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man nun aber aus ibm durch Acetylirung nu dem bei 120 - ]'?I0 
schmelzenden Korper  gelangt, so ist es  nach der im allgemeinen 
Theil gegebenen Form e I I zusammengesetzt. Man erhalt dns Acetyl- 
product am besten durch 1-stiindiges Kochen des Drn-Amido-( I)-tolyl- 
(2.5)-dimethylpyrrol-(3.4)-dicarbonsaureesters~ mit der 15-fachen Menge 
Eisessig , dem einige Tropfen Essigsaureanhydrid zugesetzt werdeii. 
Das zunachst als Oel durch Wasserzusatz ausgefallte Prapnrat wird 
d a m  ziir Reinigung, wie obrn angegeben, aufgearbeitet und bebitzt 
nun alle dort erwahnten Eigenschaften. 

* 

0.1261 g Sbst.: 0.3005 g COz, 0.07S7 g HaO. 
C21HasOjNz. Ber. c.65.15, H 6.74. 

Gcf. >) 64.99, )) 6.98. 

Die Unterswhung der Basiritatsdifferenz der beiden Amidogrnppen 
substituirter Diamine und ahnlicher, mit dieser Frage zusammenhiingrn- 
den Riirper wird fortgesetzt. Es sollen zunachst nach dieser Richtiing 
L3- ,  2.5-, 2.6- und 3.4-Toluylendiamin nntersucht werden. 

382. Emil  Fischer: Spaltung r a c e m i s c h e r  Aminosauren in 
die optisch ac t iven  Componenten .  111. 

[Aus dem I. Berliner Universitittslaboratorium.] 

(Eingegangen am 4. August.) 

Die Spaltung der Benzoylverbindungen durch Alkalofde. welche 
bisher bei dem rncemischen Alanin, TyroRin, der Glutamin- iind 
Asparxgin-Saure amgefuhrt wurdr , gelingt auch beirn racemischen 
L e n c i n .  Mit  Hiilfe des Cinchoninsnlzes erhalt man die in alkalischer 
Losung 1inksdreher:de Form in reinem Zustaude, und das recbts- 
drehende Isomere liisst sich ebenfalls vollig rein durch das Chinidin- 
salz gewinnen. G r k e r e  Schwierigkeiten bietet die Verwandlung der 
Benzoylkiirper in die entsprechendeu activen Leucine. Dieselben 
werden verhaltnisemassig scbwer hydrolysirt, am besten geliogt dies 
noch durrh Kochen rnit der hondertfachen Menge 10-procentiger Salz- 
saure. Aher dabei findet eine theilweise Racemisirung statt; den so 
hergestellten activen Leucinen waren nach der optischen Unter- 
suchung 4-- I0 pCt. Racenikorper beigemengt. Wenn es sornit nucb 
iiicht gelang, die activen Basen ganz rein auf synthetischem Wege 
darzustellen, so ist daa Resultnt imrnerhin beachtenswerth, da m a n  
bisher das  in der Natur so weit rerbreitete, in wassriger Liisiing 
linksdrehende Lrucin synthetiscli uberhaupt nicht darstellen konnte 



und den optiscbed Antipoden ahs dem Racemkiirper nur durch Pilz- 
gahrung erhalten hat I). 

Die Neigung zur Racernisirung scheint beim Leucin iiberhaupt 
griisser zu seiii, als bei den meisten ribrigen Aminodfiuren. Das zeigte 
sich auch bei der Benzoylirung, w o  bei Aiiweiidung freier Natron- 
lauge leicht eioe 'partielle Rncemisirnng eintritt. Das Leucin niiheit 
sich also in dieser Heziehiing der Glutaminshiire ". 

Die Benzoylderivate des Leucins sind so achon kryetallisii te  und 
durch ihre physikalischeii Eigenschaften so scharf def inir t~ Producte, 
dass sie eine willkonimene Gelegenheit boten, das  natiirlicbe . L e u c h  
iuit den s j  nthetischen Amiwcnproneiiuren zu vergleichen. 

Bekauntlicli babuo E. S c . h u l z e  und L i k i ' e r n i k  vof 9 Jrihren? 
aacbgewiesen, dass das durcli Erhitzen hit Barythydrat racemishe 
natii~liche Leucin mit der am I~ovalerddehyd synthetisah erhaltenen 
a- Aminoisobutylessi~e~~ure, 

(CH3)r C H .  CH2. CH (NH2). COOH,  

identisch ist, rind durch Vergiilirung der Letztereu mit Schimmelpilzen 
gelang es ibnen ferner, den optkchen Antipoden des natirlichrn Leucins 
zu geniunen. Ihre  Resultate -yerden durch die Untersachong aer  
Hriizovlrerbindringen bestatigt, Deiin sowobl die r s c e r n i ~ c l ~ ~ + ~  wie 
die optisch nctiveii Renzoylkiirper, welche einerseits aus den1 natiir- 
lichen Leuciii des thierischen Horns oder Casei'iis und andererseits aus 
synthetiscber I (  - Amirioisobiitylessigs6ure dnrgestpllt waren, qeigten 
riillig gleiche 13igenscllnften. Zu demselberi Resultat fiihrte schliess- 
licli noch die Vergleicliung der beiden race~iuchen  Benzolsulfover- 
biiidungr;,. Aiidererueits gnb die iiormnle rr-Aminocapronshre ein 
Monobriizoyldei iva t ,  welches nicht alleiii durch den niedrigeren 
Sclimel~prnikt (Unterschiecl 7b).' snndei 11 auch durch die Salee mit 
actiren Basen, welche z. Z. voti 1 1 1 1 1 .  H a g e n b a c h  g e n k e r  unter- 
sucht werden, \on dem r-Renznylleucin sclinrf uuterschieden ist. Eine 
noch griissere Differeiiz (210) ze ipe  sicb Lei den Schmelzpunkten der 
Henzolsiilfoverliiridungen. 

In den clieinischen Lehibiichern find-et man trotz der Arbeit von 
S c h u  l z  e die iiormale n-Aminocnprorisaure iioch immer nls Leuciii 
bezeiclinet. Da diese Gewohnheit u u r  zu Verwechselungen fiihrt, und 
d a  bisher die normale a-A minocspronsaore iiberhnupt noch nicht mit 
Sicherheit in der Natur aufgefunden worden ist, so wird 
empfehlen, den Namen Leucin nur fiir die Isoverbiodung: 

zu benutzcm. 
(CH3)2CH. CHI. CH(NH2) .COOH, 

I) E. S c h u l z e  uud B o s s h a r d ,  Zeitschr. f i r  physiolog. Chem. 
3j Diene Berichtc E. F ischer ,  diesc Berichte 32, 2466. 

es sich 

10, 138. 
44, 660. 



D a r s t e l l u n g  d e s  r a c e m i s c h e n  L e u c i n s .  
Trotz der vielen, iiber diesen Gegenstand gemachten Angaben 

halte ich die Mittheilung meiner Erfahrungen nicht fiir iiberfliissig, 
weil sich daraus Vortheile f i r  die Praxis  ergeben haben. 

Um das racemische Leucin aus der natiirlichen activen Rase zu 
gewinnen, haben E. S c h u l z e  uod B o s s h a r d ' )  dieselbe mit Baryt- 
wasser drei Tage lang auf 150-160° erhitzt. Da das racemische 
Prodiict leichter krystallisirt, so empfiehlt es sich, fiir solche Versuche 
das rohe Leucio, wie es nach dem iiblichen Verfahren BUS Horn ge- 
wonnen wird , zn verwenden. Rekanntlich enthtilt dieses Prtiparat 
aber  als Verunreinigung einen schwefelhaltigen KBrper, der  gewBbn- 
lich durch Kochen mit Alkali und Bleioxyd entfernt wifd. Damelbe 
erreicht man mit Bleioxyd allein bei 165", und gleichzeitig findet 
dann die Racemisirung des Leucins statt. Daraus ergiebt sich folgendee 
Verfahren fiir die Darstellung des r-Leucins aus nafiirlichem Roh- 
material : 

40 g eines scbwefelhaltigen und noch braun geftirbten Rohleucine 
werden in 600 ccm heiasem Wnsser geltiat und mit 40 g gelbem Blei- 
oxyd im Autoclaven 7 Stunden auf 1650 erhitzt. Die iibel riecbende, 
braune Fliissigkeit wird heiss abfiltrirt, der Riicketand noch mehrmals 
mit Wasser ausgekocht, das  vereinigte Filtrat in der Wtirme mit 
Schwefelwasserstoff entbleit und verdampft. Enthalt das  Rohleucio 
noch Tyrosin, so ist es ntithig, deli Riickstand mit siedendem, 25- 
procentigem Alkohol auszulaugen, in welchem Tyrosin sehr schwer 16s- 
lich ist. Die Fliissigkeit wird durch Kochen mit Thierkohle entfiirbt nnd 
PO lange in der W k n i e  mit absolutem Alkohol versetzt, bis die 
Krystalhdt ion des racemischen Leucins beginnt. Dasselbe scheidet 
sich in stark gltinzenden Bliittchen ab, welche meist zu Biischeln ver- 
einigt sind. 

Bei der Qualitat unseres Rohleucins betrug die Ausbeute 25 g. 
Das Product war  optiach vijllig inactiv und gab folgende Zahlen: 

- A* 
0.2013 g Sbst.: 0.4040 g Ca, 0.1796 8; HaO. 

CsHlsNOn. Ber. C 54.96, E 9.92. 
Gef. n 54.73, )) 9.92. 

Vie1 bequemer ist die synthetische Darstellung des r-Leucins. 
Sie wurde im Weeentlichen nach der letzten Vorschrift von S c  h u l z  e 
und L i k i e r n i k a ) ,  welche wieder auf den iilteren Angaben von 
H i i f n e r  und L i m p r i c h t  beruht, auagefiihrt, dabei aber die unbe- 
queme Zerlegung der Hydrochlorate mit Rleioxyd in folgender Weise 
umgangen : 

1) Zeitschr. fiir physiolog. Ghem. 10, 135. 
2, Zeitschr. fiir physiolog. Chem. 17, 513. 
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Bus dem durch Eindampfen der salzaauren Liisung gewonnenen 
Gemiech vou Chlorammonium und salzsaurem Leucin Jiieet sicb das  
Letztere leicht mit warmem Alkohol auslangen. Versetzt man dann 
die alkoholiscbe Fliissigkeit mit concentrirtem Ammoniak in geringem 
Ueberschuss und wiischt den hierbei entatandenen Niederschlag uach 
dem Abfiltriren mit kleinen Mengen kalten Waasers, bis das Chlor- 
ammonium entfernt iet, so bleibt nahezu reines Leucin zuriick. Aue 
250 g Valeraldehyd, der  durch einmalige Fractionirung des kliuflichen 
Productes hergestellt war, wurden so 160 g r-Leucin erhalten. Zur  
viilligen Reinigung wird' die Aminosiiure in heissem Wasaer gelbst 
und durch Zusatz von 1-2 Volumina Alkohol wieder abgeschieden. 

Die viel geringere Lijelichkeit in Wasser, welche das  Prilparat 
irn Vergleich zu den activen Formen zeigt, epricht entschieden f i r  
die. Annahme, dass es  ein wahrer Racemkiirper ist. Dagegen besteht 
im Schmelzpunkt von activer und inactiver Form kaum ein Unter- 
schied; dereelbe wurde im gescblossenen Capillarrohr und beim 
raschen Erhitzen nahezu constant bei 293-2950 (corr.) beobachtet- 
Dabei findet aber Zersetzung und Gasentwickclung statt. Daa ist d e r  
Gmnd,  warum beim langsamen Erhitzen die Schmelzung schon bei 
niederer Temperatur eintritt, dann aber  viel stgrher variirt. So be- 
obachtete Co h nl)  ebenfalls in geschlossenem Capillarrohr 275-276'- 
Die iilteren Angaben fiber den Schmelzpunkt dee Leucins, 170°, 
sind jedenfdls unrichtig. 

7 -  B e n  z o y  I l e  ucin.  
Ein Benzoylleucin iet bereits von D e s t r e m a )  durch Erhitzen \-on 

Leucin nrit Benzossiiure auf 200° erhelten worden, neben Leucinimid. 
Leider fehlt die Angabe iiber den Schmelzpunkt, ond da  D e s t r e m  
auch nicht mittheilt, ob er natiirliches actives Leucin oder syntheti- 
aches racemieches Product cerwandt hat, so ist der Vergleich n i t  den 
nachfolgenden KBrpern nicht miiglich. 

FGr die Darstellung des T-Benzoylleucins diente dae bei den 
Aminosliuren meist recht vortheilhafte Verfahren der Benzoylirung 
n i t  einem grossen Ueberschuss von Benzoylchlorid in Gegenwart von 
h'atriumbicarbonat. 

20 g r-Leucin wurden in 153 ccm (1 Mol.) Normalnatronlauge 
und 400 ccm Wasser gelbst, hierzu 76 g Natriumbicarboost gegeben 
und 64 g Benzoylchlorid in kleinen Portionen eingetragen. Nach 
jedesrualigem Zusatz des Chlorida wurde heftig geschiittelt, ibis der 
Geruch verschwunden war. Die Operation dauerte 4 Stdn. Zuin 
Scbluse war die Fliissigkeit dnrch eine geringe Menge eines Oeles 

1) Zeitschr. f ir  physiolog. Chem. 20, 205. 
3 Bull. soc. chim. (21, 30, 481 (1875). 



getrubt. Sib wurde deshalb mit wenig Thierkohle gescbiittelt, filtrirt, 
mit einem Ueberschuss von Schwefelsaure versetzt und der Krystall- 
brei, nach zweistiindigem Stelien in Eis, 6ltrirt. Das Gemisch von 
RenzoWure und Benzoylleuciri blieb in diinner Schicht ausgebreitet 
a11 der Luft liegen, bis es trocken war, and wurde dann zur Ent- 
fernuiig der kenzo8stiure wiederholt rnit griisseren Mengen Ligroih 
(Sdp. 65-72') ausgekocht. Der  Riickstmd liiste sich in etwa 20 
Theilen warmem Aether, und :&Is die diirch Eindampfen etwas con- 
centrirte Fliissigkeit bis zur beginnenden Triibung niit warmem Ligroi'n 
rersetzt war, schied sich beim Abkiihlen dns Renroylleucin i n  farb- 
losen, rhombeniiht~lichen Platten oder kurzen, ZII Drusen vereinigten 
Prisuieii ab. 

Die Ausbeute i l i i  diesern reinen Product betrug 7 0 - 7 5  pCt. der 
lheor ie .  Der  Vei lust ist zum Theil durch die merkliche LBJlichkeit 
des Kiirpers in heissem Ligroi'ri bedingt. Die im Vacuum Cber 
Scliwefcl~aure getrocknete Substanz r e r l ~ r  bei 1 1 0 0  nicht mehr an 
Crewiclit. 

K (18", 7.52 mm). 
0.2019 g Sbst.: 0.4896 g CO,, 0.1347 g HsO. - 0.2204 g Sbht.: 12.0 WIN 

C ~ ~ H I , N O ~ .  Ber. C (iG.3S, H 7.23, N 5.W. 
Gef. )> 66.13, x 7.41, )) 6.23. 

Das r-Reiizoylleiirin schmilzt bei 135-139" (137 --I41 '' cnrr.), 
d. i. 34" hiilier als die actireii Componenten. In knltem Wasser Gt 
es sehr schwer liislich, in der Siedehitie rerlangt es e twa '100 Tlieile 
davon. Beim Abkiihleii d'6r wiissrigen Lijsung scheidet es sich zuerst 
nls Oeltropferi iib, wdche nach eiriiger Zeit zu feinen Nadela oiler 
Rl~t tehen  erstarren. Dutch Alkohol wird es schon in der B W e  
lticht gelost, lhhtich verhalt es sich gegen Aether, Essigester, Aceton, 
Chloroform iiud Eiseasig. EJ krystallisirt atis allen diesen Fliissig- 
keitpri ir i  der Regel in  Bkttclien, welche liaufig sechseckig ausgebildet 
sind. Als aiisgesprorhene Saure lijst es sich auch leicht in vrrdiinnten 
Alkalien und Alkalicarbonaten. Kupfer- urid Blei Salz sind in R'iIsePr 
sehr schwer lnsliche, feinkornige Niedrrschlgge; leichter lijslich ist 
dos Silbersalz, delches aas  heissem Wasser in langen Nadeln 
krystallisirt. 

Die Hauptmenge des r-Benzo\ Ileucitus, welches fur die oach- 
folgendeu Versuchc diente,* war iius synthetischem Leucin gewonnen, 
7um Vergleich wurde aber auch eine andere Probe aus dem racemi- 
sirten. natiirlichen Product bereitet. Eio Unterschied zwischen beiden 
l'rtiparaten i n  Rezng auf Schmelzpunkt oder die rtnderen, oben g e  
schilderten Eigenschaftten war  nicht zu bemerken. 

0.2007 g Shst.: 0.4863 g C 0 2 ,  0.1316 g H90. - 0.2777 g Sbst.: 13.8 ccm 
N (Go. 757 mm). 

C13H17NOs. Ber. C 66.38, H 7.23, N 5.96. 
Gef. )) 6ti.03, n 7.28, )) 6.03. 
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Da ftkner die Spaltung in die optisch-activen Componenten knit 
beiden Phducten  ganz das  gleiche Resultat gab, so # a u k  ich, ihre 
Identitat gewahrleisten zu kiinnen. 

B e II z o y 1 - d- L e II c i 11. 

Mit obigem Narnen bezeichne ich die in alkalischer Losung links- 
drehende Form des Benzoylleucins, denn sie entspricht derjedgen 
Form des Leucins, kelche in wiissriger Losung nnch rechts dreht und 
deawegen schon in dem Buche ron  L a n d  o I t : Das optische Drehungs- 
vermogenz, d Leucin genaniit wird. Fiir die praktische Unterscheidunq 
vom natiirlichen I-Leucin wird man allerdings nicht die wiiebt-ige 
Liisung, welche niir schwacli dreht, sondern die salzsaure oder die 
nlknlische Liisung benutzen, iind d a  ist zu beachten, dass dikse beiden 
Lijsungen bei der d-Verbiiidniig nach links drehen. 

Fur die Gewinriung des Benzoyl-d-Leucins BUS dem tacemischen 
PI oduct diente, wie schori erwiihnt, das Cinchonihsalz. 

50 g 7-Renzoylleucin und 37.7 g Cinchonin (glkiche Molekiile) 
werdeii fein zerrieben uiid in 3 L siedendem Wasset gelost. Beirn 
Erkalteri scheidet sich zuniichst eine kleine Menge des S n h s  als  zahe 
Xlasw ab, dann abei. folgen feine, farblose Nadeln. Ihre Menge be- 
triigt itnch zwiiljbtundigem Stehen etw'a 25 g. Ails  der Xlutterlauge 
gewiiiiit man noch 5 g. sodass die Gesnmrntnuabeute 88 pCt. der 
Theorie bettagt. Zur Reiiiigung wird das Salz nus 100 Theilen 
siedeiidcin Wnsser uinkryst;illisii t, wobei die rrste Rrystallisatiim, 
\\elche ungefiihr 60 pCt. des geliisten Salzes betragt, ganz rein ist, 
wlhreiid :ius der hfutterlauge noch-etwa 25 pCt. weniger reines Material 
erlidten werdeii. 

I h s  Salz bildet f:irblose, nieist zu Biischeln vereii&e Nadeln, 
xclche iiicht gnriz scllarf bei 85O schmelzen. A u s  verdiiunter Lasung 
scheidet es sich manchma! bpi lingerem Steben in grossen, Pairten- 
fiirniigen Blattern oder Prisnien ab. In heissem Alkohol ist es sehr 
leictit liivlich und k i  ystallisirt beiin Abkiihlen in biegssrnen Nadeln. 
\'on Aether wird es etna ebenso leicht, \vie yon heissern Wasser 

Zor Gewintlung tles Benzoylleucins werden 20 g feiii gepulvertes 
Salz in 500 ccrn Wass'er suspendirt. mit 50 ccm Normalalkali vw- 
setzt und aiif den] Wasserbade unter kraftigem Schiitteln digerirt, bis 
vom urapriinglichen Salz nichts mehr zu bemerken ist. Man l h t  
erkalten, filtrirt vom Cinchonin, fiigt zur Mutterlauge 54 ccm Normal- 
s:rlzsiure und verdampft im Vacuum auf etwn 40 ccm. Dabei fiillt 
dns Bei~zoylleucin gtosstentheils als harzige Masse aus. Dasselbe 
wird ausgeathert, die iitherische LBsung concentrirt iind bis zur Trii- 
bung mit Ligroln versetzt. Beim volligen Erkalten scheidet sich in 
der Regel ein dickes Oe1 ab, das hei starker Abkiihlung in einer 

grl0st. 



Kiiltemiechung und beim biiufigen Reiben nach ein bis zwei Tagen 
krystallisirt. Iet man einmal im Besitz der Krystalle, so kann man 
weitere Krystallisationen durch Impfen ausserordentlich beschleunigen. 
Die kurzen, derben Prismen enthalten I/s Mol. Krystallgther, 
welcher durch zweistiindiges Erwarmen im Vacuum auf 500 bestimrut 
w urde. 

1.4575 g Sbst. verloren 0.1862 g an Gewicht. 
ChH1,NOa + l / l  CIH~OO. Ber. C ~ c l l o O  13.60. Gef. CaHioO 12.77. 
Bei gewijbnlicber Temperatur entweicht der Aether auch in1 

Vacunm nur onvollstiindig. Die iitherhaltige Substanz schmilzt un- 
scharf gegen 600, die atherfreie Verbinduug bei 104- 106" (105--107° 
corr.). Letztere lasst sich auch direct aus der Losung in Aetber- 
Ligroi'n durch Einirnpfen von atherfreien Krystallen gewinnen. Zur 
LBsung bedarf die Verbindung ungefahr 120 Tbeile kocbendes Waseer ; 
beim Erkalten fiillt sie daraue zuniichst als Oel, das jedoch bald zn 
kurzen, dicken Prismen erstarrt. 

Die vom Aether befreite Substanz gab folgende Zahlen: 
0.2003 g Sbst.: 0.4864 g CO2, 0.1324 g HaO. - 0.2436 g Sbst.: 12.5 ~m 

N (17", 760mrn). 
C I ~ H I ~ N O ~ .  Ber. C 66.38, H 7.23, N 5.96. 

Gef. D 66.23, n 7.34, D 6.10. 
Fir die optische Untersuchung diente eine wiiserige Liisung, 

welche etwas mebr als die fiir ein Molekiil berecbnete Menge Normal- 
kalilauge enthielt. 

0.9924 g Benzoylleucin, 6 ccm Normalkalilaoge, 11.7305 g LBsung, mit- 
hin Procentgehalt 8.46. Spec. Gewicht 1.036. Temperatur 200. Drehung 
im Zweidecimeterrohr bei Natriumlicht - 1.120. Daraus specifische Diehung: 
[alp* = - 6.39O (in alkalischer Liisuog). 

Ein anderes Pr lparat ,  welchee aue 4-ma1 umkrystallieirtem Ciii- 
choninsalz dargestellt war, gab [u]:" = - 6.44" (p  = 9.57). 

d - L e u c i n .  
Erhitzt man die Renzoylverbindung mit der buudertfarchen Menge 

10-procentiger Salzeiiure a m  Riickflusskuhler, so tritt nach etwa 11/2 
Stdn. vollige Losung des geschmolzenen Benzoylkiirpera ein, urid 
nach 7 Stdn. ist die Hydrolyse beendet. Die Fliissigkeit wurde im 
Vacuum auf den zwauzigsten Theil eingedampft, dnnn ziir d l i g e n  
Entfernung der BenzoEsaure mehrrnals ausgeathert und nun wieder 
im Vacuum zur Trockne rerdampft. Das zuriickbleibende, salzsaure 
Leucin wurde in der iiblichen Weise durch Eocben der wiissrigen 
Losung mit gelbem Bleioxyd entchlort, das Filtrat mit Schwefel- 
wasseretoff entbleit und die Mutterlauge verdampft, bis der grBeste 
Theil des Leucins auskrystallisirt war. Die abfiltrirte Maese wurde 
wieder in heissem Wnsser geltist und durch Verdampfen in zwei 
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Krystallfractionen zerlegt. Fiir die optische Untereuchung diente die  
etwa 5-procentige Liisung in 2 1-procentiger Salzeiiure. Bestimmune I 
wnrde rnit der  ersten, Bestimmong I1 mit der zweiten Fraction aus- 
gefiihrt. 

Spec. 
Gewicht 1.10. Temperatur 200. Drehmg im Decimeterrohr bei Natriumlicht 
- 0.82O. Mithin specifische Drehung [air = - 16.00". 

11. 0.4320 g Leucin, 9.1282 g LBsung, mithin Procentgehdt 4.73. Spec. 
Gewicht 1.10. Temperatur 20". Drebung im Decimeterrohr bei weiwem 
Licht - 0.88O. 

D a  S c h u l z  e bei wiederholteo Bestimmungen fiir das  natiirliche 
Leucin unter denselben Bedingungen 17.3-17.50 fand, so war  die 
eine Krystallisation fast rein, die andere entbielt noch 7-8 pCt. der  
inactiven Verbindung. Wie schon frfiher bemerkt, ist es nicht ge- 
lungen, die Racemisirung gfinzlich zu vermeiden. I m  Uebrigen zeigte 
das Priiparat ganz die Eigenschaften des Leucins und die Analyse gob 
stimmende Zahlen: 

I. 0.4275 g Leucin, 9.1492 g LBsung, mithin Procentgehalt 4.67. 

Mithin specifische Drehmg [ n ) f o  = - 16.91O. 

0 2013 g Sbbt.: 0.4032 g cox, 0.1785 g H&. 
C ~ H I ~ N O ~ .  b r .  C 54.96, H 9.92. 

Gef. 54.63, 9.85. 
Das d-Leucin ist bisher nur von S c h u l z e  und B o s s h a r d ' )  

durch partielle Vergahrung des inactiven Karpers  rnit Penicillium glau- 
cum dargestellt worden. Ihr  Verfahren dauert zwar liinger, erfordert 
aber vie1 weniger Arbeit und iet deshalb f i r  die praktiache Gewin- 
nung des Kiirpera gewiss vorzuziehen, zumal man so auch das Prii- 
parat gsnz frei von incictiren Kiirpern erhalten kann. 

Fiir ohige Versuche wurde hauptsacblich r-Benzoylleucin BUS 

syntbetischem Leucin verwendet; die ganze Spaltung wurde aber  in 
einem Falle auch mit einem Priiparat durchgefiihrt, welches aus Horn 
dargestellt nnd durch Erhitzen rnit Bleioxyd auf 165O raceniisirt war 
Das Resultat war genau das  gleiche. Die Kryetalle enthielten eben- 
f;dls I/z Mol. Krystsllather. 

0.8253 g Sbst. verloren 0 1136 g an Gewicht. 
C ~ ~ H I ~ N O ~  + '/g C,HIUO. Ber. C4HloF) 13.60. Get. C ~ H I O O  13.76. 
0.6534 g Sbst., 4 ccm Normalkalilauge, Gemicht der Lasung 7.0150 g, 

mithin Procentgehalt 9.34. Temperator 200. Spec. Gewicht 1.040. Drehnng 
bvi Natriiimlicl,t irn Decimeterrohr - 0.62". Mithin specifische Drehung 

[a!y= - 6.35". 
B e n z o y l - 1 - L e u c i n .  

Ziir Gewinnung desselben dieiien die ersten Mutterlaugen vnm 
Cinchoninsalz des optischen Isomeren. Sie werden zunlichst rnit 
einem kleinen Ueberscbuss von Normalkalilauge zur Fiillung des 
- . - - ___ 

I) Zeitschr. f. physiol. Chern. 10, 131. 



Cinchonins versetzt, dann das Filtrat mit Normalsalzsaure schbach 
iibersiittigt. Lasst 'man jetgt die Fliissigkeit 12 Stunden stehen, s6 
scheidet sizh das noch i n  Liisung befindlicbe racemiscbe Benzoyllbncin, 
welches namentlich in knltern Wasser vie1 schwerer liislich ist als 
die active Form, zum grBssten Theile ab. Seine Menge betriigt etwa 
20 pCt. des angewandten Raccmkiirpers. Die. Mutterlauge wird im 
V;tcurini stark eingediirnpft, bis der priisste Thbil des Benzoyl-2-Leucins 
abgeschieden ist. Man giesst d a m  den Rest der Fliissigkeit weg, 
liht das abgeschiedene H:trz iii wenig Alkali und fallt wieder in der 
K d t e  niit SBure; nach kurzer Zeit erstarrt dcr Nledarschlag krystal- 
linisch. Zur volligen R e i o i p n g  wird das Product in das Chinidinsalz 
rerwandelt. 

Zu dern Zweck werden I G  g Renzoylleucin mit 25 g der krystal- 
lisirten Rase in 4'/2 L hrissern Wnsser geliist. Reirn Erkatten scheiden 
bich davon 21 g des Salzes i i r  farblosen, ziemlich dicken Prismen 
oder rechteckigen Tafeln ab. Die Mutterlauge giebt, in geeigrieter 
Weise coiiceiitrirt, noch pine aweite, niclrt uribetraclitlicheKr~stallisation. 
%or riilligen Reinigiiiig ist es rathsnni, dns Salz noch einrnal nus 
lieisseni Wnsser uoizukrSstal1isirt.n. Fiir die Rfickverwandlung in 
Beiizoyl-1-Leucin diente dns bei dern Cinchoninsalz der isomeren Sub- 
st:inz bescbriebene Verfahren. 

Die Verbiudung schmolz, ebenso wie der optische Antipode, im 
atherhnltigen Zustand gegen (3)') und getrocknet h i  105-107° cnrr. 
Sie drebte in alkalischer Liisnng riach rechts. 

I .0463 g Beuzoylleucio, G (crn Normnlkslilaugc, 11 9052 g Lcsong, mithin 
Procentqehnlt 8.79pCt. Spel-. Gcwicht 1.03G. Tcinpwatur ?Oo. Drehuog im 
Zweidecimetcrrohr bei Natrinmlicht + 1 .20°. 

Mithin [tfj'?oo = -t 6 59". 

Die im Vacuum bei 15" getrocknete Subst:inz gab folgende 
2:llllerl : 

0.2011 g Sb-t : 0.4!)10,0 CO:. 0.1323 ,O H20. 
CIJHI;NO: Rer. C &3S, H 7 .33 .  

Get. J )  bG.59, 2 7.32. 

S y n t 11 e t i s c h e s 1 - L e u c i u. 

Die Gewinnung ;ws den1 Henzoylkiirper geschnh genau nach der 
Borschrift. welclie rorher  fiir die isomere Verbindung gegeben wurde. 
Das erhxltene Leuciu war, wie die Verbrennung zeigte, rein. 

0 2010 g Sbst : 0.40i8 g CO,, 0.1516 g H?O. 
C~€I , :~NO, .  Ber. C 54.96, H 9.91. 

Gef. n 55.06, 10.04. 

F a r  die optische Bestiriirnung diente wieder die Losung. in 21- 
procen tiger Salzsaure. 
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0.6076 g Sbst : 13.27i8 g Liisung, mitbin Procentgehalt 4.57i pCt. Spec, 
Temperatur 200. Drehung bei Natriumlicht im Zweidecimccter- Gewicht I .0!~9 

rohr + 1.550. 
Nithin spec. Drehung [m]20°  = +- 15 -59". 

D 
Demnach enthielt das Praparat  noeh ungefiihr 11 pCt. Racem- 

kiirper. Immerhin ist man so im Stande, cluf rein syiithetischem 
Wege das natiirliche active Leucin in fast reinem Zustande darzu- 
stellen. 

Al s  diese Versucbe Iiingst abgeschlossen waren, ehchien Tor 
Kurzem die Mittheilutig von A l b e r t  S c h u l t z e ' )  iib& Benzoylleuci~i. 
Er erhielt ein inactires Product vom Schmp. 135-140'' durch Ein- 
wirkung von Benzoylcblorid auf die alkalische Liisung eines Leucins, 
welchcs aus Casei'n niit Salzsaure dargestellt war  und deabalb die 
active Form gewesen sein Inuss. Bei dem Versuch von S c h u l t z e  
muss also eine Racemisirling de6 ui spriinglich activen Materials statt- 
gefunden haben. Meine erste Angabea) uber den Schmelzpunkt des 
Benzoylleucitis, 126- 128", weicht erheblich von obigen Zahlen ab. 
Das Praparat war  aus einem kauflichen Leucin vou unbekaitntetn 
Herkommen rnit Benzoylchlorid und Natriumbicarbonat dargestellt 
und hatte bei der Aualysr zieiiilich gut stimmende Zahlen ergebeii. 
Seitdem habe ich wiederholt actives Leucin nus Horn oder Case Yo, 
welche moglichst sorgfaltig gereinigt waren, und von deoen nament- 
lich das aus Casein deli Eindruck eioer reinen Substanz machte, bei 
Gegenwart von Natriumbicarbonat benvoylirt. Aus deln Product, 
welches nacli Entfernung der Benzoesaure zuniicbst 61ig ist, konnte 
durch Krystallisation iiur actives Benzoyl-2-Leucin vom Scbmp. 105O 
isolirt werden. Die Ausbeute an krystallisirtem Material war  aller- 
dings wenig befriedigend (20-25 pCt. der Theorie), weil die Ent- 
fernung der Renzo~eaure Schwierigkeiten macbt und weil die Ver- 
bindung im unreinen Zustand auch schwer krystallisirt. Racemisches 
Benzoylleucin wurde bier nicht beobachtet, und wenn es iiberhaupt 
entstanden war, so kann seine Menge nicht gross gewesen sein. 

Bewerkstelligt man die Benzoylirung des Leucins mit Natron- 
Iauge uud Benzoylchlorid, so ist dtls Resultat j e  nach den aoge- 
wandten Mengen des Letzteren verschieden. Bei den von S ch u l  t z e  
empfohlenen Quantitiiten, wo das Benzoylchlorid mehr als das  Funffaclie 
der theoretischen Menge betriigt, und in  Folge dessen die Temperatur 
der Fliissigkeit nicbt unerbeblich steigt, ist das Hauptproduct in der 
That racemisches Benzoylleucin, aber die Mutterlaugen liefern ein 
niedriger sclimelzendes Priiparnt, welches wahrscheinlicb aus d w  
activen Form bestelit. Beschrankt man dagegen die Meiige des 

9 Zeitschr. ftir physiolog. Chem. 29, 470. 
2, Diese Berichte 32, 24454. 
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Benzoylchlorids anf 3 Molekiile und sorgt dafiir, dase die Temperatur 
nicht iiber 300 steigt, so hat  das Product eine Hhnliche Beachaffen- 
heit wie bei der Anwendung von Bicarbonat, und es liiclst sich daraus 
actives Benzoylleucin isoliren. Nach diesen Beobachtungen ist die 
Racemisirung bei der Bildung des Benzoyllencins durch die Be- 
dingungen der Operation sehr stark beeinflusst. 

I n a c t i v e s  B e n z o l n u l f o l e u c i n ,  
(CH,),CH.CH~.CH(NH.SOI.C~H~).COOH. 

Die Verbindung ist aus dem racemischen Leucin ebenso leicht 
darzustellen, wie der Benzoylkorper, und da  sie fast noch schonere 
Eigenschaften besitzt wie jener, so ist sie auch zur Identificirnng der 
Aminosaure recht geeignet. Ich habe sie deshalb nochmals benntzt, 
um das synthetische Product mit dem racemisirten Praparat aus Horn 
zu vergleichen, und lruch hier viillige Uebereinstimmung gefunden. 

Zur Darstellung werden 5 g Leucin in 40 ccrn Normalnatron- 
lauge geltist und dann unter dauerndem Schiitteln im Laufe von zwei 
Stunden abwechselnd in kleinen Portionen 2 1 g Benzolsulfochlorid 
und 60 ccrn einer 22-procentigen Kalilauge zugesetzt. D e r  grosse 
Ueberschuss des Chlorids ist, gerade so wie bei der Benzoylirung, 
f i r  die Ausbeute vortheilhaft. Wenn der Gerucli des ChloridA ver- 
schwunden ist, scheidet sich beim Ansauern der Flissigkeit das Benzol- 
snlfoleucin alsbald krystalkinisch ab. Seine Menge betrug 80 pCt. 
der Theorie. Es wird aus siedendem Benzol, von welcheni auf 1 g 
etwa 12 ccrn erforderlich sind, umkrystallisirt. Z u i  Vervollstandigung 
der Abscheidung ist Zusatz von Ligroi'n forderlich. Das Renzolsulfoleucin 
wird so in derben Prismen erhalten, welche bei 140° zu sintern beginnen 
und bei 146" (corr.) echmelzen. Die Verbindung ist in Alkohol, Aether, 
Aceton, Essigester und Chloroform leicht liislich. Aus kochendem 
Wasser, von welchem sie etwa 80 Theile verlangt, scheidet sie sich beim 
Erkalten in schrtig zugespitzten Prismen ab. Die S a k e  mit Alkalieii, 
Ammoniak, ferner mit Kalium und Baryum sind in Wasser leicht 
IKslich und krystallisiren meist in Nadeln. Das Bleisalz ist schwer 
Ioslich und bildet mikroskopische Prismen, das Silbersalz ist in heissem 
Wasser ziemlich leicht 16slich und krystallisirt beim Erkalten in feinen. 
meist kugelf6rmig vereinigten Nadelchen. 

Da die activen Formen nicht bekannt sind, so liisst sich niclit 
sagen, ob die rorliegende Verbindung ein echter Racemkarper oder 
nur ein Gemisch der optiocven Antipoden ist. 

Zur Analyse wurde die Substanz bei 108" getrocknet. Product I 
iat aus synthetischem, Product I1 aus natiirlichem, racemisirtern Leucin 
dargestellt. 
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0.2012 g Sbst.: 0.3888 IZ COs, 0.1137 g H90. - 0.3162 g Sbst.: 14.6 ccmN 
(207 760.5 mm). - 0.2048 g Sbet.: 0.3963 g COS, 0.1 148 g H90. 

C I ~ H ~ ~ N O I S .  Ber. C 53.14, H 6.26, N 5.16. 
Gef. * 52.70, 52.77, B 6.27, 6.23, s 5.29. 

V e r b  i n d un g d e s r-L e u c i  n s m i  t P h e n  y 1 c y a n  a t  , 
(CH8)aCH. CHo. CH. COOH 

NH . CO. NH. c6 r-is ' 
Die Verbindung ist so leicht darzustellen und besitzt so schijne 

Eigenschaften, dass eie ebenso wie Benzoyl- und Benzolsulfo-Korper 
zur Erkennung des Leucins dienen kann. Sie wird ahnlich den 
Derivaten der einfacheren Aniinosauren, welche von Pa  a1 beschSieben 
wurden, durch Schiitteln der alkdischen LeucinlBsung mit Phenyl- 
cyanat erhalten. 

1 g r-Leucin wurde in 8 ccm Normalkalilauge geliist und zur 
stark gekiihlten Flissigkeit in kleinen Portionen 1 g Phenylcyanat 
zugefiigt und jedes Ma1 heftig geschuttelt, bis der Geruch des 
Cyanats verschwunden war. Die Operation dauerte '/g Stunde. Nach- 
dem die Fliissigkeit, welche sich schwach rothlich geflirbt und etwaa 
getriibt hatte, durch Schutleln mit Thierkohle geklart und entfarbt 
war, fie1 beim Ansauern eine zPhe Masee aus, welche bald krystcllinisch 
erstarrte. Sie wurde in warmem Alkohol 
gelijst und diese Losung bis zur Triibung mit heissem Waseer ver- 
setzt. Reim Erkalten schied sich die Substanz als dicker Brei farb- 
loser Nadeln aus, welche f i r  die Analyse i m  Vacuum iiber Schwefel- 
siiure getrocknet wurden. 

0.2026 g Sbst.: 0.4651 g COa, 0.1307 g HaO. - 0.2150g Sbst.: 21.2 ccm N 
(330. 763 mm). 

Jhre Menge betrug 1.82 g. 

C13HlsN103. Ber. C 62.40, H 7.20, N 11.20. 
ZGef. * 62.61, )) 7.17, 3 11.21. 

Die Verbindong schmilzt unter Gasentwickelung gegen 165O (corr). 
Sie verlangt zur Loeung ungefiihr 300 Theile kochendes Waeser, 
von kochendem Alkohol aber  nicht mehr als zwei Theile, und krystal- 
lisirt aus Letzterem in flachen Prismen oder glanzenden Bliittchen. 
In Aceton und Essigester ist sie ebenfalls sehr leicht lijslich, und 
dann successive Rchwerer in Aether, Chloroform, Benzol und Ligroin. 
Das schwer losliche Silbersalz krystallisirt in  Niidelchen. 

D e r i v a t  e d e r u- A m i n  o - n - c a p r o n s ii u re. 
Zum Vergleich mit den Derivaten des Leucins schien es wiinschens- 

wertb, auch Benzoyl- und Henzolsulfo-Verbindung der normalen 
(I- Aminocaproneaure kennen zu lernen. 

Als Rohmaterial diente die kiiufliche Giihrungecapronsiiure, welche 
erst fractionirt, dann mit Brom und Phosphor bromirt und in be-  



kanuter Weise smidirt wurde. Fur die Bereitung der Derivate wnrden 
dieselben Verfahren wie beirn Leucin angewaudt. 

B e n  z o J 1- u- a ut i n 0 -  R - c a p r o n  sa u r  e ,  
CH3. CH2.CHz.CHz. CH (NH .COCF,H~).COOH 

Das Product wird eutweder aus Aether und Ligroi'n otler aus 
Fiir die Andyae war es iin Vacuum heisseni Wasser umkrystallisirt. 

uber Schwefelsiiure getrocknet. 
0.2009 g Sbst.: 0.4885 g C02. 0.1318 g HzO 

C l ~ B ~ 7 N O j .  Ber. C: 66.35, LI 7.83. 
Gef. ) 66.32, * 7.28. 

Schnielzpunkt nach geringem Sintern 134O (corr ). Die S i u r e  
krystallisirt meist in kleinen , lauqlichen , sechsseitigen Blattchen. 
Sie ist leicht liislich in Alknlien und Ammoniak; das Baryumsalz ist 
ebenfalla in  kaltem Wasser noch ziemlich leicht lijslich und krystalli- 
silt in kleinen Prismen. Das Silbersnlz ist in kaltem Wasser schwer, 
in heissein aber ziemlich leicht liislich uitd krystallisirt in Blattchen. 
Rupfer- und Blei-Salz sind in Wasser sehr schwer liislich. U e t w  
die Spaltung der Siiure in die optischen Componenten, welche Tlr. 
€1 agen  b a c h  in Bugriff genommen hat, wird sp l te r  berichtet. 

B e n  z o 1 s u 1 f o  - a-  a 111 i no-  n- c a p r o  n s a u r e ,  
CH3. CH2. CH2. CH2. CH.  ( N H  .SO?. Cs HJ) .COOH. 

Die Ausbeute ati Rohproduct betrug YO pCt. der Theorie. Das- 
selbe wurde in der 10-fachen Menge siedendem Renzol gelost und 
durch Zusatz von Ligroi'n wieder abgeschieden. Die so erhaltenen, 
dunuen, rneist facherfnrniig gruppit ten l'risrnen sinterten etwas bei 
120" und schmolzen bei 1250 (corr.). 

0.2029 g Sbst.: 0.3930 g CO2, 0.1115 g HaO. 
C ~ ~ H I ~ N O I S .  Ber. C 53.13, H 6.27. 

Gef. \) 52.83, s 6.1 I. 
Ails beissem Wasser krystallisirt sir iu  fxblosen Nndelu. Baryuiii- 

und Calcium-Salz siud auch in kaltein Wasser ziemlich leicht 16slivh. 
Letzteres krystallisirt i n  feiiten Nadelchen. Das Silbersnlz iut in 
heiesem Wasser eiemlicb leicht loslicli iinil krystallisirt in feinrn 
Nadelchen, welche tneist zu kugelf6rniigen Aggregaten vereinigt sind. 
Schwer liislich ist das 1iupfers;ilz. 

Bei obigett Versuchen bin icli ton Hrn. Dr. W o l f e s  auf's 
Eifrigstr unterstutzt worden, wofiir ich denrselben bvsten Dank sage. 


