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Die seit langem bekannten und in der Literatur als chemisehe 
Individuen betrachteten Xther des Resazurins haben sieh als 
Genfisehe yon Resazurin- und lgesorufingthern erwiesen. 
Mittels Chromatographic an Kieselgel oder Aluminiumoxid 
konnten die Xther des l~esazurins in reinster Form erhalten 
werden. 

Ethers of resazurin described in  the literature were found to be 
mixtures of resazurin ethers and resorufin ethers. Pure resazurin 
ethers could be isolated by means of chromatography on silica 
gel or aluminium oxide. 

Kiirzlich ha t  der eine yon  uns 1 gezeigt, dat] l~esuzurin/~ther als 

Redox- Ind ika to ren  angewendet  werden kSnnen.  Da wit bei der 
Reindars te l lung dieser Farbstoffe zu einigen yon  den L i t e ra tu rangaben  

abweichenden Resu l ta ten  gekommen sind, fiihlen wir uns  veranlai]t ,  
fiber unsere Versuchsergebnisse kurz zu beriehten.  

Wahrend dem t~esazurin eine groBe Anzahl von Arbeiten gewidmet ist, 
werden seine Xther seit langem in der Literatur nicht erw~hnt. Nietzk i  und 
Mitarb. 2 stellten dureh Umsetzung des Silbersalzes des l~esazurins mit  Xthyl- 
jodid in Xthanol den gesazurin/tthyl~ither dar; sp~iter zeigten Meyer und  
Elbers s, dal~ die Einwirkung yon salpetrigs~iurehaltiger Salpetersgure auf 
Resorcinmonomethyl~ther in Eisessig zum gesazurinmethylather  fiihrt. 

Obwohl wir die Versuchsbedingungen der genann~en Autoren streng ein- 
gehalten haben, gelang es uns nicht, chromatographisch einheitliche Stoffe 
zu erhalten. Da stets Gemische yon Resazurin~ithern mit  verhaltnismagig 

1 E.  RuSiJsa, Coll. Czech. Chem. Commun. 29, 2244 (1964). 
2 R.  Nietzlci, A .  Dietze und H. M(te/cler, Bet. dtsch, chem. Ges. 22, 3020 

(lssg). 
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grol~em Gehalt an Resorufin/~ther erhalten wurden, sind wir zur Uberzeugung 
gelangt, dab sowohl Nietzki  als aueh Meyer und Elbers unreine Produkge in 
H/s gehabt haben. 

Wir versuehten t~esazurin- und l~esorufingther dureh Chroma~o- 
graphie s,n Kieselget odes Aluminiumoxid vonein~nder zu trennen und 
nachstehende gesazuringther 1--4 rein darzustellen. 
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Fiir die Alkylierung wurde zweekm/~gig nicht vom reinen Resazurin, 
sondern yon seinem Gemisch mit l~esorufin ausgegangen, denn das 
infolge der leichten Zersetzung yon Resazuringthern entstandene Gemisch 
der beiden J~ther mugte anschliel3end sowieso getrennt werden, gleieh- 
giiltig, ob das Silber- odes Natriumsalz des Resazurins und l~esorufins 
angewendet wurden, odes aber, ob mit einem Oberschufl yon Alkali- 
carbonat in wgl3rig-Mkohol. LSsung gearbeitet wurde. Es ist bemerkens- 
west, dab die Alkylierung in absol. /X_thanol ziemlich langsam vor sich 
geht und zudem in geringer Menge eine neue, yon Resazurin- und I~eso- 
rufingthern untersehiedliche, gelborange gefgrbte Verbindung auftritt, 
die nieht ngher untersueht wurde; erst nach Zugabe yon Wasser 
odes bei Umsetzung ir~ gew6hn]ichem Athanoi finder die A]kylie- 
rung mit prs verwendb~rer, wenn uuch niedriger Ausbeute start. 
Alle Versuehe sie zu verbessern, blieben ohne Erfolg; Temperaturerh6hung 
und ls Reaktionsdauer hatte nur vermehrte Umsetzung yon Resa- 
zurin- zu l~esorufingther zur Folge. 

Resazurinmethylgther wurde ferner aus Resoreinmonomethylgther 
naeh ~ d~rgestellt. Aueh hier gelang es nieht, reinen Resazurinmethyl- 
/s zu erh~lten; das Gemiseh der Ather mugte chromatogr~phisch 
getrennt werden. Wurden Resorcinmonoi~thylgther bzw. I~esorcin- 
monoglykolsgure (3-Hydroxy-phenoxyessigss dieser l~eaktion unter- 
zogen, lag im ersten Fall die Resazuringthylgther-Ausbeute unter einem 
Prozent, und im zweiten t ra t  nur sehr schwache Rotfgrbung ein. Die 
Reaktion scheint demnach fiir die Darstellung anderer Stoffe dieser 
Reihe ohne pr/~p~rative Bedeu~ung zu sein. 

4 H. Musso, Chem. Ber. 92, 2862 (i959). 



K. 1/1966] Uber ~ther  des Resazurins 131 

Aueh durch Einwirkung yon /~therischer DiazomethanlSsung 1/~l~t 
sich Resazurinmethyl/~ther gut gewinnen, doch mug dabei gro~er IJber- 
sehul~ an Diazomethan vermieden werden, da sons~ einerseits die Zer- 
setzung yon Resazurinmethy]s zum Resorufinmethyl/~ther, ander- 
seits die Bildung einer neuen, nicht n/~her untersuehten Verbindung, 
deren RF-Wert zwischen den Rl~-Werten der beiden Methyls liegt, 
in Erscheinung treten. Die analoge Umsetzung yon l~esazurin mit Diazo- 
essigester verl//uft mit so geringer Geschwindigkeif~, da~ sie keine pr/~- 
parative Bedeutung besitzt. 

Resazurin/~ther sind sowohl im festen Zustand, als aueh in alkoholi- 
schen L6sungen gegen W//rme sehr empfindlich. Deswegen empfiehtt 
es sieh nicht, sie aus Athanol umzul6sen oder ]ange bei h6herer Temperatur 
zu troeknen. Deshalb gelang es aueh nicht, den hochempfindliehen Resa- 
zurin-~-brom/~thyl/~ther zu isolieren. In unpolaren LSsungsmitteln sind 
diese Stoffe relativ best/~ndig. 

IR-Bestrahlung in alkohol. LSsung wandelt Resazurin/~ther ira Laufe 
weniger Min. glatt und quantitativ in Resorufin/~ther urn; dies tritt - -  
in bedeutend kleinerem Umfang - -  auch am Tageslicht ein. 

SehlieNieh wurde noeh des naeh Nietzki und Mitarb. ~ hergestellte 
Gemisch yon Resazurin- und l~esorufinacetat ehromatographisch ge- 
trenn~ und Resazurinacetat isoliert. 

Experimenteller Teil 

Alle Schmelzpunkte wurden nach Ko/ler bestimmt und sind korrigiert. 
Die Absorptionsmaxima beziehen sich auf Feinsprit als L6sungsmittel und 
die Messungen erfolgten in einem Beckman-DU-Ger~it. Der erste RF-Wert der 
d/innschichtehromatographischen Amgaben (DC) bezieh~ sieh auf Kieselgel 
und Benzol--Aceton (3:1), der zweite auf At2Oa und CttCla. Bei der 
S~ulen- und  Diinnsehichtchromatographie wurde Silikagel CI-I(Laehema) 
und  Aluminiumoxid l~eanal (Ak$. Stufe II ,  neutral) verwendet. 

Resazurinmethyl(~ther (1) 

a) 50 mg des nach Weselsky 5 hergesteltten Gemisches von l~esazurin und 
l%esorufin wurden in 300 cm a ~thanol unter gelindem Erw~irmen gel6st; nach 
Abkiihlung auf Zimmertemp. wurde mit  einer aus 0,5 g Nitrosomethylharn- 
stolf dargestellten ~ther. CI-I2N2-LSsung portionsweise versetzt. Nach Auf- 
h6ren der N2-Eni~wicklung (was naeh einigen Min. der Fall war) konnten nur 
Spuren yon Ausgangsstoffen chromatographisch festgestell~ werden. Darauf 
destillierte man unter vermindertem Druck zuerst iibersehfiss. CH2N2 und 
dann, bei h6ehstens 40 ~ Badtemp., den Alkohol bis zur Troekne ab. I)er rot- 
braune  l~fiekstand wurde in Benzol--Ace~on (3:1) gel6st und an KieselgeI, 
wie unter  (b) besehrieben, ehromatographierg. 

b) Naeh dem Verfahren yon Meyer und Elbers (1.8.) wurde die Umsetzung 
mit 5 g Resorcinmonomethyl/ither durehgefiihrt. Dabei wurden 0,75 g braun- 

P. Weselsl~i, Ann. Chem. 162, 273 (1872). 
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rotes, fein kristallinisches Pulver vom Sehmp. 248--251 ~ gewonnen, was mit  
den Literaturangaben ~ in gutem Einklang stehg. Dfinnschiehtchromatogra- 
phiseh war das Produkt  jedoeh nieht einheitlieh und wurde deshalb der Sgu- 
lenehromatographie an Kieselgel in Benzol--Aeeton (3:1) unterworfen. Dabei 
erhielt man zwei Zonen: eine raseher wandernde gelborange Zone (t/,eso- 
rufinmethylgther) und eine tiefrote Zone, die dem Resazurinmethylgther ent- 
spricht. Um bei der Trennung befriedigende Ergebnisse zu erzielen, war es er- 
forderlich, einen ziemlich grogen [lbersehuB an Kieselgel zu verwenden. So 
konnten z .B .  20--30 mg des nach a) oder b)hergesgellton Gemisches an 
250--300 g Kieselgel verlgglich aufgetrennt werden. Start Kieselgel kann  
auch Al~0a (CHCla als Lbsungsmittel) verwendet werden. Die vereinigten 
roten Eluate mehrerer Ansgtze wurden bei 40 ~ Badtemp. im Vak. zur Troekne 
verdampft.  Der Rfiekstand ergab naeh Umkristallisieren aus Benzol--Petrot-  
gther rotbraune, verfilzte Nadeln. Zur Analyse wurde dureh mehrtggiges 
Stehen im Vak. fiber P205 getroeknet;  Sehmp. 275--278 ~ (u. Zers.) (Lit. a 
252~ 

C13H904N. Bet'. C 64,20, H 3,73, N 5,76. 
Gel. C 64,32, I-I 3,73, N 5,52. 

Maxima: 204, 226, 494, 525, 560 (Schulter) m~z; 
= 31500, 36500, 15200, 16100, 9500. 

DC: 0,44; 0,20. 

Der Abdampfrfickstand aus den gelborange Eluaten lieferte nach dem Urn- 
Ibsen aus Xthanol Resorufinmethyl~ther Ms feine orange N~delehen, die, bei 
110 ~ getroclmet, den Sehmp. von 253--254 ~ besal3en. 

ClaHgO3N. Ber. N 6,17. Gel. N 5,94. 

Maxima: 225, 252, 280 (Sehulter), 400 (Schulter), 465 m,a; 

= 24400, 14200, 6000, 10000, 22300. 

DC: 0,62; 0,29. 

Resazu~inathyldther (2) 

2 g des Gemisches von ]~esazurin und ]=tesorufin wurden in einer durch 
Auflbsen yon 0,3 g Na in 100 em 3 J(thanol bereiteten NaOC~Hb-Lbsung 
15 Min. unter l~tihren am Rfiekflug gekocht. Danach wurde 2 Stdn. mit  2 cm 3 
C~H5J auf 60 ~ erw~rmt, das Reaktionsgemiseh im Vak. zur Trockne einge- 
dampft (Badtemp. < 50 ~ und der l:~fiekstand mit  Benzol (insgesamt etwa 
300 em *) portionsweise ausgezogen. Benzol wurde unter vermindertem Druek 
abgedampft, der Farbstoff in Benzol--Aeeton (3: 1) aufgenommen mad wie 
oben der Chromatograpbie unterzogen. Die Eluate lieferten 110 mg dunkelroge, 
verfilzte Nadeln, die, aus Benzol--Petrola ther  umgelbst und fiber P~O5 im 
Vak. getroeknet, bei 258--259 ~ (u. Zers.) schmolzen (Lit. 2 215~ 

C14Hl104N. Bet. C 65,37, I-I 4,31, N 5,45. 
Gef. C 64,80, H 4,25, N 5,53. 

Maxima: 204, 226, 494, 525, 560 (Sehulter) m~; 

e ~ 28400, 35700, 15900, 17000, 10100. 
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DC: 0,45, 0,[1 

Aul3erdem wurden 80 mg orangerote, kleine Nadeln von Igesorufinathyl- 
tither erhMt.en. Die aus ~thanol  umkristallisierte und bei 110 ~ getroeknete 
Substanz zeigte den Schmp. yon 235--236~ Lit. ~ 225 ~ 

C14HllO3N. Ber. N 5,81. Gef. 5,57. 

Maxima: 225, 252, 280 (Sehulter), 400 (Schulter), 465 mix; 

r = 25500, 14000, 5800, 10200, 23500. 

DC: 0,64; 0,29. 

Resazurincarb~thoxymethyl~ther (3) 

-~hnlieh wie ffir 2 angegeben, wurden 2 g des Gemisehes vort Res~zurin 
und  lgesorufin mi~ 2,5 g Bromessigs~iure~ithylester umgesetzg und aufgear- 
beitet. Man erhiel~ dabei 160 mg tiefrote, filzige Niidelchen; die aus Benzol--  
Pe~rol/%her umgel6ste und mehrere Tage fiber PuO~ im Vak. ge~roeknete 
Substa.nz schmolz bei 193--196 ~ (u. Zers.); sie ist bisher niehg beschrieben 
worden. 

C16HlaO6N. Bet. C 60,95, H 4,16, N 4,44. 
Gel. C 60,97, K 4,22, N 4,54. 

Maxima: 202, 232, 493, 525, 560 (Schulger) mix; 

= 19600, 28000, 14500, 14800, 8500. 

DC: 0,47; 0,13. 

Der dem S~off 3 analoge l: 'esorufinearb/tthoxymethyli~her wurde naeh 
Uml6sen aus ~tha.nol und Trocknen bei i 10 ~ Ms orangerot~e N~delchen (150mg} 
vom Sehmp. t71--173 ~ erhMten; aueh dieser S~off ist bisher nich~ beschrieben 
worden. 

C16H1aOsN. Ber. C 64,20, H 4,38, N 4,68. 
Gel. C 64,30, t-I 4,05, N 4,54. 

Maxima: 223, 252, 279 (Schutter), 394 (Schul~er) 463 miz ; 

= 23000, 13500, 4400, 10200, 20400. 

DC: 0,65; 0,24. 

Resoru]in-~-bromi~thyl~.ther: 0,5 g des Gemisehes von l~esazurin--P~eso- 
rufin mit  2 cm a J~thylenbromid wurden in fiblicher Weise umgesetzt und auf- 
gearbeitet. 4 konnte seiner Labilit~i~ wegen nicht gefagt werden, es wurden 
nu t  65 mg l~esorufin-~-bromfithylgther (orangerote Nadeln, aus A~hanol) ge- 
wonnen. Beim Erhitzen vertiefte das Produkt allm~ihlieh seine Farbe uncl 
schmolz anschlieBend bei 223--226 ~ (u. teilw. Zers.). 

C14H1003NBr. Bet. C 52,53, I{ 3,15, N 4,38. 
Gef. C 52,43, H 3,33, N 4,30. 

Resazurinacetat: Das aus dem Gemiseh yon Resazurin und l~esorufin naeh 
Nietzlci 2 hergestellte Produkt lieferte nach Chromatographie an einer Kiesel- 
gelsgule das gegen ~rgrme 5,ugersg empflindliche P~esazurinacetag vom Schmp. 
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219--222 ~ (u. Zers.; Lit. 222~ Zur Analyse wurde es fiber P205 im Vak. ge- 
troekne~. 

C14H9051~. Ber. C 62,00, H 3,35, N 5,16. 
Gel. C 61,98, H 3,44, N 4,83. 

Maxima: 204, 234, 488, 512, 560 (Schulter) m~; 

= 21300, 27900, 11600, 10800, 5800. 

DC: 0,60; an A]203 tr i t t  Verseifung ein. 

Das en~sprechende Resoru]inacetat, Schmp. 225,5--227 ~ ist in der Litera- 
tur  mehrfach beschrieben worden (z. B. Musso~: Schmp. 223--226~ 

DC: 0,73; an A12Oa verseifte es sich. 


