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B-Naphthol-Diphenylurethan, (CsH:):N.CO.0.CH..
Schmp. 140.5—141.5%
0.1091 g Sbst.: 0.3248 g COy, 0.0498 g H.0. — 0.1023 g Shit.: 3.75 cem

N (149, 758 mm).
Ber. C 81.36, H 5.06, N 1.12.

Gef. » 81.20, » 5.10, » 4.28.
LEugenol-Diphenylurethan, (CiH;:.N.CO.O0.CoHnO.
Schmp. 107—108°,
0.1529 g Sbst.: 0.4309 g CO,, 0.0825 g H,0. — 0.1142 g Sbst.: 4.1 cem

N (14¢, 755 mm).
Ber. C 76.83, H 5.90, N 3.89.

Gef. » 76.86, » 6.03, » 4.17.

Salol-Diphenylurethan, (CsH;)2N.CO.0.Cy3Hy O;.  Schmp.
143—144.5°.

0.2418 g Sbst.: 0.6732 g CO, 0.0999 g H,0. — 0.1962 g Sbst.: 6.2 cems
N (18°, 762 mm).

Ber. C 7624, H 4.64, N 3.42.
Gef. » 7593, » 4.62, » 3.72.

Die Diphenyl-Urethane lassen sich sehr leicht verseifen, was bet
den Estern des Eugenols, Phenols, f-Naphthols in folgender Weise fest-
gestellt werden konnte: Die betreffenden Urethane wurden in einer
Druckflasche 2 Stdn. in siedendem Wasser mit alkoholischer Kali-
lauge erhitzt, darauf das firei gewordene Diphenylamin mit Wasser-
dimpfen iibergetrieben, schlieBlich der Riickstand mit Salzsgure iiber-
sittigt und die Phenole wieder durch Wasserdimpfe gewonnen.

Die vorstehend beschriebene Urethanbildung der Phenole bietet
ein bequemes Mittel dar fiir die Reinigung derselben. Die Urethane
eignen sich ebenso zur Identifizierung der Phenole, denn die Ausbeute
ist eine sehr gute, sie schwankt zwischen 70 und 90 %/, der theore-
tisch berechneten Menge. Es gentigt meist eine Menge von 0.1 g
Phenol fiir die Identifizierung nach dieser Methode.

263. J. v. Braun: Synthese von Amidosduren aus cyclischen
Iminen.
[Aus dem chemischen Institut der Universitit Gottingen.)
(Eingegangen am 8. April 1907.)

Fir die Ueberfihrung cyclischer sekundirer Basen in Amido-
siuren verfiigt man seit lingerer Zeit bereits iiber eine von Schotten
ausgearbeitete Methode, die als Abbau-Methode bezeichnet werden
kann: Acylverbindungen ringi6rmiger Imine lassen sich durch Oxy-
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dation, je pach der Natur des Acylrestes am Stickstoff in Amido-
carbonsiiuren mit gleicher Anzahl von Koblenstoffatomen oder in die
um ein Kohlenstoffatom #rmeren niederen Homologen iiberfithren; so
gelang z. B. Schotten?) selbst die Umwandlung des Benzoylpiperidins,
[CH:); >N.COCsH;s, in J-Amidovaleriansiure, NH:.[CH:]..CO. H,
und des Piperidylurethans, [CH;]s N.CO, C: H;, in y-Amidobutterséure,
NH;.[CH:};.CO;H; #hnliche Versuche fiihrten Schotten und Baum?)
mit dem Coniin, Bunzel®) mit dem a-Pipecolin aus, und in der aro-
matischen Reihe konnten Bamberger und Dieckmann®) das Tetra-

bydroisochinolin, CGH4<%CI§I 2]"’>NH nach dieser Methode in die
y—

o-f3-Amidoithyl-benzoesaure, CsH4<[CC£ Z}]Iz -NH, , verwandeln.

Als ein Gegenstiick zu dieser Abbaumethode ist das im folgenden
beschriebene Verfahren zu betrachten, welches von einem gegebenen
cyclischen Imin zu Amidocarbonsiduren mit gréBerem Kohlenstoffgehalt
fithrt. Es nimmt zum Ausgangspunkt die aus cyclischen Basen
(> C)x > NH durch Halogenphosphor-Aufspaltung erhiltlichen ge-

chlorten Amide, C)x<ng' COGsHs , die entweder mit Cyan-

kalium oder mit Natriummalonsinreester kondensiert wer~

den. Die hierbei entstehenden Nitrile, (> Chu i COCsHs g

Malonester-Derivate, (>C)’<1(\§II-I{ (882065% % liefern nach der Ver-
52

seifung (resp. Verseifung wnd Kohlensiiureabspaltung) die Amidosiuren,

~ —~NH; ~ /NI'I?
(/ C)X\CO:,) H und (/ C)K\CH2 .CO, H”

stoffatome mehr als die zum Ausgangsmaterial dienenden Ringimine
enthalten; es fiihrt also das Verfahren, wenn man sechsgliedrige
cyclische Basen (x =5) zum Ausgangspunkt nimmt zu é- und zu
{-Amidosiuren, und die fiinfgliedrigen, die heute leider zum grofiten
Teil noch ein recht wenig zngingliches Material darstellen, werden
sich natiirlich entsprechend in die 6- und &-Amidosiuren umwandeln
lassen. Da sich die geschilderten Reaktionen im allgemeinen glatt
abspielen, so hat man es mit einem neuen, leicht gangbaren Weg zu
tun, der zu Amidosduren mit fernstehender Amidogruppe fiihrt,
also eine Klasse von Korpern zuginglich macht, von der viele Re-
prisentanten bisher teils schwer, teils gar nicht darstellbar waren.

die ein resp. zwei Kohlen-

') Diese Berichte 16, 643 [1883]; 17, 2044 [1884]; 21, 2235 [1888].
) Diese Berichte 17, 2548 [1884]; 19, 500 [1886).
%) Diese Berichte 22, 1053 [1889]. ) Diese Berichte 26, 1205 [1893].
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Dies letztere git-insbesondere fiir aromatische Amidosénren vom Typus
o~ -CH:]x.CO: H o _CH:]«.CO: H
| oder allgemeiner .K : (wo x
=">NH.. =="~[CH,]y.NH;
und y verschiedene Werte, inklusive Null annehmen konnen), von
denen man in der &Amido-Reihe bisher nicht ein einziges Glied
_ o~ ~{CH:];.CO: H
kannte, wihrend in der [-Reihe die Verbindung ! ;}
~~~NH,
{die o¢-Amidophenyl-valeriansiiure) allerdings auf recht miihevollem
‘Weg vor lingerer Zeit schon von Diehl und Einhorn?) dargestellt
worden ist. Giinstiger liegen seit ganz kurzer Zeit die Verhiltnisse
in der Fettreihe, wo die von Wallach? ausgearbeitete Isomerisierung
von Oximen ' cyclischer Ketone zu Isoximen und die hydrolytische
Aufspaltung dieser letzteren:

[(>C)C:0 —» (€ >C:N.OH
CO,H

> Oy ™ OOy, )
die e-Amidosiuren (aus sechsgliedrigen Ringketonen) zu leicht zuging-
lichen Kérpern gemacht hat; einer ergiebigeren Darstellung von
{-Amidosiiuren steht dagegen heute die Schwierigkeft der Beschaffung
von siebengliedrigen Ketonen (mit dem Suberon an der Spitze) im
Wege.

Die in dieser Mitteilung zun#chst beschriebenen Amidosduren
wurden teils aus Piperidin teils aus Tetrahydrochinolin erhalten;
es sind dies: das &-Leucin, NH;.[CH.];,CO:H, die {-Amidoheptyl-
siure, NH,.[CH:]s.CO: H, die o-Amidophenylbuttersiure, NH;.CsH,.
[CH>);.CO: H und die o-Amidophenylvaleriansiure, NHj.Ce Hy .[CH:],.
CO.H., Die zwei ersteren erwiesen sich identisch mit den von
Wallach aus cyclo-Hexanon und aus Suberon, sowie mit den etwa um
dieselbe Zeit von Gabriel und Maass?® und von Manasse?) auf
synthetischem Wege erhaltenen Verbindungen, die Amidophenyl-
valeriansiure erwies sich identisch mit der von Einhorn und Diehl
erhaltenen Siure, die Amidophenylbuttersiure wurde neu dargestellt.
Die Synthese dieser vier Séuren habe ich teils unternommen, um die
Gangbarkeit des neuen Weges in der Fett- und in der aromatischen
Reihe auszuprobieren, teils anch in unmittelbarem AnschluB an Ver-
suche, die in den letzten zwei Jahren in mehreren Abhandiungen von

1) Diese Berichte 20, 377 [1887].
2} Ann. d. Chem. 809, [1900]; 312, 171 [1900]
3) Dicse Berichte 32, 1266 [1899).  *) Diese Berichte 35, 1367 [1902).
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mir mitgeteilt worden sind!) und die sich mit der Frage nach dem
Ringschluf solcher stickstoffhaltigen Verbindungen befassen, welche
bei einem Zusammengehen der offenen Kette zu Ringen mit mehr als
sechs Gliedern fiihren. Versuche, die mit grifleren Mengen é&-Leucin
und der Amidoheptylsiure angestellt wurden, bestitigten vollkommen
die schon von Gabriel und Maass, sowie von Manasse bei ihren
Arbeiten im kleinen Mallstabe gemachten Beobachtungen: ebenso wie
6-Brom-hexylamin, Br.[CH:]s.NHs, sich bei der Bromwasserstoft-
entzichung nur zum Teil in das siebengliedrige Hexamethylenimin,
[CH;)s >NH verwandelt und zum grofiten Teil in eine polymere Mo-

difikation dieses letzteren, [[CH216<NII—]K itbergeht, liefert s-Leucin
bei der Abspaltung von Wasser nur zum Teil das monomolekulare

cOo
siebengliedrige Anhydrid [CH2]5<1;IH und wird zum grofiten Teil

in eine polymere Modifikation, [[CH2]5<1(:JI(I)_I':’X verwandelt; wie das

7-Brom-heptylamin, Br.fJCH,];.NH:, keine nachweisbaren Mengen des
Heptamethylenimins, [CH:]); >NH, sondern nur dessen Polymeres,

[[CH7]7<NH‘:’X, liefert, so liefert auch die {-Amidoheptylsiure nur

ein polymeres Lactam, [[CH2]9<§%':’X, und keine Spur des acht-

CcOo
gliedrigen Anhydrids, [CH2]6<NH . — Bis zum gewissen Grade uner-

wartet war im Gegensatz hierzu das in der aromatischen Reihe er-
haltene Resultat. Wohl 1Bt sich die Amidophenylvaleriansiure nach
den Beobachtungen von Einhorn und Diehl nicht durch Wasser-
entziehung in das achtgliedrige Lactam iiberfiihren, dagegen zeigte
sich, daB die Amidophenyl-buttersiure als solche iiberhaupt
nicht isoliert werden konnte; sie bildet zwar mit Siuren und auch
mit Alkalien Salze, in denen die offene Kette der Siure enthalten ist,
setzt man sie aber aus den Salzen in Freiheit, so geht sie unter

Wasserverlust in das siebengliedrige Lactam, Cq H4<§]§I’E>CO, das

Ringhomologe des Oxindols, Cs H4<§II{I’>CO und des Hydrocarbo-

styrils, G, H4<E\(I]I¥I-I ’]_2>CO, tiber, welches ich kurz als Homohydro-

carbostyril bezeichnen mdchte. Allerdings ist der Bau dieses
siebengliedrigen Ringes ein weniger fester als der der niederen Ilomolo-
gen, denn die Verbindung wird durch energische Einwirkung hydrolytisch

1y Diese Berichte 88, 3083 [1905]; 89, 4110, 4337 [1906).
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wirkender Agenzien (konzentrierte Sauren und Alkalien) im Gegensatz
zu diesen aufgespalten und schlieBt sich in dieser Beziehung an das

Isohydrocarbostyril, Cs IL<%(§I’}"N}II , von Bamberger und Dieck-

mann und noch mehr an das Athylhydrocarbazostyril,
[CH,]..CO.NH
N[G H] '

von E. Fischer und Kuzel!) an. E. Fischers im Anschlul an
diese erste Synthese eines siebengliedrigen stickstoffhaltigen Ringes
gemachte Prophezeiung, dal »wahrscheinlich ihnliche Anhydride auch
aus den o-Amidoderivaten der Phenylcrotonsiure oder Phenylbutter-
siure entstehen konnens, hat also nunmehr nach fast 25 Jahren ihre
Bestitigung gefunden, und der bekannte Baeyersche Satz, wonach
bei aromatischen Amidosiuren nur dann innere Anhydridbildung statt-
findet, wenn ein aus finf oder sechs Gliedern bestehender Kohlen-
stoff-Stickstoff-Ring entstehen kann, laBt sich nicht mehr aufrecht
erhalten.

Bei der recht bedeutenden Festigkeit des siebengliedrigen Ringes
in dem Lactam der Amidophenylbuttersiure ist es mir wahr-
scheinlich, daB auch das sauerstoffireie siebengliedrige Imin in der

—~[CH],
~NH

Cs Hyel

aromatischen Reihe CsI’L sich- leichter als in der TFettreihe

wird erhalten lassen und da auch die aus Tetrahydroisochinolin

{dessen Aufspaltung in Angriff genommen worden ist) zu erwartenden-

den &-Amidosiuren CeHy < [CH’];H_(I}O” resp. CsH4<E%§2%OleI{{Z

fest zusammengefiigte Lactame geben werden. Der Umstand, daB
zwel (moglicherweise auch mehr) Kohlenstoffatome einer Kohlenstoft-
kette dem Benzolringsystem angehdren, indert offenbar die Spannungs-
verhiiltnisse in sehr bedeutendem Mafle — eine Tatsache, die erst
kiirzlich?) von mir betont worden ist, als sich herausstellte, daB} das
dem Scholtzschen elfgliedrigen Imin CsHs\gg2 gg >[CH:}; ana-
CH,.CH,.NH
Ce . > [CH’]5, . .
loge Bisimin CH,.CH.NH in welchem der aromatische Kern

. CH,
fehlt, sich nicht darstellen 1ifBt.

1) Diese Berichte 16,1449 [1883].
?) Diese Berichte 39, 4350 [1906)].
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e-Leucin, NH;.[CH);.CO;H.

Zur Synthese des e-Leucins braucht man das Aufspaltungsprodukt des
Piperidins, dasBenzoyl-¢s-Chloramylamin, CH;CO . NH.[CH.];.C],
nicht in absolut reinem Zustande anzuwenden, es geniigt vielmehr,
wenn man ein durch die Chlorcalciumverbindung hindurch gereinigtes *),
noch grau geférbtes Priparat benutzt; man kocht dasselbe in alko-
holischer Lésung mit Jodnatrium, fillt — eventuell nach dem Ab-
destillieren eines Teiles des Alkohols — die gebildete Jodverbindung
mit Wasser und kondensiert, ohne sie vorher zu reinigen, in der
frilher beschriebenen Weise?) mit Cyankalium. Das hierbei resul-
tierende Nitril der Beniflamidocapronsﬁure, CeH;CO.NH.[CH,];.CN,
schmilzt nach dem Trocknen bei etwa 90° (der Schmelzpunkt des
ganz reinen Produkts liegt bei 95% und kann ohne weitere Reini-
gung verseift werden. Zu diesem Zweck erhitzt man es mit der vier-
fachen Menge konzentrierter Salzsiure mehrere Stunden im Rohr auf
160—170°, tiltriert den von Benzoesdurekrystallen durchsetzten, schwach
gelb gefirbten Rohrinhalt, dampit das Filtrat ein, nimmt mit abso-
lutem Alkohol auf, filtriert vom Chlorammoninm und fillt durch Zu-
satz von Ather das (recht hygroskopische) salzsaure Salz der Amido-
capronsdure. Durch Umsetzung mit Silberoxyd in der bekannten
Weise erhalt man das freie &Leucin als schwach gelbliche Krystall-
masse, die durch Verreiben mit etwas absolutem Alkohol schnee-
weil wird und sofort den richtigen Schmelzpunkt (202—203°) zeigt.

0.1240 g Shst.: 0.2484 g CO,, 0.1093 g H;O.

NH;.[CHs)s.CO.H. Ber. C 54.96, H 9.92.
Gef. » 54.63, » 9.80.

Die Ausbeute kommt der theoretischen nahe, und die Darstellung
selbst groflerer Mengen kann mit verhiltnismidfig wenig Mihe be-
werkstelligt werden. Immerhin diirfte, seit das cyclo-Hexanon zum -
leicht zugénglichen Korper geworden ist, die Wallachsche Isoxim-
methode wohl in noch einfacherer Weise zum &-Leucin fiihren.

Von den Derivaten dieser Amidosdure ist charakteristisch das
noch nicht beschriebene Benzolsulfonylderivat. Die klare Losung, die
man beim Schiitteln der Siure mit Benzolsulfochlorid und Alkali er-
hilt, scheidet, wenn man in nicht zu verdiinnter Losung arbeitet, beim
Axsiuern ein schnell erstarrendes Ol ab, das sich spielend leicht in
Alkohol, schwer in Ather, gar nicht in Ligroin lost, sehr wenig von
kaltem Wasser, reichlicher von heilem aufgenommen wird. Beim
langsamen Erkalten der heilen wifirigen Losung erhilt man das

1) Vergl. Braun und Steindorff, diese Berichte 38, 2336 [1905].
2) Diese Berichte 88, 176 [1903].



1840

Benzolsulfonyl-e-leucin in prachtvollen, langen, durchsichtigen
Nadeln, die bei 120° zusammensintern und bei 122° geschmolzen sind.

0.1506 g Sbst.: 7.3 cem N (24° 756 mm).

Ce¢Hs.S0: . NH.[CH;];.CO:H. Ber. N 5.15. Gef. N 5.4.

Beziiglich des Verhaltens des é-Leucins beiin Erhitzen konnte ich
die Angaben von Gabriel und MaaB vollkommen bestitigen: die-
Ausbeute an dem Lactam (cyclo-Hexanon-isoxim) betrigt 20—30 %,
der Theorie — also etwas mehr als die Ausbeute an dem cyclo-Hexa-~
methylenimin bei der Bromwasserstoffabspaltung aus 6-Bromhexylamin
—; der Rest der Siure wird in eine zihe, gelatinds erstarrende Masse
verwandelt, die nur im Zustande angeniherter Reinheit erhalten wer-
den konnte und den Analysen zufolge mit dem siebengliedrigen
Lactam isomer ist (z. B. gef. N 12.1, ber. N 12.39), d. h. ein poly-
meres Produkt darstellt. Molekulargewichtsbestimmungen konnten in
Ermangelung eines geeigneten Losungsmittels bisher nicht ausgefiibrt
werden.

{-Amido-heptylsdure, NH,.[CH]s.CO,H.

Kocht man das in der vorhin beschriebenen Weise dargestellte:
Benzoyljodamylamin mit einer alkoholischen Losung von 1 Atom Na-
trium und 1 Mol. Malonester, so tritt bald neutrale Reaktion ein, die
Umsetzung verliduft aber nicht ganz einheitlich; es wird ein kleiner
Teil der Benzoyljodverbindung in Benzoylpiperidin verwandelt, und es
bleibt ein Teil des Malonsiureesters unverbraucht. Nach dem Durch-
leiten von Wasserdampf erhilt man im Riickstand ein halogenireies,
braunes Ol, welches sich bei der Destillation zersetzt, und aus welchem
daher der substituierte Malonester CeIl;CO.NH.[CH:];. CH(CO:CsH; )2
nicht rein herausgearbeitet werden kann. Zur Darstellung der §-Amido-
siure erhitzt man das Ol direkt mit der vierfachen Menge konzen-
trierter Salzsiure auf 160—170°, filtriert von der abgeschiedenen
Benzoesiiure und dampfit ein. Dabei erhilt man ein sehr hygrosko-
pisches Gemenge von salzsaurer Amidosiure und salzsaurem Piperidin;
nach dem Behandeln des Gemenges mit Silberoxyd verfliichtigt sich
das Piperidin beim Eindampfen, und es hinterbleibt ein fester, schwach
gelb gefirbter Riickstand, der nach dem Zerreiben mit Alkohol, wie
das ¢Leucin, die reine, bei 186—187° schmelzende 6-Amido-hep-
tylsiure liefert.

0.1240 g Sbst.: 0.2636 g CO2, 0.1182 g H20. — 0.1444 g Shst.: 13.1 cem
N (24° 756 mm).

NH;.[CH:Js.CO:H. Ber. C 57.93, H 10.34, N 9.65.
Gef. » 57.97, » 10.59, » 10.0.

Das Benzolsulfonylderivat der Amidoheptylsiure ist in allen

Liosungsmitteln leichter ldslich, als das entsprechende Derivat des
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e-Leucins und wird aus heiBler, wiliriger Losung beim Erkalten in
undeutlich krystallinischen, weilen Flocken abgeschieden. Es schmilzt
bei 80°.

0.1496 g Sbst.: 6.8 cem N (27.5% 756 mm).

CoH;.S0,. NH.[CHaJs.CO.H. Ber. N 4.9. Gef. N 4.97.

Eutsprechend den Angaben von Manasse konnte beim Erhitzen
der Amidoheptylsdure keine Spur des bel intramolekularer Wasser-
abspaltung zu erwartenden Suberonisoxims erhalten werden. Das
feste, nach Abspaltung von Wasser zuriickbleibende Produkt 16st sich
nicht nur in konzentrierten S#uren, sondern in geringer Menge auch
in hoher siedenden, organischen Basen (z. B. in Anilin) und kann
daraus in Form eines trocknem, grauen Pulvers vom Schmp. 221°
(Manasse: 213°% erhalten werden, dessen Zusammensetzung wie bei
Manasse auf die empirische Formel C;Hy3 NO hinweist (z. B. gef.
N 10.9, ber. N 11.02); selbst in den erwidhnten organischen Lésungs-
mitteln war aber die Loslichkeit zu gering, um Molekulargewichts-
bestimmungen ausfithren zu kénnen.

d-0-Amidophenyl-valeriansiure, NH..CeH,.[CH;],.CO.H.

Wie in der aliphatischen Reihe, so eignet sich auch in der aro-
matischen das aus Tetrahydrochinolin entstehende o-Chlorpropylbenz-
anilid, C¢Hs;CO.NH.C;H,[CH:J;.Cl, nicht besonders gut fiir Konden-
sationen, und man geht daher zweckmiBiger von der Jodverbindung aus.

Das o-y-Jodpropyl-benzanilid, CsH;CO.NH.C¢H,.[CH,];.J,
bildet sich in der bekannten Weise aus der Chlorverbindung und Jod-
natrimin in alkoholischer Losung, ist aber, da es annihernd dieselben
Loslichkeitsverhiltnisse wie jene aufweist, nicht leicht in absolut reinem
Zustande zu erhalten. Durch wiederholtes Umkrystallisieren aus Al-
kohol oder aus Ather, von denen beiden es in der Kilte nicht ganz
leicht aufgenommen wird, erhdlt man es in Form weiler, undeutlich
ausgebildeter, bei 112—113° schmelzender Krystalle.

0.1874 g Sbst.: 6.9 cem N (209, 748 mm). — 0.1355 g Sbst.: 0.0860 g AgJ.

CyH;CO.NH.C¢H,.[CH,]5.J. Ber. N 3.83, J 34.80.
Gef. » 420, » 34.31.

Mit Malonester setzt es sich wie das Benzoyljodamylamin nicht
quantitativ um; es wird vielmehr, wenn man im molekularen Verhiltnis
arbeitet, ein Teil des gejodeten Amids in Benzoyltetrahydrochinolin
verwandelt, und ein Teil des Malonesters bleibt unverindert zuriick.
Leitet man, nachdem die Umsetzung bis zur nahezu neutralen Reaktion
gefiihrt hat, Wasserdamp! durch die alkoholische Fliissigkeit, so bleibt
ein zihes, rotbraun gefirbtes Ol zuriick, welches auf zwei Weisen ver-
arbeitet werden kann:

Berichte d. D. Chem. Gesellschaft. Jahrg. XXXX. 120
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a) Verseifung mit konzentrierter Salzsiure.

Man erhitzt das Ol mit konzentrierter Salzsdure (4-fache Meunge, mehrere
Stunden auf 160°, filtriert von der abgeschiedenen Benzoesiure, macht ammo-
niakalisch und treibt mit Wasserdampt das aus dem Benzos lictiwiiviirochinolin
regenerierte Tetrahydrochinolin ab. Die klare, riickstindige Ilissigkeit wird
eingedampft und scheidet beim Findunsten die Amidophenylvaleriansdure
in dliger Form ab. Durch wiederholtes Umkrystallisieren aus verdiinntem Al-
kohol, wobei man aber bedeutende Verluste erleidet, 1aBt sich die Substanz
in fester Form und vom richtigen Schmelzpunkt (59—61°%) erhalten. Leicht
zu erhalten -— auch aus der umreinen Siure — ist das Benzoylderivat,
welches, nachdem die alkalische Lisurg der Amidosiure mit Benzoylchlorid
geschiittelt worden ist, durch Sauren (mit Benzoesiure vermengt) ausgeschieden
wird, und sich von der Benzoesdure, dank seiner sehr groBen Schwerloslich-
keit in heiBem Wasser, trennen 1aBt. Man erhilt es nach dem Umkrystalli-
sieren aus heiflem, mit etwas Alkohol versetztem Wasser in weillen, bei 127°
schmelzenden Krystillchen.

0.1479 g Sbst.: 5.8 ccm N (15°, 754 mm).

C5H5 CONHCGH.;[CHQLCOgH Ber. N 4.9. Gef. N 4.6.

b) Verseifung mit Alkali. Kocht man das Gemenge von Benzoyl-
tetrahydrochinolin und dem substituierten Malonester mit Alkali, so 1aBt sich
die Malonestergruppe verseilen, bevor Benzoesiure in griBlerer Menge abge-
spalten wird. Nach etwa einstindigem Kochen mit maflig konzentriertem
Alkali athert man aus und fallt aus der klaren, alkalischen Losung eine im
wesentlichen wohl aus CsH;CO.NH. CsH,.[CH. ;. CH(CO,H)s bestehende Siure,
die indessen noch etwas Benzoesiure enthilt. Beim Erwirmen bis zum Schmelz-
punkt entweicht unter Aufschiumen Kohlensiure, und man erhilt einen festen
Riickstand, welchem durch heilles Wasser die beigemengte Benzoeséiurc ent-
zogen werden kann, wihrend die soeben beschriebene Benzoylamidophenyl-
valerianséiure ungeldst zuriickbleibt. Auch nach diesom Verfahren 1ifit aber
die Ausbeute zu wiinschen iibrig.

Wesentlich glatter als mit Malonester, verliuft die Kondensation
des o-Jodpropylbenzanilids mit Cyankalium, die zur

y-o-Amidophenyl-buttersiure, NH..CsH;.[CH:};.CO.H

und deren Derivaten fihrt.

Das Nitril der Benzoylamidophenyl-butterséure,
CsHs CO.NH.Cs H,.[CH];.CN, entsteht bei mehrstindigem Kochen der
(rohen) Jodverbindung mit der doppelten berechueten Menge Cyankalium
in wiissrig-alkoholischer Losung und wird durch Zusatz von Wasser,
falls die Umsetzung vollstindig verlaufen ist, als ein sehr schnell er-
starrendes Ol gefillt. Ist noch unverbrauchte Jodverbindung beige-
mengt, so erstarrt das Ol nicht vollstindlg und muB von neuem mit
Cyankalium gekocht werden. In Athylalkohol ist das Nitril leichter
l6slich wie das Chlor- und das Jodpropylbenzanilid; schwer wird es
von Methylalkohol und Ather auigenommen, und in Ligroin ist es
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ganz unloslich. Zur Reinigung 16st man es nach dem Trocknen ant
Ton in Methylalkohol und 148t langsam erkalten, wobei sich die Ver-
bindung in Form feiner, weiller verfilzter Nidelchen abscheidet. die
bei 128° schmelzen. Der Rest kann aus der methylalkoholischen
Lauge durch Ligroin ausgefillt werden. Beim richtigen Arbeiten be-
trigt die Ausbeute iiber 95 % der Theorie.

0.1461 g Sbst.: 0.4124 g €O, 0.0810 g H,0. — 0.1314 ¢ Shst.: 12.8 cem
N (249 756 mm).

CeHs CO.NH.CHy . [CIL).ON.  Ber. (¢ 77.27, I 6.06, N 10.60.

Gef. » 76.98, » 6.08, » 10.86.

Zur Verseifung des benzoylierten Amidonitrils geht man
zweckmifig nicht viel tiber 120° hinaus: nach 6-stiindigem Erhitzen
anf 125¢ im Rohr mit der vierfachen Menge rauchender Salzsiure,
stellt der Rolwinhalt eine schwach gelbe, von Benzoesiurekrystallen
durchsetzte Fliissigkeit dar, die ein Gemenge von Salmiak und salz-
saurer Amidephenylbuttersiure enthilt; nach dem Absaugen von
der Benzoesiure und FEindampfen hinterbleibt dieses Gemenge in
trocknem Zustande. Seine Zerlegung auf dem diiblichen Wege durclh
absolutem Alkohol 148t sich leider wegen der ungemein leichten Esteri-
fizierbarkeit der Siure nicht direkt durchfihren; erwirmt man das
Salzgemenge kurze Zeit mit Alkohol, filtriert vom Salmiak und dunstet
die alkoholische Lésung ein, so erhdlt man keinen festen, sondern
einen sirupésen Riickstand, der fast ausschlieBlich aus dem salzsauren
Salz des weiter unten zu erwihnenden Athylesters der Amidosiure be-
steht. Man kann den Ester natiirlich durch Kochen mit Salzsiure ver-
seifen und durch Eindampfen das reine Chlorhydrat des Amidophenyl-
buttersiure gewinneun. Einfacher verfdhrt man jedoch in der Weise, dafl
man von einer Reindarstellung des salzsauren Salzes absieht: man 16st
das Gemenge der Salge in Wasser, setzt Ammoniak zu und dampft
die klare Lisung ein. In dem Mafle, wie beim Konzentrieren Am-
moniak entweicht, fingt die Fliissigkeit an, sich zu triiben, und wenn
man das Kindampfen unter Erneunerung des Wassers mehrere Male
wiederholt, so erbilt man schliefllich ein in der Fliissigkeit schwim-
mendes, braun gefirbtes, beim Abkiihlen schnell erstarrendes Ol, wiih-
rend die wibBrige Losung fast nur Salmiak enthilt. Man preBt das
Abgeschiedene auf Ton, wischt zur Entfernung der braunfirbenden
Verunreinigungen mit Ather und krystallisiert aus Wasser oder aus
verdinntem Alkohol um. Man erhdlt so die Verbindung in Form
kompakter, langer, glinzender, in reinem Zustande ganz farbloser, bei
unvollstindiger Reinigung leicht gelblich bis braun gefirbter Nadeln,
die bei 139—140° schmelzen und die Zusammensetzung des Homo-
hydrocarbostyrils besitzen.

120*
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0.0994 g Sbst.: 0.2708 g CO2, 0.0616 g Hz0. — 0.1526 g Shst.: 12.4 cem
N (279, 158 mm).

NH..CsH, [CHzJs . CO.H. Ber. C 67.04, H 7.26, N 7.82.
NH.CGHJClh]a.(‘,‘O. »  » 7447, » 6.87, » 8.71.
[ I Gef. » 7430, » 6.93, » $.69.

Die Ausbeute an der Uerbindung kommt, falls man von reinem
Nitril ausgeht und beim Verseifen zu hohe Temperaturen vermeidet,
der Theorie nahe.

Der Korper lost sich spielend leicht in Alkohol, sehr schwer in
Ather und Ligroin, sehr schwer in kaltem, bedeutend leichter in
LeiBem Wasser. In Siuren und in Alkalien ist er in der Kiilte sehr
schwer 16slich, 16st sich auch in der Warme nicht leichter als in reinem
Wasser und krystallisiert beim Erkalten unverindert aus, Irst hei
andauernder Einwirkung von konzentrierten Siuren oder von konzen-
triertem Alkali — am besten beim Eindampfen zur Trockne — findet,
wie beim Isohydrocarbostyril von Bamberger und Dieckmann und
beim Athylhydrocarbazostyril von Fischer und Kuzel, eine Aufspal-
tung des Lactamringes statt, und man erhilt in beiden Killen einen
Riickstand, der sich auch in kaltem Wasser leicht und vollstindig
auflgst.

Das salzsaure Salz der Amidosdure ist im Gegensatz zum Lactam in
absolutem Alkohol ziemlich schwer loslich. Es wird durch Umkrystallisieren
aus Alkohol-Ather in weiBlen Blittchen erhalten, die bei 201° schmelzen und
nicht hygroskopisch sind.

0.1340 g Sbst.: 0.0843 g AgCl

HCI.NH;.C¢H,[CHyl;. CO.H. Ber. Cl 16.55. Gef. €1 16.0:.

Das Platindoppelsalz stellt dunkelorangefarbige, in kaltem Wasser
schwer lésliche Krystalle dar, die sich bei 185° dunke! firben und bei 208°
schmelzen.

0.1710 g Shst.: 0.0438 g Pt.

Ber. Pt 25.43. Gef. Pt 25.61.

Abnlich wie das Isohydrocarbostyril und das Athylhydrocarbazo-
styril ans den salzsauren Salzen der zugehdrigen Amidosiuren wird
auch das Homohydrocarbostyril leichit aus dem salzsauren Salz bei
héherer Temperatur gebildet: beim Schmelzen des Salzes findet Aui-
schiumen statt, es entweicht Wasser nnd Chlorwasserstoff, und es
bleibt reines Lactam vom Schmp. 139° zuriick. DaB aber diese Ten-
denz zur Ringbildung in der Reihe: Isohydrocarbostyril — Athylhydro-
carbazostyril — Homohydrocarbostyril immer mehr abnimmt, folgt
aus dem Verhalten der Salze in waBriger Losung: Die erstere Ver-
dung wird partiell schon beim Erwirmen der wiBrigen Ldsung des
salzsauren Salzes gebildet, die zweite bildet sich erst, wenn die salz-
saure Losung mit Natriumacetat abgedampft wird, salzsaure Amido-
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phenylbuttersiiure liefert auch unter diesen Bedingungen nicht das
innere Anhydrid. Wolil aber entsteht dieses, wenn das salzsaure Salz
mit 1 Mol. Alkali neutralisiert oder. mit Silberoxvd und dann mit
Schwefelwasserstoff behandelt und die Loésung verdunstet wird. Die
primér hierbei gebildete Amidosiure zu fassen, gelang bis jetzt noch
nicht; vielleicht wird sich dies bei Vermeidung einer jeglichem Tem-
peraturerhShung erreichen lassen.

Das Natrium- oder Kaliumsalz der Amidophenyl-buttersiure’
konnte bei der Aufspaltung des Lactams mit Alkali nicht rein
isoliert werden, da die Aufspaltung nur mit tberschiissigem Alkali
glatt durchgefiihrt werden kann. Dall indessen in der auf die be-
schriebene Weise erhaltenen alkalischen Losung des Lactams die ge-
dffnete Kette des Ringes vorliegt, folgt aus dem Verhalten bei. der
Benzoylierung. Die beim Schiitteln mit Benzoylchlorid resultierende
klare Losung liefert beim Ansduern einen weillen Niederschlag, der
aus der in heiBem Wasser leicht 1oslichen Benzoeséiure und der be-
deutend schwerer ldslichen Benzoylamidophenyl-buttersiure,
Cs H; CO NH.[CH];.CO;H, besteht. Durch Ausziehen init heiBlem
‘Wasser und Umkrystallisieren des Riickstandes aus verdiinntem Alkohol
wird die Benzoylverbindung in Form kleiner weiller Krystillchen er-
halten, die bei 156° schmelzen und sich zuin Unterschied vom Homo-
hydrocarbostyril leicht in Ather 15sen.

0.1212 g Shst.: 0.3214 g CO., 0.0688 g Hy0. — 0.1628 g Sbst.: 7.3 com
N (129 743 mm).

CeH; CO.NH.CsH,. [CHy[;.COsH. Ber. C 72.10, H 6.00, N 4.94.

Gef. » 72.36, » 6.30, » 5.20.

Die bereits betonte geringere Tendenz der Amidophenylbutter-
sdure zur Ringbildung im Vergleich zur Amidodthylbenzoesinre,
CO, H.CsHy[CH, ], . NHg, prigt sich auch in dem Verhalten der Benzoyl-
verbinduugen aus; withrend das Benzoylderivat der Bamberger-
Dieckmannschen Siure beim Erhitzen unter Benzoesiureabspaltung
RingschluB zum Isohydrocarbostyril erleidet, bleibt die Benzoylamido-
phenylbuttersdure unverindert, wenn man sie stundenlang auf Tem-
peraturen oberhalb ihres Schmelzpunktes (160—170°) erhitzt, ja sie
liBt sich in kleinen Mengen sogar unveriindert destillieren.

;&thylester der y-0-Amidophenyl-buttersiure, NH..CsH,.
[CH;];.CO:CoH;.  Wie bereits erwihnt, 1a8t sich das salzsaure Salz
der Amidophenolbuttersinre leicht esterifizieren. Diese leichte Esteri-
fizierung steht in gutem Einklang mit den interessanten Beo)-
achtungen, die vor einer Reile von Jahren Salkowski!) iiber

1 Diese Berichte 28, 1917 [1895].
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das Verhalten solcher aromatischen Amidocarbonsiuren gemacht hat,
deren Carboxylgruppe nicht unmittelbar mit dem Benzolkern ver-
bunder ist. Wie die m- und p-Amidophenylessigsaure, NH..CsHj.
(H,.CO:H, die p-Amidohydrozimtsiure, NH,.CsH,.[CH:]..CO;H,
die o-, m-, und p-Amidozimtsiiure, NH:.CeH,.CH:CH.CO:H, geht
auch die Amidophenylbuttersiure, wenn man ihr salzsaures Salz
in Alkchol lost, sehr schnell in das salzsaure Salz des Athylesters
itber, so daB dessen Darstellung eine sehr einfache ist. Nach dem
Entfernen des iiberschiissigen Alkohols und Aufnehmen des Riick-
standes mit Wasser wird durch Alkali der Ester als ein Ol in Frei-
heit gesetzt, weleches mit Wasserdampf nicht fliichtig ist, nicht zum
Erstarren zu bringen war, sich aber im Vakuum unzersetzt destillieren
lafit. Der Ester geht unter 10 mm Druck bei 191° konstant als
farbloses, schwer bewegliches, geruchloses Ol iiber.

0.1614 g Shst.: 0.4132 g CO,, 0.1260 g Hy 0. — 0.1874 g Shst.: 11 cem N
(19°, 743 mm).

" NH..CsH,.[CHgls.CO: CyHs. Ber. C 69.56, H 8.21, N 6.16.
Gel. » 69.82, » 8.60, » 6.60.

Das salzsaure Salz konnte, wie schon erwihnt, bloB als Sirup er-
halten werden; mit Platinchlorid liefert es ein in Wasser sehr leicht
losliches Platindoppelsalz.

Die Benzoylverbindung des Athylesters wird leicht nach
Schotten-Baumann erhalten, ist in Athyl- und Methylalkohol
leicht 18slich und krystallisiert aus wiBrigem Holzgeist in weiflen
Blattchen vom Schmp. 97°. '

0.1188 g Shst.: 0.3180 g €Oy, 0.0732 g Hy 0. — 0.1546 g Sbst.: 6.5 cem N
(199, 758 mm).

CsH; CO.NH.Cs H,.[CHs)s.CO: C; Hs. Ber. C 73.31, H 6.75, N 4.51.
Gef, » 73.01, » 6.84, » 4.82.

Kocht man den benzoylierten Athylester kurze Zeit mit waBrig-
alkoholischem Kali, so 1iBt sich ein Verseifen der Estergruppe er-
zielen, bevor der Benzoylrest abgespalten wird, und aus der beim
Verdiinnen mit Wasser klar bleibenden Losung wird durch Zusatz
von Siuren die Benzoylamidophenylbuttersiure in reiner Form ab-
geschieden.





