
Reaktion beendet, und uber dem Quecksilber stand eine klare, hellgelbe 
Losung, aus der beim Abkuhlen hell griinlichgelbe Nadeln vom Schmp. 2260 
auskrystallisierten, die nach mehrfachem Vtnkrystallisieren aus wenig Methyl- 
alkohol oder wenig Benzol den Schmp. 2280 zeigten. Die Losung von XI 
in verd. Salzsaure war intensiv gelb gefarbt ; es konnte daraus durch Ammoniak 
wieder abgeschieden werden. Auch die aus den methylalkohol. Mutterbdugen 
durch Wasser-Zusatz ausgeschiedenen Anteile waxen identisch mit den Kq- 
stallen. Im ganzen wurden etwa 0.15 g erhalten. 

4.930 mg Sbst.: 12.3Cm mg CO, .  1.880 mg H,O. -- 3.31; nig Sbst.: 0.324 ccni N (220. 
7.57 mm). 

(XI) C,JflnNzP’2 (244). Ber. C 68.9, H 4 . 1 .  N 11.5. 
(Diamin) C,,I-Il,N2P’z (248). Ber. C 67.8, H 5.6, K 11.3. 

Cef. ,, 6 8 . 4  ,, 4.3, ,, 11.3. 
Beim Versuch, 4.4’- D if luo r-  z . f -dini  t ro -dip lien y l  a l )  in gleicher Weise zu re d 11 - 

zieren , farbte sich die methylalkohol. Losung unter +lbsterwarmung rotbraun bis 
dunkel, entsprechend dem Verlauf der oben beschriebenen Darstellung ron IV. 

4-P luor -3 - to luy l sau re  a u s  4.4’-Difluor-3.3’-ditolyl (V): Zu einer 
Lijsung von 2 g V in 35 ccm Eisessig wurden langsam 10 g Chromsaure  
und etwas Vanadinpentosyda) hinzugefiigt ; die Mischung wurde 2 Stdn. uber 
freier Flamme unter RuckfluS gekocht. Durch Aufgiekn der griinen Oxyda- 
tions-Liisung auf Eis wurden, neben wenig unverandertem Ausgangsmaterial, 
0.35 g 4- Fluor-3- to luylsaure  vom Schmp. 164-1650 in schmalen, schil- 
lernden Schuppen erhalten, die nach 2-maligem Umkrystallisieren aus Alkohol 
den konstanten Schmp. 165O zeigten. Die Ausbeute betrug 250/& 

0.1207 g Sbst.: 0.2757 g CO,, 0.0525 g H,O. 

Hrn. Prof. S k i t a  danken wir wiederum fur Unterstutzung der Arbeit 
durch Institutsmittel. Auch die I.-G. Fa rben indus t r i e  A. -G. (Leverkusen) 
stellte LUIS bereitwilligst Ausgangsmaterial zur Verfiigung, fur das ebenfalls 
hier gedankt sei . 

C8H,0,E’ (154). Ber. C 6 2 . 3 .  f i  4.6. Cef. C 62.3, H 4.9. 

Hannover, Jnstitut fur organ. Chemie d. Techn. Hochschule. 

147. Erwin Chargaff: 
ober hbhere Fettsauren mit verzweigter Kohlenstoffkette. 

[Aus d .  Hygicn. Institut d .  Universitat Berlin.; 
(Eingegangen am 30. Marz 1932.) 

Die vorliegende Arbeit nimmt ihren Ausgang von einigen Tatsachen, 
welche anld3lich der Untersuchung der Fette und fett-iihnlichen Verbindungen 
gewisser pathogener Bakterien, insbesondere der Tuberke lbak te r i  e n ,  
von R. J .  Anderson und Mitarbeitern’) aufgefunden wurden. Diese Bak-  
te r ien-Lipoide  -- nur zum geringsten Teil echte Glyceride - sind der 
Hauptsache nach Ester von hoheren Fettsauren mit Kohlehydraten i n d  
hochmolekularen Alkoholen. Als Fettsauren treten dabei, neben den auch 
sonst in natiirlichen Fetten vorkommenden normalen Sauren, einige bisher 
noch nicht beobachtete hohermolekulare, gedttigte flussige E‘ettsauren auk, 

1) rergl. die tflwrsirlit bei E. Chargaff,  Saturwiss. 18, 202 [1g311,. 
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von denen die Tuberculo-s tear insaure,  C,8H3a0,, isomer mit der 
Stearinsaure, und die Phthionsaure,  C,,H,,02, isomer mit der Cerotin- 
saure, rein erhalten wurden ,). Tliese Verbindungen sind in verhiiltnismd3ig 
grol3er Menge in den Tuberkelbakterien enthalten. So bestehen z. B. ca. 40y0 
des in Aceton loslichen Fettes der Menschen-Tubeskelbakterien aus der- 
artigen Substanzen. Bei diesen Sauren handelt es sich offenbar um alipha- 
tische Verbindungen rnit verzweigter Kohlenstoffkette. Dafur spricht ihr 
niedriger Schmelzpunkt und bei dem einen Korper, der Phthionsaure, die 
optische Aktivitiit. 

Im folgenden sol1 uber die Synthese einiger Verbindungen berichtet 
werden, die der Phthionsaure insofern verwandt sind, als auch sie gesattigte 
Fettsauren mit 26, in verzweigter Kette angeordneten Kohlenstoffatomen 
darstellen. Der Aufbau dieser Hexakosansauren wurde vorgenommen, 
weil auf Grund von tfberlegungen, die hier nur kurz geschildert werden sollen, 
es wiinschenswert erschien, als Modelle fur die biologische Wirkung der in 
den Tuberkelbakterien enthaltenen Substanzen reine, synthetisch gewonnene 
Verbindungen zii verwenden. 

Die rnit organkchen Jdsungsmitteln extrahierbaren Zel lsubs tanzei i  d e r  Tuber -  
k e l b a k t e r i e n  iiben bestimmte biologische W i r k u n g e n  aus. Bei der Injektion in 
die Bauchhtihle von Kaninchen wird typischcs tubcrkuloses Gewebe erzeugt. eine Renktion. 
zu der nur die Lipoidsubstanzen. nicht aber auch die anderen Aufbaustoffe der Tuberkel- 
bakterien hefahigt win sollens). Von den S p a l t p r o d u k t e n  d e r  Lipoide  hat, was sehr 
bemerkenswcrt crscheint , die durch mehrfache IIochvakuum-Destillation ihres Methyl- 
esters gereinigte P h t h i o n s a u r e  eine ahnliche Wirkung. - Bei der direkten Einfiihrung 
des P h o s p h a t i d s  d c r  T u b e r k e l b a k t e r i e n  in die Blutbahn tritt ein zweiter Effekt 
zutage: die A n  t igen-Wirkl tng.  Diese Wirkung besteht darin, daB bei der parenteralen 
EinfiihrunC gewisser finen fremder Substanzen (Proteine. vielleicht auch Fettc und 
Kohlehydrate) in Tiere. sich in deren Blut sog. Antikorper bilden, Stoffe, die das Be- 
strebcn haben, sich mit den eingefiilirten fremden Substanzen, den Antigenen, zu ver- 
binden und sie derartig gleichsnm zu inaktivieren. 

-In cliemischen Erklarungs-Versuchen fur diese Wirkung bestimmter Substanzeu 
fehlt es nicht4). Es wird wohl allgemein angenommen, daB Vcrbindungen, denen Antigen- 
Charakter zukommt, chemisch andersartig aufgebaut sind, als die in dem betreffenden 
Organismus vorhandenen Substanmn, da13 sie diesem Organismus fremd sind. Wenn 
man das Kriteriiim der , ,Fremdhei t"  nls gegebcn annimmt - man spricht je nach dem 
supponierten Wirkungsbereich von -4rt-, Kiirper-, 0-gan-Fremdhcit usw. -- , kann man 
mar  eine spezifische Wirkung der Proteine bei der F a l e  moglicher ~'olypeptid-Bindungeii 
wohl verstehen, iiicht aber eine solche der in der Natur vorkommenden Lipoide. Denn 
die Kombinations-Moglichkeit ist bei Estcrn des Glycerins oder dcr Glycerin-phosphor- 
siiure gering 6). 

Dic Fette und fctt-ahnlichen Verhindmgen der Tuberkelbakterien enthalten nun 
in den oben envahnttn Fettsauren Vcrbindungen, die sirh durch ihre chemische Kon- 

*) R. J .  Anderson  u. E. Chargaf f .  Journ. biol. Chem. 8;. 77 jrgzg]; Ztschr. 

3, C. A. D o a n ,  1:. R . S a b i n  u. C. E. F o r k n e r ,  Journ.csperim. Med. S2,Suppl. 3, 3 

4) vergl. H. G.  Wells ,  Die cliemischen Anschauungen iiber Immunitatsvorgange. 
S. qrf f . ,  Jcna 1927. 

6) Eine griikre Variations-Mtiglichkeit ergibt sich allerdings, wenn man Z u c  ker-  
F e t t e  betrachtet, Ester von Fettsauren rnit Kohlehydraten, da  hier die groBe Zahl 
von isomeren Zdckern zur E r U r u n g  herangezogen werden konnte. h-ur sind derartige 
k-erbindungen in der Natur selten beobachtet worden. 

-. 

physiol. Chem. 191, 157 [Ig30]. 

[19301. 
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stitution von den iiblichen Bausteinen natiirlicher Pette unterscheiden. In diesem Falle 
also beruht die ,,J?remdheit" nicht nur auf einer blol3 veriinderten Kombination iiberall 
vorkommender Stoffe, sondern auf einem Gehalt an strukturell abweichenden Substanzen. 
Man konnte diese Erscheinung alsStruktur- Fremdheit  bezeichnen und die Vermutung 
aussprechen, da13 auch in anderen Fiillen die ,,Fremdheit" von Lipoiden durch einen 
Gehalt an struktur-fremden Bausteinen bedingt ist, was bei der grol3en Zahl moglicher, 
ketten-isomerer, hoherer Fettsauren durchaus denkbar ist. 

Urn nun Modellsubstanzen fur  die Phthionsaure zugiinglich zu 
rnachen, wurde eine Reihe ketten-isomerer Hexakosansluren her- 
gestellt, und zwar die vollsthdige Reihe derjenigen Hexakosansauren, die 
ei ne Seitenkette mit einer geraden Anzahl von Kohlenstoffatomen enthalten. 
Es wurden dargestellt : die u - A t  h y 1 - t e t r a  ko s ans l u r e ,  0: -But  y 1- do ko - 
s an s a u re , a - He x y 1 - e i k o sans a u r e , a - 0 c t y 1 - o k t a d e k a n s a u r e sc - D e- 
c y l - h e x a d e k ans  a u r e und a- D ode c y l - t e t r ade k an s a u r e. Als Ver- 
treter der Fettsauren mit 18 Kohlenstoffatomen, zu denen die Tuberculo- 
stearinsaure gehort, wurde 6ie a-B t h y 1 -hex ade k an  saur  e hergestellt') , 

Die Untersuchung dieser Verbindungen bietet nicht nur in einer Hin- 
sicht Interesse. Von biologischer Bedeutung ist die Er Eorschung der Wirkung, 
die derartige Fettsauren frei oder in Veresterung auf das Gewebe ausuben, 
weil sich so vielleicht ein Hinweis auf den Mechanismus der Entstehung 
tuberkulosen Gewebes ergeben konnte. Ferner kann durch Untersuchung 
von Glyceriden oder Phosphatiden derartiger Sauren in bezug auf ihre Fiihig- 
keit, Antikorper zu bilden, die Richtigkeit des friiher formulierten Begriffs 
der ,,Struktur-Fremdheit" als eines fur die immunisierende Wirkung wesent- 
lichen Prinzipes experimentell iiberpriift werden8) . 

Der Aufbau der Fettsauren mit verzweigter Kohlenstoffkette wurde 
nach dem Malonester-Verfahren durchgefiihrt. Die Reaktion verlauft be- 
kanntlich: R.OH + R. J + R.CH(C00C2H5)8xc+ (R) (R)C(COOC,H,), 
-+ (R) (R')C (COOH), +- R. CH (R') . COOH. Als Ausgangsprodukte dienen 
demnach die hoheren Alkohole, deren recht schwierige Bereitung die synthe- 
tische Bearbeitung des Gebietes der hoheren Fettsauren vielfach behindert 
hat. Allerdings sind in der letzten Zeit die Alkohole bis zum Oktadekanol 
leichter zugbglich geworden und werden auch industriell hergestellt Q) . Zur 
Synthese der u - A t h y 1 - te t ra  k 0 s  an s a ur e und der a- B u t  y 1 -do k osan - 
saure war die Herstellung von Eikosanol und Dokosanol erforderlich, 
die im wesentlichen nach dem Verfahren von Houveault und Hlanc'o) 
erfolgte. Die Ausbeuten an Alkohol sind bekanntlich bei dieser Methode 
- Reduktion des Saure-esters mit ihhylalkohol und Natrium - sebr schlecht, 
da durch das gebildete Natriumathylat ein grol3er Teil des Esters verseift 
und dadurch der Reduktion entzogen wird. Eine neuerdings von W. Bley- 
berg und H. Ulrichll) vorgeschlagene Abanderung des Verfahrens, die 

Diese Verbindung wurde schon von P. Brigl ,  Ztschr. physiol. Chem. 96. 161 
[IgI5], dargestellt . 

7, Die von W. Y. Stanley ,  M. S. J a y  u. R.  Adams. Journ. Amer. chem. Soc. 
61, 1261'[1g29], beschriebene a-Athyl-hesadekanslure hat einen um 1 3 ~  tieferen Schmelz- 
punkt. 

8 )  Derartige Untersuchungen sind geplant und z. T. bereits in Angriff genommen. 
0 )  vergl. W. Schrauth,  0. Schenck u. K. St ickdorn,  B. 84, 1314 [I931j. 
lo) Compt. rend. Acad. Sciences 186, 1676 [Ig03]. 11) B. 64, 2504 [I93I]. 
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darin besteht, da13 zur Entwicklung des Wasserstoffes n-Buty la lkohol ,  
als 1,osungsrnittel fur den Saure-ester Benzin verwendet wird, welches 
Natriumbutylat nur wenig lost, fiihrt, wie wir bestatigen konnen, zu weit 
besseren Ausbeuten. 

DaB es fur die Bere i tung  von Monoalkyl-nialonestern vorteilhaft 
ist, einen tjberschuB von Malonester und Natrium in konzentrierter Losung 
anzuwenden, ist schon lange bekannt',). Die Einf i ihrung e iner  zweiten 
Alkylgrappe  in den Alkyl-malonester stoat manchmal auf Schwierigkeiten. 

hat sich als unbedingt notwendig erwiesen, zue r s t  d i e  niedrigere  
Alkylgruppe in den Malonester e inzufuhren  und dann den daraus ge- 
wonnenen Natrium-rnonoalkyl-malonester mit dem hoheren Alkyliodid um- 
zusetzen. Die Reaktionstragheit der Monoalkyl-malonester wachst namlich 
anscheinend mit steigender Kohlenstoffzahl. 

Die Schmelzpunk te  de r  isomeren H e s a k o s a n s a u r e n  sind bei 
h g e r  werdender Seitenkette: -CC,H, 65.5O, -C4H, 61O, -cC,H,, 650, --*HI, 
540, --C,oH,l 54O, -C,,H,, 70°. Eine RegelmaBigkeit tritt demnach nicht 
in Erscheinung. Gegenuber dern Schmelzpunkt der synthetischen n-Hexa- 
kosansaure von S80l3) erfolgt durch Eintritt eines Substituenten eine Er- 
niedrigung des Schmelzpunktes um 20 - 30°. Die Phthionsaure, C,,H,,O,, 
hat den Schmp. 280, weshalb auf das Vorliegen einer mehrfach verzweigten 
Kohlenstoffkette geschlossen werden darf. 

In diesem Zusammenhange sei daran erinnert, daR in der Literatur eine 
g r o k  Anzahl von ,,Cerotinsauren", C,,H,,02, beschrieben ist, deren 
Schmelzpunkte etwa 6-80 unter dem der synthetischen n-Hexakonsaure 
liegen. So z. B. aus neueren Arbeiten: Tschardiacerinsaure aus Stocklack- 
wachs Schmp. 780l4), Saure ails Pistaziennul361 Schmp. 79015). Derartige Ver- 
bindungen werden meistens als Isomere der n-Hexakonsaure angesprochen. 
Nun zeigte sich aber bei den in der vorliegenden Arbeit beschriebenen Pett- 
sauren, daB die Einfiihrung einer Seitenkette eine weit betrachtlichere Er- 
niedrigung des Schmelzpunktes zur Folge hat, als bei den in der Natur vor- 
kommenden , ,Cerotinsauren" der Fall ist. Es erscheint daher vorlaufig 
wahrscheinlicher, daB diese aus n -Hexakosansaure  bestehen, die mit 
kleinen Mengen homologer Fettsauren verunreinigt ist. Wie schwer die Ab- 
trennung derartiger Beimengungen sich gerade bei den hoheren Fettsauren 
gestaltet, ist wohl bekannt. 

Die Verrnutung, dal3 das Vorhandensein eines tertiaren Kohlenstoffatouis 
die hoheren Fettsauren mit verzweigter Kette oxydativen Eingriffen zugiing- 
licher rnachen wiirde, hat sich nicht bestatigt. Schmelzen rnit Kalium- 
hydroxyd, Kochen in KMn0,-Liisung sind fast ohne EinfluB 16). 

Die hier beschriebenen Verbindungen sollen noch zu weiteren Unter- 
suchungen verwendet werden. Ek erscheint z. B. nicht uninteressant, an 
einer vollstandigen Reihe von h o h e r e n Fettsauren a u  f r on t ge n o g r  a p h  i - 

'9 11. I ,euchs,  13. 44, r.jo7 [ I ~ I I , ;  P. Br ig l .  a .  :I. 0. 
13) 1'. -4 J,evene u. F. A. Tay lor ,  Journ. biol. Chem. j9 ,  905 i19r-$j; W .  B l e y -  

14) A. Tschirch u. €I. H. Schafer ,  Pharm. -4cta IIelv. 1, 9 [r926!; C. 1926, I r r j r .  
1%) 1;. J a f f e ,  . h n .  Chim. appl. 18, 368 [rg28]; C. 1938, I1 2688. 
In) Die nach Kalischmelze oder Kochen in alkal. k;MnO,-Lijsung aiedergewonnene 

jthyl-hesadekansaure hat (binen iini ca. 6" erhohten Schmelzpunkt. \Voraiif diese Er- 
scheinung Iwruht, konnte noch nicht ermittelt werden. 

berg  u. H.  Ulr i ch ,  a .  a. 0.  
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ph i schem Wege den  Zusammenhang zu untersuchen, der zwischen 
d e m  K r y s t a l l g i t t e r  von Fettsauren u n d  ih rem chemischen Aufbau  
besteht, da hier Gelegenheit gegeben ist, Verbindungen mit immer mehr 
abnehmender Haupt- und zunehniender Seitenkette miteinander zii ver- 
gleichen. 

Eine andere von uns untersuchte Frage ist die der opt i schen  A k t i v i t a t  
hoherer  Fe t t s au ren .  Optisch aktive hohere Fetteuren von der Former 
C,,H,,,O, sind -- mit Ausnahme der Phthionsaure - noch nicht beschrieben 
worden. Die in der vorliegenden Arbeit beschriebenen Verbindungen ent- 
halten asymmetrische Kohlenstoff atome und werden auf ihre Spaltbarkeit 
in optische Antipoden gepruft"). 

Der 0 st e r r e i ch is  c h - De ti t sch  en Wi ssen sc  h a f t shi 1 f e , welche die 
vorliegenden Untersuchungen unterstiitzte, sei der ergebenste Dank aus-- 
gesprochen . 

B e r c h r d b ~  der Verruche. 
I .  u - x  t h yl-n-  he  xade  k a n  s l u r  e7), CH, . [CH,IIJ. CH (C,H,) . COOH. 
Aus dem von den , ,Deutschen Hydr ie rwerken"  bezogenen, durch 

Destillation gereinigten n - T e t r  a d e  knn 01, C,,H,, . OH, Schmp. 38.5 -390 
(korr.), wurde n -Te t r adecy l jod id ,  C,,H,J, bereitet, Sdp., 138-140@ 
88.5% d. Th.). Einwirkung des Jodids auf Athyl-malonester ergab den a t h yl-  t e t r adec  y I-m a lonsaure  - di  a t  h yle s t e r , CO,C,H, . C(C,H,) (C,,H20) 

.C0,C2H,, Sdp., 183-186O, ein in Eiswasser erstarrendes 01 (73.1 :; d.Th.).. 
5.232 m g  Sbst.: 13.721 mg CO,, 5.358 mg H,O. 

CP3H1401 (384.4). Ber. C 71.80. H 11.55. Gef. C 71.52, H 11.46. 
Die durch Verseifung des Esters erhaltene rohe Malonsaure ,  Schmp_ 

(nach Ahpressen auf Ton) 74-76O (korr.), wurde bei 1600 im N,-Strom zer- 
setzt und das Reaktionsprodukt in den a- A t  h yl- hexade  k a n s a  11 re  - 
methy les t e r ,  CH,. [CH2],,.CH(C2H5) .COOCH,, ubergefiihrt, der in1 
Vakuum destilliert wurde: Sdp.c 164-168~. 

.j.184 mg Sbst.: 14.4Go mg CO,, 5.880 mg H,O. 
C,0H3ROI (298.3). Ber. C 76.43, H 12.84. Cef. C 76.08, H 12.70. 

Die aus dem Ester durch Verseifung hergestellte u-Athyl -n-hexa-  
dekansaure  ist in den meisten organischen Liisungsmitteln, mit Ausnahnie 
von kaltem CH,. OH, leicht loslich und wurde nach Umkrystallisieren aus 
CH,.OH als weifie, krystallinische Masse vom Schmp. 37.5-380 (korr.) er- 
halten. (94.1 "/b der angewandten Malonsaur2.) 

0.3053 g Sbst. verbrauchten 10.76 ccm O.I-W. alkohol. KOH. 
CI8H,,O,. Ber. Mo1.-Gew. 284.3. Gef. Mo1.-Gea. 283.6. 

I h s  24.6 - T r ib r o m - an i l id d e r a- :4 t h y  1 - n -he x ad e kan s au re wurdr tiacli 
Ph. W.  Robertsonls) aus dem Saure-chlorid und Tribrom-anilin bei 130-1500 
hergestellt. Weilk Nadelchen aus Alkohol und Petrolather-Benzol, Schmp. 118.5~ (korr.). 

3.352 m g  Sbst.: 1.357 mg Br (nach Schoeller).  
C14H,,0NRr, (596.1). Ber. Br 40.23. Gef. Br 40.49. -~ 

I T )  Bis jetzt wurden nur schwach drehende P'onnen erhalten. Brucin envies sich 
zur Salzbildung als weniger geeignct als Cinchonin. Von der a-Atliyl-hesadekansaure 
wurde z. B. auf diese Weise eine schwach linksdrehende Modifikation erhalteu, :a:< = 
- I .4G0. la) Journ. chem. Soc. London 115, 1210 ;19193. 
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E i n w i r k u n g  von a lka l .  KMnO,-Losung: Einc waDrige Losung von 0.7 fi des 
Na-Salzes der a-Athyl-hexadekansaure murde rnit 0.3 g KMnO, und 0.1 g KOH in 
10 ccm Wasser vcrsetzt und Iiingere &it bei Zimmer-Temperatur belassen. Es trat 
keine sofortige Reaktion ein, erst nach 4 Tagen begannen Mn0,-Flocken sich abzuscheiden. 
Nach 3 Wochen nrurde das Reaktionsprodukt isoliert: 0.64 g einer weil3en Xasse, die 
anscheinend keine Oxy-sauren enthielt. Durch Umfallung aus wenig Pctrokther unter 
starker Kuhlung wurde eine amorphe, w e i k  Substanz erhalten, Schmp. 44O (korr.), rom 
Idol.-Gew. 286.0 (ber. fur CIIH,,O, 284.3). Demnach wurde Xthyl-hesadekansaure voii 
hohercm Schmp. wiedergewonnen. 

Kal i schmelze :  1.05 g der Saure wurden in die Seife verwandelt und rnit 2 g KOH 
l/* Stde. bei 250~ unter Riihren geschmolzen. Es wurden 1.03 g Saure wiedergewonnen. 
Xach 2-maligem Umkrystallisieren aus CH,.OH 0.52 g eines lockeren, w a n  Pulrers. 
Schmp. 43O (korr.), Mo1.-Gem. 283.4. Aus den Mutterlaugen wurden 0.4j g eines Pulvers 
erhalten vom Schmp. 34.5O (korr.), Mol.-(kw. 287.6. Die Kalischmelze hatte ;dso 
kcinen Abbau der Saure zur Folge. sondern nur eine Erhohung ihres Schmelzpunktes. 

2. x - A t  h y l -n-  t e t r a kosansaure  , CH, . [CHJ,, . CH (C,H,) . COOH. 
Aus den1 Athylester der durch Hydrierung von Erucasaure gewonnenen 

Behensiiure, Schmp. 800 (korr.), wurde nach Bouveau l t  und Blanc'o) 
n - D o k o ~ a n o l ~ ~ ) ,  C,,H,,.OH, Schmp. (aus CHCI,) 70.s-71.5°(korr.), und 
daraus n-Dokosyl jodidm),  C,,H,,J, feine Nadeln aus Ather-Aceton (I : 2), 
Schmp. 51.5-52.5O (korr.), heigestellt. 3.6 g Dokosyl jodid  (0.008 Mol.) 
wurden mit 4.7 g Athy l -ma lones t e r  (0.024 Mol.) und 0.4 g Na (0.016 Mol.) 
in 8 ccm absol. Alkohol 6 Stdn. erhitzt. Hierauf wurde der Alkohol unter 
vermindertem Druck verdampft, der Riickstand in Ather gelost, die Losung 
mit verd. H,SO,, verd. NaHCO,, sehr verd. Na,S,O, und mehrmals mit 
Wasser gewaschen, mittels Na,SO, getrocknet und konzentriert. Der fliissige 
Riickstand wurde mehrmals aus je 15 ccm Alkohol umkrystallisiert. Es 
wurden 3.4 g (85.7 yo d. Th.) t h y 1 -do  k o s y 1 - rn a1 o n s a u r e - di a t  h y le s t e r , 
C02C2H5.C(C,H,) (C2,H4J. C02C2H,, ein lockeres, weiBes Pulver, Schmp. 
49-49. j0 (korr.), erhalten. Sehr wenig loslich in kaltem Alkohol und Aceton, 
ziemlich wenig loslich in kaltem Ather. 

5.090 mg Sbst.: 14.040 mg CO,. 5.54 mg H,O. 
C31H,o0, (496.5). Ber. C 74-92, H 12.19. Gef. C 75.21, €1 12.18. 

Der Ester wurde durch Kochen in zo-proz. alkohol. Kalilauge verseift. 
Die Malonsaure (COOH),C(C,H,) (C22H45) konnte aus CH, .OH, C,H,.OH, 
Eisessig und Aceton nur als amorphe, weil3e Substanz, Schmp. 5 5 0  (korr.), 
erhalten werden. 

Zur Cewinnung der Monocarbonsaure wurden 2.9 g der Malonsau re  
314 Stdn. im N,-Strom auf 160-1800 erhitzt. Die rohe Saure (2.5 g, d.  i. 96% 
d. Th.) wurde in das Kaliumsalz verwandelt, dieses mit k h e r  ausgezogen 
und hierauf rnit verd. H,SO, zerlegt. Die a- Athy l -n - t e t r akosansaure  
kt , aus Aceton umkrystallisiert, ein mikro-krystallinisches, weiks Pulver 
vom Schmp. 65.j0 (korr.). Sehr wenig liislich in kaltem Alkohol und Aceton, 
ziemlich wenig loslich in kaltem Ather, loslich in Chloroform. 

0.2808 g Sbst. verbrauchten 7.07 g 0.1-n. alkohol. KOH. - 4.922 mg Sbst.: 14.200 mg 
CO,, 5.825 mg H,O. 
CPaHIOO,. Ber.Mo1.-Gew. 396.4, C 7S.72, H I j . 2 2 .  Gef.Mo1.-Gew. 397.2, C 78.66.11 13.24. 

la) R. W i l l s t a t t e r ,  E. W. Mayer  11. E. Hi iu i ,  A. 378, 73, u. zw. IOZ [I~II:. 
lo) H. Meyer ,  L. Brod  11. W. Soyka.  Monatsh. Chem. 34, 1113 [rgr3:. 
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2.4.6 - T r i b ro m - an i l id de r a - At h y 1 - n - t e t r a ko s a n s a u re,  aus dem Saure- 
chlorid und Tribrom-anilin. Feine we& Nadeln aus Alkohol und Petrollther-Benzol ; 
Schmp. IIZO (korr.). 

3.110 mg Sbst.: 1.040 mg Br. 
C,,HG40NBr, (708.2). Ber. Br 33.86. Gef. Br 33.44. 

3. 4-71 -But  y 1- n- d o k o san s aur  e , CH, . [CHJ,, . CH (COOH) . [CH,], . CH,. 
Den Ausgangspunkt der Synthese bildete die n-EikosansHure (Arachin- 

saure) vom Sdp., 214--215~ (korr.), Schmp. 76O (korr.), die durch Malon- 
ester-Synthese aus Oktadecylj  odid hergestellt wurde. Reduktion des in 
Benzin (Sdp. 70-8oo) gelosten Kthylesters dieser Saure mit Na und n-Butyl- 
alkoholl1) lieferte n-Eikosanol,  C,oH,,.bH, Sdp., 220-2250, Schmp. (aus 
CHC1,) 66.5-67.5O (korr.). Daraus wurde n-Ei kosyljodidal), Schmp. (aus 
Aceton) 42O (korr.) bereitet. - 0.60 g Na (0.026 Mol.) wurden in 15 ccm 
wasser-freiem n Butylalkohol gelost (vergl. Bleyberg und Ulrich,  a. a. 0.) 
und mit 5.8 g Rutyl-malonester (0.027 Mol.) und 10.0 g Eikosyljodid 
(0.024 Mol.) 5 Stdn. erhitzt. Die Reaktionsmischung wurde hierauf mit 
Wasser und verd. H,SO, versetzt und mit Ather extrahiert. Die atherische 
Lijsung wurde - wie unter 2 .  beschrieben - gereinigt und verdampft (zum 
SchluB unter verminderkm Druck). Das hinterbleibende 01, welches zum 
grol3ten Teil aus dem Butyl-eikosyl-malonester bestand, konnte nicht 
zum Krystallisieren gebracht werden und wurde daher durch 5-stdg. Kochen 
mit 60 ccm zo-proz. alkohol. KOH zur Malonsaure verseift. Die alkohol. 
Liisung wurde unter vermindertem Druck konzentriert, der Ruckstand ge- 
trocknet und ZUT Entfernung neutraler Bestandteile mit Ather extrahiert. 
Durch Zerlegung des Kaliumsalzes mit verd. H,SO, wurden 9.58 (90% d. Th.) 
der n - B u t  y 1- n - ei k osy 1 - m alon s l u r  e , COOH . C (C,H,) (C20H41) . COOH er- 
halten, die sich aus Eisessig in nicht gut ausgebildeten Krystallen, Schmp. 
92-930 (korr.), abschied. 

4.323 mg Sbst.: 11.701 m g  COP, 4.6~9 mg H,O. 
C,,H,,O, (440.4). Ber. C 73.55. H 11.92. Gef. C 73.81. H 11.98. 

9.0 g der nicht weiter gereinigten Malonsaure wurden im Vakuum 
erhitzt, um CO, abzuspalten, und der Riickstand im AnschluQ daran einer 
Vakuum-Destillation unterworfen. Es destillierten 7.61 g (94% d. Th.) 
n-Butyl-n-dokosansaure iiber, Sdp.,,, 215--218~ (korr.), die nach Um- 
krystallisation aus Alkohol, Aceton und Benzin als lockeres, aus mikro- 
skopischen Prismen bestehendes Pulver, Schmp. 60-610 (korr.), erhalten 
wurde. 

0.2235 g Sbst. verbrauchten 5.65 ccm 0.1-71. alkohol. KOH. - 3.275 mg Sbst.: 
9.417 rng CO,. 3.840 mg H,O. 
C,,H,,O,. Ber. MoL-Cew. 396.4, C 78.72, H 13.22. Gef. Mo1.-Gew-. 395.3, C 78.42, H 13.12. 

4. a - n - Hex y 1-12 -ei kos an  s a ur  e , CH, . [CHJ,, . CH (COOH) . [CH,], . CH,. 
Die Einwirkung von 38.2 g n-Hexyljodid (0.18 Mol.) auf 96.0 g 

Malonester (0.60 Mol.) und 6.9 g Na (0.30 Mol.) in 80 ccm absol. Alkohol 
fiihrte zu 39.7 g (90.4% d. Th.) n-Hexyl-malonsaure-diathylester, 
einem farblosen 01 vom Sdp.,, 144-146~~~).  

zl) P. A. Levene ,  C .  J .  W e s t  u. J .  van der Scheer ,  Journ. biol. Chem. 20, j z r  
[191jl. ") -4. W. Dos. Journ. h e r .  chem. Soc. 46, 1707 [1924]. 

Berichte d.  D. Chem. Gesellschaft. Jahrp. LXV. 50 



752 Chargaff: tfber &here E'ettsiiuren [Jdrg,  65 

38.0 g n -Oktadecy l jod id  vom Schmp. (aus Alkohol-Aceton) 35 .9  
(korr.) wurden mit 24.4 g Hexy l -ma lones t e r  und 2.3 g Na (alles 0.1-molar) 
in 70 ccm absol. Alkohol g Stdn. gekocht. Das Reaktionsprodukt wurde auf 
die iibliche Weise isoliert und zur Hexyl-oktadecyl-donsaure weiterver- 
arbeitet. Da diese jedoch trotz haufiger Krystallisation aus Eisessig und 
Benzol nicht ganz analysenrein erhalten werden konnte, wurde das Produkt 
durch Erhitzen im Vakuum in die Monocarbonsaure umgewandelt, welche 
im AnschluB daran durch Destillation gereinigt wurde. Bei 3 mm Hg und 
225-2280 ging ein fast farbloses 0 1  iiber, das sofort krystallinisch erstarrte. 
Die a-n-Hexyl-n-eikosansaure wurde durch Krystallisation aus Alkohol 
und Aceton in mikroskopischen Plattchen vom Schmp. 650 (korr.) erhalten. 

0.2429 g Sbst. verbrduchten G.IO ccm 0.1-n. alkohol. KOH. - 5.840 mg Sbst.: 
16.902 mg CO,, 6.814 mg H,O. 
C,,HapOB. Ber. Mo1.-Gew. 396.4, C 78.72, H 13.22. Gef. Mo1.-Gew. 398.2, C 78.93. H 13.06. 

24.6 - T r  i b r o m - a n  i lid de  r u - H e s y 1 -c i ko s a n  s a u re  : Nadelchen aus AlJtohol 
und Benzin, Schmp. 9G0 (korr.). 

3.506 mg Sbst.: 1.198 g Br. 

5) Die a-n-Octyl-n-oktadekansaure ist bereits von P. Brigl') beschrieben 
worden. Die Wiederholung der Synthese bestatigte die von ihm mitgeteilten Befunde. 
Die erhaltene Saure war ein feines, weifles Pulver vom Schmp. 54O (korr.). - Es wurde 
versucht. zu Vergleichs-Zwecken eine Hesakosansaure d t  a-fach verzweigter Kohlen- 
stoffkette aufzubauen, iind zwar eine sek. - 0 c t y 1-0 k t  a d e  k a n  s l u r e ,  CHI. [CH1],6 
.CH(COOH).CH(CH,).[CHJ,.CH,. Zu dicscm Zweck wurde aus I-Methyl-1- jod-  
h e p t a n ,  CH3.[CHp:,.CH(J) .CHs und Malones te r  der [I-Methyl-heptyll-malon- 
s i u r e - d i a t h y l e s t e r  hergestellt. ein farbloses 61, Sdp., 131-133O (Ausbeute g4.zyk 
d.  Th.)'J). Die Einwirkung von n-Hexadecyl jodid") ,  Sdp., 160-163~. auf diesen 
Xster fiihrte jedoch ZU einem Gemenge von substituierten Malonsauren, das durch Kry- 
stallisation nicht zii trennen war. Es m r d e  im Vakuum erhitzt. Dabei ging zuerst. 
offenbardurch Zersetzung \-on unverkdert grbliebenereel..-Octyl-malonsaure, p -Me t h y l -  
n o n a n s z u r e ,  CH,.[CH2:,.CH(CH3) .CH,.COOH iiber, ein farbloses 61 vom Sdp., 
115-12o0 as). Hierauf destillierte bei 3mm Hg zwischen zooo und 2aoo ein gelbliches 81 
iiber, aus welchem jedoch die geniiischte Hcsakosansaure nicht in 'malysen-reiner Form 
crhalten werden konnte . 

6. a- n - D e c y 1 - n- h e x a d  e k a n  sa  u r  e , CH, . [CH,],, . CH (COOH) . [CHJ9. CH,. 
Wie bereits friiher erwiihnt wurde, ist es von Vorteil, bei der Synthese 

hiiherer, zweifach substituierter Malonsauren zuerst den niedrigeren Substi- 
tuenten einzufiihren. Das envies sich z. R. bei der Synthese der Decyl-hexa- 
dekansaure. Zuerst sollte der entsprechende zweifach substituierte Malon- 
ester durch Einwirkung von n-Decyl jodid ,  C,,H,,J, Sdp., 89-920, auf n- 
T e  t r a d e  c y 1 - m a lo  n s a u  r e - d i at h y le s t e r , CO,C,H,. CH (C14Hz9) . CO,C,H,, 
bereitet werden, welcher durch 7-stdg. Erhitzen von 30 g (0.09 Mol.) T e t r a -  
decyl jodid  mit 48 g (0.30Mol.) Malones te r  und 3.5g (0.15 Mol.) Na als 
farbloses 01 (31.5 g = 95.50/0 d.  Th.) vom Sdp., 1go0 erhalten wurde. 

C,pH,,ONBr, (708.2). Ber. Br 33.86. Gef. Br 34.18. 

4.670 mg Sbst.: 12.084 mg COP,  4.71' m g  H,O. 
Ber. C 70.73. H 11.31. Gef. C 70.55,' H 11.31. 

Nach Verseifung des Reaktionsproduktes wurde jedoch fast ausschlieR- 
lich n-  T e t r a d  e c y 1 - m alon s a u r  e z4), Schmp. (aus Benzol) 123 - 1240 (korr.), 

CpIH,,O, (336.3). 

*3) P. A. Levene  11. 1'. A. T a y l o r ,  Journ. biol. Chem. 14, 351 ;1921;. 
w) C. Hel l  u. Cl i .  J o r d a n o f f ,  B. 24, 987 [1891]. 
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erhalten, die durch C0,-Abspaltung in Palmit insaure,  Schmp. 62-630 
(korr.), iiberging. 

Die Einfiihrung der Substituenten in umgekehrter Reihenfolge fiihrte 
in einwandfreiem Reaktionsablauf zur gewiinschten Hexakosmsaure. Aus 
32.2 g n-Decyljodid (0.12 Mol.), 64 g Malonester (0.40 Mol.) und 4.6 g Na 
(0.20 Mol.) in 65 ccni absol. Alkohol murde der n-Decyl-malonsaure- 
diathylester ,  C0,C2Hs.CH(C,oH,,) .C02C,H,, bereitet, ein farbloses 01 
vom Sdp., 143-147O (93.0% d. Th.). 

4.937 mg Sbst.: 12.235 mg CO,, 4.620 mg H,O. 
CI,HHszO, (300.3). Ber. C 67.94. H 10.76. Gef. C 67.59, H 10.47. 

27.1 g Decyl-malonester, 29.2 g Tetradecyljodid und 2.0 g Na 
(alles 0.09-molar) wurden in 75 ccm absol. Alkohol 8 Stdn. gekocht. Der 
entstandene Malonester wurde 4 Stdn. mit 90 ccm zo-proz. alkohol. KOH 
verseift. Es wurden 31.1 g (78.5% d. Th.) n-Decyl-n-tetradecyl-malon- 
s a u  r e , COOH. C (C1,,H21) (C,,H2a) . COOH, erhalten, die aus Eisessig in ver- 
filzten, feinen Nadelchen krystallisierte, Schmp. 62 -630 (korr.). 

4.706 mg Sbst.: 12.670 mg CO,,  5.010 mg II,O. 

Die Malonsaure wurde '1, Stde. im N,-Strom auf 160-1700 erhitzt, die 
zuriickbleibende Monocarbonsaure in das K-Salz umgewandelt und dieses 
mit Ather extrahiert. Aus dem dann mit verd. H,SO, zerlegten Salz wurde 
die a-n-Decyl-n-hexadekansaure als weil3es Pulver erhalten (82.5% 
d. Th.), rein aus Aceton, Schmp. 54O (korr.). 

o.zj6z g Sbst. verbrauchten 5.98 ccm 0.1-n. alkohol. XOH. - 4.380 mg Sbst.: 
12.613 mg CO,. 5.159 mg H,O. 

Cl8HSO0,. Ber. MoL-Gew. 396.4, C 78.72, H 13.22. Gef. Mo1.-Gew. 394.6, C 78.52, H 13.18. 
2.4.6-Tribrom-anilid der a-Decyl-hexadekansaure: We& Nadeln aus Al- 

kohol und Benzin. Schmp. 88-89O (korr.). 
3.104 mg Sbst.: 1.042 mg Br. 

CmH6104 (440.4). Ber. C 73.55. H 11.92. Gef. C 73.43, H 11.91. 

C,,H,,ONBr, (708.2). Ber. Br 33.86. Get. Br 33.56. 

7. a-n-Dodecyl-n-tetradekansaure, 
CH,. [CHJ,, . CH (COOH) . [CHJ,, . CH,. 

Eine Losung von 4.65 g Na (0.202 Mol.) in go ccm absol. Alkohol wurde 
mit 16.16 g Malonester (0.101 Mol.) und 59.83 g (0.202 Mol.) n-Dodecyl- 
jodid,  C12H26J (Sdp., 116--118~)~), 611, Stdn. erhitzt. Das Reaktions- 
produkt wurde a d  dem ublichen Wege isoliert und im Vakuum (2 nim Hg) 
bis auf 1800 erhitzt, wobei geringe Mengen von Nebenprodukten iibergingen. 
Der Riickstand wurde mit zo-proz. alkohol. KOH verseift, der Alkohol ver- 
dampft und das K-Salz der Malonsaure im Vakuum unter Erwkmen ge- 
trocknet26). Hierauf wurde es in Wasser und etwas Ather (zur Beseitigung 
neutraler Bestandteile) aufgenommen und die waflrige Schicht in die ent- 
sprechende Menge mit Eisstucken vermischter HC1 unter Riihren ein- 
tropfen gelassen. Die abgeschiedene Malonsaure wurde mit Ather extra- 

26) P. A. Levene u. C .  J .  W e s t ,  Journ. biol. Chem. 18, 477 [1914!. - Der in dieser 

80) vergl. R.  Adams. W. 36. Stanley u. H. A. Stearns,  Joum. Amer. chem. Soc. 
Arbeit fur das Dodecyljodid angegebene Sdp.,., 145-1500 durftc zu hoch sein. 

60, 1475 [19281. 
50' 
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hiert. Es wurden 27.3 g (61.2% d. Th.) Di-n-dodecyl-malonsaure, 
(C,lH25)2C (COOH),, erhalten; Nadeln aus Eisessig, Schmp. 80° (korr.). 

4.702 mg Sbst.: 12.680 mg CO,. 4.980 mg H,O. 

26.0 g Malonsaure wurden im Vakuum erhitzt. Bei 1150 begann die 
C0,-Abspaltung. Die a -7t -n ode  c y 1 -n - t e t r a d  e k a n  s a ur e destillierte bei 
2 mm Hg und 245-2480: 22.7 g (95.0% d. Th.) eines schwach gelben (its, 
welches bald krystallinisch erstarrte. Die Saure wurde durch Umlijsen aus 
Aceton und Benzin in feinen Prismen erhalten; Schmp. 70-7xo (korr.). 

0.2351 g Sbst. verbrauchten 5.92 ccm 0.1-n. alkohol. KOII. - 4.545 mg Sbst.: 
13.104 mg CO, ,  5.392 mg H,O. 
Ca6H610a. Ber. Mo1.-Gen. 396.4, C 78.72, H 13.22. Gef. Mo1.-Cew. 397.2, C 78.61, H 13.27. 

2.4.6- T r i b ro m - an i 1 id d e r Tlfelchen ails 
Nkohol und Benzin. Schrnp. rr5O (kom.). 

3.124 mg Sbst.: 1.065 mg Br. 

C,H,,O, (440.4). Ber. C 73.55, H 11.92. Gef. C 73.5j. H I I . 8 j .  

a - D o d e c y 1 - t e trade k a n s a u  r e : 

C,,H,,0XBr3 (708.2). Ber. Br 33.86. Gef. Br 33.02. 

148. Wilhelm Prandtl und Werner Dollfus: Ober das Tri- 
chlor-nitroso-methan, das Dichlor-formoxim (Phosgen-oxim) und 
einige ihrer Derivate, 2. Mitteil.: Ober zwei neue Derivate der 

Kohlensame. 
::\us d. Chem. Laborat. d. Bayer. Akademie d. Wissenschaften in Miinchen.j 

(Emgegangen am 30. Mare 1932.) 

In Fortfilhrung der Arbeiten von W. P r a n d t l  und K. Sennewaldl)  
waren wir zunachst bestrebt, die Darstellungsmethoden fiir  die Ausgangs- 
stoffe, deren Ausbeuten noch zit wiinschen iibrig lieBen, zu verbessern und 
so die weiteren Untersuchungen zu erleichtern. Die Darstellung des urspriing- 
lichen Ausgangsmaterials, des T r i c h l  or m e t h y 1 - s u l  f on  s Bur e - c h l  o r i d e s , 
konnten allerdings auch wir nicht giinstiger gestalten, wohl aber konnen 
wir bessere Vorschriften angeben fiir die Darstellung des t r i ch lo rme thy l -  
sulf i nsaur  e n N a  t r i  u rn s , des T r i  c h lor  -ni t ros  o - m e t h a n s  und des 
D i  c h lo r - for  moxi  m s aus Trichlormethyl-sulfonsaure-chlorid. Die Dar- 
stellung des Dichlor-formodms geschieht jetzt zwar einfacher nach der Vor- 
schrift von G. Endres2) durch Behandeln von Knallquecksilber mit Chlor. 
das fur die vorliegende Untersuchung benotigte Dichlor-forrnoxim wurde 
aber noch aus Trichlormethyl-sulfonsaure-chlorid gewonnen, von dem uns 
grofiere Mengen teils durch die dankenswerte Vermittlung von Hrn. Prof. 
Dr. K. H. Meyer im Hauptlaboratorjurn der I.-G. Farbenindustrie in I,ud- 
wigshafen a. Rh., teils durch die Firma Gebriider Dollfus  in Chemnitz 
hergestellt wurden. 

Der Hauptgegenstand der vorliegenden Untersuchung ist das Studium 
der E inwi rkung  von Ammoniak  u n d  von H y d r a z i n  auf  Dichlor -  
u n d  Dibrom-formoxim.  Wir erhielten daraus mit Ammoniak das Cyan-  
amid  0- c h lo r - f o r mo xi m Cyan ami  d o  - br om - fo r  m o x i m , 
N i C.HN.C(C1, Ur) : K.OH bzw. NH : C : N.C(C1, Br) : N.OH. Die analoge 
Zinwirkung von Hydrazin auf Dichlor-formoxim licferte das schon bekannte 
T r i  a mi no  - g u an  i d in  - C hlo r h y d r  a t , SH, . N : C (NH .PITH,),, HCI. 

und das 

l) €3. 62. 1754 [19293. *) B .  66, 6 j  [I932]. 




