
Mit Versuchen in  dieser Richtung ist zur Zeit Hr. H o w a r d  be- 
achaftigt. Dieselben lassen bisher erkennen, dass der Trimethylen- 
iminring durch SBuren aufgespalten wird, sodass unter der Einwirkung 
von Salzsaure y-Chlorpropylamin, unter der Einwirkung von Schwefel- 
&ore 7-Oxypropylatoin zu entsteben scheint. Dagegen geliiigt es  
glatt,  das  Trirnethylenimin aus der p-Toluolsulfoverbindung durch 
nascirenden Wasserstoff abzuspalten. 

Auch die Darstellung des Bistrimethylendiimins und ahnlicher 
Homologen des Piperazinc aus den Sulfamiden ist bereits in Angriff 
genommen. Ueber die Ergebnisse aller dieser Versuche sol1 spater 
berichtet werden. 

B e r  1 i n ,  den 28. December 1898. 

552. Emil  Fischer:  Einfluss der Salzbildung auf die Ver- 

[.ins deiu I. Berliner Universitiitslaboratorium.] 
(Vorgetragen in der Sitzung vom Verfasser.) 

Wahrend das  Xantliin stundenlang niit iiherschiissigriri Alkali 
ohne merkliche Veranderurig gekocht werden kann, ist das Trimethyl- 
xnnthin (Caffei'n) gegen Basen sehr empfindlich. Durch Erwhrrnen 
mit Barytwasser oder vrrdiinnten Alkalien oder srlbst durch liingeres 
Schfitteln mit letztereu wird es total zcrsetzt, wobei a l ~  eratrs Product 
die von M a l y  und A 11 d r e a  s c  h aufgefundene C;tH'ci'diiir:irLoiis~uIe 
und dnrnus dann weiter ilurch Ab..paltuiig voii Kohlensiiure dils 
Caffei'din entsteht. Diese Reaction ist iiichts Aiideres n ls  die Ver- 
seifung einer Saureamidgruppe ini Alloxarikrrn des Wolekiils. Die  
gleiche Erscheinung habe ich bei der neutralen Tetramethylharns$uie 
beobnchtet. Dieselbe wird rbenfalls: im Grgensatz zu drr in alkali- 
scher Lijsung sehr bestandigen I lar i is l~ire ,  sclioii bei gewohnlicher 
Ternperatiir von Allruli zrrlegt, wobei wiederuni in dem Alloxniikerri 
eine Spaltuiig durch Verseifuiig eiutritt iind ein wahrscheinlich dem 
Caffei'din analoges Product, das TetrlLrtiethylurei'din, entsteht I) .  

Die weitrre Verfolgung dieser Erfahrung hat mich zunachst iu 
der Puriugruppe zu der Uebcrzeugung gefiibrt, dass die Verseifbarkeit 
von Siiureamidgruppen durcli Alkali ausserordentlich vie1 rnscher 
stattfindet, wenn. das  System neutral ist, mit anderen Worten, dass 
die Salzbildnng jene Verseif barkeit erschwert. Urn einen Mnavsstab 
fiir diesen Eintluss zu gewiiinen, habe icli bei einer grosseren Anzahl 
von Purinderivaten die Zersetzung durch Alkali qunntitativ bestimmt 

seifung von Amiden und Estern durch Alkalien. 

~~ 

I) Diese Bericlite 30, 3013. 
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und die Resul ta te  de r  Uebersichtlichkeit halber  tabellarisch zusammen- 
gestellt. Die folgende Tabel le  enthiilt die H a r n s i l u r e  u n d  ihre 
Me thy1 d e r i v at e. 

Harnsiiure a. . . 

I) b . . .  

1-Methylharnsiiure 

7-Methyl harnshure 

9-Methylharnsaure 

1.3-Uimethylharn- 
sRure . . . . 

1.7-Dimethylharn- 
sBure . . . . 

7.9-Dimetbylharn- 
sHure . . . . 

3.7-Uimethy lharn- 
sHure . . . . 

3.7.9 -Trimethyl- 
harnsiure . . 

1.3.  i - Trimethyl- 
harnsiure (Hy- 
droxycaffein) . 

1.3.9-  Trimethyl- 
harnskure . . 

1.7.9 - Trimethyl- 
harnsiure . . 

- - 
3 
a, 
% M  
5 8  
&= 
9 
g 

0.996.' 

- 

1 .ooo' 

0.504~ 

0.578! 

0.5391 

0.514 

0.4961 

0.516. 

0.522 

0.414' 

0.973 

0.503 

0.1 

- - 
Q A M  

d I  2s gz 
2d 

ccm 

36 

- 

35 

15 

20 

16 

15 

15 

15 

15 

10 

20 

10 

2 

- - 
rn 
m o  

; 2 g  - I t 3  
Q 

LCI 

Std. 

36 

- 

36 

15 

16 

18 

18 

15 

15 

17 

15 

36 

1 

15 

- - 
' 2  

z :  
$ g  

M 

g 

0.9872 

- 

0.9138 

0.4217 

0.5250 

0.3888 

0.3277 

0.4231 

0.4684 

0.45SE 

0.257C 

0.6531 

0.092 

0.077: 

- - 
B 

%ti 
1 8  
8 E  
>P-l 

ta .- - 
11 

S.7 

16.4 

9.3 

28 

36.2 

14.8 

7.4 

i 2.8 

37.8 

32.9 

81.7 

22.1 

Bemerkungen 

Losung enthielt 
NH3. aber weniger, 
tls der verschwun- 
h e n  Harnsinre 
?n tsprach. 
Bei Versuch b war 
iieR6hre mitWas- 
ierstoff gefiillt. 
h u n g  roch ziem- 
lich stark nachNEI3. 
GebildetesNHs ent- 
3prach nur 5.15ccm 
'/lo-Normal. 
GebildetesNHy eot- 
rprach 6.67ccm l / w  

Normal. 

GebildetesNHs bea. 
N€IS.C& entsprach 
2.2ccm1/~~-Normal 

Geruch nach NH3. 

b D D  

R B 

StarkerGeruch uach 
Methylamin. 

Rohr war mit Was- 
serstoff gefiillt. 

Lijsung rnch stark 
nach Methylamin 

und entwickelte 
beim Ansiiuern 

ziemlich vie1 COP. 

Liisung roch nach 
Methylamin. 

2 l Q  Berichte d. D. chem. Gesellschaft. JahrE. XXXI. 
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I n  allen Fallen ist ein Ceberschuss von Alkali angewandt, bei 
der Harnskure, den Monomethyl- und Dimethyl-Harnsauren unge- 
fabr 6 Mol.-Gewichte und bei den Trimethylverbindungen, welche 
weniger Base fiir die Sdzbildung verbrauchen, uugefahr 4 Mol. -Gr- 
wiehte. Urn den Einfluss der Luft auszuschliessen, gesrhah das 
Erhitzen in zugeschmolzenen Riihren nus Resistenzglts uud in einigen 
Fallen in einer Wasserstoffatmosphare. Der  unangrgriffene Theil der 
Siiure wurde nach Beendigung des Versuches durch Ansauern und 
blosse Krystallisation oder bri leichter loslichen Subetanzen durch 
Eindampfen wieder isolirt. Die diirch Zerstiirung der Glassubstanz 
in Lijsiing gegangene Kieselsaure wui d r  bei den Bestirntnnngeii selbst- 
verstiindlich beriicksichtigt. In  allen Fallen war eine Zersetzung 
wahrnebmbar, welche sich schon diirch die Entstebiing voii freiern 
Ammoniak bezw. Methylarnin verrieth, deren Menge iibrigens, wie 
einige Bestirnmungen zeigten, bei Weitem nicht der Quantitat der 
verschwundenen Slure  entsprach, wenn ein totaler Zrrfall in Ammo- 
niak, Kohlensaure und Glykokoll nngenommen w i d .  Auf die Unter- 
suchung der Zersetzungsproducte habe ich rerzichtet. 

Wie aus der Ziisammrristellung ersichtlich ist, schreitet die Ern- 
pfindlichkeit gegen Alkali im Allgemeinen fort mit der Zahl der 
eiirgetretenen Methyle. Noch rnehr aber ist sie durch deren 
Stellung beeinflusst, wit. d r r  Vergleich der isoniereii Dimethyl- und 
insbesondere der Trirnethyl-Harnsauren zeigt. Die empfindlirhste von 
allen in der Tabelle angefihr tm Substmzen ist dip 1.3.!)-Trirnethyl- 
harnsarire. Denii sie war  schon iiiicli eiiistiiitdigciii Erhitzrn zum 
griissteit Theil zerstbrt. 'I'rotzdeui wird auch diese iioch bei weiteni 
iibertroflen durch die 'retl.Rm~ttiylhariisaure, wie rimiinitlicli der Ver- 
gleich in dem Verhalten gegen Alkali bei gewiihnlicher Teniperatur 
beweist. 

O.SSl(i g der l.:j.~-'rrimethylhainsiiiire wordr in 10 ccm Normal- 
kalilauge grlost und 14 Stunden bci 15 --2W aiifbewahrt. Durch 
Ausfalleri mit Salzsaure und Verarbeiten der Miitterlange konnten 
0.4488 g unveriinderter Substanz ziirickgewonnen wrrden. Der  Ver- 
lubt betrug also hier nur 14 pCt. 

Im Gegenmtz dnzu wird die Tetramethylsaurr. wenn inan s ip  

fein gepulwrt  bei 15" mit der zehnfitchen Menge Normalkali1:iuge 
schiittelt, iri G Stlinden klar grliist urid iGllig zersrtzt, und die Re- 
action wiirde lrier zweit'ellos noch vie1 rapcher verlaufen, wenn die 
Siibstaiiz in Wasser leichter liislicb ware. Beini Erhitzrn mit der 
obigen Mrnge Noririnlkalil:iage findet in der That  die Aufspaltung 
fast momelitan stutt. 

Anfiinglich glaubte ich , dass dieser Unterscliied durch Structur- 
verscbiedenheit bedingt sei; denn im Gegensatz zur Tctrarnethylharn- 
aiiiire, welche vier Lactamgruppcn hat, kijnnen alle iibrigen Metliyl- 
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harnsiiuren, je  nach der Zahl  der Wasserstoffatome, 1 bis 4 Lactim- 
gruppen enthalten, und es ist sogar wahrscheinlicb, dass in den 
Salzeri diese Lnctimformen die bestandigeren sind. Ich habe deshalb 
noch das mit der Tetramethylharnsh'ure isoinere Methoxycaffei'n, 

HjC.N.CO 
OC b.N.CH1 , 

I II >C.OCHS 
H : + C . N . C . N  

in welchem eine solche Lactimgruppe enthalten ist, gepriift. 
0.5 g fein gepulvertes Methoxycaffei'n wurden mit 10 ccm Normal- 

kalilnuge bei 1000 geschiittelt. Schon nach 5 Minuten war der aller- 
griisste Theil und nach weiteren 10 Minuten euch der Rest geliist 
und viillig zersetzt. Denn beim starken Abkiihleu schied sich nichta 
meh,r aus, ebenso wenig beim Ansiiuern, w&hrend das Methoxycaffei'n 
in kalteni Wasser ausserordentlich schwer liislich ist. 

Der  Versuch zeigt, dass aucb diese Substanz im Gegensatz zu 
dem nahe verwandten Hydroxycaffei'n von marmeni Alkali sehr rasch 
zerstiirt wird. Mir scheint es deshalb kauni zweifelhaft, dass die 
Verzogerung der Reactionsgescbwindigkeit hier in engstern Zusammen- 
hang mit der Salzbildung zu bringen ist. 

Dass bei den D i o x y p u r i n e n  ( X a n t h i n e n )  und bei den 
M o n o x y p  u r  in  e n  ( H y p o  x a n  t h i n e n )  die Verhaltnisse ebenso liegen, 
zeigt die zweite Tabelle. 

Xanthin . . . 
Theohromin . 

Paraxanthin . . 
Caffein . . . . 
Bypoxanthin . . 
7 - Methylhypoxan- 

thin . . . . 
1.7-Dimcthylhypo- 

xantliin . . . 

- 
~~ 

0)  

;a 

z -  p 
g 

0.497 

O.Yi44 

- 

0.4935 

3.0 

0.5115 

0.5019 

0.4 

3 

40.ti 

32 

103 

10.7 

8.9 

100 

Bemerkungen. 

schwacher Gerucb 
nach NHJ. 

starker Geruchnach 
NHsund bairn 811- 
siiuerii Elitwick<.- 
lung von 0.. 

3tnrker Geruch nach 
NH?. 

Cnffein n'cht mehr 
nachweishar. 

Ammoniakgeruch 
ziernlich htark. 

A mmoniakgeruch 
xiemlicli stark. 

starker Gcriicli nach 
Methylamin; un- 
verinderte Basc 
nicht rnehr nach- 
weisbar. 

"O* 
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7-Metlylguanin 
1.7- Dimetbylguanin 

Fiir die Bestimmung der unveranderten Quantitat wurde beim 
Xanthin, Theobromin, Paraxanthin, Hypoxanthin und Methylhypo- 
xanthin mit Salzsaore iibersattigt, dann mit Amoioniak rersetzt, auf 
dem Wasserbade verdampft, und der Ruckstand mit kaltem Wasser 
ausgelaugt. Die hierbei zuriickbleibende Base wurde getrocknet, ge- 
wogen, und dann die beigeniengte anorganische Substaiiz (KieselsBure) 
durch Gliihen bestimmt. Bei Caffei'n und Dimethylhypoxanthin, 
welche viel leichter loslich sind. wurde die alkalische Fliissigkeit mit 
Schwefelsaure schwach angesauert, dann niit Ammoniak ubersattigt, 
im Vacuum zur Trockne verdampft, zum Schluss unter nochmaligem 
Zusatz von etwas Ammoniak, und der Ruckstand mit Chloroform 
ausgelaugt. D e r  Auszug hinterliess beiin Dirnethylhypoxnnthin eine 
braunrothe, amorphe Masse, welche aiich in kaltem Alkohol ausserst 
leicht liislich war, wahrend das Dimethylhypoxanthin daraus sehr 
leicht krystallisirt. 

Auch hier sind also die beiden neutralen Verbindungen, das 
Caffein uud das Dimethylbypoxanthin, gegen Alksli ausserordentlich 
viel empfindlicher, als die unvollkommen methylirten und deshalb 
sauren Substanzen, und wiederurn Inacht sich, wenigstens in  der Xan- 
thinreihe, eine stufenweise Veranderung der Stabilitat mit der Anzahl 
der Methylgruppen bernerkbar. 

Selbst bei dem G u a n i n ,  wo durch den Einfluss der  Amiiio- 
gruppe der elektronegative Charakter des Molekiils abgeschwlcht und 
deshalb die verseifende Wirkung des Alkalis ebenfalla stark ver- 
mindert ist, bemerkt man bei der  neutralen Dimethylverbindung noch 
eine ziemlich schnelle Zerstarung, wahrend das Guanin und das  
Methylguanin unter denselben Bedinglingen kaum augegriffen werden. 

0.5003 15 16 
0.1 1.5 3l.2 

Guanin . . . 0.4882 

0.4914 
- 

4.1 

1 .s 
- 

schw acher Geru ch 
nach N83. 

unveriinderte Base 
nicht mehr nach- 
wcisbar. 

Beziiglich des Diniethylguanins bernerke icli no&, dass schon 
nach zweistiindigem Erhitzen der dlergrBsste Theil eerstort war. 
Zurn  Nachweis der unveranderten Base diente starke Abkuhlung der  
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alkalischen Fliissigkeit und Einimpfen eines Krystallchens. Ich habe 
mich durch einen besonderen Versuch iiberzeugt, daas man so in der 
obigen Liisung 0.01 g der Base noch rnit grosser Leichtigkeit erkennen 
kann, uud ich schliesse aus dem negativen Ausfall der Probe, dass 
nach 3 '/z-stiindigem Erhitzen die Menge der unverinderten Base 
jedenfalls unter 0.01 g gesunken war. 

Bei den A d e n i n e n ,  welche gar  keinen Sauerstoff enthalten und 
deshalb yon Alkali bei 1000 iiberhaupt nicht in merklicher Weise 
angegriffm werden, fallt allerdings der Unterschied weg. Denn 
hier sind auch die beiden neutralen Methylverbilldongen ebenso be- 
standig wie die Stammform. Die Neutralitat ist also nicht die Ur- 
sache der  Aufspaltung durch Alkalien, aber  sie besehleunigt dieselbe 
in hohem Maasse. 

Zu ahnlichen Resultaten fuhrt die Betrachtung der g e c h 1 o r t e 11 
p u r i n e , bei welchen das Alkali in verschiedener Weise, entweder 
Halogen ablosend oder hydrolytisch spaltend, wirken kann. Hei den 
Trichlorpurinen, welche keinen Sauerstoff enthalten, tritt nur die 
erstere Reaction ein. Dass auch sie durch die Salzbildung beeinflusst 
wird, zeigt der Vergleich des saureii Trichlorpurins mit den beiden 
neutralen Methyltrichlorpurinen. Das erstere bildet leicbt liisliche 
Alkalisalze, welche von iiberschcissiger Lauge bei gewobnlicher Tem- 
peratur kaum verlndert werden, und selbst bei 100" ist mehrstiindige 
Einwirkuug nothig, um das in Stellung 6 befindliche Chloratom ab- 
zuspalten I). Im Gegensatz d a m  wird das neutrale 7-Methyltrichlor- 
purin schon durch blosses Schiitteln rnit Normalkalilauge im Laufe 
von 3 Stunden vollig gelBst, indem es ein Chlor gegen Hydroxyl aus- 
tauscht und bei 1000 erfolgt das Gleiche schon innerhalb einiger 
Minuten 2). Das 9-Methyltrichlorpurin ist zwar bei gewohrilicher 
Temperatur, zuui Theil wohl wegen seiner Unltislichkeit, ziemlich 
bestlndig, wird aber bei 100" von Normalkalilauge auch innerhalb 
einiger Minuten unter Abspaltung von einem Chloratom gelBst '1. 

Das Gleiche wiederholt sich bei den 8 -  Oxydichlorpurinen. so 
wird das neutrale 7.9-Dirnethyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin, wenn man e6 
fein gepulvert mit der 20-fachen Menge Normalkalilauge bei 100" 
schiittelt, in 8-3 Minuten klar gelost, indem es Chlor rerliert u ~ d  
in e k e  chlorhaltige Saure iibergeht, welche beim Ansiiuern und Ab- 
kiihlen auskrystallisirt und sich in verdiinuten Alkalien leicht wieder 
bit .  Im Gegensatz dazu ist das  8-0xy-2.6-dichlorpurin gegen Alkalien 
recht bestlndig, wie folgender Versuch zeigt : 

I) Diese Bericlite 30, 2327. Eine 1,ijsllng des Trichlorpurins i n  3 Mol. 
Normalkalilauge, wclcbe 30 Stunden bei l?--15u gestanden bette, enthialt 
~ U T  sehr wenig Chlorrnetall und schied beim hneauern den allergrijssten Theil 
des Trichlorpurins unveriindert Bus. 

9, Diese Berichte 30, 1847. 3, Diese Berichte 30, 1853. 



0.5 g 8-0xy-2.6-dichlorpiirin wurden in 20 ccin Normalkalilauge 
geliist und 22 Stunden auf 1000 erhitzt. Eiii Theil der Substanz war 
zersetzt, deiin die LBsung rocli schwach nnch Ammoniak und entbielt 
auch Chlorkaliuin. Die griissere Meiige nber war uiiveriiiidert, denn 
durch Siiiire wurdeii 0.3!14 g abgeschieden, welche nach der  Unter- 
suchung des Ammoiiiumsalzes Zuni griissten Theil aus 8-0xy-2.G-dichlor- 
purin bestanden und iiur eiiie relativ kleine Meiige eines anderen 
Productes enthielten. 

Denselben Unterschied zeigen das saure i-Methyl-G-oxy-2-chlor- 
purin urid das neutrale l.i-DiinethyI-6-oxy-3-c.hlorpurin. Das erstere 
verlor beim 16-stiindigen Erhitzeii mit der 20 fachen Menge Noriiial- 
kalilauge auf 100 I rerhaltnissmiissig wenig Chlor, und beim .\nsauern 
wurden fast 80 pCt. der unverilnderten Substanz zuriickpewannen. 
A19 andererseits die Dimethylverbindung. feiri gepiilvert, mit der 
40-fachen Menge Nornialkalilauge bei 10O11 stark gesclidttelt wurde, 
war schon nach riner Minute klare Losung und vijllige Zersetzung 
eingetreten, und beim Ansauern und Abkiihlen der Liisiiiig schied sich 
eine neue. chlorhaltige Siiure ab, welche iius heisseni Wasser entweder 
in feinen Nadeln oder in kleinen, hiibsch ausgehildeteri Tafeln kry- 
stallisirte und ein ziemlich schwer lijsliches Natriumsalz lieferte. Da 
das Chlor bei der Reaction niclit abgelijst wird, so firidet hier aller 
Wahrscheinlichkeit iiach eioe Aufspaltung des Puriiikernes statt. 

Als letztes Beispiel gebe ich eiidlich den Vergleich von B r o m -  
x a n t h i n ,  B r o n i t h e o b r o m i n  n n d  B r o m c a f f e i n  Dns erstere wird 
yon iiberschiissiger Kalilauge bei 100" kaum und selbst bei 1200 nur 
sehr langsam angegriffen I )  Das Bronitheobromin wild zwar beim 
Erhitzen mit 3 MoLGew. Kormalknlilauge auf 100" zum griisseren 
Theil in 3.7-Dimethylharnsaure verwandelt, aber die Reaction ver- 
laugt zur Vollendung v i d e  (7-8) Stundrn Im Gegensatz hierza 
ist das  Rromcaffeiii wieder gegen Alkali sehr empfindlicb. Als 1 g 
des fein gepulverten Praparates mit 11 ccm (3 Mol.) Normalkalilauge 
bei 1000 stark geschuttelt wurde, war  schon nach 3 Minuten der 
griisste Theil und nach 9 Miouten aucb der Rest geliist und gleich- 
zeitig zersetzt. Hierbei wird nur eine kleine Menge von Brom ab- 
gespalten, das  Hauptproduct ist eine brornhaltige, in Wasser leicht 
losliche Substanz, welche vielleicht dem CaffeYdin entspricht. Offen- 
bar findet also auch bier eine Aufspaltung des Purinkernes statt. 
Diese Empfindlichlieit gegen wi iwiges  Alkali ist auch der Grund, 
warum ich friiher zur Darstellung des Hydroxycaffei'us zuerst d urch 
Erwarmen niit alkoholischem Kali das Aethoxycaffei'n darstellte und 
dieses riachtrtiglich niit Sauren verseifte. Das letztere Verfahren ver- 
dient iiberhaupt bei den neutralen Oxyhalogenpurineii den Vorzng, 

9 Dicx Berichte 28, 2480 und 2485. 



wenn es sich dnruin handelt, ohne Aufspaltring deb Purinkernee das 
Halogen durch Hydroxyl zu ersetzen. 

Den Oxypurinen ist sowohl in der Structur wie in den Meta- 
morphosen die C y a n u r s a u r e  ziemlich nahe verwnndt. Es war deshalb 
zu erwarten. dass zwischen der Cyauursaure und deni neutraleii Tri- 
rnethylisocyanurat auch ein ahnliclier Unterschied iu dern Verhalten 
gegcn Alkalien bestehen wiirde. Der Versuch hat das bestatigt. 

0.994 g reine, wasserfirie Cganurstiure wurden in 36 ccrn Normal- 
kalilauge' geliist und i t i t  geschlossruen Rohr 8 Strrnden auf 100" er- 
hitzt. Dadurch wurde ein Theil zerhetzt, denn die Liisung roch stark 
nach Ammoniak; nber beim Ansauern schied sich eine reichliche 
Menge unverandei ter Cyanursaure krystallinisch ab, und der Rest 
wrirde durch Eindampfen der Losung isolirt. Im Ganzen wurden 
0.613 g oder 65 pCt. der angewandtrn Cyanursaure zuriickgewoni~en. 

Als aiidererseits 1 g fein gepulvertes Trimethylisocyanurat mit 
10 ccm Normalkalilai1ge br i  40-45" geschiittelt wurde, war  schon 
nach 6 Minuten klare Liisuirg und 6 l l i g e  Zersetzung eingetreten. 
Beim Ansiiuern der Fliissigkeit rnit Schwefelsaure fand starke Ent- 
wickelung von Kohlensanre statt Gleichzeitig eiitstaiid ein leicht 16s- 
liches Product von der Formel C5 H I i  NS 0 2 .  welches zweifellos dern 
VOII L i n i p r i c h  t aus Tdithylisocyanurat durch Knrhen rnit Raryt- 
wasser d:irgestellten Tridthylbiuret I) entspricht und deshalll als Tri- 
m e t h y l b i u r e t  aufzrrfnsseri ist. Zur  Isolirung der bi-her unbekannten 
Substanz wurde die genau mit Schwefelsaure neutralisirte alkaliwhe 
LBsung verdampft und der Riickstand rnit Alkohol ausgekocht. Beim 
Verdampfeii der alkoholischen Losung bleibt das  Trimethylbiuret als 
schwach gelb gefarbte, krystallinische Masse zuriick j die Ausbeute 
ist fast der theoretiachen gleich Dasselbe wird entweder aus vie1 
Aether oder noch besser aus warrnem Beiizol umkrystallisirt. Fiir 
die Analyse wurde es iin Vacuum getrnckuet. 

O.lli4 g Shst.: 29.2 ccm N (753 mm, 17O). 
0.1946 g Sbst.: 0.2960 g COa, 0.1354 g HgO. 

C ~ H I I N ~ O ~ .  Ber. C 41.38, H 7.59, N 25.96. 
hf. D 41.48, )) 7.73, 25.60. 

Das Trimethylbiuret schrnilzt bei 1'260 (corr.), ist in Wasser und 
Alkohol sehr leicht, in kaltern Benzol ziernlich schwer, in Aether 
noch schwerer und in Ligroi'n sehr schwer liislich. E3 krystallisirt 
meist in feinen Nadeln oder Prismell. Ueber den Schmelzpunkt er- 
hitzt, entwickelt es stechend riechende Darnpfe und giebt ausserdem 
ein krystallinisch erstarrendes Destillat. 

Die Aufspaltung des Trimethylisocyanurats durch Alkali findet 
nach folgender Gleichung statt: 

CsHsNjOa + HzO = C ~ H I ~ N ~ O ?  + COz; 

I) Ann. d. Cltem. 109, 104. 
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der  Vorgang ist der Spaltuog der Tetramethylharnsaure oder der 
Verwandlung des Caffei'os in Cnffei'din an die Seite zu stellen. 
Anders verhllt sich das isornere Trimethylcyanurat; es wird bekannt- 
lich durch Alkali in Cyanursaure odcr in Dimethylcyanursaure urn- 
gewandelt '). 

Die im Vorstehenden geschilderten Erfahrungen haben mich ver- 
anlasst, dasselbe Phauomen bei einfacheren Arniden und ferner bei 
einigen Estern zu verfolgen; ich wahlte daftir zunachst die De-  
r i  v a  t e d e r  S a l i c y l  s i i u r  e. Auch hier zeigt sich bci dern Sali- 
cylamid und dem Snlicylsiiuremethylester, welche beide nQCh Alkali- 
salze hildeu, eine grossere Bestaudigkeit bei der Verseifiing, nls bei 
dern neutralen Mcthylsnlirylaniid bezw. 1\lethylsalicylsaureester. 

0.99i7 g Salicylamid wurden rnit 21.9 ccm Norrnalkalilauge 
(3 Mol.) 2 Stunden auf 100O erhitzt, und nach dem Abkuhlen 
das unveranderte Amid durch Einleiten von Kohlensiiure in  Freiheit 
gesetzt. Der  grosste Theil schied sich sofnrt krystallinisch ab ,  der 
Rest wurde ausgeathert. Zuruckgewonnen: 0.8164 g, mithin ca. 82 pc t .  
der angewandten Menge. 

0.9997 g reines Metliylsalicylamid, Cs H 4 < ~ ~ ~ ~ H 2  , wurden mit 

13.3 ccrn Normalkalilniige (2 hlol. Kal i ,  weil bier kein Alkali durch 
die Salzbildung in Anspruch genornrrirn wird) und 8.7 ccrn Wasser 
(um denselben Verdunnuiigsgrad wie ini vorigen Versuch zu haben) 
2 Stunden auf 1000 erhitzt, wobei das Product nach ganz kurzer 
Zeit i n  Losur~g ging. Die raach abgekiihlte Fliissigkeit wurde dann 
unter guter Kiihlung mit festem Kali versetzt und das alsbald aus- 
fallrnde unveranderte Amid mit Chloroform ausgeschiittelt. Zuriick- 
gewonnen: 0.17 g,  rnithin nur ca  17 pCt. der angewandten Menge. 
Aus der Mutterlauge schied sich beirn Ausauern die gebildete Methyl- 
salicylsaure a b ,  von der 0 65  g isolirt werden knnnten. Bei einem 
zweiten, gariz ahnlich ausgefiihrten Versucli betrug die Menge des 
unveranderten Methylsalirylamids 17.8 pCt. der angewandten Quantitat. 

Hei den Methylestern der Salicylsiiure erfnlgt die Verseifung bei 
1000 zu rasch, weshalb der Versuch bei gewohnlicher Temperatur 
ausgefiihrt wurde. 

1.0006 g Salicylsaiiremethylester, in 20  ccm Normalkalilauge 
(3 Mol. Kali) gelijst, blieb Y'/r Stunden bei 15-18'' stehen. Dnrch 
Uebersattigen mit Kohlensiiure und Ausiithern wurden 0.288 g, mithin 
28.8 pCt., unveranderter Ester zuruckgewonneo. 

OCHs 
COOCHi ' 

init 1 2  ccm Normalkalilauge (2 Mol. Kali) bei 140 geschiittelt wurde, 

Als andererseits 1 g Methylsalicylsauremethylester, CsH*< 

3 A. W. H o f m a n n ,  diese Berichte 19, 2067. 



war schon nach 1 Stunde klare  Losung und v6llige Verseifung ein- 
getreten. 

Dass auch bei ungeniigender Menge von Alkali der Unterschied 
bestehen bleibt, zeigt folgender Versuch: Von 1 g Methylsalicylsaure- 
ester, welcher in einer Mischung von 3 ccm Doppelnormalkalilauge 
(1 Mol. Kali) und 4 ccm Methylalkohol gelost und 2 Stunden bei 
17-18O auf'bewahrt war, wurden 0.1 92g, d. i. 19.2pCt., zuriickgewonnen. 
Dagegen waren von 1 g Salicylsauremethylester, welcher in 5 ccm 
Doppelnormalkalilauge (l l /a Mol. Kali) und 6.5 ccm Methylalkohol 
2 Stunden bei derselben Temperatur gestanden hatte, 0.825 g unver- 
Pndert. 

Ein ahnliches Resultat gab der  Vergleich des p -0 x y b en  z o C - 
s i i u r e m e  t h y l e  s t e r  s und des A n i  s s a u r  e m e t  h y l e s  t e r s. Wegen 
der  geringen Loslichkeit des letzteren in Wasser musste der Versuch 
mit der methylalkoholischen Losung ausgefiihrt werden. Dase hierbei 
die Verseifung sehr vie1 langsamer stattfindet, ist leicht begreiflich. 

2.0049 g p-Oxybenzo&sauremethylester wurden in 25 ccm Methj-I- 
alkohol gelost und dazu unter Abkiihlen 3.15 ccm Kalilauge (in 1 ccm 
0.696 g Kali  enthaltend, mithin 3 Mol.) zugegeben und 6l /3  Stun- 
den bei 180 aufbewahrt, dann mit Eohlensaure iibersfittigt, mit Wasser 
stark verdiinnt und der unveranderte Ester ausgeathert. Zuriick- 
gewonnen: 1.9372 g, mithin eersetzt 2.4 pCt. 

OCH3 , in 25ccm Methyl- COOCH3 2.0012 g Anissluremethylester, CS Hh< 
alkohol gelost, d a m  unter Abkiihlen 1.92 ccm derselben Krtlilauge 
(2 Mol. Kal i )  nnd 1.2 ccm Wasser  hinzugefiigt; die Mischung 
blieb ebenfalls 6 ' / 3  Stunden stehen, und der unvergnderte Ester wurde 
auch durch Einleiten von Koblcnsaure, Zusatz ron Wasser und Aus- 
iithern isolirt. Zurlckgewonnen: 1.3284 g ,  mithin zersetzt 33.6 pCt. 

Ferner  habe ich den A c e t e s s i g e s t e r  und den neutralen Di-  
m e t h y l a c e t e s s i g e s t e r  neben einander geprlf t  und die Verseifung, 
welche bei gewohnlicher Teniperatur zu rasch von Statten geht, bei 
Oo ausgefiihrt. Eine Losung von 1 g Acetessigester in 23 ccm Normal- 
kalilauge (3 Mol.), welche bei 0 0  hergestellt war und auch bei dieser 
Temperatur gehalten wurde, schied nach 1 Stunde beim Ansiiuern 
noch eine erhebliche Menge unverfinderten Esters ab. Als andererseits 
1 g Dimethylacetessigester mit 12.7 ccrn Normalkalilauge (2 Mol) bei 
0 0  geschiittelt wurde, war  nach 10 Minuten der allergrosste Theil und 
nach 15 Minuten auch der Rest vollig gelost, und beim Ansauern 
fand keine Abacheidung nrehr statt, Demnach scheint auch hier die 
Verseifung durch die Neutralitat wesentlich befiirdert zu werden. 

Schliesslich habc ich H i p p u r s a u r e ,  G H s .  CO.NH . CH2. COOH, 
und B e n z o y l m e t h y l a m i d ,  C s H g . C O . N H .  CHI, verglichen, obschon 
sie sich in der Zusammensetzung schon s tarker  von einander unter- 
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scheidcn, als die vorhergehenden Beispiele. Man hiitte eigentlich er- 
warten sollen, dass der Einfluss des elektronegatiren Carboxyls in  
der llippursiiure die hydrolytische Spaltung befiirderii wiirde. In 
Wirklichkeit aber findet dieselhe langsamer statt. 0.977 g Hippursaure 
wurden mit 16.7 ccm (3 Mol.) Normalkalilauge 2 Stunden auf 1000 
erhitzt. Zuriickgewonnen : 0.4832 g, also gespalten 50.5 pCt. Die  
unreriinderte Hippursaure war  von der gebildeten Benzogsaure durch 
Auskiichen rnit Ligroin getrennt worden. Andererseits wurden 
0.9949 g Benzoylriiethylamid mit 14.8 ccm (2 Mol.) Normalkalilauge 
und 1.9 ccm Wasser 2 Stundrn auf 10Oi' erhitzt. Zuriickgewonnen: 
0.2608 g, mithin gespalteri 73.8 pCt. 

Dass endlich bei den C y a n i d e n die Verhaltnisse ahnlicb liegen, 
zeigt der Vergleich von C) arikalium und Acetonitril. Von beiden 
wurde je  1 g rnit der fiir 1 hlol. KO€€ berechneten Menge Normal- 
kalilauge 3 Stunden auf  100O erhitzt. Von dem ersteren waren xiacb 
der Bestimmung des Ammoniaks n u r  14 pCt. zerstiirt, und die Matter- 
h u g e  enthielt eine grosse Quantitiit von unveriiudertem Salz. Bei 
dern Acetonitril waren dagegen mehr als 90 pCt. in Ammoniak und 
Essigsiiure zerlegt, melche beide titrimetrisch bestimmt wurden, und 
unverandertes Nitril konnte uberhaupt nicht mehr nachgewiesen 
werden. Allerdings k:tnn iniiii hier den Einwurf riiachen, dass das  
Cyanknlium vielleicht nicht die Structur der Nitrile, sondern die der  
Isonitrile besitzen, und dass die letztcren gegen Alkali bestlndiger seien. 

Der  Einfluss der Salzbildung beschrankt sich iibrigens nicht auf 
die Wirkung der Alkalien, sondern tritt auch bei den Unmetzurigen 
niit K a l i u r n h y d r o s u l f i d  hervw, wie folgender Fal l  beweist. Wlhrend 
das  saure Trichlorpurin sich in eiiier normalen Liisung ron K H S  
leicht liist, aber  bei Zimmerteniperatur i i i  24 Stunden nur Spuren 
von Halogen verliert, wird das  neiitrale 7-Methyltrichlorpurin beim 
mehrstiindigen Schiitteln mit derselben Fliissigkeit grosstentbeils in  
Thiochlorpurine verwandelt'). 

Der Unterschied von C h l o r a l h y d r a t  und T r i c h l o r e ~ s i g s a u r e ,  
\-on welchen das  erstere durch Alkali am leichtesten geepalten w i d ,  gehort 
vielleicht auch hierhin. Dass nian aber  in der  Verallgemeirreriing 
der Betrachtung nicht zu weit gehen darf, beweist andererseits das 
Verhnlten des Chloracetals, CI . C H ?  . CH(OC&Hs)2, welches daa 
Halogen an Alkalien sehr vie1 schwerer abgiebt, als der Chloraldehyd 
oder die Chloressigslure. 

Tmmerhin glaube ich, dass sich noch viele Beispiele fiir die obige 
Regel finden laseen, und welche praktischen Vortlieile nlan ail4 der 
Kenntniss derselben bei praparativen Arbeiteu ziehen kxtin, liabe 
icb bei dern Studium der Puringruppe ziir Geniige rrfahren. 

l) Diese Berichte 31, 432. 
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W a s  speciell die Verseifung der  Amide und Ester betrifft, so 
scheint mir nach dem vorliegenden Beobacbtungsmaterial der ver- 
zfigernde Einfluss der Snlzbildung ein allgemeines Phanomen zu sein. 
Wenn dern wirklich so ist, so wiire hier fiir die Veranderung der 
Reactionsgeschwindigkeit ein neues Princip erkannt, dessen theoretieche 
Erklarung fiir die Verwandtvchaftslelire nicbt ohne Interesse ist. 

Wie weit dasselbe mit thermischen Verhlltnissen zusammenbangt, 
lasst sich zur Zeit leider nicht iibersehen'). 

Lohnender ist die Retrachtung des Phlnornens im Lichte der 
rnodernen LGsung.theorie, worauf Hr. v a n  't Hoff  mich privatim 
aufmerksam machte. Bekanntlich nimmt man an, dass bei der Ver- 
seifung durch Alkalien die negativ geladenen Hydroxylionen thatig siiid. 

Rezeichnet man nun bei den oben besprochenen Reactionen die 
Salze mit Riicksicht auf ihrcn elektriwhen Z u ~ t a n d  durch daa allge- 

meine Symbol R K oder soweit sie ionisirt sind, durch R I K im 
Gegensatz zu den neutralen. nicht ionisirbaren Methylverbindungen 
R CH3, so wird man zwischen O H  urid eine elektrische Abstossung 
annehmen diirfen, welche die chemiscbe Wechselwirkung erschweren 
kann. 

Schliesslich sage ich Hrn. Dr. F. H i i b n e r  fiir die Hiilfe, 
welche er mir bei dieser Untersuchung Ieistete, besten Dank. 

- +  - +  

I )  Nur f i n  einen der von mir besprochenen Piille, fiir die Verseifung 
der Blausiiure iind des Acetonitrila, habe ich die vollctiindigcn thermischen 
Drten gefunden. 

Cal. 
HCN + 2 HgO = CH3Oe. NH3 (gel6st) . . . . + 21.0, 

Csl. 

CH,.CN+ P H g O  =C2H40*.NH3 (geliist) . . . . + 12.7. 
B e r t h e l o t ,  Thermochimie 11, 633. 

Ds der Process in alkalischer LBsung stattfindet, so ist irn ersten Falle 

die Neutralisationswiirrne H C N  + K O H =  , . . . + 2.96 in Abzug zu 
briugen. Andererseits kann die Neutralisatiouswarme von Ameisensaure 
und Essigsiure mit Kali vernachlksigt werden, weil sie gleich gross ist. 
(Ber the lo t .  Thermochimie 11, 198.) 

Hier fkllt also gegen Erwarten die gr6ssere Wirrrnetbun: 18.04 gegen 
12.7 rnit der geringercn Reactionsgeschwindigkeit zusammen. Aber man darf 
darauf kein besonderes Gewicht legen, da cs zweifelhaft ist, ob die beiden 
Cyanverbindungen gleiche Structur haben. 

Anders scheinen die Verhaltnisse bei Paraoxybeozobaure und Anissiiure 
zu liegen: denn der Unterschied in der Bilduogswkrme zwischen Anissiure 
und h e m  Methylester (135.2-124.4) ist erheblich grbsser, als zwischen 
Paraoxybenzoiisiiure und ibrem Methylester (138.1-134.4). Aber fGr die 
vbllige Berechnung fehlt die Ncutral; ,ationswiirrne der Anisslure. 

C.I. 




