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Bfittheilnngen. 
486. A. K o e e e l :  Ueber den gegenwartigen Stand der 

Eiweieechemie.  

[Vortrag, gehalten Tor der Deutschen chemiechcn Gesellschaft am 1. Juni 1901.1 

Die chemische Untersuchung der tbierischen und pflanzlichen 
Organe hat ergeben , dass bestimmte Elementz und Atnmgruppen in 
allen lebenden Theilen rorbanden sind. Wir mGssen :innebmen, dam 
die Lebenserscheinungen nur in  Gegenwart dieser Bestandtheile ver- 
laufen k6nnen , dass sie auf chemischen und physikdischen Veriinde- 
rungen dieser Bestandtbeile beruhen. 

Zu diesen Tragern des Lebens gehoren die Eiweisakiirper. Sie 
treten sogar gegcniiber den anderen i n  der lebendeo Subetsnz vor- 
handenen Stoffen so sehr in den Vordergrund, dass einige Forscher 
in ihnen die einzige Grundlage der Lebenserscheinungen erblicken. 

Die hohe physiologiscbe Bedeutung dieser Kiirper macbt es er- 
kliirlicb , dam Chemiker und Physiologen voii jeher bemiiht geweeen 
sind, ibre Eigenschaften und ihre Reactionen zu studiren und ibre 
chemiecbe Structur klar zu legen. Dae Endziel dieser Bestrebungen 
iet eine Constitutionsforrnel. aus der  wir das Verhalten der Eiweiss- 
ktirper unter allen miiglichen Redinglingen ableiten kSnnen. Eine 
solche Formel wiirde uns die Miiglichkeit geben, ihre Betbeiligung 
bei den Lebeneprocessen, ibre Umwandlungen in  andere Producte drs  
Stoffwecheels zu beurtbeilen. 

Wir setzen mraus, daes die Spaltungarichtungen der organiscben 
Substanzen, welche durch die cbemische Structur derselben bedingt ' 
sind, in den lebenden Organen ebenso zur Geltung kommen, wie bei 
iinserzn cbemischen Versuchen. Ebenso wie ein spaltbarer Eryatall 
unter der Einwirkung mecbanircher Krtifte steta in bestimmten Rich- 
tungen zerfallt, so wird auch das  Eiweissmolekiil unter der Wirkung 
phyaiologischer oder chemischer Kriifte , Rich stets nach denjenigen 
Richtungen bin zersetzen , welcbe durch seine cbemische Constitution 
vorgeecbrieben sind. 

Zur  Erforscbung der Constitution hat man \-ersucht, das  Eiweies- 
molekiil durch hydrolytieche Zersetzung und mit Hiilfe oxydirender 
Agentien abzubauen. Hierbei erhalt 'man zuniicbst griiesere Atom- 
gruppen, Albumosen , Propeptone, Peptone , bei weiterer Spaltnng 
kleinere Bruchstiicke, die gcgen die Wirkung gewisser hydrolytischer 
Agentien sehr widerstandsftihig sind. Es echeint mir zweckmiieeig, 
eine Uebereicbt iiber diese letzteren Zersetzungeproducte, die wir als 
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Rausteine des Eiweissmoleltfils ansehen diirfen , unserer Betrncbtung 
zu Grunde zu legen. 

B 4  der Zerleguog der Eiweisskorper durch verdlinnte Sliuren 
oder Alkalien ergiebt sich zunlcbst , dass diejenigen Atomgruppen, 
welcbe wir an8 dem Eiweiee abepalten, in verechiedenartigen Bezie- 
hungen zu d e n  Eiweieemolekiil stehen koiinen. E e  giebt gewieae 
Eiweisskiirper, die bei gelinderer Einwirkung der Spaltungamittel in  
zwei Tbeile zerlegt werden, deren einer wiederum ein vollstffndiger 
Eiweisskorper ist, wiibrend der andere eine organische oder anorga- 
nieche, nicht eiweiesartige Atomgrnppe darstellt. Wir  miiesen also 
aunehmen, dass in solchen Fallen eine Anlagerucg dieser Atomgruppe 
an einen bereits fertig gebildeten Eiweieek6rper stattgefunden hat. 
Viele der complicirteren Bestandtheile thierischer Qewebe spalten sich 
in dieser Weiae unter Bildung eines EiweieskBrpers und einer anderen 
Gruppe, die ale *prosthetieches Gruppe bezeicbnet wird, gibalich wie 
die Glykoeide sich in zwei verecbiedenartige Atomgruppen zerlegen 
laesen, deren eine stets ein Zuclier ist. I l o p p e - S e y l e r  hat  im Hin- 
blick auf die Annlogie mit den BGlykosidenc diese complicirteren 
EiweisskBrper ala *I'roteFdec bezeichnet. So zerlegt eich z. B. der 
Hlntfarbstoff in einen EineieekBrper und eine Farbetoffgruppe, nnd es 
kanu nicht zweifelbaft sein, dam viele, wenn nicht die meisten, i n  den 
Organiemen thiitigen Atomcomplexe lockere Verbindungen von Eiweise 
mit anderen orgaoischen Kijrpern dnratellen. 

Lnssen wir nnn sttirkere chemische Agentien auf den von der 
prosthetischen Gruppe loegelosten EiweisekBrper einwirken, so er- 
Iralten wir einen anderen Kreie von Zereetrnngeproducten, die sich 
nur unter Zereprengung dee ganzen Eiweisamolekale gewinnen laeeen, 
und wir miissen d i e s e n  untweifelhaft cine ngibere and wesentlichere 
Beziehung zum Aufban des Eiweisernolekiils ruerkennen. 

Wir  beginnen mit der Betrachtung der Letzteren nnd wollen 
uns zunlichst einer Atomgruppe zuwenden, die bei der Spaltung der 
EiweisekBrper mit Baryt ale Hametoff, bei der Spaltung mit SBuren 
und bei der Oxydation ale subtitairtea Gunnidin erscheint. D e r  
Gedanke, dam dem Eiweisemolektii ein eubstituirter Harnstoff ru 
Orunde liege, wurde zuerrt TOO G c h G t z e n b e r g e r  anegesprochen; 
docb war  die experimentelle Qrundlage seiner Tbeorie eine unzu- 
reichende'). Bhchamp')  und R i t t e r a )  gaben an, dses durch Oxy- 
dation der Eiweisekbrper Ilnrnetoff gebildet werde; ee war aber erst 
dell Arbeiten ron Loesen'J vorbehalten, in iiberzeugender W e h e  

1) Bull. SOC. chim. 23, 161, 193, 216, 242, 385, 433; 24, 2, 145; vergl. 

2) Journ. f. prakt. Chem. 73, 261. 
4) Ann. d. Chem. 201, 369 Il880]. 

.- __ - 

_ _  

H e b e r m e n n  und Ehrenfeld,  Zeitsahr. f. physiol. Chem. 80, 453. 
3) Compt. rend. 73, 1219. 
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eine harnstoff bildende Gruppe irn Eiweissmolekiil nufzudecken. 
L o s s e n  oxydirte Eieralbumin mit Kaliumpcrmanganat bei Oegenwsrt 
von Magnesiumsulfat und isolirte Bus den Reactionsproducteu das  
Guanidin. 

D e r  Harnstoff kunn aber auch ohne Oxydationsvorgaoge, aus- 
schliesslicb durch Hydrolyse, aus dem Eiweiss hervnrgehen. ZU 
diesem Ergebniss gelangte D r e c h s e l ’ )  im Jahre  1890 bei eeinen 
Versuchen fiber die Eiowirkung siedenden Barytwsssers auf r l y s a t i n u .  
Yit diesem Namen bezeichnete er ein krystullisiftes Spaltungsproduct, 
welches er durch wiissrige Salzsaure in der Siedehitze aus Eiweiss- 
kiirpern gewonnen hatte. D r e c  h s e l  ging bei seinen Versuchen von 
der Aiisicht aus, dass dae Lysatin ein Homologes des Kreatins sei. 
Nun ist ja bekanntlich das Kretitin ein Guanidinderivat und liefert 
bei Spaltung rnit Barythydrat Harnstoff. D r e c h s e l  liess also Baryt- 
hydrat bei Siedehitze auf sein Lyeatin einwirken, und es gelang ihrn, 
eine betriichiliche Menge von Harnstoff aus dem Reactionsproduct Z U  

isoliren. Soniit schien in dem Lyaatin die Muttersubstanz des Gua- 
nidins gefunden zu sein, und D r e c h s e l  zweifelte nicht daran, d a y  
die Bilduiig von Guanidin durch Oxydation des Lysatins in derselben 
Weise \-or sicb geht, wie die Bildung von Methylguauidin durch Oxy- 
dation des Krentirrs erfolgt. Aber der Gang dieser Untersuchungeii 
erlitt eine unwwartete Wendung, nls H e d i n  den Nachweis fiihrte, 
dnss das Lysatin D r e c h s  el’s keine einheitliche Substanz sei, sondern 
aus zwei zusamnienkrystallisirenden KBrpern bestelre. 

Schon im Jabre  1886 hatten E. S c h u l z e  und S t e i g e r  in den 
Keimliiigen der Lupine eine Base nachgewiesen, welche die Zusammen- 
setzung Ce Hlc NI 02 zeigte und der sie den Namen A r g ini  n gaben *). 
Diese I3ase schien ihnen den] D r e  c h sel’schen Lysatin iihnlich PU 

sein, und sie lieferte auch, ebenso wie Lysatin, beim Kochen rnit 
Barytwasser Harnstoff3). S c h  u l z e  nahm an, dass die Eiweieskiirper 
es sind, welche in der lebenden Pflanze das Bildungsmaterial f i r  das  
Arginin liefern, und zwar sollte dieselbe Atomgruppe des Eiweies- 
rnolekiils, welche bei der Spaltung rnit Siiuren das Lysatin liefert, in 
der lebenden Pflanze in Arginin ubergehen. Mit dieeer Hypothese 
w a r  S c h u l z e  der Wahrheit sehr nahe gckommen, denn H e d i n  
zeigte bald darauf, dass das  Arginin direct durcb Spaltung der Ei- 
weissktirper rnit SBuren dargestellt werden kann, und e3 konnte nach 
den weiteren Untersuchungen H edin’e nicht zweifelhaft eein, dass 
aucb im Lysatin D r e c h s e l ’ e  das Arginin enthalten war ,  und zwar 

‘1 Archiv f. Anatomie und Physiologie, Physiol. Abth., l S 9 1 ,  S. 248. 
9 Zeitschr. f. phpsiol. Chem. 11, 43 [1886]. - Diese Berichte 19, l l i 7  

3, Diese Berichte 24, 2701 [lSSlJ 
[1886]. 
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gemengt mit einem zweiten Spdtung3product, dem L y s  in’). Der  
HariistotT, den D r e c  b e e l  als Spaltungeproduct des Lyeatins aufge- 
funden hatte, musste aue dem Arginin stanimen, welchee im Lysatin 
enthalten war, denii der zweite Bestandtheil dee. Lyeatins, dae Lysin, 
liefei te keiiien Harnetoff. 

Durch dieee ljtitereuchiingen wurde die Aufkliirung der Con- 
stitution des Argiuine eine fiir die Eiweisschemie hervorragend wich- 
tige Frage, und diece Froge ist hauptelchlicli in Folge der Unter- 
suchungen von E. S c h u l z e  und seinen Schulern im Wesentlichen 
geliist. 

Bei der Einwirkung des Barytbydrats in der Siedebitze entateht 
aus dem Arginin neben dem Harnstoff ein Eorper  von der Zusammen- 
eetzung Ca Hla N2 0 2  a )  ; lhsat man nun auf dieses Spaltungeproduct 
C y a n a m i d  eiuwirken, 80 bildet Rich Arginin zuriick3). Der Eiirper 
C ,  H12 N102 erwies sich als ein schon lange bekaniites Product des 
thierischen Stoffwechsels: das O r n i t h i n c .  

D.e  Entstehung des Ornithins im 1 h:erischeu Organismus iat nur 
unter ganz beetimmten Bedingungen zu beobuchten. Seit den Unter- 
suchungeii W obler’e  iiber die Hippurshurebildung weiss mtm, daee 
gewiese, dem ThierkBrper zugefiihrte Substaiizen dieaen nicbt niir 
selbzt unzersetzt verlaesen, eoodern eogar noch andete im Organismus 
erzeugte Atomgruppen vor der Zersetzung schiitzen und mit ihnen 
gepaart im Harn erscheinen. Wie die Benzoihaure sich im Orga- 
niemue der Stiugethiere mit Glykocoll pnart, 80 beliidt eie sich im 
Organismus der Vogel mit Ornithin. Jaffd,  der die letztere phyeio- 
logieche Synthese genauer untereuchte ‘), etellte bereite die Aneicht 
auf, dass due Ornithin der erste Vertreter der darnale noch nicht be- 
kannten Reihe der Diamidoeiiuren sei, niimlich eine Diamidovalerian- 
eiinre. 

Diese Vermuthung wnrde faat zur Gewiwheit, ale ee E l l i n g e r  
spater gelang,  dae Ornithin durch Bacterienwirkung unter Bildung von 
Putreecin oder Pentarnetbylendismin zu zerlegen 5).  Nach dieeem 
Vereuch miisete das Ornitbin a h  eine 1.4- Diamidovalerianalinre auf- 
gefaeet werden. Neuerdinge iet es nun E. F i e c h e r  gelungen, eine 
1.4- Diamidovalerianaiure eynthetiech darzustellen ‘j), welche offenbar 
ale die inactive Form dee Ornithine angesehen werden mum, und 
hiermit sind auch die letzten Zweifel iiber die Stellung der Carboxyl- 
groppe geliiet. 

- 

9 Zeitscbr. f. physiol. Chem. 20, 186; 21, 155, 297. 
2) Zeitschr. f. physiol. Uhem. 26, 1. 
4, Diese Berichte 10, 1925 [I8771 und 11, 406 [1878]. 

6, Dirse Brrichte 34, 454 [1901]. 

3) Diese Berichte 32, 8191 [1899]. 

Zeitschr. f. physiol. Chem. 29, 334. 



3238 

Bei der Synthese des Arginins aus Cyanamid und Orniihin muss 
ein Guanidinderivat entstehen, und es  iat nur noch die Frage zu ent- 
echeiden, welche der beiden Amidogruppen an dn3 Cranamid ange- 
fiigt wird. Jedenfalls iet das Arginin, ahnlich wie das KreAtin, als 
ein Guanidinderivat zu betrachten. Der  Gedanke D r e c b s e l ' e ,  in  den 
basiscben Spaltungsproducten der Eiweisskiirper eine kreatinartige 
Substanz zu suchen, hat sich somit als ein sehr gliicklicher erwiesen. 

COOH 

,NH2 

'.Ec'H. CH? CHn.KH2 CH2.NHz 
C: NH 

CH? CH2 CH2 
CH? CH:, CH? 
CH. Ec'H1 C H .  NH2 CHz. NH:, 
COOH COOH 

Kreatin Arginin Ornithin Putrescin. 
Besondere deutlich tritt diese Arinlogie bei einem der Oxydations- 

producte zu Tage. K u t e c h e r  erhielt bei der Oxydation dee Arginins 
Guanidinbuttersliure I ) ,  einen Kiirper , deeaen Aehnlicbkeit mit dem 
Kreatin, der Meth~lgiraiiidinessigeaure, ohne Weiteres ereichtlich iat. 

Wtihrend in den] Arginin die Diarnidosaure an Cyanamid gebun- 
deli erecheint, measen wir nndere basiecbe Spaltungeproducte der  
Eiweieskiirper ale f r e i e  Diamidosauren betrachten; solcbe eind das 
Lysin und die Dinmidnessigsaure. Das L y e i n  iet ron D r e c h e e l  
entdeckt nnd sogleich ale a, E - Diamidonormalcaprondure aufgefaest 
worden*). Mit dieser Aiiffassung stimmen die Eigenschaften, die Urn- 
wandlungen und insbeaondere die Ueberfiihrung des Lysine in Penta- 
methylendiamin (Cadaverin, NHz.CHz.CHp.CHt.CHs.CHa.NH9) 
viillig iiberein, welche bereits von D r e c b e e l  angescrebt'), aber  erst 
von E l l i n g e r ' )  durch die Einwirkung rnn Fiiuliiiesbacterien ausge- 
fiihrt worden ist. Die Amidogruppen befinden eich also in der  1.5- 
Stellung; die Stellung der Carboxylgruppe ia t  noch nicbt mit Sicher- 
heit bekannt. Gewiihnlich nimmt man nach D r e c h e e l ' s  Vorgang 
folgende Formel an: CHa (NHp). CEh. CHs. CHa. CH(NH2). COOH. 

Weniger gut bekannt iet die D i a m i d o e s s i g e i i u r e ,  fiber die 
man nur eine Angabe von D r e c h s e l  findet5), nrcb welcher sie unter 
den Spaltungsproducten dee Casei'ns vorhanden iet. Doch acheint mir 
dieee Subetanz wegen ihrer Beziehungen zu einem anderen Product 
des thieriechen Stoffwechsels, dem Allantoi'n, ein besonderes Intereese 
. - - __ - . 

1) Zeitscbr. f. physiol. Chem. 82, 413. 
1, Diese Bericbte YS, 3501 [I8921 
4) Zeitechr. f. physiol. Chem. 29, 334. 

l) Dieee Berichte 85, 2456 [1892:. 

Ber. d. math.-phya. Klasse d. Kgl. Sache. Ge3. d. Wies. 1892, 7/3. 
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zu verdienen. W i r  wieeen, dass manche Amidoeiiuren, die man in 
den thieriechen Korper einfcbrt, unter Anfiigung von Cywetiure in 
Uramidaslioren umgewandelt werden. Wiirde eine eolche Umwand- 
lung bei der Diamidoeeeigeaure vor sich gebeo, 80 wiirde eine Sub- 
stnnz enteteheo,, die der gew6brdich angenommenen ') Formel der 
Allantolnahure entapricht, deren Anhpdrid b e  Allantoi'n ist. 

,NH-CH-- NH.. 
.CO 

NH2. C H .  NHz 
COOH OC\NH2 COOH NH2' 

I)i amidoessigsaure Allautoinsiure 
N H - C H - N H  >co 

O C < N H ~  C O - N H  
Allantoin 

Zu der Gruppe dieeer bnsischen Spaltungeproducte gehiirt aucb 
dae  Hi s t i  d i n  , ein Riirper ron der Zueammeneetzung CS Hs Ns 02, 
deseen Constitution . bisber noch nicht feetgeetellt worden iet. Ich 
habe dae Histidin zuniichst aue einem der einfacbeteu EiweiaskGrper, 
dem Sturin: erhaltenP). H e d i n  hat  es bald darauf aua dem Casein 
dargeetellt, und epHterB) hat  eich ergeben, dam e8 ein faet regelmiesig 
aufiretendes Spnltuugsproduct der  EiweisekBrper iet '1. 

Die eben genunnten BruchdttBcke dee Eiweieemolekiile eind erst 
durch die Arbeiten der letzten rwiilf Jahre  bekannt geworden, sie 
Cben auf die Forecher heute den Reiz aus, der einem neu erechlosse- 
nen Gebiet ione wohnt; wer eich mit ihrer Untereuchung befaeet, kann 
aich dem Gedankeo nicht entziehen, dasa die nffchete Zeit wichtige 
Aufschliisse briogen wird, and dass die pbysiologische Verwerthung der 
chemiechen Ergebnisee kaum noch angebahnt ist. 

Im Gegeneatz dazn kniipft eich an die Entdeckung der zweiten 
Ornppe von Eiweiaederivaten: der  Monoamidosguren, die Erinnerung 
an Cherniker, wie Prouet,  R r r c o n n o t  und L i e b i g ;  seit mebr ale 
acht Decennien ha t  dar Leucin dae Iotereeee von Chemikern und 
Yhyeiologen gefeseelt. Die Gruppe der  Monoamidoshuren ist so viel- 
facb bearbeitet und eio ' 80 allgemein bekannter und wicbtiger Theil 
dee chemiechen Systems geworden, dass eine nllhere ErBrterung ibree 
cbemieohen Ctiuraktere Oberfl8saig iet. 

Die  Monoamidoai iw,  welche duroh Hydrolyee aue dem Eiweiee 
bervorgelien, leiten a* rprn Theil, wie dae Olykocoll und L e a c h ,  

l) Eine andere Formel nimmt Ponomaref f  an (dieee Berichte 11, 2157 

9 Berliner Akademie, Berichte 9. April 1896. - Zeitschr. f. physiol. 

3 Zeitschr. f. phyeiol. Cham. 24, 19!. 
9 Zeitschr. f. physiol. Chem. 31, 165. 

(1 8781 ). 

Chem. 22, 1 i G .  



von einbasiscben, zum Tbeil, wie die Asparaginsaure und Glntamin- 
siiure, ron Dicarbonsauren der Fettreibe ab. 

Der einfachste K6rper aus der ersten Gruppe, das G l y k o c o l l ,  
ixurde lange Zeit seit seiner Entdeckung durch B r a c o n n o t  ale ein 
Spaltungsprodnct des Leims und einzelner weniger Eiweieskarper be- 
trachtet; in den letzten Jahren hat sich jedoch gezeigt, dasa die Gly- 
Loco11 bildende Atomgruppe vie1 weiter verbreitet ist ale man bieher 
a m a h  m. 

Auch das nSch8te Glied dieser AmidosPurereihe, das A l a n i n ,  
die ( L -  Aniidopropionsaure , ist unter den Spnltungs-producten des Fi- 
broi'ns aus Seide aufgefunden worden ') ( W e y  1). Doch eine griiesere 
Bedeutung als die Amidnpropionsaure selbst haben ihre Derivate, die 
durch Oxydation, durch Eiutritt POD Schwefel oder auch durcb An- 
fiigung eiiier aromatiscben Gruppe von ihr abzuleiten siud. 

Als eine Oxyamidopropionsaure oder Amidomilcbeliure wird d a s  
von C r a m e r  aus dem Fibroi'n der Seide erbaltene S e r i n " )  betrachtet, 
d a  es unter der Einwirkung der salpetrigen SAure in Glycerinsiiure 
iibergeht; ale einen analogen, schwefelhaltigen Rarper  muee man d a s  
ron B a u n i a n n  entdeckte und in seiner Coiistitution viilliq klar  Be- 
stellte Cys te i 'n  betrachten, welches aus dem C y s t i n  hervorgeht nnd 
sehr leicht in dae Cystin zuriickgefiihrt werden kanna). Dae Cyetein 
steht zum Cystin in dem Verbiiltniss eines Mercaptane zu einem 
Disulfid : 

CH3 * ?  CE3, f (3% 
I I NHa I .NHs 

I .4 
CH3 ' XH2 . , ,  &<NH, 

COOH ' I  COOH , COOH COOH 

SH ( ,~ c -s-s-c 
C<OH I I I 
Serin Cystcin Cystin. 

Die erste hndeutung iiber das Vorkommen des Cystins unter den 
Spaltungsproducten der EiweisskBrper war durcb rereinzelte Befunde 
i o n  K i i l z ' )  und E m m e r l i n g s )  ge;ebeu; doch wurde erst Tor Knrzem 
durch Miiru  e r  6, mit Sicherheit festgeetellt, 'dass durcb Spaltung von 
€Iornsubstanz mit Salzsaure zwei Cystine, ein recbtsdrehendes und ein 
linksdrebendes , anscheinend die beiden stereoisomeren Formen, ge- 
wonnen werdeo. Neben dem Cystiu ist aucb Cyetein nachzuweisen, 
und zwar neigt sicb M G r n e r  zu der Auffassung, daes das Erstere, 
dds Diaulfid, in der Hornsubstanz praformirt, und daes eomit die Bil- 
dung des Letzteren, also des Sulfhydrate, erst auf einen secundlren 

a) Journ. f. prakt. Chem. 96, 76. 
- - 

I) Diese Berichte Pi, 1530 [ISSS]. 
3, Zeitschr. f. physiol. Chem. S, 300. 
4, Zeitschr. f. Biologie P i ,  415. 
6! Zeitschr. f. physiol. Chem. 28, 595. 

5, Chemikerzeitung 1894, 1539. 
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Process zuriickzufiihren sei. Dies gilt jedocb nicbt fiir alle Eiweies- 
stoffe, denn nach E m b d e n ' )  entatebt aue scbwefelarmen Eiweise- 
korpern bei kurz dauernder Spaltung nur Cystei'n, bier muse also 
dieses fiir das  primtire Product gehalten werden. I n  ffhnlicher 
Weiae wie dae Glykocoll kann auch dieser scbwefelhaltige KBrper 
ale Stoffwecbselproduct des Eiweisses im normalen tbierischen 
Organismus zur Erscheinung kornmen, wenn gewiese aromatiache 
Stoffe - in diesem Falle Halogeneubstitutioneproducte des Benzols - 
eingefiihrt werden. Diese phpiologische Synthese ist von B a u m a n n  
und P r e u s s e 2 )  entdeckt worden, a ls  sie dae Verbalten dee Brom- 
benzols im Thierkorper untersuchten. Sie fanden hier dae Cystei'n 
an  die eingefiibrte aromatisrhe Gruppe angelagert, und man darf nicht 
zweifeln, daes diese Cysteingruppe der physiologischen Zersetzung von 
Eiweies srinen Ureprung verdankt. 

Dies Bromphenylcystei'n erechien aber nicht als solcbes, sondern 
an den Acetylrest angefiigt ale Brompheuylmercaptursaure. 

COOH COOH 
Bromphenylcystein Bromp hcnylmercapturshre. 

Man darf hieracis nicht etwa scblieseen, does auch im Eiweiss- 
molekiil die Cysteiogruppe mit dem Acetyl in Verbindung eteht, 
denn die Anfiiguog von Acetyl an Amidogruppen ist e k e  Reaction, 
welcbe auch nacbtrlglich im TbierkBrper vor sich gehen kann. 
B a u m a n n  nimmt ale Muttersnbstanz des Cystei'ns eine geschwefelte 
Asparaginsaure an. 

Man hat  vielfach untersucht, ob aueaer dern Cystin und Cyetei'n 
nocb andere schwefelhaltige Gruppen im Eiweiss enthalten sind. Die 
hfeoge des Cyetine, welche M o r n e r  aus der Horneubstanz daretellen 
konnte, reicbt lange nicht aus, nm die ganze Menge des ale Schwefel- 
blei abapaltbaren Schwerels der Horneubstanz zu erkliren. Scbon 
beror  die Bildung dee Cystins aue Eiweise mit Sicherlieit bekannt 
war, hatte S u t e r S )  erwieseu, dasa unter gewissen nicht naber bekann- 
ten Bedingungen aus dem Eiweise T h i o m i l c h e g u r e  entetehen kann, 
und D r e c b e e l ' )  hatte es wabrecbeidich gemacht, dass anch A e t b y l -  
._ 

1) Zeitschr. f. physiol. Chem. 32, 94. 
2, Zcitschr. f. phyeiol. Chem. 6, 309. 
3 Zeitschr. f. physiol. Chem. 80, 564. 
') Centralblatt far Physiologie 1896, S. 530. 
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e u l f i d  bei der  bydrolytischen Spaltung gebildet wird. Wfihrend B a u -  
mann beide E6rper  aus  dem Cystei'u ableitet, glaubt D r e c b s e l  d ie  
Exietenz einer Sulfinbaee , aleo eines Derivats des vierwerthigen 
Schwefrls, annehmenzu miissen. 

Andere Abkommlinge der Amidopropionsiiore, die aus dem Eiweise 
hervorgehen entholten einen aromatiwhen Kern. Ein solches ist dos ron  
E. S c h u l z e  iind Bar b i e r i  entdeckte linksdreheude P h e n y l a l a n i n  
(Phenyl- u - amidopropionsiiiire), welL lies ui spriiriglich in keimenden 
Pflanzen nufgefundeii I )  urid spiiter I 011 deiiselben Forschern durcb 
Zersetzung pflanzlicher EiweisskBrper dargestellt wurde. Seine bereits 
vou E. S c h u l z e  erkanrite Constitution ist durch eine Synthese der 
optisch inadiren Modification von E r l e n m e y e r  und L i p p a )  bestiitigt 
word en. 

Vie1 bekannter und verbreitetcr d s  diese Saure ist das um ein 
Atom Sauergtoff reichere Product, das  T y r o s i n .  Seit es von L i e b i g  
in1 Jahre  1848 eritdeckt wurde, hot es immm als ein cbnrakterisriecbea 
Spaltungsproduct der Eiweisskiirprr gegolten , und wir vermiesen es 
uur bei wenigen eiweissartigen Subatanzen. Das Tyrosin ist eine 
liiiksdreheride p Hydroxyphenyl. a-amidopropionslure; seirieConstitutioii 
ist nicht nur aus dem Abbau erschlossen, sondern auch durcb die 
Synthese ron  L r l e n n i e y e r  urid L i p p s )  aus dem eben erwahntea 
Phenylalanin rollstiindig festgestellt worden. 

C G H ~ . C H : , . C H ( N H ~ ) . C O O H ,  Phenylalanin. 

Tyrosin. 0 H 
k l a < ~  H:, . CH (N H ~ ) .  COOH 7 

Ausser diesen Substitution~.groducterl des Alanins finden wir auch 
die nachst haheren Homologeu der Amidopropionsiiure uuter den 
SpaltungJproducten der Eiweiaskorper. Eirie A m i d o  b u t t e r s h i i r e  ist 
bisher nur ron S c h i i t z e n b e r g e r  unter den Producten der Einwir- 
kung dee Aetzbaryts aufgefunden worden, hlu6ger, auch durch Sanrewir- 
Iiung, hat man eixie A m i d o v a l e r i a n s i i c i r e  erhalten, in grdsster Meoge 
jedoch entsteht die linksdrehende tr-Amidoieobntylessigsaure, das L e u  - 
e in  urid neben ihm eine Verbindung C19H22NaO2, welche als L e u c i n -  
i m i d  bezeichnet') wird und offenbar als ein durch Zueammen- 
lagerung ron zwei Leucinmolekiilen eiitstandeues Diacipiperazinderivat 
aufiufassen ist (Coh n) 5, .- eine Auffassuog, die ja schou seit l b g e r e r  

I) Diese Berichte 14, 1785 [LSSI!. - Zeitschr. f. physiol. Cbem. 12, 405. 
?) Diese Bericbta 15, 1006 [ISSf]. 3, Diese Bericbte 15, 1544 [1882]. 
') Ann. d. Chcm. OR, 16. 5, Zeitschr. f. physiol. Chem. 29, 299. 
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Zeit fiir die lactidahnlichm Anhydride niederer Amidosauren die herr- 
schende ist. 

CH3 CHs C4 Hs 
CH 

CH. NH, CII 

.-.A 
CH 
CI I:, NH/'CO 

CO', ) M I  

COOH 
Leucin 

c, I r9 
Leucinimid. 

Aumerdem giebt Schii t z e n  b e r g e r  aucli das Vorkommen dee 
iiachst hoheren Homologen, der A m i d o o n a n t h s i i u r e ,  an, noch 
hohere Glieder dieser Reihe sind nicbt aufgefunden worden. 

[Zu den genannten Zersetznngeproducten iet in letzter Zeit noch 
die a c t  i ve  P y r r  o l i  d i n -  a- c a r b o n  s i i u r e  hinzugekommen, welche ron 
E mi  I F i s c  h e r uuter den Spaltungsproducten dee Caseills aufgefunden 
worden ist I). 

NH /-. 
CHn CH.COOH. 
CH?.CH? 

Pyrrolidin-n-Carbonsaure] Q). 

Andere Amidosauren, die aus dem Eiweiss hervorgehen, leiten 
sich von Dicarbonsiiuren, der Bernsteinsaure uull der Glutarsgure a b  
- es sind dies die TOD R i t t h a u e e n  und K r e u s l e r  zuerst aue 
pflanzlichen Eiweisskorpern erhalteoen Spaltuiigqwoducte, die A e p  a - 
r a g i n s s u r e  und G l u t a m i n e a u r e  3). Schon lange rorher war es 
bekannt, dass das Amid der Ersteren, dae A s p a r a g i n  bei der physio- 
logischen Umformung der  Eiweisekorper in Pflanzentheilen erscheint'), 
und spater wurde auch dae G l u t a m i n  unter gleichen Bedingnngen 
nufgefunden (E. S c h u l z e  und B o s s h a r d )  s). 

COOH. CH2. CH (NHa) .COOH, Aspnraghaure .  
COOH.CH2. CHo. CH(NH,).COOH, Glutamiueaure. 

Bei den Untersuchungen fiber die Rildung der Glutaminsaure hat 
eich bisher ein nicht erkliirter Unterschied i u  der Wirkungsweiee der 
Schwefelsaure uud der Salzbiiure ergeben. Die Entdecker der Gluta- 
minaaure hatten zur Zersetzung der pflanzlichen Eiweieekiirper 

1) Zeitschr. f. physiol. Chem. 33, 151. 
a) Die in eckigen Klammern stehenden Worte sind nachtriglich eingefigt 

3) Journ. f. prakt. Chem. 99, 454; 107, 218,.240. 
3 V a u q u e l i n  uod Robiquet ,  Ann. chim. 67, S8 [ISOS]. 
5) Diese Berichte 16, 312 [1883]. 

worden. 
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Schwefelsaure angewandt; ale sie nun versuchten, dasselbe Spaltungs- 
verfahren auf thierische Eiweisekiirper zu iibertragen , e r h i d e n  sie 
keitie Glutaminsaure. Wird jedoch die Salzsfiure als Spaltungsrnittel 
angewandt, so erweist sich die Menge der  aus thierischen Eiweiss- 
substanzen entstehenden Glutaminsaure als eine reichlicbe (H l a s i w  e t  z 
und I l a b e r m a n n ) ' ) .  Neuerdings ist es nun zwar den Unter- 
suchungen von F. K i i t s c h e r  2, gelungen, auch durch Spaltung rnit 
Schwefelsaure eine gewisse Menge Cflutarninetiure aus Mi1cbcasei:n zu 
erhalten, doch ist die Menge ausserordentlich riel geringer als die 
bei der Salzs5urespaltung eiitsteheude, und der Unterscbied in den 
Ergebnissen beider S1i;iltunganiethoden bleibt somit bestehen. 

Die Frage nach J e r  Existenz anderer Atorngruppeti im Eiweiss- 
rnolekiil wurde hauptsachlich durch pliysiologiacbe Erwiigungen in  den 
Vordergrund geriickt. Eine Reihe yon Thierrersuchen haben z u  der 
Vorstelluiig gefiihrt, dass im thierischen 0rg:inisrnus aue dein Eiweiss 
I< o h l  e b y d r a t e  herrorgehen konnen und hnben das BeatreLen herror- 
gerufen, einen Bestandtheil des Eiweisses auefindig zu mnchen, welcher 
den Eohlehydraten nahesteht und leicht i n  diese iibergefBIirt werden 
kann. Icb habe schon bei Beginn unserer Retrachtungen darnuf bin- 
gewiesen, dnss wir einen eugereii und einen weiteren Kreis ron Zer- 
setzungsproducten der Eiweieskorper nriterscheideri miissen - solcbe, 
die an das fertige Molekul als prosthetische Gruppen angefigt sind, 
und solche, die als wesestlichere Bestandtheile dem Molekul ange- 
horen und nicht ohne tiefgreifende Einwirkungen herauegeliiut werden 
kiinnen. Das Vorkommen der Kohlehydratgruppe unter Ereteren 
unterliegt keinem Zweifel und ist sogar ein sehr hiiufiges; schwieriger 
ist der Nachweis eiirer in dem Molekulgefiige des Eiweissea fester 
gebundenen Atomgruppe, welche die Charaktere eines mehrwerthigen 
Alkohols oder die eiues Zuckers tragt und ale Muttersubstauz von 
Kohlehydraten angesehen werden kiinnte. 

Wir  verdanken einen Hinweis auf einen solcben Bestandtheil des 
Eiweissmolekiile den nus Ba n m  a n  n's Laboratorium hervorgegangenen 
Untersuchbngen von U d r a n  s zky 3). Dieser Forscher zeigte, dam 
man durch Destillation miner Eiweisskorper mit Schwefelstinre 
F u r f u r o l  erhalten kniin. Schon friiher war bekaniit., dass viele Ei- 
weisskarper mit a-Naphtol und Schwefelshre  charakteristische Farbeu- 
reactionen ergeben'), und U d r a  n fi z k y erwies, dass auch diese auf 
der Bildung von Furfurol beruhen. Da nun daa Furfurol unter der 

'1 Ann. d. Chem. 169, 150 [1873]. 
a) Zeitschr. f. physiol. CLem. 28, 113. 
3) Zeitschr. f. physiol. Chem. 12, 3S9. 
') cf. Molisch,  Monatah. f. Chem. 7 ,  198. 

. . .. 

Seegen ,  Centralbl. f. die 
med. Wissensch. 1886, 785, 601. 



Einwirkung starker Mineralsauren leicht aue Kohlehydraten, besondere 
aus Pentosen herrorgeht, so zog U d r s n e z k y  aus dieser Reaction den 
Schluss auf das Vorhandensein einer Kohlehydratgruppe in den Ei- 
weisskorpern , eine Schluasfolgernng, die freilich keine zwingende ist. 
Wiirde bei der  Spaltung der Eiweisskarper durch siedende Minernl- 
sauren eine Hexose entstehen, 80 diirfte man auch die Bildung van 
Lavulinsiiure erwaIten, doch ist diese Saure unter den Spaltunge- 
producten nicht zu finden. Die Natur  der furfurolbildenden Sobstanz 
ist also noch nicht aufgekllrt. Auch die Verauche, ein Spaltungs- 
product aus dem Eiweiss zu gewinnen, welches Kupferoxyd reducirt 
oder Osazone bildet, haben zu wenig lberzengenden Ergebnissen ge- 
fiibrt. 

Ebenso wenig ist derjenige Beatandtbeil des Eiweissmolekiils be- 
kannt , welcher die Farbenreaction mit Glyoxplsaure und Schwefel- 
eaure ergiebt 1). Diese Reaction wurde urspriinglich nach dem Vor- 
gange von A d  a m  ki e w i cx mit Essigslure uud Schwefelsiiure ansge- 
fiihrt’). H o p k i n s  und C o l e  zeigten jedoch, dass sie lediglich einer 
hiiufig vorkommenden Verunrebigung der EseigsHure mit Glyoxylsaure 
zu verdanken ist. Die furfurolbildende Gruppe, auf welche einige 
Autoren diese Reaction bezogen haben , iat nach Angabe dieaer 
Autoren nicht daran betheiligt, denn Furfurol giebt diese Reaction 
tiberhaupt nicht. 

Sehen wir von vereinzelten Befunden, z. B. der Bildung des 
Tyroleucins von S c h i i t z e n b e r g e r  a b ,  80 diirfen damit die wesent- 
licbsten, besser chnrakterisirten stickstoffhaltigen Bruchstiicke, soweit 
sie durch die Einwirkung verdiinnter SIluren oder Alkalien bei hoherer 
Temperatur gebildet werden, aufgezihlt sein. 

Wendet man nun audere chemische Agentien a n ,  um den Ver- 
band des Eiweissmolekiils zu liisen, z. B. Enzyme, Oxydationsmittel, 
schmelzende Alkalien, so erhtilt man im Wesentlichen Producte, 
welcbe entweder mit den bisher erwahnten vollig iibereinstimmen, 
oder solche, die durcb weitere Umwandlung derselben gebildet 
werden. Z. B. sind die fetten Sauren, welche nach der Einmirkung 
schmelzenden Kalis auftreten, aus  der Zersetzung der  Amidosauren 
berzuleiten, die P a r a o x y b e n z o e s a u r e  a m  dem Tyrosin, und ebenao 
kann man die durch Oxydntion erhaltene B e n  z o 6 siiu r e  anf diejenige 
Atamgruppe beziehen, welche beim Kochen mit Minereleiiuren ziir 
Bildung von Phenylamidopropionstinre Veranlsseung giebt. Doch ist 
es selbstversttindlich nicht moglich , alle in dem Eiweisamolekiil ent- 
haltenen Atomgnppirungen aus der hydrolytiachen Spaltung durch 
- 

I )  H o p k i n s  und C o l e ,  Proc. of the Royal Society 68, 21. 
2, Dicse Berichte 8, 161 f18751. 

Berichre d. D. cltem. Ge~ellsebaft. Jahrg XXXIV. 207 
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Sauren und Alkalien zu erschliessen. Es wird z. B. bei tiefer 
greifender Hydrolyee diejenige Atomgruppe zerstiirt, welche die soge- 
nannte Biuretreaction bedingt, eine in. verechiedenen Farbentonen auf- 
tretende Rothfarbung, die durch Kupfersulfat bei Gegenwart von 
Natronlauge hervorgerufen wird. Die nlichsten Spaltungsproducte, 
welche den urspriioglichen Eiweisskorpern noch ahnlich sind , geben 
diese Reaction in sehr ausgepragter Weiee, bei weiterer S p d t u n g  
schwindet sie, und wir kBnnen daber biuretgebende und nichtbiuret- 
gebende oder Babiuretee Spaltungsproducte der Eiweieskiirper unter- 
scheiden. 

Ebenso wie die biuretgebende Gruppe, vcrschwindet auch eine 
aromatische Gruppe des Eiweissruolekiils bei der Spaltuog durch ver- 
diinnte siedende Saoren. Lasst nian Brom bei Gegenwart von Wseser 
auf Eiweisskorper einwirken, so erhiilt man, wie H l a s i w e t z  und 
H a  b e r m a n  n gezeigt haben, Tribromamidobenzo~siiure *). Keine der  
beiden aromatischen Gruppen , die wir durch reine hydrolytische 
Spaltung erhalten baben, enthalt eine Amidogruppe im Benzolkern; 
wir miissen also annehmen, dass entweder, ausser dem Tyroein und 
der Phenylamidopropionsaure, noch eine dritte aromatische Gruppe 
ex,istirt, oder dam bei diesen Reactionen eine Atomverschieboog statt- 
findet. Die erstere Erklarung ist .mit der Bildung von Indol und 
Skatol leicht in Einklaug zu bringen. Liisst man echmelzendes Alkali 
auf die Eiweissk6rper einwirken oder unterwirft man sie der  zer- 
setzenden Einwirkung gewisser Mikroorganismen, 80 entstehen I n  d o  1- 
und S k a t o l - C a r b o n s a u r e  [ N e n c k i  3, B r i e g e r  a), E n g l e r ,  
J a n e c k e ' ) ,  S a l k o w s k i  "1. Leitet man die Fliulniss der Eiweiss- 
korper in geeigneter Weise, so erhalt man, neben P a r a o x y p h e n y l -  
e s s i g s a u r e  und Y h e n y l e s s i g s a u r e  (E. und H. S a l k o w s k i ) 6 ) ,  
nuch die S k a t  o l e  s s i gs li u r e  (N e n  c k i) 7). 

O H  C6H4<CH2. co OH , Paraoxyphenylessigsaure. 

c6 Hs .CHa. COOH, Phenylessigsaore. 
C .CH3 

C6Hd ~ 

' C . CH2. COOH, Skatolessigshre. 
NH 

In  diesen drei Iiorpern erblickt N e n c k i  Reprlieentanten der 
drei Formen, in denen die Benzolgruppe im Eiweisemolekiil enthalten 

9 Ann. d. Chem. u. Pharm. 159, 381. 
2, Diese Berichte 7, 1593 [1874!. 
3) Zeitschr. f. physiol. Chem. 3,  141. Diese Berichte 12, 1986 [1879). 
4, Diese Berichte 9, 1411 [1876]. 
5, Zeitschr. f. physiol. Chem. 8 ,  462. Diese Berichte 13, 191 [1880]. 

'3 Zeitschr. f. physiol. Chem. 2, 424. ') Monstsh. f. Chem. 10, 514. 

-__. _. 

Journ. f. prakt. Chem. k2] 17, 98. 

Zeitschr. f. physiol. Chem. 9, 9. 
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ist; sie sind alle drei durch Faulniss aus  Amidoderivaten bervor- 
gegangen: die Paraoxyphenyleseigsiiure aus dem Tyroain (Bau-  
m a u n )  I ) ,  die Phenylessigsaure aus der Phenylamidopropionstiure 
S c h u l z e  '9 ( R a u t n a n n )  *), und als  Muttersubstanz der Skatoleasig 
same nimmt K e n  c k i  die bieher noch nicht dargestellte Skatolamido- 
essigsaure an3). 

Wahrend die indol- und skatol-bildende Gruppe bei der FBnlnise 
nrid bei der Einwirkung schmelzenden Kalis sehr deutlich wabrnehm- 
bar  is(, eutzieht sie sich unserer Reobachtung, aobald die Spaltung 
durch eiweissliisende Enzyme oder siedende Siioren hervorgerufen 
a i rd .  Aus einigen Beobachtungen  on N e n c k i  darf man schlieesen, 
dasu sie, mindestens zum Theil, in  demjenigen Kiirper zu euchen ist, 
welcher bei der Einwirkung des Trypsins als farbstoffbildeude Qroppe 
abgespalten wird. 

Schon T i e d e m a n n  und G m e l i n 4 )  erwahnen unter den Reactionen 
der Verdauungeproducte eine Rothfiirbung, welche dorch Chlor hervor- 
gerufen wird. Dieselbe beruht auf der Anwesenheit eines Kiirpere, der  
den Namen , T r y p t o p h a n <  oder , P r o t e i ' n c h r o m o g e n c  empfangen 
hat ;  e r  enthiilt mehr Kohlenstoff und weniger Waaaerstoff als daa 
urspriingliche Eiweiss ( B  e i t l  e r )  5, und liefert, mit Kal i  geechmolzen, 
Pyrrol, Skatol und Indol (Nencki)6) .  N e n c k i  betrachtete diesen 
Kiirper als die Muttersubstanz der Farbetoffe, die sich irn thieriechen 
Organismus bilden. Sollte dieee Anschaunng sich ale zutreffend er- 
weism, so miigste man wohl annehmen, dass die thierische Zelle die- 
eelben Atomcornplexe zur Farbstoffproduction verwendet, die von der 
Pflanzenzelle und jetzt such von der  cbemischen Industrie zur  Her- 
stellung des Indigos benutzt werden. 

Neuerdinga ist nnn die Ansicht ausgesprochen worden, dass das  
Tryptophan mit anderen, durcb Stiurewirkung entstehenden Um- 
wandlungsproducten der Eiweisskiirper in Zuaammenhang zu bringen 
ist. Schon B e r z e l i n s  nnd M u l d e r  haben darauf aufmerksam ge- 
macht, dass bei der Zersetzung der Eiweisskiirper dnrch Siiuren 
h u m i n a r t i g e  S t o f f e  gebildet werden, und N e n c k i  betrachtet diese 
Kiirper, die neuerdings auch wohla ls  M e l a n o i d i n e  und M e l a n o i ' d i n -  
s iiu r e n  bezeichnet werden, als weitere Umwandlungsproducte des 
Tryptophans. Uebrigene giebt es keine Griinde fiir die Annahme 
eines e i n h e i t l i c h e n  Ursprunge dieeer huminartigen Stoffe, nnd ee ist 
wahrecheinlich, dass mehrere Gruppen des Eiweissmolekiils, nnter 

*\ Zeitschr. f. physiol. Chem. 4, 304; diese Berichte 12, 1450 [1879]; 

2, Zeitschr. f. physiol. Chem. 7, 282. 3) Monatsh. f. Chem. 10, 508. 
') Tiedemann und Gmelin,  Die Verdaunng, 2. Aufloge, 1831. 
5, Diese Berichte 21, 1604 [1898]. Diese Berichte 28, 560 [l895l. 

- - . . ._ -. 

13, 279 [1880]. 
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ibnen auch die Tyrosin-bildende Gruppe I), zu ihrer Bildung beitrageo. 
Diese Kiirper haben sich bei der Analyse als kohlenstoffreicher und 
wasserstoffarmer, besonders aber als l rmer  an Stickstoff erwiesen 
ale die Eiweisskorper, aus denen sie bervorgegangen sind, und nach 
H a r t  2) erhalt man sogsr unter bestimmten Bedingungen stickstofffreie 
Huminsubstanzen und Eiweisskorper. 

Fassen wir nun die Resultate der eben erwahnten Untersochongen 
zusamrneu, so lassen sich die nus den Eiweisskorpern bervorgehendeu 
Producte i n  folgende Gruppen ordnen: 

1. Die harnstofiildende Gruppe des Arginine. 
2. Die Gruppe der Diamidosauren, unter ihnen die Diamidoessig- 

saure, Diamidovaleriansaure und Diamidocapronsaure. Die Diamido- 
valeriansaore ist mit der harnstoflbildendeo Gruppe vereinigt im 
Argioin enthalten. 

3. Die Monoamidoslurengruppe, durch die Mannigfaltigkeit ihrer 
Glieder ausgezeichnet. Wir finden in ihr  die Monoamidosauren der  
Essigsaurereihe, besonders das  Glykocoll, eine Amidovalerianslure 
und eine Amidocapronsiiore, das Leucin, ferner die Amidomilcbsiiure 
oder das Serin, die Arnidothiomilchsaure, das  Cystei'n, neben dern zu- 
gehorigen Disulfid und anderen, noch unbekannten geschwefelten Ver- 
bindongen, und zwei den Benzolkern entbaltenden Amidopropion- 
sHuren. In  grosser Verbreitung treten ferner die zweibasischen 
Amidosiiuren Asparaginsaure und Glutaminslure auf. Zu den Amido- 
eiiuren ist vielleicht auch die Skatol- und Indol-bildende Substanz zu 
rechnen. 

4. Endlicb treten bei der Spaltung der Eiweisskiirper noch 
Prodncte auf, deren Beziehung zu den eben erwiibnten Gruppen noch 
nicht bekannt ist. Zu ihnen gehiiren [die Pyrrolidincarbons8ure] dae 
Furfurol, das Ammoniak und die Huminsubstanzen, und es darf als 
wahrscheinlicb hetracbtet werden, dass wir die Bildung des Furfurols 
auf eine besondere Gruppe irn Eiweissmolekiil zu beziehen baben. 

Dieser grossen Zahl vop Spaltirngsproducten steht eine noch 
griissere Zahl von Eiweisskorpern gegeniiber, welche durch ihre 
L6slichkeitsverhBltnisse, durch Fiillungsreactionen und durch andere 
Eigenthiimlichkeiten von einander zu unterscheiden sind. Stellen wir 
einen der typiscben Eiweisskiirper thierischen oder p5anzlicben Ur- 
sprungs dar  und unterwerfen mir ihn der hydrolytischen Spaltung, so 
finden wir zwar nicht alle, aber  bei weitem den griissten Tbeil dieser 
Gruppen, wir miissen also einen ansserordentlich complicirten Bau dee 

1) Ducceschi ,  I1 Morgagni 3 [1901]. 
3) Zeitschrift f ir  phpsiol. Chem. 33, 353. 
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Molekiils annehmen. Die Structurforachung wiirde hier scbon eine sehr 
schwierige Aufgabe finden, selbst wenn die Individualitat und Rein- 
heit der Eiweisskorper iiber jeden Zweifel erhaben ware. Aber aucb 
dies ist nicht in wiinschenswerthem Maasse der Fall. Die Krystalli- 
sationsfahigkeit, welche bei den meisten organischen Verbindungen ein 
so wichtigee Hiilfsmittel darstellt, ist bei den Eiweisskorpern, deren 
Krystalle quellbar sind und eigenartige Verhaltnisse darbieten, nicht 
in gleichem Maasse zur Reinigung zu verwenden. $Es giebt kaiim 
eine )krystallisirte Substanzcc, so aussert sich W i c h m a n n ' ) ,  *die in 
so ausgedehntem Maasse einem Schwamme gleich, fremde Substanzeu 
in gelostem Zustande in sicb aufnimmt, wie das  Albumin((. Es ist 
also durchaus nicht statthaft, einen EiweisskBrper deshalb als rein 
anzusehen, weil e r  krystallisirt ist. Vor allem ist stets zu beriick- 
sicbtigen, dam die EiweisskBrper mit anderen Gewebsproducten lockere 
Verbindungen liefern. Setzt man z. B. einer LBsung des Blutfarb- 
stoffes geringe Mengen Nuclei'nsaure hinzm, so krystallisirt diese rnit 
dem EiweisekBrper aue und kann durch Krystallisation nicht von ihm 
abgetrennt werden ( I n o k o )  a). Die Bedingungen fiir solche An- 
lagerungen sind offenbar sehr haufig gegeben. Besonders wichtig ist 
es, dass eiweissartige Stoffe auch rnit einander in Vereinigung treten 
konnen; fiigt man z. B. zu der neutralen oder schwach alkalischen 
Losung eines barischen Eiweisskorpers, z. B. einee Protamine s, oder 
eines Histons'), die Losung eines anderen Eiweisskorpere hinzu, 80 
entsteht ein Niederschlag, welcher ale die Verbindung dee basischen 
Eiweissstoffes rnit dem zugefugten Eiweisskorper zu betrachten iat. 
In ahnlicher Weise lasst sich die Vereinigung mehrerer eiweissartiger 
Stoffe mit einander nachweisen, e. B. hat K u t s c h e r  gezeigt, dass sich 
gewisse Albumosen rnit anderen Eiweisskiirpern bei neutreler Reaction 
der Fliissigkeit ohne Weiteres unter Bildung schwer loslicher Ver- 
bindungen zusammenfiigen '). Die grosse Bedeutung dieser Erfahrungen 
ist, wie mir scheint, bisher noch nicht geniigend gewiirdigt. Diese 
Versuche geben nicht nur eine ErklErung dafiir, dass einzelne Eiweiss- 
substanzen nach der Einfiihrung iu den thierischen Organismus schein- 
bar verschwinden, indem sie sich mit den eiweisshaltigen Bestand- 
theilen der Organe vereinigen, sondern sie legen auch den Gedanken 
nahe, dass die grosse Mehrzahl der aus  thierischen Geweben isolirten 
Eiweissstoffe als complicirte Verbindungen mebrerer einfacherer 

9 Zeitschr. f. physiol. Chem. 87, 584. 
1) Zeitschr. f. physiol. Chem. 18, 57. 
3, Kosse l ,  Deutsche medicin. Wochenschrift 1894, 147. 
9 Mathews,  Zeitschr. f. phyeiol. Chem. 23, 402; Bang, ebenda 

5, Zeitschr. f. phgeiol. Chem. 23, 115. 
27, 463. 



EiweisskBrper aufzufassen sind. Die Thatsache, dass einzelne Zer- 
setzungsproducte der  Eiweisekorper nur in verschwindend geringer 
Menge auftreten, lasst kaum eine andere Erklarung zu, ale dass bier 
eine chemische Verbindung rorliegt, welche durch Vereinigung einer 
grossen Menge des einen eiweissartigen Bestandtbeils mit einer ge- 
ringen Menge des anderen entstanden ist. Eine solche Annabme ist 
Z. B. beim Glutin eu machen, welches dorch seine Reactionen') 
zeigt, dass es die tyrosinbildende Gruppe entbalt, aber nur in 
Busserst geringer Menge. 

Dass die typischen Eiweisskarper Verbindungen mehrerer Com- 
ponenten darstellen, welche selbst noch das complicirte Gefiige der 
Eiweissstoffe enthalten, ergiebt sich nus den Untersuchungen der  
niichstea Spaltungsproducte der Eiweisekorper, die man durch Ein- 
wirkung von Wasser, von Sauren und Alkalien, von Oxpdations- 
mitteln und von Enzymen erhalt. Wahrend durcL eine tiefgreifende 
Wirkung dieser Reagentien die vorhin aufgezablten biuretfreien 
Spaltungsproducte gebildet werden, entstehen bei gelinderer Ein- 
wirkung biuretgebende Substanzen, die in ihren Eigenschaften den 
urspriinglichen Eiweisskorpern noch nabe stehen. Man iiuterscheidet 
unter ihnen , p r i m a r e <  und ) ) s e c u n d a r e  A l b u m o s e n ( (  and weiter- 
hin die ) ) P e p  t o n e  (c. Die einfachste Erkliirung fiir ihre Entstehung 
ergiebt sich aus der Annahme, dass das grosse Molekiil der urspriiog- 
lichen EiweisskBrper in mehrere kleinere Molekiile (Albumosen) zerfallt, 
die sich dann weiterhin in kleinere, noch biuretgebende Atomcomplexe 
(Peptone im neueren Sinne des Wortes) und endlich i u  die oben ge- 
nannten abiureten Spaltungsproducte zerlegen lassen - Ghnlich wie 
die grossen Kohlehydratcomplexe, die in den Organismen entstehen, 
in kleinere Gruppen und zum Schluas in Hexosen oder Pentosen zer- 
legt werden. 

Die UntersuchuDgen iiber die hiuretgebenden Spaltungsproducte 
der Eiweisskorper haben die physiologijchen Chemiker riel be- 
schaftigt, aber  es ist noch nicht miiglich gewesen, zu einer syste- 
matiachen Auffassung ihrer Entstehung zu gelangen. Zuniichst hat 
man die Frage zu entscheiden versucht, ob die Albumoeen, welche 
gleichzeitig neben einaoder2) entstehen, gleichartig siod oder nicht, 
mit anderen Worten: ob sich das Eiweissmolekiil in mehrere grosse, 
unter einander verschiedenartige Theile spalten &st. 

Die Vorstellung von der Zusammensetzung des Eiweissmolekiile 
aus zwei Halften ist zuerst von S c b i i t z e n b e r g e r  auf Grund seiner 
Spaltungsversuche mit Mineralsaure angebahnt worden. Schi i  tz en - 
b e r g e r  gab au, dass dns congulirte Eiweiss unter Bildung ron zwei 
- 

*) Vwgl. MBrner, Zeitschr. f. pbysiol. Chem. 28, 484. 
Vergl. Schfitz und H u p p e r t ,  Archiv fiir die ges. Pbiologie  60, 470. 



Kiirpern, B H e m i a l b u m i n c  und , H e m i p r o t e i n ( ,  zerlegt werde. 
K ii h n  e hat eine lhnliche Anschauung, nach welcher das Eiweissmole- 
kiil in zwei Gruppen, die ~Antigruppea nnd die aHemigroppeC, zer- 
fallen 8011, weiter entwickelt *). 

Diese Theorien setzen die Existenz von Albumosen und Peptonen 
voraus, welche sich in  ihrer Constitution von einander unterseheiden, 
deren einer Theil etwa bestimmte Atomgruppen enthtilt, die einem 
anderen Theile fehlen. I n  diesem Sinne lassen sich in der T h a t  
einige neuere Angaben verwerthen. 

Mehrere Forscher haben die Angabe gemacht, dam aus schwefel- 
haltigen Eiweisskijrpern schwefelfreie Peptone abgespalten werden 
kiinnen j hiernach muse das Eiweiss in einen schwefelhaltigen Antheil 
und einen schwefelfreien biuretgebenden Rest zerfallen (Schr i i  tter)'). 
Weitere Thatsachen, welche den Zerfa11 des Eiweissmolekiils i u  
grijssere, verschiedenartige Antheile ergeben, lassen sich aus den 
Untersuchungen iiber die Zusammensetzung der H e t e r o a l b u m o s e  und 
der  P r o  t a1 b u m 0 s  e schliessen. Beide sind binretgebende Spaltnngs- 
producte, welche sich nach P i c k  von ihrer Muttersubstanz durch das  
Fehlen der mit a-Naphtol und Schwefelslure nachweisbaren furfurol- 
bildenden Gruppe unterscheiden. Die Heteroalbumose P i c k ' s  ent- 
halt Glykocoll, die Protalbumose hingegen nicht 9. Auch quantitative 
Unterschiede in der Zusammensetzung beider fiihren zu der Schluss- 
folgerung, dass ihre Constitution eine verschiedenartige ist. Die nach 
P i c k  dargestellte Heteroalbumose liefert nur wenig Tyrosin und 
Indol, die Protalbumose hiugegen ist reich an diesen Oruppen'). Be- 
sonders auffallend sind die Unterschiede, welche H a r t s )  bei der 
quantitatisen Untersucbnng der Heteroalbumose und Protalbumose im 
Vergleich mit der Muttersubstanz beider, dem S y n t o n i n ,  erhielt. 

Folgende Tabelle giebt die Mengen der erhaltenen Basen in  
Yrocenten des zersetzten K6rpers an. 

Histidin Argioin 
Syntonin (Mutteraubstanz) . . . . . 2.66 5.06 
Heteroalbumose (Spaltungsproduct) . . 0.37 8.52 
Protalbumose (Spaltungsproduct) . . . 3.35 4.55 

Schon friiher haben K i i h n e  und C h i t t e n d e n  darauf hingewiesen, 
dass aus  solchen Eiweisskiirpern, welche eine erhebliche Menge 
Tyrosin enthalten, ein albumoseartiges Spaltungsproduct, das A n t i -  

') Beziiglich der Literatur vgl. Co  hnhei  rn, Chernie der EiweisskBrper, 

2) Monatsh. f. Chem. 10, 609; vgl. auch F o l i n ,  Zeitschr. f. physiol. 

3) Zeitschr. f. physiol. Chem. 48, 219. 
5) Zeitschr. f. physiol. Chem. 33, 853. 

Braunschweig 1900, S. 97 u. f. 

Chem. 25, 152; Siegf r ied ,  diese Berichte 83, 2851 [1900]. 
') 1. c. 
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a l b u r n i d ,  gewonnen werden kann,  welches bei der weiteren Zer- 
setzung nur Spuren von Tyrosin liefert I). 

Es ist also in der T h a t  moglich, aus  dem Eiweissmolekiil 
grossere , ungleichartige Rruchsticke abzuspalten , aber die Structur- 
forschung hat  doch aus diesen Thatsachen bisher nur wenig Gewinn 
ziehen konnen, weil die Constitution der Alburnosen selbst noch eine 
sehr complicirte und die Zusammenfiigung der Atomgruppen in ihnen 
noch nicbt bekannt ist. 

Ebenso wenig zuglinglich fiir eine Untersuchung der Constitution 
haben sich diejenigen Producte erwiesen, welche zwischen den 
Albumoscn und den oben aufgezahlten abiureten Spaltungsproducten 
stehen. Zu dieeen Zwischenproducten sind besonders die P e p t o n  e (irn 
neueren Sinne des Wortes) zu rechnen. Diese KBrper sind arrner 
an Kohlenstoff und Stickstoff als die urspriinglicben Eiweisssubstauzen, 
ails denen sie hervorgegangen sind; ausserdem besitzen sie ein 
starkeres BindungsverrnBgen f i r  SHuren und Basen 2), und P a a l  ba t  
aus der Thatsache, dam Alburnosen und Peptone sich durch Salzsaure 
und Alkohol esterificiren lassen, auf die Existenz einer Carboxylgruppe 
geschlossen 9. Die Molekulargewichtsbestimmungen der Peptone 
haben zum Theil auffallend niedrige W.erthe gegeben, konnen jedoch 
wegen mangelnder Kriterien ihrer Reinheit nicht ale sicher festgestellt 
gelten. 

Sobald erst die Miiglichkeit gegeben ist, diese Producte rein dar- 
zustellen und ron einander zu trennen, wird ihre Untersuchung 
wesentliche Aufklarungen iiber den Bau des Eiweissmolekiils geben. 

Gegeniiber den Schwierigkeiten, welche die typischen, complicirt 
gebauten EiweisskBrper darbieten, habe ich einen anderen W e g  ein- 
zuschlagen versucht, um in dem Gewirr der Spaltungsproducte leitende 
Gesichtspunkte zu finden. Bei der grossen Mannigfaltigkeit der bio- 
logischen Verhaltnisse, unter denen die EiweisskBrper entstehen und 
rerwendet werdm, ist vorauszusetzen, dass man auch hier und da  in 
Thieren und Pflanzen Eiweisskorper linden wird, die einen einfacheren 
Ban besitzen und deshalb der Structurforschung leichter zuglinglich 
sind. Man wird solche Bestandtheile der Thiere und Pflanzen als 
einfache Eiweisestoffe ansehen diirfen, welche bei ihrer Zersetzong 
mehrere derjenigen Spaltungsproducte liefern, die allen typischen Ei- 
weissstoffen zukommen, uud welche zugleich durch ihre Reaction 
zeigen, dass diese Atomgruppen in iihnlicher Weise zusammengelagert 

I )  Zeitschr. f. Biologie 22, 457. 
2, A. Kossel ,  Archiv f. d. ges. Physiologic 13, 309, 
3) Dime Berichte 26, 1202 [1892]; 27,  1827 (18941: 81, 956 [1898]; 

vergl. hierzu: Loew, Chem.-Ztg. 1896, 1000, und Paa l ,  Festschr. d. Univ. 
Erlangen 1901. Sop.-Abdr. S. 8. 



3'233 

aind, wie dies bei den complicirter gebauten Eiweieeetoffen der Fal l  iet. 
Diesen Anforderungen entsprechen nun gewime Producte, die bei d e r  
Reifung der Spermatozoen der Fiscbe auftreten nnd ale B P r o t a m i n e c  
bezeicbnet werden. Das erete Glied dieser Rirrperklaese iat schon 
seit nngefiihr 30 Jabren  bekannt, aber  bieher in der Literatur wenig 
beacbtet worden. Es wurde von M i e s c h e r  in den Spermatozoen 
dee Lacbses aufgefunden und als ein Kirrper ron der Zusammen- 
setzung Co H21 Na 0s beechrieben 1). Ich babe dann spiiter in den Sper- 
matozoen anderer Fiscbe basische Stoffe gefunden, welcbe dem Lachs- 
protamin oder S a l m i n  eehr abnlich, aber mit ihm nicbt identisch eind; 
solcbe sind: das  S t u r i n  in den Testikeln dee Stirre4), dae C l u p e i ' n  
in denen dee Heringsa). Ich hielt die im Heringssperma vorkommen- 
den Protamine anfangs durchaue f i r  identisch mit dem Salmin ; neuere 
Untereuchungen dee Hrn. Dr. Goto  baben jedoch ergeben, daee im 
Heringssperma ein v om Salmin verscbiedenes Protamin vorkommen 
kann; vielleicbt neben dem Salmin'). Aebnliche Stoffe sind eodann 
in weiterer Verbreitung im Fiechsperma nachgewiesen worden 5). 

Die Protamine sind Kirrper von stark basischen Eigenechaften, 
welche auf Lakrnns kriiftig alkaliecb reagiren nnd mit Sauren in aus- 
gepriigter Weise Salze bilden. Ibr Molekulargewicht iat ein eehr 
hobes; ee ist wenigstene nicht m6glich gewesen, eine Erhiihung dee 
Siedepunktes von Waeser durcb die freie Baae zu bewirken. 

Die Spaltungsversnche habeu ergeben , dass mebrere Gruppen 
von Protaminen zu nnterecheiden eind. Die einfacbeten dieser Kirrper, 
das Salmin und Clopein, zerfallen bei bydrolytiscber Zersetzung unter 
Bildung von Arginin 6), AmidovaleriansPure ') und einem noch nicbt 
bekannten Rest ,  und zwar betriigt die Menge des Arginine bei 
Salmin 84.3, beim Clupein 82.2 pCt. des angewandten Protamins 8). 

Hiernacb sind irn Salmin 87.8, irn Clupei'n 83.5 pCt. des gesammten 
Stickstoffa irn Arginin enthalten. Da nun die Menge der Arnido- 
valeriansiiure mehrere Procente betrigt, so kann die Menge des un- 
aufgeliieten Theiles keine bedeutende sein. Diese nocb unbeknnnte 
Reeteubstanz iet stickstoff haltig und ziemlich reich an Sanerstoff. 

I)  Verhandl. d. naturforsch. Gesellsch. in Basel, VI, Heft 1, S. 138-208. 

a) Zeitecbr. f. phyeiol. Chem. 22, 176. 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 26, 165. 

5, Vergl. Kura je f f ,  Zeitschr. f. physiol. Chem. 22, 165. Morkoa in ,  
ebenda 28, 313. 

6, Kossel ,  Sitzungsber. d. kgl. preuss. Akad. d. Wisseosch., 9. April 
1896, Zeitschr. f. physiol. Chem. 22, 176. 

") Zeitschr. f. physiol. Chom. 26, 588. 
8 )  Kossel  und K u t s c h e r ,  Zeitscbr. f. pbpsiol. Chem. 31, 165. 

P i c c a r d ,  diese Berichte 7, 1714 [1874]. 
. 
') Noch nicbt publicirt. 

K u r a j e f f ,  ebenda 32, 197. 
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Die drei genannten Protamine enthalten somit drei der vorhin 
angefiihrten Gruppen : den harnstoff bildenden Complex, die Diamido- 
valenaos&ure und die Monoamidovalerianefiure. Dass dieee Gruppen 
in einer ahnlichen Anordnung wie in  den complicirten EiweisskBrpern 
vorhanden sein miissen, ergiebt sich mit grosser Wahrscheinlichkeit 
aus der Biuretreaction der Protamine. Ebenso wie bei den typischen 
Eiweissstoffen steht auch hier das  Verschwinden der Biuretreaction 
in einem ursachlichen Zusammenhang mit dem Auftreten der krystal- 
iisirbaren Spaltungsproducte. Diejenigen Atomgruppen, welche die 
Biuretreaction bedingen, miissen also aufgelost werden , wenn daa 
Arginin oder die AmidovaleriansHure oder das dritte Spaltungeproduct 
entsteht. 

Wir haben in den Propeptonen uud Peptonen Zwischenglieder 
kennen gelernt, welche beim Zerfall der ursprfinglichen Eiweisskorper 
in  die abiureten Zersetzungsprodncte entatehen. Auch bei der Zer- 
setzung der Protamine lassen sich derartige Zwiechenglieder beob- 
achten, die den Namen B P r o t o n e a  fiihren. Die Protamine haben 
ebenso wie die typischen Eiweissstoffe colloi'dale Eigenschaften; sie 
sind ferner leicht auszusalzen; mit dem Uebergange in die Yrotone 
geht dieser Chnrakter mehr und mehr verloren, Phnlich wie dies bei 
der Peptonisation der urspriinglichen Eiweisskorper der Fal l  ist. Der  
basische Charakter des Protamins nimmt, wie die Untersuchungen 
von G o  t o  ergeben haben, bei der hydrolytischen Zersetzung immer 
mehr und niehr a b ,  sodass die Surnme der Zersetzungsproducte 
eine geringere Alkalescenz besitzt als das urepriingliche Protarnin. 
D a  nun die letzten Zersetzungsproducte: Arginin und Amidovalerian- 
saure, eine Carboxylgruppe enthalten, so muss man ale wahrscheinlich 
betrachten, dass es das  Auftreten dieser Carboxylgruppe ist,  welches 
d ie  Abnahme der basischen Eigenschaften bedingt. 

Die Analysen der Protamine kijnnen noch nicht als abgeschloseen 
hetrachtet werden; doch ist zu erkennen, dass das Salmin nach den 
neueren Analysen von G o t  o I) etwa der Formel (CaoHs7 N17 O& a), 
das Clupei'n ungefiihr der Formel (CsoHss Nlc O& entspricht. Etwae 
complicirter ist die Zusammensetzung eines aus den SpermatozoEn 
gewonnenen Protamins, des C y  c l  o p t  e r i n  8. Hier tritt das Arginin a n  
Menge zurijck, da  es nur  62.5 pCt. des zersetzten Protamins bildet. 
Neben dem Arginin findet sich Tyrosin, dessen Menge grosser ist 
als bei den typischen Eiweisakorpern, da sie ungefahr 8 pCt. be- 
tragt. Der  iibrige Theil der Zersetzungsproducte iat noch nicht 
tbeknn 11 t. 

._ 

I )  Noch nicht publicirt. 
a) Ich habe dieselbe Formel bereits friiher aufgeetellt (Zeitschr. f. physiol. 

Chem. 2.5, 170 u. f.) 
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Wahrend in den bisher erwahnten Protaminen nur eine Diamido- 
aaure, nlmlich die Diamidovaleriansaure, und zwar in Vereinigung mit 
Cyanamid als Arginin vorhanden ist, tritt bei den aus dem St6r- 
sperma dargestellten Protnminen eine grossere Mannigfaltigkeit der 
atickstoffreicheren Gruppen hervor. Hier findet sich eine Diamido- 
capronstiure, das * L y s i n < ,  ferner das H i s t i d i n ,  wahrend die Menge 
der Monoamidosauren sehr gering bleibt. Die quantitativen Be- 
stimmungen haben ergehen, dass das  Sturin 12.9 pCt. Histidin, 
58.2 pCt. Arginin und 12.0 pCt. Lysin liefert, daneben hildet sich 
mindestens noch ein K6rper Ton den Eigenschaften einer Monoamido- 
siiure, fir den noch 16.9 pCt. des zersetzten Molekiils iibrig bleiben 
wiirden. Die Mengenverhaltnisse der Baseu ergeben den Schluss, 
dass bier auf ein Molekiil Histidin ein Molekiil Lysin und 4 Molekiile 
Argioin entstehen. 

Bei allen Versuchen, die Gruppe der Eiweisakorper in ein 
&emisches System eiozuordnen, wird man zunachst die Thatsache in  
3etracht zu zieben haben, dass das  Eiweisemolekiil aus mehreren 
gleichartigen oder ungleicbartigen Theilen, den Albumoseu. oder 
Peptonen, zusammengesetzt ist, deren Kenntniss das  nachste Ziel der 
Forscbung sein muss. Um UDB einen Ueberblick iiber den Bau dieser 
grossen Theile des Eiweissmolekiils zu verschaffen und urn das  gegen- 
seitige VerhHltniss dieser Theilmolekule in  ricbtiger Weise aufzufassen, 
wird ea erforderlich sein, dass wir eine in diesem Theilmolekiil enthaltene 
Gruppe  zum Ausgangspunkt unserer Betrachtung wahlen und UDS das 
System der Albumosen und Peptone durch Anfagung rerachiedener 
Gruppen an diesen BKernc aufgebaut denken. Eine eolche Betrach- 
tungsweise ist j a  in  der systematischen Chemie allgemein iiblich und 
durchaus nothwendig. Als einen solchen ,Kern< werden wir natiir- 
lich eine solche Atomgruppe wahlen miissen, welche m 6 g l i c h  s t  
vieleu.  oder a l l e n  Eiweisskorpern zukommt, auch den einfachsten, 
d e n  Protaminen. Unsere Betrachtung fiihrt uns also dahin, dass wir 
als Kern der Albumosen und Peptone und somit auch der  typischen 
Eiweissstoffe diejenige Atomgruppirung annehmen, welche in  den 
Protaminen vorhanden ist , also einen PProtaminkernc. Eine bessere 
Uehersicht erhalten wir noch, wenn wir von demjenigen Theil des 
Protaminmolekiils ausgehen, welcher a n  Menge iiber die anderen iiber- 
wiegt, niimlich dem Arginin. Dann erscheiuen uns die einfachsten, 
hisher bekannten, biuretgebenden Complexe, die Protone, und damit 
auch die Protamine, entstnnden durch Anlagerung einer Monoamido- 
saure, der Amidovalerianskure, und einer noch unbekannten Substanz 
an die Arginingruppe. Bei den hoheren Protaminen nehmen wir eiue 
gr8ssere Mannigfaltigkeit in dem Aufbau dea Molekiils wahr, insofern 
entweder der h!onoamidoRntbeil, wie beim Cyclopteriu , oder der 
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basische Antheil, wie beim Sturin, mehrere Glieder (Tyrosin, Histidin, 
Lysin) enthalt. 

Anch bei den complicirter gebauten Eiweisskorpern kann ent- 
weder dieser oder jener Theil des Molekiile mehr entwickelt sein. 
Wir kennen Eiweisskorper, in denen die Menge des Arginins, 
Histidins und Lyains so bedelitend ist, dass 40 pCt. des gesammten 
Stickstaffe in diesen Basen enthalten sind, und dass das ganze Eiweiss- 
molekiil in Folge des Ueberwiegens dieser basischen Antheile einen 
bnsischen Charakter annimmt. Dies ist z. B. bei den , H i s t o n e n c  der 
Fall. Andererseits sind pflanzliche Eiweisskiirper bekannt, in denen die 
Menge der Diarnidoslure-Gruppen sehr gering ist, uud in denen die 
Diamidocapronsiure, das Lysin, rnit den bisherigen Mitteln iiberhaupt 
nicht nachzuweisen ist. Zu diesen Letzteren gehiiren die alkohollos- 
lichen Eiweisskorper pflanzlicher Samen, z. B. R i t t h a u s e n ' s  G l u t e n -  
f i b r i n ,  ferner das Z e i n  n. a.'). Ein Blick auf die beifolgende Tabelle 
zeigt die grossen Unterschiede in dem Arginingehalt verschiedener 
Eiweisskorper. Besonders wichtige Resultate diirfen wir von diesen 
Analyeen dann erwarten, wenn die Methoden zur Darstellung der  
Peptone soweit ausgebildet sein werden, dass wir nicht allein die 
ganzen Eiweissmolekule, snndern die einfachsten biuretgebenden Theil- 
molekijle einer analytischen Untersuchung unterwerfen kiinnen. 

Ar g i n i n (G e w i c h t e p r 00  en t e). 

Salmin (Lachstestikcl)a) . . 84.3 
Clupein (Heringstestikel) '9 . 82.2 
Cyclopterin (Teetikel von Cy- 

clopterus) aJ . . . . . . 62.5 
Sturio (StBrtestikel) *) . 58.2 
Biston(Testike1 desKabeijau) 2i 15.52 
Hieton (ThymusdrCse)a) . . 14.36 
Edestin (Hanf~arnen)~) . . . 14.07 

Leima) . . . . . . . . 9.3 
Syntonin (Rindfleisch)') . . 5.06 
Casein (Kuhrnilch)') . . . . 4.8 
Glutencasein (Weizen)? . . 4.4 
Glutenfibrin (Weizen)? . . . 3.05 
Mncedin (Weizen)*) . . . 3.13 
Gliadin (Weixen)4 . . . . 2.75 
Zein (Mais)? . . . . . . 1.82 

Aehnliche Unterschiede sind auch hinsichtlich des Monoamido- 
saureantheils vorhanden. Von ihnen eind freilich nur wenige, wie 
das  Tyrosin, die Glutaminsaure und Asparaginsaure bisher einer 
sicheren Beetimmung zuganglich gewesen; doch sind die grijsseren 
Schwankungen in den Mengenverhiiltnissen dieser Spaltungsproducte 
auch bier unverkennbar. Manche Spaltungeproducte, z. B. das Gly- 
lrocoll und das Serin, sind nur bei einzelneii Eiweisskorpern aufge- 
funden worden, andere, wie das  Leucin, die Cflutaminsiiure, das  Tyrosin, 
wechseln a n  Menge ganz betrachtlich. 

- .-- . - - 
9 Siehe A. Kosse l  und F. Kutecher ,  Zeitschr. f. physiol. Chem. 31, 165. 
a) Siehe A. Kossel  und F. K u t s c h e r ,  Zeibchr. f. physiol. Chem. 31, 

3, H a r t ,  noch nicht publicirt. 
'1 H a r t ,  Zeitschr. f. physiol. Chem. 33, 353 u. f. 

165 11. f. 
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R. C o h n  schatzt die Menge des aus Casei'n hervorgehenden 
Leucins anf 40-50 pCt. des angewandten EiweisskBrpers, ausserdem 
sollen etwa SOpCt. Glutaminsanre und 4.5 pCt. Tyrosin entstehen'). Dass 
betrachtliche Differenzen in dem Glutaminsauregehalt vorliegen, er- 
giebt sich aus den Untersuchungen von R i t t h a u s e n  *), H l a s i w e t z  
und H a b e r m a n n  9, sowie von K u t s c h e r ' ) .  So erhielt z. B. R i t t -  
h a u s e n  aus Mucedin 25 pCt., aus Glntencaseh 5.3 pCt., aus Legu- 
min 1.5 pCt. Gluturuinsaure. H l a s i w e t z  und H a b e r m a n n  gewannen 
aus  Casein durch Salzsaurespaltnng 29 pCt. Glutaminsaure. Zahl- 
reiche Uotersuchungen, von denen ich nur  die in S a l k o w s k i ' s  Labo- 
ratorium ausgefghrten Arbeiten von R e a c h  5 )  nennen will,  ergeben, 
dass die Ausbeute an Tyrosin all; mBglichen Werthe bis etwa 5 pCt. 
annehmen kann. In iibnlichen Grenzen wechselt auch der Schwefel- 
gehalt der EiweisskBrper. 

Ich habe vorhin nur fliichtig eine Gruppe des Eiweissmolekiila 
erwahnt, welche bei der Einwirkung von Mineralsawen unter Ab- 
spalturig von Ammoniak zersetzt wird. N a s s e  6) hat zuerst Versuche 
angestellt, um die Ammoniakmengen zu vergleichen, welche die ver- 
schiedenen Eiweiaskijrper hierbei lieferu. Solche Untersuchuugen 
sind spater vielfach wiederholt worden und haben bedeiitende Unter- 
schiede der Eiweisestoffe aufgedeckt 7. Einzelne. wie z. B. Prot- 
amine, die Hiatone, der Leim, spalten hierbei gar  kein oder wenig 
Ammoniak ab, wahrend bei anderen mehr ale 10 pct .  des gesammteii 
Stickstoffs in dieaer Form entweichen. 

Diese Unterschiede in den Mengenverbaltnissen der verschiedenen 
Gruppeu, welche beim Aufbau der Eiweisskorper betheiligt sind, 
wiirden schon geniigen, um eine grosse Mannigfaltigkeit der aus ibnen 
zusamrnengesetzten EiweieskBrper zu erklaren. Moglicherweise komnien 
noch Unterschiede hinzu, die durch die raumliche Anordnung der Atom- 
gruppen bedingt sind. Jedenfalls aber ergiebt sich, dass die Gewohn- 
heit, Pdas Eiweiass: als eine nnveranderliche Griisee, als einen Factor 
von feststehendem Werth in die physiologischen Rechnungen einzu- 
fiibren, durchaus nicht berechtigt iat. 

1) Zeitschr. fiir physiol. Chem. 26, 895. 
a) Die EiweisskBrper der Getreidearten, Hhlscnfriichte und Oelsamen. 

") -4nn. d. Chem. u. Pharm. 169, 166. 
4) Zeitschr. fiir physiol. Chem. 28, 123. 
5) Virchow's  Archiv 199, 288. 
6, Archiv f. d. ges. Physiologie 6, 589; 7, 139; 8, 381. 
7 )  Literatur. eiehe Cohnheim,  Chemie der Eiweisskbrper S. 39 und 6 5 ;  

ferner vergl. A. Koseel  nnd F. Kutscher,  Zeitschr. fiir physiol. Chem. 31, 
165: H e n d e r s o n ,  ebends 29, 47; Hart ,  ebeuda 33, 353. 

Bonn 1872, 222. 



Da die verschiedenen Eiweieskijrper eine verschiedene chemische 
Zusammensetzung besitzen, so werden eie auch fiir den Organiemus 
einen verschiedenen Werth haben. Ich mochte dies a n  den Zahlen 
der folgenden Tabelle als an einem Beispiel erliiutern. Hier sind die 
Mengen des Harnstoffs zusammengestellt , welche durch blosse Spal- 
tung aus dem Arginin der  verschiedenen Eiweisskorper hervorgeher, 
konnen. 

... ... . ~ .  . - .  

100 Gewichtstbeile 
des Eiweissktjrpen, 

liefern 

Von 100 Theilen Stickstoff 
des Eiweisskijrpen sind 

en thalten 

Salmin . . . . . . .  
Sturin . . . . . . .  
Histon . . . . . . .  
Syntonin . . . . . . .  
Milchcase'in. . . . . .  
Glutencaselo . . . . .  
Glutenfibrin . . . . .  
Zcin . . . . . . . .  

HarnbZoff 

29.1 Theilc 
20.1 * 
5.3 )) 

1.7 )) 

1.7 
1.5 * 
1.0 3 

0.9 )) 

im Harnstoff amidos~um 
~ in den Di- 

43.9 Thoile 43.9 Theile 
21.7 * (30.1) n 
13.5 * 1 2 2 0  a 
5.1 * Y . l  * 

4.4 * 6.9 )) 

2.9 1 2.9 * 
1.9 * , 1.9 )) 

4.9 * , 11.9 2 

Aus diesen Zahlen ergiebt sich, dass der thierische Organismus 
unter ganz anderen Bedingungen arbeitet, wenn er  das Histon oder 
Protamin ale Kraftquelle benutzt, als wenn er  das Zeih oder die alko- 
hollijslichen Eiweisskorper des Weizenmehles verarbeitet. Der  Stick- 
stoff wird in allen Fallen im Wesentlichen als Harnstoff aosgeechieden, 
aber bei den Ersteren ist Bin betrachtlicher Theil des Harnstoffes schon 
durcb die Lageruog der Atome praformiert, bei den Letzteren muss 
der HarristoiT fast vollstandig durch Syntbese gebildet werden. Hier 
bieten sich fiir thermochemische Untersuchungen und fiir Stoflwechsel- 
arbeiten noch wichtige Angriffspunkte. 

Die Bedeutung der Eiweisskorper fiir den Organismus wird aber  
nicht nur direct durch den chemischen Aufbau bestimmt, sondern 
beruht auch wesentlich aiif den chemischen und physikalischen Eigen- 
schaften des fertigen Molektils. Diese konnen nun freilich in einzel- 
nen Flillen aus dem Aufbnu abgeleitet werden. Ich habe eben bereits 
erwahnt, dass die Protamine und Histone, welcbe reich an basischen 
Gruppen sind, auch selbst basische Eigenschaften besitzen. I n  ge- 
riogerem Grade konnen wir auch bei anderen EiweisskBrpern 
Verbindungen mit Sauren beobachten; solche bilden sich z. B. aus 
Globulinen bei Zusatz von Siiuren oft unter vollstandiger Aenderung 
der Loslichkeitsverhlltnisse. Deutlicber noch giebt sich in gewissen 
Fallen ein saurer Charakter des Eiweissmolekiils oder eeiner binret- 
gebenden Theile zu erkennen. Die Albumosen und Peptone ver- 
mogen z. B. Calcium- und Barrum-Salze zu bilden, welche durch 



Kohlensanre nicht zersetzt werden, zugleich sind sie aber auch irn 
Stande, Salzsaure zu binden I). In einer Calciumrerbindnng ist nach 
H a m m a r s t e n ' s  Arbeiten das Casein der Milch vorhanden, und Hhn- 
liche Salze mit Calcium und Magnesium finden wir in pflanzlichen Gamer, 
in weiter Verbreitung. Diese Ftihigkeit des Eiweissmolekiils, zngleicb 
als SHure und ale Rase oder nacb der Ansicht von C o h n h e i m  und 
K r i e g e r  ale aPseudosaurea und ,Pseudobase< im Sinne von H a n t z s c b  
zu wirken %), spielt gewies im Organismus eine wichtige Rolle. Hieren 
gesellt aich noch die Neigung der Eiweisskorper, nicht ionisirte Ver- 
bindungen mit anorganischen Elernenten, offenbar anch mit organischeo 
Stoffen, zu bilden. Auf diese Weise kSnnen Eisen, Jod  und andere 
Elemente aufgenommen und Elemente oder Atomgruppen, die im Pro- 
toplasma entstehen, sogleich fortgeschafft werden. 

Diese Fahigkeit der EiweisskSrper, gewisse Reactionaproducte 
sofort zu eliminiren, muss fiir die synthetischen Processe in den Orga- 
nismen von grosser Bedeutung sein, besonders miiasen Synthesen auf 
Grund enzymatischer Vorgaoge, wie H i  11 3) sie neuerdings beschrieben 
hat, durch die Gegenwart von Eiweieskorpern unterstiitzt oder iiber- 
haupt ermoglicht werden. 

Ebenso wechselnd sind auch die physikalischen Eigenechaften und 
die L6alichkeitsverhaltniese der Eiweissstoffe , wie man aie aus den 
Organismen darstellt. Man hat wohl vereucht, auf Grund der L6s- 
lichkeit oder gewieser Fiillungsreactiooen einzelne Gruppen der  
Eiweieskorper zu charakteriairen; so lange uns jedoch die chemische Zu- 
sammensetzung der Eiweisekorper noch nicht geniigend bekannt 
ist, muss man mit einer oberflichlichen Charakterisirung, wie sie 
durch Fallungsreactionen gegeben wird, fiirlieb nehmen, aber man darf 
nie vergessen, dass dies nur ein schlechter Nothbehelf ist, und dass 
eine Gruppeneintheilung der Eiweissstoffe nur durch ihre  Constitution 
gegeben werden kann. 

Viele Eiweisskorper aind im Organismus in  einer sehr labileo 
Form enthalten und erleiden nach dem Tode oder nachdem sie 
den Organismus rerlassen haben, eine Umwandlung. Sofern diese 
mit einer Abscheidung der Eiweisssubstanz verbunden ist, pflegt 
man sie ale ~ G e r i n n u n g e  zu bezeichnen; natiirlich kiinnen ee 
ganz verschiedenartige Urnwandlungen sein, die unter dimem Namen 
zueammengefaset werden. Es ist e. B. der Vorgaog, weicher die 
Gerinnung des im Blute vorhandenen Fibrinogens und die Bil- 
dung des Fibrins bewirkt, durchaus verechieden von dem Pro- 
cess, der sich bei der Gerinnung eines Eiweisskorpers in der Siede- 

l) cf. A. Kosse l ,  Archiv f. d. ges. Physiologie 13, 309. 
'3 Zeitechr. f h r  Biologie 40, 95. 

Journ. of the chemical Society London 78, 634. 



hitze abspielt. Die letztere Urnwandlung, auch wohl als C o a g u l a t i o n  
im eogeren Sinne bezeichnet, die Bildung eines unloslicben Eiweiss- 
korpers aus  einem loslichen oder quellungsfahigen unter dem Einfluss 
der  Siedehitze oder des Alkohols oder anderer Reagentien, findet sich 
bei vielen Eiweisskorpern vor; der ibr zu Grunde liegende chemische 
Mechanisrnus ist jedoch noch nicht bekannt. Alle loslichen Eiaeissk6rper 
haben ausgepragt colloi'dale Eigenscfiaften, trotzdem gelingt es, einen 
Thei l  der Eiweisskorper zur Krystallisation zu bringen. Dernrtige 
Rrystalle sind zuerst bei den gefarbten Eiweisskorperu des Blutes 
von R e i c h e r t  irn J a h r e  1849') entdeckt worden, seit jener Zeit hat  
man cine grossere Zahl von rerschirdenen Eiweisskiirpern in  kry- 
stallisirtem Zustand in Thieren und Pflanzen vorgefunden oder kiinst- 
lich in die krystallisirte Forni iibergefiihrt. 

Tcb habe schon mehrfach erwahnt, dam die Eiweisskiirper in den 
Geweben und Secreten der Thiere und Pflanzen haufig in Verbindung 
mit anderen organischen Gruppen auftreten. Die physikalischen Eigen- 
schaften dieser ) ) P r o  te i 'de  Q sind im Wesentlichen die der EiweisskBrper 
iiberhaupt, und es gelingt meist nur durch hydrolytische Spaltung zu 
erkennrn, dass diese Stoffe aus zwei Bestandtheilen zussmmengesetzt 
sind, einem Eiweisskorper oder wenigstens einern biuretgebeoden pepton- 
artigen Korper und der an ihn angefiigten 'prosthetischen Gruppe. 
Oft ist es schwer, die Protefdnatur iiberhnupt zu erkennen, und es is t  
daher erklarlich, dass  die angegliederten Gruppen in einigen Fallen 
fiir Zersetzungsproducte der Eiweisskorper gehalten werden. 

Die Verbindung zwischen dem Eiweissantheil und der prosthe- 
tischen Gruppe kann eine mehr oder weniger feste sein. H o p p e -  
S e y l e r  ha t  z. B. darauf aufmerksam gemncht, dass das Lecithin im 
Eidotter und in thierischen Gewebeu in einer ausserst lockeren, schon 
durch heissen Alkohol zersetzbaren Verbindung mit Eiweiss eteht '), 
und E. s c h u l  z e hat das Vorkomrnen ahnlicher Lecithin-Eimeiss-Ver- 
bindungen auch in Pflanzensarnen nachgewiesen 3). Andereweits kann 
aber auch eine feste, selbst durch kraftige Spaltungsmittel nicht zer- 
legbare Bindung rorhanden sein und oft zeigt sich, dass ein Theil 
der  prosthetischen Gruppe nur locker angefugt ist, wahrend sich ein 
anderer Theil in fester Vereinigung findet. 

In  einzelnen Fallen ist es nicht allein miiglich gewesen, das  Pro- 
tei'drnolekiil in seine beiden Compoiienten zu zerlegen, sondern auch 
die beiden Bestandtheile zu einern Protei'd zu vereinigen. So zeigte 

'1 Archiv fiir Anat. und Physiol. 1849, 19i.  Die ersten genrueroo Uater- 
euchungen iiber diese krystallisirten Eiweissstoffe verdankcn nir Hoppe-  
S e  y 1 er. 

*) Physiologische Chemie. Berlin 1877-81, 781. 
3, S c h u l z e  iind L i k i e r n i k ,  Zeitschr. fiir phyeiol. Chem. 15, 405. 
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A 1 t m a u  n ,  dass die prosthetische Gruppe vieler Nuclei'nstoffe, die 
N u c l e i n s a u r e ,  in  wiissriger Liisung bei saurer Reaction mit Ei- 
weies einen Niederschlag bildet, welcher die Eigenscbaften des ur- 
spriinglichen Protei'ds, des Nucle i 'ns ,  besitzt'), und ein ahnlicber 
Niederschlag bildet sich nach S c h m i ed  e b e r g a ) ,  wenn man die 
prosthetische Gruppe des C h o n d r o m u c o i d a ,  ntimlich die Chon-  
d r o l t s a u r e ,  wieder mit dem Eiweise, von dem pie abgespalten ist, 
in wassriger Losung zusammenbringt. 

Sehr verdchiedenartig ist der  chemieche Charakter der prosthe- 
tischen Gruppeu. Es kann eine anorganische Gruppe, z. B. die einer 
Phoephorsiiure sein, welche sich direct an den biuretgebenden Com- 
plex anfigt - dies ecbeint bei den Paranuclelnen der Fall zu sein --, 
in anderen Fallen ist ein complicirt gebauter organischer KBrper mit 
dem Eiweiss vereinigt. 

Zu den Korpern, welche besonders in letzter Zeit die Aufmerksam- 
keit der physiologischen Chemiker in Anspruch genommen habeu, gehBren 
die G 1 y k o p r o t ei'd e ,  welche die Vereiniguug einer Kohlehydratgruppe 
mit dem Eiweiss enthalten. Dase die M u c i n e ,  die Bestandthei!e 
des thierischen Schleime, beim Kochen mit Sauren einen Korper ab- 
spalten, der sich ahulich wie Zucker verhalt und Kupferoxyd in alka- 
lischer Flussigkeit reducirt, iat eine alte Erfabrung. Docb erst in 
neuerer Zeit ist es F r i e d r .  Mii l ler3)  ond Z a n e t t i ' )  gelungen, die 
Natur der reducirenden Kohlehydrate init Sicherheit festzustellen: e s  
ist G l y k o s a m i n .  Wir  kennen eine Reihe von Eiweieskorpern, die den 
Mucineii in dieser Hinsicht gleichen, z. B. zwei Bestandtheile des 
Hiihnereiweisscs, 0 v o m u c o  i'd uud 0 V a l  b u m i n 5), einen Kiirper, der in 
der Eiweissdruse des Froscbes gebildet wird, ferner die O v a r i a l m u -  
c o l d e  und endlicb das C h o n d r o m u c o i ' d  aus dem Knorpel. Aua den 
meisten, wahrscheinlich aus allen, lassen sich Hexosamiii6 abspalten, 
der aus dem Eiweiss der Froschdruse erhaltene Korper ist von Fr .  
N. S c h u l z  und  D i t t h o r n  als G a l a c t o s a m i n  erkannt worden. 

Die Hexosamine gehen aber xiicht direct, soriderii erst durch sine 
oder mehrere Zwischenstufen hindurch aus dem urspriinglichen Protei'd 

1) Archiv fb r  Ina t .  und Physiologie, physiol. Abtheilung 1889, 524. 
a) Archiv fiir experimentelle Pathologie and Pharmakologie 28, 355. 
3) Sitxungsbcrichte der Gesellschaft zur Bef6rderung der gesammten 

Naturw. i n  Marburg 1H98, 11; J o h n  S e e m a n n ,  Ueber dic reducirenden 
Substansen, welche sich aus Hiihnereiweiss abspslten lassen. 1naug.-Diss. 
Marburg 1898. Die Untcrsuchungcn POD F. M i l l e r  and S c e m m n  iiber 
die Bildung von Glykosamin aus Oralbumin sind von L. Lan gs te in  (Zeitschr. 
fiw physiol. Chem. 31, 49) beetatigt worden. 

4) Ann.  di Chim. e Farmac. 1897, No. 12. 
5) Zeitschr. f ir  physiol. Chem. 29, 373. 

Herichte d. D. cheiu. C e s e l l ~ e h a l t .  Jnhrg. K H X l V  208 
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hervor. Am besten sind diese Zwiscbenstufen bei dern Cbondromucoi'd 
bekannt geworden. C. T b .  Mi j rner ' )  spaltete an8 dem Chondromu- 
coid eine complicirte organische Substauz ab, welcbe e r  als eine 
Aethetscbwefelsaure erkanute. S c h m i e d c b e r g l )  stellte weitere De- 
rivate dieser Saure dar  urid fand unter ihnen einen KZirper von der 
ZusammensetzuDg C I ~ H ~ ~ N O I ~ ,  den er C h o n d r o s i n  nannte und der 
nach seiner Ansicbt unter Bildung von Clykosamin und Glykuron- 
saure zerfallen soll. 

Aus  den Unterauchungen von Fr. h l i i l l e r  muss man scbliessen, 
diiss auch nus dem Muciii ein Bbnliches Zwiscbenproduct hervorgebt, 
welcbeR sririer Zusanirnensetzung unch iingef&br einer arnidirten Hexo- 
biose eritspricht. Eine abuliuhe Verbindung ist sodanu von L e a t h e s  
aus eineiii Ovarialmucoid dargestellt worden ">. Dies Product, ,Para- 
mucosiri(, bat nach L e a t h e s  die Zusanrmeneetzung ClzH2sNOlo und 
unterscheidet sich uach seiner Aosicht vom Chondrosin dadurch, 
daas es eine CHo.Oll-Gruppe a11 der Stelle enthiilt, wo das Chondro- 
siu eine COOH-Grnppe besitzt; es spaltet sich beim Erbitzen mit 
starker Salzsaure unter Rildung eiiies Hexosamins, 

CH 0 C H O  
CH.N: C H . ( C H . O H ) ~ . C H ~ . ~ H .  CH.N:CH.(CH.OH)~.COOH.  

(CH ,OH)$ (CH .OH)j 
CHz. O H  CH:, .OH 

Paramucosin (Lea thes). Chondrosin (S c h m ied e b erg). 

Mit einer grdsseren Zahl anderer htomgruppen vereinigt, erscbeint 
der Koblehydratcornplex in den N u c l e i ' n s t o f f e n .  Wie in den Chon- 
dromucoi'den die Schwefelsiiure, so ist bier die Phospborsiiure mit 
griisseren organiscben Gruppen verbunden an das Eiweiss angefiiiil, 
und unter diesen organischen Gruppen finden sicb solche, die den 
Zuckerarten nabe stehen. In den verschiedenen Nuclei'nsiiuren, die 
wir heute kennen, Bind durchaus verschiedenartige Kohlehydratgruppen 
enthalten. In der HefeiiucleYnsiiure fand ich zum Reispiel eine redu- 
cirende Hexose und zugleich die Reactionen einer Pentose4). In  der 
Thymusnuclei'nsaure hingegen. welche ich i n  Gemeinschaft mit Hrn. 
A l b e r t  N e u m a n n s )  untersiicbte, konnten wir kein reducirendes 
Koblebydrat nacbweisen, wohl aber fanden wir unter den Producten 
- - -. - 

1 )  Skandin. Archiv fiir Physiologie 1, 210. 
2) Arcliiv f. experim. Pathologie und Pharmakologie 28, 111. 
3, Archiv f. experim. Pathologie und Pharrnakologie 43, 245. 
4) Archiv f. Anatomie und Physiologie, Physiologische Abtheilung 1893, 

5, Diese Berichte 27, 2215 [1891]. 
s. 159-160. 
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der Eiowii kung VOIJ Mineralsiiure reichlich Lavulinsaure neben 
Ameisensaure - ein Beweis fiir die Gegenwart einer Hexoee. Da- 
neben fand N e u m  an n I )  noch eine Pentose. Aehnliche Verhhltniase 
etellte N 01 1 2, in der  Nuclei'neanre des Fischspermas feat. Anderer- 
eeits zeigte H a m m a r a t e n a ) ,  dass in der Pankreasdriise eine NU- 
cleioslur e-Verbindung vorhadeo iat,  welche ein reducirendes Koble- 
hydrat von den Eigenechaften einer Pentose abapaltet; dase bier 
a*irklich eine Pentose vnrliegt, wurde dann dnrch die Untersucbungen 
vnii Sal  k o w s k y ' )  sichergrstellt. Die Reziehungen der Kohlehydrate 
211 den Etweis.pkiirpern eitid a h  schr mannichfaltige, da erstens ver- 
echiedenartige Knhlehydrate i i i  deli prosthetiscbeti Gruppen rorhariden 
sein kiinnen, und d a  ferner iiuch die Ar t  der Anfigung eiue rerschie- 
denartige sein kniiii. 

Die iibrigen in den Nuclei'nsBuren hisber aufgefiindenen Gruppen 
gehdien irn Wesentlirhen dcr P y r i m i d  i n g r u p p e  an. Die Ctiterauchun- 
gen der letzten beiden Jahrzehnte habell gezeigt, dass die Derivate des 
Pyrimidins in hervorragender Weise an den furtdarnentalen Lebens- 
processen betheiligt sitid; icli habe sie ail der Stiitte nachgewiesen, 
wo die synthetischen PI oresse: die Wnchsthumeischeiiiu~~gei~ iu der 
Zelle zii bcobacliten eiud - im Zellkern '*) Die physiologische Rolle 
des Pyrimidinkeriis ersclieint i n  dieser Hinsicht wichtiger als die des 
Benzolkertis. 

Das einfachste I'yrimidinderirnt. deqcen Entstehiing aus den Nu- 
clei'nstoffen sich itlit Wahrsclieiiilichkeit itachaeieen Iasst, ist ein ron 
A s c o l i  6) ails Hefenuclei'n erhaltener Knrper, welcher die Zueammen- 
setzuig eines Dioxypyrimidiiis be-itzt und 1 ielleicht das Uracil ist. 
In gl iisJerer Verbreitung i d  aus thierischen urtd pflanzlicheii Nucleinen 
ein Kiirper zu gewinnen, den ich in Genieioschsft mit Hrn. A I- 
b e r t  N e u m a n n 7 )  in der Nuclcfmiiure der Thymusdriise auffand, 
der  dann spater auch nus anderen Nuclei'neiiuren dnrgestellt wurde 
untl durch S t e u d  e l  ale 5-Methyl-2 6-dioxypyrimidin charakteri- 
eirt worden ist. Kiirzlich hat  E. F i s c h e r Y )  die Syntheee dieees 

. 1) Archiv f. hnlrtomie und Physiologie, Phjsiologische Abtheilung 1889, 

?) Zeitschr. f. phyeiol. Cbem. 26, 431. 
4) Berliner klinische Wochenschrift 1895, No. 17. 
5)  A. Kosse l ,  Zeitschr. f. phgsiol. Chem. 7, 7. 
6) Elienda 31, 161. 
6) Sitzungsber. d. Ges. zur Bef6rd. d. ges. Naturw., Marburg, 23. Ja- 

3) Sitzungaberichte d. Kbnigl. Preuss. Akad. d. Wissenscb., Berlin 1901, 

Suppl. 552. 
3, Ehenda 19, 19. 

Diese Herichte 27, 2215 [18911. 

ouar 1901; Zeitschr. f. physiol. Chem. 32, 241. 

XU, 286. 
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Kiirpers ausgefiihrt und dadurch dieee am dern Abbau gefolgerte Con- 
stitution bestltigt. 

(1) N-CH (6) NH-CO N H  -CO 
(2) C'H .. CI-I .. (5) do CFI CO C.CHs. 
(3) N-CH (4) NH-CH NH-CH 

Pyrimidin. Uracil. T hymin. 

Neben den fester gebundenen finden sich noch lockerer angefiigte 
Pyrimidinderirate unter den Spaltungeproducten der Suclei'nsiiuren: 
Adenin, Hypuxanthin, Guanin und Xanthin. 

NH-CO NH-CO 

CH 
CH C.NH, .. 
N -  - C . N - /  

CO C.NH, 
CH. NH-C.N =/ 

Hppoxanthin. Xanthin. 

N=C. NH2 NH -. CO 
CH .. C-NH, .. 
N-C-h' -/ 

. .  
CH C.NHa C - NH, 

N - -C-N c=+ 
c €1 

Adenin. Guanin. 

Wir kiinnen die locker gebundenen P P u r i n d e r i v a t e c  aus den 
Nuclei'nsauren abspalten, und es  bleibt dann eine Saure iibrig, die wir 
urspriinglich als P a r a n u c l e i ' n s i i u r  e bezeichnet hnben, f i r  die wir 
aber spater, um Verwechselungen niit den Derivaten des Paranuclehs 
vorzubeugen, den Namen T h y mi n s a u  r e  vorgezagen habenl). Diem 
enthalt noch den Atomcomplex des Thymins. 

Es wird die nachste Aufgabe anf diesem Gebiete sein, die Mengen- 
verhiiltniese festzustellen, i n  welchen diese Beetandtheile der Nuolein- 
siiure rnit einander verkniipft s ind .  Bei einer einfacher gebauten 
Nuclei'nsaure, der Guanglsaure, liegen auch echon quantitative Unter- 
suchungen von B a n g  vor, nach welchen aus ihr 4 Mol. Guanin, 
3 Mol. Pentose, 3 Mol. Glycerin und 4 Mol. Phosphorsaure neben 
einander entstehen eollen a). 

Da die Kucleinsiiuren gepaarte Phasphoreiuren sind, welche Eiweise 
fallen, 6 0  lag der Gedanke nahe, sie rnit der Metaphosphorsiiure in 
Beziehuiig zu bringen. Die in dieser Richtung neuerdings von A s -  
c a  l i  angedellten Versuche haben ZII einem negativen Resultat ge- 
fiihrt3). Wohl aber ist es A s c o l i  gelungen, n e b e n  der Nuclei'n- 
saure in der Hefe einen Kiirper von den Eigenecbaften der Meta- 
phospborsaure aufzufinden, und in diesern Hefund diirften wohl die 

') Zeitschr. f. physiol. Chem. 22, 75. 
3, Ebcnda 31. 1%. 

Ebenda 31, 411. 



alteren Angabeii von L. L i e b e r m a n n  iiber die Abspaltung ron 
Metaphosphorsfiure aus Nuclei'nslure ibre Erkliirung finden I). 

W i r  sind jetzt in unseren Betrachtungen von den einfachsten 
Eiweisskorpern zu den complicirtesten aufgestiegen. Wie  gross bier 
die Anzahl der Atomgruppen ist, ergiebt sich, wenn man die am 
einem Nuclei'natoff zu erhaltenden, verschiedenartigen Spaltungsproducte 
aufzlhlt. Dies sind folgende: Arginin, Histidin, Lysin, zwei schwefel- 
haltige Gruppen, Leucin, Asparaginsiiure, Glutaminsffure, die furfurol- 
bildende Gruppe des Eiweissmolekiils , die skatolbildende Gruppe, 
die Purinbasen , Thymin, die Llvulinelure bildende Gruppe, Phos- 
phorsaure. Die Anzabl dieser Gruppen ist jedenfalle zu gering 
angeschlagen, denn sehr wahrscheinlich wird man anch eine Amido- 
Taleriansffure [und die PyrrolidincarbonsBure] annehmen miissen, viel- 
leicht auch die Phenylamidopropionsaure u. A. Eine ricbtige Vor- 
stellung von der verwickelten Structur konnen wir erst erhalten, wenn 
wir in Betracht ziehen, dass die meisten der kleinereii und grosseren 
Gruppen in dem Molekiil mehrfach wiederkebren. 

Jedenfalls ergiebt sich aus allen Retrachtungen, dass die Eiweiss- 
korper eiue Oruppe sehr v e r s  c b  i e  d e n a r  t i g e r  Verbindungen bilden. 
Gewohnlich hat man sich daa Eiweiss als einen Korper von l e -  
stinimten feststehenden Eigenschaften 'gedacht und hat sich wohl eioen 
IdenleiweisskBrper construirt, tihnlich wie Go e t h  e eine Urpflanee oder 
Idealpflanze erdachte. Diejenigen Eiweisssubstanzen, welche diesem 
Ideal nicht entsprachen, hat man als mit Defecten bebaftet in eine 
niedere Gruppe, die der Albumiiioi'de, zosammengefaset. Diese Be- 
trachtungsweise kann nicht aufrecht erhalten werden. Der  heutigen 
Naturforschung liegt das  Bediirfniss zu Grunde, dae organische Pro- 
duct als Glied einer sich entwickelnden Reihe aufzufassen, ein Be- 
diirfniss, welches in den phylogenetischen und ontogenetischen For- 
schungsrichtungen seinen deutlichsten Ausdruck findet. So nehmen 
wir auch das  complicirte Eiweissmolekiil nicbt ein fiir allemal ale 
gegebea an, sondern wir suchen ein System von Eiweiaakiirprn zu 
finden, welchea, von den einfachsten Oliedern zu den complieirtesten 
fortechreitend, uns dae innerste Wesen dieser vielgeataltigen Kiirper 
enthiillt. 

. 

I) Ebendr 28, 426; cf. L. L i e b e r m a n n ,  Archiv f. d. ges. Phyeiologie 
Phyeiol. Abth. 47, 155; A. Ko9se1, Archiv f. Anatomie ond Phpeiologie. 

1893, S. 160 u. f. 




