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10. Gustav Wanag und Anna Dombrowski: Verwendung von
2-Nitro-indandion-(1.3) fiir die Isolierung und Identifizierung orga-
nischer Basen, II. Mitteilung.

[Aus d. Organ. Laborat. d. Universitit Riga, Lettland.]
(Eingegangen am 4. Dezember 1941.)

In der I. Mitteilung hat der eine von uns gemeinsam mit A. Liodel)
gezeigt, dafl 2-Nitro-indandion-(1.3)%) zum Isolieren und Charak-
terisieren organischer Basen dienen kann, da es mit vielen von diesen
schwer losliche gut krystallisierbare Salze bildet. Aus dem ziemlich reichen
Versuchsmaterial ist auch die Verwendungsgrenze des Nitro-indandions gut
ersichtlich, und zwar sind am unlgslichsten die Salze der primidren Amine,
besonders der aromatischen; die einfacheren Salze der sekundiren Amine
sind ziemlich 16slich; mit der Zunahme des Molekulargewichts der Base
nimmt aber die Iéslichkeit dieser Salze rasch ab. Die Salze von tertiiren
aliphatischen oder aliphatisch-aromatischen Aminen sind so 16slich, dafl man
sie aus wilrigen Losungen nicht niederschlagen kann. Nur vereinzelte Salze
der heterocyclischen Basen und der Alkaloide sind wenig 16slich, wobei keine
RegelmiBigkeit ersichtlich ist.

Die Brauchbarkeit des Nitro-indandions als Basenfillungsmittel ist auch
von anderen Forschern gepriift worden; so versuchte z. B. L. Rosenthaler?)
seine Verwendung zum Nachweis einiger Lokalanisthetica und Alkaloide,
Ernst Miiller?) zur Isolierung proteinogener Amine, Aminosiuren und ahn-
licher biologischer Stoffe. Um ein vollstindigeres Bild iiber die Verwendung
des Nitro-indandions als Basenfillungsmittel zu erlangen, schien es uns not-
wendig zu sein, noch einige weniger untersuchte Gruppen der Basen zu
priifen und besonders den XEinfluB verschiedener funktioneller Gruppen
zu klaren.

Von den aliphatischen primédren Monoaminen sind noch einige
mittlere Glieder, und zwar »-Butyl- und n-Amylamin untersucht worden.
Es zeigte sich iiberraschenderweise, dal die Salze dieser Basen leichter 15slich
sind als die Salze des Athyl- und Propylamins. Die Schmelzpunkte der
Salze der Isoverbindungen liegen hoher als die der normalen Amine; hiufiger
ist es umgekehrt. Das Isopropylaminsalz ist besonders lichtempfindlich
(Blaufdrbung).

Von den aliphatischen Diaminen ist bisher nur das Salz des Athylen-
diamins untersucht worden; es erwies sich als wenig l6slich. Man konnte
erwarten, daf} die Loslichkeit der Salze der héheren Homologen noch geringer
sein wiirde, so dafl das Nitro-indandion zur Isolierung, z. B. des Putrescins
und Cadaverins, Verwendung finden koénnte, Die Salze dleser Verbindungen
waren jedoch léslicher als das Athylendiaminsalz.

Von den Verbindungen mit priméiren aliphatischen Amino- und
anderen funktionellen Gruppen im Molekiil erwiesen sich die Nitro-
indandionate des Athanolamins und Glucosamins als sehr 16slich. Weniger
loshch sind die Salze des Diaminopropanols, (-Phenyl-f-oxy-dthylamins,

1) G.Wanag u. A.Lode, B. 70, 547 [1937].

?) G.Wanag, B. 69, 1066 [1936)].

3) L. Rosenthaler, Scientia pharmac. 9, 6 [1938].
4) Ztschr. physiol. Chem. 269, 31 [1941)].
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w-Amino-acetophenons, Tyramins%), Mezcalins, Histamins?). Salze der ein-
facheren Aminosduren und ihrer Ester krystallisieren meist gut, sind aber
ziemlich 16slich in Wasser. Von den Verbindungen mit sekundéren alipha-
tischen Aminogruppen sind Salze des Diithanolamins, Adrenalins und
Ephedrins leicht loslich. Sperminsalz, das gleichzeitig primére und sekundire
Aminogruppen enthilt, erwies sich als sehr wenig 16slich in Wasser und unlos-
lich in anderen organischen Lésungsmitteln. Auch das Monodthanol-dthylen-
diaminsalz ist wenig 16slich.

Salze der aliphatischen tertidren Amine mit anderen funktionellen
Gruppen, z. B. Tridthanolamin oder Hordenin, sind sehr leicht l6slich und
aus wallrigen Losungen nicht fdllbar. Besonders auffallend verhilt sich
Hexamethylentetramin. Mit Nitro-indandion gibt es keinen Niederschlag,
auch nicht in konz. Ldsungen, fiigt man aber etwas verd. Schwefelsiure zu,
so scheiden sich rasch glinzende Blittchen aus, die sich in heilem Wasser
losen und beim Frkalten wieder auskrystallisieren. Bei der Analyse erwiesen
sie sich als stickstofffrei. Uber die hier entstandene Verbindung wird in
anderem Zusammenhang besonders berichtet werden. .

Von den aromatischen priméaren Mono-, Di- und Polyaminen sind
noch eine Reihe neuer Verbindungen untersucht worden, wie aus der
Tafel ersichtlich ist; sie geben aber nichts Neues, sondern bestédtigen
nur die schon frither aufgestellte Regel, dafl die Salze der primdren aroma-
tischen Amine wenig 16slich sind. Auch einige basische Farbstoffe mit primiren
Aminogruppen geben sehr schwer 16sliche Salze (p-Amino-azobenzol, Chry-
soidin), wihrend z. B. Prontosil rubrum nur aus ziemlich konz. Losungen
Niederschlige ausscheidet (Stibchen); dagegen gibt das p-Dimethylamino-
azobenzol, das ja eine tertidre Aminogruppe enthilt, mit Nitro-indandion auch
in konz. Lisungen keinen Niederschlag.

Die Nitro-indandionate der Methylnaphthylamine sind in Wasser
wenig 16slich. Das - und $-Salz zeigt aber verschiedene Lislichkeit in Aceton
und Chloroform (siehe die Tafel), so daB3 mit Hilfe dieser Losungsmittel beide
Salze leicht trennbar sind. Auch Verbindungen mit zwei sekundiren Amino-
gruppen geben schwer lgsliche Salze,

Die Nitro-indandionate des o- und m-Chlor-anilins sind etwas l6slicher
als das Nitro-indandionat des Anilins selbst, dagegen ist das Nitro-indandionat
des p-Chloranilins viel weniger 15slich. Das Salz des o-Amino-phenols
ist ziemlich 16slich, weniger 16slich sind die Salze der anderen Isomeren. Salze
der Anisidine und Phenetidine sind wenig loslich, wobei der Unterschied
zwischen den ILogslichkeiten des o- und p-Anisiding einerseits und des
o-Phenetidins anderseits bemerkenswert ist. o-Nitranilin bildet kein be-
standiges Salz mit Nitro-indandion, auch das Salz des m-Nitranilins ist nicht
ganz rein darstellbar, dagegen ist das Salz des p-Nitranilins bestindig. Alle
drei Aminobenzoesduren geben in ziemlich verdiinnten Lésungen Nieder-
schlage, ebenso Athylester der p-Amino-benzoesiure (Anisthesin). Andere
Lokalanidsthetica der p-Amino-benzoesiure, die auch tertidre ali-
phatische Aminogruppen enthalten, z. B. Novocain, Tutocain und Larocain,
geben mit Nitro-indandion keine Niederschlige5). Bei Pantocain erhilt man
in nicht sehr verdiinnten Lgsungen eine milchige Triibung, die bei Zugabe

5 Vergl. -. Wanag, Ztschr. analyt. Chem. 113, 31 (1938].
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von mehr Nitro-indandion wieder verschwindet; beim Stehenlassen scheiden
sich schone glinzende Krystalle aus (lange Stibchen oder grofle, lange, recht-
eckige Tafeln); leicht entstehen tibersittigte Losungen.

Sulfanilsjureamid (Prontosil) gibt in ziemlich verdiinnter Lgsung
_einen blallgelben Niederschlag.

Von den heterocyclischen Basen ist, wie schon angefithrt wurdel),
das Nitro-indandionat des Chinolins ziemlich schwer loslich; ebenso schwer
16slich sind die Salze des 4-Methyl-chinolins und Isochinolins. Das Narcotin
verhilt sich ahnlich wie Papaverin?) und Pantocain. Phenantridin gibt einen
Niederschlag nur aus konz. Losungen. Bei Piperazin3) und Nitron dagegen-
erhidlt man Niederschlige auch aus verdiinnten Losungen. Aziminobenzol
und Benzimidazol geben schwer 16sliche Salze, dagegen sind die o-Phenanthrolin-
und a.y-Dimethyl-pyrazin-Salze leicht 16slich. Ziemlich unldslich sind Salze
des 2.6-Diamino-pyridins und des 2-Amino-thiazols. Pyrrolidin gibt ein
schon krystallinisches Salz, aber nur aus konz. Ldsungen.

Die Ketonreagenzien, wie Hydroxylamin, Hydrazin, Phenylhydrazin,
#-Nitro-phenyl-hydrazin und Semicarbazid geben mit Nitro-indandion blaB3-
gelbe Niederschlige der entsprechenden Salze, die beiden ersten nur in etwas
konzentrierteren Losungen. Beim Erhitzen losen sich die Niederschlige auf,
bei lingerem Kochen firben sich aber die Fliissigkeiten dunkler und fangen
an triibe zu werden: es scheiden sich andere Verbindungen aus, wahrscheinlich
Oxime, Hydrazone und Semicarbazone des Nitro-indandions. Uber diese wird
besonders berichtet werden.

Bei der Ausfithrung der vorliegenden Arbeit hat sich Hr. Ing.-chem.
V. Teraudkalns erfolgreich beteiligt. Ihm sei bestens gedankt.

Beschreibung der Versuche. -

2-Nitro-indandion-(13), CoH,og>CH.NO,.

Die Darstellung des Nitro-indandions erfolgte nach der frither gegebenen
Vorschrift 2), nur wurde die Reinigung nicht durch Krystallisation aus Eis-
essig (enthidlt das Rohprodukt Spuren unausgewaschener Salpetersiure, so
zersetzt sich das Nitro-indandion sehr leicht wihrend des Umkrystallisierens),
sondern weit besser durch Losen des Nitro-indandions in Wasser bei gewéhn-
licher Temperatur und Ausfallen mit konz. Salzsiure vorgenommen. So scheidet
sich das Nitro-indandion sofort krystallinisch und vollig rein aus. Man saugt
ab und wischt mit Eisessig aus. Der Schmelzpunkt des so erhaltenen Nitro-
indandions ist hoéher (1269).

Als Reagens wurde eine n/i-wilir. Losung von Nitro-indandion (etwa
5.7-proz.) benutzt, von welcher man zur willr. Lésung der zu untersuchenden
Salze oder zur Lésung der Base in Salzsiure (in kleinem Uberschuf3) eine dqui-
valente Menge (oder etwas mehr) hinzufiigte. Als Grenzkonzentration
der Base galt eine solche, die noch nach 24 Stdn. einen bemerkbaren Nieder-
schlag gab.

Alle dargestellten Nitro-indandionate krystalhsleren ohne Krystallwasser
und sind nicht hygroskopisch.
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Tafel.
Vordiin- Stickstoff-
mung, beil Schmp. [Die Base gehalt des Y.6slichkeit
der nochl 4.0 bindet | Nitro-indan- | der Nitro-indandionate in
ein Nd. yvom .
Aminoverbindung \:Ts;z Nitro- x?:litiﬁ dlor,lats [ o
imtan. | indan- Lo i N 110-
“Sion | dionats | dor: | Ber. | Gef. |Alko-p Bis [ Ace .y
entsteht: hol | essig i ton  form
| ; | !
Methylamin?).............. n 203—205° 1 1264112840 1; 11 ° 11 ul | ul
Athylamint) ............... nf, 1202—203°] 1 l11.80{11.40] 1; 11 "'
n-Propylaminl) .. ........... nfy, t184—1850] 1 |11.22|11.20( wi; 1
iso-Propylamin ............. nl, 205° 1 11.22 7 11.30 | wl; 1 :
n-Butylamin ... ... ... ... nf, 1470 1 1062 11064 1; 11 - 1; 11 ;111
iso-Butylamin?®) . ... ... .. .. n /g 178° 1 {1062 1054 wi; 1
n-Amylamin ............... n/, 1580 1 1007 973 ;11 L, L, 11, 1
iso-Amylamin .............. n/, 162° 1 100711024 ;11 ;1 10,10
iso-Hexylamin ............. am 1550 1 959 922({ 1,11 . 1 ;1w 1
n-Heptylamin) .. ........... Ny |149—1500 1 9.17| 9.28] 1; 11 |
3-Phenyl-isopropylamin . .... 7 /g0 1930 1 8.59 | 849 wl; 1 1I- wl; 11|ul; wl
Cyclohexylamin?) ........... nf, 2130 1 10.00 | 9.68fwl; 1 1l ul | ul
Methylendiamin ............ /10 2290 2 13.08 ' 13.16 |ul; wl ul; wl ; ul; wli  wl
Athylendiamin?) .. .......... N [g00 |204—205° 2 12.67 | 12.80 ful; wl© 1 ¢ ul ’ ul
Propylendiamin ............. 7 /300 206° 2 12.28 1 12.03} wl wl © owl bow)
Putrescin .................. N /g 2 l119z2|1203] wi @ wl = ul | ut
Cadaverin4) ................ 150 2 11.57 | 11.20] ul @ wl i
Histamin®) ................ 7300 2 14.20 1 13.87 | wl wl | ul ;oul
{1 /500) |
Mezealin ............... ... /100 | !
w-Amino-acetophenon ....... {100 ‘ ) ’
Diaminopropanol ........... /s 1950 2 11.86 1 11.69 ] w1 . wl; 1 wl i ul
Isobutyl-benzyl-amin ....... R/g00 2200 1 7.91 ; 7.84 [ wl; 1 ' '
Spermin®) ... ... .. ... ... 9 /3000 4 11.61 1 11.08] ul . ul | ul | wul
Mesidin . ....o.iiiiaela. . 7300 1620 1 8.39' 842wl 1] , [
Pseundocumidin ............. 2 /p00 1620 1 850! 832 |wl; 11 wl 11wl 11wl 1
Diphenylin ................ 7/ 1500 2 990" 992 ul . ul ., wl | wl
symm. 7rz—quu)'lendiaxlxill ..... N [g00 166° ’ ‘ wl L ul; wljul; wl ; ul; wl
1.3.5-Triamino-benzol ....... 7400 ul  ul;wl! o ul 0 oul
2.4.6-Triamino-toluol ........ N[0 ' ul; wli wl; 1 §111; wl, ul
2.4.6-Triamino-chlorbenzol ... | n/yo wl; 1 wl; Tiul; wl, ul
Tetraaminoditolylmethan .... | n/5, ' K
Naphthylendiamin-(1.2) ..... /100 1790 2 1037 11052 ul; 1 wl; 1 1!\11; wl, ul
' -(14) ... 100 ul; wl , ul; wl , ul; wl , ul
. -(1.3) ..... /10000 , ul ioul | oul | oul
. -{1.8) ..... 71006 216¢ 2 10.37 10.33 jul; wlt ul; 1 Eul; wl iu‘l; wl
. -(2.7) ..., 7 /300 ' u jul;wl uwl i oul
Naphthidin................. N /i0000] 1939 wl; 1§ wl; 1 Pwl; 1oul; wl
N, N-Dimethyl-o-phenylen- l :
diamin................... /100 : ]
N-Acetyl-o-phenylendiamin .. | n/, i |
N-[2-Amino-phenyl]-phthal- ‘ / i
imid ... oo, 7 {1000 ‘ i ;

) Spermin ist hier als vierwertige Base angenomimen. n/y Lésung enthilt 1 TI. Spermin-
hydrochlorid in 31250 TIn. Wasser.
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_ Stickstoff- S

Verdiin- .

nung, beif  Schmp. Die Base, gehalt des Léoslichkeit

‘}"i'l')"lg(clh des ":}(’)"1"‘" Nijtro-indan- | der Nitro-indandionate in

Aminoverbindung \J}:in | Nitro- ;\'iflr0- dioxllats

= 1 ll'()'- indal]- llll. an- . H Chl()_

Uow | dionats | Mol | Ber. | qep, [AlK0r DieAce o

entsteht: hol - essig ' ton | ¢ o
p Amino-azobenzol ......... 7 /2000 : } ‘
Chrysoidin ................. 75000 1 17371715 wi; 1 ‘ L1 wlooul
Methylendianilin . .......... 7 /400 2 9.66 9.69 | wl; 1, wl; 1 K wl; 1 :ul; wl
Athylendianilin ............. 7 l200 ul | oul 0 oul ul
N-Methyl-a-naphthylamin. ... 91/4, {19619 1 ; wl; 1wl 1Ty ul ul; wi
N-Methyl-B8-naphthylamin. ... | 21/, 177° 1 8.05: 7.91 ) wl; 1]wl; ' wl; 1) 11
o-Chlor-anilin. .............. /130 1820 1 8479‘: 8853wl 1t ul; I, wl; 1, wl; ]
m- N n/140 192° 1 8479] 8861 wl; 1] whi 11wl 17 wl; I
P Niiose| 1887 1 879, 8.91| wl; 1 { wi; 1wl 1wl |
o-Amino-phenol ............ n/qy [203—2059 1 934 9.24 wl
m- o e 7150 210° 1 93¢ 932 1 wl; Iy wl; 1 ul
P b e /150 1 9341 950 wi: 1 ul; 1+ wl ul
o-Anisidin ... ... ... /s 1980 1 8921 8821 1 iwl;1 LUl ul
M-, 7 /450 205" 1 8.92] 883 ul; 1"
- P /500 2030 1 8.92 r 88901 wl; 1] wl; 1iul; wl . ul
o-Phenetidin ............... Pl | 2060 1 8.54| 840wl 1] wl; 11 ul ul
m- P /1000 2100 1 854 838wl 1| wl; 1| wl; 1 - ul
p- P 7 [g00 1900 1 8.54 | 8411 wl; 1 wi; 1 jul; why ol
o-Dianisidin ............... 7/ 500 226° wl; 1 ul; wliul; wl 1 ul; wl
2.4-Diamino-phenol ......... nlge |198---200° 2 9.67 1 9.64 |ul; wllul; wllul; wl  ul; wl
1-Amino-naphthol-(2) ....... 1 800, 808|110 lwli1' 1wl
p-Amino-acetophenon ....... 1/ 400 199° 1 8.59 ‘ 8.17 ful; wlful; wl™ ul = wl
Sulfanilsdureamid .......... N /yq0 214° 1 11.60  11.57 | wl; 1| wl; 11iul; w1l wl
m-Nitranilin ............... 2 /300 1820 1 11276 1452 w1 1 01U
P e e 1/ 200 1750 1 |1276 1265{wl; 11 1; 11 11 1
o-Amino-benzoesiure ....... /140 189¢ 1 854 . 8571 1; 11 jwl; 111 1; 11 ful; wl
m- W N/ 200 2120 1 854 860 | wl; 1iwl; 1'ul; wl' ul
p- A 1 /180 2130 1 8.54 8581wl 1 fwl; 1iul; wli ul
o-Amino-benzoesiiureithyl ’ | i

ester ...... ... ... ... N[00 1970 1 7.87 ; 8.00{wl; 1)y wl; 1. 1; 11 1

4-Methyl-chinolin ........... n/y00 [197--198° 1 8381 821 wi; 1 wi; 1. wi; 1 ul
Isochinolin ................. /300 187° 1 8751 897 wl; 1| wl; | “ul; wlul; wl
2.6-Diamino-pyridin ........ /o 235° 2 14.25 | 14.34 | ul; wl ’ ul; wl ul; wl ' ul; wl
2-Amino-thiazol............. /o 208° 1 14.43 1 14.27 | wl; 1, wl; 11 1 ul; wl . ul; wl
Pyrrolidin . . ................ 16slich 215¢ 1 10.68 | 10.62 | wl; 1 wl; 11 ul; wl ul; wl
Piperazin?®) ................ n/ 00 2 11.96 | 12.14 |ul; wijul; wl ul; wl! ul
Nitron . o oovee e 7 /1000 1 J139231375 [ wi; 1 1: 0, 1110
Narkotin .................. /00 wl; 1 n ;1 1
3.5-Dimethyl-pyrazol ........ /g0 1 14.04 | 14.48 nm 1 wl | wl
Aziminobenzol .............. /100 1780 1 18.06 | 18.04 | 1; 11 wl; 117 wl: 1 wi; 1
Benzimidazol .............. 7 /500 2280 1 1358 113.00 | wl; 1 wl; 11 ul; wliul; wl
Phenylhydrazin ............ n/so ‘ ‘

1 = léslich, ul = unloslich, wl =

wenig Igslich; II = leicht I6slich. Sind

in einer Spalte zwei Léslich-

keitsbezeichnungen gegeben, so bedeutet die erste die Loslichkeit in kaltem, die zweite in heiBem Ldsungs-

mittel.



