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Von den drei mSglichen Formen des Triazins, die sich (lurch die 
Stellung der 3 N-Atome im Ring voneinander unterscheiden, sind in 
der Literatur bisher nur die symmetrischen 1,3,5-Triazine ausfiihrlich 
beschrieben, yon denen eine groBe Zahl durch Polymerisation yon Nitrilen 
zug~nglich ist. Der 1,2,3-Triazintypus ist im ~llgemeinen nut in konden- 
sierten Ringsystemen, z. B. dam des Benzotri~zins bekannt. Die dritte 
mSgliche Form, die der 1,2,4-Triazine, nimmt insofern eine Mittelstellung 
zwischen den beiden underen Typen ein, als sie zwar ~ls solehe bekannt, 
jedoch bisher bei weitem nicht d~s Interesse beansprueht hut, das den 
symmetrischen Verbindungen zukommt. Das hat seinen Grund in der 
Tatsuche, d~fi nut  bestimmte substituierte Oxo-tri~zine etw~s leichter 
zug~nglich sind. 

Es gelang uns nun, ausgehend yon c~-Aminos~iurederiwten, einen 
Weg zu linden, der zur D~rstellung von Dioxo-l,2,4-triazinen ~llgemein 
anwendbar sein diirfte. I-Iierfiber wolten wit im folgenden berichten. 

Die wichtigsten ~e~hoden zur Darstellung yon 1,2,4-Triazinen sind die 
Umsetzung yon a,fi-Diketonen mit Derivaten des Aminoguanidins ~ oder 
mit Semic~rbazid 1 und der Ringschlu13 yon a-Ketos~uresemicarbazonen s, 

1 j .  Thiele u n d  R.  B ihan ,  Liebigs Ann. Chem. 302, 299 (1898). - -  J.  B. 
Ekeley  und A .  A .  O'Kel ly ,  J. Amer. chem. Soc. 50, 2731 (1928). - -  Sat i sh  
Chandra De, Quart. J. Ind. Chem. Soc. 4, 183 (1927); 7, 361 ( 1 9 3 0 ) . -  
Derselbe und Paresh Chandra Dut ta ,  Ber. dtsch, chem. Ges. 64, 2604 (1931). 

2 j .  Bougault ,  C. R. Acad. Sei. Paris 1.~9, 83, 631 (1914). - -  M .  Busch  
u n d  K .  Ki~spert, J. prakt. Chem. (2) 144, 273 (1936). - -  E .  Cattelain, C. R .  
Acad. Sci. Paris 208, 1656 (1939); Bull. Soc. chim. France 11, 47 (1945). 
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bzw. yon a-Semicarbazino-fetts~iuren 3 under der Einwirkung yon Alkali. 
Bei den beiden letzten lV~ebhoden ents~ehen loartiell odor vollsti~ndig hydrierte 
3,5-Dioxo-l,2,4-triazine der allgemeinen Struk~ur I. 

R - - C H - ~ C O - - N t t  R - - C - - C O - - N H  
I I b~w.  II I 

NH--Nt t - -CO N - - N I t - - C O  

I 

Manmohan  Sen ~ konnte zeigen, daf~ Derivate des 1,2,4-Triazins aus 
N-substituierten Acylglycinen dutch Umsatz mit Itydrazinen erh~ltlich sind. 

I 
R'--N--CH--COOI-I  R'--I~--CII--CO 

I + -~ I I 
R--CO NH~- -NH--R" '  R ~ C = N  Iq- -R" '  

Uns gelang es nun, substituierte Hexahydro-dioxo:triazine der 
Struktur  I I  d~rzustellen, die die Sauers~offatome in 3,6-Stellung tragen 
und die bisher noch nicht beschrieben sind. 

R-- -Ct t - -CO--Nt t  

NH- -CO- -Nt I  
I I  

Bei der ])arste]lung des N-Cbzo-DL-pheny]a]anin-hydrazids I I I  ~ 
aus dem entsprechenden A~hy]ester und Hydrazinhydrat  in abs. athano- 
fischer Lfsung machten wir die Beobachtung, dal~ beim Erhitzen des 
Esters mit  mehr als der mo]aren MeRge Hydrazin nicht das gewiinschte 
Hydrazid I I I  entsteht, sondern die Reaktion einen vf]lig anderen 
Verlau~ nimmt.  I)as dabei entstehende Produkt  kristallisiert erst nach 
einigem Erhitzen und starkem Einengen der wal~rigen LSsung, wahrend 
das Hydrazid  I I I  in Wasser praktiseh unlSslich ist. Da jedoch das vor 
der Wasserbehandlung vorliegende zahe ()1 zunachs~ nicht zur Kristal]i- 

C~HfCH2--CH--COOC~H5 _ _ _  C6HfCH2--CK--CONHNH~ 
[ NH~NH~ 

NH--CO--O CH~C6H5 
I 

NIt__COOCH2C6tt 5 -~ 
I I I  

C6H5 CI-I~-- CI-I-- C 0---NH 
] i + C6tIfCH~ OH 

NH--CO--Nt t  
IV 

3 j .  Thiele und  J .  Bailey,  Liebigs Ann. Chem. 303, 75 (1898). - -  J .  Bai ley  
tuld 39. Wesson, Amer. Chem. J. 28, 396. 

4 Manmohan  Sen, J.  Indian chem. Soc. 6, 1001 (1929). 
_~. Wessely, K .  Schlfgl  und  G. Korger, ]Yfh. Chem. 82, 671 (195]). 
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sation gebraeht werden konnte, un~ersuehten wir die naeh dem Ver- 
koehen resultierende Verbindung IV. Es w~r mSglieh, da/3 IV  nieht 
das urspriingliehe Umsetznngsprodukt  darstellte, sondern aus diesem 
erst sekund~r dutch die Wasserbehandlung entst~nden war. IV  schmolz 
bet 205 bis 206 ~ war leieht in re td .  Alkalien, nieh~ aber in verd. 
S~iuren lSslich. Die Analyse fiihrte zu der Summenformel C1oHilO2N3 
und unterseheidet sieh yon der des I-Iydrazids I I I  dureh den 
Mindergehalt yon CTHsO. Dies entsprieht gerade dem Benzylalkohol. 
Es lag daher nahe, anzunehmen, dab IV  aus dem XthyIester tiber das 
prim/~r gebildete Hydrazid I I I  dutch Abspaltung yon Benzylalkohol 
entstanden set. Bet IV  wiirde es sieh somi~ um das 5-Benzyl-3,6-dioxo- 
hexahydro-l,2,4-triazin handeln. Dag das I-Iydrazid I I I  ein Zwisehen- 
produkt  darstellte, ergab sieh daraus, dab IV  aueh aus diesem dureh 
I-Iydrazinbehandlung and  ansehliegende Wasserverkochung zu erhalten 
war. Uber den Mechanismus der Abspaltung yon Benzylalkohol aus dem 
Hydrazid I I I  konnte zungehst keine Aussage gemaeht  werden. In  der 
hier formulierten Form stell~ die Bildung des Triazins eine Anomalie 
der Hydrazinspal tung dar. Es werden n.~mlieh s~ureamidartige Bindungen, 
wie sic ja  such in der N-Cbzo-gruppierung vorliegen, im allgemeinen 
dutch I tydrazin so gespalten, dal3 Aeythydrazine und die Verbindungen 
mit  freier Aminogruppe entstehen s. 

/ ~ - - C O ~ N K - - R  1 + NH2NH s -~ R - - C O - - N H - - N H ~  4- NH~--I~I.  

Diese Reaktion hat  kiirzlieh sowohl zur Synthese yon Pelotiden v, als 
aueh zur Abspaltung der Peptidseitenkette aus den Mutterkorn~lk~loiden s 
Anwendung gefunden. Es w~re also f/Jr unseren Fail zu erwarten ge- 
wesen, dab aus dem Hydrazid  I I I  dutch iibersehtissiges Hydrazin das 
D~-Phenytalanh~hydrazid V und das Hydrazid des Koh]ens~re-mono-  
benzylesters entstehen w/irde. 

I I I  ~ C6HsCB~--CH--CONHNH~ + NIteNI-I--CO--OCx~I2C6J:I ~ 

NI=[ 2 
V 

Abgesehen davon, dab die Substanz IV  in den AnMysenwerten 
wesentlieh yon V differiert und mit dem bereits besehriebenen N-Cbzo- 
hydrazin s nieht identiseh war, konnten wit dutch die Synthese des bisher 
nieht bekannten DL-Phenylalanin-hydrazids V beweisen, dab IV aueh 
mit diesem nieh~ ident.iseh ist. Dadureh gewann abet die sehon dutch 
die Analyse nahegelegte Konst i tut ioa IV sehr an Wahrseheintiehkeit. 

H. R. 1rig und t~. H.  F .  Mcmske, J. chem. See. London 19"26, 2348. 
7 j .  C. Sheehan und V.S./~ran/~, J. Amer. chem. See. 71, 1856 (1949). 
s A .  Stoll, Th .  Pe~fzill~a und B. Bec/~er, lqelv, ehim. Acta 33,-57 (1950). 
s N. Rabjohn, J. Amer. chem. See. 70, 1181 (1948). 
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Wir gingen nun daran, weitere Beweise fiir die Struktur yon IV &is 
Triazin zu sammeln. Beim 4stiindigen Kochen 1nit konz. HC1 erhielten 
wir eine betr~chtliche Menge an unver~ndertem Ausgangsmateri&i 
zuriick. Erst die Hydrolyse im Einschlu~rohr bei 130 ~ fi~hrte zur Spaltung 
des Molek~ils. An Spaltstiicken konnten wir Phenyl&ianin, CO 2 und 
Hydrazin eindeutig nachweisen. Aus diesen Spaltstiicken l~Bt sich auBer 
tier yon uns angenommenen Struktur nur noch die eines Tmid~zolidins 
der Formel IV A ableiten, die abet aus spgter zu erwghnenden Gr~nden 
&is ~uBerst unwahrscheinlich abzulehnen ist. Die LSslichkeit unserer 
Verbindung in Alkali spricht weiter fiir ein Oxo-triazin, da ja diese Ver- 
bindungen infolge Tautomerie Alk&iisalze bilden kSnnen. 

Von grol]er Bedeutung war nun die Tatsache, dal] IV auch bei der 
Hochvak.-Destillation des Hydrazids I I I  in guten Ausbeuten entstand, 
wobei es mSglich war, den abgespaltenen Benzyl&ikohol sowohl als 
3-Nitrophth&iat &is auch durch sein UV-Spektrum eindeutig nachzu- 
weisen. DaB es sich bei der Triazinbildung aus dem Hydrazid I I I  in 
summa um eine Absp&itung yon Benzylalkohol handelt, folgt auch daraus, 
dab es uns gelang, IV auch durch Umsetzung des N-Carbomethoxy l~ 
Dh-phenyl&ianinhydrazids mit ~iberschiissigem Hydrazin und anschl[el]ende 
Wasserverkochung zu erh&iten. Dabei muB Methyla]kohol abgesp&iten 
werden. Diese Absp&itung diirfte aber nicht so g]att erfolgen, wie die 
des Benzyl&ikohols, da die Hochvak.-Destil]~$ion der Cmo-verbindung 
kein Triazin lieferte. Im ]~&ile der anderen, noch zu besprechenden Amino- 
sguren konnte bei ihren Cmo-derivaten iiberhaupt kein RingschluB zu 
den Triazinen erreicht werden. 

I-Iatten wir bisher immer nut  mit einem relgtiv groBen Uberschul3 
an Hydrazin (10 bis 15 Mol) gearbeitet, so schien es uns interessant, 
die Hydrazinmenge zu variieren. Dabei konnten wit, assgehend vom 
N-Cbzo- und N-Cmo-hydrazid des Phenyl&ianins die Feststellung machen, 
dab bis zu einer Menge yon 2 Mol Hydrazin herab noch die Bildung 
yon IV in guten Ausbeuten festzustellen war, wghrend sie bet 1 Mol 
Hydrazin rasch absank. Die beiden Hydrazide, l~ngere Zeit &ilein in 
Xthanol erhitzt, lieferten keine Spur yon Triazin. Auffgllig war, dab 
in den Fgllen, wo das Reaktionsprodukt der Umsetzung mit iiberschiissi- 
gem Hydrazin nicht mit Wasser erhitzt wurde, ebenf&ils keine Bildung 
des Triazins zu beobachten war. Jedoch erwies sich die Vermutung, 
dab sich IV fiberhaupt erst aus dem N-Cbzo bzw. Cmo-phenyl&ianin- 
hydrazid durch das Erhitzen mit Wasser bfldete, wie das Experiment 
zeigte, &Is hinf~llig. Das Erhitzen dieser Hydrazide in verschiedenen 
LSsungsmitteln, wie Dioxan, Toluol und Xylol, erwies sich hier, wie 
in allen anderen Fgllen, ohne j eden Erfolg, da immer nut  Ausgangs- 

ro Der Carbome%hoxyrest wird in Hinkun% mit Cmo- bezeichnet. 
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material zuriickerhalten wurde. Nur die Hochvak.-DesHllation lieferte - -  
und zwar nur in den F/i]len der Cbzo-hydrazide, soweit sich die Triazine 
unzersetzt destillieren oder sublimieren lieBen - -  wechselnde Ausbeuten 
an den gewiinschten Triazinen, die aber nur im Falle des Phenylalanins 
pr/~parativ verwertbar waren. 

Nun berichtete Manmohan Sen 4, daft bei der eingangs erwahnten 
Umsetzung yon N-subst. Aeylglycinen mit I-Iydrazinen in abs. Athanol 
neben den erwarteten Triazinen auch noch Amino.imidazo]ine gebildet 
werden, und zwar dann , wenn 1 ~ ' ~  It .  F/it unseren Fall wiirde das 
bedeuten, daft die Abspaltung yon Alkohol aueh folgendermagen ver- 
laufen kSnnte : 

QItsCH2--CH--CONHNH ~ 

N~COOCH2CsH5 

III 

C6HsCH~CH--C0 

_~ ! ~ N - - N H  2 
/ 

NI-I--CO + C6H~CHoOH 
IVA 

Jedoch glauben wir die Bildung des Imidazolidins IV A aus folgenden 
Grtinden ausschlieften zu kSnnen: Es ist sehr unwahrscheinlich, daft 
das im Hydrazid I I I  schon einmal s/~ureamidartig gebundene N-Atom 
noeh eine zweit6 solehe Bindung eingehL wie dies beim Imidazolidin IV A 
der Fall sein mfigte. Ferner spricht gegen die Annahme der Formel IV A 
die UnlOsliehkeit unserer Verbindung in verd. S~uren. Als endgifl~ige 
Beweise gegen die Imidazolidinstruktur glauben wir folgende Tatsaehen 
annehmen zu kSnnen: 

~) Die Bestimmung des Aminostiekstoffes naeh van Slyke verlief negativ. 
b) Beim Schiitteln der w~Brigen L5sung yon IV mit BenzaIdehyd 

under Zusatz von wenigen Tropfen verd. H2S04, sowie beim lstfindigen 
Erhitzen mit Aceton konnten wir nur unver~indertes Ausgangsmaterial 
zuriickerhalten, w~hrend eine Verbindung der Formel IV A nfit diesen 
Reagenzien hi~tte reagieren miissen. 

c) IV reduziert in schwaeh schwefelsaurer LSsung Permanganat in 
der K/~lte nicht, w/ihrend Hydrazide, zu denen auch IV A gehSrt, Per- 
manganat glair entffirben. 

Es seheint somit gesiehert, dab dem Produkt  IV tats/~chlich die 
Struktur eines 5-Benzyl-3,6-dioxo-hexahydro-l,2,4-triazins zukommt. 

Da die Umwandlung der N-C~bzo-cc-aminos~ureester bzw. deren 
Hydrazide dureh Behandlung mit Hydrazinhydrat  und naehfolgendes 
Verkochen mit Wasser eine gute (vor allem in den Fa.llen h6herer Amino- 
s/iuren) und iiberdies bequeme MSgliehkeit zur I)arstellung yon 1,2,4- 
Triazinen zu bieten sehien, waren wir bestrebt, die beim Phenylalanin 
aufgefundene Reaktion aueh auf versehiedene andere, uns zur Verfiigung 
stehende Aminos/~uren auszudehnen. 
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Die yon uns dargestellten Triazine finden sich in der Tabelle 1, ihre 
wichtigsten Eigensehaften in Tabelle 2 (exp. Teil). Sowohl der Cbzo- 
])L-tryptophan- Ms auch der Cbzo-L-tyrosinester lieferten die Triazine 
in zirka 70%iger Ausbeute, w/~hrend beim Leucin die Ausbeute nur 
mehr 42% betrug. Zusammen mit  der sp~ter zu erw~hnenden, noch 
sehlechteren Ausbeute beim Alanin (26%) ergibt sich daraus die Tatsaehe, 
dab der Ringschlul3 um so leichter vor sich zu gehen scheint, je gr6ger 
der Rest 1% ist. Die aus den aktiven Tyrosin- und Leucinestern erhaltenen 
Triazine erwiesen sich als optisch inaktiv, was voraussichtlich auf die 
lange Behandlung mit  t Iydrazin  in der Hitze zuriickzuffihren sein dfirfte. 

Tabelle 1. D i o x o - h e x a h y d r o - l , 2 , 4 - t r i a z i n e .  

R--CH--CO--~I / [  
I [ 

N H - - C 0 - - N H  

N r .  T r i a z i n  a u s  R = A n s b e u t e  1 1 %  

Dz-Alanin 
L-Leucin 
DL-Phenylalanin 

n-Tyrosin 

DL-Tryptophan 

C H  3 -- 

(CH3)~CHCH2-- 
C6H~CH 2 -  

H e / ~ \  CH~-- % _ _ / /  

%/\ / 

HN 

26 
42 
76 

70 

71 

Bei den yon uns dargestellten Triazinen handelt es sieh um gut 
kristallisierende KSrper, deren Sehmp. mit  der GrSge des Restes R 
zunimmt. Irn gleiehen MaB nimmt die LSslichkeit in kal tem Wasser 
ab, die bei den ersten beiden Gliedern sehr gut ist. In  heigem Wasser 
sind alle gut 15slich, w~hrend sie - -  ausgenommen die beiden ersten 
Vertreter - -  in Alkohol, aueh in der t t i tze schwer 15slich sind. Die L6s- 
liehkeit in den anderen organischen LSsungsmitteln ist durehwegs scMeeht. 
Soweit dies nict/t durch die leichte Wassei'lSslichkeit verhindert wurde, 
konnten wir feststellen, dab alle Glieder in verd. Alkali leicht, in verd. 
S~uren sehwer und in konz. Sguren wieder ]eieht 15slieh sin& Sie lassen 
sieh aber in alkoho]. LSsung gegen Phenolphthalein nicht titrieren. 
Es ist anzunehmen, dab zumindest eine der beiden CO--NH-Gruppen  
enolisierbar ist. 

Die N-Cbzo- und N-Cmo-c~-aminos~ureester und -hydrazide wurden, 
wie im experimentellen Tell n~her angegeben, in der fibliehen Weise 
dargestellt. Die Eigenschaften der bisher in der Li tera tur  noeh nieht 
besehriebenen Verbindungen finden sieh in der Tabelle 3 (ira exp. Teil). 

11 Die Ausbeuten beziehen sich auf eingeset, zten N-Czo-aminos/~ueres~er. 
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Der N-Cbzo-Dr.-~l~nin-~thylester crgab unter den oben angefiihrben 
Bedingungen kein Tri~zin mehr. Beim Glycin vcrmehrten sich die hier 
auftretenden Schwierigkeiten noch um ein betr/~chtliches und es gelang 
uns bis jetzt nech nicht, in diesem ]~alle das gewtinschte Triazin zu 
fassdn. Jedoch ermSglichten uns die d~bei auftretenden Verh~tltnisse, 
Einblick in den genaueren Mechanismus der Tri~zinbildung zu erhalten. 
Wie schon erwiihnt, stellten ~Sr beim Alanin fest, dag unter den Bedin- 
gungen, die in den anderen Fiillen gute Ausbeuten an Triazin lieferten, 
kei~ oder nut Sehr wenig Triazm gebildet worden war. Erst bei der 
Hochvak.-Destillation des naeh der Wasserverkochung roh anfallenden 
Produktes, ebenso ude bei der Destillation des N-Cbzo-alaniaa-hydrazids 
konr~ten wit das Triazin in m~3igen Ausbeuten fassen. 

Beim. Glycin war auch naeh 20stfindigem Erhitzen des N-Cbzo-esters 
mit 10 Mol Hydrazin in Alkohol, anschlieBendem Abdampfen der LSsungs- 
mittel und his zu 4stiindigem Koehen mit Wasser keine definierte Substanz 
zu fassen. Bei der Hoehvak.-Destillation zersetzte sich das Rohprodukt 
fast vSllig. Behandelten wit dagegen den zii.h glasigen l~iiekstand, der 
naeh der Hydrazinbehandlung anfiel, mit Aeeton, so t ra t  naeh wenigen 
Min. KristMlisation ein. In der dabei resultierenden Verbindung, deren 
Anatysendaten auf die Summenformet CgKI~O~N 5 stimmten, vermuteten 
wir das VorIiegen des Diacetondihydrazons der Glycin-N-carbonsaure VII. 
Die Struktur dieser Verbindung konnte wie folgt bewiesen werden: 

Bei der Hydrolyse mit konz. HC1 in der Siedehitze konnten wir 
Glyein, CO 2 und Hydrazin naehweisen. Bei der t tydrierung yon VII 
mit Pd  als Nat.  in Salzsaure wurden genau 2 Mol Wasserstoff auf- 
genommen und die Chlorbestimmur~g des Dihydroehlorids der hydrierten 
Verbindung VII I  lieferte den erwarteten Wert. ])as UV-Spektrum der 
Verbindung VII  (Abb. 1) zeigte ein Maximum bei 230 m# und dasselbe 
Maximum wiesen die Acetonkondensationsprodukte des N-Cbzo- und 
N-Cmo-g!ycin-hydrazids auf. Uberdies segzten wir noch das Rohprodukt 
nach der Hydrazinbehandlung, das nach all dem als das Dihydrazid 
der Gtycin-N-carbons~iure VI anzusprechen ist, in w'~griger L6sung 
mit t~enzaldehyd um und erhielten die Dibenzalverbindung IX. 

CH2--COOQI~I 5 

NH" Cbzo 
CH~--CO-- NHNH 2 
I 

NH--CO~NHNH 2 
VI 

Benzaldehyd 
CH~--CO--NK--N:  CHC6tt5 
[ 

N H - - C 0 - - N H - - N =  CHC6H5 
XI 

NH2N~ 2 

NHs 

Ctt2--CO--NH--N= C (Ctt3) 2 
Aceton ] N t t - - C 0 - - N H - - N = C  (CH~)~ 

VII 
$ Pd/H2 

CH.2--CO NH--NH--CH (CH3) 2 
1 

NH--C0 - -N t t - -N H - -CH  (CH~)~ 
VIII 
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Es war nach all dem nachzupriifen, ob auch in den anderen Fgllen primer 
das Dihydrazid der N-Carbonsgure entsteht, wobei i n  diesen F~llen 
zum Unterschied vom Glycin Mlerdings anzunehmen war, dal~ aus diesen 
Dihydraziden dutch Wasserverkochung die Triazine entstiinden. Tat- 
s~chlich konn ten  wit in den yon uns geprfiften F~llen, ni~mlich beim 
Phenylalanin, beim Tyrosiu und beim Alanin, die entsprechenden Ver- 
bindungen als solche - -  also nicht nur in der Form der Diacetonverbin- 

\ 

\ 
\ 
\ 
% 

z}e z~o' zso' 
t "~ i . 
260 270 m,~ 

Abb. i, Uu der .~ceton-hydrazone, 

Aceton-(N-carbomethoxy-glycin-)-hydrazon. (Verb. Nr. 12 der Tab, 3). 
.... Di-aceton-dihydrazon der Glycin-N-carbons~ure (VII). 

dungen - -  fassen. Beim PhenylManin und Tyrosin entstehen diese 
Dihydrazide in Ausbeuten yon 70 bis 75 ~o und liefern beim kurzzeitigen 
Erhitzen mit Wasser die entsprechenden Triazine fast quantitativ. 
Beim Alanin jedoch lie[~ sich das Dihydrazid nut  in einer Ausbeute yon 
33% d. Th. isolieren, wghrend die anschliel~ende Wasserverkochung 
(bier allerdings 2 Stdn.) und ansehliel~ende ttochvak.-Destillation eben- 
falls das Triazin in recht guten Ausbeuten lieferte. 

Aus all diesen Tatsachen scheint nun Ms sicher hervorzugehen, dab 
die Triazinbildung aus den N-Cbzo-aminosgure-es~ern folgenden Verlauf 
nimmt : 

Der N-Cbzo-aminos~ureester (A) bildet primi~r das Hydrazid (B), 
das bei weiterem Erhitzen mit iiberschfissigem Hydrazin das Di- 
hydrazid (C) unter AbspMtung yon BenzylMkohol liefert. Zur Bildung 
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des Triazins (D) ist nun die Abspaltung eines Mols Hydrazin erforderlich, 
die durch das Erhitzen mi~ Wasser bewirkt wird, wobei anscheinend das 
Hydrazin mit den Wasserd&mpfen d~uernd ~us dem Gleichgewicht ent- 

i 
3,5 

~o 

~5 

z,o 

f "  ',~ 

, , / . ' /  \, j "  
/ 

\ V',, / 

"\ ,,,::~ , i  
"k 

"~, ~""",\ 

Z50 2s z /o  

. . . . . . . . . . .  Triazin Nr. 4. 

k 

! 

300~,z 

ibb. 2. UV-Spektren der T~azine. 
Triazin Nr. 1. (Die lk~ummern beziehen sich auf die Tabelle 1). 
T~'iazin Nr. 2 . . . . . . . . .  Triazin Xr. 3. 

. . . . . . . .  Triazin 1gr. 5. 

f e r n t  wi rd .  (Es  sei h ie r  fes tgehM~en,  d a b  b e i m  E r h i t z e n  tier D i h y d r a z i d e  

nf i t  A l k o h o l  ke in  Tr i~z in  g e b i l d e t  wird . )  

R - - C H - - C 0 0 C 2 t t ~  R - - C I - I - - C 0 - - N t t : N H  2 - - C ~ H s C H 2 0 I t  > 

NH--COOCH2C6H5 N H - - C O O C H ~  C6I-I 5 N2H~ 

A B 

- -C6H~CH2OH R-- -CH--C0- - :NHNI- I2  R - -  CI-I-- C O- - I~H 

I I-I~O" l :! 
N~H4 N H - - C O - - I q H N H  2 N H - - C O - - N H  

§ NH~NH~ 

C D 
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I n  den F'~llen, wo das  Tr iaz in  unzerse tz t  des t i l l ier t  oder  subl imier t ,  
kann,  wie bere i ts  erwfihnt,  das  Tr iaz in  aach  du tch  d i rek te  Des t i l la t ion  

N 

$ 

@ 

$ 
�9 

�9 

59 

@ 

des Cbzo-aminos~urehydraz ids  (B) gebi lde t  
werden.  J edoch  l iefert  diese Methode  nur  
be im Pheny la l~n iu  ga t e  Ausben ten .  Dabe i  
wird  Benzyl~lkohol  abgespa l ten .  Wi r  haben  
yon  den yon uns darges te l l ten  Tri~zinen 
~uch die U V - S p e k t r e n  ~ufgenommen (Abb. 2). 

~ % % ~ Sie zeigen keine charakter i s t i sche  Absorpt ion ,  
~s ~ ~ ~_ n u t  in  den F/~llen des  BenzyI- ,  p -Oxybenzy l -  
~ ~s ~ ~ a n d  des f l - Indoly l -methylen- t r i~z ins  zeigt 
~ ~ ~ ~ das  Spek t rum die fiir diese Gruppen  charak-  

ter is t i sche Abso rp t i on .  
I m  Fa l l e  der  N-Cbzo-aminos~ure-es ter  und 

o ~ ~ ~ Hydr~z ide  zeigt sich im S p e k t r u m  im wesent-  
~. ~ % % l ichen n u t  die Absorp t ion  der  P h e n y l g r u p p e  
~ ~ ~ ~ des C~rbobenzoxyres tes .  

�9 ~ ~ Es  is t  d~s Ziel  wei terer  Arbei ten ,  diese 
~ 0  0 0 I~e~ktion der  Tr i~zinbi ldung ~uf N-sub-  
0 ' ~  ~ ~ ~ ~ ~ ~ s t i tu ier te  Aminos~nren und  H y d r a z i d e  ~us- 

~ zudehnen.  

. ~  

o ~  o ~  

Es is t  uns ein aufr icht iges  Bediirfnis,  dem 
Vors t and  unseres Ins t i tu te s ,  H e r r n  Prof.  Dr .  
F. Wessely, fiir wer tvol le  ideelle a n d  mater ie l le  
Un te r s t t i t zung  dieser Arbe i t  ergebenst  zu 
danken .  

Experimenteller Teil. 
Allgemeine ~ethode zur Darstellung der Triazine 2 

bis 5 (Tabelle 1 and  2). 

Je  0,01 Mol des N-Cbzo-~-aminos~ureesters, 
bzw. des -hydrazides wu,de mi t  0,1 his 0,15 Mol 
Hydraz inhydra t  und 10 bis 15 ml abs. ~ thano l  
mehrere Stdn. am siedenden Wasserbad unter  
R~ckflul~ erhitzt  (beim T r i a z i n  1 : 2 0  Stdn., 
2 : 1 6  Stdn., 3 : 4  Stdn., 4 : 5  Stdn. and  5 eben- 
falls 5 Stdn.). Den nach dem Abdampfen im 
Vak. verbleibenden ~ i i eks tand  15sten wit  in 50 ml 
Wasser  und erhitzten die L6sung solange zum 
Sieder/, bis das Volumen 10 bis 15 ml betrug. 
Naeh dem Abk~hlen kristal l isierten 3, 4 and  5 

rasch aus. Das Isobutyltriazin 2, das ebenso wie das lYlethyltriazin I in Wasser 
leicht 16slich ist, konnte erst nach Abdampfen tier w~l~r. Lbsung und Be- 
handeln des l~fickstandes mit ~thanoL~ther zur Kristallisation gebracht 
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werden. Beim IV[e~hyltriazin 1 ffihrte erst die Hoehvak.-Destil lation (0,05 Torr, 
170 bis 190 ~ Luftbadtemp.) des Abdampfriickstandes der wLt2r. LSsung zu 
einem kristallisierten Produkt,  das dann ebenfalls aus lYiethanol-:4ther um- 
gelSst wurde. Die n~heren Angaben fiber die Eigenschaften der einzelnen 
Triazine sind aus der Tabelle 2 zu entnehmen. 

Darstellung der N-Carball~oxy-cc-aminos~iure-ester (Tabelle 3). 

0,01 lYlol Aminos~ureester-ehlorhydrat wurde in 50 nil Chloroform 
abwechselnd mit  je 0,02 ~r 1 n IqaOH und 0,011 1Viol des entsprechenden 
Chlorkohlens/iureesters bei zirka - - 5  ~ unter gutem Sehiitteln versetzt. Nach 
30 bis 40 Min. haben wir die Chloroformschicht mit  verd. HC1 und verd. 
K2COa-LSsung gewasehen, fiber Na2SO~ getrocknet und den naeh dem 
Abdampfen des Chloroforms verbleibenden Riickstand aus den in der 
Tabelle 3 angegebenen LSsungsmitteln umgelSst, bzw. destilliert. 

Daz'stellung der N-Carballcoxy-c~-aminosgure-hydrazide (Tabelle 3). 

0,01 M o l d e r  vorstehend besehriebenen Ester  wurde in 5 bi8 10 ml abs. 
Athanol gelSst und mit  0,02Mol Hydrazinhydrat  dutch 48 Stdn. bei 
Zimmertemp. reagieren gelassen. Zur Beschleunigung der Reaktion haben 
wir einige Male die L5sung kurz erw~rmt. In  den F~tllen, wo sich das l~Iydrazid 
kristallinisch abgeschieden hatte, versetzten wir zur vollst~ndigen F~llung 
mit Ather und saugten ab. Blieb das Hydrazid dagegen in LSslmg, so wurde 
der Alkohol im Vak. abgedampft m~d der ]%iiekstand aus den in der Tabelle 3 
angegebenen LSsungsmitteln umgelSst. 

Darstellung der Aceton-(N-CarbaUcoxy.aminosgure)-hydrazone (Tabelle 3). 

Diese Verbindungen konnten leicht durch lstfindiges Erhitzen der ent- 
spreehenden I~Iydrazide mit  einem Ubersehul] an reinem abs. Aceton ge- 
wonnen werden. Die Aufarbeitung erfolgte durch Abdampfen des fiber- 
schfissigen Aeetons und UmlSsen des Rfiekstandes (Tabelle 3). 

DI,-Phenylalanin-hydrazid (V). 

0,85 g Phenylalanin-~hylester  wurden mit  0,5 g t tydrazinhydra t  (2,5 ~][ol) 
und 5 m! abs. ~-thanol 1 Std. am siedenden Wasserbad erhitzt. Der beim 
Abdampfen im Vak. verbleibende R/ickstand kristallisierte beim Verreiben 
mit  ~ h e r .  Ausbeute : 0,7 g (88% d. Th.). Aus -~ther unter Druek: Bl i t t chen  
vom Schmp. 82 bis 84 ~ 

CgKiaON~. Ber. N 23,46. Gef. Iq 23,45. 

Hydrolyse vo~ 5-Benzyl-3,6-dioxo-hexahydro-l,2,1-triazin 1V. 

0,5 g IV erhitzten wir mit  5 ml konz. Salzs~ure 5 Stdn. im Einschlu~- 
rShrehen auf 130 ~ Beim r des RThrehens wurden die entweiehenden 
Gase im Barytwasser geleitet. Eine Fgllung zeigte CO~ an. I~Iierauf wurde 
der Inhalt des Rohres im Vak. abgedamloft und in einem geringen Teil des 
Rfiekstandes das Phenylalanin papierehromatographiseh naehgewiesen. Den 
Rest maehten wit mit ~aOI-I stark alkaliseh und trieben das iLIydrazin 

i2 Alle in dieser Arbeit angegebenen Sehmelzpunkte wurden irn Mikro- 
Sehmelzpunktsapparat naeh Ko]ler bestimmt und sind unkorrigiert. 

]Honatshefte fiir Chemie. Bd. 82/5. 53 
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T a b e l l e  

A. N-Carbobenzoxy-aminosgure-ester 

Nr. 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

l0  

Aminos~iure 

Glycin 

Glycin 

I)L-Alanin 

D~,-Alanin 

]~-Leucin 

DL-Phenyl- 
Manin 

I)l~-Phenyl- 
Manin 

Dn-Phenyl- 
alanin 

DL-Trypto- 
phan 

DL-Trypto- I 

phan I 

E ~  

H -  

I t - -  

CH~--  

CK~--  

(CH3)2CHCH2-- 

C+HsCH m -  

C+H+CH+-- 
i 
C 6 H s C H  m -  

il -c+t  
N H  

% / \  / 
NH 

--NHNIt~ 

--NHN=C(CH3)s 

~OC~H~ 

--NIINH s 

--OC~H+ 

- - O C 2 H  + 

- - N H N H z  

- - N H N  = C(CHa) 2 

--OCH+ 

- - N H N H ~  

Schmp. la 
~ 

115--117 

108--109 

47 

119--120 

77--79 

137--138 

149--152 

102 

161--163 

Sdp. o C 

120--1231+ 
0,016 Torr 

160---165 
0,05 Torr 

mit  Wasserdampf in eine mi t  verd.  HC1 beschickte Vorlage. Nach dem 
Abdampfen der w~i~r. Hydrazin-chlorhydrat-L6sung konnte das Hydraz in  
als BenzMazin vom Schmp. 92 bis 93 ~ identifiziert werden. Ausbeute:  
0,3 g (das sind 60% d. Th. an zu erwartendem Hydrazin) .  

Destillation des N.Cbzo-phenylalanin-hydrazids ( I I i )  und Nachweis des 
abgespaltenen Benzylalkohols. 

0,3 g Hydraz id  I I I  wurden bei 0,2 Torr langsam ira Kugelrohr  auf 200 ~ 
Luf tbadtemp.  erhitzt .  Ab 160 ~ war  eine Ver~nderung zu beobachten, wobei 
ein leichtflfichtiges 01 fiberging, das in einer mi t  CO~-Schnee gekflhlten 
Vorlage aufgefangen wurde. 

ta Alle Schmelzpunkte wurden im Mikroschmelzpunktsapparat  nach 
Ko]ler bestimm~. 

14 Die angegebenen Temperaturen sind Luf tbadtempera turen  bei der 
Destil lation im Kugeh-ohr. 
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3. 

(hydrazide) CsHsCH20 �9 C O - - N H - - C H - - C 0 - - R '  
} 

R 

811 

J~US- I 
beutelS I 
in % 
d. Th. 

85 

70 

80 

Umgel6st aus 

Niethanol-X.- 
Pg. (Nadeln) 

Aceton-~. 
(Bl~ttchen) 

I )& (l~adeln) 

Methanol-X. 
(Nadeln) 

(Farbloses O1) 

~ .  - P a o  
(Bl~ttchen) 

Xthanol -I-I~0 
(Nadeln) 

Aeeton-A. 
(Nadeln) 

Methanol-~. 
(Nadeln) 

Methanol-A. 
(Nadeln) 

Smnmenformel 

CloH130~Ns 

i CIsHt~O3Ns 
CIsHI~O4N 

CnH1503Ns 
ClsH2~O4N 

C19H21OaN 

C17Hl~O~Ns 

C20H2303N3  

C~oH2004N2 

C19He00~N4 

Berechnet 

c H 

62,17 

55,67 

i68,16 

N 

- -  18,82 
I 
J 

6,50 - -  
6,82 

i 
6,38 !17,71 

[ ~ ] ~  = - -  2 0  ~ 

- -  4,27 ] 

13,41 

11,90 - -  

5,72 

Gefunden 

59,52 6,58 
62,31 6,66 

I 

55,381 6,31 

H N 

18,60 

17,87 

4,21 

13,55 

12,03 

15,90 

67,91 5,91 

16,11 
[ 

Das Triazin IV ging dann  bei 230 bis 240 ~ Badtemp. als rasch erstarrendes 
0l  fiber. Ausbeute: 0,15g (76% d. Th.). Daraus erhielten wir durch Um- 
15sen aus ~u 0,12 g (60% d. Th.) an Triazin vom Schmp. 205 
bis 206 ~ das sieh im Mischschmp. mit  dem auf dem ersten Weg erhaltenen 
Produkt als identiseh erwies. 

Das oben erw~hnte 01 wog 0,1 g mid wurde ztu" Reinigung nochmals 
bei 9 Torr destilliert, wobei es bei einer Badtemp. Yon 80 bis 86 ~ fiberging 
(Benzylalkohol: Sdpq 0 89~ 

Ein  Tefl des so gereinigten Benzyl~lkohols wurde als 3-Nitro-phthalat 
vom Sehmp. t76 bis 177 ~ identifiziert und  yore Rest in alkohol. LOsung 
ein UV-Spektrum aufgenommen, das mit  dem yon H. ~1ohler und J.  Polya 16 
aufgenommenen Spektrum v511ig iibereinstimmte. 

15 Die Ausbeuten beziehen sich auf die vorhergehende Stufe. 
is Helv. chim. Aeta 20, 96 (1937). 

53* 
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($'orlsetzung der TabeUe 3.) 

K. SchlSgl und G. Korger:  

B. .N-Carbomethoxy-aminosi~ure-ester 

Nr. 

11 

12 

13 

14 

15 

I6 

17 

18 

19 

Aminos~ure 

Glycin 

Glycin 

DL-Alanin 

L-Leucin 

L-Leucin 

l)L-Phenyl- 
alanin 

DL-Phenyl- 
alanin 

DL-Trypto- 
phan 

DL-Trypto - 
phan 

H ~ "  

CHs 

(CH3)2CHCH~-- 

(CH3)2CHCH 2 -  

C6HsCH ~ -  

C6HsCH2-- 

~/\~--CH~ 
%~.,  / 

N H  

\ --CH 2 

:K' = 

- - N H N H  2 

~HN--~C(CH~)~  

- - ~ H N = C ( C H 3 )  ~ 

- -0C~H 5 

- - N H N H  e 

--OC~H 5 

- - N t t N H  2 

- -OCt ta  

--NHNI-I 2 

Schm!o. 1S 
~ 

97--98 

103--104 

152--154 

173--175 

52 

137--139 

I12---I14 

196--198 

Sdp. ~ C 

117--125 
0,015 Torr 

Di-aceton.dihydrazon der Glycin-N-carbons~ure (VII) .  

2,37 g Cbzo-glycin-~thylester ergaben n~ch 20stiindigem Erhitzen mi t  
5 g l:Iydrazinhydrat (101Kol) in 8 ml abs. ~ thanol  nach dem Abdampfen 
der L6sungsmittel im Vak., Wasserverkochen und Eindampfen der w~l~r. 
L6sung einen l~iickstand, der nicht zur KristaUisation gebracht werden 
konnte und sich bei der Destfllation im Vak. (0,15 Torr) zersetzte. Beim 
kurzen Erw~rmen mit  Aceton t ra t  jedoch sofort Bildung des kristallisierten 
Dihydrazons ein. Ausbeute: 0,75g (33O/o d. Th.). Zur Analyse wurde 
mehrmals aus ~thanol  umgel6st: Nadeln. Schmp. 233 bis 235 ~ (Zers.). 

CgH170~N ~. Ber. C 47,58, H 7,52, lq 30,81. 
Gef. C 47,48, H 7,15, N 30,68. 

Die Hydrolyse yon VI I  erfolgte wie die von IV durch mehrstflndiges 
Erhitzen mit  konz. Salzs~ure. Die Identifizierung der Spaltstficke Glycin, 
CO s und Hydr~zin haben wir, wie bei IV beschrieben, vorgenommen. 

Di-isopropylhydrazid der Glycin-N-carbonsdure (VII I ) .  

0,35 g VI I  wurden in einer L6sung yon 34 ml 0,5 n HC1 mit  0,1 g Pd- 
1YIohr unter geringem Wasserstoffiiberdruck geschiittelt. Nach 16 Stdn. 
waren 72,5 ml Wasserstoff (ber.: 74 ml bei 18 ~ und 746 ram) aufgenommen. 



1Jber eine neue ge thode  zur Darstellung yon 1,2,4-Triazinen. 

I 
(hydrazide) CH30 �9 C 0 - - N H - - C t t - - C 0 - - R "  

813 

i l l s  - 

beute ~s 
in % 
d. Th. 

95 

86 

65 

81 

51 

79 

69 

46 

61 

UmgelSst aus 

Athanol-X. 
(Prismen) 

Aeeton-X. 
(Nadeln) 

Aceton (feine 
Nadeln) 

(Farbloses (Jl) 

Methanol-]4. 
(Nadeln) 

32.-P~. 
(Prismen) 

)2thanoI-X.- 
P~. (Nadeln) 

Methanol-~_.- 
P~. (Prismen) 

Xthanol-X. 
(Nadeln) 

Summenformel 

CtttDOsNa 

C~tIlaOaNa 

C8t[1503N 3 
C10H190~N 

32,65 

44,91 

47,76 

Bereehnet 

H 

Gefunden 

N C tt 

6,20 - -  

7,00 

7,51 47,76 r 
[ ~ ] F  = - -  15,  4r I 

i 
1 

32,90 6,78 

45,13 7,12 

7,67 

CstI1703N~ 

C13ttl,O4N 

CnH15OaNs 

C14H1604N2 

ClaHls03N~ 

47,29 

55,69 

I 

I 

8,43 

6,37 

i 
J 

47,11 8,45 
i 

5,57 - -  - -  

- -  55,88 6,32 

10,13 - -  - -  

20,20 

5,81 

10,24 

19,76 

Bei lgngerem Sch/itteln war keine weitere H2-Aufnahme mehr festzustellen. 
Nach dem Abfiltrieren des Katalysators  m~d Eindampfen der LOsung ira 
Vak. hinterblieb naeh Behandeln des Riiekstandes mit  HC1-Gas in ~thanol-  
Nther und neuerlichem Abdampfen das Dihydroehlorid des Dihydrazides V I I I  
als ziemlieh hygroskopisches weil3es Pulver. Ausbeute fast quanti tat iv.  Es 
zeigte keinen ausgepr/~gten Sehmp., sondern zersetzte sieh allmg~hlieh ab 80 ~ 

C9H21OeN 5 �9 2 HC1. Ber. C1 23,97. Gef. C1 23,82. 

Dibenzal-dihydrazo~ der Glycin-N-carbonsdiure (IX). 

1,25 g N-Cbzo-glycin-~thylester wurden wie bei der Darstellung yon VII  
mit  2 g t-Iydrazinhydrat in 3 ml abs. Xthanol 20 Stdn. umgesetzt. Das 
wie dort erhaltene tr 16sten wir in Wasser und schiittelten mit  
1,1 g BenzMdehyd unter Zusatz von einigen Tropfen verd. Sehwefels~tux'e. 
Sehon naeh kurzer Zeit schied sich ein weil?er Niederschlag aus, dessen 
Menge beim weiteren Sehiitteln zcmahm. Naeh halbstiindigem Stehen ab- 
gesaugt, wog er 1,14g (65~o d, Th.). Zur Analyse win'de 3mal aus Xthanol- 
Wasser umgel6st. Schmp. 235 bis 236 ~ (geringe Zers.). 

C1~t-I1702N ~. Ber. C 63,15, I:t 5,30, N 21,65. 
Gef. C 62,65, H 5,34, N 21,41. 
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Dihydrctzid der DL-Alanin-N-carbonsiiure. 

1,0 g N-Cbzo-DL-al~nin-hydrazid wurden mit  10 Mol t Iydrazinhydrat  
in 3 ml abs. Xthanol 20 Stdn. in der t t i tze behandelt. Der Abdampfriiekstand 
wurde fiber Schwefels~ure vom I-Iydrazin befreit und der glasige Rfickstand 
kristallisierte nach Behandeln mit  Methanol. Ausbeute: 0,22 g (33~o d. Th.). 
Aus Xthano] Prismen. Schmp. 165 bis 166 ~ 

C4HnO~N 5. Ber. C 29,81, H 6,87, N 43,46. 
Gel. C 29,51, H 6,69, N 44,05. 

Aus diesem Dihydrazid konnten bei 2stiindigem Erhitzen mit  Wasser 
mad ansehliel~ender Destillation (0,3 Torr, 160 bis 180 ~ Luftbadtemp.) 0,14 g 
(78~o d. Th.) Methyl-triazin vom Schmp. 130 bis 135 ~ gewonnen werden, das 
sind 26% d. Th. in bezug auf das eingesetzte Cbzo-hydrazid. 

Dihydrazid der Ds-Phenylalanin-N-carbonsiiure. 

Beim 3stiindigen Behandeln von 1 g N-Cbzo-Dn-phenylalanin-~thylester 
miV 1,6 g (10 Mol) t tydrazinhydrat  in 4 ml abs. Xthanol erhielten wir naeh 
dem Abdampfen ira Vak. und  Behandeln des Rfickstandes mit  ~ thanol-  
Xther-Petrolgther 0,54 g (75% d. Th.) des gewiinschten Dihydrazids. l~ehr- 
faeh aus Xthanol-Xther umgelSst. Nadeln. Schmp. 145 bis 147 ~ (Zers.). 

C10I~lsO2N 5. Ber. C 50,63, t t  6,37. Gef. C 50,63, t t  6,32. 

Aus diesem Dihydrazid konnte das Triazin IV durch kurzes Erbitzen 
mit  Wasser in fast quanti tat iver Ausbeute erhalten werden. 

Di-aceton-dihydrazon der 1)L-Phenylalanin-N-carbonsiiure. 

In  einem 2. Ansatz haben wir das l~ohprodukt mit  Aceton behandelt  
und  erhielten 70% d. Th. der Diacetonverbindung. Aus Xthanol-]~ther: 
B1/~ttchen. Schmp. 192 bis 193 ~ (Zers.). 

C16H2302N s. Ber. C 60,55, IrI 7,30. Gel. C 60,24, I-I 7,07. 

Dihydrazid der Tyrosin-N.carbonsiiure. 

Dieses wurde, wie beim Phenylalgnin beschrieben, in 70~oiger Ausbeute 
gewonnen. Aus Xthanol Nadeln. Schmp. 185 bis 186 ~ (ger. Zers.). 

C10II15OaN ~. Bet. C 47,43, H 5,97, N 27,62. 
Gel. C 47,46, H 6,11, N 27,65. 

Auch daraus erhielten wir das entsprechende Triazin durch Erhitzen 
mit  Wasser in ausgezeichneter Ausbeute. 

Die UV-Spektren wurden in gthanol. L5sung mit  einem Beclcman- 
Spektrophotometer bestimmt. 

Die Mikro-C,tt- und ein Tefl der N-Analyse sowie die Halogenbestimmung 
wurden von t Ierrn Dr. G. Kainz im mikroanalytischen Laboratorium des 
I I .  Chemischen Inst i tutes  durchgeffihrt. 


