
245 1 

nlidelchen. Beim Umkrystallisieren aus Essigester stieg der Schmelz- 
punkt auf 164O (k. Th.) ohne Zersetzung. Das aus Allantoxaidin 
vor einiger Zeit erhaltene Praparat war schon bei 158" geschmolzen. 
Es zeigte sich aber, d a 8  sein Schmelzpunkt durch nochmaliges Um- 
krystallisieren ebenfalls auf 164O gebracht werden kann. Ebenso lag 
der Schmelzpunkt eines Gemisches beider Praparate. Auch ihre  
Liisliabkeitsverhaltnisse waren gleich. 

Versuch z u r  D a i s t c l l u n g  v o n  1 - N e t h y l - o x o n s i u r e .  
Das als Ausgangsmaterial dienende 1 - M e t h y l - a l l a n t o i u  ist vie1 

schwerer zuganglich als sein Isomcres. Wir stellten es nach der Vorschrift 
von E. F i s c h e r  und Pr. Ach' )  her; nur gingen wir von wt-Methyl-harnsaurec 
aus, statt von DC-Methyl-harnsBureu. Wir erhielten aus 40 g nur 4 g Roh- 
produkt, tlas nach Umkrystallisieren aus Wasser 2 g reines 1-Methyl-allantoin 
lieferte. Schmp. 2560 (k. Th.) unter Zersetzung; F i s c h e r  und d c h  gaben 
255'2590 (korr.) fhr  schnelles Erhitzen an. 

2 g 1-Methyl-allantoin wurden in 22 ccm n-Kalilauge und 5 ccm Wasser 
gelijst. Unter Kuhlung durch Eis wurde eine Lasung von l.? g Kalium- 
permangauat in 5 ccm Wasser hinzugesetzt, worauf bald Parbumschlag zu 
grun erfolgte. Nach zwei Stunden Kiihlens wurde vom Mangandioxydhydrate 
abqesogen, und das farblose Filtrat bei Unterdruck auf dem Wasserbade 
stark eingecngt. Beim Abkiihlen behied sich 0.9 g Kalinmsalz ab, aus dem 
mit Salzsaure die freie Saure erhalten wurde. Sie crwies sich als O x a l s i u r e .  
%n weiteren Versuchen feblte es uns an 1-Methyl-allantoin, 
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Zur sicheren Aufklarung der Forrnel des A l l a n t o i n s  (1.) er- 
scheint eine genaue Kenntnis seiner Methyl-Abkommlinge erwunscht. 
Uber diese ist erst verhaltnismiiflig spiit gearbeitet worden; und ihre 
Reihe ist auch jetzt noch recht luckenhaft. Zuerst wurde das 1 - M e -  
t h y l - a l l a n  t o i n  von Hill*) dorch Oxydation der 3-Methyl-harnsaure 
erhalten. Fast ein Vierteljahrhundert spater entdeckten E. F i s c h e r 
und Fr. A c h 3 )  das 3 - M e t h y l - a l l a n t o i n  und stellten die inter- 
essante Tatsache fest, da8  es sowohl bei der Oxydation der 1-Methyl- 

1) E. F i s c h e r  und Fr. A c h ,  I3. 32, 2748 [1899]. 
1) H. B. Hi l l ,  B. 9, 1090 [1876J. 
5) E. F i s c h e r  und Fr. A c b ,  B. 32, 2745 [1899] 
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harnsaure wie der 7-Methyl-hnrns5ure entsteltt, wiihrend 3-Methyl-ham- 

( 7 )  (6) 
NH-CO 

NB-C - N II - , 
(8) ( i )  (6) (:I) (1) ( 6 )  0 c <, I(.? (1) 
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1. I >co r3 (9) I co - N TI OC-NH 

(4) ..a (0  (:{I 
Allantoin spiro-Dihgdantoin 

skure und !) Methyl-harnskure dns H i l l  sche I-Methyl-allantoin lieferu. 
Fur alle l'ersuche z u r  Aufklarung des Mechanismus, nach dem sich 
die Allantoine aus den JIarnsLuren bilden, ist dieser Fund grundlegend 
geblieben. Wichtig fur die Formulieruug des 3-Methyl-allantoins wurde 
seine Reduktion zu 3-Methyl-hydanfoin und seine Synthese') aus 
3-Methyl-hydantoin, HarnstofE und Brom. 

Der bis dahin benutzte Weg bestand in der alka!ischen Oxydation 
von Harnsiiuren. Eine weitere Moglichkeit zur Herstellung von Me- 
thyl-allantoinen war die Methylierung methyliirmerer Allantoine. So 
kann Allantoin uber seiu Silberaalz mit Methyljodid zu 3-Methyl-allarr- 
toin methyliert ') werden; als Methylierungsmittel eignet sich auch fur 
priiparative Zwecke bessm dns Dimethylsiilfat '). \Vie im Folgenden 
beschrieben ist, kann 1.6-Dimethyl-allantoin mit 1)ia.zo-methan zu 
1.3.6-Trimethyl-allantoin, und l.S-Dimethpl-ailantoin auf die gleiche 
Vl'eise zu dem bisher unbekannten 1.3.X-Trinieth~l-al l~ntoin methyliert 
werden. Bei diesen Methylierungen tritt das neue hfethyl an den in 
3 stehenden Stickstoff zwischen die beiden CO. 

Zu weiteren Methyl-aliaotoir?en fuhrte ein Studiuin des ICuffrin-hb- 
baua. Es konnte gezeigt werden, dafl ein bis dahin riitselhsftes 
Abbauprodukt, niimlich E. F i s c h e r s  a K a f € o l i n c ,  als 1 . 3 . 6  - T r i -  
m e t h y l - a l l a n t o i n  aufzufsssen ') ist. Es wurde erhalten aus 1.3.9- 
Trimeth~l-si)iro-dihydantoin (E. FI s c b  e r s  nIlypo-Kaffeine); eynthetisch 
konnte es aus 1.3-DimethyI-5-tnethylaniino-hydantoin aufgebaut wer- 
den. 10 entsprechender Syuthese oder auch durch Aufspaltung des 
1.3.7.9-Tetramethyl-s~~~o-dihydantoins (E .  F i s c  h e r  s rOxy.tetramethy1- 
harnsiiureo) wurde da.3 1 . 3 . 6 . S -  T e  t r  a m  e t h y l -  a l l  a n t  o i n  ') gewon- 
nen. Mit diesen Aufspaltungen der  spiro-Dihydantoine war ein neuer 
Weg zur Grwinnung von A1lan:oinen entdeckt. Auf ihm gelang es, 
A1 Ian t o  i n aus spiro-Dihydantoin "), 3 . 8 - D i  met  L y l -  a l l a n  t o i  n aus 

I) L. Siemonsen ,  A. 333, 101 [19041. 
a)  H. B i l t x ,  B. 43, 2000 [1910]. 
3) R. B e h r e n d  und R. Zieger ,  A. 410, 372 [1915]. 
4) €1. B i l t z ,  R. 44, 282 [ ln l l ) .  
6 )  H. B i l t z  und M. H c y n ,  A. 41'3, 39 119161. 

5) H. B i l t z ,  B. 44, 304 [1911] 
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3.7-Dimethyl-spiro-dihydantoin und 1 - 6  - D i m  e t h y l -  a l l a n t o i n  aus 
1.9-Dimethyl-spiro-dih~dantoin zu bekommen I). In  der vorliegenden 
Abhandlung ist gezeigt, daB man auf dem gleichen Wege von 1.7- 
Dimethyl-s~iro-dihydantoill zum 1 . 8 - D i m e  t hyl-allanto in gelan- 
gen kann. 

Die folgende Experimentaluntersuchung brinbt eine weitere neue 
Uildungsmoglicbkeit fur Allantoine. A l l a n  t o i n  entsteht bei liingerem 
Kochen einer waBrigen Losung von H ar  n siiu r e g l  y k 01- d i m e  t h y l -  
H t h e r :  

/NH- CO 
HaN . CO . NH. CH-NH 

‘ C O ;  I 
I 
CO-NH’ oc i c (0 CBS) - NII --f y o  

“~JSH-~(OC&)--NII 
ebenso verhalten sich die Glykolather einiger methylierter Harn- 
siiuren, wiihrend andere unverindert bleiben oder zu Halblthern ver- 
seift werden. So entsteht aus den Glykollthern der 1-Methyl-barn- 
saure und der 7-Methyl harnsaure das  bekannte 3-  M e t h y l - a l l a n -  
t o i  n. Xus dem 7-Athyl - harnsaureglykol-dimethyl~ther wurde das 
noch fehlende 3 - A t h y l - a l l a n t o i n  erhalten. Das ebenfalls noch 
nicht beschriebene 1 .3  - D i m  e t  h yl - a l l  a n  t o i n  bildet sich aua den 
Glykolathern der 1.3.Dimethyl-barnslure und der 7.9-Dimethyl-barn- 
siiure. SchlieBlich liefert der 1.7-Dimethyl-harnsaureglykol-dimethyl- 
ather das  3.8 - D i m  e t h y 1 - a l l a n  to i n. 

Verseifung zum Halbather erfuhren die 3.7-Dimethyl-harnsiiure- 
glgkollther. Onveriindert blieben die Glykoliither der 3.9-Dimethyl- 
harnsaure, der 1.3.7-Trimethyl-harnsHure und der Tetramethyl-harn- 
saure. Die Harnskxeglykole erlitten Kaffolid-Abbau : aus 3.7-Dimethyl- 
harnsaureglykol eotdaad 1- 3letbyl-5.oxy-hydantoylamid. 

Gegen AbschluB unserer Untersuchung wurde gefunden, dal3 die 
Umwandiung der Harnsiiureglykollther in Allantoine beschleunigt 
werden kann, wenn man die Glykoliither i n  Laugen aufnimmt, die 
Losung ansauert und zur Krystallisation bringt. Dies Verfahren ist 
besonders deshalb interessant, weil es vollig der alten Darstellung der  
Allantoine aus Harnsaure entspricht; es unterscheidet sich von ihr n u r  
dadurch, dal3 der Oxydationsvorgang vorweggenornmen ist. Wir  haben 
auf diese Weise bisher nur Allantoin aus I Iarnsiuregl~kolather  dar- 
gestellt. Leider fehlt es uns zurzeit an Ausgangsmnterial zur Dar- 
stellung der Glykolather methylierter Harnsiluren, um auch diese mit 
Laugen umzusetzen; vielleicht wird so noch eins der fehlenden Methyl- 
allantoiue erhalten. Wir hoffen, in nicht allzu ferner Zeit auf diehe 
Versuche zuruckkomiaen zu konneu. 

I )  H. B i l t z ,  M, H e y n  und N. Bergir is ,  A. 413, 83fL [1916]. 
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D e r  M e c h a n i s m u s  d e r  A l l a n t o i n - B i l d u n g .  
Durch die im Vorstehenden beschriebenen Versuche ist die Zahl 

der  alkylierten Allantoine vermehrt und fur einige von ihnen ein neuer 
Weg der Darstellung geschaffen worden. Wichtiger erscheint aber, 
da13 dieser neue Weg zugleich in sehr erwunschter Weise Licht auf 
d a s  ijfter bearbeitete, aber immer noch niebt geloste Problem der 
Allantoin-Bildung wirft. 

Die Bildung von A l l a n t o i n  ist mit der der U r o x a n s a u r e  eng 
verbunden. Sie entstehen bekanntlich beide bei a l ld i scher  Oxydation 
von Harnsiiure; und es  hangt von den Bedingungen der Aufarbeitung 
ab, ob man den einen oder den anderen Stoff erhiilt. Aber der Weg, 
der  von der Harnsaure zu ihnen fuhrt, ist trotz vieler Berniihungen 
noch nicht ganz klar gelegt; er scheint weit und gewunden zu sein. 

Als erstes Glied der Umsetzungsreihe nahmen S u n d w i k  ') und 
R. B e h r  end') gleichzeitig und unabhanngig von einander das  damals 
noch nicht bekannte H a r n s a u r e g l y k o l  an. B e h r e n d  stiitzte diese 
Annahme durch den Vergleich mit der unter gleichen Bedingungen 
erfolgenden Oxydation des Methyluracils zu Trioxy-dihydro-methyl- 
uracil, bei der ebenfalls zwei Hydroxyle an die Doppelbindung ange- 
lagert werden. Ein wesentlicher Einwand gegen ihre Auffassnng er- 
gab sich aber aus  der Tatsache, da13 das  spater gefundene3) Harn- 
saureglykol unter den Bedingungen der Allantoin-Bildung gar nicht 
in  Allantoin- oder Uroxansaure iibergeht '), und als Zwischenglied SO- 
mit nicht in  Betracht kommt. Hier  setzen nun  die Ergebnisse der 
vorliegenden Untersuchung ein. Sie zeigen, daS ein ganz naher Ver- 
wandter des HarnsHureglykols bei milden Versuchsbedingungen in 
Ailantoin, und da13 verschiedene seiner Alkylderivate leicht in alkylierte 
Allantoine iibergefiihrt werden konnen, wie das gleiche fiir die Uroxan- 
s h e - B i l d u n g  letzthin von uns nachgewiesen wurde Dadurch wird 
die Moglichkeit, da13 bei der normalen Herstellung von Allantoinen 
aus Harnsauren zunachst eben diese Harnsaureglykole entstehen, wie- 
der  niiher geriickt. 

Nach allem, was wir iiber die Umsetzungsfahigkeit der Harnsaure 
wissen, ist in der Tat  gar nicht damn zu zweifeln, daB auch bei der 
Allantoin-Bildung die Oxydation an der Doppelbindung 4, 5 einsetzt. 
Hier ist die angreifbare Stelle der Harnsaure. Nur wenn hier die 
Oxydation einsetxt, ist zu  verstehen, wie das Carbonyl an Stelle 4 der 

') E. E. S u n d w i k ,  H. 41, 343 [1904]. 
R. B e h r e n d ,  A. 333, 141 [1904]. 

a) H. Bil tz  und M. H e y n ,  B. 45, 1677 [1912]; 47, 459 [1914]. 
4) Eigene Versuche und Versuclie von R. B e h r e n d ,  A. 410, 338 [1915]. 

H. B i l t z  und Fr. M a s ,  B. 63, 1964 [1920]. 
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Allantoine zustande kommt.. Die MiBerfolge, die die Versuche, Harn- 
saureglykol in Allantoin iiberzufuhren, ergaben, erklaren sich damit, 
daS f e r t ipes .  Harnsiiureglykol, wie experimentell gezeigt wurde I), in 
alkalischer Losung an der Stelle 3, 4 aufspaltet; bei der Allantoin- 
Bildung wird es vermutlich schon im Augenblicke seines Entstehens 
weiter umgelagert, so daB der Kaffolid-Abbau vermieden wird. Darauf 
moge nach Festsetzung des nachsten Produktes der Umsetzung noch 
einmal zurhckgekommen werden. 

Als zweite Stufe der Allantoin-Bildung kijnnte spiro -Dih  y d a n -  
t oin in  Betracht gezogen werden. sy,iro-Dihydantoin kann aus Ham- 
siureglykol entstehen 2): 

NH-CO NH-CO 

und kann durch Laugen sowohl in Allantoin wie in Uroxansaure 
ubergefuhrt werden 3). 

HsN . CO . NH. CH-NH, 
I A 0  

NH-CO ,2f CO-NH 
COOH 

Oc<KH_-C I ..-.. N H  
1 '  I 

c o - N / O  '\A H p N .  co .NH.A.NH.  co .ma 
I 
COOH 

Zwei Griinde sprechen aber gegen diese Annahme: einmal die 
Erfahrung, auf die iibrigens schon friiher hingewiesen wurde, dab 
spiro-Dihydantoin vie1 zu bestandig ist, als daB es bei den milden 
Verhiiltnissen der normalen Allantoin-Bildung in dieses ubergehen 
konnte. Entscheidend ist aber, daB bei der Aufstellung von spim- 
Dihydantoin als Zwischenprodukt nicht verstiindlich ist, wie 3-Methyl- 
allantoin aus 7-Methyl-harnsiiure und wie 1-Methyl- allantoin aus 9- 
Methylharnsiiure entstehen. Wie f olgende Formelreihe zeigt, miiBte 
aus 7-Methyl-harnsaure das isomere 1-Methyl-allantoin gebildet werden: 

/NH-CO NH-CO 

H ~ N .  CO.NH. C H . N ( & H ~ ) , ~ ~  -* I / 
CO -NH 

I) H. B i l t z  und M. H e y n ,  A. 413, 56 [1916]. 
%) H. Biltz,  M. H e y n  und M. Bergius ,  A. 413, 79 [1916]. 

H. Biltz und M. Heyn,  A. 413, 39-42 [1916]. 
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und entsprechend aus 9-Methyl-harnsiiure das 8-Methyl-allantoin. Die  
friiher einmal gehegte Vermutung I), daB die methylierten Allantoine 
auf anderem Wege aus den methylierten Harnsauren entstanden als d a s  
Allantoin aus Harnsaure selbst, ist in Anbetracht der sonstigen Ana- 
logie nicht aufrecht zu erhalten: ebenso wie Harnsxure zu Allantoin 
werden die vier MonomethFI-harnsauren zu Monomethyl-allantoinen 
oxpdiert; ebenso wie Harnsaureglykol-dimethylather gehen rerschie- 
dene alkylierte Harnsaureglykolather in  die alkylierten Allantoine iiber. 

Das fiir die Bildung von Allantoin und Uroxansaure anzuneh- 
mende Zwischenprodukt mul3te aus dem Harnsliureglykole durch eine 
~Austausch-UmlagerunRcc von der Art der Pinakolin-Umlagerungen ent- 
standen sein. Denn in ihm miissen, wie wir nach Feststellung der  
Uroransaureformel mit Sicherheit missen, die beiden Hnrnstoffe an 
das zentrale Kohlenstoffatorn gebunden sein. spiro-Dihydantoin stellt 
die eine Moglichkeit datiir dar ;  bei seinem Entatehen ist das  in 3 
stehende Stickstoffatorn nach 5 gewandert. Es ergibt sich noch eine 
zweite hGglichkeit, die in  einer Wanderung des in 1 stehenden Stick- 
stoffs nach 5 besteht. Dabei wiirde sich eine O x y - a c e t y l e n d i u r  e i n -  
c a r b o n  situ r e ergeben : 

NH -- CO 
I 

COOH 
--f ,NH-c -SH oc C(OH>-NK.,o I OC,. I ,CO * 

NH-- C(OH) -NH' NH - C (OH) - NH \ 

Es ist ein grodes Verdienst von B e h r e n d ' ) ,  die Oxy-acetylen- 
diurein-carbonsiiure zuerst als Zwischenglied zum Allantoin und zur  
Uroxansaure vorgeschlagen zu haben. Aus ihr kann Uroxa.nsHure 
glatt durch doppdte, hydrolytische Aufspaltung am unteren Kohlen- 
stoffatome entstehen. 

COOH COOH 
I 

,NH-C 
I 

-+ H?N. CO. NH. d. NII. co . K H ~  ; NH>Co I 
NII-C (OH)-NII COOH 

0% 

I 
,NH-C 

I 
-+ H?N. CO. NH. d. NII. co . K H ~  ; NH>Co I 

NII-C (OH)-NII COOH 
0% 

eine hydrolytiscbe Spaltung des Salzes zur freien Saure muli dabei 
vermieden werden; zu  diesem Zwecke und zur  AbsBttiguDg des ent- 
stehenden Carboxyls iat der, wie R e h  r e n d  ausfiihrlich gezeigt hat, 
betrachtliche Uberschul3 an  Alkali erforderlich. Allantoin anderseits 
bildet sich bcirn Ansauern durch Austritt des Csrboxyls und geeig- 
nete Auhpaltung des einen Rinpystems. Mit vcllrm Rechte wies 
B e h r e n d  dnrauf hin, daB der symmetrische Rau der Oxy-acetylen- 

I )  11. H i l t z  und Ed. H e g n ,  A .  413, 12-13 [1916]. 
*) It. B e h r e n d ,  A. 333, 141 [1901]. 
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diureiu cactrousaure das Eutstehen von 3-Methyl-allantoiu a w  1 -Methyl- 
harnsaure und  aus 7-Methyl.harnsiure, und ferner das Entstehen vun 
1-Methyl-allantoin aus 3 Methyl-harnsiure und aus 9-Methyl-harnsiiure 
erklart. Ebenso erklart sich die in dieser Abhandlung beschriebene 
Bildung von 1.3- Dimethyl.allantoin aus den Glykoliithern der 1.3-  
Dimethyl-harnsfure und der 7.9-Dimethyl-harnsHure. 

N a c h  u n s e r e r  B u f f a s s u n g  i s t  d i e  O x y - a c e t y l e n d i u r e i n -  
c a r b o n s a u r e  i i b e r h a u p t  d a s  e r s t e  u n d  e i n z i g e  Z w i s c h e n -  
p r o d u k t ,  d a s  b e i  d e r  O x y d a t i o n  v o n  H a r n s i i u r e  i n  a l k a -  
l i s c h e r  L o s u n g  e n t s t e h t .  Wir denken uns den Vorgang der Oxy- 
dation so, daB ein Hydroxyl an das in 4 stehende Kohlenstoffatom 
der H a r u s h r e  tritt;  dadurch wird an 5 eine Hindung frei, die den in 
1 stehenden Stickstoff an sich zieht, womit eioe Verkleinerung des 
Sechsringes urn ein Glied verbunden ist; und ein zweites Hydroxyl 
tritt an das Carbonyl in 6 :  

NIT-CO OH COOH 
I 

C-NH + - ,NI€-C--- NH 
I / 

- ;co. II >co oc \ 
oc: 

'\ 

:NH- C- NH OH NII- 6 (OH)-NH 
Auch hier folgen sich nach unserer Auffassung die einzelneu 

Stufen der Umsetzung unmittelbar aufeinander, so daB der Gesamt- 
vorgang als ein gewisses a Abrollen der Umsetzunga ') aufgefal3t werden 
kann. Wir glauben nicht, daB dns Harnsliureglykol ein Vorprodukt 
der Oxy-acetylendiurein-carbonsaure ist. Trotz vieler Erfahrungen iat 
Harnsaureglykol noch niemals bei Oxydation ron Harnsaure als un- 
mittelbares Oxydationsprodukt gefunden worden. Sein Interesse fur 
die Oxy-acetylendiurein-carbonsaure-Bildung besteht darin, daB es die 
Stelle der Harnsfure-Molekel zeigt, an der ein oxydativer Eingriff 
m6glich ist. 

Leicht veratandlich ist schliefllich das Entstehen von Oxy-acetylen- 
diurein-carbon&ure aus HarnsHiireglykol-dimethyl8ther. Es liegt ein- 
fach eine der Pinakolin-Umlagerung entsprechende Austausch-Umlage- 
rung vor, die mit einer Verueifung der Blkoxyle verbunden ist: 

NH-CO COOH 
I I 

N H - ~ - - - N H  oe < y o .  
NH- 6 ( O H - N H  

c (0 CH3) - NH. 
I /co 

' NII- C (0CHa)--NH 
--f OC ' 

Die Umlagerung muB der Verseifling wenigstens des in 4 btehec- 
den Alkoxyls vorangehen, weil sonst das i n  4 entstehende Hydroxjl 
einen Kalfolid- Abhau veranlnssen miirde. 

1) 11. B i l t z  und E. R o b l ,  rergl. die zweitvoranstehrnde Mitteilung. 
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Fur unsere Anschauung ist besonders wichtig, daB Barnsaure- 
glykol-dimethylather durch Aufnehmen mit wallriger Kalilauge und 
Einengen in UroxansLure tiberzufiihren ist'); und daI3, wie in dieser 
Abhandlung gezeigt wird, Harnsaureglykol-dimethyliither durch Losen 
in Laugen, AnsBuern mit Essigsiiure und darauffolgendes Einengen in 
guter Ausbeute Allantoin liefert. I n  beiden Fallen herrschen genau 
dieselben Bedingungen wie bei der Darstellung nus HarnsHure, nur 
daB nicht oxrdiert wird; die Oxydation ist bei der Herst.ellung des 
Harnsaureglykolathers vorausgegangen. 

Oxy-acetylendiurein-carbonsaure ist anscheinend keine starke SHure. 
Wir folgern das aus  der 13ehrendschena)  Erfahrung, daB beim Er- 
wirmen der wallrigen Losung ihres Kaliumsalzes ein starker Uber- 
schuB von Iialiumhydroxyd erforderlich ist, um Bildung von Uroxan- 
siiure zu ermoglichen. I n  neutraler oder schwach alkalischer Losung 
wird offenbar Oxy-acetylendiurein-carbonsaure durch Hydrolyse frei 
und verliert alsbald ihr Carboxyl; B e h r e n d s )  wies in  seinem Versuche 
Nr. 9 nach, daB schon durch Einleiten von Kohlendioxyd cine reich- 
liche Allantoin-Bildung hervorgerufen wird, wiihrend Uroxansiure 
nicht mehr zu gewinnen ist. 

Die B e h r e n d s c h e  Erkliirung der Allantoin-Bildung iiber Oxy- 
acetylendiurein-carbonsiiure hat in weiteren Kreisen die ihr gebuhrende 
Heachtung vielleicht deswegen nicht gefunden, weil sie ursprunglich 
reichlich hypothetisch war, und weil in der gewahlten Darstellung die 
Umsetznng der Oxy-acetylendiurein-carbonsaure zu Allantoin umstand- 
licher erschien, als sie in der Tat  ist. Er formulierte: 

COOH 
I H NHp 

,KH-C - - --NH, ,NH-C.OH I 
OC, ,co --f oc, i A 0  

NH-&OII)--NH NH-C(0H).  I'iH 
Js I€, NH, 

NH-C.OH 1 NH-CO 1 .  

NH-C.NH NH- C H  . N H  
--f oc< ' 8  . ,co --f oc< I ,co 

Dabei handelt es sich um zweierlei. Die  Bildung des zweiten 
Formelbildes aus dem ersten erfolgt unter Abgabe von Kohlendioxyd 
und Aufspaltung des einen Ringsystems. Beim weiteren Verlaufe 
handelt es sich um eine einfache Austausch-UmIagerung, bei der das  
oben in  der Mitte stehende Wasserstoffatom den Platz mit dem unten 
stehenden Hydroxyle wechselt. Solche ~inakol in-Umlagerungen mit 

1) B. B i l t z  und Fr. M a x ,  B. 53, 1964 [19BO]. 
3 R. B e h r e n d ,  A. 338, 148 [1904]. 
a) K. B e h r e n d ,  A. 833, 1% [1904]. 
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wanderndem Wasserstoff sind in groBerer Zahl bekannt, wennschon 
sie nicht immer nls solche erkannt sind. Hier sei nur auf einige 
Beispiele hingewiesen; so auf die Umsetzung von T r i m e t h y l - a t h y -  
.1 e ng 1 J k o 1 zu  hf e t h y 1- i s  o p r o p J 1 - k e t o n I)  : 

(CH3)s C. 011 (CIIo)a C.H + . fHs0. 
C H ~ . ( O H ) C . H  __ CH3. CO 

Ferner auf den entsprechenden Ubergang von a , a - D i a t h y l - B -  
m e t h y l - a t h y l e n g l y k o l  und a , a - D i p h e n y l - l j - m e t h y l - a t h y l e n -  
g 1 y k o 1 in  a ,  CL - D i L t h y 1- a c e  t o n und a ,  CL - D i p  h e n  y 1- a c e  t o n ”>: 

(CzH5)z CE 
. f . + 1130; 

CHJ . CO 
(CaH5)aC.O.H 

CH, .(OH) C. H 
und schlieBlich auf das Entstehen yon P h e n y l - a c e t a l d e h y d  aus 
f 11 en  J 1 - a t  h y l e n  g 1 y k o 1 : 

Das Treibende bei allen diesen Umsetzungen ist die Wasserab- 
spaltung, durch die das BAbrollenK des Umlagerungsverlaufes nach 
unserer Auffassung eingeleitet wird. 

Unsere Auffassung vom Entstehen des Allantoins stimmt im 
wesentlichen mit der B e h r e n  dschen uberein, verzichtet aber auf den 
Versuch einer Erkllrung der durch die oben genannten und sonstige 
Beispiele belegten Austausch - Umlagerung durch Zwischenglieder, 
die vielleicht moglich, jedenfalls aber nicht erwiesen sind, und an 
deren Stelle wohl besser die von uns angedeutete Anschauung zu 
setzea ware. 

B e  h r  e n d  hat des weiteren seine Erkliirung der Allantoin-Bildung 
mit einer nach unserer Auffassung nicht ereorderlichen Komplizierung 
belastet, indem er annahm, da8  sich in der alkalischen Losung aus 
Oxy- acetylendiurein-carbonsaure unter Kohlendioxydabgabe ein weiteres 
Zwischenprodukt bilde 4), aus dem dann beim Ansiiuern Allantoin 
entstehe. In  der alkalischen Losung seien also zwei Zwischenprodukte 
vorhanden, aus deren einem Uroxaneaure, aus dem anderen Allantoin 
entstiinde. Begrundet wird diese Anschauung damit, da8 bei Teilung 
de r  Osydationslauge und Aufarbeitung der einen Hiilfte auf Uroxan- 

1) A. Bauer, A. 1’25, 91 [1860]; F. F l a w i t x k p ,  B. 10, 2240 [1877]. 
a) M.Tiffeneau und Dorlencourt ,  C. r. 143, 126 [1906]. 
3) A. Breuer und Th. Zincke, B. 11, 1402 [1578]; Th. Zincke, A. 

4) R. Behrend, A. 333, 149 [1904]; R. Behrend und R. Schulte,  A. 
216, 301 [1853]. 

365, 21 [1909]; R. B e h r e n d  und R.Zieger, A. 410, 365-366 [1915]. 
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saure, der nnderen lIalfte auf Allantoin, die pruzentischen Ausbeuten 
beider zusammen nie 1000/o iibersteigen, wiihrend bei Anoahme ein 
und desselben Zwischenproduktes dieses entweder in Urosansiure  oder 
in Allantoin iiberginge, wodurch die Gesamtausbeute iiher 100Oi0 
steigen konnte. Nun erhalt man rund 2 6 O l O  Lroxansiiure und rund 
74V0 Allantoin. D a  Verluste unvermeidlich sind, sehen wir hierin 
keine ausreichende Begrundung der B e h r e n d s c h e n  Annahme; auch 
halten wir die spiiteren Kohlendioxydbestimmungen I )  nicht fiir am- 
reichend zur Begrundung eines v i e r  Kohlenstoffe enthaltenden Zwi- 
schenproduktes bei der Allantoin-Bildung. 

Wir nehmen in der  alkaliachen Oxydationslauge und ebenso in  
der Auflosung des  Harnsaureglykolathers in Laugen das dlkalisalz 
der Oxy-acetglendiurein-carbons~ure als vorhanden an. Bisher ist es 
noch nicht gegliickt, die S a m e  oder nahere Verwandte zu fassen. So 
miSgluckten Versuche, ihren Ester durch Schiitteln der aus Harm 
saure gewonnenen Ox~dat ionslauge mit Dimethylsulfat zu bekommen Y), 

was nach neueren Erfahrungen iiber die Veresterung der Urosan- 
saure ’) versthdl ich erscheint Beim Ansfuern verliert Osp-acetylen- 
diurein-carbonsaure sofort 1 Mol. Kohlendioxyd. Das  lehrten uns 
Versuche, bei denen eine solche Losung nach dem Ansiiuern bei 
Zimmertemperatur durch einen Luftstrom von Kohlensaure Lefreit 
wurde; als d a m  erwarmt wurde, entwich kein Kohlendioxyd melir; 
und aus der  eingedampften Liisuog krystallisierte Allantoin. Als 
kohlenstoff- armeres Zwischenprodukt, wie es B e  h r  e n d  zwiscben 
Oxy-acetglendiurein-carbonsiure und Allantoin annimmt, kiirne wohl 
nur  ein Oxy-acetylendiurein in Betracht. Damit erscheinen die bis- 
herigen Erfahrungen’) kaum vereinbar. 

Die leichte Absp:rltnng von Kohlendioxj d, RUS Ox!-acetjIen- 
diurein-carbonsaure, die wir bei ihrem Freiwerden aus dem Natrium- 
salze annehrnen, ist durch altere Versuche von Anschi i tz j , !  gestiiltzt. 
An s c h i i t z  stellte fest, daJ3 Dioxo-bernsteins~~ure bei Umsetzung mit 
IIarnstoff in  salzsaurer Liismmg schon bei Zimmertemperatur beide 
Carboxyle verliert, und d a 8  unter Austausch-Dmlagerung Bydimtoin. 
entsteht : 

R. B e h r e n d  uiid R. Z i c g e r ,  A. 410, 365-366 [1915]. 
2, Gleiche Erhhrungen mnchte 1L Behrenc l  uffd R, Z ieger ,  A. 4f0, 

3) 11. B i l t z  und 8. I t o b l ,  E. 53, 1950 (19201. 
+) Vergl. R. B e h r c n d  und K. Z i e g e r ,  A. 410, 364-366, re@ 1-w- 

371 119131. 

such 7 [1915]. 5, It. A u s c h i i t L ,  A. 254, 260 [IYW]. 
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Rei 50-60O geht dieae Umsetzung schnell vor sich. Der  Ver- 
gleichspunkt zu der uns bescliiiftigenden Umsetzung lie@ darin, daI3 
i n  beiden Fillen der Austritt TOII ICoblendioxyd mit einer Austausch- 
umlagerung verbunden ist Fehlt eine solche, so wird Carboxyl 
fester gehalten. Aber anch andere Beispiele lehren, daI3 ein Carboxyl 
in Stellung 5 eines Tetrah~droimidazol.Systems nur wenig fest halt. 
So verliert die 3-Methyl-hydantoin-5- cnrbonsaure das Carboxyl leicht 
bei erhijhter Temperatur I),  wiihrend die Carboxyle a n  dem Zweiring- 
systeme der A cetylendiurein-dicarbousiiure etwas fester gebunden sind, 
wie nus den Angaben von G e i s e n h e i m e r  und A n s c h u t z ’ )  zu 
folgern ist. 

In  liurzer Zusammenfassung ergibt sich fur die B i l d u n g  v o n  
A l l x n t o i n  u n d  U r o x a n s a u r e  a u s  H a r n s a u r e  folgendes Bild: . 

Die Barnsaure geht bei Oxydation in  alkalischer Losung zu- 
niichst in 0 x y - a c e  t J l e n d i u  r e i n  - c a r b o n  s a u r  e iiber. Wird diese 
Liisuug stark alkalisch eingeeugt, so krystallisiert beim Abkuhlen 
u r o x a n s a u r e s  K a l i u m ,  das einfach durch hydrolytische Aufspaltung 
entateht. 15rwa.rmen ist dazu nicht erforderlich; auch bei Zlmmer- 
temperatur geht die Hydrolyse, wie im T’ersuchsteile gezeigt ist, 
wenn auch langsam Tor sich. Die letzthin gemessenen Krystalle ’) 
waren so d i n e  J3rmiirmen entstandeii. 

Wird die Losung des Oxy-acetylendiurein-carbonsauresalzes 
aber angesauert, so spaltet das Citrbosyl der freien Saure ab. 
Wahrscheinlich bildet sich kein weiteres Zwischenprodukt, sondern so- 
fort setzt Aufspaltung des einen Ringes, und zwar des nach hloglichkeit 
methylfreien, und Austauscli-Umlagerung zum A l l a n t o i n e  ein. Zum 
Ansluern dienen zwecltmii8ig schwnche Siiuren, wie Essigsiiure, weil 
Allantoin beim Kindampfen seiner, Mineralsauren enthaltenden Lo- 
snngen abgebaut wird’). 

DaIj Austausch-Urnlageruugen in der Purin-Chemie recht hiiufig 
vorkommen, ist durch die neueren Untersuchungen des Gebietes 
immer wieder gezeigt worden. Unter ihrer Beriicksichtigung klart 
sich dns alte Problem der Allsntoinbildung zwanglos auf. 

D i e  K o n s t i  t u  t i  o n  sf o r m  e l  d e s  A 11 a n  t o  i n s. 
F u r  ,411antoin sind vier Formeln vorgeschlagen worden. Zunlchst 

die Forrnel A ~ o i i  G r i m a u x s )  mit einer offenen Harnstoflkette und 

I )  H. B i l t z ,  B. 46, 3409 [1!113]. 
y, H. G e i s c n h e i n i e r  und II. A n s c h i i t z ,  A .  306. G3 [1S99]. 
8) H. nilti: nnd R. R o h l ,  B. 53, 1952 [I920]. 
4, q l .  H . B i l t z  und M. K o h ~ l ,  B. 54, 1807 [19?1]. 
9 E. G r i m a u x ,  A. ch. [5 ]  t I ,  396 [ lS7i ] .  
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einem Carbonyl in  4. Zmeitens eine von T V i d m a n n )  erwiihnte €3 mit  
einem Hydroxyle in  4 und einer Doppelbindung 5.6; sie wurde von 
W i d m a n  abgelehnt, weil sie weder den Bildungsweisen noch d e n  
Umsetzungen des Allantoins gerecht wird. Hier sei noch darauf hin- 
gewiesen, daB sie weder ein 1.3.6-Trimethyl-allantoin noch ein 1.3.6.8- 
Tetramethylallantoin zulassen wurde, weil sie an dem in 6 stehenden 
Stickstoff keinen Wasserstoff tragt. Eine ”anliche Formel C wurde 
von M e n d e l  und D a k i n a )  empfohlen; sie besitzt ebenfalls in 4 ein 
Hydroxyl, die Doppelbindung aber in Stellung 4.5. Und schlieBlich 

C O  A. 

\CO C. 

die Formel des Oxyacetylendiureins D, die von T i t  h e r 1 e y $) als im 
Gleichgewichte mit der G r i m  aux-Formel  vorgeschlagen wurde. 

Die beiden letzten Forrneln enthalten kein asymmetrisclies Kohlen- 
stoffatom und hitten deshalb fur das stets inaktive Allantoin einen 
Vorzug vor den ersten beiden Formeln, die eine optiscbe dkt iv i t i t  
erwarten lassen. 

F u r  die Oxy-acetylendiurein-Formel konnte man anfiihren, daB 
ihr Entstehen aus  der Oxy-acetylendiurein-carbonsiure besonders ein- 
leuchtend sei, weil nur Kohlendioxyd auszutreten brauche. Das wLre 
aber ein TmgschluB. Denn wenn die Umsetzung so einfach verliefe, 
mG3te BUS 3-Methyl-harnsiure iiber eine Oxy-methylacetylendiurein- 
carbonsiure 3-Methyl-allantoin entstehen, wie folgende Formelreihe 
zeigt: 

HSN.CO.N=(;- NH, 
H O .  C H  - K€I’ 

H:, N .  CO .NH.  CH -NH 
‘CO B. Co -NH/ 

NH-CH- N H  H1 N .  CO . N H .  C- NH 
‘CO D. OC’ HO. c - NH’ ‘NH - c (OH) -NH’ 

NH--- CO 

oc C.””>CO -+ oc<”H-- C ( C O 0 H )  - NH,Co 
\ N ( C H ~ ) . C . N H  N (C&)-c(OH) NH 

Da aber dabei bekanntlich 1-Methyl-allantoin erhalten wird, flllt  
dieser Erklhungsversuch in  sich zusammen. 

Als weiterer Grund fur  die Ory-acetylendiurein-Formel konnte- 
die Tatsache genannt werden, d a 6  bei ihrer Annahme nunmehr sLmt- 
liche methylierte Allantoine beksnnt wiiren, daB aber weitere Allan- 

1 )  0. W i d m a n ,  B. 19, 2478 Anmerk. [1886]. 
2) L. B.Mende1  und H. J. Dakin ,  C. 1910, I 1‘239. 

A. W. T i t h e r l e y ,  SOC. 103, 1336 119131. 
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toine, die die G r i m  a u x  - Formel als moglich erscheinen lafit, bisher 
nicht erhalten werden konnten. Die  syrnmetrische Oxy-acetylendi- 
urein-Formel laBt als miiglich erscheinen : 

1. 

2. 

3 .  

Nun 
denklich; 

2 Monomethyl-allantoine (nach G r i m a u x  4; es fehlen die 
Monomethyl-allantoine mit Methyl in 6 und S), 
4,Dimethyl-allantoine (nach G r i m a u x  6 ;  es fehlen 3.6 
und 6.8), 
2 Trimethyl-allantoine (nach G r i m a u x  4; es fehlen 1.6.8, 
3.6 .8) .  
ist ein solcher SchluB aus negativen Befunden CuBerst be- 
e r  kann jeden Tag durch eine neue Erfahrung umgestoBen 

werden. Wichtiger erscheint, d& eine Reibe von Tatsacben bekannt 
ist, die gegen die Osy-acetylendiurein-Formel sprechen. 

Zuniichst einige A b b a u t e n :  Durch Hypochlorit kann sowohl 
Allantoin wie 3-Methyl-allantoin abgebaut werden, wobei z w e i  Stick- 
stoffatome austreten ’). Der  entsprechende Abbau in sauerer Losung 
wurde beim Allantoine neuerdings rnit salpetriger Saure durchge- 
fuhrt ”); aucli hier traten z w e i  Stickstoffatome elementar nus; die 
gleichzeitigen Erfahrungen mit 3-Methyl-allantoin und 1.3.6-Trimethyl- 
allantoin bediirfen noch der Erklarung. Nun wurde durch ein reiches 
Versuchsmaterial festgestellt, daB mit salpetriger Saure nie ringfiirmig 
gebundener Sticks toff herausgelost wird, sondern nur der Stickstoff 
offener Retten abgespalten w i d .  Somit konnen diese Erfahrungen 
wesentlich zur Stiitzung der G r i m a u s - F o r m e l  herangezogen werden. 

Dann die R e d u k t i o n  m i t  J o d w a s s e r s t o f f :  Bei Verwendung 
der G r i m a u s - F o r m e l  ist einleuchtend, daB die offene Harnstoffkette 
als Harnstoff oder methylierter Harnstoff, die in einigen Fallen gefaBt 
wurden, abgespalten w i d ,  und daB ein Hydantoin zuruckbleibt. Ge- 
zwungen wird die Erklarung bei Annahme der  Doppelringformel : 
man miiBte davon ausgehen, daB der weniger methylierte Ring auf- 
und abgespalten wird. So entstiinde aus 1-Methyl-allantoin das 1-Me- 
thyl-hydantoin, und ebenso aus 3-Methyl-allantoin das 3-Methyl-h~- 
dantoin; ferner aus 1.3-Dimethyl-allantoin das  1.3-Dimethyl-hydantoin. 
Rei symmetrischer Stellung der  Methyle wiirde die Annahme zu 
machen sein, daB nur der  eine Ring aufspaltet. Nicht einzusehen ist 
aber, d a 8  bei dem unsymmetriechen 1.8-Dimethyl-altantoin gerade der 
Ring aufgespalten und abgebaut wird, in dem das Methyl dem Hy- 
drosyle benachhart steht und nicht ebensogut der andere. Es sei be- 
merkt, d& die glatte Reduktion von Allantoin zu Acetylendiurein 

1) H. B i l t z  und 0. B e h r e n s ,  B. 43, 1397 [1910]. 
2) H . R i l t z  und R. Kobl ,  B. 63, I962 [19200]. 



2464 

mit Katriumamalgam sich auf alkylierte Allantoine bislang nicht. iiber- 
tragen lieB und fur Konstitutionsfragen deshalb nwhl nicht in Frsge 
kommt. 

Ferner die bei M e t h y l i e r u n g e n  gemachten Erfahrungen: Be- 
kannt ist, daB Allant.oin im Einklange mit der G r i m a u x s c h e n  
Formel leicht in  ein hlonosilbersalz iibergefiihrt werden kann, aus 
dem mit Methyljodid 3-hlethyLallantoin entsteht. Ehenso entsteht mit 
Dimethylsulfat in alkalischer Losnng nur dssselbe 3-Methyl-allantoin. 
Die symmetrische 0sy.acetylendiurein-Formel rerlangt sber  den Ein- 
tritt z w e i e r  Substituenten in die beiden gleichaertigen Stellen 3 und S; 
sie ist also nicht imstande, die Tatsachen zu veranschaulichen. Ebenso 
versagt sie bei unserer Beobachtung, daB 1.6-Dimethyl-allantoin mit 
niazomethan glatt 1.3.6-Trimethyl-allantoin liefe'rt; auch hier wiirde 
sie Eintritt noch eines weiteren hIethyls in die symmetrische Stelie 8 
roraussehen lassen. Nach der G r i m a u s - F o r m e l  ist degegen nur 
der  Eint.ritt eines Methyls an dem zwischen den beiden CO stehenden 
Sticlistoffatome zii erwarten. Im Einklange mit der G r i m  a u x -  
Formel wird 1.3.Dimethyl-allantoin durch Diazomethan nicht rer-  
iindert, wahrend die Zaeiringformel eine Aufnahme yon Methyl in 
Stellung % erwarten IiiBt. DaB Allantoin selbst sich rnit Diazomet.han 
nicht umsetzen liiBt, erklart sich wohl durch z u  geringe Loslichkeit. 

SchlieBlich vers?gten, ebenso wie friiher, alle neueren Versuche, 
ein I I y d r o x y l  im Allantoine nachzuweisen. Das spricht nicht nur 
gegen die Oxy-acetylendiurein-Formel, auch wetin man sie als im 
Gleichgewichte mit der G r i m n u s s c h e n  Formel annimmt, sondern 
auch gegen die von W i d m n n  angefiihrte Formel und gegen die 
Formulierung yon M e n d e l  u n d  D n k i n .  Iieines der eben ange- 
fiihrten Allanti;ine, auch nicht das 7'etrameth~l-allantuin, das seiner 
erhohten Liislichkeit wegen besonders reaktionsfiihig hiitte sein miissen, 
rengiert rnit Diaznmethnn zu einer Methosplverbindung. Auch gelang 
es nicht, durch halbstiindiges Kochen einer Lijsung von 3 g Tetra- 
methyl-allantoin in 10 g EssigsLureanhydrid eine Acetylverbindung zii 
erhalten. hIit Phosphorpentachlorid war keine glatte Umsetzung zu 
erreichen ; in gerioger hlenge wurde ein aus Wasser umkrystallisier- 
barer Stoff gefunden. der ohne Zeraetzung bei 270° schmolz; seine 
Aufkliirung steht nnch aus. 

Zusammenfassend ist z u  sagen, daB die schon bekannten, ebenso 
wie die neu gefundenen Tatsachen sich ohne Ausnahme rnit der 
G r i m n u s s c h e n  Formel zwanglos darstellen lassen. Auch die F e n t o n -  
sche Reaktionl) mit hlonomethj-1-furil scheint fur die offene Kette zu 

') H. J. 11. Fen to i l  nnt l  W, A.  K. W i l k s ,  I'rnc. Cambridge Philosoph. 
Soc. 16, 64 [1911]. 
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sprechen. Mit der Oxy-acetylendiurein-Formel wiirde sich das Tat- 
sachenmaterial nur schwer oder gar nicht vereinigen lassen. Die 
optische Inaktivitat erkllrt sich wohl durch besonders schnelle Ra- 
cemisierung I). 

Eine Erweiterung der Erfahrungen ist erwunscht, wird zurzeit 
aber durch auBere Schwierigkeiten gehindert; doch ist in Aussicht 
genommen, nach Moglichkeit auf diesem Gebiete weiter zu arbeiten. 
Dabei ware eine Vermehrung der Methylderivate anzustreben; oder, 
wenn das nicht moglich ist, festzustellen, ob die Bildung weiterer 
Methylderivate durch eine, bislang durch keine Tatsachen belegte Tau- 
tomerisation der G rimaux-Formel zur Oxy-acetylendiurein-Formel ver- 
hindert wird. 

Heschreibung der Versnche. 
A l l  a n t  o i  n a u s  H a  r n s a u  r eg  1 y ko I-dim e t h y 1 a t h  e r. 

Eine Losung von 5 g Harnsaureglykol-dimethyrather in 50 ccm 
Wnsser wurde 2 Stdn. unter gelegenthchem Ersatze des verdampften 
Wassers im Sieden gehalten; dann wurde auf 10 ccm eingekocht. 
Beim Abkiihlen krystallisierten 2.3-2.5 g Allantoin (ber. 3.4g), Schmp. 
232-233O (k. Tb.) unter Zersetzung. Bei weiterer Reinigung stieg 
der Zersetzungspunkt auf 238-2400 (k. Th.). Ebenso verhielt sich 
ein Gemisch mit reinem Allantoin. Auch die Krystallform beider 
Praparate war gleich. 

0.1284 g Sbst.: 0.1446 g C02, 0.0405 g HgO. - 0.1494 g Sbst.: 46.5 ccm 
N (19*, 757 mm). 

C4HsOa,N4. Ber. C 30.4, H 3.8, N 35.5. 
Get. 30.7, 3.5, 35.6. 

Die Ausbeute an Allantoin anderte sich nicht, als zur w2Drigen L6sung 
etwas Ess igsaure  gesetzt wurde. Dagegen entstand kein Allantoin, als die 
Losung mit einigen Tropfen konzentrierter Salzsaure versetzt war. Da aus 
der beim Eincngen entstehenden Schmiere AmmoniuIllchlorid zu erhalten war, 
ist wohl Verseifung zum Harnsaureglpkole uud Kaffolid-Abbau eingetreten; 
und etwa entstandenes Allantoin ist zu Glyoxylharnstoff abgebaut. 

3 - M e t h y l - a l l a n t o i n  a u s  
7 -M e t h J 1 - h arn s a u  r eg l  y k o l -  d i m e  t h yl a t her.  

Durch 4-stiindiges Kochen einer waBrigen Losung von 1 g 7-Me- 
thyl-harnsiiureglykol-dimethyrather a) wurde in gleicher Weise 0.4 g 
3-Methyl-allantoin erhalten. Vierseitige Prismen mit schrager, fast 

I) H. J. Dakin, C. 1910. I1 553. 
3) H. Bi l t z ,  I(. Marwitzky und M. Hepn, A. 423, 133 [19%1]. 

Berlchte d. D. Chem. Oesellaehaft. Jahrg. LIV. 158 
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rechteckig angesetzter Endfllche; ofters waren die Krystalle auch 
flach ausgebildet; gelegentlich war  eine zweite schrage Endfliiche vor- 
handen. Schmp. 220-2220 (k. Th.) unter schwacliem Aufschaumen 
zu einer gelblich-griinlichen Schmelze. Die Krystalle enthielten ein 
Mol. Krystallwasser. 

0.1812 g Sbst. verlor bei 1300 bei Unterdruck 0.0114 g HsO. - 0.0943 g 
Sbst.: 24.7 ccm N (200, 754 mm). 

C5Hs 03N4, HsO. Ber. Ha0 9.5, N 29.5. 
Gcf. D 9.4, 29.7. 

R e d u k t i o n .  0.5 g gab bei Reduktion mit rauchender Jodwasser- 
stoffsaure auf siedendem Wasserbade 0.2 g 3-  M e t h y l -  h y d  a n t  o i  n, 
Schmp. 185-186O (k. Th.). D e r  Mischschmelzpunkt mit einem Ver- 
gleichspraparate zeigte keine Erniedrigung. 

3 - M e t h y l - a l l a n t o i n  a u s  
1 - Met h y 1- h a s  n s i u r e g l  y k 01- d i m e  t h y l a t  h e r. 

Die als Ausgangsmaterial dienende 1-Methyl-harnsaure wurde 
nach der Vorschrift von E. F i s c h e r  und Clemm')  aus 1-Methyl- 
uramil hergestellt. 1-hiethyl-uramil erhielten wir bequem aus Me- 
thyl-violursiiure durch Reduktion. Dieser Weg ist namentlich fiir die 
Gewinnung kleiner Mengen zu empfehlen. 

1 - M e t  h y 1 - u r a m  i 1 : Methyl-violursaure wurde aus Methyl-alloxan 
und Hydroxylamin quantitativ erhalten *). 2 g Methyl-violursiure 
m r d e  nach und nach in eine bei Zimmertemperatur bereitete Liisung 
von 4 g kryst. Stannochlorid in 4 ccm konz. Salzsaure so schnell ein- 
getragen, daB die Mischung durch die starke Reaktionswiirme warm 
blieb, aber nicht zum Aufkochen kam; sonst sinkt die Ausbeute. 
Wenn notig wurde unter der Wasserleitung etwas abgekuhlt. Nacb 
Zugabe der dreifachen Raummenge Wasser schied sich beim Anreiben 
der  GefaBwandung 1.4 g 1-Methyl-uramil ab. Auch rnit dem Natrium- 
salze der hydroschwefligen Siiure konnte reduziert werden ; doch w a r  
die Ausbeute geringer. 

.Eine maBrige Liisung von 1 g 1 - M e t h y l - h a r n s a u r e g l y k o l -  
d i m e t h ~ l i t f i e r ~ )  wurde 4 Stdn. im Kochen gehalten. Nach dem 
Einengen krystallisierte 0.3 g 3 - 11 e t h y 1 - a 11 a n t  o i n ; es war  mit dem 
obigen Priiparate gleich. 

1 )  E. F i s c h e r  und H. C l c m m ,  B. 30, 3091-3092 [1897]. 
3) H. B i l t z  und T. H a m b u r g e r ,  B. 49, 644 [1916]. 
3) H. B i l t z  und K. S t r u f e ,  >I. 413, 128 [1916]. 
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0 - d t h y 1 - a1 1 a n t  o i n a u s  
7 - d t h y 1 - h a  r n  s a11 r e g l  y k o 1 - d i m e t  h y 1 a t  h e r. 

Eine maBrige Lijsung von 1 g 7 - A t h y l - h a r n s a u r e g l y k o l -  
d i m e t h y l a t h e r ' )  wurcle 4 Stdn. gekocht. Die schliel3lich stark ein- 
gekochte Losung gab beim Eindunsten im Vakuum-Essiccator einen 
zahen, glasigen Ruckstand, der beim Krystallisieren aus Methylalkohol 
0.4 g Iange, feine Prismen rnit dachfiirmiger Endigung lieferte. Schmp. 
189-190° (k. Th.) unter schwachem Aufschaumen und Niedergeheu 
zu eine? gelblichen Schmelze. 

0.1091 g Sbst.: 0.1541 g Cog, 0.0502 g HQO. - 0.1026 g Sbst.: 27.9 ccm 
N (180, 735 mm). 

CsHlo03N4. Ber. C 35.7, H 5.4, N 30.1. 
Gcf. n 35.5, a 5.1, n 30.3. 

Der  Stoff loste sich sehr leicht i n  Wasser; weniger in Athyl- 
und JIethylalkohol (Loslichkeit etwa 2 - - S ) ,  Eisessig ; sehr wenig oder 
iiberhaupt nicht in Aceton, Benzol, Essigester, Chloroform, Ather, 
PetrolBther. 

R e d u k t i o n :  D a  3-Athyl-allantoin noch nicht bekannt war, 
wurde die Stellung des Athyls durch Reduktion mit rauchender Jod- 
masserstoffsaure bestimrnt. Aus 1 g wurde 0.35 g 3 - A t h y l - h y d a n -  
t o i n  erhalten. Schmp. 101-102° (k. Th.). 

1 . 3 - D i m e t h y l - a l l a n t o i n  a u s  1.3-Dimethyl-harnsaureglykol- 
d i m e t h y 1 a t  h e r u n d a u  s 7.9 - 1) i m e t h y 1 - h a r n  s a u r  e g I y k o 1- 

d i m e  t h ylH t h  e r .  

Das  bis jetzt uoch nicht beschriebene 1.3-Dimethyl-allantoin wurde 
xus den Glykolathern der beiden Dimethylharnsauren erhalten, die 
ciie Methyle im selben Ringe tragen. Die dusbeute war wesentlich 
besser, als von 7.9-Dimethyl-harnsaureglykolather ausgegangen wurde. 

Uurch 4-stundiges Kochen wurde eine Losung von 1.5 g 1 . 3 - D i -  
m e t h y l -  h a r n  s a u r  ogl J k 01-di m e t h y l  a t h e r  2, umgesetzt. Beim Ein- 
dunsten der eingekochten Liisung im Vakuumexsiccator entstand eine 
glasjge Masse, die beim Verreiben mit etwas Alkohol und Ather 
0.3 g Krystalle lieferte. Umkrystallisieren aus Alkohol gab vierseitige 
Prismen ; aus Mssser  kamen flache, vierseitige Doppelpyramiden mit 
abgestumpften Spitzeo. Schmp. 214O (k. Th.) zu klarer Schmelze; 
einige Grade vorher begann leichtes Sintern. 

1 )  H. B i l t z ,  K. M a r w i t z k y  und M. H e y n ,  A .  423, 151 [1921]. 
2, 11. B i l t z  und K. S t r u f e ,  A. 413, I62 [1916]. 

158' 



0.1031 g Sbst.: 0.1453 g CO1, 0.0474 g H20. - 0.1054 g Sbst.: 57.8 ccm 
N (17O, 749 mm). 

CsHl003Nd. Ber. C 38.7, H 5.4, N 30.1. 
Gef. 38.4, )) 5.1, s 30.1. 

Der Stoff loste sich sehr reichlich in Wasser; weniger in Alkohol 
(Liislichkeit etwa 3), Methylalkohol, Eisessig; sehr wenig in Aceton, 
Petrolilther; und kaum in Benzol, Chloroform, Ather. Die wiiBrige 
Liisung neigt zur ubersiittigung. 

Dasselbe 1.3-Dimethyl-allantoin entstand, als 7 . g -Dime thy l -  
h ar us iiur e g 1 J k ol-dim e t h ylii t b er I) umgesetzt wurde. Aus 2 g 
wurde 1.1 g erhalten. Das Priiparat war rnit dem eben beschrie- 
benen in jeder Beziehung gleich. 

Reduk t ion :  1 g 1.3-Dimethyl-allantoin wurde mit 5 ccm rau- 
chender Jodwasserstoffsiiure aut dem Wassirbade reduziert, und die 
LZisung in der friiher beschriebenen Weise a )  aufgearbeitet. Es wurde 
0.45 g 1 .3 -Dime thy l -hydan to in  erhalten, d. h. 60° /0  der berech- 
neten Menge. Schmp. 44-45O. Ebenso schmolz ein Gemisch mit 
einem Vergleichspraparate. Als Nebenprodukt der Reduktion entstand 
Harnstoft, der als Nitrat (0.4 g) g e f d t  wurde. 

Eine krystallographisch-optische Beschreibung des aus Wasser 
umkrystallisierten 1.3 -Dimethyl-allantoins verdanken wir Hrn. Dr. 
S. Riedel.  . Er bericbtete: 

Krystallform: Triklin, pinakoidal. 
Achsenverhaltnis: a: b:c = 3.398: 1: 1.306. 
Winkel der .Ichsen i d  Achsenebenen im Torderen, oberen, rechten 

Oktanten : 
‘Z = 890 7’ h = 89O45’ 
p = 940 5’ B = 94O 0’ 

c = 98055’. y - 980 58’ 
Beobachtete Formen: c{OOl), s(lOO), b(010}, m{llO),  n( l iO} ,  e{lGi], 

g {oii}. 

I)  H.Bi l t z  
H. B i l t z  

W i ukeltabelle. 
berechnet 

a :  c = (100) : (001) 

p : c  = (lOTj:(001) - 

- 
a : ?  = ( lOO):( lO~ 64O34’ 

b : c = (010): (001) 
h : q = (010): (011) 

a : b = (100) : (010) - 
a:iu= (100):(110) 59053’ 
m: b = (110) : (010) 210 13’ 
a:n=(100):(110) 750 31 
u : b = (110) : (010) 330 50’ 

- 
- 

: c = (01 i j  : (001) 52040’ 

gemessen 

640 24’ 
“29O 36’ 
*goo 1 5’ 

5.30 42’ 
“y lo  5’ 

*860 0’ 

‘“70 51 

750 1’ 
23O 54’ 

und H. Biilow, 8.428, 165 119211. 
nod M. H e y n ,  B. 45, 1670 119121. 
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3 . 8 - D i m e t h y l - a l l a n t o i n  a u s  1.7-Dimethyl-harnsaureglykol- 
d i m  e t  h y 1% t her.  

EiDe waarige Liisung von 1 g 1 .7 -Dime thy l -ha rns i iu reg lyko l -  
d ime thy lg the r ' )  wurde 4 Stdn. gekocht. Die dabei durch Einkochen 
schliefllich eingeengte Liisung gab bei weiterem Einengen im Exsiccator 
0.5 g 3 . 8 - D i m e t h y l - a l l a n t o h a ) .  Umkrystallisiert wurde aus 
Wasser, wobei derbe Prismen, meist mit dachformigem Ende, kamen. 
Schmp. 922-2230 (k. Th.) unter Gelbfkbnng und scbwachem Auf- 
schiiumen; ein Gemisch mit dem friiheren Praparate verhielt sich 
e benso. 

0.1035 g Sbst.: 27.2 ccm N (150, 754 mm). 
CsHloOzN4. Ber. N 30.1. Gef, N 30.5. 

Uaser Praparat g a i  bei Reduktion mit Jodwasserstoff im Ein- 
klange mit den friiheren Erfahrungen 3 - M e t h y l - h y d a n t o i n ;  und 
zwar 0.2 g aus 0.5 g, Scbmp. 184O (k. Th.). 

V e r h a l t e n  d e s  3.9-Dimethyl -harns i iureglykol -  
d i m e  t h y 1 a t  h e rs. 

Nach den bisherigen Erfahrungeh hiitten sich die Glykoliither 
der 1.7-Dimethyl-harnsiiure und der 3.9-Dimethyl-harnsiiure ent- 
sprechend verhalten konnen. Der Versuch zeigte aber, da13 3.9-Di- 
methyl-harnsaureglykol.dimethyliither nicht in 1.6-Dimethyl-allantoin 
iibergeht; er erwies sich als bestiindiger und erlitt schliefllich anders- 
artige Zersetzung. 

Eine wiil3rige Liisung von 2.5 g 3 . 9 - D i m e t h y l - h a r n s a u r e -  
g l y k o l - d i m e t h y l j i t h e r a )  wurde 4 Stdn. gekocht. Beim Einengen 
war deutlich Methylamin zu riechen : ein Zeichen fur Kaffolidabbau. 
Aus der Losung wurde 0.9 g unverandertes Ausgangsmaterial zuruck- 
erhalten. Zu seiner Charakterisierung wurde 1 g mit Jodwasserstoff 
reduziert; dabei entstand 0.5 g 1.9-Dimethyl-pseudoharnsaure, 
Schmp. 252O (k. Th.) unter Aufschiiumen und schwacher Briiunung; 
alles im Einklange mit den Erfahrungen von Hrn. K r z i k a l l a .  

Die Umwandlung in ein Allantoin gliickte auch nicht, als eine wfirige 
LBsung von 3.9-Dimetbyl-harnslureglykol-dimethylither im Rohre 12 Stdn. 
im Wasserbade erhitzt wurde. Als eine weitere Probe von 1.5 g mit Wasser 
im Rohre 4 Stdn. durch ein Kocbsalzbad auf 103-104° erhitzt wurde, war 
wieder reichlich Methyl amin  wahrzunehmen; nod aus der L6snng wurde 
0.3 g Ausgangsmaterial zurBckgewonnen. 

I) H. Biltz und P. D a m m ,  A. 413, 145 [1916]. 
a) H. Bi l tz ,  M. Hegn und M. Bergias,  A. 413, 83 [1916]. 
a,\ H. B i l t z  und H. Krz ika l la ,  A. 423, 265 [1921]. 
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V e r h a 1 t e n d e r 3 .7  - D i ni e t h y 1 - h a r n s a u r e g 1 y k o I - d i a 1 k y 1 a t h e r, 
Anders als die bisher besprochenen Glykolather verhielten sich 

die G1 y k o l a t  h e r  d e r 3 . 7  - D i m e  t h y 1- h a r n  saur  e. 5ie erfuhren 
beim Kochen ihrer wal3rigen Losungen einfach Verseifung zu  den 
entsprecheoden IIalb$hern. Dieser eigenartige Umsetzungsverlauf 
h lngt  offenbar rnit der  bemerkenswert hohen Besthdigkei t  dieser 
IIalbather ') zusammen, durch die ihr  Entstehen bei sehr verschiedenen 
Bedingungen ermoglicht wird. 

Eine waSrige Losung von 10 g 3 . 7 - D i m e t h y l - h a r n s a u r e -  
g l y k o l - d i m e t h y l a t h e r  wurde 4 Stdn. gekocht. Durch Einengeu 
und Aufarbeiten der hlutterlauge wurden 7.3.g 3 . 7 - D i m e t h y l -  
h s r n  s a  u r e g l  y k o  1 - m e t h y l  h a 1  b a t  h e r erhalten. 

CsH1:,05N4. 
0.1005 g Sbst.: 0.1459 g Cog, 0.0458 g HaO. 

Ber. C 39.3, H 5.0. 
Gef. B 39.6, 8 5.1. 

Unser Priiparat schmolz bei 242-243' jli. Th.) ohne Zersetzung; 
der friiher angegebene Schmp. 847-248' wurde auch durch mehr- 
faches Umkrystallisieren nicht erreicht. DaB aber der genannte Halb- 
lither vorlag, zeigte die Reduktion mit Jodwasserstoff, bei der aub 
0.5 g 0.2 g l - M e t h y l - h y d a n t o i n  erhalten wurde. Und ferner die 
Methylierung 3 . 7 . 9  - T r i m  e t h  y 1 - h a r n  s a u  reg1  y k 01 - m e t h p l -  
h a l b a t h e r ,  die sich rnit Dimethylsulfnt i a  alkalischer Lrisung glatt 
durchfuhren liel3; Aubbeute 1.4 g aus 2 g .  T)as erhaltene Praparar 
schmolz ebenao wie sein Gemisch rnit einem Vergleichspraparate 3, 

bei 185O, enthielt 22.1 O i 0  N (ber. 21-7 O i o )  und lie13 bich mit Jod- 
wasserstoff zu 3 . 3 - D i m e t h y l - h y d a n t o i n  (0 5 g aus 1.5 g) u n d  
M e t h y l  h a r n  s t o f f (0.4 g) reduzieren. 

Ebenso wie der  Dimethylather verhielt sich der 3 . 7  - D i m r t h 1 - 
harnsaureglykol-diathylather. Aus 2 g wurdeu rlurch 4-stiindi- 
ges Kochen seiner waI3rigen Lnsung 1.4 g 3 . 7 - D i m e t h y l - h s r n s i u r e -  
g l y k o l - a t h y ! h a l b i i t h e r  als g lhzende  Blittcben rom Schmp. 228 
-229O (k. Th.) erhalten. Rer. N 21.7. Gef. N 21.6. Reduktiou mit 
Jodwasserstoff lieferte die Ffalfte der augecvendeten Menge 1 I M e t h  7 i - 
h y d a n t o i n ;  Methylierung mit Dimefhylsulfat fiihrte 1 g in 0.7 g 
3 . 7 . 9 - T r i m e t  h y l -  h a r n s a u r  e g l  y k o l -  L t  h y 1 ha1 bii t h e r  vnm Schmp. 
176' (k. Th.) iiber. 
Ver  h a1 t e n  d e  r T r i -  u n d  T e t r a m  e t hy1- h a r n  s a u r  e g l  y k ol- a t h er .  

Die Glykolather der 3.7.9-Trimetbyl-harnsiiure sind nnch nic'nt 
b ~ k a n n t .  Versuche mit den neuerdings beschriebenen G l p k o l j t h e r n  

zu 

1) Vergl. H. E i l t z  uud P. Damm, A. 406, 43 [1911]. 
2) H. Bi l tz  und P. D n m m ,  A. 406, 50 [1911]. 
3) H. B i i t z  ~ i u d  P. Danim, A. 418, 194 [1916]. 
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d e r  I .7.9 -T r i m e  t h y 1- h a r  n s a u r  e ') wurden unterlassen, da  nach 
dem bekannten Verhalten dieser Stoffe Abbau zu T r i m e t h p l - k a f f  o l i d  
(Allokaffein) mit Sicherheit zu erwarten war. Der  von uns vor kurzem be- 
schriebene 1 . 3 . 9  - T r i m  e t h yl-  h arn s a u r  e g  l y  k 01- d i m  e t h y  1 H t h e r  2, 
lag nicht i n  ausreichender Menge vor. Wir  begniigten uns deshalb 
mit einem Studium der  Glykolather der 1.3.7-Trimethyl-harnsaure. 

1.3.7 - T r i m  e t h p 1 - h a r n  s au  r egl  p k o 1- d ime t h p 1 a t h e r  verhderte sich 
bei 4-stundigem Kochen seiner warigen LBsung nicht. Er wurde grolten- 
teils zuriickerhalten und durch seine Reduktion mit Jodwasserstoff zu 1.3.7- 
Trimethyl-harnsiiure als unverandert erwiesen. Ebenso war das Ergebnis, als 
die Losung im Rohre 4 Stdn. auf etwa 103O erhitzt wurde. 

Auch Te  t r a m  e t  h J 1 -ha  rn s a u r eg I J k o I - d i m c t h pl a t  her  a) veranderte 
sich h i  vierstiindigem Kochcn seiner wSI3rigen LBsung nicht. 

V e r h a 1  t e n e i  n ig e r €I a r  n s a u  r e g 1 y k o 1 e. 

Xach den eben mitgeteilten Erfahrungen interessierte es, dae 
Verhalten der Harnsaureglykole beim Kochen ihrer waBrigen Losungen 
kennen zu lernen. Ihre  nahe Beziehung zu den Glykolzthern lieB 
es nicht ausgescblossen erscbeinen, daB sich wenigstens einige von 
ihnen gleich verhielten. Das war  aber nicht der Fall. Eine Uber- 
fiihrung in ein Allantoin gelaug bei keinem der zur  Priifung heran- 
gezogenen Glykole. Vielmehr wurde regelmaaig Ammoniak oder 
Methylamin abgegeben; und zwar Methylamin, wenn in Stellung 3 
ein Methyl stand. Daraus ist zu folgern, daB die Harnslureglykole 
einfach den bekannten K a f f o l i d a b  b a u 4 )  erleiden. Harnsaureglykole 
verhalten sich gegen heiBes Wasser somit ebenso wie gegen Laugen. 
Tom Verhalten gegen Laugen wissen wir, daB H a r n s a u r e g l y k o l  
damit Ra f f o l i  d gibt ') und daB 9 -Me t h  J 1- b a r n s a u  reg1  y k 01, 
ebenso wie 3 . 9 - D i m e t h y l - h a r n s i i u r e g l y k o l ,  zu 3 - M e t h y l -  
k a f f o l i d  fuhren6). Da die Kaffolide mit kochendem Wasser in 5-Oxy- 
hydantoylamide iibergehen, waren diese bei unseren Versuchen als 
Produkte zu erwarten. I n  der Tat konnte aus der verkochten Lijsung 
des 3.7 - D i m e t h y 1 - h a r n s a u r e g 1 y k o 1 s 1 - M e t h y 1 - 5 - o x y - h J d a n  - 
t o y l a m i d ,  das bekanntlich leicht aus 1-Methyl-kaffolid entsteht 3, 
reichlich herausgearbeitet werden. 

') H. B i l t z  und €1. K r z i k a l l a ,  A. 423, 151-153 [1921]. 
3, H. B i l t z  und Fr. M a r ,  B. 53, 2340 [1920]. 
a) H. B i l t z  und I<. S t rufe ,  A. 413, 200 [1916/. 
4, H. B i l t z ,  B. 43, 1589 [1910]. 
H. Bil tz  und M. H e y n ,  A. 413, 56 [1916]. 

6, H. B i l t z  und H. K r z i k a l l a ,  A. 423, 277 [1921]. 
?) 8. B i l t z  uud E. T o p p ,  B. 44, 1531 [1911]. 
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Beim Kochen einer w a r i g e n  Losung von H a r n s i i u r e g l y k o l  
wurde Ammoniak abgespalten. Nach etwa einer Stunde braunte sich 
die Losung. Durch Eindampfen im Vakuumexsiccator wurde eine 
schmierige, braune Masse erhalten, aus der Allantoin nicht herauszu- 
arbeiten war. Ebenso verhielt sich 9 -Met  h y 1- h a r n  siiu reg1  y k o  1. 

Als eine waf3rige Liisung von 10 g 3 . 7 - D i m e t h y l - h a r n s a u r e -  
g l p k o  1 I) gekocht wurde, entwich Methylamin, das  ale solches und 
als frei von Ammoniak erwiesen wurde. Beim Einengen, zuletzt im 
Vakuumexsiccator, hinterblieb eine braune, glasige Masse, die beim 
Verreiben rnit etwas Alkohol und Ather teilweise fest wurde. Sie 
wurde mit 20 ccm Alkohol aufgenommen. Aus dieser Liisung kry- 
stallisierte langsom 1.4 g l-Methyl-5-oxy-hydantoylamid als 
derbe, meist sechsseitige Tafeln, die bei 203-2040 (k. Th.) unter 
Aufschiiumen und schwacher Gelbfarbung schmolzen. 

CsEhOaNa. Ber. N 24.3. Gef. N 24.3. 
0.1007 g Sbst.: 21.4 ccm N (17O, 749 mm). 

Eine Beschreibung der Krystalle verdanken wir Hrn. Prof. Dr. 

Die kleinen Krystalle sind ziemlich dick und ge- 
drungen. Unter der Lupe erscbeinen sie modellahnlich 
monoklin ausgebildet. Neben einer Tafelllache herrscht 
eine Fliche senkrecht zur Symmctrieebene und ein 
Prisma vor, welche rnit der Tafeltlache schiefe Winkel 
bilden. Die ebenen Winkel betragen bei Messungen 
im Mikroskope 107.50 und 125.4O. Die Auslbchung ist 
symmetrisch. Die Krystalle zeigen durchweg nur das 
WeiB der haheren Ordnung. Nach ihrer Ausbildung 
scheinen sie monokl in  zu sein. 

O x p d a t i o n  lieferte in BesGtigung der For- 
me1 bei guter Ausbeute M e t h y l -  p a r a b a n -  
s i iure .  0.5 g wurde rnit 0.5 g Kaliumpyro- 

chromat, 0.7 g konz. Schwefelsiiure und 5 ccm Wasser 2 Stdn. gelind 
gekocht. Durch Ausathern lief3 sich der Losung 0.25 g Methyl-para- 
bansiiure (ber. 0.37 g) entziehen; Schmp. 152-153O (k. Th.); ebenso 
schmolz ein Gemisch rnit reiner Methyl-parabansaure. 

B e u t e l l :  

@ 

1.8 - D i m  e t  h y l -  a l l  a n  t oin. 

Das noch nicht bekannte 1.8-Dimethyl-allantoin konnte durcb 
Aufspaltung des neuerdings beschriebenen 1.7 - D i m e t  h y 1 - spiro - d i - 
h J d a n  t o i n s %) erhalten werden. 

I)  H. B i l t z  und E. T o p p ,  R. 44, 1525 [1911]. 
H. B i l t z  und H. K r z i k a l l a ,  A. 483, 279 [1921]. 
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NH--CO NH- co 
N(cH~)-A--NH-- ,~~ -* oc< oc; 

N (CH,) - dH-NH 
I / >GO 

CHs . N H  OC-N(CH3) 

Das unsymmetrische qiro-Dihydantoin hiitte auch im linken 
Kern unter Verlust des in 4 stehenden Kohlenetoffs aofspalten konnen. 
Dabei hHtte sich das ebenfalls noch nicht bekannte 

(CHs) N . CH--NH 
I 

NH1 OC-N(C&) 
3.6 - D i m e  t h y l -a l lan t o i n ,  oC< X O ,  

bilden konnen. Und diese Aufspaltung erschien sogar wahrschein- 
licher, weil 1.3.9-Trimethyl-spiro-dihydantoin (Hypo-kaffein) neben dem 
nicht methylierten Stickstoffatome aufspaltet und 1.3.6-Trimethpl- 
aliantoin liefert I ) .  Da die Reduktion unseres Praparats aber zu 
1 -Methy l -hydan to in  fuhrte, muB das Methyl im Kern ebnfalls 
in Stellung 1 stehen. Und damit erscheint die Formel eines 1.8-Di- 
methyl-allantoins bewiesen. 

Eine heiBe Losung von 2 g 1.7-Dimethyl-spiro-dihydantoin in 
20 ccm Wasser wurde mit 6 g basischer Bleiacetat-Losung9) 2 Stdn. 
im lebhaft siedenden Wasserbade erhitzt. Bald schied sich Bleicar- 
bonat ab. Das Filtrat wurde durch Schwefelwasserstoff von Blei be- 
h i t ,  und das nun erhaltene Filtrat auf dem Wasserbade eingedampft. 
Der klare, ziihe Ruckstand wurde beim Verreiben mit etwas Alkohol 
krystallinisch. Ausbeute 1.2 g. Durch Umkrystallisieren aus Wasser 
wurden derbe Krystalle von sechsseitigem Umrisse erhalten. Schmp. 
220-223O (k. Th.), unter Entwicklung von Blasen und Gelbtiirbung. 

0.1017 g Sbst.: 26.9 ccm N (174 752 mm). - 0.1021 g Sbst.: 26.7 ccm 
N (15O, 750 mm). 

C6HloOaN4. Ber. N 30.1. Gef. N 30.4, 30.2. 
Der Stoff loste sich gut in Wasser; weniger in Eisessig; und 

kaum oder gar nicht in den anderen ublichen Losungsmitteln. 
R e d  u k t i o n : Aus 1 g Dimethyl-allantoin wurde mit rauchender 

JodwasserstoffsHure bei Wasserbadtemperatur 0.45 g 1 -Methyl-  
h p d a n t o i n  erhalten. Es schmolz, ebenso wie sein Gemisch mit 
einem Vergleichspriiparate bei 158-159O (k. Th.). Dieser wichtige 
Versuch wurde zweimal mit gleichem Erfolge ausgefuhrt. 

1.3.8 -Tr im e thy1 - a1 l an  to  i n. 
(Nach Versuchen von Hm. Dr. R. Robl.) 

Die Metbylierung von 1.8-Dimethyl-allantoin zu 1.3.8-Trimethpl- 
allantoin bereitete besondere Schwierigkeiten und gelang zuniichst 

l) I I .  B i l t z ,  B. 44, 282 [1911]. 2, E. Fischer ,  A. 215, 292 [1882]. 
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nicht. Ers t  nach AbschluB unserer ULtersuchung hatte Hr.  Dr. R o b l ,  
der  auf unsere Ritte die Versuche freundlichst fortsetzte, Erfolg. Er 
stellte fest, daB Diazo-methan nur sehr langsam auf das  1.8-Dimethyl- 
allantoin einprlir.kt, daB die Methylierung sich aber bei genugend 
langer Einwirkung befriedigend durchfuhren lafit. Wie die Reduktion 
des Produkts zu 1.3-Dimethyl-hydantoin lehrte, ist ein neues Methyl 
in das Ringsystem des Allantoins getreten, also an Stelle 3. Damit 
ist ein weiterer, erwcnschter Beweis dafur geschaften, da13 das im vorigeu 
beschriebene 1.8-Dimethyl-allantoin wirklich die ihm zugewiesene 
Formei besitzt. 

I n  einem E r l e n m e y e r - K o l b c h e n  wurde 0.5 g fein gepulvertes 
1.8-Dimethyl-allantoin mit iitherischer Diazo-methan-Ldsung , die aus 
5 ccm Nitroso-methylurethan bereitet w a r ,  ubergossen. Nur langsam 
erfolgte Cmsetzung. Als die Liisung nach etwa 2 Tngen entfarht 
war, Wurde die ISauptmenge Ather weggedunstet, neue Diazo methan- 
Losung zugegeben, und das je nach Entfiirbung noch zweimal wie- 
derholt, bis nach etwa 14 Tagen keine Umsetzung mehr erfolgte. 
Die Probe war nicht in Liisung gegangen. Durch Absaugen wurde 
0.5 g Rohprodukt vom Schmp. 1400 erhalten. 

Dieses Rohprodukt wurde rnit 40 ccm Essigester aufgenommen. 
Dabei blieb etwa 0.1 g 1.8-Dimethyl-allantoin zuriick, dau - ebenso 
wie sein Geniisch mit reinein 1.8-DimethS1-allantoin - bei 320-223" 
(k .  Th.) unter Zersetzuug schmolz. Aus dem eingeengten Filtrate schied 
sich beini Anreiben der GefaBwandung 0.3 g Krystalle voni Schmp. 
1450  ab. Bei nochmaiigem Umkrystallisieren aus 20 ccm Essigester 
stieg der Schmeizpunkt auf 152' (k. Th.); Sintern von 149O at,. Aus- 
beute 0.2 g. Schmale, flache Prismen. 

0.11 19 g Sbst.: 0.1732 g Cog, 0.0560 p H10. 
C71&103N4. Ber. C 42.0, H 6.0. 

Gef. n 42.2, D 5.6 

R e d u k t i o n :  0.2 g wurde mit 3 ccm rauchender Jodwasserstoff- 
sLure auf siedendem Wasserbade unter gelegentlicher Zugabe eines 
lirystailchens Phosphoniumjodid reduziert. Nach beendigter Reduktion 
wurde bei Onterdruck auf dem Wasserbade eingedampft, der Ruck- 
stand mit 10 ccm Wasser aufgenommen, und die LBsung durch Blei- 
oxyd und etwas kleicarbonat ausgefgllt. Das Filtrat wurde mit 
Schwefelwasserstoff von Elei befreit, wieder eingedampft, und der 
Ruckstand durch mehrfaches Abrauchen mit entwiissertem Alkohol 
vijllig vom Wasser befreit. Nun wurde mit Benzol ausgekocht. D e r  
Abdampfungsruckstand des Filtrats wurde aus i t h e r  krystallisiert. 
E s  kamen die uns bekannten flachen, spie8igen Nadeln des 1 . 3 - D i -  
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m e t h y l - h y d a n t o i n s ,  Schnip. 3 9 O ;  ein Gemisch mit reinem 1.3-Pi- 
methyl-hydantoin schmolz bei 410. 

u b e r , d i e  B i l d u n g  v o n  A l l a n t o i n  ails H a r n s a u r e g l y k o l -  
d i m e t h y l a t h e r  m i t  L a u g e .  

2 g T I  a r  n s a u  r e g  1 y k 01- d i m  e t h J l a t  h e r  loste sich bei Zimmer- 
temperatur laicht in einer LBsung von 2 g Kali in  20 ccm Wasser. 
Die Liisung wurde alsbald mit Easigsiiure a.ngesiiuert und auf dem 
Wasserbade bis zur beginnenden Krystallisation eingedampft. AUS- 
beute 0.8 g Allantoin; ber. 1.4 Q. Schnp. 232-2330 (k .  Th.) unter 
Zersetzung. 

Folgender Versuch lehrt, da13 fur die Allentoin-Bildung aus deui Glykol- 
iither ein Erwarmen nicht erforderlich ist. Eine in tler eben heschriebenen 
\Veise aus 2 g Barnsiiureglykol-dimethylather, 2 g Kali und 20 ccm Wasser 
bareitete Lijsung wurde in, Vskuumesriecator eingeclunstet. Der schmicrige 
Kickstand liderte beim .4nsauern mit Essigsiare ehen falls Allantoin. 

Ein Vers o c h ,  die als Zwischenprodiikt angenommene Oxy-ace tp len-  
d i u r e i n - c a r h o n s g u r e  z u  i \ ce ty len t l iu re in  z u  reduaieren ,  fiihrte 
iiicht aiim Zielc. Ein Gemisch voii 0.5 g Harns~ure,rrlykol-dimeth~Iather und 
30 ccrn Wasser wurde unter ScLiittcln nach und nach mit 5 g Natriam- 
anialgam versetzt. Die klare Losung wurde mi t  Essizsiure angeshert. Da- 
hei schied sich 0.05 g Harnsiiure aus. 1):~s Filtrat liefcrte bcim Eiuengen 
0.15 p Allantoin. Ein 'I'd des Glpkolathers ist a l p o  in  bekaunter Weise un- 
inittelhar redaziert worden; der Rest murde tlurch (lie gebildcte Lauge i n  
Allantoin iihergefithrt. 

B i l d u n g  v o n  A l l a n t o i n  a u s  H a r n s H u r e  b e i  
Z i m  m e r  t e m  p e r a  t u r .  

Folgende Versuche, die wir Hm. Dr. R o b l  verdanken, lehren, 
daB sieh Allantoin auch am Rarnsaure bei Zimrnertemperatur hii- 
den kann. 

Eine Losung von 20 g Harusliure und 3 Mol. Kaliumhydroxycl 
i n  250 ccm Wasser wurde bei Zimmertemperatur durch zweimonat- 
liches Durchleiten von Luft oxydiert. Beim Ansauern schied sich 
jetzt keine Harnsaure mehr ab. Nun wurde mit Essigsaure ange- 
sauert, worauf sich in einigen Stuncien 3.7 g o x o n s a u r e s  Kal ium' )  
abschieden. Bei weiterem Stehenlassen. krystallivierte in 2 Tageu 
4.6 g A l l a n t o i n  aus. Bei ancleren, in gleicher Weiee angestehen 
Tersuchen wurden am 15 g IlarnsLure 3.6 bezw. 3.5 g oxonsaures 
Iialium und 3 0 bezm. 3.6 g Allantoin erhalten. 

1 )  H. Bi l tz  ond It. R o b l ,  B. 53, 19i-i [19?0]. 
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Auch fur die Darstellung von U r o x a n s H u r e I )  ist ea gleich- 
gultig, ob die alkalische Losung bei erhohter oder bei Zimmertempe- 
ratur eingeengt wird. Im ersteren Fall erhie1te.n wir aus l o g  Harn- 
sliure 4.1, im zweiten 4.3 g uroxansaures Kalium. 

U b e r d i e  K o h l  e n s a u  r e-  A b  g a b  e b e i  d e r  All  a n t  o i  n - B i l  d u n g. 
20 g Harnsaure wurden in  300 ccm Wasser durch vorsichtige 

Zugabe der erforderlichen Menge Natronlauge gelost. Unter Kuhlung 
mit kaltem Wasser wurden Dach und nach 12.5 g Kaliumpermanganat 
in  konz. waf3riger Liisung hinzugegeben. Das  farblose Filtrat wurde 
mit Essigslure angesiuert, und alle freie Kohlensiiure durch einen mit 
Bariumhydroxydlosung gewaschenen Luftstrom entfernt. Nacb 
2 Stdn. entwich kein Kohlendioxyd mehr. Nun wurde bei Unter- 
druck auf dem Wasserbade eingeengt, wobei zwischen Vorlage und 
Sangpumpe eine Flasche mit Bariumhydroxydlosung eingeschaltet war. 
I h r  I n h a l t  b l i e b  k l a r ,  wodurch bewiesen ist, daf3 schon beimAn- 
sauern - jedenfalls nicht spater - alle Kohlensaure, die bei d e r  
Allantoinbildung frei wird, abgegeben worden ist. Aus der einge- 
engten Losung krystallisierten 11 g Allantoin, also fast die iibliche 
Ausbeute. 

Wenn Allantoin dargestellt werde.n soll, wird die Oxydationslauge d e r  
Harnsiiure gewiihnlich mit Essigsiiure angesiiuert. Auch K o h l ens2ure  er- 
fiillt den gleichen Zweck, wie ein in den eben angefiihrten Verhiiltnissen 
durchgetiihrter Versuch zeigte. Statt mit Eesigsiiure wurde mit Kohlenscure 
angescuert, und die Liisnng unter weiterem Einleiten \-on Kohlendioxyd ein- 
geengt. Es krystallisierte 10.5 g Allantoin aus. Entsprechendes beobachtete 
auch Behrend.  

M e t h y l i e r u n g  v o n  1 . 6 - D i m e t h y l - a l l a n t o i n  m i t  D i a z o - m e t h a n .  
Atherische Diazo-methan-Losung wirkte auf 1.6-Dimeth yl-allantoin 

lebhaft ein. Nach Beendigung ,der  Umsetzung wurde die Loaung 
eingedampft, und der krystallisierte Ruckstand aus Alkohol umkry- 
stallisiert. In guter Ausbeute wurde 1.3.6-T r i m e  t h y l -  a l l  an  t o  i n, 
erhalten. Schmp. 197O (k. Tb.) ohne Zersetzung; etwas vorher setzte 
Sintern ein. D e r  Mischschmelzpunkt mit einem Vergleichspraparate 
lag ebenso. 

B r e s l a u ,  Chemisches Institut der Universitat. 

I)  H. B i l t z  nnd R. Robl ,  B.’53, 1951 [1920]. 


