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176. Walter Bock: Uber die Barbitursiure (II. Mitteilung).
[Aus-d. Laborat. d. K6ln-Rottweil-A.-G., Premnitz.]
(Eingegangen am 26. Februar 1923.)

Es wurde bereits mitgeteilt, dal die Einwirkung von Brom auf
Barbitursidurel) zunichst zu 5-Brom-barbitursédure fiihrt, die dann
durch weitere Bromaufnahme in 5.5-Dibrom-barbitursidure iibergeht.

Die analoge Chlorierung der Barbitursdure fiihrte ohne Schwie-
rigkeiten je nach der Menge des zur Einwirkung gebrachten Chlors zu
5-Chlor-barbitursiure (I) bzw. 5.5-Dichlor-barbitursdure (II).

H.Biltz und T.Hamburger?) erhieten 5-Chlor-barbitursiure aus dem
Ammoniumsalz der 5-Brom-barbitursiure durch Salzsiure. Ich konnte fest-
stellen, daBl auch die freie 5-Brom-barbitursidure durch Salzsidure
sehr leicht und vollstindig in 5-Chlor-barbitursiure iibergefiihrt wird. Der
umgekehrte Weg, die gebromte Siure durch Bromwasserstoffsiure aus der
gechlorten Siure zu gewinnen, fiihrt sehr bald zur Zersetzung der vielleicht
zuerst gebildeten 5-Brom-barbitursiure, die — wie dies in der ersten Mit-
teilung$) bereits berichtet wurde — sich in bromwasserstoffsaurer Losung
leicht zersetzt. 5-Chlor-barbitursiure bertrifft 5-Brom-barbitursiure an Be-
stindigkeit in siedender wiBriger Losung bei weitem, so daf unerwiinschte,
sekundire Zersetzungen der gechlorten Siure durch Wasser nicht leicht
zu befiirchten sind.

Im Anschluf daran, habe ich auch die mit 5-Chlor-barbitursiure ver-
wandie und von Baeyert) zuerst dargestellle 5.5'-Dichlor-hyduril-
sdure (Dichlor-di-barbitursiure, III) in ihrem Verhalten gegen kochendes
Wasser untersucht und beobachtet, daB letztere dadurch leicht hydroly-
tisch gespalten wird, wobei 5-Chlor-bartitursdure gefaBt und Alloxan
nachgewiesen werden konnte. Die Zersetzung erfolgt wohl entsprechend
der Gleichung:

CsH, 04N, Cl; + H,0 = C.H; Os N; C1 -+ C,H, O, N, -+ HCL.

5.5’-Dichlor-hydurilsdure ist nach Baever eine starke, zweibasische
Sdure. Da die Wasserstoffatome in den Stellangen 5.5 durch Chlor ersetzt
sind, so nahmen H. Biltz und T. Hamburgers) an, daf in dieser Sdure
Imin-Wasserstoff durch Metall ersetzt ist Ich stellte das Diammonium
salz der Siure dar, das in krystallwasser-haltigem Zustande farblos,
wasserfrel jedoch dunkelrot gefirbt ist. Das neutrale Kaliumsalz ist
farblos, krystallisiert jedoch mit 2 Mol. Wasser, das nach Baeyer his zur
Zersetzung festgehalten wird. Fiir eine Salzformel IV mit zwei chromophoren
Gruppen (N:C) miiite man Firbung erwarten, wie dies auch beim wasser-
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1) B. 55, 3100 [1922]. 2) B. 49, 637 [1916]. ¥ B. 55, 3404 [1922].
© A 127, 26 [1863]. 5) B. 49, 657 [1916].
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freien Ammoniumsalz beobachtet wurde. Ein analoger Fall liegt beim
Dikaliumsalz des Uramils vor, das — wie Piloty¢) feststellte — im wasser-
haltigen Zusiande gelblich, ohne \asser aber blaurot gefirbt ist, und dem
H. Biltz?) aus hier nicht nochmals zu erérternden Griinden die Struktur-
formel V zuschreibt.

Aus der Taisache, dafl dic wasserhaltigen Salze dieser Stoffe farblos
oder ganz schwach gefirbt sind, die wasserfreien jedoch eine intensive
Firbung zeigen, kann man schliefien, daB es sich in diesen Féllen nicht
um Krystallwasser, sondern um Konstitutionswasser handelt, das vielleicht
an die Doppelbindung angelagert ist und dadurch eine Farberscheinung nicht
zustande kommt. Das Wasser wird in allen Fillen mehr oder weniger
hartnickig festgehalten; gelingt es, dasselbe zu vertreiben, so stellten sich
die Bindungen (N:C) und damit auch intensive Firbung ein. Der Vorgang
wire zu formulieren:

HN—?<8I;M - l’\I=C.OMeI +H,0

I !
farblos bis schwach gefirbt intensiv gefirbt

Die Auffassung konnte woh! eine geeignete Erklirung dieser Erschei-
nungen bieten.

A. v. Baeyer3) erhielt durch lingere Einwirkung von Brom auf
5b-Dibrom-barbitursiiure den Tribromacetyl-harnstoff und for-
muliert diese Reaktion:

C.H; Os N; Br; 4- H;0 -+ Br, == HBr - CO, - Cs H; O, N3 Brs.

Es war von Interesse, ob 5.5-Dichlor-barbitursiure bei der
Einwirkung von Chlor analog zum Trichloracetyl-harnstoff fiihren
wiirde. Ich konnte feststellen, daB die Reaktion im wesentlichen tatsichlich
so verliuft. Neben Trichloracetyl-harnstoiff wurde als Nebenprodukt 5.5’ -D1i-
chlor-hydurilsidure erhalten, ein Beweis, daB der Vorgang doch recht
verwickelt verliuft; denn 5.5-Dichlor-hydurilsiure ist 5.5-Dichlor-barbitar-
sdure gegeniiber ein Reduktionsprodukt, das hier durch ein Oxydations-
mittel erhalten wird.

Zum Schluf wurde noch die Einwirkung von Brom-Alkalilauge
auf Barbitursiure untersucht. Unter Einhbaltung gewisser Versuchsbe-
dingungen wurde in glatter Reaktion Tribromacetyl-harnstoff er-
halten. Es wurde festgestellt, daf die Umsetzung iiber das Kaliumsalz
der 5-Brom-barbitursiure geht, das in der alkalischen Bromierungs-
lauge vorgefunden wurde. Bei weiterem Bromzusatz trat mit dem Sauer-
werden der Ldsung Kohlensiure-Entwicklung und Bildung von Tribromacetyl-
harnstoff ein. Die letzte Phase der Reaktion kann durch die Gleichung
wiedergegeben werden:

C4 Hg 03 N, BrK + HOBr + Bl'g = C; H3 Oz Ng Bra + COg + KBr.

Wie bereits erwihnt, wird Tribromacetyl-harnstoff auch aus 5.5-Di-
brom-barbitursiiure und Brom erhalten; doch wurde eine intermediire Bil-
dung von 5.5-Dibrom-barbitursiure auch in saurer Losung nicht beobachtet.
Ich {iberzeugte mich auflerdem davon, das 5-Monobrom-barbitur-
sdure, durch direkle Einwirkung von Brom auf Barbitursiure gewonunen,
durch Brom-Alkalilauge in Tribromacetyl-harnstoff iibergefiihrt wird.

6 A 333, 73 [1904] T A, 404, 193 [1914]. 8) A. 130, 150 [1864].
Berichte d. B. Chem. Gesellschaft. Jahrg. LVI. 80
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Besehreibung der Versuche.
5-Chlor-barbitursdure.

5 g Barbitursiure werden in 60 ccm Wasser in gelinder Warme gelost,
und unter dauerndem Umschiitteln wird in die Losung solange Chlorgas
eingeleitet, bis eine Gewichtszunahme von 3 g eingetreten ist. Kiihlt man
danach die Chlorierungslauge ab, so krystallisieren etwa 1.7-—1.9 g Substanz
aus, die aus Chlor-barbitursiure besteht, der gewdhnlich etwas nicht an-
gegriffene Barbitursiure beigemengt ist. Nach dem Filtrieren wird die
Mutterlauge auf etwa 30 ccm eingeengt. Aus der konz. Lisung scheiden sich
beim Erkalten weitere 3¢ fast reine gechlorte Siure ab. Man krystallisiert
aus Wasser solange um, bis eine Probe der Substanz, auf Holzstofipapier
mit wenig Wasser befeuchtet, keinen gelben Fleck mehr erzeugt. (Inkrusten-
papierprobe auf Barbitursiure.) Aus Wasser erhilt man 5-Chlor-barbitur-
siure in prachtvollen langen Nadeln, die nach mehrstiindigem Trocknen bei
100° eine schwache rosa Firbung besitzen. Oberhalb 200° tritt Rotfirbung,
bei weiterer Temperaturerhhung Dufkelfirbung ein. Entgegen der Angabe
von H. Biltz und T. Hamburger konnte ich einen scharfen Schmelzpunkt
bei 280° nicht feststellen; vielmehr schmolz die dunkelgefirbte, schon etwas
zusammengesinterte Substanz langsam zwischen 290° und 295° (k. Th.).

00982 ¢ Sbst.: 14.6cecm N (220, 762 mm). — 0.0725g Shst.: 0.0633g AgCl.

C Hz 03N, Cl (162.505. Ber. N 17.24, Cl 21.82.
Gef. » 17.25, » 21.60.

Ammoniumsalz der 5-Chlor-barbitursaure: Die gechlorte Siure wird
in der Wirme in gerade hinreichender Menge Wasser aufgelost und danach verd.
wiBrige Ammoniakiésung bis zur neutralen oder schwach alkalischen Reaktion zu-
gesetzt. Das Salz scheidet sich in prismatischen Krystallen ab und kann aus Wasser
umgelost werden. Nach mehrstindigem Trocknen bei 1000 ist die vorher weiBe
Substanz rosafarben geworden, (Eharakteristisch ist das Verhalten des Salzes beim
Erhitzen. Uber 200° tritt Rotbraunfirbung und bei 245° Schmelzen unter Schwarz-
braunfirbung ein.

0.1165 g Sbst.: 23.8ccm N (230, 759 mm .

C,H, 03N, CI 'NH,) (179.53). Ber. N 23.41. Gef. N 23.53.

5.5-Dichlor-barbitursdure.
5g Barbitursiure werden in der Hitze in 50 ccm Wasser gelést, und
solange wird Chlorgas eingeleitet, bis eine Gewichtszunahme von 52¢g
(2 Mol.) eingetreten ist. Darauf wird die Losung auf etwa 1/, ihres Volumens
eingeengt. Beim Erkalten krystallisiert in reichlicher Menge eine weiSe,
derb-krystallinische Substanz aus, die aus sehr wenig Wasser umgeldst
wird. Zersetzungspunkt nach dem Trocknen 209—211¢ k. Th.). Die Sub-
stanz reagiert sauer; sic ist in Alkohol noch leichter lgslich als in Wasser.
02470 g Sbst.: 29.8ccm N (209, 764 mm). — 0.0841 g Sbst.: 0.1226g AgCl.
C,H,04N,Cl, [196.96). Ber. N 1421, Cl 36,01,
Gef. » 14.18, » 36.06.

5-Chlor-barbitursidure aus 5-Brom-barbitursiure.
5-Brom-barbitursiure wird in gelinder Wirme in eben gerade hin-
reichender Menge Wasser geloést und das halbe Volumen der Ldsung rau-
chender Salzsiure zugesetzt. Darauf wird einige Minuten erhitzt, wonach
die gechlorte Siure beim Erkalten in langen Nadeln auskrystallisiert. Die
Ausbeute entspricht fast der theoretischen. Es wird aus miBig starker
Salzsidure umgeldst. Die Substanz hatie alle Eigenschaften der Monochlor-
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barbitursiure und zeigte auch nach Uberfihrung in das Ammoniumsalz die
Zersetzungserscheinungen desselben.
0.1484 g Sbst.: 0.1612g CO,, 0.0274 g H,0. — 0.0966 g Sbst.: 0.0848 g AgCl.
C,H303N,Cl (162.50). Ber. C 29.54, H 1.86, Cl 21.82.
Gef. » 29.63, » 2.06, » 2L72.

Verhalten der 53-Chlor-barbitursiure in siedender wibBriger
Losung: Die Siure wurde 11/, Stdn. in waBriger Losung erhitzt und danach aus der
Lésung beim Erkalten fast die gesamte Menge unverindert zuriickgewonnen. Auch
in stark salzsaurer waBriger Losung wurde nach 11/, Stdn. moch unverandertes Aus-
gangsmaterial gefunden. Allerdings wurde eine nennenswerte positive Inkrusten-
reaktion der Losung festgestellt, was auf Bildung von Barbilursiure und damit auf
beginnende Zersetzung schliefen lieD.

Verhalten von 5.5 -Dichlor hydurilsidure gegen siedendes
Wasser.

Dichlor-hydurilsdure wurde mit der 50-fachen Gewichtsmenge Wasser
iibergossen und daraaf zum Sieden erhitzt. Bereits im Laufe 1/, Stde. war
die auch in heiflem Wasser sehr schwer ldsliche Siure unter Zersetzung
in Losung gegangen. Die Zersetzungslauge gab auf der Haut die fiir die
Anwesenheit von Alloxan charakteristische Rotfirbung. Aus der etwas ein-
geengten Fliissigkeit krystallisierte eine Substanz in Nadeln aus, die sich
als chlorbaltig erwies, nach dem Trocknen bei 100° einen rosafarbenen
Anflug zeigte und beim Erhitzen sich oberhalb 2000 rbtete. Reduktion dieser
Substanz mit Jodwasserstoffsiure lieferte nicht Hydurilsiure, sondern
Barbitursdure. Die gechlorte Substanz war saurer Natur und wurde leicht
als b-Chlor-barbitursiure erkannt.

0.1130 g Sbst. 0.0996 g AgCl.

C,HyO4N;Cl.  Ber. Cl 21.82. Gel. Cl 2181

Ammoniumsalz der 35.5-Dichlor-hydurilsiure: Dichlor-hydurilsiure
wird in wenig verd. Ammonjak in gelinder Wirme gelést und dann sofort gut ge-
kithit, worauf eine weiB bis schwach rosafarbene Substanz auskrystallisiert. Es
wird filtriert und mit Alkohol und Ather gewaschen. Zur Analyse wurde die Substanz
einige Stunden bei 30—400 getrocknet. Danach ergaben

01602 g Sbst.: 282 cem N (209 767 mm, — 0.1284 g Sbst.: 23.0ccm N
(219, 761 mm).

Cg Hy Og N, Cly (NH)g + 21/, HyO (402.10). Ber. N 20.91. Gef. N 20,70, 20.82.

Die Krystalle enthalten also 21/, Mol Wasser.

0.1464 g Sbst. verloren bei 120° in 3 Stdn.: 0.0160 g H,O.

Ber. H,0 11.20. Gef. H,0 10.93.

Nach der Entwisserung war die Farbe des Praparates dunkelrot. Danach ergab
die N-Bestimmung:

0.0967 g Sbst.: 20.0cecm N (259, 766 mm). ]

C3H, 04N, Cly (NH,), (357.06). Ber. N 23.34. Gef. N 23.87.

Das Salz firbt sich bei 140° dunkel und schwmilzt gegen 235°. Die entwisserte
Substanz 16st sich schwer in kaltem Wasser; doch geniigen sehr geringe Spuren
von gelostem Salz, um der Loésung eine intensive rote Farbe zu verleihen. Die
Farbe verschwindet in der Hitze, wobei offenbar Zersetzung eintritt; denn dic ent-
farbte Losung zeigte Alloxan-Reaktion.

Einwirkung von Chlor auf 5.5-Dithlor-barbitursiure.

In eine in der Kilte gesittigte Losung von Dichlor-barbitursiure wurde
unter hiufigem Umschiitteln Chlorgas eingeleitet. Unter starker Kohlen
80
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séure-Entwicklung schied sich nach einiger Zeit eine weibe, tlockige Sub-
stanz ab. Nach Aufhoren der Gasentwicklung wurde, filtriert. Der Riickstand
war nicht einheitlich, sondern bestand aus zwei verschiedenen Substanzen.
Die Hauptmenge konnte in heiBem Wasser gelost. werden, wobei man darauf
achten muB, daB das Erhitzen nicht linger ausgedehnt wird, als unbedingt
erforderlich ist. Die ausgezogene Substanz krystallisierte aus der wiiBrigen
Losung in nadelférmigen Krystallen., Die Mutterlauge roch nach Chloroforin.
Die Substanz war sehr leicht loslich in Alkohol und konnte daraus darch
Wasser wieder ausgefillt werden. Nach dem Trocknen schmolz die Substanz
zwischen 1489 und 149° Schmelzpunkt wie die Zersetzung in siedender,
wilriger Losung unter Chloroform-Entwicklung charakterisieren dén
Stoff als Trichloracetyl-harnstoff.
0.1074 g Sbst.: 0.2240g AgCl.
CsHy O3 N3 Cly (20542  Ber. Cl 51.79. Gef. Cl 51.60,

Die vom Trichloracetyl-harnstoff befreite, im Wasser viel schwerer 10s-
liche Substanz war saurer Natur und konnte an ihrer Krystallform und demn
Verhalten ihres Ammoniumsalzes als mit der 5.5’-Dichlor-hydurilsiiure
identisch erkannt werden. Auch zeigte sie in kochendem Wasser die Zer-
setzungserscheinungen der letzteren Siure.

Findet die Einwirkung von Chlor auf 5.3-Dichlor-barbitursiure in siedender
wifriger Losung statt, so scheidet sich als alleiniges Produkt in geringer Menge
Dichlor-hydurilsiure ab, wahrend Trichloracetyl-harnstoff entweder gar nicht ge-
bildet oder sofort weiter zersetzt wird. Aus der von der Dichlor-hydurilsiure ab-
filtrierten eingedampften Mutterlauge schied sich eine Subslanz in langen glasartigen
Prismen aus, die jedoch nicht ndher untersucht wurde.

Einwirkung von Brom-Alkalilauge auf Barbitursiure.

5 g Barbitursiure, in. 100 ccm Wasser gelost, werden mit 10 cem
50-proz. Kalilauge versetzt, und za der noch warmen Losung wird unter
dauerndem guten Umschiitteln Brom zugegeben. Es beginnt sich bald unter
lebhafter Kohlensdure-Entwicklung und Gelbfirbung der Losung ein--weier,
volumindser Niederschlag abzuscheiden. Der Bromzusatz wird solange fort-
gesetzt, bis die Fliissigkeit Lackmuspapier stark bleicht; nach dem Fil-
trieren mufl saure Reaktion bestehen. Die Substanz ist in kaltem Wasser
schwer, in heilem etwas mehr 18slich und krystallisiert daraus in langen,
prismatischen Krystallen. Die wifirige Losung reagiert sauer, und Baryt-
wasser fillt daraus eine krystallinische Substanz, die aus sternférmig
gruppierten Nadeln besteht. Durch lingeres Kochen der wiBrigen Losung
tritt Zersetzung ein, wobei Bromoform sich mit den Wasserdampfen ver-
fliichtigt. Man muB aus diesem Grunde darauf achten, daf bei der Bromie-
rung die Temperatur nicht zu hoch steigt, da sonst durch sekundire Zer-
setzung die Ausbeute an dieser Substanz geringer wird. Schmp. 158—159¢.
Diese Eigenschaften kennzeichnen die Substanz als Tribromacetyl-
harnstoff.

01627 g Sbst.: 11.7ccm N (239, 758 mm,.

CyHy O Ny Bry (338.80). Ber. N 8.27, Gef. N 827.

Unterbricht man die Reaktion bei den beschriebenen Versuchsbedin-
gungen vor der Kohlensiure.Entwicklung nach Zugabe von etwa 8g Brom,
so krystallisiert beim Abkiihlen der mnoch deutlich alkalisch reagierenden
Fliissigkeit eine weille Substanz aus, die als Kaliumsalz der 5-Mono-
brom-barbitursiiure erkannt wurde. Das Salz wurde aus wenig Wasser
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umgeldst und krystallisierte in runden, blittrigen Formen. Zur Analyse
wurde die Substanz mehrere Stunden bei 100° getrocknet. Danach war sie
von weiller Farbe mit einem schwach rosa Anflug.
01182 Shst. 0.0898¢ AgBr. — 0.2070g Sbst.: 0.0776g K,SO,.
C4;H,03 N, BrK (245.06;. Ber. Br 32.54, K 15.95.
Gef.  32.33,  15.52.
5-Brom-barbitursiure gab, in wifriger Losung mit verd. Kalilauge neu-
tralisiert, ein Salz von gleichem Aussehen und Verhdlten; in alkalischer
Ldsung mit Brom behandelt, wurde Tribromacetyl-harnstoff erhalten.

177. Max Bergmann: Uber die Struktur des Rohrzuckers.
(Eingegangen am 10. Marz 1923.)

Die in den letzten Jahren ibliche Formel fiir den Rohrzucker enthilt
im Fructose Rest einen Athylenoxyd Ring. Sie wurde aufgestellt
von Haworth und Law!), weil bei der Hydrolyse von methyliertem Rohr-
zucker eine Tetramethyl-fructose entsteht, die Permanganat #hnlich dem
Athylenoxyd reduziert. Spiter hat Haworth?) weiteres experimentelles
Mateyial fiir die Athylenoxyd-Formel beigebracht und sich recht eindeutig
dafiir ausgesprochen.

Mit Hin. Dr. A. Miekeley?) habe ich festgestellt, da das Methyl-
cycloacetal des & Aceto butylalkohols

CH,.CH,.CH;.CH..C.CH;
Q- ™(0OCHj)

mit dem Rohrzucker die leichte Spaltbarkeit teilt und daB der Aceto-
butylalkohol wie die Derivate der Rohrzucker-Fructose Permanganat
leicht reduziert. Wir haben ausdriicklich unsere Zweifel an der Athylen-
oxyd-Formel des Rohrzuckers ausgesprochen und betont, daB die Struktur
des Fruclose-Restes im Rohrzucker, in Raffinose, Inulin, Livulosan und
dhnlichen Stoffen neu bestimmt werden miisse. ,

Aus dem letzten Heft des Journal of the Chemical Society of London#),
das heute hier eingegangen ist, ersehe ich, da8 Hr. Haworth unsere
Bedenken gegen die Athylenoxyd-Struktur des Rohrzuckers jetzt ebenfalls
teilt, nachdem es ihm gemeinsam mit Linnel gelungen ist, die Tetra-
methyl-Fructose aus Rohrzucker in eine Trimethoxy-glutarsiure {iiberzu-
fithren, deren 3 Methoxygruppen an den fritheren Kohlenstoffatom 3, 4 und 5
des Fruchtzuckers sitzen. Damit ist ein Athylenoxyd-Ring, der von 2 nach
3 fithrt, natiirlich- ausgeschlossen.

Da unsere fritheren Ausfithrungen iiber die Struktur des Rolirzuckers
vielen Fachgenossen ebenso wie den HHrmn. Haworth und Linnel unbe-
kannt geblieben sein diirften, schien dieser Hinweis am Platze.

Dresden, den 5. Mirz 1923.

Soc. 109, 1314 '19161.
Soc. 117, 199 [1920).
B. 53, 1390 [1922].
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