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461. P. Ehrlich und A. Bertheim: fher p-Bminophenyl- 
arsinsaure. 

( E r s t e Mi t t e i I u n g. ) 

[Am der Clicniisclien AbteilunS; des Georg Speyer-Haoses, Frankfurt a. S1.j 

(Eingegangen u u  8. Juli  1907.) 

Durch Erhitzeu von a r s e n s a u r e n i  An i l in  auf 190-300" erhielt 
BBchamp (Compt. rend. 66, I, 1173 [1863]) eine Verbindung \on 
der Zusaniinensetzung .CnHa B s  0 6  N. oder in der heute iiblichen 
Schreibweise: CGHsOt NAs, die er a h  A n i l i d  der Arsensiiore auf- 
fal3te. Es muWte ihr demnach die Strukturformel 

CsHs . NII. As 0 (OH)? 
zugeschrieben werden. B Bchamp hat das Natriuin-, Kaliuni-, Ba- 
rium- und Silbersalz dieser Verbindung beschrieben. 

Seit mehreren Jahren wird ein Heilmittel unter dem Naiuen 
A t o x y l  in den Handel gebracht, das seiner chemischen Natur nacli 
als M e t a a r s e n s l u r e a n i l i d  bezeichnet wird, dem also die Forniel 

zukomnien niiiWte. 
Die von uns vorgenoniinene Untersuchung dieser Substanz ergab 

aber zunlchst, daB in ihr sicher kein freies Anilid, sondern eine auf 
Lackmus neutral reagierende N a  t r i u m v e r b i n d u n g  vorliegt. -411, 
ihrer konzentrierten wlBrigen Losung 1aBt sich durch Einwirkung 
voii Sauren eine einheitliche, gut krystallisierende 1-erbindung von 
saurer Reaktion erhalten, welche kein Natrium mehr enthalt. Diewr 
konimt die Zusammensetzung G H s  03NAs zu. Sie hat also die 
g l e i c h e  Zusammensetzung wie das BBchampsche &rthoarsens" aurc- 
anilide. 

Eingehende Tergleichungen dieser von uns genau nach der Bt.- 
c h a m p  schen Vorschrift dargestellten Substanz init der aus Handelb- 
atoxyl erbiiltlichen sauren Verbindung erwiesen aber, daW be  i d e 
Sto f fe  chemisch  i d e u t i s c h  sind. Sie zeigeu iibereinstinimentl 
folgende Zuni Teil schon von BPcham p beschriebene Eigenschaften. 
Beide Substanzeu krystallisieren in gllnzenden, weil3en Nadelu , die 
in kaltem Wasser schwer, in heil3em Wasser leicht loslich sind. Die 
w2Wrige Losuug beider Suhstanzen zeigt saure Reaktion. Beide koti- 
nen ohne Zersetzung iiber 200° erhitzt werden. Beide sind in kausti- 
schen, wie iu kohlensauren Alkalien mit Leichtigkeit loslich untl 
zeigen uberhaupt alle iu folgendem beschriebenen Reaktioneu in 
gleicher Weise. 

CsH5. NH . -4s Or 



Das Atoxyl des Handels ist also als eine NPtnurnverbhdung der 
von B e c h a m p  beschnebenen und fur Orthoarsenskureanilid gehalte- 
aen Substanz zu betrachten. 

Diese Auffassung wurde auf spthetischem Wege bestlitigt, indeni 
beim Neutralisieren der B 8 c h a m  pschen Verbindung mit Natrium- 
hydroxyd Atoxyl erhalten wurde. Zur Neutralisation wurde fur ein 
Mol der B 8 c h a m p  schen Verbindung genau ein Mol Alkali verbraucht. 
Damit ist festgestellt , ds13 das Handelsatoxyl die M o n on  a t  r i II nr - 
verbindung der B6champschen Substanz ist. 

Die gleiche Ansicht wird auch von F o u r n e a u  (Journ. Pharm. 
Chim. 6. Ser. 25, 332 [1907]) ausgesprochen. Derselbe bezeichnet 
das Atoxyl als h f o n o n a t r i u m s a l z  d e s  O r t h o a r s e n s ~ u r e a n i l i d s  
und erteilt ihm die Formel: 

C6H5 .NII .  A s U < ~ ~ . 2 H 2 0 ,  

indem er es als identisch mit der schon 1863 von BBchamp be- 
schriebenen Natriumverbindung erklart. 

F o u r n e  a u  hat also die empirische Zusammensetzung des Atoxyls 
richtig erkannt. Indessen beziehen sich seine Angaben hinsichtlich 
des Krystallwassergehaltes nur auf das zufallig in seinen Handen 
befindliche Handelspraparat. Moore ,  N i e r e n s t e i n  und T o d d  be- 
schreiben (Biochemical Journ. 2, 324 [1907]) ein Praparat mit 3 Molen 
Wasser, und wir hatten ein Handelspriiparat in Handen, das 4 Mole 
Wasser enthielt. llemgemll3 ist der Iirystallwassergehalt des Handels- 
prlparates ein schwankender. 

AuBerdem hat F o u r n e a u ,  indeni er, der Bkchampschen huf -  
€assung folgend, das Atosyl a19 Natriumverbindung eines Orthoarsen- 
slureanilids von der Formel CsHs .NH.AsO (OH) (ONa) auffaBte, 
dessen Konstitution nicht richtig erkannt. 

Nach iinseren Untersuchungen ') ist das Atoxyl das hf o n o n  a t r i u m  - 
s a lz der 1'- Aminophenylareinsilure, und seine Konstitution wird 
durch die Formel ausgedruckt : 

Die Richtigkeit dieser Auffassung wird durch folgende Tatsachen 

1. W e d e r  d i e  BBchanipsche S u b s t a n z  n o c h  d a s  A t o x y l  
s i n d  Ani l ide .  Ihre waBrigen LBsungen konnen mit Alkalien, kon- 
eentrierter Salzsaure, 30-proz. SchwefelsLure zum Sieden erhitzt 
werden , ohne daB wesentliche Abspaltung von Anilin nachzuweisen 

erwiesen : 

1) cf. Berliner klinische Woehenschrift, 1907, Nr. 10. 



ist. Erst heim Erhitzen der wasrigen Losungen unter Drucli uber 
ihre Siedeternperatur oder beim Schmelzen der Praparate rnit Atz- 
alkalien werden merkliche Mengen in Anilin und Arsensaure gespal- 
ten. Da nun Anilide, zumal aber Anilide anorganischer Sauren, im 
allgemeinen mit groBer Leichtigkeit der Hydrolyse zuganglich sind, 
spricht die grof3e Bestandigkeit des Atoxyls gegen hydrolysierende 
Einfliisse durchaus gegen die Annahme eines Anilids. Der Arsen- 
saure- und Anilinrest miissen also im Atoxyl auf festere Weise mit 
einander verbunden sein. 

2. D a s  A t o x y l  e n t h a l t  e i n e  p r i m a r e  Aminogruppe .  Es 
verhalt sich in allen Reaktionen wie ein primiires Amin der aromati- 
schen Reihe, R.NH2. Insbesondere laat es sich durch salpetrige 
Saure mit Leichtigkeit in Diazoverbindungen iiberfiihren, welche ihrer- 
seits mit Aminen und Phenolen zu Azofarbstoffen kombiniert werden 
konnen. AuBerdem IaBt sich das Atoxyl acetylieren und seine Acetyl- 
verbindung ist eine besonders gut charakterisierte krystallisierte Sub- 
stanz von hervorragender Bestandigkeit. Endlich bildet das Atoxyl 
rnit 8- naphthochinonsulfonsaurem Natron ein intensiv rot gefarbtes 
Kondensationsproduk t. 

3. D a s  d t o r y l  i s t  e i n e  a romat i sche  A r s i n s a u r e  
[R. As 0 (0H)zj. Es zeigt alle charakteristischen Reaktionen dieser 
von Michae l i s  und seinen Schiilern eingehend studierten Substanzen. 
Aus seinen ammoniakalischen Losungen kiinnen durch Magnesia- 
mischung oder durch Calciumchlorid in der Siedehitze Niederschlage 
ties Magnesium- hezw. des Calciumsalzes erhalten werden, wahrend aus 
den kalten Lijsungen unter dem EinfluB derselben Agenzien kein 
Niederschlag gefsillt werden kann. DaB im Atoxyl der Arsensaure- 
rest am Benzolkern verankert ist, wird auch dadurch erwiesen, daf3 
das Kondensationsprodukt aus Atoxyl und B-Naphthochinonsulfon- 
saure, ebenso wie die aus diazotiertem Atoxyl und basischen Kom- 
ponenten erhaltenen dzofarbstoffe noch arsenhaltig und spielend in 
Natriumcarbonat liislich sind. Ein dritter Beweis fur die Annahme 
einer Phenylarsinsaure liegt in der leichten Uberfuhrbarkeit des Atoxyls 
in Jodanilin unter der Einwirkung von Jodwasserstoffsaure, einer 
Rehktion, bei der der Arsensaurerest glatt durch Jod ersetzt wird. 

4. D a s  A t o x y l  e n t h a l t  d i e  A m i n o g r u p p e  u n d  d e n  Arsen -  
s a u r e r e s t  i n  P a r a s t e l l u n g  z u  e i n a n d e r  ge lager t .  Fur diese 
Kosstitution ist der Nachweis dadurcb geliefert, daf3 bei dem eben 
erwahnten Ersatz der Arsensauregruppe durch Jod ausschliefllich 
P a r  a j o d a n i l i n  gebildet wird. 

Eine Aminophenylarsinsaure ist bis jetzt in der chemischen 
Litteratur nicht beschrieben. Michae l i s  hat wohl versucht, die von 
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ihni bei der Nitrierung der Phenylarsinsiiure erhaltene Nitrophenyl- 
arsinsiiure zu reduzieren , allein ohoe positives Resultat. obrigens 
wiirde das Gelingen dieser Reaktion zweifellos n i c h t  zur Paraamino- 
phenylarsinsaure gefiihrt haben, da alle bekannten Substitutions- 
regelmaaigkeiten der Michae l i s  schen NitrophenylarJinsaure die M e t a -  
stellung euweisen. Michae l i s  sclbst hat diese Frage offen gelassen. 

1)er UmlagerungsprozeIl , der beim Erhitzen von arsensaurem 
Anilin unter Bildung von p-Aminophenylarsinsaure vor sich geht - 
iind die p-AminophenylarsinsHure entsteht, wie schon BBchamp er- 
wlhnte, i m m e r, wie und unter welchen Bedingungen auch Anilin mit 
Arsenslure auf ungefahr 190° erhitzt wird -, dieser Urnlagerungs- 
proze13 ist keineswegs singulLrcr Katur. Er findet sein restloses 
Analogon in der Bildung der p-Aminophenylsulfonsaure oder S u If - 
a n  i 1 s rt u r e beim Erhitzen von schwefelsaureni Anilin. Indem wir UIIS 
der gebrluchlichen Terminologie anschlieoen, schlagen wir fur die 
pnminophenylarsinslure den Namen .A r s a n i l  siiu r ea vor. 

Das ,4rsensiiureanilid ist RUS der Reihe der bekannten Verbin- 
dungen zii streichen. 

E x p e r i m e n t e l l e r  Teil. 

p - A m i n o p h e n y 1 a r s i n s G 11 r e, A r s a n  il s a u r e , 
NH2. Cg H1. AS o(oI-1)~. 

155 g Handelsatoxyl werden in 600 ccm Wasser unter gelindem 
Erwarmen geliist und 65 ccm Salzsaure (spez. Gewicht 1.12) zugefugt; 
riach mehrstundigem Stehen wird abgesnugt, mit kaltem Wasser salz- 
saurefrei gewaschen, mit Alkohol und -ither nachgespiilt und an der 
Luft getrocknet. Ausbeute quantitativ. 

0.2365 g Sbst.: 13 ccm N (21°, 757 mm). 
0.1776 g Sbst.: 0.1258 gMgzAs,O7.-O0.2235g Sbst.: 0.1610g MgzA~z07.- 

CsHa AsNOa. Ber. As 34.56, N 6.45. 
Gef. 34.19, 34.77, 6.29. 

Leicht loslich in Methyl-, schwer in Athylalkohol und Eisessig, 
fast unloslich in Ather, Aceton, Benzol und Chloroform. 

Die Arsanilsaure zeigt noch schwach basische Eigenschaften; fiigt 
man ziir Losung des Natrinmsalzes Mineralsiiure im U b e r s c  huB, so 
liist sich der anfangs entstehende Niederschlag wieder klar auf. 
Uberschiissige Essigsaure lost denselben jedoch nicht, weshalb Natrium- 
acetat aus Losungen der Arsanilshre in Mheralsauren die erstere 
wieder abscheidet. Dampft man die Losung yon Arsanilsilure ;P 
Sdzsaure auf dem Wasserbade zur Trockne und befreit den Riick- 
stand uber Atzalkali von anhaftender Saure, so erhllt man das Chlor- 
hydrat der Arsanilskure; dasselbe ist in Wasser infolge hpdrolytischer 
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Spaltung nicht klar loslich, wohl aber in Methj-I- und A t h r l a l k o  h o l ,  
am denen es durch Ather wieder abgeschieden wird. 

0.5410 g Sbst.: 0.3061 g AgCI. 
Cs&AsNOa.HCl. Ber. HCl  14.40. GeE. HCI 14.39. 

p -  A mi 11 o p h en y l  ar s i n s a u r e  s N a t r i u 111, ,At o x y I., 
,ONn NH2. CS HI AS O,OH . 

Diese Verbindung stellt ein weaea, in Wasser leicht mit neutraler 
Reaktion 16sliches Krystallpulver dar j leicht loslich in Methyl-, fast 
unliislich in ithylalkohol. Das Hanilelsprotlukt entspricht ungefahr 
der Pormel 

,ONa NHz.CG H&.As O\OH + 4 1120, 

doch schwankt der Wassergehalt; bei vielen Trockenprobeu (bei 110’) 
erhielten wir Werte, die sich von 31!3 bis zu 4 Ha0 bewegten. 
VBchamps ’) hat fur sein Natriumsalz die Zusammensetziing 

~ClsH~NaAsR’Oti.lOIIO.r, d. i. CtiH7NaAsNO3.5 H2O 
gefunden. 
erhielten wir ein Produkt, das 6 Mole Krystallwasser enthielt : 

Durch Umkrystallisieren yon Handelsatoxyl aus W a s  se  r 

8.5104 g Sbst. : 0.7757 g Genichtsverl. 

Beim Umkrystallisieren atis Alkohol-Wasser bildete sich ein Prii- 
C ~ H T N ~ A ~ N O J . ~  HeO. Ber. HrO 31.13. Gef. €120 30.90. 

parat, das init 2 Molen Wasser krystallisierte : 
0.3345 g Sbst.: 0.1884 g M ~ ~ A s ~ O ; .  

C6H;NaL4sNO~,8H~0. Ber. As 57.27. Gef. ,is 27.19. 

Ace t y 1-1’- am i n o 1) he  n y la  r s i n s a u re. 
31 g krystallisiertes, arsanilsaures Natrium werden mit 55 ccni 

Essigsaureanhydrid gleichniiiI3ig angeruhrt ; die Masse erhitzt sich, 
siedet heftig auf, wobei fur einen Moment alles in Liisung geht, uni 
dann zu einem Brei zu gestehen. Nach dern Erkalten verruhrt man 
mit ca. 300 ccm Wasser, fugt 52 ccm Salzslure (spez. Gewicht 1.12) 
hinzu, saugt nach mehrstundigern Stehen ab und wiischt mit Wasser, 
Alkohol und Ather aus. Ausbeute fast theoretisch. 

0.3511 g Sbst.: 0.2086 g JIg2AstO;. 
C$HloAsN04. Ber. As 28.96. Gef. As 28.68. 

Die Acetylarsanilsiiure bildet glanzende, weiWe Blattchen ; sie be- 
sitzt kaum noch basische Eigenschaften ; nus ihren Salzlijsungen wird 
sie such durch s t a r k  u b e r s c h u s s i g e  Mineralsaureu abgeschieden’, 

1) loc. cit. 



aua ihrer Loaung in konzentrierter Salzsaure durch Wasser unver- 
iindert gefiillt. R e a g  i e  r t n i c h t m it  N a p  h t h o c h i n o  n s u If  0 s L u r e ;  
wird durch Kochen rnit Alkalien oder Siiuren leicht zu Arsanilsaure 
verseift. Kann ohne Veranderung iiber 2000 erhitzt werden. 

Die Acetylarsanilsiure wird auch erhalten durch mehrstiindiges Koehen 
von a rsan i l saureni  N a t r i u m  (getrocknet) mit Eisessig, Abdcstillieren der 
Hauptmenge des letzteren und Aufnehmen des Riickstands mit verdiinnter 
Salzsiure, ferner durch Behandeln von Arsanilsiure in Pyridin mit Acetyl- 
ehlorid, endlich aus Arsanilsiure und Essigsiureanhydrid unter Zusatz einer 
Spur konzentrierter Schwefelshure. 

A c e t y 1 ar s a n i  1 s aur e s Na t r  i u  m , CZHSO. KH . C&. 9 s  0 (0 Na) (OH), 5 HsO, 
entsteht durch Eintragen von Acetylarsanilsiure in warme, konzentrierte 
Natronlauge bis zur Neutralisation. Beim Erkalten krystallisiert es in feinen, 
weiDen, iiu5erst leichten Nhdelchen, die in Wasser uud Methylalkohol leicht 
l6slieh sind l). 

2.3804 g Sbst.: 0.5746 g Gewichtsverlust (1100). 
C ~ H ~ N ~ A S N O I ,  5H?O. Ber. 1320 24.26. Gef. H?O 24.14. 

D i a z o t i e r 11 n g d e r A r s an il s a u r e .  
3.8 g Natriumsalz wurden in 100 ccm Wasser gelost, 18 ccm V1- 

Salzsiiure zugefiigt und rnit 90 ccm D/lO-PJatriumnitritliisung diazotiert. 
Beim Hinzufugen von 1.3 g /3-Naphthylamin, gelost in 9 ccm VI-Salz- 
slure, entstand in reichlicher Menge ein roter, krystallinischer Nieder- 
schlag des Azofarbstoffs, 

H, 0 3  AS. Cc Hd . N :N. Cio Hc .NH? .HCI. 
H e r s e l b e  w a r  i n  k a l t e r  S o d a  s p i e l e n d  rnit t i e f r o t e r  

F:i r b e  l o s l i c h  untl w i r d e  daraus durch SIure  wieder abgeschieden. 

C b e r f u h r u n g  d e r  d r s a n i l s i i u r e  i n  p - J o d a n i l i n .  
3.1 g nrsanilsaures Natrium, in  18 ccm Wasser geliist, wurden mit 

5.2 g Jodkalium und 10 ccm verdiinnter Schwefelsaure (1 : 5) zum 
Sieden erhitzt, bis die Mnsse durch Krystallausscheidung breiig wurde ; 
nun wurde sodaalkalisch gemacht und mit Ather extrahiert. Beim 
Verdunsten des letzteren hinterblieh in guter Ausbeute und vollig rein 
1,-Jodanilin m m  Schrnp. 63O. 

1) Fallt man die wdrige Liisung mit Alkohol, so resultiert ein Yrodukt 
mi t  4 II,O. (Ber. 1120 20.40. Gef. H,O 20.17). 


