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Auch bei der Apozymase-Girung wurden mit den bei der Beschreibung der
Methodik erwihnten Versuchsbedingungen Heimnmungen von gleicher GréBenordnung
beobachtet wie in Dehydrase-Systemen. Ohne hier auf die Art und Konzentrations-
funktion dieser Hemmungen einzugehen, geben wir nur einige diesbeziigliche Ergebnisse an.

Zusatz Konzentration des Zusatzes % Hemmung der
im Géarungsgemisch CO,-Entwicklung/Stunde
Trigonellin ................. 2x10-3 12
Adenosin . ...... ... 0L 3x10-3 45
Adenosin-3-phosphat......... 5x10-3 47
Cocarboxylase............... 2x10-2 15
Zimtaldehyd ... .. ... .. ..., 5x%10-14 60

Die hier an einigen Beispielen behandelten Hemmungen, Enthemmungen
und Verdriangungen sind nicht nur von reaktionskinetischem Interesse.
Beeinflussungen von Coenzymbildungen aus Vitaminen und verwandte
Vorgidnge diirften fiir die Regulierung der Lebensvorginge in den Zellen
von wesentlicher Bedeutung sein.

Bis jetzt hat sich an einigen Systemen gezeigt, da}, besonders im Fall
der Pyridinsulfonsiure, Hemnmungen am Dehydrasesystem eintreten, welche
sich als Verdringung von Cozymase deuten lassen. Es ist deshalb moglich,
da3 die an Mikroorganismen beobachteten Wachstumshemmungen ebenso
aufgefalit werden koénnen. Dennoch bleibt die Méglichkeit durchaus offen,
daf} die Wirkung der Pyridinsulfonsiure im Aufbau der Cozymase einsetzt.
Weitere Versuche an isolierten Enzymsystemen werden zeigen, in welchem
Grade dieser Hemmungsmechanismus eine Rolle spielt.

258. Paul Pfeiffer und Heinrich Jdger: Halochromie nitrierter
Thiophenolither.
[Aus d. Chem. Institut Bonn.]
(Eingegangen am 16. November 1942.)

Als wir bei einer Untersuchung iiber arornatische Sulfone und Sulfonsiduren
den nitrierten Thiophenoldther I darstellten, machten wir die Beobachtung,
dafl er eine sehr charakteristische Farbreaktion mit konz. Schwefelsiure gibt.
Wir haben uns diese Halochromieerscheinung etwas niher angesehen.

Man erhilt den Thiophenolither recht bequem ausgehend vom 3-Nitro-
6-amino-toluol (IT)?), indem man das Amin in das 3-Nitro-6-rhodan-toluol (III)
iberfithrt?) und dieses mit methylalkoholischer Kalilauge behandelt. Es ent-
stehen so zwei Produkte, der oben erwihnte 4-Nitro-2-methyl-thiophenol-
methyldther (I) und das Mercaptan IV, welches sich mit Ferricyankalium glatt
zum Disulfid V oxydieren 148t. Aus dem Disulfid wurde mit rauchender

1) Diese Verbindung wurde uns liebenswiirdigerweise von der I. G. Farbenindustrie,
Werk Leverkusen, zur Verfiijgung gestellt.

?) Siehe zu dieser Verbindung Fr. Challenger u. A. Th. Peters, Journ. chem.
Soc. London 1928, 1364.
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Salpetersiure die entsprechende Sulfonsiure dargestellt, die durch ihren Athyl-
ester (Schmp. 85—86°) und ihr Amid (Schmp. 157°) niher charakterisiert wurde.
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Der Nitro-methyl-thiophenol-niethylither krystallisiert in tiefgelben
Nidelchen vom Schmp. 839, die sich in konz. Schwefelsdure (1/gp0 Mol. in 2 ccm)
mit tiefroter Farbe und violettrotem Ablauf 16sen. Auf Zusatz von Wasser
verschwindet die Farbe wieder, und es scheidet sich unverinderter Thiophenol-
ather aus, ein Zeichen, daf} es sich hier um eine echte Halochromieerscheinung
handelt.

Damit diese Farbreaktion auftritt, mufl sowohl die unverinderte Nitro-
gruppe als auch die unverinderte Thiodthergruppe vorhanden sein. Weder
das Amin VI, noch das Nitrosulfon VII und das Aminosulfon VIII geben eine
charakteristische Farbreaktion mit konz. Schwefelsiure; sie losen sich in
diesem Reagens farblos auf. Dall die C-Methyl-Gruppe mit der Farbreaktion
nichts zu tun hat, war vorauszusehen. Der einfache p-Nitro-thiophenol-
methylidther®) (gelbe Bliattchen vom Schmp. 71°) zeigt das gleiche Verhalten
gegen konz. Schwefelsiure wie sein Methyl-Derivat; Wasser und FEisessig
bringen die tiefrote Losungsfarbe zum Verschwinden.

Wie verhalten sich nun o-und m-Nitro-thiophenol-methylidther gegen konz.
Schwefelsaure? Wahrend sich die m-Verbindung®) (hellgelbes Ol) in konz.
Schwefelsiure nur it griinstichig gelber Farbe 16st, also ohne wesentliche
Farbinderung, gibt die o-Verbindung®) (citronengelbe Nadeln vom Schmp. 64°)
mit konz. Schwefelsiure eine tiefviolette Losung mit blauviolettem Ablauf,
die noch tiefer farbig als die H,SO,-Losung der p-Verbindung ist. Die Losung
der o-Verbindung verblafit sehr schnell. Wird die frische Lésung auf Eis
gegossen, so scheidet sich unverinderter Thiodther aus.

Von den Thiophenol-dthylathern und den Thiophenol-phenylathern
wurden
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3) Darst. siche Fr. Mayer, B. 42, 3050 [1909].

i) Darst. siche 1. I,ecuckart u. W. Holtzapfel, Journ. prakt. Chem. [2] 41, 197
[1890}.

%) Darst. siehe K. Brand, B. 42, 3465 [1909)].
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noch die beiden Verbindungen IX und X auf ihr Verhalten gegen konz.
Schwefelsiure untersucht. Die Losungsfarbe der Verbindung IX (Schmp. 789%)
ist von der des Methylidthers I nicht zu unterscheiden. Der Phenyldther X,
das p-Nitro-diphenyl-sulfid®) 16st sich in konz. Schwefelsdure (}/go9 Mol in
2 ccm) miit intensiv roter Farbe und braunrotem Ablauf.
Zusammenfassend konnen wir also sagen, dal} sich sowohl die o- als auch
die p-Nitro-thiophenolather gegen konz. Schwefelsiure ausgesprochen halo-
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chrom verhalten, wobei die Natur des Restes R keine wesentliche Rolle spielt.
Durch die Reduktion der Nitrogruppe und die Oxydation der Thiodthergruppe
werden die halochromen FEigenschaften vernichtet.

Fiir diesen Tatbestand erhalten wir dann eine einfache Deutung, wenn
wir annehmen, dal} sich die Schwefelsiure an die Nitro-thiodther salzartig
unter Herausbildung chinoider Gruppierungen addiert, etwa im Sinne der
Formeln:

<_>—- S. R]X™ und HO,N ’<‘>ﬁ—§ -RIX™

Diese Formeln erkliren ohne weiteres die tiefen Farben der H,SO,-
Losungen der Nitrothiodther. Auch der Befund, daB3 der m-Nitro-thiophenol-
methylither keine Halochromie zeigt und -dafl die o-Verbindung eine tiefere
Farbe als die p-Verbindung gibt, findet so eine einfache Deutung.

Beriicksichtigt man nun noch, da die Nitronsiuren starke Siauren sind,
der Rest = NO,H in der Losung also weitgehend in die Ionen =NO,~ und H+
gespalten sein muf}, so nehmen unsere Formeln die Gestalt:
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an, oder unter Weglassung der H+ und X -Ionen, die ja die Farbe nicht beein-
flussen konnen, die Gestalt:
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Danach haben wir also in den tieffarbigen Losungen der Nitro-thiophenol-
ather in konz. Schwefelsiure chinoide, dipolartige Gebilde vor uns, die
mesomer mit den gewShnlichen benzoiden Formen dieser Verbindungen sind.
Die benzoiden und die dipolartigen Formeln der Nitro-thiophenolither stellen
nach der Theorie von Eistert Grenzzustinde dar, zwischen denen zahlreiche

®) Darst. iiber das p.p’-Dinitro-diphenylsulfid und das p.p’-Nitroamino-diphenyl-
sulfid siehe R. Nietzki u. H. Bothof, B. 27, 3261 [1894], und F. Kehrmann u.
E. Bauer, B. 29, 2364 [1896].



1888 Pfeiffer, Jdager: [Jahrg. 75

Uberginge existieren. Inder konz. Schwefelsitre geht der gewéhnliche benzoide
Zustand weitgehend in den dipolartigen {iber.

Da unsere Dipolformeln der tieffarbigen Formen elektrisch geladene,
koordinativ ungesittigte Atome enthalten, so stehen sie in Ubereinstimmung
mit den Folgerungen der Dilthey-Wizingerschen Farbentheorie.

In ihren Halochromieerscheinungen schliefen sich den Nitrothiophenol-
athern weitgehend die Nitrophenoldther an, nur sind die Losungsfarben
der letzteren weniger tief als die der entsprechenden Thioverbindungen.

Beschreibung der Versuche.
1) 4-Nitro-Z-methyl-thiophenol-methyldther.

Man stellt zundchst das 3-Nitro-6-rhodan-toluol’) her. Hierzu
schlammt man 15.2 g (Y5 Mol}) 3-Nitro-6-amino-toluol in 100 ccm
30-proz. Schwefelsdure auf, diazotiert das Gemisch mit einer Losung von 7.2 g
Natriumnitrit in 25 ccm Wasser bei 4—5°, filtriert, fiigt eine konz. wilir.
Losung von 10.5 g Rhodankalium hinzu und versetzt das Gemisch unter
Riithren mit einer Paste von KupferI-rhodanid, die man aus 30 g Kupfer-
vitriol, 60 g Eisenvitriol und 14 g Rhodankalium hergestellt hat. Dann tur-
binjert man das Reaktionsgemisch noch etwa 1 Stde., li}t {iber Nacht stehen
erwiarmt noch 3 Stdn. auf dem Wasserbad, 1483t erkalten, nimmt die braune
Reaktionsmasse aus dem Gefill heraus, zerkleinert sie und entzieht ihr den
gesuchten Rhodankérper durch 2-maliges Auskochen mit je 100 ccm Benzol.
Die Benzollosung wird heil} filtriert, mit 5-proz. Sodalésung, dann mit Wasser
durchgeschiittelt und mit Chlorcalcium getrocknet. Nach dem Abdampfen
des Benzols hinterbleibt der Rhodankérper als krystallinische, braune Masse,
die aus Alkohol unter Zusatz von Tierkohle umkrystallisiert wird. Blalgelbe
Nidelchen vom Schmp. 117°. Ausb. 659, d. Theorie.

Zur Umwandlung in den Thioplhenoliather fiigt man zu 5 g des Rhodan-
kérpers (im Moérser fein pulverisiert) eine Losung von 5 g KOH in 5 g Wasser
und 40 g Methanol, kocht das tiefbraunrote Gemisch etwa 1/, Stde. am Riick-
fluBkiihler und gieBt die noch warme Lésung in 500 ccm Wasser. Es bildet
sich ein reichlicher Niederschlag des gesuchten Thiophenoldthers. Das Filtrat
enthilt das Kaliumsalz des 4-Nitro-2-mmethyl-thiophenols; es wird auf die
entsprechende Sulfonsdure verarbeitet (siehe unter 6). Der rohe Thiophenol-
dther wird gut mit heillen1 Wasser ausgewaschen und nach dem Trocknen aus
Ligroin umkrystallisiert. Tiefgelbe Nadelchen vom Schmp. 83%; Ausb. etwa
409, d. Theorie. Sie l6sen sich in fast allen gebrdauchliclien organisclien Losungs-
mitteln, besonders gut in Eisessig. Konz. Schwefelsiure 16st mit tiefroter
TI'arbe und violettrotem Ablauf; auf Zusatz von Wasser fallt der unveranderte
Thiodther aus.

4.859 mg Sbhst.: 9.370 mg CO,, 2.110 mg 0. — 3.254 mg Sbst.: 0.216 cemt N
(229, 758 mm). — 31.2 mg Shst.: 39.6 mg BaS0,. ,

C,H,O,NS, Ber. € 52,42, 21 495, N 7.63, S 17.48. Guof. € 52,62, 11 485, N 7.66, S 17.43.

2) 4-Nitro-2-methyl-thiophenol-dthyldther.
Yrsetzt man in der Darstellung des Methyldthers bei der Zersetzung des
Rhodankérpers mit Kalilauge den Methylalkohol durch Athylalkohol und

7} Sirhe hierzu Fr. Challenger u. A. Th. Peters, Journ. chem. Soc. London 1928,
1308,
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arbeitet im iibrigen das Reaktionsgemisch wie unter 1) auf, so erhilt man
den Athylather in Form gelber Krystalle vom Schmp. 78°, die sich in konz.
Schwefelsiure mit tiefroter Farbe 16sen.

5.030 mg Shst.: 10.240 mg CO,, 2.600 mg H,0.
CoH,,0,NS. Ber. C 54.82, H 5.63. Gef. C 55.53, H 5.79.

3) [4-Nitro-2-methyl-phenyl]-methyl-sulfon.

Verfahren 1: Man dampft 0.2 g des Nitro-methyl-thiophenol-
methyldathers mit 3 ccri rauchender Salpetersdure auf dem Wasserbad zur
Trockne ein und krystallisiert den Riickstand mehrfach aus Eisessig um.
Farblose Néddelchen vom Schmp. 146°. Ausb. 809, d. Theorie. Konz. Schwefel-
saure 16st farblos.

Verfahren 2: Man 16st 2 g Thiodther in einem Gemisch von 10 ccm Eis-
essig und 2 ccm Wasser und leitet bis zur Sittigung Chlor ein; die Oxydation
geht dann unter Wirmeentwicklung schnell vonstatten. Dampft man nun
etwa ein Drittel des Losungsmittels ab, so krystallisiert das Sulfon in fast farb-
losen Nadeln aus, die nach 1-maligem Umkrystallisieren aus Eisessig analysen-
rein sind. Schmp. 146%; Mischprobe mit dem nach 1) dargestellten Priparat
gibt keine Schmelzpunktserniedrigung.

5.118 mg Sbst.: 8.465 mg CO,, 1.990 mg H,O0. — 3.110 mg Sbst.: 0.172 ccm N

(240, 750 mm). — 32.2 mg Sbst.: 35.7 mg BaSO,.
C,H,O,NS. Ber. C 44.65, H4.21, N 6.51, S 14.90. Gef. C45.11, H 4,35, N 6.27, § 15.23.

4) 4-Amino-2-methyl-thiophenol-methylather.

Man erwdrmt 1.8 g des entsprechenden Nitrokérpers so lange mit 4 g
Zinn und 25 ccm konz. Salzsdure, bis er vollig in Losung gegangen ist, leitet
in die Losung Schwefelwasserstoff ein, erhitzt, um das Hydrochlorid des
Amins in Losung zu halten, filtriert und dampft das Filtrat etwas ein. Beiin
Erkalten scheidet sich das salzsaure Amin in farblosen Nidelchen ab, die aus
wenig salzsiurehaltigem -Wasser umkrystallisiert werden. Waschen mit
Ather. Leicht 18slich in Wasser, schwer 16slich in Alkohol. Konz. Schwefel-
sdure lost farblos. Bei 2159 tritt Briunung ein, oberhalb 250° spontane
Zersetzung.

3.200 mg Sbst.: 0.196 ccm N (249, 766 mum).

C,H,,NSCL. Ber.N 7.39. Gef. N 7.10.
Das freie Amin, das in Alkoliol leicht 16slich ist, schmilzt bei 67°.

5) [4-Amino-2-methyl-phenyl]-methyl-sulfon.

Man erwdrmt 2.2 g Nitrosulfon (s. unter 3) mit 4 g Zinn und 25 ccm konz.
Salzsiure, bis alles gelost ist, entzinnt die salzsaure Losung mit Schwefel-
wasserstotf, filtriert und dampft das Filtrat auf ein kleines Volumen ein. Dann
kithlt man die Lésung mit Eis ab und fallt das Amin mit Natronlauge aus.
Aus Wasser lange, farblose Nadeln vom Schmp. 155°, aus Benzol derbe,
undurchsichtige Krystalle von gleichem Schmelzpunkt. Gut 16slich in Wasser,
Aceton und Alkohol, verhiltnismaBig schwer 16slich in Benzol. Die Lésung
in konz. Schwefelsiure ist farblos.

5.074 mg Sbst.: 9.650 mg CO,, 2.770 mg H,0. — 2.910 mg Sbst.: 0.195 cem N
(25%, 765 mm).

C,H,,0,NS. Ber.C 51.89, H 6.00, N 7.57. Gef. C 51.87, H6.11, N 7.74.
Berichte d. D. Chem. Gesellschait. Jahrg. LXXV. 120
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6) 4.4-Dinitro-2.2"-dimethyl-diphenyldisulfid.

Die unter 1) bei der Darstellung des 4-Nitro-2-methyl-thiophenol-methyl-
ithers erwihnte tief braunrote Mutterlauge dieser Verbindung, welche das
Kaliumsalz des 4-Nitro-2-methyl-thiophenols enthilt, wird so lange
unter Umschiitteln mit einer 20-proz. Ferricyankaliumlosung versetzt, bis
die Farbe nach Schmutziggelb umgeschlagen ist. Dann werden die aus-
geschiedenen gelben Flocken abfiltriert und mehrmals aus Eisessig unter
Zusatz von Kohle umkrystallisiert. Hellgelbe, flache Niddelchen vom Schmp.
1880, Ausb. etwa 459, d. Theorie.

5.109 mg Sbst.: 9.370 mg CO,, 1.650 mg H,O0. -— 3.024 mg Sbst.: 0.224 ccm N
(26°, 737 mm). — 31.6 mg Sbst.: 42.7 mg BaSO,. «
C; H,O,N,5,. Ber. C 50.00, H 3.60, N 8.34, $19.05. Gef. C 50.02, H 3.61, N 8.20, S 18.56.

7) 4-Nitro-2-methyl-benzol-sulfonsiure-(1).

Man iibergieBt 3.4 g Disulfid (s. unter 6) in einem langhalsigen Kolben
vorsichtig mit 15 ccm rauchender Salpetersidure, erwdrmt das Gemisch nach
Beendigung der stiirmischen Reaktion noch 20 Min. iiber kleiner Flamme,
fiijgt 40 ccm Wasser hinzu, filtriert von geringen Resten unveridnderten Di-
sulfids ab und dampft das hellgelbe Filtrat auf dem Wasserbad bis zur Trockne
ein. Es hinterbleibt die Sulfonsiure als gelbliche, brocklige Masse, die zur
Weiterverabeitung geniigend rein ist.

Chlorid : Man verreibt die rohe Sdure mit der 1Y/,-fachen Gewichtsmenge
Phosphorpentachlorid. Die Reaktion setzt sofort ein; sie wird durch Erwarmen
des Gemmisches auf dem Wasserbad beendet. Dann wird die Reaktionsmasse
mit 50 g Eis vermischt und das ausgeschiedene, blaBigelbe Pulver abfiltriert
und iiber Phosphorpentoxyd getrocknet. Aus Ligroin lange, farblose Nadeln
vom Schmp. 106%. Ausb. 519% d. Theorie.

26.4 mg Sbst.: 15.8 mg AgClL.
C,H,O,NSCI. Ber. Cl 15.06. Gef. C1 14.80.

Athylester: Ausdem Chlorid (3.4 g) durch Erwirmen mit absol. Alkohol
(5 ccm) auf dem Wasserbad und Eindampfen der Losung zur Trockne. Aus
Alkohol glinzende, farblose, schuppige Krystalle vom Schmp. 85—86°. Ausb.
90%, d. Theorie.

4.756 mg Shst.: 7.675 mg CO,, 1.890 mg H,O0. — 3.084 mg Sbst.: 0.157 ccm N
(24.5°, 757 mm).
CoH,,;O4NS. Ber. C 44.08, H4.53, N 5.72, $13.06. Gef. C44.01, H 445, N 5.81,512.99.

Amid: 2.4 g Chlorid werden mit 20 ccm 25-proz. wialr. Ammoniak bis
zur eben beginnenden Krystallisation eingedampft. Beim Erwirmen scheidet
sich das Amid in farblosen, seidigen, verfilzten Nidelchen ab; aus Wasser
umkrystallisiert: Schmp. 157°. Die waBr. Losung neigt sehr zur Ubersittigung.
Erwirmt man die iibersittigte Losung kutz, so zeigen sich auf der Oberfliche
kleine Nidelchen; beim Erkalten krystallisiert dann das Amid aus.

4.844 mg Sbst.: 6.925 mg CO,, 1.620 mg H,0. — 2.950 mg Sbst.: 0.329 ccn N
(25°, 757 mm).
C.H,ON,S. Ber.C 38.89, H 3.73, N 12.97. Gef. C 38.99, H 3.74, N 12.73.





