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5. fSber die Reaktion von a-Oxirnino-acetessigester rnit 
o-Phenylendiamin: Bildung von Diiithylcarbonat 

von H. Dahn, J . -P.  Leresche und H.-P. Schlunke 
(8. IX. 65) 

Fur eine Ringbildung aus a-Oximino-acetessigester (I) und o-Phenylendiamin las- 
sen sich vor allem zwei Reaktionswege voraussehen: a) Reaktion an der Keto- und 
der Oxirnino-Gruppe unter BiIdung von 2-Methyl-chinoxalin-3-carbonsaureester (I I), 
analog zur Bildung von 2,3-Dimethylchinoxalin aus Diacetylmonoxim und o-Phenylen- 
diamin [l] und weiteren Beispielen [Z] ; b) Reaktion des Diamins mit der Keto- und 
Ester-Gruppe von I, analog der Reaktion von I rnit Phenylhydrazin [3]. Hierbei 
musste sich ein Benzdiazepinderivat 111 bilden. ebenso wie aus Acetessigester. und 
o-Phenylendiarnin 141 oder aus 3-Oximino-acetylaceton und o-Phenylendiamin 1151 l). 

Lkst  man I in alkoholischer Losung bei ca. 80" rnit o-Phenylendiamin reagieren, 
so erhalt man weder I1 noch 111, sondern in 70% Ausbeute 2-Hydroxy-3-methyl- 
chinoxalin (IV); IV kann nicht aus dem bekannten I1 [6] entstanden sein, z. B. durch 

~ ~ - c ; c - . -  
N=C, 

111 CH, 

I 

Decarbonylierung, da I1 unter den Versuchsbedingungen stabil ist. Ausserdem wird 
nicht Hydroxylamin, sondern Ammoniak als Nebenprodukt gefunden (Ausbeute 
5060%). Offenbar sind also die Reaktionen nach a) und b) auszuschliessen. 

l) Eine dritte Cyclisierungsmoglichkeit, namlich durch Reaktion an der Ester- und Oximino- 
Grupp,  erscheint angesichts deT grhseren Reaktionsfahigkeit der Kctogmppc. wcnigcr wahr- 
scheinlich. 



Vol. 49, Pasc. Emile Cherbulicz (lcHj6) ~ So. 5 27 

Das aus I abgespaltene C-Atom wurde rnit Hilfe der Gas-Chromatographie und 
1R.-Spektroskopie als Diathylcarbonat nachgewiesen ; die Ausbeute betrug 69%, war 
also mit der von IV und von NH, vergleichbar. Als Nebenprodukt entsteht 2-Methyl- 
benzimidazol (Ausbeute bis zu 15%). 

Urn festzustellen, ob die Bildung von IV von einer Umlagerung [7] begleitet ist, 
wurde a-Oximino-acetessigsaure-methylester-[l-~~C], der analog dem friiher beschrie- 
benen Athylester [ti] gewonnen wurde, mit o-PhenyIendiamin umgesetzt. Die spezi- 
fische Aktivitat des Ausgangsmaterials CH,-CO-C(NOH)-14COOMe betrug 512 ’ fOS 
dprnlmMo1; das daraus erhaitene 1V ergab nur 7.6 - lo3 dpm/rnMol, war also praktisch 
atracer+frei. Dies zeigt, dass das Diathylcarbonat aus der Estergruppe von I ent- 
standen ist. 

Urn die Befunde zu erklaren, nehmen wir folgenden Reaktionsweg an: I reagiert 
mit o-Phenylendiamin zunachst unter Bildung des Azornethins V. Dieses geht, wie 
vieIe wOximino-carbonylverbindungen [S ]  eine BECKMANN’SChe Reaktion zweiter 
Art ein; dabei entstehen Diathylcarbonat und das Nitril VI. HASSNER & POMERANTZ 
[lo] fanden, dass bei 16-Acyl-oximino-17-keto-steroiden der Ring durch Alkohole zu 
y-Cyanocarbonestern aufgespalten wird; die unacylierten Oxirninoverbindungen 
reagierten dagegen nicht. Die Ringspaltung beginnt rnit dem Angriff einer Alkohol- 
molekel auf die Ketogruppe 1111. Es ist anzunehmen, dass auch in unserem Falle die 
Spaltungsreaktion durch den Angriff des ROH oder eines Athylat-Ions (das Milieu 
reagiert schwach basisch) auf das Estercarbonyl eingeleitet wird, wobei sich zuerst 
eine Art BENDER’sches Zwischenprodukt bildet. Aminonitrile wie VI cyclisieren sich 
leicht zu Iminen (VII); VII (bzw. das tautomere Amin) ist bekannt [lZ], es wird durch 
das anwesende Wasser leicht zu IV und NH, hydrolysiert [5]. Zwar geIang es nicht, 
VII unter den Reaktionsprodukten zu isolieren, doch sprechen einige Griinde fiir sein 
Auftreten als Zwischenprodukt : nur etwa die Hglfte des entstehenden NH, (und ver- 
mutlich auch IV) bildet sich direkt, der Rest erst beim Aufarbeiten (Schiitteln mit 
2 N NaOH). 

Bei der DiathyIcarbonat-Bildung aus V diixfte die o-standige Arninogruppe eine 
Rolle spielen; denn wenn man I mit Anilin statt mit o-Phenylendiamin behandelt, 
bleibt es unverandert; es entsteht also kein Diathylcarbonat. Urn zu priifen, ob sich 
die o-stanindige Aminogruppe von V eventuell an die Estergruppe addiert und durch 
Acyiiibertragung ein Urethan bildet, haben wir N-Phenylurethan sowie N-Acetyl- 
urethan in Alkohol in Gegenwart eines Tropfens Anilin geheizt ; in beiden Fallen 
waren jedoch keine merklichen Mengen Diathylcarbonat oder CO, nachweisbar, was 
ein Urethan als Zwischenprodukt wenig wahrscheinlich macht. 

HASSHER t% WEHTWORTH 1111 tormuherten fur die KeaKrion uer V S I I I I ~ ~ L U  &GM 

6-Zentren-Obergangszustand ; diesem scheint in unserem Falle weniger Bedeutung 
zuzukommen, da aus a-(0-Acety1oximino)-acetessigester und o-Phenylendiamin unter 
unseren Versuchsbedinpngen nur 34% CO(OC,H,), (statt 6904 aus I) und nur geringe 
Mengen I V  entstehen. Ausserdem musste aus I - analog zu V und x-Oximino-keto- 
steroiden [lo] - Acetylcyanid entstehen. Kontrollvewuche mit Acetylcyanid und 
o-Phenylendiamin unter den Bedingungen unserer Keaktion lieferten indessen 
kein IV, sondern es konnte nur N ,  N’-Diacetyl-o-phenylendiamin isoliert werden ; die 
Acetylierung von Aminen durch Acetylcyanid ist bekannt [ 131. 
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Usung und Wasser gewaschen und destilliert : 2,07 g a-Oximino-acetessigsaurc-methylester-[1- 
UCJ (65%). gelbes 81 vom Sdp. 101-103°(1 Torr; spez. Aktivitat 512 - 108 dpm/mMoL 

Untsetmng wit o-Phenylendiawzzw. 1,75 g u-Oximino-acetessigsaure-methylester-[l-laC] (1 2 
mMol; spez. Aktivittit 5 1 2 . 1 8  dprn/mMol) murden mit 1.3 g o-Phenylendiamin (12 mMol) in 12 
rnl Alkohol2 Std. unter Riickfluss gekocht. Nach Erkalten kristallisierten 0.42 g IV (21% d. fh.; 
die in der Mutterlauge enthaltenen Anteile an IV wurden nicht isoliert), die dreimal aus Alkohol 
umkristallisiert wurden: Srnp. 241-243" (Zers.); spez. Aktivitat 7.6 * 108 dpm/rnMol. 

Rdaklion van a-(O-Acrlyl-orimino)-acetessagegesteu mil o-Pkenylendiaman. 2 , O l  g a-(0-Acetyl- 
oximino)-acetessigester (10 mMol) [15] und 1.10 g o-Phenylendiamin (10.2 mMot) in 25 rnl Alkohol 
wurden 2 Std. unter Riickfluss gekocht. Der Alkohol nurde abdestilliert, durch 15ml frischen Alko- 
hol ersetat und nochmals abdestilliert ; in den vereinigten Destillaten konnte gas-chrornatogra- 
phisch 0.41 g (34%) Diathylcarbonat nachgewiesen werden. Aus dern Destillationsriickstand 
wurden durch Sublimation bei 100'/0,05 Torr 020 g Kristalle vom Smp. 105-107° (Zers.; um- 
kristallisiert aus Chloroform-Petrolathers)) erhalten, die nach Srnp. und IR.-Spcktrum mit 
authentischem Brenztraubensaurearnid [16] identisch waren. 

CsA,O,N Ber. C 41.40 H 5.79 N 16,10% Gef. C 41,36 H 5,86 N 16,08% 
In einem anderen Versuch wurden 4% d. Th. an IV isoliert. 
a r - u x i ~ i f f o - a c e l c s s i g e ~ t ~  ( I )  und Anilin. 1.59 g (10 mMo1) I und 940 mg (102 mMol) Anilin 

wurden in 25 ml Alkohol2 Std. unter Riickfluss gekocht. Nach dem Abkiihlen wurde das Lasungs- 
mittel abdestilliert (wahrend der Reaktion und bei der Destillation bildete sich kein CO,). Es 
blieben 2,50 g 199%) eines rotbraunen 051s zuriick, das nach IR.-Spektrum ein Gernisch van T und 
Anilin war. - Das Destillat (Sdp. 72-73'. d = 0,802) enthielt Iaut Gas-Chromatogramm nur zwei 
Substanzen. ntimiich Athano1 (Retentionszeit 3,s Min.) und H,O (Retentionszeit 9,55 Min.) ; 
DiKthylcarbonat konnte nicht gefunden werden. 

Phenylnvetbun in  Alkokot. 1.65 g (10 rnMol) Phenylurethan nurden mit 1 Tropfen Anifin in 
25 m€ Alkohol 3 Std. unter Riickfluss gekocht. Das Liisungsmittel wurde abdestilliert und gas- 
chromatographisch untersucht. Es konnten lediglich Athano1 und Wasser, jedoch kein CD(OGH5), 
gefunden werden. Das bei der Destillatiou zuriickbleibende Phenylurethan (1,67 g = 100% d. Th.) 
kristallisierte beim Anreiben in langen Nadeln vom Smp. 474gD. 

N-Autylwetha% in Alkohol. 1,31 g (10 mMol) CH,CO-NH-COOGH, wurden in 25 ml EtOH 
mit 1 Tropfen Anilin 2 Std. unter Riickfluss gekocht. Das Msungsmittcl wurdc abdestilliert; 
zuriick blieben 1.36 g (100%) .4usgangsmaterial (Smp.; 1R.-Spektrum). Das Destillat (24,5 ml, 
Sdp. 74-7"; OF" = 0.857) bestand laut Gas-Chromatogramm nur aus Alkohol und Wasser und 
enthielt kein Diathylcarbonat. 

ZUSAMYENF.\SSUNG 

Bei der Reaktion zwischen a-Oximino-acetessigester und o-Phenylendiamin bilden 
sich Methyl-hydroxy-chinoxalin (IV), Diathylcarbonat und NH,. Zur Erklarung der 
Befunde wird angenomrnen, dass sich intermediar ein Anil V bildet, das eine BECK- 
MANN'sche Reaktion 2. Art eingeht. Laboratoire de chimie organique, 
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6. Die Herzgl ykoside der roten Meerzwiebel (Scilla marititno) : 
Scillirubrosid 

von Albert von Wartburg 
(13. IX .  55) 

54. Mitteilung uber Herzglykoside [l] 

Die rote und die weisse Varietat der Meerzwiebel, Scilla (= Urginea) murktima 
(BAKER L.), unterscheiden sich morphologisch geringfagig voneinander, differieren 
jedoch signifikant in der physiologischen Wirkung ihrer wichtigsten Inhaltsstoffe. 
Beide Drogen enthalten herzaktive Steroidglykoside vom Scilla-Bufo-Typ [2] [3] [4] ; 
aber nur die rote Meerzwiebel zeigt die seit langem bekannte spezifische Toxizitat der 
Scilla gegen Ratten und andere Nagetiere [Z] {S].  AIs Trager dieser Wirkung konnte 
das Scillirosid (I), das Hauptglykosid der roten Varietat, erkannt werden [5]. Seine 
Begleiter, Scillaren A (IV) [a (= Hauptglykosid der weissen Varietat [4]), Scilliglau- 
cosid (V) [2] und Scillarenin-~-~-glucosid (11) [33, sowie die iibrigen bekannten 

~-CO-CN, 
I (R = Glucose) I1 (R = Glucose) V (R = Glucose) 

Sciflirosid [6] Scillarenin-8-o-glucosid (31 Scilliglaucosid [8] 
I11 (R = Rhamnose) 

ProsciHaridin [q 
I V  (R = Scillabiose) 

Scillaren A [7] 

[= Scillaren F) 




