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Fiir tierexperimentelle Untersuchtmgen wurde ein im Benzol- 
kern durch 1~C markiertes p-Dimethylaminoazobenzol benStigt. 
Es wird ein Verfahren zur Herstellung dieser Verbindung in 
kleinen 5~engen aus 1-14C-Anilin beschrieben. 

Seit der Entdeckung der cancerogenen Wirkung des 4-Dimethyl- 
aminoazobenzols, d~s als ,,Buttergelb" in der Nahrungsmittelindustrie 
Verwendung gefunden hat,e, durch K i n o s i t a  1, hat eine rege Forschung 
fiber die Verteilung dieses Farbstoifes im tierischen Organismus, fiber 
Abbau, Ausseheidung und Wirkungsweise eingesetzt. Die bei diesen 
Untersuchungen gewonnenen Erkenntnisse bringen J .  A .  M i l l e r  und 
E.  C. M i l l e r  in ihrem umf~ssenden Refera~ ,,The Carcinogenic Amino~zo 
Dyes"~. 

Seit dem Jahre 1949 hat sich dieser Forschungsrichtung durch die 
Verwendung yon Isotopen eine neue Perspek~ive erSffne~. F o n e s  und 
W h i t e  8 synthetisierten alle drei p-Dimethyl~minoazobenzole, in denen die 
versehiedenen N-Atome teilweise durch 15N ersetzt waren. B e r e n b o m  und 
W h i t e  ~ beriehten fiber den Abb~u yon 15N-p-Dime~hyl~mino~zobenzol im 
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Tierversueh. In  einer weiteren Arbeit von Fones und White 5 warde die 
Markierung einer Methylgruppe des Dimethylamino-Restes mit  1~C er- 
reicht. Boissonnas, Turner  und du Vigneaud 6 verwendeten bereits 1~C zur 
~arkierung an derselben Stelle. Die yon Mackenzie 7 angeste]]ten Unter-  
suehungen beziehen sick ebenfalls auf diese 14C-markierte Verbindung. 
Das homologe 3'-Methyl-4-dimethyl-14C-aminoazobenzol wurde yon E. C. 
Miller,  Plescia, J .  A .  Mil ler  und Heidelberger s, sowie yon MacDonald~ 
Plescia, E .  C. Mil ler  un4 J .  A .  Mil ler  9 zu Tierversnehen her~ngezogen. 
Es hat te  sick dabei eine leichte Abspaltbarkeit  der N-Methylgruppen ge- 
z e ig t .  Eine prinzipiell andere Art  der Markierung wurde yon Salzberg~ 
N e y  und Grif f in 1~ mit der Darstellung des 3'-l~C-Methyl-4-dimethyl- 
aminoazobenzols beschritten. Der Abbau dieser Verbindung im Tier- 
versuch wurde von Salzberg, Hane und Gri// in n verfolgt. 

Zu einem yon t terrn  Prof. H. Chiari (Patholog.-anatomisches Ins t i tu t  
der Universit~t Wien) angeregten Tierversuch sollte t in p-Dimethyl- 
aminoazobenzol eingesetzt werden, das in einem der Benzolkerne mit  14C 
markiert  ist. Ffir die ersten Untersuchungen warden 10 bis 20 mg dieser 
Verbindung mit  einer Aktivit~t yon 1 #e in 4 mg ben5tigt, die den Ra t t en  
in Form einer 0115sung peroral appliziert werden sollte. 

Als Ausgangsmaterial stand uns 1-~4C-Anilin-hydrochlorid der Fi rma 
Tracerlab, Inc. (130 High  S~., Boston 10, Mass., USA.) mi~ einer Aktivi t~t  
yon 0,1 me pro 34,6 mg zur Verfiigung. Es ergab sick zwar, dal~ zur 
Synthese eine Verd/innung des markierten Anilinhydroehlorids mit  ge- 
wShnlichem im ungef~hren Verh~ltnis 1 : 5 vorgenommen werden konnte. 
Trotzdem erforderte die Herstellung so geringer Mengen p-Dimethyl-  
aminoazobenzol yon verh~ltnism~l~ig hoher Aktivit~t  eine spezielle Ver- 
suchsmethodik. In  14 Modellversuchen mit  inakt ivem Material wurde 
zunachst in Anlehnung an allgemeine Angaben fiber Diazotierung und 
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K u p p l u n g  yon Fierz-David u n d  Blangey 1~ eine prepara t ive  Methode ent- 
wiekelt, die es ges~attet, chromatographisch gereinigtes p-Dimethyl-  
aminoazobenzol  in  einer Ausbeu~e yon  zirka 95% d. Th., bezogen auf 
das eingesetzte Anil in,  zu erhalten.  Da  diese Methode n ich t  nu r  fiir den 
vorl iegenden,  sondern aueh fiir i~hnlich gelagerte F/ille von  Interesse sein 
diirfte, sell sic im experimen*ellen Teil genau besehrieben werden. 

Experimenteller Teil. 

1,212 mg 1-14C-Anilin-hydrochlorid und 6,861 mg inaktives Anilin-hydre- 
ehlorid wurden nebeneinander auf einer Polythenfolic eingewogen, diese zu 
einer T/ire gedreht und  in die Offnung eines Emich-Beehers gesteckt. Dutch 
Auftropfen yon 1 ml 2 n HC1 aus einer Pipette wurde die Subs~anz in den 
N~nich-Becher gesptilt. Dieser wurde sodann in ein Eisbad gesetzt und der 
Inhal t  mit  einem magnetischen Rtihrer gertihrt. Zu der kalten L6sung 
wurden nun  0,124ml 0 ,5n  NatriumnitritlSsmag getropft. 5Min. naeh 
Becndigung des Zutropfcns wurden 0,094 ml einer L6sung yon DimethyL 
anilin in 2 n HC1 zugesetzt, die pro ml 80,13 mg Dimethy!anilin enthielt. 
Das l~fihren wurde noch 1 Std. fortgesetzt, h i e r a u f  1 g Natriumacetat  zu- 
gegeben und  noch weitere 30 Min. gerfihrt. Dann wurde der Emieh-Beeher 
gekippt, die L6sung in eine Absaugcprouvette gesaugt und  der auf der Sinter- 
platte des Emich-Bechers vcrbliebene Farbstoff mit  3 ml Wasser gcwaschen. 
Um gelaste Farbstoffreste zu gewinnen, wurde das teiltrat zweimM mit 
je 2 ml TetraehIorkohlenstoff ausgeschfittelt. Dabei wurde jeweils die w/~13rige 
Epiphase mit einer Kapillare abgesaugt und die Tegrachlorkohlenstoffschicht 
mit Wasser gewaschen. Die vereinten Tetrachlorkohlenstoffl6sungen dienten 
zur Extrakt ion des :Farbstoffes aus dem Emich-Beeher. Der Becher wurde 
schliel31ich noeh mig 2 ml Tetraehlorkohlenstoff nachgewaschen. Die L6sung 
des Farbstoffes in Tetrachlorkohlenstoff wurde an einer 8,5 cm hohen Si~ule 
yon 8,3 g Aluminiumoxyd (Merck, standardisiert nach Brockmann) chromate- 
graphiert. Der Farbstoff zog als 3 cm breite Zone durch die Siiule. Geringe 
Verunreinigungen, die in der obersten Zone zuriiekblieben, wurden vor 
dem Eluieren meehanisch abgetragen. Der Vorlauf wurde so lange entfernt, 
bis der Farbstoff fast das untere Ende der S/~ule erreicht ha t t e .  Er  wurde 
dann mit  14 ml eilner Mischung yon Methanol-Tetrachlorkohlenstoff (1:9) 
eluiert. Der Farbstoffgehalt des Eluats wurde im Zei2-Stufenphotometer 
kolorimetriseh bestirnmt und betrug 13,3 mg oder 94,89% d. Th. Naeh dem 
Abdampfen des LSsungsmittels im Vak. bei Raumtemperatur  wurde tier 
Farbst  off f~r die Zwecke der Tierversuehe in 3,3184 g OlivenS1 gelSst ( 3,992 mg 
p -Dimethylaminoazobenzol/g). 

Die erhaltenen 13,3 mg Farbstoff l~auB~en theore~isch eine Aktivit~tt 
yon 3,321/~e haben. Zur ?r der Aktivit/~t wurde die oben erhMtene 
Oliven6116sung noch 100faeh verdiinnt,  das heiBt 0,0212 g der ursprfinglichen 
L6sung wurden mit  2,0179 g Oliven61 vermischt. Die Messung der Aktivit~t 
erfolgte naeh der Verbrennung zu CO2 im Gasz/~hlrohr. Zur Berechnung 
war die Kenntnis  des C-Gehaltes des verwendeten OlivenSles erforderlieh, 
der von Herrn  Dr. H. Wagner im MikroanMytischen Laboratorium des 
I. Chemischen ETniversi~tslaboratorimns mit  77,42% gefunden wurde. 
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Die berechnete Stol3zahl, bezogen auf 1 g der verdfinnten Oliven6116sung, 
betr~gt 23,250; die experimentell gefundene 25,100. 

Die Messung der Radioaktiviti~t wurde in unserem Inst i tut  yon Herrn 
Pd. Dr. E. Broda durchgefiihrt, dem die Autoren dariiber hinaus auch 
~ele  Anregungen und Ratschl~ge zu verdanken haben. 

Die 0sterreichische Gesellschaft zur Erforschung und Beki~mpfung 
der Krebskrankheit  hat  aus den Mitteln der Sonnleithner-Stiftung der 
()sterreichischen Akademie der Wissenschaften die vorliegende Arbeit in 
dankenswerter Weise finanziell unterstfitzt. 


