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(PbS04 .PbO) und in Feld I11 Bleioxyd (event. auch hochbasische 
Sulfate) ist. Diese stabilen Phasen entwickeln niit Bleisulfid kein 
Schwefeldioryd. I m  Feld IV ist keine der genannten sauerstoffhalti- 
gen Verbindungen neben Bleisulfid bestandig. Es entsteht stets sul- 
fidhaltiges Metnll uuter Entwicklung von schwefliger Siiure. 

Alle diese Ableitungen gelten aber nur so lange, als die nu deli 
Reaktionen beteiligten Stoffe als reine Phnsen yorliegen. 0 berhnlb 
des Schmelzpunkts lndern sich die Verhlltnisse; Oxyd und Sulfnt 
liisen sich in einander, und die Tensionen werden von dem Mischungs- 
Terhaltnis der beideu Komponenten abhangig. Man kann die obere 
Grenze fiir die Giiltigkeit unserer Schliisse angeben, sie ist festgelegt 
durch die tiefste eutektische Temperatur 820°. lh hat sich in der 
Tat  gezeigt, daS durcli Cberschreitung derselben die Tensionsbeobach- 
tungen viillig uuiibersichtlich werdeu. 

493. A. Skita und R. Levi: tZber hydrocyclische cr-Amino- 
s&uren. 

[Aus den1 Chemisch-technischen Institut der Technischen Hochschule Karlsruhe.] 
(Eingegang. am 17. Juli  1908; mitget. in der Sitzung von Hrn. C. Neuberg.) 

Vor einiger Zeit konnte bei einigen cycl isgen Q-Aminos" :iuren 
die Giiltigkeit der B n e y e r when cis-trans-Isomerie festgestellt werden, 
sowie die Analogie mit den aliphntischen 6-rlminosiiuren I); aus der 
cis-Form eines cyclischen d-Aminoshreesters entstand z. B. bei Be- 
handlung n d  Alkoholat ein monomolekulares Anhydrid, wie nus den1 
6-AminovaleriRnslureester das Valerolactam. 

Lag nun eine solche Analogie bei den cyclischen n-Aminosiiuren 
Tor, so muaten sich diese anders verhalten. Die cis-trans-Isomerie in 
Bezug auf die Amino- und Carborylgruppe war hier ausgeschlossen, 
da  diese beiden Grupprn an einem Kohlenstoffatom haften und sich 
daher zu einnncler i n m e r  iu traizs-Stellung befinden. Von den Estern 
dieser rr-Aniinosiiuren war die Bildung bimolekularer Anhydride Z I I  

erwarten, und clieae cyclischen 8.5-Diketopiperazine sollten sich wieder 
zu cyclischen Dipelitiden nufspalten lassen, wit dies E. F i s c h e r  bei 
den aliphntischeii Pilwrnzinen gezeigt hntte. Bekanntlich iiberfiihrte e r  

1 )  A .  S k i t n .  (lies. Rerichte 40, 4167 [1907]. 
158' 
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zuerst das Glycinanhydrid durch partielle Hydrolyae mit Salzsiiure in  
das erste Dipeptid, das Glycylglj-cin I). 

Da gerade in der letzten Zeit nicht unwesentliche Unterschiede 
zwischen den aliphatischen und dicyclischen Carbonsauren wieder 
hervorgetreten sind '), ist es nicht ohne Interesse, festzustellen, dal3 
sich die alicyclischen und aliphatischen a-Aminosauren in der ange- 
deuteten Richtung ganz analog verhalten. 

Diese Analogie konnte bei den beiden isomeren Methylcyclo- 
hexan-amino-carbonsauren (I und 11) festgestellt werden, welche aus  
den beiden isomeren Methylcyclohexanonen (111 und IV) mit Cyan- 
ammonium dargestellt wurden. 

CHa CHa 
CH3. HC'\CHs I IIIi 4- 

CH3. HCn CH2 1 ' 1 /NHa Ha C,,CO 
c& .HC{?iNHa 4- 

Hyc\/ '\CN 
H a v H F \ ~ ~ ~ ~  CHa CHa 

Der Weg, der von Ketonen und Aldehyden ausgehend iiber die Amino- 
nitrile - in diesem Falle V und VI - zu den a-Aminosluren ftihrt, wnrde 
xuerst von Ljubawins)  eingeschlagen, der die beiden Phasen der Strecker ' )  
und Tiemannschen5) Reaktion - Einwirkung von Blausriure und Ammoniak 
oder Amine auf Aldekyde - durch die Anwendung von Cyanammonium ver- 
einigte. Yay und C u r t i u s ?  haben dieses Verfahren dann dadurch wesent- 
lich vereinfacht, da5 sie an Stelle von fertigem Cyanammoninm eine wiiBrige 
L6sung von Ammoniumchlorid und Cyankalium auf den Formaldehyd ein- 
wirken liden. Auf lhnliche Weise stellten Bucherer r )  und K n o e v e n a g e l g  
arylierte und alkylierte Aminonitrile dar, teils durch Emwirknng von Chlor 
bydraten von Anilinen oder Aminen und Cyankalium auf Aldehyde und 

1) 33. F i s c h e r ,  und E. Fourneau ,  diese Berichte 34, 2868 [1901]. 
2) G. M e r l i n g ,  diese Berichte 41, 2064 [1908]; N. Zel insky  nnd J. 

3) Jornal d. Russ. Phys.-chem. Ges. 13, 505 [l8811. 
4) Ann. d. Chem. 76, 25 [1850]. 
6) Diese Berichte 27, 59 "941; vergl. auch A. Klages ,  diese Berichte 

16, 1506 [1903j, sowie W. Eschwei le r ,  Ann. d. Chem. 278, 229 [l894]. 
Diese Berichte 41, 2061 rl90Sl. 

F r i e d l i i n d e r ,  Bd. VII, 777 und ff. 
Ztschr. f. Farben- und Textilchemie 1901, 911. 

G u t t ,  diese Berichte 41, 2074 [190S]. 

5) Diese Berichte 13, 385 [1880]. 

7) Diese Berichte 37, 4510 [1904]. 

9 Diese Berichte 37, 4076 [1904]. 
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&tone oder deren Bisulfitlrerbindungen, teils durch die Verbcsserung der 
Methode nach v. Mi l le r  und Pliichll), nelchc Blausaure anf die Schiff- 
schen Basen von Aldehydea und Iietonen einwirken IieDen. 

Die Methode, welche C u r t i u s  auf Aldehyde annendete, haben dann 
G. Helsing*), Gulemitsch3) ond seine Schiiler, sowie Zel insky und Statl- 
n i k o  f f 4 )  auf aliphatische Ketone iihertragen. Letztere haben dieses Ver- 
fahren zucrst auf einige hydrocyclische Ketone angewendet und waren durch 
Verseifung der Nitrile auch zu den ersten Reprasentanten der hydrocyclischen 
a-Aminoshren gelangt. Wir waren unabhangig von den russischen Forschern 
zu denselben Heaultaten gelangt, als wir cyclische Ketone nach der C ur t ius-  
schen Reaktion in die Aminonitrile ummandeln wollten. Uni in das 
Zel insk ysche Gebiet nicht einzugreifen, stellten wir zuerst keine weiteren 
AniinosSuren dar, sondcrn begniigtcn uns damit, die Derivate dieser Amino- 
siiuren im Einverstiindnis mit den russiachen Porschern in den angedeuteten 
Richtungen zu studieren. 

WWhrend das 1.4-Methylcyclohexnnon 5) durch Schiitteln mit einer 
wiiBrigen AuflSsung yon Cyankalium und Ammoniumchlorid leicht in 
einer Ausbeute VOII 600/0 zu dern oligen Aminonitril umzuwandeln 
war, konnte die Ausbeute an Aminonitril nus dem 1.2-Methylcyclo- 
hexanon bisher nicht uber 51 O/O gesteigert werden. 

Das 1.4.4-Aminonitril lieferte nach 8-sttindigem Kochen mit Salz- 
sLure in guter Ausbeute die 1.4.4-Aminosaure; dagegen entstanden aus 
dem 1.2.2-Aminonitril auf diese Weise nur Spuren der entsprechenden 
Aminosaure. Die Verseifung wurde daher in letzterem Falle mit 
konzentrierter Salzsaure unter Druck nusgefiihrt. Aus den so er- 
haltenen Hydrochloriden wurden die Aminosauren durch konzentrier- 
tes Amrnoniak ausgefdlt. Aus Wasser krystallisierten die Amino- 
sauren in  weiaen, glnnzlosen Blattchen, die einen Zersetzungspunkt 
von uber 300° zeigten und in  den meisten organischen Lijsungsmitteln 
unlijslich wareu. Ihre  wil3rige Auflosung reagiert neutral, so dal3 
fur die Struktur dieser Sanren nuch die Betainforniel in Betraclit 
kommt. Die 1.4.4-dniiuosaure ist gesclimacklos, die isomere 1.2.2- 
Aminosaure schnieckt deutlich siil3. Es scheint nicht nusgeschlossen, 
da13 die Ursache hierfur in  dem ersten Falle dem Leucinrest, im 
zweiten Falle den1 Rest der Amioobuttersaure zuzuschreiben ist, so 
mie z. B. die Eigeuschofteu der Hesah!-drophthaldaure an die Beru- 

I) Diese Berichte 25, 202.5 [1891]. 
’) Diese Berichtl: 87, 1911 [1904]. 
3) Diese Berichte 39, 1151, 3195, 1100 [1906]. 
3 Diese Bcrichte 89, IT11 [190G:. 
5, Hr. Dr. F. Haschig  in Ludwigshafen a. kh. hatte uns eine grUl3ere 

Menge dieser wertvollen Ketone zur Verfiigung gestellt, wofiir wir ihm auch 
an dieser Stclle unsereii herzlichen Dank aussprechen. 
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steinsiiure, die tler Heanhydroterephthal~aiire an die AtlipinGure er- 
innern'): 

CHZ CH: 
CH3. CH/"CHz H?C /" ' ' CII .  CHI 

I ' ic /SHg HI&,: C i c U O H  S H? 
Ha''\,, 'CO@H 

CH? CH? 

CH? CHz 
H~ ~,-",m. co OH 

HOOC.€IC \/-CHs 
CH2 CH? 

Mit salpetriger SLure entstand ails der 1.4.4-dniinosaure die feste 
1.4.4-0sysaure, die ans Wasser krystallisiert, Iirystalle vom Schmp. 
115O lieferte. 

Neben dieser Osysaure bildete sich dabei noch in kleiner Menge 
eine olige SLure, welcbe Bromlosung, sowie Pernianganat in  alkali- 
scher Losung entfarbte. Es ist daher nicht uiiwahrscheinlich, daB 
das 01 eine nngesattigte Saure ist und hier ein ahnlicher Vorgang 
vorliegt, wie der, den W n l l a c h  beim Menthylamiu beobnchtete, d a s  
er mit salpetriger Saure in ein Gemisch von Menthol und Menthen 
iiberfiihrte. Die Aminogruppe wurde noch durch Phenyl- (1) und 
Naphthylisocyanat festgelegt, melche mit der alkalischen Auflosung 
der  Aminosauren sehr leiclit zu Phenyl- und Naphthylureidosauren 
reagierten. Aus der 1.4.4-Phenylureidoslure mar clurch Kochen mit 
Salzsaure leiclit ein cyclisches Hydantoin (11) Tom Schmp. lS4O zu 
erhalten ?). 

CH? CHz 
CH3 . HC, "CH? 

'I 1 ,NH.CO 8 2 0  + 
CH3 . HC",CHp 

\-'C'co. 5.c61€5 H z C l /  I IC/NH.C0.NH.C6Hj- 'COOH H: c 
CH? CH? 

Ureidosiiure. Hydnntoin. 

Die Anwesenheit cler Carboxylgriippe ist diirch Herstellung des 
.%thylesters, snwie durch die Hilclung \-on Iiupfersnlzen nachgewieseo 
\vorden. 

1) V. U e y e r  und P. Jacobson,  Lehrbuch d. org. Chem., Bd. I[, 1, 

'j Nouneyrn t ,  diese Berichte 33, 2S91 [1900]. 
S42 [1902]. 



Durch Einleiten ron Salzsaure in die alkoholische L i k i n g  der  
1.4.4-Aminosaure mar leicht das Hydrochlorid des Athylesters zu ge- 
winnen, das durch Natronlauge in  den freien Ester iiberzufhhren war1). 
Dagegen konnten bei der 1.2.3-Aniinosanre anf diese Art nu-eringe 
Mengen des Esters erhalten werden. nieser  Ester bildete sich erst in  
leidlicher Ausbeute, als die mit Salzsiiuregas gesattigte alkoholische 
Losung der salzsauren -IminosHure im Bonibenrohr mehrere Stunden 
auf 100° erhitzt wurde. 

Die Ester sind basisch riechende Ole, reagieren alkalisch, ziehen 
keine Kohlensaure an der Luft an, wie die Amine, und sind im Va- 
kuum destillierbar. Sie sind, \vie die aliphatischen Vertreter (nach 
den Beobachtungen von C u r t i u s  und namentlich E. F i s c h e r ) ,  sehr 
reaktionsfahig; wie mit diesen, gelingt es leicht, niit Form- und Benz- 
aldehyd, Aceton, Acetessigester, Senfiil, Phenyl- und Naphthyliso- 
cyanat, Jodmethyl, Dimethylsulfat, Saurechloriden, anorganischen und 
organischen Sauren rneist feste Reaktionsprodukte zu erhalten, vou 
denen wir die Substanzen, welche mit Pikrinsaure und Isocyanat er- 
halten wurden, naher beschrieben haben. 

Der  1.4.4-Aminosaureester wurde schon beim Kochen mit 
Wasser sehr bald zur freien Aminosaure verseift; nicht so der iso- 
mere 1 .2.2-AminosLureester, der selbst nach 10-stundigem Kochen 
noch meist unverseift war;  erst auf Zugabe von Alkali trat eine voll- 
stiandige Verseifung ein. 

Die schwerere Veresterung und auch die Verseifung der  
1.2.2-Methylaminosaure ist daher wohl auf eine sterische Hinderung 
der benachbarten Methylgrupye zuruckzuftihren und nicht als typische 
Eigenschaft dieser AminosLure anzusehen. Wie schon friiher be- 
obachtet 3); ist der EinfluIj der benachbarten Methylgruppe be- 
sonders bei der  Verseifung ein grol3er. WPhrend I durch alkoholi- 
sches Kali nicht verseifbar ist, tritt bei I1 unter diesen Bedingungen 
Verseifung ein. I11 kann schon mit wal3riger Natronlauge verseik 
werden, wahrend IV und V') schon beim Kochen mit Wasser wie 
die Ester der gemiihnlichen aliphatischen cu-Aminosauren verseifbar sind : 

1) E. F i s c h e r ,  Berichte d.  IQl. preuB. Akad. d. Wissensch. 1900, 1062. 
Die pharmakologischa Untersuchung, welche Hr. Prof. Dr. K. Got t l ieb  

im Pharm. Institut der Universitat Heidelberg ausfuhrte, ergab, daB dieser 
n-Aminoslureester ahnlich wie die S--hinos%ureester lokale Bnisthesie erzcngt. 
Demnach ist wohl das Kadikal CsHll. CO. als eine anasthesiophore Gruppe auf- 
zufassen, wie z. B. CsH5.CO. 

3) 8. S k i t a ,  diese Berichte 40, 4173 [190'i]. 
A. E i n h o r n ,  u. A. Meyenberg,  diese Berichte 27, 2470 [1894]. 
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CH, H ../ CH3 CH3 
\/ 
C C 

HaC'\CH.COO Cp Hj H,C,"CH. COO C, H 
~ I. I 1 11. 

HsN.HC,/CH. CHI Hg N . HC\,CH - CHI 
CHa CH? 

CHi 
H2CnCII.COOCiHj 

Iv. I 

Bei der 1.2.2-Aminosaure wird also eine sterische Hinderung 
schon von einer einseitig benachbarten Methylgruppe ausgeiibt. 

Wie der Glycinester bei langerem Stehen oder beim Erhitzen ein 
festes Anhydrid bildet, gehen die beiden Aminoester ebenfalls in am- 
loge Lactame fiber. Nach 30-stundigem Erhitzen irn Bornbenrohr auf 
180° waren die Ester zum griifiten Teil in feste, krystallinische Sub- 
stanzen ubergegangen, welche i n  den meisteu Lijsungsrnitteln fast un- 
lodich sind. Das Molekulargewicht wurde bei dern Anhydrid rder 
1.4.4-Aminosaure durch die Erhohung des Siedepunktes der eisessig- 
sanren Losung bestimnit. Diese ergab, da13 das Anhydrid birnole- 
kularer Natur ist und ihm dnher die Konstitutionsformel eines 2.5-Di- 
ketopiperazin-3.G-bis-p-niethylcyclohexnns (I) zukoninit. 

CHa I. CHa 
CH3. HC(7CHa HaC/'iCH. CH3 

Die Bimolekularitiit dieser Anhydride konnte ferner noch durch 
die partielle Hydrolyae zuni cyclisclien Dipeptid (11) nachgewiesen 
werdeu. 

Dn die Aufspnltung der aliphntischen Piketopiperazine mit dem 
wachsenden bIoleliulnrgewicht inimer schwerer wurde, und E. F ischer  
beim Leucinimid erst bei .4nwendung ron kaltgesiittigter Bromwasser- 



2931 

stoffsiiure gelang I), so rersnchten wir, auch das I n k 1  der cyclischen 
1.4.4-Aminosaure mit BromwasserstofEsBure aufzuspalteu. Kach eiu- 
stiindigem Erhitzen mit starker BromwasserstoffsHiire unter Druck auf 
100° war das Anhydrid in  Losung gegangen, atis der eiue kleine 
Menge des cyclischen Dipeptids erhalten und in Form einee tief- 
violetten Kupfersalzes beetimmt werden konnte. 

D a  in den Spaltungsprodukten des EiweiSes, niit Ausnahnie der 
Pyrrolidincarbonsauren, stickstoffhaltige, hydrocyclische Ringe bisher 
nicht aufgefunden wurden, so haben wir die Verkettung der cyclischen 
Amiuosauren nur so weit verfolgt, als dies fiir den Nachweis der  
Analogie rnit den aliphatischen Substxnzen dieser Art geboten erschien. 

So wurde optisch aktives d-Alanin, welches durch die Hydrolyse 
der  Seidea) gewonnen war, nach E. F i s c h e r s  Vorgang in  Alanyl- 
chlorid3) umgewandelt, und dieses sodann mit dem Ester der 1.4.4- 
Aminosiiure verkuppelt. Durch die Verseifung des Esters entstand 
dann ein optisch aktives Dipeptid, welches Rechtsdrehung zeigte. 

Die beiden beschriebenen cyclischen nipeptide zeigen, \vie auch 
die aliphatischen uoch keine Biuretreaktion, welche wohl bei weiterer 
Verkuppeluog auch hier zu erwarten ist. 

E x p e r i m e n t e l l e s .  

I. 6 b e r d i  e 1.4.4 - hf e t h y  1 - c y c l o  h e x  a n  - a m  i n o - c a r  b o n s 5 u r e. 
Das 1.4-Me t h y 1-cyc lo  h e x  a n  o n siedete von 169-1 71 O und lieferte 

rnit freiem Hydroxylamin in guter Ausbeute das zuerst YOU W a l l a c  h4) 
hergestellte Orim Tom Schmp. 37-39O. 

Eine konzentrierte, waBrige Losung von 1 5  g Cyankalium und 
11 g Ammoniumchlorid wurden in einer Druckflasche niit 22.5 g 1.4- 
hfethylcyclohexnnon zusammengebracht und mit soviel Alkohol ver- 
sehen, bis eine klare Losung entstanden war. Die Reaktion wurde 
durch 24-stundiges Stehen der Flussigkeit z u  Ende gebracht oder 
durch 6-stundiges ErwLrmen auf 60-700. 

Zur Isolierung des A m i n o - n i t r i l s  wurde die Liisung ausgelthert 
und Salzsaure i n  den Ather eingeleitet. Das sdzsaure Salz des 
Aminonitrils fie1 als weiBe Krystallniasse BUS der Losung atis und wurde 
aus Alkohol umkrystallisiert. Die gllnzenden Bliittchen tles salzsauren 
Aminonitrils schmolzen unter Zersetzung bei 191 O. 

CBHl5N?C1 = 174.5. Bcr. CI 40.34. Gef. CI 20.49, 20.29. 

I) E. F i s c h e r ,  diese Berichte 35, 1104 j19021. 

3, E. F i s c h e r ,  diese Berichte 38, 4395 [1905]. 
') W a l l a c h ,  Ann. d. Chem. 816, 255 [1906]. 

E. F i s c h e r  und A. S k i t a ,  Ztschr. fur physiol. Cheni. 33, 177 [1901]. 
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Die Substanz wurde iu einer Menge von -30.8 g oder Goolo der  
Theorie erhalten. Aus der wal3rigen LBsung des salzsaureu Salzes 
wurde mit Kalilauge das  freie Aminonitril, ein 6 1  von basischem Ge- 
rnch und alkalischer Reaktion gewonnen. Das 0 1 ,  welches im Vakuum 
nicht destilliert werden konnte, zeigte deutlich Carbylaminreaktion. 

Zur Herstellung der 1 . 4 . 4 - A m i n o s a u r e  braiichte jedoch das Ni- 
tril nicht erst isoliert zii werden, vielmehr wurde gasfiirniige Chlor- 
wasserstoffsaure bis zur Sattigung in das Reaktionsgeniisch von Keton, 
Cyankalium und Ammoniumchlorid eingeleitet, nach dem Stehen 
uber Nacht auf das Doppelte seines Volumens mit Wasser verdiinnt 
und sodann wiihrend 10 Strinden zum Kochen erhitzt. Die Salzsaure 
wurde dann durch mehrfaches Abdampfen im Vnkuum vertrieben und 
das salzsaure Salz der Aminosaure mit einem Gemisch von Alkohol 
und Ather (10: 1) mehrfach extrahiert. Der  Ruckstand dieser LBsung 
wurde dann mit konzentriertem Amnioniak iibergossen, wobei sich die 
Aminosaure als krystallinische Masse abschied. Auf diese Weise 
wurden 15 g oder 47.S0/0 der Theorie an  Aminosiiure erhalten, die  
aus Wasser in  weil3en, glanzlosen Blattchen krystallisierte, die einen 
Schmelzpunkt iiber 300 O zeigten. 

Aus dem nicht in  Reaktion getretenen Keton bildet sich eiu Kou- 
densationsprodukt I). 

CsHls02N=157. Ber. C 61.15, H 9.55, N 8.91. 

Die 1.4.4-Amiuosaure ist i n  Wasser schwer loslich und in allen 
organischen Solvenzien rnit Ausnahme von verdiinnter Essig- und 
Ameisensaure unloslich. Die Aminosaure ist fast geschmacklos. Mit 
Eisenchlorid gibt die waarige Losung eine blutrote Farbung; Mer- 
curinitrat wird besonders in  der Warme rasch reduziert. Kocht man 
die Saure mit frisch gefalltem Kupferosyd, so wird eine tiefblaue 
Losuug erhalten, die nach dem Eindampfen ein blaues Kupfersalz 
liefert. 

(CsHlr02N)nCu+H20=394. Ber. Cu 16.24. Gef. Cu 16.36, 16.20. 
Cber 120° verliert das Kupfersalz sein letztes Krystallwasser. 

Gef. 1) 61.00, 61.44, B 9.68, 9.31, 1) S.8S, 8.78. 

0.2520 g Sbst. verloren bei 1200 0.01 13 g = 4.48 0, 

Ber. tiir 1 Mol. Wasser 4.53 )> 

P hen y lu r eidos Our e u n  d H y d a n t  o in. -iquimolekulare hiengen von 
Phenrlisocyanat und Aminosiure in alkrlischer Losung wurden nach lgngerem 
Qtehen filtriert, das Filtrat mit Salzsaure gefallt und der Niedersclllag mit 
Wasser geivaschen und getrocknet. Die nus Alkohol erhnltenen Krystallc 
bchmolxen bei 190O. Ausbeutc 800 o. 

') W a l l a c h ,  Ann. (I. Chem. 846, 250 [1906]: diese Berichtc 40, 76 
[ 19OiJ 
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C15Hzo03Np= 276. Ber. C 65.22, H 7.95, N 10.14. 
Gef. D 65.38, D 7.50, )) lo.'%. 

Die Ureitlossure ist nicht leicht loslich in Alkohol, schser in Wasser, 
.iceton und Essigither, nnl6slich in .ither, Li,sroin und Benzol. 

2.6 g dieser Substmz rurden in I50 ccin 25-prozentiger Salzsaure unter 
Erlriirmen aufgebst, beim Eindampfen der LBsnng fielen Krystalle aus, die 
ziir Reinigung in heilem Blkohol gelost und mit Wasser geflllt wnrden. Sie 
/eigten den scharfen Schmp. 1S40. 

C15HlS0?NY = 258. Ber. C 69.77, H 6.9S, N 1O.S.j. 
Gef. D 69.63, 7.05, D 10.72. 

Das Hydantoin ist in Wasser und .ither unlijslich, laslich in Alkohol 
und Aceton. 

D i e  1.4.4-Oxysiiure. Eine L6sung ron 3.8 g Aminosiiure in 
50 ccm n/l-Schwefelsaure wnrde mit einer konzeutrierten Losung von 
1 g Natriumnitrit versetzt. Unter lebhafter Stickstoflentwicklung schied 
sicb eine zahe, weiBe JIasse nus, die rnit h e r  aufgenommen und 
uach dem Trocknen und Verdampfen des Athers in einer Menge von 
2.3 g erhnlten wurde. Die wadrige Losung murde rnit Tierkohle ge- 
reinigt und ergnb beini Eindnmpfen die Krystallisstion der Orysaure. 
Die Krystalle aus Vasser  zdgten den Schmp. 115O. 

CS Hlr03= 155. Ber. C 60.76, H 8.86. 
Gef. 60.65, n S.95. 

Die Osyshure ist in  Wasser, Alkohol, Ather, Aceton gut liislich, 
weniger leicht in Benzol und Ligroin. Die alkalische Auflosung der 
Oxysaure gibt mit Kupfersultat und Chlorzink einen weiden, mit Ko- 
baltnitrat einen rosaroten Niederschlag. Beim Eindampfen der w a h i g e n  
Losung der rohen Oxysiiure setzte sich am Boden des Gefldes ein 
0 1  ab, das infolge seiner geringen Menge nicht niiher bestimmt werden 
konnte. Da dieses 0 1  jedoch Bromwasser, sowie in Sodalosung Per- 
manganat entfarbte, so ist es nicht ansgeschlossen, da13 hier eine m- 
gesattigte Giiure corliegt. 

Der d t h y l e s t e r .  19 g des salzsauren Srlzes der 1.4.4-Aminosilnre 
murden in absoluteni Blkohol suspendiert, der mit gnsfcrmigom Chlormasser- 
doff gesiittigt murde. Nach einsthligem E m a r m ~ n  auf dem Wasserbade 
wurde der -4lkohol im Vakuum verdampft und der Riickstand nochmals ver 
estert. Der Ester wurde nus dem Hydrochlorid mit konzentrierter N a t m -  
lauge unter Eiskiihlung freigemacht und in &her aufgenommen. Nach dem 
Verdampfen des -ithers rurde der Ester im Vakuum destilliert und siedete 
bei 11 mni 103-105°. I m  Kolben verblieb eine kleine Nonge einer schwer 
lijslichen Subatane. Die Ausbente betrug 12.45 g oder 7ofl/0 der Theorie. 

CloH1902N= 1%. Ber. c' 64.57, H 10.27, N 7.57. 
Gef. a 64.50, 63.08, )) 10.33, 10.37, a i.71. 
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Der Aniinoester ist eio C J l  roil basischeni Geruch. Er ict in Kmsw 
schwer laslich: seine Dichte ist = 0.92s. Die wsBrige Lrbsuug reagieyt 
mi Lacknius stark alkalisch: durch Iiochen niit Wasser wirti tler Ester leiclir 
zur Aminostiure cersoift. 

Ein schbn krpstallisiertes P i k  r a t  eotstand aus Byuimolekularen Meiigeu 
B t e r  und ,Pikiins%ure durch Iiochen niit 3er 5-fachcn Jicnpe II-aser. D : I ~  
abgeschiedenc dl erstante zii einer kiystnllinischen AIasse, die nus .ilkohul 
in gelben Prisrnen crhalten wurde, welchc den Schrnp. 185O zeigten. 

C1gH?209W+=414. Gt,r. N 13.5". Get. K 13.39. 

Das Pikrat ist in Blkoliol leicht, in Vasser d w e r  18slich. 
Mit Phenylsenf i j l  resgiert tler Ester sehr leicht, besonders in iithc- 

rischer Liisung. Das Reaktionsprotlukt scheidet sicli bald so gut wie quan- 
titativ ab und krystallisiert aus Alkohol in Xadeln vom dchrnp. 20.?~-206~. 

C 1 ~ H ? , O s N ~ S  = 320. Ber. S 10.00. Gef. S 9.90. 
Reim Kochen des Esters mit Natriumalkoholat, besser aher noch 

beim Erhitzen irn Bomhenrohr entsteht das A n h y d r i d  d e r  1.4.4- 
A m i n o s a u  re. Als 3.2 g des Esters nuf diese Weise 2 0  Stunden auf 200" 
erhitzt wurdeu, war die Fliissigkeit mit glanzendeu Blattchen durchsetzt. 
Diese n urden mit Ather gewnschcn und ails heiBeni Eisessig kry- 
stallisiert. Die Substanz schmilzt iiber 3000. 

(CsHij0N)z = 278. Rw. C 69.06, H 9.34 N 10.11. 
GO€. B 69.21, 69.15, n 9.48, 9.21, )) 9.92. 

Die ~iulekulargemichtsbcstimILlung durch die Siedepunktserliiiliung der 
eisessigsauren Lbsuug, nacli Beck iiiann bestimnit, liattc folgendes Ergebnis: 

Substanz . . . . . . . . . a = 0.2952 hl u 
Gemicht des Eisessigs . . . . . L = 23.24 g, 
Konstante des Eisessigs . , . . I i  = 3350, 
Tempcraturerhiihnng . . . . . S = 0.11, 

Molekulargewiclit . . . . . Ii x a 
L X S  - - '  

)i = 999 1 (b er. 2i8) .  

Hierdurch I c m  nachgewiesen, da13 das Anhydrid bimolekular ist 
und ein Analogon der aliphatischen 2.5-Diketopiperazine. Es war i n  
allen Liisungsniittelu mit Ausnahme YOU Eisessig und Phenol unliis- 
lich. Die Ausbeute an Anhydrid betrug bloB 1.1 g. Daneben 
wiw noch unverinderter Aminoester vorhanden, der n i t  Phenylsenfiil 
nachgewiesen wurde und ein itherlosliches, oliges Reaktionsprodukt, 
das nicht basisch reagierte und dessen Natur noch nicht aufgeklart ist. 

Zur A u f s p n l t u n g  d e s  A n h y d r i d s  wurden nach E. F i s c h e r ' )  
0.5 g Lactam init 15 ccm gesittigter Broniwasserstoffs~iure in einer 
Riihre 40 Minuten auf 100' erhitzt. Rierljei loste sich dns Anhydritl 
vollstandig auf, die braun gefirbte Fliissigkeit wurde niit 1Vasser ver- 

1) Diese Berichte 3.5, 1104 [190'2]. 



dunnt und ziir Trockue verdanipft, die 1~roni~~asserstofEsaure Amino- 
sjiure mit Wasser aufgenomnien, mit frisch gefllltem Silbercarbonat 
gekocht und ails der Liisung das Silber niit Sch~\.efel\\.asserstoff ge- 
fallt. Hierauf wurde die waBrige Losung des Dipeptids rnit frisch 
gefllltem Kupferoxyd gekocht und eingedampft. Es w i d e n  driokel- 
rotviolette Krystalle eines Hupfersalzes erhalten, die durch ihre Farbe 
\.on den1 blauen Kupfersalz der bminosiiure verschiedeu sind. Die 
Analj-se ergab, daO das wasserfreie Kupf  e r s a l z  des gesuchteu Di- 
peptids vorlag. 

(C16 H2,03 N& Cu = 654. Ber. Cu 9.79. Gef. Cu 9.66. 
Um auch die Verkettungsfiihigkeit der cyclischen Aminos" auren 

zii priifen, haben wir schlieIilich - ebenfalls nach E. F i s c h e r s  Vor- 
gang - ein gemisch te s ,  a l i c y c l i s c h  a l i p h n t i s c h e s  D i p e p t i d  
hergestellt. Zu diesem Zwecke wurde nus dem optisch-aktiven Alanin 
aus Seide das Alanylchlorid ') bereitet und 2.5 g dieses Chlorids lang- 
sam zu einer Auflosung ron 7.5 g 1.4.4-Aniinoester i n  Chloroform- 
losung zugesetzt. Der Dipeptidester wurde, wie angegeben, isoliert 
und verseift und das Dipeptid in feinen Krystiillchen aus ammoniak- 
haltigem Wasser in einer Menge von 1.56 g erhalten. Der Schmelz- 
punkt lag iiber 300O. 

C11Hlo03Nz = 228. Ber. C 57.90, H 8.84, N 12.28. 
Gef. t) 57.51, t) 8.47, D 12.17, 12.39. 

Die Substanz ist optisch-aktiv. 0.5 g, gelost in 20 ccm 21-pro- 
zentiger Salzsaure (spez. Gewicht der Losung 1.170), drehteu in] Dezi- 
nieterrohr 6.6O nach rechts. Daraus berechnet sich [u]: = + 22.339 

II. c b e r d i e  1.2.2 -11 e t h y 1-c y cl o h e x a n  - a m i n  0- c a r b o n s  aure. 
Das als Ausgangsrnaterial angewendete 1.2-Methylcyclohexnnon 

hatte den von W a l l a c h  angegebenen Siedepunkt. Da  wir hofften, 
nnch den St reckerschen  Angaben die Ausbeute an Aminosaure zu 
verbessern , wurde zunachst das 0 s y n i  t r i  1 hergestellt. Dies war 
jedoch auch in keiuer besonderen Ausbeute zuganglich und wir haben 
daher diesen Weg nicht mehr weiter verfolgt. 

22.4 g 1.2-Jlethylcyclohexanon wurden in 24 g Alkohol gelost; 
dazu kamen 24 g konzentrierte Schwefelsaure und 28 ccm Wasser und 
ZII dieser Losung I S  g Cyankalium in 16 ccm Wasser wahrend zwei 
Stunden tropfeuweise hinzu, worauf das Geniisch 24 Stunden stehen 
blieb. Dann wurde das Kaliumsuifat abgesaugt und der Alkohol 
in Wasser verdampft. Das abgeschiedene 01 wurde mit h h e r  auf- 
genommen uod die atherische Lijsiing getrocknet. Das 0 1  wurde 

I) Diese Berichte 38, 2917 [1905]. 
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nach den1 Perdampfen des h e r s  niit der 3-fachen Jlenge Essigsiiure- 
anhydrid geliocht. Das Destillat erstarrte zu Krptal len,  die bei der 
Analyse die folgenden Werte ergabeu : 

CloH1502N = 1S1. Ber. C 66.30, H S.", h' i . i X  
Gef. x GC.19, s 5.43, )) 7 3 4 .  

Das a c e t y l i e r t e  O s y n i t r i l  ist in deu meisten orgnnischen Lij- 
sungsmitteln leicht liislich. 

Dns 1 . 2 . 2 - A m i n o - n i t r i l  wurde nach niehreren Yersucheu auf 
folgende Art hergestellt. I u  einer Druckf1:ische wurden 11.2 g 1.2-Me- 
thylcyclohexanou in 50 crm Ligroin aufgelijst und iiber eine hfischunp 
YOU 6.8 g Cyankalium, 5.5 g Ammoiiiumchlorid und einigen Tropfen 
Wasser aufgeschichtet und in 2 Stunden auf etwn GOo erwiirmt. Nach 
2-tlgigem Stehen wurde das  sdzsaure Aminonitril aus der Ligroin- 
liisung durch Einleiten F O ~  gasfhniger  Salzsaure gefillt , abfiltriert 
und mit einem Gemisch von nbsolutem Alkohol und Ather (1 : 10) 
aufgenommen. Nach dem Verdampfen der Losung wurden schone, 
gliinzende Krystalle erhalteu, die nnch den1 Trocknen den Zersetzungs- 
punkt vou 182O zeigten. Die Ausbeute an salzsnurem Aminonitril betrug 
8.87 g oder 51 O l 0  der Theorie. Das Chlorliydrat ist in  Wasser und 
Alkohol leicht loslich, wenig in  Aceton, unloslich i n  Ather. Mit Kali- 
h u g e  entsteht das iilige Aminonitril, welches sich nuch im Vnliuum 
nicht destillieren lie13. 

CsH15NaCl = 174.5. Bw. CI '20.34. Get. C1 20.50, 20.46. 
Die 1 .2 .2-Aminos i iure  lconute ails dem R'itril selbst nach 

48-stundigem Kochen mit kouzeutrierter Salzsiiure nur in wenigeii 
Prozenten erhalten werden. Bessere Resultate wurden auf folgendeni 
Weg erzielt: 17.4 g salzsnures Aminouitril werden mit 50 ccm kon- 
zentrierter Salzsaure reraetzt und in einem Volhardsc l ien  Bomben- 
rohr 10 St,unden auf looo erhitzt. Es hatte sich eiu 61 nbgeschieden, 
das abgetrennt durch seine Bisulfitverbinduug nls 1 .2-Jlethylcyclo- 
hexanon nachgewiesen wurde. Nach Yerdampfeu der Flussigkeit 
zvurde der Ruckstand z u r  Trennuug der salzsnuren Aminosiure von 
den anorganiscben Produkten wie fruher mit Alkoliol behnudelt und 
nach den1 T'erdampfen der nlkol~olischen 1,i;sung die Ainii~osiiure 
init konzentriertem Amnioniak frri geinncht. So wurcleu K r y d l e  
erhalten, die uber 300° schmolzen. 

CsH1502N = 157. Bey. C 61.13, 11 9.55, N S.91. 
Gef. )> 61.41, D 9. i2 ,  )) 8.77. 

Der  Geschninck der Amiuos5ure ist deutlich SiiB. 
Die ~ a p l i t l i r l u r e i d o s ~ u r e  wurde, v i e  S e u b e r g  uutl JIan: is>c' j  xu- 

geben, durcli Scliiitteln von nl6leliularcn blcngcii lsiuei. alknli>chcu L;l.-inig dl I' 

1) Diese Berichte 38, 2359 [1905]. 
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Aminosriure niit Naphthylisocyanat erhalten. Nach kurzem Stehen wurde 
filtriert, das Filtrat angesriuert und der krystallinische Niederschlag aus Wein- 
geist umkrystallisiert. Die Nadeln schmolzen bei 180° unter Zersetzung. Die 
Substanz ist leicht in Alkohol, weniger leicht in hceton, schwer in JVasser 16s- 
lich und unliislich in -ither. 

C19H?a03K? = 326. Bcr. N 8.59. Gef. N 8.51, 5.42. 
Der A q t h y l e s t e r  der  1.2.2-AminosBure bildete sicli, wie erwihut, 

erst, als die mit Chlorwasserstoffgas gesattigte alkoholische Losung des Chlor- 
hydrats der Aminosaure auf 1000 erliitzt wurde. Zu diesem Zweck wurden 
15.7 g Aminosaure in einem Volhardschen Rohr in 80 ccm absolutem Al- 
kohol suspendiert und gasfiirmige Salzsiure bis zur Sattigung eingeleitet. Das 
geschlossene Rohr wurde dann 10 Stunden auf looo erhitzt. Die Isolierung 
des Esters erfolgte wie vorher beschrieben. Der Ester, ein farbloses, basisch 
riechendes 01 dastillierte unter 12 mm Druck bei einer Temperatur von 99-100O. 

CloHlgOaN = 185. Ber. C 64.87, H 10.72, N 757. 
Gef. B 64.65, 2 10.49, B 7.76. 

Der Ester wurde in einer Ausbeute von 50 O l o  der Theorie erhalten. Er 
ist wenig in Wasser liislich, die Losung reagiert auf Lackmus stark alkalisch. 
Der Ester wird durch Kochen mit Wasser nicht verseift, sondern erst nach 
Zugabe von Natronlauge. 

Die Phenylthiocarbamidoverbindung des Esters wurde in quan- 
titativer Ausbeute erhalten, als der Ester und Phenylsenfiil in molekulmen 
Mengen in atherischer Liisung zusammengebracht wurden. Die ausgeschiedenen 
Krystalle wurden aus Alkohol umkrystallisiert und in Nadeln vom Schmp. 
198-1990 erhalten. 

C17HarOaNaS = 320. Ber. S 10.0. Gef. S 10.12. 
Die Substanz ist in Alkohol wenig liislich und in ather unliislich. 
Das b i m o l e k u l a r e  A n h y d r i d  d e r  1 .2 .2-Aminosi iure  entstand 

so wie sein Isomeres durch Erhitzen des Aminoesters auf 2 0 0 0  im 
Bombenrohre wahrend 24 Stunden. Nach dieser Zeit war der braun 
gefkbte  Inhalt fast ganz zu feinen Nadeln erstarrt. Die Substanz 
wurde mit Ather gewaschen und aus siedendem Eisessig in Nadeln 
erhalten, welche uber 300° schmolzen. 

(CsH1~ON)a = 278. Ber. C 69.06, H 9.35, N 10.11. 
Gef. B 69.20, B 9.46, B 10.15. 

Auch dieses cyclische 2.5-Diketopiperazin ist in nllen organischen 
Solvenzien, mit Ausnahme von Eisessig und Phenol, unliislich. 




