
Siedepunkt . . . . 2120 215O 

Schmelzpunkt des 
Acetxylids . . . 1 127O 1 131-132O 

Zusammensetzang 
d. salzsauren Salres I C,HSNHaHCl IcsB,NB,HCl+tB,OICnH,NHaHCl+ HlO. 

220-2210 

138- 139 O 

302. Arthur Gamgee u. Ernrt Blankenhorn: Ueber Protagon. 
(Eingegangen am 1s. Juni; oerlesen in der Sitzung von Hrn. A. Pinner.) 

Im Jahre 1865 veroffentlichte Hr. O s c a r  L i e b r e i c h  eine Ab- 
handlung iiber eine v o n  ihm in der Gehirnsubstanz entdeckte, phos- 
phorhaltige Verbindung, der er den Namen Protagon (n@cuzayoc) gab '). 

Einem Thiere 
wurde die Carotis getiffnet nnd das Blut entzogen, dann, um letzteres 
vollstandig zu entfernen , Waaser durch die Blutgefhse des Gehirns 
geleitet. Das von den Hiiuten befreite Gehirn wurde in einem 
Morser zerrieben, mit Aether und Wssser bei Oo c. geschiittelt, die 
sich ausscheidende Fliissigkeit abgezogen und das Verfahren des 
Ausziehens mehrere Male wiederholt. Nachdem die Gehirnsubstane 
durch Filtration von Aether und Waaser getreont worden, wurde 
dieselbe mit 85pCt. Alkohol bei 450 C. digerirt und heiss filtrirt. 
Beim Erkalten auf 00 C. schied sich aus der Liisung ein reichlicher 
flockiger Niederschlag aus, der auf einem Filter geeammelt und mit 
kaltem Aetber so knge ausgewaachen wnrde, bis im Filtrat kein 
Cholesterin mehr nachweisbar war, w orauf der unlosliche Rilckstand 
i m  Vacuum getrocknet wurde. Zum Umkrystallisiren verwendete 
L i e b r e i c h  Weiogeist von 450 C., filtrirte und liess moglichst lang- 
sam erkalten. Hierbei schied sich das Protagon in mikroakopischen 
Nadeln ab, die j e  nach dem Concentrationsgrade der Flhsigkeit ge- 
ringe Abweichungen in Anordnung und Form zeigen. 

E r  stellte diesen Kijrper folgendermaaasen dar: 

1) O s c a r  L i e b r e i c h  : Ueber die chemische Beschaffenheit der Gehirnsab- 
stanz. Ann. Chem. Pharm. 1S4, 29-44. 
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L i e b r e i c h  fiihrte eine Reihe von Analysen dieses Kiirpere au8 
nnd berechnete aus den Resultaten derselben f i r  Protagon die Formel 

cl 1 sH241 N 4  O!28 p* 
Berechnet Gefundenes hlittel 

(2116  67.21 66.74 
H,,, 11.59 11.74 
N4 2.70 2.80 
O , ,  17.00 17.49 
P 1.50 1.23. 

Nach L i e b r e i c h  ist Protagon schwer loslich i n  kaltem, leichter 
i n  warmem Alkohol und Aether. I n  alkoholischer Liisung scheint 
es bei hiiherer Temperatur als 45O C. zersetzt zu werden. Mit Wasser 
quillt es gelatiniis auf und bildet schliesslich damit eine opake 
Losung. Ferner fand L i e b r e i c h ,  dass es sich in warmem Eisessig 
ebenfalls liist und daraus beim Erkalten krystallinisch wieder aus- 
scheidet. Mit einer Barythydratlosung gekocht, zersetzt sich Protagon 
in  Glycerinphospborsiiure, Pettsiiuren, n u s  welchen Li e b r  e i c h  Stea- 
rinsaure abschied, und eine yon ihm Neurin genannte Base, deren 
Platinverbindung er die Formel C, 13 NCI, P t  gab. Diese Base 
wurde spiiter als identisch mit jener bcfunden, welche S t r e c k e r  aus 
der Gnlle abschied und Cholin nannte. 

Trotz der grossen Genauigkeit, mit der L i e b r e i c h  seine Unter- 
suehungen ausgefihrt, wurde spater von D i a c o n o w ,  H o p p e - S e y l e r  
und T h u d i c h u m  die Existenz des Protagons als chemische Ver- 
bindung angefochten. Fast  allgemein wurde dasselbe in Folge dessen 
a18 die Mischung eines phosphorhaltigen Korpers, des sogenannten 
Lecithins mit einem phosphorfreien , Cerebin genannten, angesehen 
iind ala Beweis dieser Ansicht angefihrt, dass der Phosphorgehalt dee 
Protagons durch Rehandlung desselben mit Aether sich verringert. 
Doch geben D i a c o n o w ,  sowie H o p p e - S e y l e r  zu, dass der Phos- 
phor sebr fest an der Substanz haftet und nur bis zu einem gewissen 
Grade derselben entzogen werden kann , wogegen T h u d i c h u m be- 
hauptet, durch hiiufiges Ausziehen mit Aether ganz phosphorfreies 
Cerebrin erhalten zu haben. Kach D i a c o n o w  enthiilt Protagon 
nach vollstandigcr Erschiipfung mit Aether nur noch 1 pct .  Phosphor, 
was riach unseren und auch L i e b r e i c h ’ s  Analysen nahezu dern 
Phosphorgehalt der chemisch reinen Substanz entspricht. 

Es ist nicht unsere Absicht, uns in dieser Abhandlung auf eine 
eingehende Kritik der bis jetzt iiberiiffentlichten Untersuchungen und 
der hieraus gezogenen Schliisae einzulassen. Vielmehr wollen wir 
uns hicr damit begniigen, einige Thatsachen folgen zu laesen, die ee 
uns als unmiiglich erscheinen lassen, den Ansichten D i a c o n o  W’S und 
H o p p e - S e y l  e r ’ s  iiber Protagon beizupflichten. 
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L i e b r e i c h  beechrieb das Protagon ale einen weiseen, nicht 
bygroskopischen Harper, welcher bei richtiger Behandlnng krystallieirt 
erhalten werden ltann , welche Beschreibung sich nach unseren Er- 
fahrnngen such a18 vo1lstHndig richtig erwiesen hat. 

Cerebrin ist ein hBchst unrollkommen bekannter Kijrper, der von 
seinem Entdecker durch Eochen von Gehirn mit Barythydrrit erhslten 
wurde I). Mit welchem Recht deraelbe indess als ein ursptiinglicher 
Restandtheil der Gekirnsubstanz und nicht ale ein Zerset2ungsprodukt 
delvlelben angesehen wird , wollen wir hier nicht nilher untersuchen. 
Uns  scheiut diese Annahme nicht wahrscheinlicbl H o p p e  - S e y l e r  
beachreibt Cerebrin als ein leichtes, weissea, sehr hgyroskopisches 
Pulver a) .  

Dae Lecithin wird von D i a c o n o w  selbst als ein gelblich weisser, 
wachsartiger , sehr hygroskopischer Korper beschrieben 3). 1st es 
nun nicht im h6chsten Grade befremdend, dass ein Gemenge dieser 
zmei , gew6hnlich amorpben , sehr hygroskopischen KBrper eine kry- 
stallisirbare, weisse und absolut nicht hygroskopische Substanz aein 
soll, was genau der Fall sein miieste, wenn D i a c o n o w ' s  Hypothese 
richtig wlre l  

Schon i m  Jahre  1877 f ihr te  der eine POD uns in Gemeinschaft 
mit Hrn. L a r m u t h  erneuerte Unterauchungen iiber das Protagon aus, 
die, so weit dieselben ausgedehnt wurden , vollstandig befriedigead 
ausfielen. Trotzdem achien ea uns, urn eine bestimmte Aneicht iiber 
die Natur des Protagons zu gewinnen, geboten, diese vorlaufigen Unter- 
suchungen noch bedeutend auszudehnen und hauptsachlich eine grijssere 
Anzahl Bestimmungen slmrntlicher im Protagon enthaltenen Elemente 
zu machen. Hiermit sind wir nun kiirzlich zu Ende gekommen und 
erlauben uns, bevor wir die Zeraetzungsprodukte des genannten Kor- 
per8 studiren, die erhaltenen Resultate zu veroffentlichen. 

D a r s t e l l u n g s m e t h o d e  f i i r  P r o t a g o n .  
Anfangs oerfolgten wir eur Darstellung von Protagon genau 

L i e b r e i c h ' s  Methode in all ihren Einzelheiten, und blieben schliess- 
lich? nach mehrfachen kleinen Abanderungen derselben, bei folgender 
vereinfachter Daretellungsrnethode stehen. 

I )  Dr. W i l h e l m  Dftlller. "Ueber die chemisehen Bestandtheile des Gehirns.' 
Zweite Abhmdlung. 

9 ,  ,Auf diese Weise dargestellt, bildet das Cerebrin ein leichtee, weisses, sehr 
hygroekopisches Pulver e h Y  H o p  p e  - S e y l e r ,  Handbuch der physiologisch- und 
pathalogisch-chemischen Analyse. 

a) Das kine Lecithin stellt eine gelblich weisse, wachanrtige, in dunner 
Schicht ausgebreitet, seidenglllnzende, sehr hygroskopische Masse dar." D i a c o n  o w 

Centrolblatt f. med. Wissenscli. 
1868, 9. 2. 

Aun. Chem. Pharm. 105, 361. 

3. Aufl. 9. 169. 

Ueber die chemische Constitution des Lecithins." 



Gang frischee, ron Blut nnd Hiinten miiglicbst volletjindilr; be- 
freitee und serkleinertee Gebirn worde niihrend etwa 10-14 Sttonden 
in einem groaeen Incubator, der  beetiindig auf 450 erhalten wnrde, 
mit 85 pCt. Alkohol digerirt, heies filtrirt und die ungeloete Gehirn- 
subatem mit nenen Mengen Alkohol behandelt. Dae Verfabren wurde 
4-5 mal, oder auch 80 lange wiederholt, ale eich beim Abkiihlen dee 
Filtrats auf Oo C. noch ein gelblich weiseer, flockiger Niederechlag 
abechied. Dereelbe wurde auf einem Filter geeammelt und in  einer 
Flaeche rnit Aether geschiittelt, om das Cholesterin und andere in 
Aether 18eliche Kiirper zu entfernen. Die durch Decantiren nnd Fil- 
triren von letzterem getrennte Subatant wurde zwiechen Filtrirpapier 
an der Luft und dann iiber SchwefelsHure - oder PhosphoreHureanhydrid 
im Exsiccator getrocknet, der so erhaltene, schneeweiese KBrper ge- 
pulvert, rnit etwae Wasser angefeuchtet, in  Weingeiet euependirt und 
lengsam auf 45O erhitzt. Beim eehr allmiiligen Erkalten echeidet sich 
aus der nahezu concentrirten LBeung das  Protagon in Nadeln ab, die 
eich meietene rosettenftirmig zueammenlagern und die bei vollstiindiger 
Concentration der LBsung, genau L i e  b r  t? i c h 'e Angaben entaprechend, 
ein gekriimmtee Aueeehen annehmen. Findet dae Erkalten indeseen 
rascher etatt, SO echeidet eich der EBrper in amorpber, granulirter 
Form ab. Das SO umkryetallieirte Protagon wurde auf einem Filter 
geeammelt, rnit Aether aosgewascben und zuerst an der Luft, dann 
iiber Phoephorsiiureanhydrid getrocknet. Bei weiterem Umkryatalli- 
eiren wurde die Subetanz jeweils vor dem AuflBeen tiichtig mit Aether 
geechiittelt. 

Die Analyeen wurden von mehreren Portionen eines zu ver- 
echiedenen Zeiten und auf verschiedene Ar t  und Weise am der 
Gehirnsubetanz verechiedener Thiere dargeetellten EBrpers auegefiihrt. 
Zu den Verbrennungen verwendeten wir chromeauree Blei unter Vor- 
lage reichlicher Mengen reducirter Kupferdrehapiihne. Die Sticketoff- 
bestimmungen wurden alle nach D umae'scher , die Phoephorbeetim- 
mungen theils nach Carius 'echer  Metbode (No. 1 u. 2) ,  theile durch 
Zusammenechmelzen der Substanz mit Soda und Salpeter und nach- 
herige Fallung der Losung rnit Magnesiagemiech auegefiihrt. Folgen- 
dee sind die Reeoltate der von une ausgefiihrten Analysen. 

1) Zweimrrl umkrystallisirtee, aue Ocheengehirn dargeetelltea Pro- 
tagon. 

0.288g Subet. gaben 66.46 pCt. C und 10.96 pCt. H 
0.326 - - - 66.58 - C - 10.72 - H 
0.355 - - - 2.3 - N 
0.262 - - - 2.6 - N 
0.296 - - - 1.094 - P 
0.305 - - - 1.107 - P. 
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2) Zweimal umkryet8llieirte8, aus Ocheengehirn dargesbelltee Pro- 
tagon. Von No. 1 verschiadene Gabstane. - 

0.284 g Subst. gaben 66.34 pet. C und 10.56 pCt. H 
0.2968 - - 66.35 - C - 10.78 - H 
0.388 - - 2.4 - N 
0.782 - 1.032 - P 
0.5368 - - 1.081 - P. 

3) Einmal umkrystalliairtee, aue Hondegehirn dargestalltes 

0.325 g Subet. gaben 66.3 pCt. C .und 10.52 pct. H 

4) Viermal umkryetallisirtes, aue Pferdegehirn durgestelltee 

tagon. 

0.25 - 66.6 - C - 11.06 - H. 

tagon. 
0.214 g Subet. gaben 66.26 pet. C und 10.48 pet. H. 

Pro- 

Pro- 

5) Dreimal umkrystallieirtee Pratagon, erhalten durch Umkryetnlli- 
siren der Subatam NO. 2-~ 

0.214 g Subet. gaben 66.3 
0.48 - - 2.29 - N 
0.5164 - - 1.027 - P. 

pet. C und 10.47 pCt. H 

Dieee Reeultate sind in folgender Tabelle niedergelegt: 
I I1 111 IV V 

C 66.46 66.58 66.34 66.35 66.3 66.6 66.26 66.3 
H 10.96 10.72 10.56 10.78 10.52 11.06 10.48 10.47 

- 2.29 
P 1.094 1.107 1.032 1.081 - - - 1.037. 

- - N 2.3 2.6 2.4 - 

Aue obigen Zahlen berechnen wir f i r  Protagon die entaprechende 
Formel: C, H, o 8  N, PO, 5, der wir indes keine Bedeutung beilegen, 
da ee erst nach Featstellung der Zersettungaprodukte vom Protagon 
moglich iBt, eine eolche delinitiv aufzuetellen. 

Berechnet Gehndenea Mittel 

C,,, 1920 66.45 66.30 
HSo8 308 10.66 10.69 
N, 70 2.42 2.39 
P 31 1.07 1.068 

560 19.40 - 
0 3 5  ______ 

2889 100.00. 
Die phyeikaliechen Eigenschaften dee Protagons wurdeo von one 

genau 80 gefunden, wie eie Liebroich bereita beschrieben, doch 
wollen wir nicht unterlaesed noch hinrozofiigen, dase die Schmelrpunkt- 
beetimmung der reinen, trockenen Subetaoe ergab, dasa Protagon bei 
150° C. eich zu briiunen und bei 2000 C. EU echmeleen begiont, wobei 
sich ein tief brauner Syrup bildet. 

Um zu zeigen, daes Protagon dorch liingere Einwirkung von kochen- 
dem Aether zersetzt wird, wurde zweimal umkryetallieirte Subetana 



(dieselbe die re Analyee 2 diente) in  einer mit Riickflusekiihler ver- 
sehenen Kochtlasche mit einem grossen Quantum Aether iibergoeeen, 
derselbe 15 Qtunden bindurch im Kochen erhalten, erkalten gelaseen, 
filtrirt, nod die ungelijste Substanz aus Weingeist umkrystallisirt. Der  
Korper scheidet sich in  kiirnigen Massen aus, die indess unter dem 
Mikroskop von Protagon verschiedenes Anssehen besitzen. 

Eolgende Zusammenstellung veranschaulicht den Unterschied in 
der  Zusammensetzung von Protagon und derjenigen des aus demeelben 
durch 15stiindiges Kochen mit Aether erhaltenen Korpers. 

Pratagon 
C 66.34 63.2 63.1 
H 10.56 10.3 9.4 
N 2.40 - - 
P 1.03 0.78 - . 

Indem wir hiermit den Bericht fiber unsere Untersuchungen 
schliessen, glauben wir durch dieselben L i e b r e i c h s  Angaben irn 
Wesentlichen bestatigt und den Beweis von der Existenz des Protagons 
a l s  chemische Verbindung geliefert zu haben. Die Zersetzungsprodukte 
desselben gedenken wir in der ngchsten Zeit einem eingehenden 
Studium zu unterwerfen. 

M a n c h e s t e r ,  im Mai 1879. 
Pbysiologisches Laboratorium von Owen’s College. 

303. H, Kohler:  Erwidernng an Hm. K r a u t .  
(Eingegangen am 19. Jani; verlesen in der Sitzung von Hrn. A. Pinner.)  

Hr. K r a u t  sieht sich (diese Berichte XII, 1076) veranlasst, auf 
meine Mittheilung iiber das Quecksilberjodid einige Bemerkangen zu 
machen, auf die ich nur Folgendes zu erwidern babe. 

Hr. K r a u t  stellt Angaben und Vermuthungen (siehe die Kry- 
stallisation von Quecksilberjodid durch Zersetzung seiner Doppelver- 
bindung mit Nitrat) meinen Beobachtungen gegeniiber. In wie weit 
dies gerechtfertigt ist, lasse ich dahin gestellt. Er macht mich ferner 
darauf aufmerksam, dasa ich Erganzungen und Erlauterungen zu der 
Angabe von S c h l o s i n g e r  in seinern Buche hatte finden k h n e n .  Ich 
bedauere es lebhaft, dass icli dieselben iibersehen konnte, kann aber 
nur einen geringen Theil der Schuld hiervon mir aelbst zumessen. Ich 
.habe mich eben fiber das Quecksilberjodid, wie dies wohl jcder Andere 
auch thun wiirde, da orientirt, wo das Handbuch vou G m e l i n - K r a u t  
diesen Gegenstand bebandelt. Auf spHtere diesbeziigliche Angaben 
hatte vielleicbt verwiesen werden kiinnen. 

Was  aber lceine Angabe iiber den Schmelzpunkt des Quecksilber- 
jodids anlangt, so h d t e  ich dieselbe auch heute noch aufrecht. Fiir 




