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Zellen eine bedeutend weitere zu sein, als man bisher angenommem 
hat, und es bleibt vor allem noch die Frage offen, wie es zu erklarem 
ist, dass von einzelnen Zellrn die Enzyme abgesondrrt werden, wiih- 
rend sie von anderen im Innern zuriickgehalten und erst nach Zer- 
triimmerung der  Zelle dem Nachweise zuganglich wwden. 
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Amide orginischer Siiureri wrrdrri bekaiintlicli 1. entweder durcb 
Destillation der Amnioniunis:rlze nach D II r n  :L s ,  2 .  durch Behandlung. 
der Ester init Ammoniak (Mcthode voii L i  " b i g ) ,  oder 3. durch Ein- 
wirkung vou Ammoniak oder Amrrioriiumc:irbonat auf die Saure- 
chloride (Methode von L i e b i g  und Wii h l  e r )  d:irgest,ellt. Diese Me- 
thoden siiid indess rirtweder zritr:tulend. odr r  nian erhi l t  nach ilinen 
sclrlechte Ausbeuten, w i r  schoii vnr geraunier Zeit von conipeteuter 
Seite2) hervorgehobeu worden ist. Erfahrungen dieser Art fuhrten 
H ofm ari 11 ziir Ausarbeitting scliries brkanriten Verfahrens zur Dar- 
stellung \on Fettsaurearniden, welchrs auf drni Erhitzen der  Ammoriium- 
salze der betrerenden S h r r n  i n  ziigeschriiolzerien Riiliren auf 2300 
beruht. Es girbt allerdirigs pute Ausheuteri, ist nber fiir Hrschaffiing 
griisserer Mengen rrcht unliequem. 

Vor einiger Zeit mit Vrrsucheii brschiiftigt . zu welchen Siiureaniide 
als tiusg;tugsmateri:rI benut.zt wiirdeii, war ich beniiiht, eiri Verfahrrri zu 
ihrrr  Darstelliing von nllgemeiner Anwrndbarkeit :iuszu;rrbriten, wel-. 
cbes bessere Ausbeuteu lieferii und auch fiir die Brarbeituug grOsserer 
Meiigeii geeignrt sein wiirde. Da die Amide ijfters gut krystallisirtr 
Verbindirngrn &id, welche nrit Vortheil zur Charakterisiruiig vnii 
fliissigen Slureii angewmdt werden kiinrien, und ausserdem ein wert.h- 
volles Ausgniigsiiraterial fiir die D:trstelluiig auderer Kiirperklassen, 
wie primiirer Amine und Nitrile, lirfern, hat riiie ergiebige Dar-- 
stellungsmrthode allgerneinerrs Interessr. 1c.h erlaube mir deslialb, 
inrine diesbezlglicheu Erfahriingen uritzutht~ilen. 

Das Verf;ihren ist eine Modific:ttioii de r  Methodo von Li ebig 
uiid Wiihler ,  die obeii init. 3. brzeichiiet, wurde. Von derselberi sa.gt 
H o f m a n n  in der citirteii Brbeit: rl-Iaiidclt es sich darum, pine Saiire- 

1) Mityethdt :ruf der 15. nordi,ichm Nutuifur..cherver.Fammluu~ in StocA- 

2) A. W. R o f m a n n ,  dieie Berichti. 15, 1978. 
holm den 11. Juli 189S. 



sclinell in ihr Amid zu verwandeln, so wird es  &b kaum ernpfehleii, 
diesen Weg einzuschlagen, d a  man sie in erster Linie in das  ent- 
sprechende Chlorid verwnndeln muss, eine Operation, die einen Ver- 
lust an Zrit und Material bedingta. Indesseu wurde dieses Princip 
sclion in dernselben Jahrr 1882 vnii K r a f f t  und S t a u f f e r ' )  fiir 
die Darstrllung der Aniide einiger hiihrrer Pettsauren mit Vortheil br- 
iii,tzt, nanilich fiir Laurinsfiure, Myri-tinsanre und Stmrinsaure. Sir 
nrbeiteten in der Weise, dass die durch Einwirkiing voii Pbosphor- 
prritachlorid auf die Sauren erhaltene Mischung von Shiirechlorid und 
Pbocphoroxychlorid in gut gekiihlte Arnnioiiiakfliissigkeit eingetriipfelt 
wurde, wobei sirh das  Amid in fester Form abscliied. 

Vor einigen Jahren habe ich dasselbe Verfahren zur Bereitung 
der Amide von Tetra- urid Hexa-~lydrnbenzo&saure, sowie von einigen 
Napbtensaurrn benutzt2) und gelegentlich, besonders wenn griissere 
Mengen in Arbeit kamen. iu der Wrise moditicirt, dass die Mischung 
von Siiurechlorid uiid Pbosphornsychlorid zur Zerstijrung des letzteren 
zurrst mit Eiswasser unigeschiittelt, das Chlorid in Aether aufge- 
noininen und in die niit I.is iind Kochsalz stark gekiihlte Arnrnoniak- 
Ahsigkeit eingetrnpfilt wurde. Dies ist natiirlich nur dann moglich, 
weun das Chlorid , wie bei den Kaplitenslureu , verhaltnissrnlseig 
schwierig voii kaltrm Wasscr angegriflen wird. 

Die urbpriingliche Methode vnn K r a f f t  und S t a u f f e r  bat ihrer- 
wits eiueii wesentlicheii Nachtheil. welcher ihre Anwendung beschrankt. 
Das I'hosplioI.ox}chlorid verwandelt nainlich imrner einen The11 den 
Amides im E~itstehungsmomeute in das entsprechendr Nitril, welcher 
wsterem hnrtiiiicki,rr anliaiigt und sich nicht ohne betrachtliche Ver- 
luste entfrrnrii Iiisst. Andererseits sind zur Zersetzung der Mischung 
glosse Aleiigcw vnn Aiiiinoniakfliissigkeit niithig. WBhrend 2 MoL 
Aritmorii,ik zur C'nisetzung des Saurechlorids selbst rerbraucht werden, 
erfordeit das gehildete Phosphoioxjchlorid nicht weniger als G Mole- 
kule desselbeti: 

PO('lj  + GNHc + $ H I 0  = P 0 ( 0 N H ~ ) 3  + 3NH4CI. 

Weiiii da. gebildete Amid in kaltem Wnsser merklich loslich 
ist, wia es bei den niedrigeren Homologrn der Fettsaurereihe, bei der 
TetrahydrobenLoesaure und gewissen NaphtensBuren, der Laiironol- 
saure etc. der Fall ist, so liist sich eiu betriichtlicher 'L'heil des Pm- 
ductes iu der o6tliigen grossen Wassernreugr mf. 

1) Diese Berichtc 15, 1726. 
2) Vergl. z. B. Ann. d. Chcm. 271,  141, 364, 54. Bei dieser Go 

legenheit wurde die Arkid  von K r a f f t  und Stauf fer  leider nicht citirt, dr. 
sie mir vBllig unbrkannt war. 
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Diese Nacbtheile sind bei Befolgung des folgenden Verfahrens 
.oeseitigt, wrlches nicht n u r  fiir Fettsauren, sondern such fiir unge- 
.siit,tigte einbasische und fiir zweibasische SBuren anwendbar ist. 

Die Saure wird, statt niit l'hosphorpeutnchlorid, mit etwas mehr 
~ 1 s  der berechneten Menge P h o s p h o r t r i c h l o r i d  versetzt. Bei ein- 
hasischen Siiuren tritt die Reaction ijftrrs sclioii bei gewohrtlicher 
Temperatur ein. Man erwarmt, urn die Einwirkung zti brschleunigen, 
itn Wasserbade oder schwach iiber freier Plantine. Nacli einer Viertel- 
stunde ist dir Reaction gewohnlich x u  Ende, was darnus hervorgeht, 
cfws die Mengr d r r  als wasserhrlle Scbicht am Boden des Gefasses 
abgesrhiederien phosphorigrn Skire nicht mehr zunimmt. Das Gefass 
wild nurt  niit Eiswnsser einige Minuten abgekuhlt, um die phos- 
pborige Siiori. zahflussiger ZU machen. Das leicht bewegliche 
Chlorid ksst sich da.nn lricht durch Decantiren von dersrlben ab- 
scheiden. 

Da lrtzteres nur klrinr klengen von Phosphort,richlorid und mog- 
licharweise Spuren roil der SSure elithalt, welche beidr bei der nacb- 
hrrigen Behandlung ir i i t  Ammoniak leicht aufgel6st werderi, so hat es 
keinen Zweck, d;is rolir Chlorid einer. Materid und Zeit raubenden 
Destillation zu uriterzielieri. Es wird snfort i n  einen Tropftrichter e in-  
grfiihrt und tropfenwrise xu dem mit Eis und Kochsalz gekiihlten 
Arnmoniak grgebrn , welches a19 gewiihnliche concrntrirte (25 - 28- 
procentigc) Ammoniakfliissigkrit des Haridels zur Verwendung komrnt; 
nur ausnahmsweise wandtr ich s t l rkere  Ammoniakliisung versuchsweise 
an ,  ohne dass dadurch eine Erhiihung d r r  Ausbeute coustatirt werden 
konnte. Bei in Waseer schwerliislichen oder niiloslichen Amiden empfiehlt 
r s  sich, nicht zu wenig von dersvlben zu iiehmen; in jedeni Fallo muss die 
FlGssigkeit iincb bwndigter Einwirkung stark nach Ammoniak riechen. 
Wshrend des Eintropfens muss die Fliissigkeit gut umgeschiittelt 
werden. D e r  Zufluss des Chlorids wird am besten so geregelt, dass 
keine Salmiakriebel aus dem Gefasse nnstrrten. Mit deli unten er- 
wiihnten Ausnahmen scheidet sich der  ganze oder der grosste Theil 
-des Amides trls weisse, krystallinische Fa1 l u n g  nus, die man, besonders 
wenn zweibasische Amide bereitet werden, noch einige Zeit oder iiber 
Nacht in der Raltemischung, der Einwirkung des  Arnmoniaks ausge- 
setzt, stelien lasst. Gewobnlich nimmt die ganze Operation bei nicht 
zu grossen Mengen, inclusive der Umkrystallisation, '/P bis 1 Stunde in  
Anupruch. 

Bei den irn Wasser lricht loslichen Amiden, wie bei denen der  
Essigsaure, Propionsiure und der Buttersiuren, tritt keiiie feste Ab- 
scbeidung ein. Die Liisuiig muss dann verdampft werden, iind zwar 
bei gewohnlicber Tempewtur ,  dn die zugehijrigen Aniide niit 
Wasserdampfen leicht fliichtig sind. Aus dem Riickstande wird das  
Amid mit absolutem Alkohol von Slrlmiak getrennt und daa Amid 



2347 

nach Abdestilliren des Lhungsmittels durch Destillatiou gereinigt. 
Fiir die genannten vier Saureu ist das Verfahren zeitraubend, und da  
auch die Ausbeute wegen unvermeidlicher Verluste iu einigen Fallen 
bis auf 50-60 pCt. sinkt, ist r s  kaum zu empfehlen; die Methode 
von H o f m a n n  ist in briden Falleri vorzuziehen. Bei den hoheren 
Fettsauren von Iso~~aler iansaure an und bei alleri iibrigen untersuchten 
S a w e n  wurde das Amid dagegen sogleich als feste Abscheidung 
erhalten; die Ausbrute steigt bei genauem Arbeiten his auf 80 pCt. 
und dariiber. 

Fiir Siiuren, deren Ammoniumsalze durch Wasser dissociirt 
werden, empfirhlt cs sich, das Rohamid mit 2-procentiger Natronlauge 
kalt zu vet reiben oder beim Umkrystallisiren desselben etwas Alkali 
hinzu zu setzen, um etwa vorhandene freir Fettsaure aufzulosen. 

Bei den ungesattigten Siiuren lasst man dngegen die Einwirkung 
des Phosphorchlorids ohne Erwiirmung stattfiuden, urn einer Addition 
vorzubeugen. 

Auf die zweibasischen Siiuren, von denen bier natiirlich nur die- 
jenigen in Frage kommen, welche keine irineren Anhydride zu bilden 
im Stande sirid, wirkt das  Pbosphortricblorid riel t r e r r  ein, a1s auf 
die einbasischen. In diesem Falle muss man 1etLterrs in Ueberschues 
anwenden, z. B.  anderthalbmal bis zweimal so viel, wie berechnet, 
und die Einwirkung unter Riickfluss auf dem Wasserbade vornehmen, 
bis nach etwa '/z Stuude keine festen Partikel der Saure rnebr vor- 
handen siiid und die phosphorige Saure sich wieder vollig abge- 
schieden hat. Dann rerfahrt man wie oben angegeben. 

Von den unten beschriebenen Vrrsuchen sind die mit (E. B.) be- 
zeichneten in  Gemeinschaft mit Fraulein Stud. E l n a  B j o r k m a n  aue- 
gefiihrt worden. 

E x  p e r i  m e  n t e 11 e r T h e  il.  
A c e  t a r n i d .  Zu dem Versuche wurde fertiges Acetylchlorid an- 

gewandt. 50 g desselben wurden zu %to g Wprocentiger stark ge- 
kiihlter Ammoniakfliissigkeit hinzugegeben, diese bei gewiibnlicher Tem- 
peratur verdunstet und der Riickstand zweimal mir absolutem Alkohol 
ausgelaugt. Nach Abdestilliren des Alkohols stieg das Thermometer 
rasch iiber 200O. Das iiber 205" ubergeheude feste Destillat wog 
24 g. Beim Umdestilliren gingeii 20.5 g oberhalb 210° iiber. Ausbeute 
ca. 70 pCt. 

P r o p i o n a m i d  (E. €3.). Angewandt 20 g Propionaaure, 14 g 
(her. 12.3 g )  Phosphorchlorid, 75 g Ammoniaklosung (35 proc.). Die 
LZisung wurde bei gewijhnlicher Temperatur verdampft, der feste, faet 
trockne Riickstand mit absolutem Alkohol auegekocht und die filtrirte 
Liisung im Wasserbade eingeengt. Bei der Destillation gingeo 9 g 

Berichte d. D. ehem. Geeellachaft. Jahrg. XXXI .  151 
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bei 210-214O iiber, wovon die gr6sste Menge bei 213O. Nach 
dem Trocknen der Krystalle auf Thon blieben 4.5 g des reinen Amid8 
zuriick, das bei 79-810 schmolz. S c h u l z e  giebt den Sdp. 2130 und 
Schrnp. 79' an1). Ausbeute a n  destillirtem Product 46 pCt., an ganz 
reinern 22.8 pCt. 

B u t y r n r n i d .  Angewandt 30 g Buttersiiure, 17 g Phosphor- 
trichlorid (brr. Menge 15.8 g), 200 g Ammoniakfliissiqkeit (28 proc.). 
Die Fliissigkeit wurde bei gewiihnlicher Temperatur verdunstet, rnit 
Alkohol behandelt und die alkoholische Liisutig verdampft. D e r  
Riickstand gab beirn Destilliren 13.8 g Amid T o r n  Sdp. 212-216'. 
Ausbeute 47 pct .  

Angewandt 15 g Isobuttersaure, 7 g Phosphor- 
trichlorid (ber. hlenge 7.8 g). Behandlung wie bei Buttersaurearnid. 
Ausbeute 6.5 g Amid bei 215 - 220", oder 4 1  pCt. der theoretischen. 

I s o v a l e r a r n i d .  Angewnndt 30 g Isovnleriansanre, 18 g Phos- 
pbortrichlorid, 220 g Arnmoniak (voii 28 pCt.). Die sogleich abge- 
schiedenen Krystalle wogen, im Vacuum getrocknet, 15 g und schrnolzeo 
bei 126-128". Sie wareii dcrniiacli rein, da  H o f r n n u n  denselben 
Schrnelzpunkt fiir reines Isovalerarnid angiebt2). Die Analyse dieser 
Fraction ergab : 

I s o b u t y r a  mid. 

C ~ H I I N O .  Ber. N 13.86. Gef. N 13.43. 
A u ~  der Hutterlauge kry~td l i s i r teo  noch bei gewijhnlicber Tem- 

peratur 3 g des Amid+ in grossen, glauzendrn Bldtterti aus, die bei 
127-1290 schmolzen. 

Arigewnndt 20 g I~ocapronsaure (Sdp. 198")>, 
12 g Phosphorchlorid (ber. 10.2 g), 140g Arnmoniakfliissigkeit (28 proc.). 
D a s  Amid fie1 als schwach gelbe, krystallinische Fillung Bus, die ge- 
trocknet 12.5 g wog. 

O e i i a n t h a r n i d  (E. B.). Angewandt 10 g Oenanthylsiiure (aus 
Oenanthol), 5 g Phosphorchlorid (ber. 3.5 g), 50 g Ammoniakfliissig- 
keit von 33 pCt. Direct erhalten 8.5 g, nnch Umkrystallisiren aus 
verdiinntern Alkohol 8 g. Schrnp. 93-94" (nach Mehl i s3)  04-95O). 
Ausbeute 8 0  pCt. 

Gesamrntauabeute 18 g oder GO pCt. 
I s o c a p r o n a m i d .  

Ausbeute 62 pCt. 

C7H15NO. Ber. C 65.12, H 11.63. 
Gef. )) 65.51, )) 11.77. 

C a p r y l s a u r e a r n i d  (E. B.). Angewandt 12 g Caprylsaure ( K a h l -  
b a u m ) ,  die nicht ganz rein war, 5 g Phosphorchlorid (ber. 3.2 g) und 
75 g Amrnoniakfliisaigkeit (35  proc.). Ausbeute 12 g oder 100 pCt. an 
roher Substanz, deren Schrnp. bei 94O lag. Nach Auskochen rnit 
2-procentiger Natronlauge und Ausspritzen der alkoholiRchen Lijsung 
mit Wasser  stieg der Schmelzpunkt auf 97-980. 

1) Journ. f. prakt. Chem. [3] 47, 517. 
2) Diese Berichte 15, 983. 3, Ann. d. Cbem. 185, 368; 
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S t e a r i n s i i u r e s r n i d  (E. R). Angewandt 15 g Stearinslure, 3.5 g 
Phosphorchlorid (ber. 2.4 g) und 70 g Ammoniak (25 proc.). Ausbeute, 
nach Auskocben mit 2-procentiger Natroolauge und Umkrystallisiren 
aus heissem Alkobol, unter Zusatz von Wasser, 1 3 g ,  oder 87  pCt. 
der theoretischen. 

U n d e c y l e n s a u r e a m i d  (E. B.). Angewandt 5 g  Undecylensaure, 
aus Ricinusijl durch Destilliren im Vacuum dargestellt (Schmp. 24-24.50) 
und 2 g Phosphortrichlorid; die Reaction liessen wir bei gewchnlicher 
Temperatur Tor sich gehen. Beim Eintriipfeln des erbaltenen Roh- 
cblorids in 50 g Ammoniakfliissigkeit schied sich das Amid krystalli- 
nisch ab. Es wog, nach Behandeln mit 2-procentiger Natronlauge nnd 
Trocknen, 4.1 g. Nach zweimaligem Ausspritzen der alkoholischen 
Losung mit Waeser stieg der Schmelzpunkt auf 84.5-85.50, bei 
welcher Temperatur die reine Verbindung schmilzt. Die Substaoz- 
rnenge betrug dann 3.2 g, was einer Ausbeute von 64 pCt. entspricht. 

D a s  U n d e c y l e n s a u r e a m i d ,  C t l H 1 9 0 .  NH2, ist bisher nicht 
darg-stellt worden. Es besitzt einen unbehaglichen, eigenthiimlichen 
Geruch, der beim Umkrystallisiren nicht verscbwindet. 

Ber. C 72.13, H 11.48, N 7.65. 
Gef. )) 72.12, 11.65, a 7.70. 

C I I H ~ I N O .  

O e l s a u r e a m i d .  Das Amid der Oelsaure ist friiher nur durch 
Einwirkung von alkoholisrhem Ammoniak auf Mandeloll) oder Hasel- 
nussW) in der Kiilte erbalten worden. Es entsteht sebr leicbt uud io 
guter Ausbeute nacb der vorliegenden Methode. 20 g reiue Oelsaure 
wurden mit 4 g Pbosphorchlorid (berecbnet 3.2 g) steheo gelassen und 
scbliesslich ganz gelinde erwarmt. Narh  Eintriipfeln in concentrirte 
Ammoniakfliissigkeit schied sich ein fester Kiirper in  grosser Meoge aue, 
der, mit 2-procentiger Natronlauge angerieben und zweimal aus ver- 
diinntem Alkobol umkrystallisirt, schwach gliinzende Schuppen bildete, 
die bei 75-76O schmolzen. Ausbente 16.5 g oder 82 pCt. der theore- 
tischen an reiner Substanz. 

Von anderen ungesattigten Sauren haben qualitative Versuche mit 
El a i d  i n s  a u r e  und da- T e  tr  a h y d r o b e n  z o  Esau r e  ergeben, dass d i e  
entsprechenden Amide in iihnlicber Weise und in guter Ausbeute 
entstehen. Dagegen misslang die Darstellung des Amides der  Lauronol- 
saure, indem als Hauptproduct das Umwandlungsproduct derselben, 
das  Campholacton, entstand. Die6 k6nnte vielleicbt entweder daranf 
beruhen, dass die angewandte Lauronolsaure langere Zeit gestanden 
hatte und dadurch zum Theil zu Campholacton isomerisirt worden 
war ,  oder darauf, dass beim Zumischen des Phosphorchlorids Er- 
warmung eintrat, welche die Umwandlung herbeifiibrte. 

1) Jehresber. 1866, 532. 3 Ibid. 1869, 368. 
15.1 
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K o r k s l u r e a m i d  (E. B.). Diesen, wie es scheint bisher nicht 
dargestellten KSrper erhielten wir leicht durch Kochen von 5 g Kork- 
sfiure mit 5.5 g Phosphorchlorid (ber. 2.6 g) unter Riickfluss, bis sich 
keine festen Parrikel der  Siiure mehr zeigtrn. Dns rohe Chlorid 
wurde in gewohulicher Weise in  75 g conceutrirtes Ammoniak einge- 
trBpfelt und das weisse Product mit der Fltissigkeit stehen gelassen. 
Durch zweimaliges Umkrystallisiren nus kochendem Wnsser , worin 
der  Kbrper  schwer liislich ist, wurden 2.8 g reines Amid erhalten, 
w a s  einer Ausbeute von 56 pCt. entspricht. Ich glaube jedoch, dass 
man bei geuauem Arbeiteii und bei Anwendung griisserer Mengen 
eine vie1 bessere Ausbeute erzielen wird. 

Das Amid braucht nur einmal aus Wasser urnkrystallisirt zu 
werden, um rein zu seiri. Es bildet kiirnige, undeutliche Prismen, 
die  bei 215O sintern und bei 216-2170 schmelzen. 

CsII16NaOa. Ber. C 55.81, H 9.30, N 16.28. 
Gef. 55.811, )) 9.41, 16.36. 

S e b a c i n s a u r e a m i d  (E. B.). Angewandt 10 g Sebacinsaure, 
7.5 g Phosphortrichlorid (ber. 4.5 g) und 125 g concentrirtes Ammoniak, 
Daretellung wie bei Korksfiurearnid. Zur Reinigung wiirde das robe 
Amid in nicht zu vie1 kochendem Eisessig aufgelijst und die heisse 
Llisung mit etwil dem doppelten Volumen kochenden Wassers ver- 
setzt. Beim Erkalten scheidet sich das Sebacinamid (6.8 g) in kleineu 
zusarnmengewachsenen Prismen resp. Bliittern aus, die nach vorherigem 
Sintern bei 2080 schmelzen. Die Substanz ist in kocheudem Wasser 
schwer, leichter in Alkohol und sehr leicht in  Eisessig, zumal beim 
Kochen, liislich. Concentrirte Salzsaure liist das Amid leicht in der 
Kalte; bei Wasserzusatz fallt es wieder vollstiindig Bus. Ausbeute 
63 pCt. 

D e r  erhaltene KBrper ist mit dem von R o w n e y l )  und von 
K r a f f t  und P h o o k a n 2 )  friiher beschriebeneu Diamid der Sebacin- 
saure identisch (Schmp. 208 0). Zum Ueberfluss wurde folgende Stick- 
stoff bestimrnung gernacht: 

- 1  - _r_ - - 

"*--.-- 
CloHloNaOs. Ber. N 14.00. Gef. N 13.77. 

Bei Gelegenheit sol1 die Anwendbarkeit der Methode noch f i r  
- 

- 

andere mehrbasische Sauren gepriift werden. 
H e l s i n g f o r s ,  im Ju l i  1898. 

I) Ann. d. Chem. 82, 123. 1) Diese Berichte 25, 2252. 




