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10 0.1818 
10 0.1818 
20 0.3636 
"0  0.3636 
15 0.2727 

-~ 

A n ge war, d t 
~. _._ .-- 

in ccm Moo3 = i n  mg Moo3 
- 1  Verbraucht 1 Berechnet 1 Differenz 

in ccm ' / ~ O - I L .  mg M O O ~  mg MOO3 

15.71 0.1813 - 0.5 
15.i3 0.181 3 - 0.3 
31.52 0.3639 + 0.3 
31.46 0.3632 - 0.4 
23.56 0.2720 - 0.7 

98. Emi l  Fisc  her: Synthese von Polypeptiden. IX. Chloride 
der Aminosauren und ihrer Acylderivate. 

[Aus dem 1. ehemischen Institut der Uoiversitgt Berlin.] 
(Eingcgangen am 21. Janaar 1905.) 

Am Schlusse der vierten Mittheilung') ist kurz eine neue Methode 
fiir den Aufbau von Polypeptiden erwahnt, welche Lee geetattet, die 
Kette der Aminosauren auf der Seite des Carboxyls zu verlingern. 
1st namlich die Aminogroppe durch Einfuhrung cines halogenhaltigen 
Saureradicals geschiitzt, so lasst sich durch Chlorphosphor das Carb- 
oxyl in die Saurechloridgruppe verwandeln, und das Chlorid kann 
d:mn init Aminosiiureestern cornbinirt werden. Die Reaction wurde 
aufgefunden bei dem a-Brornisocapronylglycin , dessen Chlorid mit 
Glykocollester nach folgender Gleichung zuaanirnentritt: 

C,HS .CH Br. CO . NH. CHz . C 0 . C l  + 2NHs. CHP . CO1 CsHb 
= HCI.NH2 CH).COaC:,Hg + 

C, Hs . C H Br . CO . NH. CH:, . CO . NH . CH2. CO:, Ca Hg. 

Dirser Ester kann danu durch Verseifung und nachfolgende Be- 
bandlung mit Ammoniak in Leucylglycylglycin rerwnndelt werden. 

Jch habe das  Verfahren jetzt an neuen Beispielen gepriift. Dabei 
hat eich hernusgestellt, dass die experimentelle Ausfiihrung der Reaction 
allerdinge eine subtile Arbeit ist, daes diese aber trotzdem gewise in 
manchen Fgllen mit Vortlieil fur die Synthese von Polypeptiden be- 
nutzt werden kann. 

I)ie Bildung des S i i u r e c h l o r i d s  ist auch bei complicirteren 
Systemen noch miiglich, wie das Verhalten des a-Rromieocapronyl- 
glycylglycins zeigt, und die Combination seines Chloride mit Glycin- 

1) Diese Berichte 3 i ,  3070 [1904]. 



ester fiihrt weiterzurna-Brornisocapronyldiglycylglycinester, ausdeni durch 
Verseifung und Rehandlung rnit Ammoniak das entsprechendeTetrapeptid 
entsteht. Dass man ferner bei dem Verfahren an Stelie des einfachen 
Glycinesters a ~ c h  I’olypeptidester verwenden kann, lehrt die Com- 
bination von a-Broniisocapro~~ylglyci~~chlorid mit Glycylglycinester. 
wobei der gleiche n-Rromisocnpronyldiglycylglyciuester resultirt. 

Nnch dieaen Erfahrungen lag es nahe, dieselbe Reaction auf 
nndere Acylderivate der Aminosiiuren, z. I<. die B e i l z o y ~ k i i r i ~ e r ,  zii 

iibertrageu. Die Wechselwirkung zwischen Hippursinre und Phosphor- 
pentachlorid ist wiederholt Gegenstnnd der Untersuchung rewesen. 
ohnr dass es gelungen ware, das gesuchte H i p p o r y l c h l o r i d ,  CGH5. 
CO. NH . CH2. CO. CI, zu gewinnen. Ich war deshalb iiberrascht, dass 
die Darstelluiig dieses Korpers durch Scltiitteln von lein gepulverter 
Hippursiiure rnit Acetj lchlorid und Phosphorpentachlorid ausserordent- 
lich leicht ausgefuhrt werden kann. Dns Product selbst ist ein schon k r y  
stallisirter Korper, dessen Verwandlung in Ester, Amid uud Ihnliche 
Derivate sich rnit grosster Leichtigkeit vollrieht. Fast ebenso gut 
I5-t sich das Chlorid rnit den Estern der Aniinosauren oder mit der 
alkaliscben Losung der Letzteren in Reaction bringen, wie ich an 
seiner Verwandlung in Benzoylglycylglycin zeigen werde. Dieses 
kann wiederurn durch Phospliorpentachlorid in das Cblorid und diirch 
nacbtriigliche Behandlung rnit Glycinester in  Henzoyldiglycylglycin- 
ester iibergefiihrt werden. So  lassen sich rnitbin dieselben Benzoyl- 
k6rpcr gewinnen, die T h .  C u r t i u s  und seine Schiiler rnit Hiilfe der 
Azide dargestellt hsben I). 

Ilurch solche Erfolge ermuthigt, habe i rh  endliclt nochmsls das 
Verhalten der freien Aminnsauren gegen Chlorphosphor gepriift und 
gefunden, dass hier beim Schiitteln rnit Acetylchlorid und Phospbor- 
pentacltlorid krystallinische Producte entstrhen, die als Hydrochlorate 

R.C,H. CO Cl 
k Hs CI 

der Arninosaurechloride yon der allgerneinen Formel 

betracbtet werden kiinneu. 
Analysirt wurdeu bisher die Dwivate des racemischen Alanins, 

Leucins und der u-Aminobnttersiiure. Fiir Glykocoll, das ein etwas 
abweichendes Verhnlten zeigt, sind die Versuche noch nicht abge- 
schlosse~i. Genauer studirt sind die Urnselzungen beim salzsauren 
L e u c y l c h l o r i d .  Es lost sich in Wasser unter Hilduug von salz- 
saureni Leucin, und rnit -4Ikohol erzeogt es Leucinester. Feroer 
liefert es, rnit G1ycir:ester cornbinirt, reichliche Mengen von Leucylgly- 
cinester bezw. Leucplglycinanhydrid. 

_ _ _ _  - 

‘j Journ.  fiir prakt. Chem. [2] 70, 57 119041 
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Wenn dieae Reaction sich verallgerneinern liisst, >o ist sie eine- 
uberaus werthvolle Erweiterung der Polypeptidsynthese; denn es wird 
dadurcli miiglich, die optisch-activen Sp:dtproductc der I'roteinstoffe 
direct in ninnnigfalt.igster Weisr zu verkuppeln. 

Der  Aufbau der Polypeptide ist init IlinLlick aiif die natiii.1icht.n 
Proteine ein so vielgestaltiges Problem, dnss es oliiie Zweifel nocli eiiiei 
g a n z m  Reilie vt n Merliodeii bedarf, urn alle ~ ~ i ~ n s c l i e i i s ~ e r t l i e n  M6g- 
lichkeitrii ZII verwirklichen. Aus diesem Griinde w i d  aucli nocli ein 
andeies neiies Verfalireii v o i i  Wertli win,  D i p e p t i d e  bvclueni dar- 
eustelleii, d:is d:irin bestelit, die Di : ic ip iper ; iz i i i r  durch AIk: i l i  
aut'zosp:ilteii. Friiher hnbe icli  die Verwaiidliiii~ durch Kochrn rnitcj:' , ciuren 
nuegefiihrt: bequenier gelinst sie, weiiigstens bei den einfircheri Gl iedmi  
der Klasse, (lurch kaltes, vrrdiiuntrs ;\lk:di. Wird x .  15. feiii gepiilvertts 
Glycinantiydrid mit der iicliiiriio1ekul;iren Xlenge ~orin:iIn;itrorilaiIgl. bei 
gew6tinlichpr Teolpcratiir geschiittelt, so gelit e$ b;ild iu  Liisunz iind 
verw.indelt sicli dabei in dns hlli:ilisalz des (;Iycylglycins. IVird 
d n nn d ie Liis ling mi t Sii iir .cl i I o r id en. w i e 13 en 7. oy l c,!i I or i (1 o (I er R 1.0 m- 
isocapronylclilorid, geschiittrlt. so eiitstehrn i u  selir beli.iedigeiidt.r Aus- 
bent6 dir entsprrclienden .\cyltfcriwte, dns I ~ e i i z o y l ~ l y c y l ~ l ~ c i i i  uiid 
d;is Ilrorii i ;ocxI)ronylglyc~l~l~cii i ,  deren pi.nlitis~1ir ~ ) a r ~ t r l l u ~ i ~  d,ctlurcli 
v i el be i 111 erne r w ird . 

Dirse iiberr;ischerid It,iclite Aiifspaltung tles l ) i : i c i ~ ~ i ~ ) e r ; i z i n i ~ i i i ~ ~  
durch vrrdunntes. kalteo Alkali gieht :tiicIi rinen iieiieii Geuiclit-jiuilkt 
fur das Stiitliiini dei, I'roteiiistotle. 1)eni i  ihre ollutlndige IIydrolyse 
durcli Feriiientr iri scliwacli :ilk:ilisr.her Liisnng bis ZLL den einf;it:heii 
Amirioaanren kanii jr tzt  niclit mrlir :tls G r u n l l  gegcir die ~ini!:iIi~ue 
von Dincipiprrazinringcn in1 Uolrkiil :iiigrseheri w t i i d t a i i .  

D:I iliese Riugc bei den kiiristliclieri Polypepfideii so leiclit e i i ts~t  Irrii, 

so Ii:tlte ich es vielrnelir t'iir w;ihrsclieinlicli, dass sic aiicli i n  Iii;iuclien 
natiii licberi 1'roteinstotft.n vorhandeu siiid. hlijglicher~veise spieleri.eie h i  
der 1)en:itiirirung der sen\iirien 1Siweisskiirpt.r uncl Ijei der 1;iIdiiiig der 
Alkalialbuiiliriate rine Rolltl. Icli brni 2ike :iber aiisdriiclrlicli, (135s I i i +  

her (let sticlilialtige Beweia f i r  die Aii\vesenlieit dieser ( ; r ~ p p c .  felilt;  
denn die wiederholt beh;iuptete Bildiing von 1,euciiiiiiiid bei der S ~ ~ ~ l t t i i i g  
roil JSiweisjkiirpern durcli Siiuren oder I'erniriite ist ii;icli 13eobaclitiinycu 
i m  Iiiesigeii Iristitiit rrclit eweil'elliat't. 

i l u f s p a l t u n g  d e s  G l y ~ i n a n h y d r i d s  clurcli  A l k n l i .  
Wird 1 g gepulvertes Glycioairliydrid t n i t  1 0  cciii Norm:ii-N:ctriin- 

laiigt* (berechnet fur 1 Mol. 8.8 ccm) Lei gcwiilrnliclier Temperatur g e -  
schiittelt, so geht rs  rasch in Losung, und nach 15-20,Minuten ist dirt-yr- 
w a n r l u n g  in G Iycylglycin vollmgen. Neiitralisii t ni:iii jetzt niit 10 ccin 
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Normal-Salzeiiure und  verdampft die Fliissigkeit un ter  s t a rk  verminder- 
tern Druck  auf einige Cubiccentimeter,  80% scheidet sic11 das Glyc j1-  
glycin a le  farblose Krystallmaese ab. Ieolirt wurden von d e m  reinen 
Prapxrat 0.6 g: seine Menge ist aber  jedenfalle vie1 griisser, wie die 
s p a t w e n  Beobachtungen zeigen; nur ist es nicht moglich, es aus  d e r  
kocbsalzlialtigen Muttrrlauge viillig zu ieolireo. Fiir d ie  praktiacbe 
Darstellung des  Glycylglycins ist d a s  Verfaliren ungefahr gleichwerthig 
mit  d e r  f ruher  beschriebenen Aufspaltung durch Salzsaure.  Aueeer- 
ordentlich vie1 bequemer wird abe r  die hfethode, wenn es sich urn 
die Gewinnung von Acylderivaten des  Dipeptids handelt. 

S e u e D :i r e t e 11 u n g v o n  u - B ro m i so c a p r o n y 1 - g 1 y c y  l g  1y c i n '). 
1.5 2 fein gepnlvcrtes GIj~:inanhgdrid wlsrden niit 150 t'cm Norrnnl-Nation- 

1:ingc tiei ~eati1inliclii.r Teniperatiii. I)is zur vdlligen Liisung geschiittelt, was 
nnch 1 0 -  15 Minuten tler Fall iat. Dann l i s t  inan die Fliissigkcit nocli 
c,twa 1.5 Minuten stehen, kiihlt auf iingefitir 00 ab und ti.;gt nun im Laufc 
iGier Iialhcn Stundih unter kriiftijiein dcliutteln in klcincm Portionttn abwech- 
sdnd 33 g a-Bron~i~i,capron)lchlori(l ( I  I ,e Mol.) uotl 225 ccm Normal-Natron- 
lauge v i n ,  soilass die Fliissigkeit stcts alkalist.lc ist; xum Schluss wird die 
klarc L6iung niit Salz-Bure iibeidtti$, das ausgeschiodcne Bromisocapronyl- 
g l y ~ ~ ~ l g l ~ c i i i  abgesaugt: init kaltem Wassci. gemaschen, dann im Vacuumex- 
si~w:t:or gtatrocltnct untl m r  Eiitf~winng kleincr Mengen BromisocaproilsBure 
nii t  Petroliithcr au*gel:tngt. Die Ansbeutc betrug 36.2 g oder 89 pCt, (1c.i. 
Ttivori,., I)eic:cliiiet auf d;is angewaodte Glycinanhydrid. Zur vdligen Reini- 
gung geniigt I,inmnligcs Urnkrystallisircn aus W:isser unttar Zusatz yon Tltier- 
kotilr, wobci allcrdinga ungefslir '/.i in dcr Mutterlauge blcibt. 

N e ii (: D ar  s t e l  1 ung d e s H e  ri z oy 1-g 1 y c y  Ig 1 y c i n e  '). 

3 fi G l g  c i n a n  h g  11 i . i  tl wurdcn, wie zuyor, mit 50 ccm Nornial-Natronlaug~. 
aiifgc>lmltt, i i ,  danii dark  abgckiililt untl dazu im Lsufe eincr lislben Stunde 
iintt.r Scliutti,Iii aliwecli-elnd 7.5 g Benzoylclilorid (ca. 1 I;.' Mol.) nnd 65 ccm 
Nurmnl-Natronlitu;rc xugcgeli,sn. Dic scliliesslicli filtrirte a1k:ilischc Fliis-ig- 
kcit gx!) bcim Uclmsittigeii mit Salzsiuro (linen krystallinisclien Niederschlag, 
drr  oacli cinstiindigcm Stelicn bci O o  nhgcsaugt und zuerat mit kaltem Wasser, 
d n i i n  zur  Entferiiuiig tlvr Benxoesiiun~ niit Aetlier gcwascben wurdc. Zur 
Kcinigung wuvdc (la. Product aus dcr 1.5-fnclicn Menge kochendem Wasser 
nmkrgstallisirt. Die Ausbeute a n  Roliprotluct bctrug 10 g und an reintam 
Prapawt  S g odcr 77 pCt. iler Tlieorie, berwlinet auf das GITcinanhydrid. 
T h i s  Praparat sclimolz bei 'LOSO (corr.), withrend C u r t i u  s 206.5O angiebt. 

O . I G 7 G  g Sbst.: l i . 3  ccrn N (174 i 4 9  mm). 
Cii11i?O~Nz.  Bcr. N 11.90. Gef. N 11.83. 

. . 

I? Dieae Berichte 30, 2989 [1903]. 
2, C u r t i u s ,  Jourii.  fiir prakt. Clcern. [ 2 ]  26, 175 und [2] 70, 7i5, 



Dn das Glycinanhydrid leicht zu bereiten iet, so halte ich diese 
Darstellungsweise fiir bequemer als die von C u r t i n s  angegebene. 
S o c h  besser aber diirfte die epiiter beschriebene Gewinnung aus Hip- 
pnrylchlorid und Glykocoll sein. 

Aehiilich dem Glycinanhydrid wird das A l a n i n a n h y d r i d  Ton rer- 
diinntem Alkali aufgespalten. Scbiittelt man 1 g fein gepulvertes Au- 
hvdrid Init einem Gemisch ron 8 ccm Normal-Natronlatige und 12 ccni 
Washer bei Zimmertemperatur, so tritt bald klare Losung ein, und 
nach rnehrstiindigem Stehen ist die Verwandlong in das  Dipeptid voll- 
zogen. Das hierbei entstebende Alanylalanin ist bisher nur in Form 
seines Carbiithoxylester-Derivats 1 )  isolirt worden. Ebenso leicht wie 
dieses lassen sich aber auch seine Combinationen mit halogenhaltigrn 
Saureresten darstellen. So bat Hr. Dr. H a u t z s c h  im hiesigen Institut 
aus der alkalischen Losung durch Einwirknng von Brompropionyl- 
brornid uiid u-Bromisocaproriylcblorid krystallinische Praducte von der 
erwarteten Zusammensetzung in reichlicher Ausbeute gewonnen. Von 
tlem ~~-Bromisocapronylalanylalanin konnten sogar zwei Isomere isolirt 
werden, und es unterliegt keinem Zweifel, dass man auf dieseni Wege 
noch zahlreiche Polypeptide des Alanylalanins erhalten knnn. Wahlt 
man fur die Aufspaltung des Alaninanhydrids die Natronlauge con- 
centrirter als zuvor ungegeben, schiittelt mau z .  H. dae Anhgdrid rnit 
der oben angegebeneu Menge Lauge ohne Wasser7usatz, so findet zwar 
:iucb voriibergehend Losung statt, aber fast unmittelbar hinterher scheidet 
sich ein krystallinisches Natriumsalz a b ,  das  aue wenig warmenr 
Waeser oder Alkohol in ausserst feinen Nadelchen krystallisirt. Oanz 
ahnlich ist die entaprechende Kaliumverbindung. O b  diese Korper 
Salzr des Alaninanhydrids oder des Alanylalanins sind, bleibt noch 
zu entscheiden. 

Vou kalteo 
wtlssrigen Laugen wird es nuch beim stundenlaDgen Scbiitteln kauni 
angegriffen, woran allerdinge auch seine sehr geringe Loslichkeit in 
kaltem Wasser achuld sein kann. Aber selbst in warmer, alkoholi- 
scher L8sung erfolgt der Angriff der Alkalien sehr langsam, aodass 
die Methode hier keinen Werth hat. 

Die Aufspaltung des Diacipiperazinringes wird also in auffallender 
Weise dnrch die Nator der damit verbundenen Alkyle beeinflusst, und  
es scheint bier ein neuer Fal l  von sog. sterischer Hinderung vorzu- 
liegrn, der eine ausf6hrlichere Uutersucbung verdient. 

Vie1 bestandiger ist das Leucinimid gegen Alkalien. 

I )  E. F isc l ie r ,  diese B(1richtc 35, 1103 [1902]. 



u - B r o m i s o c n p r o n y 1 - d i g I y c y 1 g 1 y c i n e s t e r, 
CC Ha. CH Br.CO. N H  CH2 CO.  NH CHSCO. NHCH2 CO2 CZ HJ. 
Zur Gewinnung dieser Verbindung aus dem a-Bromisocapronylglycylglycin 

nerden 2 g fcin gepulrert, gesiebt, mit 33 ccm frisch destillirtam Acetylchlorid 
iibergossen uod nach clem hbkiihlcn in  Eisaasser in 3 Portionen 2 g frisches 
iiud rnsch gepulvertes Phosphorpentachloritl unter tiicltigem Sdiiitteln und 
h%uf~geni Abkiihlen zugegeben. Die Operation dauert 15-20 Minuten. Phos- 
phorpcnlaclilorid rind Uromisocapronjlgljcylglycin 16sen sicli dabei his auf 
cine gcringe Mengc yon kleincn, glitzernden Tirystillclien, und die Fliissigkeit 
uirnmt einc schwach gelbc Farbc an. Sie wird, ohne zuvor filtrirt zu sein, 
unter einem Druck von 0.5 m m  und linter gleiclizeitiger Kiihlung mit Eis- 
wasscr rasclr vertlrinstet. Dnbei sclieidet sii:h eiue ieste, zum Theil krystal- 
linisi.lie Massc ab. C m  die letzten Iteste von Acetylchlorid und Phosphor- 
oxychlorid zu eutferncn, wird sie mit. Petrolsither ausgelaugt, die Vliissigkeit 
abgcgosscn, der Itiickstand (3 g) rasch und hei mciglichstem Ausscliluss von 
Feuchtigkcit abfiltrii t und sofort, in eine verdiinnte, irtherische I,B-ung (4-proc.) 
von Ciberschksigem Glykocollestcr eingetragen. Nach lI/g-stiindigem Schiitteln 
auf tler Mnschints ist die Umsctzung becudet. ond die ungelostc Masse ein 
Gemiscli von u-Bromiso~:apr~ngldiKlycylRlycinester und salzeaurem Glykocoll- 
ester. Letztcrer wird nach dcm Absaugeii nnd Wasclien mit Acther durch 
Alislaugen mit wenig knltcm Wasser entfernt. Die -\iisbeute an Brornisoca. 
I ~ r ~ n ~ l d i g l y c g l g l y c i n c ~ t e r  betrug gcniihnlich 0.75 g oder 29 pCt. der Theorie. 
Z u r  YGlligen Keinigung wurde di:r &tcr nus ungefghr der 65-fach,,u M i q t !  

kochendeii Wassers linter Zusatz yon ctKas Thierkohle urnkrystallisirt untl 
zur hoalyse im Vacuum (ibcr S:hwefelsiiure getrocknet. 

0.194s g Shst.: 17.4 ccm N (170, 773.5 mm). - 0.1118 g Sbst.: 0.0531; g 
AgBr. 

Cl,Ha,O;NJBr. Ber. N 1O.ti8, Br 20.88. 
Gef. j) 10.69, * 20.40. 

Die Sribst;inz schniilzt bei 181O (corr. 184.5O) unter s c h a a c h e r  
Gelbfiirbung. S ie  krystall isir t  au8 heissem Wasser i n  feinen, knollen- 
artigen Aggregaien und : I U B  heissem Alkohol, worin sie vie1 leicbter 
IBslicb ist ,  in feinen, biiscbel- oder  stern-fiirmig angeordneten Nadeln. 

Vie1 bequerner als das  zuvor beschriebene Verfahren ist die Dar- 
stellung des  Esters aus B r o m i s o c a p r o n y l g l y c i n  und G l y c y l -  
51 J c i n  e s t e r. 

5 g gepolvertes n-Brornisocapronylglycin wcrden mit 30 ccm frischem 
.icetylchlorid iibergossen und  nach Zasatz von 5 g zerlileinertem Phosphor- 
prntachlorid bei gem6hnlicher Temperittin 10-1 5 Minuten geschiittelt, his 
k l w :  Losung erfolgt ist, und dann die Flissigkeit unter 0.5 mm Druck und 
plcichzeitigcr Iiiihlung ruit Eisivasser rasch vcrdarnpft. Den hierbei bleibeu- 
den, gnnz schwnch gefirrbten Syrup schiittelt man zuerst krsiTtig mit Petrol- 
iithvr, urn den Rest (lea Pliosphoroi~chloritls miigliclist zu eotferoen, gicsst 
den Potrolsthcr ab, wiedei holt diese Operation und l6st schliesslich den 
Kiickstnnd in trocknem hether. Die &therischc Losung wird zicrnlicli rnsch 
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eingetropft iu eine mit Eis gekiihlte und bewegte Chloroformlosung- von 
Glycylglycinester (ca. 75 ccm), die aus 12 g Hydrochlorat in der friiher be- 
schriebcnm Weisc 1) gewonncn ist. Die Mischung triibt sich anfangs uur, 
Zuni Schluss der Operation beginnt die Abscheidung von Krjstallen. Man 
lisat 12 Stunden stehcn, wobei eine reichliche Ahscheitlung eines fast farh- 
IOSCII ,  krystallinischen Niedersclilages crfolgt. Er nird filtrirt und mit Aether 
gowasclien. Seine Mcnge bctrug 11 g, und nach Clem Auslaugen mit kaltem 
\Vasser, \roclurch tler beigemengte Glycylglycinester gelBst wird, fast 8 g. 
Diese gaben beim Umkrystallisiren aus 400 ccm heisscm Wasser 5.4 g, und 
:\us der Mutterlaugc xurden nocll 1 . 1  g gcwonnrn. Die Gesammtausbeute an 
fast rziuern Product war c\esb:ilb mchr als SO pCt. der Throrie. Schmp. 181' 
(uncorr.). 

0.1937 g Sbst.: 0.3053 g CO,, 0.109.i g H10. 
Cl,Hl,O:,NsBr. Ber. C 42.G1, H 6.13. 

Gef. 42.90, 9 G 3?. 

a - B r o ni is o c a p r o n  y 1 - d i g 1 y c y I g 1 y c i n. 
Cq HY. CHBr. C O .  N H  CH2 CO . N H  CH2CO. NH CH2COOH. 

<j g Est1.r mcrden gcpulvcrt und mit cincm Gcmisch von 14 ccm Normal- 
natronlauge uud 20 ecm \\'asser 3 Stunden auf dcr Maschine bei gew6bn- 
licher Temperatnr bis zur Li'wang gcschiiltelt. Wird dnnn die Fliissigkeit 
mit 3 ccm 5-fach Normal-Salzsiure versctzt, so brginnt nach einiger Zeit die 
Abscheidung dcs Bromisocapronyldiglycyl~lycins. Man ILsst 12 Stonden bei 
00 stehen und saogt ah. Die Ausbeute betriigt ungefihr 75 pCt. des ange- 
wandten Esters. Zur Analyse nnrde  aus warmom Alkohol, worin die Vcr- 
hinduog ziemlich leicht liislich ist, umkrystallisirt und in Vacuum iiher 
Schwefelsiiuro getrocknct. 

0.1841 g Sbst.: 0.2678 g COs, 0.0920 a" 1110. 
Cl2HpoO:h'sBr. Ber. C 39.32, H 5.50. 

Gef. )> 39.60, )> 5.5!1. 
Die  Subs tanz  schmilzt  bei 1650 (corr. 168O) und fiirbt sich dabe i  

schmach braun. 
In  lieissem Wasser ist  sie leicht Ioslich und echeidet sich beim 

Erka l ten  ziemlich langsam als selir feine, kryetallinische Masse ab. 
A u s  Alkohol krystall isir t  eie in seh r  feinen Niidelzhen, die meist  

zu kugelformigen Aggregaten vereinigt sind. Ebenso  krystall isir t  sie 
nu8 warmem Acetoo, wor io  sie ziernlich schwer  IBslich ist. Von 
Aether,  Chloroform wird sie recht  schwer aufgenommen. 

L e u c y l - d i g l y c y l g l y c i n ,  
C ,Hs .CH(NHs) .CO [NHCHa CO]:, . NH CH,COOH. 

Lost man  1 g d e r  vorhergehenden Siiure in 5 ccm Ammoniak 
von 25 pCt. und Iasst bei Zimmer tempera tur  einige T a g e  stehen, PO 
-. -. - -- 

I) Diese Berichte 34, 2873 [1901]. 



ist  al les Halogen abgespaltea und in de r  Fliissigkeit ein Niederschlag 
von ausserst  feinen, rnikroskopisclien Nadelchen entstanden. Da die 
Pliissigkeit sich beim Eindampfen auf dem Wasserbade  ge lb  fiirbt und 
bei de r  Vacuumdestillation seh r  schauint, so ISest man sie a m  besteii 
im V:icuurnexsiccator iiber Schwefelsfure verdunsten. Die  zuriick- 
bleibende gummiartige Yaese lost  sich in wenig Alkoliol bei gelindem 
Erwiirmen auf. Fijgt inno abpr rnehr absoluten Alkobol  zu uiid e r -  
warnit  s t i rke r ,  so begiiint bald die Krystall isation des T e t r a  pzptids 
in iiusserst feinen, meist kugelfiirrnig vereinigten Nadelcben. Man 
lasst  bei gewohnlicher Tempera tu r  1-2 Stunden stehen und saugt 
ab. Zur Reinigung lBst man in selir wenig \Vasser und wiederliolt 
die Abscbeidiing mit Alkoliol in d e r  gleichen Art ,  bis d a s  Product  
ganz frei von Rroinwasserstoff ist. Die  Auebeute a n  reiiiem Tptrn- 
peptitl Iwtrug cn. 55 pCt. de r  Theor ie .  F i r  d i r  . \nalpse w;ir iibei. 
Sctiwefelslure getrocknet. 

0.1524 g Sbht.: 0.2647 g CO1, 0.100i g HgO. 
CI?H??OsNd. Ber. C 17.(;3. 11 7.32. 

Clef. 'n G . 3 7 ,  D 7.3!1. 

Beini rasclieu Erhitzeu f ing t  die Verbinduiig bei 215" an. sirli 
dunkel  zu farben: erhitzt  rn3n schnell ne i te r ,  so schniilzt sie gegen 
2180 (corr. 233") zii einer tiefduuklen I'liiseigkeit. In Wasse r  ist sie 
s eb r  leiclit, in Alkohol abe r  sehr  schwer  liielich. Mit Alkali  und wenig 
Kupfervirriol zeigt sie schtine Riuretfarbung. 

Hi  1 1  p i i r y l c l i  l o r i d ,  C6 I3,CO. N H .  CH2.  COCI .  
Die Verwandliing d e r  I-Iippursaure iii i h r  Chlor id  vollzieht sicli 

heirii Scliiitteln mit  Acetylchlorid und Phosphorpentachlorid bei Re- 
wolinliclier Te inpera tur  recht glatt .  Da abe r  sowohl  das  i iuegangs- 
material  wie das  Endproduct recht scliwrr liislich sind, so ist (ts fiir 
die v6llige Umwandlung erforderlicli, ersteres s eh r  fein zu piilverii 
u n d  nm besten durch eiu Haamieb  zu treiben. 

Schiittelt ni:tq 1 Thr i l  so vorbrreitete trnckne Hippursaure  niit 
I 0  Thei len  frischerii ,\cetylchlorid und 1.3 Thei len  g rob  gepul rer tem 
~tiosphorpentachlcJrid bei gewiihnlicher Tempera tur ,  so geht  ein kleiner 
'rheil in Lijsuiig, a b e r  bald nachher scheidet sich d a s  Hippurylchlorid 
als dicker Rr r i  at), d e r  sich l e i  weiterein Scliiitteln in eiu scliijnes 
schwrres  Kryetnllpuloer verwandelt .  Zur Umwandlung a l le r  Hippur- 
sgure iet iiatiirlicli Iiingeres Schijtteln niitliig; bei grosseren Mengrn 
wurdr  deshalb ini  wotilverschlosseiiem Gefiiss 1 Stuntle auf de r  Ma- 
scliine geschlttelt .  Nacli dieser Zeit iet der  :illergr6sete l 'heil des 
Hippurylchlorids als farblose Krystnllniasse abgescliieden , die uuter 
mtiglichstern Ausschluse von Feuchtigkeit  abgesaugt, rnit I 'etroli ther 
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gewaachen und irn Vacuum iiber Ph0sphorsaure:inhydrid Torn Liisungs- 
inittr-l befreit wird. Die Aiisbeute betragt e twa  8(l pCt. d e r  Hippur-  
eiiure. A a s  d e r  Acetplchlorid-Mutterlauge lasst sich durch s ta rkes  
Abkuhlen oder  nuch durch rnsches Verdarnpfen unter s eh r  geringern 
Drnck r ine  zweite, :iber v i e l  kle inr re  I<ryet;lllisatiori erzieleli. Bleiht 
die Mi1tterl;iuge l ingere  Zeit stehen, oder  wird sie erhitzt ,  so nimrnt 
sip eilr .  irnrner starker werdende gelhe Fnrbe :Ill. 

0.3274 g Sibst.: 0.3802 g AgCI. - 0.158t; p Shs t . :  12.2 ccm ?: :22", 
i4 t ;  in n). 

C, Hp09NCI.  Bur. CI 17.95: \ 7.12. 
Gel'. 17.54, * 7.22. 

Aus warineiii i\cetylchlorid Iiisst sich das Chlorid iinikrystallisireti. 
iiur darf d:ts Rrhitzen nicht lmge  tlariern, d a  sonst (felbfarhung ei.1- 
tritt .  lh kr! stallisirt d x a i i s  in feinen farblown Nadeln. Aus  Henzol ulid 
ToluQl Iisst p s  sich ebenftllle iimliieen. I n  Pe t ro l l t he r  ist es  so got 
wie unliislicli. I n  Iuftdic~lit schliesseoden Gefiissen aeigt es auch bei 
wochmlangeni Aufbewahren  im Licht keine Verariderung. Im Ca- 
pillar;-ohr ertiirzt, fiingt es gegen 125O an ,  sich gelh m fiirben, wird 
dann dunkelroth und schmilzt bei e twas  Iiiilierer Tempera tur ,  na tur -  
lich nivht cilnstant. Gegrn  Wasse r  iPt es  s eh r  enipfindlich: in Folgr 
desseit rierlit tlas in feuchtrr  L u f t  aufbewahr te  I'riiparat, s ta rk  riadl 
Salzsiirire. In W':isse!. i ik t  es Rich eofort u n t l  bildrt  I-lipprirsiitire. 
Ebewo Icicht wird es ron Alkohol  i n  Hippursiiureegter verwnndelt. 
W i e  f:latt d e r  I'rocess sicti rollzieht. z+t folgender Versuch : 

4 g ni i~pl ic i t s t  frisclies Cliloiid wiirtlcn i n  15 ccrn ahsoluteni Alkohol eio- 
qetragcn, w.ohi!i ziemlicli ntarkc Eraiirniung slattl'and. I k i m  Verdiinnen mi t  
Wasscr iicl tier Hlppursiiurcester als Oel :tiis, tlas ausgeiitlictrt wiirde. Nacli darri 
Trockncn niit Ksiiumcarhonat wurde der iillieriscle i\ris.zog rertlamp<t, dcr 
Rucksuric1 wietler i r i  weiiig Aether gelti& uod cler Hilipurciiuree>ter durch Zusatz 
yon Potrolitllrr ~ , L I Y  Krystslli*atitin gebr:tcht. D i e  schiillon, I'arblosen Naddil 
sclmo!zrn i4ci 1;j.Y. untl dic 8acbi;ute betrag 4 g nder !I5 IiCt. der  Tticorict. 

V e r w n n d 1 ti n g d tas 14 i p p u r y 1 c h 1 o r  i d s i i i  I i  i 1' 11 n I' ;L ni id .  
I riigt 11i:iii daa  Chloric? i n  eine gesiittigtt. i i n d  init Eis gelriihlte, 

atherkctic? Liiauiig von hrnmoniak  unt r r  krairtijirtn Scliiittrln ein und 
ersetnt ~ : L Y  verbrauchte Arnriioniak d i l l  ch Einleiten vou newi t i  trocknern 
Gas. so erfolgt keine Liisurip, d a  :III die Stellt. dpa  (!hlorids ein Gca- 
misch von Chlorarnmoniuui und Hippuraiiiid tritt. Letzterrs llsst & I i  

durch KrystJlis: i t ion des  Rohproductes aus lieissrni W:isser unter 
ZnsatL yon e lwas  'l'hiei kohle reinigeu. Die  Arisbviite ~ ; i r  bvfripdiqenil. 
Dae Priiparat eeigte den Schnip. 183O. 

0.1823 g Shst.: 0.4027 g (>02. 0.0020 g IIpO. - O.I59? g Sbbt.: 21.2 ctm 
N (14'1, i 68 . r i  mmj. 

- 3  

Rerichte d. D. chsru. Gesdlschair. Jalirg. XXXV I l l .  4 0 



614 

C O H I O O P N ~ .  Ber. C 60.62, H i t i 6 ,  N 15.70. 
Gef. s 60.95, * 5.ti4, 15.87. 

V e r w a n d 1 u n g d e s 11 i p p u r 1 c h 1 o r  i d 5 i 11 H e  u z o! I -  gl y c y 1 - 
g l y c i n .  

Die Kupprluny k;:un sowoh1 tnit (;lykocolIestet i n  iitherischer 
ri iaui ig ,  wie niit  Glgkocoll  in a1kalisc:hrr Lijeuug rtusgefultrt werden. 

Irn ersten Fnllr wi!d das  Ilip1iurylclilorid in eine ;ibgekiihlte und 
rtark verdunnte, itlierisehe Liisuiig ~ o t i  ubet~schiissigeui Glykocollester 
(iilehr ale 2 Mol.) tiiugetrageil und d:is Gerniscli l , ' ~  Std. kriiftig geschlttelt .  
Die ausgesch ied t- n r I< ryst :ii I m:iss ti i3t ri n 0 eniisc h ron  d z s a u r e m  
C;lykocollester und Henzoj Iglycglglycinester. Sie  wird abgesaugt, mit 
wenig lialtem Wasser  tinter Zusatz eitiigcr 'J'ropfeu Anmoniak auegelaugt 
und der iibrig gebliebeue Thei l  :ius der  ungefiihr 20-fiichen Menge 
Waeser  unter %us:itz \-on r t w a s  Tli i r rkohle  iitnkrystallisirt. 1111 Vacuum 
petrocknet, zeigle d;is I'roduct den von C u r t i u s l )  f i r  deli Kt.tizoyl- 
glycylglycinestrr :irtgegcbeneii Schnlp. 1 17" und die Z i i s a n i ~ i t e n ~ ~ t e u n g  

HI,;O, N?. 
O.l!l2!) g Shbt.: 0.4171 g CO., 0.10.4U g NsU. - 0.11iS3 g Sbst.: 0Hti.lO g 

coa, 0.0946 g H,O. -(l,l!l2;< g Shst.: 16.9 ccm (130, 7l ; l  mm). 
CI, A,. 0, Nr. Ber. (2 5!1.04, Ji i:.Oti, N 10.1;3. 

Gef. * 59.97, :)f4.81;. u (;.(IS, ti.211, D 10.41. 

Urn daa H~ppuryIchlor id  direct riiit (:lykocoll zu kuppeln, lBst 
man 1 Tbei l  des Letzteren in 13.5 ccm h'orriial-N:itronlaugr, k l h l t  anf 
O?' ab,  und fugt dazii :ibwecliselud ill klrinen t'ortionen und irn Lanfe 
ron ]/2 Stundr unter kriiftigern Si,hiittelir f g Hippurylchlorid und 
I4ccrn Normal-~atranl :c i ipe.  Das Chlorid verschwindet lieini Uinvchiitteln 
eehr rasch. WPnn sc:lllieeslicli die ;~lkalisctie Losung :ingesiuert Gwird, 
fiillt das  Benzoylglycylglycin nls  kryst~illirtificher Niederscblag ;(us, der  
durch Umkr ) ' s t a~~ i s i r en  i i i i ~  tieissent Waeser unter Zusatz yon Thier- 
kohle leicllt zu reinigeti ist. Die .lusbelite at1 reineni l'raparat betrog 
1.2 g oder  50 P A .  der  'rheorie, berechnet auf das  aogewandte Hip- 
p;rrylchlorid. Sellnip. 206'' ( C u r t i u s  f m d  Nf . i5 'J )2 ) .  

0.1963 g S b k :  20.3; ccm N (16'1, i49 mm). 
C I ~ I ~ ~ S O , K : . .  Her. N 11.89. Gef. N 11.81. 

V e r \v a n d 1 u 11 g d e a 
d i gl y c y Ig 1 J ciii e s t e  r. 

Werdeii 2 g ll;iu gqmlvertes Bcnzoylglycylglycin mit 30 ccm frischem 
Aeetylchlorid iibergossen, arif 00 abgekhhll und l i d  Zu e atz von 2.8 g zm 

e n z o y 1 - g I y c y 1 g 1 y c i n e i n B e n E o J' I - 

.. .____ 

1) Journ. f i r  prakt. Chem. "21 TO, 78 [1904] 
3 Journ.  fiir prakt. Chem. [2] 70, i 7  [I9041 
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kleinertarn Pliospliorpcutaehlorid kriiftig geschiittelt, so yelit der grosscrt Thcil 
in LBsung. Verdampft man dann das schwach gelbe Filtrat moglichst rasch, 
bei wenigcr als 0.5 miu Druck, SO bleibt ein anfangs gelher, fester Riickstand, 
der sich bei Zutritt von Luft bald roth firbt. Er muss deshalb ntets in Eis- 
wase r  gekuhlt bleiben und m6gliclist rajcll dnrch Waschon mit Petrolither 
ron dem anhaftenden LBsungsrnittcl bcfreit wcrden. Idan 10.t tl:inn sofort in 
kdteni Chloroforin uiid tropft in eine verdiiuntc und geliiihlte, iitli(,riache 
Lbnung von iiberschhjsigem Glykocollcater uuter Scliiittelu eiii, 

Der liierbei entstchendc, dicke Niedersclilag wiixl abgesaugt, niit .\ether 
g<.wttjchcn, :tbgcpresst nnd niit kalteui Wasser ausgelauyt. Der Iliickstand 
wog 1.1 g u n t l  war schwach gr:lbi,oth gefArlt. Er murclc in  ziemlich wenig 
huissnm Wassw geliist und tlio Losung iiiit Thierkohle cntfiiirbt. i ius dcol 
Filtrat s h i e d  sich beim Erkaltcn dr,r Bcnzoyldigl~cylglycinester in  fcinen, 
farblosen Kadeln ab, die dcii yon C u r l  i us ’) :ingcgebcnc.n Schmp. 1730 
(uncorr.) zeigtcn. 

0.1550 g Sllst.: 17.4 ccni X (IS”, 765  inin’,. 
C I ~ H I : I O ~ N ~ .  Rm-. N 13.11. Gcl’. N 13.01;. 

I)ie Ausbeute war allerdings weniy befrietligeud. 

Sales  a u  res  L e u  c y  I c li l o r  i d , Cr Hs . C W (NHr C1) . COCI. 
Fur die folgendm VerJuchc dionte reincs , hynthetisches, inactives Leucin, 

d d S  sorgfiltig gc:pul\~ert, dtirch ein feines Sieb getrieben und vollig getrocknet 
war. 5 i; murden init 100 ccul frischeni Acctylchlorid in einem Glascjlinder 
von 200 ccin init gut schlicsscndern GlasstBpael iibergosscn, abgskuhlt, 
dann S g ( I  Mol.) friscbcs iiiid rxsch eerkleinertes Phosi’horpentachlorid zuge- 
goben und ‘1 Stundcn bri gewohnlicher Tcmpcratur auf clcr Mascliine geschiittelt. 
Der Cblorpbosphur rcrschwindet dabei viillig, Lnd die Aniinosiiure rcrwnndelt 
sich in das .siilzsaure Chlorid, das die Pliissigkcit als sehr feiner, dicker, aber 
krystallinischcr Brci erfiilll. Will man ganz sicher scin, dass das Priiparat 
koin nnver&ndt!rtc.- Leucin mehr enthiilt. wic es bei dem .4nalysenmaterial 
n6t.hig ist, 80 thut mail gut, j r tz t  nochrnals 1.5 g eerkleinertes Phosphorpenta- 
chlorid zozufugen und abermals eine Stundc zu schiitteln, wobei das Penta- 
chlorid vBliig in L6sung geht und allerdings :tuch ein kleiner Verlust an Leucyl- 
chlorid cintritt. Zur lsolirung des Productcs ist nur  noch IWtration und 
Auswaschco mit Acctylchlorid und Pctroliithcr nothig. Dabci muss aber 
Feuchtigkeit vBllig ausgcschlossen Frin. 

Da die sehr lockere Masse wegen Verstopfuug des  F i l te rs  schlecht 
zu  filtrircii ist, so hnben nicht allein d ie  gewiibnliclien Filtrationsvorrich- 
tungen, souderii such  d e r  von R e c k r n a u n  und P a u l 2 )  fiir ahnliche 
Zwecke  aogegebene Appara t  hier versagt. Vorziigliche Resultate er- 
hielt  ich dagegen mi t  den  bekannten, von P u k a l l  empfohlenen 
Thonfil tern uud dem beistehendeu Appara t ,  fiir deeaen Zeichnung ich 
Hm. Dr. 0. D i e l s  211 D a n k  verpflichtet bin. 

Journ. fiir prakt. Chem. [4] 70, 8% [1904]. 
Ann. d. Chem. 266, 4 (1891~. 

40’ 
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a ist der Stiipselcylinder, in welchem die Reaction vorgenommen 
wurde, und b der Thoocylinder, in den mittels eines Gummistopfens 
tlas Rohr c, das fast bia zum Boden reicht, eingesetzt ist. Die Fla-  
Fchp a ist rnit eiriem doppelt durchbohrten Guministopfen verschloesen, 

durch den einerseits das Rohr c und andereiseits das Rohr d durcb- 
gehen. d verzweigt sich in e und f, die beide mit Gashiihneri versehen 
sind; f dient dazu, die Waschflussigkeit aus der Flawhe g zu entneh- 
men, e fiihrt zu dem mit Phosphorsaureanhydrid gefiillten Thurm h 
tind der mit Schwefelsaure gefiillten FlaEche i, die dazu dienen, einen 
trockuen Luftstrom in a hineinzuleiten. Das Hohr c steht durch den 
Gummischlauch k mit der Saugflasche I in Verbindung. Wird bei 1 
evacuirt, so geht die in der Flasche a enthaltene Fliissigkeit durch die 
‘rhonrelle und das Rohr c dorthin. Gleichzeitig lasst man durch e 
eioen langsamen, getrockneten Luftstrom in das Gefats eintreten. Der  
grosste Theil des Niederschlags eetzt sich feat an die Thonzelle an. 
Uni zu waschen, schliesst man den Hahn bei e und offnet bei f, wo- 
rauf die Waschfliissigkeit aus der Flasche g uach a iibertritt. 9 enthPit 
frisches Acetylchlorid, sie wird spater durch eine andere mit PefrcJl- 
ather, der iiber Phosphors~ureaiihjdrid getrocknet ist, ereetzt Damit 
das Uebersteigen der Wnsrhllissigkeit erleichtert wird. ist es rathsaniq 
die Flasche a, in der bei der hohen Tension der verwendeten Fliis- 
sigkeit nur sehr geringer Minderdruck herrscht, durch Einstellen in 
eine Kalternischung oder durch Aufhpriteen ron Aether momentan 
abzukiihleu. Noch bequemer wird die Operation, w e m  in die Flasche, 
n ein drittes, in der Zeichnung I’ehlrndes Kohr rnit Hahn ein- 
miiudet, das direct mit der Saugpunipe verbunden wexden kann. 
Einmaliges Waschen rnit soviel Acetylchlorid, dass die Flasche a 
bis zur Hohe des Niederschlags damit gefiillt iat, und zwei- 
rnaliges Waschen rnit der gleichen Menge Petrolather geniigten, 
urn ein analyaenreines Praparat zu gewinnan. Zom Schluss wird 
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scharf abge~ogeii unter gleichzeitigein Zutritt des getrockneten Lult- 
st,rornes, dann der Niederschlag niiiglichst rascb in eineo rnit Pbosphor- 
peiitoxyd beschickten Vacuumexsicmtor iibergefchrt urid hier etwa 
1 Stirnde zur Entfernung der letzten Reste des Petrolatherd getrocknet. 
Das Verfahrer! ist wohl fur manche alinliche Fiille rerweodbai.. 
Selbstverstiiodlich lisvt sicti hier such die von Heck maiin und P a u l  
angesebene Waschvorrichtung anbringen, wenn iiian es rnit Flussig- 
keiten eci t h u n  hat, dir nicbt wie Acctylchlorid Kautscliiiksclilliuth~ 
:tngraifeit, odrr weiiii iniiri riiit SubJtanzen nrbritet, die die Lult nicht 
vrrtrngen und deshnlh iri cinein indifferenten Cinstrom tiltrirt werdrri 
iiiiisseii. 

0..5507 g S h t . :  0.8406 g AgCl. - O.I!)(il g Sli.-i.: I2.S w n i  Ii (IS". _ -  134 I l l t I i ) .  

C,;III:~ONClp. Ller. I4 7.55, (;I 3S.10. 
Gef. )) 7.48, x 37.74. 

Das Salz i s t  gegeii \C'l i~i ie  relatir beatbndig, erst Iwi ziemlich 
boher 'I'eniperntur zersetzt es sich. 11:s liist sicti in kalteni Wasser 
sofort, u n d  nlles Clilor ist dariii durch Silberlijsung fiillbar. Offenbar 
tindet die Verwandliing in 1,eucin und S;iIzs%ure sogleich statt. Ebenso 
ieichr lost sich das Salz i n  kaltem Alkohnl rintrr eiernlich starker 
W6rnieent\rickt.luiiX. Dabi,i entsteht rine grossp Menge rnu Leucin- 
rster. der sich iiach dem Verdunuen init Wasser durch Alkali ab-  
scheiden liisst. Complicirtvr ist die Wirkniig des Ammoniaks. Triigt 
man das S:tlz in cine kalte. iitlierioclie Losuug V O I I  Arniiioniak ein. so 
fiudet sofort Reaction statr, die durcli Schiitteln und neuee Einleiten 
ron gasfiirniigem Ammonink aiernlich r:isch zu Ende gefuhrt wird. 
Ijeber die Natur dr r  rersi.liiedenrn Iiirrbei rntstehendeii liorper: die 
zum Theil in Wnsser sehr schwer Irislich Eind, gestntten die bisherigeii 
Beobnchtungeii kein Urtheil. 

Hesontlcrs wiclitig i,t die Verweiidbarkeit des 1,eucylchlorids fiir 
den Aufbau der Polypeptiiie. Sic? wnrde bishrr nllerdings iiur 311 

eineni Heispiel. und zwar durcli Ccinbinatioit niit G l j  kocollestei,, 
gepriilt. 1)as erste Product dieser Reaction ist Iiiictistwahrsclieinlich 
L c u c y l - g l ? . c i n t . s t r r .  Dit er aber echlecht kryst:rllinirt und lriclit in  
L e u c : y l - g l ~ c i n n n h y d r i d  iibergeht, so habe i t - h  rnich darnit brgniig, 
diwea zii inoliren. 

, j .G  g salzsaures Leucjlclilurid, die :iiis 5 g Lriiciii f r ixh Iwreitrr 
wareri, WLII den allniiihlicti unter Scliii~telii i i i  Pine kal tr ,  rrrdiiniite 
(etwa I-lkrocentige), iitheriaa:lle Liisung roil uber~cliu~sigern Glykocoll- 
ester eingetragen, d:inil Ij'g Stunde auf tler Maschirie gejchuttelt, 
schlireslich die farblosr, krystalliiiiscbe Masse abgesaugt und mit 
Aether gaw;ischen. Ausbeute 9 g. Das Product t.nthiilt, neben sale- 
&Burem Glykocolleater, wahrscheinlicti das Hydrochlorat des Leucyl- 
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glycinesters. In  der doppelten Menge knltem Wasser lost es sich zurn 
grijssten Theil, uGd nuf Zusatz roil iiberschfissigern Aninioniak fallt 
nichts nu#. Wird aber die anirnoniakalische LBsung auf dem Wasser- 
bade eingeengt. so beginnt bald die Krystallisation von Leucylglycin- 

:inhydrid. Cc H , . H C - = C ~ ~ " ~ > C H ~ ,  das u u s  den1 Ester des Dipeptides 

durch Abspaltung [-on Alkohol entsteht. Die erste Krystallisation a n  
fast reineni Anliydrid betrug 1.7 g ;  die rotbe hlutterlauge gab beirn 
Eiueugeu noch 2.1 g derselben Verbindung, aber weniger rein. Die 
Gesarnintauebeute (3.8 g)  betrug mithin, berechtiet auf die angewandten 
5 g Leuciii, fast 60 pCt. der Theorie. Zur Reinigung wurde das Pro- 
duct aus heisseni Wasser unter Zusatz einiger Tropfen Salzsaure uni- 
krystallisirt, wobei es sicli in feinen, farblosen Nadeln vorn Schmp. 
5390 (corr. 244") ;rbschied, die f i r  die Analyse bei I000 getrocknet 
w ell. 

N H . C O  

~ ~ . l I i 4 7  a Sbst.: 0.3422 K C02, 0.12'24 HaO. 
CRFIICO:,&. Rer. C 56.47, H 8.24. 

Gef. * 56.60, 2 8.31. 
Die Verbindung ist von Hrn. B r u n n e r  im hiesigen Institut schon 

vorher aim dent Leucylglycin durch Erhitzen gewonnen, aber bisher 
nicht beschrieben worden. Ich habe micli ferner fiberzeugt, dass sie 811s 
den] ealzsaureii Leucylglycinester, der aus dem Dipeptid durch Alkobol 
iind Salzsilure entsteht, bei der oben angegebenen Behandlung i n  
grosser Menge gebildet wird. 

Yit diesem Kesultat ist der Beweis geliefert, dass die Aminosiiuren 
niir dern Umweg fiber ihre Chloride zurn Aufbau FOD Polypeptiden 
benutxt werden konnen. VeIsuche, diese wichtige Reaction auf die 
anderen biologisch wichtigen Aminosiiuren aiiszudehnen, sind bereits 
im Gauge. 

S a 1 z s nu r e  s A I a n  y I c h I o r i d , CH3. CH (NHs Cl) . CO CI. 
Die Darstellnng war genau dieselhe wie beirn Leucinderivat, nur 

init aiideren Mengenverhaltnissen. A u f  1 Theil Alanin wnrden 2.5 g 
Phosphorpentachlorid (berechnet 2.3 g)  angewendet. Das Prodnct i e t  
auch hier eine farblose, nus ausserst k1einc.n Krystiillcben bestehende, 
lockere Masse. 

Ag CI. 
0.1 933 a SlJat. : 0.1795 g cog, 0.0b(;6 no UsO. - 0.5284 K Sb3t. : 1 .0340 g 

C3H7ONCh. Ber. C 23.00, H 4.90, CI 49.54. 
Gef. 2 ~ 3 2 ,  n 5.01, D 48.S5. 

Iui Capillarrohr rasch erhitzt, beginnt das  Salz oberhalb 110' ZII 

sinterir, zeigt aber keinen deutlichen Schmelzpunkt. Im fibrigen 
gleicht es durchans dem Leucinderirat. 



!iehnli,.h derri racerni>chen Ahnirl rerhalt sich das optisch- 
aber die Arialysrn des Productej haben active, natiirliche d- A l a n i n  

norh keinp gmau stirnmrnclrii Zalilrn gegrben. 

5:i I z s i i  u r e  s I! - .I ni i n  o - b u t y r y  Ic I i  In I' i d . 
CMs. Cli ,  . C H  (N H3 Cl) . CO CI. 

!qJ-t;weiidrt wurderi 1 g I( -Aminobnttersiiui Y. 2.2 g Pilosphor- 
pentachlorid nrid 2 0  ccni Acetylchlorid. tjrini Umsrhiitteln schied sicli 
bald ein hiibscli I;r~stallisirtes Product H U S .  Zur Brendung der Itr- 
actior wurde Y brdn.  :tiif dfbr Mascliirrr grscliiittelt. .\uPlleutc 1 g. 

4,4844 g Shst.: 0.Si lG g AgCI. 
C, [ I l l  IYCI?. Hcr. CI 44.9. 

Gcf. n 445 .  

\'ersuche, die  g!eic*he Reaction auf die andrren biologiscti wicli- 
tigen A mino-, L)iaminn- und Oxy-amino-Siiuren zu iibertragen, sind 
bereiti im Gauge. Heftigw als die freieu Siureri reagiren ihre Ester 
mit Yhosporpentachlorid. IJie dabei eritstrhendrn Chlorrerbindungen 
sind aher iioch nicht geniigend untersucbt. Ich will deslislb specie11 nur 
erwahnen, dass nach\:orsucbt.n dlis Hrn.  U m e t a r o  S u z u k i  der C y s t i o -  
d i m e t h y l e s t e r ,  dessen Hydroctilorat ~ - S S . C H ; . C H ( N I ~ : ~ C l ) . C 0 2 C H ~ ~ ~  
auf die gewiihnliche'Art erhnlten wird und in  laiigen. fablosen,  gegen 
162O tinter Zersetzung echmeizerideii Prisnien krystnllipirt, in atberischer 
Liisuiig mit PCI5 ein solclies Derivid als weisses I'ulver liefert. 

\Vie Z I I  erwarten war: sind die salzsauren Arninosiiurechloride 
6ehr ieactionsfahigo Stoffe. Icli habr mich iiberzeugt: dass sie mit 
einer ganzeri Anzahl andel er Kiirper leicht in Wechselwirkung treten, 
und ich zweiflr nicht daran, das3 luau rnit ihrer Hiilfe das Radical 
der .%minosluren in -sehr verschiedene Verbindungen einliibren kann. 
Ich tieabsicht ige, diese Synthesen in ausgedehnteni Mansse zu be- 
arbeiton. 

Schliesslich sage ich Hrn. 1)r. F e r d .  R e i i t e r  harzlichen Dank 
fiir dii. werthvolle Hiilfe, die e r  bei obigen Versuchen geleistet hat. 




