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Polymerisat ion von DI, C-Allylglycin-N-earbons~treanhy- 
drid (III)  lieferte ein Poly-Allylglyein (IV) vom mit t leren 
Polymerisat ionsgrad n = 40. Dutch Addit ion yon H e, HBr  
und Br~ an die Doppelbindungen dieses Polypeptides kormten 
das Poly-Norval in und seine Bromderivate  erhalten werden. 
Letztere sind abet  besser dutch Polymerisat ion eines mittels 
Bromaddi t ion an das Allylglyein-N~earbonsgureanhydrid er- 
haltenen bromierten Norvalin-N-earbons~ureanhydrides zu- 
ggnglieh. 

Umsetzung des Poly-BrorrmorvMins mit  Ammoniak fiihrte 
zu einem Polypeptid,  dessert m6gliehe S t ruk tm �9 ngher diskutier t  
wird, w~hrend Reakt ion mit  Na2S und Na~S~ nur Polypept ide 
yon weehselndem S-Gehalt  ergab. 

Einige Derivate des monomeren DL-C-Allylglyeins (II), die 
im Zusammenhang mit den erwghnten Reaktionen yon Interesse 
waren, werden besehrieben. 

Das Pr inzip ,  syn the t i sehe  Po lypep t ide  mi t  funkt ione l len  Gruppen  
durch  sekundgre  U m w a n d l u n g  aus vorgegebenen en t sp rechend  subst i -  
tu ie r ten  P o l y p e p t i d e n  darzuste l len,  die wieder  p r imer  dureh  Polymer i -  
sa t ion  yon  cr  mi t  fiir die Dars te l lung  
a n d  Po lymer i s a t i on  dieser A n h y d r i d e  ine r ten  Gruppen  erhMten worden 
w~ren, h~ t te  gute  Diens te  bei  der  Synthese  yon  D e r i v a t e n  des Po ly-  

1 I I .  : K.  SchlSgl, F. Wessely und E. Wawersich, Mh. Chem. 84, 705 (1953). 
2 XI I .  Mittlg. : K. SchlSgl, F. Wessely und E. Wawersich, Mh. Chem. 85, 

957 (1954). 
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Phenylsdanins  3 und  Po ly -Tyros ins  1 geleistet .  F i i r  die wei tere  Anwendung  
dieses PrinZips sehien uns die Dars te l lung  eines P o l y p e p t i d s  einer unge- 
s / i t t igten Aminos~ure  geeignet,  yon  dem d a n n  dureh  R e a k t i o n e n  an  
den Doppe]b indungen  des Po lymeren  Der iva t e  zu erhoffen waren,  die  
yon mehreren  Ges ich t spunk ten  aus in te ressan t  erseheinen muBten. 

Zu diesem Zwecke w~hl ten  wir  als monomere  Verb indung  das  DL-C- 
Al ly]glyein  (II)  bzw. sein N-Carbons i~ureanhydr id  ( I I I )  und  s te l l ten 
dann  ausgehend yore  Poly-A] ly lg lyc in  (IV) einige Der iva te  dar ,  die 
sich vom Po ly -Norva l i n  able i ten.  

Ein Poly-Allylglycin war zwar sehon, wie uns erst naeh Beginn unserer 
Arbei t  zur Kem~tnis gekommen war, von Hurd  und Bauer 4 naeh der von 
ihnen entwickelten Methode zur Darstellung yon Polypept iden fiber 
Hydroxarns~urederivate vom Malonestem 5 erhalten worden; Derivate des 
Polypeptides wurden jedoch keine besehrieben. Das Polypept id  konnten 
Hurd  und Bauer, ausgehend vom Natriumsalz des Allyl-malonhalbesters,  
das wiederum in 62%iger Ausbeute aus Allylmalonester erh~ltlich ist, fiber 
4 Stufen in einer Gesamtausbeute von 51~o d. Th. gewinnen, wghrend wir, 
ausgehend vom Allyl-forrnylarninomalonester (I), der zu 70% aus Formyl-  
~minomalonester erhalten worden war, in 3 Stufen das Poly-Allylglycin 
in einer Totalausbeute von 53~o darstellten. Es scheint also der yon uns 
gew/~hlte Weg trotz  der Feststel lung yon Hurd  und Bauer4: " to make this 
polypept ide by  the al ternat ive Leuchs-method would involve much lower 
yields" der Darstellung fiber die Hydroxamsgure  zumindest ebenbfirtig, 
wenn nicht fiberlegen zu sein. 

Das  als Ausgangsma te r i a l  ben6t ig te  Al ly lg lyc in  (II) ,  das  berei ts  
SSrensen 6 aus dem Al ly l -ph tha l i rn idomalones te r  e rha l t en  ha t te ,  liel~ 
sieh aus dem Al ly l - fo rmylaminomalones t e r  (I) g l a t t  gewinnen. Das  
en tsprechende  N-Carbons~ureanhydr id  ( I I I )  konn te  aus dem N-Cbzo- 
A1]ylglycin mi t  PCls, besser aber  noch aus Al ly]glycin  mi t  Phosgen in 
abso]. T e t r a h y d r o f u r a n  in gu te r  Ausbeu te  kr i s ta l l i s ie r t  e rha l ten  werden.  
Po lymer i s a t i on  in Ni t robenzo l  un t e r  Verwendung  yon A m m o n i a k  als 
S t a r t subs t anz  l ieferte schlieBlieh in theoret .  Ausbeu te  das  gewiinschte  
P o l y p e p t i d  (IV) als fas t  farbloses Pulver ,  das  yon den wicht igs ten  LSsungs- 
mi t t e ln  nur  in wasserfreier  Ameisens/~m-e h inre ichend 15slieh war.  Amino-  
s t i eks to f fbes t immung  in der  yon  G. K a i n z  modif iz ier ten  7, zur Be s t immung  
yon  unlSsl iehen P o l y p e p t i d e n  i iberaus geeigneten F o r m  ergab als mi t t le res  
Molgewieht  3900 und  d a m i t  einen mi t t ]e ren  Po lymer i sa t i onsg rad  von 
n = 40. 

z K .  Schlggl, 2'. Wessely und G. Korger, Mh. Chem. 83, 845 (1952). 
a C. D. Hurd  und L.  Bauer, J,  Org. Chem. 18, 1440 (1953). 
5 C. D. Hurd,  C. M .  Buess und L.  Bauer, J .  Amer. Chem. Soc. 73, 2409, 

4387 (1951). 
G S. P . L .  S6rensen, C. r. t rav.  lab. Carlsberg 6, 137 (1905); Chem. Zbl. 

1905 II, 4OO. 
v G. Ka inz ,  Mikrochirn. Aeta  [Wien] 1993, 349. 
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Das Poly-Allylglycin (IV) gibt bei der Hydrolyse mit  HC1, wie schon 
H u r d  und B a u e r  ~ feststellten, als einzig identifizierbare Substanz nur 
das Lakton (V-I) des 7-0xy-norvalins,  das als Hydroehlorid bzw. Phenyl- 
isocyanatderivat  gefagt werden kann (siehe unten). I m  Papierehromato- 
gramm des Rohhydrolysats sowie eines auf gleiehe Weise (konz. HC1, 
5 Stdn. 140 ~ behandelten Allylglyeins lagen immer nur verwasehene 
Streifen vor. 

I o 
T 

CH3" Ctt-  Ctt2. CH. CO 
I 
I 

VI NI t  2 

Als Vergleichssubstanzen gir die Charakterisierung der aus dem 
t tydrolysat  bzw. aus dem I-ICl-behandelten Allylglyein zu erwartenden 
Verbindungen benStigten wir die Phenylisoeyanatderivate (VII, V I I I  
und IX) des Allylglyeins, des entspreehenden y-Laktons (VI) und des 
y-Oxy-norvalins. Allylglyein liel3 sieh ohne weiteres mit  Phenylisoeyanat  
zur Phenylureidoverbindung (VII) umsetzen. Das Lak~on (VI) konnte 
am besten nach F i s c h e r  und L e u c h s  s aus dem y-Oxy-norvalin erhalten 
werden, das wir in ~odif ikat ion der erwghnten Vorsehrift s (siehe exp. 
Teil) darstellten. Aus dem Allylglycin selbst lgBt sich das Lakton nur 
schlecht gewinnen, da der gingschlul~ bei S~ureeinwirkung nur relativ 
trgge erfolgt 9. So war erst nach 5s~iind. Erhitzen mi~ konz. HC1 ~uf 140 ~ 
- -  ude oben erwghng - -  ein gr5Becer Anteil in das Lakton (VI) umgewan- 

8 E . F % c h e r  und H.  Leuchs,  Ber. dtsch, chem. Ges. 35, 3787 (1902). 
9 H.  L .  Goerinq, S . J .  Cristol und K .  Dit tmer,  J. Amer. Chem. Soe. 70, 

3310 (1948). - -  J .  F i l l m a n  und N .  Albertson, ebenda 70, 171 (1948). 
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delt worden. Allylglyein konnte ferner dureh Veresterung mit HC1 in 
absol. ]4thanol glatt in den Athylester iibergefiihrt werden, den wir als 
Pikrat und Phenylisocyanatderivat charakterisierten. Letzteres lieferte 
beim Verseifen ein mit VII  identisehes Produkt, das nach der katalytischen 
Hydrierung und Behandlung mit HC1 sich als mit dem Phenylhydantoin- 
derivat des Norvalins (3-Phenyl-5-n-propyl-hydantoin) identiseh erwies. 

Bei der Synthese der Phenylisoeyanatverbindung aus dem Chlorhydrat 
von VI hatten Hurd und Bauer 4 im Gegensatz zu Fischer und Lcuchs s 

das Derivat (IX) des y-Oxy-norvalins erhalten, das sic dutch Analyse 
und UR-Spektrum als IX  charakterisierten. ~Tir konnten diese Angaben 
bei Einhalten der Versuehsbedingungen (2stiind. Stehen mit NaOH) 
best~tigen. Anderseits konnten wir abet auch das Phenylisocyanat- 
derivat (VIII) des Laktons (VI) bei der Umsetzung yon VI in soda- 
alkaliseher L6sung, bei der im Gegensatz zur Laugebehandlung noch 
keine 0ffnung des Laktonringes erfolgt, gewinnen, das sieh nach seinen 
Eigenschaften und nach Analyse mit der yon Fischer und Leuchs s be- 
schriebenen Verbindung als identisch erwies. Bei den meisten der bier 
vorliegenden Verbindungen ist durch das Auftreten yon 2 asymmetrischen 
C-Atomen mit der Bildung yon 2 ]~acematen zu reehnen, was sieh auch 
in dec Unsch~rfe einzelner Schme]zpunkte ~ul3erte. Wir haben uns aber 
mit der Trennung und Reindarstellung der verschiedenen opt. Formen 
nicht nigher befal]t. 

R. CH" COON 
f 

NIt.  CO" NH- C6t-I 5 
VII: R = CH2=CH'CH 2- 
IX : R ~ CH 3 �9 CHOH- CH~- 

[ O 

CH3.CH.cH~.CH.CO 
[ 

V I I I  N H .  C O . N H -  C~H 5 

Dureh die mangelnde L5slichkeit des Poly-Allylglycins (IV) schienen 
weitere Umsetzungen einigermal]en eingeschr~nkt, doeh gelang es z. B. 
glatt, durch katalytisehe Hydrierung in wasserfreier Ameisens~ure mit 
Platinoxyd als Katalysator zu einem Poly-Norvalin (V) zu gelangen. 
Da aber die katalytisehe Zersetzung yon Ameisens~ure dureh Edel- 
metallkatalysatoren 1~ anf~nglich beffirchten liel], dal~ die Hydrierung 
in Ameisensiiure auf Schwierigkeiten stol]en wiirde, hydrierten wir als 
Vergleichssubstanz das Allylglycin (II) selbst, das glatt unter Aufnahme 
der berechneten ~ienge Wasserstoff in Norvatin iiberging. 

Da ferner die MSgliehkeit einer Sprengung yon Peptidketten im Poly- 
Allylglycin (IV) durch die l~ngere Einwirkung yon Ameisens~ure bestand, 
wurde IV in Ameisens~ure bei Zimmertemp. gelSst und in nach ver- 

10 Siehe z. B.: N.  Zslinsl~y und N.  Glinka, Ber. dtsch, chem. Ges. 44, 
2305 (1911). 
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schiedenen Zeiten (1, 24 und 48 Stdn.) entnommenen Proben der Amino- 
stickstoffgehalt best immtL Dieser ha*to aber nicht zugenommen, sondern 
war yon 0,36 auf 0,29 bzw. 0,20% gesunken, was durch partielle Formy- 
]ierung yon Aminogruppen erkl~rt werden kalm. 

Das erw~Lhnte Poly-Norva]in (V) stellt ein dm'ch hartn~tckig an- 
haftenden Kata lysator  dunkelgrau gefi~rbtes Pulver dar, das nach 
Hydrolyse aussehlieglieh NorvMin lieferte, welches papierehromato- 
graphiseh und in Form des Phenyl-hydantoinderivats n identifiziert 
wurde. 

Weitere MSgliehkeiten, vom Poly-Allylglyein zu Derivaten des Poly- 
NorvMins zu gelangen, waren dureh Additionsreaktionen an den 
C=C-Doppelbindungen yon IV gegeben. Itierfiir kamen in erster Linie 
tIalogenwasserstoff und Halogen in Frage und wh" w/~hlten HBr  und 
Bry, um dadureh Poly-Brompeptide zu erhMten, die weiteren Austauseh- 
reaktionen zugi~nglieh sein mugten. 

I m  ?r wurde Allylglycin (II) in wasserfreier Ameisen- 
s/~ure mit  HBr  bzw. Br~ behandelt  und ergab im ersten Falle nut  das 
Hydrobromid yon I I .  Bei der Umsetzung mit  Brom wurde raseh ein 
Mol verbraueht;  das aueh bei der Reaktion in Eisessig erh~tltliehe Produkt  
hat te  keine freie Carboxylgruppe mehr und en~hielt, wie die Analyse 
erwies, eines der beiden Bromatome in ionogener Bindung. Dies liel~ 
neben den anderen Analysendaten den SehluB zu, dag das 10rim~ir ge- 
bildete y,d-DibromnorvMin ein Mol HBr  unter Bildung des I-Iydrobromids 
des cr (X) abgespMten hatte. 

I o 
I 

B r  CH~. CH. CH 2. CH. CO 

X NH3+Br- 

-~hnliehe Beispiele der Bildung eines y-Laktons aus y,d-Dibrom- 
norvMinderivaten waren sehon friiher beobaehte~ worden n. S S r e n s e n  1~ 

und H a m m a r s t e n  14 hat ten das N-Benzoylderivat yon X aus Allyl-hippur- 
s~ureester erhalten. Bei der Benzoylierung yon X erhielten wir ein 
Produkt,  das in seinen Eigensehaften dem besehriebenen ~-Benzoyl- 
amino-d-brom-?-valerolak~on entspraeh und so wie dieses bei der Be- 
handlung mit  Ammoniak in absol. Athanol in das fl-Benzoylamino-/~'- 
oxy-a-piperidon (XI) iiberging, dessen Sehmp. wir allerdings um 17 ~ 
hSher als den yon H a m m a r s t e n  14 angegebenen fanden (241 bis 243 ~ 

n M . D .  S l im~ner ,  Ber. dtseh, chem. Ges. 35, 400 (1902). 
1~ C. M a n n i d ~  und K .  Su t t e r ,  Ber. dtseh, chem. Ges. 58, 1325 (1925). 
~3 S .  P .  L .  S 6 r e n s e n ,  Ber. dtseh, chem. Ges. 41, 3387 (1908). 
1~ E .  H a m m a r s t e n ,  C. r. tray. lab. Carlsberg 11, 223 (1915); Chem. Zbl. 

1 9 1 6  II,  1144. 
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gegen 225 bis 226~ X wurde fiberdies noch dureh ~berffihrung in die 
Phenylisocyanatverbindung (a-Phenylureido-&brom-y-valerolakton) eha- 
rakterisiert. /CH~\ 

C6H 5. C O . N H .  C H  CH.  0 H  
J I 

CO C H  2 
\ / 

XI NIt  

Obwohl - -  wie erw/ihnt - -  Allylglycin mit HBr  nut  das Hydrobromid 
geliefert und keine Addition an die I)oppelbindung stattgefunden hatte, 
behandelten wir Poly-Allylglycin in ameisensaurer LSsung mit HBr. 
In dem erhaltenen, bis zur Br--Freiheit  des Filtrats gewaschenen Produkt  
Waren 38% Brom enthalten, jedoch zeigte die Aminostickstoffbestimmung, 
dab das Molgewicht nur mehr 700 betrug und dab somit weitgehende 
Spaltung yon Peptidketten eingetreten war. Im Gegensatz hierzu hat ten 
E. Katchalski und M. Sela 15 die Verseifung yon Poly-O-Cbzo-tyrosin 
zu Poly-Tyrosin mit HBr in Eisessig ohne merkliche Hydrolyse yon 
Peptidbindungen ausgefiihrt. 

Poly-Allylglycin in wasserffeier Ameisensi~ure addierte unter Kiihlung 
glatt die berechnete Menge Brom, wogegen das isolierte Polypeptid nur 
87% des theoret. Bromgehaltes besaB. Auch hier war, allerdings in weitaus 
geringerem Mage als bei der HBr-Addition Kettensprengung eingetreten, 
wie aus dem gefundenen ?r (5000) hervorging, was einem mittleren 
Polymerisationsgrad yon n = 23 entspricht; das mittlere Gewicht eines 
Restes war aus dem Bromgehalt zu 220 berechnet worden. 

Zur Darstellung eines Poly-Bromnorvalins mit gr61~erer Kettenl/~nge 
schien folgender Weg geeigneter: Es wurde primer an das Allylglycin- 
N-carbons~iureanhydrid (III) in absol. Chloroform die berechnete Menge 
Brom addiert, wobei ein nicht kristMlisierendes y,d-Dibromnorvalin-N- 
carbons/~ureanhydrid erhalten wurde. Dieses verhielt sich anfi~nglich 
allen Polymerisationsversuchen gegenfiber sehr stabil. So fiihrte thermische 
Zersetzung ebenso wie Erhitzen in Nitrobenzol nur zu stark gef~rbten 
Produkten und mehrt/igiges Stehen an feuchter Luft und Erhitzen in 
w/il~r. Dioxan lieg das Anhydrid, wie der immer stark positive Anilin- 
test zeigte, weitgehend unver/~ndert. Erst  Polymerisation in absol. 
Pyridin bei Zimmertemp. ffihrte zum gewfinschten Ziel und wir erhielten 
in guten Ausbeuten ein Poly-Brompeptid als helles, in einigen LSsungs- 
mitteln (siehe exp. Teil) gut 16sliches Pulver vom Zers.-Punkt 145 bis 
175 ~ Es f~rbte sich auch beim l~ngeren Erhitzen mit NinhydrinlSsung 
im Gegensatz zum Poly-Allylglycin nicht, bei dem die Teilchen ober- 

~ J. Amer. Chem. Soc. 75, 5284 (1953); siehe auch 76, 129 (1954). 
69* 
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fl/ichlieh violett angef/irbt wurden. Der Bromgehalt  des Polymeren 
betrug allerdings wieder nur etwa 87 ~ der theoret, zu fordernden lV[enge, 
was aber hier leieht dureh teilweise Abspaltung yon HBr  dureh das 
zur Polymerisation verwendete Pyridin zu erkl~ren ist, die sich auch 
durch das Vorliegen yon Br- - Ionen  in der LSsung zu erkennen gab. 
Unter  der Annahme, dag in jedem zweiten Rest  der Potypeptidkette  
ein I-tBr abgespMten wurde (siehe Formel XII) ,  s t immt der gefundene 
Bromgehalt  gut mit  dem berechneten iiberein. Fiir die Stellung des Broms 
w/iren auch die beiden anderen MSglichkeiten (R.  CI-I 2 �9 C t { = C H .  Br 
und R - C I - I = C I t .  CIt~. Br) in Betracht  zu ziehen, doeh scheint die 
gew/ihlte Formulierung sowohl in ~-bereinstimmung mit  bekannten 
Tatsaehen der t talogenwasserstoffabspaltung aus Polyhalogenalkylen is 
als auch im I-Iinbliek auf die unten erw/ihnte Umsetzung mit Ammoniak  
wahrscheinlicher, die sieh (XIV) aus der hier gew/ihlten Annahme (XII)  
zwanglos deuten t/iBt. Die Erkl/irung ftir den Fehlbetrag im BromgehaR 
des Polypeptides wird aueh dutch die Tatsaehe gestiitzt, dag noch Doppel- 
bindungen vorhanden sind, wie aus dem positiven Ausfallen der Ba.eyer- 
schen Probe (in Eisessig) hervorging, die im Testversuch an einem synth. 
Polypeptid (Poly-Sarkosin 17) negativ ausfiel. 

CI-I - Br C.Br | 
i H l 

CI-I~- Br CH~ ~n 

X I I  

Bei der Polymerisation des Dibrom-N-carbons/iureanhydrids in 
Pyridin war allerdings naeh Untersuchungen yon Bile]c, Der]cosch, Mich l  
und Wessely ~7 eventuetl mit  der Bildung yon Cyclopeptiden zu reehnen 
und daher kommt  dem Aminostickstoffgehalt in bczug auf die Best immung 
des Molgewichtes nur beschr/inkte Bedeutung zu. Dieses bereehnete 
sich zu 8700 und damit  w/ire der mittlere Polymerisationsgrad ent- 
sprechend der Formel X I I  n = 20, das heiBt, dag etwa 40 Reste pro 
Polypeptidkette  vorliegen wiirden. 

Eine andere hier in Frage kommende mSgliche ~askierung tier end- 
st/indigen a-Aminogruppe der Peptidke~ten, n/imlieh durch Cyclisierung 
zu Pyrrolidinringen (XIII) ,  seheint im Hinblick auf die milden geakt ions-  
bedingungen sehr unwahrscheinlieh. 

16 Siehe z. B. R. C. Fuson, Advanced Organic Chemistry, S. 148. New 
York, London. 1 9 5 0 . -  C. K.  Ingold, Structure and Mechanism in Org. 
Chemistry, S. 417, G. Bell and Sons Ltd., London. 1953. 

17 L. Bilelc, J .  Derlcosch, H. Michl undF.  Wessely, M]~. Chem. 81, 717 (1953). 
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CI-I 2 �9 CH. CO. NH. �9 �9 

Br. CH N/:s 
\ /  

CH2 
XI I I  

Bei den im folgenden zu besprechenden Umsetzungen des Poly- 
Brompeptides waren - -  auch im I-Iinblick auf die nicht vSllig eindeutige 
Straktur dieses Produktes - -  kaum definierte Polypeptide zu erhoffen. 
Wenn wir dennoch diese l~eaktionen durchfiihrten und besonders die 
mit flfiss. Ammoniak im Hinblick darauf, dab Poly-,,Aminopeptiden" 
ein gewisses Interesse zukommt a, etwas n~her un~ersuchten, so deshalb, 
weft der Verlauf dieser Umsetzungen vielleicht einige Beitr~ge zur Kennt- 
his hShermolekularer Substanzen liefern konnte. 

])as bei der Umsetzung mit fliissigem Ammoniak (7 Tage bei Zimmer- 
temp.) anfallende Produkt,  das solange mit absol, i i thanol ausgekoch~ 
wurde, bis das Filtrat  Br--frei war, stellt ein hellbraunes Pulver dar, 
das sich im Gegensatz zum Poly-Brompeptid unter schwacher Gelb- 
f~rbung glatt in Wasser tSst, mit 1Ninhydrin positive l~eaktion gibt und 
bis 340 ~ nm" allmKhlich verkohlt, ohne zu schmelzen. Aus den Analysen- 
daten (Brom, Stickstoff und Aminostickstoff) l~Bt sich eine Formel 
ableiten, die dutch XIV wiedergegeben ist m~d die auch den weiteren 
Befunden zufriedenstellend l~echnung trKgt. Sie erhebt nicht den 
Anspruch, eine Konstitutionsformel vorzustellen, sondern sol1 nut  das 
Bauprinzip, wie es sich uns darstellt, wiedergeben. Das Poly-,,Amino- 
peptid" enth~lt wie das Poly-Brompeptid noch Ooppelbindungen (Baeyer- 
1)robe!). Wenn letzteres abet, wie oben pos~uliert (XI/), ein Drittel 
seines Broms an Kohlenstoffatome gebunden enths yon denen DoppeI- 
bindungen ausgehen, so ist wegen der bekannten Reaktionstr~gheit 
derartig gebundener Halogenatome ein Austausch gegen N H  2 unwahr- 
scheinlich. Tats~chhch stimmt nun der Bromgehalt ~on XIV, in dem 
~de in XI I  jeder zweite Rest die Seitenkette - -C t I  2. C B r = C t t  2 (zu den 
beiden anderen mSglichen Formulierungen siehe S. 1066) tr~gt, sehr 
gut mit dieser Forderung iiberein. Aus dem Verh~ltnis yon Gesamt- 
stickstoff zu Aminostickstoff geht hervor, dab etwa die HKlfte des neu 
eingetretenen Stickstoffs in Form primgrer Aminogruppen, der Rest 
hingegen als Iminostickstoff gebunden sein mul3. Fiir diese sekund~ren 
Aminogr~ppen ergeben sieh drei MSglichkeiten: Es kann sowohl inter- 
molekulare Vernetzm~g durch Reaktionen yon Bromatomen verschiedener 
Peptidketten als auch intramolekulare Reaktion des Ammoniaks mit 
Bromatomen derselben Ket te  (die etwa gefaltet vorliegt) erfolgen; 
Bildung yon J~thyleniminringen dagegen erscheint weniger wahrsehein- 
lich. Die beiden ersten MSglichkeiten kSnnen wieder zu inter- (siehe 
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XIV) oder intramolekularen Piperazinringen ffihren. F fir zumindest 
partielle intermolekulare Verkniipfung mehrerer Ketten sprieht der hohe 
Zersetzungspunkt des Polypeptides, wie er ffir dreidimensionale Ver- 
netzung eharakteristiseh w~ire. Diese Annahmen wurden in der Formel XIV 
berficksichtigt, die sehematiseh die m6gliche Vernetzung zweier Peptid- 
ketten darstellen soll. 

-NH--Ctt--C0--NH--CH--C0 
l 1 ! i 

C CNH~ C C C C C C 
l ' i 

i i i i \ i  
CBr C--NH--C CBr CBr C C CBr 

~' I i I-I 

c c CNH  C C C C C 
] I i 1 ! I 

. . . .  NH--Ctt - -CO--NH~CH--CO 

L 
c c c 

CBr CNHs C 

C C 

XIV 

C 

CBr 

i J 
CN~ s C 

i 

Einen gewissen Aufschiug fiber die Richtigkeit der gewghlten Formu- 
lierung konnte die katalytische Hydrierung yon XIV bringen, bei der 
sowohl die Doppelbindungen abges/~ttigt, Ms auch die Bromatome durch 
t t  ersetzt werden mugten. Naeh Hydrolyse sollte dann theoretisch die 
H/~lfte aller I{este als Norvalin vorliegen. Tatsgchlich wurde bei der 
Hydrierung yon XIV ein 1Viol Wasserstoff (bezogen auf das mittlere 
Molgewieht eines Restes obiger Forme]) aufgenommen und nach energi- 
scher Hydrolyse trat im Papierchromatogramm zusgtzlich zu den Flecken 
mit niederen RF-Werten, die im Chromatogmmm des nieht hydrierten 
hydrolysierten Produktes vorlagen, noch ein starker Fleck von Norvalin 
au~; dieses konnte fiberdies aueh prgparativ in Form des Phenyl- 
hydantoins n gefagt und durch Mischsehmp. mit einer authentisehen 
Probe identifiziert werden. 

Wenig aufschlul~reich dagegen waren die UV-Spektren des Poly- 
,,Amino" (XIV) m~d Poly-Brompeptides (XII), die zusammen mit den 
Spektren yon Allylglycin (II) und y-Oxy-norvalin in Abb. 1 entha]ten 
sind. Weder fiber die den beiden Polypeptiden gemeinsamen ver- 
wasehenen Banden bei etwa 250 m#, noeh fiber das bei XIV fiberraschend 
aui~retende Maximum bei 340 m# lgBt sich eine einigermal3en siehere 
Aussage machen. Letztere Absorption im relativ langwelligen Bereieh 
trat bei aus zwei verschiedenen Ansgtzen stammenden Produkten auf; 
die Aufarbeitung (siehe exp. Tell) des Poly-,,Aminopeptides" lggt eine 
Verunreinigung als sehr unwahrscheinlich erseheinen. 
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Sehl iegl ieh w u r d e  das  P o l y - B r o m p e p t i d  ( X I I )  noch  m i t  Na~S bzw.  Na2S ~ 
d u t c h  E r h i t z e n  in  b u t a n o l - ~ t h a n o l i s c h e r  L 6 s u n g  zu P o l y - S - P e p t i d e n  um-  
gesetz t .  I n  b e i d e n  F~illen w a r  d u t c h  die ene rg i schen  R e a k t i o n s b e d i n g u n g e n  
(exp. Tell) e rheb l i che  S p a l t u n g  y o n  l ~ e p t i d b i n d u n g e n  e inge t re ten ,  w o d u r c h  
de r  m i t t l e r e  Po ly rne r i s a t i onsg rad  bei  zwei v e r s c h i e d e n e n  P r o b e n  auf  24 
bzw.  13 g e s u n k e n  war .  Die P o l y p e p t i d e  besai~en w e c h s e l n d e n  S - G e h a l t  u n d  

t 

"1 \ 

I \ \  ",. 
I \ ~ - \ \  

Z20 2~0 ~s 280 300 320 3~0 

Abb. 1. UV-Spektren. Aufgenommen mit dern Beckman-Spektrophotometer, Modell DU. (1) l%ly- 
Bromnorvalin (XII) [in n-Butanol-)[thanol (1: 4)], (2) Poly-Aminonorvalin (XIV) (in Wasser), 

(3) Allylglycin (II) (in Wasser), (4) y-0xy-norvalin (in Wasser). 

die mit Na2S erhaltenen auch noch Brom, wiihrend das mit Na~S 2 gewonnene 
Produkt bromfrei war. Le~zteres Poly-,,Disulfid" konnte mit Perameisen- 
sgure zu einer Poly-Sulfons~iure, einem farblosen hygroskopisehen Pulver, 
oxydiert werden, dessen Titration das Vorliegen yon etwa 1,2 sosg-Gruppen 
pro l~est anzeigte, was in gutem Einklang mit dem S-Wert des urspr0nglichen 
Produktes steht. 

Al'le bier beschriebenen Umsetzungen des Poly-Allylglycins (IV) bzw. 

des Poly-Bromnorvalins (XII) sind nochmals schematisch in der folgenden 

Ubersicht zusammengefal~t, wobei bei jedem Poly-Peptid -- soweit 

bestimmt -- auch die mit~leren IV[olgewichte (IV[) und Polymerisations- 
grade (n) angeffihrt sind. Beim Poly-,,Aminovalin" (XIV) wurde das 
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Molgewich~ unter  der Annahme  berechnet,  dab bei der Behandlung mit  
flfissigem Ammoniak  keine Ket tensprengung des Poly-Bromnorval ins  (XII) ,  
dessen 3lolgewicht aus den angefiihrten Griinden (S. 1066) allerdings 
selbst mit  einer gewissen Unsicherheit  behai te t  ist, eingetreten ist. 

Allylglyein-N-carbons~ureanhydrid(III) 
/ 

/ 
/ 

Poly-Allylglyein(IV) 

M ---~ 3900 

n = 4 0  

HBr Br~ ~ t  2 

/ 
/ 

Poly-NorvMin(V) 

\ 

Poly -Brornnorvalin 

54% Br 

M = 5000 

n---- 23 v 

\ 
Br 2 

y, 6-Dibromnorvalin-N-earbon- 
s~ureanhydrid 

1 

(Pyridin) 

Poly-Bromnorvalin 

54% Br 

M = 8700(?) 

/ n = 4 0  
/ 

/ / "\ 
/ / ' 

/ \, 
Poly-Brorrmorvalin / Na2S \ 

380/o Br Na.2S ~ / fl/iss. NH 3 
= 700 / / \  ,\ 

n = 4 / \ / Poly-S -Peptid "\ 

Y Y ~ 
Poly-Disulfid 10% S 15% S Poly Amino- 

28% S 6% Br 15~ Br norvalin 

M = 2800 M = 2800 M = 1800 279/o Br 

n = 20 n = 24 n = 13 3% NSH~ 

F 15,7%x 
Perameisens~ure M ~--- 5900 

n = 4 0  

Poly- Sulfons/~ure 

Aecluiv.-Gew. 166 

ExperimentelJer Teil. 

Allyl-]ormylaminomalonester (I). 
18,5 g Formylaminomalonester wurden in 15 ml absol. Jkthanol gel6sv 

und zu einer L6sung yon 2,1 g :Na (1 ]Viol) in 25 ml absol. J(thanol zugegeben. 
Nach 15Min. Erhitzen am Wasserbad wurden 12 g (1,1 Mol) Allylbromid 



It .  5/1954] {~;ber das Poly-DL-C-Allylglycin und einige seiner Derivate. 1071 

zur gekfihlten LSsung zugetropft und  schliel31ich noch 3 Stdn. tinter l%~ck- 
flul3 erhitzt. Vom lgatriumbromid wurde abgesaugt, der Grol3teil des J~thanols 
im Vak. verdamloft und  der Riickstand mit  Wasser versetzt, wobei der 
Allyl-formylaminomalonester als bald erstarrendes 01 ausfiel. Ausbeute 
15,4 g (70~o d. Th.). Aus ~thanol-Wasser Schmp. 67 bis 69~ 

CnH17OsN. Ber. N 5,76. Gel. N 5,93. 

Allylglycin (IT). 

13,3 g I, in 20 ml ]4thanol gelSst, wurden mit  5,5 g NaOH (2,5 Mol) in 
20 ml Wasser 5 Stdn. bei Zimmertemp. und anschliel~end noch 45 Min. 
am siedenden Wasserbad verseift. Nach dem Abdarnpfen des _ii.thanols ira 
Vak. s~iuerten wir unter  guter Kiihlung mit  konz. HC1 stark an und  er- 
hitzten weitere 45 Min. am Wasserbad, wobei starke CO2-Entwicklung zu 
beobachten war. SchlieBlich wurde die LSsung im Vak. zur Trockene ge- 
dampft, der l%iickstand wiederholt mit  absol. ~ thanol  ausgekocht und aus 
der alkohol. L0sung das Allylglycin mit  Pyridin gefiillt. Ausbeute 3,8 g 
(60% d. Th.). Aus Wasser-J~thanol BNittchen: Schmp. 250 bis 255 ~ (Zers.). 
SSrensen 6 gibt 250 bis 252 ~ (Zers.) an. 

RF-Wert [Butanol--~thanol-NH3-I-I~O (4 : 4 : 1 : 1), Schleicher-Schfill 
2043a]: 0,37; Ninhydrinreaktion gelbgrfin, allm~hlich violett werdend. 

oc-Phenylureido-allylessigsdure (VII ) .  

0,12 g Allylglycin wurden in 2,1 ml 1 n NaOH (2 Mol) gelSst und  unter  
Ktihlung mit  0 ,2ml Phenylisocyanat (1,7 Mol) 10Min. geschiittelt, lgach 
dem Filtrieren wurde anges~tuert und der Niederschlag (0,2 g, das sind 82~o 
d. Th.) aus W~sser und Essigester umkristallisiert. Schmp. 159 bis 161 ~ 

C12HIaO3N 2. Ber. C 61,52, H 6,02. Gef. C 61,85, H 5,87. 

Allylglycin-athylester. 

Eine Suspension von 1 g Allylglycin in 5 ml absol. J~thanol s~ttigten wir 
mit  HC1-Gas, wobei rasch LSsung eintrat. Nach Erhitzen (30 Min.) am Wasser- 
bad wurde im Vak. abgedampft, der ~fickstand in wenig Wasser gelSst, 
rnit K~COa ges~ttigt und mehrfach mit  Essigester ausgesch/ittelt. Der Essig- 
esterriickstand wurde bei 10 Torr and  80 bis 85 ~ Luftbadtemp. im Kugel- 
rohr destilliert. 0,8 g farbloses ()1 (64~o d. Th.). 

Pikrat: Das 1)ikrat wurde in ~itherischer LSsung ausgefi~llt und aus ~thanol-  
~ther-Petroliither umkristallisiert. Schmp. 117 bis 120 ~ 

ClaI-II609N 4. Ber. 57 15,05. Gel. 1~ 15,27. 

a-Phenylureido-allylessigsaure-athylester. 

Eine LSsung von 0,2 g Allylester in 3 ml ~ ther  wurden mit 0,16 g (1 Mol) 
Phenylisocyanat versetzt und nach 20 Min. mit  Petrol~ither gef~llt. Es fiel 
ein z~ihes, am Eis erstarrendes ()1 (0,3 g) aus, das aus J(ther-Petrol~ther um- 
kristallisiert, unscharf yon 75 bis 83 ~ schmolz. Zur Charakterisierung wurde 
alkalisch in ~thanol-Wasser verseift. Das erhaltene Produkt erwies sich 
im Mischschmp. mit  der a-Phenylureido-allylessigs~ure (VII) identisch. 

is S~mtliche Schmelzpunkte dieser Arbeit wurden ira Mikroschmelz- 
punktsapparat  nach Ko]ler bestimmt. 
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Katalytische Hydrierung yon V I I :  3.Phenyl-5-n-propyl-hydantoin. 

0,3 g VI I  hydrierten wir in 20 ml ~thanol  mit  0,15 g 10% iger Pd-Tier- 
kohle, webei nach 10Min. die theoretische Menge Wasserstoff (30 ecru) 
aufgenommen worden war. Naeh Filtrieren des Katalysators wurde der 
Abdampfriickstand 10 Min. mit  konz. HC1 erhitzt, emeut  im Vak. abgedampft 
und aus Ather umkristallisiert. Sehmp. 102 bis 103 ~ Keine Depression 
im Misehsehmp. mit  einer authentischen Probe n. 

Norvalin dutch Hydrierung von Allylglycin ( I I )  in Ameisens~ure. 

0,23 g I I  wurden in l0 ml wasserfreier Arneisens~ure unter  Verwendung 
yon 0,05 g PrO 2 als Katalysator  hydriert. Naeh 2 Stdn. war die berechnete 
Menge Wasserstoff (48 ccm) aufgenommen. Nach (iblieher Aufarbeitung 
wurde das gebildete Norvalin papierehromatographiseh und dureh lJ~ber- 
fiihrung in das Phenyl-hydantoin n identifiziert. 

~-Oxy-norvalin. 

Das nach Fischer und Leuchs s aus Aldolammoniak und Blausaure erhaltene 
Nitril  wurde unter Eiskfihlung in 10 n H~SO 4 eingetragen (5 g in 25 ml), 
mit  25 ml Wasser versetzt, 1 Std. zum Sieden erhitzt und schlieglich mit  
Wasser auf 200 ml verdiinnt. Die heige LSsung wird mit  BaO (zirka 20 g) 
neu~ralisiert, heir3 yore BaSO 4 abgesaugt und das Ffltrat im Vak. eingeengt. 
Seh]ieglieh wird mit verd. Sehwefelsfiure eventuell vorhandener lJ~berschug 
yon Ba ++ entfernt, erneut filtriert, das Filtrat im Vak. zur Troekene einge- 
dampft and der glasige braune l~iiekstand dureh Behandeln mit absol. 
~thanol zur KristMlisation gebraeht. Aus verd. ~thanol: 222 bis 224 ~ (Zers.). 

RF-Wert [Butanol-~thanol-Ni3-H20 (4 : 4 : 1 : i), Sehleieher-Schiill 
2043a] : 0,23. 

a-Phenylureido- y.oxy-n-valeriansaure ( I X ) .  

a) Aus  y-Oxy-no~valin: Die Darstellung erfolgte wie bei VI I  beschrieben. 
Ausbeute 66% d. Th. Aus Essigester Schmp. 148 bis 150 ~ Hurd und Bauer 4 
geben 152 ~ an. 

Cl~H160~N e. Ber. C 57,13, H 6,39. Gel. C 56,91, H 6,30. 

b) Aus  a-Amino-y-valerolakton ( V I )  : I X  konnte aueh aus dem Lakton (VI) 
entsprechend den Angaben yon Hurd und Bauer 4 durch 2stiind. Stehen 
der alkalischen LSsung, wobei der Laktonring geSffnet wird, erhalten werden. 

a- Phenylureido- y-valerolakton ( V I I I ) .  

0,2g VI-Hydrochlorid wurden in 10%iger Soda]6sung (3ml) gelSst 
und mit  0,15ml Phenylisocyanat unter Eiskiihlung 15Min. gesehiittelt. 
Der abgesehiedene Niedersehlag (0,2 g, das sind 65~o d. Th.) wurde mehrfach 
aus Essigester umkristallisiert. N~deln, Sehmp. 161 bis 163 ~ Die Lit. s 
gibt 163 bis 164 ~ an. 

Cl~H~aO3:N2. Ber. C 61,52, I-t 6,02. Gef. C 61,32, t t  5,99. 

~-Amino-y-valerolakton ( V I )  aus Allylglycin ( I I ) .  

0,2 g Allylglyein wurden mit  3 ml konz. HC1 5 Stdn. auf 130 bis 140 ~ 
erhitzt. Die Isolierung erfolgte, wie von Hurd und Bauer ~ Iiir das hydroly- 
sierte Poly-Mlylglyein angegeben, fiber das Phenylisocyanatderivat (IX) 
und lieferte 0,1 g (25% d. Th.). 
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Allylglycin-hydrobromid. 

Eine LSsung yon Allylglycin in wasserfreier Ameisens~ure (oder Eis- 
essig) s~ttigten wir mit  HBr-Gas bei Zimmertemp. Nach dem Abdampfen 
im Vak. erhielten wir 92~o d. Th. t tydrobromid, das sieh aus absol. Essig- 
ester umkristallisieren lieB. Sehmp. 136 bis 140 ~ 

CsH10OsNBr. Ber. Br 40,76. Gef. Br 39,32. 

Zur Charakterisierung diente die Umsetzung mit Phenylisoeyanat, die 
Phenylureido-allylessigs~ure (VII) lieferte. 

a-Amino. ~-brom- ~-valerola/cton-H ydrobromid (X).  

0,5 g Allylglycin wurden in 10 ml Eisessig (Ameisensi~ure) gelSst und 
unter  Eiskiihlung portionenweise mit  der bereehneten Menge Brom (0,69 g) 
in  4 ml Eisessig versetzt. Naeh einigem Stehen bei Zimmertemp. sehied sich 
ein Niederschlag (0,4 g) ab und  aus der Mutterlauge konnten clureh Fallen 
mit  ~ ther  weitere 0,4 g erhalten werden. Gesamtausbeute 0,8 g (67~o d. Th.). 
Aus _~thanol-~ther Sehmp. 220 bis 223 ~ (Zers.). 

CsH902NBr ~. Ber. Gesamt-Br 58,13, B r -  29,06. 
Gel. Gesamt-Br 58,20, B r -  28,96. 

a- Benzoylamgno- ~-brom- y-valerolalcton. 

0,41 g (X) 15sten wir in 5 ml Wasser, versetzten mit  0,6 g Na~CO a und 
sehfittelten mater Kfihlung mit  0,42 g (2 Mol) Benzoylchlorid 10 Min. Durch 
weitere Zugabe yen  Soda wurde ein p i t  von 8 aufrechterhalten. Der diehte 
Niedersehlag wurde abgesaugt, mit  Wasser gewasehen mad nach dem Trocknen 
mehrfach mit  Petrol~ther ausgekocht. Ausbeute 0,38 g (85O/o d. Th.). Aus 
Benzol: Sehmp. 162 bis 164 ~ Die Lit. 14 gibt 162 bis 163 ~ an. 

Cl~H1203NBr. Ber. C 48,34, t t  4,06. Gef. C 47,96, H 4,02. 

~-Benzoylamino-fi'-oxy-a-piperidon (XI ) .  

0,3 g obigen N-Benzoyl-brom-laktons wurden in 15 ml absol. 2(_thanol 
unter  Erw~rmen gel5st, die LSsung mit trockenem Ammoniak-Gas in der 
K~lte ges~ttigt und  2 Tage bei Zimmertemp. aufbewahrt. Die Aufarbeitung 
erfolgte durch Abdampfen des ~thanols  und Umkristallisieren des Riickstandes 
aus J~thano]. Ausbeute 0,15 g (65% d. Th.). Schmp. 241 bis 243 ~ 

C12H1403N2. Bet. ~q 11,96. Gel. N 11,79. 

sc- P hen ylureido- ~.brom- 7-valerolakton. 

Durch Umsetzung yon X mit Phenylisocyanat in sodaalkalischer LSsung 
wurden nach fib]icher Aufarbeitung (siehe bei VIII)  700/0 d. Th. der Phenyl- 
ureidoverbindung erhalten, die naeh Umkristallisieren aus ~_thanol yon 
168 his 172 ~ sehmolz. 

C12H180~N2Br. Ber. Br 25,52, ~ 8,94. Gef. Br 24,87, N 8,92. 

Allylglycin-N-carbonsiiure-anhydrid(III). 

a) Aus N-Cbzo-Allylglycin: 0,35 g Allylglycin warden in 3 ml 1 n IqaOH 
gelSst und unter  Kiihlung mit  0,77 g (1,5 Mol) Benzylchlorkohlens~ureester 
unter  Zusatz yon 4,5 ml 1 n NaOH geschfittelt. Naeh Aus~thern des iiber- 
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sehfissigen Benzylchlorkohlens~ureesters wurde mit  konz. HC1 anges~uert, 
wobei ein O1 ausfiel, das nicht zur Kristallisation gebraeht werden konnte. 
Es wurde daher in Essigester aufgenommen und der Essigesterriiekstand 
(0,6 g, das sind 79% d. Th.) roh weiterverarbeitet.  Dazu wurde das O1 in 
10 ml absol. Dioxan gelSst, unter  Kis mit  5,6 g (1,1 Mol) PC15 geschiittelt, 
veto  ungelSsten PC15 abfiltriert und das farblose Fi l t ra t  30 Min. auf 40 bis 
50 ~ erw~rmt. Zuletzt wurde bei tiefer Temp. (20 bis 30 ~ ira Vak. abgedampft  
und der l~iiekstand aus absol. Essigester-Petrol/~ther umkristallisiert. Aus- 
beute 0,25 g (730/0 d. Th.). Sehmp. 92 bis 94 ~ Bei weiterem Erhitzen t r i t t  
lebhafte Zers. ein. 

C6HTOaN. Bet. C 51,07, H 5,00. Gef. C 51,61, H 5,19. 

b) ~Yiit Phosgen: 4,5 g Allylglycin wurden hi 60ml  absol. Tetrahydro- 
furan suspendiert und m~ter Riihren bei 40 bis 50 ~ Phosgen bis zur vSlligen 
LSsung (20 Min.) und dann noch weitere 40 Min. eingeleitet. Naeh Abdampfen 
des LSsungsmittels ira Vak. bei 50 ~ wurde der Rfickstand aus absol. Essig- 
ester-Petrol/~ther bzw. absol. Chloroform umkristMlisiert. Prismen, Sehmp. 92 
bis 94 ~ (Zers. bei weiterem Anheizen). Ausbeute 4,85 g (880/o d. Th.). 

Poly-Allylglycin (IV). 

4,65 g Anhydrid (III) 16sten wir in 100 ml friseh destill, absol, Nitrobenzol, 
versetzten mit  0,6 ml (1/50 Mol) einer 1 n L6sung yon Ammoniak(gas) in 
absol. Dioxan und erhitzten 40 Stdn. am siedenden Wasserbad, wobei die 
L6sung gatlertig erstarrte. Nach Zusatz yon 100 mt ~ ther  und mehrstfindigem 
Stehen bei 0 ~ wurde zentrifugiert und das helle Pulver  schlieSlich noch 
erseh6pfend mit  J~ther extrahiert.  Ausbeute 3,15 g (99~o d. Th.) fast farb- 
loses Pulver yon den im allg. Teit angegebenen Eigensehaften, das yon 290 
bis 340 ~ verkohlt. 

(CsHTON)~ 0. Ber. C 61,84, H 7,26, N 14,43, NXH 2 0,36. 

Gef. C 60,95, t t  7,34, N 14,40, Nh.H~ 0,36. 

Poly-Norvalin (V). 

0,3 g IV wurden h~ 30 ml absol. Ameisensgure mit  0,1 g PtO~ als Kata-  
lysator hydriert.  Nach 24 Stdn. waren 65 ecru anstat t  der berechneten 
74 ccm Wasserstoff aufgenommen. Nach Zentrifugieren des Katalysators 
wurde die ameisensaure LSsung eingeengt und das Polypeptid mit  Wasser 
gef~llt. Naeh dem Zentrifugieren, Wasche~ mit ~u trod Alkohol und 
Trocknen erhielten wir 0,2 g Poly-Norvalin als graues Pulver yon /ihnlichen 
Eigenschaften wie das Poly-Allylglyein. 

Naeh I-Iydrolyse (konz. I-ICl, 5 Stdn. 140 ~ konnte aus dem igiickstand, 
der laut Papierchromatogramm nur Norvalin enthielt, dieses als Phenyl- 
hydantoin n isoliert und charakterisiert werden. 

Poly- Bromnorvalin. 

a) Aus Poly-Allylglycin mit HBr: 0,6 g IV wurden unter geringem Er- 
w/~rmen in 25 ml wasserfreier Ameisens/~ure gelOst und unter  Eiskfihlung 
mit  HBr  gesfittigt. Nach mehrstiindigem Stehen bei Zimmertemp. ~mrde 
im Vak. zur Troekene gedampft, mit  ~Tasser Br--frei  gewaschen und schlieB- 
]ich aus ~thanol-Ather  umgeffillt. Ausbeute 0,24 g braunes Pulver, das sieh 
yon 190 his 200 ~ zersetzt. Die Ninhydrinreaktien war negativ. Be t  Fehl- 



H. 5/1954] Uber das Poly-DI~-C-Allylglycin und einige seiner Derivate. 1075 

betrag ist wahrscheinlich auf niedermolekulare 15sliche Anteile zurtickzufiihren, 
die beim Waschen entfernt wurden. 

Gef. NN]~ 1,97 (Molgew. = 710), Br 38,4. 

b) Aus Poly-Allylglycin mit Br2: Eine LSsung yon 0,4 g IV in 30 ml 
absol. Ameisens/~ure wurde mit  einer LSsung yon Brom in Eisessig bis zur 
bleibenden Rotf~rbung bei Zimmertemp. versetzt. Verbrauch: 0,65 g Brom 
(Theorie 0,66 g). Der Abdampfrfickstand (Vak.) wog nach scharfem Trocknen 
fiber KOI-I 1,0 g (94~ d. Th.) und stellte ein rotbraunes Pulver dar, das 
yon 175 bis 200 ~ (Zers.) schmolz. Es war yon den iiblichen LSsungsmitteln 
in Dioxan in der K~lte und in Aceton und Eisessig in der Ititze 15slich. 

(C~HTONBr2) n. Ber. Br 62,23. Gef. Br 54,0, NNtt~ 0,28 (M = 5000). 

c) Aus y,d-Dibrom-norvalin-N-carbonsiiureanhydrid: 4,2g Allylglycin- 
N-carbons~ureanhydrid (III) 15sten wir in 150 ml absol. Chloroform unter  
geringem Erw~rmen und  versetzten die LSsung unter  Kfihlung portionen- 
weise mit  4,8 g Brom (1 Mol) in 30 ml absol. Chloroform. Die schwaeh rSt- 
lich geffirbte LSsung wurde bei 50 ~  Vak. abgedampft und lieferte 9,0 g 
{100~o d. Th.) eines z~hen, schwach gelb gef~trbten 0is, das stiirmische CO~- 
Entwicklung mit  Anilin gab und  sich nicht zur ti:ristallisation bringen lieB. 

Zur Polymerisation wurde das Anhydrid in 50 ml absol. Pyridin gelSst 
und  48 Stdn. bei Zimmertemp. aufbewahrt. Die klare br~unliche LSsung 
wurde im Vak. abgedampft, der halbfeste ]~iickstand in ~u aufge- 
nommen, wobei alles fest wurde und sehlieBlich mehrfach mit  ~Tasser (Br-- 
Reaktion positiv), Nthanol und  Ather gewasehen. Zur l~einigung vcurdo 
im Apparat erschTpfend mit  ~_ther extrahiert. Ausbeute 6,1 g (94~o d. Th. 
ber. fiir X I I  und  bezogen auf I I I)  helles Pulver vom Schmp. 145 bis 175 ~ 
(Zers.), das sich in Aceton und Dioxan in der K/~lte, in Eisessig und  n-Butanol  
in der Hitze 15st. 

XII:  (C~0KlaO2N2Br3)~0. Ber. Br55,37, NNtt2 0,16. Gef. Br53,60, N/~tt ~ 0,16. 

Poly-,,Aminonorvalin" (XIV) .  

1,0g Poly-Bromnorvalin (c) wurde mit  10ml flfissigem Ammoniak 
eingeschmolzen und 7 Tage bei Zimmertemp. aufbewahrt. Die klare hell- 
braune L5sung wurde zur Trockene verdampft und der Rfickstand mit  
absol. ~ thanol  (etwa 6 real 10 ml) ausgekocht, worauf das Produkt Br--  
frei war. Ausbeute 0,20 g (30% d. Th.) helles 1)ulver, das bis 350 ~ verkohlt 
und glatt in Wasser 15slich ist. Baeyer-Probe positiv. 

(CsH~N1,G6OBr0.5)40. Ber. Br 27,3, N 15,86, NN]t~ 3,18. 
Gef. Br 27,08, N 15,69, NNH 2 3,15. 

Hydrierung yon X I V .  

0,07 g XIV wurden in w~illr.-/ithanol. LSsung unter  Zusatz yon 1 ml 
1 n NaOI-I mit  Pd-CaCOa (10%ig) und  Pd-Tierkohle (10%ig) hydriert. Nach 
20 Stdn. waren 10,6 ccm Wasserstoff gegenfiber der berechneten Menge 
yon 11,5 ccm aufgenommen. Nach Filtrieren des Katalysators wurde der 
Abdampfriickstand mit  konz. I-IC1 5 Stdn. bei 140 ~ hydrolysiert. Im  Hydroly- 
sat lag laut Papierehromatogramm eine betr~iehtliehe Menge Norvalin vor, 
das aueh pr/~parativ dureh Umsetzung mit Phenylisoeyanat in der iiblichen 
Weise und  Ringsehlul3 des intermedi/ir gebildeten Phenylureidoderivates 
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zum 3-PhenyI-5-n-propyl-hydantoin mittels HC1 n gefaBt und durch :~[iseh- 
sehmp, identifiziert werden konnte. 

P ol y-S- No~'valin. 

a) Umsetzung yon Poly-Bromnorvalin (c) mit Na2S: 0,5 g Poly-Brom- 
peptid wurden in 8 ml heigem n-Butanol gel6st, mit  einer L6sung yon 0,9 g 
N a 2 S - 5  H20 in 8 ml absol. J~thanol versetzt und 3 Stdn. am siedenden 
Wasserbad erhitzt, wobei sieh raseh sin Niedersehlag absehied. Es wurde 
im Vak. zur Trockene gedampft und das orangegelbe Pulver mit  ~Vasser 
Br--frei  gewasehen. Ausbeute 0,14 g hellbraunes Pulver, das yon 250 bis 
330 ~ verkohlt.  

Gef. S 9,78, Br 5,93, NNIt~ 0,50. 

Aus der w~Br. Mutterlauge fiel beim Ansfiuern ein leiehter floekiger 
Niedersehlag aus, der wie oben behandelt wurde. Ausbeute 0,04 g hetlbrannes 
Pulver, das in Lauge unl6slieh war. 

Gef. S 14,95, Br I4,87, NNH ~ 0,79. 

Die sehleehte Ausbeute ist wahrseheinlieh auf den Verlust niedermolekularer 
lbslieher Anteile zuriiekzufiihren. 

b) Umsetzung mit Na2S2: Umsetzung und Aufarbeitung erfolgte wie 
tinter a ffir Na2S beschrieben. Ausbeute 0,25 g hellbraunes Pulver  (aus 
0,5 g Poly-Brompeptid),  das yon 250 bis 350 ~ verkohlt. 

Gef. S 28,19. NNH ~ 0,50 (C~I-ITONS1,2). Ber. S 28,37. 

Poly.Norvalin-sul]onsi~ure. 

0,15 g des mit  Na2S 2 erhaltenen Produktes wurden in 10 ml Ameisen- 
sfi.ure suspendiert und mit  4,5 ml Perhydrol bei Zimmertemp. geschiittelt. 
Nach 30 Min. war v611ige L6sung eingetreten, worauf im Vak. bei 30 bis 40 ~ 
zur Trockene gedampft wurde. I)er l~iickstand wurde noeh 2real mit  Vc'asser 
und J~thanol abgedampft  und stellte darm ein farbloses hygroskopisches 
Pulver dar. Ausbeute 0,20 g. Nach gutem Trocknen im Vakuumexsikkator  
fiber KOH wurde das :4quiv.-Gew. durch Titrat ion zu 166 bestimmt. 

[C~I-t~ON(SO~H)I,2]n. Ber. ~4quiv.-Gew. 162. 

Die Mikroanalysen wurden yon Her rn  Dr. G. Kainz im Mikrolabora-  

to r ium des I I .  Chemischen Ins t i tu tes  ausgeli ihrt .  

Dem Vors tand unseres Ins t i tu tes ,  I l e r r n  Prof. Dr. F. Wessely, sind 

wn ~ fiir sein fSrderndes Interesse  zu groBem D a n k  verpf l ichte t .  


