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Die Massenspektren von Barbitursdurederivaten spiegeln die
hohe Stabilitdt des Malonsédureursidsystems wider, so dafl Frag-
mentierung bei aliphatisch substituierten Derivaten bevorzugt
in den Substituenten erfolgt, wihrend aromatisch substituierte
Vertreter Aufspaltung des Barbitursdureringes unter Ausbildung
stabiler konjugierter Systeme zeigen. Diese Beobachtungen er-
lauben die leichte Identifizierung derartiger Verbindungen. Die
hohe Empfindlichkeit der Massenspektrometer - (Mikrogramm-
mengen) zusammen mit modernen Trennmethoden, (Diinnschicht-
und Gaschromatographie) 148t somit die Massenspektroskopie
als wichtige Methode fir die forensische Analyse erscheinen.

The mass spectra of barbituric acid derivatives reflgct the
high stability of the malonic acid ureide system. Aliphatically
substituted derivatives show preferential fragmentation of the
substituents while derivatives with aromatic substituents exhibit
cleavage of the barbituric acid portion under formation of
stable conjugated systems. These observations allow easy
identification of this type of compounds. The high sensitivity
of mass spectrometers (mikrogram range) together with modern
methods for separation (I'LC and G LC) render mass spectrometry
a potent tool in forensic analysis.

Moderne Trennmethoden, wie Diinnschicht- oder Gaschromatographie,
haben zwar in der forensischen Analyse die Aufarbeitung suspekter
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Drogen sowie biologischen Materials und die Isolierung der gesuchten
Verbindungen sehr erleichtert, doch ist in vielen Féllen die Identifizierung
infolge der geringen Substanzmengen auf Bestimmung von Ep-Werten,
Schmelzpunkt, Farbreaktionen u. 4. beschrénkt. Im Falle von Haschisch.-
Inhaltsstoffen ist die Anwendbarkeit der Massenspektroskopie, deren
Erfassungsgrenze in den Mikrogrammbereich reicht, zur eindeutigen
Charakterisierung aktiver Prinzipien gezeigt worden!. Die vorliegende
Arbeit soll nun der Untersuchung von Barbitursdurederivaten gewidmet
sein, um sowohl die Anwendbarkeit der Massenspektroskopie auf das
genannte Problem zu untersuchen, als auch um Einblick in die Zerfalls-
mechanismen komplizierterer heterocyclischer Systeme zu geben.

Die neuere Entwicklung der Diinnschichtchromatographie erlaubt es,
Barbiturate aus biologischem Material abzutrennen, bzw. mehrere Ver-
treter dieser Gruppe aufzutrennen, fiir die weitere Charakterisierung
wird jedoch Gaschromatographie herangezogen? Hiezu muf jedoch der
Rp-Wert der zu bestimmenden Substanz in verschiedenen Systemen
bekannt sein, was aber die Verwechslung mit Verbindungen &dhnlichen
Rp-Wertes nicht ausschlieft. Die Moglichkeiten einer massenspelktro-
skopischen Identifizierung (méoglicherweise mit direkter Ubertragung der
Substanz von der Diinnschichtplatte® oder vom Gaschromatographen?)
sollen nun diskutiert werden.

In Abb.1 ist das Massenspektrum von Barbitursiure (I) wieder-
gegeben. Das einzige Fragment von Bedeutung ist ionisiertes Keten
(CHy=C=01%, m/e 42). Daneben ist in geringem Ausmafe zu beobachten
der Verlust von CO (mfe 100; metastabiles Ton bei m/e 78,5) sowie von
Cyansdure (M—HNCO, m/fe 85; metastabiles Ion bei mje 55,5). Das

Bruchstiick der Masse 70 stellt das Radikalion O=C—CH,C=0+
dar, das sich durch Abspalten eines H-Atoms zu O=C=CH—-C=0+
(mfe 69) stabilisieren kann,

Im Falle von Alkylderivaten von Pyrrolidon und Succinimid ist
gezeigh worden?, dall Fragmentierung bevorzugt in der Seitenkette erfolgt.
Beim Abbau der Seitenkette, z. B. bei 5-Butylbarbitursdure (II, Abb. 2),
scheinen die bei N-Butylsuccinimid ® beobachteten Umlagerungsreaktionen
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zu einem enolisierter Barbiturséure entsprechenden Ion (a, m/fe 128), das,
wie fiir Barbitursdure (I) beschrieben, weiter zu zerfallen scheint. Neben
den so entstandenen Bruchstiicken erscheinen im Spektrum von II
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(Abb. 2) die ublichen Kohlenwasserstofffragmente (entstanden aus der
Seitenkette): C4Hqt (m/e 55), CsHyt (m/fe 43) usw.

Von Bedeutung ist auch ein Fragment b der Masse 129, das seine Ent-
stehung dem Verlust der Butylseitenkette unter Ubertragung von zwei
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HN—C=0% H HN—C—OH
A= -~

0=C CH—CH, CH—CH,~CH, —> O=C CH - CH,
o O

HN—C=0 H-N—C=0

II a, mje 128

Wasserstoffatomen verdankt. Analoger Verlust fithrt im Fall von N.n-
Butylsuccinimid zum wichtigsten Bruchstiick, fiir das der Entstehungs-
mechanismus durch exakte Massenmessungen und Deuteriummarkierung
aufgeklirt worden ist®. In unserem Falle wére somit die folgende Sequenz
vorzuschlagené:

-+ A =
HN—C=0 v H\ H HN—C=0H
e o
0=C CH—CH,—CH-CH-CH, —> 0=C CH, -+ CH,
| i , :

\

| * - b

; ! |
HN—CO HN—(C=0
11 b, mje 129

Ein Fragment der Masse 141 konnte durch Verlust eines Propyl-
radikales entstehen, was jedoch zu dem energetisch sicher ungiinstigen
Radikalion ¢ fithren wiirde. Plausibler erscheint daher die Annahme,
dafl als erster Schritt die fiir Ketone typische «-Spaltung? eintritt (d),
der dann der Verlust der Propylgruppe zu dem besser stabilisierten

¢’ folgt:
-t +
HN—C=0 HN—C=0 HN-—C=0+
Lo ‘ ‘
‘ ‘ } . —CH,
0=C CH--CH, 0=C CH—CH,—CH,—CH,—CH, 3 0-C CH= CH,
| | . ; ;
P L .
HN—-CO HN—CO HN—CO
c, mfe 141 d <, mfe 141

Neben der Ausbildung von ¢’ erfolgt Verlust der Propylgruppe unter
Wasserstoffumlagerung, wieder in Analogie zu N-n-Butylsuccinimid.
Dementsprechend wire dem so gebildeten Ton die Struktur e (mje 142)
zuzuschreiben.

¢ Zu dem hier verwendeten Symbolismus siehe : H. Budzikiewicz, C. Djerasss
und D. H. Williams, ,,Structure Elucid. of Natur. Products by Mass Spectro-
metry*‘, San Francisco 1964, Band 2, S. I ff, sowie J. S. Shannon, Proc. Roy.
Austral. Chem. Inst. 323 (1964).

? H. Budzikiewicz, C. Djerassi und D. H. Williams, ,,Interpret. of Mass
Spectra of Org. Compounds*, San Francisco 1984, Kapitel 1.
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HN—C=03} H HN—CO.
| — o \
0-C CH CH, -CH, CH—CH, _—n=%"% 5.0 cH_CH,
| - |
HN—CO HN—CO
II e, mle 142

Verlust von Methyl- (m/e 169) und Athylradikal (m/e 155) ist von
geringerer Bedeutung; m/e 167 scheint durch Abspalten von OH- ent-
standen zu sein.

Das Fragmentierungsverhalten von 5-Butylbarbitursdure (II) wurde
eingehender behandelt, um die Analogien mit dem entsprechenden
Succinimidderivat herauszustreichen. Um ein weiteres Beispiel einer am C-5
aliphatisch substituierten Barbitursidure zu geben, sei 2-Barbiturylbutter-
giure (III) kurz besprochen (Abb. 3). Die interessante Fragmentierung
findet wieder in der Seitenkette statt. McLafferty-Umlagerung liefert
a (mfe 128, vgl. 11 . a). Die fiir Barbitursdure charakteristischen Bruch-
stitcke (mmfe 100, 85, 70, 69, 42, vgl. oben) finden sich wieder neben Frag-
menten, die aus dem Buttersiurerest stammen (mfe 41, 43, 55 usw.8);
von Interesse ist hierbei m/e 87, das seiner Masse nach [CHg—dH—CHz—
—COOH]t (moéglicherweise in umgelagerter Form) entspricht. Ion b
ist abwesend im Spektrum von III (Abb. 3), da das fiir die Umlagerung
notwendige zweite Wasserstoffatom (vgl. dagegen 11— b) fehlt.

Verlust von Wasser vom Molekiilion scheint zu dem ketenartigen
Ton f (m/e 196) zu fithren, das weiter die nun labilisierte Methylgruppe
verliert (g, m/e 181), wihrend kein M-—CHj3-Fragment zu beobachten ist.

HN—C=0 CH, 7 CH; . It
’ } —H.0 l —CH,* T
O0=C CH-—-(CH-CH,—COOH > | —CH—CH=C=0 |—% —CH—CH=C=0
HN—C=0 I_ _I
ITr t, mfe 196 g, mje 181

Abspaltung von -CHeCOOH vom Molekiilion fithrt zum Methyl-
homologen von ¢ (c’, m/fe 155), wihrend Wasserstoffumlagerung ent-
sprechend einer McLafferty-Reaktion h (m/e 154) liefert.

CH,~H ,0 T i CH, |+
o - ||

| —cH—cH,—Cc—oH | | —cu |

h, mfe 154

8 Vergl. Catalog of Mass Spectral Data, Amer. Petrol. Instit. Research
Projekt 44, Carnegie Institute of Technology, Pittsburg, Pa., Spectrum Nr. 303.
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Das Fragment der Masse 168 ist mit groBer Wahrscheinlichkeit durch
Verlust von HCOOH aus dem Molekildion entstanden. Das so gebildete
Fragment kann anscheinend durch Verlust von CHja (m/e 153), CO
(mfe 140), 2CO (mfe 112) und CO -+ HNCO (m/fe 97) weiterzerfallen.
Diese Sequenz liefert eine plausible Deutung dieser sonst schwer erklér-
baren Peaks im Spektrum von TI1.

In den Spektren von Barbitursiurederivaten mit héheren Kohlen-
wasserstoffsubstituenten an C-5 beginnen, wie zu erwarten, die typischen
Kohlenwasserstoffionen den unteren Teil des Massenspektrums zu be-
herrschen. Ein typisches Beispiel hierfiir ist IV (Spektrum nicht wieder-
gegeben), im oberen Bereich ist jedoch wieder der Abbau des Cyeclo-
hexanringes deutlich erkennbar: Verlust der Isopropylgruppe (M--43),
gefolgt von Abspaltung einer Methylgruppe, und Offnung des Ringes
in der fur Cyclohexan typischen Weise® unter Ausstoflung von zwei
Propylenmolekiilen usw.

g’ HNW—CO\‘/ |+ E HN—CO aF

| L

0=C C<’Z, (>—— —> | 0=C C:OH—-{\/

| ax—co ] | Bx——co |
v mje 182

Barbitursiurederivate, die an C-5 einen aromatischen Substituenten
tragen, zeichnen sich durch die hohe Stabilitdt des Molekiilions aus. Die
Azoverbindung V (bzw. Va) (Abb. 4) stellt einen Ubergangsfall zwischen
den bisher besprochenen Verbindungen und nachfolgenden aromatisch
substituierten Vertretern dar. Fragmentierung findet bevorzugt zwischen
den beiden Ringsystemen statt. Verlust der Chlorphenylgruppe fiithrt
zu mfe 165, wihrend Ladungslokalisierung in der letzteren zu dem
Dublett mfe 111113 (i) fithrt. Die Dubletts m/e 125/127 und 126/128
stellen Ionen, die als j und k formuliert werden kénnen, dar.

HN—C=0 HN*CO
|
‘ i _
O NN N / N\, T VAR
O—Q ?H I\-l\—¥‘/»-01 - 0= C C \—I\Hm\:/—~01
HN-—C=0 ——C O
Va v

i, mfe 111/113 i, mje 125/124 k, mje 126/128

* K. Biemann, Mass Spectrometry, S. 107. McGraw Hill, 1962,
Monatshefte fiir Chemie, Bd. 96/6 116
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Die hohe Stabilitdt des aromatischen Systems sowie die Verkniipfungs-
art mit dem Barbitursdurering verhindert offensichtlich Fragmentierung
im Substituenten bzw. zwischen den beiden Substituenten im Falle des
Thiophenderivates VI (Abb. 5). Zerfall erfolgt daher, abgesehen von
M—H- {mfe 235), M—CHg: (m/e 121) und H—C=S8+ (m/e 45)29, bevor-
zugt durch sukzessiven Abbau des Barbitursiurerestes (s. Abb.), bis
mle 122 erreicht wird, das als 1 formuliert werden kann. Verlust eines
weiteren Wasserstoffatoms fiihrt schlieBlich zu dem vollstindig kon-
jugierten m (bzw. seiner ringerweiterten Form m’).

HN—CO

| ”_4

0=C Q:CH—\

7 NCH, HC=C CH,
HN—CO
VI 1, mje 122
P 4
) Az
S8 3
HC= C/ \OH2 HC=C
m, mfe 121 m’, mfe 121

Ahnliches Verhalten zeigt N-Ditylbarbitursdure (VII, Abb.6), in
deren Molekiilion die positive Ladung ebenfalls bevorzugt im aromatischen
System lokalisiert erscheint; Abbau des Molekiils erfolgt wieder durch
Fragmentierung des Barbitursiureringes, wobei stabile aromatische
Tochterionen bevorzugt gebildet werden. Keines weiteren Kommentares
bediirfen m/fe 266 (M—CO), m/e 222 (M—CO—NH—CO - H) und m/e 77
(CeHs™). Das wichtigste Bruchstiick erscheint bei m/e 208 und kann als
das vollkommen konjugierte n dargestellt werden. Weiterer Verlust von
CO (metastabiles Ton bei m/e 156, ber. 155,7) fithrt zu mje 180 (o oder
eine umgelagerte Form). Das Ditylion p weist eine Masse von m/e 167

(OsHa)ch“N_C=O (CeH;),C=N—-C=0 +
L n, mfe 208
OZT ?Hz (CeH,),C=N +
HN—C=0 0, mje 180
AN N NN
cmene () (1)
N NeH NS N ONCHANS
p. mle 167 q, mje 166 r, mje 163

10 8,7 u.zw. S. 231 1.
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auf und scheint durch Verlust von einem bzw. zwei Wasserstoffatomen
weiter zu zerfallen; den so entstandenen Fragmenten kénnen die durch

11 Vergl. 8, Spectrum Nr. 1521,

116%
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Umlagerung entstandenen Strukturen ¢ (mje 166, ionisiertes Fluoren)
und r (mfe 165, Fluorenylion) zugeschrieben werden.

Die angefiihrte Auswahl von typischen Barbitursdurederivaten zeigt,
daf in aliphatisch bzw. alicyclisch substituierten Vertretern Fragmen-
tierung bevorzugt in der Seitenkette erfolgt, wihrend arylsubstituierte
Verbindungen infolge der hohen Stabilitdt des Substituenten geringe
Fragmentierung zeigen, wobei hauptsdchlich Abbau des Barbitursiure-
ringes erfolgt. In allen Fillen kénnen die Massenspektren als charak-
teristisch angeseben werden, und die Fragmentierungswege folgen den an
einfacheren Modellverbindungen gemachten Beobachtungen. Eine Tdenti-
fizierung ist somit an Hand von Vergleichsspektren sowie durch Inter-
pretation der Massenspektren selbst méglich, was die eingangs erwihnten
potentiellen Méglichkeiten der Massenspektroskopie fiir die forensische
Analyse auf diesem Gebiete bestétigt.

Die Spektren wurden mit einem Atlas CH-4 Gerdt mit direkter Probe-
einfithrung (TO-4 Quelle) gemessen. Ionisierungsenergie 70 eV, Ioni-
sierungsstrom 20 pA.
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