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182. Stefan Goldschmidt und Kossy Straun: 
Ober den Abbau VOP Polypeptiden durch Hypobromit (VII. Mitteil. 

iiber Proteine). 
[Aus d. Organ. Laborat. d. Techn. Hochschule Karlsruhe.] 

(Eingegangen am 7. April 1930.) 
In einer friiheren Arbeit1) haben wir festgestellt, da13 der Abbau v o n  

Polypept iden,  die aus mehr als zwei Amino-sauren aufgebaut sind, sich 
nach folgendem Schema unter einem Verbrauch von 3 Mol. Hypobromit  
vollzieht. Spa l t s tucke  sind, wie an einer Anzahl von Tri-  und Te t r a -  
pept iden festgestellt wurde, ein Dehydro-hydantoin und das Nitri l ,  
das aus der Amino-saure mit endstiindiger Aminogruppe entsteht (I-IV). 
Der Ausbau der Arbeit erschien noch in zwei Punkten erwiinscbt. 

H,N . CH(R) . CO .NH. CH( R’) . CO. NH. CH(R”) . COOH (I.) 
! -. 

Als Zwischenprodukte des Abbaus, nach einem Verbrauch von 2 Mol. 
Hypobromit, treten die Hydan to ine  (111) auf, die dann erst dehydriert 
werden (Verbrauch eines weiteren Molekiils Hypobromit). Wu hielten es 
fur richtig, den Nachweis dieses Reaktions-Verlaufes durch den Abbau 
eines Hydan to ins  zu fiibren. Deshalb haben wir, analog dem Aufbau 
der. Hydantoin-3-ess&saure durch T. B. Johnson und A. Renpew,), die 
5-Isopropyl-hydantoin-3-essigsaure synthetisiert (V-VIII): 

C2HSOOC. CH2 N COOC,H, 
II 4- I 

SC ’ CH(C3&) - 
Ha” 

v. VI. 

H OH 
C~H,O:OC. CH,. N,HC~H@~CO --t 

I ..... .. . .. __. ._. . . . . . . 
I -t 

HOOCCH, . N co 
(R’ = C3H7. 

H- IV’ R,#=H) I I 
VIII. oc CH(C3W 

‘NH’ 

Wie zu erwarten war, verbraucht die 5-Isopropyl-hydantoin-3- 
essigsaure I Mol. Hypobromit in schneller Reaktion und geht dabei in 
das Dehydro-hydantoin (IV) uber, das wir friiher schon durch Abbau 
von Alanyl-valyl-glycin erhalten hatten. Im ubrigen haben wir seine 
Konstitution nochmals durch seine mit Alkali erhaltenen Spaltstucke Keto- 
i so vale r i an s au r  e und G1 y ko ko 11 sichergestellt. 

Beim Abbau der Te t r apep t ide  ist es bis jetzt nicbt gelungen, die 
Abbaustufe des Dehydro-hydantoins (IV) an einem der untersuchten Bei- 
spiele in krystallisierter Form zu gewinnen. Auch ist es nicht gelungen, 
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den folgenden partiellen Abbau des Dehydro-hydantoins (IX-XI) durch- 
zufiihren, durch den sich die Konstitutions-Ermittlung eines Tetrapepti ds  
ergeben wiirde. Wir haben deshalb versucht, diese Liicke auszufiillen. Als 
geeignetes Tetrapeptid haben wir das Trileucyl-glycin hergestellt. Es 
verbraucht, wie die andern Tetrapeptide, 3 Mol. Hypobromit, aber die erste 
Abbaustufe (IX, R‘ = R ‘  = Isobutyl, R”’ = CH,) ist auch hier nicht in 
krystallisierter Form zu erhalten gewesen. Dagegen ist es u n s  gelungen, 
durch Kochen mit verd. Salzsaure, den partiellen Abbau zur krystallisierten 
~-Isobutyl-~.~-dehydro-hydantoin-~-capronsaure (X, R‘ = Iso- 
butyl = R”) durcbzufiihren, deren Konstitution aus der Aufspaltung in 
Keto-isocapronsaure und Leucin durch Alkali folgt. Aucb das zweite 
Spaltstiick (XI, Glykokoll) haben wir als Kupfersalz isoliert. Somit i s t  
erwiesen, daI3 man den Abbau durch Hypobromit auch bei einem 
Tetrapept id  beniitzen kann,  urn Art und Reihenfolge der am 
A u f b au bet  ei 1 i g t e n Am i n o - s a u r e n f e s t z u s  t e 11 en : 

N=C(R’) 
IX. oc I I  -co 

N. CH( R”) . CO. NH . CH( R“‘) . COOH 

H, 0 
N=;- -C(R’) 

H I  I 

P 

+ H,N.CH(R”’) 
AOOH 
XI. 

i . . . .. . .. ...... 

Sluret x. Ho I : \OH oc\ OH ; H ‘\&O 

N.CH(R”) .COOH 

&rchreibun& der Verruche. 
5 -1sopropyl-hydantoin-3-essigsaure. 

Ester  de r T hi oh a r  ns t of f -e s s i gs aur e -vale1 i an s aur e : Die Lo- 
sungen von 8 g Iso-rhodan-essigsaure (V) und 8 g Valin-ester (VI) 
in absol. Ather werden zusammengegossen. Die Mischung erwarmt sich 
und wird zur Veruollstiindigung der Reaktion I Stde. am Ruckfldkiihler 
erhitzt. Beim Abdunsten des Athers hinterbleibt der Ester als dickes 61, 
das nicht zur Krystallisation zu bringen ist. 

5- I sop r o p yl- z - t bi o h y d a n t o  i n - 3 -.e s s i gs Bur e (VII) : Der Ester wird 
Stde. mit konz. Salzsaure auf dern Wasserbade erhitzt; dann wird die 

Salzsaure abgedampft. Das Thio-hydantoin krystallisiert in schonen. 
weiBen Prismen. Es ist leicht loslich in Alkohol, schwerer in Wasser, und 
schmilzt nach dem Umkrystallisieren aus Wasser bei 168~. Ausbeute 6 g. 

4.379 mg Sbst.: 7.17 mg CO,, 2.21 mg H,O. - 4.683 mg Sbst.: 0.529 ccm N (19”. 
755 mm). 

C,H,,O,N&3. Ber. C 44.45, H 5.55, N 12.96. Gef. C 44.65, H 5.64, N 13.12. 

5-Isopropyl-hydantoin-3-essigsaure (VIII): 3 g Thio-hydan- 
to in  werden I Stde. mit einer Losung von 5 g Chlor-essigsaure in 10 ccm 
Wasser auf dem Wasserbade erwarmt. Dann wird das Wasser verdunstet. 
Der als Riickstand bleibende Krystallbrei wird mit Ather verrieben. Die 
Chlor-essigsaure geht in Liisung, nicht aber das Hydantoin; dieses wird 
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abgesaugt und aus Chloroform umkrystallisiert. Weilje Plattchen vom 
a m p .  1480. Ausbeute 0.5 g. 

755 mm). 
4.853 mg Sbst.: 8 .56 mg CO,; 2.62 mg H,O. - 4.296 mg Sbst.: 0.529 ccm N ( 1 9 ~ .  

C,H,,O,N,. Ber. C 48.00, H 6.00. N 14.00. Gef. C 48.10, H 6.04, N 14.30. 

Abbau von 5-Isopropyl-hydantoin-3-essigsaure 
dur  ch Hypo  b r  omit. 

Titrimetrische Verfolgung: 5 0 m g  Sbst. in 50ccm H,O, joccm KOBr 
(o.3grq-n.). Zu gemessenen Zeiten wurden je 10 ccm titriert. 

10 ccm verbr. ccm n/,,-Thiosulfat 30.9 30.8 30.7 30.4 30.1 30.0 
Verbr. Mol. KOBr pro Mol. 

Zeit in Min ' 12  5 I 0  15 

. . . . . . . . . . . . . . . . .  0.5 0.8  I t.1 Hydantoin 0 . 3  O , 4  

................... I 2 

P r  apa ra t ive r  Abbau: 200 mg ~-Isopropyl-hydantoin-3-essigsaure 
werden 12 Min. bei oo mit IOO ccm 0.4-n. KOBr in der friiher beschriebenen 
Weise abgebaut ; dann wird rnit H,O, das iiberschiissige Hypobromit zerstort, 
mit verd. Salzsaure angesauert und im Vakuum eingedunstet. Der Riick- 
stand wird mit Ather extrahiert, der k h e r  verdunstet md das zuriick- 
bleibende 01 rnit wenig Wasser verrieben. Die ausfallenden Nadeln werden 
aus Wasser umkrystallisiert ; sie schmelzen dann bei 227O. D ~ T  Misch-Schmp. 
mit 5 - I so p r  op y 1- 1.5 - de h y d r  o - h y d an t o i n - 3 - e s si gs Bur e , die aus Ala- 
nylvalyl-glycin erhalten war, blieb unverandert. 

Um den Korper' noch weiter zu identifizieren, wurden in einem Reagens- 
glas 50 mg rnit 2 ccm'r-n. KOH 2 Stdn. im Wassixbade erhitzt. Dann wurde 
rnit HC1 neutralisiert und rnit einer salzsauren L(isung von Phenyl- 
hydrazin versetzt. Es fie1 scbnell ein Hydrazon in gelben Nadeln aus, 
das aus verd. Alkohol umkrystallisiert wurde. Schmp. 138O, Misch-Schmp. 
mit K e t o - i so v a 1 er  i a n  s a ur  e - P h e n yl- h y d r  a z o n unverandert . 

Brom-capron yl-dileuc yl-glycin. 
Zu I g Dileucyl-glycin in 8 ccm n/,-KOH gibt man allmahlich I ccm 

Brom -isocapronylchlorid und 16 cCm n/,-KOH unter Kiihlung rnit 
einer Kaltemischung. Nach dem Ansauern wkd der Bromkorper mit Ather 
ausgeschiittelt, der Ather verdunstet und der Bromkijrper mit Petrolather 
gefdlt. h c h  Umkrystallisieren aus verd. Alkohol erhalt man weil3e Nadeln 
vom Schmp. zoo0. Ausbeute 1.4 g. 

4.367 mg Sbst.: 8.04 mg CO,, 2.99 mg H20.  - 4.910 mg Sbst.: 0.387 ccm N ( z I O ,  

746 mm). 
C,,H,,O,,N,Br. Ber. C 50.21. H 7.53, N 8.78. Gef. C 50.21, H 7.66, N 8.98. 

Trileucyl-glycin. 
Das Bromprodukt  wird in der Druckflasche mit konz. Ammoniak 

im Wasserbade auf rooo erhitzt. Erst nach 24 Stdn. ist die Umsetzung voll- 
standig. Man dunstet ein und nimmt mit absol. Akohol auf ; das ausfallende 
Te t r apep t id  wird abfiltriert und aus Essigsaure und Alkohol umkrystalli- 
siert. We& Nadeln. Schmp. 240-z70° (unt. Zers.). Ausbeute 50%. 

13.8 mg Sbst. verbraucht. 2.55 ccm n,/,,-H,SO,. 
C,,H,,N,O, + H,O. Ber. N 13.0. Cef. N 12.9. 
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Abbau von Trileucyl-glycin durch Hypobromit. 
Titrimetrische Verfolgung: 50 ccm 0.3936-n. KOBr-Lsg. (tfberschuI.3 an Alkali 

0.1-n.); 100 mg Sbst. in 50 ccm H,O; zur Titration entnommen je 10 ccm. 

Je 10 ccm verbr. ccm n/,,-Thio- 
sulfat ..................... 17.30 17.25 17.10 17.00 16.90 16.90 16.90 16.80 

Mol.Hypobr.verbr.proMo1.Sbst. 2.03 2.40 2.70 2.96 3.20 3.20 3.20 3.40 

Praparat iver  Abbau: 0.5 g Tetrapeptid werden mit 200 ccm o.4-n. 
KOBr (Alkali ca. 0.1-n.) 20 Min. bei oo abgebaut. Dann wird im Vakuum 
eingedampft und der Ruckstand mit absol. Alkohol extrahiert. Die alkohol. 
Lijsmg hinterlaat beim Einengen ein 01 (IX), das mit der ro-fachen Menge 
5-n. HC1 am Riickfldkiihler so lange gekocht wird, bis es in Msung geht 
(3 Stdn.). Beim Erkalten scheiden sich schone, weil3e Pliittchen aus, die 
in Wasser ziemlich schwer loslich sind und daraus umkrystallisiert werden. 
Sie schmelzen bei 1750. 

3.914 mg Sbst.: 8.32 mg CO,, 2.66 mg H,O. - 4.094 mg Sbst.: 0.379 ccm N (zoo, 
744 -1. 

C,,H,b0,N,. Ber. C 98.21. H 7.46, N 10.45. Gef. C 57.97. H 7.60, N 10.55. 

Das Filtrat des Dehydro-hydantoins wird a d  dem Wasserbade 
eingedunstet, der Ruckstand mit Ammoniak neutralisiert und darin das 
Glykokoll als Kupfersalz wie friiherl) nachgewiesen. 

Zeit in Min.. ................. I 2 5 10 20 30 50 80 

Abbau von ~-Isobutyl-~.~-dehydro-hydantoin-~-capronsaure. 
0.5 g werden mit 5 ccm n/,-KOH 3 Stdn. am RuckfluBkiihler gekocht. 

Die bei der Spaltung entstehende Keto-isocapronsaure wurde wie friiber 
als Phenyl-hydrazon nachgewiesen; das im Filtrat befindliche Leucin wurde 
als solches durch Schmp. und Misch-Schmp. identifiziert. 

183. W. Manchot und G. Lehmann: 
Ober Entstehung von Phosgen bei der Einwirkung dea Kohlen- 

oxydes auf Halogenide der Platinmetalle. 
[Aus d. Anorgan. Laborat. d. Techn. Hochschule Miinchen.] 

(Eingegangen am 31. Marz 1930.) 
Die Entstehung von Phosgen bei der Einwirkung von Chlor und 

Kohlenoxyd auf Plat in  wurde schon von Schutzenbergerl) beob- 
achtet. Da nach meinen Versuchen die Halogenide samtlicher Platinmetalle 
durch Kohlenoxyd in gemischte Carbonyle der Halogenide, meist unter Er- 
niedrigung der Wertigkeit des Metalles, umgewandelt werden, hat die Ent- 
stehung von Phosgen a d  diesem Gebiete ein hsonderes Interesse. Sie zeigt 
namlich eine weitgdende Analogie mit der Bildung von Nitrosylmercaptid, 
NO.S.C,H,, bei der Einwirkung des Stickoxyds a d  die Mercaptide des 
Eisens, Kobalts und Nickels 2), 

Wir haben deshalb die Frage gepriift, ob sich Phosgen bei der Ent- 
stehung gemischter Halogenide der Platinmetalle nachweisen la&. Die 

3, 1. c . ,  S. 13. l) Ann. Chim. Phgs. [4] 21, 350 [1870]. ,) A. 470, 261 [Igzg]. 




