
669 

118. E. Schulze  und A. Likiernik: U e b e r  die Cunst.itution 
d e s  Leucins. 

(Eingegangen am 25. Februar.) 

Wahrend fiir die meisten der beim Eiweisszerfall entstehendcn 
Amidossuren, narnlich f i i r  die A s p a r a g i n s a u r e ,  die G l i i t a m i n -  
s i i o r e ,  das T y r o s i n  wid die P h e n y l a n ~ i d o p r o p i o n s a u r e  l) die 
Frage der Constitution endgiltig entschieden ist, gilt nicht das Gleiche 
fiir das L e u c i n .  Wir wisseu nur, dass wir dssselbe als eine A m i d o -  
c a p r o n s a u r e  anzuseheii haben”, aber es  ist nlcht bekannt, von 
welcher Capronsiiure es sieh ableitet. H u f n e r  3) suchte einen Beitrag 
zur Losung dieser Frage zu liefern, indem er zwei synthetisch dar- 
gesteilte Auiidocapronsauren, von derien die eine nus normaler Mono- 
bromcapron~aure~)  und Amnioniak , die eweiie nus Isovnleraldehyd- 
Ammoniak und Rlausiiure erhalten war, mit Leucin rerglicb. Er fand 
jene beiden Amidosiiuren i m  Brisselien den1 Leucin sehr abulich, auch 
der Sublimationspunkt war fitst der gleiche; betriichtliche Differenzen 
zeigten sich jedoeh in der Loslichkeit; insbesoadere war die aus 
Valeraldehyd dargestellte Amidosiiure schwerer Idslich als Leucin. 
(1 Theil der ersteren bedurfte bei 120 117.5 Th.  Waaaer zur Liisung.) 

Auf Grund iinserer gegcnwartigen Kenntiiisse muss es  aber fur 
wahrvcheinlich erkliirt werden, da>s die von H u f n e r  ausgefubrtcw 
Versuche eine Entscheidung der obigen Frage gar nicht bringen 
konnten. Denn das voti H i i f n e r  verwendete Leucin war rerrnuthlich 
o p t i s c h  a c t i v ,  wshrend die synthetisch dargestellten Atnidocapron- 
sluren o p t i s c h  i n a c t i v  sind5). Iuactire IiGrper kijnnen aber von 

1) Dass die deim Eiweisszerfall entstehende Phcnylsmidopropionsaure eine 
optisch active Modification der Ton E E r l e n m e y e r  und -4. Lipp (diese 
Berichte XV, 1006; Ann. Chem. Phsrm. 219, 194) synthetisch dargestellten 
P hen j l -  n - Am i d o  p r o pions  Bu r e  ist, kann als zweifellos angeseben werdon; 
der Beweis dafiir liegt insbesondere in der von E. Schulze  und E. Nagel i  
(Zeitschr. f. physiol. Chemie 11 , 201) geniaehten Beobachtnng, dass man jene 
Arnidosiiure nach dcm von Er lenmeyer  untl L i p p  angepebcnen Verfahren 
in T y r o s i n  nmwandeln kann. 

2) Denn das Lencin liefert nach den Persuchen Hiifner’s (Zoitschrift f. 
Chemie 1868, 39 I )  beim Erhitzen mit Jodmasseretoffs%ure im zugeschmolaenon 
Rohr CapronsLure nnd Ammonialr. 

3) Journ ftir prakt. Chcm. N. P. 1, 6. 
4) Die yon Hiifnor  verwendete Bromcapronsaure war aus GBhrungs- 

capronsiiure, also aus der normalen Skure, dargestellt. 
5)  Dass dem durch Erhitzeo von Eiweisstoffen mi t  Siiuren dargestellten 

Leucin optische hctivitiit zukommt, ist zaerst im Jahre 1883 von M a u t h n e r  
(Zeitschr. f. physiol. Chemie 7,  223) nachgewiesen worden. Hii f n e r  macht 
iiber die Beschaffenheit des von ihm verwendeten Lencins keine nhheren An- 
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ihren activen Modificationen ausser im optisehen Verhalten auch in 
anderen Punkten differiren. Will man also auf dem von H t i f n e r  
eingeschlagenen Wege zu eiriem Resultat gelangen, so muss man, wie 
man jetzt voraussagen kann, die synthetisch dargestellten Amidocapron- 
sauren mit i n a c t i v e m  L e u c i n  vergleichen, welches man durch Er- 
hitren von Eiweiasstoffen mit Karytwasser a u f  160° oder auch durch 
gleiche Behandlung von itctirem Leucin leicht darstellen kann, wie 
der Eine von uns in Verbindung rnit J. B a r b i e r i  und E. B o s s h a r d  I) 
geseigt hat. 

ES schien daber angezeigt, die Untersuchung uber die Constitution 
des Leucins wieder aufzunehmen. 

Wenn eine jener beiden synthetisch dargestellten A4midocapr~n- 
sauren die Structur des Leucins besitet, so muss sie e r s t e n s  die 
gleiche Lijslichkeit zeigrn, wie das inactive Leucin, z w e i t e n s  niuss 
sie bei Einwirkung von Penicillium glaucum eine actire Isomere liefern, 
welche mit den] in gleicher Weise ron E. S c h u l e e  und E. B o s s h a r d 2 )  
aus inactivem Leucin dargestellten Product in den Eigenschafteu iiber- 
einstimmt. D r i t t r n s  endlich muss sie bei Einwirkung von salpe- 
triger Saure die gleiche Oxycapronsaure liefern, wie das  inactive 
Leucin. 

I n  allen diesen Punkten stirnmt nun in der That  die n - A m i d o -  
i s o b  u t y l e s s i g s a n r e ,  welche wir u n s  aus Isovaleraldehydanimoiiiali 
und Blausaure nach bekaniiter Methode dargestellt haben, niit dem 
i n a c t i v e n  L e u c i i i  (dzrgestellt durch Erhitzen eines pflanzlichen Ei- 
weissstoffes mit Barytwasser auf 1600) tiberein. 

Was zunachst die Loslichkeit betrifft, so ergab sicb, dass 1 Theil 
a - A m i d o i s o b u t ~ . l e s s i ~ s a ~ ~ ~ e  bei 13 0 105 Theile Wasser zur Losung be- 
durfte 3). E. S c h  u 1 z e und E. Ross  h ar d 4) fanden fiir inactives Leucin 
eine Lijslichkeit von 1 : 302.4 bei 21 0; fur ein anderes Praparat wurde 
eine Liislichkeit von I : iOti.5 bei Zimmertemperattir gefunden ">. 

gaben; er sagt nur, dass er fiir seine fruheren Vorsuche Lcucin benutzt habe, 
welches aus Hornspiihnen rnittelst Schwefels%ure oder aus Fibrin mittelst 
Pancreas dargestellt worden war. 

I) Zeitschr. f. physiol. Chemio 9, 108, sowie 10, 135. 
%) Ebendaselbst, 10, 135. 
.7) Auf die nicht betrachtliche Diffcrenz dieses Resultats, von dem durch 

Hi i fner  (m. vgl. 0.) erhaltcnen ist kein Gewicht zu legen. Dass z. B. ver- 
scliiedene Pr&parate des gleichen Leucins je  nach dem grijsseren oder geringeren 
Grad ihrer Reinheit ziemlich stark in der Losliehkeit differiren kocnen, hat 
E. S c h u l z e  (Zeitschr. fiir physiol. Chem. 9, 254) gezeigt. 

4) Zeitschr. fir physiol. Chem, 10, 136. 
5) Zeitschr. fur physiol. Chem. 9, 111. 
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Die Behandlung der rr-~midoisobutylessigsaure mit Penicillium 
glaucurn fiihrten wir i m  Wesentlichen nach den von E. S c h u l z e  und 
E. B o s s h a r d  in der friiher erwahnten Untersuchung befolgten Vor- 
sohriften Bus. Die . wasserige Liisung der genannten Arnidosiiure 
wurde, nachdem ihr die fur die Entwicklung des Pilzes erforderlichen 
arrorganischen Niihrstoffe '1 und etwas freie PhosphorsHtire zugefiigt 
warden waren, in rinen zuvor sterilisirten iind nrit einem Baumwoll- 
pfropfen versehenen Glaskolben gebracht und in demselberi wiederholt 
(an mchreren aufeinander folgenden Tagen) zum Sieden erhitzt, urn 
alle vorhandenen Keime zu todten. Sodann wurde etwas reiries Peni- 
cilliirrn glaucurn a) eingesaet. Nsch ungefiihr 14 Tagen hatte sich eine 
zietnlich dichte Pilzdecke gebildet. Nach ungefahr 10 Wochen wurde 
der Pilz durch Filtration entfernt, das Filtrat mit Barytwasser neutra- 
lisirt und nach nochmaliger Filtration im Wasserbade zur  Trockne 
rerdunstet. Den Vrrdampfungsruckstand extrahirten wir in der Warme 
mit ahsolutern Alhohol, welchem etwas concentrirte Ammoniakfliissig- 
keit zugefugt war. Wir wendeten dieses Extractionsmittel zunBchst 
nur  in solcher Menge an,  dass nicht alles Leu& in Losung gehen 
konnte. Der Rest wurde sodann durch Behandlung mit einer neuen 
Quatititiit des Extractionsmittels in Losung gebracht. Die L o ~ u n g e u  
liefrrten nsch dern Erkalten bald Krystalle. So erhielten wir zwei, 
a m  gl6nzenden Bliittern bestehende Ilrystallisationen. Die Untersuchung 
derselben im S a l e i l - V c n  t z k e'achen Polarisationsapparat lieferte fol- 
gende Resultate: 

I. F r a c t i o n  d e r  K r y s t a l l e :  Eine Liisung in 2Oprocentiger 
Salzsaure, ae lche  in 'LO ccni 0.874 g wasserfreie Substanz enthielt, 
drehte im 200 mm-Rohr 4.4" nach links. Daraus berechnet sich 

11. F r a c t i o n  d e r  K r y s t a l l e :  Eine ebenso bereitete LSs ag, 
welche in 20 ccin 0 8613 g wasserfreie Substaoz enthirlt, drehte untcr 
den gleichen Hedingringen 3.G0 nach links. Daraus berechnet . ich 

Die erste Fraction der  Krystalle zeigte also das gleiche Drehurgs- 
verrnogen, wie die von E. S c h u l z e  und E. B o s s h a r d  bei Einwir- 
kung ron  Penicillium glaucum auf inactives Leucin erhaltene active 
Modification 3); sie dreht ferrier gleich dem zuletzt erwabnten Yro- 

1) Wir setzten die auch von E. Schulze  und E. Bosshard  (loc. cit.) 
rerwendeten Nshrsalze zu, jedoch mit Weglassung des Chlorammoniums. 

2) Wir verdanken dasselbe der Gefalligkeit dcs Hrn. Dr. von T a v e l ,  
Assistent am botanisuhen Institute des Polytechnikums. 

3, Fur ein Praparat dieses Products wurde oin Drehungsvermdgen von - 
17.30, fur ein zweites eiu soleLee yon- 17.50 gefunden. Zwei andere Pri- 
parate drehten etwas schwicher, ohne Zweifel deshalb, weil denselben noch 
etwasinactivesLeucinbeigemengt war.Letzteres wurdefur daeeinedieser Prriparate 

[a]D=- 17.40.  

[#]I) = - 14.40. 
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duct in salzsaurer Losung rbenso vie1 nach links, wie das gewijlinliche 
akt i re  Leucin nach rechts dreht. Die zweite Fraction der Krystalle 
besass ein etwas schwacheres Drehangsvermogen. Vermuthlich w a r  
deraelben noch etwas vom inactiven Product beigemengt. D e r  gleiche 
Fall trat in den Verauchen von E. S c h u l z e  und 'E. B o s s h a r d  ein; es  
wurden in zwei Versuchen Praparate erhalten, deren Drehungwer- 
miigen darauf hinwies, dass ihnen noch inactives Leucin beigernengtwar '). 

Die in der beschriebenen Weise enthaltene Modification der  
a Amidoisobutylersigsiiure zeigte nun auch eine Liislichkeit, welche 
derjenigen des aus dem inactiven Leucin durch Einwirkung ron  Peni- 
cillium entstandenen activen Products sehr nahe lag und beden- 
tend grijsser war ,  als die Lijslichkeit der i n a c t i v e n  Modification; 
1 Theil derselben (und zwar von der e r s t e n  Fraction der Rrystalle) 
bedurfte namlich bei 1 3 0  41 Theile Wasser zur Liisung, wlhrend E. 
S c h u l z e  und E. B o s s h a r d  fiir jene aus dern inactireti Leucin er- 
haltene active hlodification eine Liislichkeit von 1 : 43 bci 180 fanden 2). 

Zur Ueberfiihrung in die O x y s a u r e  brachten wir die n-Amido- 
isobutylessigYaure in wassriger Losung rnit der berechneten Menge 
von SchwefelsLnre und Natriumnitrit zusanimcn. Nachdern die Reac- 
tion sich vollendet hatte, wurde die Fliissigkeit eingedunstet, der Ver- 
dampfungsruckstand rnit Aether behandelt. Die atherische Lijsnng 
wurde verdunstet, der Ruckstand in  Wasser aufgenommen, die Lii- 
sung mit Kupferacetat wraetzt. E3 elitstand ein hellblauer krystalli- 
nischer Niederschlag, welcher abfiltrirt, mit Wasser, A1 kohol und 
Aether gewaschen und sodann durch Schwefelwasserstoff zerlegt 
wurde. Aus der voni Schwefrlkupfer abfilrrirten Liiwng der freien 
Oxysaure gewannen wir die let atere durch Ausschiitteln rnit Aether, 
fiihi ten sic zur Reinigurig noch einniai i n  das  Kupfersalz iiber, schiit- 
telten sie aus  der bei Zerlegung des letzteren erhaltenen Fliissigkeit 
wieder rnit Aether aus und brachten sie sodann zur Krystallisntion. 
Das so gewonnene Product schmolz bei 500. 

direct bewiescn, indem man es noch einmal rnit Penicillium zusammenbrachte ; 
sein Drchungsvermogen vergrijsserte sich in Folge dessen bis auf obigen Betrag. 

1) vergl. die vorsteheiide Anmerkung. Es sei noch darauf aufmerksam 
gemacht, dass die schwkher drehende zwei te  F r a c t i o n  d e r  K r y s t a l l e  
nach der Art ihrer Gewinnung eineu etwa vorliandensn schwerer loslichen 
Theil des Products einschliessen mnsste. 

3) Die glciche Loslichkcit zeigt das gewohnliche, in salzsaurer LBsung 
nach rechts drehende Leucin. Far  einige durch wietlerholtes Umkrystallisiren 
aus verdiinntem Weingeist gereinigte Priiiparate desselben (dargestellt a!is den 
Eiweisssubstanzen der Kiirbis- und Lupinen-Samen) fand E. Sc  hulze  (Zeit- 
schrift f. physiol. Chemie, 9, 254-236) eine Loslichkejt von I : 45 bis 1 : 46 
bei 17-19 0, fur weniger sorgfaltig gereinigte Praparate (denen vermuthlich 
noch ganz geringe Mengen anderer Amidosauren anhafteten) eine LBslichkeit 
von durchschnittlich 1 : 40 bei Zimmertemperatur. 
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Genau in der gleicben Weise wurde aus dem i n a c t i v e n  L e u c i n  
eine Oxysaure dargestellt. Eine Probe der letzteren schmolz bei 
500, eine andere noch besser goreiiiigte bei 5 2 0  1). 

Man darf also sagen, dass die aus der a -  Amidoisobtityleseigsiilire 
und aus dem inactiven Leucin dargestellten Oxysauren den gleichen 
Schmelzpunkt besassen. DieselLen zeigten auch das gleiche Aussehen. 
Dies gilt auch fiir die schwer lovlicben Kupfer- und Zinksalze der 
beiden f%u-en. Aach zpigten die Zinksalze die gleiche Liislichkeit. 
Die beiden Sauren sirid also fiir identisch zu erkliiren. 

Die im Vorigen niitgetheilteu Versnchsergebnisse fiihren zu der 
Schlussfolgerung, dass die ct- A m i d o i s  o b n t y  1 e a s  i gsau r e  identisch 
rnit L e u c i n  ist. Allerdings kijnnen wir diese Schlussfolgerung zu- 
nachdt n u r  €iir drts von uns vrrwsndete Leucin, welches am einem pflanz- 
lichen Eiweissstoff (Conglutin) dargestellt war, und fiir die in den Eigen- 
schaften mi t  dcmselbeu iibereinstimmeriden Leucinpriiparate anderer 
Herkiinft a u q r e c h e n ,  denn es ist denkbar, dass nicht alle aus thieii- 
schen und pflanzlichen Objerten dargestellten Leticine identisch eind. 

Wlhrend wir fiir die M Arnidoisobntyleasigrslare Uebereinstinimung 
mit Leucin fanden, gilt nicht das Gleicbe fur die n o r m a l e  n - A m i d o -  
c a p r o n s a u r e .  Dieselbe erwies sich als leichter liislicb in Wasser 
und g i b  bei der Einwirkung von salpetriger Siiure eine bei 600 schmel- 
zende Oxysaure. 

Es sei uoch darauf bingewiesen, dass die aus dern inactiven Leu- 
G i n  und aus der a -  AmidoisoLutylessigsiiure son uns erhaltene Oxy- 
saure verschieden von der L e u c i n s a u r e  js t ,  welche man bei Ein- 
wirkung oon salpetriger SBure aof das  gewiihnliche active Leucin er- 
hiilt. Wir  habm ims diese Saure selbst dargestellt und fanden sie 
optisch wirksani. Der Schmelzpunkt lag bei 73 O, was mit der  in dpn 
ebemischen Handbkbern  sich findenden Angabe iibereicstimmt. Will 
man alle aus den Leucinen entstehenden Oxysauren als Leucinsiiureri 
bezeichnen, so wird man sagen miissen, dass mehrere solche Sauren 
gxistiren , welche sich ausser im optischen Verhalten auch in anderen 
Eigenschaften, z. B. im Schmelzpunkt, unterscheiden. 

Eine ausfiihrliche Mittheilung iiber die i m  Vorigen i n  aller Kurze 
dargelegten Versucbsergebnisse sol1 in der Zeitschrift fiir physiologische 
Chemie gemacbt werden. 

Z u r i c h .  aaricultiircbernisclies Laboratorium des Polytechnikunis. 

1) Trotz einer kleinen Differens im Schmelzpunkt ist diese Siure docb 
wohl fur identiscb mit der von E r l e n m e y e r  und Sige l  (diese Berichte VII, 
1109), von L e y  (ebendasdbst X, 231) und von G u t h z e i t  (Ann. Chem. Pharm. 
209, 240) untersuchten Oxycapronsaure zu erklgren. Der Schmelzpunkt der 
Setzteren lag bei 54-560. Das Zinksalz besass die gleiche Loslichkeit in 
Wasser, wie das Zinksalz unserer SBure. 




