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Dimeres Biphenylen-dthylen

Aus den bei SauverstoffausschluBl belichteten Lisungen des reinen Biphenylen-ithylens
wurde zunichst die gebildete geringe Menge Polymerisat durch Zusatz von der 20 Moll.
entsprechenden Menge Methanol gefillt. Nachdem sie stark eingeengt und mit weiteren
Mengen Methanol versetzt waren, konnte aus ihnen eine Verbindung vom Schmp. 187¢
isoliert werden.

0.0692 g Sbst. in 17.04 g Benzol: A = 0.06°; Mol.-Gew. 340. 0.034 g Sbst. in Eis-
essig nahmen mit 0.00335 g Platinoxyd nach Adams in 2 Stdn. bei 21° 2.0 ccm Wasser-
stoff entsprechend 0.88 Mol auf. Die abfiltrierte und eingeengte Losung ergab nach Be-
handlung mit Benzol/Methanol eine Verbindung vom Schmp. 169°.

Biphenylen-dthylen-peroxyd
Beim Einleiten eines starken Stromes von Sauerstoff wihrend der Belichtung einer
Benzol-Losung des reinen Biphenylen-athylens wurde ein Niederschlag vom Schmp. 1530
erhalten.
CuH,,0, (210.2) Ber. C80.0 H4.75 Gef. C79.6 H4.9
0.0845 g Sbat. (ber. auf 100% Peroxyd) verbr. nach Zusatz von Kaliumjodid-Stirke-
Eisessig cem 7/, Na,S,0;: nach 24 Stdn. 1.45, nach 48 Stdn. 0.645, nach 72 Stdn. 0.12.

93. Leopold Horner und Heinz H. G. Medem: Die Synthese briicken-
analoger Thyroninverbindungen®)

[Aus dem Institut fiir Organische Chemie der Universitdt Frankfurt/M.)]
(Eingegangen am 21, Januar 1952)

Es wurden die 3 thyronin-analogen Derivate III, IV und V (siehe
die Formeln im Text) nach dem Verfahren von G. Ehrhart auf.
gebaut. Es werden die Ursachen fiir das Scheitern der Synthese der
entsprechenden thyroxin-analogen Verbindungen diskutiert.

Seit der Aufklirung der Struktur des Thyroxins (I)!) hat man sich immer
wieder bemiiht, durch Abwandlung des Aufbaus dieser Molekel Einblick in
den Zusammenhang zwischen chemischer Konstitution und physiologischer
Wirksamkeit zu erhalten.

R! R
HO—@—X—{%“ \\_CH,-CH-CO,H
8 B |
- D NH,
I: X=0,R=R’'=]J II: X=§,R=R’'=J
I: X=S0, R=H, R'=J IV: X=CO,R=H,R'=J

V: X=CH,R=H,R’=J

Wie C. Niemann u. Mitarb.?) zeigen konnten, hiingt die physiologische Wirkung
weitgehend von der Stellung der Substituenten ab. Auch der schrittweise Austausch der
Jod-Atome durch Chlor und Brom?®) bzw. Fluor4) fithrt immer zu einem Wirltungsabfall

*) Herrn Geheimrat Professor Dr. H. Wieland zum 75. Geburtstag in dankbarer
Erinnerung an die Miinchener Zeit.

1) Ch. R. Harington, Biochem. Journ. 20, 293, 300, 21, 169 [1927].

%) Journ. Amer. chem. Soc. 68, 1549, 2685 [1941]; vergl. a. P. Block u. G. Powell,
Journ. Amer. chem. Soc. 64, 1070 [1942).

%) K. Schuegraf, Helv. chim. Acta 12, 405 [1929).

4y C. Niemann, Journ. Amer. chem. Soc. 63, 609, 2204 {1941].
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bzw. Wirkungsverlust. Einbau von p-Oxy-3.5-dijod-phenyl iiber eine Atherfunktion in
die 4’'-Stellung von I%) sowie die direkte Verkniipfung von zwei 2.6-Dijod-phenolriimpfen
in 4-Stellung mit der 3-Position des Alanins®) vernichtet die Wirkung véllig. Verkirzung
der Seitenkette im Thyroxin um eine CH,-Gruppe zum Glycin-Derivat?) reduziert die
Aktivitit auf ein Drittel. Auch die dem Thyroxin entsprechende a-Ketosdure hat nur eine
Wirkung von 30%8). Vollkommen wirkungslos sind auch die von K. H. Slotta u. K. H.
Soremba?) dargestellten Verbindungen (X=0, R=R’=H und in 4’-Stellung: H,NH,,J).

1937 wurde von den Japanern Zen’ichi Horii und Mitarbeitern!?) erstmalig fiir X
die Thiodtherfunktion eingefiihrt (X=8, R=R’'=H, in 4'-Stellung: H). Wie uns erst
kurz nach AbschluB unserer Untersichung bekannt wurde, hat Ch. R. Harington 1948
das schwefelanaloge Thyroxin (IT) dargestellt!!). Die Verbindung besitzt nur eine geringe
Thyroxinwirkung.

Wie Harimgton bereits in seinen klassischen Arbeiten iiber die Synthese des Thyro-
xins mitteilt, bestand deren besondere Schwierigkeit im Einbau der beiden 3- und 5stéin-
digen Jodatome. Die Jodatome in 3’ und 5’ sind dagegen leicht einzufiihren. Diese Er-
fahrungen fand er bei der Synthese von II vollauf bestitigt'!). Bei unseren Versuchen,
die SO,- bzw, CO- bzw. CH,-briickenanalogen Verbindungen aufzubauen, begegneten wir
den gleichen Schwierigkeiten!?).

Dagegen gelingt es leicht, die in 3- und 5-Stellung nicht substituierten
briickenanalogen Thyroninverbindungen III, IV und V darzustellen.

Die Synthese von III und IV gelingt nach einem von G. Ehrhart%) an-
gegebenen Verfahren recht glatt., Danach werden Verbindungen mit reak-
tionsfahigem Halogen mit Natrium-/V-phenacetyl-amino-cyanessigsduremethyl-
ester umgesetzt und das substituierte Cyanessigsiureester-Derivat sauer ge-
spalten. In unserem Fall nimmt die Synthese folgenden Verlauf:

N
('o-© ¢ H-CH.Br + NaG-CO,CH, —

HN-CO-CH,-CgH,
—_
—x-<_>-cm-c.co,CHa

HN.CO-CH,.C.H,

Spalt. mit HBr /‘K /_\ _ HBr
" H0-C vnw CH,- (EH .CO,H S

H,(0-

@

I Nx /N K,
HO- \__/ w-—(fﬂ' ]3}1 CO,H —— III bzw. IV

H,00- $-80,-¢ »-CH,.CH,-CO,H
VIII

5) M. Bovarnick, K. Block u. G. L. Foster, Journ. Amer. chem. Soc. 61, 2472 [1939].

%) Ch. R. Harington u. W. McCartney, Journ. chem. Soc. London 1929, 892.

?) E. Frieden u. R.J. Winzler, Journ. Amer. chem. Soc. 70, 3511 [1948].

8) A.Canzanelli, R. Guild u. Ch. R. Harington, Biochem. Journ. 29, 1617 [1935].

) B. 69, 566 [1936]. 19) Journ. pharmac. Soc. Japan 57,128 [1937].

11) Biochem. Journ. 48, 434 [1948].

12) Wir fithren das Scheitern unserer Versuche auf das Zusammenwirken sterischer
und polarer Effekte zuriick (vergl. A. 574, 202 [1951]). 13) B. 82, 60, 387 [1949)].



522 Horner, Medem: Die Synthese (Jahrg. 85

Die p-substituierten Benzylbromide VI werden mit Vorteil durch Einwirkung von
Brom auf die zugehorigen p-substituierten Toluol-Derivate in siedendem Athylenbromid
als Losungsmittel gewonnen. Die Spaltung des sulfonanalogen Methyl-thyronins VIL
(X =80,) bereitete zuniéchst Schwierigkeiten. Schimelzen mit Pyridin-hydrochlorid nach
V. Prey") sowie die Umsetzung mit Bromwasserstoffsiiure im Bombenrohr!®) versagten.
Die Einwirkung von Jodwasserstoffsiure fithrte zu einer weitgehenden Zerstorung der
Molekel, wobei die Sulfonbriicke teilweise bis zum Schwefelwasserstoff reduziert wurde.
Erst die Anwendung eines groBen Uberschusses von 48-proz. Bromwasserstoffsiiure in der
gleichen Menge Eisessig filhrte zum Erfolg.

In sinngemaf analoger Weise la8t sich durch Umsetzung von VI (X==S80,
mit Natrium-malonester die entsprechende Propionsiiure VII1 gewinnen.

Auf dem gleichen Wege erhiilt man durch einseitige Bromierung von p-
Tolylsulfon und Umsetzung mit dem Ehrhartschen Reagens (/V-Phenacetyl-
amino-cyanessigsiuremethylester) die Aminosiure X1 und durch symmetrische
Bromierung der Methylgruppen die Diamino-dicarbonsiure XII.

/\’/ N CH,Br

0,8 = — B >80, S CH,CH-CO
7N g TN NS
o \\_/ CH, NH,
N 8 X X1

S
NN _cH,
N N
0,8 _\\,_c"HzBr)2 15) ozs(—@__\\—CH2 -CH(NH,)- CO,H),

XIII

Die thyronin-analoge Verbindung mit einer Methylenbriicke 1la3t sich durch
Einwirkung von Jodwasserstolfsiure und rotem Phosphor auf IV im Bomben-
rohr erhalten. Reduktion nach Clemensen sowie katslytische Hydrierung
in den verschiedensten Loésungsmitteln mit Raney-Nickel fithrten nicht zum
Erfolg. Der Einbau von Jod in die Nachbarstellung zur phenolischen Gruppe
gelingt leicht mit KJ, in ammoniakalischer Losung.

Wie wir schon andeuteten, gelang uns die Synthese der n.0’-Dihalogenver-
bindungen, z.B. XIII, noch nicht. Ja wir sind vorliufig sogar der Meinung,
dafi sich die Verbindung XIII mit X= SO, grundsiitzlich nicht darstellen liBt17).
So ist es z.B. nicht méglich gewesen, nach dem sonst sehr zuverlassigen Ver-
fahren von F. Ullmann und Mitarb.18) trotz weitgehender Variation der
Reaktionsbedingungen die nachstehende 0.0’-Dichlorverbindung durch Umset-
zung von p-Anisyl-sulfinsiure mit 3.5-Dichlor-4-jod-nitrobenzol zu erhalten:

u) B. 74, 1219 (1941]. 15) A, Liittringhaus, A. §28, 181, 211, 223 [1937].

1¢) Im Gegensatz zu den Angaben wwon M. P. Genvresse (Bull. Soc. chim. France [3]
9, 707 [1879]), (Schmp. 108°) fanden wir den Schmp. 1489,

17) Hierauf soll in einem anderen Zusammenhang spiiter eingegangen werden.

18) B. 34, 1154 [1901].
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a a
H,CO—@SO,N& + J-O—NO,, Nal HSCO—OSO,C—NO,
a o

Wir waren weiter sehr iiberrascht, als es uns nicht gelang, das erstmulig
von Harington dargestellte Diphenylsulfid-Derivat XIV1!) mit Kaliumper-
manganat oder 35-proz. Wasserstoffperoxyd zum Sulfon zu oxydieren. Wir
erhielten immer nur das Sulfoxyd XV.

J J
H,COOSON% N H,CO@—SOONO,
J 3
X1V XV

Wir machen fiir dieses anomale reaktive Verhalten sterische Griinde ver-
antwortlich. Unsere Vermutung wird noch durch Befunde von M. J. J.
Blanksma'?) gestiitzt, der gezeigt hat, daB Verbindungen des Typs XVI
weder zum Sulfoxyd noch zum Sulfon oxydiert werden kdnnen.

o0 mio-{_D-s0r om0

o,NQ@-No, XVIL

R R OHG—F\\SOQ—O—C‘HO
xvi: B =NO, CH, N —
-7 R’ =NoO,, CN XVl

Bevor wir den oben skizzierten Weg beschritten, hatten wir uns bemiiht, die Amino-
siure X1 {iber den Aldehyd XVII und das Azlacton aufzubauen. Trotz vielfiltiger Varia-~
tion der Versuchsbedingungen gelang uns die Kondensation zum Azlacton nicht. Wir sind
der Meinung, daB diese Reaktionsminderung in erster Linie anf die elektronenanziehende
‘Wirkung der Sulfongruppe zuriickzufiihren ist.

Der Aldehyd XVII und der Dialdehyd XVIII wurden nach der eleganten
Methode von F. Krohnke?) aus IX bzw. X iiber die Pyridinium-Salze dar-
gestellt.

Uber die physiologische Wirkung der dargestellten Stoffe soll spiiter an
andercr Stelle berichtet werden.

Den Farbwerken Hoechst, vor allem Hrn. Prof. Dr. G. Ehrhart und Hrn. Dr. E.
Fischer, danken wir fiir die Unterstiitzung der Arbeit.

Beschreibung der Versuche

A) Darstellung von III
a) p-Tolyl-[p-methoxy-phenyl]-sulfon: 200 g p-Toluol-sulfochlorid, in 200
bis 300 ccm Anisol gelést, werden unter Riihren zu 170 g in 200 ccm Anisol aufgeschlimm-
tem, gepulvertem Aluminiumchlorid in miBigem Tempo zugetropft. Die Temperatur steigt
bis etwa 60° an. Nach dem Zutropfen rithrt man noch !/, Stde. weiter. Anschliefend
wird noch vorhandenes Aluminiumohlorid durch Zusatz von Wasser zerstort, die Reak-
tions-Lésung hierauf mit Natronlauge alkalisch gemacht und das iberschiiss. Anisol mit

%) Rec. Trav. chim. Pays-Bas [2] 20, 425 [1901].
20) B. 69, 2086 [1936], 71, 2583 [1938].

Chemische Berichte Jahrg. 85. 36
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Wasserdampf abgeblasen. Den Destillationsriickstand 1a8t man so lange stehen, bis die
anfangs schmierige Substanz fest geworden ist. Das Sulfon 1a8t sich hieraus durch Um-
lésen aus Methanol und Kliren mit Tierkohle in Form farbloser Nidelchen isolieren.
Schmp. 108°; Ausb. 459,

Trotz Abwandlung der Reaktionsbedingungen lieB sich die Ausbeute nicht steigern.
Wir vermuten, dall das Sulfon durch dberschiiss. Aluminiumchlorid eine Atherspaltung

erleidet.
C H,,048 (262.3) Ber. C64.1 H53 Gef. C642 H5.4

p-Tolyl-p-veratryl-sulfon: In analoger Weige liBt sich das Veratrol-Derivat dar-
stellen. Man 168t 95g p-Toluol-sulfochlorid in- der gerade ausreichenden Menge
Veratrol und laBt diese Losung unter Riihren zu 100 g gepulvertem Aluminiumchlorid,
das in 200 g Veratrol suspendiert ist, zutropfen. Erst bei vorsichtigem Erwirmen tritt
eine lebhafte Entwicklung von Chlorwasserstoff ein, wobei der Kolbeninhalt zu einem
festen Kristallbrei erstarrt. Der Ansatz wird, wie oben geschildert, aufgearbeitet. Aus
Methanol erhilt man in einer Ausbeute von 15—209% farblose Nadeln vom Schmp. 131°,

CsH,,0,S (292.3) Ber. C61.6 H55 Gef. C61.7 H5.5

b) p-Methoxy-p’-brommethyl-diphenylsulfon (VI; X=S80,): 68.3g (0.25 Mol)
p-Tolyl-[p-methoxy-phenyl]-sulfon werden in 150 com Athylenbromid gelést und in
einem Dreihalskolben im Olbad unter Rithren, RiickfluB und Lichteinwirkung auf 120—130°
(m&Biges Sieden) erhitzt. Dann 18t man langsam 45g Brom in 20g Athylenbromid zutrop-
fen und reguliert die Zugabe derart, da sich nach Moglichkeit kein freies Brom im Gasraum
befindet. Nach Beendigung des Zutropfens 1i8t man das Reaktionsprodukt mehrere
Stunden stehen, bis der Kolbeninhalt weitgehend erstarrt ist. Man saugt ab und engt
das Filtrat auf !/, seines Volumens ein. Hierbei scheiden sich noch 25 g des Bromids
ab. Man vereinigt die beiden Anteile und kristallisiert aus Methanol unter Zusatz von
Tierkohle um. Farblose Nidelchen vom Schmp. 150°; Ausb. 55 g (70% d.Th.).

Das Bromid liBt sich auch aus Benzol umkristallisieren, ist dann jedoch noch nicht

ganz rein.
CiH13058Br (341.2) Ber. C49.5 H3.8 Br23.4 Gef. C49.0 H3.8 Br24.0

8-[4-Methoxy-diphenylsulfon]-propionsédure-(4’) (VIII): Zur Prifung, ob die
Bromierung in der Seitenkette erfolgt war, wurde das oben dargestellte Bromid zundchst
mit Natriummalonester umgesetzt.

Aus 0.4 g feinverteiltem Natrium und 2.7 g Malonester stellt man sich in 40 ccm
trockenem Benzol durch Kochen unter Riickflul Natriummalonester her. Nach Beendi-
gung der Wasserstoffentwicklung setzt man 5.2g Bromid VI zu und kocht 4 Stunden.
Die Reaktionslésung wird anschlieBend mit Wasser verdiinnt und mit Benzol ausgeschiit-
telt. Nach dem Abdampfen des Benzols bleibt ein dickes, gelbes Ol zuriick. Die Ver-
seifung gelingt durch Kochen mit 10 ccm konz. Salzsiure in 15 ccm Eisesrig. Nach 3 Stdn.
setzt man nochmals 5 ccm konz. Salzsiiure hinzu und erhitzt bis zur Beendigung der Ent-
wicklung von Kohlendioxyd (etwa 2 Stdn.). Der Kolbeninhalt wird unter Riihren in
Wasser gegossen. Es scheiden sich farblose Flocken ab, welche isoliert und hierauf mit
2n Na,(0, durchgearbeitet werden. Es bleibt ein Ol zuriick, welches beim Erkalten er-
starrt. Der weitaus grofte Teil geht jedoch in Losung. Aus der alkal. Lisung 14Bt sich
mit verd. kalter Salzsiure die freie Sdure in Flocken ausfillen. Aus wenig Methanol unter
Zusatz von Tierkohle erhilt man Kristalle, die bei 172° schmelzen; Ausb. 2.1 g (40%
d.Th.) an reiner Sdure.

CyeH;6058 (320.3) Ber. C60.0 H5.0 Gef. (160.2 H 5.0

c) 4-{4-Methoxy-phenyl-sulfonyl]-phenyl-alanin (VII, X =80,): Die Darstel-
lung dieser Siure bereitete zunichst einige Schwierigkeiten. Zuerst wurde versucht, analog
dem vorigen Pridparat, den N-Phenacetyl-amino-cyanessigester mit Natriumstaub in
Benzol umzusetzen. Dies gelingt aber nur sehr unvollkommen, da unter diesen Bedin-
gungen das saure Wasserstoffatom des Esters nur sehr langsam und unvollstindig reagiert.
Die Reaktion verlduft jedoch dann glatt, wenn das Natrium in Form von Natriuméthy-
Jat i. Ggw. von wenig Alkohol angewandt wird.
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0.23 g Natrium werden in 4 ccm absol. Alkohol gelost. Hierzu werden in der Kilte
sofort 2.3g (/0 Mol) N-Phenacetyl-amino-cyanessigsiure-methylester zu-
gesetzt und der Kolbeninhalt mit einem Glasstab so lange umgeriihrt, bis der Inhalt gallert-
artig erstarrt. Zu dieser Losung werden unmittelbar 3.4 g (%/y00 Mol) p-Methoxy-p’-
brommethyl-diphenylsulfon (VI; X = S0,) gegeben und 1 Stde. im Olbad unter Riick-
fluB erhitzt. Bei 60° wird die Reaktion lebhaft; man steigert die Temperatur auf 100
bis 120°. Nach Ablauf einer Stunde wird mit etwa 50 ccm Wasser versetzt und umge-
riithrt. Die wilr. Lisung reagiert wohl noch alkalisch, aber zur Neutralisation werden
nur 0.4 cem n/yy HCl verbraucht. Die Substanz, die sich beim Zugeben von Wasser ab-
scheidet, ist anfangs braunlich rot, schmierig und wird spiter fest. Sie wird mit etwa
10 cem Methanol aufgekocht. Dabei gehen schmierige Anteile in Lisung und das farb-
lose Kondensationsprodukt vom Schmp. 200° bleibt zuriick. Durch Umkristallisieren
aus Eisessig &ndert sich der Schmelzpunkt nicht mehr; Ausb. 4 g = 809, d.Theorie.

CaeHy O0N,S (492.5) Ber. C63.4 H4.9 N5.7 Gef. C63.9 H5.1 N 5.4

d) Verseifung zu VII (X=80,): 38g des Kondensationsproduktes vom Schmp.
200° werden 2 Stdn. mit 75 ccm konstant siedender Bromwasserstoffsiure zum gelinden
Sieden erhitzt. Die Reaktion setzt unter lebhafter Kohlendioxyd-Entwicklung ein, wobei
die Substanz schaumig aufquillt. Nach 2 Stdn. hat sich fast alles bis auf eine geringe
Menge eines braunen Ole gelost; beim Abkiihlen erstarrt der Kolbeninhalt. Es wird ab-
gesaugt und mehrere Male zur Entfernung der Phenylessigsiure mit Ather gut durch-
gearbeitet. Der schmierige Riickstand 168t sich im warmen Wasser. Nach dem Filtrieren
wird die Losung noch warm und unter Umschiitteln so lange mit Natriumacetat versetzt,
bis die freie Methoxy-aminosdure (VII; X =8O0,) sich plotzlich abscheidet. Sie ist in
Wasser schwer 16slich und schmilzt hieraus umkristallisiert bei 2359 (Zers.). Ausb. 12.5g
(50% d.Th.); die Ninhydrin-Reaktion ist positiv.

C,H,,0,NS (335.4) Ber. ¢57.3 H5.1 N 4.2 OCH;9.3
Gef. (56,9 H5.3 N 4.1 OCH,9.7

e) Atherspaltung: 5g des nach c) erhaltenen Kondensationsproduktes vom
Schmp. 200° werden 2 Stdn. mit einer Mischung aus 120 ccm konstant siedender Brom-
wasserstoffsiure und 120 com Eisessig unter RiickfluB zum Sieden erhitzt. Die Reaktions-
Lésung wird i.Vak. zur Trockne gedampft, der kristalline Riickstand mit 250 ccm Was-
ser aufgekocht und von Verunreinigungen abfiltriert. Das Filtrat wird zum Sieden erhitzt
und vorsichtig mit Natriumaocetat versetzt. Es scheidet sich ein kérniger Niederschlag
ab, welcher abgesaugt, mit Wasser gewaschen und in einer Mischung von 40 cem Alkohol
und 20 ccm n NaQH gelost wird. Nachdem diese Losung kurz aufgekocht und vor-
sichtig mit Essigsiure auf py 5 gebracht ist, scheidet sich die Oxy-aminoséure rein ab.
Ausb. 2.9 g (589% d.Th.); Schmp. 279° (Zers.). Die Ninhydrin-Reaktion ist positiv.

C,sH,s0;NS (321.3) Ber. C56.1 H4.7 N44 Gef. C56.5 H4.6 Nd4

Die Atherspaltung mit dem nach d) erhaltenen Verseifungsprodukt VII (X = SO,) durch
Kochen mit Jodwasserstoffsiure (d=1.7) i. Ggw. von rotem Phosphor fiihrt nur zu einer
partiellen Atherspaltung. Gleichzeitig entsteht deutlich Schwefelwasserstoff.

Auch Erhitzen der Methoxyverbindung mit der 15fachen Menge konstant siedender
Bromwasserstoffsiiure auf 200° fithrt zu einer weitgehenden Zerstérung.

Nicht besser waren die Erfahrungen der Spaltung nach Prey?4). 3 g der Methoxy-
siure (VII; X=80,) wurden mit 9 g Pyridin-hydrochlorid 6 Stdn. auf 220° im Olbad
erhitzt. Aus dem Ansatz konnten nur 109, einer Substanz vom Zersp. 278° herausgear-
beitet werden.

f) Einfiithrung von Jod in die 3'.5’-Stellung zu ITI: 0.5 g der nach e) dargestell-
ten Oxy-aminosiure werden in 18 ccm konz. Ammoniak-Lisung gelost und tropfen-
weise unter dauerndem Umschwenken mit einer wiilr. Losung von 3 g Jod in 5 g Kalium-
jodid versetzt. Gegen Ende der Reaktion wird die Jodaufnahme, die zu Beginn augen-
blicklich erfolgt, langsamer. Zum Schlul der Jodzugabe beginnt sich das Ammonium-
salz kristallin auszuscheiden. Man 148t noch einige Stunden stehen und filtriert dann ab.
Das Salz wird in verd. Natronlauge geldst, filtriert, aufgekocht und mit Eisessig vor-
sichtig angesiduert. Es scheidet sich dann augenblicklich die freie Saure als ein farbloses
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Kristallpulver ab; Ausb. 0.2g. Einen weiteren Anteil der Siure erhdlt man aus der
Mutterlauge des Ammoniumsalzes, wenn man die Losung mit Wasser verdiinnt und durch
Kochen das Ammoniak vertreibt. Das Produkt, welches sich dann abscheidet, wird iso-
liert und soweit als moglich in kochender 0.5-proz. Soda-Losung geldst, Beim Abkiihlen
scheidet sich das Natriumsalz der SiureIIl ab. Dieses wird abgesaugt und wie das
Ammoniumsalz weiter behandelt. Auf diese Weise werden nochmals 0.1 g erhalten, so
daB die Gesamtausbeute 0.3 g (50% d.Th.) betrdgt; Schmp. 2519 (Zers.).
CsHyONJS (573.2) Ber. N2.4 J44.4 Gef. N 2.3 J 420

B) Darstellung von IV

a) p-Tolyl-[p-methoxy-phenyl]-keton: 17 g (}/,, Mol) Anisoylchlorid werden
bei Zimmertemperatur in 100 ccm T oluol gelést und tropfenweise unter lebhaftem Turbi-
nieren zu einer Suspension von 20 g gepulvertem Aluminiumchlorid in 50 ccm Toluol
gegeben, wobei die Innentemperatur 30° nicht iibersteigen darf. Nach beendeter Um-
setzung, d.h. nach Beendigung der Chlorwasserstoff-Entwicklung gie8t man das Reak-
tionsgemisch unter lebhaftem Umriihren auf Eis, macht mit Natronlauge alkalisch und
blist mit Wasserdampf das iiberachiiss. Toluol ab. Der schmierige, beim Erkalten fest
werdende Riickstand liefert aus Alkohol farblose Blittohen vom Schmp. 92°; Ausb.
13.5g (55% d.Th.).

CsH,,0; (226.3) Ber. C79.6 H6.2 Gef. C79.3 H6.1

Arbeitet man bei dieser Reaktion ohne Eiskiihlung oder zerstért man das iiberschiiss.
Aluminiumchlorid mit Wasser an Stelle von Eis, so geniigt die dabei auftretende Reak-
tionswirme, um die Methoxygruppe abzuspalten. Das Phenol ist in Natronlauge 15slich
und 1aB¢ sich hieraus mit Séure wieder ausfillen. Aus Alkohol umkristallisiert, liegt der
Schmp. bei 175°. Mit Dimethylsulfat und Alkali erhilt man hieraus das p-Methyl-
p’-methoxy-benzophenon. Es handelt sich demnach bei dem Phenol um p-Oxy-p’-
methyl-benzophenon.

C H;o0; (212.2) Ber. C79.2 H5.6 Gef. €79.0 H5.5

b) p-Methoxy-p’-brommethyl- benzophenon (VI; X=CO0): 11.8g p-Tolyl-
(p- methoxy phenyl]-keton werden in 20 cem Athylen in einem Dreihalskolben ge-
lést, der in einem Olbad steht und mit RiickfluBkiihler, Rithrer und Tropftnchter ver-
sehen ist. In die siedende Losung werden im Sonnenlicht 8 g Brom in 10 g Athylen-
bromid eingetropft und die Tropfenfolge so reguliert, daf sich nach Mdglichkeit kein
freies Brom im Gasraum befindet. Nachdem alles Brom hinzugefiigt ist, 143t man noch
etwa '/, Stde. nachreagieren, engt i. Vak. auf etwa !/, des Volumens ein und liBt iiber
Nacht auskristallisieren. Man saugt ab, arbeitet das Rohprodukt mit Petrolather durch
und kristallisiert aus wenig Methanol um. Farblose Blattchen vom Schmp. 620; Aush.
10 g (60% d.Th.).

C,sH,;0,Br (305.2) Ber. C59.0 H4.3 Br26.2 Gef. C58.8 H 4.1 Br25.9

c) Kondensationvon VI(X=CO) mit N-Phenacetyl-amino-cyanessigsiure-
ester. Wie bereits in der Vorschrift A, ¢) angegeben, wird aus 0.46 g Natrium und 4.6 g
N-Phenacetyl-amino-cyanessigsiure-methylester das Natriumsalz hergestellt.
Zu dieser Lisung werden 6 g p-Methoxy-p -brommethyl-benzophenon (VI; X=
CO) zugegeben und 1 Stde. im Olbad bei 120—130° unter RickfluB gekocht. Nach be-
endigter Reaktion wird mit etwa 50 com Wasser versetzt und durchgeriihrt. Es scheidet
sich dabei eine anfangs schmierige, spiter fester werdende Substanz ab. Diese wird mit
etwa 10 ccm Methanol aufgekocht, wobei die schmierigen Anteile in Losung gehen und
das reine Kondensationsprodukt vom Schmp. 1729 zuriickbleibt; Ausb. 7 g (789
d.Th.).

CeHp OpN, (456.5) Ber.71.0 H5.3 N 6.1 Gef. 70.6 H5.3 N 6.0

d) Verseifung und Atherspaltung des Kondensationsproduktes: Die Spal-
tung filhrt man zweckmiBig, wie oben unter A, e) beschrieben, mit einem Uberschul
von Bromwasserstoffeiure i.Ggw. von Eisessig durch. Man erreicht so gleichzeitig eine
Atherspaltung. Aus 6 g des nach B, ¢) erhaltenen Kondensationsproduktes vom Sehmp.
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172° lassen sich nach dem Kochen in 140 cem Bromwasserstoffsiure (d ~1.48) und 140 eem
Eisessig 2.5 g (679% d.Th.) der bei 215° schmelzenden a-Amino-f3-[4-(4-0xy-ben-
zoyl)-phenyl]-propionséure isolieren. Die Ninhydrin-Reaktion ist positiv.
CeHy;0,N (285.3) Ber. C67.4 H5.3 N4.9 Gef. C67.1 Hb5.2 N 4.7

4-Anisoyl-phenyl-alanin (VII; X = CO): Die Atherspaltung unterbleibt, wenn man
in Abwesenheit von Eigessig und mit einem geringen UberschuB von Bromwasseratoff-
siure arbeitet. 4.5g des Kondensationsproduktes vom Schmp. 172° werden mit
10 ccm konstant siedender Bromwasserstoffsdure zum Sieden erhitzt. Die Reaktion tritt
unter lebhafter Kohlendioxyd-Entwicklung ein, wobei die Substanz schaumig und volu-
minds aufquillt. Innerhalb von 2 Stdn. hat sich alles gelést. Der Kolbeninhalt wird
i.Vak. zur Trockne eingedampft, der teilweise kristalline Riickstand mit Ather zur Ent-
fernung der Phenylessigsiure durchgearbeitet, hierauf mit 100 ccm Wasser aufgekocht
und von Verunreinigungen abfiltriert. Das Filtrat wird noch warm unter Umnriihren so
lange mit Natriumacetat versetzt, bis die freie Aminosiure sich abscheidet. Nach dem
Unmbkristallisieren aus heiBem Wasser (unter Zusatz von Tierkohle) erhélt man 2.1 g (72%
d.Th.) der reinen Methoxy-aminosidure V1I (X =CO) vom Schmp. 191?; die Ninhydrin-
Reaktion ist positiv.

C.H,ON (299.3) Ber. C68.2 H5.7 OCH;10.4 Gef. C68.1 H 5.6 OCH,10.1

Im 4-Anisoyl-phenyl-alanin 148t sich durch Kochen unter RiickfluB mit konstant sie-
dender Jodwasserstoffsiure und rotem Phosphor leicht die Athergruppe abspalten. Die
Oxyaminoséiure schmilzt bei 215° und gibt mit der mit HBr-Eisessig dargestellten
Aminosiéure keine Schmp.-Erniedrigung.

e) Einfithrung von Jod zu IV: 6 g der nach B, d) dargestellten «-Amino-§-[4-
(4-oxy-benzoyl)-phenyl]-propionsiure werden in 150 cem konz. Ammoniak-
Lésung gelost und in der Kilte unter lebhaftem Riihren mit einer Losung von 15 g Jod
und 20 g Kaliumjodid in 50 ccm Wasser versetzt. Die Jodaufnahme, die zu Beginn der
Reaktion augenblicklich erfolgt, verliuft gegen Ende langsamer. Nach 1stdg. Stehen-
lassen wird die Losung i.Vak. zur Trockne gedampft und der schon teilweise kristalline
Riickstand in 1000 com kochender n Na,CO; gelost. Ein geringer unloslicher Anteil wird
abfiltriert und das Filtrat im Sieden mit verd. Salzsiure neutralisiert. Die sich abschei-
dende rohe Aminosiure wird nach dem Abkiihlen abgesaugt und in einer Mischung von
100 ccm Athanol und 40 cem 1 NaOH gelsst. Die Losung wird wieder zum Sieden erhitzt
und vorsichtig mit Eisessig versetzt. Kurz vor dem Neutralpunkt scheidet sich ein ge-
fiarbter, flockiger Niederschlag ab, der so schnell als méglich abfiltriert wird. Das Filtrat
wird erneut aufgekocht und die Neutralisation beendet. Die Dijod-aminosdure IV
kristallisiert in Nadelchen und schmilzt bei 223° (Zers.). Die Ninhydrin-Reaktion ist po-
sitiv; Ausb. 4.3 g (419% d.Th.).

CeH,50,NJ; (637.1) Ber (€358 H24 J47.3 Gef. C352 H23 J46.1

C) Darstellung von V

a) Reduktion von 4-[p-Oxy-benzoyl]-phenyl-alanin mit Jodwasserstotr-
siure im Bombenrohr: 4g 4-[p-Oxy-benzoyl]-phenyl-alanin werden mit 10 ccm
konstant siedender Jodwasserstoffsiure und 0.5 g rotem Phosphor 6 Stdn. im Bomben-
rohr auf 160° erhitzt. Der Rohrinhalt wird in Wasser gegossen, zum Sieden erhitzt, abfil-
triert und das Filtrat i. Vak. zur Trockne eingedampft. Der schon teilweise kristalline
Riickstand wird mit 200 ccm Wasser aufgekocht und dann abfiltriert. Das Filtrat wird
in der Hitze und unter Kratzen an der Gefiwand so lange mit Natriumacetat versetzt,
bis sich 4-[p-Oxy-benzyl]-phenyl-alanin abzuscheiden beginnt. Durch Einengen der
Mutterlauge konnen noch weitere Anteile der reduzierten Aminoséure isoliert werden.
Diese wird aus heifem Wasser unter Zusatz von Tierkohle umkristallisiert; Ausb. 1.2 g
(22% d.Th.). Die Substanz fiarbt sich bei 215° gelb und schmilzt bei 241° (Zers.); die
Ninhydrin-Reaktion ist positiv.

CH;,0,N (271.3) Ber. C70.8 H6.3 N52 Gef. C70.2 H6.3 N 5.0

DieReduktion der Ketosiiure nach Clem mensen und die katalytische Hydrierung mit
Raney-Nickel verliefen erfolglos.
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b) Die Einfiihrung von Jod geht glatt, wenn man die unter B, e) angegebenen
Bedingungen einhilt. Aus 0.5g 4-[p-Oxy-benzyl]-phenylalanin erhilt man 0.3 ¢
der hellgrauen, kristallinen Verbindung V vom Zersp. 251%; die Ninhydrin-Reaktion
ist positiv.

CeH);0.NJ, (523.1) Ber. C36.7 H2.8 J48.6 Gef. 359 H27 J47.5

D) Darstellung der Aldehyde XVII und XVIII nach Kréhnke

a) p.p’-Ditolyl-sulfon: Nachstehende Vorschrift ist der von H. Beckurts und R.
Otto?!) angegebenen Arbeitsweise iiberlegen: Zu einer Suspension von 20 g feingepul-
vertem Aluminiumchlorid und Toluol 1aBt man in miBigem Tempo eine Losung von 20 g
p-Toluolsulfochlorid in 100 cem Toluol zutropfen. Die Reaktion ist beendet, wenn
sich auf Zusatz weiterer Mengen Aluminiumchlorid kein Chlorwasserstoff mehr entwickelt.
Zur Zerstérung von vorhandenem Aluminiumchlorid wird das beim Erkalten kristallin
erstarrende Reaktionsprodukt mit Wasser versetzt und anschlieBend mit Wasserdampf
das-iiberschiiss. Toluol abgetrieben. Das Rohprodukt wird mit Alkohol gut durchgearbeitet
und ist dann zur weiteren Umsetzung verwendbar.

b) Bromierung des p.p’-Ditolyl-sulfons: Zu 50g des geschmolzenen Ditolyl-
sulfons 1aBt man bei einer Olbadtemperatur von 150° langsam 32 g Brom zutropfen.
Es ist zweckmiiBig, die Reaktion' im Sonnenlicht durchzufiihren. Nach dem Verbrauch
des Broms giet man die Schmelze direkt in eine Reibschale und entfernt den iiberschiis-
sigen Bromwasserstoff mit Wasser. Die Substanz schmilzt aus Alkohol umkristallisiert
bei 124° und stellt ein Gemisch aus Ausgangsmaterial, Mono- und Dibromid dar; Ausb.
53 g (80% d.Th.).

c) Trennung von Mono- und Dibromid iiber die Pyridinium-Salze: Eine
Trennupg des Monobromids vom Dibromid gelingt weder durch Umkristallisieren noch
durch Destillation. Deshalb wurde das rohe Bromierungsprodukt direkt mit Pyridin um-
gesetzt. Hierzu 168t man 53 g Bromid in 100 cem Alkohol, gibt 25 g Pyridin hinzu
und kocht 2 Stdn. unter RiickfluB. Danach wird der Alkohol und iiberschiiss. Pyridin
i. Vak. abdestilliert und der Riickstand in wenig Wasser aufgenommen. Hierbei bleiben
12.3 g nicht bromiertes Produkt vom Schmp. 158° zuriick. Aus der wiillr. Losung schei-
den sich nach 1tigig. Stehen 29 g Mono-pyridinium-bromid vom Schmp. 180° ab.
Die Mutterlauge wird auf dem Wasserbad zur Trockne eingedampft. ¥s bleiben 18.2 g
Di-pyridinium-bromid zuriick, das nach 2maligem Umkristallisieren aus Athanol bei
2479 schmilzt.

Mono-pyridinium-bromid

CpH,,0,NSBr (404.3) Ber. C56.4 H4.5 N3.5 Gef C56.3 H4.56 N 3.5

Di-pyridinium-bromid

Cp H,,0,N,SBr, (562.3) Ber. C51.2 H3.9 Gef. C51.2 H4.2

Di-pyridinium-perchlorat: 0.5g Di-pyridinium-bromid werden in méglichst
wenig Wasser gelost und bei Zimmertemperatur mit 5 ccm Uberchlorsiure versetzt. Der
augenblicklich ausfallende Niederschlag schmilzt aus Methanol umkristallisiert bei 280
bis 290°; Ausb. 909,.

[CysHpyO,N,S8]C1, 04 (601.4) Ber. C47.9 H3.7 N 4.6 Gef. C47.8 H3.8 N4.5

d) p-Methyl-p'-formyl-diphenylsuifon (XVII): 20g Pyridinium-mono-
bromid (0.05 Mol) werden in 200 ccm Athanol geltst und mit einer Lésung von 10 g
Nitroso-dimethylanilin-hydrochlorid (0.05Mol) in 50 cem Alkohol und 50 cem
2nNaOH versetzt. Das Nitron scheidet sich in schonen Kristallen ab und wird nach
kurzem Stehen abfiltriert. Die Spaltung mit 2nHCI verliuft bei Einhaltung der von
Krohnke angegebenen Bedingungen glatt. Es scheiden sich 14 g roher Aldehyd ab,
der getrocknet und durch anschlieflende Atherextraktion rein erhalten wird. Schmp. 147
bis 1499; Ausb. 8.6 g.

C1H10,8 (260.2) Ber. C64.6 H 4.6 Gef C64.4 H 4.7

31y B, 11, 2066 [1878). '
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Semicarbazon: Das Semicarbazon schmilzt aus willr. Alkohol umkristallisiert bei
2549,
CyH,;0,N,S (317.4) Ber. N13.3 Gef. N 13.2
Thiosemicarbazon: Schmp. 2700,
CsH,s0,Ns8; (333.4) Ber. N12.6 Gef. N12.3
Das 2.4-Dinitro-phenylhydrazon wird in iiblicher Weise dargestellt und schmilzt
bei 2819 (Zers.).
CyH;,O.N,S (440.4) Ber. N 12.7 Gef. N 12.4
p.p’-Diformyl.diphenylsulfon (XVIII); 20g Pyridinium-dibromid werden in
200 ccm Alkohol gelést und mit einer Liosung von 20g Nitroso-dimethylanilin-
bydrochlorid in 100 com Alkohol und 50 ccm 2nNaOH versetzt. Bereits bei Zimmer-
temperatur scheidet sich das Nitron ab, das nach kurzem Stehen abgesaugt wird. Die
Verbindung wird mit 2nHCI zerlegt, abfiltriert, getrocknet und mit Ather extrahiert.
Ausb. an reinem Sulfon XVIII 4.3 g (Rohprodukt 16 g); Schmp. 173-175°.
CiH100,S (274.3) Ber, C61.3 H3.6 Gef. C61.1 H3.6
Di-semicarbazon: Schmp. 346°.
CysH;s0N,S (388.4) Ber. N 21.6 Gef. N 21.7

Di-thiosemicarbazon: Schmp. 259° (Zers.).
CisH,40,NS; (420.5) Ber. N 20.0 Gef. N 19.7
Bis-[2.4-dinitro-phenylhydrazon]: Schmp. 288° (Zers.).
CpoH;30;0N,S (634.5) Ber. N 17.7 Gef. N 17.6

E) Darstellung der Monoaminosdure XI

a) p-Methyl-p’-brommethyl-diphenylsulfon: Da der Umweg iiber den Alde-
hyd XVII, dessen Reduktion zum Alkohol und anachlieBende Umwandlung in das Halo-
genid zu umsténdlich schien, wurde versucht, auf dircktem Wege ein einigermaBen ein-
heitliches Monobromid zu bekommen. s werden 123 g p.p’-Ditolyl-sulfon in 300 g
Athylenbromid gelést und in einem Dreihalskolben im Olbad unter RiiokfluB, Riihren
und Lichteinwirkung zum Sieden erhitzt. Dann 1i8t man langsam 8.5 g Brom in 60 g
Athylenbromid in der Weise zutropfen, dafl der Tropftrichter in die Reaktions-Lisung ein-
taucht. Die Tropfenfolge wird so reguliert, daB alles Brom sofort verbraucht wird. Nach
Stehen itber Nacht erstarrt der Kolbeninhalt. Man saugt ab und dampft das Filtrat auf
1/, seines Volumens ein. Die 2. Fraktion wird mit der ersten vereinigt und aus wenig
Methanol umkristallisiert. Farblose Blittchen vom Schmp. 124°; Ausb. 82 g (50% d.Th.).

C,H,,0,Br,S (404.1) Ber. C41.6 H 2.9 Br 39.6 (Dibromid)
C.H;;0,BrS (325.2) Ber. C51.7 H4.0 Br 24.6 (Monobromid)
Gef. C49.9 H4.1 Br28.0

Das Reaktionsprodukt besteht also zur Hauptsache aus Monobromid, enthilt
aber etwa 15% Dibromid, welches jedoch die weitere Umsetzung niocht stort.

b) Die Kondensation des rohen Monobromids mit N-Phenacetyl-amino-cyanessigester
erfolgt nach der Vorschrift A, o). Die schmierigen Anteile des Rohproduktes werden mit
Methanol entfernt und der Riickstand aus Eisessig umkristallisiert. Farblose Nidelchen
vom Schmp. 2079; Ausb. 50%.

¢) Die Verseifung mit konstant siedender Bromwasserstoffsiure verliuft nach der Vor-
schrift A,d) erfolgreich. Durch Umkristallisieren aus heiBem Wasser erhilt man die reine
Aminosdure XI als Monohydrat. Die Ausbeute, bez. auf das Kondensationsprodukt,
betrigt 40%; Schmp. 245% Die Ninhydrin-Reaktion ist positiv.

C,H,,0,N5-H,0 (337.4) Ber. C57.0 H5.6 N4.2 Gef. C57.1 H5.4 N 4.2

F) Darstellung der Diaminosdure XII

a) w.0’-Dibrom-p.p’-ditolyl -sulfon: Das Dibromid ist nach dem Verfahren E,a) nicht
zugénglich. Man erhilt nach dem Umkristallisieren aus Alkohol ein Substanzgemisch
vom Schmp. 125°,
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Giinstiger verliuft die Bromierung nach Genvresse. Man erhilt zuniichst ein Roh-
produkt, welches bei 118—122° schmilzt. Nach Genvresse??) sollte das Dibromid be-
reits hei 108° schmelzen. Die Analyse zeigt, dal auch das Produkt vom Schmp. 118 his
122° noch uneinheitlich ist (A;). Hieraus lifit sich mit Methanol in der Hitze eine leicht
losliche Fraktion abtrennen, die nach 2maligem Umbkristallisieren aus Methano! schlieB-
lich bet 148° schmilzt und auf Grund der Verbrennung sowie der weiteren Umsetzungen
als reines Dibromid angesprochen werden kann (4,).

C1H;,0,5Br, (404.1) Ber. C41.6 H2.9 Br39.6 Gef. C47.9 H3.9 Br29.9 (Prip.A))
Gef. C41.4 H 3.1 Br40.0 (Prip.A,)

b) Die Kondensation des Dibromids mit N-Phenacetyl-cyanessigsiure
methylester verliuft nach A,c). Man erhilt nach dem Auskochen mit Methanol ein
Produkt, welches bereits sehr rein ist, bei 180° (Zers.) schmilzt und seinen Zersetzungs-
punkt auch nach dem Umkristallisieren aus Kisessig nicht mehr éndert; Ausb. 509
d.Theorie.

CyeHyON,S (706.7) Ber. C64.5 H4.8 N7.9 Gef. C64.3 H4.8 N 7.6

¢) Die Verseifung fithrt mit konstant siedender Bromwasserstoffsiure zum Erfolg.
Die Aufarbeitung verlauft zweckmiiBig nach A,d). Zur Reinigung wird das mit Natrium-
acetat abgeschiedene Rohprodukt aus viel heiBerm Wasser umkristallisiert. Der Schmelz-
punkt liegt bei 257° (Zers.); die Ninhydrin-Reaktion ist positiv.
(s Hy006N,S (392.4) Ber. C55.1 H5.1 N7.1 Gef. C55.6 H5.0 N 7.0

G) Oxydation des Thiodthers XIV

a) Mit35-proz. Wasserstoffperoxydin Eisessig: 1.5 g Thiodther vom Schmp.
140° werden in der Wirme in 25 ccm Eisessig gelost und mit 10 cem 35-proz. Wasserstoff-
peroxyd versetzt. Man erhitzt 4 Stdn. auf dem Wasserbad und versetzt nochmals mit
Wasserstoffperoxyd. Dann lifit man so lange bei Zimmertemperatur stehen, bis der
Kolbeninhalt kristallin erstarrt. Nach 2maligem Umkristallisieren aus Eisessig erhilt man
gelbe Niidelchen yom Schmp. 153°; Ausb. 1.5g. Mit der Ausgangssubstanz tritt eine
Schmp.-Erniedrigung auf 128—-129° ein.

C3H,03J,NS (513.1) Ber. C 30.4 H1.8 N 2.7 O 9.4 (Thioather .

C,3H,0,J NS (529.1) Ber. C29.5 H17 N2.7 012.1 (Sulfoxyd)

CyH,O;NJ,S (545.1) Ber. C28.6 H17 N2.6 014.7 (Sulfon)
Gef. ©€29.2,29.4 H1.9,1.9 N2.7,2.8 010.9,11.0

b) Mit Kalium-Permanganat in Aceton: 2g Thiodther werden in mdglichst
wenig Aceton kalt gelost und vorsichtig mit einer Losung von 0.5 g gepulvertem Kalium-
permanganat in Aceton bei Zimmertemperatur 1 Stde. geschiittelt. Nach Stehenlassen iiber
Nacht filtriert man von dem reichlich ausgeschiedenen Mangandioxyd ab. Das Filtrat wird
eingedampft und der gelbbraune Riickstand aus wenig Eisessig und Tierkohle umkristalli-
siert. Es scheiden sich gelbe Nidelchen ab, die bei 148° schmelzen und nach nochmaligem
Umkristallisieren aus Eisessig den Schmp. 153° aufweisen; Misch-Schmp. mit Substanz
G,a 153°.

Gef. C29.7,29.6 H2.0,2.3 N 2.6,2.7 010.9,11.4

Die Analysen wurden in dankenswerter Weise zum groBen Teil in der analytischen

Abteilung der Farbwerke Hoechst durchgefiihrt.

22) Bull. Soc. chim. France [3]9, 707 [1879].



