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388. Emil Fischer: Ueber die Spaltung einiger racemischer
Amidoséuren in die optisch-activen Componenten.,
[Aus dem I. Berliner Universitats-Laboratoriam.]
(Eingegavgen am 14. August.)

Wihrend durch die hydrolytische Spaltung von Proteinstoffen in
der Regel optisch-active Amidoséiuren entstehen, sind die kinstlichen
Producte bekauntlich zundchst racemisch. Die vollstindige Synthese
der natiirlichen Verbindungen ist deshalb erst dann erreicht, wenn es
auch gelingt, den Racemkérper in die optisch-activen Componenten zu
spalten. Das ist bisher nur in wenigen Fillen moglich gewesen. Am
leichtesten gelingt die Darstellung der optisch-activen Asparagine;
denn das synthetische Product zerfiillt bei blosser Krystallisation aus
Wasser, und die hemiédrisch ausgebildeten Krystalle sind gross genug,
um mechanisch getrennt zu werden. Indirect ist so auch die Synthese
der beiden activen Asparaginsiuren ausgefiihrt. Die Moglichkeit einer
gleichen Spaltung durch blosse Krystallisation wird fiir die racemische
Glataminsdure von Menozzi und Appiani’) angedeutet. Sie be-
merken allerdings, die Menge der hemiédrisch ausgebildeten Krystalle
sei klein und deshalb die Trennung recht schwierig. Nach meinen
Erfabrungen muss ich daran zweifeln, dass man auf diesem Wege
die beiden activen Glutaminsiuren in irgend wie erheblichen Mengen
darstellen kann. Es wire deshalb wiinschenswerth, dass die HH.
Menozzi und Appiani genauere Angaben iber ihre Versuche
machen wolltep, damit man ersehen kann, ob es sich hier um eine
praktisch ausfihrbare Methode bandelt.

Zahlreicher sind die Versuche, die racemischen Amidosiuren durch
partielle Vergiihrung optisch-activ zu machen. So entstehen pach
Schulze und Bosshard?) aus dem racemischen Leucin und der
racemischen Glutaminsiiure durch die Wirkung von Penicillium glancum
die bis dahin unbekannten optischen Antipoden der aus den Eiweiss-
korpern darstellbaren activen Siuren. Bei ihren Versuchen wurde
die Vergihrung so weit gefiihrt, dass der zuriickbleibende active
Theil im reinen Zustand isolirt werden konnte. In &dhnlicher Weise
hat Engel?) den optischen Antipoden der gewdhnlichen Asparagin-
siure aus dem Racemkdrper gewonnen. Allerdings vermisst man in
seiner Abhandlung die Angaben iiber den Pilz und iiber die quanti-
tative optische Untersuchung des Productes.

Die fruchtburste Methode der Spaltung von Racemkdrpern durch
Combination derselben mit anderen optisch-activen Substanzen ist bis-

1) Gazzetta chimica 24 (I), 378 u. 383 (1594).
) Zeitschr. f. physiol. Chemie 10, 138 (1886).
3) Bull. de la société chimique 50, 152.



2452

her nicht mit Erfolg benutzt worden. Bei den einfachen Amidosiuren
erklirt sich das leicht durch die geringe Verwandtschaft zu Basen
und Siiuren, welche die Combination mit den Alkaloiden oder mit
activen Siduren uusserordentlich erschwert. Bei den Amidodicarbon-
siuren, wie Asparaginsiure und Glutaminsiure, sind allerdings Salze
mit den gewdlnlich gebrauchten, optisch-activen Basen darstellbar,
und es liegen auch Angaben in der Literatar vor iiber Versuche, so
eine Spaltung herbeizufiihren, welche indessen resultatlos geblieben
sind!). Es fehlt demnach bisher noch eine vollstindige Synthese fiar
die gewdhnliche active Glutampasiure und das natiirliche Leucin.

Ja bei dem Alanin, welches allerdings bisher nur einmal als
Spaltungsproduct von Proteinstoffen beobachtet wurde, ist Gberhaupt
noch keine optisch-active Form bekannt. Auch beim Tyrosin, welches
mit zu den #ltesten Amidosiuren gehort, hat die Synthese nur
bis zu dem Racemkdrper gefihrt, und selbst die Existenz der dem
gewohulichen Tyrosin optisch entgegengesetzten d-Verbindung ist
noch zweifelhaft, da die partielle Vergihrung des Rucemkorpers
nicht ausgefihrt und ein rechtsdrebhendes Tyrosin nur einmal von
E. von Lippmann?) in Riibenschdsslingen beobachtet, aber nur sebr
wenig untersucht wurde.

‘Wegen des physiologischen Interesses, welches die oben erwihaten,

- optisch-activen Amidosiiuren begitzen, schien mir ihre Bereitung aus
den synthetischen Racemkorpern auf chemischem Wege wiinschens-
werth. Das Mittel dazu hat sich gefunden in ijhren Benzoyl-
derivaten. Dieselben sind stirkere Siaren, als die urspriinglichen
Amidoverbindungen und bilden in Folge dessen mit den Alkaloiden
bestindige Salze. Sie sind ferner meistens in Wasser schwerer
16slich und lassen sich in Folge dessen leichter isoliren; durch den
Einfluss des Benzoyls wird auch das Krystallisationsvermdgen der
Salze erhéht. Endlich koénnen diese Benzoylverbindungen wieder in
die urspriinglichen Amidokdrper zuriickverwandelt werden. Diese Um-
stinde zusammengenommen, haben es ermdglicht, das racemische
Alanin, die Asparaginsiiure und die Glutaminsiure in die optiseh-
activen Componenten zu zerlegen.

Als active Basen haben sich wieder Strychnin und Brucin, welche
ich in der Zuckergruppe fiir diesen Zweck zuerst benutzte, besonders
bewiihrt.

So wird aus dem racemischen Benzoylalanin schon durch zwei-
malige Krystallisation des Brucinsalzes aus Wasser eine active Form
in reinem Zustande gewonnen, welche ich /-Benzoylalanin nenne.
Die entsprechende d-Verbindung wurde aus den Mutterlaugen durch

1} z, B. fir Glutaminsiiure, Gazz, chim. 24 (I), 378.
3) Diese Berichte 17, 2339.
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Darstellung des Strychninsalzes rein erhalten. Aus den berden Benzoy!
verbindungen lassen sich dann durch Spaltung mit Salzsiure die
beiden activen Alanine darstellen. In salzsaurer Lésung drehen die-
selben recht erheblich, dagegen ist das Drehungsvermdigen der freien
Amidosiiuren 8o schwach, dass es bei verdinnten Lésangen leicht
abersehen wird. Wegen dieser Eigenschaft sind die optisch-activen
Alanine wahrscheinlich bisher der Beobachtang entgangen. Denn ich
zweifle nicht daran, dass man schon versucht hat, durch Pilzgihrung
das so leicht zugingliche, racemische Alanin zu spalten, was in der
That, wie ich spiter zeigen werde, méglich zu sein scheint. Ebenso
glaube ich, dass das Alanin, welches Weyl') aus Seide durch
Kochen mit verdiinnter Schwefelsiure gewonnen hat, trotz der schein-
baren Inactivitit in Wirklichkeit doch eine von den beiden optisch-
activen Modificationen gewesen ist. Ich werde ibrigens diese Ver-
muthung noch experimentell priifen.

Die racemische Benzoylasparaginsiure lisst sich durch Brucin
allein vollstindig in die Componenten trennen, da bei der einen
Form das neutrale Salz, bei der anderen das saure schwerer 18slich
ist. Aus den Benzoylverbindungen wuarden dann die beiden activen
Asparaginsiiuren durch Kochen mit Salzsiure im reinen Zustand ge-
wonnen,

Bei der racemischen Benzoylglutaminsiure ist weder das saure,
noch das neutrale Brucinsalz trotz des grossen Krystallisations-
vermogens fiir die Spaltang brauchbar. Dagegen gelingt dieselbe mit
dem neutralen Strychninsalz. Diese Methode giebt die Benzoyl-i-
glutaminsiure und weiterhin die {-Glutaminsiure in ganz reinem
Zustand. Die Benzoyl-d-glutaminsiure liess sich aus den Mutter-
laugen fast rein isoliren, weil sie von der gleichzeitig vorhandenen
racemischen Verbindung durch ibre viel grissere Lislichkeit in Wasser
und ibre geringere Neigung zu krystallisiren getrennt werden kann.
Ihre Spaltung gab dann die natiirliche d-Glutaminsiure, welche durch
Umbkrystallisiren aus starker Salzsdure vollig gereinigt werden kann
oud deren totale Synthese dadurch ermdglicht wird.

Fir diese Versuche bedurfte ich grésserer Mengen der Benzoyl-
amidosiiuren, welche keineswegs leicht zugiinglich und von denen die
Derivate der Asparagin- und Glutamin-Sidure nicht einmal bLekannt
sind. Der Grund dafir ist die Unvollkommenheit der bisher fiir
die Benzoylirung von Amidosiuren benutzten Methoden. Das be-
kannte Schotten-Baumann’sche Verfahren, welches von Baum
auf diese Korperklasse zuerst fibertragen wurde, giebt beim Glykocoll
noch ganz gute Resultate; dagegen ldsst die Ausbeute beim Alanin
schon zu wiinschen iibrig, und bei der Asparaginsiure bezw.

1) Diese Berichte 21, 1530.
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Glataminsiure erhdlt man durch Behandlurg mit Benzoylchlorid in
wiissriger Losung bei Abwesenheit oder bei Anwesenheit von Alkali,
Pyridin oder dhnlichen Basen pur ganz kleine Mengen der Benzoyl-
kdrper.

Ausgezeichnet werden dagegen die Resultate, wenn man in
wissriger Lésung bei Gegenwart von viel Natriumbicarbopat mit
einem erheblichen Ueberschuss von Benzoylchlorid operirt. Das
Verfahren hat sich auch bei dem Alanin, Leucin und Tyrosin') bewihrt.
Es scheint deshalb allgemeiner brauchbar zn sein und wird vor-
aussichtlich anch gute Dienste bei der Aufsuchung neuer Amidosiuren
leisten.

Von befreundeter Seite warde ich nachtriglich darauf aufmerksam
gemacht, dass in dem Lehrbuch von Meyer-Jacobson (Bd. II,
3. 546) pach einer Privatmittheilung des Hrn. Bamberger fiir die
Benzoylirung von alkaliempfindlichen Korpern die Anwendung von
Natriumbicarbonat bereits empfohlen worden ist. Man erkennt aber
leicht, dass es sich hier, wo die Producte gegen Alkali bestiindig
gind, um einen ganz anderen, wie es scheint, specifischen Einfluss
des Bicarbonats handelt.

Spaltung des racemischen Benzoylalanins.

Fiir die Bereitung des Benzoylalanins wurde zuerst das Verfahren
von Baum?), Schiitteln einer schwach alkalischen Lésung von Alanin
mit Benzoylchlorid, angewandt. Da aber die Ausbeuten stark
schwankten und immer erheblich hinter der Theorie zuriickblieben
(die hdchste Ausbeate an Rohproduct betrug 70 pCt. der Theorie, in
anderen Fillen wurden nur 30 pCt. erhalten), so wurde schliesslich
an Stelle des Alkalis Natriumbicarbonat verwendet und dabei ein
recht gutes Resultat erzielt.

3g Alanin wurden in 30 ccm Wasser gelost, dann 22 g ge-
pulvertes Bicarbonat und in kleinen Portionen 14.5 g Benzoylchlorid
(3 Mol.) hinzugegeben und bei Zimmertemperatur tiichtig geschittelt.
Nach ca. 1 Stunde war das Benzoylcblorid verschwunden, und als
die filtrirte Flissigkeit mit Salzsiiure tbersittigt wurde, schied sich
ein dicker Krystallbrei ab, welcher aus Benzoésiure und Benzoyl-
. alanin bestand. Derselbe wurde nach lingerem Stehen filtrirt, ge-

) Die Derivate des Leucins und Tyrosins sind in dieser Abhandlung
nicht weiter erwdhnt, sollen aber spiter genmauer beschrieben werden. Das
erstere, ans kAuflichem Leucin dargestellt, ist das Monobenzoylderivat, es
krystallisirt aus einer Mischung von Aether und Ligroin in schonen Prismen
vom Schmp. 126—1289. Dagegen gab das active Tyrosin ein Dibenzoyl-
product, welches aus Eisessig in farblosen Nudeln vom Schmp. 210—2110
krystallisirt.

3) Zeitschr. f. physiol. Chemie 9, 4G5.
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waschen, getrocknet und zur Entfernung der Benzoésiiure wiederholt
mit Ligroin aunsgekocht. Die Ausbeute an rohem Benzoylalanin
betrug 6 g, wibrend 6.15g berechnet sind. Einmaliges Umkrystalli-
siren aus heissem Wasser gab 4.5 g reines Praparat. Der Schmelz-
punkt wurde, wie von Baum angegeben, bei 162—163° (corr.165—166%)
gefanden.

Der Versuch lisst sich ebenso leicht in grisserem Maassstabe
ausfiibren.

[-Benzoylalanin.

Zuar Abscheidung des linksdrehenden Benzoylalanins ist, wie
schon erwihnt, das Brucinsalz besonders geeignet. Zur Darstellung
desselben werden 65 g racemisches Product mit 157 g krystall-
wasserhaltigem Brucin in 240 ccm Wasser heiss gelést. Aus der
kalt gewordenen Flissigkeit scheidet sich im Laufe von 15 Stunden
bei 0° ein Brucinsalz in harten Krusten ab, welche aus rosetten-
formig gruppirten, flachen Prismen oder Tafeln bestehen. Dasselbe
wurde zar Reinigung zweimal aus je 100 ccm Wasser umkrystallisirt
uod jedesmal erst nach 12-stiindigem Stehen im Eisschrank filtrirt.
Die Ausbeute betrug dann noch 84 g trocknes Salz, wihrend 99g
Lerechnet sind, und das Product bestand aus centimeterlangen, meist
zugespitzen Tafeln, welche grosstentheils kugel- oder rosetten-formig
gruppirt waren. Analysirt wurde es nicht.

Zur Wiedergewinnung des Benzoylalanins 18st man 20 g des
Salzes in 60ccm heissem Wasser, figt 35ccm Normal-Kalilauge
hinzu, wodurch bald das Bruncin ausgefillt wird, kiihlt znr méglichsten
Abscheidung desselben auf 0° ab und filtrirt auf der Pumpe. Die
Mautterlange wird mit 35 ccm Normal-Salzsfiure angesiuert, unter ver-
mindertem Druck bei 40 —50° stark eingedampft und abgekdhlt.
Dabei fallt das active Benzoylalanin zuniichst als Oel aus, welches
aber bald krystallinisch erstarrt. 20 g Brucinsalz lieferten 4.8 g
dieses Productes. Durch einmaliges Umkrystallisiren aus der fiinf-
fachen Menge heissem Wasser erhilt man dasselbe ganz rein. Es
krystallisirt ansWasser in schiinen, glinzenden Platten, welche hiufig
die Form eines Dachgiebels haben. Es schmilzt glatt bei 147—148°
(corr. 150 —1519), also erheblich niedriger, als das inactive Alanin,
welches mithin eine wahre racemische Verbindung ist. Die an der
Luft getrocknete Substanz verlor bei 100° nicht mehr an Gewicht.

0.2018 g Sbst.: 0.4592 g CO,, 0.1031 g H,O.

CioH;i NO;. Ber. C 62.18, H 5.7.
Gef. » 62.06, » 5.68,

Die Substanz 13st sich bei 20° in 85 Theilen Wasser (fir die
Herstellang der Lésung wurde die fein gepulverte Substanz 6 Stunden
mit Wasser geschiittelt). Eine Ldsung, welche 0.99 pCt. enthielt,
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drehte bei 20° im 4-Decimeterrohr das Natriumlicht 0.13° nach
links, sodass [a}¥ = — 3.3

Wegen der geringen Loslichkeit der S&ure wurde fir die ge-
paue optische Bestimmung die alkalische Ldsung gewiihlt.

1.5 g Substanz wurden in 7.8 ccm Normalkalilauge (berechnet
7.77ccm) und ca. 5.7 cem Wasser gelost. Das Gesammtgewicht der
Fliissigkeit betrug 15.145 g, das specifische Gewicht 1.0427, der
Procentgebalt an Benzoylalanin 9.904 und die Drehung bei 209 im
2-Decimeterrohr bei Natriumlicht 7.72 nach links. Mithin betrigt fiir
l-Benzoylalanin in wissrig-alkalischer Losung die specifische Drehung
[«]30 = — 37.3°,

Um zu prifen, ob das untersuchte Benzoylalanin schon ganz frei
von racemischer Verbindung sei, wurde eine andere Menge des
Brucinsalzes doppelt so oft aus Wasser umkrystallisirt. Das daraus
isolirte Benzoylalanin zeigte denselben. oben angegebenen Schmelz-
punkt, und die optische Bestimmung gab fiir die alkalische Lisung
[a]f = — 37.4%.

Das Benzoylalanin ist der Hippursiure recht dhanlich. Von den
Salzen bhat die Silberverbindung besonders schéne Eigenschaften. Sie
fillt als krystallinischer Niederschlag aus, wenn die neutrale Ldsung
des Benzoylalanin-Ammoniaks mit Silbernitrat versetzt wird, und
ldsst sich anch durch Kochen der Siure mit Silberoxyd iu wassriger
Losung darstellen. Sie ist selbst in heissem Wasser ziemlich schwer

loslich und firbt sich beim lidngeren Stehen am Licht langsam
dunkel.

{-Alanin.

Die hydrolytische Spaltung des Benzoylalanins durch S#uren
geht ziemlich langssm von Statten. Als 5 g der Verbindung mit
25 cem Salzsiure von 20 pCt. 5 Stunden anf 1000 erbitzt warden,
war die Reaction noch nicht ganz beendet. Beim Erkalten schied
sich ein dicker Brei von Benzoésiiure ab, welcher ausgeiithert wurde,
Dabei geht auch das unveriinderte Benzoylalanin mit in den Aether
iiber; es liisst sich leicht isoliren, indem man den Aether verdampft
und den Rickstand mit Ligroin auskocht, wobei nur die Benzodsiiure
geldst wird. Die Menge des zuriickgewounenen Benzoylalanins betrug
hier 1 g. Die salzsaure Lisung enthilt nach dem Auséthern das
i-Alanin, dessen Hydrochlorat beim Verdampfen als farblose,
krystallinische Masse zurickbleibt. Dasselbe wurde zur vdlligen
Reinigung in nicht za viel warmem, absolutem Alkobol geldst und
nach Zusatz von einigen Tropfen alkobolischer Salzsiure durch all-
méhlichen Zusatz von Aether wieder abgeschieden. Es fiel dabei in
_sehr feinen, farblosen Nadeln aus, welche im Vacuum getrocknet, bei
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100° npicht mehr an Gewicht verloren und den der Formel
C3sB7NO,;, HOl entsprechenden Chlorgehalt zeigten.
0.2343 g Sbst.: 0.2655 g AgCL
C3;H;NO,, HCL. Ber. Cl 28.29. Gef. Cl 28.03.

Das Salz ist in Wasser sehr leicht 16slich und dreht das polari-
sirte Licht pach links.

Angewandt 1.0248 g Substanz; das Gesammtgewicht der Ldsung
betrug 11.0198 g, das spec. Gewicht 1.0278, der Procentgehalt an Alanin-
chlorhydrat 9.2996 und die Drehung bei 20° im 2 dm-Robr bei Natriam-
licht 1.85° nach links. Daraus berechnet sich die spec. Drehung
fa]20* = — 9.68°.

Zur Darstellung der freien Amidosdure ist die Zerlegung des
Hydrochlorats mit Silberoxyd nicht zu empfehlen. Bessere Resultate
giebt gefalltes Bleioxyd oder Bleihydroxyd. Zu dem Zweck wird
das Hydrochlorat in ca. 30 Theilen Wasser geldst und mit einem Ueber-
schuss von Bleioxyd, welches durch Eingiessen einer Bleiacetatlésung
in warme Barytlosung dargestellt ist, 15 Minuten gekocht, bis eine
Probe des Filtrats kaum noch eine Chlorreaction liefert. Die filtrirte
Lo6sung wird dann mit Schwefelwasserstoff entbleit und verdampft,
wobei das I-Alanin als fast farblose, krystallinische Masse zuriickbleibt.
Die Ausbeute ist, auf das Hydrochlorat berechnet, fast quantitativ.
Zur volligen Reinigung wird das Priparat in der finffachen Menge
Wasser geldst und in der Hitze Alkohol bis zur beginnenden Kry-
stallisation hinzugefiigt. Beim Erkalten fillt dann das l-Alanin in farb-
losen Stibchen oder diinnen Prismen aus, welche, im Exsiccator ge-
trocknet, wasserfrei sind und folgende Zahlen gaben:

0.1796 g Sbst.: 0.2658 g CO,, 0.1252 g H,0.

CsH;NO;. Ber. C 40.45, H 7.86. Gef. C 40.36, H 1.75.

Das I-Alanin zersetzt sich beim raschen Erhitzen im Capillarrobr
gegen 297° unter stirmischer Gasentwickelung, unterscheidet sich also
in dieser Beziehung nicht viel von der racemischen Verbindung, die
sich an demselben Thermometer bei 293° zersetzte. KEs lost sich
sehr leicht in heissem Wasser und krystallisirt daraus bei geniigender
Concentration in der Kilte. Es 15st beim Kochen gefiilltes Kupfer-
oxyd in reichlicher Menge mit blauer Farbe auf.

Das Drehungsvermégen des [-Alanins ist sehr gering. Eine
wiissrige Losung, die 8.8 pCt. Alanin enthielt, drehte bei Natriumlicht
im 1 dm-Robr ca. 0.21° nach links. Bei Anwendung von violettem
Licht drehte dieselbe Losung ca. 0.44% nach links.

Durch Benzoylchlorid wird die Verbindung bei Gegenwart von
Natriumbicarbonat glatt in das {-Benzoylalanin zuriickverwandelt, dessen
Reinheit durch die Bestimmung der specifischen Drehung in alkalischer
Losung (gef. 36.8%) controllirt wurde.
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d-Benzoylalanin.

Dasselbe befindet sich in der Mutterlauge, welche das [-Benzoyl-
alanin als Brucinsalz abgeschieden hat. Zu seiner Gewinnung wurde
die aus dem obigen Versuch mit 65 g racemischem Benzoylalanin
resultirende erste Mutterlanuge mit dem doppelten Volumen Wasser
‘verdiinnt, dann zur Filluog des Brucins mit 250 ccm Normal-
Kalilauge versetzt, abgekiihlt, filtrirt und die Ldsung mit 250 cem
Normalsalzsiure angesiinert. Aus der klaren Fliassigkeit schieden
sich im Lauof von 15 Standen 9 g grosse, schwach gelb gefiirbte
Prismen ab, welche zum grdssten Theil aus racemischem Benzoyl-
alanin bestanden. Die Mutterlauge gab, nachdem sie durch Ver-
dampfen im Vacuum stark concentrirt war, noch 18 g eines kry-
stallisirten Productes, welches nach der optischen Untersuchuog einer
Probe aus ca. 90 pCt. d-Benzoylalanin und 10 pCt. racemischer Ver-
bindung bestand. Durch Umkrystallisiren ans Wasser lisst sich die
letztere Beimengung nicht gut entfernen, weil sie schwerer laslich ist,
als die active Form. Man gelangt deshalb rascher zum Ziel durch
Verwandlung in das Strychninsalz.

Zu dem Zweck wurden 13.3 g von dem erwihnten Product mit
23 g Strychnin in 300 ccm heissem Wasser geldst. Beim mebr-
stiindigen Stehen in der Kiilte schieden sich schine, dicke Tafeln oder
flache Prismen aus, welche &fters an Briefcouverts erinnerten. Die-
selben wurden noch viermal aus je 300 cem Wasser umkrystallisirt.
Die Ausbeute bLetrug dann zuletzt 20.5 g. Das reine Salz fillt aus
der concentrirten Lésung in grossen Tafeln, welche meist zu dicken
Aggregaten verwachsen sind. Aus der verdiinnten Lésung krystallisiren
dagegen beim mehrtéigigen Stehen glinzende, schon ausgebildete, dicke
Platten oder auch Prismen.

Zur Umwandlung in das d-Benzoylalanin wurden 20 g des Salzes
in 600 cem Wasser geldst, mit 40 ccm Normal-Kalilauge zerlegt, ab-
gekiihlt, filtrirt und die Mutterlauge mit 40 ccm Normal-Salzsiiare
angesiiuert. Die im Vacuum stark concentrirte Fliissigkeit schied
dann beim Abkiihlen das reine d-Benzoylalanin ab. Die Ausbeute
betrug 5.2 g. Der relativ grosse Verlust ist hauptsichlich durch das
hiufige Umkrystallisiren des Strychninsalzes bedingt.

Die Substanz schmilzt genaun so wie die [-Verbindung bei
147—148° (corr. 150—151°), und die optische Bestimmung gab folgendes
Resultat:

Eine Ldsung vom Gewicht 11.199 g, welche 1.0312 g Substanz
mit der fiir 1 Mol. berechneten Menge Kaliumhydroxyd enthielt und
das spec. Gewicht 1.0397 hatte, drehte im 2 dm-Rohr bei 20° das
Natriumlicht 7.11° nach rechts. Daraus berechnet sich [&]?*° =
-+ 37.13°, withrend bei dem I-Benzoylalanin unter denselben Bedingungen
— 37.4° gefunden wurde.
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d-Alanin.

Dasselbe wird durch Spaltung des Benzoylderivats genau in der-
selben Weise wie die I-Verbindung gewonnen. Die optische Bestim-
mung des salzsauren Salzes gab folgendes Resultat:

Eine Lésung von 7.4963 g, welche 0.644 g Chlorhydrat (bei 100°
getrocknet) enthielt und das spec. Gewicht 1.0242 hatte, drehte
bei 209 im 1 dm-Robr das Natriumlicht 0.84° nach rechts. Mithin
{a]2" = +9.55%, wihrend bei der I-Verbindung — 9.63° gefunden
wurde.

Sowohl das salzsaure Salz wie die freie Amidosiure sind, abgesehen
von dem optischen Verhalten, den I-Verbindungen ganz gleich.

Versuch, das r-Alanin durch Schimmelpilze zu spalten.

Penicillium glaucum wichst auf einer 2-procentigen Alaninlésung,
welche mit Nihrsalzen versetzt ist, recht schlecht. Etwas besser ent-
wickelt sich Aspergillus niger, und dabei findet eine partielle Vergihrung
statt, wie folgende Beobachtung zeigt:

1 g r-Alanin wurde in 50 ccm Wasser gelost, dazu 1 ccm einer
*Salzlosung zugegeben, die in 100 ccm 0.1 g Kaliumphosphat und
0.02 ¢ Magnesiumsulfat enthielt. Als die sterilisirte Losung mit Sporen
von Aspergillus niger geimpft worden war und bei 33° im Brutschrank
stehen blieb, begann schon nach einem Tage die Mycelbildung. Nach
15 Tagen war eine ziemlich starke Pilzdecke mit reichlicher Conidien-
bildung entstanden. Die briunlich gefirbte Flissigkeit wurde jetzt
filtrirt, mit Thierkohle entfirbt und eingedampft. Der Riickstand be-
trug 0.9 g, sodass nur ein kleiner Theil des Alanins vergohren war.
Dieses Product, mit der berechneten Menge Salzsiure und Wasser
zu 4 ccm geldst, drehte im 1 dm-Rohr 0.15° nach links. Offenbar
war also ein Theil des d-Alanins durch den Pilz verzehrt, aber die
Spaltnug blieb doch sehr unvollkommen, denn sie entsprach nur etwa
10 pCt. des Racemkorpers. Die Aussicht, auf diesem Wege reines
IAlanin zu gewinnen, ist also nicht sebr gross, und die zuvor
besclhiriebene chemische Methode diirfte deshalb den Vorzug verdienen.

Benzoylirung der I-Asparaginsfiure.

Beim Schiitteln einer Lésung von Asparaginsiure in Natronlauge
oder Pyridin mit Benzoylchlorid liess sich kein Benzoylderivat er-
halten. Besser war das Resaltat, als die wiissrige Losung der Siure
zur Anwendung kam; nur ist man hier genéthigt, bei starker Ver-
diinnung zu arbeiten, und die Ausbeute lisst auch noch viel zu
wiinschen ibrig. Sebr befriedigend war letztere bei Zusatz von
Bicarbonat.

Man suspendirt 15 g kiufliche Asparaginsiiure in 250 ccm Wasser,
setzt 83 g Natriumbicarbonat hinzu und triigt dann unter dauerndem



2460

kriftigem Schiitieln allmihlich 45 g Benzoylchlorid ein. Unter Kohlen-
siureentwickelung geht dasselbe in Losung, und die Reaction kann in
3/4—1 Stunde zu Ende gefibrt werden. Die schwach getriibte
Fliissigkeit wird jetzt filtrirt, mit 90 ccm Salzsiure vom spec.
Gewicht 1.19 versetzt und der Niederschlag nach einigem Stehen in
Eiswasser filtrirt, getrocknet und dann zur Entfernung der Benzog-
siure wiederholt mit Ligroin ausgekocht. Die zuriickbleibende
Benzoylasparaginsiiure wird aus heissem Wasser umkrystallisirt. An
der Luft getrocknet, ist die Substanz wasserfrei, wodurch sie sich
von der gleich zu beschreibenden racemischen Verbindung scharf
unterscheidet.

0.2018 g Sbst.: 0.4132 g COs, 0.0878 g H30.

CanNOs. Ber. C 55.70, H 4.64.
Gef. » 55.84, » 4.83.

Sie 16st sich in etwa 3—4 Theilen heissem Wasser und in
261 Theilen Wasser von 20% Aus warmem Wasser krystallisirt sie
in Nadeln oder langen, schmalen Blattchen und schmilzt bei 180 —181°
(corr. 184—185%) ohne Zersetzang.

In alkalischer Ldsung dreht sie das polarisirte Licht nach rechts.
Fiir die quantitative Bestimmung diente eine Losung, welche mit der
fiir 2 Mol. KOH berechneten Menge Normalkalilauge und Wasser
hergestellt war, 9.0167 pCt. Benzoyl-I- Asparaginsiiure enthielt und
das spec. Gewicht 1.0592 besass. Die Drehung betrug Lei 20¢
im 2-Decimeterrohr bei Natriumlicht 7.15° nach rechts. Daraus be-
rechnet sich fiir Benzoyl-I- Asparaginsiure bei Gegenwart von 2 Mol.
KOH [«]2 = + 37.4°. Merkwiirdigerweise ist diese Zahl ebenso
gross, wie bei dem activen Benzoylalanin.

r-Benzoylasparaginsiure. Fir ihre Bereitung beunatzte ich
inactive Asparaginsidure, welche nach der Vorschrift von Michael
und Wing') dargestellt war. Das Verfabren war das gleiche wie
bei der activen Verbindung. Die Ausbeute an Benzoylproduct betrug
vor dem Umkrystallisiren ans Wasser 35 pCt. der Theorie. Fir die
Analyse wurde dasselbe zweimal aus Wasser umkrystallisirt. Die so
erhaltenen, glinzenden, farblosen Platten, welche meist zu dicht ver-
wachsenen Aggregaten vereinigt sind, enthalten im lufttrocknen
Zustand 1 Mol. Krystallwasser, welches beim zweistiindigen Erhitzen
auf 1100 vollig entweicht.

0.8718 g Sbst. verloren 0.0644 g 11,0.

CiiH; i NOs+H;0. Ber. HiO 7.06. Gef. H:O 7.39.

Die wasserfreie Substanz gab folgende Zahlen:

0.2360 g Sbst.: 0.4816g CO,, 0.0980 g H,O.

Ci1Hi3 NO;. Ber. C 55.70, H 4.64.
Gef. » 55.65, » 4.61.

1) Diese Berichte 17, 2984,



2461

Das trockne Product schmilzt bei 161—1629 (corr. 164—165°)
-ohne Zersetzung. Es l6st sich in 3—4 Theilen heissem Wasser, Fiir
die Loslichkeit in kaltem Wasser hat man zu unterscheiden zwischen
der trocknen und der krystallwasserbaltigen Sidure. Die letztere
verlangt zur Losung 664 Theile Wasser von 200 (die Losung warde
durch sechsstiindiges Schiitteln der fein gepulverten Substanz mit
Wasser dargestellt). Die trockne Siure ist dagegen viel leichter
‘16slich. Schiittelt man deshalb die gepulverte, trockne Substanz mit
etwa 200 Theilen Wasser, so entsteht zuniichst eine klare Lisung,
<dann aber erfolgt sehr bald die Krystallisation der wasserhaltigen
‘Verbindung. Die im Vergleich zu der activen Substanz geringe Los-
lichkeit in Wasser sowie der Wassergehalt der Krystalle beweisen,
dass die Sobstanz eine wahre racemische Verbindung uud kein
mechanisches Gemisch der beiden optischen Formen ist.

Zerlegung der racemischen Benzoylasparaginsiure in die
optisch-activen Componenten.

Dieselbe lisst sich ebenfalls mit Brucin ausfibren und liefert
-sogar beide optischen Isomeren im reinen Zustand. Denn die Benzoyl-
asparaginsiiure bildet it der Base ein neutrales und ein saures Salz,
von welchen das eine bei der I-Verbindung und das andere bei der
d-Verbindung schwerer 1dslich ist.

20 g wasserhaltige 7-Benzoylasparaginsiure werden mit 78 g
‘Brucin (2 Mol.) in 200 cem Wasser heiss geldst. Beim 12 —-15-
-stiindigen Stehen der abgekiihlten Ldsung scheiden sich farblose
‘Nadeln oder Blittchen ab, welche meist zu kugeligen Aggregaten
vereinigt sind. Sie bestehen der Hauptmenge nach ans dem Brucin-
salz der Benzoyl-!-asparaginsiure, welches aber erst durch hiufig
wiederholtes Umlésen aus heissem Wasser von dem Isomeren ge-
trennt werden kann. Bei der vierten Krystallisation aus 200 cem
Whasser trat schon ein deutlicher Unterschied hervor; denn zuerst
schieden sich grosse Prismen oder Tafeln ab, und die abgegossene
Mutterlange lieferte dann beim mehrstiindigen Stehen feine, glinzende,
meist kugelig vereinigte Nadeln. Diese Erscheinung wiederholte sich
beim weiteren Umkrystallisiren der grossen Tafeln, uud erst nach
dreimaliger Krystallisation war das Salz ganz rein. Die Ausbeute
betrug ungefihr 50 pCt. der Theorie.

Zur Isolirung der Benzoylasparaginsiure wurden 25 g des Brucin-
silzes in 200 ccm Wasser warm geldst, mit 50 cem Normal-Kalilauge
versetzt, aaf O abgekdhlt, filtrirt, die Mutterlauge mit 50 cem Normal-
Salzsiure versetzt und unter stark vermindertem Druck eingedampft.
.Die Ausbeute ist nahezu (uantitativ.

Berichte d D, chem. Gesellschaft. Jahrg, XXXIT. 159
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Das Product schmolz bei 180-—181° (corr. 184—1859%) und zeigte:
unter denselben Bedingungen, wie sie oben beschrieben sind, auch
das Drehungsvermégen der Benzoyl-l-asparaginsiure (gefunden
[«]0 = + 37.49).

Verwandlung der Benzoylverbindung in /-Asparaginsiure.

Die Spaltung findet vollstindig statt, wenn die Benzoylverbindung
mit der achtfachen Menge 10-procentiger Salzsiiure 2'/; Stunden aaf
100° erhitzt wird. Die abgeschiedene BenzoGsfiure wird ausgeathert,
und beim Verdampfen der whssrigen Ldsung bleibt das Chlorhydrat
der Asparaginsfiure zuriick. List man dasselbe in wenig Wasser nnd
versetzt mit der berechneten Menge Normal-Kalilange, so scheidet
gich in der Kalte die Asparaginsiiure ab. Zum Vergleich mit der
gewohnlichen, natlirlichen Verbindung wurde die optische Untersuchung:
in alkalischer Losung ausgefihrt.

Eine Loésung vom Gewicht 11.5923 g, welche 0.3853 g Substanz
und 3 Mol.-Gew. Natriumhydroxyd enthielt und das spec. Gewicht 1.0394
besass, drehte im 2-Decimeterrohr bei 200 das Natriumlicht (1.155%
pach links. Daraus berechnet sich [u]2' = — 2,249,

Zum Vergleich wurde reine, kidnHliche Asparaginsiure (aus ge--
woihnlichem Asparagin), welche nochmals aus Wasser umkrystallisirt
und deren Reinheit durch eine Stickstofbestimmung und durch Alkali-
metrie controllirt war, zuniichst ganz unter den gleichen Bedingungen
untersucht:

Eine Lisung von 15,2857 g, welche 0.4454 g Substauz und 3 Mol.-
Gew. Nutriumhydroxyd enthielt und das speec. Gewicht 1.0398 besass,
drehte bei 20° im 2-Decimeterrohr das Natriumlicht 0.165° nach links..
Mithin [«]? = — 2.37°.

Dann wurden noch zwei weitere Versuche bei grosserer Concen-
tration und mit 2 Mol.-Gew. Base ausgefiihrt. Sie zeigen, dass mit
steigender Concentration die specifische Drehang abnimmt: .

1. Eine Ldsung von 20.4814g. welche 1.2290 g Substanz und
2 Mol.-Gew. Natriamhydroxyd enthielt und das spec. Gewicht 1.0521
besuss, drebte bei 20° im 2-Decimeterrohr das Natriumlicht 0.240
pach links. Mithin [«]?’ = — 1.99,

2. Eine Lisung von 12.3382 g, welche 1.1382 g Suabstauz und:
2 Mol.-Gew. Natriumhydroxyd enthielt und das spee. Gewicht 1.0811
besass, drehte bei 20° im 2 dm-Rohr das Natriumlicht 0.23° nach.
links. Mithin [«]2’ = — 1.15°,

Diese Werthe stimmen leidlich diberein mit dem Angaben von
Pasteur?) iiber die specifische Drehung: des asparaginsauren Natriums,,

) Ann. d. Chem. 82, 328.



2463

welche er fiir eine 13-procentige Lésung bei 12° und fiir weisses
Licht — 2.239 fand. Sie weichen dagegen stark von den Angaben
A. Becker’s?) ab. Letzterer fand unter Bedingungen, wie die oben
innegehaltenen, und bei einem Natriumgehalt, welcher von1—5Mol.-Gew.
schwankte, die specifische Drelung der Asparaginsiiure [«]) = — 9.04
bis — 9.07% '

Da zur Zeit von Becker's Untersuchung fir die Darstellung
der Asparaginsiure eine bequeme Methode fehilte, so ist zu vermuthen,
dass er ein unreines, vielleicht asparaginhaltiges Material fiir seine
Bestimmungen benutzt hat. !

Benzoyl-d-asparaginsiure: Dieselbe befindet sich in den
Mutterlaugen, aus welchen das benzoyl-I- asparaginsaure Brucin aus-
krystallisirt ist. Zu ihrer Reinigung dient, wie schon erwihnt, das
saure Brucinsalz. Um dasselbe darzustellen, ist es aber zuniichst
néthig, die Benzoylasparaginsiure aus den Laugen zu isoliren. Das
geschali, wie bei dem obigen Versuch, durch Fillen des Brucins mit
iberschiissiger Kalilauge, Anséuern des Filtrats mit der entsprechenden
Menge Salzsiure und Concentriren durch Eindampfen im Vacuum.
Aus den Matterlaugen des obigen Versuches wurden im Ganzen 11 g
trockne Benzoylasparaginsiiure zuriickgewonnen.

Als 103 g davon mit 20.3 g Brucin (1 Mol.) in 100 cem heissem
Wasser geldst waren, schied sich beim lingeren Stehen der erkalteten
Flissigkeit das saure Brucinsalz in kleinen, hiibsch ausgebildeten
Prismen ab. Das Salz wurde zanéiichst dreimal aus je 150 cem Wasser
umkrystallisirt. Seine Menge betrug dann 14g. Da die aus einer
Probe regenerirte Benzoyl-d-asparaginsiure bei der optischen Unter-
suchung noch etwas zu schiwaches Dreliungsvermdgen zeigte, so wurde
das Salz noch zweimal in der gleichen Art aus Wasser umgelist.
Die jetzt isolirte Benzoyl-d-asparaginsiure schmolz bei 180—181°
(corr. 184—185%) und hatte auch das Drehungsvermdgen des optischen
Antipoden.

0.523 g Substanz wurde mit 2 Mol.-Gew. KOH und Wasser geldst;
das Gesammtgewicht der Léisung betrug 5.3669 g und das spec.
Gewicht 1.065. Sie drehte im 1 dm-Rohr das Natriumlicht 3.9% nach
links. Daraus Dberechnet sich fiir Benzoyl-d-asparaginsiure in
alkalischer Losung [«]2® == — 37.6% Die Differenz mit dem optischen
Antipoden (0.2°) liegt innerhalb der Versuchsfehler.

Zur Umwandlung in die d- Asparaginsiure wurde die¥Benzoyl-
verbindung ebenso behandelt, wie es oben fiir die optisch-isomere
Substanz beschrieben ist. Die so erhaltene Asparaginsure ist zweifel-
los identisch mit der von Piutti aus dem rechtsdrehenden Asparagio

1) Diese Berichte 14, 1037,
» 159



2464

erhaltenen. Fiir die optische Bestimmung wurde hier die salzsaure
Lésung benutzt. ¥

0.3419 g Substanz wurden mit 3 Mol.-Gew. Salzsiiure geldst; das
Gesammtgewicht der Losung betrug 8.2273 g, das spec. Gewi:ht 1.032
und die Drehung bei 20V im 1 dm-Rohr bei Natriumlicht 1.099 nach
links. Daraus berechnet sich {«]2’ = — 2550,

Zum Vergleich diente natiirliche I- Asparaginsiiure, welche unter
denselben Bedingungen folgendes Resultat gab:

0.3455 g Substanz wurden mit 3 Mol.-Gew. Salzsiiure geldst; das
Gesammtgewicht der Ldsung betrug 8.2749, das spec. Gewicht 1.033
und die Drehung bei 20° im 1dm-Rohr bei Natriumlicht 1.107°
nach rechts. Daraus berechnet sich [«]3 = + 25.70.

Ein zweiter Versuch bei griosserer Concentration (Procentgehalt
8.8173 und spec. Gewicht 1.0705) aber sonst gleichen Bedingungen gab
(<)} = + 26.47.

Dieser Werth nihert sich sehr der alten von Pasteur!) an-
gegebenen Zahl 27.86, welche ungefihr bei gleicher Concentration
der Ldsung, aber fiir weisses Licht (Uebergangsfarbe) gefunden wurde.

Stark abweichend sind dagegen wieder die Werthe, welche
Becker?) gefunden hat. Ueber die vermuthliche Ursache dieser
Differenz habe ich mich oben ausgesprochen.

Benzoylglutaminsiiure.

Die Benzoylirung der Glutaminsiure lisst sich, ebeuso wie bei
der Asparaginsiure, mit recht befriedigender Ansheute auf nassem
Wege mit Benzoylchlorid und Natriumbicarbonat aasfiihren. Ver-
wendet man die racemische Glutaminsiiure, so ist selbstverstindlich
anch das Beozoylderivat racemisch. Bei Benntzung von optisch-
activer, natiirlicher Glataminséiure findet dagegen eine Cowmplication
stait, indem ein Theil des Productes wiihrend des chemischen Vor-
ganges racemisirt wird und mithin ein Gemenge von uctivem und
racemischem Benzoylkdrper erhalten wird.

Racemische Benzoylglutaminsiiure: 10 g racemische
Glutamiosiiure werden mit 46 g Natriumbicarbonat iu 150 ccm Wasser
eingetragen und geschiittelt, bis die Sdure in Lisuug gegangen ist; ein
Theil des Bicarbonats bleibt dabei uugelést. Dazu figt man allméh-
lich unter dauerndem, starkem Schiitteln 30 g Benzoylchlorid. Im
Laufe von 3/;—1 Std. kanu die Operation bei Zimmertemnperator be-
endet werden. Benzoylchlorid und Bicarbonat gehen wihrend der-
selben in Losung, und die Flissigkeit ist zam Schluss nar schwach
getriibt. Jetzt wird dieselbe filtrirt und mit 50 cem Sulzsiure vom

% Anu. d. Chem. 82, 325. %) Diese Berichte 14, 1038.
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spec. Gewicht 1.19 angesivert. Dabei scheidet sich sofort eine
reichliche Menge von Benzo@siure ab, beim Abkiiblen in Eis und
lingerem Stehen krystallisirt in der Regel auch der grdsste Theil der
Benzoylglutamineiure. Da aber zuweilen die Krystallisation aus-
bleibt, so empfiehlt es sich, jedenfalls die wissrige Mutterlauge unter
stark vermindertem Druck einzudampfen und dann wieder abzukiihlen.
Das Gemisch von Benzogésiure uud Benzoylglutaminsiiure wird nach
dem Trocknen wiederholt mit Ligroin ausgekocht, wobei die
Benzoésiiure in Losung geht. Die Ausbeute an Benzoylglutaminsiure
Letrigt ca. 80 pCt. der Theorie. Das Product wird zur Reinigung
aus 4 Theilen heissem Wasser umkrystallisirt. Die farblosen, langen,
schmalen Blittchen, welche &fters kugelig verwachsen sind, enthalten
nach dem Trocknen an der Luft 1 Mol. Krystallwasser, welches im
Vacuum bei gewdhnlicher Temperatur sehr langsam, dagegen bei 80°
im Vacuum schon innerhalb 2 Stdn. vollig entweicht.
0.5769 g Shst. verloren: 0.0369 g H,0.
CiaHi3NOs + Ha0). Ber. H,O 6.69, Gef, HoO 6.40.
Die Analyse des getrockneten Productes ergab:
0.1714 g Sbst.: 0.3608 g CO2, 0.0780 g 11,0.
0.2015 g Sbst.: 9.8 cem N (179, 764 mm).
CmHmNOs. Ber. C 57.37, H 5.18, N 55
Gef. » 3741, » 3.0, » 3.6
Die getrocknete Siure schmilzt bei 152—154° (corr. 155—1579)
zu einer farblosen Fliissigkeit. Die wasserhaltige Verbindung 1dst
sich in 124 Theilen Wasser von 20° (IFir die Bestimmung diente
eine Losung, welche durch 5-stiindiges Schiitteln der gepulverten
Substanz mit Wasser von 20° hergestellt war.) In Alkohol ist sie
leicht 15slich.

8.
7.

Ibre Salze mit Kaliom, Natrium, Calcium und Baryum sind
selbst in kaltem Wasser leicht 15slich. Schwer lislich ist das Silber-
salz; es krystallisirt aus der ammoniskalischen Ldsung beim Weg-
kochen des Amwmoniaks in feinen, farblosen Nadeln.

Wird die optisch-active, natiirliche Glutaminsiure in der oben lLe-
schriebenen Weise benzoylirt, so beobachtet man 2uniichst die gleichen
Erscheinungen. Aber beim Ansduern der wiissrigen Losung mit Salz-
siiure bleibt das leichter lésliche Benzoylproduct in der Mutterlange,
withrend die Benzoésiiure auskrystallisirt. Wird das Filtrat unter
stark vermindertem Druck eingedampft, so scheidet sich der Benzoyl-
korper zuniichst als Oel ab, welches aber Leim mehrtiigigen Stehen
krystallinisch erstarrt. Zur Fotfernung der beigemengten Benzoésiiure
wird ebenfalls mit Ligroin ausgekocht. Die Ausbeute an Benzoyl-
korper betrigt dann 60—G5 pCt. der Theorie. Aus heisser, wissriger
Losung scheidet er sich zuniichst wieder als Qel aus, wird aber
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allméhlich, besonders nach dem Einimpfen eines Krystalles, fest.
Wie schon erwéhnt, ist das Préiparat ein Gemisch von activer und
racemischer Benzoylglutaminsiiure. Das beweist der unconstante
Schmelzpunkt, ferner der schwankende Gehalt an Krystallwasser und
endlich die optische Untersuchung in alkalischer L3sung. Aus ihrem
Resultat wurde in einem Falle das Verhsliniss von optisch-activem zu
Racem-Kdrper wie 3:2 festgestellt.

Die theilweise’ Racemisirung der Glutamins&ure durch Benzoylirung
bei niederer Temperatur ist beachtenswerth und scheint durch besondere
Verhiiltnisse bedingt zu sein. Denn bei der Benzoylirung der activen

Asparaginsiiure und des activen Alaning warde nichts Aehnliches be-
obachtet.

Spaltung der racemischen Benzoylglutaminséure in die
optischen Componenten.

Obschon die beiden Brucinsalze sehr schon krystallisiren, so sind
sie doch fiir den vorliegenden Zweck wenig geeignet. Bessere Dienste
leistet das neutrale Strychninsalz.

Zur Bereitung desselben werden 35 g wasserhaltige r-Benzoyl-
glutaminsiiure mit 87 g (2 Mol.) gepulvertem Strycbnin in 450 cem
heissem Wasser gelost. Nach den: Erkalten beginnt langsam die
Krystallisation. Nach 20-stindigem Stelien im Eisschrank wird die
Masse abgesaugt und wieder in 500 ccm heissem Wasser gelost. Die
Krystallisation erfolgt jetzt in der Kilte rascher, sodass nach G-stiin-
digem Stehen im Eisschrank fltrirt werden kann, Man wiederholt
die Krystallisation aus der gleichen ‘Menge Wasser noch zweimal,
wobei es vortheilhaft ist, beim AuflGsen einige Gramm gepulvertes
Strychnin der Fliissigkeit zuzosetzen und dann za filtriren. Bei jeder
Operation werden die Krystalle des Salzes schéner, zur volligen
Reinigung ist es aber néthig, dieselben noch zweimal umzukrystalli-
siren, wozu wegen der geringeren Menge 400 ccm Wasser ausreichen.
Das Salz bildet schliesslich feine, farblose, lange, schmale Blattchen,
welche vielfach kugelférmig verwachsen sind. Die Ausbeute betrug
zum Schluss 21 g, wihrend theoretisch 60 g trocknes. actives, neutrales,
benzoylglutaminsanres Strychnin der Menge der racemischen Verbin-
dung entsprachen.

Die dem Salze zu Grunde liegende Benzoylverbindung entspricht
der l-Glutaminsfiure und ich bezeichne sie deshalb als

Benzoyl-l-glntaminsdure.

Zur Darstellung der freien Siure werden 20 g des Salzes in
400 ccm heissem Wasser geldst, mit 48 ccm Normal-Kalilauge versetzt
und das abgeschiedene Strychnin nach guter Abkiblung filtrirt. Die
Mutterlange wird mit 52 ccm Normal-Salzsiiure angesiiuert und im
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Vacuum stark eingedampft. Beim Abkuhlen der concentrirten Lsung
-scheidet sich die active Benzoylglutaminsiiure zundichst als zdhes QOel
ab, welches aber bei 0° nach einiger Zeit krystallinisch erstarrt. Die
Ausbeute betriigt 4.6 g. Zur Reinigung wird sie aus heissem Wasser,
wovon weniger, als zwei Theile zur Lésung geniigen, umkrystallisirt.
Sie scheidet sich beim Erkalten langsam in meistens dreieckig ge-
formten Blittchen oder compacten Aggregaten auns, die keine scharfe
Umgrenzung zeigen. An der Luft getrocknet, enthilt die Siure kein
Krystallwasser.
0.17 g Sbst.: 0.3584 g COy, 0.0831 g Hyt).
(:12H|3N05. Ber. C 57.37, 11 5.18.
Gef, » 57.4Y, » 536.
Sie schmilzt bel 128 — 130" (corr. 130—132"), mithin 25° niedriger,
.als die racemische Verbindung. Von dieser unterscheidet sie sich
auch durch die viel grissere, Lislichkeit in Wasser. Denn sie 1dst
sich bei 200 schou in 21 Theilen und beim Kochen in weniger, als
2 Theilen. Die wiissrige Lisung dreht rechts,

Eine Lésung von 10.6982 g, die 0.5132 g Substanz enthielt und
-das spec. Gewicht 1.0114 besass, drehte bei 20" im 2 dm-Rohr das
Natriumlicht 1.34° pach rechts. Mithin [«]3’ = <+ 13.81°% In al-
kalischer Losung dreht sie dagegen nach links.

1.0863 g, mit 2 Mol.-Gew. KOH gelést, sodass das Gewicht der
Lodsung 11.4223 g und das spec. Gewicht 1.0588 betrug, drebten im
2 dm-Rohr das Natriumlicht 3.77° nach links. Daraus berechnet sich
{«]® in alkalischer Lésang zu — 18.7°. Eine stirkere Drehung
wurde nicht erhalten, wenn auch das Strychninsalz noch ifters, als
oben angegeben, umkrystallisirt war, woraus man schliessen darf, dass
-die uontersuchite Siure rein war.

Verwandlung der Benzoylverbindung in die !-Glutamin-
-sdure: 1.) ¢ wurden mit 12 cem 10-procentiger Salzsdure 3'/ Stdn.
auf 1000 erhitzt, die in Frejheit gesetzte Benzoésiure ausgedthert und
-die salzsaure Losung imn Vacoum verdampft. Eine kleine Menge von
Benzoylglutaminsidure war noch unzersetzt und mit der Benzo€sdure in
den Aether gegaugen. In Folge dessen betrug die Ausbeute an salz-
saurer Benzoylglutaminsiure nur 0.9 g, wihrend 1.1 g berechnet sind.
Das Chlorhydrat wurde mit der berechueten Menge Normal-Kalilauge
zerlegt und die abgeschiedene Siure ans heissem Wasser unter
Zusatz von Thierkohle umkrystallisirt. Sie schied sich beim Erkalten
in feinen, schillernden Blittchen ab ‘und wurde fér die Apalyse bei
100° getrocknet.

0.2063 g Sbst.: 0.3074 g CO3, 0.1129 g H;0.

Cs HgNO;._ Ber. C 40.82, H 6.12.
Gef. » 40.64, » 6.08.
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Die Siéure schmolz beim raschen Erhitzen gleichzeitig mit einem-
Priparat von Glutaminséure aus Casein bei 208° (corr. 213°) unter
Zersetzung. Die Abweichung der Angaben von E. Schulze!) erklirt
sich durch die Zersetzung. Fir die optische Untersuchung diente die-
salzsaure Losung, welche bekanntlich viel stirker dreht, als die freie
Glutaminsdure. '

0.2868 g I-Glutaminsfiure wurden mit der dquimolekularen Menge
Salzséiure in Wasser geldst. Die Flissigkeit, welche 5.4078 g wog,.
das spec. Gewicht 1.0233 hatte und 5.3011 pCt. Glutaminsiiure ent-
hielt, drehte im 1 dm-Rohr das Natriumlicht 1.63° nach links, woraus.

sich in dquimolekularer salzsaurer Losung [«]% — 30.05° berechnet.

"Zum Vergleich diente eine d-Glutaminsfiure aus Casein. Eine
Losung von 12.1308 g, welche 0.65 g oder 5.3583 pCt. d-Glutamin--
siure mit der iquivalenten Menge Salzsdure enthielt und das spec.
Gewicht 1.0237 hatte, drehte im 2 dm-Rohr das Natriumlicht

3.349 nach rechts. Mithin [«]% in &quimolekularer salzsaurer Lsung:
+ 30.45°.

Schulze und Bosshard?) geben einen etwas hioheren Werth:
31.1% an, aber sie haben eine erheblich grossere Menge von Salzsiure
angewandt, wodurch die kleine Differenz wahrscheinlich ihre Er-

klirung findet. Stark abweichend ist dagegen die Beobachtung von:
Scheiblera) [e]lp = + 25.5°9,

Benzoyl-d-glutaminsdure.

In den Mutterlaugen, welche von der Gewinnung des benzoyl-
l-glotaminsauren Strychnins herriihren, befindet sich alle Benzoyl-
d-glutaminsiiure, selbstverstindlich neben einer geringeren Menge des
optischen Isomeren. Wird daraus die Siure in Freiheit gesetzt, so-
scheidet sich zuerst die schwerer losliche racemische Verbindung ab,
und aus der Mutterlauge lisst sich dann die Benzoyl-d-glutaminsiiure
durch blosse Krystallisation in fast reinem Zustand gewinnen. Dem
entspricht folgende Vorschrift:

Die erwihnten Mutterlangen, welche noch ungefihr 100 g
Strychninsalz enthielten, wurden auf ca. 1 L im Vacuum eingedampft;
mit 230 cem Normal-Kalilauge versetzt, das ausgefiillte Strychnin nach
" mehrstindigem Stehen der Fliissigkeit bei 0° abfiltrirt, das Filtrat
mit 240 ccm Normal-Salzsdure iibersittigt und im Vacuum auf ca.
150 cem eingedampft. Beim Erkalten schied sich .die racemische
Séure ab, und nach gutem Kihlen in Eiswasser betrug ihre Menge
) Diese Berichte 16, 314.
%) Zeitschr. f. physiol. Chemie 10, 143.
8) Diese Berichte 17, 1728.
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20 g. Als die Mutterlauge im Vacuum weiter stark eingedampft war,
schied sich beim Stehen in der Kialte die active Sdure als dickes Oel
und der Rest des Racemkorpers in Krystallen ab. Das Oel konnte
grosstentheils von den letzteren mit wenig Wasser abgeschlimmt
werden; der Rest, welcher an den Krystallen baftete, wurde sammt
den letzteren in wenig heissem Wasser geldst, dann der Racemkdérper:
durch Abkiiblen wieder ausgeschieden und die Mutterlauge von Neuem
zur Gewinnung des activen Productes eingedampft. Das Oel ver-
wandelte sich im Laufe von 24 Stunden oder rascher beim Einimpfen
von Krystiilllchen des activen Korpers in eine krystallinische Masse.
Ihre Menge betrug 7.2 g. Das Priparat war gelb gefirbt,
und da Thierkohle die Farbe nicht wegnimmt, so wurde es zur
Reinigung in heissem Wasser gelost und mit einem Ueberschuss von
zweifach-basischein Bleiacetat versetzt. Das hierbei ausfallende Blei-
galz ist zuniichst undeutlich krystallinisch, verwandelt sich aber beim
lingeren Stehen mit der Mutterlauge in schone Niidelchen. lis wurde
filtrirt, dann in heissem Wasser suspendirt, durch Schwefelwasserstoff
zersetzt und das farblose Iiltrat im Vacuum bis auf einige Cubik-
centimeter eingedampft. Beim lingeren Stehen in der Kilte schieden
sich jetzt feine, seidenglinzende Niddelchen aus, welche meist zu
concentrischen Aggregaten vereinigt waren und die Flissigkeit brei-
artig erfiillten. Das Priiparat war noch nicht ganz frei von Racem-
korpern; nach der optischen Bestimmung enthielt es von letzterem etwa
10 pCt. Eine Losung von 11.5133 g, die 1.0715 g Substanz mit 2 Mol.-
Gew. KOH enthielt und das spec. Gewicht 1.0571 batte, drebte bei 209

im 2 dm-Robr das Natriumlicht 3.35¢ nach rechts. Mithin [«J}
= -+ 17.18°, wihrend bei der reinen Benzoyl-l-glutaminsiure —18.70
gefunden wurden.

Die Verunreinigung verrieth sich auch im Schmelzpunkt, denn
die Substanz sinterte zwar stark bei 1289 war aber erst bei 157—159"
vollstindig geschmolzen.

Da eine vollige Ebtfernung des Racemkoérpers durch blosse
Krystallisation nicht zu erwarten war und auch kein anderes Salz mit
einer activen Base gefunden wurde, welches die véllige Reinigung
dieser Benzoyl-d-glutaminsiiure ermdéglicht hitte, so wurde das Pri-
parat zur Darsteliung der d-Glutaminséiure selbst benutzt, welche-
sich leicht als schwer l8sliches Hydrochlorat von der kleinen Menge
des Racemkorpers trennen lisst.

-Synthetische d-Glutaminséure.
2.5 g der oben erwihnten, noch etwas verupreinigten Benzoyl-
verbindung wurden mit 20 ccm 10-procentiger Salzsiiure 4 Stunden im
Wasserbade erhitzt, dann die Benzoésiure ausgeithert und die salz-
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saure Losung im Vacuum eingedampft. Der bald krystallinisch
‘werdende Riickstand wurde aus 20-procentiger, heisser Salzsfure um-
krystallisirt. Die Ausbeute betrug 1.2 g und nach nochmaligem Um-
krystallisiren aus derselben Sulzsiiure 0.8 g. In wenig Wasser geldst
und mit der berechneten Menge Normal-Kali versetzt, gab das Salz
die freie d Glutamins&ure, welche nach dem Abkihlen in Eis filtrirt
und nochmals aus Wasser umkrystallisirt wurde. Das Priiparat zeigte
dann bein raschen Erhitzen denselben Zersetzungspunkt 208Y (corr.
2139 wie die natiirliche Glutaminsiure und ebenso in salzsaurer
Losung das Drehungavermdgen der letzteren.

Eine Lisung von 6.4137 g, die 0.3036 g Glutaminsdure und 1 Mol.-
-Gew. Salzsiiure enthielt und das spec. Gewicht 1.0203 besass, drehte
bei 20% im 1 dm-Rohr das Natriumlicht 1.49¢ nach rechie. Daraus

-berechnet sich [a)} = + 30.839, wihrend fiir die natiirliche Glutamin-
séure aus Casein + 30.45° gelunden wurden.

Versuch zur Spaltung der Hippursiure.

Obschon die S#ure kein asymmetrisches Kohlenstoffatorn enthilt,
-schien es mir doch nicht iiberfliissig, ihr Verhalten gegen die optisch-
activen Basen zu priifen. Zur Anwendung kamen Morphin, Strychnin,
Chinin und Brucin, von welchen nur die beiden letzteren krystallisirte
‘Salze lieferten. Besonders schéin ist die Brucinverbindung.

Lost man 10 g Hippursfiure und 26 g der Base in 30 ccm heissem
Wasser, so scheidet sich aus der dicken Fliissigkeit nach dem Erkalten
im Laufe von einigen Stunden ein dicker Brei von Krystallen ab,
welcher aus mikroskopisch kleinen, unregelméssig begrenzten Blittchen
besteht. Nach nochmaliger Krystallisation aus derselben Menge
Wasser werden grosse, aber sebr diinne, meist sechsseitige Blitter
erhalten. Das Salz wurde viermal ans Wasser umkrystallisirt, wobei
die schliesslich erbaltene Ausbeute auf etwa !/jp der urspriinglichen
Menge zuriickging. Die darans regenerirte Hippursiinre zeigte den
Schmelzpunkt des Ausgangsmaterials und in alkalischer Losang keine
wahrnehmbare Drehung.

Zur Darstellung des Chiuvinsalzes wurden 3 g Hippurssure mit
6.3 g Chinin in 130 ccm Wasser heiss gelost. Beim Erkalten fiel
zuniichat ein Oel aus, welches uber nach einigem Stehen zu kugeligen
Krystallaggregaten erstarrte. Das Salz wurde noch zweimal aus
Wasser umkrystallisirt und dann die Hippursiure regenerirt. Sie
waur ebenfalls optisch-inactiv. Es scheint also auf diesem Wege eine
Verwandlung der Hippursfiure in optiech-active Formen nicht mdaglich
zu sein, was mit den geltenden theoretischen Auschauungen im Ein-
‘klang steht.
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Spaltung des Benzoyltyrosins.

Im Gegensatz zum Tyrosin selbst bildet die von Erlenmeyer
jun. synthetisch dargestellte, racemisclie Benzoylverbindung!) mit den
Alkaloiden bestiindige Salze. Von diesen scheint mir gleichfalls das
Brucinsalz fiir die Darstellung der optisch-activen Formen amn meisten
geeignet zu sein. Dasselbe fillt aus heissem Wasser, worin es ziem-
lich schwer ldslich ist, beim Erkalten zunfichst: als zdher Syrup aus,
aber beim ldngeren Stehen bLilden sich auch Krystalle, und durch
systematisches Lisen und Abkiihlen liess sich daraus in erheblicher
Menge ein krystallisirtes Salz darstellen, welches, mit Alkali zerlegt,
actives Benzoyltyrosin lieferte. Dasselbe schmolz bei 163—164Y
(corr. 166—167"), d. i. mehr als 20° niedriger, als die racemische
Verbindung und zeigte in alkalischer Losung die specifische Drehung
+ 18 8.

Ueber seine Verwandlung in actives Tyrosin, sowie @ber die
Versuche zur Isolirung des optischen Antipoden hoffe ich bald
Niiberes mittheilen zu kinnen. Ferner beabsichtige ich, das neue
Verfahren auch fiir die Spaltung des racemischen Leucins und einiger
anderer, synthetischer Amidoséiuren zu benutzen.

Bei obigen Versuchen habe ich mich der eifrigen und geschickten
Hiilfe des Hrn. Dr. F. Hiibner erfreat, wofiir ich demselben besten
Dank sage.

889. LeRoy W. McCay: Ueber die Sulfoxyarsensiuren.
(Eingegangen am 12. August.)
I

Die Einwirkung der Alkalihydroxyde auf Arsenpentasulfid.

Nach Berzelius 16st sich Arsenpentasulfid in wissrigen Alkalien
zu Alkaliarseniat und Alkalisulfarseniat. Diese Behauptung von
Berzelius muss auf einer falschen Beobachtung beruhen, denn in einer
frisch hergesteliten Lissung von Arsenpentasulfid in Alkalihydroxyd ist
es mir niemals gelungen, die Anwesenheit vou Arsenshiure sicher nach-
‘zuweisen. Setzt man némlich zu einer solchen Lisuang (der Versuch
lisst sich am bequemsten mit einer ammoniakalischen Lésung von
Arsenpentasulfid ausfihren) Ammoniumchlorid und dann Magnesia-
mischung hinzu, so fillt nichts aus. Wird die arspriingliche Lésung
aber mit etwas Arsensiure versetzt und dann mit Magnesiamischung

1y Diese Berichte 30, 2981 und Auna. d. Chem. 307, 138.





