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44. Ilse Rothe und Manfred Rothe: tfber die ringf6rmigen Oligomeren 
des Caprolactams 

_ _  

[ .4us dem Institut fiir Katalyse-Fomchung Rostock und dem Oqanisch-C'hemischen 
Institut der Vniversitiit €idle] 

(Eingegangen am 6. Dezember 1954) 

Eq wird eine reproduzierbare Methode zur quantitativen Tren- 
nung der cyclischen Oligomeren des e-Caprolactams aus HeiSwasser- 
extraliten von Caprolactam-Polymerisat angcgeben. Molekular- 
gewichtsbestimmungen auf krymkopischem Wege in verachiedenen 
Liisungsmitteln ergaben abweichend von Literaturbefunden, daR 
darin je ein rihgformiges Di-. Tri- und Tetrapeptid der c-Amino- 
caprons(rure vorliegt. 

Bei der Perlonfabrikation erhiilt man durch Extraktion des Caprolactam- 
Polymerisats mit heiBem Wasser ein Substanzgemisch, das nach P. H. Her-  
mans l) neben unveriindertem Caprolactam zwei stereoisomere cyclische Di- 
peptide (bezeichnet als a- und p-Dimere) und ein cyclisches Tripeptid der 
c-Amino-capron&ure enthalten soll. Wegen der Bedeutung, die ringformige 
Molekiile heute als Wirtsmolektile von Einschluherbindungen besitzen, und zur 
genaueren Untersuchung der interwanten stereochemischen Verhiiltnisse bei 
den beiden cyclischen Dimeren erschien die Ausarbeitung einer bequemen 
Trennungsmethode zur Tsolierung der reinen Substanzen in grolieren Mengen 
dringend erwunscht. Die von Hermans hienu gemachten Angaben sind 
namlich nur allgemein gehalten; Ausbeuten werden von ihm nicht angegeben. 
Wie unten naher beschrieben, gelang eine einfache quantitative und reprodu- 
zierbare Trennung durch systematische Ausnutzung der bekanntenl) Fliichtig- 
keits- und Liislichkeitsunterschiede. 

Die so gewonnenen cyclischen Oligomeren erwieaen sich nach quantitativer 
Elementaranalyse, Schmelzpunktsbestimmung, Kristallform und Debye- Scher- 
rer-Diagrarumz) als identisch mit den von Hermans erhaltenen Produkten. 
Molckulargewichtsbestimmungen auf kryoskopischem Wege in verschiedenen 
Losungsmitteln ergaben jedoch abweichend von Hermans' Befunden, daD es 
sich hier um je ein ringfdrmigea Di-, Tri- und Tetrapeptid der E-Amino-capron- 
saure handeln muB. Als Liisungsrnittel wurden das zur Molekulargewichts- 
hestimmung von Peptiden besonders geeignete3) Lactam der Hexahydro-p- 
amino-benzoesaure (LHPA) sowie Acetanilid benutzt. Dabei zeigten das Her  - 
nianssche ,,@-Dimere'' das Dreifache, das sogen. ,,Trimere" jedoch das Vier- 
fache deu Molekulargewichts vom Caprolactam, wahrend das ,,a-Dimere" da- 
nach weiterhin als cyclischea Dipeptid zu bezeichnen ist. In Phenol erhielten 
dagegen auch wir in beatimmten Konzentrationen Werte, die mit den Her-  
mansschen Angaben genau iibereinstimmen, also fiir zwei Dimere und ein 
Trimeres passen. 

1409 h; 1961,664 f. 

Worken ,  hsonders Hrn. Dr. Otto. 

- -__ 
I) Recuail Trap. chim. Pays-Bas, 72,798 [1953]; uergl. IC. Hoshino, C. A. 1950, 

2, Fur die Ausfiihrung der Debye-Schemer-Aufnahmen clanken wir den Leuna- 

3, G. Wendt, Ber. dtech. chem. Ges. 76,425 "421. 
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Auffiillig war allerdinp, daB die f i i  das  dimere“ re“ in Phenol erhaltenen Molekular- 
gewichte (Mol.-C~w. ber. 226, gef. 250) betritchtlich iiber den nach der sonst h b s c h -  
teten Genauigkeit zu erwrtrtunden Werten liegen (vergl. Versuchsteil), auch wenn man 
eine geringfugige Verunreinigiing mit ,,Trimcrem" in Retracht zieht. 

Die deshalb durchgefiihrten Bestimmungen in Abhangigkeit von der Kon- 
zentration zeigten bei sinkenden Konzentrationen jedoch ein deutlichea An- 
steigen der Molekulargewichte. Bei der graphischen Darstellung der gefun- 
denen Werte weisen die Kurven fur beide Oligomeren auch hier auf ein drei- 
bzw. vierfaches Molekulargewicht hid). Im LHPA waren dagegen die Werte 
auch iiber einen groBen Konzentrationsbereich konstant. 

Die wiinschenswerte weitere Beatiitigung unserer Befunde gelang durch 
Heranziehung der vobtlindig N-acetylierten Oligomeren, die durch Kochen 
mit Acetanhydrid erhalten wurden. Die anfallenden Ole wurden nach Di- 
gerieren mit Ather oder Aceton fest - mit Ausnahme des Derivats am dem 
,,p-Dimeren" - und kristallisierten dann aus vie1 hochsiedendem Petroliither 
oder Dioxan. In organischen Liisungsmitteln losen sie sich als Diacylamide 
leichter als die unsubstituierten Peptide und ergeben nach Raat in Campher 
als neuem Losungsmittel Molekulargewichte, die einem vollig acetylierten 
Dimeren bzw . Tetrameren en tsprechen . 

Unsere Ergebnisse erklaren es zwanglos, warum sich die cyclischen Peptide 
der c-Amino-capronsiiure nicht durch Umlagerung ineinander uberfuhren 
lassen. Sie sind eben nicht isomer, sondern stellen verschiedene Oligomere dar. 

Ahnlich wie bei der Hydrolyse zeigte sich daa Dimere auch bei der Acety- 
lierung ala beaonders stabil und war erst im Verlauf einiger Stunden quanti- 
tativ umgesetzt, wahrend daa Tri- und Tetramere schon nach Stde. voll- 
standig reagiert hatten. Dieser Unterschied kann zur Trennung des Dimeren 
von den ubrigen Oligomeren dienen, daa dabei in 18-proz. Ausbeute anfiillt, 
bez. auf technisches Ausgangsgemisch. 

Zur Gewinnung siimtlicher Oligomeren wurde nun die Hermanssche Arbeits- 
weise abgeandert. 

Nach seinen Angaben l&Bt aich nur das ,,a-Dimere" leicht in reiner Form durch Va- 
kuunieublimation erhalten. Zur Iwlierung der beiden onderen Produkte geht er vom 
Gesamtextrakt mit allen &ei Oligomeren am und kriRtrrllisiert hriu6g fraktioniert am 
Wawr und Alkohol urn. ,,$-Dinieres" soll dnnn &us Rtiirker liislichen Antcilen mit. der 
Pinzette ausgelesen und erneut wiederholt umkristallisiert vierden. Reines sog. ,,Tri- 
meres" konnte wegen der dem ,,a-nimeren" stark Bhnelnden Ltislichkeitsverhtiltniw nur 
zuf lllig durch fraktionierte Extraktion dea Polymeren. teilweiws Eindunsten von Ex- 
t.rakten mit schwerer loslichen Anteilen und mchrfache Kristallisation m e  verdiinnten: 
Alkohol erhalten aerdon. 

Wenn man die Sublimation des HeiBwasserextraktes i. Hochvak. (10-2 Torr) 
bei Temperaturen nicht iiber 2500 und bei FeuchtigkeitsausschluB vornimmt, 
so bleiben das Trimere und Tetramere unveriindert zuriick, wahrend sich im 
Sublimat neben monomerem Caprolactam das Dimere in betrachtlichen Men- 
gen findet. Es wird bereits durch einmaligea Umkristallisieren a m  W w e r  
in reiner Form erhalten. Die Trennung dea Sublimationsriickstandes erfolgt 

-__ 
Nr. 2/1955] 
--.___ ___ 

4) N a c h t r a g b . d . K o r  r .: Auch beim Dimeren ainken die Molekulargewichte 
bei steigender Konzentration fjtark ab. 
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durch Liisen in der Menge Wasser, die der bekannten Lijslichkeit des "ri- 
meren (2% bei Zimmertemp.) entspricht, unter der Annahme, daB das ge- 
samte Produkt aus letzterem beatunde. Dadurch fhdet sich das vie1 schwerer 
liisliche Tetramere bereits fast rein im Ruckstand, wiihrend alles Trimere 
neben wenig Tetramerem (entspr. deasen Lijslichkeit von 0.07 %) im Filtrat 
vorliegt und von diesem durch mehrfaches Umkristallisieren aus Wasser ge- 
trennt wird 6). 

Auf diese Weise werden 36 yo dea technischen Extraktionsgemisches an 
Dimerem (Schmp. 342O), 26 % an Trimerem (Schmp. 215O) und 13 yo an 
Tetramerem (Schmp. 228O) als Rohprodukte erhallten, wiihrend die entspr. 
Ausbeuten an schmelzpunktsreinen Substanzen 30 %, 2 % und 9 % betragen. 
Monomeres Lactam war nur zu 15 yo im Ausgangsmaterial enthalten. 

Hin. Prof. Dr. U'. Langenbeck danken wir [iir die Anregung und sein Interease an 
dieser drbeit. 

Dem Thuringischen Kunstseidewerk Schwarza, besondera Hrn. T)r. Klare,  
danken wir fur die Vberlsssung des technischen HeiDwawrextrakts. 

Beschreibung der Versoche 

Alle Schmclspunkte sind korrigiert. 
1. Trennung der cyclischen Oligomeren: Zur Trennung werden 12ng dw fein- 

gepulverteri und trockenen technischen HeiOwasserextrakts in Portionen zu 40 g etwa 
30 Min., liingstens h e r  bis ziim Schmelzen, unter Feuchtigkeiteausschlu13 hei l[ka bia 
1W4 Torr imrl einer Radtcmperatm von 250° sublirniert. Hohexe Temperatur kann leicht 
aiir I'olymerisation fiihren. Bei Drucken von -1 Torr ist die Sublimationsgeschwindigkeit 
zii gering. Sech 3-5mal wiederholter Operation ist der gronte Teil deR Dimeren sowie das 
gesainta Crprolactam abgetrennt. nanach Wirct der Ruokstand in der 50fachicn Menge 
heil3en TVaaers gelost. Die Liisung enthalt nrch Abkiihlen daa gemmte Trimere nnd - 
dsr IAslichkeit entsprechend - wenig Dimeres und Tetrameres; in1 Ruckstand befindet 
sic11 daa mit geringen Mengen Dimema verunreinigte Tetramere. Durch Einengen der 
Iksung, Absublimieren und mehrfaches Umkristallieieren aus der 30fachen Menge Was- 
eels, Dimethylformamid und wieder Warner sowie Eindunsten lassen sich unter Ver- 
Insten 2 g ekes kristalllinen Pr&parats uom Schnip. 244-24B0 erhalten. Die Subsbnz ist 
nur langsam zur Kristallirultion zu hringen. 

Der trockcne Ruckstand wird gepulvert und bei lo-' Torr 1-2mal auf 250° erhitzt, 
his keirie Subliniation mehr auftritt. Durch lmaliges Umkriatallisieren &us der 60fachen 
und schlieDlich der 150fwhen Menge Wassera werden 10 g des reinen kristallinen Tet ra -  
nieren vom Schnip. 240° gewonnen. Die Ausb. an n imerem betriigt nach Auszichen 
niit siedendem Benzol und einmaliger Kristallisation aus der 120fachen Menge Wassera 
36 g (Schmp. 348O). 

Cyclisches Dimeres kann euch durch l/*stdg. Kochen des techmiscben C' lesamt- 
extrakta mit der 7fachen Menge -4cetanhydrid gewonnen werden, wobei die hiiheren 
Oligomeren vollsttindig in leicht losliche Y-Acetyl-Derivate verwandelt worden. .Vom 
ungelosten Dimeren wird nach einigem Stahenlasen abgesaugt und mit absoLAther 
gewaschen. Umkristallisieren aus der 120fachen Menge siedenden Wassere liefert My!, 
des Ausgangsmaterials an rein weihn Bliittxhen. 

5) N a c h t r a g  b. d .  Korr . :  Wiewirjetztfanden,destilliertdasTrimerei.Hoah- 
vak. (lO-2-10-4Torr) bei einer Badtemperatur von 2600 praktiach unzersetat fiber, 
sobald die Sublimation des Dimeren beendet ist. Durch Anwendung der Destillation 
IiiBt aich der angegebene Trennungsgeng noch verbeeaern (9% Ausbeute an reinem Tri- 
meren) . 
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2. D a r s t e l l u n g  d e r  N - A c e t y l - D e r i v a t e :  Jeweils 3 g des reincn Oligomeren 
werden mit 20 ccm Acetanhydrid am HiickfluDkiihler gekocht, beim Dimeren 5 SMn., 
beiin Tri- und Tetrameren nur ' I2 Stunde. h i m  Einengen i.Vak. scheidet sich daa Di-  
N - A c e t y l - D e r i v a t  dea cyc l i schen  n i m e r e n  bereits kristallin ab und wird nach 
Weschen mit absol. Ather am Dioxan win erhalten; Schmp. 162O. 

C,,H,O,N, (310.4) Ber. C 61.91 H 8.44 N 9.03 
Durch Abrauchen mit halhkona. fa lzshre  auf dem Waraerbad erhiilt man unter 

Abspaltung der Acetylgruppn daa Diuiere zuriick, im Gegensatz zum Verhdten des 
monomeren N- Acetyl-caprolactams, daa bereits beim Eirrdnrnpfen mit 3-proz. EssigGurc 
untsr Aufspaltmg des Iactanuinge8 N -Ace t y l  -a mi n o  c e p r on8 il u re liefertO). 

Zur Imlierung der vollat&ndig N-acetylierten cycliachen Triieren und Tetralneren 
muB daa Acetanhydrid i.Vak., zuletxt bei 1 Tom, vollstiindig entfernt werden. Von den 
zuriickbleibenden Olen wurde bisher nur das N - A c e t y l - D e r i v e t  dea T e t r e m e r e n  
durch Digerieren mit wenig Aceton f a t  und kristallisierte a u s  Petrolirther (Sdp. 140 bis 
130") oder Moxan in Nadeln vom Schmp. 143". 

Gef. C 62.16 H 8.59 N Q.04 

C,,H,tO,N, (620.8) Ber. (261.91 H8.44 N 9.03 Gef. C61.84 H 8.29 N 922 
Die N-Acetyl-Derivate sind leicht lklich in Methanol und Dimethylformamid mwie 

in warmem Benzol, Dioxan iind Aceton, wenig in siedendem Petroliither iind unliislich 
in Ather. 

3. Molekulargewichtabestimmungen 
Mcssungen i m  L a c t a m  d e r  Hexahydro-~-amino-benzo%silure (E 40.0): I)er 

Koflemche Schmelzpiinktablock ekes sich fiir die M.olekulargewichtAbestimmungen nech 
Rast wegen der sehr genauen Beobachtungsmoglichit als b o n d e r s  geeignet. Die Kon- 
stanz der M'erte, auch nach mehrstdg. Erhitzen der Proben, zeigt, daB keine Polymefi- 
eetion in den1 hochschmelzenden Laeungsmittel ststt,findet. Teatsnbatnnz Azohenzol 
(Mo1.-Gew. ber. 182, gef. 157). 

. . ~  ~ - . _. . -. - I __ .. _. . - - - - . - 
1 mp Shst. i my LBsysm'-r' AT Mo1.-Cew. 
I -  - __ -. . - ._ __ - . . - - . .. .- -. - - 

Dinieres  . . . . . . . . . . . . . . , 
(, .u-Dimerd ' ) . . . . . . . . 

Trimeres .............. : 
(,,@-Dimeres") ! 

T e t r a  ui e r e s . . . . . . . . . . 
(,,!Crimeree.'') 

1.17 
1.30 
0.9; 
1.15 

1 .s.5 
1.63 
1.23 
1.25 
0.97 
3.05 
0.77 

1.67 
1.40 
1 .08 
1.08 
1.05 
3.32 
0.96 

, .. -. - . . -  
I 

11.98 I 11.05 
1 12.48 
1 13.70 

13.32 
13.97 
10.62 
12.00 
10.78 
10.55 
18.33 

17.23 
12.25 
12.67 
10.12 
9.15 
9.60 

20.92 

I .. - 
I 

! 21 I 
I : 17.0 

1 13.5 
15 

1 Mittel 
1 her. 
i 
I l7 
I 13.7 
i 13.5 

12 
11 
34.5 

5 1  

9 j  

T:' I 
I 

10 I 
8 1  

1 0  I 

10.5 : 

30 
4.2 

Mittel 
ber. 

222 
224 
230 
224 
225 
226 

327 
340 
342 
.347 
335 
335 
336 
336 
339 

430 
456 
427 
426 
436 
461 
436 
439 
452 

-~ ~ 

0 )  H. A. Offe, Z. Naturfomoh.2 b, 183 [1947]. 
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Messungen in  A c e t a n i l i d  (E 6.93): In  Anlehnung an J. H. Mathews') war ein 
zylindrischea MeBgefiiB mit Luftsmantd ausgeriistet, mit einem l/,oo-HalhmikFo-Beckniann- 
Thermometer und Gllasrtihrer. Die Probe wurde in einem mit RuckfluBkiihler vemhenen 
SchnielzgefiiD im Dampf von siedendem Xylol geschmolzen und dann in einem zweiten 
DampfgefiiB im Dampf einea Toluol-Xylol- Geulisches langsam abgekiihlt, demm Teni- 
peratur deul Schrnelzpunkt der Probe angepaBt war. Tcstsubstanz Anthmcen ( M d -  
Gew. her. 178, pef. 181.1761. 

- 

n i m e r e s  ............... 
(,,a-Diniercs") 

T r i m e r e s  .............. 
(,,p-Dimeres") ......... 

l'e t r a me r e  B ............ 
(,,Triniares") 

g Sbst. 

0.0887 
0.1108 

0.1266 
0.1296 
0.1218 

0.1604 
0.1501 
0.161 1 

Chlorcalcium-Rohr. Die Beheizungerf 
wurden unter magnetischer Riihrung I 

letoff (Iv 

g IBsgsm. 

6.0967 
6.8507 

6.1104 
6.1878 
6.1833 

6.2387 
6.2739 
6.2.565 

4T 

0.47 
0.53 

Mittel 
ber. 

0.44 
0.47 
0.40 

Mittel 
ber. 

0.39 
0.35 
0.35 

Mittel 
her. 

Mo1.- Cka. 

215 
212 
?14 
226 

326 
:309 
341 
325 
339 

457 
474 
510 
480 
452 

Mess u n g e n i n  P h e n o 1 (L, 1,2) : Das zyLidrische MeI&af&B von ca. -2 ccm Inhalt 
war niit einem Luftmtlntel umgeb I und trug einen seitlichen Schliffstutzen mit 

gte im W w r b a d ;  die Schmelzpunktedepressionen 
t einem 1 /500-Ha.lbmikro-Beckmann-Therrnometer 

geniessen. Testsubstanz €I ......... - ___ 

Dimeres  .......... 
(,,a-Dimem") 

71 r i m e r  e s ......... 
(,,@-Dimeres") 

Tetra meres  ....... 
(, ,Trimecea" ) 

g Sbst. 

0.09970 
0.12580 
0.05685 
0.63320 
0.06228 
0.06172 
0.10360 
0.21 772 
0.40270 
0.49610 
0596SO 
0.79270 
0.98670 
0.94762 
0.07040 
0.07 197 
0.06610 
0.14970 
0.15320 
0.29650 
0.59440 
0.89140 
0.91700 
1.25258 

-- 

9.0671 
9.08975 
9.0120 i 
9.1048 

9.0991 I 

5.9684 
9.6073 I 
9.6073 i 

9.6073 
9.6073 / 
8.9684 I 
8.9201 j 
9.0?29 
8.7261 . 

8.9684 1 

9.6073 , 

I 

9.0885 
9.0885 
9.0885 I 
8.9295 
8.9201 1 

I 
0.0480 ; 0.36 
0.0613 0.45 
0.0276 
0.3110 
0.0202 
0.0203 
0.0335 
0.07 15 
0.1235 
0.1520 
0.1830 
0.2430 
0.3020 
0.3120 
0.0174 
0.01765 
0.01 675 
0.0362 
0.0367 
0.0725 
0.1450 
0.2170 
0.2270 
0.3105 

0.20 
2.89 
0.16 
0.17 
0.32 
0.68 
1.20 
1.50 
1 .tw 
2.54 
3.34 
3.62 
0.14 
0.14 
0.14 
0.33 
0.34 
0.68 
1.47 
2.48 
2.54 
4.05 

- 
Mol.-C:ew. 

217 
222 
225 
175 
308 
292 
256 
257 
2.51 
247 
245 
234 
220 
210 
406 
410 
389 
357 
350 
346 
320 
2M 
291 
250 - 

') J. Amer. ohem. SOC. 89, 1125 r14171. 
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Messungen in  Camphor (E 40.0) nach Rlrst: Testsubstanz Awbenzol (Mol.-&w. 

.. ____ .____-_. 
Nr.2119651 

ber. 182, gef. 183). 
-. - _____. . . -- 

Di-N-acetyl-Dimeres. .  

THtra-N-acetyl-Tetra- 
meres ............... 

_. ~ - __ 
mg Sbst,. 

1.55 
1.20 
0.95 

_______ 

1.05 
1.0 
1.15 
1.05 

- _ _  . - _. 
mglssgsm. 1 
. - 

18.9 

9.4 
1 

8.88 
12.25 1 
11.10 
11.17 1 

I 

AT 

15 
18 
13 

Mittel 
ber. 

8 
5 
7 
5.8 

Mithl 
ber. 

--- M0l.-Gew. 

320 
314 
311 
315 
310 

605 
855 
593 
650 
828 
620 

Im LHPA ergeben sich f i i r  alle N-Amtyl-Derivate stiindig steigende Temperatur- 
differenzen bei der Messung, die wahmcheinlich durch Acetyliibertragung auf das Lii- 
sungsmittcl zu erklhren sind. 

46. Richard Kuhn und Irmentrsut  L6w: Die Alkaloidglykoside der 
Bltitter von Solanum auiculare 

(Mitbearbeitet von H e i n r i c h  T r i s c h m a n n )  

[Aus dem Max-Planck-Institut fiir Medizinische Forschung Heidelberg, 
Institut fur Chemie] 

(Eingegangen am 22. Dezember 1954) 

Bus den BlSlttern von flohnuna aviculare lieBen sich chromato- 
graphisch zwei schon kristallisierende Alkaloidglykoside gewinnen. 
DIM eine, das aus 1 Mol. Solesodin + 1 Mol. Glucose + 1 Mol. Ga- 
laktose + l Mol. Rhamnm aufgebaut ist, diirfte mit Solaeonin, daa 
andere, das bei der Hydmlyse 1 Mol. So lad in  + 1 Mol. G l u m  + 
2 Moll. Rhtlmnose liefert, mit Solamargin identisch sein. 

Die Blitter von Solunum avkuhre,  einer aus Neuseeland stammenden 
Solanumart, werden sowohl vom Kartoffelkiifer (Leptinotarsa decedineata 
Say)  als auch von dessen Larven gefreasenl). Es war somit zu erwarten, daB 
die darin enthaltenen Alkaloidglykoside iihnlich wie Solanin und Chrtconin 
keine oder nur eine geringe Wirkung als FraBgifte bzw. Resistenzfaktoren be- 
sitzen und sich somit chemisch und biologisch von den wirksamen N-haltigen 
Steroidglykosiden, die Tetrasaccharid-Reatete enthalkn (Demissin und Tomatin), 
unterscheiden . 

Die a d d e r  Zweigstelle Rosenhof dea Max-Planck-Instituts fur Ziichtungs- 
forschung 1953 im Freiland geernteten 1anzettGrmigen Bliitter von S. avicuEare 

1) Nach Vemuchen von M. Torka, die eich auf des von uns vembeitete Pfianzen- 
material beziehen. K. Schreiber (Chem. Techn. 6, 848 [1964]) erwiLhnt eine resistente 
.R&num aviculare Forst. 


