
0.1788 g Sbst.: 0.4170 g CO,, 0.0993 g HiO. - 0.1218 g Sbst.: 0.2845 g 
COa, 0.0675 g HsO. - 0.2033 g Sbst.: 14.2 ccm N (18.70, 735 mm7. 

C I ~ H ~ O ~ N ~ .  Ber. C 63.7, Ef 6.1, N 7.8. 
Gef. )> 63.6, 63.72, n 6.15, 6.15, B 7.77. 

Zusatz von Essig- oder Salz-Saure zur kohlensaureu Mutterlauge 
bewirkt keine weitere Fallung. 

421. Emil F i s c h e r  und Kar l  K a u t z s c h :  Synthese von 
Polypeptiden. XII. 

Alanyl-alanin und Derivate. 

(Eingegaogen am 27. Juni 1905.) 
Das Alanyl-alanin ist bisher im reinen Zustande nicht bekannt. Sein 

Ester ensteht, n i e  dcr eine von uns nachgewiesen hat, beim Erwarmen 
von Alaninanhydrid mit alkoholischer Salzsaure. Aber diese Ver- 
bindung ist durch geringe Neigung zur Rrystallisatioo ausgezeichnet, 
und es bedurfte der Ueberfiihrung in den Carbathoxylalanylalaninester'), 
urn das erste kryetallisierte Derivat des Dipeptides zu erhalten. 

Vie1 bequemer ale durch Saaren lasat sich nun die Aufspaltung 
des Alaninanhydrides nach dern kiirzlich beschriebenen') allgemeinen 
Verfahren durch kaltes Alkali bewirken, urid es ist uns ohne Schwierig- 
keit auf diesem Wege gelungen, das freie Dipeptid in guter Ausbeute 
und in schiin krystallisirtem Zustande zu gewinnen. Sein Verhalten 
schliesst sich a u f s  engste an das des Glycylglycins an. 

Da das Alanyl-alanin zwei asymmetrische Kohlenstoffatome ent- 
halt, so miissen nach der Theorie zwei stereoisomere Racemformen 
existiren. Wenn aber das Alaninanhydrid, wie es den Anschein hat. 
ein einheitliches Product iet, so darf mail auch erwarten, dass das dar- 
aus gebildete Dipeptid nur in einer racemischen Form resultirt. Wir 
haben in der Tat bieher keine Anreichen gefunden, dass das von uns 
isolirte Dipeptid noch ein Gemisch von zwei Racemkorpern eei. Selbst- 
verstandlich gelteu solche Resultate nur so lange, als sie nicht durch 
echarfere Beobachtuugen berichtigt werden. 

Das Alanyl-alanin lasst sich in alkalischer L6sung leicht wit 
u- Brompropionylbrornid urid tr-Bromisocaprouylchlorid vereinigen. Da 
hierdurcb ein neues asymmetrisches Kohlenstoffatom eingefiihrt wird, 
so ist abermals das Auftreten von stereoisomeren Racemverbindungen 

[Aus dem I. chemichen lnstitut der UniversitHt Berlin.] 

- ._ . . . . - .- . 

'; E. F i s c h e r ,  dieae Beriohte 35, 1103 [1902]. 
Diese Bericbte 38, 609 [1905]. 



zn erwarten.  Dieser theoretische Schlues eteht in Einklang mit d e r  
Beobachtung 

W i r  haben das Bromisoraprongl-alaiiyl-atnnin in zwei isomeren 
Formen erhalten. die sich durch Schmelzpunkt und Liislirhkeit unter- 
scheiden und die wir mit den Buchstaben A und R bezeichnen werden'). 
Ilrre T rennung  ist ziemlich schwierig, und wir  haben nocb keine rol le  
Galant ie ,  das s  das  leichtliisliche Product ganz reiii war.  Durch Arrimo- 
niak werden beide in die entsprechende Tripeptide verwandelt, von denen 
abe r  nur die Verbindung A krystallisirt erhaltpn werden konnte.  

Bei de r  Synthese des u-Brompropionyl-alanyl-alanins entstehen 
rbenfalls zwei Prodncte,  von denen wir abe r  nur die schwerer 16s- 
liche F o r m  rein erhielteu. Sie liefert ebenfalls bei de r  Behaudlung 
niit Ammoniak ein kryetalbsirte8 'l'ripeptid. 

A lany l -  a l a n i n .  NH:, .CH(CH3).CO. NH .CH(CH3).COOH. 
Ueber  das Verbalten des Alaninanhydrides gegen verdiinntes 

Alkali ist schon friiher kurz berichtet worden2). Beim Scbiitteln mi t  
de r  8-fachen Meoge Normal-Alkali liist sich die gepulverte Substanz 
bei gewiihnlicher Tempera tu r  rasch auf. Nach kurzer Zeit beginnt 
die Abscheidung eines ails feineo Nadelchen bestehenden Nntriiini- 
s:tlzes, das ein Derivat des  Alaninanhydrids eelbst Z I I  sein scheint; 
denn wir erhielteu dieses znriick. a l s  wir versochten. das  Snlz durch 
Umkrystallisiren aus Alkohol zii reinigen. Zudem rerscbwindet d a s  
S:ilz, wenn man es  mit derselben slkalischen LGsung, aus der  es  sich 
abgeschiedeii hat, weiter schiittelt, uad wir  vermuthen, dass  es hierbei 
anch i n  das  Natriurnsalz de3 Alanyl-alanins umgewandelt  wird. D ie  
Dar-tellung des  Ilipeptides gestaltet Rich dernentsprechend wie folgt: 

25 g feingepulrertes A la~ inanhydr id~)  werden mit 200 ccrn ( l l / s  Mol.) 
n-Natroclauge bei gewijhnlicher Temperatur gcschfittelt. Im Laufe VOD 

eiuigen Minuten geht der grosste Theil in LGwng: dann aber beginnt bald 
(lie Abscheidung des eben ermihnten Natriumsalzes, das nach etwa 10 Minuten 
tlie Fliissigkeit als dicker Brei erfiillt. Liiast man diese jetzt stehen, sg lest 
sict die Masse langsam wieder auf und  nach etwa einer Stunde i a t  eine 
It lare FlGssigkeit entstaoden. Diese bleibt noch 4-5 Stdn. stehen, a i r d  dann 

. -~ . 

') Vergi. E F i s c h e r ,  Ann. d. Chem. 340, 123 i1905.. 
2, E. F i s c h e r ,  diese Berichte 3S, 609 [l905]. 
3, Das hlaninanhytlrid murde aus dem Ester nach der frfiher gegebenen 

Vorschrift (diese Berichte :It ,  434 [1901]) dargestellt. Auch f i r  die Darstellung des 
Esters hat sich die altc Vorschrift bewahrt: nur  ist es vortheilhaft, bci grijsseren 
Mcngcn die mit SalzsPure behandelte alkoholische Lhsung unter stark rer- 
mindertem Diuck cinzuengen, dann den Riickstand wieder in der gleichen 
Menge absolaten Alkohols zu l6sen und die Siittigung mit Snlzsiiure zu 
viederl~olen. Nan erhhlt h o  aub 50 :: Alnnin 25-26 g Alaninanliydrid. 



mit 200 ccm Normal-Salzsaure versetzt und auf dem Wasserbade bis Z U T  be- 
ginnenden Kryatallisation eingedrmpft. Das Dipeptid ist zwar in Wasser 
recht leicht Ibslich. fiillt aber doch, zumal bei Anwesenheit des Chlornatriums, 
nacli geniigender Concentration aus. Man fagt danu noch in der Hitze das 
mehrfache Volumen 95-procentigen Alkohols zu und filtrirt nach dem Erkalten. 
Das so erhaltene Dipeptid enthilt pcwohulich noch Kochsalz. Da es aher 
in verdiinntem Alkohol schwerer liislich ist als dieses, so l i s t  es sich davon 
durch Liisen in wenig waruiem M'asser und Fallen rnit Alkohol, besonders 
uenn die Opcration wiederholt wird, vollig trennen. Durch die verschiedenzn 
Krystallisationcn wird selbstrerstandlich die Ausbeute verringert; trotzdeni 
gelingt r s ,  ungefghr 60 pe t .  dw Theorie an reinern Dipeptid zu gewiun-m. 
In Wirklichkeit verlsuft abcr seine Bilduug vie1 glatter, denn BUS den spgturen 
Angaben uber die Ausbeute an den Derivaten kann man schliessen, dars die 
Uiiiwandlung des Anhydrides in Dipeptid sich rnit mindestens 99 pCt. Aus- 
beute vollzieht. In der That lisst sich die Darstelluog des Alanyl-alanins 
vereinfachen und die Ausbeute erhijhen, wenn man die alkalische Lbsung 
nicht mit Salzsaure, sondern rnit Jodwasserstoff nsutraliairt, weil die Trennuog 
dzs Dipeptides von den1 iu Alkohol lbslichen Jodnatrium keine Schwierig- 
keiten macht. Ueber dio Vortheile dieser Methode wird an anderer Stelle 
ausfuhrlich berichtet werdcn. 

Das Alanyl-alanin ist in Wasse r ,  auch in  de r  Kal te  sehr  leicht 
lnslich, dngegen in absolutern Alkohol  so gut  wie uoliislich. Es Iasrt 
sich in Folge  dessen aus verdunntem Alkohol  g u t  umkrystall isiren 
und bildet,  wenn es sich langsam abscheidet, kleine,  meist stern- 
oder buschel-artig rerwachserie Nadelchen, die uiiter dern Mikroskop 
n i e  Spiesse aussehen. 

Die im Exaircator getrocknete Substariz erleidet beim Erwlirmru 
a u f  100" keinen Gewichrsverlust. 

N ( 1 9 O ,  758 mm). 
0.1401 g Sbst.: 0.2325 g CO?, 0.0962 g HaO. - 0.1829 g Sbst.: '?; 6 ccm 

CsH1203Ng. Ber. C 45.00, H 7.50, N 17.50. 
Gef. D 45.26 7.64, ') 17.30. 

Die  waserige L6sung reagirt  schwach sauer ;  sie ist fast ge- 
schmacklos und 16st Kupferoxyd beim ErwPrmen mit tief blaucr 
Fa rbe .  Das K u p f e r s a l z  ist  nicht n u r  in W a s s e r  s eh r  leicht liislicb. 
sondern wird auch von Alkohol i n  nicht unbetrad-dicher Menge mit 
blauer Farbe aufgenornmen. Die  alkalische L6siing des  Alanyl-alaiiiua 
giebt mi t  Kupfersalzen eine rein blaue Farbe .  Beim Erhi tzen  ini 
Capi l la r rohr  schmilzt  das Dipeptid unter  schwachern Aofschaumeo 
und onter  Gelbfarbung gegen 270° (corr. 276O). also ungefiihr hei 
derselben Tempera tu r  wie d a s  Alanioanhydrid,  und in d e r  T h a t  haben 
wir uns durch  eineii grijseeren Versuch iiberzeugt, daes es  dabe i  in 
ds4 Anhydr id  iibergeht. 

Suspendirt  man  das  Pept id  in  absolutem Alkohol  oder  wadser- 
freiem Methylnlkohol und leitet gasf6rmige Salzsiiure ein, so wird dd 
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rasch geltist uiid rerestert. Die betreffenden Producte haben aber  
keine grosse Keigung zum Krystallisireu. - 

B e n z o y l - a l a n y l - a l a n i n :  
C~HS.CO.NH.CH(CHJ).CO.IVH.CH(CH~).COOH. 

Die Verbindung wird auf die gewohnliche Weise durch Benzoy- 
h a n g  des Dipeptides in alkalischer L6sung gewonnen, wobei man am 
bequemsten rorn Alaninanhydrid ausgeht. 

5 g desselben werden in 40 ccni n-Natronlauge (1' 8 Mol.) und 60 ccm 
Wasser gel6st. Naeh 6-stiindigem Stehen bei gewohnlicher Temperatur 
werden unter Eiskiihlung innerhalb 30 Minuten in ca. 10 Portionen 5.6 g 
( I  8 Idol.) Benzoylchlorid und 45 ccm n-Natronlauge unter heftigem Schiitteln 
zugefiigt. Setzt man jetzt einen Ueberschuss ron SalzsOure zu, so entsteht 
ciu weisser Niederschlag, der nach dem Abkiihlen auf O0 abgesaugt, mit 
Wasser gewaschen, dann getrocknet, pulverisirt und zur Entfcrnung der 
BenzoFsOure rriederholt mit Aether ausgekocht wird. Man erhalt so 6 g 
Henzovl-alanvl-alanin, das gegen 190O schrnilzt. Eine weitere, aber nur 
klrine Menge (0.9 g) wird aus der Mutterlauge durch Einengen unter stark 
vermindertcm Druck hei 40" gewonnen. Die Ausbeute belief sich also auf 
7 5  ?Cr. der Theori.2. 

Zur dl l igen  Reinigung muss die Substanz wiederholt aus heiesem 
Wasser umgelost werdeu. Sie schmilzt dann nach vorheriger Sinterung 
bei 199-200° (corr. 203-2040) zu einer farblosen Fliissigkeit. 

0.1910 g Stbst. (bei 100'' getrocknet): 0.1134 g Con, 0.1067 g HzO. - 
0.1863 g Sbst.: 17.1 ccm N ( I Y ' ,  766 mm). 

C I ~ H I ~ O ~ N P .  Ber. C 59.09. H 6.06, N 10.61. 
Gef. 59.03, u 6.21, n 10.64. 

Das Benzoyl-alanyl-alanin liist sic11 in etwa 50 Theilen heissen 
Wassers: es krystallisirt daraus in farblosen, feinen Nadeln, die z. Th. 
tiiischelartig verwachsen sind. Die kalte wassrige Losung zeigt sehr 
deutlicb saure Renktion. 

K u p f e r s a l z  : Wird das in heissem Wasser geltiate Benzoyl- 
aianyl-alanin mit gefalltern Kupferoxyd gekocht, so entsteht eine 
schwach griin gefarbte Losung; beim Eineugen auf dem Wasserbade 
scheidet sich bald ein griines Kupfersalz aus, das unter dem Mikro- 
skop Nadeln, die zu compacten Aggregaten verwachsen sind, erkennen 
liisst. Das Salz scheint Krystallwasser zu enthalten, denn es erleidet 
in1 Vacuumexsiccator iiber Schwefelsaure einen erheblichen Gewichts- 
rerlust. Nachdem das Gewicht constant geworden, gab es folgende 
Zahlen: 

0.4124 g Sbst.: 0.0547 g CuO. 
(C13Hl5O4N~)~Cu.  Ber. Cu 1 O . W  Gef. Cu 10.61. 

Das Salz ist in Wasser sehr schwer liislich; auf Zusatz von 
Natronlauge entsteht eine kornblumenblaue Losung. Von absolutem 



Alkohol wird ee bereits in der Kalte leicht rnit iiitensiv griiner Farbe. 
aufgenommen. 

Zur V e r e s t e r u n g  a u r d e  0.3 g reine Benzoylverbindung in 2 ccm. 
absolutem Alkohol suspendirt und die FlGssigkeit mit Salzeauregae. 
gesattigt , wobei Losung stattfmd. Beitn Verdonsten der FlGssigkeit 
ir i i  Vacuum iiber Schwefelshre und Natrunkalk schfeden sich farb- 
lose, rosettenaitig verwachee~ie Nadeln aus, die nach dem Umkry- 
stallieiren aus heissem Waeser bei 1 14 - 11 6'' (corr.) echmolzen. 

Ungefahr vor Jahresfrist haben Th. C u r t i u s ' )  und Ch.  r a n  
d e r  L i n d e u  ein Benzoyl-alaoyl-alanin beschrieben, d3s sie aus Ben- 
zoylalaninazid und Alaniii erhielten. Den Schmelzpunkt filnden eie 
bei 1 7 O - l 7 l o  iind den Schmelzpunkt des Esters bei 148-149O. Das 
Product ist also offenbar verschieden von dem unserigen urid es 
scbeint sich liier um das Derivat des bisher unbekannten etereoisn- 
meren Alauyl-alanins z u  bandeli), auf dessen Existenzmaglichkeit wir. 
oben hingewiesen haben. 

u-Bromieocaprouyl-alanyl-alanin. 
CoHg.CHBr.CO .NH. CH(CH.7). CO .NFT.CH(CHs).COOH. 
Es entateht analog der vorhergehendeu Benzoylverbindung durch 

Einwirkung von a-Rromisocapronylchlorid auf die Losung des Alaniii- 
anhydrides in rerdiinntem Alkali. 

16 g gepulvertes Alaninanhydrid werden rnit 128 ccm n-Nstronlauge und. 
150 ccm Wasser bis zur Losung geschiittelt und dann die Fliissigkeit bei 
gemBhnlicher Temperatur einige Stunden aufbemahrt. Jetzt kiihlt man sic 
durch Eiswasser und fiigt unter heftigem Schetteln im Lsufe von 20 his 
25 Minuten 27 g Bromisocapronylchlorid (1 '  8 Mol.) und 133 ccm n-Natron- 
huge in etwa 12 Portionen, und zwar Chlorid ond Alkali in etma ent- 
sprechender Menge, binzu. Der Geruch des Chlorids verschwindet ,jedesmal 
rasch und an seine Stelle tritt ein fruchtartiger Geruch. Zum Schluss ist die 
Fliissigkeit schwach Blig getriibt. Sie wird erst durch ein feuchtes Filter 
gegossen und dann mit 29 ccm 5,1 n-Salzsiure angeshert. Hierbei fillt ein 
dickes, farbloses Oel. Beim langeren Stehen, manchmal erst nach mehreren 
Tagen, erstarrt es krystallinisch ; nach Eintragen eines Krystallchens erfolgt 
das Festwerden schon nach einigen Stunden. Man lisst etwa 12 Stunden 
bei niederer Temperatur stehen, filtrirt dann urid wkscht rnit kaltem Wasser. 
Die Auebeute betrigt ungefahr 27 g. Um geringe Mengen de: 6ligen Brom- 
fettsiuro zn entfernen , wird die Masse mit Petrolither rcrrieben und wieder 
filtrirt. 

Das Product ist ein Oemisch der beiden zuvor erwahnten Iso- 
meren, die sich durch Schmelzpunkt und Loslichkeit ziemlich stark 
unterscheide~~. Beim raschen Erhitzen schmilzt daa eine gegen ] g o 0 .  

- 

Journal fiir prakt. Chemie 70, 145. 



linter Zersetzung und das  andere zwischen 157O und 160". Sie wurden 
. durch fractionirte Krystallisatiou au3  Aethylacetat getrennt. Es bedarf 
ahcr hiiufiger Wiederbolung der Operation, urn zu Producten von 
gleichbleibendem Schaelzpunkt zu gelangen. Das hochschmelzende 
Isomere glaubeo wir rein gehabt zu haben; fur das niedrigschmelzende 

,rind leichter liisliche ist da3 nicbt so sicher. 
Um ein Ri ld  von der fractionierten Krystallisation zu geben, 

rnKgen folgende Zahlen dienen: 
26 g Kohproduct wurden in 270ccm heissem Essigirther gelbst : nach 24Stun- 

den waren 4.5 g ausgefallen vom Schmp. 187-1 89O. Die suf 50 ccm eingedampfte 
Mutterlaugc gab 6.4 g Krystalle vom Schmp. 170-1730; aus der Mutterlauge 
w u r d m  nach dem Einengen auf die Hilfte 3.4 g vom Schmp. 15O--I600 und 
bei der vierten und fhnften Fraction noch 1.5 g vom Schmp. gegen 150° ge- 
wonnen. Mithin im Ganzen 16 g aus %ti g Rohproduct. Der Rest blieb beim 
v6lligen Verdampfen 81s dicke amorphe Masse zurtick. 

u-Bromieocapronyl-alanyl-alanin A. 

Als A bezeicbnen wir dae schwer~ijsliche Isomere. Von ihm 
.wurden durch fortgesetzte Fractionirung 8 g aus ohigen 1 ti g gewon- 
.nen. Es krystallisirt sowohl aus Waseer wie aus Eseigiither und 
Aceton in farblosen, feinen Nadelchen, die haufig zu compacten 
Aggregaten verwachsen sind. 1 g verlangt zur Lijsung ungefiihr 80 ccm 
heisses Wasser und 35 ccm heissen Essigather. In  beissem Alkohol 

.rind Eisessig ist ea vie1 leichter lijslich, dagegen wird ee schwer von 
Aether und Petrolather aufgenommen. Beim raschen Erbitzen im 

.(:apillarrohr erweicht ee gegen 180° und schmilzt unter Zersetzung 
niit Braunfarbung zwischen 188 und 190° (191- 1 9 3 O  corr.). Dieeer 
Schmelzpunkt anderte sich dann nicht mehr beim weiteren Krystalli- 

.siren aus Eseigester oder Waaaer. 
0.1842 g Sbst. (bei looo getrocknet): 0.1035 g AgBr. - 0.1907 g Sbst.: 

,0.3012 g Cog, 0.1087 g Ht0. - 0.1840 g Sbst.: 13.2 ccm N (170, 757 mm). 
CtaH~101NgBr. Ber. C 42.73, H 6.23, N 8.31, Br 23.74. 

Gef. Z, 43.07, )) ti.33, Z, 8.29, 23.91. 

( L  - H r o m is o c a p r o n y 1- a 1 a x i  y 1 - a I a n  in B. 
Die Ausbeute betrug 5.5 g. - 1 g lijst sich in ungefabr 25 

Theilen kochenden Wassers rind in 6 ccm kochenden Essigeatere. 
Auch in Aceton und Alkohol ist es erlieblich leichter lijelich, als die 
ieomere Verbindung, dagegen ist es in Aether recht schwer uod in 
Petrolather 80 gut wie garnicht Ioslich. Irn Capillarrohr schmilzt die 
Verbindung zwischen 157 und 1600 (cow. 160--163°), nachdem kurz 
rorher  Sinterung eingetreten ist. Bei wenig h6herer Temperatur treten 
dann Braunfarbung und Aufschaurnen ein. 



2381 

0.19iS g Ybst. (bei 1000 getrocknet): 0.1110 g AgBr. - 0.1946 g Sbst.: 
.4.1 ccm N (18". 756 mm). 

C12HgI 0dNsBr. Ber. Br 23.74, N S.:$l. 
Gcf. )) 2336, D S.33. 

L e u c y l - a l a n y l - a l a n i ~ i  A. 
C ~ l ~ ~ . C H ( h ' H ~ ) . C O . N H . C H ( C H ~ ) . C O . N H . C H ( C M ~ ) . C 0 0 1 1 .  
T>ns den1 schwerloslichen Rromkorper  entsprechende Tripeptid 

krystallisirt leicht und ist  sogar in Wasser  ziemlich rchwer loslicb. 
wodurch seine Isolierung sehr  einfach wird. 

Da die Umsetzung des  Brornkiirpers rnit Ainmoiiiak in de r  Kal te  
\-erhLltnissmiissig langsani von statten geht ,  so wurde e r  rnit der  
5 -hchen  Menge wiissrigeii Ammoniaks im geschlossenen Rohr  1 Stunde 
:iuf looq erbitzt. Schon beim Eindampfen de r  Fliissigkeit auf dem 
Wasserbade schied sich daiin das  Tripeptid krystallinisch ab.  Es 
ivurde nach dem Erkal ten filtrirt u n d  der  in der  Mutterlnuge ge- 
bliebene Rest durch Alkohol gefiillt. D ie  Ausbeute betrug 70 p e t .  
cler Theorie.  Ziir Reinigring wurde das  Tripeptid in der  40-fachen 
Slenge heissem Wasrrer geliist, dann aiif dem Wasserhade bis m r  be- 
g i n n d e n  Krystallisation eingeengt und  erkalten lassen. Die MuttPr- 
I i i u g ~  kann man weiter einrngen odcr auch rnit Alkohol fall&. 

Die irn Exsiccator getrocknete Sribstanz erleidet l ~ e i m  Erwiiriiien 
auf 1000  keinen Gewichtsverlust. 

il.i305 g Sbst.: 17.1; ccm N (220, 769 mm). 
0.1895 g Sbst. ( h i  100" gi:trocknct): 0.365j p COs.  0.14!)3 g HsO. - 

ClaH23OtN:;. Ber. C 52.75,  H 8.43, N 153S. 
Get'. * 32.60, I) S.75, D 15.46 

Tin Capillarrohr erhitzt ,  sintert das  Tripeptid vou 240° an  und 
achmilzt gegen 2600 (cow. %(in)  unter schwachem Aofschiiumen und Gelb- 
f l rbung.  EJ lost sich Ieicht in verdiinnten Sguren und auch in Eisessig, 
rlagegen fast garnicht in den indirerenten organiscben L8sungsmitteln. 
Die wffssrige Losung reagirt  schwnch snuer;  mit Xatronlauge und Kripfer- 
vitriol gieht eie pehr deutlichr: Vin!ettfarbuiig. Sia  liist Kupferoxyd 
in  der  Hitzr  mit blnner F a r b e ;  h i m  Einengen auf den1 Wasserhade 
5cbeidet sich ein amorphes tiefblaues K u p f e r s a l z  a b ,  das  iii ab- 
soliitern Alkohol schwer l i i~l ich ist. ;\us heissem Wasser  krystallisirt 
tlas Tripept id  in fa iblostn,  hlufig bundelartig gelagerteo Pu'adeln. Es 
ist fiist geschmacklos. 

L e II c y I -a 1 an p 1 - a 1 an i 11 H. 
Wird das niedrigachmelzendr cc-Bromisocapronyl-~il:Lngl-alauin mit 

der 5-fachen Menge wlssrigcni 25-procentigeui Amrnoniak 1 Stunde a u l  
( 3 O  crhitzt ,  so ist :itleg Hrom abgespalten. Da das 'I'ripeptid nicht - -  

Aerirl.ie i i .  I). chem. tiescllsclinft. Jahrg. XXXVIII .  I 5 4  



kryetallisirt uud deshalb d i r  'Trenuiing rom Bromamii iouium dim!! 
Fallen rnit Alkohol auch  nur ungentigende Resultate g a b ,  so w u r d j  
d ie  Liisnng direct d u d  Schiitteln mit  Silbersulfat  vom Broni  befreit.  
daun  das  Silber genau  durch  Salzsaure,  d ie  Schwefelsaure genau  durch  
Rary twasser  gefsll t  u n d  die Eltrirte Tlosiing tinter s ta rk  v e r m i n d e r t m  
I l ruck  eiogeengt und schlirsslich im Vacuum-Exsiccator vollst indig 
rerdunstet .  D a s  Tr ipept id  blieb dabei als gelblich gefarbte, amorplit: 
und leicht zerreibliche Mdsse zuruck. Es ist in Wasse r  s eh r  leicht 
laslich und wird durc l i  Alkohol daraus  iiicht gefallt.  Mit Alkali  und 
\\ enig Kupferri tr iol  giebt es eine ins Violettt. spielende blxiie F:irbe. 
Alle Versuvhe, das Tripeptid se lbs t ,  seinen Methylester oder  deswrr 
Sa lze  zu krystallisiren. sind ohne Erfolg geblieben, vielleicht m r  des- 
halb,  weil wi r  sie mit relativ kleiuen Meogen nostellen niussten. W i r  
liaben deshalb fiir die Analyse d a s  K u p f e r s a l z ,  al lerdings auch  in1 
amorphen  Zus tande ,  benutzt. In der  gewohnlichen Weiee durcli 
Kochen d e r  wassrigen Liieung mit Kupferoxyd dargestell t  , blieb es  
beirn Verdampfen aiif dem Wasserbade  als leicht liisliche . arnorphe, 
dunkelblaue Masse zuriick. Zrir Reiniguug wurde es in heissem. sb-  
solutem Alkohol geloet; beirn Eindarnpfen echied es  sich e twas  gallert- 
a r t ig  a b  und wurde nach den1 Absnuqen fiir d i r  Annlysr bei 100" 
getrocknet.  

0.2.5S8 g Slist.: 0.0354 g CaO. 
(CI~H~~O~N3!pCu .  Ber. Co 10.53. Gef. Cu 10.94. 

n -  Hro m p r o  p i 0  n y  I - a l  a n y  1- a 1 a n  i n , 
CHs.CH Hr.CO. NH.CH (CAs).CO. NH .CH(CH3). COOH. 

Die  Dars te l lung  ist im wesentlichen dirselbe wie bei d e r  &om- 
isocapronylverbindung. Nnr ist  e s  wegen d e r  grijsseren Zersetzlich- 
keit des  Brompropionylbromids zweckrniissig, bei s eh r  niederer Tem- 
perator zu  arbeiten.  

14 g feingepulvert,** Alaniuanhydrid wcden in 113 ccni /I-Natronlauge 
und 168 ccm Wassclr geli;st. Die LBsung bleibt 6 - i  Stnnden bei Zimmer- 
temperatur stehen. Jetxt giebt man zu der durch I<Llteiiiischaug gekhhlten 
Ylassigkeit innerlialli 20 Minuten i n  kleinen Portionen abwechselnd 39.7 g 
Q-Brompropionylbromid (1 l , ' ~  Mol.) und 123 ccm 11-Xatronlauge unter Ireftigen, 
ScLGtteln. Dann wird mit 27 ccrn 5/l-n-Salzs8urc mgesLoert und die Liisung 
bei etwa 1s mm Druck bis auf ca. eiri Viertel des Volumens eingeengt. Ds- 
hei fiillt, ein wcisses Product aus, das abgesaugt und mit wenig M-asser gq.- 
wasuhen wird. Es schmilst gcgen 175- 180" rnit %ereetzung iind hestelit 
gr6ssteutbeils ails tlem hochschmelzcnden n-Brompropionlil-;tlanpl-alanin .I. 
Die Ausbeute betragt 9.5 g. d. i. 33 pCt. der Tbeorie. 

Das Product wurde aus etwa der 12 fachen Nenge Leissen Essigeatera 
rind dann mehrnials aus heissem Wasser umkrystallisirt. Dabei cntstehen so 
erhcbliche Yerlus~e, dabs man zuu ichs t  nur etwa 3 D panz wines Priparar. 



erhilt.  Verarhcitst nian die hlutterlaugen durch starkes Einengen, wobei die 
wissrigen LAungen nur untcr stark vermiodertem Druck eingedampft werden 
dirfen, so gewinnt man noch eine erhebliche hlenge des BromkGrpers, der 
die normale Zusammensetzung hat. aher dieses l'raparat scbmilzt schon gegen 
165-l iOo und id, offenbar ein Gemisch. 

0.1558 g Sli3t.: 0.0391 g AgBr. - 0.1621 g Sbst.: 0.193j; z AgBi.. - 
O.IS13 g Sbst.; 15.1 ccm N (IV, 7 G  mm). 

C9HljOdNaBr. Ber. Br 27.12, N ! ) , 4 ! \ .  
Gef. )) 27.07, 27.40, 9.G4. 

Will I U X U  ails diescm Product die rcine Verbindunp h abscheiden, so i J t  
hkufiges Unikrpstallisiren aus Wasser nothig und die husbcute wird &l i e s -  
lich recht gering. 

Das reine u- Brornpropionyl-alanyl-alanin A schniilzt im Capillar-  
rohr  bei 198-200O (corr.) unter Braunfarbnng und Aufschaumen. Es last 
sich ungefgbr in d e r  20-fachen Menge kochendem Wasse r  und krys ta l -  
lisirt beim Erkalteii  in feinen Nadeln.  I n  knltern Wasse r  ist es  s i e m  
lich Rchwer liislich. Von Essigester. Aceton iind Eisessig wird e s  bei 
gewtihnlicher Tempera tu r  nur wenig, in de r  Hitze abe r  ziemlich leicht 
geltist. In  Aeth r r  und Chloroform ist e s  schwer loslicli. 

0.1998 g Sbst. (bei 100'' getrocknet): 0.12% g AyBr. - O . l S 9 4  g Sbst.: 
14.5 ccm K ( 1 4 O .  i G 5  mm). 0.3574 g C'O?, 0.OPSG g B20 - 0.1842 g Sbst.: 

C4 H I ~ O I N ~ B ~ .  Ber. C 36.61, H 5.05, K 9.49, Br  27.12. 
Gef. 37.06, B :5.20, )) 9.32, D 27.39. 

W i e  schoii die Ausbeute (33 pCt.) zeigt, ist  obiges im reinen 
Zustande isolirte a -  Brompropionyl-alanyl-alauin nicht d a s  einzige 
Product  der Synthese.  I n  de r  T h a t  fand sicli in d e r  wassrigen 
Mutterlauge. aus  de r  die !1.5 g vom Schmp.  175-180" auspefallen 
waren, ein vie1 leicbter losliches Product.  

Urn es zu isoliren, wurde die Liisung unter stark veriiiindertem Druck 
vijllig verdampft, der Riickstand mit Essigester ausgekocht und die auf ctwn 
GO ccm eingeengte Essigestcrl6sung mit demsclben Volumen Petrolgther ver- 
setpt. Dabei fie1 ein rijthliches Oel aus, das wiederum i n  Essigester gelost 
und von nrueni mit Petrolather gefillt wurdc, wobei seine Meuge crheblich 
zuriickging. Aus tlcn Petrolithermutterlaugen schied sich beim lanqsamen Ver- 
dunstcn einr farblose, blnmcnkotilartigo Rrystallmasse ab, die gegen 1%)- 
124" schmolz und deren Mongc 9 g betrug. Dnrch Umkrystallisiron auJ 
warmem W a s c r  stieg der Schnielapunkt auf ongeiihr 1290 (corr. 131O). 
Die fiber Schwcfelsiore getrocknetc Substanz verlor h i m  Erhitzeu auf loW 
bei 13 mm Druck nicht an Gewicht. 

W i r  vermuthen, dass sie d e r  Hanptrnenge nacb au3 einem iso- 
rneren ~~-Brompropionyl-alan~l-alanin bestand, n b a  die Analyse zeigta 
EO erhebliche Abweichung von den berechneten We! then, dass  das 
l'roduct jrdenfalls Jehr unrein war.  

131' 
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0.1210 g St$&: K1Sq55 g COs, 0.0654 g HsO. - 0.1414 g Sbst.: 0216? g 
CO?, 0.079i  g €120. - 0.1743 g Sbst.: 13.0 ccm N (19u. 765 mm). - 0.1903 g 
Skt . :  0.1140 g AgRr. - 0.12ti9 g Sbst.: 0.0760 g AgBr. - 0.3835 g Sbst.: 
0.1 104 g AgBr. 

Ck  HI^ 01 N? Er. 
Ber. C 36.ti1, H 5.08, N 9.19, Br 27.12. 
Gef. ) 41.82, 11.70, * 6.01, 6.26, )) 8.63, P5.4!), 25.4S, 35 60. 

D i il I a n y  1 -  a I a n  i n , 
KHs.CH(CHs).CO.NH.CH(CH3).CO.NH .CH(CHs).COOH. 
1 ):IS hochschmelzende u-13rompropionyl-alanyl-alanin wird mit der 5 f a -  

chen Mcnge 2.5-proccntigeni Ammoniak irn Rohr 1 Stunde auf 75'' erhitzt, 
d a n n  die LBsuug auf dem Wasserbade Iiis zum Syrup eingedaxnpft und mit 
drm niehrfachen Volumen 95.procentigem Alkohol versetzt, wobei das Tri- 
peptiti als aeisse-, krystallinisches Product ausfrillt. Nach dem Erkalten wird 
ahgcsaaugt uod mit 9.5 procentigoni Alkohol ausgcwaschen. .\Ian erhklt so eine 
halogenfreie Stlhitnnz, die gegen 215" (corr. 2190) untcr Aufschiiumcn uod 
Gelbfgrbung schmilzt. 

Dieselbe Auebeiite ergiebt sich, wenn man die nach dem Erhitzen im 
Rohr erhaltcne Fliissigkeit sunschst vom Bromammoniom in der ublichen 
Weisc mit Silbersulfat (Flillen dcs Silbers mit Salzsiiure un t l  ticr Schwefel- 
sfiure init Barytwnsser) hefreit und die LBsung d m n  bei niederer Tenipcratur 
onter stark vermirltlertem Druck einengt. 

Durch Ldsen in d e t  G-fachen Menge heissem Wasse r  und 
Fi l le r ,  mit dem 6-fachen Volumeii absoluten Alkohols wird das  Tr i -  
peptid umkrystall isir t .  Es scheidet sich in h'adelchen ab: die stetn- 
artig verwachsen siud. Beirri rilschen Erh i tzen  im Capi l la r rohr  findet 
gegen 215O (corr. '2190) Schanmen,  Schmelzen und schwache Geib-  
farbung statt ,  d a m  ers ta r r t  die Masse wieder und gegeri 250 -255" (corr. 
256-26 10)  findet von neuem Schmelzung unter Gasentwickelung und 
Schwa1 zfarbung statt. 

Die iin Exsicc:rtor getrocknete Subs tanz  en th l l t  Wasser, dessen 
Meuge ungefiihr ''2 Mol. eutspricht und das  s ie  bei 100' urid 13 nim 
Druck  verliert; nach 2-cltiindigem Erhi tzen  w a r  Gewiclitsconstanz 
erreiclit.  

0.1:13i p der im Exsiccator getrockneten Substanz verloren 0.0065 g. 
C:,HI?O(N: . I / 2 H 2 0 .  Bcr. 'iaHa0 3.75. (ief. ':sHsO 3.51. 

U.lti87 g Sbst. Iiei 1000 und 13 mm Druck getrocknet: 0.2885 g CO,, 

Die Ausbeute betriigt 75 pCt. der Theorie. 

0.1 156 g HsO. - 0.1590 g Sbst.: 24.0ccm N (200, 759 mm). 
C&HI;0.,N3. Bcr. C 46.75, H 7.36, N 18.18. 

Gef. D 46.64, 0 7.FI, )> 17.91. 

Die  wasseri'reie Snbstanz ist  hygroskopisch. Beim Liegen an 
feuchter Luft  h t t +  d:ic lockere Pulver  schon nach 40 Minuten 5 pCt. 
:in Gewicht zuyenomrnen. Nsch  1.3 Stunden hetrug die Zonahrne 
5.5 pCt. 
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Daa TXalanyl-alanin ist leicht liislich in kaltem Wasser, dagegen 
sehr schwer in absolotem Alkohol. Die wassrige LoSUDg zeigt 
gegen Lakmus schwach saure Reaction; anf Zusatz von Natronlauge 
und wenig Kupfervitriolliieung entsteht eine ins Violette epielende 
Blaufarbung. Das Tripeptid ist fast geechmacklos, voriibergeliend 
tritt ein schwach sasslicher Geschmack auf. 

Wird die wassrige Liisung rnit gefalltem Kupferoxyd erhitLt, so 
entsteht eine tiefblau, violettstichig gefarbte Pliisaigkeit, aus  der eich 
beim Einengen auf  dem Wasserbade das K n p f e r s a l z  als amorphs 
Masse alscheidet. Es lost sich sehr leicht in Wasser, ziemlich schwer 
dagegen i n  absoluteni Alkohol und garnicht in Aether. 

422. A .  G u t b i e r  und A. K r e l l :  
Zur Kenntniss der Halogenverbindungen des Palladiums. 

CJlittheilung aus dcm chemischen Laboratorium der Kgl. Unirersitiit Erlangen.] 
(Eingegangen am 29. J u n i  1905). 

Hei den Versuchen, Verbindungen aufzufinden, welche fur die von 
uns in Aiigriff genommene Atomgewichtsbestimmung des Palladiums 
geeignet sein wiirden, haben wir einige neue Doppelsalze des Pallado- 
Chlorides und -Bromides dargestellt und aucb zum ersten Male Derivate 
des Palladibromides erhalren, iiber die wir hier kurz berichten m6cliten. 

Zunlichst haben wir nachgewiesen, dass das Ammoniurnpallado- 
chlorid die von W i l m ’ )  anfgestellte Formel (NH&k’dC16 besitzt, also 
nicht, \vie K a u e 2 )  angegeben hut, 1 Mol. Krystallwasser enthalt; dann 
hahen wir auch die bisher unbekannten Chloropalladite des Casiums 
und Rubidiums in krystallisirtem Zustande gewonneri und durch Re- 
hnndlung ilirer wassrigen Losung mit Chlorgas in die entsprechenden 
Derivate des  Palladichlorides iiberfuhren konnrn. 

Aiich von dem Palladobromid haben wir mehrere, schon krystalli- 
sirende Doppelsalze dargestellt, aus deren waserigrn Losungen durch 
Bromdampf die entsprechenden, tiefdunkel gefarbten und schwerl6slicheo 
Derivate des Palladibroniides abgeschieden werden; das Palladibromid 
selbst ist zwar ebensowenig als das I’alladichlorid i n  freiern Zustande 
zu erhalteir, ist, aber hochstwahrscheinlich in der mit Hrom versetzten 
Liisung des Palladobromides enthalten. 

Diese Ietztgenannten. ;tussernrdentlich gut krystallisirendeu Doppel- 
snlze entsprechrn der dlgemrinen Vormel Me2 Pd BrG und sind drirch- 

a) Phil. Tranjact. 1Y42, I, 276. I) Iliese Berichte  13, 1198 [1880]. 




