
Uber die Synthese C14-markierter 
Orotsaure (4-Uracilkarbon~lure-2-C:'~), 

Brenztrau bensaure-2-C14 
und Bromessigsauremethylester-l-C14 

Von URSULA DREHMANN und HANS-Joachim BORE 

Mit 4 Ahhildungeri 

Inhaltsubersicht 
Bei den Syntheseri von Orotsaure-Cl*, Brenztraubensaure-2-C'" uncl Broniessig- 

sauremetliylester-l-C14 gdang ZUIII  Tri l  cine Verbcsserung der cltemischen und der Iso- 
topenausbeute. Innerhalb dcls Bestinmlungsfrhlers waren heitle Ausbeutm, der Er- 
wartung entsprechend, gleich. Dir Kvnntnis der Isotopcnausbeute gibt die Moglichhcit, 
den fur die Erzielung eines Endproduktes bcstiinmtcsr Ahtivitat erfordcrliclien Eirisatz 
von z i i  bcrcchnen. 

Bei der Syiithese markierter organischer Verbindungen ist, es be- 
sonders erwunscht, die Ausbeuten den theoretisch errechneten W-erten 
moglichst nahezubringen. Wir haben bei der Synthese von Orotsaure 
(4-Ura~ilkarbonsSiure-2-C~~), Brenztraubens&ure-2-C14 und Bromessig- 
siiuremethq-lester- 1-U4 in der Literatur bekannte Methoden etwas ab- 
geandert. Dadurch gelang es, in einzelnen Stufen die chemischen Aus- 
beuten zu verbessern. Bei den Untersuchungeri wurtle ferner Wert auf 
die Priifung der ifbereinstimmung zwischen chemischer und C14-Aus- 
beute (,,Isotopenausbeut,e") gelegt. 

Die in zahlreichen inaktiven Vorversuchen er probten Synthese- 
methoden lieferten bei der Ubertragung auf markiertes Material unver- 
anderte chemische Ausbeuten. Zur Bestimmung der Isotopenausbeuten 
wurden Modellversuche mit niedrigen Aktivitaten durchgefuhrt und 
die markierten Ausgangsmaterialien, Zwischen- und Endprodukte an 
einem Glockenzahler (Glimmerfenster 1,75 mg/crn2) gemessen. Wir 
finden mit diesem Zahlrohr in einem Abstand von 13 mm und unter 
Beriicksichtigung des Selbstabsorpt,ionsfaktors durchschnit'tlich 20 000 
I/min fiir 1 p C Koh1enstoff-Cl4. 
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Es wurden Modellversuche durchgefiihrt fur : 

1. 0 r 0 t s a u r e - C ~ ~  (4-Urac i lkarbon~i iure-2-C1~)  mit ihren Vor- 
stufen H a r n ~ t 0 f f - C ~ ~  l) 2, und 4-Uracilessigstiure-2-C1* 3, nnd erhielten 
die in Tab. 1 zusammengestellten Ergebnisse. 

Tabelle 1 
A u s b e u t e  be i  d e r  S y n t h e s e  von Orotsaure-C",  h c r g e s t e l l t  a u s  BaC140, uber  

d i e  Vor s t u f en  Ha  r n s t o f f - C l4 u n d 4 - Ur a c i 1 e s si  g sa u r e - 2 - C l1 

Ausgangssubstanz 

BaC140, 
0,229 g 204 pC 

Harnstoff-C14 
30,06 g 1 7 2  pC 

Uraciles~igsaure-C1~ 
1 4  R 28 fiC: 

I cheniisch Isotopen 

93,s 

I l i  

70 

Bei der Gewinnung der Uracilessigsaure aus Rarnstoff-4) und Ci- 
tronensaure haben wir in Abwandlung der Vorschrift von TAMAYO 
und Mitarbeitern3) durch Anwendung der a yuimolekularen Menge 
des nichtmarkierten Reaktionspartners, Citronensaure, eine Ausbeute- 
steigerung von 21,4 auf 2 4 , 7 %  erzielt. Die Oxydation der Uracil- 
essigsaure zu Orotsaure mit Kaliumbichromat nach H O U B E K - ~ E Y L ~ )  
ergab bei inaktiven Vorversuchen nur 43 bis 44% Ausbeute. Durch An- 
wendung von Natriumbichromat, das auch in der Originalvorschrift 
angegeberi ist, erhielten wir Orotsaure in vorzuglicher Reinheit mit 
62 :(, Ausbeute. 

2. B ren z t r a u  bens a ure  - 2 - CI4 mit ihren Vorstufen Acetylbromid- 
l-C14, Acetylcganid- 1-C14 und Brenztraubensaure-amid-2-C14 6-8). Die 
Ausbeuten zeigt Tab. 2 .  

I )  A. MURRAY 11. A. 1L. l l ohuo ,  J. Anicr. chcin. SOC. 71, 22.15 (1949). 
?) H. S I M O N ,  Berl;n, unvcroffentlicbt, vgl. HOUBE~-WTEYL. Bd. 1x7, 2, S. 654. 1955. 
j) L. TAMAYO, J. M. GAMBOA u. E.14'.A4LVAREz, An. Fisika Quiinica48, 8P9 (€3, 1952) 
4 ,  Zur Synthese von H a r n ~ t 0 f f - C ~ ~  haben wir sowohl dic &lcthode yon ~ I U R R A Y  

und R O N Z I O ~ )  als auch die im HOUBEN-VC'EYL angefuhrtc, bislicr abcr unvrroffentlichte 
JIethoclc yon H. SIMON,  Berlin 2), nachgearbcitet. Wir haben uns der cinfaclierrii Durch- 
fuhrung halbcr bei drr Synthese drs Harnstoffs-C1* der lrtztcren bcdicnt. 

") Orotsaurc, HOUBEN-WEYL. Bd. I\', 2, S. 583. 1955. 
6 ,  J. J. ANKER, J. bid.  Chcm. 156, 1333 (1948). 

R, I,. CIAISEN u. J. SHADWELL, Bcr. dtsch. chern. Gcs. 11, 1563 (1878). 
') w. TSCHE1,INZEFF U .  w. SCHMIDT, Bcr. dtsch. chclrl. G C g .  G'?, 2210 (l!)?,n). 

J. prakt. Cheiri. 4. Reihe, Bd 5 14 
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Keaktionsstufr 
I 

I Ausgangssubstanz 

1 I Kaliuniacetat-I-C'I Ac~tylbromid-l-C14 
' 2,5g 88 p c  

Accatylbromid- 1 -CI4 Acety1cyanid-l-Cl4 ' 4 &  80 ,uC 
I 
' Acctylcyanid-l-C14 Brenztraubensaurc-2-Cl' 

1,45 g 52  p c  

Ausbeute in yo 
chemisch Isotopen 

89,2 , 91,2 
t 
I 

64,9 tl4,t; 

P1,5 8i ,2  

Wahrend wir uns bei der Synthese des Acetylbromids-1-CI4 im all- 
gemeinen an die Angaben von A N K E R ~ )  hielten, gewannen wir Acetyl- 
cyanid- 1-Cl4 in Anlehnung an die Vorschrift von TSCHELINZEFF und 
SCH~C~IDT') ohne Anwendung eines Losungsmittels in guter Ausbeute. Um 
moglichst vie1 Brenztraubensaure zu erhalten, verziehteten wir auf die 
Reinigung des weiteren Zwischenproduktes Brenztraubensiiureamid- 2-C14 

Wir arbeiteten mit gronter Vorsicht nach der alten Vorschrift von 
CLAISEN und SHADWELL*) und kuhlten wiihrend der Reaktion mit 
einem Ruckflul3kiihler. 

Bromessigsiiure- 3. Bro messigs&ure me t h y les t e r  - 1 - C14 init 
1-C14 9, als Vorstufe (vgl. Tab. 3).  

Tabelle 3 

a u s  E s ~ i g s a u r e - l - C 1 ~  
d u s b e u t c 2  b e i  d e r  S y n t h e s e  y o n  B r o m e s s i g s a u r e m e t h y l e s t e r - l  

I I Busbeutc in yo 
1 cheinischl Isotope11 

Ausgangssubstanz 1 Reaktionsstufe 
I 

Essigsaure-1 -Pa Broincssigsaureinethylester- 1 1 7  ' 21,3 

4,7 ml 176 pC I 1 

Im Essigsauredestillat der Broniessigsaure-Synthesc fanden wir 136 yC Kolilrn- 
stoff-14, die fur weitere Synthesen aufgehohen wurdeii. 

Da uiis in der Karbosylgruppe markierte 85,5proz. Essigsaure zur 
Verfiigung stand, wurde die Verwendung von Essigsaure in dieser Kori - 
zentration in nicht markierben Vorversuchen erprobt. Wir stellten so 
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Bromessigsaure mit gleicher Ausbeute wie TURBA und SCHOLTISSEK~) 
her und bekamen aus dieser durch Methylieren mit Diazomethan die 
gleiche Menge Bromessigsauremethylester wie die genannten Autoren. 

Beim obergang von den beschriebenen Modellversuchen zur Her- 
stellung von Praparaten hoherer Aktivitat kann auf Grund der Isotopen- 
ausbeuten die Menge C14 errechnet werden, die bei der Synthese zur Er- 
zielung einer bestimmten Endaktivitat einzufuhren ist. Der H o c h s t  - 
wer t der spezifischen Aktivitat des Endproduktes, der uberhaupt er- 
reicht werden kann, ist naturlich gegeben durch die spezif ische Ak- 
tivitat der aktiven Ausgangsverbindung. Sofern es sich, wie in den be- 
schriebenen Fallen, um Reaktionen handelt, bei denen aus einem Mol 
Ausgangsverbindung ein Mol des Endproduktes entsteht, ist die Isotopen- 
ausbeute gleich der chemischen Ausbeute und die Aktivitat pro Mol 

Tabelle 4 
V e r h a l t n i s  d e r  spezif ischen A k t i v i t a t  des  E n d p r o d u k t e s  zur  spezif ischen 
A k t i v i t a t d e s Au s g a n  g s m a t e r i a 1 s be  i e i n i g e n S y n t h e s en C14-m a r k i e r t c r 

Verb indungen 

Synthese yon 

Harn~t0ff-C'~ 

4-UraciIessigsaure-2- 
C14 + 1 H,O 

0 r o t ~ a u r e - C ~ ~  + 1H,O 

Acetylcyanid-l-C14 

Brenztraubensaurc. 
' 3 ~ ~ 4  

Brommsigsaureme- 
thylester- l-C14 

spezifische A 
des Ausgangsmaterials 

Ba C140, 
0,896 

H ar ns  t of f - C l4 

-~ 

5,72 

4 - Uraci less igsau - 
re-2-C14 + 1 H,O 
2,15 

K - a c e  t a t  - 1 -C14 
35,2  

A c e  t y 1 b r o in i d - 1 - C14 
20 

A c c t y 1 cyan  i d - I 
35,s 

Ess igsaure-  l-C1* 
39 

ivitat in pC/g  
des Endproduktes 

H a i n s  t o f f - C14 
2,87 

4-Uraci lcss igsaure.  
2 x 1 4  + 1 H,O 
2,16 

Orotsaure-C14 + 
1 H,O 
2,G5 

%8,7 

3 5 3  

re  - 2 - C14 
29,7 

A c e t y 1 b r  onii d - 1 -Clf 

Acet  ylc  y a n  id - 1 -C14 

B r e n z t r a u b e n s i u  - 

B r om cssi g sa u r e - 
m c t h y 1 e s t e r  
19,4 

- 

Spalte 3 
S&te 2 

9 ,  F. TURBA u. CH. SCHOLTISSEK, Hoppc-Seylers Z. physiol. Chein. '796, P8 (1954). 

14* 
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fur Ausgangs- und fur Endprodukt gleich. Da unier spezif ischer  
A k t i v i t a t meist die Aktivitat pro Gramm einer Substanz verstanden 
wird, haben wir in Tab. 4 noch das Verhaltnis 

A, (Endprodukt) Aktivitat in pC 
K - ~ A; = spez. Alrtiv. = 

A, (Ausgangsi!l.;dukt) 6 
s -  

aufgefuhrt, aus dem sich bei gegebeiier A, (Ausgangsprodukt) A, (End- 
produkt) ergibt. Es bleibt bei solcheii Rechnungen noch zu beruck- 
sichtigen, dalS nicht in jedeni Fall die Ausgsngsverbindung in ,,unver- 
dunnter" Form eingesetzt u-erden kana. Markierte Essigsaure z. B. 
wird nieht als Anhpdrid geliefert, sondern als 85,5proz. Saure. Bei der 
Bromierung wurden die Ausbeuten recht schlecht werden, wenn man 
nicht durch Zusatz von Essigsiiureanhydrid, d. h. aber durch Aktivibiib 
, ,verdunnung" den Wassergehalt zixriickdriingen wurde. 

Experimenteller Teil 
1. Herstellung der MeBpraparate 

Zur Durchfiihrung unserer C'*-Messungen verwendeten wir Ulockenzahlrohre rnit 
diinriem Glinimerfenster (1,76 ing/cm2). Dip auBerordentlicli geringe Rnergic der P-D- 

Strahlung (Maximalenergie = 

0,155 MeV) ist die Ursache der 
besonderen Schwierigkeiten bpi 
Messungen C1"-haltigcr Verbin- 
dungen. Uni Praparate verschie- 
dcner Schich.tdicBe miteinandcr 
am ZHhlrohr vergleichen zu kon- 
nen, rnuB der Selbstabsorptions- 
cffekt auch ischon bei sehr dun- 
nen Schichtdickm bcruclisichtigt 
werden. 

Wir bestimmen den Selbst- 
absorptionsfaktor experimentell 
an Proben gleiclior spezifischcr 
Aktivitat aber verschiedener 
Schichtdicke und wahlten zwei 
verschiedene Verbindungcn, nani- 
lich Bar iun~karbona t -C~~  und 
Kaliunigiycir~:it-l-C~~, urn auch 
den EinfluB des mittlcren Atom- 
gewichtes zu priifen. (Bariuni- 

2 ' ' ' " I' I' '8 'O' 
Praporafdirke in mg/cm z - 

Abb. 1. Selbstabsorption fur  Praparatr  VOII l3al4('0 karbonat ist das Ausgangsrnaterial 
verschipdencr Schichtdichv fur viele Sytithcsen und bildet 

bei Messungen an Glockenzahlcrn 
das MeBinaterial iiacli Vcrbrennungen C1i-iiiarlacttpr Substanzen. Kaliui~iglycinat-l-C1~ 
wurde aIs Vertrcxter loslichcr, or,aanischw T'rrbindungen ecwvahlt.) Es ist bri derartipcn 
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Messungen notwendig, die dunnen Schichten auf den MeBschalchen init hochstcr Gleich- 
forniigkeit herznstellen. Wir wahlten fur die Bari~rnkarbonat-C~~-Messungen die Probrn- 
herstellung durch Filtration von Barium- 
karbonat-Suspensionen, wie sie in ahn- 
licher Weise in der Literatur beschrieben 
worden istlo). Wir filtrierten durch ein 
WHATMAN-Filter Nr. 1, das in einer ab- 
gesprengten G 4-Mikrofritte lag, wuschen 
den Niederschlag ntit Wasser, Aceton 
und Ather und trockneten durch 
20 Minuten langes Durchsaugen von Luft. 

A-bb. 1 zeigt die aus solchen Mes- 
sungen erhaltene Selbstabsorptionskurve 
fur Rari~rnkarbonat-C1~. Die Tangente 
an diese Kurve in x = 0 zeigt den 
linearen Anstieg der wahren Aktivitat. 
Auf Abb. 2 ist der Selbstabsorptions- 
faktor, d. i. das Verhaltnis der gemes- 
senen zur wahren Aktivitat, fur Barium- 
karbonat-C14 als Funktion der Schicht- 
dicke dargestellt. 

Bei der Herstellung von MeDproben 
aus Lhsungen verwendeten wir zur gleich- 

700 t 

I . . ' . ' " ' +  I 4 8 I2 76 211 24 28 32 34 
Praparatdiclre in mg/cm 2 - 

Abb. 2. Korretturhuri  e f u r  Messungrii yo11 

Ba14C0,-Prapaiate 

maI3igen Vcrteilung der Fliissigkeit auf dein Mel3schalclien ein Stuckchw Perlongewelx an 
Stelle dcs yon RUBEN u. a. l*) vorgeschlagenen ,,lens-clranine-paDcr". Wir bringen einrn 

20000 I 
i'8000 . I 

Prapora fdidre in m g / f  2 - 
Abb. 3. Sclbstabsorption fur Praparatc T 011 

Kaliumglycinat-C14 verschiedcnc,t Schichtdic1,f. 
~~~ 

lo)  W. D. ARMSTERONG u. J. SCHUBERT, Anal. Chem. 20, 2 i O  (19-b). 
") vgl. s. RUBEN, 1%'. z. HASSIU U. M. D. Ti4MEh.  J. h l r r .  chelll. SOL. 61, 

(161 (1939). 
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niit einer Mikropipette genau abgeniesscnen Tropfen der Losung, etwa 0,Ol bis 0,02 ml, 
auf die Mitte unseres MeBschalchcns, das aus Plexiglas besteht. Mit Hilfe einer sehr 

tliinnen Perlonfolie wird die mit 0,l ml 
destillicrtem Wasser verdiinnte Losung 
iiber die ganzc MeBflache verteilt. Nach 
Trocknen in1 Vakuumexsikkator wird die 
Folie durch 0,Ol ml Aceton auf der Unter- 
lage befestigt. Die Proben werden im 
Vakuumexsikkator bie zur Gewichtskon- 
stanz getrocknet. Die fur Kaliumglyci- 
nat-C'* crhaltene Selbstabsorptioiiskurve 
und die Darstellung des Selbstabsorp- 
tionsfalrtors als Funktion der Schicht- 
diclre zeigen Abb. 3 und 412)). 

&fit Hilfe vori Proben, die nach der 
beschriebenen Technik hergestellt worden 
waren, messen wir unter Beriicksichtigung 
der Selbstabsorption an einem Glocken- 
zahler (Glimmerfenster 1,75 mg/cm2) fur 

Abb. 4. KorrelCturkurve fiir & I ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~  1 pC Kohlenstoff-CL* fur 3 verschiedene 
Kaliurnglyeinat-C14-pra~~ratcn Verbindungen: Bari~rnkarbonat-Cl~, Ka- 

liumglycinat-C1* und Kali~macetat-C'~, 
rund 20000 I/min. Wir beziehcn uns bei den Mikrocurie-Angaben auf die Eichungen 
der Liefcrstclle. 

4 6 12 16 20 24 28 32- 
Pr@aratdicke in mg/cm 2 

2. 0r0tsaure-C~~ (4-Uracilkarbonsaure-2-C14) 2, 

a) H a r n ~ t 0 f f - C ~ ~  

2228,9 nig Bariuinkarbonat-CI4 mit 204 pC wurden i n  einem Quarzrohr unter Durch- 
leiten von Bombenarnmoniak, das mit Natriurndraht getrocknet worden war, 5 h bei 800' C 
gegluht. Nach Erkalten im Ammonialrstroni wurde Bari~rncyanamid-C1~ 13) mit Schwefel- 
saure zersetzt, die auaerdem das gebildete Cyanarnid-CI4 durch Hydrolyse in Harnstoff-Cl4 
uberfuhrk. Nach Neutralisation mit Ammoniak und Einengen im Vakuum wurde zur 
Trockne eingedampft. Der so erhaltene, rnit sehr vie1 Amnioniumsulfat vermischte Roh- 
harnstoff-C14 wurde zur Synthese der Uracilrssigsaure-2-Cl~ verwtndet. Gewogen wurde 
1 g -4innioniumsulfat mit Harnstoff-C14. Die Gesamtaktivitit dieses Gemisrhcs betrug 
202 $3; 150 ing davori wurdrn auf reincn Harnstoff urngearbcitet uncl crgaben 10 rng 
Harnstoff-C14 rnit 18,8 pC. 

b) 4 -Urac i l  cs  sigsa u r  e - 2 - C14, H,O 

45 g Citronensaure wurden innerhalb von 30 Minuten unter Rdhrcn in 130 nil Oleuni 
(15% SO,) ringetragen, wobci dic Terripcratur 0' C niclit iibcrschrittt. Nach Zufiigrn cines 

12) Eine cingrhendere Diskussiori der Mctlioden zur Bcrucksichtigung tler Selbst- 

13) Wir dankcn Herrn Dr. H. SIMON, Berlin, fur dir Mittpilung cinigcr Vercinfaehun- 
absorption sol1 an anderer Stelle crfolgen. 

gcw bri tier Synthrse voii Hariistoff-CI$. 
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Gemisches von 45 g Citronensaure, 30 g inaktivem Harnstoff und 850 mg Rohharnstoff-C1*- 
Ammoniumsulfat mit 172 pC bei einer Temperatur unter 45" C wurde die Reaktions- 
mischung 30 Minuten bei 70 bis 75OC weitergefuhrt. Nach AusgieBen auf 400 g Eis 
und 3 bis 4 Tage langem Stehen bei -15" C krietallisierten 18 g 4-Uracilessigsaure-2-C1~ 
aus. Die Verbindung schmolz unter Zersetzung bei 322' C und wurde ohne weitere Rei- 
nigung zur Synthese der Orotsaure-C1* (4-Uracilessigsaure-2-C14) verwendit. Aus der 
Mutterlauge, die noch 10 Tage bei -15" C aufbewahrt wurde, gewannen wir weitere 4 g 
4-Uracilessigsaure-2-C14 in gleicher Reinheit wie die rrste Kristallisation. Gesamtausbeutc, 
22 g (25,3%) mit 47,5 pC (27,6%). 

c) Or o t sau  r e -C14 (4 - Uraci l  k a  r b on s a u  r e  - 2 - CI4 c H,O) 

Eine Mischung von 14 g 4-Uracile~sigsaure-2-C~~, H,O rnit 28 pC, 25 g Natriuni- 
bichromat in 196 ml Wasser und 38,2 g konzentrierter SchwefelsLure wurden in eineni 
Dreihalskolben auf 55 bis 60" C erwarmt und anschlieBend 1 h geruhrt, wobei die Ten]- 
peratur bei 75-80' C gehalten wurde. Die sich sehr schnell ausscheidende OrotsLure-CJ4 
wurde aus heiBem Wasser umkristallisiert. Die Ausbeute betrug 8 g 0r0 tsaur r -C~~ (66%) 
mit 21,2 pC (70%). Fp. 342" C unter Zersetzung. 

Die Mikroverbrennung ergab: 

C = 34,88y0 H = 3,70% Pi = 18,04% 
theor. C = 34,49% H = 3,47% N = 17,94%. 

3. Brenztraubensaure-2-C1* 
a) Ace t y l  br om i d -  1 -C14 

1,l ml Kaliuma~etat-l-C1~-LOsung mit 88 pC wurden iin 50 1111 Enghals-Rundkolbeii 
zusammen mit ciner konzentrierten waBrigen Losung von 2 g geschmolzenem, inaktiveni 
Kaliumacetat zur vollkommenen Trockne eingedampft. Der Ruckstand betrug 2,5 g 
Kali~ina.cetat-l-C1~ rnit 88 pC . Nach Zngabe von 3,125 g Beuzoesaurc und 12,5 nil friscli 
destilliertem Benzoylbromid wurde mit angesetztem Kuhler 10 Minuten auf 60 bis 70" C 
crhitzt. Wegen der Unbes1,andigkeit des Acetylbromids niuBte die Destillation unter ent- 
sprechcnden Vorsichtsmafinahmen durchgefiihrt werden. Wir kiihlten die init eineni 
Chlorcalciumrohr versehene Vorlage mit Kaltemischung. Urn alles gebildete Acetyl- 
bromid-Cl' in der Vorlage aufzufangen, wurde 1,4 g inaktives Acetylbromid durch div 
Apparatur nachdestilliert. Die chemische Ausheute betrug 3,s g (90,3%), dit- Isotopen- 
a,usbeute 80,3 pC (91,2y0). 

b) Acctylcyanid- l -C1'  

4 g frisch destilliertes Acetylbro~nid-l-C!~~ mit 80.3 pC wurdeii nach langsamciit 
Zugeben von 2,92 g Kupfer-1-Cyanid 3 h bei 100" C am Ruckflullkiihler erhitzt. Durch 
Destillation bei 92 bis 94" C erhielten wir 1,45 g Aeetylcyanid (64,7y0) mit 52 ftC' 

(6484%). 

e )  B r e n  z t r a u b e n s  a u r e a  ni i d - 2 - CI4 11 n d B r e n  z t I 

1,45 g frisch destilliertes Acetylcyanid-l-C14 mit 52 pC wurden mit einer lileincii 
Menge (1 bis 2 ml) 37,5proz. Salzsaure verseift. Der rnit eineni RuckfluRkuhlcr ver- 
sehene Kolben wurde in Eiskochsalzmischung gekuhlt. Nach 10 Minuten wurdr dw 
Kolben aus der Kaltemischung entfernt und vorsichtig mit der Hand rrwarmt. Dir Reah- 

u b r 11 s a u r e  - 2 ~ C'l 
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tion t ra t  spontan nnd lebhaft unter Erwarmung ein. Der Kolben wurde sofort in die 
Kiiltemischung zuriiclrgestellt, sein Inhalt crstarrte zu hellhdbem, kristallinischern Roh- 
hrenztraubcnsiiureamid-2-C14. Das riiit Arnmoniumchlorid vcrlnischte Rohprodulrt 
wurde ungewogen weiterverarbeitct. Es wurdc in sehr wcnig Wasser gelost und nach 
Zugabc von 3.5 ml n-Salzsaure 2 h an1 ICuckflulbkiihl(~r bei 100° C crhitzt. Nach Siittigung 
dcr waorigen Losung init Kochsalz wurde dic Brenztraubensaure-2-C14 funfnial mit 
klcirien Portionen Athcr extrahicrt. Nnch Trocknrn niit Natriunisulfat und Abdestillieren 
des Athers wurden 1,s R Brenztra.ul,cnsaurc (81,5%) mif 44,; pC (85,2%) erhalten. 

1. Bromessi~bBurc.nittli~lester-l-C1~ 
3 , 2  1111 Eisessig, 
0,23 nil Essigsaure-l-CL1 (8S.37,) nut 176 i d ‘  

1,‘1 nil Essigsauieanhydrid, 
6 Tropfen l’yridin, 
1,O ml Brorn, 

wurdcri solairgc 5111 H uckflufihuhler untcr A~b l t~ i tung  dcs c~ntstchenden Broinwasscrstoffs 
gcbocht, bis die Losung nur nocli schwacli gc3farl)t >Tar. Kach Abkuhlen wurden 0,4 In1 
Wassrr mgrfugt urid nach ciniger Zrit dic uberschnssigc Essigsaure und das Wasscr im 
\ dtuuru ,ibdcstilliert (30 inin, 60°C). Das Dcstil1,it wurde in eineni hlcinen Schliffrohrchcn, 
das in ~~iskochsalzniiscliunR gckuhlt wurdc, aufgefangen. Die zuruchbleibende Roh- 
bromcssigsaurc-, ?,69 g, wurde init Dinzonic%han vcrc,stert. Ausbeute 1,95 g Bromcssig- 
saurcmethylestcr-l-CI4 (17,0%) mit 37,; pC (?1,3%). 
Jh B1 i1,rovcrl)reniiunf; cirgab: 

C = R4,0% (theori%isch =- 23,iiYo) 
H = 3,3804 (thcorrtiscli = 3,69%). 

IIerrn HORST WORZALA danken wir f i n  die wirksarne Unterstutzung 
hei der Durchflihrung der Synthesen. 

Berlin, Institut f u r  ,Wedixi)z und Biologic der Deatschen Alcademie 
dPr Wissenschaften xu Berlin, Bereich ungeimndte Isotopenforschung. 

IJvi  dc~r l.lctlal,tioii cingc.pangcn ain 26. Juli 1937. 
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