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Vorwort.

Dem voraussichtlich im Friihjahr 1915 erscheinenden 10. Bande (3. Er-
ginzungsbande) des Biochemischen Handlexikons wird ‘ein ausfiihrliches
Generalregister beigegeben werden, welches iiber den Inhalt der zehn ersten

Binde dieses Werkes orientiert.

Halle a. S., im Dezember 1914.
Emil Abderhalden.
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Proteine.

Proteine der Pflanzenwelt.’)

Von
Thomas B. Oshorne - New-Haven.

Legumin (Bd. IV, S. 3).

Physiologische Eigenschaften: Junge Ratten, welche mit Legumin aus Erbsen oder
Wicken gefiittert werden, wachsen sehr langsam, konncn aber lange Versuchsperioden hin-
durch gesund aufgezogen werden 2).

Glyeinin (Bd. IV, S. 7).

Physiologische Eigenschaften: Abweichend von vielen anderen aus Leguminosensamen
gewonnenen Proteinen, fordert Glycinin das Wachstum junger Ratten wihrend mehr-
wochiger Versuche in normaler Weise?2).

Vignin (Bd. IV, S. 8).

Physiologische Eigenschaften: Wenn Vignin das einzige Protein der Nahrung ist, wachsen
junge Ratten sehr langsam, zeigen aber lange Zeit gutes Allgemeinbefinden 2).

Phaseolin (Bd. IV, S. 9).

Physlologische Eigenschaften: Obgleich Phaseolin alle bekannten Bausteine der EiweiB3-
kdrper enthilt, ist es nicht moglich, junge Ratten damit auch nur fiir kurze Zeit am Leben
zu erhalten. Ersetzt man eine Hilfte des Phaseolins durch irgend eines verschiedener anderer
Proteine, so kann man nicht nur die Tiere am Leben erhalten?2), sondern das Wachstum
wird auch in normaler Weise geférdert3).

Konglutin-x (Bd. IV, S. 11).

Physiologische Eigenschaften: Wenn Konglutin das einzige NahrungseiweiB bildet,
werden junge Ratten lange Zeit auf konstantem (fewicht erhalten, ohne daB sie aber wachsen 2).

Edestin (Bd. IV, S. 15).

Physiologische Eigenschaften: Wenn FEdestin als einziges Protein verfiittert wird, so
genliigt es zur Erhaltung und zur Wachstumsférderung junger Ratten4). Wenn der Verdauung
durch Pankreas eine Magenverdauung vorangeht, so wird Edestin vollstandiger hydrolysiert

1) Ubersetzt aus dem Englischen von Arthur Weil-Halle.

%) Osborne u. Mendel, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 307—370 [1912].

3) Osborne u. Mendel, Nicht verdffentlichte Beobachtungen.

4) Osborne u. Mendel, Journ, of biol. Chemistry 13, 233—276 [1912]; Zeitschr. f. physiol.
Chemie 80, 307—370 [1912].

Biochemisches Handlexikon. II. Erginzungsband. 1



9 Proteine.

als durch Pankreassaft allein, was man an der groBeren Menge der in Freiheit gesetzten Glut-
aminséure erkennen kann. Unter denselben Versuchsbedingungen wird alles Tyrosin durch
eine verhiltnismiBig kurze Pankreasverdauung abgespaltenl). — Um einen Hund im N-
Gleichgewicht zu erhalten, muBl man mehr Edestin verfiittern als der dquivalenten Menge
Eiweil} verfiitterter Hundeorgane entspricht2). — KEdestin wird schneller durch Pepsinsalz-
siure verdaut, als ,,Alkali-Albuminat®, ,,Siure-Albuminat‘, Blutfibrin, Eiereiweif, Nucleo-
protein oder Elastin3),

Produkte der Hydrolyse: Neuere Bestimmungen der Hydrolysenprodukte des Tdestins
ergeben folgende wahrscheinliche Zusammensetzung:

Glykokoll . . . . . . .. ... ... ... ... 3,809% %)
Alanin . . . . . . oo 3,609, 4)
Valin. . . . .. ..o o000 oo 6,209, 5)
Leucin . . . . . ... ... oL 14,509, 5)
Prolin . . . . .. ..o o oo 4,109, 6)
Phenylalanin . . . . . .. .00 3,099, ¢)
Glutaminsgiure . . . . . . . . .00 18,749, ¢)
Asparaginsdure . . . . . ... 0.0 .. 4,509, %)
Cystin . . . ... ... .0 0L 1,009 7)
Serin . . . . . o e e e e e e e e e e e e 0,339, 4)
Tyrosin., . . . . . . oo 2,139, 4)
Arginin. . . . . .00 0oL oo 14,179, 8)
Histidin . . . . . . . . . v v v i v i 2,199, 8)
Lysin . . . .. . o 0 o 1,659, 8)
Ammoniak . . . . ..o o0, 2,289/ 9)
Tryptophan . . . . . ..o o000 0oL -
81,289

Edestokyrin, welches nach Siegfrieds Vorschriften dargestellt wurde, enthielt nach
18 maliger Umfillung 32,569 C, 6,219 H, 17,119, N. Von dem Gesamtstickstoff sind 78,399
durch Phosphorwolframsgure fillbar; nach dem Auflésen dieses Niederschlages konnten
65,349, des gesamten N durch AgNO; -+ Ba(OH), und nach der Losung dieses zweiten Pré-
cipitats wieder 8,979, durch HgSO, gefillt werden, so dall 13,059 des Gesamt-N nicht durch
AgNO; 4 Ba(OH), fillbar ist. Von den 20,069, N des Filtrats des Phosphorwolframsiure-
niederschlages entfallen 13,349, auf Glutaminsdure1?). — Skraup und Wober beschreiben
die Farbenreaktionen eines Produktes aus Kdestin, das sie erhiclten, als sie es 4 Tage lang
mit der 6fachen Menge eines Gemisches von konzentrierter HCl und Eisessig stehen lieBen,
worauf sie mit Wasser verdiinnten und mit Ammoniak neutralisierten. Der Niederschlag,
der in 29, Lauge gelost wurde, gibt eine schwichere Tyrosinreaktion als ¥destin und ent-
hilt 1,49, Tyrosin. Diese Verarbeitung ergibt auller dem beschriebenen Produkt noch eine
Albumose und Peptone11). Kdestin enthilt 2,39, Tyrosin und 16,59, Glutaminsgure 12).

Stickstoffverteilung: Edestin enthélt 1,72 und 1,709 N als NHj, nach Folins Methode
bestimmt. Der hohere Wert (1,889,), der von Giimbel und von Osborne und Harris ge-
funden wurde, mufl der Wirkung von MgO auf Cystin bei der Temperatur des kochenden
Wassers zugeschrieben werden 13). Nach van Slykes Methode ergibt sich folgende N-Ver-
teilung 14):

1) Abderhalden u. Gigon, Zeitschr. f. physiol. Chemie 53, 119—125 [1907].

2) Michaud, Zeitschr. f. physiol. Chemie 59, 405—491 [1909].

8) Berg, Proc. of the Amer. Soc. of biol. Chemistry 1, 139 [1908].

4) Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie 37, 499—505 [1903].

5) Levene u. Van Slyke, Proc. of the Soc. of Biol. and exper. Med. 6, 54 [1909].

6) Osborne u. Liddle, Amer. Journ. of Physiol. 26, 295—304 [1910].

7) Patten, Zeitschr. f. physiol. Chemie 39, 350—355 [1903].

8) Kossel u. Patten, Zeitschr. f. physiol. Chemie 38, 39—45 [1903].

9) Osborne u. Harris, Journ, of the Amer. Chem. Soc. 23, 323—353 [1903].

10) Buslik, Diss. Leipzig 1908.

11) Skraup u. Wober, Monatshefte f. Chemie 30, 289—310 [1909].

12) Abderhalden u. Gigon, Zeitschr. f. physiol. Chemie 53, 119—125 [1907].

13) Van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 10, 15—55 [1911].

14) Denis, Journ. of biol. Chemistry 8, 427—435 [1910].



Proteine der Pflanzenwelt. 3

Ammoniakstickstoff . . . . . . . . .. 9,999, des Gesamt-N
Melaninstickstoff . . . . . . . .. .. 1,98% ,, »
Cystinstickstoff . . . . . . . .. . .. 1,499 ,, ”
Argininstickstoff. . . . . . .. .. .. 27,059%, »
Histidinstickstoff . . . . . . . . . .. 5,75% »
Lysinstickstoff . .. . . . . . ... .. 3,869, ,, .
Anderer Aminostickstoff . . . . . . . . 47,55%, , »
Anderer Nichtaminostickstoff . . . . . . 1,709 ., )

Nach 48stiindiger Hydrolyse mit 209, HCI bei 100°1):

NH,-Stickstoff . . . . . . .. . ... 9,99, des Gesamt-N

NH,-Stickstoff . . . . . . .. . ... 628% ., .

NH-Stickstoff . . . . . . . . . .. .. 25,39, ,, "

Melaninstickstoff . . . . . . . . . .. 2,19% ,, ’
100,19,

Derivate: Desamino-Edestin. Zusammensetzung: 51,099 C, 6,989 H, 19,629 N,
1,06% 8, 21,259 0. Es enthdlt mehr N als KEdestin, &hnelt aber in anderen Beziehungen
anderen Desaminoproteinen. Bei der Hydrolyse entstehen: 1,909, Histidin, 1,509, Arginin
und 0,09, Lysin2). Nach Trax] enthilt Desamino-Edestin kein Lysin, 109, Arginin und
ebensoviel Histidin wie Edestin3).

Globulin aus Kiirbissamen (Bd. IV, S. 18).

Physiologische Eigenschaften: Junge Ratten wachsen in normaler Weise bei einer Diit,
die Kiirbissamenglobulin als einziges Protein enthilt4).

Globulin aus Flachssamen (Bd. IV, S. 21).
Produkte der Hydrolyse: Das durch 2/,,9% KOH extrahierte Eiweil, welches haupt-

sichlich aus de.m Globulin besteht, wurde mit verdiinnter Essigsdure gefillt und mit Wasser,
Alkohol und Ather gewaschen. KEs enthielt wasser- und aschefrei 17,49, N und ergab bei
der Hydrolyse mit konzentrierter HCI 8):

Glykokoll. . . . . . . . . . o v o +
Alanin . . . . . . . L. e e e e e e e e 1,039,
Valin. . ... ... ....... e e e e e 12,71%,
Leucin 4 Isoleuein., . . . . . . . . . .. 0. 3,979,
Prolin . . . . . ... . o 2,859%,
‘Phenylalanin . . . . . ... ... ... ... 4,149
Asparaginsdure . . . . . . . .. ... ... 1,659,
Glutaminséure . . . . . . . . . . .. ... ... 11,589
Serin . . . . . .. e e e e e e e e e e -+
Tyrosin, . . . . . . v e e 0,659,
Arginin. . . . . . .. L0 6,069,
Histidin . . . ... .. ... .......... 1,669,
9 1 1,199
Ammoniak . . . . . ... Lo 0oL 1,949,
Tryptophan . . . . . . . .. .. .. +
49,43%,

1) Van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 12, 295—299 [1912].

2) Skraup, Biochem. Zeitschr. 10, 245—248 [1908].

3) Traxl, Monatshefte f. Chemie 29, 59—68 [1908].

4) Osborne u. Mendel, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 307—370 [1912].

5) Foreman, Journ. of Agric. Science 3, 358--382 [1910]; Proc. Cambridge Philos. Soc. 16,
87 [1911].

1*



4 Proteine.

Globulin aus Baumwollensamen (Bd. IV, S. 22),

Physiologische Eigenschaften: Das Globulin beférdert das Wachstum junger Ratten
in normaler Weise, wenn es das einzige NahrungseiweiB ist1). — Nur 67—759, des Stickstoffs
des Baumwollensamens werden von Hunden ausgeniitzt 2).

Produkte der Hydrolyse: Partielle Hydrolyse ergibt ein Dipeptid, das Glutaminsiure
und Tryptophan enthilt, und zwei Tripeptide, von denen das eine aus Tyrosin, Glykokoll
und Leucin, das andere aus Glutaminséure, Tryptophan und Lysin besteht3). Das synthetische
Tripeptid 1-Leucyl-l-tryptophyl-d-Glutaminsdure ist mit dem letzteren Tripeptid nicht iden-
tisch4). Spétere Untersuchungen ergaben, dafi das natiirliche Produkt ein reines Tripeptid
war, das 3,259, Aminostickstoff enthielt (ber. 3,149); seine Struktur ist nicht aufgeklirt
worden 5).

Exeelsin (Bd. IV, S. 23).

Physiologische Eigenschaften: Als einziges Nahrungsprotein bei jungen Ratten ver-
fiittert, wachsen diese in normaler Weise ),

Proteine aus Kiefernsamen.

Darstellung: Nach Ritthausens Methode aus den Samem von Pinus Koraiensis
bereitet, welche 14,89, Rohproteine enthalten 7).

Produkte der Hydrolyse: Nach 20stiindiger Hydrolyse mit 259, H,SO, wurden 98,699,
des Stickstoffes geldst; hiervon entfielen 6,899) auf Ammoniak; 40,44% N konnten durch
Phosphorwolframséure geféllt werden; hierbei kamen auf Histidin 8,439); Arginin 75,47%,
Lysin 16,19 7).

Leucin . . . . . . . v v i e e e e e e 11,49,
Tyrosin. . . . . . . oo e e 2,5%
Glutaminsdure. . . . . . . .« . o o 0.0 2,7%
Histidin . . . ... ... ... ..., 2,09
Arginin. . . . .o L L0000 oo n oo 7,09%,
Lysin . . . . oo o000 5,39%

Nach Ritthausens Methode bereitet aus Samen von:

Histidin Arginin Lysin
Pinus silvestris . . . . . . . 0,629, 10,99, 0,259, 8)
Pinus maritima . . . . . . . 0,809%, 11,39% 0,809%, 8)
Abjes pectinata . . . . . . . 10,09, 9)

Tuberin (Bd. IV, S. 32).

Produkte der Hydrolyse: Frhalten aus KartoffelpreBsaft und dem NaCl-Extrakt des Riick-
standes durch Sittigung mit NaCl, Auflosung des Niederschlags in 10 proz. Kochsalzlosung
und Wiederausfillen des gelosten Proteins durch Dialyse der klaren Lésung. Das Priparat
enthielt 14,99 N und ergab bei der Hydrolyse 10):

1) Osborne u. Mendel, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 307—370 [1912].

2) Mendel u. Fine, Journ. of biol. Chemistry 11, 1—26 {1912].

3) Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie 58, 378—389 [1908].

4) Abderhalden, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 42, 2331—2336 [1909].
5) Abderhalden u. Van Slyke, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 505—508 [1911].
6) Osborne u. Mendel, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 307—310 [1912].

7} Yoshimura, Zeitschr. f. Unters. d. Nahr.- u. Genufim. 19, 257—260 [1910].

%) Schulze u. Winterstein, Zeitschr. f. physiol. Chemie 33, 547—573 [1901].

9y Schulze, Zeitschr. f. physiol. Chemie 24, 276284 [1898].

10) Sjollema u. Rinkes, Zeitschr. f. physiol. Chemie 76, 368—384 [1912].



Proteine der Pflanzenwelt. 5

Alanin. . . . . ..o 0o o oo 4,9%,
Valin . . . . . .. 0 o e e 1,19,
Valin - Alanin. . . . . . . .. ... ... ... 8,29,
Valin - Leucin. . . . . . . .. .. ... ... 1,99,
Leucin . . . . . .. oo oo 12,29,
Prolin ... .... ... e e e e e e 3,09,
Phenylalanin . . . . .. .. ... 000 3,9%
Glutaminsdure . . . . . « ¢ ¢ v v v v h 0 ... 4,69,
Tyrosin o v v v v v v v e e e e e e e e e 4,39,
Cystin., « . . v v v v v v s e e e e 4,49,
Histidn . . . . .. ... .. ... 2,3%,
Arginin . ..o 000000000000 4,29,
Lysin . . o 0 v v 0 s e e e e e e 3,3%
Ammoniak. . . . . . . . 00000 1,89,

60,19,

Legumelin (Bd. 1V, S. 35).

Physiologische Eigenschaften: Junge Ratten wachsen etwas langsamer als normale
Tiere, wenn sie mit einer Nahrung gefiittert werden, die Legumelin aus Sojabohnen als einziges
Protein enthélt 1),

Ricin (Bd. IV, 8. 37).

Physiologische und chemische Eigenschaften: Die chemische Struktur des Ricins ist
von Woronzow untersucht worden. Er meinte, dall der durch MgSO, erzeugte Nieder-
schlag Globulin sei, mit welchem Ricin verbunden ist. Wiederholte Umféllung durch Dialyse
zerstort die Toxizitat; Fallung durch Phosphorwolframséure vermindert die Giftigkeit. Wasser
extrahiert weniger Toxin aus den Samen als NaCl-Losungen. Das Toxin wird vollstandig
durch Barytwasser bei Zimmertemperatur zerstért2). Diese Tatsachen werden angefiihrt,
um zu zeigen, dafl Ricin kein Albumin ist, was auch von Osborne, Mendel und Harris?)
behauptet wurde. Alle diese Beobachtungen stimmen mit denen iiberein, die von den letzteren
Forschern gemacht wurden. Der Verlust der Giftigkeit durch wiederholte Dialyse wird durch
eine Umwandlung des Ricins in Substanzen bewirkt, welche nicht linger in Salzlésungen 16s-
lich sind, d. h. durch Denaturierung des Proteins. Die Tatsache, dafi Wasser weniger Toxin
aus dem Samen extrahiert, als NaCl-Losung, beweist, daB das Albumin (Ricin) ein Bestand-
teil des Eiweilkomplexes ist, der nicht durch Wasser, sondern durch NaCl-Losungen auf-
gelost wird, wobei das Albumin in Freiheit gesetzt wird.

Die Fillung durch Sattigung mit MgSO, ist charakteristisch fiir viele pflanzliche Albu-
mine und ist deshalb kein Beweis dafiir, daB Ricin cin Globulin ist4).

Gliadin (Bd. IV, 8. 39).

Physiologische Eigenschaften: Wenn Gliadin als einziges Nahrungsprotein verfiittert
wird, geniigt es fiir Ratten zur Erhaltung des Lebens, zur Fortpflanzung und zur Sekretion
einer zum normalen Wachstum und zur Entwicklung ihrer Jungen hinreichenden Milchmenge.
— Wenn es an junge Tiere verfiittert wird, so wird das Wachstum praktisch unterbrochen,
aber es beginnt wieder bis zum normalen Gewichtszustande des verkiimmerten Tieres, wenn
das Gliadin durch Edestin, Casein oder irgend eines verschiedener andercr Proteine ersetzt
wird®). — Von Gliadin mufl eine gréflere Menge als von den meisten anderen Proteinen

1) Osborne u. Mendel, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 307—370 [1912].

2) Woronzow, Proc. Naturalists Soc. Univ. Jurjew 49, 208 [1909].

3) Osborne, Mendel u. Harris, Amer. Journ. of Physiol. 14, 259—286 [1905].

4) Anmerkung des Referenten.

5) Osborne u. Mendel, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 307—370 [1912]; Journ. of biol.
Chemistry 12, 473—510 [1912].
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verfiittert werden, um eine Ratte am Leben!) oder einen Hund im N-Gleichgewicht zu
erhalten2). — HKs vermag, allein verfiittert, die N-Bilanz von Ratten im Gleichgewicht zu
erhalten und bewirkt bei geniigender Zufuhr sogar N-Speicherung ohne Zunahme des Kérper-
gewichts3). Ein Hund verlangt zum Stickstoffgleichgewicht mehr N in Gestalt von Gliadin,
als in der Form von verfiitterten Hundeorganen 2). Gliadin wird nur wenig durch die proteo-
Iytischen Fermente des Darmkanals hydrolysiert4)5); dagegen wird es durch die proteo-
lytischen Fermente des Magens stark abgebaut, wobei es in Proteosen und Peptone um-
gewandelt wird®). — Aus dem Gemisch der Magenverdauung wird keine Glutaminsiure
aufgesaugt, da dic gastrischen Verdauungsprodukte des (liadins, die von einem Hunde
aus ciner Pylorusfistel gewonnen wurden, bei der vollstindigen Hydrolyse ebensoviel
Glutaminsiure gaben, wie eine gleiche Portion Gliadin, welche direkt hydrolysiert wurde8).
Bei der normalen Verdauung wird Gliadin wahrscheinlich zum gréBten Teil in Amino-
sduren und ihre einfachen Peptide verwandelt?). — Gliadin wird von Menschen und
Hunden ebenso vollstandig ausgenutzt, wie die stickstoffhaltigen Bestandteile des
Fleisches 8),

Laslichkeit in Alkohol: Die Loslichkeit in Alkohol und die Methoden zur quantitativen
Bestimmung des Gliadins im Weizenmehl sind kritisch von Greaves?) und von Mathew-
son!0), Shaw'1l) und Hoagland!2) bearbeitet worden. Vgl. diese Arbeiten wegen anderer
Literaturnachweise.

Spezifische Drehung: Sie wird durch Verdnderungen der Temperatur und Konzen-
tration der Losung praktisch nicht beecinfluit und bleibt wihrend einer verhiltnisméBig langen
Zeit konstant 13),

Brechungsindex der Losungen!4):

Losungsmittel a
1/on-Essigsdure . . . . . . .. .. ... 0,00161 - 0,00006
1/ion-Kaliumhydroxyd . . . . . . .. .. 0,00167 + 0,00006
609, Athylalkohol . . . . . e e 0,00143 - 0,00006
709 Athylalkohol . . . . . . .. .. .. 0,00152 - 0,00006
609, Propylalkohol . . . . . . . ... .. 0,00152 - 0,00006
259 Aceton . . . .. .. ... L. 0,00168 - 0,00006
509 Aceton . . . . . . ... ... ... 0,00147 =+ 0,00006
759 Phenol . . . . .. ... L. L. 0,00038 4~ 0,00006

Produkte der Hydrolyse: Prolin ist cin primérer Baustein des Gliadins, denn 2,89/ des
Cliading, das an einen Hund verfiittert wurde, konnten durch Extraktion des Darminhaltes
mit Alkokol, nachdem der Verdauungsbrei 8—9 Monate bei 37° gestanden hatte, wieder-
gewonnen werden 15).  Lysin ist in Spuren vorhanden 16),

Die héchsten Werte der Hydrolysenprodukte des Gliadins, welche isoliert und in reinem
Zustande gewogen wurden, sind die folgenden 17):

1y Henriques, Zeitschr. f. physiol. Chemie 60, 105—118 [1909].

2y Michaud, Zeitschr. f. physiol. Chemie 59, 405—491 [1909].

3) Baglioni, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 22, II, 721 [1913].

4) Lombroso, Arch. Farmacol. sperim. 13, 73—96 [1912].

%) Baglioni, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 19, 512—517 [1910]; 20, 36—39 [1911];
21, 665667 [1912].

) London u. Polowzowa, Zeitschr. f. physiol. Chemie 62, 446—453 [1910].

7) Abderhalden, London u. Oppler, Zeitschr. f. physiol. Chemie 53, 447-—454
[1908].

8) Mendel u. Fine, Journ. of biol. Chemistry 10, 303—325 [1911].

9) Greaves, Journ. of biol. Chemistry 9, 271293 [1911].

10) Mathewson, Journ. of the Amer. Chem. Soc. 30, 74—81 [1908].

11) Shaw, Journ. of the Amer. Chem. Soc. 29, 1747—1750 [1908].

12) Hoagland, Journ. of Ind. and Eng. Chem. 3, 838—842 [1911].

13) Greaves, Journ. of biol. Chemistry 9, 271293 [1911].

14) Robertson u. Greaves, Journ. of biol. Chemistry 9, 181—184 [1911].

15) Fischer u. London, Zeitschr. f. physiol. Chemie 73, 398—400 [1911].

16) Osborne u. Leavenworth, Journ. of biol. Chemistry 14, 481 {1913].

17) Osborne u. Guest, Journ. of biol. Chemistry 9, 425—438 [1911].
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Glykokoll . . . . . . . v v v i vt 0,00%,
Alanin. . . . . v v L0 e s e e e e e 2,009,
Valin . . . . . . L e e e e e e e 3,349,
Leucin . . . . . v u L e e e e e e e e 6,629,
Prolin. . . . . . . v o e 13,229,
Phenylalanin . . . . . . . ..o oL 2,35%,
Asparaginsdure . . . . . . . . . o000 e 0,589,
Glutaminsure . . . . . . . 0000 0o e e . 43,669,
Serin v v v v v e e e e e e e e e e e e 0,139,
Tyrosin . . v v v v v e u e e e e e e e 1,509,
Cystin . . . v v v v v s 0,459,
Histidin. . . ... ... 0. 1,509, 1)
Arginin . . . . . ..o o oo Lo 3,16%,
Ammoniak . . . ... 0000 o s 5,229,
Tryptophan (ca.) . . . . . « « o o o v oL 1,009,
84,73%

stickstoffverteilung: Nach van Slykes analytischer Methode ist die Verteilung des
Stickstoffes in Prozenten des Gesamtstickstoffes2):

Ammoniakstickstoff . . . . . . . . .. 00 25,529,
Melaninstickstoff . . . . . . . . . 000 0. 0,869,
Cystinstickstoff . . . . . . . .. ... 1,259,
Argininstickstoff . . . . . . ..o 00000 5,719,
Histidinstickstoff . . . . . . . . . . 0000 5,209,
Lysinstickstoff . . . . . .. ..o 0000 0,759,
Anderer Aminostickstoff. . . . . . .. ..o 51,989,
Anderer Nichtaminostickstoff . . . . . . . . . ... 8,509,

99,779%,

Diese Zahlen entsprechen als Aminosiuren berechnet in Prozenten des Gliadins:

Ammoniak . . . . . . . .. 0 o e e e 5,509,
Cystin . . . o o 0 e e e e e 1,909,
Arginin . . .. . L. L0000 e 3,129
Histidin . . . . « « v« v v v v v v i e e e e e 3,389,
Prolin. . . . .. ... .. .. e e e e e e e 12,219,

Nach 24stiindiger Hydrolyse bei 100° mit 209, HCI3):

Nals NH; .. ... ..... 24,49, des Gesamtstickstoffes
Nals NH, ... ... .. .. 57,3% »
Nals NH. . . . ... .... 16,19, ,, »
Melann N . . . . . . . . .. 2,2%, ,, »

Derivate: Desaminogliadin wird von Levites beschrieben, aber da das Ausgangs-
material als ,,ein unreines Handelsgliadin® bezeichnet wird, so erfordern die angefiihrten
Zahlen eine Bestitigung?).

Hordein (Bd. IV, S. 42).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Kraft sieht Hordein und Bynin als iden-
tisch an. Hordein («)p = —114,8°, Bynin —108°, in 70 proz. Alkohol gelost. Hordein bildet
379, der Gerstenproteine und enthélt 16,79, N, 82,9%, Glutaminséure. Bynin enthalt 14,29, N

1) Osborne u. Leavenworth, Nicht veroffentlichte Beobachtungen.
2) Van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 10, 15—55 [1911].

3) Van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 12, 295—299 [1912].

4) Levites, Biochem. Zeitschr. 20, 224—230 [1909].
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und 28,049, Glutaminsdure. Pepsin verdaut Hordein langsam und spaltet es in Proteosen
und Peptone, welche eine sehr schwache Biuretreaktion geben1). — Hordein enthdlt 0,49
seines Gesamtstickstoffes in Form von {reien Aminogruppen, welche mit Formaldehyd
reagieren2).

Zein (Bd. IV, S. 43).

Physiologische Eigenschaften: Wenn Zein als einziges Protein einer sonst hinreichen-
den Nahrung verfiittert wird, vermag es eine ausgewachsene oder eine junge Ratte nicht am
Leben zu erhalten. Hinzufiigung von Tryptophan, 3%, des Zeins, geniigt, um das Tier zu
erhalten, befordert aber das Wachstum des Jungen nicht. Ersatz von einem Drittel bis zur
Hilfte des Zeins durch andere Proteine geniigt, um das Futter sowohl zur Erhaltung als auch
zur Férderung des Wachstums geeignet zu machen. Schon der vierte Teil Lactalbumin be-
fordert das Wachstum junger Ratten3). Bei der Verfiitterung von Zein als einziges Nahrungs-
eiweil} kann bei Hunden kein Stickstoffgleichgewicht erreicht werden¢). Baglioni behauptet,
daB Zein, in groBen Mengen an Tiere verfiittert, giftig wirkt5); in mittleren Mengen da-
gegen vermag es die N-Bilanz von Ratten im Gleichgewicht zu erhalten und bei geniigen-
den Quantititen sogar N-Speicherung zu bewirken®). Zein ist resistenter gegen Pankreas-
saft vom Hunde als Gliadin; auch die Proteosen, die aus Zein gewonnen wurden, werden nur
wenig dadurch hydrolysiert7)8)9). Die Fermente von Penicillium camemberti spalten Casein
und Wittepepton, haben aber keine Wirkung auf Zein, was beweist, dafl Zein zu der Gruppe
der genuinen Eiweiflstoffe gehort i0).

Produkte der Hydrolyse: Die neuesten quantitativen Bestimmungen der Hydrolysen-
produkte, welche isoliert und in reinem Zustande gewogen wurden, sind die folgenden 11):

Glykokoll . . . . . . . . .. .. .o 0,009
Alanin. . . . . . ... L Lo o 9,79%
Valin . . . . . . 000 oo e e e 1,88%,
Leucin. . . . . . . ... oo o o 19,55%,
Prolin. . . . . .. . .o s 9,04%,
Phenylalanin . . . . . . ... ... 6,559,
Asparaginsdure . . . . . . .. ..o oL L 1,719,
Hutaminsdure . . . . . . . . o . e e e e e e e . 26,179,
Serin . . v v v v e e e e e e e e e e e e e 1,029,
Tyrosin . . . . .« . . .o 0oL . 3,639
Arginin . . . . ..o L o0 o o 1,559,
Histidin . . . . . . . . . o v oo 0,82%,

Lysin . . . . v v v v o e e e 0,009, 12)
Tryptophan . . . . . . . . ..o 00000 0,00%,
Ammoniak . . . ... Lo oo oo 3,649,
Kohlehydrate . . . . . . . ... e e e e 0,009,
85,27%

Zein enthilt keinen Stickstoff, der mit Formaldehyd reagiert!s).

1) Kraft, Zeitschr. f. d. ges. Brauwesen 33, 193—195 [1910].

2) Kossel u. Gawrilow, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 274—279 [1912].

3) Osborne u. Mendel, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 307—370 [1912]; Journ. of biol.
Chemistry 13, 233—276 [1912]; Science [N. S.] 3%, 185—191 [1913].

4) Henriques, Zeitschr. f. physiol. Chemie 60, 1056—118 [1909].

5) Baglioni, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 19, 512—517 [1910].

6) Baglioni, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 22, II, 721 [1912].

7) Baglioni, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 20, 36—39 [1911].

8) Baglioni, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 21, 665—667 [1912].

9) Lombroso, Arch. Farmacol. sperim. 13, 73—96 [1912].

19) Dox, Journ. of biol. Chemistry 6, 461—467 [1909].

11) Osborne u. Liddle, Amer. Journ. of Physiol. 26, 295—304 [1910].

12) Oshorne u. Leavenworth, Journ. of biol. Chemistry 14, 481 [1913].

13) Kossel u. Gawrilow, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 274—279 [1912].
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Glutenin (Bd. IV, S. 46).

Physiologische Eigenschaften: Ratten, deren einziges Nahrungsprotein Glutenin ist,
konnen durch lange Perioden hindurch erhalten werden und zeigen normales Wachstum1).
Glutenin wird von Menschen und Hunden ebenso vollstindig ausgenutzt wie die stickstoff-
haltigen Bestandteile des Fleisches2).

Maisglutelin (Bd. IV, S. 47).

Physiologische Eigenschaften: Junge Ratten wachsen in normaler Weise, wenn Mais-
glutelin das einzige Eiweify der Nahrung bildet. Wenn eine Hilfte durch Zein, dem anderen
Protein der Maiskdrner, ersetzt wird, ist das Wachstum vermindert3).

Mucin (Bd. 1V, S. 49).

Produkte der Hydrolyse: Das Mucin aus den Wurzeln von Dioscoria batatas gibt bei
der Hydrolyse Glucosamin, Tyrosin, Leucin und Glutaminsiure?).

Phyeoerythrin (Bd. IV, S. 49).

Zusammensetzung: 50,82% C, 7,019 H, 15,379% N, 1,609 S, 25,209, O; enthilt
keinen P.

Vorkommen: In viclen Florideenarten zusammen mit Phycocyan5)$).

Darstellung: Die Algen werden, ohne dafl man anhaftendes Seewasser entfernt, viele
Tage lang mit toluolhaltigem Wasser ausgelaugt. Der filtrierte Extrakt wird mit so viel
(NH4)sS0, versetzt, dal nicht sofort ein Niederschlag entsteht. Nach mehrtigigem Stehen
krystallisiert Phycoerythrin aus zusammen mit Phycocyan, wenn dieses in der verarbeiteten
Algenart vorhanden war. Es wird durch Umkrystallisieren aus verdiinnter Ammonsulfat-
losung gereinigt und kann von der Hauptmenge des Phycocyans durch fraktioniertes Losen
in Wasser gereinigt werden, in welchem es leichter als Phycocyan lslich ist. Durch weiteres
Umkrystallisieren kann die Trennung vervollstindigt werden. Wenn Phycoerythrin und
Phycocyan in derselben Losung vorhanden sind, scheidet sich das letztere zuerst ab, wenn
man etwa 18 g (NH4),SO4 pro 100 cem hinzufiigt, Phycoerythrin aber erst nach Zusatz von
25 g pro 100 cem. — Uberwiegt jedoch Phycoerythrin, so fillt es zuerst ausS).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Losungen, die 1-—29 reines Phycoerythrin
in sehr verdiinnter (NH),S0,-Losung enthalten, zeigen Krystallisation beim Zusatz von 5 g
Ammonsulfat auf 100 ccm; die Krystallisation ist nach Zusatz von 12 g fast vollendet. —
Eine krystallinische Abscheidung wird durch Zusatz von 30 g MgSO, pro 100 com erzeugt
und ist erst vollstindig nach der Séttigung der Lésung. — Phycoerythrin wird durch Sattigung
mit NaCl nicht ausgeféllt. — Es ist unloslich in Wasser, aber 16slich in verdiinnten Neutral-
salzlosungen, aus denen es durch Dialyse wieder ausgefdllt werden kann. Es 16st sich auch
in sehr verdiinnten alkalischen Losungen, ist aber in Alkohol, Ather, Chloroform, Benzol,
und Schwefelkohlenstoff unldslich. — Losungen von Phycoerythrin sind bei durchfallendem
Licht carminrot und zeigen prachtige orange Fluorescenz. — Bei der Hydrolyse erhidlt man
Leucin?); es gibt alle fiir die Proteine der Globulingruppe charakteristischen Reaktionen.
— Es gehort zur Gruppe der Proteide, da es aus einem Protein und einem Farbstoff, der den
Hiamoglobinen dhnlich ist, besteht. — In sehr verdiinnter (NH,),S04- oder Na,CO4-Lisung
gibt es beim Hinzufiigen von sehr wenig Sdure einen roten, flockigen Niederschlag, der in
stark verdiinnter Na,(O3-Lésung ohne Anderung der Farbe oder Fluorescenz 1slich ist. In
einem kleinen UberschuB von Siure wieder geldst, erhiilt man eine rote Losung mit schwach

1) Osborne u. Mendel, Journ. of biol. Chemistry 13, 233—276 [1912]; Zeitschr. f.
physiol. Chemie 80, 307—370 [1912].
2) Mendel u. Fine, Journ. of biol. Chemistry 10, 303—325 [1911].
3) Osborne u. Mendel, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 307—370 [1912].
4) Oshima u. Tadokoro, Journ. of Agriculture, Tokio 4, 243—249 [1912].
) Kylin, Zeitschr. f. physiol. Chemie 69, 169—239 [1910].
) Kylin, Zeitschr. {. physiol. Chemie %6, 396—425 [1912].
) Hanson, Proc. of the Chem. Soc. 25, 117—118 [1909].

5
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violettem Beiton ohne Fluorescenz. Das Protcid wird durch einen Uberschuf von anorga-
nischen Sauren zersetzt, ohne dall aber die Farbstoffkomponente angegriffen wird, welche
man durch Schiitteln der blauen Losung mit Amylalkolol extrahieren kann. — Geniigende
Mengen Alkali vernichten die Fluorcscenz, schwichen die Farbe ab und verwandeln sie all-
mihlich in blauviolett, blaugriin und griin. Hierbei wird sowohl Phycoerythrin, als auch
der Farbstoff zerstort. — Der EiweiBanteil wird durch Pepsin gespalten; die Farbstoffkompo-
nente wird hierbei nicht angegriffen und kann durch Amylalkohol extrahiert werden. —
Trypsin greift reines Phycoerythrin nicht an, hydrolysiert aber die Proteinkomponente nach
der Vorbehandlung durch Sduren oder Hitze 1),

Hitzekoagulation: Eine verdiinnte neutrale Losung von Phycoerythrin in Ammon-
sulfat gibt bei 73° einen flockigen Niederschlag, aber erst bei 90° ist die Koagulation voll-
kommen. Bei Hinzufiigung von ¥ssigséure tritt schon bei 53—55° vollkommene Ausfillung
einl).

Spektroskopische Eigenschaften: KEine Losung von Phycoerythrin zeigt drei Absorp-
tionsstreifen, zwei zwischen D und E, mit Maxima bei 1 = 569 — 565 pp und 541 — 537 g
und einen zwischen K und F mit einem Maximum bei 1 = 498 — 492 yp 1)2).

Phycocyan (Bd. 1V, 8. 49).

Vorkommen: Sehr verbreitet unter den Cyanophyceen, deren charakteristischer Farb-
stoff es ist. Fs wurde auch bei einigen Florideen gefunden, z. B. Bangia fuscopurpurea,
Batrachospermum Gallaei, B. moniliforme, Ceramium rubrum, Chondrus crispus, Dumontia
filiformis, Lemanea fluviatilis, Porphyra hiemalis und P. umdkilicalis2).

Darstellung: Die Algen werden mehrere Tage lang mit toluolhaltigem Wasser extrahiert.
Der filtrierte Extrakt wird mit so viel (NH,),S0, (ungefilir 15 g auf 100 ccm) versetzt, daB
ein Niederschlag nicht sofort auftritt. Nach mehrtéigigem Stehen krystallisieren Phycocyan
und Phycoerythrin zusammen aus. Die Krystalle werden in sehr verdiinnter (NH,),S80,-
L6sung gelést und beide durch fraktionierte Krystallisation getrennt. Dies Verfahren wurde
bei Ceramium rubrum angewandt, welches etwa 1/;, so viel Phycocyan wie Phycoerythrin
enthélt 1).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Phycocyan enthélt eine EiweiSkomponente,
die mit einem Farbstoff verbunden ist; es gehért also zu den Proteiden. Es gibt eine An-
zahl dhnlicher Phycocyane, welche sich untereinander durch ihr spektroskopisches und krystallo-
graphisches Verhalten unterscheiden?). — Man hat drei Phycocyanc unterschieden:

Blaugriines Phycocyan: Die Lésungen sind blaugriin bis blau und blauviolett be1
zunehmender Konzentration; sie zeigen karminrote Fluorescenz und einen Absorptionsstreifen
im Orange mit einem Maximum bei 1 624-—618 yu. Krystallisiert in hexagonalen Rhombo-
edern.

Blaues Phycocyan: Losungen zeigen mit zunehmender Konzentration Farben von
griinlich bis blau, indigoblau bis violett. Absorptionsstreifen im Qrange, Maximum bei 4 615
bis 610 pu; ein schwicherer Streifen bei 1 577—573 yu. — Nicht krystallinisch gewonnen.

Blauviolettes Phycocyan: Losungen wechseln mit zunchmender Konzentration
die Farben von hellblau bis violettblau und violett. Absorptionsstreifen im Orange mit
einem Maximum bei 1 618—613 pu, ein zweiter schwiicherer im Griin mit dem Maximum
bei 1 553—549 up.

Es krystallisiert in rhombischen Platten, die stark dichromatisch sind, blau der kiirzeren,
violett der lingeren Diagonale entlang. — Verdiinnte Losungen von Phycocyan zeigen bei
schwach alkaliccher Reaktion Fluoreszenz, aber nicht in neutralen (NH,);80,-Lésungen.

Es scheidet sich aus einer Losung, die etwa 0,25 ¢ Phycocyan enthilt, aus beim Zusetzen
von ungefdhr 8 g (NHy);80, auf 100 com; die Abscheidung wird nach Zusatz von 12 g pro
100 cem beim Stehenlassen beinahe vollsténdig. Die Krystallisation beginnt auch beim Hinzu-
fiigen von 35g MgSO, pro 100 cem und ist bei der Sattigung der Losung vollstindig. —
Es wird nicht durch Séttigung mit NaCl ausgefallt. *

Phycocyan ist unloslich in Wasser, loslich in schwach alkalischen Salzlésungen und
wird aus diesen durch Dialyse krystallinisch ausgefillt; es zeigt also die EKigenschaften der
Globuline. — Durch Sauren, Alkalien und Pepsin wird es in seine Komponenten gespalten.

1) Kylin, Zeitschr. f. physicl. Chemie 69, 169--239 [1910].
2) Kylin, Zeitschr. f. physiol. Chemie 76, 396—425 [1912].
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Nach der Verdauung mit letzterem kann der Farbstoff durch Schiitteln mit Amylalkohol
entfernt werden. — Sehr verdiinnte alkalische Losungen sind griin mit brauner Fluorescenz1).
Farbenreaktionen: Es gibt alle fiir die Proteine charakteristischen Farbenreaktionen1).
Hitzekoagulation: Eine neutrale Salzlosung koaguliert vollstandig bei 82°; eine schwach
saure Losung bei 46—48°1),

Proteine aus Milchsiften.

Krystallisiertes EiweiB aus dem Milchsaft von Antiaris toxiearia.

Zusammensetzung: Bei 100° getrocknet gehen 15,739 Krystallwasser verloren.
Wasserfrei enthilt es 48,029, C, 5,719 H, 15,66% N, 7,209, S, 23,479, 02).

Darstellung: Die Riickstiinde des Milchsaftes von Antiaris toxicaria werden mit 859,
Alkohol extrahiert, zuerst an der Luft, dann im Vakuum getrocknet. Die getrocknete Sub-
stanz wird mit dem 4 bis 5fachen ihres Gewichtes an 0,89, Essigsdure mehrere Stunden auf
dem Wasserbade erhitzt und nach dem Abkiihlen abgesaugt. Nachdem der Filterriickstand
wieder in derselben Weise behandelt ist, werden die vereinigten Ixtrakte auf dem Wasser-
bade bis auf etwa 1/ des urspriinglichen Volumens eingeengt, worauf ein leicht flockiger
Niederschlag abfiltriert wird. Das Filtrat wird weiter auf dem Wasserbade unter haufigem
Umriihren so lange eingeengt, bis die sich an der Oberfliche ausscheidenden Krystalle nicht
mehr beim Rithren 16sen. Die Lésung 148t man dann einige Tage bei Zimmertemperatur stehen.
Die schwach gefdrbten Krystallmassen werden hierauf abfiltriert, gewaschen, wieder in de-
stilliertem Wasser auf dem Wasserbade geldst, filtriert und verdampf{, Dic sich beim
Abkiithlen nach 24 Stunden absetzenden Krystalle werden abgesaugt, gewaschen und zu-
nichst iiber Hy80,, dann bei 100° getrocknet 2).

Physikalische und chemische Eigenschaften: 100 Teile Wasser 16sen bei 13° 0,58 Teile;
léslicher in heifem Wasser, wenig 16slich in Alkohol, aber nicht in Ather. Die wisserige
Losung reagiert schwach sauer. Scheidet sich aus heilen wésserigen Losungen beim schnellen
Abkiihlen in Nadeln, beim langsamen Erkalten in Prismen ab. — Es 16st sich leicht in ver-
diinnter Essigsdure und scheidet sich beim Einengen unverdndert krystallinisch aus. Los-
lich in verdiinnter HCI, H,80,, NaOH oder NH,OH. Beim Erwirmen mit normaler HCl
lost es sich und scheidet sich beim Erkalten unverandert in kleinen polyedrischen Krystallen
ab, welche frei von HCl oder anorganischen Substanzen sind. Es gibt aufler der Reaktion
von Molisch alle Farbenreaktionen der EiweiBkorper. — Es wird durch Phosphorwolfram-
siure gefillt, aber nicht durch Ferrocyankalium und Essigsiure noch durch HNO,2).

Féllungsgrenze mit Ammonsulfat: Konzentrierte wisserige Losungen zeigen bei 309,
Sattigung Fallung, die bei 509, Sattigung vollstindig ist 2).

Produkte der Hydrolyse:

Glykokoll . . . . . . . o v v v v oo oo s 0,319,
Alanin. . . . . . . . . 0 e e e e e e e e e e 8,999,
Valin . . . . . oo v 0o 2,439,
Leucin . . . . . . . o 000 s s 1,389,
Prolin. . . . .. .. o oo oo 4,569,
Tyrosin . . . . . . v v o oo oo o 2,689,
Cystin . . . . . v o oo 10,60%,

30,959,

Die Werte sind Minimalzahlen. -Die Analyse wurde mit nur 16 g Substanz unter un-
ginstigen Bedingungen ausgefiihrt2).

1) Kylin, Zeitschr. f. physiol. Chemie 69, 169—239 [1910].

2) Kotake u. Knoop, Zeitschr. f. physiol. Chemie 75, 488—498 [1912].



Proteine der Tierwelt.

Von
Arthur Weil-Halle a. S.

a) Eigentliche Proteine.
Allgemeines iiber die Kardinalreaktionen (Bd. IV, S. 53).

Wenn man die Arbeiten der letzten drei Jahre auf dem Gebiete der EiweiBchemie iiber-
blickt, so fallt sogleich, im Gegensatz zu der dlteren Literatur, auf, daB das Streben nach der
,» Entdeckung neuer Proteine durch irgendwelche Modifikationen der hekannten Fillungs-
methoden fast verschwunden ist. Man begniigte sich damit, das vorhandene Material aufzu-
arbeiten, die iiberlieferten, angeblich einheitlichen Proteine kritisch auf ihre Reinheit zu priifen
und versuchte, durch Verbesserung der speziellen analytischen Methoden eine neue Grundlage
fiir eine Systematik auf chemischer Basis zu schaffen. — Zwar ist die vollsténdige Hydrolyse
in Verbindung mit der Estermethode Emil Fischers trotz der unvermeidlichen Verluste 1)
noch immer die einzige Methode, mit der man einen ungefihren Uberblick iiber den Gehalt
eines Proteins an den verschiedenen Bausteinen erlangen kann, daneben hat es aber nicht an
Versuchen gefehlt, durch partielle Hydrolysen (vgl. Kapitel ,,Peptone*‘), durch oxydativen Ab-
bau und andere eingreifende Verinderungen des KiweiBmolekiils scine Konstitution auf-
zuklaren. — Van Slyke2) beschrieb verschiedene Verbesserungen sciner Methode zur Be-
stimmung des Aminosdurenstickstoffs, welche auf der Reaktion primarer Amine mit sal-
petriger Siure unter Stickstoffbildung beruht, und es gelang ihm, mit ihrer Hilfe den Gehalt
der Proteine an Monoaminosduren-N cinerseits und an (ystin, Histidin, Lysin und Arginin
andererseits zu bestimmen3); hieran anschlieBend untersuchte er die Bedingungen fiir die voll-
stindige Hydrolyse. — Neben dieser Analyse der Aminogruppe wurde auch die von
Sérensen und seinen Mitarbeitern ausgearbeitete Titrierung der Carboxylgruppen zur Liosung
der verschiedensten biologischen Fragestellungen verwandt4), und Denis schlieBlich bearbeitete
die Ammoniakbestimmung in Proteinen®). — Die beiden ersten Methoden beruhen auf der
Annahme einer peptidartigen Bindung der Aminosauren; die freie Aminostickstoffgruppe ist fast
immer durch die endstéindige Aminogruppe des Lysins bedingt ¢); auBer der Amino-Carboxyl-
gruppenkupplung sollen auch noch thiopolypeptidartige Bindungen vorkommen, -NH-CH,-CS?);
doch ist ihr Vorhandensein vorldufig noch nicht sicher bewiesen. — Die durch die Doppelnatur
des Eiweiles als Basc und Sdure bedingte grofie Reaktionsfihigkeit wurde benutzt, um die
verschiederisten organischen und anorganischen Verbindungen (P, As, Fe) darzustellen8).

1) Abderhalden u. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 445 [1911]; 7%, 59 [1912].

2) D. D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 10, 15 [1911]; Handbuch der biochem. Arbeits-
methoden 5, 1T, 995 [1911]; 6, 278 [1912]. — Klein, Journ. of biol. Chemistry 10, 287 [1911].

3) D. D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 12, 295 [1912].

4) Jessen - Hansen, Handbuch der biochem. Arbeitsmethoden 6, 262 [1912]. — Henriques
u. Gjaldbaek, Zeitschr. f. physiol. Chemie %5, 363 [1911]. — Obermayer u. Willheim, Biochem.
Zeitschr. 38, 331 [1912]; 50, 369 [1913].

5) Denis, Journ. of biol. Chemistry 8, 427 [1910].

6) D. D. van Slyke u. Birchard, Proc. Soc. experim. biol. and med. 9, 113 [1912].

7) Johnson u. Burnham, Journ. of biol. Chemistry 9, 331 [1911].

8) Wolff & Co., D. R. P., KI. 12 p, Nr. 237 713 und 247 189; Chem. Centralbl. 1911, II, 1079;
1912, 11, 163. — Bongiovanni, Gazz. chim. ital. 43, 161 [1913]. — Réhmann u. Shmamine,
Biochem. Zeitschr. 42, 235 [1912]. .
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(Niheres vgl. bei den einzelnen Proteinen.) Auch wurde versucht, neue Elemente direkt in
das Molekiil einzufithren; bei der Jodierung erhielt man so Kiweilkorper, die ihre biologische
Artspezifitit vollstindig verloren hatten ).

Physikalische und chemische Eigenschaften: 2) Reine Eiweifllosungen erniedrigen die Ober-
flichenspannung nicht, wohl aber nach Zusatz von Siuren, Laugen und Neutralsalzen3);
die Spaltprodukte der Siurehydrolyse, nicht aber die der tryptischen Verdauung, erniedrigen
ebenfalls4). Die Viscositit hiingt ausschlieBlich von der Menge der nicht dissoziierten Molekiile
ab, und zwar entspricht einer Verminderung der Oberflichenspannung, die in einer Vermehrung
der Tropfenzahl am Traubeschen Zihler zum Ausdruck kommt, eine Konzentrationsver-
mehrung dieser Molekiile 3).

Fillungsreaktionen. Hitzekoagulation: Bei der Ausfillung von Proteinen aus sauren
Lésungen in der Hitze tritt eine allmihliche Abnahme der Aciditiit der Losung ein, da das aus-
gefallene Eiweill Siure bindet; erhdlt man die Aciditét auf konstantem Niveau, so verlduft die
Koagulation als Reaktion erster Ordnung nach der reversiblen Dissoziationsgleichung (Salz-
sdure als Beispiel gewiihlt): Proteinhydrochlorid < Protein 4+ H'+ C1-, und zwar von rechts
nach links unter Ausfillung desSiureproteins, wenn die gebundene Saure nicht ersetzt wird 9). —
Die Verminderung der H'-Konzentration bei der Hitzekoagulation ist um so bedeutender,
je stirker die angewandte Siure ist. Bei reinen Proteinlésungen ist die fiir die Fallung
glinstigste H '-Konzentration von dem Prozentgehalt der Lésung abhingig; sie ist pg==4,60 bis
4,94 7) (Michaelis und Rona: 5,52). — Die giinstigste Aciditét fiir Pricipitation in Abwesen-
heit von Elektrolyten liegt bei einer H'-Konzentration von 3 x 10-6 8),

Hemmend wirken auf die Hitzekoagulation Formaldehyd und schweflige Séure (0,79 SO,),
welche die Viscositit der Losungen erhdhen; As,Q,, HoS und NaNO, sind ohne Einfluf9). —
Bei der Warmegerinnung werden keine Volumenschwankungen beobachtet1?) — Gayda
beobachtete Volumzunahme, die schon unterhalb des Koagulationspunktes einsetzte!1).

Fillung durch Schwermetalisalze: Gegeniiber der Annahme, dafl die Bildung von Metall-
albuminaten auf typischen Adsorptionserscheinungen beruhe, versucht man jetzt, diese Vor-
giinge als rein chemische Salzbildungen zu erkldren 12)13)14). Bei der Fillung von Eiweill aus
Serum durch Zinksulfat geht stets die gleiche Menge Zn in den Niéderschlag, unabhéngig von der
Konzentration der Salzldsung!2); 1 g Eiweil nimmt bei maximaler Bindung 0,0288¢ Fe auf!3).—
EiseneiweiBniederschlige 16sen sich mit zunehmender Konzentration des Salzes wieder auf;
bei weiterem Zusatz tritt ein zweites Fallangsmaximum ein, das abhiingig von der Konzentration
des Anions ist, und zwar nimmt die Wiederfallbarkeit ab in der Reihenfolge SO, > NO3; > CI.
Bei Cu-Salzen, bei AgNO; und HgCl, fehlt dies Phéanomen des zweiten Fallungsmaximums;
keine Fallung erzeugen die Chloride der zweiwertigen Kationen Fe, Co, Mn und Cd 13). In den
durch Eisenverbindungen, durch CuSO4, Cu(NO;),, HgCl, und ZnSO, gefallten Proteinen
ist die biologische Spezifitat unbeeinflult geblieben; sie erzeugen Antikorper, die auf die Ki-
weillkomponente des Metallalbuminats eingestellt sind!5). — Der Koagulationspunkt liegt
beim Zn- und Hg-Albuminat h&her, beim Mn- und Cu-Albuminat tiefer als beim reinen
Eiwei; Fe-Albuminat wird beim Kochen nicht verindert16).

1) Neuberg, Biochem. Zeitschr. 29, 420 [1910]. — Wheeler u. Mendel, Biochem. Zeitschr.
2%, 261 [1910]; 29, 417 [1910]; Journ. of biol. Chemistry ¥, 1 [1909]. — Schittenhelm u. Strobel,
Zeitschr. f. experim. Pathol. u. Ther. 11, 102. [1912].

2) Robertson, Die physikalische Chemie der Proteine. Dresden 1912.

3) Ringer, Van Bemmelen-Festschrift, Utrecht 1910, S. 243; Chem. Centralbl. 1911, I, 573.

4) Rona u. Michaelis, Biochem. Zeitschr. 41, 163 [1912].

5) Bottazzi u.d’Agostino, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 21, 221, 561 [1912].

6) Chick u. Martin, Journ. of Physiol. 43, 1 [1911]; 45, 61, 261 [1912].

7) Sorensen u. Jirgensen, Biochem. Zeitschr. 31, 397 [1911)].

8) Chick u. Martin, Journ. of Physiol. 45, 294 [1912].

9) Memaretti, Arch. Farmac. sperim. 14, 460 [1912].

10y (Galeotti, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥8, 421 [1912].

11} Gayda, Biochem. Zeitschr. 39, 400 [1912].

12) Lippich, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 360 [1911].

13) Pauli u. Flecker, Biochem. Zeitschr. 41, 461 [1912]. — Pauli, Archiv f. d. ges. Physiol.
136, 483 [1911].

14) Pfeiffer u. v. Modelski, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 329 [1912].

15) Ditthorn u. Schultz, Zeitschr. f. Immunititsforschung u. experim. Therapie, I. Teil,
14, 103 [1912].

16) Cervello u. Varvaro, Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. %0, 369 [1912].
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Der in der Klinik geiibte Nachweis von Eiweil durch Féllung mit CuSO, und Natron-
lange (Stutzer- Barnstein) gibt dieselben Resultate wie Tanninfillung!). — Bei Fallungen
mit Schwermetallsalzen tritt Volumenzunahme ein2).

Fillung durch Sduren: Die neutralisierende Kraft der Proteine gegen anorganische Séuren
und Basen beruht nicht auf der Salzbildung mit den freien NH,- und COOH-Gruppen; denn
die EiweiBverbindungen enthalten Siuren und Basen in nichtionisierbarer Form. Da aber bei
der Elektrolyse Dissoziation eintritt mit Wanderung an Proteinresten nach der Anode und

Kathode, mufl man annehmen, dall das Molekiil an der Peptidbindung dissoziiert nach folgen-
dem Schema:

H
!
—N-HOC— + KOH = —N”+ KOC"—
H
und
H
|
—N.-HOC— + HCl = —N”+ HOC"— 3)
|
Cl
Die Fillung von Eiweifl mit Pikrinsiure und Citronensiure (Esbachs Reagens) ist
nicht quantitativ4)5) auch nicht durch Essigsiure und Trichloressigsiureé). — Die Bin-
dung von HCl an Eiweil nimmt mit steigender Sdaurekonzentration zu bis zu einem be-
stimmten Maximum, iiber das hinaus keine Siure mehr gebunden wird?). — Die Fillung

scheint abhingig zu sein von dem Grad der elektrolytischen Dissoziation8).

Koagulation durch Elektrizitiit: Bei sehr hohen Potentialen beginnt Eiweill an den
Elektroden zu koagulieren 9).

Farbenreaktionen. Reaktion mit Triketohydrindenhydrat (Ninhydrin): Alle
Verbindungen, welche neben einer Carboxylgruppe eine Aminogruppe in «-Stellung enthalten,
geben mit einer Losung des Reagens nach dem Kochen und Wiedererkalten blaue bis violette
Farbung. Der Nachweis von Aminosduren ist sehr scharf; Alanin und Glykokoll werden noch
in einer Verdiinnung von 1:10000 erkannt10)11).

Triformoxim (Trioxyiminomethylen Kahlbaum), (H,C:NOH); in rauchender
Schwefelsiure geldst (0,1—0,15 : 100) gibt bei der Uberschichtung oder beim Schiitteln mit
Eiweillosungen eine rein violette Firbung, die sich lange und unveréndert hilt; Tryosin gibt
keine Reaktion 12).

Paraformaldehyd: Farbenreaktion wie beim Triformoxim; Tyrosin gibt griine
Féarbung 12).

Xanthoproteinreaktion: Bei der Nitrierung von Seidenfibroin konnte Mononitro-
tyrosin isoliert werden, das wahrscheinlich die Ursache der Gelbfirbung ist13).

Liebermannsche Reaktion: Nur Eiweilkorper, die Tryptophan und zugleich eine
Hexosegruppe enthalten, geben die Reaktion; beim Erwadrmen mit Salzsdure entsteht zunéchst
aus der Hexose w-Oxymethylfurfurol, welches mit Tryptophan die charakteristische blau-
violette Farbung gibt 14).

Nitroprussidnatrinm in 4—5proz. Losung gibt unter Zusatz von Ammoniak mit
EiweiBllosungen intensiv purpurrote Farbung, die nach etwa 15 Minuten, bei Zufiigung von
ssigsiiure sofort, verblafit. Es reagieren nicht: Ovomucoid des Hiihnereies, Serumeiweify und

1) Westhauser, Zeitschr. f. physiol. Chemie 92, 363 [1911].

2) Galeotti, Zeitschr. f. physiol. Chemie 8, 421 [1912].

3) Robertson, Journ. of physical. Chemistry 15, 521 [1911].

4) Pfeiffer, Berl. klin. Wochenschr. 1912, Nr. 3.

5) Moewes, Deutsche med. Wochenschr. 1912, Nr. 22.

6) Vallery, Compt. rend. de 'Acad. des Sc. 153, 1243; 155, 417 [1912].
7) Manabe u. Matula, Biochem. Zeitschr. 52, 369 [1913].

8) Heard, Journ. of Physiol. 45, 27 [1912].

9) Northrup, Journ. of the Franklin Inst. 195, 413 [1913].

10) Ruhemann, Transactions of the Chem. Soc. 97, 2025 [1910].
11) Abderhalden u. Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 72, 37 [1911].
12) Lewin, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 1796 [1913].

13) Tnouye, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 80 [1912].

14) Eckenstein u. Blanksma, Chemisch Weekblad 8, 313 [1911].
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die Proteine der Se- und Exkrete des Organismus (Speichelmucin, Milcheasein usw.). — Die
Reaktion ist charakteristisch fiir Cystin, da alle anderen bekannten Aminoséuren keine Farbung
geben 1) 2)3),

Anhydridreaktion nach Bardach: Aus verdiinnten Eiweill-, Pepton- und Albuminoid-
losungen fallen beim Zusatz von alkoholischer Jodoformlosung und wenig Aceton nicht die
charakteristischen hexagonalen CHJ;-Plittchen aus, sondern gelbe Nadeln. Diese Veranderung
der Krystallform ist charakteristisch fiir innere Anhydride; man kann also anzunehmen,
dafl im Eiweifimolekil ein Komplex —(CO—O— vorhanden sein mufl4). — Weismann
bestreitet die Spezifitit der Reaktion, da auch schon Aminosiuren die Krystallisation des
Jodoforms im obigen Sinne zu beeinflussen vermdgen?).

Reaktion nach Hopkins und Cole (Modifikation nach Adamkiewiez): Die Reaktion
fallt nur mit kduflicher Schwefelsiure, nie mit chemisch reiner, positiv aus; dies beruht wahr-
scheinlich auf der Verunreinigung durch irgendwelche oxydierend wirkende Substanzen 6).

Albumine (Bd. IV, S. 58).

Aligemeine Reaktionen: Eine Lésung von Sublimat 10 g, Citronenséure 20, Kochsalz 20
und Wasser 500 gibt mit Albuminen noch in der Verdiinnung von 1 : 120 000 eine erkennbare
Triibung, wihrend Mucinlésungen klar bleiben?). — Beim Fillen von Albuminen mit Trichlor-
essigsiure und Tannin unter Zusatz von Siurefuchsin wird ein Teil des Farbstoffes mitgerissen;
durch Vergleich des Filtrates mit einer Normallésung kann man das geféllte Fuchsin und damit
angeblich die entsprechende EiweiBmenge berechnen?).

Serumalbumin (Bd. IV, S. 58).

Zusammensetzung: 2,049, S, 0,219, Kohlehydrate, kein P 9). — Histidin 2,449,
Arginin 4,439, Lysin 8,159, 19).

Vorkommen: Durch Fillung mit MgSO, kann man Blutserum leicht in drei Fraktionen
trennen, in eine einheitliche Albumin- und zwei isomere Globulinfraktionen11), In Prozenten
des gesamten Serumproteins enthélt Serum vom Pferd 579 Albumine, Kaninchen 729,
Maus 749, Rind 429/ 12).

Koagulation: Dic Volumenzunahmen beim langsamen Erhitzen der Losungen sind sehr
gering und beginnen schon unterhalb der Koagulationstemperatur. — Beim Lésen des Serum-
albumins findet eine merkliche Kontraktion im Dilatometer statt; es handelt sich hierbei also
anscheinend um eine Absorption, um eine echte Losung des Wassers in der Substanz der
kolloidalen Teilchen 13). — Serum koaguliert nach 15—30 Minuten Erhitzen vollstéindig aus 14),
— Wenn man eine klare Losung zur Hilfte mit (NH,),80, sittigt, mit Essigséiure ansiuert und
zwei Minuten lang kocht, dann mit Wasser verdiinnt, so findet man bei dem ausgefallenen Albu-
min eine Erniedrigung der Gerinnungspunkte, und zwar 10° fiir den unteren, 3° fiir den oberen,
die auch nach weiterem Umfillen bestehen bleibt 15). Die Hitzekoagulation des Serumalbumins
verliuft in zwei Stadien; das Albumin des ersten Stadiums erhilt durch Losen in Salzsiure
wieder die Eigenschaften des genuinen Proteins; bei weiterem Krhitzen entsteht ein irre-
versibles Denaturierungsprodukt, das in Siuren schwer 18slich ist16). — Das Koagulations-

1) Hausmann u. Heffter, Beitrige z. chem. Physlol u Pathol. 5, 213 [1904].
%) Heffter, Archiv f. experim. Pathol u. Pharmakol. 51, 175 [1904].

3) Arnold, Zeitschr. f. physiol. Chemie 70, 300 [1011]

4) Bardaeh, Zeitschr, f. physiol. Chemie 54, 3565 [1908]; Chem.-Ztg. 35, 934 [1911].
%) Weismann, Biochemical Bulletin I, 538 [1912].

) Mottram, Biochemical Journ. 7, 249 [1913].

7) Jolles, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 205 [1912].

8) Claudius, Miinch. med. Wochenschr. 1912, 11, 2218.

9) Bywaters u. Tasker, Journ. of Physiol. 47, 149 [1913].

1) Lock u. Thomas, Zeitschr. f. physiol. Chemie 8%, 74 [1913].

1) Hardy u. Gardiner, Journ. of Physiol. 40, 18 [1910].

12) Robertson, Journ. of biol. Chemistry 13, 327 [1913].

13) (Glayda, Biochem. Zeitschr. 39, 400 [1912].

14) Sérensen u. Jiirgensen, Biochem. Zeitschr. 31, 397 [1910].

15) Micko, Zeitschr. f. Unters. d. Nahr.- u. GenuBm. 21, 646 [1911].

16) Michaelis u. Rona, Biochem. Zeitschr. 29, 494 [1910].
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optimum ist dasselbe wiedie H'- Konzentration des isoelektischen Punktes, namlich
=2x10-11).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Der Brechungsindex fiir Serumalbumin ist
in Wasser und 3/g gesittigter (NH,),S0,-Losung = 0,00177(40,00008). Mit ihm kann man
den Gehalt des Serums an Albuminen berechnen: 5,49 2). — Das Molekulargewicht
wird zu 2774 aus den Analysen des benzoylierten Jodpferdeserumalbuming berechnet
(Jod : Benzoyl == 2: 3)3). Die Goldzahl fiir Serumalbumin ist 0,01—0,094). Die Visco-
sitdt von Albuminlésungen wird bei Zusatz von kolloidalem Gold um 7,49, herabgesetzt3).

Halogensubstituiertes Serumalbumin: Koaguliertes Serumalbumin nimmt in
Methylalkohol 28,489, J und 20,499, Br auf; das jodierte Albumin ist von rotbrauner Farbe,
die beim Kochen mit konzentriertem Eisessig nicht verdndert wird, nach dem Behandeln mit
Aceton ins Gelbe umschligt. Beim Kochen mit verdiinnten Mineralsiuren und Wasser, in dem
es kalt ebenso wie in den organischen Losungsmitteln unldslich ist, entsteht ein neuer Korper
mit 169, Jodgehalt, der in Alkohol 1&slich ist und hieraus mit Ather gefillt werden kann. —
Nach dem Frhitzen mit Essigsdure entsteht eine Verbindung mit nur 24,59 J, beim Schiitteln
mit Aceton eine solche mit 149, J. — Durch Trypsin und Pepsin wird Jodserumalbumin
leicht verdaut®).

Physiologische Eigenschaften: Bei Verfiitterung von Antipyrin vermehrt sich Serum-
globulin auf Kosten des Albumins; aus dem letzteren soll hierbei der S des Cystins abgespalten
und dieses in Glykokoll verwandelt werden, um zur Synthese des Globulins zu dienen 7).

Hydrolyse: Beim Kochen mit KOH, NaOH, K,CO;, Na,COy und Ca(OH), bildet sich aus
Serumalbumin Harnstoff, wihrend reines oder angesiuertes Wasser beim Sieden keine Ver-
inderungen bewirkt8). — Erwirmen mit Na,CO;-Losung, eine Stunde auf 60° bei einer
29, Albuminlésung, ergibt ein ,kiinstliches Globulin, das 1,619 S, 0,219, Kohlehydrate
und 09 P enthilt, so daf} es sich hier nur um eine Bildung von Alkalialbuminat handelt?).
(Vgl. Serumglobulin.)

Benzoylierung: In NaHCO;-Losung benzoyliertes Serumalbumin enthélt: 1. aus Pferde-
serum: 58,479 C, 6,509 H, 13,399, N, 1,039 8, 0,239, Asche. 2. aus Rinderserum:
57,929, C, 6,47% H, 13,659 N 19},

Ovalbumin = Eieralbumin (Bd. 1V, S. 66).

Zusammensetzung: Das fliissige Weile (Albumen) des Hiihnereies enthilt: 81,719,
H,0, 0,49, Asche, 1,75% N, 0,559, Traubenzucker = 4,479, der T'rockensubstanz. Der fliissige
Dotter enthilt: 49,739 H,0, 1,449, Asche, also 48,839 organische Substanz, 2,439, N, 0,279,
Dextrose = 0,549, der Trockensubstanz11),

Physikalische und chemische Eigenschaften: Aus dem Diffusionskoeffizienten und der
inneren Reibung einer Ovalbuminlésung wird das Molekulargewicht 73 000 berechnet 12). —
Beim Einfithren zweier Kupferdrihte in die Pole eines Eies kann man elektromotorische Krifte
im Eiweill nachweisen; bei sehr hohen Potentialen tritt an den Elektroden Gerinnung ein13).

Koagulation: Der Gerinnungspunkt des Ovalbumins wird nach zweimaligem Aussalzen
um 3° erniedrigt 14),

Neutralsalze: HiihriereiweiB besitzt sauren und stiirkeren basischen Charakter. Mit
Saure gegen Lackmus neutralisiert, betriigt das Bindungsvermogen 7x 105 Gramm-Aquiva-
lente prog. In stark saurer oder alkalischer Losung wichst das Bindungsvermégen fiir beide bis

1) Michaelis u. Davidsohn, Biochem. Zeitschr. 33, 456 [1911].

2) Robertson, Journ. of biol. Chemistry 11, 179 [1912].

)
) Heubner u. Jacobs, Biochem. Zeitschr. 58, 352 [1913].

) Jacobs, Bischem. Zeitschr. 58, 343 [1913].

5y Krzemecki, Anzeiger d. Akad. d. Wissensch. Krakau, Reihe A, 1911, 470.
)

)

)

o

1) Kojo, Zeitschr. f. physiol. Chemie 75, 1 [1911].

12) Herzog, Zeitschr. f. Elektrochemie 16, 1003 [1910].

3) Northrup, Journ. of the Franklin Inst. 175, 413 [1913].
)
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zu einem konstanten maximalen Grenzwert, der fiir Sdurebindung mehr als 100 X 10-3, fiir
Basen 50 x 108 pro g Eiweifl betrigt. — Die Leitfahigkeitsabnahme von KOH- und HCI-
Lésungen beim Zusatz von Ovalbumin ist eine Funktion der Eiweilkonzentration1).

Halogensubstitutionsprodukte: In methylalkoholischer Suspension nimmt Eieralbumin
28,29--29,6%, J und 18,059 Br auf. Nach dem Kochen der Jodkorper mit Essigsdure werden
ca. 5% J abgespalten, beim Behandeln mit Aceton hinterbleibt eine Verbindung mit 15,639, J.
mit Natriumthiosulfat eine solche von nur 6,269, J. — Farbe des Jodovalbumins rotbraun;
nach dem Behandeln mit Aceton gelb. Es ist in kaltem Wasser und den organischen Ldsungs-
mitteln unloslich; nach dem Kochen mit Wasser und verdiinnten Siuren entsteht unter Ab-
spaltung von ca. 109, J ein alkohollsliches, durch Ather fillbares Produkt2).

Hydrolyse : Beim Kochen mit Laugen wird Harnstoff abgespalten3). — Pepsin bildet
in salzfreien Losungen mit Ovalalbumin eine Adsorptionsverbindung, auch nach dem
Inaktivieren; sie ist wenig 16slich in Ovalbumin, leichter in einem Uberschu von Pepsin
und unabhiingig von der H "-konzentration?).

Lactalbumin (Bd. IV, S. 79).

Vorkommen: Die Individualitit von Milchcasein und von Milchalbumin ist nicht ein-
wandfrei festgestellt5). — Beide sind anscheinend identisch und unterscheiden sich nur
durch das Drehungsvermogen: —30° fiir Lactalbumin, —116° fiir Casein; es wird deshalb
auch als g-Casein bezeichnet. In 1 Liter Milch sind 0,567—4,74 g (im Mittel 2,91 g) -Casein
enthalten$). :

Koagulation: Nach dem Aussalzen des Lactalbumins aus der urspriinglichen Losung ist
der Gerinnungspunkt um etwa 25° erniedrigt. — Bei 509 Sattigung mit Salz und gleicher
Albuminkonzentration liegen die Gerinnungspunkte der MgSO4-haltigen Losungen etwa 45°
hoher als bei der Sattigung mit (NH,),804 7).

Serumglobulin (Bd. IV, S. 82).

Zusammensetzung: 1,179% S, 3,23%, Kohlehydrate und P8). Globulin gewonnen
nach Fillung mit 349, (NH,).80, [409]: 0,819 [1,28 9] Histidin, 3,65 %, [3,429,] Arginin,
4,579, [4,83%] Lysin?9).

Vorkommen : Im Blutplasmasind wahrscheinlich zwei isomere Globuline vorhanden10) 11). —
In Prozenten des gesamten Serumproteins bilden die unldslichen Globuline im Serum vom
Pferd 4,29, Kaninchen 5,29, Maus 7,4%; die gesamten Globuline: Pferd 439, Rind 589,
Kaninchen 289, Maus 269 12). — Die Pferdelymphe enthilt 35,35%/49 Globuline und 43,0°/4,
koagulierbares Kiwei3 bei einem N-Gehalt von 7,17%¢, 18).

Darstellung: Die allgemein gebriuchlichen Methoden der fraktlonlerten Eiweiffallung im
Serum mit Ammonsulfat geben stets unrichtige, und zwar zu hohe Werte. Auch die Zahlen,
die fiir das Gesamtglobulin, also bei der Fraktionierung durch Halbsdttigung mit (NH,4),S0y,,
angegeben werden, sind viel zu hoch; je weniger verdiinnt das Serum ist, desto grofler wird der
Fehler. Es empfiehlt sich deshalb, vor dem Fillen stark zu verdiinnen, und die Niederschlige
stets mit der fiir sie spezifischen Ammonsulfatlosung auszuwaschen 14), — Die Pricipitations-
methoden fiihren nur dann zu einheitlichen Verbindungen, wenn folgende Bedingungen ein-
gehalten werden: Die Substanzen miissen Konstanz der Fallung innerhalb enger Grenzen zeigen,

~ 1) Robertson, Journ. of physical. Chemistry 14, 709 [1910].
2) Krzemecki, Anzeiger d. Akad. d. Wissensch. Krakau, Reihe A, 1911, 470.
3) Fosse, Compt. rend. de ’Acad. des Sc. 154, 1819 [1912].
4) Rohonyi, Biochem. Zeitschr. 53, 179 [1913].
5) Vandervelde, Biochem. Zeitschr. 29, 461 [1910].
6) Lindet w. Amman, Compt. rend. de I'Acad. des Sec. 142, 1282 [1906]; 15%, 307 [1913].
7) Micko, Zeitschr. f. Unters. d. Nahr.- u. GenuBm. 21, 646 [1911].
8) Bywaters u. Tasker, Journ. of Physiol. 47, 149 [1913].
9) Lock u. Thomas, Zeitschr. f. physiol. Chemie 87, 74 [1913].
10) Gardiner, Journ. of Physiol. 40, XVIIT [1910].
11) Haslan, Journ. of Physiol. 44, XIII [1912].
12) Robertson, Journ. of biol. Chemistry 13, 327 [1913]. — Woolsey, Journ. of biol.
Chemistry 14, 433 [1913].
13) Zaribnicky, Zeitschr. f. physiol. Chemie %8, 327 [1913].
14) Wiener, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 29 [1911].

Biochemisches Handlexikon. II, Ergidnzungsband. 2



18 Proteine.

und sie diirfen durch dieselben Salzlésungen nicht weiter spaltbar sein 1). — Aus dem Serum kann
man so zwei einheitliche Globuline gewinnen: 1. ein wasserunldsliches, das Phosphor enthilt
und durch 1/;-Sattigung mit (NH,),S0,4 gefillt wird; 2. ein wasserlosliches, P-freies Pseudo-
globulin, das bei 1/3-Sittigung ausfillt 1). — Moll beschrieb die Darstellung eines kiinstlichen
Globulins aus Serumalbumin durch Erhitzen des letzteren mit verdiinntem Alkali auf 55—60°,
wobei S abgespalten wurde und ein Korper entstand, der alle Eigenschaften des natiirlichen
Pseudoglobulins besafi2). — Nach Gibson handelt es sich hier um ein Zwischenprodukt der
alkalischen Hydrolyse des Albumins und nicht um eine Umwandlung in ein Globulin, da durch
Erhitzen mit NaOH aus Serumalbumin kein Glykokoll, das im Globulin vorhanden ist, gebildet
werden kann3). Die Stickstoffanalysen der drei Proteine ergaben folgende Zahlen.

Kiinstliches Normales

Pseudoglobulin | Pseudoglobulin Serumalbumin+)

Amidstickstoff . . . . . . . . 0,64 0 9()

1 01
Nichtbasischer Stickstoff. . . . 9,41 10,72 l 9,61
Basischer Stickstoff . . . . . . 9,82 344 | 530
Melaninstickstoff . . . . . . . 0,15 0,44 | 0,16

Physikalische und chemische Eigenschaften: Um das Loslichkeitsvermogen von Salzen
und Sauren fiir Globulin zu bestimmen, wird die Menge der 1/;,n-Lisung gesucht, welche
notig ist, um 10 cem der Globulinsuspension auf denselben Aufhellungsgrad zu bringen. So
wurde gefunden, daB Serumglobulin in den Salzen mehrwertiger Metalle und Sduren leichter
loslich ist. als in denen einwertiger3). — Der Refraktionsindex wird durch wiederholtes Fillen
und Losen in KOH nicht verandert; man kann aus ihm den Gehalt des Serums an (Gesamt-
globulin zu 3,19, berechnen (unlésliches Globulin 0,769%,; 16sliches 2,349,) 6). — Der Wert o

—h be

rechnet (n = Refraktionsindex fiir die Proteinldsung, n, fiir das Losungsmittel, ¢ = Konzen-
tration des Globulins in Prozenten) ist fiir unlosliches Serumglobulin: in schwach saurem oder
alkalischem Wasser 0,00229 (firr ,,Pseudoglobulin IT* 0,00230)7); in alkalischem 25 proz.
Alkohol 0,00202; in 50 proz. alkalischem Alkohol 0,00119; in 25 proz. Aceton 0,00229; in 50 proz.
Aceton 0,001468). — Die Goldzahl fiir Serumglobulin ist ca 0,029).

Salze: Die gegen Phenolphthalein neutralen alkalischen und erdalkalischen Serumglobinat-
l6sungen dissoziieren nach dem Ostwaldschen Verdiinnungsgesetz fiir bindre Elektrolyte;
das Molekiil zerfillt hierbei in zwei Ionen mit verschiedenen Geschwindigkeiten, von denen
das eine den anorganischen Bestandteil in nicht dissoziierbarer Form enthélt. Der Wert
@ (v, +v,) (@ = Zahl der dquivalenten Grammolekiile Globinat, die einem Grammolekiil Base
entsprechen; v, und v, die Tonengeschwindigkeiten) ist fiir die Alkaliglobinate doppelt so grof§
wie fiir die Erdalkalisalze. Das Molekiil der letzteren besteht aus zwei verbundenen Globulinen,
die in der Losung in zwei vierwertige Proteinionen dissoziieren 19).

Benzoyllerung: In NaHCO;-Losung benzoyliert entstehen Verbindungen von folgender
Zusammensetzung: 1. aus Pferdeserum; 57,139, C, 6,749% H, 13,47% N, 0,73% S, 0,38%
Asche. 2. aus Rinderserum: 56,59% C, 6,66% H, 14,06 % N, 0,58% S, 0,449, Asche 11).

Physiologie und Pathologie: Bei der Fiitterung von Antipyrin an Hunde wird das Serum-
globulin auf Kosten des Albumins vermehrt 12). — In der Ascitesfliiseigkeit kann man nach der
Essigsdurefillung die Globuline in zwei Fraktionen trennen, in eine, welche in 0,69, NaCl

(Anderung des Brechungsindex einer Ldsung von 1 g Globulin) aus der Gleichung

1) Haslan, Journ. of Physiol. 44, XTII [1912].

2) Moll, Beitrige z. chem. Physiol. u. Pathol. 4, 563 [1901}: 6, 311 [1906].
3) Gibson, Journ. of biol. Chemistry 12, 62 [1912].

%) Osborne u. Harris, Journ. of the Amer. Chem. Soc. 25, 323 [1903].
5) Schryver, Proc. of the Roy. Soc. B, 83, 96 [1910].

6) Robertson, Journ. of biol. Chemistry 1M, 179 [1912].

7) Reiss, Beitrige z. chem. Physiol. u. Pathol. 4, 150 [1903].

8) Robertson, Journ. of biol. Chemistry 8, 441 [1911].

9) Heubner u. Jacobs, Biochem. Zeitschr. 58, 352 [1913].

10) Robertson, Journ. of physical. Chemistry 15, 166 [1910].

11) Blum u. Umbach, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 285 [1913].

12) Breindl, Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 65, 309 [1911}
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16slich ist, und eine zweite, die sich in verdiinnter Sodal6sung I6st1). — Im Serum von Syphilis-
kranken ist der Gehalt an Gesamtglobulin 949/ der mit MgSO, in Ganzsittigung ausfillbaren
Proteine; hiervon sind 42,59, Euglobulin. Im normalen Serum sind die entsprechenden Werte
84,7% und 28,89, 2). — Globuline aus Serum, Milch und Colostrum scheinen identisch
zu sein3).

Lactoglobulin (Bd. IV, S. 88).

Darstellung: Fillung durch Ganzsittigung der Milch mit MgSOy4 oder Halbsdttigung mit
(NH,)2804 3).

Thyreoglobulin (Bd. IV, S. 89).

Zusammensetzung: Aus getrockneter, fast fettfreier Schilddriisensubstanz vom
Schwein wurde nach der Extraktion mit 0,75proz. Kochsalzlosung aus diesem Extrakt nach der
Sittigung mit Ammonsulfat ein Thyreoglobulin gefallt, welches Histidin enthielt4).

EiweiBkorper von Bence-Jones (Bd. IV, S. 91).

Zusammersetzung: 51,689 C, 6,819 H, 16,219, N (wovon 1,309, NH,-Stickstoff),
24,129, O und 1,189 S. An Aminoséuren sind vorhanden: Glykokoll und Alanin, Valin 5,609,
I-Leucin 5,459, Isoleucin 1,019, ( ?), Asparaginsdure 2,17%,, Glutaminsaure 8,059, Prolin 2,719,
Phenylalanin 4,929, Tyrosin 4,23%, Tryptophan 0,829, Cystin 0,579%, Arginin 6,0629,
Histidin 0,7809,, Lysin 3,7609, 5).

Vorkommen und physiologische Eigenschaften: Das Bence - Jonessche Eiweifl ist ein
Produkt des endogenen Zellstoffwechsels, da sein Auftreten im Harn unabhéngig von den
verfiitterten Proteinen ist, und da es auch bei tyrosinfreier Kost gebildet wird.

Es konnte nur im Harn nachgewiesen werden, nie im Knochenmark, in der Leber oder
Niere der erkrankten Tiere; bei Kaninchen vermag es keine spezifischen Antikdrper zu bilden,
dagegen werden im Menschenserum Pricipitine gebildet ).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Das direkt aus dem Harn isolierte KiweiB
koaguliert bei 45—55° und ist bei 100° wieder 18slich; wird es lidngere Zeit gegen Wasser
dialysiert, so tritt erst bei 65° Gerinnung ein, die bei 100° erst nach Zusatz von Salzen oder
Harnstoff wieder aufgehoben wird. Das Losungsvermdgen der Neutralsalze nimmt mit der Va-
lenz des sauren oder basischen Bestandteiles zu8).

Fibrin (Bd. IV, S. 99).

Zusammensetzung: Die Stickstoffverteilung im Fibrin ist folgende: es entfallen in
Prozenten des Gesamt-N auf: Ammoniak 8,32, Melanine 3,17, Cystin 0,43, Arginin 13,14,
Histidin 3,96, Lysin 11,40, Aminosiuren der Filtrate der Phosphorwolframsiurefillung 55,4,
Nichtaminostickstoff der Filtrate 3,85 6). — 2,05%, Histidin, 4,619, Arginin, 5,189 Lysin?).

Spaltung: Bei der Fiulnis mit Clostridium carnofoetidus wurden aus 1800 g Fibrin er-
halten: 300 cem Gase; hiervon waren 359, COy, 156%, H,S, 259, NH;; daneben wurden Tyrosin,
Leucin und Tryptophan nachgewiesen, ferner aromatische Oxysduren und Spuren von Albu-
minen; Indol, Skatol und Phenol wurden nicht gefunden. — Bei der Féulnis mit Rauschbrand-
bacillen trat eine geringere Gasentwicklung ein (20 ccm)3). — Durch Kochen in alkalischer
Losung wird aus Fibrin Harnstoff abgespalten ®). — Aus Fibrin wird Thrombin abge-
schieden durch Extraktion mit 8% NaCl-Losung, Ausfillen mit Aceton und Extraktion
des Niederschlags mit Chloroform 19).

1) Patein u. Weitz, Journ. de Pharm. et de Chim. 5, 521 [1912].
2) Miiller uw. Hough, Wiener klin. Wochenschr. 1911, Nr. 5.

3) Bauer u. Engel, Biochem. Zeitschr. 31, 46 [1911).

4) Koch, Journ. of biol Chemistry 9, 121 [1911]. .

5) Hopkins u. Savory, Journ. of Physiol. 42, 189 [1911].

6) D. D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 10, 15 [1911].

7) Lock u. Thomas, Zeitschr. f. physiol. Chemie 87, 74 [1913].
8) Mc Crudden, Journ. of biol. Chemistry 8, 109 [1910].

9) Fosse, Compt. rend. de I’Acad. des Sc. 154, 1819 [1912].

10) Howell, Amer. Journ. ¢f Physiol. 32, 264 [1913].
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Casein (Bd. IV, S. 103).

Vorkommen: Der Gehalt der Kuhmilch an Casein schwankt bei wechselnder Ernéhrung;
im Mittel wurden 3,189 an Gesamteiweifl gefunden (Maximum 3,499,; Minimum 2,829,)1).
— Frauenmilch enthalt 0,7—1,59,, Kuhmilch 2,5—49, Eiweil32).

Darstellung: Die Milch wird mit der fiinffachen Menge Wasser verdiinnt und 1/;, n-Essig-
sdure (ca. 60—80 ccm auf 100 cem Milch) hinzugefiigt, bis die Féllung vollstéindig ist. — Aus
gefrorener Milch fillt ein Teil des Caseins spontan aus3). — Um aschefreie Priparate zu er-
halten, fillt man wiederholt mit verdiinnter Saure nach der Losung in verdiinntem Ammoniak;
die letzten Spuren Ca werden durch Oxalsiure geféllt und das Casein durch Waschen mit Wasser,
Alkohol und Ather gereinigt und im Vakuum iiber Schwefelsiure getrocknet4), — Trocknen
bei 100° fithrt zu Zersetzungen?).

Bestimmung: Der Stickstoffgehalt allein ist als Kriterium der Reinheit eines Caseins
nicht mafigebend 8). — Caseine verschiedener Herkunft kénnen auf biologischem Wege identi-
fiziert werden, obgleich zwischen den verschiedenen Tierarten verwandtschaftliche Beziehungen
bestehen. Casein kann von Globulin und Albumin derselben Milch differenziert werden, ebenso
vom Serum desselben Tieres; die Antisera gekochter Milch sind ebenfalls spezifisch. Die

Komplementbindung ist der Pricipitationsmethode iiberlegen?). — Biologisch steht Casein
dem Globulin n#her als dem Albumin der Milch; die beiden letzteren haben groBe Ver-
wandtschaft3).

Physikalische und chemische Eigenschaften: In kaltem Wasser ist Casein unléslich,
dagegen 16st es sich leicht beim Zusatz von Jod- und Rhodansalzen; es ist ferner unléslich in
reinem Pyridin, aber 1dslich in wasserhaltigem, am besten in einem Wasser- Pyridin-Gemisch
von der Zusammensetzung C;HzN + 2 H,0 8). Beim Losen des Caseins in Wasser findet eine
Volumenkontraktion statt, da die aus der Lésungskonzentration theoretisch berechnete Dichte
um 5—89 grofer ist als die direkt an trockenen Proben bestimmte?). — Das Molckulargewicht
des Caseins wird zu 8888 berechnet 19), — Kaufliche Caseine ,,Merck‘ und ,,Kahlbaum* ent-
halten noch Verunreinigungén, da sie in Losung die Oberflichenspannung erniedrigen; die
Spannung wird noch mehr beim Losen in Laugen herabgesetzt!1)12). Reines Casein beein-
fluBlt die stalagmometrisch gemessene Oberflichenspannung des Wassers nicht; erst nach
dem Kochen ist eine Herabsetzung zu beobachten, was auf eine eingetretene Hydrolyse
deutet3). — Das elektrochemische Aquivalent des Caseins ist 0,0242 = 0,0019 g pro Cou-
lomb; bei der Elektrolyse einer Kaliumcaseinatlosung entwickeln sich an beiden Elek-
troden Gas, auBerdem an der Anode ein weiller, schwammiger Niederschlag von kalium-
freiem Casein. Die Summe der Valenzen eines Caseinions ist 4 oder ein Vielfaches hier-
von14)15), (Valenz = 8.) 10) — Die Auflésung von Casein in Ca(OH), erfolgt nach dem

Gesetze 1 - 10° =@ . b, ——é - b2 — y» ¢ (A = Verminderung der Leitfahigkeit der Ca(OH),-Lo-

sung, b; = dquivalentmolekulare Konzentration des Ca(OH),, ¢ = Prozentgehalt an ge-
l6stem Casein, «-, f- und y-Konstanten)14). — Der isoelektrische Punkt liegt bei einer
H'-Konzentration von 2,5.10-5, das Flockungsoptimum bhei 2,4.10-5 16), — Die Refraktion
einer Losung von Casein in einem Alkohol-Wassergemisch ist bei einem Prozentgehalt
an Alkohol von 09, = 0,00149; 259, = 0,00157; 509, = 0,00149; 75% = 0,00125 (d =

1) Helle, Miiller, Prausnitz u. Poda, Zeitschr. f. Biol. 58, 355 [1912].

2) Lindet, Compt. rend. de I’Acad. des Sc. 157, 307 [1913].

3) Bauer u. Engel, Biochem. Zeitschr. 31, 46 [1911].

4) L. L. van Slyke u. Bosworth, Journ. of biol. Chemistry 14, 203 [1913].

5) Splittgerber, Zeitschr. f. d. Unters. d. Nahr.- u. Genufim. 24, 493 [1912].

0) Hépfner u. Burmeister, Chem.-Ztg. 36, 1053 [1912].

7) Kollmeyer, Biochem. Zeitschr. 54, 64 [1910].

8) Levites, Zeitschr. f. Chemie u. Industrie der Kolloide 8, 4 [1910].

9) Chick u. Martin, Zeitschr. f. Chemie u. Industrie der Kolloide 12, 69 [1913].
10) L. L. van Slyke u. Bosworth, Journ. of biol. Chemistry 14, 227 [1913].

11y Bottazzi, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma 21, II, 221 [1912].

12) Bottazzi u. d’Agostino, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma 21, II, 561 [1912].
13) Berczeller, Biochem. Zeitschr. 53, 232 [1913].

14) Robertson, Journ. of physical. Chemistry 15, 178 [1910].

15) Robertson, Journ. of physical. Chemistry 13, 387 [1910].

16) Michaelis u. Pechstein, Biochem. Zeitschr. 47, 260 [1912].
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0,00004—0,00006) 1). — Die Leitfahigkeit betragt 11,1 bis 15,9 x 10-5 em/sek?). — Die spe-
zifische Drehung in Kalkwasser gelost ist [a]p = —116°3).

Salze des Caseins it Basen: Beim Losen von aschefreiem Casein in 1/5on-Na-, K- oder
NH,-Hydroxyd und Neutralisation mit 1/5on-HCl bis zur eben wahrnehmbaren Triibung er-
hilt man wasserlosliche Verbindungen, in denen 1g Casein Mengen von 1,10 x 10-4 und
1,15 x 10-¢ Grammaéquivalenten Hydroxyd entspricht. 1 cem 1/;¢n-Alkalilésung verbindet
sich mit 0,87—0,91 g Casein. — Mit derselben Methode kann man ungeséttigte Ca, Sr und Ba-
Verbindungen darstellen. Die einbasischen Erdalkalicaseinate sind wasserunlslich; es ver-
bindet sich hier 1 g Casein mit 1,125 X 10-4 Gramméquivalenten Hydroxyd; bei den zwei-
basischen, wasserldslichen Salzen, die durch Salze des Ca, Sr und Ba gefiillt werden, wird die
doppelte Aquivalenzmenge gebunden4). Basisches Calciumeaseinat kann man durch Behand-
lung des Proteins mit CaCO; gewinnen; die Priparate enthalten 2,509, CaO (= 1,789, Ca), oder
1 g Casein verbindet sich mit 9 x 10-4 Grammiquivalenten Ca3). — Wenn man Natriumcasei-
nat mit Losungen von Na-Salzen der sulfurierten Guajacolsiuren zusammenbringt, ethélt man
wasserlosliche, guajacolsulfosaures Natrium enthaltende Produkte, welche durch Alkohol und
Ather gefillt werden®).

Verbindungen mit Séuren: Beim Zusatz von 0,25—1,09) Casein zu 1/,on-Milchsdure
werden auf 100 g Eiweill 4,25 g Sdure gebunden2).

Umwandlungs- bzw. Substitutionsprodukte des Caseins: Methylierung des Caseins fiihrt
zu dhnlichen Produkten wie die Einwirkung von salpetriger Saure; der Gehalt an Methoxyl
steigt hierdurch von 0,809, des genuinen Proteins auf 29, der Gehalt an Stickstoffmethyl
von 1,19, auf 3,59,. Methylcasein #hnelt auch dadurch dem Desaminocasein, dal bei der
Hydrolyse kein Tyrosin entsteht, dagegen Glutaminsdnre und Leucin im selben Verhéltnis
wie im Casein?).

Jodcasein enthilt 19,1—24,99 J; nach dem Kochen mit konzentrierter Essigsdure
nur noch 17,37%,. Beim Behandeln mit Aceton schligt die rotbraune Farbe in gelb um. Beim
Kochen mit Mineralsiuren entstehen neben wasser- und alkoholunléslichen jodarmen Pro-
dukten auch 13sliche, durch Ather fillbare, hochprozentige Verbindungen. — Durch Pepsin
und Trypsin wird Jodcasein sehr schwer verdaut8). -—— 189, des gesamten Jods sind als Jod-
wasserstoff gebunden, 829, in fester Form und 0,99, konnen als Dijodtyrosin gewonnen werden,
so daB nur der zehnte Teil des gesamten Tyrosins Jod addiert?).

Sulfurierung: Durch Losung des Caseins in 5 proz. Natronlauge und Zusatz von Schwefel-
kohlenstoff kann man nach mehrtigigem Stehen S-haltige Verbindungen mit Alkohol und Aceton
ausfillen. Mit ammoniakalischer CuSO,-Lésung bilden sich Cu-haltige Derivate, die sich bio-
logisch dadurch auszeichnen, daB sie relativ ungiftig sind, leicht subcutan, schwer enteral
resorbiert werden, und daB ihr Cu nur durch die Galle, nicht durch den Harn ausgeschieden wird.
Cu-Gehalt: 17,919, 19).

Globincaseinat bildet sich als brauner Niederschlag beim Vermischen von alkalischen
Casein- und Globinldsungen. Nach dem Trocknen ist es ein briunlich-gelbes Pulver, das
0,3% P, also etwa 34,5% Casein enthilt; es ist unldslich in Wasser, 16slich in verdiinnten
Siuren und Alkalien; beim Kochen mit Essigsdure erfolgt Aufspaltung in die beiden Kompo-
nenten. Durch Lésung von 19} Globincaseinat in 1/,on-KOH wird der Brechungsindex um
0,00162 gedndert 11),

Oxydation: Beim Destillieren eines Gemisches von 0,5—2 g Casein, 200 ccm 1/,n-NaOH
und H,0, werden die Aminogruppen vollstindig abgespalten und 97—999, des N wird im Destil-
lat wieder gefunden; der Riickstand enthilt fliichtige Sduren und Oxyséuren und den Rest des
N als Nitrat12), — Im Autoklaven geben 2 g Casein zwei Stunden mit 70 ccm 1,59, H,0, bei

1) Robertson, Journ. of biol. Chemistry 8, 507 [1910—1911}.

2) Van Dam, Chemisch Weekblad 7, 1013 [1910].

3) Lindet u. Ammann, Compt. rend de 'Acad des Sc. 142, 1282 [1906].
4) L. L. van Slyke u. Bosworth, Journ. of biol. Chemistry 14, 211 [1913].
5) Bosworth u. L. L. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 14, 207 [1913].
6) Bauer & Co., D. R. P., KL. 30h, Nr. 231 589; Chem. Centralbl. 1911, I, 770.
7) Skraup u. Bottcher, Monatshefte f. Chemie 31, 1035 [1910].

8) Krzemecki, Anzeiger d. Akad. d. Wissensch. Krakau, Reihe A, 1911, 470.
9) Oswald, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 290 [1911]; 75, 353 [1911].

10) Uhl, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 478 [1913].

11) Robertson, Journ. of biol. Chemistry 13, 441 [1913].

12) Effront, Compt. rend. de ’Acad. des Sc. 154, 1111 [1912].
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6 Atmosphéren und 160° erhitzt eine dunkelgelbe Fliissigkeit und einen dunkler gefirbten
Bodensatz von 0,1016 g = 5,089%,: im Filtrat waren 18,99, des gesamten Stickstoffs. — 1 g
Casein mit 100 cem 0,1 proz. H,0, crgaben unter denselben Vérsuchsbedingungen eine
gelbliche Flussigkeit, die 18,29, des Gesamt-N enthielt und wenig Bodensatz. Der Riick-
stand fehlte vollstindig beim Erhitzen von 1 g mit 100 cem 1 proz. H,0,, wobei noch 19,69,
des Stickstoffs in der klaren, farblosen Fliissigkeit zuriickblieben!). — Uber die bei der
Oxdation mit Kaliumpermanganat entstehenden Verbindungen siehe Kapitel ,,Oxydative
Abbauprodukte*2).

Spaltung durch Séuren: Bei fiinftigigem Digerieren von aschefreiem Casein mit der doppel-
ten Menge konzentrierter Salzsdure wurden an abgespaltenen Aminosduren isoliert: Alanin 1,5%,,
Valin 7,2%, Leucin 7,29, Prolin 4,7%,, Phenylalanin 2,49, Glutaminséure 15,69, Asparagin-
sédure 1,49, Tyrosin 3,99,3). — Kine Analyse des Caseins nach vollstindiger Saurehydrolyse
ergab nach van Slykes Methode folgende Zahlen4):

i
Gesamt-N nach
‘\ g Gesamt-N fritheren Methoden

% %
Ammoniak-N . . . . . ..o 0000000 0,0438, 10,43 —
Melanin-N . . . . . . . ... ... 00144 343 —
Rest . . . . . .. .. . 0,3615) — —
Gesamt-N . . . . . . . . . oo 04197 — —
Gesamter Amino-N . . . . . . ... ... ... ... 02865 68,28 —_—
Phosphorwolfram- . AT { Arginin . . (00315 751 |6,95—7,8-—9,92
saureniederschlag { Nichtamino-N: 0.0351 £ yridiqin . . 00178 424 | 256-432
Ges.-N: 0,0905 g AT { Lysin . . . .. 0,0330| 17,86 6,66—7.24
= 21 549, Amino-N: 00554 ¢ 3 (Fotin. | | . . 00082 195 —
Phosphorwolf-  (Nichtamino-N;  Prolin, Oxyprolin,
ramsdurefiltrat) 1/, Tryptophan . . . . . . . . .. 0,0399, 951 —
Ges.-N : 0,2710 g Dicarboxysiuren . [0,0440| 1048 —

— 64,550,  Amino-N:02311 g {Monocarboxysauren 10,1871 44,60 —

Beim Einleiten von HCl-Gas in eine alkoholische Suspension des Caseins werden nur ge-
ringe Mengen Aminosduren abgespalten; nach sechsstiindigem Kochen dieses Gemisches
wurde keine wesentliche Zunahme des Aminostickstoffes beobachtet8).

Vergleichende Hydrolysen von Casein aus Frauen- und Kuhmilch ergaben, dafl beide
anndhernd die gleichen Mengen an den verschicdenen Aminosiuren enthalten. Aus 100 g
wasser- und aschefreiem Casein der Frauenmilch wurden isoliert: Alanin 1,2, Valin 1,3, Leucin
8,8, Asparaginsdure 1,0, Glutaminsiure 10,95, Phenylalanin 2,8, Tyrosin 4,58, Prolin 2,0 8). —
Auch Aminobuttersdure soll als Baustein des Caseins vorhanden sein?).

Spaltung mit Alkalien: Beim Kochen von Casein mit KOH, NaOH, KyCO; und Nay,COjy
wird Harnstoff gebildet, wihrend reines oder angesiduertes Wasser keine derartige Reaktion
hervorruft8). — Barythydrat spaltet schon in der Kilte P aus Casein ab?).

Racemisierung tritt ein beim Erhitzen einer 10 proz. Losung mit 1/, n-NaOH; das race-
mische Casein laBt sich durch Sattigung mit (NH,),SO. ausfillen. — Es enthilt neben
den racemischen Aminosiuren noch aktives Valin, Leucin und Prolin10).

Fermentspaltung: Bei der Einwirkung von konzentriertem Pepsin auf die Produkte der
vollsténdigen peptischen Hydrolyse des Caseins wurden zwei Nueleine isoliert: Paranuclein
und Paranuclein-A, die aber in ihrem Gehalt an C, H und N iibereinstimmen; C = ca. 49,89,

1) Sieber, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 185 [1912].

) Eisler, Biochem. Zeitschr. 51, 26 [1913].

) Osborne u. Guest, Journ. of biol. Chemistry 9, 333 [1911].

) D. D. van Slyke, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 41, 3170 [1910].
) Abderhalden u. Hanslian, Zeitschr. f. physiol. Chemie %7, 285 [1912].
8) Abderhalden u. Langstein, Zeitschr. f. physiol. Chemie 66, 8 [1910].

7) Foremann, Biochem. Zeitschr. 56, 1 [1913].

8) Fosse, Compt. rend. de ’Acad. des Sc. 154, 1819 [1912].

9) Heitmiiller, Diss. Leipzig 1912.

10) Dakin u. Dudley, Journ. of bjol. Chemistry 15, 263 [1913].
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H =ca. 7%, N =ca. 12,79, Auch bei einer Reaktionstemperatur von 36° und 60—70°
entstehen dieselben Produkte, die sich von den Plasteinen, die bei der peptischen Verdauung des
Caseins entstehen, durch ihren geringeren C-Gehalt unterscheiden!). — Die Pepsinverdauung
mit Magenfermenten vom Kalb, Schwein und Rind ergab anndhernd die gleichen Endprodukte;
in verdiinnten Lésungen von Salzsdure, Natriumhydrophosphat und Essigsiure mit Natrium-
acetat, deren H'-Konzentration so bemessen war, da noch kein Casein gelost wurde, nimmt die
Verdauung parallel der Gerinnungsgeschwindigkeit zu2). — Mit Trypsin vorverdautes Casein,
das 339, des Gesamt-N in formoltitrierbarer Bindung enthilt, wird durch Pepsin noch weiter
gespalten; ist die Trypsinverdauung bis zu 40—449, formoltitrierbarem N fortgeschritten,
so wird durch Pepsin keine weitere Hydrolyse erreicht3). — Aus den tryptischen Verdauungs-
produkten des Caseins konnte ein einheitliches Pepton isoliert werden; néheres s. Kapitel
. Peptone‘‘4). — Hefe vermag beim Zusatz von Adrenalin Casein zu vergiiren unter Entwicklung
von Kohlendioxyd 8). — Bei der Verdauung mit Pankreatin wurde ein in perlmutterglinzenden
Bldttchen krystallisierender Korper isoliert von der Zusammensetzung Cy3Hys0;N38, oder
('15Hp604N3S,; Schmelzp. 290°; 16slicl in Wasser; Schwefelbleiprobe negativ. Er wurde bei der
Fillung des Verdauungsgemisches mit Quecksilbersulfat gewonnen$). -— Nicht neutrale Casein-
l6sungen gerinnen beim Zusatz von Rennin?). — Das durch Pepsin aus Casein gebildete
Paranuclein ist eine Adsorptionsverbindung aus Casein und Caseose; hierfiir spricht, dafl
auch kiinstliche Adsorptionsfillungen von beiden denselben Gehalt an P und dieselben
Eigenschaften wie das Paranuclein besitzen8).

Paracasein (Bd. 1V, S. 118).

Vorkommen: Aus manchen Kisesorten kann man durch Extraktion mit 5 proz. Koch-
salzldsung einen EiweiBkorper isolieren, der wahrscheinlich Monocalcinumparacaseinat ist,
das aus dem Milcheiweifl unter dem Einflu§l der durch Bakteriengirung erzeugten Milchséure
entstanden ist?9).

Salze: Die alkalischen und erdalkalischen Paracaseinate enthalten die doppelte Menge
Na, K, NO,, Ca, Sr oder Ba wie die entsprechenden Verbindungen des Caseins. (Uber ihre
Darstellung vgl. das Kapitel ,,Casein®)19).,

Das Mol.-Gewicht betrigt 4444. — Die Wertigkeit des EiweiBmolekiils in basischen
Paracaseinaten ist 4 11),

Myo-Proteine der Muskeln (Bd. IV, S. 131).

Vergleichende Untersuchungen an glatten und quergestreiften Muskeln ergaben, daB
zwischen beiden in bezug auf extrahierbare Myoproteine keine grofen Unterschiede bestehen;
diese enthielten getrocknet ebenso wie das Stroma ca. 169, Gesamtstickstoff, ca. 11—129%,
formoltitrierbaren Amino-N; die Trennung von Stroma und Myoproteinen erfolgte nach der
Methode von Sax] mittels NH,Cl. Nach der Alkohol-Atherextraktion und Trocknen bei 100°
enthielten die Myoproteine der quergestreiften Muskulatur noch 13,689 formoltitrierbaren
Gesamt-Amino-N 12). — Die aus der Muskulatur des Embryos extrahierten Proteine haben viel
Ahnlichkeit mit denen der glatten Muskeln erwachsener Tiere 13) . Die Stickstoffverteilung er-
gibt folgendes Bild:

1) Robertson u. Bidde, Journ. of biol. Chemistry 9, 295 [1911]: 12, 233 [1912].
2) Van Dam, Zeitschr. {. physiol. Chemie 79, 274 [1912].

3) Henriques u. Gjaldbaek, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 83 [1913].

4) Siegfried, Archiv f. d. ges. Physiol. 136, 185 [1911].

5) Schwarz, Biochem. Zeitschr. 33, 30 [1911].

6) Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 1 [1911].

7) Bosworth, Journ. of biol. Chemistry 15, 231 [1913].

8) Rohonyi, Biochem. Zeitschr. 53, 179 [1913].

9) L. L. van Slyke u. Bosworth, Journ. of biol. Chemistry 14, 231 [1913].
10) L. L. van Slyke u. Bosworth, Journ. of biol. Chemistry 14, 211 [1913].
1) L. L. van Slyke u. Bosworth, Journ. of biol. Chemistry 14, 227 [1913].
12) Buglia u. Costantino, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 109 [1912].

13) Buglia u. Costantino, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 143 [1912].
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100 g frischen Muskels enthalten):
Dll;;l Formol titrierbarer l;— Durch Phosphorwolfram-
Muskel NH, Monoamino-| Diamino- séure
| 7GGE?TIIF'N ] _ sduren |  siuren Nlcht fallbaL\ B 7fa711bar7 -
glatt . . . . ... .. 0,205 1,953 ‘ 1,096 0,857 1,286 & 1,618
quergestreift. . . . . . 0,267 2,199 ' 1,353 0,846 1,531 1,873
Herzmuskel . . . . . . 0,237 1,878 ‘ 1,076 0,802 1,291 1,483
100 g Trockensubstanz enthalten?):
‘ Durch Formol titrierbarer
Muskel | Gesamt-N Monoamino- Diamino-
| sty | ORI | D
Glatt { Stroma. . . ... ... 16,02 12,12 — —
M€ 1 Extrahierbare Proteine 16,03 10,83 6,58 4,25
Quer- Stroma . . . . . . .. 16,10 11,18 — —
gestreifte | Extrahierbare Proteine | 15,95 11,77 8,12 3,65

Durch kiinstliche Mumifizierung wird die Autolyse der Muskelproteine nicht gehemmt3).

Myosin

(Bd. IV, S. 131).

Die Verteilung des Schwefels in dem Myosin der glatten Muskulatur (Musculus retractor
penis) ist folgende: Gesamt-S in 9, der Trockensubstanz beim Hund 1,509, Ochsen 1,509, —
Bleischwirzender S in 9, der Trockensubstanz beim Hund 0,7749, Ochsen 1,1199,, Stier 1,369,
in % des Gesamt-S beim Hund 51,69, Ochsen 76,69 ¢)

Myogen

(Bd. IV, S. 133).

Das Myogen der glatten Muskulatur (retractor penis) des Stieres enthélt in 100 g Trocken-
substanz Gesamtschwefel 1,549; bleischwirzenden 1,0789, also 66,03%, des Gesamt-S 4).

Proteine

des Nervensystems.

Der EiweiBgehalt wurde in &lteren Arbeiten meistens so berechnet, dal man die bei
100° getrocknete Substanz erschopfend mit Alkohol und Ather extrahierte und im Riick-
stand den Stickstoff bestimmte, dessen Wert man mit 6,25 multiplizierte, unter der Annahme

eines N-Gehaltes des Eiweilles von 169 3)

Es fanden in:

100 g’Trockensul:sElz 100 g frischer Substanz
e Y—Gj}fﬁ;nt I Grau l Weil ] Nerven G?lsﬂﬁlt" Grau ' Wei_Lf JﬁNerven
Baumstarké) . . . .. .. | — — 31 — — — 9,3 —
Cheralier?). . . . . . . .. — — — | 36,8 — — — | 12,5
Halliburton®) . . . . . . . — — 33 29 — — 11,2 9,9
Magnus-Levy?®) . . . . .. ! 50,2 | — — — 11,1 — — —
....... Co— BT 27| — | — | 102] 79| —

Petrowsky 10)

1) Buglio u. Costantino, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 109 [1912].
2) Buglio u. Costantino, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 143 [1912].
3) Abderhalden u. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 19 {1911].
4) Costantino, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 163 [1912].
5) Weil, Zeitschr. f. d. ges. Neur. u. Psych., Abt. R, %, 1 [1913].
6) Baumstark, Zeitschr. f. physiol. Chemie 9, 145 [1885].
7) Chevalier, Zeitschr. f. physiol. Chemie 10, 97 [1886].
8) Halliburton, Journ. of Physiol. 15, 90 [1894].

9) Magnus Levy, Biochem. Zeitschr. 94, 363 [1910].

10) Petrowsky, Archiv f. d. ges. Physiol. 7, 367 [1873].
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Aus den wisserigen Extrakten der Nervensubstanz lassen sich drei verschiedene Proteine
isolieren: 2 Globuline, 1. Neuroglobulin o, das bei 47 °gerinnt, durch kleine Mengen von Neutral-
salzen, aber nicht durch Essigsdure fillbar ist; 2. Neuroglobulin g, das bei 70—75° gerinnt
und bei Ganzsittigung mit MgSO, aus seinen Losungen fillt. Beide Globuline sind frei von
P. — Als drittes Protein wurde noch ein bei 56—60° koagulierendes Nucleoproteid isoliert 1).
Bei der vollstandigen Sdurehydrolyse wurden folgende Aminosauren gewonnen?2).

Aminosi 100 g wasser- und aschefrei 100 g frische Substanz
minosiuren I . s i
grau( ,el[mnwem RII;I(;];?(D. ’ Nerven grau(,ellumweiﬂ R;C;in- Nerven

Glykokoll . . . . . . .. .0 0 ‘ 0 0 0 0 0 0
Alanin . . . . . .. .. \ 0,82 | 048 | 0,59 0,76 0,14 | 0,13 0,18 0,24
Valin. . . . ... ... + 1,50 | 1,11 0,51 0,68 0,26 | 0,29 0,15 0,20
Leucin und Isomere . . .| 3,58 | 2,39 1,3 1,28 0,66 | 0,63 0,39 0,38
Serin . . .. ... ... - | 0,09 0,02 0,04 — 0,02 0,006 | 0,01
Asparaginsdure . . . . . 0,39 | 0,08 0,06 + 0,07 | 0,02 | 0,02 —
Glutaminsdure . . . . . 2,01 | 1,2 1,18 1,50 0,50 | 0,34 | 0,36 0,59
Lysin .. ... .. .. 2,2 1,48 0,54 0,84 0,39 | 0,39 0,18 0,28
Arginin. . . . . . . .. 1072 | 1,44 0,63 0,77 0,13 | 0,38 0,21 0,26
Phenylalanin . . . . . . — | 0,12 — — — 0,03 — —
Tyrosin. . . . . . ... | 1,5 0,70 0,46 | 0,52 0,26 | 0,18 0,14 0,17
Prolin . . . . .. ... [ 0,25 | 0,15 0,08 0,15 0,04 | 0,04 0,02 0,04
Tryptophan . . . . . . . [vorhanden | 4- 4+ 4+ + -+ € +
Histidin. . . . . . . .. [ 0,17 | 0,32 0,05 0,13 0,03 | 0,08 0,02 0,04

' 14,32 ’ 9,56 542 . 6,69 2,48 | 2,53 1,68 | 221

Aus der Zusammenstellung ergibt sich, dafi die Proteine der verschiedenen Teile des
Nervensystems anndhernd gleiche Zusammensetzung haben; der Gehalt an Eiweif3, berechnet
auf die frische Substanz, betrigt etwa 6—892).

Mucine und Mucoide (sog. ,,Glucoproteide*).
Ovomucoid (Bd. IV, S. 146).

Zusammensetzung: Priparate aus Hiihnereiern enthalten wasser- und aschefrei
12,47% N und 2,279, S. In 140 Proben der Eier von 96 verschiedenen Vogelarten wurden
Ovomucoide von anndhernd gleicher Zusammensetzung gefunden; S 2,05—3,399,,. N 11,35
bis 13,749, 3). — Gehalt an Glucosamin 249/, (Im Pseudomucin 369[)%).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Die Ovomucoide der untersuchten 96 Vogel-
eier hatten folgende gemeinsame Eigenschaften: In Wasser bei Zimmertemperatur sind sie
leicht 18slich, unléslich in Alkohol. Sie werden durch Gerbsiure, Phosphorwolframsiure,
Chondroitinschwefelsdure und gesittigte (NH4),S0,-Losungen (2 Volumen) aus ihren Losungen
gefillt; nicht aber durch Salpetersiure, durch Eisessig allein oder mit Ferrocyankalium. —
Die beim Abdampfen mit Natriumacetat versetzten Losungen hinterlassen einen in Wasser
von 15° unléslichen Riickstand. — Positiv fillt die Biuretprobe aus, ferner die Farbenreaktionen
nach Millon, Adamkiewic-Hopkins, Ehrlich und Arnold. — Fiir Hithnereimucoid
ist der hochste Wert fiir die Drehung des polarisierten Lichtes («)p — 70,9°, fiir die iibrigen
Priaparate schwankte er zwischen —62,1° und —88,2° 3).

Verbindungen: Strychnin-Ovomucoid wird dargestellt durch Verreiben der angefeuchteten
beiden Komponenten, Aufschwemmen und Filtrieren der entstehenden milchigen Mischung,
Dialyse des Filtrats und Ausfidllen mit Alkohol; es entsteht ein sehr labiles Produkt, das bei
wiederholtem Féllen mit Alkohol aufgespalten wird, und dessen Losungen gegen Lackmus
neutral, gegen Phenolphtalein sauer reagieren$).

1) Halliburton, Journ. of Physiol. 15, 90 [1894].

2) Abderhalden u. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 207 [1912]; 83, 425 [1913].
3) Mérner, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 430 [1912].

4) Neuberg u. Schewket, Biochem. Zeitschr. 44, 491 [1912].

5) Eddy, Biochemical Bulletin (U. 8. A.) 2, Nr. 51, 11 [1912].
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Histon-0vomucoid. Wisserige Losungen von Histonhydrochloriden !) und Ovomucoid
geben zusammen langsam einen Niederschlag, der sich in einem Uberschuf von Histon und
in 0,06% Nay('O; 16st. Die filtrierten Losungen geben mit NaCl-haltigem Alkohol und mit
Ammonsulfat Féllungen, die in Hy0 16slich sind. Nach der Hydrolyse dieser Niederschlige
reduziert das neutralisierte Hydrolysat das Fehlingsche und Benedictsche Reagens 2).

Tendomucoid (Bd. IV, S. 150).

Morphin-Tendomucoid. Darstellung wie oben bei der Ovomucoidverbindung be-
schrieben. Fiir die Verbindungsnatur des entstehenden Produktes spricht, daB die Probe
auf Morphin negativ ausfillt, d. h. daB keine Violettfarbung mit Jodwasserstoff und Chloro-
form auftritt. Es ist in Wasser loslich, schiumt beim Schiitteln, wird durch 0,29, HCI ge-
fallt ynd gibt Biuretreaktion2).

Strychninmucoid. Darstellung wie oben; nach dem Fillen getrocknet und mit Chloro-
form extrahiert. Wird durch Ammonium- und Magnesiumsulfat gefallt, ebenso durch 0,29, HCI
und 49, Essigsiure; es ist gegen Lackmus neutral und gibt Biuret. Die Giftigkeit ist im Ver-
gleich zum reinen Strychnin herabgesetzt2). Coniumucoid besitzt dieselben Eigenschaften
wie die vorige Verbindung?2).

Piperidinmueoid. Gibt positive Biuretprobe2). Anilinmucoid ist ein wasserlosliches
Produkt, welches leicht aufspaltbar ist2).

Histontendomucoid. Dargestellt aus Histonhydrochlorid und einer Lésung von Mucoid
in 0,3% NaOH. Ks scheint eine einheitliche Verbindung als Niederschlag zu entstehen, welcher
in 0,059, Na,COjg 16slich und hieraus wieder durch Ammoniak und 0,29, HCI féillbar ist2).

Gewebsmucoide (Bd. 1V, S. 152).

In den Kapseln der Sporen von Goussia gadi, einer Cococidienart, welche in den Schwimm-
blasen des Seelachses (Gadus virens) vorkommt, fand Panzer ein Glykoproteid, welches keinen
Phosphor aber bleischwirzenden Schwefel enthielt 3).

b) Histone und Protamine (Bd. IV, 8. 157).

Vorkommen: Im menschlichen und im Pferdeserum, sowie in der Ascitesfliissigkeit
konnten nach Ausfillen der Proteine mit Kssigsdure und wicderholtem Reinigen durch Auf-
16sen in Na,COz; und Fillen mit der Ammoniakmethode nach Goubeau#?) kein Histon nach-
gewiesen werden5).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Nur solche Protamine enthalten formol-
titrierbaren Stickstoff, welche Lysin als Baustein besitzen. Die Guanidingruppe des Arginins
reagiert nicht mit Formol, ebensowenig mit salpetriger Séure®); der Ornithinrest ist in den
Protaminen mit einer Aminogruppe an das benachbarte Carboxyl gebunden, und diese Bin-
durg wird bei der Hydrolyse gesprengt?). Vergleichende Untersuchungen an Protaminen
aus verschiedenen Fischspermicn ergaben, daB auf je drei Bausteine zwei basische Aqui-
valente cntfallen, von denen zwei Drittel Arginin sind. — Man kann diese GesetzméaBig-
keit durch die folgende Formel bezeichnen:

—CO.CH-NH-CO-CH-NH-CO-CH-NH—
A A B
(A = Arginin, Histidin oder Lysin; B = Monoaminosiure)8).

Histone kénnen sich wegen ihrer basischen Eigenschaften mit sauren Proteinen verbinden 2).
1) Dargestellt nach Huiskamp, Zeitschr. f. physiol. Chemie 32, 145 [1901].

2) Eddy, Biochemical Bulletin (U. 8. A.) 2, Nr. 5, 111 [1912].
3) Panzer, Zeitschr. f. physiol. Chemie %3, 109 [1911].
4) Goubeau, Bull. de ’Acad. Roy. de Méd. de Belg. 5, 925 [1912].
) Patein, Journ. de Pharm. et de Chim. ¥, 55 [1913].
) Kossel u. Gawrilow, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 274 [1912].

) Kossel u. Cameron, Zeitschr. f. physiol. Chemie 76, 457 [1912].
8) Kossel, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 163 [1913].
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Glohin (Bd. IV, S. 161).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Der Brechungsindex fiir Globin, das aus
Rinderblutkérperchen dargestellt wurde, ist in 1/;4n-KOH oder NaOH-Losungen = 0,00169
(4 0,00005) 1).

Salmin (Bd. IV, S. 163).

Darstellung: Bei der Extraktion des Salmins aus trockenen Spermatozoenkdpfen kommen
keine chemischen Vorgiinge (Spaltungen usw.) in Betracht. Es handelt sich hier um die rein
physikalische Extraktion eines vorgebildeten Proteins durch capillare Kréfte, welche durch
die Formel ausgedriickt werden kann: # = K X #" (x = Menge des extrahierten Salmins, ¢ die
zur Extraktion nétige Zeit, K und m Konstanten)?).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Losungen von Salminchlorid und -sulfat
gehorchen dem Ostwaldschen Verdiinnungsgesetz fiir bindre Elektrolyte3). Der Brechungs-
index ist fiir beide gleich und dndert sich proportional der Konzentration; die Anderung betriigt
fiir eine 1proz. Salminlosung 0,00174 (-4 0,00007), fiir das Chlorid und Sulfat: 0,00172
(- 0,00006)4).

Nitrierung: Das aus den Testikeln des kalifornischen Quintsalmons (Oncorhynchus
Tschanytscha) dargestellte Salmin wurde nach Kossels Methode®) nitriert; die Ausbeute be-
trug 809, des angewandten Salminsulfats. Das Nitrierungsprodukt war leicht in Wasser
loslich und gab bei der Hydrolyse Nitroarginin (Schmelp. 227—228°)6).

Clupein (Bd. 1V, S. 164).

Zusammensetzung: Kossel nimmt als einfachste Formel an: CgiH,;;5N4;0,4, ent-
sprechend dem Salmin, also einen N-Gehalt von 30,809,7). — Priiparate von Steudel dagegen
stimmten in der Zusammensetzung mit denen von Goto iiberein, er fand im Sulfat das
Verhiltnis: N : HySO4 = 1:18), und Goto gibt an: 20,619, N : 20,849 H,S0, 9).

Vorkommen: 100 g trockene, entfettete Spermatozoenképfchen enthalten 26,54 g Clupein
(73,46 g Nucleinséuren). Von den 20,78 g Gesamtstickstoff entfallen 9,89 g = 37,269, auf
Clupein und 10,89 g auf Nucleinsiuren8),

Nitroclupein : 2 g Clupeinsulfat werden mit 4 cem konzentrierter H,SO4 und 2 cem
rauchender H,SO,4 (109 SO,) unter Abkiihlung mit Eis zu einer gleichférmigen Masse verriihrt;
man fiigt dann 1 cem rauchender Salpetersdure hinzu und mischt unter gutem Kiihlen. Nach
5--10 Minuten 1aBt man das Ganze in etwa 200 ccm Eiswasser tropfen, wobei sich Nitroclupein
als weiBer Niederschlag abscheidet. — Es 166t sich leicht in verdiinnter NaOH-, NayCO;- und
NH;-Losung; es gibt Biuretreaktion1®). — Beim Stehen von Nitroclupein mit Natronlauge
bei 37° entwickeln sich CO,, NO, und NHj, da die Guanidingruppe des Arginins abgespalten
wird. Aus dem Reaktionsgemisch konnte ein proteinartiger Korper isoliert werden, der bei
der Hydrolyse statt Arginin Ornithin ergab11).

Methylierung: Wihrend Clupein ca. 889, des Gesamtstickstoffes in Form von Argin-N
enthélt, betrdgt dieser Anteil nach der Methylierung mit Jodmethyl nur noch 29—38912).

Spaltung durch Fermente: Durch Trypsin, Pankreatin, Pankreasfistelsaft und Erepsin
wird Clupein ebenso schnell und tief abgebaut wie bei der Séurehydrolyse; §-Lieno-Protease,
Papayotin und HefepreBsaft spalten bedeutend langsamer und weniger eingreifend. Pepsin-
salzsdure greift das Clupeinmolekiil {iberhaupt nicht wahrnehmbar an13).

1) Robertson, Journ. of biol. Chemistry 13, 455 [1913].

2) Robertson, Journ. of biol. Chemistry 14, 237 [1913].

3) Robertson, Journ. of physical. Chemistry 16, 382 [1912].

4) Robertson, Journ. of biol. Chemistry 11, 307 [1912].

5) Kossel, Zeitschr. f. physiol. Chemie 12, 486 [1911]; 76, 457 [1912].
6) Wechsler, Zeitschr. f. physiol. Chemie 78, 53 [1912].

7) Kossel, Biochem. Centralbl. 5, 5 [1912].

8) Steudel, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 72 [1913].

9) Goto, Zeitschr. f. physiol. Chemie 3%, 101 [1902].

10) Kossel u. Kennaway, Zeitschr. f. physiol. Chemie 72, 486 [1911.
11) Kossel w. WeiBl, Zeitschr. f. physiol. Chemie 84, 1 [1913].

12) Rogozinski, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 371 [1912].

13) Rogozinski, Zeitschr. f. physiol. Chemie 79, 398 [1912].
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Cyprinin (Bd. IV, S. 165).

Zusammensetzung: Es enthilt mindestens 30,3%, seines Gesamtstickstoffes in
Form von Lysin und 4—99, Arginin, 23,69, des N wurden durch salpetrige Siure abgespalten 1).

Sturin (Bd. IV, S. 166).

Zusammensetzung: Von dem Gesamtstickstoff entfallen auf die Argininfraktion
67,4%, Histidinfraktion 10,129;, Lysinfraktion 7,59%,. — Von den beiden Aminogruppen des
Lysins ist die eine frei und wird durch salpetrige Siure abgespalten, und zwar entspricht die
Gesamtmenge des entwickelten Stickstoffes (6,99,) annéihernd dem Anteil des Lysins am Ge-
samt-N; es miissen also aufler dieser einen freien Aminogruppe des Lysins auch noch andere
nicht gebundene im Sturinmolekiil vorhanden sein2).

Nitrosturin ist ein gelbliches Pulver mit sauren Kigenschaften, das sich in verdiinnter
Natronlauge 16st und hieraus durch Sduren gefillt werden kann. Es gibt positive Biuretreaktion
und mit Diazobenzolsulfosdure in sodaalkalischer Losung einen roten Farbstoff. — Bei der
Hydrolyse mit Schwefelsiure wurden Histidin, Lysin, Arginin und Nitroarginin isoliert?).

Spaltung: Bei der partiellen Saurehydrolyse konnten Produkte isoliert werden, die eine
andere Zusammensetzung als Sturin besafien. — Mit Natronlauge wird Sturin bei 37° race-
misiert 2).

Aus dem Sperma von Echinus esculentus wurde ein Protamin gewonnen, dessen
Mol.-Gewicht zu 8780 berechnet wurde3).

¢) Albuminoide.

A. Albuminoide der Evertebraten.
Das Spongin (Bd. IV, S. 169).

Zusammensetzung: Das Jod des Spongins ist zu 54,339, als Jodwasserstoff ab-
spaltbar, der Rest, 45,679, ist gebunden; der Gehalt an Dijod-Tyrosin betrigt 0,389 (0,559,)%),
so dafl 15,79, des Gesamtjods an Tyrosin gebunden sind$).

Gorgonin (Bd. IV, S. 171).

Zusammensetzung: 829 des Jods sind fest gebunden, 189, als Jodwasserstoff ab-
spaltbar. Gehalt an Dijod-Tyrosin: 0,99 5).

Scide (Bd. 1V, S. 174).

Physikalische Eigenschaften: Wisserige Seidenlésung, aus den Seripterien der Seiden-
raupen gewonnen, besitzt eine spezifische Leitfihigkeit von 0,000114 und hat kolloidale
Eigenschaften. — Sie gerinnt nach wenigen Stunden) schneller beim Erhitzen und Gefrieren5).

1. Fibroin. Darstellung: Wenn man die Driisensekrete der Seidenraupe in Ameisen-
séure eintrégt, so wird das Fibroin geldst, wihrend das Sericin ungeldst zuriickbleibt.; Roh-
seide 16st sich bedeutend langsamer; in der Kilte kommt es nur zur Quellung des Seiden-
fadens, wihrend er sich beim Erwirmen leichter in Ameisensaure 16st7).

Nitrierung: Aus dem Nitrofibroin wurde gelbes Mononitrotyrosin gewonnen, welches
wahrscheinlich die Ursache der Xanthoproteinreaktion ist8).

!) Kossel u. Cameron, Zeitschr. f. physiol. Chemie 76, 457 [1912].

2) Kossel u. WeiB, Zeitschr. f. physiol. Chemie 78, 402 [1912].

3) Moore, Whitley, u. Webster, Biochem. Journ. 7, 142 [1913].

4) Wheeler u. Mendel, Journ. of biol. Chemistry ¥, 1 [1909].

5) Oswald, Zeitschr. f. physiol. Chemie 75, 353 [1911].

6) Foa, Zeitschr. f. Chemie u. Industrie d. Kolloide 10, 7 [1912].

7) Baumann u. Diesser, D. R. P. KL 29b, Nr. 230 394; Chem. Centralbl. 1911, I, 442,
8) Inouye, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 80 [1912].
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Spaltung: Beim Verestern des Seidenfibroins in Athylalkohol wurden keine Amino-
siuren abgespalten; dagegen nahmen nach 6stiindigem Kochen der mit Salzséure gesittigten
Lésung die freien Aminogruppen zul). — Partielle Sdurehydrolyse s. ,,Peptone. — Wurde
gut gereinigte Seide 2—7 Monate lang bei 40° in 0,29, NayCO,-Losung mit einem Extrakt
aus Schweinepankreas verdaut unter gelegentlichem Zusatz von Merckschem Trypsin, so
konnten im Filtrat Tyrosin, Tryptophan und rechtsdrehende Peptone nachgewiesen werden2).

Seidenhydrolysen: In der afrikanischen Tussahseide konnten dieselben Aminoséuren
im gleichen Mengenverhéltnis wie bei den anderen Tussaharten nachgewiesen werden. — Bei
der Hydrolyse eines Anaphenestes wurden isoliert: Tyrosin, Glykokoll und Alanin als
wesentliche Bausteine, daneben Asparagin- und Glutaminséure, sowie Leucin und Prolin in

Spuren. — Seide von Bombyx mori hatte dieselbe Zusammensetzung wie das gewdhnliche
Seidenfibroin 3)4),
100 g wasser- und aschefreie Substanz enthalten:
Cocons Cocons Gespinst
italie?x?;ehen ja%z;z{‘i&e" Ai(j:(ri(i%:s- Oecve%?cus ’Iézi};&g- Ilr‘ll?;:;g?

Seideg- raupe spinners?) platensis 8) ) Seide9)

raupe )] Haruko ¢) [Berg}
Glykokoll . . . . . . .. 33,5 35,0 10,5 27,1 13 1,5
Alanin . . . ... ... 20,0 22,6 8,5 18,8 12 9,8
Leucin . . . ... ... 0,75 0,7 1,0 0,75 1 4,8
Serin. . . ... . ... 1,9 0,7 + — + 5.4
Agparaginsdure . . . . . 1,0 1,0 1 0,25 1 2,8
Glutaminsaure . . . . . 0,25 0,07 0,8 23,5 + 1,8
Phenylalanin . . . . . . 1,2 1,3 —_ 1,8 —_ 0,3
Tyrosin. . . . . . . .. 9,0 9,7 3,34 negativ 2,7 1,0
Prolin . ... ... .. 0,8 0,7 0,7 3,2 1,47 3,0

Glutin (Leim) (Bd. IV, S. 179).

Zusammensetzung: In reiner Gelatine sollen 82% Glutin, 17% H,0 und 19, Asche
vorhanden sein. — Zur Analyse einer Gelatine kann die Beobachtung verwendet werden,
daB die Differenz zwischen den Schmelzpunkten zweier (elatinegallerten bei einer Kon-
zentrationsinderung um 109, 1,2° betréigt. — Man bestimmt also z. B. zunéchst den Schmelz-
punkt einer 20 proz. Gallerte der zu untersuchenden Gelatine, hierauf den einer 10 proz., jedes-
mal nach 1/,stiindigem Stehen bei 199, und berechnet den Prozentgehalt x an Glutin nach

der Gleichung 8% = % (a = Differenz der Schmelzpunkte)19).

Vorkommen: Durch Aussalzen mit MgSO, wurde aus Liebigschem Fleischextrakt ein
Eiweillkdrper gewonnen, der in der Hitze nicht koagulabel war und Glykokoll, aber keine Gluta-
minsdure enthielt; es handelte sich wahrscheinlich um Glutin11),

Physikalische und chemische Eigenschaften: Glutin ist in kaltem Wasser unléslich,
leichter bei Zusatz von Jod- und Rhodansalzen 12). Von gereinigter Gelatine sind in Wasser
16slich: bei 21° 0,629, bei 18° 0,609, und bei 17° 0,569,. — Gesittigte wisserige Pikrin-
sdurelosung fallt Glutin bei 8° (nicht bei Zimmertemperatur) quantitativ aus; hierbei verbindet

1) Abderhalden u. Hanslian, Zeitschr. f. physiol. Chemie %%, 285 [1912].
2) Hubbard, Journ. of the Amer. Chem. Soc. 33, 2032 [1911].

3) Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 427 [1911].

4) Sington, Berliner Tierirztliche Hochschule, Diss. 1911.

5) Abderhalden u. Roose, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 273 [1910].
%) Abderhalden u. Suwa, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 275 [1910].

7) Abderhalden u. Inouye, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 198 [1912].
8) Abderhalden u. Landan, Zeitschr, f. physiol. Chemie 71, 455 [1911].
9) Strauch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 365 [1911].

10) Herold, Chem.-Ztg. 35, 93 [1911].

11) Mays, Zeitschr. f. physiol. Chemie 78, 37 [1912].

12) Levites, Zeitschr. f. Chemie u. Industrie der Kolloide 8, 4 [1911].
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sich 1g Leim mit 11,3 cem 1/,,n-Sdurel); auch Schwermetallsalze sind Fillungsmittel fiir
Glutin2)3). Gelatine, welche in Wasser aufgequollen ist, gibt an gesiittigten Wasserdampt der-
selben Temperatur wieder Wasser ab4)8). — Wahrend Emulsionen verschiedener anorganischer
Salze (BaSO,, AgCl) mit Gelatine nach dem Trocknen klarer werden, werden Fluorcalcium-
Gelatineemulsionen nach einem Stadium der Aufhellung wéhrend des Trocknens wieder opak 8).—
In diinnen Schichten gefrorener 2—5 proz. Losungen kann man Ringbildungen beobachten, die
durch die Annahme iibersittigter, metastabiler Losungen in der Gelatine erklirt werden?).
Derisoelektrische Punkt der Gelatine liegt bei (H) = 2,5 x 10 ~* 8) und stimm¢ mit dem Quellungs-
maximum 2 X 10-8 zjemlich iiberein?®). — Aus Gummi-Gelatinelosungen kénnen beide zu-
sammen ausgeflockt werden1?). Mit Alloxan gibt Gelatine in der Hitze schwache Murexid-
fairbung!!). Das Chloramin der Gelatine enthdlt 18,39, aktives Cl und ist nach dem
Trocknen luftbestindig12). — Zum Nachweis fillt man zunichst mit ZnSO,, 16st den Nieder-
schlag und fallt wieder mit HgCl,, wobei die Proteosen ausfallen und Leim in L&sung
bleibt; Bestimmung von N in beiden Niederschligen13),

Spaltungen: Bei der Hydrolyse von Gelatine mit KOH, NaOH, K,CO; und Na,CO,
wird direkt Harnstoff gebildet14). — Digeriert man zuerst mit verdiinnten alkalischen Lo-
sungen und hydrolysiert dann vollsténdig mit Sduren, so werden Leucin, Phenylalanin,
Asparaginsidure, Histidin und Arginin racemisiert, wihrend Prolin, Lysin, Glutaminsiure
und ein Teil des Alanins als optisch aktive Verbindungen isoliert werden 15),

In verdiinnten Sauren quillt Celatine stirker als in Wasser; wihrend es in starken Siuren
bei sehr geringen Konzentrationen zu einem Quellungsmaximum kommt, das bis zur Lésung
wieder asymptotisch abnimmt, nimmt in schwachen Séuren die Quellung bis zur Lésung
stetig zu. Zusatz von Neutralsalzen fiihrt zur Wasserabspaltung, die bei starken Siuren so-
weit geht, dafl die Gelatine das Aussehen fester hornartiger Massen erhilt. In Losungen von
Neutralsalzen werden mehr Salze und in Sdurelésungen mehr Siure adsorbiert, als dem Ge-
halt der adsorbierten Losung entsprechen wiirde; die Menge der adsorbierten Siure betréigt
1,25 Milligrammol pro 1g trockener (ielatine 18). — Bei der Try psinverdauung der Gelatine
kann Prolylglycinanhydrid isoliert werden, das nach 8monatlicher Versuchsdauer stark
racemisiert war17). Die optimale H-Ionenkonzentration fiir die Verfliissigung einer 6 proz.
Gelatinelosung durch eine 0,4 proz. Losung von Trypsin betrug bei 30° 10-99, 37° 10-97,
45°10-%1, 55°10-%8 18), — Der Micrococcus prodigiosus spaltet aus Gelatine neben tannin-
fallbaren Produkten auch einfachere Peptide, sowie Amminoséuren ab; mit Sicherheit wurde
Glykokoll nachgewiesen19).

Die Stickstoffverteilung nach totaler Salzsiurehydrolyse ist folgende: Es entfallen in
Prozenten des Gesamtstickstoffes auf Ammoniak 2,25, Melanine 0,07, Cystin 0,00, Arginin
14,00, Histidin 3,59, Lysin 6,20, Aminostickstoff in den Filtraten der Phosphorwolframsiure-
fallung 57,0, Nichtamino-N der Filtrate 16,0 29).

Methylierung: Gelatine enthilt 0,359, Methoxyl und 1,19, Stickstoffmethyl; behandelt
man sie mit Jodmethyl, so wird Methyl gebunden und zwar enthilt die Methylgelatine 2,049,

1) Bewar, Biochem. Zeitschr. 4%, 189 [1912].
2) Levites, Zeitschr. f. Chemie u. Industrie der Kalloide. 8, 4 [1911].
3) Pauli u. Flecker, Biochem. Zeitschr. 41, 461 [1912].
4) Bancroft, Journ. of physical. Chemistry 16, 395 [1912].
6) Schréder, Zeitschr. f. physikal. Chemie 45, 109 [1903].
6) Liesegang, Zeitschr. f. Chemie u. Industrie der Kolloide ¥, 300 [1911].
7) Rohonyi, Biochem. Zeitschr. 53, 210 [1913]).
8) Michaelis u. Grineff, Biochem. Zeitschr. 41, 373 [1912].
9) Chiari, Biochem. Zeitschr. 33, 167 [1911].
10) Tiebackse, Pharmaceut. Weekblad 48, 691 [1911].
11) Hurtley u. Wootton, Journ. of the Chem. Soc. 99, 288 [1910].
12) Cross, Bevan u. Bacon, Journ. of the Chem. Soc. 9%, 2404 [1910].
13) Greifenhagen, Kénig u. Scholl, Biochem. Zeitschr. 33, 217 [1912].
1) Fosse, Compt. rend. de ’Acad. des Sc. 154, 1819 [1912].
15) Dakin, Journ. of biol. Chemistry 13, 357 [1912].
16) Procter, Kolloidchem. Beihefte 2, 243 [1911].
17) Levene, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 43, 3168 [1911].
18) Palitzsch u. Walbum, Biochem. Zeitschr. 4%, 1 [1912].
19) Mesernitzky, Biochem. Zeitschr. 29, 104 [1910]. -~ Dhéré, Journ. de Physiol. et de
Pathol. génér. 13, 158 [1911].
20) D. D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 10, 15 [1911].
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Methoxyl und 4,069 Stickstoffmethyl. Die Zusammensetzung ist C 52,089, H 6,679,
N 17,50%, S 0,23%; das Methylierungsprodukt ist eine amorphe, gelbe, hygroskopische
Masse, welche dieselben Eiweifireaktionen wie Gelatine gibt, die Xanthoproteinreaktion mit
starkerer Gelbfirbung; 10 g 16sen sich in 25 cem 10 proz. absolut alkoholischer Kalilauge schon
in der Kilte. — Nach der vollstindigen Sdurehydrolyse wurden Alanin, Leucin, Prolin und
Phenylalanin in denselben, Glykokoll in grofieren Mengen als bei der Gelatine wiedergewonnen.
Lysin konnte nicht nachgewiesen werden, und von Histidin und Arginin wurden nur 109,
der in der Gelatine enthaltenen Basen isoliert?).

Elastin (Bd. IV, S. 185).

Zusammensetzung: Rohes Elastin gibt positive Glyoxylsdureprobe, wihrend dem
griindlich gereinigten Praparat Tryptophan fehlt. Das Hemielastin Borchardts gibt mit
Glyoxyl- und Schwefelsiure starke violette Firbung?2).

Physiologische Untersuchungen: Klastin hat die Eigenschaft, die Fermente des Magen-
darmkanals zu absorbieren; aus dem Magensaft z. B. entfernt es das Pepsin fast vollstindig und
kann deshalb zu seinem Nachweis benutzt werden2-8). Elastin vermag im Stoffwechsel
versuch zwar EiweiB zu sparen, ist aber den gewdhnlichen Nahrungsproteinen nicht glcich-
wertig. Das Hemielastin Borchardts konnte selbst bei Fiitterung grofier Elastinmengen
weder im Blut, noch im Harn, noch in den Geweben nachgewiesen werden?). Elastin, welches
Pepsin absorbiert hat, wird auch noch in alkalischen Losungen weiter verdaut; Pankreassaft
baut es ebenfalls ab8).

Koilin (Bd. IV, S. 188).

Aus 100 g Koilin wurden etwas mehr als 0,5 g Cystin isoliert?).

Eihiillen-Albuminoide (Bd. IV, S. 189).

Eischalen von Pollachius brandti.

Die Zusammensetzung dhnelt sehr derjenigen der Selachiereischalen. In der Trocken-
substanz sind vorhanden: C 51,249, H 8,41%, N 14,57%, 80,679, O 25,119;,. Vom Gesamt-
stickstoff entfallen auf Ammoniak-N 5,979), Melanin-N 0,969, Monoamino-N 78,249,
Diamino-N 14,839 10),

Spaltungen: Bei der totalen Saurehydrolyse wurden isoliert: Leucin 2,409, Tyrosin
1,539, Glutaminsiure 1,409, Arginin 2,30%,, Lysin 1,759; Histidin war vorhanden. In
Pepsinsalzsiure und sodaalkalischen Pankreatinlosungen werden die Eischalen nicht sichtbar
angegriffen19).

EiweiBreaktionen: Positiv sind die Xanthoprotein- und Millons Reaktion, sowie die
Probe auf bleischwirzenden Schwefel, negativ sind die von Liebermann und Molisch!9).

Die Eikapseln von Raja und Heterodontus bestehen aus einer keratindhnlichen,
aber damit nicht identischen Verbindung, die in Wasser, Alkohol, Ather, Chloroform un-
loslich ist. — Die aus Raja isolierte Substanz ist leichter in Alkalien, die aus Heterodontus
leichter in konzentrierten Sauren 16slich 11).

1) Skraup u. Bottcher, Monatshefte f. Chemie 31, 1035 [1910].

2) Abderhalden u. Wachsmuth, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 339 [1911].
3) Abderhalden u. Steinbeck, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 293 [1910].
4) Abderhalden u. Strauch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 315 [1911].

5) Abderhalden u. Friedel, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 449 [1911].

6) Abderhalden u. Kiesewetter, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 411 [1911].
7) Abderhalden u. Ruehl, Zeitschr. f. physiol. Chemie 69, 301 [1910].

8) Abderhalden u. Strauch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 315 [1911].

9) Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 69, 310 [1910].

10y Miyake u. Tadokoro, Journ. of Agric. Tokyo 4, 269 [1912].

11y Hussakof u. Welker, Biochem. Bulletin t, 216 [1911].
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Keratine (Bd. IV, S. 193).

Zusammensetzung verschiedener Keratine. Génsefedern: Wasser und Asche-
gehalt 10,839,; 100 g wasser- und aschefreie Substanz enthalten 3,15g S und 6,30 g Cystin.
— Hiihnerkrallen: Wasser- und Aschegehalt 10,049, S 2,28%, Cystin 2,149%,. — Epi-
dermisschuppenvonHiihnerzehen: Wasser und Asche: 12,95%, S 2,209, Cystin 1,889, 1).

Totalhydrolyse:
Sel e . Keratin
[c lx_lfloplfen 5 1‘110(11?att El_eiantqn;\ Ii?eri;llj'g:'l Scllgtﬂgegl- ]%r?)lrlxt B?ll::n
M ag:z;a)po in(]}ll)lreilc(;é; 3 epidermis?) M}e:;;;ggn- ha]t;t)e;) ) Python®) | Nordwals?)
constrictor

Wasser . . . . . | 7,43 9,44 9,36 — 7,09 9,76 13,3
Asche. . . . . . 0,82 0,27 2,66 — 2,00 0,55 1,03
Gesamt-N . . . .| 14,21 14,14 14,26 —_— 13,80 14,42 —
Ammoniak-N . .| 1,25 0,43 1,47 — 0,59 0,17 —
Melanin-N. . . .| 0,074 0,07 | 0,20 — 0,16 0,23 —
Monoamino-N . . 12,745 13,41 | 12,25 — 12,67 | 13,74 —
Diamino-N . . . 0,56 0,44 0,32 — 0,33 | 0,56 —
Glykokoll . . . . 1,33 19,36 8,33 9,12 7,87 — 0,75
Alanin ., . . . . 12,00 2,95 5,07 6,88 2,07 — 6,42
Valin . . . . . . 4,00 5,23 2,43 — — — 9,73
Leucin . . . . .| 10,25 3,26 3,60 12,12 12,40 — 3,76
Prolin. . . . . . [ 3,50 — — — — — 2,60
Glutaminsdure . . | 3,50 — 10,20 8,00 2,09 —_ 8,87
Phenylalanin. . .| 2,76 1,08 2,33 0,62 3,80 — 0,47
Tyrosin . . . . . 13,00 13,59 5,20 3,30 10,50 — 5,66
Cystin . . . .. 4,50 5,19 4,70 11,55 3,75 — 4,15

Fiir das Hundehaar ist die Stickstoffverteilung, nach van Slykes Methode bestimmt,
folgende: Ammoniak 10,059, Melanin-N 7,429, Cystin 6,049, Arginin 14,62%, Histidin
2,679%, Lysin 5,269, Aminostickstoff des Filtrates der Phosphorwolframsdureféllung 48, 7%,
Nichtamino-N des Filtrats 4,29, 8).

Durch Behandeln von schwarzer Wolle mit 0,29, Natronlauge wird ein Melanin ge-
wonnen, dessen Losung nach der Salzsidurehydrolyse angeblich eine noch unbekannte Amino-
séure, die von einem Phenol abgeleitet werden kann, enthilt; die unbekannte Verbindung
gibt mit Millons Reagens positive Reaktion; es fehlt aber der Nachweis, dafl alles Tyrosin
quantitativ entfernt ist?9).

1) Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 69, 310 [1910].

2) Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 241 [1913].

3) Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 212 [1911].

4) Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 18, 55 [1912].

5) Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 246 [1913].

6) Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 335 [1913].

7) Abderhalden u. Landan, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 455 [1911].
8) D. D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 10, 15 [1911].

9) Gortner, Journ. of biol- Chemistry 9, 355 [1911].



Peptone und Kyrine.

Von
Arthur Weil -Halle a. S.

Plasteine (Bd. IV, S. 198).

Blldung: Die Fermente des Magendarmkanals haben die Eigenschaft, aus den Peptonen
des Verdauungsgemisches wieder hoher molekulare, eiweiliihnliche Korper zu synthetisieren;
die Verdauung der Proteine durch diese Fermente ist also ein reversibler Proze81). Fiigt man
zu dem aus einer Darmfistel gewonnenen Chymus, der neutralisiert und von hitzekoagulablen
Substanzen befreit ist, Darmsaft aus einer Thiryfistel, so tritt bei 38—39° nach etwa 4 Tagen
Gallertbildung ein, die durch Na,CO;z-Zusatz beschleunigt wird2). Diese Synthese kann man
durch Formoltitration verfolgen; man beobachtet eine allmihliche Abnahme der freien Amino-
gruppen bis zu einem bestimmten Maximum der Plasteinbildung. Die aus HiihnereiweiB,
Casein, Wittepepton und Rindfleisch nach Pepsinverdauung gebildeten Plasteine enthalten
10,4—14,89%, formoltitrierbaren Stickstoff: nach der Verdauung von Eiereiweifs mit Trypsin
bilden sich, nach 15tdgiger Vorverdauung durch Pepsin-Schwefelsdure, 15,99 des Gesamt-
stickstoffes wieder zu Plasteinen um3).

Physiologische Eigenschaften: Nach parenteraler Injektion erzeugen Plasteine im Tier-
korper spezifische Précipitine4).

Heteroalbumose und Protoalbumose (Bd. IV, S. 198).

Zusammensetzung: C 49,529, H 6,649, N 16,46%,, Amino-N 1,039, (Heteroalbu-
mose aus Fibrin)?). Die Stickstoffverteilung in den beiden aus Fibrin dargestellten Albumosen
zeigt groBe Ahnlichkeit mit derjenigen der Muttersubstanz:

Stickstoff in Form von Heteroalbumose | Protoalbumose ’ Fibrin
Ammoniak . . . . .. .. .. 6,37 4,73 8,31
Arginin . . . . . . ... .. 14,15 14,89 13,64
Histidin . . . .. ... ... 6,45 4,53 3,96
Lysin . . . ... ... ... 10,30 9,60 11,40
Cystin. . . ... ...... 0,91 0,50 0,43
Amino-N¢& ., .. ... ... 54,90 53,90 55,40
Nichtamino-N ¢ . . ., . . . . 3,85 6,95 3,90
Melanino-N . . . ... ... 2,75 4,11 3,156

1) Henriques u. Gjaldbéck, Zeitschr. f. physiol. Chemie %1, 485 [1911]. — Rakoczy,
Zeitschr. f. physiol. Chemie 75, 273 [1911]. — Glagolew, Biochem. Zeitschr. 45, 162 [1913];
50, 162 [1913]; 56, 195 [1913].

2) London, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 301 [1911].

3) Henriques u. Gjaldbdck, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 439 [1912].

4) Herrmann u. Chain, Zeitschr. f. physiol. Chemie %7, 289 [1912].

5) Levene, D. D. van Slyke u. Birchard, Journ. of biol. Chemistry 8, 269 [1910].

8) Im Filtrat der Phosphorwolframsgurefillung.

Biochemisches Handlexikon. II. Ergdnzungsband. 3
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Physikalische und chemische Eigenschaften: Eine aus Wittepepton gewonnene Hetero-
albumose war sehr schwer in Wasser 1slich: 0,025 g in 100 ccm. [«]3 in 5proz. Ammon-
sulfatlésung = — 70,11° 1). Eine chemische und biologische Klassifikation der Proteosen soll
nach Zunz noch nicht mdglich sein2). Das Phosphorwolframat der Heteroalbumose 16st
sich in Acetonwasser zu 2,249, das der Protalbumose zu 6,769, 3).

Bei der totalen Hydrolyse wurden folgende Aminosiuren isoliert1):

“ Heteroalbumese \ Protoalbumose

Glykokoll . . . . . . .. ... 0,15 1,44
Alanin . . . ... ... ... 3,39 2,50
Leuein . . . . ... .. ... 3,05 5,79
Isoleucin . . . . .. .. ... 2,96 1,62
Valin. . . .. ... ... .. 3,57 0,76
Valin + Alanin . . . .. ... 1,86 0,00
Cystin . . . . ... ..... ; 1,36 0,68
Glutaminséure . . . . . . .. ‘ 9,61 0,63
Lysin .. .......... 8,90 8,40
Arginin. . . .. ... .... 7,30 7,72
Phenylalanin . . . . . .. .. 2,45 4,35
Tyrosin 3,48 4,58
Prolin 4,27 4,96
Histidin i 3,90 2,717
Ammoniak | 1,28 0,92

Peptone aus Casein.

Zusammensetzung: C47,509, 47,28%, 47,329%; H 7,21%, 7,19%, 7.02%; N 14,299,

14,319, 9% :Q% (Durchschnitt). — Ba im Ba-Salz 22,479 4). .
1

Darstellung: Aus den tryptischen Verdauungsprodukten wurde mit Hilfe der Eisen-
methode ein einheitliches Pepton isoliert4),

Physikalische und chemische Eigenschaften: Farbloscs Pulver, das sich klar in Wasser
und gesiittigter Ammonsulfatlésung auflést und dann gegen Lackmus sauver reagiert. Ks
reagiert positiv mit Millon, Glyoxylséiure und Salpetersiiure und gibt positive Biuretprobe;
negativ fallt ,,Molisch aus. Aus seinen Lisungen wird es durch Gerbsiure gefillt, aber nicht
durch Metaphosphorsiure, Salpetersiure, Bleiessig, Silbernitrat, Mercurisulfat in 59, HyS0,,
Baryt, Ferrocyanwasserstoffsiure, Pikrinsiure; ferner nicht Phosphorwolframsiure aus stark
verdiinnten Losungen. [a]p : —37,74°4). Nur die tryptischen Peptone vermdgen unter-
halb 100° sich mit Jod zu verbinden, das hierbei wahrscheinlich vom Tyrosin gebunden wird 5).

Produkte der Hydrolyse: Arginin, d-Lysin, Glutaminsiure. Prozente des (lesamtstick-
stoffes: Ammoniak 10,7%, mit Phosphorwolframsiiure fillbar 23,49, nicht fallbar 65,69,
durch Silberbaryt 17,19, fillbar4).

Peptone aus Seidenfibroin (Bd. IV, S. 203).

Darstellung: Bei der partiellen Hydrolyse des Fibroins der degommierten Canton-
und Bengalseide gewonnen.

Physikalische und chemische Eigenschaften: 1. wurde d-Alanylglycin isoliert; F 250°,
[o]p’ (aus Cantonseide) + 46,7°, (aus Bengalseide) + 49,47°. 2. d-Alanylglycyl-1-tyrosin;
¥ 145°, mikroskopische Nadeln [a]h = -- 45,1°6).

1) Levene, D. D. van Slyke u. Birchard, Journ. of biol. Chemistry 10, 57 [1911].
2) Zunz, Bull. de ’Acad. Roy. Belg., Classe des sciences 1911, 653 u. 1912, 656.

3) Wechsler, Zeitschr. f. physiol. Chemie %3, 138 [1911].

%) Siegfrid u. Lindner, Archiv f. d. ges. Physiol. 136, 185 [1911].

§) Macquaire, Compt. rend. de PAcad. 153, 108t [1912].

6) Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 1 [1911].
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Glutokyrinsulfat (Bd. IV, S. 203).

Zusammensetzung: Der Quotient Amino-N : Gesamt-N ist 32 : 100 und wird nach
der Totalhydrolyse 64,7 : 100.

Spaltungsprodukte: Arginin, Lysin und Glutaminsiure sicher, Glykokoll, Alanin und
Prolin wahrscheinlich vorhanden. — Bei Behandlung der Losung des Kyrinsulfats mit Ag,SO,
und Ba(QH), fillt ein Dipeptid aus, welches bei der Hydrolyse Arginin und Glutaminséure
gibt und die Zusammensetzung C,, H,,O5N; besitzt1).

Glutokyrin-g-sulfat (Bd. IV, S. 204).

Zusammensetzung: Quotient % =1:28, 1:295, 1: 3,04 Formoltitrierbarer
Stickstoff 39,29

Spaltungsprodukte: Mit Hilfe der Silberbarytmethode wurde Arginin und Lysin nach-
gewiesen 2).

1) Levene u. Birchard, Journ. of biol. Chemistry 13, 277 [1912].
2) Siegfried, Zeitschr. f. physiol. Chemie 84, 288 [1912].

3*



Oxydative Abbauprodukte der Proteine.

Von
Arthur Weil-Halle a. S.

Oxyprotsulfonsiure (Bd. IV, S. 207).

Zusammensetzung: Durch kochende, absolute Essigsiure 148t sich die aus Oval-
bumin, Serumalbumin und Casein gewonnene Oxyprotsulfonséure in eine unlésliche Fraktion,
«-Oxyprotsulfonséiure und eine losliche g-Oxyprotsulfonsiiure trennenl). — Durch Ather kann
aus letzterer eine neue Fraktion ausgefillt werden, die sich von der «- und g-Siure durch den
verschiedenen Gehalt an bleischwirzendem S unterscheidet2). Die Einzelfraktionen der
Oxyprotsulfonsiure aus Serumeiweifl zeigen Unterschiede in der Basizitit, im Drehungs-
vermogen fiir polarisiertes Licht und im Jodgehalt der Jodierungsprodukte, wihrend der
gesamte S-Gehalt bei allen fast gleich groB war3). Die 6 Fraktionen der Oxyprotsulfonsiure
aus Casein zeigen, mit Ausnahme der ersten, keine groBlen Unterschiede in der Zusammen-
setzung ¢).

Desaminokyroprotsiuren.°)

Zusammensetzung: 1. Aus Casein dargestellt: C 44,969), H 6,729, N 12,359,
S 0,989, O 34,999, Quecksilbersalz dieser Verbindung: C 18,359, H 2,629, N 5,049,
S 0,49, 0 14,299, Hg 59,3%, — 2. Aus Fibroin dargestellt: C 31,549, H 4,549%, N 13,37%,
0 50,559,. Quecksibersalz: C 8,029, H 1,06%, N 3,40%, O 12,85%, Hg 74,679, — Stick-
stoffverteilung der Quecksilbersalze: Aminosduren-N: 1. 1,7%; 2. 2,219,. — Basen-N: 1. 0,449%,;
2. 1,729,

Darstellung: Oxydation mit Kaliumpermanganat und Natronlauge, Kochen mit Baryt;
zweite Oxydation und Fillung der Desaminokyroprotsiure mit Mercuriacetat als Queck-
silbersalz.

1) Buraczewski u. Krauze, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 153 [1911].

2) Buraczewski u. Krauze, Anzeiger d. Akad. d. Wissensch. Krakau, Reihe A, 1911, 425.
3) Buraczewski u. Krauze, Anzeiger d. Akad. d. Wissensch. Krakau, Reihe A, 1912, 698.
4) Schuberthowna, Anzeiger d. Akad. d. Wissensch. Krakau, Reihe A, 1912, 705.

6) Eisler, Biochem. Zeitschr. 51, 26 [1913].



Polypeptide (Bd. IV, 8. 210).

Von
Géza Zemplén-Budapest und Dionys Fuchs-Budapest.

Einleitung.

Nachweis und Bestimmung: Die Bestimmung des Aminostickstoffs bei Polypeptiden
nach der Methode von Donald D. van Slyke!) durch Einwirkung von salpetriger Séure
gibt gute Resultate. Eine Ausnahme bilden die Polypeptide, in denen Glykokoll die Amino-
gruppe trigt. Bei diesen Polypeptiden erhdlt man annéhernd richtige Werte, wenn man die
gefundenen Werte mit dem Faktor 0,8 multipliziert2). Unter Einhaltung der nétigen Vor-
sichtsmafiregeln tritt eine Spaltung der untersuchten Polypeptide d, 1-Leucylglycin, Glycyl-
glyein, d, l-Alanylglycylglycin, Glycyl-d, l-leucylglycin, d, I-Leucyldiglycylglycin bei der Ver-
esterung nicht ein3).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Alle einfachen Dipeptide aus Monoamino-
siduren, mit Ausnahme ihrer Amidderivate, geben mit Kupfer in alkalischer Losung ungefihr
die gleiche Fiarbung, d. h. eine tiefe Blaufarbung, dhnlich der des Ammoniakkupferkomplexes.
Die neutralen Kupfersalze aller Tripeptide aus Monoaminoséuren, mit Ausnahme ihrer Amid-
derivate und aller Amide von Dipeptiden, verindern ihre Fiarbung bei Zusatz von iiberschiissi-
gem Alkali. Sie geben Schattierungen ,,der Semibiuretfirbung* (Farbungen von blauerer
Ténung, wie sie durch Vermischen von reiner Biuretfirbung mit gewShnlichem Komplexblau
entstehen), wechselnd mit den konstituierenden Aminoséuren und der Temperatur. Die neu-
tralen Kupfersalze aller Tetrapeptide von Monoaminosduren und von Amiden von Tripep-
tiden verdndern ihre Fiarbung bei Zusatz von iiberschiissigem Alkali vom Tiefblau ihres neu-
tralen Kupferkomplexes zur purpurroten ,,Biuretfirbung (die der Farbung einer alkalischen
Phenolphthaleinlosung dhnlich ist)4).

A. Inaktive Polypeptide.

1. Dipeptide und die zugehorigen Diketopiperazine.

Glyeyl-glyein (Bd. IV, S. 211).

Physiologische Eigenschaften: Typhus-, Paratyphus-A- und -B-, Dysenterie-Flexner- und
Shiga-Kruse-, Mdusetyphus-, Hithnercholera-, Micrococcus-tetragenus-Bakterien spalten Glycyl-
glycin®). 12 verschiedene Gelatine verfliissigende Bakterien wirken ebenfalls hydrolysierend 8).

1) Donald D. van Slyke, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 43, 3170 [1910].

2) Emil Abderhalden u. Donald D. van Slyke, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 505—508
[1911].

3) Emil Abderhalden u. Rudolf Hanslian, Zeitschr. f. physiol. Chemie 77, 285—288
(1912); Chem. Centralbl. 1912, I, 2074.

4) P. A. Kober u. H. Sugiura, Amer. Chem. Journ. 48, 383—411 [1912]; Chem. Ccutralbl.
1913, I, 153.

5) Takaoki Sasaki, Biochem. Zeitschr. 47, 462—471 [1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, €43.

6) Takaoki Sasaki, Biochem. Zeitschr. 47, 472—481 [1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, 643.



38 Polypeptide.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine
blaue Firbung!). Bei der Methylierung mit Jodmethyl wurde Betain gewonnen2).
Derivate: Alkalisches Kupferglycyl-glyein3)

H,
C

0—¢ NH,
BN Cu - OH 3)
me om

0—0—0Na

Gibt purpurrote Biuretfirbung.

Monoglycyl-glyeinlithiumehlorid4) LiCl, NH,- CH, - CO- NH: CH, - COOH. Bildung
durch Verdunsten einer wisserigen Losung der Komponenten bei Zimmertemperatur. Durch-
sichtige, kleine, farblose Nadelchen. Léslich in Wasser mit neutraler Reaktion, unléslich in
abs. Alkohol.

Diglyeyl-glycincaleiumehlorid4) CaCl,, 2 NH, - CH,- CO - NH. CH, - COOH. Bil-
dung durch Verdunsten einer wisserigen Losung der Komponenten bei gewohnlicher Tem-
peratur. . Farblose, durchsichtige Krystalle. Loslich in Wasser mit neutraler Reaktion, un-
loslich in Alkohol. Beim Erhitzen auf 250° bleibt es ganz unveréindert.

Glyeyl-glycincarbonsidure. Verbrennungswirme pro Gramm in Tonen 11,234 (4-11, —5)5).

Cycloglyeyl-glyein. 6)

Bildung: Bildet sich beim Erhitzen von Glykokoll mit der 4—5fachen Gewichtsmenge
Glycerin einige Stunden unter Atmosphirendruck auf 170°,

Glyeinanhydrid.

Physikalische und chemische Elgenschaften: (ibt mit Triketohydrindenhydrat keine
Firbungl). Glycinanhydrid ist nicht imstande mit Farbsiuren schwer oder unlgsliche Ver-
bindungen einzugehen 7). Fillt nicht mit Phosphorwolframséure.

Verbrennungswirme pro Gramm in Ionen 17,441 (+6, —4)5).

Derivate: Dibenzylglycinanhydrid; Dibenzyl-«, y-diketopiperazin®) C,;sH,30,N,

CeH; - CH, - N—— CH,—CO
l |
CO—CHy—N - CH, - CgHj

Mol.-Gewicht: 294,2. Gefunden in Benzol gelost (Siedepunkterhohung) 264,7; 285,2; 290,3.
2 g salzsaures Benzylglycylchlorid werden mit 8 g Nitrobenzol 10 Minuten gekocht. Beim
Erkalten scheidet sich das Reaktionsprodukt zum gréBten Teil aus; der Rest wird mit 30 com
Ather ausgefillt. Ausbeute 1,3g. Nadeln aus Alkohol. Schmelzp. 172—173° Léslich in
konz. Salzsdure, beim Verdiinnen mit Wasser fillt es wieder aus. Setzt seiner hydrolytischen
Aufspaltung zu Aminosdure groBen Widerstand entgegen. Durch Erhitzen mit konz. Salz-
sdure wird es nicht aufgespalten, und auch mehrstiindigem Erhitzen mit alkoholischer Kali-
lauge auf 120° widersteht es.

1) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol Chemie 72, 38
[1911].

2) Emil Abderhalden u. Karl Kautsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 5, 28 [1911].

3) P. A. Kober u. K. Sugiura, Amer. Chem. Journ. 48, 383—411 [1912]; Chem. Centralbl.
1913, 1, 153. ]

4) P. Pfeiffer u. J. v. Modelski, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 329 [1912].

5) Franz Wrede, Zeitschr. f. physikal. Chemie %5, 81 [1910].

8) L. C. Maillard, Compt. rend. de I’Acad. des Sc. 153, 1078—1080 [1911].

7) W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 387 [1910].

8) C. Mannich u. R. Kuphal, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 314—322
[1912].
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Di- (3, 4- methylendioxybenzyl-)glycinanhydrid; Di- (3, 4- methylendioxybenzyl-)-
ay y-diketopiperazin1) C,, H,gO4N,

CH,0, : CgHy - CH; - N— CH,—CO
! |
CO—CH,—N . CH,, - C¢H3 : O,CH,
Entsteht beim Kochen des salzsauren 3, 4-Methylendioxybenzylglycylchlorids mit der 4fachen

Menge Nitrobenzol. Weile Nadeln aus Nitrobenzol. Schmelzp, 234—235° Ausbeute nahe-
zu quantitativ.

Jodacetyl-glyein. 2)
Mol.-Gewicht: 243,02,
Zusammensetzung: 19,75% C, 2,48%, H, 52,24%, J, 5,76% N.

C,H,O,NJ.
J-CH,-CO-NH- CH, - COOH.

Darstellung: Zu einer Losung von 7,5 g Glykokoll in 100 cem n-Natronlauge werden
unter Eiskithlung abwechselnd 20,4 g Jodacetylchlorid und 100 ccm n-Natronlauge in 5 Por-
tionen gegeben. Nach dem Ansduern wird zur Trockne verdampft, der Riickstand mit Essig-
dther ausgekocht und nach dem Verdampfen des Essigithers der Riickstand aus Essigither
umkrystallisiert.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Sintert beim Erhitzen im Capillarrohr
bei 130°. Bei 160° ist es klar geschmolzen, nachdem es bei 142° zu schmelzen beginnt. Bei
165° zersetzt es sich unter Jodabgabe. Sehr leicht loslich in abs. Alkohol, verdiinntem Alkohol
und Aceton; leicht loslich in Ather, Essigiather und Wasser, schwer 16slich in Chloroform und
Benzol, unléslich in Petrolither.

Chloracetyl-d, l-alanin (Bd. IV, 8. 222).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Versuche, Chloracetylalanin mit Trimethyl-
amin zu methylieren, waren ohne Resultat, indem gewohnliches Betain erhalten wurde3).

Glycyl-d, I-alanin (Bd. IV, S. 220).

Physlologische Eigenschaften: Wird von dem Speichel nicht hydrolysiert+).
Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine
blaue Farbung$).

Chloracetyl-d, 1-a-aminobuttersiiure. ¢)

Mol.-Gewicht: 179,5.
Zusammensetzung: 40,119, C, 5,579% H, 7,809, N, 19,789, CI.

CHyoNOSCL.
Cl-CH,-CO.NH.CH - CH, - CHj.
COOH

Darstellung: Aus 10g d, l-a-Aminobuttersiure in 104 cem n-Natronlauge mit 15 g
Chloracetylchlorid und 154 ccm n-Natronlauge. Man dthert aus oder schiittelt das Reaktions-
gemisch mit Essigither -aus, verdampft die getrockneten Ausziige auf ein kleines Volumen
und fillt mit Petrolither. Die Reinigung geschieht durch Lésen in Essigither und Fillen
mit Petrolather. Ausbeute 809.

1) C. Mannich u. R. Kuphal, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 314—322
[1912].

Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥2, 38 [1911].
Emil Abderhalden, Hsing Lang Chang u. Erich Wurm, Zeitschr. f. physiol. Chemie
12, 31 [1911].

)
)
4) A. H. Koelker, Zeitschr. f. physiol. Chemie 76, 27—36 [1911/12].
)
)
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Physikalische und chemische Eigenschaften: Zugespitzte Blittchen aus Essigither
-+ Petrolither. Schmelzp. 130° (korr.). Leicht loslich in Ather, Essigither, Alkohol, Aceton,
Chloroform und Wasser. Unléslich in Petrolither.

Glycyl-d, l-x-aminobuttersiure. 1)
Mol.-Gewicht: 160,12.
Zusammensetzung: 45,009, C, 7,509, H, 17,50% N.
CeH,2N50;.
NH,-CH,-CO-NH.CH.CH, CH;.
f
COOH
Darstellung: Man lost 8,7 g Chloracetyl-d, l-x-aminobuttersdure in 45 cem 25 proz.
Ammoniak, 1aBt 4 Tage bei 37° stehen, dampft unter vermindertem Druck zur Trockne, ent-
fernt das Chlor in wisseriger Losung mit Silbersulfat, entfernt das Silber mit Schwefelwasser-
stoff, die Schwefelsdure mit Baryt und engt das Filtrat ein. Nach Zusatz von Alkohol vermehrt
sich die krystallinische Ausscheidung. Man krystallisiert aus 50 proz. Alkohol um. Ausbeute
709 der Theorie.
Physiologische Eigenschaften: Wird durch HefepreBsaft gespalten.
Physikalische und chemische Eigenschaften: Auf beiden Seiten zugespitzte Nidelchen

aus verdiinntem Alkohol. Schmelzp. 231° (korr.). Leicht loslich in Wasser, unléslich in Methyl-
und Athylalkohol, in Petrolither, Essigither, Ather, Aceton, Benzol und Chloroform.

Glyeyl-d, I-aminobuttersiureanhydrid. 2)

Mol.-Gewicht: 142,10.
Zusammensetzung: 50,679, C, 7,09% H, 19,729, N.

CGH1002N2 .

|
CH, - CH, - CH.CO.NH.-CH,-CO.NH.

Blidung: Aus Glycyl-d, l-aminobuttersdure in Methylalkohol mit Salzsiuregas, Ein-
dampfen zur Trockne unter vermindertem Druck und Sittigen in Alkohol mit Ammoniak.
Physikalische und chemische Eigenschaften: Rhombische Tafeln aus heiflem Wasser.
Schmelzp. 238°. Léslich in Essigither, Alkohol, Methylalkohol, unléslich in Aceton, Petrol-
dther, abs. Ather, Benzol, Chloroform; wenig loslich in kaltem, leichter in heiBem Wasser.

Chloracetyl-leucinamid. 3)
Mol.-Gewicht: 206,5.
Zusammensetzung: 46,499, C, 7,269 H, 13,56%, N, 17,199, Cl.

CysH;,0,N,ClL.
Cl-CH,-CO—NH . CH—CO—NH, .
l CH
/U
CH, - CH g

Aus 5,2 g bromwasserstoffsaurem Leucinamid, 25 cem eiskalter n-Natronlauge, 2,7 g
Chloracetylchlorid und 1,5 g trockner Soda unter Schiittcln. Der ausgeschiedene krystalli-
nische Niederschlag wird abgesogen, das Filtrat nochmals unter Kiihlung mit n-Natronlauge
und Chloracetylchlorid behandelt, wodurch noch eine zweite geringere Krystallfraktion er-
halten wird. Ausbeute 3g. Kann auch direkt aus Bromisocapronsdureamid gewonnen werden.
16 g rohes, nicht umkrystallisiertes Bromisocapronsiureamid werden mit alkoholischem
Ammoniak 4 Stunden im Rohr auf 105--110° erhitzt. Darauf wird unter vermindertem Druck

1) Emil Abderhalden, Hsing Lang Chang u. Erich Wurm, Zeitschr. f. physiol. Chemie
12, 32 [1911].

2) Emil Abderhalden u. Hsing Lang Chang, Zeitschr. f. physiol. Chemie 77, 471—487
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, I, 1988.

3) Peter Bergell u. Hans v. Wiilfing, Zeitschr. f. physiol. Chemie 63, 489 [1910].
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eingedampft, der Riickstand mit Wasser aufgenommen, filtriert und sofort mit Alkali und
Chloracetylchlorid behandelt. Erhalten 6,6 g. Grofle, perlmutterglinzende Blatter aus ver-
diinntem Alkohol, die sich mit Wasser schwer benetzen. Schmelzp. 157° (korr.). Ziemlich
schwer 16slich in kaltem Wasser, leichter in heilem, schwer loslich in Ather.

Glycyl-d, l-leucin (Bd. IV, 8. 222).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Farbung ).
Glycyl-d, I-leucinamid. 2)
Mol.-Gewicht: 223,5.
Zusammensetzung: 42,23% C, 8,129, H, 18,199, N, 15,33%, CI.

CH, 50,5 N,CL.
HCI- NH, - CH, - CO—NH - CH. CO - NH, .

) CH,
CH, - 0H<CH:

3 g Chloracetylleucinamid werden mit 60 ccm 25 proz. wisserigem Ammoniak 6 Stunden
geschiittelt, dann bei 40° 12 Stunden aufbewahrt. Der unter vermindertem Druck eingedampfte
Riickstand wird aus 15cem Alkohol umkrystallisiert. Flache Blittchen. Schmilzt 211
bis 212° (korr.) zu einem hellen Ol, das nach kurzer Zeit rotbraun gefirbt erscheint. Ausbeute
2 g. Spielend leicht loslich in Wasser, leicht loslich in heilem Alkohol, schwer in kaltem Al-
kohol. Die wisserige Losung schmeckt bitter und reagiert schwach sauer.

Chloracetyl-d, I-norleucin.
Mol.-Gewicht: 159,58.
Zusammensetzung: 60,169, C, 8,849 H, 8,789, N, 22,229, CI.

CH,NCI.
CHg+ CH, - CH, - CH, - CH - (NH - CO - CH,Cl) - COOH 3).

Bildung: Aus x-Aminocapronsiure mit Chloracetylchlorid in Natronlauge.
Physikalische und chemische Eigenschaften: Prismen aus Aceton durch Zusatz von Wasser.
Schmelzp. 104—107°. Leicht loslich in Aceton, Alkohol und Ather, unlgslich in Wasser.

Glycyl-d, l-norleucin.
Mol.-Gewicht: 188,15,
Zusammensetzung: 51,02% C, 8,57% H, 14,909, N.

CH, 505N,
CH; - CH, - CH, - CH, - CH - (NH - CO - CH,, - NH,) - COOH 3).

Bildung: Aus Chloracetyl-d, I-norleucin mit Ammoniak.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Blittchen, die sich fettig anfithlen. Schmelzp.
210--215°; sintert bei 210°; zersetzt sich bei 215°. Wenig loslich in kaltem Wasser, mehr
16slich in heiBBem Wasser, Bei der Spaltung mit Hefemacerationssaft, Hundepankreassaft und
Darmsaft nahm die anfianglich optisch-inaktive Losung Linksdrehung an.

Glyeyl-d, 1-phenylalanin (Bd. IV, S. 226).
Physiologische Eigenschaften: Widersteht der Spaltung mit Hefeprefisaft+),

1) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 92, 38 [1911].

2) Peter Bergell u. Hanns v. Wiilfing, Zeitschr. f. physiol. Chemie 65, 492 [1910].

3) Emil Abderhalden, C. Froehlich u. Dionys Fuchs, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86
454 [1913].

4) Emil Abderhalden uw. Heinrich Geddert, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 408
[1911].
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d, 1-Alanyl-glyein (Bd. IV, S. 227).

Physiologische Eigenschaften: Wird von dem Speichel hydrolysiert!). Der schwach
saure oder alkalische Charakter des aufgefangenen Speichels scheint die Hydrolyse in quali-
tativer Hinsicht nicht zu beeinflussen?).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine
blaue Farbung2).

d,1-Alanyl-glycinanhydrid (Bd. IV, S. 229).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat keine
Farbung?2).

d, 1-a-Jodpropionyl-glyein. 3)
Mol.-Gewicht: 257,04.
Zusammensetzung: 23,30%, C, 3,139% H, 49,409% J, 5,05% N.

C;HgNO,J.
CH, - CHJ - 0O - NH - CH, - COOH.

Darstellung: 7,5 g Glykokoll, gelsst in 100 cem n-Natronlauge, werden mit 21,4 g «-Jod-
propionylchlorid und 100 ccm n-Natronlauge geschiittelt. Nach Ansduern mit 20 ccm 1/gn-
Salzsdure wird unter vermindertem Druck eingeengt.

Physiologische Eigenschaften: Nach Kingabe von 1 g per os an Hund im Harn ausge-
schieden nach 10 Tagen 0,5881 g, im Kot ausgeschieden 0 g. Der Versuch, d, 1-&-Jodpropionyl-
glycinithylester zu fiittern, millang. Das Priiparat hat einen sehr unangenehmen, bitteren,
stark brennenden Geschmack. Es wird sofort gebrochen.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Sintert und beginnt zu schmelzen bei 60°,
ist bei 80° geschmolzen und zersetzt sich bei 135° unter Jodabgabe. Loslich in Alkohol, leicht
in verditnntem Alkohol, schwer in Ather, unléslich in Petrolidther, ziemlich leicht in Aceton
und Essigither, sehr schwer in Benzol, schwer in Chloroform, sehr leicht in Wasser.

Derivate: d,1-a-Jodpropionyl-glycinithylester CH; - CHJ - CO- NH . CH, - COOC,H;.
Zu einer Losung von 28,5 g Glykokollester in 80 com Chloroform werden unter Eiskiihlung
in Portionen 21,5 g «-Jodpropionylchlorid gegeben. Nach Stehen itber Nacht wird das Gly-
kokolldathylesterchlorhydrat abfiltriert, die Mutterlauge unter vermindertem Druck verdampft,
der Riickstand in Ather aufgenommen und mit Petrolither gefillt. Zur Reinigung wird die
letztere Operation wiederholt. Kleine Nidelchen. Sintert bei 45°, ist bei 60° geschmolzen
und gibt bei 225° Jod ab. Sehr leicht 16slich in den gebriuchlichen Losungsmitteln, unléslich
in Petrolither. Recht leicht loslich in Wasser.

d, 1-x-Jodpropionyl-d, 1-alanin. ¢)
Mol.-Gewicht: 271,05.
Zusammensetzung: 26,579, C, 3,68% H, 46,87%, J, 5,189, N.

CeHyo 05N,
CH, - CHJ - CO-NH.CH - COOH.
CH,

Darstellung: 8,9 g Alanin in 100 ccm n-Natronlauge werden mit 21,5 g «-Jodpropionyl-
chlorid gekuppelt. Nach Ansiiuern mit 20 ccm 1/yn-Salzsiure scheidet sich das Produkt
krystallinisch aus und wird aus Wasser umkrystallisiert.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Klcine Nédelchen. Sintert bei 155°, beginnt
zu schmelzen unter Braunfirbung bei 180°, ist bei 190° geschmolzen und zersetzt sich unter
Jodabgabe bei 194°. Ziemlich leicht l6slich in Alkohol, in Aceton; schwer loslich in Ather,
Benzol und Chloroform; unléslich in Petroldther, 16slich in Essigither; ziemlich schwer 1oslich
in Wasser.

1) A. H. Koelker, Zeitschr. f. physiol. Chemie %6, 27—36 [1911/12].

) Al

2) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. {. physiol. Chemie ¥2, 38 [1911].
3) Emil Abderhalden u. Paul Hirsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥5, 39, 48 [1911].
4) Emil Abderhalden u. Paul Hirsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 75, 40 [1911].



Polypeptide. 43

Derivate: d,I-a-Jodpropionyl-d,l-alaninithylester CH,- CHJ-CO . NH.CH(CH;)COO
C.Hy = CgH;4,0.NJ. Mol.-Gewicht: 299,08. Enthilt 42,45% J und 4,69% N. 11 g x-Jod-
propionylehlorid werden mit 13 g Alaninester, geldst in 40 cem Chloroform, gekuppelt. Das
Reaktionsgemisch wird unter vermindertem Druck eingedampft und dreimal mit Petrol-
dther ausgekocht. Der Riickstand wird jetzt 6 mal mit je 100 com Ather ausgeschiittelt,
der Ather abdestilliert und der Riickstand mit Petrolither iibergossen, Beim Stehen im Eis-
schrank scheidet sich die Verbindung aus. Gelbe Nédelchen. Sintert bei 50°, beginnt zu
schmelzen bei 52°, ist bei 60° geschmolzen und zersetzt sich unter Jodabgabe bei 234°, Sehr
leicht loslich in den iiblichen organischen Lésungsmitteln, unloslich in Petrolidther.

d, l-Alanyl-d, l-leucin (Bd. IV, S. 231).
Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Férbung1).

Brompropionyl-leucinamid. 2)
Mol.-Gewicht: 265.
Zusammensetzung: 40,759, C, 6,419 H, 10,56%, N.

CyH;,0,N,Br.
Br.CH.CO—NH. CH- €O - NH,
| l
CH, CH, - ct¢ OHs

Aus 5,2 g bromwasserstoffsaurem Leucinamid, 25 ccm kalter Normalnatronlauge und
3 g Brompropionylbromid unter Schiitteln und Kiihlung. Feine, zu Rosetten und Sternen
gruppierte Nadeln aus heiflem 95 proz. Alkohol. Ausbeute 3 g. Schmelzp. 130--151° (korr.).
Schwer 16slich in kaltem Wasser, leichter in heilem, aus dem die Verbindung ohne Zersetzung
umkrystallisiert werden kann. Ziemlich schwer loslich in kaltem Alkohol, schwer ldslich
in Ather.

d, I-Alanyl-d, I-leucinamid. 3)
Mol.-Gewicht: 300.
Zusammensetzung: 36,009, C, 7,33%, H, 14,009 N, 26,649, Br.

CyHyp, 05N, Br.
Br-H-NHZ-CH-CO—NH-(EH-CO-NHz.

|

) ) e /CH

CH, CH, - CH

Darstellung wie bei Glycyl-d, l-leucinamid. Feine Nadeln aus abs. Alkohol, die 1 Mol.
Krystallwasser enthalten. Im Capillarrohr erhitzt, schmilzt es zunichst gegen 80° in seinem
Krystallwasser, wird iiber 110° teilweise wieder fest, und schmilzt vollig bei 140°. In ihren
Eigenschaften und Reaktionen unterscheidet sich die Verbindung von Glycyl-d, 1-leucinamid
nur durch eine etwas groBlere Loslichkeit in Alkohol.

d, 1-x-Aminobutyryl-glycin (Bd. 1V, S. 231).

Physiologische Eigenschaften: Wird durch ein Prdparat aus Hefe in d-a-Aminobutter-
sdure, Glykokoll und I, x-Aminobutyrylglycin gespalten4).

d, l-Leucyl-glycin (Bd. IV, S. 237).

Physiologische Eigenschaften: d,l-Leucylglycin wird durch die Prefisifte von Aspergillus
Wentii, Fusarium vasinfectum und Sclerotina sclerotiorum gespaltens). d,1-Leucylglycin

1) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥2, 38 [1911].

2) Peter Bergell u. Hans v. Wiilfing, Zeitschr. f. physiol. Chemie 63, 493 [1910].

3) Peter Bergell u. Hans v. Wiilfing, Zeitschr. f. physiol. Chemie 65, 494 [1910].

4) A. H. Koelker, Zeitschr. f. physiol. Chemie 73, 312 [1911].

5) Emil Abderhalden u. Hans Pringsheim, Zeitschr. f. physiol. Chemie 65, 180—184
[1910].
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wird durch die verschiedenartigen Tumorzellen der verschiedenen Tierarten gespaltenl).
Das Blutserum von normalen Ratten spaltet d,l-Leucylglycinl). Wird von dem Speichel
hydrolysiert 2).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Farbung?). Verbrennungswirme pro Gramm in Tonen 24,367 (45, —4) 4). Die Methylierung
mit Jodmethyl und Kalilauge in methylalkoholischer Losung zu Trimethylverbindung gelingt
in der Wirme nicht, dagegen erhilt man in der Kilte Trimethyl-d, l-Leucylglycin5)
(s. dort).

Trimethyl-d, 1-leucyl-glycin. 5)

Mol.-Gewicht: 230,20.

Zusammensetzung: 57,349, C, 9,63% H, 12,17% N

CllH22O3N2‘
8%3\01{-0}12 CH.CO.NH - CH, - COOH
CH,
\CH3
resp.
CH3\
GH.)CHL- CH, - CH -0 - NH . CH, 0.
CH, !
/CH3
N\ cH,
0

Darstellung: 2 g d, 1-Leucylglycin werden in 10,6 cem n-Kalilauge (= 1 Mol.) und 100 ccm
Methylalkohol gelost, fiigt 4 ccm n-Kalilauge und 2—3 g Jodmethyl zu, und a8t bei gewohn-
licher Temperatur stehen. Nachdem die Reaktion der Fliissigkeit nach einigen Stunden schwach
alkalisch geworden ist, fiigt man wieder 2 g Jodmethyl zu und Kalilauge. Das wird fortgesetzt,
bis 3 Mol. Kalilauge und reichlich 3 Mol. Methyljodid verbraucht werden. Das Filtrat wird
mit 3—4fachem Volumen Wasser verdiinnt, mit 10 proz. Phosphorwolframsiure gefallt, der
Niederschlag mit Barythydrat zersetzt, aus dem Filtrat mit Schwefelsdure quantitativ der
Baryt entfernt, die filtrierte Flissigkeit eingeengt und die Verbindung als Chloroplatinat
isoliert. Ausbeute 1,6 g Platinsalz.

Derivate: Trimethyl-d, 1-leucyl-glycin-chloroplatinat (CyyHy303N,),PtCl;.  Schéne
orangerote Prismen oder tafelartige Krystalle aus Wasser. Ziemlich schwer 1oslich in heiBlem,
auBerordentlich schwer loslich in kaltem Wasser.

Trimethyl-d, 1-leucyl-glycin-chloroaurat C;;Hy303N,;AuCly. Orangegelbe, prismen-
artige Krystalle aus Wasser. Schmelzp. ca. 170—172°, nachdem bereits vorher merkliche
Erweichung eingetreten ist. Uber 180° findet Aufschiumen und Briunung statt.

Trimethyl-d, l-leucyl-glycin-pikrat C;;Hy,O3N, - (CgH30;N3),.  Feine, scharf ab-
gegrenzte, citronengelb gefirbte Siulen aus wiisserigem Alkohol. Schmelzp. 225—226° (korr.
228—229°); bei hoherer Temperatur (240-—250°) tritt starke Zersetzung und Braunfirbung
ein. Zersetzt sich gegen 240° unter Aufschiumens). Auf dem Platinblech erhitzt, verbrennt
das Pikrat heftig, jedoch ohne merkbar zu explodieren. Lést sich leicht, besonders beim Er-
wirmen in Wasser, in Athyl- und in Methylalkohol, dagegen ziemlich schwer in Aceton und
auBerordentlich schwer in Ather.

d, l-Leucyl-d, l-alanin (Bd. IV, S. 240).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Firbung3).

1) Emil Abderhalden u. Florentin Medigreceanu, Zeitschr. f. physiol. Chemie 66,
265—276 [1910].

2) A. H. Koelker, Zeitschr. f. physiol. Chemie 76, 27—36 [1911/12].

3) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 72, 38 [1911].

4) Franz Wrede, Zeitschr. f. physikal. Chemie 75, 81 [1910].

5) Emil Abderhalden u. Karl Kautsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 44 [1911].

%) Emil Abderhalden u. Karl Kautsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥5, 26 [1911].
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d, I-Leueyl-d, I-phenylalanin (Bd. IV, S. 243).
Physlologische Eigenschaften: Widersteht der Spaltung mit Hefeprefsaftl).

a~Bromlauryl-glyein. 2)
011H22 +«Br.CO.NH-. CH2 - COOH.

Bildung: Aus x-Bromlaurylchlorid und Glykokoll in Gegenwart von wisseriger Natron-
lauge.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Farblose, rhombische Tafeln aus Benzol.
Schmelzp. 117—118,5°. Wenig léslich in Wasser, leicht loslich in Alkohol, Ather, Benzol.

«-Aminolauryl-glycin.2)
Mol.-Gewicht: 270,23.
Zusammensetzung: 62,179, C, 9,48% H, 10,37% N.

Cy4Hp05N;.
NH, + C;;H,, - CO - NH. CH, - COOH.

Bildung: Aus «-Bromlaurylglycin bei 1stiindigem Erhitzen mit konz. wisserigem Am-
moniak.

Physiologische Eigenschaften: Wird durch einige Enzyme gespalten; der Angriff durch
die Mikroorganismen wird durch die geringe Loslichkeit erschwert. In einer durch Kalium-
carbonat schwach alkalisch gemachten Peptonlosung wird das Peptid in 24 Stunden durch
Bakterien merklich zerlegt.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Nadeln aus Alkohol. Schmelzp. 214 bis
214,5°, unter Zersetzung nach dem Sintern bei 207°. Fast unloslich in Wasser, wenig 16slich
in Alkohol, leicht 16slich in Ammoniak, Alkalien, Mineralsduren. Die Lgsung in verdiinnter
Schwefelsiiure wird durch Phosphorwolframséure gefallt.

Derivate: S-Naphthalinsulfoaminolaurylglyein. Rhombische Tafeln aus Wasser.
Schmelzp. 205—207° unter Zersetzung.

a-Bromlauryl-alanin. 2)
015H2803NB1'.
Cy1Hy,Br- CO - NH - CH(CH;) - COOH.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Rhombische Tafeln aus Benzol. Schmelzp.
104—116°. Wenig loslich in Wasser, verdinntem Alkohol; leicht loslich in Alkohol, Ather
und Benzol.

«-Aminolauryl-alanin.?)

Mol.-Gewicht: 286,26.

Zusammensetzung: 62,889, C, 10,569, H, 9,799, N.

C15HzoO3N,.
NH2 . 011H22 . CO . NH . CH(CH3) . COOH-

Physikalische und chemische Eigenschaften: Nadeln aus Alkohol. Schmelzp. 212—213°
unter Zersetzung. Wenig 16slich in Wasser, ziemlich loslich in Alkohol.

a=-Bromlauryl-valin, 2)
Cl 7H3203NBI' .
Br. C);Hy, - 00 - NH . CH(COOH)CH(CH,), .

Physikallsche und chemische Eigenschatten: Rhombische Tafeln aus Benzol. Schmelzp.
137—140°. Wenig loslich in heifem Wasser, leicht 16slich in Alkohol, Ather, Benzol.

1) Emil Abderhalden u. Heinrich Geddert, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 408 [1911].
2) Arthur Hopwood u. Charles Weizmann, Journ. Chem. Soc. London 99, 571—576
[1911].
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«-Aminolauryl-valin.?)
C17H3403N;.
NH, - C;;Hy, - CO - NH - CH(COOH) - CH(CHj), -
Physikalische und chemische Eigenschaften: Rhombische Tafeln aus Alkohol. Schmelzp.

212-214° unter Zersetzung, nach dem Sintern bei 205°. Fast unléslich in Wasser, wenig
Ioslich in Alkohol.

«-Bromlauryl-leuein. 1)
Cl 8H3403NB1' .

CIIH22Br . CO . NH . CH(CO()H) . CH2 . CH(CH3)2 .

Physikalische und chemische Eigenschaften: Prismatische Tafeln aus verdiinntem Al-
kohol. Schmelzp. 128—131°. Wenig léslich in Wasser, ziemlich lgslich in verdiinntem Alkohol,
leicht loslich in Alkohol, Aceton, Benzol.

«-Aminolauryl-leucin.?)
Mol.-Gewicht: 328,31,
Zusammensetzung: 65,799, C, 11,069, H, 8,63% N.

Cy5H3603 N,
NH, - Oy, H,,C0 - NH . CH(COOH) - CH, - CH(CH,), .

Physikalische und chemische Eigenschaften: Prismen aus Alkohol. Schmelzp. 223,5
bis 225,5° unter Zersetzung. Wenig loslich in Wasser, ziemlich loslich in Alkohol.

a-Bromlauryl-asparagin. 1)
C,¢Hs50,N,Br.

Physikalische und chemische Eigenschaiten: Rhombische Tafeln aus Alkohol. Schmelzp.
148—-150° unter Zersetzung. Wenig loslich in Wasser, Benzol, leicht 16slich in Alkohol.

«-Aminolauryl-asparagin.)
Mol.-Gewicht: 329,28,
Zusammensetzung: 58,319, C, 9,499, H, 12,77% N.

C16Hz1 04N
NH2 . (‘)11H22 . CO . NH . CH(COOH)CH2 . CO . NHg.

Physlkalische und chemische Eigenschaften: Rhombische Tafeln aus Alkohol. Schmelzp.
242—243,5° unter Zersetzung. Wenig loslich in Wasser, Alkohol.

a-Brom-n-nonoylglyein, 2)
0y Hao O3 NBr.
CyH,¢Br+ CO - NH- CH, - COOH.

Bildung: Aus x-Bromnonoylchlorid und Glykokoll in Gegenwart von wisseriger Natron-
lauge. .

Physikalische und chemische Eigenschaften: Rhombische Prismen und Tafeln aus Benzol.
Schmelzp. 115,5—117°, Leicht 16slich in Alkohol, Ather; ziemlich loslich in heilem Wasser,
Alkohol; leicht lgslich in Alkali.

1) Arthur Hopwood u. Charles Weizmann, Journ. Chem. Soc. London 99, 571576
[1911].

2) Arthur Hopwood u. Charles Weizmann, Journ. Chem. Soc. London 99, 1577—15856
[1911].
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«-Amino-n-nonoylglycin.?)

Mol.-Gewicht: 230,20.

Zusammensetzung: 57,349, C, 9,649 H, 12,179, N.

Ci1Hz203N,.
NH, . CgH,; - CO- NH - CH, - COOH.

Bildung: Aus «-Bromnonoylglycin bei 1stiindigem Erhitzen mit konz. wisserigem Am-
moniak  auf 100°.

Physiologische Eigenschaften: Wird weder durch Pankreas noch durch Bacillus subtilis
oder Bacillus pyocianeus gespalten.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Monokline Nadeln und rhombische Tafeln
aus einer durch Kochen von Ammoniak befreiten Lisung in alkoholischem Ammoniak. Schmelz-
punkt 215—216° unter Zersetzung, nach dem Sintern bei 205°. Ziemlich loslich in Wasser,
fast unldslich in Alkohol, Benzol, leicht 16slich in Ammoniak, Natronlauge und Mineralsiuren.
Phosphorwolframsiure fillt aus der schwefelsauren Losung einen im UberschuB leicht loslichen
weillen Niederschlag.

Derivate: 3-Naphthalinsulfo-«-amino-n-nonoylgiyein. Rhombische Prismen und
Tafeln aus Wasser. Schmelzp. 203—206° unter Bildung einer zihen, gelben Fliissigkeit,
die bei 213—215° in eine braune, bewegliche Fliissigkeit iibergeht.

a-Brom-n-nonoyl-alanin.
012H2203NBI'.
CgH;(Br. CO. NH . CH(CH,) - COOH.
Blldung: Aus Alanin und «-Bromnonoylchlorid in Gegenwart von wisseriger Natronlauge.
Physikalische und chemische Eigenschaften: Rhombische Tafeln aus Benzol. Schmelzp.
135,6—138°. Leicht loslich in Alkohol, Ather, heiBem Benzol; wenig loslich in kaltem Benzol,
wenig l6slich in heiBem Wasser; leicht 16slich in Ammoniak und Natronlauge.

«-Amino-n-nonoyl-alanin. !
Mol.Gewicht: 244,21.
Zusammensetzung: 58,95%, C, 9,919, H, 11,479, N.
Cr2Hg 03N,
NH, - CgH,¢ - CO - NH - CH(CH,) - COOH.

Bildung: Aus «-Brom-n-nonoylalanin beim Erhitzen mit wisserigem Ammoniak.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Prismen aus Alkohol. Schmelzp. 209 bis
214° unter Zersetzung. Wenig l6slich in Wasser, ziemlich 15slich in verdiinntem Alkohol.

a-Brom-n-nonoyl-valin, 1)
C,4H,,0;NBr.
CgH,(Br- CO - NH. CH(COOH) - CH(CHj),.
Bildung: Aus Valin und «-Bromnonoylehlorid in Gegenwart von Natronlauge.
Physikalische und chemische Eigenschaften: Hexagonale Tafeln aus Benzol, oder rhom-

bische Tafeln aus verdiinntem Alkohol. Schmelzp. 156—159°. Wenig lsslich in heiBem Wasser,
ziemlich loslich in verdiinntem Alkohol, leicht 1oslich in Alkohol, Ather.

«-Amino-n-nonoyl-valin.?)
Mol.-Gewicht: 272,24.
Zusammensetzung: 61,71%, C, 10,37% H, 10,299% N.
‘ C14Hz305N,.
NH, « CgH, - CO - NH - CH(COOH) - CH(CH),.
Bildung: Aus «-Brom-n-nonoylvalin mit wisserigem Ammoniak bei 100°.
Physikalische und chemische Eigenschaften: Rhombische Tafeln aus Alkohol. Schmelzp.

223—225° unter Zersetzung, nach dem Sintern bei 208°. Wenig loslich in Wasser und in
Alkohol,

}) Arthur Hopwood u. Charles Weizmann, Journ. Chem. Soc. London 99, 1577—1585
[1911].
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«-Brom-n-nonoyl-d, I-leucin. )
CI 5H2303NBI' .
CgHy¢Br- CO- NH . CH(COOH) - CH, - CH(CH3),.

Bildung: Aus d,l-Leucin und «-Brom-n-nonoylchlorid in Gegenwart von wisseriger
Natronlauge.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Rhombische Tafeln und Nadeln aus Benzol.
Schmelzp. 130—132,5°. Wenig loslich in heiem Wasser, leicht loslich in Alkohol, Ather,
heiBem Benzol.

«-Amino-n-nonoyl-d, I-leucin. )

Mol.-Gewicht: 286,26.

Zusammensetzung: 62,899, C, 10,56%, H, 9,799 N.

Cy5HgoO03N,.
NH, - CgH,4,CO - NH - CH(COOH) - CH,, - CH(CHj;),.

Bildung: Aus «-Brom-n-nonoyl-d, l-leucin beim Erhitzen mit wisserigem Ammoniak
auf 100°.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Nadeln und rhombische Tafeln aus Alkohol.
Schmelzp. 237—238° unter Zersetzung, nach dem Erweichen bei 234°. Wenig loslich in Wasser,
ziemlich léslich in Alkohol.

a=Brom-n-nonoyl-l-asparagin.1)
C13H23()4N2Br.
CsH,¢Br- CO. NH - CH(COOH) - CH, - CO - NH,.

Bildung: Aus l-Asparagin und «-Brom-n-nonoylchlorid in Gegenwart von wiisseriger
Natronlauge.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Rhombische Prismen aus Alkohol. Schmelzp.
163—164° unter Zerg;etzung. Ziemlich 16slich in heiBem Wasser, leicht 16slich in heilem Al-
kohol, unléslich in Ather, Benzol.

&-Amino-n-nonoyl-l-asparagin. )
Mol.-Gewicht: 287,23.
Zusammensetzung: 54,319, C, 8,779 H, 14,639, N.
Ci3Hp;04N;.
NH, - CgH,- CO- NH- CH(COOH) - CH, - CO - NH,.
Blldung: Aus «-Brom-n-nonoyl-l-asparagin beim Erhitzen mit wisserigem Ammoniak.
Physikalische und chemische Eigenschaften: Nadeln aus alkoholischem Ammoniak.
Schmelzp. 251 —256° unter Zersetzung, nach dem Sintern bei 236°. Wenig léslich in Wasser
und Alkohol.
a-Brom-n-nonoyl-asparaginsiiure. 1)
C3H,,05NBr.
CgH,Br. CO - NH . CH(COOH) - CH, - COOH.
Bildung: Aus Asparaginsiure und «-Brom-n-nonoylchlorid in Gegenwart von wisseriger
Natronlauge.
Physikalische und chemische Eigenschaften: Nadeln aus Wasser. Schmelzp. 153,5 bis
155,5° unter Zersetzung. Wenig loslich in Wasser, leicht 16slich in Alkohol, Ather, Essig-
dther, unléslich in Benzol, Petroldther.

«-Amino-n-nonoyl-asparaginsiure. )
Mol.-Gewicht: 288,21.
Zusammensetzung: 54,139, C, 8,399, H, 9,729, N.
C13H34 05N,
NH, - CgH,¢ - CO- NH . CH(COOH) - CH, - COOH.
Bildung: Beim Erhitzen von x-Brom-n-nonoylasparaginsiure mit wisserigem Ammoniak.

1y Arthur Hopwood u. Charles Weizmann, Journ. Chem. Soc. London 99, 15771585
[1911].
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Physikalische und chemische Eigenschaften: Monokline Nadeln aus Ali<ohol. Schmelzp.
231—234° unter Zersetzung, Sehr leicht loslich in Wasser, wenig léslich in heifiem Alkohol,
leicht 16slich in Ammoniak, Natronlauge und Mineralsduren. Gibt mit Phosphorwolframséure
einen im UberschuB des Reagens loslichen Niederschlag.

2. Tripeptide (Bd. IV, 8. 254).
Diglycyl-glyein (Bd. IV, S. 254).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Firbungl). Verbrennungswirme pro Gramm in Tonen 15,732 (46, —3)2).
Derivate: Alkalisches Kupferglyeyl-glyeyl-glyein3)

0
H, o
c__C
VAN: 2N
0=C N CH,
| : |
HN—Cu  NH,
| {
HZ? OH
0=C-—O0ONa

Mono-diglyeyl-glycincalciumehlorid4) CaCl,, NH, - CH,- CO- NH- CH, - CO- CH- CH,
. COOH, 3 H,0. Man lost 0,7 g Tripeptid und 1g Chlorcalciumhydrat in wenig Wasser,
gibt einen Tropfen Essigsdure hinzu und lift die Losung bei gewdhnlicher Temperatur lang-
sam verdunsten. Farblose, durchsichtige Tafelchen. Luftbestindig. Der Koérper besitzt
keinen Schmelzpunkt. Loslich in Wasser mit schwach saurer Reaktion; unléslich in Ather.

Oxalyl-di(diglycyl-glycinithylester)5) (CO- NH- CH,- CO- NH . CH,- CO- NH.- CH,
. C00 - C,H;),. Aus Diglycylglycinithylester und Oxalylchlorid. Nadeln, Schmelzp. 302°
unter Zersetzung.

Trimethyl-diglycyl-glycin; Betainglyeyl-glyeyl-glycin. 6)

Mol.-Gewicht: 231,17.
Zusammensetzung: 46,729 C, 7,419% H, 18,18% N.

CyH,,0,N;.
CH, - CO - NH . CH, - CO - NH . CH, - COOH
|
N—OH
A
/ }\
/ N\
CH, CH, CH,

bzw.
CH,-CO-NH.CH,-CO-NH.CH, CO
|

N—O =
VAN
VBTN
CH, CH, CH,

Darsteliung: 6 g Chloracetylglycylglycin werden mi: 60 cem einer methylalkoholischen
Trimethylaminlosung, die reichlich 2 g Trimethylamin gelést enthélt, im Rohr 6 Stunden

1) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 72, 38 [1911].

2) Franz Wrede, Zeitschr. f. physiol. Chemie %5, 81 [1910].

3) P. A. Kober u. K. Sugiura, Amer. Chem. Journ. 48, 383—411 [1912]; Chem. Centralbl.
1913, 1, 153.

4) P. Pfeiffer u. J. v. Modelski, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 1 [1913].

5) J. Th. Bornwater, Koninkl. Akad. van Wetensch. Amsterdam, Wisk. en Natk. Afd. 19,
1408—1411 [1911]; Chem. Centralbl. 1911, II, 441.

6) Emil Abderhalden u. Karl Kautsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 45, 19—26 [1911].
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im Wasserbad erhitzt. Das Filtrat wird eingeengt, mit Methylalkohol bis ca. 30 cem verdiinnt
und mit einer 10proz. alkoholischen Platinchloridlosung, der einige Tropfen Salzsiure zu-
gefiigt sind, versetzt. Die schmierige rotgelbe Fillung des Platinsalzes wird beim Reiben
und Kiihlen krystallisiert. Ausbeute 10,95 g. Zur Reinigung wird aus 80 proz. Alkohol um-
krystallisiert. Durch Zerlegen des Salzes mit Schwefelwasserstoff wird eine Lésung des Chlor-
hydrates der Base erhalten.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Die Losung des Hydrochlorids mit wisseriger
Goldchloridlésung, auch unter Zusatz von Alkohol; mit konz. wisseriger Cadmiumchlorid-
l6sung, auch unter Zusatz von Alkohol; mit konz. wisseriger Zinkkaliumchloridlésung gibt keine
Fallungen. Bei der Hydrolyse mit Salzséure entsteht Betainchlorhydrat und Glykokollchlor-
hydrat.

Derivate: Platinsalz des Trimethyl-diglyeyl-glyeins (CoH;,0,N;),H,PtCl;. Kompakte
orangefarbige Krystalle, die unter dem Mikroskop tafel- oder prismenartig erscheinen. Beim
Erhitzen im Capillarrohr firbt sich von 160° an deutlich rot. Schmilzt gegen 180° (korr.
181°) unter Zersetzung, die besonders stark bei htherem Erhitzen, bei 200—210°, unter Schwarz-
fairbung vor sich geht. Beim Erhitzen auf ca. 150° tritt bereits deutlicher Amingeruch auf.
Lost sich nicht in Athyl-, Methylalkohol und in Ather, dagegen spielend leicht in Wasser.

Platinsalz des Trimethyl-diglyeyl-glycin-methylesters (C;oH,oN50,Cl)PtCl,. Mol.-
Gewicht: 900. 0,8 g Platinsalz des Trimethyldiglycylglycins werden in 40 ccm Methylalkohol
aufgenommen, mit trockenem Salzsduregas gesittigt, dann das Filtrat mit der 10fachen
Menge abs. Athers versetzt. Das zuniichst schmierige Produkt wird bald fest. Aus Methyl-
alkohol krystallisiert das gewiinschte Produkt aus. Zarte, gelbe Nidelchen. Schmelzp. 213 bis
214° (korr. 215,5—216,5°) unter Zersetzung. Leicht 1éslich in Wasser, schwer in Methylalkohol,
gar nicht in Ather.

Platinsalz des Diglycyl-glycin-betainithylesters (C,;H,,N;30,C1),PtCl,. Die Lésung
des Diglycylglycinbetainhydrochlorids wird eingedampft, der Riickstand in die 20fache Menge
abs. Alkohols aufgenommen und mit trocknem Salzsiuregas gesiittigt, dann mit einer konz.
alkoholischen Platinchloridlosung geféllt. Feine, hellorangegelbe, glinzende Blittchen.

Chloracetyl-glycyl-d, 1-leucinamid. 1)
Mol.-Gewicht: 263,5.
Zusammensetzung: 45,539, C, 6,83%, H, 15,219, N.

C,oH; 50, N,CL.
Cl.CH,-CO—NH . CH, - CO—NH - CH - CO - NH,
CH, - cn(@%:

Aus 2,1 g salzsaurem Glycylleucinamid in wenig Wasser gelost, 11 cem kalter n-Natron-
lauge und 1 g Chloracetylchlorid unter Schiitteln und Kiihlung. Die Fliissigkeit scheidet nach
einigem Reiben eine Krystallisation ab. Das Filtrat wird nochmals mit Natronlauge und 1,5 g
Chloracetylchlorid behandelt, wobei eine zweite Krystallfraktion erhalten wird. Die Reinigung
geschieht durch Umkrystallisieren aus sehr verdinntem Alkohol. Ausbeute 2g. Kleine,
weille Nadelchen. Schmelzp. 190—191° (korr.). Schwer 1gslich in kaltem Wasser, leicht in
Alkohol, schwerer in Ather. Die gleiche Verbindung wird aus Chloracetylleucinamid auch
direkt gewonnen. Dasselbe wird mit wisserigem Ammoniak behandelt, die Fliissigkeit unter
vermindertem Druck eingedampft und der Riickstand in wenig eiskaltem Wasser aufgenommen,
abgesaugt, das Filtrat sofort mit Chloracetylchlorid behandelt und der erhaltene Niederschlag
aus Alkohol umkrystallisiert.

d, 1-Alanyl-glycyl-glycin (Bd. IV, S. 261).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Die Oxydation mittels Calciumpermanganat
fithrt unter Aufnahme von 8 bzw. 10 Atomen Sauerstoff zu einer krystallinischen, schwer
l6slichen Calciumverbindung.

NH, -CH.CO—NH.CO-CO—NH .- C00 NH-CO-CO—NH-CO-CO——NH-CO(l).

| | oder
c0o0——————————Ca CO0 Ca

1) Peter Bergell u. Hans v. Wiilfing, Zeitschr. f. physiol. Chemie 65, 494 [1910].
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Letztere Formel entspricht dem Calciumsalz des Imids der Oxalcarbaminsiure: HOOC- CO
NH. COOH. Die Krystalle sind tetraederartig, stark doppelbrechend. Schmelzpunkt unter
Zersetzung 285° 1),

a-Bromisovaleryl-a-amino-n-nonoylvalin, 2)
019H3504N2Br.
(CH3), - CH- CHBr- CO+ NH - CgH, - CO- NH - CH(COOH) - CH(CH,),.

Bildung: Aus «-Amino-n-nonoylvalin und Bromisovalerylbromid in Gegenwart von
wisseriger Natronlauge.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Nadeln aus Benzol. Schmelzp. 179—181°.
Wenig l6slich in heiBem Wasser, leicht 1oslich in Alkohol, Ather, heiBem Benzol. Das Brom
1aBt sich nicht gegen die Aminogruppe austauschen.

d, I-Leucyl-glycyl-glycin (Bd. IV, 8. 263).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Leucylglycylglycin wird aus 3 proz. wiisse-
riger Losung durch Alkohol nicht gefallts).

d, I-Leucyl-glycyl-d, I-norleucin.?)
Mol. -Gewicht: 301,25,
Zusammensetzung: 55,779, C, 9,049, H, 13,959 N.

C14:[{2704-I\TS'
(CHy'5+ CH- CH,. CH(NH,)- CO.NH. CH,- €O+ NH . CH(COOH)(CH,), - CH; .

Bildung: Durch Amidierung aus «-Bromisocapronylglycyl-d, l-norleucin.
Physlkalische und chemische Eigenschaften: Krystalle vom Schmelzp. 230—250°; sintert
bei 220°; zersetzt sich bei 250°, Schwer loslich in heiem Wasser.

«-Bromisocapronyl-glycyl-d, I-norleucin.4)

Mol.-Gewicht: 365,14.
Zusammensetzung: 46,019, C, 6,909, H, 7,67% N, 21,899, Br.

Cy.Hz50,N,Br.
(CHy), - CH . CH, - CHBr- CO - NH- CH, - CO - NH - CH(COOH) - CH, - CH, - CH, - CHj .

Physikallsche und chemische Eigenschaften: Blittchen aus Aceton durch Zusatz von
Wasser. Schmelzp. 140° nach vorherigem Sintern. Leicht 16slich in Aceton, Alkohol, Ather;
unléslich in Wasser und Petrolither.

a-Bromisohexoyl-a-amino-n-nonoylglyein.5)
017H3104N23r.
(CH;),CH - CH, - CHBr- CO- NH - CgH;4- CO- NH - CH,, - COOH.

Bildung: Aus «-Amino-n-nonoylglycin und «-Bromisohexoylbromid in Gegenwart von
wisseriger Natronlauge.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Nadeln und rhombische Tafeln aus Benzol,
Schmelzp. 88—96°; aus verdiinntem Alkohol, Schmelzp. 116—119°. Ziemlich 16slich in heiflem
Wasser; leicht loslich in Alkohol, Ather, heiem Benzol; leicht Igslich in Ammoniak und Natron-
lauge.

1) Otto Eisler, Biochem. Zeitschr. 51, 45—52 [1913].

2) Arthur Hopwood u. Charles Weizmann, Journ. Chem. Soc. London 99, 1577 —1585
[1911].

3) 8. Levites, Zeitschr. f. Chemie u. Industrie der Kolloide 8, 4—8 [1911].

4) Emil Abderhalden, C. Froehlich u. Dionys Fuchs, Zeitschr. {. physiol. Chemie 86,
454 [1913].

5) Arthur Hopwood u. Charles Weizmann, Journ. Chem. Soc. London 99, 1577—1583
[1911].

4%
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Leucyl-&-amino-n-nonoylglycin.?)

Mol.-Gewicht: 343,29.
Zusammensetzung: 59,429, C, 9,699 H, 12,249 N.

CI7H33O4N3 .
(CH,),CH - CH, - CH(NH,) - CO - NH - CgH, - CO - NH . CH, - COOH.

Bildung: Aus «-Bromisohexoyl-«-amino-n-nonoylglycin mit konz. wiisserigem Ammoniak
bei 100°.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Rhombische Tafeln und Nadeln aus alko-
holischem Ammoniak. Schmelzp. 214—222° unter Zersetzung, nach dem Sintern bei 206°.
Fast unloslich in Wasser, Alkohol; leicht 16slich in Ammoniak, Natro_r_llauge, Mineralsiduren,
Wird durch Phosphorwolframsiure gefillt, der Niederschlag 16st sich im UberschuB des Reagens
wieder auf.

3. Polypeptide.

Triglyeyl-glyein (Bd. IV, S. 270).

Bildung: Bildet sich beim Erhitzen von Glykokoll mit Glycerin.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Verbrennungswirme pro Gramm in Tonen
16,119 (+6, —7)2). Geht durch Wasseraustritt in ein Cyclopolyglycylglycin iiber, vielleicht
in Cycloheptaglycylglycin (Metapeptid)3).

Derivate: Alkalisches Kupfer-triglyeyl-glycin4)

Gibt wirkliche Biuretfirbung.

Chloracetyl-diglyeyl-d, 1-leucinamid. 3)

1 g Chloracetylglycylleucinamid wird in 15 com wisserigem 25proz. Ammoniak bei
40° 24 Stunden aufbewahrt; dann unter vermindertem Druck eingedampft, der Riickstand
mit kaltem Wasser aufgenommen, das Filtrat mit Chloracetylchlorid und Natronlauge be-
handelt. Beim lingeren Stehen scheiden sich Krystalle aus, die aus verdiinntem Alkohol
umkrystallisiert werden. Schmelzp. 193—194° (korr.).

1) Arthur Hopwood u. Charles Weizmann, Journ. Chem. Soc. London 99, 1577—1585
[1911].
2) Franz Wrede, Zeitschr. f. physikal. Chemie %5, 81 [1910].
3) L. C. Maillard, Compt. rend. de I’Acad. des Sc. 153, 1078—1080 [1911].

4) P. A. Kober u. K. Sugiura, Amer. Chem. Journ. 48, 383—411 [1912]; Chem. Centralbl.
1913, 1, 153.

5) Peter Bergell u. Hanns v. Wiilfing, Zeitschr. f. physiol. Chemie 63, 496 [1910].
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B. Aktive Polypeptide (Bd. IV, S.282).

1. Dipeptide.

Glyeyl-d-alanin (Bd. IV, S. 282).
Physiologische Eigenschaften: Wird von dem Speichel hydrolysiert1).

Glyeyl-d-alaninanhydrid.
Bildung: Bei der Hydrolyse der ,,Canton-Seide®, der ,,New-Chwang-Seide* und der
indischen Tussah2).

Chloracetyl-d-x-aminobuttersiure. 3)
Mol.-Gewicht: 179,55.
Zusammensetzung: 40,119, C, 5,57%, H, 7,809, N, 19,78%, Cl.
CgH;oNO4Cl.
(1.-CH,-CO-NH-CH-CH, - CHj.
COOH

Darstellung: Siche Darstellung von Chloracetyl-d, I-x-aminobuttersiure. Ausbeute wie dort.

Physikalische und chemische Eigenschatten: 0,2350 g Substanz in Wasser gelost, Gesamt-
gewicht 10,4525 g, spez. Gewicht: 1,005; [a1%" = —18,14°. Feine Nédelchen aus wenig abs.
Alkohol + Petrolither. Die aus Essigither 4 Petrolither ausgefallene Substanz zeigt"keine
bestimmte Krystallform. Leicht 1aslich in Essigither, Ather, Aceton, abs. Methyl- und Athyl-

alkohol, Chloroform und Wasser. Schwer 1slich in kaltem Benzol, leicht in heiBem. Unlés-
lich in Petrolither.

Glyeyl-d-x-aminobuttersiure. ¢)
Mol.-Gewicht: 160,12.
Zusammensetzung: 45,009, C, 7,509, H, 17,50% N.

CsH1N;05.
NH, - CH, - CO.NH . CH . CH, . CH, .

COOH

Darstellung: Wie bei Glycyl-d, I-x-aminobuttersiure. Ausbeute 729, der Theorie.

Physiologische Eigenschaften: Wird durch HefepreBsaft gespalten.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Lange Nadeln aus verdiinntem Alkohol.
Schmelzp. gegen 223° (korr.). Von 215° an Gelbfarbung. Unléslich in Aceton, Ather, Athyl-
alkohol, Essigither, Petrolither, Benzol, Chloroform; sehr schwer 18slich in Methylalkohol,
leicht I6slich in Wasser. 0,3994 g Substanz in Wasser gelost, Gesamtgewicht 6,4526 g, spez.
Gewicht 1,016; [«]p = —12,24°, [«]5 = —20,33° (0,4416¢ in 8,3544 g wisseriger Lisung)s).

Chloracetyl-1-aminobuttersiure. 6)
Mol.-Gewicht: 179,55.
Zusammensetzung: 40,11% C, 5,57% H, 7,80% N, 19,789, Cl.
(.CH,-CO-NH.CH.CH, CH,.

COOH
Darstellung: Wie bei Chloracetyl-d, I-x-aminobuttersiure.

1) A. H. Koelker, Zeitschr. f. physiol. Chemie %6, 27—36 [1911/12].
2) Emil Abderhalden u. A. Suwa, Zeitschr. f. physiol. Chemie 66, 13 [1910].
3) Emil Abderhalden, Hsing Lang Chang u. Erich Wurm, Zeitschr. f. physiol. Chemie
12, 32 [1911].

*) Emil Abderhalden, Hsing Lang Chang u. Erich Wurm, Zeitschr. £. physiol. Chemie
%2, 33 [1911].

%) Emil Abderhalden u. Hsing Lang Chang, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥, 471—487
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, I, 1989.

%) Emil Abderhalden, Hsing Lang Chang u. Erich Wurm, Zeitschr. f. physiol. Chemie
92, 34 [1911].
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Physikalische und chemische Eigenschaften: Lange Nadeln aus Essigither - Petrolither.
Schmelzp. 119° (korr.). Loslichkeit wie bei Chloracetyl-d, 1-a-aminobuttersiure. 0,3880 g in
Wasser gelost, Gesamtgewicht 6,3364 g, spez. Gewicht 1,015; [«]5 = +19,00°.

Glycyl-1-a-aminobuttersiure. 1)
Mol.-Gewicht: 160,12.
Zusammensetzung: 45,00% C, 7,509 H, 17,509 N.

CGH12N203 .
NH, - CH, - CO - NH - CH - CH, - CH,.
COOH

Darstellung: Siehe bei Glycyl-d-x-Aminobuttersdure. Ausbeute 739, der Theorie.

Physiologische Eigenschaften: Wird durch HefepreBsaft nicht gespalten.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Zu Biischeln vereinigte Nadeln aus ver-
diinntem Alkohol. Léslichkeit wie bei Glycyl-d-«-Aminobuttersiure. 0,3996 g in Wasser
gelost, Gesamtgewicht 6,4626, spez. Gewicht 1,017; [a]} = 4-18,29°.

Glycyl-d-leucin. 2)

Bildung und Darstellung: Entsteht bei der asymmetrischen Spaltung von Glyeyl-d, I-
leucin mit HefepreBsaft. 4 g Dipeptid werden mit 60 ccm Wasser und 10 ccm HefepreBsaft
8 Tage bei 37° stehen gelassen, dann wird die Losung unter vermindertem Druck verdampft,
der Riickstand in heiBem Wasser gelost, mit Tierkohle behandelt und das beim FErkalten
auskrystallisierende Leucin abfiltriert. Der Rest des Leucins wird als schwerldsliches Kupfer-
salz getrennt und das Gemisch des aus den Kupfersalzen regenerierten Glykokolls und Di-
peptids durch Krystallisation aus Wasser + Alkohol getrennt, wobei das Dipeptid in Losung
bleibt.

Physikalische und chemische Eigenschaften: 0,7082 g in Wasser gelost, Gesamtgewicht
16,8201, d = 1,01; [«]® = - 37,62°. Aus Wasser lassen sich leicht makroskopische Krystalle
ziichten. Eigenschaften sonst wie bei Glycyl-l-leucin (s. dort).

Chloracetyl-d-norleucin.3)
Mol.-Gewicht: 207,58.
Zusammensetzung: 46,259, C, 6,799, H, 6,75% N, 17,089, Cl.

CgH;40;NCI.
CH; - CH, . CH, - CH, - CH(NH . CO - CH,Cl)- COOH .

Bildung: Aus d-x-Aminocapronsidure mit Chloracetylchlorid und Natronlauge.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Farblose, durchsichtige Krystalle aus Essig-
dther beim Eindunsten; erweicht bei 70° und schmilzt bei 104—106°. [«]F = -+ 3,56° (0,1752 ¢
gelost in Wasser zu 20,7724 g).

Glycyl-d-norleucin.?)
Mol.-Gewicht: 188,15.
Zusammensetzung: 51,629, C, 8,57% H, 14,899, N.

CeH,505N,.
CH, - CH, - CH, - CH, - CH(NH - CO - CH, - NH,) - COOH .

Bildung: Aus Chloracetyl-d-norleucin mit Ammoniak.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Zu langen Nadeln ausgewachsene Prismen;
briunt sich bei 220°; sintert bei 230° und schmilzt bei 239—240° unter Schwarzfirbung.
[a] = — 8,71 (0,0934 g gelost in Wasser zu 10,1789).

1) Emil Abderhalden, Hsing Lang Chang u. Erich Wurm, Zeitschr. . physiol. Chemie
12, 34 [1911].

2) Emil Abderhalden u. Heinrich Geddert, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 407 [1911].

3) Emil Abderhalden, C. Froehlich u. Dionys Fuchs, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86,
454 [1913].
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Glycyl-l-norleucin.?)
Mol.-Gewicht: 188,15.
Zusammensetzung: 51,029, C, 8,579, H, 14,899, N.

08H1603N2 .
CH,+ CH, - CH, - CH, - CH(NH . CO - CH, - NH,) - COOH .

Bildung: Erhalten durch Behandeln von l-x-Aminocapronsiure mit Chloracetylehlorid
und Natronlauge und direkte Amidierung des erhaltenen Ols.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Zu langen Nadeln ausgewachsene Prismen,
braunt sich bei 220°, sintert bei 230° und schmilzt bei 239—240° unter Schwarzfirbung.
[a]y = +8,24° (0,0979 g gelost in Wasser zu 10,0784 g).

Glyeyl-1-tyrosin (Bd. TV, S. 292).

Bildung: Bei der partiellen Hydrolyse der Kokons des Ailanthusspinners?).

Physiologische Eigenschaften: Wird von dem Speichel hydrolysiert3). Glycyl-l-tyrosin
ist bei Meerschweinchen nicht imstande Anaphylaxie hervorzurufen4). Typhus-, Paratyphus-
A- und B-, Dysenterie-Flexner- und Shiga-Kruse-, Mausetyphus-, Hithnercholera-, Micro-
coccus-tetragenus-Bakterien spalten Glycyl-l-tyrosin5). 12 verschiedene Gelatine verfliissi-
gende Bakterien wirken ebenfalls hydrolysierend8). Glycyl-l-tyrosin wird durch die Pref3-
sifte von Aspergillus Wentii, Fusarium vasinfectum und Sclerotina sclerotiorum gespalten?).
Glycyl-l-tyrosin wird durch die verschiedenartigen Tumorzellen der verschiedenen Tierarten
gespalten. Das Blutserum von Miusen und Ratten spaltet Glycyl-l-tyrosin ebenfallss).
In einzelnen Féllen wurde bei der Spaltung des Glycyl-1-tyrosins nach erfolgtem enzymatischem
Abbau ein Verhalten des Drehungsvermdgens beobachtet, das einen Wiederaufbau des Di-
peptids aus den Bausteinen wahrscheinlich macht8).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Férbung9).

Derivate: Glycerin-monoglyeyl-1-tyrosiniither. 19) Darstellung wie bei Glycerindi-
glycyl-l-tyrosin)dther.

Glyeyl-1-tyrosinanhydrid.
Bildung: Bei der Hydrolyse der ,,Canton-Seide‘ 1),

Chloracetyl-1-tyrosin (Bd. IV, S. 297).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Versuche, Chloracetyltyrosin mit Trimethyl-
amin zu methylieren, blieben erfolglos. Es wurde Betain erhalten12).

Glycyl-l-tryptophan (Bd. IV, S. 299).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Farbung?9).

1) Emil Abderhalden, C. Froehlich u. Dionys Fuchs, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86,
454 [1913].

2) Emil Abderhalden u. R. Inouye, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 198 [1912].

3) A. H. Koelker, Zeitschr. f. physiol. Chemie 76, 27—36 [1911/12].

4) Emil Abderhalden u. Ernst Kédmpf, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥1, 423 [1910].

5) Takaoki Sasaki, Biochem. Zeitschr. 47, 462—471 [1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, 643.

6) Takaoki Sasaki, Biochem. Zeitschr. 47, 472—481 [1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, 643.

7) Emil Abderhalden u. Hans Pringsheim, Zeitschr. f. physiol. Chemie 63, 180—184
[1910].

8) Emil Abderhalden u. Florentin Medigreceanu, Zeitschr. f. physiol. Chemie 66,
265—276 [1910].

%) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 92, 38 [1911].

10) Emil Abderhalden u. Louis Baumann, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥2, 56 [1911].

11) Emil Abderhalden u. A. Suwa, Zeitschr. f. physiol. Chemie 66, 13 [1910].

12) Emil Abderhalden u. Karl Kautsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie %5, 19 [1911].
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d-Alanyl-glycin (Bd. IV, S. 300).

Darstellung:1) 100 g Seidenabfille werden mit der 3fachen Menge auf 0° gekiihlter
70 proz. Schwefelsiure unter stetigem Umrithren tbergossen. Die Auflésung, die sofort
einsetzt, ist nach ca. 2 Stunden vollstindig. Die Losung bleibt nun 4 Tage bei 26° stehen.
Nun wird die Losung unter Kithlung mit Eis auf 101 verdiinnt und dann mit der be-
rechneten Menge Baryt die Schwefelsdure entfernt. Es ist wichtig, nur sorgfiltig gereinigten
Baryt zu verwenden. Das Filtrat wird unter vermindertem Druck bei 40° eingeengt. Es ist
unbedingt notwendig, die Losung von Zeit zu Zeit wieder auf Baryt und Schwefelséure zu
prifen. Nach erfolgtem Einengen findet man haufig noch Spuren von Baryt, die bei der grofien
Verdiinnung der Beobachtung entgangen waren. Die gesammelten Waschwisser werden
am besten fiir sich unter den gleichen Bedingungen wie das Hauptfiltrat eingeengt. Die er-
haltenen hellgelben Riickstinde werden mit Methylalkohol ausgekocht. Es geht der grofBte
Teil in Losung. Nach einigem Stehen scheiden sich flockige Niederschlige. Das Filtrat wird
wiederum zur Trockne verdampft und der Riickstand in moglichst wenig, ca. 60° warmem
Wasser (ca. 200 ccm), gelost. Von schwerer loslichen Teilen wird abfiltriert. Nun probiert
man aus, wieviel abs. Alkohol zugesetzt werden darf, ohne dal} eine deutliche Triibung ein-
tritt. Die entsprechende Menge davon fiigt man dann der Hauptmenge zu. Beim Impfen
und lingerem Stehen erhilt man bis 8%, d-Alanylglycin, das durch Umlésen aus heilem Wasser
unter Zusatz von Alkohol bis zur Tritbung gereinigt wird.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Derbe Krystalle aus 50 proz. Alkohol.
Schmelzp. 250°, nachdem bei 245° Sinterung eingetreten war. Das aus Wasser durch starkes
Einengen gewonnene Pridparat zersetzt sich gegen 240°2). [«a]p des Dipeptids aus Canton-
seide = +46,7°. (0,4730 g in Wasser; Gesamtgwicht 5,3434); [«]p des Dipeptids aus Bengal
seide = -4 49,47° (0,2122 g in Wasser; Gesamtgewicht 2,0411 g).

d-Alanyl-d-alanin (Bd. IV, S. 301).

Vorkommen: Im Zardonischen Fleischextrakt3).

Bildung: Bei der Hydrolyse der ,,New-Chwang-Seide und der indischen Tussah4).

Darstellung: Die genauc Beschreibung der Isolierung aus dem Zardonischen Fleisch
extrakt hat Jona 3) gegeben.

Physiologische Eigenschaften: Wird von dem Speichel hydrolysierts).

Anhydrid des d-Alanyl-d-alanins.
Vorkommen: Im Zardonischen Extrakts).
Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Férbung?).

d-Alanyl-1-tyrosin (Bd. IV, S. 306).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Farbung?).
d-Brombutyryl-glycin. 8)
CGH1003NBI'.
CH; - CH, - CH(Br). CO. NH- CH, - COOH.

Aus Glykokoll in n-Natronlauge mit d-Brombutyrylchlorid unter Kithlung mit einer
Kiltemischung. Schmelzp. gegen 92° (korr. 93°). Loslich in abs. Ather, Essigither, Wasser,
Aceton, abs. Alkohol; wenig loslich in kaltem Benzol, leicht loslich in heiem Benzol; un-
léslich in Petrolither. [a]y = -+ 32,44° (0,4982 g in 7,3093 g wiisseriger Losung).

1) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie 63, 417 [1910].

2) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie 72, 1 [1911].

3) Temistocle Jona, Nachweis von Dipeptiden in den Extraktstoffen von Muskeln [1911];
Chem. Centralbl. 1912, I, 1135.
4) Emil Abderhalden u. A. Suwa, Zeitschr. f. physiol. Chemie 66, 13 [1910].
5) A. H. Koelker, Zeitschr. f. physiol. Chemie 76, 27—36 [1911/12].

6) Temistocle Jona, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 458-—467 [1913]; Chem. Centralbl.
1913, I, 1614.

7) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 38 [1911].

8) Emil Abderhalden u Hsing Lang Chang, Zeitschr. f. physiol. Chemie 7%, 471—487
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, I, 1988.
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d-Aminobutyryl-glyein. 1)
Mol.-Gewicht: 160,12,
Zusammensetzung: 45,009, C, 7,509 H, 17,509, N.

CGH1203N2 .
CH; - CH, - CH(NH,)- CO - NH - CH, - COOH.

Physikallsche und chemische Eigenschaften: Krystallinisches Pulver aus abs. Alkohol
und Wasser. Schmelzp. gegen 221° (korr. 226°). [a]p = 1-26,83° (0,1278 g in 8,0325¢
wisseriger Losung). Die Analyse gab keine stimmenden Werte (Differenz etwa 1—29,). Viel-
leicht verdndert sich das Dipeptid bei der Reinigung.

d-Brombutyryl-d-alanin. 2)
C7H1203NBI'.
CH, - CH, - CH(Br)- CO- NH: CH- (COOH) - CH;.

Aus Alanin in n-Natronlauge mit d-Brombutyrylchlorid. Wiirfel und dendritisch ver-
zweigte Blittchen aus Essigither und Petroldther. Wird gegen 110° (korr. 112°) weich und
schmilzt gegen 130° (korr. 132°). Loslich in Ather, Essigiither, Aceton, abs. Alkohol, Methyl-
alkohol; unléslich in Benzol, Petrolither. [«]i} = —20,08° (0,5586 g in 14,8006 g wisseriger
Lésung).

d-Aminobutyryl-d-alanin, 2)
Mol.-Gewicht: 188,15.
Zusammensetzung: 51,029, C, 8,57% H, 14,89% N.

C;H;40;5N,.
CH, - CH, - CH(NH,) - CO - NH - CH(COOH) - CHj.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Nadeln aus Wasser |+ Alkohol. Schmelzp.
260° (korr. 266°). Leicht loslich in Wasser, unléslich in abs. Alkohol, Ather, Aceton, Benzol,
Essigiither, Petrolither, Chloroform. [a]y = —12,550 (0,3266 g in 10,3030 g n-salzsaurer
Losung).

l-x- Aminobutyryl-glycin.

Bildung: Entsteht bei der Spaltung von d,l-x-Aminobutyrylglycin mit einem
Priparat aus Hefe3).

Physikalische und chemische Eigenschaften: 0,4013 g Substanz in Wasser gelost,
Gesamtgewicht 8,0101 g, spez. Gewicht 1,015; [x]¥ = —86,5° (+0,2°).

d-Leucyl-glyein. ¢)

Bildung und Darstellung: Entsteht bei der Spaltung von d, l-Leucylglycin mit Hefe-
preBsaft. 10 g Dipeptid werden in 190 ccn Wasser gelost, 10 cem frisch bereiteter HefepreB-
saft zugegeben und bei 37° aufbewahrt. Nach 4 Tagen erreicht das Drehungsvermogen einen
konstanten Wert. Die Fliissigkeit wird unter stark vermindertem Druck vollstindig zur
Trockne verdampft, der Riickstand mit Alkohol iibergossen und wieder eingedampft. Nun
wird der Rickstand in heilem Wasser gelost, mit Tierkohle gekocht. Das Filtrat scheidet
beim Abkiihlen 1-Leucin aus. Die nichsten Krystallisationen bestehen aus l-Leucin, dann
folgen Mischungen von Dipeptid und Leucin. Durch das Kupfersalz 148t sich das schwer
losliche Leucinkupfer vom Dipeptidkupfersalz trennen, dagegen ist es nicht moglich, letzteres
frei von Glykokollkupfer zu erhalten. Man zerlegt demnach das Gemisch der Kupfersalze
mit Schwefelwasserstoff, fillt aus dem Filtrat das Glykokoll als Pikrat, entfernt aus der mit
Schwefelsiure angesduerten Flissigkeit die Pikrinsiure und dampft das Filtrat nach genauem
Ausfillen der Schwefelsdure zur Krystallisation ein. Vorteilhafter ist es, das Glykokoll und

1) Emil Abderhalden u. Hsing Lang Chang, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥¥, 471—487
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, I, 1988.

2) Emil Abderhalden u. Hsing Lang Chang, Zeitschr. f. physiol. Chemie 7%, 471—487
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, I, 1989.

3) A. H. Koelker, Zeitschr. f. physiol. Chemie %3, 312 [1911].

4) Emil Abderhalden u. Heinrich Geddert, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 405 [1911].
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Dipeptid durch fraktionierte Krystallisation zu trennen, indem das Dipeptid in wisserigem
Alkohol leichter loslich ist als das Glykokoll. Ausbeute 4,75 g.

Physikalische und chemische Eigenschaften: 0,6340 g in Wasser geldst, Gesamtgewicht
6,3285 g, spez. Gewicht 1,0812; [«] = —88,15°. Aus Wasser lassen sich leicht makroskopische
Krystalle ziichten. Eigenschaften sonst wie bei 1-Leucylglycin (s. dort).

d, I-Leuecin-1-tryptophan.

Physiologische Eigenschaften: Wird von Zellfermenten (Hefezellen, Leber- und Nieren-
zellen) asymmetrisch gespalten. I-Leucin, I-Tryptophan und d-Leucyl-l-tryptophan bleiben
iibrig1).

d-Leucyl-1-tryptophan. 2)

Physiologische Eigenschaften: Wird von Zellfermenten (Hefezellen, Leber- und Nieren-
zellen) um so weniger gespalten, je groBer sein Drehungsvermdgen ist. Das optisch reinste
Priparat zeigt tiberhaupt keine Spaltung. Optisch weniger reine Priparate werden partiell
gespalten, entsprechend dem Gehalt an I-Leucyl-l-tryptophan2). Die Versuche von
H. Fischer3), wobei eine Spaltung durch zerhackte Leber erhalten wurde, waren mit optisch
unreinem Material ausgefiihrt.

Physikalische und chemische Eigenschaften: 0,2002 g Substanz in n-Salzsiure, Gesamt-
gewicht 4,5201 g, d = 1,03; [«]} = —74,51°.

I-Leucin-I-tryptophan*) (Bd. IV, S. 322).

Physiologische Eigenschaften: Wird von Zellfermenten (Hefezellen, Leber- und Nieren-
zellen) rasch gespalten. Die Spaltungsprodukte l-Leucin und 1-Tryptophan kénnen in ver-
hiltnismaBig guter Ausbeute aus dem Reaktionsgemisch gewonnen werden.

Physikalische und chemische Eigenschaften: [«]i’ = - 4,85° in n-Salzsiure.

2. Tripeptide (Bd. IV, S. 333).

Chloracetyl-d-aminobutyryl-d-alanin, 5)
CH; - CH, - CH(NH- CO- CH, - Cl)- CO- NH- CH(COOH) - CHj.

Aus d-Aminobutyryl-d-alanin in n-Natronlauge mit Chloracetylchlorid. Nadeln aus
Essigither |- Petrolither. Schmelzp. 190° (korr. 195°). Léslich in Wasser, Essigither, Ather,
abs. Alkohol, Aceton; unlslich in Benzol, Petrolidther, Chloroform. [alfy = —61,94° (0,1264 ¢
in 6,1902 g wisseriger Losung).

Glycyl-d-aminobutyryl-d-alanin. 5)
Mol.-Gewicht: 231,17.
Zusammensetzung: 46,729, C, 7,41% H, 18,189, N.

CoH,;;0,N;.
CH, - CH, - CH(NH - CO - CH, - NH,) - CO - NH - CH(COOH) - CH;.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Schmelzp. 240—241° (korr, 247°). Lislich-
keit dhnlich dem d-Aminobutyrylglycyl-d-alanin. [a]) = —76,62° (0,1287 g in 6,9340 g
wiisseriger Losung). Die wésserige Losung reagiert sayer und gibt mit Triketohydrindenhydrat
keine Blaufirbung.

1) Emil Abderhalden u. Heinrich Geddert, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 394 [1911].

2) Emil Abderhalden u. Heinrich Geddert, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 402 [1911].

3) Hans Fischer, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 42, 4320 [1909]; 43, 1963 [1910].

4) Emil Abderhalden u. Heinrich Geddert, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 401 [1911].

5) Emil Abderhalden u. Hsing Lang Chang, Zeitschr. f. physiol. Chemie 7%, 471—487
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, I, 1988.
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Chloracetyl-d-alanyl-l-leucin. ?)

Mol.-Gewicht: 278,61.
Zusammensetzung: 47,389, C, 6,879% H, 12,759%, Cl, 10,069, N.

Cy1H; 0N, Cl .
Cl- CH, - CO - NH - CH(CH,)CO - NH . CH(COOH)CH, - CH(CH),.

Bildung: Aus d-Alanyl-l-leucin mit Chloracetylchlorid in Natronlauge.
Physikalische und chemische Eigenschaften: Krystalle aus Essigester. Schmelzp. 175°.
Schwer loslich in kaltem, sehr leicht 1oslich in heiBem Wasser, sehr leicht 16slich in Alkohol,
20

schwer loslich in Ather, leicht loslich in heifiem Essigither, unloslich in Petroldther. [o]f
= —>51,58° in abs. Alkohol.

Glyeyl-d-alanyl-l-leuein. ')

Mol.-Gewicht: 259,19.
Zusammensetzung: 50,939, C, 8,169 H, 16,219% N.

CIIH2104N3 .
(NH,)CH, - CO - NH - CH(CH,)CO - NH - CH(COOH)CH, - CH(CH,), .

Bildung: Aus Chloracetyl-d-alanyl-l-leucin durch Amidieren mit der 5fachen Menge
25 proz. Ammoniaks bei Zimmertemperatur.

Physiologische Eigenschaften: Bei Anwendung von Hefemacerationssaft erfolgt eine
Spaltung in Glykokoll und d-Alanyl-l-leucin ( ?).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Feine, farblose Nadeln aus Wasser. Schmelzp.
239—240° unter Zersetzung. Ziemlich leicht 16slich in kaltem, sehr leicht léslich in heifiem
Wasser, unléslich in abs. Alkohol. Die wisserige Losung reagiert gegen Lackmus schwach
sauer. Biuretreaktion sehr stark. [« = —89,85° in Wasser. — Xupferverbindung
4 C;H,,04N;z - 3 CuO - 6 H,O. Hellblaue, amorphe, glasige Masse. Schwer 16slich in abs.,
leichtloslich in verdiinntem Alkohol.

Chloracetyl-1-leucyl-d-alanin.?)
Mol.-Gewicht: 278,61.
Zusammensetzung: 47,389, C, 6,87% H, 12,739, Cl, 10,069, N.
CuuHisN,CI0,
Cl. CH, - CO - NH - CH[CH, - CH(CH;),]- CO - NH - CH - (CH;)COOH.

Bildung: Aus I-Leucyl-d-alanin mit Chloracetylchlorid in Natronlauge.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Weille Krystalle aus Essigither. Schmelzp.
136—137° (bei 130° Sintern). Ziemlich 16slich in kaltem, sehr leicht 18slich in heiBem Wasser,
sehr leicht loslich in Alkohol, sehr schwer l6slich in kaltem, ziemlich schwer 15slich in heiBem
Ather, ziemlich schwer loslich in kaltem, leicht 16slich in heiBem Essigéther, unléslich in
Alkohol.

Glyeyl-1-leueyl-d-alanin.?)

Mol.-Gewicht: 259,19,
Zusammensetzung: 50,939, C, 8,169, H, 16,219, N.

C11Hz, O4N;
(NH,)CH, - CO - NH - CH[CH,, - CH - (CH;),]CO - NH - CH(CH,)COOH .

Bildung: Aus Chloracetyl-l-leucyl-d-alanin durch Amidieren mit der 5fachen Menge
25 proz. wisserigen Ammoniaks bei Zimmertemperatur.

Physiologische Eigenschaften: Bei Anwendung von Hefemacerationssaft erfolgt eine
Spaltung in Glykokoll und l-Leucyl-d-alanin ( ?).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Seidenglinzende Nadeln aus Wasser.
Schmelzp. 235—236° (Zersetzung). Sehr leicht 16slich in kaltem Wasser, unléslich in abs.

1) Emil Abderhalden u. A. Fodor, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 1 [1912].
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Alkohol. Es zeigt sehr deutliche Biuretreaktion. [«]y = —59,04° in Wasser. — Kupfer-
verbindung. Die wisserige Losung ist rotviolett gefirbt. In abs. Alkohol ist das Produkt
ziemlich loslich, leichter in verdiinntem Alkohol.

d-Alanyl-glyeyl-glycin (Bd. IV, S. 336).

Physiologische Eigenschaften: Uber das Verhalten von d-Alanylglycylglycin gegen die
Fermente normaler Gewebe und gegen Carcinomgewebe s. bei Emil Abderhalden und
Ludwig Pincussohn?).

d-x-Brompropionyl-glycyl-l-leucin. 2)
Mol.-Gewicht: 323,12,
Zusammensetzung: 40,85%, C, 5,929, H, 24,749, Br, 8,67% N.
C1 H;30,N,Br .
CH; - CH(Br)CO - NH . CH,, - CO - NH - CH(COOH)CH,, - CH(CHj), .

Bildung: Aus Glycyl-l-leucin mit d-x-Brompropionylchlorid in Natronlauge.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Nadeln oder Prismen aus Essigester.
Schmelzp. 152°. Ziemlich leicht loslich in kaltem Wasser, sehr leicht 16slich in Alkohol, schwer
loslich in kaltem, leichter in heiBem Ather, schwer loslich in kaltem, leicht 16slich in heilem
Essigither, unloslich in Petrolither. [a]} = -+ 14,71° in abs. Alkohol.

d-Alanyl-glyeyl-1-leuein.?)
Mol.-Gewicht: 259,19.
Zusammensetzung: 50,939, C, 8,169 H, 16,219 N.

011H2104N3 .
CH, - CH(NH,)CO - NH - CH, - CO - NH - CH(COOH)CH, - CH(CHy), .

Bildung: Aus d-x-Brompropionylglycyl-l-leucin durch Amidieren mit der 5fachen Menge
25 proz. wisserigen Ammoniaks bei Zimmertemperatur.

Physiologische Eigenschaften: Bei Anwendung von Hefemacerationssaft, von Leber-
preBsaft, von menschlichem Pankreasprefisaft und von solchem bei Diabetes erfolgt eine
Spaltung in d-Alanin und Glycyl-l-leucin; von mit Darmsaft aktiviertem Pankreaspriparat
wird es in d-Alanylglycin und Leucin gespalten.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Seidenglinzende Nadeln aus Wasser.
Schmelzp. 243° unter Gasentwicklung und Zersetzung (bei 235° leichte Bridunung, bei 238
bis 240° Dunkelbraunfirbung). Sehr leicht loslich in kaltem Wasser, unléslich in abs. Alkohol.
Gibt ausgesprochene Biuretreaktion und ist geschmacklos. [x]y = —11,20° in Wasser. —
Das Kupfersalz bildet eine blaue glasige Masse, die sich in Wasser mit ultramarinblauer
Farbe auflost. In abs. Alkohol ist es schwer 16slich, leichter in verdiinntem.

d-Alanyl-glyeyl-1-tyrosin®) (Bd. IV, S. 337).

Darstellung: Seidenabfille werden mit der 5fachen Menge 70 proz. Schwefelsdure iiber-
gossen. Nach 4tigigem Stehen wird die Schwefelsdure mit Baryt entfernt, das Filtrat unter
vermindertem Druck bis zum Sirup eingedampft, in abs. Alkohol eingetragen und das Filtrat
eingeengt. Aus der Mutterlauge scheidet sich d-Alanylglycin ab. Bei weiterem freiwilligem
Verdunsten folgen regelmifBig weitere Krystallabscheidungen, die anfangs keine Millonsche
Reaktion zeigen und nach und nach entfernt werden. Sobald die Millonsche Reaktion bei
den Abscheidungen auftritt, wird nicht so oft filtriert. Aus dieser Mutterlauge gewinnt man
das Tripeptid durch fraktionierte Krystallisation. Es ist oft zweckmifBig, zundchst die mit
Phosphorwolframsiure fillbaren oligen Substanzen zu entfernen.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Mikroskopische Nadeln aus verdiinntem
Alkohol. Schmelzp. 145°. Das synthetische Produkt ist nicht zur Krystallisation zu bringen.

1) Emil Abderhalden u. Ludwig Pincussohn, Zeitschr. f. physiol. Chemie 66, 277—283
[1910].

2) Emil Abderhalden u. A. Fodor, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 1 [1912].

3) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 1—14 [1911].
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[6] = -}-45,1 (0,2202 g in Wasser; Gesamtgewicht 2,205), also hoher als bei synthetischem
Priparat. Ein Versuch, durch Darstellung des pg-Naphthalinsulfoderivates des Tripeptids
und nachfolgende Hydrolyse einen weiteren Anhaltspunkt iiber die Struktur der Verbindung
zu gewinnen, gelang nicht.

d-Brompropionyl-d-amino-butyryl-glycin.1)
Cg Hl 5 O4N2 BI' .
CH; - CH(Br).- CO- NH- CH(CO- NH - CH, - COOH) - CH, - CH;.

Aus d-Aminobutyrylglycin in n-Natronlauge mit d-Brompropionylchlorid. Nadeln aus
Essigiither + Petrolither. Schmelzp. 163° (korr. 166°). Loslich in Ather, Essigither, abs.
Alkohol, Methylalkohol, Aceton, Wasser; unléslich in Petrolither. [«]3 = —12,83° (0,1081 g
in 7,3311 g wiisseriger Losung).

d-Alanyl-d-aminobutyryl-glyecin, 1)
Mol.-Gewicht: 231,17.
Zusammensetzung: 46,729, C, 7,41% H, 18,18% N.

CoH,;0,N,.
CH, - CH(NH,)+ CO - NH - CH(CO - NH - CH, - COOH) - CH, - CH,.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Krystalle aus Wasser + Alkohol. Schmelzp.
210° (korr. 214°). Unléslich in allen organischen Lésungsmitteln. [a]p = +13,86° (0,0562 g
in 7,2198 g n-salzsaurer Losung). Die wisserige, sauer reagierende Losung gibt mit Triketo-
hydrindenhydrat keine Blaufirbung; auf Zusatz einer Spur 1/;on-Natronlauge erfolgt Gelb-
farbung, die tiber Braun in Griin iibergeht.

a-d-Brompropionyl-1-leucyl-glyein. 2)
Mol..-Gewicht: 323,12.
Zusammensetzung: 40,859, C, 5,929, H, 24,74% Br, 8,67% N.

011H1904N2Br .
CH, - CH(Br) - CO - NH - CH[CH, - CH(CHj),]- CO - NH - CH, - COOH..

Bildung: Aus 1-Leucylglycin mit d-Brompropionylehlorid in Natronlauge.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Schneeweifle Krystalle aus Essigdther.
Schmelzp. 154—155° (sintert bei 153°). Schwer 16slich in kaltem, sehr leicht 16slich in heilem
Wasser, sehr leicht 16slich in Alkohol, schwer 15slich in Ather, schwer 16slich in kaltem, leicht
Ioslich in heiBem Essigdther, unléslich in Petrolither. [a]f = -—24,84° in abs. Alkohol.

d-Alanyl-l-leucyl-glyein. ?)
Mol.-Gewicht: 259,19.
Zusammensetzung: 50,93% C, 8,169, H, 16,219, N.

C111-121()4-1-\13 .
CHj - CH(NH,)CO - NH - CH[CH, - CH(CH,),]CO - NH - CH, - COOH.

Bildung: Aus &-d-Brompropionyl-l-leucylglycin durch Amidieren mit der 5fachen Menge
wisserigen Ammoniaks bei Zimmertemperatur.

Physiologische Eigenschaften: Bei Anwendung von Hefemacerationssaft, LeberpreBsaft,
von mit Darmsaft aktiviertem Pankreaspraparat, von menschlichem PankreaspreBsaft und
von solchem bei Diabetes und bei Basedow erfolgt eine Spaltung in d-Alanin und 1-Leucyl-
glyein.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Krystallinische Nadeln. Schmelzp. 246 bis
247° unter Zersetzung und Braunfirbung. Gibt sehr starke Biuretreaktion. Sehr leicht 16s-
lich in kaltem Wasser, unléslich in abs. Alkohol. [«]f’ == —30,43° in Wasser. — Das Kupfer-
salz bildet eine graublaue, glasige Masse, die sich in Wasser mit violettroter Farbe auflost.
Schwer 16slich in abs. Alkohol, leichter in verdiinntem.

!) Emil Abderhalden u. Hsing Lang Chang, Zeitschr. f. physiol. Chemie %%, 471—487
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, I, 1989.
2) Emil Abderhalden u. A. Fodor, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 1 [1912].
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d-Brom-butyryl-glyeyl-d-alanin, 1)
CoH, 5;0,N,Br.
CH; - CH, - CH(Br)- CO- NH- CH, - CO - NH - CH(COOH) - CH;.

Aus Glycyl-d-alanin in n-Natronlauge mit d-Aminobutyrylchlorid. Krystalle aus Essig-
dther -I- Petroldther. Sintert bei 80°, ist bei 145° (korr. 148°) geschmolzen. Leicht Iéslich
in Essigiither, Wasser, Aceton, abs. Alkohol; schwer 16slich in Ather; unléslich in Petrolither,
kaltem Chloroform; léslich in heiflem. [«]f = -—21,32° (0,1328 ¢ in 7,1295 g wisseriger
Losung).

d-Aminobutyryl-glyeyl-d-alanin. 1)
Mol.Gewicht: 231,17.
Zusammensetzung: 46,729, C, 7,419, H, 18,18% N.

CoH,;0,N;.
CH, - CH, - CH(NH,)- CO- NH . CH, - CO - NH - CH(COOH) - CHj.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Krystalle aus Wasser -+ abs. Alkohol.
Schmelzp. 239° (korr.). Unléslich in allen organischen Losungsmitteln. Die wisserige Lisung
reagiert auf Lackmus sauer. Gibt mit Triketohydrindenhydrat keine Blaufirbung. [«Jp
= —7,80° (0,1065 g in 6,9525 g wisseriger Losung).

d-Brombutyryl-glyeyl-d-aminobuttersiure. 2)
C;oH;,04N,Br.
CH, - CH, - CH(Br)- CO- NH- CH, - CO- NH - CH(CH, - CH,) - COOH.

Aus Glycyl-d-aminobuttersédure in n-Natronlauge mit d-Brombutyrylchlorid unter guter
Kithlung. Nédelchen aus Essigéither + Petrolither. Beginnt bei 112° zu sintern. Schmelzp.
139° (korr. 141°). Leicht 16slich in Ather, Essigiither, Aceton, abs. Alkohol, Methylalkohol;
unléslich in Benzol, Petrolither. [a]y = -+5,55° (0,5694 g in 13,9660 g wiisseriger Losung).

d-Aminobutyryl-glyeyl-d-aminobuttersiure. 2)

Mol.-Gewicht: 353,18.
Zusammensetzung: 64,569, C, 5,429 H, 11,909, N.

C19:[-]:19041\IS .
CH; - CH, - CH(NH,)- CO- NH. CH, - CO - NH - CH(CH, - CH;) - COOH.

Bildung: Aus d-Brombutyrylglycyl-d-aminobuttersdure mit 25proz. Ammoniak im
Brutraum.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Krystalle aus heilem Wasser 4 Alkohol,
Schmelzp. 235° (korr. 241°) unter Zersetzung. Unlgslich in abs. Alkohol, Methylalkchol,
Essigither, Petrolither, abs. Ather, Aceton, Benzol, Chloroform; leicht loslich in kaltem
Wasser. Geschmacklos. Gibt beim Kochen der wisserigen Losung mit Kupferoxyd eine
blaue Losung; mit Triketohydrindenhydrat keine Firbung. [a]y = -+12,75° (0,1434 ¢ in
10,1934 g wisseriger Losung).

1-Leucyl-glycyl-d-alanin (Bd. IV, S. 339).

Physiologische Eigenschaften: Die Hydrolyse des Tripeptids durch Speichelferment ver-
lduft quantitativ zwischen dem ersten und zweiten Glied der Kette, unter Bildung von 1-Leucin
und Glycyl-d-alanin3). Die Hydrolyse des Tripeptids erfolgt rascher als die des d, I-Alanyl-
glycins. Das bei der Spaltung des Tripeptids entstehende Glycyl-d-alanin wird sehr langsam
weiter zu den zwei Aminosduren abgebaut. Die Kurve, welche das graphische Bild der Spal-

1) Emil Abderhalden u. Hsing Lang Chang, Zeitschr. f. physiol. Chemie 77, 471-—487
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, I, 1989.

1) Emil Abderhalden u. Hsing Lang Chang, Zeitschr. f. physiol. Chemie 17, 471—487
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, I, 1987.

3) A. H. Koelker, Zeitschr. f. physiol. Chemie %6, 27—36 [1911/12].
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tung darstellt, ist mit derjenigen, welche bei der Einwirkung des Erepsins auf das Tripeptid
erhalten wird, identisch. Die hydrolytische Wirkung des Speichels ist also identisch mit der
des Erepsins, soweit sie das Tripeptid betrifft1).

1-x-Bromisocapronyl-d-alanylglycin, 2)
Mol.Gewicht: 323,12.
Zusammensetzung: 40,859, C, 5,929, H, 24,749, Br, 8,679, N.
011H1904N2Br2 .
(CHj), - CH - CH,, - CH(Br)CO - NH - CH(CH,)CO - NH .- CH,, - CH;.

Bildung: Aus d-Alanylglycin mit d-«-Bromisocapronylchlorid in Natronlauge.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Krystalle aus Essigdther. Schmelzp. 129°.
Schwer loslich in kaltem, leicht loslich in heiflem Wasser und Essigither, leicht loslich in

Alkohol, schwer lslich in kaltem, etwas leichter in heifem Ather, unléslich in Petrolither.
[«]® = —2,52° in abs. Alkohol.

I-Leueyl-d-alanyl-glyein. ?)
Mol.-Gewicht: 259,19.
Zusammensetzung: 50,939 C, 8,169, H, 16,219, N.

C11:[-:[21()4BI3 .
(CH,), - CH - CH, - CH(NH,) - CO - NH - CH(CH,) - CO - NH - CH, - COOH.

Bildung: Aus «-d-Bromisocapronyl-d-alanylglycin durch Amidieren mit der 5fachen
Menge 25 proz. wisserigen Ammoniaks bei Zimmertemperatur.

Physiologische Eigenschaften: Bei Anwendung von Hefemacerationssaft, von Leber-
preBsaft, von menschlichem PankreaspreBsaft und von solchem bei Morbus Basedowii erfolgt
eine Spaltung in 1-Leucin und d-Alanylglycin; von mit Darmsaft aktiviertem Pankreaspre(-
saft wurde es in 1-Leucyl-d-Alanin und Glykokoll gespalten.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Feine Nadeln. Schmelzp. 252--253° unter
starker Braunfirbung und Zersetzung. Schwer 16slich in kaltem, leichter in heilem Wasser,
unlgslich in abs. Alkohol. Gibt eine sehr schwache Biuretprobe. [a]f = —17,31° in Wasser.
— Das Kupfersalz bildet eine blaugefirbte, amorphe, glasige Masse, die in abs. Alkohol sehr
leicht 16slich ist. Diese Losung, wie auch die wisserige, ist tiefblau gefdrbt.

Glycerin-di(glycyl-1-tyrosin)-ither. 3)
Mol.-Gewicht: 532,30.
Zusammensetzung: 56,36%, C, 6,069, H, 10,539 N.

025H3209N4 .
CH, - O<:>CH2 .CH - COOH
CH - OH NH - CO - CH,, - NH,

| _
CH,-0{ >CH,-CH.COOH
N

|
NH- CO - CH, - NH,

Darstellung: 16 g sorgfiltig getrocknetes Glycyl-1-tyrosin werden in 600 ccm abs. Alkohol,
in dem 3,2 g Natrium gelost waren, bei gewohnlicher Temperatur unter Schiitteln gelést,
dann 4,4 g oy-a-Dichlorhydrin in 100 ccm abs. Alkohol eingetragen und 1 Stunde auf dem
Wasserbade erhitzt. Das zur Trockne verdampfte Filtrat wird in 1,51 Wasser gelost und mit
10 proz. Phosphorwolframsiurelésung in schwefelsaurer Losung (75 cem konz. Schwefelsaure)
gefallt. Nach dem Zerlegen des Niederschlages wird die barytfreie Losung unter vermindertem
Druck zur Trockne verdampft, in Wasser gelést und mit Alkohol gefillt. Ein Teil der Sub-
stanz ist in Wasser schwer l6slich. Ausbeute an leicht lgslichem Produkt 3 g. Beim Umlésen
treten grofle Verluste ein. Erhalten an schwer loslichem Produkt: 1 g.

1) A. H. Koelker, Zeitschr. f. physiol. Chemie %6, 27—36 [1911/12].

2) Emil Abderhalden u. A. Fodor, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 1 [1912].

3) Emil Abderhalden u. Louis Baumann, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥2, 54 [1911].
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Physikalische und chemische Eigenschaften: Amorph. Die leichter 1gsliche Substanz
zeigt nach der Reinigung mit Alkohol und Ammoniak [«]p = +- 25,3° (0,4776 g in 5 proz.
Salzséure, Gesamtgewicht 9,8182 g; spez. Gewicht 1,032). Schmelzp. gegen 210°. Molekular-
gewichtsbestimmung ergab Werte: 515, 528, 536. Die Loslichkeit dndert sich mit dem Um-
:krystallisieren. Je 6fter die Substanz gereinigt wird, um so schwerer 15st sie sich in Wasser.
Die bei der Darstellung erwihnte schwer 16sliche Substanz zeigt nach dem Reinigen mit Am-
moniak und Alkohol [«]5 = +36,6 (0,1296 g in 5proz. Salzsiure, Gesamtge wcht 5,3788;
spez. Gewicht 1,04). Schmelzp. gegen 248°.

Derivate: Kupfersalz des Glycerin-di(glyeyl-1-tyrosin)-ithers J,,H,,0oN,. Kry-
stallinische Abscheidung.

3. Polypeptide.

1-Leucyl-triglyeyl-glyein.

Physiologische Elgenschaften: 1-Leucyltriglycylglycin erzeugte bei der Reinjektion an
Meerschweinchen keine typische anaphylaktische Erscheinungen. Ein Temperatursturz von
1,5° wurde schon nach 1 Stunde wieder ausgeglichen?).

1-Leucyl-oktaglyeyl-glyein (Bd. IV, S. 350).

Physiologische Eigenschaften: 1-Leucyloktaglycylglycin erzeugte bei der Reinjektion
einen Temperaturabfall von 3° bei dem mit den Dekapeptid vorbehandelten Meerschweinchen?).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Farbung2).

1-Leucyl-triglyeyl-1-leucyl-oktaglyeyl-glyein (Bd. IV, S. 358).

Physiologische Eigenschaften: Das mit 1-Leucyltriglycyl-1-leucyloktaglycyl-l-leucin vor-
behandelte Meerschweinchen zeigte zwar keinen typischen anaphylaktischen Shock, jedoch
fiel die Temperatur nach der Reinjektion von 39° auf 34° 1),

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Farbung?).

Polypeptide unbekannter Natur.

Beim stufenweisen Abbau von Horn aus Kuhklauen mit Barytwasser konnte ein in Nadeln
krystallisierbares, optisch inaktives Produkt, Schmelzp. 275°, erhalten werden, in welchem
bei der vollstindigen Hydrolyse Tyrosin, Cystin, Tryptophan und Glutaminsiure nachgewiesen
wurden. Es gab mit Bromwasser eine Fillung, ebenso mit Quecksilbersulfat. Die Millonsche
Probe fillt weinrot aus, mit Glyoxylsiure und Schwefelsiure entsteht eine violette Firbung.
Die Biuretreaktion ist rot. Die Schwefelprobe ist positiv3).

Bei der Verdauung von Casein mit Pankreatin konnte ein in perlmutterglinzenden
Blittchen krystallisierendes Produkt, Schmelzp. 290°, isoliert werden, dem die Formel
C14H3505N;8, oder C1oHps04N3S, zuzukommen scheint. Der Kérper ist in Wasser 16slich;
die Schwefelprobe ist negativ. Die Substanz geht bei der Féllung des Verdauungsgemisches
mit Quecksilbersulfat, bei der Tryptophandarstellung in den Niederschlag tiber3).

1) Emil Abderhalden u. Ernst Kampf, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 423 [1910].
2) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 2, 38 [1911].
3) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 1—14 [1911].



Aminosiuren (Bd. IV, S. 361).

Von
Géza Zemplén-Budapest und Dionys Fuchs-Budapest.

Aligemeine Eigenschaften.

Vorkommen: Der durch Formol titrierbare Gesamtaminostickstoff in der embryonalen
Muskulatur der Sdugetiere!). Der freie, durch Formol titrierbare Aminostickstoff in der
Muskulatur des Ochsenembryos2). Der freie, durch Formol titrierbare Aminostickstoff in der
Muskulatur verschiedener Tierarten3).

Bildung: Aminoséuren bilden sich aus den entsprechenden Ammoniumsalzen der «-Keto-
sduren bei der kiinstlichen Durchblutung der Hundeleber, und zwar entstehen die aktiven
natiirlichen Aminosduren4). Auch korperfremde Aminosiduren, z. B. x-Amino-n-buttersiure
bzw. &-Amino-n-capronsiure, bilden sich dabei aus den entsprechenden Ketoséurens).

Nachweis und Bestimmung: Bestimmung von Aminosduren in Harn. Methode
von Henriques und S. P. L. S6rensen®). In einem 100-ccm-MeBkolben werden 50 cecm
Harn abpipettiert und mit 1 cem Phenolphthaleinlgsung (0,5 g Phenolphthalein in 50 cem Al-
kohol + 50 cem Wasser geldst) und mit 2 g festem Bariumchlorid versetzt. Nach Umschiitteln
bis zur Losung wird eine gesittigte Liosung von Bariumhydroxyd bis zur roten Farbe und
darauf noch 5 cem zugesetzt, worauf der Kolben bis zur Marke mit Wasser gefiillt wird. Nach
gutem Umschiitteln wird der Kolben 15 Minuten stehengelassen, worauf man durch einen
trockenen Filter filtriert. Aus 80 ccm des klaren, roten Filtrats wird das Ammoniak unter
vermindertem Druck abdestilliert und bestimmt. Der Destillationsriickstand wird in dem
Kolben in einigen Kubikzentimetern ca. n-Salzsdure gelost, worauf unter Evakuierung kohlen-
sdurefreie Luft hindurchgesaugt wird, um eine eventuelle Spur von Kohlensiure auszutreiben.
Darauf wird die salzsaure Lisung quantitativ mittels kohlensiurefreien Wassers in einen
100-ccm-MeBkolben iiberfithrt. Die Flissigkeit wird hiernach mit empfindlichem Lackmus-
papier als Indicator genau neutralisiert (am besten durch Zutrépfeln von kohlensiurefreier,
ca. n-Natronlauge bis zu schwachroter Farbe und darauf folgender Zusatz von !/; n-Salzsiure
bis zur neutralen Reaktion auf Lackmuspapier); schlieflich wird mit kohlenséurefreiem Wasser
bis zur Marke nachgefiillt. In einer passenden Menge, z. B. 40 ccm, der neutralen Losung
wird die Formoltitrierung ermittelt.

Bestimmung der aliphatischen Aminogruppen?). Einige Verbesserungen an dem Apparat
von Van Slyke hat Klein8) verdffentlicht. '

1) G. Buglia u. A. Costantino, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 143—154 [1912]; Chem.
Centralbl. 1913, I, 315.

2) G. Buglia u. A. Costantino, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 155—162 [1912]; Chem.
Centralbl. 1913, I, 316.

3) G. Buglia u. A. Costantino, Zeitschr. f. physiol. Chemie 82, 439—462 [1912]; Chem.
Centralbl. 1913, I, 1040.

4) Gustav Embden u. Ernst Schmitz, Biochem. Zeitschr. 38, 393—406 [1912]}; Chem.
Centralbl. 1912, I, 1230.

5) Kura Kondo, Biochem. Zeitschr. 38, 407—413 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, 1, 1230.

6) V. Henriques u. S. P. L. S6rensen, Zeitschr. f. physiol. Chemie 64, 120—143 [1910].

7) Donald D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 12, 275—284 [1912]; Chem. Centralbl.
1912, II, 1239.

8) David Klein, Journ. of biol. Chemistry 10, 287—289 [1911}; Chem. Centralbl. 1911,
11, 1894.
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Bestimmung der Peptidbindungen in Proteinen oder in dessen Abbauprodukten nach
Henriques und Gjaldbik?). In einer Losung des zur Untersuchung vorliegenden Stoffes
bestimmt man nach genauer Neutralisation mit Lackmus mittels der Formoltitrierung die
Menge der freien NH,-Gruppen. Ein anderer Teil der Losung wird 11/, Stunden lang im Auto-
klaven mit 3 n-HCl auf 150° erhitzt, gegen Lackmus neutralisiert und dann formoltitriert.
Die Differenz zwischen den beiden gefundenen Mengen titrierbarer Carboxylgruppen liefert
dann ein MaB fiir die im untersuchten Stoffe befindliche Menge peptidgebundenen Stick-
stoffes.

Bei Veresterung jeder Aminosiure allein konnte mit Hilfe der Estermethode im Maxi-
mum wiedergewonnen werden: von Glykokoll 659, d-Alanin etwa 709, d, 1-Leucin ca. 80%,
d-Valin 68%, 1-Phenylalanin 549,. Aus einem Gemisch von je 10 g der genannten Amino-
sduren mit 10 g Asparaginsiure und 10 g Glutaminsiure wurden isoliert: Glykokoll 55,59,
d-Alanin 659%,, d-Valin 58%, I-Leucin 719, 1-Phenylalanin 499, 1-Asparaginsiure 45%, und
d-Glutaminsidure 61,5%,. Die Verluste sind noch grofer, wenn man statt von reinen Amino-
siuren von Eiweilkorpern ausgeht?).

Nach den Beobachtungen von Abderhalden und Weil ist die Methode von Zelinsky,
Annenkoff und Kulikoff3), die Ester der Monoaminosiuren mittels Ba(OH), in Freiheit
zu setzen, nicht empfehlenswert4).

Uber die Abscheidung von Aminosiuren mit Hilfe der Carbaminoreaktion s. bei Sieg-
fried und Schutts).

Physiologische Eigenschaften: Phlorrhidzinisierten Hunden wurden subcutan ver-
schiedene Aminosduren injiziert. Der Harn der Tiere wurde auf seinen (iehalt an Glucose
untersucht. Die von den Hunden ausgeschiedene Zuckermenge war gesteigert, wenn man
ihnen Serin, Cystein, Ornithin oder Arginin injiziert hatte; dagegen beeinfluBiten Valin, Leucin,
Isoleucin, Lysin, Histidin, Phenylalanin und Tryptophan die Zuckerausscheidung wenig oder
gar nicht. Wurden iiberlebende Hundelebern mit Blut durchstromt, welchem Ornithin, Lysin,
Arginin, Tryptophan oder Dijodtyrosin zugesetzt war, so wurde eine Steigerung der Acet-
essigsiurebildung in merklichem MaBe nicht beobachtet®),

Kaninchen erhielten per os oder subcutan 2-Thiohydantoin, 2-Thio-4-methylhydantoin.
2-Thiohydantoin-4-essigsiure und Dithiodimethylpiperazin-2-thiohydantoin und Dithiodi-
methylpiperazin wirkten bereits in Dosen von 0,125—0,18 g, 2-Thio-4-methylhydantoin in
Dosen von 0,6 g pro Kilo Kérpergewicht tiodlich. Die Verabreichung von 2-Thiohydantoin-
4-essigsdure hatte keine toxischen Wirkungen zur Folge; bei diesen Versuchen wurde der Harn
der Tiere auf seinen Gehalt an Gesamtstickstoff, an Harnstoff -+~ Ammoniak, an Gesamt-
stickstoff und an Schwefelsiiure untersucht. Die Bestimmungen lehren, dufl der Thiohydantoin-
schwefel im Organismus nicht oxydiert, sondern die Thiohydantoine unverindert im Harn
wieder ausgeschieden werden?).

Aminosiuren wurden Kaninchen und Hunden intravends injiziert. Mengen, mit denen
man bei Bakterienproteinen unfehlbar hohe Temperatursteigerungen weithin iiber die nor-
male Grenze erhilt, erzeugten bei Aminosiuren nicht die geringste Beeinflussung der
Temperaturs). )

Glykokoll, Cystin, Tyrosin, Tryptophan, Alanin, Leucin, Histidin, Glutaminsiure,
Asparaginsiure oder Phenylalanin, Harnstoff, Urethan, Guanidin, Kreatin, Asparagin, Hor-
denin, Glyeyltyrosin, Pentaglycin, Leucylglycin werden von Bacillus aminophilus intestinalis
bei Glegenwart von (ilucose, zum Teil auch ohne diese angegriffen 9).

1) V. Henriques u. J. K. Gjaldbik, Zeitschr. f. physiol. Chemie 6%, 8 [1910].

2) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 7%, 59—74 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, I, 1725.
3) N. Zelinsky, A. Annenkoff u. J. Kulikoff, Zeitschr. f. physiol. Chemie 73, 459 [1911].
4) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. {. physiol. Chemie 81, 226 [1912].
%) M. Siegfried wu. E. Schutt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 260 [1912].
6) H. D. Dakin, Journ. of biol. Chemistry 14, 321—333 [1913]; Chem. Centralbl. 1913,
I, 2053.

7) Howard B. Lewis, Journ. of biol. Chemistry I4, 245—256 [1913]; Chem. Centralbl. 1913,
I, 2056.

8) A. Schittenhelm, W. Weichardt n. F. Hartmann, Zeitschr. f. experim. Pathol. u.
Ther. 10, 448—478 [1912].

9) Albert Berthelot u. D. M. Bertrand, Compt. rend. de I’Acad. des Sc. 154, 1826—1829
[1912]; Chem. Centralbl. 1942, II, 857.
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Will man eine gute Resorption bei der Rectalernihrung erreichen, so miissen nicht
Peptone, sondern tiefer abgebaute Eiweilspaltprodukte, Aminosiuren, verwendet werden.
Gute Resultate wurden an Carcinomkranken erzielt, welche mit Aminos&urengemisch und mit
Milch, die 24 Stunden der Pankreasverdauung ausgesetzt war, erndhrt wurden?).

Albert Berthelot isolierte aus den Faeces eines an Darmbeschwerden leidenden
Patienten 3 Bakterienarten, welche speziell die Aminosduren anzugreifen vermogen?). Ein-
flu der Aminoséuren auf die Bildung des Athylacetats wihrend der alkoholischen Girung3).

Abderhalden gelang es, im Blute und im Blutserum von Pferden und Rindern Amino-
sduren nachzuweisen. Das benutzte Blut entstammte normalen Schlachttieren mit gut ge-
fillltem Magen. Es konnten Prolin, Leucin, Valin, Asparaginsiure, Glutaminsiure, Alanin,
Glykokoll, ferner Arginin, Lysin und Histidin nachgewiesen werden4).

Die Menge der im Harn ausgeschiedenen Aminsosduren wéchst nach groferen Blutverlusten
(Hunden und Kaninchen) sowohl absolut als auch im Verhéltnis zu dem Gesamtstickstoff
des Harnes an und dauert ungefihr so lange, bis die Regeneration des Blutes vollstindig ge-
worden ist5). Die Menge der mit dem Harne ausgeschiedenen Aminosiuren steigt bestéindig
mit dem Fortschreiten des Hungerns, ihre auf den Gesamtstickstoff bezogene relative Menge
bleibt aber dieselbe®).

Bei der Resorption von Aminsosiuren (Tyrosin, Alanin, Asparaginsiure, Glutaminséiure)
tritt eine teilweise Abspaltung von Ammoniak ein?).

Bei Hunden mit Eckscher Fistel findet eine erhohte Aminosdureausscheidung im Harne
statt ).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Uber die hydrolytische Wirkung einiger
Aminoséiuren und Polypeptide auf verschiedene Ester haben Falk und Nelson?®) Unter-
suchungen angestellt.

Erhitzt man Aminosiuren mit einem Gemisch von 3 cem Schwefelsdure und 5 Tropfen
einer 2proz. Kaliumbichromatlosung 5 Minuten im siedenden Wasserbade, so tritt eine hell-
grime Farbe ein bei Glykokollanhydrid, p-Alanin, Butyrylalanin, n-Aminovaleriansiure,
n-Aminocapronsiure, 1-Leucin, d, 1-Leucin, Arginin, Histidin, Lysin, Prolin, Cystin. Phenyl-
glykokoll, Phenylalanin, Tyrosin, Benzoylglykokoll, Benzoylalanin und Tryptophan geben
eine olivgrime Firbung. Keine Farbenreaktion zeigen Glykokoll, Sarkosin, Alanin, Betain,
Asparagin, Aspartsiure, Glutaminsiure, Glutamin10),

Bei 8—10stiindigem Erhitzen der Aminoséiuren Glykokoll, Alanin, Leucin, Asparagin-
sdure, Tyrosin, Phenylalanin mit Formaldehyd tritt eine Kondensierung ein und werden gelbe
bis gelbrote Losungen erhalten, die nach dem Verjagen des Aldehyds nicht krystallisierbare,
amorphe, hygroskopische Massen bilden!?). Die so erhaltenen Substanzen stimmen in ihren
Eigenschaften nahe iiberein. Thre wisserigen Losungen reagieren sauer. In Alkalien ldsen
sie sich, mit Sduren fallen nur die Verbindungen des Tyrosins und Phenylalanins wieder aus.
Die Verbindungen des Glykokolls, Alanins, Asparaginsiure und des Tyrosins sind unléslich
in Alkohol und Aceton, die Leucin- und Phenylaminoverbindungen sind 16slich. Alle sind
unléslich in Ather. Mit Phosphorwolframsiure, Gerbsiure, Pikrinsiure geben die wisserigen
Losungen volumingse Niederschlige, durch die Salze der Schwermetalle werden sie gefillt; die
mit AuCly gebildeten Niederschlige sind loslich in Alkohol. Alle fallen bei Sittigung der wisse-
rigen Losungen mit Ammonsulfat aus. Die Diazoreaktion geben sie mit gelbroter oder kirsch-
roter Farbe. Cu(OH), wird gelost; die griinen Losungen werden durch Alkohol gefillt. In allen
diesen Verbindungen ist der Stickstoff der NH,-Gruppe durch HNO, nicht mehr freizumachen.

1) H. W. Bywaters u. A. Rendle Short, Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 71,
426—445 [1913]; Chem. Centralbl. 1913, T, 1829.

2) Albert Berthelot, Compt. rend. de I’Acad. des Sc. 153, 306—309 [1911].

3) E. Kayser, Compt. rend. de I’ Acad. des Se. 155, 185—187 [1912]; Chem. Centralbl. 1912,
11, 1142.

4) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 478 [1913].

5) D. Fuchs, Zeitschr. f. physiol. Chemie 69, 482 [1910].

8) D. Fuchs, Zeitschr. f. physiol. Chemie 69, 491 [1910].

7) Otto Cohnheim, Zeitschr. f. physiol. Chemie 76, 293 [1911].

8) F. Fischler u. K. Bardach, Zeitschr. f. physiol. Chemie 78, 435 [1912].

9) K. George Falk u. J. M. Nelson, Journ. Amer. Chem. Soc. 34, 828845 [1912]; Chem.
Centralbl. 1912, 11, 724.

10) Henri Agulhon u. Pierre Thomas, Bull. de la Soc. chim. de France [4] 11, 69—73 [1912].

14y G. Galeotti, Biochem. Zeitschr. 53, 474 [1913].

5*
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Die Eigenschaften der Verbindungen lassen eine Ahnlichkeit mit denen der Polypeptide er-
kennen. Vielleicht handelt es sich um eine unter dem Einflul des Formaldehyds eintretende
Kondensierung mehrerer Molekiile von Aminosiuren. Beim Erwéirmen mit Zucker bilden sich
aus Aminosiduren Melanoidine?).

Die Wirkung des Wasserstoffsuperoxyds auf die Aminosiuren ist in erster Linie eine
wasseranlagernde; die entstehenden Oxysiuren werden dann mehr oder weniger unter Bildung
von fliichtigen Fettsiuren und Oxalsiure oxydiert?).

Kober und K. Sugiura3) bestimmten das Kupferbindungsvermégen von 21 Amino-
séuren, 26 Dipeptiden, 20 Tripeptiden, 4 Tetrapeptiden in der Weise, daB sie eine abgewogene
Menge Substanz (etwa 0,1 g) in Wasser oder in 1/;yn-Ammoniak lésten, die Losung bei 0°
auf frisch gefilltes, iiberschiissiges Kupferhydroxyd einwirken lielen, das iiberschiissige Kupfer-
hydroxyd abfiltrierten und den Kupfergehalt des Filtrats jodometrisch ermittelten. War
das resultierende Kupfersalz in Wasser unloslich, so daB es sich auf die angegebene Weise
von dem iiberschiissigen Kupferhydroxyd nicht trennen lieB, so wurde der aus dem Kupfer-
salz und Kupferhydroxyd bestehende Niederschlag mit 10—20 proz. Kaliumhydrocarbonat-
losung behandelt, wodurch das Kupferhydroxyd gelost wurde, wogegen das Kupfersalz un-
gelost blieb und jodometrisch analysiert wurde. Die untersuchten einbasischen Aminosiuren
waren folgende: Glykokoll, Alanin, Aminobuttersiure, d-Valin, Leucin, n-Aminocapronsiure,
Isoleucin, I-Prolin, Phenylalanin, Phenylglycin, Tyrosin, Tryptophan, Asparagin, Sarkosin-
chlorhydrat, Lysinpikrat, Arginindinitrat, Histidinchlorhydrat. Sie verbinden sich alle mit
je /2 Mol. Kupferhydroxyd, ihre Kupfersalze entsprechen also durchweg der Formel CuA,,
wobei A 1 Mol. einbasischer Aminosiure bedeutet. Die Kupfersalze des Isoserins, Cystins,
der Asparaginsiure und der Glutaminsiure entsprechen der Formel CuA. Die untersuchten
Peptide waren folgende: Glycylglycin, Glycylalanin, Glyeyl-d-alanin, Glycylaminobuttersiure,
Glycylvalin, Glycyl-d-valin, Glycylleucin, Glyeyl-1-leucin, Glycylamino-n-capronsiure, Glycyl-
asparagin, Glycylphenylglycin, Glycyl-d-phenylglyein, Glyeyltyrosin, Glycyltryptophan,
Alanylglycin, l-Alanylglycin, d-Alanyl-d-alanin, Aminobutyrylglycin, Valylglycin, Leucyl-
glycin, Leucylleucin, I-Leucyl-d-leucin, d-Leucyl-l-leucin, d-Leucyl-d-leucin, Amino-n-capro-
glycin, Leucylasparagin, Glyeylglycylglycin, Glyeylglycylalanin, Glycylglycylaminobutter-
siure, Glycylglycylvalin, Glycylglyeylleucin, Glycylglycyl-l-leucin, Glycyl-d-alanyl-d-alanin,
Glycylleucylglycin, Alanylglycylglycin, d-Alanylglycylglycin, Alanylleucylglycin, Amino-
butyrylglycylglycin, Valylglycylglycin, Leucylglycylglycin, 1-Leucylglycylglycin, 1-Leucyl-
glycyl-d-alanin, Leucylalanylglycin, Leucylalanylalanin, 1-Leucyl-d-alanyl-d-alanin, Amino-n-
capronylglyeylglycin, Alanyldiglycylglycin, Aminobutyryldiglycylglycin, Leucyldiglycylglycin,
n-Aminocaproyldiglycylglycin. Alle diese Peptide, gleichgiiltig, wieviel Aminosiuren sie ent-
halten, verbinden sich mit je 1 Mol. Kupferhydroxyd; ihre Kupfersalze entsprechen der Formel
CuPeptid. Is scheint demnach, dal man unter Zugrundelegung der Analyse des Kupfersalzes
eines Polypeptids das Molekulargewicht des letzteren berechnen kann.

Kober und Sugiura¢) haben die Methode, Kupferkomplexe von Aminosiuren und
Peptiden in neutraler oder schwach alkalischer Losung (Konzentration des Wasserstoffs
= 10-797 bis 10-%8%) zu bilden, so vervollkommnet, daB quantitative Resultate in sehr
verdiinnten Lésungen (1 Teil in 500 000 Teilen) ermoglicht sind. Bei Leucylprolin, welches
nach Emil Fischer und E. Abderhaldens) ein Oxyamid und kein Peptid ist, versagt
die Reaktion. Es kann geschlossen werden, daBl eine Substanz, welche in neutraler Losung
keinen Kupferkomplex bildet, keine - oder g-Aminosdure bzw. kein zugehériges Polypeptid
sein kann. Zur Untersuchung sind 19 Aminosiuren, 27 Dipeptide, 18 Tripeptide und 4 Tetra-
peptide gekommen. Die Aminosiuren und Polypeptide sind durch ihr verschiedenes Verhalten
der Kupferkomplexe gegen Alkalien zu unterscheiden. Die Bildung der Kupferkomplexe
verlduft folgendermafen:

CH,NH OH Hy,C—NH,, NH,—CH
e G e e N T L T
COOH OH 0=C——0 0——0C=0
Glycin Glycinkupferkomplex

1) L. C. Maillard, Compt. rend. de PAcad. des Sc. 154, 66—68 [1912].

2) Jean Effront, Compt. rend. de '’Acad. des Sc. 154, 1111—1114 [1912].

3) P. A. Kober u. K. Sugiura, Journ. of biol. Chemistry 13, 113 [1912]; Chem. Centralbl.
1912, 11, 2089.

4) P. A. Kober u. K. Suguira, Journ. Amer. Chem. Soc. 35, 1546 [1913].

5) E. Fischer u. E. Abderhalden, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 3%, 3071 [1904].
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und

” H2 !
CH.NH, ! C. NH, |
=0 0= |
| OH | HN—Cu...H,0
NH 4+ | OH + H,0
| OH H,—C O
CH, N/
| ¢
COOH I

0 ,‘
Glyeylglyein Glycylglycinkupferkomplex

Die Aminosiduren und Polypeptide geben mit Neutralsalzen gut krystallisierte, chemisch
einheitliche Verbindungen, die nach stéchiometrisch einfachen Verhiltnissen zusammen-
gesetzt sind; diese Verbindungen existieren auch in wisseriger Losung!).

Zur Darstellung dieser Verbindungen kann man zwei verschiedene Wege einschlagen.
Am einfachsten laBt man die wisserige Losung der Komponenten bei gewShnlicher Tem-
peratur langsam an freier Luft verdunsten oder dampft sie auf dem Wasserbad zur Krystalli-
sation ein. Hierbei ist es zweckmiBig, der wisserigen Losung einige Tropfen Essigsidure
zuzusetzen, da sonst leicht Korper mit einem zu niedrigen Atomverhiltnis von Metall zu
dem negativen Rest entstehen. Ein zweites Verfahren besteht darin, daB man die wisserige
Losung der Komponenten mit Alkohol versetzt und dann im geschlossenen Geféll der frei-
willigen Krystallisation iiberldf3t?).

Uber die Anwendungen bei Untersuchung physiologischen Materials ist zu erwihnen,
daB die Methode in” Verbindung mit der Nephelometrie2) beim Studium der Proteasen gute
Resultate ergibt. Mittels des Nephelometers ist die Menge an nicht verbrauchtem Protein
zu jeder Zeit bestimmbar. Die Gesamtstickstoffmenge der Aminosduren, mittels der Kupfer-
methode erhalten, zeigt den Betrag der Hydrolyse zu jeder Zeit an. Durch Behandlung der
Kupferkomplexe mit Ba(OH), erhidlt man den Betrag an endgiltigen Produkten der Hydro-
lyse an freien Aminosduren. Die Bestimmungen kénnen mit 5 mg Protein ausgefithrt werden.
Bei den Blutuntersuchungen konnen, da die Verdinnung sehr grofl ist, die Reaktionen
direkt ausgefithrt werden. Bei Harnuntersuchungen (nicht diabetischer Harn) ist die die
Reaktionen beeintriachtigende Harnsdure zu entfernen. (In bezug auf die Einzelheiten s. das
Original.)

Neuberg und Kerb3) beobachteten, dafl die Aminosiuren in schwach sodaalkalischer
Losung allgemein fillbar sind. Dabei bilden sich nicht einfache Quecksilbersalze, sondern es tritt
eine komplizierte Reaktion ein, wobei die Elemente der Kohlensiure beteiligt sind. Aus den
Quecksilberverbindungen lassen sich die Aminosduren quantitativ zuriickgewinnen. Zu der
mit Natriumcarbonat (gesittigte oder 10proz. Losung) bis deutlich auf Lackmus alkalische
Reaktion versetzten Losung der Aminosdure fiigt man bei gewdhnlicher Temperatur vor-
sichtig kleine Mengen einer 25proz. Losung von Mercuriacetat. Man gibt abwechselnd so
lange von den Reagenzien hinzu, als der Niederschlag sich noch vermehrt und weill bleibt;
dann giet man noch so viel Soda- oder Mercuriacetatlosung oder von beiden nach, daB
eine auch beim Durchrithren bestehenbleibende Gelbrotfirbung eingetreten ist. Es emp-
fiehlt sich in allen Fillen noch ein Zusatz von 5—8 Vol. 98 proz. Alkohols. Die Fliissig-
keit muB neutral oder schwach alkalisch, nicht aber sauer reagieren. Der Niederschlag wird
abgesaugt, mit 80 proz. Alkohol gewaschen und feucht mit Schwefelwasserstoff zerlegt.
Beim Einengen des Filtrates erhdlt man die Aminosdure vollig rein und schon krystallisiert
zuriick. Die Quecksilberverbindungen sind, die des Glykokolls ausgenommen, ziemlich
bestindig 3).

Die Féllung betrigt bei fast allen Aminoséduren mehr als 95%, nur beim Prolin und
Valin entgehen rund 25-—309%, der Ausfillung. Serin, Histidin, «- Amino-n-buttersiure, - Amino-
n-buttersiure, §-Aminovaleriansdure, Isoserin, «, §-Diaminopropionsiure, Asparagin, Glut-
amin, Phenylglycin zeigen ebenfalls die Reaktion3).

1) P. Pfeiffer u. J. v. Modelski, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 329 [1912].

2) P. A. Kober, Journ. of biol. Chemistry 13, 485 [1913]; Journ. Amer. Chem. Soc. 35, 290
{1913].

3) Carl Neuberg u. Johannes Kerb, Biochem. Zeitschr. 40, 498—512 [1912].
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Acylderivate von «-Aminosiuren R.CO.NH:CH,-COOH, z B. Hippursiure,
reagicren nach den Versuchen von Johnson1) mit Thiocyanat in Gegenwart von Essigsiure-
anhydrid und Eisessig und bilden damit Acylthiohydantoine:

HlI\I—CO
S=C
|

RCO - N—CH,

Von den gepriiften Aminosiuren haben nur Glutaminsiure und Asparaginsiure nicht zu den
erwarteten Verbindungen gefithrt1). Mit Ammoniumrhodanat erhilt man bessere Ausbeute
an Thiohydantoinen wie mit Kaliumnrhodanat2).

1) Treat B. Johnson, Amer. Chem. Journ. 49, 68—69 [1913]; Chem. Centralbl. 1913, I, 899.
%) Treat B. Johnson u. Ben H. Nicolet, Amer. Chem. Journ. 49, 197—204 [1913]; Chem.
Centralbl. 1913, I, 1758.



I. Aliphatische Aminosiiuren.

A. Monoamino-monocarbonsiuren.

Von
Géza Zemplén-Budapest und Dionys Fuchs-Budapest.

Glykokoll (Bd. 1V, S. 391).

Vorkommen: In dem wiisscrigen Extrakt der Mumiensubstanz aus Agyptenl). Im
Darminhalt?). Im Darminhalt der folgenden Tiere: Hund, Rind, Pferd, Schaf, Schwein,
Gans und Huhn3).

Bildung: Die Hydrolyse der nachfolgenden Proteine ergab folgende Glykokollmengen:

Keratin der Schuppen von Manis japonica (Schuppentier)4) . . . . . . . . .. 1,339%
Keratin der Schlangenhdute (Boa constrictor und Python)s) . . . . . . . .. 7,879%,
Keratin der weilen Menschenhaare®) . . . . . . . . . ... ... ... .. 9,129,
Gespinst von Oeceticus platensis (Berg)?) . . . . . . . .. ... ... ... 27,1 9
Barten des Nordwales8). . . . . . . . . . . . . .. o000 0,75%
Menschliche Placenta?®) . . . . . . . . . v v o o0 e e e e e e 0,63%
Leim der indischen Tussahseide®). . . . . . . . . . .. . ... .. 1,5 %
BoletuseiweiB1l) . . . . . . . L. o e e e e e e e e e e e 1 9%
Keratin der Elefantenepidermis?2) . . . . . . . . . . . . .. .. ... 8,33%

Bei der Hydrolyse der dgyptischen Mumien mit Salzséure 13). Bei der Hydrolyse der
Anapheseide 14). Im Rogen von FluB- und Seefischen15). In dem keratinihnlichem Eiweil3
der Sporenkapseln von Goussia gadils).

Bei der Hydrolyse des Schildpattes von Chelone imbricatal?) . . . . . . . . . 19,369,
Bei der Hydrolyse eines krystallisierten EiweiBkorpers aus dem Milchsafte von
Antiaris toxicarial8). . . . . . . . .. 0oL 0 000 s 0,319,

1) Emil Abderhalden uw. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 19 [1911].
2) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 443 [1911].
3) Emil Abderhalden, W. Klingemann u. Th. Pappenhusen, Zeitschr. f. physiol
Chemic 71, 411 [1911].
4) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 241—245 [1913].
5) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 335—340 [1913].
6) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 246—249 [1913].
7) EmilAbderhaldenu. Bernhard Landau, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 443—445[1910].
8) EmilAbderhalden u. Bernhard Landau, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 455—465[1910].
9) Arthur H. Koelker u. J. Morris Slemons, Journ. of biol. Chemistry 9, 471—489 [1911];
Lhem Centralbl. 1911, IT, 974.
10) Friedrich Wilhelm Strauch, Zeitschr. f physiol. Chemie 71, 365 [1910].
1) Camille Reuter, Zeitschr. f. physiol. Chemie 78, 167—245 [1912].
2) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie %8, 55—61 [1912].
13) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr, f. physiol. Chemie %2, 20 [1911].
14) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 427 [1911].
) J. Kénig u. J. GroBifeld, Biochem. Zeitschr. 54, 351 [1913].
16) Theodor Panzer, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 33 [1913].
17y Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 212—217 [1911].
18) V. Kotake u. F. Knoop, Zeitschr. f. physiol. Chemie 75, 488—498 [1911].
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Protein der Leinsamenl) . . . . . . . . . . ... .00 vorhanden

Bei der Hydrolyse der Carcinome aus Kuhleber2) . . . . . . . -~ 1,5, 1,8 bzw. 2,209

Bei der Hydrolyse des Sarkoms von Ratte2) . . . . . e e e e 1,8 %

Bei der Hydrolyse des Carcinoms von Maus2) . . . . . . .. . ... .. .. 2,0 9%
Bei der Hydrolyse von Primnoa-Stengelns3).

In den Kokons des Ailanthusspinnerst). . . . . . . . . . . . . .. ... .. 10,5 9%

In der Tailung-Seide4) . . . . . . . . . . oo 13,009%,

Lob5) ist es gelungen, aus den Ausgangsprodukten der natiirlichen Synthese, Kohlen-
saure, Ammoniak und Wasser ohne Verwendung anderer Stoffe, lediglich durch Zufiihrung
einer geeigneten Energieform, die mit der strahlenden in engem Zusammenhang steht,
Glykokoll aufzubauen.

Nach Knoops$): Im Organismus durch Abspaltung beim Abbau von f-Oxyamino-
siuren: C¢H;—CH(OH)—CH(NH,)—COOH 4 O — C4H;—COOH + CH,(NH,)—COOH.
Abderhalden und Hirsch?) haben es experimentell festgestellt, daf der Organismus des
Kaninchens grofle Mengen von Glykokoll bilden kann.

Glykokoll bildet sich als Athylester bei der Destillation von Nitrosohydrazinoessigsiure-
dthylester: NH, - N(NO) - CH, - COOC,H; 8). Bei der Einwirkung von Kaliumcyanid auf
Formaldehyd9).

Nachweis und Bestimmung: Glykokoll 1aBt sich aus einem Gemisch mit Asparaginsiure
und aus einem Gemisch mit Glutaminséure als Glykokolldithiocarbonsduremonobenzylester
isolieren 19). Zur Abscheidung des Glykokolls aus dem Reaktionsprodukt kann auch die Carb-
aminoreaktion dienen 11).

Zwecks Trennung des Glykokolls von Alanin, 16st man das Gemisch in 3—4 Teilen heiflen
Wassers, fiigt weniger Pikrinsdure als erforderlich ist, um beide Basen, aber mehr als nétig
ist, um das Glykokoll allein zu binden, hinzu, und la8t das Glykokollpikrat bei 0° auskry-
stallisieren 12),

Physiologische Eigenschaften: Durch Einwirkung von Bacillus putrificus entsteht Essig-
siure13). In einer Nahrlosung, die Glykokoll als alleinige Stickstoffquelle enthielt, zeigten
die Schimmelpilze Botrytis Bassiana, Penicillium crustaceum, Penicillium brevicaule, Mucor
Boidin, Phytophtora infestans, Aspergillus niger, Isaria farinosa und ein Fusisporium aus
dem Stengel einer blattrollkranken Kartoffel eine kraftige Entwicklung unter Bildung von
Ammoniak 14),

Penicillium crustaceum, Penicillium brevicaule, Aspergillus glaucus und Cladosporium
herbarum koénnen Glykokoll als einzige Stickstoffquelle verwerten. Penicillium glaucum,
Botrytis Bassiana, Isaria farinosa, Phytophtora, Cladosporium, Fusisporium, Aspergillus
niger, Aspergillus glaucus, Mucor Boidin kénnen Glykokoll als gemeinsame alleinige Kohlen-
stoff- und Stickstoffquelle verwerten1s).

1) F. W. Foreman, Proc. of the Cambridge Philos. Soc. 16, 87—88 [1911]; Chem. Centralbl.
1911, 1, 1218.

2) Emil Abderhalden u. Florentin Medigreceanu, Zeitschr. f. physiol. Chemie 69,
66—71 [1910].

3) Carl Th. Mérner, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 138 [1913].

4) Emil Abderhalden u. R.Inouye, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 198 [1912].

5) Walter Lob, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 684—697 [1913]; Chem. Centralbl.
1913, 1, 1332.

6) F. Knoop, Zeitschr. f. physiol. Chemie 89, 151 [1914].

7) Emil Abderhalden u. P. Hirsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥8, 292 [1912].

8) August Darapsky u. Moreshwar Prabhakar, Berichte d. Deutsch. chem. Gesell-
schaft 45, 1664 [1912].

9) Hartwig Franzen, Journ. f. prakt. Chemie [2] 86, 133—149 [1912]; Chem. Centralbl.
1912, II, 706.

10) M. Siegfried u. 0. Weidenhaupt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %0, 160 [1910].

11) M. Siegfried u. H. Schmitz, Zeitschr. f. physiol. Chemie 63, 315 [1910].

12) P. A. Levene u. Donald D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 12, 285—294 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, II, 1196.

13) W. Brasch, Biochem. Zeitschr. 22, 403 [1909].

14) Alexander Kossowicz, Zeitschr. f. Girungsphysiologie 1, 60—62 [1912].

15) Alexander Kossowicz, Zeitschr. f. Girungsphysiologie 2, 51—55 [1912]; Chem. Centralbl.
1913, 1, 640.
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Den Einfluf der Glykokoll- und Borsidureanionen auf die oxydative Phosphatglykolyse
haben L6b und Gutmann?!) untersucht. Einwirkung auf die lipolytische Hydrolyse der
Esterz). Einwirkung auf die Entwicklung und Knollenbildung der Radieschen3). Ist ohne
jeden EinfluBl auf die Katalase4). Bei der Girung mit Sakéhefe entstehen Essigsdure und
Essigester ),

Glykokoll soll durch Tyrosinase nach R. Chodat und K. Schweizer¢) in folgender
Art abgebaut werden:

NH, - CH, - COOH + O = H. CHO -+ NHj +- CO,.

Obschon der Nachweis der bei einer solchen Reaktion entstehenden Produkte infolge ihrer
Reaktionsfihigkeit sowohl untereinander als mit anderen etwa anwesenden Substanzen sehr
erschwert sein muB, ist es dennoch gelungen, sowohl Formaldehyd als Ammoniak nachzu-
weisen. Auch bei der typischen p-Kresoltyrosinasereaktion des Glykokolls entstehen die gleichen
Produkte ).

Das in frischen BambusschoBlingen aufgefundene und Asparagin desamidierende Fer-
ment beeinfluBt Glykokoll nicht?). Stierhodenextrakt bewirkt keine nennenswerte Am-
moniakbildung aus Glykokoll8).

Kommt in seiner Wirkung in den kiinstlichen Losungen beim Arbeiten mit dem iso-
lierten Selachierherzen dem Harnstoff nicht nahe?). Auf die Extraglucosebildung aus Glyko-
koll durch phlorrhizinisierte Hunde hatte die Ecksche Fistel keinerlei EinfluB19).

Wird Glykokoll mit Zusatz von Rohrzucker resp. Schweinefett an Hunde verfiittert,
so fillt der im Harn ausgeschiedene Aminostickstoff erheblich im Vergleich zu den Fillen,
wo Glykokoll allein verfittert war1t),

Physikalische und chemische Eigenschaften: Verbrennungswirme pro Gramm in Ionen
13,035 (42, —5)12). Sauredissoziationskonstante: 1,2- 10 -19; Basendissoziationskonstante:
1,9-10-12 13), Aus einer Reihe von Versuchen iiber die Einwirkung von Glykokoll auf Athyl-
butyrat ergibt sich ein sehr roher Parallelismus zwischen dem Wirkungsgrade und den Mengen
des verwendeten Athylbutyrats bzw. Glykokolls14). Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine
blaue Firbung. Bei Verwendung von 0,1 g des Reagens in 30 ccm Wasser gab 0,1 com dieser
Losung noch eine deutliche Reaktion bei einer Verdiinnung von 1 : 10000 15). Glykokoll
liefert bei der Destillation mit 10 proz. Wasserstoffsuperoxydlosung in Gegenwart von 1/,n-
Natronlauge Ameisensdure (aus 10 g Glykokoll 5,5g Ameisensdure)16). Liefert bei voll-
kommener Oxydation mit alkalischer Permanganatlosung Oxalsdure, Kohlensdure, Am-
moniak und Salpetersdure. Bei ungeniigender Menge Oxydationsmittel konnten Spuren von
Glyoxylsdure und Ameisensidure nachgewiesen werden 7).

1) Walther Lob u. 8. Gutmann, Biochem. Zeitschr. 46, 288—295 [1912]; Chem. Centralbl.
1913, I, 38.

2) Marston Lovell Hamlin, Journ. Amer. Chem. Soc. 35, 624632 [1913]; Chem. Cen-
tralbl. 1913, IT, 280.

3) Marin Molliard, Compt. rend. de I’Acad. des Sc. 153, 958—960 [1911].

4) Percy Waentig u. Otto Steche, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 315—337 [1913]; Chem.
Centralbl. 1913, I, 1705.

5) H. Kurono, Journ. Agric. Tokyo 1, 283—294 [1911]; Chem. Centralbl. 1912, I, 673.

6) R. Chodat u. K. Schweizer, Archiv des Sciences physique et naturelle de Genéve [4] 35,
140—147 [1913].
7) Kan Kato, Zeitschr. f. physiol. Chemie 5, 456—473 {1911].
8) Shinji Mihara, Zeitschr. f. physiol. Chemie 5, 443—455 [1911].
9) R. Bompiani, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 21, II, 667—672 [1912].
10) J. E. Sweet u. A. J. Ringer, Journ. of biol. Chemistry 14, 135—138 [1913]; Chem. Cen-
tralbl. 1913, I, 1618.

11) Emil Abderhalden u. Joseph Marckwalder, Zeitschr. f. physiol. Chemie 12, 63—75
[1911].

12) Franz Wrede, Zeitschr. f. physikal. Chemie %5, 81 [1910].

13) Leonor Michaelis u. Peter Rona, Biochem. Zeitschr. 49, 232—248 [1913]; Chem. Cen-
tralbl. 1913, I, 1668.

14) 8. Liebowitz, Journ. Amer. Chem. Soc. 34, 1111—1113 [1912]; Chem. Centralbl. 1912,
11, 1036.

15) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 40 [1911].

16) Jean Effront, Compt. rend. de PAcad. des Sc. 154, 11111114 [1912].

17) W. Denis, Journ. of biol. Chemistry 9, 365—374 [1911]; Chem. Centralbl. 1911,
11, 603.
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Glykokoll wird schon bei Kérpertemperatur in Gegenwart von Quecksilberchlorid in
Diglykolamidsiure und Triglykolamidsdure unter Abspaltung von Ammoniak iibergefithrt:

2 CH,—NH, CH,—NH-—CH,
l = | ' -+ NH;
COOH COOH COOH
Glykokoll Diglykolamidsdure
N
/
3 CH,—NH, S \.‘
COOH CH, CH, CH, + 2NH,

I I |
COOH COOH COOH

Es ergibt sich daraus, da3 die Verwendung von Quecksilbersalzen bei der Aufarbeitung von
EiweiBspaltungsprodukten mit dem Bewufitscin zu geschehen hat, dafl durch sie Glykokoll
und vielleicht noch andere Spaltungsprodukte verindert werden?).

Die Einwirkung von siedender, etwa 35 proz. Formaldehydlésung auf cine neutrale
wisserige Losung von Glykokoll fithrt zum Methylenglykokoll CH, = N« CH, - COOH, das
infolge seiner leichten Zersetzlichkeit nur in Form eines gelbroten, zihen Sirups erhalten
werden kann, der leicht 18slich in Wasser und schwer loslich in Alkohol ist. In alkalischer
Losung tritt keine Reaktion zwischen Formaldehyd und Glykokoll ein. In salzsaurer Losung
entsteht das Dichlorhydrat des Methylendiglykokolls. LBt man Formaldehyd in salzsaurer
Losung bei Gegenwart von Zinn auf Glykokoll einwirken, so wird das zuerst entstehende
Dimethylenglykokoll weiter reduziert, und man erhilt ein Gemenge von Sarkosin und Di-
methylaminoessigsiure, aus dem das Sarkosin als Naphthalinsulfoverbindung, das Dimethyl-
glycin als solches rein isoliert werden kannz).

Bei Belichtung wird Glykokoll allmihlich unter Abspaltung von Formaldehyd und
Bildung von Ammoniak und Kohlenséure zerlegt nach der Gleichung3):

NH, - CH, - COOH -}- O = H- CHO + NH; + CO,.

Bei Anwesenheit von Eisensalzen tritt bei der Einwirkung von Sonnenlicht auf die
wisserige Losung Ammoniakabspaltung, Reduktion von" ammoniakalischer Silberlosung
(Glyoxylsdure?) auf4).

Bei der Methylierung mit Dimethylsulfat entstehen 92,6—93,8%, Trimethylbetain
neben 1,39, N-Trimethylaminoessigsduremethylester. Bei der Behandlung mit Didthylsulfat
entstehen aus 5 g Glykokoll 7,86 g Platindoppelsalz des Tridthylbetains, 5,76 g Platindoppelsalz
des N-Didthylaminoessigsdureithylesters und 3,96 g Kupfersalz der N-Diithylaminoessigsdure 5).

Derivate: Monoglykokoll-lithiumbromidé) LiBr, NH, - CH; - COOH, H,O. Bildung
aus den Komponenten. Prismatische, durchsichtige, luftbestindige Nadeln. Schmelzp. 175
bis 176° Loslich in Wasser mit neutraler Reaktion, unléslich in abs. Alkohol.

Diglykokoll -lithiumbromid ¢) LiBr, 2 NH, - CH, . COOH, H,O0. Bildung aus den
Komponenten. Durchsichtige, schiefwinklige, tafelformige Krystalle. Loslich in Wasser
mit neutraler Reaktion, unléslich in abs. Alkohol. Bei ca. 223° schmilzt es zu einer tritben
Flissigkeit, bei ca. 235° firbt es sich unter Blischenentwicklung braun.

Monoglykokollealeciumehlorid¢) CaCl,, NH,CH, - COOH, 3 H,0. Bildung aus den
Komponenten (molekulares Verhiltnis 1:2,3) durch Verdunsten der wiisserigen Losung
derselben, Kleine, glinzende, luftbestindige Blittchen. Hat keinen Schmelzpunkt. Loslich
in Wasser mit neutraler Reaktion, sehr schwer loslich in abs. Alkohol.

Monoglykokoll-lithinmehloridé) LiCl,, NH, - CH, - COOH, H,O. Bildung aus den
Komponenten. Flache, glinzende, farblose Nadeln. Schmelzp. 136°. Léslich in Wasser mit
neutraler Reaktion, unloslich in abs. Alkohol und Ather.

Diglykokoll-lithiumehlorid6) LiCl, 2 NH, - CH, - COOH, H,O. Bildung aus den
Komponenten. Schiefwinklige, farblose, durchsichtige Téfelchen. Schmelzp. 46—190°. Los-
lich in Wasser mit neutraler Reaktion. Unloslich in abs. Alkohol und Ather.

1) M. Siegfried, Zeitschr. f. physiol. Chemie 73, 194 [1911].

2) Walter Lob, Biochem. Zeitschr. 51, 116—127 [1913]; Chem. Centralbl. 1913, II, 29.
3) Domenico Ganassini, Giornale di Farmacia e di Chimica 61, 439—444 [1912].

4) Carl Neuberg, Biochem. Zeitschr. 29, 283 [1910].

5) J. Novdk, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 839—841 [1912].

6) P. Pfeiffer u. J. v. Modelski, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 1 [1913].
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Diglykokollealeciumbromid ') CaBr,, 2 NH, - CH, - COOH, 4 H,0. Bildung durch
Verdunsten einer wisserigen Losung der Komponenten mit wenig Essigsdure bei Zimmer-
temperatur. Farblose, durchsichtige, flache Nadeln, loslich in Wasser mit neutraler Reak-
tion, unloslich in Alkohol.

Diglykokollmagnesiumehlorid ) MgCl, - 2 NH, - CH,, - COOH, 2 Hy,O. Bildung durch
Verdunsten einer wisserigen Losung der Komponenten bei Zimmertemperatur an der Luft.
Farblose, kleine Krystalle. Loslich in Wasser mit neutralor Reaktion, unloslich in abs. Alkohol.
Sintert bei ca. 215—220°; gibt keine klare Schmelze.

Diglykokollstrontiumehlorid 1) SrCl,, 2 NH, - CH, - COOH, 3 H,O. Bildung durch
Verdunsten einer wésserigen Losung von Strontiumchlorid und Glykokoll bei gewthnlicher
Temperatur an der Luft. Grofle, farblose, durchsichtige, strahlenformig angeordnete Kry-
stalle. Sintert bei 75—80°, ohne eine klare Schmelze zu geben. Bei hoherer Temperatur tritt
Bldschenentwicklung ein. Léslich in Wasser mit neutraler Reaktion, unloslich in abs. Alkohol.

Diglykokollstrontiumbromid ) SrBr,, 2 NH, - CH, . COOH, 3 H,O. Bildung durch
Verdunsten einer wésserigen Losung der Komponenten bei Zimmertemperatur an freier Luft.
Strahlenférmig angeordnete, prismatische, durchsichtige, farblose Krystalle. Schmilzt bei
ca. 94° Loslich in Wasser mit neutraler Reaktion, unléslich in abs. Alkohol.

Diglykokollealeiumehloridt) CaCl,, 2 NH,CH, - COOH, 4 H,O. Bildung durch Ver-
dunsten einer wisserigen Losung von Glykokoll und Chlorcalciumhexahydrat mit wenig Essig-
sdure bei Zimmertemperatur an freier Luft. Farblose, durchsichtige, prismatische Nadeln,
die bei ca. 68° eine klare Schmelze geben. Bei 100° verliert es das Krystallwasser. Loslich
in Wasser mit neutraler Reaktion; schwer 1oslich in siedendem Alkohol. ‘

Triglykokollealeiumehlorid2) CaCl,, 3 NH, - CH, - COOH. Bildung: Eine Lésung
von 0,5 g Glykokoll und 4 g Chlorcalciumhexahydrat in 10 cem Wasser wird mit 70 ‘cem
abs. Alkohol versetzt und die Losung bei gewohnlicher Temperatur im verschlossenen Gefdl}
stehen gelassen. Glénzende, durchsichtige Blittchen, die luftbestéindig sind. Hat keinen
Schmelzpunkt. Léslich in Wasser mit ncutraler Reaktion, unléslich in abs. Alkohol und Ather.

Diglykokollbariumehloridt)- BaCl, - 2 NH, . CH, - COOH, H,0. Bildung: Glykokoll
und Bariumchlorid werden in Wasser gelost und die Losung zur Krystallisation eingedampft
oder man fillt die wiisserige Losung mit Alkohol, Grofe, farblose, durchsichtige Krystalle
mit rhombischen Begrenzungsflichen. Luftbestindig. Beim Erhitzen auf ca. 100° bleibt
unverdndert; bei 150—180° verliert ihren Wassergehalt; schmilzt beim Erhitzen bei 250°
nicht. Leicht 16slich in Wasser, unléslich in Alkohol. Die wisserige Losung reagiert neutral.

Diglykokollbariumbromid ') BaBr, - 2 NH, - CH, - COOH, H,0. Bildung: Glykokoll
und Bariumbromid wird in Wasser gelost und die Losung an der Luft langsam verdunstet. Durch-
sichtige, farblose, tafelférmige Krystalle. Beim Erhitzen auf 110—180° verliert es das Krystall-
wasser und schmilzt bei ca. 180°. Loslich in Wasser und neutraler Reaktion, unloslich in Alkohol.

Triglykokoll-lanthanchlorid2) LaCl;, 3 NH, - CH, - COOH, 3 H,O. Bildung: Man
lost Lanthanchloridheptahydrat und Glykokoll im molekularen Verhéltnis 1 : 3 in Wasser,
gibt einen Tropfen Essigsdure hinzu und liBt die Losung langsam bei gewdhnlicher Tem-
peratur verdunsten. Farblose, durchsichtige, prismatische Nadeln. Léslich in Wasser mit
neutraler Reaktion, unléslich in abs. Alkohol und Ather. Hat keinen Schmelzpunkt.

Kobaltisalz des Glykokolls. Die elektrischen Leitfahigkeiten der Salze sind in
folgender abelle zusammengestellt3):

7 i
1t (}iquiea]ent) ( k 4 Temperatur

Violettes Kobaltiglyein . , . . . . 33,3 18 10-° 0,6 25°
H,80, 0,01 — aqu. norm. + violettes

Kobaltiglyein . . . . . . . . .. 33,3 / 3,07 X 103 — 18°
H,804 0,01 — aqu. norm. + rotes Ko- { gesittigte }‘ . B R

baltiglycin . . . . . C e Losung 30641078 — | '
HoSOs . v oo | oor | 30121077 3072 s

Auch die Leitfihigkeit der roten Form des Kobaltglycins ist sehr gering; die gesiittigte Losung
(v = ca. 500 Aquivalente) besitzt ein nur ein wenig groBeres Leitvermogen als das zur Losung

1) P. Pfeiffer u. J. v. Modelski, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 329 [1912].
2) P. Pfeiffer u. J. v. Modelski, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 1 [1913].
3) H. Ley u. H. Winkler, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 372—377 [1912],
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benutzte Wasser (1,2 X 10-6). Der Wert in 0,01 n-Schwefelsdure ist fast identisch mit dem
der reinen Schwefelsiure.

In einigen Fillen wurde bei der Darstellung der Kobaltisalze das Auftreten einer kleinen
krystallinischen, hellvioletten Form beobachtet, die mit dem violetten Dihydrat identisch
sind. Die rote Form wird haufig mit geringen Mengen des Oxyds verunreinigt. Zur Reinigung
wird die Substanz aus warmer 50 proz. Schwefelsdure umkrystallisiert, aus der sie in Form
feiner, seidenglanzender, langer Nédelchen erhalten wird. Wihrend von der roten Form in
5 Stunden weniger als der 10. Teil des Wassers im Vakuumexsiccator abgegeben wird, verliert
das Isomere in der gleichen Zeit mehr als zwei Drittel des gesamten Krystallwassers!).

Platinglycin2) (C,H,O,N),Pt. Beim Kochen von 1 Mol. Kaliumplatinchloriir mit
2 Mol. Glykokoll farbt sich die Flissigkeit gelb und scheidet farblose Krystalle ab. Bei An-
wendung eines Uberschusses an Glykokoll entsteht fast quantitativ das weiie Glycinplatin;
die Losung wird dabei nahezu farblos. Bei Anwendung von molekularen Mengen krystallisiert
neben dem weilen Salz noch eine geringe Menge eines gelben Salzes aus. WeiBle Krystall-
blattchen. Schwer loslich in Wasser und in den gebrduchlichen organischen Losungsmitteln.
In konz. Schwefelsdure 16st sich mit schwachgelblicher Farbe; nach einigem Stehen krystalli-
siert wieder ein platinhaltiges Salz aus.

Chromiglyein.2) Wird 1 Mol. des grilnen oder graublauen Chromchlorids mit 3 Mol.
Glycin in wisseriger Losung unter allmahlichem Zusatz von 3 Mol. Natriumhydroxyd ge-
kocht, so resultiert eine dunkelrote Losung, aus der sich die grofite Menge des violetten Salzes
abscheidet. Das erhaltene violette Salz muB in der Hitze abfiltriert werden. Nach dem Er-
kalten der Losung und Stehenlassen iiber Schwefelsiure im Vakuum scheidet sich ein weiterer
Teil des violetten Salzes neben groferen roten Krystallen ab. Nach dem Abfiltrieren und
Trocknen werden die schweren roten Krystalle von den leichteren violetten durch Schlimmen
mit Alkohol getrennt. Zur Darstellung der Salze kann man auch vom Chrompentammin-
chlorid ausgehen; der Umsatz erfolgt sehr glatt, und zwar in konz. Losung in der Regel so,
daB sich zunichst die roten Krystalle abscheiden; beim Erkalten und nach lingerem Stehen
erscheint auch das violette Salz. — Rotes Salz Cr(C,H,O,N); + H,0. — Violettes Salz
Cr(C,H,0,N),OH + 1/, H,0. Beide Salze sind in Wasser schwer 18slich, ebenso in den ge-
briuchlichen organischen Losungsmitteln. Bei lingerem Kochen mit Wasser geht das rote
Salz anscheinend in das violette Salz iiber. Beim Schitteln der Verbindungen mit konz.
Schwefelsdure entstehen rote Losungen, die sich nach ciniger Zeit schmutzigviolett und schlie§3-
lich griin farben unter Bildung von Chromsulfat.

Glykokollechromverbindungen.3) Erhitzt man eine konz. Losung von 6 Mol. Glykokoll
mit 1 Mol. frisch gefilltem Chromihydrat am RiickfluBkiihler zum Sieden, so lost sich das
Oxyd nahezu vollstindig zu einer purpurroten Fliissigkeit auf, aus der sich kleine weinrote,
rechtwinklige Téfelchen einer Verbindung abscheiden, die auf 1 Mol. Cr, 2 Hydroxylgruppen
und 4 Mol. Aminoséure enthélt. Diese Verbindung ist in Wasser und den organischen Losungs-
mitteln unléslich, in den Siuren langsam mit roter Farbe loslich. Sie wird durch Atzalkalien
nur langsam unter Abscheidung von griinem Chromoxyd zersetzt, ist aber gegen trockenes
Salzsiiuregas selbst bei 200° bestindig. Oberhalb 200° zersetzt sich die Verbindung unter
Bildung von Koble, Pyridinbasen, Ammoniak und einem pyrophoren Pulver, welches an der
Luft zu grinem Chromoxyd verbrennt. Die Mutterlauge dieser weinroten Verbindung scheidet
beim langsamen Eindunsten kleine, schwere, zinnoberrote, zugespitzte Prismen ab. Unléslich
in kaltem Wasser und den organischen Losungsmitteln. Léoslich in den Sduren zu einer rubin-
roten Flissigkeit. Durch Atzalkalien wird die Verbindung langsam unter Bildung von griinem
Chromoxyd zersetzt. Bei 400° erleidet sie die gleiche Zersetzung wie der weinrote Korper.
Bei der Einwirkung von siedendem Wasser zersetzt sich die zinnoberrote Verbindung, die
auf 1 Mol. Cr, 6 Mol. Aminoséure enthilt, unter Bildung eines violettroten Produktes. Trocknes
Salzsiuregas greift die Verbindung bei 180° unter Bildung eines chlorierten Produktes an,
ohne das Chrom abzuspalten3).

Salzsaurer Aminoessigsiurephenylester4) C¢H;0-CO-CH,- NH, - HCl. Bléttchen.
Schmelzp. 206—208°. Loslich in Wasser mit schwachsaurer Reaktion.

1) H. Ley u. H. Winkler, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 372—377 [1912].

2) H. Ley u. H. Ficken, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 377—382 [1912].

3) L. Hugounenq u. A. Morel, Compt. rend. de I'Acad. des Sc. 154, 119—121 [1912].

4) C. Mannich u. W. Drauzburg, Archiv d. Pharmazie 250, 532—538 [1912]; Chem.
Centralbl. 1912, II, 1817.
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Salzsaurer Aminoessigsiureguajacolester’) CH;-O-CgH,- O-CO-CH,- NH,- HCI.
WeiBe, fast geruchlose Krystalle. Schmelzp. 196°. Leicht 16slich in Wasser mit schwachsaurer
Reaktion. Schmeckt schwach nach Guajacol.

Glykokollmenthylasterchlorhydrat2). Aus Glykokoll, Menthol und Chlorwasserstoff.
Feine Nadeln. Loslich zu etwa 49, in kaltem Wasser. Aus der Loésung fillt Mercurichlorid
eine schwer losliche Quecksilberverbindung. Alkalien setzen die Base in Freiheit als olige
Tropfen von piperidindhnlichem Geruch. Natronlauge spaltet beim Erwirmen Menthol ab.

Methylendiglykokolldichlorhydrat3)

HOOC - CH, - NH - CH,—NH - CH, - COOH..
II-ICI I‘-ICI
Aus Glykokoll und Formaldehyd in salzsaurer Losung. Krystallinisch. Leicht léslich in
warmem Alkohol, schwer lslich in Ather. Schmelzp. 165°.

Methylendiglykokoll.8) Aus dem Chlorhydrat mit Silberoxyd. Krystallisiert aus
wisseriger Losung in kleinen Krystallplittchen. Schmelzp., unscharf 199°.

Methylendinaphthalinsulfoglyein.3) Mikrokrystallinische Masse aus verdiinntem Al-
kohol. Schmelzp. 169—170°.

Glykokollpikrat4) (CoH;0,N),C;H;0,N;. Schmilzt bei 199—200°. Zersetzt sich bei
202° und ist leicht lgslich in heiem Wasser, wenig loslich in kaltem Wasser; bei 0° 16sen
100 cem Wasser 1,76 g.

Glykokollpikrolonats) C,H;0,N: C,HgO;N;. Prismen. Schmelzp. 214—215° unter
Zersetzung. 100 ccm Wasser losen bei 20° 0,99 g. — C;oHgO3N, - (CoH;O,N), €). Aus 2¢g
Glykokoll in etwa 5 cem Wasser, mit 3,5 g Pikrolonsiure in etwa 15 cem heilem Alkohol.
Orangefarbene Nadeln aus verdiinntem Alkohol, die beim Trocknen hellgelb werden. Schmelzp.
gegen 205° (unkorr.), schiumt gegen 208° (unkorr.) unter Zersetzung auf. Wenig 16slich in
kaltem Wasser und kaltem Alkohol; leichter in den heiBlen Losungsmitteln; unloslich in Ather,
Aceton, Chloroform, Phenol.

N-Allylglyein?) C;HgO,N. Aus dem Athylester bei der Hydrolyse mit methylalkoho-
lischem Bariumhydroxyd. Farbloses Krystallpulver aus Methylalkohol. Schmelzp. 158—159°.
Athylester C;H;30,N = CH, : CH- CH, - NH- CH, - COO - C,H;. Aus Bromessigester in
Ather und Allylamin bei 0°. Siedep. mit 15 mm Druck 75—78° Aus 8 cem Allylamin und
4 g Chloracetamid. — Kupfersalz Cu(C;HgO,N),. Violettblaue, quadratische oder sechs-
eckige Tafeln aus Wassers).

B8-Naphthalinsulfoverbindung C;;H;;0,NS. Tarblose Tafeln aus Wasser. Schmelzp.
131—132°.

Phenylglyceringlyein®) C;;H;30;N. Aus Cinnamoylglycin mit Alkali und Kalium-
permanganat. Prismen aus heilem Isobutylacetat. Schmelzp. 144—145° (korr.). Leicht
loslich in Alkohol und Aceton, wenig loslich in Ather, Chloroform und Petrolither; sehr leicht
loslich in heiBem Wasser. Der weille mit Silbernitrat gebildete Niederschlag lost sich in der
heiBen Flussigkeit und scheidet mikroskopische prismatisch ausgebildete Formen ab.

Suceinylglykokoll C,H,(CO),N - CH, - COOH. Schmelzp. 113°. Leicht loslich, aufler
in Ather19),

1) C. Mannich u. W. Drauzburg, Archiv d. Pharmazie 230, 532—538 [1912]; Chem.
Centralbl. 1912, II, 1817.

2) Robert Meyer, Hochst a. M., D. R. P. KL 120, Nr. 261 228, v. 14. Mai 1911 [14. Juni
1913).

3) Walter Lob, Biochem. Zeitschr. 51, 116—127 [1913]; Chem. Centralbl. 1913, IT, 29.

4) P. A. Levene u. Donald D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 12, 285—294 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, II, 1196.

5) P. A. Levene u. Donald D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 12, 127—139 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, TI, 816.

6) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 78, 150—155 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, II, 517.

7) Roman Alpern u. Charles Weizmann, Journ. of the Chem. Soc. 99, 84—87 [1911].

8) Wilhelm Glund, Proc. of the chem. Soc. 29, 177—178 [1913]; Chem. Centralbl. 1914,
1, 429. .

9) Emil Fischer, Annalen d. Chemie u. Pharmazie 386, 374—386 [1912].

10) J, Scheiber u. H. Reckleben, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 2412
[1913].



18 Aminostiuren.

Sueeinylglyeylehlorid C,H,(CO), N+ CH,- COCl. WeiBle Nadeln aus Benzol und Petrol-
dther. Schmelzp. 76°1).

Sueeinyglyeylanilid- C,H,(CO),N- CH, - CO- NH: CgH;. Weile Nadeln aus Alkohol.
Schmelzp. 151°1).

Suecinylaminoacetophenon C,H,(CO),N.CH,-CO-CiH;. Weille Nadeln aus heilem
Alkohol. Schmelzp. 143—144° 1),

Succinylglykokollphenylhydrazon C,gH,;,0,N;. Weifie Nadeln aus Alkohol. Schmelzp.
201° 1),

Bis-[Sueeinylglyeyl-Jmalonester [C,H,(CO),N- CH,- COLC(COOC,H;),. Weille Blitt-
chen aus Chloroform durch Petrolither. Schmelzp. 107° 1).

Suecinylglyeylmalonesterpyrazolon

C,H(CO),N - CH, . C - CH(COOC,Hj) - CO
I |
N : CGH5

Verfilzte Naden aus Alkohol. Schmelzp. 157° Gibt mit FeCly blutrote Farbung!).

Suceinylglyeylphenylhydrazid C,H,(CO),N-CH,.CO- NH: NH, - C;H;. Nadeln aus
Alkohol. Schmelzp. 215° Gibt die Biilowsche Reaktion?!).

C- [Suecinylglyeyl-]Jmalonester C,H,(CO),N-CH, - CO- CH. (COOC,H;),. Weifle
Nadeln aus heilem Alkohol. Schmelzp. 55°. Liefert die FeCl;-Reaktion?!).

C-[Succinylglyeyl-]acetessigester C,H,(CO),N - CH, - COOH(CO - CHy)- COOC,H; .
Nadelchen aus Chloroform, Petrolither. Schmelzp. 102°. Unzersetzt 1oslich in NaOH. Gibt
die FeCl;-Reaktion!).

C - [Suceinylglyeyl-]acetylaceton C,H,(CO),N . CH, . CO - CH(COCH;),. Nadeln aus
heiflem Alkohol. Schmelzp. 122°. Unzersetzlich 1oslich in Alkalien. Gibt die FeCl;-Reaktion 1).

Bis - [Suecinylglyeyl-]acetylaceton C,H,(CO),N - CH, - CO - C(CO - CHg): C[O - CO
- CH, - N(CO),C3H,1- CH;. Nadeln aus Chloroform und Petroldther. Schmelzp. 150° 1).

[Succinylglyeyl-]Jeyanessigsiureester C,Hy(CO),N - CH, - CO - CH(CN)COOC,H; .
Weille Nadeln aus Alkohol. Schmelzp. 73° Loslich in Wasser. Gibt FeCl;-Reaktion?!).

d - Camphersulfonat des Glykokolls C,,H,;0 - SO,H- H,N- CH, - COOH 2). Mikro-
skopische Prismen aus Wasser; stark hygroskopisch. Schmelzp. 165--173°. Loslich in Alkohol,
weniger loslich in Ather. [x]p = --14,69° (10,664 g Substanz in 100 ccm Wasser).

Aminooxalylglycinmethylester H,N - CO . CO - NH - CH, - COO - CH3 3). Das Ag-
Salz der Oxamidoessigsiure H,N - CO.CO-NH. CH, - COOH wird mit cinem UberschuB
von CH3J und CH3;OH erhitzt. Schmelzp. 157°.

Aminooxalylglycinamid H;N - CO - CO- NH: CH, - CO - NH, 3). Bildung aus Amino-
oxalylglycinmethylester und flilssigem NH; durch Behandlung im Einschmelzrohre. Nadeln.
Schmelzp. 251—-252° unter Zersetzung.

Dijodelaidylglyeint) C,,H3,0,NJ, = C;;H;3J,CO - NH- CH, - COOH. 22 g Dijod-
elaidylchlorid (aus Dijodelaidinsiure mit Thionylchlorid dargestellt), gelost in 25 ccm Ather,
werden zu einer Losung von 7,5 g Glykokoll in 100 cem Normalnatronlauge unter Schiitteln
gleichzeitig mit 40 cem Normalnatronlauge zugegeben. Das Reaktionsgemisch wird durch
einen Luftstrom vom Ather befreit, mit 100 ccm Normalsalzsiure angesiuert, mit Wasser
gut durchgeschiittelt, filtriert und getrocknet. Verfiittert 0,86 g J in Form von Dijodelaidyl-
glycin an Mensch; ausgeschieden innerhalb 4 Tagen 0,68 g J. Nach Eingabe von 2 g J in Form
von Dijodelaidylglycindthylester per os an Hund wurden im Harn nach 9 Tagen 0,2049 ¢ J und
im Kot 1,1180 g J ausgeschieden. Eingegeben per os an Hund 1,0 g J. Ausgeschieden nach
6 Tagen im Harn 0,0483 g, im Kot 0,7335g J. Eingegeben per os an Hund 1,0 g J. Aus-
geschieden im Iarn nach 4 Tagen 0,1245 g J, im Kot 0,7836 g J. Als 10,2 g Dijodelaidyl-
glycindthylester vom Menschen eingenommen war, war der Harn 3 Tage nachher jodfrei.
Am dritten Tag enthielt der Riickstand des alkoholischen Extraktes des gelassenen Kotes
0,38 g J. Bei einem weiteren Versuch an Menschen wurden ebenfalls nur Spuren von Jod
im Harn ausgeschieden. Amorphe, farblose Substanz. Sintert bei 52°, schmilzt bei 57° zu
einer klaren Flussigkeit. Wenig loslich in kaltem, leicht loslich in heiflem Alkohol, leicht

1) J. Scheiber u. H. Reckleben, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 2412 [1913].

2) Amedeo Colombano u. Giuseppe Sanna, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 2,
11, 234 [1913].

3) D. J. Meijeringh, Recueil de travaux chim. des Pays-Bas 32, 140 [1913].

4) Emil Abderhalden u. Paul Hirsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie %5, 42 [1911].
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léslich in Ather und in Chloroform. — Dijodelaidylglyciniithylester CpyHyy O3NJ, = CHysT,
.CO.NH. CH, - COOC,H;. Mol.-Gewicht: 621,26, Zu einer in Eis gekiihlten Losung von
26 ¢ Glycinithylester in 80 ccm Chloroform werden allmihlich 55 g Dijodelaidylehlorid in
25 cem Chloroform gegeben. Nach einigem Stehen im Eisschrank wird vom Glykokolldthyl-
esterchlorhydrat abfiltriert und das Filtrat unter vermindertem Druck verdampft. Es wird
aus 96 proz. Alkohol umkrystallisiert. Ausbeute 40 g. Sintert bei 70°, schmilzt bei 82°.

Jodbehenylglyeint) Cy,H,sOsNJ. CpH,,JCO- NH - CH, - COOH. 10 g Jodbehenyl-
chlorid (aus Jodbehensiure mit Thionylchlorid erhalten) werden mit 7 g Glycinithylester in
Chloroform gelost, gekuppelt. Es wird von Glykokollithylester abgesaugt und der nicht
isolierbare Jodbehenylglycinithylester mit 50 ccm Normalnatronlauge durch 2stiindiges
Schiitteln verseift. Zur Reinigung wird in Essigither gelost und im Vakuumexsiccator ver-
dunstet. Amorphe, schwachgelb gefirbte, fettige Masse. Mit Ausnahme von Petrolither
und Wasser sehr leicht loslich in den gebréiuchlichen organischen Losungsmitteln. Unléslich
in Wasser und Petrolither. Beim Erhitzen im Capillarrohr sintert es bei 50°, schmilzt bei
70° und zersetzt sich bei 170—180°; die Jodabgabe ist dabei nicht scharf.

Athyloxalylglyeinithylester C,HgO - CO . CO. NH- CH,- COOC,H; 2) wird durch
Kochen eines iquimolekularen Gemisches von Athyloxalsiurechlorid und dem Hydrochlorid
des Glycindthylesters in Benzol erhalten. Nadeln. Schmelzp. 16°. Siedep. 188°.

Thiohydantoinsiures) C;HO,N,S = NH, . CS- NH. CH, - COOH. Aus Glykokoll,
Kaliumrhodanat und Essigsdureanhydrid auf dem Wasserbad. Farblose Nadeln aus heilem
Alkohol. Schmilzt bei 170--171° unter Zersetzung. Leicht 16slich in heilem Wasser, Alkohol,
Ammoniak und Alkali. Wird von Silberoxyd, Quecksilberoxyd und Bleioxyd oder durch
Bromwasser entschwefelt. Das Silbersalz ist leicht zersetzlich.

Thiohydantoin 3)

NH-—-CO

|
NH— CH,

Entsteht beim Erhitzen der Thiohydantoinsiure mit Salzsiure. Nadelihnliche Krystalle aus
Alkohol. Zersctzt sich beim Erhitzen. Mit Salzsiiure erhitzt, zersetzt es sich in Kohlensiure,
Schwefelwasserstoff, Ammoniumchlorid und Glykokoll. Leicht loslich in heilem Alkohol,
Ather und Alkalien; wenig loslich in Wasser. — Kaliumsalz K- C;H;ON,S8. Krystallinischer
Niederschlag.

Benzoylpseudoiithylthiohydantoinsiure ¢) C,H;;0;N,S = C;H; - CO . N : C(SC,Hj)
«NH-. CH, - COOH. Aus Benzoyliminodithiokohlensiurcester und Glykokoll auf dem Wasser-
bad nach 7 Stunden. Nadeln aus Alkohol. Schmelzp. 198°. Wenig loslich in Wasser. —
Athylester C,H,s0;N,8. Flocken aus Alkohol. Schmelzp. 77—78°

Acetylthiohydantoinsiure4) CH; - CO- NH-CS-NH-. CH,- COOH. Aus Acetyl-
dithiocarbaminséiureéithylester und Glykokoll. Nadeln. Schmelzp. 205° unter Aufschiumen.
Sehr leicht loslich in heiBem Wasser, Gibt beim Erhitzen mit konz. Salzsdure Thiohydantoin.
— Kaliumsalz K- C;H,04N,S. Prismen. Schmelzp. 225--227° unter Aufschiumen. —
Athylester C;H,,0,N,S. Hexagonale Prismen. Schmelzp. 104--105°.

Benzoylpseudoithylhydantoinsiures) C;,H;,O,N,. Aus Glykokoll gelést in Kali-
lauge, mit Benzoylthioncarbaminsiureithylester in Alkohol. Nadeln aus Alkohol. Schmilzt
bei 161° zu einem trithen Ol, welches bei 203° klar wird, — Athylester ¢ H 4O, N,. Recht-
eckige Platten aus 95 proz. Alkohol. Schmelzp. 79---80°. Zersetzt sich iiber 200°, Loslich in
heilem Wasser.

Benzoylpseudomethylhydantoinsiureiithylester C,;H,;0,N, = C¢H;-CO-N:C(OCH;)
- NH . CH,- COO- C,H;. Aus Glykokollithylester und Methylbenzoylthioncarbaminséiure-
dthylester. Prismen. Schmelzp. 103°.

Benzoylhydantoinsiures) C,,H,,O,N, = C;H; - CO - NH - CO - NH - CH, - COOH.
Durch 4—5stiindiges Stehenlassen von Benzoylpseudoiithyl oder -methylhydantoinsiure mit

CH,ON,S = S c<

1) Emil Abderhalden u. Paul Hirsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie %5, 46 [1911].

2) D. J. Meijeringh, Recueil de trauvaux chim. des Pays-Bas 32. 140 [1913].

8) Shigern Komatsu, Mem. Coll. Science Engin. Kyoto Univ. 3, 112 [1911]; Chem.
Centralbl. 1911, II, 537.

4) Henry L. Wheeler, Ben H. Nicolet u. Treat B. Johnson, Amer. Chem. Journ. 46,
456—474 [1911]; Chem. Centralbl. 1912, I, 408.

5) Henry L. Wheeler, Ben H. Nicolet u. Treat B. Johnson, Amer. Chem. Journ. 46,
456—474 [1911].
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gleichen Mengen Wasser und konz. Salzsiure. Platten. Schmelzp. 253—254° unter Aufschiu-
men. Wenig loslich in heiem Alkohol; unloslich in Wasser.

Benzoylthiohydanteinséure!) C, H,;,0;N,S = C;H;- CO.- NH.CS- NH-CH, - COOH.
Aus Glykokoll, gelost in wisseriger Kalilauge, mit Benzoyldithiocarbaminsiuredthylester auf
dem Wasserbade. Nadeln aus Alkohol. Platten aus Wasser. Schmelzp, 202°. — Athylester
CyoH;40;N;S. Nadeln aus Alkohol. Schmelzp, 128—129° zu einem gelben Ol. Loslich in
heiflem Wasser.

2-Thiohydantoin!) C;H,ON,S

HN—CO
|
S-C
!
HN—CH,

Aus Benzoyl oder Acetylthiohydantoinsdure bei der Hydrolyse mit konz. Salzsiure. Gelbe
Prismen. Zersetzt sich langsam iiber 200° und schmilzt endlich bei 227°. Leicht léslich in
heiflem Alkohol und Wagser.

3-Acetyl-2-thiohydantoin2) C;H,O,N,S

NH-—-CO
| )
S:C l
l
CH;-CO-C—CH,

Aus Glykokoll, Kaliumrhodanat und Essigsiureanhydrid. Aus Acetursiure, Kaliumrhodanat,
Essigsidureanhydrid und 1 Tropfen Essigsiure. Quadratische Tafeln oder Blocke aus abs.
Alkohol. Schmelzp. 175—176° 2), .

a - Aminophenylacetamid3) CiH;- CH(NH,)- CO- NH,. Entsteht sehr leicht aus
Mandelsdurenitril und alkoholischem Ammoniak in Gegenwart von Kalilauge, das eine par-
tielle Hydrolyse der Cyangruppe bewirkt; es laft sich leicht in Phenylhydan‘coin fiberfithren.
Farblose Tafeln aus Benzoyl + Alkohol. Schmelzp. 130°. Leicht léslich in Alkohol; wenig
loslich in Ather; fast unléslich in Benzol. — x-Benzalamino-a-phenylacetamid C;H; - CH
(N : CH-C¢H;)- CO - NH, = C;3H,;,ON,. Aus 10 g Benzaldehydcyanhydrin, 7 g Benzaldehyd,
10 cem 15 proz. Kalilauge und 10 cem wisserigem Ammoniak (Dichte 0,880) in so viel Alkohol,
das alles gelost ist. Farblose Tafeln aus Benzol. Schmelzp. 120—121°. Unléslich in Wasser;
lgslich in heiem Benzol und Alkohol. — Salicalderivat C,;H,,0,N,. Krystalle aus heilem
Alkohol. Schmelzp. 150°. — o-Methoxybenzalderivat C,4H,c0,N,. Krystalle aus Alkohol.
Schmelzp. 174—175° — p-Methoxybenzalderivat C,¢H;4O,N,. Farblose Nadeln aus Al-
kohol.  Schmelzp. 164—165°. — a-Carbomethoxyamino-a-phenylacetamid C,,H,,0,N,
= Ce¢H; . CH(NH - COOCH;)CO - NH,. Farblose Tafeln aus verdiinntem Alkohol. Schmelzp..
210°, Leicht loslich in heiBem Wasser und Alkohol. — «x-Carbiithoxyamino-«-phenylacetamid
C1Hy4O3N,.  Nadeln aus verdiinntem Pyridin. Schmelzp. 202°. Liefert beim Erwirmen
mit verdiinnter Salzsiure «-Carbithoxyamino-«-phenylessigsiure. — &-Chloracetylamino-
a=phenylacetamid C;,H;;0,N,Cl = C;H; - CH- (NH- CO - CH,CI)CO - NH,. Krystalle aus
Wasser. Schmelzp. 170°. Wenig loslich in Benzol und in Ather. — x-Athoxalylamino-
a-phenylacetamid C,,H;,0,N, = C¢H; - CH(NH - CO - COOC,H;)- CO- NH,. Farblose Na-
deln aus Benzol, Schmelzp. 116°, die mit alkoholischer Kalilauge ein Kaliumsalz liefern,
aus dem mit Sduren a-Oxalylamino-x-phenylacetamid, C,,H,,0,N,, entsteht. Farblose
Nadeln aus Essigdther. Schmelzp. 180° unter Zersetzung. Lislich in Alkohol und Wasser.

1) Henry L. Wheeler, Ben H. Nicolet u. Treat B. Johnson, Amer. Chem. Journ. 46,
456—474 [1911].

2) Treat B. Johnson u. Ben H. Nicolet, Journ. Amer. Chem. Soc. 33, 1973—1978 [1911];
Chem. Centralbl. 1912, I, 1104.

3) Charles Hugh Clarke u. Francis Francis, Journ. of the Chem. Soc. 99, 319—325
[1911].
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Phenylglykokoll, Phenylglycin (Bd. IV, S. 471).

Darstellung. 1)

Physiclogische Eigenschaften: Bei der Einwirkung von Tyrosinase wird Benzaldehyd
gebildet 2).

Derivate: Phenylglyciniithylesterhydroeilorid 3) ) H;,0,NC1; H(C1 . CH; - NH
- C'H, - C00- (,H,. Farblose Platten aus Alkohol 4- Ather. Schmelzp. 119° Zersetzt sich
beim Stchen oder Erwiirmen unter Grimnfirbung.  Gibt mit. Kaliumrhodanat in Alkohol
2-Thio-3-phenylhydantoin ¢ ;H,,ON,S
HN—C0
S: (‘J |

-
(ol - N—CH,

Farblose Prismen aus 12 Teilen heifiem Alkohol. Schmelzp. 179—180°,

p-Nitrosophenylglycin-o-carbonsiiure.) 5) Aus dem Chlorhydrat mittels Natriumacetat
oder -carbonatlosung. Griines Pulver, Unloslich in Ather; loslich in Alkohol und Methylalkohol.
Zersetzt sich beim Erhitzen. — Chlorhydrat, fast unloslich in Alkobol, Ather, Eisessig und
rauchender Salzsiure; loslich mit roter Farbe in verdimnter Salzsiure. — Dimethylester.
Sehmelzp. 164-—165°, Toslich in Alkohol und Methylalkohol. — Diéithylither. Schmelzp. 1317

Phenylglycinanhydrid ist nicht imstande, mit Farbsituren schwer- oder unlosliche Ver-
hindungen einzugehen®).

3, 5-Dibromphenylglyein-o-carbonsiure?) CyH,0ONBr,

COOH
/“\NH - CH, - COOH

Br\ /Br

19,5 g Phenylglycincarbonsiiure werden in 400 cem 50 proz. Schwefelsdure gelost und unter
Rithren 32 ¢ Brom mittels PreBluft eingeblasen, wobei die Temperatur anf 30° gehalten wird.
Ausbeute 32 g. Das Rohprodukt (Schmelzp. 228°) wird mit wenig Eisessig ansgekocht, wobei
gegen 244° schmelzende Dibromphenylglycincarbonsiure8) zuriickbleibt. Schwachgelbe,
mikroskopische Nadeln aus Alkohol. Schmelzp. unter Zersetzung bei 248°. Schwer loslich
in Alkohol und Eisessig; sehr schwer in Ather und Chloroform, unléslich in Benzol und Ligroin
Beim Kochen mit Methylakohol und Schwefelsiure bildet sich der Dimethylester 7)
¢, H,;;O,NBr,. WeiBe, in Alkohol und Ather leicht losliche Nidelchen. Schmelzp. 88°.
Phenylglycindithioecarbonsiuremonobenzylester®) C;H;;NO,S,
CeH;C
CH—N{G8 O, - CH,
COOH

3 g Phenylglycin, in 3,6 eccm 63,1 proz. Kalilauge und 3 cem Wasser geldst, werden mit 1,2 cem
Schwefelkohlenstoff geschittelt, nachher wird das doppelte Volumen Wasser und 2,3 cem
Benzoylchlorid zugesetzt und weiter geschiittelt. Nach Beendigung der Benzoylisierung
entsteht eine gallertartige Masse. Nach Zusatz von Wasser wird so lange mit Ather ausgezogen,
bis derselbe beim Abdunsten keinen Riickstand hinterlifit. Durch EingieBen der alkalischen
Losung in verdimnte Salzsiure wird ein Ol crhalten, das nach einiger Zeit erstarrt. Durch

1) Chemische Fabriken vorm. Weiler - ter Meer, Uerdingen a. Rh., D. R. 2. K1 12q,
Nr. 244 825 v. 2. Dez. 1908 [16. Mirz 1912].

2) R. Chodal u. K. Schweizer, Archive des Sciences physiques et naturelles de Genéve
[4] 35, 140—147 [1913].

3) Henry L. Wheeler u. Charles A. Brautbecht, Amer. Chem. Journ. 45, 446—458
[1911]; Chem. Centralbl. 1911, IT, 538.

4) J. D. Riedel, Akt.-Ges. Berlin, D. R. P. KI. 12q, Nr. 256 461 v. 20. Juni 1911 (11. Febr.
1913].

5) J. Houben, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 398—400 [1913].

6) W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 387 [1910].

7) Fritz Ullmann u. Eduard Kopetschni, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44,
429 [1911].
‘ 8) D. R. P. 220 839.

9) M. Siegfried u. O. Weidenhaupt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %0, 156 [1910]-
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tropfenweisen Zusatz von Wasser zu der alkoholischen Losung entsteht eine Triibung und
allméhlich beginnt die Krystallisation. Ausbeute 3,5 g. Feine Nadeln. 100 ccm der wésserigen
Losung enthalten bei 20° 0,0038 g. Schwer 16slich auch in heilem Wasser, unlslich in Ligroin,
lslich in Alkohol, Ather, Aceton, Chloroform. — Bariumsalz [Cy4H;,NO,S,],Ba. Feine,
farblose Nadeln.

o-Bromphenylglycinithylester.1) Durch 2stiindiges Schiitteln von Acetatquecksilber-
phenylglycindthylester mit der berechneten Menge Brom in wisseriger oder Bromkaliumlésung.
Nadeln. Schmelzp. 82—83°.

o-Jodphenylglycinithylester.1) Durch 2stiindiges Schiitteln von Acetatquecksilber-
phenylglycindthylester mit der berechneten Menge Jod in wisseriger oder Jodkaliumlosung.
Grauweifle Blittchen aus Alkohol. Schmelzp. 86—87°.

Acetatquecksilber - o - phenylglyeiniithylester 2) CH,; - CO - OHg - C¢H, - NH - (‘*H,
- COOCHy = C,H ;0,NHg. 10 g Phenylglycinester werden in 50 cem Methylalkohol gelist
und unter Umriihren mit einer Lésung von 20 g Quecksilberacetat in 50 ccm Wasser versetzt.
Nach 24stindigem Stehen im Eisschrank ist die Hauptmenge ausgefallen. Ausbeute 82°¢,
der Theoric. Zur Reinigung wird aus Chloroform umkrystallisiert. Im Capillarrohr erhitzt,
wird es bei 128° (korr. 129°) weich und schmilzt bei 131° (korr. 132°) zu einer gelblichen Flissig-
Lkeit. Tiost sich leicht in organischen Solvenzien, wie Methyl- und Athylalkohol, Essigither
und besonders in siedendem Chloroform, woraus es sich bei vorsichtigem Abkiithlen in kleinen,
tafelformigen Krystallen abscheidet. Loslich in kochendem Wasser und kommt beim Erkalten
als feine, weiBe Suspension heraus, welche sich allmihlich als gelbliches 01 absetzt. Durch
2stiindiges Schittteln des Esters mit der berechneten Menge Brom oder Jod in wisseriger
Losung von iberschiissigem Halogenalkali gelingt es, das Quecksilber durch Halogen zu
ersetzen.

o - Chlorquecksilberphenylglycinester 3) ClHg - C;H;, - NH - CH, - COOC,H; =
(' cH,0,NCIHg. 2g Acetatquecksilberphenylglycinester werden in 30 ccm Alkohol gelost, mit
der berechneten Menge Natriumchlorid (0,26 g) in Wasser versetzt. Zur Vervollstindigung der
Fillung wird mit Wasser stark verdiinnt. Feine, mit blofem Auge erkennbare Nidelchen.
Loslich in den iblichen organischen Losungsmitteln, besonders leicht in Essigither. Sintert
bei 149° (korr. 150,5°) und schmilzt bei 151° (korr. 152,5°). Uber den Schmelzpunkt crhitzt,
wird es allméihlich wieder fest und zersetzt sich dann erst wieder weit iiber 200°. Rhombische
Tafeln aus Essigiither.

o - Bromquecksilberphenylglycinester 3) BrHg - C;H, - NH - CH, - COOC,H;, =
CoH;,0,NBrHg. Bildet sich analog der Chlorverbindung. Rhombische Tafeln aus sehr
wenig Essigdther. Im Capillarrohr erhitzt, sintert es bei 144° und schmilzt bei 146°
(korr. 147,5°).

o - Jodquecksilberphenylglyeinester 3) JHg - C¢Hy, - NH . CH, - COOC,H; =
(o H120,NJHg. Bildet sich analog der Chlorverbindung. Glinzende Blittchen aus Alkohol.
Sintert bei 136—137° (korr. 137—138°) und schmilzt unscharf bei 138—139° (korr. 139—140°).

o - Oxyquecksilberphenylglycinanhydrid ¢) Hg. C;H, - NH- CH, - COO = CgHgNO, .
4 g o-Acetatquecksilberphenylglycinester werden fein gepulvert, in 100 ccm Wasser aufge-
schlemmt und nach Zusatz von 2 Mol. Natronlauge 1—2 Minuten gekocht. Beim Ansduern
mit 12 cem n-Schwefelsiure (kein UberschuB) fillt das Anhydrid. ReinweiBer, amorpher
Niederschlag. Ausbeute 919, der Theorie. Im Capillarrohr erhitzt, zersetzt sich das Anhydrid
bei 223° (korr. 228°). Lost sich in der berechneten Menge Alkali mit alkalischer Reaktion
und gibt mit verschiedenen Metallsalzen Niederschlige, so ein weilles Bleisalz, ein lichtgriimnes
Kupfersalz, ein gelbbraunes Eisensalz, ein weilles Calciumsalz, ein weiBllichgelbes Silbersalz,
das sich am Lichte dunkelbraun firbt, ein gelbgriines Quecksilbersalz und ein hellgelbes Platin-
salz. — Das Kupfersalz [OH - Hg - C4H, - NHCH,, - CO03,Cu = C;3H;40N,CuHg, zersetzt
sich unscharf zwischen 190—194° (korr. 193—197°).

1) Walter Schoeller, Walter Schrauth u. Paul Goldacker, Berichte d. Deutsch.
chem. Gesellschaft 44, 1302 {1911].

2) Walter Schoeller, Walter Schrauth u. Paul Goldacker, Berichte d. Deutsch.
chem. Gesellschaft 44, 1301 [1911].

3) Walter Schoeller, Walter Schrauth u. Paul Goldacker, Berichte d. Deutsch.
chem. Gesellschaft 44, 1303 [1911].

4) Walter Schoeller, Walter Schrauth u. Paul Goldacker, Berichte d. Deutsch.
chem, Gesellschaft 44, 1304 [1911],
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3, 5-Dibromphenylglyecin-o-carbonsiure 1)

COOH
/\NH - CH, - COOH

v

Br\ /Br

Aus Glykokz)ll und Tribrombenzoesiure in Gegenwart von Kupfer in geringer Menge, sowie
aus 3,5-Dibromanthranilsdure und Chloressigsiure oder aus Phenylglycincarbonsiure in 50 proz.
Schwefelsdure mittels Brom bei 30°. Schwachgelbe Nadeln aus Alkohol. Schmilzt bei 248°
unter Zersetzung. Wenig loslich in sicdendem Alkohol und Eisessig; schwer loslich in Ather
und Chloroform; unléslich in Benzol und Ligroin. — Dimethylester C;;H;;O,NBr,. Nadeln.
Schmelzp, 88°. Leicht lgslich in Alkohol und Ather,

Weitere Glykokollderivate: Cinnamoylglykokoll. Wird im Harn von Katzen nach sub-
cutaner oder intravendser Injektion von Benzoylessigsdure oder nach intravendser Injek-
tion von zimtsaurem Natrium ausgeschieden2).

Oxalyldiglykokollithylester 3) (CO - NH - CH, - COO - CyH;),. Aus Glykokollithyl-
ester und Oxalylchlorid in Benzollosung. Nadeln. Schmelzp. 143°.

Monoacetatquecksilber-o-toluidoessigsiureithylester4) CH; - CO- O - Hg - C4H,(CH,)
- NH . CH, - COOC,H; = C;3H,;,0,NHg. In einer Lésung von 5 g o-Toluidoessigsiureiithy!-
cster in 45 cem Methylalkohol werden 8,2 g Quecksilberacetat verrieben. Das Filtrat scheidet
kugelférmig verwachsene Nédelchen aus. Ausbeute 779, der Theorie. Schmelzp. 122° (korr.
122,5°). Loslich in Methyl- und Athylalkohol, Essigiither, Chloroform und Aceton; unlslich
in Petroldther. Loslich in Ammoniak und verdiinnten Siuren. Bei der Verseifung mit alkoho-
lischer Natronlauge entsteht Monooxyquecksilber-o-toluidoessigsiiureanhydrid

\ - |
Hg - CgH,(CHg) - NH - CH, - €O - 0.

Unloslich in Wasser und in organischen Solvenzien; leicht 16slich in Alkalien4).
Diacetatquecksilber-o-toluidoessigsiureithylesters) (CH; - CO. O - Hg), - C H,(CH,)
* NH . CH, -.COOC,H;. 1g o-Toluidoessigsdureiithylester wird zu einer Losung von 3,43 g
Quecksilberacetat in 25 ccm Methylalkohol hinzugegeben. Verwachsene Nidelchen. Ausbeute
83,19 der Theorie. Schmelzp. 164° (korr. 167°). Unloslich in Essigither und schwer loslich
in Alkohol; spielend loslich in Ammoniak.
Monoacetatquecksilber-m-toluidoessigsiiureithylesters) CH;- CO- 0. Hg. CsHy(CH,)
«NH: CH, - COOC,H; = Cy3H;;0,NHg. 2,5g m-Toluidoessigsiureiithylester werden in
20 ccm Methylalkohol gelost und mit 4,1 g Quecksilberacetat in 10 cem Wasser versetzt. Aus-
beute 639, der Theorie. Schmelzp. 127° (korr. 127,5°). In seinen Loslichkeitsverhiltnissen
gleicht der stets nur etwas leichter lgsliche Ester dem entsprechenden Orthoderivat. Durch

Verseifung mit alkoholischer Natronlauge entsteht Monooxyquecksilber-m-toluidoessigsiure-
l )
anhydrid Hg - C;H,(CH;): NH. CHy- CO- O. Gelbes Produkt. — Ein Diacetatquecksilber-

derivat zu isolieren gelingt beim m-Toluidoessigester nicht; ein entsprechender Ansatz liefert
stets eine ¢lige Ausscheidung, anscheinend ein Gemisch aus dem mono- und trisubstituierten
Ester, welch letzterer sich besonders leicht zu bilden scheint5).

Triacetatquecksilber - m - toluidoessigsiureiathylither 5) (CH; - CO - OHg);C,H(CH,)
- NH: CH, - COOC,H; = C;,Hy; OgNHg;. 1 g m-Toluidoessigsiduredthylester wird in 20 cem
Methylalkohol mit 5,16 g Quecksilberacetat versetzt. Nach einigen Tagen sind etwa 209 des
gebildeten Triacetats auskrystallisiert; der Rest kann als Chlorid gewonnen werden. Schmelzp.
unscharf gegen 182° (korr. 185°). Schwer loslich in Methyl- und Athylalkohol; leicht lsslich
in Ammoniak; unléslich in den sonst iiblichen Solvenzien.

1) Fritz Ullmann u. Eduard Kopetschni, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44,
425—431 [1911}.

2) H. D. Dakin, Journ. of biol. Chemistry 9, 123—128 [1911].

3) J. Th. Bornwater, Koninkl. Akad. van Wetensch. Amsterdam, Wisk. en Natk. Afd. 19,
1408—1411 [1911]; Chem. Centralbl. 1911, IT, 442.

4) Walter Schoeller u. Walter Schrauth, Berichte d. Deutsch. chem. (esellschaft 43,
2814 [1912].

5) Walter Schoeller u. Walter Schrauth, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 43,
2816—2817 [1912].

6*
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Monoacetatquecksilber-p-toluidoessigsiureithylester ) CH; . CO- O-Hg- CgH,(CH;)
- NH- CH, - COCC,H; = (13H;,0,NHg. In einer Losung von 2,5 g p-Toluidoessigsduredthyl-
ester werden 4,2 g Quecksilberacetat hinzugefiigt. Nach 2 Tagen sind 4,5 g Substanz aus-
geschieden. Nadelchen. Schmelzp. 139° (korr. 140°). In ihren Lésungsverhdltnissen gleicht
die Verbindung ihren Isomeren. Durch Verseifung mit 2 Mol. m-Natronlauge und Ansiuern
mit der fiir 1 Mol. berechneten Menge n-Schwefelsiure entsteht: Monooxyquecksilber-p-
toluidoessigsiureanhydrid CoHyO,NHg als weiler, amorpher Korper.
Glykokolldithiocarbonsiuremonobenzylester2) (;,H;;NO,S
. H
CHy N g 0H,, - CH,
COOH

7,5 ¢ Glykokoll werden mit 14 cem wisseriger Kalilauge von 78,69, vollig gelost und mit
6,3 ccm Schwefelkohlenstoff auf der Maschine so lange (2—3 Stunden) geschiittelt, bis eine
homogene rote Flussigkeit entsteht. Darauf werden 11,4 cem Benzylchlorid dazugegeben
und 2—38 Stunden geschiittelt. Nach Ausschiitteln mit Ather wird die alkalische Losung
im Scheidetrichter von der étherischen Losung getrennt, in Kiswasser gekiihlt und tropfen-
weise mit Salzsiure versetzt, bis Kongopapier gebliut wird. Das Rohprodukt wird aus heiBem
Wasser umkrystallisiert. Ausbeute 12 g oder 509, der Theorie. Zentimeterlange, breite,
silberglinzende, farblose Nadeln aus heife:n Wasser. Schmelzp. 165°. Fast unléslich in kaltem,
leichter in heiffem Wasser; 1oslich in Alkohol, Aceton, warmem Chloroform; sehr wenig loslich
in Ligroin. 100 cem der gesittigten wiisserigen Losung enthalten 0,0096 ¢ Bariumsalz
[CroHoNOLS, |sBa.  Lange Nadeln. Die wiisserige Losung des Salzes reagiert neutral auf
Lackmus.

Benzylglycindthylester3) (H; - CH, - NH - ('H, « COOC,H;. Man mischt 2 Mol.
Benzylamin mit 1 Mol. Chloressigester und kiihlt sofort stark. Nach mehrstimdigem Stehen
extrahiert man den weichen Krystallbrei mit Ather, wobei salzsaures Benzylamin zariickbleibt.
Farblose, aromatisch riechende Flissigkeit. Siedep. bei 18 mm Druck 153--154°, Beim Ab-
dampfen des Esters mit 38 proz. Salzsiiure erhiilt man Benzylglycinhydrochlorid.

Salzsaures Benzylglyeylehlorid3) (‘\;H; - CH, - NH . CH, - COCl- H(1 == (4H;; ONC,.
4 ¢ scharf getrocknetes und staubfein zerriebenes Benzylglycin werden mit 40 g frisch destil-
liertem Acetylchlorid iibergossen und unter Kiihlung mit 4 g feinzerriebenem Phosphorpenta-
chlorid in 2 Portionen versetzt. Nach 7stiindigem Schiitteln ist die Ausbeute an ausgefallenen
feinen Nadeln 3,6 g.

3, 4- Methylendioxybenzylglyeindthylesterchiorhydrat3) ,,H,,0,N - HCl = CH,0,
: CgHs - CHy - NH - CH, - COOC,H; - HCl. Man mischt 2 Mol. 3-4-Methylendioxybenzylamin
(aus Piperonaloxim mit 5 proz. Natriumamalgam in alkoholischer Losung reduziert) mit 1 Mol.
Chloressigsiduredthylester und kithlt stark. Nach einigen Stunden extrahiert das Reaktions-
produkt mit Ather und leitet in die dtherische Losung Salzsiure. WeiBe Nadeln aus Essig-
dther. Schmelzp. 157-—158°. Leicht 1oslich in" Alkohol, Aceton und Chloroform.

3, 4- Methylendioxybenzylglyein3) C;,H;;O.N = CH,0, : C;H; - CH, - NH - CH, -
COOH. Man kocht den Athylesterchlorhydrat eine halbe Stunde mit der doppelt molekularen
Menge Kaliumhydroxyd. Die Losung wird mit Salzsfiure genau neutralisiert und etwas cin-
geengt. Krystalle aus Wasser. Schmelzp. 206—-207° unter Aufschiumen.

Salzsaures 8, 4-Methylendioxybenzylglycylehlorid8) C,,H;,O;NCl, = CH,0, : C4H,
«CH, - NH. CH, - COCl- HCI. Aus 3 g 3,4-Methylendioxybenzylglycin, 60 g Acetylchlorid
und 4,5 g Phosphorpentachlorid. Eigenschaften und Verhalten wie bei Benzylglycylchlorid.
Beim Kochen mit Nitrobenzol entsteht Di[3,4-methylendioxybenzyl}-«, y-diketopiperazin.

Benzylmethylglycinathylesters) (',,H;;0,N == (;Hy - CH21|\I - CH, - COOC,H; .  Aus

CH,

Benzylmethylamin und Chloressigester, wie bei Benzylglycinester beschrieben. Weiles,
aromatisch riechendes OL Siedep. unter 13 mm Druck 138°. — Das Hydrochlorid konnte
nur als Sirup erhalten werden. -— Das Platinsalz bildet orangefarbene, derbe Krystalle,
Schmelzp. 148—149°, das Pikrat kurze, derbe Prismen, Schmelzp. 122—123°,

1) Walter Schoeller, u. Walter Schrauth Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45,
2817 [1912].

2) M. Siegfried u. O. Weidenhaupt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %0, 153 [1910].

3) (. Mannich u. R. Kuphal, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 314322 [1912].
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Benzylmethylglyecini) CoH;0.N = C4H; - CHy - N - ('H, - COOH.  Entsteht als
1
CHy
salzsaures Salz beim Eindampfen des Athylesters mit viel konz. Salzsiure. Zur Gewinnung
der freien Aminosdure 16st man das Salz in heiffiem Alkohol, neutralisiert genau mit heiBer,
alkoholischer Kalilauge, saugt das ausgefallene Chlorkalium ab und dampft zur Trockne.
Derbe, harte Krystalle aus verdinntem Alkohol. Schmelzp. 189-—190° ohne Zersctzung.
Leicht loslich in Wasser, schwer in Alkohol. -— Das Hydrochlorid krystallisiert aus Alkohol.
Nintert bei 174° und schmilzt bei 180--181°.
Salzsaures Benzylmethylglyeylehloridt) ¢, H ;0,NCl, = CgH; - CH, - N(HCI) - CH,

CH,
< COCI. Man iibergieBt 4 g Benzylmethylglycin mit 20 g Acetylchlorid und triigt 5 g Phosphor-
pentachlorid ein. Die entstehende Losung scheidet bei lingerem Stehen im Eisschrank das
Produkt ab. Unter dem Einflul von Aluminiumchlorid wird in der Weise abgebaut, daf das
eine Kohlenstoffatom des Glycinrestes als Kohlenoxyd, das andere bei der Zersetzung mit
Wasser als Formaldehyd abgegeben wird, sodal Benzylmethylamin ibrigbleibt.

('¢H; + CH, + N(CHy) - CHy + CO - €1 4 H,0 = (0 -+ CH,0 -+ HCI -+ CgHj + CH, - NH - CH,4.

Phthalylglycinanhydrid 2) C,0H;,N,0,. Mol.-Gewicht: 392,12, Entsteht bei der Um-
setzung von Phthalylglycylehlorid und Natriumacetylaceton in Benzollgsung als Ngbenprodukt.
WeiBle, bei 242° schmelzende Nadeln. Unléslich in den meisten Losungsmitteln. Kann aus
Nitrobenzol durch Alkohol gefillt werden. Mit Phenylhydrazin entsteht Phthalylglycylphenyl-
hydrazid, mit Anilin Phthalylglycylanilid.

Jis-Phthalylglycinbenzoylaceton 2) (', Hy N,Oq.  Mol.-Gewicht: 536,18, Man lafit
Phthalylglycylchlorid auf Natriumbenzoylaceton cinwirken. Beim Absaugen der Reaktions-
masse bleibt das Produkt neben Kochsalz und nunzersetztem Natriumbenzoylaceton auf dem
Filter. Die Reinigung geschieht durch Waschen mit Wasser und Umkrystallisieren aus Alkohol.
Schmelzp. 151°. Mit Eisenchlorid entsteht allmiihlich eine Rétung. Kalte Natronlauge wirkt
nicht ein. Phenylhydrazin bildet eine uncrquickliche Masse. Behandelt man die Substanz
kurze Zeit mit Natriumalkoholat in der Kélte, so wird Phthalylglycyl abgespalten, wobei die
Masse wasserloslich wird. Beim Ansduern fillt Phthalylglyein und C-Phthalylglycinbenzoyl-
aceton aus.

C-Phthalylglycinbenzoylaceton 2) (;H,;NO;. Mol.-Gewicht: 349,13. Das Rohprodukt
wird nach der Behandlung von Bis-Phthalylglycinbenzoylaceton und Ansiuern mit Wasser aus-
gekocht, wobei die Verbindung ungelost zuriickbleibt. Die Ausbeute ist gering. Schmelzp.
135° Mit Eisenchlorid tritt sofortige intensive Rotfirbung cin.

Phthalylglyeyleyanessigester3) C;;H,;N,0;5. Mol.-Gewicht: 300,12, Aus Phthalylglycyl-
chlorid und Natriumecyanessigester in guter Ausbeute. Das Reaktionsprodukt wird mit ver-
diinnter Schwefelsiure angesduert und vom Ungelosten abfiltriert. Wenn groBere Mengen
Phthalylglycylanhydrid cntstehen, wird erst mit Wasser ausgeschiittelt, abfiltriert und das
Reaktionsprodukt aus seiner in Wasser 1oslichen Natriumverbindung durch verdiinnte Schwefel-
sdure abgeschieden. Schone, lange, glinzende Nadeln aus Alkohol. Schmelzp. 149°, Gibt
mit Eisenchlorid momentan intensive Rotfirbung. Leicht 16slich in Alkalien und Alkali-
carbonaten. Aus dieser Losung wird die Substanz durch Essigsiure nur zum geringen Teil
abgeschieden. Mit Phenylhydrazin in alkoholischer Lisung entsteht Phthalylglycylphenyl-
hydrazid. In Kisessiglosung entsteht mit Phenylhydrazin eine Verbindung, Schmelzp. 156°.
Wird dem Reaktionsgemisch Wasser zugesetzt, so kann dann mittels Ather die Substanz ge-
wonnen werden. Sie 18st sich in Soda, zeigt keine Biilowsche Reaktion und reduziert Feh-
lingsche Losung schon in der Kalte. XKonz. Schwefelsdure regeneriert den Ester. Es handelt
sich wahrscheinlich um ein Additionsprodukt.

Phthalylglycylphenylhydrazid4) C;H,(CO), N« CH, - CO- NH- NH- CgHj; - = C g H 3Ny O3
Mol. - Gewicht: 295,13, Aus O-Phthalylglycylacetylaceton mit Phenylhydrazin in Kisessig-
Iosung unter Abspaltung des Phthalylglycyl-Restes. Aus Phthalylglycylehlorid und Phenyl-
hydrazin. Aus dem Anhydrid des Phthalylglycins mit Phenylhydrazin. AusPhthalylglycyleyan-

1) C. Mannich u. R. Kuphal, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 314—322 [1912].
2) Johannes Scheiber, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 1103 [1913].
3) Fohannes Scheiber, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 1104 [1913].
4) Johannes Scheiber, Berichte d. Deutsch. chem. (esellschaft 46, 1102 [1913].
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essigester mit Phenylhydrazin in alkoholischer Losung, Schmelzp. 192° Schwer léslich in
Ather. Gibt die Biilowsche Reaktion. Beim Brhitzen mit Phenylhydrazin in verdiinnter
essigsaurer Losung entsteht Anilidophthalamid (4Hy(CO),+ N - NH - CH;.

Phthalylglyeylanilid 1) CGH4<88>N- CH, - CO- NH - C4H; = O gHpN,05.  Mol.-
Gewicht: 280,12, AusPhthalylglycylchlorid und Anilin. Aus Phthalylglycinanhydrid mit Anilin.
Weille Krystalle aus Eisessig. Schmelzp. 231—232°,

Bis-Phthalylglycylacetylaceton 2) Mol.-Gewicht: 474,16 (o5 H; 3 N,Oq

CH3-CO-C . CO - CHy - N(CO), - C4Hy

(H;-C-0-CO-CHy - N(CO)y - C¢H,y
Aus Phthalylglycylehlorid und Natriumacetylaceton in Gegenwart von Ather oder Benzol
bildet sich vorwiegend diese Verbindung. WeiBe Krystalle. Schwer léslich in Alkohol, Ather,
Eisessig und Essigither. Beim Umkrystallisieren aus dicsen Losungsmitteln werden Produkte
mit wechselnden Schmelzpunkten erhalten, derart, dafl z. B. cin aus Essigither gewonnenes
Praparat vom Schmelzp. 182° (héchster beobachteter Schmelzpunkt) nach Umkrystallisieren
aus Eisessig bei 168° schmilzt und umgekehrt. Beim Behandeln mit Natriumalkoholat in der
Kalte wird die eine Phthalylglycylgruppe eliminiert; hierbei entsteht C-Phthalylglycylacetyl-
aceton. Mit Anilin bildet sich das Anilid des Phthalylglycylacetylacetons. In alkoholischer
Suspension emtsteht mit Eisenchlorid allméhliche Rotfirbung. Mit Phenylhydrazin entsteht
cine citronengelbe, in Blattchen krystallisierende Substanz, deren Schmelzpunkt nach dem
Umbkrystallisieren aus Athylenbromid und Alkohol 192° ist. Es ist Phthalylglycylacetylaceton-
pyrazolphenylhydrazon.

(-Phthalylglycylacetylaceton 2) C,;H;3NO;. Mol.-Gewicht: 287,11. Aus den alkalischen
Mutterlaugen der Bis-Phthalylglycinacetylacetonverbindung beim Anséduern. Ausbeute gering.
Krystalle aus Alkohol. Schmelzp. 124°. Lost sich in Natronlauge ohne Zersetzung. Alkoho-
lisches Eisenchlorid ruft sofortige blutrote Firbung hervor. Mit Phenylhydrazin in Eisessig-
1osung bildet sich Phthalylglycylacetylacetonpyrazolphenylhydrazon.

0-Phthalylglyeylacetylaceton2) C ;H;;NO;. Mol.-Gewicht: 287,11, Aus den dtherischen
oder benzolischen Mutterlaugen des Bis-Phthalylglycinacetylacetons. Ausbeute gering. Weille
Krystalle. Unloslich in Natronlauge. Mit Kisenchlorid tritt erst nach lingerem Stehen Rot-
firbung anf. Nach mehrmaligem Umkrystallisieren Schmelzp. 107°. Phenylhydrazin spaltct
in Eisessiglosung den Phthalylglyeyl-Rest ab und dabei entsteht Phthalylglycylphenylhydrazid.

Anilid des Phthalylglycylacetylacetons2) Co;HigN,O4 = CgHy(CO)N - CH, - CO
- ((CO - CH3) : C(CHy) - NH - CgH;. Mol.-Gewicht: 362,16. Beim Behandeln von Bis-Phthalyl-
glyeylacetylaceton mit Anilin. Gelbliche Nadeln aus Eisessig. Schmelzp. 172°.

0-Phthalylglyeylbenzoylaceton 3) CyoHy ;NO;. Mol.-Gewicht: 349,13, Findet sich neben
regeneriertem Benzoylaceton im Filtrat des Bis-Phthalylglycinbenzoylacetons. Die Reinigung
geschieht durch Umkrystallisicren aus Alkohol. Schmelzp. 147=—148°. Mit Eisenchlorid tritt
keine Rotfirbung auf; in Natronlauge ist das Produkt unléslich. Phenylhydrazin spaltet
Phthalylglycyl ab.

Phthalylglyeylacetylacetonpyrazolphenylhydrazont) C,,H,3N;0,. Vielleicht:

| | L C(CH)=N
CeH4(CO),N - CH, - ((: NyH - C4H;) - c\({(CH | .
Hg)—N - Uglly

oder:
C6H4(C0)2N N C'HZ . Q—C . C(CH3) : NzH * CGH5
| >C-CH,
N—X.C.H;

Bei der Umsetzung von Bis-Phthalylglycylacetylaceton oder C-Phthalylglycylacetylaceton bzw.
Anilid des Phthalylglycylacetylaceton mit Phenylhydrazin in Eisessiglosung. Citronengelbe
Blittchen aus Athylenbromid und Alkohol. Schmelzp. 192°. Vertrigt Erbitzen mit Natron-
lauge und reduziert nicht Fehlingsche Losung. In konz. Schwefelsiure gelost, wird es durch
Spuren Eisenchlorid prachtvoll kornblumenblau gefirbt.

1) Johannes Scheiber, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 1102 [1913].
2) Johannes Scheiber, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 1100 {1913].
3y Johannes Scheiber, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 1104 [1913].
4) Johannes Scheiber, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 1101 [1913].
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Phthalylglycylmalonester!) C;H,0, : N« CH, - CO - CH(COO - (',H;),. Aus Phthalyl-
glyeylehlorid (1 Mol.) und Natriummalonester (2 Mol.) in Benzol. Prismen aus Alkohol.
Nehmelzp. 68-—68,5° Wenig 16slich in Wasser mit saurer Reaktion. Die alkoholische Losung
farbt sich mit Eisenchlorid tiefrot. Beim Erhitzen mit konz. Salzsiiure entsteht Aminoaceton.
Das Natriumsalz wird beim Kochen der wisserigen Losung unter Bildung von Phthalylglyein
gespalten. — Natriumsalz Na - C;;H;40,N. Nadeln. — Ammoniumsalz NH, - ¢';H, O;N.
Krystalle. Zersetzt sich von 210° ab. Schmelzp. zwischen 255° und 260°. — Monohrom-
derivat C 7 H,40-NBr. Ausdem Ester und Brom in Chloroform. Nadeln aus Alkohol. Schmelzp.
122---122,5°, — Monochlorderivat €, ;H, ;O,NCl. Nadeln aus Amylalkohol. Schmelzp. 95 -96".

Phthalylglycylbenzylmalonester!) CgH,0,: N- CH, - CO - C(C;H;)(COOC,Hy)y.  Aus
dem Natriumsalz des Phthalylglyeylmalonesters und Benzylehlorid bei 185°. Wirfel aus
Alkohol. Schmelzp. 98°.

Phthalylphenylglycinchloridt) CgH,O, : N+ CH(CgH;) - COCL.  Aus Phthalylphenylgly-
cin und Phosphorpentachlorid. Krystalle aus Benzol. Schmelzp. 141—143°,

Phthalylphenylglycinmalonestert) CsH,0, : N+ CH(C¢H;) - CO - CH(COOC,H;),. Aus
dem Chlorid und Natriummalonester in Benzol. Bldttchen und Prismen aus Alkohol. Schinelzp.
104—105°. Farbt sich mit Ferrichlorid rot. Liefert beim Erhitzen mit konz. Salzsiure und
Eisessig auf 100° x-Amino-«-phenylaceton.

Diglykolamidsdure. Entstcht bei der Einwirkung. von Quecksilberchlorid auf Cily-
liokoll2). Man gewinnt sic aus dem Filtrat der Triglykolaminséure iiber das schwerlasliche
Zinksalz, Krystalle aus heillem Wasser. Firbt sich gegen 200° gelbbraun und schmilzt bei
225° unter Zersetzung und Aufschiumen. Verhilt sich gegen Kalilauge cinbasisch3), Bei
der Einwirkung von Kaliumeyanid auf Formaldehyd4).

Triglykolamidsiiure. Entsteht bei der Einwirkung von Quecksilberchlorid auf Glyko-
koll5). Bei der Einwirkung von Kaliumeyanid auf Formaldehyd4). Beim Durchblasen von
Wasserdampf durch das Reaktionsprodukt von reinem Cyankalium und Formaldehyd in Wasser
geht nur Ammoniak iiber. Aus dem Riickstand crhilt man nach dem Einengen Triglykolamid-
siure. Krystalle aus heilem Wasser. Firbt sich bei 220° gelbbraun und schmilzt bei 239°
unter Aufschdumen und Zersetzung. Verhilt sich Kalilauge gegeniiber zweibasisch. — Tri-
iithylester CsHy 06N, Ol Siedepunkt unter 16 mm Druck 180° 3).

N-Trimethylglycinmethylester. ILintstcht in geringen Mengen (1,3%) bel der Mcthy-
licrung von Glykokoll mit Dimethylsulfat6).

N-Diithylaminoessigsiure.?) Entstcht bei der Einwirkung von Didthylsulfat auf
Glykokoll. Aus 5 g Aminosdure werden 3,96 ¢ Kupfersalz crhalten. Bis 8 mm lange, weific
Nadeln. Ist ziemlich flachtig. — Kupfersalz (CsH;1oN0,),Cu 4 2 HyO. Ultramaringefirbile

Nadeln. — Das Chlorhydrat ist nicht fliichtig.
N-Didthylaminoessigsiuredthylester.?) Entsteht bei der Kinwirkung von Diathyl-
sulfat auf Glykokoll. Aus 5g Aminosiure crhalt man 5,76 g Platindoppelsalz. — Platin-

doppelsalz. Orangegelbe, regelmiBig entwickelte, wasserfreie Tafeln des monosymmetrischen
Systelns: (CSHISNOZCl)ZI)tCI4.

Glykoeyamin. Gibt mit Diketohydrindenhydrat keine Farbungs).

Glykocyamidin. Zur Darstellung aus Glycocyamin iibergicBt man 5 g des letsteren
in einem Reagensglas mit so viel reiner konz. Schwefelsiure, dafl dieses das Glykocyamin
noch cben bedeckt, erhitzt das Gemisch 24 Stunden im Wasserbade, verdinnt mit Wasser,
macht durch Natronlauge alkalisch, darauf durch Essigsdure sofort wicder schwach saucr,
fillt das gebildete Glykocyamidin mit Quecksilberchlorid in Gegenwart von Natriumacetat
und zersetzt die Quecksilberchloridverbindung durch Schwefclwasserstoff. 20 g Glykocyaiin
liefern hierbei 19—20 g reines Glykocyamidinhydrochlorid. Farblose, zu Drusen gruppicrte
Nadeln, die sich bei 200° briunen und bei 208—210° unter Schwirzung schmelzen?).

1) Ernst Pfaehler, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 1702 [1913].

2) M. Siegfried, Zeitschr. f. physiol. Chemie 73, 194 [1911].

3) Karl Polstorff u. Hermann Meyer, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 43, 1905
bis 1912 [1912].

4) Hartwig Franzen, Journ. f. prakt. Chemie [2] 86, 133-—149 [1912]; Chem. Centralbl.
1912, II, 706.

5) M. Siegfried, Zeitschr. f. physiol. Chemie 73, 202 [1911]..

6) J. Novik, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 43, 839 [1912].

7) J. Novak, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 839841 [1912].

8) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 42, 38 [1911].

9) Ernst Schmidt, Zeitschr. d. allg. Osterr. Apoth.-Vereins 50, 249—250 [1912].
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Hippursidure (Bd. IV, S. 429).

Bildung: Die Leber des Kaninchens besitzt dic Fihigkeit, Benzoesiiure synthetisch in
Hippursdure umzuwandeln, withrend der Kaninchenmuskulatur diese Fahigkeit abgeht. Die
GroBe der Hippursiuresynthese ist weder durch Glykokoll noch durch zahlreiche andere Sub-
stanzen (fettsaure Ammonium- oder Natriminsalze) zu beeintlussen!). Kaninchen, welche
per os pro Kilogramm Kérpergewicht 1-—1,56 g Phenylglyoxal CgHj . CO -« CHO erhiclten,
scheiden im Harn 1-Mandelsdure und Hippursiure aus2).

Darstellung: Isolierung der Hippursdure aus dem Harn: Der Harn wird zum
diinnen Sirup eingedampft, 4 mal mit 92 proz. Alkohol in der Warme extrahiert, der Alkohol
abgedampft, der Riickstand in wenig Wasser aufgenommen, dic wisserige Losung mit 50
bis 100 com 25proz. Phosphorsiure angesiuert und 4 mal 12 Stunden mit Ather extrahiert.
Der Atherriickstand wird in 50 ccm Wasser aufgenommen, die wisserige Lisung mit Tierkoble
entfarbt, das Filtrat mit Chloroform ausgeschiittelt, darauf mit 5—10 cem 25 proz. Phosphor-
sdure angesiuert und &mal mit Kssigither ausgeschiittelt. Der Essigitherauszug hinterlafit
nach dem Verjagen des Losungsmittels die Hippursdure in recht reiner Form. Sie wird mit
wenig Petroldther ausgekocht und aus wenig Wasser umkrystallisiert 3).

Bestimmung. Bestimmung von Hippursdure und peptidgebundenen Stick-
stoff. V. Henriques und S. P, L. Sorensen empfehlen fiir Harn folgende Methode4).
50 cem Harn werden mit ca. 5ccm ca. !/zn-Salzsiiure versetzt und darauf 6 mal mit Athyl-
acetat geschiittelt, um die Hippursiure zu extrahieren. Der zum Ausschiitteln benutzte
Essigather wird einmal mit Wasser gewaschen und darauf zur Hippursiurebestimmung ver-
wendet, wihrend das Waschwasser mit dem Harn gemischt, zur Bestimmung des peptid-
gebundenen Stickstoffs dient. Der Essigither wird abdestilliert und der Riickstand 2---3
Stunden mit 50 cem ca. 30 proz. Salzsiure gelinde gekocht. Hierdurch wird die gesamte Hippur-
siture in Benzoesaure und Glykokoll gespalten und die Stickstoffmenge des letzteren 148t sich
dann nach Eindampfung der Losung auf dem Wasserbade und Neutralisation mit 1/; n-Natron-
lauge (Lackmuspapicer als Indicator) durch die iibliche Formoltitration bestimmen. Der hippur-
siurefreic Harn wird mit 50 cem konz. Salzsiiure versetzt und in cinem langhalsigen Kjeldahl-
kolben auf dem Drahtnetze 3 Stunden lang gelinde gekocht, darauf auf dem Wasserbade
cingeengt. Der Riickstand wird mittels normaler Natronlauge und méglichst wenig Wasser
in einen 50 ccm-MeBkolben iiberfithrt und mit 1 ccm Phenolphthaleinlésung und 2 g festem
Bariumchlorid versetzt, schlieBlich wird mit Wasser oder mit gesattigter Barytlosung bis zur
Marke nachgefiillt. Nach Umschiitteln und Stehenlassen ca. 15 Minuten wird durch einen
trockenen Filter filtriert, und aus dem Filtrat werden 40 ccm in einen 100 cem-MeBkolben
gebracht. Die Losung wird mit Salzsdure schwach angesiiuert und auBerdem werden noch
5 cem normaler Salzsdure zugesetzt, worauf die Fliissigkeit durch Zutropfeln von 20 cem
ca. 1/gn-Silbernitratlosung entfirbt wird. Nach Auffiillung mit kohlensiurefreiem Wasser
wird filtriert und aus 80 ccm des Filtrats wird das Ammoniak ausgetrieben. Der Destillations-
riickstand wird in Salzsdure gelost und die Losung in einen 100 cem-MeBkolben tibergefiihrt,
neutralisiert und genau so behandelt, wic bei der Ausfithrung der Aminosdurebestimmung
beschrieben ist. Zur Formoltitrierung werden 50 com der neutralisierten Losung verwendet.
Die Differenz zwischen dem Aminosdurestickstoff nach und vor der Salzsidurebehandlung
gibt die in 16 cem Harn vorhandene peptidgebundene Stickstoffmenge an. Wenn die Hippur-
siiuremenge Kklein ist oder aus anderen Griinden bedeutungslos erscheint, die Menge derselben
zu bestimmen, kann man das oben erwihnte Ausschiitteln mit Essigither unterlassen und
den Harn direkt mit Salzsdure behandeln; in diesem Falle wird der Hippursiurestickstoff
als peptidgebundener Stickstoff mit in Rechnung gezogen.

Nach Folin und Flanders5). Man vermischt 100 cem Harn mit 10 cem 5proz.
Natronlauge und dampft auf dem Wasserbade zur Trockne, wodurch die im Harn enthaltene
Hippursidure in Benzoeséure umgewandelt wird. Man bringt den Riickstand mittels 25 com
Wasser und 25 cem Salpetersiure in einen mit RiickfluBkiithler versehenen Kolben, kocht
zwecks Zerstorung der im Harn enthaltenen Farbstoffe und dhnlicher Substanzen 4!/, Stunden

1) E. Friedmann u. Hermann Tachau, Biochem. Zeitschr. 35, 88—103 [1911].

) H. D. Dakin u. H. W. Dudley, Journ. of biol. Chemistry #4, 15656—157 [1913].

3) E. Friedmann, Biochem. Zeitschr. 85, 49—56 [1911].

1) V. Henriques u. S. P. L. Sérensen, Zeitschr. f. physiol. Chemie 64, 120—193 [1910].
8) Otto Folin u. Fred F. Flanders, Journ. of biol. Chemistry 11, 267—263 [1910].

©
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lang unter Zusatz von 0,2 g Cuprinitrat, bringt den Kolbeninhalt in einen Scheidetrichter,
sitbigh mit Ammoniumsulfat, schiittelt mit Chloroform aus, wéscht die vereinigten Chloroform-
ausziige durch einmaliges Ausschiitteln mit einer gesiittigten, etwas Salzsiure enthaltenden
Kochsalzlosung und titriert die in der Chloroformlosung enthaltene Benzoesiure mit 1/;yn-
Natriuméthylat und Phenolphtalein.

Nach Steenbock?!) kocht man 100 cem Harn 2 Stunden lang mit 10 g Natronlauge
und 25 cem Wasserstoffsuperoxyd, wodurch die Hippursiure verscift wird und die im Harn
vorkommenden Farbstoffe oxydiert werden. Man siuert mit Schwefelsiure an, fugt ctwas
Bromwasser hinzu, fillt auf 200 cem auf, filtriert, schiittelt 50 cem des Filtrats mit Ather aus,
verdampft den Ather, sublimiert die zuriickbleibende Benzoesiture und wiigt das Sublimat.
Will man auch dic im Harn enthaltene Phenacetursiure bestimmen, so verfahrt man ebenso,
titriert aber zuletzt noch mit /9 n-Natronlauge; ein Vergleich des Trockengewichtes mit dem
Ergebnis der Titration lehrt, wieviel Benzoesidure und wieviel aus Phenacetursdure entstandene
Phenylessigsdure in dem trockenen Sublimationsprodukt enthalten war.

Nach Hryntschak. 100 cem Harn werden mit etwa 10 g Natronlauge in cinem 11
fassenden Kolben unter RiickfluBBkithlung 21/, Stunden iiber freier Flamme gekocht. Hierauf
wird der Kiithler geliftet, Kaliumpermanganat in Substanz in kleinen Dosen unter zeitweiligem
Umschiitteln hinzugefiigt und noch 5—7 Minuten gelinde gekocht. Iiir menschlichen Harn
geniigen 10 g; jedenfalls mufl am Ende der Operation dic Fliissigkeit eine rote oder violette
Farbe aufweisen. Nach Erkalten werden einige Eisstiickchen und ungefihr 15 g Natrium-
bisulfit in Substanz zugegeben. Der Kiihler wird wieder aufgesctzt, der Kolben gekiihlt und
nunmchr durch den Kithler 50 proz. Schwefelsiure portionsweise zugeschiittelt, bis aller Braun-
stein in Losung gegangen ist. ZweckmiiBlig ist es, den Kolben jotzt einige Stunden stehen zu
lassen, Der Kiibler und der Kolben werden chenfalls mit Ather nachgepriift. Nach Verjagen
des Athers wird die Benzoesiiure in Chloroform aufgenommen und nach Entfernung derselben
gewogen?).

Zur Bestimmung im Blut wird dieses mit der 6fachen Menge 93 proz. Alkohol versetut,
koliert, der Niederschlag ausgepreft, das Filtrat bis fast zur Trockne cingeengt, der Riickstand
in wenig heiflem Wasser aufgenommen, nach Zusatz von 3 cem 10 proz. Natriumbicarbonat-
losung 3 mal mit Kssigither ausgeschiittelt. Nun wird mit etwa 20 cem 25 proz. Phosphort-
siture angesiuert und 5mal mit Essigither ausgeschiittelt. Der édtherische Riickstand wird
5mal mit Petrolither ausgekocht und der Petrolitherauszug filtriert. Die in Petrolither
unloslichen Krystalle werden in heilem Lssigiither gelist, der fitherische Rickstand in heiflem
Wasser gelost, mit Tierkohle entfirbt, die Losung cingeengt und die gewonnencen Krystalle
gewogen, Nach dicsem Verfahren werden etwa 759 der dem Blute zugesetzten Hippursiure
wiedergewonnen3).

Eine colorimetrische Methode, die auf der Bildung cines Pigmentes durch dic Einwirkung
von heifler Natriumhyprobromitlosung beruht, hat Mutch?) angewendet.

Physiologische Eigenschaften: Zicgen, Kaninchen und ein junges Kalb erhielten cinige
Tage hindurch per os Benzoesidure; wihrend dieser Zeit wurde der Harn der Tiere auf scinen
schalt an Gesamtstickstoff und Hippurséure untersucht. Die Menge der ausgeschiedenen
Hippursdure und demnach awuch des ausgeschiedenen Glykokolls {ibertraf die normalerweise
in den Gewcbeproteinen enthaltenen Glykokollmengen stets in betriichtlichem MaBe; cinmal
waren 38Y%, des insgesamt ausgeschiedenen Stickstoffs Glykokollstickstoff in Form von Hippur-
siiure. Die Bildung der Hippursdure hing nicht von der Menge des abgebauten Proteins ab,
sondern entsprach innerhalb gewisser Grenzen der Menge der verfiitterten Benzoesdure.
Da die Benzoatfiitterung gleichzeitig cine wesentliche Steigerung der Menge des ausgeschic-
denen Gesamtstickstoffs bewirkte, so muf man annchmen, daf unter dem Einfluf der
verfiitterten Benzoesiure mehr Eiweifl abgebaut wird, als es normalerweise geschieht, und dafl
das als Hippursdure zur Ausscheidung kommende Glykokoll dicsem Extraeiwcifi entstammt ).
Epstein und Bookman$) verfolgten die Hippursidureausscheidung von Kaninchen unter

1) H. Steenbock, Journ. of biol. Chemistry 11, 201—209 [1912].

2) Theodor Hryntschak, Biochem. Zeitschr. 43, 315-—322 [1912]; Chem. Centralbl. 19%2,
1I, 1494

3) E. Friedmann u. Hermann Tachau, Biochem. Zeitschr. 35, 88—103 [1911].

4) N. Mutch, Journ. of Physiol. 44, 176—190 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 730.

5) A. J. Ringer, Journ. of biol. Chemistry 19, 327—328 [1911]; Chem. Centralbl. 1911, I, 92.

6) Albert A.Epstein u. Samuel Eookman, Journ. of biol. Chemistry 10, 353—371[1911];
Chem. Centralbl. 1913, I, 430.
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normalen Umstédnden, im Hungerzustande und nach Verfitterung wechselnder Mengen
Benzoesiure. Die Wirkung der Benzoesiure bei der Bildung von Hippursiure ist eine
selektive; sie verbindet sich direkt mit Glykokoll oder mit anderen Radikalen, die sich
nachher in Glykokoll umwandeln. Dabei kann es sich um eine Zerstorung hoherer Amino-
sauren oder aber um einen Aufbau aus einfacherern Substanzen handeln?).

Kaninchen crhielten per os wechselnde Mengen Benzoesiure; nach Krzielung eincr
maximalen Hippursiureausscheidung verabreichte man den Tieren subcutan Leucin oder
per os Benzoylleuein und ermittelte, wieviel Gesamtstickstoff und wieviel Hippursiurestick-
stoff unter diesen Bedingungen ausgeschieden wurde. Wihrend das freie Leucin die Hippur-
sdureausscheidung nicht beeinflulite, verursachte Benzoylleucin eine bedeutende Steigerung
derselben und zwar wirkt es sowohl dadurch, daB sein Benzoylradikal das im Organismus
verfiigbare Glykokoll bindet, wie auch dadurch, dafi das Leucin, wenn es an die Benzoylgrappe
gebunden ist, selbst in Glykokoll umgewandelt wird. Durch Verfiitterung von Phosphordl
wurde bei fastenden Kaninchen eine gesteigerte Ausscheidung von Hippursdure erzielt; bei
nichtfastenden Tieren hatte die Verabreichung von Phosphor keinen Einflufl auf die Hippur-
sdureausscheidung2).

Bei subcutaner Einfuhr von Hexahydrobenzoesiure und Hexahydroanthranilsdure
bei Hunden war ecine deutliche Vermehrung der ausgeschiedenen Hippursiure nachweisbar,
wahrend nach Applikation von Cyclohexanessigsiure und Cyclohexanolessigsidure weder eine
Vermehrung der Hippursdure noch das Auftreten von Phenacetursiure im Harn der Versuchs-
tiere nachgewiesen werden konnte3). Nach der Einspritzung einer 6 proz. Losung von Natrium-
hippurat in die Jugularvene von Kaninchen war einc primére Steigerung (maximal 9 mm)
des Blutdrucks gefolgt von einer Druckerniedrigung (maximal 30 mm). 3proz. Losungen
verursachten eine unbedeutende Erhohung?). In den verschiedenen Organcn kommt ein
Ferment vor, das Hippursiure zu spalten vermag?®). Das Enzym der Harnsiuregérung ist
von dem der Hippursiuregirung verschieden®). Bei dem Gasaustausch der iiberlebenden
Froschmuskulatur hat Hippursiure eine giftige Wirkung?).

Normaler Harn enthilt eine Verbindung, die das rasche Verschwinden des charakteristi-
schen Absorptionsspektrums des Hamoglobins bewirkt. Die Versuche von Dermoks8) zcigen,
daBl diese Wirkung auf der Gegenwart von Hippursiure beruht. Einwirkung auf die Ent-
wicklung und Knollenbildung der Radieschen?).

Penicillium erustaccum, Penicillium brevicaule, Aspergillus glaucus und (ladosporium
herbarum kénnen Hippursdure als einzige Stickstoffquelle verwerten. Penicillium glaucum,
Aspergillus niger, Aspergillus glauncus, Isaria farinosa, Botrytis Bassiana, Phytophtora, Clado-
sporium, Ifusisporium kénnen Hippursdure als gemeinsame, alleinige Kohlenstoff- und Stick-
stoffquelle verwertenl9). Auf einer Nahrlosung, die Hippursidure als einzige Stickstoffquelle
enthiclt, zeigten die Schimmelpilze Phytophtora infestans, Mucor Boidin, Aspergillus niger,
Isaria farinosa, Botrytis Bassiana und cin Fusisporium aus dem Stengel einer blattrollkranken
Kartoffel befriedigende Entwicklung unter Bildung von Ammoniak!!). Die Spaltung der
Hippursiure durch Penicillium expansum, Aspergillus clavatus, Aspergillus fumigatus, Peni-
cillium roqueforti, Peunicillium camemberti, Aspergillus niger und Takadiastase haben Dox
und Neidig 12) quantitativ durch Formoltitration ermittelt. Die Versuche ergaben in jedem

1) Albert A. Epsteinu. Samuel Bookman, Journ. of biol. Chemistry 10, 353—371 [1911];
Chem. Centralbl. 1912, I, 430.

2) Albert A. Epstein uw. Samuel Bookman, Journ. of biol. Chemistry 13, 117—131 [1912];
Chem. Centralbl. 1913, I, 638.

3) E. Friedmann, Biochem. Zeitschr. 35, 49—56 [1911].

4) E. Louis Backman, Centralbl. f. Physiol. 26, 166-—169 [1912].

5) N. Mutch, Journ. of Physiol. 44, 176—190 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, 1I, 730.

6) Alexander Kossowicz, Zeitschr. f. Gérungsphysiologie 1, 121—123 [1912]; Chem.
Centralbl. 1912, II, 1300.

7) Torsten Thunberg, Skand. Archiv f. Physiol. 29, 1—28 [1913]; Chem. Centralbl. 1913,
I, 2054.

8) F. Alex Mc Dermok, Journ. Amer. Chem. Soc. 33, 992—995 [1911]; Chem. Centralbl.
1911, II, 577.

9) Marin Molliard, Compt. rend. de ’Acad. des Sc. 153, 958—960 [1911].

10y Alexander Kossowicz, Zeitschr. {. Girungsphysiol. 2, 51—55 [1912]; Chem. Centralbl.
1913, 1, 640.

11) Alexander Kossowicz, Zeitschr. f. Girungsphysiol. 1, 60—62 [1912].

12) Arthur W. Dox u. Ray E. Neidig, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 68—71 [1913]; Chem.
Centralbl. 1913, II, 358.
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Fall eine entschiedene Spaltung der Hippursdure; das Alter der Kultur scheint wihrend der
ersten 4 Wochen wenig Einflul auf den Umfang der Spaltung zu haben. Ammoniak hatte
sich bei den Versuchen nur in kleinen Mengen gebildet.

Wird von Aspergillus niger, Aspergillus fumigatus, Aspergillus clavatus, Penicillium
camamberti, Penicillium roqueforti und Penicillium expansum gespalten !). '

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat keine
Farbung2).

Derivate: Hippursaures Barium3) Ba(CyHgO4N),: 5 H,O. Blittchen aus Wasser.
Schmelzp. getrocknet 120°. :

Hexahydrohippursiduret) CyH,;0;N = C¢H,;,- CO - NH. CH, - COOH. Hexahydro-
benzoesdure wird mit Phosphorpentachlorid in Hexahydrobenzoylchlorid verwandelt, dann
mit einer wisserigen Glykokollosung in Gegenwart von Alkali gekuppelt. Farblose Nadeln
aus siedendem Wasser. Schmelzp. 152°. Wenig 1gslich in kaltem, leichter in heiflem Wasser,
Alkohol und Ather. — Kupfersalz (CgH;,0,N),Cu. Bliuliche Blittchen. — Methylester
C1oH1,03N. Farblose Nadeln. Schmelzp. 100—101°. Wenig loslich in kaltem Wasser und
Alkohol; ziemlich léslich in heiBem Wasser und Alkohol. — Athylester C;;H;30,N. Nadeln.
Schmelzp. 75—76°. — Amid CoH;40,N,. Weille Krystalle aus Wasser. Schmelzp. 195 bis
196°. Ziemlich loslich in heiBem Wasser, Alkohol und Methylalkohol. Bei der Destillation
unter gewohnlichem Druck in Gegenwart von Zinkchlorid geht die Hexahydrohippursiure
in Hexahydrobenzoinsédure CgHy;CN iiber4).

C-Hippurylmalonester C,H;- CO.NH - CH, . CO - CH. (COOC,Hj;), 3). Bildung aus
Hippurylchlorid und Na-Malonester. Schmelzp. 85°. Loslich in Alkali. Gibt FeCl;-Reaktion.

Hippurylmalonsidureesterpyrazolon

(gH;s - CO-NH - CH, - C- CH(COOC,Hy) - (O 5)
I |
N~ N CeH;

Krystalle aus verdiinntem Alkohol. Schmelzp. 122—123°. Léslich in Alkalicarbonil. Gibt
YeCly-Reaktion. Léslich in verdiinntem NaOH; mit konz. NaOH fallen Krystalle des Na-
Salzes Na -« CyoH;304N; aus. Durch Séuren wird das Pyrazolon regeneriert.

O-Hippurylacetylaceton C;H; .- CO - NH . CH, - CO - O - C(CH;): CH. CO - CHy %),
Blittchen aus Chloroform. Schmelzp. 109°. In NaOH unter Zersetzung loslich.

Hippuryleyanessigester CyH; - CO - [NH . CH, - CO . CH(CN) - COOC,H; 5). Nadeln
aus Chloroform - Petroldther. Schmelzp. 139°. Léslich in NaOH. Gibt starke ¥eCly-
Farbung.

3-Benzoyl-2-thiohydantoin ¢) C;(HgyO0,N,S. Aus Hippursiure, Kaliumrhodanat, Essig-
sdureanhydrid und 1 Tropfen Eisessig bei 100°. Viereckige Platten aus Alkohol. Schmelzp.
165°. Gibt mit Benzaldehyd in Eisessig und Natriumacetat 4-Benzal-2-thiohydantoin.

N-gem.-Trimethylhippursdure?) CgH;- CO - N(CH;) - C(CHy), - COOH. Aus Methyl-
aminoisobuttersdure in Aceton -+ Wasser mittels Benzoylchlorid in Gegenwart von Pyridin.
Prismen und Platten aus Essigither. Schmelzp. 183°. Gibt mit Thionylchlorid das in Platten
krystallisierende Chlorid. — Methylester CyH; - CO - N(CH;)- C(CHj), - COO - CH3. Aus
dem Chlorid mittels Natriummethylatlésung. Nadeln aus Wasser. Schmelzp. 101°. Unléslich
in Ammoniak, — N-gem.-Trimethythippurylmalonsiuredimethylester C4H, - CO- N - (CHy)
+ C(CH3)y - CO - CH(COO - CHy),. Aus Trimethylhippursidurechlorid und Natriummalonsiure-
dimethylester in Benzol. Saulen aus Kssigither. Schmelzp. 125° unter Zersetzung. Der
Schmelzpunkt schwankt mit der Schnelligkeit des Erhitzens, zerfallt beim Kochen mit Wasser
in Malonester und Benzoylmethylaminoisobuttersiure.

1) A.W.Dox u R. E. Neidig, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 68 [1913].

2) Emil Abderhalden w. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemic 72, 38
1911].
[ ]3) Eyvind Bédtker, Chem.-Ztg. 36, 105 [1911].

4) Marcel Godehot, Bull. de la Soc. chim. [4] 9, 261—264 [1911].

5) J. Scheiber u. H. Reckleben, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 2412
1913].
[ ]6) Treat B. Johnson u. Ben H. Nicolet, Journ. Amer. Chem. Soc. 33, 1973—1978 [1911];
Chem. Centralbl. 1912, I, 1104.

7) 8. Gabriel, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 66, 13191358 {1913]; Chem. Centralbl.
1913, 1, 1900.
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Urogenin,!) Ein Doppelsalz aus dem Lithiumsalz der Hippursiure und Theobromin
erwies sich bei der klinischen Untersuchung in mehreren Fillen (Cirrhose und Polyserositis)
als ein wirksames Diureticum, namentlich in Kombination mit einer Kardiokineticium (Di-
gitalis). Eine toxische Wirkung konnte auch nach mehrtégiger Verabreichung nicht beobachtet
werden,

Alanin (Bd. 1V, S. 486).

Vorkommen: In dem wisserigen Extrakt dgyptischer Mumien2). lm Darminhalt?).
Im Darminhalt der folgenden Tiere: Hund, Rind, Pferd, Schaf, Schwein, Gans und Huhn#).
Im Cortinellus shiitake P. Henn.5). Im ,,Miso* (japanisches Nahrungsmittel) 29;6). Im
Naké; aus 101 wurden 0,2 g isoliert?). Aus 4 kg Salzbrei von Bonito 10,80 g8). Aus 1 kg
lufttrockenem Kabeljau wurden 0,50 g isoliert?).

Bildung von d, I-Alanin: Aus Brenztraubensiurephenylhydrazon durch Reduktion mit
amalgamierten Aluminiumspénen. Aus 10 g Hydrazon wurden 2,75 g Alanin erhalten ).
Bei der Hydrolyse des racemisierten Caseins und der racemisierten Caseosel1),

Entstcht bei der kiinstlichen Durchstromung der abnorm glykogenhaltigen Leber von
Hunden (wobei eine reichliche Bildung von Milchsiure beobachtet wird). Bei entsprechenden
Versuchen an der glykogenarmen oder glykogenfreien Leber war der Nachweis von Alamn
nicht maglich 12).

Bildung von I-Alanin: Durch Spaltung der d, 1-Benzoylverbindung durch das Strychnin-
salz 13).

Bildung von d-Alanin: Durch Spaltung der d, I-Benzoylverbindung durch das Strychnin-
salz 1?).

Bei der Hydrolyse der dgyptischen Mumien mit Salzsiure1#). Bei der Hydrolyse der
Anapheseide5).  Bei der Hydrolyse von Primnoastengeln t6),

Bei der Hydrolyse des Schildpattes von Chelone imbricatat?) . . . . . . . . . 2 ‘)5”/{
In den Leitungsbahnen des Riickenmarks vom Rinde!8). . . . . . . . . . . . 0,599
In den peripberen Nerven des Rindes8) . . . . . . . . . . ... ... ... 076%
Bei der Hydrolyse cines krystallisierten [‘]iwein(")rpers aus dem Milchsafte von An-

tiaris toxicarial¥) . . At A
Bei der Hydrolyse von Inutotfelol\uxﬁ ") T 5 B
Leim der indischen Tussahseide2!). . . . . . . . . . . . . ... .. .... 9829
Protein der Leinsamen22) . . . . . . . . . . . . o0 oo e e oo ] 03 Yo

) Emanuele Arturo Fuabini, Archivio di Farmacol. sperim. 11, 276—282 [1911]; Chem.
Centralbl. 1981, 1I, 157.

2) Emil Abderhalden u. Althul Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 72, 19 [1911].

3) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemic 94, 443 [1911].

1) Emil Abderhalden, W. ]\hnrremann w. Th. Pappenhusen, Zeitschr. f. physiol.
Chemic 71, 411 [1911].

5) K. Yoshimura u. M. Kanai, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 178 [1913].

6) Teizo Takahashi u. Gordo Abé, Journ. Coll. Agrie. 5, 193 [1913].

7) Teizd Takabashi, Journ. Coll. Agric. Tokyo 5, 95 [1913].

8) U. Suzuki, (" Yoneyama u. 8 Odake, Journ. Coll. Agrie. Tokyo 5, 33—d41 [1912]-
(‘hem. Centralbl. 1913, I, 1043.

9) K. Yoshimura u. M. Kanai, Zeitschr. f. physiol. Chemic 88, 346 [1913].

10) Kimil Fischer u. Reinhard Groh, Amnalen d. Chemie u. Pharmazie 383, 367 [1911].

1y H. D. Dakin u. H. W. Dudley, Journ. of biol. Chemistry 15, 263 [1913].

12) Hanni Fellner, Biochem. Zeitschr. 38, 414-—420 [1912].

13) William Jackson Pope u. Charles Stanley Gibson, Journ. of the Chem. Soc. 101,
939945 [1912].

14) FEmil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemice 2, 20 [1911].

15) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemic 74, 427 [1911].

16y Carl Th. Mérner, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 138 [1913].

17) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 212-—220 [1911].

18) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 207 [1912].

19) V. Kotake u. F. Knoop, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥5, 488—498 [1911].

20) B. Sjollema u. J. J. Rinkes, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥6, 369—384 [1911/12].

21y FI‘iO(ll'iGh Wilhelm Strauch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 365 [1910].

22) ¥, W. Foreman, Proc. Cambridge Philosoph. Soc. 16, 87—88 [1911]; Chem. C(entralbl.
1911, I, 1218,
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Boletuseiweil1) . . . . e s 2T 9
Keratin der Schuppen von Manls ]aponlea (Schuppentler) ) oo oo oo oL 12,009,
Keratin der Schlangenhiute (Boa constrictor und Phyton)3) . . . . . . . . . . 2079
Keratin der weiBen Menschenhaare4). . . . . . . . . . . .. ... ..... 6889
Keratin der Elefantenepidermis3) . . . . . . .. . .. ... ... ... .. 0”0’

iespinst von Oeceticus platensis (Berg)") O % “
Barten des Nordwales?) . . . e e e e e e e e (i,42“0
(locons der italienischen Seldenmup( 8) C e e e e e 20000,
Cocons der japanischen Seide ,,Haruko™9) . . .. e e e 22609
Weizengliadin10) . . . . e e e e e e e e 19"“/“
In der grauen Substanz des Gehlrns 11) e L R 5
In der weilen Substanz des Gehirns1) . . . . . . . . . . ... 0.0 0489
In den Kokons des Ailanthusspinners‘?) - T B
In der Tailung-Seide2) . . . . . . . . Coee . 12,000

Physiologische Eigenschaften: erd Alanln glelch/eltlg mit Rohrmcl\or resp. Schweine-
fett an Hunde verfiittert, so fallt der im Harn ausgeschiedene Aminostickstoff im Vergleich
zu den Fallen, wo d-Alanin allein verfiittert war. Allerdings ist hier dieser Einfluf} nicht so
ausgesprochen wie bei Glykokoll. Bei Eingabe von d-Alanin erscheint im allgemeinen weniger
Aminostickstoff im Urin als bei Verabreichung von Glykokoll13).

Bei gleichzeitiger Verfitterung von Alanin, Cystin und Tyrosin an Hunde stieg der Amino-
stickstoffwert des Harnes nicht an, ja, er war bedeutend geringer, als wenn etwa die Halfte des
mit den genannten Aminoséuren zugefiithrten Stickstoffs in Form von Fleisch gegeben wurden ).

Wahrend bei der gewidhlten Kost unter normalen Umstinden nach Muskelarbeit cine
Acetonurie erfolgte, die mehr als 12 Stunden lang schr gleichmiBig etwa 0,06 g pro Stunde
betrug, wurde nach Genull von Alanin unter sonst gleichen Bedingungen viel weniger Aceton
ausgeschieden und der genannte Grenzwert erst am folgenden Nachmittag um 3 Uhr erreicht.
Die antiketogene Wirkung des Alanins diirfte durch diese Versuche mit hinrveichender Nicher-
heit erwiesen sein 15),

Bei der Einwirkung von Tyrosinase anf Alanin entsteht ein Aldehyd, der kein Form-
aldehyd ist 16).

Wenn man das von Otto Neubauer und Konrad Fromherz fiir den Abbau der
Aminosiure aufgestellte Schema auf das Alanin anwendet, so ergibt sich, daB das Alanin
iber o-Iminopropionsiure, Brenztraubensiure und Acetaldehyd in Ammoniak, Kohlensiure
und Athylalkohol iibergeht 7).

CH, (H3 CHy (H, CH,

| N OH | | |

v/ 0 v --NH; ( — 0, 2H )

(f\NHu 40 ([ NH, (‘,o 0 CHO 2B (HL,0H

COOH COOH COOH

Alanin Hydrat der Brenztraubensiure  Acetaldehyd {thylalkohol
Iminopropionsiure

1) Camille Reuter, Zeitsche. f. physiol. Chemie 8, 167245 [1912].

2) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 241-—245 [1913].

3) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 8;), 335—340 [1913].

4) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 246 (1913).

5) Hans Buchtala, Zeitsche. {. physiol. Chemie 18, 55—61 [1912].

6) EmilAbderhalden u. BernhardLandau, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71,443 —445[1910).

7y EmilAbderhalden u. Bernhard Landanu, Zeitschr. f. physiol. ChemieT1,455—465{1910].

8) (George Roose, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 273 [1910)].

9) Akikazu Suura, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 275 [1910].

10) Thomas B. Osborne u. H. H. Guest, Journ. of biol. Chemistry 9, 425—438 [1911];
Chem. Centralbl. 1911, IT, 969.

1y Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. . physiol. Chemie 83, 425 [1913].

12) Emil Abderhalden u. R.Inouye, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 198 [1912].

13) Emil Abderhalden u. Joseph Markwalder, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 75 [1911].

14) Emil Abderhalden, Alberto Furno, Erich Goebel u. Paul Strubel, Zeitschr. f.
physiol. Chemie ¥4, 481—504 [1911].

13) Gunnar Forssner, Skand. Archiv f. Physiol. 25, 338—342 [1911]; Chem. Centralbl.
1911, II, 1050.

16) R. Chodat u. K. Schweizer, Archives des Sciences physiques et naturelles de Genéve
[4] 33, 140—147 [1913].

17) Otto Neubauer w. Konrad Fromherz, Zeitschr, f. physiol. Chemie %0, 349 [1910).
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Alanin wird im Organismus vollstindig in Glucose verwandelt1). Diese Reaktion findet
wahrscheinlich statt, indem das Alanin unter gleichzeitiger Uberfithrung in Milchséiure des-
amidiert wird, denn Mandel und Lust2) haben gezeigt, daB Milchsdure vollstindig in Glu-
cose tbergefithrt werden kann.

Leukocyten sowie Extrakte von Nieren konnen nicht d,l-Alanin unter aseptischen
Beobachtungen desamidieren3). Durch Einwirkung von Bacillus putrificus entsteht Pro-
pionsdure4).

Physikalische und chemische Eigenschaiten: Gibt mit Triketohydrindenhydrat cine blaue
Firbung. Bei Verwendung von 0,1 g des Reagens in 30 com Wasser gab 0,1 cem dieser Losung
noch eine sehr scharfe Reaktion in einer Verdiinnung von 1:100005). Bei Anwesenheit
von Eisensalzen tritt bei der Einwirkung von Sonnenlicht auf die wiisserige Losung Ammoniak-
abspaltung und Acetaldehydbildung auf6). Bei der Destillation mit 10 proz. Wasserstoff-
‘superoxydlésung in Gegenwart von 1/,n-Natronlauge wird die Aminogruppe vollstindig
abgespalten?). Liefert bei der Oxydation mit alkalischer Permanganatlosung Ammoniak,
Kohlensiure, Oxalsiure, Essigsdure und Salpetersiure 8).

Wird bei Belichtung allmihlich unter Abspaltung von Acetaldehyd und Bildung von
Ammoniak und Kohlensdure zerlegt nach der Gleichung?):

CH, - CH(NH,)COOH -+ 0= CH, - CHO -~ NH; -+ CO,.

Durch photokatalytische Wirksamkeit der gelésten Eisen- und vermutlich Manganverbindun-
gen spaltet Alanin in Gegenwart von Pyrmonter Stahlwasser Ammoniak ab19),

Bei der Einwirkung von Quecksilberchlorid konnte niemals Iminodipropionsiure oder
eine Trilactamidsiure erhalten werden11). Zur Spaltung des d,l-Alanins in die optischen
Antipoden wurden von Colombano und Sanna!2) die optisch aktiven Camphersulfosiiure
und Bromcamphersulfosiure verwendet. Bei der Methylierung mit Dimethylsulfat entstehen
83,69 Trimethylpropiobetain. Bei der Einwirkung von Didthylsulfat auf 10 g d, I-Alanin
wurden erhalten 7,48 g N-didthylaminopropionsaures Kupfer, 3,25g N-monoithylamino-
propionsaures Kupfer und 3,48 g N-Diéithylaminopropionsiurealkylester13),

Derivate von d-Alanin: d-Benzoylalanin.'4) Ein Priparat, das durch Spaltung der
d, -Verbindung durch das Strychninsalz erhalten wurde, zeigte Schmelzp. 147—148° und
[a]) = +2,4° (0,3066 g in 29,94 com der wilsserigen Losung); [al} = +10,5° (1,0094 g in
29,94 com der alkoholischen Losung); [a] = +24,9° (1,0163 g in 29,94 ccm der Losung in
Aceton. — Kaliumsalz [«]5'= + 34,6° (0,5238 g Sdure in 5,5 ccm 1/, n-Kalilauge in 29,94 com
der wisserigen Losung.

Strychninsalz des d-Benzoylalanins14) C,;Hy0,N, - Gy H;;OsN- 2 H,0. Aus 25¢
d, I-Benzoylalanin, 3,69 g Kalilauge in normaler wisseriger Losung und 21,1 g Strychnin in
heifem Wasser. Krystalle aus Wasser. Schmelzp. 129°, unter Verlust des Wassers. [alh
= —10,66° (0,1088g in 29,94 com der wisserigen Losung. Hgeun/D = 1,129, Hg,an/D
= 1,064:

Brucinsalz des d-Benzoylalanins 14) Cy3Hy50,4N, - CyoH;;0;N - 5 H,0. Farblose Nadeln
ans Wasser. Schmelzp. 90° (im Krystallwasser). Sehr leicht Ioslich in Wasser; [4]) = —21,9°
(0,3412 g in 29,94 g der wiisserigen Losung). Hggun/D = 1,280; Hg,.n/D = 1,080.

A. J. Ringer u. Graham Lust, Zeitschr. {. physiol. Chemie 66, 111 [1910].
Mandel u. Lust, Amer. Journ. of Physiol. 16, 129 [1906].
P. A Levene u. G. M. Meyer, Journ. of biol. Chemistry 15, 475 [1913].
W. Brasch, Biochem. Zeitschr. 22, 403 [1909].

5) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 92, 40 [1911].

6) Carl Neuberg, Biochem. Zeitschr. 29, 283 [1910].

7) Jean Effront, Compt. rend. de I'Acad. des Sc. 154, 1111—1114 [1912].

8) W. Denis, Journ. of biol. Chemistry 10, 73—76 [1911]; Chem. Centralbl. 1911, II, 1216.

%) Domenico Ganassini, Giornali di Farm. e di Chim. 61, 439—444 [1912].

10) Carl Neuberg, Zeitschr. f. Balneologie, Klimatologie u. Kinokt-Hygiene 1913, Jan.;
Chem. Centralbl. 1913, I, 1358.

) M. Siegfried, Zeitschr. f. physiol. Chemie 73, 203 [1911].

12) A. Colombano u. G. Sanna, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 22, IT, 202
[1913].

13) J. Novik, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 841—843 [1912].

14) William Jackson Pope u. Charles Stanley Gibson, Journ. of the Chem. Soc. 101,
939—945 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 823,

)
)
)
)
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d- Alaninpikrolonat!) C; HzO;N,(C3H,;0,N),. Aus 0,5g d-Alanin in etwa 10 ccm
Wasser mit 1,37 g Pikrolonsiure in 15 ccm verdinntem Alkohol. Krystalle aus Alkohol.
Schmelzp. unscharf gegen 145°. Eine andere Modifikation der Zusammensetzung C; HgO5N,
- C3H,0,N entsteht aus 2 g d-Alanin in 20 cem Wasser und 2,3 g Pikrolonsdure in 10 ccm
Alkohol. Krystalle aus Alkohol. Schmelzp. gegen 215°. Zersetzt sich unter Aufschdumen
bei 217°. Leicht loslich in heilem Alkohol, wenig loslich in Wasser, verdiinntem Alkohol;
unléslich in Ather, Aceton, Chloroform. [«]}y = --11,08° (--0,74°; 0,2106 g in 6,2454 g Losung
in abs. Alkohol). — C3H;0,N - C;(HgO5N, 2). Prismen. Schmelzp. 214° unter Zersetzung.
[«] == -+12,4° in alkoholischer Lésung; ¢ = 8,07. 100 ccm Wasser losen bei 20° 1,61 g.

d - Bromcamphersulfonat des d- Alaniniithylesters C;H;;0,N - C;,H;,0Br - SO;H 3).
Bildung durch Mischen der konz. wisserigen Losungen der Komponenten, besser durch doppelte
Umsetzung des Ammoniumbromcamphersulfonats mit dem Chlorhydrat des Esters. Tafel-
formige Krystalle aus Wasser mit 1 H,O. Prismen aus Essigester. Schmilzt wasserhaltig
hei 145°, wasserfrei bei 192°. [«]3’ = - 67,54° (in 3,488 proz. alkoholischer Losung des wasser-
haltigen Salzes). Durch Zersetzung mit 33 proz. KOH wird daraus der Ester des d-Alanins
crhalten. [a]f = -+ 11,269 (in 26,384 proz. alkoholischer Lisung). Durch Verseifen entsteht
d-Alanin, Chlorhydrat. Perlmutterglinzende Substanz. [x]i = — 10,20° (in 7,304 proz.
Losung). Aus den Mutterlaugen des d-Bromcamphersulfonats des d-Alaninesters wurde iso-
liert der optische Antipode ([a] = -+85,80° bis -+ 105,95°); daraus der I-Alaninester [«]})
= —2,10 (in 9,61 proz. Losung).

Derivate von I-Alanin: Brucinsalz des 1-Benzoylalanins4) CygHyq04N, » CyoHy O4N
4- 4,5 Hy0. Schmelzp. 89—91° (im Krystallwasser). [« = —33,6° (0,3117¢g in 29,94 ccm
der wisserigen Losung). Hguwn/D = 1,236, Hgye,/D = 1,044,

Derivate von d, I-Alanin: Monoealaninlithiumehlorids) LiCl, CH;- CH:- NH,-COOH,
H,0. Bildung durch Eindampfen einer wésserigen Losung der Komponenten am Wasser-
bade zur beginnenden Krystallisation. Qlanzende Blattchen. Schmelzp. 127—128° Loslich
in Wasser mit neutraler Reaktion, unldslich in abs. Alkohol.

Dialanincaleiumehlorid ¢) CaCl,, 2 CH; - CH(NH,)COOH, 3 H,O. Bildung durch
Verdunsten einer wisserigen Losung der Komponenten bei Zimmertemperatur. Farblose
Nadeln, Loslich in Wasser mit neutraler Reaktion, etwas loslich in heiBem Alkohol, unléslich
in Ather. Schmelzp. bei 77—78°.

4, 1- Alaninkobaltisalze.?) Existieren in 2 Formen, deren Darstellung denjenigen der
entsprechenden Glykokollverbindungen entspricht. Aus 25g Alanin und der aus 25¢g
CoSO4 + 7 Hy0 hergestellten Kobaltihydroxyd - Paste werden etwa 8g rotes und 10g
violettes Salz in reinem Zustande erhalten. — Violettes Kobalti-x-alanin Co(C3H0,N);.
Violette Prismen von hochstens 5 mm Linge; die Losung in Wasser ist duflerst wenig
dissoziiert. — Rotes Kobalti- a-alanin Co(H;HgO,N);. Mikroskopische Nadeln, die etwas
heller sind als die Glykokollverbindung. Versuche, die beiden Formen des «-Alaninkobalts
ineinander umzuwandeln, fithrten, wie bei den Glycinverbindungen, bis jetzt zu keinem
positiven Ergebnis. Die Absorptionskurven der Spektren der beiden Formen sind so gut wie
identisch mit denjenigen der Kobaltiglycine.

Ferrosalz des Alanins.8) Bildung durch Kochen des Alaning mit Eisenstaub unter
LuftabschluB. Unldslich in organischen Flissigkeiten, leicht 16slich in Wasser.

Platinsalz des «-Alanins?) (C3HgO,N),

Cco0 C00
CH, - CH gy, Pt X g,/
Tntsteht aus Kaliumplatinchloriir und tiberschiissigem Alanin. Stark glinzende, weifie Blitt-
chen, die der Glycinverbindung gleichen,

1) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. {. physiol. Chemie 78, 150—155 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, II, 517.

2) P. A. Levene u. Donald D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 12, 127—139 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, II, 816.

3) A. Colombano u. G. Sanna, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 22, TI, 292 [1913].

4) William Jackson Pope u. Charles Stanley Gibson, Journ. Chem. of the Soc. 101,
939—945 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 823.

5) P. Pfeiffer u. J. v. Modelski, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 1 [1913].
)
)
)
)

CH- CH,.

6) P. Pfeiffer u. J. v. Modelski, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 329 [1912].

H. Ley u. H. Winkler, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 43, 372—377 [1912].
F. Hoffmann, La Roche & Co., D. R. P. Kl 12q, Nr. 266 522 [1913].

H. Ley n K. Ficken, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 377—382 [1912].
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Kaliumplatinchloroalanin!) K(PtC;Hz0,N)Cl,

Cl\ p, /COO0~_
K 1 /Pt""--.NHg JCH-CH; .

Wird Kaliumplatinchloriir (1 Mol.) in konz. Losung (1 g K,PtCly in 10 ccm Wasser) am Riick-
fluBkithler mit ca. 2 Mol. Alanin gekocht, so entsteht nach mehrstiindigem Erhitzen eine
gelbe Losung. Das Filtrat scheidet auf Zusatz von Alkohol gelbe Nadeln aus. Ziemlich leicht
loslich in Wasser, unléslich in Alkohol.

Chromialanin.!) L#Bt man die Umsetzung von Chromchlorid, Alanin und Natron-
lauge in konz. Losung vor sich gehen, so scheidet sich das rote Salz ab, beim Eindampfen
wird auch das violette Salz erhalten. Naheres s. bei Chromiglycin. — Rotes Salz Cr(C;H O,N);
-— Violettes Salz Cr(C;HzO,N),OH + H,0.

d, 1-x-Alaninithylester. Alaninidthylesterchlorhydrat (aus 11g Alanin) wird mit 1/, Mol.
Bleihydroxyd sorgfiltig vermischt, wobei Erwirmung stattfindet, und unter 10 mm Druck
destilliert bis 220° (Temperatur des Olbades). Ausbeute 12,5 g Alaninester (49—50° bei 10 mm
Druck) oder 86,49, der Theorie2).

Dijodelaidyl-d-alanin3) C, H3,0;NJ, = C;H33J,CO- NH.CH- COOH. 9g d-Ala-

nin in 100 cem Normalnatronlange werden mit 22 ¢ Dijodelaidylchlorid gekuppelt. Sintert
bei 54° zu einer tritben Masse und schmilzt zu ciner klaren Flissigkeit bei 64°. Wenig 16slich
in kaltem, leicht in warmem Alkohol, leicht loslich in Ather und Chloroform. 0,4020 g in
Alkohol gelést; Gesamtgewicht 6,8254 g; spez. Gewicht 0,80; [aTh" = —4,9° (--0,4°). -~
Dijodelaidyl-d-alaninithylester. Nur als Sirup erhalten.

Benzoyl-d, l-alanin. Wird durch ein in verschiedenen Organen vorhandenes Ferment
gespalten?),

a-Alaninoxalylglyeiniithylester HOOC- CH(CH,)- NH- CO-CO-NH - CH,-COOC,Hj 5).
Aus Alanin in wisserigem KOH und Athyloxalylglycindthylester. Schmelzp. 142,5°,

«-Alaninoxalylglyein COOC . CH(CH;)- NH: CO. CO- NH. CH, - COOH 5). Durch
vorsichtige Hydrolyse des «-Alaninoxalylglycindthylesters bzw. des Glycinoxalyl-a-amino-
propionsiduremethylesters. Schmelzp. 210°.

~ - Alaninoxalylglycindimethylester H;C - OOC - CH(CH;)- NH- CO-CO-NH . CH,
- COO - CH; %) wird durch Sattigen mit HCI-Gas einer Losung von Glycinoxalylalaninmethyl-
ester in abs. CH3OH erhalten. Schmelzp. 98,5°.

a-Alaninoxalylglycinmethylithylester CH; - COO - CH(CH3;)NH - CO- CO - NH - CH,
- COOC,H;. Schmelzp. 106° 5).

« - Alaninoxalylglycindiithylester C,H;O - CO - CH(CH;)NH - CO - CO - NH - CH,
- COC,H; 5). Aus a-Alaninoxalylglycin bzw. dessen Athylester und Alkohol. Schmelzp. 120°.

« - Alaninoxalylglyeindiamid H,N - CO . CH(CH;) - NH. CO - CO - NH : CH,: CO
- NH, 5). Aus dem Dimethylester des Alaninoxalylglycins und fliissigem NH;. Schmelzp.
272-—274° unter Zersetzung.

p-Toluolsulfo-d, I-alaniné) C;,H;;0,NS = CH; - CH(COOH) - NH - SO, - C¢H, - CH; .
Aus d, I-Alanin und p-Toluolsulfochlorid in Gegenwart von wésseriger Kalilauge. Farbloge
Nadeln aus Wasser. Schmelzp. 138—139°. Fast unldslich in kaltem Wasser, Benzol, Ather.
Feicht loslich in Alkohol, Aceton.

d, 1- Alaninpikrolonat?) C;H,0,N - C;(HgO;N,. Prismen. Schmelzp. 216° unter
Zersetzung. 100 ccm Wasser l6sen bei 20° 1,01 g.

Diacetatquecksilber - « - alanidopropionsidureithylesters) (CH;- COOHg),CH, - NH
- CH . COOCH; = C;;H;yO¢NHg,. Mol.-Gewicht: 709,2. 10 g d-Anilidopropionsiureiithyl-

1) H. Ley u. K. Ficken, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 377—382 [1912].

2) N. Zelinsky, A. Annenkoff u. J. Kulikoff, Zeitschr. {. physiol. Chemie 73, 465 [1911].

3) Emil Abderhalden u. Paul Hirsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 75, 43 [1911].

4) N. Mutch, Journ. of Physiol. 44, 176—190 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 730.

5) D. J. Meijeringh, Recueil des travaux chim. des Pays-Bas 32, 140 [1913].

6) William Jackson Pope u. Charles Stanley Gibson, Journ. of the Chem. Soc. 101,
939—945 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 823.

7) P. A, Levene u. Donald D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 12, 127—139 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, 1T, 816.

8) Walter Schoeller, Walther Schrauth u. Paul Goldacker, Berichte d. Deutsch.
chem. Gesellschaft 44, 1306 [1911).
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ester werden mit 10 cem Methylalkohol vermischt. Dazu wird allméihlich unter Umrithren
eine Losung von 35 g (2 Mol.) Quecksilberacetat in 100 cem Wasser und 80 cem Methylalkohol
gegeben. Ausbeute 809, der Theorie. Dic Loslichkeit in den gewthnlichen Lésungsmitteln
ist gering. Vollstindig loslich in 10 proz. Essigsiure ohne Quecksilber abzuspalten. Zur wei-
teren Reinigung wird mit einem Gemisch aus 150 ccm Methylalkohol und 5 cem 50 proz.
Essigsdure ausgezogen. Dic Losungen scheiden im Eisschrank kleine Plittchen aus. Schinelz-
punkt beim raschen Erhitzen bei 183° (korr. 186 °). — Das Chlorid des Esters Cy; H; ;0,NCl,Hg,
wird durch Lésen des Acctates in Alkohol und Ifillen mit einer wiisserigen Chlornatrium-
losung (2 Mol.) dargestellt. Kleine Nadeln aus Essigither | Petrolither. Frweicht bei 128°
und schmilzt bei 130° (korr. 131°). — Das Bromid des Esters C;, H,;0,NBr, Hg, Mol.-Gewicht
7509, 1iB3t sich chenfalls durch Féllen der alkoholischen Lisung mit Kaliumbromid erhalten.
Weiller bis gelblichweiller Kérper. Verwachsene Nidelchen aus Essigither - Petrolither.
Schmelzp. unscharf bei 128° (korr. 128,5°), nachdem sie einige Grade vordem erweichen.
Dioxyquecksilber-x-anilidopropionsiiureanhydrid 1)

CH,
HO - Hg\ ;
1 <86H3 NH-CH- ([70 — CyH,0,NHg, .

Mol.-Gewicht: 579,1. 3 g Diacetatquecksilber-«-anilidopropionsiureithylester werden in
100 com Wasser suspendiert und nach Zugabe von 15 cem n-Natronlauge (31/, Mol.) kurz auf-
gekocht. Aus der abgekithlten Losung fillt auf Zusatz von 5,7 com n-Schwefelsiure (11/, Mol.)
das Anhydrid. Weifler, amorpher Niederschlag. Ausbeute 2,2 g (90%, der Theorie). Zersetzt
sich bei 218° (korr. 223°). Die Substanz ist sehr hygroskopisch.

Chlorquecksilber-x-anilidopropionsiiureithylester2) ClHg - C;H,- NH. CH- COOC,Hj

CH;

= C; H;,ON,ClHg. Mol.-Gewicht: 427,6. 10 g «-Anilidopropionsiureithylester werden in
20 ccm Methylalkohol gelost und allméhlich unter Umrithren zu einer Losung von 16,5 g
(1 Mol.) Quecksilberacetat in 45—50 com Wasser hinzugegeben. Nach etwa 20 Minuten
wird in Kiltemischung gestellt. Ausheute 689, der Theorie an Acetatquecksilber-«-anilido-
propionsdureiithylester. Stdbchenférmige, fest am Glas haftende Krystalle aus Alkohol +
Wasser. Leicht loslich, besonders beim Erwiirmen in organischen Losungsmitteln, wie Methyl-
und Athylalkohol, Fssigiither und vor allem Chloroform, ohne sich indessen beim Abkiihlen
wieder auszuscheiden.” Es enthillt stets kleine Mengen der Diacetatquecksilber-«-anilido-
propionsiture. Zur Uberfithrung in das Chlorid, das viel bessere Kigenschaften besitat, wird
das Produkt, die wisserig-methylalkoholische Losung, in der Kilte tropfenweise unter Um-
rithren-mit 1 Mol. Chlornatrium in wiisseriger Losung versetzt. Der dabei entstehende weile
Niederschlag krystallisiert aus 80 proz. Methyl- oder Athylalkohol in mikroskopisch kleinen,
zusammengewachsenen Nadeln. Schmelzp. 164° (korr. 165,5°). Wenig 16slich in den iiblichen
organischen Solventien.

«-Naphthylisocyanat-«-d, 1-alanin. Krystallisiert vorzugsweise in 6seitigen, verlingerten
und meistens unregelmiBig ansgebildeten Tafeln, deren Linearwinkel 102° resp. 128° betragen.
Ausloschungsrichtung der lingeren Kante der Gseitigen Tafeln parallel. Diese fillt mit der
Achse der grofieren Elastizitit zusammen. Im konvergenten Lichte sind keine Interferenz-
figuren zu erkennen. Etwa 1 proz. wiisserige Losungen der Ammoniumsalze liefern gallertige
Niederschlige mit Kupferacctat, Zinksulfat, Bleizucker; mit Barium und Calciumchlorid ent-
stehen nach ciniger Zeit krystallinische, in kochendem Wasser losliche Niederschlige. Der
Niederschlag des Silbersalzes 16st sich beim Kochen der mit dem gleichen Volumen Wasser
verdiinnten Fliissigkeit auf, nach dem Erkalten scheidet sich ein gallertiger Niederschlag aus,
welcher unter dem Mikroskop ganz unregelmiflige Hiutchen zeigt, worin keine Doppel-
brechung zu bemerken ist. 1g der Verbindung lost sich in 92,5 Teilen Alkohol bei 25° 3),

d,1- «-Naphthalanin+) C;sH;;NO,. Schmelzp. 240° unter Zersetzung. 27 g «-Naphth-
aldehyd, 25 g Hippursiure, 34 ¢ Essigsiureanhydrid, 14 g Natriumacetat werden gut ver-

1) Walter Schoeller, Walther Schrauth u. Paul Goldacker, Berichte d. Deutsch.
chem. Cesellschaft 44, 1307 [1911].

2) Walter Schoeller, Walther Schrauth u. Paul Goldacker, Berichte d. Deutsch.
chem. Gesellschaft 44, 1305 [1911].

3) WL Gulewitsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 43, 434 [1911].

4) T. Kikkoji, Biochem. Zeitschr. 35, 57—87 [1911].
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mischt und im Wasserbade erwirmt. Dabei entstehen 28 g des Lackmids der -Naphthyl-
benzoyl-a-aminoacrylsiure. Schmelzp. 168—169°. 20 g gesittigten Lackmids werden in 31
5proz. Kalilauge gelost. Beim Ansiuern fallen 19,8 g «-Naphthylbenzoyl--aminoacrylsiure
aus. CpoH;;NO;. Schmelzp. 221°, nach vorherigem Sintern bei 218°. Wird das Produkt
in 100 cem 5 proz. Kalilauge gelost, mit 300 g 2 proz. Natriumamalgam reduziert, mit 100 cem
15 proz. Kalilauge 1/, Stunde gekocht, so entstehen 13,2g an x-Naphthylbenzoyl-x-aminopro-
pionsiure (Benzoyl-a-naphthalanin) CyoH;;NO,. Dinne Blittchen aus 50 proz. Alkohol.
Schmilzt nach Sintern und Erweichen bei 192—193°, Wenig loslich in Wasser, Schwefel-
kohlenstoff und Xylol in der Kélte; leicht 16slich in abs. Alkohol, Ather, Essigdther, Chloro-
form, Methylalkohol, Aceton. Werden 12 g der Verbindung in 1,6 1 10 proz. Salzsdure 36 Stun-
den zum Sieden erhitzt, so entstehen 7,1 g x-Naphthalaninchlorhydrat C,;H,,0,NCI.
Bei Verfiitterung von x-Naphthalanin an einen Hund, wurde im Harn das Auftreten eines
in Wasser und Ather wenig l6slichen stickstoffhaltigen Naphthalinderivates von noch nicht
aufgeklirter Zusammensetzung beobachtet. Andere Umwandlungsprodukte konnten nicht
isoliert werden.

d, 1-83-Naphthalanin.!) C;3H;;NO;. Kugeln. Schmelzp. 263—264° unter Zersetzung.
Aus 17 g g-Naphthaldehyd, 15,5 g Hippursiure, 23 g Essigsiureanhydrid und 10 g Natrium-
acetat entstehen 21,5 g des Lackmids der f-Naphthylbenzoyl-«-aminoacrylsiure, Schmelzp.
147—148°. Daraus erhilt man in nahezu theoretischer Ausbeute g-Naphthylbenzoyl-«-amino-
acrylsiure durch Kochen mit 5proz. Kalilauge. Schmelzp. 229—230°. Durch Reduktion
mit Natriumamalgam entsteht nahezu quantitativ Benzoyl-3-naphthalanin (3-Naphthyl-
benzoyl-x-aminopropionsiure CyoH;,0;N. Blittchen aus zum Teil 50 proz. Methylalkohol.
Schmelzp. 164°. Unléslich in Wasser und Petrolither; wenig 16slich in Benzol, Toluol; leicht
loslich in Alkohol, Methylalkohol, Ather, Chloroform, Aceton, Essigither. Bei der Hydro-
lyse mit Salzséiure entsteht §-Naphthalaninchlorhydrat.  Bei Verfiitterung von §-Naphthalanin
konnten geringe Mengen eines stickstoffreichen, in Wasser und Ather unloslichen Naphthalin-
derivates (C;5H;3Ny04?) isoliert werden, auflerdem noch g-Naphthalinessigsiure und relativ
groBe Mengen Hippursdure. Nach Einverleibung von 9 g §-Naphthalaninchlorhydrat wurden
aus dem Harn 1,3 g g-Naphthalinessigsdure und 1,39 g (pro Tag) Hippursiure isoliert.

Phthalyl-«-alanylmalonsiduredifithylester2) CgH, 0, : N- CH(CH;)- CO - CH(COOC, Hj)s,.
Aus Phthalylalanylchlorid und Natriummalonester in Benzol. Tafeln aus Alkohol. Schmelzp.
73—74°. — Natriumverbindung Na. C,gH,30,N. Hellgelbe Krystalle. LaBt sich aus
Alkohol unverdndert umkrystallisieren; aus der wisserigen, stark alkalischen Loésung wird
durch Kohlenséure der unveréinderte Ester gefillt.

Oxaldi - (x -aminopropionsiiuremethylester3) (CO - NH - CH(CH3)COO - CHg),. Aus
o-Aminopropionsduremethylesterchlorhydrat und Oxalylchlorid. Weifle Nadeln.

d-Camphersulfonat des racemischen a-Alanins C;,H;50 - SO;H - HyN - CH, - (CH3)
- COOH 4). Weille Krystalle aus Wasser; stark hygroskopisch. Schmelzp. 105—110°. Los-
lich in Wasser und in Alkohol; wenig loslich in Essigester, Essigsiure, Aceton und Benzol,
unléslich in Ather und Ligroin; loslich in Alkalien und S#uren, in welchen es sich zersetzt. Re-
agiert stark sauer und zersetzt Alkalicarbonat und Kupfercarbonat. [«]p = +14,33° (12,1563 g
Substanz in 100 ccm Wasser).

d, 1-x-Methylthiohydantoinsidures) C,;HzO,N,S = NH, . CS- NH - CH(CH;) - COOH.
Aus Alanin Kaliumthiocyanat und Essigsaureanhydrid. -Nadeln aus heifem Alkohol. Schmelzp.
164—165°. Leicht loslich in heilem Wasser. — Bariumsalz Ba(C,H,0,N,S), - H,O. WeiB,
hygroskopisch. Schmelzp. etwa 100°.

d, 1-x-Methylthiohydantoin 5)

NH—CO
CsHgON,S = 8: ¢ |
NH—CH - CH,

1) T. Kikkoji, Biochem. Zeitschr. 35, 57—87 [1911].

2) 8. Gabriel, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 1319—1358 [1913]; Chem. Centralbl.
1913, I, 1959.

3) J. Th. Bornwater, Koninkl. Akad. van Wetensch. Amsterdam, Wisk. en Natk. Afd. 19,
1408—1411 [1911]; Chem. Centralbl. 1911, II, 441.

4) Amedeo Colombano u. Guiseppe Sanna, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5]
22, 11, 234 [1913].

5) Shijerin Komatsu, Mem. Coll. Science Engin. Kyoto Univ. 3, 1—12 [1911]; Chem.
Centralbl. 1911, 11, 537.
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Beim Erhitzen der Methylthichydantoinsiure mit Salzsiure. Schuppige Krystalle aus heiBem
Alkohol. Schmelzp. 158°. Leicht loslich in Benzol, Ather und heifflem Wasser sowie in Alkali.
Wird durch Metalloxyde entschwefelt. Mit Quecksilberoxyd wurde die Bildung von «-Methyl-
hydantoin nachgewiesen.

1- Acetyl-4-methylthiohydantoinsidure!) C¢H,,0;N,S = CH, - CO- NH-CS-NH -
CH (CH;) COOH. Aus Alanin und Acetyldithiocarbaminsiureithylester nach 40stiindigem
Erhitzen. Prismen. Schmelzp. 171°. Schiumt bei hgherem Erhitzen. Sehr leicht lgslich in
Wasser. Gibt beim Erhitzen mit konzentrierter Salzsiure 2-Thio-4-methylhydantoin.

2-Thio-4-methylhydantoin?) C,HzON,S

HN—-CO
S:é !
H1\|I~CH-CH3

Entsteht beim Erhitzen von 1-Acetyl-4-methylthiohydantoinsiure mit Salzsdure. Flache
Prismen. Schmelzp. 158—159°. Leicht 1gslich in Wasser.
2-Thio-3-acetyl-4-methylhydantoin 2)
CH;-CO-N-CS:-NH
CHA%H—(%O
Aus Alanin, Kaliumthiocyanat, Essigsiureanhydrid und Eisessig. Aus Acetylalanin und
Kaliumthiocyanat. Prismen aus 95proz. Alkohol. Schmelzp. 166°.
2-Thio-4-methylhydantoin 2)
NH-CS-NH
CH;- (llH v*lCO
Bei der Hydrolyse von 2-Thio-3-acetyl-4-methylhydantoin mit konz, Salzsiure. Hexagonale
Tafeln aus 95 proz. Alkohol.
2, 4-Dinitrophenyl-d, l-alanin3) CgH,04N;. Mol.-Gewicht: 255,10. Aus Alanin und
1 Mol. 1-Chlor-2, 4-dinitrobenzol in Gegenwart von Kalium- oder Natriumbicarbonat in alko-
holischer Losung. Schone, goldgelbe Blittchen. Schmelzp. 178°. Aus abs. Alkohol unter
Wasserzusatz umkrystalhslert Sehr wenig loslich in kaltem Wasser, wenig in kaltem Methyl-
alkohol, wenig in kaltem Athylalkohol, leicht in kaltem Aceton, ziemlich leicht in kaltem
Eisessig. Wenig l6slich in heifem Wasser, mifig in heiBem Methylalkohol, gut in heifiem
Athylalkohol, leicht in heiBem Aceton, woraus auf Wasserzusatz in kurzen dicke Prismen
erscheinen; leicht in heifem Eisessig.
& - Dipheniluramidopropionsiures) C;¢H;;O;N, = (C¢H;)N - CO - NH - CH(CH,;)
- COOH. Aus Alanin, Diphenylcarbaminchlorid und Natronlauge. Rhombische Tifelchen
aus verdiinntem Alkohol. Schmelzp. 149°.
Athyloxalyl-a-ammoproplonsauremethylesterCoH 0-C0-CO-NH-CH(CH;)CO,CH,5).
Sirupose Flussigkeit. Siedep. 173,5°.
Aminooxaly]-a-aminopropionamid H,N:CO.CO-NH- CH(CH;)CO - NH, 5). Feine
Nadeln. Schmelzp. 216,5°.
Glyeinoxalyl - » - aminopropionsiuremethylester HOOC .- CH,- NH - CO - CO- NI
- CH(CH;)- COOCH, ). Durch Zugabe von Athyloxalyl-g-aminopropionsiuremethylester
zu einer Losung von Glykokoll in wisserigem KOH. Schmelzp. 136—137°. Als Nebenprodukt
entsteht Glycinoxalylalanin HOOC - CH, - NH- CO - CO - NH . CH(CH,)COOH.
d,1- - Methylaminopropionsaureithylesters) CH, — CH — COOC,H; = C,H,;3NO,.

|

NH- CH,
Zur wisserigen Losung von 3,5 g Methylaminchlorhydrat wird die #therische Losung von
22 g Acetaldehyd gegeben und unter Kiihlung eine wisserige Losung von 32,5 g Cyankalium

1) Henry L. Wheeler, Ben H. Nicolet n. Treat B. Johnson, Amer. Chem. Journ. 46,
456474 [1911].

2) Treat B. Johnson, Journ. of biol. Chemistry 11, 97—101 [1912]; Chem. Centralbl. 1912,
1, 1450.

3) Emil Abderhalden u. Paul Blumberg, Zeitschr. f. physiol. Chemie 65, 320 [1910].

4) E. v. Meyer u. A. Nicolaus, Journ. f. prakt. Chemie [2] 82, 521—538 [1910].

5) D. J. Meijeringh, Recueil des travaux chim. des Pays-Bas 32, 140 [1913].

6) N. Zelinsky, A. Annenkoff u. J. Kulikoff, Zeitschr. f. physiol. Chemie 3, 468 [1911].

T*
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zugetropft. Nach 12stiindigem Schiitteln wird ein gleiches Volumen rauchender Salzsiure
zugesetzt und tags darauf nach Abdunstung des Athers und Wasserzusatz 2 Stunden erwirmt.
Nach dem Eindampfen im Vakuum wird der Trockenriickstand verestert und der Riickstand
des eingedampften Filtrates mit 120 g Bleihydroxyd vermischt und im Vakuum destilliert.

Erhalten 43 g n ?490 = 0,9353, nyy = 1,4128. Molekularrcfraktion: 34,93, Depression: 0,36.

Halt sich gut im zugeschmolzenen Glas. Zeigt nur in geringem Mafle die Eigenschaft, Konden-
sationsprodukte zu bilden. Nach einigen Monaten waren nur Spuren eines krystallinischen
Produktes ausgeschieden?).

d, 1-Athylaminopropionsiiure.2) Entsteht bei der Einwirkung von Diéthylsulfat auf
d, 1-Alanin. FErhalten 3,25 g Kupfersalz aus 10 g Alarin.

d, 1-N-Diithylaminopropionsidure.2) Entsteht bei der Einwirkung von Didthylsulfat
auf Alanin. Erhalten 3,48 ¢ Kupfersalz aus 10 g Alanin.

d, 1-N-Didthylaminopropionsiureithylester.2) Entsteht bei der Ermittlung von Di-
dthylsulfat auf d, l-Alanin. ¥rhalten 3,48 g aus 10 g Alanin. Siedep. 86° unter 18 mm Druck.
Riecht nach den Estern der gewthnlichen Aminosiuren. Schwer 1oslich in Wasser. — Platin-
salz (CoH,yNOoCI),PtCl.” Orangefarbene, monokline Tafeln aus heiiem Alkohol. Schmelzp.
114-116° (korr.). — Golddoppelsalz CoH,)NO,Cl- AuCly. Féllt aus verdiinnter wisseriger
Lésung in Form eines krystallinischen gelben Salzes.

Serin (Bd. 1V, S. 523).

Vorkommen: In einer Ascitesfliissigkeit 9,75 ¢ pro Liter3).
Bildung: Bei der Hydrolyse von dgyptischen Mumien mit Salzsiure4).

Kokons der italienischen Seidenraupe5) . . . . . . . . . . . .. .. .. .. 1,9 %
Kokons der japanischen Seide ,,Haruko®¢) . . . . . . . .. .. .. ... .. 0,7 9%
Leim der indischen Tussahseide?) . . . . . . . . . . .. . . ... ... 54 9,
Barten des Nordwales8) . . . . . . . . . . . . . o0 S 1,0 9%
In der weilen Substanz des Gehirns?®) . . . . . . . . . ... 000 0,099,

In den Kokons des Ailanthusspinners. In der Tailung-Seide1?),

In den Leitungsbahnen des Riickenmarks vom Rinde . . . . . . . . . . . .. 0,029,
In den peripheren Nerven des Rindes'1). . . . . . . . . . . . .. ... .. 0,049,

Physiologische Eigenschaften: Bei der Fiulnis sowie durch Einwirkung von Bacillus
putifricus entstehen Propionsiiure und Ameisensiure 12).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Bei der Anwesenheit von Eisensalzen tritt
bei der Einwirkung von Sonnenlicht auf die wisserige Losung Reduktion von Fehlingscher
Losung in der Kiilte, positive Naphthoresorcinreaktion und Glykolaldehydbildung auf 13).

Da Glycerinsiure im Organismus in Glucose itberfithrt werden kann, so ist es wahrschein-
lich, daB auch Serin, das durch Desamidierung in Glycerinsiure iibergeht, in Glucose umwandel-
bar ist14).

1ibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue Firbung15),

1) N.Zelinsky, A. Annenkoff u. J. Kulikoff, Zeitschr. . physiol. Chemie 13, 468 [1911].

2) J. Novdk, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 841—843 [1912].

3) Pierre Breteau, Journ. de Pharm. et de Chim. [7] 3, 248 [1911].

4) Emil Abderhalden n. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 72, 21 [1912].

5) George Roose, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 273 [1910].

8y Akiliazu Siuva, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 275 [1910].

7) Friedrich Wilhelm Strauch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 365 [1910].

8) Emil Abderhalden u. Bernhard Landau, Zeitschr. f. physiol. Chemie I, 455—465
(1910 .
9) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 425 [1913].

10) Emil Abderhalden u. R. Inouye, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 198 [1912].

11) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 207 [1912].

12) W. Brasch, Biochem. Zeitschr. 22, 403 [1909].

13) Carl Neuberg, Biochem. Zeitschr. 29, 283 [1910].

14) A. J. Ringer u. Graham Lusk, Zeitschr. f. physiol. Chemie 66, 113 [1910].

15y Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 37 [1911].
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Derivate: Serinanhydrid gibt mit Triketohydrindenhydrat keine Farbung?).

d, I-Serinpikrolonat?) C;H,O;N - C;gHgO;N;. Krystalle. Zersetzungsp. 200—265°.
100 ccm Wasser losen bei 20° 0,98 g.

Valin (Bd. IV, S. 532).

Vorkommen: In dem wisserigen Extrakt von dgyptischen Mumien3). Im Darminhalt4),

Bildung: Bei der Hydrolyse des Schildpattes von Chelone imbricata®) . . . . 5,239
Bei der Hydrolyse eines Lrystallinischen EiweiBkérpers aus dem Milchsaft von An-

tiaris toxicaria®) . . . . . . . . Lo oo 2,43%
Bei der Hydrolyse von Kartoffeleiweil?) . . . . . . . . . .. . ... ... . 119
Bei der Hydrolyse von Kartoffeleiweill (Valin + Alanin) . . . . . . . oo 82 0/0
Bei der Hydrolyse von Kartoffeleiweill (Valin -+ Leucin) . . . . . . . . . .o 1995

Bei der Hydrolyse des racemisierten Caseins und der racemisierten Caseose$).
Bence-Jonesscher EiweiBkorper®) . . . . . . . . . . . 0oL 5,6 9,
Weizengliadin®) . . . . . . . . . .0 oo . 3,349%
Menschliche Placentalt) . . . . . . . . . ... ... ... . . 6,649
Keratin der weilen Menschenhaare 12) vorhanden
Keratin der Elefantenepidermis3) . . . . . . . . . . . . . ... .. e 2439%
Keratin der Schuppen von Manis japonical4). . . . . . . . e e . 4,009
Boletuseiweif15) . . . . . . ... L0 Lo T I A
Protein aus Leinsamen?®) . . . . . . . . . ... .. ... B A A
In den Leitungsbahnen des Rucl«enmdrkb vom Rinde . . . . . T | 131 LA
In den peripheren Nerven des Rindes!?) . . . . . . . . . .. e oo 0,689
In der grauen Substanz des Gehirns8) . . . . . . . . . .. e e 1,509%,
In der weillen Substanz des Gehirns!8) . . . . . . . . ... oL, 1,119

Bei der Hydrolyse von Diphtheriebacillen 13) ln dem Elwelﬁkorper von Mykobacterium
lacticola2?). Bei der Hydrolyse von Thynnin und Percin2!).
Darstellung: Zur Darstellung eignet sich das Fischbein des Nordwales?22).

Physiologische Eigenschaften: Beim Abbau des Valins soll im Organismus Isobuttersiure
als Zwischenprodukt auftreten?23).

1) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 32, 38 [1911].

2) P. A. Levene u. Donald D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 12, 127—139 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, 1I, 816.

3) Emil Abderhalden u. Avthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 2, 19 [1911].

4) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie 34, 443 [1911].

5) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 212—220 [1911].

6) Y. Kotake u. F. Knoop, Zeitschr. f. physiol. Chemie 75, 488—498 [1911].

7) B. Sjollema u. J. J. Rinkes, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥6, 369—384 [1911—1912].

8) H. D. Dakin u. H. W. Dudley, Journ. of biol. Chemistry 15, 263 [1913].

9) . Gowland Hopkins u. Horace Savory, Journ. of Physiol. 42, 189—250 [1911].

10) Thomas B. Osborne u. H. H. Guest, Journ. of biocl. Chemistry 9, 425438 [1911];
Chem. Centralbl. 1911, II, 969.

1y Arthur H. Hoelker'u. J. Morris Slemons, Journ. of biol. Chemistry 9,471—489 [1911];
Chem. Centralbl. 1911, II, 974.

) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 246 [1913].

13) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 78, 55—61 [1912].

14) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 241—245 [1913].

15) Camille Reuter, Zeitschr. f. physiol. Chemie 78, 167—245 [1912].

16) F. W. Foreman, Proc. Cambridge Philosoph. Soc. 16, 87—88 [1911]; Chem. Centralbl.
1911, I, 1218,

17) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemic 81, 207 [1912].

18) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 425 [1913].

19) Sakae Tamura, Zeitschr. f. physiol. Chemie 89, 289 [1914].

20) Sakae Tamura, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 190 [1913].

21y A. Rossel u. F. Edlbacher, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 186 [1913].

22) Emil Abderhalden u. Bernhard Landau, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 455465
1911}

23) A. J. Ringer, E. M. Frankel u. L. Jonas, Journ. of the biol. Chemistry 14, 525 [1913).
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Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Firbung!). Empfindlichkeitsgrenze 1 : 15 000 2).

Derivate von d-Valin: d-Valinpikrolonat3) C,H;;O,N - C;(HgO;N,. Krystalle.
Schmelzp. 170—180°. [a]y = +29,2 in Alkohol; ¢ = 5,62. 100 ccm Wasser losen bei 20° 1,2 g.

Derivate von d,1-Valin: 2, 4-Dinitropkenyl-d,l-valin4) C;;H,30,N;. Mol.-Gewicht:
283,13. Aus Valin und 1-Chlor-2, 4-dinitrobenzol in Gegenwart von 2 Mol. Natrium oder
Kaliumearbonat. Prachtvolle goldgelbe Blittchen. Aus Methylalkohol oder Eisessig mit
Wasserzusatz umkrystallisiert. Schmelzp. 185°, nach vorhergehendem Sintern. Ausbeute 85%,.
Wenig loslich in kaltem Wasser, ziemlich leicht in kaltem Methylalkohol, leicht in kaltem
Alkohol, miBig leicht in kaltem Eisessig, wenig loslich in heilem Wasser, leicht in heilem
Methylalkohol, Alkohol und Kisessig.

d, 1-Valinpikrolonat5) CyH;,O,N . C;(HgO;N,. Krystalle. Zersetzungsp. 150—220°.
100 cem Wasser losen bei 20° 0,81 g.

d, 1-Bisbromisovalerylglycerin ¢) CH, - O(OC - C;HyBr)HC - OH - CH, - O(OC - C{H4Br)
= Cy3HyyBr,05. Mol.-Gewicht: 420,03. 18,2 g Bromisovaleriansdure werden in eine Losung
von 4,5 g Glycerin in 18,4 g Schwefelsidure eingegossen und auf 70—80° erwdrmt. Das braun-
gefirbte Reaktionsprodukt wird in 500 ccm abs. Ather aufgenommen und auf 200 g gepulverte
krystallisierte Soda gegossen. Die dtherische Losung wird mit gesittigter Sodalosung, dann
mit Wasser gewaschen, getrocknet und eingedampft. Das hinterbleibende Ol, 68 g, wird
unter stark vermindertem Druck destilliert. Farbloses, bitterschmeckendes Ol; siedet unter
0,3 mm Druck bei 185—200°. Leicht loslich in Alkohol, Ather, Benzol; unlgslich in Wasser,
kalter wisseriger Kalilauge und verdiinnter Schwefelsdure. In wisseriger Lauge lost es sich
beim Erwirmen. Nach dem Ldsen in konz. Schwefelsiure sublimiert beim Erwirmen Brom-
isovaleriansdure. Die Amidierung fithrte bis jetzt nicht zum Zicle, da durch Ammoniak sofort
Losung der dtherartigen Bindung und Bildung von Halogenacylamiden erfolgt. Bei langerem
Stehen der ammoniakalischen Losung verdndern sich die Amide weiter, indem wahrscheinlich
die a-stdndigen Halogenatome substituiert werden.

Dipalmityl-d, I-Bromisovalerylglyeerin®) (C;;H;;CO)OCH, - CHO - (OC - Cy(HyBr)
-CH,- 0 (CO- C;Hy) = CygHyOgBr. Mol.-Gewicht: 702,29, Dipalmitin wird mit tiber-
schiissigem Bromisovalerylbromid auf dem Wasserbad bis zum Aufhoren der Salzséureent-
wicklung erwirmt. Das Reaktionsprodukt wird nach dem Erkalten in Ather aufgenommen
und die Losung mehrmals mit gesittigter Sodalosung durchgeschiittelt, mit Wasser gewaschen
und mit entwissertem Natriumsulfat getrocknet und eingedampft. Drusen mikroskopischer
Nédelchen aus Alkohol. Schmilzt bei 51° zu einer tritben Flissigkeit, die bei 60° klar wird.
Wenig 1éslich in kaltem, leicht in heiem Alkohol, leicht in Ather und Essigither. Acrolein-
reaktion positiv.

Diacetatquecksilber - « - anilidoisovaleriansdureiithylester?) C,,H,3sNHg, = (CH; - CO
-OHg), - C¢H3 - NH, CH - COOC,H;s. Mol.-Gewicht: 737,2. 10 g «-Anilidoisovaleriansiure-

CH(CHj3),

dthylester werden mit 70 cem Methylalkohol vermischt und unter Umriihren zu einer Losung
von 26 g Quecksilberacetat in 120 ccm Wasser und 60 cem Methylalkohol zugesetzt. Nach
einer Stunde wird in Kiltemischung gekiihlt, dann im Eisschrank stehen gelassen. Aus-
beute 869, der Theorie. Reinigung durch Umkrystallisieren aus Methylalkohol. Stern- oder
biischelférmig verwachsene Nadeln. Schmelzpunkt 125° (korr. 126°). Léslich in Methyl- und
Athylalkohol, ebenso in Chloroform, besonders leicht beim Kochen.

Dichlorquecksilber-a-anilidoisovaleriansiureithylester”) C,;H;,0,NCl,Hg,. Mol.-
Gewicht: 690. Entsteht beim Losen von Diacetatquecksilber-«-anilidoisovaleriansdureéthyl-
ester (25 g) in Alkohol und Fillen mit einer stark verdinnten Lésung von 0,4 g Natrium-

1) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 37 [1911].

2) Emil Abderhalden u. H. Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 143 [1913].

3) P. A. Levene w. Donald D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 12, 127—139 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, II, 816.

4) Emil Abderhalden u. Paul Blumberg, Zeitschr. f. physiol. Chemie 63, 320 [1910].

5) P. A. Levene u. Donald D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 12, 127—139 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, II, 816.

6) Emil Abderhalden u. Markus Guggenheim, Zeitschr. f. physiol. Chemie 65, 53—60
[1910].

7) Walter Schoeller, Walter Schrauth u. Paul Goldacker, Berichte d. Deutsch.
chem. Gesellschaft 44, 1311 [1911].
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chlorid in Wasser. Mikroskopische Stibchen aus Essigither 4 Petrolither. Schmelzp. 121°
(korr. 122°).

Dichlorquecksilber-x-anilidoisovalerianséiureithylester 1) C;;H,,0,NBr,Hg,. Mol.-
Gewicht: 779,1. Entsteht analog der Dichlorverbindung. Zur Reinigung wird in sehr wenig
Essigdther gelost. Beim Wiederaufkochen der schon kalten Losung scheidet sich ein Teil
des Esters in korniger, sich sandig anfithlender, amorpher Form ab und ist nunmehr auch
durch Kochen mit viel Essigither nicht wieder in Losung zu bringen. Der in Losung gebliebene
Teil wird mit Petroldther gefillt. Letzteres Produkt bildet biischelartig verwachsene Nidel-
chen krystallisierender Niederschlag. Schmelzp. 134° (korr. 135°) zu einer gelben Fliissigkeit;
der amorphe Teil zersetzt sich bei 215° ohne zu schmelzen.

Dijodquecksilber - x - anilidoisovaleriansiureiithylestert)’ C,;H,,0,NS,Hg,.  Mol-
Gewicht: 779,1. Entsteht analog der Dichlorverbindung, Schwach gelblicher Kérper, der
in Essigither gelost und mit Petrolither gefillt, in Nadeln vom Schmelzp. 128° (korr. 129°)

krystallisiert.
Dioxyquecksilber-x-anilidoisovaleriansdureanhydrid 2) C;,H,;0;NHg,
HO - Hg\_
Hg \/CGH?, . NHQH . (‘IO

\O CH(CHg),

Mol.-Gewicht: 607,1. 2 g des Diacetatquecksilber-«-anilidoisovaleriansduredthylesters werden
mit 90 ccm 1/;on-Natronlauge (31/, Mol) etwa 5 Minuten gekocht, dann das abgekiihlte
Filtrat mit 27 cem 1/,on-Schwefelsdure (11/, Mol.) angesiiuert. Ausheute 1,5g oder 909,
der Theorie. Zersetzungsp. 221° (korr. 226°).

Leucin (Bd. IV, S. 543).

Vorkommen: In dem wisserigen Extrakt dgyptischer Mumien3). Im Darminhalt4).
Vielleicht im Zuckerrohr (?)3). In Chenopodium hybridum L., Chenopodium viride L.6),
Chenopodium ambrosioides L. var. anthelminticum Grya?). In Torfbédens). Im ,,Miso*
(japanisches Nahrungsmittel) 79/4?). Im Cortinellus shiitake P. Henn1!?). Im Saké; aus 101
wurden 0,6 g isoliert11). In dem Alkoholextrakt von Lycoperdon bovistal2). Aus 4kg Salz-
brei von Bonito!3) 4,06 g.

Im Darminhalt der folgenden Tiere: Hund, Rind, Pferd, Schaf, Schwein, Gans und Huhn 14),

Bildung: Bei der Hydrolyse von dgyptischen Mumien mit Salzsdurels). Bei der Hy-
drolyse der Anapheseide16). Bei der Hydrolyse von Diphtheriebacillen17). Bei der Hydrolyse
von Primnoastengeln 18),

1) Walter Schoeller, Walter Schrauth u. Paul Goldacker, Berichte d. Deutsch.
chem. Gesellschaft 44, 1311 [1911].

2) Walter Schoeller, Walter Schrauth u. Paul Goldacker, Berichte d. Deutsch. chem.
Gesellschaft 44, 1312 [1911].

3) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 72, 19 [1911].

4) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 443 [1911].

5) Shorey, Journ. Amer. Chem. Soc. 19, 881 [1897]; 21, 45 [1899]; 20, 133 [1898].

6) Bergmann, Das putride Gift. Dissertation Dorpat 1868. — Salmeneff, Pharmaz. Zeit-
schrift f. RuBland 1893, 221.

7) Engelhardt, Archiv d. Pharmazie 54, 287 [1848]. — Baumert u. Holpern, Archiv
d. Pharmazie 231, 641—648 [1893].

8) Chas. 8. Robinson, Journ. Amer. Chem. Soc. 33, 564—568 [1911].

9) Teizd Takahashi u. Goro Abé, Journ. Coll. Agric. Tokyo 5, 193 [1913].

10) R. Yoshimura w. M. Kanai, Zeitschr. {. physiol. Chemie 86, 178 [1913].

11y Teizd Takahashi, Journ. Coll. Agric. Tokyo 5, 95 [1913].

12) ¢. J. Blanksma, Chem. Weekblad 10, 96-—100 [1913]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1037.

13) U. Suzuki, C. Yoneyama u. 8. Odake, Journ. Coll. Agric. Tokyo 5, 33—41 [1912];
Chem. Centralbl. 1913, I, 1043.

14) Emil Abderhalden, W. Klingemann u. Th. Pappenhusen, Zeitschr. f. physiol.
Chemie 71, 411 [1911].

15) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥2, 20 [1911].

16) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 427 [1911].

17) Sakae Tamura, Zeitschr. f. physiol. Chemie 89, 289 [1914].

18) Carl Th. Morner, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 138 [19131.
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Bei der Hydrolyse des Schildpattes von Chelone imbricatal) . . . . . .. .. 3269
Bei der Hydrolyse von Kartoffeleiweifi2) . . . . . . . . . . e e e 12,2 9,

Bei der Hydrolyse der Ichtuline (Proteine des Fischeies)3). Bei der Hydrolyse des
racemisierten Caseins und der racemisierten Caseose?).

Melanin8) . . . . . . . .. e e e e e e e e e e e e e 2959,
Eischale von Pollachius brandtl") e e e e e e e e e e e e 2,409,
Gespinst von Oeceticus platensis (Berg)?) . . . . . .. .. ... ... ... 0759
Barten des Nordwaless) . . . e e e A 1 A
Kokons der italienischen Beldenmupe 9) D (N (1A
Kokons der japanischen Seide ,,Haruko*“1®). . . . . . . . . . .. .. Lo 079
Leim der indischen Tussahseide®). . . . . . . . .. .. ... .. ..... 489
Menschliche Placental2) . . . . . . e e e e e e e e e e e e Cooe w4429
Keratin der Elefantenepidermis®s) . . . . . . . . e e e e e e e e 3,609,
Keratin der Schuppen von Manis japonicald). . . . . . . . . .. c e e 10,259,
Keratin der Haut von Boa constrictor1s) . . . . . e e e e e e e e e e 12,409,
Keratin der weiflen Menschenhaarel6) . . . . . . . . . . .. e e 12129
Weizengliadin1?) . . . . . e e e e e e e e e 6,629
Boletuseiweil318) . . . . . . . e e e e e e e e e e e 6,7 9%,
Bence-Jonesscher LlwelBkorper19) B X 5 DA
Protein aus Leinsamen20) . . . . . . . . . . .. e e e e 397%
In den Leitungsbahnen des Ruckcnnhukb vou Rlnde T IS A
In den peripheren Nerven des Rindes2!) . . . . . . . . .. ... ... ... 1029
In der weilen Substanz des Gehirns22) . . . . . . .. ... L0 2,399
In der grauen Substanz des Gehirns22) . . . . . . . .. - X U
In den Kokons des Ailanthusspinners23) . . . . . . . . . . .. . ... ... 1,009,
In der Tailung-Seide23) . . . . . . . . . . ... s M1 A

Darstellung bzw. Isolierung: Zur Isolierung, des Leucins kann die Carbaminoreaktion
angewandt werden, wobei zuerst Glykokoll und Glutaminsiure niedergeschlagen werden
und das Leucin in Losung bleibt24).

1) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemic 74, 212—220 [1911].
2) B. Sjollema u. J. J. Rinkes, Zeitschr. f. physiol. Chemie 76, 369—384 [1911/12].
3) J. K6nig u. J. GroBfeld, Biochem. Zeitschr. 54, 351 [1913].
4) H. D. Dakin u. H. W. Dudley, Journ. of biol. Chemistry 15, 263 [1913].
5) Maurice Piekre, Compt. rend. de PAcad. des Sc. 133, 782—785 [1911].
6) K. Miyake u. T. Tadokoro, Journ. Coll. Agric. Tokyo 4, 269—277 [1912].
7) Emil Abderhalden u. Bernhard Landau, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 443—445
[1910].
8) Emil Abderhalden u. Bernhard Landau, Zeitschr. {. physiol. Chemie ¥1, 455—465
[1910].
) George Roose, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 273 [1910].
10) Akikazu Siuva, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 275 [1910].
) Friedrich Wilhelm Strauch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 365 {1910}
12) Arthur H. Koelker u. J. Morris Sle mons, Journ. of biol. Chemistry 9, 471—489 [1911];
Chem. Centralbl. 1911, II, 974.
13) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥8, 55—61 [1912].
14) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemic 83, 241 [1913].
15) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 335 [1913].
16) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 246 [1913].
17) Thomas B. Osborne u. H. H. Guest, Journ. of biol. Chemistry 9, 425—438 [1911];
Chem. Centralbl. 1981, II, 969.
13) Camille Pekter, Zeitschr. f. physiol. Chemic 98, 167—245 [1912].
19) F. Gowland Hopkins u. Horace Savory, Journ. of Physiol. 42, 189—250 [1911].
20) F. W. Foreman, Proc. Cambridge Philos. Soc. 16, 87—88 [1911]; Chem. Centralbl 1911,
I, 1218,
21) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemic 81, 207 [1912].
22) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemic 83, 425 [1913].
23) Emil Abderhalden u. R. Inouye, Zeitschr. f. physiol. Chemic 80, 198 {1912].
24) M. Siegfried u. H. Schmitz, Zeitschr. f. physiol. Chemic 63, 316 [1910].
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Physiologische Eigenschaften: Beim Abbau des Leucins soll im Organismus Jsovalerian-
sidure als Zwischenprodukt auftreten?). Ist ohne jeden Einflufl auf die Katalase?). Das beste
Verhiltnis der Phosphate zu Leucin bei der Bildung von Fusel6l durch Sakéhefe ist 2-—3:1 3).

Wihrend das freie Leucin die Hippursiureausscheidung bei Kaninchen nicht beeinfluf3te,
verursachte Benzoylleucin eine bedeutende Steigerung derselben, und zwar wirkt es sowohl
dadurch, daB sein Benzoylradikal das im Organismus verfiigbare Glykokoll bindet, wic auch
dadurch, daB das Leucin, wenn es an die Benzoylgruppe gebunden ist, selbst in Glykokoll
umgewandelt wird ).

Bringt man zu gut ausgewaschenem Pilzrasen von Penicillium glaucum Leucin, so steigt
die Atmungskohlensiiure nicht unerheblich an. Fiithrt man den Versuch so aus, dal man den
Zusatz von Leucin erst dann macht, wenn die normale Kohlensdureproduktion der Pilze an-
nihernd konstant ist, und berechnet man die Uberproduktion an Kohlensiure als von Leucin
stammend, so crhilt man weit grofiere Zahlen, als durch die ginzliche Verbrennung von Leucin
gewonnen werden konnen; ganz ebenso, wie diesc auch bei Oxysiuren gefunden werden. Die
Uberproduktion als Kohlensiiure ist eine Reizerscheinung und ist wahrscheinlich auf Reaktions-
koppelung zuriickzufithren. Werden dic getoteten Pilze zu Leucinlésung gegeben, so werden
stets groflere Mengen Kohlensdure erhalten, als wenn sie zu Wasser gebracht werden. Ver-
suche mit Mucor Boidin und Aspergillus niger gaben negative Resultate3).

Die Acetessigsiurebilduhg aus Isovaleraldehyd, aus Isoamylamin und aus Leucinsiure
in der kimstlich durchstromten Leber 1a6t dic Moglichkeit offen, dall die genannten 3 Sub-
stanzen beim Abbau des Leucins als intermeditire Produkte auftretens).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Fiarbung?). Empfindlichkeitsgrenze: 1:250008). Bei Anwesenheit von Eisensalzen tritt
bei der Einwirkung von Sonnenlicht auf dic wisserige Losung Ammoniakabspaltung und
Isovaleraldehydbildung auf9). Bei der Destillation mit 10 proz. Wasserstoffperoxydlosung
in Gegenwart von 1/, n-Natronlauge wird diec Aminogruppe vollstindig abgespaltent?). Los-
lichkeit in Salzlésungen1t).

Derivate von |-Leucin: 1-Leucinpikrolonat!2) CyH,,0,N - C;(HsO;N;. Krystalle.
Schmelzp. 145—150°. [ay = +19,6° in Alkohol; ¢ = 7,23. 100 ccm Wasser losen bei 20°
0,58 g.

I-Leucinsiiure. Entsteht bei der Spaltung von d, l-Leucinsdure durch das Chinidinsalz,
wobei zuerst die I-Siure ausfillt. Krystalle. Schmelzp. 81 -82°. [«]¢’ (0,1732¢g in 1/, n-Natron-
lauge zu 1,7622 g) == —27,8° [«]f (0,1219 g in Wasser zu 1,2336 g) = —10,4. — Bariumsalz
Ba(CgH,,0,),. Krystalle aus Wasser. — Athylester. Siedep. unter 12 mm Druck 79—80°,
[x] = —11,07°. Gibt mit Brom und Phosphor d-x-Bromisocapronsiuredthylester 13).

I-a-Oxyisobutylessigsiure14) (Bd. IV, S. 568). Krystallisiert aus Ather in strahlen-
formigen Drusen, dic gegen 65° erweichen und bei 71° (unkorr.) schmelzen. Leicht 18slich
in Wasser, Alkohol, Ather und Chloroform; schmeckt siiB, adstringierend. [a]y = —16,37°
in abs. Alkohol. — Das Kupfersalz krystallisiert aus Wasser in glinzenden Blittchen, die
nach dem Trocknen im Vakuum bei 100° blaugriine Farbe zeigen, sich gegen 255° schwarz
firben und gegen 278° (unkorr.) sich unter Aufschdumen zersetzen. Lislichkeit in kochendem
Wasser etwa 1 : 600.

1) A. J. Ringer, E. M. Frankel u. L. Jonas, Journ. of biol. Chemistry 14, 525 [1913].

2) Percy Waentig u. Otto Steche, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 315—337 [1913]; Chem.
Centralbl. 1913, I, 1705.

3) K. Kurono, Journ. Coll. Agric. Tokyo 1, 283—294 [1911]; Chem. Centralbl. 1912, I, 673.
4) Albert A. Epstcinu. Samuel Bookman, Journ. of biol. Chemistry 13, 117—131 [1912];
Chem. Centralbl. 1913, I, 638.

5) R. 0. Herzog u. O. Saladin, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥3, 302—307 [1911].

8) F. Sachs, Biochem. Zeitschr. 2%, 27 [1910].

7) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 37 [1911].

8) Emil Abderhalden u. H. Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 143 [1913].

9) Carl Neuberg, Biochem. Zeitschr. 29, 283 [1910].

10y Jean Effront, Compt. rend. de I'Acad. des Sc. 154, 1111—1114 [1912].

11y §. B. Schryver, Proc. Roy. Soc., Serie B. 83, 96—123 [1910].

12) P. A. Levene u. Donald D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 12, 127—139 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, II, 816.

13) Helmuth Scheibler u. Alvin 8. Wheeler, Berichte d. Deutsch. chém. Gesellschaft
44, 2684—2690 [1911].

14) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 84, 39 [1913 .
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Derivate von d-Leucin: d-Leucinsiure. [«]5 (0,1368¢ in 1/, n-Natronlauge zu 1,5040 g)
= +26,3°. Entsteht bei der Spaltung von d, l-Leucinséure durch das Chinidinsalz, wobei
die d-Sdure in der Mutterlauge bleibt. Besser aus d-Leucin, Schwefelsdure und Natrium-
nitrit1).

Derivate von d, I-Leucin: d, l-Leucinpikrolonat?) C,;,HgO;N, - C4H,;30,N. Aus 2¢
Leucin in 100 ccm siedendem Wasser und 2 g Pikrolonsdure in 20 cem heilem Alkohol. Griin-
lichgelbe, lingliche, schmale Prismen aus 96 proz. Alkohol. Wird nach scharfem Trocknen
hellgelb. Beginnt gegen 130° zu erweichen. Schmelzp. gegen 150° unter Zersetzung und Gas-
bildung. Leicht loslich in warmem Alkohol; wenig léslich in kaltem Wasser; unloslich in Ather,
Chloroform, Aceton. — CgH;30,N « CyoHgO;Ny.3) Prismen. Zersetzungsp. 140—190°, 100 ccm
Wasser losen bei 20° 0,53 g.

Leucinimid. Gibt mit Triketohydrindenhydrat keine Farbung+). Entsteht beim Er-
hitzen von Leucin mit Glycerin?).

2, 4-Dinitrophenyl-d, I-leuciné) C;,H;;04N;. Mol.-Gewicht: 297,15. Aus d, l-Leucin
und 1 Mol. Chlor, 2, 4-Dinitrobenzol in heiflem Alkohol in Gegenwart von Natrium oder Kalium-
bicarbonat. Gelbe Krystalle mit griinlichem Schimmer. Erst aus Eisessig und Wasser, dann
aus Alkohol und Wasser umkrystallisiert. Schmelzp. 203 ° unter Rotfarbung. In Wasser schwer,
in Methyl- und Athylalkohol und Eisessig in der Kilte ziemlich leicht, in der Wirme sehr
leicht loslich, in Aceton und Methyldthylketon leicht loslich.

2, 4-Dinitrochlorphenyl-d, 1-leucin8) C;,H,;,0¢N;Cl. Mol.-Gewicht: 331,60. 1 Mol.
Leucin wird mit 2 Mol. Natriumecarbonat und 1 Mol. Dinitrochlorbenzol in heilem Alkohol zur
Reaktion gebracht. Beim Fillen mit Salzsiure in der Hitze scheidet sich ein Ol ab, das beim
Abkiihlen halbfest wird. Bringt man es mit warmem Eisessig in Losung, setzt Wasser bis zur
Tritbung zu und erwérmt, bis alles klar gelost ist, so erhdlt man beim Abkiihlen schone, kleine,
griinlichgelbe Blattchen. Schmelzpunkt nach vorherigem Sintern 169°, zu einer klaren, wenig
gefirbten Flissigkeit.

Leuc¢inamid. Das im Pankreatin erhaltene Ferment, welches Leucinamid in 1-Leucin,
Ammoniak und d-Leucinamid spaltet, wird durch lingere Einwirkung von Normalsalzsiure
unwirksam?).

Metaphosphorsiureiithylester-d, 1-leucin8)

_OH
0:PL0 - CH;
CH- /CH
\NH CH- CH, - CH
COOH

Entsteht beim Kochen von Metaphosphorsiduredthylester (2 g) in 50 ccm Chloroform und 1 g
d, I-Leucin kurze Zeit, wobei das Leucin in Losung geht. Beim Verdunsten des Chloroforms
hinterbleibt ein dicker, ozonidartiger Sirup, der auBler in Chloroform, in abs. Alkohol loslich
ist. Wird durch schwaches Ammoniak auBerordentlich leicht unter nahezu quantitativer
Riickbildung des Leucins verseift.

d, 1-x-Oxyisobutylessigsiure?) (Bd. TV, S. 576). Krystallisiert aus Ather in flachen,
vierseitigen, an den Ecken abgestumpften, platten Prismen, die gegen 65° erweichen und
bei 70° (unkorr.) schmelzen. Leicht 1oslich in Wasser, Alkohol, Ather und Chloroform,
schmeckt siifsduerlich. — Kupfersalz. Farbe dunkelblaugriin. Krystallisiert aus kochen-
dem Wasser in mattglinzenden Krystallhdufchen. Gegen 255° Schwarzfirbung; gegen 275°
(unkorr.) Zersetzung unter Aufschiumen.

1) Helmuth Scheibler u. Alvin S. Wheeler, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft
44, 2684—2690 [1911].

2) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 78, 150—155 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, II, 517.

3) P. A. Levene u. Donald D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 12, 127—139 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, II, 816.

4) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 38 [1911].

5) L. C. Maillard, Compt. rend. de ’Acad. des Sc. 153, 1078—1080 [1911].

6) Emil Abderhalden u. Paul Blumberg, Zeitschr. {. physiol. Chemie 65, 321 [1910].

7) P. Bergell u. P. Boll, Zeitschr. f. physiol. Chemie 76, 464 [1911].

8) K. Langheld, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 43, 1860 [1910].

9) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 84, 39 [1913].
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«-Diphenyluramidoisocapronsiure!) C;4H,;0;N;
(CH3),- CH- CH, - CH - COOH
|
NH . CO . N(CGH5)2
Aus Leucin, Diphenylcarbaminchlorid und Natronlauge. Blittchen. Schmelzp. 52°.
d, I-Leucinsdure?) CgH,,0;. Aus zx-B}‘.omisocapronylbromid und 3,5 Mol. 1/; n-Natron-
lauge. Rhombische Tafeln aus wasserfreiem Ather |- 5 Vol. Petroldther. Schmelzp. 76—77°.
— Athylester. Siedepunkt unter 16 mm Druck 80—81°. Leicht loslich in Alkohol und Ather.

Wenig loslich in Wasser.
d, 1-Trimethylleucinbetain; d, I-Trimethylisobutylacetobetain 3)

CH
CH 0l . CH, - CH - N CH. = CyH,,NO
CH3/ 2 ’ \CH; 91419 2

c0—o0

Entsteht bei der Einwirkung von Dimethylsulfat auf d, 1-Leucin. Ausbeute 86,79, an Platin-
doppelsalz. — Platindoppelsalz (CoHyNO,Cl),PtCl; + 2 HyO. Orangegefirbte Blittchen.
Schwer loslich in kaltem, leichter in warmem Wasser; unloslich in Alkohol. Das wasserfreie
Salz schmilzt bei 217—218° (korr.) unter Zersetzung. Das Krystallwasser entweicht nach
4stiindigem Trocknen bei 105°. — Golddoppelsalz (CoHp)NO,Cl)AuCl;. Goldgelbe Blétt-
chen. Schmelzp. 164—165° (korr.). Schwer 16slich in heiflem, fast unléslich in kaltem Wasser.

Isoleucin (Bd. IV, S. 578).

Vorkommen: In Torfboden4).

Bildung: Bei der Hydrolyse des Bence-Jonesschen Eiweillkorpers 1,019;5). Bei der
Verdauung von Cagsein mit Pankreatin®). Bei der Hydrolyse von Diphtheriebacillen?).

Physiologische Eigenschaften: Nach Wirth8) stehen dem Korper zum Abbau des Iso-
leucins mehrere Wege zur Verfiigung; entweder geht dieser Abbau nur iiber Acetessigsiure
oder aber es werden nur andere verbrennliche Sduren, wie «-Oxybuttersiure, «-Oxypropion-
séiure, Propionsiure, gebildet, oder aber es lduft der Abbau iiber Acetessigsdure neben anderen
Arten des Abbaues her.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Farbung?).

Derivate: d-Isoleucinpikrolonat1?) C4H,,0,N - C;(HgO5N,. Krystalle. Schmelzp. etwa
170°. [a1 = - 32,8° in Alkohol; ¢ = 6,47. 100 ccm Wasser 16sen bei 20° 0,58 g.

Pseudoleucin, Pseudobutylaminoessigsiure. ™)

Mol.-Gewicht: 131,11.
Zusammensetzung: 54,979%, C, 9,999, H, 10,699, N.

CeH,30,N.

Darstellung: Die aus Pinacolin mit Kaliumpermanganat in alkalischer Losung dar-
gestellte Trimethylbrenztraubensdure liefert ein Oxim. Dasselbe wird durch Kochen mit
Zinkstaub in 50 proz. Essigsiure unter Riickfluf} reduziert Das Zink wird mit H,S entfernt,

1) E. v. Meyer u. A. Nicolaus, Journ. f. prakt. Chemie [2] 82, 521-—538 [1910].

2) Helmuth Scheibler u. Alvin 8. Wheeler, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft
44, 2684—2690 [1911].

3) J. Novak, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 844 [1912].

4) Chas. 8. Robinson, Journ. Amer. Chem. Soc. 33, 564—568 [1911].

5) F. Gowland Hopkins u. Horace Savory, Journ. of Physiol. 42, 189—250 [1911].

6) Emil Abderhalden u. Karl Kautsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 78, 96—114 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, I, 519.

7) Sakae Tamura, Zeitschr. f. physiol. Chemie 89, 289 [1914].

8) J. Wirth, Biochem. Zeitschr. 2%, 20 [1910].

9) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 92, 37 [1911].

10y P. A. Levene u. Donald D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 12, 127—139 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, II, 816.

11y . Knoop u. Georg Landmann, Zeitschr. f. physiol. Chemie 89, 157 [1914].
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zur Trockne gedampft, der Riickstand in wenig Wasser aufgenommen und das Pseudoleucin
durch Aceton gefillt. Ausbeute 409, der Theorie. Bei der Reduktion des Oxims mit Aluminium-
amalgam in 50 proz. Alkohol stieg die Ausbeute auf iiber 809, der Theorie.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Derbe, trapezférmige Blitter, die vielfach
die Form eines halben reguldren Sechseckes haben. Sie legen sich gerne zu Sechsecken oder zu
dichten, manschettformigen Krystallbiindeln zusammen. Leicht 1aslich in Wasser, schwerer
in Alkohol, unléslich in Aceton, Ather usw., ncigt zur Bildung tibersiittigter Losungen. Kein
Schmelzpunkt. Bei 250° beginnt die Substanz unzersetzt zu sublimicren.

Derivate: Das Naphthalinsulfoderivat krystallisiert aus alkoholischer Losung bei Zu-
satz von heifflem Wasser bis zur Tritbung in langen, nadelférmigen Prismen. Schmelzp. 203°
nach vorherigem Erweichen bei 200°. — Das p-Toluolsulfoderivat krystallisiert aus Alkohol
bei Wasserzusatz in kurzen Rechtecken, die bei 226° schmelzen und in Alkohol, Ather und
Aceton leicht, in Wasser schwer loslich sind. — Das Nitrat ist sehr leicht 16slich in Wasser
und Alkohol. Es fillt aus der absolut alkoholischen Losung mit trockenem Ather in feinen
Nadeln -aus, die bei 151° nicht ganz scharf sich zersetzen!).

Norleucin (x-Aminocapronsiure).
CHy - CH, - CH, - CH, - CH(NH,) - COOH.

Bildung: Bildet sich bei der Durchblutung der Hundeleber mit «-Keto-n-capronsiure.
Die Isolierung geschah mit Hilfe der Uraminosiure C;H;4N,0;3. Prismen aus heilem Wasser.
Schmelzp. 176° nach vorherigem Sintern bei 172°2). Bei der Hydrolyse der Proteine aus
Nervensubstanz3).

Physikalische und chemische Eigenschaften: d-a-Aminocapronsiure CH;-CH, - CH,
- CH, - CH - NH,COOH4). Bildung aus der 1-Formyl-x-aminocapronsiure durch Hydrolyse
mit der 10fachen Menge 10 proz. HCl. Glinzende, schuppenférmige Blittchen. Schwer
loslich in Wasser und Alkohol. Sintert bei 275-—280° sehr stark und sublimiert zum Teil.
Schmelzp. bei 301°, bei welcher Temperatur die Substanz zum groBten Teil sublimiert ist.
Schmeckt fad sii. [«]f) in wisseriger Losung = -+-5,16° (0,1268 ¢ gelost in Wasser zu
13,7940 g); in 20 proz. HCI-Losung = -+-20,49° (0,1120 g geldst in 20 proz. HCL zu 11,3896 g).

l-a-Aminocapronsiure CH; - CH, - CH, - CH, - CH - NH, - COOH 4). Bildung aus der
d-Formyl-a-aminocapronséure durch Hydrolyse mit der 10fachen Menge 10 proz. HCl. Gléin-
zende, schuppenférmige Blittchen. Schwer loslich in Wasser und Alkohol. Sintert bei 275
bis 280° sehr stark und sublimiert zum Teil. Schmelzp. bei 301°, bei welcher Temperatur
die Substanz zum groBten Teil sublimiert ist. Schmeckt bitter. [«] = (in wisseriger Losung)
—4,49° (0,1597 g gelost in Wasser zu 16,4970 g); in 20 proz. HCl-Losung = —20,82° (0,1360 g
gelost in 20 proz. HCl-Losung zu 11,7498 g).

Derivate: Formyl-d,1-x-aminocapronsidure CH,- CH,. CH,. CH,- CH- NH(HCO)COOH %).
Bildung durch 3stiindiges Erhitzen von d, 1-x-Aminocapronsiure mit wasserfreier Ameisen-
siiure. Clinzende Nadeln. Schwer loslich in Wasser, Ather, Methyl- und Athylalkohol; er-
weicht bei 110-—111° und schmilzt bei 114°. Erleidet beim Erwédrmen einen teilweisen Ver-
lust der Formylgruppe. Wird in wisserig-alkoholischer Losung durch wasserfreies Brucin
in die optisch-aktiven Komponenten gespalten.

Formyl-d-x-aminocapronsiure CH; - CH, - CH, - CH,, - CH - NH(HCO)COOH 4). Feine
seidenglinzende Nadeln. Sehr leicht 16slich in Wasser, Methyl- und Athylalkohol und Ather,
Erweicht bei 111°, schmilzt bei 114°. [« = —15,85° (0,3769 g gelost zu 1,7547 g in Wasser).

Formyl-l-a-aminocapronsiiure CHg - CH, - CH,, « CH,, - CH - NH(HCO)COOH 4). Feine,
seidenglinzende Nadeln, Sehr leicht 1oslich in Wasser, Methyl- und Athylalkohol und Ather.
Erweicht bei 111°, schmilzt bei 114°. [«]i) = 4 15,53° (0,2121 g gelost in Wasser zu 10,0124 g).

I-n-a-Oxyeapronsiure 3) C¢H;,0; = CH; - CH, - CH, - CH, - CH(OH) . COOH. Mol.-
Gewicht: 132,1. Bildung aus d-x-Aminocapronsiure durch Behandeln mit Natriumnitrit und
Schwefelsiure unter Eiskithlung. Feine, nadelférmige Prismen und viereckige Tafeln aus
Ather. Schmelzp. 60° (unkorr.), erweicht gegen 55° Leicht loslich in Wasser, Alkohol, Ather

1) F. Knoop u. Georg Landmann, Zeitschr. f. physiol. Chemie 89, 157 [1914].

2) Kura Kondo, Biochem. Zeitschr. 38, 407 [1912].

3) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 84, 39 [1913].

4) Emil Abderhalden, C. Froehlich u. Dionys Fuchs, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86,
454 [1913].
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und Chloroform. Schmeckt brennend, sauer. [a]f = -—2,17° in alkoholischer Lésung. —
Kupfersalz, krystallisiert aus Wasser in glinzenden Blittchen, die beim Trocknen bei 100°
eine blaBhimmelblaue Farbe zeigen mit griinlichem Schimmer. Gegen 272° Zersetzung unter
Aufschiumen, nachdem gegen 265° Schwarztiirbung eingetreten ist. Loslichkeit in kochendem
Wasser etwa 1 : 700.

d, 1-n-x-Oxycapronsiiure!) C4H,,05 = CH, - CH, - CH, - CH, - CH(OH)COOH. Mol.-
Gewicht: 132,1. Bildung aus d, l-a-Oxycapronsdure durch Behandeln mit Natriumnitrit und
Schwefelsiiure unter Kithlung. Scharfkantige, vierseitige Prismen aus Ather, die gegen 54°
erweichen und bei 60° (unkorr.) schmelzen., Leicht 16slich in Wasser, Alkohol, Ather und
Chloroform. Schmeckt brennend siuerlich. -— Das Kupfersalz ist von blaBhimmelblauer
Farbe und krystallisiert aus Wasser, in dem es sich kochend etwa 1 : 700 16st, in feinen Flocken.
Gegen 265° beginnende Schwarzfirbung; gegen 270° (unkorr.) Zersetzung,

B-Naphthalinsulfo-d-n-x-aminoeapronsiure2) C,H;;{NO,S. . Mol.-Gewicht: 321,23.
Krystalle aus Alkohol. Unloslich in Wasser, leicht 16slich in abs. Athylalkohol und Ather.
Erweicht bei 146°, schmilzt bei 149° (unkorr.). [«J5 = —22,54° (0,2171 g Substanz in 0,7 ccm
n-NaOH gelost und zu 10,9031 g wiisseriger Losung aufgefiillt; d = 1,025).

" #-Phenyl-a-amidocapronsiure3) CioH, ;0N = C¢H, - CH, - CH, - CH, - CH, - CH

NH,
- COOH. Phenylbutylbromid und Malonester wird mit Natrium in §-Phenylbutylmalonsiure-
didithylester umgewandelt, der mit Alkali zu d-Phenylbutylmalonsiure verseift wird. Die
Malonséure kann in dtherischer Losung leicht bromiert werden und daraus durch Kohlenséure-
abspaltung s-Phenyl-o-bromcapronsiure gewonnen werden. Letztere wird mit wisserigem
Ammoniak bei 100° in ¢-Phenyl-x-amidocapronsiure iiberfithrt. Der Reaktionsverlauf wird
durch folgende Formeln wiedergegeben:

COOC,H COOH
CoH(CHy), - CH<COOC;HE —  CgH5(CHy), - CH o >
é-Phenylbutylmalonsiuredidthylester 4-Phenylbutylmalonsdure
~,COOH

— CHy(CHy)y - CBr ooy — CoHs(CHy), - CHBr - COOH  —

é-Phenylbuthyl-a-brommalonsédure &-Phenyl-a-bromeapronsiure

~>  CgHj - (CHy), - CH(NH,) - COOH

¢-Phenyl-a-aminocapronsiure

Ausbeute 509, in bezug auf das Phenylbutylbromid. WeiBe, fettig glinzende Blittchen aus
Wasser. Sintert bei 227° und schmilzt zwischen 237 und 242° unter Braunfirbung. 1 g 16st
sich in 71 kaltem und 600 ccm kochendem Wasser. Leicht loslich in Alkohol. Besitzt einen
faden Geschmack. --- Das Kupfersalz (C,,H;4NO,),Cu bildet hellblau gefirbte, in Wasser
kaum losliche Flocken. — B-Naphthalinsulfoderivat C,,H,,0,NS. WeiBe, perlmutter-
glinzende Blittchen aus Alkohol. Schmelzp. 112--113°,

d, I-Uramido-n-aminocapronsiiure C,H;;N,0;. Schmelzp. 165°4),

1) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 84, 39 [1913].

2) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 272 [1913].

3) J. v Braun u. O. Kruber, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 389—391 [1912].
4) Kura Kondo, Biochem. Zeitschr. 38, 407—413 [1912].



B. Monoaminodicarbonsiuren.

Von
Géza Zemplén - Budapest und Dionys Fuchs-Budapest.

Asparaginsiure (Aminobernsteinsiure) (Bd. IV, S. 586).

Vorkommen: In dem wisserigen Extrakt dgyptischer Mumien!). Im Darminhalt2).
Im Darminhalt der folgenden Tiere: Hund, Rind, Pferd, Schaf, Schwein, Gans und Huhn3).
In Maulbeerblittern4). In Spuren im ,,Miso* (japanisches Nahrungsmittel)5). In der Zucker-
ritbenmelasse (?)¢). Der Bliitenpollen der Zuckerriibe enthilt keine Asparaginsiure?).

Bildung: Bei der Hydrolyse von dgyptischen Mumien mit Salzsdure8). Bei der Hydro-
lyse der Anepheseide?).

Bei der Hydrolyse von Tai-Tsao-Tsam-Seide (China)10) . . . . . . . .. e 219
Boei der Hydrolyse von Cheefoo-Seide!) . . . . . . . . . . ... ... ... 2,0 9
Kocons der italienischen Seidenraupel2) . . . . . . . . . . . . .. N KA
Kocons der japanischen Seide ,,Haruko“13) . . . . . . . ... .. .. o 1,0%
Gespinst von Oeceticus platensis (Berg)14) . . . . . . . . e e e e e e 0,259,
Barten des Nordwales5) . . . . . . . . .. . ... e oo .. 259
Bence Jonesscher ElweIBkmperlﬁ) P e e e e e e 2179
Im Casein aus Frauenmilech'?) . . . . . . . . ... B KA
Weizengliadin8) . . . . . . . . .. e N L B A
Boletuseiweifl19) . . . . . . . e e e e B A
Leim der indischen Tussahselde20) ........ e e e e e e e e e 2,8 9%

Menschliche Placenta2) . . . . . . . .. . ... Coe e 2,05%

1) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 19 [1911].

2) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 443 [1912].

3) Emil Abderhalden, W. Klingemann u. Th. Pappenhusen, Zeitschr. f. physiol
Chemie 71, 411 [1911].

4) Z. Mirumoto, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 63—65 [1912]; Chem. Centralbl. 1913,
I, 1036.

5) Teizd Takahashi u. Gerdo Abé, Journ. Coll. Agric. 5, 193 [1913].

6) Scheibler, Jahresber. iib. d. Fortschr. d. Chemie 1866, 399.

7) Stift, Osterr.-ungr. Zeitschr. f. Zuckerind. u. Landw. 24, 783 [1895]; 30, 43—938 [1901].

8) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 2, 21 [1911].

9) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 427 [1911].

10) Emil Abderhalden u. Julius Schmid, Zeitschr. f. physiol. Chemie 64, 460 [1910].

11) Emil Abderhalden u. Julius Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 64, 462 [1910].

12) George Roose, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 273 [1910].

13) Akikazu Suwa, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 275 [1910].

14) EmilAbderhalden u. BernhardLandau, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 443—445[1910].

15) EmilAbderhalden u. Bernhard Landau, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 455—465[1910].

16) F. Gowland Hopkins u. Horace Savory, Journ. of Physiol. 42, 189—250 [1911].

17) Emil Abderhalden u. Leo Langstein, Zeitschr. f. physiol. Chemie 66, 12 [1910].

18) Thomas B. Osborne u. H. H. Guest, Journ. of biol. Chemistry 9, 425—438 [1911];
Chem. Centralbl. 1911, II, 969.

19) Camille Reuter, Zeitschr. f. physiol. Chemie 78, 167—245 [1912].

20) Friedrich Wilhelm Strauch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 365 [1910].

21) Arthur H. Koelker u. J. Morris Slemons, Journ. of biol. Chemistry 9, 471—489 [1911];
Chem. Centralbl. 1911, II, 974.
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Bei der Hydrolyse von Primnoastengeln?),
In den Leitungsbahnen des Riickenmarks vom Rinde. . . . . . . . co e 0,069

In den peripheren Nerven des Rindes2).

In den Kokons des Ailanthusspinners3) . . . . . .. ... ... .. .... 1,009
In der Tailung-Seide3) . . . . . . . . . . v 0o e 1,009,
In der grauen Substanz des Geh1rns4) e e e e e e e e e e e e 0,399%
In der weiBen Substanz des Gehirns4) . . . . . . . . ... ... .. 0,08%,

Bildung von d, I-Asparaginsiiure: Bei der Hydrolyse des racemisierten Caseins und der
racemisierten Caseose 5),

Bestimmung: Bei einmaliger Anwendung der Estermethode fithrt die Isolierung der
Asparaginsdure zu einem Verlust von 40%,. Da die Asparaginsiure stets mit Hilfe der Ester-
methode isoliert wird, weil zurzeit keine Methode bekannt ist, die gestattet, die Aminosiure
quantitativ aus dem bei der Hydrolyse von Eiweikérpern entstehenden Aminosduregemisch
abzutrennen, so diirften die fiir die einzelnen Eiweilikérper angegebenen Werte ohne weiteres
mindestens verdoppelt werden®). Bestimmung durch die Carbaminoreaktion?).

Physiologische Eigenschaften: Erbsenkeimlinge bilden im Dunkeln auf Kosten der
Asparaginsiure eine anschnliche Menge EiweiBstoffe8). Kommt in seiner Wirkung in den
kiinstlichen Losungen beim Arbeiten mit dem isolierten Selachierherzen dem Harnstoff nicht
nahe?). Fiitterungsversuche mit groen Mengen Asparaginsiure mit und ohne Rohrzucker
oder Brenztraubensdure gaben keine eindeutigen Resultate?). Einfithrung von Asparagin-
sdure verringert gewthnlich die Ausscheidung der Acetonkérper im Harn1!). Einwirkung
auf die lipolytische Hydrolyse der Ester12). 3 von den 4 in Asparaginsiure enthaltenen Kohlen-
stoffatomen werden im Organismus in Glucose verwandelt 13). Asparaginsiure gibt beim Ab-
bau durch Bacillug putrificus Ameisensiure14). Beim Abbau der Asparaginsiure im Organis-
mus soll Malonsiure als Zwischenprodukt auftreten1s). Ubereinstimmend mit Neuberg
und Cappezzuoli?6) konnten Abderhalden und Fodor?) bei der Fiulnis der Asparagin-
sdure in Losungen, die einmal eine Pseudodiphtherieart (vorherrschend), eine Art aus dem
Kolistamm und eine Kokkenart, ein anderes Mal den Kartoffelbacillus (vorherrschend), Proteus
und eine Kokkenart enthielten, die Bildung von Bernsteinsiure, Propionsiure und Ameisen-
sdure nachweisen. Stierhodenextrakt bildet reichliche Ammoniakmengen aus Asparagin!8).
In frischen Bambusschoflingen ist ein Ferment vorhanden, das Asparagin unter Ammoniak-
bildung zersetzt1?). Bei der Fiulnis sowie durch Einwirkung von Bacillus putrificus ent-
stehen Propionsdure, Bernsteinsdure und Ameisensiure!4). Abderhalden und Fodor20)
gelang es nicht, bei der Fiulnis von Asparaginsiure f-Alanin nachzuweisen.

1) Carl Th. M8rner, Zeitschr. I. physiol. Chemie 88, 138 [1913].

2) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 207 [1912].

3) Emil Abderhalden u. R. Inouye, Zeitschr. f. physiol. Chemie 89, 198 [1912].
4) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 425 [1915]

) H. D. Dakin u. H. W. Dudley, Journ. of biol. Chemistry 15, 263 [1913].
)
)
)

5]

6) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 445—470 [1911].
7) M. Siegfried u. E. Schutt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 260 [1912].
8) W. Zaleski u. N. Tutorski, Biochem. Zeitschr. 43, 7—9 [1912]; Chem. Centralbl. 1912,
11, 1470.
9) R. Bompiani, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 21, II, 667 [1912].
10) Emil Abderhalden, Alberto Furno, Erich Goebel n. Paul Strubel, Zeitschr. f.
physiol. Chemie 74, 481—504 {1911].
1) A, J. Ringer u. Graham Lusk, Zeitschr. f. physiol. Chemie 66, 114 [1910].
12) Marston Lovell Hamlin, Journ. of the Amer. chem. Soc. 35, 624—632 [1913]; Chem.
Centralbl. 1913, II, 280.
13) A. J. Ringer u. Graham Lusk, Zeitschr. f. physiol. Chemie 66, 111 [1910].
14) Walther Brasch, Biochem. Zeitschr. 22, 403 [1909].
15) A. J. Ringer, E. M. Frankel u. L. Jones, Journ. of biol. Chemistry 14, 539 [1913].
18) Neuberg u. Cappezzuoli, Biochem. Zeitschr. I8, 424 [1909]; Chem. Centralbl. 1909,
II, 512.
17) Emil Abderhalden u. Andor Fodor, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 112—130 [1913];
Chem. Centralbl. 1913, II, 346.
18) Shiuji Mihara, Zeitschr. f. physiol. Chemie 15, 443—455 [1911].
19) Kan Kato, Zeitschr. f. physiol. Chemie 75, 456—473 [1911].
20) Emil Abderhalden u. A. Fodor, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 112 [1913].
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Physikalische und chemische Eigenschaften: Bei Belichtung bildet sich neben Ammoniak
und Kohlensdure Acetaldehyd nach der Gleichung!) COOH - CH(NH,)- CH, - COOH + O
= CHy - CHO + NHj; -+ 2 CO,. Bei Anwesenheit von Eisensalzen tritt bei der Einwirkung
von Sonnenlicht auf die wisserige Losung Ammoniakabspaltung, Caramelgeruch, starkes
Reduktionsvermégen gegen Fehlingsche Losung, alkalisch-ammoniakalische Silbermischung
und Entstehung einer osazonbildenden Siure auf2). Gibt mit Triketohydrindenhydrat cine
blaue Firbung?). Bei der Alkylierung von I-Asparaginsiure (1 Mol.) mit Dimethylsulfat
(6 Mol.) in alkalischer Losung kann dic Asparaginsiiure praktisch quantitativ in Fumarsiure
iibergefithrt werden. Die Aminogruppe wird dabei zu Dimethylamin alkyliert (erziclte Aus-
beute 9,29;), Trimethylamin (erzielte Ausheute 65,8%;) und das quarterec Ammoniumderivat
(Ausbeute 21,69,), welches durch die Einwirkung von iiberschiissigem Dimethylsulfat auf
das Trimethylamin entstanden ist. Die Bildung von Monomethylamin konnte nicht nach-
gewiesen werden?). Bei der Alkylierung mit Didthylsulfat wurden nur 15,49, der verwendeten
Sdure in Fumarsiure, die abgespaltene Aminogruppe gleichzeitig fast quantitativ in Didthyl-
amin iibergefithrt. Die Bildung von Tridthylamin und des quartiren Ammoniumderivates
war bei der Arbeit mit nur 5 g 1-Asparaginsiure nicht nachzuweisen. 28,49, der verwendeten
Asparaginsiure wurden zuriickgewonnen+).

Derivate von I-Asparaginsiure: Kupfersalz C;H;NO,Cu 4 5 H,O. Enthilt 22,329,
Cu und 31,609, Wasser 3).

Methylasparaginsiureathylester 6)

NH,
|

(Hg—C—CH, = CgH,;,NO,
L

H;C,00C COO0C,H,

39 g Acetessigester und 18,5 g Ammoniumechlorid wurden in Wasser-Alkohol-Losung mit 19,5 g
Cyankaliumlésung zusammengebracht. Nach 20 Stunden wird das Reaktionsgemisch mit
dem gleichen Volumen rauchender Salzsiure versetzt und am nichsten Tage durch zwei-
stiindiges Kochen verseift, das Wasser im Vakuum abdestilliert und der Rickstand zweimal
verestert. Nach der Filtration der Mineralsalze wird der verdampfte Riickstand mit 72 g
Bleihydroxyd im Vakuum destilliert. Ausbeute 38 g des Esters. Siedep. 112,5—113° bei 12 mm

Druck. d%oo—: 1,0632, nyo = 1,4332. Molekularrefraktion 49,68. Depression 1,08. Der

Ester ist sehr bestindig und hilt sich gut im zugeschmolzenen Glas,
Asparagindithioearbonsiuremonobenzylester ) C,H;,N,0;S,
COOH
|
NN
((\I l\I\C-S~S-Cr»I{2«(36H5
CH,

|
(ONH,

Mol.-Gewicht: 298,27. Aus 13,2 g Asparagin, 17,6 ccm 63,1 proz. Kalilauge, 6,0 ccm Schwefel.
kohlenstoff. Ausbeute an aus heiflem Wasser umkrystallisierter Substanz: 4 g. Schmelzp.
180°. Loslich in Alkohol, Aceton, sehr schwer loslich in Wasser, Ather; unlsslich in Chloro-
form und Ligroin. — Bariumsalz [C;,H;3N,0,S,],Ba. Feine Nadeln aus heilem Wasser.

2, 4- Dinitrophenyl-1-Asparagin8) C, H;,0,N;. Mol.-Gewicht: 398,12. Aus l-Aspa-
ragin mit 1 Mol. 1-Chlor, 2, 4-Dinitrobenzol in heifem Alkohol, in Gegenwart von Kalium
oder Natriumbicarbonat. Gelbe Krystalle. Schmelzp. 191—192° aus Eisessig mit Wasser-
zusatz. Aus Alkohol kleine Prismen.

1) Domenico Ganassini, Giornali di Farmacia e di Chimica 61, 439—444 [1912].

2) Carl Neuberg, Biochem. Zeitschr. 29, 283 [1910].

3) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 37 [1911].
4) J. Novak, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 847848 [1912].

5) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 92, 22 [1911].

8) N. Zelinsky, A. Annenkoffu. J. Kulikoff, Zeitschr. f. physiol. Chemie 33, 467 [1911].
7) M. Siegfried u. O. Weidenhaupt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 70, 158 [1910].

8) Emil Abderhalden u. Paul Blumberg, Zeitschr. f. physiol. Chemie 65, 321 [1910].
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Derivate von d, I-Asparagin: d, l-Asparaginsiurepikrolonat!) C;H,0.N . C, HzO;N;.
Prismen, die sich bei 130° schwirzen, 100 ccm Wasser Josen bei 20° 1,69 g.

Asparagindicarbonsiuretetraithylester (x-Aminodthan-«, «, 3, g-tetracarbon-
siuredidthylester) 2) C;4H,;03N = (COOC,H;),C(NH,) - CH(COOC,H;),. Farb- und geruch-
loses, dickes Ol Loslich in Alkohol, Ather, Chloroform; schwer loslich in Wasser. Leicht
loslich in verdiinnten Sduren bei gewdhnlicher Temperatur; wird daraus durch alkalische
Mittel unveridndert ausgeschieden. Durch siedende Natronlauge wird er ohne Ammoniak-
verlust langsam verseift. Bei der Destillation im luftverdiinnten Raum wird er dagegen wieder
in seine Komponenten zerlegt, und zwar ohne nennenswerte anderweitige Zersetzung. Die
Entbindung von Ammoniak beginnt bei 15 mm Druck bei etwa 135°, hort bei 180° auf,
und bei 194° destilliert fast reiner Dicarbintetracarbonsiureester. Gleichfalls zum Dicarbin-
tetracarbonsiiureester zuriick fithrt die Einwirkung von salpetriger Siure.

Asparagindicarbonsiuretetramid (x-Aminoéthan-«, «, 8, 8-tetracarbonsiureamid)2)
C¢H,;0;N; = (CONH,),C(NH,)- CH(CONH,),. Entsteht aus Dicarbintetracarbonsiureester
bei 60stiindigem Stehen mit flisssigem Ammoniak im Rohr bei gewdhnlicher Temperatur.
Stark lichtbrechende, dicke Tafeln oder Prismen. Ausbeute bis iéiber 999, der Theorie. Gibt
unter vermindertem Druck langsam Ammoniak ab und riecht auch in trockenem Zustand
nach Ammoniak. Leicht 16slich in Wasser unter Knistern und Zersetzung, loslich in Elsess1g,
unloslich in Alkohol, Ather, Chloroform, Aceton, Benzol. Zieht in gepulvertem Zustand in-
folge der rapiden Abgabe von Ammoniak sehr rasch Wasser an und geht an der Luft bald in
eine klebrige Masse iiber. Grofle, klare Krystalle werden bei langsamem Erhitzen bei 110°
tritb und porés, von 150° ab dunkel, bliihen sich bei etwa 220° auf und sind bei 230° verkohlt.

Asparagin (Bd. 1V, S. 597).

Vorkommen: In Wurzelstock, Samenkapsel und Samen, besonders viel aber in jungen
SproBlingen der Einbeere (Paris quadrifolia L.); in der Wurzel und im Kraut von Convallaria
multiflora®). 1In etiolierten Keimpflanzen des Hanfes (Cannabis sativa L.)4). In Hopfen-
keimen (Humulus lupulus L.)5). In den entzuckerten Laugen der Riibenzuckerfabrikation.
In dem Saft der Runkelriibe6). In Trieben, Knospen und in der Zweigrinde der morgen-
lindischen Platane?). In siflen Mandeln (Prunus amygdalus Stok., Amygdalus communis)8).
In jungen Birnen ca. 0,45—0,529, der frischen Frucht; mit der Reife abnehmend: 0,19, und
weniger 9).

In etiolierten Keimpflanzen der gewdhnlichen Kiefer (Pinus silvestris)1?), der Fichte
Picea excelsa)1Y), der Edeltanne (Abies pectinata D. C.)1°). In Keimpflanzen des Mais (Zea
Mays L.), besonders bei Verdunklung'!). In jungen Keimpflanzen der Gerste (Hordeum
sativum Jess.)12). Die Angabe von Maxwell iiber das Vorkommen von Asparagin im Zucker-
rohr ist angezweifelt worden13). Tm Weizenembryo (Triticum sativum Limk.)14). Tm Ornitho-

!) P. A. Levene u. Donald D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 12, 127—139 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, II, 816.

2) Roland Scholl, Karl Holdermann u. Armin Langer, Monatshefte f. Chemie 34,
623-—629 [1913]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1960.

3) Walz, Jahrbiicher f. prakt. Pharmazie 4, 1 [1841]; 5, 284 [1842]; 6, 10 [1843]; %, 171 [1844];
Neues Jahrbuch der Pharmazie 13, 174, 355 [1860].

4) Frankfurt, Landw. Versuchsstationen 43, 143 [1894]. — E. Schulze u. Frankfurt,
Zeitschr. f. physiol. Chemie 20, 511 [1895]; Landw. Versuchsstationen 43, 307 [1894].

5) Leroy, Journ. de chim. méd. 1849, 1.

6) E. Schulze u. Urich, Landw. Versuchsstationen 18, 296, 409 [1875]; 20, 193 [1877].

7) E. Schulze u. Barbieri, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 14, 1602, 1834 [1881];
Journ. f. prakt. Chemie 253, 145 [1882]; Zeitschr. f. physiol. Chemie 11, 420 [1886]. — E. Schulze
u. Bosshard, Zeitschr. f. physiol. Chemie 9, 420 [1886].

8) Porteq, Compt. rend. de 'Acad. des Sc. 83, 912 [1876]; Journ de Pharm. et de Chim.

25, 30 [1877].

9) Huber, Schweizer. Wochenschr. f. Chemie u. Pharmazie 4%, 401 [1909].

10) E. Schulze, Zeitschr. f. physiol. Chemie 22, 435 [1896]; Berichte d. Deutsch. chem. Gesell-
schaft 29, 1882 [1896]; Landw. Versuchsstationen 48, 33 [1896].

11) Boussingault, Compt. rend. de ’Acad. des Sc. 58, 917 [1864].

12) 8. Suzuki, Bull. of the Coll. of agric. Tokyo 4, 351 [1902].

13) Shorey, Journ. of the Amer. chem. Soc. 19, 881 [1897]; 20, 133 [1898]; 21, 45 [1899].

14) Frankfurt, Landw. Versuchsstationen 46, 49 [1895]; 4%, 449[1896]. —Schulzeu. Frank-
furt, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 26, 2151 [1893].
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galum caudatum Ait.1). In jungen Sprossen der Spargel?) (Asparagus officinalis L.) und des
Asparagus acutifolius L.3), im Wurzelstock und im Kraut der Maiblume (Convallaria majalis
L.)4). Aus dem Extrakt von 30 kg frischer SproSlinge von Sasa paniculata Shibata et Makino,
einer Bambusart, kénnten 1,0 g Asparagin isoliert werden5).

In der Linse: ca. 1,2 g aus 700 g Knollen und Wurzeln. Im Schilfrohr: ca. 1,5 g aus 1500 g
Rhizomen. In der Legge: ca. 0,3 g aus 800 g oberirdischer Pflanzenteile. In der Herbstzeit-
lose: ca. 0,3 g aus 1300 g Knollen. In der Taglilie: Spuren aus 1 kg Rhizom. Im Spargel:
ca. 1 g aus 21/, kg Wurzelstocken. Im scharfen HahnenfuB}: ca. 0,02 g aus 2 kg oberirdischen
Pflanzenteilen. Im Meerrettich: Spuren aus 950 g Wurzelstocken. Im Frauenmantel: ca. 1 g
aus 1 kg Wurzelstocken; Spuren aus 1,5 kg griinen, oberirdischer Teilen; ca. 0,3 g aus 100 g
jungen Trieben. In der Luzerne: ca. 0,2 g aus 1 kg Wurzelstécken. Im Storchschnabel: ca.
0,2 g aus 800 g Wurzelstocken. In der Mohrritbe: ca. 1,0 g aus 5 kg Wurzeln; Spuren aus
Keimlingen. In dem Salbei: ca. 0,2 g aus 700 g Wurzeln; ca. 0,2 g aus 2 kg oberirdischen
Pflanzenteilen. In der Minze: ca. 0,01 g aus 250 g Wurzeln. In der Kartoffel: ca. 0,5 g aus
3 kg oberirdischen Pflanzenteilen. In der Schafgarbe: Spuren aus oberirdischen Teilen.
Im Loéwenzahn: ca. 0,8 g aus 1100 g Wurzelstocken; ca. 0,5 g aus 100 g jungen Trieben®).
In den Samenbhiilsen von Pisum sativum und von Phaseolus vulgaris. In den unreifen Samen
und jungen Pflanzen von Vicia sativa L. In den jungen Pflanzen von Pisum sativum?)8).

I-Asparagin im Hopfen?®).

Bildung: Den EinfluB des Sauerstoffes bei der Asparaginbildung in Keimpflanzen hat
8. Suzuki 19) studiert.

Physiologische Eigenschaften: Nach den Versuchen von v. Fiirth und Fried mann!?)
scheinen in den Organen des Pferdes und Schweines keine asparaginspaltenden Fermente
vorzukommen. Knopf12) gab einem Hund, der téglich 3 Injektionen von Phlorrhizin
erhalten hatte, 50 g Asparagin. Wenn man annimmt, daB das Asparagin vollstindig resor-
biert wurde, kann man berechnen, daf§ 20,55 g d-Glucose daraus entstanden sei. Ein Enzym
der Bier- und Sakéhefe spaltet sehr stark Asparagin!3). Kommt in seiner Wirkung in den
kiinstlichen Loésungen beim Arbeiten mit dem isolierten Selachierherzen dem Harnstoff nicht
nahe 14). Hat bei den Versuchen mit Tabak die grofite Menge an Alkaloiden hervorgebracht 15},
Stickstofferndhrung von Aspergillus niger und deren Verwertung!6).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Firbung1?). Empfindlichkeit: 1:1900018). Bei der Destillation mit 10proz. Wasser-
stoffsuperoxydlosung in Gegenwart von 1/,n-Natronlauge entstehen aus 25 g Asparagin
1,6 g Oxalsdure, 6,5 g Essigsdure und 4,6 g Calciummalat19),

Kéufliches Asparagin zeigt auch nach wiederholtem Umkrystallisieren eine um mehrere
Grade zu niedrige spezifische Drehung. Man kann nach 12stiindigem Kochen einer wisserigen

1) Link, Pharmaz. Centralbl. 1831, Nr. 5. — Huenefeld, Trommsdorfs N. Journ. d. Phar-
mazie 1, 101 [1837].

2) Vauquelin u. Robiquet, Annales de Chim. et de Phys. 5%, 88 [1815]. — Henry u.
Plisson, Journ. de Pharm. et de Chim. 1830, 730. — Regimbeau, Journ. de Pharm. et de Chim.
1834, 631.

3) Regimbeau, Journ. de Pharm. et de Chim. 1834, 531.

4) Walz, Jahrbiicher f. prakt. Pharmazie 6, 15 [1843].

5) K. Miyake, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 4, 261—267 [1912].

6) A. Stieger, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 245 [1913].

7) E. Schulze u. E. Winterstein, Zeitschr. f. physiol. Chemie 65, 431 [1910].

8) E. Schulze, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 31 [1911].

9) F.B.Power, F.Tutinu. H. Rogerson, Journ. of the Chem. Soc. London 103, 1267 [1913].

10) 8. Suzuki, Bull. of the Coll. agric. Tokyo 4, 351 [1902].

11) 0. v. Fiirth u. M. Friedmann, Biochem. Zeitschr. 26, 435 [1910].

12) Knopf, Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 44, 123 [1903].

13) K. Kurono, Journ. of the Coll. agric. of Tokyo 1, 295—333 [1911]; Chem. Centralbl.
1912, 1, 673.

14) R. Bompiani, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 21, II, 667 [1912].

15) (. Ciamician u. C. Ravenna, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 20, I, 614—624
[1911]; Chem. Centralbl. 1911, II, 293.

16) Widar Brenner, Berichte d. Deutsch. botan. Gesellschaft 29, 479—483 [1911]; Chem.
Centralbl. 1912, I, 594.

17) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 72, 37 [1911].

18) Emil Abderhalden u. H. Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 143 [1913].

19) Jean Effront, Compt. rend. de I'Acad. des Sc. 154, 11111114 {1912].
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Losung von 1-Asparagin eine kleine Fraktion von d-Asparagin isolieren. Bei diesem Kochen
findet eine Abspaltung von NHj statt und wird eine nicht krystallisierende, amorphe Sub-
stanz gebildet, die bisher noch nicht identifiziert wurde?).

Bei Belichtung bildet sich neben Ammoniak und Kohlenséiure Acetaldehyd nach der
Gleichung?): COOH - CH(NH,) - CH, - CO - NH, + O 4+ H,0 = CH;CHO + 2 NH; + 2 CO, .

Derivate: 3-Acetyl-2-thiohydantoin-4-acetamid3) C;H,0;N;S. Aus Asparagin, Essig-
sdureanhydrid und Eisessig. Prismatische Krystalle. Schmelzp. 222-—223° unter Aufschiumen.
Leicht 16slich in heiBem Wasser und in Alkohol.

1-Phenyl-2-thiohydantoin-4-acetamid*) C;;H;;O,N;S. Aus Asparagin, Kalilauge
und Phenylisothiocyanat in Gegenwart von Alkohol beim Erwirmen. Prismen aus Alkohol.
Schmelzp. 234°. Léslich in Aceton; unléslich in Ather; léslich in etwa 1550 Teilen Wasser, —
Kaliumsalz oder 1-Phenyl-2-thio-4-acetamidthiohydantoinsiure K - C;{H,,0,N;S. Platten
aus Alkohol. Schmelzp. 154°. Leicht 16slich in Wasser; maBig 16slich in Alkohol. Das Amid
gibt mit Kalilauge 1-Phenyl-2-thiohydantoin-4-essigsiure C;;H;(O3N,S.

C.H,N—CO
|
SC COOH
l |
HN—CH - CH,

Prismen aus Alkohol. Schmelzp. 233—234° unter Aufschiumen. Loslich in etwa 1747 Teilen
Wasser von 25°.

Glutaminsiure (Bd. 1V, S. 607).

Vorkommen: In dem wisserigen Extrakt der dgyptischen Mumien5). Im Darminhalts).
Im Cortinellus shiitake P. Henn?). Im ,Miso“ (japanisches Nahrungsmittel)8). In der
Zuckerritbenmelasse (7)9). Im Saft der Runkelritbe!?). Der Blitenpollen der Zuckerriibe
enthilt keine Glutaminsdure!1). Im Darminhalt der folgenden Tiere: Hund, Rind, Pferd,
Schaf, Schwein, Gans und Huhn2). Im Kabeljau13).

Bildung: Entsteht bei der Hydrolyse der dgyptischen Mumien mit 25 proz. Schwefel-
sdure. Aus 630 g mit Alkohol extrahierter Substanz wurden 5,8 g Glutaminsdure isoliert.
Wird bei der Hydrolyse mit Salzséiure ebenfalls erhalten14). Bei der Hydrolyse der Anaphe-
seide 15},

Bei der Hydrolyse von Kartoffeleiweil31¢) . . . . . . . . . . . . . . . . .. 4,6 9%
Bei der Hydrolyse von Tai-Tsao-Tsam-Seide (China)?) . . . . . . . . . . .. 2,0 %
Bei der Hydrolyse von Cheefoo-Seide18) . . . . . . . . . . . . .. ... .20 9

1) F. Ehrlich u. F. Lange, Biochem. Zeitschr. 54, 256 [1913].

2) Domenico Ganassini, Giornali di Farm. di Chim. 61, 439—444 [1912].

3) Treat B. Johnson u. Herbert H. Guest, Amer. Chem. Journ. 48, 103—111 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, II, 1530.

4) Charles A. Brautlecht, Journ. of physiol. Chemistry 10, 139—146 [1911]; Chem. Cen-
tralbl. 1911, II, 1682.

5 Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 20 [1911].

6) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 443 [1911].

7) K. Yoshimura u. M. Ranei, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 178 [1913].

8) Teizo Takahashi u. Goro Abé, Journ. of the Coll. agric. 5, 193 [1913].

9) Scheibler, Chem. Centralbl. 1869, 508.

10) Schulze u. Ulrich, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 10, 85 [1877]. — Schulze
u. Bonhard, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 16, 312 [1883]; Landw. Versuchsstationen
29, 295 [1111]; 32, 129 [1885]. — E. Schulze, Landw. Versuchsstationen 48, 83 [1896]; Berichte d.
Deutsch. chem. Gesellschaft 29, 1882 [1896]; Zeitschr. f. physiol. Chemie 20, 327 [1885]. — Sellier,
Bull. de ’Assoc. de Chim. des Sucrer. et Distill. 21, 754 [1904].

11y Stift, Osterr.-ungar. Zeitschr. f. Zuckerind. u. Landw. 24, 783 [1895]; 30, 43, 938 [1901].

12) Emil Abderhalden, W. Klingemann u. Th. Pappenhusen, Zeitschr. f. physiol.
Chemie 71, 411 [1911].

13) K. Yoshimura u. M. Kanai, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 346 [1913].

14) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 20 [1911].

15) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 427 [1911].

16) B. Sjollemer u. J. J. Rinkes, Zeitschr. {. physiol. Chemie %6, 369—384 [1911/12].

17) Emil Abderhalden u. Julin Schmid, Zeitschr. f. physicl. Chemie 64, 460 [1910].

18) Emil Abderhalden u. Ernst Welde, Zeitschr. f. physicl. Chemie 64, 462 [1910].
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Bei der Hydrolyse der Carcinome aus Kuhleber!). . . . . . . 11,2, 12,0 bzw. 12,8 9

Bei der Hydrolyse des Sarkoms von Ratte!) . . . . . . . . .. ... .. . 12,5 9
Bei der Hydrolyse des Carcinoms von Maus?). . . . . . . . . . ... .. .. 11,5 9
Kokons der italienischen Seidenraupe2) . . . . . . . . . . . . ... 0,25%,
Kokons der-japanischen Seide ,,Haruko“3) . . . . . .. .. ... coe e 0,079%
Im Casein aus Frauenmilch4) . . . . . . . . . . .. ... .. ... .. . . 10,959,
Boletuseiweifd) . . . . . . . oL oo e e e e e e e e e e .o 0,17%
Weizengliadin®) . . . . . . . . . .. 00000, e e .. 43,669
Gespinst von Oeceticus platens1s (Berg)?) . .. ..o e 2,389%
Barten des Nordwales8) . . . . . . .. .. ... e e e e e e 8,879%
Eischale von Pollachius brandti®) . . . . . . . e e e e e e e 1,409%,
Keratin der weilen Menschenhaare!?) . . . . . . e e e e e e e e e e 8,009,
Keratin der Schuppen von Manis japonicall). . . . . . e e e e . 3,509
Keratin der Haut von Boa constrictor!?). . . Coee 2,09%
In dem keratinihnlichen EiweiBstoff der Sporenkapseln von Gou531a gadl 13)

Keratin der Elephantenepidermis®4) . . . . . . . . . . . . ... . .. .. . 10,209,
In Tomatenkonserven; aus 60 kg: 80 g15).

Leim der indischen Tussahseide6). . . . . . . . . . . ... ... ..... 18%
Bence Jonesscher Eiweillkorper1?) . . . . . . . .. O - X )
Menschliche Placentas) . . . . .. Y

Bei der Hydrolyse von Primnoastengeln 19).
In den Kokons des Ailanthusspinners20) . . . . . . . . ... .. ... ... 0,8 9

In der Tailung-Seide20),

In der grauen Substanz des Gehirns2!) . . . . . . . . ... ... ... .. 2,019
In der weiBen Substanz des Gehirns2t) . . . . . . . . . .. R I
In den Leitungsbahnen des Riickenmarks vom Rinde . . . . . . e e e e e 1,189
In den peripheren Nerven des Rindes22) . . . . . . . . . . . .. ... . . . 1,509

Bildung von d, I-Glutaminsiure: Bei der Hydrolyse des racemisierten Caseins und der
racemisierten Caseose?23),

Darstellung: Bei der Darstellung der Glutaminsiure aus dem salzsauren Salz leitet man
zweckmaBlg in dessen Losung Ammoniak ein, dampft zur Trockne ein und krystallisiert den

L mel Abderhalden u. Florentin Medigreceanu, Zeitschr. f. physiol. Chemie 69,
66—71 [1910].
2) George Roose, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 273 [1910].
3) Akikazu Suwa, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 276 [1910].
4) Emil Abderhalden u. Leo Langstein, Zeitschr. f. physiol. Chemie 66, 12 [1910].
5) Camille Reuter, Zeitschr. f. physiol. Chemie 78, 167—245 [1912].
6) Thomas B. Osborne u. H. H. Guest, Journ. of biol. Chemistry 9, 425—438 [1911];
Chem. Centralbl. 1911, II, 969.
7) Emil Abderhalden u. Bernhard Landau, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 455—465
[1910]
8) Emil Abderhalden u. Bernhard Landau, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 443—449
[1910]
9) K. Miyake u. T. Tadokoro, Journ. of the agric. of Tokyo 4, 269—277 [1912].
1) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 246 [1913].
11) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 241 [1913].
12) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 335 [1913].
13) Theodor Panzer, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 33 [1913].
4) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol Chemie 18, 55—61 [1912].
15) N. Monti, Stazioni sperim. agraric. ital. 44, 813-—823[1911]; Chem. Centralbl. 1912, I, 501.
16) Frledllch Wilhelm Strauch, Zeitschr. f. physiol. Chemie T1, 365 [1910].
17) F. Gowland Hopkins u. Horace Savory, Journ. of Physiol. 42, 189—250 [1911_
18) Arthur H. Koelkeru. J. Morris Slemons, Journ. of biol. Chemistry 9, 471—489 [1911];
Chem. Centralbl. 1918, II, 974.
19) Carl Th. Mérner, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 138 [1913].
20) Emil Abderhalden u. R.Inouye, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 198 [1912].
) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 425 {1913],
22) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 207 [1912],
28) A-D. Dakin u. H. W. Dudley, Journ. of biol. Chemistry 15, 263 [1913].
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Riickstand aus heilem Wasser um. Die Hauptmenge der Glutaminsiure 1aBt sich durch
fraktionierte Krystallisation abtrennen. Den Rest gewinnt man aus der Mutterlauge durch
Féllen mit Alkoholl).

Bestimmung: Bei einmaliger Anwendung der Estermethode betrigt der Verlust an
Glutaminsiure ca. 30%,. Da fast in allen Fillen die Glutaminsdure direkt als salzsaures Salz
abgeschieden wird, so dirften die in der Literatur angegebenen Werte der Wirklichkeit sehr
nahekommenz2). Bestimmung durch die Carbaminoreaktion3).

Nachweis: Neben Pyrrolidoncarbonsiure lifit sich sehr leicht mit Triketohydrinden-
hydrat nachweisen, indem die Glutaminsiure mit dem Reagens Blaufirbung gibt, Pyrrolidon-
carbonséure dagegen nicht?2).

Zur Abscheidung der Glutaminsiiure kann auch die Carbaminoreaktion dienen4).

Physiologische Eigenschaften: Beim Abbau der Glutaminsiure im Organismus soll
Bernsteinsdure als Zwischenprodukt auftretens). 3 von den 5 Kohlenstoffatomen der
Glutaminsiure konnen in d-Glucose iibergefiihrt werdens). Fiitterungsversuche mit
groferen Mengen Glutaminsiure mit und ohne Rohrzucker oder Brenztraubensiure gaben
keine eindeutigen Resultate?). Einfithrung von Glutaminsiure verringert gewohnlich
die Ausscheidung der Acetonkorper im Harn8). Einwirkung auf die lipolytische Hydrolyse
der Ester?).

Uber die Bildung von y-Aminobuttersiure bei der Faulnis der Glutaminssure siche
die Arbeiten von Ackermann!?), Abderhalden und Kautzsch!!), und Abderhalden,
Fromme und Hirscht2),

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Fiarbung 13). Empfindlichkeit: 1 : 22 00014), Zersetzt sich nur langsam unter dem EinfluBl des
Lichtes, zerfillt aber schlieBlich in Propylaldehyd, Ammoniak und Kohlensdure 15): COOH -
CH(NH,)CH, - CH, - COOH + O = CHy - CH, - CHO + 2 CO, + NH;. Verhdlt sich gegen
Sonnenlicht so wie l-Asparaginsiure (s. dort)16). Bei der Destillation mit 10 proz. Wasser-
stoffsuperoxydlosung in Gegenwart von !/,n-Natronlauge wird die Aminogruppe vollstindig
abgespalten 17).

Durch Alkylierung von d-Glutaminsdure (1 Mol.) mit Dimethylsulfat (8 Mol.) in alka-
lischer Losung wird diese Sdure, zum Unterschiede von Asparaginsiure, nicht nur in der
Aminogruppe, sondern auch in den beiden Carboxylgruppen methyliert. Die Analysen der
Gold- und Platindoppelsalze stimmen sehr gut auf 5fach methylierte Glutaminsiure, moglicher-
weise auf den Dimethylester der N-Trimethylglutaminsidure, falls nicht mehrere isomere
Korper vorliegen. Die Ausbeute an diesen Derivaten betrigt 919) und 929, der Theorie-
Auch wird in geringer Menge ein nur 2 Methylgruppen enthaltendes Derivat durch sein Gold-
salz charakterisiert8). Glutaminsdure mit Didthylsulfat alkyliert, liefert in abs. Alkohol
leicht losliche Chlorhydrate, welche mit Platinchlorwasserstoffsiure nichtkrystallisierende
Sirupe, mit Goldchlorid in Wasser schwer Iosliche, stets als Ol sich abscheidende Salze bilden 18),

1) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie 7%, 75—76 [1902]; Chem. Centralbl.
1912, 1, 1713.

2) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 444—470 [1911].

3) M. Siegfried u. E. Schutt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 260 [1912].

4) M. Siegfried u. H. Schmitz, Zeitschr. f. physiol. Chemie 65, 315 [1910].

6) A. J. Ringer, E. M. Frankel u. L. Jonas, Journ. of biol. Chemistry 14, 539 [1913].

6) A. J. Ringer u. Graham Lusk, Zeitschr. f. physiol. Chemie 66, 113 [1910].

7) Emil Abderhalden, Alberto Furno, Erich Goebel u. Paul Striibel, Zeitschr. f.
physiol. Chemie 74, 481—504 [1911].

8) A. J. Ringer u. Graham Lusk, Zeitschr. f. physiol. Chemic 66, 114 [1910].

9) Marston Lovell Hamlin, Journ. Amer. Chem. Soc. 35, 624—632 [1913]; Chem. Centralbl.
1913, 11, 280.

10) Ackermann, Zeitschr. f. physiol. Chemie 69, 275 [1910].

11) Emil Abderhalden u. K. Kautzsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 294 [1912].

12) Emil Abderhalden, G. Fromme u. P. Hirsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 131
[1913].

13) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 37 [1911].

14) Emil Abderhalden u. H. Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 143 [1913].

15) Domenico Ganassini, Giornale di Farm. e di Chim. 61, 439—444 [1912].

16) Carl Neuberg, Biochem. Zeitschr. 29, 283 [1910].
17y Jean Effront, Compt. rend. de ’Acad. des Sc. 154, 1111—1114 [1912].
8) J. Novak, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 849—850 [1912] .

-
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d-Glutaminsiure wird einerseits durch salpetrige Séure in linksdrehende Oxyglutarsiure
und andererseits durch Nitrosylchlorid bzw. Salzsiure und salpetrige Sdure in linksdrehende
Chlorglutarsdure verwandelt. Letztere liefert eine rechtsdrehende Oxyglutarsiure. Das ent-
spricht folgendem Schema:

d-Clutaminsaure | (HNO,) — l-a-Oxyglutarsiure
i i '—— (NOCl) — l-a-Chlorglutarsiure — d-&-Oxyglutarsiure?).

Derivate: Glutaminsaures Kalium. Beim Erhitzen der wisserigen Losung auf 98 bis
250° in geschlossenem Rohre entstehen aus dem Salze zweil isomere Siuren der Zusammen-
setzung C;H,O3N und zwar sowohl in saurer als in alkalischer Losung. Durch Extraktion
der angesiuerten Losung mit Ather kann eine linksdrehende Substanz erhalten werden, die
bei etwa 162—163° schmilzt (Linksglutiminséure). Beim Erwéirmen auf hohere Temperaturen
(iilber 200°) verschwindet die optische Aktivitit; durch Ausziehen mit Ather wird nur eine
inaktive Substanz, Schmelzp. 180—182°, erhalten (inaktive Glutiminsiure). Wihrend des
Erwiirmens steigt die Alkalinitidt der Losungen; Ammoniak wird nur in Spuren abgespalten2).

Einbasisches Ammoniumsalz.3) Eine mit Ammoniak versetzte Losung von Glu-
taminsiure erstarrt im Vakuum iiber Schwefelsiure zu wawellitartigen Krystallaggregaten
des Salzes. Verliert schon itber Schwefelsdure langsam Ammoniak unter Annahme saurer
Reaktion. Beim wiederholten Eindunsten seiner Losung auf dem Wasserbade geht das Am-
moniak vollsténdig fort. [a], im Mittel = —3,6° in etwa 5proz. Losung.

Yerrisalz der Glutaminsiure [COOH-CH(NH,)- CH, - CH, - COO],Fe#). Bildung
durch Kochen einer wisserigen Losung der Glutaminsiure mit metallischem Eisen unter
LuftabschluBl. Es ist farblos und in trockenem Zustande luftbestindig; leicht loslich in Wasser.
Beim Stehen an der Luft wird die wisserige Losung dunkel. Das Salz soll fiir therapeutische
Zwecke verwendet werden.

d-Glutaminsidurepikrolonats) C;H,0,N. C;(HyO;N,. Krystalle. Zersetzungsp. 183
bis 184°. Leicht loslich in Wasser. [«]2 = --8,56° in Wasser; ¢ = 2,1.

Glutaminsiuremonoiithylester. Gibt mit Triketohydrinderihydrat eine blaue Fir-
bung ¢).

Oxalyldi - (glutaminsiuredidthylester) 7) [CO - NH - CH(COOC,H;) - CH, - CH, - COO
- CoH;le.  Aus Glutaminsiuredidthylester und Oxalylchlorid. Nadeln. Schmelzp. 94,5°.

Linksglutiminsiaure?) C;H,O;N.  Identisch mit Glutaminsidureanhydrid von Me-
nozzi und Appiani. Bildet sich beim Erhitzen von Salzen der Glutaminsiure. Kommt in
der Melasse in Mengen von wenigstens 2,89, vor. Farblose Krystalle. Schmelzp. 162—163°.
Sehr leicht loslich in Wasser und Alkohol. Fiir eine 5proz. Losung ist [a]*" = —9,9°. Die
Linksdrehung der wiisserigen, mit Salzsiure versetzten Losung, geht rasch in der Wirme,
langsam bei gewdhnlicher Temperatur in Rechtsdrehung iiber. — Zinksalz ZnC,,H;,N,0Oq
-2 H,0. Farblose Krystalle. Das Krystallwasser entweicht bei 120°. Schmelzp. 164°. [«]p
= —20,8 in 5 proz. Losung. Durch Kochen mit Salzsiiure entsteht das rechtsdrehende Chlor-
hydrat der Glutaminsdure.

1-a-Oxyglutarsiure.8) Zu einer Losung von 100 g d-Glutaminséiure in 200 ccm Schwefel-
sidure von 37,59, die in einer Kédltemischung auf —7° abgekiihlt ist, 148t man unter starkem
Riihren oder Turbinieren eine Losung von 150 ¢ Kaliumnitrit in 200 ccm Wasser im Laufe
einer Stunde zutropfen®). Zum Schluf fiigt man noch ein Gemisch von 11 g konz. Schwefel-

1} Emil Fischer u. Annibale Mqreschi, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 43,
2447 [1912).

2) V1. Stanék, Zeitschr. . Zuckerind. in Bohmen 3%, 1—17 [1912]; Chem. Centralbl. 1912,
11, 1770.

3) E. Schulze u. S. Trier, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 261 [1912].

4) F. Hoffmann - La Roche, D. R. P. Kl 12q, Nr. 264 390 [1913].

5) P. A. Levene u. Donald D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 12, 127—139 [1912].

%) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 72, 37 [1911].

7} J. Th. Bornwater, Koninkl. Akad. v. Wetensch. Amsterdam, Wisk. en Natk. Afd. 19,
1408—1411 [1911]; Chem. Centralbl. 1911, II, 441.

8) Dittmar, Journ. f. prakt. Chemie [2] 5, 339 [1872]. — Markownikoff, Annalen d. Chemie
u. Pharmazie 182, 347 [1876]. — Wolff, Annalen d. Chemie u. Pharmazie 260, 126 [1890]. —
H. Ritthausen, Journ. f. prakt. Chemie [1] 103, 239 [1868]; [2] 5, 354 [1872].

9) Emil Fischer u. Annibale Moreschi, Berichte d. Deutsch. chem. Cesellschaft 45,
2448 [1912].
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sdure und 40 ccm Wasser zu und verdampft unter stark vermindertem Druck auf etwa 250 ccm.
Das Filtrat wird im Extraktionsapparat 12—15 Stunden mit Ather extrahiert, der getrocknete
Atherauszug verdampft und der Riickstand auf das Zinksalz verarbeitet. Ausbeute 559,
vom Gewicht der Glutaminsdure. Entsteht beim Kochen der 1-x-Chlorglutarsiure mit Wasser,
bei der Behandlung der 1-x-Chlorglutarsiure mit 2n-Natronlauge oder mit Silberoxyd bei
gewohnlicher Temperaturl). Zur Gewinnung des Natriumsalzes wird die wisserige Losung
der Sdure (aus dem Zinksalz mit Schwefelwasserstoff dargestellt) mit reiner, aus Metall her-
gestellter Natronlauge so lange versetzt, bis die Flissigkeit auch beim Erwéirmen auf Phenol-
phthalein eben alkalisch reagiert, dann zum Sirup eingedampft und der Riickstand mit warmem
Alkohol behandelt. Farbloses kérniges Pulver: C;HgOzNa,. 0,3050 g in Wasser geldst, Ge-
samtgewicht 2,0650, spez. Gewicht 1,089, [zx]}j’" = --8,65° (1-0,2)1). Das Bariumsalz ist
in Wasser leicht loslich, 148t sich durch Alkohol als weiBles, korniges Pulver féillen!). Drehungs-
vermdgen der freien Sdure: 0,5 g des Silbersalzes mit 6 ccm n-Salzsdure geschiittelt. Gesamt-
gewicht 6,718 g oder nach Abzug des Chlorsilbers 6,322 g. Das Filtrat dreht bei 18° und
Natriumlicht im 2-dm-Rohr 0,01 ° nach links. Auch eine 10 proz. frische Losung zeigt nur sehr
schwache Linksdrehung ).

1-a-Chlorglutarsiure. Bei der Einwirkung von Nitrosylchlorid auf d-Glutaminsiure-
hydrochlorid2). Ausbeute 18—209 vom Gewicht der angewandten Glutaminsiure. Zur
volligen Reinigung eignet sich am besten Umkrystallisieren aus heiflem Chloroform. Schmelzp.
99° (korr.)2). 0,1678 g in Wasser gelost, Gesamtgewicht 0,4636 g, spez. Gewicht 1,15; [«]t
= —12,59°2). Mit Wasser auf 100° erhitzt, wird in d-«-Oxyglutarsiure umgewandelt. Das-
selbe Resultat entsteht bei der Einwirkung von kalter 2n-Natronlauge bei 25° und durch
Silberoxyd ebenfalls bei gewohnlicher Temperatur2).

N-Dimethyl-d-glutaminsiiure.3y Entsteht bei der Methylierung von d-Glutaminséure
mit Dimethylsulfat. — Goldsalz C;H,;;NO,Cl- AuCl,.

Fiinffach methylierte d-Glutaminséure (?)4) CyoH;,NO,. Entsteht bei der Me-
thylierung von d-Glutaminsdure (1 Mol.) mit Dimethylsulfat (8 Mol.). Aus 10 g Aminosiure
erhalten 15—19 g. — Platindoppelsalz. Letzteres bildet sehr feine, verfilzte Nadeln aus
heiBem 95proz. Alkohol. (CyyHyoNO,4),PtCly + 3 H,O. Das Krystallwasser entweicht bei
100°. Leicht léslich in Wasser. — Golddoppelsalz C,(Hy,NO,Cl+ AuCl;. Goldgelbe, feine
Nadeln. Goldgelbe, kurze, in Wasser schwer losliche Siulen. Sehr leicht 16slich in kaltem
Methylalkohol, Athylalkohol und Aceton; unléslich in Ather. Schmelzp. unscharf bei 125—128°.

Thiohydantoinsidurederivat der Glutaminsidure 5) C;H;(O4N,S = NH, - CS+ NH-—
CH(COOH)-CH,- CH,-COOH. Erhilt man in manchen Fillen beim EingieBen des Reaktions-
gemisches bei der Darstellung des Thiohydantoins der Pyrrolidoncarbonséure (s. dort) in die
3—4fache Menge Wasser, Konzentrieren der Losung zu einer viscosen Flissigkeit und Ver-
reiben mit verdiinnter Salzsidure. GrofBle, rhombische Platten aus Wasser. Zersetzt sich bei
205° unter starkem Aufbrausen.

Thiohydantoin der Glutaminsdures) (2-Thiohydantoin-4-propionsdure) C4HgO3N,S

NH—COH

|
S

|
NH—-C.CH, - CH, - COOH
Entsteht, wenn man eine Losung des Thiohydantoins der Pyrrolidoncarbonsiure (2 g) in 50 ccm
verdiinnter Salzsiure zur Trockne verdampft. Rhombische Platten aus Wasser. Schmelzp.
122° ohne Aufschiumen. Sehr leicht léslich in Alkohol, Ather, Eisessig; unloslich in Benzol.
Hydantoin der Glutaminsiiure’) (Hydantoin-4-propionsiure) CsHgO4N,
NH—COH
|
v ]
|
- NH—C-CH, - CH, - COOH
1) Emil Fischer u. Annibale Moreschi, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45,
2448 [1912].
2) Emil Fischer u. Annibale Moreschi, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 43,
2451—2453 [1912].
3) J. Novék, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 489 [1912].
4) J. Novék, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 848 [1912].
5) Treat B. Johnson u. Herbert H. Guest, Amer. Chem. Journ. 4%, 242—251 [1912].
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Beim Kochen des Thiohydantoins der Glutaminsiure (2 g) mit Chloressigsiure (1,5 g) in
10 ccm Wasser 1/, Stunde. Ausbeute 1,1 g. Hexagonale, tafelfsrmige Prismen aus Wasser.
Schmelzp. 165°. Entsteht in gleicher Weise, aber in bedeutend schlechterer Ausbeute aus
dem Thiohydantoin der Pyrrolidoncarbonsiure. Die Verbindung bietet Interesse wegen
ihrer nahen Beziehung zur Glyoxalinpropionsiure und zum Histidin.

1-Phenyl-2-thiohydantoin-4-propiensidure!) C;,H;,03N,S. Aus salzsaurer Glutamin-
siure, Kalilauge und Phenylisothiocyanat in Gegenwart von Alkohol beim Erwirmen. Mikro-
skopische Nidelchen aus Alkohol. Schmelzp. 169—170° unter schwachem Aufschiumen.
Léslich in Ather, wenig l6slich in Benzol, 16slich in etwa 556 Teilen Wasser von 25°. — Das
Kaliumsalz der Thiohydantoinsdure bildet glinzende Platten.

Pyrrolidoncarbonsidure (Bd. IV, S. 615).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat keine
Farbung?).

Derivate: Ferrosalz der Pyrrolidoncarbonsiiure.3) Bildung durch Kochen der Pyrro-
lidoncarbonsdure mit metallischem Eisen unter Ausschlul von Luft. Das Salz ist leicht
loslich in Wasser und in trockenem Zustande luftbestdndig.

Pyrrolidoncarbonsdureithylestert) C,H;;O;N. Mol.-Gewicht: 157,1. 92 g d-Glu-
taminsiure oder die entsprechende Menge Hydrochlorid werden mit 225 ccm Alkobol und
Salzsiduregas verestert. Nach weiterem Zusatz von 450 com Alkohol wird 3 Stunden am Riick-
fluBkiihler gekocht, dann unter vermindertem Druck verdampft. Der Riickstand erstarrt
teilweise krystallinisch. Kr wird im Olbad 15 Minuten auf 160—170° erhitzt und gleichzeitig
das GefiB evakuiert, dann aus einem (lbade von 200—210° destilliert. Siedep. ungefihr 176°.
Nach zweimaliger Destillation erstarrt das Produkt bei lingerem Stehen krystallinisch. Man
16st in trockenem Ather und fillt mit Ligroin. Ausbeute 40 g fast reines Produkt. Der De-
stillationsriickstand liefert 13 g Pyrrolidoncarbonséure. Nadeln oder ganz diinne weile Prismen.
Erweicht im Capillarrohr gegen 49° und schmilzt vollstindig gegen 54°. Sehr leicht 1oslich
in Wasser, Alkohol, Aceton und Benzol, etwas schwerer in Ather und recht schwer in Petrol-
ither. 0,6073 g in Wasser gelost; Gesamtgewicht 3,5962g; spez. Gewicht 1,032; [« = —2,47°.
Das Priparat ist nicht razemisiert, denn durch 2stiindiges Erhitzen mit der 15fachen Menge
5 n-Salzsdure gibt es eine Glutaminsiure mit [a]y, == 4 30,56° (die reinste Glutaminsiure
hat [a]p = + 30,85°..bzw. 31,2°). Entsteht auch aus dem freien Glutaminsiuredidthylester
durch Erhitzen im Olbad auf 150—160° Mit flisssigem Ammoniak entsteht wahrscheinlich
das aktive Pyrrolidoncarbonséureamid. Bei der Reduktion mit Alkohol und Natrium ent-
steht Prolin.

Pyrrolidonearbonsiuremethylestert) C;HyO;N. Mol.-Gewicht: 143,08. Darstellung
wie die des Athylesters. Siedep. bei 12 mm Druck ungefihr 180°. Fast farbloses Ol Sehr
schwer loslich in Petrolidther, sehr leicht in Wasser.

Pyrrolidoncarbonsiiureamid4). Entsteht offenbar bei der Einwirkung von flissigem
Ammoniak auf Pyrrolidoncarbonsiureithylester.

Thiohydantoin der Pyrrolidoncarbonsiure®) C,HgO,N,S.

CH,—CH,

do  N—co

N
N—CS—NH

Aus 2 g Pyrrolidoncarbonsiure, 1,5 g trockenem, feingepulvertem Kaliumthiocyanat, 9 cem
Essigsiureanhydrid und 1 cem Eisessig bei 1/, stiindigem Erhitzen auf dem Dampfbade. Lange,
prismatische Krystalle aus Alkohol oder Wasser. Schmelzp. 206° unter Zersctzung. Schwerer
16slich in Wasser als in Alkohol. In einem Falle wurde beim EingieSen des in gleicher Weise

1) Charles Cl. Brautlecht, Journ. of biol. Chemistry 10, 139—146 [1911]; Chem. Centralbl.
1911, II, 1682.

2) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 37 [1911].

3) F. Hoffmann - La Roche & Co., D. R. P. Kl. 12p, Nr. 264 391 [1913].

4) Emil Fischer u. Reginald Bochner, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44, 1332
bis 1336 [1911]. o

6) Treat B. Johnson u. Herbert H. Guest, Amer. Chem. Journ. 4%, 242251 [1912].
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hergestellten Reaktionsgemisches in die 3—4fache Menge Wasser nach Konzentration der
Losung eine viscose Fliissigkeit erhalten, die beim Verreiben mit verdiinnter Salzsdure das
Thiohydantoinsiurederivat der Glutaminsiure gab.
d, 1-Pyrrolidonyl-d, I-leucinester!) C;3H.oN,Oy.
CH;

PHa=CHa 04 00 NH.. CH(COOC, H,)CH, - CH
| NCH - CO - . , .
€O NH e CHCew;
Bildung aus Pyrrolidonylchlorid und d, I-Leucinester. Kleine Prismen aus Essigester. Schmelzp.
115—117° (korr.). Sehr leicht 1oslich in Wasser, Methyl- und Athylalkohol, leicht 16slich in
Aceton, Benzol und heiBem Essigester, schwer loslich in kaltem Essigester, unloslich in Ather
und Petroldther.

Pyrrolidonyleholesterin!) C;;HyyNO.

CH2—CH2\

| CH-CO-0-.Cy - H
¢ NH— 26 * Hlaa
Aus Cholesterin und Pyrrolidonylchlorid. WeiBe, verfilzte Nidelchen. Sintert bei 199—203°,
schmilzt bei 205°. Leicht loslich in Chloroform und in Ather; in Methyl- und Athylalkohol
ist es in der Kilte sehr schwer, in der Wirme bedeutend leichter 16slich. Unléslich in Wasser
und Petrolither.

d,1-Pyrrolidonyl-d-alaninester!) C;oH;(N,0,. Bildung aus d, l-Pyrrolidonylchlorid
und d-Alaninester. Nadeln aus Chloroform. Schmelzp. 125,5° (korr.). Leicht 18slich in Wasser,
Methyl- und Athylalkohol, Chloroform, Aceton, Essigester und Benzol; unloslich in Ather
und Petrolither. [x]p = —46,42° in Wasser.

Glutamin (Bd. IV, S. 616).

Vorkommen: In geringen Mengen in etiolierten Keimptlanzen der gemeinen Kiefer
(Pinus silvestris)2), der Edeltanne (Abies pectinata D. C.)3), in den etiolierten Keimpflanzen
von Spinacia glabra Mill4), in den verdunkelten Bléittern der gemeinen Riibe (Beta vulgaris)
und in der Zuckerritbe?). In den Blittern des Seifenkrautes (Saponaria officinalis L.)s).
In etiolierten Keimpflanzen der Ackerspérgel (Spergula arvensis L.)7). In Keimpflanzen
der Kresse (Lepidium sativum L.)8), des Rapses (Brassica Napus L.)8). In der Wurzel des
Unterkohlrabi (Brassica napobrassica Mill., Brassica Napus var. napobrassica, Brassica cam-
pestris var. napobrassica L.)8). In den Knollen und in den griinen Teilen des Kohlrabi (Bras-
sica oleracea var. gongyloides I.)8). In etiolierten Keimlingen des weiBen Senfes (Sinapis
alba 1.)8). In Keimpflanzen von Radieschen (Raphanus sativus var. a. radicula Pers.)8).
In der Wurzel von Raphanus sativus var. rapiferus®). In Keimpflanzen des Leindotter
(Camelina sativa Crz.)8). In der Schwertlilie betrichtliche Mengen aus 2 kg Rhizom; ca.
0,01 g aus 150 g jungen Trieben. Im Ampfer: ca. 0,1 g aus 2 kg oberirdischen Pflanzenteilen;
ca. 0,5 g aus 200 g jungen Trieben. Im Rhabarber: ca. 0,01 g aus 3 kg Wurzelstocken; ca.
0,02 g aus 2 kg Blittern. In der Pfingstrose: wenig aus 1400 g Rhizomen: ca. 0,03 g aus 3 kg
grinen Blittern. Im Meerrettich: Spuren aus 950 g Wurzelstocken. In der Barenklaue:
ca. 0,1 g aus 1200 g Wurzelstocken. In der Mohrriibe: Spuren aus Keimlingen. In dem Salbei:

1y Emil Abderhalden u. E. Wurm, Zeitschr. f. physiol. Chemie 82, 160 [1912].

2) E. Schulze, Zeitschr. f. physiol. Chemie 22, 435 [1896]; Berichte d. Deutsch. chem. Gesell-
schaft 29, 1882 [1896]; Landw. Versuchsstationen 48, 33 [1896].

3) E. Schulze, Zeitschr. f. physiol. Chemie 22, 435 {1896].

4) E. Schulze, Landw. Versuchsstationen 49, 442 [1897].

5) E. Schulze u. Urich, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 10, 85 [1877]. — E. Schulze
u. Bosshard, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 16, 312 [1883]; Landw. Versuchsstationen
29, 295 [1883]; 32, 129 [1885]. -— E. Schulze, Landw. Versuchsstationen 48, 33 [1896]; Berichte
d. Deutsch. chem. Gesellschaft 29, 1882 [1896]; Zeitschr. f. physiol. Chemie 20, 327 [1895]. — Sellier,
Bull. de I’Assoc. des Chim. de Sucrer. et Distill. 21, 754 [1904].

6) E. Schulze, Landw. Versuchsstationen 48, 33 [1896]; Zeitschr. f. physiol. Chemie 20,
327 [1895].

7) E. Schulze, Landw. Versuchsstation 49, 442 [1897].

8) E. Schulze, Landw. Versuchsstationen 48, 33 [1896]; 49, 442 [1898]; Berichte d. Deutsch.
chem. Gesellschaft 29, 1882 [1896].



1292 Aminoséuren.

Spuren aus 700 g Wurzeln. In der Tomate: ca. 0,07 g aus 1 kg unreifer Friichtel). Tn
den Weinbldttern2). In den reifenden Samen von Pisum sativums3).

Physiologische Eigenschaften: Eine Umwandlung des im Herbste vorhandenen Glut-
amins in Glutaminsdure tritt in der Zuckerriitbe nicht ein4).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Giibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Fiarbung?).

Fiinf verschiedene, durch das Kupfersalz gereinigte Prdparate aus Runkelritben gaben
in ca. 4proz. wisseriger Losung folgende Werte fiir [«]p 4): +6,9° bei 22°; 6,6° bei 20°;
6,8° bei 19°; 6,4° bei 22°; 7,0° bei 22°. Ein anderes, ebenfalls sehr sorgfiltig gereinigtes Pri-
parat aus Kiirbiskeimlingen zeigte unter denselben Bedingungen [«]p = 4-6,0°. Das wahre
Drehungsvermégen fiir Glutamin liegt demnach mit grofer Wahrscheinlichkeit zwischen
[alp = +6° bis +7° In 5proz. Salzsiure gaben verschiedene der reinsten Préparate folgende
Werte: [« = +31,2° +32,5°% [«]8 = +31,8°. Das Drehungsvermogen des Glutamins
wird in Gegenwart einer kleinen Menge Schwefelsdure oder Oxalsiure erhoht. Dieselbe Wir-
kung hat auch Glutaminsiure®). Eine 3,3 proz. Glutaminlésung mit [alp = 4 5,8° zeigt
nach Zusatz von 5% des Glutamins an Glutaminsiure [«]p = -+7,2° Die Differenz betrigt
mehr als das Doppelte der Erhohung, die durch das Drehungsvermdgen der dem Glutamin
zugesetzten Glutaminsdure hervorgebracht werden kann, Man darf es demnach fir sehr
wahrscheinlich erkliren, daB das zu hohe Drehungsvermogen einiger Glutaminpridparate
wenigstens teilweise durch eine Beimengung von Glutaminsiure verursacht wird. Letztere
entsteht leicht durch Ammoniakverlust aus Glutamin ).

1) A. Stieger, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 245 [1913].

2) N. T. Deleano, Zeitschr. . physiol. Chemie 80, 79 [1912].

3) E. Schulze u. E. Winterstein, Zeitschr. f. physiol. Chemie 65, 431 [1910].

4) Gustav Friedl, Osterr.-ungar. Zeitschr. f. Zuckerind. u. Landw. 41, 598—712 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, 1I, 1994.

5) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 72, 37 [1911].

6) E. Schulze u. G. Trier, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 257--262 [1912].



C. Diaminomonocarbonsiuren.

Von
Géza Zemplén-Budapest und Dionys Fuchs-Budapest.

Arginin (Bd. IV, S. 619).

Vorkommen: In den Samen von Gingko biloba!), Pinus Thunbergii Parl.1). In Weizen,
besonders im Weizenembryo (Triticum sativum Lusk)2). Aus 4 kg Salzbrei von Bonito3)
1,50 g Dipikrat. In den Boden4). Fand sich nur in 2 von 24 untersuchten Bodenproben
vor. Scheint demnach kein lingere Zeit bestindiger Bodenkonstituent zu seins). In der
Kohlriibe; aus 25 kg Ritben 1 g Nitrat; in Topinambur, aus 25 kg Knollen 0,63 g Nitrat; in
Schwarzwurzeln, aus 10 kg Wurzeln 3,6 g rohes Nitrat; Cichorie, aus 10 kg Wurzeln 0,76 g
Nitrat6). Aus 50 kg frischem Kohl?) 0,7 g.

In den Kohlriitben, Topinamburknollen, Schwarzwurzeln, Dahlienknollen, in der Ci-
chorie8).

Im Spargel: Spuren aus 21/, kg Wurzelstocken. In der Pfingstrose: ca. 2,5 g (gewogen
als Nitrat) aus 1400 g Rhizomen; Spuren aus 3 kg griiner Blatter. Im Meerrettich: ca. 0,05 g
(gewogen als Nitrat) aus 900 g Wurzelstocken. Im Frauenmantel: ca. 0,2 g (gewogen als Ni-
trat) aus 1 kg Wurzelstocken. In der Birenklaue: 0,02 g (gewogen als Nitrat) aus 1,2 kg
Wurzelstocken. Im Gelbweiderich: ca. 2 g (gewogen als Nitrat) aus 1200 g Rhizomen. Im
Lowenzahn: ca. 0,1 g (gewogen als Nitrat) aus 1100 g Wurzelstocken?).

In den Samenhiilsen und reifenden Samen von Pisum sativum und Phaseolus vulgaris.
In den milchreifen Samenkérnern von Triticum 1°). In den unreifen Samen und Samenhiilsen
junger Pflanzen und Wurzeln von Vicia sativalt).

Bildung: Bei der Hydrolyse von dgyptischen Mumien 12). Spermatozoenkdpfe aus Hering
geben bei der Hydrolyse mit Schwefelsaure 21,649, Arginin 13).

Bei der Hydrolyse von KartoffeleiweiB14). . . . . . . . . . . .. . ... .. 4,2 9%
Bei der Hydrolyse der Eischale von Pollachius brandtits) . . . . . . . . . .. 2,309,

Bei der Hydrolyse der Ichtuline (Proteine des Fischeies)16).

1) U. Suzuki, Bull. of the Coll. agric. Tokyo 4, 1, 25 [1900].
2) E. Schulze u. Castoro, Zeitschr. f. physiol. Chemie 41, 455 [1904].
3) U.Suzuki, C. Yoneyama u. 8. Odake, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 33—41
[1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1043.
4) Oswald Schreiner u. Edmund C. Shorey, Journ. of biol. Chemistry 8, 381—389 [1910].
5) Oswald Schreiner u. Elbert C. Lathrop, Journ. of the Franklin Inst. 192, 145—151
[1911]; Chem. Centralbl. 1911, II, 1609.
6) E. Schulze u. G. Trier, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 53—58 [1912]; Chem. Centralbl.
1913, I, 310.
) H. Yoshimura, Zeitschr. f. Unters. d. Nahr.- u. GenuBim. 19, 253—256 [1910].
) E. Schulze u. G. Trier, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 53 [19]12].
9) A. Stieger, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 245 [1913].
10) E. Schulze u. E. Winterstein, Zeitschr. f. physiol. Chemie 65, 431 {1910].
1) E. Schulze, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 31 [1911].
Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 22 [1911].
H.
B.
J.

o

)
12)
13)
14)
1) K

)

16

Steudel, Zeitschr. f. physiol. Chemie 73, 471—477 [1911].
Sjollema u. J. J. Rinkes, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥6, 369—382 [1911/12].
- Miyake u. T. Tadokoro, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 4, 269—277 [1912].
Konig u. J. GroBfeld, Biochem. Zeitschr. 54, 351 [1913].
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Aus dem ,,Proteid” der Hefel) . . . . . . . . .. . .. ... ... .... 3,589,
Aus dem ,,Cerevisin® der Hefel) . . . . . . . . . .. .. ... ...... 3,959,
Nestsubstanz der eSbaren indischen Schwalbennester?). . . . . . . . . . . .. 1,069,

Keratindhnlicher Eiweilstoff der Sporenkapsel von Goussia gadi3)

Serumalbumin des Pferdeblutest) . . . . . ... ... ... ... ... .. 4,43%,
Serumglobulin I des Pferdeblutes4). . . . . . . . . . . ... . ... .... 3,65%
Serumglobulin II des Pferdeblutes4) . . . . . . . . . .. . ... ... ... 3,429,
Fibrin des Pferdeblutest) . . . . . . . . .. ... ..o oL, 4,619,
Eiweil aus Samen von Pinus Koraiensis Lieb. et Zucc.®) wirklich isoliert . . . . 0,539
Eiweifl aus Samen von Pinus Koraiensis Sieb. et Zucec., aus dem Stickstoffgehalt be-

rechnet . . . . . .. .. L s 15,00 g
Bence-Jonesscher EiweiBkérper6) . . . . . . . . . .. ... oL 6,0629,
Protein aus Leinsamen?) . . . . . . . . . . .. .. o000 6,069,
Menschliche Placenta8) . . . . . . . . .. ... ... 0.0, 4,339,

Im Sperma von Perca flavescens, Stizostedion vitreum, Thynnus thynnus, Xiphias
gladius, Oncorhynchus Thawytscha, Coregonus albus, Salvelinus (Cristovomer), Namaycush
und Esox lucius?). In dem Eiweillkérper von Mykobacterium lacticola1?). Bei der Hydro-
lyse von Diphtheriebacillen11). Bei der Hydrolyse von Azotobacter chroococcum2). In den
Oxyproteinsiduren13),

In der grauen Substanz des Gehirns14). . . . . . . . . .. . ... ... .. 0,729,
In der weilen Substanz des Gehirns14). . . . . . . . . . . . ... .. ... 1,449,
In den Leitungsbahnen des Riickenmarks vom Rinde . . . . . . . . . . . .. 0,639,
In den peripheren Nerven des Rindes5) . . . . . . . . . . . .. ... ... 0,77%,

Bildung von d, I-Arginin: Bei der Hydrolyse des racemisierten Caseins und der race-
misierten Caseose 16),

Physiologische Eigenschaften: Im Stierhoden kommt ein Ferment vor, welches Arginin
in Ornithin und Harnstoff spaltet1?). Beim Abbau des Arginins im Organismus soll Bernstein-
sdure als Zwischenprodukt auftreten!8).

Nach den Versuchen von Kiesel!?) wird das Arginin in der Pflanze in derselben Weise
zersetzt wie in tierischen Organen und bei der Fiulnis, ndmlich in Ornithin und Harnstoff.
Bei der Einwirkung von Pflanzenbrei auf Arginin entsteht Ornithin, das sich aber nur iso-
lieren 1aBt, wenn man in gréfieren Konzentrationen arbeitet, da das Ornithin sonst der Phos-
phorwolframsdurefillung entgeht. Der gleichzeitig entstehende Harnstoff l:iBt sich nur bei
Verwendung solcher Pflanzen (Pilze) nachweisen, welche ein geringes Harnstoffspaltungs-
vermdgen besitzen19).

1) Pierre Thomas u. Sophie Kolodziejska, Compt. rend. de 'Acad. des Sc. 157, 243
2) H. Zeller, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 85 [1913].
3) Theodor Panzer, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 33 [1913].
4) Karl Loch u. Karl Thomas, Zeitschr. f. physiol. Chemie 87, 74 [1913].
3) H. Yoshimura, Zeitschr. f. Unters. d. Nahr.- u. GenuBm. 19, 257—260 [1910].
6) F. Gowland Hopkins u. Horace Savory, Journ. of Physiol. 42, 189—250 [1911].
7) F. W. Foreman, Proc. of the Cambridge Philos. Soc. 16, 87—88 {1911]; Chem. Centralbl.
1911, 1, 1218.
8) Arthur H. Koelker w. J. Morris Slemons, Journ. of the biol. Chemistry 9, 471—489
[1911]; Chem. Centralbl. 1911, II, 974.
9) A. Kossel, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 163 [1913].
10) Sakae Tamura, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 190 [1913].
11y Sakae Tamura, Zeitschr. f. physiol. Chemie 89, 289 [1914].
12y W. L. Omeliansky u. N. O. Sieber, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 445 [1913].
3) P. Glagolew, Zeitschr. f. physiol. Chemie 89, 432 [1914].
14) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 425 [1913].
)
)
)
)

-

1) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 207 [1912].

6) H. D. Dakin u. H. W. Dudley, Journ. of the biol. Chemistry 15, 263 [1913].

17) Shinji Mihara, Zeitschr. f. physiol. Chemie 15, 443—455 [1911].

8) A.J.Ringer, E. M. Frankel u. L. Jones, Journ. of the biol. Chemistry 14, 539 [1913].
19) Alexander Kiesel, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥5, 169—196 [1911].

[

-
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Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt bei der Behandlung mit Dimethyl-
sulfat ein Goldsalz der Zusammensetzung C, Hy4N4O, - AuyClg 1). Gibt mit Triketohydrinden-
hydrat eine blaue Firbung?). Arginin gibt in wisseriger Losung mit Farbsduren schwer-
losliche, teils krystallinische, meist fast unlosliche Verbindungen?).

Derivate von d, I-Arginin: d, 1-Argininsulfat.4) Wird die Losung der freien Base oder
des Carbonats mit verdiinnter Schwefelsiure neutralisiert und mit Methyl- oder Athylalkohol
bis zur bleibenden Tritbung versetzt, so scheidet sich eine 6lige Masse aus, die zu einem weillen,
kornig-krystallinischen Pulver erstarrt, sobald die iiberstehende Fliissigkeit durch wasser-
freien Methylalkohol ersetzt und die Masse ausgiebig geknetet wird. Diese Krystallmasse
zerflieBt beim Absaugen. Fiigt man aber zu der neuerdings in Wasser gelosten Masse noch
ebensoviel Schwefelsiure hinzu, wie zur Neutralisation nétig war, und versetzt die Flussig-
keit abermals mit Methyl- oder Athylalkohol bis zum Auftreten kleiner Oltropfchen, so er-
folgt nach mehrstiindigem Stehen die Bildung harter Krystallkrusten des Disulfats
C¢H,,N,0,, H,SO, -+ H,0. Die Substanz verdndert sich beim Erhitzen auf 100°; ein scharfer
Schmelzpunkt 148t sich auch nach dem Trocknen im Vakuum nicht feststellen.

d, 1-Argininphosphorwolframat. Loslichkeit in Acetonwasser (4 Vol. Aceton + 3 Vol.
Wasser) nach 1/ stiindigem Schiitteln 120--1309, 5).

d,1-Arginingoldchlorid ¢) C;H,;,N,0,, 2HCI AuCl; 4- 1/, H,O. Schon entwickelte, braun-
rote, kugelige Krystallgebilde aus Wasser. Schmelzp. unscharf zwischen 105 und 115°. Wird
es in gepulvertem Zustand lingere Zeit unter vermindertem Druck auf 70—80° erhitzt, so
findet eine Briunung des urspriinglich goldgelben Pulvers statt.

Derivate von d-Arginin: d-Argininphosphorwolfrarhat.?) Loslichkeit in Aceton-
wasser (4 Vol. Aceton : 3 Vol. Wasser) nach !/;stiindigem Schiitteln 120—1309,14).

d - Arginingoldchlorid8) C¢H;4N,O,, 2 HCl, 2 AuCly + 11/, H,O. Leichter loslich
als die d, 1-Verbindung. Die Krystallform ist gleich derjenigen des d, 1-Salzes. Sintert bei
140° unter Briunung und schmilzt unscharf bei 160°. Das Krystallwasser entweicht unter
vermindertem Druck schon bei gewGhnlicher Temperatur, rascher beim Erwirmen auf 40
bis 45°.

d- Argininsulfat8), Darstellung wie bei d, l-Argininsulfat beschrieben. ZerflieBliches
Krystallpulver.

Nitroarginin.%) Besitzt sehr wahrscheinlich folgende Konstitution:

N02~—NH = CGH13N504

NH— ¢ NH,
1lIH——OH2 -CH, - CH, - CH - COOH

Mol.-Gewicht: 219,15. 10 g Nitroclupein werden mit einer Mischung von 30 g konz. Schwefel-
sdure und 60 cem Wasser 6 Stunden am RiickfluBkiihler erhitzt, und nach passender Ver-
diinnung mit Wasser mit dem Silbersulfat-Barytverfahren®) ausgefillt. Der Silbernieder-
schlag wird in schwefelsaurer Suspension mit Schwefelwasserstoff zerlegt und die von Schwefel-
sidure befreite Losung eingedampft. Man krystallisiert die ausgeschiedenen Krystalle aus
Wasser um. Ausbeute 3g. Aus d-Arginin: 2 g Argininnitrat werden mit einer Mischung
von 2 cem konz. Schwefelsdure und 1 cem rauchender Salpetersiure, welche 109, SO; enthilt,
unter Zusatz von 1 cem rauchender Salpetersiure unter Kithlung gelést, dann nach 5 Minuten
in Eiswasser gegossen, mit Baryt iiberséittigt und durch Kohlensidure neutralisiert. Das ein-
geengte Filtrat gibt 0,7 g Nitroarginin. Schmelzp. 227—228°. Drehung rechts. Wenig l6slich
in kaltem Wasser, leicht in heiem. Krystallisiert beim Erkalten aus. Leicht léslich in ver-
diinnter Salzsiure und Salpetersiure, ebenso in verdiinntem Ammoniak. In Eisessig selbst
in der Siedehitze unloslich. Die wisserige Losung reagiert neutral.

1) R. Engeland u. Fr. Kutscher, Zeitschr. {. Biol. 59, 415—419 [1912]; Chem. Centralbl.
1913, I, 712.
2) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 72, 37 [1911].

)

)

) E. Wechsler, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥3, 141 [1911].

) F. WeiB, Zeitschr. f. physiol. Chemie 42, 490 [1911].

) E. Wechsler, Zeitschr. f. physiol. Chemie 43, 139 [1911].

) F. Weil}, Zeitschr. f. physiol. Chemie 92, 490 [1911].

) A. Kossel u. E. L. Kennaway, Zeitschr. f. physiol. Chemie 72, 486—489 [1911].
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Ornithin (Bd. IV, S. 633).

Physiologlsche Eigenschaften: Beim Abbau des Ornithins im Organismus soll Bernstein-
siure als Zwischenprodukt auftreten). Falls man nach der Fiulnis alle Einengungen bei
niedriger Temperatur vornimmt und jede Behandlung mit Baryt vermeidet, so findet keine
Bildung racemischen Ornithins aus der aktiven Form statt?),

Derivate von d, I-Ornithin: d, I-Ornithinpikrat. Die Krystalle gehoéren dem triklinen
System zu. Zeigen gute Spaltbarkeit nach (100), (110) und (011). Deutlicher Pleochroismus
in orangegelben, schwefelgelben und griinlichgelben Toénen. Die beiden optischen Achsen
treten unter starker Dispersion auf dem Prisma (110) aus3).

Derivate von d-Ornithin: Hexamethyl-d-Ornithin.4) Wird bei der Methylierung von
d-Ornithin mit Dimethylsulfat und Barytwasser erhalten. — Platinsalz C;;H,,N,0,PtCl,
+ H,0. Gibt sein Krystallwasser bei 120° nicht ab, zersetzt sich unter Aufschiumen bei
232—233°. — Chlorid zeigt schwache, aber deutliche Rechtsdrehung. — Goldsalz C; HpN,O,
+ AupClg.  Schmelzp. 204—205° Schwer loslich.

d-Phenacetornithursiiures) C,;Hy,N,0O,. Mol.-Gewicht: 368,2. Gefunden in Alkohol-
losung nach der Siedemethode: 374.

CH, - NH - CO - CH, - C¢H,
b,

2

Cry

i -NH- 0. CH, - CgHs
|
COOH

Bildet sich im Hithnerorganismus nach Verabreichung von Phenylessigséiure, die mit Ornithin
gekuppelt wird und zur Ausscheidung gelangt. Der Harn der Tiere wird mit dem 5fachen
Volumen Alkohol versetzt, kurze Zeit erwiirmt und unter zeitweisem Schiitteln 24 Stunden
lang stehen gelassen. Das Filtrat wird unter vermindertem Druck eingedampft, der Riickstand
mit wenig Wasser aufgenommen, stark angesiuert und mehrmals ausgedthert. Die dtherische
Losung wird einige Tage an kithlem Orte stehen gelassen, wobei Krystallisation eintritt. Die
Reinigung geschieht durch Losen in Alkohol und Fillen mit Ather. Krystallblittchen. Schwer
loslich in Wasser und Ather, leicht I6slich in Alkohol. ILeicht 16slich in verdiinnten Alkalien
und wird aus der Losung durch Sduren abgeschieden. Schmelzp. 139—139,5°. Die alkoholische
Losung ist rechtsdrehend. — Das Caleiumsalz (Cy; Hy3N504),Ca bildet wasserfreie Prismen.
Bei der Hydrolyse mit Salzsiure gibt d-Phenacetornithursiure Phenylessigsiure und d-Or-
nithin,

Myokynin.¢)
(Wahrscheinlich ein linksdrehendes Hexamethylornithin.)

Darstellung: Das mit destilliertem Wasser und Essigsiure zerkochte Fleisch von 10 Hunden
wird filtriert, das Filtrat mit Tannin gefillt und nach Abfiltrierung der Tanninfillung nach
der von Kutscher vorgeschriebenen Weise mit Baryt, Schwefelsiure, Bleioxyd, Phosphor-
wolframsiiure weiterbehandelt. Die aus der Phosphorwolframsiurefillung freigemachten
Basen werden in 3 Silberfraktionen aufgeteilt, die Lysinfraktion mit Pikrinsdure gefillt, das
Filtrat mit Salzsiiure und Ather in eine Losung von Chloriden iiberfithrt und nach dem Ein-
engen zum Sirup mit alkoholischer Quecksilberlosung gefillt. Die Quecksilbersalze werden
in die Goldsalze tiberfilhrt, die Goldmutterlaugen durch Schwefelwasserstoff in eine Losung
des Chlorids verwandelt und diese mit alkoholischer Platinchloridlésung gefallt.

Derivate: Platinsalz C,;H; N,O,PtCl; mit 2 Mol. Wasser. Ist unloslich in Alkohol,
nicht sehr leicht loslich in Wasser., Zersetzt sich unter Aufschdumen bei 233--234°.

1) A J. Ringer, E. M. Frankel u. L. Jonas, Journ. of biol. Chemistry 14, 539 [1913].

P. Reiner, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥3, 192 [1911].

D. Ackermann, Zeitschr. f. Biol. 59, 433—440 [1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, 720.
G. Totani, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 75—78 [1910].

D. Ackermann, Zeitschr. f. Biol. 59, 433—440 [1912]; Chem. Centralbl 1913., I, 719.
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Myokyningoldsalz C,;Ho¢NyO,Au,Cl; + 2 HyO. Schmelzpunkt unscharf. Wenig 16slich
in kaltem Wasser. Dreht nach links. Beim Abbau durch Destillation mit Baryt wurde Tri-
methylamin gefunden. Eine Uberlegung zeigt, daB im Myokynin zwei N(CHj);-Kerne ent-
halten sein miissen.

Lysin (Bd. IV, S. 637).

Vorkommen: In den Samen der gewdhnlichen Kiefer (Pinus silvestris L.)1). In dem
keratindhnlichen EiweiBstoff der Sporenkapseln von Goussia gadi?). Im ,,Miso* (japanisches
Nahrungsmittel)3). Im Saké; aus 101 wurden 0,25 g isoliert ).

Aus 50 kg frischem Kohl8) erhalten 0,2g. Aus 4 kg Salzbrei von Bonito$) 18,14 g
Pikrat. Im Harn bei Cystinurie; aus 801 erhalten 2,6 g Lysinmonochlorid 7).

Bildung: Bei der Hydrolyse von &gyptischen Mumien 8).

Bei der Hydrolyse eines krystallinischen EiweiBkorpers aus dem Milchsafte von

Antiaris toxicaria®) . . . . . . . .. Lo 0 e e 1,389%
Bei der Hydrolyse von Kartoffeleiwei10) . . . . . . . . . . . . ... ... 3.3 %

Bei der Hydrolyse der Ichtuline (Proteine des Fischeies)11). Bei der Autolyse des
Kalbsgehirns 12).

Nestsubstanz der eBbaren indischen Schwalbennester3) . . . . . . . . . ... 0,999%,
Serumalbumin des Pferdeblutes4) . . . . . . . . . . . ... 00000 8,159%,
Serumglobulin I des Pferdeblutes4) . . . . . . . . . . .. ... ... ... 4,57%,
Serumglobulin II des Pferdeblutes4) . . . . . . . . ... ... .... .. 4,839,
Fibrin des Pferdeblutes$) . . . . . . . . . . . o o 000w e 5,189,
Proteid der Hefel5) . . . . . . . . . . . o o o v o000 oo 4,099,
Cerevisin der Hefe15). . . . . . . . . . . . .« v oo oo 7,149,
Protein aus Leinsamen®6). . . . . . . . . . . . .00 000 e . 1,119,
Bei der Hydrolyse der Eischale von Pollachius brandtil?) . . . . . . . . . .. 1,75%

Eiweill aus Samen von Pinus Koriaensis Sieb, et Zucc.18), wirklich vorhanden. . 0,89 ¢
EiweiB aus Samen von Pinus Koriaensis Sieb. et Zucc., aus dem Stickstoffgehalt be-

rechnet . . . . . .. L L Lo oo e e e e 5,319,
Bence-Jonesscher Eiweilkorper19) . . . . . . . . . . .. oo o L., 3,679,
Menschliche Placenta20) . . . . . . . . . . . . 000000 3,469,

Bei der Hydrolyse von Diphtheriebacillen21). Bei der Hydrolyse von Azotobacter chro-
ococcum22). In dem Eiweikérper von Mykobacterium lacticola23).

1) E. Schulze, Landw. Versuchsstationen 55, 267 [1901].

)

2) Theodor Panzer, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 33 [1913].

3) Teizo Takahashi u. Goro Abé, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 193 [1913].

4) Teizd Takahashi, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 95 [1913].

5) K. Yoshimura, Zeitschr. f. Unters. d. Nahr.- u. Genubm. 19, 253—256 [1910].

6) U. Suzuki, C. Yoneyama u. S. Odake, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 33—41

[1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1043.

7) D. Ackermann u. F. Kutscher, Zeitschr. f. Biol. 5%, 35656—359 [1911].

8) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 92, 22 [1911].

9) Y. Kotake u. F. Knoop, Zeitschr. f. physiol. Chemie %5, 488—498 [1911].

10) B. Sjollema u. J. J. Rinkes, Zeitschr. f. physiol. Chemie 76, 369—384 [1911/12].

1) J. K6nig u. J. GroBfeld, Biochem. Zeitschr. 54, 351 [1913].
)
)
)
)

-

2) F. Traetta - Mosca, Gazz. chim. ital. 43, II, 138 [1913].
13) H. Zeller, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 85 [1913].
14) Karl Lock u. Karl Thomas, Zeitschr. f. physiol. Chemie 8%, 74 [1913].

15) Pierre Thomas u. Sophie Kolodziejska, Compt. rend. de 'Acad. des Sc. 157, 243
[1913].

16) F. W. Foreman, Proc. of the Cambridge Philos. Soc. 16, 87—88 [1911]; Chem. Centralbl.
1911, 1, 1218.

) K. Miyake u. T. Tadokoro, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 4, 269—277 [1912].
) K. Yoshimura, Zeitschr. f. Unters. d. Nahr.- n. Genulim. 19, 257—260 [1910].

19) F. Gowland Hopkins u. Horace Savory, Journ. of Physiol. 42, 189—250 [1911].
)

[1911]; Chem. Centralbl. 1911, II, 974.
21) Sakae Tamura, Zeitschr. {. physiol. Chemie 89, 289 [1914].
22) W. L. Omeliansky u. N. O. Sieber, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 445 [1913].
23) Sakae Tamura, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 190 [1913].
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In der grauen Substanz des Gehirns!) . . . . . . . . .. ... ... .... 2,2 9

In der weilen Substanz des Gehirns) . . . . . . . ... ... .. ... .. 1,989,
In den reifenden Samen von Pisum sativum2).

In den Leitungsbahnen des Riickenmarks vom Rinde . . . . . . . . . .. .. 0,549,

In den peripheren Nerven des Rindes3) . . . . . . . . . . . ... ..... 0,849,

Bei der Hydrolyse eines sorgfiltig gereinigten Gliadins wurden geringe, aber deutlich
nachweisbare Mengen von Lysin gefunden%). In den Produkten der Hydrolyse des Leins
konnte dagegen Lysin nicht aufgefunden werden.

Bildung von d, I-Lysin: Bei der Hydrolyse des racemisierten Caseins und der racemi-
sierten Caseose?).

Isolierung. Aus Cystinharn: 80 1 Harn werden nach Zusatz von etwa 1,59, Salzsiiure
und 3%, Schwefelsiure mit Phosphorwolframséure gefillt, der Niederschlag wie iiblich be-
handelt, die Purinbasen entfernt und das Filtrat von Chlorsilbér und Bariumsulfat von neuem
mit Phosphorwolframsiiure gefillt, der Niederschlag mit Baryt und Kohlensiure behandelt
und die Losung der kohlensauren Basen bis zur schwachen Blaufiirbung gegen Kongo mit
Salzsiure angesiuert. Nun wird stark eingeengt, das Chlorkalium abfiltriert und der Sirup
mit Alkohol erschopfend extrahiert. Dann wird Methylalkohol zugesctzt, der in Methylalkohol
wenig losliche Teil (das Lysinmonochlorid) abgetrennt. Daraus werden Lysindichlorid und
weitere Salze des Lysins dargestellt ).

Physiologische Eigenschaften: Beim Abbau des Lysins im Organismus soll Glutarsiure
als Zwischenprodukt auftreten?).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Firbung®). Als 2g Lysin mit 16 g Dimethylsulfat in Gegenwart von Bariumcarbonat und
Barytwasser methyliert wurden, entstand ein Produkt, dessen schwerlosliches Goldsalz
die Zusammensetzung Cp4Hz4N,03+ AuyCly zeigte und bei 208° schmolz. Wahrscheinlich
handelt es sich um das krystallwasserhaltige Aurat des Athylesters des Hexamethyllysins9).

Derivate von d, I-Lysin: d, I-Lysinchloroplatinat. Dicke, hellgelbrote Prismen. Zeigt
nach dem Trocknen iiber Schwefelsdure die Zusammensetzung CgHy,N,0, - HyPtClg 19),

d-Lysinchlorplatinat. Feine, dunkelgelbrote Nadeln. Nach dem Trocknen iiber Schwefel-
sdure besitzt es die Zusammensetzung CyH;3N,0, - PtClgH, + C,H;OH 19),

d-Lysinphosphorwolframat. Loslichkeit in Acetonwasser (4 Vol. Aceton und 3 Vol.
Wasser) nach !/,stiindigem Schiitteln: 1409, 11).

1) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. phy%nol Chemie 83, 425 [1913].
2) E. Schulze u. E. Winterstein, Zeitschr. f. physiol. Chemie 63, 431 [1910].
3) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 207 [1912].
4) T. B. Osborne u. C. 8. Leavenwmth Journ. of the biol. (hemlstry 14, 481 [1913];
Chem. Centralbl. 1913, II, 586.
5) H. D. Dakin u. H. W. Dudley, Journ. of biol. Chemistry 15, 263 [1913].
) D. Ackermann u. F. Kutscher, Zeitschr. f. Biol. 5%, 355—359 [1911]; Chem. Centralbl.
1912, 1, 370.
7} A. J. Ringer, E. M. Frankel u. L. Jonas, Journ. of the biol. Chemistry 14, 539 [1913].
8) Emil Abderhalden u. Hubert Sehmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 37 [1911].
9) R. Engeland u. Fr. Kutscher, Zeitschr. f. Biol. 59, 415—419 [1912]); Chem. Centralbl.
1913, 1, 712
10) M. Siegfried, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 234 [1911].
11) E. Wechsler, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥3, 141 [1911].

i



D. Schwefelhaltige Aminosiiuren.

Von
Géza Zemplén-Budapest und Dionys Fuehs-Buodapest.

I-Cystin (Bd. TV, S. 648).

Vorkommen: In Spuren im Saké!'), [n Spuren im ,,Miso (japanisches Nahrungs-
mittel)2). Im Darminhalt der folgenden Tiere: Hund, Rind, Pferd, Schaf, Schwein, Gans
und Huhn3),

Bildung: Bei der Hydrolyse der Proteine: Keratin der Elefantene ]ndormlx Yoo 4,709,
Keratin der Schuppen von Manis japonica®) Ce e e 4,500,
Keratin der weiflen Menschenhaare) . . . . . . . . . . .. ... ... .. 1L53%
Keratin der Haut von Boa constrictor?) . 3,759,
Barten des Nordwales8). £,159,
Bence Jonesscher ElwuBkorperﬂ) N L e YA
Bei der Hydrolyse des Schildpattes von (]lLlOl)( 1ml)nmt.x “’) R N N L
Bei der Hydrolyse eines krystallisierten EiweiBkorpers aus dem l\hl(hsm( von An-

tiaris toxicariall) . e e e e s 10,600,
Bei der Hydrolyse von Kartoffelelweﬂ}l’) T R

In den Oxyproteinsduren13).

Physiologische Eigenschaften: Bakterien (Coli, Typhus, Paratyphus, Dysenterie, Sub-
tilis usw.) entwickeln zumeist aus Cystin Schwefelwasserstoff, ausgenommen B. Fluorescens,
Pyocyaneus und Staphylokokkenarten14). Bei gleichzeitiger Verfiitterung von Clystin, Alanin
und Tyrosin an Hunden stieg der Aminostickstoffwert des Harnes nicht an, ja er war bedeutend
geringer, als wenn etwa die Hilfte des mit den genannten Aminosiuren zugefithrten Stick-
stoffs in Form von Fleisch gegeben wurde15).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat cine
blaue Farbung6). Bei vollstindiger Oxydation mit alkalischem Kaliumpermanganat geht
es in Oxalsdure, Schwefelsiure, Kohlensiure, Iissigsiure, Salpetersiure, Ammoniak und

1) Teiz6 Takahashi, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 95 [1913].

2) Teiz6 Takahashi u. Gord Abé, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 195 [1913].

3) Emil Abderhalden, W. Klingemann u. Th. Pappenhusen, Zeitschr. f. physiol.
Chemie 1, 411 [1911].

4) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemic ¥8, 55—0C1 [1912].

5) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 241 [1913].

6) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 246 [1913].

7) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 335 [1913).

8) Emil Abderhalden u. Bernhard Landau, Zeitschr. f. physiol. Chemic 71, 455—463

[ 1910].

9) F. Gowland Hopkins u. Horace Savory, Journ. of Physiol. 42, 189—250 [1911].

10y Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 212—220 [1911].

1) Y. Kotake u. F. Knoop, Zeitschr. f. physiol. Chemie %5, 488—498 [1911].

12y B. Sjollema w. J. J. Rinkes, Zeitschr. f. physiol. Chemiec 76, 369—384 [1911/12].

13) P. Glagolew, Zeitschr. f. physiol. Chemie 89, 432 [1914].

14) Takaoki Sasaki u. Ichiro Otsuka, Biochem. Zeitschr. 39, 208—-215 [1912].

15) Emil Abderhalden, Alberto Furno, Erich Goebel u. Paul Strubel, Zeitschr. f.
physiol. Chemie ¥4, 481—504 [1911].

16) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 37 [1911].
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freien Schwefel tiber. Bei ungeniigenden Mengen Oxydationsmittel liei sich Brenztrauben-
siure nachweisenl).

Durch Stehenlassen einer Losung von Cystin in starkem Ammoniak (spez. Gewicht
0,91) mit Zinkstaub, Entfernen des abgeschiedenen Schwefels mit Bleioxyd und Wiederholung
des Verfahrens, bis eine Braunung von Bleioxyd nicht mehr zu bemerken war, konnte Alanin
in erheblichen Mengen gewonnen werden, das sich aber als optisch inaktiv erwies. Bei der
Einwirkung einer wiisserigen Kaliumeyanatlosung (6 Mol.) auf 1 Mol. Cystin geht dieses durch
Aufnahme von Clyan in die I-a -Amino-g-rhodanpropionsiure CyH N,S0, = CH,S- CN - CHNH,
- COOH iher. Sechsseitige Tifelchen oder Prismen aus Wasser mit 1 Mol Wasser, das bei
100° leicht abgegeben wird; britunt sich von etwa 1807 an, zersetzt sich rasch gegen 220°
unter starker Gasentwicklung, [a]) = —83,17°2),

Cystein (Bd. IV, S. 662).

Vorkommen: Es ist anzunehmen, dafl Cystin der Korper ist, welcher in allen Organ-
extrakten durch die Nitroprussidreaktion nachgewicsen wird. Es findet sich reichlicher in
der Milz, am reichlichsten in der Leber. Im Sinne Kossels ist es als primérer Zellbestandteil
anzusehen?). Die sidmtlichen empfindlichen und weniger empfindlichen Cystinreaktionen
wurden auf die enteiweiliten Organcxtrakte angewandt, und es crgab sich, daB simtliche
Extrakte eine intensive Farbenreaktion mit Nitroprussidnatrium gaben. Positiv waren auch
die Fillungsreaktion der Cystin-Kupfer-Verbindung mit Nitroprussidnatron und die Farben-
reaktion mit Kisenchlorid und Ammoniak. Vortibergehende Violettfirbung mit Kupfer-
sulfat zeigten auch Milz und Thymusextrakte, wihrend Muskelextrakte diese Reaktion nicht
mehr zeigten, Die Violettfirbung mit Ammoniak zeigten in deutlicher Weise nur Leber-
extrakte.

Nachweis: Die nichst der Farbenrcaktion mit Nitroprussidnatrium empfindlichste
Cystenreaktion beruht darauf, dall cine angesiiuerte Losung der Cystin-Kupfer-Verbindung
auf Zusatz einer 4—5 proz. Nitroprussidnatriumlésung einen volumindsen, flockigen, rosthbraun
gefirbten Niederschlag gibt. Dabei ist ein UbersehuB von Kupfersulfatlosung moglichst zu
vermeiden. Eine zweite, weniger empfindliche Reaktion beruht darauf, dafl cine Losung der
Cystin-Kupfer-Verbindung auf Zusatz von verdiinnter Natronlauge eine diisterviolette Firbung
annimmt.

1y W. Denis, Journ. of biol. Chemistry 9, 365—374 [1911]; Chem. Centralbl. 1911, II, 603

2) J. Mauthner, Zeitschr. f. physiol. Chemie %8, 28—36 [1912]; Chem. Centralbl. 1912,
11, 243.

3) Vinzenz Arnold, Zeitschr. f. physiol. Chemie 70, 314--325 [1910].



II. Aromatische Aminosiuren.

Von

Géza Zemplén - Budapest und Dionys Fuehs-Budapest.

Phenylalanin (Bd. 1V, S. 668).

Vorkommen: Auffallend groBe Mengen in dem wiisserigen Extrakt dgyptischer Mumien?).
Tm Cortinellus shiitake P. Henn2). Im Darminhalt der folgenden Tiere: Hund, Rind, Pferd,
Schaf, Schwein, Gans und Huhn3).

Bildung von I-Phenylalanin: Bei der Hydrolyse von digyptischen Mumien mit Salzsiiure1).
Bei der Hydrolyse des Schildpattes von Chelone imbricatas) . . . . . . . .. 108%
Bei der Hydrolyse des Kartoffeleiweiles®) . . . . . . . .. ... ... ... 399
Gespinst von Oeceticus platensis (Berg)?) . . . . .. .. ... ... .... 18%
Barten des Nordwales8) . e e e e e e e e e e e e .. 0,479,
Keratin der weillen Mensehenhmre") O X 128
Keratin der Schuppen von Manis ]aponlca”). - K {
Keratin der Elefantenepidermis!®) . . . . . . . . . .. . ... ... 333%

Keratin der Haut von Boa constriectori2). . . . . . . . . . . . .. C e .. 3,800,
Boletuseiwei313) . . . . . . . O 1 B
Weizengliadin14) . . . . . . . .. e e e e T [
Leim der indischen Tussahseide!s) . . . . . . . . . . . .. e e e e e 039,
Bence-Jonesscher Eiweikorper!6) . . . . . . . . . oo 000000 4,929,
Menschliche Placenta??) . . . . . . . . . e e e e e e e e e e e e e 2,199

Bildung von d, I-Phenylalanin: Bei der Hydrolyse des racemisierten Caseins und der
racemisierten Caseose 18),

1) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 20 [1911].

2) K. Yoshimura u. M. Kanai, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 178 [1913].

3) Emil Abderhalden, W. Klingemann u. Th. Pappenhusen, Zeitschr. f. phy~iol.
Chemie 71, 411 [1911].

4) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 72, 21 [1911].

5) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 212—220 [1911].

6) B. Sjollema u. J. J. Rinkes, Zeitschr. f. physiol. Chemie 36, 369—384 [1911/12].

7) Emil Abderhalden u. Bernhard Landau, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 443—445
[1910]

8) Emil Abderhalden u. Bernhard Landau, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 155—165

[1910].
%) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 246 [1913].
10y Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 241 [1913].

11) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie %8, 556—61 [1912].

12) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 335 [1913].

13) Camille Reuter, Zeitschr. f. physiol. Chemie %8, 167—245 [1912]; Chem. Centralbl.
1912, II, 936.

14) Thomas B. Osborne u. H. H. Guest, Journ. of biol. Chemistry 9, 425—438 [1911]; Chem.
(‘entralbl. 1911, II, 969.

15) Friedrich Wilhelm Strauch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 365 [1910].

16) F. Gowland Hopkins u. Horace Savory, Journ. of Physiol. 42, 180—250 [1011].

17) Arthur H. Koelkeru. J. Morris Slemons, Journ. of biol. Chemistry 9, 471—480 [1911];
Chem. Centralbl. 1911, II, 974.

18) H. D. Dakin u. H. W. Dudley, Journ. of biol. Chemistry 13, 263 [1913].

O*
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Durch Erhitzen von 2-Thio-3-benzoylhydantoin mit Benzaldehyd und Natriumacetat
in Eisessiglosung erhilt man 2-Thio-3-benzoyl-4-benzalhydantoin. Gelbe Substanz. Unléslich
in Wasser und Alkohol, Iéslich in verdiinnter Natronlauge. Mit Natronlauge wird das Natrium-
salz der 2-Thio-3-benzoyl-4-benzalhydantoinsiure NH, - CS- N(CO - C¢H;) - C(COONa) : CH
- C¢H; (gelbe Krystalle aus Wasser, Zersetzungsp. 88—89°) gebildet. Versetzt man die wésserige
Losung dieses Salzes mit wenig Salzsiure, so wird die Benzoylgruppe abgespalten und es ent-
steht 2-Thio-4-benzalhydantoin. Prismen aus Alkohol. Schmelzp. 258°. Die Verbindung
geht beim Digerieren mit einer 20 proz. wésserigen Losung von Chloressigsiure in 4-Benzal-
hydantoin (Nadeln aus Alkohol, Schmelzp. 220°) itber. Durch Reduktion des 2-Thio-4-Benzal-
hydantoins mit Zinn und Salzsdure in alkoholischer Lisung erhdlt man Phenylalanin!):

NH.CS.N.CO.CH;,  NH.SS.N.CO-CGH,

> |

| | ~ |
(0— CH, (00— —C: CS . CgHj

2-Thio-8-benzoylhydantoin  2-Thio-3-benzoyl +-benzalhydantoin
NH.SS.NH NH.-CO-NH
(0O———C:CH .- CH, CO———C: CH- CgH;
2.Thio-4-benzalhydantoin 4-Benzalhydantoin

Physiologische Eigenschaften: Bei der Einwirkung von Oidium lactis auf d,1-Phenylalanin
in Gegenwart von Zucker und Nihrsalzen bildet sich d-Phenylmilchsdure?).

(___>CH,-CH.COOH - {  “CH,CH (OH) COOH

NH,
Phenylalanin d-Phenylmilchsiure.

Bei der Durchblutung der Hundeleber mit Zugabe von Phenylalanin lieflen sich erheb-
liche Mengen von Tyrosin nachweisen, und zwar bei der Durchstrémung mit d, 1-Phenyl-
alanin entstehendes Tyrosin war reines, natiirliches 1-Tyrosin. Aus diesen Versuchen geht her-
vor, dafl der Abbau des Phenylalanins im Hauptwege mit einer Oxydation im Kern beginnt,
die direkt zum Tyrosin oder, unter gleichzeitiger oxydativer Desamidierung in der Seiten-
kette, zu p-Oxyphenylbrenztraubensiure fithrt, die ihrerseits, wic bekannt, im Durchblutungs-
versuche leicht zu Tyrosin amidiert wird3).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine
blaue Farbung4). Mit Methylal in konz. Salzsiure auf dem Wasserbade entsteht Tetrahydro-
isochinolin-3-carbonsiures). Loslichkeit in Salzlgsungen$).

Derivate von I-Phenylalanin: 1-Phenylalaninpikrolonat?) CoH;;O,N- (';,HzO;N,.
Krystalle. Schmelzp. 208° unter Zersetzung. [a]i’ = +30,1° in Alkohol; ¢ = 6,44. 100 ccm
Wasser 16sen bei 20° 0,34 g.

Derivate von d, I-Phenylalanin: d,1-Phenylalaninpikrolonat?) CyH;;0,N - C;oHO;N,.
Prismen. Zersetzungsp. 211—212°. 100 cem Wasser 18sen bei 20° 0,12 g.

N-Methylphenylalanin8) CH; - CH, - CH(NH - CH3)- COOH. Bildung aus Phenyl-
a-brompropionsdure und Methylamin. Dreiseitige Bldttchen. Sublimiert von 252—254°
unter geringer Zersetzung.

1) Treat B. Johnson u. William B. O’Brien, Journ. of hiol. Chemistry 12, 205—213
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 1207.

2) Felix Ehrlich u. K. A. Jacobsen, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44, 888—897
[1011].

3) Gustav Embden, Biochem. Zeitschr. 53, 301 [1913]; Chem. Centralbl. 1911, IT, 1602.

4) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 37
[1011].

5) Am¢é Pictet u. Theod. Spengler, Berichte d. Deutsch. chem. Cesellschaft 44, 2030
bis 2036 [1911].

6) S. B. Schryver, Proc. of the Roy. Soc., Serie B, 83, 96—123 [1910].

7) P. A. Levene u. Donald D. van Slyke, Journ. of biol. Chemistry 12, 127-—139 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, I1, 816.

8) E. Friedemann u. S. Gutmann, Biochem. Zeitschr. 27, 491 [1910].
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m-Methylphenylalanin, m-Tolylalanin?!) C,oH,5NO,
'7H3
- (H,y - CH(NH,) - COOH.

Mol.-Gewicht: 00,00, Bildung durch Kondensation von m-Tolylaldehyd mit Hippursiure,

Reduktion des entstandenen Zimtsidurederivats und Abspaltung der Benzoylgruppe. Feine

Nédelchen. Schmelzp. 245° (unkorr.). Sehr leicht loslich in Wasser, unléslich in Alkohol

und Ather. Hat einen auBerordentlich unangenehmen bitteren Geschmack. Es werden im

Organismus (Hund, Mensch) rund zwei Drittel der verfiitterten Menge verbrannt 2).
2-Thio-3-acetyl-4-benzylhydantoin 3)

NH.CS.N.CO.CH,
| |
CO-— CH.CH, - CgH,

Aus Phenylalanin beim Erwidrmen mit Kaliumrhodanat, Essigsiureanhydrid und Eisessig.

2-Thio-3-acetyl-4-benzylhydantoin. Prismen oder hexagonale Platten aus heiBem
Alkohol. Schmelzp. 170°. Wenig loslich in Wasser. Wird durch Salzsiure quantitativ in das
Thiohydantoin des Phenylalanins tiberfithrt4).

1-Phenyl-4-benzyl-2-thiohydantoin5) C;¢H,;ON,S. Aus Phenylalanin, Kalilauge und
Phenylisothiocyanat in Gegenwart von Alkohol beim Erwidrmen. Prismen aus Alkohol.
Schmelzp. 187°. Leicht loslich in Aceton, Benzol und Eisessig; unloslich in Wasser.

d, 1-3, 4-Dioxyphenylalanin ¢) CyH,;O,N.

OH
¢ CH /NH,
(OH)C ™ >C-CHy- H—COOH
CH CH

Zunichst werden 60 g 3, 4-Carbonyldioxybenzaldehyd mit 66,5 g Hippursdure durch ein-
stiindiges Erwdrmen mit 112 g Essigsdureanhydrid und 30 g Natriumacetat zum «-Benzoyl-
amino-3, 4-carbonyldioxyzimtsiurelactimid C;;HyO;N

C0-0
C CH N-CO - CH,
00—~ 3¢ CH: (|
N co
CH tu

kondensiert, das beim Erhitzen mit 10 proz. Natronlauge in a-Benzoylamino-3, 4-dioxyzimt-
siure iibergeht. Diese liefert bei der Reduktion mit Natriumamalgam die Benzoylverbindung
CisH1505N.  Krystalle aus Wasser mit 1 Mol. Wasser. Schmelzp. wasserfrei 190—195°.
Unloslich in Benzol, leicht 1gslich in heilem Wasser, Alkohol, Eisessig, Essigither. Bei der
Verseifung mit 20 proz. Salzsiure entsteht d, 1-3, 4-Dioxyphenylalanin. Krystalle aus
Wasser. Schmelzp. 263—272°, Wird in neutraler oder alkalischer Losung zu einem schwarzen
Pigment oxydiert. Gibt mit Salpeterséure eine rote, mit Ferrichlorid eine gritne, mit Millons
Reagens eine orange Fiarbung. Wirkt reduzierend. Wird durch Laccase und durch Tyrosinase
angegriffen 7).

p-Aminophenylalanin. Am Tage der Darreichung des p-Aminophenylalanins an einen
Alkaptonuriker findet eine geringe Steigerung der Homogentisinsiure statt, die noch am
nidchsten Tag anhélt. Die Zunahme ist im Vergleich mit den nach Eingabe von Tyrosin,

1) Ludwig Bohm, Zeitschr. f. physiol. Chemie 89, 101 [1914].

2) K. Fromherz u. L. Hermanns, Zeitschr. f. physiol. Chemie 89, 113 [1914].

3) Treat B. Johnson w. William B. O’Brien, Journ. of biol. Chemistry 12, 205—213
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 1207.

4) Treat B. Johnson u. Ben H. Nicolet, Amer. Chem. Journ. 49, 197—204 [1913] Chem.
Centralbl. 1913, T, 1758.

5) Charles A. Brautlecht, Journ. of biol. Chemistry 10, 139—146 [1911]; Chem. Centralbl.
1911, 11, 1682.

6) Casimir Funk, Journ. -of the Chem. Soc. 99, 554—557 [1911].

7) Casimir Funk, Journ. of the Chem. Soc. 101, 1004—1008 [1912]; Chem. Centralbl. 1912,
11, 824.
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Phenylalanin und Aminotyrosin beobachteten sehr gering, so dall es iiberhaupt zweifelhaft
scheint, ob das p-Aminophenylalanin in Homogentisinsiure iibergeht!).
d-Phenylmilehsiure, 2)

(> (Hy- CH - COOH = CyHy,0y
OH

6 g d, 1-Phenylalanin werden mit 25 g Invertzucker, 1 g K,HPO,, 1 g KH,PO,, 1 g Magnesium-
sulfat und Spuren von Natrium und Eisenchlorid in 21 Wasser gelost und die sterilisierte
Loésung mit Oidium lactis geimpft. Die Behandlung der Kultur s. bei d, p-Oxyphenylmilch-
siure. Nach 4 Wochen wird das Filtrat eingedampft, mit Alkohol verrichen, aus dem Filtrat
der Alkohol abdestilliert, der Riickstand mit Wasser aufgenommen, mit Schwefelsiure an-
gesiuert und erschopfend mit Ather extrahiert. Der Atherriickstand gibt 3 g Rohprodukt,
das aus Wasser umkrystallisiert, 2 g Reinsubstanz liefert. Glinzende, regelmiBig ausgebildete
Nidelchen und Stabchen. Schmelzp. 124° zu einer klaren, farblosen Flissigkeit. Leicht
16slich in heiffem Wasser, in Methyl-, Athyl- und Amylalkohol, Essigither und Aceton, schwerer
in Chloroform, Benzol und Toluol. Von kochendem Ligroin wird Petrolédther nur wenig, von
Schwefelkohlenstoff fast gar nicht aufgenommen. 0,2178 g in Wasser gelést; Gesamtgewicht
10,0643; [a]d = 422,22°.

Dioxyphenylalanin, 3,4-Dioxyphenyl-a-aminopropionsidure.?)

Mol.-Gewieht: 197,12,
Zusammensetzung: 54,799, C, 5,629 H, 7,129% N.

(‘H, - CH(NH,) - COOH

Wurde zuerst von M. Guggenheim aus den Fruchtschalen von Viecia faba isoliert.
Siche auch unter Derivate des Phenylalanins.

Vorkommen: In den Fruchtschalen und Keimlingen von Vicia faba.

Darstellung: 10 kg von den Samen befreiten Fruchtschalen (Vicia faba) werden mit
einer verdiinnten Losung von schwefliger Sdure behandelt, dann in einer Fleischhackmaschine
fein zerkleinert. Die zerkleinerte Masse wird mit Essigsiure deutlich angesduert und mit
ca. 30 1 Wasser extrahicrt. Das tritbe, schwach griinliche Filtrat wird mit 21/, 1 20 proz. Blei-
acetatlosung versetzt. Der reichliche, gut absitzende Niederschlag wird abfiltriert und aus-
gewaschen.  Das Filtrat wird mit Ammoniak deutlich lackmusalkalisch gemacht, wobei sich
ein reichlicher, gelblichweiBiler Niederschlag absetzt. Dieser wird abgesaugt und mchrmals
mit Wasser ausgewaschen, Schliefilich wird in ca. 5 1 Wasser aufgeschlemmt und mit Schwefel-
wasserstoff zersetzt. Das von Bleisulfid abfiltrierte schwach gelbliche Filtrat wird im Wasser-
stoff- oder Kohlensiurestrom bei ca. 15 mm Druck stark konzentriert. Das Dioxyphenyl-
alanin scheidet sich dabei als gelblichweilles, krystallinisches Pulver ab. Die Ausbeute ist
recht betrichtlich; aus 10 kg frischen Schalen erhélt man ca. 25 g Rohprodukt. Zur Reinigung
wird die rohe Aminoséure aus heiem Wasser, welches mit einer geringen Menge schwefliger
Siure versetzt war, bei Zusatz von etwas Tierkohle umkrystallisiert.

Physiologische Eigenschaften: Tm Tierkorper wird Dioxyphenylalanin nur unvollstindig
verbrannt. In einem Kaninchenversuch sowie in einem Selbstversuch (M. Guggenheim)
zeigte sich, dafl cin Teil der Aminosdure zu Protocatechinsdure oxydiert wird, cin anderer
Teil scheint unveriindert ausgeschizden zu werden.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Derbe Prismen oder feine Nidelchen.
Schmelzp. 280° (Zersetzung, unkorr.). [alfy = —14,28° (+40,20) (1,092 g Substanz gelost
in 10,0450 g normaler Salzsiurc; Gesamtgewicht der Losung 11,137 g). Loslichkeit in kaltem

1) L. Blum, Zeitschr. f. physiol. Chemie 6%, 192 [1910].

2) Felix Ehrlich u. K. A. Jacobsen, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44, 888—897
1911].

: ]3) M. Guggenheim, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 276 [1913].
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Wasser 1 : 200, in heiflem 1 : 40. In Alkohol sowie in simtlichen indifferenten Losungsmitteln
und in Eisessig ist es unloslich. In Soda 16st cs sich mit schwach gelber Farbe. Die Losung
wird durch Luftzutritt allmihlich rotbraun. Die Losung in Atzalkalien ist, sofern man im
Wasserstoffstrom arbeitet, gelb; sic wird bei Luftzutritt rot. Verdinnte Mineralsiuren 16sen
die Substanz leicht unter Bildung von Salzen. Die wasserige Losung der Aminoséure gibt it
HgCly keine Fillung. Erst bei Zusatz von Soda scheidet sich cin brauner, flockiger Nieder-
schlag ab. Neutrales Bleiacetat gibt auf Zusatz von Ammoniak cine weille, flockige Fallung.
Silbernitrat wird schon in der Kilte sofort reduziert. Eine etwas konz. Kisenchioridlosung
(1—59,) gibt eine schone, smaragdgriine Farbung, welche langere Zeit bestehen bleibt; cine
verdiinnte gibt nur eine voriibergehende Griinfirbung. Durch weiteren Zusatz von Kisen-
chlorid 148t sich dann keine bleibende Grimmfirbung mechr erzielen. Millonsches Reagens
bewirkt eine orangerote, Diazobenzolsulfosdure cine tief rotbraune Farbung. Phosphorwolfram-
siture gibt keine Fallung, die Losung fiarbt sich allmahlich rotviolett. Beim Kochen mit Kupfer-
carbonat geht dieses unter CO,-Entwicklung in Losung; diese ist zuerst hellblan, nimmt aber
bald einen etwas dunkleren Ton an und oxydiert sich beim EKindampfen. Auch metallisches
Kupfer lost sich bei lingerem Kochen!).

Derivate: Salzsaures Salz des Dioxyphenylalaninesters.!) Schwach rosaviolett ge-
farbter, sehr hygroskopischer Sirup; wenig loslich in Ather, leicht 18slich in Alkohol. Bildung
beim Kochen der Aminosiure mit der 5Sfachen Menge gesdttigtom, salzsaurcm Alkohol im
('0,-Strom.

Tribromdioxyphenylalanin!) CyHgO,NBr;.

oH

Br/ NOH

Br‘\ /‘BI' v 7
CH, - CH(NH,) - COOH

Mol.-Gewicht: 434,0. Bildung durch die Einwirkung von Bromdémpfen auf Dioxyphenyl-
alanin. Feine, farblose Nddelchen. Schmelzp. bei ca. 200° (unkorr.) unter Zersetzung, Wenig
loslich in kaltem, leicht loslich in heilem Wasser.
Tribenzoyldioxyphenylalanin1) CyH,;0,N.
0-CO - CeHy
N0 - 0C - CgH;
|

\ i
CH - CH(NH - €0 - (4Hj) - COOH

Mol.-Gewicht: 509,17, Bildung durch Behandeln vou Dioxyphenylalanin mit Benzoylehlorid
in sodaalkalischer Losung. Teine, weiBe Nadelchen, deren Schmelzpunkt unscharf bei 170°
liegt. Wenig 16slich in heilem Wasser, leicht 1oslich in Eisessig und in Alkohol. Beim Kochen
mit Alkali verscift cs sich unter Rotfirbung.

Tyrosin (Bd. 1V, 8. 681).

Vorkommen: In der Zuckerriibenmelasse2). In der Wurzel von Kramoeria Tryandra®).
Aus dem Extrakt von 30 kg frischer Schofilinge von Sasa paniculata Shibata et Makino, ciner
Bambusart, konnten 1,5 g Tyrosin isoliert werdent). Im Rogen von’ Flufi- und Secfischen®).
Im Saké; aus 10 1 wurden 6,0 g isoliert ®). In Spurenim ,,Miso* (japanisches Nahrungsmittel) 7).
Im Darminhalt der folgenden Tiere: Hund, Rind, Pferd, Schaf, Schwein, Gans und Huhns).
In den Samenhiilsen von Phascolus vulgaris. In den reifenden Samen von Pisum sativum?).

1) M. Guggenheim, Zeitschr. f. physiol. Chemic 88, 276 [1913].

2) Gonnermann, Archiv f. d. ges. Physiol. 82, 289 [1900].

3) Wittstein, Vierteljahrsschr. f. prakt. Pharmazic 3, 348, 658 [1854]; 6, 621 {1857}

4) K. Miyake, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 4, 261—267 [1912].
) J. Kénig u. J. GroBfeld, Biochem. Zeitschr. 54, 351 [1913].

o

6) Teizo Takahashi, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 95 [1913].
7) Teiz0 Takahashi u. Gord Abé, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 193 [1913].

8) Emil Abderhalden, W.Klingemann u. Th. Pappenhusen, Zeitschr. f. physiol.
Chemie T1, 411 [1911].

9) E. Schulze u. E. Winterstein, Zeitschr. f. physiol. Chemie 65, 431 [1910}.
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Juge fand im Harnsediment eines Diabetikers Tyrosinkrystalle in reichlicher Menge,
wihrend der Harnstoffgehalt gleichzeitig hinter der normalen Menge zuriickbliebl).
In dem Alkoholextrakt von Lycoperdon bovista (?)2). Aus 4 kg Salzbrei von
Bonito3) 3g. Im Roquefortkise konnte Do x4) regelméflig Krystalle von Tyrosin beobachten.
Bildung: Entsteht bei der Hydrolyse der dgyptischen Mumien - Substanz mit Schwefel-
sdure. Aus 630 g mit Alkohol extrahiertem Material wurden 1,2 g Tyrosin isolicrts). Bei
der Hydrolyse der Anapheseide®) in grofien Mengen.

Bei der Hydrolyse des Schildpattes von Chelone imbricata?) . . Coeo .. 13,599
Bei der Hydrolyse eines krystallisicrten Eiweillkorpers aus dem Mllchbaft(‘ von
Antiaris toxicaria8) . . e e e e e e e 2,689
Bei der Hydrolyse von Kartoffelomm[& 9) T 25 A A
Bence-Jonesscher Eiweilkorper19) . . . . . . . . . o ..o oo 4,289
Protein aus Leinsamenl!). . . . . . . . . . .. ... ... ... 0,65%
Leim der indischen Tussahseide2). . . . . . . . . . . . ... ... .... 1,09
Eischale von Pollachius brandtitd). . . . . . . . . .. .. ... ... ... L9
Barten des Nordwales4) . . . . . . . . . . . . . .. ... ... .. B669
Keratin der Elefantenepidermis®) . . . . . . . . . . . . .. .. ... .. 5209
Keratin der weilen Menschenhaare$) . . . . . . . . . . . ... ... ... 330%
Keratin der Haut von Pythonl?) . . . e e 9,809
Keratin der Schuppen von Manis japonica 18) e e 13,009,
Keratin der Haut von Boa constrictor?) . . . . . . . . .. .. ... ... 10509
Menschliche Placental®) . . . . . . . . . . . .. .. 0w ... 1,689
Melanin20) . . T I B S LA
Bei der Hydrolyse der Carcmome aus Kuhlcbel"l) e e e 1,95, 2,05 bzw, 2 15%
Bei der Hydrolyse des Sarkoms von Ratte2t) . . . . . . . . .. ... ... L79%
Bei der Hydrolyse des Carcinoms von Maus2l) . . . . . . .. ... ... .. 20 %
Leitungsbahnen des Riickenmarks vom Rinde. . . . . . . . . . . .. ... . 046%
Periphere Nerven des Rindes22) . . . . . . . . . . .. . ... ... .... 0529
Kokons des Ailanthusspinners . . . . . . . . . . . ... o0 3,349,
In der Tailung-Seide23) . . . . . . . . . . . ... ... ... ... " ”% 3,6 %
Graue Substanz des Gehirns2t) . . . . . . . . . .. . ... 1,5 9%,
WeiBe Substanz des Gehirns2¢) . . . . . . . . . . . 00w 0,709

Ly P. Juge, Journ. de Pharm. ct de Chim. [7] 8, 559561 [1913]; Chem. Centralbl. 1914,
1, 413.
2} J. J. Blanksma, Chemisch Weekblad 10, 96—100 [1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1037.
3) U.Suzuki, C. Yoneyama u. 8. Odake, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 33—41
[1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1043.
Arthur W. Dox, Journ. of the Amer. chem. Soc. 33, 423425 [1911].
Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 72, 20 [1911].
Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemic T4, 427 [1911].
Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 212—220 [1911].

4
5)
9
7
) Y. Kotake u. F. Knoop, Zeitschr. f. physiol. Chemie 5, 488—498 [1911].
)
)
)

o

9) B. Sjollema u. J. J. Rinkes, Zeitschr. f. physiol. Chemic 76, 369—384 [1911/12].
10) F. Gowland Hopkins u. Horace Savory, Journ. of Physiol. 42, 189—200 [1911].
1) F. W. Foreman, Proc. of the Cambridge Philos. Soc. 16, 87—88 [1911]; Chem. Centralbl.
I!Dll I, 1218.
12) Friedrich Wilhelm Strauch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 365 [1910].
1) K. Miyake u. T. Tadokoro, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 4, 269—277 [1912].
14) KmilAbderhalden u. Bernha1dLandau Zeitschr. f physiol. Chemie 71, 455—465[1910].
15) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 98, 55—61 [1912].
16) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemic 85, 246 [1913].
17y Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie Sg, 335 [1913].
18) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 241 [1913].
19y Arthur H. Koelkeru. J. Morris Slemons, Journ. of biol. Chemistry 9, 471—489 [1911};
(‘hem. Centralbl. 1911, II, 974.
20) Maurice Piettre, Compt. rend. de I’Acad. des Se. 153, 782785 [1911].
2l) Emil Abderhalden u. Florentin Medigreceanu, Zeitschr. f. physiol. Chemie 69,
66—71 [1910].
22) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemic 81, 207 [1912].
23) Emil Abderhalden u. R. Inouye, Zeitschr. f. physiol. Chemic 80, 198 [1912].
24) Emil Abderhalden u. A. Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 425 [1913].
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Bei der Hydrolyse von Diphtheriebacillen!). Bei der Hydrolyse von Primnoastengeln?2).
In dem keratindhnlichen EiweiBstoff der Sporenkapscln von Goussia gadi3). Bei der
Hydrolyse der Ichtuline (Proteine des Fischeies)4).

Bildung von d, |-Tyrosin: Bei der Hydrolyse des racemisierten Cascins und der race-
misierten Caseose5).

Darstellung: Man vermischt fein zerriebenes Schweinepankreas mit der gleichen Gewichts-
menge Wasser, fiigt etwas Chloroform hinzu, 148t 2 Tage bei Zimmertemperatur stehen, ver-
daut 24 Stunden lang im Thermostat bei 38°, lifit erkalten, filtriert, versetzt mit Casein
(100—150 g auf 11 Filtrat), macht mit NH; schwach alkalisch, unterwirft das Gemisch wieder
3—7 Tage in einem Thermostat einer Temperatur von 38°, 1ifit einige Stunden stehen, fil-
triert, wischt den Niederschlag mit kaltem Wasser aus, extrahiert den Niederschlag dreimal
mit siedendem Wasser, dampft die wisserigen Extrakte ein und 1iBt erkalten, wobei das
Tyrosin sich in Krusten oder Krystallen abscheidet$).

Bestimmung von Tyrosin: Nach der Hydrolyse mit rauchender Salzsidure wird die Haupt-
menge der Salzsdure durch Verdampfen unter vermindertem Druck entfernt, der Riickstand
in Wasser gelost und Ammoniakgas bis zur Sattigung eingeleitet oder der Riickstand in iiber-
schiissigem, wisserigem Ammoniak gelost. Man dampft wieder zur Trockne und laugt danu,
falls man Seidenabfille verwendet hat, den Riickstand mit kaltem Wasser aus. Es verbleibt
das Tyrosin. Noch vorteilhafter 16st man den ganzen Riickstand in heilem Wasser und kocht
mit Tierkohle. Aus dem Filtrat krystallisiert reines Tyrosin. Ausbeute quantitativ?).

Man kocht 1g des zu untersuchenden Proteins 12 Stunden lang mit 25 cem 20 proz.
Salzsiure, 1a8t erkalten, fiilllt auf 100 ccm auf, versetzt 1 oder 2 cem der Losung mit 5 com
des sog. Phenolreagens (100 g wolframsaures Natrium, 20 g Phosphormolybdinsiure und
50 ccm 85 proz. Phosphorsiure werden mit 750 g Wasser 2 Stunden am RiickfluBkiihler ge-
kocht und nach dem Erkalten auf 11 verdiinnt), fiigt nach 5 Minuten 25 ccm geséttigte Soda-
losung hinzu, fiillt auf 100 cem auf und vergleicht dic Farbe mit der einer aus 0,001 g Tyrosin,
5 cem Phenolreagens und 25 cem Sodalosung bereiteten Standardlosung. Die Untersuchung
verschiedener Proteine auf ihren Gehalt an Tyrosin unter Verwendung dieser Methode ergab
wesentlich hohere Werte als bisher in der Literatur verzeichnet sind3).

Die Bestimmung des 1-Tyrosins im Gemisch mit anderen Aminoséuren durch Krystalli-
sierenlassen liefert bessere Resultate, wenn man zur Abscheidung des Tyrosins unter ver-
mindertem Druck eindampft. Beim exakten Arbeiten 1aBt sich nach diesem Verfahren dem
Leim zugesetztes Tyrosin in guter Ausbeute wiedergewinnen. Die colorimetrische Methode
von Folin und Denis?) vermag seine Bestimmung durch Krystallisation nicht zu ersetzen,
da sie auch andere Aminosiuren [Tryptophan, Oxytryptophan und l-Oxyprolinl®)] mit-
bestimmt und infolgedessen zu hohe Werte liefert. Das Ausbleiben des Auskrystallisierens
ganz erheblicher Tyrosinmengen ist oft durch die offenbar salzartige Verbindung von
Tyrosin mit Bausteinen der Proteine bedingt. In solchem Falle laBt sich die Krystalli-
sation nach Féllung der stark verdinnten Losung mit Phosphorwolframséure und Filtration
bewirken 11).

Physiologische Eigenschaften: Versetzt man eine Losung von Tyrosin mit Tyrosinase,
so treten cine Reihe von Farbendnderungen auf und schlieBlich resultiert ein schwarzer, un-
loslicher Niederschlag. Figt man aber zu dem Gemisch von Tyrosin und Tyrosinase ctwas
Orcin, Resorcin oder Phloroglucin hinzu, so tritt keine Férbung auf. Diese Erscheinung be-

1) Sakae Tamura, Zeitschr. f. physiol. Chemie 89, 289 [1914].
2) Carl Th. Morner, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 138 [1913].
3) Theodor Panzer, Zeitschr. f. physiol. Chemic 86, 33 [1913].
)
)
)

>

J. Kdnig u. J. GroBfeld, Biochem. Zeitschr. 54, 351 [1913].
H. D. Dakin u. H. W. Dudley, Journ. of the biol. Chemistry 13, 263 [1913].
E. K. Marshall jun., Journ. of the biol. Chemistry 13, 85 [1913].

7) Kmil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie 7%, 75—76 [1912]; Chem. Centralbl.
1912, 1, 1713.

8) Otto Folin u. W. Denis, Journ. of biol. Chemistry 12, 245—251 [1912]; Chem. Centralbl.
1912, I, 1239.

9) Otto Folin u. W. Denis, Journ. of biol. Chemistry 12, 245 [1912]; Chem. Centralbl.
1912, II, 1239.

10) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 91 [1913].

11y Emil Abderhalden u. Dionys Fuchs, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 468—473
[1913].

o

]
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ruht darauf, daB die m-Dioxyverbindung wie eine Antioxydase wirkt und die Einwirkung
der Tyrosinase verhindert!).

Wird durch Microspira tyrosinatica, einem im Kloakenwasser vorkommenden, dem
C'holeravibrio nahe verwandten Organismus, zu einem Melanin oxydiert?2).

Bacillus aminophilus intestinalis bildet p-Oxyphenyldthylamin3).

Nur in einem Falle wurde bei cinem Menschen ohne Alkaptonurie nach Eingabe von
50 g 1-Tyrosin per os, von dem ctwa 44 g zur Resorption gelangten, Ausscheidung von Ho-
mogentisinsiure beobachtet. Unentschieden bleibt die Frage, ob dieser Befund als Bewcis
dafiir angesprochen werden darf, dafl auch vom normalen Organismus das gesamte Tyrosin
iiber Homogentisinsdure abgebaut wird4).

Bei gleichzeitiger Verfiitterung von Tyrosin, Alanin und Cystin an Hunde sticg der
Aminostickstoffwert des Harnes nicht an, ja er war bedeutend geringer, als wenn etwa dic
Hilfte des mit den genannten Aminosiuren zugefuhrten Stickstoffs in Form von Fleisch
gegeben wurde).

Wird bei der Einwirkung von Oidium lactis in d, p-Oxyphenylmilchsdure tbergefiihrt 9):

/'77\ ! ! ! ) /’m’?\\ 1 ) )
HO{ MCHy CH-COOH - HO{  SCH,-CH.COOH

NH, OH

Tyrosin d-p-Oxyphenylmilchsiure

Monilia candida verwandelt 1-Tyrosin ungefihr zur Halfte in p-Oxyphenylmilchsiure, withrend
es die andere Halfte zu Tyrosol (p-Oxyphenyldthylalkohol) abbaut$).

Wenn man Hefe in Tyrosinlosungen, die mit Zucker und Nihrsalzen versetzt sind,
wachsen 1a8t, oder bei der Vergdrung von Tyrosin mit viel Hefe und Zucker 148t sich aus
der von der Hefe abfiltrierten Fliissigkeit stets leicht Tyrosol gewinnen:

HO{  )CH,:CH-COOH — HO{  CH,.CH,-OH

NH,
Tyrosin p-Oxyphenyliathylalkohol
(Tyrosol)

Nach beiden Verfahren erhilt man aus Tyrosin ungefiahr 60--809%, der theoretisch be-
rechneten Ausbeute an reinem Tyrosol. Nebenher cntstehen dabei dtherlosliche, die Millon-
sche Reaktion gebende Siuren, deren Untersuchung nicht abgeschlossen ist, unter denen
sich aber vermutlich cin Zwischenprodukt der Reaktion, die p-Oxyphenylmilchsiure

HO{  »CH, - CH(OH) - COOH
oder ein Oxydationsprodukt des Alkohols, die p-Oxyphenylessigsiure

HO-{  ,-CH,-COOH
- s
befindet 7). Die Hefe ist imstande, bei Vergdrung von reinen Zuckerlosungen ohne Zusatz
von Stickstoffsubstanzen aus ihrem eigenen Korpereiweill resp. dem hieraus abgespaltenen
Tyrosin in dhnlich geringer Menge wie Fuseldl usw. auch Tyrosol zu bilden?).

Durch Einwirkung von Bacillus putrificus entstcht p-Oxyphenylpropionsiures).

1) Ross Aiken Gortner, Journ. of biol. Chemistry 10, 113—122 [1911]; Chem. Centralbl.
1911, 1I, 1700.

2) M. W. Beijerinck, Koninkl. Akad. v. Wetensch. Amsterdam, Wisk. en Natk. Afd. 19,
1092—1103 [1911]; Chem. Centralbl. 1911, 1, 1232.

3) Albert Berthelot u. D. M. Bertrand, Compt. rend. de LAcad. des Sc. 154, 1826—1829
|1912}; Chem. Centralbl. 1912, 1I, 857.

4) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemic 7%, 454—461 [1912]; Chem. Centralbl.
1912, I, 2046.

5) Emil Abderhalden, Alberto Furne, Erich Goebel u. Paul Strubel, Zeitschr. f.
physiol. Chemie 74, 481—504 [1911].

6) Felix Ehrlich u. K. A. Jacobsen, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44, 888 bis
897 [1911].

7) Felix Ehrlich, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44, 139—146 [1911].

8) W. Brasch, Biochem. Zeitschr. 22, 403 [1909].
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Wurde cinem Hunde eine Nahrung verabreicht, die auller Fetten und Zucker ein voll-
stindig abgebautes Cascin enthielt, aus dem das Tyrosin bis auf Spuren entfernt war, dann
gelang es nicht, das Korpergewicht zu halten und in 9 Tagen erfolgte eine Gewichtsabnahme
von 750 kg. Wurde nunmehr der Nahrung Tyrosin zugesetzt, dann stieg das Kérpergewicht
wihrend 10 Tagen um 1120 g. Es scheint somit das Tyrosin nicht ersetzbar zu scint).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Giibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Farbung. Bei Verwendung von 0,1 g des Reagens in 30 ccm Wasser gab 0,1 cem dicser Lisung
noch in einer Verdiinnung von 1 : 5000 cine deutliche Reaktion2).

Mit Methylal in konz. Salzsiure auf dem Wasserbade entsteht 7-Oxytetrahydroiso-
chinolin-3-carbonsiure 3);

CH,
N/ \CH . COOH
A NH

CH,

Mit Paraformaldehyd in konz. Schwefelsiure geldst, entsteht Griinfirbung?).

Liefert bei der Oxydation mit alkalischer Permanganatlosung Ammoniak, Kohlenséure,
Oxalsdure, Essigsdure, Salpetersiure und Spuren einer Sdure, welche vielleicht p-Oxybenzoe-
siure ist®).

Derivate: Quecksilberverbindung CyHyNOzHg. Entsteht beim Kochen der Tyrosin-
losungen mit Quecksilberacetat, Oxyd usw. Das Priparat findet unter dem Namen Merlusan
Verwendung als Antilueticum$é).

Basisches Bleisalz des Tyrosing?) 2 Pb(CgH;,05N), - 5 Pb(OH),. Entstcht beim
Fidllen einer ammoniakalischen Lésung von Tyrosin mit basischem Bleiacetat.

Tyrosinpikrolonat8) CoH;,0,N - C;(HgO;N,. Stidbchen. Zersetzungsp. 260°. 100 com
Wasser loslich bei 20°: 0,29 g.

Tyrosindthylester hat keine sympathomimetische Wirksamkeit?).

Monopalmityl-1-tyrosin. Nach Eingabe von Monopalmityl-l-tyrosin scheint der Stoff-
wechsel gestort zu sein. Es dauert lingere Zeit, bis wieder eine einigermaflen konstante Aus-
scheidung von Homogentisinsaure erreicht wird. Es ist moglich, daBl auch andere Faktoren
mitwirken. Es geht aus den Versuchen deutlich hervor, daB die Verabreichung der Substanz
eine Steigerung der Homogentisinsiureausscheidung zur Folge hatte 19),

Distearyl-1-tyrosin verhilt sich in physiologischer Hinsicht wie Monopalmityl-1-tyrosini®)
(s. dort).

N-Methyltyrosin1l) OH . CgH, . CH, - CH(NH . CH3)COOH. Bildung aus p-Methoxy-
phenyl-a-methylaminopropionsdure durch Verseifung mit Bromwasserstoffsdure. Nadeln mit
schrig abgestumpften Ecken. Zersetzungspunkt liegt bei 318° (unkorr.). Gibt die Millonsche
Reaktion. Es ist wahrscheinlich identisch mit dem Surinamin.

Tyresinhydantoin.!2) Durch Reduktion von Benzalhydantoin mit Natriumamalgam
erhilt man Benzylhydantoin, das durch Nitrierung mittels Salpetersiure, spez. Gewicht 1,52,
bei 0° in I4-p-Nitrobenzylhydantoin (blafigelbe Prismen aus siedender Hssigsiure,
Schmelzp. 238 —240° unter Zersetzung) tuberfithrt wird. Unterwirft man 4-p-Nitrobenzyl-

HO

1) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemic 83, 444 [1913].

2) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemic 92, 40 [1911].

3) Amé Pictet u. Theod. Spengler, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44, 2030
his 2036 [1911].

4) L. Lewin, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 1796—1788 [1913].

5) W. Denis, Journ. of biol. Chemistry 10, 73—76 [1911]; Chem. Centralbl. 1911, II, 1216.

8) Hans Buchtala u. Rudolf Matzenaucr, Wiener med. Wochenschr. 63, 2337, 2504
[1913].

7) . W. Foreman, Proc. of the Cambridge Philos. Soc. 16, 87—88 [1911]; Chem. Centralbl.
1911, I, 1219,

8) P. A. Levene u. Donald D. van Slyke, Journ. of the biol. Chemistry 12, 127—139
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 816.

9) G. Barger u. H. H. Dale, Journ. of Physiol. 41, 19—60 [1910].

10y Emil Abderhalden u. Rudolf Massini, Zeitschr. f. physiol. Chemie 66, 140—144
[1910].

1) K. Friedmann u. S. Gutmann, Biochem. Zeitschr. 27, 491 [1910].

12) Treat B. Johnson u. Charles A. Brautlecht, Journ. of biol. Chemistry 12, 175—196
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, 1I, 1205.
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hydantoin oder 4-p-Nitrobenzalhydantoin in alkoholischer Lésung der Reduktion mittels
Zinn und Salzsiure, so entsteht 4-p-Aminobenzalhydantoin. Prismen aus 95 proz. Alkohol.
Schinelzp. 145°. Durch Diazotierung von 4-p-Aminobenzylhydantoin und Erhitzen des
Diazoniumsalzes auf dem Dampfbad erhilt man Tyrosinhydantoin.

(0 -NH.CO (O -NH-C0
{ | > l
NH—C: CH - CH, NH - CH.CH, - H,
Benzalhydantoin Benzylhydantoin
('O-NH.CO CO-—-NH-CO
| f | |
NH—CH-CH, - CH, - NO, NH——— (: CH - (4H, - NO,
4-p.-Nitrobenzylhydantoin 4-p-Nitrobenzalbydantoin
(O-NH-CO CO-NH.-CO
| | f |
NH— CH.CH, - CgH, - NH, NH-— CH.CH,.CH,  OH
4-p-Aminobenzylhydantoin Tyrosinhydantoin.

Schimelzp. 258°.
3, b-Dichlortyrosinhydantoin!) C,,Hz0,N,Cl,

HN—CO0
|
oC a
LM ons NOH
HN—CH - (,ﬂg\_c )

Aus Tyrosinhydantoin in Eisessig bei 100° mit Chlor bis zur Lésung. Aus 3, 5-Dichlor-p-
oxybenzalhydantoin in Eisessig und Jodwasserstoff bei 100°. Rhomboedrische Prismen aus
Alkohol. Schmelzp. 202° unter Zersetzung. Wenig loslich in Wasser. Gibt keine Millonsche
Reaktion.

3, 5-Dichlortyrosin1) CoHyO;NCl,. Entsteht bei der Behandlung von 3, 5-Dichlor-
tyrosinhydantoin mit Barytwasser. Rechteckige, prismatische Krystalle aus heiBem Wasser
mit 2 Mol. Wasser, von welchen es einen Teil bei 75—80°, den Rest bei 110° verliert. Schmelzp.
252° unter Zersctzung. Loslich in etwa 25 Teilen Wasser; schwer 1oslich in Alkohol, Ather
und Benzol. Wird von konz. Schwefelsiure und Salpetersiure unter Freiwerden von Chlor
zersetzt. Wird aus verdiinnter schwefelsaurer Losung durch Phosphorwolframsiure gefillt.
Gibt keine Millonsche Reaktion. Sulfat und Chlorid sind leicht léslich; das Kupfer- und
Silbersalz wenig l6slich. — Hydrochlorid CyHy0;NCl, - HCl.  Prismatische Krystalle.
Schmelzp. 260—265°.

p-Methoxybenzylhydantoin1) C;;H;,0;N,

HN—CO
ob
HliI ~CH - CH, - CgHy - O - CHg

Aus Anisalhydantoin in Eisessig mit Jodwasserstoff bei 100°. Gelbe, hexagonale Tafeln aus
Wasser. Schmelzp. 174°. Léslich in heifem Wasser und Alkohol.
3, 5-Dibrom-4-hydroxybenzylhydantoinsiure2) C,,H;,0,N,Br,

H,N COOH
[
oC Br
| o
HN—UH—UH2< >OH
B

Aus 3, 5-Dibromtyrosin und Kaliumthiocyanat durch 10 Minuten langes Erhitzen auf 100°.
Rhomboedrische, hiufig verzwillingte Platten aus Alkohol. Quadratische Blocke oder Prismen
aus Wasser. Schmelzp. 191° unter Zersetzung.

1) Henry L. Wheeler, Charles Hoffmann u. Treat B. Johnson, Journ. of biol. Chemistry
10, 147—158 [1911]; Chem. Centralbl. 1911, II, 1683.

2) Treat B. Johnson u. Charles Hoffmann, Amer. Chem. Journ. 4%, 20—27 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, I, 730.
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3, 5-Dibromtyrosinhydantoin) C,,HgO3N,Br,

HN—-CO
|
0% Br
{ v VAN
HN —(H. (H,{ l 3/OH
br

Entsteht beim Digerieren von 3, 5-Dibrom-4-hydroxylbenzylhydantoinsiure mit konz. Salz-
siure. Rautenformige Prismen oder rhomboedrische Tafeln aus 95 proz. Alkohol. Schmelzp.
223—225° unter Zersetzung. Sehr leicht 1oslich in Eisessig; miBig 16slich in Benzol, Aceton;
schwer 16slich in siedendem Wasser. Lost sich in Alkali und wird aus der alkalischen Lisung
durch Essigsiure' ausgefillt.

2-Thio-4(p-oxybenzyl-)hydantoin2) ¢, H,,0,N,N

NH- (0
|
S
s
NH— CH.CH, - (GH, - (OH)

Nahezu farblose Nadeln aus heiBem Wasser. Schmelzp. 211°. Leicht 18slich in 95 proz. Alkohol.
(teht bei der Entschwefelung mit Monochloressigsiiure in das Hydantoin des Tyrosins iiber.
1-Phenyl-4-p-oxybenzyl-2-thiohydantoin3) C;;H;;0,N,S

CeH;N—CO OH
‘ |
S: (Il | CeH,
| |
HN-—-(CH . CH,

Aus Tyrosin, Kalilauge und Phenylisothiocyanat in (iegenwart von Alkohol beim Erwirmen.
Prismen aus 95proz. Alkohol. Schmelzp. 214--216°. 100 g Wasser 16sen bei 25° 0,0789 g.
Loslich in Eisessig und Aceton.

Aminotyrosin4) (oH;,04N,. Aus 104 g Nitrotyrosin in Wasser bei lstiindigem
Erhitzen mit 200 g Zinn und 1200 cem Salzsiure (4 : 10). Graue Prismen aus Wasser. Schmelzp.
265° unter Zersetzung. Wird durch Laccase und Tyrosinase angegriffen.

2.Aminotyrosin4) CyH,,0;N, = (HO¥(NH,)2C;H,; - CH, - CH(NH,) - COOH.  Aus
Aminotyrosin, in Schwefelsiiure gelost, beim Einleiten von gasférmiger, salpetriger Siure
bei —2° und 1stiindigem Kochen. Gelbe Nadeln aus Wasser. Schmelzp. 273°.  Bestindig
gegen Oxydationsmittel und Oxydasen.

Tribenzoyl-2-aminotyrosint) C;,H,,OqN,. Farblose, mikroskopische Nadeln aus
Kisessig -+ Essigiither. Schmelzp. 192—195° unter Zersetzung. Wenig loslich in Alkohol;
unléslich in Wasser.

1-Nitrotyrosin+). Aus 150 g Tyrosin, in Wasser suspendiert, beim Eintropfen von
600 ccm Salpetersiure (spez. Gewicht 1,3) und Zersetzung des Nitrats mit wisserigem Am-
moniak, Gelbe Nadeln. Schmelzp. 220°. — Nitrat. Goldgelbe Nadeln. Schmelzp. 170°
unter Zersetzung. Das aus Nitrotyrosin gewonnene Aminotyrosin ist wahrscheinlich ein
Gemisch von 2- und 3-Aminotyrosin, von denen das erstere bei der Einwirkung von salpetriger
Siiure unverindert bleibt, wihrend das andere zerstort wird, ohne dafi 3, 4-Dioxyphenylalanin
erhalten wird. Die Anwesenheit von 3-Aminotyrosin folgt daraus, da das urspriingliche
Aminotyrosin durch Laccase und Tyrosinase oxydiert wird, wihrend nach der Einwirkung
von salpetriger Siure keine Einwirkung mehr stattfindet. Dies deutet auf das Vorliegen einer
m-Verbindung.

1) Treat B. Johnson u. Charles Hoffmann, Amer. Chem. Journ. 47, 20—27 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, I, 730.

2) Treat B. Johnson u. Ben H. Nicolet, Amer. Chem. Journ. 49, 197—204 [1913]; Chem.
(entralbl. 1913, I, 1758.

3) Charles A. Brautlecht, Journ. of biol. Chemistry 10, 139—146 [1911]; Chem. Centralbl.
1911, II, 1682.

4) Casimir Funk, Journ. of the chem. Soc. 101, 1004—1008 [1912]; Chem. Centralbl. 1912,
11, 824
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Kupfersalz des Glycerinmonotyrosindthers!) C, H;,N,0;,Cu. Mol.-Gewicht: 571,6.
Entsteht beim Kochen des Glycerinmonotyrosinithers mit Kupferoxyd.

Glycerinmonotyrosinither. Die reine, aus dem Kupfersalz regenerierte Verbindung
zeigt die Millonsche Reaktion!).

Diglyceryltyrosiniither. Gibt mit Diketohydrindenhydrat eine blaue Firbung2).

Glycerindityrosiniithers) C,Hy,O,N,

CH0
CH . OH_,

CH, - CH(NH,) . COOH
CH0—

L
N/
('H, - CH(NH,)COOH

Mol.-Gewicht: 418,23, Man trigt in eine Losung von 2,3 g Natrium in 300 cem abs, Alkohol
9 g reines, gut getrocknetes 1-Tyrosin, dann wird allméhlich eine Losung von 3,3 g «, a-Di-
chlorhydrin in abs. Alkohol zugegeben und 1 Stunde am RiickfluBkithler gekocht. Das Filtrat
wird unter vermindertem Druck eingeengt, der Riickstand in wenig Wasser aufgenommen
und mit verdimnter Essigsiure angesiuert. Die gallertartig ausfallende Masse wird nach
dem Absaugen und Waschen getrocknet und ans Wasser umgelost. Krystallisiert nicht. Leicht
Ioslich in verdiinnten Alkalien und Séuren; schwer in kaltem Wasser, in Alkohol, Ather, Benzol
und Chloroform. Mit Millons Reagens tritt beim Erwirmen Rotfarbung auf. LBt sich schwer
reinigen; am besten gelingt dies durch Dialyse oder durch Zerlegen des Kupfersalzes. — Kupfer-
salz Cy H,,0,N,Cu. Hellblane Flocken. Die aus dem Kupfersalz regenerierte Verbindung
zersetzt sich nach vorherigem Sintern gegen 275°. Versuche, den Ather mit Methylalkohol
zu verestern, fithrten zu keinem krystallinischen Produkt.
Glycerintrityrosiniithert) C;,Hy;N;0,

v e N . e i
(in . ()\7 ,,,/(/H'l CH . COOH

; NH,
.07 N\CH,.CH-(
CH - 0  >CH,-CH-COOH
NH,
CH, - 0<. NCH, . CH - COOH
NH,

Mol.-Gewicht: 581,31, . Zusammensetzung: 61,939 C, 6,079 H, 7,239, N. 9 g 1-Tyrosin
werden in 300 cem abs. Alkohol, in dem 2,3 g Natrium geldst waren, mit 2,45 g Trichlor-
hydrin 1 Stunde auf dem Wasserbade gekocht, das Filtrat unter vermindertem Druck ver-
dampft, in Wasser gelost und mit verdiinnter Essigsiure angesiuert. Mikrokrystallinisches
Produkt (feine Nédelchen). Schmelzp. gegen 295° (korr.). Leicht loslich in Wasser, un-
loslich in den gebriuchlichen Losungsmitteln. Durch ofteres Umlosen wird die Substanz
immer schwerer loslich. — Glyeerintrityrosinitheriithylesterchlorhydrat C;,H,,N,0,Cl;.
Schmelzp. unscharf gegen 83° Sehr hygroskopisch und zerflieBit rasch an der Luft. Leicht
loslich in Alkohol.
d-p-Oxyphenylmilchsiiure 5)

HO{ ™~ SCH, -CH - COOH | § H,0 = CoH,,0, + § H;0
OH

2 g 1-Tyrosin werden unter Erwirmen in 2 1 einer Nihrfliissigkeit, die 20 g Invertzuckersirup,
0,5 g K,HPO,, 0,58 KH,PO,, 0,1 g Magnesiumsulfat und Spuren Natrium und Eisenchlorid

1) Emil Abderhalden u. Louis Baumann, Zeitschr. f. physiol. Chemie 12, 50 [1911].

2) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 38 [1911].

3) Emil Abderhalden n. Louis Baumann, Zeitschr. f. physiol. Chemie 12, 52 [1911].

4) Emil Abderhalden n. Louis Baumann, Zeitschr. f. physiol. Chemie 12, 56 [1912].

5) Felix Ehrlich u. K. A. Jacobs, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44, 888—897
[1911).
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enthilt, aufgelost. Die sterilisierte Losung wird mit Oidium lactis geimpft. Nach 6 Tagen
taucht durch Schiitteln die starke Pilzdecke unter, die nach einigen Tagen sich wieder neu
bildet. Die Neubildung der Pilzdecke erfolgt immer langsamer, bis nach 4 Wochen das Wachs-
tum ganz aufzuhdren scheint. Nach 5 Wochen wird das Filtrat im Vakuum eingedampft,
der Sirup mit Alkohol verriihrt, das Filtrat verdunstet, der Riickstand in wenig Wasser gelost,
mit Natriumbicarbonat bis zur schwach alkalischen Reaktion versetzt und im Extraktions-
apparat erschopfend mit Ather extrahiert. Der Atherauszug hinterlit Spuren p-Oxyphenyl-
ithylalkohol (Tyrosol). Die Flissigkeit wird angesiuert und mit Ather wieder extrahiert.
Der getrocknete Atherauszug gibt einen krystallinischen Riickstand: 2,2 g. Er wird in Wasser
gelost, mit Tierkohle gekocht und das Filtrat eingeengt. Ausbeute 1,8 g. TLange, farblose,
seidegliinzende Nadeln, Schmelzp. 169°. Die wiisserige Losung reagiert stark sauer und gibt
schon beim gelinden Erwirmen deutlich die Millonsche Reaktion. Das Krystallwasser ent-
weicht bei 100—110°. Loslich bei 16° in 77,5 Teilen Wasser. Sehr leicht loslich in warmem
Wasser. Leicht 16slich in Methyl- und Athylalkohol, Ather, Aceton und Essigiither; von Amyl-
alkohol wird sie schwer, noch schwerer von Benzol und Toluol aufgenommen; so gut wie un-
loslich in Ligroin, Petrolither und Schwefelkohlenstoff. 0,1139 g in Wasser gelost; Gesamt-
gewicht 10,0550 g; [«]f = +18,14°,

1-p-Oxyphenylmilchsiure. Bildung aus 1-Tyrosin mit Schwefelsiure und Bariumnitrit.
Lange Nadeln. Sehmelzp. 162—164°. Leicht loslich in Wasser. [«a]p = — 17,98 in Wasser1).
Kommt im Harn von Hunden nach Phosphorvergiftung vor?).

I- und 4, 1-p-Oxyphenylmilehsiiure. Werden im Tierkorper fast vollstindig unver-
dndert im Harne ausgeschieden?). -

3, 5-Dijodtyrosin (Bd. IV, S. 699).

Zur Geschichte der Jodgorgosiure s. Adolf Oswald3).
Bildung: Entsteht bei der Hydrolyse von Jodeasein mit Barytwasser; allerdings ist die
Ausbeute sehr gering. 80 g Jodcasein gaben 0,8 g4). ‘

Bei der Spaltung von Gorgonin, der Substanz des Achsenskelettes der Koralle Gor-

gonia C'avolini mit Barytwasser5) . . . . . . .. . ... . ... 0,9 %
Bei der Spaltung von Spongin mit Barytwasser’) . . . . . . . ... .. .. 0,389,

Darstelung von 3, 5-Dijodtyrosin. Aus Jodeiweifi®): 100 g Jodalbacid werden 18
Stunden in 800 cem Wasser, dem 200 g reiner Atzbarit zugesetzt war, in schwachem Sieden
erhalten. Nach dem Abkithlen wird von einem sandigen Bodensatz, der zum grofiten Teile
aus Carbonaten besteht, abfiltiert. Das Filtrat wird auf dem Wasserbade eingeengt und von
dem beim Abkithlen auskrystallisierenden Atzbaryt abgesangt. Alsdann wird die Flissigkeit
der freiwilligen Verdunstung iiberlassen, wobei es beim Eindicken auf der Oberfliche ein wie
ein Schimmelrasen aussehendes Filzwerk mikroskopischer Nadeln absetzt. Da die Krystalle
von dem dicken Sirup nicht trennbar sind, wird die ganze Masse in etwa 11/, 1 gelost, dann mit
ausgekochter Salpetersiure bis zur deutlichen Reaktion versetzt und Silbernitratlosung hin-
zugefiigt und das ausgeschiedene Jodsilber auf der Nutsche abgesaugt. Das saure Filtrat
wird mit weiteren Mengen Silbernitrat versetzt und mit Ammoniak schwach alkalisch gemacht.
Dabei scheidet sich ein weiBer, flockiger Niederschlag. Er wird mit Wasser verrieben und das
Silber mit Schwefelwasserstoff gefillt. Das klargelbe Filtrat wird unter vermindertem Druck
eingeengt und mit Schwefelsiure von den Barytspuren befreit. Die Lésung wird jetzt mit
Schwefelsiure angesiuert (bis zu 109;) und mit Phosphorwolframsiure gefillt. Der Nieder-
schlag wird mit Baryt zerlegt, der UberschuBl des Baryts mit Kohlensiure entfernt und das
Filtrat konzentriert. Jetzt wird die Lésung nochmals mit Silbernitrat versetzt, mit ausgekochter
verdiinnter Salpetersiure angesduert und das Filtrat mit Ammoniak schwach alkalisch ge-
macht. Die iippigen, schneeweillen Niederschlige werden mit Wasser zerrieben, das Silber
mit Schwefelwasserstoff entfernt. Das Filtrat scheidet nach wenigen Stunden weifle, kugel-
férmige Gebilde ab, die sich unter dem Mikroskop als aus dicken, zugespitzten Nadeln hestehend

1) J. Kotake, Zeitschr. f. physiol. Chemie 65, 397 [1910].

2) J. Kotake, Zeitschr. f. physiol. Chemie 69, 409 [1910].

3) Adolf Oswald, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 299 [1911].

4) Adolf Oswald, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 290—296 [1911]
5) Adolf Oswald, Zeitschr. f. physiol. Chemie %5, 353—362 [1911].
8) Adolf Oswald, Zeitschr. f. physiol. Chemie %0, 310 [1910].
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erweisen. Die Reinigung geschieht durch Losen in verdiinntem Ammoniak und Ansiuern mit
Essigsiiure. Dabei erscheinen kleine, an beiden Enden zugespitzte Plattchen. Ausbeute 0,4 g.

Darstellung von 3, 5-Dijodtyrosin: Aus Jodglidinl): 85¢ Jodglidin werden mit
272 g alkalifreiem Baryt in 800 ccm Wasser 22 Stunden in schwachem Sieden gehalten, heifs
filtriert, auf dem Wasserbade eingeengt und 24 Stunden stehen gelassen. Das Filtrat wird mit
ausgekochter Salpetersiure (1 Teil konz. Siure und 4 Teile Wasser) bis zur positiven Kongo-
reaktion angesduert, alsdann Silbernitratlosung hinzugefiigt und das Filtrat schwach alkalisch
gemacht. Der erhaltene Silberniederschlag wird mit Schwefelwasserstoff zerlegt und das Filtrat
unter vermindertem Druck eingeengt. Ausbeute 0,7 g, nach weiterem Einengen 0,2 g. Durch
Behandeln der Mutterlauge mit Phosphorwolframsiure lassen sich noch weitere 0,25 g ge-
winnen.

Physiologische Eigenschaften: Eingegeben per os an Mensch 1,0 g J in Form von Dijod-
I-Tyrosin., Ausgeschieden nach 2 Tagen im Harn 0,49 g J 2).

Derivate: 3, 5-Dijodtyrosinhydantoin3) C;,HgO3N,J,. Durch Einmischung von 2 Mol.
feingepulvertem Jod auf eine 3 Mol. Kalilauge enthaltende wiisserige Losung von Tyrosin-
hydantoin bei 0-—10°. Ausbeute 869, der Theorie. Hexagonale Platten aus Alkohol. Schmelzy.
235° unter Zersetzung und Entwicklung von Joddimpfen. MiBig loslich in Alkohol, wenig
loslich in Wasser.

Methyljodgorgosiiure, a-Methylamin-3-(3, 5-dijod-4-hydroxyphenylpropionsiure )
ol 0N,

OH
J(\J
o]

N/ .
CH, - CH(NH - CH,)COOH

Durch Einwirkung von 2 Mol. feingepulvertem Jod auf eine wiisserige Losung von Methyl-
tyrosin und 2 Mol. Kaliliuge. Ausbeute 769, der Theorie. Fast farblose Krystalle in ammonia-
kalischer Losung mit Tierkohle entfirbt und mit Fssigsiure ausgefillt. Zersetzt sich Leim
schnellen Erhitzen bei etwa 205 ° unter starkem Aufbrausen. Leicht 1éslich in verdiinnten Sauren,
Alkalien; schwer l6slich in heilem Wasser. Wird durch kalte, verdiinnte Salpetersiure nicht
zersetzt. Konz. Salpetersiure setzt auch bei gewdhnlicher Temperatur sofort Jod in Freiheit.
Wird aus verdiinnter, schwefelsaurer Losung durch Phosphorwolframsiure gefillt. Platin-
chlorwasserstoffsiure, Pikrinsiiure und Mercurichlorid fillen nicht.

Dijodelaidyl-dijod-1-tyrosin.®)

Mol.-Gewicht: 951,2.
Znsammensetzung: 34,069, C, 4,35% H, 53,399, J, 1,479 N.

Co7Hyy O4NJ,.
C17Hyedy - CO - NH . CH - COOH
CH, - (GH, - OHJ,

Darstellung: 20 g Dijodtyrosin werden in 80 cem Normalnatronlauge gelost und mit
22 g Dijodelaidylchlorid in Ather und der dquivalenten Menge Normalnatronlauge gekuppelt.
Das Reaktionsprodukt wird von Ather durch einen Luftstrom befreit, angesduert und mit
Wasser hiiufig ausgewaschen.

Physiologische Eigenschaften: Eingegeben per os an Mensch 3,14 g J in Form von Di-
jodelaidyl-dijod-1-tyrosin. Ausgeschieden nach 7 Tagen im Harn 1,34 g J, im Kot 1,47 g J.
Verfiittert an Mensch 3,14 g J in Form von Dijodelaidyl-dijod-l-tyrosin. Ausgeschieden

1) Adolf Oswald, Zeitschr. f. physiol. Chemie 1, 200 [1910].

2) Emil Abderhalden u. Paul Hirsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie %5, 51 [1911].

3) Treat B. Johnson u. Charles Hoffmann, Amer. Chem. Journ. 4%, 20—27 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, I, 730.

4) Treat B. Johnson u. Ben H. Nicolet, Amer. Chem. Journ. 4%, 459—475 [1912]; Chem.
Centralbl. 1912, 11, 500.

§) Emil Abderhalden n. Paul Hirsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie %5, 44 [1911].
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Physikalische und chemische Eigenschaften: Sintert bei 92°, schmilzt bei 170° Loslich
in warmem Alkohol, wenig loslich in Ather. In Chloroform zu ciner opalen Fliissigkeit loslich.
Unlostich in Glycerin und Olivensl. Wenig loslich in verdiinnten Alkalien, unldslich in ver-
diinnten Sduren.

3, 5-Dibrom-d, I-tyrosin.*)

Bildung: Bei der Barythydrolyse von Primnoastengeln. Aus 746 g lufttrockenem Material,
entsprechend 650 g wasser- und aschefreier Substanz, wurden 1,5 g isoliert.

Darstellung: Primnoastengel (aus Primnoa lepadifera) werden mit der 4fachen Menge
Ba(OH), cnthaltenden Barytwassers hydrolysiert. Die aus der bariumhydroxydalkalischen,
filtrierten Hydrolysefliissigkeit mit 5 Vol. 95 proz. Alkohol erhaltene und mit Alkohol (5 Vol.
95 proz. und 1 Vol. Wasser) reichlich gewaschene und ausgepreBte Fillung wird in Wasser
aufgeschwemmt, H,SO, bis zu vollstindiger Ausfillang von Baryt und in solchem Uberschuf}
hinzugesetzt, dafl dic Flussigkeit auf Kongo stark sauer reagiert. Nach Verdiinnung mit Wasser
wird vollstindige Ausfillung mit Phosphorwolframsidure vorgenommen; aus dem Filtrat
wird der PWS-UberschuB mittels BaOH entfernt und der Uberschuf3 hiervon wiederum mittels
H,50,, worauf das Filtrat leicht mit NH; alkalisiert, auf cin geringes Volumen abgedampft
und noch warm mit 3 Vol. warmem 95 proz. Alkohol versetzt wird.

Nach 1 Tage wird filtriert, der Alkohol auf Wasserbad abgetricben, Essigsiure bis zu
stark saurer Reaktion hinzugesetzt und die Mischung zur Auskrystallisierung in den Kilte-
schrank gesetzt.

Modifikationen des von Gorup-Besnez angegebenen Verfahrens s. bei C. Th.
Mo6rner?).

Physikalische und chemische Eigenschaften: I'eine Nadeln ohne Krystallwasser oder
diinne Tafeln mit 2 Mol. Krystallwasser. Beide Formen besitzen schonen Seiden- bzw. Perl-
mutterglanz. Loslichkeit in Wasser 1 : 345 bei 20°. Schmelzp. 245° unter Zersetzung. [«
= +4-1,30° in HCl-haltiger Losung. Gibt nicht die Piriasche Reaktion. Von konz. Salz-
siiure wird es nicht angegriffen. Mit Salpetersiure gibt Xanthoproteinreaktion. Gegen Barium
oder Natriumhydroxyd ist es sehr resistent. Mit Mercurichlorid oder -cyanid und AgNO,
gibt es keine Trithbung. Mit Silbernitrat in ammoniakalischer Losung entstcht cine weile,
dickflockige Fillung, welche im Uberschuf des Ammoniaks vollstindig loslich ist. Bei Zusatz
von NaHCO; in Uberschull oder von einigen Tropfen Normal-NH; entsteht gelbgriine
Fillung, mit Cupriacetat entsteht gelbgrine Fillung, mit UberschuB des Reagens klare
grasgriine Fliissigkeit ergebend. Phosphorwolframséure verursacht keine Tritbung. Mit Chlor-
wasser und durch Alkohol (in alkalischer Losung) entsteht cin Niederschlag. Durch Kochen
der wisserigen Losung mit Zinkstaub entstcht quantitativ Tyrosin.

Derivate: Dibrom-d, I-tyrosin. Glasklare, kurze, vierkantige Prismen oder dicke Tafeln.
Nach Auspressen kein Seidenglanz. Krystallwassergehalt entsprechend 1 Mol. Die iibrigen
Ligenschaften entsprechen dem Dibrom-l-tyrosin.

Siehe noch unter Derivaten des Tyrosins.

Thiotyrosin.®)
HS+ CgH, - CH, - CH(NH,)COOH.

Bildung: Entsteht durch Reduktion von Thiotyrosindisulfid in alkoholischer L&sung
mit Zinn und Salzsdure. LaBt sich auch aus 4-p-Aminobenzylhydantoin gewinnen.

Darstellung: Tyrosinhydantoin (s. dort) wird in das Diazoniumsalz iiberfithrt und in
wiisseriger Losung der Einwirkung von Kaliumxanthogenat ausgesetzt. Dabei entsteht 4-p-Di-
azobenzylhydantoinithylxanthogenat (volumindser, gelber Niederschlag). Das Produkt geht
schon bei gewohnlicher Temperatur, rascher bei 90° in 4-p-Benzylhydantoinithylxanthogenat
(Platten aus Methylalkohol, Schmelzp. etwa 170° unter Aufschiumen) iiber. Durch Digerieren
mit Alkali verwandelt sich die Verbindung in Thiotyrosinhydantoin (Nadeln aus 95 proz.

1) Carl Th. Mérner, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 138 [1913].

2) Carl Th. Mérner, Zeitschr., f. physiol. Chemie 88, 124 [1913].

3) Treat B. Johnson u. Charles A. Brautlecht, Journ. of biol. Chemistry 12, 175, 196
{1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 1206.
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Alkohol, Schmelzp. 248—249°; wenig loslich in Wasser). Wird Thiotyrosinhydantoin mit
einer starken wiisserigen Losung von Barythydrat erhitzt, so zersetzt es sich unter Bildung
von Kohlensiure, Ammoniak und Thiotyrosindisulfid. Letzteres gibt durch Reduktion mit
Zinn und Salzsdure in alkoholischer Losung Thiotyrosinl).

(O .NH-CO CO-NH.CO CgH;-0-CS-.S

| | - | I | -

NH- - CH.CH,-CgH, OH NH-——— CH.CH, - CgHy-N: N

Tyrosinbydantoin 4-p-Diazobenzylhydantoinithylxanthogenat

CO-NH -CO (CH;-0-C8 CO-NH.-CO

> | - ] | -
NH- CH-. C}IZ-CGH4-§ NH  -CH.CH,.CgH, SH
4-p-Benzylhydantoinithylxanthogenat Thiotyrosinhydantoin

HOOC - CH(NH,) - CH, - C4H, - 8
7| > HOOC.CH(NH,) - CH, - C;H, - SH
HOOC - CH(NH,) - CH, - (', H, - S

Physikalhische und chemische Eigenschaften!): Farblose, amorphe Masse. Schmelzp.
etwa 250° unter Aufschiaumen. Loslich in heiflem Wasser, unloslich in Alkohol.

Derivate: Chlorhydrat CyH,;0,NS- HCl. Farblose Prismen aus 20proz. Salzsiure.
Schmelzp. 249° unter Aufschiumen.

Thiotyrosindisulfidt) [HOOC:. CH: (NH,). CH, - CgH, - S],. Krystalle aus heiflem
Wasser, Schmelzp. 278° unter Zersetzung. Schwer loslich in Wasser. Gibt beim Erhitzen
mit konz. Schwefelsiure eine purpurrote Firbung. — Chlorhydrat C;gH,,O4N,S, - 2 HCI.
Nadeln aus Salzstiure. Zcrsetzungsp. 278°. — Sulfat C;3H,gO4N,S, - H,S04. Mikroskopische
Krystalle aus verdinnter Schwefelsiiure. — Dibenzoylderivat Cy,H,,0N,S,. Prismen aus
Eisessig. Zersetzungsp. etwa 200°.

Surinamin.?)
(Wahrscheinlich identisch mit Methyltyrosin. Vgl auch Ratanhin, S. 164.)

Mol.-Gewicht: 195,11.
Zusammensetzung: 61,509, C, 6,719 H, 7,18% N.

C1oH130;N.
HO(  »CH, - CH(NH - CH;)COOH

Bildung: Aus der Rinde von Geoffroya surinamensis und aus anderen exotischen Papi-
lionaceen als Spaltprodukt gewonnen.

Darstellung: Das aus der Rinde von Geoffroya gewonnene Rohmaterial wird in sehr
verdiinnter Salzsiure in der Hitze aufgelost, vom schmierigen Riickstand getrennt, neutrali-
siert, die sich dabei bildenden Krystalle abfiltriert, mit Salzsiure gelost, mit Tierkohle gereinigt
und das Filtrat zur Krystallisation gebracht?). Anisalhydantoin reagiert mit Methyljodid
in verdiinntem Alkohol bei Gegenwart von Alkali unter Bildung von 1, 3-Dimethylanisal-
hydantoin. Dieses spaltet beim Digerieren mit Jodwasserstoff Jodmethyl ab und wird zu
1, 3-Dimethyltyrosinhydantoin reduziert, das beim Verseifen mit Barytwasser unter Ent-
wicklung von Methylamin in das Bariumsalz des Methyltyrosins iibergeht. Die Methode
kann auch in der Weise modifiziert werden, da8 1, 3-Dimethylanisalhydantoin zunichst mit
Zinn und Salzsiure zu 1, 3-Dimethylanisylhydantoin reduziert wird. Letzteres wird durch
Barytwasser zur a-Methylamino-g-p-methoxyphenylpropionsiure verseift. Diese Siure geht
beim Erhitzen mit Bromwasserstoffsdure in Methyltyrosin iiber4).

1) Treat B.Johnson u. Charles A. Brautlecht, Journ. of biol. Chemistry 12, 175, 196
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 1206.

2) H. Blau, Zeitschr. f. physiol. Chemie 58, 153 [1908].

3) H. Blau, Zeitschr. f. physiol. Chemie 58, 153—155 [1908].

4) Treat B. Johnson u. Ben H. Nicolet, Amer. Chem. Journ. 47, 459—475 [1912]; Chem.
Centralbl, 1912, II, 498.
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HN—CO
|
ot |
|
HN—C: CH - CgH,0 - CH,
Anisalhydantoin
v
CH3;N-—-CO CH; -N—CO
| | ‘
oc ‘ - ocC — COOH
i | ; |
(:}131\5—_(5:01-1.06}14-00}13 (Hy- N—CH-CH, - CgH,-0-CH; CH,-NH.CH . CH, - ((H,0 - CH,
1, 8-Dimethylanisalhydantoin 1, 3-Dimethylanisylhydantoin o-Methylamino-
J, f-p-methoxyphenylpropionsiure
‘Hy- N—CO ¥
| —
0C 1 —~ HO{ SCH,- CH- (NH - (H,)CO0H

!
TH.’K . N——CH : CH2 N CsH* . OH:;

1, 3-Dimethyltyrosinhydantoin

Methyltyrosin

Physikalische und chemische Eigenschaften. Surinamin: Seidenglinzende, farblose

Nadeln. Zersetzt sich bei 233°, schmilzt vollstiindig bei 246°. Dasg bei der Trockendestillation
bei 230—250° erhaltene dlige Sublimat erstarrt krystallinisch. In Wasser gelost, mit Platin-
chlorid gefillt, gibt es ein bei 205° schmelzendes, in gelben Nadeln krystallisierendes Platin-
salz (Platingebalt 27,30 und 27,699). Bei der Kalischmelze wurde ein Korper gewonnen,
dessen Eigenschaften mit denen der p-Oxybenzoesiiure iibereinstimmen1). —Methyltyrosin:
Zersetzt sich, je nach der Schnelligkeit des Frhitzens, zwischen 265 und 320° Gibt intensive
Millonsche Reaktion und auch Pirias-Tyrosinreaktion 2).

Derivate: 1 - Methyltyrosinhydantoin, 1 - Methyl-4-p-hydroxybenzylhydantoin?)
CiiHypO3N,.

CH; - N—CO
0: (5 !
HII\I—CH -CH, - CgH,OH

Kurze, farblose Prismen aus Alkohol. Schmelzp. 200°. Leicht loslich in Wasser.

1) H. Blau, Zeitschr. f. physiol. Chemie 58, 153—155 [1908].
2) Treat B. Johnson u. Ben H. Nicolet, Amer. Chem. Journ. 47, 459475 [1012];
Chem. Centralbl. 1912, II, 498.
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III. Heterozyklische Aminosiiuren.

Von
Géza Zemplén - Budapest und Dionys Fuchs-Budapest.

Tryptophan (Bd. 1V, S. 702).

Vorkommen: In jungem Saké; aus 101 wurden 1,0 g isoliert!).
Bildung: Durch Aspergillus oryzac, verschiedene Schimmelpilze und Hefen, in gedimpftem
Reis (Sake)?).

Bei der Hydrolyse der Proteine:

Albumin aus Blut3) . . . . . .. ..o Lo e 0,959,
Albumin aus Mileh3) . . . . . . . ..o o000 oo 0,919,
Blutfibrind) . . . . . . . ..o - 1,06%
Caseind) . . . . . . o . L e e e e e e e e e 0,519,
Caseoglutind) . . . . . . . ..o 0,089,
Conglutin aus gelben Lupinen3) . . . . . . . . . . . . .. ... 0,06%,
Edestin aus Olsamen3) . . . . . . . . . . . ... 0,58%
Elastind) . . . . . . . . .o e e e e e e e 0,229,
Globulin aus Kiirbiskernen3) . . . . . . . . . . . . 00000 0,619,
Glutencasein aus Weizenkleber3) . . . . . . . . . .. o000 0,07%
Hithnereiweil3) . . . . . . . . . . . . . e e e 0,529,
Keratind) . . . . . v v o oo o e e e e e e e e 0,03%
Legumin aus Erbsen3) . . . . . . . . . . .0 0,33%,
Pflanzenfibrin3) . . . . . . . . oL 0oL o oo 0,049,
Wittepepton3) . . . . . . L Lo 1,259,
Pflanzenleim3) . . . . . . . L o oL o oo e e e e e e e e 0,429,
Tyreoalbumin3) . . . . . . . . ..o 0,05%
Vitellin aus Kiirbis3) . . . .« . . . o oL oo oo e s 0,309%,
Brot (weiB, Trockensubstanz 69,9%)3) . . . . . . . . . ..o 0,03%
Milch (spez. Gewicht 1,081)3) . . . . . . . . . . . .. oo 0,029,
Keratin (verhornte Ochsenhaut) . . . . . . . . . . . . . . ... ... .. 0,3 %
Casein . . . . . . . oo e e e e e e e e e e 0,65%,
Edestin . . . . . . . .o e 0,378%
Lactalbumin4) . . . . . . . L. Lo e e e 3,0689%,
Bence-Jonesscher Eiweilkorpers) . . . . . . . . . ..o 000000 L 0,829,

In der grauen und weiBlen Substanz des Gehirns®). In den Leitungsbahnen des
Riickenmarks und in den peripheren Nerven des Rindes?). In Spuren bei der Hydrolyse
von Diphteriebacillen#).

1) Teizo Takahashi, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 95 [1913].

2) Hirosaburd Ito, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 125 [1913].

3) E. Herzfeld, Biochem. Zeitschr. 56, 258 [1913].

4) Hugo Fasal, Biochem. Zeitschr. 44, 392—401 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 1735.
5) F. Gowland Hopkins u. Horace Savory, Journ. of Physiol. 42, 189—250 [1911].
6) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 425 [1913].
7) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 207 [1912].
8) Sakae Tamura, Zeitschr. f. physiol. Chemie 89, 289 [1914].
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Bestimmung: Nach E. Herzfeld?). Die Methode beruht auf der Beobachtung von
Herzfeld, daB die rote Farbe, welche durch Zusammenbringen von Tryptophan mit p-Di-
methylamidobenzaldehyd und konz. Salzsiure entsteht, nach mehreren Stunden in eine kon-
stante Blaufiarbung itbergeht. Skatol gibt dieselbe Farbung; nur ist dieser Farbstoff in Chloro-
form leicht 16slich, der Tryptophanfarbstoff dagegen unléslich. Tryptophan gibt schon in
ciner Verditnnung von 1:1000000 deutliche blaue Firbung. Diese Reaktion wurde nun
zundchst zu einer colorimetrischen Bestimmungsmethode des Tryptophans benutzt. Als
Vergleichslosung dient eine ammoniakalische Cu-Losung. 1 g geglithtes CuSO, in 100 ccm
Wasser gelost, davon genau 1 com abgemessen, mit etwa 20 cem NH; versetzt und mit Wasser
auf 100 cem aufgefiillt, gibt cine blaue Losung, die der Farbung von 0,0001 g Tryptophan
mit salzsaurem Dimethylaminobenzaldehyd gleichgestellt werden konnte. Fiir genaue Be-
stimmung wurde eine spektrophotometrische Methode ausgearbeitet. Der Extinktionskoeffi-
zient der blauen Losung ist genau proportional der Tryptophanmenge. Der von einer unbe-
kannten Tryptophanlosung erhaltene Extinktionskoeffizient gibt, mit einer empirisch ge-
fundenen Konstante 0,00225 multipliziert, die Menge des Tryptophans. Zur Bestimmung
des Tryptophans in Eiweifkorpern verfahrt man wie folgt: 1 g des trockenen EiweiBlkorpers
wird in 500 ccm 0,5 proz. NayCO;-Losung gelost, mit 0,5 g Pankreatin versetzt, mit Chloro-
form unterschichtet und Toluol itberschichtet und 24 Stunden im Brutschrank verdaut. 50 com
der Verdauungsfliissigkeit werden mit 10 ccm p-Dimethylamidobenzaldehydlosung (20 g in
500 cem konz. HCL 4 500 com Wasser) und 40 ccm konz. Salzsdure 30 Stunden bei Zimmer-
temperatur stehen geldssen. Die entstandene blaue Losung wird durch ein Doppelfilter fil-
triert und colorimetrisch oder spektrophotometrisch untersucht. Etwa vorhandenes Indol
muf} vorher durch Destillation entfernt werden.

Die Rotviolettfarbung, die bei Einwirkung von Glyoxylsdure (2 cem) und konz. Schwefel-
siure (6 ccm) auf eine abgewogene Menge trockener Hornsubstanz usw. entsteht, wird colo-
rimetrisch mit der Farbintensitit der unter gleichen Bedingungen mit Tryptophanstandard-
losung erhaltenen Reaktion verglichen?).

Nachweis: Formaldehyd ist ein wesentlicher Faktor fiir die Adamkiewiczsche Re-
aktion3),

Physiologische Eigenschaften: Wenn man Hefe auf Losungen von Tryptophan mit Zu-
satz von Zucker und anorganischen Nihrsalzen wachsen 148t, oder wenn man Tryptophan
direkt mit viel Zucker und PreBhefe vergirt, so entsteht bis zu 809, der Theorie Tryptophol
(A-Indolylithylalkohol)4).

CH CH
HCZ ¢ - CH, - CH - COOH HCY \cw—lc- CH, - CH, - OH
‘ NH [
HC. . JcH 2 - HC. (. JCH
NN NN
(H NH CH NH
Tryptophan Tryptophol

Die besten Bedingungen zur Darstellung des Alkohols sind folgende: 5 g Tryptophan werden
mit 600 g Zucker (Raffinade) in 6 1 Wasser geldst und in einer groBen, mit GéarverschluB} ver-
sehenen Flasche mit 300 g frischer PreBhefe, Rasse XII, bei Zimmertemperatur vergoren.
Nach 3 Tagen ist kein Zucker mehr vorhanden. Die von der Hefe durch Tonfilter klar ab-
gesaugte Losung ergibt, unter vermindertem Druck verdampft, einen braunen Sirup, der
mit Alkohol verrithrt wird. Das alkoholische Filtrat wird verdampft, der Riickstand mit
200 com Wasser aufgenommen, mit 10 g festem Atznatron versetzt und auf dem Wasser-
bade erwiirmt. Dabei scheidet sich ein dunkelgefirbtes Ol, das beim Abkiihlen bald zu Krystall-
schuppen erstarrt und leicht in Ather iibergeht, ab. Nach erschopfter Extraktion ergeben die
gesammelten Atherausziige ein briunliches, eigentiimlich riechendes 01, das sich beim Reiben
in kurzer Zeit in eine eisblumenéhnliche Krystallmasse (3,3 g) verwandelt. Das Produkt wird
in etwa 3/41 kochendem Wasser gelost, mit etwas Kieselgur behandelt und das Filtrat ein-
geengt. Die beim Abkiithlen erhaltenen Krystalle werden in wenig Ather gelost, mit wenig

1y E. Herzfeld, Biochem. Zeitschr. 56, 258 [1913].

2) Hugo Fasal, Biochem. Zeitschr. 44, 392—401 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 1735.

3) Annie Homer, Proc. of the Cambridge Philos. Soc. 16, 405-—408 [1912]; Chem. Centralbl.
1912, 1, 1625.

4) Felix Ehrlich, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 43, 883—889 [1912].
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Petrolither zuerst braunlich gefirbte Verunreinigungen gefdllt und dann die abgegossene
Flisssigkeit mit viel Petrolather versetzt. Schmelzp. des Tryptophols 59°. Sehr leicht 16slich
in Ather, Methyl- und Athylalkohol, Aceton, Chloroform, Essigither und Eisessig; leicht
loslich in kaltem Amylalkohol, Benzol und Toluol und in heiflem Schwefelkohlenstoff; schwer
16slich in Ligroin und Petrolather und in kaltem Wasser; leichter in heilem Wasser. Tafel-
formige, monokline Krystalle!).

Das Tryptophol bildet sich bei der Vergirung des Tryptophans durch dic meisten Arten
und Rassen von Hefen, mag es sich um eine obergirige, untergirige, Wein- oder Kahmhefe
handeln. Kahmhefen oder ihnen nahestehende Heferassen, wie Willia anomala, bilden Trypto-
phol aus Tryptophan selbst dann, wenn ihnen als Kohlenstoffnahrung nur Athylalkohol statt
Zucker geboten wird1).

Bei der Einwirkung von Oidium lactis in Gegenwart von Zucker und Néhrsalzen wird
I-Tryptophan in l-Indolmilchsiure tibergefithr?):

7 \1 ’c -(H, - CH - COOH N —ic -CH, - CH - COOH
L\/ \N/l\?H NH, NS \ﬁﬁH OH
I-Tryptophan I-Indolmilchsdure

Nach den Untersuchungen von Knaffl- Lenz scheint der Tryptophangehalt der Pep-
tonc mit der Wirkungsstirke derselben im Zusammenhang zu sein. Tryptophanfreie Peptone
sind ungiftig. Die Giftigkeit nimmt mit dem Tryptophangehalt zu?3).

Bei Versuchen mit Sakéhefe, Milchsdurebacillen und sog. alternder Hefe an ,,Kojo‘-
Extrakt (geddimpfter Reis mit Aspergillus Oryzae-Kulturen), der eine starke Tryptophanreaktion
gab, wurde gefunden, dal} Sakéhefe und alternde Hefc Tryptophan sehr schnell assimilieren,
Milchsdurebacillen dagegen sehr langsam?).

Bacillus aminophilus intestinalis bildet Indoléthylamins). Die aus Gras isolicrten
Stimme des Bacterium coli geben positive Tryptophanreaktion$).

Ein Hund erhielt auBler Fett und Zucker ein vollstindig abgebautes Casein, dem
Tryptophan entzogen worden war. Es gelang nicht, mit diesem Priparate den Gewichts-
verlust des Tieres aufzuhalten; der Hund verlor withrend 10 Tagen 1400 g. Nun wurde
der Nalrung Tryptophan zugesetzt. Das Korpergewicht schwankte um das Anfangs.
gewicht der Periode; ein Gewichtsverlust tritt wihrend 13 Tagen nicht ein. Bei Ver-
fiitterung von vollstindig abgebautem Fleisch, dem das Tryptophan zum gréfiten Teil
entzogen war, blieb das Korpergewicht wiithrend 11 Tage ziemlich unverindert. Es war
bemerkenswert, dafl das Versuclstier am Schlusse dieser Perioden, wo das Tryptophan
fchlte, sich trotz des unerheblichen Gewichtsverlustes sehr elend befand. Es schlief fort-
withrend und scheute jede Bewegung?).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat cine blaue
Farbung®). Bei Anwesenheit von Eisensalzen tritt bei der Einwirkung von - Sonnenlicht
auf die wisserige Losung in kleinen Mengen cin fliichtiges, aldehydidhnliches Derivat der
Indolreihe auf?®).

Beim lingeren Stelien einer Tryptophanlosung bildet sich ein brauncr Farbstoff,
welcher sowohl in Sduren wie in Alkali 16slich ist, in Wasser ist er unloslich 19).

Die Liebermannsche Reaktion geben nur solche Eiweilkérper, die Tryptophan und
zugleich eine Hexosegruppe enthalten. Beim Erwédrmen derselben mit Salzsdure entstcht

1) Felix Ehrlich; Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 883--889 [1912].

2) Felix Ehrlich u. K. A. Jacobsen, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44, 888 bis
897 [1911].

l3) E] v. Knaffl - Lenz, Archiv {. experim. Pathol. u. Pharmakol. 73, 292 [1913].

4) Hirosaburd Ito, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 125 [1913].

5) Albert Berthelot u. D. M. Bertrand, Compt. rend. de 1’Acad. des Sc. 134, 1826—1829
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 857.

6) R. Burri u. Paul Andrejew, Centralbl. f. Bakt. u. Parasitenk., I. Abt., 56, 217—233

1910].

[ ]7) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemic 83, 444 [1913].

8) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 92, 37 [1911].
9) Carl Neuberg, Biochem. Zeitschr. 29, 284 [1910].

10) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie %8, 159 [1912].
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zunichst aus der Hexosegruppe m-Oxymethylfurfurol, und dies gibt mit Tryptophan die
charakteristische blauviolette Firbung!). Das Folin - Denissche 2) Reagens gibt mit
Tryptophan zundchst griinblaue, dann reinblauc Fiarbung3).

Derivate: Tryptophan gibt mit feuchtem Ather, der mittels eines Glasstabes lokal or-
hitzt  wurde, wobei Wasserstoffsuperoxyd und Formaldehyd entstchen, dic Verbindung
CyyHosO5Ny 4- 2 HyO. Krystallinisch.  Schmelzp. 322°. Wenig 16slich in Wasser, Alkohol.
Verliert bei 110° 2 Mol. Wasser, geht bei 150-—200° in die Verbindung (', H,,0,N, iiber.
Loslich in Natrinmcarbonat, woraus sic durch Séuren wieder gefillt wird, Wird durch konz.
Sauren und Alkalien zersetzt. Mit Formaldchyd liefert Tryptophan die Verbindung (', H;, 5N,
4 2 Hy0. Schmelzp. 235-—240° unter Zersetzung., Verwandelt sich hei 110° in C,Hy50,N,
+ H,0 und beginnt bei 150° sich zu zersetzen. Geht bei der Hydrolyse in die Verbindung
(,1241'IZ4U4N4 iiber4).

Aus Glyoxylsdure und Tryptophan in Wasser entsteht dic Siure ¢ 3Hy,O4N,. Kry-
stallinisch. Schmelzp. 322°. Wenig l6slich in heiem Wasser, Alkohol; leicht loslich in wiisse-
rigen Alkalien, woraus Essigsiure Na . C3H; 04N, 4 4 HyO abscheidet. Zerfillt bei 205°
in Kohlensdure und CyyHy,O4Ny 4).

I-Indolmilehsdure5)

/N——C+ CH, - CH(OH) - COOH = ' H;0,N
Lol
ACH
NH

2 g I-Tryptophan werden in 11 Wasser mit 10 g Invertzucker, 1 g KoHPO,, 0,1 g Magnesium-
sulfat und Spuren NaCl und FeCl, gelost und die sterilisierte Losung mit Oidium lactis geimpft.
Nach 4 Wochen wird das Filtrat unter vermindertem Druck eingedamptt, der zuriickbleibende
Sirup mit Alkohol verrithrt, das Filtrat verdunstet, der Riickstand in Wasser gelost, mit
Schwefelsiure versetzt und mit Ather erschopfend extrahiert. Der verdampfte Atherriick-
stand erstarrt zu einem Krystallbrei (1,8 g). Die Reinigung geschieht durch Lésen in Ather
und Fillen mit Potroldther. Ausbeute 0,85 ¢. Seidenglinzende, verfilzte Krystallmasse.
Schmelzp. 99° zu einer fast farblosen Flissigkeit. Schon in der Kilte spielend leicht 16slich
in Methylalkohol, Athylalkohol, Ather, Aceton, Essigither; schwerer in Wasser und Chloro-
form; noch schwerer in Benzol; fast unloslich in Petrolither, Ligroin und Schwefelkohien-
stoff. 0,1032 g in Wasser gelost. Gesamtgewicht 7,4178 g. [a]3 = —5,34° Gibt mit einer
Losung von Quecksilbersulfat einen gelben Niederschlag und mit Bromwasser sofort cine
flockige Fillung. Beim Erwiirmen der Siurc mit Millonscher Reagens tritt cine braunrote
Firbung auf. Dimethylamidobenzaldehyd und konz. Schwefelsiure geben, mit der Losung
der Substanz vermischt, einc blaugriin gefirbte Fliissigkeit. Dio farblose, wiisserige Losung
der reinen Siure farbt sich schon fiir sich beim Eindampfen auf dem Wasserbade nach kurzer
Zeit rotviolett, wobei sich ein indolahnlicher Geruch bemerkbar macht.

Oxytryptophan (Bd. IV, S, 711).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Das Folin - Denissche?) Reagens liefert
mit Oxytryptophan einen zuniichst griinblauen, dann tiefblau werdenden Farbstolf).

1) W. Alberda van Ekenstein w. J. J. Blanksma, Chemisch Weekblad 8, 313—315
[1911].

2) Folin uw. Denis, Journ. of biol. Chemistry 12, 245 [1912]; Chem. Centralbl. 1912,
11, 1239.

3) Emil Abderhalden u. Dionys Fuchs, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 468—473 [1913];
Chem. Centralbl. 1913, I, 1609.

4) Annie Homer, Proc. of the Cambridge Philos. Soc. 16, 405—408 [1912]; Chem. Centralbl.
1912, I, 1625.

5) Felix Ehrlich u. K. A. Jacobsen, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44, 888 bis
897 [1911].

6) Emil Abderhalden u. Dionys Fuchs, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 468—473
{1913].
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Histidin (Bd. IV, S. 712).

Vorkommen: Wurde in 17 von 24 untersuchten Bodenproben gefundent!). In Spuren
im ,,Miso (japanisches Nahrungsmittel)2). Aus 50 kg frischem Kohl3) Spuren. In Topi-
nambur und Schwarzwurzeln+). In Sardinien®). Iin Thyreoglobulin vom Schwein®). Aus
4 kg Salzbrei von Bonito?) 0,50 g Pikrat. In Spuren im Saké®). In den Samen der gewohn-
lichen Kiefer (Pinus silvestris 1.)9).

Bildung: Bei der Hydrolyse der Proteine:

Serumalbumin des Pferdeblutes®) . . . . . . . . ..o o000 2,449,
Serumglobulin I des Pferdeblutes!®) . . . . . . . . . . . .. .. ... ... 0819
Serumglobulin IT des Pferdeblutes®). . . . . . . . . . . . . ... .. ... 128%
Ilibrin des Pferdeblutes) . . . . . . . . . . . .. .. o 0o 2059
s, Proteid* der Hefel!) . . . e e e e e e 2,83y,
In dem ,,Cerevisin® der Hef(l') RN X1 A
Eiweill aus Samen von Pinus Koriacnsis bl( I) et Zuce.12), wirklich isoliert . . . 0,539,
Eiweill aus Samen von Pinus Koriaensis Sieb. et Zuce., aus dem Stickstoffgehalt
berechnet . . . . . . . . ... Lo oo s 2,039,
Protein aus Leinsamen!3) . . . ce 1,669
Unter den Spaltungsprodukten del Hydrolvse von l’olla(hms brandtl“)
Bence-Jonesscher Eiweillkorper1s) . . coe e . 07809
In dem keratindhnlichen EiweiBstoff d01 Sporonkapaeln von (xoussu qull”)
In der Nestsubstanz der eBbaren indischen Schwalbennester??) . . . . . . . . . 1,359
Menschliche Placenta1s) . . . e e e e e e 0,240
Bei der Hydrolyse von agyptlschon Munncnl")
Bei der Hydrolyse von Kartoffeleiwei320) . . . . e e e e e 239,
Bei der Hydrolyse der Ichtuline (Proteine des l‘mh(u s)“)
In der grauen Substanz des Gehirms22). . . . . . . . . . . .. ... ... 0179
In der weilen Substanz des Gehirns22). . . . . . . . . . . ... ... ... 032%
In den Leitungsbahnen des Riickenmarks vom Rinde . . . . . . . . . . . .. 0,059%

In den peripheren Nerven des Rindes23) . . . . . . . .. .. ... .. ... 0139

1) Oswald Schreiner u. Elbert C. Lathrop, Journ. of the Franklin Inst. #32, 145—151
[1911]; Chem. Centralbl. 1911, 11, 1609.
) Teizd Takahashi u. Gordo Abé, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 193 [1913].
3) K. Yoshimura, Zeitschr. f. Unters. d. Nahr.- u. Genuflim. 19, 253—256 [1910].
4) BE. Schulze u. G. Trier, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 53—58 [1912]; Chem. Centralbl.
1913, 1, 310.
5) U. Suzuki u. M. Mihata, Journ. of the Coll. agrie. Tokyo 5, 1—24 [1912]; Chem. Central-
blatt 1913, I, 1042.
6) Fred C. Koch, Journ. of biol. Chemistry 9, 121—122 [1911]; Chem. Centralbl. 1911, I, 1549.
7) U. Suzuki, C. Yoneyama u. 8. Odake, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 33—4l
[1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1043.
8) Teizo Takahashi, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 95 [1913].
9) E. Schulze, Landw. Versuchsstationen 55, 267 [1901].
10y Karl Lock u. Karl Thomas, Zeitschr. f. physiol. Chemie 8%, 74 [1913].
11y Picrre Thomas u. Sophie Kolodziejska, Compt. rend. de 'Acad. des Se. 153, 243
[1913].
12) K. Yoshimura, Zeitschr. f. Unters. d. Nahr.- u. Genufm. 19, 257—260 [1910].
13) F. W. Foreman, Proc. of the Cambridge Philos. Soc. 16, 87—88 [1911]; Chem. Centralbl.
1911, 1, 1218.
14) K. Miyake u. 1. Tadokoro, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 4, 269 [1912].
15) F. Gowland Hopkins u. Horace Savory, Journ. of Physiol. 42, 189--250 [1911].
16) Theodor Panzer, Zeitschr. f. physiol. Chemic 86, 33 [1913].
7) H. Zeller, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 85 [1913].
8) Arthur H. Koelkeru. J. Morris Slemons, Journ. of biol. Chemistry 9, 471—489 [1911];
Chem. Centralbl. 1911, II, 974.
19) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 22 [1911].
20) R. Sjollema u. J. J. Rinkes, Zeitschr. {. physiol. Chemie 76, 369--384 [1911/12].
21) J. Kénig u. J. GroBfeld, Biochem. Zeitschr. 54, 351 [1913].
22) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 425 [1913].
23) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 207 [1912].

e
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Bei der Hydrolyse von Diphteriebacillent). Bei der Hydrolyse von  Azotobacter
chroococcum?). In den EiweiBkorpern von Mykobacterium lacticola3). Im Sperma von
Perca flavescens, Stizostedion vitreum#4).

Bildung von d,I-Histidin: Bei der Hydrolyse des racemischen Caseins und der racemischen
(faseose ),

Entsteht beim Erhitzen von Histidin mit konz. Salzsiure, 20 proz. Schwefelsiure oder
mit Kaliumhydrosulfat auf 240° 6).

4(5)-Chlormethylglyoxalin

CH NH

H SUH
(N

|
CH, - (]

kondensiert sich normalerweise mit Natriumchlormalonester und liefert 4(5)-Glyoxalinmethyl-
chlormalonester:

CH -NH

i Nyt

I //QH
¢ N

|
CH, - CCHCO0CHy),

der bei der Hydrolyse d, 1-a-Chlor-A-glyoxalin-4(5)-propionsiure

CH - NH
sl
¢ N

|
CH, - CHCl- COOH

gibt. Diese setzt sich mit Ammoniak zu d, -Histidin um?).

Bildung von d-Histidin?): Entsteht bei der Spaltung von d,l-Histidin durch das wein-
saure Salz, wobei die d-Verbindung zuniichst ausfallt.

Nach Verfiitterung von d, I-Histidin an Kaninchen gelang aus dem Harn die Isolierung
von reinem d-Histidin8),

Bildung von I-Histidin: Durch Spaltung von d,l-Histidin durch das weinsaure Salz,
wobei die I-Verbindung in den Mutterlaugen bleibt?).

Darstellung von d,I-Histidin: 1-Histidinmonochlorhydrat wird in heiflen Wasser 5 Stun-
den mit Baryt bei 5 Atmosphiren Druck im Autoklaven erhitzt 1),

Darsteliung von I-Histidin: Beim Kochen des Chlorhydrates mit Bleioxyd, um die Amino-
silure freizumachen, wird sie stark racemisiert, dagegen wurden gute Resultate mit Lithiam-
hydroxyd erhalten1®). Am besten erhdlt man die freie Sdure aus dem Chlorhydrat in konz.
wiisseriger Losung mit Ammoniakgas.

Nachweis: Dic storende Eigenschaft des Tyrosins, mit Diazobenzolsulfosiure gleich-
falls unter Bildung eines Farbstoffs zu reagieren, wird durch vorherige Behandlung des Eiweil3-
korpers mit Benzoylehlorid zunichte gemacht, wihrend Benzoylhistidin ebenso wie Dinaph-
thalinsulfohistidin mit Diazobenzolsulfosdure reagiert. Da dic Reaktion zum Nachweis der
Histidingruppe im unzersetzten Molekill nicht zu verwenden ist, gestattet sic cine bequeme
Unterscheidung des im Protcin gebundencn Histiding vom nichtgebundenen. Mit Hilfe dieser

1) Sakae Tamura, Zeitschr. f. physiol. Chemic 89, 289 [1914].
2) W. L. Omeliansky u. N. O. Sieber, Zeitschr. f. physiol. Chemic 88, 445 [1913].
3) Sakae Tamura, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 190 [1913].
) A. Kossel, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 163 [1913].
)
)

'S

5) H. D. Dakin uw. H. W. Dudley, Journ. of the biol. Chemistry 15, 263 [1913].

6) Arthur James Ewins u. Frank Lee Pyman, Journ. of the chem. Soc. 99, 339344
[1911].

7) Frank Lee Pyman, Journ. of the chem. Soc. 99, 1386—1401 [1911]; Chem. Centralbl.
1911, II, 762.

8) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 7%, 435 [1912].

9) Frank Lee Pyman, Journ. of the chem. Soc. 99, 1386—1401 [1911]; Chem. Centralbl.
1941, I1, 762.

10) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥¥, 435—453 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, I, 2027.
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Reaktion ist man imstande, die fermentative Abspaltung des Histidins aus Eiweiff in &hn-
licher Weise zu verfolgen, wic dies beim Tryptophan und Tyrosin ausgefiihrt ist1).

Nach K. Inouye?) fiithrt man die Paulysche Reaktion mit Diazobenzolsulfosiure
— um die storende Wirkung des Tyrosins zu vermeiden — mnach Vorbehandlung des
Reaktionsgemisches mit Benzoylchlorid aus.

Physiologische Eigenschaiten: Nach der von Berthelot3) vorgeschlagenen Methode
gelang es Albert Berthelot und Bertrand?) unter Anwendung eines an Histidin reichen
Nahrbodens aus menschlichem Darminhalt ein Bacterium zu isolieren, das imstande war,
Histidin in p-Imidazolyldthylamin umzuwandeln. Der Bacillus wurde Bacillus aminophilus
intestinalis genannt und gehért in die Gruppe des Bac. pneumoniae. Ein anderes aus Faeces
isoliertes Bacterium besitzt ebensolche Eigenschaften4).

Bacillus aminophilus intestinalis vermag auch in schwach saurer Fliissigkeit (ent-
sprechend 3%y, Milchsiure) Histidin unter Bildung von Imidazolylithylamin zu zerlegens).

Gibt man dem Bacillus aminophilus als einzige Nahrungsquelle Histidin und Salze,
welche absolut frei von Nitraten sind, so wird kein g-Imidazolylathylamin gebildet; hingegen
gelang dann der Nachweis von f-ImidazolylpropionsiureS).

Mellanby und Twort isolierten ebenfalls einen Bacillus aus dem Darminhalt, welcher
Histidin in g-Imidazolylithylamin iiberfithrt 7).

Es scheint, dafl Histidin in der Leber zu Acetessigsiure abgebaut wird, doch lassen
sich sichere Schliisse aus den Versuchen noch nicht zichens8).

Fitterungsversuche mit grofen Mengen Histidin an Hund, mit und ohne Rohrzucker
oder Brenztraubensiure, ergaben bei den Versuchen ohne Zugabe von Rohrzucker eine crheb-
liche Steigerung des Aminostickstoffgehaltes des Harnes?).

Im Gegensatz zu den Angaben von Aronsoni?) konnte aus Histidinchlorhydrat durch
Einwirkung von normalem Meerschweinchenserum bei 37° kein fiir Meerschweinchen akut
todliches oder auch nur krankmachendes Gift gewonnen werden11?).

Versuche, durch Spaltung mit Hefe das d-Histidin zu gewinnen, fithrten nur zu ecinem
Gemisch von d-Histidin und Racemkérper. Nach Verfittterung von d, 1-Histidin an Kaninchen
gelang s, aus dem Harn derselben reines d-Histidin zu isolieren 12).

Physikalische und chemische Eigenschaften von I-Histidin: Gibt mit Trikctohydrinden-
hydrat eine blaue Firbung; nach eciniger Zeit wird die Losung burgunderrot 13). Empfindlich-
keit 1:79 000 14). Histidin gibt in wiisseriger Losung mit Farbsdure schwer oder unlosliche,
teils krystallinische Verbindungen !3). Bei direkter Methylierung des Histidins wird auch der
Stickstoff des Imidazolrings methyliert; ¢s entstechen Tetra- und Pentamethylhistidin. Letz-
teres entsteht nach besonderer Methode in guter Ausbeute. Die freie Base ist wenig be-
standig, wohl aber das Chlorid !6).

1) K. Inouye, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 79—82 [1913]; Chem. Centralbl. 1903, 1, 1139.

2) K. Inouyec, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 79 [1913].

3) Albert Berthelot, Compt. rend. de I'Acad. des Sc. 153, 306 [1911]; Chem. Centralbl.
1911, II, 778.

4) Albert Berthelot u. D. M. Bertrand, Compt. rend. de ’Acad. des Se. 154, 1643—1645
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 857.

5) Albert Berthelot u. D. M. Bertrand, Compt. rend. de I'Acad. des Se. 136, 1027—1030
[1913]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1832.

6) Albert Berthelot w. D. M. Bertrand, Compt. rend. de 'Acad. des Sc. 154, 1826—1829
[1912]); Chem. Centralbl. 1912, II, 857.

7) Edmund Mellanby u. F. W. Twort, Journ. of Physiol. 45, 53—60 [1912]; Chem. Cen-
tralbl. 1912, II, 1672.

8) H. D. Dakin u. A. J. Wakeman, Journ. of the biol. Chemistry 10, 499—502 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, I, 742.

9) Emil Abderhalden, Alberto Furno, Erich Goebel u. Paul Striibel, Zeitschr. f.
physiol. Chemie ¥4, 481504 [1911].

10) Aronson, Berliner klin. Wochenschr. 49, Nr. 5, 6, 14; Chem. Centralbl. 1912, II, 41, 42.

11) K. Friedberger u. Hans Langer, Zeitschr. f. Immunititsforschung u. experim. Ther.,
I Teil, 15, 528-—534 [1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, 442.

12) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. {. physiol. Chemie ¥%, 435 [1912].

13) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 72, 37 [1911].

14) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 143 [1913].

15) W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 387 [1910].

16) R. Engeland u. Fr. Kutscher, Centralbl. f. Physiol. 26, 569—570 [1912]; Chem. Cen-
tralbl. 1912, II, 28.
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Beim Erhitzen mit konz. Salzsdure, 20 proz. Schwefelsdure oder mit Kaliumhydrosulfat
auf 265—270° entstehen 259, 4(5)-3-Aminoiithylglyoxalint). Synthetisches Produkt: Mono-
kline, sechseckige Tafeln aus Wasser. Zersetzt sich bei 287-—288° (korr.). [a]p = —38,1°
(0,3447 g in 15 ccm Wasser bei 26°)2). [a]p = —39,44° (0,2928 ¢ in 8,3620 g wiisseriger
Losung). Firbt sich bei etwa 255° braun; zersetzt sich bei 279° (285° korr.). Aus dem Chlor-
hydrat mit Ammoniakgas dargestellt. [l = —39,65° (0,2161 g in 9,8168 ¢ wiisseriger
Losung?).

Viereckige Prismen mit quadratischen Grundflichen aus siedendem Wasser. Firbt sich
bei raschem Erhitzen zwischen 255—260°, Zersetzt sich gegen 279—280° (285—286° korr.).
Schmeckt schwach siifilich. Wenig loslich in kaltem Wasser, in siedendem etwa 1 : 20; un-
l6slich in Alkohol, Ather, Aceton, Chloroform. Gibt mit Bromwasser beim Erwirmen Rot-
violettfirbung, die in Schwarz iibergeht3).

Physikalische und chemische Eigenschaften von d,l-Histidin:2)3) Vierseitige Tafeln aus
Wasser. Zersetzt sich bei 283° (korr.). Leicht loslich in heilem Wasser, fast unléslich in abs.
Alkohol und in anderen organischen Fliissigkeiten.

Physikalische und chemische Eigenschaften von d-Histidin: 2) 3) Farblose, monokline, sechs-
seitige Tafeln aus Wasser. Zersetzt sich bei 287—288° (korr.). Wenig loslich in kaltem Wasser,
leicht 16slich in heifem Wasser. Fast unldslich in organischen Losungsmitteln. [x]* = 1-39,3°
(0,401 g in 15 cem Wasser).

Tafeln von der Gestalt eines Rechtecks, an das auf der einen Schmalseite ein gleich-
seitiges, auf der anderen ein ungleichseitiges Dreieck angesetzt ist. Farbt sich beim raschen
Erhitzen gegen 250° braun bis schwarz; zersetzt sich unter Aufschiumen bei 281° (287° korr.).
Wenig loslich in kaltem Wasser; in heilem etwa 1:10; unléslich in Alkohol, Ather, Chloro-
form, Aceton. Schmeckt silf, etwa wie Rohrzucker. Gibt mit Bromwasser die bekannte
Reaktion. [a]y = +40,15° (10,88°; 0,2310 g in 10,2865 g wiisseriger Losung)4).

Derivate von d, I-Histidin: Formyl-d, 1-histidin¢) C,H;0;N;. Aus d,1-Histidin
mit wasserfreier Ameisensiure bei Wasserbadtemperatur. - Doppelpyramiden, Oktaeder aus
verdiinntem Alkohol. Sintert bei 195°, schiumt bei 203—204° (korr. 207-—208°) auf. Wenig
16slich in kaltem Wasser, leicht 16slich in warmem Wasser, wenig 16slich in abs. Alkohol, Pyridin,
leichter 1oslich in 50 proz. Alkohol, fast unloslich in Ather, Aceton, Chloroform. Schmeckt
bitter-sauer. Zersetzt sich in wisseriger Losung beim Einengen unter vermindertem Druck
schon bei 40°.

Hydrochlorid?) CyHgO,N;« HCI. Nadeln mit 2 Mol. Wasser aus Wasser. Schmelzp.
117—119° (korr.), nach dem Sintern bei 112°, Verliert bei 100° etwa 11/, Mol. Wasser. Leicht
loslich in Wasser, wenig 16slich in Alkohol. Krystalle.

Dihydrochlorid2) C¢Hg0,N; - 2 HCl.  Krystallpulver. Zersetzt sich bei 235—236°
(korr.), nach dem Sintern bei 230°.

Histidinsesquihydrochlorid!) (CgHoO,N;), 3 HCl + Hy,0. Nadeln aus verdiimntem
Alkohol. Schmelzp. 168—170° (korr.).

Pikrat. Schmilzt lufttrocken bei 100°, getrocknet unter Zersetzung bei 190° (korr.),
nach dem Sintern bei etwa 183°. Schmilzt nicht hinreichend an der Luft getrocknet, nach
dem Trocknen bei 100° bei 140—150° und zersetzt sich bei 190°.

d, I-Histidindipikrat C,gH;;0,4Ng -+ 2 H,O. Gelbe Tafeln aus Wasser, zersetzt sich
wasserfrei bei 190° (korr.) nach dem Sintern bei 182°. Leicht loslich in Alkohol, wenig loslich
in kaltem Wasser.

d, 1-Histidinmonopikrat) C,,H;,09N; - Hy,O. Tafeln aus Wasser. Zerselzt sich bei
180—181° (korr.) nach dem Sintern bei etwa 175°.

d, I-x-Oxy-B-glyoxalin-4(5) -propionsiure2) CsHgO3N, = C3H;N, - CH, - CH(OH). COOH
Aus d,l-a-Chlor-§-glyoxalin-4(5)-propionsiure bei der Einwirkung von Silberoxyd. Prismen
mit 1 Mol. Wasser aus Wasser. Schmelzp. 222° (korr.). Wenig loslich in kaltem Wasser, Alkohol,
leicht loslich in heilem Wasser.

1} Arthur James Ewins u. Frank Lee Pyman, Journ. of the chem. Soc. 99, 339—344
[1911].

2) Frank Lee Pyman, Journ. of the chem. Soc. 99, 1386—1401 [1911].

3) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 77, 435 [1912].

4) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. {. physiol. Chemie 77, 435—453 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, I, 2028.
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Derivate von I-Histidin: 1- Histidinpikrat!) C,;;H;;0,¢Ny + 2 H,O. Blittchen aus
Wasser. Schmelzp. 86° (korr.), nach dem Sintern bei etwa 80°.

1-Histidinphosphorwolframat (C;HyN;0,); - 2 H,PO, + 24 WO,. Léslichkeit in Ace-
tonwasser (4 Vol. Aceton 4 3 Vol. Wasser) nach 1/ stiindigem Schiitteln 1609 2).

Ferrosalz des Histidins (C¢HgO,N;),Fe3). Bildung durch Kochen des Histidins
mit Eisenstaub unter Luftabschlufl. Schwach gelblich gefarbtes Salz. Unléslich in organischen
Flissigkeiten, leicht loslich in Wasser.

Formyl-I-histidin.¢) Zersetzt sich bei 198° (korr. 202°); [a ]} = +56,73° (+0,917;
0,2019 g in 9,3086 g wisseriger Losung).

Saures d-weinsaures-l-Histidin4) C4Hy0,N, - C,HOy. Aus [-Histidin in siedendem
Wasser mit d-Weinsdure. Dreieckige Blattchen aus verdiinntem Alkohol. Erreicht gegen 175°
(korr. 178°). Zersetzt sich gegen 182°, bei langsamem Erhitzen Erweichung bei etwa 155°.
Schmelzp. 169-—171°.  Zersetzung unter Aufschiumen gegen 180° (unkorr.). Leicht 18slich
in kaltem und heiflem Wasser, warmem, verdiinntem Alkohol (bis etwa 809); fast unléslich
in abs. Alkohol, Chloroform; unléslich in Ather, Aceton, Methylalkohol. Schmeckt schwach
sauer mit fadem Nachgeschmack. Reagiert gegen Lackmus stark sauer. Gibt mit
Bromwasser die Histidinreaktion. [a]i) = +15,70° (-+- 1,04 ; in wiisseriger Losung, ¢ = 1,9107).
Kann aus den Mutterlaugen der d-Verbindung nach der Spaltung der d, 1-Verbindung isoliert
werden. [«]f in wisseriger Losung = - 13,65° (4:0,36°% ¢ = 5,4934); +15,29. (1 0,61°;
¢ = 3,2705); +15,89° (4-1,00°; ¢ = 1,0075).

Saures 1-Histidin-1-tartrats) CgH,0,N;: C4HO;. Aus der Mutterlauge der d-Ver-
bindung. Prismen aus Wasser. Zersetzt sich bei 234° (korr.). Wenig loslich in kaltem Wasser.
[6]® = —12,1° (0,6792 g in 15 cem Wasser).

I-Histidinchlorhydrat.4) [«]f) auf wasserfreie Substanz berechnet == -1,05° (-1-0,26°;
¢ =7,6048); - 1,18° (-+-0,26°; ¢ == 7,6194); -|- 2,27° (-+0,57°; ¢ == 3,5235); + 4,00° (4-0,57°%;
¢ = 3,4971).

2, 4-Dinitrophenyl-I-histidin, ¢) Histidin liefert ncbeneinander zwei Reaktionspro-
dukte mit 1-Chlor-2, 4-dinitrobenzol. Wird 1 Mol. Histidinchlorhydrat mit 4 Mol. Natrium-
bicarbonat und 2 Mol. Dinitrochlorbenzol in 100 ccm Alkohol 4 Stunden gekocht, der Alkohol
verdampft, der Riickstand in etwa 500 com Wasser gelost und heil mit verdiinnter Salzsiure
gefallt, so entsteht ein Niederschlag, der aus Eisessig mit Wasserzusatz unkrystallisiert das
Biderivat ({3H;30,0N;, Mol-Gewicht 487,17, liefert. Grimlichgelbe Krystalle, die sich im
Capillarrohr bei 250° zersetzen. — Das Filtrat scheidet nach lingerem Stehen das Monoderivat
C19H1106N;, Mol.-Gewicht 221,14, aus. Prachtvolle rote Nadeln, welche schon an der Luft,
noch schneller beim Trocknen im Vakuum gelb werden. In heiflem Wasser ziemlich 15slich,
und liBt sich daraus umkrystallisieren. Nach 8stiindigem Erhitzen des Reaktionsproduktes
mit Alkohol erhdlt man nur das Biderivat.

Derivate von d-Histidin: ") Saures d-weinsaures-d-Histidin C;HyO,N; » C¢HgOg. Aus
d, 1-Histidin in siedendem Wasser mit d-Weinsiure. Ungleichseitige, sechseckige Tafeln von
Wetzsteinform, aus Wasser. Erweicht gegen 225° (korr. 229°), bei langsamem Erhitzen
Schmelzp. gegen 221---222°. Zersetzt sich unter Aufschdumen gegen 230° (korr. 235°). Wenig
16slich in kaltem Wasser, leicht 18slich in siedendem und verdiinntem Alkohol, unldslich in
Ather, Aceton, Chloroform. Schmeckt siuerlich-siiB. [«]3 in wisseriger Losung = +11,95°
(10,73°% ¢ = 3,1788); 412,01° (-0,80° ¢ = 2,4986); --15,23° (-1-0,90° ¢ = 2,2325).
Aus der wisserigen Losung des sauren d, 1-Histidin-d-tartrats krystallisiert die Verbindung
aus. Prismen. Zersetzt sich bei 234° (korr.). Loslich in 25—30 Teilen kaltem Wasser, leichter
in heiBlem Wasser. [a]®" = 113,3° (0,9220 g in 25 com Wasser)5).

1) Arthur James Ewins u. Frank Lee Pyman, Journ. of the chem. Soc. 99, 339—344
1911].

[ ]2) E. Wechsler, Zeitschr. f. physiol. Chemie 73, 141 [1911].

3) F. Hoffmann - La Roche & Co., D. R. P. KL 12q, Nr. 266 522 [1913].

4) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥¥, 435—453 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, I, 2028.

6) Frank Lee Pyman, Jown. of the chem. Soc. 99, 1386—1401 [1911].

6) Emil Abderhalden u. Paul Blumberg, Zeitschr. f. physiol. Chemie 65, 321 [1910].

7)Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 77, 435—453 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, I, 2027.



Heterozyklische Aminoséuren, 157

Trimethylhistidin.

Vorkommen: Im alkoholischen Extrakt der lufttrockenen Steinpilze?)2). Trimethylhistidin
aus dem Ergothionein des Mutterkorns ist identisch mit dem von Reuter aus Boletus edulis
isolierten und mit dem von Kutscher beschriebenen3).

Darstellung: 2 g Histidinmonochlorhydrat werden in konz. Salzsiure aufgeschwemmt
und langsam mit 3 g Silbernitrit versetzt. Nach Entfernung der tiberschiissigen salpetrigen
Sdure und des Chlorsilbers wird die Fliissigkeit zum Sirup eingeengt, dieser mit Alkohol auf-
genommen und mit @iberschiissiger alkoholischer Trimethylaminlosung versetzt und 8 Stunden
auf 80° erwirmt. Nach Entfernung des Alkohols wird mit Phosphorwolframsiure gefillt, aus
dem Niederschlag die freien Basen dargestellt, diese in die Chloride iibergefiithrt, mit Alkohol
aufgenommen und mit alkoholischer Platinchloridlosung gefillt. Das Platinsalz wird in das
Goldsalz CoH;;N30,Au,Clg tibergefithrt. Schmelzp. 183° unter Zersetzung4).

Physikalische und chemische Eigenschaften: [«]p fiir das Dichlorid bei Gegenwart von
6 Mol. freier HCl = +-30,0°. [«]p fiir die freie Base bei Gegenwart von 8 Mol. freier HC1
= +41,1° [alp = +46,5°2),

Derivate: Histidinbetainmonopikrat. Feine, weiche Nidelchen mit 1 Mol. Krystall-
wasser, das bei 105° entweicht. Schmelzp. 201°.

Histidinbetaindipikrat CyH,,0,N; (C4H30,N3), -+ 2 Hy,O.  Flache, diinne Prismen
mit 2 Mol. Krystallwasser, die bei 105° unter Verwitterung abgegeben werden. Schmelzp.
212—213° (nach vorhergehender Braunung). Schmilzt wasserfrei bei 212-—214°, wasserhaltig
bei 123—124°, verliert im Vakuum @iber H,SO, nur schwer sein Krystallwasser. Langliche,
rechtwinklige Platten aus Wasser3).

Pentamethylhistidin.5) 2 g Histidinmonochlorid werden in 10 cem Wasser gelost, der
Flissigkeit iiberschiissiges Bariumcarbonat und einige Tropfen Barytwasser und 2 g Dimethyl-
sulfat zugefiigt und 10 Minuten auf 37° erwdarmt. Dies wird wiederholt, bis die Flissigkeit
keine Diazoreaktion mehr gibt (nach Zugabe von 16 g Dimethylsulfat). Man filtriert, siuert
mit konzentrierter Salzsiure an und dampft am Wasserbade ein, unter Zugabe von iiber-
schiissigem Bariumechlorid. Den Riickstand nimmt man mit abs. Alkohol auf, filtriert und
fallt mit alkoholischer Platinchloridlésung. Die Fallung wird mit Schwefelwasserstoff zerlegt,
das Filtrat mit 20 proz. wisseriger Goldchloridlosung gefillt, die Fallung aus verdiinnter Salz-
sdure umkrystallisiert. Dabei erhdlt man das Goldsalz C;,HyNyH, . Au,Clg.  Glinzende
Nadeln. Schmilzt unter Aufschiumen und Schwarzwerden. Das Chlorid krystallisiert nicht.
Leicht 1oslich in Alkohol und Wasser; gibt keine Diazoreaktion. Die freie Base ist auBerordent-
lich leicht zersetzlich. Beim Eindampfen hinterbleibt eine in langen Nadeln krystallisierende
Masse, die wenig loslich in kaltem Alkohol ist. Aus dem Filtrat des Pentamethylhistidin-
aurats krystallisiert ein zweites Aurat, dessen Zusammensetzung zu einem Tetramethylhistidin-
aurat stimmi: C;qH;yN;O0, - Au,Clg.

Prolin (Bd. IV, S. 722).

Vorkommen: In dem wisserigen Extrakt dgyptischer Mumien®). Aus 4 kg Salzbrei
von Bonito?) 1,03 g Kupfersalz. Im Saké; aus 101 wurden 0,1 g isoliert8). Im Cortinellus
shiitake P. Henn?). Im ,Miso* (japanisches Nahrungsmittel)10) 0,30/y,.

1) E. Winterstein u. Camille Reuter, Centralbl. f. Bakt. u. Parasitenk., II. Abt., 34,
566572 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 936.

2) Camille Reuter, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥8, 167 [1912].

3) George Barger u. A. J. Ewins, Biochem. Journ. ¥, 204 [1913].

4) R. Engeland u. Fr. Kutscher, Centralbl. . Physiol. 26, 569—570 [1912]; Chem. Cen-
tralbl. 1912, II, 28.

5) R. Engeland u. Fr. Kutscher, Zeitschr. {. Biol. 59, 415—419 [1912]; Chem. Centralbl.
1913, 1, 712.

6) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 2, 20 [1911].

7) U.Suzuki, C. Yoneyama u. 8. Odake, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 33—41
[1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1043.

8) Teizo Takahashi, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 95 [1913].

9) K. Yoshimura u. M. Kanai, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 178 [1913].

10) Teizd Takahashi u. Gord Abé, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 193 [1913].
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Bildung: Bei der Hydrolyse von dgyptischen Mumien!). Bei der Hydrolyse der Ana-
pheseide?2).

Bei der Hydrolyse eines krystallisierten Eiweilkérpers aus dem Milchsafte von Anti-

aris toxicaria3) . . . . . . . . ..o 0 oo e e e e e e 4,569,
Bei der Hydrolyse von Kartoffeleiweil4) . . . . . . . . .. . ... ..., 3,0 9%
Bei der Hydrolyse des racemisierten Caseins und der racemisierten Caseose?).
Cespinst von Oeceticus platensis (Berg)s). . . . . . . .. . . .. ... ... 3,2 9%
Barten des Nordwales?). . . . . . . .« . . v v v v v v e e 2,609,
Kokons der italienischen Seidenraupe8). . . . . . . . .. .. . .. .. ... 0,8 9%
Kokons der japanischen Seidenraupe®) . . . . . . .. .. .. .. ... ... 0,7 9%
Leim der indischen Tussahseide®) . . . . . . . . . . . . .. . 0. 3,0 %
BoletuseiweiB11) . . . . . . L o L e e s e e e e e e e e e e e e e e 2,0 %
Protein aus Leinsamen12). . . . . . . . . . . . .00 e e e 2,85%,
Menschliche Placental3) . . . . . . .« . ¢ v v i e e e e e e e e e e e 1,73%
Bence-Jonesscher Eiweilkorpert) . . . . . . . . .o o000 000 2,719,
Weizengliadin1s) . . . . . . .. ... ... ..., e e e e e 13,229,
Keratin der Schuppen von Manis japonical6) . . . . . . . . . . .. .. ... 3,500,

In den Kokons des Ailanthusspinners. In der Tailungseide!7).

In den Leitungsbahnen des Riickenmarks vom Rinde. . . . . . . . . . . .. 0,08%,
In den peripheren Nerven des Rindes8). . . . . . . . . . . . . .. . ... 0,159,
In der grauen Substanz des Gehirns®). . . . . . . . . . . . ..., 0,239
In der weilen Substanz des Gehirns®) . . . . . . . ... ... B (R B

Bei der Hydrolyse von Thynnin und Percin2). Bei der Hydrolyse von Diphtherie-
bacillen21), In den EiweiBkorpern von Mykobacterium lacticola22).

In dem Trockenrtickstand vom Darmchymus des mit Gliadin gefiitterten Hundes war
nach der langen (8-—9 Monate) Verdauung bei 37° der Gehalt an freiem Prolin annidhernd von
der gleichen GroBenordnung, wie ihn Abderhalden und Samuely?23) in dem Gliadin (aus
Weizenmehl) nach der vélligen Hydrolyse mit Sauren festgestellt haben. Es wurde erhalten
1,559, aktives Prolin in dem Verdauungspriparat2¢). Man darf demnach annehmen, daf bei
der lang anhaltenden Verdauung des Gliadins das Prolin vollstindig oder zum allergrifiten

1) Emil Abderhalden u. Arthur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 21 [1911].

2) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 427 [1911].

3) Y. Kotake u. F. Knoop, Zeitschr. f. physiol. Chemie 75, 488—498 [1911].

4) B. Sjollema u. J. J. Rinkes, Zeitschr. f. physiol. Chemie 76, 369—384 [1911/12].

5) H. D. Dakin u. H. W. Dudley, Journ. of the biol. Chemistry 15, 263 [1913].

6) Emil Abderhalden u. Bernhard Landau, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 443—445
[1910].

7) Emil Abderhalden u. Bernhard Landau, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 455—465
[1910].

8) George Roose, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 273 [1910].

9). Akikazu Suwa, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 275 [1910].

10) Friedrich Wilhelm Strauch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 365 [1910].

11) Camille Reuter, Zeitschr. f. physiol. Chemie 18, 167—245 [1912].

12) F. W. Foreman, Proc. of the Cambridge philos. Soc. 16, 87—88 {1911]; Chem. Centralbl.
1911, 1, 1218

13) Arthur H. Koelker u. J. Morris Slemons, Journ. of biol. Chemistry 9, 471—489 [1911];
Chem. Centralbl. 1911, II, 974.

14) F. Gowland Hopkins u. Horace Savory, Journ. of Physiol. 42, 189—250 [1911].

15) Thomas B. Osborne u. H. H. Guest, Journ. of biol. Chemistry 9, 425—438 [1911];
Chem. Centralbl. 1911, II, 969.

16) Hans Buchtala, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 241 [1913].

17) Emil Abderhalden u. XK. Inouye, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 198 [1912].

18) Emil Abderhalden u, Artur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 207 [1912].

19) Emil Abderhalden u. Artur Weil, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 425 [1913].

20) A. Korsel u. F. Edlbacher, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 186 [1913].

21y Sakae Tamura, Zeitschr. f. physiol. Chemie 89, 289 [1914].

22) Sakae Tamura, Zeitschr. f. physiol. Chemie 88, 190 [1913].

23) Emil Abderhalden u. Samuely, Zeitschr. f. physiol. Chemie 44, 276 [1905].

24) Emil Fischer u. E. 8. London, Zeitschr. f. physiol. Chemie 13, 398 [1911].
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Teil in Freiheit gesetzt wurde. Dadurch gewinnt die Ansicht, da8 die Aminosiure in den Pro-
teinen préformiert ist, eine neue Stiitze.

Abderhalden und Kautsch?) ist es gelungen, aus fermentativ abgebauter Gelatine
und vom Darminhalt Prolin ohne Anwendung der Estermethode direkt als Hydantoin zur
Abscheidung zu bringen.

Entsteht bei der Reduktion des Pyrrolidoncarbonsiuredthylesters mit Natrium und
Alkohol. Ausbeute 3,79, der Theorie2).

Bestimmung: Man verfiigt zurzeit iiber keine Methode, um Prolin in reinem Zustande
quantitativ nachzuweisen. AusschlieBlich reines, identifiziertes Prolin ist wohl nur in den
seltensten Fillen der Berechnung der Ausbeute zugrunde gelegt worden; sehr oft wurde un-
zweifelhaft sehr unreines in Alkohol losliches Material als Prolin in Rechnung gesetzt. Die
Angaben iiber die Mengen, in denen Prolin in den einzelnen Proteinen vorkommt, haben
demnach nur relativen Wert. Abderhalden und Kautsch?') schlagen vor, die Ausbeuten
an Prolin wie folgt anzugeben. Entweder wird das Prolin in den aktiven und racemischen
Anteil zerlegt und mitgeteilt, dal « Gramm reines racemisches Prolin erhalten wurden, ferner
y Gramm krystallisiertes aktives Prolinkupfer, oder es wird das aktive Prolin als solches ge-
wonnen und analysiert. - Man kann es aus der alkoholischen Losung mit Ather fillen, ferner
durch Erhitzen mit Baryt alles Prolin in die Racemform iiberfithren und dann das racemische
Prolin reinigen. Endlich kann man die das aktive Prolin enthaltende Masse priifen, indem
man in einem aliquoten Teil ihr Drehungsvermogen, ferner den Stickstoffgehalt und endlich
den Aminostickstoff nach van Slyke bestimmt, dann aus allen Daten die Menge des Prolins
berechnet, die vorhanden sein kénnte, und schlieBlich das Hydantoin des Prolins darstellt).

Physiologische Eigenschaften: Beim Abbau des Prolins im Organismus soll Bernstein-
sidure als Zwischenprodukt auftretens3),

Uberlebende Hundelebern wurden mit Blut durchstromt, welechem Prolin zugesetzt war;
nach 50 Minuten wurde der Gehalt der Durchstromungsfliissigkeit an Acetessigsiure bestimmt
und mit dem bei Kontrollversuchen, bei welchem eine Durchstromungsfliissigkeit verwandt
worden war, die kein Prolin enthielt, verglichen. Eine Steigerung der Acetessigsiurebildung
als Folge des Prolinzusatzes wurde nicht beobachtet. Ebensowenig wurde die Acetessigsiure-
ausscheidung von durch Phlorrhizin diabetisch gemachten Hunden gesteigert, wenn man den-
selben Prolin injizierte. Dagegen war die von den Hunden ausgeschiedene Zuckermenge
unter der Einwirkung der Prolininjektion vermehrt4),

Bei der Einwirkung von Bakterien (Faulnis) entsteht S-Aminovaleriansiures)

H,C—CH,

Hzc\/iCH -COOH + 2H — NH, - CH, - CH, - CH, - CH, - COOH
XH

Enthélt 1 Mol. Krystallwasser, das schon unter vermindertem Druck iiber Schwefelsiure
entweicht5).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine gelbe
Féarbung$).

Derivate von I-Prolin: Nahezu reines l-Prolinkupfer kann man darstellen, wenn man
die alkoholische Liosung der nach Chloroformextraktion hinterbleibenden Prolinfraktion des
Hydrolysats mit frisch gefilltem trockenem und gepulvertem Cu(OH), kocht?).

Derivate von d,1-Prolin: d, l-Prolinchloroaurats) C;H,NO,HAuCl,. Bildet pleochro-
istische, tafelartige oder prismatische Krystalle, ohne Krystallwasser. Langsam erwirmt,
entsteht bei 158° eine klare, blasentreibende Schmelze.

1) Emil Abderhalden u. Karl Kautsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 38, 96—114 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, II, 519.

2) Emil Fischer u. Reginald Boehner, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44, 1335
[1911].

3) A. J. Ringer, E. Cl. Frankel u. L. Jonas, Journ. of the biol. Chemistry 14, 539 [1913].

4) H. D. Dakin, Journ. of biol. Chemistry 13, 513—516 [1912]; Chem. Centralbl. 1913, T, 947.

5) D. Ackermann, Zeitschr. f. Biol. 5%, 104—111 [1911].

8) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 37 [1911].

7}y F. W. Foreman, Biochem. Zeitschr. 56, 1 [1913].
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Oxyprolin,’) y-Oxypyrrolidin-«-carbonsiure (Bd. 1V, S. 729).

CH(OH)—CH,

CHZ\ /(;(_H -COOH
NH

Bildung von d, 1-Oxyprolin: Der Dichlorester

% X
(1. CH, - CH(O) - CH, - ('(1- (00 - (',
o

kann auf dem Wege ither die «, 8-Dichlorvalerolactone

* %
C1- CH, - CH(0) - CH - CHCL - CO
o

in y-Oxyprolin verwandelt werden. Dabei entstehen zwel Verbindungen a und b, von der die
a-Verbindung der d, I-Form des natiirlichen Oxyprolins entspricht.

Bildung von 1-Oxyprolin: Entsteht bei der Spaltung der Phenylisocyanatverbindung
durch das Chininsalz.

Bildung von d-Oxyprolin: Entsteht bei der Spaltung der Phenylisocyanatverbindung
durch das Chininsalz.

Physikalische und chemische Eigenschaften von 1-Oxyprolin. Synthetisches Produkt:
Schmelzp. gegen 274° unter Zersctzung. [aJf’ = —75,6°. Natiirliches Produkt: Schmelzp.
gegen 274° unter Zersetzung. [alp’ = —76,3°. Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine rote,
cosinfarbene Firbung?). Gibt Blaufirbung mit dem Folin-Denisschen Reagens auf Trypto-
phan3).

Derivate: Phenylisocyanat-l-oxyprolin. Natiirliches Produkt: [«]) = —37,2°
(0,1820 g in 1,46 ccm !/, n-Kalilauge). Chininsalz, Sehr feine, gallertige Nadeln oder diinne
Prismen. Schmelzp. bei 206—209° bei miBig schnellem Erhitzen unter Zersetzung. Ziemlich
leicht 1gslich in heiBem Methyl- und Athylalkohol und siedendem Wasser, schwerer in Aceton.
— Synthetisches Produkt: Chininsalz. XKleine, diinne Prismen, Schmelzp. bei mifig
schnellem Erhitzen bei 202° unter Zersetzung. Liefert durch Suspension in Wasser, Versetzen
mit Ammoniak und mehrmaliges Ausschiitteln mit Chloroform die freie Siure. Glinzende,
8- und 4seitige Blittchen oder 6seitige, diinne Prismen. Schmelzp. 175°. Leicht 1sslich in
Alkohol und Ather, ziemlich wenig 16slich in Eisessig, wenig loslich in Chloroform; fast un-
loslich in Aceton und Benzol. [«]p = -—37,0° (0,0550 g in !/, n-Natronlauge zu 0,4966 g).

1-Oxyprolinhydantoin. Natiirliches Produkt: Nadeln oder diinne Prismen. Schmelz-
punkt 122—123°. Leicht léslich in Alkohol, Aceton, Eisessig; ziemlich 16slich in Ather, Chloro-
form, Essigither; schwerer in Benzol. [a]y = —50,7° (—50,4°) (0,0362 g zu 4,174 g in Wasser
gelost).

Phenylisocyanat-d-oxyprolin. Aus der Mutterlauge der 1-Form. [a]) = $34,1°
(06,0490 g in 1/, n-Natronlauge zu 0,4434 g gelost).

3-Alanin (Bd. IV, 8. 730).

Bildung: Entsteht bei der Hydrolyse von Carnosin mit Barytwasser neben d, 1-Histidin ).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt beim gelinden Erwdrmen mit Alkali
oder Bleioxyd Bildung von Ammoniak; die erhaltene Losung reduziert momentan Kalium-
permanganatlosung in der Kilte4).

1) Hermann Leuchs, Michele Giua u. J. F. Brewster, Berichte d. Deutsch. chem.
Gesellschaft 45, 1960—1969 [1912]. — Hermann Leuchs u. J. F. Brewster, Berichte d. Deutsch.
chem. Gesellschaft 46, 986—1000 [1913].

2) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 37 [1911].

3) Emil Abderhalden, Zeitschr. {. physiol. Chemie 83, 91 [1913]; Chem. Centralbl. 1913,
11, 366.

4) WL Gulewitsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie %3, 434 [1911).
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Derivate: «-Naphthylisoeyanat-g-alanin1) C;,H,,N,0O;. Enthilt 10,99, Stickstoff.
4 seitige regelmiBlig ausgebildete Tafeln; durch die Abrundung von stumpfen Winkeln bisweilen
Wetzsteinformen. Die stumpfen Linearwinkel der Tafeln betragen im Mittel 108 °; bei 6seitigen
Tafeln werden Winkel von 127—128° beobachtet. Die Ausloschungsrichtung ist diagonal und
der lingeren Kante der 6seitigen Tafeln parallel. Diese Kante, wie auch die kiirzere Diagonale
der 4seitigen Tafeln fallen mit der Achse der groBeren Elastizitit zusammen. Im konvergenten
Lichte sind keine Interferenzfiguren zu erkennen. Etwa 1 proz. wisserige Losungen der Am-
moniumsalze liefern gallertartige Niederschlige mit Kupferacetat, Zinksulfat, Bleizucker; mit
Barium und Calciumchlorid entstehen nach einiger Zeit krystallinische, in kochendem Wasser
l6sliche Niederschlige. Das Silbersalz 16st sich beim Kochen der mit 3 Volumen Wasser ver-
diinnten Fliissigkeit nicht vollstindig auf. Nach dem Frkalten scheiden sich gallertartige
Niederschlige aus, welche unter dem Mikroskop aus kleinen Driisen von duBerst zarten Nadeln
und Trichiten bestehen, welche im parallelen Lichte zwischen gekreuzten Nicols ein dunkles
Kreuz zeigen, dessen Arme den Hauptschnitten der Nicols parallel sind; d. h. die Ausléschungs-
richtung fillt mit der Achse der Nadeln zusammen. 1 g der Verbindung l6st sich bei 25° in
404—410 Teilen Alkohol. Schmelzp. 230—232° (korr.) unter starker Zersetzung.

B-Alaniniithylesterehlorhydrat.2) Durch Einleiten von trockenem Chlorwasserstoff in
die Suspension von f-Alanin in der 3fachen Menge Alkohol. Schmelzp. 64°. Bleibt nach zwei-
monatigem Aufbewahren im Exsiceator itber Schwefelsiiure unverindert.

p-Alaniniithylester. Aus dem Chlorhydrat mit Natriuméthylat. Siedep. bei 14 mm
Druck 58°. Zersetzt sich bei der Destillation teilweise in Ammoniak und Akrylsidureester.
Diese Zersetzung kann als scharfer Nachweis des g-Alaninithylesters benutzt werden wegen
des Auftretens der stechend riechenden Akrylsiuredimpfe.

Phtalyl - g- alanylmalonester®) CgH,0, : N- CH, - CH, - COCH(COOC,H;),. . Aus f-
Phthalylalanylehlorid und Natriummalonester in Benzol. Nadeln aus Alkohol. Schmelzp. 68
bis69°. Firbt sich mit Ferrichlorid rot. Gibt beim Kochen mit Wasser den Phthalyl-g-alanyl-
essigester.

y=-Aminobuttersiure (Bd. IV, S. 738).

Nach Wiederholung der Versuche von Ackermann#) unter den von ihm angegebenen
Bedingungen bei 37° gelang es Abderhalden, Fromme und Hirsch5) nicht, einen Abbau
von Glutaminsiure zu y-Aminobuttersiure zu erhalten; dagegen gelang es bei Anwesenheit
von verschiedenen Hefen und grampositiven Kokken (teils Diplokokken, teils Staphylo-
kokken), in der Fiulnisfliissigkeit bei der Faulnis von Glutaminsiiure die bei alkalischer Reaktion
mit verfaultem Pankreasgewebe durchgefithrt wurde, y-Aminobuttersiure zu erhalten. Die
ganz ungleichen Befunde werden auf eine verschiedenartige Bakterienflora zuriickgefiihrt;
sie lassen gleichzeitig schlieBen, dafl die y-Aminobuttersiure kein regelmiBig auftretendes
Abbauprodukt der Glutaminsdure ist, oder daB sie immer nur in Spuren gebildet und gleich
wieder zersetzt wird.

¢- Aminovaleriansiure (Bd. 1V, S. 741).

Bildung: Wurde bei der Faulnis von lysinfreiem EiweiBl von Gliadin gewonnen6),
Entsteht bei der Faulnis des Prolins durch Bakterienmischung?):

H,C—CH,

HZC‘:\ 'CH . COOH + 2H — NH, - CH, . CH, - CH, - CH, - COOH

/
NH

1) WL Gulewitsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 73, 434 [1911].

2) Emil Abderhalden u. Andor Fodor, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 112—130 [1913];
Chem. Centralbl. 1983, II, 340.

3) Ernst Pfaehler, Berichte d. Deutsch. chem. Cesellschaft 46, 1702 [1913].

4) Ackermann, Zeitschr. f. physiol. Chemie 69, 273 [1911]; Chem. Centralbl. 1911, I, 474.

5) Emil Abderhalden, Georg Fromme u. Paul Hirsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie
85, 131—135 [1913]; Chem. Centralbl. 1913, II, 346.

8) D. Ackermann, Zeitschr. f. physiol. Chemie 64, 91—94 [1910].

7) D. Ackermann, Zeitschr. f. Biol. 57, 104—111 [1911].
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Derivate: d-Guanidovaleriansiiure!) C;H;3N3;0,. Zur Darstellung werden 3 g 6- Amino-
valeriansdure in wenig Wasser gelost, mit einer wésserigen Losung von Cyanamid (1,1 g) ver-
mischt, mit einigen Tropfen 10proz. wisserigen Ammoniaks alkalisch gemacht und unter
zeitweiligem Ersatz des Ammoniaks leicht bedeckt stehen gelassen. Im Laufe von 5 Wochen
scheiden sich reichlich Krystalle von §-Guanidovaleriansiure aus. Aus heiem Wasser harte,
héufig zu Driisen zusammengewachsene Krystalle, ohne Krystallwasser. Schmelzp. 265—266°
unter Aufschiumen und Braunfirbung. Leicht 16slich in heilem Wasser, wenig loslich in
kaltem Wasser, schwer loslich in kaltem Alkohol. Bei mehrmaligem Abdampfen mit starker
Salzsiiure entsteht das Hydrochlorid C¢H;3N30, - HCl. Leicht loslich in Wasser, wenig
loslich in Salzsiure und absolutem Alkohol. Lange Nadeln. Schmelzp. 170-—171° unter vor-
angegangenem Sintern. Goldsalz. Breite Blitter aus heifler verdinnter Salzsiure. Ist licht-
empfindlich. Schmelzp. nach vorherigem Sintern 120—122°.

«,3-Diaminopropionsiure (Bd. 1V, S. 745).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat eine blaue
Farbung?).

x= Amino -n-buttersiure (Bd. IV, S. 750).

Bildung von d-x-Aminobuttersdure: Entsteht bei der Spaltung von d, l-a-Aminobutyryl-
glycin mit einem Priparat aus Hefe3). Ist die ev. in der Natur vorkommende Form der
a-Aminobuttersidure4).

Bildung von d, I-x-Aminobuttersiure: Entsteht bei der Durchblutung der Hundeleber
mit x-Ketobuttersiure. Wurde als Naphthalinsulfonverbindung C,,H; ;NSO isoliert. Blittchen
aus heilem Wasser. Schmelzp. 103°. Dreht in alkoholischer Losung nach links3). «-Amino-
buttersidure, die bisher unter den Eiweifispaltungsprodukten nicht gefunden worden ist, wurde
bei der Hydrolyse des Caseins aus der Prolinfraktion isoliert®).

Darstellung der d-x-Aminobuttersdure. Durch Spaltung der Formyl-d-x-aminobutter-
sdure (s. dort) mit 10proz. Salzsiure?).

Darstellung der I-a-Aminobuttersiure. Durch Spaltung der Formyl-l-o-aminobutter-
séure (s. dort) mit 10proz. Salzsiure?).

Physiologische Eigenschaften von d, I-x-Aminobuttersidure. Als 10 g d, l-x-Aminobutter-
sdure in 21 Wasser in Gegenwart von 250 g Rohrzucker mit 150 g Hefe (Rasse XII des In-
stituts fir Girungsgewerbe) der Garung ausgesetzt waren, wurden 1,5 g Substanz erhalten,
die [a]p = —3,19° zeigten. Demnach wird in erster Linie die d-Komponente angegriffen4).
-— Zur Spaltung von d, I-Aminobuttersiiure mittels Hefe, wobei die d-Komponente angegriffen
wird, siche Abderhaldens8).

Physiologische Eigenschaften von d-Aminobuttersiure. Wird von Hefe leichter ange-
griffen als die 1-Verbindung?9).

Physikalische und chemische Eigenschaften von I-x-Aminobuttersiure. [x]p’= —7,43°.
Gibt in Schwefelsdure 4~ Wasser mit Kaliumbromid und Brom und Einleiten von Stickoxyd
unter Eiskithlung d-«-Brombuttersiure. Siedep. unter 0,5 mm Druck 83—85° [«]F
= +4-15,43°. Letztere gibt mit 25proz. wisserigem Ammoniak d-«-Aminobuttersiure.
Schmelzp. 302° (korr.). [«]p = +5,11°19).

1) D. Ackermann, R. Engeland u. Fr. Kutscher, Zeitschr. f. Biol. 5%, 179—182 [1911].

2) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 37 [1911].

3) A. H. Koelker, Zeitschr. f. physiol. Chemie 73, 312 [1911]. .

4) EmilAbderhalden, Hsing Lang Chang u. Erich Wurm, Zeitschr. f. physiol. Chemie
92, 24 [1911].

5) Kura Kondo, Biochem. Zeitschr. 38, 407 [1912].

6) F. W. Foreman, Biochem. Zeitschr. 56, 1 [1913].

7y EmilAbderhalden, Hsing Lang Chang u. Erich Wurm, Zeitschr. f. physiol. Chemie
12, 30 [1911].

8) Emil Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥4, 509 [1911].

9) EmilAbderhalden, Hsing Lang Chang u. Erich Wurm, Zeitschr. f. physiol. Chemie
12, 26 [1911].

19) Emil Abderhalden u. Hsing Lang Chang, Zeitschr. f. physiol. Chemie 17, 471—487
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, I, 1987.



Heterozyklische Aminosiuren. 163

Physikalische und chemische Eigenschaften von d, |-a-Aminobuttersiure. Gibt mit Tri-
ketohydrindenhydrat eine blaue Farbung!).
Derivatederi-«-Aminobuttersiiure: Formyl-1-a-aminobuttersiure2) CH,- CH,- CH. COOH

II\IHCO ‘H
= C;HyNO;. Mol.-Gewicht: 131,08. Man lost 12,2 g Formyl-d, l-a-aminobuttersiure in
30 ccm abs. Alkohol, mengt mit 36,6 g wasserfreien Brucins in 600 cem abs. Alkohol in
der Warme, saugt nach 12 Stunden ab. Ausbeute 24 g. Nach dem Zerlegen des Brucinsalzes
mit Natronlauge erhélt man die Verbindung, die aber schon beim Kochen mit Wasser die
Formylgruppe abspaltet. Drehungsvermégen positiv.

Derivate der d-x-Aminobuttersiure: Formyl-d-a-aminobuttersiure2) CH,-CH,-CH-COOH

N|H ‘CO-H
= C;HgNO3. Mol.-Gewicht: 131,08. Man verdampft die Mutterlauge nach der Aus-
scheidung des Brucinsalzes der Formyl-l1-a-aminobuttersiure (s. dort) und zerlegt das Brucin-
salz mit Natronlauge. Drehungsvermégen etwa — 30°. Wird schon beim Kochen mit Wasser
gespalten.

Derivate der d, I-a-Aminobuttersdure: Formyl-d, 1-x-aminobuttersiure3) CH;- CH,
- CH: COOH = CsHgNO;z. 100 g d, 1--Aminobuttersdure werden 3 Stunden mit 150 g wasser-

I

NH-CO-H

freier Ameisensdure auf dem Wasserbade erhitzt, die Losung unter vermindertem Druck ver-
dampft und dieselbe Operation noch zweimal wiederholt. Der iiber Kaliumhydroxyd getrocknete
Formylkérper wird fein gepulvert und mit 50 cem n-Salzsdure verrieben, dann abgesaugt
und gewaschen. Ausbeute im besten Falle 68,5%, Es wird aus Wasser umkrystallisiert. Blitt-
chen aus Wasser, Nadeln aus Alkohol. Schmelzp. gegen 153°. Lost sich in etwa 3 Teilen
kaltem Wasser, betrichtlich leichter in warmem Wasser. Leicht 16slich in Methyl- und Athyl-
alkohol, schwer 16slich in Aceton und Benzol, unloslich in Chloroform, Essigather, Petroldther
und Ather.

Dioxyquecksilber-x-anilidobuttersiureanhydrid +)

CH, - CH,4
HO- Hg>06H3 -NH - CH - CO = C,,H,;0,NHg,
Hg{ 0 ]

Mol.-Gewicht: 593,1. 3 g Diacetatquecksilber-«-anilidobuttersiureathylester werden in 150 cem
Wasser aufgeschlimmt und nach Zugabe von 15 cem n-Natronlauge (31/, Mol.) 510 Minuten
im Sieden gehalten. Das Filtrat wird mit 11/, Mol. n-Schwefelséiure gefallt. Weile Flocken.
Ausbeute 90—929, der Theorie. Firbt sich gegen 200° gelbbraun und zersetzt sich bei 205°
(korr. 209°). Nach dem Trocknen nimmt sie aus der Luft 1 Mol. Wasser auf.
Diacetatquecksilber-a-anilidobuttersiureiithylester¢)

(CH, - COOHg),CeHj, - NH - CH - COOC,H; = Cy¢H,,0,NHg,
CH, - CH,

Mol.-Gewicht: 723,2. 35 g Quecksilberacetat werden in 80 ccm Wasser geldst; alsdann gibt
man 40 ccem Methylalkohol hinzu. Unter Umriihren werden jetzt 10 g «-Anilidobuttersiure-
athylester in 40 cem Methylalkohol zugefiigt. Nach einer halben Stunde wird in Kéltemischung
abgekiihlt. Ausbeute 82—839%, der Theorie. Dicke Stiabchen aus Methylalkohol. Schmelzp.
153° (korr. 154,5°) nach vorheriger Sinterung bei 150°, zu einer hellgelben Fliissigkeit. Leicht
loslich in Chloroform, Methyl- und Athylalkohol, wenig in anderen Losungsmitteln. — Das
Chlorid des Esters C;,H,;;0,NCLHg,, Mol.-Gewicht: 676, wird erhalten durch Losen des
Acetates (3 g) in Alkohol und Féllen mit der berechneten Menge Chlornatrium (0,4 g). Die
weille Fillung wird durch reichlichen Zusatz von Wasser vollstindig. Feine verwachsene

1) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 37 [1911].

2) Emil Abderhalden, Hsing Lang Chang u. Erich Wurm, Zeitschr. f. physiol. Chemie
%2, 30 [1911].

3) Emil Abderhalden, Hsing Lang Chang u. Erich Wurm, Feitschr. . physiol. Chemie
2, 28 [1911].

4) Walter Schoeller, Walter Schrauth u. Paul Goldacker, Berichte d. Deutsch. chem.
Gesellschaft 44, 1308 [1911].
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Nadeln aus Essigiither + Petrolither. Leicht 16slich zumal beim Erwirmen in den iiblichen
organischen Solvenzien, besonders in Essigither. Erweicht bei 124° (korr. 125°) und schmilzt
bei 126° (korr. 127°).

Bromquecksilber-a-anilidobuttersiureiithylester C,,H,;0,NBr,Hg,. Mol.-Gewicht: 765.
Wird wie das Chlorid dargestellt und zeigt mit demselben die weitgehendste Ubereinstimmung.
Nadeln.  Erweicht, im Capillarrohr erhitzt, bei 124° (korr. 125°) und schmilzt bei 126°
(korr. 127°).

Jodquecksilber-a-anilidobuttersiureiithylester. Nadeln. Schmelzp. 119° (korr. 120°).

1-Phenyl-4-iithyl-2-thiohydantoin!) C;;H,,ON,S

CeH, - N—C0

|
S:C
l
HN—CH - C,H;
Aus a-Amino-n-buttersiure in Wasser, Kalilauge und Phenylisothiocyanat in 95 proz. Alkohol
beim Erwidrmen. Viereckige Platten aus Alkohol. Schmelzp. 190—192°. Wenig l6slich in
heilem Wasser und in verdiinntem Alkohol.
1-Phenyl-4-isopropyl-2-thiohydantoin ') C;,H,;ON,S. Aus Valin in Wasser, Kali-
lauge und Phenylisothiocyanat in 95proz. Alkohol beim Erwirmen. Nadeln aus Alkohol
Schmelzp. 206—208°.
d, I-Naphthalinsulfo-x-aminobuttersiure 2) C,;H,;NSO,. Sintert bei 145° und schmilzt
bei 148°.

Ratanhin.?)
C1oHy505N.

Wurde fiir eine p-Oxyphenylaminobuttersdure oder Isobuttersiure gehalten. Neuere
Versuche haben ergeben, daB es mit Surinamin (vgl. S. 146) identisch ist4).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Schmilzt bei langsamem Erhitzen bei 252°
nach vorherigem Sintern unter (Gasentwicklung; bei raschem Erhitzen sintert es bei 250°,
beginnt bei 265° unter Gasentwicklung zu schmelzen, ist véllig geschmolzen bei etwa 280°.
[a}i) = —18,6°. In der Reaktion mit Mercurinitrat und rauchender Salpetersiure, sowie den
Proben nach Pisia, Denigés, Morner, Watrster, Alloy und Rabaut zeigt es groe Ahn-
lichkeit mit dem Tyrosin. Beim Schmelzen mit Kalilauge entsteht unter Entwicklung von
Ammoniak p-Oxybenzoesiure. Das beim Erhitzen von Ratanhin entstehende balsamartige,
glasig erstarrende Zersetzungsprodukt gibt mit Salzsiure ein Salz der Zusammensetzung
CoH,3ON - HC1. Kleine, weille Prismen.

Derivate: Chlorhydrat C;(H;;0;,N . HCl. Monokline Krystalle aus salzsaurer Losung.

Kupfersalz Cu(C;qH;,04N),. Aus Ratanhin in wisseriger Suspension mit frisch ge-
falltem Cuprooxydhydrat. Dunkelviolette, derbe Prismen. Zersetzt sich nicht beim Kochen
der wisserigen Losung.

Methylester C,;H;;0;N. Ausbeute 609, der Theorie. Monokline Prismen aus Essig-
ather. Schmelzp. 116—117. Wenig 16slich in kaltem, leicht 1gslich in siedendem Wasser,
Benzol und abs. Alkohol, schwerer in Aceton.

Isoserin (Bd. IV, 8. 757).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Bei Anwesenheit von Eisensalzen tritt
bei der Einwirkung von Sonnenlicht auf die wisserige Losung starke Reduktion von
Fehlingscher Losung in der Kilte, positive Naphthoresorcinreaktion und Acetaldehyd-
bildung auf3). Wird bei der Methylierung mit Jodmethyl in g-Trimethyl-«-lactobetain
(s. dort) tibergefithrt6).

1) Charles A. Brautlecht, Journ. of biol. Chemistry 10, 139—146 [1911]; Chem. Centralbl.
1911, 11, 1682.

2) Kura Kondo, Biochem. Zeitschr. 38, 407—413 [1912].

3) Guido Goldschmiedt, Monatshefte f. Chemie 33, 1379—1388 [1912].

4) Guido Goldschmiedt, Monatshefte f. Chemie 34, 659 [1913].

5) Carl Neuberg, Biochem. Zeitschr. 29, 283 [1910].

6) Adolf Rollet, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 1-—11 [1910].
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Pyrrolin - « - carbonsiure. ')

Mol.-Gewicht: 113,06.
Zusammensetzung: 53,069, C; 6,249, H; 12,399, N.

C,H,0,N.
H.C—C H
H,C\_JCH - COOH (2)
NH
Die Lage der Doppelbindung ist noch micht festgestelit.

Infolge der groBen Ubereinstimmung der Eigenschaften kann es leicht mit dem Prolin
verwechselt werden. Wenn man sich bei der Analyse von d, 1-Prolinkupfer auf die Bestimmung
von Krystallwasser und Kupfer beschrinkt, wiirde man eine Beimengung von pyrrolincarbon-
saurem Kupfer hochstwahrscheinlich tiberschen. Es ist moglich, dafl Pyrrolin-«-carbonsiure
neben Prolin in den nattirlichen EiweiBstoffen vorkommt, aker avs obigen Grunden bisher
iibersehen wurde.

Darstellung: 2 ¢ feingepulvertes Carbopyrrolamid werden mit 2 g Jodphosphonium und
30 ccm Jodwasserstoffsiure vom spez. Gew. 1,96 im geschlossenen Rohr bei 35° geschiittelt.
Nach 2 Tagen wird der Rohrinhalt in ca. 80 com Eiswasser gegossen und unter stark vermin-
dertem Druck verdampft. Der Riickstand wird mehrmals mit Ather extrahiert, das Ungeloste
in etwa 100 ccm Wasser gelost, mit fein zerriebenem, aufgeschlimmtem, gelbem Quecksilber-
oxyd 1/, Stunde gekocht, das Filtrat noch 1--2mal in der gleichen Weise hehandelt, bis in
der Flissigkeit kein Halogen mehr nachweisbar ist. Nach Entfernung des Quecksilbers mit
Schwefelwasserstoff und Verjagung des letzteren wird die Flissigkeit mit gefalltem Kupferoxyd
gekocht und eingeengt, wobei das Kupfersalz auskrystallisiert. Ausbeute etwa die Hilfte des
angewandten Amids. Die Reinigung geschieht durch Umkrystallisieren aus heiflem Wasser.
Durch Zerlegen des Kupfersalzes mit Schwefelwasserstoff und Eindampfen des Filtrats erhilt
man die freie Saure.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Aus Methylalkohol krystallisiert in mikro-
skopischen schief abgeschnittenen, ziemlich dicken Séulen, und auch in flichenreichen Formen.
Sehr leicht 16slich in Wasser, sehr schwer in abs. Alkohol. Schmilzt bei raschem Erhitzen
gegen 235° (korr.) unter Gasentwicklung. Die beim stirkeren Erhitzen entstehenden Dampfe
riechen etwas ammoniakalisch. Die Zersetzungsprodukte geben stark die Fichtenspanreaktion.
Schmeckt siif und ganz schwach bitter. Die schwefelsaure Losung gibt mit Phosphorwolfram-
siaure einen Nicderschlag, der anfangs hiufig olig ist, aber sehr bald krystallinisch wird. Die
Krystalle sehen unter dem Mikroskop meist wie lange, ganz schmale Platten, seltener wie
Nadeln oder Prismen aus. In der Warme l6st sich das Wolframat ziemlich leicht auf. Die
wisserige Losung der Séure absorbiert schon in der Kalte Brom und tritbt sich dabei. Suspen-
diert man die Aminosiure in trockenem Methylalkohol und leitet Salzsdure ein, so geht sic rasch
in Losung iiber und wird dabei verestert. Beim Verdunsten der alkoholischen Losung bleibt
eine krystallinische Masse zuriick. Daraus kann man mit einer hochst konzentrierten Losung
von kohlensaurem Kalum und Ather den Ester in der gewohnlichen Weise abscheiden. Er
hat einen dhnlichen Geruch wie der Ester der anderen einfachen Aminosduren. Er lost sich
leicht in Ather und 18t sich daraus durch gasformige Salzsiure fillen. Das salzsaure Salz
ist in Alkohol schlecht Ioslich und krystallisiert auf Zusatz von Ather in langen, feinen Nadeln.

Derivate: Kupfersalz C;oH;,0,N,Cu + 2 H,O. Mol.-Gewicht: 323,72. Enthalt 11,139,
H,0 und 22,10% Kupfer. Tiefblaue Krystallmasse, die unter dem Mikroskop als ein Gewirr
von unregelmiBigen und vielfach verwachsenen Platten erscheint. Beim Austreiben des Kry-
stallwassers nimmt das Salz cinen violetten Ton an. Bemerkenswert ist die Ahnlichkeit mit
dem racemischen Prolinkupfer. Schwer 16slich in kaltem, leicht in heilem Wasser.

1) Emil Fischer u. Ferdinand Gerlach, Berichte d. Deutsch. chem. Cesellschaft 45,
2453 [1912].



Stickstoffhaltige Abkommlinge des Eiweiles
unbekannter Konstitution (Bd. IV, 8. 761).

Von
Géza Zemplén-Budapest und Dionys Fuehs-Budapest.

Oxyproteinsiure.

Der Stickstoff an freien Aminogruppen macht in der Antoxyproteinsiure 11,3%, in der
Oxyproteinsdure 38,89, des Gesamtstickstoffs aus. Der Aminostickstoff des Harns ist zum
groBeren Teil oder ganz den Oxyproteinen zuzurechnen?).

1) Josef Browinski u. Stefan Dombrowski, Zeitschr. f. physiol. Chemie 37, 92—106
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, I, 1916.



Harnstoff' und Derivate (Bd. IV, S. 765).

Von
Géza Zemplén-Budapest und Dionys Fuchs-Budapest.

Harnstoft (Bd. IV, S. 765).

Vorkommen: In Lycoperdon bovista bis 3,59, der Trockensubstanz!). In Bauchwasser-
suchtfliissigkeiten 0,3—0,75 g pro Liter2?). In der Hydrocephalusfliissigkeit3). In Tricholoma
Georgii Fr. und in der wildwachsenden Psalliota campestris. In der kultivierten Psalliota
campestris nicht vorhandent). In den alkoholischen Ausziigen, im Zellsaft und in den Aus-
scheidungsprodukten von Seeanemonen, Seesternen, Blutegeln, Krebsen, Langusten, Seiden-
raupen und Weinbergschnecken®). War in bebriiteten Eiern nur in minimalen Mengen nach-
zuweisen®). Im Saft der Blitter von Cichorium endivia, Cucurbita maxima, Cucumis melo,
Brassica oleracea, Brassica napus, Spinacia oleracea, Daucus carota, Solanum tuberosum?).
Im Blutserum eines Saturnisten ergab sich 5,2%/;, Harnstoff 8).

Nach R. Fosse?) stammt der Harnstoff im Saft der Blitter der von ihm untersuchten
Pflanzen méglicherweise ganz oder teilweise aus der Humuserde.

Fosse?) isolierte aus dem Zellsaft der spontan auf Ra ulinscher Néhrlésung entwickelten
Pilzmycelien, sowie aus dem Zellsaft der Mycelien von Aspergillus niger und Penicillium
glaucum Harnstoff in Form von Dixanthylharnstoff.

Fosse19) konnte in keimendem Weizen, Gerste, Mais, Klee, Erbsen und Bohnen Harn-
stoff nachweisen. Die Ausbeute betrug auf 1 kg trockener Erbsenpflinzchen berechnet 0,64 g.
Aus trockenen, im Ruhezustand befindlichen Erbsen, Mais und Weizen konnte ebenfalls Harn-
stoff in Form von Dixanthylharnstoff isoliert werden, wihrend die diesbeziiglichen Versuche
bei der weiBen Lupine und den Gemiisebohnen negativ ausfielen. Beim Keimen hiuft sich
der Harnstolf im Embryo an; die Kotyledonen sind frei oder nahezu frei von diesem Korper.
In Maispflinzchen, welche aseptisch gekeimt hatten und in ausgewachsenen Pflanzen, die in
einer sterilen Nihrlosung kultiviert worden waren, lieB sich ebenfalls Harnstoff nachweisen!9).

Bildung: Die Harnstoffbildung ist eine umkehrbare Reaktion. Bei groBen Mengen ein-
gebrachten Harnstoffs wird Ammoniak gebildet11). Wie das Kaffein und Diuretin, besitzen
verschiedene Alkaloide: Cocain, Morphin, Chinin, Strychnin, Chinidin, einen ausgesprochenen
EinfluB auf das Harnstoffbildungsvermégen der Leber in vitro. Die Menge des gebildeten

1) M. Bamberger u. A. Landsiedl, Monatshefte f. Chemie 24, 218 [1903]. — R. Gare,
Chem. Centralbl. 1905, I, 924; Archiv d. Pharmazie 243, 78 [1905].

2) André Lagneau, Journ. de Pharm. et de Chim. [7] 3, 489-—490 [1911].
E. Sieburg, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 503 [1913].
A. Goris u. M. Mascré, Compt. rend. de ’Acad. des Sc. 153, 1082—1084 [1911].
R. Fosse, Compt. rend. de '’Acad. des Sc. 157, 151 [1913].
L
R

. 8. Fridericia, Skand. Archiv f. Physiol. 26, 1—128 [1912]; Chem. Centralbl. 1912,

) R. Fosse, Compt. rend. de I’Acad. des Sc. 153, 851—852 [1912].
8) G. Meilleré, Journ. de Pharm. et de Chim. [7] ¥, 26—27 [1913]; Chem. Centralbl. 1913,

9‘) R. Fosse, Compt. rend. de PAcad. des Sc. 156, 263—265 [1913]; Chem. Centralbl. 1913,
I, 948.
10) R. Fosse, Compt. rend. de P'Acad. des Sc. 156, 567—568 [1913]; Chem. Centralbl. 1913,
1, 1209.

11y Charles G. L. Wolf u. Emil Osterberg, Biochem. Zeitschr. 40, 234—276 [1912].
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Harnstoffs wird vergroBlert durch Cocaindosen von 0,1—0,259, (berechnet auf das Fliissig-
keitsvolumen der Immersionsflissigkeit), 0,59, Cocain haben keinen Einfluff mehr, 1--29,
hemmen fast vollstindig. Morphin verzogert in Dosen von 0,1%/4, bei 2,59, erfolgt fast véllige
Hemmung. Chinin und Chinidin haben einc hemmende Wirkung in Dosen von 0,29/, bis
0,29, bzw. 0,2-—0,1%, Strychnin in Dosen von 0,1-—1%/y4 1). Bei der Oxydation von koa-
guliertem Eiweill durch Kaliumpermanganat bildet sich Harnstoff2). Kohlenhydrate liefern
bei energischer Oxydation mittels Kaliumpermanganat in Gegenwart von Ammoniak nicht
unkedeutende Mengen Harnstoff3). Bei der Hydrolyse der Proteine wmit Kalilauge, Natron-
lauge, Kaliumcarbonat, Natriumecarbonat und Calciumhydroxyd+). Diec Versuche von Folin
und Denis?) lehren, dall dic Resorption von Aminosiduren im Verlauf von einiger Zeit die
Bildung von Harnstoff zur Folge hat, dagegen wurde eine Umwandlung von Kreatin oder
Kreatinin in Harnstoff nicht beobachtet.

Ammoniumcarbaminat zerfallt beim Krhitzen im Rohr auf 130-—-140° unter Abspaltung
von Wasser in Harnstoffé). Das Carbaminat zerfillt unter gewohnlichem Druck bei 60°
vollkommen in Ammoniak und Kohlensiure. Dicse Zerfallsprodukte kommen fir die Harn-
stoffbildung nicht in Betracht. Nur das unvergaste Carbaminat kann reagieren; deshalb geht
die Reaktion nur im Druckrohr vor sich. Der Zerfall erfolgt hier aber nur so lange, bis der
Dissoziationsdruck (bei 130° 36,6 bzw. 36,9 Atmosphéren, bei 133° 41 Atmosphiéren) erreicht
ist. Bei geringer Fillung des Rohres wird demnach relativ mehr Carbaminat vergast, als bei
starker Fillung?).

Die Synthese von Harnstoff und Ammoniumeyanat aus Ammoniak, Kohlendioxyd und
Wasser, fir die alle drei die freie Energie schon bestimmt worden war, baben Lewis und
Burrows?8) genau untersucht. Die Umwandlung von Ammoniumcyanat in Harnstoff, be-
sonders unter dem Einfluf von Alkoholen, hat Walker verfolgt?).

Bei der Elektrolyse von Ammoniumcarbaminat 4 Ammoniaklosungen in Wasser wird
das Ammoniak zu Hydroxylamin oxydiert, welches seinerscits das Carbaminat zu Formamid
reduziert. Das Formamid wird in Gegenwart von Ammoniak zu Harnstoff oxydiert19).

Das Ammoniumcyanat wird durch Hitze in HNCO und Ammoniak zerlegt, und dann
das Ammoniak addiert1?):

H-N:C:0
[ - H,N-CO-NH,
H NH,

Nach Chattawayl12) findet die Bildung von Harnstoff aus Ammoniumcyanat nach

folgendem Schema statt:

NH,-N:C: 02 H-N:C: 0+ NH, 2 NH: C(OH)- NH, > H,N- CO - NH,.

Darstellung: Aus Cyanamid durch Erhitzen mit geringen Mengen Siuren in wisseriger
Losung unter Druck!3). Als Katalysator kann man Mangansuperoxyd oder Mangansuper-

1) Giovanni Bakista Zanda, Arch. di Farm. sperim. 12, 418—423[1911]; Chem. Centralbl.
1912, 1, 156.

2) R. Fosse, Compt. rend. de 1'Acad. des Sc. 154, 1187—1189 [1912].

3) R. Fosse, Compt. rend. de "Acad. des Sc. 154, 1448-—1450 [1912].

4) R. Fosse, Compt. rend. de ’Acad. des Sc. 154, 1819—1821 [1912].

5) Otto Folin u. W. Denis, Journ. of biol. Chemistry 12, 141—162 [1912]; Chem. Centralb].
1912, II, 939.

6) Basaroff, Journ. f. prakt. Chemie (2] I, 283 [1870]. — Bourgeois, Bull. de la Soc. chim.
[3] 17, 474 [1897].

7) Fr. Fichter u. Bernhard Becker, Berichte d. Deutsch. chem. Uesellschaft 44, 3473
bis 3480 [1911].

8) Gilbert N. Lewis u. George H. Burrows, Journ. of the Amer. chem. Soc. 34, 1515
bis 1529 [1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, 895.

9) E. E. Walker, Proc. Roy. Soc., Seric A, 87, 539—054 [1912]; Chem. Centralbl. 1913,
I, 897.
ko 10) Fr, Fichter, Karl Stutz u. Fritz Grieshaber, Verhandl. der Naturf.-Ges. Basel 23,
221263 [1913]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1271.

11y Alvin 8. Wheeler, Journ. of the Amer. chem. Soc. 34, 1269—1270 [1912]; Chem. Centralbl.
1912, 11, 1622.

12) Frederick Daniel Chattaway, Journ. of the Chem. Soc. 101, 170—173 [1912].

13) H. Immendorf u. H. Kappen, D. R. P. Kl. 120, Nr. 267 207 [1911].
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oxydhydrate verwenden!)2). Eine wesentliche Beschleunigung der Reaktion und eine Ver-
minderung der Dicyandiaminbildung lidBt sich auch erreichen, wenn man von einer anfianglich
neutralen Losung ausgeht und im Verlauf der Reaktion durch Zusatz von Sdure dafiir Sorge
triigt, daB die neutrale Reaktion wihrend der ganzen Dauer des Verfahrens erhalten bleibt3).

Um jede Moglichkeit einer Bildung von Harnstoff wihrend der Extraktion desselben
aus den Pflanzen zu vermeiden, hat Fossc4) diese Verbindung direkt aus den Pflanzensiften
oder den wisserigen Macerationen der Pflanzen mit Hilfe von Xanthydrol, also ohne Anwendung
von Hitze isoliert.

Bestimmung: 1. Eine hinreichend genaue Methode zur Bestimmung von Harnstoff
in Harn beruht auf der Zersetzung des Harnstoffs mit salpetriger Siure enthaltender Salpeter-
siure zu Kohlensiure und Stickstoff. Aus dem erbaltenen Stickstoffvolumen a6t sich die Pro-
zentzahl des Harnstoffs nach der Formel

p=02141vyg

berechnen, wo p == Prozentzahl des Harnstoffs, v = Stickstoffvolumen, y = Gewicht von
1 cem Stickstoff in Milligramm bei herrschender Temperatur und Druck und 0,2141 == kon-
stanter Faktors). Die Methode gibt nicht ganz richtige Zahlen, denn andere Stoffe (Amino-
sduren usw.) ebenfalls bei dieser Reaktion Stickstoff abspalten.

2. Man verdinnt 5 cem Harn mit Wasser auf 100—125 cem, fiigt 2 cem Sojabohnen-
extrakt und einige Tropfen Toluol hinzu, laBt iitber Nacht stehen und titriert das gebildete
Ammoniumcarbonat mit !/;yn-Salzsiure und Methylorange. Eine zweite Harnprobe wird
in derselben Weise behandelt, nur daB dieser Probe keine Enzymlosung zugesetzt wird. Die
Differenz der beiden Ergebnisse entspricht dem Harnstoffgehalt des untersuchten Harnes$).

3. Mit Hypobromit?).

4.1n 5 ccm Harn bestimmt man, wieviel einer 10 proz. Losung von Phosphorwolframsiure
in 1/, n-Schwefelsiure notig ist, um cben eine vollstindige Fallung hervorzurufen. Man milit
dann 10 ccm Harn ab, setzt die erforderliche Menge Phosphorwolframsiiure hinzu, fillt mit
1/, n-Schwefelsdure auf 100 cem auf, schiittelt, 148t stehen, bis der Niederschlag sich gesetat
hat, bringt zweimal je 10 cem des Filtrates in einen Autoklaven, erhitzt 11/, Stunden auf
150° und bestimmt das gebildete Ammoniak durch Titration, nachdem man es entweder
nach Zusatz von Natriumcarbonat durch Durchleiten von Luft oder nach Zusatz von methyl-
alkoholischem Barythydrat durch Destillation unter vermindertem Druck tibergetrieben hat3).

5. Nach Folin und Pettibone liefert gute Ergebnisse die Bestimmung des Harn-
stoffes mittels Phosphorsiure. Ein anderes Verfahren ist folgendes: Man verdiinnt den zu
untersuchenden Harn derart, daBl 1 cem Flissigkeit 0,00075—0,00015 g Harnstoffstickstoff
enthilt, vermischt 1 cecm dieses Harns mit 7 g trockenen Kaliumacetats, 1 ccm 50 proz. Essig-
sdure und etwas Zinkpulver, erhitzt 10 Minuten lang auf 153—160°, verdiinnt mit 5 ccm
Wasser, fiigt 2 cem konzentrierte Natronlauge zu, leitet das freiwerdende Ammoniak mittels
eines kriftigen Luftstromes in ein Gemisch von etwa 35 cem Wasser und 2 cem 1/;,n-Siure
und ermittelt die Menge des vorhandenen Ammoniaks colorimetrisch durch Vergleich mit einer
aus 0,001 g Stickstoff in Form von Ammoniumsulfat bereiteten Standardlosung. Das Ver-
fahren eignet sich auch zur Bestimmung von Harnstoff in zuckerhaltigen Harnen; man muf} nur
den Harn so weit verdiinnen, daB} jedes Kubikzentimeter 0,0001 g Harnstoffstickstoff enthalt 9).

1) Heinrich Immendorff u. Hubert Kappen, D. R. P. Kl 120, Nr. 254 474, v. 20. Juli
1910 [4. Dez. 1912]. :

2) Heinrich Immendorffu. Hubert Kappen, D. R. P. KL 120, Nr. 256 525, v. 22. Sept.
1910 [12. Febr. 1913].

3) Heinrich Immendorff u. Hubert Kappen, D. R. P. KL 120, Nr. 257 643, v. L. Juli
1911 [14. Mirz 1913].

4) R. Fosse, Compt. rend. de I’ Acad. des Sc. 156, 1938 [1913]; Chem. Centralbl. 1913, II, 587.

) Riegler, Zeitschr. f. analyt. Chemie 33, 49 [1894]; Apoth.-Ztg. 12, 89 [1897]. — Th. Eke-
crantz u. K. A. Soderman, Zeitschr. f. physiol. Chemie %6, 173—176 [1911/12].

8) K. K. Marshall jun., Journ. of biol. Chemistry 14, 283—290 [1913]; Chem. Centralbl.
1913, 1, 2069.

7) L. Grimbert u. M. Laudert, Journ. de Pharm. et de Chim. [7] ¥, 569—574 [1913]; Chem.
Centralbl. 1913, II, 384.

8) Levene u. Meyer, Journ. of the Amer. Chem. Soc. 31, 717 [1909]. — V. Henriques
u 8. A.Gammeltoft, Skand. Archiv f. Physiol. 25, 153—168 [1911]; Chem. Centralbl. 1911, I, 1450.

9) Otto Folin u. C. J. V. Pettibone, Journ. of biol. Chemistry 11, 507—522 [1912]; Chem.
Centralbl. 1912, II, 760.
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6. Rasmussen!) verglich Harnstoffbestimmungen, die nach Christensen?2) und
nach Henriques und Gammeltoft3) ausgefithrt sind. Beide Methoden beruhen auf der
Hydrolyse des Harnstoffs durch Erhitzen in wisseriger Losung unter Druck. Christensen
bestimmt die entstehende CO,, Henriques und Gammeltoft bestimmen das gebildete
NH;. Christensens Verfahren gibt zwar mit reinem Harnstoff genaue Werte, im Harn,
der vorher durch Ba(OH), ausgefallt wird, liefert es aber zweifellos zu hohe Werte. Die
Methode von Henriques und Gammeltoft, bei der die Hauptmenge der N-haltigen
Harnbestandteile durch vorhergehende Féllung mit Phosphorwolframséiure entfernt wird, gibt
regelméBig niedrigere Werte und scheint sichere Resultate zu liefern.

Taylort) empfiehlt, wo es auf genaue Bestimmung des Harnstoffs im Harn ankommt,
die Folinsche Methode anzuwenden, wogegen in anderen Fallen meist die bequemere Methode
von Benedikt geniigt.

KEkecrantz und Erikson®) schlagen vor, fir die unter Stickstoffentwicklung sich
zersetzenden begleitenden Substanzen des Harnstoffs im Harn eine Korrektur anzubringen
und den Faktor 0,926 zu benutzen. — Analyse eines Salpetersiure- Harnstoff-Wasser-
Gemisches 6).

Bestimmung im Blut: 1. Nach Marshall jun.?). Es wird in 10 ccm defibriniertem
Serum der Harnstoff mit Sojabohnenextrakt in Ammoniumcarbonat tibergefithrt und nach
Ansiiuern mit Mineralsiuren das NH; nach Folins Methode durch einen Luftstrom in vorgelegte
/o5 n-HCl hiniibergetrieben. In einem Kontrollversuch wird der NH;-Gehalt des Bluts bestimmt,
und aus der Differenz ergibt sich der Harnstoff-N. Die Methode ist ohne vorherige Ent-
fernung der Proteine anwendbar. Sie ist auch fiir andere Kérperflissigkeiten geeignet, withrend
man aus den Geweben den Harnstoff erst mit Alkohol extrahieren und nach dem Verdampfen
des letzteren den Riickstand in Wasser 16sen muB. Stark saure oder Mercurichlorid enthaltende
Flissigkeiten lassen sich nicht verwenden. Die Methode ist auch fiir kleine Mengen Harn
gut anwendbars). .

2. Betreffend die Bestimmung des Harnstoffs im Blut durch Natriumhypobromit vgl.
bei André Guillaumin?9).

Heyninx hat einen Apparat ,,Prizisionsureometer* konstruiert, mit dessen Hilfe man
den Harnstoff im Harn, im Blute und in der Cerebrospinalfliissigkeit bestimmen kann. Die
Methode bedient die Natriumhypobromitreaktion als Grundlage1°).

Einen Ureometer fiir Harnstoffbestimmung hat Tamayo!!) vorgeschlagen.

Nach M. Krogh!2) durch Ausfillen mit Phosphorwolframsiure, Neutralisation, Zer-
setzung mit Bromnatron in einer Zusammensetzung aus 1 cem Brom in 24,5 cem 30 proz.
NaOH -+ 470 ccm Wasser. Die entwickelte Gasmenge multipliziert mit ;8(; gibt den Harn-
stoffstickstoff an. Oder Zersetzung mit Bromnatron in einer Zusammensetzung von 1 ccm
Brom in 196 cem 30proz. NaOH. Die entwickelte Gasmenge entspricht alsdann genau
dem Harnstoffstickstoff.

Im Blut siehe bei C. G. L. Wolf und McKim Marriot ).

Physiologische Eigenschaften: Nach Einfithrung von Harnstoff mehrmals per os und
subcutan an entleberten Ginsen wurde derselbe als Harnstoff ausgeschieden, ohne daBl eine
Erhohung der Ammoniumwerte angetroffen wurde !4). —— Nach Jacoby 15) werden 17,49, des
Harnstickstoffs durch nicht gekochten Lebersaft in Ammoniakstickstoff iibergefithrt. Nach

1) H. T. B. Rasmussen, Skand. Archiv f. Physiol. 30, 191 [1913].

2) Christensen, Nord. med. Arkiv 1886, 18.

3) Henriques u. Gammeltoft, Skand. Archiv f. Physiol. 25, 153 [1911].

4) Alonzo Englebert Taylor, Journ. of biol. Chemistry 9, 25—28 [1911].

5) Th. Ekecrantz u. S. Erikson, Zeitschr. f. physiol. Chemie 79, 171—176 [1912].

6) A. Massink, Chemisch Weekblad 9, 1000—1002 [1912]; Chem. Centralbl. 1913, 1, 464.

7) E. K. Marshall jun., Journ. of biol. Chemistry 15, 487 [1913].

8) E. R. Marshall jun., Journ. of biol. Chemistry 15, 495 [1913].

9) André Guillaumin, Journ. of de Pharm. et de Chim. [7] 8, 64 [1913].

1) Heyninx, Biochem. Zeitschr. 51, 355 [1913].

11) Espinoza Tamayo, Annales de Chim. analyt. appl. 16, 453—454 [1911]; Chem. Centralbl.
1912, I, 458.

12) Marie Krogh, Zeitschr. f. physiol. Chemie 84, 378 [1913].

13) . G. L. Wolf u. McKim Marriot, Biochem. Zeitschr. 26, 165 (1910).

14) Minkowski, Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 21, 41 [1886].

18) Jacoby, Zeitschr. f. physiol. Chemie 30, 169 [1900].
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Langl!) werden beim Schiitteln von zerkleinerter Leber mit einer Harnstofflosung 109, des
Harnstoffs in Ammoniak iibergefithrt. Beim Schiitteln mit zerkleinertem Pankreas wurden
sogar 359, des Harnstickstoffs in Ammoniak verwandelt.

Eppinger?) fithrte Kaninchen todlich-toxische Dosen von Salzsiure und gleichzeitig
Harnstoff zu und fand, dall der zugefihrte Harnstoff alle Vergiftungserscheinungen unter-
driickte. Pohl und Miinzer3) haben jedoch bei der Wiederholung dieser Versuche durchaus
negative Resultate erhalten.

Eine Umbildung von Harnstoff in Ammoniumsalze im Sinne einer ausgesprochenen
Gleichgewichtsreaktion ist im normalen menschlichen Kérper nicht nachweisbar4).

Per os eingefithrter Harnstoff kann beim Menschen einen gesteigerten Eiweiumsatz
oder eine Ausschwemmung stickstoffhaltiger Korper hervorrufent).

Nach Ambard ist die Ausscheidung des Harnstoffs proportional dem Quadrat des
Blutharnstoffs und umgekehrt proportional der Quadratwurzel der Harnstoffkonzentration
im Harn, eine Beziehung, die sich in der Formel:

U j—

ypve
ausdriickt, worin U den Blutharnstoff, D den pro 24 Stunden ausgeschiedenen Harnstoff,
C den Harnstoff des Harns pro Liter bedeutet. Bei Annahme eines Korpergewichts von 70 kg
und einer Harnstoffkonzentration von 2,59, ergibt sich fiir gesunde normale Personen der
Wert 0,065. — Rodillon’) empfiehlt aus mnemotechnischen Griinden den reziproken Wert

der Konstante N anzunehmen, das Kérpergewicht in Tonnen auszudriicken und mit dem
Faktor 6,5 zu multiplizieren, wobei sich die Formel:

K

3D i/?
7l
N=""5—

ergibt, welche fiir eine gesunde Person einen Durchschnittswert 100 liefert.

Es gelang durch Zulage reichlicher Stickstoffmengen in Form von Harnstoff mit einer
Kost, deren EiweiBgehalt unterhalb der Abnutzungsquote lag, und die allein zu erheblichen
Stickstoffverlusten fithrte, in einer 12tiigigen Periode einen deutlichen Stickstoffansatz zu
erzielen. Beim Schwein wird der Stickstoffansatz nur dann erreicht, wenn bei gleichzeitiger
Verfiitterung sehr grofer Mengen von Ammoniumsalzen und Harnstoff die Menge des Nahrungs-
eiweifles mindestens 1/,—1/; der Abnutzungsquote betrigt. Die Versuche lassen nicht ent-
scheiden, ob der Stickstoff nur retiniert oder direkt zum Ansatz gekommen ist®). Eine Spar-
wirkung des Harnstoffs in bezug auf den Stickstoffstoffwechsel bei Schweinen konnten Abder-
halden und Lampé?) nicht feststellen. Auf eine eventuell geringere Stickstoffausscheidung
erfolgte bald eine vermehrte Stickstoffausfuhr?).

Howe und Hawk38) lieBen einen gesunden, im Stickstoffgleichgewicht befindlichen
Hund bis zum préamortalen Ansteigen der Stickstoffausscheidung hungern (15 Tage), ernidhrten
wieder normal, bis das urspriingliche Korpergewicht und das Stickstoffgleichgewicht erreicht
waren (47 Tage) und liefen dann wieder bis zum Tode hungern (30 Tage). Die Menge des
ausgeschiedenen Harnstoffs war anndhernd proportional der Menge des Gesamtstickstoffs®).

Per os eingefithrter Harnstoff kann einen gesteigerten Eiweillumsatz oder eine Aus-
schwemmung stickstoffhaltiger Korper hervorrufen?®).

1) Lang, Beitrige z. chem. Physiol. u. Pathol. 5, 320 [1904].

2) Eppinger, Zeitschr. f. experim. Pathol. u. Ther. 3, 530 [1906]; Wiener klin. Wochenschr.
1906, Nr. 5.

3) Pohl-Miinzer, Centralbl. f. Physiol. 20, 232 [1906].

4) N. Janney, Zeitschr. f. physiol. Chemie 76, 99—135 [1911].

5y Rodillon, Journ. de Pharm. et de Chim. [7] ¥, 13—20 [1913]; Chem. Centralbl. 1913,
I, 825.

6) E. Grafe, Zeitschr. f. physiol. Chemie 84, 69-—96 [1913]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1888.

7) Emil Abderhalden u. Arno Ed. Lamyp é, Zeitschr. f. physiol. Chemie 84, 218—222
[1913]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1889.

8) Paul E. Howe u. F. B. Hawk, Journ. of the Amer. chem. Soc. 33, 215—254 [1911].

9) N. Janney, Zeitschr. f. _physiol. Chemie 16, 99—135 [1912].
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Zwei Minner von 23 Jahren, die mindestens 6 Monate nach niedriger Stickstoffdidt
gelebt hatten, fasteten 7 Tage unter Aufnahme einer konstanten Wassermenge. Die Harn-
stoffausscheidung ging der des Gesamtstickstoffs parallel, doch verminderte sich der Prozent-
gehalt des Harnstoffs, bezogen auf Gesamtstickstoff!). Die prozentuale Menge des Harnstoff
stickstoffs zeigte bei enteraler sowie parenteraler Zufuhr von Eiweil nur geringe Unterschiede 2).

Die Ratte scheidet bei einer purinfreien Nahrung innerhalb von 24 Stunden pro kg
Korpergewicht 0,45—0,76 ¢ Harnstoffstickstoff aus3).

Aus den Versuchen von Grafe und Turban ergibt sich, dafi sich durch Verfiitte-
rung von Harnstoff zu einer iiberreichlichen Kohlenhydratkost erhebliche Stickstoffreten-
tionen, voriibergehend sogar ein Gleichgewicht, erzielen lift; ein kleiner Teil des retinierten
Stickstoffs wird in den Nachperioden wieder ausgeschieden, die iiberwiegende Menge wird
aber anscheinend dauernd retiniert?).

Bei giinstiger Wahl der Versuchsbedingungen (kleine und verteilte Harnstoffportionen)
lassen sich mit Fiitterung von Harnstoff sehr erhebliche Stickstoffretentionen erzielen5).

Bei einer nephritischen Frau war sowohl im Blute wie auch in der Milch der nicht eiweil3-
artige Stickstoff vermehrt. s ist anzunchmen, daB die im Blute zirkulierenden, hauptsichlich
aus Harnstoff bestehenden Korper direkt in die Mileh iibergehen und so teilweise zur Aus-
scheidung kommen®). Unter dem Einflusse der Harnstoffiitterung geht der Reststickstoff
im Blutserum und in der Milch absolut und im Verhdltnis zum Gesamtstickstoff in
die Hohe?).

Nach Phlorrhizininjektion an Hungerkaninchen verliuft die Ausscheidung des Harn-
stoffs in seiner absoluten Menge dem Gesamtstickstoff ziemlich parallel, seine relative Menge
zum letzteren bleibt aber stets innerhalb der physiologischen Grenzens8).

Eine Losung von 10 g Harnstoff, 16 g Pepton, 7 g Kochsalz in 1000 g Wasser wurde
mit Tuberkelbacillen bzw. mit verschiedenen Mengen Tuberkulin gemischt, bei 31° gehalten
und nach 30 Tagen mit Micrococcus ureae besiat. Dieser wurde durch die Gegenwart der Tuber-
kelbacillenkulturen bzw. deren Abauprodukte in seiner Entwicklung und in seiner Wirkung
auf den Harnstoff nicht behindert?).

Um zu erfahren, ob die durch die Leber bewirkte Umwandlung von Ammoniumcarbonat
in Harnstoff eine umkehrbare Reaktion ist, wurden iiberlebende Hundelebern mit einer Mischung
von Hundeblut, Kochsalzlosung und Harnstoff durchstromt und es wurde der Ammoniakgehalt
des Blutes vor und nach der Durcbstrémung bestimmt. Eine Bildung von Ammoniak auf
Kosten des Harnstoffs liel sich nicht beobachten1?).

Eine Reihe von Assimilationsversuchen in Harnstofflosungen, wobei als C-Quelle Maltose
bzw. Dextrose diente, ergab, daBl Hefen den Harnstoff als N-Quelle gut verwerten
konnen 11).

Harnstoff konnte von einer Reihe von untersuchten Schimmelpilzen nicht als alleinige
Koblenstoffquelle verwendet werden2). Demgegeniiber die Schimmelpilze: Botrytis bassiaria,
Penicillium crustaceum, Penicillium brevicaule, Mucor Boidin, Cladosporium harbarum,
Phytophtora infestans, Aspergillus glaucus, Aspergillus niger, Isaria farinosa und cin Fusispo-
rium aus dem Stengel einer blattrollkranken Kartoffel entwickelten sich gut auf Losungen,
die als einzige Stickstoffquelle Harnstoff enthielten, unter Ammoniakentwicklung !3).

1) Paul E. Howe, H. A. Makill u. P. B. Hawk, Journ. of the Amer. chem. Soc. 33, 568
bis 598 [1911].

2) Sigmund v. Somogyi, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 125—133 [1910].

3) Otto Folin w. J. Lucien Morris, Journ. of biol. Chemistry 14, 509 [1913].

4) E. Grafe u. K. Turban, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 25 [1912].

5) K. Grafe, Zeitschr. f. physiol. Chemic 85, 347 [1913].

6) St. Engel u. H. Murschhauser, Zeitschr. {. physiol. Chemie %3, 101 [1911].

) St. Engel u. H. Murschhauser, Zeitschr. f. physiol. Chemie 93, 130—137 [1911].

) Junzi Yoshikawa, Zeitschr. f. physiol. Chemie 45, 475—487 [1911].

9) Malméjac, Journ. de Pharm. et de Chim. [7] 4, 112—113 [1911}; Chem. Centralbl. 1911,
11, 1052.

10) A. J. Wakeman u. H. D. Dakin, Journ. of biol. Chemistry 9, 327—328 [1911]; Chem.
Centralbl. 1911, IT, 223.

1) P. Lindner u. ¢. Wiist, Wochenschr. f. Brauerei 30, 477 [1913].

12) Alexander Kossowicz, Zeitschr. f. Girungsphysiol., allgem. landw. u. techn. Mykologie
2, 81--83 [1912].

13) Alexander Kossowicz, Zeitschr. f. Gérungsphysiol., allgem. landw. w. techn. Mykologie
1, 60—62 [1912].
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Eine Begiinstigung der Harnstoffzersetzung unter Einwirkung von Bacillus Pasteuri
durch das Solenoid lieB sich nicht feststellen, auch dann nicht, wenn der Kulturldsung Magne-
sinmsulfat und Dikaliumhydrophosphat zugesetzt wurde!).

Stierhodenextrakt bewirkt keine nennenswerte Ammoniakbildung aus Harnstoff2).

In frischen BambusschoBlingen ist cin Ferment vorhanden, das Harnstoff unter Ammo-
niakbildung zersetzt3). In dem Ricinussamen ist ebenfalls ein Ferment vorhanden (Urease),
das Harnstoff unter Ammoniumcarbonatbildung zerstort+). Hohere Pflanzen enthalten sehr
viel Urease. Weizenkeime z. B. spalten den zugesetzten Harnstoff bis zu 919,5). GézaZem-
plén6) bestimmte den Ureasegehalt von ctwa 40 Pflanzensamen verschiedener (fattung.
Die Urease der Sojabohne wird verwendet, um den Harnstoff des Urins in Ammoniumcarbonat
tiberzufithren und technisch Ammoniumsulfat zu gewinnen?).

Mit Harnstoff erfolgt Vasodilatation der iiberlebenden Arterien, namentlich an den
splanchnischen Gefissen8). Nach der Einspritzung in die Jugularvene von Kaninchen zeigte
Harnstoff in 10-, 5- bzw. 2 proz. Lésung andauernd Blutdrucksteigerung®).

Bei der Reaktivierung einer durch Dialyse inaktivierten Selachierdiastase kommt dem
Harnstoff eine férdernde Wirkung zu10).

Glykokoll, Asparagin und Asparaginsiiure, sowie Glycerin, Aceton und Urethan kénnen
in den kiinstlichen Losungen beim Arbeiten mit dem isolierten Selachierherzen nicht den
Harnstoff ersetzen!?).

Nach Zusatz von 1—29/,, Kaffein oder Diuretin vermehrt sich der Harnstoffgehalt der
Leber in vitro bis zu 0,031—0,195%/4, 12).

Fordert das Wachstum der Pflanzen ebensowenig wie die anorganischen Basen13).

Einwirkung auf die Entwicklung und Knollenbildung der Radieschen 14).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt mit Triketohydrindenhydrat keine
Féarbung 15).

Die Reaktion zwischen Harnstoff und salpetriger Siure verlduft in gerader Richtung.
wenn die Anfangskonzentration der salpetrigen Saure 0,1 : 1000 000 betrigt, und der Gehalt
an Harnstoff dieser Konzentration équivalent ist. Der Harnstoff reagiert nicht mehr mit sal-
petriger Siure, wenn letztere durch Zusatz von Gries - Ilosvayschem Reagens in den charak-
teristischen Farbstoff tibergefiihrt ist16). Beim FErhitzen im Vakuum auf 160—190° wird es
vollkommen in Ammoniumcyanat verwandelt und sublimiert als solches iiber17),

Bei der Acetylierung in édtherischer Losung mit Acethylchlorid erhielt Dehn18) eine
halbfeste, zihe Masse.

Bei der Dekomposition des Harnstoffes mit Natriumhypobromit wird nur ein Teil
des Stickstoffes frei, der Rest wird zu Sauerstoffverbindungen des Stickstoffs umgebildet.
Von dem Kohlenstoff wird nur ein Teil zu CO, oxydiert, der Rest wird nur zu CO oxydiert 19).

Mit -Oxyisobuttersiure bildet Harnstoff Harnsdure2). Harnstoff ist nicht imstande,
mit Farbsiuren schwer- oder unlésliche Verbindungen einzugehen21). Wird durch Phosphor-

1) Katharina Laschina, Archiv f. Anat. n. Physiol., Physiol. Abt. 1911, 260—272.

2) Shuiji Mihara, Zeitschr. f. physiol. Chemie 75, 443—455 [1911].

3) Kan Kato, Zeitschr. f. physiol. Chemie %5, 456—473 [1911].

4) K. George Falk, Journ. of the Amer. chem. Soc. 35, 292 [1913].

5) Alexander Kiesel, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥5, 169—196 [1911].

6) Géza Zemplén, Zeitschr. f. physiol. Chemie 79, 229—234 [1912].

7) T. Takenchi, Chem.-Ztg. 35, 408 [1911].

8) Douglas Cow, Journ. of Physiol. 42, 125—143 [1911].

9) E. Louis Backman, Centralbl. f. Physiol. 26, 166—169 [1912].

10) K. Starkenstein, Biochem. Zeitschr. 47, 300—319 [1912]; Chem. Centralbl. 1913, T, 446.

11y R. Bompiani, Atti della R. Aeccad. dei Lincei Roma [5] 21, II, 667—672 [1912]; (hem.
Centralbl. 1913, I, 183.

12) GGiovanni Battista Zanda, Arch. di Farm. sperim. 11, 125—135 [1911].

13) . A. Borowikow, Biochem. Zeitschr. 50, 119—128 [1913]; Chem. Centralbl. 1913, T, 1825.

14) Marin Molliard, Compt. rend. de PAcad. des Sc. 153, 958—960 [1911].

15) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 38 [1911].
16) W. D. Bonner u. E. 8. Bishop, Journ. of Ind. and Engineering Chemistry 5, 134—136
[1913].

17) R. Escales, Chem.-Ztg. 35, 595 [1911].

18) William M. Dehn, Journ. of the Amer. chem. Soc. 34, 1399—1409 [1912].

19) Marie Krogh, Zeitschrift f. physiol. Chemie 84, 378 [1913].

20) T. Traetta - Mosca u. Golda Mizzenmacher, Gazz. chim. ital. 40, II, 378—388 [1910].

21y W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 387 [1910].
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wolframsdure nicht gefillt. Uber die Hydrodiffusion von Carbamid hat Oholm Versuche
angestellt 1). Verzogernder Einflufl auf die Geschwindigkeit der Inversion des Rohrzuckers?).

Derivate: Chlorharnstoff3) NH, - CO. NHCl. ‘Man leitet in einem Gemisch von 60 g
Harnstoff und 13 g Wasser unter Eiskiihlung Chlor ein, bis die Gewichtszunahme etwa 32 g
betriigt. Stellt die so gewonnene klare Losung etwa 30 Minuten in Methylchlorid, saugt die
abgeschiedene Krystallmasse ab, wischt mit einer aus einer fritheren Darstellung herrithrenden
Losung von Chlorharnstoff und prefit zwischen Filtrierpapier ab. Reagiert mit Jodkalium
und Schwefeldioxyd wie freie unterchlorige Siure:

NH, - CO- NHCl + COOH:CH; + 2KJ = NH,-CO-NH, + 2J + KCl + CH; - COOK,,
NH, - CO - NHC1 + 2 H,0 + SO, = NH,, - CO - NH, + HCIl -+ H,S80,.

Schmelzp. 71° unter Zersetzung. Loslich in etwa 5 Teilen kochenden Wassers. Die ver-
diinnte wisserige Losung ist farblos und zersetzt sich nur langsam unter Entwicklung
von Stickstoff und Bildung von Biuret und Chloramin, welch letzteres weiter zerfallt.
Reagiert mit den gesittigten organischen Verbindungen teils als Chlorierungs-, teils als
Oxydationsmittel, teils auf beide Weise zugleich. Mit ungesittigten Verbindungen ent-
stehen Additionsverbindungen von unterchloriger Siure oder Chlorharnstoff, oder Spren-
gungen des Molekiils durch Oxydation.

Dichlorharnstoff, Bildet mit Ammoniak Uracin und fithrt Amine in Chloramine iiber¢).

Perchlorat des Ferriharnstoffs [Fe(CON,H,);1(ClO,); 3). Bildung aus einer mit Per-
chlorsidure angesiuerten wisserigen Ferriperchloratlosung und einer konzentrierten Losung
von Harnstoff in Wasser. Hellblaue, nadelférmige Krystalle, wenig loslich in kaltem, leicht
16slich in heilem Wasser. Liefert beim Umkrystallisieren aus Wasser viel hellere, blaugriine
Krystalle. '

Nitrat des Ferriharnstoffs Fe(CON,H,)s - (NO;); 5). Bildung durch Eindunstenlassen
einer mit festem CO(NH,), versetzten wisserigen Fe(NO;);-Losung oiber konz. Hp,SO,. Blau-
griine Krystalle. Leicht loslich in Wasser, etwas zerflieBlich, bildet Mischkrystalle mit den
analogen Chromiverbindungen.

Permanganat des Ferriharnstoffs [Fe(CON,H,)s](MnO,); 5). Bildung aus dem Nitrat
und NaMnO,. Dunkles Krystallpulver. Léslich in Wasser mit violetter Farbung, in festem
Zustande in dem Perchlorat des Ferriharnstoffs, sowie in dem Permanganat des Chromiharn-
stoffs in jedem Verhiltnis 16slich.

Bichromat des Ferriharnstoffs [Fe(CON,H,)gl, - CryO;)3 5).  Orangegelbes, krystalli-
nisches Pulver. Wird am Licht griin. '

Ferriharnstoffchlorid [Fe(CON,H,)q]- Cls - 3 Hy03). Bildung aus den Komponenten
in konz. wisseriger Losung. Weiles krystallinisches Pulver. Wird im Vakuum iiber Py0;
wasserfrei; bildet mit dem analogen Cr-Salz in jedem Verhiltnis feste Losungen, die ebenfalls
mit 3 HyO krystallisieren.

Ferriharnstoftbromid [Fe(CON,H,);]Br- 3 H,03). Weilligriinliches, krystallinisches
Pulver.

Ferriharnstoffperbromid [Fe(CON,H,);1Br; - 3 H,0 3). Bildet ein braungelbes Pulver.
Verliert beim Trocknen Br und ist weniger stabil als das analoge Cr-Derivat.

Nitratperjodid des Ferriharnstoffs [Fe(CON,H,)g]: (NOj)od - J5 5). Bildung aus Ferri-
harnstoffnitrat in konz. wisseriger Losung und Jod in Nad-Lésung. Rotbraune, mikro-
skopische Prismen. Bestindig an der Luft.

Harnstoff-Formaldehydverbindung C,HgN,O, 6). Harnstoff wird in wisseriger Losung
mit der molekularen Menge 36 proz. Formalinlosung versetzt. Nach einigen Stunden wird die
Fliissigkeit gelinde erwiirmt und die Krystalle abgesaugt. Weilles geruch- und geschmackloses
Pulver. Unloslich in kaltem Wasser, schwer loslich in warmem Wasser. Unléslich in den

1) L. William Oholm, Meddelanden frin K. Vetenskafsakademiens Nobelinstitut 2, Nr. 23
[1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1649.

2) Wm. E. Cross u. W. G. Taggart, Zeitschr. d. Vereins d. deutsch. Zuckerind. 1913, 560
bis 565.

3) A. Béhal u. A. Detoeuf, Compt. rend. de I’Akad. des Sec. 153, 681—683 [1911].

4) Rasik Lal Datta, Journ. of the chem. Soc. 101, 166—169 [1911]; Chem. Centralbl. 1912,
I, 1212.

5) G. A. Barbieri, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 22, I, 867 [1913].

6) Stefano di Palma, Boll. chim. Farm. 51, 78—79 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 329,
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meisten organischen Solvenzien. Konzentrierte Natronlauge spaltet Ammoniak ab. Konzen-
trierte Salpetersiure firbt in der Warme rot unter Gasentwicklung. Verdiinnte wasserige
Salzstiure spaltet Aldehyd ab. Verliert im Exsiccator iiber Schwefelsdure 509, Wasser, sodann,
beim Erhitzen auf 100—105°, noch 6,79, Wasser. Briiunt sich bei 244° und zersetzt sich bei
245° unter Gasentwicklung.

Verbindung mit Wasserstoffsuperoxyd. Durch Zusatz von geringen Mengen orga-
nischer Sduren (0,19, Citronensiure oder 0,2%, Cerbsiure) oder saurer Salze organischer
Sauren gelingt es, die Verbindung bestindig zu machen?).

Ureabromin CaBr, - 4 - CH,ON, 2). Eine Verbindung aus Harnstoff und Bromecalcium.
Farb- und geruchlose etwas hygroskopische Krystalle. Schmelp. 186°. Leicht loslich in Wasser
und Alkohol. Geschmack: kithlend und etwas bitter. Enthalt 369, Brom.

Dimethylharnstoff bildet mit Alloxansdureanhydrid in Alkohol oder Eisessiglosung
bei 70-—80° in reichlicher Ausbeute 7,9-Dimethylharnsiureglykol3).

Dicarboédthylharnstoff+) H,N - CO - N(COO - C,H;),. Aus Cyanimidodicarbonsiure-
didthylester NC . N(COO - C,H;), und konz. Salzsdure. Prismen von schwach siiBem Ge-
schmack aus Methylalkohol. Siedep. 86—87°. Ziemlich 16slich in Alkohol und Wasser. Zer-
setzt sich beim Erhitzen mit Wasser.

Dicarboxymethylharnstoff4) H,N.CO.(N-COO-.CH;),. Aus Cyanimidodicarbon-
sduredimethylester und konz. Salzsiure. Nadeln aus Methylalkohol. Schmelzp. 137—138°
unter Zersetzung. Meist ziemlich wenig loslich. Zersetzt sich beim Erhitzen mit Wasser.

Asymm. Dimethylharnstoff¢) H,N. CO-N(CH;),. Aus Dimethylcyanamid und 50 proz.
Schwefelsiure. Prismen aus Methylalkohol. Schmelzp. 181—182° Leicht 16slich in kaltem
Alkohol, fast unsloslich in Ather. Schmeckt siif.

Bisiithylharnstoffs) Cy¢H;;0,N, = C;H;- NH-CO-NH:-NH.CO-NH. C,H;. Aus
Hydrazin und Athylisocyanat in #therischer Losung. Krystalle aus siedendem REisessig.
Schmelzp. 250°. Schwerldslich in Wasser und Alkohol, leicht 16slich in siedendem Eisessig.

Isopropylharnstoff 5) C,H,,ON,. Nadeln aus Essigither. Schmelzp. 154°. Leicht
loslich in Wasser, Alkohol, Aceton; schwer 16slich in Ather und Petrolither; ziemlich lsslich
in Chloroform und Essigither.

Phenylisopropyharnstoffs) C,,H;,ON,. Nadeln aus heilem Benzol. Schmelzp.
156°. Schwer loslich in Wasser, leicht 1oslich in Alkohol, Ather und Chloroform.

Tetramethylenharnstoff NH:CH,:CH, CH,- CH- NH = C;H,,N,0¢).  Bildung

Y ¢ —

durch 12 stiindiges Erhitzen der Kohlensiureverbindung des Tetramethylendiamins im
geschlossenen Rohr auf 220°. Nach ihrem Verhalten ist die Substanz als ein Polymeres
des Tetramethylenharnstoffes anzusprechen. Sie briaunt sich beim Erhitzen von 260° ab und
wird tiber 320° ganz schwarz. Schwer loslich oder unléslich in Wasser, Alkali und sehr ver-
diinnten Siuren und den gebrduchlichen organischen Solvenzien.

Phenylharnstoff. Ist nicht imstande, mit Farbsduren schwer- oder unlssliche Ver-
bindungen einzugehen?). Fillt nicht mit Phosphorwolframsiure.

Ditriphenylmethylharnstoffs) C,;H3,ON, = CO[NH - C(CgH;)3]l,.  Aus  Triphenyl-
methylchlorid und Harnstoff in siedendem Pyridin. Krystalle aus Alkohol.

Methyltriphenylmethylharnstoff C,, H,,ON, = CO(NH - CHy) - [NHC(C¢H5)3].  Aus
Methylharnstoff und Triphenylmethylchlorid. Nadeln. Schmelzp. 263°.

Phenyltriphenylmethylharnstoff C,;H,,ON, = CO(NH - CgH;) - [NH - C(C¢H;)5]. Aus
Phenylharnstoff und Triphenylchlorid. Nadeln. Schmelzp. 242°.

Methylphenylharnstoff (symmetrisch) CgH; - NH - CO - NH - CH;?). Bildet sich durch
Kochen des Methylcarbaminsiureazids mit Anilin in abs. alkoholischer Losung.

1) Chemische Fabrik Gedeon Richter (Budapest), D. R. P. Kl. 120, Nr. 259 826 v. 21. Mai
1911 [30. April 1913]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1845.

2) A. Biltz, Pharmaz. Ztg. 56, 827 [1911]; Pharmaz. Centralhalle 53, 245—246 [1912].

3) Heinrich Biltz, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 53, 3673 [1912].

4) Otto Diels u. Richard Gollmann, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44, 3158
bis 3165 [1911].

5) Ch. Mauguin, Annales de Chim. et de Phys. [8] 22, 297—369 [1911].

8) Emil Fischer, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 2504 [1913].
) W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 387 [1910].
) E. v. Meyer u. P. Fischer, Journ. f. prakt. Chemie [2] 82, 521538 [1910].
)
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E. Oliveri - Mandala u. E. Calderaro, Gazz. chim. ital. 43, I, 538 [1913].



176 Harnstoff und Derivate.

Methylharnstoff CH;- NH- CO- NH, 1). Bildet sich neben Ammoniumfulminat aus
Methylearbaminsiureazid durch Einwirkung von alkoholischem Ammoniak in der Kilte.

Diphenylmethylharnstoff (unsymmetrisch) ¢y H,,ON, = (C;H;),CH - NH - CO- NH,) 1),
Bildung durch Einwirkung von konz. alkoholischem Ammoniak im Rohr bei 100—110° auf
Diphenylearbaminsiureazid. Nadeln. Schmelzp. 143°. Wenig loslich in Ather, Benzol, miBig
loslich in Chloroform und Essigester.

a-Phenyl-3-diphenylmethylharnstoff (C,H;),CH - NH- CO - NH- C,H; 1). Bildet sich
aus Diphenylmethylharnstoff und Anilin in abs. alkoholischer Lisung bei 90°. Krystalle aus
viel Alkohol. Schmelzp. 208-—209°. Unléslich in Wasser und kaltem Alkohol, schwer 15slich
in Ather, Benzol, Ligroin, leicht laslich in Essigsiure und Chloroform; in konz. H,S80, mit
orangeroter Firbung l6slich.

Chlorbenzoylharnstoff.2) Man lést 10 g Benzoylcyanamid in 150 cem heiflem Eis-
essig, kiithlt langsam auf 40° ab und siittigt in der Wiirme mit einem raschen Chlorstrom3).
Nadeln aus Chloroform (3—4 g). Zersetzungsp. 157° (korr.). Unloslich in Wasser, Ather und
Petroldther, schwer 16slich in Tetrachlorkohlenstoff, 50 proz. Fssigsiure und kaltem Chloroform 3).
Wird der Chlorkérper in n-Natronlauge gelést und unter Kithlung mit Salzsiure gefillt,
so entsteht ¢in Produkt CgHO,N,. Schmelzp. 141° (korr.), welches chlorfrei ist und aus Benzol
in weiflen Krystallnadeln heranskommt. ILéslich in viel kochendem Wasser und krystallisiert
daraus in Nadeln. Die Verbindung besitzt viclleicht die Struktur:

CH; - CO-N
Dco
NH

Leicht laslich in Ather, loslich in kochenden Siuren. Auf Fehlingsche Losung wirkt die
Substanz nicht ein, und die alkalische Lésung wird von Wasserstoffsuperoxyd (30%) beim
kurzen Erwirmen nicht angegriffen. Bildet ein Phenylisocyanat C;;H;;04Nz. Schmelzp.
150° (korr.)3). :

Terephthalyldiharnstoft*) C,,H,,0;,N; = C,H,(CO- NH: CO . NH,),. Beim Erhitzen
von Terephthalylchlorid mit dem 3—4fachen der berechneten Menge Harnstoff 2 Stunden auf
160° und Reinigen des Produkts durch 48stiindige Extraktion mit siedendem Methylalkohol.
Auskeute 809, der Theorie. Amorph. AuBerordentlich wenig loslich in Wasser, Ather, Benzol,
Methylalkohol, Ligroin, Pyridin und Chinolin. Sublimiert oberhalb 200° unter Zersetzung.
Wird durch Alkalien leichter als durch Siuren verseift.

Terephthalyldinitroharnstoff+) ¢, HzOgN; = C¢H(CO - NH - CO - NH- NO,),. Durch
1—2stindige Einwirkung von etwa 1,7 cem rauchender Salpetersiture auf 0,4 g Terephthalyl-
diharnstoff unter Fernhaltung des Sonnenlichts. Ausbeute an Natriumsalz 809, der Theorie,
Die freic Verbindung ist weil’, in Wasser viel schwerer Ioslich als das Natriumsalz und wirkt
als starke zweibasische Siure. Verpufft auch bei vorsichtigstem Erhitzen, vermutlich unter
Abspaltung von Stickoxyden. Gibt die Natriumreaktion von Thiele. — Das Natriumsalz
Na, - C1oHgO4Ny bildet weiBle, sternformig gruppierte Nadeln. Ziemlich wenig l6slich in
kaltem, ziemlich leicht 1gslich in Wasser von 50° mit neutraler Reaktion. Wird durch anhal-
tendes Kochen mit Siuren oder Alkalien zu Terephthalsiure verseift. AuBerst hygroskopisch.
Der Krystallwassergehalt schwankt mit der Temperatur und Luftfeuchtigkeit zwischen 5,5
und 6 Mol. Wasser. Die wilsserige Losung beginnt sich bei 65° zu zersetzen; bei 70° wird die
Zersetzung schwicher, bei hoherer Temperatur wieder stirker.

Acetylmethylharnstoff CH;.-NH.-CO.NH-CO-CH,;5). Aus Acetamid und der
Natriumverbindung des Bromacetamids in Gegenwart von Benzol. Anscheinend trikline
Krystalle, a:b:¢-=1,483:1:0,9953. Schmelzp. 180°, Liefert bei der Einwirkung von
Salpetersiure das Nitrat des Methylharnstoffs vom Schmelzp. 128°,

Propionylithylharnstoff CyH; - NH- CO- NH- CO- C,H;. Schmelzp. 100°.

Isobutyrylisopropylharnstoff (CH;),CH - NH . CO - NH- CO . CH(CH;),. Schmelz-
punkt 80°.

!) E. Oliveri-Mandala u. E. Calderaro, Gazz. chim. ital. 43, I, 538 [1913].
2) Chakaway, Megnezin Society 95, 129 [1909].
3) Otto Diels u. Alfred Wagner, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 43, 874—883

[1912].
4) Michael Pfannl u. Otto Dafert, Monatshefte f. Chemie 33, 485—505 [1912].
5) Ch. Mauguin, Annales de Chim. et de Phys. [8] 22, 207—369 [1911].
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Athylacetylharnstoff. Rautenformige, trikline Tafeln. Schmelzp. 124°,

Butyrylpropylharnsteff!) C;H,- NH.CO-NH-.CO-C3H,. Rautenformige trikline
Tafeln. a:b:c¢c=1,245:1:0,5054. Schmelzp. 100°. Schwer 16slich in Wasser, leicht 16slich
in den organischen Losungsmitteln.

Acetylpropylharnstoff C¢H,;,0,N, = C;H;- NH.CO:-NH-CO-CH;. Blidttchen aus
Schwefelkohlenstoff. Schmelzp. 115°, Ziemlich loslich in Wasser, Alkohol und Ather.

Acetylphenylharnstoff!) C;H; - NH: CO- NH - CO - CH;. Schmelzp. 183°.

Bromdiiithylacetylharnstofi2) (C,H;),CBr- CO- NH:CO-NH,. Aus Harnstoff und
den Halogeniden der Bromdidthylessigsdure. Farbloses, fast geschmackloses Krystallpulver.
Schmelzp. 115—116°. Loslich in kaltem Wasser zu 0,059, leichter 16slich in heiflem Wasser.
Letcht loslich in Alkohol, Benzol, wenig 16slich in Petroldther. Wird durch Natronlauge und
durch Kochen mit Wasser zersetzt. Ist ein gutes Sedativum mit leicht hypnotischer Wirkung.

Bromural. Monobromisovalerianylharnstoff (CH;),CH: CHBr- CO-NH-CO- NH,.
Die pharmakologische Wirkung har Airila3) untersucht.

Adalin. Bromdiithylacetylharnstoff (C,H;),CBr- CO- NH « CO - NH,. Die pharmako-
logische Wirkung hat Airila3) untersucht.

Benzoylenharnstoff C;HzO,N, 4)

CH CO
HC‘/ NO/N\NH
I \
HC C. /CO
CH NH
Mol.-Gewicht: 162,07. Man behandelt das rohe, zinkhaltige Reduktionsprodukt einer Dar-
stellung von o-Aminobenzoylharnstoff mit viel verdiinnter Schwefelsdure auf dem Wasser-
bade. Schone weile Krystalle aus kochendem Eisessig. Schmelzp. 356° (korr.). In verdiinnten
S#auren, auch in 50 proz. Essigséiure, ist es in der Hitze 16slich und krystallisiert beim Abkiihlen
in prismatischen Stdbchen aus. In heiem Alkohol noch schwerer 16slich als o-Aminobenzoyl-
harnstoff, und die Losung fluoresciert nicht. Die Losungen in konz. Schwefelsiure und ver-
diinnten Alkalien fluorescieren mit blauvioletter Grundfarbe, die etwas fahler ist als beim
Amin. Langgestreckte, sechseckige, flache Blattchen aus Eisessig, die sich meist zu Rosetten
kreuzen.

o-Nitrobenzoylharnstoff4) NO, - C;H, - CO« NH - CO - NH,, = CgH,0,N;3. Mol.-Gewicht:
209,09. Aus 3,5g (2Mol.) trockenem Harnstoff und 5g o-Nitrobenzoylchlorid nach 11/,—2stiin-
digem Erhitzen auf 130—140°. Schone gelbe Nadeln aus etwa 6 Teilen Eisessig. Schmelzp. 237°
(korr.) unter Zersetzung. Loslich in der 8—10fachen Menge siedenden Eisessigs, auch in
50 proz. Essigsdure, und krystallisiert daraus in flimmernden Bldttchen und beiderseits ge-
zackten Stibchen, die sich zu Biischeln kreuzen. Sehr schwer loslich in Alkohol. Lést sich

in Alkalien mit hellgelbbr Farbe und ist daraus durch Siuren fillbar.
o-Aminobenzoylharnstoff4) NH, . C;H, - CO - NH - CO,NH, = CgHq0,N;. Mol.-Ge-
wicht: 179,10. 2 g o-Nitrobenzoylharnstoff werden mit 75 ccm abs. Alkohol am Riuckflul3-
kithler zum lebhaften Sieden erhitzt, dann mit 25 cem Wasser und 2 g Natriumchlorid versetzt,
nochmals aufgekocht und mit 20 g Zinkstaub vermischt. Sobald spontan keine Gasentwicklung
mehr stattfindet, wird eine Viertelstunde auf dem Wasserbade digeriert und heil filtriert.
Beim Abkiihlen scheiden sich gelbe Krystalle aus. Ohne diese zu filtrieren, wird der Alkohol
abdestilliert. Beim Erkalten fallt aus der braunen Fliissigkeit eine schone, braune, verfilzte
Krystallmasse aus, die noch Zink enthédlt. Die Krystalle werden aus 5 ccm heifier 50 proz.
Essigstiure umkrystallisiert. Ausbeute 0,2 g an kleinen, braunen Nadeln. Beim schnellen
Erhitzen gibt es bei 200° unter Zusammenziehen und Dunkelwerden Ammoniak ab und wan-
delt sich quantitativ in Benzoylenharnstoff fiber. Beim Kochen mit verdiinnten Sauren, auch
Essigsdure, 1ost es sich; in dem Augenblick aber, wo die Losung vollstindig wird, scheidet sich
in weilen, volumingsen Krystallen der Benzoylenharnstoff aus. Bei gewthnlicher Temperatur
wird das Amin wihrend eines Tages beim Stehen mit verdiinnten Siuren nicht verdindert.
Schwer 16slich in Alkohol, mit blauvioletter Fluorescenz, fast unloslich in Methylalkohol, sehr

1) Ch. Mauguin, Annales de Chim. et de Phys. [8] 22, 297—369 [1911].
2) Apoth.-Ztg. 25, 885 [1910].
3) Y. Airila, Skand. Archiv f. Physiol. 28, 193—277 [1913]; Chem. Centralbl. 1913, I, 2055.

4) Otto Diels u. Alfred Wagner, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 43, 874—883
[1912]. .
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schwer 16slich in Benzol. Aus allen drei letztgenannten Mitteln kommt es in ganz feinen,
irisierenden Nadeln heraus, die eine briaunliche Farbe besitzen.

Symm. Di-d-heptylecarhamid C,;H;3,0N, = [CH(C3H;), - NH],CO ). Aus 2 Mol
oa-Propylvaleramid und 1 Mol. Brom beim Erhitzen mit 10 proz. wisserigem NaOH. Farblose
Nadeln aus Alkohol. Schmelzp. 239—241° (korr.). Unldslich in siedendem Wasser, wenig
l6slich in Ather, leicht loslich in heiBem Alkohol, unloslich in verdiinnten Siuren, Alkalien.

Symm. Di-y-hexylearbamid C,3H,s0ON, = [CH(C,H;)(C;H;) - NH],CO 1). Schmelzp.
220—222° (korr.).

Symm, Di-y-amylearbamid C;;H,,ON, = [CH(C,H;), - NH],CO !). Schmelzp. 212
bis 214° (korr.).

Symm. Di-g-butylearbamid!) CoH,,ON, = [CH(CH;)(C,H;) - NH],CO. Schmelzp 134
bis 135° (korr.).

a-Propylvalerobromamid CgH;,ONBr = CH(C3H;), - CO - NHBr 1). Farblose Nadeln
aus Ather. Schmelzp. 116° (korr.). Unléslich in kaltem Wasser, leicht 1aslich in Alkohol, wenig
lslich in kaltem Ather. Zersetzt sich beim Aufbewahren.

«-Athylbutyrobromamid CyH,,ONBr = CH(C,H;), - CO. NHBr!). Farblose Nadeln
aus Ather. Schmelzp. 86—87° (korr.). Unloslich in Wasser, leicht loslich in Alkohol, wenig
loslich in kaltem Ather.

a-Carbithoxyl-3-oxalylithoxylharnstoff C,H;0-CO-CO- NH-CO-NH-COOC,H;2).
Glinzende Nadeln aus trockenem Athylacetat. Schmelzp. 152°.

d-Carbimidoheptan CH(C;H;),- N-CO 1). TFarbloses Ol Siedep. 171° (korr.), mit
Wasserdampf fliichtig.

d-Heptylcarbamid CH(C;H,), - NH. CO - NH, ). Farblose Nadeln aus Alkohol.
Schmelzp. 173° (korr.).

a-Propylvaleryl-d-heptylearbamid C, H3,0,N;, = CH(C;H;), - CO - NH - CO - NH

CH(C3H;); 1). Prismen aus Alkochol. Schmelzp. 89—90°.

Ureide von Oxysduren und von Aminosduren (Bd. IV, 8. 775).

Hydantoin. Darstellung: Durch die Umwandlung von Hippursiure in 2-Thio-3-
benzoylhydantoin mittels Ammoniumrhodanat nach Johnson und Nicolet3) und Ent-
schwefelung und Hydrolyse dieses Thiohydantoins durch Digestion mit einer wiisserigen Lé-
sung von Chloressigsiure unter RiickfluB. Die Ausbeute betrigt etwa 709, der theoretischen4).

Methylhydantoin. Nach Ackermann gibt das Methylhydantoin nicht nur die Weyl-
sche, sondern auch die Jaffesche Reaktion mit Pikrinsiure und NaOH 5).

a-Phenylhydantein. Ist nicht imstande, mit Farbsiuren schwer- oder unlosliche Ver-
bindungen einzugehen®). Fillt nicht mit Phosphorwolframséure.

1, 8, 6-Triacetyl-5-aminohydantoin CyH;,O;N; 7). Fast rechteckige Téfelchen. Sintert
von 173° ab. Schmelzp. bei 184—185°. Briunt sich bei ca. 230°. Zersetzt sich gegen 245°.

1, 6-Diacetyl-5-aminohydantoin C,Hy0,N; 7). Blittchen von rhombischem Umri8.
Sintert von 227°. Schmilzt bei 240—241°.

Salzsaures 5-Aminohydantoin C;H;O,N;Cl1 7). Achteckige Bliattchen aus HCl-haltiger
Losung. Schiumt auf bei 218—222°, braunt sich gegen 240°, wird gegen 290° unter erneuter
Gasentwicklung dunkel.

4-(8-Methoxy-4-oxybenzol-)hydantoin C;;H;,O,N, 8). Kornige Krystalle. Schmelzp.
264—265°.

4-(8-Methoxy - 4- oxybenzyl-)hydantoin C;H;,0,N, 8). Walzenférmige Prismen.
Schmelzp. 194—195°.

2.Thio-4- (3 - methoxy-4-oxybenzal-)hydantoin C;;H;,O0;N,S 8). Gelbe Nadeln.
Schmelzp. 232—233°.

1) Frank Lee Pyman, Journ. of the chem. Soc. London 103, 852 [1913].

2) J. Th. Bornwater, Koninkl. Akad. v. Wetensch. Amsterdam, Wisk. en Natk. Afd. 22,
190 [1913].

3) Johnson u. Nicolet, Journ. of the Amer. chem. Soc. 33, 1973 [1912].

4) T. B. Johnson u. R. Bengis, Journ. of the Amer. chem. Soec. 35, 1605 [1913].

5) D. Ackermann, Zeitschr. f. Biol. 62, 208 [1913].

6) W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 387 [1910].

7) H. Biltz u. E. Giesler, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 3410 [1913].

8) T. B. Johnson u. R. Bengis, Journ. of the Amer. chem. Soc. 35, 1606 [1913].
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3-Methoxy-4-oxybenzylthiohydantoinsiure C;;H,,0,N,S1). Viereckige Platten oder
Tafeln aus Eisessig. Gelbe Prismen aus heilem Wasser. Schmelzp. 181—182° unter Auf-
schiumen.

2-Thio-4-(3, 4-dimethoxybenzal-)hydantoin C;,H;,0,N,S ). Prismen aus Alkohol.
Schmelzp. 229—230°.

2-Thio-4- (3, 4-dimethoxybenzyl-)hydantoin C;,H;,0,N,81). Krystalle aus Wasser
mit 1 Mol. HyO. Schmelzp. 102—103°.

1-Methyl-4-(3, 4-dimethoxybenzal-)hydantoin C;3H,,O,N, 1). Prismatische Kry-
stalle aus Alkohol. Schmelzp. 218°.

1, 3-Dimethyl-4-(3, 4-dimethoxybenzal-)hydantoin C;,H,,0,N, 1). Prismen aus Al-
kohol. Schmelzp. 122—124°,

2-Thio-3-p-methoxybenzoylhydantoin C;,;H,,0,N,S2). Hellgelbe Prismen aus Al-
kohol. Schmelzp. 166°. Wenig loslich in Wasser.

2-Thio-3-phenylsulfonylhydantoin CyHgO3N,S, 2). Nadeln (aus heilem Wasser).
Zersetzt sich bei etwa 190° und schmilzt bei 210—211° zu einem Ol

2-Thio-3-carbiathoxyhydantoin C;HgO,N,S 2). Platten. Schmelzp. 168°,

2-Thio-3-m-nitrobenzoylhydantoin C;,H,0,N;S 2). Krystalle aus Alkohol. Schmelzp.
198—199°.

2-Thio-3-acetyl-4-dibrombenzoylhydantoin C,,H;,0,N,Br,S 2). Platten aus Alkohol.
Schmelzp. 171°.

2-Thio-4-dibrombenzoylhydantoin C;HZON,Br,S 2). Nadeln aus Alkohol. Schmelz-
punkt 243°,

2-Thio-3-benzoyl-4-methylhydantoin C;, H,,0,N,S 2). Krystalle aus Alkohol. Schmelz-
punkt 158°.

8-Naphthalinhydantoinsiure.3) Durch Einwirkung von Harnstoff auf p-Naphthalanin
beim Erhitzen mit Barytlésung. Bildet feine verfilzte Nadeln mit schrig abgestumpften Ecken.
Schmelzp. 194—195°. Leicht 16slich in Alkohol, Methylalkohol und in heifem Wasser, schwer
loslich in kaltem Wasser, in Aceton und Ather, unléslich in Essigiither, Chloroform, Schwefel-
kohlenstoff, Benzol, Toluol und Petroliather.

Ureide der Kohlensiiure (Bd. IV, S. 776).

Allophansiurechlorid¢) NH, - CO- NH- COCl. Man erwdrmt Harnstoffchlorid am
RiickfluBkiihler bei 30° fiir sich allein oder in Gegenwart eines indifferenten Losungsmittels.
WeiBles, an der Luft rauchendes, zersetzliches Pulver. Unléslich in den gebrduchlichen orga-
nischen Losungsmitteln. Mit Wasser zersetzt es sich unter stiirmischer Kohlensiureentwick-
lung. Dampft man die erhaltene Losung ein, so i3t sich aus dem Riickstand Harnstoff isolieren.

Phenylallophansiiuremethylesters) C¢H; - NH - CO- NH - COO - CH;. Aus Carboxy-
methylisocyanat OC : N - COO - CH; und Anilin in Ather und unter Eiskithlung. Nadeln aus
Alkohol. Schmelzp. 143—144°. Leicht loslich in Alkohol, wenig léslich in Ather. — Ammo-
niumsalz C;Hy0,N; = NC. N(NH,)- COO.CyH;. Aus Cyanimidodicarbonsiuredidthylester
NC. N(COO - CH;), und Ammoniak (D = 0,91) unter Eiskithlung. - Oktaedrische Krystalle.
Schmelzp. 107—108°. Leicht Ioslich in Wasser, Alkohol und Aceton, unldslich in Ather.

Ureocarbonsiureester = Allophansiureester. ©)

Methylureocarbonsiiureiithylester¢) C,;H,;,0;N, = CH; .- NH. CO-NH- CO- OC,H;.
Weille Nadeln aus heilem Wasser. Schmelzp. 134°. Wenig 16slich in Wasser, leichter in Al-
kohol, Benzol, leicht Ioslich in Chloroform und Eisessig, schwer loslich in Ather und Petrol-
dther.

Methylureocarbonsiuremethylester C;HiO3N,. Schmelzp. 163°.

Methylureocarbonsiiurepropylester C¢H;,0;N,. Schmelzp. 130°.

1) T. B. Johnson u. R. Bengis, Journ. of the Amer. chem. Soc. 35, 1606 [1913].

2) T. B. Johnson u. W. M. Scott, Journ. of the Amer. chem. Soc. 35, 1130 [1913].

3) W. Tiirk, Biochem. Zeitschr. 55, 477 [1913].

4) Vereinigte Chininfabriken Zimmer & Co. (Frankfurt a. M.), D. R. P. Kl. 120, Nr. 238 961
v. 12. Sept. 1909 [6. Okt. 1911].

5) Otto Diels u. Richard Gollmann, Berichte d. Deutsch. chem. (lesellschaft 44, 3158
bis 3165 [1911].

6) Ch. Mauguin, Annales de Chim. et de Phys. [8] 22, 297—369 [1911].
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~ Athylureocarbonsiuremethylester 1) C;1;,0,N,. Nadeln aus heiBem Wasser, Schmelz-
punkt 95°. Sublimiert zwischen 40 und 50°. Ziemlich léslich in siedendem Wasser, leicht 16s-
lich in den iiblichen Losungsmitteln.

Athylureocarbonsiureithylester CgH;,0;N,. Nadeln aus Petrolither. Schmelzp. 72°.

Athylureoearbonsiurepropylester C,H;,0;N,. Stark doppelbrechende Blittchen.
Schmelzp. 81°.

Athylureocarbonsiiureisobutylester CgH;40;3N,. Stark doppelbrechende Blittchen
aus Petrolather. Schmelzp. 87°.

Athylureocarbonsiureisoamylester CoH,30,N,. Nadeln aus Petrolither. Schmelzp.
67—68°.

Isopropylureocarbonsiuremethylester CgH;,O;N,. Kleine monokline Prismen.
Schmelzp. 70°.  Ziemlich 16slich in Wasser und den organischen Losungsmitteln. a:b: ¢
= 0,697 : 1: 1,115

Isopropylureocarbonsiiureithylester 1) C,H;,O;N,. Krystalle aus Petrolidther.
Schmelzp. 40°. Wenig 16slich in Wasser, leicht 16slich in Petroldther.

Triphenylsemicarbazid 2) (Diphenylcarbaminphenylhydrazin) C;¢H;,0N; = (CgHj;),
-N.CO.NH:NH.CyH;. AusDiphenylcarbaminchlorid und Phenylhydrazin in Benzollésung.
Bliattchen aus Alkohol. Konz. Schwefelsiure firbt schwach carminrot, nach Zusatz von Nitrit
gritn. — A cetylverbindung (C4H;),N- CO- N- (CO- CH;)- NH . CgH;. Nadeln. Schmelzp. 165°.

Diphenylcarbaminphenylnitrosohydrazin C,oH;40,N; = (C¢H;),N - CO . N(NO)- NH
- C¢H;. Aus Diphenylearbaminphenylhydrazin mit Natriumnitrit. Gelbliche Nadeln. Schmelz-
punkt 131° Sehr unbestindig.

Azodiphenylcarbaminphenyl2) C,oH;;ON,; = (CjH;), - N- CO- N: N- CgH;. Aus
Diphenylcarbaminphenylhydrazin durch Oxydation mit Eisenchlorid. Hellrote Nadeln.
Schmelzp. 138°. Lost sich in verdiinnter Schwefelséiure mit tiefroter Farbe.

Diazotetrazolsemicarbazid3) C,H;ONy + 1 H,O = HN,C - N,- NH: NH- CO. NH,
+ 1 H,0. Bildet sich in einer kalten Losung von Semicarbazidchlorhydrat und Natriumacetat
mit Diazotetrazollosung oder aus Acetonsemicarbazid und Diazotetrazol. Farblose, doppelt-
brechende Krystillchen aus kalter Lauge + Salpetersiure. Schmelzp. 122°. Verpufft erst bei
sehr hoher Temperatur; ist unbegrenzt haltbar. Reagiert trotz seiner geringen Loslichkeit in
Wasser gegen Lackmus stark sauer und wird von Laugen zundchst unverdndert geldst; erst
nach langem Verweilen tritt Spaltung ein unter Bildung von Tetrazylazoimid und Harnstoff
bzw. dessen Spaltungsprodukten. Dieselbe Spaltung erfolgt bei lingerem Erhitzen mit Wasser
oder verdiinnten Sduren.

Biuretkohlensidurechlorid4) C,H,N;0,- COCl. Man erwirmt Harnstoffchlorid am
RiickfluBkiihler bei 60° entweder fiir sich allein oder in Gegenwart eines indifferenten Losungs-
mittels, bis die entsprechende Abnahme an Salzsiure stattgefunden hat. WeiBes, in den
iiblichen organischen Losungsmitteln unlosliches Pulver, welches an der Luft raucht und bei
AbschluB von Feuchtigkeit bestéindig ist. Mit Wasser gibt es unter Entwicklung von Kohlen-
séure Biuret.

Carbonyldiharnstoffs) NH, - CO- NH. CO- NH: CO - NH,. Verfiitterung von 8 g der
Verbindung ergab bei purinarmer konstanter Kost, dafl die Verbindung zu Harnstoff, Ammo-
niak und Kohlensdure verbrannt wird.

Carbaminsiure (Bd. 1V, S. 778).

Carbaminséure ist eine sehr schwache Sdure, ihr Ammoniumsalz ist stark hydro-
lysiert 6):
NH,; .- OH + NH, - COOH = 2 NH;+ 4 CO; ~ .

1) Ch. Mauguin, Annales de Chim. et de Phys. [8] 22, 297—369 [1911].

2) E. v. Meyer u. A. Nicolaus, Journ. f. prakt. Chemie [2] 82, 521—538 [1910].

3) K. A. Hofmann u. Heinrich Hock, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44, 2946
bis 2956 [1911].

4) Vereinigte Chininfabriken Zimmer & Co. (Frankfurt a. M.), D. R. P. Kl. 120, Nr. 238 961
v. 12. Sept. 1909 [6. Okt. 1911].

5) Kurt Henius, Zeitschr. f. experim. Pathol. u. Ther. 10, 293—295 [1912]; Chem.
Centralbl. 1912, I, 1483.

6) George H. Burrows u. Gilbert N. Lewis, Journ. of the Amer. chem. Soc. 34, 993—995
[1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 1812.
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Derivate: Methylcarbaminsaures Methylammonium!) CH; - NH: COO - NH; - CH;.
Durch Zusammenleiten von Kohlensdure und Methylamin. Nach Methylamin riechende
Krystallmasse. Schmelzp. 105°. Leicht loslich in Wasser und Alkohol; zerflieBlich. Geht beim
Erhitzen auf 130° und hohere Temperatur in symmetrischen Dimethylharnstoff iber; die
Temperatur der Reaktion liegt bei 170°.

Athylcarbaminsaures Athylamin!) C,H; - NH - COO - NH, - C,H,. Krystalle.
Schmelzp. 118° in zugeschmolzenen Rohrchen. Leicht loslich in Wasser und Alkohol. Geht
beim Erhitzen im Rohr auf 120° und hohere Temperatur in symmetrischen Didthylharnstoff
itber. Das Temperaturoptimum der Reaktion ist 150°.

Benzhydrylcarbaminsaures Benzhydrylammonium?!) (C¢H;),CH - NH . COO . NH,
- CH(C4H;),. Beim Einleiten von Kohlensdure in eine getrocknete &dtherische Lésung von
Benzhydrylamin. WeiBler Niederschlag. Schmelzp. 165° unter Zersetzung. Wenig 16slich in
Ather, leicht 16slich in Alkohol. Schmilzt beim Erwéirmen mit Wasser.

Diéithylcarbaminsaures Didthylammonium!) (C,H;),N - COO - NH,(C,H;),. Man de-
stilliert Didthylamin im langsamen Kohlensdurestrome in ein innen und auBen gekiihltes
Gefi. Weille Krystallmasse. Schmilzt bei Zimmertemperatur, farbt sich beim Stehen braun-
lich. Gibt beim Erhitzen auf Temperatur zwischen 130 und 250° im Rohr den Geruch des
Tetradthylharnstoffs.

Diphenylearbaminehlorid?) (C4H;),N - CO - Cl. Aus Diphenylamin und Phosgen in
Chloroform mit Pyridin.

Diphenylearbaminpyridiniumehlorid C;H;N - CO - N(C4H;),Cl. Aus dem Chlorid und
Pyridin. Nadeln aus Alkohol - Ather. Schmelzp.107°, Firbt sich an der Luft rot. — Chloro-
platinat. Hellbraune Nédelchen. Zersetzungsp.170°. — Pikrat. Hellgelbe Nadeln. Schmelzp.
161°. — Jodid. Aus dem Chlorid und Jodkalium. Nadeln. Schmelzp. 182°.

Diphenylecarbaminsiureithylester (C;H;),N - COOC,H;. Aus Diphenylcarbaminchlorid
mit Athylalkohol in Gegenwart geringer Mengen Alkali oder Cyankalium. Rhombische Tifel-
chen aus verdiinntem Alkohol. Schmelzp. 72°.

Diphenylearbaminséduremethylester (CsH;),N - COOCH,. Blittchen aus verdimntem
Alkohol. Schmelzp. 86°.

Diphenylearbaminséiureisopropylester2) (C¢H;),» N COO - C3H,. Schmelzp. 117°.

d-Heptylearbaminsiauremethylester CoH,40,N = CH(C;H;), - NH . CO,CH; 3). Na-
deln. Schmelzp. 45-—46° (korr.). Siedep. 223°. Unloslich in Wasser, leicht 15slich in Alkohol
und Ather.

J - Heptylearbaminsiureiithylester C; H,,O,N = CH(C3H;), - NH .- CO,C,H; 3).
Schmelzp. 29-—30° (korr.). Siedep. 230—231° (korr.).

Methylcarbaminsdureiithylesters) CH; - NH-CO.O.C,H;. Entsteht bei der Zer-
setzung der Natriumverbindung des Bromacetamids durch abs. Alkohol. Siedep. 170°. Siede-
punkt unter 15 mm Druck 80°. Spez. Gewicht Dy; = 1,035. np = 1,421. Molekularrefraktion:
25,2, berechnet 26,4.

Athylearbaminsiureithylestert) CoH; . NH. CO- 0. C,H;. Siedep. 170°  Siede-
punkt unter 15 mm Druck 79—80°. Spez. Gewicht D5 = 0,997. np = 1,423. Molekular-
refraktion 29,9, berechnet 31,0.

Carbamidimidazid5) (H,N)(HN:)C - N;. Zu Aminoguanidinnitrat wird unter starkem
Alkohol salpetrige Saure geleitet.

Carbaminsiureazid3) (NH,)- CO:. Ng. Aus Semicarbazidchlorhydrat und Natrium-
nitrit. Liefert mit Kupferacetat zuerst ein Kupferazidacetat CuN;CoH30,, gelbbraune Nadeln,
und dann Kupferazid.

Hydrazodicarbonamid5) (NH,-)CO- NH . NH - CO(NH,). Aus Semicarbazidchlor-
hydrat, Natriumacetat und Natriumnitrit in Wasser unter starker Kiihlung. Farblose Tafelchen.
Liefert bei der Oxydation mit Bichromat und verdimnter Schwefelsiure Azodicarbon-
sdureamid.

1) Fr. Fichter u. Bernhard Becker, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44, 3481
bis 3485 [1911].

2) E. v. Meyer u. A. Nicolaus, Journ. f. prakt. Chemie [2] 82, 521—538 [1910].

3) Frank Lee Pyman, Journ. of the chem. Soc. London 103, 852 [1913].

4) Ch. Mauguin, Annales de Chim. et de Phys. [8] 22, 297—369 [1911].

5) K. A. Hofmann, Heinrich Hock u. Heinrjch Kirmreuther, Annalen d. Chemie u.
Pharmazie $80, 131—147 [1911].
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Azid der Diphenlycarbaminsidure (CH;),CH:NH:CO-N;!). Durch Einwirkung
von Stickstoffwasserstoffsiure auf Diphenylketen. Langsgestreifte, gerade Prismen mit quadra-
tischer Grundfliche oder Nadeln aus Benzol. Schmelzp. 121—123°. Unloslich in Wasser und
Petroldther, wenig loslich in Benzol, 16slich in Alkohol, Ather, Chloroform und Essigester.

Azid der Methylearbaminsiure CH; - NH . CO- N3 1). Man liBt Bromacetylbromid
in COy-Atmosphire auf mit abs. Ather iiberschichtete Zinkspine tropfen und fingt das so ent-
standene Keten in einer stark gekiihlten dtherischen Losung von Stickstoffwasserstoffsiure auf.
Diinne Blattchen aus Ligroin bzw. lingsgestreifte Tafeln. Schmelzp. 46—47°. MaBig 16slich
in Wasser, leicht loslich in Ather, Alkohol, Benzol, Chloroform, fast unléslich in kaltem, wenig
léslich in warmem Petroldther. Leicht fliichtig, dtzend. Verursacht bei lingerem Einatmen
Kopfschmerzen. Beim Aufkochen mit Wasser zerfillt das Azid in CO,, Stickstoffwasserstoff-
sdure und Methylamin.

Uber Azide der Carbaminsdure2).

Urethane (Bd. IV, S. 779).

Urethan kommt in seiner Wirkung in den kiinstlichen Losungen beim Arbeiten mit
dem isolierten Selachierherzen im Vergleich zum Harnstoff nicht in Betracht3). Wurde nor-
malen Kaninchen intravends eine sehr verdinnte Adrenalinlésung (1 : 125 000 bis 1 : 500 000)
injiziert, so trat keine Glucosurie auf; dieselben Adrenalinlésungen erzeugten aber sofort eine
deutliche Glucosurie, wenn das Tier vor Ausfithrung der Injektion 1 g Urethan pro Kilogramm
Korpergewicht per os erhalten hatte. Urethan allein erzeugt keine Glucosurie4).

Uber Chloralurethan s. die Arbeit von Otto Diels und Armenak Gutrassianz 3).

Isopropylurethan®) C;H,;0,N. Flissigkeit. Siedep. unter 15 mm Druck 79°. Léslich
in Ather, Alkohol, schwer léslich in Wasser. Spez. Gewicht D5 = 0,957. np = 1,424. Mole-
kularrefraktion 34,9, berechnet 33,5.

Methylurethanquecksilberhydroxyd?) CH;O-CO- NH- Hg- OH. Durch Einwirkung
von Methylurethan und Quecksilberacetat aufeinander in &dquimolekularen alkoholischen
Losungen. Durchscheinende, gelbe Schuppen. Unléslich in den gewdhnlichen Lisungsmitteln.

Methylurethanquecksilberacetat 7) CH;0 - CO- NH - Hg - C,H;0,. Scheidet sich aus
dem Gemisch der wiisserigen Losungen von Methylurethan und Quecksilberacetat in warzen-
artig gruppierten, unloslichen Krystallen aus.

Quecksilberithylurethan?) HgN . CO- O - C,H,. Bildet sich aus den beiden Kom-
ponenten in wiisseriger Losung. Warzenartig gruppierte Nadeln. Unloslich in den gebriuch-
lichen Losungsmitteln. Verliert beim Trocknen tiber Schwefelsdure 1 Mol. Wasser, das an
der Luft nicht wieder aufgenommen wird.

a-Azidodithylurethans) CH, - CHN;- NH-. COO - C,H; = C;H;40,N;. Mol.-Gewicht:
158.12. Die dtherische Losung von «-Azidopropionsiureazid wird mit Alkohol versetzt und der
Ather langsam verdampft, wobei Stickstoffentwicklung einsetzt. Gelbes, leicht bewegliches OL.
Scheidet nach lingerem Stehen Athylidenurethan ab.

8 - Azidoiithylurethan®) N;. CH,- CH, .- NH. COO. C,H; = C;H;40,N,. Mol.-Ge-
wicht: 158,12, Aus g-Azidopropionsiurehydrazid, wie die a-Verbindung. Schwachgelbes, leicht
bewegliches Ol von angenehmem CGeruch. Dic wisserige Losung zeigt ganz schwach saure
Reaktion. Mit Wasserdimpfen nicht fliichtig. Leicht 18slich in warmem Wasser und in Ather,
schwerer in kaltem Wasser. Zeigt auch nach langem Aufbewahren keine Verinderung.

y-Azidopropylurethan 1) N, . CH,-CH,- CH,-NH- COO . C,H; = C¢H,;,0,N,. Mol.-
Gewicht: 172,14, Die getrocknete dtherische Losung des y-Azidobuttersiureazids wird mit

1} E. Oliveri- Mandald u. E. Calderaro, Gazz. chim. ital. 43, I, 538 [1913].

2) E. Oliveri- Mandala u. F. Noto, Gazz. chim. ital. 43, I, 514—520 [1913]; Chem. Cen-
tralbl. 1913, 1I, 354.

%) R. Bompiani, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 21, II, 667—672 [1912].

1) Frank P. Underhill, Journ. of biol. Chemistry 9, 13—18 [1911].

5) Otto Diels u. Armenak Gukassianz, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 43,
3314—3320 [1910].

6) Ch. Mauguin, Annales de Chim. et de Phys. [8] 22, 297—369 [1911].

7) A. Pieroni, Gazz. chim. ital. 41, II, 754—756 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, I, 796.
8) Th. Curtius u. Hans Franzen, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 1041 [1912].
9) Th. Curtius u. Hans Franzen, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 1044 [1912].
0
)

10) Th.Curtius u. Wilhelm Giulini, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45,1050[1912].
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Alkohol am RiickfluB8kiihler bis zur Beendigung der Gasentwicklung gekocht. Gelbes, ziemlich
leichtfliissiges Ol, das sich beim Aufbewahren nicht verindert; es siedet auch unter vermin-
dertem Druck nicht unzersetzt.

Urethan aus Azidobernsteinsiureazid (Azidoiithylendiurethan)?!)

N, - CH . NH - COO - C,H,

C,H .NH-C00.CH, = %

Mol.-Gewicht: 245,17. Die trockene #therische Azidlosung aus der Acetonverbindung wird
mit abs. Alkohol erwirmt. Das Urethan zersetzt sich beim Aufbewahren unter Abscheidung
eines krystallinischen Produkts, das noch nicht néher untersucht wurde.

Azidomethylurethan2) N; - CH, - NH - COO - C,Hy; = C,HgO,N,. Mol.-Gewicht: 144,1.
Entsteht beim Erwirmen von Azidoessigsiureazid3) mit Alkohol. In Wasser unlésliches 01
von kaum wahrnehmbarem, nicht unangenehmem Geruch und schwach saurer Reaktion. Ist
nicht explosiv. Uberschiittet man das Produkt mit Wasser und fiigt zuerst etwas Ammoniak,
dann Silbernitratlosung hinzu, so entsteht sofort ein dicker, weifler Niederschlag von explosivem
Stickstoffsilber 3).

o-Nitroisatosiiureurethan2)4) C,;oH;,04N,.

NO.
I/\}COOH

!
NN\NH. €O - 0 -C,H;

Mol.-Gewicht: 254,10, o-Nitroisatosdureanhydrid wird mit méglichst abs. Alkohol lingere
Zeit gekocht, wobei Losung erfolgt. Nach dem Verdampfen des Alkohols wird der gelbliche
krystallinische Riickstand mit kaltem Benzol behandelt, wobei das Urethan ungel6st zuriick-
bleibt. Prichtige, glinzende, schwach gelblich geféirbte, flache Nadeln aus verdiinntem Alkohol
bzw. heilem Wasser. Schmelzp. 187°. Spaltet beim Kochen mit verdinnter Natronlauge
Kohlensdure und Alkohol ab. Beim Ansduern fillt ein krystallinischer Niederschlag von
Nitroaminobenzoesdure, welcher aus heilem Wasser in schénen, gelben Nadeln vom Schmelzp.
184° krystallisiert und beim Kochen mit verdiinnter Schwefelsdure weiter in Kohlensdure
und m-Nitroanilin zerfallt.

Thioharnstoff (Bd. IV, S. 780).

Darstellung: Girsewald und Kudelka %) haben ein Verfahren angegeben, dadurch
gekennzeichnet, daf man die Schwermetallcyanamide mit Schwefelwasserstoff zu Thioharn-
stoff umsetzt. Wisserige Cyanamidlésungen werden bei erhhter Temperatur mit Schwefel-
wasserstoff behandelt. Die Reaktion wird zur Beschleunigung zweckmiflig in Gegenwart fester
Stoffe mit oder ohne Zusatz von sauren oder alkalisch wirkenden Mitteln vorgenommens$).

Uber den Nachweis vgl. bei T. Sato?).

Physiologische Eigenschaften: Nach subcutaner Injektion von Sulfoharnstoff nach gleich-
zeitiger Verfittterung von Phenol trat eine geringe Vermehrung der Atherschwefelsduren im
Harn von Kaninchen auf8). In einem Versuche, in dem Sulfoharnstoff allein, ohne Phenol,
gegeben wurde, hatte der Korper allein eine vermehrte Atherausscheidung zur Folges). Die-
selbe Beobachtung wurde von Masuda 9) und Konschegg %) bestétigt.

1) Th. Curtius u. Friedrich Hartmann, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45,
1056 [1912].
2) Th. Curtius u. August Bockmiihl, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 1036
19121.
[ 8) Th. Curtius u. August Bockmiihl, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 41, 354
1908].
[ l) Th. Curtius u. August Semper, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 1169 [1913].
5) C. v. Girsewald w S. Kudelka, D. R. P. KL 120, Nr. 266 404 [1913].
6) Hubert Kappen (Jena), D. R. P. Kl. 120, Nr. 260 061 v. 1. Nov. 1911 [13. Mai 1913].
) T. Sato, Biochem. Zeitschr. 23, 45 [1910].
) T. Sato, Archiv f. experim. Pathol. u. Phramakol. 36, 197 [1895].
) Niro Masuda, Zeitschr. f. physiol. Chemie 6%, 28 [1910].
) A. Konschegg, Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 62, 502 [1910].
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Nach subcutaner Injektion von 3 g Harnstoff an einem Hund trat im Harn sehr wenig
Phenol auf, an den 3 Tagen nach der Schwefelzufuhr nahm die ausgeschiedene Phenolmenge
immer entsprechend der Menge des gefressenen Futters ab und zu. Bei dem zweiten Versuch
mit Schwefelharnstoff war die gesteigerte Phenolausscheidung noch 2 Tage nach der Zufuhr
erfolgt. Die Phenolmenge hat fast immer entsprechend der Menge der Atherschwefelsiuren
ab- oder zugenommen. Die Vermehrung des Phenols war fast jedesmal pro Tag héchstens bis
auf ca. 0,03 g gegen ca. 0,015—0,018 g der Normaltagesmenge!).

Wird Schwefelwasserstoff an Hund per os eingegeben, so hustet das Tier, zeigt Speichel-
flul und wenig FreBlust. Beim zweiten Versuch wird der Schwefelharnstoff schon ganz gut
vertragenl).

Subcutan eingefiihrter Schwefelharnstoff vermehrt den neutralen Schwefel des Harns
erheblich und ist als solcher im Harn nachweisbar, ein Teil erscheint als Atherschwefelsiure
im Harn. Ob auBlerdem auch Vermehrung der Sulfatschwefelsiure eintritt, li8t sich nach den
Untersuchungen nicht entscheiden 2).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Liefert schraubenformig eingerollte Krystall-
gebidude, wenn man ihn auf der Glasplatte bis zur beginnenden Zersetzung kocht. Alsdann
entstehen beim Verdunsten zuerst die Sphaerolite, dann die gewohnlichen Krystalle. Frische
Losungen geben nur die letzteren, welche also wohl ihre Gestalt durch Aufnahme fremder
Stoffe dndern3).

Bei Anwendung von Jod als Oxydationsmittel verliuft die Kinwirkung nach folgender
Gleichung: 2 CSN,H, + J, = C,S,N.H;; - 2 HJ, . ohne sekundére Reaktion. In neutraler
wisseriger Losung von Thioharnstoff dagegen stellt sich bei Zusatz von Jodlésung ein Gleich-
gewicht ein; bei immer weiter getriebener Verdinnung wird immer wieder Jod entfarbt, bis
bei einem Gehalt von nicht éiber 0,029, Thioharnstoff der Punkt des stabilen Gleichgewichts
nach obiger Gleichung erreicht ist4).

Die Einwirkung von salpetriger Sdure auf Thioharnstoff hat Wernezr 3) genau unter-
sucht. -— In saurer Losung akzeptiert Werner5) aus dem Verhalten gegen Salpetersiure
die unsymmetrische Formel HS - C(NH,)(:NH) von Storch. Nach dicser Formel mul} eine
gegenseitige Anziehung zwischen der positiven NH, und der negativen SH-Gruppe stattfinden,
welche schlieBlich eine ammoniumartige Konfiguration

HN: ¢

S

zuliefe. Thioharnstoff liefert nur Salze mit starken Sduren. In Gegenwart von schwachen
Sduren laBt sich bei Einwirkung von salpetriger Siure die Bildung von Rhodanwasserstoff
und Stickstoff einfach durch Abspaltung von Ammoniak erkliren. Uber die dynamische
Isomerie von Ammoniumthiocyanat und Thioharnstoff haben Atkins und Werner Unter-
suchungen angestellt®). Uber den EinfluB von Salzen auf die dynamische Isomerie von
Ammoniumrhodanid und Thioharnstoff haben Atkins und Werner Untersuchungen an-
estellt 7).
¢ Derivate: Tetramethylthioharnstoff8) C,;H;,N,S. Farblose Krystalle. Schmelzp. 78°,
Siedep. 245°. Ziemlich leicht 18slich in heiBlem Wasser. Jodmethylat CgH,;N,JS. Farblose
Prismen aus heilem Alkohol mit 1 Mol. Krystallwasser. Sehr leicht loslich in Wasser, unloslich
in Ather. 1 Mol. Silbernitrat gibt ein Nitromethylat, ein zweites Mol. Silbernitrat fillt Silber-
methylmercaptid aus.

Tetraiithylthioharnstoff 8) CoH,,N,S. Olige, angenchm ricchende Fliissigkeit. Siedep.
264—266°. Siedepunkt unter 12 mm Druck 130°. Spez. Gewicht D%,: 0,9804; D18/,: 0,9662.

1) Kenji Kojo, Zeitschr. f. physiol. Chemie 76, 159—169 [1911/12].

2) Niro Masuda, Zeitschr. f. physiol. Chemie 6%, 28—34 [1910].

3) P. Gaubert, Compt. rend. de ’Acad. des Sc. 153, 683—695.

4) Emil Alphonse Werner, Journ. of the chem. Soc. 101, 2166—2180 [1912]; Chem. Cen-
tralbl. 1913, I, 792.

5y Emil Alphonse Werner, Journ. of the chem. Soc. 101, 2180—2191 [1912]; Chem. Cen-
tralbl. 1913, I, 793.

6) William Ringrose Gelston Atkins u. Emil Alphonse Werner, Journ. of the chem.
Soc. 101, 1167 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 1346.

7) William Ringrose Gelston Atkins u. Emil Alphonse Werner, Journ. of the chem.
Soc. 101, 1982—1991 [1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, 514.

8) Marcel Delépine, Bull. de la Soc. chim. de France [4] 7, 988 [1910].




Harnstoff und Derivate. 185

Tripropylthioharnstoff 1) C, H,,N,S. Farb- und geruchlose Nadeln. Schmelzp. 33°.
Unléslich in Wasser.

Tetrapropylthioharnstoff1) C,;H,,N,S. Dicke, fast farblose Flissigkeit. Siedep. 305°.
Siedepunkt unter 12 mm Druck 165°. Spez. Gewicht: D, : 0,9430; D18/,: 0,9300.

Triphenylmethylthioharnstoff2) C,oH,;4N,S == CS(NH,) - NHC(CyH;);. Aus Schwefel-
harnstoff und Triphenylmethylchlorid in heiem Pyridin neben Dithioharnstoffpyridinhydro-
chlorid. Prismen. Schmelzp. 217°.

1 -Phenyl - 2- methoxymethylthioharnstoff3) CH; - O- CH,- NH. CS- NH- CH; =
CgH,,0N,S. Entsteht glatt beim Umkrystallisieren von 1-Phenyl-2-dthoxy- und 1-Phenyl-
2-isoamoxymethylthioharnstoff aus Methylalkohol. Prismatische Krystalle. Schmelzp. 133°.

1-p-Tolyl-2-methoxymethylthioharnstoft3) C,,H,;,ON,S. Entsteht ebenso wie die
vorige Verbindung aus der p-Tolyldthoxy- und -isoamoxyverbindung. Schmelzp. 129°.

1-Phenyl-2-ithoxymethylthioharnstoff 3) C, H;,ON,S = C,H,0 - CH, - NH - CS.-NH
-C¢H;. Ausder 1-Phenyl-2-isoamoxyverbindung und heiBlem abs. Alkohol. Schmelzp.125—126°.
1-p-Tolyl-2-iithoxymethylthioharnstoff3) C,H;,ON,S. Schmelzp. 120°.

1-Phenyl - 2-isoamoxymethylthioharnstoff 3) C,;H,,ON,S == C;H,;O0CH, - NH- CS
-NH . CgH;. Aus der 1-Phenyl-2-dthoxyverbindung und Isoamylalkohol. Schmelzp. 109°.

1-p-Tolyl-2-isoamoxymethylthioharnstoff®) C;,Hy,ON,S.  Schmelzp. 119°.

Dithioharnstofipyridinhydrochlorid2) (CS- N,H,),C;H;N - HCl. Prismen. Schmelz-
punkt 176°.

YVerbindung mit Hydrazinjodid¢) C.H,; NgS, - NoHy - HJ. Seidenglanzende Nadeln.
Schmelzp. 136°.

Verbindung mit Hydroxylaminjodid C4H,cNgS, - NH, - OH- HJ. Nadeln. Schmelz-
punkt 178°.

Verbindung mit Aminoguanidinhydrojodid C,H,(NgS, - CN,H,- HJ. Seidenglin-
zende Nadeln. Schmelzp. 174°.

Verbindung mit Pyridinhydrojodid C,HyN,S,, C;H;N - HJ. Nadeln. Schmelzp. 157°.

Verbindung mit Pyridinmethyljodid C,HgN,S,, C;H;N.CH,J. Flache Prismen.
Schmelzp. 144°.

Verbindung mit Chinolinhydrojodid C,HgN,S,, C4H,N, HJ. Rosetten von gelben
Nadeln. Schmelzp. 137°.

Verbindung mit Chinolinmethyljodid C,HH,S,, CoH,N, CH;J. Nadeln von der Form
der Tetrathioharnstoffverbindung. Schmelzp. 134°. °

Verbindung mit Chinolinithyljodid C,HyN,S,, CoH;N, C,H;J. Kanariengelbe Pris-
men. Schmelzp. 126° 5).

Verbindung mit Caesiumjodid ¢) (SC- N,H,),CsJ aus heifer alkoholischer Losung.
Seidenglanzende Nadeln. Schmelzp. 191° unter Zersetzung.

Verbindung mit Rubidiumjodid (SCN;H,);RbJ. Seidenglinzende Nadeln. Schmelzp.
202° unter Zersetzung.

YVerbindung mit Kaliumjodid (SCN,H,),KJ. Schmelzp. 189° Zeigt im Gegensatz
zu freiem Thioharnstoff bei 192° keine Umwandlungserscheinungen.

Verbindung mit Kaliumrhoedanat¢) (SCN,H,);- KSCN. Seidenglinzende Nadeln
aus Alkohol. Schmelzp. 143°.

1,1/-Dibrom-2, 21-dinaphthylthioharnstoff. WeiBle Krystillchen. Schmelzp. 185° 7).

2-Thiohydantoin C;H,ON,S = NH . CS- NH. CH,CO. Wurde von Klason8) durch

Erhitzen von Aminoessigsdureithylester mit Kaliumthiocyanat auf 140—150° erhalten.

1) Marcel Delépine, Bull. de la Soc. chim. de France [4] ¥, 988 11910].

2) E. v. Meyer u. P. Fischer, Journ. {. prakt. Chemie [2] 82, 521—538 [1910].

3) Treat B. Johnson u. Herbert H. Guest, Journ. of the Amer. chem. Soc. 32, 1279—1285
[1910].

4) William Ringrose Gelston Atkins u. EmilAlphonse Werner, Journ of the chem.
Soc. 101, 1982—1991 [1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, 514.

5) William Ringrose Gelston Atkins u. Emil Alphonse Werner, Journ. of the chem.
Soc. 101, 19821991 [1912]; Chem. Centrlabl. 1913, I, 515.

6) William Ringrose Gelston Atkins u. Emil Alphonse Werner, Journ. of the chem.
Soc. 101, 1167 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 1346.

7) Farbenfabriken vorm. Friedr. Bayer & Co., D. R. P. KL 12p, Nr. 264265 [1912].

8) Klason, Ofv. kongl. Vet.-Ak.
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Ausbeute sehr gering. Beim Erhitzen von Thiohydantoinsiureiithylester mit verdinntem HCI
lieB sich keine Bildung von 2-Thiohydantoin nachweisen ),

Bisthiohydantoin
S- CH, 2)

N. (170
/lll -CO
HN: C\S . éHz
Aus Bisthioharnstoff gelost in Wasser, beim Kochen mit Monochloressigsiure. Unlésliche
Nédelchen; zersetzt sich bei hoher Temperatur, ohne vorher zu schmelzen.

Kaliumsalz C;H,O,N,S, + 2 KOH 2). Krystallinisches Pulver.

Bariumsalz CgHgO,N,S, 4 Ba(OH),. Krystallinischer Niederschlag2).

N, N - Dimethylbisthiohydantoin CgH;,O,N;S;2). Bildung aus der alkoholisch-
wiisserigen Losung des Kaliumsalzes mit Methyljodid. Nadeln aus Essigester. Schmilzt ober-
halb 270°.

N, N-Diiithylbisthiohydantoin C;(H;,0,N,S,2). Bildet sich aus der alkoholisch-
wiisserigen Losung des Kaliumsalzes. Nadeln aus Alkohol. Schmelzp. 224°,

C, C1- Dimethylbisthiohydantoin CgH,,0,N,S,2). Aus Bisthioharnstoff, gelést in
heilem Wasser, beim Kochen mit x-Brompropionsidure. Krystalle aus Essigester mit 1 Mol.
CH3CO.H, welches sich an der Luft verfliichtigt und durch Wasser und Ather weggewaschen
werden kann. Schmilzt unter Zersetzung oberhalb 280° Loslich in heiBem Alkohol.

Kaliumsalz CgH;(O0,N,S, + 2 KOH 2).

Bariumsalz CgH;,0,N,S, -+ Ba(OH),. Ziemlich leicht lslicher Niederschlag?).

N, N-Dimethyl-C, C!-dimethylbisthiohydantoin C,oH;,0,N,S,. Nadeln aus Essig-
ester. Schmelzp. 255--256° 2).

N, N-Diiithyl-C, C! - dimethylbisthiohydantoin C;,H,;0,N,S,. Nadeln aus heiBem
Alkohol. Schmelzp. 187°.

C, C1-Diithylbisthiohydantoin C,,H,,0,N,S,. Aus Bisthioharnstoff in Wasser beim
Kochen mit «-n-Brombuttersiure, Schwach rosa gefirbte Blittchen (aus Essigester) mit 2 Mol.
CH; - CO,H, welche an der Luft oder beim Waschen mit Ather abgegeben werden. Schmelzp.
225—226°. Leicht loslich in Alkohol.

Bariumsalz C;oH,,O0.N,S, + Ba(OH),. Ziemlich leicht lsslich. Krystallinisches
Pulver.

Kaliumsalz C,;,H;,0,N,S, - 2 KOH.

N, N-Dimethyl-C, ¢1-diiithylbisthiohydantoin C;;H;30,N,S;. Nadeln aus Alkohol.
Schmelzp. 216-—217°,

N, N-Diiithyl-C, (1-didthylbisthiohydantoin C;,H,,0,N,S,. Krystalle aus Alkohol.
Schmelzp. 154°.

Pseudothiohydantoinessigsiure C;HgOgN,S 3)

./
HN.C\

HN—CO
|

HN:C | COOH
x |
S—CH . CH,

Entsteht aus Thioharnstoff und Fumarsiure. Prismatische Krystalle aus heiem Wasser.
Schmilzt nicht bei 210°, zersetzt sich bei 245—250°. Gibt bei der Hydrolyse mit Salzsiure
Dioxythiazolessigsdure.

1) Treat B. Johnson, Journ. of the Amer. chem. Soc. 33, 780 [1913].
?) G. Frerichs u. H. Héller, Annalen d. Chemie u. Pharmazie 398, 256 [1913].
3) Treat B. Johnson u. Joseph A. Ambler, Amer. Chem. Journ. 48, 197—205 [1912].
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Von
Géza Zemplén-Budapest und Dionys Fuehs-Budapest.

Guanidin (Bd. IV, §. 783).

Vorkommen: Im Harn von parathyreoidektomierten Hunden). In Boletus edulis Bull. 2).

Bildung: Bei der Einwirkung von Wasserstoffsuperoxyd auf Hippomelanin konnte
Herzmark 3) entgegen den Angaben von Rona und Riesser4) kein Guanidin auffinden.

Darstellung: Die Uberfithrung von Dicyandiamid in Guanidinnitrat erfolgt vorteilhaft
mit einem Gemisch aus 259, Salzsdure (1,19) und 359, Salpetersdure (40° Bé). Ausbeute
90,229, 3). ,

Durch Hydrolyse von Dicyandiamid bzw. Dicyandiamidinsalzen mit Siuren ohne An-
wendung von Druck kann man zu fast theoretischen Ausbeuten von Guanidin gelangen, wenn
man den ProzeB unterbricht, sobald sich kein Dicyandiamidin in der Reaktionsmischung mehr
nachweisen la3t. An Stelle des Dicyandiamidins kann man auch andere Umwandlungsprodukte
des Dicyandiamids, wie z. B. Biguanid, oder andere Polymerisationsprodukte des Cyanamids,
wie z. B. Melamin, als Ausgangsmaterial benutzen$).

Physiologische Eigenschaften: Mit Rinderserum vorbehandelte Meerschweinchen erhalten
durch priventive Guanidinbehandlung einen antianaphylaktischen Zustand, der sie vor den
Wirkungen reinjizierten Serums schiitzt. Weniger intensiv ist diese Schutzwirkung bei Vor-
behandlung mit Wit tes Pepton, véllig abwesend bei vorhergehender Injektion von Albumosen.
Eine einmalige schwere Guanidinvergiftung schiitzt das Tier gegen die gleich hohe toxische
Dosis. Das Reaktionsvermogen des Tieres gegen diese Substanz stellt sich erst allmihlich
wieder ein”?).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Reinbasische, nicht sulfurierte Farbstoffe,
z. B. Chrysoidin, Neuphosphin G, Brillantgriin, Fuchsin, Krystallviolett, Methylgriin usw.
geben keine Fillung mit einer essigsauren Losung von salzsaurem Guanidin8). Bei den Farb-
stoffen, die Aminosulfosduren sind: Orseillersalz N extra, Toluylenrot, Siureviolett 6 BN,
Chinolingelb, Guineagriin B, Patentblau VN superfin, Echtsiureviolett 10 B, Siureviolett 4 B
extra, Saureviolett 7 B, Rohviolett 5 RS, Lichtgriin SF bldulich, Echtgriin, Marinebalu BW,
Fuchsin 8, Pyraminorange 3 G, kann man eine Abnahme der Fillbarkeit mit Zunahme der
Aminogruppen und der Sulfoxylgruppen hiufig wahrnehmen. Indes ist dieser Schluf nicht
immer gerechtfertigt, und hier scheinen wohl auch noch andere Momente mit im Spiele zu sein.
Nahezu alle untersuchten Oxyazofarbstoffe (mit Ausnahme von Eosamin B und Azofuchsin G)
sowie Pikrinsdure und Alizarinrot werden durch Guanidinchlorhydrat in Gegenwart von Essig-
sdure mehr oder weniger gefillt. Fiir den quantitativen Verlauf der Reaktion scheint hier
neben der Zahl auch die Stellung der Hydroxyl- und Sulfoxylgruppen von Einflul zu sein8).

1) W. F. Koch, Journ. of biol. Chemistry 15, 43 [1913].

2) Camille Reunter, Zeitschr. f. physiol. Chemie 8, 167 [1912].

3) Jenny Adler- Herzmark, Biochem. Zeitschr. 49, 130—136 [1913]; Chem. Centralbl.
1913, I, 1521,

4) Rona u. Rieser, Zeitschr. f. physiol. Chemie 5%, 143 [1908]; 61, 12 [1909].

5) N. Caro, Zeitschr. f. angew. Chemie 23, 2405—2417 [1911].

6) Farbenfabriken vorm. Friedr. Bayer & Co., D. R. P. Kl. 120, Nr. 267 380 [1912].

7) M. Heyde, Centralbl. f. Physiol. 26, 401—404 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 1473.

8) W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 381—390 [1910].
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Zu dieser Gruppe gehoren: Echtrot, Orange GG, Ponceau 2 R, Krystallponceau, Echtrot B,
Coccin 2 B, Chrysoin usw. Oxyazofarbstoffe (z. B. Phenoflavin, Palatinschwarz, Lanacyl-
violett, Cyanol extra, Chromotrop 6 B usw), welche gleichzeitig noch freie oder alkylierte
Aminogruppen enthalten, werden mit Zunahme der Aminogruppen immer schlechter ge-
fallt. Wahrend die Carbonsiure-Disulfosdure (Tastrazin) keine Fillung gibt, erhdlt man
mit den Farbstoffen, welche Hydroxylgruppen und Carboxylgruppen oder diese und Sulfoxyl-
gruppen aufweisen, gleichgiiltig, ob sie noch Aminogruppen enthalten oder nicht, starke Fil-
lungenl). Sind in den Farbstoffen Aminogruppen neben Carboxylgruppen vorhanden, so
tritt, keine Féllung ein. (Beispiele: Benzoorange R, Oxaminmarron, Oxaminrot, Carbazol-
gelb, Rhodamin S, Rhodamin G, Chromgriin.) Wenn das Guanidinchlorhydrat somit auch
kein untriigliches Erkennungsmittel fiir alle Farbstoffe genannt werden kann, so diirfte
es doch in vielen Féllen ein brauchbares Hilfsmittel bei der Identifizierung von Farb-
stoffen seinl).

Figt man zu irgendeinem in Wasser l6slichen Guanidinsalz Phosphorwolframsiure
so fallt sofort ein dicker, sich rasch absetzender weiller Niederschlag aus, der auch beim Kochen
der Flissigkeit unter Zusatz von mehr Wasser nicht in Losung geht. Es lost sich sofort auf
Zusatz von Ammoniak und Ammoniumcarbonat. Kocht man den Niederschlag mit Farbsduren,
welche auch lgsliche Guanidinsalze prompt fillen, so tritt keine Verdnderung ein. Fiigt man
aber ein wenig Ammoniak oder Ammoniumecarbonatlésung hinzu, so tritt momentan Verénde-
rung ein, der Niederschlag wird gefirbt und gewinnt ein krystallinisches AuBere1).

Derivate: Aus Dicyandiamidin oder Dicyandiamidinsalzen lassen sich die Guanidinsalze
unter Verwendung von Druck durch Behandeln mit Wasscr darstellen2). Die Gegenwart
von unorganischen, nicht oxydierenden Stoffen, die in die Guanidingruppe selbst nicht eingehen
oder nach der Reaktion in dem gebildeten Produkt nicht wiederzufinden sind, z. B. Barium-
chlorid, iben eine vorteilhafte Einwirkung auf die Reaktion aus2).

Guanidincarbonat. Gibt mit Triketohydrindenhydrat -nach einiger Zeit eine rotliche
Férbung3).

Guanidinnitrat. Beim Erhitzen einer 4 proz. Dicyandiamidinnitratlosung auf 165° erzielt
man eine Ausbeute von 98,2%, der Theorie an Substanz2). Stickstoffernihrung von Asper-
gillus niger und deren Verwertung?).

Guanidinphosphorwolframat. Loslichkeit in Acetonwasser (4 Vol. Aceton -+ 3 Vol.
Wasser) nach Istiindigem Schiitteln 22,809 5).

Dreibasisches Guanidiniumsalz der Molybdéinsiurephosphorsiure¢) (CN;H;); H;PO,
* (MoO;);5 - 12 Hy,O. Tiefgelber mikrokrystallinischer Niederschlag.

Siebenbasisches Guanidiniumsalz (CN3H;),HsPO4(MoOj3),0 - 10 H,O. Hellgelbe Sdulen.

Guanidiniumsalz der Molybdinsidurearsensiure¢) (CN;H;);H, - [As(Mo,05);] - 5H,0.

Guanidiniumsalz der Molybdinkieselsaure¢) (CN;H;),Hg - [Si(MoyO7)g] - 6 HyO. Tief-
blaue Blittchen.

Guanidinium-3-molybdinaté) (CN;H;),H,Mo30; - 5 H,O. Nadeln.

Kobaltsalz?) (CN3Hg)s[Co(OH)3(NOy);].  Aus 3 Mol Guanidiniumcarbonat mit einer
Losung von 1 Mol. Nay;Co(NQO,)s. GroBe, granatrote, glinzende Krystalle aus kaltem
Wasser. Lost sich in Wasser tiefrot; die Losung ist bei gewohnlicher Temperatur bestéindig
und zersetzt sich beim Kochen unter Abscheidung von Kobaltioxyd. Aus der Mutter-
lauge krystallisiert eine Verbindung von derselben Zusammensetzung in dunkelziegelroten
Nadeln, die sich durch leichtere Loslichkeit und auch einige Fillungsreaktionen unter-
scheiden. Wahrscheinlich liegt Stereoisomerie vor.

Guanidinrhodanat NH : C(NH,), - HSCN 8). Bildung durch Erhitzen von Ammo-
niumrhodanat oder Thioharnstoff auf 180°. Krystallisiert farblos aus Essigester.

1) W. Suida, Zeitschr. {. physiol. Chemie 68, 381—390 [1910].

2) Stockholms Superfosfat Fabriks Aktiebolag (Stockholm), D. R. P. Kl 120, Nr. 242216
v. 21. Dez. 1909 [28. Dez. 1911].

3) Emil Abderhalden u. Hubert Schmidt, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥2, 38 [1911].

4) Widar Brenner, Berichte d. Deutsch. botan. Gesellschaft 29, 479—483 [1911]; Chem.
Centralbl. 1912, I, 594.

5) E. Wechsler, Zeitschr. f. physiol. Chemie 93, 141 [1911].

6) Arthur Rosenheim u. Jacob Pinkser, Zeitschr. f. anorgan. Chemie 70, 73——85 [1911].

7) Arthur Rosenheim u. A. Garfunkel, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44,
1865—1873 [1911].

8) H. Krall, Journ. of the chem. So¢. London 103, 1378 [1913].
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Guanidinpikrat CH;N; - C;H3;0,N; 1). Orange Nadeln. Werden dunkel bei etwa 270°
und zersetzen sich bei 285--290° unter Wirmeentwicklung. Explodieren bei raschem Er-
hitzen. Bei 12° ist die Loslichkeit <(7 : 10 000, aber grofer bei Gegenwart von Salzen.

Malonylguanidin gibt in wisseriger Losung mit Farbsiuren schwer oder unlésliche, teils
krystallinische Verbindungen2).

Benzoylphenylguanidin.3) Aus Benzoylecyanamin und Anilinchlorhydrat erhilt man
das Chlorhydrat des Benzoylphenylguanidins C¢H;-CO-NH-C(: NH)- NH-C¢H;- HCl. WeiBe
Nadeln. Schmelzp. 159°. Leicht léslich in Alkohol. Die freie Base schmilzt bei 91-—92°.
Geht in verdiinnter schwach salzsaurer Losung unter dem EinfluB von Natriumnitrit in Benzoyl-
phenylharnstoff, durch Kochen mit 5 proz. Natronlauge unter Abspaltung der Benzoylgruppe
in Phenylguanidin tber.

m-Tolylbenzoylguanidin3) CH; - C;H, - NH - C(: NH)- NH - CO - C¢H;;. Nadeln oder
Blittchen. Schmilzt langsam von 71° ah. Leicht loslich in Alkohol, Ather, Chloroform,
Benzol, weniger leicht in Petrolather, wenig léslich in Wasser, -— Chlorhydrat. Kurze farblose
Prismen. Schmelzp. 170°. Loslich in Alkohol, wenig loslich in kaltem Wasser.

Cinnamylphenylguanidin C;H;- CH: CH.-CO-NH.C(: NH)- NH. C4H;. Prisma-
tische Nadeln aus Alkohol. Schmelzp. 140°. Wenig l6slich in Alkohl, unléslich in Wasser.
-— Chlorhydrat. Farblose Nadeln. Schmelzpunkt unscharf. Weniger 6slich als die vorher-
gehenden beiden Salze.

Pseudocumidylbenzoylguanidin3) (CH;);CsH, - NH. C(: NH). NH- CO. C;H;. Pris-
matische Nadeln aus Benzol. Schmelzp. 140-—-141°.

Benzoyl-o-phenylenguanidin C;H,<(NH),>C: N. CO- C¢H;. Schmelzp. 237°. Bil-
det mit verdiinnter Salzsiure kein Salz. Wird durch Kalilauge in Benzoesiure und o-Phenylen-
guanidin gespalten.

Cinnamyl-o-phenylenguanidin®) C¢H,<(NH),>C:N-CO-CH:CH.CH;. Farb-
lose Nadeln aus Alkohol oder Pyridin. Schmelzp. 262°. Unléslich in Wasser, schwer 16slich in
Aceton und Ather, wenig 16slich in kaltem Alkohol. Wird durch Alkalien in Zimtsiure und
o-Phenylenguanidin gespalten.

Diazotetrazolaminoguanidin¢) C,H¢N;, + 1 H,O = HN,-C- N, NH. NH . C(NH,)
-(NH)+ H;0. Bildet sich aus den Komponenten in essigsaurer Losung. Blaugelbe Nidelchen,
doppeltbrechend. Zersetzt sich gegen 142°. Hilt sich auch in feuchter Luft und bei Tempe-
raturen von 25—35°. Reagiert in Wasser gegen Lackmus sauer, leicht 16slich in verdiinnter
Sdure, z. B. 3proz. Salpetersiure, ohne charakteristische Salze zu bilden. Gibt mit konz.
Jodwasserstoffsiure bei Luftabschlufl ein Perjodid C,H;N,oJ;. Oberflichlich glinzend-
schwarze, von Braun nach Schwarz pleochroistische Krystalle mit wiirfeldhnlichem Habitus.
Verpufft, wie das Ausgangsmaterial, nur schwach, explodiert aber in Berithrung mit Silber-
nitrat und Salpetersiure duBerst gefahrlich. Mit Natriumacetatlésung gibt das Perjodid unter
Hydrolyse das anhingende Hydrazid. Geschlimmtes Quecksilberoxyd verindert das Diazo-
tetrazolaminoguanidin bei gewdhnlicher Temperatur nicht. Fehlingsche Losung entwickelt
Stickstoff und hinterldBt anscheinend Diazotetrazolkupfer. Benzaldehyd gibt keine Verbindung.
Natronlauge spaltet bei gewohnlicher Yemperatur Tetrazylazoimid, Ammoniak und Cyanamid.
Beim Kochen mit 4 proz. Schwefelsiure oder Salpetersiure entstehen Cyan, Stickstoff, Amino-
guanidin bzw. seine Spaltungsprodukte und Aminotetrazolsiure.

Diazotetrazolbenzalaminoguanidin4) CyH,;(N,, + 1H,0=HN,-C-N, -N-(N-C,Hg)
- C(NH,)(NH) 4 H,O. Aus Benzalaminoguanidin in essigsaurer Losung mit Diazotetrazol-
losung. Orangerote Nadeln aus Alkohol. Haltbar bei Zimmertemperatur. Zerfillt gegen 132°.
Zerfillt bei der Saurespaltung zu 4/; unter Bildung von Stickstoff, Cyan, Benzaldehyd, Hydra-
zin; der Rest liefert nebenher Aminotetrazol und Ammoniak. Mit konz. Natronlauge bildet
es ohne Spaltung ein Natriumsalz. Orangerote Nadeln, dessen rotgelbe wisserige Losung
bei 90° unverindert bleibt. Beim Kochen der angesiuerten Lisung erfolgt Spaltung, ohne
dafl Tetrazylazoimid auftritt.

[Athoxyacetyl-]guanidin C;H;,0,N;, 5). Aus Athoxyessigester und Guanidin in abs.
Alkohol. Krystalle aus Alkohol. Schmelzp. 162°. Leicht 15slich in Wasser und heiem Alkohel,
wenig léslich in Aceton, fast unléslich in Ather und Benzol.

1) H. Krall, Journ. of the chem. Soc. London 103, 1378 [1913].

2) W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 387 [1910].

3) P. Pierron, Compt. rend. de I’Acad. des Sc. 151, 1364—1366 [1911].

4) K. A. Hofmann u. Heinrich Hock, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44, 2946
bis 2956 [1911].

5) W. Traube u. R. Ascher, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 2077 [1913].
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[Athoxypropionyl-]Jguanidin CgH,;0,N;1). Durch Einwirkung von Guanidin auf
Athoxypropionsiureester in Alkohol. Schmelzp. 196° Leicht 16slich in Wasser und heiflem
Alkohol, wenig 15slich in Aceton, fast unléslich in Ather und Benzol.

Benzylmethylguanidin CyH,;3N;. Platinsalz des Hydrochlorids (CoH,3N; - HCl),
- PtCly. Krystalle aus 20 proz. HCL. Schmelzp. 148°. Goldsalz des Hydrochlorids CoH, 3Ny
- HCl- AuCl;. Leicht zersetzliche Nadeln. Schmelzp. 190-—-191°2),

Isohydantoin (2-Imino-4-ektetetrahydrooxazol)

NH.CO 1)
|
0-—CH,

Bildung aus Glykokollsdureester und Guanidin unter Erwdrmung. Ausbeute 40—50°9; der
Theorie. GroBe starkbrechende Prismen aus verdiinntem Alkohol. Beginnt bei 240° zu sintern
und schmilzt bei 246—247° unter volliger Zersetzung. Sehr leicht loslich in Wasser, wenig
loslich in absolutem Alkohol, sonst so gut wie unloslich. Bildet mit Schwermetallen Salze;
mit AgNOQ; entsteht in NH;-Losung eine in viel heilem Wasser l6sliche Ag-Verbindung, mit
NH,-Cu-Losung ein hellblaues Cu-Salz. Spaltet beim Erwirmen mit Siuren hydrolytisch
NH; ab unter Bildung eines Diketotetrahydrooxazols. Durch Kochen mit Barytwasser wird
in NH;, CO, und Glykolsdure gespalten. — Salzsaures Salz C;H,0,N, - HCI. Rhombische
Tafeln. Sintert bei 152°, schmilzt bei 164° unter Zersetzung.

Methylisohydantoin C;H;O,N, !). Aus Milchsdureester und einer konz. alkoholischen
Guanidinlosung. Irisierende Blittchen aus heiflem Wasser. Schmelzp. 226°. — Chlorhydrat
C4H,O,N, - HCL. Spitze, zu Rosetten vereinigte Nadelchen.

Phenylisohydantoin CyHgO,N, 1). Aus Mandelsiureester und Guanidin in Alkohol.
Krystalle. Schmelzp. 256—257° unter Zersetzung. Ziemlich leicht 16slich in heilem Alkohol,
schwerer in heiem Wasser. — Nitrat CoHgO,N, - HNO;. Prismatische Krystalle. Zersetzt
sich bei 133°.

(Oxymethyl-)isohydantoin

o/
NH: ¢

Aus Glycerinsiuremethylester und Guanidin in Alkohol. Kleine Prismen aus sehr wenig
Wasser. Schmelzp. 197°. Sehr leicht 16slich in Wasser, etwas schwerer in Alkohol, sonst schwer
loslich.

Additionsverbindung von Triketohydrinden und Guanidin3) C;qHyO3;N,

COo
CGH4<CO>C(OH) .NH . C: (NH) - NH,
Aus Triketohydrindenhydrat und Guanidin in Wasser. Farblose, feste Substanz. Schmilzt
nicht, wird bei etwa 190° dunkel und schlieBlich schwarz. Unléslich in Wasser, Alkohol

und Benzol.
Pentamethylendiguanidin4) C;H,sNg. Es besteht die Wahl zwischen den beiden
Formeln; .
NH NH,
CEN—H SC=NH
NH.CH, - CH, - CH, - €H, - CH, - NH
oder
NH,
CENH
/NH
CfNH
NH . CH, - CH, - CH, - CH, - CH, - NH,

Die erstere Formel ist die wahrscheinlichere. Man stellt aus 50 g Trimethylenbromid das
Chlorhydrat des Pentamethylendiamins her, setzt aber die Base nicht durch Kalilauge und Aus-
schiitteln mit Ather in Freiheit, sondern durch aufeinanderfolgende Behandlung mit Silber-
sulfat, Schwefelwasserstoff und Baryt. Die wiisserige Losung des Pentamethylendiamins wird

1) W. Traube u. R. Ascher, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 2077 [1913].
2) W. Henning, Archiv d. Pharmazie 251, 396 [1913].

3) Siegfried Ruhemann, Journ. of the chem. Soc. 9%, 2025—2031 [1910].

4) Otto Ripke, Zeitschr. f. physiol. Chemie 92, 484 [1911].
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mit einem gréBeren Uberschuf von Cyanamid bei Zimmertemperatur im Exsiccator 17 Tage
lang stehen gelassen. Die Losung wird jetzt mit Schwefelsiiure angeséuert, mit einer kochend
heilen wisserigen Losung von Silbersulfat versetzt, bis in einer Tiipfelprobe mit Barytwasser
statt des gelben ein dunkelbrauner Niederschlag ausfillt, mit Barytwasser neutralisiert und
das Filtrat mit Baryt gesittigt ist. Der Niederschlag wird abgesaugt, mit Wasser gewaschen, in
verdiinnter Schwefelsdure zerteilt und mit Schwefelwasserstoff zerlegt. — Das nach dem
Eindampfen der Losung erhaltene Sulfat betrigt 3 g. Es krystallisiert gut und ist in Wasser
ziemlich schwer 16slich. Bei 300° schmilzt es noch nicht. — Chloroaurat C,H, N+ 2 HCI
-2 AuCl;. Schmelzp. nach dem Trocknen im Vakuum: 161° (unkorr.). — Chlorhydrat.
Leicht 16slich in Wasser.

Phenylglykocyamidin.*)
Mol.-Gewicht: 175,1.
Zusammensetzung: 61,689 C, 5,199 H, 24,009, N

CgHgNgO .

NH—CO
C4NH é
N CH,
|
CeHj;

Bildung: Durch Einwirkung von Cyanamid auf Phenylglycin neben Diphenyl-w, y-
diacipiperazin. Farblose Blittchen. Schmelzp. 227-—228° bei langsamem, 235--236° bei
raschem Erhitzen unter Zersetzung. Beim Stehen mit Alkalien bildet sich Phenylhydantoin.
Kaninchen scheiden die subcutan zugefiihrte Substanz unverdndert aus.

Alkylguanide (Bd. IV, S. 786).
Methylguanidin.

Vorkommen: Im Harn eines Hundes, dessen Schilddriise und Glandulae parathyreoideae
man exstirpiert hatte, wurde Methylguanidin aufgefunden. Aus 11 Harn wurden etwa 2 g
Goldsalz erhalten?). Im Harn parathyreoidektomierter Hund3). In 1kg frischer Muskeln
von Pferd wurden 0,11 g gefunden4).

Physiologische Eigenschaften: Die mit Methylguanidin an Meerschweinchen erzeugte
anaphylaxiedhnlichen Vergiftungssymptome lassen sich durch Neurin und Cholin nicht in
gleicher Weise hervorrufens).

Uber methylierte Guanidine®).

Symm. Dimethylguanidin (Bd. IV, S. 787).
Im Harn pa:rathyreoidektomierter Hunde?3).

Asymm. Dimethylguanidin (Bd. IV, S. 787).

Im Harn parathyreoidektomierter Hundes3).

Glykocyamin (Bd. TV, S. 788).

Glykocyamin gibt in wisseriger Losung mit Farbsidure keine schwer loslichen Verbin-
dungen?).

1) A. Ellinger u. Z. Matsuoka, Zeitschr. f. physiol. Chemie 89, 441 [1914].

2) W. F. Koch, Journ. of biol. Chemistry 12, 313—315 [1912].

3) W. F. Koch, Journ. of biol. Chemistry 15, 43 [1913].

4) J. Smorodinzew, Zeitschr. f. physiol. Chemie 87, 12 [1913].

5) M. Heyde, Centralbl. f. Physiol. 26, 401-—404 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 1473.

6) Martin Schenck, Zeitschr. f. physiol. Chemie %7, 328—393 [1912]; Chem. Centralbl.
1912, I, 1819.

7) W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 387 [1910].
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Glykocyamidin (Bd. TV, S. 789).

Glykocyamidin gibt in wésseriger Losung mit Farbsiuren schwer oder unlésliche, teils
krystallinische Verbindungen?). Fillt aus verdiinnten Lésungen mit Phosphorwolframsiiure 1),

Kreatin (Bd. IV, 8. 790).

Vorkommen: Im Harn von Kindern2). In 1kg frischer Muskeln vom Pferd wurden
0,58 g gefunden3). Aus 1kg frischem Fleisch des Wildkaninchens wurden 2 g Kreatin isoliert4).

In Bonitofleisch (Gymnosarda affinis)s) . . . . . . . . . . . ... . .... 0,6499,
Thunfisch (Thunnus Schlegeli) . . . . . . . . ... ... ... ... ... 0,4979,
Lachs (Oncorhynchus tshawytscha) . . . . . . . . . . . ... ... ... 0,5609,
Barsch (Pagrus major) . . . . . . . . .. ... L0000 0,7549,
Karpfen (Cyprinus carpio) . . . . . . . . . . . .. . oL o 0,4219,
Haifisch8) . . . . . . . . . o e e 0,655%,

Beker hat die verschiedenen Organe auf ihren Gehalt an Kreatin untersucht. Es wurde
festgestellt, dafl die willkiirlichen Muskeln und Herzmuskeln des Rindes und Hundes, die
Gebarmuttermuskel des Rindes und Schweines, Dickdarm- und Diinndarmmuskel des Kanin-
chens, Testis des Rindes, Gehirn und Milz des Rindes und Hundes, Kleinhirn des Rindes,
Leber des Rindes, Kaninchens und Schweines, Niere und Pankreas des Rindes, Hundes und
Schweines, sowie Glandula thyreoidea und Thymus erheblich mehr Kreatin enthalten als das
Blut; auffallend ist besonders der betrichtliche Kreatingehalt des Hodens und Gehirns. Im
embryonalen Leben enthalt der Kérper viel weniger Kreatin als nach der Geburt; ebenso
wurde wihrend der Schwangerschaft beim Menschen und beim Rinde eine stetig, absolut
und relativ zunehmende Vermehrung des Kreatingehalts im Uterus gefundens).

Bestimmung: Die Benedict - Myersche Abdnderung der Folinschen Methode gibt
bei Gegenwart von Zucker zu hohe Resultate. Das folgende Verfahren ist frei von diesem
Fehler und eignet sich zur Untersuchung sowohl von normalem wie von diabetischem Harn:
10 cem Harn werden mit 20 cem 3 proz. Phosphorsiure versetzt und das Gemisch 1/, Stunde
lang im Autoklaven auf 117—120° erhitzt; man liBt erkalten, neutralisiert, behandelt mit
Natronlauge und Pikrinsidure, wie bei dem Folinschen Verfahren und 146t 5 Minuten stehen.
Man verdiinnt so, daB die Ablesung im Colorimeter zwischen 7 und 12 mm liegt, 18t die
gefirbte Losung noch 3—4 Minuten stehen und liest ab7).

Ein colorimetrisches Verfahren haben Autenrieth und Miiller8) ausgearbeitet.

Physiologische Eigenschaften: Der Kreatingehalt der Muskeln ist bei den einzelnen Tier-
spezies recht konstant; im Durchschnitt wurden in der Muskulatur des Kaninchens 0,529,
in der des Hundes 0,379, in der der Katze 0,459, in der des Menschen 0,399, Kreatin gefunden.
Die Kreatininausscheidung durch den Harn beim Kaninchen war um so bedeutender, je hoher
der Gesamtkreatingehalt des Korpers des betreffenden Tieres war?). Der Kreatingehalt von
Froschmuskeln, die durch Offnungs- und SchlieBungsreize, sowie durch Tetanisierung Arbeit
geleistet hatten, war mitunter vermindert, mitunter auch vermehrt, und die Ergebnisse ver-
liefen im gleichen Sinne, gleichviel, ob die normale Zirkulation erhalten war oder nicht. Die
seringfiigigkeit der beobachteten Schwankungen in der Menge des Muskelkreatins nach Arbeits-
leistung fithren zu der Annahme, daB eine Beeinflussung des Kreatingehalts durch die Muskel-
titigkeit nicht besteht1?). Der Kreatingehalt der Muskulatur und des (esamtkorpers bei

1) W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 387 [1910].

2) Otto Folin u. W. Denis, Journ. of biol. Chemistry 1¥, 253—256 [1912].

3) J. Smorodinzew, Zeitschr. f. physiol. Chemie 8%, 12 [1913].

4) Kiyohesa Yoshimura, Biochem. Zeitschr. 37, 477481 [1911].

6) Y. Okuda, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 25-—31 [1912]; Chem. Centralbl. 1913, T, 1289.

6) J. C. Beker, Zeitschr. f. physiol. Chemie 8%, 21 [1913].

7) William C. Rose, Journ. of biol. Chemistry 12, 73-—80 [1912]; Chem. Centralbl. 1912,
11, 871.

8) W. Autenrieth u. Gerhard Miiller, Miinch. med. Wochenschr. 58, Nr. 17 [1911]; Chem.
Centralbl. 1911, II, 1381.

9) Victor C. Myers u. Morris S. Fine, Journ. of biol. Chemistry 14, 9—26 [1913]; Chem.
Centralbl. 1913, I, 1293.

10) Vittorio Scaffidi, Biochem. Zeitschr. 50, 402—417 [1913]; Chem. Centralbl. 1913, II, 63.
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fastenden Kaninchen nimmt wihrend des Fastens zunichst zu, dann ab. Im Harn wurde wih-
rend des Fastens Kreatin in stindig steigenden Mengen ausgeschieden. Das im Harn wihrend
des Fastens ausgeschiedene Kreatin entstammt hochstwahrscheinlich dem Muskelgewebel).
Der Kreatingehalt der Muskulatur von Kaninchen, die lingere. Zeit hindurch lediglich mit
Kohlenhydraten ernihrt wurden, nahm zunéchst zu, dann ab2). Im Harn wurden verhéltnis-
miflig geringe Mengen Kreatin ausgeschieden.

" Fast stets war der Kreatingehalt der Muskeln der Hungertiere betrdchtlich hoher als der
der Muskeln der Kontrolltiere. Man mufl demnach annehmen, dafl im Hungerzustand eine
gesteigerte Bildung von Kreatin im Organismus statthat3).

39 Muster Harn, die von Kindern und jungen Leuten im Alter von 1—21 Jahren stammten,
wurden auf ihren Gehalt an Kreatin untersucht. In fast allen Harnmustern von Kindern
unter 15 Jahren war Kreatin zugegen. Die Untersuchung der Muskeln eines neugeborenen
Kindes ergab die Gegenwart von 0,199, Kreatin (auf feuchten Muskel berechnet)4). Collum
und Steenbock5) untersuchten den Kreatin- und Kreatiningehalt des Harns junger Schweine
wihrend des Fastens und bei Verabreichung verschiedener Didtformen. 15tégiges Fasten
bewirkte keine Kreatinausscheidung; das Schwein scheint demnach gegen Fasten noch wider-
standsfahiger zu sein als der Hund. Im iibrigen wurde bei hoher Proteinzufuhr zuweilen
erhebliche Kreatinausscheidung beobachtet; zuweilen aber, ndmlich wenn andere, ebenfalls
sehr eiweillreiche Nahrungsstoffe verabreicht wurden, war dieselbe sehr gering. Man kann
hieraus schlieBen, dall Kreatin sowohl dem exogenen, wie dem endogenen Eiweifistoffwechsel
entstammen kann %),

Uber die Bildung des Kreatins im tierischen Organismus hat Riesser Versuche an-
restellt, die Beweise liefern fiir die Annahme, daB Kreatin im Organismus aus Cholin oder
dessen Oxydationsprodukt, dem Betain und Harnstoff, entstehtS).

Wenn der Kérper bei Phlorrhidzindiabetes rasch an Kohlenhydraten verarmt und dieser
Verlust durch geniigende Kohlenhydratzufuhr nicht ausgeglichen wird, erscheint im Harn
Kreatin. Das Auftreten von Kreatin, begleitet von einer vermehrten Stickstoffausscheidung,
deutet auf eine infolge des Kohlenhydratmangels vermehrte Inanspruchnahme der Protein-
substanzen. Werden geniigend Kohlenhydrate zugefiihrt, so erscheint im Harn trotz Glucos-
urie kein Kreatin. Da die Kreatinausscheidung nur von einer geringen oder gar keiner Acidosis
begleitet ist, scheint zwischen beiden kein wesentlicher Zusammenhang zu bestehen?). Fastende
Hunde wurden zunéchst in normalem Zustande und sodann, nachdem sie durch Injektion von
Phlorrhidzin diabetisch gemacht worden waren, auf ihren Stoffwechsel untersucht. Die Kreatin-
ausscheidung nahm bei Phlorrhidzindiabetes in der Weise zu, daB das Verhéltnis Kreatinstick-
stoff : Gesamtstickstoff wihrend der Vergiftung stetig anstieg. Die Prozesse, welche die
Bildung von Acetonverbindungen veranlassen, sind offenbar von denen, die zur Ausscheidung
von Kreatin fithren, verschieden. Zwischen dem Gesamtschwefelstoffwechsel und der Menge
des ausgeschiedenen Kreatins ergaben sich keine Beziehungen$).

Howe und Hawk9) lieBen einen gesunden, im Stickstoffgleichgewicht befindlichen
Hund bis zum primortalen Ansteigen der Stickstoffausscheidung hungern (15 Tage), ernéhrten
wieder normal, bis das urspriingliche Korpergewicht und das Stickstoffgleichgewicht erreicht
waren (47 Tage) und lieBen dann wieder bis zum Tode hungern (30 Tage). Die gesamte Kreatin-
ausscheidung war wihrend beider Hungerzeiten praktisch die gleiche, der tigliche Durchschnitt
bésaB aber wihrend der ersten Periode etwa den doppelten Wert. Die Ausscheidung von
Kreatin stieg wenige Tage vor -dem Sinken der Gesamtstickstoffausscheidung, das dem pri-
mortalen Anstiege vorangeht, plotzlich an; von dieser Zeit bis zum Ende iiberwog der aus-

1) V. C. Myers u. M. 8. Fine, Journ. of biol. Chemistry 15, 283 [1913].

2) V. C. Myers u. M. 8. Fine, Journ. of biol. Chemistry 15, 305 [1913].

3) Lafayette B. Mendel u. Williams C. Rose, Journ. of biol. Chemistry 10, 255264
[1911); Chem. Centralbl. 1911, II, 1950.

4) Williams C. Rose, Journ. of biol. Chemistry 10, 265—270 [1911]; Chem.. Centralbl. 1911,
II, 1950. .

5) E. V. McCollum u. H. Steenbock, Journ. of biol. Chemistry 13, 209—218 [1912];
Chem. Centralbl. 1913, I, 725.

6) Otto Riesser, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 415 [1913]; 90, 221 [1914].

7) K. P. Cathcart u. M. Ross. Taylor, Journ. of Physiol. 41, 276—284 [1910].

8) C. G. L. Wolf u. Emil Oslerberg, Amer. Journ. of Physiol. 28, 71—80 [1911]; Chem.
Centralbl. 1911, II, 1054. '

9) Paul E. Howe u. P. B. Hawk, Journ. of the Amer. chem. Soc. 33, 215—254 [1911].
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geschiedene Kreatinstickstoff den Kreatininstickstoff. Nimmt man an, daff das Kreatin im
Harn aus abgebautem Muskelgewebe stammt und berechnet man so und aus dem Gesamt-
stickstoffverlust den Verlust an Muskelgewebe, so ergibt sich eine Differenz, aus der man
schliefien kann, daf itber 509, des ausgeschiedenen Stickstoffs eine andere Quelle als Muskel-
gewebe haben. Der Kreatingehalt der Muskeln zeigt infolge des Hungerns eine erhebliche
Verminderung (itber 609,), wihrend der Stickstoffgehalt nur wenig vermindert war. Es scheint
also, daf} das Harnkreatin entweder aus abgebautem oder aus noch funktionierendem Muskel-
gewebe stammt?1).

Auf Grund der vorliegenden Literatur zeigt Wolf, daB weder Storungen im Kohlen-
hydratstoffwechsel, noch Storungen der Leberfunktion allein geniigen, um Kreatin im Harn
auftreten zu lassen, daB vielmehr noch andere Prozesse hierbei eine Rolle spielen miissen2).

Die Ratte scheidet bei einer purinfreien Nahrung innerhalb von 24 Stunden pro Kilo-
gramm Korpergewicht 0,0001—0,0009 g Kreatin-N aus3).

Rowe%) untersuchte die Einwirkung von Schilddriisenextrakt und von Nebennieren-
extrakt vom Schaf auf eine wisserige 0,5 proz. Kreatinlosung bei Gegenwart von Toluol und
bei -37° in der Weise, daB er nach 16—72stiindiger Einwirkung ermittelte, wieviel Kreatin
und Kreatinin noch unzersetzt im Reaktionsprodukt enthalten war. Das Kreatin wurde sehr
trige zersetzt, und die Versuche lassen keinen Schlufl zu betreffend dic Frage, ob die Reaktion
beim toxischen Stoffwechsel eine wichtige Rolle spielt.

Twort und Mellanby gelang aus menschlichen Faeces und aus dem Darminhalt einer
mit Milch und Fleisch gefiitterten Katze die Isolierung eines groBen, anaeroben Bacillus,
welcher in erheblichem Mafe Kreatinin zerstort. Einige zur Typhoid-Koligruppe gehérige
Bakterien zeigten ebenfalls kreatinzerstérende Eigenschaften. Von vielen anaeroben Bakterien
zerstorte nur B. tetani Kreatin$).

Nach der Einspritzung einer 3- bzw. 1,3 proz. Lésung in die Jugularvene von Kaninchen
war eine andauernde Erhohung des Blutdrucks (maximal 12 mm) zu beobachten®).

Ausschaltung der Leber beim Vogel (Ente, Gans) bewirkt trotz einer tiefgehenden Ande-
rung in der Ammoniakstickstoff- und Harnsdurestickstoffverteilung keine Verschiebung im
Kreatininumsatz, der demnach von der Leber unabhingig verlduft?).

Mikrorespiratometrische Messungen stellten fest, daBl Kreatin imstande ist, den Gas-
austausch des tberlebenden Froschmuskels zu steigern. Die Steigerung wird grofler, wenn
der Kreatinzusatz von 10 auf 100 Millimol. pro Liter Wasser steigt8).

Bei den Versuchen von Folin und Denis?) wurde keine Umwandlung von Kreatin
oder Kreatinin in Harnstoff nach der Resorption derselben beobachtet.

Nach subcutaner Zufiihrung von Cholin und Betain bei Kaninchen tritt eine bedeu-
tende Mehrausscheidung von Kreatinin im Harne auf19),

Die Kreatininausscheidung wird unter dem Einflu§ des Muskeltonus erhéht, wihrend
die mechanische Arbeitsleistung (zu Fufl gehen) keine auBerhalb der gewdhnlichen téglichen
Schwankungen fallende Anderung zur Folge hat!l),

Die Mengen des Kreatins wechseln nach Mario Cabella je nach der Art des Muskel-
gewebes: sie sind am betrichtlichsten im gestreiften willkiirlichen Muskel, geringer im
Herzmuskel, am geringsten im glatten Muskelgewebe. Bei den Vigeln (Huhn, Ente) sind
die Mengen des Kreatins, welche in den Brustmuskeln enthalten sind, bestindig groBere
als die der Schenkelmuskeln. Es sind #hnliche Verschiedenheiten im Kreatingehalte aller

1) Paul E. Howe u. P. B. Hawk, Journ. of the Amer. chem. Soc. 33, 215—254 [1911).

2) Charles G. L. Wolf, Journ. of biol. Chemistry 10, 473—478 [1911]; Chem. Centralbl.
1912, 1, 737.

3) Otto Folin u. J. Lucien Morris, Journ. of biol. Chemistry 14, 509 [1913].

4) Albert Holmes Rowe, Amer. Journ. of Physiol. 31, 169—173 [1912]; Chem. Centralbl.
1913, 1, 1042.

5) F. W. Twort u. Eduard Mellanby, Journ. of Physiol. 44, 43—49 [1912]; Chem. Cen-
tralbl. 1912, II, 202.

6) E. Louis Backman, Centralbl. f. Physiol. 26, 166—169 [1912].

7) D. Noel Paton u. W. C. Mackie, Journ. of Physiol. 45, 115—118 [1912]; Chem. Centralbl.
1912, II, 1674.

8) Torsten Thunberg, Centralbl. f. Physiol. 25, 915—916 [1911].

9) Otto Folin u. W. Denis, Journ. of biol. Chiemistry 12, 141—162 [1912]; Chem. Centralbl.
1912, II, 939.

10) Otto Riesser, Zeitschr. f. physiol. Chemie 90, 221 [1914].

11y C. A. Pekelharing, Zeitschr. f. physiol. Chemie 73, 207 [1911].
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Wahrscheinlichkeit nach fir die einzelnen Muskeln ein und desselben Tieres zu finden.
Das Prozentverhiiltnis zwischen Gesamtstickstoff und Kreatinstickstoff schwankt fiir die
willkiirlichen Muskeln der Sduger, Vogel, Fische und fiir den Herzmuskel des Rindes
zwischen 3 und 4, fiir die Brustmuskeln der Vogel zwischen 4 und 5; bewegt sich um
1 fiir den Herzmuskel des Huhnes und das glatte Muskelgewebel).

Riesser?) verfolgte die Kreatininausscheidung nach Verfiitterung oder Injektion von
Glykokoll und Sarkosin mit und ohne Harnstoffzusatz bei kreatinfrei ernihrten Hunden
und bei Kaninchen, sowie durch Versuche iiber den EinfluB dieser Substanzen auf den
Kreatingehalt der zerriebenen Muskulatur frisch getGteter Kaninchen. Die Versuche gaben
keine eindeutige Resultate. Glykokoll zeigte weder im Fitterungsversuch noch im In-
jektionsversuch, noch im Versuch mit Muskelbrei einen EinfluB auf Kreatinbildung bzw.
Kreatininausscheidung. Dagegen fand sich bei den Versuchen mit Sarkosin in 509, der
Versuche eine merkliche Vermehrung. Direkte Versuche mit Zusatz von Betainchlorid zu
Muskelbrei lieferten ganz wechselnde Resultate. In weiteren Versuchen wurde versucht,
durch Injektion von Cholin oder Betain eine Vermehrung des Kreatiningehaltes der Mus-
keln herbeizufiihren. Unter dem EinfluB des Cholins sowie des Betains tritt eine Ver-
mehrung des Kreatingehaltes zutage. Injektionen von Lecithin und von Sarkosin fiihrten
zu keiner Vermehrung des Muskelkreatins.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Kreatin gibt in wésseriger Losung mit Farb-
siduren keine schwer loslichen Verbindungen3). Fillt mit Phosphorwolframséure aus verdiinn-
ten Losungen aus.

Kreatinin (Bd. TV, S. 792).

Vorkommen: Kreatinin findet sich sowohl in bebauten als auch in eben abgeernteten
Boden, und zwar in letzteren in groBerer Menge. Es wird auch im Wasser gefunden, in welchem
Keimpflanzen gezogen worden sind, ferner in Weizenkeimen, Weizenpflanzen, Weizenkleie,
Roggen, Klee, Luzerne und Kartoffeln4)3). Die aus Rinderharn isolierten Stimme des Bac-
terium coli, die positive Indolreaktion geben, enthalten auch Kreatinin 6). Der Kreatinin-
gehalt des Hithnereies ist sehr gering?).

In Bonitofleisch (Gymnosarda affinis)8). . . . . . . . . . . .. . ... ... 0,134,
Thunfisch (Thunnus Schlegeli). . . . . . . . . . . . . . ... ... .... 0,0649,
Lachs (Oncorhynchus tshawytscha) . . . . . . . . . . . ... ... .... 0,0679,
Barsch (Pagrus major) . . . . . . . . . . oL Lo 0o 0,0709%,
Karpfen (Cyprinus carpio) . . . . . . . . . . . ... 0,077%
Haifisch8). . . . . . . . . . . Lo 0,1349,

Bestimmung: Im Harn, welcher Acetessigsiure oder Aceton enthilt, 1laBt sich Kreatinin
nach der Folinschen Methode nur dann bestimmen, wenn man die genannten Substanzen
zuvor entfernt. Dies geschieht zweckmiBig in der Weise, dal man den mit Salzsiure an-
gesiuerten Harn 2 Stunden lang im Soxhletschen Extraktionsapparat mit Ather extrahiert
und sodann 1 Stunde lang Luft durch ihn hindurchleitet. Glucose beeinfluit in Konzentrationen
bis zu 59, die Kreatinbestimmung nach der Folinschen Methode nicht?).

Nach Taylor19) beruhen die Fehlerquellen der Folinschen Methode auf ungleichmiBiger
Verdiinnung des zu untersuchenden Harns, auf der Gegenwart von Pigmentstoffen und auf
ungleichmaBiger Beleuchtung bei den colorimetrischen Ablesungen.

1) Mario Cabella, Zeitschr. f. physiol. Chemie 84, 29 [1913].

2) Otto Riesser, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 415 [1913].

3) W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 387 [1910].

4) M. X. Sullivan, Journ. of the Amer. chem. Soc. 33, 2035—2042 [1911]; Chem. Centralbl.
1912, 1, 515.

5) Edmund C. Shorey, Journ. of the Amer. chem. Soc. 34, 99—107 [1912]; Chem. Centralbl.
1912, I, 1048.

6) R. Burri u. Paul Andrejew, Centralbl. f. Bakt. u. Parasitenk., I. Abt., 56, 217—233

1910].
[ ]7) Kenji Kojo, Zeitschr. f. physiol. Chemie %5, 1—12 [1912].
8) Y. Okuda, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 25—31 [1912]; Chem. Centralbl. 1913, T, 1289.

9) Isidor Greenwald, Journ. of the biol. Chemistry 14, 87—93 [1913]; Chem. Centralbl.
1913, 1, 1633.

10) Alonzo Englebert Taylor, Journ. of biol, Chemistry 9, 19—20 [1911]; Chem. Centralbl.
1911, I, 1250.
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Ein colorimetrisches Verfahren haben Autenrieth und Millert) ausgearbeitet.

Physiologische Eigenschaften: Howe und Hawk?2) lieflen einen gesunden, im Stickstoff-
gleichgewicht befindlichen Hund bis zum primortalen Ansteigen der Stickstoffausscheidung
hungern (15 Tage), erndhrten wieder normal, bis das urspriingliche Kérpergewicht und das
Stickstoffgleichgewicht erreicht waren (47 Tage) und lielen dann wieder bis zum Tode hungern
(30 Tage). Die Ausscheidung von Kreatininstickstoff nahm wéhrend beider Hungerperioden
gleichmiBig ab und stieg wihrend der dazwischen liegenden IFiitterungszeit ebenso gleich-
mifig an2).

Zwei Minner von 23 Jahren, die mindestens 6 Monate nach niedriger Stickstoffdiat
gelebt hatten, fasteten 7 Tage unter Aufnahme einer konstanten Wassermenge. Die Kreatinin-
ausscheidung sank etwas, es wurde Kreatin ausgeschieden. Die téglich abgegebene Menge des
Gesamtkreatinins (Kreatin 4 Kreatinin) blieb wihrend der ganzen Dauer des Hungerns fast
konstant 3).

Sieben Schweine wurden lingere Zeit hindurch (21—36 Tage) auf stickstofffreie Diit
gesetzt, und es wurde wihrend dieser Zeit die tigliche Gesamtstickstoffausscheidung und die
tédgliche Kreatininausscheidung bestimmt. Das Verhiltnis von Gesamtstickstoff zum Kreatinin-
stickstoff niherte sich im Lauf der Versuchstage immer mehr cinem konstanten Wert und
betrug im Durchschnitt 100 : 18,5 = 5,4 4).

Normale Hunde und Hunde, bei welchen man eine Ecksche Fistel angelegt hatte,
erhielten per os oder subcutan Kreatin oder Kreatinin; wihrend der Versuchszeit wurde der
Harn der Tiere auf seinen Gehalt an Gesamtstickstoff, Kreatinin und Kreatin untersucht.
Die Hunde erhielten wihrend der Versuchszeit teilweise eine gleichmifig zusammengesetzte,
kreatinfreie Nahrung; teilweise hungerten sie und erhielten lediglich 300 ecm Wasser taglich.
Die Hunde mit Eckscher Fistel reagierten auf die Verabfolgung von Kreatin und Kreatinin
in derselben Weise wie normale Hunde. Im iibrigen war die Kreatininausscheidung bei kon-
stanter Diiit eine ziemlich wechselnde; die Verfiitterung von Kreatin per os hatte keine Stei-
gerung der Menge des ausgeschiedenen Kreatinins zur Folge, wogegen subcutane Verabfolgung
von Kreatin die Kreatininausscheidung im Harn etwas steigerte und die Ausscheidung von
Kreatin im Harn verursachte. Verfitterung oder Injektion von Kreatinin ergaben keine
eindeutigen Resultate. Bei hungernden Hunden hatte die Injektion von Kreatin keine Stei-
gerung der Kreatininausscheidung zur Folge, wogegen nach Injektion von Kreatinin eine
vermehrte Kreatin- und Kreatininausscheidung im Harn statthatte. Das gelegentliche Auf-
treten von Kreatin im Harn nach Kreatininverabfolgung und die gelegentliche Zunahme der
Kreatininausscheidung nach Kreatinverabfolgung lassen den Schlufl zu, daf im Tierkérper
eine reversible Reaktion: Kreatin <~ Kreatinin + H,0 sich abspielt5).

In zwei Fillen von Leukédmie konnte kein direkter Zusammenhang zwischen dem Kreatinin
und den Purinstoffen konstatiert werden, hingegen zeigte sich ein gewisser Parallelismus
zwischen der Ausscheidung des Kreatinins und des Gesamtstickstoffes; auch eine Steigerung der
Kreatininwerte infolge der Bestrahlung war unverkennbar. Das Auftreten von Kreatinurie
in einem Fall von Inaktivitdtsatrophie kann mit dem Zerfall des Muskelgewebes in Verbindung
gebracht werden 6).

Fastende Hunde wurden zuniichst in normalem Zustande und sodann, nachdem sie durch
Injektion von Phlorrhidzin diabetisch gemacht worden waren, auf ihren Stoffwechsel unter-
sucht. Die Menge des ausgeschiedenen Kreatinins nahm wihrend der Glucosurie zu, aber
keineswegs proportional der Menge des abgebauten Eiweiles?).

Die Ratte scheidet bei einer purinfreien Nahrung innerhalb von 24 Stunden pro Kilo-
gramm Korpergewicht 0,008-—0,015 g Kreatinin-N -aus8).

1) W. Autenrieth u. Gerhard Miiller, Minch. med. Wochenschr. 58, Nr. 17 [1911]; Chem.
Centralbl. 1911, IT, 1381.

2) Paul E. Howe u. F. B. Hawk, Journ. of the Amer. chem Soc. 33, 215—254 [1911].

3) Paul E. Howe, H. A. Mattill u. P. B. Hawk, Journ. of the Amer. chem. Soc. 33, 568
bis 598 [1911].

4) E.V.McCollum, Amer. Journ. of Physiol. 29,210—214[1911]; Chem. Centralbl. 1912,1,591.

5) C. Towles u. C. Voegtlin, Journ. of biol. Chemistry 10, 479—497 [1911]; Chem. Centralbl.
1912, I, 737.

6) Bernhard Vas, Biochem. Zeitschr. 38, 65—67 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, I, 936.

7) C. G. L. Wolf u. Emil Osterberg, Amer. Journ. of Physiol. 28, 71—80 [1911]; Chem.
Centralbl. 1911, II, 1054.

8) Otto Folin u. J. Lucien Morris, Journ. of biol. Chemistry 14, 509 [1913].
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Fuchs und Coyote lieferten, was Gesamtstickstoffausscheidung und Kreatininausscheidung
betrifft, ziemlich ahnliche Daten; der Hund schied dagegen doppelt soviel Kreatinin aus?!).

Im Harn der Wéchnerinnen scheidet sich Kreatinin in ziemlich variierenden Mengen
aus: 0,641 g, 0,466 g, 0,791 g, 0,476 g, 0,294 g, 0,333 g, 0,906 g, gegen 0,724 g normal2).

Die Versuche von Scaffidi zeigen, dal Kreatinin im Muskel des Frosches und des Hundes
priformiert nicht vorkommt und daB es auch, wie Versuche am Frosch zeigen, nach Arbeits-
leistung im Muskel nicht gefunden wird3).

Nach enteraler sowie parenteraler Eiweillzufuhr war Kreatinin in der Periode der par-
enteralen Zufuhr nur an zwei Tagen und auch nur unsicher im Harn nachzuweisen4).

Bei Kaninchen, die mit Bacillus suipesticus infiziert waren, oder deren Temperatur
dadurch erhoht worden war, da man sie im Brutschrank erwidrmt hatte, wurde mit dem
Ansteigen der Korpertemperatur regelmiiBig auch eine Steigerung der Kreatininausscheidung
beobachtet 5).

Bei dem Abbau des Kreatinins mittels Fdulnisbakterien konnte aus dem Filtrat der
Phosphorwolframsaurefillung N-Methylhydantoin C;HgN,O, (Schmelzp. 155—156°), isoliert
werden®),

Weil der normale Harn fast keine Reduktion liefert, so glaubt Funk?7), dafl die Zahlen
fiir den Kreatiningehalt des Harnes (0,6—2,1 g pro Tag) zu hoch gegriffen sind, denn eine
Kreatininlosung von demselben Gehalt liefert schon eine kriftige Reduktion?).

Das Vorkommen des Kreatinins in Béden erhoht die Fruchtbarkeit derselben$).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Kreatinin fillt aus verdiinnten Lésungen
mit Phosphorwolframséure ). Natriumnitrit bildet in einer abgekiihlten Losung von Kreatinin
in Salpetersiure neben geringen Mengen Kreatininoxim als Hauptprodukt Methylhydan-
toinoxim 19). Kreatinin gibt in wenig Losung mit Farbsiuren schwer- oder unlosliche, teils
krystallinische Verbindungen1!)., Durch Einwirkung von verdiinnter Sodaldsung entsteht
Methylhydantoin 12).

Derivate: Kreatininphosphorwolframat. Loslichkeit in Acetonwasser (4 Vol. Aceton
-+ 3 Vol. Wasser) nach einstiindigem Schiitteln 13,349, 13),

Kreatininsilber 14) C;H;ON;Ag.

Methylkreatininhydrojodid15) C,Hg(CH;3)ON; - HJ. Farblose oder blaBgelbliche Na-
deln bzw. groBe, durchsichtige, gelbliche Prismen. Schmelzp. 211—212°,

Methylkreatininhydrochlorid. 15) Nadeln aus abs. Alkohol. Schmelzp. je nach der
Schnelligkeit des Erhitzens 233—235° oder 235—237°. Sehr leicht loslich in Wasser.

Kreatininjodhydrat.15) Gelbliche, kompakte Krystalle. Schmelzp. 195°

Methylkreatinin, 15) Das wasserhaltige Produkt ist ziemlich lichtbestindig, wird da-
gegen sehr hygroskopisch, wenn es einen Teil seines Wassers im Exsiccator verloren hat.
Schmelzp. wasserfrei bei 79—81°. Durch Kochen mit Barytwasser wird nach der Gleichung:

C,Hy(CH;)ON, -+ 3 H,O = CH; - NH - CH, - COOH + NH; + NH, - CH; 4 CO,
in Ammoniak, Methylamin, Kohlensiure und Sarkosin gespalten.

Diiithylkreatinin 16) CgH;;ON;. Entsteht bei der Finwirkung von Jodithyl in abs.
alkoholischer Losung auf Athylkreatinin im Rohr bei 100°. Dabei entsteht in der Hauptsache

1) P. B. Hawk, Journ. of biol. Chemistry 8, 465—477 [1910].
2) Helga Grionwall, Biochem. Zeitschr. 40, 145—151 [1912].
3) Vittorio Scaffidi, Biochem. Zeitschr. 50, 402—417 [1913]; Chem. Centralbl. 1913, I, 63.
4) Sigmund v. Somogyi, Zeitschr. f. physiol. Chemie 7, 125—133 [1910].
5) Victor C. Myers u. G. 0. Volovie, Journ. of biol. Chemistry 14, 489 [1913].
6) D. Ackermann, Zeitschr. f. Biol. 62, 208 [1913].
7) Casimir Funk, Zeitschr. f. physiol. Chemie 69, 72—75 [1910].

8) M. X. Sullivan, Journ. of the Amer. chem. Soc. 33, 20352042 [1911]; Chem. Centralbl.
1912, I, 515.

9) W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 388 [1910].

10) Ernst Schmidt, Archiv d. Pharmazie 250, 330—381 [1912]; Chem. Centralbl. 1912,
11, 1202.

11) W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 387 [1910].

12) A. Ellinger u. Z. Matsuoka, Zeitschr. f. physiol. Chemie 89, 44 [1914].

13) E. Wechsler, Zeitschr. f. physiol. Chemie 43, 141 [1911].

14) Ernst Schmidt, Archiv d. Pharmazie 248, 568—578 [1911].

15) Gerhard Kunze, Archiv d. Pharmazie 248, 578—593 [1910].

16) Carl Henzerling, Archiv d. Pharmazie 248, 594—608 [1910].
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Athylkreatininhydrojodid. Aus den Mutterlaugen 1a8t sich in geringen Mengen die gewiinschte

Verbindung isolieren. — Platinsalz (CoH,;0N; - HCI),PtCl,. Schmelzp. 201-—202°,
Methylathylkreatinin,?) Bei der Methylierung von Athylkreatinin. — Platinsalz

(C;H 30N; - HCI),PtCly. Rotgelbe kompakte Krystalle. Schmelzp. 181—182°,
Dimethylkreatinin 2)

,N(CHy) - CH,

CH, - N: ¢ ,
N(CHy) - O

Entsteht beim Erhitzen von Methylkreatinin mit der doppelten Menge Methyljodid
6 Stunden auf 50—70° im Rohr. — Jodhydrat C,H;(CH;),ON, - HJ. Farblose zu Drusen
gruppierte Bldttchen. Schmelzp. 179—180°. — C(hloroaurat C,H;(CH,),ON; - HC1. AuCl;.
Gelbe lockere Nadeln. Schmelzp. 128-—129°. — Platinsalz, Rotgelbe in Wasser leicht l6sliche
Krystalle. Schmelzp. 177—179°. Bei der Oxydation mit Permanganat liefert Dimethylkrea-
tinin Oxalsdure und symmetrisches Trimethylguanidin.

Trimethylkreatinin.2) Aus den Mutterlaugen des Dimethylkreatininhydrojodids 146t
sich in geringen Mengen das Platinsalz isolieren [C,H,(CH,),ON; - CH,Cl1],PtCl, - 2 H,O. An
beiden Seiten zugespitzte, orangerote, rhombische Tafeln. Schmelzp. 205° unter Zersetzung.
— Goldsalz C,H;(CH;),ON; - CHzCl- AuCly. Anscheinend rhombische Krystalle. Schmelzyp.
137—138°.

Athylkreatininhydrojodid 1) C4H,;ON; - HJ. Farblose, haufig zu Drusen angeordncte
Nadeln. Schmelzp. 217—219°. Leicht 16slich in Wasser und Alkohl, schwer léslich in Aceton
und Ather. — Goldsalz CgH;;ON; - HCl. AuCl,. Gelbe Nadeln oder Blittchen. Schmelzp.
151—152°. — Platinsalz [C¢H;,ON; - HCI}, - PtCly. Rotgelbe, monokline Tafeln a:b: ¢
= 0,8685:1:0,7385, g = 86°24". Sintert bei 197°, schmilzt bei 211°. Leichter loslich in
Wasser als das Goldsalz. — Durch Zersetzung des Athylkreatininhydrojodids mit feuchtem
Silberoxyd wurde Athylkreatinin, als wachsartige, nicht krystallisierbare Masse erhalten.
Gibt bei der Oxydation mit Kaliumpermanganat Methyldthylguanidin. Bei der Hydrolyse
mit Barytwasser entsteht Kohlensiure, Ammoniak, Athylamin und Sarkosin.

Benzylkreatinin C,Hg(C¢H; - CH,)N;0 = C;,H;,N;03). Scheidet sich aus Alkohol
und Ather in kleinen blaBgelblichen Krystallen ab. Schmelzp. 225°. Leicht léslich in Wasser
und Alkohol.

Benzylkreatininhydrochlorid C,;H,;N;0 - HCI3). BlaBgelbliche Nadeln. Schwirzt
sich bei 230°, verkohlt bei noch héherer Temperatur. Leicht 16slich in Wasser, schwer 16slich
in absolutem Alkohol. — Goldsalz C;;H;30N; - HCL. AuCl;. Gelbe Nadeln aus siedendem
Wasser. Schmelzp. 158°. — Platinsalz (C,H,30N; - HCI),PtCl,. Rote Krystalle aus Wasser.
Schmelzp. 177—178°. Leicht lgslich in Wasser.

Kreatininoxim¢) C,H,0,N,. Weifles, aus kleinen Nadeln bestehendes Krystallpulver.
Briunt sich bei 250° ohne zu schmelzen. Schwer 16slich in Wasser, leicht 16slich in verdiinnten
Alkalien und Mineralsduren. — Identisch mit dem Nitrosokreatinin von Kramm. Liefert
bei der Einwirkung von Salzsiure je nach den Versuchsbedingungen entweder ein Hydro-
chlorid oder Methylparabansiure und Hydroxylamin, oder Methylamin und Ammonium-
tetraoxalat. Bei der Reduktion durch Zinn und Salzséure entsteht in der Hauptsache Methyl-
guanidin. — Nifrat. Kleine Blidttchen. Zersetzt sich bei 123—125° unter Aufschiiumen. —
Chloroplatinat (C,H;0,N,HCI),PtCl;. Wasserfreie, tafelformige Krystalle, die bei 250° noch
nicht schmelzen. Durch Einwirkung von Natriumnitrit auf die abgekiihlte, salpetersaure
Losung des Kreatininoxims geht dieses in Methylhydantoinoxim iiber. Die auf Zusatz von
Silbernitrat und Ammoniak zur wisserigen Losung des Kreatininoxims entstehende Silber-
verbindung 2 C,H;0,N,;Ag 4+ H,O ist ein weiBler, amorpher Niederschlag C,Hg;O,N, - H(I
-+ Hy0. Weille, undurchsichtige Nadeln oder kompakte, prismatische Krystalle. Zersctzt
sich bei 200—205° unter Aufschiumen. Bildet ein normales und ein anormales Chloraurat
C4HgO,N, - HCL- AuCly, Nadeln, Schmelzp. 187°, bzw. (C,HgO,N, - HC1);AuCl,. Blittchen,
Schmelzp. 194—196°, die beide durch viel Wasser hydrolysiert werden. — Diacetylderivat
C4H 0:N(CO - CHy),. Farblose Nadeln aus abs. Alkohol. Schmelzp. 210°.

1) Carl Henzerling, Archiv d. Pharmazie 248, 504—608 [1910].

2) Gerhard Kunze, Archiv d. Pharmazie 248, 578—593 [1910].

3) W. Henning, Archiv d. Pharmazie 251, 396 [1913].

4) Ernst Schmidt, Archiv d. Pharmazie 250, 330—381 [1912]; Chem. Centralbl. 1912,
I1. 1202,
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Guanylharnstoff (Bd. IV, S. 798).

Physikaiische und chemische Eigenschaften: Guanylharnstoff (Dicyandiamidin) wird
durch Phosphorwolframsidure vollstindig gefilltl). Gibt in wisseriger Losung mit Farb-
sduren schwer losliche, teils krystallinische, meist fast unlosliche Verbindungen?).

Biguanid (Bd. IV, S. 799).

Physikalische und chemische Eigenschaiten: Biguanid gibt in wésseriger Losung mit
Farbsduren schwer losliche, teils krystallinische, meist fast unlosliche Verbindungen?). Fillt
aus verdiinnten Losungen mit Phosphorwolframsaure 3).

Derivate: Biguanidsulfat4) (C,N;H,)H,S0,. Feine nadelformige Krystalle. Mit
Orange II bildet sich die schwer 1gsliche Verbindung C;yHj;NyS,0g, mit Krystallponceau-
farbsdure die Verbindung CoqHzsN;58,0;.

Phenylbiguanid 5) CgH;{N; = CsH;- NH. C(: NH)- NH- C(: NH) - NH,. Aus Di-
cyandiamid und Anilinchlorhydrat beim Kochen in wésseriger Lésung. Die Base wird aus
dem Hydrochlorid mit Kalilauge erhalten. Perlmutterglinzende Blidtter aus Wasser oder
Toluol. Schmelzp. 144—146°. Ziemlich leicht 16slich in kaltem Wasser. Schmeckt brennend
bitter. — Hydrochlorid. Krystalle aus Wasser. Loslich bei 16° in 115 Teilen Wasser. —
Pikrat. Gelbe Nédelchen aus Alkohol. Schmelzp. 176—179°.

m-Nitrophenylbiguanid CgH;,ON;. Aus m-Nitranilin und Dicyandiamid. Gelbe Blitt-
chen oder Prismen mit Krystallalkohol aus Alkohol. Schmelzp. nach dem Trocknen 147—149°.
Hydrochlorid. Gelbe Warzen aus Wasser. Schwer loslich in kaltem Wasser. — Pikrat,
Gelber Niederschlag. Wenig loslich in Alkohol. Schmelzp. 210—211°.

p-Oxyphenylbiguanids) CgH;,ON; - 2 H,O. Aus p-Aminophenolchlorhydrat und Di-
cyandiamid. Weile Nadeln aus Wasser. Schmelzp. 203°. Ferrichlorid gibt violette, schnell
braun werdende Firbung. — Pikrat. Gelber Niederschlag. Wenig 16slich in Alkohol. Schmelzp.
205—206°, nach vorheriger Sinterung bei 203°. Das Hydrochlorid liefert mit Essigsiure-
anhydrid und Natriumacetat eine Verbindung. Schmelzp. 236—237°.

p-Phenetylbiguanids) C;oH;;0N; = C,H;O - CgH, - C,H¢N;. Aus p-Phenetidinhydro-
chlorid und Dicyandiamid. Farblose Blittchen oder Rhomben aus Alkohol. Schmelzp. 170
bis 172°. Leicht 1oslich in Aceton und heiem Alkohol. -—— Hydrochlorid. Schwach rosa
gefarbte Krystalle. Loslich in etwa 36 Teilen Wasser von 20°. — Pikrat. Gelber Nieder-
schlag. Wenig loslich in Alkohol. Schmelzp. 186—189°. Das Hydrochlorid liefert mit konz.
Schwefelsiure eine Verbindung C,(H;40,Ny = C,H; - 0+ CgH, - NH. CO- NH: C(: NH)NH, (?).
Kugelige Aggregate aus Wasser. Basisch. Schmelzp. 225—226° unter Zersetzung.

Phenylbiguanid-p-carbonsiureiithylester 5) C;;H,;0,N; + H,0 = C,H;0:-CO- C;H,
- CoHgN; + H,0.  Aus p-Aminobenzoesidureester und Dicyandiamid. Klare, wasserfreie
Blatter. Schmelzp. 177—178°, oder Blitter mit 1 Mol. Wasser aus verdiinntem Alkohol.
Sehr leicht loslich in heiBlem Wasser. Schmeckt bitter. — Pikrat. Gelber Niederschlag.
Schmelzp. 196—197°.

a-Naphthylbiguanid 5) C;,H3N; = C;H; - C;HgN;. Aus «-Naphtylamin und Dicyan-
diamid. Farblose Blidtter aus Benzol. Schmelzp. 154—155°. — Hydrochlorid. Kriimelige
Massen aus Wasser. — Pikrat. Eigelber Niederschlag. Schmelzp. 200—203°.

m-Phenylendibiguanid 5) C;H,(CoH;N;),. Aus m-Phenylendiamin und Dicyandiamid.
Weilles Krystallpulver aus verdiinntem Aceton. Schmelzp. 168—169° unter Zersetzung. Leicht
lsslich in Wasser, schwer loslich in Benzol und Ather. Schmeckt bitter. — Pikrat. Schmelzp.
208—210°. Leicht loslich in siedendem Alkohol.

Diphenyldibiguanid C,HN; - CgHy - CgH, - CoHgN;. Aus Benzidin und Dicyandiamid.
Schmelzp. 241°. Unloslich in den iiblichen Lésungsmitteln. — Hydrochlorid. Krystalle.
Scheidet sich aus Wasser zuerst gelatinds ab., — Sulfat. Warzen aus Wasser. Wenig 16slich
in kaltem Wasser.

1) W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 389 [1910].
2) W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 387 [1910].
3) W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 388 [1910].
4) L. Radlberger, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 391—394 [1910].
5) Georg Cohn, Journ. f. prakt. Chemie [2] 84, 394—409 [1911].
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Amidodiphenylbiguanid!) NH, . CgHy - CgH, - C;HgN;. Aus Benzidin und Dicyan-
diamid. Krystalle aus Anilin. Schmelzp. 203—204°. Schwer loslich in Alkohol. Schmeckt
bitter. — Sulfat, Leicht loslich in Wasser.

Phenylbiguanid-o-carbonsédureanhydrid!) CoHoON;

O, <NH—(|J =NH
CO— N—C(: NH)NH,

Aus Anthranilsiure und Dicyandiamid. Krystallinisches Pulver. Schmilzt bei 280° noch nicht.
Wenig l6slich in siedendem Wasser und Alkohol. — Hydrochlorid. Ziemlich wenig léslich
in verdiinnter Salzsidure. Gibt mit salpetriger Siure eine krystallinische Verbindung, die sich
bei 245—246° zersetzt.

Phenylmethylbiguanid!) CgH; - N(- CH;) - CoH;Ny. Aus Methylanilinchlorhydrat und
Dicyandiamid. WeiBle Nadeln aus Aceton oder Benzol. Sehr hygroskopisch. Zersetzt sich
beim Erhitzen.

Phenylguanazol 1)

HN:C-———NH

| |
CgHs - N—NH-—~C:NH

Beim Kochen von Phenylhydrazinchlorhydrat mit Dicyandiamid in wasseriger Losung.
Glitzernde Krystalle aus Wasser oder Aceton. Leicht loslich in Alkohol, schwer lgslich in
Ather. Schmelzp. 174—175°,

Cyanguanidin, Dieyandiamid (Bd. IV, S. 799).

Mit Acetamidin bzw. Benzamidin liefert Cyanguanidin unter Ammoniakabspaltung
Acetoguanamin bzw. Benzoguanamin (Methyl- und Phenyldiaminotriazin)2). Wird durch
Phosphorwolframsiure nicht gefdllt3); gibt in wésseriger Losung mit Farbsiuren schwer
Iosliche, teils krystallinische, meist fast unlosliche Verbindungen4).

Nitroguanidin (Bd. IV, S. 800).

Gibt in wisseriger Losung mit Farbsduren keine schwerloslichen Verbindungen4). Fillt
nicht mit Phosphorwolframséure 4).

Aminoguanidin (Bd. IV, S. 800).

Gibt in wisseriger Losung mit Farbsduren schwer losliche, teils krystallinische, meist
fast unlosliche Verbindungen4). Fillt in verdiinnter Lisung mit Phosphorwolframséure 3).

1) Georg Cohn, Journ. f. prakt. Chemie [2] 84, 394—409 [1911].

2) A. Ostrogovich, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 20, I, 182—186.
W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 389 [1910].

W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 387 [1910].

)
)
)
)
) W. Suida, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 388 [1910].



Amine (Bd. IV, S. 801).

Von
Géza Zemplén-Budapest und Dionys Fuehs-Budapest.

Einleitung.

In charakteristischer Weise zeigen primére und sekundére Amine sympathomimetische
Wirkungen. Die quaterniren Basen, welche den sympathomimetischen Aminen der Phenol-
und Brenzcatechinreihe entsprechen, besitzen eine deutliche Wirkung von véllig verschiedenem
Typus, der sich sehr der Nicotinwirkung nihert. Die Anndherung an Adrenalinstruktur ist
von einer Steigerung der sympathomimetischen Wirksamkeit begleitet. Fir die priméren
und sekundidren Amine erweist sich als giinstigstes Kohlenstoffskelett der Benzolring mit
einer Seitenkette von Kohlenstoffatomen, wobei die Aminogruppe und der Benzolring von
je einem verschiedenen Kohlenstoffatom dieser Seitenkette befestigt ist. Die Wirksamkeit
wird gesteigert durch Phenolhydroxyle in der 3,4-Stellung zur Seitenkette. Sind diese beiden
Hydroxyle vorhanden (aber nur dann), so wird die Wirksamkeit durch ein Alkoholhydroxyl
an einem Kohlenstoffatom der Seitenkette gesteigert. Die von den Substanzen ausgeiibten
hemmenden und férdernden Wirkungen werden in verschiedener Weise beeinflullt, wenn
ein Wasserstoffatom der Aminogruppe durch verschiedene Alkylradikale substituiert wird?).

1. Aliphatische Amine.

Primiire Amine.
Methylamin (Bd. IV, S. 801).

Vorkommen: In Garneelenkonserven?2).

Bildung: Bei der biolytischen Spaltung der Gelatine durch manche Proteus- und Sar-
cinaarten3).

Physiologische Eigenschaften: Bei intravendser Injektion von 0,005—0,01 g Monomethyl-
amin pro Kilogramm Kaninchen ergab sich eine zwischen 14 und 16 mm Quecksilber variierende
Blutdrucksenkung4). EinfluB auf die Geschwindigkeit der Oxydationen im unbefruchteten
Ei des Seeigelss).

Derivate: Stickstoffwasserstoffsaures Methylamin CHgN, 6). ZerflieBlich, leicht 16s-
lich in Alkohol und Wasser, hat keinen scharfen Schmelzpunkt, ist bei 115° vollstindig
geschmolzen.

) G. Barger u. H. H. Dale, Journ. of Physiol. 41, 19—60 [1910].

) W. D. Bigelow u. R. F. Bacon, Journ. of Ind. a. Engin. Chemistry 3, 832—834 [1911].
) W. 8. Ssadikow, Biochem. Zeitschr. 41, 287—297 [1912]. '

) Desgrez u. Dorléans, Compt. rend. de I'’Acad. des Sc. 156, 823—824 [1913].
)

)

ot B

Jacques Loeb u. Hardolph Wasteneys, Journ. of biol. Chemistry 14, 355—361 [1913].
E. Oliveri - Mandald u. E. Calderaro, Gazz. chim. ital. 43, I, 538 [1913].
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Athylamin (Bd. IV, S. 802).

EinfluB auf die Geschwindigkeit der Oxydationen im unbefruchteten Ei des Seeigels!).

Trimethylamin (Bd. IV, S. 805).

Vorkommen: In den Bliiten von Pirus aucuparia Girtn. (Sorbus aucuparia L.) (Vogel-
beere, Eberesche)2). Im Rogen des Herings3). In Austern in geringen Mengen#4). In Spuren
im Cortinellus shiitake P. Henn3).

Bildung: Bei der Zersetzung von Tetramethylammoniumamalgam®). Durch Zusatz
von Lecithin und Cholin zu den Kartoffelkulturen von Bacterium prodigiosum 1aBt sich die
Bildung von Trimethylamin ganz erheblich steigern?).

Bestimmung: Nach K. Budai8): Trimethylamin und Ammoniak lassen sich in der
Weise nebeneinander bestimmen, daB die wasserige Losung der Hydrochloride mit iiberschiis-
sigem, neutralem Formalin versetzt und in Gegenwart einiger Tropfen Phenolphthaleinindicator
mit bekannter Lauge bis zu schwach Rosafirbung titriert wird, woraus sich der Ammoniak-
stickstoff berechnen 1iBt. Die mit viel Wasser verdiinnte Losung wird nach dem Anséuern
mit konz. HC iiber freier Flamme auf ein Drittel eingedampft. Nach dem Ubersittigen der
Lésung mit Lauge wird aus einem Kjeldahlkolben in gewogene Siure destilliert.! Die Diffe-
renz der Zahlen der verbrauchten Kubikzentimeter, multipliziert mit den Zahlen des Stick-
stoffs, 1,4 mg, ergibt unmittelbar die Stickstoffmenge des tertiiren Amins in Milligramm.

Physiologische Eigenschafien: Befordert die Lipasewirkung?). EinfluB auf die Ge-
schwindigkeit der Oxydationen im unbefruchteten Ei des Seeigels?).

Diamine.

Tetramethylendiamin (Bd. IV, S. 808).

Vorkommen: Vielleicht in Datura1°). Im Rogen des Herings3).
Bildung: Wurde bei der Faulnis von lysinfrelem EiweiB, vom Gliadin, gewonnen!1).

Agmatin (Bd. IV, 8. 810).

Hat auf den iiberlebenden Uterus der Katze eine relativ geringe kontrahierende Wir-
kung. Auf den Meerschweinchenuterus ist es in der Konzentration 1 : 2500 ohne Wirkung12).

1) Jacques Loeb u. Hardolph Wasteneys, Journ. of biol. Chemistry 14, 355—361 [1913];
Chem. Centralbl. 1913, II, 163.

2) Wittstein, Wittsteins Viertelsjahrsschr. f. prakt. Pharmazie 8, 33 [1859].

3) K. Yoshimura, Zeitschr. f. physiol. Chemic 86, 174 [1913].

4) U. Suzuki, K. Yoshimura u. Y. Tanaka, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 1—24
[1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1043.

5) K. Yoshimura u. M. Kanai, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 178 [1913].

6) Herbert N. Mc Coy u. William C. Moore, Journ. of the Amer. chem. Soc. 33, 273—292
[1911].

7) D. Ackermann u. H. Schiitze, Archiv f. Hyg. 73, 145—152 [1911].

8) K. Budai, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 107 [1913].

9) N. L. Sohngen, Koninkl. Akad. v. Wetensch. Amsterdam, Wisk. en Natk. Afd. 19, 1263
bis 1274 [1911]; Chem. Centralbl. 1911, I, 1708.

10) @, Ciamician u. C. Ravenna, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 20, I, 614—624
[1911]; Chem. Centralbl. 1911, II, 293.

11) D, Ackermann, Zeitschr, f. physiol. Chemie 64, 91—94 [1910].

12) H. H. Dale u. P. P. Laidlaw, Journ. of biol. Chemistry 10, 182—195 [1911]; Chem. Cen-
tralbl. 1911, II, 1952.
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2. Aromatische Amine.

o-Phenylithylamin.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Bei der direkten Nitrierung in schwefel-
saurer Losung entstehen 459, p-Nitrophenyldthylamin und 189, m-Nitrophenyldthylamin1).
Mit Methylal in konz. Salzsiure auf dem Wasserbade entsteht Tetrahydroisochinolin2).

Derivate: p-Nitrophenylithylamin. Man tropft 30 g «-Phenylithylamin unter Kiithlung
in 100 g konz. Schwefelsiiure und fiigt bei —10° in Portionen allméhlich 11,1 cem Salpeter-
sdure (spez. Gewicht 1,5) zu. Nach 15stiindigem Stehen bei gewéhnlicher Temperatur wird
auf Eis gegossen, unter Kithlung mit Natronlauge behandelt und ausgeithert. Der Ather-
ritckstand gibt mit Salzsdure 23 g.

p-Nitrophenylithylaminhydrochlorid C¢H, N0, HCl. Mol.-Gewicht: 202,57. Ent-
halt 17,539, Cl und 13,839, N. Citronengelbe, schon ausgebildete Tafeln und Blittchen aus
Alkohol. Schmelzp. 211°. Sehr leicht loslich in 'Wasser, wenig in kaltem Alkohol, leichter in
heiem ). Entsteht bei der Nitrierung von Benzalphenyldthylamin ebenfalls3). Mit Kalium-
nitrit entsteht p-Nitrophenyldthylalkohol, der mit Zink und Salzsdure reduziert p-Amido-
pheniithylalkohol, und letzteres mit salpetriger Sdure Tyrosol (p-Oxyphenylathylalkohol)
liefert.

m-Nitrophenylithylaminhydroehlorid. ') Wird aus den alkoholischen Mutterlaugen der
p-Verbindung gewonnen (Ausbeute 9 g). Schmelzp. 160°. Leicht loslich in kaltem Alhohol.

p-Amido-w-phenylithylamin.4) Man setzt zu einem Gemisch von 5 g granuliertem
Zinn und 25 cem Salzsiure vom spez. Gewicht 1,19 unter Kiithlung allméhlich 2 g p-Nitro-
phenylithylaminchlorhydrat. Nach vollstindiger Losung erwirmt 1/, Stunde auf dem Wasser-
bade, verdiinnt mit Wasser, fillt das Zinn mit Schwefelwasserstoff und féllt das eingeengte
Tiltrat mit Alkohol, wobei 2 g Dihydrochlorid des p-Amido-®-phenylithylamins erhalten
werden. — CgH;,N, - 2 HCl. Enthilt 33,979, Cl. Fein krystallinisches, schwach braunliches
Pulver. Schmilzt nach dem Trocknen bei 110°, bei ca. 296° unter Zersetzung. Liefert bei der
Behandlung mit Kaliumnitrit und Salzsdure in schlechter Ausbeute Tyrosol (p-Oxyphenyl-
athylalkohol).

g-Phenylithylmethylamin.
CgH; - CH, - CH, - NH - CHj.

Bildet sich aus Phenylacetaldehyd bei der Kondensation mit Methylamin in Gegenwart
von Natronlauge und Reduktion des Produktes mit Natrium und Alkohol. Aus &-Chlor-
f-phenyldthan und alkoholischem Methylamin bei 100°. Siedep. 205° 5).

Derivate: 4-0xy-8-m-tolylithylamin3) CoH,;ON == HO - C;H;(CH;) - CH, - CH, - NH,.
Aus p-Oxy-m-tolylacetonitril bei der Reduktion mit Natrium und heilem Alkohol.
Krystalle aus Xylol. Nach der Sublimation unter vermindertem Druck Schmelzp. 132—133°.
— Salzsaures Salz CyH;3ON . HCl. — Dibenzoylderivat. Nadeln aus verdiinntem Alkohol.
Schmelzp. 130—131°. Quartires Jodid HO - C;Hz(CH;) - CH, « CH, - N(CHy)yJ. Schmelzp.
231—-232°,

3, 4-Dioxy-3-phenylithylamins) (OH),- C¢Hy- CH,- CH,- NH,. Aus 3,4-Dimethoxy-
p-phenylithylamin bei zweistiindigem Erhitzen mit konz. Salzsiure auf 170°. — Chlorhydrat.
Fast farblose Tafeln aus 90 proz. Alkohol. Schmelzp. 240—241° unter Zersetzung. — Brom-
hydrat CgH;;0,N - HBr. Tafeln. Schmelzp. 212°. Die wisserige Losung der Salze gibt mit
Ferrichlorid Griinfarbung. — 8, 4-Dioxy-g-phenylithyltrimethylammoniumehlorid. Kry-
stalle aus Alkohol 4 Ather. Schmelzp. 201°

2, 3, 4-Trioxy-3-phenylithylaminhydrochlorid CgH,;,0;N - HCl = (OH); - C4H, - CH,,
+ CHy - NH, - HCl. Aus 2, 3, 4-Trimethoxy-A-phenylpropionsdurehydrazid dargestelltes Azid

1) Felix Ehrlich, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 2431 [1912].

2) Amé Pictet u. Theod. Spengler, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44, 2030
bis 2036 [1911].

3) G. Barger u. G. S. Walpole, Chem. Centralbl. 1910, I, 170.

4) F. Ehrlich, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 2434 {1912].

5) George Barger u. Arthur James Ewins, Journ. of the chem. Soc. 9%, 2253 [1910].
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wird durch Kochen in Alkohol in das Urethan verwandelt, das durch Erhitzen mit konz. Salz-
siiure auf 170—180° die Verbindung gab. Braune Krystalle aus Alkohol -~ Ather. Schmelzp.
162—163°. Gibt mit Ferrichlorid eine purpurbraune, wenig bestindige Firbung.

p-Oxyphenylithylamin (Bd. IV, S. 814).

Bildung: Wahrscheinlich bei der Autolyse von Boletus edulis Bull.1).

Darstellung: p-Methoxyphenylpropionsiaureamid (CH;0)- CgH, - CH, - CH, - CO - NH,
(aus Methyldihydro-p-cumarsiure), liefert mit Natriumhypochlorit p-Methoxyphenylidthylamin,
dessen Chlorhydrat aus heilem Alkohol in glinzenden Blittchen, Schmelzp. 210°, krystalli-
siert. Durch Spaltung mit konz. Halogenwasserstoffsiuren entsteht p-Oxyphenyldthylamin?2).

Aus p-Methoxyphenylacetaldoxim, Natriumamalgam und Eisessig erhilt man p-Methoxy-
phenyldthylamin als Ol, dessen Chlorhydrat aus heiem Alkohol in glinzenden Blittchen,
Schmelzp. gegen 210°, krystallisiert und in Wasser leicht loslich, in kaltem Alkohol wenig
léslich, in Ather unléslich ist. Mit Mineralsiuren liefert das Produkt p-Oxyphenylithylamin3).

Physiologische Eigenschaften: Nach Verfiitterung von p-Oxyphenylithylamin an Hunde
konnte im Harn ca. 259, als p-Oxyphenylessigsiure isoliert werden. Uber das Schicksal der
im Harn nicht nachweisbaren Umwandlungsprodukte haben A. J. Ewins und P. P. Laid-
law4) durch Perfusionsversuche an iiberlebenden Organen AufschluB erhalten. In den iiber-
lebenden Lebern wurden von 200 mg im Maximo 709, aus der Perfusionsfliissigkeit isoliert.
Perfusion des isolierten Uterus bewirkte dieselbe Umwandlung. Bei der Durchstromung des
tiberlebenden Herzens erfolgte ebenfalls eine Umwandlung des p-Oxyphenylithylamins. Doch
wird keine p-Oxyphenylessigsidure gebildet; die Perfusionsfliissigkeit und das durchstrémte
Herz geben keine Amin- und keine Millonsche Reaktion. Es scheint eine vollige Aufspaltung
des Benzolringes stattzufinden. Die glatten Muskeln der Lungengefifie scheinen bei der Per-
fusion keine Verdnderung des p-Oxyphenylathylamins zu bewirken. Die Base wird weniger
rasch als das primdre Amin umgewandelt. Acetylderivate des Paraoxyphenylithylamins
haben keine sympathomimetische Wirksamkeit5).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Werden 2 ¢ des Chlorhydrates mit 2,08 g
Kaliumnitrit in 100 cem Wasser gelost, mit 1/, n-Salzsidure gegen Lackmus neutralisiert und
3 Stunden gekocht, so gibt der Atherextrakt 0,6 g fast reinen Tyrosol 6).

Derivate: Dijod-p-oxyphenylithylamin.?) Nadeln. Schmelzp. 189—190° unter Zer-
setzung. Loslich in heiBem Wasser, unléslich in Chloroform, Benzol, Ather und Alkohol. —
Das Chlorhydrat und Jodhydrat sind schwer loslich in Wasser, 16slich in wiisserigem Alkohol.

N-Benzyl -p - oxyphenylithylaminochlorhydrat C;;H;;ON. Aus Benzaldehyd und
p-Oxyphenylithylamin und Reduktion der Schiffschen Base mit Natriumamalgam. Nadeln.
Schmelzp. 143°. Leicht 16slich in Ather, Chloroform; wenig 16slich in kaltem Alkohol, Benzol;
leicht 16slich in heiflem Alkohol und Benzol. — Chlorhydrat. Schmelzp. 216°.

N -Benzyldijod - p - oxyphenylithylamin.?) Gelbliche Nadeln. Schmelzp. 159—160°
unter Zersetzung. Wenig 16slich in heiBem Wasser; schwer 16slich in kaltem Wasser; unloslich
in Alkohol, Ather. — Das Chlorhydrat ist wenig 16slich in Wasser, ziemlich léslich in Alkohol.

N-Piperonyl-p-oxyphenylithylamin C;¢H,;0;N. Durch Kondensation von Piperonal
und p-Oxyphenylithylamin und nachfolgender Reduktion der Schiffschen Base mit Natrium-
amalgam. Schmilzt bei 115°. Schwer l6slich in kaltem Alkohol und Benzol, ziemlich léslich
in wisserigem Alkohol. — Das Chlorhydrat schmilzt bei 219°. Wenig loslich in kaltem, leicht
in heilem Wasser.

N-Piperonyldijod-p-oxyphenylithylamin.?) Zersetzt sich bei 165°. Schwer loslich in
Wasser. Die halogenwasserstoffsauren Verbindungen sind in Alkohol léslich.

1) Camille Reuter, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥8, 167 [1912].

2) Farbenfabriken vorm. Friedr. Bayer & Co. (Elberfeld), D. R. P. KL 12q, Nr. 233 551
v. 28. Juli 1909 [10. April 1911].

3) Farbenfabriken vorm. Friedr. Bayer & Co. (Elberfeld), D. R. P. KL 12q, Nr. 230 043
v. 4. Sept. 1909 [14. Jan. 1911].

4) A. J. Ewins u. P. P. Laidlaw, Journ. of Physiol. 41, 78—87 [1910].

5) G. Barger u. H. H. Dale, Journ. of Physiol. 41, 19—60 [1910].

6) Felix Ehrlich, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 453, 2430 [1912].

7) F. Hoffmann - La Roche & Co. (Grenzach), D. R. P. K1 12q, Nr. 259 193 v. 5. Mai
1912 [22. April 1913]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1845. D. R. P. Kl. 12q, Nr. 259 874 v. 13. Okt,
1912 [5. April 1913]).
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N-Veratryl-p-oxyphenylithylamin.!) Durch Reduktion der Schiffschen Base aus
p-Oxyphenylithylamin und Veratrumaldehyd. Schmelzp. 118°. Leicht loslich in Alkohol,
Chloroform; wenig léslich in kaltem Alkohol, Benzol; leicht loslich in heiflem Alkohol und
Benzol. — Chlorhydrat. Schmelzp. 215°.

N-o’-oxybenzyl-p-oxyphenylidthylamin.!) Durch Reduktion der Schiffschen Base
aus p-Oxyphenylithylamin und Salicylaldehyd. Farblose Nadeln. Schmelzp. 115°

Hordenin (Bd. IV, S. 816).

Mol.-Gewicht: 165,13.
Zusammensetzung: 72,739, C, 9,09% H, 8,499, N.

CyoHy5ON.

Vorkommen: Ungekeimte Gerste enthélt kein Hordenin. Der grofite Hordeningehalt
zeigt sich in den ersten 4 Tagen er betrigt in den Wiirzelchen etwa 0,4—0,459, der Trocken-
substanz, im Keimling 0,109, Der Hordeningehalt nimmt mit zunehmendem Alter der Keim-
pflanze ab. Nach 25 Tagen 1st er gleich Null. Bei der Keimung der Samen von Weizen, Erbsen
und Lupine konnte kein Hordenin gefunden werden2).

Bildung: Tyrosol (p-Oxyphenylithylalkohol), das aus Tyrosin in beliebigen Mengen
durch Hefegiirung3) entsteht, 1aBt sich mit Salzsiure quantitativ in das p-Oxyphenylathyl-
chlorid iiberfithren, das, mit Dimethylamin behandelt, ebenfalls glatt Hordenin liefert. Die
Synthese eignet sich zur priparativen Gewinnung des Hordenins und verliuft nach folgendem
Schema4):

HO-( >CH, - CH(NH,)COOH — HO. < \CHZ-CHz-OH -
" Tyrosin Tyrosol
-> HO. < /CH .CH, . Cl - HO. < >CH, - CH, - N(CHj),
p-Oxyphenithylehlorid Hordenin

Darstellung: 3 g Tyrosol werden in einem Schiefirohr mit 30 cem rauchender Salzsiure
eingeschlossen und das Gemisch 3 Stunden auf 100° erhitzt. Es scheidet sich ein dunkelbraunes
Ol ab, das nach Verdiinnen der Salzsiure mit Wasser mit Ather ausgeschiittelt wird. Der ge-
trocknete Atherauszug hinterldBt einen 6ligen Riickstand, der bei der Destillation unter 20 mm
Druck bei 157° iibergeht. Ausbeute 3 g. Es ist unloslich in Wasser, leicht 16slich in Alkohol,
Ather und in Kalilauge und scheidet sich aus der letzteren beim Anséuern unverdndert aus.
Das p-Oxyphenylithylchlorid5) (3 g) wird mit einem Uberschusse der berechneten Menge
33 proz. alkoholischer Dimethylaminlésung im geschlossenen Rohr 3 Stunden auf 100° erhitzt.
Die nach dem Verdampfen des Alkohols und Amins verbleibende krystallinische Masse wird
in wenig Wasser aufgenommen, mit einem Uberschusse von Natriumcarbonat versetzt und
im Extraktionsapparat mit Ather ausgezogen. Beim Verdampfen des Athers bleibt die freie
Base zuriick und wird aus Wasser umkrystallisiert ¢).

Das aus p-Oxyphenylithylamin, Jodmethyl und Natriumithylat dargestellte Hordenin-
jodmethylat gibt bei der Destillation Hordenin?).

Bestimmung: Das zu untersuchende Material wird mit verdinnter Weinséurelosung
12 Stunden maceriert, 3 Stunden erhitzt und hei filtriert. Der Riickstand des weinsauren
Extraktes wird mit frisch gemahlenem Gyps zerrieben und mit Alkohol ausgezogen. Der Alkohol-
riickstand wird in wenig Wasser aufgenommen, die wisserige Losung mit Ather von Farb-
stoffen und Fettsubstanzen befreit, dann mit Kaliumcarbonat alkalisch gemacht und mit
Ather erschopft. Aus der konz. dtherischen Losung extrahiert man das Hordenin mit ver-
diinnter wisseriger Schwefelsiure; die Sulfatlosung wird abermals alkalisch gemacht und mit
Ather extrahiert. Der Atherriickstand gibt reines Hordenin2).

1) F. Hoffmann - La Roche & Co. (Grenzach), D. R. P. Kl. 12q, Nr. 259 874 v. 13. Okt.
1912 [5. Mai 1913]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1943.

2) Torquato Torquati, Arch. di Farmacol. sperim. 10, 62—71 {1910].
3) Felix Ehrlich, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44, 139 [1911].
4) Felix Ehrlich, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 2429 [1912].
5) J. v. Braun, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 1281 [1912].
6) Felix Ehrlich, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 2436—2437 [1912].

7) Farbenfabriken vorm. Bayer & Co. (Elberfeld), D. R. P. K1. 12q, Nr. 233 069 v. 9. Jan.
1910 [28. Mirz 1911].
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Physikalische und chemische Eigenschaften: Hordenin wird langsamer in p-Oxyphenyl-
essigsdure umgewandelt als p-Oxyphenylidthylamin?).

Derivate: Jodmethylat. Schmelzp. 230°.

Chlormethylat2) Schmelzp. 285° unter Zersetzung.

p-Imidazolylithylamin (Histamin).

Vorkommen: Im Harn parathyreoidektomierter Hunde3). In dem wisserigen Extrakt
von Maguro (Thynnus thunnus), wahrscheinlich durch Kohlensidureabspaltung aus Histidin
entstanden ).

Darstellung: Man iiberliflt Histidin der kurzdauernden Faulniswirkung spezifischer,
auf gefaulter Thymussubstanz angesiedelter Fiulniserreger und isoliert das gebildete g-Imid-
azolylithylamin. Ausbeute nahezu quantitativs). An Stelle von einheitlichem Histidin
kann ein von anderen Aminosiiuren moglichst befreites histidinreiches EiweiBhydrolysat ver-
wendet werden. TFithrt man die Hydrolyse eines histidinreichen Proteins, z. B. von Blut mit
Schwefelséiure aus, so kann nach Entfernung der Schwefelsiure mit Barythydrat durch frak-
tionierte Krystallisation und Abtrennung der wenig loslichen Aminosiiuren Leucin, Tyrosin,
Phenylalanin, Glutaminsdure, das Histidin in der Mutterlauge derartig angereichert werden,
dal zuletzt ein Sirup zuriickbleibt, der fast ausschliefilich aus Histidin, Glykokoll und Alanin
sowie Ammoniumchlorid und schwefelhaltigen Verbindungen besteht. Das Ammoniak und
ein groBer Teil des Schwefelwasserstoffes kann nach Zugabe von Barythydrat und Durch-
leiten von Luft vertrieben werden. Die bariumfreie Losung kann in entsprechender Verdiinnung
ohne weiteres dem Féulnisprozell unterworfen werden6).

Die Abspaltung von Kohlensiure aus dem Histidin kann sicher durchgefithrt werden,
wenn man eine Reinkultur der kohlensiureabspaltenden Mikroorganismen zur Fiulnis ver-
wendet. Auf diese Weise gelingt es, die Reaktion auf die gewiinschte Stufe anzuhalten. Durch
systematische Ziichtung von Reinkulturen auf verschiedene Nihrbéden gelingt es, einen
kokkenihnlichen Bacillus zu isolieren, der imstande ist, Histidin unter AusschluB} jedes anderen
Fiulniserregers derart abzubauen, daf sich das g-Imidazolylithylamin als wesentliches Abbau-
produkt bildet. Das Bacterium wichst spirlich auf Histidinldsungen allein, tippig in schwach
alkalischen Losungen des Histidins, die mit etwas steriler Bouillon oder mit Nucleinsiure
versetzt sind?). Nach beendeter Fiulnis wird das Reaktionsgemisch in alkalischer Lésung
mit Chloroform erschépft und den Chloroformausziigen das g-Imidazolylithylamin mit ver-
diinnter Siure entzogens). Isolierung aus der Darmschleimhaut9).

Physiologische Eigenschaften: Die blutgefiBerweiternde Wirkung wurde auch am Affen
und am Huhn beobachtet. Sie ist eine direkte Wirkung der Base. Nach intravendser
Injektion wird die Koagulationsgeschwindigkeit des Blutes leicht vermindert, die Aus-
flulgeschwindigkeit der Lymphe aus dem Ductus thoracicus vergréBert. Auch in sub-
letalen Dosen wird ein rascher und tiefer Temperaturfall erzeugt. Alle diese Effckte lassen
enge Beziehungen zwischen Vorkommen von Histidinderivaten und wirksamen Organ-
extrakten vermuten 19),

1) A. J. Ewins u. P. P. Laidlaw, Journ. of Physiol. 41, 78—87 [1910].

2) Farbenfabriken vorm. Bayer & Co. (Elberfeld), D. R. P. K1 12¢, Nr. 233069 v. 9. Jan.
1910 [28. Marz 1911].

3) W. F. Koch, Journ. of biol. Chemistry 15, 43 [1913].

4) U. Suzuki u. M. Mihata, Journ. of the agric. Coll. Tokyo 5, 1—24 [1912] Chem. Cen-
tralbl. 1913, I, 1042.

5) F. Hoffmann - La Roche & Co. (Grenzach), D. R. P. KI. 12p, Nr. 252 872 v. 29. Okt.
1911 [29. Okt. 1912].

§) F. Hoffmann - La Roche & Co. (Grenzach), D. R. P. Kl. 12p, Nr. 252 873 v. 29. Okt.
1911 [29. Okt. 1912].

?) F. Hoffmann - La Roche & Co. (Grenzach), D. R. P. K. 12p, Nr. 256 116 v. 4. April
1912 [1. Febr. 1913]; Chem. Centralbl. 1913, I, 671.

8) F. Hoffmann - La Roche & Co. (Grenzach), D. R. P. Kl. 12p, Nr. 252 874 v. 29. Okt.
1911 [L. Nov. 1912].

9) G. Barger u. H. H. Dale, Journ. of Physiol. 41, 4909—503 [1911]; Chem. Centralbl. 1911,
I, 745.

10) H. H. Dale u. P. P. Laidlaw, Journ. of biol. Chemistry 10, 182—195 [1911]; Chem. Cen-
tralbl. 1911, II, 1952.
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Die Befunde von Barger und Dalel) berechtigen zur Annahme, dafl die Wirkung
von Popielskis?) hypothetischem Vasodilatin zum Teil durch einen Gehalt an $-Imid-
azolylithylamin bedingt ist. Nach Popielski3) ist die Ansicht von Barger und Dale
nicht gerechtfertigt. Uber die Wirkungsweise des p-Tmidazolylithylaminchlorhydrats hat
C. Oehme Versuche angestellt4).

Uber die Folgen der Vergiftung durch g-Tmidazolylithylamin sowie der anaphylaktischen
Vergiftung in bezug auf das vegetative Nervensystem haben Fréhlich und Picks) Unter-
suchungen angestellt. Wird nicht zur Plasteinbildung verwendet$). Imidazolyldthylamin
war wirkungslos auf die isolierte Bronchialmuskulatur?). Der durch f-Imidazolylithylamin-
injektion erzeugte Bronchialkrampf wird durch Adrenalin nicht aufgehoben8). Nach Durch-
schneidung der Splanchnici hat Verabreichung von g-Imidazolylithylamin keine Adrenalin-
ausschwemmung aus den Nebennieren zur Folge?).

Die vasodilatierende Base ruft an dem mit anderen Substanzen nicht vorbehandelten
GefdBapparat keinerlei nennenswerte Effekte hervor. Nach konstringierenden Substanzen
(Adrenalin) wirkt sie stark dilatierend1?).

Versuche am isolierten Froschherzen zeigen, dall g-Imidazolithylamin in niedrigen
Konzentrationen (1 : 100 000) Herabsetzung der Frequenz und geringe Verstirkung der
Kontraktionen bewirkt. Hohere Konzentrationen (von 1: 10000 ab) bedingen periodische
Herzstillstinde und Gruppenbildung. An dem iiberlebenden Siugetierherzen hewirkt g-Imid-
azolathylamin eine sehr starke voritbergehende Erhchung der Frequenz, die dann allmihlich
unter die Norm absinkt. Die Kontraktionsgrofie nimmt gleichzeitig zu11).

Peptamine.

Durch Kupplung von Aminosduren mit proteinogenen Aminenl2) — p-Oxyphenyl-
dthylamin, g-Imidazolyldthylamin — gelangte Guggenheim 13) zu einer Gruppe basischer
Verbindungen, welche er Peptamine nennt und die sich aus den Dipeptiden durch Verlust
des endstindigen Carboxyls in dhnlicher Weise ableiten, wie die proteinogenen Amine aus den
Aminosiuren. Die biochemische Entstehung von Peptaminen ermdoglicht sich einerseits
durch die Einwirkung bakterieller und fermentativer Prozesse auf die zugrunde liegenden
Polypeptide, andererseits durch fermentativen Aufbau aus den Aminen. Die Darstellung der
Peptamine erfolgte nach E. Fischer durch Kupplung der Amine mit Chloracetylchlorid
bzw. mit Brompropionylehlorid in alkalischer, wisseriger Losung und mit nachfolgender
Amidierung.

1) G. Barger u. H. H. Dale, Journ. of Physiol. 41, 499—503 [1911].
L

)
) L. Popielski, Centralbl. f. Physiol. 24, 135 [1910].

3) L. Popielski, Centralbl. f. Physiol. 24, 1102—1104 [1911].

4) C. Oehme, Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 42, 76—96 [1913]; Chem. Centralbl.
1913, 11, 67.

5) A. Frohlich u. E. P. Pick, Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 71, 23—61 [1912];
Chem. Centralbl. 1913, I, 1223.

6) E. v. Knaffl- Lenz u. E. P. Pick, Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 71, 296 bis
310 [1913]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1531.

?) Paul Trendelenburg, Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 69, 79—107 [1912];
Chem. Centralbl. 1912, II, 1297.

8) Hans Januschke u. Leo Pollak, Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 66, 205
bis 220 [1911].

9) T. R. Elliott, Journ. of Physiol. 44, 374—409 [1912]; Chem. Centralbl. 1912,
11, 1473.

10) Hans Handovsky u. E. P. Pick, Archiv {. experim. Pathol. u. Pharmakol. 71, 89—101
[1913]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1355.

11) W. Einis, Biochem. Zeitschr. 52, 96 [1913]; Chem. Centralbl. 1913, II, 525.

12) Mit diesem Namen werden diejenigen aliphatischen, fettaromatischen und heterozyk-
lischen Amine bezeichnet, welche aus den die Proteine konstituierenden Aminosiuren entstehen,
wenn diese das zur Aminogruppe «-stindige Carboxyl verlieren.

13) M. Guggenheim, Biochem. Zeitschr. 51, 369 [1913].
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208 Amine.

Physiologische Eigenschaften: Die physiologische Priifung der Peptamine an Kaninchen
und Meerschweinchen ergab eine gegeniiber den zugrundeliegenden Aminen bedeutend herab-
geminderte Toxizitit. Vom Glycyl-f-imidazolylithylamin waren ca. 0,05 g pro Kilogramm
Kaninchen todlich, pro 1000 g Meerschweinchen ca. 0,02 g. Die am Kaninchen ausgefithrten
Blutdruck- und Respirationsversuche ergaben ebenfalls eine gegeniiber den Aminen bedeutend
herabgesetzte Wirksamkeit der Peptamine, ebenso die Versuche am iiberlebenden Darm des
Meerschweinchens und am iiberlebenden Uterus der Katze und Ratte. Qualitativ entsprach
die Wirkung der Peptamine der Aminwirkung. Am iiberlebenden Froschherzen stimmte die
Wirkung der Peptamine sowohl qualitativ als auch nahezu quantitativ {iberein; sie duBertc
sich, je nach der Konzentration, in einer bedeutenden Verkleinerung bei vélligem Ausloschen
der Herzpulse. Die wirksame Grenzkonzentration ist fiir Glycyl-p-oxyphenylithylamin am
Meerschweinchendiinndarm 1: 20 000 bis 1:40000 (fir p-Oxyphenylithylamin 1 : 50 000
bis 1:100000), am Froschherzen 1: 300, fiirr Glycyl-g-imidazolyldthylamin am Meerschweinchen-
darm 1 : 20 000 000 (fiir g-Imidazolyldthylamin 1 : 200 000 000 bis 300000 000), am Frosch-
horzen 1: 500 1),

Glyeyl-p-oxyphenylithylamin.
Mol.-Gewicht: 194,1.
OH. C¢H; - CH, - CH, - NH: CO- CH, - NH, = C;oH;,N,0,.
Bildung: Aus Chloracetyl-p-oxyphenylithylamin mit 20 proz. wisserigem Ammoniak.
Das zur Trockne gedampfte Amidierungsprodukt wird mit Ag,O von Halogen befreit. Derbe,
zu Drusen vereinigte Nadeln aus heilem Alkohol. Schmelzp. 136°. Wenig loslich in kaltem,
leicht loslich in heilem Wasser, wenig loslich in kaltem, leicht 16slich in heiBem Alkohol, schwer
l6slich in Ather. Gibt die Millonsche Reaktion. Die Substanz reagiert gegen Lackmus alka-
lisch. Das neutrale Sulfat ist eine amorphe, hygroskopische Masse. Das Chlorhydrat krystalli-
siert aus Alkohol und Ather und ist sehr hygroskopisch. Mit Pikrinsiure entsteht keine Fillung,
mit Phosphorwolframséure eine Tritbung, mit 10 proz. wisserigem Sublimat in wisseriger
Losung eine Tritbung, in sodaalkalischer Losung eine flockige Féllung, — Chloracetyl-p-oxy-
phenylithylamin. Derbe Krystalle aus wisserigem Alkohol. Wenig 16slich in kaltem, leicht
loslich in warmem Wasser, schwer loslich in Alkohol und Ather.

d,1-Alanyl-p-oxyphenylithylamin.)

Mol.Gewicht: 208.

OH CiH,-CH,:-CH,- NH- CO: CH(NH,)- CH; = C;;H;(N,0,.

Bildung: Ausx-Brompropionylchlorid und p-Oxyphenylithylamin mit 20 proz. wisserigem
Ammoniak. Nidelchen aus Alkohol. Schmelzp. 116°. — Brompropionyl-p-oxyphenylithyl-
amin, Derbe Nadeln aus Alkohol 4 Wasser. Schmelzp. 98°. Schwer loslich in Wasser,
leicht 16slich in Alkohol und Ather.

Glycyl-3-imidazolylidthylaminehlorhydrat.*)

Mol.-Gewicht: 241,07.

CsH3- N, - CHy - CHy - NH- CO- CH, - NH,; - 2 HCI = ¢, H;4ON,CL, .

Bildung: Aus dem Chloracetyl-g-imidazolyldthylamin, einem nicht krystallisierbaren
Sirup mit wisserigem Ammoniak. Das Amidierungsprodukt wurde mit Ag,SO, von Halogen
befreit. Das freie Glycyl-g-imidazolylathylamin ist eine schwach gelblich gefiarbte, stark alka-
lische Masse, leicht l6slich in Alkohol, wenig loslich in Ather. Das Chlorhydrat scheidet sich
bei der Neutralisation der alkoholischen Losung mit alkoholischem HCl ab. Es ist leicht 15s-
lich in Wasser, wenig 10slich in kaltem, ziemlich 18slich in heilem Alkohol. Schmelzp. 250°
unter Zersetzung (unkorr.). Gibt mit Diazobenzolsulfosiure Rotfirbung, mit sodaalkalischer
HgCl,-Losung flockige, volumingse Fillung. Mit konz. HCI erfolgt Spaltung unter Bildung
von f-Imidazolylithylamin. — Au-Salz C;H;3N,OClgAu,. Derbe, orangefarbene Drusen.
Schmelzp. 215° unter Zersetzung. — Pikrat. Derbe Krystalle. Sintern bei 195°, schmelzen
bei 211—212°.

1) M. Guggenheim, Biochem. Zeitschr. 51, 369 [1913].



Basen mit unbekannter und nicht sicher
bekannter Konstitution (Bd. IV, 8. 818).

Von
Géza Zemplén-Budapest und Dionys Fuehs-Budapest.

Carnosin.’)

Mol.-Gewicht: 226,15. Gefunden kryoskopisch in Wasser: 219.
Zusammensetzung: 47,76%, C, 6,249 H, 24,779, N.

CoH,; 4N, O;.

Vielleicht §-Alanylhistidin oder Histidyl-g-Alanin.

Vorkommen: In I kg frischer Muskeln vom Pferd wurden 1,82 g gefunden?). Aus 1 kg
frischem Fleisch des Wildkaninchens wurden 2,23 g Carnosin isoliert2).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Carnosin — erhalten aus dem Nitrat, das
aus wisseriger Losung mit 25 proz. Phosphorwolframsdure ausgefillt war, mit reinem Baryt-
hydrat — ist krystallwasserfrei. Leicht loslich in Wasser (1 : 3,2), merklich 1gslich in verdiinn-
tem Alkohol. Schneeweifie, nadelformige Krystalle, die unter Mikroskop parallele Ausloschung
zeigen und der Lénge nach positiv sind. Schmelzp. 246—250° unter starker Zersetzung.
Schmeckt fade und reagiert stark alkalisch. Die beim Schmelzen entweichenden Dédmpfe
geben starke Pyrrolreaktion. Wiésserige Carnosinlosung gibt mit HgNO; geringen, rasch grau
werdenden Niederschlag; Kaliumwismutjodid erzeugt geringe Fillung; wisserige HAuCl,-
Losung gibt méBig gelblichen, bald sich verharzenden Niederschlag. Mit alkoholischer Hy PtClg-
Losung entstehen bei lingerem Stehen orangefarbige, in Wasser leicht 16sliche Prismen. Tannin
und Phosphorwolframséure erzeugen sehr starke Féllungen; letztere auch in sehr verdiinnten
Losungen. Gegenwart von Acetaten beeintrichtigt die Fallbarkeit von Carnosinlésungen
durch Phosphorwolframsiure stark.

Das Drehungsvermégen des Carnosins ([o]p = --21,0°) steigt nur sehr wenig mit einer
ca. 20fachen Verdinnung an3). Bei der Hydrolyse mit Barytwasser entsteht d,1-Histidin
und f-Alanin4),

Carnosinnitrat. Scheidet sich aus wisserigen Losungen ohne Krystallwasser aus. Nadel-
férmige Krystalle, die unter Mikroskop als rechteckig oder schief abgeschnittene oder keil-
férmig zugespitzte Prismen oder Tafeln erscheinen. Schmilzt bei 219° unter starker Zer-
setzung. Leicht loslich in Wasser (100 Teile 1osen 96,2 Teile bei 25,2°). Die wisserige Losung
reagiert schwach sauer und schmeckt schwach salzartig. [#]% = 4-22,2°. Das spezifische
Drehungsvermégen des Nitrates steigt etwas mit der Verdiinnung seiner wisserigen Losung,
was wahrscheinlich durch die elektrolytische Dissoziation des Salzes veranlafit wird; durch
Zusatz von HNO; wird es stark herabgesetzt4).

Carnosinphosphorwolframat. Mikroskopische kurze Téfelchen und Prismen. Wenig
loslich in heilem Wasser, leicht 16slich in Acetonwasser4).

1y J. Smorodinzew, Zeitschr. {. physiol. Chemie 87, 12 [1913].

2) Kiyohisa Yoshimura, Biochem. Zeitschr. 37, 477—481 [1911].
3) WL Gulewitsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥3, 434 [1911].

4) WL Gulewitsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 8%, 1 [1913].
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210 Basen mit unbekannter und nicht sicher bekannter Konstitution.

Carnitin. In 1 kg frischer Muskeln vom Pferd wurden gefunden?) 0,17 g.

Ignotin, nach Jona?) identisch mit Carnosin.

Novain, nach Jona?) identisch mit Carnitin.

Tyramin. Die vasodilatierende Base, Tyramin, ruft an dem mit anderen Substanzen
nicht vorbehandelten GefdBapparat keinerlei nennenswerte Effckte hervor. Nach konstrin-
gierenden Substanzen (Adrenalin) wirkt sie stark dilatierend3).

Base C;;H,:N,.4) Wird d-Lupanin erhitzt, so entweichen alkalische, nach Pyridin
riechende Didmpfe, und die orangefarbige Schmelze geht in Braun iiber. Aus dieser Schmelze
kann die Base isoliert werden. — Platinsalz C;;HosNo(HCl), - PtCly - 4 41/, Hy,O. Das
Krystallwasser entweicht bei 100°. Schmelzp. 160—165° unter (asentwicklung. — Pikrat.
Durchsichtige Krystalle. — Chlorhydrat. WeiBle, glinzende Krystalle. Schmelzp. 165° unter
Gasentwicklung.

Base CyH,;N.0,.5) In dem alkoholischen Extrakt der lufttrockenen Steinpilze. —
Monopikrat.6) Feine Nédelchen. Schmelzp. 201°. — Dipikrat. Grofe, lingliche Platten.
Schmelzp. 205—206° mit 2 Mol. Wasser6).

Kanirin?) CgH;,0,N,. In Krabben und Taifleisch. Ist nicht identisch mit Lysin. —-
Pikrat C¢H;,O,N, - 2 CgH;0,N;. Hellgelbe Prismen bzw. Tafeln aus Alkohol. Schmelzp.
188°. Ziemlich wenig loslich in Wasser. — Chlorhydrat. Hygroskopische Prismen. Schmelzp.
204—207°. Ist optisch inaktiv. — Platinsalz C;H;,0,N, - H,PtClg. Rotbraune Prismen.
Zersetzungsp. 227°  Ziemlich leicht loslich in Wasser, weniger in Alkohol.

C.HyO4N,. Die von Swain8) im Harn des Coyoten entdeckte Substanz C,,HgO4N,
konnten Hunter und Gweiss?) nicht auffinden.

1) J. Smorodinzew, Zeitschr. f. physiol. Chemic 8%, 12 [1913].
2) Temistocle Jona, Chem. Centralbl. 1912, I, 1134.
3) Hans Handovsky u. E. P. Pick, Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 11, 89—101
{1913]; Chem. Centralbl. 1913, T, 1355.

4) 8. Di Palma, Giornali di Farmacol. e di Chim. 61, 152—166 [1912].

5) Kutscher, Zeitschr. f. Unters. d. Nahr.- u. GenuBm. 21, 535 [1910}; Chem. Centralbl.
1911, I, 497.

8) E. Winterstein u. C. Reuter, Centralbl. f. Bakteriol. u. Parasitenk., II. Abt., 34, 566
bis 572 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 936.

7) U. Suzuki, Journ. of the Coll. agric. Tokyo 5, 1—24 [1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1042.

8) Swain, Amer. Journ. of Physiol. 13, 30 [1905].

9) Andrew Hunter u. Maurice H. Gweiss, Journ. of biol. Chemistry 8, 449463 [1910].



Cholin, Betain, Neurin, Muscarin, Trigonellin,
Stachydrin, Hypaphorin (Bd. IV, S. 828).

Von
Géza Zemplén-Budapest und Dionys Fuchs-Budapest.

Cholin (Bd. IV, S. 828).

Vorkommen: Im Hopfen (Homulus lupulus L.)1). In den Samen des Goldlackes (Chei-
ranthus Cheiri L.)2). In Weizenkeimen3). Im Cortinellus shiitake P. Henn4). In den
getrockneten Flores helianthi betrdchtliche Mengens). Im Speichel der Pferdes). Im Harn
von parathyreoidektomierten Hunden?). Im Rogen des Herings3).

Im frischen Ochsengehirn ist kein freies Cholin vorhanden. Der Befund von Gule-
witsch?) hat seine Erklirung in der hydrolysierenden Wirkung der verwendeten Salzsiure
auf einen Teil des Protagons resp. Lecithins9)10),

Aus 50 kg frischem Kohl erhalten11) 0,3 g. Aus 100 Teilen Rohoryzanin erhilt man
30 Teile Cholin - Nicotinsiure 12). Cholin ist aus den Bambusschoflingen isoliert worden 13),

Im Triazomonophosphatid Carnaubon4) 9,939,

Wird in Pflanzenextrakten stets aufgefunden, und zwar ist die Verbindung als solche
in der Pflanze vorhanden. Es wurde sicher nachgewiesen in der Kohlriibe (Brassica napus),
in den Knollen und oberirdischen Teilen von Topinambur (Helianthus tuberosus), Schwarz-
wurzeln (Scorzonera hispanica), in Wurzeln und Blittern der Cichorie (Cichorium intybus),
in Dahlienknollen (Dahlia variabilis), in Méhren (Daucus carota), in den Knollen der Sellerie
(Apium graveolens), in den oberirdischen Teilen des Wiesensalbei (Salvia pratensis), in den
oberirdischen Teilen des Waldstachys (Stachys silvatica), in Betonica officinalis und im Sesam-
kuchen (Sesamum indicum)15).

1) Griess u. Harrow, Pharmaceut. Journ. 15, 821 [1885]. — Griessmayer, Polytechn.
Journ. 259, 292 [1886]. — F. B. Power, F. Tutin u. H. Rogerson, Journ. of the chem. Soc. London
130, 1267 [1913].

2) Reeb, Archiv {. experim. Pathol. u. Pharmakol. 41, 302 [1898]; 43, 130 [1899]. — Schlag-
denhauffen u. Reeb, Journ. de Pharm. d’Alsace-Lorraine 1896, Nr. 7.

3) I. B. Power u. A. H. Salvay, Pharmaceut. Journ. [4] 3%, 117 [1913].

4) K. Yoshimura u. M. Kanai, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 178 [1913].

5) E. Buschmann, Archiv d. Pharmazie 249, 1—6 [1911].

6) J. Hondas, Compt. rend. de ’Acad. des Sc. 156, 824—826 [1913].

7y W. F. Koch, Journ. of biol. Chemistry 15, 43 [1913].

8) K. Yoshimura, Zeitschr. f. physiol. Chemie 86, 174 [1913].

9) WL Gulewitsch, Zeitschr. f. physiol. Chemie 2%, 50 [1899].

10y Max Kaufmann, Zeitschr. {f. physiol. Chemie 74, 175 [1911].

1) K. Yoshimura, Zeitschr. f. Unters. d. Nahr.- u. Genufim. 19, 253—256 [1910].

12) U. Suzuki, T. Shinnamura u. S. Odake, Biochem. Zeitschr. 43, 89—153 [1912]; Chem.
Centralbl. 1912, II, 1675.

13) G. Totani, Zeitschr. f. physiol. Chemie 70, 388 [1910].

14y Edward K. Dunham u. C. A. Jacobson, Zeitschr. f. physiol. Chemie 64, 302—315
'1910].

l 13) E. Schulze u. G. Trier, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 53—58 [1912]; Chem. Centralbl.
1913, I, 309.
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212 Cholin.

Die in den Friichten der Rotbuche (Fagus silvatica I.) aufgefundene und Faginl)
genannte Substanz wurde spiter als Cholin erkannt2). Allerdings wurde das Cholin aus
PreBkuchen der Rotbuchenfriichte isoliert und dadurch ist sein priméres Vorkommen nicht
zweifellos bewiesen. In den Samen der Zirbelkiefer (Pinus cembra I.)3). In Malzkeimen4).
Im Weizenembryo (Triticum sativum Lusk.)?). In der ArecanuB der Betelpalme (Areca
catechu L.)6). Im Endosperm der Cocosniisse (Cocos nucifera L.)7). Tm Wurzelstock des
Kalmus (Acorus calamus L.) (Kalimuswurzel)8). In den Hanfsamen (Cannabis sativa L.)9).
In indischem Hanf (Cannabis sativa var. indica)?).

In Boletus edulis Bull®), In den Weinblitternll). In den jungen Pflanzen von
Pisum sativam?2). 1In den aus den Leguminosensamen von Vicia sativa L., Pisum
sativam L., Phaseolus vulgaris L. und Avena sativa L. dargestellten Phosphatiden kommt
Cholin als einzige Base vor1s),

Nach den Untersuchungen von Schulze und Trier scheint das Cholin in der
Pflanzenwelt im Gegensatz zu den Betainen eine allgemeine Verbreitung zu haben. Es
wurde in den folgenden Pflanzen nachgewiesen: Kohlriiben (Brassica napus), Topinambur
(Helianthus tuberosus), Schwarzwurzeln (Scorzonera hispanica), Zichorie (Cichoryum intybus),
Dahlienknollen (Dahlia varialibis), Mohren (Daucus carota), Sellerie (Apium graveolens),
Wiesensalbei (Salvia pratensis), Waldstachys (Stachys silvatica), Betonica officinalis,
Sesamkuchen (Sesamum indicum)14),

Nachwels: Die Gegenwart von Cholin neben Betainen kann man dadurch erkennen,
daB sein Phosphorwolframat in sodaalkalischer Lisung im Gegensatz zu dem des Stachydrins
und anderer Betaine nur unvollkommen léslich ist15),

Physiologische Eigenschaften: Dem Cholin kommt nach Vorbehandlung mit konstrin-
gierenden Mitteln (Normalserum, Oxalatplasma) eine vasodilatierende Wirkung zu16). Reines
Cholin ist ohne jede Wirkung auf das FroschgefiBpriparat1?).

Das synthetisch dargestellte salzsaure Cholin (Hochst) ist ein haltbares Produkt und
wirkt dennoch ungleich. Nach intravendser Eingabe wirkt es depressorisch und pressorisch.
Nach protrahierter Athernarkose, nach Verwendung gewisser Curaresorten kann der pressorische
Effekt ausbleiben. Bei wenig narkotisierten Tieren, wie nach Durchtrennung der Oblongata,
pridominiert die pressorische Blutdruckswirkung. Bei subcutaner Einwirkung ist das Cholin
weniger giftig18).

!y Buchner u. Herberger, Buchners Repertorium der Pharmazie %, 381 [1836]; Archiv
d. Pharmazie 35, 149 [1831]. — Buchner, Scheiggers Journ. 60, 255 [1830]. — Zanon, Buchners
Repertorium der Pharmazie ¥, 381 [1836]. — Habermann, Verhandl. des Naturforscher-Vereins
Brinn 22. :

%) Boehm, Archiv d. Pharmazie [3] 22, 159 [1884]; Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol.
19, 60 [1885].

3) E. Schulze u. Rougger, Landw. Versuchsstationen 51, 189 [1899]. — E. Schulze,
Hiestand u. Bissegger, Landw. Versuchsstationen 67, 57 [1907].

4) E. Schulze u. Frankfurt, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 26, 2151 [1893].

%) Frankfurt, Land. Versuchsstationen 46, 49 [1895]; 47, 449 [1896].

6) Jahns, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 21, 3404 [1888]; 23, 2972 [1890]; 24, 2615
[1891]; Archiv d. Pharmazie 229, 669 [1891]. — Bombelon, Pharmaz. Ztg. 31, 146 [1886]; 34
82 [1889].

7) E. Schulze, Landw. Versuchsstationen 49, 203 [1897].

8) Geuther, Archiv d. Pharmazie 225, 43 [1887]. — Kunz, Archiv d. Pharmazie 226, 529
[1888].

%) E. Schulze u. Frankfurt, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 2%, 769 [1894]. —
Marino-Zucco u. Vignolo, Gazz. chim. ital. 25, 262 [1895]; Atti della R. Accad. dei Lincei
Roma [5] 4, 253, 446 [1895].

10) Camille Reuter, Zeitschr. f. physiol. Chemie 48, 167 [1912].

H) N. T. Deleano, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 79 [1912].

12) E. Schulze, Zeitschr. f. physiol. Chemie %1, 31 [1911].

13) E. Schulze u. U. Pfenninger, Zeitschr. f. physiol. Chemie %1, 174 [1910].

14) E. Schulze u. G. Trier, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 53 [1912].
15) K. Yoshimura u. G. Trier, Zeitschr. f. physiol. Chemie Y%, 290—302 [1912]; Chem.
Centralbl. 1912, I, 2038.

18) Hans Handovsky u. E. P. Pick, Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 71, 89—101
[1913]; Chem. Centralbl. 1913, I, 1355.

17) 8. Samelson, Archiv {. experim. Pathol. u. Pharmakol. 66, 347—351 [1911]; Chem. Cen-
tralbl. 1912, I, 841.
18) J. Pal, Zeitschr. f. experim. Pathol. u. Ther. 9, 191206 [1911].
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Die Hohe der Dosis, die Art der Narkose, begleitende Nebenumstéinde sind von erheb-
lichem EinfluB auf die Art der Blutdruckwirkung des Cholins. Dosen von etwa 1 mg pro Kilo-
gramm wirken auch bei sicher nicht reinem Cholinchlorid nur blutdrucksenkend. Das Vor-
handensein von Verunreinigungen ist aus dem Verlauf der Blutdruckkurve allein nicht zu
erschlieBen. Viel charakteristischer als die Wirkung des Cholins allein ist die Umkehr der
Wirkung aus Senkung in Blutdrucksteigerung, wie sie die Atropininjektion hervorbringt1),
Literatur iiber Blutdrucksenkung des Cholins s. die Arbeit von Meyer2)

Wurde Meerschweinchen 1—5 cem 1 proz. Cholinchlorhydratlosung subcutan injiziert, so
erfolgte Gewichtszunahme der Tiere. Von den 10Jungen der 4 Versuchstiere waren 9 Ménnchen 3).

Derivate : - Methyleholinchlorid4) (CH;); - NCI- CH(CH;) - CH,OH. Aus 2-Chlor-
propanol-3: CHy - CHCL- CH,, - OH nach 3stiindigem Erwirmen mit einer 33 proz. alkoholischen
Losung von Trimethylamin. Weile, krystallinische, hygroskopische Masse. — Platinsalz
2 CeH;,ONCL - PtCly. Gelbe Krystalle aus heilem Wasser. Zersetzungsp. 254—255°. Fast
unloslich in Alkohol, leicht 16slich in heiBem Wasser. — Goldsalz CgH;,ONCL. AuCl;. BlaB-
gelber, krystallinischer Niederschlag. Schmelzp. 198-—200°.

3-Dimethyleholinchlorid4) (CH;),+ NC1- CH, - C(OH)(CH;),. Durch 4stiindiges Er-
hitzen von 2-Methyl-3-chlorpropanol-2: (CH;),C(OH) - CH,Cl mit 33 proz. alkoholischer Tri-
methylaminlgsung auf 100°. WeiBe, krystallinische, hygroskopische Masse. Leicht loslich
in Alkohol. — Platinsalz 2 C;H,;ONCl- PtCly. Gelbe Prismen aus heiBem Wasser. Zer-
setzungsp. 240—245°. Unléslich in Alkohol, ziemlich loslich in kaltem Wasser.

8- Methyl -8 - Athylcholin4) (CHy); - NC1- CH, - C(OH)- (CH;) - CHy - CH;.  Durch
3stiindiges Erhitzen von 3-Methyl-4-chlorbutanol-3: CHj . CH, - C(OH)(CH;) - CH,Cl mit
33 proz. alkoholischer Trimethylaminlosung auf 150—160°. Weille, krystallinische Masse. —
Platinsalz 2 CgH,,ONCl- PtCl,. Gelbe Krystalle aus heilem Wasser - Alkohol. Schmelzp.
242—243° unter Zersetzung.

Valeryl-a-methylcholinchlorid 5) (CH;);NCl. CH(CH;) - CH, - O - CO - CH(CH;) - CH,
- CH;. — Platinsalz 2 C;; Hy4O,NCl - PtCly. Zersetzungsp. 228—229°. — Goldsalz Cy; Hy,O,N
-Cl- AuCl;. Prismen. Schmelzp. 72—75° Unloslich in kaltem Wasser, leicht 16slich in heilerm
Alkohol. -

Monobromisocapronyl - - methyleholinehlorid ) (CH;);NCI1- CH(CH;)- CH, - O - CO
. CHBr- CH, - CH(CH;),. — Platinsalz 2 C;,H,;0,NCl- PtCl,. Mikroskopische Nadeln aus
heiBem Wasser. Zersetzungsp. 226—227°. Unloslich in Alkohol, kaltem Wasser; loslich in
heilem Wasser.

Palmityl - « - methylcholinehlorid 5) (CH;),NCl- CH(CH;): CH,- O CO - Cy;H;,. —
Platinsalz 2 CpoH,40,NCI - PtCly. Zersetzungsp. 240—241°. Unléslich in Wasser und Alkohol.
— Goldsalz CyHyq0,NC1- AuCl;. Blafgelber Niederschlag. Schmelzp. 72—75° Leicht
loslich in Alkohol, wenig loslich in Wasser.

Acetyl-x-methylcholinehlorid 5) (CH,);NCI- CH(CH;)CH,, - O- CO - CH;. Weille, kry-
stallinische Masse. — Platinsalz 2 CgH;gO,NC1- PtCl,. Gelber, krystallinischer Nieder-
schlag. Schmelzp. 222—223° unter Zersetzung. Unloslich in abs. Alkohol, 1slich in Wasser.
— Goldsalz CgH;4O,NClL- AuCl;. BlafBigelbe, krystallinische Masse. Schmelzp. 124—125,5°.

Benzoyl-x-methyleholinchlorid5) (CH;);NCl- CH(CH;): CHy - O- CO - CgH;. Weile,
krystallinische Masse. — Platinsalz 2 C;3H,00,NCl - PtCl,. Schmelzp. 233—237°. Unloslich
in kaltem Wasser. — Goldsalz C,;H,,0,NCl- AuCl,. Gelbes, zihes Ol. Lislich in Alkohol,
wenig loslich in heilem Wasser.

Phenylacetyl - x - methylcholinchlorid 3) (CH;);N . C1. CH(CH,) - CH, - O - CO - CH,
. CH;. Ol — Platinsalz 2 C;,H,,0,NCl . PtCl,. Gelber Niederschlag. Schmelzp. 229—247°
unter Zersetzung, Loslich in kaltem Wasser, unléslich in Alkohol. — Goldsalz C;,H,,0,NCl
. AuCl;. Ol Leicht 18slich in heiBem Wasser.

Propionyl-a-methyleholinchlorid 5) (CH,);N - C1- CH(CH;) . CHp - O« CO - CH, « CH;.
— Platinsalz 2 CyH,,0,NC1 - PtCly. Krystalle aus heiBem Wasser. Zersetzungsp. 231—232°.

Phenylacetyl-g-methylcholinchlorid 5) (CH;);NC1- CH, - CH(CH;3)O - CO - CH, - CgHy.
Oliges Produkt. — Platinsalz 2 Cy4HyO,NCl: Pt Cly. - Krystalle aus heiflem Wasser.

1) Emil Abderhalden u. Franz Miller, Zeitschr. f. physiol. Chemie 74, 253—272 [1911].

2) Hans Meyer, Centralbl. f. Physiol: 24, 16 [1912]. — Busquet u. Pachon, Compt. rend.
de la Soc. de Biol. 68, 156, 223 [1912].

3) R. Robinson, Compt. rend. de ’Acad. des Sc. 154, 1634—1636 [1912].

4) G. A. Menge, Journ. of biol. Chemistry 10, 399—406 [1911]; Chem. Centralbl. 1912, T, 404.

5) G. A. Menge, Journ. of biol. Chemistry 13, 97—109 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 1769.
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Schmelzp. 216—217°. — Goldsalz (;4H,,0,NCl- AuCl;. Blafigelbe Krystalle. Schmelzp.
60—85°.

Phenylacetyl-»-homocholinehlorid ') (CH;);NC1- CH, - CH,- CH,- O - CO - CH, - CH;.
Beim' Erhitzen von y-Homocholin mit Phenylacetylchlorid im Rohr auf 100°. Weifie Massc, —
Platinsalz 2 C H,,0,NCI- PtCl,;. Prismen aus heilem Wasser. Schmelzp. 193—194° unter
Zersetzung. Unléslich in Alkohol, wenig 16slich in heiflem Wasser. — Goldsalz C;,H,,0,NCl
- AuCl;. BlaBgelbe Krystalle aus wenig Wasser. Schmelzp. 129—131°. Unléslich in kaltem
Wasser, loslich in Alkohol.

y-Homocholin. Durch Methylierung des f-Aminopropylalkohols?) mit Jodmethyl. —
Goldsalz CgH;¢NCIO - AuCl;. Schmelzp. 163° 3).

B-Homochelin Morleys¢) ist mit dem g-Homocholin von Malengreau und Le-
bailly 5) identisch.

1, 3-Oxypropyltrimethylammoniumechlorhydrats), »-Homocholinchlorhydrat

cl
/CH
HC—=NS cm,
CH, CHs; — C,H,,NOCl
|
H,C —OH

Mol.-Gewicht: 147,60. Entsteht aus der Verbindung des Trimethylamins mit dem Trimethylen-
chlorhydrin im-zugeschmolzenen Rohr bei 100°. Das Trimethylenchlorhydrin kann aus 2 Mol.
Kaliumacetat und 1 Mol. Trimetylenchlorobromid bei Gegenwart von Eisessig dargestellt
werden, wobei das Diacetat entsteht, das durch Verseifen mit 2,5 proz. salzsdurehaltigem Methyl-
alkohol in Trimethylenglykol iiberfithrt wird. Dasselbe wird mit gasférmiger Salzsiure gesittigt
und im eingeschmolzenen Rohr auf 100° erwdrmt. Man erhilt ein Gemisch von bei 119°
siedendem Dichlorhydrin und von bei 160° siedendem Monochlorhydrin, die man durch frak-
tionierte Destillation leicht trennen kann. Bessere Ausbeuten liefert die Methode, wobei man
nur 1 Mol. Kaliumacetat auf 1 Mol. Trimethylenchlorobromid reagieren 1a8t. So erhilt man
neken dem nicht angegriffenen Chlorobromid und dem gebildeten Diacetat hauptsichlich
das Acetat des Trimethylenchlorids. Dieses wie oben verseifte Acetat gibt sofort das bei 160°
siedende Trimethylenchlorhydrin. 7 g Trimethylenchlorhydrin werden mit 15 g einer 33 proz.
Trimethylaminalkohollsung im Rohr 6 Stunden auf 100° erwirmt; beim Abkiihlen erfolgt
Krystallisation. GroBe, farblose, prismatische, zerfliefiliche Krystalle. Sehr leicht 16slich
in Wasser und in Alkohol. Aus der Alkohollosung wird es durch Sublimat geféllt. Digeriert
man eine Losung von y-Homocholinchlorhydrat mit frisch gefdlltem Silberoxyd, so bleibt
nach dem Verdunsten ein stark alkalischer Sirup, welcher, iiber Natronkalk getrocknet, nach
und nach krystallisiert. Das so erhaltene Homocholin ist unter der Einwirkung der Wirme
unbestindig und zersetzt sich in Trimethylamin und das entsprechende Glykol.

y-Homocholingoldchlorid ¢) 7) C;Hg(OH)N(CHj); « Ol - AuCly = CgH;4NOAuCl, . Mol.-
Gewicht: 457,00. Reingelbe, in kaltem Wasser unloslicher Niederschlag. Kleine, glinzende,
blattchenférmige Krystalle aus heilem Wasser. Sehr leicht 16slich in Alkohol. Schmilzt bei
183° (korr.) zu einer roten Fliissigkeit, ohne sich zu zersetzen.

y-Homocholinplatinchlorid¢) (OH). C;Hg- N - (CHj); - Pt- Cly. Feine, lange, seiden-
artige, orangegelbe Nadeln aus heillem 85 proz. Alkohol. Ganz unléslich in Alkohol, 16slich in
Wasser. Schmilzt unter Zersetzung bei 227--228° (korr.).

1, 2-Oxypropyltrimethylammoniumchlorhydrat¢); 3-Homocholinchlorhydrat. Die
Base existiert in zwel isomeren Formen, je nach der Stellung der Hydroxyl- und der Amino-

gruppe H,C - N(CH,),Cl H,C - OH
1
CH.OH CH— N(CH,),Cl
| |
CH, CH,
I 11

1) G. A. Menge, Journ. of biol. Chemistry 10, 399—406[1911]; Chem. Centralbl. 1912,11,1769.
2) Gabriel, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 28, 2672 [1888].

3) Ernst Berlin, Centralbl. f. Physiol. 24, 779—780 [1910].

4) Morley, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 13, 1805 [1880].

) F. Malengreau u. A. Lebailly, Zeitschr. f. physiol. Chemie 6%, 35 [1910].

) ¥. Malengreau u. A. Lebailly, Zeitschr. f. physiol. Chemie 6%, 39 [1910].

7) Partheil, Annalen d. Chemie u. Pharmazie 268, 152 [1892].
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Die der Formel I entsprechende Substanz erhdlt man, indem man von dem Propylenchlor-
hydrin ausgeht, welches durch Versetzen des Allylchlorids mit konz. Schwefelsdure bequem
dargestellt wird. Der unter solchen Bedingungen gewonnene Schwefelsdureester zersetzt sich
beim Kochen mit Wasser und gibt dann das entsprechende, bei 128° siedende Propylenchlor-
hydrin. 7 g der Substanz werden mit 20 g einer 33 proz. alkoholischen Losung von Trimethyl-
amin 6 Stunden auf 100° erwérmt, nach dem Abkiihlen wird die Flissigkeit verdunstet, wobei
Krystallisation eintritt. Schone, prismatische, rautenformige Krystalle, die leicht zerflieBbar
sind. Sehr leicht loslich in Wasser und Alkohol, unléslich in Ather. Digeriert man das Chlor-
hydrat mit frisch gefdlltem Silberoxyd, so verbleibt nach dem Verdampfen eine sirupartige,
stark alkalinische Masse, welche keine Neigung zum Krystallisieren zeigt. Durch Wirme
wird es in Trimethylamin und das entsprechende Glykol (Siedep. 170--180°) gespalten.
B-Homocholingoldehlorid CHj - CH, - OH - CHpN - (CHj); - AuCly = CgH,;;NOAuCly.
Mol.-Gewicht: 457,00. Kleine, glinzende, goldgelbe Blittchen. Leicht 16slich in Alkohol, un-
loslich in kaltem Wasser, 16slich in heilem. Schmelzp. unter Zersetzung 195—196° (korr.).
B-Homocholinplatinchlorid [CH; - CH- OH: CH,+ N« (CH,)3],PtCly = C; o Hzo Ny Oy PtClg.
Mol.Gewicht: 508,06. Kleine Oktaeder aus 75proz. Alkohol. Etwas weniger loslich als
das entsprechende y-Homocholinsalz. Schmelzp. unter Zersetzung gegen 248° (korr.). Die
Krystalle der Platindoppelsalze des Homocholins sind in beiden Féllen sehr eigenartig, gleich-
viel, ob es sich um y- oder g-Homocholin handelt, und es 148t sich die fragliche Base leicht
erkennen. Beide scheiden sich beim freiwilligen Verdunsten ihrer Losung in groBen, sehr
charakteristischen Krystallen aus, und zwar in einem Falle in langen, seidengldnzenden, biischel-
férmigen Nadeln, im anderen Falle in dicken, orangegelben, regelmifligen Oktaedern.

Betain (Bd. IV, S. 833).

Vorkemmen: Die Trockensubstanz der jungen Blidtter enthdlt mehr Betain als die
Trockensubstanz der alten Blatter derselben Pflanze, und auch das Verhéltnis zum Gesamt-
stickstoff stellt sich bei den ersten hoher. Bei dem Reifen und Ableben der Pflanzenorgane
verschwindet das Betain gleichzeitig mit den anderen Stickstoffarten. Doch vermindert sich
dabei zugleich das Verhéltnis zwischen Betainstickstoff und gesamtem Stickstoff. Da das
wahrscheinlichste Zersetzungsprodukt von Betain — das Trimethylamin — gleichzeitig nicht
nachgewiesen werden kann, ist es annehmbar, dall Betain nach Beendigung der vegetativen
Titigkeit der Organe in die Mutterpflanze zurtickwandert 1).

Die Verteilung des Betains in den Pflanzen ist sehr unregelmaBig. Den grofiten Gehalt
findet man in den Bldttern, und zwar viel mehr in den jungen Friihlingsbldttern als in den
alten Blittern im Herbst. Auch die jungen, griinen SproSlinge sind ziemlich betainreich.
Die Rinde, obzwar noch saftig und unterhalb der braunen Oberfliche griin, hat schon weniger
davon, und im Holz findet man nur noch unbedeutende Mengen. Ziemlich auffallend ist der
geringe Gehalt von Betain in reinen, enthiilsten Samen?2).

In Topinamburknollen; aus 25 kg frischer Knollen etwa 2 g salzsaures Salz3). In den
getrockneten Flores helianthi betrdchtliche Mengen4). In Weizenkeimen3). Betain ist aus
Bambusschoflingen isoliert worden®). Betain findet sich nicht nur als spezifischer Bestand-
teil der Giftdriise der Cephalopoden, sondern kommt in reichlichen Mengen in den frischen
Muskeln dieser Tiere vor?). *

In den Samen der Sonnenblume (Helianthus annuus L.)8). Erhalten aus 5 kg Sonnen-

blumenkuchen®) . . . . . . .. ... 0000 Chlorhydrat: 0,5 g
In den offizinellen Flores helianthi t0).

Aus 6 kg frischer Topinamburstengel und Blitter?) . . . . . . . Chlorhydrat: 1,4 g

5y V1. Stanék, Zeitschr. f. physiol. Chemie 45, 262—271 [1911].

2) V1. Stanék, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 402—409 [1911].

3) E. Schulze, Zeitschr. f. physiol. Chemie 63, 293 [1910].

4) E. Buschmann, Archiv d. Pharmazie 249, 1-—6 [1911].

5) F. B. Power u. A. H. Salvay, Pharmaceut. Journ. {4] 3%, 117 [1913].

6) G. Totani, Zeitschr. f. physiol. Chemie %0, 388 [1910].

7) M. Henze, Zeitschr. f. physiol. Chemie 70, 253—255 {1910].

8) E. Schulze u. N, Castoro, Zeitschr. f. physiol. Chemie 41, 464 [1904].

9) E. Schulze u.'G. Trier, Zeitschr. f. physiol. Chemie 76, 261—290 [1911/12].
19) . Buschmann, Archiv d. Pharmazie 291, 1 [1911].
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Aus 25 kg Topinamburknollen . . . . . . . . . . . .. .. .. Chlorhydrat: 2,0 g
Aus 488 g frischer Sonnenhiilsen von Vicia sativa L. . . . . . . Chlorhydrat: 1,33 g
In den Samen der Wicke (Vicia sativa L.)1) . . . . . . . . . . .. .. 0,36—0,409,
In Wickenpflanzen!) . . . . . . . . . . . ..o 0o 0,2389;
Aus 50 kg frischem Kohl erhalten?) vielleicht. . . . . . . . . . .. . .. .. 01g
In Stielen der duBleren Blitter der Zuckerritbe3) . . . . . . . . . . .. ... 1,329,
In Stielen der inneren Blitter der Zuckerritbe . . . . . . . . . . . . . ... 4,689,
Blattsubstanz der duleren Bliatter der Zuckerritbe. . . . . . . . . . . . . .. 2,229,
Blattsubstanz der inneren Blédtter der Zuckerribe . . . . . . . . . . .. . .. 5,109,
In gritnen Blattern von Lycium barbarum . . . . . . . . . . . .. ... .. 2,469,
In gelben Blattern von Lycium barbarum . . . . . . . . . . .. ... ... 0,509%,
In grimen Bldttern von Atriplex patula3) . . . . . . . . . ... ... ... 3,38%,
In gelben Blattern von Afriplex patula . . . . . . . . . ., .. .. .. .. 1,219,
In griinen Friichten von Lycium barbarum . . . . . . . . . . . .. .. .. 2,43%,
In reifen Friichten von Lycium barbarum . . . . . . . . . .. ... ... 1,899,
Riibenstengel wiahrend der Blitezeit . . . . . . . . . . .. ... 0oL L. 1,429
Bliitenstengel, nachdem die Samen reif geworden sind . . . . . . . . . . . .. 0,27%,
20tagige grine Gerstenpflanzen ohne Wurzeld) . . . . . . . . . . . . . . .. - 0,649,
20tigige etiolisierte Gerstenpflanzen ohne Wurzel . . . . . . . . . . . . . .. 0,629,
12tégige belichtete Pflanzen von Amaranthus caudatus . . . . . . . . . . .. 0,33%
12tigige etiolisierte Pflanzen von Amaranthus caudatus3) . . . . . . . . . .. 0,179,
Ritbenwurzeld) . . . . . . . . oo o .. 0,819%
Samenknduel . . . . . . .. ... L. 1,209,
Reine Samen . . . . . . . . ..o 0,189,
5 o/
Beta vulgaris sacehar) 4 gt 0000000 e
Wurzel . . . . . . . 0.0 0,959,
Eine andere Wurzel . . . . . . . . ... ... 1,209,
Junge Blitter . . . . . . . .. .o oL 3,919,
Alte Blatter. . . . . . . . . . ..o 0oL 1,629,
. Bliiten ohne Kelch . . . . . . . . . . ... ... ,609/
Lycium barbarum Sproflinge . . ?h ............ e },gg‘%
Rutenrinde . . . . . . . . . ... ... 0,499,
Holz v v v v e e 0,129,
Triticum vulgare in der glatter e e e 0,812{)
Bliitezeit Halme . . . . . . .. ... oo 0,309,
""" Abren . . . .. ... o000 0,289
Triticum vulgare . . . . Reifes Korn. . . . . . . . . . . . .. . ... .. 0,09%,
Alte Blatter. . . . . . . . . . . . ... .. 3,209,
a 3 0/
I N N
Rinde . . . . . .. .. . ... . . ... 2,829,
Reine Samen . . . . . . . . .. ... 0,229,
Samenhiilsen . . . . . . . . . .. ... 1,329,
Amaranthus retroflexus . { Bldtter . . . . . . . . . . . ... ... ... 2,169%,
Stengel .- . . . . . . ..o oo o0 1,089,
Wurzel . . . . .. 0,48%
Amarantus caudatus’), Samen . . . . . .. ..o 0,149,
Amarantus caudatuss), Blidtter . . . . . . . . ... ..o 000 2,189,
Beta maritima, Knduel . . . . . . . . . .. ... 0000000 0,209,
Beta maritima, Bliatter . . . . . . . . . . . . ..o o 2,299,
Spinacia oleracea, Samen . . . . . . . . ... 0,129,
Spinacia oleracea, Blatter . . . . . . . . . . . ..o 1,909,
1) E.Schulze u. G. Trier, Zeitschr. f. physiol. Chemie %6, 261—290 [1911/12].
" 2) K. Yoshimura, Zeitschr. f. Unters. d. Nabhr.- u. GenuBm. 19, 253—256 [1910].

3) V1 Stanék, Zeitschr. f. physiol. Chemie %5, 262271 [1911].

4) V1. Standk, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 402—409 [1911].

5) V1. Stanék, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 403—409 [1911].
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Hablitria tamnoides, Samen. . . . . . . . . . . . . . . . . . .. ... .. Spuren
Hablitria tamnoides, ganze Pflanze . . . . . . . . . . .. . ... ... .. 1,009,
Beta trigyna, Blatter . . . . . . . . . . o000 2,109,
Beta trigyna, Wurzel . . . . . . . . ... 0oL 1,309,
Chenopodium foetidum?), Samen . . . . . . . . . . . ... ... ... .. 0,009,
Chenopodium foetidum!), ganze Pflanze . . . . . . . . . . . . .. .. ... 1,449,

In griinen Tabakbldttern2). In den Ochsennieren3). In den Giftdriisen und frischen
Muskeln bei Cephalopoden4).

Bildung: Wihrend des Keimens der Samen wird Betain gebildet. Es eriibrigt zu ent-
scheiden, ob diese Bildung in den Reservestoffen oder in dem assimilierten Stickstoff ihre
Quelle hat. Betain wird gebildet resp. angehduft auch ohne Wirkung des Lichtes in etioli-
sierten Blittern, woraus zu schlieflen ist, da3 es bei der Assimilation des Kohlenstoffs keine
Rolle spielts). Entsteht bei der Methylierung von Glykokoll mit Dimethylsulfat in einer
Ausbeute von 92,6—93,89, neben kleinen Mengen (1,3%,) N-Trimethylaminoessigsduremethyl-
ester®).

Darstellung: Aus Melasse. 1kg Melasseschlempe mit ca. 209, Wassergehalt wird mit
11/, 1 Athylalkohol von 95969, in einer Kugelmiithle oder in einem #hnlichen geeigneten
Schiittel- oder Riithrapparat sehr energisch lingere Zeit durchgemischt. Nach einigem Stehen
setzt sich die ungelost gebliebene Schlempe als zéhe Masse an dem Boden und den Wandungen
des Gefidfles ab. Die abgegossene Fliissigkeit wird bis zum Sirup eingeengt. Beim Aufbewahren
in einem kiihlen Raum schiefen hiufig dezimeterlange Krystalle von Betain an, die aber in-
folge der starken Hygroskopizitdt bald wieder zerflieBen. Man iibergieBt jetzt mit einem
geringen UberschuB von konz. Salzsiure, wobei zunichst geringe Mengen anorganischer Salze
ausfallen. Das Filtrat gibt beim Einengen Betainhydrochlorid, das nach zweimaligem Um-
krystallisieren aus Athyl- oder Methylalkohol unter Zusatz von Tierkohle vollkommen reines
Betainhydrochlorid liefert. Ausbeute 10—129%, auf die urspriingliche Schlempe berechnet?).
Diese Methode ist viel besser und fithrt zu viel reineren Produkten als das Verfahren von
Stolzenberg8), wobei die Melasse gleich mit Salzsiure behandelt wird.

Zur Darstellung von Betain aus Melasseschlempen werden die getrockneten Schlempen
mit einem Gemenge von abs. Alkohol und Aceton oder abs. Alkohol und Kohlenstofftetra-
chlorid oder einem anderen in Alkohol loslichen Lisungsmittel fiir dje Fettstoffe gewaschen?).

Bestimmung: 19) Die getrocknete und gepulverte Substanz (5—50 g) wird mit der 10- bis
20fachen Menge abs. Alkohols entweder dreimal ausgekocht oder in dem Apparat von Poup¥
extrahiert, der Extrakt mit etwa 59, Natriumhydroxyd alkalisch gemacht und der Alkohol
abdestilliert. Der Riickstand wird in etwa 100 ccm Wasser aufgelost und bei Siedehitze eine
Kupferchloridlésung bis zum Verschwinden der alkalischen Reaktion auf Phenolphthalein
zugetropft. Der Niederschlag, welcher nebst den Proteinen eine Reihe von anderen Verbindungen
enthilt, wird abgesaugt, mit Wasser gewaschen, das Filtrat mit Sodalésung schwach alkalisch
gemacht und auf dem Wasserbade zur Trockne verdampft. Wihrend des Abdampfens scheidet
sich fast alles vorhandene Kupfer als Kupferoxydul ab. Der Riickstand wird in 50 com einer
kaltgesittigten Kochsalzlésung aufgeldst und das Filtrat nach dem Ansduern mit etwa 59,
Salzsiure mit iiberschiissigem Kaliumtrijodid ausgefillt, In den meisten Fillen entsteht ein
krystallinischer Niederschlag oder ein (1, welches bald krystallinisch erstarrt. Manchmal
scheidet sich der Niederschlag schmierig ab und 1a8t sich nicht gut filtrieren. In diesem Falle
braucht man nur die Mischung etwa 1 Stunde mit Kéltemischung abzukiihlen, worauf die

1y V1. Stanék, Zeitschr. {. physiol. Chemie 72, 403—409 [1911].

2) N. T. Deleano u. G. Trier, Zeitschr. f. physiol. Chemie 79, 242 [1912].

3) R. Bebeschin, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 380 [1911].

4) M. Henze, Zeitschr. f. physiol. Chemie 70, 253 [1910]

5) V1. Stan®k, Zeitschr. f. physiol. Chemie 5, 262—291 [1912].

6) J. Novak, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 834—850 [1912].

7) C. Stiepel, D. R. P. Nr. 157 173 v. 4. Méirz 1904. — F. Ehrlich, Centralbl. f. d. Zuckerind.
16, 1271 [1908]; Chem. Centralbl. 1908, II, 1646; Chem.-Ztg. 35, 661 [1911]; Berichte d. Deutsch.
chem. Gesellschaft 45, 2411 [1912].

8) H. Stolzenberg, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 2248 [1912].

9) Gaston Philippe Guignard (Melun) u. Henri Louis Adolphe Marie Watrigand
(Lille), D. R. P. KI. 23¢c, Nr. 253 573 v. 27. Mai 1911 [12. Nov. 1912].

10) V1. Stan&k, Zeitschr. {. physiol. Chemie 46, 280 [1905]; 4%, 83 [1906]; 48, 334 [1906];
54, 354 [1908]; %2, 402 [1911].
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gebildeten Krystalle sich leicht auswaschen lassen. Den Niederschlag der Perjodide wischt
man dreimal mit je 5 ccm einer gesittigten Kochsalzlosung, dann wird er mit nassem Mole-
kularkupfer verrieben, auf dem Wasserbade unter zeitweiligem Verreiben eine halbe Stunde
lang erwirmt, mit Wasser verdiinnt und filtriert. Der Riickstand wird 10 mal mit je 5 ccm
Wasser ausgewaschen, das Filtrat auf dem Wasserbade zur Trockne verdampft und der Riick-
stand nochmals nach Zusatz von 10 cem konz. Salzsiure verdampft. Man 16st den Riickstand
in 25 com Wasser, neutralisiert das Filtrat (mit Waschwasser, etwa 50 cem) mit Soda, setzt
etwa 1 g Natriumbicarbonat hinzu und scheidet das Cholin mit einer gesiittigten Lésung von
Jod in 10proz. Jodkali ab. Nach 6 Stunden wird abgesaugt, das Filtrat auf etwa 50 cem
abgedampft, mit Salzsiure angesiuert, mit Kochsalz gesittigt und mit Kaliumtrijodid ge-
fallt. Nach 1 Stunde wird das Perjodid abfiltriert, 5 mal mit je 5 ccm einer gesittigten Koch-
salzlosung und 2 mal mit 2,5 cem kaltem Wasser ausgewaschen und wiederum mit molekularem
Kupfer zersetzt. Man setzt dabei etwas kohlensaures Kupferoxyd hinzu, welches das Betain-
jodhydrat zersetzt und die freie Base abscheidet. Das Filtrat vom Kupferjodiir wird mit
Salzsiure angesduert und zur Trockne verdampft. Das erhaltene reine Betainchlorhydrat
wird durch Bestimmung der Aciditdt und des Stickstoffgehaltes, ev. auch noch durch Uber-
fithren in das Chloroaurat identifiziert.

Die Trennung des Betains und des Trigonellins von dem stets daneben sich vorfindenden
Cholin griindet sich auf die Tatsache, daBl die salzsauren Salze der beiden ersteren Basen in
kaltem, wasserfreiem Alkohol fast unloslich sind1).

Physiologische Eigenschaften: Betain passiert den Organismus des Menschen und der
meisten Tiere vollig unverindert. Ebenso wird Betain nicht assimiliert durch untergirige
oder obergiérige Bierhefen und Brennereihefen, ebenso nicht durch eine Reihe bekannter
Heferassen. Dagegen zeigte sich, daB die meisten hautbildenden und an Oxydasen reichen
Hefen, wie Kahmhefen, Willia anomala Hansen usw., auf Betain ausgezeichnet gedeihen und
die Substanz intensiv abbauen. Auch viele Schimmelpilzarten kénnen Betain besonders gut
fiir ihren EiweiBabbau ausnutzen. Es lieB sich beim Wachstum von Willia anomala Hansen
auf Betainlosungen, die neben Alkohol nur noch anorganische Nihrsalze enthielten, ein stick-
stofffreies Abbauprodukt, ndmlich die Glykolsdure, isolieren. Sie bildet sich offenbar aus
Betain durch Wasseranlagerung und Trimethylaminabspaltung:

(CHy)sN - CH, - COO + H,0 = CH,(OH)COOH + N(CHy), .
]

Die Glykolsdure soll kein Endprodukt, sondern nur ein Zwischenprodukt bei der Assimilation
des Betains darstellen2).

Beziiglich des Verhaltens im Organismus von Herbivoren und Carnivoren fand Kohl-
rausch 2) nur einen quantitativen Unterschied, indem die Herbivoren (Kaninchen) wohl mehr
zugefithrtes Betain zersetzen als die Carnivoren (Katze, Hund), aber doch auch bald mehr,
bald weniger davon mit dem Harn ausscheiden konnen, gleichgiiltig, ob sie es per os oder sub-
cutan erhalten. Nach Verfiitterung von Betain an Kaninchen tritt Trimethylamin im Harn
auf, withrend es sonst nicht darin zu finden ist. Betain wird also zum Teil abgebaut und als
Aporrhegma wird daraus Trimethylamin abgespalten. Nach intravendser Injektion von 0,2 g
Betainchlorhydrat an eine 2,3 kg schwere Katze mit Urethannarkose zeigte sich Blutdruck-
senkung und nach kurzem Atemstillstand dyspndische, vertiefte Inspiration; dieselbe Wirkung
trat beim Kaninchen nach Injektion von 0,1 g ein, nur schwicher3).

Eine neutralisierte Betainlosung ist dem Tetanustoxin gegeniiber ohne Wirkung, da-
gegen vermag eine saure Losung bei ca. 15 Minuten dauernder Einwirkung in vitro auf das
Toxin dieses zu zerstoren. Diese Wirkung kann als einfache Sdurewirkung erklirt werden4).

Wihrend des Sprossens der Ritbenwurzel wird Betain in den Blittern angehduft und
verschwindet zugleich aus der Wurzel, wodurch seine Wichtigkeit bei den Vegetationsvorgingen
bestitigt wird5). Die Aufgabe des Betains im Leben der Pflanzen ist noch unaufgeklirt,
ebenso wie diejenige der Alkaloides).

1) E. Schulze u. G. Trier, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥6, 258—290 [1911/12].

2) F. Ehrlich u. F. Lange, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 2746 [1913].

3) Arnt Kohlrausch, Zeitschr. f. Biol. 57, 273—307 [1911]; Chem. Centralbl. 1912, I, 275.

4) Vald. Adsersen, Zeitschr. f. Immunitdtsforsch. u. experim. Ther., I. Teil, 1%, 135—140
[1913].

5) V1. Standk, Zeitschr. f. physiol. Chemie 75, 262—271 [1911].
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Nach E. Schulze und Trier?!) sind die Grinde, die Stanék der grofien physiologischen
Bedeutung des Betains beimessen will, unzureichend.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Wird bei der Kjeldahlbestimmung schwer
oxydiert?). Verzégernder EinfluBl auf die Geschwindigkeit der Inversion des Rohrzuckers3).

Derivate: Betainhydrochlorid. Da das Salz sehr leicht zu reinigen ist, kein Krystall-
wasser enthilt, nicht hygroskopisch und bei 110° unzersetzt zu trocknen ist, aullerdem aber
ein verhiltnismafig groBles Molekil Lesitzt, so kann man es mit Vorteil als Urtitersubstanz
fiir die Alkalimetric verwenden#).

Triithylbetain. Entsteht bei der Einwirkung von Didthyisulfat auf Glykokoll. Aus
5g Aminosdure werden 7,86 g Platindoppelsalz erhalten3).

d, 1-Trimethylpropiobetain.t) Entsteht bei der Einwirkung von Dimethylsulfat auf
d, l-Alanin. Ausbeute 83,69, — Platinsalz (C4H;4NO,Cl),PtCl, + 2 H,0

g-Trimethyl-x-lactobetain. ?)
Mol.-Gewicht: 147,14.
Zusammensetzung: 48,949 C, 8,909, H, 9,799 N.
CgH,305N.

CH3>\T CH, -CH- CO
OH
— —0

Darstellung: 1 g des basischen Jodhydrats wird in wenig Wasser geldst, durch frisch
gefilltes Silberoxyd vom Halogen befreit, aus dem Filtrat durch Schwefelwasserstoff geringe
Mengen von in Lésung gegangenen Silbers entfernt und hierauf das Wasser unter vermindertem
Druck unter ofterem Alkoholzusatz verdampft. Es hinterbleibt ein Riickstand, der sich aus
abs. Alkohol umkrystallisieren lafBit.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Stark hygroskopische Krystalle. Lost sich
duBerst leicht in Wasser, schwerer in Alkohol, unléslich in Ather. Die wisserige Losung reagiert
neutral und schmeckt silf. Schmelzp. 203° unter Zersetzung.

Derivate: Basisches Jodhydrat des 3-Trimethyl-a-lactobetains C;,H,,04N,J. Mol.-
Gewicht: 422,16. 2,1 g Isoserin werden in 60 ccm einer 7,5 proz. methylalkoholischen Natron-
lauge geldst, unter Wasserkiithlung 7,5 com Jodmethyl zugesetzt und iiber Nacht stehen ge-
lassen. Dabei krystallisiert das Natriumsalz C;,Hy04NyNadJ , das aus 200 ccm 96 proz. Alkohol
sich in zentimeterlangen diinnen, glinzenden Nadeln ausscheidet. Schmelzpunkt unter Jod-
farbung 203—206°. Ausbeute 2,5 g. Die Mutterlaugen liefern noch 1,6 g. Die Krystalle sind
in Wasser mit neutraler Reaktion leicht, ziemlich leicht in Methylalkohol, schwerer in Athyl-
alkohol 16slich. 5,6 g des Natriumsalzes werden aus 100 cem 96 proz. Alkohols, dem 13 ccm
einer normalen alkoholischen Lésung von Jodwasserstoff zugefiigt waren, umkrystallisiert.
Dabei erhilt man das freie basische Jodhydrat in derben, glasglinzenden Prismen. Mehrere
Millimeter lange, zu charakteristischen Drusen vereinigte Krystalle aus Methylalkohol. Los-
lich in etwa 60—70 Teilen 96 proz. Athylalkohols, leichter in Methylalkohol, sehr leicht in
Wasser. Die wisserige Losung reagiert sauer.

Basisches Chlorohydrat des 8-Trimethyl-x-lactobetains C),H,;04N,Cl

CH,
CH,
CHy /_CH,
CH, /\ CH, CH.CO.0.N" CH,.CH.COOH
CH | l
3 OH OH

Mol.-Gewicht: 330,75. 1g des basischen Jodhydrates wird in 10 ccm Wasser gelost, durch
Chlorsilber vom Jod befreit und das Filtrat unter vermindertem Druck verdunstet. Feine
Nadeln aus 96 proz. Alkohol. Schmelzp. 200°.

1) E. Schulze u. 8. Trier, Zeitschr. f. physiol. Chemic %6, 258—290 [1911/12].

2) H. Stoltzenberg, Zeitschr. d. Vereins d. deutsch. Zuckerind. 1912, 440—445.

3) Wm. E. Cross u. W.G. Taggart, Zeitschr. {. Vereins d. deutsch. Zuckerind. 1913, 560—565.
4) Felix Ehrlich, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 2412 [1912].

5) J. Novak, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 840 [1912].

6) J. Novak, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 841 [1912].

7) Adolf Rollet, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 1—11 {1910].
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Normales Jodhydrat des 3-Trimethyl-a-lactobetains CqH,,NO,J

CH3\
CH; >N —CH, - CH - OH - COOH
CH,” |

Mol.-Gewicht: 261. 1,1 g basisches Jodhydrat werden in 70 ccm heiBem 96 proz. Alkohol
gelost und 7,5 com normaler, alkoholischer Jodwasserstofflssung zugesetzt. Mit Ather fillt
aus der eingeengten Losung ein bald krystallisierender Sirup. Schmelzp. unscharf 70—80°.
Beim Umkrystallisieren aus Alkohol scheidet sich beim Abkiihlen basisches Jodhydrat ab.

Normales Chlorhydrat des B-Trimethyl-«-lactobetains CgH;,NO;Cl. Mol.-Gewicht:
183,56. Das basische oder neutrale Jodhydrat wird in wisseriger Losung mit frisch gefilltem
Silberoxyd und fiiberschiissiger Salzsiure behandelt, das Filtrat eingedampft und der Riick-
stand aus wenig Alkohol unter Zusatz von Ather umkrystallisiert. Feine Krystalle. Schmelzp.
155—158°,

Chloroplatinat C;oHogN,OgPtClg. Mol.-Gewicht: 703,8. Wird aus dem Chlorhydrat
in alkoholischer Losung dargestellt und aus 5 Teilen 50 proz. Alkohols umkrystallisiert. Fast
kugelformige Krystallgebilde. Leicht 16slich in Wasser, sehr schwer in Alkohol.

Chloroplatinat des 8-Trimethyl-x-lactobetainithylesters [(CH;); - N- (Cl). CH,- CH(OH)
- CO. 0. CH;,PtCl,. Mol.-Gewicht: 760,27. Das basische Chlorhydrat wird durch zwei-
stiindiges Kochen mit alkoholischer Salzsdure verestert, unter vermindertem Druck ein-
gedampft, der Riickstand in Alkohol gelost und mit Platinchlorid gefillt. Sehr charakteri-
stische hexagonale Drusen aus wisserigem Alkohol. Zersetzungsp. 235°. Dieser Ester bildet
sich duBerst leicht. Wenn man z. B. nach der u. a. von Engeland ) geiibten Arbeitsweise
die Methylierung des Isoserins in wiisserig-alkoholischer Losung ausfithrt und dann die an-
organischen Salze durch wiederholtes Aufnehmen in Alkohol und Abdampfen bei salzsaurer
Reaktion entfernt, erhilt man bereits statt des Betains dessen Athylester.

d,1- y-Trimethyl - 8- oxybutyrobetain; d,1-Isocarnitin.2) Aus Epichlorhydrin und
Blausdure 148t sich das Nitril der y-Chlor-g-Oxybuttersdure leicht darstellen3). Das Nitril
wird in der ca. 10fachen Menge Alkohol gelést, bis etwa zur Halbsdttigung Salzsduregas ein-
geleitet, hierauf ebensoviel Wasser zugesetzt als Nitril angewandt wurde und auf dem Wasser-
bade erwirmt. Bald (10 Minuten) beginnt die Abscheidung von Chlorammonium. Das Kochen
wird noch 5 Minuten fortgesetzt, das Filtrat unter vermindertem Druck stark eingeengt,
der Riickstand in Ather aufgenommen, mit Kaliumecarbonat entsiuert, mit Natriumsulfat
getrocknet, verdampft und der Riickstand unter vermindertem Druck destilliert. Siedepunkt
bei 19 mm Druck 121—123°4). Ausbeute 809, 8,4g des erhaltenen y-Chlor-g-Oxybutter-
sdureesters werden mit 10 ccm 33 proz. alkoholischem Trimethylamin im Rohre 6 Stunden
auf 100° erhitzt. Das Reaktionsprodukt wird mit Wasser verdiinnt, durch Silberoxyd vom
Chlor befreit und wiederholt unter vermindertem Druck unter Alkoholzusatz eingedampft.
Der Riickstand wird in Alkohol gelost und mit Platinchlorid geféllt. Man erhilt etwa 10 g
Platinsalz des y-Trimethyl-3-oxybutyrobetainiithylesters C;3H,oN,OPtClg

CH3\ ]

CH;—N—CH, . CH . CH, - CO - OC,H; | PtCl,

CH;” | f 2

Cl OH

Mol.-Gewicht: 788,10. Hellgelbe, feine Nddelchen aus 90 proz. Alkohol. Zersetzungsp. 233

bis 234°. Leicht loslich in Wasser, schwer in Alkohol. Der schwer losliche Riickstand bei der

Darstellung der Platinsalze ist Trimethyldthylammoniumplatinat.
y-Trimethyl-g-oxybutyrobetainplatinat C;,H;,N,O¢PtClg

CH
[0H§>N .CH, -CH. CH, - COOH} - PLCl,
CHa” 4 oH 2

Mol.-Gewicht: 732,04. 2 g des Athylesterplatinats werden in 30 com verdinnter Salzsiure
gelost, durch halbstiindiges Kochen der grofite Teil der Fliissigkeit weggedampft, das Platinat

1) R. Engeland, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 42, 2964 [1909].

2) Adolf Rollet, Zeitschr. f. physiol. Chemie 69, 60—65 [1910].

3) Hormann, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 12, 23 [1879].

4) R. Lespieau, Compt. rend. de 'Acad. des Sc. 12%, 965 [1898]; 129, 224 [1899].
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durch Alkoholzusatz geféllt und aus 80 proz. Alkohol umkrystallisiert. Ausbeute 1,3 g. Tief-
orange gefarbte Krystalle. Zersetzungsp. 248°. In diesem Korper ist ein Isomeres des Kut-
scherschen Novain-1) resp. Gulewitschschen Carnitinplatinats?) zu erblicken, allerdings
in der racemischen Form.

Neurin (Bd. IV, S. 855).

Vorkommen: Im Harn von parathyreoidektomierten Hunden3).

Physiologische Eigenschaften: Neurin besitzt eine aulerordentlich starke, weit iiber das
MaB der meisten anderen Alkalien hinausgchende Losungsfahigkeit gegeniiber gewissen Sub-
stanzen der Tuberkelbacillen; speziell ist es wohl die fettartige Substanz, welche durch das
Neurin aus den Bacillen ausgelaugt wird. Eine restlose Auflosung der gesamten Tuberkel-
bacillenmasse ohne Riickstand, die etwa der anderer Bacillen in Antiformin an die Seite zu
stellen wiire, war nie zu beobachten. Fiir die Auflésung der Tuberkelbacillen in Neurin erschien
die erhohte Temperatur von 56°, ferner die héchstmogliche Konzentration des Lisungsmittels
das beste Resultat4).

Die 25proz. Mercksche Neurinlosung 16st groe Mengen Tuberkelbacillen fast voll-
stindig auf. Die Auflosung geht um so rascher und vollstindiger vor sich, je hoher die Tem-
peratur ist. Das Optimum liegt bei 56°. Die lésende Kraft des Neurins ist nicht nur Basen-
wirkung; Neurin 16st gleiche Mengen Tuberkelbacillen in kiirzerer Zeit viel intensiver auf als
es gleichstarke alkalische Natronlauge oder Ammoniak tun. Bei der Aufldsung durch Neurin
ist zuerst eine Quellung der Bacillen bemerkbar, dann wird das Protoplasma, mit Ausnahme
der Granula, gelost, zuletzt erfolgt Losung der Granula, ob aller, ist noch nicht sicher erwiesen.
Das Neurintuberkulin enthélt nicht die bei der Tuberkulinreaktion giftiz wirkenden Stoffe
aus Tuberkelbacillen. Anaphylaxie durch Neurintuberkulin konnte weder gegen Neurin-
tuberkulin noch gegen Tuberkulin mit Wahrscheinlichkeit nachgewiesen werden, ebensowenig
Anaphylaxie gegen Neurintuberkulin durch tuberkulose Infektion. Als Antigen in der Bordes-
Gengouschen Reaktion ist das Neurintuberkulin brauchbar. Durch 10 Minuten lange Ein-
wirkung von 25 proz. Merc kschem Neurin auf eine sehr dichte Typhusbacillenemulsion (Neurin
-+ Emulsion zu gleichen Teilen) bei 42° wird die spezifisch agglutinogene Substanz der Typhus-
bacillen nicht zerstort®).

Eine neutralisierte Neurinlosung ist dem Tetanustoxin gegeniiber ohne Wirkung, dagegen
vermag eine saure Losung bei ca. 15 Minuten dauernder Einwirkung in vitro auf das Toxin
dieses zu zerstoren. Diese Wirkung kann als einfache Saurewirkung erklirt werden$).

Das salzsaure Neurin wirkt bei Katzen in vieler Beziehung dhnlich dem Cholin, nur ist
seine Wirkung intravends eine méchtigere und namentlich hinsichtlich der GefiBwirkung,
die mitunter schon in Dosen von unter 0,0001 stark zutage tritt, vorherrschend pressorisch.
Die muscarinartige Wirkung auf das Herz ist wie beim Cholin inkonstant und von den Ver-
suchsbedingungen abhéngig. Sehr kleine Gaben machen intravends oft geringe Depression,
ohne nachfolgende Steigerung; bei groBeren ist die Depression voriibergehend. Subcutan
wirkt das Neurin drucksteigernd mit nachfolgenden Schwankungen?).

Derivate: Neurinbromid. Zur Darstellung groBlerer Mengen erhitzt man eine wisserige
Losung von Bromithyltrimethylammoniumbromid mit etwas mehr als der dquimolekularen
Menge Barytwasser 3 Stunden auf dem Wasserbade, filtriert, fillt aus dem Filtrat das Barium
durch verdiinnte Schwefelsiure aus, entfernt das Bariumsulfat, engt die filtrierte Fliissigkeit
bei miBiger Wirme auf ein kleines Volumen ein und 1ift den Riickstand im Kalkexsiccator
krystallisieren 8).

1) Kutscher, Zeitschr. f. physiol. Chemie 51, 457 [1907].
2) W1 Gulewitsch u. Krimberg, Zeitschr. f. physiol. Chemie 45, 326 [1905].
3) W. F. Koch, Journ. of biol. Chemistry 15, 43 [1913].
4) Hans Bontem ps, Zeitschr. {. Immunititsforsch. u. experim. Ther., I. Teil, 15, 436—446
[1912]; Chem. Centralbl. 1913, I, 456.

5) Wilhelm Schlandraff, Zeitschr. f. Immunititsforsch. u. experim. Ther., I. Teil, 12,
91—126 [1911]; Chem. Centralbl. 1912, I, 514.

6) Vald. Adsersen, Zeitschr. f. Immunitétsforsch. u. experim. Ther., I. Teil, 17, 135—140
[1913].

7) J. Pal, Zeitschr. f. experim. Pathol. u. Ther. 9, 191—206 [1911].

8) Ernst Schmidt u. A. Seeberg, Apoth.-Ztg. 27, 682—683 [1912]; Chem. Centralbl. 1912,
11, 1530.
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Musearin (Bd. IV, S. 836).

Vorkommen: In dem indischen Hanf (Cannabis sativa var. indica)l).

Darstellung: Die getrockneten und gepulverten Fliegenschwimme werden wiederholt
mit verdiinntem Alkohol extrahiert, die Ausziige mit Bleiessig + Barytwasser gefillt und das
alkoholische Filtrat vom Bleiniederschlag nach Neutralisation mit Schwefelsdure unter ver-
mindertem Druck bei 20° eingeengt. Dann setzt man einen UberschuB von Schwefelsiure
zu und filtriert. Indem man zum Filtrat so lange abwechselnd Phosphorwolframsiure und
Schwefelséiure setzt, als sich noch ein Niederschlag bildet, und 24 Stunden stehen 1aBt, erhilt
man die unléslichen Phosphorwolframate der Myketoxine. Aus dem Filtrat wird das Muscarin
und das Cholin nach Entfernung der Phosphorwolframsiure mit Bariumquecksilberjodid ge-
fallt und die Fillung durch verdiinnte Quecksilberchloridlésung vervollstindigt, der gelbe
Niederschlag gewaschen und mit Silbercarbonat zersetzt. Cholin und Muscarin trennt man
durch Uberfithrung in saure, weinsaure Salze. Das Cholinsalz ist in abs. Alkohol unloslich.
Das Muscarin wird abermals mit Bariumquecksilberjodid + Quecksilberehlorid gefillt, in das
Hydrochlorat verwandelt und daraus das Goldsalz dargestellt. Aus diesem wird das cholin-
freie Muscarin gewonnen?).

Physiologische Eigenschaften: Honda 3) verglich die Wirkung des natirlichen, cholin-
freien Muscarins mit derjenigen des synthetischen, durch Oxydation von Cholinplatinchlorid
erhaltenen. Die an iiberlebenden Froschherzen ausgefithrten Versuche ergaben fiir die beiden
Muscarine eine verschiedene Wirksamkeit auf die nervésen Hemmungsvorrichtungen. Vom
synthetischen Muscarin waren 0,0013 mg, von natiirlichem 0,0007 mg nétig, um das Frosch-
herz (Rana temporaria und esculenta) zum Stillstand zu bringen. Die Wirksamkeit war zu
verschiedenen Jahreszeiten verschieden. Auch bei subcutaner Injektion differierte die Wirk-
samkeit beider Produkte; beide zeigten sich jedoch hierbei wirksamer an Rana temporaria als
an Rana esculenta, was wahrscheinlich mit den Resorptionsverhéltnissen zusammenhéingt.
Nach Ausschaltung der Hemmungsvorrichtungen im Herzen verursachten 0,090 mg salzsaures
synthetisches Muscarin vollstindige curarinartige Liéhmung der motorischen Nervenendi-
gungen von 50 g Rana esculenta, wihrend bei Injektion von 9,35 mg natiirlichem Muscarin
noch keine Léhmung nachweisbar war3).

Zwischen der Wirkung elektrischer Vagusreizung einerseits, des Muscarins andererseits
ergab sich eine derartige Analogie, daB man die letztere als Vagusreizung auffassen kann.
Der Sitz dieser Reizung wird in die Nervenmuskelverbindung verlegt. Dic Analogie erstreckt
sich auf die Anderung der Erregbarkeit des Vagus, namentlich auf die Aufhebung der hemmen-
den Vaguswirkung. Sie kommt, wie im Verlaufe der Vergiftungen, so auch wihrend elek-
trischer Vagusreizung vor und ist nachweisbar bei Superposition von elektrischem Vagusreiz
und von Giftreiz auf elektrische Vagusreizung und auf Giftreiz. Danach darf man auch die
Erregbarkeitsinderung des Vagus durch die Gifte auf deren Vagusreiz zuriickfithren4).

Die Deformation des normalen Elektrodiagramms bei Wirkung des Muscarins auf das
Froschherz sprechen dafiir, daBl dieses Qift auf die Herzmuskulatur wirkts).

Bepinselung des Froschherzens (Sinus) mit 0,1 proz. Muscarin (Griibler) bewirkt am
Elektrokardiogramm dicselbe Anderung wie Vagusreizung$).

Schott konnte ebenfalls die Summierbarkeit der Muscarinwirkung und Vagusrcizung
an Katzen und Kaninchen fiir das Siugeticrherz feststellen?).

' 1) Marino - Zucco u. Vignolo, Gazz. chim. ital. 25, 262 [1895]; Atti della R. Accad. dei
Lincei Roma [5] 4, 253, 446 [1895].

2) J. Honda, Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 65,454—466 [1911]; Chem. Centralbl.
1911, 11, 1049.

3) J. Honda, Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 64, 72 [1910]; Chem. Centralbl. 1911,
I, 410; Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 65, 454—466 [1911]; Chem. Centralbl. 1911,
11, 1049.

4) 0. Loewi, Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 10, 323—368 [1912].

5) W. Straub, Centralbl. {. Physiol. 26, 990—993 [1913].

6) A. Samojlow, Centralbl. f. Physiol. 2%, 7 [1913].

7) Eduard Schott, Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 63, 239252 [1911].
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Stachydrin (Bd. IV, S. 837).

Vorkommen:
Aus 565 g Stengeln und Blittern von Stachys tuberifera Ndn. erhalten?) . . . . 1,1g
Junge Blatter der Orange (Citrus aurantium L)) . . . . . . .. ... ... 0,37%,
Alte Bldtter der Orange (Citrus aurantium L)1) . . . . . . . . . . . .. .. 0,229

In Betonica officinalis?)2).

Das aus dem sogenannten dalmatinischen Insektenpulver, den gepulverten Bliiten von
Chrysanthemum cinerariifolium Boce. erhaltene Alkaloid Chysanthemin3) ist keine cinheit-
liche Verbindung, sondern besteht aus einem Gemisch von Cholin und Stachydrin. In Ga-
leopsis grandiflora seu ochroleuca, in Citrus medica, Citrus aurantium amar.4).

Bestimmung: Zur Trennung des Stachydrins vom Cholin benutzt man, falls sich dieses
Zicl nicht schon durch Umkrystallisieren des Stachydrins aus Wasser oder Alkohol erreichen
liBt, die Fillbarkeit des Cholins durch Kaliumtrijodid in alkalischer Losung?).

Derivate: 1-Stachydrinchlorhydrat.5) Prismen aus Wasser. Schmelzp. etwa 235°.
Ziemlich schwer 18slich in abs. Alkohol, etwa 0,23 g in etwa 15 cem. [«]p = —26,5° (0,8000 g
in 11 cem Wasser bzw. 0,3120 g in 10 cem Wasser). — Goldsalz C,H;30,N - HCl. AuCl;.
Schmelzp. 225°. — Pikrat C,H,;30,N - C(H;0;N;. Gelbe Nadeln. Schmelzp. 195°. Hy-
groskopisch, leicht loslich in Wasser und Alkohol, schmeckt siiilich, reagiert neutral. Bei
1/, stiindigem Kochen mit Barytwasser wird 1-Stachydrin zum Teil racemisiert5).

Trigonellin (Bd. IV, S. 838).

Vorkommen: In Hanfsamen (Cannabis sativa L.)¢). Im indischen Hanf (Cannabis
sativa var. indica)®). In Dahlienknollen und Schwarzwurzeln?). In den Knollen der Dahlie
(Dahlia variabilis) und der Schwarzwurzel (Scorzonera hispanica) in sehr geringen Mengen1).
Aus 11/, kg der jungen Pflanzen von Stachys sylvatica L.; erhalten Chlorid 0,5 g1). Altere
Pflanzen liefern mehr!). In den Samenhiilsen, unreifen Samenkornern und ausgereiften
Samen von Pisum sativum und Phaseolus vulgaris®). In den jungen Pflanzen von Pisum
sativum9).

In Erbsensamen (Pisum sativam L)1) . . . . . . oo oo 0000000 0,059,
In Erbsenpflanzen?) . . . . . . . . ..o o000 0,088%,

Bildung: Bei Verfiitterung von Nicotinsdure (als Natriumsalz; 9 g innerhalb 5 Tagen)
an einen Hund wird ein Teil derselben an Glykokoll gebunden als Nicotinursiure ausgeschieden,
ein anderer Teil als Trigonellin durch Methylierung und Betainbildung10).

CH ? CH CH

HC’/ C-Co Hc/ C.COOH HC/\C (0 -NH - CH, - COOH

-

HC\ //CHI HC JCH el //CH
N— N NH
|
CH,

Trigonellin Nicotinsiure Nicotinursdure

1) E. Schulze u. G. Trier, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥6 258290 [1911/12].

2) E.Schulze u. G. Trier, Zeitschr. . physiol. Chemie 81, 5358 [1912]; Chem. Centralbl.
1913, I, 310.

3) Marino - Zucco, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 4, I, 247; Chem. Centralbl.
1893, I, 1068.

4) K. Yoshimura u. G. Trier, Zeitschr. f. physiol. Chemie 7%, 290—302 [1912]; Chem.
Centralbl. 1912, I, 2038.

5) K. Yoshimura u. G. Trier, Zeitschr. f. physiol. Chemie 7%, 290—302 [1912]; Chem.
Centralbl. 1912, I, 2038.

6) E. Schulze u. Frankfurt, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 27, 769 [1894]. —
Marino - Zucco u. Vignolo, Gazz. chim. ital. 23 262 [1895]; Atti della R. Accad. dei Lincei Roma
[5] 4, 253, 446 [1895].

7) E. Schule u. G. Trier, Zeitschr. . physiol. Chemie 81, 53—58 [1912]; Chem. Centralbl.
1913, I, 310.

8) E. Schulze u. E. Winterstein, Zeitschr. f. physiol. Chemie 65, 431 [1910].

9) E. Schulze, Zeitschr. f. physiol. Chemie 71, 31 [1911].

10) D. Ackermann, Zeitschr. f. Biol. 59, 17—22 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 1140.
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Bestimmung: Tiir die Identifizierung des Trigonellins lassen sich die Eigenschaften
seiner Chloroaurate verwerten. Versetzt man eine nicht zu verdiinnte wisserige Trigonellin-
chloridlésung mit Goldchlorid, so erhdlt man eine volumindse krystallinische Fillung. Dieses
bei 180° schmelzende Produkt kann weder fiir das normale noch fiir das basische Chloroaurat
erklirt werden; es ist vielleicht ein Gemisch der beiden. Zur Abscheidung des normalen Salzes
(Schmelzp. 198°) muB man Goldchlorid im Uberschusse zusetzen und im Wasserbade erhitzen,
bis die Fillung groBtenteils oder ganz gelést wird1).

Die Trennung des Trigonellins und Betains von dem stets daneben sich befindenden
Cholin griindet sich auf die Tatsache, daB die salzsauren Salze der beiden ersteren Basen in
kaltem, wasserfreiem Alkohol fast unléslich sind?!).

Physiologische Eigenschaften: Das dem tierischen Organismus einverleibte Trigonellin
wird wieder unverdndert ausgeschieden. Nach subcutaner Injektion wirkt es genau so wie
Betain (s. dort)2).

Derivate: Trigonellinpikrat3) C,H,0,N . C¢gH;0,N;. Prismen. Schmelzp. 198--200°.
Leicht loslich in Wasser, wenig loslich in abs. Alkohol, leicht 1gslich in Methylalkohol, fast
unloslich in Ather.

Hypaphorin, Tryptophanbetain.*)

Mol.-Gewicht: 246,10.
Zusammensetzung: 68,269, C, 7,379, H, 11,399, N.

C1aH150:N,.
—0C. CH2 CH 0

L/‘\ H Hy) 0
/

Vorkommen: In den Samen von Erythrina Hypaphorus Boerl.

Bildung: Bei 8stiindigem Kochen von 1g Tryptophan in 25 cem Methylalkohol mit
25 g Methyljodid in Gegenwart von etwas Alkali, das zeitweilig zu ersetzen ist, entsteht «-Tri-
methylamino-g-indolpropionsiuremethylesterjodid, das bei kurzem Erwidrmen mit 1 proz.
wiisseriger Natronlauge in Hypaphorin iibergeht.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Schmelzp. 255° unter Zersetzung. [o]p
= 491 bis 93°. Wirkt wie Tryptophan reduzierend und gibt die Adamkiewiczsche Re-
aktion; unterscheidet sich aber von diesem dadurch, daB es 1. die Reaktion mit Triketohydrin-
denhydrat nicht gibt, da es keine Aminosiure ist, 2. nicht glatt, wenn iiberhaupt, durch Ferri-
chlorid zu g-Indolaldehyd oxydiert wird, und 3. durch Alkali sehr leicht in Indol und Trimethyl-
amin gespalten wird. Mit Sduren geht es krystallinische Verbindungen ein3).

Derivate: Chlorhydrat C;,H;30,N, - HCl. — Nitrat C;,H,;30,N, - HNO;. Krystalle
aus Wasser. Schmelzp. 215—220° [a]p = - 94,7° (0,299 g Nitrat in 18 com wiisserigem
Ammoniak). ;

a-Trimethylamino-g-indolpropionsﬁuremethylesterjodid Cy5Hy,0,N,J

CH, - CH COO0 - CH,

(
PN ' "CH CH3)3J

Tafeln aus Wasser. Schmelzp. 197°, 100 g Wasser 16sen bei 18° 0,501 g. Bei kurzem Erwirmen
mit 1proz. wiisseriger Natronlauge geht es in Hypaphorin iiber.

1) E. Schulze u. G. Trier, Zeitschr. f. physiol. Chemie 76, 258—290 [1911/12].

2) Arnt Kohlrausch, Zeitschr. f. Biol. 57, 273—307 [1911]; Chem. Centralbl. 1912, I. 275.

3) K. Yoshimura u. G. Trier,, Zeitschr. f. physiol. Chemie ¥%, 20—303 [1912]; Chem.
Centralbl. 1912, I, 2038.

4) P. van Romburgh, Koninkl. Akad. v. Wetensch. Amsterdam Wisk- en Natk. Afd. 19,
1250—1253 {1911]. — P. van Romburgh u. George Barger, Journ. of the chem. Soc. 99, 2068
bis 2071 [1911].

5) Greshoff, Mededeelingen uit’s Lands Plantenkein 25, 54 [1898].
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Betonicin und Turiein.

Betonicin und Turicin sind als Betaine des natiirlichen Oxyprolins aufzufassen.
HO—CH—CH,

| H
v/
éHz 5o

Aus dem durch erschépfende Methylierung von natiirlichem Oxyprolin erhaltenen Gemisch
wurde die Trennung des synthetischen Betonicins vom Turicin in der gleichen Weise durch-
gefithrt wie bei dem natirlich vorkommenden Gemisch. Eine Spiegelbildisomerie der beiden
Basen ist wegen des verschiedenen Aussehens und der ungleichen Loslichkeit der Basen und
ihrer Derivate nicht wahrscheinlich; eher ist eine Racemisierung nur einer der beiden asym-
metrischen Kohlenstoffatome anzunehment).

Betonicin. ?)
Mol.-Gewicht: 159,11.
Zusammensetzung: 52,799, C, 8,23% H, 8,819, N.

C,H,5NO;.

Vorkommen: In Betonica officinalis L., Stachys silvatica. Die jungen Pflanzen gaben
aus 11/, kg 1 g Altere Pflanzen liefern mehr.

Darstellung: Man extrahiert dltere Pflanzen von Stachys silvatica mit verdinntem
Weingeist und verarbeitet die Fliissigkeit nach dem bei der Darstellung von Betain beschrie-
benen Verfahren nach Schulze. Nachdem aus der bei der Zerlegung des Phosphorwolfram-
sdureniederschlages erhaltenen Losung die durch Silbernitrat und Baryt fillbaren Basen
entfernt wurden, werden die iibrigen wieder durch Phosphorwolframséure gefdllt, dann in
salzsaure Salze uberfithrt. Die Flissigkeit wird zu einem dicken Sirup eingedampft und mit
kaltem abs. Alkohol behandelt, wobei ein Riickstand bleibt, der neben einer sehr geringen Menge
von anorganischem Material freies Betonicin einschlieft. Letzteres kann durch Umkrystalli-
sieren aus Alkohol gereinigt werden.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Vierseitige, abgestumpfte, nicht hygrosko-
pische Pyramiden ohne Krystallwasser aus Alkohol. Loslich in Wasser mit neutraler Reaktion.
Schwer loslich in kaltem Alkohol. Zersetzt sich bei 243—244° [«]i = —36,60° (0,4040 g
in 7,8634 g Wasser). Schmeckt siiB. Die Dampfe geben intensive Fichtenspanreaktion?2).

Derivate: Betonicinhydrochlorid C,H,;NO;- HC12)3). Glidnzende, gut ausgebildete
Prismen aus Alkohol. Leicht loslich in Wasser. Aus der zu Sirup eingedunsteten Losung
scheidet sich das Salz in feinen, meist strahlenfoérmig vereinigten diinnen Nadeln aus. Beim
Erhitzen liefert es Dampfe, die sehr starke Pyrrolreaktion geben. Die wisserige Losung re-
agiert sauer. Sie gibt mit den Alkaloidreagenzien Reaktionen, die mit denjenigen des Betains
itbereinstimmen. Zersetzungsp. 222—223°. Schwerer loslich in Alkohol als Turicinchlorid.
[6]F = —24,79° (0,6988 g geldst in 7,4382 ¢ Wasser).

Betonicinchloraurat C,,H;;NOg . HCl. AuCl;. Mattgelbe Krystallblittchen. Zer-
setzungsp. 242° Leichter 16slich in Wasser als Stachydringoldchlorid. — Platinsalz. 3)
Kurze Prismen. Zersetzungsp. 226° nach vorausgegangener Sinterung.

Turiein.

Darstellung: Man lést das Betaingemisch aus Stachys silvatica in Form der freien Basen
in siedendem 90—95 proz. Alkohol und erhilt nach dem Erkalten im Niederschlag das Turicin;
aus der Mutterlauge wird nach Verwandlung in die Chloride das in Alkohol wenig lésliche
Betonicin als Chlorid erhalten 3).

1) A. Kiing, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 217—224 [1913]; Chem. Centralbl. 1913, IT 444.
2) E. Schulze u. G. Trier, Zeitschr. f. physiol. Chemie 76, 258—290 [1911/12].
3) A. Kiing u. G. Trier, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 209—216 [1913].
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226 Turicin.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Durchsichtige, glinzende, flache, nicht
hygroskopische Prismen aus siedendem Alkohol. Krystallisiert mit 1 Mol. Wasser. Schmelzp.
unter Zersetzung 249° [alp = + 36,26° (0,8226 g in 6,0 ccm Wasser gelost); verwittert sehr
rasch im Exsiccator; wird weil und undurchsichtig. Sehr leicht loslich in Wasser mit neu-
traler Reaktion. Schmeckt stif. Wird aus der wisserigen Losung mit Phosphorwolframséiure
ausgefillt. Gibt in Dampfform starke Fichtenspanreaktion 1),

Derivate: Chlorhydrat.!) Feine, glinzende, nicht hygroskopische Nadeln aus siedendem
Alkohol. Sehr leicht loslich in Alkohol; 18slich in Wasser mit saurer Reaktion. Zersetzungsp.
223° [alp = +24,65° (0,4643 g in 6,0 g Wasser geldst).

Goldsalz!) C,H3NO;, HAuCl,. Gelbe, glinzende Prismen. Schmelzp. unter Zer-
setzung 232°.

Platinsalz!) (C,H;3NO;3),H,PtClg. Krystalle vom Zersetzungsp. 223° bei raschem
Erhitzen.

1) A. Kiing u. G. Trier, Zeitschr. f. physiol. Chemie 85, 209—216 [1913].



Indol und Indolabkémmlinge.

Von

(éza Zemplén-Budapest und Dionys Fuchs-Budapest.

Indol (Bd. IV, S. 844).

Bildung: Bei der Zersetzung des Peptons durch Bacterium lactis aerogenes und Bac-

terium vulgare1).
Proteus anindologenes existiert nicht2).

Jede Rasse des Proteus vulgaris Hauser bildet Indol. Eine besondere Art

Bei der Verdauung und Faulnis verschiedener EiweiBkorper. Moraczewski3) erhielt

folgende Zahlen:

Pepsin Pankreatin N Indolmenge
g g g g
lgCasein . . . ... ... ..... 1 1 0,120 | 0,0030—0,0036
5g Thymus . . . . . ... .. ... 1 1 0,116 0,0018
5gHoden . . . . . . .. ... ... 1 1 0,113 0,0036
10g Hoden. . . . . . . . .. .. .. 1 1 0,226 0,0075
5 g Eieralbumin. . . . . . . . . . .. 1 1 0,176 | 0,0028—0,0048
2,5 g Eieralbumin. . . . . . . . . .. 1 1 0,087 0,0036
5gEigelb . . . ... ... ... 1 1 0,186 | 0,0060—0,0072
1 g Witte-Pepton . . . . . . . . . .. — — 0,133 0,0150
0,5 g Witte-Pepton . . . . . . . . .. — — 0,066 0,0075
N Indolmenge
g g

05g Bdestin . . . . ... .... 0,086 | 0,0024—0,0034

1g Edestin . . . . .. ... ... 0,176 0,0048—0,0060

1 g Serumalbumin . . . . . . . . . 0,126 0,0065

1 g Hamoglobin (Merck) . . . . . . 0,145 0,0052—0,0048

1 g Lactalbumin . . . . . . . . .. 0,197 0,0084

0,5 g Lactalbumin . . . . . . . . . 0,097 0,0042

1 g Harnalbumin . . . . . . . . . 0,149 0,0036

lg Fibrin. . . . . .. ... ... 0,1396 0,0096

I Gehirn . . . . . ... .. .. 0,0858 0,0042

IL. Gehirn . . . . . . . . . . .. 0,1215 0,0048

III. Gehirn . . . . . . . .. ... 0,0434 0,0015

I Leber . . . . . . . ... ... 0,028 0,0014

II. Leber . . . . . . . . . . ... 0,026 0,0028

Eieralbumin . . . . . . . . .. .. 0,1677 0,0054

Eieralbumin . . . . . . . . .. .. 0,0838 | 0,0030—0,0036

Eigelb. . . . . .. ... ... .. 0,124 0,0039—0,0060

Eigelb. . . . . .. ... ... 0,248 0,0130

Kalbfleisch . . . . . . .. .. .. 0,112 0,0060

20 ccm Mileh . . . . . . ... .. 0,136 0,0024

Rindfleisch . . . . . . ... ... 0,114 0,0039

5glLlinsen. . . . . . . . .. ... 0,070 0,0018

Schweinefleisch. . . . . . . . . .. 0,1204 0,0030

1) Joh. Mendel, Centralbl. f. Bakt. u. Parasitenk., II. Abt., 29, 290—330 [1911].
2) Albert Berthelot, Compt. rend. de I’Acad. des Sc. 156, 641—643 [1913]; Chem. Centralbl.

1913, 1, 1448.

3) W. v. Moraczewski, Biochem. Zeitschr. 51, 340—354 [1913].
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Bei Choleravibrionen erscheint die Indolbildung schon nach 6 Stunden in den Kulturen
in nur Pepton enthaltendem Wasser, erreicht ihr Maximum nach etwa 42 Stunden, also frither
als die grofite Menge von N,Oj3 erreicht wird, die der Vibrio zu erzeugen fihig ist. Die Indol-
reaktion in den Kulturen, die sich in Nitratnihrboden entwickelt haben, bekundet sich nur
dann, wenn die zum Peptonwasser, hinzugesetzte NyO;-Menge weniger als 0,49, betrigt und
ist am stdrksten bei 0,019;. Man erhilt niemals eine Indolreaktion in N,Ojhaltigen Boden,
wenn in diesem mehr als 0,25%, N,O; vorhanden ist. Der Zusatz von NyO5 zu den Kulturen
in Peptonwasser, in denen die Indolreaktion stattgefunden hatte, hemmt und verdeckt sie
niemals in betridchtlicher Weise; dagegen bewirkt Nitritzusatz eine Hemmung der Reaktion,
sobald dieser stattfindet zu einer Zeit, wo die Reaktion sich noch nicht kundgegeben hat;
war letzteres der Fall, so verschwindet die Reaktion wieder. In dem Destillat der Kulturen
in nur Pepton enthaltender Loésung, sowie bei Gegenwart von N,O; und N,Oj; tritt die Indol-
reaktion schon bei Zusatz von Schwefelsiure ein. Die Griessche Reaktion bekundet keines-
wegs die Gegenwart von NyOj3 in dem Destillat, welches aus nur Pepton enthaltender wisseriger
Losung gewonnen wird, wenn auch die Cholerarotreaktion bei ausschlieflichem Zusatz von
Schwefelsdure stattfindet. Die Indolbildung seitens der Choleravibrionen ist unabhingig
von dem Reduktionsvermogen der Salpetersiure, weil sie, auch in Gegenwart einer groBen
Menge von N,O; und N,Oj3, selbst wenn sie nicht féhig sind N,O; zu reduzieren, die Eigenschaft
der Indolbildung bewahrent).

Bei der alkalischen Hydrolyse der verschiedenen Eiweilkorper und des Tryp-
tophans2).

Darstellung: Walter Madelung hat ein Verfahren zur Darstellung von in «-Stellung
substituierten Indolen angegeben3), welche darin besteht, dafl man N-Monoacidylderivate
aromatischer, in o-Stellung methylsubstituierter Amine, mit Ausnahme der Formylderivate,
mit alkalischen, nicht verseifend wirkenden Kondensationsmitteln, wie Erdalkalioxyden oder
Alkalialkoholaten, auf hohere Temperaturen, zweckméBig unter Luftabschluf}, erhitzt. Beim
Erhitzen von 1,1’-Dimethyl-2, 2"-oxalylaminobenzol mit Natriumamylalkoholat auf 360° er-

hélt man «, «’- Diindyl CGH4<§I£II>C—C<§I§I>CGH4. (elbliche Krystalle. Schmelzp. ca.
300° (Zersetzung). Schwer loslich in organischen Fliissigkeiten. Die Lésung in H,SO, ist
orangefarbig, die Losung in Essigsidure gibt mit Wasserstoffsuperoxyd eine kriftig rote Fér-
bung; ein mit einer Losung des «, o "-Diindyls getrinkter Fichtenspan farbt sich im Salzsiure-
dampf sofort blauschwarz. Die Patentschrift enthélt ferner Beispiele fiir die Herstellung von
o-Methylindol aus 1-Methyl-2-acetylaminobenzol, «-Phenylindol aus 1-Methyl-2-benzoylamino-
benzol, 2, 5-Dimethylindol aus 1, 3-Dimethyl-4-acetylaminonbenzol und «-Indolecarbonsidure
aus dem Kaliumsalz der 1-Methylbenzol-2-oxaminsdure.

Man erwirmt Indoxyl oder dessen Carbonsiure mit Atzalkalien oder deren Gemische
mit Erdalkalihydroxyden in Gegenwart von Wasser auf iitber 200° bis zur Zersetzung des
anfénglich gebildeten indigoiden Farbstoffes. Jetzt destilliert man aus dem Reaktionsprodukt
das gebildete Indol unter vermindertem Druck ab. Ausbeute 209, und dariiber von der an-
gewandten Indoxylsiure).

Die Bestimmung von Moewes beruht auf der chromophotometrischen Messung
des in der Faecesdestillation aus Indol + Skatol mit Dimethylaminobenzaldehyd er-
haltenen Farbstoffs. Die Faeces werden im Verhéltnis 30 : 200 mit Wasser verdiinnt, zerrieben
und mit 11 Wasser im Dampfstrom destilliert. Vom gemessenen Destillat werden 200 cem
mit Ligroin (50 ccm) ausgeschiittelt und 10 cem des Ligroinextraktes mit 1 cem einer 2 proz.
Dimethylaminobenzaldehydlésung in 20 proz. Salzsiure gefillt. Der in 4 com Wasser geloste
Farbstoff wird im Pleschschen Kolbenkeilchromophotometer mit einer aus gleichen Teilen
Indol-Skatol hergestellten Testlosung 1 : 100 000 verglichen. Die erhaltenen Werte schwanken
zwischen 0,008—0,024 g Indol-Skatol pro 100 g Kot3).

1) Loreto Mazzetti, Centralbl. f. Bakt. u. Parasitenk., I. Abt., 68 129—145 [1913]; Chem.
Centralbl. 1913, I, 1448.

2) E. Herzfeld, Biochem. Zeitschr. 56, 82 [1913].

3) Walter Madelung, D. R. P. KL 12p Nr. 262 327 {1912].

4) Badische Anilin- u. Sodafabrik, D. R. P. Kl. 12p, Nr. 260 327 v. 14. April 1912 [15. Mai
1913].

5) Curt Moewes, Zeitschr. f. experim. Pathol. u. Ther. 11, 555 [1912]; Chem. Centralbl.
1912, II, 1702.
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Nachweis: Die Moglichkeit der Indolbildung durch Bakterien hiingt ab von der Gegenwart
der Tryptophangruppe (Indol-«-aminopropionséiure) im Néhrsubstrat. Zipfell) empfiehlt daher
zur Prifung der Indolbildung bei Bakterien eine N&hrlosung, bestehend aus Asparagin und
Ammoniumlactat, je 5g, Dikaliumphosphat 2 g, Magnesiumsulfat 0,2 g in 11 destilliertem
Wasser. Dieser Losung setzt man Tryptophan zu in Mengen von 0,1—0,5%,. Der Pepton-
lésung gegeniiber hat diese Losung den groBen Vorteil der Farblosigkeit, so daB die Indol-
reaktion scharf und nicht gestort durch die Eigenfarbe des Peptons hervortritt. Die Losung
ist ferner konstant in ihrer Zusammensetzung herzustellen, weshalb die Reaktion nicht, wie
es bei Peptonen verschiedener Herstellungsart meist der Fall ist, von unkontrollierbaren
Faktoren beeintrichtigt werden kann.

Physiologische Eigenschaften: Per os eingefithrtes Indol paart sich vorzugsweise mit
Schwefelsiure2). Die Vermehrung der Atherschwefelsiure auf die Zufuhr oder Bildung von aro-
matischen Substanzen, besonders Indol und Kresol, tritt prompter ein als die der Glucuronséure 3).

Bei gesunden Versuchspersonen wurde die Ausscheidung des Indols im Harn und die
Menge des Indols unter verschiedenen Erndhrungsbedingungen untersucht, und zwar bei
eiweilreicher, bei fettreicher und bei kohlenhydratreicher Kost. Eine einfache Beziehung
zwischen Harn- und Kotindol besteht nicht. Zuckerzusatz zur Nahrung steigert zunéchst
die Indoxylmenge des Harns, woranf indessen sehr bald eine bleibende Herabsetzung eintritt.
Das Indol des Harns zeigt keine Beziehungen zum Kotindol, ebensowenig zum Harnindican.
Vegetabilien und Fette verhindern die Resorption des Indols, setzen also die Indicanmenge
herab. Durch Verabreichung von Indol wird weder im Harn noch im Kot die Indolmenge
vermehrt4).

Moraczewskis) ermittelte die Indolmenge, die durch kiinstliche Verdauung und nach-
folgende Fiulnis aus Casein entsteht, aulerdem bestimmte er den EinfluB} von Zucker-, Fett-,
Gallezusatz usw. auf die Indolmenge. Die Bedingungen der Pankreasverdauung und Fiulnis,
unter denen das Indol gebildet wird, wurden ebenfalls niher untersucht5). Nur die aus Rinder-
harn isolierten Bacteriumeoli-Stimme gaben die Indolreaktion. Immer, wo Indolreaktion
vorhanden war, wurde auch Kreatinin nachgewiesens$).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Gibt in 2 Tropfen Alkohol gelost mit einer
gestittigten Mercuronitratlosung einen graugriinen Niederschlag, Mercurinitrat erzeugt einen
grauen Niederschlag. Mit Mercurichlorid entsteht eine weifle Féllung?). Mit Indol tritt
sowoh]l mit dem in reiner als in unreiner Schwefelsiure gelosten Triformoxin bzw. Paraform-
aldehyd eine sehr bald schmutzig werdende, aber lange bestehen bleibende Violettfarbung auf8).

Die Trinitrotoluolderivate der Indole lassen sich aus Alkohol gut umkrystallisieren. Man
kann sie auch wieder in die Komponenten spalten, indem sie mit KOH zersetzt und durch die
alkalische Mischung einen raschen Dampfstrom durchleitet. Daher lassen sich die Trinitro-
toluolderivate mit Vorteil an Stelle der Pikrate bei der Untersuchung der Indole verwenden®).

Derivate: N-Indolbenzoat. Oxydiert man N-Indolbenzoat mit Kaliumpermanganat in
Aceton, so entsteht Benzoylanthranilsdure19).

Chlorindolbenzoat 1°) C;H; (ONCl. Darstellung wie beim Bromderivat. Farblose Prismen
aus Alkohol. Schmelzp. 97—99°. Die Ausbeute ist qualitativ und quantitativ abhidngig von
der Menge des eingeleiteten Chlors, welches zwar in einem geringen UberschuB zugefiihrt
werden kann, bei weiterer Einwirkung indessen Anlafl zur Bildung héher schmelzender Pro-
dukte gibt. Entspricht chemisch und in bezug auf Loslichkeit dem Bromderivat. Liefe]it
beim Kochen mit Natriumalkoholatlosung Chlorindol von Mazzena und Borgo.

1) Hugo Zipfel, Centralbl. f. Bakt. u. Parasitenk., I. Abt., 64, 65—80 [1912]; Chem. Cen-
tralbl. 1912, IT 1497.

2) C. Tollens, Zeitschr. f. physiol. Chemie 6%, 138 [1910].

3) Felix Stern, Zeitschr. f. physiol. Chemie 68, 52—68 [1910].

4) W. v. Moraczewski u. E. Herzfeld, Biochem. Zeitschr. 51, 314—339 [1913]; Chem.
Centralbl. 1913, II, 285.

5) W. v. Moraczewski, Biochem. Zeitschr. 51, 340—354 [1913].

6) R. Bursi u. Paul Andrejew, Centralbl. f. Bakt. u. Parasitenk. I. Abt., 56, 217—233
[1910].

7) Bernardo Oddo, Gazz. chim. ital. 41, I, 221—234 [1911].

8) L. Lewin, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46. 1796—1798 [1913].

9) R. Ciusa u. T. Vecchiotti, Gazz. chim. ital. 43, II, 91 [1913].

10) R. Weiligerber, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 651—659 [1913]; Chem.
Centralbl. 1913, I, 1349.
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Monobromindol 1) (wahrscheinlich g-Monobromindol) CgHsNBr. Aus Monobrom-
indolbenzoat. Die Verseifung des Monobromindolbenzoats zum Bromindol kann auf ver-
schiedene Weise,  selbst durch schwach alkalisch wirkende Mittel (Ammoniak) geschehen.
Zweckmifig behandelt man in heiflem Alkohol mit Natriumalkoholat, setzt Wasser hinzu,
kocht und fallt mit viel Wasser. Die zuerst ausfallenden schwach rétlichen Blittchen kénnen
durch verlustreiches Umkrystallisieren aus verdiinntem Alkohol gereinigt werden. Silber-
glinzende Blattchen. Sehr leicht loslich in allen Mitteln mit Ausnahme von Petrolbenzin
unter Wasser; besitzt noch weit mehr als Indol starken Fikalgeruch. Bei 67° tritt unter
AusstoBung gelber Dimpfe und Hinterlassung kohliger Massen unter Verpuffung Zersetzung
ein. Bei groBeren Mengen, deren Zersetzung sich auch bei der Berithrung mit einem erhitzten
Gegenstand spontan durch die ganze Masse fortpflanzt, erinnert das Verhalten an das eines
schwachen Explosivstoffes. Ist unrein oder feucht nur wenig bestindig und zerfillt schnell
in stark gefirbte, schmierige Produkte. Das Brom ist fest gebunden; es ist durch Alkalien
nicht zu entfernen. Silberoxyd scheint chemisch zu verindern, vermag aber gleichfalls das
Brom nicht herauszunehmen. Mit Methylmagnesiumjodid entsteht eine in Ather unlsliche
Doppelverbindung, die mit Wasser das Ausgangsmaterial zuriickliefert.

Monobromindolbenzoat 1) C;;H,(ONBr. Durch Einwirkung von Brom auf die Losung
des Benzoats in Schwefelkohlenstoff. Schwach gefirbtes, bald erstarrendes Ol; derbe Tafeln
aus Alkohol. Schmelzp. 97-—98°. Leicht 16slich in Ather, Benzol, Eisessig; schwerer in kaltem
Alkohol und Petrolbenzin. Ausbeute 82%, vom Ausgangsmaterial.

B-Jodindol. 0,2 g Indol werden in 20 ccm 96 proz. Alkohol gelost, dazu 4 ccm 10 proz.
Kalilauge (= 1 Mol. KOH) gebracht, dann die Lésung mit Wasser bis zur beginnenden Tritbung
versetzt und unter Schiitteln 0,43 g Jod in wisseriger Jodkaliumlésung in kleinen Portionen
zugesetzt. Es fillt sofort die Verbindung aus2). ]

Aligemeine Darstellung der Indolderivate: Der Reaktion der Arylhydrazone von Alde-
hyden oder Ketonen mit Kondensationsmitteln, wie Chlorzink, 148t sich ein ruhiger Verlauf
geben, die Harzbildung fast ganz vermeiden, die Anwendung beliebig groBer Mengen ermoglichen
und die Ausbeute betriichtlich steigern, wenn man die Acylhydrazone in einem indifferenten
Losungsmittel, wie Solventnaphtha, oder neutralen Teertlen, 16st, und die Einwirkung des
Chlorzinks bei einer Temperatur vornimmt, welche diejenige nicht wesentlich ibersteigt,
bei der iiberhaupt noch eine Reaktion stattfindet3).

x-Methylindol.

) Bildung : Entsteht beim Erhitzen von Acet-o-toluid mit etwa der gleichen Menge
Natriuméathylat. Ausbeute 609, der Theorie#).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Bei der Einwirkung von Aldehyden auf
«-Methylindol in alkalischer Losung reagiert, ebenso wie in neutraler oder saurer Losung,
die Methingruppe der Indolverbindung, gleichzeitig nimmt aber auch der als Losungsmittel
dienende Alkohol an der Reaktion unter Bildung von Verbindungen der Formel

H;C,. 0. ('JH ‘R

C
CeHy NC- CH,
AN
NH
teil. In Gegenwart von Methylalkohol entstehen die entsprechenden Methylverbindungen.
Wendet man in alkoholischer Losung an Stelle von NaOH Piperidin als Kondensationsmittel
an, so tritt dieses in die entstehende Verbindung ein und es werden Verbindungen von der

Formel: HyOsN-CH-R

C6H4< - CHy
erhaltens). NH

1) R. WeiBigerber, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 651—659 [1913]; Chem.
Centralbl. 1913, I, 1349.

2) Adolf Ostwald, Zeitschr. f. physiol. Chemie %3, 129 [1911].

3) Gesellschaft fur Teerverwertung m. b. H., D. R. P. KL 12p. Nr. 238 138 v. 3. Mirz 1911
[16. Sept. 1911].

4) W. Madelung, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 1129 [1912].

5) M. Scholtz, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 2138 [1913].



Indol und Indolabkémmlinge. 231

Derivate: «-Methylindoltrinitrobenzol CoHyN - CgHz(NO,)s 1). Bildung beim Mischen
der konz. alkoholischen siedenden Losungen der beiden Komponenten. Rote Nadeln aus
wenig Alkohol. Schmelzp. 152°.

«-Methylindoltrinitrotoluol CoHyN - C;Hy(NO,); - CH3 1). Gelbe Nadeln. Schmelzp.
110°. Liefert bei der Zersetzung mit Kali und Wasserdampfdestillation quantitativ «-Methyl-
indo! zuriick. .

o - Methylindoltrinitroanilin CoHgN - C;H,y(NO,); - NH, 1).  Ziegelrote Nadeln mit
metallischem Reflex. Schmelzp. 166°. Wenig 1oslich in Alkohol.

a~Methylindolpikrylehlorid CoHyN - CgHa(NO,);Cl ). Rote Nadeln. Schmelzp. 115°.
Enthilt nur 1 Mol. Pikrylchlorid.

a-Methylindolpikrat. Bildungswirme = 2082 Cal. (25,3°)2).

a~Methyl-8-acetylindol, C-Aecetylmethylketol3)

C-CO-CH,

CeHy \C CH; = C;,H;;ON

Nt

Mol.-Gewicht: 173,15. Bildung durch allméhliches Zufiigen einer mit Ather verdiinnten &qui-
molekularen Menge Acetylchlorid zu einer dtherischen Losung der Magnesiumverbindung
des Methylketols unter Kiithlung und AusschluB der Feuchtigkeit, nachherigem, etwa ein-
stindigem Erwdrmen auf dem Wasserbade und Zersetzung mit Eis. Farblose Nadeln aus
Benzin. Schmelzp. 196°. Wenig loslich in Wasser, Ather, Benzol; leicht loslich in Alkohol
und Aceton. Wird von heiflen Alkalihydraten nicht verdndert. Ziemlich Iéslich in verdiinntem
HCI; leicht 16slich in konzentriertem, loslich in konz. HySO, mit leicht gelblicher Farbe, die
beim Erwirmen bliulichgelb wird. — Chlorhydrat C,;H;;ON - HCI. Kleinkérniges, weilles
Pulver; wird an der Luft leicht hydrolysiert. — Chloraurat C;; H,;;ON. HCI- AuCl,. Gelber,
flockiger Niederschlag. Schmelzp. 158° unter Zersetzung, braunt sich bei etwa 135°. Leicht
16slich in Alkohol, 146t sich jedoch daraus nicht ohne Zersetzung umkrystallisieren; wird mit
Wasser alsbald zersetzt. — Chloroplatinat (C;; H;;ON-HCI),PtCly. Gelber, flockiger Nieder-
schlag, schwirzt sich bei etwa 170°. Schmelzp. 195° unter Zersetzung, Wird vom Wasser
leicht hydrolysiert.
«-Methyl-8-propionylindol, C-Propionylmethylketol3)
0-CO0-CH, CHy

61{4\ c CH, — Cy,H,ON

Mol.-Gewicht: 187,11. Bildung aus Magnesiummethylketol und Propionylchlorid auf dem
Wasserbade. Weile Krystalle aus Benzol. Schmelzp. 194°. Léslich in Alkohol und Benzol;
wenig loslich in Ather; weniger in Ligroin; fast unloslich in Petroliither; wenig loslich selbst
in siedendem Wasser; bestindig gegen Alkali; liefert ein Ag-Derivat. Bei der Oxydation
mit KMnO, in siedender, wisseriger Losung entsteht Acetyl-o-aminobenzoesiure.
a-Methyl-g-butyrylindol, C-Butyrylmethylketol3)
C CO - [CH,], - CH,
CGH4\ C CH, = Cy3H; ;0N

Mol.-Gewicht: 201,13. WeiBle Krystalle aus Benzol, die an der Luft leicht gelblich werden.
Schmelzp. 157—158°. Wenig 16slich in Ligroin; fast unléslich in Petroldther; lgslich in Benzin
und Alkohol; wenig l5slich in siedendem Wasser. Resistent gegen Alkali. Liefert ein Ag-Salz.
«-Methyl-8-benzoylindol, C-Benzoylmethylketol3)
C-CO-CeH;
CGH4< C-CHy = CyyHy0N

Mol.-Gewicht: 235,11. Bildung aus Benzoylchlorid und Magnesiummethylketol. Weille Nadeln
aus Benzol. Schmelzp. 181° Wenig 16slich in Ligroin; fast unléslich in Petroldther. Resistent
gegen Alkali; bildet ein Ag-Salz.

1) R. Ciusa u. T. Vecchiotti, Gazz. chim. ital. 43, II. 91 [1913].
2) B. L. Vanzetti, Atti della R. Accad. dei Lincei Roma [5] 22, I, 103—109 [1913].
3) B. Oddo, Gazz. chim. ital. 43, TI, 190 [1913].
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Skatol, 3-Methylindol (Bd. IV, S. 868).

LBt sich unter den bei der Darstellung von g-Jodindol beschriebenen Bedingungen
nicht jodierenl). Gibt in 2 Tropfen Alkohol geldst, mit einer gesittigten Mercuronitratlésung
einen gelben Niederschlag. Unléslich in Wasser. Mit Mercurinitrat entsteht ein hellgelber,
mit Mercurichlorid ein weiller Niederschlag?). Versuche iiber Desodorierung3).

Derivate: 3 - Methylindolpikrylchlorid CoHoN . C¢Ho(NO,);Cl 4).  Rote Nadeln.
Schmelzp. 120°. Enthilt nur 1 Mol. Pikrylchlorid.

Hydroskatol (Dihydroskatol). Das Benzoylderivats) unterscheidet sich sehr vorteil-
haft vom Benzoyldihydroindol und Benzoyldihydromethylketol durch seine Schwerléslichkeit
in kaltem Alkohol und groBe Krystallisationstendenz. — CgH;sNO,. Schmelzp. 102°. Geht
bei der Aufspaltung mit Chlorphosphor in o-§-Chlorisopropylbenzanilid

ca (M
HC/\\C- CH - CH, - Cl

HC‘*\ C/c -NH - CO - CgH

= CH;4NOCI

iiber. Lange, zu Rosetten vereinigte Nadeln. Schmelzp. 133°5).
N-Propionyl-3-methylindol, N-Propionylskatol¢)
C. CH3
06H4< CH — C,,H,;;0N
N CO - CH, - CH;
Mol.-Gewicht: 187,11. Bildung bei der Einwirkung von Propionylchlorid auf die Magnesium-
verbindung des Skatols. Krystalle aus Wasser und wenig Alkohol. Schmelzp. 45°.
«-Propionyl-3-methylindol, C-Propionylskatol®)

06H< NG. 00 . CH, . CH, — CyyHyyON

Mol.-Gewicht: 187,11. Bildung aus Propionylchlorid und Magnesiumverbindung des Skatols.
Krystalle aus Petrolither und etwas Ligroin. Schmelzp. 161°. Istim Gegensatz zum N-Derivat
bestindig gegen Alkali und bildet ein Ag-Derivat. Beim Schmelzen mit Kali entsteht g-Indol-
carbonséure.

B-Methyl-x-acetylindol, C-Acetylskatol®)

C-CH,
6H4< \c CO - CHy = CyyHy;ON
Mol.-Gewicht: 173,10. Bildung als fast einziges Produkt aus der Skatolmagnesiumverbindung
und Acetylchlorid. Wollige Nadeln aus Petroldther. Schmelzp. 146,5°. Fast unléslich in
kaltem Wasser; miBig Ioslich in Ather; wenig l6slich in Petrolither; leicht 1éslich in Alkohol
und Aceton. Wird von siedendem Alkali nicht angegriffen; die Losung in heilem Wasser
gibt beim Zufiigen von AgNO, und etwas NH; einen gelblichen Niederschlag, der sich als-
bald zersetzt unter Schwirzung. Léslich in konz. H;SO, mit orangegelber Farbe, beim Er-
wirmen tritt eine purpurrote Farbe auf. Die Verbindung zeigt weniger basische Eigenschaften
wie das isomere C-Acetylderivat des Methylalkohols. — Chlorhydrat (C;;H,;,ON), - HCI.
Gelbe Krystalle. MiBig loslich in Ather, verwittert an der Luft unter hydrolytischer Spaltung.
Die Loésung in konz. HCI gibt mit Phosphorwolframséure einen schmutzigweilen, bald gelb
werdenden Niederschlag, mit Kaliumwismutjodid einen geringen violetten, spiter grauen
Niederschlag, mit Kaliumbichromat eine schwache, gelblichweiBe Fillung. AuCl; gibt nur

1) Adolf Oswald, Zeitschr. f. physiol. Chemie 43, 129 [1911].

2) B. Oddo, Gazz. chim. ital. 41, I, 221—234 [1911].

3) Karl KiBkalt, Zeitschr. f. Hyg. u. Infektionskrankh. ¥1, 273—295 [1912]; Chem. Centralbl.
1912, 1, 1670.

4) R. Ciusa u. L. Vecchiotti, Gazz. chim. ital. 43, II, 91 [1913].

5) J. v. Braun u. G. Kirschbaum, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 43, 1263—1266
[1912].

6) B. Oddo, Gazz. chim. ital. 43, II, 190 [1913].
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in konz. Losung einen gelben Niederschlag. — Chloroplatinat (Cy;H;; ON . HCI),PtCl,. Gelber,
pulveriger Niederschlag.
B-Methyl-N-acetylindol, N-Acetylskatol!)
C-CH,
06H4< NCH — Cy,H,,ON
N.CO.CHg

Mol.-Gewicht: 173,10. Man fiigt zu einer Losung der Magnesiumverbindung des Skatols in
wasserfreiem Ather (1 Mol.) tropfenweise mit abs. Ather verdiinnten Acetylchlorid (1 Mol.)
unter Eiskithlung hinzu und 148t 12 Tage in der Kilte stehen. WeiBe Nadeln aus Wasser
+ Alkohol. Schmelzp. 68°. MaBig loslich in siedendem Wasser; leicht 16slich in Alkohol
sowie in kaltem Ather, Benzol, Ligroin; etwas weniger 16slich in Petroldther; unloslich selbst
in konz. HCl; wird beim Erwiirmen damit verseift. Loslich in konz. HySO, mit gelber Farbe,
die beim Erwirmen in Purpurrot umschligt. Die alkoholische Losung wird beim Zufiigen
von 50 proz. KOH-Losung schon in der Kilte, vollstindig beim Erwidrmen gespalten. Beim
Zufiigen von AgNO;-Losung und etwas NH; zur Losung in siedendem Wasser erhilt man
keinen Niederschlag.

Weitere Indolderivate: o, 3-Dimethylindoltrinitrobenzol C;oH;;N - CgH,(NO,); 2). Rote
Nadeln. Schmelzpunkt 175°

&, 8 - Dimethylindoltrinitrotoluol C;H;;N - CgHy(NO,); - CH32). Rote Nadeln.
Schmelzp. 118°.

&, 8- Dimethylindolpikrylehlorid C;oH;;N - CgH,(NO,);Cl12). Dunkelrote Nadeln.
Schmelzp. 140°.

a-(0-Amidophenyl-)indol 2) C;,H;,N,

CH
HC( \CH——.OH
]
CH\/CH\/C -Ce¢H4 - NH,
CH NH
0, o’-Diamidotolan
NH,
‘/\~ /CEC—<7>
\/ l\NH2

wird in konz. Schwefelsidure eingetragen und 1/, Stunde im siedenden Wasserbad erhitzt.
Aus der mit Eiswasser verdiinnten Losung fillt das Indolderivat auf Zusatz von Ammoniak
aus. Zur Reinigung wird das Pikrat dargestellt durch Erwirmen mit Pikrinsdure. Dasselbe
Pikrat entsteht durch Umlagerung der Pikrinsiure-Verbindung des o, o’-Diamidotolans.
Das Indolderivat krystallisiert aus Alkohol in stark lichtbrechenden, prismatischen Stéb-
chen. Schmelzp. 154°. Leicht loslich in Aceton, Eisessig, Chloroform auch in der Kélte;
miBig loslich in Ather; sehr schwer in Ligroin.

Pr-2-Phenylindol (x-Phenylindol). AusBenz-o-toluid beim Erhitzen mit Natriuméathylat.
Das Produkt wird mit Wasser zersetzt und das in Wasser unlésliche Produkt abgesaugt 4).

3-3- Aminoiithylindol 5)

CH

CH(\C —C- C- CH, - CH, - NH,
i

|
| J
CH\_,C\ /CH
CH NH
Entsteht bei der Fiulnis von Tryptophan. Kann durch Kondensation von y-Aminobutyryl-

acetal mit Phenylhydrazin und Zinkchlorid bei 180° dargestellt werden. Farblose Nadeln
aus Alkohol -+ Benzol. Schmelzp. 145—146° Sehr leicht 1gslich in Alkohol, Aceton; fast

= CyoH120,

1y B. Oddo, Gazz. chim. ital. 43, II, 190 [1913].

) R. Ciusa u. L. Vecchiotti, Gazz. chim. ital. 43, II, 91 [1913].

3) A. Klieg!l u. Karl Haas, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 44, 1217 [1911].
)

)

3]

4) W. Madelung, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 1131 [1912].
5) Arthur James Ewins, Journ. of the chem. Soc. 99, 270—273 [1911].
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unléslich in Wasser, Ather, Benzol, Chloroform. Zersetzt sich beim Erhitzen unter gewohn-
lichem Druck. Gibt mit Glyoxylsiure und konz. Schwefclsiure die blauviolette Firbung des
Tryptophans noch bei einer Verdiimnung von 1 : 300 000. Die Bromreaktion des Tryptophans
bleibt aus. — Chlorhydrat C,,H;,N, - HCl. Farblose Prismen aus 95 proz. Alkohol 4- Ather.
Schmelzp. 246°. Loslich in etwa 12 Teilen Wasser von 18°; sehr leicht 18slich in heiBem Wasser.
— Pikrat C;,H;,N, - CgH;0,N;. Dunkelrote Krystalle aus verdiinntem Aceton. Schmelzp.
242-—243° unter Zersetzung. Fast unloslich in Wasser; schwer 16slich in Alkohol, Chloroform,
Essigiither; leicht 16slich in Aceton. — Pikrolonat. Chromgelbe Prismen aus Wasser. Schmelzp.
231° unter Zersetzung. — Benzoylderivat. Prismen aus Ather - Petrolither. Schmelzp.
137—138°.

«~Phenylindol.

Entsteht beim Erhitzen von Acetophenonphenylhydrazon entweder fiir sich allein
oder mit Natriuméthylat1).
3-Amino-2-phenylindol 2)
CH
HO/NC—C - NH,

Ll ]
HC 0. JC - CeH,
CH X

70g 3-Isonitroso-2-phenylindol werden in einer Mischung von 400 cem doppeltnormaler Natron-
lauge und 200 ccm Alkohol bei Wasserbadtemperatur gelést und unter stindigem Umschiitteln
150 g Natriumbisulfit allméhlich zugesetzt, wobei sich das Reaktionsprodukt in farblosen
bis gelblichen Flocken abscheidet. Man kiihlt schnell ab und wischt mit Wasser und Alkohol.
Ausbeute 84—929%, der Theorie.
3-Isonitroso-2-phenylindol 2)
CH
CH|/\CAHCN .OH
I
CH\/C\/HC - CeHj
CH N
Das Rohphenylindol wird so, wie man es nach dem Verfahren von E. Fischer aus Aceto-
phenonphenylhydrazon erhélt, der Nietrosierung unterworfen. Man 16st es in heiBem Eisessig,
kithlt rasch ab und trdgt in den entstandenen Krystallbrei unter Eiskithlung und Riihren
festes Natriumnitrit in geringem Uberschuff ein. Nach halbstiindigem Stehen wird mit viel
Wasser verdiinnt und abgesaugt. Zur Reinigung 16st man in heiBer, verdiinnter Natronlauge,
filtriert die erkaltete Losung und fillt mit Essigsiure. Ausbeute aus 500 g Acetophenon-
phenylhydrazon 320 g.

Athyliither des 3-Nitroso-2-phenylindols C,¢H,,ON, 3). Mol.-Gewicht: 250,13. Bil-
dung durch Zufiigen von 3-Nitreso-2-phenylindol (1 Mol.) zu einer alkoholischen Natrium-
ithylatlosung (1 Mol.) und Kochen der erhaltenen Suspension mit etwas mehr als der dqui-
molekularen Menge Athyljodid am RiickfluBkithler bis zur neutralen Reaktion. Orangerote
sternformig gruppierte Prismen aus Petrolither. Schmelzp. 42°. Leicht Ioslich in warmem,
weniger in kaltem Petrolither. Scheidet sich bisweilen aus Petrolither in roten, tiefer als die
vorhergehenden gefirbten, rhombischen Prismen ab. Dieselben enthalten augenscheinlich
Krystallfliissigkeit und sind etwas weniger loslich in Petrolither. Sie schmelzen bei 61° zu
einer tritben Fliissigkeit, die bei ca. 100° anfingt, Gasblasen zu entwickeln und die bei ca.
110—115° vollstindig klar wird. Wird bei 100° an der Luft petrolitherfrei. Krystallisiert
auch aus Alkohol mit Krystallfliissigkeit. Dieselbe Verbindung wird auch erhalten durch
Versetzen einer Suspension des trockenen Silbersalzes mit etwas mehr als der dquimolekularen
Menge Athyljodid unter Kithlung und nachherigem Erwirmen auf dem Wasserbade.

Aminophenylindol N .N.O

]
| = CyH,N, 3)
i 1412 N2
\/\N/'CsHs

1) Ludwig Wolff, Annalen d. Chemie n. Pharmazie 394, 86—108 [1912].
2) Ludwig Kalb u. Joseph Bayer, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 2157 [1912].
3) L. Alessandri, Atti R. della Accad. dei Lincei Roma [5] 22, II, 227 [1913].
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Mol.-Gewicht: 208,12. Bildung durch Reduktion des Methyldthers des 3-Nitroso-2-phenylindols
gelost in Alkohol mit Zink und Eisessig bis zur vollstindigen Entfirbung. Perlmutterglinzende,
leicht violett gefirbte Schuppen aus Benzol. Schmelzp. 177°.

Phenylindol - 11/, - trinitrotoluol 2 C;;Hy;N - 3 CgHy(NO,); - CH3 1).  Gelbe Nadeln.
Schmelzp. 97°.

Phenylindolpikrylehlorid C, H;; N« C4Hy(NO,)3Cl1). Carminrote Nadeln. Schmelzp.
119°. Mit Pikrinsdaure wird nur das Pikrat C;,H;;N - CsH, - (NOy)s - OH (Schmelzp. 127°)
erhalten.

3-Imino-2-phenylindol 2)

HC
HC/N0—C=NH
Il
HC ,C/C CeH;
HC N

50 g 3-Amino-2-phenylindol werden in 800 ccm Benzol fein verteilt, 200 g Bleisuperoxyd zu-
gegeben und unter zeitweiligem Eintauchen des Kolbens in heifles Wasser so lange geschiittelt,
bis eine abfiltrierte Probe beim Erwidrmen mit Eisessig keine Griinfirbung mehr gibt. Man
saugt vom Bleischlamm ab und wéscht mit heilem Benzol nach. Das Filtrat wird unter ver-
mindertem Druck bis zur beginnenden Krystallisation eingeengt. Ausbeute 42 g (859, der
Theorie). Glinzende Blattchen. Schmelzp. 114,5° Unloslich in Wasser und Gasolin, sehr
schwer in Mineralsiuren ohne Farbverinderung; leicht in Ather und Benzol. Beim Erwirmen
mit verdinnten Siuren tritt Verseifung der Iminogruppe ein, wobei viel Phenylindolon

CH
CH‘/\C—‘C:O
I
CH C._/C- CeHj;
CH N

als rotes Ol ausgeschieden wird. Rauchende Salzsiure und konz. Schwefelsiure verseifen
schon in der Kilte unter Bildung von rotbraunen Indolonsalzen.

Indolearbonsiuren.

a-Indolearbonsiure bildet sich in geringen Mengen bei der Alkoholatschmelze des oxal-
toluidsauren Kaliums neben einer tsomeren Indolcarbonsdure, die zwei Hydroxylgruppen ent-
hilt3). Darstellung aus Oxal-o-toluidsdure4).

B-Indolcarbonsiure. Leitet man in eine durch iiberschiissiges Alkali stark alkalisch
gemachte Losung des Natrium- oder Kaliumsalzes in Wasser einen Strom ozonisierter Luft,
so erfolgt Ausscheidung eines blauen, an Menge schnell zunehmenden Niederschlags, welcher
aus reinem Indigo besteht5).

3-Methyl-N-indolearbonsiure 6) C;,HyNO,

C-CH;

CGH4< SCH

N-COOH
Durch Einleiten von getrockneter Kohlenséure 1 Stunde in der Kélte und in der Wirme in
eine dtherische Losung von frisch bereitetem Skatolmagnesiumbromid. Man lost das gebildete
Magnesiumsalz durch wenig verdiinnte Schwefelsdure in der Kilte, zieht den schmutzigweillen
Niederschlag mit Alkohol aus, schiittelt die dtherische Losung wiederholt mit Natriumcarbonat
aus und fillt mit Schwefelsiure, 16st in kaltem Essigéither und entfirbt die Losung mit Tier-
kohle. Das Filtrat gibt beim schnellen Verdampfen schneewcifie Krystalle. Schmelzp. 129°

1) R. Ciusa u. L. Vecchiotti, Gazz. chim. ital. 43, II. 91 [1913].

2) Ludwig Kalb u. Jose ph Bayer, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 2157 [1912].

3) W. Madelung, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 3521 [1912].

4) W. Madelung, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 45, 3521—3527 {1912]; Chem.
Jentralbl. 1913, I, 291.

5) R. WeilBgerber, Berichte d. Deutsch. chem. Gesellschaft 46, 651—659 [1913]; Chem.
Centralbl. 1913, I, 1319.

6) B. Oddo, Gazz. chim. ital. 42, I, 361—375 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 194.
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unter starker Zersetzung. Die Sdure gibt nicht die von Salkowski beschriebene Firbung
mit salpetriger Sdure und Calciumhypochlorit, ist viel weniger bestdndig, wie die natiirliche
Saure, zerfillt beim Kochen mit Ammoniak oder Wasser oder Benzol in Kohlensdure und
Skatol. Mit konz. Schwefelsdure gibt sie eine an Pikrinsdure erinnernde Firbung, die beim
Erwirmen in tiefes Purpurrot iibergeht. Die wisserige Losung des Ammoniumsalzes gibt mit
Ferrichlorid einen rotbraunen, mit Bleiacetat einen weiflen, késigen Niederschlag. = Kupfer-
sulfat fiillt gelbgriin, Silbernitrat und Bariumchlorid weil. — Athylester C;,H;,0,N. Durch
Einwirkung von Chlorkohlensiuredthylester auf Skatolmagnesiumbromid in &#therischer
Losung. Das sich abscheidende braune Ol geht allméhlich in einen leuchtend gelben Nieder-
schlag itber. Uber Nacht wird kalt stehen gelassen und mit Ather ausgezogen. Aus ihm hinter-
bleibt ein ziemlich dickes, gelbes Ol, das fast vollstindig bei 215° und 10 mm Druck iiber-
destilliert, nicht in Kéltemischung erstarrt und angenehm &therisch riecht. Wird durch Al-
kalien in alkoholischer Losung schon in der Kilte verseift unter Bildung von Skatol, ebenso
beim Erhitzen mit wisserigem Ammoniak im Rohre. Vollstindig fliichtig mit Wasserdampf.
Siedepunkt unter 760 mm Druck 288,5° unter geringer Zersetzung.
B-Methyl-a-indolearbonsiure 1) C;,HyO,N.

C.CH,
cH< NC.COOH
N
NH
Durch Erhitzen von frisch hergestelltem g-Methylindolmagnesiumbromid mit Kohlensiure
etwa 3 Stunden lang auf 315—320°. Das Reaktionsprodukt wird mit Schwefelsiure angesiuert
und mit Ather erschépft, die dtherische Lésung mit Sodalosung ausgeschiittelt. Beim An-
sduern fillt die Sdure als gelber Niederschlag. Durch Kochen mit Tierkohle in Losung mit
Benzol -+ wenig Petrolither wird die Substanz gereinigt. Kleine weille Nadeln. Schmelzp.
164—165°. Vollstédndig loslich in kohlensauren Alkalien. Mit Schwefelsiure entsteht in der
Kilte Gelbfirbung, in der Wirme intensiv purpurrote Férbung. Die Reaktionen der Losung
des Ammoniumsalzes mit Ferrichlorid, Bleiacetat und Kupfersulfat sind dieselben wie bei der
p-Methyl-N-indolcarbonséure. — Bariumsalz. Kleine, weiBle Krystalle.
«-Methyl-8-indolcarbonsiure 2) C;,HyO,N.

C.COOH
CHy NC- CH,
L
NH

Aus x-Methylindolmagnesiumbromid in Lésung mit Toluol unter Erwdrmen auf dem Wasser-
bade. Aus der alkalischen Losung des Rohproduktes fillt bei einigem Stehen unverindertes
o-Methylindol aus. Jetzt siuert man an und reinigt den gelben Niederschlag durch Kochen
in Aceton mit Tierkohle. WeiBe Krystalle aus Chloroform. Schmelzp. 174° unter Zersetzung.
Die Losung der Siure gibt mit Ferrichlorid einen braunen, mit Bleiacetat in konz. Losung
einen weilen Niederschlag, die Losung des Ammoniumsalzes mit Silbernitrat einen weiGen,
krystallinischen Niederschlag, mit Kupfersulfat einen griinblauen, mit Mercurichlorid einen
weiBlen Niederschlag. Schwefelsdure ist ohne Einwirkung. —— Bariumsalz. Kleine, weifle
Krystalle. — «-Methyl-3-indolcarbonséureiithylester C,,H,30,N. Durch Einwirkung von
Chlorkohlenséureithylester auf x-Methylindolmagnesiumbromid in &dtherischer Lésung unter
Kithlung. Das sich bildende gelbbraune Ol wird bei einstiindigem Erhitzen auf dem Wasser-
bade weil und pulverig. Nach dem Abkithlen wird mit Schwefelsdure neutralisiert und mit
Ather extrahiert. Beim Einengen fillt der Ester krystallinisch aus, verunreinigt mit Methyl-
ketol, welches durch vorsichtige Destillation mit Wasserdampf entfernt wird. Der Riickstand
wird aus Petrolither 4 Benzol umkrystallisiert. Kleine Nadeln. Schmelzp. 135°. Loslich
in Alkohol, wenig loslich in kaltem und warmem Wasser, 16slich in Ather und Benzol, wenig
I6slich in Petroldther.

1) B. Oddo, Gazz. chim. ital. 42, T, 361—375 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, II, 194.

) B
2) B. Oddo, Gazz. chim. ital. 42, I, 361—375 [1912]; Chem. Centralbl. 1912, IL, 195.



Nucleoproteide und Nucleinsiuren.

Von
Paul Hirsch-Jena.

Nucleoproteide (Bd. IV, S.986).

Definition: Man unterscheidet «-Nucleoproteide, darstellbar durch Anwendung kalter,
indifferenter Extraktions- und Losungsmittel, und g-Nucleoproteide, von anderer Zusammen-
setzung als «-Nucleoproteide, gewonnen durch Anwendung heifler Losungsmittel. Sie ent-
stehen aus den «-Nucleoproteiden durch Zerfall derselben in der Hitze in einen koagulierenden
EiweiBkorper und das 1slich bleibende g-Nucleoproteid. Meistens stellt man nur die -Nucleo-
proteide dar.

Vorkommen: Jede Kernart besitzt spezifisch gebaute Nucleoproteide?). Je jugend-
licher rote Blutkorperchen sind, um so mehr Nucleoproteide enthalten sie2). Masing3) be-
stimmte den Nucleinphosphor in Kaninchenembryonen und Kaninchenlebern in verschie-
denen Entwicklungsstufen. Mit zunehmendem Alter sinkt derselbe. Im Blutserum von Mensch
und Pferd, ebenso in der Ascitesfliissigkeit konnte Patein#) nach der Methode von Goubeau
kein Nucleohiston nachweisen. In organischen Diingemitteln®) (Sojabohnenkuchen, Raps-
kuchen, Rotkleien, Heringsguano, Knochenmehl, PreBkuchen von Seidenraupenpuppen und
Krabbenschalen) kommen Nucleine nur in relativ geringer Menge vor.

Physiologische Eigenschaften: Im Magen gehen Nucleoproteide nach London®) zu
ungefihr 2/, in Losung, nur ganz geringe Mengen (2—39%,) Phosphorséure werden abgespalten.
Tm Darm tritt Spaltung in Protein und Nucleinbestandteile ein, das Nucleinsiuremolekiil
wird zersetzt. Die Nucleinkomponente wird in der Hauptsache vom Darmsaft verdaut. —
Das Nuclein des Heringsguano besitzt keinen unmittelbaren Diingewert?).

Biologische Wirkung. Wiederholte Injektion einer bestimmten Kernsubstanz oder
der aus den Nucleoproteiden darstellbaren Nucleine rufen nach Abderhalden und Kashi-
wado!) Anaphylaxie hervor. — Gewebsnucleoproteide haben nach G uerrinis) die Eigenschaft,
stark charakteristische anaphylaktische Reaktion hervorzurufen. Dieselbe ist fiir ein und das-
selbe Organ spezifisch. Auch Bakteriennucleoproteide haben die gleiche Wirkung. Sie ist
fiir die Bakterienart, aus der das Nucleoproteid gewonnen wurde, spezifisch.

Wells®) iibt Kritik an den bisherigen Arbeiten iiber die antigene Natur der Nucleo-
proteine. Er kommt zu dem SchluB, daB reine Nucleine wahrscheinlich itberhaupt keine
Antigene sind, da ihre Bestandteile, Nucleinséuren und Histone oder Protamine, nicht antigen
wirksam sind. Beobachtete antigene Eigenschaften sind sicher auf beigemengte Proteine
zurlickzufiihren.

Durch Verabreichung von Nucleoproteiden aus der Hundeleber, dem Rindermuskel,
der Pferdemilz und aus Muskeln verschiedener Tierarten kann man nach Testa und Sor-
manii®) die mechanische Muskelarbeit von Froschmuskeln bedeutend steigern. Die Zu-

) E. Abderhalden u. T. Kashiwado, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 285 [1912].

E. Masing, Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 66, 71 [1911].

E. Masing, Zeitschr. f. physiol. Chemie 95, 135 [1912].

G. Patein, Journ. de Pharm. et de Chim. ¥, 55 [1913].

S. Tsuda, Journ. of the Coll. of Agric. Tokyo 1, 167 [1909].

E. S. London, Zeitschr. f. physiol. Chemie 62, 451 [1909].

R. Mitsuta, Journ. of the Coll. of Agric. Tokyo 1, 163 [1909].

G. Guerrini, Zeitschr. f. Immunititsforsch. u. experim. Ther., 1. Teil, 14, 70 [1912].
G.
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H. Wells, Zeitschr. f. Immunititsforsch. 19, Orig., 599—611 [1913].
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)
) C. Testa u. G. Sormani, Atti Soc. Lomb. scienz. med. e biol. 1, fasc. 3 [1913].
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nahme der Muskeltdtigkeit steht stets im Verhdltnis zu der verabreichten Nucleoproteid-
menge.

In gleicher Weise wie die Albumine zur Entfaltung ihrer thromboplastischen Wirkung
Aminokérper als Zwischenkérper brauchen, sind fir die Nucleine die Purinbasen nach de
Waelel) unentbehrlich. Es geniigt, die Nucleine etwas abzubauen oder ihnen etwas Abbau-
produkte, sogar Harnsdure, zuzufiigen, um ihnen Giftigkeit zu verleihen. Die Nucleoproteine
werden auch durch Aminosiuren von der Albuminseite her aktiviert. Nucleohistone sind durch
ihre Histongruppe an sich giftig, fiir manche Nucleoproteine sind die Tiere an sich anaphylak-
tisiert, wie die fleischfressenden Tiere fiir Peptone, so z. B. fiir die Nucleoproteine aus Thymus.

Bildung im Organismus: McCollum?) konnte beweisen, daf der tierische Organis-
mus die Fahigkeit besitzt, die Nucleinbasen, die er zur Nucleinbildung braucht, gewissen
Gruppen des EiweiBmolekiils zu entnehmen. Abderhalden3) zeigte, dal bei Stoffwechsel-
versuchen die Bausteine der Nucleoproteide dieselben vollstindig ersetzen kénnen.

Spaltungen: Auf Grund biologischer Untersuchungen muB nach Abderhalden und
Kashiwado?) jede Kernart, mithin auch jedes Nucleoproteid spezifisch gebaute EiweiBanteile
besitzen.

Pflanzliche Nucleoproteide.

Vorkommen: Aus verschiedenen Futtermitteln (Mohn und Palmélkuchen) stellte Klin-
kenberg5) Nucleine dar. Das Vorkommen von Nuclein in Schimmelpilzen und in der Hefe
stellte zuerst Stutzer 6) fest. 40,759, des Stickstoffes kommen auf Nucleinstickstoff. Nach
Zaleski?) kommen sie in allen wachsenden Zellen vor, es spricht dies dafiir, daf sie formative
Stoffe sind. In hungernden Teilen der Pflanze keine Abnahme der Nucleoproteide. Der Auf-
bau findet in den Achsenorganen statt, der Abbau in den Kotyledonen. Bei Verwundungen
fand Kovchoff8) in den Gewebsneubildungen eine Vermehrung der Nucleoproteide.

Nucleoproteid aus Gerste.

Darstellung: Petit?) erhielt ein Fe-haltiges Nucleoproteid.
Physikalische und chemische Eigenschaften: Frei von S, Millonsche Reaktion negativ.

Nucleoproteid aus Cholerabacillen.

Darstellung: Nach Galeottil®) werden stark virulente Bouillonkulturen 1 Stunde mit
KOH behandelt, mit Essigsdure und dann mit Ammonsulfat versetzt. Entstehenden Nieder-
schlag umldsen mit 0,5 proz. Sodaldsung.

Physiologische Eigenschaften: Die charakteristischen Cholerasymptome sind durch das
Nucleoproteid bedingt. Es wird mdglich sein, durch Einfithrung auf gastrischem Wege Menschen
mit seiner Hilfe zu immunisieren.

Animalische Nucleoproteide.
Nucleoproteid aus Thymus (Bd. IV, S. 995).

Zusammensetzung: Die von Abderhalden und Kashiwado4) ausgefiihrte Hydro-
lyse von nach Kashiwadol!) dargestellten Thymuskernen ergab Anwesenheit von Glyko-
koll, Alanin, Valin, Leucin, Prolin, Asparaginsdure, Glutaminséure, Phenylalanin, Tyrosin,

. V. Mc Collum, Amer. Journ. of Physiol. 25, 120 [1909].

. Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chemie %%, 22 [1912].

. Abderhalden u. T.Kashiwado, Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 285 [1912].

. Klinkenberg, Zeitschr. f. physiol. Chemie 6, 155, 566 [1882].

. Stutzer, Zeitschr. f. physiol. Chemie 6, 572 [1882].

V. Zaleski, Berichte d. Deutsch. botan. Gesellschaft 28, 146 [1911]; 2%, 202 [1909].
. Kovchoff, Berichte d. Deutsch. botan. Gesellschaft 21, 165 [1903].

. Petit, Compt. rend. de ’Acad. des Sc. 116, 995 [1893)].

. Galeotti, Centralbl. f. Bakt. u. Parasitenk., Abt. I, 67, 225 [1912].

. Kashiwado, Deutsches Archiv f. klin. Medizin 104, 584 [1911].
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Tryptophan und Cystin in der Eiweilkomponente. Steudell) konnte die Analysen-
ergebnisse von Lilienfeld2) bestitigen.
Physiologische Eigenschaften: Biologische Wirkung. Nach Untersuchungen von
Schlittenhelm und Weichhardt3) bei parenteraler Einverleibung keinerlei giftige Wirkung.
Darstellung: Durch Essigsaurefailung aus dem Wasserextrakt fein zerhackter Thymusdriisen.
Abbau: Durch 2stiindiges Kochen mit Natriumacetat und Natronlauge erhielt Steu-
dell!) neben geringen Mengen Phosphor im Riickstande echte Nucleinsdure. Diese ist als
einzige Nucleinsiure im Nucleohiston anzunehmen.

Nucleohiston aus Thymus (Bd. IV, S. 994).

Physiologische Eigenschaften: Biologische Wirkung. Nach Bang#%) dargestelltes
bei parenteraler Zufuhr ohne Wirkung3), nach Lilienfeld 2) frisch dargestelltes Nucleohiston
erwies sich als relativ giftig3). Seine akute Wirkung #uBlerte sich bei Injektion von 0,08 g in
Kriampfen und Atemnot. Kleinere Dosen (0,04 g) Gewichtsabnahme, die zum Tode fiihrte;
proteinogene Kachexie.

Nuecleoproteid aus Leber, Antithrombin (Bd. IV, S. 989).

Darstellung: Durch 12—16 Stunden Abkiihlung mit CO,-Schnee entsteht in der Leber
Antithrombin?). Bei Durchstrémung der vorher abgekiihlten Leber mit normalem Blut bei
37° geht die Substanz in das Blut iiber. Das perfundierte Blut vermag die Gerinnung nor-
malen Blutes in vitro zu verhindern. — Durch 1 Stunde Perfussion mit 11 4%/y, NaCl + 5%/,
NayCOz-Losung bei 40° von gefrorener und nach 24 Stunden wieder aufgetauter Leber®),
durch Fillen mit Eisessig konnte die Substanz abgeschieden werden.

Physiologische Eigenschaften: Stark gerinnungshemmend, auch nach mehrmaligem Um-
fillen noch antikoagulierende Eigenschaften. Das aus der Hundeleber durch kiinstliche Trans-
fusion extrahierte Nucleoproteid steht mit der antikoagulierenden Eigenschaft des Trans-
fusats in innigem Zusammenhang?).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Loslich in Alkali, kann mehrmals um-
gefillt werden, enthélt C, N und P.

Nueleoproteid aus Gehirn (Bd. IV, S. 988).

Darstellung: Durch Ansiuern mit Eisessig und Zentrifugieren konnte Marie8) aus Gehirn-
brei des Menschen, Affen, Hundes, Kaninchens und Meerschweinchens ein Nucleoproteid isolieren.

Physiologische Eigenschaften: Antitoxin gegen Tollwutgift?). Das aus normalem Hirn
dargestellte Nucleoproteid neutralisiert ungefihr das Zweifache seines Volumens an Wut-
gift, das Hirn eines an Tollwut gestorbenen Tieres das Fiinffache, das Hirn eines geimpften
Tieres das 15—40fache 19).

Physikalische und chemische Eigenschaften: Thermostabil.

Nucleoproteide ans Pankreas (Bd. IV, S. 992).

a-Nlléleoproteid.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Nach Michaelis und Davidsohn!1) liegt
das Koagulationsoptimum eines aus Pankreasextrakten fillbaren «-Nucleoproteids bei einer
Wasserstoffionenkonzentration von 2,6 107%,

Biologische Eigenschaften: Eine sehr leichte chemische Modifikation des Nucleoproteids
ist wahrscheinlich mit Trypsin identisch!1).

1) H. Steudel, Zeitschr. f. physiol. Chemie 87, 207—213 [1913].
2) J. Lilienfeld, Zeitschr. £ physiol. Chemie 18, 473 [1894].
3) A. Schittenhelm u. W. Weichhardt, Zeitschr. f. Immunititsforsch. u. experim. Ther.
14, 609 [1912].
4) J. Bang, Beitrige z. chem. Physiol. u. Pathol. 4, 115, 362 [1904].
5) M. Doyon, Compt. rend. de ’Acad. des Sc. 151, 1074 [1910].
M. Doyon, A. Morel u. A. Policard, Compt. rend. de I’Acad. des Se. 152, 279 [1911].
Doyon, A. Morel u. A. Policard, Compt. rend. de I’Acad. des Se. 152, 726 [1911].
Marie, Compt. rend. de I’Acad. des Sc. 130, 1775 [1910].
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8) A.
A. Marie, Compt. rend. de ’Acad. des Sc. 149, 234 [1909].
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) L. Michaelis u. H. Davidsohn, Biochem. Zeitschr. 36, 481 [1911].
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B-Nucleoproteid.

Zusammensetzung: Nach Knopf!) entspricht der P-Gehalt den bisher gefundenen
Werten, an Guanin wurde nur der vierte Teil der aus dem P-Gehalt berechneten Menge Guanin
nachgewiesen. Da dieser Wert groBer ist als der aus der Menge der Guanylsdure berechnete,
so diirfte die Guanylsiure nicht die einzige phosphorhaltige Komponente sein. Hierauf deutet
auch das Vorkommen von Adenin,

Physikalische und chemische Eigenschaften: Das Flockungsoptimum liegt nach Michae-
lis und Davidsohn?) bei einer H-Ionenkonzentration von 1,2+ 1073, das des bei seiner Dar-
stellung abgespaltenen EiweiBkorpers bei ca. 1,7 107°.

Derivate von Nucleoproteiden.

Morphin-nueleoproteid.®)

Darstellung: Alkali und siurefreies Nucleoproteid, aus Hefe dargestellt, wurde mit
wenig Wasser und ganz reinem Morphin in einem Morser zerrieben. Der Brei wurde in Wasser
gelost, filtriert, das klare Filtrat so lange gegen Wasser dialysiert, bis das Dialysat keine
Morphinreaktion mehr gab. Das Filtrat wurde nun eingedampft und der Riickstand so lange
mit Ather extrahiert, bis kein Morphin mehr in den Ather iiberging.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Wasserlosliche Produkte von verschiedenem
Charakter.

Histon-nucleoproteid. ®)

Darstellung: Hefenucleoproteid wird in 0,19, KOH geldst, die Reaktion mufl neutral
sein (Dialyse gegen Wasser bis zur neutralen Reaktion des Dialysates). Zu dieser Losung wird
tropfenweise Histonhydrochlorid gegeben.

Physikalische und chemische Eigenschaften: Unloslich in Wasser, vollstindig ldslich in
0,05%, Na,COjg, unvollstiandig 16slich in 0,59, Nay,CO,. Bildet mit Soda ein wasserldsliches
Komplexsalz.

Nucleinsiiuren (Bd. IV, S.996).

Definition und Aufbau: In Ubereinstimmung mit Levene und Mitarbeitern fassen John-
son und Chernoff4) die Nucleinsiuren aus Hefe und der Thymusdriise als Polynucleotide,
analog den Polysaccharosen, auf. Die einfachsten Nucleinsduren sind die Guanylséure und die
Inosinsdure. Die Nucleotide bestechen aus einer Pentose und den Basen Adenin, Guanin,
Cytosin und Uracil. Die beiden ersteren Basen sind Purine, die letzteren Pyrimidinbasen.
Die Verbindung der Base mit dem Zucker erfolgt an der Stellung 4 des Zuckers derartig, daf
zwei Kohlenstoffatome miteinander verbunden sind. Bei der Hydrolyse kann entweder der
Zucker abgespalten werden oder es kann durch Aufspaltung des Furanringes ein Glucosid
gebildet werden. Johnson und Chernoff4)5) gelang es, einfache Nucleotide synthetisch
darzustellen (s. Purin- und Pyrimidinbasen).

Vorkommen: Nach Miescher soll der gesamte Phosphor in Fischspermatozoenkdpfen
in Form von Nucleinsiure enthalten sein. Steudel8) konnte nach der Methode von Neu-
mann 919 des Phosphors, berechnet auf die Steudelsche Formel Cy3Hg;N;5030P,, in
Form von Nucleinsgure isolieren. In frischen Heringseiern konnte Tschernorutzky?) einen
Gehalt an Nucleinsiure feststellen. In den Kopfen von Spermatozoen kommt nach Steudel6)8)9)
ein neutrales Salz von nucleinsaurem Protamin vor. Dasselbe wird wohl in groferen Molekiil-
aggregaten als im kiinstlich dargestellten Produkt®) im Spermatozoenkopf vorkommen.

1) M. Knopf, Zeitschr. f. physiol. Chemie 89, 170—174 [1914].

2) L. Michaelis u* H. Davidsohn, Biochem. Zeitschr. 30, 481 [1911].

3) W. H. Eddy, Biochemical Bull. [2] 5, 115 [1912].

4) T. B. Johnson u. L. H. Chernoff, Journ. Amer. Chem. Soc. 35, 585—597 [1913].
5) T. B. Johnson u. L. H. Chernoff, Ill. of Biol. Chem. 14, 307—320 [1913].

6) H. Steudel, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 305 [1911].

7) H. Tschernorutzky, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 194 [1912].

8) H. Steudel, Zeitschr. f. physiol. Chemie %3, 471 [1911].

9) H. Steudel, Zeitschr. f. physiol. Chemie 83, 72 [1913].
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Nach Herwerden?) sind die basophilen Kérperchen der Eier von Echinodermen und
von Ciona nucleinsaure Verbindungen. Sie werden durch aus Milz dargestellte Nuclease
gelost. Die Chromosomen und Nucleolen werden durch Nuclease bedeutend weniger an-
gegriffen. Die Chromidien von Ciona bestehen nicht aus einer Nucleinsiureverbindung,

Bildung: Die durch den Amylomyces Rouxii gebildeten Nucleinsiuren entstehen nach
Goupil2) auf Kosten der Lecithine, das Verschwinden derselben entspricht dem Hochst-
gehalt des Myceliums an Gesamt-P. Mit der Zeit kehrt der Nuclein-P in die Form des mine-
ralischen P zuriick.

Darstellung: Scala3) beschreibt eine quantitative Darstellungs- bzw. Bestimmungs-
methode fiir Nucleinsduren aus Muskelfleisch, der die Fehlerquellen der bisher iiblichen Me-
thoden nicht anhaften sollen.

Eine allgemeine Methode zur Darstellung aus irgendwelchen Geweben gibt Peters4) an.

Abbau: Nach Plimmer5) hat Trypsin keine Wirkung auf Nucleinsiuren; der EinfluB
von Darmextrakt auf Thymusnucleinsidure ist ziemlich gering, auf Weizennucleinsiure ist die
Einwirkung noch geringer. Zymin iibt eine ziemlich schwache hydrolysierende Wirkung aus,
Kleienextrakt ist etwas wirksamer, aber irgendeine merkbare hydrolysierende Wirkung konnte
bei keinem der Extrakte festgestellt werden. Nach dem gleichen Autor®) werden Nuclein-
siuren durch Siuren und Alkalien hydrolysiert, nHCl bewirkt bei 75° véllige Hydrolyse inner-
halb von 8 Tagen. Bei Einwirkung von nNaOH waren nach 76 Tagen bei gleicher Temperatur
noch geringe Reste des urspriinglichen Materials nachzuweisen.

Physiologische Elgenschaften: Untersuchungsmethoden: Die ,,optische Methode*
zum Studium der Zersetzung von Nucleinsiuren durch Enzyme und Nucleasen beschreiben
S. Amberg und W.Jones?), G. Pighini8), C. Neuberg?). Kober19) beschreibt die An-
wendung der Nephelometrie bei der Untersuchung der Nucleasen.

Verhalten im Magendarmkanal: London und Schittenhelm11) stellten durch
Versuche an Fistelhunden fest, daB Hefennucleinsiure und Thymusnucleinsiure im Magen
weder resorbiert noch angegriffen werden, Im Darm wird ein kleiner Teil bis zur Abspaltung
freier Purinbasen aufgespalten, ein groBerer Teil so verdndert, daB dialysable Spaltprodukte
entstehen. Die Resorption der Nucleinsduren resp. deren Spaltprodukte geht im unteren
Jejunum und in dem Ileum vor sich. Aus dem Tleumchymus gelang es London, Schitten-
helm und Wiener12), Guanosin zu isolieren. Die Aufspaltung der Nucleinsiuren geht im
Darm &hnlich wie bei der Siurehydrolyse vor, unter Abspaltung von Nucleosiden. Die Poly-
nucleotide werden, ehe die Phosphorsidure abgespalten wird, erst in Mononucleotide zerlegt.
Nach den gleichen Autoren 13) zeigt die Aufspaltung der Nucleinsduren durch normalen, magen-
losen, pankreaslosen und pankreassaftlosen Hund nur geringe Unterschiede. Pankreassaft
spielt daher nur untergeordnete Rolle bei der Verdauung der Nucleinsduren. Die Aufspaltung
der Nucleinsiuren geht durch Darmsaft13)14) bis zu den Nucleosiden, die im Darm nicht weiter
veréndert werden.

Verhalten gegen Fermente: Emulsin greift nach Tschernorutzky15) Hefen-
nucleinséure sowie Thymusnucleinsdure an. Myrosin greift echte Nucleinsiure nicht an, dagegen
Hefennucleinsdure. Das gleiche Verhalten zeigt HefepreBsaft. Die Spaltung durch Fmulsin
beruht wahrscheinlich auf Anwesenheit einer Nuclease.

1
2

A. von Herwerden, Archiv . Zellforschung 10, 431—449 [1913].

Goupil, Compt. rend. de I’Acad. des Sc. 156, 959—962 [1913].

Scala, Ann. d’ig. sperim. 22, 549—554 [1912].

W. Peters, Ill. of Biolog. Chem. 10, 373 [1911].

H. A. Plimmer, Biochem. Journ. 7, 72—80 [1913].

H. A. Plimmer, Biochem. Journ. ¥, 43—71 [1913].

Amberg u. W. Jones, Ill. of Biolog. Chem. 10, 81 [1911].

Pighini, Zeitschr. f. physiol. Chemie 70, 85 [1911].

Neuberg, Biochem. Zeitschr. 30, 505 [1911].

. A. Kober, Ill. of Biolog. Chem. 13, 485 [1913]; Journ. Amer. Chem. Soc. 33,
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200292 [1913].
11) E. 8. London u. A. Schittenhelm, Zeitschr. f. physiol. Chemie 70, 10 [1910].

12) E. 8. London, A. Schittenhelm u. K. Wiener, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 459
[1911]. ‘

13) E. 8. London, A. Schittenhelm u. K. Wiener, Zeitschr. f. physiol. Chemie 77, 86
[1912]).

14) P, A. Levene u. F. Medigreceanu, Ill. of Biolog. Chem. 9, 375 [1911].

15) H. Tschernorutzky, Zeitschr. f. physiol. Chemie 80, 298 [1912].
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Physikalische und chemische Eigenschaften: Feste Nucleinsiiuren entwiissern Gelatine-
gallerten dhnlich wie Albuminl). Trigt man trockene Nucleinsiuren in Gelatine ein und
verrithrt, so gelingt es, die Nucleinsduren in Losung zu bringen und die Gallerte zu erhalten 1),

Nucleinséuren in 2proz. Losung werden mit CaCl, gefilltl), ebenso mit MgCly; diese
Niederschldge sind in HCl und H,PO, 18slich, Salzsdure und Phosphorséure allein geben eine
Fillung in Nucleinsdureldsung.

Thymusnucleinsiiure (Nucleinsiure a) (Bd. IV, S. 997).

Zusammensetzung und Aufbau: Steudel?) stellt auf Grund von iibereinstimmen-
den Analysen lufttrockenen a-nucleinsauren Natriums verschiedener Darstellungen die
Formel Cy3HgyN,5P4054 + 9 HyO auf. Die Hexose der Nucleinséure ist mit den N-haltigen
Kérpern glucosidartig verbunden. Die vier Glucoside, Guaninhexosid, Adeninhexosid, Thymin-
hexosid und Cystosinhexosid bilden mit einer der Fleitmannschen Tetraphosphorsiure )
dhnlichen kondensierten Phosphorsdure Ester, so dal eine vierbasische Siure entsteht. Der
Aufbau gestaltet sich nach Steudel wie folgt; die Reihenfolge der Hexoside ist willkiirlich:

0 0 0
(HO)P L )P /P /B(OH:
CllH]4N506 C11}:]:151\2()7
CioH1aN30g €11 H 4N;0;

Levene und Jacobs#) stellen fiir die Nucleinsdure die Formel:

H,.—(C—C—C—C—C—Guanin
t O H O O H
‘ H H H
OH
0 P£O
\ | "OH
HO—P=0 |
o o
0 ‘ P
] H OH
H,C—C—C—C—C—C— Thymin
H H O H
H
0
H
H H O H
H,C — - C—C—C—C—C~—Cytosin
0 0
| oH
P£O
| “OH
(¢)
HO—P=0
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( O H O OH
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1) R. E. Liesegang, Beitrige zu einer Kolloidchemie des Lebens 66, 137 [1909].

2) H. Steudel, Zeitschr. f. physiol. Chemie %%, 497 [1912].

3) Fleitmann, Annalen d. Chemie u. Pharmazie 63, 322 [1867]. — Schwarz, Zeitschr. f.
anorgan. Chemie 9, 251 [1895].

4) P. A. Levene u. W. A. Jacobs, [l of Biolog. Chem. 12, 411 [1912].
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auf Grund der Ergebnisse der Hydrolyse auf. DaB der Kern der Nucleinsiure eine Poly-
phosphorsiure bildet, in der die einzelnen Phosphorsiuremolekiile anhydridartig gebunden
sind, ist wegen der Besténdigkeit der Sdure gegen Alkali auszuschlieen. Die Thymonuclein-
saure enthilt nach London, Schittenhelm und Wiener1) auch die von Levene in an-
deren Nucleinsduren entdeckten Nucleoside.

Physiologische Eigenschaften: Verhalten gegen Fermente: Nach Levene und
Medigreceanu?) bewirkt den Abbau der Nucleinsdure kein einheitliches Ferment, Nucleinase
spaltet die komplexe Séure bis zu den Nucleotiden, Nucleotidase bis zu den Nucleosiden
und die Nucleosidase diese in Zucker und Base. Zu gleichen Resultaten kamen Schitten-
helm und Wiener3). Nach denselben Autoren wirkt auch noch eine den Purindesami-
dasen analoge Nucleosiddesamidase beim Abbau mit3). Hohere Spaltprodukte der Nuclein-
sdure sind hemmende Stoffe, die S#ure wird nur zu 2/; in Harnsdure durch Rinderorgane
abgebaut. Von Schweinemilz und Schweineleber wird die Sdure besser abgebaut?). Ex-
trakte von Ochsenpankreas spalten aus Nucleinsidure Phosphorsiure ab%), ebenso Extrakte
aus Pankreas, Leber und Milz vom Schwein. Bei Autolyse von den gleichen Organen wird
aus den in denselben enthaltenen Nucleinsduren Phosphorsédure abgespaltent), als Basen
wurden erhalten Xanthin, Hypoxanthin, Desamidasen wirkten beim Abbau mit. Amberg
und Jones5) fanden, daf Thymusnucleinsiure durch Hefe nicht angegriffen wird.
Digerierten Amberg und Jones®) das Na-Salz der Nucleinsiure mit wisserigem Hunde-
leberextrakt, so wurden erhebliche Menge von Phosphorsiure abgespalten, Xanthin und
Hypoxanthin wurden gefunden, Adenin und Guanin lielen sich nicht nachweisen. Thymus-
nucleinsdure zerfillt nach Levene und Medigreceanu?) bei Einwirkung von Darmschleim-
hautextrakt in Phosphorsdure und Nucleoside.

Nucleasen: Tschernoruzky?®) konnte in wisserigen Extrakten von polymorph-
kernigen Leukocyten aus PleurahShlenexsudat Nuclease nachweisen. Teodoresco?®) fand in
Algen der Familie der Cyanophyceen, Chlorophyceen, Florideen und Pheophyceen Nuclease,
Nach Juschtschenkol?) enthalten Leber, Niere, Milz, Pankreas und Schilddriise bedeutende
Mengen; Gehirn, Nebennieren, Lunge und lymphatische Driisen geringe; Herz, Blut und
Serum fast keine Nuclease. Bei den einzelnen Tierarten ist der Fermentgehalt verschieden,
Pighinilt) fand Unterschiede im Nucleasegehalt des Serums bei verschiedenen Formen von
Geisteskrankheiten. Glinka!2) konnte Nucleasen in Bouillonkulturen von Bac. osteomyelitidis
nicht nachweisen.

Nach Teodoresco13) liegt das Optimum der Nucleasewirkung bei etwa 34°; wenn die
Temperatur iiber 90° gesteigert wird, verliert sie ihre Wirkung. Nach dem gleichen Autor!4)
biiflen die Nucleasen pflanzlichen Ursprungs ihre Wirksamkeit gegeniiber Natriumnucleinat
erst nach 30 Minuten langem Erhitzen auf ziemlich hohe Temperaturen ein. Einen Einflufl
von Atophan auf die Nucleasen des Serums konnte Fasianils) nicht feststellen.

Die Enzyme, die Nucleinsiure in Nucleotide spalten, nennen Levene und Medigre-
ceanulé) Nucleinasen, dieselben fehlen im Magensaft, sind sonst in allen Organen enthalten;
Nucleotidasen spalten die Nucleotide in Phosphorsiiure und einen Kohlenhydrat-Basenkomplex.
Sie sind in allen Organen enthalten, fehlen im Magen- und Darmsaft. Nucleosidasen spalten
Nucleoside in Ribose und Purinbasen, sie fehlen im Pankreasplasma und im Magen-, Pankreas-
und Darmsaft, sind sonst im Plasma der meisten Organe enthalten. Jones17?) beschreibt eine

1) E.S.London, A.Schittenhelm u. K.Wiener, Zeitschr. f. physiol. Chemie %2, 459 [1911].
2) P. A. Levene u. F. Medigreceanu, Ill. of Biolog. Chem. 9, 65, 375, 389 [1911].

3) A. Schittenhelm u. K. Wiener, Zeitschr. f. physiol. Chemie 7%, 77 [1912].

4) W. Jounes, Ill. of Biolog. Chem. 9, 169 [1911].

5) 8. Amberg, u. W. Jones, Ill. of Biolog. Chem. 13, 441 [1913].

6) S. Amberg u. W. Jones, Zeitschr. f. physiol. Chemie 3, 407 [1911].

7) P. A. Levene u. F. Medigreceanu, Ill. of Biolog. Chem. 9, 389 [1911].

C. Teodoresco, Compt. rend. de I’Acad. des Sc. 155, 464 [1912].

10 J. Juschtschenko, Biochem. Zeitschr. 31, 377 [1911].

11 Pighini, Biochem. Zeitschr. 33, 190 [1911].

12 Glinka, Arch. des sc. biol. (St. Pétersbourg) 1%, 119—124 [1913].
13
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C. Teodoresco, Compt. rend. de P’Acad. des Sc. 156, 1081—1084 [1913].
M. Fasiani, Arch. di Farmacol. sperim. 14, 480 [1912].
A. Levene u. F. Medigreceanu, Il of Biolog. Chem. 9, 389 [1911].
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Tetranuclease, die aus Hefenucleinséure Guanylsiure bildet. Bei thyreoidektomierten Hunden?)
ist der Nucleasegehalt von Organen und Blut vermindert, ebenso beim Kaninchen, aber nicht
im gleichen MaBe. Einflu von Thyreoidin!) vermehrt’den Gehalt an Nuclease. Nach Amberg
und Jones2) kommen im Extrakt von Hundeleber zwei unabhingige Nucleasen vor, eine
Purinnuclease, die die Abspaltung der Purinbasen herbeifiihrt, und eine Phosphornuclease,
die wohl Phosphorsaure abspaltet, aber nicht die Purinbasen aus ihrer Bindung mit dem Kohlen-
hydrat befreit.

Nucleasen: P. de la Blanchardiére3) untersuchte die Beziehungen zwischen der
verflilssigenden und zersetzenden Wirkung der Nuclease. Als Methode wurde die von Schorr4)
vereinfachte Spriggsche viscosimetrische Methode benutzt. Die Sekrete des Thymus, der
Leber und besonders der Pankreas wurden durch a-thymusnucleinsaures Natrium verfliissigt.
Hefennucleinsiure wurde ebenfalls durch die Fermente der Thymus und Leber abgebaut.
Pankreassekret und Pankreassaft zersetzen, obgleich sie eine sehr energische Verflis-
sigung bewirken, die Nucleinséure nicht in gleichem Mafe. Pankreassekret zersetzt in viel
stdrkerem Verhiltnis; es ist dies wohl auf zwei verschiedene Nucleasen zuriickzufithren,
a- und b-Nuclease.

Biologische Wirkung: Intraventse Einfiilhrung von Nucleinsdure iibt deutlichen
Einfluf auf die fermentative Tétigkeit des Organismus aus5). Namentlich bei dem amy-
lolytischen Ferment wurden starke Beeinflussung beobachtet. Ewald€) beobachtete bei
intravenoser Injektion von Nucleinsiure und Hefe Leukocytose und darum bedingte grofere
Ausscheidung von Purin-N. Paoli und Calisti?) injizierten nucleinsaures Na prophylaktisch
vor Laparotomien. Sie beobachteten eine Steigerung der bactericiden Kraft des Blutserums
gegen Kolibacillen und eine Erhéhung des opsonischen Index in bezug auf Eitererreger. Im
Gegensatz hierzu spricht v. Graff8) den Injektionen von Na-nucleinat allzu grofien Wert
ab, die Nucleinprophylaxe muBl vom Standpunkt der Klinik abgelehnt werden. Nach
Meisen?®) bewirken Nucleinsiureinjektionen eine grofere Festigkeit bei in Entwicklung
begriffenen Knochen. Die sonstige therapeutische Anwendung der Nucleinsiure sei weiter
nicht erwéhnt. Spiethoff!%) verwandte intramuskulire Injektionen von Natrium nucleini-
cum zur ,,Umstimmung der Haut®, d. h. zur Herabsetzung der Reizbarkeit der Haut
gegen chemisch-therapeutische Reize.

Zufahr von Nucleinséure, per os oder parenteral, bewirkt beim Hunde nach Tscherno-
ruzky1?) Leukocytose, Temperatursteigerung und Erhéhung des Stoffwechscls. Die Menge
und Energie der Nuclease wird erhoht, am stérksten steigt die nucleolytische Funktion der
Leukocyten, die Steigung der nucleolytischen Funktion der einzelnen Organe scheint auch
dadurch bedingt zu sein.

Abderhalden und Kashiwadol2) konnten durch Injektion und Reinjektion von
Nucleinséuren keine Anaphylaxie erzeugen. Im Gegensatz hierzu bemerkte Spiethoff13)
beim Menschen nach intravendser Zufuhr von 0,65 g Natrium nucleinicum Boehringer,
verdiinnt mit 40 ccm physiologischer Kochsalzlosung, nach vorhergegangenen intra-
muskuldren Injektionen eine sofort nach der Injektion auftretende schwere Chokwirkung
(starke Lungenerscheinungen), die klinisch ganz dem anaphylaktischen Chok glich. Be-
gleitet war der Chok mit starkem universellen Pruritus, dem bald nachher eine starke
Utrticaria folgte. Bei einzelnen Patienten traten diese chokartigen Zustéinde zwar nicht
auf, oft aber hatten die Patienten nach der Injektion iiber Magendruck zu klagen.

1) A. J. Juschtschenko, Zeitschr. f. physiol. Chemie %5, 141 {1911}
2) 8. Amberg u. W. Jones, Zeitschr. f. physiol. Chemie 73, 467 [1911].
3) P. de la Blanchardiére, Zeitschr. f. physiol. Chemie 87, 291—309 [1913).
4) K. Schorr, Biochem. Zeitschr. 37, 424 [1911]. — J. Christiansen, Zeitschr. f. physiol.
Chemie 47, 226 [1912].
5) M. Tschernoruzky, Biochem. Zeitschr. 36, 363 [1911]. — P. Timoschok, Centralbl
f. Biochemie u. Biophysik 15, 2645 [1913].
8) G. Ewald, Zeitschr. f. experim. Pathol. u. Ther. 12, 348 [1913].
7) E. de Paoli u. A. Calisti, Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chir. 24, Heft 2 [1912].
8) E. v. Graff, Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chir. 24, Heft 3 [1912].
9) J. Meisen, Med. Klin. 1911, 1946.
10) B. Spiethoff, Med. Klin. 45 [1913]; Dermatol. Wochenschr. 5%, 12271230 [1913].
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M Tschernoruzky, Biochem. Zeitschr. 44, 353 [1912].
E. Abderhalden u. T. Kashiwado. Zeitschr. f. physiol. Chemie 81, 285 [1912].
Personliche Mitteilung von Herrn Prof. Dr. B.Spiethoff-Jena.
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Kiutsil) fiihrt die gerinnungshemmende Wirkung des Syncytiums auf aus dem Zell-
leib ausgetretene Nucleinsduren zuriick. Funk2) priifte Hefe- und Thymusnucleinsiure sowie
als deren Abbauprodukte Guanosin, Adenosin, Cytidin (ferner Adenin, Guanin usw.) auf ihre
curative Wirkung gegeniiber polyneuritiskranken Tauben. Abgesehen von Guanin und Thy-
min hatten diese Substanzen eine ausgesprochene therapeutische Wirkung.

Stoffwechsel: Brossa3) brachte Hunde und Kaninchen auf ein N-Minimum und
verfiitterte dann Nucleinsdure. Die biologische Wertigkeit ergab sich zu 60-—809%,. Nach
Versuchen von Levene und Medigreceanu#?) werden nach Verfiitterung von Nucleinsiure
im Gegensatz zu Inosin die relativ grofiten Allantoinmengen ausgeschieden. Beim Abbau
der Nucleinsduren im Organismus ist moglicherweise das Freiwerden von Purinen die erste
Stufe und nicht das von Inosin. Nuclein und nucleinsaures Na werden nach Fingerling?)
in Kraftfuttermitteln von Wiederkiuern viel besser ausgeniitzt als in Rauhfuttermitteln,
diese Unterschiede sind bedingt durch die mehr oder weniger groBen Hindernisse, die sich
der Auflésung durch die Verdauungssifte entgegenstellen. Schittenhelm und Ullmann¢)
beobachteten, dall die Harnsdureausfuhr beim Menschen nach Nucleinsiureverfiitterung und
gleichzeitiger Atophandarreichung um das Doppelte gegen die bei alleiniger Nucleinsiure-
zufuhr grofer ist. Zu gleichem Resultat kamen frither Frank und Przedborski?). Nach
ihnen wird der Abbau der Nucleinséure einseitig nach der Harnsdurerichtung durch das Atophan
abgedrangt, der andere Weg des Abbaues durch Aufspaltung des Purinkernes und Umgehung
der Harnsdure wird nicht benutzt. Uber Physiologie des Nucleinstoffwechsels berichtet
Stephan8) zusammenhédngend, iiber Pathologie in gleicher Weise Schiitz9).

Nach oraler oder subcutaner Darreichung von Na-nucleinat an einen Affen trat ent-
gegen dem Fehlen von Harnséure unter normalen Bedingungen dieselbe in Spuren im Harn
auf19). Niedere Algen konnen nach Teodorescoll) das Nucleinsduremolekiil zerlegen und den
organischen Phosphor desselben mineralisieren, in der ersten Zeit begiinstigt eine nuclein-
sdurehaltige Nahrlosung eine rasche und reichliche Entwicklung der Alge mehr als in mine-
ralischer Form gegebener Phosphor und Stickstoff.

Nach Versuchen von Dohrn!2) wird fast die gesamte Nucleinsédure vor der Resorption
aufgespalten. Scaffidil3) <ns1:XMLFault xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat"><ns1:faultstring xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat">java.lang.OutOfMemoryError: Java heap space</ns1:faultstring></ns1:XMLFault>