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Aus dieser Gegeniiberstellung ist ersichtlich, dass in dem che-
mischen Verhalten beider Siuren eine bemerkenswerthe Ueber-
einstimmung existirt; ein eigentlicher Unterschied tritt nur in dem
einzigen Fall auf, wo es sich um die Drehungsrichtung beider
Siuren handelt. Hiernach liegt es nahe, anzunehmen, dass der che-
mische Bau und die Configuration beider Siuren, wenn nicht identisch,
so jedenfalls iiberaus dhnlich ist. Da infolge der einen physikalischen
Differenz beider Siuren, der entgegengesetzten Drehung, die Annahme
der Ideutitit vorderhand nicht zulissig ist, andererseits die Mdglichkeit,
dass wir in der Crassulaceensiure den optischen Antipoden der /-
Aepfelsiiure vor uns haben, ausgeschlossen erscheint, weil beide
Siuren nahezu gleich stark linksdrehende Anhydride liefern: so
liegt in der A berson schen Sidure ein merkwiirdiger Fall von Isomerie
vor: soll derselbe eine Umwilzung des Bestehenden inauguriren, so
ist es unerldsslich, dass neue Versuche an der Crassulaceensiure,
bezw. eingehendere physikalische Untersuchungen der krystalli-
nischen und destillirbaren (einheitlichen) Derivate dieser Siure
angestellt werden.

Riga, Polytechnicum, im August 1899,

424. Emil Fischer und Friedrich Ach: Ueber die Isomerie
der Methylharnsduren !).

{Eingegangen am 11. October; vorgetragen in der Sitzung von Hrn. E. FFischer.

Die jetzt gebriiuchliche Formel der Harnsdure,

NH—-CO

] 1

CO C.NH

I I “CO,
NH—C.NH

ldsst vier Monomethylverbindungen voraussehen, je nachdem sich das
Alkyl in Stellung 1, 3, 7 oder 9 befindet. Ausser diesen Sauren,
welche bei den Synthesen in der Puringruppe eine hervorragende Rolle
spielten und desbalb eingehend untersucht wurden?), existirt nun in
Wirklichkeit noch ein fiinftes Isomeres, welches durch von Loeben
nach der synthetischen Methode von Bebrend dargestellt wurde?).
Bei der Methylirung der Harnsiure auf nassem Wege in schwach
essigsaurer Losung beobachteten wir etwas spiiter die Bildung eines
Productes, welches der Beschreibung von Loeben’s so vollkommen

1) Vergl. Sitzungsberichte d. Berl. Akademie vom 13, Juli 1899.
%) Die Zusammenstellung der Literatur findet sich diese Berichte 32, 461.
% Ann. d. Chem. 298, 181.
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entgprach, dass wir es fiir identisch damit hielten und dieser Ansicht
auch durch eine kurze Bemerkung gelegentlich einer anderen Unter-
suchung Ausdruck gaben'). Erst der directe Vergleich beider Kérper,
den wir mit Hiilfe eines Priparates, welches Hr. Behrend uns.
giitigst zur Verfigung gestellt hatte, ausfilhren konnten, zeigte uns
das Gegentheil an. Denn die beiden S#uren unterscheiden sich trotz
der grossen dusseren Aehnlichkeit ganz scharf dorch ihr Verhalten
gegen Phosphoroxychlorid.

In unserem Priiparat liegt also wiederum eine neue Monomethyl-
barnsiiure vor, welche wir als das sechste Isomere [-Methylharnsiure
nennen, und welche zu der von Loeben’schen 3-Methylharnsiure,
sowie zur alten Hill’schen «-Methylharnsiure in sehr interessanten
Beziehungen steht.

Die {-Methylharnsiiure ist der d-Verbindung in Lislichkeit, Kry-
stallwassergehalt, iusserer Form der Kryvstalle, Aussehen ecinzelner
Salze zum Verwechseln idihnlich; aber sie zeigt ein anderes und hdchst
charakteristisches Verhulten gegen Phosphoroxychlorid. Denn sie
wird dadurch, im Gegensatz zur «- nnd 8-Methylharnsiore, bei 1300
in eine Chlorverbindung von der Formel CHj;.C;H2N;O;Cl iiberge-
fiihrt. welche .in Phosphoroxychlorid selir schwer léslich ist uud sich
deshalb leicht isoliren lidsst. Dieser Chlorkirper enthilt das Halogen
an Stelle 6, denn er liefert hei der Reduction eine Base CH; . C, HiN, O,
welche durch erschopfeude Methylirung in das 3.7.9-Trimethyl-2.8-di-
oxypurin®) verwandelt wird.

Wird der Chlorkérper mit Phosphoroxychlorid auf 140—145° er-
hitzt, so geht er in Losung, und daraus lisst sich das mit ihm iso-
mere 3-Methylchlorxanthin in reichlicher Menge abscheiden. Der Vor-
gang ist complexer Art; denn, wie bei der Beschreibung des Ver-
suches noch genauer aus einander gesetzt wird, entstehen dabei leicht--
losliche, wahrscheinlich phosphorhaltige Zwischenproducte. Aber es
liegt keiv Grund vor fiir die Avnahme, dass das Methyl bei dieser
Reaction seine Stellung wechsele. Wir schliessen vielmehr aus dieser
Bildung des 3-Methylchlorxanthins, dass der isomere Chlorkérper
und ferner auch die I-Methylharnsiure das Methyl an der Stelle 3
enthalten.

Wir nenuen dementsprechend die oben erwihnte Chlorverbindung
3-Methyl-2.8-dioxy-6-chlorpurin und finden darin ein Analogon des
3.7-Dimethyl-2.3-dioxy-6-chlorpurins 3). welches aus 3.7-Dimethylharn-
gilure. entsteht. )

1y Diese Berichte 31, 1982.
%) Diese Berichte 30, 1853.
3) Diese Berichte 28, 248ii,
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Im Gegensatz zur {-Methylharnsiure wird die 8-Methylverbindung
von Phosphoroxychlorid bei 130" viel langsamer angegriffen und
giebt dabei kein schwer l§sliches Chlorid. Bei 140—145° dugegen
wird sie ungefiihr in derselben Zeit wie die a- und .-Verbindung von
dem Phosphoroxychlorid geldst, und es entsteht auch wieder in erheb-
licher Menge dasselbe 3-Methylchlorxanthin. Da letzteres durch
Erhitzen mit Salzsiure in e-Methylharnsiiure iibergeht, so ist man im
Stande, diese aus den beiden lsomeren mit dem Umweg iiber das
Chlorxanthin darzustellen.

Nachdem es durch diese Beobachtungen wahrscheinlich geworden
war, dass «-, 8- und [-Methylharnsiiure das Methyl an derselben
Stelle 3 enthalten, lag es nahe, auch noch einen directen Uebergang
zwischen 8- und {-Siure zu suchen.

Wir haben gefunden, dass die letztere in der That auf verschie-
denem Wege in die §-Siiure verwandelt werden kann. Das findet
statt, wenn man mit Hilfe von Phosphoroxychlorid erst das 3-Methyl-
2.8-dioxy-6-chlorpurin darstellt und dies mit verdinnten Siuren
kocht, wobei es iiberraschend leicht das Halogen gegen Sauerstoff
und Wasserstoff austauscht. Dabei entsteht dann ein Gemisch von
I- und 8-Siiure.

In kleinerer Menge entsteht die letztere auch bei mebrstindigem
Erhitzen der [-¥erbindung mit rauchender Salzsiure auf 100°. Viel
besser erfolgt endlich diese Verwandlung bei ldngerem Erhitzen der
alkalischen Lé&sung der [-Verbindung auf 100"

Der umgekehrte Uebergang von der 8- zur {-Siure findet partiell
beim langen Erbitzen mit starker Salzsiiure auf 1007 statt.

Fiir die theoretische Betrachtung der Sinren war es besonders
-wichtig, zu zeigen, dass das Methyl in ihnen dieselbe Stellung 3 und
zwar am Stickstoff einnehme. Wir haben deshalb noch ihre Verwand-
lang in Methylallantoin untersucht und zum Vergleich auch simmt-
liche anderen Monomethylharnsduren herangezogen. Dabei hat sich
ergeben, dass «-, 8- und {-Methylharnsiure das gleiche Methylallantoin
liefern, welches bei 248—2529 (corr. 255—259Y) unter Zersetzung
schmilzt. Dieselbe Verbindung wird endlich aus der 9-Methylharn-
siure erhalten. Im Gegensatz hierzu geben die 1-Methyl- und die
‘7-Methyl-Harnsiure ein zweites, isomeres, bisher unbekanntes Methyl-
allantoin. Das Resultat steht im Finklang mit den bisherigen An-
nahmen iiber die Stellung des Alkyls in den verschiedenen Methyl-
harnsduren. Am besten begriindet ist nach den friiheren Auseinander-
setzungen die Structurformel der 7- und 9-Methylharnsiure, wihrend
gegen die Formulirung der 1- und 3- oder «-Methylharnsdure noch
Einwande gemacht werden kounten. Betrachtet man jetzt die Structur-
formeln der vier Sduren:



CH:.N - CO NH-CO
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| I .CO, | I Co,
NH- C.NH CH;. N -C.NH
1-Methylharnsdure 3-Methylharnsiure
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7-Methylharnsiure 9-Methylharnsaure

so ergiebt sich, dass die 7-Methylsiure nur mit der 1-Methylverbin-
dung das gleiche Methylallastoin liefern kann, und dass derselbe
Schluss auch fiir 9 und 3 zutrifft.

Weiterhin aber zeigt die thatsichliche Beobachtung, dass die bis-
her dibliche Formulirung der Allantoinbildung nach dem Schema

NH CO NH2
CO C NH + 0+ HO = CO CO.
NH-—-C. NH NH CH.

modificirt werden muss, da sie die Entstehung von 2 verschiedenen
Methylallantoinen aus 7- und 1-Methylharnsiure verlangen wiirde.
Man muss vielmehr annehmen, dass beide Ringe des Purinkernes ge-
sprengt werden, sodass die beiden Harnstoffreste der Harmsiure
wenigstens voriibergehend die gleiche Rolle spielen. Mit anderen
Worten, wenn das Allantoin die obige Structurformel mit dem fiinf-
gliedrigen Ringe enthélt, so muss man annehmen, dass derselbe nicht
identisch ist mit dem urspriinglichen Ringe der Harnsidure, sondern
secundiér ans einer offenen Kette entsteht.

Alle bisherigen Beobachtungen fiibren mithin Gbereinsimmend zu
dem Schlusse, dass die drei Verbindungen w-, 8- und {-Methylharn-
siure das Methyl an Stickstoff gebunden, und zwar an der gleichen
Stelle 3 enthalten. Die drei Verbindungen bieten also eine Art von
Isomerie dar, welche bisher in der Harnsduregrappe nicht beobachtet
wurde.

Dass dieselbe durch Polymerie bedingt sei, ist wenig wahrschein-
lich; denn wenn es auch bei der geringen Lislichkeit der Verbindun~
gen nicht mdglich war, maassgebende Molekulargewichtsbestimmungen
auszufiihren, so spricht doch die grosse Aehnlichkeit in den dusseren
Eigenschaften vielmehr fiir die Gleichheit der Molekulargrésse. Ver-
sucht man nun, drei derartige Isomere mit der bisher fiblichen Struc-
turformel zu deuten, so ist das nur moiglich durch Heranziehung der
Lactam- und Lactim-Formeu.



Neben der bisher gebrauchten Lactamformel
NH—-CO
! i
CO C.NH
[ I co
CH; N — C.NH

wiirden sich dann allerdings folgende vier verschiedene Formeln mit
einer Lactimgrappe

N—-CO N=C.OH
I 1 | 1
. HO.C C.NH 1 CO C.NH.
| Co, ' Eod €O,
CH;.N—C.NH CH; .N—C.NH
l‘{H—QO NH—CO
1L CO C.N . CO C.NH
1 >com 7 >c.08,
CH;.N - C.NH CH;.N- —C.N
und ferner noch vier weitere mit zwei Lactimgruppen
‘I—CO N—CO
V. HOC C.N vl. HO.C C.NH
| 1 >COH, | | _>C.OH,
CH;.N—C. NH CH;.N—C.N
N-=C.OH N=--=C.OH
: €O C.N Co C.NH
VII. | ~C.OH, VIIL | 1~ >C.0H,
CH;.N C.NH CH;.N-—C.N

ableiten lassen.

In dem Umstaude, dass von den drei Sd@uren nur die {-Ver-
bindung durch Phosphoroxychlorid ziemlich glatt in das 3-Methyl-2.8~
dioxy-6-chlorpurin verwandelt wird, kdnnte man segar einen Hinweis
darauf finden, dass der {-Verbindung die obige Structurformel II ge-
biibrt. Auch wiirde die Thatsache, dass die Isomerie der drei Siiuren-
bei der erschépfenden Methylirung verloren geht, da sie alle drej die
gleiche Tetramethylharnsiure liefern, mit dieser Annahme von Lactim-
formen im Einklang stehen.

Andererseits wird man die relativ grosse Bestindigkeit der drei
Verbindungen mit der bisher iiblichen Anschauung dber die Tauto-
merie von Lactam- und Lactim-Form schwer vereinigen. So lange man
also picht an einfacheren Beispielen eine ihnliche Stabilitit von Lac-
tam- und Lactim-Form beobachtet hat, muss diese Erklirung mit Miss-
trauen betrachtet werden.
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Will man sie aber verwerfen, so bietet die Structurchemie kein
Mittel mehr, die drei Isomeren zu erkliren. In solchen Fillen wendet
man heutzutage das sehr bequeme Aushilfsmittel der sterischen Be-
trachtung an. So liesse sich anch sagen, dass bei der Harnsiure-
formel mit der doppelten Kohlenstoffbindung eine Stereoisomerie im
Sinne der Fumar- und Malein-Siiure miglich wiire. Allerdings wiirde
-das erst zwei Isomere ergeben. Aber man kdénnte dann anch noch von
-der Asymmetrie des methylirten Stickstoffatoms reden, wie es u. A.
Hr. Ladenburg gethan hat, um die von ihm behauptete Existenz des
Isoconiins zn erkldren. Endlich ist es noch méglich, die stereochemische
‘Speculation mit der structurchemischen Annahme von Lactamen und
Lactimen zu verbinden und so eine Anzahl von Isomeren zu con-
struiren, die voraussichtlich in Wirklichkeit niemals gefunden werden.

Aber alle diese Betrachtungen sind fiir uns in hohem Maasse
.unbefriedigend; denn das, was man von einer niitzlichen Theorie
verlangen muss, dass sie ein einfaches Bild der Erscheinungen giebt,
welches durch neue Beobachtungen controllirt werden kann, fehlt hier.
Wir sind weit davon entfernt, den ungeheuren Nutzen leugnen zu
wollen, welchen structur- und stereo-chemische Betrachtungen der orga-
nischen Chemie geleistet haben, und anch voraussichtlich noch weiter
leisten werden; aber das darf uns nicht hindern, auch die Grenzen
ihrer Niitzlichkeit zu erkennen. Nach dem Entwickelungsgang der
organischen Chemie ist es begreiflich, dass die theoretischen An-
schauungen in erster Linie auf die einfachen Verbindungen, zumal die
Kohlenwasserstoffe und ihre Sauerstoffderivate, zugeschnitten wurden.
Mit dem fortschreitenden Studium der Stickstoffverbindungen st6sst man
immer mehr auf Erscheinungen, welche nur in gezwungener Weise
-durch die jetzigen Anschanungen und Formeln dargestellt werden
kénnen, und wo man sich des Gefiihls nicht erwehren kann, dass
die Wirklichkeit mit unserer Formulirung pur noch in losem Zu-
sammmenhange steht.

Der Eine von uns hat sich bereits vor drei Jahren auf der Natur-
forscherversammlung zu Frankfurt a. M. in diesem Sione geiiussert.
So lange man allerdings nichts Besseres an die Stelle zu setzen hat,
wird structur- und stereo-chemische Formulirung unentbehrlich sein.
Aber um so mehr ist es Pflicht, sich bewusst zu bleiben, welche Un-
vollkommenheiten derselben anhaften.

Darstellung der {-Methylbarnsédure.

Die Yerbindung entsteht bei der Methylirung des harnsauren Kaliums
in schwach essigsaurer Lsung. Bei Versuchen in kleinerem Maassstabe
benutzt man am bequemsten das Jodmethyl und verfihrt dann fol-
gendermaassen: 15 g Harnséiure werden in 1 I, Wasser und 180 cem
Normalkalilage (2 Mol.) heiss gelost, dann in der Wirme portionen-
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weise mit etwa 12 ccm 50-procentiger Essigsfiure versetzt, bis die
Fliissigkeit deutlich sauwer reagirt. Jetzt lisst man die Losung in
eiver Druckflasche rasch auf 40° erkalten, wobei eine starke
Krystallisation erfolgf; figt 16 g Jodmethyl (etwa 11/ Mol.) hinzu
und erhitzt die verschlossene Flasche 3 Stunden unter Schiittein
anf 100" 1), _

Wihrend der Operation tritt eine reichliche Abscheidung von
freier S#ure cin, wihrend das Jodmethyl ganz verschwindet. Schliess-
lich fiigt man noch so viel Salzsiure zu. dass alles Kaliumacetat zer-
legt ist, ldsst vollig erkalten und filtrirt. Das Product, dessen Menge
ungefihr der des Ausgangsmaterials gleichkommt, ist ein Gemisch von
Harnsiiure und {-Methylharngiure, deren Trennung durch das Kalium-
salz bewerkstelligt werden kann. Man 16st zu dem Zweck 10 gdes
Robproductes in 100 cem warmer Doppelnormalkalilauge und fiigt,
ohne die triibe Flissigkeit zu filtriren, 150 cem 96-procentigen Alkohol
zu. Daduorch wird barnsaures Kalium gefillt. und seine Abscheidung
ist so gut wie vollstindig, wenn man das Gemisch noch !/; Stunde in
Eiswasser setzt. In dem Filtrat ist die J-Methylharnsiure enthalten,
Fiigt man zu demselben noch 50 ccm absoluten Alkohol, so beginat
nach einiger Zeit die Krystallisation ibres Kaliumsalzes, welches
farblose, glinzende, asbestartige Niidelchen bildet. Dasselbe wird
nach zwolf Stunden filtrirt, mit 50-procentigem Alkohol gewaschen,
dann in warmem Wasser geldst und mit Salzsiure zersetzt. Dabei
fillt die {-Methylbarnsiure als farbloses, krystallinisches Pulver aus,
welches aus mikroskopisch kleinen Prismen besteht. Die Ausbeute
betrug bei diesem Verfahren durchschnittlich 25 pCt. der angewandten
Harnséure.

Fir Versuche in grisserem Maassstube empfiehlt sich aus Billig-
keitsgriinden die Verwendung des Chlormethyls, vorausgesetzt natiir-
lich, dass man die geeigneten Apparate besitzt. Wir verfuhren dabei
folgendermaassen. Harnsiiure wird in der 70-fachen Menge Wasser
und der fiir 1'/s Mol. berechneten Menge Aetzkali heiss geldst, dann
die fir /s Mol. berechnete Menge Essigsfiure zogesetzt, die klare
Ldsung siedend heiss in Autoclaven gefiillt, nun unter starkem Druck
1'/s Mol. Chlormetbyl eingefibrt und das Ganze 7 Stunden lang unter

Y Far diese Zwecke bediene ich mich einer Flasche aus ~tarkem Kupfer-
blech, auf welcher der Deckel aufgeschrauht und durch einen Gummiring
gedichtet ist. Dicselbe wird in einen Blechkasten mit verschliessbarem
Deckel eingesetzt und letzterer auf der Schiittelmaschine bewegt. wahrend
gleichzeitig durch einen seitlichen Tubus Wasserdempf mit Hilfe eines
Gummischlauches zugeleitet wird. Diese einfache Vorrichtung, durch welche
mau sehr leicht eine Temperatur von nahezu 100V errcicht, scheint mir fir
manche #hnliche Zwecke recht geeignet zu sein. E. Fischer.

Beriznie 2. D). chom. Gesellachaft. Jahrg. XXXIL 176
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stetigem Rihren auf 100° erwirmt. Nach dem Erkalten wird das
ansgeschiedene Product filtrirt. Seine Menge betrigt 108—110 pCt.
des Ausgangsmaterials. Es ist ebenfalls ein Gemisch von Harnsdure
und {-Methylharnsiure, und zwar enthilt es ungefihr gleiche Gewichts-
theile von beiden. Trotzdem krystallisirt es aus heissem Wasser in
ganz einheitlichen Formen, sodass hier eine Art von Molekularverbin-
dung oder Mischkrystalle vorzuliegen scheinen. Daraunf deutet auch
die Beobachtung hin, dass die Krystalle einen ziemlich constanten
Wassergehalt, ungefihr 2!/2 Mol. entsprechend, besitzen, wiihrend die
Harnsiure selbst bekauntlich ohne Krystallwasser ist und die reine
{-Methylharnsiure nur 1 Mol. desselben anfnimmt?).

Um daraus den griossten Theil der Harnsiure zu entfernen,
suspendirt man das Rohproduct in der 15-fachen Menge heissem
Wasser und fiigt etwas mehr als 1 Mol. Natriumbydroxyd als starke
Lauge hinzu. Aus der voriibergehend klaren Liosung krystallisirt sehr
bald saures harnsaures Natrium. Man erwirmt noch etwa !/3 Stunde
und filtrirt dann ebenfalls in der Wirme, wobei der grisste Theil
der Harnsdure als Natriumsalz zuriickbleibt. Beim Erkalten scheidet
sich ans dem Filtrat abermals harnsaures Salz ab. Man lisst lingere
Zeit krystallisiren, erwdrmt dann, bis die Fliissigkeit wieder diinn-
fiissig geworden ist, filtrirt und fillt aus dem Filtrat in der Wirme
mit Salzsiure die {-Methylharnsiure. Das krystallinische Product,
das nach dem Erkalten filtrirt wird, enthilt nur noch wenig Harn-
siure, und seine Menge betriigt etwa 50 pCt. des Rohproductes. Zur
volligen Reinigung muss dann die {-Methylharnsiure noch, wie zuvor
beschrieben, in das neutrale Kaliumsalz &bergefiihrt und aus diesem
regenerirt werden,

Fir die Apalyse wurde die aus dem Kaliumsalz gewonnene Siiure
nochmals in warmem verdiinntem Ammoniak gelést, mit Thierkohle
entfirbt, durch Schwefelsiure gefillt und aus siedendem Wasser um-
krystallisirt. Sie bildet mikroskopisch kleine, kurze Prismen oder
auch scheinbar rechteckige Tafeln und enthilt 1 Mol. Krystallwasser,
welches bei 1000 kaum, bei 120? noch recht langsam, bei 150? da-
gegen in einigen Stunden véllig ausgetrieben wird.

0.5476 g Sbst. verloren 0.049 g.

0.3241 g Sbst. verloren 0.0296 g.

CeHgNyO3 + Ha0. Ber. Ha0) 9.00. Gef. H:0 8.95, 9.13.

") Ein ganz dhnliches Verbalten beobachtet man iibrigens auch bei einem
Gemisch von Harnsiure und 3-Methylharnsiure, welches gleichfalls in schein-
bar ganz einheitlichen Krystallon aus Wasser ausfallt und schon in 250 Theilen
heissen Wassers sich vollig list, wihrend die Harnsiure bokanntlich davon
1800 verlangt. Das Auftreten dieser complexen Verbindungen macht es un-
miglich, die Methylharosiiuren durch blosse Krystallisation aus Wasser zu
reinigen. E. Fischer.
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0.1684 g der bei 1500 getrockneten Substanz gaben 0.2444 g COg und
0.0522 Hs 0.

0.146 g Sbst.: 39.0 cem N (139, 743 mm).

CsH;N¢O;. Ber. C 39.56, H 3.29, N 30.77.
Gef. » 39.58, » 3.44, » 30.85.

Die {-Methylharnsiure 16st sich in ungefihr 600 Theilen kochendem
‘Wasser und unteracheidet sich dadurch einerseits von der Harnsiure,
andererseits von der viel leichter 1Gslichen 3-Methylharnsiure. Sie
schmilzt nicht, sondern verkohlt bei héherer Temperatur. Sie giebt
mit Salpetersiiure sehr stark die Murexidprobe und reducirt ammoniakali-
sche Silberldsung. In wissrigen Alkalien und warmem verdiinntem
Ammoniak ist sie leicht 16slich. Die ammoniakalische Lésung ver-
wandelt sich beim Erkalten in eine Gallerte, welche aber bei lingerem
Stehen in Ausserst feine Nédelchen dibergeht.

Das fiir die Reinigung der Saure benutzte Kaliumsalz, dessen
Darstellung oben beschrieben wurde, enthilt wahrscheinlich zwei
Atome Metall. Aber die Apalysen haben trotz des schénen Aussehens
der Verbindung keine genauen Zahlen gegeben; denn gefunden wurden
fir das bei 1300 getrockuete Salz, wenn es mit verdiinntem Alkohol
von der Mutterlauge ganz befreit war, nur 25.4 pCt. Kalium, und
als das Waschen unterlassen waurde, 27.8 bezw. 28.3 pCt. Kalium.
TFir das Dikaliumsalz sind 30 pCt. und fiir das Monokaliumsalz
17 pCt. Metall berechnet. Da das Sulz sehr stark alkalisch reagirt,
50 wird es wabrscheinlich schon durch Wasser theilweise dissociirt.
Da ferner die lufttrocknen Krystalle reichlich viel Krystallwasser:
enthalten, so ist es mdglich, dass dasselbe bei 130° noch nicht voll-
stindig entweicht und dadurch die Abweichung der Apalysen bedingt
wird. Leider war Trocknen bei hdherer Temperatur nicht miglich,
weil Zersetzung eintrat. Durch Kohlensdure wird jedenfulls dieses
Kalinmsalz vollig zerlegt, wobei zuerst das Monokaliumsalz entsteht.

Von den Natriumverbindungen waurde nur das saure Salz isolirt.
Lost man die Siure in der 8-fachen Menge Wasser unter Zusatz von
Natronlauge, leitet dann Kohlensidure ein, bis ein dicker Niederschlag
entstanden ist, lost diesen wieder durch Kochen und verdiinnt mit
dem gleichen Volumen Wasser, so scheidet sich beim Erkalten das
Natriumsalz zuniichst als dicker, gallertartiger Niederschlag ab; aber
derselbe verwandelt sich im Laufe von 4—6 Tagen vollstindig in
feine Niidelchen, welche meist zu kngelférmigen Aggregaten vereinigt
sind. Das Salz ist in kaltem Wasser ziemlich schwer ldslich und
enthiillt Infttrocken 4 Mol. Krystallwasser, welche bei 1309 véllig ent-
-weichen.

0.6937 g verloren bei 130° 0.1837 g.

CeHsN; O3 Na + 4H30. Ber. Ho O 26.08. Gef. Ho O 26.48.
176*
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Der Natrinmgehalt des trocknen Salzes entsprach der Formel
CQH5N4 03 Na.

0.2941 g Sbst.: 0.1001 g NuySO,.

Ber. Na 11.27. Gef. Na 11.02.

Aehnlich liegen die Verhiltnisse bei der Baryumverbindung, 1.5 ¢
der Siure worden in 1 L siedendem Wasser gelést und mit dber-
schiissigem, gefiilltem, reinem Baryumcarbonat 15 Minuten gekocht.
Aus dem Filtrat schied sich bei lingerem Stehen das Salz in kugeligen
Formen ab, welche aus concentrisch vereinigten Nidelchen bestanden.
Nach dem Trocknen bei 100U betrug seine Menge 1.6 g. Dasselbe
16ste sich vollstindig in 400 ccm siedendem Wasser. Nachdem die
Fliissigkeit absichtlich noch mit 250 cem Wasser verdiinot war, wurde
sie rasch abgekiihlt, weil erfuhrungsgemiss beim langsamen Abkiihlen
heisser Losungen die Harnsiuren und ibre Salze leicht Krystalle mit
verschiedenem Wassergehalt liefern. Das Salz schied sich unter den
obigen Bedinguogen wicderum in feinen, weissen, meist zu kugel-
formigen Aggregaten vereinigten Nidelchen oder Prismen ab. An der
Luft getrocknet, hat es die Zusammensetzung (C¢ Hy, N, 03): Ba + $H,0.
Bei lingerem Erhitzen auf 125—130° entweichen 3 Mol. Wasser.

0.4805 g verluren bei 7-stindigem Erhitzen anf 125—130" 0,0482 ¢ und
das Gewicht blicb duon constant.

Ber. HaO 9.46. Gef. 11a0) 10.03.

Das so getrocknete Salz zeigte den der Formel (CyHs N, Oy),Ba
—+ Hy O entsprechenden Baryumgehalt.

0.1772 ¢ Sbst.: 0.0789 g BsSO,.

(CsHsN;O3);Ba + H2 0. Ber. Ba 26.49. Gef. Ba 26.18.

Bei 1800 entweicht auch das letzte Molekiil Wasser.

0.2849 ¢ lufttrocknen Salzes verloren bei 1800 0.0374 a.

(CeHs Ny Oz):Ba + 411:0. Ber. H:0 12.61. Gef. H.O 13.12.

Das so getrocknete Salz bhatte den der Formel (C,;H; N, Oy)s Ba
entsprechenden Baryumgehalt.

0.2512 g Sbst.: 0.1163 g BaSO,.

(CsHsN¢O1)3Ba. Ber. Ba 27.15. Gef. Ba 27.22.

Fast unldslich in Wasser ist das Salz, welches beim Zusammen-
bringen der Siure mit {iberschiissigem Barytwasser entsteht, Es wuarde
nicht analysirt, aber man darf aus der Analogie mit der Harnsdure
wohl schliessen, dass es 2 Aequivalente Metall enthiélt. Ein dhnliches
Product scheidet sich ab, wenn man die ammoniakalische Lisung der
Séure mit Chlorbaryum versetzt.

Saures Calciumsalz. Dasselbe wird auf die gleiche Art wie
das entsprechende Buaryumsalz erhalten. Nur ist es rathsam, die
wiissrige Lisuny unter vermindertem Druck auf etwa ein Drittel ein-
zudampfen. Beim Abkiihlen entsteht zuerst ein gallertartigzer Niedei-
schlag, der sich aber im Laufe von mehreren Tagen in schine glin-
zende Nadeln verwandelt, deren Menge fast ebenso gross ist wie die
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der angewandten Sdure. Das Salz wurde nochmals in ungefihr
400 Theilen heissem Wasser geldst und schied sich dann beim Er-
kalten und Eintragen einiger Krystillchen sehr bald wieder in der
gleichen Form ab. An der Luft getrocknet, enthilt es 2 Mol. Kry-
stallwasser, welche bei mehrstindigem Erhitzen auf 180° villig ent-
weichen.

0.3946 g Sbst. verloren bei 180¢ 0.0333 g.

(CG:HsN,;O3) Ca -+ 2H20. Ber. HoO 8.22. Gef. HaO 8.44.

Das getrocknete Salz besass den der Formel (CyHsN,;O;): Ca
entsprechenden Calciumgehalt.

0.267 ¢ Shst.: 0.0357 g CaO.

(CsHsN;03):Ca. Ber. Ca .95 Gef, 9.54.

Verwandlung der{-Methylharnsdure in Monomethylalloxan.

Diese Reaction, welche beweist, dass das Methyl an Stickstoft
gebunden im Alloxankern steht, vollzieht sich unter ganz fbnlichen
Bedingungen, wie bei der bekannten Spaltung der Harnsiure.

5 g feingepulverter Sdure wurden mit 10 g Wasser und 5 g Salz-
siure (spec. Gew 1.19) iibergossen und in die auf 40° erwirmte
Mischung allmihlich 1.3 g Kalinmchlorat eingetragen, sodass die
Temperatur picht dber 509 stieg. Nachdem klare Lasung eingetreten,
wurde nuf Zimmertemperatur abgekiihlt und Schwefelwasserstoff ein-
geleitet, um dus Methylalloxan als Dimethylalloxantin zu fillen. Es
schied sich dabei allmihlich gemischt mit Schwefel ab und wurde
darch Umkrystallisiren aus heissem Wasser gereinigt. Die Ausbeute
betrug allerdings nur 1.1 g. Aber die Menge des Methylalloxans ist
jedenfalls viel griosser. Der Verlust ist zum Theil durch die ziemlich
grosse Lialichkeit des Dimethylalloxantins bedingt.

Methylirung der {-Methylharnsiiure.

Die Reaction liisst sich aufl nassem Wege mit Alkali und Jod-
methy] leicht ausfiihren und liefert verschiedene Producte, je nachdem
man in alkalischer oder schwach essigsaurer Ldsung arbeitet. Im
ersteren Fall entsteht, weun die Operation bei 35—407 ausgefihrt
und ein Ueberschuss von Alkali und Jodmethyl angewandt wird, in
reichlicher Menge Hydroxycaffein neben etwas Tetramethylharnsiure.
Die Menge der letzteren wird bedeutend griésser, wenn die Reaction
in der Hitze verlduft, weil unter diesen Bedingungen, wie bekannt,
das Hydroxyeaffein auch in Tetramethylharnsiure Gibergeht. Zwischen
0Y und 20" endlich wurde neben Hydroxycaffein auch 1.3-Dimethyl-
harnsdare erhalten.

Bildung von Hydroxycaffein: 8 g krystallwasserhaltiger
(oder 7.3 trackner) (-Methylharnsiure wurden in 64 ccm Doppel-
normalkalilange (3 Mol.) geldst und mit 18 g Jodmethyl 20 Stunden
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lang bei 400 geschiittelt. Nachdem das anverinderte Jodmethyl, dessen
Menge 3 g betrug, abgetrennt war, wurde die alkalische Flissigkeit mit
Essigsiiure neutralisirt, im Vacuum zur Trockne verdampft und der Riick-
stand mehrmals mit siedendem Chloroform extrahirt, um die entstandene
Tetramethylbarnséure zu isoliren. Die Chloroformausziige hinterliessen
beim Verdampfen 0.7 g einer krystallinischen Masse, welche nach
zweimaligem Umkrystallisiren aus heissem Alkohol unter Zusatz von
etwas Thierkohle den Schmelzpunkt und die charakteristische Krystall-
form der Tetramethylharnsiure zeigte.

Zur Gewimnung des Hydroxycaffeing wurde der in Chioroform
unlésliche Salzriickstand in 30 ccni Wasser geldst, nach dem Verjagen
des beigemengten Chloroforms mit 3 ccm Salzsdure (spec Gew. 1.19)
versetzt und auf 0° abgekiihlt. Nach 15-stiindigem Stehen waren
6.3 g einer farblosen, krystallinischen Masse abgeschieden. Sie wur-
den mit 80 ccm Wasser ausgekocht, wobei 0.9 g eines schwer 16s-
lichen Productes zuriickblieben, und das mit Thierkohle in der Hitze
behandelte Filtrat der Krystallisation iiberlassen. Nuach lingerem
Stehen bei 0° waren 2.9 g einer fast farblosen Krystallmasse ab-
geschieden, welche zum grosseren Theil aus Hydroxycaffein bestand.
Die Mutterlauge enthielt ausser Hydroxycaffein leichter ldsliche Pro-
ducte, deren Natur noch aufzukliren bleibt. Um aas dewm krystalli-
sirten Theil das reine Hydroxycaffein zu isoliren, ist der Umweg iiber
das Ammoniumsalz zu empfeblen. Zu dem Zweck wurden die 2.9 g
in 10 ccm 18-procentigem Ammoniak warm geldst. die Flassigkeit auf
0° abgekiihlt, nach mebreren Stunden der Krystallbrei ubgesogen
und nochmals in der gleichen Weise aus starkem Ammoniak um-
krystallisirt. Die Menge des Salzes betrug dann nach dem Trocknen
auf porésem Thon 2.2 g. Es wurde in 10 ecm heissem Wasser ge-
168t, durch Zusatz von 1 cem rauchender Salzsiure zerlegt und das
abgeschiedene Hydroxycaffein nochmals aus siedenden. Wasser um-
krystallisirt. Dieses Product zeigte den Schmelzpunkt und die sonstigen
Eigenschaften des Hydroxycaffeius.

0.1821 g der bei 1000 getrockneten Substanz gaben 0.30389 g CO., und
0.0811 H.O.

C»;HmN;“,;. Ber. C 45.71, H 4.76.
Gef. » 43.51, - 4.76.

Zur weiteren Identificirung wurde das Product noch durch Kochen
mit Phosphor-Oxychlorid und -Pentachlorid in Chloreattein verwandelt
und von letzterem der Schmp. 159¢ (corr. 1939 bestimmt.

Die Ausbeute an reinem Hydroxycaffein Letrug allerdings nur
1 g, aber die Gesammtmenge deeselben betrigt mindestens das
Dreifache.

Bei hoherer Temperatur verlduft die Methylirung viel rascher
und liefert dann als Hauptproduct Tetramethylharnsiure.



2733

1 g {-Methylbarnséure wurde in 9.2 cem Doppelnormalkalilauge
gelost und mit 2.6 g Jodmethyl bei 100—105° '/ Stunde geschiittelt,
bis kein Jodmethyl mehr sichtbar war. Jetzt wurde die schwach
alkalisch reagirende Flissigkeit mit einigen Tropfen Essigsiure neu-
tralisirt, im Vacuum verdampft und der Riickstand wiederholt mit
Chloroform ausgekocht. Beim Verdampfen des letzteren hinterblieb
0.8 g eines krystallinischen Productes, welches zum gréssten Theil aus
Tetramethylharnséiure bestand. Zur villigen Entfernung von sauren
Producten muss die Masse mit sehr wenig starker Kalilauge verrie-
ben und wiederum in der Kiilte mit Chloroform ausgeschiittelt wer-
den. Wird dann nach dem Verdampfen des Chloroforms die Sub-
stanz aus Alkohol oder wenig warmem Wasser umkrystallisirt, so
erhilt man reine Tetramethylharnsiure vom richtigen Schmelzpunkt.

Bildung von [.3-Dimethylharnsiure und Hydroxycaffein.

5 g J-Methylharnsdure wurden mit 21 cem 20-procentiger Kali-
lauge (3 Mol.) und 7.5 g Jodmethyl (2'/; Mol.) zuerst unter Eiskiih-
lung 12 Stunden uud dann voch 48 Stunden bei Zimmertemperatur
geschiittelt. Es krystallisirte dabei das Kaliumsalz der 1.3-Dimethyl-
harnsdure. Jhre Menge betrug 1.1g. Die Mutterlauge des Kaliumsalzes
gab beim Uebersittigen mit Salzsiure 2.6 g eines krystallinischen
Niederschlages, und aus demn Filtrat wurden durch Eindampfen im
Vacuum und Auslaugen mit Chloroform noch (.3 g desselben Pro-
ductes gewonnen. Dasselbe bestand im Wesentlichen aus Hydroxy-
caffein und 1.3-Dimethylharnsiiure. Da ihre Trennung durch Kry-
stallisiren sehr schwierig ist, so wurde das Product durch 3l/e-stiin-
diges Erhitzen mit der 12-fachen Gewichtsmenge Phosphoroxychlorid
auf 1339 in Chlorcaffein bezw. Chlortheophyllin iibergefiihit, welche
sich leicht von einander trennen lassen, da nur das letztere in Alkali
l6slich ist. Die Menge des hierbei erhaltenen Chlorcaffeins betrug
1.7 g, was ungefibr 1.5 g Hydroxycaffein euntspricht. Das Chlor-
theophyllin wurde ebenfalls isolirt und zur Identificirung noch in
Theophyllin idbergefihrt, sodass auch hierdurch die Bildung der
1.3-Dimethylharnsidure bestitigt wird.

Ueberfihrung der [-Methylharnsiure in 3-Methyl-2.5-di-
oxy-6-chlorpurin,
N=C.C!
O0C C.NH
I ;CO.
CH;.N—C.NH/
Wie schon erwibnt, wird diese Reaction durch Phosphoroxychlo-
rid bei 1309 bewirkt. Man erhitzt die scharf getrocknete und fein
gepulverte {-Methylbarnsdure wit der T7-fachen Gewichtsmenge
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Phosphoroxychlorid im Druckrohr unter fortwidbrendem Schiitteln
5—6 Stunden, am bLesten im Oelbade, auf 130—135°% Obne dass
Losung erfolgt, verwandelt sich die Siure in das Chlorid, welches
zum Schluss als ziemlich schweres, krystallinisches Pulver in der
Fliassigkeit sich absetzt. Dasselbe wird abgesaugt, mit Aether ge-
waschen, in warmem verdinntem Ammoniak gelost, mit Thierkohle
entfirbt und durch Uebersittigen mit Salzsiure wieder abgeschieden.
Man erhilt so farblose, glinzende Niadelchen, deren Menge 50—60
pCt. der angewandten Saure betrdgt. In der ersten Mutterlauge be-
findet sich, ausser dem Phosphoroxychlorid und einer geringen Menge
des eben beschriebenen Chlorkorpers, noch ziemlich viel 3-Methyl-
chlorxanthin, welches in der spiter beschrichenen Weise leicht isolirt
werden kann.

Zur Analyse wurde dus 3-Methyl-2.8-dioxy-6-chlorpurin  noch
einmal aus siedendem Wasser umgeldst. Die so resultirenden, glin-
zenden, ziemlich derben Nuadeln enthalten 1 Mol. Wasser, welches
bei 1200 véllig entweicht.

0.5826 g Shst.: verloven 0.0297 g.

(L4061 g Shst.: verloren L0318 g

CsH3NLO:Cl + Ha0), Ber. H.O 824, Gef. H.O 7.76, 7.83.

Die krystallwasserhaltige Substanz gab folgende Zahlen:

0.1680 g Shst.: 37.5 cem N (J6Y, 745 mm).

0.1725 g Shst.: 0.207% g CO., 0.0522 g H. 0.

0.2648 g Shst.: 01728 ¢ AgClL

CeHsNL O, ClL+ H.O.  Ber. € 32,95, 11 3.20, N 25.63, Cl 16.25.

Gef. » 3287, » 3.36, » 2549, - 16.16.

Das 3-Methyl-2.8-dioxy-6-chlorpurin  hat keinen Schmelzpunkt.
Ueber 300V erhitzt, zersetat es sich allmiihlich. Es l8st sich in 100—
110 Theilen kochendemm Wasser klar anf und krystallisirt beim Er-
kalten zum grasseren Theil in glinzenden flachen Nadeln. Es ist
schwer 16slich in Aceton. Chloroform und Essigester. Es ist eine aus-
gesprochene Siiure, deren Salze z. B. durch Essigsdure nur schwieriy
zerlegt werden. In Folge dessen wird es von verdiinnten Alkalien oder
Alkalicarbonaten leicht aufgenommen. Das Kaliumsalz ist auch in
starker Kalilauge noch )oslich, wilbrend die Natriumverbindung durch
concentrirte Laugen gefillt wird. Man erhiilt letztere sogar in hiibschen,
fast rechtwinkeligen Krystiillchen, wenn man zuerst in verdiinnter
Natronlauge geldst hat und dabn concentrirte Lauge bis zur be-
ginnenden Krystallisation zusetzt. Besonders schéue Eigenschaften
haben das Ammenium- und das Baryum-Salz. Das erstere krystallisirt
ans der warmen Lisung der Substanz in verdiinntem Ammoniak beim
Abkiihlen in langen feinen Nadeln, welche in kaltem Wasser ziemlich
schwer 16slich sind. Als z. B. 18g des Chlorkérpers in 200 cem
heissem Wasser durch Zusatz von gewdhnlichem Ammoniak geldst
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wurden, begann schon in der warmen Fliissigkeit die Krystallisation,
und nach dem Abkdhlen mit Eiswasser war die Abscheidung so
vollstindig, dass aus dem Salz durch Zersetzen mit Séuren 14.5 ¢
Chlorkérper zariickgewonnen wurden.

Zur Darstellung des Baryumsalzes wird 1 Theil des Chlorkdrpers
in 40 Theilen heissem Wasser suspendirt und dazu eine Lésung von
1 Theil krystallisirtem Barythydrat in 10 Theilen Wasser zugefiigt.
Beim Kocken erfolgt Liosung, und beim Erkalten scheidet sich bald
das Barvumsalz in farblosen Nadeln ab.

Die ammoniakalische Lésung des 3-Methyl-2.8-dioxy-6-chlor-
puring giebt auf Zusatz von Silbernitrat einen farblosen, gallertigen
Niederschlag, welcher beim Kochen zusammenballt, sich dabei nur
langsam zersetzt und in viel Ammoniak 13slich ist. Ebenso erzeugt
Silbernitrat in der reinen wissrigen Losung des Chlorkdrpers cinen
tfarblosen- amorphen Niederschlag., der beim Kochen nicht ver-
findert wird.

Die Basicitiit der Chlorverbindung ist wie bei dem isomeren Chlor-
xunthin sehr gering. In verdiinnten Mineralsiduren 16st sie sich wenig
mehr, als in reinem Wasser. Dagegen wird sie von concentrirter
Schwefelsgure leicht aufgenommen, und nach dem Verddnnen mit
Wasser scheidet sie sich erst allmihlich wieder ab.

Mit rauchender Salzsiure iibergossen, werden die glinzenden
Nadeln des 3-Methyl-2.8-dioxy-6-chlorpurins triibe, weil ein Hydro-
chlorar entsteht. Dieses ldst sich. wenn genug Sdnre angewandt
war, auf Zusatz von Wasser klar auf. Das Verhalten ist also gerade
umgekehrt, wie bei dem isomeren 3-Methyl-S-chlorxanthin, welches
sich in rauchender Salzsiiure 1Gst und beim Verdfinnen mit Wasser
augfillt.  Trotzdem lisst sich dieser Unterschied nicht zur Trennung
der beiden isomeren Korper'benutzen, weil 3-Methyl: 2.8-dioxy-6-chlor-
purin zu leicht durch die Salzsiiure in Methylharnséure zuriick-
verwandelt wird. Das tritt zumal in der Wiirme rasch ein. Wiihrend
eine gesiittigte wiissrize Losung des Chlorkdrpers auch nach mehr-
stiindigem Kochen it Silbernitrat keine Chlorreaction giebt, trat nach
Zusatz von 5-proc. Salzsiure bald die Abscheidung von Methylharn-
siure ein, und nach einstindigem Kochen war die Verwandlung
vollstiandig.

In Folge dieser leichten Abspaltung des Chlors, welche fir die
Verbindung charakteristisch ist, giebt sie auch bei der Behandlung
mit warmer verdiinnter Salpetersiivre oder mit Salzsiure und Kalium-
chiorat recht stark die Murexidprobe.

Die aus dem Chlorid regemerirte Methylharnsiure ist, wie spiiter
gezeigr wird, ein Gemisch von I- und 8-Verbindung.
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3-Methy1-2.8-dioxvpurin,

N =CH

CO C.NH

| co.

CH; N— C.NH
Dasselbe entsteht aus dem Chlorkérper durch Reduction mit Jod-

wasserstoff. Man ibergiesst zu dem Zweck das gepulverte Product
mit der 12-fachen Menge Jodwasserstoffsiiure vom specifischen Gewicht
1.96, figt Jodphosphonium hinzu und erwiirmt auf dem Wasserbade.
Bei Anwendung von 30 g erfordert die Operation etwa 1 Stunde. Beim
Abkiihlen der klaren Lésung schied sich das Jodhydrat des 3-Methyl-
2.8-dioxypurins in ziemlich grossen. gelb gefirbten Prismen ab. Die-
selben werden nach guter Abkiihlung auf Glaswolle filtrirt, dann in
Wasser gelost und durch vorsichtigen Zusatz von Ammoniak zerlegt.
Die erste Krystallisation der freien Base betrug 15 g, aus der Mutter-
lauge wurden durch Einengen noch 2.5 g erhalten. Ferner gab die
jodwasserstoffsaure Mutterlauge nach dem Eindampfen im Vacuum,
Aufpehmen mit Wasser und Neutralisiren mit Ammoniak weitere
4.5 g Base, sodass von letzterer 22 g oder etwas iiber 90 pCt. der
Theorie gewonnen wurden.

Das Rohproduct ist manchmal darch kleine Mengen einer halogen-
haltigen Substanz verunreinigt, welche weder durch Krystallisation,
noch durch weitere Behandlung it Jodwasserstoff entfernt werden
kann. In dem Falle wird es am Dbesten mit rauchender Salz-
siure zwei Stunden auf 110? erhitzt, wobei jene Halogenverbindung
zerfillt. Beim Lrkalten der Lésung krystallisirt dann das Chlorhydrat
der Base in derben, farblosen Prismen, welche, aus Wasser um-
krystallisirt und mit Ammoniak zerlegt, die reine Base liefern.

War das Rohproduct halogenfrei. so geniigt es, zur Reinigung das-
selbe aus etwa 40 Thln. kochendem Wasser umzukrystallisiren. Beim
Abkiihlen fillt dann die Base zuerst in ziemlich derben. wasser-
hellen Prismen aus, welche zuweilen auch tafelformig ausgebildet sind
und folgendes merkwiirdige Verhalten zeigen: Bei weiterer Abkihlung
zerfullen sie in der Lisung unter deutlichem Knistern und Herum-
springen der Zertrimmerungsproducte. Besonders auffiillis wird die
Erscheinung, wenn man die noch warme Lisung sammt den Krystallen
in Eiswasser stellt. Nach kurzer Zeit sind dann die derben Prismen
unter den eben erwiihnten Erscheinungen zu einem Pulver zerfalleu,
und gleichzeitig scheiden sich aus der Ldsung nicht mehr Prismen,
sondern Blittchen ab. Das oben erwihnte Hydrochlorat zeigt dibrigens
die gleiche Eigenschaft. Die Beobachtung ist principiell nicht nea,
da Verwandlungen von Krystallen in andere Formen beim Wechset
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der Temperatur keineswegs selten sind'). Aber die Heftigkeit, mit
welcher die Verinderung hier beim Fallen der Temperatur erfolgt,
erscheint doch recht ungewdhnlich; denn die lingst bekannte, eben-
falls explosionsartig verlaufende Umwandlung des friher fiir Aragonit
gehaltenen Ktypeits?) in Kalkspath findet umgekehrt bei Wirmezafuhr,
und zwar erst bei beginnender Rothgluth statt, zudem ist es hier
noch zweifelhaft, ob die Explosion durch die Umwandlung der Kry-
stalle hervorgerufen wird.

Fiir die Analyse dienten die in der Kilte bestiindigen Krystalle,
d. b. die Blittchenform. Nach dem Waschen mit Alkohol und Aether
und Trocknen im Exsiccator enthielten sie noch 1/ Mol. Krystall-
wasser, welches bei 110°? entwich.

0.1606 g Sbst.: 48.1 cem N (Y, 749 mm).

CeHNiO;s + YaHa ). Ber. N 32.00. Gef. N 31.77.

0.4773 g Sbst. verloren 0.0263 g bei 1100,

CsHoeNgOz + /2 HoO. Ber. HaO 5.14. Gef. Ho0 5.51.

Die getrocknete Substanz gab folgende Zahlen:

0.1526 g Sbst.: 0.2412 g CO», 0.0555 g H,O0.

CsHgN, ;. Ber. C 43.87, H 3.61.
Gef. » 43.10, » 4.04.

Die Base hat keinen Schmelzpunkt, sondern zersetzt sich bei
hoher Temperatur. Sie lost sich in uogefihr 35—40 Theilen Wasger.
Sie ist ferner leicht loslich in verdiinnten Siuren, verdiinnten Alkalien
und iberschiissigem Ammoniak. Das Ammoniumsalz wird aber beim
Eindampfen der Losung zerlegt. lbre ammoniakalische Lsung giebt
it Silbernitrat einen beim Kochen bestindigen Niederschlag, welcher
entweder gallertig ist oder aus iiusserst feinen Nidelchen besteht.
Ebenso liefert sie in salpetersaurer Losung mit Silbernitrat beim
lingeren Stehen kurze feine Prismen eines Doppelsalzes. Bei der
Behandlung mit Salzsiure und Kaliumchlorat giebt sie nicht die-
Murexidreaction und unterscheidet sich dadurch scharf von den Xan-
thinen.

Um die Structur der Verbindung festzustellen, wurde sie der er-
schopfenden Methylirang unterworfen, d. h. in der fir 21/ Mol. be-
rechneten Menge Normalkalilauge geldst und nach Zusatz von 2/
Mol. Jodmethyl im geschlossenen Rohr eine Stunde unter zeitweisem
Schiitteln anf 100° erhitzt. Beim Verdampfen der Lésung unter ver-

. mindertem Druck blieb ein Riickstand, ans welchem sich durch
siedendes Chloroform eine erhebliche Menge 3.7.9-Trimethyl-2.§-dioxy-
purin (gefunden Schmp. 2489 corr. 2549 ausziehen liess. Daraus

) Eine Zusammenstellung der wichtigsten Falle findet sich in Leh-
mann’s Molekularphysik T, 153.

7} Laceroix, Compt. rend. 126, GO2.
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tolgt also auch fiir die vorliegende Verbindung, dass sie ein 2.8-Di-

oxypurin ist, wihrend fiir das Methyl sich aus anderen Griinden die
Stellung 3 ergiebt.
AI\' (|).NH2
3-Methyl-6-amino-2.8-dioxypurin, ?0 (|3|'N\l?co'
CH,.N C.NH

Zur Darstellung desselben werden 35 g des 3-Methyl-2.8.dioxy-
G-chlorpurins mit 60 cemn 18-procentigem Ammoniak 10 Stunden anf
135— 140" erhitzt. Die in der Wiirme klare Ldsung wird beim Er-
kalten gallertartig und scheidet beim Reiben das Ammoniumsalz der
Aminoverbindung als dicken, ans feinen Néidelchen bestehenden Brei
ab. Ohne Filtration wird der Réhreninhalt im dreifachen Volumen
heissems Wasser gelést und bis zum Verschwinden des Ammoniaks
gekoehr.  Dabei fillt der Aminokdrper als pulvrige weisse Masse aus.
Da das Rehproduct noch eine chlorhaltige Beimengung enthielt, so
wurde s zu ihrer Zerstorung mit 6 cemn Jodwasserstoffsiure (spec. Gew.
1.96) woter Zusatz von wenig Jodphosphoniom auf dem Wasserbade
bis zur volligen Entfirbung erhitzt, dann zur Entfernung des Jod-
wussersioffs miglichst stark eingedampft und aus dem Riickstand die
Buse in der zuvor beschriebenen Weise mit Ammoniak abgeschieden.
Zur wetnteren Reinigung des so gewonnenen Priparates diente das
Hydrochlorat. Ldst man die Base in heisser. etwa 5-procentiger
Salzsiiure, wovon ungefihr die 20-fache Menge erforderlich ist. und
kocht mit Thierkohle, 8o scheidet sich ans dem Filtrat beim Erkalten
das Hydrochlorat in weissen, zu Biischeln vereinigten Nidelchen ab.
Eventuell muss das Losen in Salzsiute und die Behandlung mit Thier-
kohle wirderholt werden. Aus dem so gereinigten Salz wurde dann
die Base wieder mit Ammoniak in Freiheit gesetzt und fiir die Ana-
Ivse bei 1300 getrocknet.

0.1291 ¢ Shst.: 41.5 cem N (129 762 mm).

02010 ¢ Shst.: 0.2919 g COy 00761 ¢ H, 0,

Cs H;NsOs. Ber. N 35,67, C 39.78, H 3.8¢.
Gef. » 38.26, » 39.79, » 4.19.

Das -Methyl-6-ainino-2.8 dioxypurin bildet ein weisses, undeatlich
krystallinisches Pulver. welches auch in heissem Wasser ausserordent-
lich schwer loslich i-t nnd sich heim Erhitzen, ohne zu schmelzen,
zersetat. Ks ist eine schwache Base, denn seine Salze werden schon
durch Wasser zerlegt.  Die schonen Eigenschaften des Hydrochlorats
sind schon oben erwiibnt. Das Sulfat krystallisirt aus der Lésung
der Base in moglichst wenig warmer, verdiinnter Schwefelsiure beim
Erkalten in feinen Nadeln oder Spiessen, welche hiiufig zu Kugeln
vereimigt sind. In der salzsauren Loisung erzeugt Goldchlorid nach
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einiger Zeit einen Niederschlag von sehr feinen, gelben, “hiegsamen
Nadeln.

Kalium- und Natrium-Salz der Base sind in Wasser sehr luicht,
in concentrirter Lauge dagegen schwer 16slich und krystallisiren heide
daraus in sehr feinen. weissen Nidelchen. Von Salpetersinre wird
der Aminokérper in der Wirme alsbald zerstirt, und die Lésung giebt
dann stark die Murexidprobe,

Methylirung des 3-Methyl-2.§-dioxy-6-chlorpurins.

Das Halogen ist in der Verbindung so beweglich, dass es bei
der Methylirang anf nassem Wege abgespalten wird und Hydroxy-
caffein entsteht, wie folgender Versuch zeigt.

1 g des Chlorkérpers wurde mit 1.62 g Jodmethyl und 11.4 cem
Normalkalilauge (beides 21/3 Mol.) unter kriiftigem Schiitteln im Wasser-
bade erhitzt. Nach etwa 15 Minuten war das Jodmethyl gelst, worauf
noch 1 Stunde erhitzt wurde. Die Flissigkeit hatte dann eine réthlich-
braune Firbung angenommen. Beim Erkalten schied sich eine geringe
Menge feiner weisser Nadeln ab, die Flissigkeit reagirte stark saumer.
Der Réhreninhalt wurde zur Trockne verdampft und der rothliche
Riickstand mit siedendem Chloroform erschépft. Beim Verdampfen
des Chloroforms hinterblieb eine réthlich weisse Masse, deren Menge
etwas idber 0.5 g betrug. Sie wurde aus siedendem Alkohol unter Be-
handlung mit Thierkohle umkrystallisirt. Man gewann so weisse,
seidenglinzende Nidelchen, die noch Spuren von Halogen enthielten.
Nach pocbmaligem Umkrystallisiren aus Alkohol war das Product
vollig balogenfrei.

Die Substanz schmolz bei etwa 3419 (corr.) unter schwacher Gas-
entwickelung zu einer hellen Fliissigkeit. Sie ging beim Kochen mit
etwa 25 Theilen Wasser klar in Lésung und krystallisirte daraus in
weissen, langen, glinzenden Nadeln.

Zur Analyse wurde sie bei 1007 getrocknet.

0.1337 g Shst.: 0.2245 g COs, 0.0617 g H30.

C>H10N403. Bel'. C 457], H 476.
Gef. » 15.79, » 5.13.

Beim Kochen mit Phosphor-Oxychlorid und -Pentachlorid ging das
Product in Losung, und aus dieser liess sich Chlorcaffein isoliren, das
an der Krystallform und am Schmp. 188—189° (corr. 192—193)
erkannt wurde.

An Stelle des Hydroxycaffeins wurde in einem Falle unter Be-
dingungen, die sich spiter nicht mehr genaun pricisiren liessen, ein
jodhaltiges Product erhalten, welches in heissem Wasser leicht 18s-
lich war, -duraus in feinen, verfilzten Nadeln krystallisirte und
nach der Analyse ein Trimethyldioxyjodpurin zu sein schien (gef.
J 38.54, ber. J 39.67). Beim Kochen mit Mineralsiuren ging dieses



Produet in  3.7.9-Trimethylbharnsiiure iiber, welche duarch das
charakteristische Silbersalz und die Analyse identificirt wurde.
CyHyo N4 O3, Ber. C 45.71, H 4.76, N 26.66.
Gef. » 45.74, » 4.82, » 27.15.
Leider ist die Darstellung dieses Jodkdrpers spiiter nicht mehr
gelangen.

Verwandlung des 3-Methyl-2.8-dioxy-6-chlorpurins in
3-Methylchlorxaunthin.

Das Chlorid der {-Methylharnsiure wird bei der Temperatur von
1309, welche sich fiir die Darstellung am geeignetsten gezeigt hat,
langsam weiter verwandelt in Producte, welche im Phosphoroxychlorid
geldst bleiben. Rascher und vollstindig erfolgt diese Verinderung
bei 140¢  Erhitzt man 1.4 g des feingepulverten, scharf getrockneten
Chlorkérpers im geschlossenen Rohr mit 10 cem Phosphoroxychlorid
im Oelbad unter fortwihrender Bewegung anf 140 —1459 so tritt nach
etwa 2'/; Stunden véllige Lésung ein, und nach weiterem einstiindigen
Erhitzen ist die Verwandlung beendet. Beim Abdestilliren des
Phosphoroxychlorids im Vacunm hinterbleibt ein braunrother Syrup,
welcher, mit 60 ccm lauwarmem Wasser geschiittelt, zum grossten
Theil in Losung geht, wihrend eine amorphe gelbe Masse aus-
geschieden wird. Die wiissrige IFliissigkeit enthilt wahrscheinlich eine
Phosphorsiureverbindung. deren Natur nicht weiter ermittelt wurde,
welche aber beim Eindampfen der salzsauren Lésung zerlegt wird
und reichliche Mengen von 3-Methylchlorxanthin liefert. Letzteres
scheidet sich beim Eindampfen auf dem Wasserbade als gelbe krystal-
linische Masse ab. Die Menge des Rohproductes betrug nach dem
Waschen mit Wasser 0.9 g. Es wurde zunichst in verdiinntem
Ammoniak geldst, mit Thierkohle behandelt und mit Sulzsiure wieder
gefillt, wobei die Menge auf 0.7 g zoriickging. Da das Pri-
parat noch immer schwach gelb gefirbt war, so wurde es jetzt in
dasBaryumsalz verwaundelt, letzteres nochmals mitThierkohle behandelt
und schliesslich das farblose, schén krystallisirte Salz wieder mit
Salzsiiure zerlegt. Das so gewonnene 3-Methylchlorxanthin zeigte die
friiher beschricbenen Eigenschaften. Das krystallisirte Préiparat ent-
hielt 1 Mol. Wasser, und das getrocknete Product hatte den Chlor-
gehalt, welcher der Formel Cy H; N, O, Cl entspricht.

0.2425 g Sbst. verloren bei 125 -130° 0.0207 g.

CﬂHsN;OaCl -- Hzo Ber. H30 8.24. Gef. H')O 8.53.

0.1585 g der getrockneten Substanz gaben 0.1156 g AgClL

C¢HsN,O,Cl. Ber. CI 17.7. Gef. Cl 18.04.

In Folge der umstiindlichen Reinigung war die Ausbeute an ganz
‘reinem Product ziemlich gering; trotzdem kann mau sagen, dass die
urspriingliche Verwandlung, wie die obigenZahlen zeigen, mit wenigstens
50 pCt. Ausbeute von Statten geht.
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Vergleichder {-Methylharnsdure mit der 8-Methylharnsiure
und Verwandlung der letzteren in 3-Methylchlorxanthin.

Wie schon oben erwiihnt, sind die 8- und {-Séure in den #usseren
Eigenschaften, Loslichkeit, Krystallwassergehalt, Verhalten in der
Hitze, Aussehen und Léslichkeit der Kaliumsalze zum Verwechseln dhn-
lich. Ein sicheres Unterscheidungsmittel bietet aber das Verhalten gegen
Phosphoroxychlorid bei 130% Unter denselben Bedingungen, unter
welchen die {-Siure in ungeléstes 3-Methyl-2.8-dioxy-6-chlorpurin iiber-
geht, bleibt die 3-Siure grésstentheils unverindert, und der Theil, der
angegriffen wird, geht in Lésung. 0.35 g 8-Sdure, welche nach der
Behrend’schen Methode dargestellt und bei 150° getrocknet war,
wurde mit 1Y/2 ccm frisch destillirtem Phosphoroxychlorid 5/, Standen
unter dauvernder Bewegung im Oelbad auf 130° erhitzt, und zwar
parallel mit einer Probe [-Methylharnséure.

Dic Verschiedenheit beider Priparate gab sich schon durch den
Anblick des Rohrinhalts nach beendigtem Erhitzen zu erkennen. Denn
bei der {-Siure war ein krystallinisches, in der Fliissigkeit unter-
sinkendes Pulver entstanden, welches nach dem Abfiltriren und Um-
losen aus Ammoniak als reines 3-Methyl-2.8-dioxy-6-chlorpurin er-
kannt wurde, wihrend die unverinderte leichte &-Siure in der
Flissigkeit suspendirt blieb. Sie wurde nach dem Erkalten vom
Phosphoroxychlorid durch Absaugen und Waschen mit Aether befreit,
und das Priparat enthielt dann npur noch Spuren von Chlor. Nach
einmaligem Losen in heissem, verdiinntem Ammoniak und Ausfillen
mit Mineralsiuren war auch der Rest von Chlor verschwunden.
Dieser Versuch wurde mit dem gleichen Erfolge viermal ausgefiihrt,
wobei die von Hrn. Behrend uns zur Verfigung gestellte Siure
einmal direct verwendet wurde, und dreimal, nachdem sie zuvor in
das schon krystallisirende, neutrale Kaliumsalz verwandelt und daraus
durch Fillen mit Siuren wieder abgeschieden war.

Die Menge der zuriickgewonnenen rohen Siure betrug 85—90 pCt.
des angewandteu Materials. Der Rest wird von dem Phosphor-

oxychlorid geldst und geht dabei theilweise in 3 - Methylchlor-
xanthin iiber.

Diese Verwandlung erfolgt viel vollstindiger, wenn man die
Menge des Phosphoroxychlorids vermehrt und die Temperatur etwas
steigert. Als 0.4 g der trocknen und fein gepulverten Sdure mit 2.4 g
Phosphoroxychlorid unter fortwihrender Bewegung anf 140—1459°
erhitzt wurden, war nach 8'/» Stunden klare Lésung eingetreten, nach
weiterem einstiindigem Erhitzen wurde die braunrothe Fliissigkeit
unter vermindertem Druck zur Entfernung des Phosphoroxychlorids
verdampft und der riickstindige Syrup in etwa 100 ccm lauwarmem
Wasser gelést. Es entstand dabei eine gelbrothe Flissigkeit, welche
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von eipem geringen amorphen Niederschlag abfiltrirt und auf dem
Wasserbade eingedampft wurde. Die Erscheinungen waren die gleichen,
wie die bei der Verwandlung des 3-Methyl-2.5-dioxy-6-chlorpurins
in 3-Methylchlorxanthin. Das letztere schied sich auch hier beim
Eindampfen in dem Maasse, wie die in der Flissigkeit enthaltene
Salzsiure wirkte, wahrscheinlich aus einer in Wasser 1slichen Pbosphor-
verbindung allmiihlich als gelbe krystallinische Masse ab. ks wurde
iiber das Baryumsalz gereinigt, zeigte dann die feinen glinzenden
Niidelchen des 3-Methylchlorxanthins, welche sich bei schnellem Er-
hitzen gegen 346 —348° zersetzten, und wurde noch durch die weitere
Ueberfiihrung in Chlortheobromin (Schmp. 304° corr.) identificirt.
Die Reaction verlduft ziemlich glatt, denn die Ausbeute an rohem
3-Methylchlorxanthin betrug 75 pCt.,, nach dem Reinigen iiber Jas
Baryumsalz noch 35 pCt. der angewandten 8-Methylharnsiure.

Verwandlung der 8-Methylharnsidure in Tetramethyl-
harnsiure.

Da unser Material nicht ausreichte, um die Methylirung der Ver-
bindung genau zu studiren, so haben wir uns damit begniigt, die
Ueberfihrung in Tetramethylharnsiure festzustellen. Die Siure warde
in der fir 3'/2 Mol. berechneten Menge Normalkalilauge geliist und mit
der entsprechenden Menge Jodmethyl eine Stunde lang unter dfterem
Schiitteln auf 100" erhitzt, dann die mit Essigsiure schwach angesiuerte
Flissigkeit im Vacuum verdampft, der Riickstand mit kalter starker
Kalilange behandelt und die Tetramethylharnsiure mit Chloroform
ausgeschiittelt. Das Priparat zeigte die charakteristische Umwandlung
der zuerst aus Wasser oder Alkohol anschiessenden feinen Nadeln in
die derbere monokline Form, welche den richtigen Schmelzpunkt
hatte.

Bei dieser Gelegenheit wollen wir auch das neutrale Kalium-
salz der 8-Methylharnsiiure beschreiben. Es entsteht unter denselben
Bedingungen, wie das Salz der {-Siure, wenn man 1g der Siure in
10cem Doppelnormalkalilauge warm 16st, auf Zimmertemperatur ab-
kihlt und mit 20ccm absolutem Alkohol versetzt, wobel nach kurzer
Zeit das Salz in sehr feinen, farblosen, mikroskopischen Niidelchen
ansfillt, welche die Fliissigkeit breiartig erfiillen. Es lost sich leicht
in Wagser und giebt beim Uebersiittigen mit Salzsiiure wieder §-Methyl-
harnsiure.

Verwandlung der I-Methyl- in die 8-Methyl-Harnsiiure.
Zuerst haben wir diese fiir die Beurtheilung der Isomerie besonders
interessante Umlagerung mit Hiilfe des 3-Methyl-2.8-dioxy -6-chlor-
purins ausgefihrt. Letzteres wird, wie zuvor schon erwihnt ist, durch
Kochen mit verdiinnten Siiuren, z. B. 5- proc. Salzsiure, ziemlich
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raseh unter Abspaltung des Halogens in Methylharnsidure zurdckver-
wandelt, und diese erwies sich bei der Priifung mit Phosphoroxychlorid
als ein Gemisch von 8- und 7-Siure.

Um das zu beweisen, wurden 0.9 g des Productes nach scharfem
Trocknen mit 3.5cem frisch destillirtem Phosphoroxychlorid 5/2 Stun-
den unter dauernder Bewegung auf 130 —132° erwiirmt und nach dem
Erkalten der ungeldste Theil filtrirt und mit Aether gewaschen. Seine
Menge betrug nach dem Lésen in Ammoniak und Wiederausfillen
-durch S#ure 0.53 g, wihrend bei der Controliprobe, welche mit der
gleichen Quantitit reiner {-Methylharnsiure genau unter den gleichen
Bedingungen angestellt war, dieser Rickstand 0.44 g wog. Im letzten
Falle war das Product so gut wie reines 3-Methy!-2.8-dioxy-6-chlor-
purin, denn es lSste sich glatt in 110 Theilen siedendem Wasser. Im
anderen Falle dagegen war der Riickstand ein Gemisch von diesem
Chlorid mit &-Methylharnséiure. Zu ihrer Trennung wurden die (.53 g
mit 55cem Wasser ausgekocht, wobei das Chlorid vollig in Lésung
ging, wihrend (.3g chlorfre’es Product zuriickblieb. Dieses zeigte
die Eigenschaften der d-Methylharnsiure, lieferte beim Losen in der
10-facheu Volummenge Doppelnormalkalilauge und Versetzen mit der
20-fachen Volummenge absolutem Alkobol das charakteristische Kali-
umsalz, insbesondere gah es bei nochmaliger Behandlung mit Phosphor-

oxychlorid in der oben beschriebenen Weise gar kein unlisliches
Chlorid.

In kleiner Menge scheint sich ferner die 8- Methylbarnsiure beim
Erhitzen des Isomeren mit starker Salzsiiure auf 100 zu bilden.

1.5g o-Methylbarnsiare wurde:n mit 30 cem Salzsiure vom spec, Gew.
1.19 widhrend Y Stunden im Wasserbade erhitzt. Aus der bald ent-
standenen klaren Lésung batte sich zu Ende der Operation eiue kleine
Menge von hiibschen Prismen abgeschieden. welche bei Beriibrung
mit Wagser sofort tribe wurden und aller Wahrscheinlichkeit nach
eine uonbestindige Verbindung mit Salzsiure waren. Aus der salz-
sauren Losung schied sich bei starkem Verdiinnen mit Wasser die
Methylharnsiure ab. Ihre Menge betrug nach dem Trocknen bei 1500
1.3g. Diese wurden mit 5.3 ccm Phosphoroxychlorid 5'/> Stunden auf
130° erhitzt und der ungeldste Theil nach dem Filtriren in Ammoniak
gelost und mit Sdure gefillt. Als die hierbei ausgefillten (.5 g mit
90 ccm Wasser ausgekocht wurden und dadurch alles Chlorid entfernt
war, enthielt der Riickstand von 0.12 ¢ nur noch Spuren von Chlor,
and wir halten ibn pach seinen Eigenschaften, soweit die kleine
Menge eine Priitung zuliess — sie wurde auf dem oben angegebeuen
Wege in das charakteristische Kalinmsalz verwandelt —, fiir 8-Methyl-
Ahurnsédure.

Berichte d. D, chen. (esellschaft. Jahrg. XXXIL 177
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Ungleick vollkommener tindet die Bildung der letzteren ans demr
Isomeren statt beim Erhitzen mit Alkalien, wie folgender Versuch
zeigt. 4.5 g krystallwasserhaltige {-Siore wurde in 50 cem Normal-
kalilauge (wenig mehr als 2 Mol.) heiss geldst und im verschlossenen
Rohr 16 Stunden im Wasserbade erhitzt. Die Flissigkeit roch dann
schwach nach Ammoniak und schied beim Erkalten ein Kaliumsalz
als dichten, undeutlich krystallinischen Niederschlag ab. Die ans der
warmen Losung durch Salzsiure gefillte Methylharnsidure wurde zar
Trennung von Kieselsiure in verdinntem Ammoniak heiss geldst,
durch Ansivern wieder gefillt und bei 150° getrocknet. Die Priifung
dieses Productes, welches 3.9 g wog, mit Phosphoroxychlorid zeigte,
dass es grosstentheils aus §-Methylharnsiure bestand; denn der un-
losliche Riickstand, welcher nach 01/3-stiindiger Behandlung mit
Phosphoroxychlorid blieb und welcher nach dem Umldsen aus Ammonizk
noch 65 pCt. der angewandten S#ure betrug, war frei von Chlor.
Um ihn als 3-Methylharnsiure weiter zu charakterisiren, wurde noch
das schén krystallisirte, neutrale Kaliumsalz dargestellt. Die aus ibm
regenerirte freie Siure 16ste sich in ca. 600 Theilen siedendem Wasser,
und das nach dem Erkalten abgeschiedene Krystallpulver enthielt auch
1 Mol. Wasser.

0.3367 g Sbhst. verloren Liei 1500 0.0303.

CeHsN,O: + H.O. Ber. H30 9.00. Gef. Ha O 9.00.

Bei erneuter Behandlung mit Phosphoroxychlorid gab das Pri-
parat gar kein unldsliches Chlorid.

Wir schliessen aus diesen Beobachtungen, dass die {-Methyl-
harnséiure unter den Bedingungen des Versuches znm grossten Theil
in die 8-Verbindung iibergegangen war. Vollstindig scheint die Um-
wandlung aber nicht zu sein, denn bei einem zweiten Versuch gab
die Bebhandlung mit Phosphorexychlorid auch etwas, aber relativ wenig,
3-Methyl-2.8-dioxy-6-chlorpurin.

Verwandlung der 8-Methy}- in die {-Methyl-Harns&ure.

Dieselbe erfolgt beim langen Erhitzen mit starker Salzsiure auf
1000, ist aber selbstverstindlich nicht vollstindig, weil die Reaction,
wie oben beschrieben, auch im umgekehrten Sinne verlduft.

1 g 8-Methylbarnsdure, welche aus der {-Verbindung dargestelit
und durch Behandlung mit Phosphoroxychlorid sehr sorgfiiltig gereinigt
war, wurde in 15 cem Salzséure (spec. Gewicht 1.19) geldst, 18 Stunden
im geschlossenen Rohr auf 1000 erhitzt und dann durch starkes Ver-
diionen mit kaltem Wusser wieder ausgefillt. Der Niederschlag,
welcher nach dem Trocknen bei 150° 0.7 g wog, war ein Gemisch
von 8- und {-Séure; denn bei der Trennung mit Phosphoroxychlorid
in der mehrfich beschriebenen Weise wurdem 021 g 3-Methyl-
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2,8-dioxy-6-chlorpurin und 0.2 g unveriinderte &- Methylharnsdure
gewonnen.

Oxydation der Monomethylharnsiuren zu Methylallantoin,

Schon Hill") hat die von ihm entdeckte w-Methylharnsiure mit
Permanganat oxydirt und dabei das erste Methylallantoin gefunden.
Er beobachtete, dass dasselbe unter Zersetzung bei 2259 schmelze
und charakterisirte esnoch niher durch Ueberfiihrung in Methylhydantoin.
Die niichste Angabe dhnlicher Art wurde erst in neuester Zeit durch
v. Loeben bei der Beschreibung der 8-Methylharnsiure?) gemacht.
Da die Anwendung des Permanganats ihm unbefriedigende Resultate
gab, so benutzte er wieder das urspriinglich von Wéhler und Liebig
ungewandte Bleisuperoxyd. Er erhielt so mit einer Aunsbeute von
26 pCt. ein Methylallantoin, welches bei 246° schmolz, und welches
er deshalb fiir verschieden von dem Hill'schen Ké&rper hielt. Wir
haben nun zum Vergleich alle Monomethylharnsduren mit Ausnahme
der #-Verbindung, bei welcher uns das Material fehite und wo auch
die v. Loeben’schen Angaben ausreichend sind, der gleichen Reaction
unterworfen und dabei vergleichsweise die Oxydation sowohl! mit
Permanganat, wie mit Bleisuperoxyd ausgefiihrt. Io der Mehrzahl
der Fille fihren beide zum Ziel. Nur bei der 1-Methylharnsiure
gab das Bleisuperoxyd sehr schlechte, aber das Permanganat um so
bessere Resultate. Unsere Versuche haben nun ergeben. dass «-, [-
und 9-Methylbarnsiiure dasselbe Methylallantoin liefern, welches bei
raschem Erhitzen bei 248—2529 (corr. 255—259%) unter Zersetzung
schmilzt und offenbar identisch ist mit dem Product, welches v. L.oeb.en
aus 8-Methylharnsiure gewann. Die Angabe von Hill, dass dieses
Methylallantoin schon bei 2250 unter Zersetzung schmelze, ist viel-
leicht durch eine Verunreinigung der Substanz oder auch durch sebr
langsames Erhitzen bei der Bestimmung des Schmelzpunktes zun er-
kliren. Moglicherweise hat auch Hr. Hill fiir den Versuch keine
reine «-Methylharnsiiure, welche recht schwer zu gewinnen ist, benutzt.
Wir nennen dieses Methylallantoin jetzt zum Unterschied von dem
neu aufgefundenen Isomeren die «-Verbindung. Die isomere f-Ver-
bindung wurde von uns sowohl aus 1-Methyl- wie aus 7-Methyl-Harn-
siiure erhalten. Sie schmilzt bei raschem Erhitzen unter Zersetzang
bei 219—221° (corr. 225—227%) und krystallisirt mit 1 Mol. Wasser.
Bei der Reduction mit Jodwasserstoff liefert sie das &-Methylhydantoin
vom Schmp. 180—1819 (corr. 184—1859).

Da der Verlauf der Reuction in den verschiedenen Fiillen sich
etwas Andert. so scheint es ndthig, die einzelnen Versuche anzufihren.

1y Diese Berichte 9, 1090.
%) Ann. d, Chem. 298, 181.



2746

Oxydation der 7-Methylharnsdure.

Die fein zerriebene Sdure wird in ungefibr 15 Theilen siedendem
Wasser suspendirt und dann allméblich angeschlimmtes Bleisuperoxyd
(angefihr 1'/3 Mol. aut 1 Mol. Methylharnsiiure) eingetragen, bis seine
briiunliche Farbe nicht mehr verschwindet. Die Operation danert bei
3—5 g etwa 1/ Stunde. Dann wird heiss filtrirt, die Fldssigkeit mit
Schwefelwasserstoff entbleit, stark eingedampft und der Krystallisation
dberlassen. Die Ausbente betrug bei Anwendung von 3 g Methyl-
harnséiure 1.2 g =chon ziemlich reines pg-Methylallantoin. Fiir die
Analyse wurde das Product nochmals aus heissem Wasser unter
Zusatz von ¢twas Thierkohle umkrystallisirt und so in grossen, farb-
losen, schief abgeschnittenen Prismen erhalten. Die an der Lauft
getrockneten Krystalle enthalten 1 Mol. Wasser, welches bei 1000
entweicht.

0.2969 g Sbst. verloren hei zweistiindigem Erhitzen wuf 1002 0.0287

0.1692 g Sbst. verloren bei zweistindigem Erhitzen auf 1000 00162

CsHsN403+H-_)0. Ber. H;O 9.47. Gef. H.O 067, 9.57.

Beiin Steben an der Luft wird das Wasser nicht wieder aof-
wrenommen. Die getrocknete Substanz gab folgende Zahlen:

0.1194 g Sbst.t 33.2 cem N (149 753 mm).

1.1338 g Sbst.: 0.1709 g CO, 0.0575 g Hy 0.

C:H.N,Oz. Ber. N 3256, C 34.88, H 4.65.
Gef. - 3241, : 34.83, » 4.77.

Das p-Methylallantoin schmilzt beimn raschen Erhitzen ziemlich
constant bei 219—221" (corr. 225—227") und zersetzt sich unmittelbir
hinterher unter Gasentwickelung und Gelbfiirbung. In heissem Wasser
ist es ziemlich leicht 13slich und krystallisirt daraus nach dem Er-
kalten ziemlich langsam.

3

¥

1%

Zur Umwandlung in Methylhydantoin wurden 0.5 g mit 5 cem
60-procentigem Jodwasserstoff 25 Minuten lang auf dem Wasserbade
erhitzt, dann in 10 ccm Wasser gegossen, das Jod mit Schwefel-
wasserstoff reducirt, die Fliissigkeit mit iiberschiissigem Bleicarbonat
geschiittelt und das Filtrat im Vacuum zur Trockne verdampft. Beim
Behandeln des Riickstandes mit kaltem Wasser ging das Methyl-
hydantoin in L.dsung und schied sich beim Verdunsten des Filtruts
krystallinisch aus. Nach dem Trocknen auf porisem Thon betrog
die Menge der Krystalle 0.18 ¢. Zur vélligen Reinigung wurde das
Product mit Benzol ausgekocht. Aus der eingeengten benzolischen
Losung schieden sich dann kleine, farblose, kurze Prismen ab, welche
den Schmelzpunkt 180-—181¢ (corr. 184—1859) zeigten und offenbar
mit dem Methylhydantoin ideotisch sind, welches durch Methylirung
des Hydantoins echalten wurde. Die Ausbeute an reinem Priparat
betrug 0.12 g.
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Will man die Oxydation der 7-Methvlharnsiiare mit Permanganat
ausfithren, so werden 5 g Sdure in 250 cem Wasser und 4.7 g Aetz-
kali gelost und bei 2—3° mit einer ebenfalls kalten Loésung von
2.55 g Kaliumpermanganat in 250 ccm Wasser versetzt. Nach kurzer
Zeit ist die Operation beendet. Die Losung wird vom Braunstein
filtrirt, sofort mit Salzséiure schwach angesiuert, auf dem Wasserbade
bis zur beginnenden Krystallisation eingedampft und dann in die
10-fache Menge siedenden Alkohols gegossen. Beim Verdampfen des
alkoholischen Filtrats bleibt ein Syrup, welcher beim Reiben nach
einiger Zeit Krystalle abscheidet. Die Ausbeute an Rohproduct be-
trigt etwa 3 g. Dasselbe wurde aus heissern Wasser umkrystallisirt.
Die Ausbeute ist ungefihr dieselbe wie bei der obigen Methode. .

Oxydation der 1-Methylharnsdure.

Wie schon erwihnt, gab Bleisuperoxyd hier ¢in sehr schlechtes
Resultat, um so besser bewihrte sich das Permanganat. 0.5 g der
Sdure warden in 3.5 cem Normalkalilauge und 10 ccm Wasser gelost
und bei + 3° mit einer ebenfalls gekiihiten Lésung von (.29 g Kalium-
permanganat in 16 cem Wasser versetzt. Bei dieser Temperatar geht
die Oxydation sehr langsam von Statten. Liisst man aber die Fliissig-
keit sich spontan erwidrmen, so tritt bei 7—89 die Abscheidung des
Mangansuperoxyds ein und ist in wenig Minuten heendet. Das Filtrat
warde mit Essigsiiure schwach iihersittigt, anf dem Wasserbade con-
centrirt und der Krystallisation {iberlassen. Nach 15-stiindigem Stehen
hatte sich das Methylallantoin in farblosen, grossen Nadeln ab-
geschieden. Seine Menge betrug 0.4 g. sodass der Pracess fast
(nantitativ verlaufen war. Auch nach dem Umkrystalligiren aus heissem
Wasser betrug die Ausbeute noch irmmer 0.3 g. Die schénen, farb-
losen, prismatischen Krystalle enthielten auch 1 Mol. Wasser, welches
bei 1009 entweicht.

0.1391 ¢ Sbst. verloren bei 100 0.0131 g.

C:HsN; O3 + Ho0. Ber. Ha) 947, Gef. HaO 9.42.

Sie schmolzen ferner bei 2202219 (corr. 226—227Y) und zer-
setzten sich hinterher. Sie verhielten sich also genau wie das oben
erwiihnte g-Methylallantoin.

Oxydation der 9-Methylharnsiiure.

Mit Permangaunat wurde sie genau so wie oben bei der 7-Methyl-
verbindung ausgefihrt, aber die Isolirung des Methylallantoins etwas
vereinfucht. Dasselbe schied sich krystallinisch ab, als die mit Salz-
siure schwach ibersdttigte, wissrige Losung bis zur beginnenden
Krystallisation eingedampft wurde und dann lingere Zeit stehen blieb.
Bei Anwendung von 8 g Siure betrug die Menge der Krystalle 1.4 g.
Fiir die Analyse wurden sie aus 60-procentigem Alkohol umgeldst.
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Ueber Schwefelsiure an der Luft getrocknet, waren die Krystalle
wasserfrei.

0.1667 g Sbat.: 0.2137 g CO,, 0.0700 g H;0.

CsHsNyO;. Ber. C 34.88, H 4.65.
Gef. » 34.93, » 41.66.

Beim raschen Erhitzen schmolzen sie gegen 250° unter Zer-
setzung. Die Krystalle sind der Form des f8-Methylallantoins ziem-
lich dhnlich; der charakteristische Unterschied beider Methylallantoine

liegt aber im Krystallwassergehalt und ip Schmelz- bezw. Zersetzungs-
Punkt.

Das «-Methylallantoin wird vom Jodwasserstoff dhnlich der p-Ver-
bindung reducirt, wie Hill schon bei seinem Priiparat festgestellt hat.
Wir haben den Versuch mit dem obigen Producte ausgefiibrt und
dabei ein Methylhydantoin erhalten, welches bei 155—157% schmolz.
Das ist ungefilir der Schmelzpunkt, den E. Salkowski fiir das aus
Sarkosin entstehende Methylhydantoin gefunden hat (1569), wihrend
die dlteren Autoren 145 angaben.

Die Oxydation der 9-Methylharnsdure lisst sich auch mit Blei-
superoxyd in der gleichen Art, wie es oben fiir die 7-Methylbharnsiure
beschrieben wurde, ausfiithrev, nur ist es ndthig, wegen der geringen
Lislichkeit der Siure in Wasser fiir mdglichst feine Vertheilung zu
sorgen. Das erhaltene Methylullantoin schmolz ebenfalls unter Zer-
setzung zwischen 248" und 250° und die Ausbeute betrug 26 pCt.
der angewandten Siure.

Oxydation der {-Methylharnsiiure.

Permanganat und Bleisuperoxyd leisten hier ungefihr gleich gute
Dienste. Die erstere Methode wurde durch einen grésseren Versuch
gepriift, bei welchem 41 g {-Methylharnséinre und 21.5 g Kalinm-
permanganat in Anwendung kamen. Die Siure wurde in 2 L
Wasser unter Zusatz von 34 g Aetzkali, das Permanganat in 2 L
reinem Wasser gelost und beide Flissigkeiten bei + 2° vermischt.
Die Abscheidung des Braunsteins erfolgte ziemlich rasch. Die filtrirte
Fliissigkeit wurde dann sofort mit Salzsiure ganz schwach dbersittigt
und rasch eingedampft, wobei die Reaction der Losung immer deut-
lich saner zu lalten ist. Als die Flissigkeit auf etwa 200 cem con-
centrirt war, begann schon in der Wirme die Abscheidung des
a-Methylallantoins. Nach 15-stiindigem Stehen in der Kilte waren
13 g des Productes ausgefallen. Die Mutterlauge gab noch weitere
2 g, sodass die Ausbeute ungefihr 37 pCt. des Ausgangsmaterials
betrag. Nach dem Umlésen aus kochendem Wasser, wovon ungefihr
& Theile zum Lisen ndthig sind, zeigte das Product alle Eigen-
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schaften, welche oben von dem a-Methylallantoin angegeben sind.
Die lufttrocknen Krystalle waren wasser{rei und gaben folgende Zahlen:
0.128 g Sbst.: 35.6 ccm N (189, 761 mm).
CsH3N403. Ber. N 3'2.56. Gef. N 32.11.

Zur Sicherheit wurde noch 1 g mit Jodwasserstoff zum Methyl-
‘hydantoin reducirt, dessen Schmelzpunkt wieder bei 157—1580 ge-
funden wurde.

Bei der Oxydation mit Bleisuperoxyd, welche genau so wie bei
der 7-Methylharnsiure angestelit wurde, betrug die Ausbeute an
a-Methylallantoin 25 pCt. des Ausgangsmaterials. Im Uebrigen zeigte
das Priparat dieselben Eigenschaften wie das vorhergehende.

Oxydation der 3-Methylharnsiure.

Wir verwendeteu fiir den Versach die Siure, welche aus reinem
3-Methylchlorxanthin durch Erhitzen mit Salzsiure gewonnen war,
und bei welcher man die Garantie hat, dass sie frei von den Isomeren
ist, welche bei der Methyliranng der Harpsdiure noch nebenher ent-
stehen. Die Oxydation wurde mit Bleisuperoxyd in der beschriebenen
Weise ausgefiihrt. Die Ausbeute betrug allerdings nur 15 pCt. des
Ausgangsmaterials, aber das Product zeigte alle Eigenschaften, welche
zuvor fiir das a-Methylallantoin angegeben sind.

Bei obigen Versuchen haben wir uns der eifrigen und geschickten
Hiilfe des Hro. Dr. Fritz Lehmann erfreut, wotiir wir demselben’
besten Dank sagen.

425, Theodor Posmer und Johannes Fahrenhorst: Zur
Kenntniss der Disulfone. II. Das Amidosulfonal und Derivate
sowie Homologe desselben.

[Aus dem Chemischen Tnstitut der Universitit Greifswald.]

(Eingeg. am 2. Qctober; mitgetheilt in der Sitzung von Hrn. R. Stelzuner.)

Nach den kiirzlich verdffentlichten Untersuchungen des Einen von
uns!) gelingt es, das bis dahin vergeblich gesuchte Disulfon des Amido-
acetons, das Amidosulfenal, NHy.CH;.C(80:.C.H;), .CHj, auf einem
Umwege, ndmlich aus der Phtalylverbindung, leicht und in fast quan-
titativer Ausbeute zu erhalten.

Es war nun zundchst von Interesse, das Amidosulfonal darch
einige Derivate niéiher zu charakterisiren, da Verbindungen, die zu-
gleich Aminbase und Disulfon sind, bisher noch nicht bekannt
waren, und es moglich erschien, dass die Nachbarschaft der stark

I Posner, diese Berichte 32, 1239.





