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0.1717 g Shet.: 0.347 g CO,, 0.0527 g HsO. — 0.1872 g Sbst.: 15.2 cem
N (269, 760 mm).

Ci1sH;306Ns. Ber. C 55.55, H 8.94, N 9.21.
Gef. » 55.12, » 343, » 9.07.

Die Siure ist fast unléslich in kaltem, schwer loslich in heiBlem
Wasser, ziemlich schwer 15slich in Methyl- und Athylalkohol und in
kaltem Eisessig, sehr schwer ldslich in Ather, Benzol und Ligroin.
Von Aceton und heiflem Alkohol wird sie ziemlich leicht gelSst. Ihr
Verhalten gegen Wasser, Alkalien, Siuren, Phenylhydrazin und Ben-
zoldiazoniumechlorid entspricht dem des homologen Athylderivats.

Technologisches Institut der Universitit Berlin.

884. Hermann Leuchs und Paul Reich: Reaktionen der
Strychninonsiure und des Strychninolons.
(X. Mitteilung dber Strychnos-Alkaloide.)
[Aus dem Chemischen Institut der Universitit Berlin.]
(Eingegangen am 10. August 1910.)

In Fortsetzung fritherer Versuche?) haben wir uns bemiiht, in der
Strychninonsdure von der Formel Cs1 HyoOsN; die Funktionen der
Sanerstoff- und Stickstoffatome sicher festzustellen. Es ist schon durch
die iblichen Reaktionen nachgewiesen worden, daB eines von jemen
in Form einer Ketogruppe vorliegt, daB zwei weitere als Carboxyl
vorhanden sind, da die Siure ein Aquivalent Base neutralisiert und
einen Monoester liefert. Auf die Anwesenheit eines zweiten Carboxyls
wurde daraus geschlossen, daB sich aus einer stark basischen Sub-
stanz eine starke Siure gebildet hat, was, wie bei der Asparagin-
sdure, nur durch intramolekulare Neutralisation des basischen Stick-
stoffs durch eine zweite saure Gruppe geschehen kann. Ein Diester
war jedoch bisher in reiner Form noch nicht dargestellt worden, son-
dern nur ein amorphes Hydrochlorid, das man auf Grund der Salz-
bildung als ein solches des Diesters ansehen konunte.

Wir haben diese Reaktion niher untersucht, wobei wir allerdings
aus verschiedenen Griinden mit Methylalkohol veresterten. Dabei ent-
stand zuerst in glatter Weise der Monomethylester; dieser ging bei
weiterer Einwirkung in salzsiurehaltige Produkte iiber, die mit Soda-
18sung behandelt und in Chloroform aufgenommen wurden. Das eine

1) Diese Berichte 42, 2494 [1909].
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krystallisierte direkt: es war unter Wasseraufnahme aus dem Mono-
methylester entstanden, hatte also die Formel:

Ci1 His ¢ N—CO.)(: N)(CO, H) (CO, CH3)(CO)(H; 0?).

Das zweite wurde nach dem Ansiiuern mit Platinchlorid gefillt
und scheint nach der Analyse des allerdings amorphen Chloroplatinats
das Hydrat eines Dimethylesters von der folgenden Formel zu sein:

Ci1rHis ( N—CO.)(: N)(CO5CH;): (CO)(H;07?).

Die Methoxylgruppen wurden durch die Zeiselsche Bestimmung
nachgewiesen. Es ist nun infolge der Wasser-Aufnabme zweifelhalit,
ob die zweite Methylgruppe in ein urspriinglich vorhandenes oder in
ein peu gebildetes Carboxyl eiugetreten ist. Denn die :N—CO-Gruppe
wird durch Siure ziemlich leicht aufgespalten unter Bildung einer
Iminosdure =NH:COsH—. Andererseits ist aber auch noch eine
Wasser-Anlagerung in anderer Weise moglich, wie die unten beschrie-
benen Versuche zeigen.

Falls ein neu gebildetes Carboxyl verestert worden ist, so konnte
aus sterischen Griinden oder infolge einer betainartigen Maskierung
des urspriinglichen Carboxyls seine Reaktionsfihigkeit aufgehoben
sein. Die Schwerloslichkeit der Sdure selbst und besonders des Mono-
esters in Salzsdure spricht fiir die letztere Anpahme.

Die Behandlung der Strychninonsdure mit verdiionter Salzsiure
lieferte zwei Hydrate unter Bindung von einem und zwei Molekiilen
Wasser. Das erste ist auf Grund seiner Loslichkeit in Séure wohl
als ein Analogon der Strychninsiure anzusehen, nimlich als eine
durch Offnung der Saureamidgruppe entstandene Iminosdure:

|
—Co — COOH.

In dem zweiten ist neben dieser Wasser-Anlagerung noch eine
weitere erfolgt, fir die vielleicht der Ubergang der Ketogruppe
—CO— in die ortho-Form — C(OH),— oder die Addition an eine
doppelte Bindung in Betracht kommt, eine Frage, die man durch
Untersuchung der Strychninolséure wird entscheiden kénnen.

Die Nitrierung der Strychninonséure ergab wegen ihrer Neigung,
siiureldsliche Hydrate zu bilden, nur geringe Mengen des einfachen
Nitroderivates.

Die Bildung eines Anilids der Strychninonsiure beim Erhitzen
mit der Base auf hohe Temperaturen spricht dafiir, daB die Keto-
gruppe sich nicht in a-Stellung zum Carboxyl befindet. Fiir die Spal-
tung der Strychninolsiure, der zugehdrigen Alkoholsaure, in Glykol-
siiure und Strychninolon gelten demnach gleichfalls die in der Mit-

CaoHzoOs N % H,0 > CyoH3eOs N %
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teilung tiber Brucinolon dargelegten Ansichten?). Sie kommen in fol-
gendem Schema zu einem etwas abgeéinderten Ausdruck:

- ! N~
=N-—CH,;.COOH | =N

CO~— Cis Hie 0 ’ — CO— CisHis éo

CH(OH)= —co CH(OH)= e

Wir werden uns bemiihen, einfachere Substanzen zu finden,
welche die rechtsstehende Gruppierung enthalten. In der Tat ent-
hilt nup das Strychninolon eine alkoholische Hydroxylgruppe, wie es
das Schema verlangt. Denn wir konnten durch Behandlung mit Ace-
tylehlorid in Eisessiglosung in sehr glatter Weise einen schén kry-
stallisierten Essigsiureester darstellen. ’

Auch das Vorhandensein zweier Saureamidgruppen glauben wir
durch ihre chemischen Umsetzungen nachgewiesen zu haben. Denn
durch Bebhandlung eines midglichst gereinigten Strychninolons mit kon-
zentrierter Salzsiure haben wir die Chlorhydrate zweier isomerer,
neutral reagierender Basen gewonnen und aus ihnen diese selbst, die
sich durch ein Mehr von einem Molekil Wasser vom Strychninolon
unterscheiden. Dieses mufl also an zwei Stellen eine Atomgruppierung
enthalten, die unter Wasser-Aulnahme in eine mit Siuren Salze bil-
dende iibergefiihrt werden kann. Es kanp kein Zweifel bestehen, daB
jene eine Si#ureamidgruppe ist. Beaztiglich der Mdglichkeit von Stereo-
isomerie verweisen wir auf das frither Gesagte?).

Das Acetylstrychninolon wird man vielleicht verwerten konnen
fir die Reduktion des alkoholischen Hydroxyls auf dem Wege iiber
das Bromid oder Jodid. In Verfolg einer &hnlichen Absicht lieen
wir auf das Strychninolon Phosphorchlorid einwirken. Mit Oxy-
chlorid und durch nachfolgende Bebandlung mit Alkohol bildete sich
ein schén krystallisierter Korper von der Formel CigHis O3N;Cl, der
entstanden sein wird durch Austausch des Hydroxyls gegen Chlor,
aber auferdem noch ein Molekiil Wasser aufgenommen hat, jedoch
jedenfalls picht an einer Sidureamidgruppe, da die Substanz in ver-
diinnter Siure schwer ldslich ist. Weniger wahrscheinlich ist eine
einfache Addition von Salzsiure, die zur gleichen empirischen Formel
fiihrt.

Strychninonsiure-methylester.

1 g Strychninonsiure wurde mit 25 ¢ém 2'/s-prozentiger methyl-
alkoholischer Salzsiiure iibergossen und 4—5 Minuten erhitzt. Noch

1) Diese Berichte 42, 3703 [1909).
N H. Leuchs und W. Schneider, diese Berichte 48, 2495 [1909].
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ehe die Siure ganz geldst war, krystallisierte der Ester in schénen
Prismen mit schief abgeschnittenen oder dachférmigen Enden. Man
stellte 1 Stunde in Eis und erhielt 0.85 g an bereits reiner Substanz,
die bei 247-—249° obne Zersetzung schmolz. Aus 110 Volumteilen
heiflem Methylalkohol schieden sich %1 des Esters in glinzenden
Krystallen von demselben Schmelzpunkt wieder ab.

Zur Analyse trocknete man bei 80° im Vakuum iber Pentoxyd. Dabei
verwitterte die Substanz und verlor 69, an Gewicht. Wahrscheinlich enthielt
sie Krystallalkohol.

0.1309 g trockne Sbst.: 0.3088 g COa, 0.0644 g H,0.

C”H”OGNQ (410) Ber. C 64—..39, H 5.4.1.
Gef. » 64.34, » 5.50.

Kaum léslich ist der Ester in Ather, Petrolather, Benzol. Wasser
l6st ihn schwer, Essigester, Aceton und Athylalkobol leicht, Chloro-
form und Eisessig sehr leicht. Aus diesen Lésungsmitteln vermag er
auch zu krystallisieren. Von verdiinnter Siure und verdiinntem Al-
kali wird er in der Kiilte nicht gelost und beim Erhitzen nur langsam.

Strychninonsiure-methylester-Hydrat.

1 g Strychninonsiure wurde mit 25 ccm Methylalkobol iibergossen
und getrockneter Chlorwasserstoff in raschem Strome eingeleitet. Die
Siure l6ste sich auf, und die Flissigkeit erwirmte sich. Nach 10 Mi-
nuten stellte man den Gasstrom ab und kochte noch 5 Minuten. Die
farblose Losung dampfte man im Vakuum auf ein kleines Volumen
ein, nahm mit Wasser auf, versetzte im Scheidetrichter mit dber-
schiissiger, verdiinnter Sodalésung uud extrahierte sofort mit Chloro-
form. Die Chloroformlésung schiittelte man noch eiomal mit reinem
Wagser aus, trocknete sie kurze Zeit mit Chlorcalcium und destillierte
im Vakuum ab. Den amorphen Riickstand léste man in 5—8 ccm
Methylalkohol und erzeugte durch Reiben Krystallisation. Uber Nacht
waren 0.4—0.5 g an chlorfreier Substanz auskrystallisiert.

Zur Analyse loste man zweimal aus etwa 12 Teilen heilem Me-
thylalkohol um. Daraus schied sich die Substanz in rechtwinkligen
Prismen oder Tafeln ab, die bei 184—186° ohne Zersetzung schmolzen.
Die lufttrockne Substanz verlor im Vakuum bei 80° iiher Phosphor-
siureanhydrid fast nichts an Gewicht,

CrsHp  OrN; (428). Ber. C 61.68, H 5.65,
Gef. » 61.85, 61.33, 61.90, 61.55, » 5.91, 5.89, 5.19.

Das Strychninonsiure-methylester-Hydrat lost sich avBer in Me-
thylalkohol auch in Benzol, Aceton, Essigester, Chloroform, Eisessig
und Athylalkohol. Von Wasser wird es in der Hitze ziemlich
schwer geldst, leicht dagegen von verdiinnter, kalter Salzsaure. Aunch
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von kaltem, verdiinntem Alkali wird es langsam gelost. Mit Platin-
chlorid bildet die Substanz kein schwer losliches Salz.

Chlorplatinat eines Strychninonsidure-dimethylester-
Hydrats.

Die methylalkoholische Mutterlauge von der ersten Krystallisation
des Mono-esterhydrates gab, mit Wasser und Platinchlorwasserstoifsiure
versetzt, einen gelben amorphen Niederschlag. Diesen erhielt man
auch, wenn man den Abdampfriickstand der Reaktionsfliissigkeit in
Wasser aufnahm und direkt Platinldsung zugab. Man lieB kurze Zeit
absitzen, saugte ab, wusch mit nicht zuviel Wasser nach und trocknete
im Exsiccator. Die so behandelte Substanz verinderte sich nicht
beim Aufbewahren, wihrend beim Stehen mit Wasser oder Erhitzen
mit Losungsmitteln rasch Zersetzung eintrat. Das Salz konnte daher
nicht ‘krystallisiert erhalten werden; selbst eine Reinigung durch Um-
scheiden war nicht mdglich. '

Zur Analyse wurde es bei 80° im Vakuum iiber Phosphorsiureanhydrid
getrocknet. Es gab so noch 3—49, Wasser ab, inderte jedoch sein Gewicht
bei 105° und selbst bei 135° nicht mehr.

0.1011 g Shst.: 0.0155 g Pt. — 0.1747 g Shst.: 0.0264 g Pt, 0.2618 g
€0, 0.0658 g Hy0. — 0.1129 g Sbst.: 0.1708 g COg, 0.0428 g H,0. — 0.1299 g
Sbst.: 0.0950g AgJ (Methoxyl nach Zeisel).

Ber. I. C 43.8, H 3.99, Pt 15.63, CH)O 9.84.
IL » 42.6, » 420, » 1520, » 9.57.
UL » 414, » 439, » 1480, » 93L
Gef, » 409, » 420, » 1533, » 9.65.
» 413, » 424, » 15.11.
Die berechneten Zahlen beziehen sich auf folgende Substanzen:
- I CisHs0:aN,PtCis (1260). Chblorplatinat des Strychninonsiure-dime-
ﬁylesters.

II. CiBHsi01(N,PtCls (1296). Chlorplatinat des Strychninonsiure-dime-
thylester-Hydrats.

IIL. CysHss 015 NiPtCls (1332). Chlorplatinat des Dihydrats des Strych-
ninonsdure-dimethylesters..

Der Methoxylgehalt der Verbindung beweist, da8 die zugrunde
liegende Base zwei veresterte Carboxylgruppen enthalt. Denn ent-
hielte sie nur eine, so hatte man nur etwa halb so viel Methoxyl
finden diirfen. Im @brigen sprechen die gefundenen Zahlen dafiir,
daB ein Dimethylester-Hydrat vorliegt, was nach den beim Monoester
gemachten Erfahrungen nicht wundernehmen kann.

Einwirkung von verdiin nter Salzsiure auf die
Strychninonséure.
2 g mit Tierkohle gereinigte Strychninonsiure wurden mit 40 ccm
5-n. Salzsiiure 10—15 Minuten gekocht. Es entstand eine klare, farb-
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lose Losung, aus der Chloroform nur noch Spuren der Siure extra-
hieren konnte. Beim Abdampfen im Vakuum hinterblieb ein schwach
gefirbter, amorpher Riickstand. Diesen nahm man in Wasser auf,
dampfte nochmals ein und wiederholte dieselbe Operation zweimal,
um die Salzsiure moglichst zu entfernen. Schon im Kolben erfolgte
zuletzt Krystallisation. Man dampfte daber nicht mehr vollig ein,
spiilte den Kolbeninhalt mit 40 cem Wasser in einen Erlenmeyer
und lieB fraktioniert krystallisieren. Man kiihlte zundchst 2 Stunden
in Eis und erhielt 0.8 g undeutliche oder prismatische Krystalle
(Fraktion I). Die Mutterlange blieb iiber Nacht stehen und schied
bis zu 0.3 g feine Nadeln ab (Fraktion If). LieB man die Mutterlauge
dieser Fraktion einige Tage im Exsiccator stehen, so kamen allmihlich
noch weitere 0.1—0.2 g in Nadeln krystallisierter Substanz beraus
(Fraktion I1I). Fraktion I bestand im wesentlichen aus Strychninon-
sdure-Dihydrat, Fraktion IT und III hauptséchlich aus Strychninonsiure-
Monohydrat. Im Durchschpitt wurden von dem ersteren gegen 40,
und von dem letzteren gegen 20°, des Ausgangsmaterials erhalten.
Aus den Endmutterlaugen konnten bei wochenlangem Stehen noch
weitere 20°%/, allerdings sehr unreiner Substanz gewonnen werden.
Im ganzen erhielt man also gegen 809/, der angewandten Strychninon-
siure ap krystallisiertem Material. In den gesammelten Mutterlaugen
von zahlreichen Versuchen konnten wir nach der frither angewandten
Methode geringe Mengen von Glykollsdure nachweisen, ein Zeichen
dafiir, daB auch die Strychninonsdure in geringem MafBe der Spaltung
fihig ist, welche die Strychninolsiure durch Alkali so leicht erleidet.
Das dem Strychninolon entsprechende Produkt konnten wir auch bei der
Einwirkung von Alkali auf die Strychninonsidure nicht gewinnen. Als
wir die S#ure mit iiberschiissiger Normallauge stehen lieBen, wurde
sie vollstindig verindert. Die Reaktiomsprodukte krystallisierten je-
doch picht.

Strychninonsdure-Hydrat.

Man sammelte die zweiten Fraktionen von mebreren Versuchen
und unterwarf sie wiederholt der fraktionierten Krystallisation aus
heifem Wasser, von dem ungefihr 50 Teile zur Losung gebraucht
wurden. Es wurde so eine in einheitlichen, langen Nadeln krystalli-
sierende Substanz erhalten in einer Ausbeute von 25—30°%, des Roh-
produktes. Zur Analyse wurde das lufttrockne Priparat, das unge-
fihr 2 Molekiile Krystallwasser enthielt, bei 105° im Vakuum iiber
Phosphorséureanbydrid getrocknet.

0.1170 g Sbst.: 0.2605 g COs, 0.0578 g H,0. — 0.1149 g Shst.: 7.05 ccm
N bei 249 (21.59, 750 mm).
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Cn H7201N2 (414). Ber. C 6087, H 531, N 6.76.
Gef. » 60.72, » 5.53, » 6.81.

Das Strychninonsiure-hydrat farbt sich von 240° an und schmilzt
unteér Zersetzung gegen 270—275° [Es lost sich sehr leicht in Eis-
essig und krystallisiert daraus in feinen Nidelchen. Von sonstigen
organischen Mitteln 18st nur Methylalkohol merkliche Mengen davon
auf. Leicht I8st es sich in verdiinuter Salzsiure, Sodalésung und
ganz verdinntem Alkali. Von letzterem reicht 1 Aquivalent zur
Neutralisation der Siure. '

0.2349 g trockne Sbst. brauchten 5.5 cem 1/jo-n. Natronlange zur Lo-

sung und 5.63 ccm zur Neutralisation mit Lackmus als Indicator, waihrend
5.67 ccm berechnet sind.
Die Losung warde zur optischen Untersuchung verwendet.
0.2349 g Sbst. Gesamtgewicht der Lisung 6,047 g. Prozentgehalt 3.89.
Drehung fiir filtriertes Gasglihlicht im 0.5-dm-Rohr +-0.77% Mithin
(@) = + 39.6° (ca).

Strychninonsdure-dihydrat.

Man sammelte die ersten Fraktionen mehrerer Versuche und kry-
stallisierte sie aus heilem Wasser um. 3.15 g brauchten 350 ccm zur
Losung, das sind 110 Teile. Man kiihlte mit Wasser auf Zimmer-
temperatur. Dabei schieden sich in 20 Miouten Krystalle von eigen-
timlicher, schildartiger Form aus (0.6 g). Die Mutterlauge lie8 bei
0° prismatische Krystalle fallen (1 g). Die beiden Fraktionen er-
wiesen sich aber als zwei verschiedene Formen derselben Substanz,
vielleicht zwei verschiedene Krystallwasserverbindungen. Denn beim
Umkrystallisieren der ersten Fraktion aus Wasser erbielt man bei 0°
dieselben einheitlichen Prismen, aus denen die zweite Fraktion be-
stand. Um eiun einheitliches Hydrat zu bekommen, krystallisierte man
die Substanz noch zweimal mit der Vorsicht aus heiem Wasser um,
dafl man die Losung bis Iast auf 0° abkithlte und nun erst durch
Impfen die Krystallisation anregte. Es wurden einheitliche, recht-
winklige Prismen erhalten, die man zwischen FlieBpapier 1!/2 Stunden
trocknete und dapn, kaum noch feucht, im verschlossenen Wige-
glischen aufbewahrte.

Zur Apalyse lie man die im Schiffchén abgewogene Substanz kurze Zeit
bedeckt an der Luft stehen.

0.1841 g Sbst.: 0.3762 g CO,, 0.0955 g H;0.

Ca1 Hye OpN; (450). Ber. C 56.00, H 5.82,
Gef. » 55.73, » 5.80.

Die unter den beschriebenen Bedlﬁgungen abgewogene Substanz unter-

scheidet sich also von der Strychninousiure, Cs; HzoOsN3z, durch ein Mehr
Berichte d. D. Chem. Gesellschaft. Jahrg. XXXXIII. 157
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von 3 Molekilen Wasser. Um den Krystallwassergehalt zu bestimmen,
wurden 0.2275 g der zwischen FlieBpapier getrockneten Substanz unter an-
nahernd denselben Bedingungen wie zur Analyse auf einem Uhrglase abge-
wogen. Die Krystalle verwitterten ziemlich rasch und gaben, an der Luft
stehend, 0.0083 g Wasser ab, d. i. 3.6 %. Die luitkonstante Substanz pul-
verte man fein und. wog 0.2148 g im Wageglaschen ab. Beim Stehen im
Vakuumexsiccator wurden noch 0.0017 g Wasser abgegeben, d. i. 0.8 %, Als
man nun die Substanz im Viktor Meyerschen Apparat an der Luft auf
100° erhitzte, blieb ihr Gewicht konstant. Die Substanz gab also 4.4 %/
Wasser ab, entsprechend einem Krystallwassergehalt von 1 Mol. Berechnet
sind fir Cn H‘H Oa Nj -+ Hgo: 4.0 o/’o.

Demnach sind zwei Molekiile Wasser fester gebunden, und die
Substanz ist als Strychninonsiure-dihydrat anzusprechen. Dies wird
durch die Analyse des bei 100° an der Luft getrockneten Priparats
bestitigt.

0.1917 g Sbet.: 0.4084 g COs, 0.0957 g H;0. — 0.1616 g Sbst.: 03445 g
CO,, 0.0812 g Hzo.

CsHseOg N3 (432), Ber. C 58.33, H 5.59.
Gef. » 58.11, 58.14, » 5.58, 5.62.

‘Wenn man die bei 100° an der Luft bis zur Gewichtskonstanz getrock-
nete Substanz im Vakuum idber Phosphorsaureanhydrid aut 1059 erhitzte, so
nahm sie weiter an Gewicht ab. Doch entsprach die Wasserabgabe keinem
molekularen Verhiltnis. Unter diesen Bedingungen bis zum konstanten Ge-
wicht erhitzte Priiparate gaben Anualysenzahlen, die weder auf ein Dihydrat,
noch ein Monohydrat der Strychninonsiure stimmten. Bei 185° nahm das
Gewicht zwar noch weiter ab; aber die Farbung der Substanz zeigte be-
ginnende tiefere Zersetzung an.

Das Strychninonsiure-dihydrat schmilzt unter Briunung bei 235
—240° Es Idst sich in etwa 10 Teilen heilem Eisessig und kry-
stallisiert daraus in feinen, verfilzten Nadelchen. Von sonstigen or-
ganischen Mitteln wird es wenig oder gar nicht geldst. Leicht lost
es sich in verdiinnter Salzsiure und in verdiinnter Soda- oder Alkali-
lauge. Mit letzterer liflt es sich als einbasische Sidure titrieren.

Denn 0.1874 g der bei 100° an der Luft getrockneten Substanz ldsten
sich in 4 ccm !/1o-n. Natronlange und neutralisierten 4.29 cem mit Lackmus.
als Indicator, Berechnet sind 4.34 cem fiir 1 Aquivalent Alkali.

Aus der Losung schied sich nach einiger Zeit das Natriumsalz
des Dibydrats in schmalen Prismen aus, die erst in ca. 125 Teilen
kaltem Wasser loslich sind und gegen 250—255° unter Zersetzung
schmelzen. In einer bei 80° im Vakuum iiber Phosphorsiureanhydrid
getrockneten Probe bestimmte man durch Abrauchen mit konzentrierter
Schwefelsiure den Natriumgehalt.

.0.1254 g Sbst.: 0,0203 g Na; SO,.
Cz; Has Os NaNa (454). Ber. Na 5.08. Gef. Na 5.25.
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Nitro-strychninonsiure.

Man vermischte 2 g Strychninonsiure mit 5 g Harnstoff, fiigte
50 cem 5-n. Salpetersiure hinzu und erhitzte zum Sieden. Nach drei
Minuten erhielt man eine klare Losung, die sich in weiteren drei
Minuten unter Gasentwicklung goldgelb und dann tiefrot firbte. Beim
Abkiihlen mit Eis krystallisierte Harnstoffnitrat aws. Man saugte
nach kurzer Zeit ab, wusch mit Wasser nach und extrahierte das
Filtrat so lange mit Chloroform, als dieses sich noch stark gelb tarbte,
Die vereinigten Chloroform-Ausziige wurden auf dem Wasserbade ver-
dampft und hinterlieBen einen gelben, krystallinischen Riickstand.
Dieser loste sich in etwa 15 ccm kochendem Eisessig auf. Aus der
heiB filtrierten Losung krystallisierten beim Abkihlen 0.4—0.5 g Nitro-
strychninonséure aus, das ist etwa 20—25 %/, des Ausgangsmaterials.
Das Rohprodukt wurde aus 60 Teilen heiBem Eisessig umgeldst. Man
erhielt so kleine, sechseckige Blittchen, die bei 264—266° unter Zer-
setzung schmolzen.

Zur Analyse trocknete man die Saure bei 105° im Vaknum aber Atznatron.
0.1092 g Shst.: 0.2282 g COs, 0.0430 g H;0. — 0.1160 g Sbst.: 10.15 ccm
N (18°, 751 mm). .
CaiHis0sN; (441). Ber. C 57.14, H 4.34, N 9.53.
Gel. » 57.00, » 4.41, » 9.98

In heiBem Wasser 18st sich die Substanz sehr schwer (in
ca. 600 Teilen) und krystallisiert daraus in haarfeinen, verfilzten
Nadelchen, Leicht 1ost sie sich in heilem Eisessig, schwer in Me-
thyl- und Athylalkobol, sowie in Aceton. Von Essigester, Benzol
wird sie etwas, von Ather, Petrolither gar nicht gelést. In Chloro-
form ist die krystallisierte Substanz nur sehr schwer léslich. Normal-
alkali bildet eine dunkelgelb gefirbte Losung.

Anilid der Strychninonsiure.

2 g Strychninonsiure wurden mit 20 ccm frisch destilliertem
Anilin eine Stunde am RuckfluBkihler gekocht. Nach dem Ein:
damplen im Vakuum hinterblieb ein briunlich gefiirbter Sirup. Diesen
nahm man in 25 cem Essigester auf und fdllte das Anilid durch
100 ccm Ather in amorphem Zustand aus. Nach kurzem Stehen
wurde der Niederschlag abgesaugt, mit Ather gewaschen und sofort
in heifler, 75-proz. Essigsiure aufgenommen. Die Lésung wurde
kurze Zeit mit Tierkohle gekocht. Aus dem Filtrat schieden sich bei
0° 0.6—0.8 g krystallisierter Substanz aus. Sie wurde durch Um-
krystallisieren aus 75-proz. Essigsiure gereinigt. Man erhielt so
kurze, massive Prismen, die nicht scharf gegen 255° unter vdlliger

157*
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Zersetzung schmolzen. Bei 105° im Vakuum blieb das Gewicht der
lufttrocknen Krystalle konstant. Die Analyse gab folgende Zahlen:

0.1232 g Sbst.: 0.3098 g COs, 0.0607 g H;0.

Cﬂ HasOsN; (471). Ber. C 68.79, H 5.85.
Gel. » 68.58, » 5.51.

Das Anilid ist in Wasser so gut wie unloslich und wird auch
von kochendem Alkali kaum angegriffen. Schwer 16st es sich in Al-
kohol, Methylalkohol, nicht leicht in Chloroform, dagegen sehr leicht
in heifem Eisessig. Von sonstigen Mitteln wird es nicht geldst.

Strychninolon und Salzsiure.

Chlorhydrat des Strychninolon-hydrates L.

2 g ganz reines Strychninolon wurden in 15 ccm rauchender Salz-
siure gelost und die gelbe Losung 1Y/s Stunden auf 100° erhitzt.
Darauf verdiinnte man mit Wasser, extrahierte etwa unverindertes
Strycbninolon mit Chloroform, dampfte im Vakuum ein und wieder-
holte das Abdamplen nach Zusatz von Wasser. Den amorphen Rick-
stand l6ste man in 10 ccem Methylalkohol und rief durch Reiben
Krystallisation hervor. Uber Nacht schied sich ca. 1 g chlorhaltiger
Substanz ab, die sich in heilem Methylalkohol nur schwer wieder
loste. Aus ca. 10 Teilen heilem Wasser wurde sie in glinzenden
Prismen krystallisiert erhalten, die gegen 305—310° unter Zersetzung
schmolzen. Die Substanz enthielt kein Krystallwasser; beim Trocknen
bei 105° blieb das Gewicht konstant.

0.1238 g Sbst.: 0.2738 g CO;, 0.0638 g Hs0. — 0.1286 g Sbst.: 0.0482 g
AgCL

Das Chlorsilber wurde aus der wiaBrigen Ldsung des Chlorhydrates
mit Silbernitrat gefillt.

CigHy1 O( N3 Cl (376.5). Ber. C 60.56, H 5.62, Cl 9.42.
Get. » 60.32, » 5.76, » 9.27.

Das Salz lost sich nicht in Chloroform, Aceton, ziemlich in
Alkohol, sehr leicht in Eisessig. Von verdinnter Salzsiure wird es
schwieriger gelost als von Wasser, sehr leicht dagegen von konzen-
trierter. Die freie Base, das Strychninolon-hydrat I, aus dem salz-
sauren Salz in reinem Zustande herzustellen, gelang nicht. Als man
die wafrige Losung des reinen Chlorhydrates mit {iberschiissiger,
verdiinnter Sodalésung versetzte und mit Chloroform extrahierte,
wurde das Salz zersetzt, und das Chloroform hintorlieB beim Ein-
dunsten die Base als sehr luftempfintilichen, chlorfreien Sirup, der
nicht krystallisiert erhalten werden konnte. Auf Zusatz von Salzsiure
oder Salpetersiure krystallisierte dagegen das entsprechende Salz
sofort in schénen Prismen aus.
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Strychninolon-hydrat IL

Die methylalkoholische Mutterlange des rohen Chlorhydrates lie
bei lingerem Steher nur noch wenig Substanz fallen, enthielt also
noch gegen 50°, des Ausgangsmaterials. Liel man sie sebr lange
stehen, so firbte sie sich griin, erschien aber bei durchfallendem
Licht violett. Zur Gewinnung des isomeren Hydrates dunstete man den
Methylalkobol ab, 15ste den zuriickbleibenden Sirup in 10 ccm warmem
‘Wasser, versetzte mit Soda bis zur schwach alkalischen Reaktion
und schiittelte mit Chloroform durch. Dieses nahm Verunreinigungen
auf, s0 dal nun aus der waflrigen Schicht das in Chloroform schwer
losliche Hydrat I in einer Menge von ca. 0.3 g auskrystallisierte.

Aus der Chloroformldsung konnte durch Eindampfen und Auf-
nehmen des Riickstandes in kochendem Wasser eine in dicken Prismen
krystallisierte Substanz von anderen Eigenschaften isoliert werden.
Diese loste sich in verdiinnter Natroulauge nicht auf, nur schwer in
heiBem Wasser, schmolz gegen 235° und enthielt kein Chlor. Sie
wurde wegen ihrer geringen Menge nicht néher untersucht.

Zur Analyse krystallisierte man das Strychninolon-hydrat II mehr-
mals aus ca. 20 Teilen beilem Wasser um, aus dem es schnell in
prachtvollen, laugen Nadeln oder schmalen Prismen sich abschied.
Die Krystalle sinterten im Capillarrohr von 230° an und schmolzen
bei 239—240° Sie enthielten vier Molekiile Krystallwasser, das durch
Trocknen bei 80° im Vakuum itber Phosphorpentoxyd entfernt wurde.

0.1232 g lufttrockne Shst.: 0,0221 g Hs0. — 0.1510 g Sbst.: 0.0281 g Hs0.

CioHyoO¢N3 + 4H50. Ber. H;O 17.5. Get. H3O 17.9, 18.1.

Die trockne Substanz lieferte folgende Zahlen:

0.1011 g Sbst.: 0.2480 g COs, 0.0558 g H30. — 0.1229 g Sbst.: 8.85 ccm
N (219, 753 mm). :

019H100¢N: (340). Ber. C 67.06, H 6.22, N 8.24.
Gef. » 66.90, » 6.17, » 8.18.

In Eisessig 16st sich die Substanz sehr leicht, ziemlich leicht in
Alkohol und Methylalkohol, sehr wenig in Chloroform. Andere
organische Mittel 18sen das Hydrat nicht. Die wéifrige Lsung der
Substanz reagiert neutral. AuBerst leicht 15st sie sich in verdiinnter
Salzsiiure und auch in Sodaldsung. Sie zeigt also den Charakter einer
Aminosiure. Versuche, das salzsaure Salz dieses Hydrates in reinem
Zustand zu gewinnen, schlugen fehl. Wir erhielten es nur als glasig
amorphe Masse, auch als wir von ganz reinem Hydrat ausgingen.
Dieses Verhalten ist beweisend dafiir, dal das Hydrat II mit dem
Hydrat I nicht identisch sein kann, da dieses so leicht krystallisierende
Salze bildet
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Acetyl-strychninolon.

1 g Strychninolon wurde in 10 cem Eisessig gelost und die gelbe Losung
mit 10 cem Acetylchlorid versetzt. Man kochte am eingeschlitfenen RickfluB-
kihler 1!/, Stunden lang. Nach dieser Zeit hatte die anfangs reichliche
Chlorwasserstoff-Entwicklung fast ganz aufgehért. Man damplte die nunmehr
farblose Losung im Vakuum ein. Es hinterblieb ein farbloser Sirup, der
allmihlich zu krystallisieren anfing. Man l3ste ihn indessen in 5 cem kochendem
Methylalkohol auf. Beim Erkalten krystallisierte das Acetylderivat rasch in
préachtigen Siulen mit flichenreichen Enden aus. Seine Menge betrug 0.85 g;
doch konnten aue der Mutterlauge noch 0.1 g erhalten werden. Zur Analyse
krystalliserte man die Substanz aus 20 Volumteilen heiBem Methylalkohol um
und trocknete sie im Vekuum bei 80° iiber Phosphorpentoxyd.

0.1377 g Sbst: 0.3485 g CO;, 0.0687 g H;O. — 0.1516 g Shst.: 0.3827 g
CO:, 0.0746 g H,0. — 0.1623 g Shst.: 11.0 cem N (230, 761 mm).

C31H3o O, N; (364). Ber. C 69.23, H 5.54, N 1.70.
Gef. » 69.08, 69.85, » 5.58, 5,51, » 7.66.

Die Substanz schmilzt bei 126—128° nnter Aufschinmen. In Petrol-
ither und Ather ist das Acetyl-strychninolon kaum léslich. Dagegen wird es
von Alkohol, Essigester, Benzol, Aceton gelost. Sehr leicht 1dst es sich in
Chloroform und Eisessig, nur schwierig in Wasser. Konzentrierte Salzsiure
nimmt die Substanz ohne Farbung leicht auf.

Strychninolonchlorid-hydrat.

0.6 g reipes Strychninolon (Schmp. 230° Drehung in FEisessig:
[a]%o—:— 110°) wurden in 10 ccm Chloroform in einer Stdpselflasche
geldst und bei 0° langsam unter Umschwenken mit 1 cem Phosphor-
oxychlorid versetzt. Das Strychninolon reagierte sofort; zuerst ent-
stand ein Niederschlag, der sich bald wieder liste. Die gelbliche
Fliissigkeit blieb 2 Stunden bei 0° stehen. Zur Zerstérung des tiber-
schiissigen Phosphoroxychlorids versetzte man das Reaktionsgemisch
mit 30 cem Alkohol und dampfte die nunmehr wasserhelle, klare
Fliissigkeit im Vakuum ein. Wihrend des Eindampfens krystallisierte
der neue Korper im Kolben in feinen Nadeln aus. Als ?%; der
Fliissigkeit verdampft waren, stellte man 1%/; Stunden in Eis, saugte
dann ab und deckte mit Alkohol. Die Ausbeute betrug 0.4 g. Zur
Analyse krystallisierte man das Produkt zweimal aus 60 Volumteilen
absolutem Alkohol um. Beim schnellen Abkiihlen schied sich die Sub-
stanz in feinen Nadeln wieder aus. Ibr Schmelzpunkt lag scharf bei
236°. Im Vakuum bei 105° getrocknet, verinderten sie ihr Gewicht nicht.

0.1388 g Shst.: 0.3236 ¢ COs, 0.0678 g H;0. — 0.1788 g Sbst.: 0.0710 g
AgClL

Ci9Hy50,N;Cl (358.5), Ber. C 63.60, H 5.34, Cl 9.89.
Gef. » 63.59, » 5.46, » 9.82,
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In beilem Wasser ist die Substanz nur schwer 18slich und
krystallisiert daraus in kleinen, sechseckigen Blattchen. Die wiBrige
Lbsung reagiert nicht mit Silbernitrat, enthidlt also keine Chlorionen,
Sehr leicht lést sich das Produkt in Eisessig, Chloroform und Methyl-
alkohol; auch von Aceton, Benzol, Essigester wird es gelbst, nicht
aber von Ather und Petrolither. Von verdiinnten Siuren und Alkalien
wird es in der Hitze nur schwer aufgenommen.

886. Emil Abderhalden und L. E. Weber: Synthese von
Polypeptiden. Derivate des /-Leucins.
[Aus dem Physiologischen Institut der TierArztlichen Hochschule, Berlin.)
(Eingegangen am 15. August 1910.)

Die Polypeptide eignen sich in ganz hervorragendem Mafe als
Substrat zu Untersuchungen &ber die Wirkung der peptolytischen
Fermente. Wendet man optisch-aktive Polypeptide an, dann liGt
sich der Gang der Hydrolyse unter der Einwirkung einer Ferment-
18sung sehr leicht durch die Beobachtung der Anderung des urspriing-
lichen Drehungsvermogens feststellen. Werden komplizierter gebaute
Polypeptide angewandt, dann léBt sich aus der Art der Drehungs-
anderung erkennen, in welcher Art das Substrat abgebaut wird. Ein
Beispiel mdge das eben Gesagte erlintern. Gehen wir von einem
Tripeptid, z. B. d-Alanyl-glycyl-glycin, aus. Dieses dreht 31° nach
rechts. Wird bei der Spaltung durch Fermente zuerst d-Alanin frei,
dann mufl das Drehungsvermdgen der Ldsung abnehmen, denn das
entstehende Dipeptid Glycyl-glycin ist optisch-inaktiv. Wird dagegen
zuerst Glykokoll abgespalten, dann erhalten wir d-Alacyl-glycin.
Dieses dreht stirker nach rechts als das Ausgangsmaterial, nimlich
+ 50° Der direkte Versuch hat ergeben, daB die peptolytischen
Fermente der normalen Gewebe das genannte Tripeptid in der zuerst
genannten Art abbauen. Dagegen wurde das Tripeptid von PreBsaft
aus Carcinomzellen wiederholt in umgekehrter Weise gespalten. Es
erdfinet sich hier ein weites Feld zu vergleichenden Untersuchun-
gen iiber die Art der peptolytischen Zellfermente normaler und patho-
logisch verinderter Gewebe. '

Damit dieses Gebiet erfolgreich bearbeitet werden kann, ist es not-
wendig, eine grofle Zahl von Polypeptiden aufzubauen, an deren Bau
die in der Natur vorkommenden Aminoséuren beteiligt sind. Es ist
notwendig, alle einzelnen Zwischenstufen, die zum Aufbau kompli-
zierterer Polypeptide fiihren, genau zu kennen, damit man in der





