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V e r s e i f u u g .  l la  die drei Carbotiiethusygruppen \ o n  Alkali  
leichter nls das *:\thy1 abgespnlten werden, so 1%Bt sich tlie Verbindung 
: ~ n f  folgende Art in C;allussiiureitliylt.Ytrr urnwandeln. 

3 g Cnrbomethosyverbindung werden i n  einer Pl:ische, clurch die- 
:inilnuernd ein Strotn IVnsserstoff hindurchgeht , mit 15 ccm Alkohol, 
20 ccni Wnsser nnd 33 cciii 2-n.  Nxtronlsnge (8 Mol.) iibergossen. 
Heiin kriftigen Schiitteln geht tler groDte Teil der Substnnz nrahrend 
15-20 Miniiten i n  Losung. .\Ian 1aBt noch 2 Stuoden bei gewohn- 
licher Tctriperntur stehen, iibersittigt dnnti niit knlter Snlzsiure,  wo- 
bei \ - i d  IZohlensiiure entweickt, iiltriert, falls noch ein ungeliister 
l:iickstnnd vorbnnden Rein sollte, nnd estrnhiert iiiit - i ther.  Heirn Vcr- 
Ilaiupfen des . \ t h e n  hinterbleibt cler G n l lnss i i  l i r e - i i t h y l e s t e r  zit- 

iiiichst :tls ()1, erstarrt nber t):tlci. 
%nr Heinig~ing warde ttiehrmals atis warriietii Wasser tinter Zu- 

satz von etwns ‘I’ierkohle unikrystallisiert. Er schmolz tlnnn von 
151-153O (korr. 154- l5s0), n:ichdeni ein Grad I orher Sinteriing statt- 
~~.efuntlen li a tte. 

Bei iliesen Versnchen hnbe ich niich der Hiilfe cler IfHrn. Or. 
. l t l o l f  K r i i n i e r  nnd l h .  X d o l f  S o n n  erfreut. Der  erste hat die 
\‘erm:intllung des C n r b o r i ~ e t h o x y - ~ ~ - c ~ s ~ ~ e n z o y l c h l o r i d u  i n  Oxybenzo- 
Iihenun tienrlieitet; tler nndert war bei :illen iibrigeu Beobachtungela 
Irrtriligt. Ich sage beiden 1Terren nuch hirr rrieinen Iiesten Dnnk. 

153. Emil Fischer und Geza Zemplen: Neue Synthese 
der inaktiven c(, tbDiamino-valeriansilure und des Prolina. 

[;\us tlcin 1. Clieinischen Institnt tler Univcrsitiit E3wlin.i 

(Eing:-egnngcn :im 9. Miirz 1909.) 

Yiir (lie a,d-l)i~ririinovnleriltnsiirire ocler clns rncewische Ornithim 
4 n c l  zwei Syiithesen bekannt. Die erste I) fiihrt vom l’htlinlimido- 
~ ~ r c ~ ~ ~ ~ l t i r n i n i n a l o n s ~ t i r e e s t e r  iihrr tlie O-Plith:tliinido-a-l,romvnierians~tir~ 
iind th s  eiitsprechentle r\tni~:ciiiiak~lerivnt ziitii Ornittiin. ]lei d e r  
zweiten. (lurch S. 1’. .I. S i i r e n s r n ? )  gefunclenen sehr iihnlicheo M e -  
tliode tlient der l’hthnlimitloirralonester als Ausgangsmnterinl. Peine- 
?r:ntririniver~)iiidiing nirtl niit ~ - ~ r o i ~ i ~ ) i ~ ~ i ! l ~ ) i i t h : ~ l i i i i i c l  kombiniert rind 



der so eiitstehande Phthaliiiiido-y-l’hthaliinidopropylmaloneste~ durch to- 
tale Hydrolyse und Abspaltung von Kohlensiure in Ornithin verwandelt. 

IVir haben nun eine dr i tk  Bildung der a ,  6-Diarninoyderiauskxe 
beobachtet, bei der die BUS B e n z o y l p i p e r i d i n  durch dsydatiou 
riiit Periiiaiiganat entstehentle B e n  z c- y 1- 6-  a m  i n  o v a l e  r i a n  s i u r e  ”) , 
C;6 H5. CO . NH. CH:! . GH?. CH2 .CH1. COOH, den lusgangspuukt bildet. 
hie wird niit Brom und Phosphor behandelt, und das so eutsteliende 
Broiriderivat, welches sicher zum gro13ten Teil B e n z o y l - 8 - a m i n  O-U-  

b rc) t i i  - v a l e r i a n s i i  l i re ,  Cc H; .CO. NEI .C& .CHB .CHz .CHBr.COOII, 
ist, riiit ;\inmoniak umgesetzt. Dabei entsteht i n  recht befriedigetidtlr 
-4iist)eritt~ die M 011 o be 11 z o y l ~  e r  b i  n d  11 ng  

C6Hj .CO . N H .  CH? . C I b  .CH2. CH(NHa).COOH, 
a115 tlrr \\ i r  tliircli weitere Henzoylierang leicht die inaktive 0 r n i -  
t 11 u rsii I I  r e  (Dilienzoyl-a, b-diarriinornleriansiiire) bereiten konnteii. 

Fiir die Darstellung dra Monobenzoyl- und T)ibenzoylornithin~ ist 
ciie..;es Yerhhren sic:herlicli zurzeit das I)etjiiernste, und w i r  glauben, 
da l i  es auch fiir die Ceainnung tles inaktiven Ornithins selhst tlen 
heiden iilteren Synthesen iiberlegen ist. 

Kine ganz iihnliche Mettiode hat ini letzteri Heft (Bd. 42, 539 119091, 
tlieser Rrrichte Hr. J. v. B r a u n  nls neiie Synthese des Lysins :iris 

tlrr \ o n  ihni entdecliten @-nenzo?.laniino-cnpronsiiure durcli Hroiii rind 
Anirrioni:ik beschrieben ’). 

I<ei tlieser Gelegenhrit s i i d  wir ; L U C ~  einer neuen Bilduiig tles 
I’ r u 1 i I i s 6 - B e n z o y I a in i n o b r o t ti  - v a 1 e r i a n s ii u r e 
lirfert tiiiiiilich beiiii Kuclieii init Snlzsaure grol3e JIengeu der cyclischen 
Aniinosiiure. Diese Heaktion war allerdings nach den frcheren 1Sr- 
hhrungeu iiber die leichte Bildungsweise von Prolin aus U, 8-Dibrom- 
v:tleriari>iure ’) oder ails I’hth:iliiiiidopro~~ylbroirrnialonester ‘) voraiis- 
z i i ze heir . 

begegn e t . 13 ie 

. ~~ 

1) (-:. S c h o t t e n ,  tliese Ucrichte 17, 3544 [1881]. 
2, Ycrsuche iiber die Verwandlungen der ~enzo?.l-6-amiuo\. ; i leri~nsl~ir~,  

welche dic Gewinnung der I’olypeptidc der 6-hminovalerianslure, der S-Aniino- 
rt-ox.v-valeriansiure und des Ornithins z u x  Zielc haben, sind i m  hicsigen 111- 
sti tut acit Oktober 1908 ini Gangc. Als ich Hrn.  Dr. J .  v. B r a u n ,  der mir  
Ende Uczeniber v .  J. seine neue Lysin-Synthesc kurz  mittcilte, tlavon be- 
nachrichtigte, liar er zur  Vermeitlung von Kollisionen i n  freundliclier \Veise 
darauf vcrzichtet, seine Stiidicu auf dic Hcnzo!.l-d-aniinovalerianciiure :iuszu- 

tlehnen. E. Fischci.. 
\Vi l ls t%t t e r .  cliese Berichte 33, 1160 [1900]. 

4) E. F i s c h e r ,  diesc Herichte 34. 454 [1901]. 
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J3  r ii m i e r ii ii g (1 e r H e  11 z o y 1 -8-n ni in o v a  1 e i.i a n  s i; ii re .  

I Teil Ueuzoyl-cT-niiiiiiovu1e:i:iiis~~ii.e wirtl niit 0.03 l'eileti i'urrlll 

PI i o x  p l i  u I. gr i i  11  dli c h v r r riebe u i i ntl z ii (1 e r tl ii rch ei ti e I i  51 te iiiisch I I ti g 
gekiihlten Masse I .G Teile Broni vorsichtig zugetropft. Cnter Iieftiger 
Renktion vrrwandelt. sicli (lie feste Alnsse in eineri rotbrniinen SiriiIt. 
W:ird clieser in1 Wasxerhade erhitzt., so erfolgt bnld stnrke J<ntwick- 
lniig vnn Rromwnsserstoff. Wir hnben e> zweckmAllig gefunclrn, c l a y  

f*:rw5imieii auf 100° schon nncl-. 20 Ninnteii z ~ i  iinterbreclieri, \veil 
sorict Iionipliziertere Vorgiinge jtnttfincen. Nach dem J<rli:tlten ver- 
setzt ninn die Jlnsse wit iiiigefiilir I .-) Teilen eislisltrin \\':isser, i in t l  

fiigt :illniiihlich linter tiichtigeni Schiitteln ~ntri i ini1,icnrboii~t zi i ,  \voliei 
cler :illergriiBte Teil i n  r,ijsiiug geht. 

I3 ei ni An s i n  er ti  de r f i I tri e rt ? n 1 i i s  ii u g f i l  I t ti i e 13 ro I i IV r 1.1) i I1 d 11 I 1  g 
n ls  rotgelbes dickes 01 nus.  Sobald es sich panz nligesetzt hat. wird 
(lie .\liitterlnuge durch reines \\-asser ersetzt, rind hei niehrtiigigem 
Strlien vrrwandelt sich danii tlns Prodnkt nllntlhlich i n  eine fast farh- 
lose: Feste llasae, die :iber keine tleiitliche K I  I ) ti ri* t i  

l.:iritrageii riner I'robe tler feateri Siibstanz wirtl tlas 1';rstarren etwnh 
Iiesc:hleiinigt, tlnnert aber noch immer eiii Itis zvei  Tage. I)ie -411s- 
heiite Iietriig dnrchschuittlich 7O0jO t l w  nngew:indten Kenzoyl-fi-aminci- 
yalerinns%iire oder 52 "/o der lheorie .  

I,eitlrr ist, es i ins  nicht gelungeu. eiii giites Verfahren fiir (lie 
tallisntion tles Korpers z t i  finden. 9 a c h  nllen seinen Eigeuschdten 
en wir  ihn nocli fiir eiii Geniiscli hnlten; aber tler Haiiptniengr 

JYie begreiflich, hnben die Aualysen n i i r  xnniiherntl ini t  cler 

tn 11 f n rni z eigt . 

ii:wIi besteht er sicherlich nus der a-Bromverbindung. 

F o i ~ ~ i e l  stininiende M'erte gegeben. 
C I ~ H I ~ O ~ N I J ~ .  Bey. Br 2G.65. C k f .  Br 24.34, 24.63. 

\veiiig:t.r iu -:ither iind Renzol, 
I);(> Yrodukt ist sehr leicht liislicli in :iceton, iksigiither, Chlorit- 

iind niir f o r m  i i i i t l  wxrniein Alliohol, 
schwer in  l'etrolither. 

Ln Alknlien, Alkn1icarbon:~ten iind Ariinioni:tk ist es sehr leiclit 
liislicli. Versetzt man die ziemlich nei. t r d e  Losung in Ammoni:tk i n  
tler Riilte tiiit Silbernitrat, so fiill: ein fast fsrbloser, dichter, nniorpher 
Nietlersclilag aus. J);is nach d t n i  Waschen mit Alkohol uncl .:\ther 
i in J",zIinuiliessiccntor iiher Pliosp1ior))entoiycl getrocknete Snlz w i i r d ~  
nnnlysiert: 

0.2321 g Sbst.: 0.114U g :\gBy. 
CI?R130gNBrAg (407.0). Bey. Ag 36.52. Gcf. ;ig 2S.21. 

Kine bessere tibereinstinnni.ug der Zahlen Iifit sich bei einriii 

Scliuii Iieiiii iioclien mit U'nsser zrrsetzt sicli tlas dilbersnlz, oline 
1'riIi:irnt von so zweifrlhafter Reinheit nicht er\vnrten. 

iii I,i'n.siing z i i  gelicn, r ind verwandelt slcli i i i  J;ronidber. 



Yiir (lie n:ichfolgeuden Syntheseir konnte gliickliclit.r\veise die 
nicht, weiter gereiiiigtr Brorii\-erbinc\iiiig, sognr i n  siriipiiseni Ziistniide, 
I) P I1 11 tz t \ \  e rd e 1 1  . 

l u n k t i v e s  6 - H e n z o y l - o r n i t h i  t i , 

G H 5 .  CO .NH. CHz. CH2. CH, .CH(NI-I?). CC191f. 
10 g Broinkorger werdeu in 60 ccirt grwohrilichein Animoniak ge- 

liist, die Pliissigkeit bei 0’ init Animonink gesiittigt und  drei Tage 
bei gewiihnlicher Temperatur aufbewnhrt, rlnnn filtriert und unter 
stark vrriiiindertern Druck ziir Trockne verdnnipft.. Einmaliges Urn- 
krystallisieren des krystallinischen Riickstancles ails heiUem Wnsser 
genugt zitr Reinigung. Die Aiisbeiite betriig durchschnittlich r) g oder 
64 O//O tler ‘lheorie, trotzdeni die nngewnndte I3roiriverbindung sicher- 
lich recht uurein war.  Fiir die Annlyse wurde noch eirirnal nns 
hei lJeirt \\’a.sser umgeliist u n d  bei SO” unter 15  mm Druck getrocknet. 

0.1130 g Sbst.: 0.2523 g CO?, 0.0714 g 1320. - 0.1501 g Sbst.: 15.1 ccm 
N iiber 33-proz. ICalilnugc (160, 773 mm). 

C12Hlc;03N? (‘136.14). Bey. I= 60.98, l i  6.83, N 11.67. 
Gef. )) 60.89, )) 7.07, D 11.92. 

1 )as :innlysiertr> Pr2pnrnt schniolz iiuter Zersetzung nicht ganz 
konstnnt, gegeri 260”. Ails Wnsser krystallisiert ea in farllosen Slktt- 
chen. Es lost. sich in ringef5hr 18 l’eilen heif3eti \\’assers und fallt 
Iwiin Erkalten zuni gr6Bten l’eil wieder nus. Es zeigt grol3e -\hn- 
lichkeit init dem Monobenzoylornithin, nelches .Ja f f i .  nus der @mi- 
thursaure durch pnrtielle Hydrolyse erhielt, u n d  welches in der in- 
nktiven Form nuch von I<. F i s c h e r  ’) erhalten wnrde. In] Schnrelz- 
punkte scheint eine ltleine IMfereiiz zu hestehen. Dn die Schmel- 
zung a h -  unter Zersetzung w r  sich geht, so beweist der Unter- 
schied von etwa 20 O keineswegs die Verschiedenheit beider PrB- 
parate. Von Phosphorwolframsiiirlre werden beide Priiparate aus 
schwnch snlzsnurer Liisung gefillt, und dn wir nuch sonst keinen 
charakteristischen Untrrschied bei den iriaktiven Praparaten beob- 
nclitet hnhen, so kijnuen wir iiber ihre Identitiit oder Isoinerie kein 
t)estimmtes Urteil fallen. 

Vom I’iperidin bis zum Alonobenzoylornithin sind nur vier Ope- 
r:~tionen erforderlich: Benzoylierung, 0x1-datioii mit Permanganat, 
Broinierung und Aniidiermg; urid die Ausbeiite a n  Endprodnkt be- 
triigt etwn 20 O / O  vorn Gewicht des I’iperidins. Der  Hauptverlust 
tritt ein bei der Osydntion des Henzoylpiperidins, denn nus 220 g 
I~eiizoglpiperidin, die nus 100 K Base leicht zii gewinnen sind, er- 
hielteii n i l ,  nur  50 g I~enzoyl-tl-aitiinovaleri~nsiiiire, wobei d;is iinver- 
5ntlerte Aiisgnngs1nateri:i1 schon mitberiicltsichtigt ist. 
~~.~~~ ~ ~. 

I) Dies: Bt:riclite 34, 163 [1901]. 
67 * 



%ur bichereii ldeiitifiziei,iing hatien wir clas d-Benzo?.l-oriiitliiii 
drircli weitere J3erizoylierung ii i  ( ) r u i t h i i  r s a i i r e  uiiigewandelt. 

%ti  dei i i  %week wiirden 3.4 g J I o i i c ~ l ~ e u z o ~ l v e r l ~ i n ~ l i i i i ~  in 10 ccni 
n.-Satronlauge ( I  hlol.) geli iat n i l t i  linter guter l\iihlung und krjiftigeni 
Qchiitteln abwecliselnd in kleiueii Portionen ii.5 g Renzoylcltlorid 
(2.5 ,2101.) i ind 4 0  ccni n.-N:ttronlauge zugefiigt. Ails der filtrirrten 
alknlischeii Losung fie1 beini Aiisiiiierii ein Gerriisch voii Ornitliur- 
siiiire iintl vie1 13enzoesRrire aris, (Ins rinch 12 Stunden abfiltriert nnd 
niehrrrials niit je 50 ccni \Vasser aiisgekoclit, wiirde, iini die BenzoesLure 
ZII entfernen. Die ziiriickb1eil)entle Ornitliriiaiiure w:ir rein \veil3 iind 
vollstiintlig krystollisiert. Illre Meiige betrug 3.2  g oder !M " lo  der 
Theorie. Xacli zweinialigem Uiiikrptallisieren ;tiis lieil3eni Alkohol, 
wobei die llerige aii l  2.5 g liprabging, zeigte das Prkparat d e n  Sc l iml~  
lS5O u n d  die iibrigen ICigenschafteu der Ornitliiirsiiurr. 

N i i bw 33-proz. Kalilauge (15", 757 mm). 
0.1885 Sbst.: 0.4622 fi COS, 0.0981 p II20.  - 0.2183 g Sbst.: 15.7 ccill 

C19H?oO~N2(340.li). Ber. C. 67.03, li  5.92, N S.24. 
Gef. x 6ti.87, )) 5.SP, >> S.40. 

\- e 1' IY it II d I I I  I I  g tl e r 13 e i i  x o y 1 - 0 -  :I n i  in  n - b r o  i i i  - 1e r ia  i i  s i i  i i  r e  
in  d / - P r o l i n .  

7 g Broiiiverbindung wxdeii iiiit eineiu (;einiscli voi i  10 ('ciii 

\Yasser rind 40 ccni raiichender Salzsiiure (sllez. (.;ewicht 1.19) (i Stuii- 
den nni l~iickfluI3ltiihler erhi:zt, wobri gleich ini Aiifaiig 1,iisung er- 
folgte. Heim Erknlteii fie1 Benzoesiiure aus. Sie wurde abfiltriert 
und der Rest nus der Liisuiig durch Ausiitliern entferrit. Beini 1.t.r- 
dniripfen der salzsnuren Liisiiug auf Clem \Yasserbade blieb das Proliii 
XIS Hydrochloritl zuriick. n u r c h  Belinndlung der wilhigeii Liisuiig 
rnit Silbersulfat und geuaue Ausfilluug roii Silber und Schwefelsaure 
1i:tbeti wir tlarnus (Ins freie Prolin bereitet und auf  die gewijliuliclie 
\\-eke in das schiin krystallisierende Rupfersalz verwandelt. Die d u s -  
beute :ti1 dieseni bewig 2.5 g cider 6:) der Theorie trutz der Un- 
reiiilieit der tieriutzteti Bromverliintluiig. Eiir die An:il!se wurde tlas 
Salz  riocli eiiiiiial a i i s  IieilJeiii \Ynsser uiiikryst:illisiert. 

CLdS17 g luft,trucknt.u Salzes v e r l ( i i ~  bei I loo in1 \'altuuiii iiber I?* 0 5  

0.U3OL R H?O. 
C.'in I I i i ;  0, Xz ( ' U  4- 2 I12Cl. 1Jc8r. 1 1 2 0  ICJ.99. Gef. I LzO 10.72. 

b a s  getrocltnete Salz gab folgeude %nhlen : 
0.2285 g Sht . :  0.0618 6 CUO. - 0.1927 g Sbst.: 0.2SHS g CO,, 0.ODS.L 6 

1I:O. - 0.2171 g StJct.: 18.7 ccn-. N (li:), 752 n i in )  iiher 33-pruz. 1i:ililauge 
Cl~IHlcOINnCii (291.74). Her. (:u ?].SO, (; 41.13, H 5.53, N 9.60. 

G.1'. 31.61, x 40.87, >> 5.70, >) 9 91. 




