
lS8. l#mil.Fiocher und Arnold Sohalre: Synthea~~ von 
XVI. Darlvate d- tl-Alanirra. 

I nun dtmc rhemischoi i d t a t  der Zinirorsitiit 8erliic.l 
(Einpgnngen  HI^ 25. Felirunr 19tV.) 

C'iir den Vergleieh mit den Bestandteileri d w  n:itiirlicfieu Peptoiir 
iirid die optixh-aktiven Polypeptide bessnders wichtig. Wir haben 
deshalli einige. neue Derivate des rl-lllanies studiert. h i  ineisteii 
Interesw brunter r d i e n t  die Kombination mit deni Glykokoli, dar; 
~:lycpl-d-:clauin, weil es sich hhhstwahmheinlich unter den Spah- 
produkteii des Seidenfibroins befindet'). In der Tnt hat sich das aus 
derii kiinatlichen Dipeptid gewonndne Auhpdrid mit einem %us der 
M d e  dargestellteu Produkt ident'hb gezeigt. 

Ferner hrben wir die Kombiaation des d-hlnnins iiiit der inakti- 
1 VII  a-Hronipropiouslure genauer nntersucht. W e  friiher :) dargelegt 
,\vtirde, miiasen dabei 2 stereoismiere Formeir, das d-llromyropionyl- 
Adanin und (Ins Z-Brompropiouvl-d-alanin, entstelien , welche nur in 
der ersten IIiilfte rleR Mdektils h r i eche  Antipoden sind. Solche Kiir- 
per koicneir so verschiedene Loslichkeit habeu, daS a r e  Trennung 
. h r c h  Krystsllisation leicht gelingt. Bin Reispiel dafUr bieteu die bei- 
h r i  isoriieren Rroniisocapronyl-l-asyaragine:') und ein nweiter, iihn- 
.IiClier Fall sou deniriiichst fiir das Bromisocul,ron~l-l-leucbi beschriehi 
ivrrdeii. AuBerdeni gibt es uocli d& audere Moglichkeiteii: Die beiden 
.Isomeren li3beu so gleiche Loslichkeit, daU &re Trennung durch Kry- 
.~t:~~lisatiori prsktiscb uiimoglich wird, oder sie sind isomorph uud bil- 
.(leu Mischkrystalle, otler sie erzeugeii Verbindungen nricli festen iiqrii- 
irtolekiilareii V~rhRltri i~~eri  '). 

' j  11:. I"ibc1it.i. uud h;. Abderhrldoii: Uildurig oiucs l)iyeptids bei der 

2, Diwr hxichtc BY, 565 [1906]. 3, 1)iwe Uerichtc 87, 4591 [l9@]. 
4) Auf den Iekntm lhll hat aucrst Hi.. A. L n d c n b u r g  hingewicsen (dicse 

Ikrichte 87, 75 [l894]), :\Is er bctobachtete, dd3 dic Spaltung des &Pipedim 
durch Krystallisatiou 4s ISitartrats 11u6 Wasser in der Hitee mislingt, in 
di:r G l t e  ihsr durchfiihrbar ist. Hnld d:iniuf (diem Bericlite 87, 3225 [lS94]) 
halw ich ftir die Ver1,indudgen dcr Zuckcrgiqpe msfiihrlicher die l h x e  
.tlibkuticrt, OIJ Subetanzeu. die sich nur fiir einen Teil ilirer asyrunietrischcir 
Kohlenstoffatouie wie Antipoden vcrhalten, \rcrbiiidtingen hilden kbnneii, die 

. I I W  'I'ixuhnsnur~ vergleic1ili:ii~ sinti, ucid tlio iiiiin tIt&tlli :ds p:irliell-iacc.- 
iiiischo lreneichneri kiinntc. 

;lus dent Yergleich der &Mowion- uuci der d-C~lucoiisiiurc cineweits, SO- 

.\\ ie den ~ - ~ ~ I ~ ~ I I I ~ I ~ ~ ~ L U I ~ ~ I  uud d-glueoneauren Calciunis audererseits kmi ich eu 

. ~ C I I I  SdiluB, dab dic Keigung ZUT 1Entetehuug I'artiell-racernisclier Verbh- 
dungen nicht gioll sri. 1:ri dieser Hetrachtung hattt. idi allerdings nicht 

,I I.vdiolpc Jts Seidedibruins. Diem Rerichte 89, i.32 [I%]. 
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In dem gut k r y s W i e r e n d e n  ~-Bromyropionyl-d-danh,  das nil.; 
inahtivetn t+Bmmpropioaylbremid untl d-Alanin in .guter Ausbeute 
entsteht, haben wir nlln ein P d p n r a t  angetroffen, clas nach derri 
Drehungsverd3gen sich wie ein Gemenge aiis gleichen Teilen der bei- 
den Isomeren verhiilt, dns ferner durch Kryatallieation niis Wastier 
seine Eigemchdten nicht veriindert, und dns demnach i n  die letzte 
Kategorie der Verbindnngen nrtch molekiilaren Varhiiltnirsen gehiireti 
kiinnte. 

I)a aber  die krystallographische Untersuchting niir iinvollkouiriieiir 
ttesultate gab und auch die nndereu Methoden ziir Kennzeidinring 
wirklicher Verbindungen nach festen Verhiiltnksen a w  prnktisahrti 
Griinden bhher nicht angewandt werden konnten, so mussen mir (lit: 
Frage noch rls eine offene betrachten; wenn wir trotzdem clss Pro- 
clukt m s  Bequemlichkeitsgrunden ds d-cc-Brompropionyl-d-alanin Iw- 
zeiahnen, so geschieht es  also unter clem Vorhehdt, daA seine HOIIIIP 
genitiit noch nicht bewiesen int. 

solche ealmrtjge Substanzon gemeint, die clluah Kombinution einar rawtiiisctiet* 
Skure mit oiner aktiven Bnso oder einer rnceyischen Base rnit einar aktiorti 
SLure entabhen, weil hicr die. Bedingungen Mr (lie Bildung WID Vcrbimlungw 
ii:talr fenten Vorhihissen, dic man a&h alh Doppelsalzc aoffwsen kauri, 
:itiilem sintl. Hr. L a d e n b u r g  hat spiiter den Ausdruck npartiello ILmemiw 
:nil solehe Fiillc nusgedehnt, uncl es ist ihni gelimgen, einige Bcispide zti 

rinden, wo die Bcobachtiingen meifellor :iuf clas Vorhandenacin yon Varbiri- 
dungen i lad molekularen Vcrh$ltnisseii hinwcisen (diesn Herichte 81, ,524. 
!B7, 1969 [l898]; 8P, 50 [1899]; 86, 1649 [I!XBJ). 

Pt4bstverstirndlich kann &an Iiior immer noch den Einwrtrt machen, d J ,  
os sich iini I)oppelsalce hnntlelt, deirn Bilclung nicht durch don Gcgenmtz 
ini hkrischen Bau ledingt ZU scin bmucht, uncl ich glaube delihalb siigcn ZII  

diirfen , dal? ftir pm.tiell-raeemkchc Verbindungen in dern engerm Siiiiit,, 
wie ich sie frlihor im Auge gchnbt habc, nocli kein sicher featgcntelltes Rci- 
spiel rorliegt. So ist auch die k w m  Bemerkung gemneint, die ich vor J a h r w  
frist (dieso Berichtc 89, 565 [I%]) iibcr die nicht trcmpbakn Gemisehc WIII 

Kombinationen aktiver Aminositiii.cn mit inaktivan RromfettFiuren mnchte. 
Ich bin aaeh jetzt noeh dw Meinung, daU diesc w w n  der groSeu Ahn1ic.h- 
keit der, Zusammen&zung vielfach Mischkrystdls hilden; ich will abcr duriiit 
keineswegs die M6glichkeit beatreiten, d 3  nuch hier cinmrl Verhinduugcn 
nach molekularen Verh&ltnimrm gefundcn worden, dic: dam den Namen pnrtiell- 
racemische Verbindnngen in dem von mir uisprlinglich angenommmen Sinne 
verdienen. Ieh habo iibrigenns keinen (hand, gegen die Erweiternng, die Hr. 
L a d e n b u r g  dem Ausdiuck npartiellc. Rncemieu gegeben hat und die von 
vcrschiedenen Pachgcnossen angenommen worden jet,, Einsprueh zii erheben. 
Wohl aber glaube ich, daU man dann nwh cinen h h r i t t  weiter gehen und 
ilnter die hdbracemhchen Verbindungen auch cin Doppclsalz yon sanrein 
d-weinsrurcm und Ciipfolsnurem :lmmonium ziihlm clarf, das Past  eiir Y ~ Y -  



Wird die.Biemaerbhdung durch Ammoniak in das Uipepticl vrr- 
uaqdelt, 80 gehgt es verhiiltnismiiSig leicht, aus der fleaktionemwre 
&es d-Alany1-d-alanin abzuscheiden; o b s a u  die Auabeute nicht 
beeonders g u t  i8t, diirrte dieser Weg fur % praktische Darstellung 
tie8 fipeptidex cler fr6her be$&iebenen &&ode I) vorzuzieheri 4 i i .  

C h l o r ~ c e t y l - d - a l a n i n .  
5 g cl-Alihin (fiir Hydrochlorat [aJD = + 10.21 wurden in 57 ~ ' ~ 1 1  

It-Natronlauge (1 Mol.) gelset und inter starkem Scbiitteln und'KWen 
h r o h  eine Kiiltemieehueg abwechselnd in kleinen Portionen 8 g Cblor- 
.wtylchlorid (1.2 Mol.) und 98 ccm n-NJronlauge im I ~ u k  von 
15-20 Minuten eingetragen. Nachdem die alkalische Flussigbit )nit 
'10 ccm V 1 - r ~ .  Salzsiiuw U b e r W t i g t  and unter dark vermindertem Dnwk 
(12-14 mm) rum clicken Brei verdampft war, wurde At 70 cc' l~i  

Aceton it~lsgekocht, filtriert, ttber Nacht stehen gelassen, wieder filtnwt 
und das Aceton im Valcuum m6glichst v a ~ b m ~ f t .  Beim liisgervri 
Stehen in der Yiilte scheidet der sirupartige R h k a t q d  lpgsrcm Kry- 
*tillle ah. Rmcher geht die Rrystallisation. wenn man impfen k:iiilt 

M ;Jahreu eutdeckte (Jshresbericht f. Chem. 1868, 417); d e m  die b;eidw 
Siiuren sind in h u g  nuf die eine Hslfte dm Xolokiils steriwhe Antipoden, 
wie' die Konfiqamtionefonneln zeigen: 

COOH COOH 
H--C-OH 

HO-t +H 
COOH C'OOH 

cf-Wcin&uro I- Apfelsiiuw. 
Lh nun l-Weinsitwe und I-Apfels8lu.e kein derartigen boppelbah bilcllv~, 

\vie Pasteur anscHickIich betont, so liegt die Vermntung nahe, da6 der b t e  

tische Gegensatz im ersten F d e  die Vereinigung der Ammoniumedze bewirht, 
obschon dns cweite asymmetrische Kohloolstoftsom in (ler Apfeleiiure fehlt. 
In der kiirzlich emhienenen Schrift von W. Mcyerhoffer  ~Gleichgewieht~~ 
tier S w m e r e n a  fihdet aich S. 62 allerdings cinc vorliiufigo I'rivatmitteilung 
von Bruni ,  c l a s  d a  vormeintlicho Doppelsalz ein iappomhw Gemiwh sei. 

Solche Miscbkrystalle Warden uin Midittelding awischen den wahten halb- 
raaemischen Verbindungen nach iiquimolekullwn Verhaltniwcn uncl dt:n blolJril 
inechanhhen Gemiachen sterischer Hdb-.btipoclen sein. Ob man bei ihnerl 
auch von partidler Racemie reden soll, wie ich cs einmxl getail hale (a. a. o.), 
ist cine formalo Frage, die ich jetzt verneinen miichtc, w d  dadurch Venvir- 
rung entstehen k a u .  Besser \Viirde der hnsdruck .par t ie l lo  Pseudo-  
racerniea passen, der eieh an die von P o p e  und K i p p i n g  entdecktc 
Pseudomemio anlehnt. Indeaeen scheint mir ein bwondersr Name fir dieMn. 
Fall  rorlilntig entbehrlich BU aein. E m i l  Fischer .  

'1 Diase Herichte 89, 165 [1906]. 



i1iid bei t)* iruter aftereui Uniriihren steheii I%&. Die halbfeste M ~ s r  
wrirde dann mit wepig kdteni EsRigiitlier angerielmn, abgesaugt und 
zwiwhen Kltrierpapier scharf geprek. Die Mutterlauge gab beiiii 
Vwdunsten find liiageren Stehen noch eine Krystalliclatiou. Me Auk- 
Iwlite war schlechter ah heim Racemkiirper, der bewer krystallisiert. 

%nr v6lilligeu Beiigung wurde das Rohprodtikt iri etw:r der 12- 
fdteil Menge IieiDeui Essigiither rasch gel&, voiii geringen Ruck- 
.tand trbfiltriert uud die in gdinder Wiirme konzentrierte Usung  der 
Ii rystdisation iilwlw. Die Verbiuduug scheidet sich dann LI 
I i i i l d i e n ,  eiemlich schwereii, farblosen Krystrrllen ab, die 8bg-W 
i t i i d  niit riueni Gemiwh voii Essigiither und Petroliither gewascheii 
w 11 d e n .  

k'iir die Analysr wurde iiii Vakuuiii iiher t'liollplrorpeiitosyd ~ k -  

tnwknet. 
0.1915 g Ybst.: 0.4671 g COs, 0.0848 g HsO. -- 0.1984 g Shst.: 0.1712 g 

.\Cf!i. .- 0.1544 6 QbSt.: 12 C C m  N (elo, 758 IlUIl). 

G.Hq&NCI. Bor. C 36.36, H 4.83, N 8.46, Cl 21.45. 
Get. 36.62, )) 4.95, 8.82? p 21.34.. 

I)a, Chlor;u:etyl-cl'-alani~i schmilzt bei 93.5-94.5O (korr.); es ist 
iii WrrYrcer und aiich in Alkohol iind warmem Aceton leicht 16sW. 
4l;qegen in Ather und Petroliither fast unl6alich. Beim Verduneten 
tlrr wiilirigen Iliisung scheidet es nich iii eiebluureniihnlichen Gebilderi 
at', die rneist BUN kleinen Rliittcheii besteheu. Aus Aceton oder %sip- 
iithar scheidet BR nich in griifiereu, rhoinbenEhnlichen Platteii :ib. 

Yiir die optische Unteimdiung diente die wiiBiige Lhung: 
~ ~ 3 G 3 5  6 Shst. wurdou. in 3.5 ccni Wasscr zu 4.1976 g Gesanitguwicht 

::eldst; h i  den1 Prozentgehalt 8.6668 und deni spez. &w. 1.026 drehte dim 
I ,#lsuug '' . hci 20" Na-lhht in) I-dni-Rohr 4" nach links. 
'=k 0.20). 

.41nu c a r -  -- 4.5" 

( ; I )  ( * j  l-d-:ilauin, NH2(;H?CO.NHC:~I(C;II3)(;OOH. 
\Ituliclr. der I kir~tellung des iuaktiven l~ipeptida werden 5 g 

(:hlor~cetyl-~-alauiii uiit 25 ccni wallrigeni Amnioniak von 25 O h  Ge- 
h l t  3 Tage bei gnw8hulicher Teinperntitr stehen gelasseii. danii dir 
L;mn:: auf den1 Wwsnerbade bix mini dicken Syrup eingeeiigt und niiii 
z\\  eiiiial iiiit je 20 ccni absoluteni Alkohol verdampft. 

I )en beini Erkalteu fast f a t  gewordeneii Riiokstaiid liiht nian iii 

( i  I ~ I  heilieiii Wawer, fiigt 150 ccni heiUen absoluteii Alkohol unter 
17iiischirttelii x u  uud lHDt eiehrere Stmiden bei Oo stehen. Das kry- 
-ti1lliiii~c11 ;iuhgefallene Dipeptid wird abgesaugt und iiber Schwefel- 
-%lire i i i i  V~huuiii getrocknet. Deli niii Glase zuriickgebliebenen 61igen 
'l'vil Iiringt iiian wir vorlier durch Liken in wenig heiSem Waaser 

. u i i 1 1  1'er.atzrii iiiit dw (;:I. 3O-f:wheii Meiigr hei0eiii absoliitmi Allroll01 
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zur Krystallisstionb Dime Operation miiB eventJ. 1ioc.h ciutriul wieclrr- 
holt weldea, urn dimtliches Glycyl-d-rlanin krystallisiert ZII erhaltm.. 
Die Rohausbeute betntg nur 9 g oder 45Ol0 cler Theorie. 

Nach dem Urnkryhdlhieren in cler eben beechriebroen Weicr 
aiw 20 ccni heisem WIIsser iind GOO ccm heisem lrBPoliitem .illrohol 
sank die Awheiite aid 1.9 g. Aus den 3iiitterlangen erhiilt man nit, 
iioch iinbedeutende Mengen Dipeptid, 

%tir vollstjindigen Reinigmg wirtl es in wenig heil3em Waewr 
gel8st imd soviel heiSer Alhehat zugegebeo, (la6 die enhtehende Trii- 
h n g  beini UmschWteln nicht mehr uerschwindet. Reim langsamen 
Elikaiten fiillt das: Dipeptid in langen, zu Btiechln vereinigten Nadelii 
oder dtinnen Platten aus. Es ht eehr leicht l6slich in W m r ,  aber 
fast iinlfislich in den gebriiuchliuhen indifferenten organitwhen Laeunpe- 
initteln. 

Bei xhnellein Erhitzen b e w t  es gegen 218O (korr.) Gich LI I  

hriiunen und schmilzt gegen 233 O dnter Zersething. 4nf blaws 
hkoiuspapier reagiert es schwach sauer. 

%ur Analyse wiude im Vakuiim tiber Schwefelsiilire getrocknet. 
0.1668 g Bbst.: 0.2488 g COI, 0.1018 g H20. - 0.1522 g Sbst.: ?5.4win 

N (a8.50, 761 mm). 
( : ~ , H I ~ O J N ~ .  Wr. C 41.09, H 6.%, N 18.78. 

Gtf?. * 40.a6, * 6.83, D 19.18. 
Nach bftoreni Umkrystalhieren WB h&m Wsgser und Alkohol wurdc.ii 

liir die ogtlsohe ktimm- W488g h t .  in 6 earn Wamr m 7.4422 
Gwarntgewicht gelht; bei einem Prozentgehalt 8.6776 IJIMI dem spa. Gew. 
1.0821 dwhte dim Usang bpj a00 Na-Licht im 2dm-Rohr 8.960 nach IlnAc. 

Kocht man dns Dipeptid I/, Stunde mit in Wamer rufge&liimmt%ai 
qefiilltem Kupferoxyd, SO erhPlt man nach dem Filtrieren eine ti& 
hlaue Losung, die beim Verdwten an der Luft eine glasartige, amorphr 
M w e  bildet. Setzt m a  zu der konzentrierten, tiefblauen Liisiing 
Alkohol, so fallen nach einiger Zeit mikroskopische, hellblane, kurw 
Prismen mh xugmpitzten Enden nus. 

~ a r s u ~  roigt = - 500 (a 0.9). 

Hydrolyse des Glycyl-d-alanias. 
Ua nicht allein clss freie Dipeptid, sonam auch seine Lurlzuaurc 

IAnung #ark nach links dreht, 80 lgst dch der Verhuf der Hydro- 
lyqr~ opt@& sehr bequem mnertolgen. Wir haben deahalb bier &en 
W & e n  qyantit&ven Vereach ausgefubrt, wie er friiher ftir dss d- 
Alangt-d-crlcnin ') beschrieben wunle. - __ 

l) h e  Bmichte 8@, 46ti [1!306]. 



Kiue Liisuiig yon ).ti204 g Glycyl-rl-alanhi in 8 ccni 10-prozentiger 
.+:tIzairure, die das Gesarntgewicht 8.9672 g und den Prozeiitgehalt 6.91 85 
liatte, drehtr vor cler IIydrolyse im I-dm-Rohr Na-lkht  4.28O iiacli 
link$. Nach vollstiindiger Hydrolyse IUUB sie with tlrr JIenge t l eh  

riitatandtmrn d-Alanins 0.620 nach reclits tlrrheii. 
1 biwe liisuiig wurde im geschlosseuan Kohre iiii stark siedrndeii 

Wx+erIiaiIe arhitxt iuid voii Zeit zu Zeit nacli den1 Abkiihlen die 
1 brehuug t,estirririit. Die folgeiide Tabelle enthiilt. die Elesultate und ill 
ti I duiiiiir 3 die daraus herwhneten Prozente d r s  liydrolysierteii Dipel+ 
tiat.;. I k  Zahlen sind insofern nicht ganz genau, als die Zeit der 
:\iiheizung und der Abkuhlung des liohres nicht erakt bestimint 
H lirdr; aber der hierdurch rerursaclite Fehler diirfte nicht besoncler. 
gr*if$ sein. 

0 
3 
5 
7 
9 

11 
21 

--4.2HO ' 0 
-0.75" I 72.0 
+O.0Jo i 882 
+0.48O 1 97.1 
+0.540 ' 98.4 
+0.64" ' 100 
+0.650 , 100 

thwr. +0.620 I 

Man erkennt, dafi nach 7-stiindigeni Erhitzen die Iiydrolyse ho 

; , i t  wie beendet ist. 
Die Hydrolyse des Glycyl-d-alanins rerliiiift also etwas rascher 

, I  Is diejenige des d-Alanyl-d-alanins, was bei seinem geringeren Mole- 
kdargewicht nicht iiberraschend ist. 

Glycyl-d-alanin-anhydrid. 
Me Verbindung IiiBt sich sowohl aus dem Glycyl-d-alaninester 

v it! aus dem C:hlorscetyl-d-alaninester mit Ammoniak gewinnen. 
Im ereten Falle werden 1.5 g Glycpl-d-alanin mit 15 6 absoluterii 

llkohol ubergossen, getrocknetes Salzsiiuregas bis zur Siittigung ein- 
qdeitet, der Alkohol unter stark verminderteni Druck verdampft und 
dieselbe Operation mit 10 g absoliiteni Alkohol wiederholt. 

ner feste Ruckstand ist das Hydrochlorat des Glycyl-d-alaniii- 
ithylesters; das aus heiBer, alkohulischer Losung leicht in  feinen Nii- 
delchen krystsllisiert. Zur Umwandlung in das Anhydrid lost man 
in 25 ccm heiBem Alkohol und t rQt  die Fliissigkeit allmiiblich unter 
Schiitteln in 25 ccm stark gekuhltes, bei O o  gesiittigtes, alkoholisches 
Animoniak ein. Zum SchluLl wird die Pliissigkeit noch bei Oo mit 



~\iiiiiioiii:iL gwittigt ti i i t l  l~leibt d:mi in cler Kiilte &hen. Schon nnch 
ciiier Stiiiide hginut die Kr: d l iwt io i r  des Anhydrirls, den1 sich spiiter 
:iuch ~filor:ii~i~iit~niuiii hiiiiei~gt. Xacli 1.2 Stunden wird die Krystall- 
ii1:isbe :tbgesaugt tiutl d u r  lhtferurtug ties Chloraniuioniunis iiiit 2 ccni 
riskalterii M'asser :iusgelnugt. Ails der alkoholischeii Mutterlouge ge- 
\\ innt iii:rii dtircli Verdariipfeii uncl Auslaugen des Ruckstandes init 
\\ rnig eiskalteiri Wasser eiue neue Menge des Auhydrids. 

% u r  weitereii Reinigung wird dies in etna G ccm heif3em M'asver 
gri6st und durch Abkiihlen auf 00 mieder krystallisiert: erhalten 0.5 g 
iiiicl a11s der Mutterlauge 0.3 g clilorfreies l'rodukt, so dnS die Gesrmt- 
:tiisheUte 0.8 g oder 1;1 o/o der Theorie betrng. 

Zur hnalyse wurde es bei 100" getrocknet. 
0.1.306 g Sbrrt : 0.2'238 g CO,, 0.0734 g 1120 - 0.1832 g Sbst.: 34.5 rrni 

\ tW, 777 mm). 
CgHe02Nr. Her. (; 46.88, I1 6.41, N 21.88. 

Gef. s 46.74, n 6.29, 22.11. 

has Anhydrid fiirbt sich beini scbnellert Erhitzen irn Capillarrohr 
Zegen 2400 (korr.) dunkel und schmilzt nicht ganz konstant' bia etwz 
2470 mi siner dunkeln Masse, wobei gleichzeitig ein kleiner Teil 
'111 blimiert . 

Ks ltist sich leicht i u  weniger als der 4-fachen Menge heiSern 
\Vnsser tind krystallisiert RUS solcher konzentrierten Losung beim Er- 
kalten aofort in mikroskopisch feinen, vielfach kugel- oder sternformig 
vrrwachseneii Nadeln. In heiBem Alkohol ist es auch ziemlich leicht 
Irislicli, dagegen in Ather iiud Petroliither iiuQerst schwer loslich. Es 
hit  einen schwach bitteren Nachgeschmack. Seine wiiDrige Losung 
iiiinmt gefiilltes Kupferoxgd behn kurzen Kochen gar nicht auf. 

Piir dic optibcho Bestimmung wurden 6.3482 g Siibstanz in 7 ccm Wasser 
111 golintler Wirme EU 7.4281 g Gesamtgewicht gel6at; lei dem Prozentgehalt 
1.6876 und dem rrpez. Griclit 1.0113 drehte hei 20° diwc Lijsung Na-Licht 
IIII 2-dcrri-Kohr 0.490 nach links. Daraus folgt r,.]',"" = -5.20 (.t 0.30). 

uud -5.00. his Mittcl kanii iiiaii also annehmen: 
'I _ .  andcro Bcstimmimgen gaben unter denselben Bedingungcn - 4.90 

Iffa" - - 5.00. 
d i e  Verbindung ist zweifellos identisch rnit dem Produkt, das von 

14;. F i s c h e r  und E. Abderha lden l )  aus dem Seidenfibroin gewonnen 
lsurde. Der einzige Unterschied zeigte sich iu der spez. Drehung, 
die bei dein Produkt nus Seide nur -3.90 gefunden wurde; aber das 
erklHrt sich 'aurch eine Beimischung des Racemkorpers, der bei der 
xiemlich' brutalen Behandlung des Seidenfibroinr niit starker Salzsiiure 
wohl entstehen kann. 
- -_ 

1) Dime Berichte 89, 766 [1906] 



Hwcher ;tls :iii> tlrin l.;l~c~l-f~-tiliiiiin liiflt. rich &I\ .\ nh.velritl: 
xiis (Ism 

; li 1 t i  r :I cr t y 1 -d -:tI iin i n  iith y 1 r 5 t c r 

11iirc.h Aiitiiioiiia.k bcreiten. Ziir 1):irstrIltin~ drs I':zlt.rr.- brrfstirt iitii.ii 

Zhnlich wie beim liaceinkijrper I): 
I (J g reines tl-Alaniit werden hi bektuititrr Weiw rweimd niit jr 

i 0  c:cm Alkohol untl gaslsfiirmiger Sdzxiiiirc verestrrt.. Heini Vet,- 
ilmipfsn des Alkohols iinter gerinqem I)rut:k Itleitit tler s:Jzs:riirr Kstrr 

whnn krystallisiert mriidi. Dimtiis wirtl iii tlrr hekannten Weiw 
tliirch uberschichteii tiiit. -ither, Zus:itz v o i i  K:iliiinit:arbmat iintl lion- 
xentriertem ,Alkali drr freie 'Ester bereitet. Fiir die K iipprliing ini t  
cleni Cbloracetylchloricl 'k:i.nn (lie mit ?r'xtriiitnsitlE:,t. grtrocknetr iittir- 
iisrhe Lositng des Esters clirekt beniitvt. wereten. 

31a.11 kuhlt. mi dirseni Zweckr in einer Kiilterniwcbiing ht:irk ; i l l  

i i i i c l  gieDt i n  mhrereii Portionrn eine Mischiing vtm 5 g frisch destil- 

lierteni Ch1orac:etylchloricl uncl 3 0  w i i i  trockneirr Ather 211. I'kr hirr- 
bei entstehende salzsiiiirr rl-Al:tnincstt.i* fiillt riierrrt ah Sirup m s .  rr- 
starrt aber bebonders hrim Impfen srhr rimch IirptaUiriisdI. Er airit 
nach 2-sttindigem Steheti in  Eiswnstser liltriert. Seine Menge betni;: 
6.1 g. Die iitherische Liisiing hbitrrliilit beiiii verdampfeh im Vakuutii 
einen iiligen Jiiickstand, tler nnc:h riniger Zrit Ton aelbst rr&wrt, 
Noch rascher geht tlus, wenn iniui ihti init cler doppeltm Nittngt- 
Petroliither versetzt iind unter Keiban stark ;tbkiihlt.. F:r wird :kbgr- 
wigt iind init. wenig kalteni Petroliither ge\ws:t:hen. .Die Mutterlaiqt- 
gibt rinch derii Kindansten iintl neiieiii Ziisntr VOD Yet,roliithrr einr 
zweitr ~ aber geringe Krystdlitsation. J bir C;asamtausbeuk? betriig 
7.6 g. d. i. 70 "In der Theorie, Iierechnet illif h a  ;mgeW3Iltite d-AI:iniii: 

ntelir ds 90 O h ,  Iberrchnet :iuf die Menga den AlanineRters, c h i  
a lie Hiilfte drs letzteren cler Reaktion als J1ydrochlora.t entzogen wir1.i. 

1-)er h t r r  Iiillt. sicli a t i s  \wrmem Petrolkther Ieicht iimkrystdli- 
siarrti iiod bildet e l i i n n  kine, fiublose Nadeln; ar iet clew hcemkiSrprr 
irlir Shnlich, schmilzt nbw rtww niediiger: hei 41 --W' (korr.). 

Ihirch alkoholischrs ;hnmoniak I%Rt, uieh cler Nskr direkt, i i i  

(-;lycyl-~laninanhytlrid iibrrfuhrea. Uei gawiihnlicher Tamperatur geht 
ilie Reaktion re& Iiingsam. Bei I O O O  ist xie in einigen Stundvn- 
heendet, nber leider wird tlnttri ein nidit iiiierhr?blir:he:r Teil rler Siih- 
itanz racernisiert : 

2 g Chlo~cetyI-d-:Ilnrriiiebt('r wirrtlcn in 15 can mcthylalkoholiwhw, b i  
0 0  gcs%ttigtw Ammoniak cingt:t.ragen. N:iclr lS-rrtiindigcrn Stehm bci gew6hii- 
lichcr Tcmpcrdiir warr*n 0.2 Anhydritl :tbgeschitden. N w h  24-st.Undigc.m 

1) Diem Berichte 86, 2112 [1!%3]. 
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S t e h  bei 87O waren weitere 0.3 g auskrystallisiert. Nach dem Umltrystrlli- 
R i m  am heUem Waaser zeigt das Produkt alle Eigemchaften des Glycyl- 
d-hdmnhydrid~. Nur wurde die spezitische Drebung etwm geringer, und 
CWBT [o]r= -4.5O (f0.30) gefunden. Es scheint also schon bei dieser 
uiedem Temperntur eino geringe Racemisierung statteufinden. DaQ dime bci 
loo0 erheblich gr&r wird, ceigt der folgende Versuch: 

1.5 g Chlormtylaanin& wurden mit 15 ccm einer h i  00 ge%lt;ti%en 
iithylalkoholischen LOsuug von Ammoniak im verschlossenen Rohr 4 Stuudeii 
a d  loo0 erhitrt Beim Erkslten hatte sich eine reichliche Mtmge von Kry- 
stallen ausgeschieden, die nach dem Troeknen mit 0 ccm eiskaltem Wmser 
cur Entfernuug clek Chlorammoniums ausgelaugt wurden. Die Menge des 
riieketgndigen Anhydride betrug 0.33 g. Aus der alkoholischen Muttarlauge 
wurden durch Abdampfen und huslaugen des Riiccketaodes mit eiskaltem 
Wasser weitere 0.3g rohw Anhydrid erhalten. Die erste Menge zeigte mch 
dem Uxnkrybtalliiieren nus heisem Waeser das Drehungbvermagen [a]'," = 

-3.5O (*0.40), woraas man BchlieQen m d ,  daB das Priiparat ziemlicli 
&ark, etwa zu 3Ool0, d i e r t  war. 

Daraus folgt, d& f U r  die D a r d u n g  des optisch reineren Anhy- 
drids der zwar ziemlich umstiindliche Weg iiber das reine Dipeptid 
am meieten geeignet ist. 

d - a - B r o m p r o pion y 1 - d - a1 a n  i n. 
Von den 4 Kombinathen der beiden aktiven Brompropiomiuren 

und der beiden aktiven Alanine sind das Z-Brompropionyl-d-&uin 
und das d-Brompropionyl-bdd bekanntl). Fiir die Darstellung der 
dritten, oben genannten Porn haben wir eine d-Brompropioneiiure 
benutzt, die aus 1-Alanin durch Brom und Stickoxyd bereitet war 
uud das Drehungsvermogen aD=+40.28O besaB. Sie wurde in der 
bekannten Weise in das entsprechende Chlorid verwandelt und 3.6 g 
des letzteren abwechelnd mit 27.5 ccrn gektihlter n-Natronlauge in 
kleinen Portionen in eine durch eine Kiiltemischung gektihlte Mlsung 
von 2.4 g d-Alanin in 27 ccm n-Natronlauge unter kfiftigem Schiltteln 
eingetragen. N d d e m  dann die Fltissigkeit mit 10.2 ccm 5/1-n. Salz- 
sjiure versetzt und unter stark vermindertem Druck (10mm) zur 
Troche  vmdampit war, Wurde der Ruckstand im Soxhletschen 
Exrslrtionsapparat zweimd mit je 100 ccrn gewohnlichem Ather einige 
h d e n  extrahiert. Beim Verdunsten des i thers  schieden sich 2.8 g 
d-Brompropionyld-alanin aus. 

Von dem auf dem Extraktionsfilter gebliebenen Ruckstand wurde 
durch Umkrystallieieren aus der c.. i)-fachen Menge heif3em W a e ~  
no& 1 g gewonnen, 80 daB die 'Rohausbeute 3.8 g betrug. Nach dent 

1) E. Fischer und K. Haeke,  d i m  Berichte 89, 3988 und 399% (19061- 
itrsrlehte d D. Chen Gese1lach.n. JPhrg. XXXX. 62 
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Umkrystdis ieren aus der 4-fnchen Menge heiSeni Wasser blieben 
2.5 g, und durch Verarbeiteri der vereinigten Mutterlaugen resultierten 
noch 1 g, so daD die Ausbeute an gereinigter Substanz auf 3.5 g oder 
74 O/O der Theorie stieg. 

Bei schnellem Erhitzen schniolz sie unter Gasentwicklung und 
J3riiunung gegen .I 75O (korr.). nachdern vorher Sinterung eingetreteu war. 

nas d-Brornpropionyl-d-alaniii ist leicht laslich in  Methylalkohol, 
rtwas schwerer in  hhyla lkohol  untl Essigather, riock schwerer in  
Wasser, schwer liislich ill Ather, Benzol und Chloroform, SO gut s i e  
iinloslich in Petrolather. Aus Wasser oder Alkohol erhiilt man es in 
schiinen, oktaederlhnlichen Krystallen. 

Zur optischen Beatimmung wurden 0.1678 g in Wasser zu 7.1585 g 
Gesamtgewicht gelBst; bei dem Pmzentgehalt 2.3440 und dcm spcz. Gcw. 
1.0064 drehte diese Lasung bei 21° Na-Licht im 2-dm-Rohr 0.780 nach l inb.  
,4lso ist [.]go = - 16.5O (* O.do). Nach nochmaligem Umkrystallisieren 
aus heilem Wasser betrug die spez. Drehung -16.40 (+O0.4O). (0.1713 g 
Sbst. zu 7.0704 g Gesamtgeuicht gelbst; beim Prozentgchalt 2.4214 und 
spez. Gew. 1.0069 drehte die LBsiiug im 2-dm-Rohr 0.800 nach 1inks.j 

Zur optischen Bestimmiing in Methylalkohol wurden 0.4800 g Sbst. zu 
4.5798 g Gesamtgewicht gelht ;  bei dem Prozentgehalt 10.481 und dem spez. 
Gewicht 0.8377 drehte diese Lbsung bci 21° Natriiimlicht im l-tlm-Rohr 
0.06O nach rechts. Also ist [ u ] y  = + 0.6O (+ 0.20). 

Zur Analyse wurde im Vakuum hber Schwefelsiiurc getrocknet: 
0.1981 g Sbst.: 0.2324 g CO,, 0.0782 g HsO. - 0.1990 g Sbst.: 11.1 ccm 

N (23O, 761 m). - 0.1990 g Sbst.: 0.1688 g AgBr. 
CsHloOaNBr. Ber. C 32.14, H 4.46, N 6.25, Br 35.71. 

Gel. x 31.99, )) 4.43, 6.26, 36.09. 

dl- C( - R r o 111 p r o p  i o n  y 1 - d -  a1 a n  in. 

Wie in der Einleitung bemerkt, bezeichnen wir mit obigem Namen 
das Produkt , welches aus d-Alanin und inaktiver Brompropionsiure 
entsteht, und das entweder ein Gemisch oder eine halbracemische Ver- 
bindung von dem zuvor beschriebenen d-Brompropionyl-d-Alanin und 
dem ebenfalls bekannten Z-Brompropionyl-d-alanin ist. 

Da das d-Alanin ziemlich schwer zu bereiten, das inaktive Broni- 
propionylbromid aber ein kaufliches billiges Priiparat ist, so empfiehlt 
es sich, letzteres im UberschuB zu nehmen. Dementsprechend wurden 
5 g d-Alanin i n  57 ccni a-Natroulnuge gelost und dann in der iiblichen 
Weise unter guter Kiihlung abwechselnd 24 g a-Brompropionylbromid 
(2 Mol.) und 180 ccm It-Natronlauge eingetragen. Zum SchluS wurde 
mit 30 cem 5/1-n. Salzsaure angesituert und uuter 10-15 mni Druck 
auf etwn '/1 des Volumens eingednmpft. Beim Abkiihlen schied sich 
der  griil3te Teil des Broinl~ropiori?-l-alanins ab. Aus den Mutterlaugen 
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wurde durch weiteres Verdampfen unter geringem Druck eine zweite 
Hrystallisation gewonnen. Die Ausbeute betrug ungefiihr 10 g oder 80 O/O 

der Theorie. 
Sie wurde aus der 1 'Is-fachen Menge heiBem Wasser unikrpstalli- 

siert. Fur die Analyse wurde nochmals aus heiljem Wasser umgelost 
und im Vakuum ttber SehwefelsHure getrocknet: 

0.1872 g Sbst.: 0.2227 g CO,, 0.0780 g HpO. - 0.1977 g Sbst.: 10.8 ccm 
N (17O, 747 mm). - 0.1480 g Sbst.: 0.1245 g AgBr. 

CsHloOsNBr. Ber. C 32.14, H 4.46, N 6.25, Br 35.71. 
Gef. 1% 32.44, 4.66, D 6.23, D 35.80. 

Das Produkt war leicht loslich in Methylalkohol, etwas schwerer 
in hhylalkohol und Essigiither, ziemlich schwer loslich in kdtem 
Wasser und i t h e r  und fast unloslich in Petrolather. Aus warmem 
Wasser oder Alkohol krystallisiert es in hiibsch ausgebildeten Formen 
von mehreren Millimetern Diirchmesser. 

Hr. Dr. von Wolff,  Privatdozent der hlineralogie an der hie- 
sigen Univermtiit, hatte die Giite, uns daruber tolgendes zu berichten: 

.Die Krystalle zeigen einen tetragonalen Habitus, sind aber nicht 
tetmgonal, sondern rhombisch oder monoklin. Die Winkel weichen nur werig 
von der tetragonalen Anlage ab. Die Krystalle sind aber nicht ein- 
achsig, sondern sweiachsig mit kleinem Winkel der optischen Achsen. Schnitte 
der I. Mitte zeigen Felderteilungen und verschiedene Lagen der Achsenebenes 
Leidcr konnte er nicht feststellen, ob die Krystalle ganz einheitlich waren, 
oder ob sie vielleicht hemiedrische RlHchen besden, durch die man sie hiitte 
voneinsnder unterseheiden k6nnen. 

Die Substanz hat, wig ihre Verwmdten, keinen guten Schmela- 
punkt. Reini schnellen Erhitzen im Capillarrohr beginnt sie gegen 
170° (korr.) zu sintern und schmilzt gegen 173-174O unter Zersetzung. 

Wie bei allen derartigen Bromverbindungen ist liingeres Kochen 
der wiiBrigen Losung zu vermeiden, weil dnbei eine langsame Zer- 
setzung uncl Abspaltung von Bromwasserstpff eintritt. 

Besonders wichtig schien uns ihr optisches Verhalten. Wir haben 
deshalb verschiedene Priiparate und davon wieder verschiedene Kry- 
stallisationen aus Wasser gepriift, und zwar nieistens wegen der 
gr8Seren Loslichkeit in methylalkoholischer Losung: 

0.4810 g Sbst. in 5 ccm Methylalkohol zu 4.4944 g Gesamtgewicht gel6st 
(Prozentgehalt: 10.702, spez. Gewicht: 0.8401). Drehung bei 18O und Natrium- 
licht im 1-dm-Rohr 2.37O nach links. Also [a]: = - 26.4O (* 0.2O). Nach 

erneutem Umkrystallisieren aus Wasser war [a]'," = - 26.6O (* 0.2O). 
Ein anderes, auf dieselbe Weise hergestelltes und mehrmals aus Wasser 

krpstalliziertes Prtiparat seigte bei meiterem Umkrystdlisieren am Wasser 
nacheinander folgende spez. Drehungen in methylalkoholischer Lasung : 
1) --25.7', 2) -25.00, 3) -24.6'. 

6'2 



Die einzelnen Abweichungen sind so gering, daB man eine 
Trennung der beiden optisch-isomeren Formen, a-Brompropionyl-d-daub 
und l-Brompropionyl-d-alanin, beim Umkrystallisieren kaum annehmen 
kann. 

In Wasser zeigte das Brompropionyl-d-alain folgende Drehung: 0.1680 g 
Sht .  in 7 ccm Wasser zu 7.0658 g Gesamtgewicht gelgst. Prozentgehalt 
2.3777, spez. Gewicht 1.0064. Drehung bei 23O nnd Natriumlicht im 2-dm- 
ltohr 2.03O nach links. Also [u])D50 = - 42.4O (* 0.4O). 

Diese Zabl kann jetzt zum Vergleich dienen mit den spezifischen 
hehungen der Komponenten : Fiir d-Brompropionyl-d-alanin ist, wie 
mvor angegeben, in wBQnger Losung [ a ] ~  = - 16.5O. Das 1-Brom- 
propionyl-d-alanin wurde zwar bisher nicht in ganz reinem Zustande 
erhalten , aber nach dem Drehungsvermogen seines Antipoden darf 
man seine spezifische Drehnng in Wnsser [ a ] ~  = - 6 8 O  setzen. Das 
Mittel von beiden Werten wiirde -42.3O sein, was mit obiger Zahl 
sehr gnt iibereinatimmt. Auch in der iiuSeren Erscheinung der Kry- 
stalle besaQ unser Produkt grof3e ihnlichkeit mit den beiden Kom- 
ponenten. Leider kann man aus den Schmelzpunkten keinen be- 
stimmten SchluS ziehen, da sie wegen der Zersetzung der Substanz 
zu unsicher sind. 

Aus den vorigen Beobachtungen geht hervor, daf3 dlBrompro- 
pionyl-d-alanin aus ungemhr gleichen Teilen d-Brompropionyl-d-alanio 
und 1-Brompropionyl-d-alanin besteht. In der Tat haben wir durch 
Umkrystallisieren eines Gemisches yon gleichen Teilen der beiden 
letzten Substanzen ein Priiparat erhalten, das von dem dl-Brompro- 
pionyl-d-alanin nicht zu unterscheiden war. Trotzdem halten wir UD s 
noch nicht fiir berechtigt, dieses als eine wirkliche Verbindung der 
beiden Komponenten zu betrachten. 

Endlich haben wir noch das dl-Brompropionyl-d-alanin in der 
ublichen Weiae durch mehrtkgiges Stehen seiner %sung in starkem, 
wiil3rigem Ammoniak in Dipeptid verwandelt und konnten aus der 
Eliissigkeit VerhiiltnismiiDig leicht reines d -  A1 a n  yl- d -  a1 a n in  isolieren. 
Die Ausbeute betrug 0.8 g aus 4 g Bromkorper; hochst wahrschein- 
lich entsteht nebenher 2- Alanyl-d-alanin,  das aber bekanntlich schwe- 
rer krystallisiert und das wir deshalb nicht isoliert haben. 




