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fiber einige Phtalslderivate der a-Amino- 
propions/iure 

VOrl 

Rudolf Andreasch. 

(Vorge leg t  in der S i t zung  am 18. Mai  190~.) 

Es sollte durch Versuche festgestellt werden, ob sich in das 

Molektil der a-Aminopropionsiture oder des Alanins Halogene 
oder der Sulfonsgurerest einftihren liege, um so vielleicht zu 

cystin~ihnlichen KOrpern oder zu der jtingst yon E. F r i e d -  

m a n n  1 dargestellten Cystins~iure zu gelangen. Da aber das 

Alanin mit seiner intakten Aminogruppe als solches wenig 
geeignet schien, wurden die Versuche mit einem in der Amino- 

gruppe substituierten Alanin ausgeftihrt und zu diesem Zwecke 

die im folgenden beschriebenen Verbindungen dargestellt. 

Phtalyl-~.-Aminopropionsiiureiithylester 

CH~ 
/ c o  ,,. I 

C6H~ / x  N.  CH 

\ c o  / I 
COOC2H 5 . 

Diese Verbindung wird leicht dutch Einwirkung yon 
Phtalimidkalium auf z.-Brompropions~iureg.thylester erhalten. 

Zur Darstellung erhitzt man itquimoiekulare Mengen 
beider KSrper am Rflckfiul3ktihler im Olbad auf 140 ~ Bei 

Verwendung yon etwa je 50g des Ausgangsmaterials ist die 

1 H o f m e i s t e r ,  Beitr~ige zur  chemischen  Physiologie  und  Pathologie,  
2, 433 bis 434. 
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Einwirkung nach 5 bis 6 Stunden vollendet Zur Entfernung 
des gebildeten Bromkaliums sch~ttelt man das Einwirkungs- 
produkt mit V~lasser, wobei dasselbe alsbald zu einer kriim- 
lich kristallinischen Masse erstarrt; man saugt ab und behandelt 
das tiber Schwefe]sg.ure vo!lkommen getrocknete Rohprodukt 
:'nit Schwefelkohlenstoff, de:" die Hauptmenge auftt3st unter 
RCtcl:lassung eines sandigen, kristallinischen Pulvers (etwa 5g), 
welches nichts anderes als unreines P h t a l i m i d  ist. 

Die SchwefelkohlenstofflSsmog wird zum gr~SBten TeiI 
abdestilliert und de:" Rtickstand in einer bedeekten Schale der 
freiwilligen Verdunstung ftberlassen, w0durch die neue Ver- 
bindung in grol~en, tafelf~3rmigen Kristallen, die meist noch 
etwas gelblich gefiirbt sind, anschief~t. Man bringt d:e Masse 
auf Tonplatten und kristallisiert unter Zuhilfenahme yon 
Tierkohle aus Schwefelkohlenstoff oder auch aus heif~em 
Alkohol urn. 

Die Substanz bildet oft mehrere quadratzentimetergrot~e 
Tafeln (aus Schwefelkohlenstoff) oder auch derbe Nadeln (aus 
AIkohoI), ist auch in Benzol, Ather, Eisessig besonders in der 
W/irme leicht 15slich, etwas weniger leicht in Petrol~ither, 
unlSsIich in Wasser. Der Schmelzpunkt liegt bei 65 ~ 

Die untenstehende Analyse weist aus, dab der gesuchte 
Ester vorlag, der nach der Gleiehung 

CH a 
/ 

C6H~(CO)~ N K +  Br. CH -- 
\ 
COOCsH 5 

entstanden ist. 

CH 3 
I 

= KBr+C6H4(CO)2.N.CH 
I 

COOC2H ~ 
A: la lyse .  

I. 0 ' 2 7 7 9 g  im Vakuum getrockneter Substanz gaben, im Murmann'sehen 

Sehiffehen: vmbrannt, 0 '6417g  CO s und 0"135g H~O, entsprechend 
0" !75g  Kohlenstoff und 0 '0151ff  \Vasserstoff. 

: F6r so leicht sehmelzbare Verbindungen wie die vorliegende, hat 
sich mir die Verwendung des Murmann'schen Sehiffchens bestens bewiihrt; 
vergl. Zeitschrift ffir analyt. Chemie, 36, 380. 
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II. 0 " 2 5 3 6 g  im Vakuum getrockneter Substanz lieferten 13" 2 cz~ a t rockenen 
Stickstoff bei 16 ~ C. und 7 2 8 " 8 m m  Druck, entspreehend 0"01471g" 

Stickstoff. 

In 100 Teilen:  

Berechnet  fi~r Gefunden 

Cla Hla 04 N 
I. II. 

Cla . . . . . . .  153"83 62"97 62"98 - -  

Hla . . . . . .  13"00 5"22 5"43 - -  

O 4 . . . . . . .  63 "52 26"01 - -  - -  

N . . . . . . . .  13"93 5" 70 - -  5" 80 

Mol . . . . . . .  244"28 100"00 

Verschiedene Versuche,  diesen Ester  dutch  E inwi rkung  

yon Brom in Schwefelkohlenstoff-  oder Chloroform!Ssung im 

Sonnenlicht  oder  bei hSherer  T e m p e r a t u r  zu bromieren,  ge- 

langen vorlS.ufig nicht, mindes tens  konnten  fal3bare Ein- 

w i rkungsp roduk te  nicht erhalten werden.  

E b e n s o w e n i g  Erfolg hatte die E inwi rkung  yon Chlor- 

sulfons/iure. Als / iquimolekulare Mengen beider KSrper  am 

W a s s e r b a d  erw/irmt wurden,  IOste sich der Es ter  unter  s t a rke r  

Gasen twick lung  zu einer honiggelben Masse  auf; nach  dem 

AufhSren der Gasen twick lung  wurde  in W a s s e r  gegossen,  

wodurch  eine 51ige,~ kristallinisch ers tar rende Abschei-  
dung  effolgte, die nach wiederhol tem Umkristal l is ieren sich als 

Phtals/i.ure auswies .  Das wg.sserige Filtrat wurde  zur Isol ierung 

einer eventuell en ts tandenen Sulfonstiure mit B a r y u m c a r b o n a t  

neutralisiert ,  das ausgesch iedene  Sulfat abfiltriert und das 
baryumh~ilt ige Filtrat eingeengt.  Dabei schied sich ein Baryt-  
salz in Krustm~ und Hiiuten aus, welches  aber  schwefelfrei  
wa r  und sich als ein Bary tsa lz  der Phtals/iure erwies ,  yon der 
komplizier ten Z u s a m m e n s e t z u n g ,  wie sie von Th.  H e r m a n n  1 
ftir das unter  solchen Umst/ inden ents tehende  Bary t sa lz  der 
Phtals/iure angegeben  wird. 

1 Annal. Chem. Pharm., 171, 78. 
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A n a l y s e .  

0" 2265g bei I00 ~ getrockneter Substanz gaben 0'  1578g Ba S04, entsprechend 
0" 09287 g Baryum. 

In I00  Te: len:  
Berechnet ffir 

5 CsH~O 4 Ba-+-CsH60 ~ Gefunden 

Ba . . . . . . .  41 "07 41 "00 

Durch U m s e t z u n g  mit Kupfersulfat  und Einengen  wurde  

das Kupfersa lz  der Phtals~iure in blauen Krusten  und K0rnern 

erhalten. 

A n a l y s e .  

0"1963g Substanz gaben, im Schiffchen verbrannt, 0 ' 2816g  Kohiensiiure, 
0"0438g Wasser und 0 ' 0 6 3 g  Kupferoxyd, entsprechend 0"07657g 
Kohlenstoff, 0" 00489 g Wasserstoff und 0"0503 g Kupfer. 

In 100 Teilen:  
Berechnet fiir 

CsH 4 Cu O~--k-HoO Gefunden 

C . . . . . . . . .  39"08 39"01 

H . . . . . . . .  2" 46 2" 49 

Cu . . . . . . .  2 5 " 8 8  2 5 " 6 4  

Es wird also der Ester  durch die Chlorsulfonsg, ure in 

Alanin und Phtals~iure gespal ten;  ers teres  schien vollst~indig 

zersetz t  zu werden,  denn es konnten  auger  Ammon iak  keine 

Umse t zungsp roduk t e  nachgewiesen  werden.  

Wird  der Phta ly la lanines ter  im Rohre mit verdi innter  

Schwefels/ iure auf  120 ~ erhitzt, so wird er in Phtals~ture, 

welche zum grg6ten Tell  auskristall isiert ,  und in Alanin (nebst  

Alkohol) gespal ten;  das Alanin wurde  aus dem Einwirkungs-  

produkt  als Kupfersa lz  abgeschieden.  

A n a l y s e .  

I. 0" 1946g der bei 120 ~ getrockneten Substanz gaben 0 ' 0 6 4 8 g  Kupfer- 
oxyd, entsprechend 0"05178g Kupfer. 

II. 0"2415 g Substanz gaben 0"080g  Kupferoxyd, entsprechend 0" 0639 g 
Kupfer. 

Chemic-Heft Nr. 7. 54- 
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In 100 Teilen: 

Cu . . . . . . .  

Formel 

Cu 
"~"t~3nG 2 O~N Gefunden 

verlangt ~ J ' - - ~ - -  
I. II. 

26"52 26"61 26"46 

Phtalyl-e-Aminopropionsiiurephenylester. 

CH 3 
co I 

~ N. CH C6H 4 "x 
co / I 

COOC~Hs. 

Von der Annahme ausgehend, daft sich der Phenylester 
zur Substitution besser eignen wtirde, wurde auch diese Ver- 
bindung aus dem untenstehend beschriebenen Phtalylalanin dar- 
gestellt. 

Man erhitzt 10g  Phtalylalanin mit 4 " 4 g  Phenol (ein 
Molektil) und 8 g Phosphoroxychlorid am Wasserbade, zuletzt 
kurze Zeit vorsichtig tiber freier Flamme, gief3t das gelblich 
gef/irbte, dickfltissige Einwirkungsprodukt in Wasser und 
w/~scht einige Zeit damit. Nach einigem Stehen ist die abge- 
schiedene harzartige Masse kristallinisch geworden und wird 
nun aus siedendem Alkohol umkristallisiert. Man erh/ilt feine, 
weil3e Nadeln vom Schmelzpunkte 99 ~ C. 

A n a l y s e .  

I. 0"3003 g im Vakuum getrockneter Substanz gaben 0"7598 g Kohlen- 
s~iure und 0' 1199g-Wasser, entsprechend 0"20721g" Kohlenstoff und 
0"01341 g" Wasserstoff. 

II. 0"469g Substanz gaben 20"8 cm~ trockenen Stickstoff bei 17 ~ C. und 
725" 5 m ~  Druck, entsprechend 0" 023g Stickstoff. 

III. 0"228g  im Vakuum getrockneter Substanz gaben 0 ' 5765g  Kohlen- 
s~ure und 0"0949g Wasser, entsprechend 0" 15723 g" Kohlenstoff und 

0" 0106 g" Wasserstoff. 
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In 100 Teilen: 

Formal 

C17HIaO~N Gefunden 
verlangt 

I. II. 1II. 

C . . . . . . . .  69" 12 69" 00 - -  68" 96 
H . . . . . . . .  4- 44 4" 47 - -  4" 65 

N . . . . . . . .  4 -76  - -  4"91 

Der Phenyles ter  ist in ~ther,  Benzol, Eisessig und heil3em 

Alkohol sehr leicht 16slich und wird auch yon kaltem Alkohol 
in reichlicher Menge aufgenommen;  wird diese LSsung mit 

Wasser  versetzt,  so entsteht  eine weil3e Trfibung, die sich 

nach kurzem in feine Ni~delchen verwandelt .  Petrol/~tl~er 16st 

den K6rper auch in der Siedehitze fast gar nicht auf. 

Phtalyl-~.-Aminopropio nsiiur e, Phta!ylalanin. 

CH 3 
co  I 

/ ~ N. CH C~H~ 
\ c o  / 1 

COOH. 

Diesen KSrper erh~ilt man leicht und in vorzfiglicher Aus- 

beute nach dem von D r e c h s e l  1 respektive R e e s e  ~ for das 

Phtalylglycin  angewandte  Verfahren. 

Man erhitzt  18g Alanin mit der iiquivalenten Menge (30g) 

Phtals~iureanhydrid dutch einige Stunden im 0lbad auf 160 ~ 
bis 170 ~ bis die Gasentwicklung,  welche von entweichendem 

Wasserdampfe  herrfihrt, nachgelassen hat. Im Halse des Rund- 

kolbens hat sich gewShnlich eine kleine Menge wegsublimierten 

Phtals~iureanhydrids angesetzt .  Man gief~t zum Schlusse clas 
honiggelbe, dickliche E inwi rkungsprodukt  in Wasser  und 

kocht  die abgeschiedene,  pflasterartige Masse wiederholt  mit 
W a sse r  aus. Beim Erkal ten der filtrierten Auszfige scheidet  
sich die Verbindung in mehreren zent imeter langen,  lebhaft 

1 Journal fiir prakt. Chemie [2] 27, 418. 
AnnM. Chem. Pharm. 242, 1. 

545 
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gl~inzenden,  m i t u n t e r  zu  locke rn  Bf t sche ln  v e r e i n i g t e n  N a d e l n  

aus ;  du rch  U m k r i s t a l l i s i e r e n  aus  s i e d e n d e m  W a s s e r  un t e r  

Z u h i l f e n a h m e  v o n  T i e r k o h l e  wi rd  der  KSrper  v o l l k o m m e n  

weifl  und  re in  erhal ten .  

A n a l y s e .  

I. 0.270g" Substanz, im Vakuum getrocknet, gaben 0"5949g Kohlen- 
siiure und 0" 1012g" Wasser, entsprechend 0' 16227g Kohlenstoff und 
0 "01132 g" Wasserstoff. 

II. 0"475 g Substanz lieferten 27" 6 cm 3 trockenen Stickstoff bei 17" C. und 
732' 2 m m  Druek, entsprechend 0"0a087 g Stickstoff. 

III. 0"315g" Substanz gaben 0"6949g Kohlens/i.ure und 0"1219g Wasser, 
entsprechend 0' 18951 g" Kohlenstoff und 0"0136g" Wasserstoff. 

In 100 T e i l e n :  

Formel CllHgO4N Gefunden 
verlangt 

f - ~ . _ j ~  . . . .  I. II. IH. 

Cl t  . . . . . . .  131 "01 6 0 " 2 5  60" 10 - -  6 0 '  16 

H 9 . . . . . . .  9 " 0 0  4 " 1 4  4 " 1 9  - -  4 " 3 2  

04 . . . . . . .  63" 52 29" 20 - -  - -  

N . . . . . . . .  13"93  6"4=1 - -  6 " 5 0  - -  

Mol . . . . . . .  2 1 7 " 4 6  100"00  

E ine  M o l e k u l a r g e w i c h t s b e s t i m m u n g  n a c h  der  k r y o s k o p i -  

s c h e n  M e t h o d e  un t e r  V e r w e n d u n g  yon  E i s e s s i g  als L S s u n g s -  

mi t te l  e rgab :  

0 '5425g Substanz in 21"18g" Eisessig ergaben eine Gefrierpunktserniedri- 
gung yon 0'45 ~ C. 

Berechnet fiir 
CltH904N Gefunden 

M o l e k u l a r g e w i c h t  . . . .  217" 5 222 

Es  hat  s ich  also das Phtalsg, u r e a n h y d r i d  mit  dem Alan in  

gem~if3 d e m  S c h e m a :  
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CO CH 3 CO CH a 

/ ~ I / - -  C ~ N . | H  Coil 4 O + H 2 N . C H  = H~O-]- Coil 4 
\ / h \ / 

CO COOH CO COOH 

zum Phtalylalanin oder zur Phtalyl-g-AminopropionsO.ure um- 
gesetzt. 

Die neue Verbindung 10st sich auf~er in siedendem Wasser  
sehr leicht in Aikohol, Aceton, J~ther, etwas weniger leicht in 

kaltem Eisessig und fast gar nicht in Petrol~ither. Der Schmelz- 
punkt liegt bei 164 ~ C. 

2-Carboxylbenzoyl-a-Aminopropionsiiure.  

CH 3 
I 

COOH. Coil ~ . CO, NH, CH 
I 
COOH. 

Diese Substanz, welche man auch als P h t a l o y l a l a n i n  
bezeichnen kann, wurde zuerst dutch Verseifung des Phtaly!- 

alanin~tthylesters darzustellen versucht. 

Wird der Ester kurze Zeit mit ['~berschtissigem Baryt- 
wasser unter Zusatz von etwas Alkohol, um die L6slichkeit 

des Esters zu erhOhen, gekocht, der BarytiiberschuB durch 

Kohlendioxyd entfernt und das Filtrat eingeengt, so scheidet 
sich, besonders beim Reiben mit einem Olasstab, ein pulver- 
%rmiges, kristallinisches Barytsalz ab, welches durch Um- 

kristallisieren aus siedendem Wasser  in glEnzenden, zu Krusten 
vereinigten Schtippchen erhalten wird. 

Die neutral reagierende LOsung des Barytsalzes gibt mit 
Silbernitrat einen gelblichweiBen, floekigen Niederschlag, der 

am Lichte bald violett und sp~iter schwarz wird. 
Das Barytsalz enth~ilt Kristallwasser, das schon beim 

Liegen an der Luft teilweise entweicht, weshalb auch die 
Kristallwasserbestimmungen keine genaue lJbereinstimmung 
zeigen. 

Die Analyse weist aus, dal~ das Barytsalz des Phtaloyl- 
alanins vorlag; es wurde also beim Kochen mit Barythydrat 
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der Ester  nicht nur  verseift, sondern  auch der Phtal imidring 

unter  W a s s e r a u f n a h m e  aufgespa l t en .  

A n a l y s e .  

I. 0.28673 Substanz verloren bei 120 ~ 0"0453 Wasser und gaben 
0" 15153 Baryumsulfat, entsprechend 0"089163 Baryum. 

II. 0"30843 Substanz verloren 0"04893 Wasser und gaben 0"16153 
Baryumsulfat, entsprechend 0'0953 Baryum. 

IIl. 0"33743 Substanz verloren 0"05353 Wasser und gaben 0"1783o0" 
Baryumsulfat, entsprechend 0" 1049 2" Baryum. 

In 100 Teilen:  

Be,'echnet ftir Gefunden 
Cj ~ H 9 Ba 05 N + 4  H~O 
- . ~  I. II. III. 

Ba . . . . . . .  30"91 31"10 30"82 81"09 

H20 . . . . .  16" 19 16"01 15"86 15"86 

Die Versuche,  aus dem ph ta loy laminoprop ionsauren  

Baryum dutch Zerse tzen  mit der berechneten  Menge Schwefel-  

s/iure zur  freien Sgture zu gelangen,  schlugen fehl, indem sich 

letztere bereits beim Einengen auf  dem W a s s e r b a d  in PhtaI- 

s~iure und Alanin spaltete. 

Leichter  gelangt  man zur PhtaloylaminopropionsS.ure,  

wenn  man vom Phtalylalanin ausgeh t  und dieses dutch  Er- 

wg.rmen mit Kali lauge zun/ichst  in das Kalisalz der ge- 

wt inschten SS.ure verwandel t ,  aus  we lchem sich die freie 

Sg.ure dutch Zusa tz  yon SalzsS.ure zur  Absche idung br ingen 

1/il3t. 

Man 15st einige Gramm Phtalylalanin in der 2 Molektilen 
genau  entsprechenden Menge Kali lauge auf, erhitzt zum 

Sieden und f~.llt die neutral  gewordene  LSsung  nach dem 

Abktihlen mit s tarker  Salzstiure, wobei  nach Ver lauf  yon 
einigen Stunden der gr/513te Teil der Phta loylaminopropion-  

s~iure auskristall isiert ,  sofern man nicht in zu verdt innter  

LSsung  gearbei te t  hat. 
Die Sgure bildet weil3e Kristal lkrusten,  welche sich mit 

der nStigen Vorsicht  auch aus  w a r m e m  W a s s e r  umkristall i-  

sieren lassen;  l~tngeres Erw~.rmen mul3 vermieden werden ,  



Phtalylderivate der ct-Aminopropionsg.ure. 783 

we l l  s o n s t  ZerfaI[  in die  K o m p o n e n t e n  emt r i t t ;  t i b r i gens  w u r d e  

a u c h  e ine  R i i c k v e r w a n d i u n g  in P h e n y l a l a n i n  w a h r g e n o m m e n ,  

b e s o n d e r s  w e n n  die  P r o b e n  1/~ngere Zei t  in h b h e r e r  T e m p e r a t u r  

g e t r o c k n e t  w u r d e n .  

I. 0' 232g im Vakuum getrockneter Substanz gaben 0"4423g Kohlens&ure 
und 0" 104g Wasser, entsprechend 0' 1206 g" Kohlenstoff und 0"01163 g" 
Wasserstoff. 

II. 0"211g Substana lieferten 10~5 cn~ a Stickstoff bei 15 ~ C. und 724 m m  

Druck, entsprechend 0" 01186 g Stickstoff. 
III. 0" 2251 g" Substanz verloren 0 "0172 2" Kristallwasser bei 90 ~ 

In 100 T e i l e n :  

13erechnet ftir Gefunden 
CllHnOsN-l-H?O 

..___....._-~. ~ I. iI. III. 

C . . . . . . . .  51 "74 5 2 " 0 0  - -  - -  

H . . . . . . . .  5 "13  5"01 -- -- 

N . . . . . . . .  5" 50 - -  5" 62 - -  

H 2 0  . . . . . .  17"60  - -  - -  7 " 6 4  

Die St ture  i s t  in Alkoho l ,  .~ther, E i s e s s i g  b e s o n d e r s  in de r  

WS.rme l e ich t  1/Sslich, Petrol~. ther  n i m m t  sie a u c h  in de r  

W / i r m e  n i c h t  auf. Der  S c h m e l z p u n k t  l ieg t  bei  129 ~ C. 

E s  w u r d e  a u c h  die  E i n w i r k u n g  von  ~ @ D i b r o m p r o p i o n -  

s g u r e / i t h y l e s t e r  a u f  P h t a l i m i d k a l i u m  v e r s u c h t ,  in de r  Hof fnung ,  

daft s i ch  die  R e a k t i o n  n a c h  f o l g e n d e r  G l e i c h u n g  vo l l z i e he n  

w t i r d e :  

CO CH~. Br 
/ I 

C6H 4 ~ N K + B r .  CH 
\ / i 

CO C O O C ~ H  5 

z K B r 4 - C ~ H  4 

CO CH 2 . Br 

/ \ N . C I H .  
\ / , 

CO COOC2H ~ 

Als  abe r  b e i d e  K b r p e r  in g q u i m o l e k u i a r e n  M e n g e n  ftir 

s i ch  o d e r  in G e g e n w a r t  y o n  A l k o h o l  e rh i t z t  w u r d e n ,  k o n n t e  
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neben Bromkal ium ais kristallinisches Umse t zungsp roduk t  nur 

Phtalimid erhalten werden,  w/ihrend die Mutterlaugen,  die 

einen ~iul3erst s techenden,  zu Tr~inen reizenden Geruch auf- 

wiesen,  nach  Abdestill ieren des Alkohols ein 61iges Liquidum 

t ibergehen lief3en, welches nach einiger Zeit zu einer durch-  

sichtigen, ~iufJerst dickfltissigen Masse erstarrte. Dieser  K6rper 

war  bromhalt ig,  abe t  stickstofffrei und dtirfte ein Kondensa-  

t ionsprodukt  eines Bromakryls~tureesters sein, w o z u  auch der 
Bromgehal t  ann/~hernd stimrnte. 

A n a l y s e .  

0.3134gr Substanz gaben nach Carius 0'324gr AgBr, entsprezhend 
0' 13789g Brom. 

In 100 Teilen:  
Bereehnet fiir 
C 5 H 7 Br O 9 Gefunden 

Br . . . . . . .  44 '  67 44" 00 

Es wirkt also das Phtal imidkal ium auf  den Dibrompropion-  

s~iureester anscheinend wie ein Alkali ein, indem es unter  

Rtickbildung von Phtalimid Bromwasse r s to f f  entzieht  und 

Bromakryls~iureester  bildet. 


