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317. Kurt Lehmstedt und Ernst Wirth:
Uber einige ms-Acridin-Derivate?!).
lAus d. Imstitut fiir Organ. Chemie d. Techn. Hochschule Hannover.]
(Fingegangen am 17. August 1928.)

Die meisten organischen Basen geben mit schwefliger Sdure
unbestindige saure Sulfite, die sich beim Trocknen oder Lrwirmen wieder
spalten. Alkalibisulfite sind meist ohne Wirkung oder wirken bei lingerem
Kochen tiefergreifend auf das Molekiil ein. So sind die von Bucherer aus
Pyridin mit konz. Natriumbisulfit-Losung erhaltenen Verbindungen als
Schwefligsdure-ester von Oxy-pytidinen zu betrachten?. Das Chinolin
bildet nach Brunck und Graebe?) bei mehrtigigem Stehen mit Natrium-
bisulfit-ILosung eine leichtlosliche Verbindung, welche als Salz aufzufassen
ist; denn beim Erhitzen auf 60—70° zerfillt sie in ihre Bestandteile.

Ganz anders verhalten sich die Acridine. Schon Graebe?) hat die
Einwirkung von schwefliger Sdure uud neutralen Sulfiten auf Acridin-Salze
beschrieben, ohne aber die wahre Natur der erhaltenen Verbindungen und
ihre Bildung als eine der Acridin-Gruppe eigentiimliche Reaktion zu erkennen.
Er erhielt aus Acridin-Hydrochlorid durch Einleiten von Schwefeldioxyd
oder Zusatz von neutraler Natriumsulfit-Losung und nachheriges Ansauern,
sowie durch Finleiten von schweiliger Sdure in alkoholische Acridin-I.sungen
eine sehr schwer 16sliche, rote Verbindung von der Zusammensetzung eines
neutralen Acridinium-Sulfits, (CyyHN),, H,SO,. Bei Zusatz von neutralem
Sulfit zu einer Losung von Acridin-Hydrochlorid erhielt er dagegen einen
leichtléslichen, farblosen Korper der Zusammensetzung (C,;H,N), NaHSO,.
Diese Verbindung bildet sich auch, wenn man das Acridin mit Natrium-
bisulfit-Losung behandelt. Sie krystallisiert in luft-bestindigen, farblosen
Prismen, die sich aus heilem Wasser umkrystallisieren lassen. Die Farb-
losigkeit der Verbindung ist besonders auffillig, da alle wahren Salze des
Acridins intensiv gelb gefarbt sind.

Nach dem Verhalten dieser Substanz ist anzunehmen, da3 es sich nicht
um ein einfaches Salz handelt, sondern um eine Anlagerung von Bisulfit
an das Molekiil, ahnlich wie das von E. Knoevenagel® fiir die Schiff-
schen Basen der I'ormel C/H;.CH:N.C(R)(R')(R"”) nachgewiesen wurde.
Diese bilden mit Bisulfit die Alkalisalze der Sulfonsiuren der dihydrierten
Basen nach der Formel C;H;.CH (SO,Na). NH.C(R)(R')(R"”). Beim Acridin
ist die Anlagerung des Bisulfits in dhnlicher Weise unter Aufhebung der
p-Bindung des Mittelkerns anzunehmen:

C.H H.C.SO;Na
C¢H,<>CH, 4 NaHSO, = I. CGH,<>CH,
N N.H

so dal} die Verbindung als das Natriumsalz der g.10-Dihydro-acridin-
g-sulfonsidure (Acridan-ms-sulfonsdure) (I) aufzufassen ist. Das Salz
oxydiert sich langsam an der Luft, wenn es feucht ist, oder wenn seine

1) vergl. die Dtsch. Reichs-Patente 440771 und 440772.

2) Dtsch. Reichs-Pat. 208638; H. Th. Bucherer und J.Schenkel, B.4l, 1346
[1908].

3y B. 13, 1785 [188z). 4) B. 16, 2830 [1883]. 5) B. 37, 1083, 4084 [1904]
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Losungen eingedampit werden: 2(C,3H;(N.SO;Na)-++0O == (C;3H,N),, H,SO,
4 Na,SO,. Es gebt also in das unlosliche, rote Sulfit iiber. Dieses wird
nun durch Zusatz der berechneten Menge Alkali wieder in das acridan-
sulfonsaure Natrium (I) und Acridin zuriickverwandelt. Das ,Sulfit"
ist also als das Acridin-Salz der Acridan-ms-sulfonsiure zu be-
trachten. Als solches bildet es sich auch, wenn man das Natriumsalz der
Sulfonsidure mit der berechneten Menge Acridin-Hydrochlorid versetzt. Bei
der Behandlung mit neutralem Natriumsulfit geht es vollstindig in
das sulfonsaure Salz iiber: C;gH;(N.SO,H(C;;HyN)+Na,SO; =2CgH,(N

SO,Na. Demgemal lassen sich Losungen des sulfonsauren Salzes in Gegen-
wart von Natriumsulfit unzersetzt eindampfen.

Das acridan-sulfonsaure Salz ist sehr reaktionsfahig. Durch Alkalien
148t sich die Base glatt wiedergewinnen, so dall sich die Reaktion zur Iso-
lierung des Acridins aus Gemischen mit anderen Basen eignet?).
Mit Kaliumcyanid setzt sich die Sulfonsiure — ebenso wie die Sulfon-
sduren der Schiffschen Basen® — schon beim Kochen in alkoholischer
Suspension zu dem ¢.10-Dihydro-g-cyan-acridin um. Diese Verbindung
unterscheidet sich in ihrem Verhalten wesentlich von dem bereits bekannten,
am Stickstoff methylierten Cyan-acridan®), was darauf zuriickzufithren ist,
dafl der 1o-Wasserstoff beweglich, die 10-Methylgruppe dagegen fest ge-
bunden ist. Die Cyangruppe zeigt in beiden Fillen geringes Haftvermogen.
Sie wird durch verseifende Agenzien durch die Hydroxylgruppe ersetzt,
so daB} sich einerseits das Acridanol, andererseits das Methyl-acridanol
bilden. Das erstere zerfillt sofort in Wasset und Acridin, das letztere
gibt mit Luft-Sauerstoff das Methyl-acridon. Der Austausch der Cyau-
gruppe geht beim Cyan-acridan wesentlich langsamer vor sich als bei der
methylierten Verbindung. Bemerkenswert ist, daf3 durch den Ersatz eines
o-Wasserstoffatomes im mnicht-basischen ¢.10-Dihydro-acridin durch die
Cyangruppe der basische Charakter so hervortritt, dal mit Mineralsduren
Salze gebildet werden, die allerdings starker Hydrolyse unterliegen.

Das 9-Cyan-acridin (II) entsteht leicht durch Dehydrierung aus
der Dihydroverbindung. In ihm ist die Cyangruppe sebr fest gebunden,
so dafl sie obne Schwierigkeiten den gewshnlichen Nitril-Reaktionen, wie
Verseifen zum Amid und zur Sdure, unterworfen werden kann. Die
leichte Verseifbarkeit ist in Hinsicht auf die beiden besetzten o-Stellen auf-
fallig?). Das Cyan-acridin ist stdrker basisch als die Dihydroverbindung.
Das Hydrochlorid 148t sich mit verd. Selzsiure analysenrein erhalten.

CN NH
P /.\ P CeH, >CeH,
1. , , ‘ L. |
’ CH
N Cell,<  >CeH,
N NH

Die alkoholische Losung des Cyan-acridans riecht schwach nach Cyan.
Wenn man sie lingere Zeit unter Riickflul kocht, so scheiden sich farblose

%) A. Kaufmann und A. Albertini, B. 42, 19901f. [1909].
?) z. B.G. Bergerund Olivier, Rec. Trav. chim. Pays-Bas 46, 600 [1927], C. 1928,
I 179.
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Prismen der Zusammensetzung C,,H, N, ab. Sie sind offenbar unter Ent-
wicklung von Dicyan durch Zusammenschlu zweier Molekiile entstanden,
so daB sie als 9.10, ¢".10'-Tetrahydro-[9.9'-diacridyl] (III) aufzufassen
sind. Das Acridin hat ja eine starke Neigung zu solchen Molekiil-Verdop-
pelungend). Die Substanz schmilzt bei 214° und zerfillt dabei zu gleichen
Molekiilen Acridin und g.10-Dihydro-acridin. Es findet also eine gleich-
zeitige intramolekulare Hydrierung und Dehydrierung statt. Uber dhnliche
Beobachtungen an anderen Hydro-acridinen soll spiter berichtet werden.
In ihrer Konstitution ist die Verbindung dem ms-Dihydro-acridin sehr dhn-
lich; daher besitzt sie auch keinerlei basische Eigenschaften.

Beschreibung der Versuche.

Acridan-g-sulfonsiure: 17.9g Acridin werden in einer Ldsung
von 18 g Natriumbisulfit und 8 g Natriumsulfit in 270 cem Wasser
durch Kochen gelost. Beim Erkalten scheidet sich das Natriumsalz
der Sulfonsiure in weilen Prismen ab. Ausbeute 22.5 g (80% d. Th.).
Durch FEindampfen der Mutterlauge konnen weitere Fraktionen gewonnen
werden. Die Substanz 16st sich in etwa 50 Tln. kalten und 5 Tln. warmen
Wassers auf. In organischen Fliissigkeiten ist sie unloslich. Da ihr Staub
auBerordentlich zum Nielen reizt, empfiehlt es sich, sie zur Weiterverarbei-
tung auf Cyanid nicht zu trocknen, sondern das Wasser auf der Nutsche
durch Alkohol zu verdringen.

g-Cyan-acridin: 28.3g acridan-sulfonsaures Natrium werden
mit 100 cem Alkohol iibergossen, mit 10 g Kaliumceyanid, in wenig Wasser
gelost, versetzt und unter Schiitteln auf dem Wasserbade zum Sieden erhitzt.
Nach !/,-stdg. Kochen ist die Reaktion beendet, was man daran erkennt,
dal die usspriinglichen Krystalle verschwunden sind und sich ein feiner
Krystallbrei von Natriumsulfit absetzt. Der Alkohol wird dann abdestilliert,
der Riickstand zur Entfernung einer roten Verunreinigung mit stark ver-
diinnter Natronlauge verrieben und mit Wasser gewaschen. Dann werden
die Krystalle zur Dehydrierung und Trocknung einen Tag lang an der Luft
ausgebreitet. Zur Reinigung werden sie in siedendem Alkohol geldst und
von 1.2 g unlslichen, weillen Prismen (Tetrahydro-diacridyl) heif} abfiltriert.
Aus der Losung krystallisiert das Cyan-acridin in hellgelben Nadeln aus,
die bei 180.5% (186° korr.) schmelzen. Bei Aufarbeitung der Mutterlauge
erhilt man eine Gesamtausbeute von 769, d. Th. In den Endlaugen finden
sich noch Acridin und ms-Dihydro-acridin.

0.1984 g Sbst.: 0.6014 g CO,, 0.0713 g H,0. — 0.2035 g Sbst.: 23.85 cem N (189,
757 mm).

C HgN,. Ber. C 82.31, H 3.95, N13.73. Gef. C 82.65, H 4.02, N 13.69.

Die Cyan-Verbindung ist in Ather schwerldslich, leichter 1dst sie sich
in Alkobol, Benzol, Eisessig, Ligroin. Sie ist eine schwache Base; ihr salz-
saures Salz ist stark hydrolysiert.

Zur Herstellung desselben wurden 6.12 g Substanz in 660 cem Salzsiure (4 %) heifl
gelost. Beim Eakalten fiel das Hydrochlorid in briunlichen, langgestreckten Blittern
aus, die mit Alkohol nnd Ather gedeckt wurden.

0.2295 g Shst.: 0.1334 g AgCl. — C;H,N,Cl. Ber. Cl 14.74. Gef. Cl 14.38.

8) H. Decker und G. Dunant, B. 42, 1176 [1909]; P. Ehrlich und L. Benda,
B. 46, 1936, 1946 [1913]; C. Graebe und K. Lagodzinski, A. 276, 52 [1893".



(1028)] Lehmstedt, Wirth +: Uber einige ms-Acridin-Derivate. 2047

o ——————

Das Pikrat erhilt man durch Vermischen heiler alkoholischer Losungen der dqui-
valenten Mengen Cyan-acridin (204) und Pikrinsdure (229) in gelben Nadeln vom Schmp.
2299

Acridin-g-carbonsiure-amid®: 1.5 g 9-Cyan-acridin werden mit
10 ccm Schwefelsdure (9o9%) 2 Stdn. unter Gfterem Umrithren auf dem
‘Wasserbade erwirmt. Dann wird mit 100 ccm Wasser verdiinnt und schwach
alkalisch gemacht. Von dem ausgefallenen, gelben Produkt wird abgesaugt,
der Riickstand mit Wasser ausgewaschen und getrocknet. Um mdéglichen-
falls nicht umgesetztes Cyanid zu entfernen, wird die Substanz 2-mal mit
je 50 ccm Benzol ausgekocht und filtriert. Der Riickstand wird nun aus
viel heiBem Alkohol umkrystallisiert. Es werden I.4 g feine, gelbe Nidelchen
vom Schmp. 263—264° erhalten®). Das Amid ist léslich in Ather, etwas
16slich in Benzol und unldslich in Essigester, Aceton, Chloroform.

0.1467 g Sbst.: 0.4064 g CO,, 0.0570g H,0. — 6.49 mg Sbst.: 0.73ccm N (249,
735 mm).

C;H;oON,. Ber. C 75.67, H 4.50, N 12.61. Gef. C 75.58, H 4.35, N 12.67.

Acridin-g-carbonsidure®: 1.5 g Cyan-acridin werden mit I5ccm
Schwefelsdure (9o%) 2 Stdn. auf dem Wasserbade erhitzt. Nach dem
Erkalten rithrt man in die Fliissigkeit langsam 4.0 g festes Natriumnitrit
ein. Nun wird nochmals 2 Stdn. auf dem Wasserbade erhitzt und dann mit
250 ccm Wasser verdiinnt. Von dem ausgeschiedenen, gelben Produkt wird
abfiltriert (Saure und Cyanid) und der RiickstandT in verd. Kalilauge geldst.
Von dem Nichtgelosten (Cyanid) wird wieder abfiltriert und nun aus dem
Filtrat durch Ansduern mit verd. Schwefelsiure die g-Carbonsidure ausge-
fallt. Das Filtrat vom Riickstand I gibt beim Alkalisch-machen noch eine
groBere Menge Cyanid (Schmp. 185—186% korr.). Ausbeute an Siure 1.3 g,
an Cyanid o.15 g.

Die Sdure krystallisiert aus viel heilemn Alkohol in Form biischelartig
angeordneter, gelber, prismatischer Nadelchen vom Zers.-Pkt. 289—290°.
In groBeren Mengen kann man sie umkrystallisieren, wenn man sie in nicht
zu viel heifler alkoholischer Kalilauge 16st und mit Essigsiure ansiuert.
Beim Erkalten erscheinen dann langsam die oben beschriebenen Krystalle.
Die Saure ist 1oslich in Ather und Eisessig, unloslich dagegen in Aceton,
Benzol, Essigester und Chloroform.

Fine Probe wurde im Reagensglas durch Eintauchen in ein Bad von
2959 decarboxyliert. Der Riickstand wurde in verd. Salzsdure geldst
und nach Behandlung mit Tierkoble durch Ammoniak gefillt. Die Base
erwies sich als Acridin. Demnach liegt tatsdchlich die von A. Bernthsen
und F. Muhlert) zuerst hergestellte Acridin-g-carbonsiure vor.

8.71 mg Shst.: 0.50 cem N (24°, 733 mm). — C;,H,O,N. Ber. N 6.27. Gef. N 6.36.

Acridin-g-thiamid: 10.2g Cyan-acridin werden in 300 ccm sieden-
dem Alkohol geldst, mit iiberschiissiger, farbloser, alkoholischer Schwefel-
ammonium-Losung versetzt und langsam erkalten gelassen. Das Thiamid
scheidet sich in gelben Nadeln vom Schmp. 240° aus. Ausbeute 10 g, d. s.
849, d. Th. Die Substanz ist fast unlgslich in Benzol, Ligroin und Aceton,
leichter 16slich in Eisessig.

9) Diese Vorschriften wurden von Hrn. Dr. H. Maurer in Stuttgart ausgearbeitet.
19) Im Dtsch. Reichs-Pat. 364036 der HSchster Farbwerke ist der Schmp. 260°
angegeben; C. 1923, II 1252. 1) B. 20, 1542, 1549 [1887].
Berichte d. D. Chem. Geselischaft. Jahrg. LXI. 132
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0.1998 g Sbst.: 0.5148 g CO,, 0.0795 g H,0. — o0.2101 g Shst.: 0.2080 g BaSO,.
CysH;oNoS. Ber. C 70.53, H 4.23, S 13.47. Gef. C 70.28, H 4.45, S 13.61.

9.10-Dihydro-9-cyan-acridin: Die Herstellung dieser Verbindung
erfolgt nach der fiir das Cyan-acridin gegebenen Vorschrift, nur wird nach
Beendigung des /,-stdg. Kochens die heile alkoholische Lsung vom Natrium-
sulfit abgesaugt. Das Filtrat wird schnell abgekiihlt und von den ausge-
schiedenen, rotlichen Blattchen durch Filtrieren getrennt, Der Riickstand
wird nun in Benzol geldst (ohne ihn vorher zu trocknen), mit 5-proz. Natron-
lauge zur Entfernung der roten Verunreinigung geschiittelt und eingedampft.
Das Cyan-acridan scheidet sich dann in farblosen Blittchen vom Schmp. 146%
aus. Besonders schon krystallisiert die Verbindung aus Benzin (Sdp. 8o
bis 100Y% in silberglinzenden Flittern. Sie ist ziemlich schwer 18slich in Al-
kohol, Ather, Benzol, leicht 18slich in Aceton. Diese Lisungen sind farblos,
wihrend die Losung in Eisessig gelbe Farbe hat?). Die Substanz scheint
gegen Licht recht bestdndig zu sein, im Gegensatz zu der methylierten Ver-
bindung 1¥). Von Luft-Sauerstoff wird sie in trocknem Zustande nicht an-
gegriffen, dagegen wird sie in feuchtem Zustande (auch in alkoholischer
Losung) dehydriert. Die Gegenwart von freiem Alkali beschleunigt die Oxy-
dation sehr stark.

0.2005 g Sbst.: 0.5080 g CO,, 0.0898 g H,0.

C, H o N,. Ber. C 8x.51, H 4.89. Gef, C 81.32, H 5.01.

Die Salze des Cyan-acridans sind griin. In Wasser erleiden sie starke Hydrolyse.
Das Chlorhydrat erhdlt man leicht, wenn man die Base in heiBlem Alkohol 16st und
iiberschiissige Salzsdure (36-proz.) hinzugibt. Es fillt in griinen, langgestreckten Blittchen
auns, die abgesaugt und mit Alkohol und Ather gedeckt werden.

1,21 g Sbst. verbrauchten, jn Wasser suspendiert, 9.8 ccm n/,-Lauge, statt 10 com,
fiir C;;H,(N,, HCl berechnet.

Das Pikrat wurde durch ZusammengieBen der heiflen alkoholischen Losungen von
0.2 g Cyanid und o.23 g Pikrinsdure hergestellt. Es bildet olivfarbene Nadeln vom
Schmp. 222% Es ist in Alkohol ziemlich 16slich.

Die alkoholischen Losungen des Cyan-acridans zeigen einen schwachen
Cyan-Geruch: 1 g Dihydro-cyanid wurde in 6 ccm Alkohol 1 Stde. unter
RitckfluB in Kohlensaure-Atmosphéare gekocht. XEs hatte sich ein Bodensatz
von Tetrahydro-diacridyl (0.05 g vom Schmp. 214% gebildet.

9.10, 9'.10"-Tetrahydro-[9.9'-diacridyl]: Bei der Herstellung des
Cyan-acridins bilden sich stets als Nebenprodukt farblose Prismen, die sich
Alkalien und Siuren gegeniiber indifferent verhalten und von keiner orga-
nischen Fliissigkeit gelost werden konnten. Daher muflte das Rohprodukt
analysiert werden.

4.091 mg Sbst.: 15.785 mg CO,, 2.45 mg H,0, o.014 mg Asche. -~ 2.901 mg Sbst.:
g.x7omg CO,, 1.470 mg H,0, 0.008 mg Asche. — 2.987 mg Sbst.: o.21x ccm N (199,
757 mm).

CoeHgoN,. Ber. C 86.62, H 5.60, N 7.78. Gef. C 86.48, 86.43, H 5.51, 5.68, N 8.23.

Nach der Analyse und der Bildungsweise aus Acridan-cyanid nach
dem voranstehenden Versuch ist die Konstitutionsformel III wahrscheinlich.
Bei 214° fingt die Substanz an zu schmelzen und schmilzt bei geniigend
langer Dauer des Erhitzens bei dieser Temperatur vollstindig: 2.4 g wurden
in einem Glidschen in ein Bad von 230° getaucht, bis alles geschmolzen war,

12) Wie die des N-Methyl-cyan-acridans, A. Kaufmann, A. Albertini, B. 42,
2005 [1909].
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Dann wurde die harte, gelbbraune Schmelze mit Alkohol herausgelost und
von wenig ungeldster Substanz abfiltriert. Der Alkohol wurde bis auf wenige
ccm eingeengt, mit warmer verd. Salzsdure versetzt und nach einigem Stehen
von dem abgeschiedenen Bodensatz abfiltriert. Der Riickstand wog I.0g
und gab nach dem Umkrystallisieren aus Alkohol farblose Prismen, die bei
169—170% schmolzen.
0.1254 g Sbst.: 0.3952 g CO,, o.0729 g H,O.
CsH ;N. Ber. C 86.13, H 6.12. Gef. C 85.94, H 6.50.

Danach lag das ms-Dihydro-acridin vor13). Das gelbe Filtrat wurde
mit Ammoniak gefdlll. Der Niederschlag (1.05 g), farblose Nadeln, schmolz
bei 109 und zeigte alle Figenschaften des Acridins. Das Tetrahydro-di-
acridyl zerfillt also beim Schmelzen nach der Gleichung: CogHo N, == C,;¢H;, N
+ CsHgN. ‘

In siedendem Nitro-benzol wird die Substanz bald gelést und geht
dabei ganz in Acridin iiber: 1 g wurde in 2 ccm Nitro-benzol geldst, dann
mit verd. Salzsiure versetzt, das Nitro-benzol durch Wasserdampf verjagt
und der Riickstand eingedampft. FErhalten 1.15 g salzsaures Acridin (etwa
90%, d. Th.). Daneben hatte sich Anilin gebildet.

—— e

318. J. N. Brénsted: Zur Theorie der Sdure-Basen-Funktion.

[Aus d. Physikal.-chem. Laborat. d. Techn. Hochschule zu Kopenhagen.]
(Eingegangen am 2o. August 1928.)

1. Zur Definition des Begriffs der Sduren und Basen.

Die heutige Auffassung des Begriffs ,,Sduren’ und ,,Basen‘ hat sich
hauptsichlich auf Grundlage der in wafiriger Losung auftretenden Siure-
und Baseu-Eigenschaften entwickelt. Wenn man versucht, dem allgemeinen
Charakter des Begriffs entsprechend, eine Theorie der Siduren und Basen von
prinzipiellen und theoretischen Gesichtspunkten aufzustellen, wird sich diese
iltere, historisch und praktisch begriindete Auffassung der Siuren und Basen
in mancher Hinsicht als einseitig und unvollstindig erweisen. Dies kann
nicht wundernehmen, denn das Wasser gehért ja nur zu einem einzelnen der
verschiedenen moglichen Typen von Losungsmitteln, und die darin auf-
tretenden Phinomene sind von dem speziellen Charakter des Typus bestimmt.
Es soll aber augsdriicklich betont werden, da88 die Einfithrung allgemeiner
Gesichtspunkte in das Problem der Siuren und Basen nicht nur eine Er-
weiterung unserer Erkenntnisse auf neue und neuartige Gebiete bedeutet,
sondern dafl dadurch auch der alte Sdure-Basen-Begriff der wiflrigen Ldsungen
in fruchtbarer Weise neugestaltet werden wird.

Seit der Feststellung der Begriffe ,,Sduren” und ,,Basen’ durch die
Arrheniussche Theorie der elektrolytischen Dissoziation ist das Problem
der Natur dieser Stoffe in verhdltnismifBiig geringem Umfange behandelt
worden. Wenn gelegentlich die Frage neu aufgeworfen worden ist, hat man
mehr nach der fiir die Erzeugung der anerkannten Sdure-Eigenschaften not-
wendigen oder giinstigen Struktur und Zusammensetzung der Molekiile als

13) C. Graebe, H. Caro, A. 158, 278 [1871].
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