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gegeben. Das gebildete Amid (Rohausb. 162 mg) liefert nach dem Sublimieren bei 145°/0.5
Torr 144 mg farbloses Sublimationsprodukt vom Schmp. etwa 165—180°. Aus verd. Athanol
etwa 50 mg glinzende Schuppen vom Schmp. 196—2009, die weiter aus Athanol + Wasser und
Benzol+ Petrolather umgeldst das reine Amid von Schmp. 208° liefern. In der Mischung mit
authentischem trans-2-p-Tolyl-cyclopropan-carbonsdure-(1)-amid vom Schmp.
208° %) tritt keine Schmp.-Erniedrigung ein.

CH,,ON (175.2) Ber. 75.40 H7.48 Gef. 75.94 H 7.45

Das UV-Spektrum in Athanol aufgenommen (ZeiB-Opton-Apparat) zeigt die fiir dieses
Amid charakteristische Absorptionsmaximall) bhei

Amax 226 myu. (log e 4.10), Amax 265 mp {log € 2.63), Amax 270 my (log e 2.72), hmax
280 my. (log ¢ 2.63).

b) 303 mg Fraktion 6 werden in gleicher Weise wie unter a) verarbeitet und liefern
bei 127°/0.5 Torr 114 mg Amid als liges Sublimationsprodukt. Nach miihsamem Um-
losen aus Athanol, Benzol und Petrolather, sowie Mischungen dieser Losungsmittel werden
schlieBlich etwa 18 mg Kristalle vom Schmp. etwa 160° erhalten, die nach wiederholtem
Umlosen schlieBlich 2 mg farbloser Schuppen vom Schmp. 204—206° liefern, die in der
Mischung mit VII keine Schmp.-Erniedrigung verursachen. Auch in dieser Fraktion
kommt somit ein kleiner Teil von trans-2-p-Tolyl-cyclopropan-carbonséiure-
(1)-methyl-ester (VILI) vor.

166. Eugen Bamann und Karl Schriever: Hydroxylierung von
Naphthionsiure durch direkte Oxydation*)

[Aus dem Institut fiir Pharmazie und Lebensmittelchemie der Universitit Miinchen]

(Eingegangen am 4. Juli 1953)

Es werden die Hydroxylierung der Naphthionséure durch direkte
Oxydation und die Bedingungen, unter denen die Gewinnung reiner
2-0xy-1-amino-naphthalin-sulfonsiure-(4) moglich ist, beschrieben.

Alle bisher bekannten Verfahren der Gewinnung von Oxy-amino-naphtha-
lin-gulfonsguren gehen vom Naphthol aus, in dessen Molekiil die Amino- und

die Sulfonsguregruppe eingefiigt werden. Anwendung haben von diesen Ver-
fahren nur einzelne gefunden!-9).

Die direkte Einfiihrung einer Oxygruppe in das Molekill einer Amino-
naphthalin-sulfonsiure war bisher nicht moglich, wie iiberhaupt eine direkte
Hydroxylierung aromatischer Kohlenwasserstoffe und deren Derivate, zu-
mindest in sauerem Milieu, recht selten beschrieben wird.

" %) V. Mitteil. der in Chem. Ber. 81, 438 [1948], Arch. Pharmaz. Ber. dtsch. pharmaz.
Ges. 284/56, 364 [1951], 285/57, 251 [1952] und Chem. Ber. 85, 852 [1952] verdifent-
lichten Untersuchungsreihe. ‘

1) Q. N. Witt, Ber. dtsch. chem. Ges. 21, 3476 [1888]; M. Boniger, ebenda 27, 23
[1894].

%) H. E. Fierz-David u. L. Blangey, Grundlegende Operationen der Farben-
chemie, 8. Aufl., Wien 1952, S.192.

%) Ch. Marschalk, Bull. Soc. chim. France [4]45, 660 [1929].

4) M. Wegmann, Dissertat. Techn, Hochsch. Ziirich, 1926 (Analyse von Azofarb-
stoffen aus den Naphthol-, Naphthylamin- und Dioxynaphthalin-sulfonsiuren).

5 0. N. Witt, Ber. dtsch. chem. Ges. 21, 2475 [1888].

8} R. Meldola, J. chem. Soc. [London]39, 47 [1881].
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Beobachtungen von E. Bamann, E. Link, E. Ullmann und H. Eschenlohr?)
lieBen die Moglichkeit einer solchen Hydroxylierung der Naphthionsiure erkennen. Die
Autoren sahen die Zunahme des Reduktionsvermogens einer Lésung von Naphthion-
siure in hydrogensulfithaltigem Milieu unter der Einwirkung von Luftsauerstoff und
konnten ein Reaktionsprodukt isolieren, von dem anzunehmén war, daB es ein Gemisch
ans dem Ausgangsmaterial und entstandener Oxy-amino-naphthalin-sulfonsiure sei. So
vermochte das Produkt die belichtete photographische Platte zu entwickeln®), was an
das Vorhandensein von mindestens zwei der als wirksam erkannten OH- oder NH,-
Gruppen im Molekiil der Verbindung gekniipft ist. Sein Reduktlonsvermogen gegen
Phosphormolybdansiure lag zwischen dem der reinen Naphthionsiure und dem der
reinen 2-Oxy-1-amino-naphthalin-sulfonséure-(4) ?) und entsprach dem eines Gehalts von
5.1%, an Oxy-sulfonsiiure im Gemisch der beiden Sulfonsiuren.

Wir haben nunmehr Bedingungen gefunden, unter denen die Gewinnung
reiner Oxy-amino-naphthalin-sulfonsiure durch direkte Hydroxylierung der
Naphthionsiure moglich ist. Léft man eine verdiinnte Ldosung von Ammo-
niumperoxydisulfat in diilnnem Strahle, bei tiefer Temperatur und unter gutem
Umrithren zu einer Losung von Naphthionsdure in hydrogensulfithaltigem
Milieu flieBen, so beobachtet man eine Griinfirbung des farblosen Versuchs-
ansatzes, und zwar mit zunehmend gelblicher Tonung bei ansteigenden Per-
sulfatmengen. Diese Farbung vertieft sich beim Stehenlassen des behandelten
Versuchsansatzes bis zu einem braungelben Farbton. Durch Zugabe von Salz-
sdure kénnen weille Kristallnadeln ausgefillt und isoliert werden, deren
Reduktionsvermdgen, z.B. gegen Phosphormolybdinsiure, erheblich iiber dem
der reinen Naphthionsiure liegt. Bei geniigend langer Reaktionsdauer ist
schlieBlich eine Sdure isolierbar, die das gleiche Reduktionsvermégen wie reine
2-Oxy-1-amino-naphthalin-sulfonsidure-(4) zeigt und sich auch in anderen,
vergleichsweise herangezogenen Reaktionen gleichsinnig verhilt!®-12),

Fiir die Umwandlung der Naphthionsdure in Oxy-amino-naphthalin-sulfon-
sdure lieBen sich die Reaktionsbedingungen festlegen, die z.Tl. einen wesent-
lichen EinfluB haben. Es zeigte sich, da neben der gewiinschten Reaktion,
der Hydroxylierung der Naphthionsiure, eine zweite Reaktion in mehr oder
minder groBem Umfange auftritt, nimlich die Weiteroxydation der gebil-
deten Oxy-sulfonsgure zur Naphthochinonsulfonsdure. Diese Folgereaktion —
an der briunlichen Verfirbung des Versuchsansatzes schon rein &dulerlich
erkennbar — ist fiir die Ausbeuteverluste verantwortlich zu machen. An die
Méglichkeit der Umwandlung eines bei der Reaktion vielleicht entstehenden
Zwischenproduktes, etwa der Naphthylhydroxylamin-sulfonsiure, in ein mit
Siuren nicht mehr fillbares Produkt mu8 ebenfalls gedacht werden. Die fiir
die Reaktion als optimal erkannten Bedingungen diirften in erster Linie die

?) Arch. Pharmaz. Ber. dtsch. pharmaz. Ges. 284/56, 364 [1951].

8 E, Bamann, E. Link, E. Ullmann u. A. Detter, Arch. Pharmaz. Ber. dtsch.
pharmaz. Ges. 285/57, 251 [1952].

% E. Bamann, E. Link, E. Ullmann u. A. Detter, Chem. Ber. 85, 852 [1952].

10y M. Béniger, Ber. dtsch. chem. Ges, 27, 23 [1894].

11y Dtsch. Reichs-Pat. Nr. 171024/12q vom 5. 3. 1904, Anilinfarben- und Extrakt-
Fabriken vorm. Joh. Rud. Geigy.

12) H, E. Fierz-David u. L. Blangey, Grundlegende Operationen der Farben-
chemie, 8. Aufl.,, Wien 1952, S. 245.
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Weiteroxydation der gebildeten Oxy-sulfonsidure hemmen, daneben die Hydr-
oxylierung der Naphthionsdure fordern. Es ergibt sich, dall die Hydroxylie-
rung der Naphthionsiure in ginstigem Ausmafle nur unter mildesten Be-
dingungen vor sich geht.

Auch die Anderung der Wasserstoff-Tonen-Konzentration mit zunehmender
Reaktionsdauer weist auf den zeitgebundenen Verlauf der Reaktion hin. Bei
Zugabe der Persulfat-Losung kann eine Erniedrigung des py;-Wertes um etwa
0.1 festgestelit werden. Die p-Kontrolle des Ansatzes iiber mehrere Stunden
ergibt ein weiteres Absinken um 2.5 Einheiten (innerhalb von etwa 7 Stdn.).

Die Ursache dieser Zunahme der Wasserstoff-Ionen-Konzentration ist un-
seres Erachtens in der Entstehung von Hydrogensulfat durch Reduktion des
Persulfates zu suchen. Diese Annahme liegt deshalb nahe, weil bei Anwen-
dung von Permanganat'®) an Stelle von Persulfat im Versuchsansatz selbst
nach mehrstiindigem Stehenlassen keine Erhohung der Wasserstoff-lIonen-
Konzentration erfolgt, was der Fall sein miifite, wenn die Wirkung der Oxy-
dationsmittel unter unseren Versuchsbedingungen in einer Uberfithrung des
Hydrogensulfits in Hydrogensulfat bestiinde.

Die Rolle des Hydrogensulfits bei der Hydroxylierung ist noch zu klaren:
eine Oxydation zu Hydrogensulfat ist nach den vorangehenden Darlegungen
nicht anzunehmen; andernfalls miiBte auch durch die dabei auftretende
starke Erhoéhung der Wasserstoff-Ionen-Konzentration die Naphthionsidure
bzw. ihr Reaktionsprodukt augenblicklich ausfallen. Die Entstehung von
Dithionsiure als wesentliches Agens bei der Reaktion ist wahrscheinlich,
bedarf jedoch noch der weiteren Umntersuchung. Hypophosphit vermag die
Rolle des Hydrogensulfits nicht zu tibernehmen.

Beschreibung der Versuche

1.) Versuchsansatz und Isolierung des Reaktionsproduktes

25 g Natriumpyrosulfit’4) (Na,S,0;) (entspr. 27.36 g NaHSO,)%) bringt man bei Zim-
mertemperatur in 970 g dest. Wasser vollstandig zur Loésung und fiigt 3.4 g naphthion-
saures Natrium (H,N-C,(Hy - SO;Na-+4H,0) (entspr. 2.5 g H,N-C,(Hg-SO;H+1/, H,0)
hinzu. Dieses Gemisch, dessen py 3.9—4.0 betrigt, wird durch Zugabe von etwa 5 cem
20-proz. Natronlauge auf ein py 5.5—6.0 eingestellt und auf 0° abgekiihlt.

Ohne Zugabe von Alkali wiirde sich die Reaktionslésung nach einiger Zeit und beson-
ders stark bei tieferen Temperaturen triiben, weil die durch geringe Luftoxydation des
Hydrogensulfits zu Hydrogensulfat bedingte Zunahme der Wasserstoff-Tonen-Konzen-
tration unter py; 3.85 ein teilweises Ausfallen der Naphthionsiure bewirkt. Andererseits
ist Zugabe von mehr Lauge (py der Reaktionslésung > 6) zu vermeiden, da gegen den

13) K. Link, Dissertat. Univ. Miinchen, 1952, S. 22 u. 60.

14) Bei Pyrosulfitpriparaten, die in nur teilweise gefiillten oder nicht gentigend ver-
schlossenen Flaschen aufbewahrt werden, erfolgt Abnahme des SO,-Gehaltes. Vor Ver-
wendung solcher Praparate ist eine SO,-Gehaltsbestimmung angezeigt.

15) In den vorangehenden Mitteilungen dieser Untersuchungsreihe bestehen die An-
gaben iiber die angewendeten Mengen und Konzentrationen an Na,S,0; zu Recht; die
Umrechnung in Mengen bzw. Konzentrationen NaHSO, wurde aber falsch gehandhabt.
Beziiglich der Mengen-Umrechnung gilt die oben angegebene Beziehung; wo frither
Konzentrationen an Hydrogensulfit angegeben wurden, sind die Werte mit dem
Faktor 0.55 zu multiplizieren.
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neutralen Bereich zu die gebildete Oxy-amino-naphthalin-sulfonsidure in zunehmendem
Mafe einer Weiteroxydation unterliegt.

Unter Einhaltung von 0° durch Kiihlung von auflen und Zugabe von Eisstiickchen
in den Ansatz werden diesem 10 g Ammoniumperoxydisulfat [(NH,),S,04] in Form einer
anf 0° gebrachten 2-proz. waBr. Losung zugefiigt. Das Zuflieflenlassen der 500 ccm Per-
sulfat-Losung erfolgt zweckmifig unter mechanischem Rithren und in diinnem Strahl
aus einem Trichter, dessen Rohr zu einer Capillare so ausgezogen ist, daB das Ausfliefien
etwa 20 Min. dauert. Dabei sinkt der py-Wert von 5.5 oder 6 um etwa 0.1 und wiirde
sich im Laufe der nachsten Stunden weiter um etwa 2.5 erniedrigen. Wahrend der fol-
genden Einwirkungsdauer (10—20 Stdn.) mufi das Reaktionsgemisch jedoch bei py 4 bis
4.5 und 0° gehalten werden.

Nach Ablauf der Reaktionszeit wird der Ansatz mit 30 ccm konz. Salzsiure versetzt
und verbleibt unter zeitweiligem Umschiitteln 23 Tage bei 0°. Sodann nutscht man
das ausgefallene Reaktionsprodukt ab, wischt mit 100 ccm Wasser von 0° und anschlie-
Bend mit 20 cem kalten Alkohols aus. Nach 24stdg. Lufttrocknung wird 1 Stde. bei
80° nachgetrocknet. Es ist Sorge zu tragen, dafl das Préparat nie in wasgerfeuchtem
Zustand stark mit Luftsauerstoff in Berithrung kommt, wodurch eine rétliche Verfar-
bung vermieden werden kann. DemgemaB soll das Priparat beim Abnutschen stets mit
Wasser iiberdeckt sein und erst nach Zugabe des Alkohols leicht trockengesaugt werden.
Die Aufbewahrung des Priparates erfolgt in dunklen Gefiaflen unter gutem Verschluf.

2.) Verlauf der Hydroxylierung unter optimalen Bedingungen

Unter den beschriebenen optimalen Bedingungen der Hydroxylierung kénnen bel
einem Einsatz von 2.50 g Naphthionsdure nach 11 Stdn. 0.68 g reine Oxy-amino-
naphthalin-sulfonsédure isoliert werden. Innerhalb der néchsten 13 Stdn. dndern
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Abbild. 1. Kurve I: Abhingigkeit der Abbild. 2. Ansteigen des Gehaltes der
Menge der isolierbaren Substanz von der isolierbaren Substanz an Oxy-amino-
Reaktionsdauer. Kurve II: Menge der naphthalin - sulfonsiure wahrend der
in der isolierbaren Substanz enthaltenen Reaktionszeit

Oxy-amino-naphthalin-sulfonsiure

sich Ausbeute und Reinheitsgrad nicht. Wie sich im Verlauf der ersten 11 Stdn, im
Reaktionsgemisch der Gehalt an Naphthionsiure und an Oxy-amino-naphthalin-sulfon-
sdure verschiebt, geben die Abbild. 1 und 2 zu erkennen. Es ist ersichtlich, daB bereits
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bei einer Reaktionsdauer von 5 Stdn. die groBte Menge (0.81 g) an Oxy-amino-naph-
thalin-sulfonsiure gewonnen wird, allerdings noch im Gemisch mit unverindertem Aus-
gangsmaterial. Bei lingerer Reaktionsdauer fillt die Weiteroxydation der Oxy-amino-
naphthalin-sulfonséiure mehr ins Gewicht als die Uberfiibrung der restlichen Naphthion-
siure in Oxy-amino-naphthalin-sulfonsiure, so da8 nach 11 Stdn. etwas weniger Oxy-
amino-naphthalin-sulfonsidure vorhanden ist als nach 5 Stdn. Der zu Beginn der Re-
aktion (Reaktions-Dauer = 0 Min.) sich ergebende Ausbeuteverlust von 2,50 g—2.22 g =

0.28 g entspricht der gefundenen Loslichkeit

der Naphthionsiure bei 0° 1 Teil Sdure
575 16st sich in 3570 Teilen Wasser von 0°.
2 550 In der Abbild. 3 ist die Zunahme der
3525 Wasserstoff-Ionen-Konzentration des Reak-
g 500 AN tionsmediumsim Verlaufe der Hydroxylierung
2 Z gg r \\ wiedergegeben.
Suxt N\ 3.) EinfluB nicht-optimaler
?)1,‘_00 N Bedingungen
23»75 r \\ Abweichungen von den optimalen Reak-
350 Y tionsbedingungen, vor allem hinsichtlich der
325 0 1 7 3 PR 5\ Temperatur und der Mengen der Reak-

Reaktionsdauer (Stunden) tionsteilnehmer, wirken sich nicht nur aus-

Abbild. 3. Abnahme des pg-Wertes im %eu‘olfgfléiﬁig, lso?dern. auch Dbeziiglich des
Reaktionsmilieu wihrend der Hydr. eafUODSVETauls aus:

oxylierung der Naphthionsiure unter So entstehen bel. hoheren Temp era-
. . turen Substanzgemische, die noch sehr reich
optimalen Bedingungen

an Naphthionsidure sind; auferdem begiin-
stigt hohere Temperatur die Weiteroxydation
der gebildeten Oxy-amino-Verbindung. Beispielsweise isoliert man aus einem bei 50°
durchgefiibrten Versuch nach 1Y Stdn. 0.88 g eines Gemisches aus 98%, Amino-naph-
thalin-sulfonsiure und nur 29, Oxy-amino-naphthalin-sulfonsiure.

Die Variation der Persulfatmenge wirkt sich so aus, daB Mengen iiber 10 g pro
Versuchsansatz zwar ebenfalls zu reiner Oxy-amino-naphthalin-sulfonsiure, jedoch in
geringerer Ausbeute, fithren, solche unter 10 g im giinstigsten Falle (9 g Persulfat und
20stdg. Einwirkung) zu 0.75 g eines Gemisches aus 59, Amino-naphthalin-sulfonsiure
und 959% Oxy-amino-Verbindung; reine Oxy-amino-naphthalin-sulfonsiure ist dabei
nicht zu erhalten.

Kleinere Mengen an Naphthionsidure werden zwar schneller quantitativ hydroxy-
liert, jedoch ist die Ausbeute verhiltnisméiBig schlechter; bei gréferen entstehen Ge-
mische mit einem verhiltnismaBig geringen Gehalt an Oxy-amino-Verbindung.

Verdnderungen in der Hydrogensulfit-Menge — und zwar sowohl nach oben
als auch nach unten — erbringen niederprozentige Gemische in schlechter Ausheute. Das
gleiche ist der Fall bei Erhchung sowohl der Hydrogensulfit- als auch der Naphthion-
siure-Menge.

Variiert man die Konzentration der Persulfat-Lésung, so erhilt man bei Zugabe
von stdrkeren als 2-proz. Losungen Priparate mit niederem Gehalt an Oxyamino-Verbin-
dung in unbefriedigender Ausbeute; niederere Konzentrationen zeigen keinen Vorteil.

4.) Zur Gehaltsbestimmung von Gemischen aus Naphthionsdure und
Oxy-amino-naphthalin-sulfonsiure

Die Gehaltsbestimmung wird colorimetrisch durchgefiithrt undj erfolgt auf Grund des
Reduktionsvermdgens von Naphthionsiure und Oxy-amino-naphthalin-sulfonsaure gegen
Phosphormolybdanséure.

Zum Vergleich dienen durch sorgféltiges Verreiben von reiner Naphthionsiure und
dreimal gereinigter 2-Oxy-l-amino-naphthalin-sulfonsiure-(4) (Merck) hergestellte Ge-
mische, deren Reduktionsvermégen gegen Phosphormolybdénsiaure durch colorimetrische
Bestimmung des entstehenden Molybdanblaus ermittelt wird.
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5.) Analyse der erhaltenen Oxy-amino-naphthalin-sulfonssure

a) Kristallwassergehalt und Elementaranalyse: Priaparate, isoliert nach den
unter 1.) gemachten Angaben. Getr. bei 80%:'1/, H,0, getr. bei 100°: 1/, H,0, getr. bei
120°: kristallwasserfrei, beginnende Violettfirbung. ’

CyoH O, NS+ 1/,H,0 (243.7) Ber. ('49.27 H4.03 N 5.75 S 13.15
Gef. C49.10 H3.92 N5.76 S13.85

Die Bestimmung des Schwefels ergab einen zu hohen Wert; die gleiche Unstimmig-
keit zeigte sich aber auch bei der Bestimmung des Schwefels in einem achtmal gereinigten
2-Oxy-1-amino-naphthalin-sulfonséure-(4)-Priparat von Merck.

b) Weiteroxydation zu Naphthochinon-sulfonsiure: Zu einer Probe der ge-
wonnenen Oxy-amino-naphthalin-sulfonsiure wurde die 11/,fache Menge 20-proz. Sal-
petersiure hinzugegeben, der entstandene dicke, gelbe Brei in wenig Wasser aufgenom-
men und die Lésung mit konz. Kaliumchlorid-Losung versetzt: nach kurzer Zeit trat
Abscheidung eines gelben Niederschlages von naphthochinon-sulfonsaurem Ka-
lium ein. Wird die wilir. Losung des Kaliumsalzes mit Anilin versetzt, so scheidet
sich Anilino-naphthochinon ab. Dieses féirbt sich bei 244° leicht dunkel und schmilzt
bei 2530,

Dieses Verhalten stimmt iiberein mit dem des 4-Anilino-naphthochinons-(1.2), das auf
gleichem Wege aus 2-Oxy-1-amino-naphthalin-sulfonsiure-(4) dargestellt wird. -

¢) Diazotierung: Beim Versetzen einer Suspension der gewonnenen Oxy-amino-
naphthalin-sulfonsiaure in verd. Salzsiiure mit Nitfit-Losung farbt sich die Sulfon-
siure gelbbraun unter Chinon-Bildung; eine Diazotierung kann nicht nachgewiesen
werden.

Die Diazotierung i. Ggw. von konz. Kupfersulfat-Losung in Abwesenheit freier Mineral-
sédure mit Nitrit liefert ein nach beendigter Diazotierung mit Salzsaure fallbares, gelbes
Diazotat, das in sodaalkal. Losung mit Resorcin zu einem violetten Farbstoff kup-
pelt. Der gleiche Farbstoff wurde aus 2-Oxy-1-amino-naphthalin-sulfonsiure-(4) erhalten.

d) Eisen(III)-chlorid-Probe: Eine Probe der Substanz in Wasser suspendiert
wird mit 1-proz. Natronlauge gelost, wobei das pyy 7.0—7.4 betragen soll. Man gibt 2 Trop-
fen 1-proz. Eisen(III)-chlorid-Losung zu und schiittelt kriaftig um. Je nach der Kon-
zentration der Losung an Sulfonséure farbt sich diese goldgelb bis rotbraun bis tief-
rotbraun,

e) Verschiedene Farbreaktionen: Losung in verd. Natronlauge: orange-
farben, rasch von oben her nachdunkelnd.

Lésung in Sulfit-Hydrogensulfit-Losung: griingelb; nach Zugabe von Natron-
lauge: gelb werdend und weiter nachdunkelnd, jedoch langsamer als in Natronlauge ohne
Gegenwart von Sulfit.

Lésungin Natriumacetat-Lésung: zunichst farblos, dann rétlichbraun werdend;
Loslichkeit gut.

Mit konz. Schwefelsdure: keine Losung, farblos.

Loslichkeit in Wasser: bei 0°: 1 TL in etwa 2500 Tln, Wasser, bei 25°; 1TL in
etwa 2200 Tln. Wasser, bei 100%: 1 T1. in etwa 2000 Tln. Wasser (solange keine Zerset-
zung eingetreten ist).





