Nr. 3/1948] Bredereck, von Schulk. , 215

33. Hellmut Bredereck und Heinzgeorg von Schuh: Uber einige
peptidartiz verkniipfte Aminobenzoesduren*).

{Aus dem Institut fiir Organische Chemie und Biochemie der Universitit Jena u. dem
Institut fiir Organische Chemie u. Organisch-chemische Technologie der Technischen
Hochschule, Stuttgart.]

(Eingegangen am 3. Mirz 1947.)

Es wird die Herstollung von Verbindungen beschrieben, die mehr-
mals 4-Amino-benzoesiure in peptidartiger Verkniipfung enthalten.
Dazu wurde 4-Aminqg-benzoesiureester mit 4-Nitro-benzoylchlorid
in Pyridin umgesetzt, der Nitroester reduziert und der Aminosiure-
ester erneut in der gleichen Weise behandelt. Fiir die Reduktion
der Nitroester erwies sich die Verwendung von Phenylhydrazin als
sehr vorteilhaft. Zur Gewinnung der freien Aminosiuren wurden dic
Nitrooster verseift und dann reduziert. Die Darstellung der Nitro-
siuren gelang auch durch direkte Umsetzung von Nitrobenzoylchlo-
rid mit Aminobenzaesiure in Aceton in Gegenwart von Dimethylani-
lin. Nach dieser Methode wurden auch Nitrosiuren der m- und der
gemischten m-p-Reihe dargestellt.

Auf der Suche nach Stoffen mit Gerbstoffcharakter haben wir Verbindun-
gen hergestellt, die mehrmals 4-Amino-benzoesiaure in peptidartiger Verknup-
fung enthalten (z.B. I und Ily:

HN— _>\co : NH—/ o \CO,H

HN—<—>\—CO .NE— —co NH— ’}cozn

Das einfachste Verfahren zu ihrer Darstellung wire, 4-Amino-benzoylchlorid mit 4-
Amino-benzoesiureester umzusetzen. Die Schwierigkeiten beginnen aber bereitd bei der
Herstollung des 4-Amino-benzoylchlorids. E. Abderhalden!) beschreibt die Einwirkung
von Thionylchlorid auf 4-Amino-benzoesiure. Das entstehende Siaurechlorid soll beim
Stehen an der Luft 4-[4’-Amino-benzamino]-henzoesiure mit einem Schmelzpunkt von
iiber 300° ergeben. Da die von uns auf einem anderen, iibersichtlichen Wege dargestellte
Verbindung bei 276° schmilzt, kann hei der Abde rhaldenschen Untersuchung nicht
die von ihm angegebene Verbindung vorgelegen haben. Diese Vermutung wird auch ge-
stiitzt durch Versuche von P. Carré und D. Libermann?), die durch Umsetzung von 4-
Amino-benzoesiure mit Thionylchlorid 4-Thionylamino-benzoylchlorid, CgH,(COCl)-NSO,
erhielten. Von der I.G. Farbenindustrie A.G.3) wurde eine Herstellung von Amino-
siurechloriden beschrieben, bei welcher man die Aminosiure und Phospharpentachlorid
in Gegenwart von indifferenten Verdiinnungsmitteln (z.B. Kohlenwasserstoffen) in sehr
feiner Verteilung hinreichend lange aufeinander einwirken lit. Dieses Verfa.hmu war fiir
uns mit den vorhandenen Laboratoriumsmitteln nicht durchfiihrbar.

*) Bei der Nomenklatur der in dieser Arbeit beschriebenen Peptid-Verbindungen
folge ich einem Vorschlag voni Hrn. F. Richter, Beilstein-Institut, Frankfurt/M.. Hachst.
Nachdiesem wird nur die Gesamtzahl der peptidartig verkniipften Aminobenzoesiuren im
Molekiil geziihlt und die Art der Verkniipfung durch das Suffix ,,-peptid* ausgedriickt.
Ich spreche Hrn. F. Richter auch an diesor Stelle meinen besten Dank fiir seine freund-
liche Beratung aus.

Iy E.Ahderhaldenu E. Rlesz Fermentforschung 12, 180 [1930] (C. 1931 1, 795).

%) C. 1935 11, 3233. 3) Disch. Reichs-Pat. 500436 (C. 1930 II, 1281).
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Wir haben daher zuniichst p-Amino-benzoesiureester mit 4-Nitro-benzoyl-
chlorid umgesetzt, den erhaltenen Nitroester reduziert und zum Aufbau der
hohcren polymer-homologen Verbindungen an dem erhaltenen Aminosiure-
ester die Umsetzung mit Nitrobenzoylchlorid wiederholt.

Die Umsetzung von p-Nitro-benzoylchlorid mit p-Amino-benzoesdureester,
welche bereits von R. Kuhn%) durchgefiihrt worden war, gelang leicht und in
theoretischer Ausbeute in Pyridinlosung. In der gleichen Weise wurde die Um-
setzung von p-Nitro-benzoylchlorid mit 4-[4'-Amino-benzamino]-benzoesiure-
ester (IV) sowie mit Tri-[*aminobenzoesiure']-peptid-ester (VI) durchge-
fiihrt. Erhebliche Schwierigkeiten machte die Reduktion der jeweils erhaltenen
Nitroester IIT, V und VII. Die Stoffe sind in Wasser und Séuren unléslich,
beim Erwirmen it Alkali werden sie gespalten, in stirkerer Essigsiiure
tritt bereits Acetylierung cin und auBlerdem wird der entstandene Aminoester
durch anorganische Séuren und Basen leicht hydrolysiert. Im Fall des 4-[4'-
Nitro-benzamino]-benzoesdureesters konnte R. K uhn4) die Reduktion noch mit
Platin und Wasserstoff in Eisessig durchfiihren. Dieses Verfahren versagte
aber bereits bei der Reduktion des Nitroesters mit 3 Benzolkernen (V) infolge
seiner volligen Unloslichkeit in Kisessig. Auch die Reduktion mit Hydrazin®)
fiihrte zu keinem Ergebnis. Es entstehen hierbei Produkte mit viel zu hohem
N-Wert, moglicherweise Siurehydrazide; gleichzeitig erfolgt teilweise Spal-
tung der CO-NH-Bindung. Sehr gute Jirgebnisse lieferte hingegen die Reduk-
tion mittels Phenylhydrazins. Dieses Verfahren war zuerst von R. Walther$)
an einer Reihe einfacher aromatischer Nitroverbindungen durchgefiihrt wor-
den, dann aber in den Hintergrund getreten, zumal fiir die einfachen Nitro-
verbindungen die iiblichen Reduktionsverfahren geniigen. Im vorliegenden
Fall zeigt das Phenylhydrazin besondere Vorziige. Es besitzt ein gutes Lo-
sungsvermégen fiir peptidartige Stoffe und greift weder die Sdureamid- noch
die Esterbindung an. Die Oxydationsprodukte Stickstoff, Wasser und Ben-
zol sind bei der gewiihlten Versuchstemperatur fliichtig und erleichtern die
Aufarbeitung des Reduktionsprodulktes.

Nach den erwithnten Verfahren der Kondensation in Pyridin sowie der Re-
duktion mittels Phenylhydrazins wurden die folgenden Nitro- und Aminoester
hergestellt :

0,N-[C,H, CO-NH]x-C,H,-CO,-R  H,N-[C,H, -CO-NHlx-CH,-CO,-R

II1. Iv.
Ilia x =1, R = CH, IVa x == 1, R = CH,
1Ilh x = 1, R = C,H; IVb x =1, R = C,H;
Va x =2, R = CH, Via x = 2, R = CH,
Vb x := 2, R = CH; Vib x =2, R = C,H;
VII x = 3, R = C,H; VIII x == 3, R = C,H;.

Die Verseifung der Nitroester mit Salzsiure, Bromwasserstoffsiure, verd.
Schwefelsaure, Uberchlorsiure, Natronlauge, Ammoniak und Baryt gab un-

4y R.Kuhn, E. F. Miller, G, Wendt u. H. Beinert, B. 75, 717 {1942].
5) Th. Curtius, Journ. prakt. Chem. [2] 76, 233, 289 [1907].
) Journ. prakt. Chem. 52, 143 [1895]; 53, 436 [1896].
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einheitliche Produkte. Durch Eintragen in konz. Schwefelsiure, Erwirmen
auf dem Wasserbad und Einriithren in Wasser wurden die freien Nitrosduren
in nahezu theoretischer Ausbeute erhalten. Die Reduktion zu den Amino-
siuren erfolgte wie bei den Estern mit Phenylhydrazin. Hergestellt wurden
die Nitrosduren IX und X und die Aminosiduren I und II.

O,N-[CeH,-CO-NH]x-CsH, - CO,H
IX x=1. X x=2.

Der Versuch, 4-Nitro-benzoylchlorid direkt mit der freien 4-Amino-benzoesiaure in
Pyridin umzusetzen, ergab lediglich eine Additionsverbindung cer 4-Amino-benzoesiure
+ 4-Nitro-benzoylchlorid 4+ Pyridin. Als wir jedoch die Umsetzung in Aceton in Gegen-
wart von Dimethylanilin vornahmen, erhielten wir in praktisch quantitativer Ausbeute
die gesuchte Nitrosiure IX. Nach dem gleichen Vorfahren haben wir dann iiber die ent-
sprechenden Nitrosduren XI, XII und XIII die Aminosiuren XIV, XV und XVI der m-
und der gemischten m-p-Reihe dargestellt.

7 N_0.NH—” N 7 0.NH.

>_:>—c0 NH \:)—(,02H R _)-c _)
R COZH
XI R=0,N, XIV R=H,N. XII R=0ON, XV R=H,N.

Se et

XIII R=0,N, XVIR=H,N.

Die Reduktion der Nitrosiuren geschieht am besten mittels Zinkstaubs und Ammonium-
chlorids in heiBer wiBriger Losung. Das freiwerdende Ammoniak gibt mit den in Wasser
unléslichen Nitrosiuren lcichter l6sliche Ammoninmsalze, so daB schon bald nach Beginn
der Reduktion — vom Zinkstaub abgesehon — eine homogene Lisung entsteht. Die ent-
standene Aminasiure bzw. ihr Ammoniumsalz wird zunéchst mit Salzsiure als Amino-
siurehydrochlorid gefillt und dann durch Eintragen in heiBe Natriumtartratlosung in die
freie Aminosiure {ibergefiihrt.

Beschreibung der Versuche.

4-[4'-Nitro-benzamino]-benzoesiuremethylester(IIla): Zu einer Lésung von
18.7g p-Amino-benzoesiduremethylester-hydrochloridin 75 ccm trocke-
nem Pyridin gibt man langsam und nnter Umschiitteln 18.6 g p-Nitro-benzoylchlorid.
Dabei tritt starke Erwarmung ein. Zur Vollendung der Reaktion erwiirmt man noch 1,
Stde. auf dem Wasserbad. Darauf wird unter Riihren in 750 ccm Wasser gegossen, nach
1 Stde. abgesaugt und mit Wasser ausgewaschen; Ausb. 30 g. Man krystallisiert aus
250 cem Pyridin 4 200 cem Alkohol unter Zugabe von Tierkohle um; Schmp. 234°.
Nach nochmaligem Umkrystallisieren steigt der Schmelzpunkt auf 237-238° (nach R.
Kuhn Schmp. 244°%). Ausb.20g; aus der Mutterlauge werden durch Einengen nochmals
3 g gewonnen.

C;H,,O;N, (301.2) Ber. N 9.29 Gef. N 9.19, 9.07.

4.[4-Nitro-benzamino]-benzoesiureithylester (IIIb): Darstellung aus 45.3 g
p-Amino-benzoesiuredthylester, 150 cem trockenem Pyridin und 55.6 g p-Nitro-
benzoylchlorid entsprechend dem Methylester. Ausb. 86g; aus Isobutylalkohol Schmp. 216°,

CeH,,0;N,(314.3) Ber. C61.09 H4.45 N8.91 Gef. C60.96 H4.59 N 9.19.
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4.[4-Amino-benzamino]-benzoesiuremethylestor (IVa): In einem offenen
Kolben werden 20 cem Phenylhydrazin und 30 com Anisol zum schwachen Sieden erhitzt
und zunichst 7.5 g der Nitroverbindung IIIa eingetragen. Bei Beginn der Gasentwicklung
entfornt man die Flamme, um ein Uberschiumen zu vermeiden. Sobald nach etwa 20 Min,
die Gasentwicklung nachgelassen hat, werden weitere 7.5 g Nitroverbindung zugegeben.
Nach etwa 1 Stde. beginnt die Abscheidung des Aminoesters. Die Reduktion ist nach
2 Stdn. beendet. Nach dem Erkalten wird abgesaugt und mit Anisol, dann mit Ather
gewaschen; Ausb. 12.5 g (93% d.Th.). Aus Anisol Schmp. 221—224° (nach R. Kuhn
Schmp. 2359,

Cy:H,,0,N, (270.3) Ber. N 10.39 Gef. N 10.26, 10.29.

4.[4-Amino-benzamino]-benzoeséiureithylester (IVb): Darstellung aus 15 g
Nitroverbindung I1Ib und einem Gemisch von 15.5 ccm Phenylhydrazin und 30 ccm
Xylol entsprechend dem Methylester. Nach Beendigung der Reduktion impft man sofort
an, da senst Schichtenbildung eintritt, welche die Krystallisation erschwert und die Aus-
beute verringert; Ausb. 12.3 g (= 909% d.Th.). 2 mal aus Essigestcr Schmp. 176°.

C6H 40N, (284.1) Ber. C 67.58 H 5.63 N 9.86 Gef. C 67.36 H 5.54 N 9.99.

p-Nitro-henzoyl-di-[*aminobenzoesidure!]-peptid-methylester (Va): 2.7¢g
IV awerden in 20 ccm trockenem Pyridin gelost und 1.9 g p-Nitro-benzoylchlorid eingetra-
gen. Nach 2stdg. Erwirmen auf dem Wasserbad — bereits in der Wirme fillt ein Nieder-
schlag aus — wird in Wasser eingerithrt. Ausb. 3.7 g (889 d.Th.); aus Nitrobenzol
Schmp. 330° (nach R. Kuhn Schmp. 365° unter Zers.).

C,.H,,04N;(419.4) Ber. N 10.01 Gef. N 9.67, 9.87.

p-Nitro-benzoyl-di-[*aminobenzoeséiure']-peptid-iathylester (Vb): Dar.
stellung aus 15 g IVb, 105 cem Pyridin und 9.8 g p-Nitro-benzoylchlorid wie vorstehend
beschrieben. Ausb. 22 g (96% d.Th.); 2 mal aus Nitrobenzol Schmp. 323° (Zers.).

“CyH,g0N; (433.2) Ber. N9.69 Gef. N 9.78.

Tri-[4aminobenzaesdure’]-peptid-methylester (VIa): 1.2 g Va werden in
10 ccm siedendes Phenylhydrazin eingetragen und 40 Min. gekocht.” Darauf wird mit
10 cem Anisol versetzt, aufgekocht, erkalten gelassen, abgesaugt und mit Anisal, dann
mit Ather ausgewaschen; Ausb.0.4g. Nach dem Umlosen aus Pyridin mit Wasser in der
Siedehitze sintert die Verbindung ab 276°, verfirbt sich, ist jedoch bis 320° nicht ge-
schmolzen.
C,oH, ,O,N; (389.4) Ber. N 10.79 Gef. N 10.87.
Tri-[*aminobenzoesdurel]-peptid-athylester (VIb): 1 g Vb wird in 5 ccm
siedendes Phenylhydrazin cingetragen. Nach 20 Min. gibt man 15 ccm Anisol hinzu, kocht
auf und liBt erkalten; es wird abgesaugt und mit Anisol, dann mit Ather gewaschen;
Ausb. 0.7 g (819% d.Th.). Nach dem Umkrystallisieren aus Anisol sintert die Verbindung
ab 266° und zersetzt sich anschliefiend unter Schaumbildung. Beim Liegen an der Luft
tritt langsame Verfirbung nach Rosa ein.
C,¢H,,;O,N; (403.2) Ber. N 10.42 Gef. N 10.70.
p-Nitro-benzoyl-tri-[aminobenzoesidure!]-peptid-dthylester (VII): Aus
5 g VIb in 50 cem Pyridin und 2.3 g p-Nitro-benzoylchlorid; Ausb. 5.9 g (869, d.Th.).
Aus Phthalsiuredidthylester blafbriunliches Pulver; bis 325° nicht geschmolzen.
CyoH,,0,N, (552.2) Ber. N 10.14 Gef. N 10.15.

Tetra-{*aminobenzoesiure!]-peptid-dthylester (VIII): 1.2 g VIlb werden
in 25 ccm sicdendes Phenylhydrazin eingetragen. Die Losung erfolgt nur schwer, die re-
duzierte Verbindung scheidet sich bald ab. Nach dem Abkiihlen wird mit 25 cem Anisok
verdiinnt. Ausb. 0.7 g helles Pulver; bis 330° nicht geschmolzen.

C;3oH,605N, (522.2) Ber. N 10.73 Gef. N 11.81.

Der zu hohe N-Wert rithrte wahrscheinlich von einem geringen Gehalt an Verhar-
zungsprodukten des Phenylhydrazins her, zumal die Substanz nicht mehr umkrystallisiert.
werden konnte.

4.[4'-Nitro-benzamino]-benzoesiure (IX): 1.) Durch Verseifung des Esters:
4 g I1Ib werden mit 40 ccm Schwefelsiure (d 1.82) 2 Stdn. auf 100° erwdarmt. Sodann
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gieBt man das heiBe Reaktionsgemisch in 300 ccm Wasser. Nach mehrstdg. Stehenlassen

wird abgesaugt und - mit 200 ccm Wasser ausgewaschen; Ausb. 3.3 g (919% d.Th.). Es

wird iiber das Pyridinsalz gereinigt. 3 g Sdure werden in 40 ccm Pyridin heil geldst

und filtriert. Nach 12-stdg. Stehenlassen wird abgesaugt und mit 5 cem Pyridin, dann

2mal mit je 5 ccm Ather gewaschen; Ausb. 2.6 g. Die ganze Menge wird nochmals in

Pyridin gelost, abgesaugt und gewaschen. Ausb. 2.1 g; gelbe Krystalle mit griinlichem Stich.
C. H,;,0;N, + C;H;N (365.2) Ber. N 11.50 Gef. N 11.33.

2.1 g Pyridinsalz werden in 50 ccm siedende 50-proz. Essigsiure eingetragen und 10
Min. gekocht. Nach dem Erkalten fillt ein feinkrystallines gelbliches Pulver aus. Die
Séure schmilzt schnell bei 326-327° und wird sofort wieder fest.

C,.H1005N, (286,1) Ber. C 58.72 H 3.49 N 9.79 Gef. C 58.80 H 3.58 N 9.68.

Die Saure ist in kalter Alkalilauge schwer mit gelber Farbe 16sl¥ch. Auch die Alkali-
salze sind in Wasser schwer 16slich. Leichter ist die Saure in Nitrobenzol, Benzoesiurc-
ester, Dioxan, Formamid, Phthalester und Acetamid 16slich.

2.) Aus p-Amino-benzoesiure und p-Nitro-benzoylchlorid: 12 g
p-Amino-benzoessure werden in 80 cem trockenem Aceton gelist und 15 cem trockenes
Dimethylanilin zugegeben. Nach dem Filtrieren versetzt man mit einer Losung von 16.2 g
p-Nitro-benzoylchlorid in 20 ccm trockenem Aceton. Unter starker Erwirmuog fallt
ein gelber Niederschlag aus. Nach 2-stdg. Stehenlassen giefit man in ein Gemisch von
50 ccm Salzsiure (d 1.19) und 250 cem Wasser. Nach nochmals 2-stdg. Stehenlassen wird
abgesaugt und mit 300 cem des gleichen Salzsiure-Wasser-Gemischs und anschlieflend
mit 200 ccm Wasser gewaschen; Ausb. 24.5 g (989, d.Th.). Die Reinigung erfolgt iiber
das Pyridinsalz (s. oben).

p-Nitro-benzoyl-di-[*aminobenzoesiure!]-peptid (X): 15 g Vb werden wie
bei 1X beschrieben mit Schwefelsiure verseift; Ausb. 12.5 g (899%.d.Th.). Aus Nitro-
benzol Krystalle mit blagriinlichem Stich; schmilzt nicht bis 320°.
C,,H,;04N; (405.1) Ber. N 10.37 Gef. N 10.48.

Tri-[*aminobenzoesiure!]-peptid (I1): 0.8g X wurden in 10 cem siedendes.
Phenylhydrazin eingetragen. Nach 1-stdg. Sieden lieB man erkalten, versetzte mit 50 ccm
Ather und lieB mehrere Stdn. stehen. Nach dem Absaugen wusch man mit viel Ather das
iiberschiiss. Phenylhydrazin heraus. Ausb. 0.5 g; verfirbte sich ab 200° und war bis.
310° nicht geschmolzen. Die Substanz lieB sich nicht umkrystallisieren; die Analyse er-
gab einen um 49, zu hohen N-Wert infolge Anhaftens von Phenylhydrazin.

4.[¥-Nitro-benzamino]-benzoesiure (XI): Aus 4 g p-Amino-benzoesiure.
und 5.4 g m-Nitro-benzoylchlorid wie vorstehend beschrieben; Ausb. 8 g (949 d.Th.).
Die Verbindung schmilzt, aus Nitrobenzol umkrystallisiert, bei 281° und wird sofort wieder-
fest; sie 16st sich in Natronlauge farblos.
C H,,0;N, (286.1) Ber.N 9.79 Gef. N 9.49.

3.[4'-Nitro-benzamino]-benzoesiure (X1I): Aus4g m-Amino-benzoeséure-
in 70 ccm Aceton, 10 cem Dimethylanilin und 5.4 g p-Nitro-benzoylehlorid in 10 ccm
Aceton wie vorstehend beschrieben. Das Auswaschen muB sehr sorgfiltig geschehen,
da sonst die Substanz beim Trocknen eine rote Farbe annimmt, die beim Umkrystallisieren
aus Nitrobenzol in Blaugriin umschligt und hartnickig anhaftet. Ausb. 8.5 g (1009, d.
Th.); Schmp. 272° (unter Braunfirbung). Zur Reinigung wird aus Nitrobenzol umkry-.
stallisiert; aus 2 g erhilt man 1.8 g vom Schmp. 275—2769. Die Saure 16st sich in Natron-.
lauge mit gelber Farbe.

Cy H 05N, (286.1) Ber.N9.79 Cef. N 9.83.

3-[3-Nitro-benzamino]-benzoesdure (XIIl): Aus4g m-Amino-benzoesiure
und 5.4 g m-Nitro-benzoylchlorid wie vorstehend beschrieben; Ausb. 8 g (94% d.Th.).
Aus Phthalsiuredidthylester hellbraune Nadeln vom Schmp. 298°; lost sich farblos
in Natronlauge.
C,H,O;N, (286.1) Ber. N 9.79 Gef. N 9.89.
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Reduktion der isomeren Nitrobenzoyl- a.mmobenzoesauren zu den Amino-
benzoyl-aminobenzoesduren.

Zu 1 g der mit etwa 3 cem Methanol befeuchteten Nitrosdure gibt man 50 cem Wasser,
10 g Ammoniumchlorid und 5 g Zinkstaub. Man erwirmt mit schwacher Flamme zum
Sieden, wobei die Nitrosiure bald in Lésung geht und die bei p-stéindiger Nitrogruppe auf-
tretende Gelbfirbung verschwindet. Nach 15 Min. Kochen wird hei abgesaugt, das Fil-
trat gekiihlt und mit 5 cem Salzsdure (d 1.19) versetzt, wobei sich das Hydrochlorid der
Aminosivre abscheidet. Sollte die Reduktjonsldsung nicht klar sein, was man an dem an
der Glaswandung hochkriechenden Niederschlag erkennt, so gibt man 10—20 ccm Alkohol
zu, kocht kurz auf, wobei Lisung eintritt, saugt vom Zinkstaub ab, kocht wenige Min.
zur Vertreibung des Alkohols im offenen Gefil3, kithlt ab und setzt 5 cem Salzsiure zu.
Der Alkoholzusatz ist notwendig bei den beiden Siuren, die die Carboxy-Gruppe in p-
Stellung tragen.

Nach dem Absaugen des Niederschlags wird mit 20 ccra verd. Salzsiiure (1 T1. Salzsiure,
d 1.19, + 3Tle. Wasser) ausgewaschen und im Exsiccator iiber Natriumhydroxyd getrock-
net; Ausb. 0.8-1.0 g Aminosdure-hydrochlorid. Zur Darstellung der freien Siuren wer-
den 3 g Hydrochlorid in 250 cem siedendem Wasser suspendiert, zur Klirung 2 cem Salz-
sidure (d 1.19) zugegeben, falls notig filtriert und in eine heifie Lisung von 20 g sek.Na-
triumtartrat in 100 ccm Wasser eingegossen. Nach dem Erkalten wird abgesaugt und mit
100 ccm Wasser ausgewaschen; Ausb. etwa 959,.

Zur Umkrystallisation werden 1.5 g der fein gepulverten Aminosiure in 500 ccm heiflem
Wasser aufgeschlammt. Von dieser Suspension gibt man jeweils nur einige 10 ccm in
100 cem kochendes Wasser und zwar soviel, daB nach 5 Min. Kochen nur eine kleine T'rii-
bung bestehen bleibt. Eine solche Losung wird siedend heil durch ein Faltenfilter in einen
grofien Erlenmeyer-Kolben filtriert, der, um jede leichte Briunung der Lisung zu vermei-
den, gekiihlt wird. Schon nach wenigen Minuten scheiden sich die Siuren schén krystalli-
siert aus der Losung ab.

4-[¥-Anmino-benzamino]-benzoesédure (XIV): Schmp. 263° (Zers.).
C,.H,,0,N, (256.1) Bor. N 10.93 Gef. N 10.60.

3-[4-Amino-benzamino]-bonzoesiure (XV): Schmp. 258-259° (Zers.).
C,,H,,0;N, (256.1) Ber.N 10.93 Gef. N 10.78.

4-[4-Amino-benzamino]-benzoesiure (I): Sehmp. 2769 (Zzrs.).
CrH,,0,N, (256.1) Ber. N 10.93 Gef. N 10.93.

3-[3-Amino-benzamino]-benzoesdure (XVI): Schmp. 248° (Zers.); die Ver-
bindung krystallisiert nur langsam aus der Losung aus.
C,H,,0,N,(256.1) Ber. N 10.93 Gef. N 10.81.

4-[4'-Nitro-benzamino]-toluol: 7.2 g salzsaures p-Toluidin werden in 30 ccm
trockenem Pyridin unter Erwirmen gelost und 9.2 g p-Nitro-benzoylchlorid zugegeben.
Nach Beendigung der starken Wirmeentwicklung wird noch 14 Stde. auf dem Wasserbad
erwirmt, nach EingieBien in 2 | Wasser abgesaugt und mit Wasser ausgewaschen. Ausb.
11 g; aus Alkohol umkrystallisiert Schmp. 198°.

4-[4-Nitro-benzamino]-benzoesiure (IX) aus 4-[4'-Nitro-benzamino]-
toluol: 2.4g der vorstohenden Verbindung werden in 30 cem Eisessig und 15 ccm Wasser
heil gelost. Man gibt 6 g gepulvertes Natriumbichromat zu und kocht 24 Stdn.;
nach 7-8 Stdn. beginnt die Abscheidung der Nitrosdure. Nach 1-tiigigem Stehenlassen
wird abgesaugt und mit Eisessig, dann mit Ather gewaschen; Ausb. 1.5 g gelbes Krystall-
pulver. Zur Reinigung 16st man in 15 ccm Pyridin, versetzt mit 25 cem Alkahol, kocht
auf, filtricrt und gibt zum Filtrat erneut 50 ccm Alkohol. Es erfolgt eine langsame Ab-
scheidung des Pyridinsalzes der Nitrosiure. Nach mehrtigigem Stehenlassen im Eis-
schrank wird abgesaugt, wobei man ein farbloses Krystallpulver erhilt, das beim Waschen
mit 100 cem Alkohol wicder gelb wird. Schmp. 310%; wird bei 320° wieder fest.

CH;,0;N, (286.1) Ber. N 9.79 Gef. N 10.05.
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4-Amino-benzoesiure + 4-Nitro-benzoylchlorid + Pyridin:1.4g p-Amino-
benzoesiure werden in 20 ccm Pyridin gelést und 1.9 g p-Nitro-benzoylchlorid zugege-
ben. Esentsteht sofort ein weiler Nicderschlag. Dieser wird kurz zum Sieden erhitzt, dann
nach dem Stehenlassen iiber Nacht in 200 ccm Wasser eingeriihrt, abgesaugt und mit
Wasser gewaschen. Ausb. 2.2 g; sintert bei etwa 310°, schmilzt nicht bis 350°.
C,H,0,N-C,H,O,NC1-C;HN (401.5) Ber. N 10.46 Gef. N 10.35.

)

34. Otto Kruber: Zur Kenntnis der Phenole des Steinkohlenteer-
schwerdls, ITI. Mitteilung*).
(Mitbearbeitet von Helnrich- Lauenstein.)
[Aus dem Wisscnschaftl. Laboratorium der Gesellschaft fiir Teerverwertung m. b. H.,
Duisburg-Meiderich.) : :
(Eingegangen am 10. November 1947.)

Im Steinkohlenteer wurden 5 neue Phenole aufgefunden und rein
dargestellt; ferner wurden schwefelhaltige Phenole als Begleiter der
Naphthole nachgewiesen. :

Die Erforschung der Phenole des Steinkohlenteers steht immer noch am Anfang; bis
jetzt sind nur recht wenige Einzelstoffe bekannt. Schon in der ihrer Menge nach bedeu-
tenden Xylenol-Fraktion weist der fliissige Zustand des iiber 220° siedenden Nachlaufs
auf das Vorkommen von noch unbekannten Stoffen hin.

Nach vélliger Entfernung der hochsiedenden Xylenole, des 1.3.5- und des
1.2.4-Isomzren, durch Sulfurieren, Auskiihlen und nachfolgendes Fraktionie-
ren wurden flissige Fraktionen erhalten, welche bei auswihlender Sulfurie-
rung, Trennung und Spaltung der erhaltenen Sulfonsiuren bzw. ihrer Salze
zwei neue Phenole ergaben, das 2-Oxy-1-methyl-4-ithyl-benzol (I) und das
2.Oxy-1-methyl-5-athyl-benzol (II). In den Mutterlaugen des schon vor einer
Reihe von Jahren aufgefundenen!), etwas hoher siedenden Isopsendocumenols
wurde nun auch das ein wenig tiefer siedende I’seudocumenol, das 5-Oxy-
1.2.4-trimethyl-benzol (III) festgestellt. In der um 250° siedenden, ihrer Menge
nach spirlichen Phenol-Fraktion — hier sind im O] nur etwa 2% ,,saure Ole*
vorhanden — konnten wir nach griindlicher Fraktionierung und Vorsulfurie-
rung des Ausgangsmaterials durch Anwendung des friiher beschriebenen Ver-
fahrens der stufenweisen Auslaugung das 3.5-Diithyl-phenol (IV) .auffinden
und rein erhalten. Die Athylgruppe ist demnach eine bei den Steinkohlentear-

(]J'Ha CH, CH, OH
i | I )
/™\.-OH Z\. OH 7\ CH ya /i TNl AN
N\ | /I\/” | k\)l ’ /\J\ = =
H,¢, HO 156 Y N, OH
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Phenolen recht hiufig vorkommende Seitenkette. Tn den noch hsher, bis 280°
und dariiber, siedenden Fraktionen des Steinkohlenteer-Schwersls nimmt die
*) Die vorliegende Untersuchung wurde bereits im Jahre 1944 beendet. IT. Mitteil.:

O. Kruber u. A. Marx, B. 78, 1175 [1940).
1) 0. Kruber u. A. Schmitt, B. 64, 2270 [1931].



