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Aulfallend ist die leichte Entstehung dieses Dioxyderivates in der 
Sie erfolgt ohne nachweisbare Nebenprodukte und in 

Herr Dr. V ie l i t z  hatte die Freundlichkeit, mich bei der vor- 

Kalischmelze. 
einer Menge von etwas iiber 5Ooh der Theorie. 

liegenden Arbeit durch seine analytische Tiitigkeit zu unterstutzen. 

461. Elmil Fisoher und Frits Braune: 
Perwandlung der d-18opropyl-malonaminellure 

in den optischen Antipoden durch Vertauschung von Carboxyl- 
und S&ureamid-Gruppel). 

(Eingegangen am 16. November 1914.) 
Bei der Vertauschung zweier Substituenten am asymrnetrischen 

Kohlenstoffatom rnuI3 nach der Theorie eine Umkehrung des optischen 
DrehungsvermBgens erfolgen. Wir haben friiher ’) veraucht, diese 
Folgerung zu priifen bei der optisch-aktiven Athyl-isopropyl-malon- 
rrninsiiure, die in den Methylester und dann durch sslpetrige SPure 
i n  den aktiven ~thyl-isopropyl-malonsiiure-monomethylester verwandelt 
wurde. Leider mi0lang die Riickverwandlung dieses Esters in die 
Malonaminsiiure, wail Ammoniak bei gewohnlicher Temperatur nicht 
amidiert und bei hoherer Temperatur komplizierte Vorgiinge statt- 
finden. Wir haben aber jetzt das Ziel auf etwas andrem Wege er- 
reicht bei der Isopropyl-malonaminsiiure (Formel I), die aus dem 
Isopmpyl-cyan-essigester durch Verseifung mit starker Schwefelsiiure 
gewonnen und durch das Chininsalz in die optisch-aktive Form iiber- 
gefiihrt wurde. 

d-Isopropyl-malonaminsiiure d-Isopropyl-malonami~~ure-methylester. 
Die Siiure liil3t sich durch Diazomethan leicht in den Methyl- 

ester (11.) und dieser dnrch salpetrige Siiure in  den optisch-aktiven 
Monomethylester der Isopropyl-malonsiiure (111.) verwandeln. 

I-Isopropyl-malonmethyleRtersiiure. CIsopropyl-malonhydidsaure. 

1) Der Berliner Aksdemie der Wissenscbaften vorgelegt am 25. Jani 1914. 

2) A. 409, 364 [1914]. 
Siehe Sitznngsberichte 1914, 714 und C. 1914. 11, 981. 
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Im Gegensatz zu Ammoniak wirkt D U D  H y d r a z i n  schon bei 
gewohnlicher Temperatur auf den Monomethylester ein und erzeugt 
das optisch-aktive hlonohydrazid der  Isopropyl-malonsiiure (IV.). 
Daraus entsteht durch salpetrige Siiure recht glatt die entsprechende 
Azidverbindung (V.), und sie reagiert niit Ammoniak nuflerordentlich 

c1 Ilr \ c  ,COO11 ’’* H’ \CO.Ns 
I-Isopropyl-malonPzidsiiiire l - l ~ o p i o p ~ l - n i : i l o n ~ m i n ~ ~ u r ~ ~ .  

leicht unter Riickbilduug yon aktiver Isopropyl-malooaminslure. 
Diese hat sich n u n  in der Tat  als der oytische Antipode der ur- 
spriinglich angewundten Siiure erwiesen. 

Das Resultnt kann als eine neue, nicht unwichtige Bestiitigung 
der Theorie des asymmetrischen Kohlenstoffatoms gelteo. Zugleich 
ist damit ein prinzipiell neuer Weg gegeben , eioe optisch-aktive 
Substanz ohne den Umweg iiber die Racemverhindung in den Antipoden 
zu verwandeln. Allerdings wird man das  Verfahren wegen seiner 
Urnstiindlichkeit in der  Praxis wohl niemals fur diesen Zweck be- 
nutzen. 

Alle oben erwiihnten Umwandlungen wurden zunlchst i n  tler 
liacemreihe studiert, um an diesem billigeren hlaterial die experimen- 
tellen Bedingungen festzustellen. Die einzige Operation, die einige 
Schwierigkeiten machte, war  die Verwandlung des Isopropyl-malon- 
amiu-methylesters iu die Isopropyl-malon-methylestersiiure. Wir habeo 
es zweckmiibip; gefunden, die Operation i n  iitherischer Liisung mit 
sog. gasforrniger salpetriger Saure bei Gegennart POD Amylnitrit aus- 
zufiihren. Bei der Behandlung der rrktiren Korper ist Vorsicht ge- 
boten, weil sie Neiguhg zur Racemisierong haben; besondera gilt das  
von der aktiven IsopropSl-malonaminsiiure, die sowohl beim liingereu 
Kochen mit Wasser, als auch durch tiberschussiges Alkali bei ge- 
wohnlicher Temperatur ziemlich leicht racemisiert wird. Wir h:ibeo 
von dieser Eigenschaft Nutzen gezogeu bei der Darstellung der aktiveu 
Saure aus dem Racernkorper uud dadurch erheblicb mehr a l d  die 
HBllte ao d-Verbindung gewonnen. 

d, I-I so  p r o p  y 1- m a1 on :i m i  n sku r e ,  C3 11,. CH (CO . NHi) .CUO€I. 
Als  Ausgangsmaterial ziir Gewinnung der SWure dieot der oacli 

E. F i s c h e r  u n d  E. F l a t a u  ’> hergeatellte Isopropyl-cyaneasip;ester. 
i0 g wercleti mit 350 ccm koilzeritricrtcr Sch~-efelsiiorc 10 Stuncleu auf 

tlcni Wasaerbade erliitzt. Nach tlrm Erknltcn ghBt mati das niir .scliwicli 
gclbbraiin gefiirllte (;eniisch R I I ~  etwn 1.iOO Eis, wobei klmc Lhsun: c ~ i o t r i t f .  

I; B. 42, 2983 [1909]. 



Nach kurzer %it begioot die Krystallisation feioer Nadelo, die durch 
I-stiiodiges Einstelleo i n  Eis-Kochsalz-Miechung begiiostigt wird. Nach dem 
Absaupen und Trockoen betriigt die Auebeute an Rohprodukt etwa 70 g. 
Zur Reinigung wird cs in Kalinmbicarbonatlosung grlijst und mit i t h e r  aus- 
Keschuitclt, um etwas unvertioderten Ester und Amidester zu eotlernen. Beiin 
Aosiiuern fiillt die SHure \\ieder aus. Sie wird aus dcr J1/z-fwhen Menge 
Wasser unter Zusatz von Tierkohle umkrystallisiart, uod scheidet sich dabei 
in briefkuvcrt-Hhnlichrn Foinien aus. Ausbeuto: 50 g oder 76 O/O der Theoric. 
Zur hnalysc wurdc nochmals aus dcr 5-faehen Menge heiBeo Wsssers urn- 
krystallisiert, nod die leingepulverte Snbstnnz im Vakuumexsiccrtor iibcr 
Phosphorpcntoxyd getrocknet. 

0.1232 g Sbst.: 0.2'246 g CO,, 0.0532 g H?O. - 0 1504 g Sbst.: 12.6 ccnl 
N (IrO, 7 j 1  Nm). 

CeHllOIN (145.1). Ber. C 49.62, H 7.64, N 9.66. 
Gel. n 49.72, s 7.56, n 9.63. 

Die I s o p r o p y l - m a l o n a m i o s i i u r e  schmilzt bei 158O (korr.) 
rioter Zersetzung. Sie ist io kaltem Wnaser ziemlich schwer liislicb, 
leicht in heibem. In Alkohol ist sie auch in der Warme ziemlich 
schwer loslich, ebeaso in h e r ,  Acetoo, Essigiither uod Chloroform. 
l o  Petroliither fast unloslich. In Alkali, Ammoniak uod Alkalibicnr- 
booat lost sie sich leicht. Die wiihige L8sunp; des Ammoniumsalzee 
gibt mit Chlorcalcium erst oach einigem Kochen eioeo krystallioischen 
Niederschlag, ebenso wird durch Silbernitrat beim Erwiirmen das 
S i l  b e r s a l z  krystallinisch gefiillt. Mit Bleiacetat gibt die wiil3rige 
Losung der Siiure eine krystailinische Fiillung, die aus riel heiDem 
Wosser in Priemen krystrllisiert. 

d,  1 - I sop r o p y L m a1 o n  a m  i n s ii u r e  - rn e t h y 1 e s t e r , 
C3 Hr CH (CO . NHs) . COOCHI. 

15 g I.;cipropyl-malonatninsciure werdco kin gepalrert, niit 503 g Mcthyl- 
acrtat iibcrgossert und untor Abkiihlung in Eis-I(ocIisalz-~i~chung rino Itlie- 
rische LKsung von Diazometlian (Bus 20 ccm Nitroso-methyl-ul.ethan) zuge- 
gobcu. Unter StickstoffentwicklunK crfolgt bald viillige LBsuog. Die gelLc 
Pliissigkeit wird nun in1 Vakuuni bei gcw6hnlicher Tempratur vardampft 
und dcr weiDo lliickataod auci 75 cctn hceton urukryetullisiert. Die LBsung 
erstarrt bcint hbktihleo in Eis-Kochsale-bIicchung zu einem dickeo Brei feiner 
Nadrlo. husbciite: 13 g. 

0.1613 g Sbst. (bci 15 inm nnd  56" iiber P ~ O S  getr.): 0.3121 6 co?, 
0 1?00 g 11&. - 0.1345 g Sbst.: 10.1 cciu N (19". 765 mm). 

Die cingccogte hlutterlauge gab nocli 1.8 g. 

C , H 1 3 0 3 N  (1.59 11)  R(T. C 5.!.i9. 11 821, N S.81. 
Gcf n 52.77, 1 8.33, D 5.72. 

Der Ester sintert bei 1180 uud schmilzt bei 1210 (kurr.). Er iat 
i n  Wasser leicht lijslicli, ebenso in  Eysigsaure-methylesler und war- 
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mem Aceton, sukressive sch werer i n  Alkohol, Ather, Chloroform 
Petroliither. 

d, I -  I sop r o p J I -  m a I o n m e t h J 1 e s t e r s 11 u r e , 

10 p; Isopropyl-malonxmin-1nethylestr.r werdcn mit 75 ccni Ather 
C H I  .CH(COOCHI).COOH. 

und 

und . .  

5 ccm Wasser fibergossen und unter- ICiihlung rnit Eiswasser gas€Brmige sal- 
petrige Siure eingeleitet, Gia die Fliissigkeit griinblau ist. Daa Einleiten ist 
mehrmalv zu miederholen. bis nach etwa 5 Stunden der Ester unler langsamer 
Stickstoffentwickluiig gelbst ist. h’ach weiterem 14 stundigem Stehen wird 
der Ather unter vermindertern Druck verdampft, wobei ein 61 zuriickbleibt. 
Dicsea wird mit einer IAsung ron Ihliambicarbonat aufgenommen, durch 
Ausiithcrn von indifferenten Stotfcn befreit, dann in vertliinnte Schwefelssure, 
dcr zur Zerstijrung der noch \-orhandenen salpetrigen Siiure Harnstoff zuge- 
setzt ist, eingegossen und die ausgeschiedene Estereaure ausgeithert. D a  sie 
noch etwlts Amidestcr enthiolt, so wurde der gauze ReinigungsprozeS mit 
Bicarbonat usw. wiederholt.. Schliefilich blieb beim Verdamplen des mit Na- 
triumsulfat getrockneten Athers die Estersfinre als farbloses 61, das im 
Hochvakuum destilliert wurde. Es ging unter 0.3 mm Drtick bei einer Bad- 
temperatur von 95-1000 als sahc, farblose Pliiisigkeit fiber. husbeutc: 6.5 g. 

0.1236 g Sbst.: 0.2380 g COs, 0.0840 g € 1 9 0 .  
C1Hla04 (160.1). Ijer. C 52.47, H 7.56. 

Gel. D 52.52, D 7.61. 

d = 1.1055. Die Estersiiure schmeckt udd reagiert sauer. Sie  
ist in Wasser ziemlich leicht loslich, ebenso in Alkohol, Ather und 
Aceton. Auch in Alkali und Bicarbonat lost sie sich leicht. Die 
Losung des Ammoniumsalzes gibt weder rnit Calciumchlorid noch mit 
Silbernitrat schwer lasliche Salze. 

d, l - l s o p r o p y l - n i a l o n h y d r a z i d s a u r e ,  
CsHr.CII(C0.  NII.NH1).COOH. 

4.5 g Isopropyl-nialonmethylastersaure werden unter Khhluog durch Eis- 
ICochsalz-Mischung mit 3 g wmserfreiem Hydrazin iibergossen, dann auf etwa 
20 erwiirmt und durchgeachuttelt, wobei klare Lbsung eintritt. Nachdem das 
Gemisch 24 Stunden bei gcwohnlicher Temperatur gestanden hat, wird das 
iibcrschuvsige Hydrazin untcr vermindertem Druck bei Zimmertemperatur ab- 
destilliert, wobei der Ruckstand zu biisehelfbrmig angeordneten Nadeln er- 
starrt. Dann wird mit 30 ccm Wasser verdiinnt, mit  Essigssure schwach an- 
gesiiuert, die Losung auf etwa 800 erwarmt und mit Bleiacetat versetst. Da- 
durch wird das Bleisalz dar Hydrazidsiiure in gliinzenden Blfittchen gefiillt. 
Nach dem Abkuhlen auf Oo wird abgesaugt und mit kaltem Wasser ge- 
waschen Ausbcute: 72 g. Zur Gewinnung der freien Siiure wurden 7 g 
des Bleisalzes fein gepulvert, i n  50 ccm Wasser suspendiert, auf 800 erwiirmt 
und Schwefelwasserstott eingeleitet. Ails der heiIJ filtrierten uud unter ver- 
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mindertem Druck eingeengten Fliissigkcit fir1 die Hydrazideiiure krystallinisch 
aus und wurde durch UmlBsen BUS etwa 25 ccm hriBem Wmser in gliinzen- 
don Blattchen erhalten. 

0.1370 F[ Sbst. (V, Stunden bci 15 nini und 78O iibcr PSOS getr.): 0.2250 g 

Ausbente: 4 g. 

COz, 0.0920 g HsO. - 0.1022 g Sbst.: 15 2 ccm N (17O, 762 mm). 
Ber. C 44.97, IF 7.56, N 17.50. 
Gef. D 44.79, s 7.52, D 17.34. 

CsBls08N, (160.12) 

Die I s o p r o p y l -  ma lonhydraz ida i iu re  schmilzt gegen 172O 
(korr.) unter Gasentwicklung. Sie ist in kaltem Wasser schwer, in 
heidem leicht lbslich und krystaliisiert daraus beim Erkalten in gliln- 
zenden Tiifelcben. In Ather, Alkohol, Essigiither und Reneol lost sie 
sich sehr schwer, in Petrolither fast gar nicht. Die ammoniakaliache 
Lbsung gibt mit Chlorcalcium beim Kochen eioen krystallinischen 
Niederschlag. Silbernitrat gibt keinen Niederschlag, drgegen tritt all- 
miihlich Reduktion ein, die i n  der Hitze sofort unter Spiegelbildung 
erfolgt. 

U m w a n d l u n g  d e r  d , l - I sop ropy l -ma lon  hydrnz ids i iu re  in  d i e  
Azid-  und  Amidsiiure,  

Ca H i  \ ,-.-.CO OH CaH,\ ,COOH -+CHT\ ,COOH . 
H’ \CO.NH.NHI -+ H/ ‘\C0.Na HA c \ ~ ~  .NH, 

1 g Isopropyl-malonhydrazidsiiure wird fein gepulvert, in einem 
Scheidetrichter in  15 ccm Wasser suspendiert und auf Oo abgekiihlt. 
Hierzu gibt man 0.5 g Natriumnitrit und schiittelt etwa 10 Minuten, 
bis vollkommeoe Lbwng eingetreten ist. Dann wird mit 2 ccm 5-n. 
Schwefelsiiure angesiiuert und dns audallende 61  sofort ausgeiithert. 
In die iitherische Losung leitet man unter Eiskiihlung gasformiges 
Ammoniak im Uberschu8. Der h e r  wird nun entweder von den 
abgeschiedenen Krystalleo abgegossen oder bei gewohnlichem Druck 
verdampft. Der zuriickbleibende Krystallbrei wird in wenig Wssser 
gelrist und mit Salzsiiure angesiiuert, wobei Stickstoffwasserstoffsiiure 
entwickelt wird, und die Isopropyl-malooaminsiiure sich krystallinisch 
abscheidet. Sie wird nus 5 ccui heiBem Wasser umkrystallisiert. Aus- 
beute: 0.6 g oder C 6 O h  der Thcorie. 

0.1303g Sbst. (iiber NacLt im Vacuum iiber PIOJ getr.): 0.2367 g COs, 

CeHl,OaN (145.1). Ber. C 49.62, H 7.64. 
Gef. s 49.54, 7.59. 

0.0884 g HsO. 

Die Siiure besitzt die gleichen Eigenschaften wie das Ausgaogs- 
material; eine Mischprobe zeigte keine Depression des Schmelzpuakts 
(1580 korr.). 
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D a r  s t e 1 I 11 n g d e r r e  c h t sd  r e h en d e  n Is o p r  o p y 1. meal o n am i n - 
siiu re. 

Fur die Spaltung der Racernverbinduug diente das Ch in insa l z .  
Dabei ist es zweckmiinig, bich erst im Kleinen Krjstalle eines miig- 
lichst reinen Salzes der d-Siiure zu yerschaffen, indem insn 2 g Racem- 
verbindung rnit 5.22 g Chinin in 40 ccm hei(3em Wasser liist und die 
in der Kiilte ausgeschiedenen Krystalle 3-4-ma1 aus heil3em Waaser 
umliist. Fur die grol3e Operation werden 134 g d,l-Verbindung mit 
350 g wasserhaltigem Chinin in  2750 ccm heidem Wasser geliist, dann 
etaaa sbgekiihlt und Impfkrystalle eingetragen. Bald beginnt die 
lirystallisation, iind venn man schliedlich uber Nacht im Eiaschrank 
stelren IiiBt, so ist die Flussigkeit von einem dicken Brei feiner, rneist 
kugelfiirmig angeordneter Nndeln erfullt. Ausbeute: 180 g (Theorie 
216 7 g). Die Mutterlauge enthiilt das Salz der I-Siiure, auf deren 
Isolierung wir verzichtet haben. Man kann sie aber zur Gewinnung 
von neuen Mengen der &Verbindung benutzen. Schon beim sochen- 
langen Stehen der hlutterlauge erfolgt vieder neue Krjstallisation des 
Chininsalzes der d-Siiure, die offenbar allmiihlich unter diesen Bedin- 
gungen entsteht. Rascher geht es beim liingeren Kochen der Flussig- 
keit. Endlich haben wir die Umwandlung durch Alkali benutzt. um 
ails der Mutterlange Racemkorper zuruckzugewinnen. Zu dem Zweck 
wurde die Mutterlauge mit 10 n. Natronlauge versetzt, bis alles Chinin 
gefiillt war, dann abgesrrugt, nochmals die gleiche Menge Natronlauge 
zugefugt und 3 Tage bei gewohnlicher Teniperatur aufbewahrt. Dann 
wurde die Flhsigkeit mit SalzsHure schwach angesiiuert, unter ver- 
mindertem Druck stark eingeengt uud ein UberschuD von Salzsiiure 
zugeldgt, worauf die racemische Isopropyl-malonaminsiiure rasch 
krystallisierte. Abgesehen von unvermeidlichen Verlusten ist die Aus- 
beute an diesem regenerierten Produkt sehr befriedigend. 

Um aus dem oben erwiihnten krystallisierten Chioinsalz die freie 
d-Iso p r o  p y l -malo  n am i n s Hure zu bereiten, ist einige Vorsicbt ge- 
boten. 20 g Salz werden rnit 300 ccm Chloroform und 300 ccm Wasser 
iibergossen, das Geminch rut Oo abgekiiblt, nun mit 85 ccm “ I 2  Natron- 
lauge versetzt und kriiftig durchgeschiittelt, wobei das i n  Freilieit ge- 
setzte Chinin VOD dem Chloroform gelost wird. Die wiihige Schicht 
wird sofort von dern Chloroform getrennt, nochmals rnit 50 ccm Chloro- 
form durchgeschuttelt, wieder getrennt, das suspendierte Chloro€orm 
durch Ausschiitteln mit Ather entfernt und nach Abheben des Athers 
sofort rnit 45 ccrn n.-Salzs%ure versetzt. Alle diese Operationen solleu 
rasch und bei niederer Temperatur ron statten gehen, um moglichst 
Xacemisierung der aktiven Siiure durch das Alkali zu rermeiden. 
SchlieOlich wird die saure Fltissigkeit bei etwa 10-15 mm Druck 



3187 

stark eiogeengt. Dabei scheidet sich die aktive Siiure in  diinneo, 
farblosen Prismen ab. Ausbeute etwa 280i0 vom angewandten Cbinin- 
snlz. 

Zur Analyse wurden 2 g aus 15 ccm beiSem Wasser rasch umkrystalli- 
siert und in1 Vakuumexsiccator iiber Phosphorpentoxyd getrocknet. 

N (22.50, i57 mm). 
0.1687 g Sbst.: 0.3062 g COa, 0.1161 g HaO. - 0.1529 g Sbst: 13.1 CCDI 

Cs1l1,O3N (145.1). Ber. C 49.62, H 7.64, N 9.66. 
Gef. B 49.50, * 7.70, n 9F9. 

Die Siiure schrnilzt ebcoso wie die Racemverbindung bei 158O 
(korr.) unter Zersetzuug, sie ist in Wasser etwas schwerer lbslich uod 
zeigt auch andre Krystallform, d. h. Prismen; dagegen ist sie sonst 
dem Racemkorper sehr Eibnlicb. Sie dreht sowohl in  Wasser ah auch 
in Alkohol nach rechts. Genauer bestimmt wurde die Drehung i n  
alkoholisrher Losung, wobei sich ergab, dnl3 dieselbe von der  Kon- 
zentration rbhiogig ist. 

0.1195 g Sbst. Gesamtgenicht der LBsung 2.7752 g. Mithin Prosent- 
gehrlt 4.31; d:'-0.8112. Drehung im I-dm-Rohr bei 180 und Na-Licht 
1.740 nach rechts. 

0.1178 g Sbst. Gesamtgewicht der h u n g  5.8759 g. Midilhin Prozent- 
gehnlt 4.09; di8 = 0.8111. Drehung im 1-dm-Rohr bci 180 und Na-Licht 
1.64O nrch rechts. 

0.7961 g der vorliergehenden LBaung, cnthaltend 0.0326 g Siiure, wurden 
auf das Gesamtgewicht 1.6171 K verdiiont. Mithin Prozentgehalt 2.02; d: 
= 0.8064. Drehiiug im I-dm-Kohr hei 18O und Na-Licht 0.760 nach rechts. 
Mithin [t7]g = + 46.52O. 

Obige Bestinimiingen sind mit uoserem reinsten Prtiparat ausgeiuhrt. 
Ob sie wirklich das Maximum der Drehung geben, ist wegen der grohn 
Neigung der Siiure zu teilweiser Racemisierung schwer zu sagen. Wir haben 
auch eine Drehuog bestimmt liir dic L6sung der Siuie In der fur 1 Mol. be- 
rechneten Menge Natronlauge. 

0 2315 g Sbst. in 1.669 p, n.-Natronlauge gel6st. Gesamtgewicht 1 9007 g; 
df = 1.04. Drehuog iin 1-dm-Kohr bei 180 und Na-Licht 1.60° nach rechts. 

Mithin [ti]'," = + 12.63O. 

Mithin [UJF = + 49.81O. 

Hithin [a]: = + 49.40°. , 

Nnch 41 Stunden war die Drehung unveriuindert. 
In neutraler Lbsuog findet also keine Racernisierung stntt. Wie 

leicht die SHure aber durch beiBes Wasser oder durch uberschussiges 
kaltes Alkali racernisiert wird, zeigen folgende Versuche: 

Eine Skure von [a]: = + 45.50 wurde mit der 50-fachen Menge Wasser 
im gescblossenen GefirD 3 Stunden aut 1000 erhitzt. Die dnrch Einengen im 

Takunm wiedotgewonnene Stiure zeigte [a]: = + 3 80, war also zn mehr als 
900/, racemisiert. 



0.1779 g (1 Mol.) d-Amidsiluro (+ 45.50) wurden in 1.8961 g a-Natron- 
lauge (etws 1.5 Mol.) gelost. 10 Minuten nach Zugabo dee Alkalis war  
a = + 1.130, nach 5 Stunden + 1.030, nach 21 Stunden +0.7S0, nlrch 5 Tagen 
uur noch +0.080. Die nach dieser %it wiedergewoonene S h r e  zeigte in 
Alkohol keino merkliche Drehung mehr. 

0.1982 g (1 Idol.) S h r o  (+45.50) in 5.6096 g n.-Natronlauge (etwa 2 Mol.) 
gekst, zeigte 10 Minuten nrch der AuflBsung n = + 0.910, nach 6 Stunden 
0.620, nach 22 Stunden 0.280, nxch 40 Stunden 0.030. 

V e r w  a n d l u n g  d e  r d - I s o p r o p y l - m a l o n a m i  n s i i u r e  i n  d i e  
I s o p  r o p y 1- rn a1 o n sl iu  re. 

0.5 g AmidsZiure ([u]: = + 440) wurden fein gepulvert, mit 8 ccm 
Wasser iibergoasen uud bei Oo gasfiirmige salpetrige Siiure eingeleitet, 
bis die Flussigkeit blau gefiirbt war. Das Gemisch blieb dann 2 Stunden 
bei 18O stehen, wobei die AmidsZiure vollig in LZisung ging und 
schliefilich die Stickatoffentwicklung zu Ende kam. Die Fliiesigkeit 
wurde jetzt mit etwas Schwefelsaure und Harustoff versetrt, urn die 
noch vorhandene salpetrige SHure zu zerstoren, dann ausgeiithert uod 
der Ltherische Auszug rnit Natriumsulfat getrocknet. Beim Verdampfen 
des Athers blieb die Isopropyi-malonsiiure ah  krystalliuische Masse 
zuriick. Ihre  konzentrierte, direkt hergestellte, waI3rige Losung zeigte 
im 1-dm-Rohr keine wahrnehmbare Drehuag. Der  Schmelzpunkt 
lag bei 87-88s0. Auch die groI3e Loslichkeit des Priiparates in 
Wasser, Alkohol iind Atber sonie  die geringe Liislichkeit des Calcium- 
salzes stimmen rnit der Beschreibung der SZiure von C o n r a d  und 
B i s c h o f f ' )  uberein. 

d-1s o p r o p y  1-m a1 o n n m i n s a u r e -  m e t  h y le  s t er. 
Darstellung im wesentlichen wie beim Racemkorper. 15 g d-Iso- 

propyl-malonarninsaure ([.ID = + 44O) wurden fein gepulvert, in 
300 ccm Methylacetat suspendiert, auf - 15O abgekuhlt und mit eioer 
Liisu~g von Diazometban (aue 2Occm Nitroso-methyl-urethan) in 100ccm 
Methylacetat allmiihlich versetzt. Unter Stickstoffentwicklung ging die 
Siiure in Liisung, die zum SchluB gelb blieb. Als sie unter vermin- 
dertem Druck verdampft wurde, schied sich der Ester in feinen Na- 
deln ab. Er wurde in 75 ccm warmem Aceton geliist und durch starkes 
Abkiihlen wieder ausgeschieden. Ausbeute : 14 g. 

0.1202 g Sbst. (im Vakuumexsiccator iiber PIOS getr.): 0.2320 g CO2, 

C , H l a O ~ N  (169.11). Ber. C 53.79, H 8.24. 
Gef. a 52.64, B 8.24. 

18 

0.0885 g H ~ O .  

*) A. 204, 144 8801. 



Dasselbe Pdparat diente fiir lolgende optische Bestimmung in alkolio- 
lischer L6sung. 

0.1513 g Sbst. Gesamtgewicbt der L6snng 1.7109 g. Mithin Prozcwt- 
gehalt 8.843; d = 0.8142. Drehung in I-dm-Kohr bei 18O I+ Na-Iichl 
3.990 nach rechts. 

Nach dem Umkrystallisieren aus der 7-fachen Ycnge Essigtither war das 
Drehnnpvetmijgen nnverlindert. 

0.1290 g Sbst. Gesamtgewicht der alkobotihen L6st1ng 1.3408 g. Mit- 
hin Prozentgehalt 9.26; di6= 0.8177. Drehung in l-dm-Rohr bei 18O liir 

Na.-Licht 4.350 nach recbta. Mithin [a): = + 55.290. 

Wir mussen es aber aiich hier uneutjcbieden lassen, ob diese 
Zahlen den H6chstwert goben, da  in vielen Fiillen, wo Mischkrystdle 
vorliegen, die vollige Reinigung solcher Korper schwierig oder un- 
moglich ist. Der Schrnelzpunkt des Priiparates lag bei 141' (korr.), 
also 200 h6her als der der Racemverbindung, der es im ubripen sehr 
gleicht. 

1 -I so p r  o p y 1 - m a1 on m e t h y l  e s t e r s  iiu re. 
5 g aktiver Amidester ([a]: = + 55.33 wurden in 50 ccm dther 

suspendiert, mit 6 ccm Amylnitrit und einigen Tropfen Wasser ver- 
setzt und in die durch Eis gekiiblte Flussigkeit gasformige salpetrige 
Siiure bis zur schwacben BlaufLrbung eingeleitet. Im Verlauf von 
4-5 Stnnden ging der Amidester unter langsamer Stickstdfentwick- 
lung in Liisung; es war nber notig, wiihrend dieser Zeit noch zweimal, 
wenn die Stickstoffentwicklung zu sch wach wurde, kurze Zeit salpetrige 
Siiure einzuleiten. SchlieQlich blieb die klare Losung noch 14 Stunden 
bei 18O stehen. Das ist niitig, u m  die Reaktion gr68tenteils zu Ende 
zu fiihren. Jetzt werden der i t h e r  und der grZidere Teil des Amyl- 
nitrits unter geringem Druck bei gewiihnlicher Temperatur abdestilliert 
und der Ruckstand mit einer kalten Losung von Kaliumbicarbonat 
aufgenommen. Der Vorsicht halber kann man diese Losung mit 
Methylacetat ausschiitteln, um etwa unveriinderten Amidester zu ent- 
fernen. Die schwach gelbe wiidrige Msung wird dann solort in iiber- 
schksige, lralte Schwefelsiiure, die etwas Harnstoit enthllt, einge- 
gossen, das abgeschjedene 61 ausgeiithert und die atherkche Losung 
mit Natriumsulfat getrocknet. Beim Abdarnpfen des i t he r s  bleibt die 
aktive Estersiiure als schwach gelbes 01. Ausbeute: 4 g. Will man 
die Siiure andpenrein haben, so muB sie, wie beim RacemkSrper 
beschrieben, im Hochvakuum aus einem Bade von 95-105O destilliert 
werden. Das einmal destillierte Priiparat drebte im lh-dm-Rohr 
bei 18O fur Natriumlicbt 0.48O nach links. d 2 -  1.105. Mithin 

Mitbh [a]: = + 55.410. 

18 [ u ] ~  = - 0.87'. 
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Vie1 starker, aber umgekehrt ist das Drehuogsverniiigeo der al- 

0.1711 g Sld. gelijst in  1.1335 K n.-Katronlauge (1 hlol.). cfesamtpewicht 
Mitlrin Prozentgehalt 9.62: .di8 = 1.044: Dreliuop in1 1-dm-Robr 

kalischen Liisung.. 

1.7774 g. 

bpi 180 fiir Na-1,icht 3.860 nrch rechts. Mithin = + 38.4". 
Wir 11gen ahcr auf diese Zahlen lteiocn besonderen W r i t ,  denn bci noch- 

maliger nestillation obigcii . Pllipsrntcs war dns Drdiungsvermi,gc!n aiiY 

ftz]: = - 0.440 gesunken. 
lh schcint SISO bei cler Destillation doch eine teilweise Verwandlnnp vor 

Rich xu geehen. Die .\oalyse tles zweimal deatilliertcn dlos gal) die richtigen 
\Verb. 

0.1403 g Sbst.: 0.2688 g COS, 0.0957 g H?O. 
C,HI20, (160.1). Ber. C 53.4'i, 1i 7.56. 

Gcf. a 52.29, m 7.61. 
F5r die weitere Verarbeitung der aktiven Estersaure haben wir 

sie nicht destilliert, saodern das beim Verdrmpfen des Athers zuruck- 
bleibende 01 direkt benutzt. 

1 - Is0 p r opy 1- m a1 o n  h y d r a z  i dsii ur e. 
4 g nicht destillierte aktive Estersiiure werdeu sorgfiiltig durch 

Eis-Kochsalz-Mischung gekfhlt und allmiihlich mit 2 3 ccni wasserfreiem 
Hydrazin versetzt. Dabei entsteht eioe gelbbraune Liisung, deren 
Fiirbung von Verunreinigungen, wahrscheinlich Nitto- oder Nitroso- 
verbindungen, herruhrt. Diese Mischuog wird 15 Stunden bei ge- 
wohnlicher Temperatur aufbewahrt, wobei sie rneistens gelatiniert; 
eiomal war sie auch partiell krystallisiert. Man lost dann in 40 ccni 
Wasser, iibersattigt schwach mit Essigsiiure und fiillt init 20 ccni 
2-11. Bleiacetatlosung. Der Farblose, krystallisierte Niederschlag nird 
nach den1 Abkiihlen auf Oo abgesaugt. Ausbeute: 5 g. Urn daraus 
die Hydrazidsaure zu isolieren , haben wir das feiogepulverte Salz 
nicht wie beim Racemkiirper rnit Schwefelwasserstoff in  der Wiirme 
zersetzt, soodern mit 35 ccm n.-Schwefeldure 1 Stunds bei gewohn- 
licher Ternperatur geschuttelt und vom Bleisulfat abgesaugt. Im Filtrnt 
befindet sich die Hydrazidsiiure als Sulfat. Fugt rnno zur Binduog 
der Scbwefelsiiure 15.6 ccrn n.-Natronlauge, so fallt die Hydrazidsiiure 
soiort- krystallinisch ails und wird nach dern Abkiihlen auf Oo abge- 
saugt. Ausbeute: 2.5 g. Zur Reinigung wird rasch aus der 10-fachen 
Menge heiden Wassers umkrystallisiert. 

0.1465 g Sbst.: 0.2409 g Cog, 0.1OOO g HgO. - 0.1462 g Sbst.: 22.2 ccrn 
N (220. 717 mm). 

C~H1~O:~& (160.12). Ber. C 42.97, H 7.56, N I i . , jO.  
Gef. * 44.85, * 7.64, m 17.22. 
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Das Priiparat scbmilzt wie die Racemverbindung bei 172O (korr.) 
unter Zersetzung. Es dreht in wii0riEer Liisung nacb links. Da es 
aber sowobl in Wasser, wie i n  Alkobol recbt scbwer loslicb ist, SO 

wurde fiir die geoauere Bestimmung die Losung i n  Salzsiiure benutzt. 
Die Beobacbtungen zeigen, daB das Praparat keineswegs optiscb rein 
war, denn nach dem Unikrystallisieren der freien Siiure aus Wasser 
stieg die Drebung der Losung in  n.-Solzsiiure. 

0.1485 p nicht umkrystallisiorte Sfiure. Go3nmtgewicht 1.6029. Mithin 
Yrozcntgehnlt 9.26; dza = 1.0395. Drchung im 1-dm:Rohr bvi 22n fiir Na- 
Licht 2 06O nach links. Mithin [a]: = -21.39O (in n.-Salwkure). 

Nach cinmrligcm Umkrystallisieren war [a]: = -24.3*. Kach noah- 
maligem Umkrystallisieren dcr Hydrazidsiuro ous '20 ccm heiBem Wasser war 
die Drchung nuf -228.70 geatiegen. 

Obigo Zahlen kiinnen also nur zur rorlguligen Orientierung dienen. Far 
die Gewinnnng oiner optiuch-reinen HpdrazidsHure wird man wohl Sdze mit 
Alkaloiden herstellen miissen, wozu uns bisher das Material gcfehlt hat. 

Die weitere Verwandlung der aktiven Hpdrazidsiinre in die 
I-Azidsiiure und die l-Isopropyl-malonaminsiiure ist i n  dem folgenden 
summarischen Versuch beschriehen. 

D i r e k t e  U m w a n d l u n g  d e s  d-1sopropyl .molonamins i iure-  
m e t h y l e s t e r s  i n  d i e  I-IJopropyl-nralonamiusi iure.  

Die Verwandlung der d-Isopropyl-malonaminsiiure in den Amid- 
ester geht quantitativ und nabrscheinlich oboe Racemisation von- 
statten. Um nun feststellen zu klioneo, mit welcheni Erfolg von bier 
an die Verwandlungen bis zur l-Isopropyl-malonaminsiiure stattiinden, 
baben wir folgenden Veraiicb ausgeliihrt, bei dem einerseits Racemi- 
sation miiglicbst Termieden und andrerseits die Reinigung der Zwischen- 
produlite auf die notwendigsten MaBregeln bescbrinkt wurde, um die 
Ausbeute nicht z u  sebr herabzudriicken. 4 g d-I'sopropyl-malonamio- 
methylester ([a]: = + 55.3) wurden mit 40 ccm Atber, 5 g Amylnitrit 
und einigeo Tropfen Wssser versetzt, dann bei Oo zwei Minuten ein 
rnaeiger Strom von gasfarmiger, salpetriger Shire eingeleitet. Die 
Mischung blieb bci Zimmertemperatur steben. Als nach zwei Stundeu 
die SticlistofientwickIunR fast aufborte, wurde nochmals einige Minuten 
salpetrige Siiure eingeleitet. Nach weiterem dreistundigen Stehen bei 
Zimmertemperatur war der Ester bis auf einen ganz geringen Rest 
gelast. Der Ather wurde nun nbfiltriert, stark abgekiiblt, dann mit 
einer Mischung von 20 ccm kaltgesiittigter Koliumbicarbonstlosune: 
iind 10 ccm Wasser kriiltig durcbgescbuttelt, die abgehobene wiihige 
Losung nochmals rasch ausgeiithert, abermals abgeboben und nun 
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sofort mit verdiionter Schwefelsiiure unter Zusatz von etwas Harn- 
stoff angeshert. Die ausgeschiedeoe Estersiiure w urde ausgeiitbert, 
der dtber unter vermiodertem Druck verjagt und das bl im  Hoch- 
vakoum drei Stunden uber Phosphorpentoxxd getrocknet. Ausbeute : 
2.1 g, also erheblich weniger als bei dem friiheren Versuch, wo die 
Behandlung mit salpetriger Siiure vie1 liioger dauerte. Aber die fruh- 
zeitige Unterbrechung der Operation hatte hier den Zweck, nacbtriig- 
liche Racemisation zu vermeiden. Die 2.1 g Estersiiure wurden nach 
starkem Abkuhlen mit 1.1 g wasserfreiem Hydrazin rermischt, dana 
14 Stunden bei 1 8 O  aufbewabrt rind aria der gelatinosen Masse, wie 
zuvor bescbrieben, das B 1 e i sa l z  der Hydrazidsiiure dargestellt. Aus- 
beute: 2.6 g. Das gepulverte Bleisalz wurde rnit 21 ccm n.-Schwefel- 
siiure eine Stunde gescbuttelt, das Bleisulfat abfiltriert und die Mutter- 
lange mit 1 1 ccm n.-Natroolauge neutralisiert, wobei. die Hydrazidsiiure 
zum grohen Teil krystallioiscb ausfiel. Ohne diese zu filtrieren, 
wurde die Flussigkeit nach dem Abkublen auf 0 0  rnit 0.75 g Natrium- 
nitrit versetzt, bis zur Losung der Hydrazidsiiure geschiittelt und die 
klare Flussigkeit mit 10 ccm n.-Schwefelsiiure versetzt. Dabei fie1 die 
aktive Azidsiiure olig aus. Sie wurde ausgeiitbert ond in diese iitherische 
I16sung uoter Eiskuhlung gasformiges Ammoniak im fjberschul3 ein- 
geleitet. A1s dann der Ather unter vermindertem Druck verdampft 
wurde, blieb ein farbloser krystollioischer Ruckstand. Er wurde in 
5 ccm Wasser ge16st und die Flussigkeit bei Oo mit verdiinnter Salz- 
siiure aogesauert, wobei sofort die 1.IsopropJ.l-malonaminsiiure kry- 
stallinisch aristiel. Sie wurde nacb balbstundigem Stehen bei 0 0  ab- 
gesaugt und rnit eiskaltem Wasser gewascheo. Ausbeute: 0.5 g. 
Dieses Priiparat diente direkt fur die Analyse und optische Hestimmung. 

0.1124 g Sbst. (bei 56O und 15 mm fiber PzO5 getr.1: 0.2036 g C01, 
0.0781 g Ha0.  - 0.1163 g Sbst.: 10.0 ccm N (180, 751 mm). 

C6H1(O~N (115.1). Ber. C 49.62, €i i.64, N 9.66. 
Gel. n 49.40, 7.18, 2 9.83. 

0.1 105 g Sbst. Gesamtgewicht dcr alkoholischen Liisung 2.4409. Mithin 
Prozentgehalt 4.52; d;' = 0311. Drvhung im  I-hi-Rohr bei IS0 firr Na-Licht 

1.630 nach links. Mithin [a]g = - 44.400. 

Einc zweitc Uestimmung gab [a]',' = - 44.550. 
Das Priiparat war also optisch nahezu rein. Die Ausbeute betrug 

allerdiogs nur 13.7 O/O der Tbeorie. Der Hauptverlust hat wobl statt- 
gefunden bei der Bebandlung des Amidesters rnit salpetriger Siiure, 
wo der Versuch absichtlicb vor Beendigung der Reaktion unterbrochen 
wurde. Weitere Verluste sind sicherlich entstanden bei der Fiillung 
der Hydrazidsiiure als Bleisalz und bei der schlieDlichen Krystalli- 
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aation der 1-Isopropyl-malonaminsil.ure; aber wahrscieinlich hat bei 
diesen verschiedenen Krystallisationen auch eine Entfernung von 
Racemkorper stattgef unden. 

Jedenfalls beweist der Versuch, daB man anch bei . ziemlich 
empfindlichen optisch-aktiven Substanzen eine ganze Reibe von Ver- 
wandlungen vornehmen und mit leidlicher Ausbeute ein optisch fast 
reines Endprodukt gewinnen kaon. 

462. Blmil Fiaoher: ober 'PhoaphorelLureeeter de8 Methyl- 
glucoside und Theophyllin-gl uooside '). 

(Eingegaogen am 16. November 1914.) 

Die eiofachsten Nucleinsauren, welche meist N uc leo t ide  genannt 
werden, sind bekanot lich aus Purinen oder Uracilen, Zuckern und 
Phosphorskure zusammengesetzt und von einigen derselben, z. B. der 
Inosinsfure und Guaoylakure, weiB man sicher, da6 die Phosphorskure 
mit dem Zuckerrest verbunden ist. Nachdem die Syntheae von Glucci- 
eiden der Purine gelungen war, lag es nahe, sie noch mit Phophor- 
siiure zu kuppeln, um k i in s t l i che  N u c l e o t i d e  zu gewinnen. Ein 
solcher Verauch ist schon von H e l f e r i c h  und mira) angestellt; aber 
nur flhchtig beschrieben worden, weil das Produkt aniorph war 
und die Analyse kein eindeutiges Resultat gegeben hatte. Inzwischen 
habe ich den Vorgaog genaiier studiert und eine Theophyllin-glucosid- 
phosphorsiiure Refunden, die hhbsch krystallisiert und allem Anschein 
nach eiu einheitliches chemisches Individuum ist. Um diesen ErEolg 
zu erzielen, war es aber notig, ein abgeandertes Verfahren fur die 
Einfiihruog der Phosphorsiiure auszuarbeiten. 

Die iiltesten Angaben tiber die Bildung einer Verbiodung von 
Glucose mit Phosphorsgure gehen wohl aut M. B e r t h e l o t * )  zurtck, 
der ein solches Priiparat durch Erhitzen von Glucose mit sirupformiger 
Phosphorsiiure auf 140° in kleiner Menge erhalten haben will. Aus- 
fiihrlichere Beobachtungen verdankt man D. Amato'), der aus einem 
schon voo seinem Lehrer H. Schiff durch Einwirkung von Phosphor- 
oxychlorid aut Helicin erhdtenen Rohprodukt eine Glucose-phosphor- 
saure isolierte, 1-00 der er ein Natrium- und zwei Bleisalze analysierte. 

I) Der PreoB. Akademie der Wieseoschaften rorgetragen am 25. Jnni 
nud zum Druck vorgelegt am 30. Juli 1914. Vergl. Sitzungsber. S. 905 und 
C. 1914, 11, 1050. 

9 G. 1, 56 [1871]. 3 B. 47, 210 [1914]. *) A. ch. [3] &I, 81 118581. 




