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44, Sten Kallenberg: Stereochemische Untersuchungen
der Diketo-thiazolidine (IL.).

(Fingegangen am 30. November 1922.)

Versuche, aus aktiven Ausgangsmaterialien optisch aktive Thi-
azolidine mit einem sog. beweglichen Wasserstoffatom am asym-
metrischen B-Kohlenstoffsystem?) herzustellen, sind bis jetzt er-
folglos geblieben. So erhielt K. J. Lenander?) durch Kondensa-
tion der /-Thio-milchsiure mit Cyanamid ein inaktives B-Methyl-
pseudo-thiohydantoin und H, Baggesgaard-Rasmus-
sen?) durch Umsetzung von {-Brom-bernsteinsiure mit Thio-harn-
stoff eine racemische Pseudo-thiohydantoin-essigsiure.
Ferner konnte der Verfassert) aus aktiven Ausgangsmaterialien
ilurch verschiedene Reaktjonen nur inaktive Rhodanin e, erhalten.
Die Inaktivierung fand hierbei in Verbindung mit der Ringschlie-
Bung beim Obergang der Sidure-hydrate in Rhodanine statt, und
»s wurde ein Zusammenhang zwischen der Inaktivierung und einer
tautomeren Umlagerung CO-—CH.R == C(OH)=C.R vermutet, sei

! ! "

es, daB dieselbe zu einer vollstindigen Enol-Umlagerang fiihrt,
wobei die Rhodanine als Thiazolin- statt Thiazolidin-Derivate aaf-
rufassen wiren, sei es, daB zwischen den Thiazolidin- und Thiazol-
Formen ein Keto-Enol-Gleichgewicht besteht, bei dem die gegen-
soitige Umlagerungsgeschwindigkeit so groB ist, daB auch bei
iitberwiegender Ketoform die Racemisierung so schnell vor
sich geht, daf aktive Formen nicht isoliert werden kdnnen.

1) Die Bezilferung erfolgt nach A. Hantzseh. A. 249, 3 (1838

2) Svensk kemisk tidskrift 29, 61 [1917]. Lenander beschreibt
hier auch ein Mecthyl-di-a-phenylathyl-pseudo-thiohydantoin
mit optisch-aktiver Phenylithylgruppe.- das er sich auch mit optisch-
aktivem p-Kohlenstoff hergestellt zu haben glaubt, was doch selir frag-
tich ist. '

3) Til den pharmaceutiske Lacreanstalt, Kjobenhavn 1917, 146

4) B. 30, 90 [1917] und B. 52, 2057 {1919]. Spiter sind auch Ver-
suche gemacht, die N-Athyl-B-rhodanin-essigsure mittels des aktiven a-Phe-
nyl-athylamins zu spalten; doch habe ich keine aktiven Produkte erhaltew
Lkonnen.
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Die. Kenntnis der stercochemischen Verhiltnis§e einer Gruppe
dieser Thiazolidine. der DPiketo-thiazolidine, febile aber noch.
Es miBle doch der- Vollstindigkeit hialber von Interesse sein, auch
dieselben 'in stereochemischer Hinsicht kennen zu lernen, dennm;
da sie im Gegensatz zu den Rhodaninen keine Thi o carbanylgruppe
enthalten, so kénnte man vielleicht etwarten, daB sie zu. Unter:
suchungen ither die Tautomerie-Verhilinisse -der Thiazolidine. ga:
eigneter sein sollten:

CO——CH.R(P) GCo CH.R Q(O'H) = CR
N(R").C(:NH).8 N(R).C8.8 N(R).CS. S
1. 1L K¢to- 11l Epol-Form

Psendo-thiohydaatoin. ‘Rhodauin.

Cu Q H.R

N(R).CO.S

iv.
Diketo-thiszolidie.

Von den Diketodhiazolidinen sind nur die soz. »Scenfol-

essigsiures, CO.CH,.S.CO.NH, und ihre N-Methyt- und N-Phe:
uylderivatte niher untersucht worden. Die »sSenld)-cssigsiurex wurde
schon- von W. Heintz?) durch Frhitzen von. Rhodan-essigester
mit Chlorwasserstoffsiiure dargestellt und als sRhodan-essigsiureq
aufgefaBit. lhren Namen hat sic J.Volhard?) zu danken, der sic
durch Kochen von Pscudo-thiohydanioin. bzw. Chor-essigsiiure urid
Thio-harnstoff, . mit Mineralsdaren herstelite und als Isosthie:
cyan-essigsiiare deulele. lhre Konslitution als Dikclo-thiazolidin
wurde erst von. C. Liebermann and A. Lange$) im Ansehiufl
an cine krilische Sludie iiber den Bau der Thio-hydanteine und
verwandler Verbindungzon gedeulet, und spiitere Uniersuclhungon
von anderen Forschernt!) haben diese Auffassung votlig “bestitigt.
Als Dikelo-thiazolidin wurde die »Senfdi-essigsiinre« als ein inneres
Anhydrid der Carbamin-thioglykolsiiure, HOOC.Cl13.8.CO:
NH,, aufgefaBt, aus der sic sich- auch leicht durch- Behandeln . mit
konz. Chlorwasserstoffsiure herstelien 1ift?).

Wic der Verfasser gefuuden hai. ist diese lcizte Reakiion
sehr gecignet zur Herstellung von Diketo-thiuzolidinen, da cg- sich

15 AL 1362 852 1865 T, Eopr. (2] 9. 6 (18744

3) B.12. 1501 [1870]. B

¢) A.Hanizsch. §. 20, 3118 -[1887]. (.. Arapides. A-210. 27
T1888); R. Andreasch. M. 10, 73 [1889]. ST

5) P. Klason B 14, 1346 [1877].
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gezeigt hat, daBl es nicht notig ist, die entsprechenden Carbamin-
merecaplosiiuren mit Chlorwasserstoffsiure zu erwirmen, wie frii-
her versucht wurde: Das Anhydrisieren dieser Sduren geht auch
sehr glatt, wenn man das Reaktionsgemisch einige Stunden bis
Tage bei Zimmertemperatur stehen 1i8t. Diese letzte Arbeitsweise
bietet den groBen Vorteil, daB die Carbamin-mercaptosiuren nicht
teilweise stirker zersetzt werden, und besonders, wenn es sich
um stereochemische Arbeiten handelt, ist dieselbe dem alten Ver-
fabren vorzuziehen.

Dank einer von B. Holmberg!) angegebenen Methode, Carb-
amin-thioglykolsiure aus Monochlor-acetat und Ammonium-
thiocarbamat darzustellen, deren allgemeine Verwendung der
Verfasser?) weiter untersucht hat, bietet es nunmehr keine Schwie-
rigkeiten, Carbamin-mercaptosiuren durch Umsatz zwischen Al-
kalisalzen halogen-substituierter Siuren und Thiocarbamaten iu
guter Ausbeute zu erbalten, die sich dann leicht wie oben in
Thiazolidine Gberfithren lassen.

Als Ausgangsmaterial fiiv die Versuche, optisch aktive Dikelo-
thiazolidine darzustellen, wurde /-Brom-bernsteinsiure ge-
wihlt, teils weil diese Sdure sich leicht in reiner Form herstcllen
Jif}Ls), teils, weil die dabei erhaltenen Diketo-thiazolidine gleich-
zeilig Sduren waren, dic zu einer eventuellen Spaltung mit aktiven
Basen verwendet werden konnten. Allerdings kdnnte man darch
die Wahl der !/-Brom-bernsteinsiiare Waldensche Umlagerungen
bei den Umsetzungen befiirchten; aber nach den umfassenden Un-
tersuchungen, dic B. Holmberg+) iber die sterischen Verhiltnisse
bei den Umsetzungen zwischen aktiven halogen-bernsteinsauren
Salzen and Sulfhydraten oder Xanthogenaten ausgefiibrt hat, war
doch zu erwarten, daf die Umsetzungen zwischen I-brom-bernstein-
saurem Natrium und Thiocarbamaten sich ehenso wie bei jenen
Schwefelverbindangen vollziehen wiirden, oder mit anderen Wor-
ten, dal man durch geeignete Konzentrationen der Reaktions-
l6sungen und passende Temperaturen moglichst aktive Reaktions-
produkte erhalten kdénnen wiirde.

1) J. pr. [2] 79, 233 [1909].

2y Svensk kemisktidskrift 29, 53 {[1917]

3) Aus Asparaginsiure in schwefelsaurer Lésung, Bromnatrium und
Natrinmnitrit: 8. Kallenberg, Inaugural-Dissertat., Lund 1919.

s) 1. pr. [2] 88, 590 [1913}; B. 47, 167 [1914]; Arkiv for Kemi 6.
Nr. 1 u 8 {1915—1916}
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Nach dem folgenden Reaktionsschema:

NaOOC.CHBr.CH,;.COONa+ R.NH.CO.SK
= KBr + NaO OC.QH.CHa .COONa ,

R.NH.CO.S
HOOC.CH.CH;.COOH . CO - -CH.CH;.COOH
R.NH.CO.8 v, R.N.CO.S VI. ’

wurden die d-Athy!- und ¢-Methyl-carbamin-thiodpfel-
sduren nebst den entsprechenden Racemsiuren und zum Ver-
¢leich anch die d-Dimethyl-carbamin-thioipfelsiute her-
gestellt. Um Siuren von moglichst grofer Aktivitit zu erhalten,
muflten dabei die experimentellen Bedingungen (konzentrierte L&-
sungen und liefe Temperaturen) so gewiihit werden, daB bei der
Heaktion ein Konfigurationswechsel zu erwarten war, was auch
dadurch bestitigt wurde, dafl bei den weiter unten beschriebenen
Zersetzongen der Siuren, wobel das asymmetrische Kohlenstoff-
atom unangegriffen blieb und infolgedessen ein Konfigurations-
wechsel nicht zu befiirchten war, d-Thio-iipfelsiure gebildet
wurde, welcher Siure Holmberg die entgegengesetzte Konfigu-
ration der [-Brom-bernsteinsidure zuschreibt.

Die Carbamin-thioéipielsiuren (Athyl- und Methyl-) wurden dann
il Chlorwasserstoffsiure behandelt, wobei sie in die entsprechen-
den Diketo-thiazolidine iibergefiiirt wurden, die, wenn sie nur ge-
niigend schnell isoliert wurden, optisch aktiv waren. Je lingere
Zeit aber sie in Beriithrung mit der Chlorwasserstoffsiure standen,
wn so mehr Racemform wurde gebildel, und nach geniigend langer
Zeit wurden die Reaktionsprodukte vollstindig racemisch. Auach
andere Versuche haben das leichte Racemisieren der Dikelo-thia-
»olidine bestitigt. Die Diketo-thiazolidine mit beweglichem Wasser-
stoffatom am asymmetrischen 3-Kohlenstoffsystem zeigen also un
ticgensatz zu den Pseudo-thiohydantoinen und den Rhodaninen
ganz normale siereochemische Verhiltnisse. Sie lassen sich in
leicht faBbaren, optisch akiiven Formen, die infolge der Mdglich-
keit {autowmerer Umlagernngen leicht racemisier! werden konnen,
darstellen.

Die Untersuchung wird fortgesetzt, aber wegen ihrer prinzi-
piellen Bedeutung gestatte ich mir, schon jetzt einiges Wber meinc
bisherigen Resultate mitzuteilen.
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Beschreibung der Veérsache.
1. d-N-Athvl-carbamin-thiodpfelsiure (V).

Da die -Alkalisaize der Thiocarbaminsiuren noch wenig be-
kaont sind?), wird hier die Darstellung des Kaliumsalzes
der N-Athyl-thiocarbaminsiure, GH;.NH.CO.SK, etwas
niiher beschrichen. Die Kaliumsalze der anderen bei dieser. Unter-
suchung verwendeten Thiocarbaminsiuren sind in ganz analoger
Weise synthetisiert worden.

12 g Kaliumhydroxyd ‘wurden in 100 can absol. Alkohol geldst und
die Losung dann mit 11 g Athylamin-Chlorhydrat versctzt und inlensiv
turbinier{. wobei das Chlorhydrat unter gleichzeitiger Abscheidung -von
Kaliumeblorid in Losung ging. Das Kaliumchlorid wurde durch elwas
Asbestwolie ablitlviert und durch die klare 1.osung dann wihrend einiger
Stunden ¢in Strom von Kohlenmoxysulfid?) geleitet, wobei sich dic¢
Bildung des dthyl-thiocarbaminsauren Kaliums  vollzog. Die alkoholische
f.6sung wurde dann im Vakuum iber konz. Schwelelsiiure eingedunstet,
wobei das Salz sich als cin weifles Aggregal von groficren und kleinerem
Nadeln ausschied. Das Rohprodukt wurde nicht weiler gereinigt, sondern
direkt Tir die Herstellung der Athyi-carbamin-thiodpfelsiure verwendel.

Um eine Siiure mit moglichst groBer Aklivitit zu erhallen,
hat die folgende Acbeitsweise sich als die zweckmiiBigste erwiesen.

97¢g l-Brom-bernsteinsiure wurden in 10cem Wasser it
Krystallsoda ncuiralisiert und mittcls Eis gekihlt; 7.7g festes Thio -
carbamal wurden zugeligl und durchi Umrahren in Losung gebracht. Das
Gefafhi mit dem Reaktionsgemisch wuorde weiter wmit Eis gekahlt und sich
sclhst iiberlassen. Nach 48 Stdn. wurede ¢s filtriert und mit Schwefclsiure .
saver gemacht, woranf dic freigemachte Siure durch 3-maliges Ausschiilteln
mit dem der Losung gleichen Volumen Ather extraliert wurde. Nach Ab-
dunsten des Athers bei Zimwertemperatuvr *blieb -ein schwach gelb gefirbler
Krystallkuchen zurtck., Ausbeate 9—10g. (ca. 85—90%/,). Das Rohprodukt
0.2g in 1500 cem absol. Alkohol) zeigte [a]y == - 07.80. Um es weiter
zu aklivieren, wurden 18g so schmell wie maoglich in 50 ccm kochiendem
Fssigither gelést und die hweiBe Lasung, um lacenisicrungen zun vermeiden,
sofort mit kallem Wasser abgekithit,: wobei die Saure sich in IForm klciner
farbloser tafeln, 11.5 ¢, ausschied, die bei 1341369 unt. Zers. schmolzen
und das Aquivalentgewicht 110.3 {ber 110.6) und ein [al;s 2= |- 99.8° be-
suflen. g dieser Saure wurden wicder wiz oben in 35 cem Essigither go-
last: beim Erkalten krystallisicrten 7.7 ¢ ans wit dem Schmp. 1341350
and {aly) == --101.00. Durch Versclzen der Multerlauge mit 75 cem Benzol
konnten noch 2g Sidure vomn Schmp. 133--1350, Aquivalentgewicht 110.5 und
Sy e o 7839, erhalten werden. Dic Siure mit [aly == 41010 wurde vou
newem  ans 25 cem Fssigither  umkryslallisiert, wobei 4.5 g Siure mit
feln =-103.4°% und aus der Mutterlauge mit Renzol noch 1g Siure mit
e lps=-98.20 erhalten wurden. Nochmaliges Behandeln der crsteren Sdure
wit Tssigither und Benzol gab Sduren mit [aly, = - 103.5° resp. - 102.40.

1) S. Kallenberg, Svensk kemisk tidskrift 29, 53 [1917].
2% Hergestellt nach P. Klason, J. pr. [2] 86, 69 [1887].



Die Sdure mit [a]p =--103.5° kann man also als praktisch
reine d-Siure betrachten. Sie ist mehr oder weniger leicht 15s-
lich in Wasser, Alkohol, Aceton, Essigither, schwer loslich in
Chloroform und Benzol, unigslich in Kohlenstofftetrachlorid und
Petrolither.

0.1953 g Shst.: 0.269tg CO,, 0.0908g H,0. -- 0.1986 g Sbst.: 0.2106 g
BaSO,. — 0.3130 g Sbst.: 18.0cem N (250, 758 mm). — 0.1161 g Sbst. ver-
brauchten zum Neuntralisieren 9.44 ccm 0.1111-n, Baryt.

CrHO,NS (221.2). Ber, C 37.97, H 5.01, S 14.50, N 6.33, Aquiv.-Gew. 110.6,

Gef. » 37.62, » 5.20, » 14.57, » 6.37, » 110.7.

0.2182g Sbst., in absol. Alkohol zu 15.00 ccm gelost, zeigten 2ap ==--3.010;
fa)p = 4 103.59; [M] == - 228 9o,

LiBt man die Reaktion zwischen [-brom-bernsteinsaurem Natrium und
Kalium-athylthiocarbamat sich in verdiinnten Lésungen oder ohne Kithlung
vollziehen, so erhalt man Reaklionsprodukte, die aufler d-Saure betricht-
liche Mengen Racemsdure enthalten. So zeigte ein Pridparat, das bei einem
Versuch, wo 6.2g I-Bromn-bernsteinsiure in 100 ccm Wasser reagierten, er-
halten wurde, [a]p == 14.00.

Zersetzungen der Sidure: Konz. Ammoniak wirkte
schion bei Zimmertemperatar zersetzend auf die Siure ein, und
dabei entstand unter anderem d-Thio-dpfelsdure. Da es sehr
schwer war, diese Siure von der hartnickig anhaftenden urspriing-
lichen Carbamin-thioipfelsiure vollstindig, ohne gréBere Mengen
Ausgangsmaterial zu opfern, za befreien, habe ich kein analysen-
reines Priparat davon erhallen k6nnen, doch unterlag es keinem
Zweifel, dal es d4-Thio-ipfelsiure war, denn Aquivalentgewicht,
Schmelzpunkt und spez. Drehung derselben unterschieden sich
nur wenig von denen der reinen d-Thio-ipfelsiurel), und sie zeigte
ferner mit Eisenchlorid und Ammoniak die bekannte Farbenreak-
tion der Mercaptosiuren?).

In saurer Losung erhitzt, unterlag die Sdure teils einer tief-
greifenden Zersetzung, wobei rechtsdrehende Thio-dpfelsiure,
Kohlensdure und Athylamin entstanden, teils einer Anhydri-
sierung anter Bildung von rac. N-Athyl-diketo-thiazolidin-
essigsiduare, doch ist die letzte Reaktion die tberwiegende und
unter sonst gleichen Bedingungen wurde die groBte Menge Anhydrid
dann erhalten, wenn der Siuregrad der Losung dem der sauren
Salze der Carbamin-thiodpfelsiure entsprach.

In alkalischer Losang zerfiel die Siure beim Erwiirmen
schnell in rechtsdrehende Thio-dpfelsiure, Kohlensiure und Amin.

1 B. [lolmderg, Arkiv for kemi 6, Nr.1 {1915].
2y P, Klason, B. 14, 411 [1881].

Berichte d. D. Chen.. Gesellschaft. Jahrg. LVL 21
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Die bei den verschiedenen Zersetzungsversuchen erhaltenen
aktiven Reaktionsprodukte waren stets mehr oder weniger race-
misiert, und zwar diejenigen am neisten, die beim Erhitzen zur
Hilfte neutralisierter d-Athyl-carbamin-thioiipfelsiure erhalten wur-
dent).

2. rac. N-Athyl-carbamin-thiodpfelsdure (V).

Die Darstellung erfolgte analog der d-Sdure. Das Rohprodukt
wurde in heiflem Alkohol geldst; beim Erkalten krystallisierte die
Siéure in Form kleiner, farbloser, diinner Prismen oder kurzer
Nadeln. Schmp. 141—142° uant. Zers.

0.2316g Sbst.: 13.2ccm N (209, 752mm). — 0.1288 g Sbst. verbrauchlen
zum Neutralisieren 10.50 cem 0.1111-n. Baryt.
C:H,; O;NS (221.2). Ber. N 6.33, Aquiv.-Gew. 110.6.
Gef. » 6.42, » 110.4.

3. N-Athyl-diketo-thiazolidin-essigsiuren.
(Inneres Anhydrid der N-Athyl-carbamin-thio#plelsiure) (VI).

Wird die Athyl-carbamin-thioiiplelsiure, wie schon friither er-
wihnt, mit konz. Chlorwasserstoffsiure behandelt, so geht sie
in ein inneres Anhydrid, die N-Athyl-diketo-thiazolidin-
essigsidure, iiber. Verwendet man hierbei als Ausgangsmaterial
eine aktive Siure und liBt sie nur einige Tage in Beriihrung mit
der Chlorwasserstoffsiure, so erhilt man bei Eindunsten der Lb-
sung als Hauptprodukt einen Sirup, der sich nicht zum Krystalli-
sieren bringen ldft und groBe spez. Drehuug besitzt. Obwohl
dieser Sirup nicht analysiert werden konnte, unterliegt es doch
keinem Zweifel, da er wenigstens hauptsichlich aus der einen
der aktiven Formen der Diketo-thiazolidin-essigsiure besteht;
denn bei den unten beschriebenen Spaltungsversuchen mittels akti-
ver Phenithylamine warden dhnliche Sirupe mit groBem Drehungs-
vermdOgen erhalten, und durch leicht ausfiihrbare Racemisierungen
konnte er in die schon krystallisierende Racemform iibergefiihrt
werden. Diese Form krystallisiert aus den chlorwasserstoff-hal-
tigen Losungen direkt aus, wenn sie geniigend lange stehen blei-
ben, und dasselbe ist natiirlich auch der Fall, wenn man von
rac. Athyl-carbamin-thiodpfelsiure ausgeht.

Versuch 1: Als Ausgangsmalerial wurde hier wie in dem folgenden
Versuche eine d-Athyl-carbamin-thioapfelsiure mit [a]lp= - 93.6°
verwendet. 10g von dieser Saure wurden mit 50 cem konz. Chlorwasser-
stoffsiure dberschichtet. Nach einigen Stunden hatte die Sdure sich voll-

> B. Holmberg, L c.
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stindig gelost; nach 48 Stdn. wurde die Losung im Vakuum idber festes
Natriumhydroxyd gebracht. Am folgenden Tage hatten sich einige Krystall-
kuchen aus der dickfliassigen Multerlauge ausgeschieden, deren Menge sich
jedoch trotz mehrtagiger Aufbewahrung nicht vergroBerte. Sic wurden
deshalb von der Mutierlauge durch Absaugen und Waschen mit Wasser
befreit, wobei 1.9g erhalten wurden, welche auch nach dem Trocknen
etwas klebrig blieben. Sie zeigten das Aquivalentgewicht 198.9 (ber. 203.2) und
[alp == -} 34.5° (0.4g in 15.00 ccm absol, Alkohol). Mutterlauge und Wasch-
wasser wurden 3-mal mit dem gleichen Volumen Ather extrahiert. Nach Ver-
dunsten des Athers bei Zimmertemperatur blieb ein schwach gelbgefarbter
Sirup, 6.6 g, zurick. Derselbe wurde in 100 ccm absol, Alkohol gelést und
zeigte dann op == -} 11.17%; [a]p == -}~ 169.20, Die Drehung veranderte sich
nicht wihrend der folgenden 24 Stdn. Die alkoholische Losung wurde dann
mit 1c¢ecm 1-n, Natronlauge versetzt, worauf die Drehung, im 1-dm-Rohr
gemessen, im Laufe von 194 Stdn. bei Zimmertemperatur von -}-10.90°
bis auf --5.720 sank, wonach weitere Ablesungen wegen Abscheidung
einiger Krystallnadeln im Polarimeterrohr unmoéglich waren. Das Gemisch
wurde dann 1Stde. am Wasserbad erhitzt und danach im Vakuum lber
Schiwefelsiure eingedunstet, wobei 5.5g eines weiBen etwas klebrigen
Krystallkuchens erhalten wurden. Nach Umbkrystallisieren desselben aus
leiflem Wasser wurden 4.5 g farblose Tafeln erhalten, die aus der Racem;-
form bestanden. '

Versuch 2. 245g d-Athyl-carbamin-thioipfelsiure
wurden mit 125 ccm konz. Chlorwasserstoffsiure fiberschichtet und
sich selbst wihrend 6 Wochen iiberlassen. Die Siure lgste sich
dabei, und farblose Prismen, die Racemform, fingen bald an sich
auszuscheiden, deren Menge sich allmihlich vergroferte. Die so
in einer Menge von 18.5g erhaltene N-Athyl-dikefo-thiazo-
lidin-essigsiure wurde abfiltriert und mit Wasser gewaschen.
Schwer in kaltem, leicht in heiflem Wasser l6slich, krystallisierte
die Substanz beim Erkalten ihrer wifirigen Losung als weifle,
flache Prismen vom Schmp.113—115°% Sie ist leicht l5slich in
Alkohol, Essigidther und Aceton, schwer loslich in Benzol, beinahe
unlgslich in Kohlenstofftetrachlorid und Ligroin.

0.1895 g Sbst.: 0.2866g GO, 0.0786g ;0. — 0.1063 g Shst.: 0.1226g
3aS0,. —.0.2434 g Sbst.: 15.1ccm N (210, 757 mm). — 0.1666 g Sbst. ver-
brauchten zum Neutralisieren 7.26 ccm 0.1130-n. Baryt.

C;H,0,NS (203.2). Ber. C 41.34, H 4.46, S 15.78, N 6.89, Aquiv.-Gew. 203.2.
Gef. » 41.25, » 4,64, » 15.84, » 7.00, » 203.1.
Thre Losung in Alk'ohol war optisch inaktiv.

Wird die Sdure mit Alkali behandelt, so wird der Thiazolring
gesprengt, und es wird ein Salz der rac. Athyl-carbamin-thiodpfel-
siiure gebildet, welche Reaktion sich schnell vollzieht.

Spaltungsversuche: Da bei den oben beschriebenen syn-
{hetischen Versuchen die aktive Form nur als Sirup erhalten

21
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werden konnte, wurden auch, um méglicherweise krystallisiertc
aktive Produkte zu erhalten, mit der inaktiven Form einige Spal-
tungsversuche .mit aktiven Phendthylaminen?) durchgefiihrt,
die aber nicht zum Ziele fihrten. Allerdings wurde die inaktive
SHure in ihre aktiven Komponenten zerlegt; aber auch hier waren
die aktiven Rriparate hauptsdchlich Sirupe, die nicht zu weiteren
Arbeiten einluden. Da die Ergebnisse aber auf tautomere Um-
lagerungen hindeuteten, sollen unten ein paar Versuche mitgeteill
werden.

Versuch 1: 8.2g feingepulverte Saure wurden in 20 comn Wasser aul-
geschlimmt und 4.8g [-Phenithylamin zugefigt, wobei die Sdure sich
schnell 13ste. Die Losung wurde dann mit einemn Krystall geimpft, der in
einem Vorversuch erhalten worden war. Nach 48 Stdn. hatten sich 5.6 ¢
kleine Dbischelformig angeordnete Nadeln ausgeschieden, die scharl abge-
saugt. wurden. Die Mutterlauge wurde dann mit Schwefelsiure versetzt,
wobei nach Umriihren klcine farblose Tafeln auskrystallisierten, die als
unveranderte p-Siure identifiziert wurden. Die Mutterlauge derselben wurde
3-mal mit Ather extrahiert; nach Verdunsten des Athers blieben 1.2g
eines etwas kornigen Sirups zurick, der nachh Losen in 25ccm absol.
Alkohol [alp = -}- 1400 zeigte.

Das auskrystallisierte Salz von /-Phenidthylamin mit
hauptsdchlich  Z-N-Athyl-diketo-thiazolidin-essigsdure
schmolz bei 135—1370.

0.4452 g Shst. verloren beim Trocknen uber Phosphorsiure-anhydrid
0.0224 g H;0. — 0.4452¢g Sbst.: 31.9ccm N (18¢, 738 mm).
C;HyO(NS,Cy I} N - HeO (342.3). Ber. H;O0 5.26, N 8.19.
Gef. » 5.03, » 821

95.1g des Salzes wurden i 12g 20-proz. Schwefelsiure ge-
16st und die Losung dreimal mit Ather ausgeschiittelt. Nach Ab-
dunsten des Athers bei Zimmertemperatur blieben 3.1g eines
etwas koérnigen Sirups rzuriick, die, in absol. Alkohol zu 50 cem
gelost, [a]p=—145° zeigten.

In einem édhnlichen Versuch, wo ungefilir gleiche Mengen rechts- und
linksdrebender Sirupe erhalten worden waren, blieb nach dem Mischen
der alkobolischen Lésungen derselben und Abdunsten des Alkohols dic
krystallisierte Racemform zuriick.

Versuch 2: In diesem Versuchh wurde wie oben gearbeitet, doch
wurde die geimpfte Losung 192 Stdn. sich selbst Jiberlassen. 9.2g Phen-
dthylamin-Salz wurden erhalten, und aus denselben 56g schwach gelb
gefarbter Sirup, der, in absol. Alkohol zu 100 ccm gelost, [a]p ==-— 1659
zeigte, Aus der Mutterlauge von dem Phenithylamin-Salz konnten durch
Zusatz von Schwefelsiure erst 1.9g rge. Siure und dann durch Extra-
hieren mit Ather 0.4 g einer etwas klebrigen Krystallmasse erhalten werden,
die, in absol, Alkohol zu 15ccm gelost, [@]p ==-60? zeigte.

1) Hergestellt nach J. M. Lovén, J pr. [2] 72, 307 [1905]
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Da bei diesen Versuchen verhiltnismidBig mebhr /-Sdure als
d-Siure gebildet wurde, was besonders bei dem zweiten Versuch
der Fall war, wo die Menge der &-Sidure sehr klein im Verhiltnis
zu der der [-Siure war und die letztere auch hohere Aktivitit
als in Versuch 1 besaBl, so muB man hierin die Folgen der Keto-
Enol-Umlagerungen erblicken. Die nach dem Auskrystallisieren des
[-Siure-Salzes in der Mutterlauge zurtickbleibende dJ-Sidure geht
allmiihlich tber die Enolform in die rac. Sdure iiber, und da die
Losung beziiglich des [-Siure-Salzes #ibersittigt ist, so muf dieses
Salz weiter auskrystallisieren. Gleichzeitig geht aber das 4-Siure-
Salz, das anfangs in kleiner Menge zusammen mit dem /-Siure-
Salz ausgefallen ist, wieder in Losung, und darin liegt die Ursache,
daB die I-Sdure, die in Versuch 2 erhalten wurde, eine etwas
groBere Aktivitit zeigt als die aus Versuch 1. Man hat also hier
dhnliche Verhiltnisse wie bei anderen leicht racemisierbaren
Stoffen1).

4. d-N-Methyl-carbamin-thiodpfelsiure.

Diese Siure wurde folgendermaBen hergestellt: 21g /-Brom-
bernsteinsiure wurden mit Krystallsoda in 20ccm Wasser
neutralisiert und mit Eis gekiihlt, worauf 15.3 g festes Kalium-
methyl-thiocarbamat zugesetzt wurden, das sich leicht loste.
Das Reaktionsgemisch wurde dann 48 Stdn. im Freien bei einer
Temperatur, die ein paar Grade unter Null lag, aufbewahrt. Nach
dem Ansiduern mit Schwefelsiure wurde die Losung viermal mit
dem gleichen Volumen Ather extrahiert und die vereinigten Ather-
16sungen bei Zimmertemperatar eingedunstet, wobei eine weille
Krystallmasse, 14.1g, erhalten wuorde. Das Rohprodukt zeigte
Aquivalentgewicht 104.3 (ber. 103.6) und [a]p=-+}92.2° (ca. 0.25 g
in 1500 absol. Alkohol). Um die Saare zu reinigen, wurden
13.3 g in 90 ccm kochendem Essigither gelost. Beim Erkalten kry-
stallisierten 1 g kleine, weile Kornchen vom Aquivalentgewicht 104.4
und [a]p =+ 53.9? aus. Durch Versetzen der Mutterlauge mit dem
doppelten Volumen Benzol schieden sich noch 8.5g Siure als
weille, krystallinische Aggregate aus, die bei 114—116° unt. Zers.
schmolzen und das Aquivalentgewicht 104.1 und [a]p =-}98.4¢
zeigten. Nach erneuter Auflosung in Essigidther und Ausfillen

1) W.J.Pope und S.J.,Peachey, P.Ch S 16, 42, 116 [1800]; C. W,
H.Mills und A.M.Bain, Soc.97, 1866 [1910]; A. Werner, B.45, 3061
[1912}; H.Leuchs und J. Wutke, B.46, 2425 [1913]; H.Leuchs, B. 54,
830 [1921); P.Fitger, B. 54, 2056 [1921]; R. Ahlberg, B. 55, 1279 [1922]



326

mit Benzol zeigte die Siure [a]p =-99.2°, und es gelang nicht,
die spez. Drehung durch weitere Umkrystallisierangen zu erhdhen.
Schmp. 114—116° unt. Zers.

0.1975g Sbst.: 0.2186 g BaSO,. — 0.2526g Sbst.: 14.7cem N (199,
759 mm). — 0.1653 g Sbst. verbrauchten zum Neutralisieren 18.96 ccm
0.1135-n. Baryt.

CgHyO; NS (207.2). Ber. S 15.48, N 6.76, Aquiv.-Gew. 103.6.
Gef. » 15.21, » 6.65, » 104.3.

0.2533 g Sbst., in absol. Alkohol zu 15.00 ccrn geldst, zeigten
2ap =+ 3.35°; [a]p=-199.2°; [M]=- 205.5°.

Die Sdure ist leicht loslich in Wasser, Alkohol, Aceton wund
Essigidther, schwer loslich in Benzol.

Wurde bei der Extraktion Essigiither statt Ather verwendet, so
konnte man die Ausbeute des Rohproduktes wesentlich erhéhen
und zwar bis 959/, der theoretischen; die hierbei erhaltene Siurc
war aber stirker verunreinigt, was jedoch ohne Belang ist, wenn
man sie weiter zam Anhydrid verarbeiten will

b. rac. N -Methyl-carbamin-thioipfelsdure.

Diese Siure wurde durch Umsatz zwischen rac. brom-bern-
steinsaurem Natrium und Kalium-methyl-thiocarbamat
hergestellt. Die Siure wurde aus der wiabrigen Reaktionslosung
mit Essigither extrahiert; nach dem Konzentrieren der Essig-
dther-Losung auf dem Wasserbade schied sie sich als eine farb-
lose Krystallmasse aus. Ausbeute ca. 50%/,. 7.8 g Rohprodukt wur-
den in 150 ccm kochendem KEssigither gelost; nach dem FErkalten
krystallisierten 4.5g allmihlich in Form kleiner, farbloser, sphiri-
scher Aggregate aus. Schmp. 135—136° unt. Zers.

03431 g Sbst.: 19.8ccm N (17.50, 762mm). — 0.2413g Sbst. ver-
brauchten zum Neutralisieren 20.58 ccm 0.1135-n. Baryt.
CsHy Oz NS (207.2). Ber. N 6.76, Aquiv.-Gew. 103.6.
Gef. » 6.67, » 103.3.

6. d-N-Methyl-diketo-thiazolidin-essigsdure.

Diese Siure krystallisiert im Gegensatz zu der entsprechen-
den Athylsiure sehr schén. Da, wie schon erwihnt, die Her-
stellungsweise groBen EinfluB auf die Aktivitit der Reakiions-
produkte ausiibt, werden unten einige munter verschiedenen Be-
dingungen ausgefiihrte Versuche mitgeteilt.

Versuch1: 10.5g d-Methyl-carbamin-thioipfelsdurec
(wie in den folgenden Versuchen ein Rohprodukt mit [o]p = - 95°)
wurden in 40ccm konz. Chlorwasserstoffsiure aufgeschlimmt.
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Die Sdure Ioste sich allmihlich; die Losang wurde 24 Stdn. sich
selbst iberlassen und dann im Vakuum fiiber festem Natrium-
hydroxyd eingedunstet. Nach 24 Stdn. waren 5.6 g bis zentimeter-
groBe, wasserhelle Prismen auskrystallisiert. Dieselben wunden
herausgenommen und mit etwas kaltem Wasser gewaschen. Die
Mutterlauge wurde weiter bis zur Trockenheit eingedunstet und
gab eine schwach . gelb gefirbte, krystallinische Masse (3.5 g).
Die zuerst ausgeschiedenen Krystalle zeigten das Aquivalentge-
wicht 185.9 (ber. 189.2)1) und [a]p == -+ 204.7°; die aus der Matter-
lauge erhaltene Krystallmasse resp. 179.9 and -+ 127°.

Versuch 2: 11g Sdure wurden wie in Versuch 1 mit Chlorwasser-
stoffsiure behandelt, die Ldsung aber 72Stdn. sich selbst aberlassen.
Auch hier schieden sich beim Eindunsten der Losung groBe Prismen aus,
sie wurden aber nicht herausgenommen, sondern die Losung wurde voll-
standig cintrocknen gelassen, wobei 9.7 g Sbst. vom Aquivalentgewicht 179.5
and {alpy = -4 157.6° erhalten wurden.

Versuch 3: 8g Sdure wurden wie in Versuch 1 behandelt, die L&-
sung aber 14 Tage aufbewahrt. Nach dem Eindunsten wurden 6.8 g einer
grauen Krystallmasse vom Aquivalentgewicht 186.3 und [a]p == 72.50
erhalten.

Versuch 4: Eine Loésung von 13.6g Sdure in 50 cem Chlorwasser-
stoffsiiure gab nach einem Monat eine schwach briaunliche Krystallmasse
vom Aquivalentgewicht 184.1 und [aljy = -+ 30.4°.

Die in Versuch 1 zuerst aunsgeschiedenen Krystalle, 6.5 ¢, wur-
den in 160 ccm kochendem Benzol gelost und die Losung sofort
mit flieBendem Wasser gekiihlt. Am folgenden Tage waren 5.6¢
wasserhelle, flache Prismen von [a]p ==--207.8° auskrystallisiert,
welche nach nochmaligem Umbkrystallisieren [a]p = 4 208.0° zeig-
ten. Schmp. 101—102¢.

0.2071¢g Sbst.: 0.2876g CO,, 0.0731g H,0. -~ 0.2240g Sbst.: 02767 g
BaSO,. — 02908g Sbst: 190ccm N (220 7062mm) — 02483g Sbst
verbrauchten zum Necuotralisieren 11.83 cein  0.1135-n. Baryt.

CeH,0,NS (189.1). Ber. C 38.04. H 3.73, S 16.96, N 7 41, Aquiv.-Gew. 189.1.
Gef. » 37.87, » 3.95, » 16.97, » 7.39, » 185.7.

0.3880-g Sbst., in absol. Alkohol zun 1500 ccm gelost, zeigten 2aD =
4 10.760; [a]p == -} 208.00; [M] = -} 393.3¢,

Die Ssure ist leicht 16slich in Wasser, Alkohol, Essigither und
Aceton, schwerloslich in Benzol und Ligroin.

Durch Alkalien wurde die d-N-Methyl-diketo-thiazoli-
din-essigsiure in rac. Methyl-carbamin-thiodpfelsiure
iibergefiihrt. Da die d-Methyl-carbamin-thiodpfelsdure in

1) Das Aquivalenigewicht ist stets etwas zu klein geworden, weil es
schwer ist, eine geringfiigige Aufspaltung des Thiazol-(Anhydrid-)Riniges
durch das Alkali zu vermeiden.
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alkalischer Losung nicht racemisiert wurde, wie aus einem Pa-
rallelversuch hervorging, so mufite bei der Alkalibehandhing der
d-Methyl-diketo-thiazolidin-essigsidure diese Sdure erst
in die entsprechende Racemsiure umgelagert worden sein, ehe
der Thiazolring gesprengt wurde, also die Racemisierung der Thia-
zolidinsiure durch das Alkali unmefbar schnell im Verhdltnis zu
der Geschwindigkeit der Ringspaltung vor sich gehen.

Racemisierungsversuche: Die bei der Entstehung der
d-N-Methyl-diketo-thiazolidin-essigsdure aus der d-Methyl-carbamin-
ihiolipfelsiure und bei der Alkali-Behandlung jener Sidure gemach-
ten Beobachtungen, daB die 4-N-Methyl-diketo-thiazolidin-essigsiure
sich leicht racemisiert, gaben Veranlassung, dieses Phinomen
clwas nidher zu studieren. Es zeigte sich schon von Anfang an,
da8 die Inaktivierung sich im allgemeinen sehr gut quantilativ
verfolgen 14Bt; die Racemisierungsgeschwindigkeit der
Sédure in einigen verschieden stark sauren wifrigen Lo-
sungen wurde daher bestimmt.

Die Messungen wurden in folgender Weise angestellt: die
aktive Siure wurde in einem 15 cem fassenden Kélbchen abge-
wogen und mit den im Thermostaten vorgewdrmten Ldsungs-
mitteln zu 15cem Volum versetzt. Die Losungen wurden dann
in ein mit einem Wassermantel umngebenes Polarimeterrohr ein-
gegossen und bei 259 aufbewahrt. 1 Zeit in Stunden.

. 1 ap
C=oasiae 8o
Versuch 1: 0.4731g Saure. Lodsungsmiticl: 0.1167-n. HCL
t 0 30 78 150 222 204
4+ 2.2ap,  13.30 12.58 11.59 10.25 9.06 7.98
c 0.00186  0.00176  0.00174  0.00173  0.00174

im Mittel C = 0.00176.
Versuch 2: 04734 g Siure. Losungsmittel: 0.1142-n. HNOs.

t 0 24 72 120 192
+ 2.2ayp 13.25 12.71 11.71 10.76 9.51
C — 0.00173 0.00172 0.00173 0.00173

Im Mittel C == 0.00173.

Versuch 3: 04725g Saure. Losungsmittel Wasser.

t 0 23 47 95 142 215
+22apn  13.32 11.92 10.56 8.30 6.60 454
C — 000483 000491 0.00498 0.00494  0.00501

Im Mittel C = 0.00494.

Versuch 4: 04735 g Saure. Losungsmittel 0.0416-n, NaOH (ca. 1/, Mol
Natron pro Mol Saure).
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t 0 6 24 33 46 54 94

“+22ap 1354 1218 8.69 7.35 5.76 4.99 2.37
Cc — 0.0176 00185 0.0185 0.0186 0.0185 0.0185

Im Mittel C = 0.0184.
Versuch 5: 04737g Siure. Losungsmittel 0.0416-r. Ba (OH),.

t 0 6 24 27 33 46 70
+2ap 1194 10.56 7.76 6.89 6.10 4.63 2,85
C - 00205 00205 0.0204 0.0264 0.0206 0.0205

Im Mittel C = 0.0205.

Versuch 6: 0.4736 g Saure. Losungsmittel 0.0832-n. NaOH (ca.
1/ Mol. Natron pro Mol. Saure).

t 0 6 18 30 48 72
4-22ep 1116  9.31 6.73 1.83 2.85 152
o - 0.0302  0.0281  0.0279  0.0284  0.0277

Im Mittel C == 0,0285.
Versuch 7: 04731 g Saure. Losungsmitlel 0,1248-n. NaOH (ca.
3/, Mol Natron pro Mol Siure).

t (] 3 6 12 24 36 48
420y 856 771 7.01 3.70 3.77 2.48 1.60
C — 00349 0.0333 0.0339 00342 0.0344 0.0342

Im Mittel C=0.0341.

Die Messungen zeigen, daB die Geschwindigkeit mit wachsen-
dem Gehalt an Wasserstoff-Ionen vermindert, bzw. durch Hydroxyl-
Ionen vergréBert wird. Die Anionen scheinen kaum einen Einfluf
auf die Geschwindigkeit -auszuiiben, die Versuche 4 und 5 aber
deuten auf einen kleinen kation-katalytischen Effekt!). Die Mes-
sungen diirfen nur als orientierend betrachtet werden; der Ver-
fasser beabsichtigt jedoch, die Untersuchung fortzusetzen, und
hierbei wird sich wohl zeigen, ob die verschiedenen Faktoren,
die die Geschwindigkeit einer Keto-Enol-Umlagerung beeinflussen
konnen, auch in derselben Weise auf die Racemisierung einwirken.

7. rac. N-Methyl-diketo-thiazolidin-essigsiure.

3.2¢g rac. Methyl-carbamin - thiodpfelsdure wurden in 15 ccm
konz. Chlorwasserstoffsdure gelost, und die LOsung nach ein paar
Tagen im Vakuum fiiber festem Natriumhydroxyd zur Trockne
eingedunstet. Die erhaltene, weiBgelbe Krystallmasse, 2.8 g, wurde
in 50 ccm kochendem Benzol gel6st; beim Abkiihlen der Losung
krystallisierten kleine, biischelartiz angeordnete, farblose Tafeln
aus. Schmp. 98—990°.

1) B. Holmberg, letzte Mitteilung Ph, Ch. 97, 134 ([1921].
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03191 g Sbst.: 200 cem N (189, 769 mom). — 0.2534 g Sbst. verbrauchten
zum Neutralisieren 12.10ccm 0.1135-n. Baryt.
CeH; O NS (189.1), Ber. N 7.40, Aquiv.-Gew. 1891.
Gef. » 7.29, » 184.5.

8. d-N-Dimethyl-carbamin-thiodpfelsiure.

Diese von einem sek. Amin abgeleitete Siure wurde herge-
stellt, um die Eigenschaften einer Carbamin-thiodpfelsiure niher
zu studieren, bei der eine Thiazolidin-Bildung nicht eintreten kann.

15g {-Brom-bernsteinsdare wurden mit Krystallsoda in
10 cem Wasser neatralisiert und die Losung dann mit 12 g festem
dimethyl-carbaminsauren Kalium versetzt. Nach 48-stiin-
digem Aufbewahren im Eisschrank wurde das nach Schwelel-
wassersioff riechende Reaktionsgemisch mit Schwefelsiure sauer
gemachi, was mit einer lebhaften Entwicklung von Schwefel-
wasserstoff und Kohlensidure verbunden war. Allméhlich schieden
sich kleine, farblose Prismen aus, die nach einigen Stunden abge-
nutscht und mit Wasser gewaschen wurden. Ausbeute 10.4g. Das
Rohproduokt, das durch Sulfate verunreinigt war, zeigte das Aqui-
valentgewicht 116.4 und [a]p =+ 71.7°%. Zur Reinigung wurde die
Sdure in heifem Wasser geldst; nach dem Abkiihlen krystalli-
sierte sie dann in Form kleiner, farbloser Prismen aus. Schmp.
138-—139¢ unt. Zers.

0.2302¢ Shst.: 0.3222g CO, 0.1102g 11,0. — 0.2587g Shst.: 0.2725 g
BaS0O,. — 0.3320g Sbst.: 18.9cem N (19.59, 759 mm). — 0.1403 g Sbst. ver-
brauchten zuin Neutralisieren 11.18 ccin 0.1135-n. Baryt.
C7H,,0;NS (221.2). Ber. C 57.97, H 5.01, S 14.50, N 6.33, Aquiv.-Gew. 110.6.

Get. » 38.17, » 5.36, » 14.47, » 6.49, » 110.6.

0.3022 g Sbst., in absol. Alkohol zu 15.00 cem gelést, zeiglen 2ap ==-+-3.299;
[elp =4 81.7°; [M]=-|180.60°.

Weitere Umkrystallisationen ans Wasser oder Essigidther konn-
ten die Aktivitit der Sdure nicht erhéhen.

Zersetzungen der Siure: Konz. Amimoniak hat hier,
wenigstens bei Zimmertemperatar keine FEinwirkung. Die Siure
konnte aus der Ammoniak-Lésung mit unverdnderter Aktivitit
regeneriert werden; durch die bekannte Farbenreaktion mittels
Eisenchlorid und Ammoniak lie8 sich in der Mutterlauge keine
Mercaptosidure nachweisen.

Beim Erhitzen der Siure mit 1-#. Natron, in dhnlicher Weise wic
dies bei der Athyl-carbamin-thiodplelsiure beschrieben ist, wurde
ein kleinerer Teil der Sdure in Thio-dpfelsiure, Kohlen-
siure und Dimethylamin gespalten; die Haupiportion der
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Sdure aber war konstitutionell unveriindert geblieben, und nur
eine kleinere Racemisierung war eingetreten.

Gleichartiges Lrhitzen mit 1-z. Schwefelsiure verursachte eine
beinahe vollstindige Spaltung in Thio-dpielsiure usw., die von teil-
weiser Racemisierung begleitet war; linger andauernde Behand-
lung mit konz. Chlorwasserstoffsdure bei Zimmertemperatur ergab
dasselbe Resultat, doch war in diesem Fall die Spaltung weniger,
die Racemisierung der Spaltungsprodukte weiter vorgeschritten.

Wihrend also die Athyl-carbamin-thiodpfelsdure (dank ihres
Uberganges in das Anhydrid) groBe Bestindigkeit gegen sauarc
Reagenzien, aber geringe gegen alkalische zeigt, liegen die Ver-
hiltnisse bei der Dimethyl-carbamin-thiodpfelsinre gerade umge-
kehrt.

Stockholm, Organ.-chem. Laborat. d. Techn. Hochschule,
November 1922.

45 Julius Svehla: Gleichgewicht zwischen Amino-siuren
und Formaldehyd in ihren wiBrigen Ldsungen?).

[Aus d. Chem. Institut d. k. Ungar. Tierarztl. Hochschule Budapest.]:
(Eingegangen am 25. Seplember 1922.)

I. Die gegenseitige Einwirkung von Amino-siuren und Form-
aldehyd wurde za allererst von H. Schif £2) antersucht, der fest-
stellte, daf hierbei 2H-Atome der NH,-Gruppe durch den Rest
CH, des Formaldehyds ersetzt werden. Die zuerst untersuchte
Asparaginsiure ergab hierbei eine krystallisierbare Verbinduang,
die i Gegensatz zur Asparaginsiure eine starke S#ure ist; sic
zersetzt sich in Gegenwart von viel Wasser derart, daf ihre Aci-
ditdt einer 1/,,-n.Lauge gegeniiber geringer ist, als gegeniiber
einer n-Lauge. ‘

Durch spiitere Forscher, insbesondere durch L.P. L. Séren-
sen, wurde diese Reaktion dann zur sFormol-Titrationc« aus-
gearbeitet, mitlels welcher sich eine quantitative Bestimmung der
Amino-sduren ausfithren 148t; doch wurde gefunden, daB die
Reaktion zwischen Amino-siaren und Formaldehyd mithin auch
die Titration mittels Kalilauge, nicht vollstindig ist, indem es
unter der Einwirkung von Kalilauge und Formaldehyd zu einem
(ileichgewichtszustande kommt.

‘1) Auszug aus d. ungar. Inaugural-Dissertat., Budapest 1919,
?) H. Schiff, A. 310, 59; 319, 25; 325, 59.



