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B e s t i m m u n g  d e s  G l y c e r i n a l d e h y d s .

Die Best immung beruht  d.arauf ,  d.a0 Glycer inaldehyd beim Dest i l l ieren nr i t
i6 .7 -proz.  Schwefels?iure in Methylg lyoxal  i ibergeht  :

.  CH.(OH) .CH (OH) .CHO -+ CIIT.CO .  CHO * Hro.

Aus einem. l00-ccm-Destil l ierkolben, der mit einem Tropftrichter versehen ist,
wird etwa 0.1 g Glycerinaldehyd mit einer Mischung von 10 g Wasser und 2 .q konz.
Schwefelsiiure bzw. die entsprechende Losung, enthaltend dieselbe llenge konz. Schrvefel-
siure in derselben I(onzentration, destil l iert. Sobald 5 ccm iibergetrieben sind, rverden
durch d.en Tropftrichter 5 ccm 

'Wasser 
nachgefii l l t und diese Behandluug so lange fort-

gesetzt, bis einige Tropfen des Destil lats mit essigsaurem p-Nitro-phcn.vlhydrazin kcine
Triibung bzw. rote Fii l lung mehr geben. In der Regel rnu8 man 75 ccm ab<lcstii l ieren.
Im Destil lat wird. mit einer Losung von 0.3 ccm Phenylhydrazin in 0.3 ccm 50-proz.
Essigsiiure das Phenylosazon gefiillt und nach dem Ausrvaschen nnd Trocl:len dnrch
Wiegen bestimmt. Bei einern Versuch mit reinern Gl1-cerinalclehyd lvrrrde eine Aus-
b e u t e  v o n  2 6 t . 3  / o  M e t h y i g l y o x a l o s a z o n  :  9 3 . 3  %  ) I e  t h y l g l y o x a l  d c r  T h e o r i e
erhilten. Diese.Ausbeute wurde bei allen Bestimmungen fi ir clie Umrcclunrng l;enutzt.

O x y d a t i o n  d e s  X y l a n s  n r i t  P e r j o t l s r i u r c .

Siehe Tafel  2 und S.  18+.5.

2 5 3 .  K a r l  W i l h e l m  R o s e n m u n d  u n d  E r w i n  K a r g :  I J b e r  d i e
Darstellung von p -Aryl-alkylaminen.

'n"',$,#l:ff"T":i"il'$:,1 *il"%';::l K i'l r
Lange Zeit hindurch haben allein die zur Gruppe des p-Phen1'l-d.thy'lamins

(Gruppe 1) geh6rigen oder sich von ihm ableitenden Amine, rvie z. B. das
Oxyphenyl-dthylamin HO .CuH, .CH, .CH, .NHr, ]Iezcalin (CH3O)3C6H" . CH, .
CH, .NHr, Dioxyphenyi-i i thylamin (HO)sC6H, .CH, .CH, .NH, und Adrenalin
(HO)2CsHr .CH (OH) .CHr . NH . CHr, das trnteresse des l lediziners und Phar-
makologen fiir sich in Anspruch genommen. Erst in neuerer Zeit haben auch
einige der hcjheren Homologen, die sich vom B-Phenyi-isoprop-vlanrin (Ben-
zedr in)  CrHu.CH'CH(CHB) .NH, (Gruppe 2) ablei ten,  z.  B.  Pervi t in CoHu.
CH, .CH (CHs) .NH . CHr, Veritol HO . C6H{ CH, . CH (CH3) .NH .CHr, Ephe-
tonin CuHr.CH(OH) .CH(CH3) NH CH, std.rkere therapeutische Beachtung
gefunden.

Wlhrend in Gruppe 1 die p-Phenyi-dthylamin-Basen bequemer darzu-
stellen sind als die B-Phenvl-d.thanolamin-Basen, liegen die Verhd.ltnisse bei
Gruppe 2 umgekehrt. Hier sind die p-Phenyl-propanolamine durch Wasser-
stoffanlagerung an die leicht zugd.nglichen Phenylaminopropanone gut dar-
stellbar:

cuHr.co .  cH (cHr) .  NH .  cH. j IL+ cuH, .cH (oH) .  cH (cH3) .  NH .  Cr{3,

dagegen ist ihre Umwandlung etwa durch weitere Wasserstoffarrlagerung nur
auf Umwegen durchfir-hrbarl). Die meisten Darstellungsmethoden ftir
p.Phenyi-isopropylamine gehen daher von den nicht einfach zugdnglichen
Benzylmethylketonen aus, deren Oxime zu den gewiinschten Aminen reduziert
werden2). Andere ebenfalls umstd,ndliche Methoden sind von Alless) und

r )  D o b k e  u .  K e i l ,  C .  1 9 3 9  I I ,  3 1 4 8 .
s )  R o b i n s o n  u .  L o w e ,  C .  1 9 4 1  I , 9 2 6 ;  I { . n o l t  A . - G . ,  C .  1 9 4 1  I , 7 9 9 , 1 1 9 5 ,  C .  l 9 4 l

I I ,  6 3 8 ;  I { a g i d s s o n  u .  G a r k u s c h a ,  C .  1 9 4 9  I ,  7 2 4 6 .
8) Journ. Amer. chem. Soc. 64, 27L L7932).
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i:Woodruff und Congera) angegeben. Noch ungiinstiger liegen
ih:iltnisse, wenn man B-Aryl-alkylamine mit liingerer Seitenkette,
:: 1-Phenyl-2-amino-butan darstellen wil1. Es ist daher verstd.ndlich

1851

die Ver-
z.  B.  das

wenn nur
wenige hohere Phenylalkylamine untersucht worden sind.

Illan darf aber annehmen, da6 in dieser Gruppe manche pharmakologisch
interessante Verbindungen auffindbar sein werden, denn bei vorsichtiger
Variierung des Molekiilaufbaus kcinnen bald diese, bald jene Wirkungs-
eigenschaften in den Vordergrund treten, wd.hrend.and.ere geschwdcht werd.en,

:so daB neue Effekte zustande kommen.
Ein Beispiel dafiir bieten das Benzedrin und das Pervitin, bei denen

i-neben den normal zrt erwartenden Kreislaufwirkungen unerwarteterweise
l'die soott wenig ausgeprd.gte zentralerregende Wirkung stark hervortritt.
a,  Eichhol tzs),  der diesen Verbindungen den Namen , ,Weckamine" bei-
gelegt hat, bescheftigt sich eingehend mit ihrer Pharmakologie. Er beurteilt

i u. a. die Kombination einer erregenden Komponente mit einer sympathico-
, mimetischen - blutdrucksteigernden - Wirkung ungrinstig und stellt klar,

da8, wenn schon zentrale Stimulantia verwendet rverden, diese moglichst
geringe Blutdruckrvirkung haben sol1ten. Da wir seit geraumer Zeit mit
synthetischen Versuchen zvr Gewinnung von p-Aryl-alkylaminen beschziftigt
sind, waren wir im Besitz von Versuchsmaterial, das zu priifen erlaubte, in
welche Richtung der Molekiilaufbau vonrB-Aryl-alkylaminen zu gehen hat,
um die dieser Korperklasse zugehcirige Blutdruckwirkung mdglichst niedrig
zu halten. I'ergleicht man die Mittel Adrenalin, Sympatol, Ephedrin, Pervitin,
so stellt man fest, daB mit dem Verschwinden der OH-Gruppen aus Benzol-
kern und Seitenkette nicht nur die sympathicomimetische Wirkung abnimmt,
sondern da8 damit auch eine Erhcjhung der Lipoidlcjslichkeit verkntipft ist.
fn dieser Reihe ist also bessere Lipoidloslichkeit mit geringerer Blutdruck-
wirkung verbunden. Es war daher anzunehmen, da8 mit weiterer Verbesserung
der Lipoidl<isiichkeit, die durch Beschwerung des Molekrils mit Alkylresten

ierreicht rverden kann, die Blutdruckwirkung weiter vermindert wird. Dies
'ist in der Tat der Fa11, denn 1-Phenyl-2-amino-butan C.Hr.CHr.CH(C2H5) .
NH2, das lipoidl<islicher ist als die Verbindungen der vorgenannten
Reihe, ist ein rvesentlich schwd.cheres Sympathicomimeticum als jene; eine

. noch geringere Wirkung zeigt das 1-Phenyl-2-methylamino-butan und das
noch lipoidloslichere 1-Phenyl-2-amino-pentan,CuHr.CHr.CH(CaH?).NH,
zeig! nicht nur keine Blutdrucksteigerung, sondern Blutdrucksenkung.
Als weiterer pharmakologischer Befund zeigte es sich, daB eine Anzahi der
von uns hergestellten p-Phenyl-alkylamine zentrale Wirkung besitzen, wortiber
spater berichtet werden soll. Auch hier scheinen gewisse Beziehungen zwischen
I"ipoidlcislichkeit und zentraler Wirkung zl bestehen, indem wenigstens
innerhalb beschrd.nkter Grenzen beide Eigenschaften symbat gehen.

rn der Reihe Benzedrin, Pervitin, l-Phenyl-2-methyramino-butan
steigt die zentrale Wirkung in gleicher Richtung wie die Lipoidl<islichkeit
bzw. der Verteilungskoeffizient Lipoid/Wasser. Da die bekannten Verfahren
zur Synthese von p-Phenyl-alkylaminen nur beschrd.nkten Anwendungsbereich
haben, so daB mit ihrer Hilfe die Durcharbeitung grci8erer Reihen nicht mciglich
ist, haben wir nach einer anderen Methode gesucht. Wir fanden sie in An-

a) Journ.  Amer.  chem. Soc.  60,  465 [1938].
5) Angew. Chem. 69, 517 [1940].
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lehaung an Beobachtungen, die der eine von uns (R.) vor ld.ngererZeit machte9).
Danach lassen sich Ester von in a-Stellung arylierten Hydroxylverbindungen,
n'ie z. B. des Benzfialkohols und der lllandelsdure, katalytisch ieicht zu

cuHr .cH2. o .  co .  cHs o,  
,  cuHu .cH. *  cH3. co2H

CuHu.cH (o . co . cH3) . co2H rI ' 
, cuH. .CH". co2H i- CH, . co"H

hydroxylfreien \ierbindungen reduzieren, eine l\Iethode, die in mannigfaltiger
Abn'andlung praktische Anrvendung gefunden hat.

Da die Reindarstellung der g-Phenyl-alkanolamine und ihrer Ester zrvecks
spAterer katalltischer Reduktion recht umstd.ndlich ist, eignet sich das Ver-
fahren fiir Serienherstellung verschiedenartiger p-Phen1'1-a1k1'lamine schlecht."
Es n-urde daher er$:ogen, ob nicht die Stufe der tatsdchiichen \ieresterung da-"
durch ersetzt n'erden konne, daf,, man das Al1iano1 unter solche Bedingungen
bringt, die fiir die Veresterung giinstig sind und unter diesen Bedingungen
die katailtische Reduktion durchfiilirt. Es durfte angenommen rverden, daB.
entn'eder der Ester gebiidet und irn Augenblick des Entstehens in der ge- ,
n'iinschten Weise reduziert rvird, oder dafi das }{olekiil des Alkanols durch die
gern'd.hlten Bedingungen \\,enn nicht verestert, so doch in eine fiir die,,
\Ieresterung bereite Form iibergefiiirrt rrird, die nun der H)'drierung;
zugangiich ist. Bedingungen, die die \ieresterung bzu'. die Vorbereitun-g des..
Ilolektils fiir diese begiinstigen, \yaren: 1) \rerr.vendung eines sehr errergischen:,
\/eresterungskatalysators, 2) \-errvendung von konz. n'asserfreien Fettsd.uren*
als Lcisungsmittel, 3) \\iArme. :

Ais \-eresterungskatal;'sator schien uns Uberchlorsd,ure besonders ge-,
eignet zu sein, denn diese iibertrifft nach Llntersuchungen von D. Kriiger?)!
als \-eresterungskatalvsator ftir Celluiose alle iibrigen Katall'satoren.

I)er Yersuch, Uberchlorsd.ures) als Aktivator frir die H1'drierung zu'ver:
rvenden, gelang iiber Errvarten gut. Werden \rerbindungen mit der Gruppie:
rung Ar.CH(OH) - in Eisessig oder Propionsd.ure bei Gegenwart von Uber-
chlorsd.ure katal1'tisch reduztert, so rvird die CH.OH-Gruppe so ieicht zu
CHr-Gruppe hydriert, a1s ob sie lercstert u'dre. Bei den p-Aryl-alkanoiaminenJ
ist leichte Temperaturerhohung erforderiich. Darnit \rar ein \rerfahreni
gefunden, um 1-Arvi-2-amino-alkano1e-(1) becluem in p-Ari'1-a1ky1amine,
rlmzun'andeln. :

cuHr . cH(oH) . cH(cH3) .NH,  -1 I ' - . >  CuHu .CHr .CH(CH3) .NHr .  . , ' ,

Da es weiter nicht notwendig ist, die fertigen Aminoalkohole zur
zu bringen, sondern da man alle -l[-haltigen Verbindungen, die bei der Hydrie;
rung p-Phen1,1-aminoalkanole zu liefern inrstande sind, ebenfalls zu p-Phenyl:
alkylaminen reduzieren kann, z. B. r:

coH6 .co . c ( c rH6 ) :N .oH  l r r '  
t  c .Hu .cH2 .cH . ( c rHu ) .NH,  *  2 r t 2o  : j

so erweist sich d.as unten beschriebene Verfahren als besonders fruchtbar;
Wir sind sonach, 'r 7enn auch von ganz anderen theoretischen Voraus-.;

setzungen ausgehend., zrt d.hnlichen Verfahren gelangt, wie sie Kindlere) fi
die Herstellung von B-Phenyl-6th1'laminen angibt, indem er die Hydrierur
in Eisessig unter Druck bei Gegenwart von konz. Schn'efelsziure durchfiihl

54, 2038 LI92L); Ki:o ;  f . W .  R o s e n m u n d ,  F . Z e t z s c h e  u .  F .  H e i s e ,  B .
R o s e n m u n d  u .  H .  S c h i n d l e r ,  A r c h .  P h a r m a z .  1 9 9 8 ,  2 8 1 .

? )  I ( r i i ge r  u .  Roman,  B .  69 ,  1830  [1936 ] .
e1 F.  I ( .  Iv larcus,  Dissertat .  Kie l  1939 (D 8).  e)

. , , . - T :
' I litg

B. 68, 2241 lr935ll,,:'

- .;s
- l .: ,+-r

N. tzlte+4

coH6 '  co '

gemessen. Iis geniigten

i-.rrrntt"=sigester zu ak

Darst,

, Der Unterschied in dt

Homologen d'er P-ArY1-a1k-
ri.U 

""t"t 
den Versuchsbei

ilil*ttt"n erst unter die

;;t;;;, dafiir eriibrigt.si

;;r iii; die Laboratoriu:

en St.tt. von Uberchlorsr

"it*""atn 
lassen' insbes

,int.nto t'tt a s ser stof f sd"u r e

;;;i;' sich die Uberchlc

;;iii;;" \-ersuchen in t

i"i&r" in einigen Falle

befriedigten' iJie Nirks

a.t ffYarierung des Ber

I

l K i n d l e r u ) '  d e r  k

emPfohlen hat, sieht die

bzw. in der Bildung

[ii.tti.ht auf die Tat

""" 
f i"aler a1s auch

red.uziert werden kann'

lutt"" lassen, da sichI

:i

i:l

) f

z
: I

a
t

to)

tr)

des Molekiils absPalten
die betreffenden hYdro

U"aittgottgen herbeigef
*'"rd"n, firr clie E'rk1i

1  g  B e n z o Y l e s l
stoff beladenem Pd-l
:Wasserstoff blieb die

,Eisessig verd. Ube:
lMol. Wasserstoffs ir

" . . . .  
:  r : ^  t ' i 1 - o

(Unter .

I) R

filtri'ert und die tbe
des ReduktionsProd'  r t rvon Wassef zurr
Die Tatsache, daB

q Ester zu aktivr
ie WasserabsPalt

I]nsere Paten

Arch. Pharma



/:-' : l:sts

.) vor lingerer Zeit machteg)l
Hydroxylverbindungen ;

ure, katalytisch leicht- zu

, . cH ,  *  CHr .  COIH

u .cHr .cozH *  CHT.CO2H

I\Iethode, die in mannigfaltiger:
r hat.
rolamine und ihrer Ester zwecks
:ndlich ist, eignet sich das Ver-
:r p-Phenyl-alkylamine schlecht.
er tatsd.chlichen Veresterung da-'
kanol unter solche Bedingungen
und unter diesen Bedingungen

urfte angenommen werden, da.8
rlick des Entstehens in der ge-
; Molekiil des Alkanols durch die
:ert, so doch in eine fiir die
ird, die nun der Hydrierung
irung bzw. die Vorbereitun-g des
rwendung eines sehr energischen
n konz. q-asserfreien Fettsd.uren

s Uberchlorsd.ure besonders ge-
rtersuchungen von D. Kriiger?)'
te iibrigen Katalysatoren.
,rator fiir die Hydrierung zu'ver-
. Verbindungen mit der Gru.PPie-
nsd.ure bei Gegenwart von Uber-
ie CH.OH-GrupPe so leicht zur
re. Bei den p-Ary1-alkanolaminen
ch. Damit war ein Verfahren

becluem in p-Aryl-alkYlamine

,H5 .  CHr .  CH(CH3)  .NHr .

;igen Aminoalkohole zur Reaktion
v'erbindungen, die bei der HYdrie-
:ande sind, ebenfalls zu P-PhenYl-

H 2 . C H .  ( C r H u ) , N H ,  *  2 I { 2 O

:rfahren als besonders fruchtbar.
z anderen theoretischen Voraus-
:n gelangt, wie sie Kindlere) fiir
angibt, indem er die HYdrierung
r konz. Schwefelsd.ure durchfiihrt.

Heise, B. 54, 2038 {19271; r<. W

1 9 2 8 , 2 8 1 .

i ) . e1 n. 68, 22+1 llg3sl.

r0) Unsere Patentanmeldung R. 108235 I\t, IZ9, l9+0.
rr) Arch. Pharmaz. 1933, 431.

' 
sich unterdenVersuchsbedingungenvon Kindler nichtrveiterhydrierenlassen.
Sie miissen erst unter die in dieser Arbeit genannten Bedingungen gebracht
werden, dafiir eriibrigt sich aber bei ihnen die Anrvendung von ljberd.ruck,
was fiir die Laboratoriumspraxis eine wesentliche Erleichterung bedeutet.
An Stelle von Uberchlorsd.ure haben sich auch andere Sduren a1s Aktivatoren
verwenden lassen, insbesondere koordinativ ges6ttigte Sdurenl0), wie Chlor-
zinkchlorwasserstoffsd.ure, Borfluoridessigsd.ure und SchwefelsAure. Von diesen

. erwies sich die lJberchlorsd.ure als die geeignetste, da sie bei unseren rriel-'faltigen Versuchen in keinem Fal1 r'ersagte, wd.hrend, die obengenannten

Nr. t2l]lazl Darstellung aor; g-Aryl-alkylaminen. 1g53
.

Der Unterschied in dem Verhalten der p-Phenyl-dthanolamine und ihrer
Homoiogen der p-Aryl-alkanolamine ist allerdings nicnt unerheblich, d.aletztere

Zusatze in einigen F6i1en bei der Herstellung von p-Ary1-a1ky-laminen nicht
befriedigten. Die Wirksamkeit der Uberchlorsd.ure als Aktivator wurde bei
der H1-drierung des Benzoylessigesteis zum Hydrozimtsd.ureester

c 6 F I 5 . c o . c H , . c o r . r {  . $ >  c u H r . c H " . c H " . c o " R

gemessen. Es geniigten 15 mg Liberchlorsziure, um die Hvcirienrng von 1 g
Benzovlessigester ztr aktivieren.

" Kindlerl l ) ,  der konz. Schrvefelsdure als Al i t ivator bei Hycir ierungen
i empfohlen hat, sieht die Wirkung der Schn-efelsd.ure in einer Wasserabspaltung
;'bzw. in der Bildung einer ,,reaktionstrichtigen" Ilolekiilverbindung. Mit

Riicksicht auf die Tatsache, daB }Iandelsd,rlre sowohl nach dem Verfahren
lvon Kindler als auch ncch dem \rerfahren dieser Arbeit zu Phenl-lessigsd"ure
reduziert werden kann, mu8 man lvohl die H1-pothese einer Wasserabspaltung
fallen lassen, da sich Wasser aus der }{andelsdure nicht ohne Zersetzung
des Molekiiis abspalten 1ti8t. Dagegen kann man unsere AnSchauung, nach der
die betreffenden hvdroxl'lhaltigen \rerbindungen in dem durch die Reaktions-
bedingungen herbeigeftihrten Veresterungsstadium der H)'drierung zugdnglich
werden, fiir die Erkld.rung <ies \rorgangs zwangslos heranziehen.

Beschreibung der Versuche.

(Unter } l i tarbei t  von Fr iedr ich Kar l  Marcus.)

I )  R e d u k t i o n  v o n  B e n z o y l e s s i g e s t e r .

"  1g Benzoylessigester wurde in20 ccm Eisessig zu 0.5 g mit  Wasser-
stoff beladenem Pd-BaSOn-Katalysator gegeben. Nach Aufnahme von 1 lIol.
Wasserstoff blieb die Hydrierung stehen. Durch Zugabe von 15 mg mit 1 ccm
Eisessig verd. Uberchlorsaurl rvurde sie nach Aufnahme eines weiteren

l. Wasserstoffs in 10 Min. zu Ende geftihrt. Der Katal.vsator wurde ab-
ri'ert und die Uberchlorsd.ure als Kaliumperchlorat entfernt . Zur Isoiierung

s Reduktionsprodukts wurde der Eisessig im Vak. abgesaugt. Auf Zv,gabe
Wasser zum Ri ickstand schied sich der Hydrozimtsdureester aus.
Tatsache, dafi 15 mg uberchlorsd,ure geniigen, uffi die Hydrierung von

Ester zu aktivieren, macht es n,ahrscheinlich, da8 es sich hier nicht um
Wasserabspaltung handelt.

'.
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I I )  R e d u k t i o n  v o n  g -  A r v l - a l k a n o l a r n i n e  n  z o  9 - , \ r r - l  - a 1 k 1 ' l a r n i n e  n .

Die Reduktion erfolgte uuter Verrvendullg von Eisessig ais Losrrngsmittel
und Pd-BaSOr a1s Katalysator in einern seu'ohnlichen i{r-cirien:nrsgefti1J. A1s
A k t i v a t o r  r v u r d e  7 } - p r o z .  t i b e r c h l o r s l i u r e ,  k o n z .  S c h r v e t e l s a u r e ,
C h l o  r z i n k c h l o r r v a s s e  r s t o f  f  s l i .  u r e  o r l e r  B  o r f  l  r r o  r i  c l e s - * i  g s l i  u r e  \ ; e r -
rvenclet. Im allgemeinen ist der Uberchlorsi.ure cler \-orz..tg ,it geben. Die
verri'endeten Alkoholbasen rvrtrtlen clurch Reduktion a1ls den entsprechenclen
Isonitrosoketonen gewonnen.

L i i ne  L i r sung  ode r  Suspens ion  von  1  g  i J -A r1 , -1 -a l keno lau r i n -hv r l r o -
chlorici  in 1() ccnr Eisessie w'rtrr le ztt  0.5-1 g Kately-sator, t ler ztrvor rn Eis-
essig tnit \Vasserstoff beladen rvurcle, gegeben. Nach riern \-ersetzen der
i \ I isc l rung nr i t  0 .5-1 ccm mi t  e t rvas E isess ig  \ .erd .  7} -proz.  I -  l te rch lorsr iure
verlief ciie I{eduktion unter Errvri.rnren artf 80-c)00 g1att. Der Iiatall-sator
r,vurcie abzentr i f trgiert uuci t ias Fi l trat,  nach Entfernung cler tbr.rchiorsiure
als Kal i trntr;erchlorat, im \-ak. iveitqehenrl r 'on Eises-. ig beireit .  Der Ruck-
stand rvurde mit rvenig Wasser attfgenonrmen und zrveci<s Entiernuns ir ici l t-
basischer Restancitei ie ausqeii t l iei t .r  Durch starl ics . \ ikel i  . ,r . , ,rr( ie , ianir.  t ias
Amin abgeschiecl.en ttnt i  in -\ ther att fsenonlnien. Aus r ieni rnit  I{ i i i l i rncari ;onat
getrcckneten Ather rvurde das ^\min nri t  r i theri-.cher , iaizsrinre als Hvriro-
chiorici  eefl l l t .  Die Ausbeuten schrvankten zrvis:chcn i11)- j()( ' , ,  r i .  ' f i rcoric.

1 )  R e t l r r  l < t i o t r  v o t r  E , p i r e c i  r i n  z r l  ( - -  ) - ' i - I t  h e r l r . l -  J - l n e t h r - l - i s ( ) p r ( ) p ] ' 1 -
a  nr  i  n  ,  CoH,  .CH,  .  CH (Ci I " )  . l i i i  .  CH. .

I l ie  I { r -dr ier t rnq vor l  E phec i r in- i tvc i roch lor id  ge iar :v  unrcr  r ien oben
a n ' l e g e h e n r n  B e d i n g t r n ' ' c n  n r i t  l 0 - p r o z .  i " 1 ; e r c h l , r r s r i r r r c  i r r  r .  . - t t i c . .  : n i t
konz.  Schn 'e fe lsr iure  in  - l ( )  J l inuten.  Die  l .berc i rkr rs l iu re  cr . , r ' ie 's  s ic i r  r . ie r
Schrvefe is l iu re  a ls  t iber legen,  c lenn c las Redukt ionsnroc i r rk t . ies :chrve ie i -
sliurer.ersuchs war nrit unr-erin<lertern ,\minoalkohoi r-emrisclrt rrnrl die
Trennttng der beiden Basen els I{vr irocir lor id, zumal wenn sie in gerinqen
Ilengen votlaqen, schrvierig.

Das erhaltene (1)-p-Phen-vl-J-nreth1-1-isopropl '1amin-hvcircchlorid rvtrrr ie
aus u-enig Chioroform mit Essigester krvstai l is iert.  Schmp. 17:0.
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2 )  R e c l r r k t i o n  v o n  E p h e t o n i n  z r  r I , t - ? - P h e n v l - J - r n e t i r l . l - i s o -
p r o p y l a m i n ,  C u H r . C H ,  . C H ( C H . , )  . N I {  . C H 3 .

Die Reduktion des racern., s1'nthetischen Ephedrirrs, cler Ephetonin-
base von ]Ierck, l ieferte urrter gleichen Bedingungen wie bei \-ersuch II ,  1,

"  
- 1 r

mi*"  Uberch iorsaure in  10 l l in .  das d , I - ! , -Pben1- i - l f -meth1- i - isopropv iamin
vonr Schmp. 1340.

3 )  1 -  [ 4 - ] I e t h o x y - p h e n ; : 1 1  - Z - a . n t i n o - b u t a n  a u s  1 - i 4 - M e t h o x y -
phen l -11  -2 -am ino -bu tano1 ,  CH3O .CoH,  .CHr .CH (C2H" )  .NHr .

Die Reduktion und die Aufarbeitung erfoigten gemS$ Versuch If , 1. Aus
4.8 g Alkanol wurden 3.5 g Aminhydrochlorid gewonnen. Das Re-
d.uktionsprodukt eines vergleichenden Schrvefels:iureversuchs zeigte gegen-

b c
n ' lr '
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' -  

r  l  r i i r  r  r  . .  l  l  r  I  '  .  1  .

iber dem des Uberchlorsdureversuchs eine Schmelzpunktserniedrigung von

"in--300 
infolge groBer Mengen nicht durchreduzierten Aminoalkohols.

i_,' Das Hydrochlorid.schmolz nach dem lJmkrystall isieren aus wenig
Cbloroform * Essigester bei l-680.

. :  3.940 mg Sbst . :  8.900 nrg COL, 2.925 mg H.O. -  +.4+5 rng Sbst . :  0.2548 ccrn N

= (24o, 718 mm).
i '  c l lH lsoNcl  (215.4) .  Ber .  C 61.23 '  H 8.35 '  N 6.49.  Gef .  C 61, ,64 '  H 8,30 '  l l  6 ,22,

-  . 4 )  1 - P h e  n y l - 2 - a m i n o - b u t a n  a u s  1 - P h e n y l  - Z - a n t i n o - b u t a n o l -  ( 1 )  ,
1:  CuHu.CHr.CH (CrHu) .NHr.
I.

; Die Hydrierung von 1- g Aminoalkohol als Hydrochlorid gelang nach den
..oben genannten Bedingungen bei Zusatz vofl 3 ccm einer 38-proz. Borfluorid-
3:essigsaure in 30 Llinuten. Bei der iiblichen Aufarbeitung wurde als. Alkali-
;.. pierungsmittel Natronlauge benutzt, da bei Verwendung von Kalilauge unlcis-
. ticUe Niederschlilge auftraten. Schmp. des Hydrochlorids t460.

Zvr Krystall isation des rohen Ilydrochlorids rvnrrlen 6 g allmdhlich in 2 ccm

hei0en Alkohol eingetragen. Durch vorsichtiges Errvd.rnr.en iiber kleiner Flamme brachte
: man alles in Losung. Zu dem hei8en Gemisch fi lgte man unter Umschiitteln 50 ccrn

Essigester und stellte zrir Krystall isation beiseite.

4 .085  mg Sbs t . :  9 .660  mg CO. ,  3 .120  mg HrO.  -  4 .575  mg Sbs t . :  0 .3283  cc rn  N

(260, 7I9 mm).
C10Hr6NCl  (135 .4 ) .  Be r .  C  64 .69 ,  H  8 .62 ,  N  7 .54 .  Ge f .  C  64 .53 ,  H  3 .54 ,  N  7 .75 .

5 )  1 - [ 4 - O x y - p h e n y l ] - 2 - a m i n o - b u t a n  a u s  1 - [ 4 - O x y - p h e n y l ]  -
2 -amtno-butano l -  (1 )  ,  HO.CuHn.CHr .CH (C2Hu)  .NHr .

Die Hydrierung wurde wie in Versuch II, l-, in 1 Stde. durchgefiilut.
Bei der Aufarbeitung wurde das Amin mit 30-proz. Ammoniak in Freiheit
gesetzt und wegen der Schwerioslichkeit in Ather die Lcisung 5 Stdn. am
Perforator extrahiert.

Das Hydrochlorid la8t sich aus wenig Alkohol f Essigester krystall i-
sieren. Schmp. 1650.

3 .970  mg Sbs t . :  8 .640  u rg  COr ,  2 .700  u rg  H"Q.  - - -  + .320  mg Sbs t .  .  0 .2741cc rn  N
(27o, 716 mra).

C r o H r s O N C l  ( 2 0 1 . 4 ) .  B e r .  C  5 9 . 5 5 ,  H 7 . 9 4 ,  N  6 . 7 9 .  G e f .  C  5 9 . 3 9 ,  H 7 . 6 1 ,  N  6 . E 0 .

6 )  1 - p - T o l y l - 2 - a m i n o - b u t a n  a u s  L - p - T o l y l - 2 - a m i n o - b u t a n o l - ( 1 ) ,
cH3.c6Ho .cH' .cH (c2Hu) .NHr.

Das beim Arbeiten nach Versuch II, 1, erhaltene Hydrochlorid wurde
aus Alkohol f EssigEster krystallisiert. Schmp. 1850.

4 .857  mg Sbs t . :  11 .775  mg COr ,  3 .950  n rg  HrO.  *  3 .131  mg Sbs t . ;  0 .1970  ccm N
(25o, 7 57 mrn\.

Cr rH lsNCl  (199 .4 ) .  Be r .  C  66 .16 ,  H  9 .02 ,  N  7 .01 .  Ge f .  C  65 .82 ,  H  9 .10 ,  N  7 .17 .

7 )  1 - P h e n y l - 2 - m e t h y l a m i n o - b u t a n  a u s  1 - P h e n y l - 2 - m e t h y l a m i n o -
butanol-  (1)  ,  C6H6.CHr.CH (CzHb) .NI{ .CHr.

Durch Kondensat ion von a-Brom-butyrophenon und Methyl-
benzylamin wurde zundchst das a- [Methyl  -  benzyl  -  amino] -  butyro-
phenon-hydrochlorid gewonnen, Schmp.l-620 (aus Essigesterkrystall isiert).
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t2 .635 mg COa, HrO. -  3.262 r tg Sbst . :  0.208 ccrn

I I  7 .01 .  Ge f .  C  66 .05 ,  H  9 .00 ,  N  7 .27 .

I I D  R e d u k t i o n  v . o n  I s o n i t r o s o - a l k y 1 - a f y l - k e t o n e n  u n d  A r y l -
a m i n o a l k y l - k e t o n e n  z u  p - A r y l - a l k y l a m i n e n .

Die Hydrierung der Isonitrosoketone zu p-Aryl-alkylaminen unterschied
sich von der unter II angegebenen nur dadurch, daB der Aktivator rneistens erst
nach Aufnahme von 3 Mol. Wasserstoff zugegeben rvurde. Er konnte jedoch

unbeschadet der Ausbeute auch gleich zu Beginn der Reduktion zugesetzt
werden. Das Isonitrosoketon wurde in der 10-fachen I\fenge Eisessig geldst
und zu dem mit Wasserstoff beiadenen. Katalysator gegeben. Es rvurde dabei
die Erkenntnis gewonnen, daB ein frisch krystallisiertes Isonitrosoketon
schneller reduziert werden konnte, a1s ein solches, das ld.ngere ZeIt geiagert
hatte. . Es wird vermutet, da8 allmdhlich eine Zersetntng der Isonitrosoketone
einsetzt. Nach Aufnahme von 3 Mol. Wasserstoff, dem Erreichen der Alkanol-
stufe, blieb die Reduktion stehen, gelegentlich auch schon nach Aufnahme von
2 Mol. Wasserstoff. Dann wurde die Alkanolstufe durch gelindes Ern'd.rmen
schnell erreicht. Nach Ztgabe der mit Eisessig verd. Uberchlorsd.ure und
Erwdrmen des Reduktionsgemisches auf B0- 900 wurde das vierte Mol.Wasser-
stoff aufgenommen. Die Wasserstoffaufnahme ist gewdhniich I0-20o/L hciher
als berechnet, was durch die Tatsache zu erkliren ist, da8 ein Teil des Molekiils
unter diesen sehr energischen Bedingungen unter Abspaltung der Amin-
komponente zerschlagen s'ird. Die iibliche Aufarbeitung erbrachte Aus-
beuten zwischen 50% und 80o/o d. Theorie.

1 )  1 - - P h e n y l - 2 - a m i n o - b u t a n  a u s  [ a - I s o n i t r o s o - p r o p y l ] - p h e n y l -
keton, CrHu .CHr.CH(C2Hs) .NHr.

10 g Isonitrosoverbindung wurden unter den oben genannten Bedin-
gungen mit 4 ccm 7}-proz. Uberchlorsd,ure in 3 Stdn. reduziert. Die
iibliche Aufarbeitung ergab 7 g Aminhydrochlorid. Daten s. unter IT,4.

2 )  I - [ 4 - M e t h o x y - p h e n y l ] -  Z - a m i n o - b u t a n  a u s  [ a - I s o n i t r o s o -
p r  op y1l  -  [4-meth o xy- p he nyl ]  -  keto n,  CH'O .  CuHo .  CHr .  CH (C2H5) .NHr.

Bei der Reduktion von 1- g Isonitrosoketon'gemiB III, 1, r,vurden 0.6 g
Aminhydrochlorid isoliert. Daten s. unter II, 3.

3 )  1 - ; + - O x y - p h e n y l ]  - 2 - a m i n o - b u t a n  a u s  [ a - I s o n i t r o s o - p r o p y l ]  =

[4-oxy-phenyl ] -keton, HO .CuHn'CHr -CH (CsHr) .NHr.

In 1-1i, Stdn. wurde 1 g Isonitrosoverbindung reduziert. Ausb. 0.8 g.
Daten s. unter II, 5.
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3.262 trrg Sbst.: 0.20g ccrn N

: f .  C  66 .05 ,  H 9 .00 ,  N 7  27 . '

1 1 - k e t o n e n  u n d .  A r y l -
a  l k y l a  m i  n e  n .
yl-alkylaminen unterschied
der Aktivator meister, 

"rrlwurde. Er konnte jedoch
r der Reduktion zugesetzt
:hen l\:[enge Eisessig-geldst
r gegeben. Es wurde dabei
;allisiertes fsonitrosoketon
,, das kingere Zeit gelagert
tzung der f sonitrorok.t-or,"
Lem Erreichen der Alkanol_
schon nach Aufnahme von
dur.gh gelindes Erwdrnren

rd .  Uberch lo rsd .ure  und
rde das vierte 1\[o1. Wasser_
;ewcihnlich I0--e0% hcjher
-, da8 ein Teil des Mtlektls
:r Abspaltung der Amin_
arbeitung erbrachte Aus_

, T 9 - p r o p y l l - p h e n y l -
N.hlo.

r oben genannten Bedin-
. 3 Stdn. reduziert. Die
. Daten s. unter II, 4.

a u s  f a - I s o n i t r o s o -
6H4. CH2 . CH (C2H5) .NHr.
md[J III, 1, wurden 0.6 g

{ s _ o n i t r o s o - p r o p y l i  _  
.CH(C2H5) .NH,

reduziert. Ausb. 0.g g.

6 )  p - A m i n o - h y d r i n d e n  a u s

/\-"r,.,t l
\l-."'{

,  l s o n i t r o s o - a - h y d r i n d o n  w u r d e

5 )  1 - P h  e n y l - 2 - a m i n o - p e n t a n  a u s  [ a - I s o n i t r o s o - b u t y l ] - p h e n y l -
keton, CuHu.CH'CH (CaHJ .NHr.

1 g Isonitrosoketon wurd.e gemiiB den obigen Bedingungen in 2 Stdn.
reduziert. Die tibliche Aufarbeitung ergab 0.6 I Arinhydrochlorid. Dieses
wurde aus Essigester krystallisiert und schmolz bei 1310.

4 .874  rng  Sbs t . :  11 .835  mg COr ,  3 .920mg-HrO.  -  3 .065  ng  Sbs t . :  0 .178  cc rn  N
(200 ,  750  mm) .

Cr lHrBNCl  (199 .4 ) .  Be r .  C  66 .16 ,  H  9 .02 ,  N  7 .01 .  Ge f .  C  66 .26 ,  H  9 .00 ,  N  6 .b7 .

I s o n i t r o s o * a - h y d r i n d o n .

cH.Ntr2

aus a-Hydr indon in 95-proz.  Aus-
beute gewonnen

1 g Isonitroso-a-hydrindon wurde wie zuvor in lll, Stdn. reduziert. Das

B-Amino-hydr inden-hydrochlor id wurde bei  der Aufarbei tung in
9}-proz. Ausbeute rein erhalten, Schmp. 2400.

7 )  B - [ a - N a p h t h y l ] - 2 i t h y l a m i n  a u s  I s o n i t r o s o m e t h y l -
a -  n a p h t h y l - k e t o n ,

c H 2 . c H s . N H ?

,/\n
I

\irl
Auch die Reduktion dieses Isonitrosoketons dauerte unter den iiblichen

Be{ingungen 11/, Stunden. Das Aminhydrochlorid wurde aus Alkohol um-
krystallisiert. Schmp. 2420.

.1.875 mg Sbst . :  0.3053 ccm N (23o,  720 rnm).

.  
C1aH1{NCl  (207 .1 ) .  Rer .  N  6 .75 .  Ge f .  N  6 .8+ .

B )  p - [ c c - N a p h t h y l ] - i s o p r o p y l a m i n  a u s  [ a - I s o n i t r o s o - a t h ; " 1 ]  -
.  c ( - n a p h t h y l - k e t o n ,

9r,. tr .NH,
,/\,/\ CHt

i i l
\,/\./

Ausb. 0.4 g aus 1 g Isonitrosoketon. Das Hydrochlori<l wurde aus Alkohol
mit Essigester krystallisiert und schmolz bei 2I3o.

Belichte a. i, Cu... Gesellschaft. Johrg. LXXY. 118

f.

"4
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5 .129  ng  Sbs t . :  13 .195  rng  COr ,  3 .380  rng  HrO.  . -__  3 .080  u rg  *Sbs t . :  0 .158  cc rn  N
(23o, 767 mm).

CrsHrsNCl  (221 .+ ) .  Be r .  C  70 .+6 ,  H  7 .22 ,  N  6 .32 .  Gc f .  C  70 .21 ,  H  7 .37 ,  N  5 .97 .

9 )  1 - p - T o l y l - 2 - m e t h y l a r n i n o - b u t a n  a u s  p - T o 1 y l ] -

i o r - m e t h y l a m i n o - p r o p y l ]  - k e t o n  ,  C I f  r . C u H o  . C H ,  . C H  ( C r H o )  . N H  . C H r .

1 g Aminoketon-hydrochlorid rvurde tlnter Aufnahme von 3 XIol. Wasser-
stoff und Abspaltung der Benzylgruppe unter den bekannten Bedingungen
in 2 Stdn. reduziert. Das Hydrochlorid wurde aus Essigester krystallisiert,
Schmp. 1590.

4 .767  ng  Sbs t . :  11 .715  u rg  COr ,  4 .000  mg HrO.  . - -  3 .092  me Sbs t . :  0 .176  ccm N
(23 .50 ,  765  mm) .

CrzH2 .NCl  (213 .4 ) .  Be r .  C  67 .+5 ,  } {9 .36 ,  N  6 .55 .  Ge f .  C  67 .06 ,  H  9 .39 ,  N  6 .59 .

Wurde die Reduktion nach Aufnahme von 2 IIol. Wasserstoff unter-
brochen, so konnte das 1-p-Toly1-2-meth-viamino-butanol-(1) isoliert werden,
dessen Hydrochlorid bei 2140 schmolz.

1 0 )  1 - P h e n y l - 2 - m e t h y l a m i n o - p e n t a n  a u s  P h e n f ' 1 - l a - m e t h y l -
a m i n o - b u t y l l - k e t o n ,  C u H u . C H r . C H  ( C a H ? )  . N H  . C H r .

1 g Aminoketon wurde rvie im voranstehenden lkrsuch reduziert. Schmp.
des Hydrochlor ids 1260, aus Essigester umkrystal l is ier t .

. 5 .153  rng  Sbs t . :  12 .665  mg COr ,  * .260  mg HrO.  -_  3 .020  rng  Sbs t .  :  r ) . L77  cc rn  N
(24o ,  754  mm) .

Cr rH2oNCl  (213 .+ ) .  Be r .  C  67 .+5 ,  H  9 .36 ,  N  6 .55 .  Gc f .  C  67 .07 ,  i {  9 .25 ,  N  ( ) . ( i l ' i

Atr .ch hier  konnte der entsprechende Aminoaikohol ,  das l -Phen)* i -

2 - m e t h y l a m i n o - p e n t a n o l - ( 1 ) ,  i s o l i e r t  w e r d e n .  S e i n  H - v d r o c h l o r i d

schmolz bei 2240.

I V )  B e s t i m r n u n g  d e s  V e r t e i l u n g s k o e f f i z i e n t e n .

Wie eingangs erwd.hnt wurde, glaubcn .;nir, Beziehungen zw'ischen der Lipoid-
lcislichkeit un<1 der Blutdruckrvirkung festgestellt zu haben. Unr den Befund in den
von uns gebrachten Bcispielen sicherzustellen, war es notrvendig, dic Lipoidloslichkeit
zu bestimmen. Wir ermittelten daher den Verteilungskoeffizienten der einzelneu Basen
zwischen einem Lipoidlosungsmittel (Xylol) und Wasser. Da die nach Herstellung
des Verteilungsgleichgewichtes im Wasser zuriickgebliebene }Ielge so gering rvar, da0

ihre Bestimmung mit den iiblichen Hilfsmittcin nicht rnoglich rvar, fi i lrrten wir sic in
der Weise durch,  da0 die wi i f i r ige Phase i rn K je id ahl-Kolben verascht  un<1 das gebi lc iete
Amrnoniak mikrochernisch bestimmt rrrrde. Zu diesern Zweck rmrde cin aliqqoter
Tei l  der Ammoniaklosung mit  NeBlers Reagens versetzt  und i rn l ichtelektr ischen
Color imeter (nach Dr.  Lange) d ie St ickstof fmenge gemessen. In vergie ichenden \ rer-
suchen wurde festgestellt, da8 die Farbtiefe in einer Breite von 50-150 y Ammoriiak
je 100 ccm T,osung dem Beerschen Gesetz fo lgt ,  und d.a0 die Genauigkei t  der ] Iethode

.!10y'Ammoniak betrug.  Es war selbstverstdndl ich,  da8 mit  re instcn Gerdten und
Reagenzien und. in einem absolut ammoniakfreien Raum gearbeitet werden mu8te.

r / r o o o  \ { o l  B - P h e n y l - N - m e t h y l - i s o p r o p y l a m i n - h y d r o c h l o r i d ,  e n t s p r e c h e r r d
5 .67 6 mg Ammoniak, wurde in 25 ccm 2-rr'a.l destil l iertem Wasser gelost. Hierzu fi igte man
50 ccm einer Natronlauge, die dic' 1l/r-fache zur Neutralisation des Aminhydrochlorids
notige Menge NaOH enthielt. Nach Zugabe von 25 ccm reinstem Xylol wurde das

Gemisch 10 Min. im Thermostaten bei 250 kriift ig durchgewirbelt. Ein gemessener
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1{r. I2ft9aZ) A I b e r . r ' ,  I  c l t , n e i t l e r ,  P o h , L . 185!)

Tei l  c le r  rv l i8 r .  Ph lsc  rv r t rde  in r  K je  l t1  oh l -Ko i l l cn  r rn tc r  Zugabe c incr  J [esscrsp i tzc  ScO,
verascirt ,  des crl tstantlene Arnrnott ir t tnsri l fat nri t  Natrr>nlaugc zcrleqt 1n11 r las l \rrr l tol iek

in  t le r  l l i k ro t les t l l l a t ionsuppara tu t  nach Par r r  l i  s  u l<1  W.r r rncr  r rbc les t i l l i c r t .  Nr rch
Z u g a b e  l ' o n  N c B l e r s  R , : a q c l t s  ( ) I e  r c k )  r v r r r d e  < I e r  ( ) e h a i t  a n  A n r r n o r i i l k  l r r c h  1 0 l t i n .

im l i ch te ick t r i schen Co lor i r t re tc ' r  r t r i t  F l i l i e  r i c r  Kompensat ionsrur tho t lc  on  l { ru r r l  c inc r

E ic l tkurve  bcs t i r t r r t r t .  In  75  ccr r r  rv i l l J r .  Phese rvur< icn  0 . {05  r r rq  N} I "  se iu lder1 .  ip
e i t rcm.  nach ob iger  Ar tgabe se tnr rch ten  Kont ro i l vc rsuch rvur t l c  in  25  ccnr  l ipo ider  ph ls t ,

5.200 rng NH" gr3f1111fls11. 1)t ' i  11111]1nrc' .qlcicirer Fchicrgri j l ] tn i i i r  bcit le Vr:rsr icht be-
rechnc t  s ic l t  r i c r  Vcr t t ' i l ungskoc l f i z icn t

c ,  5 . J 0 ( l  7  J
-  K : ; : 1 s -  r t - j : : ' r s 5

(c,  Konzentret ion in Xy- lo l ,  c"  I ionz-err t rat ion in Wasscr i .

Es rvrrrc len fo lg, :nde \ - ' : r tc i iunqskor: i f iz i , - 'n tct r  Xvlo l , \ \ ' r rssrr  t : rnr i t t t , l t :

p - P l t e  n r ' 1 - i s o o r o p v l o t t t i t r  q ,  d ,  L - j - P h r n ] ' 1 - f  - r n c t i r v l - i s o p r o p v l a r r r i i r
: ,lS, ( -' ) - 3 - P h e tr ]- 1 - -V - rtr t' t h v i - i s o p r o l) 1' l ir rrr i rr 5 -l l - P h e n :- l - 2 - a rn i n o -
l r r r t a n  :  2 L .  1  - P h c n  r - i - - : - i n c t i r  v l r r r n i u o - b u t l i t r  :  i l - l

2 5 4 .  H e n r ) '  A l b e r s ,  A l f r e d  S c h n e i d e r  u n d  i l s e  p o h l :  L ' b e r  e i n e n
niedermolekularen proteoiytischen Wirkstoif des l lagensaites.

^ \ r , r . s  r 1 .  t ) r g r t t t . - c i r e r n .  I n s t i t u t  t i . ' . 1 - ' c c l r n .  I l o c h s c i r ' . r k , D r r : r z i g .
, l i i n , l c g a n g e t l  o u t  1 ( r .  N o v e  l n i t . ' r  l 1 ) - l j . )

Die Ilrkenntrtis, cia0 im Auibatiprinzip cier Iierruentprotei(le cienr niecier-
molekularen Coiernrent die \\-irktlngs-Spezifitrit und riem hochmolekularen
Apoiernrent r i ie Substrat- bzrv. die pr.-spezi l i tdt zt: .komrne1,\,  hat sich l i i r
die Deutt lng ph\-siologischer \ , :orgd.nge als lrucirtbar eru' iesen:). Der Gnippg
der : tr i i t rennbaren Fermentproteide sind in cler Folge ge.gentibergestei l t
worc le l t  c i ie  n icht  ar r f t rent rbaren Fermentprote ine,  unter  i lenen das Peps in
nach t ier t-on Nort l troo r lurchgeft ihrten Krvstal l isat ion als hervrlrragencler
Vertreter cines einheit l ichen, ohne Cofernrent erbeitencien Ferrnents genannt

"vrtrcle. 
Die Ansicht vom \rorkontnren nur eines Pepsinproteins mrlLlte jedocir

at l fgegeben wert len, nachclenr es gclrrneen \ver, einrn: i i  t las krl 'stal l is ierte
Prl iplrat \ \ 'ei ter zrr , ,  reinigen' '  : ])  bzrv. zLr frekt iouierer.a) t inr l  andererseits
Prd"parete darznstellen, ciie bei hcjchster Aktir-itrit ciie tlpischen Eiw'ei8-
reaktionen niclrt  tnei lr  zeigter.s). -  So trat cias Problenr eines vorhandenen
Pepsincoferments, n'elcl les sich rnit  rvechselncien ,,Trd.gern' '  zrr verbind.err
vernlag, tvieder in cLen Bereich der Betrachtung. Auch u'ir kontrten in
fniheren Untersr:cirungend) bereits Hinrveise auf die mogliche zusarnlnen-

r )  V e r g i .  c l i e  z u s a n r m e n f a s s e n d e  B e t r a c h t u n g  \ : o n  H . . \ 1 b c r s , : \ r 1 q r w .  C h c m .  { 9 ,
++,c i19361.

! )  H . . \ 1 b e r s ,  E .  R e 1 ' e r ,  J .  B o h n e n k a r u p  u . G .  l l i i l l e r ,  B .  ; 1 ,  1 9 1 3  : 1 9 3 9 ] .
3 )  A . g r e n  u .  H a r n m a r s t e n ,  E n z l - m o l o g i a  [ D e n  H a a v l  + ,  + 9  ! 1 9 3 7 ] ;  T i s e l i u s ,

H e n s c h e r  u .  S v e n s s o n ,  B i o c h e n t .  J o u r n . 3 t ,  1 8 1 +  i 1 9 3 E ] .
r )  D e s r e u x  u .  H e r r i o t ,  N l t u r e  i l o n d o n ]  1 1 4 , 2 8 7  i 1 9 3 9 1 ;  D e s r e u x  u .  N o r -

t i r r o p ,  J o r u n .  g e n .  P h y s i o i . 9 4 , 2 1 3  i 7 9 4 0 ) ; S t e i n h a . r d t ,  J o u r n .  b i o i .  C h c m .  l g C ,  1 3 5
[1939];  ver .q i .  dazu Le vene, Science [Ncw York ' ]  7: ] ,  .+94 [1931].

t )  K r a u t  u .  T r i a ,  B i o c h e m .  Z t s c l r . , J g l l , 2 7 7  i 1 9 3 7 1 ;  H . : \ l b e r s ,  - \ .  S c h n e i d e r
u .  I .  Poh l ,  Z tsch r .  ph1 .s io i .  Chem. ,  im  Druck .

6 )  Vers l .  H .  A lbe rs ,  Vor t rags re fe ra t ,  Anges ' .  Chem.  50 ,  619  t19371 .
1 l g *
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r s  p - T o t 1 . l l _

, .CH (c rHr )  .NH.CHr .
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)ekannten Beclingungen
issigester krystaiisiJrt,

92  n ts  Sbs t . :  0 .176  ccn r  N

67 .06 ,  I {  9 .39 ,  N  6 .59 .
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