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266. 0. H. Olarke und Francis Francis: 
Derivate dee Triaceton-amh. 

Ober einige 

[AUB dem Chernischen Laboratorium der Universitat Bristol.] 
(Eingegangen am 14. J u n i  1912.) 

Durch eine Modifikation der zuerst yon H e i n t z ’ )  u n d  sp5ter 
von E. P i s c h e r  z, zur Darstellung des Triacetonamins benutzten Me- 
thode ist es u n s  gelungen, diese Base ohne Schwierigkeit in groBeren 
hlengen zu gewinnen ; eine Beschreibung tinserer Brbeitsweise wird 
binnen kurzem veriiffentlicht werden. 

I. T r i a c  e t o n - nllc a m  i n 
(Formel I) kann, wie dies von E. Fiscber3)  schon angegeben worden 
ist, niit nahezu quantitativer Ausbeute durcb Reduktiou von l’riaceton- 
aniin (Formel 11) mit Natriuniamalgam i n  saurer Losung gewonneu 
wertlen. Wird eine L6sung des Alkamins bei Gegenwart von Al- 

kalieii mit Benzoylchlorid geschiLttelt, so ist das Hauptprodukt der 
Renktion das 0, 1 ~ ’ - D i b e n z o g l d e r i v a t ,  welches nach dem Urnliiseu 
aus Alkohol den Schrnp. 200° zeigt. 

0.1102 g Sbst.: 0.2905 g CO1, 0.0775 g HsO. - 0.116 g Sbst.: 0.3077 g 
CO?, 0.0844 g HaO. 

Ca?H?703N + H30. Ber. C 78.1, H 7.6. 
Gef. 8 71.9, 78.3, D 7.8, 8.0. 

Das  0 - B e n z o y l d e r i v a t  wird nach einer Angabe der Patent- 
literatur *) erhalten, wenn man das Alkamin solange mit Benzoyl- 
chlorid erhitzt, als noch Chlorwasserstoff entweicht; wir beobachteten, 
daB, bei Anwendung von Pyridin als Losungsmittel fur das Alkamin 
eine quantitative Ausbeute an dem sich aus veriliinntem Alkohol in 
Nadeln vorn Schmp. 97-98O abscheidenden Derivat erzielt wird. Eine 
Kontrollanalyse gab die folgenden Zahlen: 

0.23 g Sbst.: 0.619 g C02, 0.1821 g K O .  - 0351 g Sbst.: 16.8 ccm N 
(16O, 756 mm). 

CI6Hg3O1N. Ber. C 73.6, H 8.8, N 5.4. 
Gef. D 73.4, D 8.8, 5.3. 

Das H y d r o c h l o r i d  des Monobenzoats schmilzt bei %loo, ist 
aber i n  Wnsser nicht genugeud laslich, urn fur die PruSuog seiner 

1) A. 178, 305; 189, 214. a) B. 17, 1788 [1884]. 3) l. c. 
4) Ctiemische Fabrik auf Aktien (voim. E. Scher ing) ,  D. R.-P. 90069 

voni 15. TI. 1896. 



I)hysiologischen Eigenschaften geeignet zu erscheinen. Am besten zu 
diesern Zweck braucbhar  erwies sich d a s  L a c t a t ,  das yon Wasse r  
s e h r  leicht zu einer neutral  reagierenden Flussigkeit  gelBst wird unrl 
-unscharf urn 100° schmilzt. 

0.1501 g Sbst.: 5.4 ccm N (5O, 731 mni). 
C19HzgOeN. Ber. N 4.0. Gef. N 4.2. 

Uber die p h y s  i o l o g i  s c h e  JV ir k I I  n g d e s  0 - B e n  zo  y 1- t r i  a c c  t o n  - 
a l k a m i n s  lie$ bereits eine kurze Angabe von Vinc i ' )  vor; wir mochten 
(lessen Beobachtungen durch die nachstehenden Angaben bestitigen und er- 
weitern: Vollkommene, nach 2-3 Minuten eintretende Lokalanahesie bei 
lo-, 5-, 2 . 5 ,  1- and 0.5-proz. Liisungen. Auch eine nur 0.25-proz. LBsung 
bewirkt (z. B. ,3111 huge) noch vollkommene Anisthesie, allerdings erst nach 
mehrmaligem Eintraufeln. Bei C o c a i n  ist die unterstc Grenze der Wirk- 
samkeit 0.1 O/,,; das Lactat des 0-Benzoyl-triacetonalkamins steht demnach 
hinter ihm hinsichtlicli der GrBDe der Minimaldosis zuriick, allerdings nicht 
nllzu erheblich. Absolut ankthetisierend wirkt A l y p i n  erst in 2-proz. 
Losung, N o r o c a i n  sogar erst in 5-prOZ. Liisung, Cocain dagegen bereits in 
0.83-proz. iintl unser Lactat in 0.5-proz. 1,osung. Das Kesultat ist mithin 
aach  bei letztercni ein recht giiustiges. lieizwirkungen zeigt das Praparat 
niir in starken (z. B. 5- oder 10-proz.) LGsungcn, indem es das Auge 
empfindlicii niaclit, eine geringe RBtuog reranlaBt und Trioen, Zusammen- 
kneifen usw. hervorruft. In diesen starkeren Konzentrationen wirkt es zwar 
tlentlichel- rcizentl als das Cocain, aber nur uni weniges starker als das 
Novocain und tlas Alypin. Iu Rczug auf die resorptive (Gift-)Wirkung ist 
zu eraahnen, da13 sicli das Lactat bei LuBerlicher wie auch bei subcntaner 
Anwendung bedeutencl weniger giftig zeigt als das Cocain. Wahrend von 
letzterem beim Kaninchen schon 0.1 g eine schwere Vergiftung, sclbst den 
Tod zur Folge haben konnen, dnrfen von dem Lactat 0.2 g anscheinend ohne 
irgendwelche schwcrere Schadigung injiziert werden. Es kommt hierbei weder 
zu Krampfen noch zu Kollrps; der Blutfarbstoff und die BlutkBrperchen 
werden niclit gcschadigt. III grolleren Dosen bat das Praparat jedoch eine 
ausgesprochen ungiinstige Wirkung auf das Herz, was sich allerdings erst bei 
einer genaiien Analyse der I(reislaufvetha1tnisse zeigte. Beim Kaltblfiter 
(Frosch) kaun man beobachten, daB das Tier nach subcutaner Verabreichung 
vou 0.0'25-0.05 g zwar anscheinend noch munter umherspringt, daD das 
Herz dabei aber vBllig gelbhmt stillsteht. Bci Blutdrockversncheo beobachtet 
man auf 0.1 g subcutan oder 0.01 g intraven6s ein auuerordentlich starkes 
Absinken des Blutdruckes (um iiber 50 o/o). Diese Blutdruckscnkung h i l t  
llingere Zeit an ;  sie ist veranlant durch die schon erwihnte Schlldigung des 
Herzens: der Herzschlag wird klein, gleichzeitig aber h6chst frequent. Die 
sehr auffillige Erhijhung der Pulsfrequenz ist verursacht durch eine Liihmung 

I )  Eine summarische Beschreibung der physiologischen Eigenschaften 
yon zu dieser Klasse gehBrenden Verbindangen findet man, in einer Abhrind- 
lung von V i n c i  in V i r c h o w s  Archiv 164, 549 [1898]. 
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der den Herzschlag regulierenden Nervus-vague-Endigungen. Die Vagus- 
Keizung erweist sich hiergegen - ebenso wic bei der Atropin-Vergiftung - 
als unwirksam. Bei dcn angegebencn Dosen erholten sich die Yersuchstiere 
jedocli wieder vollkominen: Blutdruck und Horzschlng kehrten nacli langerer 
Zeit wieder zur  Norm zuriick. Zncifellos haben aber die Versiiche zur Er- 
kennung sehr unerwiinschter Nebcnwirkungcn des Mittels gefuhrt, die hei 
geschwichten, krankcn Herzcu zur Gefahr werden k6nnten. 

JV-N i t r o s o - t r i acet  o n al k a m i n laBt sich mit ebenfalls fast quantitativer 
Ausbeute gewinnen, wenn man die berech:eten Mengen von Kaliuinnitrit untl 
Triacetonalkamin-sulInt in wiiOrigcr Lisung mit einander erwlrmt. Durch 
Extrahieren mit Ather und nachfolgendes Umkrystallisioren aus Benzol 
+ Petrolither wird das Derivat i n  Form von scliwsch gelb gcfirhten Nadeln 
gewonnen, deren Schmelzpunkt bei 930 liegt. 

0. I930 g Sbst. : 25.4 ccin N (1 6.50, 763 mm). 
CgHle02N*. Ber. N 15.0. Gef. N 15.3. 

11. E i n w i r k u n g  von G r i g n a r d s c h e r n  R e a g e i i s  
a u f  T r i a c e t o n - a r n i n .  

Die hydratische Base 1aBt sich leicht durch Erwiirmen init iiber- 
schiissigern Bariumoxyd entwassern; nach dem Abkiihlen knnn die 
wasserireie Verbindung rnit Atber ausgeschuttelt werden. Wird die 
Losung alsdann i n  die berechnete hienge einer atherischen A t h y l -  
r n a g n e s i u m j o d i d - L o s u n g  einllieeen gelassen, so scheidet sich eine 
unlosliche Substanz ab, die iins nach dern Zersetzen rnit Wasser untl 
dem Erhitzen rnit verdiinnter Essigsaure ein Gemisch der jodwasser- 
stoffsauren Salze des Triacetonamins und des entsprechenden tertiiireti 
Alkohols der Formel 111 lieferte. Dieses 2.2.G.G-Tetrarnethyl-4- 
a t h y l - 4 - o x y - p i p e r i d i n  lieB sich aus dern Gernisch unter Benutzung 
seiner relativ auSerst geringen Loslicbkeit in kaltern Wasser isolieren. 
Obgleich aber die verschiedensten Methoden zur Entrvasserung des 
fur  die Urnsetzung rnit der Alkylmagnesiurnverbindung gebrauchten 
Triacetonamins erprobt wurden; gelang es nicht, rnehr als eine n u r  
geringe Ansbeute an der neuen Substanz zu erzielen. 

Das jo  d w a s s e r  s to  f f sa u r e  S a1 z krystallisiert aus Wnsser in 
groBen, farblosen Prismen und schrnilzt bei 1950. 

0.1514 g Sbst.: 0.2155 g Cog, 0.0908 g HzO. - 0.1145 g Sbbt.: 0.1623 g 
Cog, 0.0701 g HrO. - 0.525 g Sbst.: 0.361 g AgJ. - 0.667 g Sbst.: 0.462 
.4gJ. - 0.3024 g Sbst.: 1 1  ccm N (17O, 760 mm). 
2C11€1~30N,HJ+ 3&0.  Bcr. C 38.8, H 7.9, N 4.1, J 37.3. 

Gef. )) 38.8, 387, D 6.6, 6.8, )) 4.2, I) 37.3, 37.4. 
Die f r e i e  B a s e  1Z0t sich leicht aus diesern Salz erhalten. Sie 

ist in den gebrauchlichen organischen Solvenzien, wie auch in Wasser 
sehr leicht lijslich. B u s  Petrolather kann sie aber, wenn auch nur schwie- 
rig: urnkrystallisiert aerden;  ihr Schrnelzpunkt liegt bei 6.2". 



0.1750 g Sbst.: 0.4538 g COP, 0.194% g H10. - 0.2071 g Sbst.: 14.2 ccm 
N (1S0, 754 mm). 

C11HP30hT. Ber. C 71.3, H 12.4, N 7.6. 
Gef. * 70.6, * 12.3, * 7.8. 

Das Chlorp la t i i i a t  schiiiilzt nach dem Umkrystallisieren nus verdiinntem 

0.1233 g Sbst.: 0.0300 g Pt. 

Alkohol le i  2180. 

(C11HgsON)aHsPtClc. Ber. Pt 25.0. Gef. Pt 24.6. 

Um zu priifen, ob sich vielleicht eine bessere Ausbeute an dem 
entsprechenden Phenylderivat - dem 2.2.6.6- T e t r a m e  t h yl-4 - p  h e -  
a y l - 4 - o x y - p i p e r i d i n  - erzielen lassen wurde, fiihrten wir die 
G r i g n a r d s c h e  Reaktion mit dem Triacetonamin noch unter Be- 
nutzung von P b e n y l m a g n e s i u m b r o m i d  durch; aber auch in diesem 
Fall war die Ausbeute an der erwarteten Base nur  gering. Diese 
laBt sich aus Benzol umkrystallisieren und schmilzt dnnn bei 130O. 

Ct5H?sON. Ber. N 6.0. Gef. N 6.1. 
0.3188 g Sbst.: 12.0 ccni N (2S0, 763 mm). 

111. 4 - A t  h y I-  t r i a  c e t o n i n .  
Wird das weiter oben beschriebene jodwasserstohaure Salz des 

2.2.6.6 - T e t r a m  e t h y l-4 - a t  h y 1- 4- ox y - p  i p e r  id  i n s geschmolzen, 80 
geht Wasser fort, und die Masse wird schliefllich wieder fest. Das 
Produkt stellt dann das H y d r o j o d i d  einer neuen Base dar, in welcher 
das 4 - A t h y l - t r i a c e t o n i n  (3 .2 .6 .6-Tet ramethyl -4-a thyl - te t ra -  
hydro-1 .2 .5 .6-pyr id in)  der Formel I V  ‘vorliegen diirfte. Aus Al- 
kohol gewinnt man das Salz in groaen, gut ausgebildeten Nadeln, die 
bei 270° noch nicht schmelzen. . 

. .  

111. 117. 

0.1166 g Sbst.: 0.1914 g Cog, 0.0771 g HsO. - 0.120 g Sbst.: 0.1953 6 
COz, 0.081 g H?O. - 0.1150 g Sbst.: 5.6 ccm N (1Io, 713 mm). 

C~IHPIN,HJ.  Ber. C 44.7, Ii 7.4, N 4.7. 
GeT. B 44.7, 41.3, B 7.3, 7.5, 9 4s. 

Die Bildung dieses ncuen Salzes vollzieht sich in S h e  der Keaktion: 

16.5 g dcs ursprhglichen Salzes gaben 14.4 g 4-.~thyl-triacetonin-hydro- 
jodid; dies entspricht einem Verlust von 12.7O/0 Wnsser, wihrend sich nach 
obiger Glcichung 13.2 o/o berechncn. 

Das freie 4-A t h  y l -  t r i a c e  t o n i  n stellt eine piperidin-iihnlich 
riechende Fliissigkeit dar  und sol1 noch eingehender untersucht werden. 

2CllH33 ON, HJ + 3HaO = 2CilH*iN, HJ + 5H?O. 



Ein anderes gut definiertes Salz desselben fanden wir in dem N i t r a t  auf, 
clas in Wasser niaht sehr 16slich i b t  und sich nus diesem Solrens urnki-ystalli- 
sieren li113t. 

0.1139 Sbst.: 0.2399 g COz, 0.102 g HaO. - 0.1313 g Sbst.: 14.8 ccm. 
N (19", 724 mni). 

Schmp. 195O unter Zersetzung. 

CI,H?lN, HNO,. Ber. C 57.4, H 9.5, N 13.2. 
Gef. n 57.4, D 9.9, D 12.3. 

11:. Urn w a n  d l  u n g v o n N i t r o s o -  t r i  a c e t o  n a m  i n  i n 

Die Nitrosoverbinduog Itifit sich mit Hilfe bereits bekaunter Me- 
thoden ') leicht aus dem Triacetonamin darstellen. Wir beschaftigen 
uns  zurzeit mit der Ermittlung einer hlethode, nach welcher mau aus 
tliesem Derivat Phoron erhalten liiinnte. Bei der Einwirlcung redii- 
zierender Mittel wurde dns Nitroso-triacetonamiu i n  unerwnrteter Weise 
umgewnndelt. Als wir die alkoholische Losung mit Zinnchloriir uutl 
Salzsaure behandelten, entstand T r i a c e  t o n  a m  i n - o x  i ni. Diese u n -  
gewtihnliche Reaktioii vollzieht sich sehr leicht, wenn man die Losuug 
zuniichst 12 Stunden stehen lafit urid dann zur Vollenduug der Ein- 
wirkung noch 10-20 Minuten : i u f  dem Wasserbade enviirnit. Man 
verdiiunt schlieljlich uud fallt dns Zinn rnittels Schwefelwasserstolf 
n u s ;  beim Eindarnrfen hinterbleibt dnnn das salzsaure Salz des Oxirns. 
Letztercs selbst schrnolz bei 153O, nnd dieser Schmelzpunkt inderte 
sicb nicht, als auf dem gewohnlicben \liege hergestelltes Oxini zuge- 
Inischt. wurde. Eine I~ontrul landyse gab die nachstehenden Zahlen k 

N ( 1 6 O ,  746mm). 

T r i a c e t  o n  aiii i n - o x i  m. 

0 8256 g Sbst.: 0.5224 g CO?, 0.2195 g HzO. - 0.2226 g Sbst.: 32.4 ccn, 

C9HIbONz. Ber. C 63.5, H 10.6, N 16.5. 
Gef. D .  63.1, x 10.7, D 16 6 .  

C'm diese Keaktion noch weiter sicher zu stellen, bereiteten wir 
uus mit Hilfe der gebr5uchlichen Methode das N i t r o s a m i o  d e s  
V i n y l - d i a c e t o n a m i n s  (Formel V), das wir iu quautitatirer Aus- 
beute rnit dern Schmp. 58O erhielteu. 

0.'2064 g Sbst.: 2 9  ccm N (12.50, 749 mm). 

Als auch dieves Ritrosoderivat mit Zinnchloriir und Salzsaurit 
Cchnndelt wurde, verlief die Umsetziing in genau der gleiclien Weise, 
wie eben beschriebeu, und lieferte tins bei 150' schmelzendes V i n y l  - 
t l i a c e t o n a r n i n - o s i m  (Formel V1)- das wir auch noch durch eine 
 ticks st off-Bestimniung. identifizirrten. 

CgHlcOsNZ. Ber. N 16.5. Gef. N 16.4. 

') Heintz ,  .A. 185, 1; 157, 2338. 
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0.1518 g Sbst.: 24.0 ccm N 21°, 762 mm). 
CaH160N?. Ber. N. 17.9. Gef. N. 18.0. 

V. VI. 
In  ganz gleicher Weise wurde dann schlieBlich auch noch d a s  

N i t r o s o - t r i a c e t o n a l k a m i n  mit Zinnchloriir behandelt; es ging aber, 
wie wir fanden, hierbei quantitativ in T r i a c e t o n - a l k a m i n  uber. 

Es erscheint im hiichsten Grade wahrscheinlich, da13 im Falle des  
Nitroso-triacetonamins und Nitroso-vinyldiacetonamins die Nitroso- 
gruppe zuniichst reduziert und dann als Hydroxylamin abgespalten 
wird, welch letzteres sich nunmehr mit dem gleicbzeitig entstandenen 
Triacetonamin und Vinyldiacetonamin umsetzt. 

A19 seinerzeit Hein tz’ )  die E i u w i r k u n g  v o n  S i i u r e n  a u f  
d a s  N i t r o  so - t r i a c e  t o  n a m  i n untersuchte, beobachtete er, daB hierbei 
in sehr kleiner Menge das  Salz einer B a s e  entsteht, der e r  auf Grund 
seiner Analysen des Hydrochlorids und des Platinchlorid-Doppelsalzes 
die empirische Formel CgHIB ON2 zusprach. Fur die Entstehung einer 
solchen Verbindung faud er  jedoch keine einleuchtende Erkliirung, 
und so begnugte er sich mit der Bemerkung: *So muB also eina re- 
duzierende Wirkuhg stattgefunden haben, deren Ursache vorllufig 
unbekannt ist.c Wir vermuten, daB die in Rede stehende Substanz 
eher Triacetonamin-orim als N-Amino-triacetonamin war ,  dessen 
Formel C g & S  ONz sein wurde; die von H e i n t z  angegebene Ausbeute 
(0.6 g aus 40 g) ist jedoch riel zu klein, urn eine Entscheidung dariiber 
zu ermoglicheu, ob uusere Vermutung zutrifft oder nicht. 

266. P. Karrer: Zur  Kenntnia aromatischer Areenver- 
bindungen I. tfber io-Nitroeo-phenylara~~~~e .  

(Eingegangen am 19. Juni 1912.) 
Trotzdem die Pharmazie nach den wunderrollen Untersuchuogea 

von E h r l i c h  aus den aromatischen Arsenverbindungen einige ihrer 
allerwichtigsten Heilmittel erhalten hat, so erscheint doch das ganze 
Gebiet i n  chemischer Hinsicht uoch recht einformig. Eine ganze 
Anzahl von Funktionen, die in den gewohnlichen Benzol-, Naphthalin-, 
Anthracen-Derivaten schon lange untersucht und wohlcharakterisiert 
sind, sind in der  Reihe der aromatischen Arsenverbindungen nocb 

I )  A.  187, 233. 




