874 Schenck: Zur Kenntnis iJahrg. 76

132. Martin Schenck: Zur Kenntais der Gallensduren, 71. Mitteil.*):
Uber die Pernitrosoderivate der Isodesoxybiliansidure, Biliobansidure
und der Nitroketohydroxamsiure CpyHgsOg¢Nos.

‘Aus . Pirvsiol.-chem. Abteil, d. Veterinar-physiol. Instituts d, Universitit Leipzig.]
(Firgegangen am 18, Juri 1443))

Vor einiger Zeit ist iiber eine Pernitrosoverbindung (I) berichtet worden?),
die sich von der Ketotricarbonsdure Desoxybiliansiure ableitet. Es sind weiter
noch 3 Pernitrosoderivate aus Dehydrodesoxycholsaure, Dehydrocholsiure
und Biliansdure hergestellt worden?), die alle drei je eine Pernitrosogruppe,
und zwar hochstwahrscheinlich in Stellung 12 enthalten. Bei 3 anderen
Ketosiuren der Gallensiurereihe, der Isodesoxybiliansaure, Biliobansiure und
der Nitroketohydroxamsaure CyHyOgN,, konnten dagegen unter den bei der
Bereitung der Pernitroso-desoxybiliansiure eingehaltenen Bedingungen in den
Reaktionsprodukten Pernitrosoverbindungen nur in geringer Menge fest-
gestellt werden, wie sich aus der wenig ergiebigen Gasentwicklung beim
Zusammenbringen der Reaktionsprodukte miit Natronlauge ergab. Der Grund
hierfiir ist darin zn suchen, da3 bei der langen Versuchsdauer (17 Stdn.) die
zunichst gebildeten Pernitrosoderivate grofftenteils in die entsprechenden
Ketosiduren und Stickoxydul zerfallen, zu einem kleinen Teil ist wohl auch
ein Ersatz der NOH-Gruppe durch Sauerstoff unter Entwicklung von Stickstoff
eingetreten.

Es sind jetzt die Versuche mit den Oxinien der 3 genannten Monoketo-

. sduren unter abgeinderten Bedingungen (Verkiirzung der Versuchsdauer)
niit besserem Erfolg wiederholt worden. Der Pernitroso-isodesoxybiliansidure
(CoaH3405N,) und der Pernitroso-biliobansidure (C,,H;,O4N,) kommen die
Symbole II bzw, III zu, wihrend man der Pernitrosoverbindung aus der
Nitroketohydroxamsiure (CyHz0,0N,) die Strukturformel IV zuschreiben
kann. Es sind somit jetzt im ganzen 7 Pernitrosoderivate aus der Gallen-
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sauregruppe hergestellt worden, und es besteht die Méglichkeit, dall noch
weitere Pernitrosoverbindungen aus Ketogallensiuren sich gewinnen lassen
werden, aus solchen Ketosiduren namilich, welche die Ketongruppe in Stellung12
enthalten, denn diese Gruppe ist zur Bildung einer Pernitrosogruppe befihigt
(womit nicht gesagt sein soll, daf} nicht auch andere CO-Gruppen, wie etwa
die in Stellung 1, Pernitrosogruppen liefern kénnen). Die Pernitrosoverbin-
dungen der Gallensdurereihe haben insofern ein gewisses Interesse, als die
Zahl der im Schrifttum sich findenden Pernitrosoderivate (Nitrimine) nicht
grof3 ist; seitdem 1895 Angeli und Rimini und gleichzeitig und unabhingig
von ihnen Tiemann den Pernitrosocampher herstellten, sind m. W. etwa
ein Dutzend oder wenig mehr Pernitrosoverbindungen hekannt geworden.
Dall die Zahl klein ist, liegt wohl daran, da3 Ketoxime im allgemeinen mit
Salpetriger Sdure — sofern nicht Bildung von Pseudonitrolen oder von Ketonen
bzw. Enolnitraten (in diesem: Falle umter Stickstoffentbindung) erfolgt —
unter Entwicklung von Stickoxydul die entsprechenden Ketone liefern, und
dal3 die bei dieser Reaktion als Zwischer.produkte anzunehinenden Per-
nitrosoverbindungen nur in besonderen Fillen bestindig sind und sich iso-
lieren lassen3). Welches die Struktureigentiimlichkeiten sind, die zur Bildung
von hestindigen Pernitrosoderivaten fiihren, ist noch nicht geklirt. Scholl?)
hat darauf aufmerksam gemacht, dal die Reaktion auf solche Ketoxime
beschrankt zu sein scheine, in welchen die Ketoximgruppe ein- oder beid-
seitig mit tertidrem bzw. doppelt gebundenem oder quartirem Kohlenstoff
verkniipft ist. Auch bei den von Benary und Mitarbeitern3) aus Derivaten
des Pyrrolins, N-Methyl-pyrrolins und des Dihydrothiophens hergestellten
Nitriminen befindet sich neben der Nitrimingruppe ein doppelt gebundenes
C-Atoni, das in diesen Fillen einer Ketongruppe angehért. In den von mir
hergestellten Pernitrosoverbindungen aus der Gallensiurereihe steht die
Pernitrosogruppe in unmittelbarer Nachbarschaft eines quartiren Kohlen-
stoffatoms, man sollte aber erwarten, dal3 auch solche Ketoximsiuren der
Gallensédurereihe, welche eine 7-stindige Ketoximgruppe, also in Nachbarschaft
eines tertidren C-Atoms, enthalten, mit Salpetriger Siure unter Bildung einer
Pernitrosogruppe reagieren; das ist aber nicht der Fall3).

In der Mitteilung iiber die Pernitroso-desoxybiliansaure?) hatte ich fiir
die Pernitrosogruppe die von Forster und Mitarbeitern®) fiir den Pernitroso-

. >C—2
campher vorgeschlagene Struktur dieser Gruppe: o N>() angenominen.

Abgesehen davon, dal} durch neuere Untersuchungen die Existenz eines Ringes
—N—N— iiberhaupt sehr unwahrscheinlich geworden ist, haben nun in der
Ny letzten Zeit Fusco und Mitarbeiter?) gezeigt, dal} fiir das Per-
nitrosoderivat des Mesityloxyds die von Angeli bhefiirwortete

Struktur der Pernitrosogruppe: >C=N(=0)—NO (bzw. in neuerer Schreib-
weise >C=N(—-0)—N=0) zutrifft, dal} sich wenigstens alle Reaktionen
der genannten Pernitrosoverbindung unter Annahme dieser Struktur in der
einfachsten und ungezwungensten Weise erkliren lassen. Fusco und Mit-

3} Ztschr. physiol. Chem. 276, 80f. [1942].

9 AL 338, 1 [1905]. %) B. 46, 13651, [1913]; 32, 1600 1919].

) Journ. chem. Soc. Lordon 99, 1982 71911].

) R. Fusco u. . Trisoglio, Atti R. Accad. Italia, Rend. Cl. Sc. fisiclie muat.
ratur, [VII], 2, 618, 751 [1941]; R. Fuscou. F. I)’A1¢, ¢benda 3, 113 [1941]; R. Fusco,
Gazz. chim. Ital. 73. 36 {1943
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arbeiter weisen darauf hin, dal auch den anderen bekannt gewordenen Per-
nitrosoverbindungen méglicherweise die Angelische Struktur der C(:N,O,)-
Gruppe zukommt, das aber, wenn tatsichlich auch Nitrimine (mit der Gruppe
>C=N—-NO,, Tiemann, Hantzsch, Scholl) existieren sollten, mit einer
Umlagerung der Pernitroso- in die Nitrimingruppe nach dem Schema:
>C=N(—+>0)—N=0—»>C=N—N(—>0)=0 gerechnet werden konne. Ferner
hat A. Gandini8) gezeigt, daB beim Ubergang von Pernitrosocampher und
Pernitrosofenchon, fiir die er die Angelische Struktur der Pernitrosogruppe
annimmt, in ungesittigte Nitrile intermedidr mit den Pernitrosoderivaten
isomere Verbindungen, deunen er die Nitriminstruktur von Tiemann,
Hantzsch und Scholl zuschreibt, auftreten und sich auch isolieren lassen.
Der Unterschied zwischen den beiden Typen besteht hauptsichlich darin, daf}
die Pernitrosoverbindungen (im engeren Sinne) unter der Einwirkung von
konz. Schwefelsiure keine Spur von Salpetriger Sidure oder Salpetersiure
geben und somit auch keine entsprechenden Farbreaktionen (z. B. mit Di-
phenylamin) liefern, wihrend diese Reaktionen bei den Umwandlungsprodukten
{mit der angenommenen Nitriminstruktur) positiv ausfallen.

Von den von mir hergestellten 7-Pernitrosoderivaten der Gallensiure-
reihe zeigen nun I, IT und III mit Diphenylamin-Schwefelsiure nur N,O-
Entwicklung und keine Blaufirbung; fiir diese 3 Kérper moéchte ich deshalb
die Angelische Pernitrosostruktur (in der neueren Schreibweise; in1 folgenden
einfach als Pernitrosostruktur bzw. -gruppe bezeichnet) annehmen. Ver-
bindung IV weist mit dem genannten Reagens neben lebhafter Stickoxydul-
entbiadung starke Blaufiarbung auf; ebenso wie IV verhalten sich, wie bereits
frither erwihnt?), auch die Pernitrosoderivate der Dehydrodesoxycholsiure,
Dehydrocholsiure und Biliansdure. Es ist vorldufig nicht mit Sicherheit zu
entscheiden, ob der positive Ausfall der sehr empfindlichen Farbreaktion
auf geringfiigige Verunreinigungen der 4 letztgenannten Priparate oder auf
die C(:N,0,)-Gruppe selbst zu bezichen ist. In letzterem Falle miilte man
wegen der lebhaften N,O-Entwicklung wohl annehmen, dal3 den 4 Pernitroso-
derivaten die Pernitrosostruktur zukommt, dall aber zu einem kleinen Teil
durch die konz. Schwefelsiure unter intermedidrer Umlagerung nach dem
obigen Fuscoschen Schema Abspaltung von Salpetriger Siure oder Salpeter-
siure erfolgt. — Von dem Pernitrosoderivat des Santonins wird angegeben®},
daf} sich bei der Thiele-Lachmannschen Nitraminreaktion nur wenig
N,O und viel Salpetersiure bilden, und auch das Pernitrosoderivat des Pina-
kolins soll bei der genannten Reaktion in der Hauptsache Salpetersiure und
nur in minimaler Menge Stickoxydul geben?). In diesen beiden Fillen miilite
bei Annahme der Pernitrosostruktur die N,O-Abspaltungsreaktion ganz
zuriicktreten und die unter Umlagerung sich vollzieherde zweite Zerfalls-
reaktion die Hauptreaktion bilden. Wahrscheinlicher aber ist es wohl, daf}
in diesen beiden Fillen Nitrimine vorliegen, die durch konz. Schwefelsiure
zu einem kleinen Teil in Pernitrosoverbindungen (im engeren Sinne) um-
gewandelt werden, die dann das Gas liefern. Es wiirde sich also intermedidr
der umgekehrte Ubergang wie oben vollziehen: >C=N--N(—»0)=0
— >C=N{(—>0)—N=0.

Hervorzuheben ist noch, dafl im Gegensatz zu dem Verhalten der {ibrigen
Pernitrosoderivate die Pernitrosoverbindungen aus der Gallensiuregruppe

8 Gazz. chim. Ital. 72, 131, 232 [1942]; ebenda 73, 39 [1943].

'

%) Scholl, A. 345, 363 [1906].
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durch wifirige Natronlauge leicht in Stickoxydul und die entsprechenden
Ketonsiuren zerfallen, was wohl in irgendeiner Weise mit dem sauren Charakter
der Gallensidurederivate in Zusammenhang stehen diirfte; vielleicht spielt die
24-stindige Carboxylgruppe hierbei eine Rolle. — Wie bereits in der Mit-
teilung iiber die Pernitroso-desoxybiliansiure erwidhntl), trat bei einem
Versuch, die Substanz aus verd. Alkohol umzukrystallisieren, gréfitenteils
Zersetzung unter Abspaltung der stickstoffhaltigen Gruppe ein. Wegen
dieser leichten Zersetzlichkeit wurde auf weitere Krystallisationsversuche
vorerst verzichtet, das gleiche gilt aunch fiir die anderen Pernitrosoderivate
aus der Gallensauregruppe.

Beschreibung der Versuche.

Die Herstellung des Isodesoxybiliansaure-oxims C,,Hg,O;N (wie 11, aber
statt der N,O,-Gruppe eine NOH-Gruppe), des Biliobansdure-oxims C,,H,,O;N
(wie ITI, aber statt der N,O,-Gruppe eine NOH-Gruppe) und der Nitrooximino-
hydroxamsiure CyHgON, (wie IV, aber statt der N,O,-Gruppe eine NOH-
Gruppe) erfolgte nacl frither gemachten Angabenl?).

Pernitroso-isodesoxybiliansdure (II): 0.5 g des nicht umkrystalli-
sierten, blaBbriunlichen Oxims l6ste man bei gewo6hnl. Temp. in 25 ccm
Eisessig und gab 25 ccm wiBr, 23-proz. Natriumnitritldsung hinzu. Es trat
zunichst eine Griinfirbung auf, die allmihlich wieder verschwand. Nach
13/, Stdn. wurde die blaflgelbe Losung mit 150 ccm Wasser versetzt und auf
diese Weise eine hellgelbe Fillung erzeugt, die nach 15 Min. abgesaugt, mit
Wasser gewaschen, zwischen Filtrierpapier gut abgeprefit, zerrieben und im
Exsiccator iiber POy getrocknet wurde. Ausb. 0.23 g, Zers.-Pkt. unscharf 130°.

C, HyOWN,. Ber. N 583, Gef. N 5.80.

Trotz der Farbung war das Prdaparat also anscheinend rein. Die Per-
nitrosoverbindung 16ste sich in 10-proz. wialr. Natronlauge unter Entwick-
lung eines farblosen Gases, das sich im Garréhrchenversuch als wasserldslich
erwies. Nach beendeter Gasentwicklung sduerte man die alkalische L&sung
mit Salzsiure an und reinigte die entstandene gelbe Fillung durch Um-
krystallisieren aus verd. Essigsiure: Iast farblose Nadeln vom Schmp. 240°.
Mischprobe mit einwandfreier Isodesoxybiliansiure (Schmp. 244-—2469)
ergab keine Erniedrigung. Auch mit konz. Schwefelsiure entwickelt die
Pernitrosoverbindung Stickoxydul (Gdrréhrchenversuch); eine andere Probe
wurde im Reagensglas in wenig konz. Schwefelsiure gelést und die gelb-
braune Losung nach Beendigung der Gasentwicklung (nach 10 Min.) auf
Eis gegossen bzw. mit Eiswasser versetzt. Die hierdurch erzeugte briunliche
Fillung krystallisierte man aus verd. Essigsiure um: Fast farblose, kleine,
kugelige, anscheinend aus Nadeln bestehende Gebilde vom Schmp. 240°,
Mischprobe ohne Erniedrigung. Von dem Verhalten der Pernitrosoverbindung
gegen Diphenylamin-Schwefelsiure ist aben schon die Rede gewesen. — Das
Filtrat von der obigen, durch Zusatz von 150 ccnt Wasser erzeugten Fillung
der Pernitrosoverbindung schied beim Stehenlassen noch geringe Mengen
gallertiger Substanz aus, die nicht weiter beriicksichtigt wurde.

10) M. Schenck u. H. Kirchhof, Ztschr. physiol. Chem. 172, 163 [1927]; 186,
274 [1930}; M. Schenck, ebenda 223, 263 (19341, — Zur Strukturformel der Nitro-
oximinohydroxamsiure vergl. M. Schenck, chenda 263, 55 [19401.
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Pernitroso-biliobansaure (III): 0.5 g des nicht umkrystallisierten
Oxims brachte man bei Raumtemp. mit 25 ccm Eisessig zusaminen, wobei
eire etwas triibe Losung entstand, die durch Filtrieren geklart wurde. Auf
Zusatz von 25 ccm Nitritlésung trat in der klaren Fliissigkeit zunichst eine
Blaugriinfirbung auf, die spiter wieder verschwand. Nach 13/, Stdn. erzeugte
man durch Zugabe von 150 ccm Wasser eine farblose gallertige Fallung,
die nach 1/,-stdg. Stehenlassen abgesaugt, mit Wasser gewaschen und nun
zundchst mitsamt dem Filter im Exsiccator iiber P,0, getrocknet wurde.
Am nachsten Tage lieB sich das Produkt leicht von dem Filter ablésen und
zerreiben, es wurde hierauf weiter iiber P,O; getrocknet. Ausb. 0.14 g.

C, H,,0.N,. Ber. N 5.86. Gef. N 5.31.

Der zu niedrige Stickstoffwert erklart sich aus einer Beimischung von
Biliobansaure (C,H,,0,), wie denn auch das Filtrat von der gallertigen
Fillung beim Stehenlassen Nadelbiischel ausschied, die nach Schmp. und
Mischprobe aus Biliobansdure bestanden. Schmp. bzw. Zers.-Pkt. der Per-
nitrosoverbindung nicht genau angebbar, da durch die Beimengung der
Biliohansidure stark beeinfluBt. Gegen 10-proz. wilr. Natronlauge und gegen
konz. Schwefelsiure zeigt die Pernitrosobiliobansiure das gleiche Verhalten
wie die Pernitroso-isodesoxybiliansiure (Priifung des Gases in Gidrréhrchen-
versuchen). Die alkal. Losung hlieb beim Ansiduern mit Salzsiure zunichst
klar, schied dann aber farblose kleine Drusen von flachen Prismen aus, die
bei 303° unter Zersetzung schmolzen; Mischprobe mit einwandfreier Bilioban-
siure ohne Erniedrigung. Die schwefelsaure Losung gab beim AufgieBen
auf Eis eine Fillung, die aus 50-proz. Alkohol umkrystallisiert wurde: Tarb-
lose Nadeln vom Schmp. 303°, Mischprobe ohne Erniedrigung. Uber das
Verhalten der Pernitroso-bilicbansiure gegen Diphenylamin-Schwefelsiure
vergl. oben. '

Pernitrosoderivat der Nitroketohydroxamsiure C,H;0,N,
(IV): 0.5 g der nach der Herstellungsweise!9) direkt krystallinisch erhaltenen
Nitrooximinohydroxanisiure wurden mit 25 ccm Eisessig bei gewdhnl.
Temp. zusammengebracht, es ging dabei nicht alles in Losung. Ohne Riick-
sicht hierauf zu nehmen, gab man 25cem Nitritlésung hinzu. Nach 13/, Stdn.
wurde von dem - undeutlich krystallinischen — TUngeldsten scharf ab-
gesaugt, der gelb gefirbte Filterriickstand (R) zwischen Filtrierpapier gut
abgepreflt, zerrieben und im Exsiccator iiber P,O; getrocknet. Das klare
und farblose Filtrat wurde mit 150 ccm Wasser versetzt; es entstand nicht
sofort, aber sehr bald ein farbloser krystallinischer Niederschlag (N), der aus
Nadelbiischeln bestand. Nach etwa !/, Stde. saugte man den Niederschlag
ab, wusch ihn mit Wasser aus und brachte thn nach Abpressen und Zerreiben
in den Exsiccator iiber P,0;. In dem Filterriickstand R (0.34 g) vermutete
man zunichst nicht angegriffene Nitrooximinohydroxamsiure; nach dem
Kochen einer Probe mit Salzsiure und Alkalisieren des Gemisches lief sich
aber mit Fehlingscher Lésung Hydroxylamin nicht nachweisen. Die weitere
Priifung ergab dann auch, daBl der Riickstand in der Hauptsache aus dem
Pernitrosoderivat der Nitroketohydroxamsiure bestand, dem eine
gewisse Menge von der letztgenannten Siure beigemischt war. Schmelz-
bzw. Zers.-Pkt. durch diese Beimischung stark beeinflu3t und daher nicht
genau angebbar.

C,Hy,000N,. Ber. N 10.41.
C,Ha 00N, Ber. ., 5.67. Gef. N 9.88.
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Gegen 10-proz. wallr. Natronlauge und gegen konz. Schwefelsiure zeigte
der Riickstand R dasselbe Verhalten wie die beiden anderen in dieser Mitteil.
beschriebenen Pernitrosoderivate (Priifung des Gases in Girréhrchenver-
suchen). Die alkal. Lésung gab beim Ansiuern mit Salzsiure eine farblose
gallertige Fillung, die beim Stehen krystallinisch wurde: Nadeln, die bei
278—280° sich zersetzten. Mischprobe mit einwandfreier Nitroketohydroxam-
sdure ergab keine Erniedrigung. Die schwefelsaure Lésung wurde auf Eis
gegossen und die hierdurch erzeugte gallertige Fillung aus 50-proz. Essig-
siure umkrystallisiert: Nadeln, die nach Zers.-Pkt. (278% und Mischprobe
aus der Nitroketohydroxamsaure CyH,,O4N, bestanden. Mit Diphenyl-
amin-Schwefelsiure gab der Riickstand R neben lebhafter Gasentwicklung
Dunkelblaufirbung. — Der Niederschlag N war im Gegensatz zu allen anderen,
amorphen oder nur undeutiich krystallinischen Pernitrosoderivaten aus der
Gallensauregruppe einwandfrei krystallinisch, enthielt aber eine noch gréBere
Beimengung von der Nitroketohydroxamsiure C,3H,,0,N, als der Riick-
stand R, er wog 0.12 g. Zers.-Pkt. vergl. oben.

CoHy, 000N, Ber. N 10.41.
CoH,,OgN,.  Ber. ,, 5.67.
Gef. ,,  9.30.

Die Versuche mit 10-proz. willr. Natronlauge und mit konz. Schwefel-
sdure wurden in derselben Weise und mit dem gleichen Ergebnis wie oben
vorgenommen. Mit Diphenylamin-Schwefelsiure lebhafte Gasentwicklung und
Blaufirbung, die aber wesentlich schwicher war als bei R. — Das mit dem
Waschwasser vereinigte Filtrat vom Niederschlag N gab beim Stehenlassen
noch geringe Mengen von farblosen Nadeln, die nach Zers.-Pkt. und Misch-
probe aus der Nitroketohydroxamsiure C,,H;,04N, bestanden.

133. Kurt Lehmstedt und Heinrich Rolker: Halogen-2.2'-
diimidazole und ihre Umsetzungen mit Aminen zu Farbstoffen *).

(Aus Halberstadt eingegangen am 10. Juli 1943))

Wihrend Chlor auf Imidazole in noch nicht niaher bekannter Weise
einwirkt, vermégen Brom1) und Jod2) die an Kohlenstoff gebundenen Wasser-
stoffatome des Imidazolkerns zu ersetzen. Die Halogene kénnen aus den so
erhaltenen Verbindungen durch Reduktion mit Natriumsulfit teilweise
wieder verdringt werden3). Hierbei erweist sich das Brom in 4 und 5 als
besonders fest gebunden; aus 2 ist es viel leichter zu entfernen. Umgekehrt
verhilt sich das Jod: Es besetzt zunidchst die 2-Stelle und substituiert erst
dann die Wasserstoffatome in 4 und 5. In einem gewissen Zusammenhang
hiermit steht, dall das 2.2-Diimidazol (I} bisher nicht jodiert werden konnte;
bei den entsprechenden Versuchen bildeten sich nur Salze der Polyjodwasser-
stoffsduren?).

*) IIT. Mitteil. iiber das Glykosin CHN; von Debus (IT. Mitteil.: A, 507, 213
'19331); H. Rolker, Dissertat. Braunschweig 1937,
) T. L. Pyman, Journ. chem. Soc. London 121, 947 [1922!, 123, 494 [1923];
H. Pauly, Journ. prakt. Chem. [2] 118, 33 [1923].
3) Sogar das 1.2.4.5-Tetrajod-imidazol ist bekannt: H. Pauly, B. 43, 2243 [1910].
3) F. L. Pyman, Journ. chem. Soc. London 121, 947 [1922;; H. Pauly, Journ,.
prakt. Chem. [2} 118, 33 1928, 4) K. Lehmstedt, A. 456, 262 [1927].
Berichte d. D, Chem, Gesellschaft, Jahrg, LXXVL, 57





