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215. Jul ius  v. Braun,  Fr i tz  Jostes  und Hans Wagner: 
aber den Zerfall der Sechs-Kohlenstoff -Kette der Adipinstiure 

(11. Mitteil.). 
[Aus d. Chem. Institut d. Universitzt Frankfurt a. M.] 

(Eingegangen am 30. Mai 1928.) 
In einer soebenl) erschienenen Arbeit wird von R. C. Fuson ,  der 

unsere vor kurzem mitgeteilten Beobachtungen uber die Einwirkung von 
D i a t h y l a  mi n und seinen Homologen auf u , u'- D ib r o m- a dipi n s aur  e - 
e s t  erz) einer Nachpriifung unterzogen hat, berichtet, daki dabei neben 
B r enz t r a u  b ensau r  e- e s t e r  nicht u-, sondern P -D i a  t h y lamino  -p rop  i o n- 
s au r e  - e s t e r bzw. dessen N-Alkyl-Homologe entstehen. Diese Feststellung 
veranlakit ihn, den von uns vorgeschlagenen Reaktions-Mechanismus dahin 
abzuandern, daki ein Kohlenstoff-Vierring sich als Zwischenglied bei dem 
Raktions-Verlauf einschiebt : 

Br Br 

CH,. CH . CO,R CH,-CH. CO,R CH,-CH . CO,R CH,: CH . CO,R (I) 

bH,. CH. C02R CH,-CH . C0,R CH,: C . CO,R (2) 

--f 3 ~ ............. ! -4 
CH,-C. CO,R 

Br N(C2H6)2 N(C2H5) 2 (c!2H6) 2 

Von den zwei Zerfallsprodukten dieses Vierrings addiert (I) Diathylamin 
unter Bildung des P-Diathylamino-propionsaure-esters, wiihrend (2), so wie 
wir es angenommen hatten, zu Brenztraubensaure-ester hydrolysiert wird. 

Unsere Annahme, das basische Zerfallsprodukt der Reaktion sei der 
cr-Diathylamino-propionsaure-ester, grundete sich darauf, daki sein Reduktions- 
produkt, der D ia t h y  1 amino  -p  r o p  y 1 a 1 ko  h o 1, verschieden war vom Al- 
kohol (C,H,)2N.CIH,.CH2.CH,.0H, den wir vor 12 Jahren3) aus (C2H6),NH 
und Br. [CH2I3 .O.  CO .C,H,, und Verseifung von (C,H,),N.CH,.CH,.CH,. 0. 
C0.C,H5 gewonnen hatten: zwar lagen die Siedepunkte nahe, aber das 
Produkt aus der Adipinsaure-Reihe lieferte ein nur wenig hygroskopisches 
Jodrne thyla t  vom Schmp. 18804), wahrend das frihere Alkamin durch ein 
recht hygroskopisches fodmethylat vom Schmp. I74O charakterisiert war. 

Als wir nun vor einiger Zeit zufallig fur andere Zwecke eine kleine Menge 
dieses alten Jodmethylats herzustellen hatten, fanden wir, daki das i. J. 1916 
dargestellte Produkt noch spurenweise verunreinigt sein mukite : durch 

I )  Joum. Arner. chem. SOC. 50, 1444 [rgzaj. 
zj B.  59, 1950 [1926]. 
4, Seine Beschreibnng wurde aus Griinden der Raum-Erspamis in die I. Abhand- 

3, B. 49, 965 [ig16]. 

lung nicht aufgenommen. 
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meiteres 2-maliges Umkrystallisieren stieg sein Schmp. auf 188O und seine 
Hygroskopizitat verminderte sich etwas. Dadurch wurde es aber sehr frag- 
lich, ob die Verbindung aus der Adipinsihre nicht doch der p-Reihe angehort, 
und wir konnten das in der Tat auf zwei Weisen feststellen. I. Der a -Di -  
athylamino-propionsaure-ester lieferte uns ein J o d m e t h y l a t ,  das im 
Gegensatz zu R. C. Fuson  a ( 1 .  c.) nicht olig, sondern gut krystallisiert ist, 
bei 7 0 0  schmilzt und mit dein Jodmethylat des basischen Esters der Adipin- 
same-Reihe (Schmp. 8oo) eine Schmelzpunkts-Depression von ca. 50° ergibt. 
2 .  Das Jodmethylat des P-Diathylamino-propylalkohols, CH, . CH[N (C2H5),] . 
CH, .OH (aus dema-Ester), schmilzt bei263O; mit den beiden, bei 188O schmel- 
zenden, oben erwahnten Jodmethylaten, die miteinander keine Schmelz- 
punkts-Depression ergeben, erhalt man eine bedeutende Erniedrigung des 
Schmelzpunktes. Nimmt man noch hinzu, daB die nunmehr hergestellten 
zwei Verbindungen: CH, . CH[N (C2H5),]. C0,C,H5 und CH, . CH[N (C2H5),]. 
CH,. OH deutlich tiefer als (C,H,),N . CH, . CH, . CO,C,H, und (C,H,) ,N. CH,. 
CH, . CH, . OH sieden und die von der Adipinsaure abgeleiteten Produkte im 
Siedepunkt den zwei letzteren entsprechen, so kann als feststehend betrachtet 
werden, daB bei der von uns gefundenen Reaktion aus Dibrom-adipinsaure- 
ester in der Tat P-Dialkylamino-propionsaure-ester neben Brenztraubensaure- 
ester entstehen. 

Die Deutung, die wir daraufhin der Zerfallsreaktion geben, deckt sich 
in Bezug auf ihren Verlauf im ganzen mit der von Fuson  entwickelten Vor- 
stellung und diirfte wohl die einzige sein, die man in Betracht ziehen kann: 
nur in Bezug auf das treibende Moment halten wir, wie fruher, die Form des 
mit dem Dibrom-adipinsaure-ester reagierenden Amins fur ausschlaggebend, 
wahrend Fuson  sie in der Bildungs-Tendenz des Vierrings zu suchen scheint; 
wir griinden unsere Ansicht auf den Vergleich des Dimethylamins und .Piperi- 
dins auf der einen, des Diathylamins und Kopellidins auf der anderen Seite; 
der mehr scheibenformige Bau der zwei erstgenannten Basen erlaubt ihnen, 
beide raumlich benachbarte Bromatome im Dibrom-adipinsaure-ester zu 
substituieren, der verzweigte, mehr dreidimensionale Bau der zwei letzt- 
genannten Amine hat zur Folge, daB dieser Ersatz gar nicht oder nur unter- 
geordnet erfolgen wird: ist ein Bromatom substituiert, so wird eine Aus- 
weichreaktion einsetzen, die entweder zur Bildung eines Vierrings, der sich 
weiter spaltet, oder einer Doppelbindung, die bestehen bleibt, fuhren wird. 
Die Eildung einer Doppelbindung hatten wir bei der p-Methyl-adipinsaure 
sehr wahrscheinlich gemacht. Wir haben, nachdem wir unsere Ansicht iiber 
den Verlauf der Reaktion gegen friiher etwas abgeandert hatten, auch bei 
der Adipinsaure die Verhaltnisse noch einmal sehr genau untersucht und 
glauben, daB auch hier, so wie das zu erwarten ist. sich in ganz kleiner 
Menge die Verbindung C,H,OOC . CH[K (C2H5),]. CH, . CH: CH. COOC,H, 
bildet. Dasselbe zeigt sich endlich, wenn man die Produkte untersucht, welche 
solche Basen mit a,"- Dibrom-adipinsaure-ester bilden, die man gewissermaBen 
als Zwischenglieder zwischen (CH,) ,NH und den hoheren aliphatischen Iminen 
und zwischen Piperidin und Kopellidin betrachten kann. Es sind dies die 
hmine I1 bis IV und VIII bis S, bei denen wir uns bemuht.haben das Ver- 
haltnis festzustellen, in welchem sie basische Propionsame-ester auf der einen 
und Derivate des Diamino-adipinsaure-esters auf der anderen Seite zu bilden 
1-ermogen. Aus der tabellarischen Zusammenstellung, in welcher A und P 
die molekularen Mengen der gleichzeitig gebildeten beiden Ester (umgerechnet 
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iiberall auf IOO Mole A) bedeuten, und in welche wir auch (CH,),NH, (C,H,),NH, 
dessen Homologe, Piperidin und Kopellidin zum Vergleich mit aufgenornmen 
haben, kann man Folgendes entnehmen : 

CH,-CH, CH,\,CH,. CH, CH,, /CH,. CH,. CH, 
N H  N H  N H  

-1.. . I00 I00 I OCI 

P . . .  n I 0  2 0  

I. 11. 111. 

CH,,,. CH/CL.:3 \CH3 CH,.CH,,,CH, .CH, R .CH,.CH,\,CH,.CH, .R 

Nf-l h-H NH 
9.. . I 0 0  

1’. .. 200 

11’. 

I00 

I600 
1’. 

I0 0  

> 1600 
VI. 

A .  ...... I00 I00 I00 I00 I00 

P 0 2 00 5 70 
VII .  VII I .  xx. X. XI. 

. . . . . . .  5 2 0  j00 

Der Erwartung gemaB, steht der zerfall-fordernde EinfluB der Basen 11, 
I11 und IV zwischen I und V; man ersieht deutlich, da13 in erster Linie die 
fortschreitende Alkylierung der zum N u-standigen C-Atome und nicht der 
entfernter stehenden von Bedeutung ist : dem geringen Unterschied zwischen 
der Wirkung von (CH, . CH,),NH und (CH, . CH, . CH,),NH entspricht der 
geringe Unterschied zwischen I1 und 111, der aber beim Ubergang von I1 
zu IV ungemein stark anwachst. Dasselbe findet sich auch in der cyclischen 
Reihe, wo IX einen vie1 starkeren EinfluB als VIII ausiibt, so daB, wie aus 
der Betrachtung von IX und XI hervorgeht, eine nachtragliche P-Alkylierung 
den schon vorhandenen Einflufi der u- Alkylierung kaum no& andert. Wenn 
auch diese Zahlen keinen Anspruch auf absolute Genauigkeit machen - sie 
sind insbesondere mit dem Fehler behaftet, daB die A-Werte zugleich die 
kleinen Mengen der mitentstandenen, schwer abtrennbaren, ungesattigten 
basischen Adipinsaure-ester umfassen -, so erlauben sie sehr annahernd die 
Wirkungsart der verschiedenen Amine miteinander zu vergleichen, und das 
sich mit voller Klarheit daraus ergebende Resultat lautet, daQ fur die Zer- 
fallsreaktion in der Tat mafigebend der von der uniplanen Atomanordnung 
abweichende Bau des Amin-Molekiils ist, namentlich soweit es sich um die 
nahere Umgebung der NH-Gruppe handelt. Mit der Priifung der Frage, 
ob die beim Dibrom-adipinsaure-ester festgestellten Erscheinungen auch bei 
Dibromderivaten anderer Stoffklassen sich beobachten lassen, sind wir zur- 
zeit beschaftigt. 

Beschreibung der Versuche. 
u- D i a t  h y 1 a m  i n  o -p rop  ions  au r e - at h y 1 e s t e r  , CH, . CH[N(C,H,) ,J. 

CO,C,H,. 
Fur die Umwandlung des a-Brom-propionsaure-esters ih. das cr-Di- 

athylamino-Derivat braucht man das Di a t h y l  a mi n gar nicht in so be- 
deutendem Uberschul3 (ca. 10 Mol.) anzuwenden, wie es F u s o n  vorschreibt : 

93* 
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der dritte Teil geniigt, um nach P/,-stdg. Erwarmen auf dem Wasserbade 
den basischen Ester, der in der iiblichen Weise isoliert wurde, mit fast 90 :h 
Ausbeute zu fassen. Sdp.,, 69-71O (Fuson:  52-54O unter 3-4 mm). 
Beim Erwarmen auf Soo im Rohr rnit etwas iiberschiissigem J o d m e t h y l  
erhalt man ein zahes, rotbraunes 01, das nach dem Zerreiben mit lither zah- 
olig bleibt und auch nach 3-maligem Umfallen aus Alkohol-Ather nicht 
krystallisiert. Nach 5-maliger Wiederholung der Operation gelang es uns 
aber, unter Anwendung vijllig wasser-freien Alkohols und dauerndeni Reiben 
einige Krystallchen zu erhalten, und nach 12-stdg. Stehen war dann alles 
zu einer fast farblosen, aus sternformig angeordneten Nadeln zusammen- 
gesetzten Krystallmasse erstarrt. Das J odid ,  das ungemein hygroskopisch 
und in Alkohol spielend leicht loslich ist, schmilzt bei 69-7oo. Beim Ver- 
mischen rnit dem um IOO hoher schmelzeiiden Jodid des P-Digthylamino- 
esters findet schon bei Raum-Temperatur moinentane Verflussigung statt. 

Die rnit absol. Alkohol und Natrium (10 Atonie) ausgefiihrte Reduk t ion  
0.1127 g Sbst.: 0.0836 g AgJ. - C,,H,,O,KJ. Ber J 40 31. Gef. J 40.12. 

fiihrt rnit annahernd 40% Ausbeute zum 
[3 - D i a t h y 1 amino  - n - p r op y 1 a1 ko h o  1, CH, . CH[N (C,H,) ,] . CH, . OH, 

dessen Sdp. (56-58O unter 13 mm) merklich tiefer als der der y-Verbindung 
(84O unter 20 mm) liegt, welcher ihm aber im Aussehen und Geruch sehr 
ahnelt . 
0.1176 g Sbst.: 10.85 ccm N (zoo, 758 xnm) - C,H,,OX. Ber. N 10 68 Gef A- 10.78. 

Die Vereinigung mit J o d m e t h y l  findet weniger energisch als beim 
y-Alkohol statt und fiihrt bei Zimmer-Temperatur zur Bildung einer schnee- 
weillen, etwas hygroskopischen, in Alkohol leicht loslichen Krystallmasse, 
die nach dem Umfallen aus Alkohol-lither bei 2630 unt. Zers. schmilzt. 

Ber. J 46.50. Gef. J 46.88. 0.2266 g Sbst.: 0.1960 g AgJ. - C,H,,ONJ. 

Das J o d m e t h y l a t  der  y-Diathylamino-Verbindung bildet sich so 
energisch, da13 man die Komponenten unter guter Kuhlung aufeinander zur 
Wirkung bringen mu& Der zunachst in der Regel bei ca. 175O liegende 
Schmp. der stark hygroskopischen Verbindung lafit sich durch mehrmaliges 
weiteres Umlosen aus absolut wasser-freiem Alkohol und lither auf 1880 
erhiihen. Im Gemisch rnit dem Jodmethylat der P-Reihe tritt von 158O ab 
Erweichen und allmahliche Verflussigung ein. Identisch rnit dem synthetisch 
bergiteten Alkohol und dessen Jodmethylat der y-Reihe ist der Diathyl- 
amino-alkohol, der durch R e  du k t i o n des uber die Adipinsaure gewonnenen 
p - D i a t h y l  amino-  p r  o p ions a u r  e - e s t e r  s erhalten wird. 

Methyl -a thyl -amin  
wurde nach Hinsberg?  vom Benzolsulfonyl-methylamin am iiber das 
Re nz o 1 s ul  f o n y 1- m e t  h y 1- at h y 1- a mi n (dessen Siedepunkt wir unter 13 mm 
zu 173O feststellten) gewonnen. Es wurde rnit x ,d-Dibrom-adip insaure-  
e s t e r  im Verhaltnis 6 : I Mol. im Bonibenrohr unter Eis-Kochsalz-Kiihlung 
zusamniengebracht, das Rohr zugeschmolzen und, da eine merkliche Reaktiori 
nicht eintrat, die Temperatur langsam aul oo, dann auf zoo erhoht. Hierbei 
tritt plotzliche Reaktion ein, die durch gelegentliches Abkiihlen im Kalte- 

6, A. 265, 178 [rSgr]. 
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gemisch zweckmafligerweise anfangs gemaBigt wird ; die zwei Stoffe mischen 
sich erst und trennen sich dann allmahlich in ~Schichten. Man laflt eine Nacht 
bei Rauni-Temperatur stehen und erwarmt dann -1 Stdn. in der Wasserbad- 
Kanone. Der in der iiblichen Weise isolierte basische Teil der Reaktions- 
masse liefert nach dem Aufnehmen in k h e r  und gutem Trocknen ein schwa& 
gelb gefarbtes 01  von basischem Geiuch, welches unter 13 mm von 60° ab 
bis gegen 170° destilliert und durch mehrmaliges Fraktionieren im wesent- 
lichen in zwei Teile zerlegt werden kann, deren Mengen sich etwa wie I : 20 
verhaken: 70-800 (A) und 150-165O (B). 

A siedet der Hauptsache nach bei 75-80° und stellt den p-[Methyl- 
a t  h y  1- a mi no] - p i  op  i o n sau r  e - e s t  e r  , C2H,. N (CH,) . CH, . CH, . CO,C,H,, 
dar. Es ist ein farbloses, dunnfliissiges 01, das ein ijliges P i k r a t  und ebenso 
ein oliges C hlo r h y d r  a t lieferte. 
0.1376 g Sbst.: 10.4 ccm h- (1j0, 771 mm). - C,H,O,X. Ber. K 8.80. Gef. N 9.9. 

B geht der Hauptsache nach bei 160-1650 uber, erweist sich aber, wie 
der etwas zu niedrige Siedepunkt und die Analyse zeigen (C,,H,,O,N,. Rer. 
C 60.72, H 10.20. Gef. C 59.95, H 9.50), noch nicht als der ganz reine 
a ,  a'- B i s - [met h y 1- a t  h y 1 - a mi n 01 -es te r  d e r B d i p  i n saur e - R ei he ,  son- 
dern durfte als kleine Verunreinigung den in der Einleitung erwahnten un- 
gesattigten Ester enthaltene). 

Met h y 1- n - p r o p y 1 - am i n , 
das S t  oermer und v. I,epe17) vom Methyl-propyl-anilin ausgehend erhalten 
hatten, laat sich wohl noch bequemer gewinnen, wenn man N-Methyl -  
benzol -su l famid  ahnlich mit P ropy l jod id  behandelt, wie bei der Dar- 
stellung des Methyl-athyl-amins mit khyljodid (Hinsberg,  1. c.), nach 
zo-stdg. Erwarmen den Alkohol verjagt, das Methyl -  n - p r o p y 1- be  nz o 1- 
sulf amid  ausathert, fraktioniert (es geht mit 80 ?(, Ausbeute unter 13 mm 
bei 182-183O als farbloses 01 uber) und mit konz. Salzsaure bei 160~ ver -  
seift. Den Siedepunkt der Base  fanden wir bei 61-62O (Stoermer und 
v. Lepel  bei 62-64O), die Ausbeute ist fast theoretisch. 

Ton den Salzen ist das P i k r a t  iilig, das stark hygroskopische C h l o r h y d r a t  schmilzt 
bei 150° der mit Phenylisocyanat entstehende Harns tof f  CH,.N(C,H,) .CO.NH.C,H, 
krystallisiert aus veld. Alkohol in feinen Nadeln vom Schmp. 95O. 

Die U m s e t zu n g mi  t tc , a'- D i b r o m - ad i  p in s  a u  r e - e s t e r wurde wie 
beim Methyl-athyl-amin im Bombenrohr vollzogen. Die basischen Produkte 
der Reaktion gingen unter 13 mm von 800 bis gegen 180O iiber, und zwar 
im wesentlichen um 85O (A) und 150-1800 (B). Das Mengen-Verhaltnis von 
A und B war gegeniiber dem Methyl-athyl-amin-Versuch ein klein wenig 
zugunsten von A verschoben (z. B. 0.5 g A und 3.6 g B), wir mochten aber 
auf diese Verschiedenheit keinen ubermaflig grol3en Nachdruck legen, da B 

6, Urn den Verhaltnissen in der Diathylamino-Reihe genau narhzugehen, haben wir 
die fruheren Versuche in groJ3erem MaBstabe wiederholt. Bei Verarbeitung der nur in 
sehr geringer Ausbeute entstehenden hohersiedenden basischen Reaktionsprodukte 
stellten wir fest, dai3 man in der Tat unterhalb des Siedepunktes des Tetraathyldiamino- 
adiphsaure-esters (1go-1g5O bei 13 mm) einen ganz kleinen Vorlauf bekomnit, der dcn 
Analysen zufolge den u n g e s a t t i g t e n  bas ischen  E s t e r  als Beimengung enthalten 
diirfte. Wir haben den Eindruck, als entstunde dieser Stoff in etwas reichlicherer Menge, 
wenn man, wie beim Methyl-athyl-amin, im Druckrohr und nicht im offenen GefHB 
arbeitet. 7 ,  B. 29, 2113 jr8967. 
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hier, wie im vorhergehenden Versuch, nicht den reinen Bis - [methyl- 
propyl-amino]-adipinsaure-ester darstellte, sondern einen ungesattigten Be- 
standteil enthielt. Auch der am hochsten (170 -180~) siedende Hauptteil 
davon enthielt noch etwas zu wenig Stickstoff. 

A - der 3 - [Met h yl-n- p r op yl- a mi n 0-1 - p r o p io  n s au r e - es t e r  , CH, . 
N (C,H,) . CH,. CH,. CO,C,H, - siedete im wesentlichen bei 83 -85O (13 mm). 

Sein sehr hygroskopisches C h l o r h y d r a t  zeigte den Schmp. III-IIZO, das in Ather 
0.1032 g Sbst.: 7.55 ccm N (zoo, 758 mm). - C,H,,O,N. Ber. N 8.1. Gef. X 8.5. 

erst olig ausfallende, allmahlich krystallisierende P i k r  a t schmolz bei 75-770. 

Methyl - i soprop  y l -amin  
ist bis jetzt auffallenderweise noch nicht in der Literatur beschrieben: es ist8) 
zwar aus Methyl-isoacetoxini durch Reduktion erhalten, aber nur durch 
Sake charakterisiert worden. In  seiner D a r s t e l lu  n g schlugen wir den von 
Hinsb  e r  g vorgezeichneten Weg ein, indem wir zunachst atis Isopropylamin 
und Benzol-sulfochlorid darstellten. 
Dieses bildet ein ziihfliissiges, farbloses 01, das sich leicht in Alkali lost und 
unter 13 mm unzersetzt bei 190O siedet. 

das I sop  r o p y 1 -be nz o 1- su If a m i d 

0.1164 g Sbst.: 0.2304 g CO,, 0.0699 g H,O. 
Ber. C 54.25, H 6.58. Gef. C 53.98, H 6.72. 

Setzt man es in alkoholisch-waI3riger 1,osung rnit Alkali und etwas iiber- 
schiissigem Jodmethy l  um, so erhalt man das gleichfalls flussige Methyl -  
isopropyl-benzol-sulfamid, CH,.N(C,H,) .SO,.C,H, vom Sdp.,, 175' 
(Ausbeute 85 yo). 

C,H,,O,NS. 

0.1124 g Sbst.: 0.2332 g C02,  0.0734 g H,O. 

Die Verseifung rnit Salzsaure liefert rnit fast theoretischer Ausbeute 
das sekundare  Amin,  das nach gutem Trocknen den Sdp. 50° und die 
Dichte (dp)  0.7026 zeigte und mit der aus Methyl-isoacetoxim dargestellten 
Base durch das P i k r a t  vom Schmp. I35O und das P la t indoppelsa lz  vom 
Schmp. 185 -189~ identifiziert wurde. 

Zur Charakteristik wmden von uns ferner dargestelk: C h l o r h y d r a t :  Hygro- 
skopische Krystallmasse vom Schmp. 77O. -- Acety lverb indung:  Farblose Fliissigkeit 
vomsdp.,, 69-700 (C,H,,ON. Ber. C 62.56, H 11.38. Gef. C 62.40, H 11.50). - Benzoyl- 
verb indung:  Dickes, nicht krystallisieiendes 61, das unter 13 mm bei 144O siedet 
(Cl,H1,ON. Ber. C 74.53, H 8.53. Gef. C 74.49. H 8.25). - N'-Phenyl -N-methyl -  
N- isopropyl -harns tof f :  Aus Alkohol feine Kadeln vomSchmp. 131~. wahrend der 
N-Me t h y l -N- isoprop  y l - h a r n s  t of f ein nicht krystallisierendes 01 darstellt. - 
N'-P h e n  y l- N-me t h y l -  N-iso p ro p y i -  t h i o h  a r  n 9 t of f : Aus Alkohol-Petrolather feine 
Nadeln vom Schmp. 1200. 

Die Reaktion des Met  h y  l-is op  r opyl-  a mins rnit M ,  M'-  D i b r o m- 
a d ip  in s  au r e - e s t e r , die ganz in der vorhin beschriebenen Weise vorge- 
nommen wurde, nimmt einen Verlauf, dessen Verschiedenheit von den in den 
zwei vorhergehenden Abschnitten beschriebenen Untersuchungen sich gleich 
beim ersten Fraktionieren der basischen Reaktionsprodukte auI3ert : das er- 
haltene 01 siedet zwar wie beim Methyl-propyl-amin unter 13 mm von 70° 
bis gegen 1800, aber die Hauptmenge verfliichtigt sich unterhalb von 14oO. 
Durch mehrmaliges Fraktionieren kann man schlieOlich zwei im Gewicht 

Cl0H,,O,NS. Bei. C 56.32, H 7.09. Gef. C 56.58, H 7.31. 

Bei l s te in  (4. Aufl.), IV  r53. 
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einander fast gleiche Teile herausholen: A vom Sdp. 84-86O und B, welches 
oberhalb von 140O siedet . Wahrend B ebensowenig wie beim Methyl-athyl- 
und Methyl - propyl- amin analysenreinen cc , a‘ - B is  - [methyl-  i sop r opyl -  
amino] -ad ip in  saure-es te r  darstellt, sondern eine stickstoff-armere Bei- 
mengung enthalt9), erweist sich A als reiner P-[Methyl-isopropyl-ami- 
no] -prop  io nsau r  e- es ter .  

0.1084 g Sbst.: 0.2470 g CO,, 0.1095 g H,O. 
Ber. C 62.38, H 11.06. Gef. C 62.16, H 11.30. 

Er laBt sich gut duich sein aus Alkohol umkrystallisierbares P i k r a t  vom Schmp. 
C,Hl,O,N. 

85-86O charakterisieren 

P -P ip  ecolin. 
aus Glycerin und sek. Ammonium- 

phosphat dar und reinigten es durch das Quecksi lbeichlor id-Doppelsalz  (Schmp. 
143-1450), Nach der R e d u k t i o n  rnit Natrium-Alkohol fiihrten wir die H e x a h y d r o -  
v e r b i n d u n g  zur Reinigung in das B e n z o y l d e r i v a t  iiber, das wir als ein unter 1 3  mxn 
bei 185-1860 siedendes und zunachst fliissig bleibendes, dickes 01 erhielten. Nach 
8-tagigern Abkiihlen auf 00 zeigten sich indes Anzeichen einer beginnenden Krystalli- 
sation, und nach weiteren 6Wochen war alles bis auf einen gerhgen, oligen Rest zu 
einer Krystalltnasse erstarrt, die keine Vermehrung meiter erfuhr. Durch Abpressen 
konnte die Veibindung scharf bei 44-45O schmelzend erhalten werden. Mit dem bei 
gleicher Teinperatur schmelzendeii Benzoyl-cc-pipecolin trat bei Raum-Temperatur sofort 
Verfliissigung ein. Das aus der Benzoylverbindung regenerierte P-Pipecol in  sott 
konstant bei 125O and lieferte das chacakteristische J odcadmium-Doppelsa lz  xoni 
Schmp. 1 4 4 ~ .  

Beim Zusammenbringen mit cc , u’-D i b ro m- a d  ip  in sau r  e-es t e r  tritt 
erst ein Auflosen des letzteren in der Base ein, und bald setzt eine ziemlich 
starke, von Salzabscheidung begleitete Erwarmung ein, die man durch Aden-  
kiihlung maRi,gt. Zum SchluR wird noch einige Stunden auf dem Wasserbade 
erwarmt . Bei der Verarbeitung der basischen Reaktionsprodukte erhalt man 
nach dem Abdestillieren des iiberschiissigen p-Pipecolins unter 13 mm I. eine 
Fraktion IIO-123O (A), dann steigt das Thermometer schnell auf ca. 180°, 
und es destilliert 2 .  innerhalb der nachsten zoo eine den1 Gewicht nach A 
gleiche Fraktion (B). Der Siedepunkt von A stellt sich bei nochmaligem 
Fraktionieren ziemlich scharf auf 111 -112~ (13 mm) ein. Die Verbindung 
- der Analyse nach reiner P-P‘-Pipecolyl-propionsaure-ester - ist 
farblos und besitzt typischen basischen Geruch. 

Das P-Picolin stellten wir nach Stoehr’O) 

0.1241 g Sbst : 0.3010 g CO,, 0.1204 g H,O. 
Ber. C 66 28,  H 10.63. Gef. C 66.17, H 10.86. 

DasChlorhydra t  ist gut krystallisiert und schmilzt bei 167-16g0, das P i k r a t  bei 

B stellt unmittelbar nach dem Destillieren ein zahes, schwach gelbes 
01 dar, das nach 2-tagigem Stehen bis auf einen sehr geringen Rest erstarrt. 
Nach dem Zerreiben mit wenig Methanol erhalt man eine farblose Krystall- 
masse, die, allerdings nicht ganz scharf, bei 61--63O schmilzt. Sie erweist 
sich als analysen-reiner cc , d- D i - 9”- pipe  co 1y1 -ad  i p i n s  a u r e - ester .  

Cl,H,,O,N. 

98-99’. 

O) Sie scheint hier sogar noch etwas reichlicher vertreten zu sein, so dal3 der sterische 
EinfluB der Isopropvlgruppe viclleicht noch mehr sich auswirkt, als in den Zahlen an€ 
S. 1425 zutn Ausdruck koinmt. 

lo) Journ. prakt. Chem. [z] 4.5, 20. 
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0.1038 g Sbst.: 0.2525 g CO,, 0.0953 g H,O. 
Ber. C 66.62, H 10.17. Gef. C 66.36, H 10.27. C,,H,o04N,. 

Mo1.-Gew. Ber. 396, gef. 388 (nach Ras t ) .  
Auch hier lassen sich C h l o r h y d r a t  und P i k r a t  krystallisiert fassen. Das erstere 

schmiIzt nach dem Urnfallen aus Alkohol-Ather bei I ~ I " ,  das letztere, das in Alkohol 
sehr schmer loslich ist, bei 1960. 

a -P ipecol in ,  
das wir in ganz reiner Form aus der krystallisierten Benzoylverbindung, von 
der uns von friiheren Versuchenll) her noch eine geniigende Menge zur Ver- 
fiigung stand, bereiteten, reagiert mit cc, a'-D i b r o m- ad i  pi ns a u r e- e s t  e r  
wie P-Pipecolin, aber im basischen Umsetzungsprodukt iiberwiegt der niedriger 
siedende Teil. Nach dem Abtreiben des iiberschussigen a-Pipecolins destillierten 
unter 14 mm nahezu 3/4 bei IIO-150~ (Hauptmenge bei 117-119~) iiber (A), 
der Rest (etwas weniger a15 lIq) folgte von 160° bis gegen 1go0 (fast alles 
zwischen 170O und 180~)  (B). 

A stellt den reinen P-a'-Pipecolyl-propionsaure-ester dar: 
0.1314 g Sbst.: 0.3187 g CO,, 0.1272 g H,O. 

Cl,H,,O,N. Ber. C 66.28, H 10.63. Gef. C 66.17. H 10.83, 
und ist charakterisiert durch ein schon krystallisiertes Pi k r a t  vom Schrnp. 
123~. 

B krystallisiert im Gegensatz znf P-Pipecolylverbindung nicht und lieB sich deshalb 
nicht vollig analysenrein fassen: ein kleiner Mindergehalt an N weist auf die Beimengung 
von basischem ungesattigteni Ester hin. 

Dekahydro-chinol in ,  
das wir als letzte Base noch in den Kreis der Untersuchung zogen, stand uns 
durch die Freundlichkeit von Hrn. Prof. W. Hiickel ,  dem wir auch an dieser 
Stelle bestens danken mochten, in der reinen trans-Form vom Schmp. 48OI2) 
zur Verfugung. In  der Kalte reagierte es mit a,a '-Dibrom-adipinsaure- 
es te r  nicht merklich. Beim Anwarmen auf dem Wasserbade tritt bei ca. 
400 klares Schmelzen, dann starke Triibung, ohne erhebliche Selbsterwarmung 
ein. Man laat mehrere Stunden auf dem Wasserbade stehen und erhalt bei 
der Aufarbeitung, nachdem bis 130O (13 mm) das iiberschiissige Dekahydro- 
chinolin abdestilliert worden ist, eine Hauptfraktion 130 --r70° (A, nahezu 
75%) und eine vie1 geringere 210-240° (B, etwas iiber 25%). Die Haupt- 
menge von B destilliert um zzoo als zahes, schwach gelbes 61, erstarrt alsbald 
zum grol3en Teil und kann durch Zerreiben mit eiskaltem Methanol rein weiS 
vom Schmp. 107-108O erhalten werden. Das Produkt erweist sich als reiner 
a ,  E'- D i - [d e k a h y d r o - chino 1 y I] - a d i  p i n s  au r e - e s t e r. 

0.1452 g Sbst.: 0.3740 g CO,, 0.1334 g H,O. 
Ber. C 70.54, H 10.15. Gef. C 70.25,  H 10.28. C,,H4804N,. 

Mo1.-Gew. Ber. 476. Gef. 482 (nach Ras t ) .  
A siedet im wesentlichen bei 155--156O, stellt ein schwach gelbes 01 dar 

und zeigt sehr genau die Zusammensetzung des P- [Dekahydro-chinolyl l -  
p ropionsaure-es te rs .  

0.1133 g Sbst.: 0.0900 g CO,, 0.1076 g H,O. 
Ber. C 70.24. H 10.53. 

Sein C h l o r h y d r a t  ist fest und schmilzt bei 16j-167~, das aus Alkohol gut kry- 
C,,H,,O,N. Gef. C 69.85, H 10.63. 

stallisierende P i k r a t  bei 10z.O. 

1') B. 69, 1786 [rg26]. 12) vergl. A. 453, 163 [1927]. 



Aus den Ausbeute-Zahlen des basischen Propion- und Adipinsaure- 
esters folgt, da13 die sterische Auswirkung der in trans-Stellung am a- und 
P-C-Atom des Piperidins ringfijrmig angegliederten Tetramethylen-Kette nur 
wenig verschieden von der Wirkung der zwei a- und @’-standigen Alkylreste 
im Kopellidin (XI) ist. Ein Unterschied wird wohl sicher vorhanden sein; 
um ihn aber genau zii erfassen, wird unsere bisherige, nur zur ersten Orientierung 
dienende Arbeitsmethode wesentlich verfeinert werden miissen. Erst wenn 
diese Aufgabe gelijst ist, wird es moglich sein, weitere, feinere konstitutive 
Einfliisse messend zu verfolgen, und dazu mochten wir insbesondere das 
Verhaltnis zahlen, in welchem zueinander Rasen vom Typus des cis- und 
trans-Dekahydro-chinalins stehen werden. 

216. Caspar Tropp: Einwirkung von Phosgen auf polypeptid- 
artige Derivate der p-Amino-benzoesaure. Bildung von 1.3-substi- 

tuierten Hydantoinen. 
(Eingegangen am 16. April 1928.) 

Der modernen Chemotherapie wurden durch das Germanin  ganz 
neue Wege gezeigt. Als sehr grol3es Molekiil, aufgebaut aus polypeptid- 
artig verkniipften aromatisehcn Amino-sauren und mittels Phosgens zu einem 
Harnstoff-Derivat auf das Doppelte vergroaert, wird es vom Organismus 
lange zuriickgehalten, wie Untersuchungen gezeigt haben, und ganz langsam 
ausgeschieden. Es wirkt nicht nur heilend, sondern auch auf lange Zeit 
immunisierend, worin mit seine Hauptbedeutung zu erblicken ist. 

Giemsa und Troppl )  stellten eine Reihe von p o l y p e p t i d - a r t i g e n  
Der iva t en  de r  Arsani l saure  dar. Es sollte versucht werden, Glycyl- 
und Polyglycyl-Derivate derselben ebenfalls mittels Phosgens zu Harnstoff- 
Derivaten umzusetzen. Es gelang jedoch nicht einmal, in dem einfachsten 
Falle der Glycyl -a rsani l saure  ein Harnstoff-Derivat zu erhalten. Ein 
hochmolekulares, keine Krystallform zeigendes, weioes, schleimiges Produkt 
entstand, das beim Trocknen auf das Minimum einer glasharten, sproden 
Masse zusammenging. Um den Reaktions-Mechanismus aufzuklaren, wurde 
das kostspielige Atoxyl vorerst verlassen und die Untersuchung mit der 
p - Ami no  - b enz  o es a u re  aufgenommen. 

Die Darstellung von Carbon y 1- bi s- g 1 y c y 1 - g ly ci  n nach E mi I 
F i  s c h e r 2, mit Phosgen gelingt leicht und konnte noch wesentlich verbessert 
werden, indem dieses Produkt von der Aufspaltung des Glycin-anhydrids 
an ohne Veresterung in einem Arbeitsgang in guter Ausbeute gewonnen 
wurde. Die Isolierung eines Zwischenproduktes erwies sich als nicht not- 
wendig. Das vollkommene Versagen der  Harns tof f  -B i ldung  in meinen 
Versuchen muate somit seinen Grund in der arylsubstituierten Aminogruppe 
haben. 

G 1 y c y 1 - p - a mi no - b en  z o e s a u r e (11) aus N -  C h lo  r a c e t y 1- I, - a min o - 
benzoesaure  (I) ergab, unter vorsichtigsten Bedingungen in der Kalte 
mit Phosgen behandelt, auch ke in  Harnstoff-Derivat sondern das [Car- 

I) B. 59, 1’776ff. [ ~ g z h ! .  *) B. 38, 605 [I905], 39, 2893 [1906]. 


