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der Zinkstaub-Deslillation in die »mit Wasserdampf nicht fliichtigen Terpen-
Kohlenwasserstoffe« iiber, wobei die violette Eisessig-Schwefelsiure-Reaktion
in die blau-grine umschligt. Das »mit Wasserdamp!f flichtige Sesquiterpen«
wird bei der Zinkstaub-Destillation als ein Gemisch strukturverschiedener
Sesquiterpene erhalten.

4. Die Gewinnung der Terpen-Kohlenwasserstoffe nach der Zinkstaub-
Destillation im Wasserstoff-Sirome geschi¢ht am besten durch schnelles
Destillieren aus einem im Sandbade erhitzten Retértchen.

Utrecht (Holland), Februar 1922

132. Heinrich Biltz und Hans Paetzold:

Uber die beiden Modifikationen des Glykokolls; zugleich ein
Beitrag zur Technik des Methylierens mit Diazo-methan.
(Eingegangen am 3. Marz 1922))

Glykokoll scheidet sich bekanntlich aus wilriger Losung
bei langsamer Krystallbildung in Gestalt groBer Tafeln ab; wird
aber seine konz. wiifrige Losung mit Alkohol versetzt, so kom-
men schnell feine, spiefige Nadeln. Dieser Unterschied wire nicht
auffallend, wenn nicht E. Fischert) beobachtet hiitte, daB beide
Formen sich nach sorgfiltigem Trocknen und gleichmifig feinem
Pulvern bei der Chlorierung zu salzsaurem Amino-ace-
tylechlorid verschieden verhalten: die Nadeln geben dabei yund
509/, der berechneien Ausbeute, wiihrend die Tafeln nur 15—20¢/,
eines Chlorierungsproduktes liefern, das in seinen Eigenschaften
vom salzsauren Amino-acetylchlorid abweicht. Da beide Tormen
des Glykokolls gleich fein'gepulvert und gesiebt waren, kann der
Unterschied in ihrem Verhalten nicht auf einer Verschiedenbeit
in ihrem Verteilungsgrade beruhen. Deshalb neigte E. Fischer
zu der Ansicht, daB es sich um verschiedene Zustdnde des Gly-
kokolls handelt, die auf Isomerie schliefien lassen; doch sei zu
einer eingehenden Behandlung dieser interessanten Frage eine Ver-
mehrung des Beobachtungsmaterials erforderlich. Diese schien wn
so mehr lockend, als der TFall nicht vereinzelt dastebt: auch
Alanin?) verhilt sich wie Glykokoll.

Vor einigen Jahren haben sich Falk und Sugiuras) erneut
mit den beiden Formen des Glykokolls beschiftigt und weitere
Unterschiede feslgestellt. Sie fanden, daB die Nadelform einen wum
einige Grade hoheren Zerselzungspunkt aufweist als die Tafel-

1) E. Fischer, B. 38, 2915—2917 [1905).
2) E. Fischer, B. 38, 2017 [1903].
3) K. G. Falk u. K, Sugiura, Journ. biolog. Chem. 34, 29 [1918].
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form; daf sie bei Umsetzung mit salpetriger Siure nach van
Slyket) den gleichen Stickstoff-Gehalt ergibt, gleichgiltiz ob die
Bestimmung mit frischer oder élterer Glykokoll-Lésung ausgefiihrt
wird, wihrend frische Losungen der Tafelform zuniichst einen
etwas hoheren Stickstoff-Gehalt aufweisen; dafi schliefilich dic
Nadelform aus Bromdampf reichlicher Brom anlagert als die Ta-
felform, und zwar etwa 2 Atome, wihrend diese nur annihernd
1 Atom Brom aufnimmt,

Strukturchemisch stehen fiir zwei Formen des Glykokolls cin-
mal die offene Formel einer Amino-essigsiure, HyN.CH,.CO O,
und dann die betainartige Ringformel eines inneren Salzes

I{SN.Cﬂe.CO.(l) zur Verfitgung, die auch von Falk und Su-
giura inbetracht gezogen wurden. Wiihrend die Befunde diesecr
Forscher aber keinc Zuweisung der einen Formel fiir die eine
Modifikation und der anderen fiir die andere ermdoglichen, konnte
man aus der Chlorierung E. Fische rs schlieflen, da der Nadel-
form die offene Formel zukommt. Einen sicheren Entscheid schien
die Umsetzung der beiden Formen mit Diazo-methan
zu versprechen, das, wie besonders neuere, hiesige Untersuchun-
gent) gezeigt haben, in mildester :Weise am Stickstoff stehenden
Wasserstoff methyliert. Im vorliegenden Falle hiitle die eine Form
des Glykokolls, und zwar voraussichtlich die Nadelform, mit Diazo-
methan den Methylester der Dimethylamino-essigsiure, (CHs).N
.CH,.CO.0CH,, die andere Betain ergeben konnen. Uber diese Ver-
suche sei zunichst berichtet.

Methylierung mit Diazo-methan.

Zur Herstellung des zu den Versuchen erforderlichen Glykokolls
wurde aus Formaldehyd, Ammouniumchlorid und Natrium-
cyanid Methylenamino-acetonitril, CHy:N.CH;.CN, und aus
ihmm salzsaurer Glykokollester bereitet3). Diese Vorschrift be-
wihrte sich vortrefflich und fahrte zu den angegebenen Ausbeuten, wih-
rend wir mit der Vorschrift von Auger¢) weniger Glick hatten. Aus dem
salzsauren Ester wurde das freie Glykokoll dher das Kupfersalz3) in fast
quantitativer Ausbeute crhallen und durch mehrfaches Krystallisieren aus
Wisser gereinigt. So entstand die Plattenform.

Nadelformiges Glykokoll schied sich ab, als lauwarme Ldsungen von
Glykokoll in der 3—4-fachen Menge Wasser mit dem mehrfachen Raumec

1) D..D. van Slyke, B. 43, 3170 [1910].

z) H. Biltz u, F. Max, B. 53, 2327 [1920].

3) A.Klages, B.36, 1507 [1903); Th, Curtius u. E. Welde, B. 43,
868 [1910].

) V. Auger, Bl (3] 81, 5 [1899]; vergl. T. Sasaki, B. 54, 164 [1921].

% K. Kraut, A. 266, 295 [1891].
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an entwissertem Alkohol versetzt und die abgeschiedene Krystallmasse bald
abgesogen wurde, Jedenfalls ist eine sorgfiltige Durchsicht der Praparate
erforderlich, da den Nadeln manchmal Plittchen beigemengt sind. Bemer-
kenswert ist, daB der Gehalt an Platten beim Stehenlassen der Krystalle
mit der Multerlauge zunimmt, was nicht far eine Sirukturisomerie beider
Formen spricht. Nach unseren Erfahrungen eignet sich statt des Athyl-
alkohols besser Aceton, das schon von Falk und Sugiura als brauch-
bar genannt wurde, weil wir mit ithm fast regelmifig einheitliche Nadeln
crhielten. Die Priparate beider Formen wurden nach E. Fischers Vor-
schrift bei 1000 getrocknet und sehr fein gepulvert.

Die Umsetzung unserer Pridparate mit Diazo-methan bereitete
uns zuniichst unerwartete Schwierigkeiten. Die Einwirkung war
anfangs sehr gering; in wenigen Stunden wurde sie lebhafter.
Da am niéichsten Tage das Diazo-methan verbraucht war, wurde
der Ather groBtenteils abgedunstet und neue Diazo-methan-Lo-
sung hinzugegeben. Die Einwirkung war jetzt gelinder, blieb aber
noch mehrere Tage in Gang, wihrend deren weitere Diazo-methan-
Losung nach Bedarf hinzugegeben wurde. Als kein Stickstoff mehr
entwich, wurde der Ather abgedunstet, wobei ein feuchter, leicht
zusammengesinterter, hell briunlicher Riickstand blieb. Der Ver-
lauf war im wesentlichen der gleiche, als der Hinzutritt von
Luftfeuchtigkeit durch ein Quecksilberventil verhindert wurde;
ferner als mit Natrium getrocknete #therische Diazo-methan-Lo-
sung benutzt wurde; und als im Dunkeln gearbeitet wurde. Plat-
tenférmiges und nadelférmiges Glykokoll verhielten sich gleich.
Das Rohprodukt wurde mit wenig Wasser aufgenommen, die L&-
sung mit Tierkohle entfirbt und mit Aceton gefdit. Durch Wieder-
holung wurde reines Glykokollt) zurlickerhalten. Zwei Ver-
suche, von denen der eine mit 2g Platten, der andere mit 2¢g
Nadeln angesetzt wurde, gaben 1.23g und 1,16g Ausbeute; d.h.
609/, der angewandten Menge Glykokoll wurde wiedergewonnen.
Zur Bestitigung wurde das zurilickgewonnene Glykokoll in sein
salzsaures Salz tibergefiihrt, und dieses analysiert.

0.1921 g Sbst.: 21.6 ccm N (219, 746 mm).

CoH; O, N, HCL. Ber. N 126. Gef. N 126,

Das Bild der Versuche war voéllig das gleiche bei plattenférmigem und
nadelformigem Glykokoll. Besonders deutlich zeigte sich das bei einem
quantitativen Versuche mit je 0.69g beider Praparate. In je 10 Minuten
wurden anfangs je 8 ccm Stickstoff abgegeben; nach etwa einer Stunde war
die Abgabe auf rd. 35 ccm Stickstoff gestiegen und blieb so am ersten Tage.

1) Diese Erfahrungen bestitigen den Befund von Schuster (vergl.
J.Herzig u. K. Landsteiner, Bio. Z.61, 460 [1914]), wonach Glykokoll
bei Einwirkung von Diazo-methan nur in ganz geringem MafBie Methyl auf-
nimmt.
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Am zweiten betrug sie etwa 3 cem, am dritten 0.6 com, am vierten 0.05 ccm
— immer je in 10 Minuten.

Trotz der Stickstoff-Abgabe ist das Glykokoll also nicht me-
thyliert worden. Vermutlich hat Diazo-methan auf den beige-
mengten Methylalkohol eingewirkt, was es normaler Weise nicht
fut1). Wie andere Versuche lehrten, kann diese Methylierung des
Methylalkohols aber durch Zusétze katalytisch beschleunigt wer-
den; und so wird wohl auch hier das Glykokoll als Katalysator
gewirkt haben.

Eine Fortsetzung der Versuche fithrte zur Auffindung eines
Kunstgriffes, der die Methylierung des Glykokolls mit Diazo-
methan ermdglichte, und der sich auch in einigen anderen Fillen
als sehr zweckmiBig erwies. Seine Anwendung sei fiir geeignete
Fille bestens empfohlen. Wihrend bei der bisherigen Ver-
suchen Wasser moglichst ausgeschaltet war, versuchten wir ein
mal den EinfluB einer absichtlich zugesetzten Menge Wasser,
das selbst auf Diazo-methan etwa ebensowenig wie Methylalkohol
einwirkt. Der Erfolg war iiberraschend. Schon wenige Tropfen
Wasser erzeugten eine sliirmische Slickstoff-Entwicklung, wobei
die Hauptmenge Glykokoll in etwa 10Min. in Lésung ging. Bei
weiterer Zugabe von Diazo-methan und einigen Tropfen Wasser
loste sich der Rest. Beim 'Abdunsten des Athers blieb eine fast
farblose, feuchte Krystallmasse, die sich als Betain herausstellte.
Zum Nachweise wurde mit konz. Salzsiure auf- dem Wasserbade
abgeraucht und der Riickstand aus Wasser umkrystallisiert. Das
so erhaltene salzsaure Betain erwies sich in Krystallform, Schmp.
und Misch-Schmp. 235° (k.Th.) unter Aufschiumen, als vollig
gleich mit einem zum Vergleiche hergestellten Priparate dieses
Stoffes. Jahns:) gab die Zers.-Temp. 227—228% — pffenbar am
langen Thermometer — an. Eine Chlorbestimmung bestitigte die
Identitit.

0.1038 g Shst.: 0.0966g AgCl

CsHy; O;N, TICL. Ber. Cl 231. Gef. Cl 230,

Bei diesen Methylierungen verhilt sich die Plattenforma ge-
nau wie die Nadelform des Glykokolls. In beiden Fillen wurde
regelmiBig von salzsauerem Betain an Rohprodukt die berechnete
Menge, an umkrystallisiertem Priaparate etwa 759/, von ihr erhalten.

Der die Methylierung begtinstigende Einfluf des Wassers be-
ruht wahrscheinlich darauf, dafl es ein ausgezeichnetes Losungs-
mittel fiir Glykokoll ist, und ‘gelistes Glykokoll sich ersichtlich mit

1) vergl. z. B. die Erfahrungen von L. Spiegel, B. 38, 2829 [1903].
¥ E. Jahns, B. 26, 1495 (1893].
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Diazo-methan schnell umsetzt. Wie schon bemerkt, erwies sich
Wasser auch bei anderen Methylicrungen als Katalysator. Natiir-
lich darf diese Erfahrung nicht im entgegengesetzten Sinne ver-
allgemeinert werden; auch sehr schwer losliche Stoffe, wie Harn-
sdure und methylierte Harnsiuren, konnen im festen Zustande un-
mittelbar auf Diazo-methan wirken. Wahrscheinlich wird in an-
deren Fillen, bei denen der zu methylierende Sioff in Ather und
Wasser sehr wenig loslich ist, cin Zusaiz ciner geringen Menge
cines anderen, geeigneten Losungsmittels von Vorteil sein.
Zusammenfassend ist iiber diese Methylierungsversuche des
Glykokolls zu sagen, daB beide Formen keinen Unterschied auf-
weisen, und daB sie keinen Grund zur Annahme einér Struktur-
verschiedenheit erkennen lassen. Ubrigens sprechen auch die groBe
Ahnlichkeit in ihrer Bereitung und die Umwandlung der Nadel-
form in die Tafelform beim Siehenlassen mit der Mutterlauge da-
gegen. Zur Aufklirung der Verhiltnisse wurde deshalb auf die
beschriebenen Unterschiede beider Formen niiher eingegangen.

Zersetzungstemperatuor.

Falk und Sugiura haben eine Reihe von Bestimmungen des
Zersetzungspunktes der beiden Glykokoll-Formen verdffentlicht. Eine
Schwierigkeit liegt darin, daf Glykokoll keinen scharfen Zerset-
zungspunkt aufweist, sondern sich bei etwa 2300 leicht briunt,
bei etwa 235° dunkelbraun wird und bei etwa 240° unter Zer-
setzung aufzuschiumen beginnt. Durch zahlreiche Bestimmungen,
bei denen die Platten- und Nadelform gleichzeitig im Schwefel-
siure-Bade erhitzt wurden, konnten Falk und Sugiura jedoch
zeigen, daB die Zersetzungserscheinungen bei den Platten regel-
mifig um mehrere Grade niedriger auftreten als bei den Nadeln.
Beide Priparate waren natiirlich vorber bei 100—103° getrocknet
und dann fein gepulvert worden. .

Wir konnten diese Erfahrung bestitigen; die Unterschiede
blieben auch bei mehrfachem Umkrystallisieren der Priiparate.
SchlieBlich fanden wir die Ursache und damit zugleich die Lo-
sung des ganzen Problems, die iiberraschend einfach ist. Die
Krystalltafeln des tafelformigen Glykokolls enthalten nimlich, wie:
das groBere Krystalle vielfach tun, Mutterlaugen-Einschliisse
und halten sie auch bei hoherer Temperatur fest. Bei dem von
E. Fischer cinerseits und von FFalk wnd Sugiura andrerseits
angewandten Verfahren des Trocknens der Krystalltafeln bei 100°
bliehen diese Einschliisse, wihrend dic aus Alkohol- oder Aceton-
reichen Losungen sich abscheidenden feinen Krystallnadeln solche
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Einschliisse weniger oder iberhaupt nicht enthalten, sie aber jeden-
falls leichter abgeben. So erkliren sich die hoheren. Zersetzungs-
temperaturen der Nadelform, wiihrend die Mutterlaugen-Einschliisse
der Tafelform die Zersetzungstemperaturen herabdriicken und zu-
gleich Abweichungen von Fall zu Fall, wie sie die Zahlen von
Falk und Sugiura aufweisen, verursachen.

Unsere Erklirung lieB sich leicht beweisen. Wir erhhten
die Trocknungstemperatur unserer Priparate auf 130° und trock-
neten die Priparate nach dem Zerreiben noch einmal 9 Stdn.
— was wohl hitte abgekiirzt werden konnen — bei dieser Tem-
peratur. Jetzt wiesen Platten- und Nadelform keine Unterschiede
mehr auf. Angefiihrt seien die Ergebnisse von Messungen dreier
verschiedener Priipasate je von Platten- und Nadelform.

Platten Nadeln Platten Nadeln Platten Nadeln

Briunung . . . 220° 2200 2230 2250 230°  227°
Schwiirzung . ., 238¢ 237¢ 237° 2369
Aufschiumen . . 245° 2459 2459 245° 2430 241¢

Zu diesen Bestimmungen wurde ein abgekiirztes Thermometer benutzt.

Einwirkung von Brom.

Wie einleitend angefiihrt wurde, fanden Falk und Sugiura
einen Unterschied der beiden Modifikationen des Glykokolls in
ihrer Auinahme von Brom: wurden gepulverte Priiparate Brom-
dimpfen ausgesetzt, so nahm die Nadelform dieses schneller und
reichlicher auf, wobei sich ein Anlagerungsprodukt H: N.CH,.COOH,
Br, bilden soll, wihrend die Plattenform nur etwa ein Atom Brom
aufnimmt. Beim Stehen der roten Bromide an der Luft wird das
Brom wieder abgegeben, und Glykokoll zuriickerhalten.

Wir konnten diesen Befund nur zum Teile bestitigen. Auch
bei unseren Versuchen, nahmen beide Prdparate Brom auf und
gaben es im Vakuum-Exsiccator iiber angefeuchtetem Kaliumhy-
droxyd leicht wieder ab. Aber die Mengen aufgenommenen Broms
waren bei beiden Praparaten gleich, wenn sie nebeneinander im
selben Exsiccator iber Brom standen, wechselten jedoch von
Versuch zu Versuch, wenn die Konzentration des Bromdampfes
wechselte. Dabei war es ohne EinfluB, ob die Priiparate nach
dem Pulvern scharf getrocknet waren (Versuch 2) oder micht.

Angefithrt scien die Ergebnisse von drei Versuchsreihen, bei deren
jeder 0.160 g gepulverte Plalten und 0.160 g gepulverte Nadeln im Ixsiccator
Bromdampfen ausgesetzt wurden. Dic Gewichtszunahme betrug:

Berichte d. D. Chem, Geselischaft. Jahrg. LV. 70
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Yersuch Plattenstoff Nadelstoff
1 0.138 g 0138 g
2 0.655 g 0.621 g
3 0375 g 0.359 g.

Wie nach unseren iibrigen Erfahrungen mit den Glykokoll-
Yormen zu erwarten war, verhalten sich beide Bromdimpfen gegen-
itber gleich. Brom wird adsorbiert oder locker angelagert; von
der Aufnahme atomarer Mengen ist nichts wahrzunehmen.

Cherfiihrung in Amino acetylchlorid.

Zur volligen Klirung der Sachlage war eine Wiederholung
der L. Fischerschen Chlorierungen der beiden Glykokoll-Pri-
parate zu Amino-acetylchlorid erforderlich; und im TFalle ihrer
Bestatigung die Feststellung, ob der Unterschied beider Priparate
auf dem Vorhandensein von Wasserspuren in dem platienférmigen.
Glykokoll beruht.

Wic nicht anders erwarlct wurde, kameu wir bei genauem Finhalten
der E. IFischerschen Vorschrift zu demsclben Ergebnisse wie er. Wir
trockneten Plallen und Nadeln bei 1000, zerrieben sie dann zu feinem Pulver,
chlorierten beide Praparate nach Vorschrift mit Phosphorpentachlorid in
Gegenwarl von Acetylchiorid und saugten die Abscheidungen schlieBlich unter
FeuchtigkeilsabschluB ab, Dazu diente uns lolgendc einfache Anordnung:
In dem Boden einer tubulierten 1,,1-Retorte war ein:Loch von etwa 33 mm
Durchmesser geblasen; der Rand des Loches war nach aalien umgebogen,
so dab ein Gooch-Tiegel durch Uberziehen eines Stiickes weiten Gummi-
schiauches dicht angesetzt werden konnte. Wialhrend durch den Hals der
Retorte getrocknete Luft in schnellen Strome cingeleitet wurde, wurde die
zu filtrierende Masse mittels eines Trichlers durch den Tubus in den
Gooch- Tiegel gegossen, und der Krystallriickstand mif Acetylchlorid und
mit Petrolather gewaschen. Schlieflich wurde nach Verschluf des Tubus
trocken gesogen.

Wir erhielten aus 2.136g Plaltenform 0.603 g Chlorierungs-
produkt, d.h. 169/, der berechneten Menge, wihrend L. Fischer
15—2079/, -erhalten hatte.

Aus 2.133 g Nadelformn erhielten wir 1.285¢g Chlorierungspro-
dukt, d. h. 369/, der berechneten Menge, wihrend E. Fischer bei
Verwendung einer griBeren Menge Glykokoll 509/, erhalten hatte.

Besonders interessant war nun die Feststellung, ob eine aus-
giebige Trocknung der Plattenform den Unterschied zwischen ihr
und der Nadelform aufhebt. Zu diesem Zwecke trockneten wir
fein gepulverte Priparate der beiden Formen 9 Stdn. was wohl
unnétig lange war — bei 130° und verwendeten sie alsbald zur
Chlorierung. Aus 2.000g Plattenstoff erhielten wir 1.024g, aus
ebensoviel Nadelstoff 1.100g salzsaures Amino-acetylchlorid. d. h.
309/, bezw. 320, der berechneten Ausbeute. Aus 3.230 ¢ Platten-
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stoff erhielten wir 2.544 g, aus ebensoviel Nadelstoff 2.493 g salz-
saures Amino-acetylchlorid, d. h. 46¢/, bezw, 459/, der berechneten
Ausbeute. In beiden Versuchsreihen war somit die Ausbeute aus
Platten- und Nadelform gleich. Da wir wesentlich geringere Stoff-
mengen als E. Fischer zu unseren Versuchen verwendeten, er-
kliart sich, daB unsere Ausbeute die seine nicht ganz erreichte,
und daB sie um so niedriger war, je weniger Ausgangsmaterial
wir verwendeten. Alle Priparate von salzsaurem Amino-acetyl-
chlorid 1sten sich in wenig entwiissertem Alkohol; aus den L&-
sungen krystallisierten die langen Nadeln von salzsaurem Glykokoll-
ester, die bei 144° (k. Th.) schmolzen. Hierdurch ist erwiesen,
daB in allen Tillen die gewiinschte Chlorierung zum S#urechlorid
eingetreten ist.

Zusammenfassung.

Die im Vorstehenden niedergelegte Untersuchung zeigt, dal dic beim
Glykokoll vermutete Isomerie nicht besteht, Der Unterschied der
bei verschiedenartiger Krystallabscheidung erhaltenen Préparate in ihrem
physikalischen und chemischen Verhalten erklart sich durch Mutterlaugen-
Einschlisse, die die aus wiBriger Ldsung sich abscheidenden groBen Kry-
stalltafeln enthalten, und verschwindet mit Entfernung der eingeschlossenen
Wasserspuren. Interessant ist der recht wesentliche Einflu der geringen
Beimengung.

Ebenso wie Glykokoll verhilt sich Alanin: zweifellos beruhl auch
hier der Unterschied im Verhalten der aus Wasser umkrystallisierten ‘und
der gefallten Praparate auf Wasser-Einschliissen der ersteren.

188. Slegfried Skraup und Leo Freundlich:
Zur Kenntnis der Halochromie-Erscheinungen bei Carbinolen
(Vorliufige Mitteilung).
[Aus d. Chem. Institut d. Universitift Wiirzburg.]
(Eingegangen am 9. Miirz 1922.)

Vor einigen Jahren hat der eine von uns?) in der Messung der
Aufspaltungsgeschwindigkeit von Benzoxazol-Homologen zu Acyl-
aminophenolen eine Methode gefunden, durch die sich die wechselade
Valenz-Beanspruchung verschiedener Alkyle miteinander vergleichen
l1iBt, und so eine Reihenlolge derselben aufgestellt. Fast gleichzeitig
hat H. Meerwein? eine zweite Methode zum selben Zweck im Ver-
halten asymm. Pinakone bei der Pinakolin-Umlagerung aufgefunden.

) Skraup, A. 419, 1—92 [1919]. 2) A, 419, 121—175 [1919].
P
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