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La fraction 3 O  a Btb partagbe en diverses fractions: F. 186-188, 0,4 g, F. 180-181, 
0,75 g, F. 169-169,50, 1,5 g, et d’autres fractions intermbdiaires. La seconde fraction a 
donne une dinitrophhylhydrazonc F. 123-124O. En melange avec le produit de Griitter, 
F. 1310, elle fondait & 125.5-127,50. Les deux produits sont donc identiques, bien que le 
nBtre ne soit pas encore tout A fait pur. 

CI2H,,ON3 (223,312) CalcuK C 64,54 H 9,48 N 18,82% 
Semicarb. F. 186-188O Trouv6 ,, 64,56 ,, 9,42 ,, 18,74% 

Dinitro-2,4-phbnylhydrazone F. 123-124O (A partir de la semicarbazone F. 180-18lo). 
Semicarb. F. 169--169,5O $ 7  9 ,  64939 2 9  9940 $ 9  18980% 

C,,H,,O,N, (346,378) CalculB C 58,94 H 6,41 N 16,18% 
TrouvB ,, 58,86 ,, 6,49 ,, 16,38% 

Rlk3UMG. 

En partant de la m&hyl-6-mt5thylBne-5-heptanone-2, on a prt5par6 
le dim&hyl-3,7-mBthylBne- 6-octBne-2-al, d’aprks la mbthode d’Are%s& 
van Dorp. 

GenBve, laboratoires de la Maison 
Pirmenich & Cie (Successezm de Chuit, Naef & Cie) .  

97. Etude et dosage polarographiques du tryptophane nitr6 
par D. Monnier e t  Z. Besso. 

(23 I1 52) 

Ge’%e’ralite’s. Nous avons entrepris des essais systt5matiques de 
nitration du tryptophane en vue de son dosage polarographique. 
Les ph6nomBnes observes sont trks diffPrents selon la concentration 
de l’acide nitrique, non seulement quant au nombre de groupes NO, 
introduits, mais aussi dans le m4canisme de la &action. 

Les conditions de stabilitt5 des deriv6s nitr4s obtenus, ainsi que 
I’effet du pH sur la courbe potentiel-courant, ont aussi 4 t h  htudi6s. 

1 0  Appareillage. Nos determinations ont 6tB effectuBes sur les polarographes Radio- 
metre POe et Sargent XXI. La cathode est constitube d’une Blectrode & gouttcs de mer- 
cure, la surface de mercure joue le rBlc d’anode. 

2O Etude de la nitration. a) R81e de la concentration de l’acide nitrique dans l’aspect de 
la courbe polarographique et la hauteur du  saut. 500 mg de trgptophanc sont trait& 2 h. 
au b.-m. avec 20 cm3 d’acide nitrique & diverses concentrations. Apr&s refroidissement, 
on ajoute de l’hydroxyde de potassium jusqu’au virage de la coloration, du jaune clair 
au brun-rouge (pH 7). On porte alors la solution au pH 5 par addition d’un tampon 
(v. p. 779) puis on Blimine l’oxygbne dissous par un courant d’hydroghe. Les polarogrammes 
sont obtenus au moyen du Rsdiomktre, sensibilitk 1000. La concentration du trypto- 
phane est de 0,4 g/l. 

1 Saut en pa I 24,2 1 22,s 1 19,2 I 16,9 I 12,7 I 
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Nous remarquons que le tryptophane ne se nitre plus avec l’acide nitrique de con- 
centration 6gale ou infbrieure a 0,lS-m., mbme aprks 2 h. d’6bullition au bain d’air alors 
que, dans ces Conditions, la t.yrosine se colore en jaune. 11 est difficile de savoir quels sont 
les compos6s issus de ces r6actions. Une foule de facteurs interviennent; le temps, la con- 
ccntration do l’acide, la tempbrature, parfois m6me la nature des r6cipients. Mais si on 
travaille dans des conditions bien d6termin6es, dans le pyrex par exemple, les courbes 
polarographiques sont parfaitement reproductibles. 

Pour l’btablissement de la courbe d’Ctalonnage, nous portons notre choix sur l’acide 
3-m. 

b)  Quccntitk d’acide nkcessaire. L’expCrience montre que pour obtenir une nitration 
reproductible, il faut un grand excbs d’acide. Avec 20 em3 d’acide nitrique 15-m. ou 
7,s-m., on peut nitrer jusqu’a 400 mg de tryptophane. Lorsque l’acide n’est pas cn quan- 
tit6 suffisante, il se produit un trouble puis un prCcipitC floconneux, et Ics sauts sont trop 
petits. Voici les valeurs obtenues avec des quantit6s croissantes de tryptophane et une 
quantit6 constante (20 em3) d’acide nitriyue (polarogrammes obtenues ail Radiometre 
avec des solutions amen6es L la concentration de 0,5 g de tryptophane par litre et tam- 
ponnCes au pH 5). 

I 

Saut en pa . . . . . . . 1 34,6 I 34,2 I 34,4 I 27,9 

Remarque. Les valeurs ci-contre ne correspondent pas a celles donn6es dans les 
autres tableaux car les dkterminations ont 6tb faites dans d’autres conditions. 

Les essais effectubs avec l’acide 1,5-m. montrent quo 20 e m 3  peuvent encore nitrer 
20 mg de tryptophane. I1 faut done au moins 1 em3 de cet acide par mg de tryptophane. 

c) Effet de traces de nitrite sur la nitration. Ls nitration en acide dilu6 est considit- 
rablement facilitbe par de petites quantit6s de nitrite (- 20 mg). Les sauts obtenus sont 
alors plus grands. Avec 0,4 g de tryptophane et de I’acide nitrique 1,5-m. pur, on obtient 
un saut de 60 mm rontre 97 mm apres une nitration effectuhc en pr6sence de nitrite. 
Les Erix par contre sont t r h  rapproch6s. 

3O Etude du  pH.  Apres nitration du tryptophane avec l’acide 7,5-m., nous avons 
neutralis6 la solution puis port6 cette deriiibre L divers pH par addition de solutions 
tampons, constitukes d’un m6lange d’acide citrique et de phosphate disodique (v. Helv. 
34, 1298 (1951)). Les hauteurs des sauts en pa sont port6s dans le tableau suivant: 

Tryptophane 0,4 g/l, appareil Radiometre I 

Aux pH compris entre 4 et  5,6, la polarographie donne des sauts plus nets et des 
vagues mieux dessin6es ct plus rcproductibles qu’en milieu alcalin. Dans le premier cas, 
on a probablcment formation de fonctions aminkes avec mise en jeu de 6 klectrons alors 
qu’aux pH alcalins, la rbduction sur 1’6lectrode a gouttes conduit h, I’hydroxylamine 
(4 blectrons). Le rapport des hauteurs est en effet sensiblement de 6:4. Nos essais mon- 
trent que le pH 5 convient particulierement bien au dosage. Au pH 3,2, il n’y a plus de 
saut, celui-ci est rcniplaci. par un courant residue1 assez fort. 

4O Dosage du tr?yptophane. Etablissement de la courbe d’dtalonnage. a) Mode ope‘ra- 
toire. Des prises de tryptophane s’6chelonnant de 50 B. 10 mg sont trait6es dans un becher 
pyrex de 100 cm3 par une quantit6 suffisaiite d’acide nitrique 3-m. On couvre avec un 
verrc de montre e t  chauffe 2 h. au b.-m. Aprbs refroidissement, on neutralise avec pr6- 
caution la solution avec de la potasse caustique 4-m. (virage du jaune clair au brun). 
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Cette solution est introduite dans un ballon jaug6 de 100 om3, on ajoute 25 crn3 d’une 
solution tampon compos6e de 12,8 om3 de phosphate disodique 0,2-m., et  12,2 cm3 d’acide 
citrique 0,l-m. On complkte au trait de jauge avec de l’eau bidistillee. On chasse l’oxy- 
g&ne par un courant d’hydrogbne ou d’azote pendant 10 min. et on effectue le polaro- 
gramme, au polarographe Radiometre puis au Sargent. Pour ce dernier, nous avons lcs 
caracteristiques suivantes: Vitesse d’6coulernent du mercure 3 mg/sec. Sensibilitk 0,l et 
0,2. Hauteur du mercure 20 em. Temps de gouttes 3 see. Temperature 20°. 
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K = id/mZi3.t”*.c. C’est la constante du courant de diffusion. E,,,,,, est le potentiel 
de demi-vague mesur6. id = courant de diffusion. 

b) Pre‘cision, sensibiliti. Comme on peut le constater, la courbe des id en fonction 
de la concentration ne passe pas par l’origine. Nous avions d6jB fait cette observation B 
propos d’autres acides amin6sl). C’est pour cette raison que les valeurs de K ne sont pas 
eonstantes. Si, du courant de diffusion, on retranche le courant ~r6siduelr donne par 
l’intersection de la courbe d’6talonnage avec l’axe des pa, on obtient pour K des valeurs 
Kc tr&s constantes (voir tableau ci-dessus). Pour des concentrations sup6rieures A 0,4 g/l, 
la hauteur des sauts n’est plus proportionnelle B la concentration. Les resultats les meil- 
leurs sont obtenus pour des concentrations comprises entre 0,l e t  0,4 g/l, dans les condi- 
tions de notre m6thode. La precision est en moyenne de 3%. Dans certains cas, l’applica- 
tion de 1’6talon interne permet d’augmenter sensiblement la precision des dosages. Voici 
quelques r6sultats d’analyses : 

I Tryptophane I Mkthode ordinaire 1 Etalon interne I 
pes6 . . . I 20 mg I 34 mg 
trouvb . . I 19,3 mg I 34,7 mg 

Remarque. I1 est possible d’effectuer le dosage du tryptophane avec de I’acide 
nitrique 1,5-m.; la determination est alors plus rapide. I1 suffit en effet de porter le me- 
lange iL nitrer B 1’6bullition pendant 1/2 heure. Nous avons constat6 nne bonne proportion- 
nalit6 entre la concentration et le saut. D’autre part on peut encore reduire lc temps de 
nitration en utilisant de l’acide plus concentr6. Quant aux substances ghantes, une 
6tude ulterieure donnera des pr6cisions. On peut d’ores e t  dejB dire que la rnkthode pr6- 
sente une certaine s6lectivit6, tant par Ie fait que Ia nitration s’effectue avec un acide 
dilu6 que parce qne le potentiel de demi-vague est infhrieur (en valeur absolue) B 1 volt 
(El/* 0,75 volt). 

l) Helv. 34, 1297, 1943 (1951). 
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Si on examine les courbes polarographiques obtenues au cours de l’etablissement de 
la courbe d’htalonnage (au Saygent), on constate qu’elles ont une forme assez semblable 
A celles de l’albumine nitrhe oh on observe aussi un fort courant residue1 a p r h  la reduction 
des nitrodhrivhs. Les valeurs de n calculkes en divers points de la courbe sont B peu prks 
ronstantes, ce qui semble prouver que nous avons une rkduction simple sur la goutte de 
mcrcurc. Ces valeurs ne correspondent pas au nombre d’klectrons Bchanges car la reac- 
tion klcctrolytique n’est pas reversible. Les valeurs de n trouvkes sont voisines de 0,40. 

SUMMARY. 
The nitration of tryptophane by means of nitric acid in various 

concentrations has been studied. A polarographic method for the 
determination of tryptophane after nitration by heating on the water- 
bath for two hours with 3-m. nitric acid has been established. The 
method gives a precision of 3 yo for eoncentrations of about 10-4-m. 

Laboratoire de Chimie analytique et de Microchimie, 
Universitk de QenBve. 

98. Uber die Addition von Benzol an Methacrylsaure 
von B. Prijs. 

(26. 11. 52.) 

Eirie kurzlich erschienene Mitteilung von J .  CoZonge d3 G. Wein- 
stein1) uber die Addition von aromatischen Kohlenwasserstoffen an 
Xethacrylsaure veranlasst uns, uber Versuche zu berichten, die wir 
bereits im Jahre 1949 im Zusammenhang mit der Synthese spiro- 
eyclischer Hydantoine2) ausfiihrten, die jedoch hisher nicht publiziert 
wurden, da wir noch keine Gelegenheit hatten, sie fortzusetzen. 

Wir stellten hierbei nach C .  P. Koelsch et aL3) zunachst 3-Methyl- 
hydrindon-(1) (I) durch Anlagerung von Benzol an  Crotonsaure mit 
Hilfe von AlCl, dar und hereiteten daraus nach der dblichen Methode 
das noch unbekannte ~SpirocyeZo-3-methyl-hydrindenyl-( 1)-hydantoin- 
(a’) (11). 

TVir versuchten nun, diese Reaktion auf die mit der Crotonsaure 
isomere Methacrylsaure (111) als Komponente zu ubertragen. Uber- 
raschenderweise erhielten wir j edoch in mehreren Versuchen nicht 
rlas erwartete Hydrindonderivat, sondern als Hauptprodukt stets in 
guter Ausbeute eine Saure vom Smp. 76-7S0. Sie liess sich auf Grund 
von Smp. und Analyse als Phenyl-diniethyl-essigsaure eharakterj - 
sicren, eine Verbindung, die demnaeh isomer ist mit der beim nor- 

I) BI. 1951, 520. 
2, Vgl. M .  T,rissZer & B. Prijs, Helv. 35, 390 (1952). 

C.  P. Koelsch, H .  Hochmann & C. U .  Le Claire, Am. SOC. 65, 59 (1943). 


