 
des M enschen zu ü b erp rü fen .

W ir wählten dazu das Bakterium coli commune als chemisch aktivsten Vertreter 
der Darmflora. F ür unsere Versuche brauchten wir eine anorganische Nährlösung, der 
jeweils die zu prüfenden Zucker in 0,5-proz. Lösung zugegeben wurden. Die Versuchs
anordnung liess aerobe und anaerobe Gärung zu und  die Versuchsdauer betrug 7—8 Tage. 
W ir überzeugten uns vorerst durch Testversuche3), dass Furandicarbonsäure aus der 
Nährlösung ohne bakterielle Einwirkung nicht entstehen kann, dass eventuell gebildete 
den Mikroorganismen nicht als Energiequelle dient und dass sie sich quantitativ wieder 
isolieren lässt. Zur Aufarbeitung der Gäransätze extrahierten wir die K ulturen bei kongo
saurer Reaktion m it Ä ther. Die Ä therextrakte unterwarfen wir der fraktionierten Subli
m ation im Hochvakuum. Die Resultate waren eindeutig. Weder d-Glucuron noch d- 
Galakturonsäure ergaben beim bakteriellen Abbau Furandicarbonsäure.

U m  den E influss d er N ah ru n g  zu analysieren , p rü ften  wir im 
S toff Wechsel versuch  gerein ig tes N a tr iu m p e k ta t4).

50 g davon wurden innerhalb von 2 Tagen hei gewöhnlicher K ost und normalen 
Lebensbedingungen eingenommen und der H arn von 6 Tagen gesammelt, um eine ver

1) Flaschenträger, B. und K . Bernhard, unveröffentlichte Versuche.
2) Meier, F., Diss. ehem., E .T .U  Zürich 1945.
3) Cagianut, B., Diss. med., 7  ich 1945.
4) H errn Prof. Pallm m n, E .T .H . danken wir für die Überlassung von Natriumpektat.



zögert« Ausscheidung ebenfalls fassen zu können. Die H am aufarbeitung ergab eine 
durchschnittbebe Tagesausscheidung von 9 mg. Berücksichtigt man die methodische 
Fehlerbreite und die Xullwerte des gleichen Zeitraumes, so kommt man zum Schluss, 
dass das m it der Nahrung zugeführte Pektin bei der Bildung der Furandicarbonsäure 
keine Robe spielt.

In  diesem  Z usam m enhang  e rw eite rten  w ir den K reis unserer 
U ntersuchungen  du rch  P rü fu n g  verschiedener an d e rer Z ucker u n d  
Z uckerderivate wie Glucose, F ructose , G alaktose, R ohrzucker, M ilch
zucker und  R ham nose. Sie alle beeinflussten  die A usscheidung an  
F urand icarbonsäure  n ich t. K aeh  diesen F ests te llu n g en  m üssen w ir 
als V orstufen  der F u ran d ica rb o n säu re  im  O rganism us d-G lueuron- 
säure —  denn n u r ü b er G lucuronsäure k an n  aus G lucuron die Di- 
carbonsäure en ts teh en  —  u n d  d -G alak tu ro n säu re  annehm en. E ine  
B üdung durch  bak terie lle  V ergärungsprozesse u nd  durch  d irek te  
U m w andlung von in  der X ah ru n g  en th a lten en  V orstufen  lässt sich 
nach unseren  V ersuchen  w eitgehend  ausschliessen. F ü r  eine in d u 
zierte M ehrausscheidung du rch  B eeinflussung eines im  norm alen  
U m satz vorkom m enden G leichgew ichtes von A b b au p ro d u k ten  liegen 
keine A n h a ltsp u n k te  vor. E s sind bis je tz t  keine S toffw echselprodukte 
bekannt gew orden, die infolge ih re r K onfigu ration  m it den U ron- 
säuren in  K onkurrenz tre te n  k ö n n ten . V ergleichen w ir G lucuron- u n d  
G alak turonsäure im  m enschlichen O rganism us bezüglich V orkom m en 
und biologischer W ertigkeit, so m üssen w ir uns eingestehen, dass 
dem G alaktoseabköm m ling  niem als die gleiche B edeu tung  zukom m t. 
Der E influss, den die G alak tu ro n säu re  infolge der E rn äh ru n g  auf 
die A usscheidung an  F u ran d ica rb o n säu re  au sü b t, darf nach dem  
Stoffweehselversuch m it K a tr iu m p e k ta t zum  m indesten  als p rob le
m atisch angesehen w erden. W ir m öchten  den grösseren E influss der 
G alak turonsäure au f die A usscheidung an  F u ran d ica rb o n säu re  als die 
Folge der sch lech teren  V erw ertb ark e it des G alak tosederivates durch  
den m enschlichen O rganism us deu ten . Diese B eobach tung  sp rich t 
auch gegen eine S ynthese von F u ran d ica rb o n säu re  aus D re ierb ruch 
stücken und  fü r eine d irek te  O xydation  der Z uckerkette .

F u ran d icarb o n säu re  en ts te h t durch  R ingschluss u n d  a>-Oxy
dation von  A ldehydzuckercarbonsäuren . D am it is t aber ein neuer 
Abbauweg der K o h len h y d ra te  aufgedeckt. Phosphorylierungsprozesse 
und Zerfall der Zuckerm olekel in  C3-B ruchstücke spielen bei diesem 
K oh lenhydra tabbau  w ohl keine Rolle. W ir können  heu te  noch n ich t 
überblicken, inw iew eit sich dieser A bbauw eg auch au f andere Z ucker 
und Z uckerderiva te  ü b ertrag en  lässt. D a aber n u r  5— 6 %  der ge
bildeten  D icarbonsäure  zu r A usscheidung gelangen, d a rf v e rm u te t 
werden, dass der F u ran d icarb o n säu re-B ild u n g  doch eine grössere 
B edeutung zukom m t, denn  üb er das Schicksal des H au p tan te ile s  
wissen w ir n ich ts. E r  v e rb ren n t en tw eder vo llständ ig  u n d  d ien t 
dam it dem  E n erg ieh au sh alt des O rganism us, oder, was nach den



E rfah ru n g en  jap an isch er A u to ren , die die S chw erverb rennbarkeit 
des F u ran rin g es  im  T ie rk ö rp er betonen , n äh e r lieg t, e r w ird  zum 
A ufbau  neuer, k ö rpereigener V erb indungen  herangezogen. P h a rm a
kologisch is t die D icarb o n säu re  unw irksam . A uf das W ach stu m  ver
schiedener B ak te rie n k u ltu re n  ü b t  sie keinen  E influss a u s 1).

E x p e r i m e n t e l l e r  T e i l .

F u r a n - 2 ,  5 - d ic a rb o n s ä u r e -B e s t im m u n g s m e th o d e  im  H a rn .

Der H arn von 3—6 Tagen wird m it 20-proz. HCl kongosauer gemacht, bei 50° 
Badtem peratur an der W asserstrahlpumpe auf ca. 1/10 eingeengt und darauf während 
30 Stdn. am R ührextraktor m it Ä ther extrahiert. Nach Abdestillieren des Äthers wird 
der R ückstand in absolutem Äthanol gelöst, so dass Fraktionen von ca. 2 g entstehen 
(entsprechend 1,5—2 Tagesmengen Harn). Jede Fraktion  wird nach Zusatz von 10 cm3 
50-proz. Schwefelsäure während 154—2 Stdn. unter gleichzeitigem Durchleiten von über
hitztem Wasserdampf auf 130— 135° erhitzt. Die zurückgebliebene wässrige Lösung wird 
während 154 Stdn. am R ührextraktor m it Ä ther extrahiert. (Temp. des Wasserbades 
70—80°, Tourenzahl 200—300/Min., Menge des durchlaufenden Äthers 10—15 cm3/Min.). 
Nach Eindam pfen der ätherischen Lösung werden die Zersetzung m it 50-proz. Schwefel
säure unter gleichzeitigem Durchleiten von W asserdampf und die E xtraktion des Rück
standes m it Ä ther auf gleiche A rt, wie sie eben beschrieben wurde, wiederholt. Dann wird 
der Ä therextrakt eingedampft, der R ückstand wird in  5— 10 cm3 Wasser gelöst und 
nach Zugabe von 2 Tropfen verdünnter HCl und 1-n. BaCl2-Lösung im Überschuss (bis 
keine neue Fällung mehr ein tritt) wird aufs neue während 154 Stdn. am Rührextraktor 
m it Ä ther extrahiert. Nach Abdampfen des Ä thers wird der Rückstand in 5 cm3 kalt 
gesättigter NaHCOa-Lösung gelöst, abfiltriert m ittels Heberwirkung durch eine Glas- 
filternutsche und schliesslich nachgespült m it 3—5 cm3 NaHCO,-Lösung. Das Filtrat 
wird m it 2-n. HCl kongosauer gemacht, m it 50 mg Tierkohle einige Male auf gekocht 
und auf gleiche A rt wie oben beschrieben durch Heberwirkung in einen 50 cm3 Extrak
tionskolben filtriert. Hierauf wird wiederum während 154 Stdn. am Rührextraktor * 
m it Ä ther extrahiert. Der meistens nur wenig gelb gefärbte E x trak t wird eingedampft, 
der immer noch etwas ölige, schwach braun gefärbte R ückstand wird in möglichst wenig 
(2 cm3) 50-proz. heisser Essigsäure gelöst, m ittels Heber abfiltriert und zweimal mit 
ca. 1 cm3 Essigsäure nachgespült. Das F iltra t wird nochmals zum Sieden erhitzt und 
sofort unter Umrühren m it einem Glasstab in Eiswasser abgeschreckt. Nach mehrstünd- 
digem Stehen im Eisschrank wird die feinkrystalline Substanz über einem Glasnagel 
abfiltriert. Die Mutterlauge wird zur Trockne eingedampft, der Rückstand in möglichst 
wenig (54—1 cm3) 50-proz. Essigsäure gelöst und durch Abschrecken die restliche Furan- 
dicarbonsäure ausgefällt, filtriert und m it der Hauptmenge vereinigt. Nach 2 Stdn. 
Trocknen in der Trockenpistole bei 100° über P 20 5 wird gewogen.

N.B. Zu Beginn unserer Versuchsreihe erwärm ten wir den Ä therextrakt des Harn
konzentrates am Rückflusskühler m it Benzol, bevor wir ihn der Zersetzung durch Schwefel
säure unterwarfen. W ir hofften, auf diese Weise den H auptteil der störenden Begleit
stoffe zu entfernen. Da uns dies nur teilweise gelang, wurde in der Folge diese Behand
lungsart unterlassen.

S to f fW e c h se lv e rsu c h e :

Versuchsperson: B.C. 26 J . ,  gesund, 65 kg.
Versuchsbedingungen: gewohnte Lebensweise bei üblicher Kost.

1) Flaschenträger, B. und K. Bernhard, Z. physiol. Ch. 246, 124 (1937).



Applikation Versuchs- H arn  Furandicarbonsäure
Verbindung

Menge in g mg/kg u. 
Tag

dauer 
in Tagen

menge 
in cm3

ins
gesamt

mg/Tag

Normal wert I 0 o 5 8910 23 4,6
Rohrzucker 10 g

per os
5 g 

subcutan

230 3 4145 7,2 2,4

Milchzucker 10 g
per os

5 g
subcutan

230 3 3230 6,1 2

Rhamnose1 10 g
per os

150 3 5850 4,1 1,4

d-Glu curon 5 g 
per os

80 3 3910 64 21,3

d-Galakturonsäure 5 g
per os

80 3 3940 180 60

Natrium pektat 50 g 
per os

400 6 10010 56,4 9,4

Normalwert I I 0 0 3 4945 25,5 8,5

Die Reinheit der isolierten Furan-2,5-dicarbonsäure wurde jeweils durch Analyse 
und Aquivalentgewichtsbestimmung überprüft, z. B.

Versuch m it d-Glucuron: Ber. C 46,14 H 2,58% Äquiv. 78,01
Gef. „ 46,29 „ 2,81% „ 77,0

Versuch m it d-Galaktu- 
ronsäure: Ber. C 46,14 H  2,58% Äquiv. 78,01

Gef. „ 46,01 „ 2,78% „ 77,7

V ergärung  v o n  d -G lu c u ro n  d u rc h  B. coli.

Ansatz: Aus menschlichen Faeces gezüchteter Colistamm, 15 Stdn. alt.
Nährlösung: NH 4C1 5,0 g, N a2S 04 5,0 g, MgS04 0,1 g, K H 2P 0 4 0,5 g,

K 2H P 0 4 1,5 g, dest. H 20  1000,0 g.

5 g d-Glucuron wurden in 100 cm3 Wasser im Dampftopf sterilisiert, der anorga
nische Anteil im Autoklaven, und beide steril vereinigt. pH 7,2. Gärungsdauer 7 Tage 
bei 37°. pH-Endwert 5,0.

Die Kulturflüssigkeit wurde steril durch ein Seife-Filter filtriert und m it HCl an 
gesäuert. Die Hälfte der Lösung extrahierten wir im R ührextraktor m it Äther. Aus dem 
Ätherextrakt erhielten wir 0,010 g leicht gelblich gefärbte Krystalle, die wir in wässriger 
Lösung m it wenig Tierkohle entfärbten und filtrierten. Das F iltra t wurde m it HCl an 
gesäuert und 1 Std. m it Ä ther extrahiert. Nach Abdampfen des Äthers erhielten wir 
6 mg weisse K rystalle. Smp. =  183°.

Mischsehmelzpunkt m it reiner Bernsteinsäure ohne Erniedrigung.
Furandicarbonsäure konnte nicht gefunden werden.



V e rg ä ru n g  v o n  d - G a la k tu r o n s ä u r e  d u rc h  B. co li.
Nährlösung wie oben. Gleicher Im pfstam m . 5 g d-G alakturonsäure. 
pH 7,4. Gärunggdauer 7 Tage. pH -Endwert 5,6.
Die Aufarbeitung erfolgte wie oben. Aus 0,100 g Ä therextrakt konnten wir 75 mg 

Bernsteinsäure gewinnen, Smp. 183°.
Mischschmelzpunkt m it reiner Bernsteinsäure ohne Erniedrigung. 
Furandicarbonsäure war n ich t nachweisbar.

A u s s c h e id u n g s v e r h ä l tn i s  v o n  F u r a n - 2 ,5 - d ic a r b o n s ä u r e  b e i  M ensch  und
T ie r .

V erfütterte
Substanz

Menge 
in g

Versuchs
dauer in 
Tagen

F uran 
dicarbons. 

in g

F  urandicarbons.
in % der zu- 

geführten Menge

Pferd 0 0 5 0 0
Rind 0 0 4 0 0
H und I 0 0 18 0 0
H und I I F  urandicarbons. 

per os
5 14 3,266 65

H und I I I Furandicarbons.
subcutan

5 14 3,314 66

H und IV Furandicarbons.
subcutan

2,5 11 1,374 55

Mensch Furandicarbons. 
per os

2 8 0,122 6

Z u s a m m e n f a s s u n g .
1. D ie A usscheidung d er im  no rm alen  m enschlichen H a rn  vor

kom m enden F u ran -2 ,5 -d ica rb o n säu re  w ird  nach  E in n ah m e von 5 g 
d-G lucuron  u n d  d -G a lak tu ro n säu re  um  das 5— 15 fache gesteigert. 
D a n u r ein  B ru ch te il der geb ildeten  D icarbonsäu re  zu r Ausscheidung 
gelang t, m uss ein grösserer U m satz  im  O rganism us angenommen 
w erden. Sie lä ss t sich als A b b a u p ro d u k t d er Z uckerre ihe deuten.

2. F ü r  den  M enschen w ird  d am it zum  ers ten m al die B ildung des 
F u ran rin g es im  K ö rp e r nachgew iesen.

3. D ie B ildung  d er F u ran -2 ,5 -d ica rb o n säu re  erfolg t auf einem 
neuen, im  Zuckerstoffw echsel bis dah in  u n b ek an n ten  oxydativen 
A bbauw eg. W elche B ed eu tu n g  diesem  B efunde zukom m t, k an n  vor
läufig  n ich t übersehen  w erden.

Bei den Reihenbestimmungen der Furandicarbonsäure im H arn erfreuten wir uns 
der umsichtigen und sorgfältigen M itarbeit von Frl. G. Fleckenstein und früher von
Frl. P. Lambelet.

Z ürich, Physio l.-chem . In s t i tu t  der U niversitä t.



193. Über Steroide.
44. M itteilung1).

Ein einfacher Abbau der Gallensäuren-Seitenkette 
zur Methylketonstufe III. 

Der Abbau der Cholsäure und der allo-Cholansäure
von Ch. M eystre und K. M ieseher.

(15. X. 45.)

a) A b b a u  d e r  C h o l s ä u r e .
D er system atische A b b au  v on  Cholsäure zum  M ethy lketon  w urde 

schon von H . M orsm an, M . Steiger u n d  T . Reichstem  nach  der Me
thode von  Barbier u n d  L oquin  ausg efü h rt u n d  besch rieben2). Diese 
A utoren gelangten  dam als zum  3 ,7 ,12-T riacetoxy-pregnan-20-on  (Y) 
in 14 E eak tio n sstu fen  m it einer A usbeu te von  2,5 % der Theorie, b e 
rechnet auf die eingesetzte C holsäure3). U nsere neue, viel einfachere 
A bbaum ethode4) e rg ib t dagegen ein en tsprechendes M onoacetat, v e r
m utlich d as l2 -M o n o a ce ta t(V I),d a s  sich besonders g u t isolieren lässt, in  
einer A usbeute von  etw a 30%  der T heorie ausgehend von  Cholsäure.

Das für die Umsetzung m it Bromsuccinimid erforderliche d 23-3a,7a,12/S-Triacetoxy-
24.24-diphenyl-cholen (I) stellten wir in ähnlicher Weise her, wie es von Reichstein und 
Mitarbeitern beschrieben wird, doch begnügten wir uns zur Acetylierung der Trioxy- 
verbindung m it dreistündigem Erhitzen der Pyridin-Acetanhydrid-Lösung auf dem W as
serbad. Das Triacetoxy-Derivat krystallisiert nicht wasserfrei, verwandelt sich aber bei 
längerem Stehen im Exsikkator in ein amorphes Pulver. Wir erhielten es aus Cholsäure 
in einer Ausbeute von 76% der Theorie.

Die U m setzung  von  zJ23-3a,7a,12/?-T riacetoxy-24,24-diphenyl- 
cholen (I) m it B rom succin im id  geschah wie bei den früheren  V er
suchen in  T etrach lo rkoh lensto ff u n te r  s ta rk e r B elich tung . D as erh a l
tene, ebenfalls wenig beständ ige u nd  n ich t iso lierte 22-B rom id (II) 
spaltete beim  K ochen in  T etrach lo rkoh lensto ff oder beim  E rh itzen  
m it D im ethy lan ilin  B rom w asserstoff ab.

W egen seiner schlechten K ry sta llis ie rb a rk e it liess sich das so ge
bildete T riacetoxy-d ien  ( I I I )  n ich t d irek t isolieren. D as R o h p ro d u k t 
wurde dah er in  ä thano lischem  K a liu m h y d ro x y d  verseift. Aus w asser
freien L ösungsm itte ln  k ry s ta llis ie rte  das Zl20>23-3a, 7a,12/?-Trioxy-
24.24-diphenyl-choladien (IV ) erst au f Z usatz  von  etw as W asser, da-

b  43. Mitt. siehe Helv. 2 8 ,  1342 (1945).
2) H. Morsman, M . Steiger und T . Reichstem, Helv. 2 0 ,  3 (1937); siehe auch

Shimizu und Kazuno, Z. physiol. Ch. 2 4 4 ,  167 (1936).
3) 1. c. Nach Anm. 1, S. 16, betrug die Ausbeute ca. 2,8 g Triacetylketon aus 100 g

Cholsäure.
4) Ch. Meystre, H. Frey, A . Wettstein und K. Mieseher, Helv. 2 7 ,  1815 (1944); 

Ch. Meystre, L. Ehmann, R. Neher und K. Mieseher, Helv. 2 8 ,  1252 (1945).



gegen erh ie lten  w ir es m it H ilfe  von  v erd ü n n tem  M ethanol in  N adeln 
vom  Sm p. 134— 138°. E rs t  nach  6stünd igem  T rocknen  im  H och
v ak u u m  w aren diese w asserfrei, [a]^6 =  + 8 7 ° .

AcO CH,

AcO

AcO
\  H5c6 C6Hs 

OAc
II

HO
I

c h 3
I

/ \ / \ y

HO
H 5C6 c6h 5 

OH
IV

K»CO,

(CH3C 0)20

AcO

t

. \ / \  
HO OH

VI

ch3
i

. ' V
0

HO

c h 3

X )

0

OH
V II

Ac =  CH3CO-

D as T rioxy-d ien  gab nach  der E eace ty lie ru n g  ein gleichfalls ohne 
W asser n ich t k ry sta llis ie rb ares  T riace toxy-d ien  (I I I ) .  Aus M ethanol 
fiel es auf Z ugabe v on  v iel W asser in  F locken  aus, die nach  dem 
T rocknen  zw ischen 106— 116° schm olzen.

D as T riace to x y -d ien  ( I I I )  gab in  C hloroform -Lösung m it Te- 
tra n itro m e th a n  eine b rau n e , m it geschm olzener Trichloressigsäure 
eine g rüne u n d  nach  Lieberm ann-Burchard  sofort eine orange F ärbung. 
H ingegen  zeigte die T riace to x y -ä th y len v erb in d u n g  (I) im  ersten  Fall



bloss eine kanariengelbe, im  zw eiten  gar keine u n d  im  d rit te n  eine 
schwach gelblichgrüne F ärb u n g .

D ie O x y d a tio n  des am orphen  reace ty lie rten  T riacetoxy-d iens m it 
C hrom trioxyd, die ähn lich  wie frü h er erfolgte, fü h rte , nach  Verseifung 
des O xydationsgem isches m it K a liu m carb o n at in  w ässrigem  M eth a
nol, zu einem  M onoaceta t, das w ir aus A nalogiegründen  als 3a, 7a- 
D ioxy-12/bacetoxy-pregnan-20-on (V I) an sp rech en 1). Aus seiner L ö
sung in  Iso p ro p y lä th e r k ry sta llis ie rte  es beim  S tehen  langsam  aus. 
Nach erneu tem  U m krysta llis ie ren  erh ie lten  w ir durchsich tige N adeln , 
die bei 140° u n d u rch sich tig  w urden  u n d  bei 232— 234° schm olzen.

B eim  V erseifen von (V I) oder auch  d irek t von (V) m it K a liu m 
hydroxyd in  w ässrigem  Ä th an o l en ts tan d  das schon b ek an n te  3a, 7a, 
12^-Trioxy-pregnan-20-on (V II), das aus A ceton-W asser K rysta lle  
bildete, die unscharf bei 120-—127° u n te r  A ufblähen  schm olzen. D a 
gegen gelang die to ta le  V erseifung des T riacety l-ketons (V) m it 
K alium hydroxyd  in  w ässrigem  M ethanol frü h er n u r m it schlechter 
A usbeute2). Auch w ir erh ie lten  dabei n u r geringe M engen des T rioxy- 
ketons. O ffenbar re ich t die B eak tio n s tem p era tu r n ich t aus, k onn ten  
wir doch grössere M engen des 12-M onoacetates (VI) isolieren.

Die B eacety lie rung  des M ethy lketon-m onoacetates (V I) in  P yri- 
d in-E ssigsäure-anhydrid  fü h rte  w ieder zum  3a, 7a,12/3-Triacetoxy- 
pregnan-20-on (V), das sich aus Ä th e r-P en tan  in  F o rm  der bek an n ten  
w asserhaltigen K ry s ta lle  vom  Sm p. 134— 135° ausschied, w ährend  es 
aus H exan  allein  in  w asserfreier F o rm  vom  Smp. 156— 161° erhalten  
werden k o n n te .

D er A bbau  der Ä th y len v erb in d u n g  (I) zum  M ethylketon-m ono- 
acetat (V I) k an n  ohne B einigung der Zw ischenstufen durchgeführt 
werden. W ir erh ie lten  es au f diese W eise in  einer A usbeute v on  39,3 % 
der Theorie.

b) A b b a u  d e r  a l l o - C h o l a n s ä u r e .

Im  G egensatz zu r C holansäure is t die allo-C holansäure b isher 
noch n ich t der stufenw eisen D egradation  nach  Barbier und  Loquin  
unterw orfen w orden. W ir w an d ten  daher unser neues d irek teres A b
bauverfahren  au f sie an .

F ü r  die D arste llu n g  der allo-C holansäure gingen w ir von  A 5-3ß- 
O xycholensäure (V III)  aus. Diese w urde zunächst im  V akuum  erh itz t

*) Am Beispiel des d 20' 22-3,12-Diacetoxy-24,24-diphenyl-choladiens haben wir in 
der zweiten Arbeit dieser Reihe gezeigt, dass die 12-Acetyl-Gruppe beim Kochen in 
Methanol noch nicht, sondern erst in Ä thanol m it KOH vollständig verseifbar ist. Aus 
der L iteratur geht auch hervor, dass von den 3 Hydroxylgruppen der Cholsäure die
jenige in 12-Stellung am trägsten reagiert. Siehe z. B. H. Wieland und W. Kapitel, Z. 
physiol. Ch. 212, 269 (1932).

2) Siehe H. Morsman, M. Steiger und T. Reichstein, 1. c.



u n d  d an n  ab d es tillie rt, w obei sich, ähn lich  w ie es z. B . bei d er Litho- 
ch o lsäu re1) beschrieben  w orden is t, W asser ab sp a lte te . D ie durch 
U m k ry sta llis ie ren  des D estilla ts  aus w ässrigem  A lkohol erhaltene 
C holadiensäure (IX ) schm olz u n sch a rf bei 138— 148° u n d  enthielt 
v erm u tlich  noch isom ere F o rm en . D iese S äu re  w urde in  Ä th e r und 
E isessig m it W assersto ff in  G egenw art von  P la tin  h y d rie r t. D ie en t
s tan d en e  rohe allo -C holansäure (X ) w urde in  ä th erisch er Lösung mit 
D iazo m eth an  m e th y lie rt u n d  der resu ltie ren d e  M eth y leste r aus Ace
to n  u m k ry sta llis ie rt. E r  schm olz u n sch a rf bei 79— 89° u n d  gab mit 
T e tra n itro m e th an  in  C hloroform -L ösung noch eine G elbfärbung. Dies 
liess au f eine unvo llkom m ene A b sä ttig u n g  d er D oppelbindungen 
schliessen. D er M ethy leste r w urde d ah e r in  essigsaurer Lösung mit 
e tw as C h ro m trio x y d  b eh an d e lt u n d  h ie rau f der n eu tra le  A nteil aus 
A ceton  u m k ry sta llis ie rt. D er so gew onnene allo-C holansäure-m ethyl- 
es te r (X I) fä rb te  T e tra n itro m e th an  n ich t m eh r u n d  schmolz bei 
92— 9 4 ° 2).

CH, C H 3 CH3

D en E s te r  (X I) b eh an d e lten  w ir in  b e k a n n te r  W eise nach  Grignard 
u n d  erh ie lten  das 24 ,24-D iphenyl-24-oxy-allo-clio lan  (X II)  vom  Smp. 
148— 156°. W ir gew annen d arau s  du rch  W asserab sp a ltu n g  das z l 2 3 -
24,24-D iphenyl-allo -cholen  (X I I I )  vom  Sm p. 171— 177°.

D ie U m setzung  v on  (X I I I )  m it B rom succin im id  nahm en wir 
w ieder u n te r  B elich tu n g  v o r u n d  sp a lte ten  aus der B rom verbindung 
(X IV ) ohne deren  Iso lierung , sei es durch  längeres K ochen  in  T etra
ch lorkohlenstoff, sei es du rch  kurzes K ochen  in  D im ethy lan ilin , Brom
w asserstoff ab . D ie Iso lierung  des re inen  zl20' 23-24,24-Diphenyl-allo- 
choladiens (X V ) g es ta lte te  sich zu n äch st schw ierig, da  es aus den 
m eisten  L ösu n g sm itte ln  zusam m en m it n ich t um gesetz te r Ä thylen
v erb in d u n g  (X I I I )  au sk ry sta llis ie rte . D urch  S ub lim ation  u n d  darauf
folgende frak tio n ie rte  K ry s ta llisa tio n  erh ie lten  w ir ab er das D ien in 
F o rm  von  farb losen  N adeln  vom  Sm p. 160— 162°, [a]|>3 =  +  48°.

D as D ien  (X V ) gab in  C hloroform -Lösung m it T etran itrom ethan  
eine b rau n e , m it geschm olzener T richloressigsäure eine ro t-v iolette

1) H. Wieland und P. Weyland, Z. physiol. Ch. 110, 136 (1920).
2) A. Stoll, A . Hofmann und A. Helfenstein, Helv. 18, 646 (1935) geben einen

Schmelzpunkt von 94° an.



Färbung, w ährend  diejenige nach  Lieberm ann-Burchard  ü b er B osa, 
B ordeaux, V io le tt nach  G rün  fü h rte . H ingegen fä rb te  sich die Ä th y 
len-V erbindung (X I I I )  in  Chloroform  m it T e tra n itro m e th an  K a n a rien 
gelb, m it T richloressigsäure oder dem  Lieberm ann-Burchardschen  Ge
misch ab er ü b e rh au p t n ich t.

Die O xy d a tio n  des rohen  D iens m it C hrom trioxyd  gab ein gelb 
gefärbtes, rohes M ethy lketon . E s w urde im  H o chvakuum  sublim iert 
und m ehrm als u m k ry sta llis ie rt. W ir erh ie lten  so das schon frü h er von 
B. E . M arker u n d  E . J .  Law son1) aus allo-20a-O xy-pregnan-3-on 
durch D eduk tion  nach  Clemmensen u n d  nachfolgende O xy d a tio n  ge
wonnene allo-Pregnan-20-on (X V I). E s schm olz bei 136— 139°, w äh 
rend die am erikanischen  A u to ren  den S chm elzpunkt zu 129° angeben. 
H ingegen zeigte das S em icarbazon den übereinstim m enden  Sm p. von 
260°. D ie optische D rehung  des K etons b e tru g  [a]|>6 =  -1- 102°.

W urde au f die B ein igung der Z w ischenprodukte verz ich te t, so 
betrug die A usbeu te an  M ethy lketon  44 ,4%  der T heorie berechnet au f 
eingesetzte C holenverbindung (X I I I ) .

—  1501 —
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R. E. Marker und E. J . Lawson, Am. Soc. 61, 852 (1939).



a) Cliolsäurereihe.
1. U m s e tz u n g  v o n  zl23-3 a ,7 a ,1 2 /? -T r ia c e to x y -2 4 ,2 4 - d ip h e n y lc h o le n  (I) m it 
B ro m s u c c in im id  zum  Zl23-3 a ,7 a ,1 2 /? -T r ia c e to x y -2 2 - b ro m - 2 4 ,2 4 -d ip h e n y l -

c h o le n  (II).
10 g amorphes A 23-3<x, 7a, 12/J-Triacetoxy-24,24-diphenylcholen und 2,72 g Brom- 

succinimid wurden in  einem Glaskolben m it 150 cm3 Tetrachlorkohlenstoff übergossen und 
unter Bestrahlung am Rückfluss zum Sieden erhitzt. N ach 15 Minuten entwickelte sich 
Bromwasserstoff, worauf die Lösung abgekühlt und das gebildete Succinimid abgenutscht 
wurde.

2. A b s p a l tu n g  v o n  B ro m w a s s e r s to f f  u n t e r  B ild u n g  v o n  T r ia c e to x y -
d ie n  (III).

Die erhaltene klare Tetrachlorkohlenstofflösung kochten wir unter Calciumchlorid
verschluss 8 Stunden lang am Rückflusskühler2), wobei die Bromwasserstoffabspaltung 
zu Ende ging. Nach dem Eindam pfen des Tetrachlorkohlenstoffs wog das amorphe rohe 
J 20,23-3a, 7a,12/S-Triacetoxy-24,24-diphenyl-ch.oladien (III) 10,15 g.

3. T o ta le  V e rs e ifu n g  d e s  ro h e n  T r ia e e to x y - d i e n s  (III) zu m  A '°’23-3a,7a,12/l- 
T r io x y - 2 4 ,2 4 - d ip h e n y l- c h o la d ie n  (IV).

Das rohe D ien-triacetat wurde in Ä thanol m it 10 cm3 einer 50-proz. wässrigen Ka
liumhydroxydlösung 2 Stunden am Rückflusskühler gekocht. Nach dem Eindampfen im 
Vakuum nahm en wir den R ückstand in einem Gemisch von Ä ther und Chloroform auf, 
wuschen die Lösung m it Wasser, trockneten sie m it N atrium sulfat und dampften sie ein. 
Der neutrale R ückstand wog 7,85 g. Aus ätherischer Lösung krystallisierten beim Ver
setzen m it wenig Wasser allmählich 2,66 g vom Smp. 134—138°. Das erhaltene A 20'23- 
3a,7a,12/S-Trioxy-24,24-diphenyl-choladien (IV) wurde aus Methanol-Wasser umkrystal- 
lisiert. Die gebildeten Nadeln enthielten Krystallwasser. Der Schmelzpunkt änderte sich 
nicht. Ohne Zusatz von Wasser konnte das Trioxy-dien aus keinem Lösungsmittel kry- 
stallin erhalten werden. E rst nach 6stündigem Trocknen bei 130° im Hochvakuum erhielten 
wir richtige Analysenwerte.

3,763 mg Subst. gaben 11,29 mg C 0 2 und  2,90 mg H 20  
C36H 460 3 Ber. C 82,08 H  8,80%

Gef. „ 81,87 „  8,62%
[a]^  =  +  87° d: 4° (c =  1,009 in Chloroform)

4. R e a c e ty l ie r u n g  d e s  T r io x y - d ie n s  (IV) zum  T r ia c e to x y - d ie n  (III).
1 g des krystallisierten Trioxy-diens wurde 3 Stunden lang m it 5 cm3 Pyridin und 

3 cm3 Essigsäure-anhydrid auf dem W asserbad erhitzt.
Nach dem Eindam pfen im  Vakuum nahm en wir den R ückstand in Äther auf, wu

schen die ätherische Lösung m it Salzsäure und Wasser, trockneten m it Natriumsulfat und 
dam pften sie ein. Das erhaltene amorphe J 30’23-3a,7a,12/?-Triacetoxy-24,24-diphenyl- 
choladien (III) wurde in  benzolischer Lösung über 20 g Aluminiumoxyd filtriert. Nach dem 
Eindam pfen erhielten wir ein hellgelbes, amorphes Pulver, welches ohne Wasser aus kei
nem organischen Lösungsm ittel krystallisierte. Aus Methanol fiel dieses Triacetat beim 
Zutropfen von Wasser in Flocken aus, welche nach dem Trocknen im Exsikkator unscharf 
bei 106—116° schmolzen.

x) Alle Schmelzpunkte wurden nach Kofler unter dem Mikroskop thermoelektrisch 
bestim m t und sind somit korrigiert.

2) Die Abspaltung von Bromwasserstoff konnte ebensogut durch löminutiges 
Kochen des Bromderivates in D imethylanilin erfolgen.



5. O x y d a tio n  d e s  r e in e n  D ie n - t r ia c e ta t .e s  (III) m i t  C h ro m tr io x y d  u n d  p a r 
t ie lle  V e rs e ifu n g  d es  O x y d a t io n s p r o d u k te s  zum  3 a ,7 a -D io x y -1 2 /? -a c e t-

o x y -p re g n a n -2 0 -o n  (VI).
1 g des amorphen Dien-triacetates wurde in 20 cm3 reinem Chloroform und 20 cm3 

80-proz. Essigsäure gelöst. Die Lösung kühlte man m it Eiswasser ab und versetzte sie 
unter Rühren innerhalb 30 Minuten m it einer Lösung von 700 mg Chromtrioxyd in 20 cm3 
80-proz. Essigsäure. Es wurde noch 2 ]/2 Stunden bei 20° weitergerührt, hierauf die Lösung 
gekühlt und das unverbrauchte Chromtrioxyd m it Hydrogensulfit langsam zersetzt. Nun 
dampfte man im Vakuum ein, löste die Chromsalze in heissem Wasser und schüttelte m it 
Äther-Chloroform aus.

Die Äther-Chloroform-Lösungen wusch man m it Soda und Wasser, trocknete m it 
Natriumsulfat und dampfte sie ein. Der neutrale Rückstand wog 1,07 g. E r wurde 2 Stun
den durch Kochen auf dem Wasserbad m it 1 g K alium carbonat in 20 cm3 Methanol und 
etwas Wasser verseift. Die Lösung dampfte man im Vakuum ein, nahm  den Rückstand 
in Äther-Chloroform auf, wusch m it Wasser, trocknete m it N atrium sulfat und dampfte ein.

Aus Isopropyläther krystallisierte langsam das 3a, 7a-Dioxy-l 2/S-acetoxy-pregnan- 
20-on (VI) in einer Ausbeute von 230 mg aus. Nach nochmaligem Umkrystallisieren er
hielten wir feine, durchsichtige Nadeln, die bei 140° trüb wurden und bei 232—234° schmol
zen. Für die Analyse trockneten wir die Krystalle 1 Stunde lang bei 120° im Hochvakuum.

4,115 mg Subst. gaben 10,59 mg C 0 2 und 3,40 mg H 20
C23H 360 5 Ber. C 70,39 H 9,24%

Gef. „ 70,25 „ 9,25%
M d =  +  58° i  4° (c =  0,714 in Chloroform)

6. V e rse ifu n g  d e s  M e th y lk e to n -m o n o a c e ta te s  (VI) zum  T r io x y - m e th y l-
k e to n  (VII).

200 mg Monoacetat des Methylketons wurden m it 200 mg Kaliumhydroxyd in 5 cm3 
Äthanol und etwas Wasser 2 Stunden lang zum Sieden erhitzt. Nach dem Eindampfen 
im Vakuum löste man den Rückstand in Äther, wusch die ätherische Lösung m it Wasser, 
trocknete sie m it Natrium sulfat und dampfte sie ein. Der Rückstand gab aus Aceton und 
etwas Wasser 140 mg Krystalle des bekannten 3a,7<x,12/S-Trioxy-pregnan-20-ons (VII), 
die unscharf unter Aufblähen bei 120—127° schmolzen.

7. A c e tv l ie ru n g  d es  M e th y lk e to n -m o n o a c e ta te s  (VI) zum  T r ia c e ta t  (V).
1 g Methylketon-monoacetat wurde 1 Stunde lang m it 5 cm3 Pyridin und 3 cm3 

Essigsäure-anhydrid auf dem W asserbad erhitzt. Nach dem Eindampfen im Vakuum löste 
man den Rückstand in Ä ther, wusch die ätherische Lösung m it Salzsäure und Wasser, 
trocknete sie und dam pfte sie ein. Aus Ä ther-Pentan erhielten wir beim Stehen an der 
Luft 930 mg rohes, krystallisiertes 3a,7a, 12/j-Triacetoxy-pregnan-20-on (V). Nach noch
maligem Umkrystallisieren aus den gleichen Lösungsmitteln schmolz das wasserhaltige 
Triacetat bei 134— 135°.

Aus Hexan konnte es in einer neuen Modifikation als feine, durchsichtige Nadeln 
vom Smp. 156—161° erhalten werden. Diese wurden für die Analyse 6 Stunden bei 120° 
im Hochvakuum getrocknet.

3,790 mg Subst. gaben 9,45 mg C 02 und 2,90 mg H 20  
C27H 40O7 Ber. C 68,02 H 8,46%

Gef. „ 68,05 „ 8,56%
[a]^5 =  +  126,5° ±  4° (c =  0,638 in Äthanol)

8. M e th y lk e to n -m o n o a c e ta t  (VI) a u s  dem  D ip h e n y l- c h o le n  (I) ü b e r  d a s
D ie n - t r i a c e ta t  (III) o h n e  R e in ig u n g  d e r  Z w is c h e n p ro d u k te .

Das aus 10 g A 23-3a, 7a, 12/3-Triacetoxy-24,24-diphenyl-cholen nach der Umsetzung 
mit Bromsuccinimid und nach der Abspaltung von Bromwasserstoff erhaltene rohe Dien-



triacetat wurde m it A cetanhydrid-Pyridin wie unter 4. angegeben nachacetyliert und auf
gearbeitet. Das rohe Dien wog 10,8 g.

Die Oxydation wurde nach 5. m it 6,1 g Chromtrioxyd in  200 cm3 Chloroform und 
360 cm3 80-proz. Essigsäure ausgeführt. W ir erhielten so 9,54 g eines amorphen, rohen 
M ethylketon-triacetates.

Dieses wurde zur partiellen Verseifung m it 5 g K alium carbonat 2 Stunden lang in 
100 cm3 M ethanol und 10 cm3 Wasser am Rückfluss gekocht. Nach dem Eindampfen im 
Vakuum löste man den R ückstand in einem Äther-Chloroform-Gemisch, wusch die Lösung 
m it Wasser, trocknete m it N atrium sulfat und dam pfte sie ein. Die 8,2 g Rückstand gaben 
aus Isopropyläther 1,63 g krystallisiertes M ethylketon-monoacetat (VI) vom Smp. 220 bis 
234°.

Die Mutterlaugen wurden m it Hilfe von 5 g Girard-P-Reagens in eine ketonfreie 
Fraktion von 4,31 g und eine K etonfraktion von 1,42 g getrennt. Letztere Fraktion gab 
aus Isopropyläther noch weitere 820 mg M ethylketon-monoacetat (VI) wie oben. Nach 
Umkrystallisieren der Rohketonanteile aus Isopropyläther stieg der Schmelzpunkt auf 
232—234°.

Die totale Ausbeute an 3a,7oc-Dioxy-12/?-acetoxy-pregnan-20-on (VI) betrug 2,36 g 
oder 39,3% der Theorie, bezogen auf die eingesetzte Äthylenverbindung (I).

b) Allo-Cholansäurercihe.
1. D a r s te l lu n g  v o n  a l l o - C h o la n s ä u r e - m e th y le s te r  (XI).

125 g A 5-3/l-Oxy-cholensäure wurden in Portionen von 25 g in einem Destillierkolben 
im Vakuum einer W asserstrahlpum pe etwas über den Schmelzpunkt erhitzt, wobei sich 
Wasser abspaltete. H ierauf destillierte man den R ückstand im Hochvakuum bei 350° ab, 
wobei to ta l 72,4 g rohe Choladiensäure erhalten wurden. Diese krystallisierten wir aus 
80-proz. Alkohol um und erhielten 31,5 g Choladiensäure (IX) vom Smp. 138—148°.

Die erhaltene Säure lösten wir in 500 cm3 Ä ther auf, versetzten die Lösung mit 
50 cm3 Eisessig und schüttelten sie nach Zugabe von 1 g Platinoxyd in Gegenwart von 
Wasserstoff. Nach 2 y2 Stunden wurde kein W asserstoff mehr aufgenommen (Aufnahme
4,05 Liter).

W ir filtrierten die Lösung und destillierten ab. Den R ückstand nahmen wir in Äther 
auf, wuschen gründlich m it Wasser und versetzten langsam m it einer ätherischen Diazo- 
methanlösung. Die m it Salzsäure und Wasser gewaschene und m it Natriumsulfat getrock
nete Lösung dam pften wir ein und krystallisierten den Rückstand aus Aceton um. Wir 
erhielten rund  25 g rohen allo-Cholansäure-methylester (XI) vom Smp. 79—89°. Mit Tetra
nitrom ethan in Chloroform färbte er sich gelb. Den Ester versetzten wir in 90-proz. Essig
säurelösung m it 3 g Chromtrioxyd und Hessen 15 Stunden bei 20° stehen. Den Überschuss 
von Chromtrioxyd zersetzten wir vorsichtig durch Zugabe von etwas Hydrogensulfit und 
dam pften die Lösung nach mehrmaligem Zusatz von Wasser im Vakuum ein. Die verblie
bene wässrige Suspension wurde m it Ä ther ausgeschüttelt, die ätherische Lösung mit Soda 
und Wasser gewaschen, getrocknet und eingedampft. Aus Aceton krystallisierte nun der 
allo-Cholansäure-methylester in reiner Form. W ir erhielten 20 g. Der Schmelzpunkt be
trug 92—94°. Tetranitrom ethan ergab keine Färbung mehr.

2. 2 4 ,2 4 -D ip h e n y l -2 4 -o x y - a l lo - c h o la n  (X II).
Eine Grignard-Lösung wurde wie üblich in Äther m it 9 g Magnesium und 58 g Brom 

benzol vorbereitet. Allmählich tropften wir eine Lösung von 10 g allo-Cholansäure-methyl
ester (XI) vom Smp. 92—94° in 150 cm3 trockenem Benzol zu. Nach dem Abdampfen des 
Ä thers erhitzten wir weiter 15 Stunden zum Sieden, kühlten ab, gossen die trübe Lösung 
in ein Gemisch von 120 cm3 konz. Salzsäure und 500 g Eis und extrahierten mit Chloro
form. Nach dem Waschen der Chloroformlösung m it Wasser wurde sie m it Natriumsulfat 
getrocknet und eingedampft. Der R ückstand wog 20,2 g und wurde in Methanol 1 Stunde 
lang m it 2,4 g K alium hydroxyd auf dem Wasserbad gekocht, die Lösung m it Wasserdampf 
behandelt und die wässrige, zurückbleibende Suspension in Chloroform aufgenommen. Nun



wuschen wir m it Wasser, trockneten und dampften ein. Durch Umkrystallisieren aus 
Aceton-Methanol und hierauf aus Aceton erhielten wir das 24,24-Diphenyl-24-oxy-allo- 
cholan (X II). Es schmolz unscharf bei 148—156°.

3,418 mg Subst. gaben 10,85 mg C 02 und 3,06 mg H 20  
C36H 50O Ber. C 86,68 H 10,10%

Gef. „ 86,64 „  10,02%

3. d 23-2 4 ,2 4 -D ip h e n y l-a l lo - e h o le n  (X III).

Die Abspaltung von Wasser aus (X II) geschah durch lstündiges Kochen der ben- 
zolischen Lösung mit einem K rystall Jod. Das erhaltene / l 23-24,24-Diphenyl-allo-cholen 
(X III) lösten wir aus Chloroform-Aceton um und erhielten etwa 8 g vom Smp. 171—177°.

4,752 mg Subst. gaben 15,62 mg C 02 und 4,34 mg H 20  
C36H 18 Ber. C 89,93 H 10,06%

Gef. „ 89,71 „ 10,20%

4. U m se tz u n g  m it  B ro m s u c c in im id  u n d  A b s p a l tu n g  v o n  B ro m w a s s e rs to f f
a u s  (XIV) zum  A20’23-2 4 ,2 4 - D ip h e n y l-a l lo - c h o la d ie n  (XV).

1 g Diphenyl-allo-cholen (X III) und 370 mg Bromsuccinimid wurden in 50 cm3 
Tetrachlorkohlenstoff unter Bestrahlung am Rückflusskühler zum Sieden erhitzt. Nach 
ca. 12 Minuten entwickelte sich Bromwasserstoff. Die Lösung wurde abgekühlt, das gebil
dete Succinimid abgenutscht und das F iltra t eingedampft. Zur Bromwasserstoffabspaltung 
erhitzte man den Rückstand 15 Minuten lang in 5 cm3 Dimethylanilin zum Sieden. Nach 
dem Abkühlen gab man Ä ther zu, wusch die ätherische Lösung m it Salzsäure und Wasser, 
trocknete m it N atrium sulfat und dampfte sie ein.

Der Rückstand wurde zuerst im Hochvakuum bei einer Temperatur von 220—240° 
sublimiert, wobei ein kleiner gelber Teil zurückblieb. Das Sublimat löste man in wenig 
Chloroform, setzte etwas warmes Äthanol zu und liess stehen. Ein Teil der Ausgangs
äthylen-Verbindung krystallisierte zuerst aus. Nach dem Abnutschen liess man die Lösung 
weiter ruhig stehen, wobei sich langsam schön gebildete Nadeln vom Zl20’23-24,24-Diphenyl- 
allo-choladien ausschieden. Nach mehrmaligem Umkrvstallisieren schmolz das Dien bei 
160—162°.

3,294 mg Subst. gaben 10,90 mg C 02 und 2,81 mg H 20  
C36H 46 Ber. C 90,31 H 9,68%

Gef. „ 90,31 „  9,55%
[<x]g =  +  48° ±  4° (c =  0,798 in Chloroform)

Es wurden so 220 mg reines Dien und 150 mg reine Ausgangs Verbindung erhalten.
Die Mutterlaugen wogen 470 mg und enthielten ein tief schmelzendes Gemisch, das nicht 
weiter untersucht wurde.

5. A llo -P re g n a n -2 0 -o n  (XVI) a a s  dem  D ip h e n y lc h o le n  (X III) ü b e r  d a s  D ien
(XV) o h n e  R e in ig u n g  d e r  Z w is c h e n p ro d u k te .

2 g Diphenyl-äthylen-Verbindung wurden m it 740 mg Bromsuccinimid umgesetzt 
und die abfiltrierte Tetrachlorkohlenstofflösung 3 Stunden lang am Rückflusskühler zum 
Abspalten von Bromwasserstoff erhitzt. Nach dem Eindampfen lösten wir den Rückstand 
in 40 cm3 reinem Chloroform und 40 cm3 80-proz. Essigsäure und kühlten m it Eiswasser 
ab. Nun tropften wir unter Rühren eine Lösung von 2 g Chromtrioxyd in 40 cm3 80-proz. 
Essigsäure zu und rührten  die Lösung dann weiter 3 Stunden bei 20°. Den Chromtri- 
oxyd-Überschuss zersetzten v ir  vorsichtig bei 0—10° m it etwas Hydrogensulfit, 
dampften die Lösung im Vakuum ein und schüttelten m it Chloroform-Äther aus. Die 
Chloroform-Ätherlösung wuschen wir m it Soda und Wasser, trockneten m it Natriumsulfat 
und dampften ein, wobei 1,76 g hinterblieben. Diesen Rückstand sublimierten wir im

95



Hochvakuum hei 140—150° und krystallisierten das Sublim at mehrmals aus Methanol 
und aus Aceton um. W ir erhielten derart 560 mg allo-Pregnan-20-on (XVI), was einer 
Ausbeute von 44,4% der Theorie entspricht. Das reine M ethylketon schmolz bei 136 bis 
139° und sein Semicarbazon bei 260° u. Z.

3,239 mg Subst. gaben 9,88 mg C 0 2 und 3,19 mg H 20  
C21H 340  Ber. C 83,38 H 11,32%

Gef. „ 83,26 „ 11,03%
[a]^ =  +102° ±  4° (c =  0,926 in Chloroform)

Die Analysen und die Bestimmung der Drehungen wurden in unserem Laboratorium 
unter der Leitung von H rn. Dr. Gysel durchgeführt.

F o rsch u n g slab o ra to rien  d er Ciba A ktiengesellschaft, Basel, 
P h a rm azeu tisch e  A bteilung .
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194. Über Steroide.
45. M itteilung1).

Darstellung homologer Bisdehydro-doisynolsäuren. 
Über oestrogene Carbonsäuren V 

von J. Heer und K. Mieseher.
(19. X. 45.)

In  unserer le tz ten  M itte ilu n g 2) b e rich te ten  w ir ü b er eine T otal
syn these  der beiden  diastereo isom eren  B isdehydro-doisynolsäuren  der 
F orm el (V I 4), in  w elcher =  C2H 5 u n d  R 2 =  C H 3 bedeu ten , wobei 
w ir annehm en, dass bei der „n o rm a len “  S äure der S u b stitu en t B 4 
zu r C arboxy lgruppe in  tran s- u n d  bei der ,,iso“ -S äure in  cis-Stellung 
s te h t2).

D ie überraschende T atsach e  der ausserorden tlich  hohen W irk
sam keit der norm alen  B isdehydro-do isyno lsäure veran lasste  uns, am 
Beispiel der H om ologen die B eziehungen  zw ischen K o n stitu tio n  und 
W irksam keit u n te r  V arü eru n g  der S u b stitu en ten  B x und  B 2 etwas 
eingehender zu un tersu ch en . I n  T abelle 1 h ab en  w ir die beiden race- 
m ischen B isdehydro-do isyno lsäuren  u n d  ih re  neuen Hom ologen und 
deren  D eriv a te  u n te r  A ngabe der S chm elzpunk te  zusam m engefasst.

Nur erw ähnt sei, dass sich alle Verbindungen m it freiem Hydroxyl in 7-Stellung 
gleich dem Equilenin m it diazotierter Sulfanilsäure dunkelrot färben. Dagegen lösen sich 
nur die Carbinole (II), sowie die ungesättigten Verbindungen (III) und (IV) in konz. 
Schwefelsäure m it b lutroter Farbe.

x) 44. Mitt. siehe Helv. 28, 1497 (1945).
2) J . Heer, J . R. Billeter und K . Mieseher, Helv. 28, 1342 (1945).
3) In  der Reihe der Strukturform eln wurde aus Raumersparnis von der jeweiligen 

Wiedergabe der Isomeren abgesehen.
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I  1) r 2=  c h 3
2) R 2 =  C2H 5
3) R 2 =  C3H- (11)

II
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- R i
(CH3)2S04

VI 1—4

R 2
/ \ ! _ c o 2c h 3

-R i

C H ,0—

V III 1—4

HO

V II 1-

1.  l , 2 - D i m e t h y l - 7 - o x y - l , 2 , 3 , 4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n t h r e n -
2 - c a r b o n s ä u r e n  ( V I  1, n  u n d  i s o ) .

W ir se tz ten  den  l - K e t o - 2 - m e t h y l - 7 - m e t h o x y - l ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o -  
p h en an th ren -2 -carb o n säu re -m e th y le s te r1) ( 1 1) m it M ethylm agnesium 
b ro m id  um  u n d  erh ie lten  in  g u te r A usbeu te  als einheitliches H au p t
p ro d u k t das 1 ,2 -D im ethy l-carb ino l ( I I  1). D ie W asserabspaltung 
m itte ls  A m eisensäure fü h r te  zu  einem  ebenfalls einheitlichen 1-Methyl- 
id e n -  2  -m ethy l - 7 - m e th o x y -1 ,2 ,3 ,4 - te tra h y  dro -phenanthren-2  - carbon- 
säu re -m eth y leste r vom  Sm p. 9 6 °  ( I I I  1). W ir verseiften  den Ester

p  Die Ketoester 1 1 ,1 2  und I 3 wurden zuerst von W. E. Bachmann undM itarb., 
Am. Soc. 62, 828 (1940); 63, 595; 2592 (1941) hergestellt.
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und hydrierten, das N atriu m salz  in  s ta rk  alkalischer Lösung in  G egen
w art von N ick e lk a ta ly sa to r u n d  gew annen fa st q u a n tita tiv  die „ n o r
male “ 1,2 - D im ethy l - 7 - m ethoxy  -1 ,2 ,3 ,4 - te tra h y  dro - p h en an th ren  - 2 - 
carbonsäure (Y 1, n). Sie b ildete  ein schwer lösliches N atrium salz . 
F ü h rte  m an  die H y d rie ru n g  in  schwach sodaalkalischer L ösung durch , 
so en ts tan d  neben überw iegend norm aler Säure auch die iso-Säure. 
Letztere k o n n ten  w ir au f G rund der grösseren Löslichkeit ihres 
N atrium salzes vom  „n o rm alen “ N atrium salz  ab  trennen . Die beiden 
M ethoxy säuren (V) sp a lte ten  w ir m it H ilfe von P yrid inhydroch lo rid  
bei 180° zu den freien O xycarbonsäuren  (V I, 1, n  u nd  iso).

Zum  U nterschied  von  den höheren H om ologen lag  der Schm elz
punkt der norm alen  1 ,2 -D im ethy l-7-oxy-1 ,2 ,3 ,4 -te trah y  dro-phenan- 
thren-2-carbonsäure etw as ü b er dem jenigen der iso-Säure. Auch 
zeigten die beiden d im ethy lie rten  Säuren in  bezug auf ih re Löslichkeit 
in Alkohol oder A ceton geringere U nterschiede als die anderen  H o 
mologen.

Die freien O xycarbonsäuren  fü h rten  w ir m it ä therischem  Diazo- 
m ethan in  ih re E s te r  (Y II 1) u n d  le tz te re  durch  E inw irkung  von 
D im ethylsulfat in  N atro n lau g e  in  ih re Ä th er-E ste r (V III  1) über. 
Zu den gleichen Ä th e r-E ste rn  gelangten  w ir auch durch  B ehandlung 
der M ethoxysäuren (V 1) m it ä therischem  D iazom ethan .

2. 1 , 2 - D i ä t h y  1 - 7 - o x y - 1 , 2 , 3 , 4 - t e t r a h y  d r o - p h e n a n t h r e n - 2- 
c a r b o n s ä u r e n  ( V I  2, n  u n d  i so) .

2-Ä thyl-keto-ester (I 2) w urde m it Ä thylm agnesium brom id  in 
Ä ther-B enzol-Lösung um gesetz t. A uch h ier erh ie lten  w ir im  w esent
lichen n u r die eine F o rm  (I I  2) des l-O x y -l,2 -d iä th y l-7 -m eth o x y - 
1,2,3,4 - te tra h y d ro  - p h en an th ren  - 2 - carbonsäure - m ethy lesters vom  
Smp. 131— 132°. E rw ärm te  m an  das C arbinol n u r ku rze  Zeit in 
Ameisensäure, so b ildete  sich u n te r  W asserabspaltung  ein Gemisch 
zweier stereoisom erer Ä thyliden-V erbindungen , aus welchen nach 
Umlösen aus M ethanol ohne Schw ierigkeit die eine F orm  ( I I I  2) vom  
Smp. 149,5— 150,5° k rysta llis ie rte . E rs t  längeres E rh itzen  des M u tte r
laugenproduktes in  A m eisensäure lagerte  auch dieses fast q u a n tita tiv  
in die gleiche k ry sta llis ie rte  F o rm  um . D er w eitere Synthesengang 
erfolgte ähnlich  dem jenigen des oben beschriebenen 1 ,2-D im ethyl- 
Homologen, n u r  m it dem  U ntersch ied , dass die d iastereoisom eren 
hydrierten O xycarbonsäuren  (V I 1, n  u n d  iso) v o rte ilh afte r gem äss 
dem in  unserer le tz ten  M itte ilung  beschriebenen K oh lend ioxyd
verfahren g e tre n n t w urden. N ach den üblichen M ethoden ste llten  
wir die E s te r  (VI I  2, n  u nd  iso), die Ä th er-E ste r (V III  2, n  u n d  iso) 
und aus le tz te ren  durch  alkalische V erseifung die entsprechenden
1,2- D iä th y l - 7 - m ethoxy  -1 , 2 ,3 , 4  - te trah y d ro  - p h en an th ren  - 2-carbon- 
säuren (V 2, n  u n d  iso) dar.



3. l - Ä t h y l - 2 - n - p r o p y l - 7 - o x y - l , 2 , 3 , 4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n -  
t h r e n - 2 - c a r b o n s ä u r e n  ( V I  3, n  u n d  i so ) .

D ie B ehand lung  des 2 -n -P ro p y l-k e to -E ste rs  (13) m it Ä thylm agne- 
sium brom id  lieferte  den  l-O x y -l-ä th y l-2 -p ro p y l- l,2 ,3 ,4 - te tra h y d ro -  
p h en an th ren -2 -carb o n säu re -m e th y leste r ( I I  3) vom  Sm p. 127— 128°. 
A us dem  d urch  W asserab sp a ltu n g  en ts tan d e n en  G em isch der Äthy- 
liden -V erb indungen  ( I I I 3, a  u n d  b) liess sich du rch  U m krystallisation  
der höher schm elzende E s te r  ( I I I 3, b) vom  Sm p. 111— 112° isolieren. 
E r  en tsp rich t der u n g esä ttig ten  S äure  (IV  3, b) vom  Sm p. 185°. Aus 
dem  M u tte rlau g en p ro d u k t k o n n te  d er n ied riger schm elzende Ester 
( I I I  3, a) vom  Sm p. 74:— 75° ers t nach  V erseifung u n d  W iederverste- 
ru n g  der freien  C arbonsäure  (IV  3, a) vom  Sm p. 201— 203° rein ge
w onnen w erden. D ie S äu re  (IV  3, a) b ild e te  ein  le ich ter lösliches 
N a triu m salz  als die stereoisom ere (IV  3, b), was eine T rennung der 
beiden  Isom eren  b e träch tlich  e rle ich terte . D ie H y d rie ru n g  der un
g esä ttig ten  M ethoxysäure  (IV  3, b) fü h r te  zu einem  Gemisch der 
beiden  diastereo isom eren  l-Ä th y l-2 -p ro p y l-7 -m eth o x v -l, 2 ,3 ,4-tetra- 
h y d ro -p h en an th ren -2 -ca rb o n säu ren  (V 3). Sie liessen sich durch Um 
k ry s ta llisa tio n  n ich t le ich t tren n e n . W ir sp a lte ten  deshalb  die Metho- 
x y g ru p p e  au f u n d  tre n n te n  die O x y carb o n säu ren  (V I 3, n  und iso) 
nach  der K ohlendioxyd-M ethode. Ä therisches D iazom ethan  verwan
delte  die beiden  S äu ren  in  ih re en tsp rech en d en  E s te r  (VI I  3, n und 
iso), aus w elchen d u rch  M ethy lierung  ih re  Ä th e r-E s te r  (V III  3, n 
u n d  iso) gew onnen w erden  kon n ten .

- C0’CH- Z„, HCl ^ - C O , C H ,

CH,0
" Ä / \ /

I 4) R  =  H 
1 1) R =  CH3

—CO,H

CH,0-
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1X2) R

H
CH3

CHoN, KOH

HO

R

Pyridin, HCl
A-----------

—CO,H

CH ,0-

X I 1) R =  H
XI 2) R =  CH3

ä \ a \ /

" k / U
X I)  R =  H
X 2) R =  CH3

Schliesslich verseiften  w ir die le tz te ren  m it s ta rk e r alkoholischer 
K ah lau g e  bei 160° u n d  erh ie lten  die beiden  l-Ä thyl-2-propyl-7- 
m e th o x y -l,2 ,3 ,4 -te trah y d ro -p h en an th ren -2 -c a rb o n sä u ren  (V 3, n und



iso). D ie A u fsp a ltu n g  der re inen  M ethoxysäuren  fü h rte  zu den e n t
sprechenden O xycarbonsäu ren  (V I 3, 11 u n d  iso) zurück.

4. 7 - O x y - l , 2 , 3 , 4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n t l i r e n - 2 - c a r b o n s ä u r e
( X I  1).

W ir red u zierten  den K eto -carbonsäu re-ester (I 4) nach  Clem- 
mensen u n te r  V erw endung von am algam iertem  Z ink in  siedendem  
Toluol u n d  Salzsäure u n d  erh ie lten  als H a u p tp ro d u k t eine C arbon
säure neben  einem  u nverse iften  A nteil. X ach  V eresterung  der C arbon
säure m it D iazom etban  u n d  chrom atograph ischer R einigung k o n n ten  
wir den 7 -M e th o x y -l,2 ,3 ,4 -tetrahydro -phenan th ren -2 -carbonsäu re- 
m ethy lester (IX  1) isolieren. D ie alkalische V erseifung fü h rte  zur 
M ethoxysäure ( X I )  und  A bspaltung  m itte ls  P yrid inhydroch lo rid  zur 
7 -O x y -l,2 ,3 ,4 -te trah y d ro -p h en an th ren -2 -ca rb o n säu re  (X I 1).

5 . 2 - M e t h y  1-7- o x y - 1 , 2 , 3 , 4  - t e t r a h y  d r o - p h e n a n t h r e n - 2  - c a r 
b o n s ä u r e  ( X I  2).

Die R ed u k tio n  nach  Clemmensen des 2-M ethyl-keto-carbon- 
säure-esters (I  1) erfolgte ohne V erharzung. X ach B ehandlung der 
en tstandenen  C arhonsäure m it D iazom ethan  isolierten w ir in  v o r
züglicher A usbeute den 2 -M eth y l-7 -m eth o x y -l,2 ,3 ,4 -te trah y d ro p h en - 
an th ren-2-carbonsäure-m ethy lester ( IX  2). H ierauf verseiften  wir 
den E ste r zu r 2 -M e th y l-7 -m e th o x y -l,2 ,3 ,4 -te trah y d ro -p h en an tliren - 
2-carbonsäure (X  2) und  gelangten  schliesslich nach  A ufspaltung  der 
M ethoxygruppe zur freien 2 -M ethy l-7 -oxy-l,2 ,3 ,4 -te trahydro -phen- 
an thren-2-carbonsäure (X I 2).

6. D ie  p h y s i o l o g i s c h e  W i r k s a m k e i t  d e r  h o m o l o g e n  B i s d e h y -  
d r o - d o i s y n o l s ä u r e n .

D ie W irkung  der hom ologen B isdehydro-doisynolsäuren w urde 
von E . Tschopp  in  unseren  biologischen L aborato rien  im  O estrustest 
an der R a tte  nach  e i n m a l i g e r  su b cu tan er oder oraler A pplikation  
b es tim m t1). D ie W erte  sind in  Tabelle 2 zusam m engestellt.

Die S äuren  der ,,iso“ -R eihe zeigen n u r geringe bis keine 
W irkung. E inzig  das 1 ,2 -D im ethy l-D erivat, das in  F o rm  seines 
besonders sorgfä ltig  gerein ig ten  M ethylesters gep rü ft w urde, e r
reicht einen  Schw ellenw ert von  70 gam m a. X ach  B achm ann2) b e 
einflusst in  der R eihe der H om ologen des ,,iso“ -Equilenins lediglich 
das 1 3 -P ro p y l-D e riv a t den O estrus in  geringfügiger Weise.

W as die „n o rm alen “ S äuren  an b e trifft, so erg ib t sich w i e d e r u m  
di e  b e m e r k e n s w e r t e  T a t s a c h e ,  d a s s  i h r e  W i r k u n g  d u r c h 

b  E. Tschopp referierte darüber im Schosse der Medizin. Biolog. Ges. am 1. Sep
tember 1945 anlässlich der Jahresversam mlung der Schweiz. Naturforsch. Ges. Die A r
beit wird an anderem Orte publiziert.

2) W. E. Bachmann, Am. Soc. 62, 828 (1940).



w e g s  v o n  d e r  A p p l i k a t i o n s w e i s e  u n a b h ä n g i g  i s t .  D ie 1,2-di- 
m eth y lie rte  S äure s te h t der frü h e r beschriebenen  racem ischen  Bis- 
dehydro-doisynolsäure (V I 4) am  n äch sten , die W irk sam k e it n im m t 
dagegen bei der 1 ,2 -d iä th y lie rten  S äu re  ab , e rre ich t ab e r bei der 
1-Ä thy 1-2-propyl-V erb indung nahezu  w ieder den A usgangsw ert . In te r
essanterw eise v e rh a lten  sich die von  B ach m a n n 1) u n te rsu ch ten  race
m ischen H om ologen des E q u ilen ins bei su b cu tan e r A pplikation  ganz 
ähnlich  (siehe T ab . 3). H ier erw eist sich das p ro p y lie rte  D e riv a t sogar 
am  günstigsten .

W i e d e r u m  i m p o n i e r t  d i e  s e h r  v i e l  g r ö s s e r e  a b s o l u t e  
W i r k s a m k e i t  d e r  C a r b o n s ä u r e n  g e g e n ü b e r  d e n  e n t s p r e 
c h e n d e n  K e t o n e n  d e r  E q u i l e n i n r e i h e .  S i e  b e t r ä g t  b e i  s u b 
c u t a n e r  A p p l i k a t i o n  d a s  1 0 0 -  b i s  6 0 0 f a c h e .

F eh len  die A lky lg ruppen  in  1- u n d  2 -S te llung  oder n u r  in  1-Stel- 
lung, so w ird  der O estrus k au m  m eh r beeinflusst. D ie hohe W irkung 
schein t also an  die A nw esenheit beider eis-ständ iger A lkylgruppen 
gebunden .

T abelle  2.
Racemische homologe Bisdehydro-doisynolsäuren.

Formel R i r *

Oestrus-Schwellenwert an  der R atte  in y

iso subcutan 
stomachal

normal
subcutan

normal
stomachal

V I 1 
VI 2

VI 3 
VI 4
X I 1 
X I 2

c h 3
c 2h 5

c 2h 5
c 2h 5
H
H

c h 3
C2H 5

c 3h 7
c h 3
H
c h 3

70 y*) 
m it 1000 y  
unwirksam

300—500
m it 20C 
m it 10C

0,1—0,2 
0,3—0,5

0,2 
0,1—0,15 

y  nur kurzer O 
y  noch unwirks

0,1—0,2 
0,3—0,5

0,2
0,1—0,15

sstrus
am

*) Methylester

T abelle  3.
Racemische Homologe des Equilenins.

Alkylgruppe 
in 13-Stellung

Oestrus-Schwellenwert an der Ratte*)
a-Form  (iso) /S-Form (normal)

Methyl . . . .  
Ä thyl . . . .  
n-Propyl . . . 
n-B utyl . . .

unwirksam bei 500 y 
unwirksam hei 100 y 

250 y 
__**)

60 y  
100 y 

25 y
unwirksam m it 1000 y

*) Nach Bachmann **) K onnte nicht krystallisiert erhalten -werden.

1) W. E. Bachmann, Am. Soc. 63, 2592 (1941).
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E x p e r i m e n t e l l e r  T e i l 1) .
1. Darstellung der l,2-D im elhyl-7-oxy-l,||3 ,4-tetiahydio-phcnanthien- 

2-carbonsäuren (VI l ,n  und iso).
l - O x y - l ,2 - d im e th y l - 7 - m e th o x y - l  ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n th r e n - 2 -  

c a r b o n s ä u r e - m e th y le s te r  (II 1).
Zu einer Grignard-Lösung von 1,25 g Magnesium in 50 cm3 Ä ther und Methylbromid 

gaben wir 12 g Keto-ester (I 1) in 50 cm3 Benzol. Dabei fiel ein voluminöser Niederschlag 
aus. W ir erwärm ten noch eine halbe Stunde im Bad von 50° und zersetzten nach Abkühlen 
mit Eis-Salzsäure. Hierauf nahmen wir in Äther auf, wuschen m it Wasser und erhielten 
nach dem Eindampfen der ätherischen Lösung 12,65 g öliges Reaktionsprodukt. Aus Me
thanol umgelöst krystallisierte der l-O xy-l,2-dim ethyl-7-m ethoxy-l,2,3,4-tetrahydro- 
phenanthren-2-carbonsäure-methylester in schönen Nadeln vom Smp. 135—136°.

4,555 mg Subst. gaben 12,14 mg C 0 2 und 2,89 mg H 20  
C19H„20 4 Ber. C 72,59 “H  7,05%

Gef. „ 72,72 „ 7,10%
Ein isomeres Carbinol wurde n icht isoliert.

1 - M e th y l id e n - 2 - m e th y l - 7 - m e th o x y - 1 ,2 ,3 ,4 - te t r a h y d r o - p h e n a n th r e n -  
2 - c a r b o n s ä u r e - m e th y le s te r  (III 1).

Wir erw-ärmten 5,2 g Carbinol ( I I 1) in 10 cm3 90-proz. Ameisensäure auf dem W as
serbad. Die Reaktionslösung färbte sich zuerst rot, um aber nach wenigen Minuten wieder 
farblos zu werden. W ir versetzten m it Wasser, nahmen in Ä ther auf und entfernten die 
Ameisensäure mittels verdünnter Sodalösung. Nach dem Abdestillieren des Äthers blieben 
4,97 g Krystallisat vom Smp. 90—95° zurück. Umlösen aus Methanol erhöhte den Schmelz
punkt des l-M ethyliden-2-metliyl-7-methoxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbon- 
säure-methylesters auf 96°.

3,602 mg Subst. gaben 10,18 mg C 02 und 2,17 mg H aO 
C19H 20O3 Ber. C 77,00 H 6,80%

Gef. „ 77,11 „ 6,74%

1 -M e th y lid e n -2 - m e th y l -7 -m e th o x y - l  ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n th r e n -  
2 -c a r b o n s ä u re  (IV 1).

4,95 g des ungesättigten Esters ( I I I 1) wurden in einer Mischung von 20 g K alium 
hydroxyd, 10 cm3 Äthanol und 2 cm3 Wasser im Bad von 160° verseift. Dann verdünnte 
man mit Wasser und fällte die l-M ethyliden-2-methyl-7-methoxy-l,2,3,4-tetrahydro- 
phenanthren-2-carbonsäure aus. Aus Aceton umgelöst, schmolzen die kleinen Nadeln bei 
189° unter Zersetzung.

4,180 mg Subst. gaben 11,73 mg C 02 und 2,43 mg H 20  
C18H 180 3 Ber. C 76,57 H  6,43%

Gef. „  76,58 „ 6,50%
n - 1 ,2 -D im e th y l -7 -m e th o x y - 1 ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n th r e n -2 - c a r b o n 

s ä u re  (V 1, n).
3,0 g der ungesättigten Säure (IV 1) schüttelten wir bei 50° in einer Mischung von

8,0 g N atriumhydroxyd, 250 cm3 Wasser und 3,0 g Nickel nach Rupe eine Stunde unter 
Wasserstoff. Dabei wurden 1,1 Mol Wasserstoff aufgenommen. Das während der H ydrie
rung ausgefallene schwer lösliche Natriumsalz brachten wir durch Erwärmen in Lösung 
und filtrierten vom Nickel ab. Hierauf fällten wir die rohe n-l,2-Dimethyl-7-methoxy-
l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure (2,99 g) m it Salzsäure aus. Aus verdünn
tem Methanol krystallisierte sie in farblosen Plättchen vom Smp. (221°) 228°.

4,345 mg Subst. gaben 12,13 mg C 02 und 2,77 mg H 20  
C18H 20O3 Ber. C 76,03 H 7,09%

Gef. „ 76,17 „ 7,13%
Sämtliche Schmelzpunkte sind korrigiert.



n - 1 ,2 - D im e th y l - 7 - o x y - l  ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n th r e n - 2 - c a r b o n s ä u r e
(VI 1, n).

1,13 g Methoxysäure (V l,n ) wurden in Gegenwart von 5 g Pyridinhydrochlorid 
im Bad von 180° erhitzt. Die Rohsäure (1,10 g) wurde in Ä ther aufgenommen und vor
sichtig m it einigen Tropfen gesättigter N atriumhydrogencarbonatlösung entfärbt. Die 
n-l,2-D im ethyl-7-oxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure krystallisierte aus 
verdünntem  Methanol in kleinen farblosen P lättchen vom Smp. 249—250°. Zur Analyse 
wurde 4 Stunden bei 140° im H ochvakuum  getrocknet.

3,980 mg Subst. gaben 11,00 mg C 0 2 und  2,43 mg H 20  
C17H 180 3 Ber. C 75,53 H  6,71%

Gef. „ 75,43 „  6,81%

is o -1 ,2 -D im e th y  1-7-m e th o x y - l ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n t h r e n -2 -c a r 
b o n s ä u r e  (V 1, iso).

Wir lösten 2,7 g der ungesättigten M ethoxysäure (IV 1) in einer Lösung von 2 g 
Soda und 200 cm3 Wasser und schüttelten in Gegenwart von 3 g Nickelkatalysator bei 50° 
unter Wasserstoff. Innert 45 Minuten wurde etwas mehr als 1 Mol Wasserstoff aufge
nommen. Die erhaltenen 2,60 g hydrierter Säure lösten wir in einer heissen Mischung von 
8 g N atrium hydroxyd und 120 cm3 Wasser. Schon nach kurzer Zeit fiel ein dicker Nieder
schlag eines schön krystallisierten Natriumsalzes (A) aus. W ir nutschten ab, worauf sich
im F iltra t eine zweite, etwas schmierige Fällung (B) eines Natriumsalzes ausschied. Man
filtrierte ab und erhielt schliesslich ein leicht getrübtes F iltra t (C). Aus den einzelnen 
Fraktionen gewannen wir durch Lösen in Wasser und Fällen m it Salzsäure die freien 
Carbonsäuren.

Aus A: 1,46 g K rystallisat, welches einmal aus Aceton umgelöst bei 216—220°
schmolz und m it der normalen hydrierten Methoxysäure (V 1, n) keine Schmelzpunkts
erniedrigung zeigte.

Aus B: 0,86 g Säure vom Smp. 176—178°.
Aus C: 0,23 g gefärbter K rystalle vom Smp. 175— 179°.
Wiederholtes Umlösen der Fraktionen B und C erhöhte den Schmelzpunkt der iso- 

1 ,2-Dim ethyl-7-m ethoxy-l,2 ,3 ,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure auf 183—185°.
4,131 mg Subst. gaben 11,52 mg C 0 2 und 2,69 mg H 20  

C18H 20O3 Ber. C 76,03 H  7,09%
Gef. „  76,10 „ 7,29%

is o - l ,2 - D im e th y l - 7 - o x y - l  ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n t h r e n -2 - c a r b o n 
s ä u r e  (VI 1, iso).

Wir spalteten 380 mg Methoxysäure (V 1, iso) m ittels 2 g Pyridinhydrochlorid auf. 
Die Reaktionsmasse färbte sich dabei ziemlich dunkel, und es schied sich nach dem Auf
nehmen in Wasser und Ä ther etwas dunkelviolettes Harz aus. Die Rohsäure betrug nur 
270 mg und schmolz zwischen 234—238°. Aus verdünntem  Methanol wiederholt umgelöst, 
krystallisierte die iso-1,2-Dim ethyl-7-oxy-l,2 ,3 ,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure 
in kleinen glänzenden P lättchen vom Smp. 244—245° (Mischschmelzpunkt m it der nor
malen Säure 218—228°).

3,926 mg Subst. gaben 10,84 mg C 0 2 und 2,38 mg H 20  
C17H 180 3 Ber. C 75,53 H  6,71%

Gef. „ 75,36 „  6,78%

n- u n d  is o -1 ,2 -D im e th y l-7  - o x y - 1 ,2 ,3 ,4 - te t r a h y d r o - p h e n a n th r e n - 2 -  
c a r b o n s ä u r e - m e th y le s te r  ( V I I1, n und iso).

200 mg normale und 150 mg iso-Säure (V I1, n und iso) wurden m it ätherischem 
Diazomethan verestert. Man erhielt in beiden Fällen ein Öl. W ährend aber der Iso-Ester 
verhältnismässig leicht aus verdünntem  Methanol auskrystallisierte, dauerte es beim nor
malen E ster einige Tage, bis die K rystallisation eintrat.



Der reine n-l,2-D im ethyl-7-oxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure-m e- 
thylester schmolz bei 154,5—155,5° und der reine iso-Methylester bei 161—162° (Misch
schmelzpunkt 142— 151°).

V II l ,n  3,949 mg Subst. gaben 10,99 mg C 0 2 und 2,54 mg H 20
V II l ,iso  4,308 mg Subst. gaben 11,98 mg C 0 2 und 2,78 mg H 20

C18H 20O3 Ber. C 76,03 H  7,09%
V II l , n  Gef. „ 75,97 „ 7,19%
V II 1, iso Gef. „ 75,90 „ 7,21%

n- u n d  i s o - l ,2 - D im e t l iy l - 7 - m e th o x y - 1 ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n th r e n -  
2 - c a r b o n s ä u r e - m e th y le s te r  (V I I I1, n  und iso).

200 mg normale und 400 mg iso-Methoxysäure (V 1, n und iso) wurden m it ätheri
schem Diazomethan behandelt. W ährend der normale Ä ther-Ester (V III 1, n) schon als 
Rohprodukt krystallisierte, konnte der iso-Äthei'-Ester (V III l,iso) erst nach häufigem 
Umlösen in Form kleiner Krystalle erhalten werden. Der n-l,2-Dimethyl-7-methoxy-
l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure-m ethylester schmolz bei 104— 105° und 
der iso-Methoxy-methylester bei 71—72°.

V III l , n  4,260 mg Subst. gaben 11,92 mg C 0 2 und 2,82 mg H 20  
V I I I 1, iso 3,949 mg Subst. gaben 11,05 mg C 0 2 und 2,62 mg H ,0

C19H ,20 3 Ber. C 76,48 H 7,43%
V III l , n  Gef. „ 76,37 „ 7 ,4 1 %
V I I I 1, iso Gef. „ 76,52 „ 7,44%

Zu den gleichen Äther-Estern gelangten wir, wenn wir die beiden Ester (V II1, n und 
iso) m it D imethylsulfat in Natronlauge behandelten.

2. D ars te llu n g  d er l ,2 - D iä th y l-7 -o x y - l ,2 ,3 ,4 - tc tr a h y d r o -p h e n a n th re n -  
2 -e a rb o n sä u re n  (V I 2 ,n  un d  iso ).

l - O x y - l ,2 - d i ä th y l - 7  - m e th o x y - 1 ,2 ,3 ,4 - te t r a h y d r o - p h e n a n th r e n - 2 -  
c a r b o n s ä u r e - m e th y le s te r  (112).

12,5 g Keto-ester (I 2) in 40 cm3 Benzol wurden ziemlich schnell zu einer Grignard- 
Lösung von 1,05 g Magnesium, 5 g Äthylbromid und 50 cm3 absolutem Äther gegossen. 
Wir rührten noch 20 Minuten und zersetzten dann m it Eis-Salzsäure. Die Aufarbeitung 
ergab 13,65 g zähes Öl, welches beim Anreiben m it Alkohol rasch durchkrystallisierte. 
Aus Methanol gewannen wir den l-O xy-l,2-diäthyl-7-m ethoxy-l,2,3,4-tetrahydro- 
phenanthren-2-carbonsäure-methylester in kleinen Nüdelchen vom Smp. 131—132°.

4,806 mg Subst. gaben 12,98 mg C 02 und 3,21 mg H 20  
C21H 260 4 Ber. C 73,66 H 7,66%

Gef. „ 73,74 „ 7,47%

1 -Ä th y  l i d e n - 2 - ä th y l - 7 -m e th o x y -1 ,2 ,3 ,4 - te t r a h y d r o - p h e n a n th r e n - 2 -  
c a r b o n s ä u r e - m e th y le s te r  (I II 2).

Wir erwärmten 8,25 g Carbinol (II 2) in 30 cm3 Ameisensäure bis zum Verschwinden 
der Rotfärbung auf dem Wasserbad. Hierauf gossen wir in Wasser, nahmen in Äther auf 
und entfernten die Ameisensäure m it 2-n. Natronlauge. Nach dem Eindampfen blieben 
7,83 g öliges Reaktionsprodukt zurück. Nach dem Umlösen aus Methanol krystallisierten 
3,9 g farblose Nadeln vom Smp. 147—148° aus. Das M utterlaugenprodukt (3,63 g) e r
hitzten wir 2 Stunden in 40 cm3 Ameisensäure und Hessen bei Zimmertemperatur über 
Nacht stehen. Hierauf filtrierte man das ausgefallene KrystalHsat vom Smp. 146—147° 
(2,8 g) ab und erhielt in 86-proz. Ausbeute den l-Ä thyliden-2-äthyl-7-m ethoxy-l,2,3,4- 
tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure-methylester. Aus Methanol umgelöst, schmolzen 
die Meinen farblosen Nüdelchen bei 149,5—150,5°.

4,971 mg Subst. gaben 14,16 mg C 02 und 3,33 mg H 20  
C21H 240 3 Ber. C 77,74 H 6,46%

Gef. „ 77,71 „ 6,49%
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1 - Ä th y l id e n - 2 - ä th y l - 7  - m e th o x y - l ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n th r e n - 2 -
c a r b o n s ä u r e  (IV 2).

7,0 g des ungesättigten Esters ( I II  2) wurden in einer Mischung von 14 g Kalium
hydroxyd, 10 cm3 Äthanol und 3 cm3 Wasser im offenen Kölbchen im Bad von 160° er
h itzt. Nach dem Abdestillieren des Alkohols war aber das an der Oberfläche auskrystal- 
lisierende Kaliumsalz noch schmierig. Man gab erneut 10 cm3 Alkohol zu und dampfte 
wieder ein. Hierauf löste sich die erkaltete Mischung m it nur leichter Trübung in Wasser 
auf. Durch Versetzen m it Salzsäure fällten wir die rohe l-Äthyliden-2-äthyl-7-methoxy-
l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure. Aus Aceton umgelöst, schmolz sie bei 
198—200° unter Zersetzung.

4,879 mg Subst. gaben 13,81 mg C 02 und 3,20 mg H aO 
C20H 22O3 Ber. C 77,39 “H  7,14%

Gef. „ 77,25 „  7,33%

is o - l ,2 - D i ä th y l - 7 - m e th o x y - l ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n th r e n - 2 - c a r b o n -
s ä u r e  (V 2, iso).

W ir hydrierten 4,70 g Methoxysäure (IV 2) in einer Lösung von 10 cm3 2-n. Natron
lauge, 150 cm3 Wasser und 100 cm3 Ä thanol in Gegenwart von 10 g Nickelkatalysator nach 
Rupe. Nach Aufnahme von ca. 1,5 Mol W asserstoff blieb die Hydrierung stehen. Man 
filtrierte vom Nickel ab und versetzte das klare F iltra t m it verdünnter Salzsäure. Das aus
fallende Gemisch der beiden diastereoisomeren Carbonsäuren (V 2, n  und iso) wurde wie
derholt und abwechselnd aus Aceton und Methanol um krystallisiert. Wir gewannen 
so 1,8 g iso-l,2-Diäthyl-7-m ethoxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure vom 
Smp. 196—198°.

5,45 mg Subst. gaben 15,33 mg C 0 2 und 3,74 mg H 20
C20H 21O3 Ber. C 76,89 H  7,74%

Gef. „  76,76 „ 7,68%

is o - l ,2 - D i ä th y l - 7 - o x y - l ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n t h r e n - 2 - c a r b o n s ä u r e
(V I 2, iso ).

Die Spaltung der Säure (V 2, iso) mittels Pyridinhydrochlorid ergab die iso-1,2- 
D iäthyl-7-oxy-l,2 ,3 ,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure vom Smp. 264—266° 
(kleine P lättchen  aus Methanol).

4,913 mg Subst. gaben 13,76 mg C 0 2 und 3,31 mg H 20  
C19H 220 3 Ber. C 76,48 “H 7,43%

Gef. „ 76,43 „ 7,55%

n - 1 ,2 - D i ä th y l - 7 - o x y - l ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n t h r e n -2 -c a rb o n s ä u re
(V I 2 , n).

W ir erhitzten das M utterlaugenprodukt der beiden stereoisomeren Methoxysäuren 
(2,9 g) m it Pyridinhydrochlorid im Bad von 180°. Das auf diese Weise erhaltene Gemisch 
der beiden isomeren Oxysäuren wurde in 4 cm3 16-proz. Sodalösung und 60 cm3 Wasser 
gelöst und m it Kohlendioxyd behandelt. Nach kurzer Zeit schieden sich 1,65 g Iso-Säure 
aus, während aus dem F iltra t m ittels verdünnter Salzsäure 650 mg rohe normale 1,2- 
D iäthyl-7-oxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure ausgefällt wurden. Aus 
verdünntem Methanol krystallisierte sie in kleinen Plättchen vom Smp. 191—193° aus. 
Zur Analyse wurde 3 Stunden bei 150° im H ochvakuum  getrocknet.

3,91 mg Subst. gaben 10.94 mg C 0 2 und 2,67 mg H 20
C19H 220 3 Ber. C 76,48 H 7,43%

Gef. „ 76,37 „ 7,64%

n - l ,2 - D iä th y l - 7 - m e th o x y - l ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n th r e n - 2 - c a r b o n -
s ä u re  (V 2 ,n ) .

Mittels ätherischer Diazomethanlösung führten wir die Oxysäure (VI 2, n) in den 
Oxy-ester (VII 2, n) und letzteren m it Hilfe von Dimethylsulfat in Natronlauge in den
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Äther-Ester (V I I I2, n) über. Beide Produkte waren ölig. Schliesslich verseiften wir 
300 mg des rohen Ä ther-Esters in einem Gemisch von 1 g Kaliumhydroxyd, 5 cm3 Al
kohol und 0,5 cm3 Wasser. Aus dem Reaktionsgemisch gewann man durch Ansäuern 
300 mg rohe n-1 ,2-Diäthy 1-7-methoxy-1,2,3,4-tetrahydro-ph(Uianthren-2-carbonsäure. 
Aus Methanol krystallisierte sie in schönen Rhomben vom Smp. 183—185°.

3,394 mg Subst. gaben 9,57 mg C 0 2 und 2,30 mg H 20
C20H.,,O, Ber. C 76,89 H  7,74%

Gef. „ 76,95 „ 7,58%

n - 1 ,2 - D iä th y l- 7 -m e th o x y -  j,, 2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n t h r e n -2 -c a rb o n  - 
s ä u r e - m e th y le s te r  ( V I I I  2, n).

230 mg reinste Methoxysäure (V 2, n) wurden m ittels Diazomethan verestert. Das 
ölige Rohprodukt krystallisierte aus wässerigem Methanol erst nach langem Stehen in 
der Kälte. Der reine n-l,2-D iäthyl-7-m ethoxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbon- 
säure-methylester schmolz bei 69—70°.

1,360 mg Subst. gaben 3,84 mg C 0 2 und 0,97 mg H 20  
C21H 260 3 Ber. C 77,27 H 8,03%

Gef. „  77,05 „ 7,98%

iso -1 ,2  -D iä t h y  1-7- o x y - 1 ,2 ,3 ,4 -  t e t r a h y d r o  -p h e n a n th re n  -2 - c a rb o  ns ä u re -  
m e th y le s te r  ( V I I 2 , i s o ) .

Wir veresterten 800 mg iso-Oxysäure (VI 2, iso) unter Verwendung von ätherischer 
Diazomethanlösung. Aus verdünntem Aceton umgelöst, krystallisierte der iso-l,2-Di- 
äthyl-7-oxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure-methylester in kleinen P lä tt
chen vom Smp. 196—198°.

3,749 mg Subst. gaben 10,55 mg C 02 und 2,57 mg H 20  
C20H 24O3 Ber. C 76,89 H 7,74%

Gef. „ 76,81 „ 7,67%

is o - l ,2 - D iä th y l - 7  - m e th o x y -1 ,2 ,3 ,4 -  t e t r a h y d r o  - p h e n a n th r e n -2- c a rb o n  - 
s ä u r e - m e th y le s te r  ( V I I I  2, iso ).

Wir behandelten 420 mg Ester (VII 2, iso) in 20 cm3 2-n. Natronlauge mit über
schüssigem Dimethylsulfat. Der ölig anfallende Ä ther-Ester wurde aus Methanol-Wasser 
umgelöst. Die p latten  Nadeln des iso-l,2-Diäthyl-7-m ethoxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenan- 
thren-2-carbonsäure-methylesters schmolzen scharf bei 98—99°.

3,710 mg Subst. gaben 10,50 mg C 0 2 und 2,67 mg H 20  
C21H ,60 3 Ber. C 77,27 H 8,03%

Gef. „ 77,23 „ 8,05%

3. Darstellung der 1 -Äthyl-2-n-propyl-7-oxy-l, 2,3 ,4-tetrahydro-phenanthren- 
2-earbonsäuren (VI 3, n und iso).

1 -O x y -l - ä th y l - 2 - p r o p y l - 1 ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n th r e n - 2 - c a r b o n 
s ä u r e - m e th y le s te r  ( I I  3).

Zu einer Grignard-Lösung von 0,6 g Magnesium, 2 cm3 Äthylbromid und 25 cm3
Äther liessen wir in raschem Strahl 6,5 g Ketoester (I 3) in 80 cm3 Benzol zufliessen. Man
erwärmte noch eine halbe Stunde auf dem Wasserbad und zersetzte dann m it Eis-Salz
säure. Die weitere Aufarbeitung ergab 6,50 g krystallisiertes Reaktionsprodukt. Trotz 
fraktionierter Krystallisation und chromatographischer Reinigung konnte man nur eine 
der beiden isomeren Formen des l-Oxy-l-äthyl-2-propyl-l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren- 
2-carbonsäure-methylesters (5,60 g) vom Smp. 127—128° erhalten.

3,240 mg Subst. gaben 8,79 mg C 0 2 und 2,28 mg H 20  
C22H 280 4 Ber. C 74,13 H 7,92%

Gef. „ 74,04 „ 7,87%
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b -F o rm  d es  l - Ä t h y l i d e n - 2 - p r o p y l - 7 - m e th o x y - l ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o -  
p h e n a n th r e n - 2 - c a r b o n s ä u r e - m e th y le s t e r s  ( I I I  3 ,b ) .

5,35 g Carbinol (II 3) wurden, wie oben beschrieben, m ittels Ameisensäure dehy- 
dratisiert. Aus Methanol krystallisierten 2,74 g 1 -Ätbyliden-2-propyl-7-methoxy-1,2,3,4- 
tetrahydro-phenantliren-2-carbonsäure-m ethylester ( I II  3, b) vom Smp. 111—112° aus.

3,95 mg Subst. gaben 11,32 mg C 0 2 und 2,66 mg H 20  
C22H 260 3 Ber. C 78,07 H  7,74%

Gef. „  78,21 „  7,54%

b -F o rm  d e r  l - Ä th y l id e n - 2 - p r o p y l - 7 - m e t l io x y - l ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o -  
p h e n a n th r e n - 2 - c a r b o n s ä u r e  (IV  3 ,b ) .

Durch Verseifung des Ä ther-Esters (III  3, b) gewannen wir in  guter Ausbeute die 
entsprechende Säure. Sie schmolz, aus Aceton-Petroläther um krystallisiert bei 185° 
unter Zersetzung. Zu langes Trocknen im Hochvakuum bei 100— 120° erniedrigte den 
Schmelzpunkt bis auf 175°, wahrscheinlich infolge teilweiser Abspaltung der Carboxyl- 
gruppe.

4,32 mg Subst. gaben 12,30 mg C 0 2 und 2,89 mg H 20  
C21H 240 3 Ber. C 77,74 H  7,46%

Gef. „  77,69 „  7,49%

a -F o rm  d e r  l - Ä t h y l i d e n - 2 - p r o p y l - 7 - m e th o x y - l ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o -  
p h e n a n th r e n - 2 - c a r b o n s ä u r e  (IV  3 ,a ) .

Den M utterlaugenanteil (2,31 g) vom Dehydratisierungsprodukt verseiften wir in 
stark  alkoholischer Kalilauge bei 160°. W ir verdünnten m it Wasser, säuerten m it Salz
säure an, nahmen in Ä ther auf und schüttelten die ätherische Lösung dreimal m it 10 cm3 
16-proz. Sodalösung aus. Die vereinigten Sodaauszüge liessen wir 12 Stunden stehen, 
während welchen sich ein schwer lösliches N atriumsalz ausschied. Durch Zersetzen des 
ausgefallenen und abfiltrierten Natriumsalzes m it verdünnter Salzsäure erhielten wir 
die l-Ä thyliden-2-propyl-7-m ethoxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure vom 
Smp. 201—203° (IV 3, a).

4,691 mg Subst. gaben 13,38 mg C 0 2 und 3,10 mg H 20  
C21H 240 3 Ber. C 77,74 H  7,46%

Gef. „  77,84 „  7,39%

a -F o rm  d es  1 - Ä th y l id e n - 2 - p r o p y l - 7 - m e th o x y - l ,2 ,3 ,4 - te t r a h y d r o -  
p h e n a n th r e n - 2 - c a r b o n s ä u r e - m e th y le s t e r s  ( I I I  3 ,a ) .

Veresterung der Säure (IV 3, a) m it Diazomethan führte zum Methylester (III 3, a) 
vom Smp. 74—75° (aus verdünntem  Methanol).

4,485 mg Subst. gaben 12,83 mg C 0 2 und 3,14 mg H 20  
C22H 260 3 Ber. C 78,07 H  7,74%

Gef. „ 78,03 „  7,83%

1 - Ä th y l -2 -p ro p y l -7 - o x y - 1 ,2 ,3 ,4 - te t r a h y d r o - p h e n a n th r e n - 2 - c a r b o n -  
s ä u r e n  (V I 3 ,n  u n d  iso ).

W ir hydrierten eine Lösung von 2,27 g Methoxysäure (IV 3, b) vom Smp. 185° 
und 5,6 g N atrium hydroxyd in 100 cm3 Wasser in Gegenwart von 3,0 g Nickelkatalysator 
bei 50°. Hierauf nutschten wir vom Nickel ab und fällten im F iltra t das Gemisch der 
beiden stereoisomeren gesättigten M ethoxysäuren (2,20 g) aus. Da es sich durch Umkrystalli- 
sation nicht befriedigend trennen liess, spalteten wir die Methoxygruppe mittels Pyridin
hydrochlorid ab. Das Gemisch der diastereoisomeren Oxycarbonsäuren (VI 3, n  und iso) 
lösten wir in 10 cm3 16-proz. Sodalösung und 100 cm3 Wasser und leiteten während 
12 Stunden Kohlendioxyd ein. Allmählich schieden sich 0,86 g iso-l-Äthyl-2-propyl-7-
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oxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure ab. Aus Aceton umgelöst, schmolzen 
die kleinen glänzenden P lättchen bei 250—252°.

4,658 mg Subst. gaben 13,10 mg C 02 und 3,23 mg H 20  
C20H 24O3 Ber. C 76,89 H  7,74%

Gef. „ 76,76 „  7,76%
Das F iltra t versetzten wir m it Salzsäure und gewannen 1,05 g n-l-Äthyl-2-propyl- 

7-oxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure, welche aus verdünntem Methanol 
in kleinen Nüdelchen vom Smp. 142—147° auskrystallisierte. E rst nach längerer Trock
nung im Hochvakuum, wobei die Tem peratur langsam von 120 auf 140° erhöht wurde, 
stieg der Schmelzpunkt bis auf 192—194°.

3,880 mg Subst. gaben 10,91 mg C 0 2 und 2,64 mg H 20  
C20H 24O3 Ber. C 76,89 H  7,74%

Gef. „  76,74 „  7,62%

n-1 -Ä th y l -2 -p r o p y l-7 - o x y - l  ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n th r e n - 2 - c a r b o n -  
s ä u r e - m e th y le s te r  (V I I  3 ,n ) .

500 mg Säure (VI 3, n) wurden in ätherischer Diazomethanlösung verestert. Aus 
verdünntem Methanol krystallisierte der n-Methylester in kleinen Plättchen vom Smp. 
148—149°.

3,980 mg Subst. gaben 11,28 mg C 0 2 und 2,91 mg H 20  
C21H 260 3 Ber. C 77,27 H  8,03%

Gef. „  77,32 „ 8,18%

n-1 -Ä th y l-2 - p r o p y l -7 -m e th o x y -1 ,2 ,3 ,4 - te t r a h y d r o - p h e n a n th r e n - 2 -  
c a r b o n s ä u r e - m e th y le s te r  ( V I I I  3 ,n ) .

Wir behandelten 300 mg Oxy-Ester (V II 3, n) in verdünnter Natronlauge m it über
schüssigem Dimethylsulfat. Der quantitativ  ausfallende n-Methoxy-methylester schmolz, 
aus Methanol umgelöst, bei 111—112°.

3,811 mg Subst. gaben 10,84 mg C 0 2 und 2,84 mg H 20  
C2„H280 3 Ber. C 77,61 H  8,29%

Gef. „ 77,64 „ 8,34%

n -1 -Ä th y l -2 -p r o p y l-7 -m e th o x y -1 ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n th r e n - 2 -  
c a rb o n s ä u re  (V 3 ,n ) .

Wir verseiften 200 mg Ä ther-Ester (V III 3, n) in starker alkoholischer Kalilauge 
und erhielten nach der üblichen Aufarbeitung 180 mg Rohsäure. Die reine n-l-Äthyl-2- 
propyl-7-methoxy-1,2 ,3 ,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure gewannen wir aus Me
thanol in Krystalldrusen. Sie schmolz bei 206—207°.

4,59 mg Subst. gaben 14,05 mg C 02 und 3,65 mg H 20
C21H 260 3 Ber. C 77,27 H 8,03%

Gef. „ 77,31 „ 8,23%
Die Aufspaltung der Methoxygruppe m it Pyridinhydrochlorid führte zur freien 

n-l-Äthyl-2-propyl-7-oxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure (VI 3, n) zurück.

iso-1 - Ä th y l - 2 - p r o p y l - 7 - o x y - l , 2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n t h r e n -2 -c a r b o n - 
s ä u r e - m e th y le s te r  (V I I  3 , is o ) .

Aus 250 mg Oxy-carbonsäure (VI 3, iso) stellten wir durch Behandlung m it ä the
rischer Diazomethanlösung den iso-l-Äthyl-2-propyl-7-oxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenan- 
thren-2-carbonsäure-methylester her. Die aus verdünntem Methanol gewonnenen P lä tt
chen schmolzen bei 155,5—156,5°.

3,780 mg Subst. gaben 10,71 mg C 02 und 2,68 mg H 20  
C21H 260 3 Ber. C 77,27 H  8,03%

Gef. „ 77,32 „  7,93%



iso -1  -Ä th y l -2 -p r o p y l  -7 - m e th o x y - 1 ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n t h r e n -2- 
c a r b o n s ä u r e - m e th y le s te r  ( V I I I  3 , iso ).

Die M ethylierung der phenolischen H ydroxylgruppe von 250 mg E ster (V II 3, iso) 
m it D imethylsulfat führte zum iso-Methoxy-methylester (260 mg) vom Smp. 134,5—135,5° 
(aus Methanol).

4,200 mg Subst. gaben 11,97 mg C 0 2 und 3,13 mg H 20  
C22H 280 3 Ber. C 77,61 H  8,29%

Gef. „ 77,80 „ 8,34%

iso -1  - Ä th y l -2 - p r o p y l - 7 - in e t h o x y - 1 ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n t h r e n -2- 
c a r b o n s ä u r e  (V 3, iso ).

Die Verseifung des Ä ther-Esters (V III 3, iso) ging schwieriger und langsamer 
vor sich, als diejenige des norm alen Esters. E rst wiederholtes Eindampfen der 
alkalischen Reaktionslösung und ein grösser Überschuss von K alium hydroxyd führte zum 
Ziel. Aus wässerigem Methanol krystallisierte die iso-l-Äthyl-2-propyl-7-m ethoxy-l,2,3,4- 
tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure in langen Nadeln aus, die sich beim Waschen mit 
wenig M ethanol spontan in  ein weisses Pulver vom Smp. 156—157° um wandelten.

3,898 mg Subst. gaben 11,04 mg C 02 und 2,73 mg H 20
C21H 260 3 Ber. C 77,27 H 8,03%

Gef. „  77,28 „  7,84%

E rhitzte man die iso-Methoxysäure (V 3, iso) m it Pyridin-hvdrochlorid, so gewann 
m an die reine iso-l-Äthyl-2-propyl-7-oxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure 
(VI 3, iso) zurück.

4. Darstellung der 7-Oxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-earbonsäure (XI1).
7 -M e th o x y -1 ,2 ,3 ,4  - t e t r a h y d r o - p h e n a n t h r e n -2 - c a r b o n s ä u re  -m e th y le s te r

(IX  1).
Eine Lösung von 2 g K eto-Ester (I 4) in  8 cm3 Toluol wurde m it einem Gemisch 

von 5 g amalgamiertem Zink, 6 cm3 konzentrierter Salzsäure und 2 cm3 Wasser 18 Stun
den am  Rückfluss erhitzt, wobei m an nach je 6 Stunden weitere 6 cm3 konzentrierte Salz
säure zugab. Nach dem Abkühlen nahm  man in Ä ther auf und trennte  m it verdünnter
Sodalösung in  einen sauren (1,04 g) und in  einen neutralen (0,29 g) Anteil. Die Säure 
wurde m it überschüssiger ätherischer Diazomethanlösung verestert und m it dem Neutral
teil vereinigt. Das so erhaltene, dunkel gefärbte Harz (1,30 g) lösten wir in Benzol-Petrol
äther 1 :1 und filtrierten durch 20 g Aluminiumoxyd. Nach dem Eindampfen des Fil
tra tes gewann man 680 mg eines farblosen Harzes. Mehrere Male aus Methanol umgelöst,
krystallisierte der 7-M ethoxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbonsäure-m ethylester
in Nadeln vom Smp. 105—106° aus.

3,56 mg Subst. gaben 9,86 mg C 0 2 und 2,18 mg H 20
C17H 180 3 Ber. C 75,53 H  6,71%

Gef. „ 75,60 „ 6,85%

7 - M e th o x y - l ,2 ,3 ,4 - te t r a h y d r o - p h e n a n th r e n - 2 - c a r b o n s ä u r e  (X  1).
150 mg Ä ther-Ester (IX  1) wurden in einer Lösung von 5 cm3 Alkohol, 200 mg 

K alium hydroxyd und 0,5 cm3 Wasser 2 Stunden am Rückfluss gekocht. Nach dem An
säuern der Reaktionslösung erhielten wir 130 mg rohe 7-M ethoxy-l,2,3,4-tetrahydro- 
phenanthren-2-carbonsäure, welche aus Methanol umgelöst in Nadeln vom Smp. 201—203° 
krystallisierte.

4,29 mg Subst. gaben 11,79 mg C 02 und 2,34 mg H 20  
C16H 160 3 Ber. C 74,98 H  6,29%

Gef. „  75,01 „  6,10%
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7 - O x y - l ,2 ,3 ,4 - t e t r a h y d r o - p h e n a n th r e n - 2 - c a r b o n s ä u r e  (X I  1).
W ir erhitzten 100 mg der Methoxy-Säure (X I )  m it 500 mg Pyridin-hydrochlorid 

4 Stunden im Bad von 180°. Die reine 7-Oxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbon- 
säure schmolz, aus Methanol umgelöst, bei 203—205°.

4,219 mg Subst. gaben 11,47 mg C 02 und 2,13 mg H 20  
C1SH 140 3 Ber. C 74,36 H  5,83%

Gef. „  74,20 „  5,65%

5. Darstellung der 2-Mcthyl-7-oxy-l, 2 ,3,4-tetrahydro-phenantliren- 
2-earbonsäure (XI 2).

2 -M e th y l-7 - m e th o x y - 1 ,2 ,3 ,4 - te t r a h y d r o - p h e n a n th r e n - 2 - c a r b o n s ä u r e  -
m e th y le s te r  ( I X  2).

1,3 g K eto-Ester ( I I )  wurden in einem Gemisch von 8 cm3 Toluol, 4 g amalga- 
miertem Zink, 2 cm3 Wasser und 6 cm3 konzentrierter Salzsäure nach Clemmensen redu
ziert. Wir behandelten die trockene ätherische Lösung des Beaktionsproduktes direkt m it 
Diazomethan. Nach dem Eindam pfen blieben 1,20 g beinahe farbloses Harz zurück, wel
ches beim Anreiben m it Petroläther krystallisierte. Wir lösten einige Male aus Methanol 
um und erhielten den 2-M ethyl-7-methoxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenanthren-2-carbon- 
säure-methylester in derben K rvstallnadeln vom Smp. 107°.

4,481 mg Subst. gaben 12,47 mg C 02 und 2,81 mg H ,0  
Ci8H 20O3 Ber. C 76,03 H 7,09%

Gef. „  75,93 „ 7,02%

2 -M e th y l - 7 - m e th o x y - l ,2 ,3 ,4 - te t r a h y d r o - p h e n a n th r e n - 2 - c a r b o n s ä u r e
(X 2).

Wir verseiften 520 mg Äther-Ester (IX  2) in einer Lösung von 2 g Kaliumhydroxyd, 
0,5 cm3 Wasser und 5 cm3 Alkohol. Die reine, aus Aceton umgelöste 2-Methyl-7-methoxy-
l,2,3,4-tetrahvdro-phenanthren-2-carbonsäure schmolz bei 220—221°.

4,013 mg Subst. gaben 11,13 mg C 02 und 2,33 mg H 20  
C17H 180 3 Ber. C 75,53 H 6,71%

Gef. „ 75,67 „ 6,50%

2 -M e th y l-7 - o x y -1 ,2 ,3 ,4 - te t r a h y d r o - p h e n a n th r e n - 2 - c a r b o n s ä u r e  (X I  2).
180 mg Methoxysäure (X 2) wurden mittels 800 mg Pyridin-hydrochlorid bei 180° 

aufgespalten. W ir krystallisierten die rohe 2-Methyl-7-oxy-l,2,3,4-tetrahydro-phenan- 
thren-2-carbonsäure aus verdünntem Methanol um und gewannen sie in kleinen farblosen 
Plättchen vom Smp. 222—223°.

4,335 mg Subst. gaben 11,88 mg C 0 2 und 2,44 mg H 20  
C16H 160 3 Ber. C 74,91 H  6,29%

Gef. „  74,78 „ 6,30%

Die Analysen wurden in unserem Laboratorium unter der Leitung von H errn Dr. 
Gysel durchgeführt.

F orschungslaborato rien  der Giba A ktiengesellschaft, B asel 
P harm azeu tische A bteilung.



195. Zur Bildung- sehweplöslicher Metallsalze bei Oxyverbindung-en 
von Stickstoff-Heterocyclen, Nachtrag 

von H. und M. Sehenkel-Rudin.
(25. X. 45.)

Z ur E rg än zu n g  der e rsten  P u b lik a tio n 1) w erden die R eindarste l
lungen  u n d  die E igenschaften  des 5-A m ino-4-azaphenan threns und 
des 5 -B rom -4-azaphenan threns beschrieben.

5 - A m in o -4 -a z a p h e n a n th re n
Das 5-Amino-4-azaphenanthren erhält man durch Erhitzen der früher beschriebenen 

4-Azaphenanthren-sulfonsäure-(5) m it konz. N H 3 im Autoclaven auf 3000.2) Es entsteht 
dabei ein Gemisch von 5-Amino-4-azaphenanthren und 5-Oxy-4-azaphenanthren, das 
sich durch Umkrystallisieren aus verschiedenen Lösungsm itteln nicht trennen lässt. 
Zur Trennung wurde das Gemisch m it Essigsäure-anhydrid, Eisessig und Kaliumacetat 
acetyliert, wobei das A cetylaminderivat auskrystallisierte. Aus verdünntem  Alkohol um- 
krystallisiert, besitzt es den Smp. 110°. Nadeln, unter gekreuzten Nicols Auslöschung 
45° zur Längsrichtung.

Fluoreszenz im U .V. gelb.
Das 5-Amino-4-azaphenanthren wird durch Verseifen des Acetylproduktes mit 

Salzsäure (1 :1) auf dem W asserbad erhalten. Beim Abkühlen fällt das Hydrochlorid in 
äusserst feinen weissen Fäden aus. Diese zeigen unter gekreuzten Nicols Auslöschung 
parallel der Achse. Die wässrige Lösung des Hydrochlorids wird m it NaOH bis zur be
ginnenden Trübung neutralisiert und m it N atrium acetat gefüllt. Gelbgrüne Blättchen 
vom Smp. 93°.

Fluoreszenz im U. V. dunkel rotbraun.
6,330; 4,292 mg Subst. gaben 18,51; 12,52 mg C 02 und 2,91; 1,99 mg H 20
6,520; 4,348 mg Subst. gaben 0,857; 0,567 cm3 N 2 (26°, 739 mm)

Ci 3H 10N 2 Ber. C 80,40 H 5,16 N 14,44%
Gef. „ 79,80; 79,60 „ 5,14; 5,19 „  14,59; 14,47%

5 - B r o m -4 -a z a p h e n a n th re n
Da wir das 5-Brom-4-azaphenanthren aus der Sulfonsäure m it H Br im Bombenrohr 

nicht erhalten konnten, haben wir es durch Diazotierung des Amins in Salpeter-Phosphor
säure und Behandeln m it N aturkupfer in konz. H Br hergestellt. Das Rohprodukt wurde 
in Petroläther gelöst und über A120 3 Merck chromatographisch gereinigt. Das 5-Brom-4- 
azaphenanthren wird dabei nur schwach adsorbiert und m it mehr Petroläther eluiert. 
Nach Verdampfen des Petroläthers wird der Rückstand aus Alkohol umkrystallisiert. 
Farblose rhomboedrische B lättchen vom Smp. 99°. Sie zeigen im Polarisationsmikroskop 
Auslöschung fast parallel einer K ante.

Fluoreszenz im U.V. dunkel rotviolett.
4,892; 3,530 mg Subst. verbrauchen 2,75; 1,97 cm3 A gN 03 (f =  0,555) 

C13H 8NBr Ber. Br 31,0 Gef. Br. 31,20; 30,95%

U n iv e rs itä t B asel, A n s ta lt fü r A norganische Chemie.

x) Vgl. H. und M . Schenkel-Rudin, Helv. 27, 1456 (1944).
2) Loc. cit., S. 1461.
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196. Einwirkung- von Na2S20 4 auf Vitamin B4 und andere 
Thiazoloniumsalze

von P. K arrer, W . G raf und J. Schukri.
(26. X. 45.)

N achdem  seinerzeit die F estste llung  gem acht w orden w a r1), dass 
die q u artä ren  Salze des N icotinsäure-am ids (I), zu denen auch die 
C odehydrasen I  u n d  I I  gehören, du rch  N a triu m d ith io n it in  o-D ihydro- 
n ico tinsäure-am idderivate  (II)  ü b erg efü h rt w erden, lag es nahe, die 
F rage aufzuw erfen, ob sich n ich t auch A neurin  (V itam in B u I I I )  
in analoger W eise in  eine D ihydrostu fe  (IV) verw andeln  lässt.

CONH, / V - C O N H ,

\  r  
N 

/  \  
R  X

H - /
N

R
II

H O C H ,C H ,-C - H O CH ,-CH a-C-

H 3C C  CH
W

N  
/  'X  

c h 2

CH—C=C—N H ,

H ,C-C CH2
\ /

N

N-

I I I

-C =N

CH,

CH 2

CH—C=C-N H 2
II i

N C=N
I

IV CH,

B

F a s t zu r gleichen Zeit haben  E . L ip m a n n  und  G. Perlm ann  einer
seits2), H . Erlenmeyer, A . Epprecht u nd  H . v. M eyenburg3) an d e rer
seits diese F rage geprüft. Beide A utorengruppen  stellten  ü berein 
stim m end fest, dass sich die u n tersu ch ten  Thiazolonium salze bei der 
E inw irkung von N a 2S20 4 auf ih re b icarbonatalkalische Lösung wie 
die q u a rtä ren  Salze des N icotinsäure-am ids verhalten , d. h. eine 
K ohlendioxydm enge in  F re ih e it setzen, die der A ufnahm e von ca. 
1 Mol W asserstoff pro  Mol T hiazolonium salz en tsp rich t. L ip m a n n  und  
Perlmann  reduzierten  V itam in  B x, 4-M ethyl-5-äthoxy-thiazol-jod-

q  P. Karrer, 0 . Warburg, Bioch. Z. 285, 297 (1936). P. Karrer, G. Schwarzenbach,
F. Benz, U. Solmssen, Helv. 19, 811 (1936); P. Karrer, F. Benz, Helv. 19, 1028 (1936). 
P. Karrer, Ringier, Büchi, Fritzsche, Solmssen, Helv. 20, 55 (1937) u. a. m.

2) N ature 138, 1097 (1936); Am. Soc. 60, 2574 (1938).
3) Helv. 20, 514 (1937).
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m e th y la t , 4 - M ethyl - 5 - ca rbonsäu re  - ä th y les te r  - th iazo l - jo d m eth y la t, 
u n d  4 -M ethy l-5 -carbonsäu re-am id -th iazo l-jodm ethy la t, Erlenmeyer 
un d  M itarb e ite r T h iazo l-5 -carbonsäu re-ester-jodm ethy la t. A us diesen 
V ersuchsergebnissen schlossen beide F o rscherg ruppen , dass sich die 
R eak tio n en  im  Sinne der oben au fg efü h rten  G leichung B vollziehen. 
K eines der h y p o th etisch en  R ed u k tio n sp ro d u k te  w urde indessen iso
liert. D agegen w urde festgeste llt, dass das aus V itam in  B 2 durch 
E inw irkung  von N a 2S20 4 en ts teh en d e  D e riv a t n ich t au to x y d ierb ar 
is t und  keine V itam in  B r W irk u n g  b esitz t, so dass ihm  physiologisch 
keine B ed eu tu n g  zugesprochen w erden kann .

D a  die F rage , ob A neurin  in  der Zelle zu einer D ihy d ro stu fe  redu
ziert w ird , auch  in  neueren  A rbe iten  d isk u tie rt w urde u nd  es von In 
teresse w ar, festzuste llen , w elche U m w andlungen  q u a r tä re  Thiazo- 
lonium salze bei der E in w irk u n g  von  N a tr iu m d ith io n it in  b icarbonat- 
alkalischer Lösung erfahren , hab en  w ir diese F rag e  an  einigen solchen 
Salzen g e p rü f t: V itam in  B 4 (A neurin), 4-M ethyl-thiazol-5-carbonsäure- 
am id -jo d m eth y la t (V), 4-M ethyl-thiazol-5-carbonsäure-am id-chlor- 
b en zy la t (VI) u n d  T hiazo l-5 -carbonsäu re-am id -jodm ethy la t (VII).

H2NOCC S
ir i

H.C-C CH V R = CH3
\ f  VI R=C6H5 CH2

Z unächst h ab en  w ir im  m anom etrisch  verfo lg ten  R eduktions
versuch  b estä tig en  können, dass die V erb indungen  V, V II  und  auch 
A neurin  u n te r  den üb lichen  B edingungen  eine Kohlendioxydm enge 
in  F re ih e it setzen, die dem  V erb rauch  von 1 Mol H 2 en tsp rich t; bei 
der S ubstanz V I is t sie etw as geringer. D ie A u fa rb eitu n g  der Reduk
tionslösungen h a t ab e r ergeben, dass n ich t D ih y d ro d eriv a te  der Thia- 
zolonium salze en ts tan d en  w aren, sondern  in  g u ten  A usbeu ten  4-Methyl- 
5 -oxyäthy l-th iazo l (aus A neurin), 4-M ethyl-thiazol-5-carbonsäure- 
am id (aus S ubstanz V) u n d  T h iazol-5-carbonsäure-am id  (aus Ver
b indung  V II), d. h. es fin d e t eine reduzierende S p a ltu n g  des quartä ren  
Thiazolonium salzes u n te r  F re ise tzu n g  der einfachen Thiazolkom po- 
nen te  s ta t t .  In  w elcher F o rm  die A blösung der G ruppe R  aus dem 
Thiazolonium salz erfolgt, is t zu r Zeit noch in  B earbeitung .

D ass die red u k tiv e  A u fspa ltung  des 4-M ethyl-thiazol-5-earbon- 
säure-am id-ch lorbenzylates V I einen etw as geringeren W asserstoff- 
v erb rau ch  b enö tig te , d ü rf te  d a rau f beruhen , dass die K atrium bicar- 
bonatlösung  allein  schon eine Z ersetzung des Salzes u n te r  Freilegung 
von 4-M ethyl-th iazol-5-carbonsäure-am id  bew irk t, so dass diese 
R eak tio n  die re d u k tiv e  S p a ltu n g  konkurrenziert.

D u rch  diese V ersuche w ird bew iesen, dass sich bei d er R ed u k tio n  
von V itam in  B x m it K a 2S20 4 kein  D ih y d ro d eriv a t b ild e t; auch  für



die E n ts teh u n g  einer solchen V erbindung in  den Zellen liegen keine 
A n h a ltsp u n k te  vor.

E x p e r i m e n t e l l e r  T e i l .
R e d u k t io n s v e r s u c h e  m it  4 -M e th y l- th ia z o l - 5 - c a r b o n s ä u r e - a m id - jo d -

m e th y la t  (V)1).
a) Manometrisch verfolgter Reduktionsversuch m it N a2S20 4: 15 mg des vorgenann

ten Jodids (Mol.-Gew. 284.06) wurden in 0,5 cm3 Wasser, das 20 mg N aH C 03 enthielt, 
gelöst und diese Lösung in der geschlossenen A pparatur zu einer solchen von 100 mg 
Xa2S ,04 in 5 cm3 5-proz. Natriumbicarbonatlösung einfliessen gelassen.

Temp. 26° C. (26 +  273 = 299,5° abs. T.), Druck 723 mm.
Entwickelte C 02-Menge: 2,85 cm3 

Ber. für 2 MoLC02 (entsprechend 1 Mol verbrauchter Wasserstoff)
15-44,8-299,5-760 _  „

284.06-273-723 ’ Cm C° 2-
b) Präparative Reduktion: 0,5 g 4-M ethvl-thiazol-5-carbonsäure-amid-jodmethylat 

wurden in 10 cm3 kalt gesättigter Xatriumbicarbonatlösung gelöst und dazu 1,0 g N a2S20 4 
gegeben. Die Lösung färbte sich zunächst gelb; die Farbe verblasste innerhalb 10 Minuten. 
Nach 20 Minuten wurde die Lösung 3mal m it je ca. 300 cm3 Ä ther ausgeschüttelt. Die 
ätherischen E xtrakte goss man durch ein Papierfilter und dampfte sie hierauf zur 
Trockene ein. Der Rückstand schmolz bei 147—148°, nach einmaligem Umkrystallisieren 
aus Alkohol bei 148°. Mischschmelzpunkt m it 4-Methyl-thiazol-5-carbonsäure-amid 148°. 
Ausbeute 0,132 g, d. h. 53% der Theorie.

R e d u k tio n  v o n  4 -M e th y l- th ia z o l-5 - c a rb o n s ä u r e -a m id -c h lo rb e n z y la t  (VI).
(Mol.-Gew. 268,6.)

a) Manometrisch gemessene Reduktion m it X a2S20 4: Die Lösung von 7,19 mg des 
Chlorids in 0,5 cm3 Wasser und 20 mg Natrium bicarbonat wurde in der geschlossenen 
Apparatur m it 5 cm3 5-proz. Xatriumbicarbonatlösung, die 100 mg Na#S20 4 enthielt, 
vereinigt. Temp. 22° C (22 + 273 =  295° abs. T.). Druck 730 mm.

Entwickelte Gasmenge 1,05 cm3.
Für 2 Mol C 0 2 (entsprechend 1 Mol verbrauchtem Wasserstoff) berechnete Gasmenge: 

7,19-44,8-295-760
268.6-273-730 2

b) Einwirkung von N aH C 03auf 4-Methyl-thiazol-5-carbonsäure-amid-chlorbenzylat: 
0,5 g des Chlorids wurden in 10 cm3 kalt gesättigter Natriumbicarbonatlösung gelöst, die 
Lösung 20 Minuten stehen gelassen und hierauf m it 1 Liter Äther ausgezogen. Der Äther- 
Rückstand bestand aus 0,23 g 4-Methyl-thiazol-5-carbonsäure-amid vom Smp. 148°. 
Ausbeute 88,6% der Theorie.

c) W urden 0,5 g des Chlorids in eine Lösung von 1,0 g Xa2S20 4 in 10 cm3 kalt 
gesättigter Natriumbicarbonatlösung eingetragen und die Lösung nach 20 Minuten aus- 
geäthert, so erhielt man 0,21 g (88,7 % der Theorie) an 4-Methyl-thiazol-5-carbonsäureamid.

R e d u k t io n  v o n  A n e u r in  (V ita m in  B 4) m it  N a 2S 20 4.
Man löste 1 g Aneurin-hydrochlorid in 2 cm3 gesättigter Natriumbicarbonatlösung, 

fügte 2,3 g festes Natrium bicarbonat hinzu2) und hierauf 1,25 g N atrium dithionit. Dabei 
tra t ein charakteristischer Geruch auf. Die alkalisch reagierende Flüssigkeit wurde nach 
1 Stunde m it 200 cm3 Ä ther ausgeschüttelt, die Ätherlösung m it N atrium sulfat getrocknet,

J) Darstellung: Lipmann, Am. Soc. 60, 2578 (1938).
2) Bei einem zweiten Ansatz wurde nur m it 2 cm3 gesättigter N atrium bicarbonat

lösung alkalisiert, ohne Zusatz von festem NaHCOs. Die Ergebnisse des Reduktions
versuches waren dieselben.



filtriert und verdam pft. Der R ückstand bestand aus einem viskosen ö l, welches von wenig 
K rystallen durchsetzt war. Es wurde m it wenig Ä ther aufgenommen, in welchem sich 
die Krystalle nicht lösten. Der ätherische Auszug wurde verdam pft und der Rückstand 
im  H ochvakuum  aus einer Kugelröhre destilliert.

Zwischen 90—100° und un ter 0,01 mm D ruck destillierte 4-Methyl-5-oxyäthyl- 
thiazol über.

C6H 9ONS Ber. C 50,28 H 6,34 N 9,78%
Gef. „  49,82 „  6,27 „  9,53%

In  der Kugelröhre verblieb ein R est (ca. % des ursprünglichen Öles), der bis 145° 
(1 mm) nicht destillierte. E r wurde beim E rkalten  glasig h a rt und  war hygroskopisch. 
Nach der Analyse muss es sich um irgendein U m wandlungsprodukt des 4-Methyl-5-oxy- 
äthyl-thiazols handeln, da die Analysen werte ungefähr auf eine Verbindung der Zusam
mensetzung C6H 9ö 2NS stimmen.

Ber. C 45,2 H  5,66 N 8,82 S 20,12%
Gef. „  44,74 „  5,53 „  9,3 „  20,11%

Z ürich , Chem isches In s t i tu t  der U n iversitä t.

197. Über die Carotinoide aus Elodea canadensis 
von P. K arrer und J. R utsehm ann.

(26. X. 45.)

N ach  der in  d er L ite ra tu r  gegebenen B eschreibung schien es uns 
n ich t unm öglich, dass in  dem  von  D onald H e y 1) in  den  B lä tte rn  des 
b lühenden  L aich k rau tes  E lodea canadensis neben  C aro tin  aufge- 
fundenen  ,)E lo x an th in s“ das E p o x y d  des X an th o p h y lls  vorliegen 
könn te , das in  unserem  L ab o ra to riu m  p a r tia l- sy n th e tis ie r t2) und in 
verschiedenen P flanzen  aufgefunden  w orden w a r3). D ah er haben wir 
das K ra u t  von  E lo d ea  canadensis au f C aro tino ide u n te rsu ch t.

H ie r zeigte sich eine E rscheinung , die bei d er Iso lierung  von Ca
ro tino id farbsto ffen  aus P flan zen  schon w iederho lt b eo b ach te t worden 
w ar, dass das F arbsto ffgem isch  n ich t dieselbe Z usam m ensetzung  auf
wies, die frühere  U n tersu ch  er festgeste llt h a tte n . U m w eltsbedingungen, 
Jah resze it u n d  andere  F a k to re n  m üssen  von  erheblichem  E influss auf 
die N a tu r  der gebildeten  C arotinoide sein können .

W ährend  Donald H ey  b e to n t, dass er in  E lodea  canadensis kein 
X a n th o p h y ll (L u tein ) a n tra f , w ar dieses in  dem  von uns un tersuch ten  
P flan zen m ateria l en th a lten . D an eb en  k o n n ten  w ir gewisse Mengen 
des F arb sto ffs  feststellen , d er das A bso rp tio n ssp ek tru m  des Eloxan- 
th ins (502, 472, 444 m y  in  Schw efelkohlenstoff) besass. D ie geringe 
Q u a n titä t e rlau b te  die Iso lierung  dieses P igm entes in  k ry sta lü sierte r 
F o rm  n ich t. D och geh t aus dem  U m stan d , dass es du rch  chlorw asser
stoffhaltiges Chloroform  in  das fu rano ide F lav o x an th in  um gelagert

b  Bioch. J .  31, 532 (1937). 3) H elv. 28, 1146 (1945).
2) H elv. 28, 300 (1945).
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wird, hervor, dass es sich um  X an thophy ll-epoxyd  han d e lt. Im  
E lo x an th in  von  H ey  liegt daher möglicherweise dieser F arb s to ff vor. 
Die D ifferenz in  den A ngaben üb er die Schm elzpunkte der beiden 
P igm ente —  X an th ophy ll-epoxyd  schm ilzt bei 192°, fü r E lo x an th in  
ist Smp. 182° angegeben —  k an n  z. T. d a rau f beruhen , dass der e rs t
genannte Schm elzpunk t im  evaku ierten  E öh rch en  b estim m t w orden 
ist. Gegen die A nnahm e der Id e n ti tä t  von E lo x an th in  m it X a n th o 
phyll-epoxyd k ö n n te  n u r die A ngabe sprechen, dass E lo x an th in  3 a k 
tive W asserstoffatom e, also 3 H ydro x y lg ru p p en  en th a lten  soll. W ie 
wir aber frü h er gezeigt h a b e n 1), w erden bei der B estim m ung der 
ak tiven  H -A tom e m itte ls  der M ethode von Zerewitinoff bei P hy to - 
xan th inen  m eistens etw as zu hohe W erte  gefunden.

Jedenfalls en th ie lt das von  uns u n te rsu ch te  K ra u t von  E lodea 
canadensis X an thophyll-epoxyd .

E x p e r i m e n t e l l e s .
Die im Jun i 1945 gesammelten B lätter von Elodea canadensis (Wasserpest) wurden 

getrocknet und staubfein gemahlen. Das hellgrüne Pulver (ca. 3 kg) haben wir dreimal 
mit Benzol bei Zimmertemperatur extrahiert und darauf die Lösungen zusammen auf ca. 
500 cm3 eingeengt. Die nachfolgende Verseifung nahmen wir m it Natriumäthylatlösung 
bei Zimmertemperatur vor. Nach 15 Stunden wurde unter Zusatz von Wasser ausge- 
äthert, der nach dem Verdampfen des Äthers verbleibende ölige Rückstand zwischen 
Petroläther und 90-proz. Methanol entm ischt und die hypophasischen Farbstoffe in Benzol 
übergeführt. Diese Lösung wurde an Calciumhydroxyd adsorbiert. Das Chromatogramm 
zeigte nach gründlichem Entwickeln m it Benzol folgende Schichten:

1. (oberste) Zone 0,5 cm braun Abs. banden in CS2 502 471 mit
,, ,, ,, 500 469 m/i

„  „  502 471 m/i
„ ,, 502 471 m/i

,, ,, ,, 505 474 m/i
,, ,, ,, 508 476 m/i

(Xanthophyll)
Die Farbstoffe aus den Schichten 2—4 haben wir erneut auf Zinkcarbonat chro- 

matographiert (Lösungsmittel Benzol, Säule 3 x 3 0  cm):
1. (oberste) Zone 3 cm gelb Abs. Spektren in CS2 498 466 m/i unscharf
2. ,, 3 cm gelb ,, ,, ,, ,, 500 469 m/i
3. ,, 3 cm gelb ,, ,, ,, ,, 500 469 m/i
4. ,, 3 cm gelb ,, ,, ,, ,, 500 469 m/i
5. , , 3  cm gelb ,, ,, ,, ,, 501 470 m/i
6. ,, 3 cm orange ,, ,, ,, ,, 502 473 m/i
7. ,, 3 cm orange ,, ,, ,, ,, 508 476 m/i

(Xanthophyll)
Die Zonen 2—5 wurden einzeln eluiert und die darin enthaltenen Farbstoffe mit 

HCl-haltigem Chloroform behandelt. Sämtliche Fraktionen wurden hierbei in den iso
meren furanoiden Farbstoff Flavoxanthin umgelagert, der sich durch sein Absorptions
spektrum (479, 449 m/i in CS2) eindeutig feststellen liess.

Damit ist das Vorhandensein von Xanthophyll-epoxyd erwiesen. Die Krystallisation 
des Farbstoffes gelang der kleinen Menge wegen nicht.

Zürich, Chemisches In s t i tu t  der U n iversitä t.

2. ,, 3 cm gelb ,,
3. ,, 3 cm gelb ,,
4. ,, 3 cm gelb ,,
5. ,, 3 cm orange ,,
6. ,, 4 cm orange ,,

h  Helv. 28 , 302 (1945).



198. Carotinoide aus den Früchten von Cotoneaster occidentalis 
und Pyracantha coccinia  

von P. K arrer  nnd J. R utsehm ann .
(26. X . 45.)

B eide B eeren arten  w urden  auf dieselbe W eise aufgearbe ite t. Von 
P y ra c a n th a  s tan d en  4 kg, von  C otoneaster 2 kg  zu r V erfügung.

Je  2 kg des frischen Materials wurden in der Hackmaschine zerquetscht und in 
einem 5 /-Rundkolben m it Aceton bedeckt. Nach Zusatz von je 500 cm3Ä ther und Petrol
äther wurde der Kolben evakuiert und auf der Maschine 10 Stunden geschüttelt. Darnach 
haben wir das Material abgesaugt und die acetonisch-wässerige Phase, die durch Antho- 
cyane usw. braunrot gefärbt war, abgetrennt. Die gelbe Ä ther-Petrolätherlösung wurde 
im Vakuum eingedunstet, der Rückstand in Benzol aufgenommen und an Ca(OH)2 ad
sorbiert (Säule 3 x 3 0  cm).

C h ro m a to g ra m m  d e r  P y r a c a n t h a - P i g m e n te :  
Max. in CS2.

1. 4 mm braun —
2. 15 mm gelb 500, 476, 449 m/i X anthophyll-epoxyd +  Flavoxanthin
3. 3 mm ro t 545, 508, 472 m /i Lycopin
4. 2 mm ro t 516, 482 m/i ?
5. 2 mm Mischzone 513, 479 m /i ?
6. 2 mm orange 503, 472 m/i ?
7.
8.

4 mm 
3 mm

ro t
hellrot

533, 495 m /il _ 
coo .n i I y  Carotin 528, 491 m /i) '

9. 30 mm orange 519, 485 m/i /9-Carotin
10. 10 mm gelb 508, 476 m/i a-Carotin

D ie G esam tm enge der C arotinoide is t  sehr gering. E s  w urde keine 
der K o m ponen ten  k ry sta llis ie rt.

A n K ohlenw asserstoffen  en th a lte n  die B eeren von  P yracan tha  
also die 3 C arotine, L ycopin  u n d  S puren  v on  2— 3 unbekannten 
V erb indungen . L etz te re  zeigen beim  B ehandeln  ih re r Lösungen mit 
J o d  keine V erschiebung d er A bsorp tionsm ax im a, sind also keine Neo
oder P ro-C aro tino ide im  S inne von  Zechmeister.

Zone 2 en th ie lt eine M ischung von  X an th o p h y ll-ep o x y d  und 
F lav o x an th in . D as le tz te re  d ü rf te  w ährend  der A u farbe itung  gebildet 
w orden sein. In  C hlorw asserstoff-haltiger Chloroform lösung beobach
te te n  w ir das re ine E lav o x an th in sp ek tru m .

C o t o n e a s t e r .

D er C aro tino idgehalt dieser B eeren  is t noch geringer. D ie chro
m atog raph ische A dsorp tion  ergab  h ier n u r 2 Zonen. D ie obere e n th ä lt 
V io laxan th in  (M ax. in  CS2 501, 471 m/i, B laufärbung  m it Säure,



V erschiebung des S pek trum s nach  453, 423 m /i nach B ehand lung  m it 
säurehaltigem  Chloroform ). D ie u n te re  Schicht w ird durch  B la tt-  
x an th o p h y ll gebildet. K ohlenw asserstoffe sind in  nennensw erten  
Mengen n ich t vorhanden .

Zürich, Chemisches In s t i tu t  der U n iv ers itä t.

199. Nachweis kleiner Mengen Alloxan.
Zur Frage seines Vorkommens im tierischen Organismus 

von P. K arrer, F. K oller und H. Sttlrzinger .
(26. X. 45.)

Die E n td eck u n g  von Shaw D u n n 1), dass A lloxan schon in  re la tiv  
kleinen M engen nach in travenöser oder sub cu tan er In jek tio n  beim  
Tier schweren D iabetes erzeugt, h a t  das In teresse  fü r diese V erbindung 
in biologischer H insich t erhöh t. Es schien daher erw ünscht, fü r den 
Nachweis kleiner A lloxanm engen eine genügend em pfindliche Me
thode auszuarbeiten .

Die ä ltere  L ite ra tu r  fü h r t verschiedene V erfahren auf, die fü r 
den A lloxannachw eis in  Vorschlag geb rach t w urden ; sie erwiesen sich 
aber alle wenig em pfindlich u n d  k ö n n ten  daher n u r beim  Vorliegen 
grösser M engen der V erb indung A nw endung finden.

Pyrrol soll beim Kochen m it wässeriger Alloxanlösung violette Färbung ergeben, 
die mit Lauge in Grün um schlägt2). Die Färbung ist aber schlecht erkennbar.

Beim Erhitzen von p-Phenylendiamin m it Alloxanlösung bildet sich ein blau- 
schwarzer, in Wasser fast unlöslicher Niederschlag3), der sich in Säuren m it blauer, in 
Alkohol m it violetter und in Laugen m it roter Farbe löst, doch erfolgt seine Bildung erst 
bei hoher Alloxankonzentration ( >  1%).

Mit Hydroxylamin bildet Alloxan schon in der K älte Violursäure, erkennbar durch 
ihre farbigen Salze. Versetzt man je 10 cm3 wässerige Alloxanlösung bei Zimmertempera
tur m it einigen Tropfen einer Lösung von salzsaurem Hydroxylamin und macht hierauf 
mit Natronlauge alkalisch, so beobachtet man nach 5 Minuten in der Verdünnungsreihe 
folgende Färbungen:

Alloxangehalt 1% stark  violett 
0,1 % violett 
0,01 % blassrosa 
0,05% gerade noch sichtbar 
0,002% nicht mehr sichtbar.

*) Vgl. dazu das R eferat „Ü ber den Alloxandiabetes“ von E. Liebmann, Schweiz, 
med. Wschr. 74, 1339 (1944).

2) G. Ciamician, P. Magnaghi, B. 19, 106 (1886).
3) Möhlau und Litter, J .  pr. [2] 73, 483 (1906).



Bei farblosen, klaren, wässerigen Alloxanlösungen liegt som it die Grenze der E r
kennbarkeit dieser Farbreaktion bei 0,05 mg Alloxangehalt pro cm3; m it trüben  und ge
färbten Lösungen sinkt die Empfindlichkeit der Reaktion natürlich stark. Auch die blauen 
Eisensalze der Violursäure geben keinen empfindlichen Färbtest.

W ir v ersu ch ten  daher, die B ildung  eines Iso-alloxazinfarbstoffs 
aus A lloxan  zum  N achw eis k le inerer A lloxanm engen  auszunützen. 
D ie s ta rk e  F luoreszenz d er Iso -a lloxazine e r la u b t es, diese noch in 
sehr geringen K o n zen tra tio n en  zu erkennen . Als A m inkom ponente 
w äh lten  w ir N -M ethyl-o-phenylendiam in , welches sich m it Alloxan 
zum  9-M ethyl-iso-alloxazin verein ig t, sowie vergleichsw eise auch 
o -P heny lend iam in , das m it A lloxan zum  A lloxazin  Zusam m entritt.

W enn  es sich d a ru m  h an d e lt, A lloxan  in  ei w eissfreien wässerigen 
L ösungen nachzuw eisen, so k an n  dessen K o n d en sa tio n  m it N-M ethyl- 
o -pheny lend iam in , bzw . o -P heny lend iam in  in  d er H itze  ausgeführt 
w erden u n d  is t d an n  in  w enigen M inuten  beend ig t. B eiE iw eiss-haltigen 
F lüssigkeiten  (z. B. Serum ) is t E rw ärm u n g  ungeeignet, da  das en t
stehende E iw eissp räz ip ita t einen erheblichen  Teil d er gebildeten  Iso
alloxazin- oder A lloxazin-V erb indung ad so rb ie rt. W ir lassen daher die 
R eak tio n  zw ischen A lloxan  u n d  N -M ethyl-o-phenylendiam in , bzw. 
o-P heny lend iam in  sich bei Z im m ertem p era tu r vollziehen, w ofür einige 
S tu n d en  notw endig  sind ; in  unseren  V ersuchen  w urde ste ts  eine 
R eak tio n sze it von  24 S td . gew ählt.

A lloxazin, das U m setzu n g sp ro d u k t von  A lloxan  u n d  o-Phenylen
diam in, zeigt in  w ässeriger Lösung im  U ltrav io le ttlie h t b laue Fluo
reszenz; diese is t noch bei 0,5 y  A lloxan  p ro  cm 3 w ässeriger Flüssig
k e it e rkennbar. D ie gelbgrüne F luoreszenz des aus A lloxan und 
N  - M ethyl - o - pheny lend iam in  en ts teh en d en  9 - M ethyl - iso - alloxazins 
k an n  noch bei einem  A lloxangehalt von  5 y  pro  cm 3 F lüssigkeit nach
gewiesen w erden. D ie le tz te re  R eak tio n  is t dem nach  etw as weniger 
em pfindlich , tro tzd em  eignet sie sich fü r  den N achw eis k leiner Mengen 
A lloxan in  Lösungen, die Eiw eiss en th a lte n  oder g e fä rb t sind, besser, 
da  sich N -M ethyl-iso-alloxazin  im  G egensatz zu A lloxazin m it Chloro
form  aus w ässeriger L ösung ausziehen  läss t, w odurch  die Sicherheit 
un d  Z uverlässigkeit der B estim m ungsm ethode e rh ö h t w ird.

H a n d e lt es sich um  q u a n tita tiv e  A bschätzungen  der A lloxan
m engen, so w ird  die b eo b ach te te  F lu o reszen z-In ten s itä t m it jener 
von V ergleichslösungen verglichen.

Z ahlreiche V ersuche zeig ten , dass bei der B estim m ung  sehr kleiner 
M engen A lloxan die A usfüllung d er E iw eisstoffe, durch  E rh itzen  oder 
du rch  Trichloressigsäure oder du rch  A lkohol v o r dem  U m satz m it 
N -M ethyl-o-phenylendiam in , zu erheblichen A lloxanverlusten  fü h rt; 
verm utlich  w ird  dieses vom  ausflockenden  Eiweiss ad so rb ie rt, kann 
ab e r du rch  L ösungsm itte l, wie A lkohol, n u r unvo llständ ig  ex trah ie rt 
w erden. W ir hab en  schliesslich als beste  u n d  zuverlässigste M ethode



zum  N achw eis k leiner A lloxanm engen in  einem  Serum  folgende 
Arbeitsw eise en tw ick e lt:

Mit der Pipette wird 1 cm3 mit Alloxan versetztes Serum in ein kleines Reagensglas 
gefüllt, m it y2 cm3 verdünnter Salzsäure (1:20) und 1 cm3 einer Lösung, die 250 y  X-Me- 
thyl-o-phenylendiamin-hydrochlorid1) enthält, versetzt, und die Flüssigkeit 24 Stunden 
bei Zimmertemperatur stehengelassen. Es kann Vorkommen, dass die Lösung dabei zu 
einer m it Eiweissflocken durchsetzten Gallerte erstarrt, was die Bestimmung indessen 
nicht stört. Man verdünnt m it destilliertem Wasser auf 10 cm3 und spült die Lösung in 
einen Chloroformextraktionsapparat für Flüssigkeiten, in welchem die wässerige Schicht 
ca. 10 cm hoch stehen soll. Xun lässt m an die Extraktion  m it Chloroform ca. 1 Stunde 
vor sich gehen, wobei die durch die wässerige Phase rinnenden Chloroformtropfen etwas 
Eiweiss in Form von Schaum mitreissen. Dieses ballt sich aber im Kölbchen zu einem 
kleinen Klumpen zusammen, von dem die Chloroformlösung leicht abgegossen werden 
kann. Die A pparatur ist vor Licht zu schützen. Xach der Extraktion  wird der Chloroform
auszug auf 2 cm3 eingedampft, evtl. m it einem Korn Calciumchlorid getrocknet und mit 
einer genau gleich behandelten Blindprobe unter der Ultraviolettlam pe verglichen. Der 
E x trak t aus Blutserum o h n e  Alloxan zeigt schwach blaue Fluoreszenz, bei Gegenwart 
von Alloxan erscheint diese grünstichig bis stark  gelbgrün, je nach Konzentration.

Diese M ethode g e s ta tte t einen N achw eis von A lloxan bis 10 y  
pro cm 3 B lu tserum , sofern folgende B edingungen erfü llt sind:

a) das Serum  soll frisch u n d  von k larer, gelber F a rb e  sein und 
darf kein  H äm oglobin  en th a lten ;

b) die Lösungen v on  A lloxan u n d  salzsaurem  N -M ethyl-phenylen- 
diam in m üssen ku rz  v o r dem  V ersuch frisch b ere ite t werden.

H an d e lt es sich darum , geringe M engen A lloxan im  H a m  n ach 
zuweisen, so k an n  m an  nach  unseren  E rfah ru n g en  folgende A rbe its
weise anw enden:

1—5 cm3 H arn  werden mit. Salzsäure angesäuert, m it Wasser auf 10 cm3 verdünnt 
und im Extraktionsapparat zur Entfernung chloroformlöslicher Bestandteile % Stunde 
mit Chloroform extrahiert. D ann trenn t man die Chloroformschicht ab, versetzt die wäs
serige Flüssigkeit m it 250 y  salzsaurem N-Methyl-o-phenylendiamin und erhitzt 10 Mi
nuten im Wasserbad. Die abgekühlte Lösung wird 1 Stunde im Apparat m it Chloroform 
extrahiert, wobei sie vor L icht zu schützen ist. Den auf 2 cm3 eingedampften, durch ein 
kleines F ilter gegossenen Chloroformauszug vergleicht m an im U ltraviolettlicht m it der 
entsprechenden Blindprobe oder Testlösungen bezüglich Fluoreszenz.

Da die bläuliche Fluoreszenz der Blindproben hier meist stärker ist als jene bei 
den Versuchen m it Serum, bleibt die Empfindlichkeit der Nachweismethode hinter jener 
bei den Serumversuchen etwas zurück. Die m it dem beschriebenen Verfahren nachweis
baren kleinsten Alloxanmengen betragen ca. 20—30 y  pro 1 cm3 H am .

M it den h ier beschriebenen M ethoden w urde versuch t, A lloxan 
im Serum  und  im  H a m  von D iabetikern  nachzuw eisen. Die Ergebnisse 
waren vollkom m en negativ . H ierauf w urden zwei B lu tp ro b en  von 
K aninchen, denen 0,2, bzw. 0,3 g p ro  kg K örpergew icht in travenös 
in jiziert w orden w aren  und  von denen eines G lykosurie anfwies,

1) Is t die zu erwartende Alloxanmenge grösser als 100 y, so müssen selbstverständ
lich auch entsprechend grössere Q uantitäten X-Methyl-o-phenylendiamin zur Anwendung 
gelangen.

—  1531 —



3 S tu n d en  u n d  1 S tu n d e  nach  der In jek tio n  en tnom m en  u n d  auf 
A lloxangehalt g ep rü ft, ebenso der von  diesen T ieren stam m ende 
H arn . A uch h ier w ar das E rg eb n is nega tiv . Schliesslich w urden  einem 
H u n d  100 m g A lloxan  p ro  kg  K örpergew ich t in trav en ö s injiziert 
(1 g bei einem  10 kg  schw eren H u n d ), das sind m eh r als 100 m g% . 
5 M inuten  nach d er In jek tio n  en tn ah m  m an  das B lu t fü r die Alloxan- 
b estim m ung . E s k o n n ten  ab er d a rin  n u r  noch 1— 2 m g %  Alloxan 
nachgew iesen w erden, die H au p tm en g e  w ar also b ere its  aus dem  B lut 
verschw unden , bzw . v e rä n d e r t w orden. E in e  P ro b e  m it 150 mg 
A lloxan p ro  kg  T iergew icht u n d  B lu te n tn a h m e  vo r u nd  3 M inuten 
nach  der In jek tio n  ergab dieselbe A llo x an k o n zen tra tio n  (1— 2 m g% ). 
Gleich b eh an d elte  K o n tro llp ro b en , bei w elchen n a c h t r ä g l i c h  zum 
Serum  bestim m te  M engen A lloxan zugesetz t w orden w aren, fielen 
p o sitiv  aus, so dass m ethod ische F eh le r als ausgeschlossen gelten 
dürfen. D as in jiz ie rte  A lloxan  verschw indet som it sehr schnell aus 
dem  B lu tk re is lau f u n d  w ird  auch  n ich t als solches du rch  die M ere 
ausgeschieden. W elche V eränderung  es e rfäh rt, is t noch unbekannt.

Versuche über das Schicksal des Alloxans nach Verfütterung sind schon alt. So 
stellte Koehne1) fest, dass nach Verabreichung von 8 g Alloxan an Hunde dieses im Körper 
zum grössten Teil zerstört wird. Auch L usini2), der Hunde m it Alloxan fü tterte, nimmt 
an, dass es zum grössten Teil oxydiert wird und geringe Mengen als Alloxanthin und 
Parabansäure im H arn  abgeschieden werden. Wähler3) fand, dass A lloxanthin nach der 
Aufnahme im menschlichen Organismus in Harnstoff übergeht. Nach Cerecedo4) geht 
nach Verfütterung von Alloxan an Hunde dieses anscheinend in Alloxanthin über und 
wird, wie bei der direkten Verabreichung von Alloxanthin, im H arn teilweise als Murexid 
abgeschieden, wodurch dieser ro t gefärbt w ird ; ein Abbau zu Harnstoff finde nicht statt. 
In  diesem Zusammenhang sei erw ähnt, dass der von uns untersuchte Kaninchenharn, der 
im Anschluss an intravenöse Alloxaninjektionen gesammelt worden war, keine Rotfärbung 
zeigte, somit keine wesentlichen Mengen Murexid enthielt.

A lloxan  is t gegen A lkalien  sehr em pfindlich . W ird  die Lösung 
von  100 m g A lloxan in  100 cm 3 W asser u n d  1 cm 3 g esä ttig te r Katrium - 
b icarbonatlö sung  15 M inu ten  au f 37° e rw ärm t (pH 7,5— 8), so kann 
nachher in der angesäuerten  L ösung m it unserer A lloxanbestim m ungs- 
m ethode die V erb indung  n ich t m eh r nachgew iesen w erden. Dasselbe 
t r i t t  ein, w enn m an  die alkalische L ösung 30 M inu ten  bei Zimmer
te m p e ra tu r  s tehen  lässt.

Z ürich , Chem isches In s t i tu t  der U n iversitä t
u n d  M edizinische K lin ik  des K antonssp ita ls .

b  Diss. Rostock 1894.
2) Ann. chim. e farmacol. 21, 241 (1894).
3) A. 65, 335 (1848).
4) J .  Biol. Chem. 93, 283 (1931).



200. Bedeutung- beschränkt freier Drehbarkeit für die Viskosität 
und Strömungsdoppelbrechung- von Fadenmolekellösungen I 

von W erner Kuhn und Hans Kuhn.
(29. X. 45.)

I.  E in le i tu n g .

W ir m üssen uns b ek an n tlich  vorstellen , dass die F adenm olekel 
einer grossen Z ahl von S toffen in  Lösung die G esta lt s ta tis tisch e r 
K näuel b esitzen 1). F ü r  viele hochelastische Substanzen , wie z. B. fü r 
den K au tsch u k , g ilt dasselbe n ich t n u r in  Lösung, sondern  auch  im  
elastisch festen  Z ustande.

W ir hab en  uns, genauer gesagt, vorzuste llen , dass die F ad en 
molekel infolge der V alenzw inkelung u nd  infolge vollkom m ener oder 
teilweiser freier D reh b ark e it neben- u n d  nacheinander sehr verschie
dene, energetisch gleichw ertige K onste lla tionen  annehm en u nd  dass 
dabei aus sta tisch en  G ründen  gewisse, e tw a durch  Längs- und  Q uer
abm essungen2) gekennzeichnete K näuelfo rm en  häufig, andere d a 
gegen selten Vorkom m en.

W enn w ir versuchen, die Aussage zu p räzisieren , dass die K o n 
stella tion  einer Fadenm olekel in  Lösung oder im  elastisch festen  Z u
stande einem  s te ten  W echsel un terw orfen  sei, stossen w ir zw angsläufig 
auf die F rage, w ie  r a s c h  e i n e  i n s  A u g e  g e f a s s t e  g r o s s e  o d e r  
k l e i n e  K o n s t e l l a t i o n s ä n d e r u n g  t a t s ä c h l i c h  e r f o l g t .  M an 
w ird w eiter fragen, w ie  s i c h  d i e  f ü r  e i n e  g e g e b e n e  K o n s t e l 
l a t i o n s ä n d e r u n g  e r f o r d e r l i c h e  Z e i t ,  d i e  R e l a x a t i o n s z e i t ,  
a u f  d i e  p r a k t i s c h e n  E i g e n s c h a f t e n  d e r  g e l ö s t e n  o d e r  
e l a s t i s c h  f e s t e n  S u b s t a n z  a u s w i r k t .

Q u a lita tiv  e rk en n t m an, dass die fü r eine K onste lla tionsänderung  
in F rage kom m ende Z eit einm al um  so grösser sein w ird, je  höher die 
V i s k o s i t ä t  d e s  M e d i u m s  ist, in  welchem  die m it der K o n ste lla 
tionsänderung  verbundene B ew egung der F aden teile  zu erfolgen h a t, 
dass sie aber auch  zw eitens von der i n n e r n  B e r e i t s c h a f t  d e s  F a 
d e n s ,  K onste lla tionsänderungen  rasch vorzunehm en, abhängen  w ird. 
Je  strenger infolge sterischer u nd  energetischer E inflüsse die V alenz
winkel innerha lb  der M olekel festgelegt sind, d. h. je  s c h l e c h t e r  d i e  
f r e i e  D r e h b a r k e i t  u m  d i e  i n  d e r  K e t t e  e i n m a l  v e r w i r k 
l i c h t e n  V a l e n z r i c h t u n g e n  i s t ,  desto längere Zeit w ird eine m it 
oder ohne E inw irkung  einer äusseren K ra ft zu verw irklichende K o n 
stellationsänderung  benötigen. In  Analogie zu der die K onste lla tions

!) W. Kuhn, Koll. Z. 68, 1 (1934).
2) Neuere Betrachtungen hierüber siehe insbes. H. Kuhn, Exper. I, 28 (1945).



än d eru n g  von  aussen h er hem m enden  V isk o sitä t des E in b e ttu n g s
m edium s k önnen  w ir h ier von  einer inneren Viskosität des Fadens 
sprechen. D ie vo rh in  geste llte  F rag e  is t d am it g leichbedeu tend  m it 
der F r a g e  n a c h  d e m  E i n f l u s s  d e r  i n n e r n  V i s k o s i t ä t  des  
F a d e n s  a u f  d i e  S u b s t a n z e i g e n s c h a f t e n .

F ür die K autschukelastizität is t die Frage, ob und wie sich der Vollkommenheits
grad der D rehbarkeit auf die Grösse der bei gegebener Dehnung auftretenden elastischen 
R ückstellkraft, d. h. auf den Zahlenwert des E lastizitätsm oduls auswirkt, bereits vor 
Jahren  beantw ortet worden1). Die Antw ort geht dahin, d a s s  d e r  Z a h le n w e r t  des 
E la s t i z i t ä t s m o d u l s  v o n  d e r  G ü te  d e r  f r e ie n  D r e h b a r k e i t  n ic h t  a b h ä n g t ,  
solange die D rehbarkeit so gut ist, dass die Relaxationszeit der mikro- Hrown'schen Be
wegung im elastisch festen K autschuk kleiner als die für die Messung des Elastizitäts
moduls erforderliche Zeit ist, dass aber die W ahrscheinlichkeitselastizität in eine Energie
elastizität übergeht, wenn die Relaxationszeit der mikro-Brown’schen Bewegung zu gross 
wird. F ür die Begründung und weitere Einzelheiten sei auf die genannte Arbeit verwiesen2).

Im  folgenden w erden  w ir uns m it den  A usw irkungen  der innern 
V iskositä t au f das V erh alten  d er L ö s u n g e n  v on  F adenm olekeln  be
fassen. D abei is t sofort k la r, dass in  d er ru h en d en  L ösung keine Effekte 
au ftre ten , welche von  der Grösse d er M ikro- u n d  M akrorelaxations
zeiten  abhängen , indem  ja  nach  genügend langer Z eit, d. h. eben in 
ru h en d er Lösung, u n te r  allen  U m stän d en  die G leichgew ichtsvertei
lung  (s ta tis tisch  w ahrschein lichste  V erte ilung  der K onstellationen) 
erre ich t w ird. D agegen sieh t m an  ebenso k la r, dass die innere Viskosi
t ä t  fü r  das V erh alten  d er F äd en  in  einer ström enden  Lösung von 
W ich tigkeit w erden  m uss.

In  einer kürz lich  erschienenen A rb e it ü b er die A ufrollung von 
F adenm olekeln  in  ström enden  L ösu n g en 3) k o n n ten  w ir tatsäch lich  
zeigen, dass die in  einer s trö m en d en  L ösung suspend ierten  Faden
m olekel u n te r  W irk u n g  der S trö m u n g sk rä fte  zeitlich  veränderliche 
F o rm än d eru n g en  neben  einer ze itlich  ebenfalls veränderlichen  Orien
tie ru n g  zu r S trö m u n g srich tu n g  erfahren . D as P ro b lem  der K onstel
la tio n  u n d  der R ich tu n g sv erte ilu n g  der F adenm olekel in  der strö
m enden L ösung w urde in  der g en an n ten  A rb e it u n te r  der V oraus
setzung b eh an d e lt u n d  gelöst, dass die fü r die K onste lla tionsänderun
gen b en ö tig te  Z eit n u r du rch  die V isk o sitä t des E inbettungsm edium s 
bestim m t w ird  (fehlende innere  V iskositä t). M an erk en n t, dass diese
B e trach tu n g en  eine Ä nderung  e rfah ren  m üssen, w enn die innere
V iskositä t des F ad en s gross w ird . I n  der G renze grösser innerer 
V iskositä t m uss er sich ja  wie ein p ra k tisch  starres, n ich t m ehr wie 
ein flexibles, gew isserm assen willenloses G ebilde benehm en.

W ir w erden dies im  folgenden du rch  q u a n tita tiv e  Ü berlegungen 
bestä tigen . G leichzeitig w erden  w ir sehen, dass die p rak tisch en  E igen

b  W. K uhn, Koll. Z. 87, 3 (1939).
2) Siehe auch J . Haegel, Helv. 27, 1669 (1944).
3) W. K uhn  und H. Kuhn, Helv. 26, 1394 (1943), im folgenden als I.e. I  bezeichnet.



schäften  der s tröm enden  Lösung (insbesondere d ie V iskositä t u n d  die 
S tröm ungsdoppelbrechung) zu Schlüssen h insichtlich  der inneren  
V iskositä t der in  Lösung befindlichen Fadenm olekel verw endet w er
den können . I n s b e s o n d e r e  w e r d e n  w i r  s e h e n ,  d a s s  e i n e  
S t r u k t u r v i s k o s i t ä t  d e r  L ö s u n g  ( A b h ä n g i g k e i t  d e r  V i s 
k o s i t ä t  v o m  S t r ö m u n g s g e f ä l l e )  n u r  i m  F a l l e  g r ö s s e r ,  
n i c h t  a b e r  i m  F a l l e  k l e i n e r  i n n e r e r  V i s k o s i t ä t  d e r  i n  d e r  
L ö s u n g  e n t h a l t e n e n  F a d e n m o l e k e l  a u f t r i t t .

Grundsätzlich ähnlich wie in einer strömenden Lösung liegen die Verhältnisse bei 
einer einem Ultraschallfeld ausgesetzten Suspension von Fadenmolekeln: Gegenüber der 
im Ultraschallfeld erfolgenden sehr raschen Deformation der Fadenmolekel müssen sich 
diese, sobald die innere Viskosität erhebliche W erte besitzt, als starre, spröde Gebilde 
erweisen. Es ist also verständlich, dass solche Fadenmolekel, wie die Versuche von Schmid 
und Beuttenmüller1) ergeben haben, im Ultraschallfeld zerrissen werden, während die
selben Molekel, wie die Erscheinung der H ochelastizität2) deutlich zeigt, bei einer lang
samen Deformation flexibel sind.

Die nachstehenden  A usführungen  üb er den E influss der inneren 
V iskosität au f das V erhalten  von Fadenm olekeln  in  Lösungen knüpfen  
einerseits an  die bereits e rw ähn te  A rbeit (I.e. I) an, welche das V er
h alten  von  F adenm olekeln  m it k leiner innerer V iskositä t behandelt 
und  anderseits an  eine ebenfalls kürzlich  erschienene A rb e it3). In  der 
le tz tem  w urde die V i s k o s i t ä t  u n d  S t r u k t u r v i s k o s i t ä t  e i n e r  
S u s p e n s i o n  s t a r r e r  T e i l c h e n ,  also gew isserm assen ein spezieller 
Grenzfall m it grösser innerer V iskositä t, behandelt, ausserdem  aber 
die allgem eine G rundlage zur B erechnung der V iskositä t beliebiger 
Lösungen en tw ickelt u nd  früheren  A nsätzen  gegenüber rich tiggestellt.

So wie I.e. I  beschränken  w ir uns auf den F a l l  d e s  v ö l l i g  
d u r c h s p ü l t e n  K n ä u e l s ;  die w eitere V erallgem einerung auf den 
F all einer n u r  teilw eisen D urchspülung w erden w ir in  einer w eiteren 
A rbeit durchführen . W ir können  dabei das E rgebnis vorw egnehm en, 
dass die nachstehend  begründeten , fü r völlige D urchspü lung  gültigen 
B eziehungen m it n u r geringen K o rrek tu ren  auf den allgem einen F all 
beliebiger D urchspü lung  ü b ertrag en  w erden können.

N eben der B erücksich tigung  der innern  V iskositä t geben wir, was 
I.e. I  u n terb lieben  ist, eine genaue B egründung  der d o rt fü r den F all 
fehlender innerer V iskositä t n u r im  E rgebnis m itge te ilten  F orm eln  
für die Z ähigkeit F adenm olekel en th a lten d e r Suspensionen.

U m  die Begriffe und  das Q u a lita tiv e  k la r  zu m achen, geben w ir 
nachstehend  eine

x) G. Schmid und E. Beuttenmüller, Z. El. Ch. 49, 333 (1943).
2) Über die statistische Theorie der K autschukelastizität siehe W. Kuhn, Koll. 

Z. 76, 258 (1936); Z. angew. Ch. 49, 858 (1936); 51, 640 (1938).
3) W. Kuhn  und II. Kuhn, Helv. 28, 97 (1945), im folgenden als I.e. I I  bezeichnet.



II. Qualitative Beschreibung des Verhaltens von Fadenmolekeln 
in der strömenden Lösung.

D a eine q u a lita tiv e  B eschreibung in  frü h eren  A rbe iten , allerdings 
u n te r  Z ugrundelegung e tw as an d e re r A nnahm en , schon gegeben 
w u rd e1), k önnen  w ir uns z. T. ku rz  fassen :

B ringen  w ir eine F adenm oleke l von  s ta tis tisch  w ahrscheinlicher 
G esta lt in  eine Lösung, in  w elcher ein S tröm ungsgefälle  vorhanden  ist 
u n d  b e tra c h te n  w ir die G esta lt der M olekel fü r den  A ugenblick als 
s ta rr , so stellen  w ir folgendes fe s t: 1. D er S ch w erp u n k t m ach t die 
T ran sla tio n  der ihn  um gebenden  F lüssigkeit m it. 2. D er T ranslation 
ü b erlag ert sich ein U m w irbeln  der Längsachse. 3. V on einem  auf der 
M olekel festen  K o o rd in a ten sy stem  aus b e tra c h te t, d. h. fü r  einen 
B eobach ter, der sich im  S chw erpunk t d er F adenm olekel befindet und 
d er sowohl die T ran sla tio n  des S chw erpunk ts als auch  die R ich tungs
änderungen  der F adenachse  m itm ach t, s trö m t die die M olekel um 
gebende F lüssigkeit bei gewissen S te llungen  d er M olekelachse längs 
der Achse nach  aussen ab , bei än d e rn  S te llungen  längs d er Achse auf 
den B eo b ach te r zu.

D ie le tz te re  R elativbew egung  h a t  zu r Folge, dass der Molekel
faden , w enn w ir ih n  je tz t  als n ich t m eh r s ta r r  b e tra ch ten , bei gewissen 
S te llungen  der M olekelachse g estreck t, also teilw eise en tk n äu e lt, bei 
än d ern  S te llungen  zusam m engestauch t w ird.

D ie G rösse dieser K rä fte  sowie die in  F rag e  kom m enden  Form 
änderungen  des F ad en s hängen  nu n , wie insbesondere I.e. I I  gezeigt 
w urde, von  der genauen  B eschaffenheit d er R ela tivbew egung  zwischen 
der um gebenden  F lüssigkeit u n d  den einzelnen Teilen des Fadens ab. 
W ir u n tersch ieden  d o rt e inerseits den  F a ll des g l e i c h  m a s s i g  b e 
s p ü l t e n  F a d e n s ,  d . h .  eines gebogenen F ad en s, zw ischen dessen 
Teilen die um gebende F lü ssig k eit frei h in d u rch s trö m t, andererseits 
den F a ll des u n d u r c h s p ü l t e n  K n ä u e l s ,  d. h. eines filzartigen Ge
bildes, in  dessen Gefüge das v o rhandene  L ösungsm itte l im m obilisiert 
ist. F ü r  das folgende ü b erlag ert sich der U n terscheidung  des bespülten 
F ad en s u n d  des u n d u rch sp ü lten  K näuels in  einschneidender W eise die 
A useinanderha ltung  der F ä lle  v on  grösser bzw . von  kleiner innerer 
V iskositä t. B ei k l e i n e r  i n n e r e r  V i s k o s i t ä t  fo lg t der F aden
knäuel, ob d u rch sp ü lt oder u n d u rch sp ü lt, den au f ihn  w irkenden D e
fo rm a tio n sk rä ften  leich t nach , so dass er, wie angedeu te t, bald  aus
einandergezogen, ba ld  zusam m engedrück t w ird. B e i g r o s s e r  i n n e r e r  
V i s k o s i t ä t  verm ag  dagegen der F ad en  den sich m it der O rientierung 
ändernden , b a ld  streckenden  u n d  b a ld  stauchenden  V erform ungs
k rä f te n  n ich t zu folgen, so dass er sich in  der s tröm enden  Lösung 
ähnlich  wie ein sta rres  Teilchen b en im m t. H ier is t eine m it der Orien-

l ) Näheres siehe I.e. I und W. Kuhn, Z. physikal. Ch. [A] 161, 1 (1932); Koll. Z. 62, 
269 (1933); diese beiden Arbeiten werden im folgenden als I.e. I I I  bezeichnet.



tierung  der F adenaehse  zu r S tröm ungsrich tung  einhergehende F o rm 
änderung im  G egensatz zum  F ad en  m it k leiner innerer V iskositä t 
n icht v o rhanden .

E benso w ichtig  wie die U nterscheidung dieser G renzfälle ist die 
A ngabe von  K rite rien , durch  welche w ir beurte ilen  können , w elchem  
der Grenzfälle die Molekel eines vorgegebenen hochm olekularen  S to f
fes von bestim m tem  Polym erisationsgrade am  n ächsten  stehen.

W ie w ir I.e. I  n äh e r ausgefüh rt haben  u n d  wie sich leich t ü b e r
legen lässt, treffen  w ir p rak tisch  vo llständ ig  d u rchspü lte  F a d e n 
m olekel bei niedrigem  P olym erisationsgrade an, also dann , w enn die 
Fäden  re la tiv  kurz sind. M it w achsendem  P o lym erisa tionsgrad  findet 
ein allm ählicher Ü bergang  zum  undurchsp iilten  K näuel s ta t t ;  im  
übrigen erw arten  w ir vollständige D urchspü lung  bis zu um  so grösse
ren Polym erisationsgraden , je lockerer u n d  sperriger der K näuel ge
b au t ist.

Ä hnlich wie der D urchspü lungsgrad  is t auch die Grösse der in -  
n e r n  V i s k o s i t ä t  polym erhom ologer F adenm olekel vom  P o lym eri
sationsgrad  abhängig . Die nachstehenden  Ü berlegungen w erden zei
gen, d a s s  m i t  w a c h s e n d e m  P o l y m e r i s a t i o n s g r a d  e i n e  a l l 
m ä h l i c h e  A b n a h m e  d e r  i n n e r e n  V i s k o s i t ä t  e i n t r i t t .

K ach  dieser q u a lita tiv en  A useinandersetzung beginnen w ir m it  
der q u an tita tiv en  B e trach tu n g  des V erhaltens durchspü lt er, eine in 
nere V iskositä t aufw eisender Fadenm olekel in  der ström enden L ö
sung. H insich tlich  der m odellm ässigen A nsätze können w ir uns an  
I.e. I  anlehnen, da d o rt der vo llständ ig  bespülte, jedoch von  innerer 
V iskosität freie F ad en  beh an d elt w urde.

III. Das Verhalten vollständig durehspülter Fadenmolekel 
in der strömenden Lösung.

1. M o d e l l  d e s  d u r c h s p ü l t e n ,  e i n e  i n n e r e  V i s k o s i t ä t  a u f 
w e i s e n d e n  F a d e n s ,

a) A u f t e i l u n g  d e s  M o l e k e l f a d e n s  i n  s t a t i s t i s c h e  F a d e n 
e l e m e n t e .

Jed e  Fadenm olekel sei (genau wie I.e. I) aus je  Z m onom eren K e
sten aufgebau t. D er m onom ere B est k an n  dabei ein einfaches Gebilde 
sein (CH2-G ruppe im  F alle  von  P ara ffin ); er k an n  aber auch  selbst 
aus j einzelnen u n te r  sich gleichen oder ungleichen K etteng liedern  zu 
sam m engesetzt sein. D a  die m onom eren K este infolge b esch ränk ter 
freier D reh b ark e it u n d  teilw eiser F estlegung  von  V alenzw inkeln n ich t 
völlig unabhäng ig  v oneinander sind, ersetzen w ir die aus Z m onom eren 
K esten auf gebau te  M olekel durch  eine K e tte  aus N  =  Z/s allseitig frei 
drehbar aneinandergegliederten  s t a t i s t i s c h e n  F a d e n e l e m e n t e n  
der L änge A.

D abei is t ein  sta tis tisches F adenelem en t ein aus s m onom eren 
K esten zusam m engesetzter A b sch n itt der Fadenm olekel. Seine we-
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sentliche E ig en sch aft b e s teh t d arin , dass in  einer sich selbst ü b er
lassenen M olekel beim  E o rtsch re iten  en tlan g  dem  M olekelfaden die 
F o rtsch re itu n g srich tu n g , die in  einem  herausgegriffenen  sta tis tischen  
E lem en t angetro ffen  w ird , von  d er F o rtsch re itu n g sric h tu n g  im  vor
hergehenden  u n d  im  nachfo lgenden  s ta tis tisch en  F ad en e lem en t als 
unab h än g ig  b e tra c h te t  w erden  d a r f1)2).

Die Grösse A des einzelnen statistischen Fadenelements hängt von der in gewissen 
Grenzen willkürlichen W ahl von s ab ; besteht der monomere R est aus j Kettengliedern 
der m ittleren Länge 1 und is t der Valenzwinkel zwischen aufeinanderfolgenden K etten
gliedern gleich 1 8 0 - ß, so is t bei Vernachlässigung des Raumerfüllungseffektes (1. c. IV)

A 2 =  js P c o tg 2^ -  (3,1)

b) E i n f ü h r u n g  d e s  V e k t o r s  h  ( v o m  M o l e k e l a n f a n g s p u n k t  
z u m  M o l e k e l e n d p u n k t  X. a l s  P a r a m e t e r ,  d u r c h  w e l c h e n  das  
p r a k t i s c h e  V e r h a l t e n  e i n e r  g e g e b e n e n  M o l e k e l  b e s t i m m t  
w i r d .  V e r t e i l u n g s f u n k t i o n  d e s  P a r a m e t e r s  h  i n  d e r  r u 
h e n d e n  L ö s u n g .

W ie e in leitend  b e to n t w urde, w erden  solche Fadenm olekel in 
ru h en d er L ösung  neben- u n d  n ach ein an d er sehr verschiedene K on
ste lla tionen  annehm en.

E s zeigt sich indessen, dass das p r a k t i s c h e  V e r h a l t e n  einer 
gegebenen F adenm olekel, deren  K on ste lla tio n en  im  G runde genom 
m en du rch  2K-2 K o o rd in a ten  beschrieben  w erden  m üsste  (W inkel, 
welche die L age je  2 aufeinanderfo lgender K etten g lied e r festlegen), 
schon w eitgehend d u r c h  d i e  A n g a b e  e i n e s  e i n z i g e n  P a r a 
m e t e r s ,  n ä m l i c h  d e s  A b s t a n d e s  h  v o m  M o l e k e l a n f a n g s 
p u n k t  z u m  M o l e k e l e n d p u n k t  f e s t g e l e g t  w i r d .  Tatsächlich 
läss t sich z. B . die op tische A niso trop ie, sowie die m echanische R ück
s te llk ra ft einer aus IST sta tis tisch en  F ad en e lem en ten  der L änge A auf
g eb au ten  F adenm olekel, sobald  h  vorgegeben is t, angeben. D a s  
p r a k t i s c h e  V e r h a l t e n  e i n e r  S u s p e n s i o n  v o n  F a d e n m o l e 
k e l n  i s t  d a h e r ,  a u c h  i m  F a l l e  d e r  s t r ö m e n d e n  L ö s u n g ,  
f e s t g e l e g t ,  w e n n  d i e  V e r t e i l u n g s f u n k t i o n  n a c h  G r ö s s e  
u n d  R i c h t u n g  d e r  V e k t o r e n  h g e f u n d e n  w e r d e n  k a n n .  F ü r 
die ruhende  L ösung fä llt se lb stv ers tän d lich  die R ich tungsabhängigkeit 
der V erte ilungsfunk tion  weg. D as E rgebn is der schon vo r längerer Zeit 
fü r diesen F a ll gegebenen B e trac h tu n g  l a u te t3): S ind p ro  cm 3 der 
L ösung G F adenm olekel v o rh an d en , so is t die A nzahl d G h h+dh von 
F äd en , deren  A n fan g sp u n k t vom  E n d p u n k t um  einen A bstand , wel
cher zw ischen h  u n d  h +  d h  lieg t, e n tfe rn t is t, gleich

x) W. Kuhn, Koll. Z. 68, 1 (1934) im folgenden als I.e. IV  bezeichnet.
2) W. Kuhn  und F. Grün, Koll. Z. 101, 248 (1942), im folgenden als I.e. V bezeichnet.
3) 1. c. IV.
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d G h h + , . = G (  J Y ^ - e  * NA’ h 2d h  (3,2)

Der M itte lw ert des Q uadrates dieses A bstandes e rg ib t sich hieraus zu
h * = N A 2 (3,3)

oder, da N =  Z/s ist:
  A 2
h 2== Z   (3,3a)

s

c) S t a t i s t i s c h e  R ü c k s t e l l k r a f t  e i n e s  a n  d e n  E n d e n  f e s t 
g e h a l t e n e n  F a d e n s .

In  ström enden  Lösungen w ird  die V erte ilungsfunk tion  (3,2) u n 
gültig, indem  die V ek toren  h  einesteils o rien tie rt, andern te ils  bei ge
wissen O rien tierungsw inkeln  gedehn t, bei än d ern  v e rk ü rz t werden.
Zu den V orbedingungen fü r eine genauere B e trac h tu n g  dieser L ängen
änderungen gehört neben  den A nsätzen  fü r die hyd rodynam ischen  
K räfte  insbesondere die K en n tn is  der m echanischen R ü ck ste llk raft, 
welche au f einen F ad en  w irk t, dessen E n d p u n k te  im  A bstande h  v o n 
einander festgehalten  w erden. D iese K ra f t  Rj (die R ü ck ste llk raft) , ist 
nach I.e. I  gleich

Ä l  =  “ k T W  ( 3 ’4 )

(k Boltzmann’ache K onstante, T absolute Temperatur)

Gleichung (3,4) zeigt, dass die durch  das U nordnungsbestreben  
der einzelnen K e tten g lied er bed ing te  s ta tis tisch e  R ü ck ste llk raft Rx 
m it dem  A b stan d e  h, au f den die beiden  E n d en  auseinandergezogen 
sind, w ächst.

In  der ru h en d en  L ösung is t die V erteilung  (3,2) aufzufassen als 
das dynam ische G leichgew icht, welches erre ich t w ird, einerseits u n te r  
der W irkung  der K ra f t  (3,4), andererse its u n te r  W irkung  der W ärm e
bewegung. D ie le tz te re  w ürde fü r  sich genom m en eine von h  u n a b 
hängige V erteilung  des E ad en en d p u n k ts  re la tiv  zum  A nfangspunkt 
herbeiführen1).

d) A u s w i r k u n g  d e r  i n n e r e n  V i s k o s i t ä t  a n  e i n e m  M o l e k e l 
f a d e n ,  d e s s e n  E n d p u n k t e  m i t  d e r  G e s c h w i n d i g k e i t  I r  r e 
l a t i v  z u e i n a n d e r  b e w e g t  w e r d e n .

K ach dem  bisher G esagten w ird  die ta tsäch lich e  B ew egung des 
M olekelendpunktes re la tiv  zum  A n fangspunk t von der K ra f t  itj  von 
Gleichung (3,4), von  der W ärm ebew egung, sodann  von den seitens 
der s tröm enden  Lösung au f die M olekel ausgeüb ten  K rä ften  und  
schliesslich von  der innern  V iskositä t des F adens selbst abhängen.

D en  le tz tg en an n ten  E influss h a lten  w ir d ad u rch  fest, dass w ir die 
zusätzliche K ra f t  R 2 feststellen , welche zufolge des V orhandenseins

b  Genaueres hierüber vgl. W. Kuhn und F. Grün, High Polymers (im Druck).



einer in n ern  V isk o sitä t des F ad en s d an n  au f t r i t t ,  w enn das F ad en en d e  
in  der R ich tu n g  des V ek to rs h  m it der G eschw indigkeit Ir  re la tiv  zum 
F ad en an fan g sp u n k t bew egt w ird  (Fig. 1). D a  es sich u m  die v on  der 
i n n e r n  V i s k o s i t ä t  des F ad en s h errü h ren d e  Z u sa tz k ra f t handelt, 
m üssen w ir uns fü r den  A ugenblick  vo rste llen , dass die B ew egung des 
F ad en en d p u n k te s  in  einem  L ösu n g sm itte l von  vern ach lässig b ar klei
ner V iskositä t erfo lg t. D ie R e ib u n g sk ra ft R 2 w ird  im m er dem  V or
zeichen nach  d er dem  F a d e n e n d p u n k t von  aussen  au fg ep räg ten  Ge
schw indigkeit Ir  en tgegengerich te t, dem  B etrag e  nach  ab e r m it Ir  p ro
po rtio n a l sein. E s  w ird  also, w enn w ir die P ro p o rtio n aü tä tsk o n s tan te , 
die „R e ib u n g sk o n s tan te“ m it B bezeichnen, g elten :

i t 2 =  - B h -  (3,5)

< B £ y
h ft2 />'

Fig. 1.
Fadenmolekel, deren Fadenende in der R ichtung des Vektors h m it der Geschwindigkeit tr 
relativ  zum Fadenanfangspunkt bewegt wird. Infolge des Vorhandenseins einer in n e re n  
V is k o s i tä t  des Fadens t r i t t  eine der Geschwindigkeit h- proportionale jedoch zu h' 

entgegengesetzt gerichtete Reibungskraft f t2 auf.

Die Reibungskonstante B ist, wie später gezeigt wird, näherungsweise unabhängig 
vom Abstande h zwischen A nfangspunkt und E ndpunkt des Fadens und stellt ein ge
eignetes M as s fü r  d ie  in n e r e  V is k o s i t ä t  der Molekel dar.

W ir werden ferner sehen, dass B in einer polymerhomologen Reihe proportional 
1/Z ist. Das bedeutet, dass die innere Viskosität polymerhomologer Fadenmolekeln mit 
steigendem Polymerisationsgrad Z abnim m t, was schon in A bschnitt I I  erw ähnt wurde.

Zu den  K rä fte n  (3,4) u n d  (3,5) tre te n  in  der ru h en d en  oder strö 
m enden L ösung die hydro d y n am isch en , au f die F ad en te ile  ausgeübten 
K rä fte , sowie die von  d er W ärm ebew egung  h errü h ren d en , eine hom o
gene V erteilung  der V ek to ren  h  an s treb en d en  D iffusionskräfte.

Im  n äch sten  A b sch n itt befassen  w ir uns h au p tsäch lich  m it dem 
H in zu tre ten  der au f die F adenm olekel au sg eü b ten  hydrodynam ischen  
K rä fte .

e) D ie  a u f  d ie  d u r c h s p ü l t e  F a d e n m o l e k e l  i n  d e r  s t r ö m e n 
d e n  L ö s u n g  w i r k e n d e n  h y d r o d y n a m i s c h e n  K r ä f t e .

W ie w ir I.e. I  n äh e r au sg e fü h rt haben , e rh a lten  w ir eine gute 
N äh eru n g  fü r  die du rch  die R ela tivbew egung  der einzelnen F adenteile 
zum  um gebenden  L ösu n g sm itte l v e ru rsach te  K ra ft, w enn w ir uns vo r
stellen , dass diese K ra f t , a n s ta t t  sich au f den ganzen F ad en  zu v er
te ilen , an  den F ad en en d en  an g re ift, u n d  w ir e rh a lten  ihre Grösse, wenn 
w ir uns, was den h y d ro d y n am isch en  W id ers tan d  b e triff t, je  1/i des 
G esam tfadens an  den beiden  F ad en en d p u n k ten  lokalisiert denken.



D ie von  der um gebenden Lösung auf diese F ad en en d p u n k te  au s
geübte K ra f t  w ird  n u n  p ro p o rtio n a l der G eschw indigkeit der F a d e n 
en d p u n k te  re la tiv  zu der sie um gebenden Lösung sein. D a  die M olekel 
(und zw ar genauer d e r  F a d e n m i t t e l p u n k t )  die T ran s la tio n  der 
F lüssgikeit m itm ach t, denken w ir uns, um  die R e l a t i v g e s c h w i n 
d i g k e i t  d e r  F a d e n e n d p u n k t e  rich tig  einsetzen zu können , den 
M itte lp u n k t des V ektors h, w elcher den M olekelanfangspunkt 1 m it 
dem  M olekelendpunkt 2 v erb in d e t, in  den N u llp u n k t eines K o o rd i
natensystem s gelegt. Die R ich tu n g  der O rd in a te  soll dabei m it der 
S tröm ungsrich tung , die d er Abszisse m it der des Ström ungsgefälles 
übereinstim m en (Fig. 2). O ffenbar is t d an n  der Z u s t a n d  d e r  M o 
l e k e l ,  d . h .  d e r  A b s t a n d  d e r  F a d e n e n d p u n k t e  u n d  d i e  
O r i e n t i e r u n g  g e g e n ü b e r  d e r  S t r ö m u n g s r i c h t u n g  gekenn
zeichnet durch  den B e trag  des V ektors m, w elcher vom  N u llp u n k t 
des K oord ina tensystem s nach  dem  einen der F ad en en d p u n k te , e tw a 
dem  P u n k te  2 in  F ig . 2 fü h rt, sowie durch  den W inkel &, w elchen der 
V ektor nt m it der S tröm ungsrich tung  b ild e t1). O ffenbar is t dann

nt =  4  (3,6)
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x

Fadenmolekel in Flüssigkeit m it Strömungsgefälle. Relativbewegung von Faden und F lüs
sigkeit, beobachtet von einem Koordinatensystem, dessen Ursprung im Schwerpunkt der 
Fadenmolekel (Mitte des Vektors h zwischen Anfangspunkt 1 und E ndpunkt 2) liegt und 
welches die Translation des Schwerpunktes, jedoch nicht die Richtungsänderungen der 
Fadenachse m itm acht. Die Strömung erfolgt in der z-Richtung; das Strömungsgefälle 
liegt in der x-Richtung. Der Zustand der Molekel wird durch Betrag und Orientierung 
des Vektors m, welcher den N ullpunkt des Koordinatensystems m it dem Endpunkt 2 

( Z u s ta n d s p u n k t )  verbindet, gekennzeichnet. 
x) Das gemäss Fig. 2 eingeführte Koordinatensystem unterscheidet sich etwas von 

dem I.e. I  benützten (siehe unten, Fig. 3). D ort war der Molekelanfangspunkt, nicht der



N u n  w urde I.e. I  w e iter gezeigt, dass die K ra ft,  w elche au f ein 
F ad en s tü ck  von  der L änge d L  au sg eü b t w ird , w enn die um gebende 
F lü ssig k eit re la tiv  zum  F ad en s tü ck  die G eschw indigkeit u  besitzt, 
gleich is t

d R 3 =  - Xrj0 u d L  (3,7)

w obei rj0 d ie V isk o sitä t d er F lüssigkeit u n d  /. ein  Z ah len fak to r von  der 

ungefähren  Grösse ~  ist.
A uf den an  jedem  E n d p u n k t d er M olekel, z. B. am  E n d p u n k t 2 

(Fig. 2), lokalis ie rt g ed ach ten  V ierte l des G esam tfadens w irk t en t
sprechend, w enn die um gebende F lü ssig k eit re la tiv  zum  E n d p u n k t 
die G eschw indigkeit u  b esitz t, eine K ra f t  von  d er Grösse

f t3 =  - ^ o u  ^ (3,8)

L is t dabei eine Grösse, w elche w ir I.e. I  als h y d r o d y n a m i s c h e  
L ä n g e d e s  G e s a m t f a d e n s  bezeichnet haben . Sie is t nach  I.e. I  für 
ein vo llständ ig  du rch sp ü ltes  K n äu e l p rak tisch  genom m en gleich dem 
A b stan d  vom  A n fan g sp u n k t zum  E n d p u n k t der ohne B eanspruchung 
von  V alenzw inkeln  g es treck t ged ach ten  Z ickzackkette .

Bezeichnen wir wieder den Valenzwinkel aufeinanderfolgender Kettenglieder mit 
180— ß und besteht die Fadenmolekel aus Z monomeren Resten zu je j Gliedern, also ins
gesamt aus Z ■ j Kettengliedern der Länge 1, so is t die hydrodynamische Länge des Gesamt
fadens gleich

L =  Z • j • 1 • cos (3,9)

oder auch, wenn wir unter b die hydrodynam ische Länge des monomeren Restes ver
stehen :

L =  Z -b  (3,10)

W enn der d u rch  die L age des E n d p u n k te s  des V ek tors m gekenn
zeichnete Z u s t a n d s p u n k t  der F adenm oleke l in  R ich tu n g  der R e
lativgeschw ind igkeit u  um  eine S trecke d s  verschoben  w ird , so ist die 
zugehörige A rb e its le istu n g  d A  gleich

dA  =  2 R 3 d s =  H?70 u d s (3,11)
£

M olekelmittelpunkt in den N ullpunkt des x—z-Koordinatensystem s gelegt worden. Das 
h a tte  zur Folge, dass (bei sonst gleichen Verhältnissen) dem E ndpunkt 2 eine doppelt so 
grosse Relativgeschwindigkeit, dem E ndpunkt 1 dafür k e in e  Relativgeschwindigkeit 
gegen die umgebende Flüssigkeit zugeordnet wurde. Beide Koordinatensysteme liefern, 
wie m an leicht verstehen kann, nahezu dieselben Ergebnisse; es tre ten  nur in den Zahlen
koeffizienten gewisse Unterschiede auf. Die Beschreibung in dem I.e. I  benützten Koordi
natensystem e zeichnet sich durch Anschaulichkeit und Einfachheit aus; die Beschreibung 
im neuen K oordinatensystem is t korrekter, dafür aber in Einzelheiten etwas weniger an
schaulich. Die grössere Kom pliziertheit äussert sich vor allem darin, dass einer Änderung 
des Betrages von nt im neuen K oordinatensystem  in W irklichkeit eine Bewegung und 
dam it eine Arbeitsleistung so w o h l b e i T e ilc h e n  1 a ls  a u c h  b e i T e ilc h e n  2 e n t 
s p r ic h t .  Es ist dies ein U m stand, welcher besondere Sorgfalt erfordert, wenn etwa von 
der auf den Zustandspunkt (E ndpunkt des Vektors m) wirkenden K raft (Reibungskraft 
oder elastische Rückstellkraft) usw. die Rede sein soll.
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. e ^  indem  ja  sowohl an  Teilchen 1 als auch an  Teilchen 2 der F ig . 2 die
A rbeit R3-ds  geleistet w ird. D en D ifferen tia lquo tien ten  -  d A / d s  ha- 

‘ ben w ir folgerichtig  als die am  Z u stan d sp u n k t angreifende R eibungs
k ra ft F 3 z u  bezeichnen, also

E n tsp rechendes g ilt fü r  die au f den Z u stan d sp u n k t in  F ig . 2 w ir
kende s ta tis tisch e  R ü ck ste llk ra ft: A uf jeden  der F ad en en d p u n k te  
w irk t nach  G leichung (3,4) eine s ta tis tisch e  R ü ck ste llk ra ft, welche 
un ter B erücksich tigung  von  (3,6) gleich ist

!se ‘ Äl =  - k T W  =  " k T  W  (3’13)

Bei einer V erschiebung des Z u stan d sp u n k tes  um  eine S trecke dm  in 
R ich tung  des V ektors m w ird  also, w iederum  an  beiden  Teilchen zu 
sam m en, die A rbeit

Dä|chl.o.Iä ja  101T m ,dA  =  12 k T  dm 
NA2

geleistet. D ie auf den Z u stan d sp u n k t w irkende elastische R ückste ll
k ra ft is t daher gleich -  dA /dn t, also gleich

F i= = - 1 2 k T w  <3>14)
.

Eine analoge B e trach tu n g  liefert au f G rund  von Gleichung (3,5) für 
die von der i n n e r n  V iskositä t des F adens herrührende, auf den Z u
s tan d sp u n k t w irkende innere R eibungsk raft (welche sich einer r a 
schen L ängenänderung  des V ektors h  en tgegensetzt):

F 2 =  -  4 B rrr (3,15)

Es ist näm lich  zufolge von  (3,5) d A / d t  =  -  B l r 2 (L eistung gleich
sirgtls K raft m al G eschw indigkeit) oder wegen (3,6):
UjW dA  , „ u . dm—— =  -  B -4 m 2 =  -  B-4 m --—r—. t m  fit dt

also:
d A

F 2 =  ^ -  =  - 4 B tw (3,16)

f) T a n g e n t i a l e  u n d  r a d i a l e  D i f f u s i o n s k o n s t a n t e  d e s  Z u 
s t a n d s p u n k t e s .

seiiiioiS
In  ähn licher W eise wie w ir die u n te r  W irk u n g  von K rä ften  e r

folgende Ä nderung  der Grösse u n d  der O rien tierung  des V ektors h 
oder m durch  V erschiebungen des Z u stan d sp u n k tes  (Fig. 2) gekenn
zeichnet haben , m üssen w ir die durch  Brow n ’’sehe Bewegung erfol
gende V eränderung  von Lage u n d  O rien tierung  des V ektors m als eine 
D i f f u s i o n  d e s  Z u s t a n d s p u n k t e s  beschreiben. W ir haben  also 
dem Z u stan d sp u n k t eine D iffusionskonstan te zuzuschreiben. Die D if
fusionskonstan te D m üssen w ir dabei definieren durch  die Beziehung

I) =  /i-k T  (3,17)



wobei ¡j, die B ew eglichkeit des Z u stan d sp u n k tes  is t, d. h . die G eschw in
d igkeit, welche er u n te r  W irk u n g  der K ra f t  1 D y n  an n im m t, w ährend 
k  die Boltzmann ’’sehe K o n s ta n te  u n d  T die ab so lu te  T em p era tu r be
d eu te t. K u r w enn w ir die D iffu sio n sk o n stan te  m it H ilfe  d er Gleichung
(3,17) u n d  die au f den Z u s tan d sp u n k t w irkenden  K rä f te  so, wie am 
B eispiel der G leichung (3,11) gezeigt w urde, defin ieren, e rh a lten  wir als 
V erteilung  der Z u s tan d sp u n k te  in  einem  k o n serv a tiv en  K ra ftfe ld  die 
aus allgem einen s ta tis tisch en  G ründen  zu fo rdernde Maxwell-Boltz
m a n n -V erteilung der Z u s tan d sp u n k te . V on d er R ich tig k e it dieser all
gem einen F ests te llu n g  k a n n  m an  sich an  H a n d  der w eiter u n ten  wie
derzugebenden B e trach tu n g en  leich t überzeugen.

M an b each te  nu n , dass die G eschw indigkeit fi, w elche der Zu
s tan d sp u n k t u n te r  der W irkung  der K ra f t  1 D y n  an n im m t, je  nach 
der R ich tu n g , in  w elcher sich der P u n k t  bew egt, eine verschiedene ist: 
B ew egt er sich in  rad ia le r R ich tu n g , d. h. in  R ich tu n g  des V ektors tu 
in  F ig . 2, so is t ersich tlich , d a s s  a l s  H e m m u n g  f ü r  d i e s e  B e 
w e g u n g  s o w o h l  d i e  V i s k o s i t ä t  d e s  E i n b e t t u n g s m e d i u m s  
a l s  a u c h  d i e  i n n e r e  V i s k o s i t ä t  d e s  F a d e n s  z u r  A u s w i r 
k u n g  k o m m t .  D as le tz te re  is t desw egen d er F a ll, weil sich ja  bei 
rad ia le r B ew egung des Z u stan d sp u n k tes  d er B e trag  des V ektors m 
(oder h) ä n d e rt (R eib u n g sk ra ft gem äss G leichung (3,15)).

B ew egt sich dagegen d er Z u s tan d sp u n k t in  tan g en tia le r R ichtung, 
d. h. in  einer zum  V ek to r m senkrech ten  R ich tu n g , so is t rrf u n d  
d a m i t  d e r  v o n  d e r  i n n e r e n  V i s k o s i t ä t  h e r r ü h r e n d e  A n 
t e i l  d e r  R e i b u n g  g l e i c h  n u l l ;  in  diesem  le tz ten  Falle  ist die 
du rch  die K ra f t  1 D y n  v eran lass te  G eschw indigkeit des Z ustands
p u n k tes  a u s s c h l i e s s l i c h  v o n  d e r  Z ä h i g k e i t  d e s  E i n b e t 
t u n g s m e d i u m s  a b h ä n g i g .  D a r a u s  e r g i b t  s i c h ,  d a s s  f ü r  
r a d i a l e  u n d  t a n g e n t i a l e  B e w e g u n g e n  d e s  Z u s t a n d s p u n k 
t e s  v e r s c h i e d e n e  B e w e g l i c h k e i t e n  ,urad u n d  /¿tang z u  er_ 
w a r t e n  s i n d  u n d  d ah e r gem äss (3,17) au ch  v e r s c h i e d e n e  D i f f u 
s i o n s k o n s t a n t e n  D rad u n d  D taug d e s  Z u s t a n d s p u n k t e s .

a) T a n g e n t i a l e  B e w e g l i c h k e i t  u n d  D i f f u s i o n s k o n s t a n t e  
d e s  Z u s t a n d s p u n k t e s .  G leichung (3,12) g ib t die K ra ft F 3 an, 
welche au f den Z u s tan d sp u n k t w irken  m uss, d am it dieser (bzw. das 
Teilchen 2 der F ig . 2) gegenüber der ru h en d en  F lüssigkeit eine Ge
schw indigkeit vom  B etrag e  u  erh ä lt. W ird  F 3 =  1 D y n  gem acht, so 
is t die zugehörige G eschw indigkeit des Z u stan d sp u n k tes  gleich der 
B ew eglichkeit /¿tang des Z u stan d sp u n k tes ; nach  dem  oben G esagten ist 
ja  die tan g en tia le  B ew eglichkeit ausschliesslich durch  die äussere 
R eibung  (Z ähigkeit des E in b ettu n g sm ed iu m s) bestim m t. W ir haben 
also



Gemäss (3,17) w ird  je tz t  die D iffusionskonstan te D tang fü r B ew egun
gen, bei w elchen sich der Z u stan d sp u n k t senkrech t zum  V ek to r m 
(Fig. 2) bew egt, gleich

v P
und m it X =  ~

4 kT
Dtang— 3 jj ry0L (3,19a)

ß) R a d i a l e  B e w e g l i c h k e i t  u n d  D i f f u s i o n s k o n s t a n t e  
d e s  Z u s t a n d s p u n k t e s .  Bewegen w ir den Z u stan d sp u n k t in  der 
ruhenden F lüssigkeit m it einer G eschw indigkeit u  in  rad ia ler R ich tung , 
d. h. in  R ich tu n g  des V ektors m (Fig. 2), so is t die fü r  die Ü berw in 
dung von  R eib u n g sk räften  aufzuw endende K ra f t  gleich einem  A nteil 
(3,12), welcher zur Ü berw indung der ä u s s e r n  R e i b u n g  notw endig 
ist, und  einem  A nteil (3,15) zu r Ü berw indung der i n n e r n  V i s k o s i 
t ä t  des F ad en s; fü r die rad ia le  B ew egung des Z u stan d sp u n k tes ist 
dabei nr von Gleichung (3,15) gleich der dem  Z u stan d sp u n k t erte ilten  
G eschw indigkeit u zu setzen. Z usam m en haben  w ir dan n

K2 -H F 3 =  — (a r;0 U ^  + 4 B u )  (3,20)
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2

W ird die gesam te auf den Z u s tan d sp u n k t in  rad ia le r R ich tung  
w irkende K ra ft, also die in  (3,20) links stehende Grösse gleich 1 D yn 
gem acht, so w ird  die aus (3,20) resu ltierende G eschw indigkeit des Z u
standspunktes gleich der gesuchten  R adialbew eglichkeit y rad, also:

A'rad =  L  (3’21)
'Wo y  +  4 B

Zufolge von (3,17) u n d  analog zu (3,19) w ird  also die rad ia le  D iffu
sionskonstante gleich

kT
Drad =  L (3,22)

W y A B

und m it X ~  ~
kT  

rja L + 4 BD r a d - 3 ^ --------------  (3’22a)
4

D er V ergleich von  (3,19) u nd  (3,22) zeigt, wie die tan g en tia le  und 
radiale D iffusionskonstan te des Z u standspunk tes bei B erücksichtigung 
einer inneren  V iskositä t (B verschieden von null) einen U nterschied  
aufweisen, in  dem  Sinne, dass D tang>  D rad w ird; K o n zen tra tio n s
unterschiede in tan g en tia le r R ich tu n g  (durch D rehbew egung der Teil
chenachse) w erden sich also bei vorhandener innerer V iskositä t r a 
scher ausgleichen als K onzen tra tionsun tersch iede in  rad ia le r R ich tung  
(L ängenänderungen  des V ektors h oder m); n u r bei fehlender innerer



V iskositä t w erden  die beiden  B ew eglichkeiten bzw . D iffusionskon
s ta n te n  iden tisch .

E s w ird  sich im  folgenden zeigen, dass das v iskosim etrische und 
ström ungsop tische V erh a lten  von  Fadenm olekellösungen  wesentlich 
du rch  den A usdruck

D t a n ^ _ l == 8 B  (3 23)
Bpad LA»70

b estim m t w ird , also du rch  das V erh ältn is  zw ischen dem  die innere 
V iskositä t der F adenm olekel kennzeichnenden  F a k to r  4 B u nd  der für

die L ösungsm itte lre ibung  des F ad en s ch a rak teris tisch en  Grösse ~  A r/0.
V or allem  w erden zwei G renzfälle v o n  In teresse  sein; erstens der Fall 
kleiner innere r V isk o sitä t oder grösser L ösungsm itte lv iskositä t

bzw. Dtang^ D rad;

zw eitens d er F a ll
B >  ~  Aifo bzw. Drad <  Dtang,

also der F a ll sehr grösser innere r V isk o sitä t oder sehr k leiner V iskosität 
des L ösungsm itte ls.

2. D ie  D i f f e r e n t i a l g l e i c h u n g  f ü r  d i e  V e r t e i l u n g s f u n k t i o n  
d e r  V e k t o r e n  h b z w .  m i n  d e r  s t r ö m e n d e n  L ö s u n g .
a) D e f i n i t i o n  d e r  V e r t e i l u n g s f u n k t i o n  r ( m, d - ) ;  i h r e  B e 
z i e h u n g  z u  <r(h,#) .

I n  der m ehrm als z itie rten  A rb e it (I.e. I)  ü b er die A ufrollung von 
F adenm olekeln  in  ström enden  Lösungen  h ab en  w ir die O rientierung 
u n d  die V eränderung , welche die L änge des V ek tors h  in  der ström en
den L ösung e rfäh rt, du rch  A ngabe d er V erte ilungsfunk tion  <r(h, &) be
schrieben, eine F u n k tio n , w elche die A nzah l derjen igen  Fadenm olekel 
ang ib t, deren  O rien tierungsw inkel zw ischen # u n d  #  +  d #  liegt und 
bei denen g leichzeitig  der A b stan d  des A nfangspunk tes vom  E n d 
p u n k te  einen B e trag  b esitz t, w elcher zw ischen h u n d  h  +  d h  liegt 
(Fig. 3); in  F o rm eln :

d Gh, h+dh = o ( h , & ) h d h d &  (3,24)

Die n ach steh en d en  B e trac h tu n g en  un terscheiden  sich von den 
frü h eren  einerseits du rch  die B erücksich tigung  der inneren  V iskosität 
u n d  anderseits du rch  die B en ü tzu n g  des an  H a n d  von  F ig . 2 erläu
te r te n  K o ord ina tensystem s. D ie B e trach tu n g en  sind den früheren 
analog ; n u r en tsp rich t der E in fü h ru n g  eines neuen K oord ina ten
system s eine e tw as g eän d erte  D efin ition der V erteilungsfunktion . Sie 
h a t  sich au f & u n d  den  B e trag  des V ek to rs rrt (a n s ta tt  au f #  u nd  den 
B e trag  v on  h) zu beziehen. D . h . : w ir denken  uns die M itte lpunkte 
säm tlicher G in  einem  cm 3 d er L ösung en th a lten en  Fadenm olekel in



den N u llp u n k t des K oord ina tensystem s F ig. 2 gebrach t. Die A nzahl 
derjenigen M olekel, deren  Z u s tan d sp u n k t in  das F lächenelem ent

d f = m - d d - d m  (3,25)

Die Orientierung und Entknäuelung von Fadenmolekeln in strömenden Lösungen wird 
durch Angabe der Verteilungsfunktion n (h ,# ) beschrieben, d. h. durch Angabe der Anzahl

d G h>h+dh =  f f ( h ,0 ) h d h d 0

von Fadenmolekeln, die sich pro cm3 der Lösung befinden und deren Vektor h m it der 
Strömungsrichtung einen zwischen d  und d  + d d  liegenden Winkel einschliesst und gleich

zeitig einen Betrag besitzt, der zwischen h und h-f d h  liegt.

(Fig. 4) fä llt, d. h. die Zahl derjen igen  M olekel, bei denen der V ek tor m 
einen B e trag  b esitz t, w elcher zw ischen m u n d  m +  dm  liegt u n d  bei 
denen er m it der z-R ich tu n g  einen W inkel einschliesst, w elcher zw i
schen d  u n d  d  +  d d  lieg t, sei, analog zu (3,24)

dG m, m + dm =  T(m >d) m -d n t-d d  (3,26)

Die in  der ström enden  Lösung sowohl von m als auch von d  a b 
hängige F u n k tio n  r(m , d) ist die gesuchte V erteilungsfunktion .

Die A ngabe der V erte ilungsfunk tion  r ( m,  d) ist m it der Angabe 
der früher b en ü tz te n  F u n k tio n  cr(h,d) äqu ivalen t. I s t  näm lich  die 
F u n k tio n  r ( m, d )  b ek a n n t, so lässt sich auf G rund von (3,24), (3,25) 
und (3,6) sofort auch  cr(h,d) angeben ; es g ilt o ffenbar:

<j(h,d) h d h  d d  =  r  d j . y - - ^ - d d

oder
<r(h,d) =  i - r ( m ,d )  h =  T(-7pd) (3,27)

m=2

b) D i f f e r e n t i a l g l e i c h u n g  f ü r  d i e  V e r t e i l u n g s f u n k t i o n  
r(m,d) d e r  Z u s t a n d s p u n k t e .

W ir e rh a lten  eine D ifferentialg leichung zu r B estim m ung von 
r (m, d) ,  indem  w ir auf G rund  der im  vorigen angegebenen K rä fte ,



B ew eglichkeiten  u n d  D iffusionskonstan ten  feststellen , wie viele F a
denm olekel p ro  Z eite inheit eine solche Ä nderung  des O rien tierungs
w inkels u n d  des B etrages von  m erfah ren , dass d er Z u s tan d sp u n k t in 
das F lächenelem en t m ■ dm d & h inein  bzw . aus ihm  herau s wandert. 
D ie Sum m e d er hinein- u n d  h erau sw an d ern d en  Z u s tan d sp u n k te  muss 
im  s ta tio n ä re n  Z u stan d e  gleich n u ll sein.

z

Die Verteilungsfunktion dG ffl m+(jm=  T(m, &) m dm d #  g ib t die Zahl der Fadenmolekeln
# + d#

an, die sich pro cm3 einer ström enden Lösung befinden und deren Zustandspunkt (End
punkt des Vektors m, welcher die Fadenm itte m it dem Fadenendpunkt 2 verbindet) in 
das Flächenelement m d m d #  der Zustandsebene fällt. Die Verteilungsfunktion T(m,$) 

is t m it der in Fig. 3 zugrundegelegten V erteilungsfunktion cr(h,#) äquivalent.

D ie B egrenzungslin ie I  des in  F ig . 4 gezeichneten F lächenele
m en ts b es itz t die L änge dm ; d u rch  sie w erden  n u n  p ro  Zeiteinheit 
Z u stan d sp u n k te  v on  M olekeln in  das F läch en e lem en t h ineinw andern : 

a) infolge S trö m u n g : D ie G eschw indigkeit str, m it der sich der 
O rien tierungsw inkel der M olekelachse infolge der S tröm ung  ändert, 
is t vom  augenblick lichen  W e rt v on  & ab häng ig  u n d  gleich:

&gtl =  -  q sin2 & (3,28)

w enn q die G rösse des in  d er x -B ich tu n g  vo rhandenen  Ström ungs- 
gefälls d a rs te llt. D ah er e rg ib t sich die T angen tia lkom ponen te  der 
S tröm ungsgeschw indigkeit des Z u s tan d sp u n k tes  (G eschw indigkeits
k om ponen te  senkrech t zum  V ek to r m) zu  -  q  • m • s in 2 Die ge
such te  Z ahl d er sekundlich  infolge S tröm ung  du rch  die Begrenzungs
linie I  in  das F lächene lem en t h ineinw andernden  Z u stan d sp u n k te  wird 
d ah e r g le ich :



vielej ß) infolge D iffusion (B estreben  der F ad en en d p u n k te , durch  Dif- 
%  fusion eine v on  & unabhäng ige V erteilung  anzunehm en). Diese A nzahl
iSjmji ist
W- d rio  ̂T

%  <3’30)

wobei D tang die in  Gl. (3,19) angegebene tan g en tia le  D iffusionskon
stante des Z u stan d sp u n k tes  d ars te llt, w ährend

1 ö r  
m d&

das senkrecht zum  V ek to r rrt festzustellende K onzentrationsgefälle  an  
Z ustandspunkten  am  O rte  des F lächenelem ents rrt, & ist.

Insgesam t w andern  d ah e r p ro  Sekunde die A nzahl

=  - r - q - m  sin2 A d m -  - j ~ D talg'd m  (3,31)

Z ustandspunkte durch  die B egrenzungslinie I  in  das F lächenelem ent 
hinein (in der R ich tu n g  nach  grösseren W erten  von  &).

Die Z ahl der durch  die B egrenzungslinie I I  pro Z eiteinheit in  das 
F lächenelem ent h ineinw andernden  Z u stan d sp u n k te  wird en tsp re
chend :

a) Z usam m en infolge S tröm ung  u n d  infolge der durch  (3,12),
(3,14) und  (3,15) gegebenen R ücksteil- u n d  R eibungsk räfte : D er Zu- 

L®1 standspunkt w ird  eine solche G eschw indigkeit annehm en, dass die auf 
ihn w irkende G esam tk ra ft, also die Beschleunigung, gleich nu ll wird. 

&• Wir stellen zu n äch st fest, dass die G eschw indigkeit, m it der das den 
Z ustandspunkt um gebende L ösungsm ittel in  rad ia ler R ich tung  nach 
aussen ab s trö m t, gleich ist 

: w =  q -x  cos & =  q -m -sin  & cos & (3,32)

ts Da indessen auf den Z u stan d sp u n k t in  rad ia le r R ich tung  die me-
at:: chanische R ü ck ste llk ra ft F x (G leichung 3,14) u n d  gegebenenfalls in 

nere und  äussere R eib u n g sk räfte  w irken, w ird  er n ich t die durch  (3,32) 
gegebene rad ia le  G eschw indigkeit w, sondern die davon verschiedene 
radiale G eschw indigkeit rrt-, die auch  n eg a tiv  sein k an n , annehm en. 
Zufolge des V orhandenseins einer re la tiven  G eschw indigkeit u  =  w 
-  rrr zw ischen Z u stan d sp u n k t u n d  um gebender F lüssigkeit w irk t 

£ dann auf den Z u stan d sp u n k t eine von  der Zähigkeit der um gebenden
Flüssigkeit herrüh rende  R eibungsk raft (G leichung 3,12)

L
F 3 =  ~ A » ;o (w -m -) (3,33)

Hierzu t r i t t  au f G rund  d er inneren  V iskositä t des F adens, welcher ja  
mit der G eschw indigkeit rrt’ deform iert w ird, au f G rund von  (3,15) 
die K ra ft

F , =  -  4 B-m-
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und  die bereits g en an n te  m echanische R ü ck s te llk ra f t (3,14) vom  Be
trag e

— -  12 kT  m
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N A 2

Die B edingung  dafü r, dass die B eschleunigung des Z ustandspunktes 
gleich nu ll sei, la u te t  d ah e r:

4 B- rtr +  k T - 12 -  y  Xr)0 (w ~ n r) =  0 (3,34)

D urch  A uflösen nach  m' e rh a lten  w ir:
L 12 m— A ^ w - k T -

n r  = -------------- f------------  (3,35)
4 B  + y A%

und  dies is t, u n te r  B erücksich tigung  d er A b k ü rzu n g en  (3,19) und 
(3,22) gleich

®rad _ 12 m „
™- = D  W_Drad NÄA (3,36)tang A

N ach der gegebenen D efin ition  is t n r  die G eschw indigkeit, m it der 
sich d er Z u s tan d sp u n k t in  W irk lichke it nach  aussen  bew egt, nt- • 
r(m , &) m d & is t d ah e r die gesuch te A n z a h l  v o n  Z u s t a n d s p u n k 
t e n ,  d i e  i n f o l g e  v o n  S t r ö m u n g ,  s t a t i s t i s c h e r  R ü c k s t e l l 
k r a f t  u n d  i n n e r e r  V i s k o s i t ä t  d e r  F ä d e n  d u r c h  d i e  B e 
g r e n z u n g s l i n i e  I I  i n  d a s  V o l u m e n e l e m e n t  h i n e i n w a n d e r t .  
In d em  w ir w aus (3,32) in  (3,36) einsetzen , e rh a lten  w ir daher:

- --- =  r(m , &) m d # 13(1 q m  sin $  cos # - r ( m ,  ^ ) m d # D  rad ‘V r iT  (3,37)
d t  tang ‘ JN,Ä

ß) infolge D iffusion : F ü r  die A nzah l v on  Teilchen, deren Zu
s ta n d sp u n k t infolge D iffusion p ro  Z eite in h eit du rch  die Begrenzungs
linie I I  in  das V olum enelem ent h in e in w an d ert, finden  w ir analog zu 
(3,30):

dn„ a t
=  D radm d # (3,38)

d t  dm  raa

In sg esam t w andern  d ah er p ro  S ekunde die A nzahl

=  r  m d & - -  rad qm  sin & cos # - r  m d # D  d -y yy -  D d m d d  (3,39) 
d t  Dyang raa N A 2 om  raa

Z u stan d sp u n k te  du rch  die B egrenzungslin ie I I  in  R ich tung  nach 
grösserem  m.

G anz analoge A usdrücke  h ab en  w ir fü r  die übrigen  B egrenzungs
lin ien  des F lächene lem en ts nt d d dm  zu schreiben u n d  d arau f die 
Sum m e gleich nu ll zu setzen. W ir e rh a lten  so zu r B estim m ung der 
V erte ilungsfunk tion  Tim,!?) die D ifferen tialg leichung:



Dabei ist zu r A bkürzung  

und

  1 1 A 2
m 0a = T N A » = T  —  Z (3,40a)

O O S

A L % q _  3 » , 0 q L  ( 3 4 0 b )

1 6 D tang 32 k T  _  64 kT
gesetzt.

c) Ü b e r g a n g  z u r  D i f f e r e n t i a l g l e i c h u n g  f ü r  o(h ,& ).
D a w ir die O rien tie rung  u n d  E n tk n äu e lu n g  der Fadenm olekel in  

ström ender Lösung in  der frü h eren  A rb e it (I.e. I) m itte ls  der V er
teilungsfunktion  cr(h,$) beschrieben haben  (G leichung 3,24), ist es 
zwecks Vergleich des Ergebnisses günstig , neben  der D ifferen tial
gleichung fü r T ( n t , $ )  auch  die fü r  a (h ,^ ) anzugeben. Bei r ( m, #)  h a t 
m an sich den M itte lp u n k t, bei cr(h,#) den A n fan g sp u n k t aller V ek
toren h in  den N u llp u n k t des K oord ina tensystem s Yerschoben zu 
denken. D ie U m rechnung  au f das neue K oord ina tensystem  erfolgt 
durch E in fü h ru n g  der B eziehungen (3,6) und  (3,27) in  die D ifferen tial
gleichung (3,40) u n d  erg ib t

d2a da  
üh H -  + l - 2 « ' h s i n 2 # l  + 1 ^hi  h | h2 d&2

(3,41)
. _ 4  a  (  tang \  Ö /  d<J 1 . ,  . o Q\

~d&" a sm # + p = r X 7  W  ¥ ' F + 4 1  s m ' Vhg l  Drad ) 0» \ d» k2 
wobei a ' w ieder durch  (3,40b) gegeben ist u nd

  2  9  A 2

hg =  y N A * = T ^ - Z  (3,41a)

gesetzt w ird.
F ü r  d ie  r u h e n d e  F l ü s s i g k e i t ,  d . h .  für  q =  0 und  dem - 

gemäss a ' = 0  e rh ä lt m an  als Lösung von  (3,41) bekann terw eise:
h*

<r0= - ^ e  51 (3,42)
31 hg

Aus (3,40) fo lgt an  S telle von  (3,42) fü r die ruhende L ösung:
m*

G mj 
t 0 =  —  e

n mg
wobei nach  (3,40a) u n d  (3,41a) (3,43)



F ü r  die s t r ö m e n d e  L ö s u n g  k a n n  die In te g ra tio n  der D ifferen
tia lg le ichung  (3,41) zunächst allgem ein fü r  k leine W erte  von  a' 
(schwaches S tröm ungsgefälle), ab e r beliebige W erte  d er in n ern  Vis
k o sitä t des F ad en s d u rch g efü h rt w erden. F ü r  s tä rkeres S tröm ungs
gefälle (m ittle re  u n d  grosse W e rte  v on  a ') stossen w ir bei der In te g ra 
tio n  der a l l g e m e i n e n  D ifferen tia lg le ichung  (3,41) au f Schwierig
k e iten ; die b isher v ersu ch ten  V äh eru n g sv erfah ren  erw iesen sich als 
m ühsam ; im m erh in  zeigt es sich, dass die L ösung in  den beiden  p rak 
tisch  w ichtigen G renzfällen 1) D tang =  D rad (innere V isk o sitä t des F a 
dens verschw indend klein) u n d  2) D tang ^ > D rad (sehr grosse, ab er nicht 
unendlich  grosse innere V isk o sitä t des F adens) in  übersich tlicher Weise 
u n d  fü r  beliebige W erte  v on  a ' (beliebiges S tröm ungsgefälle) ange
geben w erden  k an n . D a  das p rak tisch e  V erh a lten  der Lösungen für 
m ittle re  W erte  der inneren  V isk o sitä t zw ischen dem  V erh alten  in  den 
G renzfällen  liegen m uss, lä ss t sich das W esentliche au f G rund der 
dam it m öglichen F ests te llu n g en  überb licken . Aus diesem  G runde wer
den w ir uns im  folgenden zu r H au p tsach e  m it den  g en an n ten  Grenz
fällen  befassen. Indessen  beg innen  w ir m it der L ösung der allgem einen 
G leichung (3,41) fü r den F a ll von  sehr k leinem  Ström ungsgefälle.

3. D ie  V e r t e i l u n g s f u n k t i o n  <r(h, &) b z w .  t ( t t t , $)  i n  d e r  s t r ö 
m e n d e n  L ö s u n g .

a) V e r t e i l u n g s f u n k t i o n e n  b e i  k l e i n e m  S t r ö m u n g s g e f ä l l e ,  
a b e r  b e l i e b i g e r  i n n e r e r  V i s k o s i t ä t .

F ü r  kleine W erte  der Grösse a'm^ fo lg t fü r  r ( m, #)  als Lösung 
von  (3,40) die B eziehung:

— ? L  [ l —4 a 'm 5  sin  2 tf]

(3,44)
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n mg
bzw. fü r  cr(h,#) als L ösung von  (3,41)

— -(Lr [ l - o c 'h ;  sin  2 # ]

e hs (3,44a)
71 h 2 n o

rrtd is t dabei du rch  (3,40a), h d du rch  (3,41a) defin iert. W ir stellen 
fest, dass die fü r  die innere  V isk o sitä t der F äd en  charakteristische 
K o n s tan te  B (Gl. (3,5) u n d  (3,15)) in  den F u n k tio n en  (3,44) und 
(3,44a) n ich t v o rk o m m t (auch  a ' is t nach  (3,40b) von  B n ich t ab 
hängig). D arau s fo lg t, d a s s  d i e  V e r t e i l u n g s f u n k t i o n  d e r  F a 
d e n a c h s e n  b e i  k l e i n e m  S t r ö m u n g s g e f ä l l e  v o n  d e r  i n n e r e n  
V i s k o s i t ä t  B d e r  F ä d e n  u n a b h ä n g i g  i s t .

Q u a lita tiv  is t dieses E rgebn is fo lgenderm assen v erstän d lich : Aus 
G leichung (3,44a) fo lg t in  e rs te r N äh eru n g :

h* h"

<r(h,fl) =  e h° (l +  a 'h 2 sin 2 &) =  —*~  e h° ( l  + - J -  h 2 sin 2 fl) (3,45)
ny> 2 n  k * \  oZ k l  /u n n v



A nderseits g ilt fü r  eine Suspension von s ta rren  H an te lm odellen  ( K u 
geln) vom  K adius r  im A b stan d  S 1)

« < » > - £  (1 + 8 ») <*■“ » 
, W ir ersetzen  sinngem äss S 2 durch  h 2 und  r  durch  X (Es m uss der

UitJ, hydrodynam ische W id ers tan d  der einzelnen K ugel des H antelm odells,
leiiprij (t- *'• 6 71 Üor u  gleich dem  hydrodynam ischen  W iderstand  von Glei-
tfcf chung (3,8) sein.)

D an n  g ilt fü r  eine Suspension von sta rren  H antelm odellen, 
huf, welche in ru h en d er Lösung die V erte ilungsfunk tion  (3,42) besitzen
||j| würde, in  schw ach ström ender L ösung:

tr (h ,# )=  — h° ( l  + 3 ™ r‘" q,/ 1L ,h Sin 2 &] (3,45a)
1J .. . ' 24 tt-4  k 1 )
u|t, Man überzeug t sich, dass dies m it (3,45) iden tisch  ist. Dies heisst:
,(-t  I n  s c h w a c h  s t r ö m e n d e r  L ö s u n g  i s t  d i e  V e r t e i l u n g s f u n k 

t i o n  d e r  v o n  i n n e r e r  V i s k o s i t ä t  f r e i e n  F a d e n m o l e k e l  m i t  
d e r  V e r t e i l u n g s f u n k t i o n  e i n e r  S u s p e n s i o n  d e r s e l b e n ,  
a b e r  i n  r u h e n d e r  L ö s u n g  e r s t a r r t  g e d a c h t e r  T e i l c h e n  
i d e n t i s c h ;  es fin d e t in  e rste r N äherung  n u r eine O rien tierung  in  der 
ström enden L ösung s ta t t  (wobei die Teilchen, welche grosse W erte  
von h besitzen , besser o rien tie rt w erden als die m it kleinem  h). D araus 
folgt sofort, dass die V erteilungsfunk tion  (3,45) in  schwach ström ender 
Lösung aus der in  ru h en d er Lösung hervorgehen kann , ohne dass ein 
einziges Teilchen seinen h -W ert än d e rt, und  es w ird verständ lich , dass 
die V erte ilungsfunk tion  in  schw ach ström ender Lösung von der Ge
schwindigkeit, m it der die M olekel in  der Lage ist, ihren h -W ert zu 
ändern, u n abhäng ig  wird.

b) V e r t e i l u n g s f u n k t i o n  d e r  V e k t o r e n  h  i m  G r e n z f a l l  v e r 
s c h w i n d e n d e r  i n n e r e r  V i s k o s i t ä t .

F ü r  den Spezialfall verschw indender innerer V iskositä t, also für 
Dtang — Drad geh t (3,40) üb er in
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d2r dr  
- +o m 2 dm

— m + ——  8 a ' m sin 2 
m l  m

1 () Ö T  4 T
+ L l '1 6 a 's i n 2 #  + - = - =  0 (3,47)

m 2 d&2 d& m

In  en tsp rechender W eise geh t die D iffe ren tia lg le ich u n g  für die V er
teilungsfunktion  a(h,  &) (3,41) üb er in  eine aus I.e. I  (dortige G leichung 
13) folgende B eziehung :

d2a da
A h 2 + F F

Die L ösung von (3,47) la u te t:  
G 1

r(m ,# ) =

1 d 2a da . . .  . .  4 a
+ s m + =  0 3,48)h 2 dir2 d a  jj2

. ,—: sin 2 &+i a'mj cos 2 & 1—4 a' nd

1 m o l / l+ ( 4 a 'm 0)2
l + (4a'mS)2 J (3,49)

I.e. I I  Gleichung 6 , S. 100: W. Kuhn, Z. physikal. Ch. 161, 1 (1932).
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w ährend  die ih r en tsp rech en d e  Lösung von  (3,48) nach  I.e. I  gegeben 
is t du rch

h! [ , — s'.n 2 &+a' hg cos 2 # ]Gr 1  — 1 - a ' h J  7 ------
ff(h,d) =  —= ----- - e hg L l + (a'hg) J (3,50)

^ h 5 )/l  + (a '  h¿)2

F ü r  die D iskussion von  (3,50) verw eisen w ir au f die gen an n te  Arbeit.
B e m e rk u n g :

Die Differentialgleichung (3,48) und ihre Lösung (3,50) unterscheidet sich in Wirk
lichkeit von der aus Gleichung (13) von 1. c. I sich ergebenden Differentialgleichung und 
deren Lösung (1. e. I, Gl. 17) durch das A uftreten einer K onstanten a ' in (3,48), (3,50) 
gegenüber einer K onstanten a in den früheren Gleichungen. Dabei ist nach (3,40b)

X rj0 q L

während gemäss 1. c. I, Gleichung (14)
32 kT  

Xrj0q L
16 kT

zu setzen war. Die in (3,50) vorkommende K onstante et' ist also gegenüber der Konstanten 
a in der sonst m it (3,50) identischen Gleichung (17) von 1. c. I  um einen Faktor 2 ver
schieden. Der Unterschied im Zahlenwert der K onstanten a, bzw. a ' rüh rt davon her, 
dass wir die Differentialgleichung (3,47), bzw. die daraus durch Koordinatentransfor
mation gewonnene Gleichung (3,48) unter der Annahme erhalten haben, dass bei der Be
wegung der Molekel in der Flüssigkeit der F a d e n s c h w e r p u n k t  die Translation der 
umgebenden Flüssigkeit m itm acht, wogegen bei der Herleitung der entsprechenden Dif
ferentialgleichung 1. c. I  Gleichung (13) die Annahme zugrunde gelegt war, dass der 
F a d e n a n f a n g s p u n k t  die Translation der umgebenden Flüssigkeit mitmachte und 
demgemäss in den N ullpunkt des K oordinatensystem s zu legen war.

Das A uftreten eines Faktors l  bei der Festlegung der K onstanten ist für die quali
ta tiven  Folgerungen belanglos; auch für die quantitativen Folgerungen ist die Änderung 
nicht von grundsätzlicher A rt, wie man daran erkennen mag, dass in die Definition von 
a bzw. a ' ein Fak tor X eingeht, dessen Grösse ohnehin nur g e s c h ä tz t  werden kann

3 n  V(es wurde 1. c. I  gezeigt, dass X ungefähr gleich —  zu setzen ist). Der Übergang von a zu a'

könnte also durch W ahl eines anderen Zahlenfaktors X ausgeglichen werden. Bei vielen 
Anwendungen hebt sich überdies, wie 1. c. I  gezeigt wurde, der Zahlenfaktor X und damit 
auch der Unterschied zwischen a und et' heraus.

Für die Viskosität von Fadenmolekellösungen wird sich im übrigen zeigen, dass der
1. c. I angegebene Ausdruck, aus dem damals durch Vergleich m it der Erfahrung die 
wichtigsten Konsequenzen gezogen wurden, in der vorliegenden Arbeit g e n a u  bestätigt 
wird. Der fragliche Ausdruck war nämlich nicht nur unter Verwendung des nichtidealen 
Koordinatensystems Fig. 3, sondern auch unter Vernachlässigung des Anteils der gerich
teten Brown'sehen Bewegung der Fadenenden an der Wärmeentwicklung in der strömen
den Lösung abgeleitet worden.

c) V e r t e i l u n g s f u n k t i o n e n  i m  G r e n z f a l l e  g r ö s s e r  i n n e r e r  
V i s k o s i t ä t  (1er F a d e n m o l e k e l .

E s zeigt sich, dass die D ifferen tialg leichungen  (3,40) bzw. (3,41) 
in  einem  w eiteren  G renzfalle, näm lich  im  F alle  sehr grösser innerer 
V iskositä t der gelösten  F adenm olekel (für D tang ^> D rad) gleichfalls 
gelöst w erden können. So erg ib t sich aus (3,41) fü r die A nzahl

d G h ,h  +  dh
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von F adenm olekeln , deren Achse (V ektor h) m it der S trö m u n g s
rich tung  einen W inkel einschliesst, w elcher zw ischen & u nd  d + d  {} 
liegt, w ährend  gleichzeitig  der A b stan d  zw ischen A nfangs- und  E n d 
pu n k t der M olekel zw ischen h  u n d  h + d h  lieg t:

d G h h + d h =  cr(h,$) h d h d $  =  G-Wh(#)f(h) h d h d #  (3,51)
ö + di*

D arin b e d e u te t :

Wh(#) = 2 n 1 +  2  (an sin 2 n & + bn cos 2 n i
n = l

wobei fü r die K oeffizienten an und  b n g i l t :
-  2 n a n -  2 a 'h 2bn + a 'h 2bn_ 1 + a 'h 2bn + 1 =  0

— 2 n b n+ 2  a 'h 2a n —a 'h 2an_ 1 — a 'h 2an+1 =  0 

und a' w iederum  durch  (3,40b) gegeben ist.

F ü r  kleines a ' h 2 folgt aus (3 ,51a,b)

W h (&) =  ~  ĵ l + a 'h 2 sin 2 #  + (a 'h 2)2 ^cos 2 &—

+ (a 'h 2)3 ( — sin 2 #  + -^- sin 4 & - 2— sin 6 # )  -I- . . . \  o o 24

F ü r a ' h 2 < 3  erg ib t sich an g en äh ert:

W h (&)'= 2 71 1 +  -
x'h2

f- + (a' h2)2l f1+ 1
L 1 J L 8 l  +  ( a 'h 2)2 l  +  3/g(a 'h 2)2

I - OQ ,, , l  +  3/i6(V h2)2 „ . 3/8(a 'h 2)2 . . q a 'h 2 1 - 3/8(a 'h 2)isin 2 i  + a  h2-— ; -  ' - c o s 2 f l +  . ’I] , sin 4 f l -  ,8 '

(3,51a)

(3,51b)

(3,51c)

l  + 3/8(a 'h 2)2

A usserdem  ist

f(h) =

l +  3/s (a 'h 2)2 4 1 + 3/8(a 'h 2)2

(3,51d)

cos 4 i

2 n
—~_{-2a' [  h i  Wkffl sin 2&d&

hä J J
dh

h r
—=  + 2 <x'f h Awh (tf)sm2fldfl

hä J J

(3 ,ö le )

d h .

h dh

oder durch  E insetzen  der K äherungslösung (3,51d) fü r W h( i )  in diese 
Beziehung u n d  A usführung der In te g ra t io n :

h 2
V 3 + 1 ) /3 -l

f(h) =

e Hä f 2 + l / 3 + | - ( a ' h 2)2( ^ y y l/3

h|_ 
2 .

^ 2 + K 3  + | - ( a ' h | ) 2x 2) 31 3 ^ - l / ä + l - i a ' h g f x 2)

V  3 +  1 f 3 - l
3 / 3

(3,51f)

dx



F ü r  kleines a ' h 2 gehen (3,51e) u n d  (3,51f) ü b er in :

_  h: 
e «  i l

/ (a'h*)2 (a'h*)* 7 \
V + 4 16 4 1

f (h) =  _  , >      (3,51g)
- ^ - ( l  +  (a 'h?)2T - ( a 'h g )4 —  + . . . )

U m  den In h a lt  der B eziehung (3,51) anschau lich  zu machen, 
erinnern  w ir uns d a ran , dass a(h,  &) gem äss G leichung (3,24) gleich ist

d G h, h + dh 
#-f d &

g ete ilt du rch  die Grösse h  d #  • d h  des F lächenelem entes, also gleich 
d e r  D i c h t e  d e r  F a d e n e n d p u n k t e  a m  O r t e  h , & des in  Fig. 3 
b en ü tz ten  K o ord ina tensystem s, af l i , #)  s te llt also, wenn w ir uns die 
A n fan g sp u n k te  aller in  einem  c m 3 der L ösung en th a lten en  F äden  in 
den N u llp u n k t des K o o rd in a ten sy stem s F ig . 3 gelegt denken, die Zahl 
der an  der S telle h, & au f die F läch en e in h eit en tfa llenden  M olekelend
p u n k te  dar.

D ie in  solcher W eise du rch  (3,51) beschriebene V erteilung  wird 
fü r a ' h 2= l  du rch  F ig . 5c anschaulich  gem acht. F ig . 5b zeigt die 
ebenfalls fü r a 'h 2 =  1, jedoch  fü r gelöste F äd en  m it v e r s c h w i n d e n 
d e r  innerer V iskositä t e in tre ten d e , du rch  (3,50) ausgedrück te  End- 
p u n k tsv erte ilu n g .



Fig. 5 c.

Fig. 5.
Dichteverteilung der Fadenendpunkte. Die Fadenanfangspunkte sämtlicher G pro cm3 
gelösten Fadenmolekel denken wir uns in den Nullpunkt eines Koordinatensystems ver
schoben, dessen z-Achse die R ichtung der Strömung und dessen x-Achse die Richtung des

Strömungsgefälles hat.
Fig. 5a. Zentrosymmetrische Verteilung der Molekelendpunkte in einer ruhenden Faden- 

molekellösung (cdli- =  O).
Fig. 5b. Spiegelsymmetrische Verteilung der Molekelendpunkte in einer strömenden Lö

sung für a'hj; =  1 m it Fadenmolekeln f e h l e n d e r  i n n e r e r  V i s k o s i t ä t  bzw. 
grösser Lösungsm ittelviskosität.

Fig. 5c. Verteilung der Molekelendpunkte in einer strömenden Lösung für a'h§ =  1 mit 
Fadenmolekeln g rö s s e r  i n n e r e r  V i s k o s i t ä t  bzw. kleiner Lösungsmittel
viskosität. Geringere Symmetrie als im Falle von Fig. 5b.

Fig. 5a zeigt zum  V ergleich die zentrosym m etrische V erteilung 
(3,42) der E n d p u n k te  in  einer ruhenden  Lösung von Fadenm olekeln.

D en F igu ren  5h und  c 1) bzw. den G leichungen (3,50) und  (3,51) 
entnehm en w ir die in te re ssan te  F estste llung , dass Fadenm olekel, 
welche keine innere V iskositä t besitzen, in  der E bene eine zweifach 
spiegelsym m etrische V erteilung auf weisen, dass diese Spiegelsym m e
trie ab er verloren  geh t, sobald die innere V iskositä t n ich t m ehr gleich 
null ist ;  es b le ib t dan n  (bei vorhandener innerer V iskositä t) n u r noch 
eine senkrecht zu r S tröm ungsebene stehende zweizählige D rehachse 
als die V erteilung  kennzeichnendes Sym m etrieelem ent. Die B erück
sichtigung der inneren  V iskositä t der F äd en  h a t also eine Ä nderung 
des S ym m etriecharak ters  der au f tre ten d en  V erteilungsfunktion  zur 
Folge.

1) Siehe auch I.e. I, insbesondere die dortigen Fig. 4b bis 4e auf S. 1412/13.



E s is t in te re ssan t, dass die E rn ied rig u n g  der S y m m etrie  der V er
te ilu n g sfu n k tio n  auch  in  der G renze völliger S ta rrh e it der Teilchen 
festzuste llen  is t;  d ie  V e r t e i l u n g  i m  F a l l e  v ö l l i g  w i d e r s t a n d s 
l o s  d e f o r m i e r b a r e r  T e i l c h e n  i s t  a l s o  e i n f a c h e r  a l s  d i e  i m 
F a l l e  e i n e r  S u s p e n s i o n  s t a r r e r  o d e r  h a l b s t a r r e r  T e i l c h e n .

In  F o rtse tzu n g  der D iskussion d er V erte ilungsfunk tion  (3,51) 
wollen w ir auch  die pro  cm 3 der L ösung zu erw arten d e  Zahl d Ghh+dh 
von  F äd en  festste llen , bei w elchen der B e trag  des A bstandes von A n
fangs- u n d  E n d p u n k t zw ischen h u n d  h + d h  l i e g t ,  o h n e  d a s s  
n a c h  d e r  g l e i c h z e i t i g e n  O r i e n t i e r u n g  d e r  V e k t o r e n  h g e 
f r a g t  w i r d .  Die A n tw o rt e rh a lten  w ir sofort aus G leichung (3,51): 
Diese B eziehung sag t näm lich  aus, dass die Zahl

d G h ,h + d h  
#+d &

von F äd en , die sich in  einem  K u b ik zen tim e te r der L ösung befinden 
und  deren E n d p u n k te  im  F lächene lem en t h d h d d  (Fig. 3) liegen, 
gleich is t der uns in teressie renden  Zahl

d G h.h+ d h = G -f <h ) h d h
von M olekeln, deren  V ek to r h einen zw ischen li u n d  h + d h  liegenden 
W ert b esitz t, m u ltip liz ie rt m it der W ahrschein lichkeit W h( d ) d d  da
für, dass eine Molekel, deren  A b stan d  zw ischen A n fan g sp u n k t und 
E n d p u n k t den festgeleg ten  W ert h h a t, in  einem  zw ischen & und 
d +  d & liegenden W inkelbereich  zur S trö m u n g srich tu n g  liegt. Es ist 
en tsprechend , wie m an  aus (3,51a) sofort en tn eh m en  k an n :

2 n
I  Wh(&) d #  =  1
o

E s is t also (In te g ra tio n  von  (3,51) ü b er & = 0 bis & =  2 n):

d G h , h + d h =  G ‘ f (h ) h d h  <3 ’52)

wobei f (h) die du rch  (3,51e) bis (3,51g) d arg este llte  F u n k tio n  bedeutet.
W ir k önnen  den Z usam m enhang  (3,52) auch  so ausdrücken , dass 

w ir sagen, die F u n k tio n
<Z>(h)dh =  f ( h ) h d h  (3,53)

stelle die W ahrschein lichkeit dar, den E n d p u n k t einer in  ström ender 
Lösung befindlichen F adenm olekel in  einem  zw ischen h  u nd  h + d h  
gelegenen A b stan d  vom  A n fan g sp u n k t d er M olekel vorzufinden.

Z ur V eranschau lichung  dieses Z usam m enhangs w urde in Fig. 6  

die Grösse
<Z>(h) =  f(h) h 1)

in  F u n k tio n  von
h

Zhl

i ) Sie wurde durch Einsetzen der Zahlenwerte in (3,51f) gewönnen; das dort im 
Nenner stehende In tegral wurde auf graphischem Wege ausgewertet.
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für verschiedene W erte  von  a ' h ^  also fü r verschiedene S tröm ungs
gefälle, d arg este llt. D ie F ig u r lässt erkennen, dass bei zunehm endem  
a'h„ grössere W erte  von h bevorzug t w erden, dass also im  M ittel eine 
E n t k n ä u e l u n g  d e r  F a d e n m o l e k e l  m i t  w a c h s e n d e m  G e 
f ä l l e  s t a t t f i n d e t ,  ein V erhalten , das auch im  Falle  gelöster K näuel 
m it k leiner innere r V iskositä t festzuste llen  w ar (I.e. I).

Verteilungsfunktion des Abstandes h zwischen Anfangspunkt und E ndpunkt von beliebig 
zur Strömungsrichtung orientierten durchspülten Fadenmolekeln m it grösser innerer 
Viskosität für verschiedene W erte des Param eters a'hj( (verschiedene W erte des Strö
mungsgefälles). Mit zunehmendem a'hj; (wachsendem Strömungsgefälle) werden grössere 
Werte von h bevorzugt; wie im Falle von Fadenmolekeln fehlender innerer Viskosität 
tritt also im Mittel eine Entknäuelung der gelösten Fäden m it wachsendem Gefälle ein.

F ür die Berechnung der Viskosität der Suspensionen wird es notwendig sein, von 
der Verteilungsfunktion a (h, ■&), wie sie durch Gleichung (3,51) beschrieben wird, zu der 
in Gleichung (3,26) definierten Verteilungsfunktion t  (m, &) überzugehen (Beschreibung 
in dem Koordinatensystem Fig. 2, in welchem der T e i l c h e n s c h w e r p u n k t  eine gleich
förmige Translation erfährt). Wir erhalten die Funktion r  (m, #) durch Integration der 
Differentialgleichung (3,40), oder noch einfacher aus (3,51) unter Berücksichtigung von
(3,27). Das Ergebnis ist:

r (m,$)  =  4 a ( h = 2 m , i )  =  G-Wh=2m (#)-4 f (h =  2 m)
Setzen wir für

4 f (2 nt) =  y(m)
so w ird:

wobei

dG.m, m +  dm  
d+d£

=  T(m,$) m d m d #  =  G-W2m (&) <p(m) m d m d ^

m ‘l n

—= r  + 8a' f  m f  W2 (#)sin.2 0c
m l J  J

(3.54)

(3.55)

(3.56)

dm

¥>( m) =

/ ,
(#) sin 2#  d #

w «2 m

0 0

(#) =  1̂ + 4  a ' m 2 sin 2 &+ (4 a ' m 2)2 ^cos 2 ■& -

(3,56a)

d m

m dm

und für kleines a ' m 2

(3,56b)



ist. Für grössere W erte von a ' m 2 ergeben sich den Gleichungen (3,51a, b, d, f) entspre
chende Ausdrücke.

Wie man erkennt, stellt das P rodukt <p(m)■ G-mdm  die Zahl von Fäden dar, die 
wir in einem K ubikzentim eter der Lösung antreffen und deren Abstand zwischen Faden
m itte und Fadenendpunkt einen zwischen m  und m + dm hegenden W ert besitzt. W2m (ft) 
ist dagegen die W ahrscheinlichkeit dafür, dass die Achse einer Molekel, deren Abstand 
zwischen Fadenm itte und Fadenendpunkt den festgelegten W ert m besitzt, einen zwi
schen & und &+dft  liegenden Winkel zur Strömungsrichtung einnimmt.

D a die im  F alle  grösser in n ere r V iskositä t e rh a lten en  V erteilungs
fun k tio n en  r ( m , $ )  bzw . cr(h, #) (G leichungen (3,56) bzw . (3,51)) be
sonders w ich tig  sein w erden, fü h ren  w ir anschliessend eine Ü ber
legung durch , w elche uns die F u n k tio n  r ( m , # )  au f besonders a n 
s c h a u l i c h e m  W ege liefert. D ie Ü berlegung w ird  uns g esta tten , auch 
q u a lita tiv  zu verstehen , in  w elcher R ich tu n g  sich die V erteilungs
fu n k tio n  bei F äd en  m it grösser in n ere r V isk o sitä t v on  der bei kleiner 
innerer V iskositä t un tersch eid en  m uss:

Bei Z ugrundelegung einer grossen, jedoch  n ich t unendlich  grossen 
inneren  V iskositä t dürfen  w ir o ffenbar e rw arten , dass ein  hervor
gehobener F ad en  w ährend  d er Zeit, welche fü r eine einm alige U m 
drehung  der Molekel um  ih re A chse b en ö tig t w ird  (Ä nderung des 
W inkels & um  360°), seine G esta lt n ich t m erk lich  än d ern  kann , dass 
also das K n äu el g e g e n ü b e r  k u r z f r i s t i g e n  B e a n s p r u c h u n g e n  
a l s  s t a r r  a n g e s e h e n  w e r d e n  k a n n .  E s w ird  sich infolgedessen 
in  der s tröm enden  Lösung eine V erte ilungsfunk tion  9? (nt) ausbilden, 
in  dem  Sinne, dass die A nzahl von  Teilchen, deren  Z ustandspunkt 
vom  K o o rd in a ten n u llp u n k t einen A b stan d  besitz t, w elcher zwischen 
m u n d  r r t+dm liegt, gleich w ird

^®m,m+dm =  Ggp(rrt) n t -dm (3,57)

(analog zu (3,52)). G- 95(nt) w ird  d an n  von  der F u n k tio n  (3,43) ver
schieden sein u n d  n u r fü r verschw indendes S tröm ungsgefälle (q=0) 
in  diese übergehen .

Die M olekel nun , bei denen  d er V ek to r m einen zw ischen nt und 
m + d m  liegenden B e trag  b esitz t, w erden sich zufolge der hohen in
neren  V iskositä t m it den h insich tlich  m etw as verschiedenen Molekeln 
n u r  l a n g s a m  au stau sch en ; h ingegen w erden  sie in  der ström enden 
L ösung r a s c h  eine O rien tie rung  h insich tlich  des W inkels & (Winkel 
zw ischen V ek to r nt un d  S tröm u n g srich tu n g ) erfahren . N ach dem  Ge
sag ten  w ird es sich um  die V erte ilung  au f die W inkel & handeln , welche
w ir bei s ta rren  H an te lm odellen  (K ugeln  vom  R adius r  =  ¿ 2UÜ A b

s tan d  S derselben gleich 2 nt) an tre ffen  w ürden  (vgl. die A usführungen 
im  A nschluss an  G leichung (3,46)). N u n  is t aber diese V erteilungs
fu n k tio n  W s(d) für  s ta rre  H an te lm odelle  sowohl fü r den F all kleiner 
als auch  m ittle re r  u n d  grösser S tröm ungsgeschw indigkeiten  in  einer



A rbeit von W. K u h n  (I.e. I I I ,  sowie I.e. I I )  angegeben w orden. Sie 
la u te t :

W s (d ) =  2“  +  “ r o ts in  2  #  +  “ rot ( COS 2  COa4 - ?)  +  . .  . ]

w obei:
3 Ti rj0q r S 2

rot 4 k'T
is t .

(3,58)

(3,58a)

In d em  w ir die W erte  r  =  l  -¡V und  S =  2 nt in  (3,58a) einsetzen,24 n
gebt diese B eziehung ü b er in

a r o t=  32  k T  4 m 2  (3 ,5 9 )

und bei B erücksich tigung der D efin ition  (3,40b) in :

ar o t = lW n  4 m 2 =  a ' 4 m 2 (3,60)
u tang

E inführen  von (3,60) in  (3,58) e rg ib t a lsdann  die B eziehung (3,56b).
Ersetzen wir in (3,56b) m durch h/2, so folgt entsprechend Gleichung (3,51 c).
Zu den für höhere W erte des Strömungsgefälles gültigen Ausdrücken (3,51a, b, d) 

gelangt man dadurch, dass man die Verteilungsfunktion Ws (/>) von Hantelmodellen 
sta tt durch die Näherung (3,58), welche nur für bescheidene W erte von acrot brauchbar ist, 
durch die 1. c. I I  angegebenen für grössere W erte von arot verwendbaren Ausdrücke 
darstellt.

W ir haben  d am it v erständ lich  gem acht, dass die V erteilungs
funktion  r ( m,  &) das P ro d u k t der in  (3,56) angegebenen F ak to ren
G W 2m(#)- m- 9?(m) sein m uss u nd  dass die F u n k tio n  W 2 m (&) die in
(3,56b) angegebene F u n k tio n  sein m uss. E s verb le ib t noch die A uf
gabe, genauere A ngaben üb er die in  (3,57) vorkom m ende F u n k tio n  
<jp(m)-m zu m achen. W ir haben  schon gesehen, dass 9? ( m ) - m  die 
W ahrscheinlichkeit d a fü r is t, dass der Z u stan d sp u n k t einer ohne 
R ücksicht au f den O rientierungsw inkel herausgegriffenen F ad en 
molekel vom  K o o rd in a ten n u llp u n k t (Fig. 2) um  eine S trecke vom  B e
trage m  en tfe rn t liegt. W ir haben  auch gesehen, dass eine F ad en 
molekel zufolge der je tz t  gem achten  A nnahm e grösser innere r V iskosi
tä t  das In te rv a ll dm , in  w elchem  sich ih r Z u stan d sp u n k t befindet, 
also das zw ischen m u n d  m +  dm  liegende kreisförm ige G ebiet der 
Zustandsebene (Fig. 2) im  Laufe einer einzelnen U m drehung n ich t 
verlässt, dass ein  A ustausch  m it dem  K achbargeb iete  der Z u stan d s
ebene erst im  V erlaufe vieler U m drehungen der M olekel (U m läufe des 
Z ustandspunktes in dem  genann ten  K reisring) s ta ttf in d e t. F ü r  die 
stationäre V erteilung  der M olekel au f die verschiedenen ringförm igen 
Gebiete der Z ustandsebene w erden, wie in  A bschn itt I I I  2b ausgeführt 
wurde, die S tröm ungskräfte , die m echanische R ü ck ste llk raft u nd  die 
radiale B ew eglichkeit des Z u standspunk tes m assgebend sein; dabei 
kann, da  die E inste llung  des G leichgewichtes in  rad ia ler R ich tung  
l a n g s a m  erfolgt, ü b e r  d i e  w ä h r e n d  e i n e r  U m d r e h u n g  a u f



d i e  M o l e k e l  w i r k e n d e n  K r ä f t e  g e m i t t e l t  w e r d e n .  D ie m e
chanische R ü ck ste llk ra f t is t im m er dieselbe, w ährend  die S tröm ungs
k rä fte  ba ld  im  Sinne einer S tau ch u n g , b a ld  im  Sinne einer D ehnung 
au f den h a lb s ta rre n  F ad en  einw irken . F ig . 5c zeig t dabei, d a s s  d i e  
W i n k e l b e r e i c h e ,  i n n e r h a l b  d e r e n  d e r  h a l b s t a r r e  F a d e n  
a u f  D e h n u n g  b e a n s p r u c h t  w i r d ,  s t ä r k e r  b e s e t z t  s i n d  
( g r ö s s e r e  V e r w e i l z e i t e n  b e s i t z e n ) ,  a l s  d i e  W i n k e l b e r e i c h e ,  
i n  w e l c h e n  S t a u c h u n g  a u f t r i t t ;  m an  e rk en n t also, d a s s  d e r  
h a l b s t a r r e  F a d e n  i m  M i t t e l  a u f  D e h n u n g  b e a n s p r u c h t  
w i r d  u nd  dass sich som it die V erte ilu n g sfu n k tio n  rrt 92( 111) von der in 
der ru h en d en  L ösung au f tre te n d en  V erte ilungsfunk tion  (3,43) durch 
eine teilw eise E n tk n ä u e lu n g  des F adens u n terscheiden  w ird.

U m  zu einem  q u a n tita tiv e n  A nsatz  zu kom m en, stellen  w ir fest, 
dass das zw eidim ensionale P rob lem  der D iffusion der Z ustandspunk te  
in  d er x - z -E b e n e  von  F ig . 2 in  zw ei eindim ensionale D iffusionspro
blem e zerleg t is t, v on  denen das eine (Tangentiald iffusion) bereits ge
löst is t (G leichung (3,56b)). F ü r  die D iffusion in  rad ia ler R ichtung, 
w elche viel langsam er als die in  tan g en tia le r  R ich tu n g  erfolgt), stellen 
w ir fest, dass 92( 111) m - d m  die A nzahl von  Z u s tan d sp u n k ten  ist, 
w elche sich im  In te rv a ll m bis m + d n i  befinden. D ie A nzahl von Zu
s tan d sp u n k ten , welche pro  Sekunde in  rad ia le r R ich tu n g  nach  aussen 
w an d ert, is t o ffenbar:
a) infolge Diffusion gleich

m * y (m) , D (3(61)
dm  raa d t

ß) infolge der Einwirkung der statistischen R ückstellkraft gemäss Gleichung (3,14): 

■ ^ r  =  - / ü a d - k T ^ - 9ü m ) m  (3,62)

y) infolge der Strömungseinwirkung: die auf den in radialer Richtung praktisch nicht 
wandernden Zustandspunkt wirkende, von der Ström ung herrührende K raft ist gemäss
(3,12) gleich

, L

wobei noch die Relativitätsgeschwindigkeit u gleich q • m sin ■& • cos & zu setzen ist, 
also gleich

— X i]0 q m sin #  cos #  • — .¿t
Die K raft hängt vom Orientierungswinkel & des Vektors m gegen die Strömungs

richtung ab. Der Mittelwert dieser K raft ist offenbar gleich



wo W2m (ß) die in (3,56b) angegebene Funktion von m und & bedeutet. Die gesuchte
dny

Zahl — wi rd je tz t
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d n y
¿4 71

=  ^rad-9>(m)m-Z%qmy J w 2m(d)sin^ cos#d# (3,63)d t
0*

Im  sta tio n ären  Z u stan d  m uss

d n  _  «in« d n /3 d n y _
d t  d t  +  d t  + d t  ^

sein; es m uss also (indem  w ir noch die ganze G leichung durch  
¡xrad ■ k  Tm  teilen) g e lte n :

2 n
dm 12 m , L C

-  -  - J ^ T  <P(m) + <p(m)Xr]0qm  J  w 2 m (&) sin & cos & d& = 0

B erücksichtigen w ir noch (3,40a) und  (3,40b), sowie die Beziehungen
(3,18) bis (3,22), so w ird

2 7t

d ln m 2 m r
— , =  — = —h lö a 'm  I W „m (&) sin & co s&d&

dm  m j  J 2 m
0

(3,64)
2 7 t

-+ 8 a 'm  I W 2 m {§) sin 2 #  d & 
o

D urch In teg ra tio n  von (3,64) folgt sogleich u n te r  Beriicksich-
OO

tigung davon, dass /  99( trt) m d m =  1 sein m uss, die F u n k tio n  (3,56a) 
o

für 9?(m).

IV. Die Viskosität einer Lösung von Fadenmolekeln.

1. V i s k o s i t ä t  e i n e r  L ö s u n g  v o n  F a d e n m o l e k e l n  m i t  b e 
l i e b i g e r  i n n e r e r  V i s k o s i t ä t .

Z ur B erechnung der V iskositä t einer L ösung von Fadenm olekeln  
gehen w ir einen ähnlichen  W eg wie er zuerst von W . K u h n  (I.e. I I I )  
zur B ehand lung  s ta rre r  Teilchen eingeschlagen w orden ist.

Z unächst erinnern  w ir daran , dass in  einer F lüssigkeit, deren V is
kositä t gleich 7] is t u n d  in  der ein S tröm ungsgefälle q au frech te rhalten  
wird, eine V erw andlung von  m echanischer E nerg ie in  W ärm e s t a t t 
findet; die pro  K u b ik zen tim ete r sekundlich in  W ärm e verw andelte  
m echanische E nerg ie is t gleich:

E = ^ q 2 (4,1)

Stellt die b e tra c h te te  F lüssigkeit eine v e rd ü n n te  Lösung von h a lb 
starren  F adenm olekeln  dar, so se tz t sich diese W ärm eentw icklung  aus



drei S um m anden  zusam m en: W ir h ab en  erstens den auch  bei A bw e
senheit d er gelösten  T eilchen vo rh an d en en  A nteil

(Es bedeutet r]0 die V iskosität des Lösungsmittels).

E in  zw eiter A nteil E 2 rü h r t  von  der R ela tivbew egung  der ein
zelnen Teile der in  einem  K u b ik zen tim e te r gelösten  P a rtik e ln  zum 
um gebenden L ösungsm itte l her. U m  diesen A n teil zu erh a lten , erin
nern  w ir uns d aran , dass die am  Z u s tan d sp u n k t (Fig. 2) angreifende 
R e ib u n g sk raft durch  G leichung (3,12) gegeben is t, w enn der Z ustands
p u n k t (P u n k t 2 der F ig . 2) gegenüber der ihn  um gebenden  Flüssigkeit 
eine R elativgeschw ind igkeit v rel =  u b esitz t. Die p ro  Z eite inheit an 
der G esam tm olekel geleistete A rb e it is t infolgedessen gleich K ra ft mal 
R elativgeschw ind igkeit, also gleich

Zu diesen beiden  A nteilen  t r i t t  bei der h a lb s ta rren  Fadenm olekel 
ein d r i t te r  S um m and  h inzu. E s is t die pro  S ekunde z u r  Ü b e r w i n 
d u n g  d e r  i n n e r e n  V i s k o s i t ä t  d e s  F a d e n s  (A ufrech terhaltung  
einer D eform ationsgeschw indigkeit n r  =  u rad) n o t w e n d i g e  A r 
b e i t s l e i s t u n g .  Sie is t nach  d er in  A nschluss an  G leichung (3,15) an 
gegebenen Ü berlegung gleich

( 4 v )  =  4 B . n r 2 =  4 B u r2ad
\  d t  /  Starrheit des Fadens

Die vom  h a lb s ta rren  F ad en  in  der L ösung v e ru rsach te  zu (4,2) hinzu
tre te n d e  W ärm een tw ick lung  is t also gleich

D ie in  (4,3) vorkom m ende R elativgeschw ind igkeit v rel des Zu
s tan d sp u n k tes  gegen die um gebende F lüssigkeit, sowie u rad, die R a
dial-G eschw indigkeit des Z u s tan d sp u n k tes  sind, sobald  die V ertei
lungsfunk tion  des Z u stan d sp u n k tes  gegeben is t, unschw er zu erhalten. 
Im m erh in  ist bei der F es ts te llu n g  dieser fü r die W ärm eerzeugung in 
der Lösung m assgebenden G eschw indigkeiten  einige Sorgfalt am 
P la tze . R ela tivgeschw ind igkeiten  u n d  R adialgeschw indigkeit urad 
tre te n  näm lich  in  der L ösung t e i l w e i s e  a l s  u n m i t t e l b a r e s  E r 
g e b n i s  d e r  F l ü s s i g k e i t s b e w e g u n g ,  d a n e b e n  a b e r  a u c h  al s  
g e r i c h t e t e  B r o w n 's e h e  B e w e g u n g  d e r  T e i l c h e n  o d e r  T e i l 
c h e n a c h s e n  i n  d e r  F l ü s s i g k e i t  a u f .  D ie F rag e  nach  der Rolle, 
welche die gerich te te  B ro w n ’sehe B ew egung fü r die Z erstreuung 
von  freier E nerg ie  in  der s trö m en d en  Lösung spielt, w urde 1. c. I I  
ausführlich  b eh an d elt. E s  w u r d e  g e z e i g t ,  d a s s  d i e  i n  e i n e m  
K o n z e n t r a t i o n s g e f ä l l e  v o r h a n d e n e  g e r i c h t e t e  Brow n ’’s e h e  
B e w e g u n g  v o n  T e i l c h e n a c h s e n  o d e r  F a d e n - e n d p u n k t e n

E i =  % q (4,2)

Lösungsmittelreibung
7 k  2

=  ^ o y L e l

(4,3)
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f ü r  d i e  W ä r m e e r z e u g u n g  g e n a u  d i e s e l b e  R o l l e  s p i e l t ,  
wi e  e i n e  d u r c h  i r g e n d  w e l c h e  a n d e r e  K r ä f t e  e r z w u n g e n e  
R e l a t i v b e w e g u n g .

Die in  (4,3) einzusetzende R adialgeschw indigkeit urad ist dem nach 
die ta tsäch liche  G eschw indigkeit, m it w elcher sich der F ad en en d p u n k t 
insgesam t infolge S tröm ung , D iffusion s ta tis tisch er R ü ck ste llk raft 
und innere r V iskositä t rad ia l nach  aussen bew egt. E benso haben  wir 
für v rel die resu ltierende R elativgeschw indigkeit einzusetzen, die der 
F ad en en d p u n k t gegenüber dem  um gebenden Lösungsm ittel infolge 
S tröm ung, D iffusion, s ta tis tisch e r R ü ck ste llk raft und innerer V iskosi
t ä t  erhält.

Diese G eschw indigkeiten lassen sich, wie gesagt, leicht angeben. 
Um z. B . u rad zu finden, bedenken  wir, dass die Zahl d n / d t  von F ad en 
endpunkten , die pro  K u b ik zen tim ete r und  pro Sekunde infolge S trö 
m ung, D iffusion, s ta tis tisch e r R ü ck ste llk raft und  innerer V iskositä t 
durch die B egrenzungslinie I I  des in  F ig. 4 gezeichneten F lächenele
m ents w andern , b estim m t w ird durch  u rad, die Länge m d i l  der B e
grenzungslinie I I  und  die Zahl r ( m,  &) der E n d p u n k te  pro  F läch en 
einheit der Z ustandsebene; in  F o rm eln :

4 u = U ra<rm d ^ T (4’4>

Gleichzeitig bem erken  wir, dass die Zahl d n / d t  nach den A usführungen 
von A bschn itt I I I  durch  die B eziehung (3,39) gegeben ist. D urch 
G leichsetzen von  (3,39) m it (4,4) fo lg t:

^ rad  . o o 12m  ö lnT
Urad =  ^ t a ü "  q m 008 ~  rad _  V n r T  rad (4’5)

Zwecks F ests te llu n g  der G eschw indigkeit vrel denken w ir uns diese 
zerlegt in  eine R ad ia lkom ponen te  v ielr und eine T angen tia lkom po
nente vrelt; offenbar gilt dan n :

2 2 2 / a g\
v r e l=  v rel,r rel,t <4 ’6 >

Die R ad ialkom ponen te v re] r der R elativgeschw indigkeit folgt sogleich 
aus der Ü berlegung, dass der F ad en en d p u n k t der b e trach te ten  Mole
kel m it der eben berechneten  G eschw indigkeit u rad rad ia l nach aussen 
bewegt w ird, wogegen die R ad ia lkom ponen te  der S tröm ungsge
schwindigkeit der F lüssigkeit, die den Z u stan d sp u n k t um gib t, nach 
(3,32) gleich is t q m- s i n  & cos die R ad ia lkom ponen te  der R e la tiv 
geschw indigkeit des F ad en en d p u n k tes  gegenüber der um gebenden 
F lüssigkeit is t daher gleich:

v rel, r =  u rad “  9  m  s in  #  co s  #

Drad i \  • q o - n  12 m d ln T (4>7) 1 q m s m w  cos & -  D , ------------- D „ .
Dtang J H rad N A2 i m  rad

Dieselben Ü berlegungen, die uns zur Festlegung  der R ad ia l
kom ponente v reir der R elativgeschw indigkeit fü h rten , lassen sich bei



B erücksich tigung  der B eziehung (3,31) auch zu r E rm ittlu n g  der T an 
gen tia lkom ponen te  v relt verw enden . M an fin d e t h iefü r:

v rel,t =  m  () {) ®tang

Die B eziehungen (4,5) bis (4,8) fü h ren  w ir je tz t  in  G leichung (4,3) 
ein und  e rh a lten  nach  einiger U m form ung  fü r die von  einer durch  die 
K o o rd in a ten  m u n d  & gekennzeichneten  M olekel sekundlich  in  W ärm e 
verw andelte  m echanische E nerg ie  den A u sd ru c k :

4 r  =  k  m 2  s i n 2  *  0 0 8 2  #  f 1  -  t w t ) + [ ( ^ S - ) 2tang /

-^rad I d  ln r  1 2 m \ 2l) , L
(4,9)

DtangV i m  NA2 /  j |  2) i k -

D a es nach  (3,26) p ro  K u b ik zen tim e te r L ösung r ( m , #) t t t d m d ^  
Teilchen g ib t, deren  V ek to r tu einen zw ischen & u n d  # + d #  hegenden 
W inkel m it der S trö m u n g srich tu n g  einschliesst, w ährend  gleichzeitig 
der B e trag  dieses V ek to rs  im  In te rv a ll  m bis tu +  dm  heg t, so is t deren 
B e itrag  zu d er p ro  S ekunde in  W ärm e verw an d elten  m echanischen 
E nerg ie  g le ich :

d A
d E 2 =  —— T(m ,$) m dm d #

Q  Xj

D urch  S um m ierung  ü b er alle W inkelbereiche zw ischen #  =  0 und 
& =  2 Ti u n d  ü b e r alle L ängen  zw ischen m =  0 u n d  m =  oo erg ib t sich 
fü r die auf G rund  der A nw esenheit d er gelösten M olekel pro  Sekunde 
in  W ärm e v erw andelte  m echanische E nerg ie  die B eziehung:

2 «  os 2?r oo

E 2 = f  J  A»?0 q 2m 2 sin2 # cos2 1 - —
a r, A A_A v« _A ( ^

rad

#=0 m=0 #=0 m=0
tang

(4,10)

+  D tang
/ d Inr \ 2 rad /
\  mö& ) D ,an_ \

^rad /  <5 ln r  ^  12 m
<5m N A 2

rm  dm  d&
tang

U n te r B erücksich tigung  von (3,40a) u n d  (3,40b) fo lg t aus (4,10)
2 n

E 2 =7]0q 2j  J k  jm 2 sin2 & cos2 &(l - rad 
»=0 m=0 * ®tang

l / d  I n t  \ 2 b rad / () ln r  2 m \ !
(4,11)

r  m dm  d $
256 a '2 [ \  m d ft  ) Dtang \  dm  m g/

K ach (4,1) u n d  (4,2) is t n u n  die gesam te p ro  K u b ik zen tim ete r Lösung 
pro Sekunde in  W ärm e v erw an d elte  m echanische E nergie gleich:

r/q2 =  E! + E 2 =  r;0q 2 + E 2
W ir hab en  a lso :

*7 = * 7„ +  4  <4 ’ 1 2 >
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oder, w enn w ir in üb licher W eise zu r spezifischen V iskositä t ü b e r
gehen :

2 71 oo

V =  - ^ V  =  f  M m - s i n - *  c o s ' *  f l  D r a dm„ « _ n 2 2 J !Vo V o T  2 J  J  \  D
d=o m =0 tang

1
256 a '2

d ln t  \ 2 , D r a d  /  d ln t  2  m

(4,13)
/ d ln t  \  

\  m ö #  /J + Dtang \ um + j t- m dm d#

E rsetzen  w ir die V erte ilungsfunk tion  t(ttt,  &) der V ektoren m in ge
w ohnter W eise (u n te r V erw endung von (3,6) u n d  (3,27) durch die V er
teilung u(h,  &) der A bstände h  zw ischen A nfangspunk t und  E n d p u n k t 
der gelösten F äden , so erg ib t sich:

2 71 CO

- 4 / I | h 2 /  Drad1 _  ) sin2 & cos2 &
. . .  ■ 4  ^  D “ «

1
+ 64 a '2

i d ln a y
\  h o& )

(4,14)

+ ( —4 t ~  + ^="V 1! ff - h db  dt?
■ t̂ang \ ^  h)-

D urch  E in füh ren  des fü r kleines Ström ungsgefälle gü ltigen  A us
drucks (3,44a) fü r die V erte ilungsfunk tion  a in  (4,14) oder ebenso 
durch E insetzen  von (3,44) in  (4,13) folgt nach  A usführung  der I n te 
gration  :

V = l l Gho (4,15)
(Sehr kleines Strömungsgefälle, beliebige innere Viskosität)

D arin  ist, w oran e rin n ert sei, X ein R eibungsfak tor von der unge
fähren  Grösse 3 n /2, hy das durch  (3,41a) gegebene m ittle re  A b
stan d sq u ad ra t zw ischen den beiden  F ad en en d en  u nd  L die h y d ro 
dynam ische L änge der gelösten F äden .

Aus (4,15) en tnehm en  w ir die w ichtige F estste llung , dass die 
spezifische V iskositä t einer Lösung von Fadenm olekeln  m it gegebener 
hydrodynam ischer L änge L und  gegebenem  m ittle ren  A b stan d sq u ad ra t 
bei kleinem  Ström ungsgefälle u n a b h ä n g i g  v o n  d e r  i n n e r e n  V i s 
k o s i t ä t  d e r  g e l ö s t e n  F ä d e n  i s t .

W ir können  dieses E rgebnis au f G rund der im  A nschluss an  Glei
chung (3,45) gegebenen Ü berlegungen sehr leich t verstehen : W ir h a 
ben d o rt gezeigt, dass die bei schw achem  S tröm ungsgefälle a u ftre 
tende V erteüungsfunk tion  aus der bei ruhender Lösung hervorgehen  
kann, ohne dass ein einziges Teilchen seinen h -W ert än d e rt, dass also 
die G eschw indigkeit, m it der die einzelne M olekel in  der Lage ist, 
ihren h -W ert zu ändern , au f die bei schw achem  Ström ungsgefälle 
s ta ttfin d en d en  V orgänge keinen  E influss h a t. Aus der spezifischen 
V iskosität bei kleinem  Ström ungsgefälle können  daher keine F olge
rungen hinsichtlich  der inneren  V iskositä t gezogen werden.



H ingegen können  wir, wie I.e. I  gezeigt w urde, au f G rund  der 
dam als m itge te ilten , je tz t  ausfüh rlich  b eg rü n d eten  G leichung (4,15) 
A ngaben  ü b er die m ittle ren  A bm essungen u n d  d am it ü b er den G rad 
der K näuelung  d er gelösten  F äd en  erh a lten .

U m  z. B . h^ zu erh a lten , ersetzen  w ir in  (4,15) die h y d ro d y n a
m ische L änge L des F ad en s nach  G leichung (3,10) du rch  die hy d ro 
dynam ische L änge b d er G rundm olekel u n d  den Polym erisationsgrad  
Z, setzen also L =  b. Z. F e rn e r fü h ren  w ir an  S telle der Zahl G von 
Fadenm olekeln  im  K u b ik zen tim e te r die K o n zen tra tio n  c in  G rund
m olen pro  L ite r ein, b en u tzen  also den  Z usam m enhang :

G = c ^ J L  (4,16)

wobei U L die L o s c h m i d V sehe Z ahl d a rs te llt. E s folgt d an n  aus (4,15)

^äP _  ^ 6 62 - .3 71 ^ L 6 (4 17)
c “  32 103 ° ~  64 103 0 ' ’ '

D arin  sind alle G rössen bis au f das m ittle re  A b stan d sq u ad ra t zwischen
den F ad en en d p u n k ten  hjj b e k a n n t oder du rch  M essung bestim m bar.
hp w ird  also angebbar.

D am it is t z. B. auch  der im  M itte l v o rhandene  D urchm esser X 
der gelösten K n äu el b ek an n t. W ie kürzlich  gezeigt w u rd e1), besteht 
näm lich zw ischen den beiden  G rössen die B eziehung:

X =  0,92 "j/NA3 =  1,13 j / h 2

D urch  geeignete U m form ung  von  (4,17) lassen sich noch eine 
R eihe w eiterer Z usam m enhänge en tw ick e ln ; w ir verw eisen hierzu auf 
die oben g en an n te  A rbeit (I.e. I).

2. V i s k o s i t ä t  e i n e r  L ö s u n g  v o n  F a d e n m o l e k e l n  m i t  v e r 
s c h w i n d e n d e r  i n n e r e r  V i s k o s i t ä t .

Im  F alle  verschw indender in n ere r V isk o sitä t (D tang =  D rad) geht
(4,14) üb er in

2 71
. L r  r  1 r / ö l n ( T \ 2 /  d \ n a  2hVs

Vs v ~ A J  J  J  64 a ' 2 \  hd& ) öh  + hg J
a h d h d #  (4,18)

>=0 h=o
D urch  E in fü h ren  d er V erte ilu n g sfu n k tio n  (3,50) in  diese Beziehung 
u n d  A usführen  der In teg ra tio n  erg ib t sich fü r beliebiges S tröm ungs
gefälle ab er k leine innere V iskositä t der gelösten F äd en :

(Beliebiges Strömungsgefälle, kleine innere Viskosität)

Aus (4,19) folgt, dass eine h o ch v e rd ü n n te  Lösung von F adenm olekeln  
m it k leiner innere r V iskositä t k e i n e  A b h ä n g i g k e i t  d e r  V i s k o s i -

x) H. Kuhn, Exper. I, 28 (1945).
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t a t  v o m  S t r ö m u n g s g e f ä l l e  q ,  a l s o  k e i n e  S t r u k t u r v i s k o s i 
t ä t  a u f  w e i s t .  Schon I.e. I I  haben  w ir au f dieses, je tz t  genauer b e
g ründete  E rgebn is w iederholt hingewiesen.

3. V i s k o s i t ä t  e i n e r  L ö s u n g  v o n  F a d e n m o l e k e l n  m i t  
g r ö s s e r  i n n e r e r  V i s k o s i t ä t .

Z ur B erechnung der spezifischen V iskositä t einer Lösung von 
Fadenm olekeln  m it grösser innerer V iskositä t haben  w ir in  (4,14) D rad 
neben D tang zu vernachlässigen. E s erg ib t sich dan n :

2 n oo

V  = AltJ f  I T - 8 i n 2 * cos2&+ ('w ) 1 'ff h d h d * (4’20)
d = 0 h = 0 l ' '

D urch E in fü h ren  der B eziehung (3,51) fü r die V erteilungsfunktion  a 
in (4,20) fo lgt leich t:
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%sp
L G  r r f h 2 1 / d l n W h( # ) \ 2|

~ l ~ J  J tA  )  w „ « » . f [ h ) t J » d h
9 = 0 h = 0 ' 1

(4,21)
wobei W h($) und  f(h) durch  (3,51a) bis (3,51g) gegeben sind.

F ü r  ziem lich kleine W erte  der Grösse a 'h„ w ird aus (4,21) durch 
E inführen  der N äherungen  (3,51c) fü r W h($) und  (3,51g) fü r f(h):

1 —2 ( a 'W  + ^ ( a ' h f ) 4- . . . ]  (4,22)

(massiges Strömungsgefälle, grosse innere Viskosität)

N u n  is t nach  Gleichung (3,40b) die Grösse oc' p roportional dem 
S tröm ungsgefälle q, w ährend  die übrigen  in  (4,22) vorkom m enden 
Grössen von q unabhäng ig  sind. D ie Beziehung (4,22) sag t daher aus, 
d a s s  d i e  V i s k o s i t ä t  e i n e r  h o c h v e r d ü n n t e n  L ö s u n g  v o n  
F a d e n m o l e k e l n  m i t  g r ö s s e r  i n n e r e r  V i s k o s i t ä t  m i t  w a c h 
s e n d e m  S t r ö m u n g s g e f ä l l e  a b  n i m m t .  Im  Gegensatz zu dem  V er
halten  von F adenm olekeln  m it k leiner innerer V iskositä t is t also bei 
Fadenm olekeln m it grösser innerer V iskositä t auch in  hoch verd ü n n ten  
Lösungen eine A bhängigkeit der V iskositä t vom  Ström ungsgefälle, 
also das A u ftre ten  einer sogenannten  S tru k tu rv isk o sitä t zu erw arten . 
D a s  V o r h a n d e n s e i n  o d e r  F e h l e n  d e r  S t r u k t u r v i s k o s i t ä t  
e i n e r  h o c h v e r d ü n n t e n  L ö s u n g  v o n  F a d e n m o l e k e l n  s e t z t  
u n s  a l s o  i n  d i e  L a g e  z u  e n t s c h e i d e n ,  o b  d i e  g e l ö s t e n  F ä 
d e n  g r o s s e  o d e r  k l e i n e  i n n e r e  V i s k o s i t ä t  b e s i t z e n .

Es ist ersichtlich, dass die Strukturviskosität einer hochverdünnten Lösung von 
Fadenmolekeln m it grösser innerer Viskosität einerseits, die Strukturviskosität einer 
konzentrierten oder wenig verdünnten Lösung von Fadenmolekeln beliebiger innerer 
Viskosität andererseits auf ganz verschiedene Ursachen zurückzuführen sind. Es ist die 
Strukturviskosität von wenig verdünnten Lösungen auf das Vorhandensein von Filz
strukturen, welche zerrissen werden können, zurückzuführen. Demgegenüber beruht die 
Strukturviskosität einer hochverdünnten Lösung von Fadenmolekeln m it grösser innerer
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Viskosität nicht auf dem Vorhandensein von Strukturen; sie wird vielmehr, wie wir jetzt 
gezeigt haben, durch das besondere hydrodynamische Verhalten des halbstarren Einzel
teilchens erklärt.

Die X äherungslösung  (4,22) g e s ta tte t  die B erechnung des Viskosi
tä tsab fa lls  n u r  im  B ereiche von  ziem lich k leinen  W erten  der Grösse 
a 'h^ und  d am it au f G rund  von  (3,40b) bei bescheidenen W erten  des 
S tröm ungsgefälles q. U m  auch  fü r m ittle re  W erte  von  a 'h^ eine A us
sage ü b er die zu erw arten d e  S tru k tu rv isk o s itä t zu erhalten , führen 
w ir die N äherungslösungen  (3,51d) fü r W h(#) u n d  (3,51f) fü r f(h) in 
(4,21) ein. E s e rg ib t sich dann :

%'sp

^sp, q = 0
Kk+i 13 — 1

/
1 1 n

T ~ T  2 ~ 2 (a'hS)2
^ 2 +  V T +  y  (<x'h2)2x 2)  313 (2 -  (/S +  ~  (A h2)2x 2) 3 |

V3 + 1

3 1/3 /J e-̂ 2+y3+-|- Ahg)2x̂ 3 3 (2-/:/3 +  - ( a 'h $ * x «

13 - 1  
3 l l

wobei
A L G -  

^sp; q = 0 32 0

a ' h 2x

[ l +  (a 'h 2)2x 2] 1 +
1 ( a l g ) V  l - 15/8(A h 2)2x 2

8 1 -f-(a'hg)2x 2 l  +  3/8(a 'h c2) V

-
a 'h  x 1 - 3/8(a'hg)2x 2

l  +  3/8(a, hf)2x 2

2n [
r  I cos 2 &

J =  /  ,
71 J  1 +  a1 si

2 & — - - -  sin 2 #  + cos 4 #  — 2 —  sin 4 &)cij bj 8^ /
sin 2 ü-t-b j cos 2 #  +  a 2 süi 4 #  +  b 2 cos 4 ■& 

3/8(A hf)2x 2 _
l  + 3/8(<x'h2)2x 2

V l ,T?Y l  +  V ufe 'hD 'x*  „bx =  (a h2)x ----------  —   a x
1 +  s/«(a h |) x 2

d x
(4,23)

(4,23a)

(4,23b)

(4,23c)

_ d& (4,23d)

(4,23e)

(4,23f)

ist.
D as In te g ra l J  is t I.e. I I  au f graphischem  W ege e rm itte lt  worden. 

E benso  lassen sich die beiden  in  G leichung (4,23) stehenden  In tegrale  
graphisch  ausw erten . M an fin d e t au f diese W eise die aus F ig. 7 e r
sichtliche A bhängigkeit d er spezifischen V iskositä t von der durch 
(3,40b; 3,41a) gegebenen, dem  S tröm ungsgefälle q proportionalen  
Grösse a 'h i



Fig. 7.
Lösung von Fadenmolekeln grösser, innerer Viskosität. Abhängigkeit der Grösse VSIJ TI,

■ ■ ajj j -  u
(spezifische Viskosität bei endlichem Strömungsgefälle, geteilt durch den Grenzwert 
der spezifischen Viskosität bei verschwindend kleinem Strömungsgefälle) in Abhängigkeit 
von a ' h j  bzw. vom Strömungsgefälle q. (Es ist a 'hg proportional q, indem nach (3,40b) 
gilt:

Im Gegensatz zu dem in Fig. 7 dargestellten Verhalten von Fadenmolekeln m it grösser 
innerer Viskosität weisen Fadenmolekel fehlender innerer Viskosität keine Abhängigkeit 
der spezifischen Viskosität ihrer hochverdünnten Lösungen vom Strömungsgefälle auf.

Der aus Fig. 7 ersichtliche Verlauf der Strukturviskosität (anfänglicher parabolischer 
Abfall m it horizontaler Tangente bei a'h% =  0, Durchlaufen eines W endepunkts und nach
träglicher flacher Abfall der Viskosität m it zunehmendem Gefälle) steht in bester Über
einstimmung m it den experimentellen Untersuchungen. (Vgl. etwa die Messungen von 
Buchheim und Philippoff1) an verdünnten Lösungen von Nitrocellulose.)

B evor w ir uns dem  Vergleich der erhaltenen  B eziehungen m it dem  
em pirischen M ateria l zuw enden, überlegen w ir uns noch kurz, wie wir 
auf einem  d irek te ren  W ege zu den fü r die V iskositä t einer Lösung von 
Fadenm olekeln m it grösser innerer V iskositä t sich ergebenden B e
ziehungen gelangen können.

E s w urde schon m ehrm als b e to n t, dass eine Fadenm olekel m it 
grösser innerer V iskositä t, deren  A b stan d  zw ischen F ad en an fan g s
pu n k t und  -en d p u n k t den W ert h besitz t, in  ihrem  hydrodynam ischen  
V erhalten durch  ein H ante lm odell e rse tz t w erden darf, das aus zwei 
im A bstand  S =  h  s ta r r  v e rbundenen  K ugeln  vom  R adius

ersetzt w erden darf (vgl. die A usführungen  im  Anschluss an  G leichung 
(3,46)). N u n  is t aber I.e. I I  gezeigt w orden, wie sich die spezifische V is
kositä t e iner Lösung berechnen lässt, welche etw a die Z ahl G ' der-

x) W. Buchheim und W. Philippoff, Naturwiss. 26, 694 (1938).



a rtig e r H ante lm odelle  im  K u b ik zen tim ete r e n th a lte n  m öge. Sie ist 
gleich

2 71
r  ( «2 i /  d ln W (■&) \ 2 1

17 =  I J - 2 - s in 2 #  cos2 #  +  j -  S2 ( ------^ ----- l l w , ( t f ) d #  (4,24)
Hantel ¡ j I 6 4  “ rot '  '  I

w obei W a{&) w ieder die d u rch  (3,58; 3 ,58a) dargeste llte  F u n k tio n  be
d eu te t. A ndererse its kennen  w ir ab e r au f G rund  von  (3,52) die Zahl 
d G hjh+dh v o n  F adenm olekeln , w elche sich p ro  K u b ik zen tim ete r der 
L ösung befinden  u n d  w elche einen zw ischen h  u n d  h  +  d h  liegenden 
A b stan d  zw ischen A n fan g sp u n k t u n d  E n d p u n k t besitzen. Folglich 
sind w ir in  d er Lage, den A n teil di j sp;hih+dh anzugeben , w elchen die 
so gekennzeichneten  M olekel zu r spezifischen V isk o sitä t der Lösung 
beisteuern . W ir b rau ch en  n u r  in  (4,24) G ' du rch  d G hjh+dh =  Gf(h)hdh,  
S d u rch  h, r  du rch  X L /24 n  u n d  arot gem äss (3,60) u n d  (3,6) durch 
a 'h 2 zu ersetzen . E s fo lgt d an n :

ä V b , . * » - " !  / £ ™ » + ^ ( ^ ) ’} w l ( » , «  l ( h )h dh  
_0 _ (4,25)

F ü r  die du rch  die G esam theit d er gelösten  M olekel ve ru rsach te  spe
zifische V iskositä t e rg ib t sich d u rch  In te g ra tio n  von  h  =  0 bis oo die 
B eziehung (4,21), welche w ir d am it au f einem  besonders anschau
lichen W ege erh a lten  haben .

4. V e r g l e i c h  m i t  B e o b a c h t u n g s e r g e b n i s s e n .
W ie schon m ehrm als e rw äh n t, beziehen sich die vorliegenden 

B e trach tu n g en  auf den F a ll v ö l l i g  d u r c h s p ü l t e r  F a d e n m o l e 
k e l n ,  also au f F adenm olekel v on  verhältn ism ässig  geringem  Poly
m erisa tionsgrad . N un is t der W ert von  a ' h l  bei Fadenm olekeln 
kleinen  P o lym erisa tionsg rades Z auch  bei den  höchsten  b isher experi
m entell v erw irk lich ten  S tröm ungsgefällen  q klein. [E s is t a 'h 2 pro
p o rtio n a l q - Z 2, so dass bei k leinem  Z grosse q -W erte  erforderlich 
w ären, u m  a ' h 2 gross zu m achen.] D as h a t  zur Folge, dass hier (bei 
kleinem  P olym erisa tionsg rad ) keine b eo b ach tb are  S tru k tu rv isk o sitä t 
in  v e rd ü n n te r L ösung zu e rw arten  ist. T atsäch lich  zeig t sich, dass eine 
S tru k tu r  V iskosität in  keinem  d er b isher u n te rsu c h te n  F ä lle  bei kleinem 
P o lym erisa tionsg rade festgeste llt w erden  konn te .

E in e  in  genügender V erd ü n n u n g  b eo b ach tb are  S tru k tu rv isk o si
t ä t  k o n n te  b isher e rs t bei L ösungen  von  F adenm olekeln  höheren P o ly 
m erisationsgrades, den  t e i l w e i s e  d u r c h s p ü l t e n  F a d e n m o l e k e l n  
experim entell festgeste llt w erden. O bgleich w ir den F a ll teilweiser 
D u rchspü lung  erst in  einer nachfo lgenden  A rb e it n äh e r behandeln , 
können  w ir schon je tz t ,  u n te r  teilw eiser V orw egnahm e der Ergebnisse 
dieser A rbeit, die q u a n ti ta tiv e  D iskussion der experim entellen  F e s t
stellungen  d u rch führen .
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W ie ein leitend  b em erk t w urde u n d  wie in  der erw äh n ten  A rbeit 
näher b eg rü n d et w erden soll, zeigt sich näm lich, dass die fü r den völlig 
bespülten  F ad en  gültigen B eziehungen m it n u r geringen K o rrek tu ren  
auf den allgem einen F a ll beliebiger D urchspü lung  ü b ertrag en  w erden 
k ö n n en : G enauer gesag t, lässt sich das Y erhalten  von Fadenm olekeln  b  e- 
l i e b i g  e r  D u r c h s p ü l u n g  durch  die vorstehend  abgeleiteten , zunächst 
für völlig bespü lte  M olekeln gültigen  B eziehungen beschreiben m it 
dem U nterschied , dass w ir dem  in  den vo rstehenden  B eziehungen v o r
kom m enden R e ibungsfak to r X (defin iert durch  Gleichung (3,7)) n ich t 
mehr, wie beim  völlig bespü lten  F ad en , einen Z ahlenw ert der unge
fähren Grösse 3 n/2 zuordnen , dass w ir v ielm ehr der Grösse X einen 
Zahlenw ert zuschreiben, w elcher dem  jew eiligen G rade der D u rch 
spülung angepasst w ird u n d  der, wie sp ä te r gezeigt w ird, aus den 
P aram etern  der zugrunde liegenden Fadenm olekel berechnet w erden 
k an n 1).

In  den folgenden A nw endungen w ird  der F a k to r  X bei der V er
knüpfung von  B eziehungen, die in  analoger W eise von  dieser Grösse 
abhängen, aus den R esu lta ten  herausfallen , so dass w ir uns fü r den 
jeweiligen Z ahlenw ert von  X u n d  d am it auch fü r den D urchspü lungs
grad n ich t näh er zu in teressieren  haben  werden.

F ü r  den durchzuführenden  Vergleich m it der E rfah ru n g  stehen 
uns die U n tersuchungen  v on  H . Staudinger und  M . Sorlcin2) an  v e r
dünn ten  Lösungen von  N itrocellulose in  B u ty la ce ta t zu r Verfügung. 
Den M essungen is t der G renzw ert der Grösse ??sp/c fü r unendlich  kleine 
K onzen tra tion , den m an  bei verschiedenen W erten  des S tröm ungs
gefälles q findet, zu entnehm en. F ü r  ein herausgegriffenes P ro d u k t er
geben sich h ierfü r die aus Tabelle I  zu ersehenden Zahlenw erte. Aus 
diesen A ngaben erg ib t sich fü r die in  der Grenze von unendlich  k lei
nem S tröm ungsgefälle vorhandene V iskositä tszahl

durch E x trap o la tio n  nach q — 0 der W ert 117. D am it lässt sich aber 
das uns in teressierende V erhältn is

zwischen der spezifischen V iskositä t bei erhöh tem  Gefälle u n d  der spe
zifischen V iskositä t bei verschw indendem  Gefälle angeben. E s er-

limes c =  0, q =  0

limes q =  0 
limes c =  0

1) Siehe auch R eferat über einen von H. Kuhn  an der Tagung der Schweiz, ehem. 
Gesellschaft am 1.9. 45 in Freiburg gehaltenen Vortrag in der Schw. Ch.Z. (im Erscheinen).

2) H. Staudinger und M. Sorkin, B. 70, 1993 (1937).



geben sich d a fü r die ebenfalls d er T abelle I  (3. K olonne) zu e n tn eh 
m enden  Z ahlenw erte.

B iese Z ah lenangaben  w ollen w ir n u n  m it den  W erten  von

^sp;q \
,?s p ;q  =  0 / ber

vergleichen, die u n te r  der A nnahm e zu e rw arten  sind, dass das u n te r
such te  P ro d u k t aus F adenm oleke ln  bestehe, die dem  G renzfall von 
K n äu e ln  sehr grösser in n ere r V isk o sitä t angehören.
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Tabelle I.

^sp
c

Nitrocellulose m it Z =  640; I  I = 1 1 7  in B utylacetat.
limes c =  0 

q =  0

Zu diesem  Zwecke m üssen w ir die den  jew eiligen S tröm ungs
gefällen en tsp rechenden  W erte  der Grösse a 'h*  k en n en  u n d  können 
d an n  die zugehörigen W erte  des Q u o tien ten

%'sp; q 
7h p ;  q =  0

in  F ig . 7 ablesen.
K u n  is t nach  (3,40b)

«'hf, 32 0 kT

A ndererse its is t nach  (4,17) u n d  (3,10)
%P A n l-  . o. r j  _ AL r - j  L

‘32 J 103 0 32 0 103Z
oder

AL
32 * - { ¥ )

Z -103
" 1 g -

D urch  E in se tzen  in  die e rste  B eziehung  fo lg t:
Z -103 

L
}ioq
kT

'sp
c

Z-103
R T »log

w enn K L-k  =  R  (G ask o n stan te) gese tz t w ird.

(4.26)
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Im  b e tra ch te ten  Beispiel is t, wie m itg e te ilt wurde,

( O w \  =  1 1 7 .

c lim esc =  0

N un b esitz t nach den M essungen von  H . M o sim a n n 1) eine N itroce l
lulose dieser V iskositä tszah l einen (m it der U ltrazen trifuge e rm itte l
ten) P o lym erisationsgrad  Z =  640. F ern e r ist bei der V ersuchstem 
p e ra tu r 20° C als V iskositä t ij0 des L ösungsm ittels B u ty la ce ta t der 
W ert 7,32 x  IO “ 3 zu setzen. Setzen w ir diese W erte  in  (4,26) ein und  
berücksichtigen, dass R  =  8 , 1 3 x l 0 7 E rg /G rad  u nd  T =  293° abs. ist, 
so ergeben sich fü r die verschiedenen W erte  des Ström ungsgefälles q 
die in  der 4. K olonne von T ab. I  au fgefüh rten  Zahlenw erte der Grösse 
a 'h 3. A us Fig. 7 folgen daraus die in  der 5. K olonne von Tab. I  e r
sichtlichen, u n te r  der A nnahm e grösser innerer V iskositä t berechne
ten  W erte  des Q uotien ten  %p;q/>bp;q = o-

Aus Tabelle I  geht hervor, dass die in  dieser W eise sich ergeben
den W erte  des Q uotien ten  üsP;q/?isp;q = o m it den experim entell e r
haltenen  (K olonne 3) besser übereinstim m en als m an  es in  A n b e trach t 
der gem achten  N äherungen  und  M odellvorstellungen erw arten  darf. 
W ir dürfen  darau s  schliessen, dass die b e tra ch te ten  N itrocellulosen 
wirklich aus F äd en  bestehen , die dem  G renzfall von Fadenm olekeln 
m it grösser innerer V iskositä t angehören.

F ü h ren  w ir dieselben B e trach tu n g en  fü r die ebenfalls von Stau- 
dinger u n d  Sorlcin u n te rsu ch ten  N itrocellulosen höheren P o lym erisa
tionsgrades durch , so ergeben sich die in  Tabelle I I  fü r ein P ro d u k t 
vom  Polym erisationsgrade 2300 und  in  Tabelle I I I  fü r ein P rä p a ra t 
m it Z " 7 0 0 0  zusam m engestellten  Zahlen w erte.

T abelle II.

Nitrocellulose m it Z =  2300; ( - “ ) =  300 in Butylacetat.
'  0 'limesc = 0 

q = 0

q ( M /  r/*p; q \
a 'h j

/  ’?sp; q \
V 0 /  limes c = 0 \  ^sp; q = 0 J  g e m \  ^sp; q = 0 y ber

500 298 0,996 0,101 0,984
1000 293 0,976 0,203 0,950
2000 288 0,960 0,406 0,895
4000 280 0,934 0,812 0,842
8000 256 0,853 1,624 0,755

J) H. Mosimann, Helv. 26 , 369 (1943).
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Tabelle III.

1; I M
\  C /  li

Nitrocellulose m it Z =  7000; J =  602 in B utylacetat.
limes c =  0

q = o

q ( M /  ^sp;q \ V h J /  ^sp ;q \
V c  /  limes c =  0 \  VsV’ <1 =  °  /gern \  V*»; « = ° /ber

500 580 0,964 0,62 0,86
1000 565 0,948 1,24 0,80
2000 535 0,888 2,48 0,69

M an erk en n t aus den  T abellen  I I  u n d  I I I ,  dass h ier (bei höherem  
P o lym erisationsgrade) die u n te r  d er A nnahm e sehr grösser innerer 
V iskositä t berechne ten  W erte  des Q u o tien ten  rys p ; q / % p ; q = 0 d e u t l i c h  
k l e i n e r  s i n d  als die experim en tell e rm itte lten . D arau s geh t hervor, 
dass w ir in  d iesen P ro d u k te n  höheren  P o lym erisa tionsg rades weder 
M olekel m it sehr grösser, noch solche m it feh lender in n ere r V iskosität 
vo r uns haben , dass es sich v ielm ehr u m  F a d e n m o l e k e l  v o n  m i t t 
l e r e r  i n n e r e r  V i s k o s i t ä t  h a n d e l t .

D i e  T a t s a c h e ,  d a s s  N i t r o c e l l u l o s e n  v o m  P o l y m e r i s a 
t i o n s g r a d e  6 4 0  t y p i s c h e  F a d e n m o l e k e l  m i t  g r ö s s e r  i n 
n e r e r  V i s k o s i t ä t ,  N i t r o c e l l u l o s e n  v o m  P o l y m e r i s a t i o n s 
g r a d e  2 3 0 0  u n d  7 0 0 0  d a g e g e n  F a d e n m o l e k e l  v o n  b l o s s  
m i t t l e r e r  i n n e r e r  V i s k o s i t ä t  d a r s t e l l e n ,  s t e h t  a b e r  in 
b e s t e r  Ü b e r e i n s t i m m u n g  m i t  d e r  e i n l e i t e n d  e r w ä h n t e n  
t h e o r e t i s c h e n  E r w a r t u n g ,  w o n a c h  d i e  i n n e r e  V i s k o s i t ä t  
i n  e i n e r  p o l y m e r h o m o l o g e n  R e i h e  v o n  F a d e n m o l e k e l n  
m i t  w a c h s e n d e m  P o l y m e r i s a t i o n s g r a d  a b n e h m e n  soll. 
(Siehe T ex t, anschliessend an  G leichung (3,5).)

Am einfachsten erkennen wir die allmähliche Abnahme der inneren Viskosität 
von Fadenmolekeln m it wachsendem Polymerisationsgrad, indem wir bei verschiedenen 
Produkten feststellen, wie gross a'hg sein muss, dam it die beobachtete spezifische Viskosi
tä t beispielsweise um 10% kleiner ist als die spezifische Viskosität bei verschwindend 
kleinem Strömungsgefälle, dam it also der Quotient »7sp. q/»7Sp .q - o  den W ert 0,9 erhält. 
Aus Fig. 7 erkennen wir, dass für Fadenmolekel mit sehr grösser innerer Viskosität

(a 'h j; )
's p ;  q

=  0,38
=  0,9

^ s p ; q  =  0

für Fadenmolekel m it fehlender innerer Viskosität dagegen gleich oo sein muss. Nun 
findet man aus den Tabellen I, I I  und I I I  durch Interpolation, dass

' ' s p : q
- =  0,9

*7sp; q = 0

für die zuerst betrachtete Nitrocellulose vom Polymerisationsgrad 640 gleich 0,34 ist. 
Das ist eine Zahl, die von dem für Fadenmolekel m it grösser innerer Viskosität zu er
wartenden W ert 0,38 nicht stark  abweicht. F ü r die beiden ändern P räparate steigt da
gegen, wie es einer Abnahme der inneren Viskosität entsprechen muss,

Ü'hD nÜÜEL5 o,9

'isp; q = 0
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mit wachsendem Polymerisationsgrad an ; für das Produkt vom Polymerisationsgrad 2300 
finden wir ,___, .

l“ '1® . , » ,  = 1 ’07 — i =  0,9
^9p; q=0

für die Nitrocellulose vom Polymerisationsgrad 7000 erhalten wir sogar den W ert 2,13.

W ir können  abschätzen , dass die N itrocellu lose vom  P olym erisa
tionsgrad  2300 in  ihrem  V erhalten  u ngefäh r in  der M itte  zw ischen dem  
V erhalten  der beiden E x trem fä lle  s teh t. D as w iederum  b ed eu te t, dass 
die rad ia le  D iffusionskonstan te des Z u stan d sp u n k tes  einer herausge
griffenen derartig en  M olekel etw a halb  so gross is t wie seine tangen- 

([jt tiale D iffusionskonstan te . N ach G leichung (3,23) schliessen w ir w eiter, 
dass h ier

11
L A Vo Z b / r / 0

m
ist. N u n  b e trä g t nach  R ön tgen u n tersu ch u n g en  die A bm essung b des 
m onom eren R estes in  der F ad en rich tu n g  5 ,15x10-®  cm ; ausserdem  
ist, wie gesagt, rj0 = 7,32 x l 0 ~ 3 u n d  Z =  2300. F ern e r ist, wie sp ä ter 
gezeigt w ird 1), die K o n s tan te  X polym erhom ologer N itrocellulosen 
gleich

A =  - -=■
0,42 + 0,006 y z

also im  b e tra c h te te n  F a ll gleich 1,4. D am it w ird die R eibungskon
stan te  B — 10~7. B erücksich tigen  w ir noch den angegebenen Z usam 
m enhang, w onach die Grösse B in  einer polym erhom ologen R eihe von 
F adenm olekeln p ro p o rtio n a l 1/Z ist, so e rh a lten  w ir fü r die R eibungs
konstan te  polym erhom ologer N itrocellu losen die B eziehung

(4,27)

D er das V erhalten  polym erhom ologer N itrocellu losen in  der s trö 

m enden Lösung kennzeichnende Q uo tien t taDg - l  w ird dam it gleich
rad

Dtang _  1 =  8 B  =  2 ■ IQ4 (l +  0,014 |/~Z) 2g)
Drad Zb  Xr)0 ??0Z2

Dieser Z usam m enhang is t aus F ig . 8  zu erkennen . D ie Grösse

log
\  rad

ist als F u n k tio n  des P o lym erisationsgrades fü r verschiedene W erte  der 
L ösungsm ittelv iskositä t rj0 aufgetragen . M an b em erk t die deutliche

A bnahm e v on  ntang - 1  m it w achsendem  Polym erisationsgrad . F ern e r
rad

D.
erkennt m an , dass die Grösse -  Dg— l bei einer N itrocellulose von

rad

*) Siehe auch Anm. 1, S. 1573.
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gegebenem  P o ly m erisa tio n sg rad  s ta rk  von  der V isk o sitä t r]0 des 
L ösungsm itte ls abhäng ig  is t. So m üssen sich beispielsweise, wie m an

/ D t a n g ^ i  . 
\  Prad /

Fig. 8.

1) ist für verschiedene W erte der Viskosität r\n des Lö-Nitrocellulosen. log

sungsmittels in Abhängigkeit des Polymerisationsgrades Z aufgetragen. Die Grösse

log
D tang
D

- 1
rad

bestim m t das hydrodynam ische V erhalten von Fadenmolekeln in strömender Lösung. 
Zone I :  Die gelösten Fäden benehmen sich wie praktisch starre Teilchen (Faden

molekel grösser, innerer Viskosität).
Zone I I :  V erhalten als halbstarre Fadenmolekel.
Zone I I I :  Der Faden folgt den auf ihn wirkenden Verformungskräften leicht nach (Fa

denmolekel m it praktisch fehlender innerer Viskosität).

aus F ig . 8  e rk en n t, die M olekel einer N itrocellu lose vom  Polym erisa
tio n sg rad  2000 in  einem  L ö su n g sm itte l der V iskositä t 10 ~ 3 wie Faden
m olekel sehr grösser innere r V iskositä t, in  einem  L ösungsm ittel der 
V iskositä t 1 0 “ 1 dagegen wie F adenm olekel feh lender innerer Viskosi

t ä t  verh a lten . [F ü r Z =  2000 u nd  rj0= 10 - 3  w ird  log 1 tansD rad
=  1 , d. h.

Dung _  g 0([e r . k leine rad ia le  D iffusionskonstan te , grosse innere Vis-
-Drad

k o s itä t;  fü r Z = 2000  u n d  r/o= 1 0 ^ 1 is t dagegen log
D tang

•Drad
i  = - i ;

tang =  1,1; d. h .: beide D iffusionskonstan ten  fa st gleich gross; oder:
rad

fehlende innere  V iskositä t.] B ei der anschliessend durchzuführenden 
B e trac h tu n g  des s tröm ungsop tischen  V erhaltens von Fadenm olekel
lösungen w erden w ir an  e iner R eihe von  Beispielen sehen, dass, sich 
diese u n d  andere  th eo re tisch e  V oraussagen experim entell ausge
zeichnet b e s tä tig t finden.
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Z u s a m m e n f a s s u n g  v o n  A b s c h n i t t  I  b i s  I V .
D ie Z eit, welche eine in  Lösung befindliche F adenm olekel von 

s ta tis tisch e r K näuelgesta lt fü r einen ins Auge gefassten  W echsel ih rer 
K o n ste lla tio n  ben ö tig t, is t in  vielen F ällen  n ich t n u r abhäng ig  von 
der V isk o sitä t des L ösungsm ittels, in  das der M olekelfaden e ingebe tte t 
ist, sondern  auch  v o n  d e r  i n n e r e n  B e r e i t s c h a f t  d e s  F a d e n s ,  
K o n s t e l l a t i o n s ä n d e r u n g e n  r a s c h  v o r z u n e h m e n .  L etz te re  
B ere itschaft is t um  so kleiner, je schlechter die freie D reh b ark e it um  
die in  d er K e tte  einm al verw irk lich ten  V alenzrich tungen , je grösser 
die innere Viskosität d e s  F a d e n s  ist.

F adenm olekel m it k leiner innerer V iskositä t folgen den in  der 
s tröm enden  Lösung auf tre ten d en  V erfo rm ungskräften  leicht nach, 
w ährend  M olekel m it grösser innerer V iskositä t die einm al ange
nom m ene G esta lt w ährend  der T ran sla tio n  und  U m w irbelung in  der 
Lösung langsam  oder k au m  ändern . D em entsprechend  tre te n  U n te r
schiede im  p rak tisch en  V erhalten  der Lösungen, insbesondere bei der 
A bhängigkeit der V iskositä t vom  S tröm ungsgefälle und  bei der S trö 
m ungsdoppelbrechung auf. Sie g e s ta tten  es, in  k o n k re ten  F ällen  posi
tive A ussagen ü b er die Grösse d er inneren  V iskositä t zu m achen.

Z unächst w ird das P rob lem  der R ich tungsverte ilung  und  L ängen
änderung  des V ektors li (V ektor vom  A nfangspunk t zum  E n d p u n k t 
der Molekel) fü r den allgem einen F all beliebiger innerer V iskosität 
behandelt. D as E rgebn is is t fü r die E x trem fälle  grösser u nd  verschw in
dender innere r V isk o sitä t in  F ig . 5 anschaulich  gem acht.

A nschliessend w ird die A usw irkung der inneren V iskositä t auf 
die Z ähigkeit einer Suspension von F adenm olekeln  genauer u n te r 
sucht.

In  der G renze k leiner S tröm ungsgeschw indigkeit ist die zu e r
w artende spezifische V iskositä t von der inneren  V iskositä t der ge
lösten F äd en  n ich t abhängig .

B ei grösseren W erten  des Ström ungsgefälles n im m t bei einer v e r
d ünn ten  Lösung von F adenm olekeln  g r ö s s e r  i n n e r e r  V i s k o s i t ä t  
d i e  s p e z i f i s c h e  V i s k o s i t ä t  m i t  w a c h s e n d e m  G e f ä l l e  a b  
(S tru k tu rv isk o sitä t) , im  G egensatz zum  F alle  von F adenm olekeln  
fehlender innere r V iskositä t, bei w elchen eine A bhängigkeit der spe
zifischen V iskositä t vom  S tröm ungsgefälle n ich t a u f tr itt .

D urch  V ergleich m it der E rfah ru n g  können  die e rh a lten en  B e
ziehungen b es tä tig t u n d  zu einer B erechnung  der inneren  V iskositä t 
der M olekel v on  N itrocellulose verw endet w erden.

Physikalisch-C hem ische A n sta lt der U n iv ers itä t Basel.
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201. Eine Ultrarot-spektroskopische Methode zur quantitativen  
Analyse von Trikresyl-phosphaten

von E. G anz.
(29. X. 45.)

D ie T ri-o rtho-M odifikation  der techn isch  re ch t häufig  verw en
d eten  T rik resy l-phosphate  is t sehr tox isch . Sie fü h r t  zu  schweren 
L ähm ungserscheinungen1) (A p io lverg iftungen2)).

D ie q u a n tita t iv e  chem ische A nalyse is t fü r  S erienun tersuchungen  
rech t ze itraubend . N ach  der V erseifung des Isom erengem isches wird 
von den  en ts tan d en en  K resolen  die o rth o -K o m p o n en te  d u rch  frak 
tio n ie rte  D estilla tio n  im  V ak u u m  ab g e tren n t, der m eta-A n te il als 
T rin itro -m -kreso l und  der p a ra -G e h a lt als D ifferenz bestim m t. Die 
q u a n tita tiv e  E rfassu n g  k le inerer A nteile is t ungesichert u n d  auch eine 
kolorim etrische, sich auf die In d o p h en o lreak tio n  g rün d en d e  B estim 
m ung  geringer o rth o -G eh alte  k o n n te  n ich t v o lls tän d ig  befriedigen.

D ie üblichen  physikalischen  T rennungs- u n d  B estim m ungs-M e
th o d en  fü h r te n  bei diesen Isom erengem ischen  n ich t zum  Ziel. Die 
U ltrav io le tt-A b so rp tio n ssp ek tren  der T ri-o rtho -, -m eta- u nd  -para- 
K resy l-p h o sp h ate  u n tersch eid en  sich so wenig, dass d am it auch nur 
eine q u a lita tiv e  A nalyse v on  G em ischen ausgeschlossen is t. Dagegen 
w ar b ek a n n t, dass die U ltra ro t-A b so rp tio n ssp ek tren  der 3 Kresole 
ausgesprochene U ntersch iede zeigen3), au f G rund  w elcher Whiffen, 
Torkington  u n d  Thom pson11) q u a n tita t iv e  B estim m ungen  in  tern ären  
Isom erengem ischen  d u rch fü h ren  k o n n ten .

B ei der V eresterung  eines K resolgem isches k önnen  jedoch bis zu 
10 verschiedene isom ere T rik resy l-p h o sp h a te  en tsteh en . D ie in  Fig. 1 
w iedergegebenen O rig in a lreg is trie ru n g en 5) d er T ransparenz ca. 
0,02 m m  d icker K resol- u n d  T rik resy l-p h o sp h at-S ch ich ten  im  Spek- 
tra lbereich  1 1 -1 5  p  zeigen aber, dass die B an d en  bei 13,2, 12,8 und 
12,2 p  von  o rtho -, m eta- u n d  p ara-K reso l bei der V eresterung  er
h a lten  bleiben, w ährenddem  andere  B anden , z. B . m e ta  11,5 /«, erst im 
E s te r  a u f tre te n  u n d  deshalb  vom  o-, m -, p -A n te il jeder einzelnen 
M olekel bee in flusst w erden  d ü rf te n .

q  R. Staelielin, Schweiz, med. W schr. 71, 1 (1941); F.Hum pe,  Münchener med. 
Wschr. 89, 448 (1942).

2) H. Jagdhold, Sammlg. v. Vergiftungsfällen 4, 125 (1933), ibid. 5, 1 (1934).
3) J. Lecomte, J .  Phys. R ad. 9, 13 (1938).
4) Trans. Faraday  Soc. 41, 200 (1945).
5) Eine Beschreibung der für analytische Zwecke konstruierten, vollautomatischen

U ltrarot-Spektralapparatur erscheint dem nächst in den Helv. phys. acta.



Kresolc. Trikresylpliosphate.
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orl-ho orhho meta-para ortho-meta-para
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para-ortho 10%orthoin Olivenöl

0 1 U 7 10% 
orlho in meta

Fig. 1.
Registrierungen der Transparenz ca. 0,02 mm dicker Schichten. Die Vertikalstriche 

bedeuten Wellenlängenmarken bei 11, 12, 13, 14 und 15 p.

U n te r B en u tzu n g  der 3 zuerst erw ähn ten  B anden  lässt sich das 
P roblem  analog  dem  chem ischen V erfahren  au f die A nalyse eines 
D reistoffgem isches reduzieren, wobei n a tü rlich  n u r die sum m arischen 
ortho-, m eta- und  p ara-G eh alte  b estim m t w erden können.

D ie 3. K olonne von  F ig . 1 zeigt die S pek tren  b in äre r Gemische, 
welche je die links daneben  stehende K om ponen te n ich t en th a lten , und 
in  der oberen  rech ten  E cke is t die K u rv e  einer aus etw a gleichen 
Teilen zusam m engesetzten  te rn ä ren  P ro b e  w iedergegeben. Aus den 
sich w esentlich un terscheidenden  S pek tren  erhä lt m an sofort einen 
Ü berblick  der app ro x im ativ en  Z usam m ensetzung der P robe. Die 
toxische K om ponen te  k an n  auch  in  O livenöl 10-fach v e rd ü n n t noch 
leicht festgeste llt w erden. D er Z eitaufw and pro  A ufnahm e b e träg t 
k napp  10 M inuten.

Zur quantitativen Bestimmung werden Eichkurven m it Proben bekannter Zusammen
setzung aufgenommen. Da die Absorptionströge nach jeder Analyse zur Reinigung zer
legt werden müssen und die kleinen Schichtdicken deshalb nicht genügend konstant ge
halten werden können, muss eine Messgrösse gesucht werden, welche von der Schichtdicke 
unabhängig ist. Die experimentelle Überprüfung m it Schichtdicken von ca. 0,01 bis 
0,05 mm ergab für eine Probe bestimmter Zusammensetzung wie zu erwarten konstante 
Werte der Verhältnisse U und V.



log (Io/I) 13,2 n  (ortho) , TT (lo/D 12,2 ß  (para)
U =  ;  und  V = ----------------------------

l°g  (Io/I) 12,8 ß  (meta) (^o/I)]2,8 ß  (meta)
I 0: In tensitä t der in den Absorptionstrog einfallenden Strahlung.
I : In tensitä t der aus dem Absorptionstrog austretenden Strahlung.

Die u n te rsu c h te n  techn ischen  G em ische en th a lte n  in  der Begel 
m indestens zu  y3 m eta-V erb indungen . B ei k leinen  m eta-G eh alten  
m üsste  eine andere  K om ponen te  als Bezugsgrösse v erw endet w erden. 
Dieses V erfah ren  is t der M ethode d er inneren  S tan d ard is ie ru n g  bei 
der q u a n tita tiv e n  E m issionsspek tra lanalyse  der M etalle sehr ähnlich.

Die Aufnahmen für die quantitativen Analysen erfolgen punktweise an den Stellen 
der oben erw ähnten Maxima, wobei zur Erreichung der optimalen Analysengenauigkeit 
die Schichtdicken so zu wählen sind, dass die W erte von log I 0/I  im Bereich von etwa 
0 ,3— 0,6  liegen. Die Registrierungen des Nullpunktes sowie der Ausschläge I und I 0 des 
Anzeigeinstrumentes werden zur Erhöhung der Genauigkeit wiederholt. In  der unteren 
Ecke rechts von Eig. 1 sind solche Messungen von meta-Trikresyl-phosphat m it 1— 10- 
proz. ortho-Zusätzen reproduziert. Zur Bestimmung dieser kleinen ortho-Gehalte müssen 
die Schichtdicken auf 0 ,05  mm vergrössert werden. Die Absorption des Maximums 12 ,8 /i 
(meta) wird dabei so gross, dass sie nicht mehr genügend genau bestim m t werden kann. 
Als Bezugsgrösse für ortho-Gehalte unter 5% wird deshalb eine auf der kurzwelligen Seite 
der meta-Bande gelegene Stelle der Absorptionskurve (12 ,6/i) benutzt. Die Grenze der 
quantitativen Bestimm barkeit von ortho-Trikresyl-phosphat liegt bei etwa 0 ,5 % , wenn 
an Stelle von U  die Messgrösse

log (I„/I) 13 2 ß (ortho)
W =   -------------------

log (Io/I) 12,6 ß  (meta)
verwendet wird.

D ie V erunrein igungen  der fa s t farb losen  bis gelbb raunen  Proben 
sind fü r die A ufste llung  der in  F ig . 2 dargeste llten  E ich k u rv en  l T 
u n d  V ohne E influss. D agegen m uss die zu  U  analoge E ichkurve W 
fü r kleine o rth o -G eh alte  m it solchen G em ischen e rm itte lt  werden,

ortho: X  % , Maximum 13,2 ß  
m eta :Y % , „ 12,8 m

log (Io/I)i3,2 ß
U =

log (Io/I)i2,8 ß
Fig. 2. 

Eichkurven.

para: Z% , Maximum 12,2 ß  
meta: Y % , „ 12,8m

log (I0/I)i2,2 m
V =  -

log (Io/I)x2,8 i



welche den gleichen E einhe itsg rad  wie die nachher zu analysierenden  
P ro d u k te  besitzen. D ie M essgrössen U  und  Y sind dem  V erhältn is X /Y  
bzw. Z/Y  in  erste r N äherung  p rop o rtio n al, wobei X , Y , Z den ortho-, 
m eta- bzw. p ara -G eh a lt in  P ro zen ten  b ed eu te t. Die A bw eichung von 
einer durch  den N u llp u n k t gehenden G eraden is t durch  die U n te r
g rundabso rp tion  b ed ing t u n d  n ich t etw a durch  eine U ngü ltigkeit des 
Lambert-Beer’sehen Gesetzes. D ie M esspunkte m it leerem  K reis w urden  
m it b inären , die vo llausgefüllten  m it te rn ä ren  Gem ischen erm itte lt. 
Alle P u n k te  liegen au f derselben K urve . D ie B estim m ung  des V er
hältnisses von zwei K om ponenten  w ird  dem nach durch  den G ehalt 
an  der D ritte n  n ich t beeinflusst.

Aus den V erhältn issen  X /Y  und  Z/Y lassen sich die X -, Y-, 
Z -G ehalte an  ortho-, m eta- und  para-T rik resy l-p h o sp h at leich t e r
rechnen. B esonders einfach w ird die A usw ertung  von Serienanalysen 
durch V erw endung des in  F ig . 3 dargeste llten  N om ogram m s. Von den 
parallel zu zwei Schenkeln des te rn ä ren  K oord inatenpap ieres aufge
tragenen  X /Y - und  Z /Y -M asstäben w erden G erade in  die gegenüber
liegenden E cken  gezogen. Die K oord ina ten  des S ch n ittp u n k tes  e r
geben die 3 gesuch ten  G ehalte. E in e  ganze A nalyse erfo rdert einen 
Z eitaufw and von  etw a %  S tunden , der sich bei Serienanalysen noch 
be träch tlich  reduzieren  lässt. D er auf den E inzelgehalt bezogene 
Fehler b e trä g t 5 bis m axim al 10% .

Fig. 3.
Nomogramm für die Auswertung.

Der Verfasser ist der K .T .A .  für die Freigabe dieser Arbeit zur Publikation zu 
bestem Dank verpflichtet.

W im m is, L aborato rium  d er K riegstechnischen A bteilung.



202. Sur la réaction entre anhydride phosphorique et alcools 
par Emile Cherbuliez et Hildburg Weniger.

(29 X  45)

D epuis fo rt longtem ps, on co n n a ît l ’ac tio n  phosp h o ry lan te  de 
l ’an liyd ride  p hosphorique sur les alcools. C onsidéran t le pen toxyde 
de phosphore com m e u n  corps de co n stitu tio n  trè s  sim ple, Cavalier1), 
il y  a u n  dem i-siècle, a  rep résen té  ce tte  réac tio n  com m e su it:

P 20 5+ 3  R O H =  P 0 4H 2R + P 0 4H R 2 (1)

C ette  conception  d ’u n  an h y d rid e  phosphorique m onom oléculaire 
se re tro u v e  chez des au teu rs  beaucoup  plus récen ts, te ls que Grün 
e t ses co llaborateurs, qu i fo rm u len t (pho sp h o ry la tio n  de distéarine) 
p a r  exem ple les éq ua tions su iv an tes:

P 20 5 +  2 R 0 H + H 20  =  2 P 0 4H 2R 2) et 
P 20 5 + ROH =  R - 0 - P 0 ( 0 H ) - 0 - P 0 23)

E n  réa lité , il s’ag it là  de réactions beaucoup  plus complexes. 
L ’an h y d rid e  phosphorique possède u n  édifice m oléculaire plus com
pliqué que ne l ’ind ique le sym bole P 2O s . E n  phase  gazeuse, ses molé
cules rép o n d en t à la  form ule P 4O 10 ; la  form e solide la  m oins complexe 
(form e hexagonale, qu i p rédom ine dans le p ro d u it com m ercial) con
tie n t des groupes P 8O 20 e t les form es o rth o rh o m b iq u e  (P i6O40) et 
té trag o n a le  son t encore p lus com plexes4). L ’exam en  au x  rayons X 
m o n tre  que, dans tous ces an h y d rid es po lyphosphoriques comme il 
conv iendrait de les appeler, chaque a tom e de phosphore  est entouré, 
conform ém ent à son nom bre de coord ination , de 4 atom es d ’oxygène, 
3  de ceux-ci é ta n t  reliés à leu r to u r  p a r  des valences principales à 
d ’au tre s  a tom es de p h o sp h o re5).

E nvisageons la  réac tio n  de ces anh y d rid es polyphosphoriques 
avec u n  excès d ’alcool. C haque m olécule de ce dern ier qui en tre en 
réaction , p ro d u ira  la  scission d ’u n  p o n t d ’oxygène en tre  deux atom es 
de phosphore, avec fo rm ation  d ’une fonction  ester e t d ’une fonction 
acide :

^ P — 0 — +  ROH =  ^ P — OH + R —O—P—

0 0 0 o

q  Bl. [3] 19, 883 (1898).
2) Grün e t Kade, B. 45, 3358 (1912).
3) Grün e t Limpdcher, B. 59, 1346 (1926).
4) De Decker, MacGillavry, R. 60, 153 (1941); De Decker, R . 60, 413 (1941); Hill,

Faust, Hendricks, Am. Soc. 65, 794 (1943).
6) Hampson, Stosick, Am. Soc. 60, 1814 (1938).
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Comme chaque a to m e de phosphore com porte  tro is p o n ts  o x y 
génés dirigés vers d ’au tre s  atom es de P , il do it donc pouvoir se form er 
au  gré du  h asa rd  des rencon tres e t réactions de l ’alcool -  t a n t  q u ’a u 
cun phénom ène de différencia tion  n ’in te rv ien t — non seulem ent les 
acides m ono- e t di-alcool-phosphoriques fig u ran t dans l’équa tion  (1 ), 
m ais encore de l ’acide o rthophosphorique, ainsi que du p h o sp h a te  
n eu tre  d ’alcoyle, selon l’éq u a tio n  to u t  à fa it générale:

(P20 5)n+  3 n ROH  =  a P 0 4H 3+ b  P 0 4H 2R + c P 0 4H R 2+ d  P 0 4R 3 (2)

D ans ce tte  éq u a tio n , les coefficients num ériques do iven t encore 
satisfaire au x  conditions su ivan tes:

a + b + c + d = 2  n (3)
(chaque atom e de P  donne naissance à une molécule d ’acide phosphorique, alcoylé ou non) 

3 a  +  2 b  + c =  b +  2 c  +  3 d  =  3 n  (4)
(il se formera au tan t de fonctions acides [premier membre] que de fonctions ester [se
cond membre], e t ce nombre égale celui des molécules d ’alcool entrées en réaction).

L ’exam en an a ly tiq u e  de ces re la tions algébriques do it ê tre  
associé à  la  cond ition  que les coefficients num ériques do ivent ê tre  
entiers e t positifs po u r q u ’ils a ien t u n  sens au  p o in t de vue chim ique. 
On tro u v e  alors que les valeurs m ax im a que p eu v en t p rendre  les 
coefficients a, b , c e t d  son t:

pour a (et sim ultaném ent pour d) amax =  dmax =  n, 

e t pour b (ou pour c) bmax =  .

D ans le cas de la m olécule la  plus sim ple d on t on connaisse 
l’existence (é ta t gazeux ; P 4O 10), ces conclusions sont résum ées p a r 
les équa tions su iv an tes (n =  2 ):

amax =  dmax =  2; P 4O10+  6 RO H  =  2 P 0 4H 3+ 2 P 0 4R 3 (5)
bmax =  3 ; P 4O10 + 6 ROH =  3 P 0 4H 2R +  P 0 4R 3 (6)
crnax =  3; P 4O10+ 6  ROH =  P 0 4H 3 + 3 P 0 4H R 2 (7)

à côté des éq ua tions égalem ent possibles:
P4O10+ 6  R O H =  P 0 4H 3 + P 0 4H 2R + P 0 4H R 2+ P 0 4R 3 (8)

P 4O10 + 6 ROH =  2 P 0 4H 2R + 2 P 0 4H R 2 (9)

L ’éq u a tio n  classique (1), qu i est aussi exprim ée p a r  (9), ne re 
présente donc q u ’un  cas particu lie r, qui n ’est nu llem ent privilégié 
ta n t  que seule la p ro b ab ilité  m ath ém atiq u e  in te rv ien t. Si ce tte  dernière 
condition é ta it  rem plie, les p ro d u its  de réaction  dev ra ien t ê tre  dans 
les p roportions su iv an tes:

P 0 4H 3 : P 0 4H 2R : P 0 4H R 2 : P 0 4R 3 =  1 :3 :3 :1  

Cela n ’est m an ifestem en t pas le cas, pu isque Cavalier1), p a r  
exem ple, a  déjà  co n sta té  la  fo rm atio n  de q u an tités  à peu  près équi- 
m oléculaires des acides m ono- e t di-alcoyl-phosphoriques dan s le cas 
du m éthano l.

x) Loo. cit.
100



Les considérations qu i p récèd en t s’ap p liq u en t au  cas où l ’alcool 
est en  excès (au  m oins tro is  m olécules p a r  groupe P 20 5), de m anière 
que tous les p o n ts  oxygénés soient alcoolysés. Les p rem iers p ro d u its  
de réac tio n  d o iv en t ê tre  constitués p a r  des acides po lyphosphoriques 
p artie llem en t alcoylés. Com me nous le verrons, des corps de ce genre 
se tro u v e n t trè s  souven t en  p e ti te  q u a n tité  dans les m élanges que l’on 
o b tien t, m êm e lo rsq u ’on a  fa it  ag ir l ’alcool en  excès p e n d a n t u n  tem ps 
assez long.

P o u r p réciser le co m p o rtem en t de l ’an h y d rid e  phosphorique, 
nous avons rep ris  l ’é tu d e  de sa réac tio n  avec quelques alcools ali- 
p h a tiq u es  sim ples, p ris  en  léger excès su r la  th éo rie  de l ’équ a tio n  (1 ).

Mode opératoire.
A une quantité connue d ’anhydride phosphorique contenue dans un ballon muni 

d ’un réfrigérant à reflux e t plongé dans un mélange refroidissant, on ajoute — très lente
ment au début — l’alcool anhydre dilué par son volume d ’éther sec. Après la réaction 
de début, très vive avec les alcools inférieurs, on chauffe au bain-marie à reflux. L’anhy
dride phosphorique disparaît presque intégralem ent en 5 à 10 heures1).

Le contenu du ballon, filtré éventuellement, est additionné d ’éther e t d ’eau; on 
sépare les deux couches e t reprend la couche aqueuse encore plusieurs fois avec de l’éther 
pour séparer to u t l’ester neutre formé. Les extraits réunis, lavés à neutralité à l’alcali 
dilué e t séchés sur du chlorure de calcium, fournissent par évaporation l’ester neutre, 
identifié comme tel par distillation dans le vide e t par sa saponification par l’eau au bain- 
marie. Dans la couche aqueuse se trouvent les produits de réaction à fonction acide. Les 
acides mono- e t dialcoyl-phosphoriques e t l’acide orthophosphorique peuvent être isolés 
et séparés sous forme de sels de baryum , mais cette séparation ne saurait être quantitative. 
Nous avons préféré leur dosage indirect par titrage différentiel.

En adm ettan t que l’alcoolyse des liaisons anhydride phosphorique soit complète 
on aura, en solution, le mélange d ’acide phosphorique e t d ’acides mono- e t di-alcoyl- 
phosphoriques. Les acides di-alcoyl-phosphoriques sont des acides monovalents forts 
neutralisant un équivalent de base, quel que soit le p H de virage de 1’indicateur adopté. 
Les acides mono-alcoyl-phosphoriques sont bivalents; ils consomment au méthylorange 
(pH environ 4) un équivalent, puis, avec un indicateur à point de virage plus alcalin 
(phénolphtaléine, pH de virage entre 8 e t 9), un  second équivalent.

Quant à l’acide orthophosphorique, il se comporte vis-à-vis de ces deux indicateurs 
comme un acide mono-alcoylé; son troisième ion hydrogène est par contre titrahle par 
addition, à la liqueur neutralisée à la phénolphtaléine, d ’une solution neutre de chlorure de 
calcium (qui ne change pas le pH avec les sels alcalins des acides alcoylphospho- 
riques). E n  effet, le phosphate secondaire de calcium, en solution ou en suspension dans 
l’eau, est en équilibre avec du phosphate primaire e t du sel tertiaire, to u t à fait insoluble 
e t qui précipite, de sorte que la solution, redevenue acide à la phénolphtaléine, exige, 
pour sa neutralisation définitive, encore un  équivalent de base par ion orthophosphorique.

Pour se soustraire aux effets d ’hydrolyse pouvant affecter notam m ent la seconde 
étape, on titre  en solution relativem ent concentrée avec de la soude demi-normale et en 
présence de quelques cm3 de solution saturée de sel marin.

Q Langheld (B. 43, 1857 (1910)) a m ontré que, par contact prolongé avec de l’éther 
en ébullition, l ’anhydride phosphorique est transformé peu à peu en m étaphosphate 
d ’éthyle. Dans nos conditions de travail, cette réaction ne se produit pratiquem ent pas; 
en effet, elle se tradu ira it par la formation d ’un excès de fonctions ester sur les fonctions 
acides (qui, dans la réaction avec un alcool, doivent se former en quantités égales), ce 
que nous n ’observons jam ais.



Pour l’interprétation des résultats, désignons les trois titrages successifs respective
ment par Mé, par Ph e t par Ca. Ca correspond alors, par équivalent de base, à une molécule 
d ’acide orthophosphorique; P h—Ca correspond, par équivalent de base, à une molécule 
d ’acide mono-alcoylphosphorique ; d ’une manière analogue, Mé—Ph correspond à l’acide 
di-alcoylphosphorique. Le nombre d ’équivalents de chaque constituant présent fournit 
naturellement le nombre d ’équivalents de fonctions acides ou esters correspondant à 
chacun d ’eux. En présence de dérivés polyphosphoriques, ces calculs cessent d ’être tou t 
à fait exacts mais, dans les conditions de nos expériences, les écarts ne sont pas im portants. 
La présence de ces dérivés se tradu it par le fait qu’on ne retrouve par titrage acidi- 
métrique qu’une partie du phosphore mis en œuvre. Ce phosphore masqué apparaît par 
hydrolyse.

Quelques exemples.
Alcool éthylique.
1) 37 gr. d’anhydride phosphorique et 50 gr. d’alcool absolu (49% d’excès) ; ébullition 

au bain-marie 10 heures ; ester neutre non dosé (traces) ; couche aqueuse portée à 1000 cm3 ; 
titrages de 20 cm3 effectués im médiatem ent et après 12 heures d ’ébullition à reflux pour 
l’hydrolyse des groupements polyphosphoriques éventuels.

im médiatem ent apiès 12 h. d ’ébullition

m.-mol. m.- équ. m.-mol. m.-équ.
f. ac. f. est. variation f. ac. f. est.

p o 4h 3 0,8 2,4 ____ 2,95 ( + 2,15) 8,85 .____

p o 4h 2r 8,7 17,4 8,7 12,8 ( +  4,1 ) 25,6 12,8
p o 4h r 2 11,1 11,1 22,2 4,85 (-6 ,25 ) 4,85 9,7

totaux 20,6 30,9 30,9 20,6 (0,00) 39,3 22,5

On retrouve sous forme d ’acide phosphorique et de ses dérivés mono- e t di-éthyliques, 
36,3 gr. d ’anhydride phosphorique, soit 99% ; l’écart de 1 % est encore dans la limite des er
reurs totales des trois titrages successifs. L ’absence à peu près totale de dérivés poly
phosphoriques ressort de la constance de ce chiffre (v. résultats après 12 heures d ’ébullition).

Il y a lieu de souligner tou t particulièrem ent le fait que les produits de la réaction 
comprennent, à côté des acides mono- e t di-alcoyl-phosphoriques et de traces d ’ester 
neutre, aussi une quantité appréciable d ’acide orthophosphorique, e t que, d ’autre part, 
les acides mono- e t di-alcoyl-phosphoriques se sont formés, non pas en proportions équi- 
moléculaires, mais avec prépondérance de l’acide diéthyl-phosphorique, e t ceci dans la 
mesure prévue par nos conceptions.

Pour établir ces proportions, il suffit, dans les équations (3) e t (4) qui définissent 
les conditions auxquelles doivent répondre les coefficients numériques des produits formés 
selon l’équation générale (2), de poser d =  0 puisque la formation de phosphate d ’éthyle 
se montre négligeable, e t d ’exprimer en fonction de a e t de n les coefficients b e t c des deux 
acides alcoyl-phosphoriques; on trouve b =  n - 2 a  e t c =  n + a, si bien que c —b =  3a; 
pour une molécule d ’acide orthophosphorique, il doit se former un excès de trois molécules 
d’acide dialcoyl-phosphorique, ce à quoi les résultats du titrage sont conformes.

Quant à l’hydrolyse, elle m et en évidence encore le fait déjà connu que la saponi
fication de l’ester secondaire en primaire est plus rapide que celle du primaire en acide 
libre, si bien que la concentration en acide mono-éthyl-phosphorique augmente. L ’allure 
de ces variations (v. tableau) nous fournira encore des indications utiles.

2) 42 gr. d’anhydride phosphorique et 50 gr. d’alcool éthylique (22% d’excès) ; même 
procédé; ester neutre b ru t 0,3 gr. (correspondant à 0,11 gr. P 20 5); couche aqueuse portée 
à 500 cm3; titrages de 20 cm3 avant et après hydrolyse.
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im m édiatem ent après hydrolyse *)

m.-mol. m.-équ. m.-mol. m.-équ.
f. ac. f. est. variation f. ac. f. est.

p o 4h 3 0,9 2,7 — 2,8 ( +  1,9) 8,4 —
p o 4h 2r 9,3 18,6 9,3 14,9 ( +  5,6) 29,8 14,9
p o 4h r 2 11,6 11,6 23,2 5,6 ( - 6 , 0 ) 5,6 11,2

to taux 21,8 32,9 32,5 23,3 ( +  1,5) 43,8 26,1

*) Après un mois à la tem pérature ordinaire, puis 16 heures d ’ébullition à reflux 
(un titrage interm édiaire, qui n ’apporte pas de notions nouvelles, n ’est pas mentionné); 
après 1 mois, la somme des m.-mol. des acides s’élevait à 22,3.

De nouveau, la quantité d ’ester neutre formée s’avère très petite (0,25% du phos
phore mis en œuvre) ; de nouveau, on constate la présence d ’une certaine quantité d ’acide 
phosphorique libre, qui trouve sa contre-partie dans un excédent d ’acide di-éthyl-phos- 
phorique sur le dérivé mono-alcoylé, mais le tableau se complique du fait du déficit 
apparent de phosphore: l’acidité titrable ne correspond qu’à 38,7 gr. P 20 5, soit à 92%. 
Le déficit de 8% représente des liaisons polyphosphoriques puisque, après hydrolyse, 
il d isparaît presque (P retrouvé 41,4 gr. =  98,6%). I l est impossible d ’interpréter tout 
à fait rigoureusement les chiffres du titrage avan t l’hydrolyse, du moment qu’on ignore 
la composition exacte des acides polyphosphoriques partiellem ent alcovlés (un dérivé 
entièrem ent alcoylé au rait passé dans l’ex tra it éthéré avec le phosphate neutre d ’éthyle), 
qui ont subsisté après le traitem ent à l’alcool. On peut cependant se faire une idée de cette 
composition par le raisonnement suivant: L ’action hydrolysante de l’ébullition sur un 
mélange de composition très voisine est illustrée par l’essai précédent; ce dernier montre 
que, pour 3 molécules d ’acide disubstitué hydrolysées en alcool e t en acide monosubstitué, 
1 molécule de ce dernier est hydrolysée à son tour en acide orthophosphorique. Or, cette 
fois-ci, l’augm entation de l’acide monosubstitué est presque égale à la diminution de 
l’acide disubstitué, l’augm entation de l’acide phosphorique libre é tan t toutefois du 
même ordre de grandeur que dans la première expérience citée; la diminution de l’acide 
disubstitué par contre est inférieure dans le second essai à celle du premier, et ceci malgré 
une action hydrolysante plus énergique (1 mois à la tem pérature ordinaire +  16 heures 
d ’ébullition, contre seulement 12 heures d ’ébullition). C’est dire que les dérivés poly
phosphoriques ont dû fournir par hydrolyse à la fois de l ’acide mono- e t de l’acide di-
alcoyl-phosphorique, à côté de très peu d ’acide phosphorique; il ne peut donc s’agir 
que d ’acides polyphosphoriques po rtan t une fonction alcoyle à chaque P  à peu près, 
avec un P  term inal dialcoylé. Le corps le plus simple qui réponde à cette description est 
un acide tri-alcoyl-pyrophosphorique :

H  Ch / O R
b :2o  +  > p—o —p < _____>. p o 4h 2r  +  p o 4h r 2

RCK ¡| || X O R
0  0

La présence de dérivés pareils rend compte, non seulement du déficit apparent 
de phosphore et de l’allure de l ’hydrolyse, mais encore du déficit apparent de fonctions 
ester du titrage avan t hydrolyse. En effet, un acide pyrophosphorique trisubstitué par 
exemple se comportera au titrage acidimétrique comme une molécule d ’acide ortho
phosphorique disubstitué e t figurera dans les calculs avec une fonction acide et deux 
fonctions ester, tou t en contenant en réalité trois de ces dernières; une fonction ester 
échappera donc au dosage indirect.

Alcool méthylique; 18 gr. P20 3+14 gr. CH3OH (15% d'excès); même procédé; 
pas de quantités appréciables d ’ester neutre; couche aqueuse portée à 250 cm3; titrages 
de 20 cm3 avant e t après hydrolyse (10 heures d ’ébullition).
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im médiatem ent après hydrolyse

m.-mol. m.- équ. m.-mol. m.-équ.
f. ac. f. est. variation f. ac. f. est.

p o 4h 3 0,9 2,7 _ 1,0 ( +  0,1 ) 3,0 _
p o 4h 2r 8,7 17,4 8,7 9,95 ( +  1,25) 19,9 9,95
p o 4h r 2 9,1 9,1 18,2 9,05 (-0 ,0 5 ) 9,05 18,1

to taux 18,7 29,2 26,9 20,0 ( + 1,3 ) 31,95 28,05

L ’allure générale de la réaction est comparable à celle avec le même excès d ’éthanol; 
le déficit apparent de phosphore (retrouvé 16,6 gr. P 20 5 =  92,9%) est pareil; ce déficit 
s’accompagne d ’un déficit de fonctions ester, déficits qui s’éclaircissent l’un e t l’autre par 
les résultats de l’hydrolyse. Celle-ci est caractérisée par une augmentation de phosphore 
titrable (trouvé 17,8 gr. P 20 5 =  98,9%), portan t pour ainsi dire exclusivement sur l’acide 
monosubstitué, l’acide phosphorique e t le di-ester restan t presque constants. On observe 
ainsi le fait paradoxal de voir, par hydrolyse, «augmenter» le nombre de fonctions ester, 
qui s’approche ainsi du chiffre théorique de 29,2 (fonctions acides primitives). Tout cela 
s’explique d ’un côté par la stabilité très grande e t déjà connue de l ’acide méthyl-phos- 
phorique, e t de l ’autre, de nouveau par la présence d’un dérivé fournissant à l’hydrolyse 
les acides mono- et di-méthyl-phosphorique, à l’exclusion à peu près d ’acide phosphorique, 
comme dans le cas de l’éthanol.

Alcool isopropylique: 39,2 gr. P20 5+50 gr. C3H7OH (quantité théorique): même 
procédé; un petit résidu insoluble filtré de la liqueur de réaction et dissous dans l’eau 
correspondait à 0,24 gr. P 20 5 (titrage après hydrolyse) ; ester neutre 0,3 gr. brut, distillant 
entre 100 e t 130° sous 15 mm. (phosphate d ’isopropyle, p. d ’éb. 102° sous cette pression) 
et caractérisé par sa saponification par l’eau chaude; couche aqueuse portée à 500 cm3; 
titrages de 20 cm3.

im médiatem ent après hydrolyse

m.-mol. m.-équ. m.-mol. *) m.-mol. **)
f. ac. f. est. variation variation

p o 4h 3 3,15 3,15 _ 5,6 ( +  2,45) 8,4 ( +  2,8)
p o 4h 2r 9,35 18,7 9,35 10,2 ( +  0,85) 12,8 ( + 2,6)
p o 4h r 2 9,4 9,4 18,8 6,6 ( - 2 , 8  ) 1,2 ( - 5 ,4 )

totaux 21,90 31,25 28,15 22,4 (+0,5  ) 22,4 (0,0)

*) après 20 jours à la tem p. ord.; **) après reflux ultérieur de 7 heures.

Ces chiffres confirment l’allure générale observée avec le méthanol et l ’éthanol. 
Une légère déshydratation de l ’alcool isopropylique explique peut-être l’excès marqué 
de fonctions acides, ainsi que l ’absence presque complète de dérivés polyphosphoriques 
(augmentation du P  titrable, 1,8% seulement). On avait déjà constaté que les esters 
isopropyliques sont saponifiés plus rapidement que les dérivés de l’éthanol et surtout du 
méthanol, observation qui se retrouve ici.

Alcool isoamylique. Cet alcool montre un comportement un peu différent: la réaction 
est plus lente et, même avec un excès appréciable d ’alcool e t un temps de chauffe prolongé, 
on constate toujours la persistance de quantités appréciables de dérivés polyphosphoriques. 
Ceux-ci manifestent leur présence à la fois par le déficit considérable de phosphore titrable, 
et par la formation de sels sodiques amorphes, précipités de leurs solution aqueuse par 
le chlorure de sodium concentré ou par l’acide chlorhydrique, e t contenant, à côté de 
sodium et de phosphore, une certaine quantité de restes organiques. A côté du déficit de P,
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on enregistre toujours un excès marqué de fonctions acides sur les fonctions ester; cela 
peut provenir en partie de ce que l’acide amyl-phosphorique tend à agir comme agent 
alcoylant sur l’alcool amylique lui-même: en recherchant le phosphate neutre d ’amyle, 
nous n ’avons obtenu qu’une petite quantité d ’un liquide neutre e t insaponifiable, distillant 
dans le vide de la trompe à eau à environ 80° e t qui é ta it certainem ent de l’oxyde d ’iso- 
amyle (p. d ’éb. 60° sous 10 m m ; le phosphate d ’isoamyle1) bout à 143° sous 3 mm). Pour 
le titrage, il fau t du reste tenir compte de la solubilité appréciable, dans l’éther, déjà de 
l ’acide mono-amyl-phosphorique, si bien qu’on ne peut pas séparer les produits neutres 
des dérivés à fonction acide par simple extraction à l’eau, mais qu’il faut procéder en tout 
cas au titrage au méthylorange sur le produit de réaction te l quel, ou dilué par de l’éther, 
quitte à achever ensuite les opérations (titrage à la phénolphtaléine sans et avec addition 
de chlorure de calcium) sur la couche aqueuse e t sur la couche éthérée obtenues ainsi. —
Dans ces conditions, l ’in terprétation  des titrages comme résultant de la sommation des
équivalents de neutralisation des acides ortho-, monoalcoyl- e t dialcoyl-phosphoriques 
devient naturellem ent aléatoire.

15 gr. P 20 5 avec 35 gr. d’alcool isoamylique (25% d’excès) par exemple, ont fourni, 
toujours avec le même procédé opératoire, après 7 jours d ’ébullition, une liqueur conte
n an t encore en suspension 0,07 gr. de P 20 5 (titrage après filtration e t hydrolyse). Pas 
d ’ester neutre.

Dans le filtra t, calculé d ’après le titrage différentiel, on trouve:
PO4H 3 0,29 gr. P 20 5
P 0 4H 2R  9,46 gr. P 20 5
P 0 4H R 2 3,57 gr. P 20 5

13,32 gr. P 20 5 
non-dissous 0,07 gr. P 20 5
non-titrable 1,61 gr. =  12% du P 20 5 mis en œuvre.

Au cours du titrage à la phénolphtaléine de la couche éthérée débarrassée de toute 
substance neutralisable au méthylorange (en présence de quelques cm 3 de CINa sat.), 
il se sépare de l ’éther une couche neutre, peu soluble dans le chlorure de sodium aqueux, 
soluble dans l’eau distillée e t insoluble dans l ’éther. Après évaporation de cette couche 
lavée à l’éther, il reste un  résidu solide, neutre au méthylorange, contenant 23,6% P, 
abandonnant après calcination (carbonisation) 42% d ’un résidu formé essentiellement de 
m étaphosphate de sodium ; cet amyl-polyphosphate de sodium représente 18% du P  mis 
en œuvre.

Des observations qu i p récèd en t, il resso rt q u ’effectivem ent le 
p en to x y d e  de phosphore  se com porte  v is-à-vis des alcools comme un 
an h y d rid e  polyphosphorique. L ’ac tio n  p h o sp h o ry lan te  conduit d ’abord 
à  des acides polyphosphoriques p artie llem en t alcoylés, qu i peuven t 
su b ir une alcoolyse in tég ra le  (excès d ’alcool e t tem p s de réaction  
suffisants) en dérivés p lus ou m oins alcoylés de l ’acide orthophospho- 
rique. L a p ro p o rtio n  en tre  p ro d u its  fin au x  possibles de ce tte  réaction  
d ’alcoolyse in tég ra le  (acide phosphorique, acides m onoalcoyl- e t d i
alcoyl-phosphoriques, e s te r p hosphorique n eu tre ) s’écarte  de très  loin 
des chiffres que fe ra it p rév o ir l ’app lica tion , à ce tte  tran sfo rm atio n , 
des seules lois du  h asa rd  (1 : 3 : 3 : 1). A vec les alcools a lipha tiques 
sim ples qu i fu ren t exam inés, les choses se p assen t au  co n tra ire  com m e 
si, dans l ’alcoolyse d ’une fonction  an h y d rid e  de phosphory le  e n tre  deux 
atom es de P  d é jà  p artie llem en t alcoylés, c e tte  scission se fa isa it de p ré 
férence avec p ro d u c tio n  des dérivés les m oins co m p lè tem en t alcoylés:

q  C. 1936, I, 1503.
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L a scission du  ty p e  A  sem ble ê tre  privilégiée, c ’est-à-d ire ca rac
térisée p a r  une v itesse p lus élevée que la  scission du  ty p e  B. On 
o b tien t effectivem ent, à  côté d ’u n  peu  d ’acide o rthophosphorique, 
su rto u t les acides m onoalcoyl- e t d ialcoyl-phosphoriques dans un  
ra p p o rt voisin  de 1 : 1 , m ais p resque pas d ’ester phosphorique neu tre . 
Ce fa it est p eu t-ê tre  en re la tio n  avec des fac teu rs d ’ordre stéréo- 
chim ique (em pêchem ent stérique).

Ce com portem ent explique certaines observations faites avec 
des alcools à poids m oléculaire élevé e t qui, a  priori, p araissen t en 
con trad ic tion  avec nos conceptions: Grün  e t ses co llaborateurs, p a r  
exem ple1), o n t p rép aré  avec de bons rendem en ts les acides mono- 
alcoyl-phosphoriques des deux d istéarines, en fa isan t ag ir sur ces 
dernières, en substance, d ’abord  u n  excès de P 20 5, puis de l’eau 
(v. éq u a tio n  citée à la page 1584). Mais, si nous nous en référons à  nos 
observations, nous pouvons p révo ir q u ’u n  alcool de poids m olé
culaire assez élevé, te l q u ’une distéarine , réag ira  re la tiv em en t len te 
m ent avec l ’an h y d rid e  phosphorique à la tem p éra tu re  utilisée, 
inférieure à 1 0 0 °; avec u n  excès de P 20 5, on ob tien d ra  donc des 
dérivés poly-phosphoriques p o r ta n t les fonctions alcoxyle aussi 
«espacées» que possible, m êm e lorsque, localem ent, il y  a m om en
tan ém en t u n  excès d ’alcool; l’hydrolyse u ltérieu re de ces acides 
alcoyl-polyphosphoriques donnera alors su rto u t de l ’acide mono- 
alcoyl-phosphorique, m algré la  com plexité de to u te  la  réaction . Ce 
tab leau  p e u t n a tu re llem en t p résen ter des com plications, lorsque —  
Grün e t Kade l ) p a r  exem ple le ra p p o rte n t p o u r les acides mono- 
(d istéariny l)-orthophosphoriques —  il p eu t se p rodu ire  une m igration  
d ’alcoyle selon l’éq u a tio n  schém atique:

2 P 0 4H 2R =  P 0 4H 3 +  P 0 4H R 2 
Avec les alcools inférieurs, nous n ’avons guère fa it d ’observations qui 
pourra ien t fa ire  a ttr ib u e r  à  ce tte  m ig ration  d ’alcoyle u n  rôle im p o r
ta n t  qu i au g m en te ra it encore la  com plexité de la  réaction .

P a r  la  m u ltip lic ité  des p ro d u its  de réaction , l ’anhydride  phos
phorique n ’ap p a ra ît  tou tefo is pas com m e u n  agen t idéal de phos
phory la tion , su rto u t pas p o u r les alcools inférieurs.

L abora to ire  de Chimie organique e t pharm aceu tiq u e  
de l’U n iversité  de Genève.

1) Grün e t Kade, loc. cit.
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203. Nouvelle méthode d ’analyse générale des cations, reposant sur 
l ’emploi de l ’éthylxanthogénate de potassium

(2ème partie) 
par P. Wenger, R. Duekert e t E. Ankadji.

(29. X . 45.)

D ans u n  artic le  p ré c é d e n t1) nous avons donné le com portem ent 
général de l ’é th y lx a n th a te  de p o tass iu m  du  p o in t de vue  analy tique. 
N ous donnons dan s le p ré sen t a rtic le  la  m éthode d ’analyse systé
m a tiq u e  des cations.

Mise en solution des substances à analyser.
Une des principales difficultés de l’analyse minérale réside dans la présence d ’anions 

qui am ènent des perturbations au moment de la séparation de l’ensemble des cations en 
groupes. I l est donc indispensable de fixer d ’une manière stricte une mise en solution qui 
perm ette d ’éliminer toute une série d ’anions volatils ou décomposables (anions organiques 
en particulier). I l va sans dire que certaines substances restent insolubles; elles sont donc 
à analyser après désagrégation en suivant des méthodes classiques.

I l est avantageux de se trouver en présence d ’une solution cblorhydrique ou sul- 
furique diluée bien que l’acide nitrique ne présente pas d ’inconvénient notable. Pour la 
mise en solution pratique, nous tiendrons compte des catégories de substances suivantes:

a) Minéraux.
Les minéraux solubles pourront, dans la p lupart des cas, être attaqués par l’acide 

chlorhydrique concentré.
Les attaques à l’acide sulfurique, nécessaires dans certains cas (monazite, apatite, etc.) 

ne sont pas à redouter; il sera indispensable, cependant, d ’éliminer par évaporation 
au bain de sable, la quasi to talité  de l’acide sulfurique libre.

b) Alliages et composés à caractère métallique.
L ’attaque de ces substances peut se faire dans la p lupart des cas par un acide (chlor

hydrique, nitrique, perchlorique . . .  ) ou par l ’eau régale. On peu t avoir recours à l’acide 
sulfurique. L ’acide perchlorique, donnant des sels très solubles (à l’exception de ceux des 
cations K", R lr  et Cs4) ne peu t être qu’avantageux. I l  n ’est que peu oxydant en solution 
diluée.

c) Sels d’anions inorganiques.
Les sels inorganiques représentent le cas le plus délicat ; en effet, ils peuvent contenir 

des anions perturbateurs, tel l’anion phosphorique. On a recours tou t d’abord à une 
solubilisation dans l’eau pour n ’utiliser les acides chlorhydrique, nitrique ou éventuelle
m ent l’eau régale que si cela est indispensable. Les anions silicique, tungstique, titanique, 
par exemple, sont généralement insolubilisés. Nous indiquerons dans la méthode générale 
d ’analyse la technique utilisée en vue de l’élimination de l’anion P 0 4'" .

d) Sels d'anions organiques.
La mise en solution se fa it comme pour les autres sels mais, dans beaucoup de cas, 

il est préférable de procéder à une minéralisation soit par un acide oxydant, soit par fusion

J) P. Wenger, R. Duekert e t E. Ankadji, Helv. 28, 1316 (1945).
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dans le complexe e t de procéder à la fusion alcaline citée plus haut.

f)  Substances à désagréger.

Les méthodes de désagrégation sont extrêmem ent variées, mais dans la p lupart 
des cas, elles consistent en une fusion alcaline (hydroxyde de sodium, peroxyde de sodium,

soit une solution aqueuse, soit une solution acide réalisant les meilleures conditions 
indiquées.

N ous nous som m es a rrê tés  à une m éthode où l ’on précip ite , en 
une fois, l ’ensem ble des cations qui d onnen t avec le x a n th a te  de 
potassium  des com posés non ioniques. E n  solution subsisten t les 
x an th a te s  à carac tère  salin  ty p iq u e  e t qui sont des électro ly tes 
(xan tha tes des cations alcalino-terreux  e t alcalins e t quelques 
autres).

D ’une façon générale, nous élim inons l ’an ion  x an th iq u e  p a r 
transform ation  en anion su lfhydrique e t cela aussi b ien  sur le p réci
p ité que dans les solutions.

Se+4, Se+6, Te+4, Te+6, Mo+5, Mo+6, Re+3, Re+7, Co+2, Ni+2.

P o u r le sélénium  et le te llu re , il ne s’ag it pas d ’un  p récip ité  de 
x an th a te , m ais de l ’élém ent réd u it.

Ce groupe très  im p o rtan t d o it ê tre  divisé en 2  sous-groupes. 
A près tra ite m e n t p a r  u n  hydro x y d e  alcalin  (à chaud) on o b tien t:

Précipité: sulfures de Cu, Bi, Au, Rh, Solution: thiosels de Hg, As, Sb, Sn, Au,
Pd, Os, P t, Re, Co, Ni P t, Se, Te, Mo.

carbonate de sodium) ou en une fusion avec un pyrosulfate; il est donc facile d ’obtenir

Séparation en groupes et sous-groupes.

1er groupe.
Groupe de Vanion Cl'.

ClAg, Cl2H g2, C1T1, Cl2Pb. 

2e groupe.
Groupe de Vanion 8 0 ¿ ' .

S 0 4Pb, S 0 4Ba, S 0 4Sr, S 0 4Ca. 

3e groupe.
Groupe de Vanion xanthique.

-OC2H 5p

I l  con tien t les x an th a te s  des é lém ents:
Hg+2, Cu+2, Bi+3, As+3, As+6, Sb+3, Sb+6, Sn+2, Sn+4, Au+3, Rh+3, Pd+2, (Os+4), P t+ 4,



Groupe de Vanion hydroxyle OH'.
I l  co n tien t les é lém ents su iv an ts :

Cd+2, Ge+4, Fe+2, Cr+3, 0 2U+2, Ce+3, T. R .+3, Y+3, Ti+4, Th+4. T1+3, Sc+3, In+ 3, Mn+2,
Mg+2.

Les cations des ces é lém ents o n t é té  p récip ités sous form e de sulfures 
e t d ’hyd ro x y d es p a r  le fa it  de la  décom position  de l’an ion  x an th iq u e  
e t de l’hydro lyse.

Les cations
Cd", Ge—-, F e" , 0 2Ü ", T l —, In — et Mn"

son t à  l ’é ta t  de sulfures.
Ce g roupe, assez v as te , est subdiv isé en  sous-groupes dans le cas 

de l’analyse  générale.

5e groupe.
Cations non précipités.

I l  co n tien t les ions des élém ents 
R u, Os, I r , V, Al, Be, (Ti), Ga, (In), Zn, (Ca) ainsi que les cations L r , Naq Kq Rbq Cs-

e t N H q.

E n  réa lité , il est in u tile  de chercher les ca tions alcalins après les 
séparations m ultip les de l ’ana lyse  sy stém atiq u e .

6e groupe.
P a rm i les cations non  p récip ités  se tro u v e n t ceux des éléments 

alcalins. N ous les avons séparés d u  5e groupe, p récédem m ent décrit, 
p o u r en fa ire  u n  groupe to ta lem en t séparé de l’analyse  systém atique.

E n  effet, p a r  d isso lu tion  d ans l’eau, nous pouvons obtenir la 
to ta lité  de ca tions alcalins.

I l  fa u t fa ire  rem arq u e r que les réac tifs , d o n t nous disposons, ne 
p e rm e tte n t pas une  ana lyse  aisée e t précise de tous les ca tions alcalins 
s im u ltan ém en t. Le spectroscope re n d ra  souven t u n  service très 
appréciab le.

Description de la méthode d’analyse aux xanlhates1).
Le p o in t de d é p a rt est une  so lu tion  aqueuse de n itra te s , de 

chlorures, de perch lo ra tes (ou m êm e de su lfa tes  dans ce rta in s cas).
Le p rem ier groupe est év id em m en t d é jà  élim iné si l 'o n  est en 

présence d ’anions Cl'.
Le p réc ip ité  des ch lorures P i  est f iltré  e t lavé à fro id  en  vue de 

son analyse. Le p lom b p e u t ne p as  p réc ip ite r co m plètem en t v u  la 
so lubilité  d é jà  im p o rtan te  de son ch lorure. I l  est d ’ailleurs de b eau 

4) D ’une façon générale, pour l’exécution des réactions, consulter le 2e R apport de 
la Commission Internationale des Réactions et Réactifs analytiques nouveaux, B. Wepf, 
Bâle 1945, ou le Traité de Chimie analytique qualitative minérale de P. Wenger e t R. 
Duckert, Georg & Cie, Genève 1946 (sous presse).

4e groupe.
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coup p référab le  de ne le p réc ip ite r q u ’au  2 e g roupe p o u r y  ê tre  
recherché; alors, il n ’am ène pas de p e r tu rb a tio n . A cet effet, il fa u t 
chauffer la  so lu tion  av a n t filtrage. Si l ’on do it fa ire  la  p réc ip ita tion , 
on p rend  de l ’acide ch lo rhydrique 2 - 3  N . Le 1er groupe p récip ite  
aisém en t; on chauffe av a n t de filtre r.

1er groupe.
Les 4 cations p eu v en t ê tre  identifiés sans sép a ra tio n  p a r ti

culière.
1 . P lo m b  ( 1 1 ) .

I l  est préférable d ’éliminer le plomb pour faire la recherche des autres cations. On 
peut également déceler cet élément déjà dans ce groupe. On tra ite  le précipité par de 
l’eau bouillante e t l’on filtre à chaud (Sx ). On effectue la recherche du cation P b" au
moyen de la thiourée. L ’argent donne également des aiguilles incolores; mais, alors que 
l’ammoniaque les transforme en une masse amorphe noire, les cristaux du chlorure de 
plomb ne réagissent pas; il peut se former un léger trouble d ’hydroxyde (OH)2Pb.
2. Argent(l).

Dans le cas où l’on constate l’absence de mercure (ou si ce cation est en faible pro
portion) on peut éviter de séparer l’argent (Px ). Dans les autres cas, il faut procéder à 
une dissolution dans l’ammoniaque diluée 2,5 N (Sx ); on reprécipite le chlorure d ’argent
par de l’acide nitrique dilué 2,5 N, on sépare par centrifugation et on opère en godet sur 
le précipité de chlorure d ’argent.
Deux réactions : trisulfatocériate(IV) diammonique +

acide chlorhydrique,
sulfate de manganèse(II) +  perm anganate 
de potassium +  acide chlorhydrique.

Cette dernière est impossible en présence de thallium.
3. Mercure(I).

I l n ’est nullement nécessaire de séparer ce cation des autres. On le recherche, sur 
papier filtre, par la réaction du chlorure d ’étain(II) +  aniline, effectuée directement sur le 
chlorure de mercure(I) (P , ou P , ).
4. Thallium(l).

Le mercure provoque la perturbation la plus im portante.
On peut utiliser comme réactif le tétra-iodobism uthate de potassium en ajoutant 

une solution de thiosulfate de sodium. Le thallium  précipite en rouge brun, le mercure 
donne aussi un précipité gris noir qui ne gêne pas trop. Quant à l’argent et au plomb, 
leurs précipités (rouge brun) sont complètement solubles dans le thiosulfate alcalin.

Précipitation du 2e groupe.
A la  solu tion  filtrée du 1 er groupe (Sx), on a jo u te  de l’acide sul- 

furique 1 0  N (ju sq u ’à cessation de p récip ita tion ) e t l ’on fa it bouillir. 
I l est essentiel de p réc ip ite r le calcium  p our pouvoir l ’iden tifier. Il 
im porte  p eu  q u ’il soit to ta lem en t p récip ité , ca r il n ’am ène pas de 
p ertu rb a tio n  dans la su ite  de l’analyse.
5. Calcium(II).

Le premier cation à rechercher est le calcium que l’on sépare en le faisant passer en 
solution dans l’eau chaude (S2 ). Il est identifié, au microscope, comme sulfate. La cristal



lisation s’amorce par simple refroidissement ; elle est aussi provoquée par l ’adjonction d ’une 
goutte d ’acide sulfurique 2 N.
6. P lom b(Il) .

Après séparation du calcium, le résidu P 2 est tra ité  par une solution d ’acétate de 
sodium (à 10%) pour dissoudre le sulfate de plomb (S2 ). Le plomb est identifié par la 
réaction de la thiourée ou plus simplement (mais avec une sensibilité moindre) par l’anion 
chromique.
7. S trontium(l l) .

I l fau t s’efforcer d ’éliminer au moins la m ajeure partie du calcium (par l’eau chaude) 
ainsi que le plomb.

Pour le strontium , on procède à une rapide désagrégation au carbonate de sodium, 
en solution dans l ’eau (2—3 N) e t à l’ébullition du résidu P 2 . Après filtration, le résidu
de carbonate S2 est tra ité  par l’acide chlorhydrique N. Dans la solution filtrée (S2 ), on

3 4
cherche le strontium  au moyen du rhodizonate de sodium. Le baryum  (P2 ) n ’étant

4
pratiquem ent pas a ttaqué  ne perturbe pas. Q uant au plomb, qui réagit de façon ana
logue, il est éliminé au préalable.
8. B aryum (II) .

Le résidu inattaqué par la solution de carbonate alcalin P 2 , totalem ent débarassé
4

du strontium , est fondu avec le même sel dans un pe tit creuset de platine ou de nickel. 
Le produit est repris par l ’eau bouillante puis filtré. On identifie le baryum  sur le précipité 
(P2 ) a ttaqué par l’acide chlorhydrique dilué (2 N), par la réaction d ’adsorption de l’anion

5
permanganique (en rose) sur le précipité de sulfate S 0 4Ba.

Précipitation du 3e groupe.
L a so lu tion  filtrée  p o u r séparer le 2e groupe (S 2), p eu t ê tre  immé

d ia tem en t tra ité e  en  vue de la  p ré c ip ita tio n  des x a n th a te s  insolubles 
en  m ilieu acide.

Les conditions o p tim um  de p ré c ip ita tio n  son t u n  m ilieu acide 
2 à 3 1ST (acide ch lo rhydrique  ou su lfurique). L a  p réc ip ita tio n  se fait à 
chaud  (douce ébullition). O n in tro d u it le x a n th a te  solide ou en 
so lu tion  aqueuse trè s  concentrée.

Le p réc ip ité  de x a n th a te s  (P 3) est f iltré  à chaud , puis lavé à 
l ’eau  chaude acidifiée p a r  l ’acide ch lo rh y d riq u e  (0 , 1  N).

Séparation en deux sous-groupes.
On opère de la  façon  su iv an te : le p réc ip ité  P 3 est in tro d u it dans 

u n  bêcher avec 10 c m 3 de so lu tion  ¿ ’h y d ro x y d e  de sodium  5 N ; 
on chauffe à légère ébu llition  que l ’on m a in tie n t d u ra n t u n  m inim um  
de 15 m inu tes. A v a n t de filtre r , on dilue la  so lution avec u n  égal 
volum e d ’eau distillée. Le p réc ip ité  est lavé à l ’eau chaude.

Ce p réc ip ité  (P 3i) co n tien t les sulfures des élém ents Cu, Bi, Be, 
Co e t N i, ainsi que A u, B h , P d , Os e t P t  à l ’é ta t  é lém entaire , de 
m êm e que Se e t Te com m e com plexes élém entaires.

L a  so lu tion  (S 3 ) ren ferm e les thiosels des élém ents
Hg, As, Sb, Sn. (Au), P t e t Mo.
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A nalyse  du sous-groupe 3a.
Le p récip ité  de sulfures e t de m étau x  (P 3 ) est tra i té  p a r l ’acide 

n itriq u e  dilué (IST), ce qui p rovoque le passage en  so lution (S3J  des ca 
tions des élém ents Cu e t Bi, tan d is  que les sulfures de rhén ium , 
de cohalt e t de nickel, de m êm e que les m é tau x  p u lvéru len ts  re s ten t
insolubles (P 3 ). O n filtre . L a solution (S 3 ) est exam inée de la  façon 

2 2
su ivante :
9. Cuivre(ll) .

La recherche du cuivre est simple (S3 ). On peut exécuter son identification spéci
fique avec l’acide rubéanique (tache vert foncé en milieu ammoniacal) ou avec le tétra- 
thiocyanatom ercurate(II) diammonique, en présence de cation Z n"; il n ’y pas à craindre 
de perturbation.
10. B ism u th ( l l l ) .

La réaction de la thiourée peut être faite sans difficulté, le cuivre n ’am enant pas de
perturbation (S3 ).

2

L ’analyse du précipité insoluble dans l’acide nitrique (P3 ) est beaucoup plus délicate
2

du fait de la présence de quatre éléments du groupe du platine, très proches les uns des 
autres au point de vue chimique. Par attaque à l’acide chlorhydrique concentré 10 N, on 
fait passer en solution (S3 ) les cations qui se trouvent comme sulfures, soit Re, Co et Ni,
tandis que les éléments réduits restent insolubles (Au, Rh, Pd, Os e t P t) (P3 ).

S

Ces m étaux réduits (P3 ) sont attaqués avec quelques gouttes d ’eau régale que l’on
3

évapore doucement à sec pour éviter la réduction des acidocomplexes; on redissout dans 
de l’acide chlorhydrique dilué (2 N) pour reprécipiter l’osmium et le platine comme 
chlorosmiate e t chloroplatinate d ’ammonium, par simple adjonction de chlorure d ’am 
monium (P3 ). On sépare par centrifugation. Dans la solution S3 , on procède à une ré-

4 4
duction à froid par le chlorhydrate ou le sulfate d ’hydroxylamine. L ’or précipite seul 
(ne pas chauffer e t ne pas attendre trop  longtemps, max. 1 h.).
11. Or(111).

La réaction du tétram éthyldiam ino-diphénylm éthane est tou t à fait satisfaisante; 
elle est effectuée après remise en solution de l’or par l’eau régale.

La solution filtrée pour séparer l’or est traitée par la diméthylglyoxime (milieu 
chlorhydrique, légèrement acide). Le palladium donne un précipité très net, jaune vif,
que l’on filtre (P3 ).

6

12. P a l la d iu m ( l l ) .
La recherche de ce cation est aisée. Le précipité de la diméthylglyoxime (en milieu 

chlorhydrique) est caractéristique. Le nickel ne donne aucune réaction en milieu acide.
13. R hodium (II l) .

Le rhodium amène le plus de difficultés du fait qu’on ne dispose pas de réaction ca
ractéristique de ses ions. Il est indispensable de le séparer de la solution quand bien même 
l’opération est longue. On réduit totalem ent par le zinc en milieu chlorhydrique (5 N 
environ); le cation R h’" donne le métal réduit qui est séparé par filtration. On désagrège 
avec l’hydrogénosulfate de potassium (désagrégation spécifique) pour effectuer la réaction 
du chlorure d ’étain(II). Cette désagrégation se fait très rapidement dans un microcreuset 
de porcelaine. Le produit est dissous dans l’eau chaude.

Le précipité P 3 de chlorosmiate e t de chloroplatinate d ’ammonium ne contient
4

guère que ce dernier sel.



14. O sm ium (IV) et ( V I ) .
P ar acidulation d ’une portion du précipité P 3 par l’acide chlorhydrique, on obtient

4
une attaque suffisante pour perm ettre la réaction de l’osmium avec le chlorhydrate de 
/S-naphtylamine.
15. Platine(lV).

S’il y  a peu d ’osmium, la recherche du platine est directe. Un peu de précipité P 3
4

est mis en suspension dans l’eau. On ajoute quelques cristaux d ’iodure de sodium; il se 
forme l’iodoplatinate d ’ammonium rouge brique que l’on reconnaît facilement (directe
ment, à l’œil).

La solution chlorhydrique (10 N), S3 , contenant les ions des éléments Re, Co e t 
Ni, peu t être analysée sans séparation préalable.

16. R hén iu m (I l I ) .
On fait sur la solution S3 la réaction catalytique du chlorure d ’étain(II) e t de l’anion

3
tellurique T e04" . Le rhénium donne un précipité noir de tellure élémentaire.
17. Cobalt(Il).

On utilise la solution S3 . La réaction du cyanate de potassium est valable dans beau-
3

coup de cas. On peut faire une recherche précise sous le microscope, avec le tétrathio- 
cyanatom ercurate(II) diammonique +  cation Zn", cette identification restant, en toutes 
circonstances, la meilleure.
18. N icke l( l l ) .

L ’identification du nickel se fait sur la solution S3 . Toutes les réactions des dioximes
3

peuvent être utilisées. La cyclohexanedione-dioxime donne la meilleure sensibilité ainsi 
qu’une spécificité totale. La diméthylglyoxime est également utilisable.

A nalyse  du sous-groupe 3b.
L ’id en tifica tio n  sûre des ions de ce groupe ne p eu t ê tre  fa ite  sans 

séparations p réalab les, exécutées su r la  so lu tion  S3i- O n reprécip ite
to u t  d ’ab o rd  les sulfures p a r  ac id ification  (C1H) n e tte  de la  solution. 
Le p réc ip ité  filtré  (P 3 ) co n tien t aussi des élém en ts: u n  peu  d ’or, le
sélénium  e t le te llu re .

A près filtra tio n  p o u r élim iner la  so lu tion  (S 3 ) co n ten an t des sels
am m oniacaux  e t du  soufre colloïdal, on  procède à  une  a tta q u e  p ar
l’acide ch lo rhydrique  concen tré  (10 îf) . Les sulfures d ’an tim oine e t
d ’é ta in  son t transfo rm és en  chlorures. A près chauffage léger pour
élim iner l’hydrogène sulfuré e t d ilu tio n  avec u n  égal volum e d ’eau^
on filtre . L a so lu tion  S , est exam inée d irec tem en t.

8
19. Antim oine(lI I) .

La méthyl-9 trihydroxy-2,3,7 fluorone-6 é tan t un réactif spécifique de l'antim oine, 
il n ’y  a pas de difficulté à rechercher les ions de cet élément. L ’identification se fait à un 
pH voisin de 3 à  partir de la solution S3 dont il fau t évidemment réduire notablem ent 
l’acidité (OHNa).

20. E ta in ( I I )  ou ( I V ) .
La caractérisation de l’étain  est aisée, si l ’antimoine est le seul élément accom

pagnant. On peut examiner la réaction de fluorescence ou détecter l’étain  par la caco- 
théline; dans les deux cas, la solution S3 donne directem ent le milieu voulu.
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Le résidu P 3 , insoluble dans l’aeide chlorhydrique concentré, contient les sulfures
8

des éléments Hg, As, P t e t Mo ainsi que de l’or élémentaire, le sélénium et le tellure, plus 
ou moins à l’é ta t de complexes.

Avec l’ammoniaque concentrée (7,5 N), on m et en solution l’arsenic, le platine e t le 
molybdène (S3 ). Ces trois éléments sont recherchés sans séparation.

21. A rse n ic ( lll)  et (V ).
Sur une portion de la solution S3 , on détru it le thiosel par le peroxyde d ’hydrogène

sans excès. La recherche de l’arsenic se fait ensuite par réduction en hydrogène arsénié 
et identification de ce gaz au moyen du cation H g".
22. P la tine(IV ).

Dans la plupart des cas, le platine est identifié dans le sous-groupe 3a; il peut 
être intéressant, cependant, de le détecter également dans le sous-groupe 3b. La réaction 
de l’acide rubéanique (en milieu acide) convient très bien à cette recherche.
23. M olybdène(Vl).

La réaction du xanthate, très sensible, se fait en milieu chlorhydrique.
Le précipité P 3 contient le sulfure de mercure(II), de l’or, le sélénium et le tellure, 

les trois à l’é ta t élémentaire.
On peut séparer l’or (redissolution de Hg, Se e t Te dans un sulfure alcalin), mais ce 

n’est pas indispensable, s’il n ’y  en a pas de grandes quantités.
Le précipité est ensuite tra ité  par le brome dans une solution d ’hydroxyde de so

dium (5 N). On chauffe jusqu’à ébullition ce qui provoque un précipité rouge de sélénium 
et d ’oxyde de mercure (P3 ). Le précipité est séparé par centrifugation, puis remis en
solution, par attaque à l’acide nitrique dilué (N) à chaud.
24. Sélénium.

La solution nitrique contenant mercure e t sélénium est réduite par le chlorure 
d’étain(II), le milieu é tan t acide. Il apparaît un précipité rouge de sélénium élémentaire.
25. M ercure(ll) .

S’il n ’y a pas de sélénium, la solution réduite par l’étain(II) est alcalinisée par 
l’hydroxyde de sodium (N). Le mercure précipite alors en noir.

Si l’on a trouvé le sélénium, il faut rechercher le mercure par la catalyse d ’oxydation 
de la lame d ’aluminium.
26. Tellure.

La solution S3 ne contient que le tellure e t un peu de mercure. Elle est acidulée
par l’acide chlorhydrique (3 N); on ajoute quelques cristaux d ’hypophosphite de sodium. 
Le tellure se rem arque par un précipité noir de l’élément.

Précipitation du 4e groupe.
L a solution séparée du  p récip ité  de x a n th a te  (S3) con tien t un  

certain  nom bre d ’ions e t u n  excès de réactif. E lle est acide (C1H). P a r  
tra item en t à l ’h y droxyde de po tassium  (m iüeu n e ttem en t alcalin), 
le x a n th a te  se tran sfo rm e en sulfure qui réag it à  son to u r avec les 
cations de la  solution. L ’opération  se fa it p a r  chauffage à la p laque 
chauffante , à  légère ébullition , d u ra n t 15 m inu tes au  m inim um . On 
obtien t ainsi u n  p récip ité  de sulfure e t d ’hydroxydes P 4 séparé p a r  
filtration .

L e groupe 4 con tien t les élém ents 
Cd, Ge, Fe, Cr, U, Terres rares, Ce, Y, Ti, Th, T1+3, Sc, In , Mn et Mg.



On red issou t le p réc ip ité  dans l ’acide ch lo rh y d riq u e  (5 N ) e t l ’on 
chasse l ’hydrogène su lfu ré p a r  chauffage m odéré. 

On p réc ip ite  en su ite  le sous-groupe de l ’am m oniaque p a r  ce 
réac tif  ( 3 - 4  N ), en p résence de ch lo rure  d ’am m onium , p o u r év ite r de 
p réc ip ite r ce rta in s h y d ro x y d es (Cd, Mn, Mg). 

On filtre  les h ydroxydes e t h y d ra te s  d ’oxydes (P ^ ) , soit les élé
m en ts

Ge, Fe, Cr, U, Terres rares, Ce, Y, Ti, Th, Sc e t In .

27. U ran ium (V I).
L ’uranium  est im m édiatem ent séparé, car nous ne possédons pas de réactif de ce 

cation qui perm ette de le distinguer du fer. Les sels d ’uranyle ainsi que ¡’hydroxyde se 
dissolvent im m édiatem ent dans le carbonate d ’ammonium, en form ant un complexe 
soluble.

On obtient donc une solution S4 dans laquelle il est facile de déceler l ’uranium par 
un réactif quelconque, l ’hexacyanoferrate tétrapotassique par exemple.

Les hydroxydes e t hydrates d ’oxydes résiduels, P 4 , sont a ttaqués par l’acide fluor- 
hydrique. Tandis que les ions des éléments Ge, Fe, Cr, Ti et In  passent en solution (S4 )̂, 
les hydrates d ’oxydes des terres rares, de l’y ttrium , du thorium  et du scandium ne sont 
pas attaqués (P4 ).

Ce résidu insoluble est dissous dans l’acide chlorhydrique (3 N). Une précipitation 
à l’acide oxalique sépare les terres rares, l’y ttrium  et le thorium  (P4 ), tandis que le scan
dium passe comme oxalatocomplexe soluble (S4 ).

28. S ca n d iu m (lll) .
Dans la solution S4 , on peut identifier le scandium par la solution de cochenille. 
Les oxalates insolubles P 4 sont décomposés par légère calcination. Le résidu d ’oxydes

4
est remis en solution par l’acide chlorhydrique.

C’est dans cette solution que l’on peut identifier quelques groupes d ’ions e t quelques 
cations dont on possède un réactif spécifique.

29. Terres cériques.
Une identification sous le microscope avec l’acide succinique est tou t à fait spéci

fique dans les conditions de ce sous-groupe.

30. Terres yttriques.
De même, l’acide lactique perm et de reconnaître sans équivoque ces quelques terres

rares.

31. L an thane(IlI).
Une réaction spécifique, mais peu sensible, est à notre disposition: précipitation 

d ’un sel basique de lanthane (CH3C 02') avec adsorption en bleu d ’iode élémentaire.

32. C érium (III).
Le caractère particulier de cet élément rend possible une recherche sensible e t par

faitem ent spécifique. Après oxydation au dioxyde de plomb, le cérium(IV) se reconnaît 
à la réaction de la p-phénétidine.

33. E u ro p iu m (lll) .
C’est à une valence inférieure (Eu"), au contraire, que l’on doit la réaction spécifique 

de la cacothéline (zinc comme réducteur).
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34. Thorium(I V ).
Toujours sur la même solution, l’iodate de potassium fonctionne comme un réactif 

spécifique.

La solution fluorhydrique, S4 , contenant Ge, Fe, Cr, Ti e t In  est traitée par
3

l’hydroxyde de sodium pour obtenir un milieu nettem ent alcalin ; on oxyde alors, à chaud, 
par le bioxyde de sodium solide. Il précipite les hydroxydes des éléments Fe e t In  
(P4 ) que l’on sépare des sels solubles des anions G e03", C r04//, T i0 3"  ( S4 ) ; l ’indium passe

5 5
un peu en solution également, mais il ne sera recherché que sur le précipité P 4 .

5
La solution S4 est examinée en vue de l ’identification dès 3 éléments suivants:

5

35. Germanium ( IV ) .
Deux réactions peuvent être faites avec succès: la réaction du mannitol et de la 

phénolphtaléïne, la réaction de la quinalizarine (tétrahydroxy-1,2,5,8 anthraquinone).

36. Chrome(VI).
Entre plusieurs réactions spécifiques de Fanion chromique, nous donnons la pré

férence à celle du peroxyde d’hydrogène form ant Fanion perchromique bleu.

37. T itane(IV ).
E tan t donné la présence du chrome, deux réactifs sont exlus parmi les plus intéres

sants: l’acide chromotropique et le peroxyde d ’hydrogène, les perturbations é tan t trop 
importantes.

Il est plus simple de séparer le titane par précipitation induite avec l’arséniate 
de zirconium, précipitation tou t à fait sélective (Zr et Ti); après centrifugation et fil
tration, on effectue une recherche au moyen du peroxyde d ’hydrogène, avec une excellente 
sensibilité.

Le précipité P 4 est dissous dans de l’acide chlorhydrique dilué (3 N), puis examiné
5

sans séparation préalable.

38. F e r (I ll) .
Les réactifs pour le fer ne m anquent pas et sont parfaitement spécifiques dans le 

cas de l’analyse. Nous recommandons: acide sulfo-5 salicylique (Fe” '), a,a'-bipyridyle 
(Fe"), après réduction à l’hydroxylamine ou encore: o-phénanthroline (Fe"), après ré 
duction également.

39. In d iu m (lII ) .
L’indium est recherché par sa réaction avec l ’alizarine, en prenant soin, évidemment, 

de masquer le fer(III) par Fanion fluorhydrique.
La solution ammoniacale, résultant de la première subdivision (S4 ) contient les

î
ammines solubles e t les cations non précipités.

40. C a dm ium (ll).
La réaction spécifique du cadion peut être faite directem ent sur la solution acidulée 

par l’acide acétique.

41. T h a lliu m (lll) .
Les différents traitem ents opérés sur les solutions contenant le thallium (III) ne 

Font pas réduit. On acidifie la solution pour la réduire par Fanion I ', ce qui provoque 
en même tem ps la formation d ’iodure, IT1, jaune, facilement perceptible. On peut encore 
séparer le précipité par centrifugation et détecter le thallium par la réaction de l’acide 
phosphomolybdique et l’acide bromhydrique. L ’iodure de thallium(I), malgré sa faible 
solubilité, réagit, cependant beaucoup plus lentem ent; la réaction n ’en est pas moins 
probante.
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42. Manganèse( I I ) .
La recherche de cet élément peut se faire de plusieurs manières, sans difficulté. 

La plus simple est d ’oxyder le cation M n" en anion M nO / par le peroxydisulfate de potas
sium en présence de cation A g \ La solution de l'analyse est acidifiée par l’acide sulfurique 
(5 X).
4 3 .  M a g n é s i u m ( I I ) .

Les réactifs d ’adsorption sont spécialement recommandés, en particulier, le p- 
nitrobenzénazo-résorcinol (magnéson).

A n a ly se  du 5e groupe.  

Ce groupe (S4) est fo rm é des ions non  p réc ip ités p a r  les réactifs 
généraux  C1H, S 0 4H 2, x a n th a te  de po tass iu m , h y d ro x y d e  de po
tassium . 

I l  co n tien t aussi le ca tio n  Ca’ ’ e t les ca tions alcalins. Le calcium  n ’est 
pas recherché à cet en d ro it, ne se t ro u v a n t q u ’en faib le quantité. 
Les élém ents alcalins fo rm en t u n  groupe p a rticu lie r , le groupe 6 . 

Le 5e groupe con tien t encore des anions d 'é lém en ts  am photères 
qui son t décelés, à l 'ex cep tio n  de l 'in d iu m  qu i se tro u v e  à l 'é ta t de 
traces  :

R u, Os, Ir , V, Al, Be, Ga e t Zn.

L a so lu tion  S 4 est acidulée p a r  l'ac id e  ch lo rh y d riq u e  (3 X). Puis 
on p réc ip ite  p a r  l'h y d ro x y d e  d 'am m o n iu m  (3 X) quelques hydroxydes 
que l ’on filtre . 

Le p réc ip ité  P 5 co n tien t (O H )3Al, (OH).,Be, (O H )3Ga et (O H )3In , 
en trè s  p e tite  q u an tité . 

I l  n ’est pas possible, à l 'h eu re  ac tue lle , de déceler l'a lum inium  
en présence de gallium  e t réc ip ro q u em en t. Ce cas p a rticu lie r so rtan t 
du  cadre de nos recherches, nous nous som m es con ten tés d ’indiquer 
u n  réac tif sélectif des deux  ca tions A l '"  e t G a-".
44. et 45. A lu m in iu m (III)  et G aU ium (III).

Deux réactions se valent: la form ation d ’un alun  de césium avec le chlorure de 
césium et l’hydrogénosulfate de potassium ; la forme des cristaux (cubiques) penuet une 
déterm ination sûre; la réaction de ralizarine-sulfonate-3 de sodium.
46. B éryU ium (lI).

L ’acétylacétone é tan t un  réactif spécifique (au microscope, car c’est la forme 
cristalline qui permet une identification spécifique), il n ’est pas nécessaire de séparer le 
béryllium.
47. In d iu m ( l l l ) .

On ne recherchera vraisemblablement pas l’indium à cette place, mais auparavant, 
dans le groupe 4. On peut, cependant, le déceler par la réaction avec l’hexaméthylène- 
tétram ine e t le thiocyanate de potassium.

La solution ammoniacale S5 contient un certain nombre d ’éléments qu’il est difficile 
de séparer en sous-groupes. E tan t donné les possibüités qu’offrent certains réactifs, on 
peut effectuer une recherche précise e t rapide de chacun d ’eux en présence de tous les 
autres.
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48. Ruthénium.
L ’acide rubéanique se trouve être un réactif spécifique du ruthénium  dans le cas 

de notre méthode d ’analyse.
49. Osmium ( I V ).

La réaction très typique de la thiourée peut être faite sur la solution, sans séparation 
aucune.
50. Ir id iu m (IV ).

Il n ’est pas nécessaire, non plus, de séparer l’iridium pour effectuer sa recherche. 
Les cations du même sous-groupe ne perturbent pas l’essai à l’acide sulfurique +  acide 
nitrique, donnant une coloration bleue.
51. Vanadium( IV ) .

La précipitation par le xanthate de potassium réduit immédiatement le vanadium 
à l’é ta t tétravalent, semble-t-il. Les opérations effectuées, dans la suite, ne le réoxydent 
pas. Il est donc possible de faire directem ent, sur la solution, la recherche du vanadium 
par le chlorure de fe r(III e t la diméthylglyoxime.
52. Z in c ( ll ) .

On décèle enfin ce cation au moyen d ’une réaction spécifique avec Fanion tétra- 
thiocyanatomercurique(II), soit en présence de cation Co" (précipité bleu), soit en pré
sence de cation Cu" (précipité violet).

A na lyse  du groupe 6.
Ce groupe co n tien t tous les ions des élém ents alcalins. I l  est de 

beaucoup préférable d'en faire la recherche indépendam ment de Vétude 
systématique des autres cations.

Le spectroscope rend , généralem ent, le m eilleur service.
D ans le cas d ’une analyse chim ique où tous les élém ents sont en 

présence sim ultanée, il fa u t procéder à des recherches très  délicates 
et longues, voire m êm e im possibles lorsque les ions sont en p ro 
portions tro p  d ifféren tes les unes des au tre s :

On procède to u t d ’abord  à une p réc ip ita tio n  générale, à  p a r tir  
d ’une solution chlorhydrique, n itriq u e , sulfurique ou perchlorique, 
d ’un g rand  nom bre de cations, en fa isan t ag ir l’hydroxyde d ’am m o
nium  et le ca rb o n a te  d ’am m onium . On filtre.

Les cations alcalins son t en solution, avec un ce rta in  nom bre 
d ’am m ines

[Cu(NH3)4]" ,  [Co(NH3)6]  ” , [N i(N H 3)4] ” 

et de com plexes solubles (0 2U '') .
P o u r élim iner ces derniers ions, le plus sim ple est de te rm in er 

p ar une p réc ip ita tio n  au  sulfure d ’am m onium , suivie d ’une filtra tio n .
I l  fa u t encore élim iner le ca tion  N H 4‘ p a r  évapora tion  de la 

solution acide (C1H) e t ca lc ination  m odérée à 400— 500°. Le résidu 
sec est dissous dans l ’eau, filtré . L a solution aqueuse est acidulée p a r 
l’acide ch lo rhydrique puis évaporée à sec p our avoir les chlorures 
alcalins anhydres.



P a r  tra ite m e n t à l ’alcool é th y liq u e  absolu , on sépare, en  solution, 
les chlorures de lith iu m  e t de césium  (S ^ ) alors que le rés id u  (P 6a)
insoluble, c o n tien t les ch lorures de sodium  ,de po tassiu m  e t de rub id ium . 

Le résidu  P 6a est m is en  so lu tion  dans u n  peu  d ’eau p o u r p rocéder
à la  recherche des tro is  ca tions sans sép a ra tio n  p réa lab le , p o u r a u ta n t 
que l ’on soit d ev a n t u n  m élange en p ro p o rtio n s assez égales.
53. Sod ium (I).

Le seul réactif spécifiquement bon, dans ce sous-groupe, est l’acétate d ’uranyle et 
de zinc. Le cation potassium , seul, réduit la sensibilité d ’une façon appréciable.

54. P otassium (I).
La réaction de rhexanitritocobalta te(II) de plomb e t de sodium est spécifique et de 

bonne sensibilité.
55. R ub id ium (l).

Le bromure d ’argent e t le bromure d ’or(III) perm ettent une recherche assez sensible; 
les cations N a' e t K ‘ ne la dim inuent que peu.

La solution alcoolique, S6 , est évaporée à sec ; puis on dissout les chlorures de lithium
et de césium dans l’eau pour les identifier, l’un en présence de l’autre.

56. L ith iu m (I) .
L ’identification au moyen de l ’anion P 0 4'"  est satisfaisante.

57. C êsium (I).
Nous proposons la réaction de l’hexacyanoferrate(II) tétrapotassique +  acétate 

de plomb, assez sensible, les cations alcalins ne perturbant pas.
I l  faut indiquer ici Fessai préliminaire à exécuter pour la recherche du cation am

monium que l ’on effectue sur la solution prim itive, uniquem ent.
58. Am m onium : N H 4\

Beaucoup de réactifs sont utilisables avec sécurité. Le plus simple est de déplacer 
le cation N H 4- par une base forte (OHK ou OHNa) et d ’identifier le gaz ammoniac par 
un papier indicateur ou par la réaction catalytique du sulfate de manganèse(II) +  nitrate 
d ’argent +  benzidine.

I l est évident que les aminés volatiles donnent la même réaction.

Les anions perturbateurs.
N ous avons fa it  quelques essais d ’o rien ta tio n  qui nous ont 

perm is d ’en trev o ir une so lu tion  aisée de ce p rob lèm e en a y a n t recours, 
to u t  p articu liè rem en t, à  la sép a ra tio n  de l’an ion  phosphorique p ar 
les ca tions Z r--- ou P b " ;  on p eu t m êm e su p p rim er ce tte  élim ination.

L ’élim ination  de l ’an ion  phosphorique p e u t se fa ire  après le 
2 e groupe, m ais elle se com plique du  fa it  de la  p ré c ip ita tio n  d ’au tres 
an ions (A s0 4" ',  M o 0 4" en  p articu lie r).

Ce procédé n ’est pas à re je te r ; m ais il nécessite une  é tu d e  p a r ti 
culière de l’ana lyse  de quelques ions.

O n p eu t encore élim iner l ’an ion  phosphorique après le 3e groupe. 
A près f iltra tio n  des x a n th a te s  on procède à la p ré c ip ita tio n  p a r  le 
ca tio n  P b "  en m ilieu  de p H voisin  de 4. I l  fa u t un  excès de ca tio n  
p lom b p o u r p réc ip ite r l’an ion  P 0 4" ' aussi b ien  que l ’excès d ’an ion
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x an th iq u e . A près filtra tio n , le plom b en excès est p récip ité  p a r 
l ’acide su lfurique dilué. P uis, on in tro d u it le x a n th a te  de po tassium , 
on fa it  bouillir e t on alcalinise n e ttem en t p a r  l’h y droxyde de p o 
tassium  en vue de tran sfo rm er les x an th a te s  en sulfures, p ou r p ro 
céder à la  p réc ip ita tio n  du groupe 4.

Ce procédé nécessite encore une m ise au  p o in t de façon à le rend re  
sûr, p ra tiq u e  e t rap ide.

L ’anion  oxalique p eu t to u jo u rs  ê tre  élim iné p a r  calcination .

Séparation des groupes. 
Solution à analyser 

+  C1H

1
P i

1
Sr

Groupe 1 +  s o 4h 2
Ag+b Hg+b Tl+b (Pb+2)

1
P 2

1
S2

Groupe 2 +  X anthate de potassium
Pb, Ba, Sr, Ca

Groupe 3
Hg+2, Cu, Bi, As, Sb, Sn, Au, R h, Pd, 

(Os), P t, Se, Te, Mo, Re, Co, Ni

+ Hydroxyde de potassium

Groupe 4
Cd, Ge, Fe, Cr, U ,Terres rares, Ce, Y, 

Th, Ti, T1+3, lu , Sc, Mn, Mg

Groupe 5 
Ru, Os, Ir , V, Al, Be, (In), Ga, 

Zn, (Ca), (Li, N a,K , Rb, Cs)

Passent en désagrégation: W, Nb, Ta, Zr, Hf 
Essai prélim inaire: N H p , P 0 4"
Solution spéciale: Groupe 6: Li, Na, K , Rb, Cs

Groupe 1.
Pr : ClAg, Cl2H g2, C1T1, (Cl2Pb) 

+  O H 2 
__________________ I

' b
+ OH N H, Pb

(Thiourée)

I
; ■ ■ 1

Hg T1
(Cl2Sn +  C6H 5N H 2) ([Bil4]' +  S20 3")

Ag
(Trisulfatocériate 

(IV) diammonique)
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Groupe 2.
P2: S 0 4Pb, S 0 4Ba, S 0 4Sr, S 0 4Ca 

+  O H ,

1
p ,21

+  CH 3C 02Na

1
S22i •
Ca

(S 0 4")

1
P 222

+  0 H 2+ C 0 3N a2

1

2
Pb

(Thiourée)

1
3

+ C1H 
1

1
So3

S 0 4 "

1
P 24

+  C 0 3N a2-fusion
^ o h 2

1

1
s 224
Sr

(Rhodizonate de sodium)

1
1>25
Ba

(M n04'+ S 0 4" + S 0 2)

!
S

Groupe 3.
P3: X anthates de Hg+2, Cu, Bi, As, Sb, Sn, Au, R h, Pd, 

(Os), P t, Se, Te, Mo, Re, Co, Ni 
+ OHK 

1
i   i

P, So34 31
Cu, Bi, Au, R h, Pd, Hg, As, Sb, Sn, (Au), P t, Se, Te, Mo
(Os), P t, Re, Co, Ni (Voir schéma suivant)

+  N O 3H

H --------------------------------------------------------i
P S„H  2

Au, R h, Pd, (Os), Cu, Bi
P t, Re, Co, Ni

+  C1H ION ^  ¿ i

j j (Ac. rubéanique) (Thiourée ou
p  e cinchonine 4-1')
1 s3 3

Au, Rh, Pd, (Os), P t  Re, Co, Ni
+  eau régale, évaporer à sec

+  C1H + C1NH4 ¿  ¿ j

(Cl2Sn + T e0 4") ([Hg(NCS)4] " + Z ir ')  (o-cyclohexanedi-
onedioxime)r 1

r . ,  s >,
(Os), P t  Au, R h, Pd

+  N H 20H.C1H



—  1607 —-

Groupe 3 (suite).
P 3 : X anthates de Hg+2, Cu, Bi, As, Sb, Sn, Au, Rh, Pd, 

(Os), P t, Se, Te, Mo, Re, Co, Ni 
+  OHK

r

Cu, Bi, Au, Rh, Pd, (Os), P t, 
Re, Co, Ni 

(Voir schéma précédent)
I
34

(Os, P t 
I

I
(Os)

( (S-naphtylamine)

I
P t

(INa) P,
5

Au

Hg, As, Sb, Sn, (Au). 
P t, Se, Te, Mo 
+ C1H dilué

+  eau régale, évaporer à sec 
(Tétraméthyldiamino- 

diphényl-méthane)
I

Rh, Pd 
- diméthylglyoxime

Pd Rh
+ Zn

fusion avec S 0 4HNa 
(Cl2Sn)

_ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ L
I

+ C1H concentré

r

H g,A s, (A u),Pt, 
Se, Te, Mo 
+  OHNH,

(Hg), Sb, Sn

!

Hg,(Au),Se,Te 
( + SNa2 pour séparer Au) 

+ OHNa + B r2
J_____

I
Sb

(Fluorone)

As, P t, Mo 
I

r
■'10

As
(Zn + C1H + H g” )

P t
(Ac. rubéanique)

Hg, Se, (Au)
no

Hg
(Cl2Sn ou Al)

Te
(hypo- 

phosphite 
de sodium)

I
Se

(Cl2Sn)

Sn
(Fluorescence ou 

cacothéline)

I
Mo

(X anthate de po
tassium)
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Groupe 4.
P4 : Cd, Ge, Fe, Cr, U, Terres rares, Ce, Y, Ti, Th, T1+3, Sc, In , Mn, Mg

+  C1H 
+ 0 H N H 4+C1NH4

!_________
I

Ge,Fe,Cr,U, Terres rares, 
Ce, Y, T i,T h , S c ,In  

+ C 03(NH4)2

I

Cd,Tl,M n,M g
____ I____

I I I I
Cd Ti Mn Mg

(Cadionou (IK) (S 20 8" + A g -)  (Cadion ou
C20 4N a2) ([P(Mo20 7)6]H 7

I + BrH)
Magnéson)

Ge,Fe,Cr, Terres rares, 
Ce, Y, Ti, Th, Sc, In  

+  FH
J______
I

U
([Fe(NC)6]K 4)

Terres rares, Ce, Y, Th, Sc 
+  C1H 

+  C20 4H 2
I_____

Ge, Fe, Cr, Ti, In  
+  O H N a+ 0 2N a2

Terres rares, Sc 
Ce, Y, Th (Cochenille)

Fe, In
 !__

Ge, Cr, Ti, (In)

I I
Fe In

a,oc'-bipyridyle) (Alizarine +  F ')

I I
TiGe Cr

(M annitol+phénolphtaléine ( 0 2H 2) (A s04" / + Z v "  +  0 ,H 2)
ou quinahzarine)

I I
Th

I I I
Terres cériques Terres y ttriques La Ce Eu
(Ac. succinique) (Ac. lactique) (CH3C 0 2 +  I 2) (p-phénétidine) (Z n+caco- ( I0 3')

théline)

Groupe 5.
S4 : Ru, Os, Ir, V, Al, Be, (In), Ga, Zn, (Ca), (alcalins) 

+  C1H 
+  OHN H 4

 !_______________
I I

(Al, Be, Ga, (In) (Ru, Os, Ir,V , Zn, Ca, (alcalins)

I I I
A l+ G a  Be In

(Alizarinesulfonate de (Acétylacétone) (Urotropine+NCSK)
sodium ou S 0 4"  + Cs')



Groupe 5 (suite).
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I I I I I
R u Os I r  V Zn

(Ac. rubéanique) (Thiourée ou (S 04H 2 + N 0 3H) (Cl3Fe +  diméthyl- ([Hg(NCS)4]' 
/S-naphtylamine) glyoxime) +  Cu")

Li, Na, K, Rb, Cs
(Cu, U, Co, Ni, M g ,................ )

+ S(NH4)2+ O H N H 4 
 L

I
S f i61

Li, Na, K , Rb, Cs 
- C1H, évaporer e t calciner 

+  C2H 5OH 
 !_____________

P 62 S62
Na, K , Rb Li, Cs

I I I I I
N a K  Rb Li Cs

(Acétates 0 2U " ([Co(N02)6]PbN a2) (BrAg + B r3Au) (P O /") ([Fe(NC)6]K4
+ Zn") + (C H 3C 02)2Pb)

Genève, L abora to ire  de Chimie an a ly tiq u e  e t de M icrochim ie.

204. Steroide und Sexualhormone.
(119. Mitteilung).

Androstan-triol-(3/3,16 a, 17a) 
von L. R uzieka, V. P rolog und P. W ielaad .

(30. X. 45.)

H . H irschm annx) h a t  aus dem  H a rn  eines K n ab en  m it ISTeben- 
nieren-K rebs grössere M engen eines zl5-A ndrosten-triols-(3/?,16,17) 
isoliert. G. F . M arrian  u n d  G. G. B u tler2) k o n n ten  d an n  zeigen, dass 
dieselbe V erb indung  auch im  H a rn  gesunder M änner u nd  F rau e n  v o r
kom m t, dass es sich also um  ein norm ales S toffw echselprodukt h a n 
delt. Schon H irschm ann  h a t  die M öglichkeit d isk u tie rt, dass das A h- 
A ndrosten-triol-(3/3,16,17) au f einem  ähnlichen  W ege aus Zl5-An- 
drosten-ol-(3/3)-on-(17) (T rans-dehydro-androsteron) en ts teh t, au f dem  
in vivo aus dem  O estron das O estriol (zl1’3’5-O estra trien -trio l-(3 ,16,17)) 
gebildet w ird 3). In  diesem  F alle  k ö n n te  m an  erw arten , dass das

!) J .  Biol. Chem. 1 5 0 ,  363 (1943).
2) N ature 1 5 4 ,  19 (1944); Biochem. J . 3 8 ,  322 (1944).
3) W. H. Pearlman und G. Pincus, J .  Biol. Chem. 1 4 7 ,  379 (1943).
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O estrio l u n d  das Zl5-A ndrosten-t,rio l-(3 /5,16,17) aus H a rn  dieselbe 
K o n fig u ra tio n  an  den  K oh len sto ffa to m en  16 u n d  17 besitzen.

V or kurzem  w urde b e ric h te t, dass das O estrio l m it einem  sy n 
th e tisch  e rh a lten en  zJ1-3' 5-O estra trien -trio l-(3 ,16a ,17a) (V) n ich t id en 
tisch  i s t1). Inzw ischen  h ab en  w ir d u rch  O x y d a tio n  von  A 1 6 -A ndrosten-
ol-(3/5) m it O sm iu m te tro x y d  das analoge A ndro stan -trio l-(3 ß ,1 6 a ,1 7 a) 
(I) hergeste llt u n d  k o n n ten  festste llen , dass es versch ieden  is t von  dem 
durch  H y d rie ru n g  des d 5-A ndrosten-triol-(3/S , 16,17) aus H a m  erhal
ten en  Isom eren . E in  V ergleich des op tischen  D rehungsverm ögens2) 
der analogen  T riole u n d  ih re r T riac e ta te  in  d er O estran- und  Andro- 
stan -K eihe b e s tä tig te  d an n  die V erm u tu n g , dass d ie  K o n f i g u r a t i o n  
a n  d e n  K o h l e n s t o f f a t o m e n  16 u n d  17 b e i  d e n  i n  d e r  N a 
t u r  v o r k o m m e n d e n  V e r b i n d u n g e n  d i e  g l e i c h e  i s t ,  was als 
eine S tü tz e  fü r  die A nsich t von  H irschm ann  d ienen  k an n , dass sie im 
O rganism us au f analogem  W ege en ts teh en . So sind  die Differenzen 
der m oleku laren  D rehungsverm ögen  [M] der V erb in d u n g sp aare  I, I I I  
u n d  V, V I I  in n erh a lb  der F eh lerg renzen  gleich u n d  dasselbe g ilt auch 
fü r die m oleku laren  D rehungsverm ögen  der T riac e ta te  I I ,  IV  und VI, 
V I I I .  W ie aus der T abelle 1 hervo rgeh t, is t [M ] 1 -  [M] m  =  -  59° ~  
[M ]V- [ M ] VII=  -5 8 ° ;  [M ] 11 - [ M ] 1V=  + 2 3 4 ° ~ [M ]VI-[M_]VIII=  +223°, 
die Ü bereinstim m ung  is t also sehr g u t. W enn  die Überlegungen, 
welche beim  O estrio l zu r A nnahm e fü h rte n , dass es sich um  das 
zÜ 3>5-O estratrien -trio l-(3 ,16ß ,17a) h an d e lt, r ich tig  sind, so würden 
auch  das zl5-A ndrosten-trio l-(3 /3 ,16,17)3) u n d  das entsprechende 
A ndrostan-trio l-(3 /3 ,16,17) ( I I I )  die gleiche K o n fig u ra tio n  16/3,17a 
besitzen.

Das Androstan-triol-(3jS, 16a, 17a)-triacetat (II) wurde in der biologischen Abteilung 
der Ciba AG. auf androgene W irksamkeit geprüft und in Dosen bis 6 x 1  mg täglich (sub- 
cutan, in Sesamöl gelöst) als unwirksam gefunden.

Der Ciba AG. in Basel danken wir für die U nterstützung.

E x p e r i m e n t e l l e r  T e i l .

A n d r o s t a n - t r i o l - (3/1, 1 6 a , 17a) (I) .
Eine Lösung von 76 mg ü 16-Androstan-ol-(3/?)4) in 2 cm3 absolutem Ä thrr ver

setzte man m it 80 mg Pyridin und 85 mg Osmiumtetroxyd in 6 cm3 absolutem Äther. 
Nach 24 Stunden wurde das ausgeschiedene hellbraune, krystalline Reaktionsprodukt ab 
filtriert, m it absolutem Ä ther gewaschen und durch 3-stündiges Schütteln m it 2 cm3 1-n. 
Kalilauge und 350 mg M annit umgeestert. Das gebildete schwerlösliche Triol konnte mit

4) V. Prelog, L. Ruzicka und P. Wieland, Helv. 28, 255 (1945).
2) Über die Anwendung der Verschiebungsgesetze in der Steroid-Reihe vgl. z. B. 

PL A. Plattner und H. Heusser, Helv. 27, 748 (1944), wo auch die ältere L itera tu r zitiert ist.
3) Eine m it dem A 5 - And rosten - triol - (3 ß, 16,17) aus H arn  stereoisomere Verbindung 

wurde von A. Butenandt, J . Schmidt- Thome und T.W eiss, B. 72, 417 (1939) und von 
F. H. Stodola, E. C. Kendall und B. F. McKenzie, J .  Org. Chem. 6, 841 (1941) teilsynthe
tisch hergestellt.

4) V. Prelog, L. Ruzicka und P. Wieland, Helv. 27, 69 (1944).



viel Ä ther ausgeschüttelt werden. Nach dem Eindampfen der m it verdünnter Kalilauge 
und Wasser gewaschenen ätherischen Auszüge verblieb ein farbloser, krystalliner R ück
stand, aus welchem nach einmaligem Umlösen aus Alkohol 57 mg derber Täfelchen vom 
Smp. 265—266° (korr.) erhalten wurden.
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T a b e lle  1.
H„C OR

I. Androstan-triol-(3/?,16a,17a)
R =  H ; [M]d =  -5 9 °  l )

II. R =  CH3CO -  , [M]d =  + 43° !)

H,C OR

III . Androstan-triol-(3/?, 16,17) aus H arn 
R  =  H ; [M]6161 =  0° 2)3)

IV. R =  CH3C O - ; [M]d  =  -  1914)

R O -

—OR

V. Zli^^-Oestratrien-triol-lS, 16a, 17a) 
R =  H ; [M]d =  + 167° 5)

VI. R =  CH3CO ~ ; [M]d =  +  2 23°6)

V II. Oestriol
R =  H ; [M]5461 =  + 2 25 ° 7)3) 

V III. R =  CH3C O - ; [M]d  =  0° 8)

Zur Analyse wurde noch einmal aus Alkohol umkrystallisiert und bei 160° im Hoch
vakuum sublimiert, wobei der Schmelzpunkt unverändert blieb.

[<x]  ̂ =  -  19° (± 4°) (c =  0,55 in Feinsprit)

3,697 mg Subst. gaben 9,985 mg C 02 und 3,507 mg H 20  
C19H 320 3 Ber. C 73,98 H 10,46%

Gef. „ 73,70 „ 10,62%

4) Vgl. diese Mitt.
2) G. F. Marrian und G. C. Butler, Biochem. J . 38, 322 (1944), [a]g®61 =  0,0° (c =  

0,50 in Methanol).
3) Für die Verbindungen I I I  und V II wurde für die Berechnungen das Drehungs

vermögen bei 5461 Ä verwendet, da für die Verbindung I I I  nur ein solches bekannt war. 
Der Fehler, der dadurch begangen wird, ist gering.

4) H. Hirschmann, J . Biol. Chem. 150, 363 (1943), [a]^  =  -  44° (c =  0,45 in Alkohol).
5) V. Prelog, L. Ruzicka und P. Wieland, Helv. 28, 255 (1945), [a]^  =  +  58° 

(c =  0,466 in Alkohol).
6) M p  =  +54° (c =  0,705 in Alkohol); neu bestim mt, vgl. 5).
7) G. F. Marrian und G. A. D. Haslewood, Biochem. J .  26, 28 (1932); [a]|^61 =  

+ 78,3° (c =  0,432 in Alkohol).
8) A. Butenandt und J. S. L. Browne, Z. physiol. Ch. 216, 53 (1933); [a]D =  0° (in 

Alkohol).

RO—
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Das T r i a c e t a t  (II) wurde aus 40 mg Triol, 0,75 cm3 A cetanhydrid und 1 cm3 P yri
din nach 12-stündigem Stehen bei Zim m ertem peratur auf übliche Weise erhalten. Die 
farblosen Nadeln schmolzen nach zweimaligem Umlösen aus Methanol bei 165° (korr.)
und wurden zur Analyse 80 Stunden bei 100° im Hochvakuum getrocknet.

[<x]p =  +  10° (± 4 °) (c =  0,516 in Feinsprit) ,fan
3,740 mg Subst. gaben 9,433 mg C 02 und 2,957 mg H 20  

C25H 380 6 Ber. C 69,09 H  8,81%
Gef. „ 68,83 „  8,85%

.«fle«
Die Analysen wurden in unserer mikroanalytischen Abteilung von H rn. W. Manser 

ausgeführt. jaul
'IfTSDC.

O rganisch-chem isches L ab o ra to riu m  d er Eidg. 
T echnischen  H ochschule, Zürich .

fa
_______
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205. Notice sur la prise, en photographie en couleurs, de spectres 
d’ém ission, de spectres d ’absorption et spécialem ent de spectres Raman. 

par E. Briner, J. J. Kundig et M. Berenstein.
(30 X  45)

Oü!
G râce au x  g rands progrès réalisés dans la  pho to g rap h ie  en

couleur, on dispose m a in ten an t de film s en couleur d o n t la  rapidité 
est re la tiv em en t g rande. C ette  c irconstance nous a engagés à  procéder 
à quelques essais de prise en couleur de d ivers spectres, notamment- 
de spectres R am an. Les ré su lta ts  a y a n t é té  sa tisfa isan ts , nous croyons 
u tile  de les com m uniquer d ’un e  m an ière  som m aire, en d o n n an t quel
ques ind ications sur la  tech n iq u e  m ise en œ uvre . Ils  p résenten t 
quelque in té rê t, soit p o u r la  p ro jec tio n  de spectres en  couleur destinés 
à  l ’enseignem ent, so it m êm e p o u r des exam ens scien tifiques en raison 
de la  sensibilité p articu liè re  des film s em ployés dans certaines régions 
du spectre. Voici des ind ications sur la  tech n iq u e  de nos essais:

Nous avons utilisé, pour la prise des spectrogrammes en couleur, le film «Agfacolor».
Ce film ce trouve dans le commerce en particulier au form at 24 X 36 mm., en bandes de 
1,60 m. Du fait que la maison «Agfa» ne se charge de développer les films qu’en bandes 
entières e t que le spectrographe à notre disposition est équipé, pour la photographie, 
d ’un châssis à plaques, nous avons agencé un dispositif perm ettant de passer le film 
en bandes. A cet effet, nous avons utilisé une chambre photographique «Leica» de Leitz 
(sans objectif), que nous avons adaptée au spectrographe par l ’interm édiaire d ’un châssis 
à plaques dont nous avons fait percer le couvercle en son centre d ’une ouverture circulaire 
d ’environ 35 mm. de diam ètre. A cette ouverture a été adapté  un  tube fileté, sur lequel 
nous avons vissé la chambre «Leica ». I l a fallu naturellem ent déplacer le chariot porte- [a
châssis du spectrographe de façon à amener le plan du film dans le plan de l’image du 
spectre. Ne possédant pas le dispositif de mise au point sur verre dépoli de Leitz, nous 
avons dû procéder par tâtonnem ents. E n  opérant ainsi, la longueur photographiée du 
spectre est limitée à 36 mm. E tan t donné le pouvoir dispersif du spectrographe, cette 
longueur correspond par exemple au domaine compris inclusivement entre la raie bleue |



et la raie jaune du mercure, ce qui est suffisant pour la prise de spectres Raman, auxquels 
nous nous intéressions spécialement.

En ce qui concerne le temps de pose, il fau t tenir compte du fait que les films en 
couleur sont caractérisés par une faible latitude d ’exposition: une surexposition modérée 
fait disparaître la couleur, alors qu’avec une légère sous-exposition l’image n ’apparaît pas. 
Il ne faut donc pas s’attendre, sauf exceptions, à ce qu’il existe un temps de pose optimum 
pour lequel toute l’image spectrographique sortira correctement. Pour les spectres d ’émis
sion et d ’absorption, nous avons procédé systématiquem ent en faisant des séries de poses, 
en doublant chaque fois leur durée; pour l’ordre de grandeur, on pourra se baser sur la 
rapidité indiquée pour le film (15/10° DIN). La prise de spectrogrammes Raman présente 
quelques difficultés en raison de la grande différence d ’intensité des raies excitatrices de 
l’arc au mercure d ’une part e t des raies Raman d ’autre part. Les spectres d ’absorption, 
en revanche, constituent un cas tou t à fait favorable en raison de la continuité du spectre, 
les bandes d ’absorption ressortant avec une netteté particulière lors du temps de pose 
le meilleur, précisément à cause de la faible latitude d ’exposition du film.

Pour tous ces essais, le spectrographe utilisé est le modèle GH de Steinheil, avec 
montage à 3 prismes e t ouverture relative F  :4, en usage dans notre laboratoire pour la 
prise de spectres Raman.

Voici les ré su lta ts  des principales observations que nous avons 
faites; ils p o u rro n t ê tre  jo in ts  à ceux ob tenus p a r  d ’au tres expérim en
ta teu rs  qu i p o u rra ien t avo ir é té, ou seraien t appelés à p rendre  des 
spectrogram m es en couleur p our les d ifférentes catégories de spectres.

Spectres d'1 émission.
O nt é té  pris les spectres de l ’hélium , du néon (tubes Geissler), 

du m ercure (arc), du  fer (arc). Les durées de pose qu i on t donné les 
meilleurs ré su lta ts  sont com prises en tre  15 e t 30 secondes p our le 
m ercure e t en tre  30 e t 60 secondes p our les au tres spectres. Les raies 
caractéristiques se p ré sen ten t d ’une m anière très n e tte .

Spectres d ’’absorption.
Comme source de lum ière continue, on a u tilisé  une lam pe à 

incandescence. P o u r a tté n u e r  la dom inance du  rouge, u n  filtre  de 
cellophane b leu  clair a été  in terposé. O nt été  pris, avec des durées 
de pose a llan t de 1 à 25 m inutes, le spectre de la  source continue, 
les spectres de solutions de perm an g an ate , de rhodam ine e t de 
vert m alachite . Les bandes d ’abso rp tion  carac téristiques de ces corps 
apparaissen t d ’une m anière p articu liè rem en t n e tte .

Spectres R am an.
L a source d ’ex c ita tio n  est la  lam pe à v ap eu r de m ercure, que 

l’on u tilise hab itu e llem en t ; il n ’a  pas été  fa it usage de filtre . Le spectre 
R am an  é tud ié  est celui du  benzène, qu i est p a rticu liè rem en t ty p iq u e  
et que l ’on o b tien t facilem ent.

L a raie ex c ita trice  b leue (A =  4358 À) est n a tu re llem en t très 
surexposée; de ce fa it, elle a p p a ra ît b lanchâ tre . I l  doit en ê tre  de 
même p o u r la ra ie  ex c ita trice  v io le tte  (A =  4046 À), qui est hors de la 
partie  pho tog raph iée  du  spectre.

A près une pose de 7 m inutes, aucune raie R am an  n ’est ap p aru e .



A près une  pose de 2 heures ap a ra issen t, fa ib les m ais n e tte s :
1) la  ra ie  B am an  A =  4555 À, qui correspond à la  fréquence 

R am an  991 c m 1, excitée p a r  la  ra ie  b leue du  m ercu re ; elle est a t t r i 
buée à la  p u lsa tio n  d ’ensem ble de la  m olécule de benzène;

2) la  ra ie  qu i correspond à  la  fréquence R am an  3063 cm "1, 
excitée p a r  la  ra ie  v io le tte  du  m ercu re ; elle est a ttr ib u é e  au x  v ib rations 
CH  du  benzène (fréquence CH aro m atiq u e ).

Ces deux  raies, q u i son t les p lus in tenses d u  spec tre  R am an  du 
benzène, ap p a ra issen t d é jà  ap rès 5— 1 0  m in u tes  de pose sur les 
p laques utilisées d ’h a b itu d e  (p laques A gfa-isochrom es).

A près u n e  pose de 16 heures ap p a ra issen t, re la tiv e m e n t intenses, 
les deux  ra ies d é jà  m entionnées sous les num éros 1 ) e t 2 ), avec leurs 
a ttr ib u tio n s , e t, p lus faibles, m ais trè s  n e tte s :

3 ) en tre  les deux  p récéden tes, la  ra ie  co rresp o n d an t à la  fréquence 
R am an  1176 c m " 1; c’est la  fréquence de défo rm atio n  d u  groupe CH 
excitée p a r  la  ra ie  b leue;

4) la  ra ie  co rresp o n d an t à  la  fréquence R a m a n  1606 cm - 1  excitée 
p a r  la  ra ie  b leue; elle est a ttr ib u é e  au  groupe C =  C d u  benzène 
(double liaison a ro m atiq u e).

T outes ces raies son t b ien  venues, avec les couleurs correspondant 
aux  régions du  spectre  où elles se tro u v e n t. Mais après une pose de 
45 heures, les deux  ra ies 1) e t 2) son t d é jà  surexposées, car elles 
ap p a ra issen t avec une te in te  b lan ch â tre .

A insi, il im p o rte  de ne pas pousser tro p  lo in  la  pose si l ’on veut 
o b ten ir les raies R am an  avec leurs vra ies couleurs.

L a  région com prise en tre  les ra ies b leu -v e rt X =  4916 À et 
X =  4960 À e t la  ra ie  v e rte , X =  5460 À est re la tiv e m e n t p lus sensible 
dans le film  en couleurs; en effet, les raies du  m ercure diffusées dans 
le benzène y  ap p a ra issen t p a rticu liè rem en t in tenses dans ce tte  région. 
I l  a  d ’ailleurs d é jà  é té  observé1) que, su r le film  en couleur, la région 
bleue n ’est re la tiv e m e n t pas favorisée. I l  p o u rra it  ê tre  éventuelle
m en t fa it  usage de c e tte  p a r tic u la rité , com binée avec l’em ploi de 
filtres  app ropriés p o u r la  prise  de spectres dans lesquels la  région 
com prise en tre  le b leu -v e rt e t le v e r t se ra it spécia lem ent à considérer.

RÉSUM É
On expose les ré su lta ts  observés d ans la  prise  en couleur de divers 

spec tres: spectres d ’ém ission, spectres d ’ab so rp tio n  e t spécialem ent 
de spectres R am an.

Nous tenons à remercier M. H. Paillard, Chef de travaux  dans notre laboratoire, 
pour le concours qu’il nous a prêté dans ces déterminations.

L abora to ires de Chim ie tech n iq u e , th éo riq u e  e t d ’E lectrochim ie 
de l’U niversité  de Genève.

O ctobre 1945.
1) Photograph. Chron. allg. photogr. Ztg. 51, 67 (1944); cité dans C. 1944, II, 1143.



206. Über eine neue /-Am inosäure-oxydase 
(Ophio-/-am inosäure-oxydase).

3. M itteilung1) 
von E. A. Zeller, A. M aritz und B. Iselin .

(30. X. 45.)

F a s t g leichzeitig  w urden  im  Tierreich zwei F erm en te  e n td e c k t2)3), 
die die O xyda tion  einer E eihe von  ¡¡-Aminosäuren, wie V alin , Leucin, 
Isoleucin, M ethionin, P h en y la lan in , Tyrosin , T ry p to p h an , zu b e 
schleunigen verm ögen. D as eine t r i t t  im  Säugerorganism us au f 2)4) 
und w ird im  folgenden der K ürze h alber als „S äuger-oxydase“ be
zeichnet. Das andere, die Ophio-Z-am inosäure-oxydase (,,O phio-oxy- 
dase“ ) findet sich in  Schlangengiften . D ie beiden F erm en te  sind sehr 
nahe v erw an d t m ite inander, un terscheiden  sich ab er durch  ihre 
Fähigkeit, Z-Prolin anzugreifen. U m  die F erm en te  gegeneinander a b 
zugrenzen, un terzogen  w ir die S pezifitä t u n d  einige H em m ungs
reaktionen  der ,,O phio-oxydase“ einer eingehenden A nalyse. D ie E r 
gebnisse lieferten  gleichzeitig einige B eiträge zu r A ufk lärung  der 
B indungsverhältn isse zw ischen E n zy m  u nd  S u b stra t.

E x p e r i m e n t e l l e s .

I. G i f t e .
Die Gewinnung und H erkunft des Aspis-, Libetina- und Cobragiftes (Präparat I, 

Tabelle 2) sind dieselben, wie sie in der vorhergehenden Mitteilung beschrieben wurden5). 
Cobragift I I  und I I I  (Tabelle 2) kamen aus dem In s titu t Pasteur. Das Berusgift wurde 
von einer Kreuzotter des Zoologischen Gartens Basel, und das Gift der Naja haje aus 
einem mehrere Jahre alten Trockenpräparat der Giftdrüsen gewonnen6).

I I .  A llg e m e in e  V e rs u c h s b e d in g u n g e n .
Die Versuchsbedingungen sind dieselben wie sie in früheren Mitteilungen beschrieben 

wurden. Alle Reaktionen wurden bei einem p H von 7,2 durchgeführt. Die Phosphatpuffer
konzentration betrug m/15, sofern nicht wegen ungenügender Pufferungskapazität (vgl. 
Asparaginsäureversuche) die Phosphatkonzentration erhöht werden musste. Die Konzen

x) 1. M itteilung: E. A. Zeller und A. Maritz, Helv. 27, 1888 (1944); 2. Mitteilung: 
E. A. Zeller und A. Maritz, Helv. 28, 365 (1945). Diese beiden Mitteilungen werden im 
folgenden m it I  und  I I  bezeichnet.

2) D. E. Green, V. Nocito, S. Ratner, J .  Biol. Chem. 148, 461 (1943), zit. nach A. Neu
berger und F. Sänger, Biochem. J .  38, 119 (1944).

3) E. A. Zeller, Helv. physiol. pharmacol. acta 2, C 33 (1944).
4) M. Blanchard, D. E. Green, V. Nocito und S. Ratner, J .  Biol. Chem. 155, 421 

(1943).
5) II , S. 378.
6) Den H H . Prof. Dr. J .  Trefouel, Directeur de l’In s titu t Pasteur, Paris, Prof. Dr.

H. Hediger, D irektor des Zoologischen Gartens Basel, und C. Stemmler-Morath sind wir 
für die Überlassung der P räparate zu grösstem Dank verpflichtet.
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trationsangaben beziehen sich auf das Gesamtvolumen und nicht auf die zugesetzte 
Lösung. Den A nsätzen wurde ein Tropfen Octylalkohol zugefügt.

I I I .  S u b s t r a t e .
Z-Leucin, /-Phenylalanin und /-Tyrosin w'urden in bekannter Weise aus Eiweiss 

dargestellt und waren methioninfrei. /-Prolin, /-Oxyprolin, i-Asparagin und Dimedon 
wurden von F. Hoffmann-La Roche <Sc Cie., A.G., Basel, bezogen. /-Glutamin war ein aus 
Rüben isoliertes Produkt, das uns von Hrn. Prof. Dr. F. Leuthardt zur Verfügung gestellt 
w urde1).

N-Methyl-Z-leucin und N-Methyl- /-phenylalanin:
Zur Darstellung der N-M onomethylderivate von Aminosäuren gab E. Fischer2) 

ein einfaches Verfahren an. Nach diesem wird die Aminogruppe vorerst m it p-Toluol- 
sulfochlorid acyliert, darauf m it M ethyljodid in das N-p-Toluolsulfo-methylderivat über
geführt und schliesslich m it konz. HCl zur N-M onomethylverbindung gespalten. Green 
und M itarbeiter3) führten die Methylierung zur Darstellung des N-Methyl-i-leucins mit 
D imethylsulfat aus und erhielten dabei als Zwischenprodukt den Methylester des p- 
Toluolsulfo-N-methyl-i-leucins. Unser auf diesem Wege dargestelltes N-Methyl-i-leucin 
zeigte die spezifische Drehung [a]p =  +19,3° i  2° (c =  0,52 in H 20)

10,4 mg Subst. zu 2,0 cm3; / =  1 dm ; = + 0 ,1 0  ±  0,02° 2)
Bei der Übertragung des von Green angegebenen M ethylierungsverfahrens auf das 

p-Toluolsulfo-Z-phenylalanin wurde der erw artete M ethylester des p-Toluolsulfo-N- 
methyl-Z-phenylalanins nur zum kleinsten Teile gebildet, während in der Hauptmenge 
das N atriumsalz dieser Verbindung entstand. Die beiden Produkte Hessen sich jedoch 
leicht trennen :

30 g p-Toluolsulfo-Z-phenylalanin2) wurden in 600 cm 3 H 20  suspendiert und durch 
Zugabe von 85 cm3 2-n. NaOH in Lösung gebracht. U nter Turbinieren wurden 22,2 cm3 
( =  2,5 Mol) D imethylsulfat innert 2 Stunden zugetropft, wobei zur Aufrechterhaltung 
einer alkalischen R eaktion weitere 65 cm3 2-n. NaOH beigefügt wurden. Nach einer 
weiteren Stunde wurde das krystalline P rodukt abgenutscht. D urch Erwärmen in 500 cm3 
H 20  ging das gebildete N atriumsalz des p-Toluolsulfo-methyl-Z-phenylalanins in Lösung 
und wurde durch F iltration  vom unlöslichen M ethylester abgetrennt. Aus dem Filtrat 
krystallisierte das Natrium salz in langen Nadeln (18 g), die nach nochmahgem Um- 
krystallisieren aus Wasser bei 211—212° (unkorr.) unter Zersetzung schmolzen. Zur 
Analyse wurde 5 Stunden bei 100° und 15 mm über P 20 5 entw ässert4).

200 mg wasserfreie Subst. gaben 39,4 mg N a2S 0 4 
C17H 180 4N SNa (355,38) Ber. Na 6,47; Gef. Na 6,37%.

Das Natriumsalz wurde durch Behandeln m it Salzsäure in das freie p-Toluolsulfo- 
methyl-Z-phenylalanin übergeführt. Smp. 91—93° (unkorr.); [a]'J =  —32,5° ±  1° (c =  
2,64 in Aceton).

52,9 mg Substanz zu 2,0 cm3; l — 1 dm ; otj) =  —0,86° i  0,02°
30 mg Subst. verbr. 4,24 cm3 0,1-n. H 2S 0 4 (Kjeldahl)

C17H 190 4NS (333,39) Ber. N 4,20; Gef. N 4,08%.
Der neben dem N atriumsalz gebildete M ethylester des p-Toluolsulfo-methyl-Z- 

phenylalanins (9 g) krystallisierte nach zweimaliger UmkrystalHsation aus 80-proz. 
Ä thanol in rechteckigen Täfelchen vom Smp. 72—74° (korr.) und der spezifischen 
Drehung [a]^ =  -1 8 ,7 °  ±  1° (c =  2,45 in Aceton).

4) Wir danken H rn. Prof. Dr. F. Leuthardt, Genève, aufs beste für die Zusendung 
des /-Glutamins.

2) E. Fischer, W. Lipschitz, B. 48, 360 (1915).
3) M . Blanchard c. s., 1. c.
4) Nach E. Fischer (1. c.) en thält die Substanz 2 Mol H 20 .



49,1 mg zu 2,0 cm3; l =  1 dm ; a jj  =  -0 ,4 6 °  i  0,02°
30 mg Subst. verbr. 4,16 cm3 0,1 -n. H 2S 0 4 (Kjeldahl)

C18H 210 4SN (347,42) Ber. N 4,03; Gef. N 4,00%.
Bei der hydrolytischen Spaltung ergaben sowohl p-Toluolsulfo-N-methyl-Z-phenyl- 

alanin als auch dessen Methylester in guter Ausbeute N-Methyl-Z-phenylalanin (Rohaus
beute 90%). Nach dreimaligem Umkrystallisieren aus H 20  betrug die spez. Drehung 
[oc]15 =  +49,1° ±  2° (c =  0,55 in 0,1-n. NaOH).

89,1 mg Subst. zu 5,0 cm3; 1=  1 dm ; oc  ̂ =  +  0,27° ¿  0,02°
20 mg Subst. verbr. 5.41 cm3 0,1-n. H 2S 0 4 (Kjeldahl)

C10H 13O2N (179,21) Ber. N 7,82; Gef. N 7,80%.

1 . Ü b e r  d i e  S p e z i f i t ä t  d e r  O p h i o - Z - a m i n o s ä u r e - o x y d a s e .
I. Z - P r o l i n  u n d  Z - O x y p r o l i n .

In  G egenw art der „S äuger-oxydase“ w ird Z-Prolin m it einer Ge
schw indigkeit oxyd iert, die 77%  der O xydationsgeschw indigkeit des 
Leucins e n tsp r ic h t1) und  diejenige von  Z-Tryptophan und  Z-Tyrosin 
ü b e r tr if f t2). D abei w ird  der R ing  des P ro lins u n te r  B ildung  einer
K etongruppe geöffnet. In  4 P rä p a ra te n  s tan d  Z-Prolin hinsichtlich
seiner O xydationsgeschw indigkeit an  sechster S telle von d u rch 
schnittlich  10 A m inosäuren. D am it scheint ein U nterschied zur 
O phio-oxydase vorzuliegen, bei der noch nie ein A bbau der beiden 
Proline nachgew iesen w erden kon n te , obwohl beispielsweise die K o n 
zen tra tion  des Z-Oxyprolins ü b er einen grösseren Bereich v ariie rt 
w urde3), u nd  das F e rm en t aus den G iften  der Y i p e r a  a s p i s ,  V. l i b e -  
t i n a ,  Y.  l a t a s t e i ,  B o t h r o p s  a t r o x  und  einer K a j a - A r t  geprüft 
w urde4). T ro tz unserer früheren  zahlreichen V ersuche h ie lten  w ir die 
M öglichkeit n ich t fü r  ausgeschlossen, dass n u r ein gradueller U n te r
schied zw ischen beiden F erm en ten  vorläge. E s h a tte  sich näm lich 
gezeigt, dass S u b stra te , von  denen u n te r  den üblichen  V erhältn issen 
keine O xyda tion  nachgew iesen w erden k onn te , u n te r  ex trem en  B e
dingungen m axim aler S u b stra t-  und  sehr hoher E n zym konzen tra tion  
doch angegriffen w u rd en 3)5). D eshalb w urde die K o n zen tra tio n  des 
Z-Prolins u nd  Z-Oxyprolins in  einer neuen V ersuchsreihe sehr s ta rk  
erhöht, so dass die höchste  K o n zen tra tio n  m ehr als das T ausendfache 
der n iedrigsten  betru g . U m  auch die k leinsten  A usschläge zu erfassen, 
w urden die S u b stra te  u n te r  sonst gleichen B edingungen, aber bei 
Abw esenheit der O phio-oxydase in k u b iert. B ei den drei verw endeten  
Giften, die von  A rten  stam m en, die sich auf die beiden w ichtigsten  
G iftschlangenfam ilien verte ilen , k o n n te  w eder eine O xyda tion  noch 
eine D esam inierung  des Z-Prolins gefunden w erden, die ausserhalb 
der F eh lerb re ite  der M ethoden lagen (Tabelle 1). D abei w urde das 
Vierfache der üblichen G iftm enge der R eaktionslösung  zugesetzt,

b  M. Blanchard o. s., 1. c., Table V.
a) M . Blanchard c. s., 1. c., Table VI.
3) I, S. 1898. 4) II , S. 367. 5) II , S. 371.
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u n d  die In k u b a tio n sd au e r bis au f 14 S tu n d en  ausgedehn t. E in  
w eiterer A nsatz , dem  zu r K ontro lle  Leucin zugefügt w urde, bewies, 
dass die F e rm en te  jew eilen eine norm ale A k tiv itä t au f wiesen.

In  gleicher A rt verh ie lten  sich kleinere Z -Prolin-K onzentrationen 
bis zu einer M o laritä t von 0,0004. F ü r  Z-Oxyprolin u n d  A spisgift 
w urden gleiche V ersuche m it iden tischem  R e su lta t du rchgeführt. 
Die frü h eren  B efunde w urden d am it b e s tä tig t u n d  erw eitert. A n 
gesichts der Grösse des K onzen tra tionsbere iches k an n  der negative  
Ausfall d er V ersuche n ich t du rch  ungeeignete S u b stra tm en g en  b e 
d ingt sein.

D ie K ichtangreifbarke.it des P ro lins du rch  die ,,O phio-oxydase“ 
könn te  auf zwei verschiedene A rte n  zustande kom m en: In  dem  einen 
F all k ö n n te  das P ro lin  ü b e rh au p t n ich t m it der E nzym m olekel zu r 
B ildung eines E n zy m -S u b stra t-K o m p lex es zusam m entre ten , im  
ändern  F alle  w äre das zw ar m öglich, aber es käm e n ich t zum  Zerfall 
des E n zy m -S u b stra t-K o m p lex es u n te r  B ildung  der A b b au p ro d u k te  
und u n te r  R egeneration  der E nzym m olekel. D iese F rage k an n  durch  
die üb lichen  K onkurrenzversuche en tschieden w erden: W urde zum  
F erm ent neben  dem  P ro lin  g leichzeitig  ein  S u b stra t wie Z-Leucin zu 
gesetzt, das du rch  die O phio-oxydase leich t angreifbar ist, so w urde 
Leucin du rch  P ro lin  um  so s tä rk e r v e rd rän g t, je  k leiner die Leucin- 
und je g rößer die P ro lin k o n zen tra tio n  w ar (Fig. 1).

0,5 0,05 0,5 0,05-m. Prolin
0,002-m. Leucin 0,017-m. Leucin

Fig. 1.
H e m m u n g  d e r  O x y d a tio n  v o n  Z -L eucin  d u rc h  Z -P ro lin . 

Ferm ent: 0,25 mg Aspisgift pro Ansatz. Versuchsdauer: 20 Min. Abszisse: Molare 
Konzentration des Prolins. O rdinate: Q,0,-

Die E rgebnisse sind dieselben wie die frü h erer V ersuche über 
die H em m ung der „O phio-oxydase“ durch  organische S äu ren 1). 
K ur benötigen  w ir beim  P ro lin  höhere K onzen tra tionen , um  zu m ess
baren  H em m ungen  zu gelangen.

») II , Figur 4.



I I .  N - M e t h y l - ü - l e u c i n  u n d  ] N - M e t h y l - / - P h e n y l a l a n i n ]).
D ie „S äu g er-o x y d ase“ besch leun ig t ausser der O x y d a tio n  der 

Im in o säu re  /-P ro lin  auch  die von  N -M ethyl-M eucin . D ie O x y d a tio n s
geschw indigkeit w ar grösser als die fü r /-Leucin u n d  s tan d  in  7 V er
suchen m it 4 versch iedenen  O x y d a se -P räp a ra ten  u n d  10 A m ino
säu ren  sechsm al an  e rs te r u n d  e inm al an  zw eite r S te lle2).

D iese V ersuche ü b e rtru g en  w ir au f die „O ph io -oxydase“ , k onn ten  
aber in  keinem  d er zah lreichen  V ersuche einen m essbaren  A b b au  des 
N-M ethyl-Z-leucins feststellen . B ei 7 versch iedenen  S chlangengift
p rä p a ra te n  lag  d er S au ersto ffv erb rau ch  u n d  die B ild u n g  von  A m 
m oniak  oder flüch tigen  A m inen  fü r  M ethy l-leucin  innerha lb  der 
Grenze, wie sie in  den  A n sätzen  ohne S u b s tra t  gefunden  wurden. 
/-Leucin dagegen w urde in  allen  F ä llen  rasch  angegriffen  (Tabelle 2).

Tabelle 2.
V e r h a l t e n  v o n  /-L e u c in  u n d  N -M e th y l-Z - le u c in  in  G e g e n w a r t  v e rs c h ie d e n e r

S c h la n g e n g i f te .
Versuchsdauer: Um einen früheren und späteren Zustand des Ablaufes des Versuches 
gleichzeitig darzustellen, wurde der Sauerstoffverbrauch nach 1 Stunde, die Ammoniak
bildung nach der in  der Tabelle angegebenen Zeit gemessen. Maximum des Sauerstoff
verbrauches und der Ammoniakbildung: F ü r 0,0067-m.-Lösungen 448 m m 3 0 2 und 280 y 
N H 3-N, für 0,0033-m.-Lösungen 224 m m 3 0 2 und 140 y  N H 3-N. Die negativen Werte 
bei den K ontrollansätzen ohne S ubstrat und den Versuchen m it M ethyl-leucin bedeuten

Druckzunahme.
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S c h la n g e n g i f t

K o n -
z e n tr .
S u b 

s t r a t e

G i f t 
menge

S a u e r s to f f -
v e r b r a u c h

A m m o n ia k b ild u n g

ohne
Substrat

mm3

Leucin

mm3

Methyl-
leucin
mm3

Zeit

Std.

ohne
Substrat

y

Leucin

mm3

Methyl
leucin

V

Vipera aspis . 0,0067-m. 0,25 -  2 98 -  2 3 4 196 6
Vipera libet. . 0,0067-m. 0,5 -  9 3313) -  4 2 7 243 1
Vipera berus . 0,0067-m. 4) - 1 2 19 - 2 2 6i/4 10 157 10
N aja haje . . 0,0067-m. 2 - 1 3 117 - 1 4 2 0 173 0
N aja P räp. I  . 0,0033-m. 1 -  6 84 - 2 0 15 3 132 4
N aja P räp. I I 0,0033-m. 2 -  4 HO -  9 15 3 135 10
N aja Präp. I I I 0,0067-m. 1 -  7 135 -  1 3 5 230 3

A uch beim  if-M ethy l-leucin  sicherten  w ir uns gegen die M öglich
k eit, dass die n eg a tiv en  B e su lta te  d u rch  eine ungeeignete  S u b s tra t
k o n zen tra tio n  b ed ing t w aren  u n d  v a r iie rten  die M ethyl-leucin-

L Auszugsweise an der 27. Tagung des schweizerischen Vereins der Physiologen 
und Pharm akologen am  30. 6. 45 vorgetragen. E. A. Zeller und A. M arüz, Helv. physiol. 
pharm acol. acta  3, C 48 (1945).

2) M . Blanchard c. s., 1. c., Table V und VI.
3) Q0a für 10': 2140.
4) Giftmenge so klein, dass sie nicht messbar war.
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K o n zen tra tio n  von  m /15 bis m/1500. E ine  m essbare O x y d a tio n  oder 
D esam inierung t r a t  tro tzd em  n ich t ein.

I n  ähn licher W eise wie m it  Leucin  u nd  M ethyl-leucin  fü h rte n  
w ir vergleichende V ersuche fü r Z-Phenylalanin u n d  K -M ethyl-/- 
p h eny la lan in  durch . A uch h ier fand  sich tro tz  der In k u b a tio n sd au e r 
von 13 S tu n d en  bei keinem  der 3 an g ew an d ten  G ifte -  Aspis-, 
L ibetina- u n d  C obragift — die geringste S pur v on  O x y d a tio n  und  
D esam inierung von K -M ethyl-L phenylalan in , w ährend  P h en y la lan in  
vollständ ig  um gesetz t w urde (Tabelle 3).

Tabelle 3.
V e rh a lte n  v o n  1 -P h e n y la la n in  u n d  N -M e th y l- l - p h e n y la la n in  in  G e g e n w a r t  

r; v o n  S c h la n g e n g i f te n .
Enzym : 0,25 mg (Aspis und  Libetina) und 0,5 mg Gift (Cobra) pro Ansatz. V ersuchsdauer: 
13% Stunden. A ist die Differenz der Ergebnisse der Versuche m it und ohne Substrat. 

Xegative W erte entsprechen einer Druckzunahme.

its's

ft 1:
Ü ■

£ !
S V 
# '

0
jéîS“'

¡¡¡¡it?

G if t S u b s t r a t
0,0067-m.

S a u e r s to f f 
v e r b r a u c h

A m m o n ia k 
b i ld u n g

m m 3
A

m m 3 r

A
y

V. aspis \ ' __ ' . 4 12
Phenylalanin 424 420 308 296
Methyl-phenylal. 0 - 4 15 3

V. libetina ; — 3 _. 33 __
Phenylalanin 424 421 314 281
M ethyl-phenylal. - 2 - 5 23 - 1 0

Cobra . . ! — — 5 — 13 __
Phenylalanin 437 442 287 274
Met hyl-pheny la 1. - 4 1 11 - 2

Erreichbares M a x im u m ............................. 448 m m 3 280 -/

Z ur A usschaltung  der M öglichkeit einer n ich t op tim alen  S ub
s tra tk o n zen tra tio n  als U rsache fü r den negativen  A usfall w äh lten  
wir w iederum  einen grösseren K onzen tra tionsbere ich  fü r das M ethy l
phenylalan in  (M/1200 bis m /75), k o n n ten  aber w eder eine O xydation  
noch eine D esam inierung erzw ingen (Tabelle 4, S. 1622).

A naloge O xydationsversuche m it einer L aufzeit bis zu  14 S tu n 
den b lieben ebenfalls ohne E rfolg.

I I I .  Z - A s p a r a g i n  u n d  Z - G l u t a m i n 1).
W enn  in  einer C arbonsäure in  y -  oder ¿-S tellung zur x-Amino- 

gruppe eine zw eite A m inogruppe vo rh an d en  ist, k an n  die „O phio-
x) Vorläufige M itteilung: E. A . Zeller und A. Maritz, Exper. I, 30 (1945).
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oxy d ase“ die O x y d a tio n  einer solchen V erb indung  n ich t ka ta ly sie ren . 
D u rch  die Ü b erfü h ru n g  d er eu-ständigen A m inogruppe in  ein  S äu re 
am id  du rch  A cylierung  w ird  d er hem m ende E in flu ss dieser G ruppe  a u s
geschalte t, wie das fü r  Z-Cif ru llin  u n d  Benzoyl-Z-lysin gezeigt w u rd e1). 
E ine  ähn liche K o n fig u ra tio n  k o m m t Z-Asparagin u n d  Z-G lutam in zu, 
die in  ß- u n d  y -S te llung  zu r a-A m inogruppe eine S äu ream idgruppe 
auf weisen. Som it k o n n te  ein  anderes V erh a lten  d er D icarbonsäure- 
am ide gegenüber der ,,O phio-oxydase“ e rw a rte t w erden  als das der 
en tsp rechenden  D icarbonsäu ren , deren  A b b au  n ich t beschleunigt 
w ird 2).

Tabelle 4.
V e r h a l t e n  v o n  ( - P h e n y la la n in  u n d  N -M e th y l-  ( - p h e n y la la n in  g e g e n ü b e r

A s p is g if t .
Enzym: 0,25 mg Aspisgift pro Ansatz. Versuchsdauer 6 y2 S tunden. Eingeklammerte 
Werte beziehen sich auf die Ansätze ohne Giftzusatz. A is t die Differenz der Ergebnisse 
der Versuche m it und ohne Substrat. N egative W erte entsprechen einer Druckzunahme.

S u b s t r a t
K o n z e n tr .  
d. S u b s t r .

S a u e r s to f f v e r b r a u c h
A

A m m ern ia k -
A

Phenylalanin 0,0067-m.
- 1 1  m m 3 
407 418 m m 3

2 y 
288 286 y

Meth. Phenvlal. 0,0008-m.
0,0016-m.
0,0033-m.
0,0067-m.
0,0133-m.

-  9 m m 3 ( — 8)
-  9 „ ( - 8 )  
- 1 1  ( - 1 1 )  
- 1 1  „  ( - 8 )
-  2 „ ( - 1 4 )

2 m m 3 
2 „
0 „

0 „

9 „

2 y (3) 
4 y (8) 
l y  (6) 
4 y  (4) 
7 y  (5)

0 y
2  y

- 1  y
2  y 
5 y

Erreichbares M ax im um ...................................... 448 m m 3 280 y

U n te r den üb lichen  B ed ingungen  liess sich seinerzeit eine O xy
d atio n  v o n  Z-Asparagin auch  ü b e r  einen  w eiten  K o n zen tra tio n s
bereich  (0,0008— 0,033-m olar) n ich t sicher e rk en n en 3). K u r bei der 
höchsten  S u b s tra tk o n zen tra tio n  w ar die A n d eu tu n g  einer O xydation 
v o rh an d en  (Q O2 =  20), der w ir dam als keine w eitere  B eachtung  
schenk ten . W enn  ab e r die G iftm enge v e rv ie rfach t w ird , d an n  tr i t t  
O x y d a tio n  u n d  D esam in ierung  des A sparag ins du rch  Aspis- und 
L ibetinag ift deu tlich  zu tage  (Fig. 2).

E s sind som it ziem lich ex trem e V ersuchsbed ingungen  nötig , um  
eine o x y d a tiv e  D esam in ierung  des Z-Asparagins bew eisen zu können, 
wie w ir sie b isher fü r die en tsp rech en d e  Z-A sparaginsäure n ich t a n 
gew and t h a tte n . A ber selbst m it einem  noch grösseren K onzen
tra tio n sb ere ich  von  0,00013 bis 0,133-m olar liess sich im  V erlauf von 
6  S tu n d en  keine O x y d a tio n  von  Z-A sparaginsäure feststellen .

Ü II , S. 372—374.
2) I, S. 1898, II , S. 367. 3) I, S. 1898.
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4 0

u  a  ■  I

N
100

50

1.1 3.3 11.1 33.3-millimolar

Fig. 2.
E n z y m a t is c h e r  A b b a u  v o n  i-A s p a ra g in .

Enzym : 1 mg Aspis-, resp. 0,5mg Libetinagift. V ersuchsdauer: 60Minuten (0 2-Verbrauch) 
resp. 6 Stunden (N H 3-Bildung).

Abszisse: millimolare K onzentration des Asparagins.
Ordinate: Qü resp. yX H 3-N. Die ganze Höhe der Säule bezieht sich auf Q0 und Libetina

gift, die schwarzen Säulen auf N H S-N und Aspisgift.

M it Z- G lu tam in  erh ie lten  w ir die gleichen R esu lta te . Auch m it 
diesem S u b s tra t t r a t  erst bei höheren  K on zen tra tio n en  an  G ift und  
S u b stra t eine deu tliche oxy d ativ e  D esam inierung auf, die aber u n te r 
sonst gleichen V erhältn issen  grösser als beim  Z-Asparagin war. E s ist 
dam it w ohl zum  erstenm al gelungen, diese beiden Säure-am ide u n te r 
M itw irkung eines E nzym s o x y d a tiv  zu desam inieren.

o2 
200 —

100

N
300
200

100

6.7 13,3 33.3 6.7 13,3 33,3-millimolar
Aspisgift Libetinagift

Fig. 3.
E n z y m a t is c h e r  A b b a u  v o n  (-G lu ta m in .

Ferm ent: 0,5 mg Aspis-, resp. 0,5 mg Libetinagift. Volumen der Reaktionslösung: 1,5 cm3 
Versuchsdauer: 30 Minuten (0 2-Verbrauch), resp. 5 Stunden (NH3-Bildung). 

Abszisse: millimolare K onzentration des ¿-Glutamins.
Ordinate: Qo. (ganze Höhe der Säule), resp. y  X H 3-X (schwarze Säule).



A uch m it einem  schon frü h e r u n te rsu c h te n  C o b ra g if tp rä p a ra t1) 
k o n n ten  Z-Asparagin u n d  l-G lu tam in  der O x y d a tio n  zugänglich  ge
m ach t w erden. D ie U m setzungen  w aren  jedoch, wie bei a llen  ändern  
A m inosäu ren1), k leiner als m it Aspis- u n d  L ib e tin ag ift.

2. I n h i b i t o r e n  d e r  O p h i o - Z - a m i n o s ä u r e - o x y d a s e .

I.  A m m o n i u m s a l z e .
D ie „S äu g er-O x y d ase“ w ird  d u rch  A m m onium su lfa t sehr s ta rk  

beeinflusst. E in e  0,12-m olare L ösung sch a lte t die W irk u n g  des 
E nzym s vo llständ ig  aus, w ährend  noch bei einer 0,012-m olaren 
K o n zen tra tio n  eine H em m ung  v o n  6 9 %  gem essen w ird 2). B ei der 
„O phio-oxydase“ dagegen w irk t A m m onium su lfa t in  e iner noch 
höheren  D osierung (0,016-m olar) ü b e rh a u p t n ich t au f die „O phio- 
oxy d ase“ . E rs t  eine w eitere S te igerung  der K o n z en tra tio n  lässt für 
den L eu c in ab b au  eine H em m ung  erkennen  (T abelle 5).

Tabelle 5.
H e m m u n g  d e r  e n z y m a t is c h e n  O x y d a t io n  v o n  ¿ -A m in o sä u re n  d u rc h

A m m o n iu m  s u l f a t .
Ferm ent: 1 mg Cobragift pro Ansatz. K onzentration der Substrate: 0,0067-m. Leerwerte: 
Die Ergebnisse der Versuche ohne Substrat sind von denen m it Substrat subtrahiert 

worden. Versuchsdauer: 20 Minuten.

Substrat
Konzentr.
(NH4)2S 0 4 Qo2 Q“

Hemmung 
in  Proz.

Leucin . . . 0,017-m. 108 117 -  8%
0,033-m. 102 6%
0,050-m. 87 19%

Phenylalanin . 0,017-m. 132 135 -  2%
0,033-m. 141 -  7%
0,050-m. 165 -2 5 %

Diese geringfügige H em m ung , die zudem  n u r  bei dem  von den 
beiden  an g e fü h rten  S u b s tra te n  m it d er k le ineren  A ffin itä t zum  E n 
zym  (vgl. A b sch n itt ü b er D im edonhem m ung) a u f tr it t ,  is t m öglicher
weise g ar n ich t au f das A m m onium -Ion , sondern  au f das Sulfat-Ion  
zu rückzuführen .

D a fü r sprechen auch  V ersuche, in  denen  neben  0,033-molarem 
A m m onium sulfa t auch  eine gleich k o n zen trie rte  N a tr iu m su lfa t
lösung bei dem  enzym atischen  A b b au  v on  0,0033-m olaren Leucin 
zu r E in w irk u n g  gelangte. D ie H em m u n g  fü r N a tr iu m su lfa t b etrug  
nach  20 M inuten  25 %, w äh ren d  die H em m ung  m it A m m onium sulfa t 
n ich t m it S icherheit ausse rhalb  der S treu u n g sb re ite  p ara lle ler A n
sätze ohne S u lfa te  lag (10% ). I n  diesem  Z usam m enhang  sei au f die

b  I I , Tabelle 2.
2) M . Blanchard c. s., 1. c., Table V III.
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H em m ung der „O phio-oxydase“ durch  eine R eihe von arom atischen  
Sulfosäuren h ingew iesen1).

I I .  C a r b o n y l r e a g e n t i e n .
In  d er e rsten  M itte ilu n g 2) w urde festgeste llt, dass C arbony l

reagen tien  n u r  in  geringem  A usm ass oder g ar n ich t die du rch  die 
„O phio-oxydase“ k a ta ly s ie r te  R eak tio n  zu hem m en verm ochten . 
W enn die K o n zen tra tio n  dieser V erb indungen  erh ö h t w ird , dan n  
lässt sich eine deutliche H em m ung  erzielen. Sie is t abhäng ig  von  
der K o n zen tra tio n  der angew and ten  A m inosäuren  (Tabelle 6 ), so dass 
es nahe liegt, an  eine K onkurrenzerscheinung  zu denken.

Tabelle 6.
H e m m u n g  d e r  e n z y m a t is c h e n  O x y d a tio n  v o n  Z -L eucin . 

Ferm ent: 0,25 mg Aspisgift pro Ansatz. K onzentration des Inh ib ito rs: 0,0067-m. (Dinitro- 
phenylhydrazin: 0,00166-m.). Versuehsdauer: 30 Minuten.

Inhibitor Qo.
Leucin 0,0033 Hemmung

Leucin 0,0133 Hemmung

_ 396 _ 400
Semicarbazid-HCl . . . . 288 27% 344 14%
Hydroxylamin-HCl . . . 184 54% 296 26%
2,4-Dinitro-phenylhydrazin 232 41% 352 12%

Die in  der v o ranstehenden  Tabelle 6  angefüh rten  C arbonyl
reagentien k önnen  in  m ehrfacher W eise auf die „O phio-oxydase“ 
einwirken. U m  verschiedene M öglichkeiten auszuschalten , w urde der 
E influss v on  D im ethyl-cyclohexan-d ion  (D im edon) einer genauen 
Analyse un terw orfen . B ei diesem  A ldehydreagens lieg t keine A m ino
gruppe vor, die m it derjenigen der A m inosäuren  konkurrie ren  könn te . 
Es b esteh t auch  n u r eine geringe M öglichkeit, dass dieser S toff m it 
der a-K etonsäure , dem  P ro d u k t der ,,O phio-oxydase“ -R eak tion , sich 
verbindet.

In  zahlreichen V ersuchen t r a t  eine H em m ung der „O phio- 
oxydase“  verschiedener Schlangengifte durch  D im edon ein. D urch  
V ariation  der K o n zen tra tio n  des S u b stra tes  u n d  des In h ib ito rs  
konnte gezeigt w erden, dass es sich um  eine typ ische „eom petitive  
inh ib ition“ h an d e lte  (Tabelle 8 ). W ie bei der H em m ung der „O phio- 
oxydase“ durch  Z-Prolin (Fig. 1) nah m  die U m satzgeschw indigkeit 
m it zunehm ender In h ib ito r- u n d  abnehm ender S u b stra tk o n zen tra tio n  
ab. D iesen V ersuchen k o n n te  w eiterh in  en tnom m en w erden, dass 
beim A spisgift CLeucin ungefäh r dieselbe A ffin itä t zu r E n zy m 
molekel wie D im edon aufw eist, da  bei gleicher K o n zen tra tio n  dieser 
beiden S toffe die H em m ung jedesm al ungefäh r 50%  b etru g . Z ur 
H em m ung des i-P henylalan in-A bbaues w ar die doppelt so hohe, 
K onzen tra tion  von D im edon fü r eine 50-proz. H em m ung erforderlich ,

i) I, Tabellen 7 und 8. 2) I , S. 1896.
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was die schon aus an d eren  V ersuchen  (vgl. beispielsw eise T abelle  5) 
gezogene Schlussfolgerung b e s tä tig t, dass Z -Phenylalanin eine d e u t
lich höhere A ffin itä t zu r „O ph io -oxydase“ b esitz t.

U m  die V erhältn isse  e in facher zu g es ta lten  u n d  u m  die zw eite 
O x y d a tio n sstu fe  auszuschalten , die als O x y d a tio n  d er geb ildeten  a- 
K e to n säu re  du rch  das en ts teh en d e  P e ro x y d  gekennzeichnet is t, wurde 
bei m eh reren  D im edon-V ersuchen  den  A nsätzen  K a ta la se  in  Form  
von  gew aschenen u n d  h äm o ly sierten  E ry th ro c y te n  zu g e fü g t1). Das 
E rg eb n is b lieb  dasselbe (Tabelle 7).

Tabelle 7.
H e m m u n g  d e r  e n z y m a t is c h e n  O x y d a t io n  v o n  Z -L eucin  d u rc h  D im edon . 
Ferm ente: 0,25 mg Aspisgift, dazu in  jedes Gefäss 0,1 cm3 einer gegenüber dem u r
sprünglichen B lutvolum en 1:10 verdünnten Erythrocyten-Lösung. Die Erythrocyten 
w urden auf der Zentrifuge gewaschen, m it aq. dest. häm olysiert und m it Phosphatpuffer 

verdünnt. V ersuchsdauer: 60 Minuten.

Inhibitor
Konzentr.

0 2-Verbr.
ohne

Leucin
m m 3

0,0017-m. Leucin 0,0033-m. Leucin 0,0066-m. Leucin

0 2-Verbr.

m m 3
Hemmung

0 2-Verbr.

m m 3
Hemmung

0 2-Verbr.

m m 3
Hemmung

_ -1 1 41 _ 71 — 93 —
0,0033-m. -  2 26 46% 48 39% 88 12%
0,0066-m. -  5 19 54% 39 46% 65 33%
0,0133-m. -  8 14 58% 27 57% 47 47%

Die schon nach 20 und 30 Minuten gemachten Ablesungen ergaben eine stärkere Ab
stufung der prozentualen Hemmungen, als sie in der voranstehenden Tabelle (60 Minuten) 
dargestellt wurden. Die Ausschläge sind aber nach dieser kurzen Inkubationszeit bei den 
grösseren Inhibitor-K onzentrationen so gering, dass sie in den Bereich der Substrat- 
freien Ansätze gelangen.

D i s k u s s i o n  d e r  E r g e b n i s s e .
D as experim entelle  M ateria l, das in  der vorliegenden  Arbeit 

darg este llt w urde, lä ss t m it S icherhe it eine A bgrenzung  der Ophio-Z- 
am inosäu re-oxydase(,,O ph io -oxydase“ ) von  d er Z-Aminosäure-oxydase, 
wie sie von  Green u n d  M ita rb e ite rn  c h a rak te r is ie rt w urde, durchführen. 
D ie erste re  g re ift keine X -su b s titu ie rten  A m inosäu ren  an  u n d  wird 
du rch  A m m onium su lfa t k au m  bee in flusst, w äh ren d  die le tz te re  die 
O x y d a tio n  von  Z-Prolin, Z-Oxyprolin u n d  X-M ethyl-Z-leucin besonders 
leich t k a ta ly s ie r t u n d  d u rch  A m m onium su lfa t sehr s ta rk  gehem m t 
w ird. D iese E ea k tio n e n  k önnen  dazu  dienen, die in  d er X a tu r  vorkom 
m enden  Z-A m inosäure-oxydasen experim en te ll zu  iden tifiz ieren . So 
gelang es, u. a. in  V ipernorganen  die ,,O phio-oxydase“ nachzuw eisen2).

3) Dieses Verfahren wurde schon früher bei Konkurrenzversuchen benützt, I., 
S. 1900.

2) Vorläufige M itteilung: E. A . Zeller und B. Iselin, 124. Tagung der Schweize
rischen N aturforschenden Gesellschaft, 2. 9. 45. Verhandl. Schweiz, med. biol. Gesell
schaft (im Druck).



D ie V ersuche m it N -su b stitu ierten  A m inosäuren scheinen auch  
dafü r zu sprechen, dass eine Z-Aminosäure n u r  d an n  als S u b s tra t 
der „O phio-oxydase“ dienen kann , w enn sie eine freie A m inogruppe 
auf w eist. D er im  w esentlichen negative  A usfall der H em m ungsver- 
suche m it A m m onium salzen zeigt, dass die A m inogruppe n ich t e in 
fach als p o sitiv  geladener A m m onium -K om plex zur B eak tio n  gelangt . 
Die V ersuche m it den C arbonylreagentien , die nach dem  E rgebnis 
der K onkurrenzversuche an  der gleichen S telle wie die S u b s tra te  an  
der F erm en tm olekel angreifen, lassen sich m öglicherw eise als eine 
V erknüpfung  der a-A m inogruppe m it einer C arbonylgruppe des F e r 
m ents deu ten .

A usser der A m ino- und  der C arboxylgruppe, deren B eteiligung 
an der B ildung des F erm en t-S u b stra t-K o m p lex es durch  zahlreiche 
H em m ungsversuche m it den versch iedensten  S äuren  schon frü h er 
w ahrscheinlich gem acht w urde, sp ielt der übrige Teil der A m ino
säurem olekel fü r die „O phio-oxydase“ -B eak tion  eine w ichtige Bolle. 
Das ging schon aus der frü h e r m itg e te ilten  T atsache hervor, dass 
die A bbaugeschw indigkeit um so k leiner w ird, je k ü rzer die K e tte n 
länge ist, was sich je tz t  auch  fü r Z-Asparagin und  Z-Glutamin zeigen 
liess.

Z u s a m m e n f a s s u n g .
1. D ie O xy d a tio n  von  Z-Prolin, Z-Oxyprolin, K-Methyl-Z-leucin, 

K -M ethyl-Z-phenylalanin w ird  du rch  die Z-Aminosäure-oxydase der 
Schlangengifte (Ophio-Z-am inosäure-oxydase) auch  u n te r  ex trem en 
V ersuchsbedingungen n ich t k a ta ly sie rt.

2. Z-Asparagin u n d  Z-Glutam in sind geeignete S u b stra te  der 
Ophio-Z-am inosäure-oxydase, in  deren  G egenw art die a-A m inogruppe 
o xydativ  abgespalten  w ird.

3. D ie O phio-Z-am inosäure-oxydase-Beaktion w ird  durch  A m 
m onium salze bis zu sehr hohen K o n zen tra tio n en  n ich t beeinflusst.

4. M ehrere C arbonylreagen tien  hem m en bei höherer K onzen
tra tio n  die O phio-Z-am inosäure-oxydase-Beaktion. D er m it D im ethyl- 
cyclohexan-dion genauer s tu d ie rte  M echanism us en tsp rich t dem  
einer „co m p etitiv e  in h ib itio n “ .

5. D urch  die experim entellen  E rgebnisse der vorliegenden A rbeit 
lässt sich eindeu tig  beweisen, dass die Ophio-Z-am inosäure-oxydase 
von der Z-Aminosäure-oxydase der Säugerorgane verschieden ist. 
M ehrere n äh e r beschriebene B eak tio n en  können  k ü n ftig h in  zu r ex 
perim entellen  U n terscheidung  der beiden  F erm en te  in  tierischen  
O rganen verw endet werden.

A ktiengesellschaft Aligena, W issenschaftliche L aborato rien ,
Basel.



207. Zur Kenntnis der Triterpene.
(100. M itteilung1))

Weitere Untersuchungen über die Lage der Doppelbindung
im a-Amyrin  

von L. Ruzicka, E. Volli und 0. Jeger.
(31. X. 45.)

Die U m setzung  des aus a-A m yrin  (Teilform el I)  zugänglichen 
a-A m yrenonols ( I I)  m it P h o sp h o rp en tach lo rid  liefert das a-A m yradie
n o n -I2) ( I I I ) ,  w obei der B ing  A  v eren g ert w ird 3). Als N ebenproduk t 
b ild e t sich nach  B eo b ach tu n g en  von  Spring  u n d  V ickersta ff2) eine 
isom ere V erb indung  C30H 46O, welche die englischen A u to ren  als 
a-A m yrad ienon-II bezeichneten . (A bsorpt.-M ax. im  U .V . bei 250 m,u, 
löge =  4 ,1 4).)

W ir h ab en  n u n  das a-A m yrad ienon-II in  80- bis 90-proz. Aus
b eu te  gew onnen, indem  w ir I I  in  X y lo llösung  m it F u lle rerde er
h itz ten . F e rn e r b ild e te  sich dieselbe V erb in d u n g  bei einem  Versuch, 
das a-A m yrad ienon-I ( I I I )  m it P a llad iu m -C alc iu m carb o n a t zu  hydrie
ren , w obei ke in  W asserstoff aufgenom m en w urde , sondern  n u r  eine 
Isom erisierung  e in tra t. I n  A nalogie zu  ähnlichen , in  d er Steroid-B eihe 
m ehrfach  b eo b ach te ten  Isom erisierungen  k a n n  m an  annehm en , dass 
d abei eine V erschiebung der D oppe lb in d u n g  s ta ttg e fu n d e n  hat. 
D arn ach  besitzen  die beiden  isom eren a-A m yrad ienone das gleiche 
K ohlensto ffgerüst u n d  u n tersch eid en  sich n u r  d u rch  die L age der bei 
d er W asserab sp a ltu n g  en ts tan d en en  D oppe lb indung .

a-A m yrad ienon-II (C30H 46O) liefert m it O sm iu m te tro x y d  in 
g u te r A u sb eu te  ein  bei 173° schm elzendes D iol C30H 48O3, welches 
m it dem  aus a-A m yrad ienon-I au f gleiche W eise gew onnenen Diol 
vom  Sm p. 2 1 1 -2 1 2 ° 5) n ich t iden tisch  is t. B ei d er O x y d a tio n  m it 
B le i(IV )-ace ta t geh t das D iol vom  Sm p. 173° in  eine n eu tra le  Ver
b in d u n g  C30H 46O 3 über. D em nach  lieg t die u m gelagerte  D oppel
b in d u n g  n ich t in  einer S e iten k e tte , d a  sonst ein  P ro d u k t m it einer 
geringeren  K ohlensto ffzah l en ts teh en  m üsste . F ü r  das a-A m yradienon- 
II  s tehen  dem nach besonders die T eilform eln  IV a  u n d  IV b  zur 
D iskussion, d a  eine W an d eru n g  der D o ppe lb indung  in  den B ing  B 
w enig w ahrschein lich  is t. D a  fe rn er die m it B le i(IV )-ace ta t erhaltene 
V erb indung  C30H 46O 3 gegen C hrom säure b e i Z im m ertem p era tu r be
stän d ig  is t, k a n n  m an  annehm en , dass im  C30H 46O 3 eine T riketo- 
v e rb in d u n g  (V ia) u n d  n ich t ein  D iketo -a ld eh y d  (V Ib) vo rlieg t. Dem

b  99. Mitt. Helv. 28, 1054 (1945).
2) Soc. 1937,251. 3) Helv. 28, 767 (1945).
4) Aufgenommen in alkoholischer Lösung. 6) Helv. 28, 767 (1945).



a-A m yradienon-II kom m t dem nach w ahrscheinlich die F orm el IV a 
u nd  dem  D iol vom  Sm p. 173° die F orm el Y zu. D ie A b b au p ro d u k te  
IV  - V I  des a-A m yrins besitzen noch das u n v erän d erte  A bsorp 
tio n ssp ek tru m  im  U . V .  m it einem  M axim um  bei 2 5 0 -2 5 2  m.«, 
log £ =  4 , 0 - d , ! 1), was als Beweis dafü r d ien t, dass die a ,^ -u n g e
sä ttig te  K eto g ru p p ie ru n g  bei den erw äh n ten  R eak tionen  n ich t an 
gegriffen w urde.

D a die T riketo -V erb indung  V ia  fü r den w eiteren A bbau  geeignet 
sein d ü rfte , such ten  w ir sie auch ohne V erw endung des k o stb aren  Os
m ium tetroxyds herzustellen . a-A m yradienon-II liefert bei der O zoni
sierung in  T etrach lo rkoh lensto ff bei 0° eine g u t k rysta llis ie rte , 
zwischen 1 6 5 -1 6 9 °  schm elzende V erb indung  C30H 46O 4. Diese geht 
bei der H y d rie ru n g  m it P allad ium -C alcium carbonat in  g u te r A us
beute in  das T rik e to -D eriv a t (Vi a )  über, welches nach  Schm elz
p u n k t, M ischprobe u n d  spez. D rehung  iden tifiz ie rt wurde.

P Aufgenommen in alkoholischer Lösung.
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N achdem  w ir schon in  der 97. M itte ilu n g 3) sehr wahrscheinlich 
m achen  k o n n ten , dass die D o ppe lb indung  des a-A m yrins nicht 
-  wie frü h e r angenom m en4)5) — im  E in g  B lieg t, w urde diese Lage 
n u n  durch  Iso lierung  des T rica rb o n säu re-an h y d rid s  0 26H 360 6 (V II), 
welches noch die u n v erän d erte  G rupp ie rung  C = C - C = 0  en thä lt, 
sicher ausgeschlossen.

Der Rockefeiler Foundation in  New York danken wir für die U nterstützung 
dieser Arbeit.

::l|e

Z ur w eiteren  A u fk lä ru n g  d er K o n s titu tio n  des a-A m yrins haben  
w ir die a-A m yrad ienone-I u n d  -II (F orm el I I I  u n d  IV a) bei v e r
schiedenen B ed ingungen  m it C hrom säure ox y d iert. B ei 85° in  E is
essiglösung en ts teh en  aus beiden  V erb indungen  Säuregem ische, deren 
in  K a liu m h y d ro g en carb o n a t-L ö su n g  lösliche A nteile  m it Acet- 
an h y d rid  dieselbe k ry s ta llis ie rte  V erb indung  C26H 360 6 liefern. Die 
T itra tio n  m it 0,1-n. alkohol. K a liu m h y d ro x y d  ch a rak te ris ie rt das 
neue P ro d u k t als einbasische S äure . B ei der V erseifung in  der Siede
h itze m it 0,5-n. alkohol. K a liu m h y d ro x y d  w erden  3 Ä quivalen te 
A lkali v e rb rau c h t. V on den 6  S auersto ffa tom en  der V erbindung 
C26H 360 6 liegen also 2 in  einer C arboxy lg ruppe u n d  3 in  einer Di- 
ca rb o n säu re -an h y d rid -G ru p p ie ru n g  vor. D as sechste Sauerstoff - 
a to m  is t schliesslich nach  dem  U .V .-S p ek tru m  in  e iner a ,^-unge
s ä ttig te n  K eto g ru p p e  e n th a lte n  (M ax. 252 m /i, lö g e  =  4,1.). W ir 
schreiben  vo rläufig  dem  A n h y d rid  C26H 36O e in  A nlehnung  an  ähn
liche A b b au p ro d u k te  d er Sum aresino lsäure u n d  des H ederagen ins1) 
die Teilform el V II  zu.

E S

B ei der O x y d a tio n  m it C hrom säure bei 20° en ts teh e n  aus a-Amy- 
rad ienon-II ausschliesslich n eu tra le  P ro d u k te , die chrom atographisch 
in  zwei V erb indungen  C30H 46O 2 u n d  C30H 44O 3 g e tre n n t w urden. Im  
C30H 46O 2 h eg t w ohl ein O xyd  (V III)  vor, d a  dasselbe P ro d u k t aus 
a-A m yrad ienon-II du rch  O x y d a tio n  m it B enzopersäure en ts teh t. Die 
V erb indung  C36H 440 3, die auch  aus den bei d er O x y d a tio n  bei 85° 
in  k leinen  M engen en ts tan d e n en  N e u tra lp ro d u k ten  iso liert wurde, ^  
b es itz t ke in  ak tiv es  W assersto ffa to m , lie fe rt w eder ein  A ce ta t noch 
ein O xim  u n d  w ird  von  siedender 0,5-n. alkohol. K alilauge n ich t ver
än d e rt. D ie beiden  O x y d a tio n sp ro d u k te  C30H 46O 2 u n d  C30H 44O3 

weisen ein  A b sorp tionsm ax im um  im  U .V  bei 2 5 0 -2 5 2  m/a, log £
=  4,1 auf. D arn ach  sind w ir geneig t, fü r  C30H 44O 3 die Teilform el IX  
anzunehm en , w obei die E ea k tio n s trä g h e it d er K e to g ru p p e  im  E ing  B 
an  das ähn liche V erh a lten  des aus S u m aresino lsäu re2) gewonnenen 
j  i 2 .i3_2-Acetoxy-7-keto -o leanen-28-säure-m ethy lesters (X ) erinnert.

afri

sal
ü  Helv. 28, 380 (1945). 3) Helv. 28, 767 (1945).
2) Helv. 26, 2283 (1943). 4) Ewen, Gillam und Spring, Soc. 1944, 28.
5) Helv. 27 , 1859 (1944); 28 , 199 (1945). i



E x p e r i m e n t e l l e r  T e i l 1).
U n te r s u c h u n g  d e r  M u t te r la u g e n  d e r  E in w irk u n g  v o n  P h o s p h o r  p e n ta c k lo r id

a u f  a -A m y re n o n o l ( I I ) 2).
5 g trockene Substanz aus den M utterlaugen der Gewinnung des a-Amyradienons-1 

(III)2) werden in Petroläther gelöst und durch eine Säule aus 150 g Aluminiumoxyd 
(A ktivität I) chrom atographiert. Mit 1500 cm3 Petroläther-Benzol-Gemisch (2 :1 )  erhält 
man 1,2 g einer gegen Tetranitrom ethan stark ungesättigten Substanz; aus Chloroform- 
Methanol erhält man bei 155— 156° schmelzende Prismen. Das A nalysenpräparat wurde 
im Hochvakuum bei 130° Blocktemperatur sublimiert.

3,688 mg Subst. gaben 11,482 mg C 0 2 und 3,667 mg H 20  
C30H 46O Ber. C 85,24 H  10,97%

Gef. „ 84,96 „  11,13%
[a]D=  +147° (c =  1,052)

Es liegt das a-Amyradienon-II (IVa) vor3).
Beim weiteren Auswaschen des Chromatogramms m it Petroläther-Benzol-Gemisch 

(1 : 1) erhält man ölige Fraktionen, die bis je tz t nicht krystallisiert werden konnten. Mit 
Benzol (300 cm3) werden 400 mg krystalliner, bei 203—206° schmelzender Substanz 
eluiert, deren Schmelzpunkt durch wiederholtes Umlösen aus Chloroform-Methanol auf 
210° erhöht werden konnte. Die Farbreaktionen m it Tetranitrom ethan und konz. Schwefel
säure sind negativ. Das A nalysenpräparat wurde im Hochvakuum bei 180° Blocktem
peratur sublimiert.

2,580 mg Subst. gaben 7,752 mg C 02 und 2,399 mg H 20  
C30H 46O2 Ber. C 82,14 H 10,57%

Gef. „  82,00 „  10,40%

P r ä p a r a t i v e  D a r s te l lu n g  d es  a -A m y r a d ie n o n s - I I  ( IV a ).
3,6 g a-Amyrenonol werden in 100 cm3 trockenem Xylol gelöst, m it 5 g aktiv ierter 

Fullererde4) versetzt und die Lösung während 3 Stunden am Rückfluss erhitzt. Danach 
gibt man weitere 5 g Fullererde zu und kocht noch 3 Stunden. Die Lösung wird von der 
Fullererde abdekantiert und das Xylol im Vakuum abdestilliert. Der R ückstand (3,1 g) 
wird in Petroläther-Benzol-Gemisch (2 :1 ) gelöst und durch eine Säule aus Aluminium
oxyd (A ktivität I) filtriert; 2,9 g vom Smp. 151—153°. Aus Chloroform-Methanol erhält 
man Prismen vom Smp. 154— 155°. Das A nalysenpräparat wurde im Hochvakuum  bei 
130° Blocktemperatur sublimiert.

3,678 mg Subst. gaben 11,464 mg C 0 2 und 3,590 mg H 20  
C30H 46O Ber. C 85,24 H  10,97%

Gef. „  85,06 „  10,92%
[« ]„ =  +149» (c =  0,737)

Die Substanz ist nach Schmelzpunkt, Mischprobe und spez. Drehung m it dem durch 
Umsetzung von I I  m it Phosphorpentachlorid gewonnenen a-Amyradienon-II identisch.

I s o m e r i s i e r u n g  d e s  a - A m y r a d i e n o n s - I  ( I I I )  z u  
a - A m y r a d i e n o n - I I  (IV a).

250 mg a-Amyradienon-I vom Smp. 198° werden in 200 cm3 destilliertem Feinsprit 
warm gelöst, m it 250 mg eines 2,9-proz. Palladium -Barium carbonat-Katalysators versetzt

4) Alle S c h m e lz p u n k te  s in d  k o r r ig ie r t  und wurden in einer im Hochvakuum 
zugeschmolzenen K apillare bestim mt. Die sp e z . D re h u n g e n  sind in C h lo ro fo rm  in 
einem R ohr von 1 dm Länge bestim mt.

2) Helv. 28, 767 (1945).
3) Spring und Vickerstaff, Soc. 1937, 251.
4) A ktiviert durch 6-stündiges Erhitzen auf 320—330“ (11 mm).



und die Lösung 10 Stunden in W asserstoffatmosphäre geschüttelt. Es wird nun vom 
K atalysator abfiltriert, der Alkohol abdestilliert, der krystalline R ückstand (Smp. 152 bis 
154°) in Petroläther-Benzol-Gemisch (5 : 1) gelöst und durch eine Säule aus Aluminium
oxyd (A ktivität I) filtriert. Alle E luate schmelzen scharf bei 153—154°. Das Analysen
präpara t vom Smp. 155— 156° wurde aus Chloroform-Methanol um krystalhsiert und im 
Hochvakuum  bei 130° B locktem peratur sublimiert.

3,688 mg Subst. gaben 11,523 mg C 0 2 und 3,618 mg H 20  
C30H 46O Ber. C 85,24 H  10,97%

Gef. „  85,27 „ 10,98%
[a]D =  +  144» ( c =  0,691)

N ach Schmelzpunkt, Mischprobe und  spez. Drehung liegt IV a vor.

U m s e tz u n g  d e s  a - A m y r a d ie n o n s - I I  m i t  O s m iu m - te t r o x y d  
zu  e in e m  D io l (V ).

Zu einer Lösung von 1 g Amyradienon-II in 40 cm3 absolutem Ä ther werden 530 mg 
Osmiumtetroxyd (0,88 Mol) zugegeben. Nach 25 Tagen wird der Ä ther abgedam pft und 
der Osmiumkomplex nach der früher für die analoge Umsetzung des a-Amyradienons-I 
angegebenen V orschrift1) aufgearbeitet. Die Ä therfraktionen des Chromatogramms 
(Aluminiumoxyd A ktiv itä t I) werden vereinigt und das Diol —  600 mg — wiederholt 
aus Chloroform-Methanol umkrystallisiert. Das so gereinigte P rodukt weist zwei Schmelz
punkte auf. Es schmilzt unscharf bei 115— 120», e rs ta rrt beim weiteren Erhitzen und 
schmilzt dann scharf bei 173—174». Das A nalysenpräparat wurde im  Hochvakuum 
14 Stunden bei 115» getrocknet.

3,686; 3,810 mg Subst. gaben 10,654; 11,018 mg C 02 und  3,505; 3,612 mg H 20  
C30H 48O3 Ber. C 78,89 H  10,60%

Gef. „  78,87; 78,92 „  10,64; 10,61%
[a]D=  +  140° ( c =  0,832)

O x y d a t io n  d e s  D io ls  m i t  B le i ( I V ) - a c e t a t .
120 mg Substanz werden in  40 cm3 Eisessig-Benzol (1 : 1) gelöst und m it 250 mg 

Blei(IV)-acetat versetzt. Nach 6 Stunden wurde das Lösungsm ittel abgedam pft, ausge- 
ä thert und norm al aufgearbeitet. Das quan tita tiv  gewonnene N eutralprodukt der Oxy
dation wird an Aluminiumoxyd (A ktivität I) adsorbiert und m it Petroläther-Benzol- 
Gemisch (1 :1 )  eluiert. Aus Methanol-Wasser erhält m an verfilzte Nadeln vom Smp. 124 bis 
125». Analysiert wurden zwei verschiedene, im Hochvakuum w ährend 24 Stunden bei 
85» getrocknete Präparate.

3,722; 3,376 mg Subst. gaben 10,793; 9,770 mg C 0 2 und 3,410; 3,058 mg H 20 
C30H 46O3 Ber. C 79,24 H  10,20%

Gef. „  79,13; 78,98 „  10,25; 10,15%
[a]D=  +  80» (c =  0,79)

Es Hegt die Verbindung V ia vor.

O z o n is a t io n  v o n  a - A m y r a d ie n o n - I I  ( IV a ) .
1 g Substanz vom Smp. 155—156» wird in 80 cm3 Tetrachlorkohlenstoff gelöst 

und durch die Lösung bei 0» ein 3-proz. Ozonstrom (20 L/Stunde) durchgeleitet. Nach 
8—9 Minuten des Durchleitens g ib t eine herausgenommene Probe m it Tetranitrom ethan 
keine Gelbfärbung m ehr; die Ozonisation wird mm unterbrochen. Das Lösungsmittel 
wird im Vakuum bei Zim m ertem peratur abgedam pft und der R ückstand aus Äther- 
Methanol umkrystalHsiert. Gut ausgebildete K rystalle, die je nach der Geschwindigkeit

—  1632 —

i) Helv. 28, 769 (1945).



des Erhitzens des Schmelzpunktsblockes zwischen 164— 169° schmelzen; m it Tetranitro
m ethan geben sie keine Farbreaktion, in Acetanhydrid-Schwefelsäure löst sich die Ver
bindung m it schwach blauer Farbe auf. Analysiert wurden zwei verschiedene P räparate, 
die im Hochvakuum über N acht bei 105° getrocknet wurden.

3,732; 3,725 mg Subst. gaben 10,473; 10,423 mg C 0 2 und 3,292; 3,268 mg H 20
C30H 46O4 Ber. C 76,55 H  9,85%

Gef. „ 76,58; 76,36 „ 9,87; 9,82%
[a]D=  +  82° (c =  0,914)

Die Verbindung wird beim 2-stündigen Kochen m it 0,5-n. äthylalkoholischem Kali 
nicht verändert. Smp. 165—167°, Mischprobe gleich.

R e d u k t iv e  S p a l tu n g  d e s  a -A m y r a d ie n o n - I I -o z o n id s  zu  V ia .
930 mg Substanz werden in 300 cm3 Feinsprit suspendiert und m it 930 mg eines 2,9- 

proz. Palladium -Bariumcarbonat-Katalysators während 14 Stunden bei Zimmertem
peratur hydriert. Verbraucht wurden 50 cm3 Wasserstoff (1 Mol). Die Lösung wird vom 
Katalysator abfiltriert, der Alkohol abgedampft, der Rückstand im Petroläther-Benzol- 
Gemisch (1 :1 ) gelöst und durch eine Säule aus Aluminiumoxyd (A ktivität I) filtriert. 
Aus wässerigem Methanol erhält man Nadeln, die scharf bei 124— 125° schmelzen und 
mit dem Produkte der Oxydation des Diols V m it Blei(IV)-acetat keine Schmelzpunkts- 
emiedrigung geben. D as A nalysenpräparat wurde 14 Stunden im  Hochvakuum bei 150° 
getrocknet.

3,739 mg Subst. gaben 10,843 mg C 02 und 3,404 mg H 20  
C30H 46O3 Ber. C 79,24 H  10,20%

Gef. „ 79,14 „  10,19%
[a]D=  +  82° ( c =  1,490)

Beim Versuch der Oxydation von V ia m it Chromsäure bei 25° wurde das Oxy
dationsmittel nicht verbraucht (Titration) und V ia quantitativ  zurückgewonnen.

O x y d a tio n  d es  a -A m y r a d ie n o n s - I I  ( IV a )  m it  B e n z o p e rs ä u re .
1,0 g Substanz werden in 5 cm3 Chloroform gelöst, m it 35 cm3 einer 0,13-n. ä the

rischen Lösung von Benzopersäure versetzt und 15 Stunden bei 20° stehen gelassen. 
Darnach zeigt die T itration der Lösung den Verbrauch von 1,05 Mol Benzopersäure an. 
Nach üblicher Aufarbeitung wird das rohe, bei 215—220° schmelzende Oxydationsprodukt 
in Petroläther-Benzol-Gemisch (5 :1 ) gelöst und durch eine Säule aus 50 g Aluminium
oxyd (A ktivität I  II) chromatographiert. Sämtliche Petroläther-Benzol-Eluate (0,71 g) 
sind gegen Tetranitrom ethan gesättigt und schmelzen zwischen 228—232°. Das bei 
232—233° schmelzende A nalysenpräparat wurde aus Chloroform-Methanol umgelöst 
und im Hochvakuum bei 190° Blocktemperatur sublimiert.

3,724 mg Subst. gaben 11,163 mg C 02 und 3,489 mg H 20  
C30H 46O2 Ber. C 82,14 H 10,57%

Gef. „  81,80 „ 10,48%
[a]D=  +  l l l »  (c =  1,15)

Es liegt das a-Amyradienon-II-oxyd (VIII) vor. Lösungsmittel von steigendem
Elutionsvermögen eluieren aus der Säule amorphe Fraktionen, die nicht untersucht
wurden.

O x y d a tio n  d es  a -A m y r a d ie n o n s - I I  (IVa) m it  C h ro m s ä u re .
a) B e i 20 °. Zu einer Lösung von 1,0 g IVa in 50 cm3 Eisessig wird eine Lösung von 

1,0 g Chromtrioxyd in 5,0 cm3 95-proz. Essigsäure gegeben. Nach 18-stündigem Stehen 
wird der Überschuss des Oxydationsmittels m it Methanol zerstört, die Lösung im Vakuum 
eingeengt, in Wasser gegossen und der ausfallende Niederschlag in Äther aufgenommen.
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Nach der Aufarbeitung erhält man Spuren saurer und 980 mg neutraler Oxydations
produkte, die im Petroläther-Benzol-Gemisch (1 : 1) gelöst und durch eine Säule aus 30 g 
Aluminiumoxyd (A ktivität I) chrom atographiert werden. Mit 1500 cm3 Petroläther- 
Benzol (1 : 1) werden 510 mg einer bei 225—230° schmelzenden Substanz eluiert, die nach 
Umlösen aus Chloroform-Methanol scharf bei 232—233° schmilzt. Das Analysenpräparat 
wurde im Hochvakuum bei 200° sublimiert.

3,622 mg Subst. gaben 10,853 mg C 0 2 und 3,390 mg H 20  
C30H 46O2 Ber. C 82,14 H  10,57%

Gef. „  81,77 „  10,48%
[a]D=  +118° (c =  0,854)

Nach Schmelzpunkt, Mischprobe und spez. Drehung ist das P räpara t m it dem oben 
durch Oxydation m it Benzopersäure gewonnenen a-Amyradienon-II-oxyd (V III) iden
tisch.

Bei weiterer Entwicklung des Chromatogramms erhält man m it 500 cm3 Benzol 
60 mg Substanz, die nicht untersucht wurde. 800 cm3 Benzol-Ät-her (3 : 2) eluieren 160 mg 
K rystalle, die bei 226—230° schmelzen und m it dem Petroläther-Benzol-(l : 1)-Eluat 
eine starke Schmelzpunktserniedrigung geben. Aus Chloroform-Methanol erhält man bei 
251° schmelzende K rystalle. Das gegen Tetranitrom ethan gesättigte Analysenpräparat 
wurde im Hochvakuum während 14 Stunden bei 105° getrocknet.

3,612 mg Subst. gaben 10,542 mg C 0 2 und 3,175 mg H 20
C30H 44O3 Ber. C 79,60 H  9,80% Di

Gef. „ 79,65 „  9,84% ' ^
[a]D=  +115° (c =  0,876)

sit
Es liegt die Verbindung IX  vor. ....
Beim Versuch der Darstellung eines Oxims wurde unverändertes Ausgangsmaterial 

zurückgewonnen. Ebenso liess sich die Verbindung IX  m it Acetanhydrid-Pyridin nicht 
umsetzen. t|i

b) B e i 8 5 °. 4 g Substanz werden in Ansätzen zu 1 g in 50 cm3 Eisessig bei 85° 
gelöst und m it einer Lösung von 2 g Chromtrioxyd (12,5 Atome O) in 22 cm3 90-proz. 
Essigsäure versetzt. Die Lösung wird während 45 Minuten auf 80—85° erw ärm t und in 
der Folge der Überschuss des O xydationsmittels m it M ethanol zerstört. Der Eisessig :.
wird im Vakuum weitgehend eingedampft, die Lösung m it viel Wasser verdünnt, der aus
gefallene Niederschlag in Ä ther aufgenommen und die ätherische Lösung nacheinander 
m it 2-n. Kalium hydrogencarbonat, 2-n. Soda-Lösung und 2-n. Natronlauge gewaschen.
Der Kaliumhydrogencarbonat-Auszug (1,1 g) krystallisiert n icht; er wird deshalb in 
20 cm3 Acetanhydrid gelöst und während 30 Minuten am Rückfluss erhitzt. Nach der 
Entfernung des Acetanhydrids wird der R ückstand in Benzol gelöst und m it entwässerter 
Tierkohle versetzt. Das nach dieser Behandlung gewonnene, immer noch stark  gefärbte 
Produkt krystallisiert beim Bespritzen m it Ä ther. Die K rystalle werden von der M utter
lauge abdekantiert (400 mg) und wiederholt aus M ethylenchlorid-Äther umkrystallisiert. 
Analysiert wurde ein im Hochvakuum bei 80° getrocknetes P räpara t, welches zwischen 
228—232° unter Zersetzung schmilzt.

3,760 mg Subst. gaben 9,682 mg C 0 2 und 2,734 mg H 20  
C20H 36O6 Ber. C 70,24 H 8,16%

Gef. „ 70,27 „ 8,14%
[oc]D=  — 141° (c — 0,789)

Es liegt das Tricarbonsäure-anhydrid V II vor.
Der Soda-Auszug (910 mg) wird gleich wie der Kaliumhydrogencarbonat-Auszug 

behandelt; man erhält jedoch dabei keine krystallinen Produkte. Der Natronlauge-Auszug 
(50 mg) wurde nicht untersucht.



Das N eutralprodukt (1,98 g) wird im Petroläther-Benzol-Gemisch (5 :1 ) gelöst 
und durch eine Säule aus 70 g Aluminiumoxyd (A ktivität II) chrom atographiert. Mit 
Benzol-Petroläther (4 :1 )  werden 470 mg zwischen 220 und 235° schmelzender Krystalle 
erhalten. Durch mehrmaliges Umlösen aus Chloroform-Methanol erhält man konstant 
bei 251° schmelzende Prismen. Es wurden zwei verschiedene im Hochvakuum bei 200° 
Blocktemperatur sublimierte P räparate analysiert.

3,700; 3,760 mg Subst. gaben 10,777 mg; 10,960 mg C 02 und 3,273; 3,295 mgH20  
C3oH4403 Ber. C 79,60 H  9,80%

Gef. „  79,49; 79,54 „ 9,89; 9,80%
[a]j) =  +115° ( c =  1,255)

Nach Schmelzpunkt, Mischprobe und spez. Drehung ist die Verbindung m it dem 
Produkte IX  der Oxydation des oc-Amyradienons-II m it Chromsäure bei Zimmertem
peratur identisch.

O x y d a tio n  d es  a -A m y r a d ie n o n s - I  ( I I I )  m i t  C h r o m s ä u r e  b e i 85°.
Gearbeitet wird genau nach der oben für die Oxydation des a-Amyradienons-II 

(IVa) angegebenen Vorschrift. Bei einem Ansatz von 4 g Substanz erhält man 1,93 g 
Kaliumhydrogencarbonat-Auszug, 700 mg Soda-Auszug und 100 mg Natronlauge-Auszug; 
das Neutralprodukt der Oxydation (1,15 g) bleibt auch nach chromatographischer Rei
nigung amorph.

Die Säuren des Kaliumhydrogencarbonat-Auszuges werden durch Erhitzen m it 
Acetanhydrid in das Anhydrid V II übergeführt. Das aus Methylenchlorid-Äther um- 
krystallisierte P räparat schmilzt unter Zersetzung zwischen 228—232°. Es ist gegen 
Tetranitromethan gesättigt und gibt bei der Mischprobe m it dem bei der Oxydation des 
a-Amyradienons-II gewonnenen Anhydrid keine Schmelzpunktserniedrigung. Analysiert 
wurden zwei verschiedene im Hochvakuum bei 80° getrocknete Präparate.
3,740; 3,619 mg Subst. gaben 9,671; 9,324 mg C 02 und 2,626; 2,541 mg H 20  
21,680 mg Subst. verbr. bei 8-stünd. Kochen m it 0,5-n. alkohol. Kalilauge 1,491 cm3 

0,1-n. KOH
8, 478 mg Subst. wurden in 20 cm 3 Alkohol gelöst und kalt m it 0,01-n. Kalilauge titrie rt.

V erbraucht wurden 2,078 cm3 0,01-n. KOH 
C26H 360 6 Ber. C 70,24 H  8,16%

Gef. „ 70,57; 70,31 „ 7,86; 7,86%
Ber. Mol.-Gew. (Titr.) 444,5 Äqu.-Gew. (Versfg.) 148,2 
Gef. „ „ „ 408 „ „ „ 145

[a]D=  -1 3 9 °  (c =  0,790)

Die Analysen wurden in unserer mikroanalytischen Abteilung (Leitung W. Manser) 
ausgeführt.

O rganisch-chem isches L ab o ra to riu m  
der E idg. Technischen H ochschule, Zürich.
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208. Zur Kenntnis der Sesquiterpene.
(66. M itteilung1)).

Über den Einfluss der Substitution auf die Farbe der Azulene; 
2-Äthyl-azulen

von PI. A. P la ttn er  und A. F ürst.
(31. X. 45.)

2-M ethyl-azulen is t im  Z usam m enhang  m it U n tersu ch u n g en  über 
F a rb e  u n d  K o n s titu tio n  der A zulene schon v o r längerer Zeit h er
g este llt w o rd en 2). E s erwies sich dabei, dass d er E in t r i t t  eines Sub
s titu e n te n  in  S te llung  2 des A zulen-K ernes eine besondere B e
einflussung der A b sorp tionsbanden  des u n su b s titu ie r te n  A zulens m it 
sich b rin g t, die sich in  einer s ta rk en  V erm ehrung  der B anden  und 
einer V erschiebung der H a u p ta b so rp tio n  nach  k ü rzeren  W ellen
längen  äussert. 2-M ethyl-azulen  zeigt deshalb , im  G egensatz zum 
b lau en  A zulen C 10H g, eine deu tlich  v io le tte  F a rb e . D ieser Befund 
k o n n te  sp ä te r durch  eine U n te rsu ch u n g  des 2-Isopropyl-azu lens be
s tä tig t  w erd en 3), w obei sich in  Ü bereinstim m ung  m it den E rfah 
rungen  in  anderen  K örperk lassen  ergab , dass n u r die S tellung des 
A lk y l-S u b stitu en ten  am  A zulen-K ern , n ich t ab e r dessen Grösse für 
d ie A bsorp tion  w esentlich ist.

Im  Gegensatz dazu sind Wagner-Jauregg, Arnold, Hüter und Schmidt4) bei der 
Untersuchung des 2-Äthyl-azulens ursprünglich zu der Schlussfolgerung gelangt, dass 
„die Verschiebung der Farbe des Azulens nach R ot durch Alkylierung in  2-Stellung durch 
die Äthyl-Gruppe in schwächerem Masse als durch die Methylgruppe erfolge“ 5).

Die entsprechenden Messungen sind allerdings später durch Wagner-Jauregg und 
Rippchen6) berichtigt worden. Ohne Angabe neuer Zahlenwerte wurde mitgeteilt, dass 
die Absorption des 2-Äthyl-azulens praktisch m it der von uns für 2-Methyl-azulen an
gegebenen übereinstimme.

U m  die Sachlage abzu k lä ren , h ab en  w ir schon v o r einiger Zeit 
das 2-Ä thyl-azulen  selbst hergeste llt u n d  d irek t m it unseren  P rä p a 
ra te n  von  2-M ethyl- u n d  2 -Isopropy l-azu len  verglichen. Die Besul- 
ta te  u nserer M essungen sind in  der T abelle zusam m engestellt. Alle 
P rä p a ra te  zeig ten  innerha lb  der F eh lerg renzen  der visuellen  Messung 
iden tische A b so rp tio n 7), wie es au f G rund  u nserer früheren  E rfah 
ru n g en  zu erw arten  w ar.

!) 64. M itt. Helv. 27, 1010 (1944); 65. M itt. Exper. I, 233 (1945).
2) PL A. Plattner und ./. Wyss, Helv. 24, 483 (1941).
3) PL A. Plattner, Helv. 24, 292E (1941).
4) Th. Wagner-Jauregg, H. Arnold, F. Hüter und J. Schmidt, B. 74, 1522 (1941).
5) Vgl. dazu PL A. Plattner, Helv. 24, 289E (1941).
6) Th. Wagner-Jauregg und H. Hippchen, B. 76, 694 (1943).
7) Über die Technik der Messungen und deren Genauigkeit vgl. PL A. Plattner, 

Helv. 24, 294E (1941).



Tabelle1).

Nr. 2-Methyl- 2-Äthyl- 2-Isopropyl-

I 2) 676 f3) 676 f 677 f
2 — 661 s 664 s
3 650 m 651 s 651 s
4 634 s 637 m 637 s
5 623 s 625 m 624 m
6 613 f 615 f 614 ff
7 601 s 603 s 603 s
8 592 m 592 s 592 s
9 579 m 580 s 581 s

10 570 f 571 f 570 f
11 561 f 561 f 562 f
12 551 s 552 s 552 ss
13 543 s 542 s 543 ss
14 533 s 534 s 534 ss
15 525 s 524 s 525 ss
16 518 s 518 s

E x p e r i m e n t e l l e r  T e i l 4) 5).

2 -Ä th y l - in d a n .
2-Äthyl-inden wurde nach der Vorschrift von Ruzicka und Peijer6) bereitet. Die 

Umsetzung des /J-Indanons m it Äthyl-magnesium-jodid und die nachfolgende Wasser
abspaltung m it Kalium hydrogensulfat7) lieferten, tro tz  mannigfacher Variation der 
Reaktionsbedingungen, höchstens 27% des gewünschten 2-Äthyl-indens. Daneben en t
stand in wechselnden Mengen /S-Anhydro-bis-indanon, das nach Umkrystallisieren aus 
Äther-Alkohol bei 175° schmolz8).

3,776; 3,770 mg Subst. gaben 12,117; 12,100 mg C 02 und 1,984; 1,957 mg H 20  
C18H 140  Ber. C 87,77 H  5,73%

Gef. „ 87,57; 87,59 „ 5,88; 5,81%

H y d r ie r u n g :  6,60 g frisch destilliertes 2-Äthyl-inden wurden m it Raney-Nickel 
(aus 900 mg Legierung) in ca. 100 cm3 Feinsprit m it Wasserstoff geschüttelt. Nach
1 Stunde waren 90% des berechneten Volumens an Wasserstoff verbraucht; in weiteren
2 Stunden wurde die restliche Menge aufgenommen, worauf die Reaktion zum Stillstand 
kam. Nach Beendigung der Hydrierung wurde die Lösung vom K atalysator abfiltriert 
und eingedampft. Der farblose, flüssige Rückstand (5,92 g) war gegen Brom gesättigt. 
Die Substanz wurde durch zweimalige Destillation [Sdp. 81,5—83° (12 mm)] gereinigt. 
Zwei Fraktionen wurden analysiert.

4) Für die Mitwirkung bei den Absorptionsmessungen danken wir Hrn. E. Heil- 
bronner.

2) Nach neueren Beobachtungen scheinen die in 2-Stellung substituierten Azulene 
auch noch einige schwache langwelligere Absorptionsbanden zu besitzen.

3) f =  stark, m =  m ittel, s =  schwach.
4) Alle Schmelzpunkte sind korrigiert.
5) Experimentell m itbearbeitet von Frl. T. Arpagaus.
6) Helv. 18, 676 (1935).
7) L. Ruzicka und E. Peyer benützten Naphtalin-/J-sulfosäure.
8) Beilstein, Bd. 7, 513 (285).
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Es3,886; 3,907 mg Subst. gaben 12,844; 12,918 mg C 0 2 und 3,294; 3,365 mg H 20

Cu H 14 Ber. C 90,35 H  9,65% fei
Gef. „ 90,21; 90,23 „  9,49; 9,63% jäK

Ein zweiter Anteil 2-Äthyl-indan wurde über das Benzyl-äthyl-essigsäure-chlorid gl 
und das 2-Äthyl-indanon-(l) durch Reduktion nach Clemmensen hergestellt1). , (

2 - Ä th y l - a z u l e n 1).
Das P räpara t wurde in  bekannter Weise durch Anlagerung von Diazo-essigester an

2-Äthyl-indan und Dehydrierung des destillierten und verseiften Reaktionsproduktes 
hergestellt. Aus 6,5 g Rohsäuren konnten durch Dehydrierung und D estillation im Wasser
strahlvakuum  2,93 g farbige Fraktionen erhalten werden. Diese wurden m it 85-proz. 
Phosphorsäure gereinigt und ins Trinitro-benzolat übergeführt. Das durch Zerlegung des 
Trinitro-benzolates an Aluminiumoxyd gewonnene 2-Äthyl-azulen schmolz bei ca. 43—44°.

Das 2 - Ä th y l - a z u l e n - t r in i t r o - b e n z o l a t  schmilzt bei 107°.
.3,'800 mg Subst. gaben 8,130 mg C 0 2 und 1,370 mg H 20
2,612 mg Subst. gaben 0,270 cm3 X 2 (22°, 726 mm)

C18H 160 6N3 Ber. C 58,53 H 4,09 N 11,38%
Gef. „ 58,39 „ 4,03 „ 11,42%

Das 2 - Ä th y l - a z u le n - p ik r a t  schmilzt bei 110—111°.
3,668 mg Subst. gaben 7,535 mg C 0 2 und 1,308 mg H 20
2,632 mg Subst. gaben 0,264 cm3 N 2 (24°, 726 mm)

CldH 150 7]Si3 Ber. C 56,10 H  3,92 N 10,91% kB
Gef. „ 56,06 „ 3,99 „ 11,01% ^

Absorptionsbanden: vgl. den theoretischen Teil2). j[g

Die Analysen wurden in unserer m ikroanalytischen Abteilung von H rn. IT. Manser 
ausgeführt. ;dün

der E idg . Technischen  H ochschule, Zürich.

209. Beiträge zur Kenntnis von Oxy- und Hydrocellulose III3).
Die quantitative Bestimm ung der Carbonylgruppen in Hydroeellulosen

von Ernst Geiger und Alfred Wissler.
(31. X. 45.)

b  Vgl. Th. Wagner- Jauregg, II. Arnold, F. Hilter und .7. Schmidt, B. 74, 1522 (1941).
2) E in auf anderem Wege hergestelltes 2-Äthyl-azulen zeigte genau die gleichen 

Absorptionsbanden, worüber später berichtet werden wird.
3) 2. M itt. Helv. 28, 1159 (1945).
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Die physikalischen  M olekulargew ichtsbestim m ungsm ethoden  JÜi
hochm olekularer S toffe (osm otischer D ruck , spezifische V iskosität, itop
Sedim entationsgle ichgew icht) ergeben n u r  das T eilchengew icht der 
gelösten  S ubstanz. Sie sagen ab e r n ich ts  d a rü b e r aus, ob dieses auch 
m it dem  M olekulargew icht der chem ischen V erb indung  ü b e re in s tim m t. , ̂
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E s h a t  deshalb  n ich t an  V orschlägen gefehlt, die physikalischen  
M ethoden d u rch  rein  chem ische zu überp rü fen . D ieselben basieren 
d arau f, dass eine chem ische G ruppe, die n u r  einm al in der Molekel 
vo rh an d en  ist, m it chem ischen M ethoden q u a n tita tiv  b estim m t wird. 
In  der Cellulosechem ie w urde versch iedentlich  versu ch t, die E n d 
g ruppen  zu erfassen. D ie B estim m ungsm ethoden  b eru h ten

1. auf der von W. N . Haivorth zuerst angewandten Bestimmung der durch Hydrolyse 
vollständig m ethylierter Cellulose entstehenden Tetramethylglucose1),

2. auf der T itration der Aldehydgruppen m it Oxydationsmitteln, z. B. H ypojodit2)
und

3. auf der Bestimmung der zu Carboxylgruppen oxydierten Aldehydgruppen durch 
direkte T itration oder m it anderen Methoden3).

A llen diesen B estim m ungen  h aften  m ehr oder weniger grosse 
M ängel an , vo r allem  aber versagen sie, sobald bei hohen P o lym eri
sa tionsgraden  die A nzahl E n d g ru p p en  sehr klein w ird. E ine  ein
gehende K ritik  der einzelnen -C O O H -B estim m ungsm ethoden  findet 
sich bei 0 . H . Weber4), dessen V erdienst es ist, m it der „B eversibel- 
m eth y len b lau m eth o d e“ ein V erfahren  en tw ickelt zu haben , das auch 
kleinste M engen von  C arboxylgruppen  genau zu erfassen g es ta tte t. 
Zur B estim m ung  der A ldehydgruppen in  H ydrocellu losen w erden 
dieselben von  E . H usem ann  und  0 . H . Weber5) q u a n tita tiv  zu 
C arboxylgruppen  o xyd iert u nd  le tz tere  m it der ,, Beversi belm ethylen  - 
b laum ethode“ bestim m t. Als günstigstes O xyda tionsm itte l w ird s ta rk  
v erdünn te  alkalische C u S 0 4-Lösung angegeben. Die O xydation  m it 
C u S 0 4 u nd  m it H y p o jo d it geh t aber, w enn auch m it verm inderter 
Geschw indigkeit, w eiter, w enn alle -C H O -G ru p p en  oxyd iert sind, 
so dass der E n d p u n k t n ich t genau erfasst w erden kann .

E s h a t sich gezeigt, dass das P rinzip  der „B eversibelm ethylen- 
b laum ethode“ , Salzbildung m it F arb sto ffen  u nd  Zerlegung des 
Farbstoffsalzes, d irek t au f die C arbonylgruppen  angew endet w erden 
kann. In  einer frü h em  A rb e it6) w urde gefunden, dass das K onden
sationsproduk t der H ydrocellulose m it Ä thy lend iam in  m it sauren 
F arbsto ffen  Salze b ildet. D iese sind leich t zerlegbar, u nd  der gebundene 
F arbsto ff k an n  m it kolorim etrischen  M ethoden q u a n tita tiv  bestim m t 
werden. Z ur K ondensa tion  wuirden ausser dem  Ä thy lend iam in  asym . 
D im ethy l-äthy lend iam in , T rim ethy l-acethydraz id -am m onium ehlorid  
und A cethydrazid -pyrid in ium chlorid  verw endet. T ro tzdem  es sich 
um topochem ische U m setzungen  h ande lt, ist die K ondensa tion  bei

q  Soc. 1932, 2270; Trans. Farad. Soc. 29 ,14 (1933); K. Hess und F . Neumann, B. 70, 
710 (1937); F. Neumann und K. Hess, B. 70, 721 (1937); K. Hess und F. Neumann, B. 70, 
728 (1937).

2) M . Bergmann und H. Machemer, B. 63, 316, 2304 (1930).
3) E. Schmidt und Mitarbeiter, B. 67, 2037 (1934); 68, 542 (1935); 70, 2345 (1937).
q  J . pr. [2] 158, 33 (1941).
5) J .  pr. [2] 159, 334 (1942).
») E. Geiger, Helv. 28, 283 (1945).
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gew öhnlicher T em p era tu r in  verhältn ism ässig  k u rzer Z eit beendet, 
vor allem  w enn das E eagens im  grossen Ü berschuss an g ew an d t w ird. 
D a  keine K eb en reak tio n en  v o r sich gehen, e n tsp rich t die Anzahl 
basischer G ruppen  den  u rsp rüng lich  v o rh an d en en  C arbonylgruppen . 
B eim  Ä th y len d iam in  k o n n te  eine beidseitige K o n d en sa tio n , wie sie 
beispielsweise bei der G lucose1) a u f tr i t t ,  n ich t festgeste llt werden. 
D er grosse Ü berschuss des E eagens u n d  die grosse E n tfe rn u n g  
zw ischen 2 E n d g ru p p en  d ü rf ten  eine D oppe lkondensa tion  aus- 
schliessen. D ie Salzb ildung erfo lg te m it sau ren  F arb sto ffen . F ü r  die 
q u a n tita tiv e  B estim m ung  h a t  sich die in  re in stem  Z u s tan d  zugäng
liche P ik rin säu re  tro tz  un g ü n stig er ko lo rim etrischer E igenschaften  
am  besten  b ew äh rt. F e rn e r w urde noch S äu rev io le tt 5 B 2) m it einem 
Salzgehalt v on  0 , 4 % verw endet.

W ird  H ydrocellu lose nach  E . H usem ann  u n d  0 . H . Weber3) m it 
C u S 0 4 p a r tie ll bzw . vo lls tänd ig  o x y d ie rt, so b le ib t die Sum m e der 
C arboxyl- u n d  C arbony lgruppen  p rak tisch  k o n s ta n t.

Anzahl Endgru 
pro g 

—C O O H [ —CHO

ppen

Total

Hydrocellulose vor der Oxydation
partiell o x y d ie r t..............................
vollständig o x y d ie r t .....................

0,196
1,105
1,648

1,440
0,515
0,00

1,636
1,620
1,648

X 1019 
X lO 19 
X lO 19

D ie A nw esenheit .von C arboxy lg ruppen  s tö r t die Salzbildung
n ich t, w enn die S tä rk e  der verw endeten  F a rb s to ffsäu re  grösser ist0
als diejenige d er C ellulose-C arbonsäure.

D ie V erw endbarkeit der C arb ony lg ruppenm ethode zu r Mole
ku largew ich tsbestim m ung  w urde an  einer E eih e  von  Hydrocellulosen 
u n te rsu c h t, deren  M olekulargew ichte v iskosim etrisch  e rm itte lt  w ur
den. Gem essen w urden  die B u ty lace ta tlö su n g en  d er n itr ie r te n  H ydro 
cellulosen, K m -K o n stan te  =  1,4 bezogen au f g /cm 3.

Abbaubedingungen 

Zeit in Stunden 0

0,1-n. 

4

HCl; T. 72° 

9 | 15 24

0,5-n. HCl; 
T. 72°

7

Durchschnittspolym erisationsgrad
°/00 P ik r in s ä u r e ..............................
°/00 Säureviolett 5 B .....................
NCHO - Aldehy dgruppen/g 
Pikrinsäurebestimm ung . . . . 
Säure violett 5 B-Bestimmung . .
°/00 M e th y le n b la u .........................
NCOOH'Carboxy1gruppen/g . . .

2190
0,628
1,63

0,166
0,146
1,622
0,308

878
1,200
3,32

0,317
0,297
1.439
0,273

554
2,05
6,59

0,541
0,590
1,385
0,263

399
2,84
7,89

0,750
0,706
1,295
0,246

321
3,33
9,41

0,879
0,842
1,147
0,218

182,5
5,46

1,442 XlO19 
-  Xl O19 

1,035
0,196 Xl O19

Ü A. E. M itts, C. 1944, I I ., 1063.
2) Farbstofftabellen von G. Schultz, 7. Aufl., Nr. 809. 3) loc. cit.
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B ei der H ydro lyse  sp a lte t sich ein Teil der C arboxylgruppen  ab, 
wie es auch  v o n  E . H usem ann  und  0 . H . Weber1) b eo b ach te t w urde. 
Ferner is t d er C arboxy lgruppengehalt des A usgangsm aterials höher 
als dem  viskosim etrisch  b estim m ten  M olekulargew icht en tsp rich t. 
D araus geh t hervo r, dass auch  n ich t endständ ige C arboxylgruppen  
vorhanden  sind. M öglicherweise s tam m t auch  ein Teil von noch v o r
handenen V erunrein igungen  (P ek tinsto ffen). In  d er folgenden Tabelle 
w urden die V iskositä tszah len  in  B eziehung gesetz t zu dem  aus den 
A ldehydgruppen berechneten  P o lym erisa tionsg rad  P.

p  -  N L _  374-1019 
162-NCHO -scho

Abbaubedingungen 

Zeit in Stunden 0

0,1-n.

4

HCl; 1 

9

\  72° 

15 24

0,5-n. HCl; 
T. 72°

7

Z ri viskosimetrisch .
P ..............................

K -  Z "-&U1 p  . . . .

3070
2250

1,364

1230
1180

1,042

776
690

1,125

559
498

1,122

450
425

1,059

Mittelv

255
262

0,973 

re rt: 1,06

D ie V iskositä tszah len  Z v w urden  m it H ilfe der E x trap o la tio n s
formel von  G. V . Schulz  und  F . Blaschhe2) bestim m t.

D iv id iert m an  Z , du rch  P , so e rh ä lt m an  eine Grösse, die m it 
der Staudinger’’sehen K m-K o n stan te  iden tisch  ist. D ie Zahlen zeigen, 
wenn m an  vom  A usgangsm aterial absieh t, eine bem erkensw erte K o n 
stanz, M itte lw ert: 1,06 ± 6 %. E ine vollkom m ene Ü bereinstim m ung 
der W erte  is t auch  theo re tisch  n ich t zu erw arten , da  diese n u r bei 
m onodispersen Substanzen , wo Mw =  Mn ist, z u tr iff t3)4).

Mw =  Molekulargewicht aus dem m ittleren Teilchengewicht berechnet,
Mn =  Molekulargewicht aus den m ittleren Anzahl Teilchen berechnet.

E in  V ergleich m it M essungen anderer A u to ren  zeigt, dass die 
S treuung dieser K o n stan te  von  der gleichen G rössenordnung ist, ob 
m an osm otische oder u ltrazen trifu g ale  M essungen zu ih rer B erech
nung heranzieh t. G. V. Schulz u n d  E . H usem ann 5) haben  eine H ydro- 
cellulosereihe u n te rsu ch t, w elche sie durch  K H S 0 4-A bbau aus B au m 
wolle erhielten . D urch  V ergleich der osm otisch b estim m ten  P o ly 
m erisationsgrade m it den  V iskositä tszah len  w urde fü r jedes einzelne 
Glied der B eihe die K m-K o n stan te  bestim m t. D ie M essung erfolgte 
an M trocellu losen  in  A ceton.

b  loc. cit. 2) J . pr. [2] 158, 130 (1941).
3) H. Mosimann, Helv. 26, 369 (1943).
4) G. V. Schulz, J . makrom. Ch. I, 131, 146 (1944).
5) Z. physikal. Ch. [B] 52, 1, 23 (1942).
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P  osmotisch Km

2600
1600
1270
1020

790
690
445
350

2550
1250
910
770
610
467
363
268

Mittelwert

1,02
1,28
1,40
1,32
1.30 
1,26 
1,23
1.31
1,265 ± 9 % !)

Die A u to ren  gaben  die au f eine K o n zen tra tio n  in  g /L  berech
n e ten  W erte  von  7jn u n d  K m an. I n  der obenstehenden  Tabelle sind 
Z,; u n d  K m auf g /c m 3 zu rü ck g efü h rt, d. h. lOOOmal grösser.

H . M o sim a n n 2) h a t  eine K eihe v on  N itrocellu losen , m eist F ra k 
tionen , die von  W . F iv ia n 3) herg este llt w orden  sind, in  der U ltra 
zen trifuge u n te rsu c h t. W enn  w ir die v on  F iv ia n  b e s tim m ten  Viskosi
tä tszah len  du rch  die u ltrazen trifu g a len  M olekulargew ichte (Mw) 
divid ieren , e rh a lten  w ir eine K eihe von  K ra-K o n stan ten , die in  der 
Grösse der A bw eichungen ebenfalls m it den jen igen  u nserer E n d 
g ru ppenbestim m ung  übereinstim m en.

Substanz
K m

um gerechnet auf
g/cm 3

1/6 70 80200 0,873
1/7 30 29900 1,003
III/6 53 65400 0,810
IV unfr. 20 20700 0,966
IV 3/1 37 37200 0,995
IV 3'3 31 29700 1,044
IV 5 16 18300 0,874

M ittelw ert: 0,938 L  9%

D ie abso lu te  Grösse der K m-K o n s ta n te  v a r iie rt in  den  A ngaben 
der L ite ra tu r  ziem lich s ta rk , wie nachfo lgende T abelle  S. 1643 zeigt.

D as V erh ältn is  der K m-K o n s ta n te  in  B u ty la c e ta t zu der in 
A ceton b e trä g t nach  eigenen M essungen u n d  denjen igen  von E . Stav- 
dinger u n d  M ita rb e ite rn 4) 1 ,2 8 :1 . D ie in  der Tabelle m it * bezeich- 
n e ten  W erte  w urden  aus der K m-K o n stan te  in  A ceton  berechnet. 
Aus den von J . Ju lla n d er5) v erw en d eten  K m-K o n stan ten  w urde ein

l ) M ittlerer Fehler der Einzelmessung. 2) loc. eit.
3) Diss. U niversität Bern (1939).
4) loc. cit. 6) loc. cit S. 101.
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M itte lw ert fü r  ca. 12 ,5%  IST berechnet (1. u n d  2. W ert in  oben
stehender Tabelle). D er d r itte  w urde aus Z,, und  dem  osm otisch 
b estim m ten  P o lym erisa tionsg rad  bestim m t.

A utor Abbau Nitrocellulose
N-

Gehalt
K m

Aceton
K m

B uty l
acetat

H. Staudinger1) ..................... _ unfraktioniert _._ 1,0 1,3
H.Staudinger und M .Sorkin2) 
H. Staudinger und R. Mohr3) — unfraktioniert 1,1 1,4

G. V. Schulz u. E. Husemann4) hydrolytisch fraktioniert ca. 13 0,82 1,05
oxydativ fraktioniert ca. 13 1,02 1,31*
hydrolytisch unfraktioniert ca. 13 1,25 1,60*
oxydativ unfraktioniert ca. 13 1,65 2,11*

H. A. Wannorv5) ..................... — unfraktioniert 10-14 0,9-1,7 —
J . Jullander6) ......................... hydrolytisch unfraktioniert ca. 12,5 0,69 0,88*

oxydativ unfraktioniert ca. 12,5 0,85 1,09*
hydrolytisch unfraktioniert ca. 12,5 0,88 1,13*

tf.Jliosimann7)Ultrazentrifuge — fraktioniert ca. 12 — 0,93
eigene Messungen 

Endgruppenmethode . . . . hydrolytisch unfraktioniert ca. 12,5 1,06
aus Zunahme der Aldehyd

gruppen .............................. hydrolytisch unfraktioniert ca. 12,5 — 0,98

D ieser Z usam m enstellung  können  w ir folgendes en tnehm en:
a) Die K m-K onstante is t abhängig vom N-Gehalt.
b) Fraktionierte Nitrocellulosen haben niedrigere K m-Konstanten als unfraktio

nierte (Einfluss der Polydispersität, My >  Mn).
c) Oxydativ abgebaute Cellulosen haben höhere K m-Konstanten als hydrolytisch 

abgebaute.
d) Die K m-Konstante in B utylacetat ist 1,28-mal grösser als in Aceton.

D ie eingehende A rbeit von J .  Ju liander8) zeigt, dass osm otische, 
viskosim etrische und  u ltrazen trifu g ale  M olekulargew ichtsbestim m ung 
übereinstim m en. U nsere E n d gruppenm ethode  k oord in iert sich eben
falls ausgezeichnet m it den än d ern  M ethoden, so dass ihre B rau ch 
barkeit erwiesen is t. A ndererseits haben  w ir d am it den q u an tita tiv e n  
Beweis geleistet, dass bei der sauren H ydro lyse  von  Cellulosen pro  
aufgespaltene B indung  eine reak tionsfähige A ldehydgruppe in  H a lb 
acetalb indung gebildet w ird.

J) Die hochmolekularen organischen Verbindungen K autschuk und Cellulose, S. 505 
(1932).

2) B. 70, 1993 (1937). 5) Koll. Z. 102. 29 (1943).
3) B. 70, 2296 (1937). 6) Ark. Kern. 21, No. 8 (1945).
4) loc. cit. ?) loc. cit. 8) loc. cit.
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D ie m it d er E n d g ru p p en m e th o d e  b es tim m ten  M olekulargew ichte 
sind grösser als diejenigen, welche aus v iskosim etrischen  M essungen 
u n te r  V erw endung einer K ,„-K onstan te  v on  1,4 b erech n e t w orden 
sind. K ach  den n euesten  M essungen1) sollte die K m-K o n s ta n te  fü r 
H ydrocellu losen  auf 1,0— 1,1 red u z ie rt w erden.

D a un ser A usgangsm ateria l noch C arb oxy lg ruppen  en th ä lt, 
k ö n n te  v e rm u te t w erden, dass diese zu  den  A ld eh y d g ru p p en  h inzu 
gezählt w erden m üssen, um  die to ta le  A nzah l E n d g ru p p e n  u n d  daher 
den w ahren  P o ly m erisa tio n sg rad  zu  erh a lten , wie dies in  d er A rbeit 
von  JE. H usem ann  u n d  0 . H . W eber2) auch  g em ach t w ird . W ir haben 
d ah er 3 unserer H ydrocellu losen  nach  d er V orsch rift dieser A utoren  
o x y d ie rt u n d  die C arboxy lg ruppenzah l b estim m t. D iese s tim m t, wie 
zu e rw arten  w ar, überein  m it der Sum m e d er E n d g ru p p e n  des A us
gangs m ateria ls . D ie aus d er to ta le n  A nzahl E n d g ru p p e n  berechneten  
P o lym erisa tionsg rade k ö n n en  ab e r in  k einer W eise m it den  viskosi- 
m etrisch  e rm itte lten  verg lichen  w erden.

Abbau 
Zeit in Stunden

0,1-n. H( 
0

11, T. 72° 
9

0,5-n. HCl, T. 72° 
7

A u s g a n g s m a te r ia l  
N CHO Aldehydgruppen/g 
N COOH Carboxylgruppen/g 
Endgruppen T otal . . . 
o x y d ie r t
NCOoh Carboxvlgruppen/g 
P b e r e c h n e t .....................

0,166
0,308
0,474

0,426
878

0,541
0,263
0,804

0,845
443

1,442 X 1019 
0,196 X 1019 
1,638 X 1019

1,648 X 1019 
227

Soll unsere M ethode allgem ein g ü ltig  sein, so m uss sie auch  für 
das B eispiel von  E . H usem ann  u n d  0 . H . Weber zu tre ffen . W enn wir 
aus ih ren  A ngaben  die D ifferenz der C arboxy lg ruppen  vo r u n d  nach 
der O x y d a tio n  bilden , e rh a lten  w ir die A nzah l o x y d ie rte r A ldehyd
gruppen . D ie d arau s b erech n e ten  P o ly m erisa tio n sg rad e  stim m en aber 
keinenfalls m it den  v iskosim etrischen  überein , s. folgende Tabelle.

A bbauzeit in Stunden 0 8 24 70 165 305

P  viskos................................
p
x COOH...........................................
N COoh vor (ü “r Oxydation 
N COoh nach der Oxydation 
N C H O ...........................................
p

C H O ...........................................

1900
1775
0,187
0,211
0,024

15600

1320
1230
0,187
0,304
0,117
3200

837
820

0,170
0,450
0,286
1310

506
538

0,178
0,695
0,517

723

366 
366 

ca. 0,148 
1,022 
0,874 
428

266 
269 

0,136 X 1019 
1,390 X 1019 
1,254 X 1019 

298

b  Ark. Kem. 21, No. 8 (1945).
2) loc. cit.
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W ird  ab er die Z unahm e der A ldehydgruppen  von einer H y d ro 
lysenstufe zu r n äch sten  in  Vergleich gese tz t zur D ifferenz der rez i
p roken  V iskositä tszah len  (siehe folgende Tabelle), so erha lten  w ir 
m it genügender G enauigkeit eine K m-K o n stan te  von  0,515 in  au s
gezeichneter Ü bereinstim m ung m it der fü r die Cellulose in  K u p fe r(II)- 
te tram m in h y d ro x y d  b isher verw endeten  K o n s tan te  von  0,5.

Abbauzeit 
in Stunden 0 8 24 70 165 305

X CHO • ■ •
Diff. XCH0 .

1 1 

Z 1n+ 1 Z 1n

Km ■ • • ■

0,024

950
0,093

0,462

0,538

0,117

660
0,169

0,877

0,515

0,286

418
0,231

1,56

0,396

0,517

253
0,357

1,51

0,632

0,874

183
0,380

2,06

0,493

1,254 x 1019 
X 1019

133

X 1019 

Mittel: 0,515

Berechnung von K m

X CHOn +  1 - X CHOn 

_  1 1 \ X 374~x 10ls
Z Z

')n +  l  ln  /

B erechnen  w ir n u n  aus der V iskositä tszah l die Anzahl E n d 
gruppen

K mX 374 x  1019
-v r  __  111

und vergleichen sie m it der A nzahl A ldehydgruppen , so finden wir 
eine m ittle re  D ifferenz von  0,172 x  10 1 9  E ndgru p p en . Diese m uss 
der A nzahl endständ iger C arboxyl-G ruppen im  A usgangsm aterial 
entsprechen.

Abbauzeit in Stunden 0 8 24 70 165 305

XCHO
endständige XC00H

0,197
0,024
0,173

0,283
0,117
0,166

0,456
0,286
0,170

0,739
0,517
0,222

1,022
0,874
0,148
Mittel

1,406 x 1019 
1,254 x 1019 
0,152 x 1019 
0,172 X 1019

W ird  die gleiche B erechnung bei unserer H ydrocellulosereihe 
durchgeführt, so stim m t die aus der Z unahm e der A ldehydgruppen  
bestim m te K m-K o n stan te  von  0,978 genügend g u t m it der d irek t 
berechneten  von  1,06 überein , ein Beweis, dass unser A usgangs
m ateria l höchstens eine verschw indend kleine Z ahl endständ iger 
C O O H -G ruppen en th ie lt. D ie im  A usgangsm aterial b estim m ten  
C arboxylgruppen stam m en  also, wie schon frü h er v e rm u te t w urde,



aus V erunrein igungen (P ek tin e), oder sind als S eiteng ruppen  in  der 
Cellulose v o rh an d en  gewesen.

W ie in  einer f rü h e m  A rb e it1) gezeigt w urde, k ö n n en  die C arboxyl- 
g ru p p en  auch  m it P hen y lh y d raz in -p -su lfo säu re  u m g esetz t w erden. 
P ro  C arbony lgruppe t r i t t  eine S ulfogruppe in  die M olekel ein. Die 
M ethy lenb lauaufnahm e erg ib t d an n  die Sum m e der C arboxyl- und 
S ulfogruppen , die m it der frü h er b es tim m ten  Sum m e v on  C arbony l
und  C arboxy lgruppen  g u t ü b ere in stim m t.

Abbaubedingungen 1 0,1-n. HC 
Zeit in Stunden [ 0

1; T. 72° 
9

0,5-n. HCl; T. 72° 
7

-C O O H - und - S 0 3H- 
G ruppen pro g . . .  .

-COOH und -CHO- 
Gruppen pro g . . .  .

0,450

0,474

0,774

0,804

1,58 X 1019 

1,638 X 1019

E x p e r i m e n t e l l e r  Te i l .
A. B e s tim m u n g  s a u r e r  G ru p p e n  (—COOH, — S 0 3H).

Die M ethodik der „Reversibelm ethylenblaum ethode“ von 0 . H. Weber wurde mit 
folgenden Abänderungen übernom men: Zum Anfärben wird eine Methylenblaulösung von 
0,4 g pro L iter verwendet. Die reversibel aufgenommenen Methylenblaumengen werden 
m it dem Lange-Kolorimeter bestim mt. Aus einer Eichkurve, die m it einer nach E. Kern2) 
m it TiCl3 titrierten  Methylenblaulösung aufgezeichnet wurde, wird die der prozentualen 
L ichtabsorption entsprechende M ethylenblaukonzentration abgelesen.

°/00 Methylenblau =  g X 1000

N COo h /§  =  °/oo M ethylenblau X 0,1898 X 1019

B. B e s t im m u n g  d e r  — C H O -G ru p p e n .
0,1—0,2 g gereinigte Cellulose oder Hydrocellulose werden w'ährend 48—72h bei 

20—30° m it 50 cm3 einer 5-proz. Lösung von 6'üanf-Reagens, d. h. Acethydrazid-pyri- 
dinium-chlorid oder Trim ethyl-acethydrazid-amm onium chlorid in Boratpufferlösung von 
pH 8,5 behandelt. Das umgesetzte M aterial wird in ein G3-Glasfilterröhrchen gebracht, 
die Reagenslösung abgesogen und sogleich 10 cm 3 Pikrinsäurelösung (0,4 g/1) zum Aus
waschen zugegeben und wieder abgesogen. D ann werden 10—15 cm3 Pikrinsäurelösung 
beigefügt und das M aterial im Glasfilterröhrchen m it einem Glasstab gut aufgerührt. 
Nach 2—3 Minuten wird die Lösung wieder abgesogen. Mit weiteren Anteilen Pikrinsäure, 
im ganzen 100 cm3, wird auf die gleiche A rt verfahren. Das gefärbte Material wird zwischen 
Filtrierpapier gut ausgepresst und in einem zweiten Filterröhrchen m it 80 cm3 0,01-n. 
NaOH ebenfalls in Anteilen von 10—15 cm 3 entfärbt. Die alkalische Pikratlösung wird 
m it 10 cm3 0,1-n. HCl angesäuert, in einem Messkolben auf 100 cm3 aufgefüllt und kolori- 
m etriert. Ih r Gehalt wird auf einer Eichkurve abgelesen

     . e Pikrinsäure
°/00 Pikrinsäure =  — -    X 1000

g Cellulose
XCH0/g =  % o Pikrinsäure X 0,264 x  1019

ü  Helv. 28, 283 (1945).
2) H. E. Fierz-David, L. Blangey, Grundlegende Operationen der Farbenchemic,

IV. Aufl., S. 326 (1938).



Auf die gleiche A rt und Weise verfährt man, wenn man Säureviolett 5 B ver
wendet.

N CHo/g =  % o Säureviolett X 0,0895 x  1019

Z u s a m m e n f a s s u n g .
1. D u rch  K ondensa tion  von  p rim ären  A m inen, H ydraz inen  und  

H ydraziden  m it den A ldehydgruppen  in  H alb ace ta lb in d u n g  der 
H ydrocellulose lassen sich basische oder saure G ruppen in  die Molekel 
einführen. D iese geben du rch  Io n en au stau sch  m it F arbsto ffionen  
Salze, aus denen  der F a rb s to ff le ich t w ieder ab sp a ltb a r ist u n d  q u a n ti
ta tiv  b es tim m t w erden k an n . E in er A ldehydgruppe en tsp rich t ein 
Farbstoffion.

2. D iese B estim m ungsm ethode der endständ igen  C arbonyl- 
gruppen w urde zur M olekulargew ichtsbestim m ung verw endet. Die 
erhaltenen W erte  stim m en im  B ereich der A nw endbarkeit osm o
tischer, u ltrazen trifu g a le r u nd  v iskosim etrischer M essungen m it 
diesen überein .

3. E s k o n n te  gezeigt w erden, dass bei der sauren  H ydro lyse 
der Cellulose p ro  aufgespaltene B indung  eine A ldehydgruppe in 
H albacetalb indung  gebildet w ird.

Chem. L ab o ra to riu m  der 
Société de la Viscose Suisse, E m m enbrücke, 30. X . 45.

210. Zur Kenntnis der Sesquiterpene.
(67. M itteilung1))

Über den Einfluss der Substitution auf die Farbe der Azulene; 
1,3,4,8-Tetramethyl-azulen

von Pl. A. Plattner, A. Fürst und H. Sehmid.
(31. X. 45.)

Im  B ahm en  der U ntersuchungen  über den E influss der S ub
stitu tion  auf die F a rb e  der A zulene2) w urde erstm als versuch t, ein 
vierfach alky liertes A zulen herzustellen . W ir w äh lten  als Beispiel 
das 1 ,3 ,4 ,8 -T e tram eth y l-azu len  (I I I ) ,  das aus 1 ,3 ,4 ,7-T etram ethyl- 
indan (II)  nach der D iazoessigester-M ethode erh a lten  w erden kann , 
weil erfahrungsgem äss diese A zulen-S ynthesen  m it 4 ,7 -d isubstitu - 
ierten In d a n en  re la tiv  g la tt  u n d  eindeu tig  verlaufen.

3 ,4 ,7 -T rim ethy l-indanon  (I) w urde in  A nlehnung an  eine V or
schrift von  von Auw ers  u n d  R isse  aus p -X y lo l u n d  C rotonsäure-

66. M itt., Helv. 28, 1636 (1945).
2) Pl. A. Plattner, Helv. 24, 283E (1941).



chlorid  in  g u te r  A usbeu te  erh a lten . D ie U m setzung  m it M ethyl- 
m agnesium -brom id  ergab  das k ry s ta llis ie rte  1 ,3 ,4 ,7 -T e tra m e th y l-  
inden , das m it B a n ey-N ickel zum  1 ,3 ,4 ,7 -T e tra m e th y l- in d a n  (II) 
h y d rie r t w urde. D as von  uns e rh a lten e  P rä p a ra t ,  m öglicherw eise 
ein G em isch d er cis- u n d  tran s-V erb in d u n g , ze ig te  auch  bei - 1 0 °  
noch keine U eigung zu r K ry s ta llisa tio n . D ie A n lagerung  v on  Diazo- 
essigester u n d  die D eh y d rieru n g  erfo lg ten  nach  den  b ew äh rten  V or
sch rif ten 1). D as 1 ,3 ,4 ,8 -T e tram eth y l-azu len  schm ilzt, seinem  sym 
m etrischen  A ufbau  en tsp rechend , re la tiv  hoch, bei 8 8 -8 9 ° . Sein 
T rin itro -b en zo la t zeig t einen S chm elzp u n k t von  194°. D as Azulen

I 1 I I  I L _

/ v S  A A  / Y A
\ A /  w  v \ _ /

 ................................................
i i i  i n

w eist in  Lösung eine re in  b lau e  F a rb e  auf.
D ie A b sorp tionsbanden  des 1 , 3 , 4 , 8 -T e tram eth y l-azu len s (III) 

im  s ich tb aren  B ereich sind in  der F ig u r A m it den jen igen  einer A n
zah l von  V e rtre te rn  der S p ek tra lg ru p p e  I 2) verglichen. E s zeigt 
sich dabei, dass das neue, te tra su b s ti tu ie r te  A zulen, sowohl was die 
Z ahl der B anden , als auch  die R eihenfolge d er In te n s itä te n  der
selben b e triff t, sich g u t in  diese G ruppe einreihen  lässt.

ektralgruppe I.

1.3.4.8-Tetramethyl-azulen 

1 -Methyl-azulen

Azulen

4.8-Dimethyl-azulen

13000 14 15 16 17 18 19 20000
v  >

Die Höhe der einzelnen Banden entspricht den beobachteten In tensitäten .

E rw äh n en sw ert is t auch , dass die L age der ganzen  B andenserie 
an n äh ern d  den  frü h e r ab g e le ite ten  G esetzm ässigkeiten  en tsp rich t. 
V ergleicht m an  näm lich  die B an d en  des 1 , 3 , 4 , 8 -T etram ethy l-azu lens 
m it den jen igen  des A zulens (vgl. T abelle), so lässt sich eine T o ta l
versch iebung  nach  längeren  W ellen von  d u rch sch n ittlich  etw a

1) PL A. Plattner und ./. W yss, Helv. 24, 487 (1941).
2) PI. A. Plattner, Helv. 24, 290E (1941).

Fig. A.
Absorptionsbanden einiger Azulene der Sp
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JA +  45 bzw . Av  - 1 0 0 0  feststellen . Dies is t ab e r die Sum m e der 
f rü h e r1) an  einfacheren A zulenen gefundenen V erschiebungen. F ü r 
den Ü bergang  A zulen -> 4 ,8-D im ethyl-azulen  w urde gefunden: 
JA -  30 bzw . 4 i  +  700, w ährend  der U m w andlung  A zulen -> 1-M ethyl- 
azulen die W erte  JA + 4 0 ,  Av  - 8 0 0  en tsp rachen . D a le tz tere  W erte 
wegen der d oppelten  S u b stitu tio n  in  1 - und  der gleichw ertigen
3-S tellung beim  neuen  A zulen offenbar doppelt gezählt w erden 
m üssen, so errech n et sich die T o talversch iebung  fü r den Ü bergang 
A zulen-> 1 ,3 ,4 ,8 -T etram ethy l-azu len  zu JA =  -  30+(2  x 4 0 ) =  +50  und 
J 7 =  +  7 0 0 - ( 2  x800) =  -  900, was m it den experim entell gefundenen 
befriedigend üb ere in stim m t.

Tabelle.

Azulen 1,3,4,8-Tetra-
methyl-azulen Differenzen

X V X V AX A v

697 14350 f 746 13400 f + 49 -9 5 0
662 15110 s 710 14090 m + 48 -1 0 2 0
633 15780 f 678 14760 f +  45 -1 0 2 0
603 16580 s 648 15430 m + 45 -1 1 5 0
579 17270 f 618 16190 f +  39 -1 0 8 0
554 18050 s 595 16810 s + 41 -1 2 4 0
533 18760 s 573 17450 s + 40 -1 3 1 0
513 19490 s 550 18190 s + 37 -1 3 0 0

X in n\/i Bewertung der In tensitäten:
1 jn cm- i  f =  stark, m =  m ittel, s =  schwach.
X

E x p e r i m e n t e l l e r  T e i l 2).
H e r s te l lu n g  v o n  3 ,4 ,7 -T r im e th y l- in d a n o n - (  1 )3) .

80 g p-Xylol, 90 g Crotonsäurechlorid4) und 160 g A1C13 wurden in 1200 cm3 Schwefel
kohlenstoff während 2 Stunden bei Zim mertemperatur umgesetzt. Nach erneuter Zugabe 
von 160 g A1C13 und 800 cm3 Schwefelkohlenstoff wurde 3 Stunden erhitzt. Das m it Eis 
und verdünnter Salzsäure zersetzte und m it Wasserdampf abgetriebene Reaktionsprodukt 
wurde einer fraktionierten Destillation unterworfen. Bei 144—145° (10 mm) destillierten 
100 g Trimethyl-indanon über, die durch Umkrystallisieren weiter gereinigt wurden. 
Smp. 32°.

1 ,3 ,4 ,7 - T e t r a m e th y l - in d e n .
Die Umsetzung des 3 ,4 ,7-Trimethyl-indanons-(l) m it Methyl-magnesium-bromid 

(1 Mol) in Äther führte nach Aufarbeitung zum entsprechenden Tetramethyl-carbinol. 
Letzteres spaltet bereits während der Destillation (120—150°; 12 mm) Wasser ab. Die 
Hauptmenge des aus 100 g Ausgangsmaterial erhaltenen Reaktionsproduktes wurde mit

3) PI. A . Plattner, Helv. 24, 290 E (1941).
2) Alle Schmelzpunkte sind korrigiert.
3) Vgl. F. Mayer und Ph. Müller, B. 60, 2278 (1927) und K. von Arnuers und 

E. Risse, A. 502, 282 (1933).
4) Aus Crotc^isäure und Thionylchlorid, Helv. 8 , 863 (1925).
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Kalium hydrogensulfat behandelt und anschliessend im W asserstrahlvakuum  destilliert. 
Dabei wurden folgende Fraktionen erhalten: F rakt. 1) 134— 137° (11 mm), 65 g, Krystall- 
brei; F rak t. 2) 138—148° (11 mm), 14 g, flüssig; R ückstand, 20 g.

Durch mehrmaliges U mkrystallisieren aus Alkohol konnte aus der ersten Fraktion 
reines 1,3,4,7-Tetram ethyl-inden vom Smp. 33,5° erhalten werden. Die Substanz wurde 
vor dem Verbrennen kurz geschmolzen.

3,721 mg Subst. gaben 12,358 mg C 0 2 und 3,126 mg H 20  
C13H 16 Ber. C 90,64 H  9,36%

Gef. „ 90,63 „ 9,40%
Die M utterlaugen und die höher siedende F raktion  enthielten noch unverändertes 

Keton, das sich m it einem 50-proz.-Überschuss an CH3MgBr praktisch quantitativ  zum 
Inden umsetzen liess.

1,3 , 4, 7 - T e t r a m e t h y l - i n d a n .
50 g 1,3,4,7-Tetram ethyl-inden, gelöst in 500 cm 3 Feinsprit, wurden mit Raney- 

Nickel (aus 5 g Legierung) hydriert. Nach 4 Stunden war die W asserstoffaufnahme be
endet. Da die Substanz m it Alkoholdämpfen ziemlich stark  flüchtig ist, wurde die Lösung 
m it Wasser verdünnt und m it Petroläther extrahiert. N ach Abdampfen des Lösungs
mittels verblieben 49,5 g rohes Tetram ethyl-indan, welches durch D estillation gereinigt 
wurde. Sdp. 112—113° (12 m m ); Ausbeute 47,5 g. Der Kohlenwasserstoff e rs tarrt bei -  10° 
noch nicht und is t möglicherweise ein Gemisch von cis- und  trans-Verbindung.

d f  =  0,942; n ]D8 =  1,5260; MD Ber. für C13H 18 f f  56,43 Gef. 56,79
3,580 mg Subst. gaben 11,744 mg C 0 2 und 3,331 mg H 20  

C13H 18 Ber. C 89,59 H  10,41%
Gef. „ 89,52 „  10,41%

1 ,3 ,4 ,8 - T e t r a m e th y l - a z u le n .
In  einem m it Tropftriehter, R ührer und Steigrohr versehenen 100 cm3 Dreihals

kolben wurden jeweils zu 10 Teilen Indan bei 130— 135° Ölbadtem peratur im Verlaufe von 
55—65 Minuten 1 Teil Diazoessigester zugetropft. D ann wurde die Tem peratur innert
3 —4 Stunden auf 160—165° erhöht. W ährend der ganzen R eaktionsdauer fand schwache 
Stickstoffentwicklung s ta tt . Nach Beendigung der R eaktion wurde das unveränderte 
Tetram ethyl-indan im Vigreux-Kolben abdestilliert. Als R ückstand verblieb ein braunes, 
viskoses Öl, das unter C ö2-Abschluss in der K älte aufbew ahrt wurde. Das zurückge
wonnene Tetram ethyl-indan wurde erneut m it Diazoessigester umgesetzt. Nach zwölfmali
ger Umsetzung wurden die vereinigten Rückstände im Hochvakuum destilliert. Der H aupt
teil des Kondensationsproduktes destillierte bei 105— 125° (0,1 mm) als gelbrotes, noch 
sehr unreines ö l, das direkt verseift wurde.

21,3 g ergaben nach der üblichen Aufarbeitung 11 g Säuren (Krystallbrei) und 4 g 
N eutralprodukte. Aus den sauren Anteilen konnte durch Auskochen m it Petroläther in 
geringer Menge eine nach 4-maligem U mkrystallisieren konstant bei 184,5° schmelzende 
Säure abgetrennt werden, deren Analyse auf die Formel C15H 20O2 stimmende W erte ergab; 
diese wurde nicht näher untersucht.

3,802 mg Subst. gaben 10,811 mg C 0 2 und 2,917 mg H 20  
C15H 20O2 Ber. C 77,54 H 8,68%

Gef. „ 77,60 „ 8,59%
Zur Dehydrierung wurde das rohe Säuregemisch direkt verwendet. 3,5 g davon 

gaben 440 mg über Phosphorsäure gereinigte blaue Fraktion. Das violett-schwarze 
Trinitro-benzolat schmolz nach U m krystallisieren konstant bei 194°. Zur Analyse wurde 
30 Stunden bei Zim m ertem peratur über CaCl2 getrocknet.

3,818 mg Subst. gaben 8,456 mg C 0 2 und 1,642 mg H 20  
C20H 19O6N 3 Ber. C 60,45 H  4,82%

Gef. ,. 60,44 „  4,81%
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Es liegt das Trinitro-benzolat des 1 ,3 ,4 ,8-Tetramethyl-azulens vor.
Zur Herstellung des freien Azulens wurde das Trinitro-benzolat an Aluminiumoxyd 

chromatographisch zerlegt, wobei das Azulen m it Petroläther eluiert wurde. Nach A b
dampfen des Lösungsmittels erstarrte die Substanz zu blauen, schuppigen K rystallen, 
die aus 80-proz. Methanol 2-mal um krystallisiert und anschliessend bei 15 mm Druck 
sublimiert wurden. Smp. 88—89°. Vor dem Verbrennen musste das 1 ,3 ,4 ,8-Tetramethyl- 
azulen kurz im  Vakuum geschmolzen werden.

2,942 mg Subst. gaben 9,840 mg C 0 2 und 2,308 mg H 20  
CMH 16 Ber. C 91,25 H 8,75%

Gef. „ 91,28 „ 8,78%
Für die Absorptionsbanden vgl. den theoretischen Teil.

Die Analysen wurden in unserer mikroanalytischen Abteilung von Hrn. IT. Manser 
ausgeführt.

O rganisch-chem isches L abora to rium  der 
E idg. Technischen H ochschule, Zürich.

211. Steroide und Sexualhormone.
(120. M itteilung1)).

Weitere Untersuchungen über den Zusammenhang zwischen 
Konstitution und Geruch bei Steroiden 

von L. Ruzieka, V. Prelog und P. Meister.
(31. X. 45.)

Die vorliegenden U n tersuchungen  sind durch  die überraschende 
T atsache angereg t w orden, dass gewisse S teroide der A ndrostan- 
Eeihe in ten siv  riech en 2). So zeigt z. B . das A ndrostan-ol-(3a) einen 
in tensiven m oschnsähnlichen G eruch, w ährend  das A ndro st an  - ol- (3 /?) 
sehr schw ach aber ähnlich  riech t. D as en tsprechende K eton , das 
A ndrostan-on-(3) zeigt dagegen einen durchdringenden  „ H a rn 
geruch“ .

In  dieser A rbeit w urde u n te rsu ch t, wie sich die Gerüche der 
drei e rw ähn ten  V erb indungen ändern , wenn m an im A ndrostan- 
Gerüst den R ing  A verengert, oder den R ing  D erw eitert. Es 
w urden zu diesem  Zwecke die en tsprechenden  A -X or-androstan- 
D eriva te3) IV , V u n d  V I u n d  die en tsprechenden  D -H om o-androstan- 
D erivate3) X IV , X V  u n d  X V I hergestellt u n d  auf ih ren  Geruch 
geprüft. V on den V erb indungen m it verengertem  R ing A  des Per- 
hydro-cyclopenteno-phenanthren-G erüstes p rü ften  w ir noch das 
A -X or-ätio-cholan-on-(3) (V III) . E s k o n n te  dabei die in teressan te

ü  119. M itt., Helv. 28, 1609 (1945).
2) H elv. 27, 66 (1944); 28, 618 (1945).
3) Über die N omenklatur A-Nor- und D-Homo- vgl. L. Ruzieka und H. F. Meldahl, 

Helv. 23, 364 (1940).



F ests te llu n g  gem ach t w erden, dass von  den u n te rsu c h te n  V erb in 
dungen n u r  d ie  e i g e n t l i c h e n  A n d r o s t a n - D e r i v a t e ,  welche 
m it den in  der N a tu r  vo rkom m enden  riechenden  A 16-A ndrosten - 
D e riv a te n 1) am  n äch sten  v e rw an d t sind, besonders a u s g e p r ä g t e  
R i e c h s t o f f e i g e n s c h a f t e n  b e s i t z e n .  W eder d u rch  R ingverenge
rung , noch durch  R ingerw eite rung  d arau s abge le ite te  V erb indungen 
besassen b e i  Z i m m e r t e m p e r a t u r  irgendw elche erw ähnensw erte 
R iechstoffe igenschaften . Im m erh in  zeigen einige v on  den  neu her
g estellten  V erb indungen , die im  folgenden einzeln e rw äh n t werden, 
in  d e r  W ä r m e  doch einen d eu tü ch en  G eruch. D er G eruch des 
A -N or-androstan-ons-(2) (IV) is t ausgesprochen  zedernö lartig , ähnlich 
wie der G eruch von  C yclo tridecanon2). D as D -H o m o -K eto n  (XV) 
riech t schw ach, ab e r deu tlich  „n ach  H a rn “ , wie das entsprechende 
A ndrostan-on-(3), w ährend  das A -N or-ätiocholan-on-(3) (V III)  p rak 
tisch  geruchlos ist. V on den beiden A -N or-androstan-o len-(2 ) zeigt 
das 2oc-Epimere (V) einen deutlich  „m o seh u sa rtig en “ G eruch, w äh
rend  die 2/5-V erb indung (V I) schw ach zedernö lartig  riech t. D-Homo- 
androstan-ol-(3oc) ( XVI )  b esitz t einen schw achen „m oschusartigen“ 
G eruch; die epim ere 3 ß -V erb indung  is t geruchlos.

P r ä p a r a t i v e s .  Z ur H erste llu n g  der A - N o r - a n d r o s t a n - D e r i v a t e  
d ien te  als A u sgangsp roduk t das A ndrostan-o l-(3ß)-on-(17), aus wel
chem  du rch  R ed u k tio n  nach  W olff-K ishner  das A ndrostan-ol-(3/J) (I )3) 
e rh a lten  w urde. M it C hrom säure in  E isessig bei 60° e n ts te h t aus I  
ein Gem isch von  A ndrostan-on-(3 ) ( I I )  u n d  2 ||3 -A ndrostan-2 ,3- 
d isäure ( I I I ) .  D ie D icarbonsäu re  ( I I I )  g ib t d an n  d u rch  E rh itzen  mit 
A cetan h y d rid  u nd  nachfo lgender P y ro ly se  des en ts tan d en en  An
hydrids das A -N or-androstan-on-(2) (IV).  D ie R ed u k tio n  der letz
te ren  V erb indung  nach  M eerw ein-Ponndorf oder m it N a tr iu m  und 
A lkohol f ühr t  zu zwei stereo isom eren  A -N or-androstan-o len-(2) V 
u nd  V I. D ie beiden  E p im eren  Hessen sich d u rch  F ä llu n g  m it Digi- 
to n in  tren n en . W ir schreiben der O x y -G ru p p e  der m it D igitonin 
fä llbaren  V erb indung  m it V orbehalt die K o n fig u ra tio n  2ß  zu 4).

D as A - N o r - ä t i o - c h o l a n o n - ( 3 )  ( VI I I )  k o n n te  auf m ehreren 
W egen hergeste llt w erden. Z uerst w urde es aus A ndrostan-on-(3) (II) 
e rhalten . Dieses g ib t m it B enzopersäure ein schon beschriebenes 
L ac to n 5), aus w elchem  nach V erseifung und  O x y d a tio n  d er gebildeten 
O xysäure m it C hrom säure die m it I I I  isom ere 3 ||4 -A ndrostan-3 ,4- 
d isäure (VI I )  hergestellt w urde. D urch  P yro lyse  ihres A nhydrids e n t

Ü V. Prelog und L. Ruzicka, Helv. 27, 61 (1944).
2) Vgl. L. Ruzicka, M . Stoll und H. Schinz, Helv. 9, 249 (1926).
3) Das Androstan-ol-(3 ß) wurde früher von V. Prelog, L. Ruzicka und P. Wieland, 

Helv. 27, 66 (1944) durch katalytische Hydrierung von A 16-Androsten-ol-(3 ß) gewonnen.
4) Vgl. L. Ruzicka, PL A. Plattner und M . Furrer, Helv. 27, 524 (1944).
5) Helv. 28, 626 (1945).



steh t, ähnlich  wie aus der sog. D ihydro-D ?'cis-säureJ), n ich t das e n t
sprechende A -N or-androstan-on-(3), sondern  das am  K ohlensto ffatom  
5 epim ere A -X or-ätio-cholan-on-(3) (V III) . D as erhaltene K eto n  w ar 
näm lich iden tisch  m it einem  aus 3 ||4 -Ä tio -cho lan -3 ,4 -d isäu re  ( XI I I )  
erhaltenen  P ro d u k t.

D ie 3 || 4-Ä tio-cholan-3 ,4-disäure ( XI I I )  liess sich sowohl durch  
d irek te  O x y d a tio n  des frü h er beschriebenen Ä tio-cholan-ons-(3)

b  A. Windaus, B. 52, 170 (1919); Z. physiol. Ch. 213, 184 (1932).



( I X )1), als auch  ü b e r das L ac to n  X I I  e rh a lten , welches d a rau s  durch 
O x y d a tio n  m it B enzopersäure  e n ts teh t. D as L ac to n  X I I  k an n  m an 
auch  aus dem  L ac to n  X  ü b e r das u n g e sä ttig te  L ac to n  X I  her
steilen , doch b ie te t dieser W eg keine V orteile .

D ie u n te rsu c h te n  D - H o m o - a n d r o s t a n - D e r i v a t e  w urden  aus 
dem  nach  M . W . Goldberg u n d  E . W yd le r2) gew onnenen D-H om o- 
androstan-o l-(3 /J)-on-(17a)-acetat hergeste llt. X aeh W olff-K ishner  e r
h ie lten  w ir d a rau s  das D -H om o-androstan-ol-(3 /?) (XIV) ,  welches 
durch  O x y d a tio n  m it C hrom säure in  E isessig in  das D -H om o-andro- 
stan-on-(3) (XV)  ü b erg efü h rt w urde. D ie k a ta ly tisch e  H ydrierung  
von X V  in  E isessig u n te r  Z usatz  v o n  B rom w assersto ffsäure  ergab 
als H a u p tp ro d u k t das D -H om o-androstan-o l-(3  a) (XVI) ,  welches von 
dem  gleichzeitig  en ts tan d en en  3/?-Epim eren durch  F ällu n g  des 
le tz te ren  m it D ig iton in  ab g e tren n t w erden  k o n n te .

Der Rockefeller Foundation in New York und der Ciba Aktiengesellschaft in Basel 
danken wir für die U nterstü tzung dieser Arbeit.

E x p e r i m e n t e l l e r  T e i l 3) .

A n d r o s ta n - o l  - (3/1) - o n - ( l  7 ).
10 g ü 5-Androsten-ol-(3j9)-on-(17) wurden in 150 cm 3 Feinsprit gelöst und mit 8 g 

vorreduziertem Palladium -Barium carbonat-K atalysator hydriert. Nach der Aufnahme 
von 748 cm3 (0°, 760 m m ; ber. 779 cm3) kam  die Reaktion zum Stillstand. Aus dem Filtrat 
liessen sich durch Umlösen aus Methanol 9,0 g des reinen Androstan-ol-(3^)-on-(17) vom 
Smp. 173,5—175° erhalten.

A n d r o s t a n - o l - ( 3/1) (I).

Die Lösung von 5 g Androstan-ol-(3/?)-on-(17) in  30 cm 3 heissem M ethanol wurde mit 
einer Lösung von 2,5 g N atrium  in 15 cm3 M ethanol und 5 g H ydrazinhydrat im Ein- 
schlussrohr 4 Stunden auf 180° erhitzt. Durch A ufarbeiten des Reaktionsgemisches 
und fraktioniertes Umkrystallisieren der m it Ä ther ausgezogenen neutralen Produkte 
konnten neben 1,6 g Androstan -ol-(3ß) vom Smp. 148—150° 0,9 g Ausgangsmaterial 
sowie 2,7 g einer bei 265—275° schmelzenden, stickstoffhaltigen Verbindung erhalten 
werden.

Die beiden letzteren Produkte wurden m it 2,5 g N atrium  in 20 cm3 Alkohol und 
5 g H ydrazinhydrat versetzt und 6 Stunden auf 200—220° erhitzt. Durch die gleiche Auf
arbeitung des Reaktionsgemisches liessen sich diesmal neben geringen Mengen des Aus
gangsmaterials und des stickstoffhaltigen Zwischenproduktes 2,3 g Androstan-ol-(3jS) 
isolieren.

Zur Analyse wurde mehrmals aus Aceton uinkrystallisiert und bei 0,005 mm und 
98—100° sublim iert; die reine Verbindung schmolz bei 151—152°.

[oc]q =  0° ( i  1,5°) (c =  1,207 in Chloroform)
3,787 mg Subst. gaben 11,448 mg C 0 2 und 3,913 mg H 20  

C19H 320  Ber. C 82,54 H  11,67%
Gef. „  82,50 „ 11,56%

b  Helv. 28, 623 (1945).
2) Helv. 26, 1149 (1943); vgl. M . W. Goldberg und R. Monnier, Helv. 23, 376 (1940).
3) Alle Schmelzpunkte sind korrigiert.



2 ||3 -A n d ro s ta n -2 ,3 -d is ä u re  (III).
2,62 g Androstan-ol-(3/8) wurden in 70 cm3 Eisessig in der Wärme gelöst und tropfen

weise bei 60° m it einem Gemisch von 3,0 g Chromtrioxyd in 3 cm3 Wasser und 25 cm3 Eis
essig versetzt. Nachdem man noch eine Stunde auf dieselbe Tem peratur erwärm t hatte, 
wurde m it der dreifachen Menge Wasser verdünnt, m it Ä ther ausgeschüttelt und mit 1-n. 
Natronlauge ausgezogen, bis sich die alkalischen Auszüge beim Ansäuern nicht mehr 
trübten.

A n d r o s t a n - o n -(3) t l l ) .  Beim Abdampfen der neutralen ätherischen Lösung 
blieben 0,92 g des in farblosen Nadeln krystallisierenden Androstan-ons-(3) zurück. 
Nachdem man die Verbindung aus Petroläther umgelöst und bei 0,005 mm und 85° 
sublimiert hatte , schmolz sie bei 98—99° und zeigte m it einem früher hergestellten P rä 
parat keine Schmelzpunktserniedrigung.

[a ]^  =  + 25° ( ±  1,5°) (c =  1,403 in Chloroform)1)

2 |j3 - A n d r o s ta n - 2 ,3 -d is ä u re  (III). Die alkalischen Auszüge wurden nach dem 
Ansäuern auf dem Dampfbad so lang erhitzt, bis aller Äther ausgetrieben war und sich 
die krystalline Säure zusammenballte, worauf sie abfiltriert wurde. Aus dem bei 215—220° 
schmelzenden R ohprodukt liessen sich durch Umlösen aus Ä ther-Petroläther 1,13 g der 
farblosen, reinen Dicarbonsäure vom Smp. 237—238° gewannen, die zur Analyse nochmals 
aus Äther um krystallisiert und bei 80° im Hochvakuum getrocknet wurde.

[a]|J =  -8 ,3 °  ( ±  2°) (c =  1,089 in Alkohol)
3,640 mg Subst. gaben 9,422 mg C 02 und 3,077 mg H 20  

Ci9H 30O4 Ber. C 70,77 H 9,38%
Gef. „ 70,64 „ 9,46%

D im e th y le s te r .  500 mg der unreinen, durch Chromkomplexe grün gefärbten 
Dicarbonsäure aus den Mutterlaugen wurden in 7,5 cm3 Methanol und 0,3 cm3 konz. 
Salzsäure gelöst und 10 Stunden am Rückfluss verestert. Die öligen, grünen, neutralen 
Reaktionsprodukte (540 mg) wurden an 16 g Aluminiumoxyd (A ktivität I—II) chromato- 
graphiert. Die m it Petroläther eluierten Fraktionen im Gewicht von 120 mg krystalli- 
sierten nach mehrtägigem Stehen bei —10° und schmolzen nach Umlösen aus Methanol 
bei 44— 45°. Zur Analyse wurde nochmals aus Petroläther umkrystallisiert und im Hoch
vakuum bei Zim mertemperatur getrocknet.

[oc]p =  — 8,8° ( i  3°) (c =  1,077 in Chloroform)
3,718 mg Subst. gaben 9,768 mg C 02 und 3,167 mg H 20  

C21H 340 4 Ber. C 71,96 H 9,78%
Gef. „ 71,69 „  9,53%

A -N o r -a n d ro s ta n -o n - (2 )  (IV).
850 mg 2||3-Androstan-2,3-disäure woirden in 2 cm3 Acetanhydrid suspendiert und 

in einem Destillationskölbchen 1 Stunde am Rückfluss gekocht. Nach dem Abdestillieren 
des Acetanhydrids destillierten wir den Rückstand im G raphitbad bei 220—230° und 
15—20 mm. Das in Ä ther aufgenommene D estillat konnte durch Schütteln m it 1-n. 
Natronlauge von sauren Anteilen und dem nicht zersetzten Säure-anhydrid gereinigt 
werden. Nach der üblichen Aufarbeitung erhielten wir 640 mg des öligen rohen Ketons, 
welches durch Chromatographieren an 19 g Aluminiumoxyd (A ktivität I—II) gereinigt 
wurde. Die m it Petroläther eluierten, krystallinen Anteile wurden aus dem gleichen 
Lösungsmittel bis zum konstanten Smp. 75—76° umkrystallisiert und bei 0,01 mm und 
65—70° sublimiert.

[a ]^  =  +177,8° ( ±  3°) (c =  0,835 in Chloroform)
3,807 mg Subst. gaben 11,582 mg C 02 und 3,715 mg H 20

C18H 280  Ber. C 83,02 H" 10,84%
   Gef. „ 83,03 „ 10,92%

3) TL Prelog, L. Ruzicka, P. Meister und P. Wieland, Helv. 28, 625 (1945), geben 
den Smp. 105° und eiff [a( ^  =  +25,4° an.
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A -N o r - a n d r o s ta n - o l - ( 2 a )  (V ) u n d  A -N o r -a n d ro s ta n -o l- (2 /? )  (VI).
a) Reduktion nach Meerwein-Ponndorf. 300 mg K eton wurden in 10 cm 3 absolutem

3 1| 4 - A n d r o s ta n - 3 ,4 - d i s ä u r e  (VII).
600 mg des Lactons vom Smp. 182—183°, das man nach einer früher angegebenen 

V orschrift2) aus Androstan-on-(3) hergestellt ha tte , wurden zur entsprechenden Oxy- 
säure verseift, indem man die Verbindung zwei Stunden in 50 cm3 0,5-n. methanolischer

Isopropyl-alkohol gelöst und m it 20 cm3 Aluminium-isopropylat-Lösung wie üblich ¿¡5

Natl
reduziert1). Nachdem im D estillat kein Aceton mehr nachgewiesen werden konnte, wurde 
noch weitere zwei Stunden erhitzt. Das Gemisch wurde darauf m it Eis und wenig konz. 
Salzsäure zersetzt und m it Ä ther ausgezogen. Das bei 120— 126° schmelzende Reduktions- :,f' » 
produkt wurde in  Petroläther gelöst und an  10 g Aluminiumoxyd (A ktivität I I —III) 
chrom atographiert.

Die ersten m it Petroläther erhaltenen E luate schmolzen bei 108—111°, während 
die Schmelzpunkte der folgenden Fraktionen ständig stiegen, bis die letzten Anteile, 
die m it Benzol-Petroläther 1 :1 0  herausgelöst wurden, konstant bei 134— 144° schmolzen.
Daraus liess sich durch Umlösen aus Ä ther-Petroläther eine bei 148— 150° schmelzende 
Verbindung isolieren, die zur Analyse bei 0,005 mm und 80—85° sublim iert wurde, und 
der wir die K onstitution eines A-Nor-androstan-ol-(2a) zuschreiben.  ̂ ,

[“ ln  = + 1 ,8 °  (dz 1°) (c =  1,13 in Chloroform) ¿ji«
3,690 mg Subst. gaben 11,143 mg C 0 2 und 3,812 mg H 20  

C18H 30O Ber. C 82,38 H 11,52%
Gef. „ 82,42 „ 11,56%

Da sich aus den tieferschmelzenden Anteilen das andere Epimere durch Umlösen 
nicht rein herstellen liess, trennten  wir das Gemisch durch Fällen m it Digitonin. Dazu
wurden 80 mg Substanz in 15 cm3 Feinsprit gelöst und m it einer Lösung von 400 mg
Digitonin in 20 cm3 70-proz. Feinsprit tropfenweise vermischt.

Nach Stehen über N acht wurde die Fällung von der alkoholischen Mutterlauge 
abzentrifugiert und dreimal m it 10 cm3 80-proz. Alkohol gewaschen. Aus dem getrockneten 
Digitonid (310 mg) wurde durch Zersetzen m it 6 cm3 Pyridin in 100 cm3 absolutem Äther 
60 mg einer farblosen Verbindung erhalten, die nach zweimaligem Umkrystallisieren 
aus Ä ther-Petroläther einen Smp. 119—120° besass. Durch Sublimation bei 0,01 mm und 
75—80° stieg der Smp. auf 121—122°. i

[“]}) = + 2 ,8 °  (dz 1°) (c =  1,035 in Chloroform)
3,684 mg Subst. gaben 11,098 mg C 0 2 und 3,826 mg H 20  ¿kl

C18H 30O Ber. C 82,38 H 11,52% aW
Gef. „ 82,21 „  11,62% liaji

Nach der A btrennung des Digitonids liess sich aus den alkoholischen Mutterlaugen 
durch Eindampfen und Zersetzen m it Pyridin und absolutem Ä ther das A-Nor-androstan-
ol-(2a) gewinnen, das nach einmaligem Umlösen aus Aceton bei 147—149° schmolz.

b) Reduktion m it N atrium  und absolutem Alkohol. 110 mg A-Nor-androstan-on-(2)
(aus M utterlaugen) wurden in 40 cm3 absolutem Alkohol gelöst und m it 2 g Natrium 
versetzt. Aus dem auf übliche Weise erhaltenen, rohen Reaktionsprodukt, das bei 120 bis 
125° schmolz, liess sich durch Umlösen aus Petroläther eine F raktion im Gewicht von 
30 mg abtrennen, die bei 143—145° schmolz und ein

[a ]jj =  +2,2° (dz 2°) (c =  0,898 in Chloroform) J
 ̂5 Dl

zeigte. Es liegt demnach das A-Nor-androstan-ol-(2a) vor. Durch chromatographische . r
Analyse der M utterlaugen erhielten wir 30 mg des unveränderten A-Nor-androstan-ons- 
(2) zurück, sowie 25 mg einer Verbindung, die bei 108—112° schmolz und mit A-Nor- 
androstan-ol-(2/l) identisch war.

*) Helv. 27, 70 (1944). 2) Helv. 28, 626 (1945).



Kalilauge am Rückfluss kochte. Nachdem der H auptteil des Lösungsmittels im Vakuum 
abdestilliert worden war, isolierten wir auf übliche Weise die sauren Anteile im Gewicht 
von 580 mg und oxydierten diese in 30 cm3 Eisessig m it einer Lösung von 500 mg Chrom
säure in 5 cm3 90-proz. Eisessig.

Nach dem Stehen über N acht erhielt man 520 mg saure Oxydationsprodukte vom 
Smp. 205—220° welche bis zum konstanten Smp. 242—244° aus Äther umkrystallisiert 
wurden. Zur Analyse wurde nochmals umgelöst und bei 0,01 mm und 85° getrocknet.

[a]p  =  — 29,1° ( ±  1,5°) ( c =  1,101 in Alkohol)
3,728 mg Subst. gaben 9,662 mg C 0 2 und 3,121 mg H 20

C19H 30O4 Ber. C 70,77 H  9,38%
Gef. „  70,73 „ 9,37%

L a c to n  X .
1 g Ätio-cholan-ol-(17/S)-on-(3)-benzoat1) wurde während einer Woche m it einer 

Lösung von 557 mg Benzopersäure in 20 cm3 Chloroform bei — 10° oxydiert. Aus dem mit 
Natriumcarbonat-Lösung gewaschenen R eaktionsprodukt erhielten wir 1,1 g farblose 
Krystalle, die wir bis zum konstanten Smp. 208,5—209,5° aus Methylen-dichlorid-Petrol- 
äther umlösten.

Das nochmals aus Aceton umkrystallisierte Analysenpräparat wurde bei 0,02 mm 
und 80° getrocknet.

[a]^  =  —20,8° (zt 2°) (c =  1,103 in Chloroform)
3,752 mg Subst. gaben 10,428 mg C 0 2 und 2,763 mg H 20  

C26H 340 4 Ber. C 76,06 H 8,35%
Gef. „ 75,85 „  8,24%

L a c to n  X I .
600 mg Lacton X wurden im Stickstoffstrom durch ein auf 300° erhitztes Rohr 

destilliert. Das neutrale, krystalline Reaktionsprodukt wurde zuerst durch Umlösen aus 
Petroläther, dann durch chromatographische Reinigung an Aluminiumoxyd (A ktivität I) 
und durch Sublimation im Hochvakuum gereinigt. Auf diese Weise liessen sich 310 mg 
einer Verbindung vom Smp. 127—128° gewinnen, die m it Tetranitrom ethan eine Gelb
färbung und nach Kägi und Miescher eine blau-violette Farbreaktion gab. Zur Analyse 
wurde bei 0,05 mm und 90—95° sublimiert.

[a]p  =  +  43,8° ( ±  2°) (c =  1,098 in Chloroform)
3,736 mg Subst. gaben 10,812 mg C 0 2 und 3,261 mg H 20  

C19H 280 2 Ber. C 79,12 H 9,79%
Gef. „  78,98 „ 9,77%

L a c to n  X I I .
a) Aus Lacton X I. 45 mg des ungesättigten Lactons X I wurden in 3 cm3 Feinsprit 

mit 5 mg vorreduziertem Platinoxyd hydriert, wobei 3,48 cm3 Wasserstoff aufgenommen 
wurden (0°, 760 m m ; ber. 3,51 cm3). Nach Umlösen aus Petroläther schmolz das H y
drierungsprodukt bei 142—143° und gab weder m it Tetranitrom ethan noch nach Kägi 
und Miescher eine Farbenreaktion. Zur Analyse wurde bei 0,01 mm und 100—105° 
sublimiert.

[a ]^  =  + 33,4° ( i  2°) (c =  1,165 in Chloroform)
3,668 mg Subst. gaben 10,543 mg C 02 und 3,397 mg H 20  

C19H 30O2 Ber. C 78,57 H  10,41%



b) Aus Ätio-cholan-on-(3) (IX). Dieselbe Verbindung wurde aus Ätio-cholan-on-(3) 
hergestellt, indem m an 400 mg dieser Substanz m it 250 mg Benzopersäure in 15 cm3 
Chloroform während einer Woche bei — 10° stehen liess. Nach der Aufarbeitung des 
Reaktionsgemisches liessen sich durch Umkrystallisieren aus Petroläther 160 mg reines 
Lacton vom Smp. 139—140° abtrennen. Die restlichen M utterlaugen wurden chromato
graphisch an 9 g Aluminiumoxyd (A ktivität I —II) gereinigt. Durch Eluieren m it Petrol
äther konnten weitere 130 mg derselben Verbindung vom Smp. 136—139“erhalten werden, 
die sich nach Umlösen aus dem gleichen Lösungsmittel als identisch m it dem aus Lacton XI 
hergestellten Produkt erwies.

3 1| 4 -Ä t io -c h o la n -3 ,4 -d is ä u re  (X III).
a) AusÄtio-cholan-on-(3). 1,05 gÄtio-cholan-on-(3) wurden in 30 cm3 Eisessig gelöst 

und m it 800 mg Chromtrioxyd in 1,5 cm3 Wasser und 10 cm3 Eisessig tropfenweise versetzt 
und eine Stunde auf 60° erwärm t. Durch die übliche Auftrennung in neutrale und saure 
Anteile erhielten wir 470 mg Ätio-cholan-on-(3) und 560 mg Dicarbonsäure. Die neutralen 
Produkte wurden auf gleiche A rt m it 400 mg Chromtrioxyd nochmals oxydiert. Aus den 
beiden Oxydationen liessen sich insgesamt 810 mg rohe Säure gewinnen, welche bei 
215—225° schmolz. Durch Umlösen aus Ä ther erhielten wir 610 mg reine Verbindung 
vom Smp. 253—255°, die zur Analyse im Hochvakuum bei 90° getrocknet wurde.

M l)  = ' +  31,8° ( ±  1°) (c == 1,0 in Alkohol)

3,652 mg Subst. gaben 9,449 mg C 0 2 und 3,105 mg H 20  
C19H 30O4 Ber. C 70,77 H  9,38%

Gef. „ 70,61 „ 9,51%

b) Aus Lacton X II. 260 mg Lacton wurden in 25 cm3 1-n. methanolischer Kalilauge 
gelöst und durch zweistündiges Kochen am Rückfluss verseift. Die Trennung in saure und 
neutrale Anteile ergab neben 100 mg Oxysäure 160 mg Ausgangsmaterial, welches noch
mals verseift wurde. Aus beiden Versuchen erhielten wir insgesamt 240 mg Oxysäure.

Die rohe Säure wurde ohne weitere Aufarbeitung in 10 cm3 Eisessig gelöst und mit 
200 mg Chromtrioxyd in 3 cm3 70-proz. Eisessig oxydiert. Die Aufarbeitung lieferte neben 
60 mg Lacton 170 mg Dicarbonsäure, die durch Umlösen aus Ä ther-Petroläther gereinigt 
wurde, bis sie konstant bei 252—254° schmolz. Zur Bestimmung der Drehung wurde im 
Hochvakuum bei 90° getrocknet. Die Säure gab m it dem aus Ätio-cholan-on-(3) ge
wonnenen Produkt keine Schmelzpunktserniedrigung.

[a]^° =  +29,8° ( ±  2°) (c =  0,978 in Alkohol)

A -N o r -ä t io -c h o la n -o n - (3 )  (V III).
a) Aus 3||4-Androstan-3,4-disäure. 250 mg 3 ||4-Androstan-3,4-disäure wurden zu

erst m it 2 cm 3 Acetanhydrid am Rückfluss gekocht und dann bei 15 mm über freier, 
russender Flam me destilliert. Aus dem D estillat liessen sich durch Behandeln m it verdünn
te r Natronlauge 140 mg Dicarbonsäure zurückgewinnen, die wir nochmals auf gleiche Art 
behandelten.

D urch chromatographische Reinigung der gelben, öligen, neutralen Anteile an 5,5 g 
Aluminiumoxyd  ̂A ktiv ität I) wurden 100 mg farblose Krystalle vom Smp. 70—85° 
erhalten. Durch mehrmaliges Umlösen und Sublimieren konnte daraus eine bei 89—91° 
schmelzende Verbindung isoliert werden, welche m it dem aus 3||4-Ätio-cholan-3,4-disäure 
hergestellten P rodukt keine Schmelzpunktserniedrigung gab.

[a]^  =  +  148,6° (;£ 3°) (c =  0,408 in Chloroform)

3,740 mg Subst. gaben 11,345 mg C 02 und 3,688 mg H 20  
C18H 280  Ber. C 83,02 H, 10,84%
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b) Aus 3||4-Ätio-cholan-3,4-disäure. 300 mg der Dicarbonsäure (X III) gaben nach 
zweimaliger thermischer Zersetzung 140 mg gelbe neutrale Anteile. 200 mg einer weniger 
reinen Säure, die der gleichen Operation unterworfen wurden, lieferten weitere 60 mg 
davon. Die beiden Produkte wurden vereinigt und an 6 g Aluminiumoxyd (A ktivität
I—II) chrom atographiert. Mit Petroläther konnten wir daraus 115 mg farblose Krystalle 
eluieren, die nach zweimaligem Umlösen aus dem gleichen Lösungsmittel bei 90—91" 
schmolzen. Zur Analyse wurde bei 0,01 mm und 60—65° sublimiert.

M d =  + 150° ( ±  3°) ( e =  1,054 in Chloroform)
3,714 mg Subst. gaben 11,283 mg C 0 2 und 3,593 mg H 20  

C18H 280  Ber. C 83,02 H  10,84%
Gef. „ 82,91 „ 10,82%

D -H o m o -a n d ro s ta n -o l- (3 jS )  (XIV).
Das Gemisch von 250 mg D-Homo-androstan-ol-fS/SJ-on-tlVaJ-acetat1), 0,5 g 

H ydrazinhydrat und 0,5 g N atrium  in 7 cm3 absolutem Alkohol wurde im Einschlussrohr 
5 Stunden auf 180—200° erhitzt. Durch Behandeln m it Benzol konnten wir aus dem 
rohen Reaktionsprodukt eine schwerlösliche, stickstoffhaltige Fraktion im Gewicht von 
90 mg abtrennen. Die restlichen HO mg Substanz zeigten einen Smp. von 135—140°.

Die 90 mg Zwischenprodukt sowie weitere 100 mg D-Homo-androstan-ol-(3/i)-on- 
(17a)-acetat wurden auf die gleiche A rt behandelt und aufgearbeitet, wobei sich 120 mg 
der krystallinen Verbindung vom Smp. 135—140° gewinnen liessen. Die Produkte aus 
beiden Ansätzen wurden gemeinsam an 7,5 g Aluminiumoxyd (A ktivität III) chrom ato
graphisch gereinigt. Die Benzol-eluate im Gewicht von 210 mg wurden aus Aceton bis 
zum konstanten Smp. 143—143,5° umkrystallisiert und zur Analyse bei 0,01 mm und 100° 
sublimiert.

M ^  =  + 3,4° ( i  2°) (c '=  0,588 in Chloroform)
3,742 mg Subst. gaben 11,329 mg C 02 und 3,930 mg H 20  

C,0H 3,O Ber. C 82,69 H 11,80%
Gef. „  82,62 „ 11,75%

D -H o m o -a n d ro s ta n -o n - (3 )  (XV).
150 mg D-Homo-androstan-ol-(3/l) wurden in 10 cm3 Eisessig gelöst und m it 35 mg 

Chromsäure in 1,5 cm3 90-proz. Eisessig oxydiert. Aus dem Reaktionsgemisch erhielten 
wir 140 mg farblose Nadeln vom Smp. 164—167°,. die nach zweimaligem Umlösen aus 
Ä ther-Petroläther bei 168,5—170° schmolzen.

Durch Sublimieren bei 0,01 mm und 105—110° wurde die Verbindung zur Analyse 
gereinigt.

[o c]p= + 24 ,8° ( ±  2°) (c =  1,12 in Chloroform)
3,740 mg Subst. gaben 11,395 mg C 02 und 3,743 mg H 20  

C20H 32O Ber. C 83,27 H 11,18%
Gef. „ 83,15 „ 11,20%

D -H o m o -a n d ro s ta n -o l - (3 a )  (XVI).
70 mg D-Homo-androstan-on-(3) wurden in 2 cm3 Eisessig und 5 Tropfen 48-proz. 

Bromwasserstoffsäure m it 20 mg vorreduziertem Platinoxyd hydriert. Nach Aufnahme 
von 5,30 cm3 (0°, 760 mm; ber. 5,44 cm3) wurde vom K atalysator abfiltriert und zur 
Trockne verdam pft.

Der farblose Rückstand wurde m it 20 cm3 0,5-n. methanolischer Kalilauge am R ück
fluss gekocht. Das aus dem Verseifungsprodukt erhaltene Gemisch der Epimeren wurde 
in 30 cm3 Feinsprit gelöst und m it einer Lösung von 300 mg Digitonin in 20 cm3 70-proz. 
Feinsprit stehen gelassen, wobei sich ein unlösliches Digitonid abschied.

1) H ergestellt nach M. W. Goldberg und E. Wydler, Helv. 26, 1149 (1943).



Die durch Zentrifugieren von der Fällung befreite M utterlauge wurde im Vakuum 
eingetrocknet, in 6 cm3 absolutem Pyridin gelöst und m it 100 cm 3 absolutem  Ä ther zer
setzt. Aus der vom Digitonin befreiten ätherischen Lösung schieden sich beim Eindampfen 
farblose Nadeln (30 mg) vom Smp. 155—160° aus. Zur Analyse lösten wir die Verbindung
aus Aceton um und sublimierten sie bei 0,01 mm und 105—110°. Das P räpara t schmolz
bei 168—169° und zeigte m it D-Homo-androstan-on-(3) eine starke Schmelzpunkts
erniedrigung.

[a]^  =  +  6,4° ( i  2°) (c =  0,72 in Chloroform)
3,779 mg Subst. gaben 11,440 mg C 0 2 und 3,970 mg H 20  

C20H 34O Ber. C 82,69 H  11,80%
Gef. „  82,61 „  11,77%

Durch Zersetzen des unlöslichen Digitonids erhielten wir 20 mg D-Homo-androstan-
ol-(3ß).

Die Analysen wurden in unserer mikroanalytischen Abteilung von Hrn. W. Manser 
ausgeführt.

O rganisch-chem isches L ab o ra to riu m  der 
E idg . Techn. H ochschule, Zürich

212. Über Steroide und Sexualhormone.
(121. M itteilung1)).

Über die Hydrierung der Oxyde von Apocholsäure und 
A1*’ 15-Dioxy-cholensäure  

von PI. A. Plattner, L. Ruzieka und S. Holtermann.
(31. X. 45.)

D ie k a ta ly tisch e  H y d rie ru n g  von  E p o x y d en  is t in  neueste r Zeit 
häufig  zur E in fü h ru n g  von  O x y -G ru p p en  in  b es tim m te  S tellen des 
S terin -G erüstes verw en d et w orden. So geling t nach  Reichstem  und 
M ita rb e ite rn 2) die Ü b e rfü h ru n g  v on  12/bO xy-V erb indungen  der 
G allensäure-R eihe in  die lfa -O x y -D e riv a te  du rch  W asserabspaltung , 
H erste llung  d er 11a, 12a-E poxyde u n d  H y d rie ru n g  derselben. A nder
seits is t fü r  die E in fü h ru n g  einer te r tiä re n  O xy-G ruppe  in  S tellung 
5 des S te rin -S k ele ttes  die H y d rie ru n g  der 5 a ,6 a -E p o x y d e3) bis heute 
der einzige p rak tisch  gangbare  W eg.

D a im  Z usam m enhang  m it S yn thesen  in  d er R eihe der digi
ta l oiden A glykone ein V erfah ren  zu r E in fü h ru n g  einer O xy-G ruppe 
in  S te llung  14 des S tero id -K ernes w ertvo ll w äre, versu ch ten  wir 
die obige M ethodik  au f geeignete O xyde anzuw enden . D ie als A us
gangsm ateria l in  F rag e  kom m enden  zl8’ 14- bzw. z l14’15-V erbindungen

b  120. M itt., Helv. 28, 1651 (1945).
2) Vgl. G. H. Utt und T. Reichstein, Helv. 26, 1799 (1943).
3) L. Ruzieka und A. C. Muhr, Helv. 27, 503 (1944); PL A. Plattner, Th. Petrzilka

und W. Lang, Helv. 27, 513 (1944).



der S terin -R eihe sind alle rech t schwierig zugänglich. E in e  re la tiv  
einfach in  etw as grösserer Menge erhältliche zl8,14-V erb indung  schien 
dagegen, die nach  dem  V erfahren  von  Boedecker1) aus C holsäure 
herste llbare A pocholsäure (I).

Die K o n s titu tio n  der A pocholsäure (I) als Zl8,14-V erbindung 
scheint du rch  die U ntersuchungen  von Callow2), sowie von W ieland  
und  M ita rb e ite rn 3), w eitgehend gesichert. F ü r  diese S tru k tu r  spricht 
erstens die R esistenz der A pocholsäure gegen die H yd rie ru n g  und 
ferner die V ersch iebbarkeit der D oppelb indung zur S te llung  14,15 
u n te r E n ts teh u n g  der D ioxy-c.holensäure (II) . Diese R eak tionen  
stellen die beiden S äuren  in  P ara lle le  zu a-( = zl8’14)- bzw. ß - (  = Zl1415)- 
E rgosteno l bzw . den  en tsp rechenden  Cholestenolen. D ie A nalogien 
lassen sich auch  durch  V ergleich der spez. D rehung  entsprechender 
D erivate  stü tzen .

Wir haben in diesem Zusammenhang auf die Herstellung vollständig einheitlicher 
P räparate zur Bestimmung der spez. Drehungen besonderen W ert gelegt und insbesondere 
auch die Chromatographie zur Reinigung der untersuchten Verbindungen beigezogen. 
Da die Angaben der L iteratur über die K onstanten dieser Substanzen ziemliche Schwan
kungen aufweisen, geben wir im experimentellen Teil etwas ausführlicher die von uns fest
gestellten W erte an. Ausser der Apocholsäure und der Zl 14, l5-Dioxy-cholensäure (II) wurden 
auch die beiden Dioxy-choladiensäuren (V und VI), die im Gemisch bei der Oxydation 
der Apocholsäure mit verschiedenen Oxydationsmitteln gebildet werden, in diese U nter
suchung einbezogen. Im  wesentlichen konnten wir dabei die Angaben von R. K. Callow2) 
bestätigen.

D as O xyd ( I I I )  der A pocholsäure is t bereits  von Borsche und  
Todd4), allerdings in  sehr schlechter A usbeute, e rh a lten  worden. 
Die V erb indung  ist gegen S äuren  rech t unbeständ ig  und  geht leicht 
in  ein Gem isch der beiden D ioxy-choladiensäuren (V u nd  V I) über. 
Um  einerseits den m öglichen E influss des m olekel-eigenen C arboxyls 
auf diese U m w andlung  auszuschalten  und  anderseits die ch rom ato 
graphische R einigung der R eak tio n sp ro d u k te  zu erleich tern , haben  
wir n ich t die A pocholsäure (I) selbst, sondern  deren D iaeety l-m ethyl- 
ester (Ia) der O xyda tion  m it P ersäu re  unterw orfen . In  Ü berein
stim m ung m it den E rfah ru n g en  von W ieland  und  M ita rb e ite rn 5) 
erhielten  w ir dabei ein n ich t k rysta llis ie rtes O xyd, das bei der V er
seifung a-D ioxy-choladiensäure (V) lieferte. D a das ölige O xyd 
richtige A nalysenw erte zeigte, so entschlossen w ir uns, H ydrierungs
versuche m it  dem selben durchzuführen . H ydrierung  m it P la tin  in 
Eisessig lieferte ausschliesslich D iacety l-apocholsäure-m ethylester 
( Ia )4). Bei der V erw endung von P la tin  in  A lkohol k o n n te  neben

1) Fr. Boedecker, ß . 53, 1S52 (1920); Fr. Boedecker und H. Volk, B. 54, 2489 (1921).
2) R. K . Callow, Soc. 1936, 462.
3) H. Wieland, E. Dietz und H. Ottawa, Z. physiol. Ch. 244, 194 (1936).
4) W. Borsche und A. R. Todd, Z. physiol. Ch. IST, 173 (1931); vgl. auch R. K. Cal

low, Soc. 1936, 462.
5) H. Wieland, E. Dietz und H. Ottawa, Z. physiol. Ch. 244, 194 (1936).



dem  A pocho lsäu re-D erivat in  geringer M enge eine k ry s ta llis ie rte  
V erb indung  (Sm p. 191,5°) iso liert w erden, deren  A nalyse  au f die 
e rw arte te  Z usam m ensetzung  eines D iacetoxy-oxy-cholansäure-m e- 
th y leste rs  s tim m ende W erte  ergab. Info lge der äusserst- geringen 
A u sb eu te  u n d  da  der V ersuch sich als n ich t rep ro d u z ie rb a r erwies, 
k o n n te  die neue V erb indung  n ich t n äh e r u n te rsu c h t w erden.

OR OR
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RCr

I ; R  =  R j  =  h  

la ;  R =  Ac; R i =  CH 3

OR

II I  ; R  =  R j =  H 
I l i a ;  R  =  Ac; R x =  CH3

OR

COORj

V ; R =  R j =  H 
Va; R =  Ac; R x =  CH 3

C D

i / V '  -
b  I COORj

RO'

/
COORj

H
I I  ; R =  R x =  H
H a ; R  =  Ac; R x =  CH 3

RO-

COORj

IV ; R =  R j =  H 
IV a; R =  Ac; R x =  CH3

OR

X /  /
COOR,

RO'

OAc

AcO-

VI ; R  =  R x =  H 
V ia ; R =  Ac; R x =  CH3

/
COOCH,

B essere R esu lta te  w urden  bei den V ersuchen m it J 14>15-Diacet- 
oxy-cho lensäu re-m ethy lester ( I la )  erzielt. H ier liess sich in  be
fried igender A usbeu te  eine k ry s ta llis ie rte  O xido-V erbindung (IVa) 
iso lieren1). D ie H y d rie ru n g  derselben  m it P la tin  in  F e in sp rit lieferte

b  Vgl. dazu W. Borsche und A. R. Todd, Z. physiol. Ch. 197, 188 (1931).



neben D iacety l-apocho lsäure-m ethy leste r (Ia) in  etw a 30-proz. A us
beute ein O xy-D eriva t (Sm p. 129°), das vom  oben erw äh n ten  H y d rie 
rungsp roduk t des A pocholsäure-oxyds verschieden w ar. D ie freie 
O xy-G ruppe der V erb indung vom  Sm p. 3 29° liess sich n ich t acety- 
lieren. W ährend  diese B eobach tung  fü r eine te r tiä re  N a tu r  der Oxy- 
G ruppe (S tellung  14) sprich t, lässt der U m stan d , dass bei der B e
handlung m it C hrom säure eine neue V erb indung  (Sm p. 141°) en ts tan d , 
deren A nalyse auf einen M inus-G ehalt von  zwei W asserstoffatom en 
hinw eist, ehej; an  eine sekundäre O xy-V erbindung (S tellung 15) 
denken. W ir m üssen deshalb  die F rag e  nach  der K o n s titu tio n  dieses 
H ydrierungsproduk tes vorläufig  offen lassen. D a die Zl14’15-Dioxy- 
cholensäure aus A pocholsäure n u r in  schlechter A usbeute herste llbar 
ist, haben  w ir au f eine N ach arb e itu n g  der V ersuche verzich te t.

Zum  Schlüsse w urde noch die E inw irkung  von B enzopersäure 
auf den 4 7’8; 14 1 5-3a ,12ß-D iacetoxy-choladiensäure-m ethylester (Va) 
und die H y drie rung  des erh a lten en  P ro d u k tes  u n te rsu ch t. Auch h ier 
liess sich kein k rysta llis ie rtes O xyd isolieren. N ach der H ydrierung  
des rohen O x y da tionsp roduk tes m it P la tin  u n d  F einsp rit k onn te  
neben wenig D iaeety l-apocho lsäure-m ethy leste r (Ia) eine V erb indung 
erhalten  w erden, deren A nalyse auf einen D iacetoxy-oxido-choladien- 
säure-m ethy lester h in d eu te t. W ir sind geneigt, dem  P rä p a ra t  die 
Form el eines F u ran -D eriv a te s  (vgl. V II) zuzuschreiben. D a die V er
b indung keine freie H y droxy l-G ruppe  (Zerew itinoff) aufw eist, so b o t 
sie im  B ahm en  des vorliegenden Problem s wenig In teresse  u nd  w urde 
deshalb n ich t w eiter u n te rsu ch t.

E ine F o rtse tzu n g  der V ersuche, durch  H y d rie ru n g  des A pochol
säure-oxyds oder seiner D eriv a te  zu 14-O xy-V erbindungen zu ge
langen, schein t au f G rund  der bisherigen E rfah rungen  wenig au s
sichtsreich, da  hier eine ausserordentlich  grosse Tendenz zur B üek- 
bildung der stab ilen  A pocholsäure b esteh t.

Der Rockefeller Foundation in New York und der Ciba Aktiengesellschaft in Basel 
danken wir für die U nterstützung dieser Arbeiten.

E x p e r i m e n t e l l e r  T e i l 1).
A p o c h o ls ä u re  ( I ) .

31,8 g Cholsäure wurden nach dem Verfahren von Boedecker2) in einer Lösung von
5,0 g Zinkchlorid in 100 cm3 Eisessig der Wasserabspaltung unterworfen. Die über das 
Xylol- und Alkohol-Addukt gereinigte Säure schmolz bei 176—177°. Ausbeute: 7.12 g =  
23,6%.

M d =  + 50,2° (c =  3,808 in Feinsprit)
3,792 mg Subst. gaben 10,251 mg C 02 und 3,333 mg H 20  

C24H.)80 4 Ber. C 73,80 H  9,81%
Gef. „ 73,77 „ 9,84%

1) Alle Schmelzpunkte sind korrigiert und im evakuierten Köhrchen bestimmt.
2) B. 53, 1852 (1920).



M e th y le s te r 1): H ergestellt m it Diazomethan. Smp. 84— 85°. Zur Analyse wurde 
das P räpara t zwei Stunden im  H ochvakuum  bei 135° geschmolzen.

[a]^  =  + 46,9° (c =  1,523 in Chloroform)
3,660 mg Subst. gaben 9,904 mg COs und 3,234 mg H 20  

C25H 40O4 Ber. C 74,21 H  9,97%
Gef. „  73,85 „  9,89%

D ia c e t y l - m e th y l e s te r  ( I a ) 2): Der durch kurzes Kochen von Apocholsäure- 
methylester in einem Gemisch von Acetanhydrid und Pyridin bereitete Diacetyl-methyl
ester schmolz nach Umkrystallisieren aus Methanol bei 137—137,5°. Zur Analyse wurde 
das P räpara t 20 Stunden bei 100° im  H ochvakuum  getrocknet. •

[oc]^ =  + 86,1° (c =  2,512 in Chloroform)
3,768 mg Subst. gaben 9,839 mg C 0 2 und 3,091 mg H 20  

C29H 440 6 Ber. C 71,28 H  9,08%
Gef. „ 71,26 „ 9,18%

A 14,15 -3 < x ,1 2 /? -D io x y -ch o len säu re  ( I I ) .

Bei der Herstellung von Apocholsäure wurde die A H  15 -3 a, 12/?-Dioxy-cholensäure 
als Nebenprodukt in Ausbeuten von 1—3% erhalten3). Auch bei der Herstellung nach 
K . Yam asaki4) durch Behandeln von Apocholsäure-methylester m it Salzsäure-Gas in 
Chloroform waren die Ausbeuten gering (ca. 10%). Die aus Methanol umkrystallisierte 
Säure schmolz bei 259—260°. Das A nalysenpräparat wurde bei 100° 48 Stunden im Hoch
vakuum getrocknet.

[a]^  =  + 67,8° (c =  0,258 in Feinsprit)
3,796 mg Subst. gaben 10,243 mg C 0 2 und 3,356 mg H 20  

C24H 380 4 Ber. C 73,81 H  9,81%
Gef. „  73,64 „ 9,89%

M e th y le s t e r 3): Der m it D iazom ethan bereitete Methylester schmolz nach drei
maligem Umkrystallisieren aus Methanol bei 88,5— 90°. Das Analysenpräparat wurde zwei 
Stunden im H ochvakuum  bei 135° geschmolzen.

[a]p  =  +  60,4° (c =  0,867 in Chloroform)
3,737 mg Subst. gaben 10,130 mg C 0 2 und 3,289 mg H 20  

C25H 40O4 Ber. C 74,21 H  9,97%
Gef. „  73,98 „  9,85%

D ia c e ty l - m e th y le s te r  ( I l a ) :  3,15g A l i <l5-3a,12/S-Dioxy-cholensäure-methyl- 
ester wurden in einem Gemisch von 12 cm3 Acetanhydrid und 1 cm3 Pyridin 2 % Stunden 
am Rückfluss gekocht. Das R eaktionsprodukt wurde in Eiswasser gegossen und an
schliessend in Ä ther aufgenommen. Nach üblicher Aufarbeitung und Umlösen aus Metha
nol wurden 2,82 g des krystallisierten Diacetats erhalten. Zur Analyse wurde das Präparat 
noch viermal aus M ethanol um krystallisiert und 12 Stunden bei 100° im Hochvakuum 
getrocknet.

[a ]p ’5 =  + 102,5° (c =  1,168 in Chloroform)
3,790 mg Subst. gaben 9,900 mg C 0 2 und 3,084 mg H 20  

C29H 440 6 Ber. C 71,28 H  9,08%
Gef. „ 71,29 „  9,11%

3) R. K . Calloiv, Soc. 1936, 462; K . Yamasaki, Z. physiol. Ch. 233, 10 (1935).
2) H. Wieland, E. Diets und H. Ottawa, Z. physiol. Ch. 244, 194 (1936).
3) F. Boedecker und H. Volk, B. 54, 2489 (1921).
4) K . Yamasaki, Z. physiol. Ch. 233, 10 (1935).
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a -D io x y - c h o la d ie n s ä u re  (V ).
(A7> 8; 14, i5 -3 a ,1 2 ^ -D io x y -c h o la d ie n s ä u re .)

Diese Säure wurde nach dem schon öfters beschriebenen Verfahren1) durch Oxydation 
von Apocholsäure m it Benzopersäure bereitet. Die rohe krystallisierte Säure zeigte eine
spez. Drehung von — 40,1° (c =  0,645 in Feinsprit). Die Reinigung der Säure gelang über
den Diacetyl-methylester (vgl. weiter unten) und nachträgliche Verseifung desselben 
in 5-proz. methanolischer Kalilauge. Die so gereinigte Säure zeigte einen Smp. von 247 
—248°. Das Analysenpräparat wurde im  Hochvakuum bei 210—220° sublimiert.

[a]D =  — 60,0° (c =  0,382 in Feinsprit)
3,932 mg Subst. gaben 10,679 mg C 0 2 und 3,252 mg H 20  

C24H 360 4 Ber. C 74,19 H  9,34%
Gef. „  74,12 „ 9,25%

D ia c e ty l - m e th y le s te r  (V a ). Der nicht krystallisierte, m it Diazomethan berei
tete A 7<8; 14,15 -3a,12/?-Dioxy-choladiensäure-methylester wurde in einem Gemisch von 
Acetanhydrid und Pyridin 2 Stunden am Rückfluss gekocht. Nach üblicher Aufarbeitung 
wurde das R ohprodukt in Benzol gelöst und durch Aluminiumoxyd filtriert. Der aus Me
thanol umkrystallisierte R ückstand lieferte feine Nadeln vom Smp. 92—94°. Aus 3,34 g 
Dioxy-säure wurden 2,29 g Diacetyl-methylester erhalten. Zur Analyse wurde das P räparat 
noch viermal aus Methanol um krystallisiert und 9 Stunden im Hochvakuum bei 50° über 
Phosphorpentoxyd getrocknet. Smp. 98—98,5°.

[ a ] ^ ’0 =  +  6,3° (c =  1,032 in Chloroform)
L y  =  242 m i“ ’ Iog B =  4>08‘

3,660 mg Subst. gaben 9,618 mg C 0 2 und 2,852 mg H 20  
C29H 420 6 Ber. C 71,57 H 8,70%

Gef. „ 71,71 „  8,72%
Die Hydrierung m it Platinoxyd in Eisessig gab in Übereinstimmung m it den von 

Wieland und M itarbeitern2) gemachten Erfahrungen Diacetyl-apocholsäure-methylester 
vom Smp. 137—138°; [a] ^  =  +  87,9° (c =  1,980 in Chloroform).

/S -D io x y -c h o la d ie n sä u re  (V I) .
(/J8,9; 14, l5 _ 3 (x ,1 2 jö -D io x y -ch o lad ien säu re .)

Apocholsäure w inde nach der Vorschrift von R. K . Callow3) in Feinsprit m it Selen
dioxyd behandelt. Nach der Veresterung des rohen Säuregemisches m it Diazomethan 
wurde es in der mehrfach beschriebenen Weise in einem Gemisch von Acetanhydrid und 
Pyridin acetyliert und aufgearbeitet. Die rohen Diacetyl-methylester wurden an Alu
miniumoxyd chrom atographiert. Die ersten Petroläther-Benzol-Eluate lieferten Diacetyl- 
apoeholsäure-methylester. Die späteren Petroläther-Benzol-, Benzol- und Benzol-Äther - 
Eluate lieferten den gesuchten /S-Diacetyl-choladiensäure-methylester (Via). Zur Analyse 
wurde das P räparat viermal aus Methanol umkrystallisiert und bei 75° 36 Stunden im 
Hochvakuum getrocknet. Smp. 121—121,5°.

M d ’5 =  +  165,2° (c =  0,230 in Chloroform)

Amax =  2 4 4  m <“ > lo 8  6 =  4 ’2 5 '
3,734 mg Subst. gaben 9,796 mg C 0 2 und 2,876 mg H 20

C29H 420 6 Ber. C 71,57 H  8,70%
Gef. „ 71,59 „ 8,62%

1) W. Borsche und A. R. Todd, Z. physiol. Ch. 197, 173 (1931); H. Wieland und
V. Deulofeu, Z. physiol. Ch. 198, 127 (1931); R. K . Callow, Soc. 1936, 462; H. Wieland, 
E. Dietz und H. Ottawa, Z. physiol. Ch. 2 4 4 ,  194 (1936).

2) H. Wieland und V. Deulofeu, Z. physiol. Ch. 198, 127 (1931); H. Wieland, 
E. Dietz und H. Ottawa, Z. physiol. Ch. 2 4 4 ,  194 (1936).

3) R. K . Callow, Soc. 1936, 462.
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F re ie  S ä u re :  Die durch Verseifung von 1,22 g ihres D iacetyl-m ethylesters in 
80 cm3 5-proz. methanolischer Kalilauge erhaltene rohe Säure wurde in einem Gemisch 
von 10 cm3 Methanol und 1 cm3 25-proz. wässerigem Ammoniak gelöst und durch Zu
tropfen von 8—10 cm3 40-proz. Essigsäure als feine Nadeln gefällt. Ausbeute 910 mg. 
Zur Analyse wurde das P räpara t im Hochvakuum bei 215— 220° sublim iert. Smp. 250,5 
bis 251°.

[a]JJ =  +  71,6° (c =  0,318 in Feinsprit)
3,872 mg Subst. gaben 10,540 mg C 0 2 und 3,276 mg H 20  

C24H 360 4 Ber. C 74,19 H  9,34%
Gef. „  74,29 „ 9,47%

O x y d a tio n  v o n  3 a ,1 2 /3 - D ia c e ty l - a p o c h o ls ä u r e - m e th y le s te r  m it  B e n z o p e r
s ä u r e .

10,39 g reiner 3a,12/?-Diacetyl-apocholsäure-methylester wurden in 244 cm3 abso
lutem Chloroform aufgenommen und m it einer Lösung von 91,50 Millimol Benzopersäure 
in Chloroform versetzt. Das Gemisch wurde 2 % Stunden bei Zim m ertem peratur stehen
gelassen. Dann wurde der Lösung eine Probe (1 cm3) entnom men und in dieser der Gehalt
an Benzopersäure durch T itration bestim m t; es waren 23,43 Millimol verbraucht (her. 
23,10 Millimol).

Die Chloroform-Lösung wurde m it Ä ther stark  verdünnt und die überschüssige Benzo
persäure durch Reduktion m it 0,1-n. Kaliumjodid-Lösung zerstört. D ann wurde die 
ätherische Lösung im Scheidetrichter unter Eiskühlung zuerst m it 0,1-n. Natriumthio
sulfat, dann m it 2-n. Soda und schliesslich m it Wasser gewaschen, über Natriumsulfat 
getrocknet und eingedampft. Der Rückstand, 10,70 g, war ein Öl, aus dem auch nach sorg
fältiger chromatographischer Reinigung keine K rystalle isoliert werden konnten. Die 
Analyse weist jedoch darauf hin, dass das gesuchte Oxyd ( l i la )  oder ein Oxyd-Gemisch 
vorliegt. Zur Analyse wurde in Benzol gelöst, filtriert und das Benzol anschliessend im 
Vakuum entfernt. D ann wurde das Öl 140 Stunden bei 20° im  Hochvakuum getrocknet. 

[a]p  =  +  83,3° (c =  0,658 in Chloroform)
3,728 mg Subst. gaben 9,444 mg C 0 2 und 2,882 mg H 20  

C29H 44C7 Ber. C 69,02 H 8,79%
Gef. „ 69,13 „ 8,65%

In  Übereinstimmung m it den Versuchen von W. Bor sehe1) und H. Wieland2) lieferte 
die alkalische Verseifung des obigen P räparates a-Dioxy-choladiensäure (V).

H y d r ie r u n g  v o n  3 a ,1 2 /3 - D ia c e ty l - a p o c h o ls ä u r e - m e th y le s te r - o x y d  ( l i l a ) .
a) m i t  P la t in o x y d  in  F e in s p r i t .  250 mg Platinoxyd wurden in  4 cm3 Feinsprit 

vorhydriert. D ann wurde eine Lösung von 820 mg öligem Oxyd in 15 cm3 Feinsprit hinzu
gefügt und bei Zim m ertem peratur in  einer W asserstoffatmosphäre geschüttelt. Nach 
20 Minuten waren 6,6 cm3 aufgenommen worden. Die Hydrierung kam nach 28 Stunden 
zum Stillstand; die Gesamtaufnahme betrug 23,4 cm3. Es wurden erneut 100mg un
reduziertes Platinoxyd zugefügt und die Hydrierung fortgesetzt. Nach weiteren 45 Stunden 
hatte  die Substanz insgesamt 34,6 cm3 W asserstoff verbraucht. Die Hydrierung kam wie
der zum Stillstand, obwohl 41,2 cm3 (korr.) für die Aufnahme eines Mols Wasserstoff 
berechnet waren.

Der K atalysator wurde abfiltriert und das F iltra t im Vakuum eingedampft. Der 
Rückstand, 800 mg farbloses Öl. wurde in 50 cm3 Benzol-Petroläther 1:9 gelöst und an 
60 g Aluminiumoxyd (Akt.-Kl. IV) chrom atographiert.

Die Petroläther-Benzol-Eluate lieferten nach dem Umkrystallisieren aus Methanol 
290 mg Diacetyl-apocholsäure-methylester. Die Benzol-Eluate ergaben nach Umkrystalli-

0  W. Borsche und A. R. Todd, Z. physiol. Ch. 1 9 7 ,  173 (1931).
2) H. Wieland, E. Dietz und H. Ottawa, Z. phvsiol. Ch. 2 4 4 ,  194 (1936).



sieren aus Methanol 15 mg einer Verbindung vom Smp. 191—191,5°. Zur ersten Analyse 
wurde im Hochvakuum bei 60° 12 Stunden getrocknet, zur zweiten im Hochvakuum bei 
170—180° sublimiert.

[«]“ =■+101,0° ( c =  1,481 in Chloroform)
3,681; 3,568 mg Subst. gaben 9,246; 8,972 mg C 02 und 2,958; 2,885 mg H 20
6,892 mg Subst. gaben 0,294 cm3 M ethan (0°, 760 mm)

C29H 460 7 Ber. C 68,74 H  9,15 1 ak t. H 0,20%
Gef. „ 68,55; 68,62 „ 8,99; 9,06 „ 0,19%

Es scheint demnach ein Diacetoxy-oxy-cholansäure-methylester vorzuliegen. Wegen 
der geringen Ausbeute konnte die Verbindung nicht näher untersucht werden.

b) W e ite re  H y d r ie r u n g s v e r s u c h e .  Bei der Hydrierung des Diacetyl-apochol- 
säure-methylester-oxyds m it Platinoxyd in Eisessig wurde in Übereinstimmung m it den 
Versuchen von W. Borsche und R. A. Todd1) nur Diacetyl-apocholsäure-methylester (Ia) 
gebildet.

Hydrierungen m it fianei/-Nickel in Eeinsprit bei Zimmertemperatur und bei 100— 
110° und 40—50 Atmosphären Überdruck lieferten ausser Diacetvl-apocholsäure-methyl- 
ester (Ia) keine krystallisierten Verbindungen.

3 a ,1 2 /S - D ia c e to x y - 1 4 ,1 5 -o x id o - e h o la n s ä u r e -m e th y le s te r  ( IV a ) .
2,30g (4,70Millimol) reiner /Ju , i5-3a,12jS-Diacetoxy-cholensäure-methylester (I la ) 

(Smp. 132,5°) wurden in 50 cm3 absolutem Chloroform aufgenommen und m it 24,5 cm3 
einer Lösung von Benzopersäure in Chloroform versetzt, die 18,74 Millimol Benzopersäure 
enthielt. Das Reaktionsgemisch wurde bei Zimmertemperatur im Dunkeln belassen. Der 
Verbrauch an Persäure betrug nach 2 Stunden 4,73 Millimol.

Nun wurde die Lösung m it Ä ther stark  verdünnt und die nicht verbrauchte Persäure 
durch einen Überschuss von 0,1-n. Kaliumjodid-Lösung zerstört. Das Ganze wurde dann 
bis zur Entfernung des ausgeschiedenen Jods m it 0,1-n. Natriumthiosulfat, dann zweimal 
mit 2-n. Soda und schliesslich m it Wasser gewaschen, 1 Stunde über Natriumsulfat ge
trocknet und eingedampft. Der Rückstand, ein farbloses Öl, wog 2,28 g.

Dieses Öl wurde in 50 cm3 eines Gemisches von 10% Benzol und 90% Petroläther 
gelöst und an 100 g aktivem Aluminiumoxyd chromatographiert. Die Benzol-Eluate lie
ferten insgesamt 1230 mg des gesuchten Oxyds (IVa). Das Präparat wurde zur Analyse 
dreimal aus Methanol umkrystallisiert und anschliessend 16 Stunden im Hochvakuum 
bei 50° getrocknet. Smp. 102,5—103°.

[a]JJ =  + 102,6° (c =  1,252 in Chloroform)
3,850 mg Subst. gaben 9,730 mg C 0 2 und 2,934 mg H 2Ö 

C29H 44Ö7 Ber. C 69,02 H  8,79%
Gef. „ 68,97 „ 8,53%

H y d r ie ru n g  v o n  3 a ,1 2 /J - D ia c e to x y -1 4 ,1 5 -o x id o -c h o la n s ä u re -m e th y le s te r
( IV a ) .

130 mg Platinoxyd wurden in 5 cm3 Feinsprit vorhydriert. Dann wurden 385 mg 
3a, 12/3-Diacetoxy-14,l5-oxido-cholansäure-methylester (Smp. 103°), in 12 cm3 Feinsprit 
gelöst, hinzugefügt. Das Gemisch wurde in einer Wasserstoffatmosphäre geschüttelt. 
Nach 23 Stunden waren 22,0 cm3 W asserstoff (ber. 19,8 cm3, korr.) aufgenommen, worauf 
die Hydrierung zum Stillstand kam.

Der K atalysator wurde abfiltriert und das F iltra t im Vakuum eingedampft. Der 
Rückstand, 385 mg farbloses ö l, wurde in 20 cm3 Benzol-Petroläther 1:4 gelöst und an 
einer m it Petroläther bereiteten Säule von 28 g Aluminiumoxyd (A ktivität IV) chrom ato
graphiert.

i) Z. physiol. Ch. 197, 173 (1931).



Die Petroläther-Benzol-Eluate gaben 115 mg Diaoetyl-apocholsäure-methylester 
(Ia). Die Benzol-Fraktionen lieferten nach dem Umkrystallisieren aus M ethanol 120 mg 
einer Oxy-Verbindung vom Smp. 128—129°. Zur Analyse wurde das P räpara t nochmals 
aus Methanol um krystallisiert und anschliessend 24 Stunden im Hochvakuum bei 85° 
getrocknet.

M o  =  +  128,3° (c =  0,553 in Chloroform)
3,824 mg Subst. gaben 9,658 mg C 0 2 und 3,097 mg H 20
6,810 mg Subst. gaben 0,361 cm 3 M ethan (0°, 760 mm)

C29H 460 7 Ber. C 68,74 H  9,15 1 ak t. H  0,20%
Gef. „  68,92 „ 9,06 „  0,24%

Bei Hydrierungsversuchen, die in Eisessig, oder Feinsprit m it Eisessig-Zusatz, oder 
m it dem rohen öligen 3a,12/?-Diacetoxy-14,15-oxido-cholansäure-methylester durch
geführt wurden, konnte als krystallisiertes B eaktionsprodukt nur Diacetyl-apocholsäure- 
m ethylester gefasst werden.

V e rsu c h e  z u r  A c e ty l ie ru n g  d e s  3 a ,1 2 /3 -D ia c e to x y -x -o x y -c h o la n s ä u re -
m e th y le s te r s .

a) 7,5 mg der Verbindung vom Smp. 129° wurden in einem Gemisch von 0,4 cm3 
Acetanhydrid und 0,2 cm3 Pyridin gelöst und bei Zim m ertem peratur stehen gelassen. 
Nach 24 Stunden wurden die Lösungsmittel bei 80° W asserbadtem peratur im Vakuum 
entfernt. Der Rückstand, 7,5 mg, krystallisierte leicht aus Methanol und schmolz dann 
zwischen 127—128°. Die Mischprobe m it dem Ausgangsmaterial zeigte keine Schmelz
punktserniedrigung.

b) 16 mg wurden in  einem Gemisch von 0,8 cm3 reinem Eisessig und 0,2 cm3 Acetyl- 
chlorid gelöst. Das Gemisch wurde verschlossen 24 Stunden bei Zimmertemperatur stehen 
gelassen. Dann wurde das Reaktionsgemisch m it Ä ther und Wasser verdünnt, die äthe
rische Lösung zweimal m it 10 cm3 2-n. Soda und dann m it Wasser neutral gewaschen, 
m it N atrium sulfat getrocknet und eingedampft. Aus dem Rückstand, der 14 mg wog, 
konnten keine krystallisierten Anteile isoliert werden.

E in w irk u n g  v o n  C h ro m s ä u re  a u f  d e n  3 a ,1 2 /? -D ia c e to x y -x -o x y -c h o la n s ä u re -
m e t h y l e s t e r .

14 mg des Esters wurden in 2 cm3 Eisessig gelöst und m it einer Lösung von 3 mg 
( =  1,5 Mol) Chromtrioxyd in 1,1 cm3 Eisessig tropfenweise versetzt und stehen gelassen. 
Trotzdem kein Verbrauch an Chromsäure beobachtet werden konnte, wurde nach Zer
stören derselben m it M ethanol und üblichem A ufarbeiten ein neuer Körper isoliert. Die 
Analysenwerte stimmen auf einen Diacetoxy-x-keto-cholansäure-methylester. Aus Me
thanol oder Methanol-Wasser krystallisiert er in Nadeln vom Smp. 139—141°. Ausbeute 
9—10 mg. Im  Mischschmelzpunkt m it dem Ausgangsmaterial ist eine Erniedrigung von 
30—40° zu beobachten. Das A nalysenpräparat wurde 36 Stunden bei 60° über Phosphor - 
pentoxyd im Hochvakuum  getrocknet.

2,856 mg Subst. gaben 7,214 mg C 0 2 und 2,257 mg H 20  
C29H 440 7 Ber. C 69,02 H  8,79%

Gef. „ 68,93 „  8,84%

O x y d a tio n  v o n  A 7,8; 14, i5 .3 a>i  2 ß -D ia c e to x y -c h o la d ie n s ä u re -m e th y le s te r (V a )  
m i t  B e n z o p e r s ä u r e  u n d  H y d r ie r u n g  d e s  O x y d a t io n s p r o d u k te s .

2,13 g (4,38 Millimol) reiner ,,a“ -3a,12/?-Diacetoxy-choladiensäure-methylester wur
den in 10 cm3 absolutem Chloroform aufgenommen und bei —10° m it einer Lösung von 
4,92 Millimol Benzopersäure in 5 cm 3 absolutem Chloroform versetzt. Das Gemisch er
wärmte sich dabei deutlich. Es wurde 10 Minuten bei —10° im Dunkeln stehen gelassen. 
Der Verbrauch an Persäure wurde durch T itration festgestellt. E r betrug 4,34 Millimol.

Das Reaktionsgemisch wurde dann in Ä ther aufgenommen und die ätherische Lösung 
unter Eiskühlung zuerst m it 2-n. Soda und dann m it Wasser gewaschen, über Natrium-
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Sulfat getrocknet und im Vakuum eingedampft. Der Rückstand, ein farbloses ö l, wog 
2,12 g. E r wurde sofort in 17 cm3 Feinsprit gelöst und bei Zim m ertem peratur in einer 
Wasserstoffatmosphäre m it 300 mg vorhydriertem Platinoxyd geschüttelt. Nach 65 Mi
nuten waren 108,1 cm3 Wasserstoff aufgenommen (ber. für 1 Mol 107,7 cm3). Obwohl 
die W asserstoff auf nähme nicht zum Stillstand gekommen war, wurde die Hydrierung 
unterbrochen. Der K atalysator wurde abfiltriert und das F iltra t im Vakuum eingedampft. 
Der Rückstand, 2,13 g eines schwach gelben Öls, krystallisierte nicht. E r wurde in 40 cm3 
Benzol-Petroläther 1:1 gelöst und an einer Säule von 110 g Aluminiumoxyd (A ktivität 
I I I—IV) chrom atographiert. Die ersten Benzol-Fraktionen lieferten nach einer zweiten 
Reinigung durch Adsorption an Aluminiumoxyd 40 mg Diacetyl-apocholsäure-methyl- 
ester vom Smp. 136— 136,5°; [a]D =  + 89,2 (c =  0,762 in Chloroform). Die späteren 
Benzol-Eluate gaben nach dreimaligem Umkrystallisieren aus Methanol gu t ausgebildete 
Nadeln vom Smp. 109,5— 110°. Das A nalysenpräparat wurde 24 Stunden bei 75° im Hoch
vakuum getrocknet und gab W erte, die auf einen Diacetoxy-oxido-choladiensäure-methyl- 
ester stimmen.

[oc]D =  +  52,2° (c =  0,838 in Chloroform)
3,688; 3,727 mg Subst. gaben 9,380; 9,498 mg C 0 2 und 2,654; 2,728 mg H 20  

C29H 40O7 Ber. C 69,57 H 8,05%
Gef. „  69,41; 69,54 „ 8,05; 8,19%

Die Substanz gab m it Tetranitrom ethan eine starke Gelbfärbung. Sie nahm beim 
Schütteln m it Platinoxyd in Eisessig keinen Wasserstoff auf und veränderte sich nicht beim 
Erwärmen m it Eisessig. Nach Zerewitinoff liegt kein aktiver Wasserstoff vor. Beim E r
wärmen m it Alkali wird die Substanz verändert. Die nachfolgende Methylierung und 
Acetylierung des Verseifungsproduktes lieferte keine krystallisierten Präparate.

Die Analysen wurden in unserer mikroanalytischen Abteilung (Leitung W. Marner) 
ausgeführt.

Organisch-chem isches L ab o ra to riu m  der 
E idg . Technischen H ochschule, Zürich.

213. Stryehnos-Alkaloide.
(2. M itteilung)1).

Abbauversuche im Ringe E des Strychnins
von V. Prelog1 und S. Szpilfogel.

(31. X. 45.)

In  einer vorläufigen M itte ilung  haben  w ir fü r das S trychn in  
s ta tt  der von  R . Robinson  au fgeste llten  Form el I  die F orm el I I  
vorgeschlagen. I n  der vorhegenden M itte ilung  beschreiben w ir die 
A bbauversuche im  F in g e  E , welche uns zu einer Ä nderung der 
Form el I  veran lassten . Als A usgangspunkt fü r unsere U ntersuchung  
diente das sog. S trychn ino lon  a, welches bei einem  von  H . Leuchs 
und M itarbeitern  d u rchgeführten  A bbau  des S trychn ins e n ts te h t2).

b  1. M itt. Exper. I, 197 (1945).
2) B. 4 2 ,  2494 (1909); 4 3 ,  2417 (1910); 4 7 ,  1552 (1914); 4 8 ,  1009 (1915); 5 2 ,  1443 

(1919); 5 5 ,  3738 (1922); 6 8 ,  106 (1935); 7 0 ,  2031 (1937); vgl. M . Kotake und T. Mitsuwa, 
Bl. Chem. Soc. Japan  I I, 231 (1936); C. 1 9 3 6 ,  11.3547; J . Chem. Soc. Japan  5 9 ,  146. 
(1938).



Bei der Oxydation von Strychnin C21H 220 2N2 m it K alium perm anganat bildet sich 
eine Säure C21H 20O6N 2, die Strychninon-säure, welche die durch die Teilformel I I I  wieder
gegebene K onstitution besitzt. Die Strychninonsäure kann m it N atrium am algam  oder 
katalytisch zu der entsprechenden Oxy-säure C21H 220 6N 2 (IV), der Strychninol-säure, 
reduziert werden. Die letztere Verbindung spaltet in alkalischem Milieu überraschend 
leicht ein Mol Glykol-säure ab und geht in eine ungesättigte, neutrale Verbindung 
C19H le0 3N 2 (V) über, welche Strychninolon a genannt wurde.

E s h a t  sich fü r die w eitere  A rb e it als sehr n ü tz lich  erwiesen, 
die A b so rp tio n ssp ek tra  d er S try ch n in -A b b au p ro d u k te  kennen  zu 
le rn e n 1). D as S try ch n in  selbst b es itz t ein charak teris tisches A b
so rp tionsspek trum , welches in  F ig . 1, K u rv e  1, d a rg este llt i s t2). 
D ieselbe A bsorp tion  zeigen alle D e riv a te  des S trychn ins m it dem 
Chrom ophoren S ystem  A oder sogar einfache V erb indungen  wie 
z. B . das N -A cety l-carbazolin . Solche A b b au p ro d u k te  des S trych 
nins, welche neben  dem  C hrom ophoren S ystem  A noch die G rup
p ierung  > C O - C O - N <  im  B inge E  en th a lten , wie z. B . die S trych
n inon-säure, besitzen  ein ähnliches S p ek tru m  wie S trychn in , bei 
längeren W ellenlängen k a n n  m an  jedoch  noch eine zusätz liche flache 
B ande m it k leiner E x tin k tio n  b eo b ach ten  (vgl. K u rv e  la ) .

E in  von  S try ch n in  s ta rk  verschiedenes A bsorp tionsspektrum  
zeigen solche S try ch n in -A b b au p ro d u k te , in  w elchen eine Doppel
b indung  in  a ,ß -S te llung  zu r A m id-G ruppe im  B inge C steh t. Das 
du rch  die K u rv e  2 d arg este llte  A b so rp tio n ssp ek tru m  des Strychni- 
nolons a is t ch a rak te ris tisch  fü r das Chrom ophore System  B, welches 
in solchen V erb indungen  e n th a lte n  ist.

E in en  an d e ren  C h arak te r des A bsorp tionsspek trum s besitzen 
diejenigen D e riv a te  des S try ch n in s, in  w elchen die A m id-Gruppe 
im  B inge C n ich t m eh r v o rh an d en  is t, wie z. B . das Strychnin- 
säure-K -oxyd m it dem  Chrom ophoren System  C (K urve 3) oder das 
S try ch n id in  m it dem  C hrom ophoren System  D (K urve 4).

W ie diese w enigen B eispiele zeigen, k an n  m an  d u rch  die Mes
sung d er A b so rp tio n ssp ek tra  gewisse Ä nderungen  in  der Strychnin- 
M olekel leich t festste llen , welche au f chem ischem  W ege n u r m ühe
voll fe s ts te llb ar s in d 3)4).

J) Die Absorptionsspektra des Strychnins und vieler seiner Abbauprodukte wurden 
q u a l i t a t i v  von M .Iio take , K . Mori und T. MitSuwa, Scient. Pap. Inst. Phys. Chem. 
Bes. 31, 333 (1937), aufgenommen.

2) Q u a n t i t a t i v  haben das Absorptionsspektrum  des Strychnins M . M. Janot und
A. Berton, C. r. 216, 564 (1943), gemessen. Die Extinktionen dieser Autoren sind jedoch 
viel zu klein; bei 2550 Ä wurde von ihnen z. B. log e =  3,4 s ta tt  4,2 gefunden.

3) Über die Verwendung der Absorptionsspektra bei Untersuchungen der isomeren 
Strychninolone und Iso-strychnine, sowie in der Brucin-Reihe wollen wir in einer späteren 
M itteilung berichten.

4) W ir danken H rn. E. Heilbronner für die Hilfe bei der Auswertung der Absorp
tionsspektra.
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Kurve 1 Chromophor A (N-Acetyl-carbazolin1), Strychnin, Strychninol-säure IV, l)i- 
hydro-strychninolon a VI, Verbindungen V III+ ,, X , X I, X II).

Kurve l a  >CO—CO—N <  (Strychninon-säure I I I ,  K eton VII).
Kurve 2 Chromophor B (Strychninolon a V).
Kurve 3 Chromophor C (Strychnin-säure-N-oxyd+3)).
Kurve 4 Chromophor D (Strychnidin3)).
Die Absorptionsspektra wurden in Feinsprit, diejenigen der m it + bezeichneten Verbin
dungen in 0,01 -n. alkoholischer Kalilauge aufgenommen.
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A b b a u  d e s  D i h y d r o - s t r y c h n i n o l o n s  a.
D urch H y d rie ru n g  von S trychn ino lon  a en ts teh t ein D ihydro- 

D erivat C19H 20O 3lSi2 V I, welches schon von Leuchs e rh a lten  w orden 
war. M it C hrom säure in  Eisessig liess sich daraus das en tsprechende 
K eton  C19H 180 3N a V II  d ars te llen 4). Dieses b esitz t erw artungsgem äss 
ein A bsorp tionsspek trum , das dem jenigen der S trychn inon-säure  ä h n 
lich ist (K urve 1, l a ,  F ig . 1).

1) Hergestellt nach C. Graebe, A. 202, 25 (1880).
2) H ergestellt nach M. Oesterlin, B. 76, 224 (1943).
3) H ergestellt nach Soc. 1927, 1599.
4) Dieselbe Verbindung wurde wahrscheinlich schon von M . Kotake und T. Mitsuwa, 

Bl. Chem. Soc. Japan  11, 283 (1936), erhalten.



N achdem  verschiedene V ersuche, den R ing  E  im  K e to n  V II 
m it W assersto ffperoxyd  in  alkalischem  M edium  oder m it B le ite tra 
a c e ta t o x y d a tiv  au fzu sp alten , gescheitert w aren , w urde die V er
b in d u n g  m it verd . N a tro n lau g e  in  der W ärm e h y d ro ly tisch  gespalten. 
E s en ts ta n d  dabei in  g u te r A u sb eu te  eine schw er lösliche A m ino
säure C19H 220 5N 2, welche 2 Mol W asser m eh r als das A usgangs
p ro d u k t en th ä lt. W ir schreiben  dieser V erb indung  au f G rund  ihrer 
E igenschaften  die T eilform el V I I I  zu. D as in  0,01-n. alkoholischer 
K alilauge aufgenom m ene A b so rp tio n ssp ek tru m  is t m it dem jenigen 
des S trychn ins (K u rv e  1, F ig . 1) gleich u n d  verschieden  von dem 
A b so rp tio n ssp ek tru m  des K eto n s V II  (K u rv e  1 u n d  la ) ,  was für 
die hydro ly tisch e  A u fspa ltung  des R inges E  u n d  das V orhandensein 
der A m id-G rupp ierung  im  R inge C sp rich t. Im  E in k lan g  d am it liess 
sich du rch  die e lek trom etrische F o rm o l-T itra tio n  die Anwesenheit 
n u r einer C arboxy l-G ruppe fe s ts te llen 1).

D ie A m ino-säure V I I I  geh t beim  E rh itze n  m it trockenem  
P y rid in  in  eine n ich t k ry s ta llis ie rt e rh a lten e  V erb indung  über, welche 
die alkalische S ilberd iam m in-L ösung  red u ziert. D urch  E rw ärm en 
m it M ethyl- u n d  Ä thy l-a lkoho l liessen sich d arau s  schön krystalli- 
sierende D eriv a te  der Z usam m ensetzung  C19H 220 2N 2 bzw . C20H 24O2N 2 

e rh a lten . D iese besitzen  einen basischen  C h arak te r u n d  en thalten  
eine A lkoxy-G ruppe; sie reduzieren  n ich t m ehr die alkalische Silber- 
d iam m in-L ösung  u n d  lassen sich n ich t m it P la tin o x y d -K ata ly sa to r 
in  alkoholischer Lösung hydrieren . Ih r  A b sorp tionsspek trum  ist dem 
jen igen  des S try ch n in s  gleich (K u rv e  1, F ig . 1). D urch  Stehenlassen 
m it v e rd ü n n te r Salzsäure gehen die beiden  A lkoxy-B asen in  ein 
schlecht k rysta llis ie rendes P ro d u k t üb er, welches w ieder die alkali
sche S ilberd iam m in-L ösung reduziert.

W ir g lauben , dass m an  die B ildung  u n d  die R eak tionen  der 
e rw äh n ten  U m w an d lu n g sp ro d u k te  so in te rp re tie ren  m uss, dass aus 
der A m ino-säure V I I I  zu ers t u n te r  V erlust v on  K ohlendioxyd ein 
A ldehyd IX  e n ts te h t, w elcher m it A lkoholen die V erbindungen X 
u nd  X I  g ib t. Ä hnlich  le ich t g eh t z. B . das P seudo-strychn in  in seine 
A lk y l-ä th e r über.

D ie M ethoxy-B ase X  g ib t m it M ethy ljod id  eine Verbindung 
C20H 2 7O 3N 2J .  E s h an d e lt sich ab er sehr w ahrscheinlich  um  kein 
q u a te rn äres  A m m onium -Salz, d a  m it w ässerigem  A m m oniak daraus 
eine unlösliche B ase au sfä llt. D iese R eak tio n  e rin n ert auch an das 
V erh alten  d er P seu d o -s try ch n in -ä th er, welche m it M ethyljod id  eben
falls keine q u a te rn ä re n  Ä m m onium jod ide b ild en 2).

1) W ir haben nicht die Möglichkeit übersehen, dass nach der Formel I  von Robinson 
bei der Bildung der Amino-säure V III ausser dem Ringe E auch noch der Ring F  zwischen 
dem Stickstoff 1 und dem Kohlenstoff 2 hydrolytisch aufgespalten werden könnte; dies 
scheint uns aber wenig wahrscheinlich.

2) Vgl. H. Leuchs, B. 70, 2455 (1937).



W enn die F o rm ulie rung  der erw äh n ten  R eak tio n en  der A m ino
säure V I I I  rich tig  ist, so sprich t die g la tte  B ildung  der A lkoxy- 
B asen X  u n d  X I  dafür, d a s s  d e r  u r s p r ü n g l i c h e  B i n g  E  i m  
S t r y c h n i n  m e h r  a l s  5 B i n g g l i e d e r  b e s i t z t ,  da  er sich nach 
der E n tfe rn u n g  eines K ohlensto ffatom s noch im m er leich t schliesst. 
Dies h a t  uns auch  veran lasst, s ta t t  der F o rm el I  des S trychn ins 
a rb e itsh y p o th e tisch  die F orm el I I  vo rzusch lagen1).

, -N 
6 M E oj

v y y Y
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0 = C  u
I I I  X'/  x OCH2COOH
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\
CHO
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X III

Die A m ino-säure V I I I  g ib t durch  P yro lyse  im  H ochvakuum  
eine basische, k ry sta llin e  V erb indung C 1 7H 18O X 2, welche dem  A b
sorp tionsspek trum  nach  noch das u n v erän d erte  C hrom ophor A des 
S trychn ins besitz t. W ir teilen  ih r m it V orbehalt die S tru k tu r  X I I

i) Exper. I, 197 (1945).



zu, obwohl es uns nicht gelungen ist, die Doppelbindung durch 
Hydrieren mit Platinoxyd in Eisessig nachzuweisen. Die Verbindung 
X II ist deshalb interessant, weil sie mit der von H . T . Openshaw  
und R . R obin son 1) synthetisch hergestellten Verbindung X III ver
wandt ist, und es ist denkbar, dass sie mit dieser oder mit der ana
logen Verbindung, welche der Formel II entspricht, experimentell 
verknüpfbar wäre. Wir sind mit den Versuchen in dieser Eic-htung 
beschäftigt.

W ir danken der Rockejeller Foundation in  New Y ork für die U nterstützung dieser 
Arbeit.

E x p e r im e n t e l l e r  T e i l2).

A b b a u  des  S t r y c h n i n s  n a c h  L e u c h s .
S t r v c h n in o n - s ä u r e  (EU) 

wurde nach H. Leuchs3) hergestellt. Sie schmolz aus Wasser um krystallisiert bei 256:J. 

[a ]^  =  -4 6 °  ( ±  2°) (c =  0,81; X atrium salz in Wasser)
3,834 mg Subst. gaben 8,928 mg C 0 2 und 1,688 mg H ,0  

C21H 20O6X 2 Ber. C 63,63 H  5,09%
Gef. ,, 63,55 „  4,93%

Absorptionsspektrum im U .V .: K urve 1 und  la ,  Fig. 1.
M e th y le s te r  der Säure4) krystallisierte aus M ethanol Smp. 224—225°.

3,784 mg Subst. gaben 8,916 mg C 0 2 und 1,805 mg H ,0  
C22H ,,0 6X2 Ber. C 64,38 H  5,40%

Gef. „  64,30 „  5,34%

S tr y c h n in o l - s ä u r e  (IV)
erhielten w ir durch katalytische H ydrierung von Strychninon-säure m it Platinoxyd- 
K atalysator in  Eisessig5). Aus W asser umgelöst schmolz die Säure bei 223,5—226*. 

3,858 mg Subst. gaben 8,978 mg C 0 2 und 1,929 mg H ,0  
C2i H 22 0 6X 2 Ber. C 63,31 H  5,57%

Gef. ,, 63,51 „  5,60%,
Absorptionsspektrum im U .V.: K urve 1, Fig. 1.

S tr y c h n in o lo n  a (V) 
wurde nach der Vorschrift von H. Leuchs und IE. Schneider6) hergestellt und aus Methylen- 
dichlorid-Methanol umgelöst. Die Verbindung schmilzt bei 226°.

4) Soc. 1937, 941.
2) Alle Schmelzpunkte sind im ßeW-Bloek bestim m t im d korrigiert. Wie schon 

Leuchs bemerkt ha tte , können sich die Schmelzpunkte der verschiedenen Strychnin- 
Abbauprodukte je nach Art  der Smp.-Bestimmung stark  unterscheiden. Bessere Rein- 
heitskriteria sind die spez. D rehungen und  die Absorptionsspektra. Zur Analyse wurde, 
wenn nichts anderes verm erkt, bei 110° im H ochvakuum  getrocknet.

3) B 41, 1720 (1908): Smp. 265—267°, [ x ] ^  =  -4 3 ,3  ( c = 3 ,6 3 ;  Xatriumsalz in 
Wasser).

4) H. Leuchs und TE. Schneider, B. 42, 2495 (1909): Smp. 205—206°.
5) H. Leuchs und IE. Schneider, B. 42, 2497 (1909), reduzierten m it Xatriumamal- 

gam und Salzsäure, Smp. 238°.
6) B. 42, 2499 (1909): [x ]^  =  -1 1 2 ,4 °  (c =  2,66 in Eisessig), Smp. 236°.



[a]p  =  -  111° ( i  2°) (c =  0,854 in Eisessig)
3,770 mg Subst. gaben 9,762 mg C 02 und 1,857 mg H 20  

Ci„H180 3N2 Ber. C 70,79 H 5,63%
Gef. „  70,66 „ 5,51%

Absorptionsspektrum im U.V.: Kurve 2, Fig. 1.

D ih y d r o - s t r y c h n in o lo n  a (VI).
Die nach H. Leuchs und M itarbeitern1) hergestellte Verbindung schmolz bei 266° *) 

und wurde zur Analyse bei 130° im Hochvakuum getrocknet.

[a]p  =  — 17° ( ±  2°) (c == 0,899 in Eisessig)
3,794 mg Subst. gaben 9,777 mg C 02 und 2,079 mg H 20  

C19H 20O3N2 Ber. C 70,35 H 6,22%
Gef. „ 70,33 „ 6,13%

Absorptionsspektrum im U.V.: Kurve 1, Fig. 1.

A b b a u  d e s  D i h y d r o - s t r y c h n i n o l o n s  a .
K e to n  C 19H 180 3N 2 (V II) .

100 mg Dihydro-stryehninolon a wurden in  4,5 cm3 Eisessig gelöst und m it einer 
Lösung von 21,5 mg Chromtrioxyd in 1 cm3 Eisessig versetzt. Nach 3 Tagen verdünnte 
man das Reaktionsgemisch m it 50 cm3 Wasser und schüttelte m it Chloroform aus. Die 
Chloroform-Auszüge wurden m it verdünnter Natronlauge und Wasser gewaschen, mit 
Natriumsulfat getrocknet und eingedampft. Der Rückstand (80 mg) ergab nach m ehr
maligem Umlösen aus Methylen-dichlorid-Essigester farblose Krystalle vom Smp. 318° 2).

[a]p  =  —49° (T; 2°) (c =  1,23 in Chloroform)
3,710 mg Subst. gaben 9,638 mg C 02 und 1,859 mg H 20  

Ci„H180 3N 2 Ber. C 70,79 H  5,63%
Gef. ,, 70,90 ,, 5,61%

Absorptionsspektrum im U .V.: Kurve 1 und la , Fig. 1.
Das O xim  wurde auf übliche Weise durch 3-stündiges Kochen m it H ydroxylam in

acetat in Alkohol erhalten. Aus Alkohol umgelöst bildet das Produkt farblose Krystall- 
kömer vom Smp. 278° (Zers.).

[ot]p =  +  197° ( ±  4°) (c =  0,55 in Chloroform3))
3,741 mg Subst. gaben 9,279 mg C 02 und 1,893 mg H 20  

C19H 190 3N 3 Ber. C 67,64 H 5,68%
Gef. „ 67,69 „ 5,66%

A m in o -s ä u re  C19H 220 5N 2 (VIII).
200 mg des Ketons V II wurden in 1,5 cm3 2-n. Natronlauge in der Wärme gelöst 

und dann weitere 30 Minuten auf 80° erwärmt. Aus der m it verdünnter Essigsäure auf 
pH =  5 eingestellten Lösung krystallisierte nach kurzem Stehen die farblose Amino-säure. 
Zur Reinigung wurde das P rodukt möglichst rasch in wenig Pyridin gelöst (vgl. weiter 
unten) und m it Methanol gefällt. Die krystalline Amino-säure zersetzte sich oberhalb

b  H. Leuchs, W. Dicls und A. Dornow, B. 68, 109 (1935), Smp. 268—270°, [oc]p =  
-12 ,2 °  (c =  3,7 in Eisessig).

2) M .Kotake und T. Mitsuwa, Bl.Chem. Soc. Japan  11,283 (1936)geben Smp. 314°an.
3) Die hohe Rechtsdrehung deutet event. darauf hin, dass neben der Oxim-Bildung 

noch weitere Änderungen eingetreten sind.



315° ohne richtig zu schmelzen. E in 5 Tage bei Zim m ertem peratur getrocknetes Präparat 
enthielt ungefähr ein Mol Krystallwasser.

3,777 mg Subst. gaben 8,298 mg C 02 und 2,150 mg H 20  
C19H 220 5N2-H20  Ber. C 60,62 H  6,43%

Gef. „  59,96 „  6,37%
E rst nach Trocknen im Hochvakuum bei 90° wurden die richtigen Analysenwerte

—  1676 —

erhalten. 800

[a]^  =  +  14° ( +  4°) (c =  0,439 in 0,1-n. N atronlauge)
3,846 mg Subst. gaben 8,963 mg C 0 2 und 2,115 mg H 20

C19H 220 5N2 Ber. C 63,67 H  6,19% ^ l
Gef. „ 63,59 „  6,15% ¿fa

4,026 mg Subst. (wasserhaltig) verbr. 1,11 cm3 0,1-n. NaOH (elektrometrische Formol- jsteii
T itration1); Ber. für 1 COOH 1,08 cm3 0,1-n. NaOH . :$gga

Absorptionsspektrum im U.V.: (wasserhaltige Säure) Kurve 1, Fig. 1.

M e th o x y -B a s e  C19H 220 2N 2 (X).
150 mg Amino-säure V III wurden m it 5 cm3 Pyridin 45 M inuten am Rückfluss 

gekocht. N ach dem Verdampfen des Pyridins im  Vakuum versetzte m an den Rückstand 
m it Methanol und kochte 10 Minuten un ter Rückfluss. Der R ückstand nach dem Ver- Abs
dampfen des Methanols wurde in Chloroform gelöst und über 8 g Aluminiumoxyd (Ak
tiv itä t I I—III)  chrom atographiert. Die m it Chloroform eluierten krystallinen Fraktionen 
(75 mg) schmolzen nach Umlösen aus Essigester und Essigester-Petroläther hei 198°; 
im evakuierten Röhrchen war der Smp. 214°. Die Verbindung reduziert alkalische Silber - 
diammin-Lösung erst nach einigem Stehen m it verdünnter Salzsäure. Zur Analyse wurde 
das P räpara t A bei 80° im H ochvakuum  getrocknet, das P räpara t B im Hochvakuum 
150— 160° sublimiert.

[a]p  =  +  34,3° ( ±  2°) (c =  0,89 in Chloroform)
A. 3,702 mg Subst. gaben 9,958 mg C 0 2 und 2,421 mg H 20
B. 3,756 mg Subst. gaben 10,101 mg C 0 2 und 2,470 mg H 20

2,889 mg Subst. gaben 0,240 cm3 N 2 (18°, 728 mm)
3,355 mg Subst. verbr. 3,249 cm 3 0,02-n. N a2S20 3 (Mikro-ZefseZ)

Ci9H 220 2N 2 Ber. C 73,52 H  7,14 N 9,03 OCH3 10,00%
Gef. A „ 73,41 „  7,32%
Gef. B „  73,39 „ 7,36 „ 9,34 „  10,01%

Mikrohydrierung: 8,6 mg Substanz verbrauchten m it einem vorhydrierten K ata
lysator aus 10 mg P latinoxyd in 3 cm3 Feinsprit keinen Wasserstoff.

A bsorptionsspektrum im U .V.: K urve 1, Fig. 1.
30 mg Subst. wurden in 0,5 cm 3 M ethanol m it 30 mg M ethyljodid 3 Stunden im

Einschlussrohr auf 90° erhitzt. Das R eaktionsprodukt krystallisierte nach Umlösen aus 
Aceton-Äther in farblosen Nadeln vom Smp. 204— 206° (Zers, von 175° an im evakuierten 
Röhrchen), welche m it Ammoniak in wässeriger Lösung eine weisse Fällung gaben.
Zur Analyse wurde bei Z im m ertem peratur im Hochvakuum getrocknet.

3,694 mg Subst. gaben 6,881 mg C 0 2 und 1,976 mg H 20
C20H 2,O3N 2J  ■ Ber. C 51,07 H 5,79% »V

Gef. „  50,83 „  5,98%

Ä th o x y -B a s e  C^H^O^lfg (XI).
Die auf analoge Weise wie die Methoxy-Base hergestellte Verbindung, welche sich 

auch chemisch ähnlich verhält, schmolz nach Umlösen aus Essigester-Petroläther bei 
194— 195° und wurde zur Analyse bei 80° im Hochvakuum getrocknet.

3) F ü r die Ausführung danken w ir H rn. N . Clauson-Kaas.



[oc]q = + 2 8 °  ( ±  2°) (c =  1,28 in Chloroform)

3,758 mg Subst. gaben 10,182 mg C 02 und 2,489 mg H 20  
C20H 24O2N2 Ber. C 74,04 H 7,46%

Gef. „ 73,94 „ 7,41%

P y ro -B a s e  C17H 18ON2 (XII).
800 mg der Amino-säure V III wurden in Portionen von je 100 mg bei 0,02 mm 

auf 240° erhitzt. Das Vakuum fällt zuerst auf 0,1—0,2 mm, um nach 5 Minuten wieder 
die ursprüngliche Höhe zu erreichen, wonach das Erhitzen abgebrochen wurde. Das
Produkt, welches teilweise sublimierte, wurde in Chloroform gelöst und in basische und
neutrale Anteile getrennt. Die in Chloroform gelösten basischen Anteile (770 mg) gaben 
nach chromatographischer Reinigung über 40 g Aluminiumoxyd (A ktivität I I—III) 
zuerst eine Reihe krystalliner Fraktionen (185 mg), aus welchen durch Umlösen aus 
Essigester eine Verbindung vom konstanten Smp, 195— 198°, im evakuierten Röhrchen 
206°, erhalten wurde. Zur Analyse wurde im Hochvakuum sublimiert.

3,602; 2,630 mg Subst. gaben 10,080; 7,383 mg C 02 und 2,215; 1,610 mg H 20  
C17H 18ON2 Ber. C 76,66 H 6,81%

Gef. „  76,37; 76,61 „ 6,88; 6,85%

Absorptionsspektrum im U .V.: Kurve 1, Fig. 1.

Die Analysen wurden in unserer mikroanalytischen Abteilung von den HH. W. 
Manser und W. Ingold ausgeführt.

O rganisch-chem isches L aborato rium  der 
E idg . Technischen H ochschule, Zürich.

214. Cyeloalkeno-pyridine.
(2. Mitteilung1)).

Cyelopentadeeeno-2,3-pyridin
von V. Prelog und U. Geyer.

(31. X. 45.)

Z ur H erste llung  eines b isher u n b ek an n ten  Cycloalkeno-2,3-pyri- 
dins m it einer grösseren E ingg liederzah l im  alicyclischen E inge v e r
suchten w ir zuerst das v o r kurzem  zur H erste llung  von Cyclohepteno- 
2 ,3 -p y rid in 1) au sgearbe ite te  V erfahren  anzuw enden.

D urch  B ehand lung  von  C yclopentadecanon (E xa lton ) m it Tri- 
p h en y l-m e th y l-n a tr iu m 2) u n d  K ohlendioxyd erh ie lten  wir die Cyclo- 
pentadecanon-(2 )-carbonsäure-(l) (Ia), die m it D iazom ethan  in  den 
M ethylester (Ib ) überg efü h rt w u rd e3). D er M ethylester ging durch 
E inw irkung von A m m oniak in  g u te r A usbeute in  den 2-Amino-cyclo-

J) 1. M itt. Helv. 27, 1854 (1944).
2) W. B. Renfrow, jr., und C. R. Hauser, Organic Syntheses 19, 83 (1939).
3) E. Baumgarten, R. Levine und C. R. Hauser, Am. Soc. 66, 862 (1944).



p en tad ecen -(l)-c a rb o n säu re -(l)-m e th y les te r (H a ) über. D ie le tztere  
V erb indung  erwies sich jedoch  als sehr re ak tio n sträg e  u n d  gab  m it 
M alonsäu re-d iä thy lester und  N a tr iu m -ä th y la t eine so geringe A us
b eu te  an  gew ünschtem  K o n d en sa tio n sp ro d u k t I I I ,  dass w ir auf 
w eitere V ersuche in  dieser R ich tu n g  v erz ich te ten . Als H a u p tre a k 
tio n sp ro d u k t k o n n te  der 2 -A m ino-cyclopentadecen-(l)-carbonsäure- 
(l)-ä th y le s te r  ( I l b )  iso liert w erden, w elcher durch  U m esterung  aus 
dem  M ethy lester en ts tan d e n  war.

Zum  Ziel fü h r te  dagegen die A nw endung eines von J .  v. Braun  
u n d  0 . L em ke1) zu r S y n th ese  von  B z-T e trahydro -ch ino lin  angebenen 
V erfahrens. C yclopen tadecanon  w urde m it A m eisensäure-äthylester 
und N a tr iu m  um g esetz t u n d  das e rh a lten e  a-O xym ethylen-cyclo- 
p en tad ecan o n  (IV) m it C yan-acetam id  k o ndensiert. Ä hnlich wie bei 
der K o n d en sa tio n  von  O xym ethy len -cyclohexanon  m it C yan-acet
a m id 2) b ilde ten  sich auch  h ierbei zwei K ondensa tionsproduk te . 
N eben der als H a u p tp ro d u k t en ts tan d e n en  V erb indung  V wurde 
auch eine geringere M enge der V erb indung  V I erhalten . Durch 
energische V erseifung m it Salzsäure bei 160° gingen die beiden 
V erb indungen  V u nd  V I in  dasselbe 6-O xy-cyclopentadeceno-2,3- 
p y rid in  (V II) über. D as le tz te re  w urde m it PhosphoroxyC hlorid bei 
180° in das 6-C hlor-cyclopentadeceno-2 ,3-pyrid in  (V III)  übergeführt, 
aus w elchem  schliesslich durch  R ed u k tio n  m it R a n ey -Nickel in 
alkalischem  M edium  das C yclopen tadeceno-2 ,3 -pyrid in  ( IX)  erhalten 
w urde.

D ie von v. B raun  und  Lem ke  em pfohlene R ed u k tio n  des 6 -Chlor- 
D erivates m it Z ink und  Salzsäure ergab  ein Gem isch von Cyclo
pen tadeceno-2 ,3 -p y rid in  und  cis-C yclopentadecano-2 ,3-p iperid in  (X) 
(vgl. w eiter u n ten ).

D urch  k a ta ly tisch e  H y d rie ru n g  m it P la tin o x y d -K a ta ly sa to r in 
Eisessig erh ie lten  w ir aus dem  C yclopentadeceno-2 ,3-pyrid in  ein 
C yclopentadecano-2 ,3-p iperid in , du rch  R ed u k tio n  m it N a triu m  und 
abso lu tem  A lkohol als H a u p tp ro d u k t eine zw eite stereoisom ere Ver
b indung. N ach der S k ita ’’sehen R egel3) u n d  in  Ü bereinstim m ung mit 
den E rfah ru n g en  in  der B z-T etrahydro -ch ino lin -R eihe  schreiben wir 
der B ase, welche in  saurem  M edium  in  überw iegender Menge en t
s teh t, die c is-K onfigu ration  (X ) und derjenigen, welche sich h au p t
sächlich in  alkalischem  M edium  b ildet, die tran s-K o n fig u ra tio n  (XI) 
zu.  Sowohl das C yclopentadeceno-2 ,3 -p y rid in , als auch  die beiden 
stereoisom eren C yclopen tadecano-2 ,3 -p iperid ine b ilden  farblose Öle 
m it einem  in der K ä lte  k au m  w ah rn eh m b aren  spezifischen Geruch.

b  A. 478, 182, 191 (1930).
2) Die Kondensation von a-Oxymethylen-cyclohexanon m it Cyan-acetamid wurde 

zuerst von H. K . Sen-Gupta, Soc. 107, 1347 (1915) beschrieben.
3) Vgl. .4. Skita, A. 427, 255 (1922); 431, 1 (1923).
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E x p e r i m e n t e l l e r  T e i l 1).
C y c lo p e n ta d e c a n o n - (2 ) - c a r b o n s ä u r e - (1) (Ia),

In einen Dreihalskolben m it Rührwerk wurden 150 cm3 einer frisch bereiteten 
Lösung von Triphenyl-methyl-natrium (hergestellt aus 10,0 g Triphenyl-chlor-methan 
und 333 g 1-proz. Natriumamalgam in 240 cm3 absolutem Ä ther)2) m it reinem Stickstoff 
übergepresst. Zu der in einer Eis-Kochsalz-Mischung auf —10° gekühlten Lösung tropfte 
man unter Rühren 5,0 g Cyclopentadecanon in 50 cm3 absolutem Äther. Das entfärbte 
Reaktionsprodukt wurde unter fortwährendem peinlichem Luftausschluss in einen 
zweiten Reaktionskolben, in welchem 20 g Trockeneis vorgelegt waren, übergeführt. 
Nachdem die lebhafte Reaktion zu Ende gegangen war, wurde die gebildete /J-Keto- 
carbonsäure aus der noch kühlen, ätherischen Lösung m it kalter verdünnter Natronlauge 
ausgezogen. Die m it verdünnter Salzsäure unter Eiskühlung in Freiheit gesetzte ß-Keto- 
carbonsäure bildete einen farblosen, krystallinen Niederschlag, der sich m it Äther aus- 
schütteln liess.

Zu der ätherischen Lösung der freien Cyclopentadecanon-(2)-carbonsäure-(l) 
tropfte man sofort eine ätherische Diazomethan-Lösung (etwa 20% Überschuss). Nach 
einer halben Stunde wurde das überschüssige Diazomethan durch Zugabe von Eisessig 
entfernt, die ätherische Lösung dreimal m it eiskalter 0,5-n. Sodalösung und Wasser aus
geschüttelt, m it N atrium sulfat getrocknet und eingedampft. Aus dem zurückgebliebenen 
Öl erhielten wir durch Destillation in einem Kragenkolben 4,15 g (66% der Theorie) des 
farblosen, öligen C y c lo p e n ta d e c a n o n - (2 ) -c a rb o n s ä u re - (  1 ) -m e th y le s te r s  (Ib), 
welcher bei 0,03—0,04 mm und einer Ölbadtem peratur von 140—148° überging.

Zur Charakterisierung wurden 50 mg des /f-Keto-carbonsäure-esters m it einer 
Hydroxylamin-acetat-Lösung (aus 80 mg Hydroxylaminhydrochlorid und 120 mg N a
trium acetat in 5 cm3 Alkohol) stehen gelassen. Aus dem eingeengten Reaktionsgemisch 
krystallisierte das C y c lo p e n ta d e c a n o -3 ,4 - is o x a z o lo n - (5 )  in farblosen Blättchen 
vom Smp. 126,5—128°, die zur Analyse aus Benzol-Petroläther umkrystallisiert und im 
Hochvakuum bei 80° getrocknet wurden.

x) Alle Schmelzpunkte sind korrigiert.
2) Organ:c Syntheses 19, 83 (1939).



3,716 mg Subst. gaben 9,828 mg C 02 und  3,381 mg H 20  
CleH 27 0  2N Ber. C 72,41 H  10,26%

Gef. „ 72,18 „  10,18%

2 - A m in o - c y c lo p e n ta d e c e n - ( l ) - c a r b o n s ä u r e -(1 ) - m e th y le s t e r  (Ila).
In  3,16 g /S-Keto-carbonsäure-ester, welchem 2,0 g A m m onium nitrat zugegeben 

worden waren, wurde während 5 Tagen trockenes Ammoniak eingeleitet. Das fest ge
wordene farblose R eaktionsprodukt wurde in  Ä ther aufgenommen und die ätherische 
Lösung dreimal m it Wasser gewaschen und m it N atrium sulfat getrocknet. Nach dem 
Verdampfen des Ä thers krystallisierte aus dem R ückstand (3,08 g) in wenig Petroläther 
bei —10° das Reaktionsprodukt aus. In  die M utterlaugen wurde von neuem Ammoniak 
eingeleitet. Durch mehrmaliges Wiederholen dieser Operation konnten schliesslich 2,40 g 
(76% der Theorie) eines krystallinen Produktes vom Smp. 54— 56° erhalten werden, das 
zur Analyse aus Petroläther umgelöst und bei Zim m ertem peratur im  Hochvakuum ge
trocknet wurde.

3,640 mg Subst. gaben 9,676 mg C 0 2 und 3,606 mg H 20
C17H 310 2N Ber. C 72,55 H  11,10%

Gef. „ 72,54 „ 11,09%

4 ,6 - D io x y - c y c lo p e n ta d e c e n o - 2 ,3 - p y r id in - 5 - c a r b o n s ä u r e - ä th y le s te r  (III). 
2,32 g 2-Amino-cyclopentadecen-(l)-carbonsäure-(l)-methylester und 1,35 g Malon- 

säure-diäthylester wurde m it einer N atrium äthylat-Lösung aus 0,2 g N atrium  in 4 cm3 
absolutem Alkohol im Einschlussrohr 45 Stunden auf 110—120° erhitzt. Das abfiltrierte 
feste Reaktionsprodukt schüttelte man in ätherischer Lösung bei 0° m it 5-proz. Natron
lauge erschöpfend aus. Nach dem Verdampfen des Ä thers blieben 1,62 g eines rötlichen, 
krystallinen Produktes zurück, welches durch Chromatographieren an Aluminiumoxyd 
und Umlösen aus tiefsiedendem Petroläther gereinigt wurde. Die erhaltenen glänzenden,
farblosen B lättchen schmolzen bei 45,5—46,5° und gaben m it dem Ausgangsprodukt
eine Schmelzpunktserniedrigung. Zur Analyse trocknete m an im Hochvakuum bei 
Zim mertemperatur.

3.690 mg Subst. gaben 9,913 mg C 0 2 und 3,706 mg H 20
Ci8H 330 2N  Ber. C 73,17 H  11,26%

Gef. „  73,31 „  11,24%
Es liegt demnach 2 - A m in o - c y c lo p e n ta d e c e n - ( l ) - e a r b o n s ä u r e - ( l ) - ä th y l -  

e s t e r  (Ilb) vor, der durch Umesterung aus dem Ausgangsprodukt entstanden war.
Nach Ansäuren m it verdünnter Salzsäure schied sich aus den wässrigen basischen 

Auszügen ein voluminöser, bräunlicher Niederschlag aus, welcher m it Äther gewaschen und 
m it Aceton ausgekocht wurde. Aus den in Aceton löslichen Anteilen (180 mg) konnte der
4 ,6 - D io x y - c y c lo p e n ta d e c e n o - 2 ,3 - p y r id in -5 - c a r b o n s ä u r e - ä th y le s te r  in fei
nen, farblosen Nadeln erhalten werden, welche zur Analyse mehrmals aus Benzol-Petrol
äther umgelöst und im Hochvakuum bei 70° getrocknet wurden. Die Verbindung zersetzte 
sich zwischen 280—300° ohne zu schmelzen.

3.690 mg Subst. gaben 9,340 mg C 0 2 und 2,992 mg H 20
C21H 330 4N Ber. C 69,39 H  9,15%

Gef. „  69,08 „  9,07%
Bei einem zweiten Versuch zur Kondensation des 2-Amino-cyclopentadecen-(l)- 

carbonsäure-(l)-äthylesters m it Malonsäure-diäthylester in alkoholischer Natrium
äthylat-Lösung während 52 Stunden bei 140—150° konnten keine besseren Resultate 
erhalten werden.

o c -O x y m e th y le n -c y c lo p e n ta d e c a n o n  (IV).
0,4 g N atrium -Staub in 5 cm3 absolutem Ä ther wurden durch Kochen m it 1,2 g 

absolutem Alkohol in N atrium äthy lat übergeführt. Dazu gab man ein Gemisch von 3,5 g 
Cyclopentadecanon und 1,3 g Ä thyl-form iat (über geglühter Potasche getrocknet und
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frisch destilliert), wobei das N atrium äthylat in Lösung ging. Das Gemisch erhitzte man 
5 Stunden gelinde unter Rückfluss, wobei ein dichter Krystallbrei ausfiel. Nach dem Ab
kühlen wurde das Reaktionsprodukt m it etwas Eis versetzt und der farblose, krystalline 

(Hi), Niederschlag in Wasser gelöst. Durch Ausschütteln m it Ä ther bei 0° konnten 1,24 g ölige,
5,  ̂ neutrale Produkte ausgezogen werden. Die alkalischen Auszüge wurden m it stark vor-

äu|(r. gekühlter, verdünnter Schwefelsäure angesäuert (Kongorot) und die ausgefallene a-Oxy-
dtk},' methylen-Verbindung in Ä ther aufgenommen. Aus dem m it wenig Wasser gewaschenen
Xj,A und m it N atrium sulfat getrockneten ätherischen Auszug erhielten wir durch Abdestil-
p(tĴ  lieren des Ä thers 3,28 g eines Öls, aus dem nach Zusatz von 2,5 cm3 Petroläther und

' Kühlen m it Trockeneis 2,58 g (66% der Theorie) weisse a-Oxymethylen-Verbindung vom
Smp, 45—46° auskrystallisierten.

Das P rodukt is t schon in festem Zustand sehr unbeständig, da es sich in kurzer Zeit 
gelb färbt. Demgemäss wird es beim Umkrystallisieren aus tiefsiedendem Petroläther, 
in welchem es sehr leicht löslich ist, teilweise verharzt.

8(1 »f,
*Btni
Wjjm

2 ,6 - D io x y - 5 - c y a n o - l ,2 - d ih y d r o - c y c lo p e n ta d e c e n o - 2 ,3 - p y r id in  (V) u n d  
6- O x y -5 -c y a n o -c y c lo p e n ta d e c e n o - 2 ,3 -p y r id in  (VI).

Zu einer Lösung von 1,0 g Cyan-acetamid in 3 cm3 Wasser wurden 2,8 g a-Oxy- 
methylen-cyclopentadecanon, 10 cm3 Alkohol und 0,2 cm3 Piperidin als Kondensations - 
mittel zugegeben. Man liess das Gemisch 24 Stunden bei 35—45° stehen. Schon nach 
kurzer Zeit begann ein voluminöser, krystalliner Niederschlag auszufallen. Nach dem 
Erkalten wurde der Krystallbrei abgenutscht und durch dreimaliges Nachwaschen mit 
wenig Methanol von der dunkeln, klebrigen Mutterlauge befreit. Das rohe, gelbhche R eak
tionsprodukt wog 2,83 g und schmolz bei 241—246°.

Durch Umlösen aus Dioxan und Sublimation im Hochvakuum erhielten wir daraus 
farblose Prismen vom Smp. 247—248°.

~ 3,769 mg Subst. gaben 9,892 mg C 02 und 3,185 mg H 20
C19H 30O2N 2 Ber. C 71,66 H 9,50%

Gef. „ 71,63 „ 9,46%
Es hegt demnach 2 ,6 - D io x y - 5 -c y a n o - l ,2 -d ih y d r o -c y c lo p e n ta d e c e n o -

2 .3 -p y r id in  vor.
Das in den Mutterlaugen angereicherte 6 -O x y -5 -c y a n o -c y c lo p e n ta d e c e n o -

2 .3 -p y r id in  konnte durch Chromatographieren an Aluminiumoxyd und Umkrystalli- 
sieren aus Aceton in kleiner Menge abgetrennt und rein erhalten wrerden. Die farblosen 
Prismen schmolzen bei 210—211° und gaben m it dem vorherigen Produkt eine Schmelz

te punktserniedrigung. Zur Analyse wurde im Hochvakuum bei 90° getrocknet.
3,705 mg Subst. gaben 10,305 mg C 0 2 und 3,082 mg H 20  

C19H 28ON2 Ber. C 75,95 H 9,39%
Gef. „ 75,90 „  9,30%

6 -O x y -c y c lo p e n ta d e c e n o -2 ,3 - p y r id in  (VII).
1,98 g 2,6-Dioxy-5-cyano-l,2-dihydro-cyclopentadeceno-2,3-pyridin (Smp. 242 bis 

248°) wurde im Einschlussrohr 24 Stunden m it 35 cm3 konz. Salzsäure auf 150—170° 
erhitzt. Durch Ausschütteln m it Ä ther und Benzol erhielten wir aus dem Reaktions
gemisch 1,62 g (94% der Theorie) des krystallinen Produktes, das bei 185—187° schmolz. 
Dasselbe Reaktionsprodukt m it dem Smp. 185—186° konnte auch durch die Verseifung 
des unscharf schmelzenden Gemisches (Smp. 170—230°), welches bei der Kondensation 
von a-Oxymethylen-cyclopentadecanon m it Cyan-acetamid aus den Mutterlaugen er
halten wurde, in  fast quantitativer Ausbeute hergestellt werden. Das zur Analyse aus 
wässrigem Aceton umkrysta-lhsierte und im Hochvakuum sublimierte Produkt schmolz 
bei 189—190°.

ll; 3,790 mg Subst. gaben 10,878 mg C 0 2 und 3,639 mg H aO
I. C18H 29ON Ber. C 78,49 H  10,61%

Gef. „ 78,33 „ 10,74%
106



6 -C h lo r - c y c lo p e n ta d e c e n o - 2 ,3 - p y r id in  (V III).
2,64 g 6-Oxy-cyclopentadeceno-2,3-pyridin erhitzte m an im  Einschlussrohr mit 

20,0 g Phosphoroxychlorid 8% Stunden auf 180—190°. Der R ohrinhalt wurde auf Eis 
gegossen, m it N atrium carbonat bis zur alkalischen R eaktion versetzt und m it Ä ther aus
geschüttelt. Durch einmalige D estillation im Kragenkolben bei 0,1 mm und einer Ölbad
tem peratur von 140—160° erhielt m an 2,39 g (85% der Theorie) des farblosen, öligen 
Produktes.

Das P i k r a t  bildete aus Methanol tiefgelbe Nadeln vom Smp. 130— 131°. Zur 
Analyse wurde im  H ochvakuum  bei 50° getrocknet.

3.682 mg Subst. gaben 7,439 mg C 0 2 und 1,966 mg H 20
C24H 310 7N4C1 Ber. C 55,12 H  5,98%

Gef. „  55,14 „ 5,97%

C y c lo p e n ta d e c e n o - 2 ,3 - p y r id in  (IX).
a) Reduktion m it Zink und Salzsäure:
1,16 g 6-Chlor-cyclopentadeceno-2,3-pyridin kochte m an m it 7,0 g Zinkstaub und 

30 cm3 konz. Salzsäure am Rückfluss bis alles Zink in Lösung gegangen war (8 Stunden). 
Das R eaktionsprodukt w inde m it festem N atrium hydroxyd stark  alkalisch gemacht, 
bis sich das ausgefallene Zinkhydroxyd wieder löste. Die ausgeschiedenen Basen wurden 
dann durch A usschütteln m it Äther isoliert. Sie destillierten im Kragenkolben bei 0,05 mm 
und einer Ö lbadtem peratur von 130—135°.

Das erhaltene farblose Öl (0,9 g) wurde in ein Pikrat-Gem isch übergeführt, aus dem 
sich zwei verschiedene Verbindungen isolieren Hessen.

Ungefähr 1/i  des ursprünghchen Gemisches konnte infolge geringerer Löshchkeit 
in  Benzol von der H auptm enge abgetrennt werden und als c is -C y c lo p e n ta d e c a n o -
2 ,3 - p i p e r id i n - p i k r a t  identifiziert werden. Dieses bildete aus Alkohol hellgelbe Prismen 
vom Smp. 194— 195°, welche zur Analyse im  H ochvakuum  bei 65° getrocknet wurden.

3,780 mg Subst. gaben 8,069 mg C 0 2 und 2,609 mg H 20
C24H 38ö 7N 4 Ber. C 58,28 H  7,74%

Gef. „  58,25 „ 7,72%
D as C y c lo p e n ta d e c e n o - 2 ,3 - p y r id in - p ik r a t  erhielt man durch UmkrystalH- 

sieren des in Benzol löshcheren Anteiles aus Alkohol-Äther. Es bildete ein tiefgelbes 
K rystallpulver vom Smp. 134,5—136°, das zur Analyse im Hochvakuum bei 40° getrocknet 
wurde.

3.682 mg Subst. gaben 7,929 mg C 0 2 und 2,211 mg H 20
C24H 32ö 7N 4 Ber. C 59,00 H  6,60%

Gef. „  58,77 „  6,72%
b) Reduktion m it Raney-Nickel:
2,39 g 6-Chlor-cyclopentadeceno-2,3-pyridin wurden m it Pa ne (/-Nickel-Katalysator 

aus 5,0 g Legierung in 70 cm3 Feinsprit, in welchem 2,0 g Natrium gelöst worden waren, 
in W asserstoffatmosphäre geschüttelt. Nach der Aufnahme von 1 Mol Wasserstoff (Ber. 
186 cm3 (0°, 760 mm); Gef. 212 cm3 einschliesshch der vom K atalysator aufgenommenen 
Menge) filtrierte man die Lösung vom Nickel ab und schüttelte die Base nach Abdestil
lieren des Alkohols m it W asserdampf auf übliche Weise m it Äther aus. Das erhaltene 
fast farblose Öl (2,15 g) gab m it 2,0 g Pikrinsäure in 15 cm3 Methanol sofort ein P ikrat, 
welches schon nach einmaligem UmkrystalMsieren aus 125 cm3 absolutem Alkohol rein 
war. Die Ausbeute betrug 3,65 g eines Produktes vom Smp. 137—138°. Durch das Zer
setzen des Pikrates erhielten wir 1,96 g (93% der Theorie) des reinen f r e ie n  C y c lo p e n - 
t a d e c e n o - 2 ,3 - p y r id in s  als farbloses Öl von sehr schwachem spezifischem Geruch. 
Zur Analyse und zur Bestimmung der physikahschen K onstanten wurde zweimal in einem 
Kragenkolben fraktioniert destilliert, wobei die Base bei 0,007 mm und 125—127° Öl
badtem peratur überging. Sie zeigte folgende Eigenschaften:

d f  =  0,9726; n f  =  1,5246; n ^ ° =  1,5282; n f  =  1,5373; n^° =  1,5447
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Uber die Molekularrefraktion und das Absorptiumsspektrum im U.V. vergleiche 
nachstehende 3. Mitteilung1).

3,656 mg Subst. gaben 11,165 mg C 0 2 und 3,723 mg H 20
4,255 mg Subst. gaben 0,208 cm3 N 2 (17°, 731 mm)

C18H 29N Ber. C 83,33 H 11,27 N 5,40%
Gef. „ 83,34 „ 11,40 „ 5,53%

Das P i k r o l o n a t  der Base krystallisierte aus Alkohol-Äther in gelben Prismen 
vom Smp. 158— 159®, die zur Analyse im Hochvakuum bei 60° getrocknet wurden.

3,853 mg Subst. gaben 9,062 mg C 02 und 2,452 mg H 20  
C28H 370 5N 5 Ber. C 64,22 H  7,12%

Gef. „ 64,18 „ 7,12%

c is -C y c lo p e n ta d e c a n o -2 ,3 -p ip e r id in  (X).
300 mg Cyclopentadeceno-2,3-pyridin schüttelte man in 4 cm3 Eisessig in Wasser

stoffatmosphäre m it einem K atalysator aus 100 mg vorhydriertem Platinoxyd. Nachdem 
3 Mol Wasserstoff (Ber. 78 cm3 (0°, 760 mm); Gef. 80 cm3) aufgenommen worden waren, 
wurde vom K atalysator abfiltriert, m it Wasser verdünnt und m it Natriumhydroxyd 
gesättigt. Die m it Ä ther ausgeschüttelten, kaum riechenden Basen wogen 300 mg.

Aus 50 mg des öligen Produktes konnten m it 50 mg Pikrolonsäure in 3 cm3 Alkohol 
85mg des P ik r o lo n a t e s  des c is -C y c lo p e n ta d e c a n o -2 ,3 -p ip e r id in s  erhalten wer
den, welches bei 172—173° schmolz. Die gelben Prismen wurden zur Analyse aus Methanol 
umgelöst und im Hochvakuum bei 60° getrocknet.

3,756 mg Subst. gaben 8,737 mg C 0 2 und 2,746 mg H 20  
C28H 430 5N 5 Ber. C 63,49 H  8,18%

Gef. „ 63,48 „ 8,18%
Aus 50 mg der öligen Base und 45 mg Pikrinsäure wurden in 1 cm3 Methanol 80 mg 

des P ik r a te s  des c is -C y c lo p e n ta d e c a n o -2 ,3 -p ip e r id in s  vom Smp. 193,5—195° 
erhalten. Nach Umlösen aus Methanol bildete die Verbindung grosse, gelbe Prismen vom 
Smp. 194— 195°, die m it dem früher durch Reduktion m it Zink und Salzsäure erhaltenen 
Pikrat der cis-Base keine Schmelzpunktserniedrigung zeigten.

tr a n s - C y c lo p e n ta d e c a n o -2 ,3 - p ip e r id in  (XI).
850 mg Cyclopentadeceno-2,3-pyridin wurden in HO cm3 siedendem, absolutem 

Alkohol m it 8,0 g N atrium  reduziert. Nachdem alles N atrium  in Lösung gegangen war, 
destillierte man aus der angesäuerten Lösung den Alkohol m it Wasserdampf ab und 
isolierte die Basen auf übliche Weise. Das erhaltene farblose Öl (850 mg), welches ein 
Gemisch des cis- und trans-Cyclopentadecano-2,3-piperidins darstellte, zeigte einen 
schwachen spezifischen Geruch.

Aus 800 mg des Öles konnten m it 800 mg Pikrolonsäure in 40 cm3 Methanol 1040 mg 
eines bei 190—197° schmelzenden Pikrolonates erhalten werden, das nach einmaligem 
Umkrystallisieren aus demselben Lösungsmittel bei 200—201° schmolz (920 mg). Die 
orangegelben Prismen wurden zur Analyse noch einmal aus Benzol und zweimal aus 
Methanol umgelöst und bei 50° im Hochvakuum getrocknet, wobei der Schmelzpunkt 
auf 202—203° stieg. Das so erhaltene P ik r o lo n a t  des t r a n s - C y c lo p e n ta d e c a n o -2 ,3 - 
p ip e r id in s  gab m it dem Pikrolonat der cis-Base eine Schmelzpunktserniedrigung.

3,728 mg Subst. gaben 8,672 mg C 02 und 2,716 mg H 20  
C28H 43ö 5N 5 Ber. C 63,49 H  8,18%

Gef. „  63,48 „ 8,15%
50 mg des öligen Basengemisches gaben m it 45 mg Pikrinsäure in 1 cm3 Alkohol

nach längerem Stehen 45 mg eines Pikrates, das sehr unscharf bei 174—188° schmolz.
Nach dreimaligem Umlösen aus Benzol-Petroläther erhielt man ein bei 193—194° schmel

3) Helv. 28, 1684 (1945).



zendes P i k r a t  des c is - C y c lo p e n ta d e c a n o - 2 ,3 - p ip e r id in s ,  welches m it dem früher 
beschriebenen P ikrat der cis-Base keine Schmelzpunktserniedrigung gab.

Das P i k r a t  des t r a n s - C y c lo p e n ta d e c a n o - 2 ,3 - p ip e r id in s  ist sehr löslich 
und konnte erst aus der über das Pikrolonat gereinigten trans-Base erhalten werden. 100 mg 
des gereinigten Produktes gaben m it 90 mg Pikrinsäure in einem Gemisch von 2 cm3 
Methanol und zwei Tropfen Wasser 150 mg eines bei 130—132° schmelzenden Pikrates. 
Nach einmaligem Umlösen aus Methanol-Wasser zeigten die langen, tiefgelben Nadeln 
einen konstanten Smp. von 136—137° und gaben eine Schmelzpunktserniedrigung mit 
dem P ikrat des cis-Cyclopentadecano-2,3-piperidins. Zur Analyse wurde noch einmal 
aus Methanol um krystallisiert und bei 50° im Hochvakuum getrocknet.

3,788 mg Subst. gaben 8,092 mg C 0 2 und 2,636 mg H 20  
C24H 380 7N 4 Ber. C 58,28 H  7,74%

Gef. „ 58,30 „ 7,77%

Die Analysen wurden in unserer mikroanalytischen Abteilung von H m . W. Manser 
ausgeführt.

O rganisch-chem isches L ab o ra to riu m  
d er E idg . T echn. H ochschule, Zürich.
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215. Cycloalkeno-pyridine.
(3. M itteilung1))

Pyrindan und Bz-Tetrahydro-ehinolin
von V. P re lo g  und S. S zp ilfo g e l.

(31 .X . 45.)

W äh ren d  das C yclopen tadeceno-2 ,3 -py rid in  nach  dem  zur Syn
th ese  des C yclohep teno-2 ,3 -py rid ins2) verw endeten  V erfahren  nicht 
v o rte ilh a ft e rh a lten  w erden  k o n n te 1), liessen sich die beiden  niedri
geren  H om ologen der le tz tg en a n n te n  V erb in d u n g  -  das Pyrindan  
(C yc.lopenteno-2,3-pyridin Va) u n d  das B z-T etrahydro-chinolin  
(C yclohexeno-2 ,3-pyrid in  Vb) -  nach  dem  gleichen V erfahren in 
g u te r  A usbeu te  herste ilen .

D ie als A usgangsproduk te  b en ö tig ten  2-A m ino-cycloalken-(l)- 
ca rb o n säu re -(l)-ä th y les te r (Ia  u n d  b) w urden  du rch  E inw irkung  von 
A m m oniak  auf die en tsp rechenden  C yclanon-(2)-carbonsäure-(l)- 
ä th y le s te r  e rh a lten 3).

In  Fig. 1 sind die Absorptionsspektra der homologen 2-Amino-cycloalken-(l)-carbon- 
säure-(l)-äthylester (Ia—c) in alkoholischer Lösung dargestellt, welche m it der diesen 
Verbindungen zugesprochenen E nam in-Struktur im Einklang stehen4).

1) 2. M itt. Helv. 28, 1677 (1945).
2) V. Prelog und W. Hinden, Helv. 27, 1854 (1944).
3) W. Dieckmann, A. 317, 58, 100 (1901); vgl. auch Soc. 1938, 1183.
4) Vgl. z. B. die von Buu-Hoi und P. Cagniant gemessenen A bsorptionsspektra der 

Enolate von Cyclanon-(2)-carbonsäure-(l)-ester, Bl. [5] 10, 255 (1943). Über die Ketimid- 
Enam id-Tautom erie vgl. W. Hückel, Theoretische Grundlagen der organischen Chemie, 
5. Aufl., Leipzig 1944, Bd. I, 236.
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a _
b
c -----

Fig. 1.
—  2-Amino-cyclopenten-(l)-carbonsäure-(l)-äthylester Ia

2-Amino-cyclohexen-(l)-carbonsäure-(l)-äthylester Ib 
  2-Amino-cyclohepten-(l)-carbonsäure-(l)-äthylester Ic

D urch die U m setzung  der V erb indungen Ia  und  Ib  m it Malon- 
säure-d iäthy lester u nd  nachfolgende H ydro lyse u nd  D ecarboxy
lierung der erh a lten en  K onden sa tio n sp ro d u k te  I l a  u nd  I l b  w urden 
die beiden 4 ,6-D ioxy-cycloalkeno-2 ,3-pyrid ine ( l i l a  und  I l l b )  h e r
gestellt1).

Die durch die Formeln I I  und I I I  dargestellten Verbindungen können selbstver
ständlich ebenso wie andere oc- und y-Oxy-pyridirnDerivate verschiedene andere mesomere 
und tautomere Strukturen besitzen. Die Absorptionsspektra der homologen Verbin
dungen I I I  a—c in alkoholischer Lösung sind in Fig. 2 wiedergegeben. Die Rot-Ver
schiebung des Absorptionsmaximums und seine höhere Extinktion beim Cyclopenteno- 
Derivat kann man wahrscheinlich auf eine durch den M ills-Nixon-Effekt bedingte Bevor
zugung bestim mter S trukturen zurückführen2).

Z ur H erste llung  der C ycloalkeno-2,3-pyrid ine Va und  Vb w urden 
die V erbindungen l i l a  und  I l l b  m it Phosphoroxychlorid  bei 180° in 
die D ichlor-D erivate  IV a  und  IV b  ü bergefüh rt, in  welchen dan n  die 
beiden Chlor-A tom e durch  k a ta ly tisch e  H yd rie ru n g  m it Baney- 
Nickel in  alkalischem  M edium  m it W asserstoff erse tz t w urden.

Die beiden E n d p ro d u k te  der Synthese, V a und  V b, w aren schon 
bekannt. D as P y rin d an  (Va) w urde zuerst von T. Eguchi3) aus 
Schieferteer iso liert u n d  sp ä te r von  W . C. Thom pson4) syn thetis ie rt.

b  Es ist erwähnenswert, dass der 2-Amino-cyclohexen-(l)-carbonsäure-(l)-äthyl- 
ester m it Cyan-acetamid auf andere Weise reagiert als m it Malonsäure-diäthylester, indem 
er 2,6-Dioxy-5-cyano-cyclohexeno-3,4-pyridin g ib t; vgl. U. Basic, J . Indian Chem. Soc. 
8, 319 (1931); C. 1931, I I , 2329; G. A. R. Kon und H. R. N anji, Soc. 1932, 2426.

2) Über die Lactam-Lactim-Tautomerie vgl. W. Hückel, Theoretische Grundlagen
der organischen Chemie, 5. Aufl., Leipzig 1944, Bd. I, 237. Über Absorptionsspektra der 
a- und y-Oxy-pyridine, vgl. H. Specker und H. Gawrosch, B. 75, 1338 (1942).

3) C. 1929, I, 331. 4) Am. Soc. 53, 3160 (1931).
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D as B z-T e trahydro -ch ino lin  s te llten  sy n th e tisch  J .  v. B raun  und 
B. L em ke1) h e r ; es k a n n  auch  du rch  p artie lle  D ehydrierung  von 
D ekah y d ro -ch in o lin 2) e rh a lten  w erden. D ie E ig en sch aften  der von 
uns hergeste llten  B asen  u n d  ih re r D e riv a te  stim m en  m it den in  der 
L ite ra tu r  angegebenen überein .

yCOOC2H , OH

(CH2)n
i

/ c h 2—c o o c 2h 5 / V
+

c o o c 2h 5 (CH2)n
H N , 1

\ —OH
II  N

R H

(CH,)n
\

N

I I I  R =  OH 
-R  IV R =  CI 

V R =  H

(CH2)n
i______ I

V I H

3200 3000 2800 2600 2400 A

Fig. 2.
a _____ 4,6-Dioxy-cyclopenteno-2,3-pyridin l i l a
b ...........  2,4-Dioxy-Bz-tetrahydro-chinolin M b
c ---------  4,6-Dioxy-cyclohepteno-2,3-pyridin IIIc

Im  Z usam m enhang  m it den  D ehydrierungsversuchen , welche zur 
K o n stitu tio n sau fk lä ru n g  in  der A lkaloid-B eihe d u rch g efü h rt werden, 
w ar es fü r uns von  In teresse , das V e rh a lten  der Cycloalkeno-2,3- 
pyrid ine beim  D e h y d r i e r e n  k en n en  zu lernen.

D as B z-T e trahydro -ch ino lin  w ird  sehr le ich t du rch  E rh itzen  m it 
P allad ium -K oh le  auf 300° zu Chinolin d e h y d rie rt3). Zusam m en m it

0  A. 478, 182 (1930).
2) M. Ehrenstein und W. Bunge, B. 67, 1715 (1934).
3) Vgl. M . Ehrenstein und W. Bunge, B. 67, 1715 (1934).
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der beschriebenen , g la tt  verlaufenden  H erste llung  des B z-T etrahydro- 
ch inolins b ild e t diese R eak tio n  e i n e  n e u e  C h i n o l i n - S y n t h e s e 1).

D as P y rin d an  Hess sich dagegen, ähnlich  wie das frü h er u n te r 
suchte  C yelo liepteno-2,3-pyrid in , w eder m it P allad ium -K ohle  bis 
350° noch m it Selen bis 100° dehydrieren . Die C ycloalkeno-2,3- 
pyrid ine  v e rh a lten  sich dem nach bei D ehydrierungsversuchen  gleich 
wie die analog  g eb au ten  B enzo l-D erivate : H ydrinden , T etra lin  und  
B en zo su b eran 2).

Bei der R ed u k tio n  des P y rin d an s  u n d  des B z-T etrahydro-ch ino- 
lins m it N a tr iu m  u n d  abso lu tem  A lkohol en ts tan d  in  überw iegender 
Menge n u r  eine von den beiden  theore tisch  m öglichen diastereom eren, 
h y d rie rten  Basen. A us B z-T etrahydro-ch inohn  erhielten, w ir das 
trans-D ekahydro-cliino lin  (Y lb). Sehr w ahrscheinlich besitzen  auch 
andere d u r c h  R e d u k t i o n  d e r  C y c l o a l k e n o - 2 , 3 - p y r i d i n e  m i t  
N a t r i u m  u n d  a b s o l u t e m  A l k o h o l  a l s  H a u p t p r o d u k t e  e r h a l 
t e n e  B a s e n  -  das C yelopentano-, C ycloheptano3)- und  Cyclopenta- 
d ecano-2 ,3 -p iperid in4) — in Ü bereinstim m ung m it der Regel von 
A . S k ita 5) d ie  t r a n s - K o n f i g u r a t i o n .

Bei dieser G elegenheit w urde auch  die A ngabe von G. R . Clemo, 
J .  G. Cook u n d  R . R aper6) ü b erp rü ft, nach  der sich das cis-Deka- 
hydro-chinolin  schon durch  K ochen m it konz. Salzsäure in  das trans- 
isom ere um lagern  soll. W ir k o n n ten  diese B efunde n ich t bestätigen , 
indem  sich das cis-D ekahydro-chinolin  nach unseren E rfah rungen  
auch bei w eit energischeren B edingungen n ich t um lagern lä s s t7).

Tabelle 1.

Verbindung d20 n20D
MD

E2-d
l ^ - -M a

4:
ber.8) gef. ber. gef.

Pyrindan . . . . 1,036 1,5445 36,81 36.31 -0 ,4 3 0,840 0,455 +14%
Bz-Tetrahv dr o - 

chinobn9) . . . 1,030 1,5426 41,43 40,69 -  0,55 0,911 1,005 + io%
Cyclohepteno-2,3 - 

pyrid in10) . . . 1,013 1.5404 46,04 45,68 1 © io 05 0,981 1,078 +10%
Cyclopentadeeeno- 

2,3-pvridin11) . 0,973 1,5282 82,99 82,16 -0 ,3 2 1,544 1,646 + "%

1) Man kann annehmen, dass sich die Synthese zur Herstellung gewisser substituier
ter Chinoline eignen wird. 2) Vgl. Buu-Hoi und P. Cagniant, Bl. [5] 10, 255 (1943).

3) Hel v. 27, 1856 (1944). 5) A. 427, 255 (1922): 431, 1 (1923).
4) Helv. 28, 1677 (1945). 6) Soc. 1938, 1183, 1185.
7) Vgl. dazu W. Hiickel und F. Stepf, A. 453, 176 (1927).
8) Zur Berechnung wurden die von K . von Auwers und B. Ottens, B. 57, 457 (1924) 

angegebenen Atom-Befraktionen für = N — benützt.
9) Die M olekular-Refraktion des Bz-Tetrahydro-chinolins und seiner Alkyl-Deri

vate wurde schon von K . v. Auwers und M itarb., Z. physikal. Cb. 11B, 464 (1925); 148,137
(1930) und von S. Yamaguchi, C. 1926, II , 2722, bestimmt.

i») Helv. 27, 1856 (1944). H) Helv. 28, 1677, (1945).
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M o l e k u l a r - R e f r a k t i o n e n  u n d  A b s o r p t i o n s s p e k t r a  d e r  
C y c l o a l k e n o - 2 , 3 - p y r i d i n e .  

I n  T abelle 1 sind die von  uns gem essenen D ich ten , B rechungs
koeffizienten, M oleku lar-R efrak tionen  u n d  D ispersionen der vier 
b ek an n ten  C yeloalkeno-2 ,3-pyrid ine angegeben. 

D ie A b so rp tio n sk u rv en 1) der v ier C ycloalkeno-2,3-pyrid ine in 
alkoholischer L ösung sind in  F ig . 3 dargeste llt.

Fig. 3.
a ______Pyrindan (Cyelopenteno-2,3-pyridin) Va
b ............ Bz-Tetrahydro-chinolin (Cyclohexeno-2,3-pyridin) Vb

c — d ______ Cyclohepteno- und Cyclopentadeceno-2,3-pyridin Vc und Vd

E x p e r i m e n t e l l e r  T e i l 2) .
Herstellung von Pyrindan (Cyelopenteno-2,3-pyridin)3).

2 - A m in o - c y c lo p e n te n - ( l ) - c a r b o n s ä u r e - ( l ) - ä th y le s t e r  (Ia).
In  eine Suspension aus 60 g Cyclopentanon-(2)-carbonsäure-(l)-äthylester4) und 

33 g Ammoniumnitrat wurde während 48 Stunden trockenes Ammoniak eingeleitet. Durch 
Ausschütteln m it Ä ther und Umlösen des Rückstandes nach dem Eindampfen der äthe
rischen Auszüge aus Petroläther konnten 42 g (70% der Theorie) des in farblosen Blättchen 
krystallisierenden Produktes vom Smp. 57—58° 6) erhalten werden. Zur Analyse wurde 
noch zweimal aus Petroläther um krystallisiert und im  Hochvakuum sublimiert.

3,578 mg Subst. gaben 8,099 mg C 0 2 und 2,712 mg H 20  
C8H 130 2N Ber. C 61,91 H 8,44%

Gef. „6 1 ,7 7  „ 8,48%
Absorptionsspektrum im U.V.: K urve a, Fig. 1.

4 ,6 -D io x y - c y c lo p e n te n o -2 ,3 -  p y r i d in - c a r b o n s ä u r e - (5 ) - ä th y le s t e r  (Ila).
Das Gemisch aus 10 g 2-Amino-cyclopenten-(l)-carbonsäure-(l)-äthylester, 10,35 g 

Malonsäure-diäthylester und einer Natrium -äthylat-Lösung aus 1,6 g N atrium  in 32 cm3

3) W ir danken H rn. E. Heilbronner für die Hilfe bei der Auswertung der Absorp
tionsspektra. 2) Alle Schmelzpunkte sind korrigiert.

3) M itbearbeitet von H errn P. Ochsner.
4) P . S. Pinkney, Organic Syntheses, 17, 30 (1937).
5) W. Dieckmann, A. 317, 58 (1901), gibt den Smp. 60° (unscharf) an.



absolutem Alkohol wurde gut durchgerührt und dann im Einschlussrohr 30 Stunden auf 
110° erhitzt. Das Reaktionsprodukt wurde m it verdünnter Salzsäure angesäuert (Kongo- 
rot) und der ausgeschiedene farblose Niederschlag abgesaugt. Man erhielt so 11 g (76,5% 
der Theorie) eines Produktes, welches nach Umkrystallisieren aus Alkohol und Sublimation 
im Hochvakuum bei 221° (Zers.) schmolz.

3,715 mg Subst. gaben 8,044 mg C 02 und 1,913 mg H 20  
Cu H 130 4N  Ber. C 59,18 H  5,86%

Gef. „ 59,08 „ 5,76%

4 ,6 -D io x y - c y c lo p e n te n o -2 ,3 -p y r id in  ( lila ) .
Der 4,6-Dioxy-cyclopenteno-2,3-pyridin-carbonsäure-(5)-äthylester wurde 24 S tun

den unter Rückfluss m it einem Überschuss an verdünnter Salzsäure gekocht. Nach dem 
Eindampfen im Vakuum krystallisierten wir zur Analyse dreimal aus Alkohol um und 
sublimierten im Hochvakuum. Das Produkt verkohlte oberhalb 305°.

3,808 mg Subst. gaben 8,866 mg C 0 2 und 2,063 mg H 20  
C8H 90 2N Ber. C 63,56 H 6,00%

Gef. „ 63,54 „ 6,06%
Die Verseifung und Decarboxylierung verliefen praktisch quantitativ.
Absorptionsspektrum im U .V .: K urve a, Fig. 2.

4 ,6 - D ic h lo r - c y c lo p e n te n o - 2 ,3 - p y r id in  (IVa).
7.9 g 4,6-Dioxy-cyclopenteno-2,3-pyridin wurden m it 30 g Phosphoroxychlorid 

6 Stunden im Einschlussrohr auf 180° erhitzt. Aus dem Reaktionsprodukt erhielten wir 
nach Versetzen m it Eis und Kalium carbonat und Ausschütteln mit Ä ther 8 g eines farb
losen Öls vom Sdp.lllran 126—128°. Zur Analyse wurde noch zweimal im Vakuum 
rektifiziert.

3,986 mg Subst. gaben 7,455 mg C 02 und 1,295 mg H 20  
C8H 7NC12 Ber. C 51,09 H  3,75%

Gef. „ 51,05 „  3,63%

C y c lo p e n te n o -2 ,3 -p y r id in  (Va).
7.9 g des Dichlor-Derivates wurden in einer Lösung von 8 g N atrium  in 200 cm3 

Methanol m it einem K atalysator aus 16 g Äawe«/-Nickel bei Zimmertemperatur hydriert. 
Die auf übliche Weise aus dem Hydrierungsgemisch isolierte Base wurde in das P ik r a t  
übergeführt, welches aus Methanol umkrystallisiert gelbe Prismen vom Smp. 181—18201) 
bildete. Zur Analyse wurde im Hochvakuum bei 60° getrocknet.

3,810 mg Subst. gaben 6,731 mg C 0 2 und 1,217 mg H 20  
C ^ H iA N , Ber. C 48,28 H 3,47%

Gef. „  48,21 „  3,57%
Die f r e ie  B a se  wurde aus dem reinen P ikrat regeneriert und im Vakuum destilliert. 

Sdp.llmm 90° (II ick ma n - Kolbe n). Zur Analyse wurde noch zweimal rektifiziert.

d f  =  1,0359; n f  =  1,53962; n^° =  1.544462); n^0 =  1,55692 
3,606 mg Subst. gaben 10,667 mg C 02 und 2,400 mg H 20  

C8H 9N Ber. C 80,63 H  7,61%
Gef. „ 80,73 „ 7,45%

Absorptionsspektrum im U.V.: Kurve a, Fig. 3.

x) W. C. Thompson, Am. Soc. 53, 3163 (1931) gibt den Smp. 181—182°, T. Eguclii.
C. 1929, I, 331, den Smp. 181° an.

2) Nach Thompson (I.e.) ist n ^  =  1,5407, nach Eguchi (I.e.) d |5 =  1,029; n ^  =
1.541.



Das S ty p h n a t  krystaliisierte aus Methanol in gelben Nadeln vom Smp. 178— 179° 
(Zers.).

3,724 mg Subst. gaben 6,297 mg C 0 2 und 1,075 mg H 20  
C14H 120 8N 4 Ber. C 46,16 “ H  3,32%

Gef. „  46,15 „  3,23%
Das P ik r o lo n a t  bildete aus M ethanol orangefarbige Prismen, Smp. 235—236° 

(Zers.).
3,798 mg Subst. gaben 7,836 mg C 0 2 und 1,541 mg H 20  

C18H 170 5N 5 Ber. C 56,39 H  4,47%
Gef. „ 56,30 „ 4,54%

D e h y d r ie r  u n g s  v e r s u c h e .
a) M it P a l l a d iu m - K o h le .  200 mg Base wurden m it 200 mg 18-proz. Palladium- 

Kohle 4 Stunden im Einschlussrohr auf 300° erhitzt. Aus dem Dehydrierungsprodukt 
konnten 470 mg (80% der Theorie) P ikrat des Ausgangsproduktes zurückgewonnen werden.

Aus 70 mg Cyclopenteno-2,3-pyridin wurden nach 3-stündigem Erhitzen m it 140 mg 
18-proz. Palladium-Kohle auf 350° noch 115 mg (75% der Theorie) des Pikrates vom Aus
gangsm aterial zurückerhalten.

b) M it S e le n . 300 mg Cyclopenteno-2,3-pyridin wurden m it 1,5 g Selen im Ein
schlussrohr 14 Stunden auf 400° erhitzt. Aus dem D ehydrierungsprodukt wurden 580 mg 
(70% der Theorie) des Pikrates vom Smp. 181° erhalten, welches m it dem Pikrat des 
Cyclopenteno-2,3-pyridins keine Schmelzpunktserniedrigung gab.

t r a n s (  ? ) -C y c lo p e n ta n o - 2 ,3 -p ip e r id in  (Via).
Eine Lösung von 3,8 g Cyclopenteno-2,3-pyridin in 200 cm3 absolutem Alkohol 

wurde zum Sieden erhitzt und in der Siedehitze m it 15 g N atrium  versetzt. Nachdem sich 
das N atrium  gelöst hatte , wurde die hydrierte Base wie üblich isoliert. Ausbeute 2,91 g 
(76% der Theorie) eines farblosen Öles vom Sdp.13mm 64— 66°, aus welchem in Methanol 
ein einheitliches P ik r o lo n a t  vom Smp. 241° hergestellt werden konnte. Zur Analyse 
wurde bei 60° im Hochvakuum getrocknet.

3,735 mg Subst. gaben 7,564 mg C 0 2 und 1.953 mg H 20  
C1SH 230 5N 5 Ber. C 55,52 H 5,95%

Gef. „ 55,27 „  5,85%

Herstellung von Bz-Tetrahydro-chinolin (Cyclohexeno-2,3-pyridin)1).
2-A m in o - c y c lo h e x e n - (1 ) - c a r b o n s ä u r e - ( l ) - ä t h y l e s t e r  (Ib).

Aus 39 g Cyclohexanon-(2)-carbonsäure-(1 )-äthylester und 17,5 g Ammonium
n itra t erhielten wir nach Sättigung m it gasförmigem, trockenem Ammoniak und Auf
arbeitung 28,8 g (77% der Theorie) eines farblosen krvstallinen Produktes, welches nach 
Umlösen aus Petroläther bei 72—73,5° schmolz2). Zur Analyse wurde im Hochvakuum 
sublimiert.

3.S84 mg Subst. gaben 9,114 mg C 0 2 und 3,042 mg H 20  
C9H 150 2N Ber. C 63,88 H  8,94%

Gef. „ 64,04 „ 8,77%
Absorptionsspektrum im U.V.: Kurve b, Fig. 1.

2 ,4 - D io x y - B z - te t r a h y d r o - c h in o l in - c a r b o n s ä u r e - ( 3 ) - ä th y le s t e r  (Ilb).
27 g 2-Amino-cyclohexen-(l)-carbonsäure-(l)-äthylester, 25,6 g Malonsäure-di- 

äthylester und eine N atrium -äthylat-Lösung aus 3,7 g N atrium  in 74 cm3 absolutem Al
kohol wurden 30 Stunden auf 110° erhitzt. Aus dem Reaktionsgemisch erhielt man nach

J) M itbearbeitet von den H H . H. Erne und K. Stockar.
2) W . Dieckmann, A. 317, 101 (1901) gibt den Smp. 74° an.
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Ansäuern m it verdünnter Salzsäure 27,1 g (71,5% der Theorie) einer farblosen, krystal- 
linen \  erbindung, welche zur Analyse aus Alkohol umgelöst und im Hochvakuum subli
miert wurde, Smp„ 234° (unter Verkohlung).

3,614 mg Subst. gaben 8,027 mg COa und 2,036 mg H 20  
C12H 150 ,X  Ber. C 60,75 H 6,37%

Gef. „  60,61 „ 6,30°o

2 .4 - D io x y - B z - te t r a h y d r o - e h in o l in 1) (IHb).
25 g des Esters wurden mit 100 cm3 2-n. Salzsäure 42 Stimden unter Rückfluss 

verseift und decarboxyliert. Der durch Eindampfen im Vakuum erhaltene Rückstand 
wurde zur Analyse mehrmals aus Alkohol umgelöst und dann im Hochvakuum sublimiert. 
Die \  erbindung zersetzte sich langsam oberhalb 310°, ohne zu schmelzen.

3.750 mg Subst. gaben S,9S8 mg C 0 2 und 2,280 mg H.,0 
C9H n O»X Ber. C 65,44 H  6,71%

Gef. „  65,41 „  6.80%
Absorptionsspektrum im U.V.: K urve b, Fig. 2.

2 .4 -D ic h lo r - B z - te t r a h y d r o - c h in o l in  (IVb).
Aus 9 g trockenem 2,4-Dioxy-Bz-tetrahydro-chinolin konnten nach dem Erhitzen 

mit 30 g Phosphoroxychlorid im Einschlussrohr auf ISO0 und Aufarbeiten des Reaktions
produktes 9,46 g (86% der Theorie) eines farblosen Öles vom Sdp.limm 149—150° er
halten werden. Zur Analyse wurde noch zweimal r e k t if iz ie r t .

3,867 mg Subst. gaben 7,546 mg C 0 2 und 1,520 mg H 20  
C9H 9XC13 Ber. C 53,49 H  4,49%

Gef. „  53,25 „  4,40°;

B z -T e tr a h y d r o - c h in o l in  (Vb).
8.45 g 2,4-Diehlor-Bz-tetrahydro-chinolin wurden m it einer Lösung von 8 g Xatrium 

in 300 cm3 Methanol und einem K atalysator aus 20 g Äntieg-Xickel-Legierung hydriert. 
Die erhaltene Base wurde über das P ik r a t  gereinigt. Die aus Methanol umkrystallisierte 
Verbindung schmolz bei 158° 2). Zur Analyse wurde bei 60° im Hochvakuum getrocknet.

3.692 mg Subst. gaben 6.734 mg C 02 und 1.297 mg H 20  
Ci5H 140 7X 4 Ber. C 49,72 H 3.90%

Gef. „  49,7S „  3.92%
Die aus dem Pikrat in Freiheit gesetzte B ase  bildete ein farbloses Öl. Sdp.j.,mm 

92— 95° (Hickman-Kolben).
d f  =  1.03043); n f  =  1,53887; n f  =  1,54 2573); n f  =  1,55503; n f  =  1,56481.

3.926 mg Subst. gaben 11.701 mg C 0 2 und 2.926 mg H 20  
C9H u X Ber. C 81.16 H  8.33%

Gef. „  81,33 „  8.34%
Absorptionsspektrum im U .V .: Kurve b, Fig. 3.

C h in o lin .
150 mg Bz-Tetrahydro-chinolin wurde m it 300 mg 18-proz. Palladium-Kohle 

3 Stunden auf 300° im  Einschlussrohr erhitzt. Aus dem m it Ä ther ausgezogenen De

M Die Verbindung ist in F. P. S14169. C. 1938. I. 435. erwähnt.
2) J .  r. Braun und G. Lemke. A. 478, 191 (1930), geben den Smp. 157°, M. Ehren- 

Bein und TV. Bunge, B. 67, 1727 (1934) den Smp. 158° an.
3) c. Braun und Lemke. 1. c.,: d f  =  1,0250; K. i\ Autcers imd R. Kraul. Z. physikal. 

Ch. 116^456 (1925): d f  — 1,032, n§>e =  1.547.



hydrierungsprodukt erhielten wir 265 mg (85% der Theorie) eines Pikrates vom Smp. 197°, 
welches m it dem Chinolin-pikrat keine Schmelzpunktserniedrigung gab.

t r a n s - D e k a h y d r o - c h in o l in  (VIb).
600 mg Bz-Tetrahydro-chinolin wurden m it 5 g N atrium  und 60 cm3 absolutem 

Alkohol in der Siedehitze reduziert. Nach der Aufarbeitung erhielt man 630 mg (80% 
der Theorie) des Hydrochlorids der reduzierten Base. Das Hydrochlorid wurde in 2 cm3 
Wasser und 10 cm3 Ä ther m it 500 mg Benzoylchlorid und 360 mg Kaliumhydroxyd 
benzoyliert. Aus dem N-Benzoyl-Derivat (650 mg) konnte durch chromatographische 
Analyse an 26 g Aluminiumoxyd (A ktivität I) nur das niedrig schmelzende N-Benzoyl- 
D erivat der trans-Form  erhalten werden. Dieses wurde m it 10 cm3 konz. Salzsäure 
10 Stunden am Rückfluss verseift. Nach Entfernung der gebildeten Benzoe-säure durch 
Ausschütteln m it Ä ther und Eindam pfen der wässerigen Lösung im Vakuum blieb das 
H y d r o c h lo r id  des trans-Dekahydro-chinolins vom Smp. 286—287,5° zurück1). Zur 
Analyse wurde aus Alkohol-Äther umgelöst und bei Zim m ertem peratur im Hochvakuum 
getrocknet.

3,675 mg Subst. gaben 8,263 mg C 0 2 und 3,343 mg H 20  
C9H 18NC1 Ber. C 61,52 H 10,33%

Gef. „ 61,36 „ 10,18%

Ü b e r  d ie  B e s tä n d ig k e i t  v o n  c is - D e k a h y d r o - c h in o l in  g e g e n ü b e r  S a lz s ä u re .
a) 200 mg eines nach W. Hüchel und F. S tepf2) durch Verseifung des N-Benzoyl- 

Derivates bei 130° m it konz. Salzsäure hergestellten cis-Dekahydro-chinolins wurden 
benzoyliert. Das erhaltene rohe N-Benzoyl-Derivat schmolz bei 95—96°.

b) 500 mg desselben cis-Dekahydro-chinolins wurden 18 Stunden m it 5 cm3 konz. 
Salzsäure am Rückfluss gekocht und das P rodukt wieder in  das N-Benzoyl-Derivat über
geführt. Das rohe N-Benzoyl-Derivat besass einen Smp. von 94—95°.

c) 500 mg cis-Dekahydro-chinolin wurden 48 Stunden m it 5 cm3 konz. Salzsäure 
im Einschlussrohr auf 160° erhitzt. Auch hier konnte nur das N-Benzoyl-cis-dekahydro- 
chinolin m it dem Smp. 92—93° (ohne Umlösen) erhalten werden.

Die Analysen wurden in unserer mikroanalytischen Abteilung von Hrn. IT. Manser 
ausgeführt.

O rganisch-chem isches L ab o ra to riu m  der 
E idg . T echnischen H ochschule, Zürich.

216. Zur K ry s ta lls tru k tu r  des p ,p '-D ich lo rd ipheny l-trich lo r-ä than  
\o n  H. Wild und E. Brandenberger.

(31. X. 45.)

E ine ku rze  (Notiz von  G. L . Clark u n d  F . W . Cagle j r .3), welche 
uns erst je tz t  b e k a n n t w urde , v e ran lass t uns, h eu te  bereits  die E r 
gebnisse unserer b isherigen  U n tersu ch u n g en  zu r K ry s ta lls tru k tu r  des 
p ,p '-D ich lo rd ip h en y l-tr ich lo r-ä th an s  m itzu te ilen , um  so m ehr, als 
sich unsere B efunde m it den jen igen  d er am erikan ischen  Forscher 
n ich t vo llkom m en decken.

P W. Hüchel und F. Stepf, A. 453, 167 (1927) geben den Smp. 275° an.
2) A. 453, 163, 174, 176 (1927); das N-Benzoyl-Derivat der cis-Verbindung schmilzt 

bei 96°, dasjenige der trans-Verbindung bei 56°. 3) Sei. 101, 465 (1945).
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G ute K ry sta lle  des p ,p '-D ich lo rd ip h en y l-trich lo r-ä th an s von 
ausgesprochen pseudohexagonalem  A ussehen w urden durch  K rysta lli- 
sation aus A lkohol u n te r  sehr langsam er A bkühlung  erh a lten  (siehe 
Tafel I ,  B ild  1 u n d  2). Die goniom etrische V erm essung der g u t reflek
tierenden  K ry sta lle , welche neben einem  P inako id  zwei P rism en und 
eine P y ram id e  erkennen  lassen, ergab m it der P y ram id e  als E in h e its 
fläche das A chsenverhä ltn is a : b : c  =  1,9143:1 :0 ,7 9 54. Die beobach
te ten  F o rm en  e rh a lten  dan n  die Sym bole a(100), n(110), m(210) 
neben p ( l l l ) .  D ie folgende Tabelle e n th ä lt zum  Vergleich die beob
ach te ten  u n d  b erechneten  W inkelw erte.

Tabelle.
Positionen

Form Symbol gemessene
Mittelwerte berechnet

Q <P <?

a
m
n
P

< 1 0 0 >
< 2 1 0 >
< n o >
< m >

90° 02' 
46° 20' 
27° 32' 
27° 30'

90° 00' 
90° 00' 
90° 00' 
41° 53'

90° 00' 
46° 15' 
27» 35' 
27° 35'

90° 00' 
90° 00' 
90° 00' 
41° 53'

p ,p '-D ich lo rd ip h en v l-trich lo r-ä th an  k ry sta llis ie rt som it im  ortho- 
rhom bischen System . Ä tzfiguren  auf dem  P inako id  a, e rha lten  durch 
A nätzen m it Benzol oder A lkohol, h ab en  ausgesprochen mono- 
svm m etrischen C h arak te r (siehe F ig . 1), was die polare K a tu r  der 
c-Achse, wie sie bereits in  der M orphologie der K ry sta lle  zum  A us
druck kom m t, b es tä tig t. p ,p '-D ich lo rd ip h en y l-trich lo r-ä th an  ist som it 
der K rysta llk lasse  C2v (orthorhom bische H em im orphie) zuzuzählen. 
In  Ü bereinstim m ung m it diesen F estste llungen  weisen die K rysta lle
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im  P o la risa tionsm ik rskop  p ara lle l e gerade A uslöschung auf ;  sie sind 
überd ies d u reb  eine b e träch tlich e  D oppelb rechung  gekennzeichne t1).

F ü r  die k ry s ta lls tru k tu re lle  U n tersu ch u n g  der V erb indung  
w u rd en  die folgenden R ön tg en d iag ram m e angefertig t : D rehkrysta ll- 
A ufnahm en  um  die R ich tu n g  der c-Achse (K adelaehse), d er b- u n d  der 
a-Achse, sodann  G oniom eter-D iagram m e vom  Ä q u a to r der drei 
D reh k ry sta ll-A u fn ah m en , also v on  den In te rfe ren zen  (hkO), (hOl) und 
Okl). u n d  schliesslich eine i a  wc-Aufnahme senkrech t zum  P in ak o id  a. 
D abei zeigte sich, dass die K ry s ta lle  infolge in n ere r V erw achsungen, 
m öglicherw eise auch  Zw illingsbildungen, häufig  n u r  scheinbare Ein- 
k ry s ta lle  d ars te llen , so dass es einer besonderen  A usw ahl bedurfte , 
um  fü r die R ö n tg en au fn ah m en  geeignete K ry sta lle  auszulesen.

D ie V erm essung der R ö n tg en d iag ram m e fü h r te  au f die folgen
den W erte  d er G itte rk o n s ta n te n :

a =  19,20 Ä. E ., b =  10,00 Ä. E ., c =  7,84 A. E. 
u n d  d am it au f das rön tgenom etrische A chsen V erhältnis a 0 :b 0 :c 0 =  
1 ,9 2 :1 :0 ,7 8  in  g u te r Ü b ere instim m ung  m it dem  goniom etriseh  er
m itte lten  a : b : c  u n d  den  von  G. L . Clark u n d  F .  TT. Cagle jr. gefun
denen G rössen der G itte rk o n s tan ten  (ihre W erte  lau te n : 

a =  19,25 A. E., b =  10,04 A. E ., c =  7,73 A. E.).
A us dem  E lem en ta rv o lu m en  V =  1504 A .E .3, der D ich te 1,54 

(bestim m t nach  der Schw ebem ethode in  Z nC h-L ösung) und  dem 
M olekulargew icht von  354,4 berech n e t sich die Z ahl der Molekel 
p ro  E lem en tarzelle  zu  z =  3,96, also gleich vier. Im  Gegensatz dazu 
geben G. L . Clark u n d  F . W . Cagle jr. an , es en th a lte  die E lem en tar
zelle n u r  zwei M olekel, w obei sie sich au f einen offensichtlich unzu
treffenden  D ich tew ert v on  u n g efäh r 1,0 s tü tzen .

Die L aue-Auf n äh m e senkrech t zu  (100) b es tä tig te  zunächst die 
o rthorhom bische S y m m etrie  der K ry s ta lle ; desgleichen die Gonio
m eterau fn ah m en  der R eflexe (hkO), hOl) u n d  Okl), sowohl nach der 
sym m etrischen  A n ordnung  der R eflexe, als auch  nach  den A bständen 
der Sym m etrie lin ien , die in  jedem  F alle  einem  W inkel von  90° en t
sprechen. Aus den G oniom eter-A ufnahm en lassen sich an  Auslö
schungen fe s ts te llen :

(hOl) nur m it 1 =  2n und (Okl) nur m it k =  2n vorhanden.
Die Zone (hkO) lässt dagegen kein  A uslöschungsgesetz w ahr

nehm en, wie auch  in teg ra le  A uslöschungen nach  (likl) fehlen. E s hegt 
som it der K ry s ta lls tru k tu r  des p ,p '-D ich lo rd ip h en y l-trich lo r-ä th an  
das orthorhom bische G itte r  P  m it einfach p rim itiv e r Zelle u nd  als 
w ahrscheinliches R au m sy stem  die R au m g ru p p e  C^. —  P bc zugrunde. 
Als m ögliche R aum system e kom m en die R au m g ru p p en  C£v , C |v , C |v 
in  F rage .

Ü In  Übereinstimmung dam it findet E. L. Gooden, Am. Soc. 67, 1616 (1945), für 
na =  1,618, njä=  1,626 und n .,=  1,755 (D Linie) (n^ II unserer c-Achse), optisch positiv.
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D er K ry s ta ll e n th ä lt also paralle l zu r c-Achse eine Sehar 2-zäh- 
liger S ehraubenachsen , senkrech t zu r a-Achse G leitspiegelebenen m it 
der T ran sla tio n  1/2b  und  senkrecht zu r b-A chse G leitspiegelebenen 
m it der T ran sla tio n  gleich der halben  c-Achse.

D ie R au m g ru p p e  C |v e n th ä lt lediglich allgem eine P u n k tlag en  
von der Z ähligkeit v ier, u n d  zw ar lau ten  die zusam m engehörigen 
K oord ina tenw erte  bei der A ufste llung  P b c :

x , y , z ;  x, y, V2 +  z; x, V2- y ,  1/ 2 + z;  x, V2 +  y ,z .

D a in  der E lem entarzelle  eben 4 M olekel un terzu b rin g en  sind, 
w erden von  den M olekelschw erpunkten gerade die L agen e i n e s  
d erartigen  G itterkom plexes bese tz t. Die T atsache, dass die Reflexe 
(020) u n d  (700) zu den s tä rk s ten  gehören, m ach t zunächst fü r einen 
Teil der C hloratom e die K o o rd in a ten  x  =  1/y , 2/7. . .  y  =  0 , x/ 2 w ah r
scheinlich .

E ine  A nalyse der S tru k tu r  nach  der M ethode von Patterson , 
ausgeführt fü r die B asisebene (001), ergab das B ild der Eig. 2.

Fig. 2.
Patterson-Analyse pro), auf (001).

Entsprechende Projektionen auf die Ebenen (100) oder (010) sind nicht berechenbar, 
da diesen das Symmetriezentrum fehlt.

Die In te n s itä te n  aller R eflexe (hkO) w urden  m it einem Moll- 
schen M ikropho tom eter verm essen u n d  daraus durch  K o rrek tu r m it 
dem Lorentz-F ak to r die F 2 (hkO)-W erte abgeschätzt.

D a  die C hloratom e ungefähr dre im al so s ta rk  streuen  wie die 
K ohlenstoffatom e, is t zu erw arten , dass in  der Patterson-Analyse in  
erster L inie die A b stän d e  u n te r  den C hloratom en zum  A usdruck 
kom m en. In  B erücksich tigung  dieses U m standes h a lten  w ir auf 
G rund der Patterson-Analyse die in  F ig . 3 dargestellte  A nordnung der 
CI-Atome fü r  w ahrscheinlich.



Fig. 3.
Proj. der CI-Atome auf (001). Cl-Atome derselben Molekel sind durch Striche verbunden.

Die dünn ausgezogenen Molekel liegen in einer Schicht 1/2 c höher 
als die dick ausgezogenen.

Die (x, y)-Koordinaten der 20 Chlor-Atome, die sich auf fünf verschiedene P unk t
lagen verteilen, lauten dann:

V , , 0, Zj 4/7 . 7 2. z2 7 7 > V«. *3 7t . 7s . z4 7t > 3U ,

7 , -0 ,  7 2+ z i  4/7> V2> V2+ z2 7?> 7«> V .+ 73 7 , - Ts. V.+*« */7. V.. */.+**

7?. 7 2> 7 2+ zi 7 r , o  7 2+ z2 7t_. o, v 2+*. V t . 1/ . . 1/.+ *  V L, 7 4 . 7 .+«*

7 7 . 7 2.Z l  7t> 0, Z2 7't - 0. Z3 7 t .7 s .Z 4  7 t . 7 i . z ,
Atome 1. 2. 3. 4. 5.

D ie P ro jek tio n en  der A tom e 1, 2, 3 b ilden  ein pseudohexagonales 
Netz ;  seine E lem en ta rrich tu n g en  erscheinen im  B ild der Patterson- 
A nalyse als die beiden  V ek to ren  m it dem  grössten  G ew icht.

Über die Koordinaten z4, z2, z3, z4, z5 können nähere Angaben noch nicht gemacht 
werden; es ist jedoch wahrscheinlich, dass sie unter sich mehr oder weniger verschieden 
sein werden.

D ie Lage der K ohlensto ffa tom e w ird  n a tu rg em äss du rch  die auf 
chem ischem  W eg erschlossene S tru k tu r  der M olekel w eitgehend fe st
gelegt. D ie röntgenograp liische U n tersu ch u n g  verm ag  n ich t ohne 
w eiteres eine genauere L okalisierung  auch  der C -Atom e zu treffen ; 
so sind im  besondern  fiir die S te llung  der E benen  der B enzolkerne 
nach  wie v o r versch iedene L agen  m öglich.

W ir danken H errn Prof. Dr. R. L. Parker (Zürich) für die makroskopische Ver
messung der K rystalle und H errn Prof. Dr. E. Miescher (Basel) für die Erlaubnis zur Be
nützung seines Mikrophotometers.



Z u s a m m e n fa s s u n g .
1. p.p'-Diehlordiphenyl-triehlor-äthan kristallisiert in der ortho- 

rhombiseh-hemimorphen K lasse C.  ̂ und zwar m it C|_.— Pbe als wahr
scheinlichem Raum system .

2. D ie Elementarzelle mit den Dimensionen a =  19.2 A.E.. 
b =  10.00 A.E. und c =  7.84 A.E.. enthält vier Molekel (Dichte der 
Verbindung: 1.54).

3. A uf Grund einer Patterson - Analyse nach (001) lässt sich für
die x- und y-K oordinaten der Chloratome ein Vorschlag machen.©

W issenschaftliche Laboratorien der Firma •/. R. Geigy A.G.. 
Basel. Laboratorium für technische Röntgenographie und 
Feinstrukturuntersuchung an der E.M .P.A. und am Mine

ralog. Institu t der E .T .H .. Zürich.

217. Zur Dehydrierung der Hexahydro-benzoesäure im Tierkörper 
von K arl B ernhard  und H en riette  C afliseh-W eül.

(31. X . 45.)

D ie nahen chemischen Beziehungen zwischen Sterinen. Gallen
säuren. Sexualhorm onen und gewissen c-ancerogen wirkenden poly
cyclischen Kohlenwasserstoffen lassen an die Möglichkeit des Über
ganges hydrierter in  dehydrierte Ringsystem e in vivo denken. Im  
Tierkörper stattfindende Dehydrierungen des Sterans sind sehr wahr
scheinlich.

W ir haben in  früheren Versuchen1) das Schicksal einer Reihe 
einfacher hydrocyclischer Verbindungen im  tierischen Organismus 
(Hund) geprüft. Eine Aromatisierung des Cyelohexanringes konnte 
für die Hexahydro-benzoe- und für die Hexahydro-m-toluylsäure 
gezeigt werden. D iese Dehydrierung erwies sich abhängig vom  Vor
handensein oder von der E ntstehung einer am Ring befindlichen  
freien Carboxylgruppe und von deren Stellung zu gewissen anderen 
Substituenten. K-M ethyl-hexahydro-benzamid (I); A-Dim ethyl-hexa- 
hydro-benzamid (II) und Hexahydro-hippursäure gehen in Benzoe
säure über, während Hexahydro-benzoyl-sarkosin (III) und Hexa- 
hydro-benzoylalanin (IV ) nach subcutanen Gaben unverändert aus
geschieden werden.

/C H *
I C,HU - CO • XHCHj II C,Hu -CO X(CH,t, III CsHu -CO-X

CH.-COOH
CHS

IV CtHu CO XH CH COOH

1 K  Bernhard, Z. physiol. C j. 248. 256 11937



A us dem  V erh alten  der C yclohexyl-propion- u n d  C yclohexyl-valerian- 
säure geh t hervo r, daß  « -C y clo h ex y l-su b stitu ie rte  F e tts ä u re n  m it 
u ng erad er C-Zahl der K e tte  du rch  /(-O xydation  in te rm ed iä r H exa- 
hydro-benzoesäure u n d  d am it B enzoesäure e rg eb en 1)2). H exahydro - 
o -to luy lsäure  w ird  n ich t d eh y d rie rt, sondern  u n v e rä n d e r t ausge
schieden zum  U ntersch ied  der H ex ah y d ro -m -to lu y lsäu re , w elche v er
fü t te r t  in  g u te r  A usbeu te  in  m -T oluy lsäure  überg eh t. H exahydro-p- 
to lu y lsäu re  v e rb ren n t w eitgehend.

G rundm ann  u n d  L ö w 3) p rü f te n  das V erh alten  p artie ll u n 
g esä ttig te r D e riv a te  des C yclohexans u n d  fü t te r te n  an  K an inchen  
teilw eise h y d rie r te  o-T oluylsäure . D ie ZU 6-I)ihydro-o-to luy lsäure 
und  das zD 6-D ihydro -o -to luy lsäu re-am id  w u rd en  zu o-Toluylsäure 
bzw. o-T oluylsäure-am id  d eh y d rie rt, die cis-zJ5-T etrahydro-o-to luy l- 
säure gelang te  zum  Teil u n v e rän d e rt in  den H a rn , w elcher daneben  
aber auch  Zl 6-T e trah y d ro -o -to lu y lsäu re  en th ie lt.

V on V erb indungen  m it heterocyclischen  B ingen  fü h rte  das 
1 ,2 ,3 ,4 -T e trah y d ro -ch in o lin  nach  su b cu tan e r In jek tio n  an  H unden  
zur A usscheidung von  2 -O xy-chinolin4). D er H u n d  k an n  also im 
P y rid in rin g  h y d rie rte s  C hinolin dehydrie ren , ein im  H inb lick  auf 
die T atsache, dass das M co tin säu re -am id  W irkungsg ruppe wasser- 
s to ffü b e rtrag en d er F e rm en te  ist, in te re ssan te r B efund. Nach 
H . v. E u ler , P .  K arrer u n d  M ita rb e ite rn 5) beeinflussen  das G uvacin, 
d. h. die 1 ,2 ,5 ,6 -T e trah y d ro -n ico tin säu re  u n d  die H exahydro-n ico tin- 
säu re  das W ach stu m  von  S taphylococcus aureus u n d  Bacillus P ro teu s  
vu lgaris  in  analoger W eise wie N icotinsäure , diese M ikroorganism en 
sind also offenbar zu r D eh y d rieru n g  der b eiden  h y d rie rten  Säuren 
leich t befäh ig t.

D ie D ehydrierung  der H ex ahydro -benzoesäu re  im  Tierkörper 
b ie te t eine erw ünsch te  M öglichkeit, das V erh a lten  des W asserstoffes 
u n d  seines schw eren Iso to p en  den  F e rm en te n  gegenüber zu v er
gleichen, indem  eine B evorzugung v o n  H  oder D das V erhältn is 
der beiden  in  der ausgeschiedenen B enzoesäure versch ieben  m üsste. 
E ine  C yclohexan-carbonsäure , die du rch  H y d rie ru n g  von Benzol
carbonsäu re  m it D eu te riu m  e rh a lten  w urde u n d  dem nach die H älfte  
ihres W asserstoffes als XH 2 en th ä lt , m uss eine B enzoesäure m it dem 
gleichen V erhältn is  H :D  ergeben (vorausgesetz t, dass le tz tere  nicht 
gleichzeitig  aus anderen  Q uellen geb ildet w ird) oder ab er im  Falle, 
dass der leich te W asserstoff sich anders v e rh ä lt als der schwere, 
den erste ren  oder den  le tz te ren  angereichert en th a lten .

b  K . Bernhard, Z. physiol. Ch. 248, 256 (1937).
2) K. Bernhard, Z. physiol. Ch. 256, 49 (1938).
3) Ch. Grundmann und I. Löw, Z. physiol. Ch. 256, 141 (1938).
4) K. Bernhard, Z. physiol. Ch. 258, 96 (1939).
5) H. v. Euler, B. Högherg, P. Karrer, H .Salom on  und H. Ruckstuhl, Helv. 27,

382 (1944).



Z udem  e rla u b t uns die A nw endung von D eu terium  als In d ik a to r, 
die D ehyd rieru n g  der H exahydro-benzoesäure auch  beim  M enschen 
und  bei T ieren zu stud ieren , welche B enzoesäure bzw. H ippursäu re  
als norm ales S toffw echselprodukt in  w echselnden M engen ausscheiden 
und  eine V erm ehrung  der le tz te ren  nach G aben von  Cy clohexan - 
carbonsäure  kein  sicherer Beweis fü r  s ta ttfin d en d e  D ehydrierung  wäre.

E s g a lt indessen zuerst festzustellen , ob der W asserstoff der 
H exahydro-benzoesäure n ich t leicht au s tau sch t u n d  d am it die 
S ignierung dieser V erb indung  fragw ürdig  w ird. D urch  E rh itzen  von 
H exahydro-benzoesäure in  D eu terium -haltigem  W asser, dem  Schwefel
säure oder K a liu m h y d ro x y d  en tsp rechend  der K o n zen tra tio n  einfach
norm aler Lösungen zugefügt w urde, ergab sich ein gleichm ässiger 
A ustausch  in  saurem  oder alkalischem  Milieu. D ie so behandelte , 
über das A lkalisalz zurückgew onnene C yclohexan-carbonsäure wies 
einen D -G eh alt auf, der 11 ,5%  desjenigen des verw endeten  W assers 
betru g . E s is t dem nach neben dem  W asserstoff der po laren  G ruppe 
m indestens ein „sem ilabiles“ H -A tom  vorhanden , w ahrscheinlich in  
a-S tellung  zu r C O O H -G ruppe. U n te r biologischen V oraussetzungen 
ist ein  W assersto ffaustausch  n ich t zu erw arten . B enzoesäure nahm  
u n te r  analogen B edingungen in  schwerem  W asser in G egenw art von 
Säure oder A lkali e rh itz t, p rak tisch  kein  D eu terium  auf.

D a H unde , wie w ir e rn eu t feststellten , bei geeigneter N ahrung  
n u r wenig, nach  F ü tte ru n g  von H exahydro-benzoesäure aber viel 
B enzoesäure ausscheiden, haben  w ir an  zwei verschiedene Tiere 
w ährend  4 T agen je  1 g einer D euterio-hexahydro-benzoesäure v e r
ab reich t, die 36.05 ±  0,15 A to m -%  D en th ie lt. Die aus dem  H arne 
isolierte B enzoesäure wies 33.52 ±  0,25 u n d  34,57 ±  0,25 A to m -%  D 
bzw. 93 % u n d  96 % der theo re tisch  m öglichen D-M enge auf. E s darf 
daher angenom m en w erden, diese geringe V erdünnung  werde durch 
gleichzeitig endogen aus anderen  Q uellen gebildete B enzoesäure 
bew irk t, u n d  es bestehe im  V erhalten  des schw eren u n d  des leichten 
W asserstoffes bei dieser D ehydrierung  in  vivo kein  U nterschied.

Bei der H y d rie ru n g  von  B enzoesäure m it D eu te rium  und  P la tin  
als K a ta ly sa to r  fin d e t bei V erw endung von  Eisessig als Lösungs
m itte l ein w eitgehender A ustausch  des D eu terium s wahrscheinlich 
m it dem  W asserstoff d er C arboxylgruppe der E ssigsäure s ta tt .  W ir 
h y d rie rten  z. B . 5 g B enzoesäure in  50 oder 80 cm 3 E isessig m it 
einem  D euterium -W asserstoffgem isch aus 87 A tom -%  D -haltigem  
W asser u n d  erh ie lten  eine H exahydro-benzoesäure m it n u r 7,09 bzw.
4,40 A to m -%  D . D er verein ig te  Eisessig von  beiden  H ydrierungen  
wies 1,58 A tom - % D auf. I n  der Folge w urde dieser D -haltige E is
essig zu r G ew innung d eu te rie rte r H exahydro-benzoesäure verw endet, 
indem  er zu r Lösung der B enzoesäure d iente, welche m it W asser
stoff h y d rie r t w urde. Aus der Tabelle 1 is t ersichtlich, dass sich 
au f diese W eise H exahydro-benzoesäuren  m it fü r unsere Zwecke



ausreichenden , u n te r  biologischen B edingungen  n ich t austauschenden  
D eu te riu m -G eh a lten  ergaben.

Tabelle 1.
Hydrierung von je 5 g Benzoesäure in D-haltigem Eisessig m it Wasserstoff

Deuterio-Eisessig
Deuterio-Hexa-

hydro-benzoesäure

Vol.
cm3

Atom-% D

vor | nach 
H ydrierung

%  D
D-Wert*)

50 1,58 1,36 1,16 74
50 1,58 1,35 1,15 73
35 1,58 1,20 1,12 71
35 1,58 1,08 69
50 1,41 1,27 0,95 67
43 1,35 1,14 0,89 65
50 1,15 1,00 0,83 72
50 1,15 1,05 0,77 67
50 1,15 0,94 0,62 54
50 1,15 0,95 0,64 56
50 0,97 .0,83 0,68 70

D-Gehalt der Hexahydro-benzoesäure 
D -G ehalt des Eisessigs

W ir h ab en  an  gesunde V ersuchspersonen  verschiedenen A lters 
und  G eschlechts, die sich n o rm al e rn äh rten , im  V erlaufe von  36 S tu n 
den je  4 g D -haltige  H exahydro -benzoesäu re  v erab re ich t. I n  zwei 
F ä llen  (V ersuchspersonen 1 u n d  2) w urde d er H a rn  w ährend  3 Tagen 
u n d  einer anschliessenden zw eitägigen V achperiode, im  übrigen 
w ährend  2 T agen u n d  einem  T ag V achperiode gesam m elt. E s  zeigte 
sich näm üeh , dass die A usscheidung der D -h a ltig en  B enzoesäure im 
V erlaufe von  48 S tu n d en , vom  Z e itp u n k t d er A ufnahm e der H exa
hydro-benzoesäure an  gerechnet, in  d er H au p tsach e  b een d et ist. Die 
B enzoesäure aus dem  H a rn  d er V achperiode w eist n u r  geringe 
D -W erte  auf. A us T abelle 2 erg ib t sich, dass die H exahydro-benzoe
säure von  allen  V ersuchspersonen  d eh y d rie rt w ird , w obei der D eu
te riu m -G eh a lt der iso lie rten  B enzoesäure bei den V ersuchen  3 - 6  
etw a 70 — 78%  desjenigen d er v e rab re ich ten  C yclohexan-carbonsäure 
b e tru g . E tw a  3/4 der ausgeschiedenen B enzoesäure sind dem nach 
du rch  D eh y d rieru n g  en ts tan d en . D ie tieferen  W erte  der V ersuche 
1 u n d  2 sind w ohl d ad u rch  b ed in g t, dass h ier der H a rn  von  3 Tagen 
au fg earb e ite t w urde, w om it die V erd ü n n u n g  d u rch  anderw eitig  e n t
s tandene  B enzoesäure s tä rk e r  in  E rscheinung  t r a t .  F e rn e r  sind bei 
diesen V ersuchen die A u sbeu ten  an  B enzoesäure aus H exahydro- 
benzoesäure geringer.
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Tabelle 2.
Aufnahme von D-haltiger Hexahydro-benzoesäure durch Versuchspersonen bei üblicher

Ernährung.

Versuchsperson
aufgenommene
Deuterio-hexa-

hvdro-benzoesäure

Benzoesäur 

der Hauptperiode*)

e
der N ach

periode

Nr. Ge-
schlecht

Alter
Jahre mg/kg/die

Atom-%
D

Atom-%
D

D-Wert
Atom-%

D

1 m 18 45,8 1,14 0,68 60 0,06
2 w 24 50,1 0,89 0,51 57 0,03
3 m 16 47,5 0,88 0,61 70 0,03
4 m 41 45,8 1,16 0,90 78 0,03
5 w 47 44,3 0,68 0,53 78 0,07
6 m 52 40,0 0,68 0,49 72 0,06

*) Versuche 1—2: Benzoesäure aus H arn von 3 Tagen. 
Versuche 3—6: Benzoesäure aus H arn von 2 Tagen.

A us dem  H a rn  eines K an inchens, dessen Benzoe- bzw. H ip p u r
säure-A usscheidung bei gleichbleibender N ah ru n g  w ährend  v ier und 
anschliessend sechs T agen sich als n u r geringfügig erwies, isolierten 
wir nach  G aben  von  2 m al 1  g H exahydro-benzoesäure 1,86 g oder 
97 % der T heorie re ine B enzoesäure. Grundmann  u n d  L öw 1) beob
ach te ten  nach  Y e rfü tte ru n g  gewisser S ubstanzen  an  K an inchen  eine 
s ta rk  v erm eh rte  B enzoesäureausscheidung, die m it dem  verab re ich ten  
P ro d u k t in  keinem  d irek ten  Z usam m enhang stand . Als U rsache 
nehm en sie eine v on  der app lizierten  V erbindung ausgehende
„Reiz- oder Giftwirkung an, welche Benzoesäure aus unbekannten Quellen im Organismus 
mobilisiert oder aber normale Stoffwechselvorgänge an irgendeiner Stelle derart patho
logisch verändert, dass gewisse Zwischenprodukte, die sonst weiter verbrennen, in Form 
von Benzoesäure stabilisiert werden“ .

Fischer u n d  B ielig 2) b es tä tig en  diese gesteigerte B enzoesäure
bildung bei K an inchen  u n d  v erm u ten  gleichfalls irgendw elche B e
einflussungen des norm alen  Stoffwechsels durch  den zugeführten  
F rem dstoff.

W ir fanden  in  w ährend  4 T agen gesam m eltem  H arn  eines 
K anichens, das p er os täg lich  1  g, im  ganzen 4,00 g d eu terie rte  H ex a
hydro-benzoesäure en th a lten d  1,14 A to m -%  D bekam , 2,03 g oder 
53,4%  d. Th. reine B enzoesäure m it 1,08 A tom -%  D bzw. einen 
D -W ert v on  95% . A us dem  H a rn  der v iertäg igen  N achperiode 
konn te  p rä p a ra tiv  keine B enzoesäure erha lten  w erden. D as T ier 
h a tte  dem nach  w ährend  der F ü tte ru n g  von H exahydro-benzoesäure 
nu r mi n i male Benzoesäure-M engen aus anderen  Q uellen gebildet 
und erste re  ru n d  zu r H ä lfte  zu B enzoesäure dehydriert. E in  anderes

1) Ch. Grundmann und I. Löw, Z. physiol. Ch. 256, 141 (1938).
2) F. G. Fischer und H .-J. Bielig, Z. physiol. Ch. 266, 73 (1940).



K aninchen , das w ährend  3 T agen  3,00 g H ex ahydro -benzoesäu re  m it
4,40 A to m -%  D  erh ie lt, lie ferte  m it dem  H a rn  von  4 T agen  n u r 
0,76 g oder 26 ,72%  d. Th. re ine B enzoesäure , w elche einen D -G ehalt 
von  0,99 A to m -%  u n d  d am it einen  D -W ert von  n u r  22 ,5%  aufwies. 
H ier fand  die D eh y d rieru n g  o ffenbar n u r  in  einem  m assigen A us
m asse s ta t t ,  w obei anderw eitig  geb ildete  B enzoesäure s ta rk  zu r V er
d ü n n u n g  der k leinen  M enge D -h a ltig e r b e itru g . D ie beiden  V ersuche 
d ü rften  indessen genügen, um  zu zeigen, dass auch  das K aninchen  
zu r D ehydrierung  der C yclohexan-carbonsäure b efäh ig t is t. E in e  stark  
geste igerte  B enzoesäu re-A usschü ttung  im  S inne von  G rundm ann  und 
Löw  oder Fischer  u n d  B ielig  k o n n ten  w ir n ich t beob ach ten , indessen 
d ü rften , insofern  diese d re i V ersuche ü b e rh a u p t zu einer solchen 
B eurte ilung  ausreichend  sind, h insich tlich  d er D ehydrierungsfäh ig 
k e it beim  K an in ch en  grosse ind iv iduelle  S chw ankungen  bestehen.

U nsere frü h eren  B efunde ü b e r die D eh y d rieru n g  der Cyclo
hexan-carbonsäu re  d u rc h  den H u n d  w urden  am  selben, je tz t n u n 
m ehr 12 J a h re  a lten  T ier b e s tä tig t, das nach  täg lichen  G aben von 
1 g H exahydro -benzoesäu re  w ährend  8  T agen  4,83 g oder 63,4%  
d. T h., nach  V erabre ichung  von  4 g w äh ren d  4 T agen 2,309 g oder 
60 ,6%  d. Th. B enzoesäure ausschied.

F e rn e r v e rab re ich ten  w ir an  junge Zw illingshunde, einer N ah
rung  bestehend  aus je  1 kg  gekoch te r K a rto ffe ln  u n d  50 g Fleisch 
beigem ischt, d eu te rie rte  H exahydro -benzoesäu re , u n d  zw ar an  die 
Zwillinge A, AA täg lich  1 g, im  ganzen  8  g, an  die Zwillinge B, BB 
w ährend  v ier T agen je  1 g. W ie aus T abelle 3 h erv o rg eh t, b e träg t 
der D -W ert der ausgeschiedenen B enzoesäure bei den ersten  über 
90% , bei den zw eiten  Zwillingen ru n d  80% . D ie nach  G aben von 
C yclohexan-carbonsäure au ftre ten d e  B enzol-carbonsäure verdank t 
ihre B ildung zum  w eitaus g rössten  Teil s ta ttf in d en d e r D ehydrierung.

Tabelle 3.
F ütterung von D -haltiger Hexahydro-benzoesäure an männliche junge Hunde.

H unde
aufgenommene
D-Hexahydro-

benzoesäure
ausgeschiedene

Benzoesäure

Bezeich
nung

Alter
Monate mg/kg/die Atom-%

D
Atom- % 

D D-W ert

A 6 77 1,10 1,05 96
AA 6 72 0,95 0,88 93
B 10 69 0,82 0,67 82
BB 10 68 0,82 0,66 81

D er E in w an d  von  G rundm ann  u n d  Löw , m an  m üsste  auch  beim  H und, 
ähn lich  wie beim  K an in ch en , m it sp o n tan en  B enzoesäureausschü t
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tu n g en  rechnen , u n d  die B em erkung, es w äre deshalb  bei der A us
w ertung  unserer früheren  V ersuchsergebnisse, zum  m indesten  was 
die q u a n tita tiv e  Seite anbelang t, eine gewisse Z u rü ck h altu n g  ge
bo ten , sind d ah er völlig u n b eg rü n d et.

B ei d iesen jungen  T ieren sind die A usbeu ten  an  B enzoesäure 
nach C y clohexan-carbonsäu re -F ü tterung  etw as geringer als im  oben 
gen an n ten  F alle  des 12-jährigen Tieres. In  A n b e trach t der hohen 
D -W erte  fo lgt, dass die angebotene H exahydro-benzoesäure bei 
diesen ju n g en  H u n d en  in  einem  geringen A usm asse deh y d rie rt wird. 
D urch  ätherische E x tra k tio n  der sauren H arn e  u n d  anschliessende 
D estilla tion  der E x tra k te  m it W asserdam pf w urden Gemische ge
w onnen, die neben  B enzoesäure offenbar u n v erän d ert ausgeschiedene 
H exahydro-benzoesäure en th ie lten . D ie Isolierung u n d  B ein -D arste l
lung der B enzoesäure m usste  durch  w iederholte V akuum -Sublim ation  
und  anschliessendes U m krysta llis ie ren  aus W asser erfolgen, um  
D -haltige H exahydro-benzoesäure völlig zu en tfernen . D as v erlu s t
reiche V erfahren  fü h r te  bei den Tieren A u nd  AA zu A usbeu ten  von 
19,5 u n d  24,3, bei den H u n d en  B und  BB zu solchen von 33,2 und 
24*7 % d. Th. D ie w ü'klich ausgeschiedenen M engen d ü rften  aber 
höher liegen.

Schliesslich hab en  w ir D -haltige H exahydro-benzoesäure auch 
p aren te ra l app liz iert, um  ern eu t zu zeigen, dass die D ehydrierung  
n icht au f die T ätig k e it der D arm b ak te rien  zurückzuführen  ist. 
D en b eiden  H u n d en  A  und  AA w urden  im  V erlaufe von  6 Tagen 
6 g d eu te rie rte  C yclohexan-carbonsäure sub cu tan  in jiz ie rt; aus der 
Tabelle 4 is t ersichtlich , dass die D -W erte etw as niedriger sind als 
nach V erfü tte ru n g . Indessen  b e tru g en  auch die A usbeuten  an  reiner 
B enzoesäure n u r 7,3 u n d  11,5 %, w om it der V erdünnungseffek t durch 
n icht im  Z usam m enhang  m it der verab re ich ten  H exahydro-benzoe
säure sich b ildende B enzoesäurem engen sich s tä rk e r b em erkbar 
m acht.

Tabelle 4.
Subcutane Injektion D-haltiger Hexahydro-benzoesäure an 6 Monate alte, männliche

Hunde.

H und

D-Hexahydro-
benzoesäure

ausgeschiedene
Benzoesäure

mg/kg/die Atom-%
D

Atom-%
D

D-W ert

A
AA

77
73

0,72
0,72

0,56
0,53

78
74

M it B ieren-, Leber- u n d  M uskelbrei von H unden  u nd  P ferden  
gelang es uns bis je tz t  noch n ich t, H exahydro-benzoesäure zu de
hydrieren .



E x p e r i m e n t e l l e s .
A u s ta u s c h r e a k t io n e n :  Chemisch reine Hexahydro-benzoesäure oder Benzoe

säure wurden in 4 Atom-% D-haltigem Wasser, dem bis zu einer K onzentration einfach 
normaler Lösungen Kalium hydroxyd oder konz. Schwefelsäure zugefügt wurde, während 
24 Stunden auf freier Flamme erhitzt. Anschliessend haben wir m it Wasser verdünnt, 
gegebenenfalls m it Kalilauge versetzt, angesäuert und ausgeäthert. Die Äther-Rückstände 
wurden in wenig Kalilauge aufgenommen, wieder m it HCl angesäuert und erneut ausge
äthert. Gewinnung der reinen Säuren durch Umkrystallisieren aus Ä ther nach Trocknen 
des Ä ther-Extraktes im  Exsikkator.

Tabelle 5.

Austausch von D-haltige
Lauge
cm 3

D-haltige
Säure
cm3

Atom-% D der H exa
hydro-benzoesäure, 
bzw. Benzoesäure 
nach Austauschmg

Hexahydro-benzoesäure . 300 25 — 0,44
f > » > 1000 50 — 0,46
»» 5» 300 - 25 0,47

B e n z o e sä u re ..................... 1000 50 — 0,02
500 — 2.1 0,05

H e r s te l lu n g  vo n  D - h a l t ig e r  H e x a h y d r o - b e n z o e s ä u r e .
5 g chemisch reine Benzoesäure wurden in 40 cm3 Ä ther gelöst und in Gegenwart von

4,1 g Platinoxyd (K ataly t hergestellt nach Adams) m it Deuterium hydriert. Nach Ab
dunsten des Äthers destillierten wir den R ückstand im  Vakuum.

D-Bestimmung: Einwage: 25,53 mg Deuterio-hexahydro-benzoesäure
482,78 mg Stearinsäure 

D-G ehalt: 51,4 ±  0,6%
C, H-Bestimm ung: Gef. C 62,67; 62,82 H  9,02; 9,34%
C7H 6D60 2 Ber. „ 62,69

Das P räpara t ging leider verloren. Die folgenden H ydrierungen mussten m it einem 
Deuterium-Wasserstoff-Gemisch aus ca. 88 Atom-% D-haltigem schwerem Wasser durch
geführt werden. Je  zweimal 5 g Benzoesäure in ca. 50 cm3 Ä ther dam it hydriert, ergaben 
nach Reinigung über das N atriumsalz eine D-Hexahydro-benzoesäure von folgendem 
D-Gehalt:
Einwage: 25,8 mg D-Hexahydro-benzoesäure + 554,9 mg gew. Hexahydro-benzoesäure 

D-Gehalt der Säure: 35,91 Atom-%
Einwage: 21,8 mg D -Hexahydro-benzoesäure+  591,0 mg gew. Hexahydro-benzoesäure 

D-Gehalt der Säure: 36,20 Atom-%
M ittelwert: 36,05 i  0,15 Atom-% D.

Die Herstellung von Cyclohexan-carbonsäure m it niederen D-Gehalten wurde 
bereits angegeben. Als Deuterium quelle und Lösungsmittel diente Eisessig, dessen 
Carboxylgruppe wohl das Deuterium enthielt. Nach beendeter Hydrierung m it Wasser
stoff haben wir den K ataly ten  abgetrennt und die Essigsäure im Vakuum abdestilliert. 
Gewinnung der Hexahydro-benzoesäure über das Alkalisalz.

S to f fw e c h s e lv e r s u c h e .
Die verabreichten P räparate von D-Hexahydro-benzoesäure waren analysenrein 

und verursachten, als Natriumsalze in wässriger Lösung aufgenommen, keine Störungen. 
Den während der Versuchsperiode ausgeschiedenen H arn haben vor in der Regel nach 
F iltration über Kieselgur bei leicht alkalischer Reaktion im Vakuum auf ein kleineres
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Volumen eingeengt und diese K onzentrate nach Ansäuern erschöpfend m it Ä ther ausge
schüttelt. Die ätherischen E xtrakte wurden zur Gewichtskonstanz gebracht und anschlies
send in Mengen von ca. 3 g m it Schwefelsäure (entsprechend einer K onzentration von 
ca. 30% H 2S 04) im Wasserdampf destilliert. Modellversuche ergaben, dass dem Harn 
zugesetzte H ippursäure (z. B. 50 cm3 H arn +206, 227 oder 103 mg) sich zu rund 94% 
wieder auffinden liess. Aus den Wasserdampf-flüchtigen Anteilen erhielten wir durch 
Sublimation im Vakuum im allgemeinen leicht reine Benzoesäure. Lagen indessen Ge
mische von Benzoe- m it Hexahydro-benzoesäure vor, so führte die Vakuum-Sublimation 
nicht zum Ziel. Hier war eine Abtrennung reiner Benzoesäure nur durch wiederholtes 
Lm krystallisieren aus Wasser zu erreichen. Die zur D-Analyse gelangende Benzoesäure 
war analysenrein.

a) V e rsu c h e  a n  M en sch en .

Die Aufarbeitung der nach Aufnahme von je 4 g Hexahydro-benzoesäure während 
2 bzw. in 2 Fällen (Nr. 1 und 2) während 3 Tagen gesammelten Harne führte zu den in 
Tabelle 6 angegebenen Mengen an Ä ther-Extrakt, Wasserdampf-flüchtigem und reiner 
Benzoesäure. Die Tabelle en thält gleichzeitig die für die 24-stündige Nachperiode ge
fundenen W erte. Bei den Versuchen 1, 2 und 3 haben wir den H arn an zwei aufeinander 
folgenden Tagen nach Abschluss der Hauptperiode gesammelt; die für diese Versuche 
angegebenen D aten stellen das M ittel von 2 Tagen dar.

Tabelle 6.
Ä ther-Extrakte, W asserdampf-flüchtiges und reine Benzoesäure aus den Harnen der

H aupt- und Nachperiode.

Versuchs-
Person

Nr.

Äther-
E x trak t

g

W asserdampf
flüchtiges

g

reine
Benzoesäure

g

A. H arne der Hauptperiode (2 Tage)
1 16,240 5,421 4,820*)
2 11,183 5,232 4,594*)
3 14,502 4,980 4,460
4 15,858 4,834 4,424
5 9,295 4,828 4,364
6 13,706 4,178 3,683

B. H arne der Nachperiode (1 Tag)
1 3,429 1,286 0,913
2 2,566 0,925 0,783
3 2,146 0,691 0,500
4 3,043 0,833 0,713
5 1,849 0,903 0,705
6 1,356 0,425 0,332

*) pro 3 Tage.

Auf Grund dieses Zahlenmaterials besteht die Möglichkeit, die prozentualen Aus
beuten an Hexahydro-benzoesäure zu berechnen. Es ist von der nach Hexahydro-benzoe- 
säure-Gaben aufgefundenen Benzoesäure die von den entsprechenden Individuen unter 
normalen Bedingungen gebildete Benzoesäure in Abzug zu bringen, die sich aus der 
Untersuchung der Nachperiode ergibt. Wir erhalten somit:

107a
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für Versuch 1 
2 
3

4,820 - -  3-0,913 = 2,081 g oder 54,6% der Theorie Benzoesäure
4,594 - -  3-0,783 = 2,245 g „ 58,9% ,, „  „
4,460 - -  2-0,500 = 3,460 g » 90,8% „
4,424 - -  2-0,713 = 2,998 g » 78,6% „
4,364 - -  2-0,705 = 2,954 g » 77,5% ,, ,, ,,
3,683 - -  2 -0,332 = 3,019 g » 79,2% „

b) V e rs u c h e  a n  K a n in c h e n .
Die drei Tiere Nr. 1, 2 und 3 im Gewicht von 1,95, 2,40 und 4,50 kg wurden in 

Stoffwechselkäfigen m it Runkelrüben (Nr. 1) bzw. m it gekochten K artoffeln (Nr. 2 und 3) 
gefüttert. Die Hexahydro-benzoesäure wurde m it der Schlundsonde verabreicht. Dosen 
per kg/die: 513, 418 und 223 mg. Tier Nr. 1 schied während der Vorperiode im  Verlaufe 
von 4 Tagen täglich 15,5, während 6 Tagen täglich 14,8 mg Benzoesäure aus. Unter 
Berücksichtigung dieser normalen Benzoesäure-Bildung reduziert sich die nach Hexa- 
hydro-benzoesäure-Fütterung erhaltene Menge entsprechend 1 ,8 5 7 -5  X 15 mg auf 
1,782 g und die prozentuale Ausbeute dam it auf 93,5%. Bei Tier Nr. 2 führte die Auf
arbeitung der H arne von 2 je 2 Tage dauernden Nachperiode zu 161 und 201 mg Wasser
dampf-flüchtigen, braun-gelb gefärbten, schmierigen Anteilen, aus denen keine Krystalle 
von Benzoesäure zu erhalten waren. Beim Versuch m it Tier Nr. 3 ging bei der Aufar
beitung ein Teil des Ä ther-Extraktes verloren, weshalb mengenmässige Angaben nicht 
mehr möglich sind.

c) V e rs u c h e  a n  H u n d e n .
Der 12 Jahre alte, weibliche H und M bekam m it der Fütterung pro kg/die 87 und 

93 mg Hexahydro-benzoesäure. Bei der gewählten N ahrung von 150—200 g Reis und 50 g 
magerem Pferdefleisch enthielt der H arn normalerweise weder H ippur- noch Benzoesäure 
in merklichen Mengen.

F ü t t e r u n g  d e r  3 6 ,0 5  A to m -%  D - h a l t ig e n  P r ä p a r a te :
Hund M erhielt pro kg/die 95 mg schwere Hexahydro-benzoesäure dem oben ge

nannten F u tte r beigemischt. Menge des Ä ther-Extraktes 5,381 g des W asserdampf
flüchtigen 2,757 g und der reinen Benzoesäure 0,913 g oder 24,0% der Theorie. 

D-Analyse: Einwage: 28,7 mg D-Benzoesäure +  499,4 mg gew. Benzoesäure 
Atom-% D der Säure: 33,76
Einwage: 34,0 mg D-Benzoesäure+597,0 mg gew. Benzoesäure 
Atom-% D der Säure: 33,28 
M ittel: 33,52 ±  0,25 Atom-% D 

H und A erhielt pro kg/die 69 mg schwere Hexahydro-benzoesäure. Menge des 
Ä ther-Extraktes 4,189 g, des W asserdampf-flüchtigen 1,853 und der reinen Benzoesäure 
0,447 g oder 11,7% der Theorie.

D-Analyse: Einwage: 25,6 mg D-Benzoesäure + 612,5 mg gew. Benzoesäure 
Atom-% D: 34,57 ±  0,25

V e rsu c h e  m i t  d e n  Z w i l l in g s h u n d e n .
Die R esultate der H arnaufarbeitungen (Hauptperiode) nach Fütterung der Cyclo- 

hexan-carbonsäure sind wieder tabellarisch dargestellt.

Aus d

ler 31 
tat 
* T
¡aibo
11

törpe
I

lud
»der

oM

nei

düiai

Hund
Äther-j

E x trak t
g

W asserdampf- 
flüchtiges 

g

reine
Benzoesäure

g
Bemerkungen

A 8,528 4,262 1,484 i H arn von
AA 15,351 4,993 1,854 1 8 Tagen
B 4,595 1,955 1,266 | H arn von
BB 4,752 1,303 0,942 | 7 Tagen
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Die s u b c u ta n e n  I n je k t io n e n  der exakt neutralisierten D-Hexahydro-benzoe- 
säure verursachten keinerlei Schädigungen. Der H arn wurde während 7 und als N ach
periode während 3 Tagen gesammelt.

Bei Tier A erhielten wir aus dem H arn der Nachperiode 8,814 g Ä ther-Extrakt, 
3,288 g W asserdampf-flüchtiges und 0,419 g oder 7,33% der Theorie reine Benzoesäure. 
Aus dem H arn der Nachperiode ergab sich präparativ  keine reine Benzoesäure.

F ür das Tier AA betrugen diese W erte in gleicher Reihenfolge 8,647, 3,779 und 
0,660 g oder 11,5% der Theorie reine Benzoesäure.

Hrn. Karl Schmid danken wir für geschickte experimentelle Hilfe.

Z u s a m m e n f a s s u n g .

F rü h e re  B efunde ü b er die U m w andlung  der H exahydro-benzoe- 
säure zu B enzoesäure im  T ierkörper erfuh ren  eine E rw eiterung . D a 
der M ensch u n d  z. B. das K an inchen  in  w echselnden M engen Benzoe- 
bzw. H ip p u rsäu re  als norm ales S toffw echselprodukt ausscheiden, ist 
ein v erm eh rtes  A u ftre ten  derselben nach G aben von Cyclohexan- 
carbonsäure kein  sicherer Beweis fü r s ta ttfin d en d e  D ehydrierung. 
Mit H ilfe von  D eu te rium  als In d ik a to r, d. h. durch  H erstellung  und  
V erabreichung D -ha ltige r H exahydro-benzoesäure k o n n te  gezeigt 
w erden, daß  M ensch, H u n d  u n d  K aninchen  zu dieser D ehydrierung  
befäh ig t sind. D ie A rom atisierung  des C yclohexanringes is t im  T ier
körper in  vielen F ä llen  leich t m öglich.

Die D ehydrierung  derD euterio -hexahydro-benzoesäure fü h rt beim  
H u n d  zu einer B enzoesäure, die -  abgesehen von geringen, durch  aus 
anderen  Q uellen gebildete B enzoesäure bed ing ten  V erdünnungen -  
das gleiche V erhältn is von  H  : D auf w eist. In  diesen V ersuchen 
k o n n te  som it kein U ntersch ied  im  V erhalten  des leich ten  und  des 
schweren W asserstoffes den dehydrierenden  F erm en ten  gegenüber b e
o b ach te t w erden.

D ie H y d rie ru n g  der B enzoesäure m it D eu te rium  in  Eisessig fü h rt 
zu einem  w eitgehenden A ustausch  des C arboxyl-W asserstoffes der 
Essigsäure m it dem  D euterium . So en ts tan d en er D -haltiger Eisessig 
ü b e r träg t bei d er H y d rie ru n g  m it W asserstoff sein D eu terium  auf 
die B enzoesäure.

Für diese Arbeit standen Mittel aus einer Schenkung der „Vita-Lebensversicherungs- 
Aktiengesellschaft in  Zürch“ an die medizinische F akultät zur Verfügung. Wir danken 
für diese U nterstützung bestens.

Physiologisch-chem isches In s t i tu t  der U n iv e rs itä t Z ürich .
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