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Filtrieren i.Vak. bei 20° ein, wobei eine feste Krystallmasse zuriickbleibt. Das Roh-
produkt (1.0 g) wird aus wenig reinem Aceton umkrystallisiert; die reine Verbindung
(0.68 g) zeigt den Schmp. 100.0°.
[«]3: ~2.25° x 1.187/0.0484 x 1.448 = -—38.1° (in Chloroform),
[«]8: +0.14° x 1.254/0.0761 x 0.801 = +2.9° (in Methanol; Anfangswert) -+ +-17.1°
(nach 24 Stdn.).
CsH,40,, (318.3) Ber. C 49.04 H 5.70 4 CH,CO 54.07
Gef. C48.91 H5.83 CH,CO 54.40.

75. Richard Kuhn und Hans W. Ruelius: Uber die Umsetzung von
Diazomethan mit Zwitter-Ionen und anorganischen Salzen.

[Aus dem Kaiser-Wilhelm-Institut fiir Medizinische Forschung, Heidelberg,
Institut fiir Chemie.]

(Eingegangen am 13. Mirz 1950.)

Die Bildung von Estern und von Betainen aus Aminocarbonsiuren
und Aminosulfonséuren, die Zwitter-Ionen bilden, wurde untersucht.
Alkalihalogenide und andere anorganische Salze reagieren in wiflriger
Losung mit gasformigem Diazomethan vielfach wie die entsprechen-
den freien Siuren unter gleichzeitiger Bildung der zugehorigen Basen.

Das Ergebnis einer fritheren Untersuchung') war, dal nur solche Amino-
carbonsiuren, die wie Glykokoll, Alanin, Leucin, Phenylalanin, Prolin und
Oxyprolin in wifiriger Losung zu ~ 1009% als Zwitter-Ilonen vorliegen, mit
Diazomethan Trimethyl-betaine bilden, dal dagegen Aminoséuren wie o-, m-,
p-Amino-benzoesiure, «- und B-Pyridin-carbonséure, Damasceninséure?) u.a.
nur die Methylester bilden. Es blieb jedoch ungeklirt, wieso z.B. Glykokoll
sowohl in Wasser!) wie in feuchtem Ather?) ausschlieBlich in Betain verwandelt
wurde, wihrend Alanin, Leucin u.a., welche nahezu dieselben Siure- und Ba-
sen-Dissoziationskonstanten haben?), etwa gleiche Mengen an Trimethyl-betain
und an Methylester ergaben.

Es hat sich nun herausgestellt, da doch auch bei der Einwirkung von Di-
azomethan auf Glykokoll, sowohl in Wasser wie in feuchtem Ather, inter-
medidr Glykokoll-methylester gebildet wird, dessen Menge aber bei lin-
gerer Einwirkung des Diazomethans wieder abnimmt, so dal am Ende nur noch
Betain zuisolierenist. Im Versuche der Abbild. 1, bei dem die gebildete Ester-
menge durch Titration aliquoter Teile mit n/,; HC] und Bromphenolblau als
Indicator ermittelt wurde, war die maximale Estermenge (35% d.Th.) nach
30 Min. gebildet.

Den Glykokoll-methylester haben wir nach dem Verfahren von 8. Gurin
und C. F. Segal®) in das krystallisierte Helianthat verwandelt und durch

1) R. Kuhn u. W. Brydéwna, B. 70, 1333 [1937].
?) R.Kuhn, I. Hausser u. W. Bryd6wna, Forsch. u. Fortschr. 12, 325 [1936].
%) H. Biltz u. H. Paetzold, B. 55, 1066 [1922].
4 pK, : Glykokoll 2.31, Alanin 2.39, Leucin 2.34,
pPK,: » 972, » 972, »  0.64,
5) Journ. Amer. chem. Soc. 88, 2107 [1936].
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Debye-Scherrer-Aufnahme identifiziert. Aus Versuchsansitzen in feuchtem
Ather wurde krystallisiertes Glykokoll-methylester-hydrochlorid erhalten.
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Abbild. 1. Zeitlicher Verlauf der Esterbildung
bei Glykokoll und Alanin.

Die wahren Verhiltnisse beim Glykokoll sind bisher {ibersehen worden, weil
man das Diazomethan zu lange einwirken lieB; beim Alanin dagegen war die
Einwirkungsdauer zu kurz. LBt man Alanin geniigend lange mit Diazomethan
reagieren, so geht auch dieses —genau so wie Glykokoll — quantitativ in Alanin-
betain iiber.

Tafel 1. Einwirkung von Diazomethan auf Aminocarbonsiuren.

1. in Wasser | 2. in Alkohol
A B c ; intermediir gebildete
el maximale Estermenge
intermediir isolierte in % d.Theorie
Substanz gebildete, | Estermenge Betamn;lenge 7o
maximale nach voll:t?d(r:ldi er A B
Estermenge |vollstindiger "p 1\ rgl . in Alkohol
in % Reaktion ?;1 o/o ufl(l)(-plfof' anderer
d.Theorie d.Theorie 0108 | Konzentration
Glykokoll . . . 38 0 100 75 78 (,,abs0l.**A.8))
78 (96-proz. A.)
N.Methyl-glyko-
koll (Sarkosin) 28 0 97 55D) |52 (86-proz. A.)
N.N.Dimethyl-
glykokoll . . 18 0 98 26 —
Alanin . . . . 57 0 93¢) 89 —
Leucin . . . . —a) 0 89¢) — 90 (80-proz. A.)

&) Alkoholische Suspension + Diazomethangas.

b) Eine gleichzeitig vorgenommene Betain-Bestimmung ergab 439, d.Th. Trimethyl-
betain.

€) Als Chloroaurat bestimmt.

d) Wegen der geringen Léslichkeit von Leucin in Wasser konnte die intermediir ge-
bildete maximale Estermenge nicht genau bestimmt werden. Sie ist auf jeden Fall groBer
als 50% d.Theorie.

Zur Deutung der in der Abbild. 1 wiedergegebenen Kurven und der fiir weitere
Aminoséuren in der Tafel 1 zusammengefaBten Ergebnisse nehmen wir an, dal
a) bei allen Aminocarbonsiuren die Geschwindigkeit der Methylierung der
Carboxylgruppe sehr viel groBer ist als die Geschwindigkeit der Methylierung
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am Stickstoff, so daB auch Aminocarbonsiuren, die in waBriger Lésung prak-
tisch nur als Zwitter-Ionen vorliegen, primir bedeutende Estermengen bilden;

b) die so gebildeten Methylester, sofern sie starke Basen sind, bei Gegen-
wart von Wasser so viel OH-Ionen liefern, daB sie sich selbst verseifen, wodurch
immer wieder neuec Mengen an freier Aminocarbonsiiure entstehen, die mit
geringer Geschwindigkeit am Stickstoff erneut methyliert werden, bis schlieB-
lich alles in Trimethyl-betain {ibergegangen ist.

In Ubereinstimmung mit der hier entwickelten Vorstellung finden wir:

1.) Die in der Tafel 2 angefithrten Aminocarbonsiiure-methylester werden
in absotlutem Alkohol gar nicht, oder nur #uBerst langsamS®) von trockenem
Diazomethan in Trimethyl-betaine verwandelt. Das spricht dafiir, daB nicht
inter- oder intramolekulare Methyl-Wanderungen von Sauerstoff an Stickstoff
zur Betain-Bildung fithren. Zugleich wird ersichtlich, da8 der Aminocarbon-
siure-methylester — entgegen dem ersten Eindruck, den die Abbild. 1 er-
wecken konnte — bei der Betain-Bildung gar nicht Reaktionszwischenprodukt
im eigentlichen Sinne ist.

Tafel 2. Einwirkung von Diazomethan auf Aminocarbonséureester.

1. in Wasser 2. in Alkohol
A B
1 isolierte Abnahme
Substanz Lstgx::ﬁnge Betainmenge |des Estergehalts
vollstandiger nach vollstan- in 94-proz.
Reaktiorgl diger Reaktion Alkohol®)
in 9%, d.Theorie
Glykokoll-methyl- u. dthylester 0 99 109, in 4 Stdn.
N-Methyl-glykokollmethylester 0 99 289, in 114 Stdn.
N.N-Dimethyl-glykokoll-
methylester ................ 0 100 459%, in4Stdn. b)
Alanin-methylester ............ 0 — 89%, in 6 Stdn.
Leucinmethyl- u. dthylester ... 0 — 4%, in4Stdn. )

) Die Abnehme des Estergehaltes erfolgt unter Diazomethan-Einwirkung viel rascher
als in einer alkoholischen Esterlosung ohne Diazomethan unter sonst gleichen Bedingungen
(Temperatur, Ester- und Alkohol-Konzentration*)). Bildung von Diketopiperazin fand
unter den Versuchsbedingungen nicht statt.

b) Nach 8 Stdn. 659, Abnahme. Eine gleichzeitig vorgenommene Betainbestimmung
ergab 659, d.Theorie Trimethyl-betain.

¢) in 80-proz. Alkohol.

*) Vergl, B.Eistert in ,,Neuere Methoden der priparativen org. Chemie*, S. 410: ,,Bei Ver-
bindungen, die sich allmahlich fre{willig zersetzen, kann Diazomethan den Zerfall beschleunigen,
indem es die Spaltstiicke ,,methylierend abfingt‘ ¢,

2.) In Wasser werden dagegen die Aminocarbonséure-methylester beim
Einleiten von gasférmigem Diazomethan in die Betaine verwandelt (Tafel 2,
1. Spalte). In allen untersuchten Fillen ist diese Umwandlung vollstandig. Sie
findet auch statt — allerdings mit erheblich geringerer Geschwindigkeit —, wenn
man in wasserhaltigem Alkohol arbeitet. Dabei geniigen im Falle des Dimethyl-
aminoessigsiure-methylesters schon Spuren von Wasser, z.B. 99.5-proz. Alko-
hol, um im Laufe von 2 Stdn. unter der Einwirkung von alkoholischem Diazo-
methan 229 des Esters umzusetzen. Im Falle des Leucin-methylesters waren

%) Dabei sind vermutlich Spuren von Wasser im Spiel.
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dagegen sogar in 80-proz. Alkohol nach doppelt so langer Zeit erst 4% um-
gesetzt. In diesem Zusammenhang ist anzufithren, daB Glykokoll-dthylester
in Wasser — den entwickelten Vorstellungen entsprechend — mit Diazomethan
nicht Dimethyl-athylbetain, sondern quantitativ reines Trimethyl-betain liefert.
In wasserhaltigem Alkohol vollzieht sich dieselbe Umsetzung, nur langsamer.

3.) Die maximal gebildete Estermenge ist beim Arbeiten in Alkohol
groBer als in Wasser. Z.B. lieferte Glykokoll in Wasser maximal 38%, in
96-proz. Alkohol jedoch 78% Ester (Tafel 1, Spalten 1A und 2B). Der so
erhaltene Ester bestand wenigstens teilweise aus Glykokoll-dthylester (als
Hydrochlorid krystallisiert erhalten), wurde also durch Umesterung?) mit dem
Losungsmittel gebildet. Daf Wasser die maximal auftretenden Estermengen
herabsetzt, hingt wohl mit der Begiinstigung der Verseifung des Esters durch
die von ihm selbst gebildeten OH-Ionen zusammen. Dafl mit steigender Alko-
hol-Konzentration die Estermenge zunimmt, machten wir iiberdies in Zu-
sammenhang bringen mit der Verschiebung des Gleichgewichts®) Zwitter-Ion =
Aminosidure und der Theorie der Titration von Aminoséduren in Alkohol nach
R.Willstitter und E. Waldschmidt-Leitz®).

4.) Die erforderlichen Diazomethanmengen sind, in Ubereinstimmung
mit’ den entwickelten Vorstellungen, vor allem wenn man eine als Zwitter-Ion
vorliegende Aminocarbonsiure in Wasser methyliert, sehr viel groler, als die
Theorie erfordert. Fiir die Uberfilhrung von Glykokoll in Betain in Wasser
sind nicht 3 Mol., sondern iiber 30 Mol. CH,N, und eine lange Einwirkungs-
zeit erforderlich. Der notwendige UberschuB ist nur teilweise durch die Zer-
setzung des Methylierungsmittels in Wasser (CH,N, + H,0 — CH,0H + N,)
bedingt. Ein wesentlicher Teil des Uberschusses geht zu Lasten der inter-
medidren Esterbildung und anschlieBenden Esterverseifung, wodurch auf an-
derem Wege weitere Diazomethanmengen in Methanol iibergehen.

Beim Vergleich von Glykokoll, N-Methyl-glykokoll (Sarkosin) und N.N-
Dimethyl-glykokoll (Tafel 1) erkennt man, daB sowohl in Wasser wie in Alkohol
die maximal gebildeten Estermengen mit steigendem Methylierungsgrad ab-
nehmen (Wasser: 38 — 28 — 18%,; 90-proz. Alkohol: 75 — 55 — 26 %).
Das scheint dafiir zu sprechen, daB in der angegebenen Reihenfolge die Ge-
schwindigkeit der Methylierung am Stickstoff (relativ zur Geschwindigkeit der
Methylierung am Sauerstoff) zunimmt. Doch muB dabei beriicksichtigt wer-
den, daB durch Papierchromatographie das intermediére Auftreten nicht un-
erheblicher Mengen von N-Methyl- und von N.N-Dimethyl-glykokoll bei der
Umsetzung von Diazomethan mit Glykokoll (in Wasser und in Alkohol) fest-
gestellt werden konnte. Damit ist erwiesen, daB alle theoretisch mogli-
chenMethylierungs-Zwischenstufen auf dem Wege vom Glykokoll zum
Betain mit solchen Geschwindigkeiten durchlaufen werden, daB sie sich in ana-

) Durch Einwirkung von Diazomethan auf Stilboestrol in n-Propanol erhielten A.
Schonberg u. A. Mustafa (Journ. chem. Soc. London 1946, 746) den Di-n-propylither
des Stilboestrols; S. M. Gerber u. D. Y. Curtin (Journ. Amer. chem. Soc. 71, 1499
[1949]) jedoch erhielten unter diesen Bedingungen nur Stilboestroldimethylither.

8) J.T. Edsall u. M. H. Blanchard, Journ. Amer. chem. Soc. 83, 2337 [1933].

% B. 54, 2988 [1921].
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lytisch nachweisbaren Mengen voriibergehend anhéiufen. Man beachte daher,
daB die z.B. fiir Glykokoll in Abbild. 1 und in Tafel 1 angegebenen maximalen
Estermengen nicht reinen Glykokoll-methylester bedeuten, sondern geringe
Mengen von N-Methyl- und N.N-Dimethyl-glykokoll-methylester einschlieBen.
Entsprechendes gilt fiir die weiteren Aminocarbonsduren in Tafel 1 mit Aus-
nahme des N.N-Dimethyl-glykokolls.

Bei Aminosulfonséduren liegen die Verhiltnisse wesentlich anders. Wie
schon Kuhn und Brydéwna?) fanden, 1aBt sich z.B. Taurin mit der be-
rechneten Menge von 3 Mol. Diazomethan in lebhafter Reaktion quantitativ
in Taurobetain verwandeln. Hier erkennt man schon an der Stichiometrie,
daB nicht intermediiar Taurin-methylester auftreten und durch Verseifung wie-
der verschwinden kann. Hier erfolgt die Methylierung unmittelbar und aus.
schlieBlich am Stickstoff.

Dije Sulfanilsdure nimmt eine Mittelstellung zwischen dem Taurin und
den aliphatischen Aminocarbonsiuren ein, mit der Besonderheit, daB in feuch-
tem Ather die neben Trimethyl-sulfanilsiure-betain gebildeten Ester, nimlich
der Sulfanilséure-methylester vom Schmp. 92.5-93°% der N-Methyl-sulfanil-
siiure-methylester (Schmp. der N-Nitroso-Verbindung 110-111°) und der N.N-
Dimethyl-sulfanilsiure-methylester vom Schmp. 90-91° unter den Versuchs-
bedingungen praktisch unverseift bleiben, da sie sich von einer schwachen Base
(Anilin) ableiten, die nur sehr wenig OH-Ionen liefert.

Der Sulfanilsdure-methylester zeigt auf der Zunge und auf der Cornea des Ka-
ninchenauges schwach anisthetische Wirkung. Er wirkt bei Streptobacterium plantarum
nach Versuchen von Hrn. Dr. E. F. Méller stirker bakteriostatisch als freie Sulfanilséure.
Am leichtesten ist er priparativ durch katalytische Hydrierung von p-Nitro-benzolsulfon-
siure-methylester mit Raney-Nickel in Essigester erhaltlichl?). Bei wochenlangem Stehen
im Exsiccator verliert er allmihlich seine Léslichkeit in Ather, wobei er sich in N-Methyl-
sulfanilsiure verwandelt. Erhitzt man den Ester iiber seinen Schmp. (92.5-93°), so er-
starrt die Schmelze bald wieder. Erneutes Schmelzen tritt erst beim Schmp. der N-Methyl-
sulfanilsdure (~ 245°) ein.

Der Sulfanilsgure-dthylester schmilzt zunichst bei 82—83°, nach dem Erstarren
ein zweites Mal bei ~255°. Die Literatur!?) gibt fiir N-Athyl-sulfanilsiure den Schmp. 258°
an. Der Athylester war bei Streptobacterium plantarum 16 mal stirker bakteriostatisch als
Sulfanilsiure und 4 mal weniger wirksam als Sulfanilamid.

Besonders leicht fillt der N.N-Dimethyl-sulfanilsdure-methylester!?) der Be-
tainisierung anheim. Bei langsamem Erhitzen erhilt man eine triitbe Schmelze. Bringt man
die Substanz aber in ein auf 80° vorgewiirmtes Bad, so schmilzt sie scharf bei 90—91°. Beim
weiteren Erwirmen geht alles in Trimethyl-sulfanilsiure-betain iiber. Diese Umlagerung
vollzieht sich langsam schon bei gewdhnlicher Temperatur im festen Zustand, was sich
durch die Abnahme der Loslichkeit in Benzol zu erkennen gibt. Durch Wigung der einer-
seits in Benzol, anderseits in Wasser unldslichen Mengen fanden wir:

In Wasser In Benzol
unloslich (Ester) unléslich (Betain)
Nach 24 Stdn. 97.29%, 3.3%
» 3 Tagen - 21.9%
. 8 48.2%, 49.39,
S 21.0% 78.8%.

10) Vergl. K. A. Jensen, O. Rosenlund Hansen, I. Suhr Jérgensen u. K.
Schmith, Dansk Tidsskr. Farmac. 18, 201 [1944] (C. 1945 I, 1005).

11y R, Gnehm u. Th. Scheutz, Journ. prakt. Chem. [2] 68, 416 [19801].

12} J. Houben u. G. Schreiber, B. 58, 2346 [1920].
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Die in Benzol unldslich gewordene Substanz zeigte die Debye-Scherrer-Ringe des Sul-
fanilsiure-betains. Hier erfolgt die Betainbildung schon bei etwa 20°, offensichtlich durch
intermolekulare Alkylierung. In Benzol und in Ather kann man den N.N-Dimethyl-sulfa-
nilsiiure-methylester (2—5-proz. Losungen) sehr lange unverindert aufbewahren, ja sogar
iiber Nacht kochen, ohne daB er sich umlagert (klarer Schimp. bei 90—981° nach dem Ver-
dampfen des Lésungsmittels). Die grofe Bestindigkeit der Losungen im Vergleich mit der
krystallisierten Substanz deutet darauf hin, daB bei der Betainisierung die Methylgruppe
eines Estermolekiils an das N-Atom einer anderen Molekel abgegeben wird (intermolekulare
nicht intramolekulare Umlagerung). Vermutlich gilt dies auch fiir die von R. Will-
stitter!®) beobachtete Umlagerung von N.N-Dimethyl-glykokoll-methylester, die aller-
dings erst oberhalb des Siedepunktes im EinschluBrohr bei 170—200° zum Betain fithrt.

Aus p-Dimethylamino-azobenzolsulfonsdure (Helianthinsdure) hat-
te A. Hantzsch) mit Diazomethan einen Methylester in geringer Menge er-
halten, fiir den er den auffallend hohen Schmp. 280° angab. Wir erhielten die-
sen Ester in guter Ausbeute durch Kupplung von diazotiertem Sulfanilsdure-
methylester mit N.V-Dimethyl-anilin. Er stellt rote Stibchen vom Schmp.
166° dar. Diesen Schmelzpunkt beobachtet man allerdings nur, wenn man die
Substanz auf den vorgewiirmten (1669 Maquenne-Block bringt. Im Berl-Block,
der auf 170° vorgewdrmt ist, schmilzt der Helianthinsdure-methylester sofort,
um nach wenigen Sekunden wieder zu erstarren. Bei weiterem Erhitzen findet
man dann den von Hantzsch angegebenen Schmp. 280° (Zers.), der dem Tri-
methyl-betain der Helianthinsiure zukommt. Die Umwandlung von Helian-
thinséure-methylester in dieses Betain erfolgt schon bei mehrwichigem Aufbe-
wahren der Substanz im Exsiccator. Dabei geht die Loslichkeit in Benzol und
in Dioxan verloren. Das entstandene Betain ist in Wasser und in Formamid
nur wenig, mit gelber Farbe, 15slich.

Glykokoll-dthylester-hydrochlorid gibt mit gasformigem Diazome-
than in Wasser zunichst den freien Ester, so dafl die Losung stark alkalisch
wird. Es findet somit zundchst nur Umsetzung mit Salzsiure (unter Bildung
von Methylchlorid) statt. Bei weiterer Einwirkung geht alles in Trimethyl-
betain iiber. :

Betain-methylester-jodid, d.h. das von Willstid t ter3) beschriebene
Jodmethylat des N.N-Dimethylamino-essigsiure-methylesters J ©(CH,),N®
CH,-CO,- CH;, lieferte mit Diazomethan in Wasser und in Alkohol unter Ab.
spaltung von Methyljodid 98% d.Th. an Betain. Dieser Versuch lieB uns erst-
mals erkennen, dafl Diazomethan mit einem quartiren Ammoniumsalz, das
sich in Wasser mit neutraler Reaktion 16st und keine aciden Wasserstoffatome
enthilt, in glatter Weise zu reagieren vermag. Um diese Reaktion aufzukldren,
haben wir die Umsetzung von Diazomethan mit Alkalihalogeniden und anderen
anorganischen Salzen untersucht.

Leitet man gasférmiges Diazomethan in eine Lésung von Natriumchlorid
in Wasser, so wird die Lisung nach wenigen Minuten alkalisch (Rétung von
Phenolphthalein) und bleibt auch bei lingerem Kochen alkalisch (kein fliich-
tiges Amin). Das angewandte Diazomethan war frei von fliichtigen Basen und
gab beim Einleiten in Wasser keine alkalische Reaktion, sondern nur Methanol,
das frei von Athanol war und als 3.5-Dinitro-benzoat vom Schmp. 110°

13) B, 85, 595 [1902]. 14)"B, 62, 966 [1929).
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identifiziert wurde. Natriumbromid in Wasser gibt mit Diazomethan Methyl-
bromid, das in einer besonderen Apparatur (s. Versuchsteil) mit alkoholischer
Silbernitrat-Lésung eine Fillung von AgBr-AgNO; erzeugte. Eingehender
untersucht wurde in dieser Apparatur die Umsetzung mit Kaliumjodid. Sie
verliuft nach der Gleichung:

CH,N, + KJ + H,0 — CH,J + KOH + N,.

Das fliichtige Methyljodid ist nach Art der gravimetrischen Methoxyl-Be-
stimmung, die gebildete Kalilauge durch Titration mit /5 HCl (Methylrot)
und das noch nicht in Reaktion getretene Kaliumjodid argentometrisch be-
stimmt worden. Das gebildete Methyljodid gab mit alkoholischem Trimethyl-
amin krystallisiertes Tetramethylammoniumjodid. Bei geniigend langem Ein-
leiten von Diazomethan verlduft die Reaktion quantitativ im Sinne der ange-
gebenen Gleichung, die als ,,Hydrolyse des Kaliumjodids“ anmutet. Vermutlich
bildet sich aus Diazomethan und Wasser zunichst CH,N,® + OH® und an-
schlieBend reagiert das Methyldiazonium-Kation mit dem Anion des Alkali-
halogenids unter N,-Entwicklung in entsprechender Weise, wie dies fiir Aryl-
diazonium-Ionen mit Halogeniden in Abwesenheit von Kupferverbindungen
gezeigt worden ist15).

AnlaBlich einer Untersuchung iiber den Einflul von Neutralsalzen auf die durch
H-Tonen katalysierte Zersetzung von Diazoessigester hatte A. Hantzsch!6)
festgestellt, daB die Wirkung von sehr verdiinnter Salzsédure durch Zusatz von
Natriumchlorid bis zu 15-fach (bei 100 NaCl : 1 HCl) gesteigert werden kann
und daB dabei an Stelle von Glykolsiureester als Hauptprodukt Chloressig-
ester gebildet wird. Hantzsch beschreibt keinen Versuch der Umsetzung von
Natriumchlorid mit Diazoessigester in Abwesenheit von Siure. Er sah das
Entscheidende in der Bindung von Wasser durch die Ionen des Salzes und
fithrte die Erscheinung ,,auf die mit der Entwisserung enorm steigende Acidi-
tit des Chlorwasserstoffs® zuriick. Es wird jedoch zu priifen sein, ob nicht
schon bei diesen Versuchen von Hantzsch die von uns fiir Natriumchlorid
+ Diazomethan aufgefundene Reaktion im Spiel war und ob nicht noch wei-
tere aliphatische Diazoverbindungen mit Alkalihalogeniden, auch bei Abwe-
senheit von Siure, in entsprechender Weise zu reagieren vermégen.

Kaliumsulfat in Wasser liefert mit gasformigem Diazomethan nahezu
quantitativ methylschwefelsaures Kalium nach der Gleichung

CH,N, 4+ K,S0,+ H,0 — H,C0-SO,K 4+ KOH + N,.

Aus einer wiBrigen Losung von Magnesiumchlorid wird quantitativ Ma-
gnesiumhydroxyd gefillt. Eisen(III)-chlorid gibt einen Niederschlag von
braunem Eisen(III)-hydroxyd. In allen diesen Fillen reagieren die Salze mit
Diazomethan wie die entsprechenden freien Sduren, wobei die zugehérigen
Basen in Freiheit gesetzt werden.

Fiir Ammoniumchlorid und fiir die Ammoniumsalze von Mono- und Dicar-
bonsduren hatten bereits M. Frankel und E. Katchalskil?) gezeigt, daB sie

15) R, K;hn u. E. Eichenberger, Franz. Pat. 663236 (C. 1929 II, 3069).
16) B. 59, 1096 [1926]. 1) Journ. Amer. chem. Soc. 85, 1670 [1943], 66, 763 [1944].
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in Ather bei Zusatz von etwas Alkohol mit Diazomethan unter Bildung von
Methylchlorid bzw. von Mono- und Dimethylestern der Carbonsiuren rea-
gieren.,

Fiir eifrige Unterstiitzung haben wir Frin. A. Seeliger zu danken, fiir Hilfe bei einzel-
nen Versuchen ferner Frin. D. Tschampel und fiir die Debye-Scherrer-Aufnahmen Hrn.
E. Rohm.

Beschreibung der Versuche,

Diazomethan: Toluol-Lésungen von Diazomethan'®) wurden unter Durchleiten
von Stickstoff auf maximal 45° erwiirmt. Das ausgetriebene Diazomethan-Gas war nach
Passieren eines sole-gekiihlten RiickfluBkiihlers (—12°) und einer Kiihlfalle (—18°) prak-
tisch frei von Losungsmittel und Methylamin und wurde direkt in die auf 0° gekiihlte, waGr.
bzw. alkohol. Losung der umzusetzenden Stoffe eingeleitet.

Bei den Versuchen in Alkohol + Wasser haben wir das Diazomethangas in absol. Al.
kohol aufgefangen und die alkohol. Diazomethan-Lsung mit einer wir. Aminoséure-Lo-
sung zur Umsetzung gebracht, wobei es gleichgiiltig war, ob die wifr. Lésung zur alkoho-
lischen gegeben wurde oder umgekehrt, vorausgesetzt, daB am Ende noch iiberschiiss.
Diazomethan vorhanden war. Diese Arbeitsweise hatte den Vorteil, daB die Umsetzung
in homogener Losung und sehr rasch erfolgte (die Aminosiduren wurden beim langsamen
Mischen mit der alkohol. Lésung nicht ausgefillt, wenn ihre Xonzentration in der wipr.
Losung nicht groBer war als 0.5 n). Auch wurden hierbei groBere Estermengen gebildet als
beim Einleiten von Diazomethan-Gas in eine wi0r.-alkohol. Suspension der fein gepulver-
ten Aminoséduren.

Bestimmung der Aminocarbonsiureester: Die Menge der gebildeten Ester
wurde durch Titration mit n/,, HC] bestimmt, wobei der Endpunkt entweder potentio-
metrisch (Ultra-Ionograph) unter Verwendung einer Glaselektrode oder mit Brom-
phenolblau als Indicator ermittelt wurde. Die beiden Verfahren lieferten iibereinstim-
mende Ergebnisse.

Bildung und Bestimmung von Trimethyl-betain: Indie Lésungen von Glyko-
koll, Sarkosin, N.N-Dimethyl-glykokoll bzw. deren Methyl- und Athylestern wurde
Diazomethan-Gas bis zur endgiiltig neutralen Reaktion (py 6.5—7.5) eingeleitet. Von
den im MeBkélbchen auf ein bestimmtes Volumen gebrachten Losungen diente ein Teil zur
Priifung auf Abwesenheit von Aminocarbonsiuren (keine Blaufirbung beim Kochen mit
Kupfercarbonat). Ein aliquoter Teil wurde i.Vak. trocken gedampft, das freie Betain
in wenig 6 n HCl aufgenommen und erneut verdampft. Der getrocknete Riickstand wurde
gewogen und durch Schmp. und Misch-Schmp. als Betain-hydrochlorid identifiziert.
Die genannten Aminoséuren, ihre Ester und deren Hydrochloride ergaben rund 1009%,
Betain (Tafel 1 und 2).

Bildung von Glykokoll-methylester aus Glykokoll und Diazomethan:

a) in Wasser: In eine 2n- Glykokoll-Losung wurde so lange Diazomethan-Gas
eingeleitet, bis ihr Estergehalt 359, d.Th. betrug (Titration eines aliquoten Teils). 2.5 ccm
dieser Losung wurden mit 1.76 com n HC] neutralisiert und nach Gurin und Segalf) mit
Methylorange umgesetzt. Die abgeschiedenen orangefarbenen Krystalle (405 mg, Schmp.
2089, Zers.) erwiesen sich als Glykokoll-methylester-helianthat (Debye-Scherrer-
Aufnahme).

b) in Ather: 1 g Glykokoll wurde mit 70 ccm #ther. Diazomethan-Lisung'®)
iihergossen. Nach Zugabe von 5 Tropfen Wasser setzte sofort lebhafte Stickstoffentwick-
lung ein, die nach 10 Min. zum Stillstand kam, obwohl noch reichlich Diazomethan vor-
handen war. Beim Einleiten von trockenem Chlorwasserstoff in die vom Bodenkérper!®)
dekantierte Ather-Losung schied sich (nach dem Verschwinden der gelben Diazomethan-
fiirbung) ein O] ab, das beim Anreiben krystallisierte. Die Verbindung wurde mit wasser-

18) Dargest. nach F. Arndt u. J. Amende (Ztschr. angew. Chem. 43, 444[1930]) und
iiber festem Kaliumhydroxyd getrocknet.
19) Der ziihe, klebrige Bodenkéorper enthielt noch unumgesetztes Glykokoll.
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freiem Aceton verrieben und getrocknet (110 mg). Nach dem Umbkrystallisieren aus Metha-
nol + Ather lag der Schmp. bei 175°; Misch-Schmp. mit Glykokoll-methylester-
hydrochlorid ohne Erniedrigung.

C;H,0,N-HCl1 (125.5) Ber. C28.68 H 6.42 N 11.16 Gef. C28.91 H 6.11 N 11.18.

Bildung von Glykokoll-dthylester und Trimethyl-betain aus Glykokoll
und Diazomethan in Alkohol: Glykokoll wurde in 94-proz. Alkohol ,,methyliert*
(durch Zugabe von absol. alkohol. Diazomethan-Lésung zu einer 0.5 n wilir. Glyko-
koll-Lésung oder durch Einleiten von Diazomethan- Gas in eine wifir.-alkohol. Suspen-
sion bis zur vollstindigen Auflsung der Aminosiure). Nach dem Abdestillieren des Alko-
hols i. Vak. (Badtemp. 25—30°) verblieben ein étherlgslicher Sirup (A) und étherunlésliche
Krystalle (B). Beim Einleiten von trockenem Chlorwasserstoff in die dther. Losung von A
schieden sich weifie Krystalle ab. Sie wurden mit absol. Ather und wasserfreiem Aceton
gewaschen und aus Aceton + Wasser umkrystallisiert. Schmp. 144—145°; Misch-Schmp.
mit Glykokoll-dthylester-hydrochlorid ohne Erniedrigung.

C,H,0,N-HCl (139.5) Ber. C34.40 H7.22 N 10.04 Gef. C34.12 H 6.68 N 10.25.

Wurde die wilr.-alkohol. Lésung vor dem Abdampfen mit Salzsiure neutralisiert,
8o erhielten wir durch Umsetzung mit ammoniakal. Chloroform nach G. Hillmann??)
ebenfalls Glykokoll-dthylester.

Der dtherunlosliche Teil (B) des Abdampfriickstandes der wifir.-alkohol. Lisung
schmolz nach dem Trocknen im Vakuumexsiccator bei ~290° (Zers.)?). Zur Analyse
wurde das Trimethyl-betain in sein Hydrochlorid iibergefithrt und dieses aus Alkohol
umkrystallisiert. Schmp. 232¢ (Zers.), Misch-Schmp. mit Trimethyl-betain-hydro-
chlorid ohne Erniedrigung.

C;H,,0,N-HCl (153.6) Ber. C 39.07 H7.88 N9.12 Gef. C39.31 H7.71 N 8.84.

Papierchromatographie: Die Trennung von Glykokoll, Sarkosin und Di-
methylglykokoll gelang mit wassergesittigtem Benzylalkohol auf Whatman-Papier

I il
Abbild. 2. Papierchromatographische
l l l Trennung von Glykokoll (I), N-
Methyl-glykokoll (II) und N.N-Di-
methyl-glykokoll (III).

A4 A = Gemisch der 3 Aminoséuren.
B = Methylierungsansatz von Glyko-
koll (in 80-proz. Alkohol) nach
Verseifung der gebildeten Ester.

Der untere Rand der Liicke II und
noch mehr der von III liegt etwas
héher als der von I, da die N-Methyl-
glykokolle bzw. ihre Kupferkomplex-
£ salze in wasserhaltigem Tetrahydro-
furan nicht vollkommen unléslich
sind und deswegen beim Aufsteigen
der Kupferacetat-Losung etwas mit-
—=Slewgrichiong des Benzylothohols wandern.

— Steqrichtun der Rupferacelal - Losung

Nr. 1. Um die Aminosiuren sichtbar zu machen, lieBen wir — wie bei der ,,Retentionsana-
lyse‘*22) — senkrecht zur Steigrichtung des Benzylalkohols nach dessen Verdunsten eive
0.1-proz. Kupferacetat-Losung in, 69, wasserhaltigem Tetrahydrofuran?®) etwa 5 cm hoch

20) Ztschr. Naturforsch. 1, 682 [1946].

21y Literaturangabe fiir Trimethyl-betain 293° (Zers.); die Athylmethyl-betaine und
das Triithyl-betain schmelzen tiefer.

22) Th, Wieland u. E. Fischer, Naturwiss. 33, 29 [1948]; Th. Wieland, Angew.
Chem. [A] 60, 313 [1948].

3) Der Losung war soviel Eisessig zugesetzt worden, da kein basisches Kupferacetat
ausfiel.
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aufsteigen. Nach kurzem Trocknen an der Luft wurde durch Besprithen mit einer 0.1-proz.
Lésung von Rubeanwasserstoff (Dithiooxalsaurediamid) in 109, wasserhaltigem Aceton
der Verlauf der Kupferfront sichtbar gemacht. Die Liicken in dieser Front zeigen den Sitz
der einzelnen Aminosiuren nach der Papierchromatographie an. Fiir die genannten Amino-
siuren fanden wir folgende Ry-Werte: Glykokoll 0.01, Sarkosin 0.07%) und N.N-Di-
methyl-glykokoll 0.19. Zum Nachweis der Bildung von Sarkosin und Di-
methyl-glykokoll (bzw. deren Estern) bei der Einwirkung von Diazomethan auf
Glykokoll-Lisungen wurden die intermediér gebildeten Ester durch Kochen mit Barytlauge
verseift, die Barium-Ionen mit der berechneten Menge Schwefelsiure ausgefillt, zentri-
fugiert und die {iberstehende Lisung stark eingeengt. Bei der papierchromatographischen
Auftrennung ergab ein Tropfen dieser Lisung das gleiche Bild wie ein kiinstliches Ge-
misch von Glykokoll, Sarkosin und Dimethyl-glykokoll.

Sulfanilsiure + Diazomethan: Je 2g in der Kugelmiihle feinst gemahlene Sul-
fanilsidure, die 1.5—1.6%, Wasser enthielt?s), wurden unter Umschwenken mit #ther.
Diazomethan-Ldsung?8) bis zur bleibenden Gelbfirbung versetzt, wozu etwa 75 cem bend-
tigt wurden?¢). Man filtrierte vom gebildeten Trimethyl-betain der Sulfanilsiure, das
als graustichige Masse ungelost blieb, ab (2.8—3.5 g aus 4 Ansiitzen) und engte die dther.
Lésung ohne Wiarmezufuhr i. Vak. ein, so da8 sich der Kolben mit Eis beschlug. Dabei
schied sich der N.N-Dimethyl-sulfanilsiure-methylester in feinen, weilen Na-
deln ab, die sich bei Raumtemperatur im gelbstichigen Ol wieder l6sten. Zur Isolierung
wurde der Riickstand (von 4 Ansitzen) in 100 cem trockenem Ather aufgenommen und mit
Petrolather vom Sdp. 30—40° bis zur beginnenden Triibung versetzt, wozu man etwa 50
ccm brauchte. Man kithlte gut mit Eis-Kochsalz und krystallisierte das Rohprod. (1.2 g)
aus Ather 4 Petrolither oder aus Alkohol + Wasser um; farblose Nadeln vom Schmp.
90—-91°.

C,HsO,NS (215.2) Ber. C50.19 H6.09 N 6.51 S14.90 OCH; 14.42
Gef. C50.51 H6.19 N 6.70 S14.13 OCH, 14.63.

Die Substanz war nach Schmp. und Misch-Schmp. mit einem nach Houb en!?) aus
Sulfanilsiure und Dimethylsulfat hergestellten Priparat identisch.

Diazotierung und Kupplung mit §-Naphthol: Die vom eben beachriebenen
Rohprodukt (1.2 g) abfiltrierte Ather-Petrolather-Losung wurde verdampft, der Riick-
stand?’) in 50 cem 2 n H,S80, gelost, filtriert und mit festem Natriumnitrit in kleinen An-
teilen (Jodkali-Stiarkepapier) diazotiert. Dabei schied sich N-Nitroso-N-methyl-
sulfanilsdure-methylester (1.1g) ab. Aus Methanol gelbe Prismen vom Schmp.
110-111° (unter Rotbraunfirbung).

CeH,,0,N,S (230.2) Ber. C41.71 H 4.38 N 12.17 S13.93 OCH,13.48
Gef. C41.97 H 4.25 N 11.66 S 13.87 OCH, 13.35.

Die von der N-Nitroso-Verbindung abfiltrierte Lésung des Diazoniumsalzes gab mit
alkal. 8-Naphthol-Lisung eine rote, teilweise ausfallende Azo-Verbindung, die mit Benzol
ausgeschiittelt wurde. Beim Verdampfen des Benzols schied sich der Farbstoff in roten
Prismen ab, die aus Dioxan + Wasser (2:1) umkrystallisiert wurden (0.90 g); Schmp.
196—1979 (Zers.). Der Orange II1-methylester wurde i. Vak. (20°) getrocknet.

C,H, ,ON,S (342.1) Ber. C59.62 H4.12 N8.19 S§9.36 OCH,9.07
Gef. C59.54 H 442 N 7.82 S 8.88 OCH, 8.90.

#) Pl. A .Plattner u.U. Nager (Helv. chim. Acta81, 2203 (1948]) fanden fiir Sarkosin
einen Ry-Wert von 0.1 mit didgthylaminhaltigem Benzylalkohol auf Whatman-Papier
Nr. 1.

25} Das Dihydrat der Sulfanilséiure verhilt sich genau so; scharf getrocknete Sulfanil-
sdure reagiert nur duBerst langsam.

26) Methyliert man bei 0°, so geht weniger in Losung; bei 20° verlduft die Stickstoff-
entwicklung anfangs stiirmisch.

27y Der tlige Riickstand reagiert nicht mit Diazomethan in feuchtem Ather. Ebenso-
wenig liBt sich krystallisierter Sulfanilsiuremethylester mit Diazomethan am Stickstoff
methylieren.
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Sulfanilsiure-methylester:2 g p-Nitro-benzolsulfonsiure-methylester?)
wurden in 50 ccm trockenem, siurefreiem Athylacetat mit einer Spatelspitze Raney-Nickel
(mit absol. Alkohol von Wasser befreit und mit Athylacetat gewaschen) hydriert. Nach
30 Min. waren 3 Mol. Wasserstoff aufgenommen (Endwert). Das Losungsmittel wurde bei
30° i. Vak. verdampft und der Riickstand (1.55 g) aus Benzol oder aus Alkohol + Wasser
umkrystallisiert. Farblose Nadeln vom Schmp. 93—94° (Lit.!?) 92.5—939).

C,H,0,NS (187.1) Ber. C44.90 H 4.85 N 7.49 S 17.14 OCH, 16.59
Gef. ((44.82 H 4.69 N 7.65 S 17.07 OCH, 15.64.

0.374 g Sulfanilsdure-methylester, die in 7 ccm 2n H,SO, mit festem Natrium-
nitrit diazotiert und mit 0.242 g N.N-Dimethyl-anilin gekuppelt wurden, lieferten 0.27 g
Helianthinsdure-methylester in leuchtend roten Stibchen vom Schmp. 166° (vor-
gewirmter Maquenne-Block). Helianthinssure nach Hantzsch) mit dther. Diazo-
methan-Losung, jedoch unter Zusatz von Methanol, zur Umsetzung gebracht, lieferte in
guter Ausbeute denselben Ester (Mischprobe und Debye-Scherrer-Aufnahme).

Der durch Hydrieren des Nitroesters gewonnene Sulfanilsiure-methylester lie-
ferte nach Diazotierung und Kupplung mit 8-Naphtholden OrangeIl-methylester,
der sich nach Schmp., Mischprobe und Debye-Scherrer-Aufnahme als identisch erwies mit
dem oben beschriebenen Priparat, das aus einem Ansatz von Sulfanilsiure und Diazo-
methan in entsprechender Weise gewonnen war.

Sulfanilsiure-athylester erhiilt man glatt in entsprechender Weise wie den Methyl-
ester durch Hydrieren von p-Nitro-benzolsulfonsiure-athylester?®) mit
Raney-Nickel in Essigester; farblose Prismen vom Schmp. 82—-83°.

CoH,,O,NS (201.2) Ber. C47.73 H5.51 N6.96 Gef. ('47.83 H 5.44 N 7.13.

Apparatur zur Bestimmung des Umsatzes von Kaliumjodid mit Diazo-
methan: Das Prinzip ist aus Abbild. 3 ersichtlich. In A befindet sich die wiBr. Kalium-
jodid-Losung, in die man durch den Ansatz Z mit
z Stickstoff verd. gasformiges Diazomethan ein-
& leitet. B ist mit 1m Phosphorsiure-Losung be-
schickt, um das {iberschiiss. Diazomethan zu zer-
storen. C enthillt alkoholische Silbernitrat-
Losung wie zur argentometrischen Methoxyl-
Bestimmung nach K. Biirger und F. BaldZ?).
Nach Beendigung des Versuches haben wir
noch 10 Min. Stickstoff durch den Apparat
geleitet, um das gebildete Methyljodid moglichst
vollstindig auszutreiben. Dann wurde der In-
halt von A auf ein bestimmtes Volumen gebracht
und durch Titration eines aliquoten Teils mit
0.02% HCl die gebildete Kalilauge bestimmt.
Ein anderer aliquoter Teil diente nach dem
Ansiuern mit verd. Salpetersiure zur Bestim-
mung des noch vorhandenen Halogens nach
Volhard. Der Niederschlag von AgJ-AgNOq
in C wurde durch Erwiirmen mit Salpetersiure
zerlegt und das iiberschiiss. Silbernitrat mit 0.1n
\U NH,SCN titriert.
Nach 20 Min. Einleiten waren z. B. 37.6% des
¢ Jods als Methyljodid iibergegangen, wihrend sich
. . in A noch 58.7%, als Jod-Ion befanden. Gleich-
g?ll:;édags' égg::::g;ﬁ‘:g:ﬂﬁﬁ: zeitig lagen :39.5% des Ka.l'u.xms als Kalilauge
jodid mit Diazomethan. vor. Nach,25 Min. waren die entsprechenden
Werte 43.7, 52.3 und 45.7%. Nach 2-3-stdg.
Durchleiten von Diazomethan findet man in A kein Jod-Ion mehr.
" 7%8) Aus dem Sulfochlorid mit Natriummethylat in Ather; leicht gelbstichige Nadeln
aus Benzol + Benzin; Schmp. 91920,
C,H,O,NS (217.1) Ber. C38.69 H3.25 Gef. C38.88 H 3.10.
%) L. Demény, Rec. Trav. chim. Pays-Bas 50, 65[1931]. 3°) Angew. Chem. 54, 58 [1941].

8
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Mit alkohol. Trimethylamin-Lésung in Vorlage C bildet sich Tetramethylammo-
niumjodid. Das ausgefallene Rohprodukt gab bei der Analyse:
CH,;NJ (201.0) Ber. C23.88 H6.02 N6.97 J 63.14
Gef. C24.22 H6.31 N 6.57 J 61.93.
In wasserhaltigem Dioxan und in willr. Methanol setzt sich Kaliumjodid in gleicher
Weise mit Diazomethan um wie in Wasser.

76. Wilhelm Treibs: Uber einige Inhaltsstoffe des Irisils.

[Aus dem wissenschaftlichen Privat-Laboratorium Prof. Dr. W. Treibs,
Miltitz bei Leipzig.]
(Eingegangen am 13. Marz 1950.)

Unter Mitverwendung des in einer vorangehenden Mitteilung be-
schriebenen Verfahrens zur Herausarbeitung von Keton-Anteilen aus
Gemischen iiber die sauren Phthalsiiureester ihrer Oxime wurden im
Vor- und Nachlauf von Irisél eine Anzahl Alkohole, Aldehyde und
Ketone nachgewiesen. Einige friilhere Befunde von Y. R. Naves wur-
den bestitigt.

Neben den isomeren Ironen C,,H,,0, die neuerdings durch die analytischen
und synthetischen Arbeiten von Y. R. Naves und Mitarbb. und von L.
Ruzicka und Mitarbb.!) in den Vordergrund des Interesses getreten sind, eni-
hilt das Irisél zahlreiche alkoholische, phenolische, aldehydische, ketonige und
saure Anteile. Nachdem bereits 1907 im Laboratorium von Schimmel & Co.%)
neben Aldehyden und Siuren ein Terpenkohlenwasserstoff und ein Keton
C,oH;50 von minzigem Geruch aufgefunden worden waren, stellte Y. R. Naves
1949 im Irisél Apocinin (Acetovanillin) fest3) und arbeitete vermittels des Rea-
genzes P von Girard und Sandulesco ,,sekundire ketonige Bestandteile*
heraus?), in denen er als Semicarbazone nachwies: Acetophenon, ein Athylen-
keton C,oH,50, Acetoveratron (3.4-Dimethoxy-acetophenon) und ein Hydroxy-
keton C;,H,,0, der Ironreihe.

Die vorliegende Untersuchung war in der Hauptsache schon 1944 abge-
schlossen. Da der Versuch, ketonige Bestandteile iiber die Phthalestersiuren
ihrer Oxime aus Gemischen herauszuarbeiten, zum ersten Mal, ohne breitere
Vorversuche, im Verlaufe dieser Untersuchung unternommen, und da die sy-
stematische Erprobung erst viel spéiter 1949 durchgefiihrt wurde®), so konnte
die Anwendung dieses neuen Verfahrens noch nicht mit der wlinschenswerten
Konsequenz vorgenommen werden.

Gesammelte Irisvorlaufe wurden an einer Perlen-Kolonne in 5 Frak-
tionen der Siedegrenzen (8 Torr): 1.)42 549, 2.)54—70°, 3.) 70809, 4.) 80-100°,
5.) 100-135° aufgeteilt.

Die Fraktion 1 bestand weit iiberwiegend aus Furfurol und enthielt da-
neben einen Terpenkohlenwasserstoff. In der Fraktion 2 waren nicht
niher untersuchte Aldehyde enthalten. Aus der Fraktion 3 wurden nach

1) Helv. chim. Acta 80 [1947], 81 [1948], 82 (1949], zahlreiche Verdffentlichungen.
?) Schimmels Ber. April 1907, 65. 3) Helv. chim. Acta 32, 1351 {1949].

4) Helv. chim. Acta 32, 2171 [1949].

8 W. Treibs u. H. Réhnert, B. 83, 186 [1950].
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