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Zu 31. Alle Niederschlige sind sehr dick. In 1/;5-n. Losung versagt
die Fallungsreaktion mit Sr, Ca- und Mg-Salz, in 1/y5p-n. Losung auch die
mit Mn-Salz.

Zu 32. In 1/,-n. Losung erscheint der IIg-Niederschlag zwar sofort,
aber nur schwach. Der Co-Niederschlag und noch mehr der mit Ni er-
scheint erst mach langerem Reiben und nicht stark.

Zu 33. Mit Hilfe der Loslichkeit des Co-Salzes (event. auch des Mn-
und Ni-Salzes) konnte cine Trennun g von Siure 31 erzieit werden.

Zu 34. Der Mn-Niederschlag erscheint erst auffillig spiter als die
anderen, am besten beim Reiben. Er ist dinner und krystallisiert.

Zu 40. Die Salze von Ba und Pb fallen sofort aus; die sehr starke
Krystallisation der anderen Salze erfolgt in wenigen Augenblicken.

Zu 43. Die Reihenfolge der Auskrystallisation der Salze, soweit sic
nicht augenblicklich ausfallen, ist: Ni, Co, Cu, Mn, Fe, Zn. Auch die In-
tensitat der Niederschlage folgt obiger Reihe. Diese Salze sind durch fast
weiBe Farbe ausgezeichnet.

Zu 44. Die Niederschlige mit Mg, Zn, Fe, Mn, Ni, Co bilden dicke
Gallerten, die ahnlich der hydratischen Kieselsdure sind. Sie werden
in verd. Losung des Na-Salzes erst nach einiger Zeit sichtbar.

Zn 48. Die Krystallisalion erfolgt zuweilen erst bein Reiben, aber
sehr reichlich.

Zu 50. Der Ba-Niederschlag ist sehr stark, der mit Sr schwiicher,
der mit Ca nur noch gering.

Zu 51 und 52. Die Na-Salze sind wenig 13slich.

Zu 63. Das Sr-Salz kryslallisiert schwacher als das Ca-Salz.

Zu 64. Das Sr-Salz krystallisiert spater als das Ca-Salz, aber auch slark.

Zu 66. Nur schwache Krystallisation.

Zu 68, Das Ag-Salz krystallisiert zwar erst spit, aber ziemlich stark.

Bern, Anorgan. Laborat. d. Universitit.

885. C. Mannich und HErich Ganz: Uber $-Amino-dicarbon-
sfiuren und Amino-polycarbonsiuren').
{Aus d. Pharmazeut. Institut d. Universitit Frankfurt a. M]

" (Eingegangen am 10. Oktober 1922.)

Im Gegensatz zu den wegen "ihrer biologischen Bedeutung
ausgiebig studierten o-Amino-siuren ist die Klasse der 3-Amino-
sduren weit weniger grindlich bearbeitet worden. [B-Amino-di-
carbonsduren und 3-Amino-polycarbonsiuren der acyclischen Reihe
sind . bisher nur vereinzelt bekannt.

Fine B-Amino-dicarbonsiure, bei welcher der Stickstoff
zu beiden Carboxylgruppen in (3-Stellung steht, haben vor einiger
Zeit C. Mannich und B. Kather?) dargeételit. Die Synthese

1) Auszug a. d. Disserlation von Erich Ganz, Frankfurt a.M. 1922
*y B. 53, 1368 ([1920].
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dieser Verbindung erfolgte aus saurem isobernsteinsaurem Dimethyl-
amin und Formaldehyd durch Stehenlassen bei tiefer Temperatur.

Diese Reaktion haben wir jetzt griindlicher studiert. Es hat
sich dabei ergeben, daB die Synthese von B-Amino-dicar-
bonsiuren aus monosubstituierten Malonsiuren, Form-
aldehyd und Stickstoffbasen ganz allgemein gelingt, so daB
die bisher nur in einem Vertreter bekhnnte Koérperklasse nunmehr
als leicht zuginglich betrachtet werden darf. Die Ausbeuten be-
tragen in der Regel gegen 70¢/,. Der Reaktionsverlauf vollzieht
sich nach folgendem Schema:

RHC(COOH), - CH,0 -- HNR’, = R.C(CH,.NR’;) (COOH), - H0.

Voo Stickstoffbasen sind natiirlich nur solche anwendbar, die
mindestens ein Wasserstoffatom am Stickstoff besitzen, d.h. se-
kundire und primire Amine, sowie das Ammoniak. Da diese
{3-Amino-siuren unter mildesten Bedingungen aus Formaldehyd,
Ammoniak oder einfachsten Aminen und Malonsiuren entstehen
(durch blofies Stehenlassen der Komponenten in der Kilte), ist
es mdglich, dafl sie in der Natur eine Rolle spielen, wenn vielleicht
auch nur als Zwischenprodukte. Daf solche [B-Amino-dicarbon-
siuren bisher in der Natur nicht gefunden worden sind, besagt
nichts; denn sie neigen derart zum Zerfall (unter Abspaltung von
Kohlendioxyd und der basischen Gruppe), daB es unmdglich er-
scheint, aus irgendwelchen natiirlichen Produkten sie unzersetzi
abscheiden zu konnen.

Die Darstellung der $-Amino-dicarbonsiduren erfolgt allgemein
in der Weise, daB man eine monosubstituierte Malonsdure zur
Hidlfte mit der betreffenden Stickstoffbase neutralisiert, Formaldehyd
in berechneter Menge zugibt und in konzentriertester Lisung
in Eis stehen 1iBt. In den meisten Fillen krystallisiert das Re-
aktionsprodukt nach einiger Zeit, die zwischen 1/,Stde. und meh-
reren Tagen schwankt, aus. Sollte dies nicht der Fall sein, so
muf man versuchen, durch Zusatz von Alkohol oder Aceton die
cntstandene Amino-siure zur Abscheidung zu bringen. Wenn es
anch auf diese Art nicht gelingt, ein krystallinisches Produkt
zu erhalten, so sind die Aussichten auf Gewinnung einer reinen
Substanz gering; denn durch Abdampfen, Konzentirieren im Va-
kuum, Ausfillen in Gestalt unldslicher Salze und folgende Zerle-
gung derselben wird es kaum je gelingen, einheitliche Substanzen
zu fassen.

Welcher Substituent sich in der Malonsiure befindet, ist fiir
den Verlauf der Reaktion ziemlich gleichgiiltiz, soweit es sich
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um aliphatische bzw. fet{-aromatische Gruppen handell; Phenyl-
malonsiure reagiert anders. Es konnten Athyl-, Allyl-, Ben-
zyl-, y-Phenyl-propyl- und Phenacyl-malonsidure mit
ihnlichem Erfolge verwendet werden.

Von Basen eignen sich am besten sekundire Amine {ir
dic Reaktion. Hier ist nur ein Wasserstoffatom vorhanden, wel-
ches die Kondensation einzugehen vermag. Verwendet wurden
inshesondere Dimethylamin und Piperidin. Bei primiren
Aminen und Ammoniak kann der Reaktionsverlauf komplizierter
werden, da hier mehrere Wasscrstoffatome mit dem Formaldehyd
zu reagieren vermégen. Benzyl-malonsiure gibt z B. mit
Ammoniak und Formaldehyd je nach den Versuchsbedingungen
entweder die B-Amino-dicarbonsiure (I.) oder die S-Imino-tetra-
carbonsidure (IL.). Es hingt von dem Menzenverhiltnis der Aus-

I CsH;.CH;.C(COOH): (CH,. NH,).

Co Hy .. CHs. C(COOH), . CH,
Il o H,.CH,.C(COOH),. CH, >N H-

gangsstoffe und der Loslichkeit der Reaktionsprodukte ab, welche
Substanz man ethiilt:

Wie erwihnt, nimmt die Reaklion bei Phenyl-malonsiure
einen anderen Verlauf. Man erhilt nicht eine Amino-dicarbon-
siure, sondern unter Abspaltung von Kohlendioxyd eine 3-Ami-
no -mono carbonsiiure:

Ce¢H, . CH (COOH), + CH, 0 + HN (CH,),
= IIL. C¢H,.CH (COOH).CH,.N (CHy), - CO, - H.O.

Offenbar ist die Belastung des einen Kohlenstoffatoms mit
3 negativen Gruppen (2 Carboxyl-, 1 Phenylgruppe) zu groB: eine
Carboxylgruppe wird eliminiert.

Die f-Amino-dicarbonsiuren sind wenig bestindig; so-
wohl in Losung, als auch beim Aufbewahren in trocknem Zustand
zersetzen sie sich allmihlich. Als Spaltungsprodukte treten dabei
regelmiiflic einbasische «, 3-ungesiittigte Sduren auf. Am besten
gelingt die Spaltung durch Kochen in neutraler Lésuong; die wih-
rend der Reaktion alkalisch werdende Fliissigkeit wird durch Zu-
satz von Schwelelsiiure dauernd schwach sauer gehalten. Die aus
Athyl-malonsiure, Formaldehyd und Dimethylamin crhaltenc Ami-
no-siure (IV.) zerfdllt =z B. unter Bildung der schon bekannten
a-Athyl-acrylsiure:

IV. C3H;.C(COOH),(CH;.N[CH;):)
= C3H;.C(COOH):CH, + COy -+ HN(CI;)s.
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In iihnlicher Weise entstanden aus entsprechenden Amino-
sduren die a-Allyl-acrylsdure (V.), die o-Phenyl-a-me-
thylen-n-valeriansédure (VI.) und dic o-Benzyl-acryl-
siiure (Vil.):

V. CH,:CH.CH,.C(COOH):CH,.
VI. CH,.CI,.CH,.CH,.C (COOII): CH,. VII. C4H,;.CH,.C (COOH): CH.,.

Die entstchenden ungesiittigten Sduren kénnen slets als a-sub-
stituierte Acrylsduren aufgefallt werden. Die Bildung er-
folgt meist so glalt, da die Methode als Darstellungsweise in Be-
tracht kommt. In &hnlicher Weise liefert die @as Phenyl-malonsidure
erhaltene [-Amino-a-phenyl-propionsiiure (VIH.) beim
Erhitzen in schwach sauer gehaltener Lgsung Atropasiiure:

VIIL. Cglf,. CH(COOH). CH,.NH,=- C;H;. C(COOH):CH,+ NII,.

Die ungesiltigte Natur dieser aus den -Amino-dicarbonsiuren
leicht entslehenden Siuren ist an der a-Benzyl-acrylsiure
(VIL) durch Darstellung eines krystalligierten Dibromids noch
besonders festgestellt worden. Ferner liefert sie bei vorsichtiger
Oxydation mil Kaliumpermanganat neben DBenzoesiure cine
sauerstofl-reiche Siure, die als a-Benzyl-glycerinsdure (IX.)
aufzufassen ist.

Es lag nahe, die Zersetzung der p3-Amino-dicarbonsiuren so zu leiten,
dafl wohl Kollensdure, nicht aber dic basische Gruppe abgespalten wirde.
in diescm Falle hitten B-Amino-monocarbonsiuren enisiehen sollen. Trotz
vieler Miahe haben sich aber die Bedingungen nicht finden lassen, unter

denen dic Zersetzung diesen Verlauf nimmt. Stels trat der Stickstoff gleich-
zcitig mit aus.

Hingegen scheint der Abbau der Amino-dicarbonsiuren zu
Amino-monocarbonsiuren iber die LEster méglich zu sein. Die
aus Benzyl-malonsiure, Formaldchyd wund Piperidin entstandene
Siure lieferte beim Verestern mil alkohol. Salzsiure das salzsaure
Salz des Esters der Amino-monocarbonsiure; letztercs gab bei
vorsichtiger Verseifung mit wiiiriger Salzsiure sodann das salz-
saure Salz der Amino-monocarbonsiure.

Dicjenigen [(-Amino-siuren, die ein primires oder sekundires Stick-
stoffatom enthalten, sind naturgemnaB acylierbar. Bei der a-Phenyl-f-
amino-propionsaure (VIII.) ist aus besounderen Grinden dic Acylic-
rung mit Phenyl-essigsiurechlorid vorgenommen worden. Das nor-
male Acylierungsprodukt sollte nimlich mit wasserentzichenden Mitteln
unter Ringsehluf ein Benzyl-isochinolin-Derivat, d.h. das Skelett der Pa-
paveringruppe ergchen. Leider verlief die Acylierung mit Phenyl-essigsiupe-
chlorid nicht glatt; es bildete sich reichlich das Amid der Phenyl-essig-
saure, woraus sich wieder crgibt, wie locker der Stickstoff in diesen Ver-
bindungen sitzt.

Weiterhin lassen sich diejenigen B-Amino-dicarbonsiiuren mit
sekundiirer Aminfunktion mittels salpetricer Siiure in Nitrosa-
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mine, mit Hilfe von Kaliumcyanat in Ureido-siduren {iber-
fiihren. Von letzteren aus liBt sich ein neuer Pyrimidin-Ringschluf
ermdglichen. Die [Methylamino-methyl]-benzyl-malon-
sdure (X.) gibt mit Kaliumcyanat die Ureido-siure (XIL.),
welche beim Kochen in Xylol Kohlendioxyd abspaltet und in die
einbasische B-[Methyl-ureido]-a-benzyl-propionsdure
(XIL.) iibergeht. Beide Harnstoff-Derivate (XI. und XII.) lassen sich
durch Erhitzen mit Essigsiure-anhydrid unter Ringschluf in das-
selbe Pyrimidin-Derivat (XIII.) dberfiihren, das strukturell dem
natiirlichen Thymif verwandt ist.

IX. C,H,.CH,.C (COOH)(OH).CH,.OH,
X. C,H,.CH,.C(COOH),.CH,.NH.CH,,
XI. C4H,.CH,.C(COOH),.CH,.N (CH,) (CO.NH,),
XIL. C,H;.CH,.CH (COOH).CH,.N (CH) (CO.NH,),
CO NH
XIIL. CGH5.CH,.CHL>CO
CH, N.CH,

Auch das Diamin Piperazin ist fiir die Synthese verweng-
bar. Und zwar reagiert 1Mol. Piperazin mit 2 Mol. Formaldehyd
und 2 Mol. Malonséure derart, daB unter Verlust von Kohlendioxyd
eine Tricarbonsiure (XIV.) entsteht:

HOOC CH,.CH,

HOOC CH,.CH,
= XIV. HOOC>CH' CHQ . N’<(}1}2 . CH2>N . CH? . CH') . CO OH

+ 2 Hy;0 + COs.

Diese spaltet beim Erwirmen Kohlendioxyd ab und geht in
eine Dicarbonsiure (XV.), die Piperazin-N,N-bis-B-propi-
onsiure, iiber:

XV. HOOC,CH;.CH,. NG Cf’>N.CH, .CH;.COOH.

Es ist beachtenswert, dafl diese mit Piperazin erhaltenen Amino-sduren
keine Neigung zeigen, eine ungesittigte Sdure (in diesem Falle Acrylsiure)
abzuspalten. Auch beim Schmelzen tritt dieser Zerfall nicht ein.

Ahnlich wie monoalkylierte Malonséduren mit Formaldehyd und
Stickstoffbasen B -Amino -dicarbonsduren bilden, entsteht aus
Kthan-tricarbonsiiire, Formaldehyd und Dimethylamin eine
Amino-tricarbonsidure (XVL):
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HOOC-_ . _CH,.N(CH)s
=XVL. 300c¢>C<cH,.coon +HO0-

Beim Kochen ihrer wifirigen Lésung zerfdllt sie in' Kohlen-
dioxyd und die Amino-dicarbonsdure (XVII.) Die Amino-
gruppe belindet sich zu dem cinen Carboxyl in -, zu dem anderen
in y-Stellung. Mit dieser abweichenden Konfiguration diirfte es
zusammenhingen, daB diese Amino-dicarbonsiure den Stickstoff
viel fester gebunden enthidlt, als die oben beschriebenen. Weder
durch Kochen der Losung, noch durch Schmelzen tritt Zerfall in
Dimethylamin und eine ungesittigte Siure, als welche Itaconsiure
zu erwarten wire, ein. Erst als die basische Gruppe durch An-
lagerung von Jodmethyl quartir gemacht worden war, erfolgte
beim Kochen mit Kalilauge Abbau zu Trimethylamin und
llaconsiure,.

Von besonderem Interesse versprach die Kondensalion von Athan-
tetracarbonsaurel) (1 Mol.) mit Formaldehyd (2Mol.) und Methylamin
(1 Mol) zu werden. Denn hier bestand die Moglichkeit, durch blofies
Stehenlassen einer Losung dieser Komponenten zu N-Methyl-pyrrolidin-
carbonsiuren zu gelangen. Indessen ist es nicht mdéglich gewesen, unter
den  Reaktionsprodukten einen Stoff aufzufinden, der als ein Pyrrolidin-
Derivat angesprochen werden kdénnte.

Der Grund fiir das Ausbleiben des Ringschlusses ist vermutlich der,
daB die Athan-tectracarbonsiure beim Zusammenbringen mit Methylamin
und Formaldeliyd katalytisch rasch in Kohlendioxyd und Athan-tricar-
bonsiure zerlegt wird. Letztere besitzt aber nur noch ein Wasserstoffatom,
das mit Formaldehyd leicht in Reaktion ireten kann. In der Tat ent-
wickelt eine Losung von Athan-tetracarbonsiure (1 Mol.), Formaldehyd
(2Mol.) und Methylamin (1 Mol.) selbst in einer Kailtemischung dauernd
Kohlensidure. Auch die Analysen des mit Alkohol ausgefillten Reaktions-
produktes sprechen fur ein Derivat der Athau-iricarbonsiure, dem die
Formel (XVIIl.) zuzuschreiben wire.

.XVII. 100C,CH(CH,.COOH)YCH;.N[CH;],)-
XvII. (HOOC),C(CH,.COOH)(CH,.NH.CHj3)-

Ebensowenig ist es gelungen, aus Methylen-dimalonsiure,
(1100C), C11.CH, . ClI (COOH),, Formaldehyd und Methylamin zu N-Me-
thyl-piperidin-Derivaten zu gelangen. Auch hier ist der MiBerfolg vermut-
lich darauf zuriickzufiihren, daB der Ansatz fortwihrend Kohlendioxyd ent-
wickelt, d.h. daB diec Tetracarbonsiure in eine Tricarbonsiure ibergeht.
Letztere hesitzt aber nur noch ein Wasserstoffatom von ahnlicher Beweg-
lichkeit wie die der Malonsiure; fir das Zustandekommen des Ring-
schlusses sind aber deren zwei erforderlich.

1) Uber eine Darstellungsweise fir Athan-tetracarbonsiure berichten
wir besonders; s. S. 3300,
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SchlieBlich ist versucht worden, an Stelle von Malonsiuren
die Cyan-essigsiiure fiir eine iihnliche Synthese nutzbar zu machen.
Beim Zusammenbringen molekularer Mengen von Cyan-essig-
sdure, Dimethylamin und Formaldehyd setzt lebhafte Kohlen-
siure-Entwicklung ein, und der Formaldehyd verschwindet all-
mihlich. Aus dem Reaktionsgemisch, dus $-Dimethylamino-
propionitril (XIX.) enthalten dirfte, konnte eine einheitliche

NC.CH,.COOH-- CH; O -+ HN (CH,),

= XIX. NC.CH,. CH,.N (CHy), + CO, -+ H,;0
Substanz nicht abgeschieden werden. Der Verlauf des Prozesses
ergibt sich aber duraus, daB nach dem Sittigen mit Chlorwasserstoft
bei einer folgenden Wasserdampf-Destillation Acrylsiure iber-
geht: das Nitril ist zu $-Dimethylamino-propionsiure verseift wor-
den, welche weiterhin in Dimethylamin und Acrylsiure zerfallen
ist. Zu beuachten ist, daf} die Carboxylgruppe der Acrylsiiure nicht
die der Cyan-essigsiiure ist, sondern aus der Cyangruppe cntstan-
den 1ist.

Besehreibung der Versuehe.
[Dimethylamino-methyl]-dthyl-malonsiure (IV.).

Unter sorgftilticer Kiihlung neutralisiert man 6.6g Athyl-
malonsiiure (0.05Mol.) mit einer 33-proz. Dimethylamin-
Losung. Man fiigt nochmals 6.6 g Athyl-malonsiure hinzu wund,
wenn klare Losung eingetreten ist, allmihlich 10ccm 33-proz.
Formaldehyd-Losung (0.1 Mol.). Man laft in Eis stehen. Nach
einiger Zeit Dbeginnt leichte Kohlensiure-Entwicklung. Die am
niichsten Tage ausgeschiedenen Krystalle werden aus verd. Alko-
hol umkrystaliisiert. Ausbeute 13 g.

Die Substanz bildet Tafeln, die gegen 101° unter starkemi
Aufschiiumen schmnelzen. Sie ist in kaltem Wasser’ und absol.
Alkohol schwer, in Ather kaum, in Aceton und Essigester nicht
Ioslich. Beim Erhitzen der wiiBrigen Losung auf 809 tritt Kohlen-
siiure-Abspaltung ein.

0.2070 ¢ Shsl.: 0.3810 ¢ CO,, 0.1494 g 11,0. — 0.2100 g Sbst.: 13.1cem N
(220, 766 mn1).
CgH;3O;N. Ber. C 50.79, H 7.99, N 7.40.
Gel. » 506, » 81, » 7.2
Die Verbindung war nicht dasernd haltbar; bei Hochsommer-Tem-
peratur trat allmihlich unter Aulschiumen Zersetzung ein, wobei sich e¢ine
durchdringend riechende Fliissigkeit bildete.
Abspaltung von a-Athyl-acrylsiiure: Eine mit Natronlauge
neutralisierte Losung von 4 g Amino-siure in 20 cem Wasser wird 2 Stdu.
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unter Ruckflul erhitzl, wobei von Zcit zu Zeit die alkalisch-werdendo
I'lassigkeit mit Schwefelsiure meulralisiert wird. Dabei ist Kohlensaure-
Abspaltung deutlich zu beobachten, Auftreten von Dimethylamin durch
den Geruch wahrzunchmen. SchlieBlich setzt man Schwefelsiure bis zur
kongosauren Reaktion zu und leitet Wasserdampf hindurch. Im Destil-
lations-Riickstand 1iaBt sich lcicht Dimethylamin (durch das Pikrat vom
Schmp. 156°) fesistellen. Das Deslillal wird mit n.-IKalilauge (15ccm) neu-
tralisiert, eingedampft, der Rickstand mit Schwefelsiure angesducrt, und
die a-Athyl-acrylsiure mit Ather ausgeschiittelt. Sie geht bei 179—180°
als gelbliches Ol von ranzigem Geruch idber. Ausbeute 1.4g. Das in Blati-
chen krystallisicrende Silbersalz enthielt 51.90/, Ag (her. 52.120/4).

[Methylamino-methyl]-dthyl-malonsiure,
CH;.CH,. C(COOH), (CH..NH. CH,).

Die Verbindung wird aus Athyl-malonsiure (0.45Mol.),
Methylamin und Formaldehyd (je 0.3 Mol.) dargestellt. Dic
nach 24-stiindigem Stehen abgeschiedenen Krystalle werden zur
Reinigung in n-Kalilauge gelost, durch Zusatz der gleichen Menge
n-Salzsiure wieder abgeschieden und mit Wasser ausgewaschen.
Die Amino-siure schmilzt gegen 136° unter Aufschiumen. Sie ist
in Wasser und Alkohol schwer loslich. Beim Kochen in neutral
gehaltener Losung zerfillt sie in a-Athyl-acrylsiiure, Methylamin
und Kohlensiure.

0.1682 g Shst.: 0.2064 g CO,, 0.1168 g ;0. ~ 0.2214 g Shst.: 15.4cem N

(220, 768 mm).

?

C;H;; 04N, Ber. C 4798, H 748, N 7.99.
Gef. » 48.1, » 7.8, » 8.1.

N-Benzoylverbindung: Sie laBt sich bei guter Kahlung nach
Schotten-Baumann darstellen. Die Trennung von der beim An-
siiuern wmit ausfallenden Benzoesidure kann durch Ather erfolgen. Dic
Verbindung krystallisiert aus Alkohol in Tafeln, dic bei (420 unler Aut-
schiumen schmelzen. Sie ist schwer loslich in Alher, unloslich in Wasser.

0.1582 g Sbst.: 7.2cem N (21° 766 mm).
Cig ;05 N. Ber. N 501, Gel. N 32

[Dimethylamino-methyl]-allyl-malonsiure,
CH,:CH.CH,.C(COOH); (CH,.N [CH;].).

Die Verbindung krystallisiert in kurzer Zeit aus, wenn man
cine hochst konzentrierte Losung von saurem allyl-malon-
saurem Dimethylamin (1Mol) mit Formaldekyd (1 Mol)
versetzt. Durch Lidsen in verd. Alkohol und Zusatz von Ather
werden rhombischic Tafeln erhalten. Ausbeute 909/, d.Th. Die
Ainino-siure ist in Wasser leicht, in absol. Alkohol schwer 106s-
lich. Schmp. 85° unter Aufschiiumen. Mit Platinchlorid entsteht
oin schwer lgsliches Doppelsalz. Bei Sommer-Temperatur zersetzt
sich die Substanz binnen 2-—3 Tagen.
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0.1684 g Sbst.: 0.3302g CO;, 0.1158 g 1I,0. — 0.1516 g Sbst.: 9.6cem N
(200, 760 mm).
CyH,;O4N. Ber. C 53.71, H
Gef. » 583.5, »
Abspaltung von g-Allyl-acrylsdure (V.): Die Zerlegung 1aBt
sich unter den gleichen Bedingungen ausfithren, wie bei der Athylverbin-
dung geschildet. Die a-Allyl-acrylsiure siedet unter 161mm Druck bei
76—789; bei gewohnlichem Druck ftritt teilweise Zersetzung cin. Die Saure
ist eine farblose, stechend riechende Flissigkeit. Sie gibt schwer 18sliche
Barium-, Blei- und Silbersalze. Zur Analyse gelangte das Silbersalz.
0.1842g Shst.: 0.2212g CO,, 0.0540g H,0. — 0.1698 g Sbst.: 0.0838g Ag.
CeH:0.Ag. Ber. C 3289, H 322, Ag 49.26.
Gef. » 328, » 3.3, » 49.3.

31, N 6.96.

-
‘.
7.7, » 7.1.

[Dimethylamino-methyl]-[y-phenyl-propyl]-
malonsédure, CgH;.CH,.CH,. CH,;.C (COOH), (CH,. N [CH;].).

33¢g [y-Phenyl-propyl]-malonsiure (0.015Mol.) wer-
den nach Neutralisation mit einer 50-proz. Dimethylamin-Li-
sung nochmals mit 3.3¢g [y-Phenyl-propyl]-malonsiure und nach
vollstindiger Losung der Siure, mit 3ccm 33-proz. Formalde-
hyd-Losung (0.03 Mol.) allmihlich versetzt. Beim Stehen in der
Kédltemischung findet nur sehr geringe Kohlensiure-Entwicklung
statl. Die entstandenen Krystalle werden am nichsten Tage ab-
gesaugt, in wenig vernd. Alkohol geldst und durch Zusatz von Ace-
ton wieder ausgeschieden. Man erhilt kleine, weifle Nadeln in
einer Ausbeute von 7.5g. Die Amino-siure schmilzt gegen 115%
unter Gasentwicklung. Sie ist leicht 1dslich in verd. Alkohol,
schwer in Wasser, absol. Alkohol und Ather, unloslich in Aceton.

0.1080 g Sbst.: 0.2546 g CO,, 0.0744g H,O. — 0.1360g Shbst.: 6. 3cem N
(210, 764 mm).

CisHo O,N. Ber. C 6449, H 7.58, N 5.01.
Gel. » 64.3, » 7.7, » 5.3.

Abspaltung von o-Phenyl-a-methylen-n-valeriansiure
(VI.): Die Zerlecgung erfolgte durch 2-stindiges Kochen einer dauernd neu-
tral gehaltenen wibrigen Lasung. Das beim Ansduern mit Schwefelsiure
sich abscheidende Ol wurde in 50-proz. Alkohol gelost. Aus dieser Losung
krystallisierte die newe Siure langsam heraus. Sie schmilzt rein bei 45¢
und ist in organischen Losungsmitteln leicht, in Wasser schwer loslich.
In Chloroform-Losung entfirbt sie sofort 2 Atome Brom. Ausbeute 709/,
der Theorie.

0.2012 g Shst.: 0.5576g CO,, 0.1382g H,O.

€12 H,, 0, Ber. C 75.75, H 7.42.
Gef. » 75.6, » 7.7.
Das Silbersalz kryslallisiert aus heilem Wasser in Blittchen.
0.1976 g Sbst.: 0.0722g Ag.
Ci; 15 0,Ag. Ber. Az 36.32. Gef. Ag 36.5.
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[Dimethylamino-methyl]-benzyl-malonsiure,
CqH,.CH,.C(COOH),(CH,.N[CH;1).

Die Substanz krystallisiert nach kurzer Zeit in einer Ausbeute
von 909/, d.Th. aus, wenn man Benzyl-malonsiure, Di-
methylamin und Formaldehyd in konz. Lésung in einer
Kiiltemischung stehen 14Bt. Der Korper wird aus verd. Alkohol
in Nadeln vom Schmp. 889 erhalten. Er ist schwer 1slich in Wasser,
unléslich in absol. Alkohol. Geschmmack schwach bitter. Bei Som-
mer-Temperatur zerflieft die Substanz in wenigen Tagen.

0.1474 g Sbst.: 0.3367 g CO,, 0.1146 g H,0. — 0.1444 ¢ Shst.: 7.1cem N
(220 766 mm).

CiHi; O,N. Ber. G 6213, II 682, N 5.57.
Gef. » 633, » 6.7, » 5.7.

Abspaltung von a-Benzyl-acrylsaure (VIL.): Durch 3-stin-
diges Kochen in neulral gehaltener Losung oder durch Schumelzen im Va-
kuum entsleht in sehr guter Ausbeute «-Benzyl-acrylsiure. Diese Siure
ist in Wasser fast unldslich, leicht loslich in den iblichen organischen
Losungsmitteln. Schmp. 68¢.

0.1198 g Sbst.: 0.3244 g CO,, 0.0662g H,O.

CioH,g0. Ber. C 74.04, H 621.
Gef. » 73,9, » 6.2

Sie entfirbt sofort alkalische Permanganat-Losung und gibt in Chloro-
form-Losung, wenn auch langsam, ein aus Chloroform in Nadeln vom
Schmp. 1450 krystallisierendes Dibromid C;Hj;.CH,.CBr(COOH) CH,Br.

0.1580 g Sbst.: 0.1838 g AgBr.

Ci1pHyp O, Br,. Ber. Br 49.64. Gef. Br 49.7.

Oxydation der a-Benzyl-acrylsidure zu a-Benzyl-glyce-
rinsidure (IX.): Eine mit Natronlauge schwach alkalisch gemachle La&-
sung von 4 g e-Benzyl-acrylsiure in 50 cem Wasser wird bei 00 unter Tur-
binieren langsam mit einer 1/,-proz. Losung von 5g Kaliumperinanganat
oxydiert. Nach Versetzen mit 15ccin Alkohol wird schliefilich schwach er-
warmt und der Mangan-Schlamm abgesaugt. Das mnach Benzaldehyd
riechende Filtrat wird mit Eiscssig neutralisiert, im Vakuum aunf etwa
75 ccm eingeengt und mit konz. Bleiacelat-Losung versetzt. Das ausfal-
lende Bleisalz wird mit Schwefelwasserstoff zerlegt, das Filtrat vom Blei-
sulfid auf 20cem im Vakuum eingeengt. Nacll lingeremn Stehen scheiden
sich reichlich Krystalle von o-Benzyl-glycerinsiure aus. Ausbeute 1.8g.
Die Siure krystallisicrt aus Chloroform in Prismen. Sie ist leicht loslich
in Wasser, Aceton und Alkohol. Schmp. 1270,

0.1439 g Shst.: 0.3214 g CO,, 0.0798g H,O0.

Cyp11,20,. Ber. € 61.20, H 6.17.
Gef. » 609, » 6.2

[Piperidino-methyl]-benzyl-malonséure,
CeH;.CH,. C(COOH), (CIi,. N Cs Hyy).
Die Substanz scheidet sich iiber Nacht ab (85°9/,), wenn man
eine konz. Lésung von saurem benzyl-malonsaurem Pi-
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peridin (1Mol.) mit Formaldehyd (1Mol.) in Eis stehen
liBt. Die in Wasser und Alkohol schwer losliche Krystallmasse
Iost man in n-Kalilauge auf, fillt durch die gleiche Menge #-Salz-
siure wieder sus und wiischt mit Wasser nach. Die Verbindung
rersetzt sich gegen 121°, schmeckt bitter und gibt schwer lsliche
I’b- und Ba-Salze. Sie zerfillt leicht unter Abspaltung von o-Ben -
zyl-acrylsiiure. '

0.1692 g Shst.: 0.4092g CO,, 0.1126 g H, 0. — 0.1866 g Sbst.: 7.9cem N
(210 754 mm).
Ciglly; O4N. Ber. € 65.95, 11 7.27, N 4.81.
Gef. » 65.9, .» 74, » 48.
Veresterung: 5g blieben mit 80 cem 5-proz. absolut-alkololisclier
Salzsiure 4 Tage stehen. Nach dem Verdunsten des Alkohols wurde der
hinterbliebene zdhe Sirup im Vakuum-Essiccator getrocknet, wobei starke
Schaumbildung eiptrat (Kohlensiure-Abgabe). Alsdanm wurde mil Natron-
lavge zersclzt, ausgedthert und in den Ather Chlorwasserstoff geleitel.
Beim Verdunsten des Athers blieben 3.7g Krystalle zuriick, die aus verd.
Alkohol in Tafeln erhalten wurden. Schmp. 1850.

0.2342 g Shst.: 0.5598 g CO,, 0.1764g 11,0. — 0.1370 g Shst.: 53.5cem N
(200, 756 mm). — 0.1608 g Sbst.: 0.0750g AgCl.
Cie 10, NCL  Ber. G 63.46, II 840, N 4.49, €l 11.37.
Gef. » 632, » 84, » 406, » 11.5.

Aus der Analyse ergibt sich, daf nicht der Esler einer D icarbonsaure,
sondern einer Monocarbonsiure vorliegt. Es ist mithin im Laufe des
Arbeitsganges eine Carboxylgruppe als Kohlendioxyd abgespalten worden.
Die Substanz erweist sich daher als das salzsaure Salz des Esters
der a-Benzyl-f-piperidino - propionsaure, CsH5.CH,.
CIFH(COOC, Hy). Clly . N C; Hy,.

Verseifung des Eslers: 1.4g bliechen mit 5cem konz. Salzsiure
2Tage stehen. Der Dbeim Eindunsteu im Exsiccator verbleibende gelbe
Sirup wurde in méglichst wenig verd. Alkohol gelost und Ather bis zur
starken Tribung zugesctzt. Allmahlich schieden sich 0.75g Téifelchen
vom Schmp. 1469 aus. Das salzsaure Salz der a-Benzyl-fB-pipe-
ridino-propionsiure ist in Wasser sehr leicht, in absol. Alkobol
schwer 16slich.

0.1288 g Sbst.: 0.2988g CO,, 0.0908 ¢ H,O. — 0.1232 g Shst.: 53cem N
(210 753 mm). — 0.1292 g Sbst.: 00660 g AgClL.

CisHes O NCL. Ber. C 63.47, H 7.82, N 4.93, Cl 12.50.
Gef. » 633, » 7.9, » 49, » 126.

[Methylamino-mmethyl]-benzylk-malonsiure,
CeIl;. CH,. C (COOH), (CH,.NH . CH,).

Die Substanz entstcht in sehr guter Ausbeute, wenn man niole-
kulare Mengen von saurem henzyl-malonsaurem Methyl-
amin und Formaldehyd hei 0° iiber Nacht in konz. Lsung
stehen lifBit. Duas Umkrystallisieren des Rohproduktes erfolgt durch
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Auflosen in verd. Alkohol und Verscetzen mit Ather. Dic Siure
bildet kleine Nadeln, die gegen 150° unter Aufschiumen schmelzen,
Beim Kochen in anniihernd neufraler Losung spallet sie fast quan-
titativ a-Benzyl-acrylsdure abh.
0.1644 g Sbst.: 0.3656 g CO,, 0.0974g H,0. — 0.1366 g Shst.: 7.2cem N
(230, 765 mm).
C,H;s O,N. Ber. C 60.74, H 6.37, N 5.90.
Gel. » 607, » 6.6, » 6.1.
N-Benzovlverbindung: Sie entsteht leicht beim Schilteln it
Natronlauge und Benzoylchlorid. Das beim Ansduern  aunsfullende Roh-
produkt wird durch ‘Ausziehen mit Ather von Benzoesiure befreit und
dann aus verd. Alkohol umkryslallisierl. Schmp. gegen 138¢ unler Auf-
schaumen.

0.1430 g Shst.: 5.4 com N (240, 7606 mum)-
CipHyjgOsN. Ber. N 415, Gel. N 4.2

Nitrosamin: Eine Loésung von 3 g [Melhylamino-methyl}-benzyl-
malonsiiure in 20 cem verd. Salzsiure wird bei 00 lropfenweise mit einer
Losung von 1.5g Natriumnitrit in 10ccin Wasser verselzt. [Es scheidet
sich an der Oberflache ein Ol ab, das allinahlich krystallisiert. Aus verd.
Alkohol erhilt man Tafeln, die gegen 1220 unter Aufschiumen schmcelzen.
Ausbeute 2.3g. Dic Substanz ist in Alkohol, Aceton, Ather, Chloroform
und Benzol 16slich. Eine Reduktion der Nitrosogruppe mit Palladium und
und Wasscrstoff gelang nicht.

0.1464 g Sbst.: 0.2898 g CO,, 000895 g H.0. — 0.1652g Shsk.: 11.9ccm
N (189, 764 mm).

Call;; Oy N, Ber. € 51012, I 5.30, N 10.33.
Gef. » 510 » s, » 105,

[Methylureido-melhyl]-benzyl-malonsiure (XI).

12 ¢ [Methylamino-methyl]-benzy!l-mualonsiure
werden unter Kithlung mit verd. Nalronlauge neutralisiert. Alsdann
gibt man nochmals die gleiche Menge Natronlauge und 6g Ka-
liumcyanat hinzu. Nach 2 Tagen wird im Vakuum zur Trockne
eingedunstet, der Riickstand gepulvert und mit verd. Schwefel-
sdure bis zur kongosauren Reaktion versetzt. Der anfangs schlei-
mige Niederschlag wird nach 24 Stdn. gesammelt, durch Loésen in
Alkohol und Versetzen mit Wasser umkrystallisiert. Ausbeute 10.2 g.
Die Substanz bildet kleine Tafeln, die gegen 98° unter Gasentwick-
lang schmelzen. Sie ist leicht loslich in Alkohol, schwer léslich in
Wasser und Aceton. Geschmack bitter.

0.1252 g Sbst.: 0.2530 g COg, 0.0631g 11,0. — 0.1204 g Sbhst.: 11.6 ccm
N (210, 752 mm).

Ci3lI;4O; N, Ber. C 55.69, I 575, N 9.99.
Gef. » 556, » 5.8, » 100
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B-[Methyl-ureido]-a-benzyl-propionsiure (XIL).

Man kocht die vorstehend beschriebene Ureido-dicarbonsiure
mit der 7-fachen Menge Xylol 1 Stde. unter Riuickflu. Anfangs ist
deutliche Kohlensiure-Entwicklung zu beobachten. Beim Abkiihlen
scheidet sich die neue Substanz in einer Ausbeute von 709/, 4. Th.
ab. Aus siedendem Benzol kann sie umkrystallisiert werden. Sie
ist in Alkohol, Aceton und Ather leicht loslich, in kaltem Wasser
fast unléslich. Geschmack schwach bitter.

0.1732g Sbst.: 0.3858g CO, 0.1102g H,0. — 0.1476 g Sbst.: 14.9 ccmn
N (18¢, 765 mm).
CipHigOg N,y Ber. C 60.99, H 683, N 11.86.
Gef. » 608, » 7.1, » 11.8.

1-Methyl-5-benzyl-24-dioxo-hexahydro-
pyrimidin (XIL).

Man kocht 3g B-[Methyl-ureido]-a-benzyl-propion-
sdure mit 20 ccm Essigsiure-anhydrid 2Stdn. und dampft sodann
auf dem Wasserbade zum Sirup. Diesen st man in wenig Alkohol
und gieBt in Wasser. Es scheidet sich eine feste Substanz ab, die
mehrmals aus heilem Benzol nmkrystallisiert wird. Ausbeule 1.8 g.
Die Substanz bildet kleine Nadeln vom Schmp. 78%. Sie isl in
Wasser und Ather schwer, in Alkohol leicht loslich.

0.1462 g Shsl.: 0.3526 g CO,, 0.0852g H,0. — 0.1206 g Shst.: 14.4 cem
N (190, 756 mm).

C,yH, O, N, ‘Ber. C 66.03, H 646, N 12.81.
Gel. » 65.8, » 6.5, » 128.

[Allylamino-methyl]-benzyl-malonsiiure,
CsH;.CH,.C(COOH), (CH,.NH.CH,.CH: CH,).

Die Sustanz entsteht in guter Ausbeute aus einer eisge-
kiihlten Lonz. Lo6sung von saurem benzyl-malonsaurem
Allylamin (1 Mol.) und Formaldehyd (1 Mol). Die nach
24-stiindigem Stehen ausgeschiedene Krystallmasse wird zur Reini-
gung aus verd. Alkohol unter Zusatz von Ather umkrystallisiert.

Die Amino-siure bildet Nadeln vom Schmp, 138° unter Auf-
schiumen. Sie ist schwer loslich in Wasser und absol. Alkohol,
dagegen loslich in verd. Alkohol. Pb- und Ba-Salz sind schwer
16slich. DBeim Kochen in neutral gehaltener Losung liefert sie
a-Benzyl-acrylsdure.

0.2030 g Sbst.: 0.4732g €O, 0.1202g H,0. — 0.1904 g Sbst.: 8.9cem N
(200, 754 mm).

C, H,;0,N. Ber. C 6385, Il 6.51, N 5.32
Gef. » 63.6, » 6.6, » 53.
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[Bis-(y-phenyl-propyl)-amin]-3,B, 8,0 -tetracar-
bonsdure (Imino-bis-[methyl-benzyl-malonsdure]) (II.).
1g Benzyl-malonsédure (0.005 Mol.) wurde unter Kiih-
lung mit konz. Ammoniak neutralisiert. Der Losung wurden so-
dann nochmals 5 g Benzyl-malonsiure (0.025 Mol.) und 3 ccm
Wasser zugefiigt. Als vollstindige Ldsung eingetreten war, erfolgte
Zusatz von 3 ccm 33-proz. Formaldehyd (0.03 Mol.). Nach
2-tiigigem Stehen bei 0° war ein dichter Krystallbrei ausgeschieden.
Durch Losen in verd. Alkohol und Versetzen mit absol. Alkohol
wurden kleine Tafeln erhalten, die bei 107° unter Zersetzung
schmolzen. Ausbeute 3.4g. Die Substanz war schwer in Wasser,
kaum in absol. Alkohol léslich, sie léste sich aber in verd. Alkohol.
Geschmack schwach bitter. Bei lingerem Kochen in neutral ge-
haltener Losung erfolgte Zerfall in Kohlendioxyd, Ammoniak und
a-Benzyl-acrylsidure.
0.1346 g Shst.: 0.3032g CO,, 00651 g HO. — 0.1862g Sbst.: 5.3ccm N
(219, 768 mm). :
Cop Hy OgN.  Ber. C 61.52, H 5.40, N 3.%.
Gef. » 614, » 54, » 33

[Amino-methyl]-benzyl-malonsiure,
CsHs.CH,.C (COOH);(CH;.NH,).
485¢ Behzyl-malonsiiure (0.025 Mol.) wurden unter Kiih-
lung mit konz..Ammoniak neutralisiert. Darauf erfolgte Zusatz
von nochmals 4.85 g Benzyl-malonsiure und 5 ccm 33-proz.
Formaldehyd (0.05 Mol.). Beim Stehen in einer Kiltemischung
war am nichsten Tag eine Substanz in schimmernden Bléittchen
auskrystallisiert. Sie wurde in verd. Alkohol gelést und durch
Zusatz von Ather wieder ausgeschieden. Ausbeute 7.2g. Der
Kdrper schmolz unter Aufschiumen gegen 148° und war schr leicht
loslich in Wasser, schwer l6slich in absol. Alkohol, Ather und Ace-
won. DBeim Kochen erfolgte Abspaltung von Kohlensiure und Am-
moniak, als faBbares Produkt blieb a-Benzyl-acrylsiiure
zuriick.
0.1346 g Sbst.: 0.2914 g CO,, 00716 g H,O. — 0.1262g Sbst.: 7.2ccm N
210, 758 mm).
€y H;304N. Ber. C 59.18, H 587, N 6.28.
Gef. » 591, » 59, » 64.

u-Phenyl-B-dimethylamino-propionsiure,
CsH;.CH (COOH). CH,.N (CH;)..

Man neufralisiert 2.7g Phenyl-malonsiure (0.015Mol.)
nit 50tproz. Dimethylamin-Losung, fiigt unter Kiihlung noch-

Berichte d. D. Chem. Gesellschaft. Jahrg. LV. 224
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mals die gleiche Menge Phenyl-malonsdure und weiterhin 3 cem
33-proz, Formaldehyd (0.03 Mol.) zu. Nach 1:stiindigem Stehen
in Eis beginnt lebhafte Kohlensiure-Entwicklung. Nach 2 Tagen
werden die ausgeschiedenen Krystalle gesammelt, in 70-proz. Al-
kohol gelést und durch Zusatz von Ather langsam wieder ausge-
schieden. Man erhilt 3.5 g Nadeln, die bei 143° schmelzen. Die
Verbindung ist leicht l6slich in Wasser, fast unléslich in Ather und
absol. Alkohol. Die wilirige LUsung reagiert schwach sauer.

0.1572 g Sbst.: 0.3926 g CO,, 0.1140g H,O. — 0.1190 g Sbst.: 8cem N
(220, 753 mm).
Cy; Hi50:N. Ber. C 68.36, H 782, N 7.25.
Gel. » 681, » 81, » 7.5.

Abspaltung von Atropasaure: Man kocht 2Stdn. in neutral
gehaltener Losung und sauvert dann mit Schwefelsiure an. Es krystallisiert
Atropasidure vom Schmp. 1060 aus. Der Schmp. des Dibromids wurde, in
Ubereinstimmung mit der Literatur, bei 115—116° gefunden.

a-Phenyl-3-amino-propionsédure,
CgH;.CH (COOH).CH,.NH,.

Unter Kiihlung wurden 1.8g Phenyl-malonsiure {(0.01
Mol.) mit konz. Ammoniak bis zur schwach alkalischen Reak-
tion versetzt, nochmals 1.8g Phenyl-malonsiure und 2ccm 33-
proz. Formaldehyd zugegeben. Trotz Stehen in Eis war an-
dauernd Kohlensdure-Eniwicklung im Gange. Nach 3 Tagen hatte
sich ein zdhes Ol abgeselzt, das nicht zum Krystallisieren gebracht
werden konnte. Man fiigte nun Salzsdure bis zur beginnenden
kongosauren Reaktion hinzu. Nach 4 Tagen erstarrte das Ol. Die
Masse wurde durch Losen in verd. Alkohol und Zufiigen von Ather
umkrystallisiert. Ausbeute 2.1g. Die Substanz erwies sich als
ein salzsaures Salz. Sie schmolz bei 185° und Igste sich leicht in
verd. Alkohol, miBig in Wasser, schwer in absol. Alkohol. Beim
Kochen in neutraler Losung lieferte sie Atropasiure.

0.1512 g Sbst.: 0.2956 g CO,, 0.0846 g H;O0. — 0.1300 g Sbst.: 7.8ccm N
(219, 760 mm). — 0.1978 g Sbst.: 0.1416 g AgCl.
CoH3 O.NCL Ber. C 53.59, H 6.00, N 6.96, Cl 17.59.
Gef. » 53.3, » 6.2, » 6.9, » 17.7.
Acylierung mit Phenyl-essigsaurechlorid: Sie erfolgte
nach der von E. Fischerl) far die Benzoylierung von Amino-siuran
angegebecnen Vorschrift. In  der Hauptsache bildete sich jedoch das
Amid der Phenyl-essigsdure. Das normale Acylierungsprodukt, die
B-[Phenylacetyl-amino}-a-phenyl-propionsaure, entstand nur
in geringer Ausbeute. Es bildet kleine Nadeln (aus verd. Alkohol) vom
Schmp. 1859 Die Acylierung nach Schotten-Baumann gab ein noch
schlechteres Resultat.

13 B. 82, 2453 71829’
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0.1260 g Sbst.: 5.4ccm N (219, 764 mm).
Ci7H; 03N, Ber. N 4.94. Gef. N 4.9.

8,3-Imino-bis-[a-phenyl-propionsiure],
CsH;.CH (COOH).CHy.NH.CH;.CH(COOI).CsH;.

Eine Losung von 3.6g Phenyl-malonsdure, 1g Ammo-
niumchlorid und 2cem 33-proz. Formaldehyd (je 0.02 Mol.)
in 20cem Wasser schied nach 3-tdgigem Stehen eine schleimige
Masse ab, die nach 8Tagen zu einem Krystallbrei erstarrt war.
Die abgesaugten Krystalle wurden in verd. Alkohol geldst. Auf Zu-
satz von .Ather schieden sich langsam Krystallbliitichen in einer
Menge von 2.2¢g aus, die sich als ein salzsaures Salz crwiesen.
Es war leicht 18slich in verd. Alkohol, schwer in Wasser. Schmp.
1120, Beim Kochen der neutralen Lgsung bildete sich Atropa-
sédure.

0.1756 g Sbst.: 0.3962g CO,, 0.0927 g H,0. — 0.1216 g Sbst.: 4.5ccm N
(199, 754 mm). — 0.1708 g Sbst.: 0,0691 g AgCl.
Ci;gHgpgOyNCl. Ber. C 61.79, H 5.76, N 4.00, Cl 10.14.
Gef. » 61.5, » 5.9, » 42,  » 10.0.

[Dimethylamino-methyl]-phenacyl-malonsiure,
CgH,;.CO.CH,.C(COOH), (CH;.N[CH,],).

Die Substanz entsteht, wenn man eine hdchst konz. Losung von
saurem phenacyl-malonsaurem Dimethylamin (1 Mol.)
mit Formaldehyd (1Mol.) 1Tag in Eis stehen lilt. Die aus-
geschiedenen Krystalle werden in verd. Alkohol geldst und durch
Zusatz von Aceton in Nadeln wieder ausgeschieden. Ausbeute 459/,
d.Th. Die Substanz ist leicht loslich in Wasser, schwer lgslich in
absol. Alkohol, unloslich in Aceton. Sie schmilzt gegen 148° unter
Aufschiumen. Versuche, durch Kochen der Lisung eine ungesét-
tigte Keto-siiure zu erhalten, verliefen ergebnislos.

0.2014 g Sbst.: 0.4460g CO,, 0.1142g H,0. — 0.1758 g Sbst.: 8ccm N
(220, 765 mm).
CiyH;O5N. Ber. C 60.41, H 6.34, N 5.17.
Gef. » 602, » 6.1, » 5.0.

[Methylamino-methyl]-phenacyl-malonsiiure,
C;H;CO.CH;.C(COOH), (CH;.NH. CII;).
Die Substanz krystallisiert in guter Ausbeute aus, wenn man
eine moglichst konz. Lésung von saurem phenacyl-malon-
saurem Methylamin (1Mol.) mit Formaldehyd (1 Mol.)

tiber Nacht bei 0° stehen lif}t. Das Umkrystallisieren erfolgt durch
224*
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Losen in verd. Alkohol und Zusatz wvon, Aceton. Die Substanz
ist 16slich in verd. Alkohol, schwerer in Wasser, unldslich in absol.
Alkohol. Sie gibt schwer l3sliche Pb- und Ba-Salze. Schmp. 105°
unter Aufschiumen. Geschmack schwach bitter.

0.2264 g Sbst.: 0.4864g CO,, 0.1194g H,0. — 0.1288¢g Sbst.: 6ccm N
(179, 755 mm).
C;3HisO;N. Ber. C 58.85, H 5.70, N 5.28.
Gef. » 386, » 5.9, » 5.4.

Piperazin-~N-f-propionsidure-
N'-f'-i-bernsteinsiure (XIV.).

Man gibt unter Kiihlung 10.4g Malonsidure (0.1 Mol.), 86¢
Piperazin (0.1Mol.) und 20ccm 33-proz. Formaldehyd zu-
sammen. Bs erfolgt rasch Losung; und bald beginnt Kohlensiure-
Entwicklung. Die am folgenden Tage ausgeschiedenen Krystalle
werden in verd. Alkohol gelost und durch Zusatz von absol. Al-
kohol wieder abgeschieden. Ausbeute 4.6g. Die in Blittchen
krystallisierende Tricarbonsiure firbt sich bei 200° gelb und
schmilzt gegen 227° unter Gasentwicklung. Sie ist leicht loslich
in Wasser, schwer in Ather und absol. Alkohol.

0.1572 g Sbst.: 0.2206 g CO,, 0.0958-3 H;O. — 0.1860 g Sbst.: 17ccm N
(230, 767 mm).
C;1 HisOgN;. Ber. C 38.25, H 661, N 10.22.
Gef. » 383, » 6.9, » 103.

Piperazin-N,N-bis-3-propionsiure (XV.).

Die Mutterlauge von der vorstehend beschriebenen Tricarbon-
sdure wird mit Salzsdure versetzt und auf dem Wasserbade ein-
geengt. Dabei findet Kohlensidure-Entwicklung statt. Beim Abkiih-
len scheiden sich reichlich Krystalle ab, die aus verd. Alkohol um-
krystallisiert werden konnen. Ausbeute 5.8g. Die Substanz ist
'das Dihydrochlorid der Piperazin-bis-propionsiure. Sie bildet Blitt-
chen, die bei 261—262° unter Aufschiumen und Braunfirbung
schmelzen. Sie ist loslich in Wasser, schwer loslich’ in absol.
Alkohol. ‘

0.1380 g Sbst.: 0.2008 g CO,, 00836 g H,0. — 0.1794g Sbst.: 114 ccn
N (229, 764 mm). — 0.1624 g Sbst.: 01546 g AgCl.
CioHgqO04 Ny Cl,. Ber. C 39.60, H 665, N 9.24, Cl 23.39.
Gef. » 397, » 68, » 93, » 235

B,B-Dicarboxy-y-dimethylamino-#-buttersdure (XVL).

Man neutralisiert 1g Athan-tricarbonsédure (0.01 Mol.)
unter guter Kiithlung mit 50-proz. Dimethylamin-Losung,
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gibt weitere 3.2 g Athan-tricarbonsdure (0.02Mol.) und, machdem
Losung erfolgt ist, 3ccm 83-proz. Formaldehyd (0.03 Mol.) hin-
zu. Trotz Kiihlung durch Eis-Kochsalz findet etwas Kohlensédure-
Entwicklung statt. Am nichsten Tage wird die ausgeschiedene Kry-
stallmasse abgesaugt, in wenig verd. Alkohol gelést und durch Zu-
satz von Ather in Nadeln wieder ausgeschieden. Ausbeute 3g.
Schmp. gegen 135° unter Aufschiumen. Die Substanz ist leicht
loslich in Wasser, schwer in absol. Alkohol.
0.1894 g Shbst.: 03058 g CO,, 01040 g H,0. — 01344 g Shst.: 7.9cem N
(230, 748 mm).
CeH;30,N. Ber. C 43.83, H 5.97, N 6.39.
Gef. » 439, » 6.1, » 6.6.

B-Carboxy-y-dimethylamino-n-buttersiure (XVIL).

LEine Losung von 3g der vorstehend beschriebenen Tricarbon-
siure in 15cem Wasser whrde 2Stdn. gekocht, wobei Kohlen-
siure-Entwicklung zu beobachten war. Alsdann dampfte man zum
Sirup ein und gab noch heil absol. Alkohol bis zur Triibung zu.
Nach 12 Stdn. wurde der entstandene Niederschlag abgesaugt, in
wenig Wasser gelost und durch absol. Alkohol wieder abge-
schieden. Ausbeule 1.8g. Schmp. 158¢°.

0.1652 g Sbst.: 0.2898 g CO,, 0.1126 g Hy 0. — 0.1534 g Sbst.: 10.6ccm N
(210, 764 mm).

C;H;30,N. Ber. C 47.98, H 748, N 7.99.
Gef. » 479, » 786, » 7.9.

Abbau zu Itaconsiure: 25g wurden nach Neutralisation mit
absol.-alkohol. Kalilauge mit 2 g Methyljodid versetzt. Das nach 2 Tagen
krystallinisch abgeschiedene Jodmethylat wurde mit wenig Kalilauge der
Wasserdampf-Destillalion unterworfen. Beim Eindunslen des Destillations-
Riickstandes krystallisierte ein K-Salz aus, aus dem das Ag-Salz bereilet
wurde. Dieses licferte beim Zerlegen mit Salzsdure ein Filtrat, aus dem
sich beim Eindunsten schone Krystalie von I[taconsiiure abschieden. Schmp.
1610,

0.2868 g Sbst.: 0.4834 g CO,, 0.1226g H,0.

C;H;0,. Ber. C 46.15, H 465,
Gef. » 45.90, » 4.80.

Einwirkung von Formaldehyd auf cyan-essigsaures
Dimethylamin.

Fine stark gekiihlte, mit 50-proz. Dimethylamin-Losung neu-
tralisierte Lisung von 4.25 g Cyan-essigsiure (0.05Mol.) wurde mit.
5 cem 33-proz. Formaldehyd versetzt. Alsbald setzte Kohlensiure-
Entwicklung ein, die 27Tage dauerte; dann war auch der Form-
aldehyd verschwunden. Ein krystallinisches Produkt konnte nicht



3504

herausgearbeitet werden. In der Losung dirfle das Nitril der
B-Dimethylamino-propions#ure, (CH;),N.CH,.CH,.CN, ent-
halten sein. Zur Verseifung des Nitrils wurde Chlorwasserstoff
bis zur Sattigung eingeleitet und dann 2 Stdn. erhitzt. Beim Er-
kalten schied sich reichlich Ammoniumchlorid ab. Das saure
Filtrat wurde etwas verdiinnt und dann mit Wasserdampf destil-
liert. Dabei ging Acrylsdure iiber, die in reiner Form (Schmp.
130, Sdp. 139—1419) isoliert werden konnte. AuBerdem wurde
das Ag-Salz dargestellt und analysiert.
0.1428 g Sbst.: 0.1066 g CO,, 0.0220g H, 0. — 01824 g Sbst.: 0.1090 g Ag.
CsH3 0,Ag. Ber. C 20.13, H 169, Ag 60.29.
Gel. » 203, » 17, » 60.1.
Fir diese Untersuchung sind Mittel der Notgemeinschaft
der deutschen Wissenschaft wverwandt worden.

888. C. Mannich und M. Bauroth: Uber eine Synthese
von Amioo-oxy-dicarbonsiuren '),

[Aus d. Pharmazeut. Institut d. Universitdt Frankfurt a. M]
(Eingegangen am 10. Oktober 1922.)

Die in Folgendem beschriebene Synthese von Amino-oxy-di-
carbonsduren benutzt als Ausgangsmaterial die Tartronsidure.
Uber die Reaktionsfihigkeit des Wasserstoflatoms am mittelstin-
digen Kohlenstoff der Tartronsiure ist wenig gearbeitet worden.
Immerhin konnte damit gerechnet werden, daB es eine &hnliche
Reaktionsfihigkeit besall, wie die Wasserstoffatome der Malon-
sdure. Ist doch die Tartronsiure eine Oxy-malonsiiure. Kiirzlich
haben C. Mannich und B. Kather?), sowie C. Mannich und
Erich Ganz?) eine Synthese von B-Amino-siuren angegeben, die
auf der Kondensation von malonsaurem Amin mit Formaldehyd
beruht. Wenn bei der Tartronsiiure eine dhnliche Kondensation
gelang, so waren als Reakiionsprodukte Amino-oxy-dicarbonsiuren
zu erwarten, itn Sinne folgender Gleichung:

HO.CH (COOH); 4 CH, 0 4 HN (CH,),

= [. 110.C(COOH), (CH,.N [CH,]s) 4- H,0.

Der Versuch hat die Lrwartungen bestitigt. Die Reaktion

vollzieht sich wieder unter ganz milden Bedingungen. Man Lift

1) Aus der Dissertatibn von M. Bauroth, Frankfurt a. M. 1922
2) DB.53, 1368 {19201
3) s. die voranslehende Abhandlung.



