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184. R i c h a r d  Kuhn und A d a m  D e u t s c h :  Die Konstitution 
des Azafrins. 

[Xus d .  K:iiser-~~illielm-Institut fur medizin. Forschung, Heidelberp, 
Jnstitut fur Chemie.] 

(Eingcgangen am 15. Mai 1933.) 

Das von C. L iebermannl )  entdeckte Azafr in  ist durch eine Unter- 
snchung von R. K u h n ,  A. Win te r s t e in  und H. Roth2)  als Caro t ino id-  
Carbonsaure  erkannt worden, die in vieler Hinsicht dem Crocetin sehr 
ahnlich ist. Das optisch, aktive Molekiil des Azafrins enthalt nach R. K u h n  , 
A. Win te r s t e in  und H. Ko th  4 Sauerstoffatome, namlich I Carboxyl -  
g ruppe  und z vermutlich tertiare Hydroxy lg ruppen ,  es besitzt 7 kataly- 
tisch hydrierbare Doppelb indungen,  die unter Beriicksichtigung des 
Absorptionsspektrunis untereinander und mit der Carboxylgrupp- in K 0 n - 
j ugat ion  stehen. Von den in Uetracht kommenden Bruttoformeln wurde 
trotz der etwas knappen Wasserstoffwerte die Forinel C,,H,,O, fur die 
wahrscheinlichste gehalten und folgende Konstitutionsformel zur Dis- 
kussion gestellt : 
C,,H,, (OH), .CH: CH .C: CH. CH: CH. C:  CH .CH: CH. C:  CH. CH: CH. COOH 

CH, CH:, CH, 
,,Das Azafrin steht dieser Formel gemaI3 zwischen den Xanthophyllen, 

in denen die Polyenkette durch zwei hydroxyl-haltige hydro-aromatische 
Ringsysteme abgegrenzt wird, und den Earbstoffen der Bixin-Reihe, bei 
denen die Kette konjugierter Doppelbindungen beiderseits durch eine Carb- 
oxylgruppe abgeschlossen wird." Dalj das angedeutete Formelbild in Einzel- 
heiten der Abanderung bedarf, erkannten R. K u h n  und A. \Vinterstein3) 
bei der Untersuchung der therinischen Abbauprodukte, unter denen neben 
m - X y l o l  und Toluol  aucli m-Toluylsaure  aufgefunden wurde. Daraus 
war zu schlieBen, daB die den1 Carboxyl benachbarte Methylgruppe nicht 
8- sondern y-standig ist. Nach dem angenommenen Formelbild ware p-Toluyl- 
same zu erwarten gewesen. Durch die erforderliche Versetzung mindestens 
einer Methylgruppe am carboxyl-tragenden Ende des Azafrin-Molekiils 4 ,  

erhalt dieses dieselbe Anordnung wie im Bixin.  Fur das ringtragende Endc 
erwachst jedoch eine bedeutende Schwierigkeit. Nach einer von R. Kuh  n 
und A. Winters te in5)  stanmenden Hypothese stellen nairnlich die riatur- 
lichen Carotinoid-Carbonsauren oxydative Abbauprodukte von Carotin- 
Parbstoffen init 40 Kohlenstoffatomen dar. Fur einen solchen Carotin-Farb- 
stoff, niimlich fur das Lycopin, ist von R. K u h n  und Ch. Grundmann6)  
.das Kohlenstoff-Skelett eindeutig festgelegt worden. Es handelt sich, wie 
P. Karrer , )  schon friiher richtig vermutet hatte, uni eine symmetrisch- 

l) B. 44, 850 [1911]: C.  Lieberriiann u. IT. Schi l le r ,  R .  46, 1973 [1913]; C. Lie-  
~ ~ ~~~ 

bermann u. G. Miihle, I%. 48, 1653 C I ~ I ~ ] .  'j B. 64. 33.1 [I931]. 
3 j  B.  65, 1873 1-19321. 
4, vergl. auch die von R.  K u h n  11. A .  W i n t e r s t e i n  modifizierte A4zafriii-Forme1 

bei L. Zechmeis te r ,  Handb. d .  Pflanzen-Analyse (G. Klein) ,  Bd. 111, S. 1336, Wien 

j) B. 6, 646 [1932!, u.  zw. S. 648; K .  K u h n  11. H. B r o c k m a n n ,  B .  6.6, 894 LI9321, 

?)  P. K a r r e r .  A. H e l f e n s t e i n ,  11. LYehrli u .  A .  W e t t s t e i t l ,  Helv. chim. Acta 

1932. 

u. zw. S. 896. 

I % ,  1084 [19.30;. 

6 j  B. 65, 1880 [1932]. 
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Fig. I: .\zafiin :ius Acetoit-Toluol. I:ig. 2. Methyl-azafrinoit ails Bcnziri. 
240 x , zwihcheri gckrcuztcn Niculs. Sox , x\ \ id te i i  gekreuzt(in Nicols. 

Fig. 3:  Katalytische Hydrierungen yon Azafrin und Azafrinon. 

Fig. 4: Abj0rptionsspelitt.c.n in absol. Alkobol: 
Methylazafrin _ - -  hlethylazafriiion 

2 30 1 
c.t l  1 Abszisseti: \“Jcllc.nl$ngen i n  inu, O ~ ~ l i n a t c n :  K = -- x In -0- (d in c n ~ ,  c iii Molen/Liter). 

R i c h a r d  K u h n  uud A d a i i l  D e u t s c h ,  B. 66, 883 [I933]. 
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T'ereinigung von 2 Phytol-Skelettm. Ware der Bauplan der Carotinoide 
einheitlich und unsere Vorstellung uber die Bildung der Carotinoid-Carbon- 
sauren zutreffend, so mul3te das Kohlenstoff-Skelett des Azafrins mit 28 
C-Atomen aus demjenigen des Lycopins durch Abspaltung von 12 C-Atomen 
ableitbar sein. Das ist aber nicht der Fall : nach Abspaltung von 12 C-Atomen 

C C C 
C i I >c-c-c-c-C-C-c-c-c-C-C-c-c-C-c 
C I 

kame die erste Methylgruppe in 8-Stellung zur Carboxylgruppe zu stehen, 
wahrend sie der beobachteten Bildung von m-Toluylsaure entsprechend 
y-standig (oder z-standig) sein mu& 

Dieser Widerspruch wird durch die vorliegende Untersuchung beseitigt, 
nach der die fruher als wahrscheinlich bezeichnete Azafrin-Formel C28H,,04 
in C2,H,,04 abzuandern ist. Die Abanderung  der  Bru t to fo rme l  stiitzt 
sich auf Elementaranalysen von Azafrin- und Azafrin-methylester-Pra- 
paraten, die im Gegensatz zu friiheren nicht nur durch Krystallisationen,. 
sondern auch chromatographisch gereinigt waren. Die fur C,,H,,O, (C 76.31, 
H 9.16) und fur C,,H,,O, (C 76.00 H 8.98) berechneten Werte unterscheiden 
sich allerdings so wenig, daW auf Grund der Elementaranalysen eine sichere 
Entscheidung nicht moglich ware. Ausschlaggebend ist, da13 neue Aqui -  
va len tgewichts -Bes t immungen des Te t r adekahydro -aza f r in s  zum 
Werte 440.7 & 2 gefiihrt haben. Nach der friiheren Formel des Perhydro- 
azafrins (C,,H,,O,) ware das Molekulargewicht 454.4, fur die neue Formel 
(C27H5204) berechnet sich 440.4 in vorziiglicher Ubereinstimmung mit den 
gefundenen Tierten. Azafrin besitzt demnach nur 27 C-Atome, und es ergibt 
sich die richtigey-Stellung von Methyl  zu Carboxyl  wenn man annimmt, 
daW Azafi-in a u s  e inem dehydr i e r t en  T e t r a t e r p e n  des  Caro t in-  
T y p u s  d u r c h  einsei t igen o x y d a t i v e n  Abbau von  13 C-Atomen 
(z. B. Jonon) gebildet wird. Die SchluWfolgerung, da13 Azafrin I Kohlenstoff- 
ring und 7 Doppelbindungen besitzt, bleibt durch die Anderuiig der I3rutto- 
forinel (CH,) unberiihrt. 

Die Natur und relative Stellung der beiden alkohol ischen Hydroxyl -  
g ruppen  hat sich auf einem eigenartigen Wege ergeben. Unterwirft man 
Azaf r in ,  der vorsichtigen Oxyda t ion  mi t  Chromsaure,  wie sie beim 
p-Carotin8) und Lycopin s, zuerst dmchgefiihrt wurde, so erhalt man bei 
Anwendung von I O-Atom in bemerkenswert guter Ausbeute (20'34) eine 
sehr schon krystallisierende rote Saure, die etwas langwelligere Absorp- 
tionsbanden als die Ausgangssubstanz besitzt und noch alle Kohlenstoff- 
doppelbindungen (7) unversehrt enthalt. Nach den Elementaranalysen 
besitzt dieses Oxydationsprodukt, das wir Az af r in on benennen, die Zusammen- 
setzung C,,H,,O,, es ist also ohne Abspaltung von Kohlenstoff und ohne 

8)  R. Kulin 11. H. B r o c k m a n n ,  B.  65,  894 [1932]. 
9) R.  X u h n  11. Chr. G r u n d m a n n ,  B. 65, 598 [1932]. 
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Eintritt von Sauerstoff in das Molekul entstanden.. Bei der i2zafrinon-Bil- 
dung gehen z H-Atome und damit beide nach Th.Zerewit inoff  nach- 
gewiesenen Hydroxylgruppen des Azafrins verloren, und es entstehen dafur 
2 Carbonylgruppen.  Die Carbonyle sind unter den fur andere Carbonyl- 
Polyene genau bekannten Bedingungen bis zur Alkohol-Stufe katalytisch 
hydrierbar. Azafrinon nimmt insgesamt 9 Mole Wasserstoff auf, davon 
7 sehr leicht, wahrend Azafrin nicht mehr als 7 Mole aufzunehmen vermag. 
Die Bildung einer Diketo-nionocarbonsaure C,,H,,O, aus einer Dioxy-  
monocarbonsaure  C2iH3804 (Azafrin) fiihrt zu der Vorstellung, da13 
beide Hydroxy lg ruppen  benachba r t  sind und da13 Ringsprengung 
stattfindet. Fur den Stamm-Kohlenwasserstoff einer 7-fach ungesattigten 
Diketo-carbonsaure C27H3604 (Az a f r in on) berechnet sich die Formel C,,H,, 
eines Paraffins. Im pe rhydr i e r t en  Azafr inon,  das unter Aufnahme 
von 18 H-Atomen gebildet wird, liegt eine aliphatische Dioxy-monocarbon- 
saure C,,H,,O, vor, die sich vom monocyclischen Perhydro-azafrin C,,H,,04 
durch den Mehrgehalt von 2 H-Atomen unterscheidet. Da Azafrinon lang- 
welliger absorbiert als Azafrin, ist zu schlieflen, daB eine der  beiden 
Hydroxylgruppen  des  Azafr ins  unmi t t e lba r  an  d a s  Sys tem kon-  
jug ier te r  Doppelb indungen anschliefit,  so darj eines der entstehenden 
Carbonyle opti:jch in das Polyen-System mit einbezogen wirdlO). Von be- 
sonderer Wichtigkeit fur die Konstitutions-Aufklarung ist die Feststellung, 
da13 Azafr inon im Gegensatz zu Azafrin opt i sch  i n a k t i v  ist. 

Die durch Chromsaure erzielte Azafrinon-Bildung larjt somit folgende 
Tatsachen erkennen: I) Azafrin ist ein Glykol, 2) Beide Hydroxyle sitzen 
am Kohlenstoffring, 3 )  Die Hydroxylgruppen schlierjen sich unmittelbar 
der Polyenkette an, 4) Die optische Aktivitat wird ausschlierjlich durch die 
hydroxyl-tragenden Kohlenstoffatome bedingt. 

Darj Azafrin ein Glykol ist, lafit sich unabhangig von der Azafrinon- 
Bildung nach der schijnen Methode von R. Criegeell) beweisen: T e t r a -  
dekahydro-azaf r in  verbraucht in Eisessig-Losung genau I Mol. Blei- 
t e t r ace t a t .  Das entstehende Te  t r ade  kah  y dro-  aza f r inon  zeigt keinerlei 
Aldehyd-Reaktionen. Azafrin ist also ein d i t e r t i a r e s  Glykol. Die tertiare 
Natur der Hydroxylgruppen war schon friiher auf Grund von negativen 
Acylierungsversuchen vermutet worden. 

Bei der Oxydat ion  von Azafrin mit Ka l iumpermangana t  in 
soda-alkalischer Lijsung erhielten wir Ge r on s a u r  e (a, a’-Diniethyl-8-acetyl- 
n-valeriansaure) , die als Seniicarbazon isoliert und mit einem aus (3-Cyclo- 
citral dargestellten Prapiparat identifiziert wurde. Daneben wurde in be- 
trachtlicher Menge auch a ,  a‘-Dimethyl-glut  a r sau re  erhalten. Es ergibt 
sich somit, darj clas gesattigte Ringsystem weitgehend mit demjenigen des 
p-carotins ubereinstimmt, aus den1 zuerst P. K a r r e r  und R. Pummerer12) 
Geronsaure isoliert haben, und da13 die Stellung der Hydroxylgruppen an 
diesem King anders sein mu13 als bei den Xanthophyllen, aus denen bisher 

10) vergl. die Aiisfiihrungen betreffend Dihydro-rhodoxanthin-Zeaxanthin bei 

12) P. K a r r e r ,  -4. H e l f e n s t e i n ,  H. Wehr l i  u. A. W e t t s t e i n ,  Helv. chim. Acta 
13, 1084 [1930]; P. K n r r e r o .  R. Morf ,  Helv. chim. Acta 14, 1033 [1931]; R. Pummerer ,  
L. R c b m a n n  u. \V. Keindel ,  B. 64, 492 [1931]. 

R.  K u h n  u. H. B r o c k m a n n ,  B. 66, 828 [1933]. 11) B. 64, 260 [1931]. 
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noch in keinem Falle Geronsaure erhalten worden ist 13). Aus dem durchgrei- 
fenden Abbau mit Chronisaure, der 3.5 Mole Essigsaure liefert, folgt, daB an 
der Polyenkette 3 seitenstandige Methylgruppen haften. Damit ist die 
Funktion aller 27 C-Atome des Azafrins eindeutig festgelegt : 9 C-Atome 
gehiiren dem Kohlenstoffring an und liefern Geronsaure, 14 C-Atome ent- 
sprechen den 7 Doppelbindungen der Polyenkette, 3 C-Atome sind in l‘ 'arm 

von Methylgruppen am Doppelbindungs-System vorhanden, I C-Atom 
gehiirt der Carboxylgruppe an. Das 1: o r me 1 b i 1 d d e s Az a f r in s , d as sich 
aus diesen Bausteinen unter Beriicksichtigung der klargelegten Funktion 
der Hydroxylgruppen, sowie der Ergebnisse des thermischen und oxydativen 
Abbaus konstruieren IaBt, wird durch I dargestellt. 

CH, CH, 
‘(2’ OH 

H,C’ :C/ CH:CH. . C:CH.CH:CH.C:CH. . CH:CH.CH:C.CH:CH.COOH 

H,C/ 
0 \ 

CH, 
I 

H,C, ,C< 
C CH, m-Xylol 
H, Geronsaure 

{-)-COOH 

/ 
CH-3 

m-Toluylsaure 

Die Azafrin-Formel I erklart alle bekannten Eigenschaften des Natur- 
farbstoffes und ist bewiesen bis auf die absolute Stellung der beiden in Porn1 
von m-Xylol erfaBten Methylgruppen. Die in der Formel angegebene Stellung 
dieser Methylgruppen folgt jedoch eindeutig aus der angenomnienen Bil- 
dung der Carotinoid-Carbonsauren aus dem fur das Lycopin bewiesenen 
Kohlenstoff-Skelett. Beim oxydativen Abbau des p-Carotins mit Chrom- 
saure werden in bevorzugter Weise die den Ringsystemen angehiirenden 
Doppelbindungen14) und darauf die ,, Jonon-Stellen“ (Abspaltung von C13) l5) 
angegriffen. Im Azafrin sind es genau dieselben Stellen des Kohlenstoff- 
geriists, die den Sauerstoff tragen. Es ist anzunehmen, daB die Hydroxyl- 
gruppen tmns-standig sind, denn das Drehungsvermogen des Azafrins wird 
durch Zusatz von Borsaure nicht beeinfluBt, und es ist bisher auch nicht 
gelungen, eine Aceton-Verbindung zu isolieren. DaB alle Doppelbindungen 
trans-sthdig sind, wurde bereits friiher begriindet 16). Dainit ist auch der 
sterische Bau des Azafrins festgelegt. 

13) P. K a r r e r ,  H. Wehr l i  u.  A. H e l f e n s t e i n ,  Helv. chim. Acta 13, 268 [1930]; 
1’. K a r r e r ,  A. H e l f e n s t e i n ,  H .  Wehr l i  u. A. W e t t s t e i o ,  Helv. chim. Acta 13, 1084 
‘19301; P. K a r r e r ,  A. Helfens te in ,  H. W e h r l i ,  B. P i e p e r  u. R. Morf ,  Helv. chim. 
Acta 14, 614 [ ~ g j r ] ;  R .  Nilsson u. P. K a r r c r ,  Helv. chim. i\cta 14, 843 [r931]. 

la) R.  Kuhn u. 13. B r o c k m a n n ,  B. 65, 894 [1932]. 
15) R.  K u h n  u. H. Brockmann (utiveroffentlicht). 
16) R. K u h n  u. A. W i n t e r s t e i n ,  B. 66, 209 [1933], u. zw. S. 211. 
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Fur das optisch inaktive Azafr inon ergibt sich Formel 11. Die Ring- 
sprengung durch Chromsaure verlauft unter Schonung al ler  Doppel -  

H,C CH, 
\fi/ 

H,C ORC-CH: CH. C:  CH. CH: CH .C: CH. CH: CH. CH: C .CH: CH. COOH 
I 

CH, CH3 CH, 
I 

\c/ CH, I1 Azafrinon 
H,C C<O 

H, 
b in  d u n g  en  nach demselben Schema wie die Einwirkung des Bleitetracetats 
auf die Perhydro-Verbindung. Die Pyridin-Losung des Azaf r inon-methyl -  
e s t e r s  wird durch Z inks t aub  unter Zusatz von etwas Eisessig leicht zu 
einer hellgelben Dih yd ro - Ver bin d un g (111) reduziert, die mit alkohol. 

H,C CH, 
>C< 

I 0 
HZC,,C< 

CH, 

H,C OHC-CH,. CH :C . CH :CH . CH :C . CH :CH. CH:CH. C : CH. CH, .COOCH, 

CH3 CH3 CH3 
CH3 111. Dihydro-azafrinon-methylester 

Kalilauge eine purpurrote, auBerst sauerstoff-empfindliche Losung gibt. 
13ei Zutritt von Luft erfolgt momentan Farbaufhellung unter Ruckbildung 
von Azafrinon-methylester. Die fur Dihydro-Verbindungen von Polyen-w, a’- 
dicarbonsaure-estern und Polyen-to, w ‘-diketonen beschriebene FarbreaktionlRI) 
wird hier von der Dihydro-Verbindung eines Polyen-w-keto-w’-carbonsaure- 
esters gegeben. Das Reduktionsverfahren niit Zinkstaub in Pyridin fiihrt 
bei Carotinoiden nur d a m  glatt zu Dihydro-Verbindungen, wenn an beiden 
Enden der Polyenkette Carbonylgruppen (Ketogruppen, Carboxylgruppen, 
Carbomethoxygruppen) stehen (Crocetine, Bixine und deren Ester, Rhodo- 
xanthin, p-Carotinon, Azafrinon) ; beim Azaf r in findet unter denselben 
Bedingungen keine Reduktion statt, ebensowenig wie bei den Carotinen und 
Xanthophyllen. 

Im Az a f r in o n  reagiert von beiden Carbonglgruppen nur eine niit Hydr- 
oxylamin. Das M o n o  xim stinimt spektroskopisch mit Azafrinon iiberein. 
Daraus folgt, da13 die an das Polyen-System grenzende Ketogruppe nicht 
reagiert und das Oxim Formel I V  hat. 

H3C CH, 

H,C 
,C< 

H,C,,C, 

,C-CH: CH.C:  CH .CH: CH.C:  CH. CH: CH . CH: C .CH: CH . COOH 
1 

I ,N.OH CH, CH, CH, 
11’. Xmfrinon-osim. CH, CH, 

Die vorliegende Untersuchung bringt das Lebenswerk C. 1 , iebermanns 
zuin AbschluQ, das mit der Erforschung des Alizarins einsetzte und mitten 
in der Untersuchung des Azafranillo-Parbstoffes abbrach. Der besondere 

lee) K.  K u h n ,  P. J . D r u m m ,  31. I I o f f e r  11. E. 1:. MCiller, B.6.5, 1785 [1932-; 
R. K u h n  u. H. B r o c k m a n n ,  B.66 ,  828 [1933]. 
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Reiz, den das Azafrin auf C. 1,iebermann ausiibte, lag in der Mannigfaltig- 
keit herrlicher Fa rb reak t ionen ,  die es nainentlicli mit Mineralsauren 
gibt. Diese Reaktionen sind in der Tat vielfach auffallender und schoner 
als bei anderen Carotinoid-Carbonsauren und deuten auf eine betrachtliche 
Basizitat des Farbstoffs, der ein prachtvoll krystallisierendes Perchlorat 
liefert. 12s ist offenbar, da13 die an das Polyen-System unmi t t e lba r  
an  gren ze n de t e r t ia re  Hydro  x y lgr  uppe  , derjenigen des 'rriphenyl- 
carbitiols vergleichbar, diese Eigenschaften mitbestimtnt. Das Azafrinon, 
in den1 diese Hydrosylgruppe fehlt, 1aOt eine Anzahl charakteristischer 
E'arbxeaktionen nicht mehr erkennen. So lost Ioo-proz. Ameisensaure 
Methyl-azafrin in der Rd te  olivbraun, in der Warme b 1 a u v i o 1 e t t , wahrend 
Methyl-azafrinon auch in der Hitze wie von einem indifferenten Losungs- 
mittel orange aufgenoinmen wird. Schiittelt man eine Losung von Methyl- 
azafrin in Ather mit 25-proz. Sa lzsaure ,  so gelit es als v io l e t t ro t e s  Farb- 
salz in die untere Schicht, im Gegensatz zu Methyl-azafrinon, von dem nur 
sehr wenig init gelber Farbe aufgenoinmen wird. Es gibt natiirlich auch 
Farbreaktionen, die keinen solchen Unterschied erkennen lassen, da sie 
von hoheren Polyen-Farbstoffen allgeniein gegeben werden, wie die Blau- 
farbung init konz. Schwefelsaure. Mit Antimon-trichlorid in Chloroform 
gibt Methyl-azafrin eine smaragd-griine Lijsung, die nach einiger Zeit rein 
blau wird, Methyl-azafrinon sofort ein rotstichiges Blau. Es wird zu priifen 
sein, wieweit die durch ihre basischen Eigenschaften auffallenden sauerstoff- 
reicheren Xanthophylle voii der Art des Viola-xanthins und Fuco-xanthins 
in der Stellung \-on HJ'droxylgruppen zur Polyen-Kette dem Azafrin gleichen. 

Beschreibung der Versuche. 
A m  Aceton-'l'oluol gewoniienc i\znfrin-Pr~parate") enthielten in geringer Menge 

farblosc, neutrale Begleitstoffe, die sich der alkalischen Losung des Parbstoffs durch 
wiederholtes -1usschiittelu init Benziii entziehen lieUen. Bei der chromatographischen 
Reinigung soleher Xzafrin-Pr?iparate oder der daraus gewonneneii Azafrinon-Prbparate 
giiigen diese Begleitstoffe ins Viltrat. Bei der Permanganat-Oxydation von Roh-Azafrin 
wurde eitie iieutrale, farblose Substanz (zoo mg aus 5 g) erhalten, die aus Methanol in 
t'erlmutterb.l?inzeiideii Bliittclieii vom Sclimp. 46-48O krystallisierte. Xach der Elemen- 
tarnnalyse (C 8j.11, 84.07, I1 11.6S, 11.47, Molgew. ( R a s t )  '297, '285) kBnnte cin Gemisch 
\-on hohereii Paraffinen und Kctonen vorliegcn. 

Adso rp  t ionsverh a l t  en : Aza f r in wird aus Benzol-Benzin-Losung 
an Aluminiumoxyd in der obersten Schicht festgehalten. Die schniale 
Farbzone 1aWt sich mit Benzol nicht tiefer treiben. Zur Elution sind auch 
Benzol-Methanol und Pyridin-Methanol ungeeignet. An Calciumc a rbona t  
wird der Parbstoff in breiter Schicht festgehalten, die beim Nachwaschen 
mit Benzol langsam tiefer riickt. Das Chromatogramm an Calciumcarbonat, 
das sich zur Reinigung des Parbstoffs eigiiet, la& sich durch Benzol-Methanol 
oder Pyridin-Methanol eluieren. 

Az a f r in  -met  h y les t e r wird aus Benzol-Benzin an Alum in iu  mo x y d 
gut adsorbiert. Man kann mit Benzol ,,entwickeln" und schlieWlich ganz 
auswaschen. Gewisse Verunreinigungen werden in der obersten Schicht 
festgehalten. Zur Elution dient Benzol-Methanol. An Calc iumcarbonat  
wird der Ester nur schwach adsorbiert. 

17) Nach R. K u h n  LI. A. IVir i tcrs te i i i ,  B. 65, 1873 [I932], u. zw. S. 1876. 
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E l e m e n t a r a n a l y s e :  9uf dem beschriebenen Wege geivonncnes Azafr in  wurde 
mit D i a z o - m e t h a n  in Ather verestert, der X e t h y l e s t e r  aus Methanol wiedcrholt um- 
krystallisiert, mit alkohol. Kalilauge verseif t und alkalisch 5-mal mit Benzin ausge- 
schiittelt. Nxch dem Ansauern mit Essigsaure wurde n-ma1 aus Aceton-Toluol umkry- 
stallisiert und bei 6oo iiber Phosphorpentosyd und Paraffin im Hochvakuum getrocknet. 
Schmp. 213-214~ (Ber l ,  korr.). 

3.852 mg Sbst.: 10.745 mg CO,, 2.985 mg H,O. 

11.524 mg Sbst.: 9.75 ccm n/,,,-NaOH. Gef. 3.60 Mole CH,.COOH. - 11.405 mg 
Sbst.: 9 .31 ccni IL!,,,-N~OH. Gef. 3.49 Mole CH,.COOH. - 12.164 nix Sbst.: 0.89 ccm 
i%/ZO-Jod. Gef. 0 .25  Mole Acetoii. - 13.60 mg Sbst.: 0.20 ccni q/ao-Jod. Gef. 0.06 Mole 
Aceton. 

K a t a1 y t i s c h e H y d r ie r 11 n g n a c h d e r I) iff e r e n t i  a 1x11 e t 11 o (1 e l a )  : 2 .4oo mg Sbst. 
mit 10.4 mg Kieselsaure-Xontakt (17% Pt)  in 2 ccm Eisessig gcgen 2.083 mg Sorbin- 
saure. - 2.534 mg Sbst. mit 10.3 mg Kieselsaure-Kontakt (1796 Pt) in 2 ccm Eisessig 
gegen 2.217 mg Sorbinsaure. - Xach 5 Stdn. konstant 6.86 bzw. 7.13 Mole LVasserstoff 
aufgenoiiiinen (Pig. 3). 

= \zaf r in-mr t l iy les tc r  wurdc ziir Analyse 5-6-nial ails Xethanol-:ither um- 
krystallisiert und im Hoclivakuum bei 600 getrocknet. Schmp. 193O (Ber l ,  korr.). 

3.896 mg Sbst.: 3.06 mg H,O, 10.90 mg CC),. - 3.635 mg Sbst.: 2.90 mg H,O, 
10.175 mg CO,. - 3.885 mg Sbst.: 3.15.5 mg H,O, 10.88 mg CO,. - 3.909 mg Sbst.: 
-3.195 mg H,O, 10.96 mg CO,. - 3.884 mg Sbst.: 3.10  nig H,O, 10.88 mg CO,. - 3.263 mg 
Sbst . :  2.67 mg H,O, 9.17 mg CO,. 

C,,H,,O,. Ber. C 76.00, H 8.98. Gef. C 76.08, H 8.66. 

C,8H,,04. Ber. C 76.31, H 9.16. 

C,,H,20,. Ber. C 76.60, H 9.32. 
Gef. ,, 76.29, 76.34. 76.37. ,, 8.79, 8.93, 9.09. 

Gef. ,, 76.47, 76.39. 76.64. ,, 9.14, 8.92, 9.15. 
Im Mittel wurde C 76.41, €1 9.00 gefunden. Xach gleichzeitig ausgefiihrten Ver- 

brennungen bekannter Verbindungen ist der gefundene C-XVert etwa 0.1 yo zu hoch, der 
H-Wert etwa 0.1 yo zu niedrig. Das Brgebnis spriclit somit fur die Formel C,,H,,O, des 
Xethylesters, woraus fur Azafrin C,,H,,O, folgt. 

Drehungsve rmogen :  Die friiheren Angaben19) bezogen sich auf 
nicht streng monochromatisches Licht mit dem optischen Schwerpunkt 
der C-Linie. Fur die folgenden Messungen diente die optisch reine rote 
Cadmiumlinie (643.85 mp). 

-4 z af r in ,  
[m]$ = (-0.42 x 100) : (0.28 x 2 )  = -75.00 (absol. Alkoliol), 
[a],: = (-0.42" x 100) : (0.29 x 2 )  = -72.5O (absol. Alkohol + I % Borsaure). 
Durch Zusatz von Borsaure andert sich somit das Drehungsvermogen des Azafrins 

nicht nennenswert. 
Azaf r in-methyles te r .  

: = ( - 0 . 2 3 ~  x 100) : (0.36 x 2 )  = -32O (Chloroform), 
: = (-0.70~ x 100) : (0.48 ti 2 )  = -730 (absol. Alkohol), 

[m]2: = (-1.30°ti~oo):(0.41 x 2 )  = -1580 (Nitro-benzol), 
[m]2: = (-2.35" x 100) : (0.56 x 2 )  = -210" (Pyridin), 
[m]$ = ( - I . I ~ ~ X I O O ) : ( O . ~ ~ X ~ )  = -210~ (Pyridin), 
[m]: = (-0.58~ x 100): (0.14 x 2 )  = -207" (Pyridin), 
[a]:: = ( -0 .27~  x 100) : (0.07 x 2 )  = - 1 9 3 ~  (Pyridin). 
Das Drehungsvermogen der Pyridin-Losungen ist danach der Xonzentration pro- 

portional. 
~~ -~ ~ 

l*) R. K u h n  u. E. F. Moller (unveroffentlicht). 
19) R. K u h n  u. A. W i n t e r s t e i n ,  B. 64, 333 [1931]. 
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Perhydro-azaf r in .  
5.20 g Azafr in-methyles te r  wurden in IOO ccm Eisessig suspendiert 

und nach Zusatz von 0.11 g Platinoxyd mit Wasserstoff geschiittelt. Der 
Katalysator allein verbrauchte im Kontrollversuch 30 ccm H,, insgesamt 
wurden in 100 Min. 1849 ccm H, (go, 760 mm) aufgenommen, wahrend fur 
C28H,o0, und 7 Doppelbindungen 1853 ccm berechnet waren. Es sind somit 
6.87 Doppelbindungen abgesattigt worden. Das Pe  r h y  d r  o - me t h y 1 a z a f  r in  
ging unter I mm zwischen 18oO und zooo als wasserklares, zahes 01 (3.5 g)  
iiber. Es wurde mit 50 ccm n/,-alkohol. Kalilauge I Stde. am Wasserbade 
verse i f t .  Ilas erhaltene Perhydro-azaf r in  wurde aus einem Kugelrohr 
z-ma1 unter 0.018 mm destilliert, wobei es als zahes, farb- und geruchloses 
01 uberging. 

T i t r a t i o n  m i t  N a t r o n l a u g e :  Je 1.3155 g P e r h y d r o - a z a f r i n  wurden in 50 ccnl 
absol. Alkohol gelost und mit n/,,-Natronlauge (Phenol-phthalein) titriert. Es wurden 
59.80 und 60.20 ccm .n/,,-NaOH verbraucht, wovon je 0.30 ccrn fur das Losungsmittel 
abzuziehen sind. 

C,,H,,O,. Ber. Aquiv.-Gew. 440.4. Gef. dquiv.-Gew. 442.2, 439.2. 
T i t r a t i o n  m i t  B l e i t e t r a c e t a t :  0.192 g P e r h y d r o - a z a f r i n  wurden in 50 ccm 

Eisessig gelost und mit 20 ccm n/,,-Bleitetracetat in Eisessig versetzt. Nach 20 Stdn. 
wurden 20 ccm Kaliumjodid-Losung ( 2 0  g KJ und 500 g Natriumacetat im Liter) ZIP 

gegeben. Die Rucktitration des ausgeschiedenen Jods erforderte 7.25 ccm n/lo-'l'hio- 
sulfat, bei der Kontrolle 15.90 ccm. Die Differenz von 8.65 ccm entspricht einem Ver- 
brauch von 0.97 Molen Bleitetracetat (her. 9.01 ccm fur C,,H,,O,). Fur ein Praparat 
anderer Darstellung fanden wir: 0.2336 g Sbst.: 9.95 ccm n/,,-Bleitetracetat. - 0 . 2 3 3 6  g 
Sbst.: 9.75 ccm n/,,-Bleitetracetat. - Ber. fur  C,,H,,O, 10.62 ccm n,/,,-PbAc,; ver- 
braucht 0.94, 0.92 Mole PbAc,. 

Azaf r inon-methyles te r .  
Je IOO mg Azafr in-methyles te r  werden in 70 ccm Eisessig und 70 ccrn 

Benzol gelost und unter starkem Riihren 4.6 ccm n/,,-Chrornsaure20) 
zugelassen. Dabei wird die urspriinglich orangerote Losung vie1 tiefer rot. 
Durch wiederholtes Auswaschen mit Wasser entsauert man die Benzol- 
1,osung. Nach kurzem Trocknen iiber Natriumsulfat wird auf etwa 40 ccm 
eingeengt, mit 60 ccm Benzin (Sdp. 70-Soo) verdiinnt und durch eine Saule 
von Aluminiumoxyd gesaugt. In der obersten Schicht des Chromatogramms 
bleiben Verunreinigungen hangen, der Azafrinon-methylester 1813t sich 
durch Nachwaschen mit dem Liisungsgeniisch als breite rote Zone langsani 
tiefer treiben. Man eluiert niit Benzol unter Zusatz von absol. Alkohol oder 
Methanol, verdampft im Vakuum und krystallisiert den Riickstand aus 
Benzin urn. 1st das Produkt noch teilweise harzig, so wiederholt man die 
chromatographische Reinigung. Der Aza f r in  on-methyles te r  krystallisiert 
aus Renzin in roten Nadeln, die vielfach zu Rosetten vereinigt sind, gerade 
Ausliischung zeigen und bei IIOO (Uerl, korr.) schmelzen. ALE I g Azafrin- 
methylester werden ZOO mg erhalten. 

. < . j i R  m g  Sbst.: 2.8oj mg H,O, 10.53 nig CO,. - 3.385 mg Sbst.: 2.545 mg H 2 0 ,  
9.56 mg C 0 2 .  - 3.87' mg Sbst.: 1.9j5 nig AgJ. 

C,,H,,O,. Ber. C 7C.71, H 8.67, OCH, 7.08. 
(;ef. ,, 76.83, 77.00, ,, 8.40, 8.11, ,, 6.67. 

10.144 mg Sbst.: 7.83 ccm n/,,-NaOII. Gcf. 3.38  Mole CH,COOH. 
[a],?: = (:t 0.01' X 100) : (0.21 X 2 )  = 2.5' (abs01. Alkohol). 

20)  Dies entspricht I 0-Atom. Mit 2 O--ltomcn (9.2 ccm ~s/,,-ChromsPure) wird etwa 
dieselbe Ausbeute erhalten, mit nocli groljeren Chromsiiure-Mengen sinkt dann die ~ l u s -  
beute stiindig, his schlieljlich nur noch farblose Oxydationsprodukte erhalten werden. 
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Azafrinon-methylester ist fast unloslich in Hexan, ziemlich loslich in 
Ather, Alkohol und Eisessig, gut loslich in Essigester, Schwefelkohlenstoff 
und warmem Benzin, sehr leicht liislich in Aceton, Benzol, Chloroform und 
Pyridin . 

Im Ads o r p  t ionsver  h a I t  en ist Azafrinon-methylester dem Azafrin- 
methylester sehr ahnlich, desgleichen Azafrinon dem Azafrin. 

A b so r p  t i  o n sb an  d c n d e s A z af r i  n o n - m e t  11 y le s t e  rs .  
GittermeW-Spektroskop Lowe-Schumm,  Kupferoxyd-Ammoniak-Filter. 

I )  Schwefelkohlenstoff 483 452 (4'6) 
47' 440 (415) 
4 70 440 (414) 

4)  Zssigester 458 430 (403) 
5) Benzin (Sdp. 70-Soo) . . .  454 429 (403) 
6) Hexan 451 4'4 (40') 

. . . . . . . . . . . . .  

. . . . . . . . . . . . . . . .  
In Bthylalkohol (463 433), Aceton (460 430) und besonders in Eisessig (468 433) 

sind die Absorptionsbanden sehr verwaschen und unscharf. 

Azafr inon.  
I O O  mg Azafr inon-methyles te r  wurden in 25 ccm 2.5-proz. alkohol. 

Kal i lauge 30 Min. am Wasserbade erhitzt, mit Wasser verdiinnt und aus- 
geathert. Nach dem Ansauern mit verd. Schwefelsaure wurde die rote Carbon-  
sau re  in Ather aufgenommen. Aus Aceton krystallisierte das Azafr inon 
(40 mg) in orangeroten regelmaUigen Tafelchen, aus verd. Losung in stern- 
formig gruppierten Nadeln vom Schmp. I ~ I O  (Berl, korr.). 

3.846 mg Sbst. (im Hochvakuum bci 60° getrocknct): 10.76 mg CO,, 2.81 mg H,O. 
C,,H,,O,. Ber. C 75.42, H 8.49. Gef. C 76.30, H 8.18. 

Leichter erhaltlich ist das Azafr inon durch Oxydat ion  von Azafrin 
init n/,,-Chromsaure (I 0-Atom) unter den fur den Methylester ange- 
gebenen Bedingungen. Zur Reinigung wird am besten aus Aceton oder 
Benzol umkrystallisiert. Die Ausbeute an analysenreinem Produkt betragt 
20% d. Th. 

3.992 mg Sbst.: 11.23 mg CO,, 3.10 mg H,O. 
Ber. C 76.42. H 8.49. Gef. C 76.72, H 8.69 

K a t a l y t i s c h e  H y d r i e r u n g  n a c h  d e r  Di f fe ren t ia lmethode") :  1.786 mg Sbst. 
niit 20.8 mg Kieselsaure-Kontakt (17% Pt)  in 2 ccm Eisessig gegcn 2.100 mg Sorbin- 
s5ure. Nach 16 Stdn. konstant 9.01 Mole Wasserstoff aufgenommen (Fig. 3 ) .  

[m]:! = (& 0.020 x 100) : (0.34 x 2 )  := i 3 O  (Pyridin). - 9.798 mg Sbst.: 0.33 ccm 
m/,,-Jod = 0 .12  Mole Aceton. -- 12.954 mg Sbst.: 0.71 ccm CH, (reduz., 14") und 0.85 ccm 
CH, (reduz., 95"). - 10.01 nig Sbst.: o . j I  ccm CH, (reduz., 1 4 ~ )  und 0.60 ccm CH, 
(reduz., 95"). 

CL7H3R04. 

C2711:180.,. Ber. 1.00 akt.  H-Atom. 

Es ist soniit nur das aktive H-Atom der Carboxylgrpppe nach Th. Zere- 
wit in off nachweisbar. 

Lant man Azafr inon ,  in Ather suspendiert, init Diazo-methan  
reagieren, so erhalt man den oben beschriebenen Methylester  voni 

Die Ab s o r p t i o n s b and  e n des Azafrinons in verschiedenen Losungs- 

Gef.  1.04, 0.96 akt. H-Atome (14"). 1 .24,  1.14 akt. H-Atome (95'). 

Schxp. 110'. 

niitteln stimmen mit denjenigen des Methylesters praktisch iiberein. 

,l) K.  K u h n  11. B. F. Moller (unveroffentlicht). 
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A z a f r i n o n - o x i m :  48 mg i l z a f r i n o n  wurden mit 48 mg freiem H y d r o s y l a m i n  
in dthylalkohol gelost, 2 Stdn. unter Ruckflul3 gekocht. Nach vorsichtiger Zugabe von 
einigen Tropfen Wasser scheiden sich beim Stehen im Eisschrank glanzende Blattchen 
des Oxims ab. Aus Aceton umkrystallisiert, schmilzt die Substanz bei 1 9 4 ~  (Berl-Block, 
korr.). Susbeute an analysenreinem Produkt: 13 mg. 

8.19 mg Sbst.: 0.229 ccm X ( z I O ,  750 mm). 
CZ7H&0,. Ber. N 3.19. Gef. N 3.20. 

Abbau zu Geronsaure.  
5 g Azafr in  wurden in 20 ccm n-Soda und 20 ccm Wasser geliist und 

unter Biskiihlung 1200 ccni 4-proz. Kal iumpermanganat-I , isung (48 g 
KMnO, = 37 0-Atonie) zugetropft. Anfangs wurde unter Eiskiihlung, 
spater unter ofterein Umschiitteln bei Zimmer-'femperatur insgesamt 58 Stdn. 
stehen gelassen. Um die Oxydation zu vervollstandigen, setzten wir dann 
noch 3 g fein gepulvertes Permanganat zu und schiittelten weitere 10 Stdn. 
Zur Isolierung der gebildeten Sauren wurde mit Phosphorsaure (d = 1.7) 
kongosauer gemacht, der Braunstein durch Perhydrol zerstort und 5-mal 
niit je 100 ccm Ather ausgeschiittelt. Der Ather-Losung entzogen wir die 
Sauren durch gesattigte Natriumbicarbonat-Lisung (5-mal je 10 ccm). 
Nach dem Ansauern (Phosphorsaure, Kongopapier) wurde wieder mit Ather 
4-mal je 25 ccm) ausgeschiittelt und verdanipft. Der Ather hinterlie6 ein 
gelbliches 01, das in 20 ccni Wasser gelijst und mit 2 g Kupferacetat in 30 ccm 
Wasser versetzt wurde. Nach ll2-stdg. Kochen unter Ruckflul3 wurde das 
ausgeschiedene Kupfersalz abgenutscht. Es lieferte nach Zerlegung mit 
n/,-Schwefelsaure und Ausathern 183 mg rohe tc, a ' -Dimethyl -g lu ta r -  
s a u r  e vom Schmp. 65 4 6 " .  Nach wiederholteni Umkrystallisieren aus 
Benzol-Petrolather schmilzt die Substanz konstant bei 860 (korr.) . 

Zum Vergleich wurde P - C y c l o c i t r a l  ( 2  g) in gleicher Weise mit  Kaliumpermanganat 
osydiert. Die erhaltene Saure (Schmp. 8G0, korr.) gab mit der a,cc'-Dimethyl-glutarsaLire 
aus Azafrin im Misch-Schmp. (86" korr.) keine Depression. 

Aus den1 Filtrat des schwer loslichen Kupfersalzes wurde die Geron-  
s a u r e  durch iifteres Ausschiitteln mit Ather als 01 erhalten. Wir l i t e n  das 
0 1  5 ccm Wasser und gaben I g Semicarbazid-Chlorhydrat und 2 g Na- 
triumacetat in 6 ccm Wasser zu. Das Semicarbazon begann sich sofort 
krystallinisch abzuscheiden. Es wurde nach 24 Stdn. (Eisschrank) abgesaugt 
und 2-ma1 aus Wasser, I-ma1 aus Essigester umkrystallisiert. Ausbeute 
30 mg. Schmp. 1630 (korr.), nach schwacheni Sintern. 

2.066 mg Sbst.: 4.005 mg CO,, 1.545 mg H,O. - 2.371 mg Sbst.: 0,377 ccrn N (19O, 
754 mm). 

C,,H1,O,N,. Ber. C 52.40, H 8.30, N 18.34. Gef. C 52.87, H 8.37, K 18.44. 
Das aus P - C y c l o c i t r a l  erhaltene Geronsaure-Semicarbazon schmolz genau wie 

3.367 mg Sbst.: 6.52 mg CO,, z. j15 mg H,O. - 2.219 mg Sbst.: 0.359 ccm N (zoo, 

C,,H,,O,N,. Ber. C 52.40, H 8.30, N 18.34. Gef. C 52.80, H 8.36, N 18.65. 
Der Misch-Schmp. der aus Azafrin und aus P-Cyclocitral dargestellten Geronsiiure- 

das aus Azafrin erhaltene PrHparat bei 1630 (korr,), nach schwachem Sintern. 

7 j2  mm). 

Semicarbazone lag ohne Depression bei 163O (korr.). 

Der Deutschen  Forschungs-Gemeinschaf t  danken wir fur iiber- 
lassene Apparate. 


