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Beim Erbitzen iiber den Schmelzpunkt spalten sich auch aus
diesem Brom-nitroderivat Brom und Stickoxyd ab. Der Riickstand
gab bei der Vakuumdestillation das oben bereits erwidhnte o-Brom-
benzoyl-cyanid; es ist also auch noch Wasser ausgetreten unter Riick-
bildung der Cyan- aus der Carbonamidgruppe.

866. Hermann Pauly: Uber jodierte Abkémmlinge des
Imidazols und des Histidins.
[Aus dem Wirzburger Universititslaboratorium.]
(Eingegangen am 11. Juli 1910.)

Vor einiger Zeit habe ich in einer orientierenden Untersucbung
gemeinsam mit Hrn. K. Gundermann?') festgelegt, dal unter den
in den EiweiBspaltkdrpern nachgewiesenen Ringsystemen der Imid-
azolkern stark zur Jodaufnahme uunter Koblenstoff-Kernbindung be-
fabigt ist. Das filbrte uns zu dem Schlusse, dafl dieser Kern auch
in dem als Imidazylalanin . erkannten Histidio der Jodierung zu-
ginglich sein miisse.

Unsere Voraussicht hat sich nun bestitigt, und man wird von
jetzt ab mit der Moglichkeit rechnen miissen, in natiirlichen Jodproteinen
gelegentlich das Jod auch an Histidinkomplexe gebunden zu finden.

Wenn das bisher nicht der Fall war, so ist dies meiner Meinung
nach weniger darauf zuriickzufiibren, dafl das Jod in der Natur nicht
an Histidinkomplexe gebunden vorkommt, als darauf, daB die Iso-
lierung der Jodbistidine in reinem Zustande Schwierigkeiten zu be-
reiten scheint. Wenigstens habe ich bisber durch direkte Jodierung
von Histidin zu einem Jod- resp. Dijodhistidin nicht gelangen konnen,
wiewohl die angestellten Versuche deutlich erkennen lassen, daf
Histidin ebenso leicht und ebensoviel Jod absorbiert, wie diejenigen
seiner Derivate, von denen Jodverbindungen isoliert werden konnten.
Die Ursache hierfiir scheint mir hauptsachlich in der Empfindlichkeit
des Glykokollrestes gegeniiber basischen Jodldsungen zu suchen zu
sein, der leicht zu Nebenreaktionen AnlaB gibt?) und dadurch die
Gewinnung einheitlicher Produkte erschwert. 1st aber die Amino-
gruppe in demselben durch geeignete Acylreste substituiert, so be-
reitet die Abscheidung der Jodierungsprodukte keiverlei Umstinde.

I. In der vorerwibnten Mitteilung war an dem Beispiele des
Trijod-imidazols gezeigt worder, daB im Imidazol- oder Glyoxalin-
kern alle drei Ringkohlenstoffe Jod binden kinnen, sofern sie vorher

1) Diese Berichte 41, 3999 [1908].
2) Vergl. loc. cit., siche auch Langheld, diese Berichte 42, 392 [1909].
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substituierbaren Wasserstoff trugen. "Der Nachweis, dafl keines der
Jodatome am Stickstoff haftet, war erbracht worden durch Darstellung
eines Chlorhydrates,

Desungeachtet war es mir, bevor ich an die Jodierung der Histi-
dine herantrat, wiinschenswert, noch zuverlissigere Erkennungs-
mittel in der Hand zu haben, ob gegebenenfalls ein C- oder N-
jodierter Korper vorliegt, und tiberbaupt mit N-jodierten Imid-
azolen bekannt zu werden.

Ich habe deswegen einerseits die Konstitution des Trijodimidazols
durch Darstellung seiner Silberverbindung und des N-Athylderivates
weiter gestiitzt, andererseits durch weitere Einwirkung von Jod und
Alkali noch das Imidwasserstoffatom in dem Trijodid durch Jod er-
setzt, wobei das N-a,8,u-Tetrajod-imidazol (I) entstand.

Zur Erginzung wurden ferner dargestellt das e,f-Dijod-p-
methyl-imidazol (II) aus p-Methyl-imidazol und dessen N-Jod-
verbindung, das N-«,8-Trijod-u-methyl-imidazol (Il) und end-

lich das kernjodfreie N-Jod-trimethyl-imidazol {IV).

J.C—N.J
L | >¢J

J.C—N

JC—N.J
. § >C.CHs
JC—N

JC—N.H
1. | >»C.CHs
JC—N

CH,.C—N.J
IV. I >C.CH.
CH;.C—N

In Verbindung mit dem friiheren Material genligt dieses, um
die wesentlichen Unterscheidungsmerkmale zwischen C- und N-jo-
dierten Imidazolen aufzustellen; sie ergeben sich aus folgender Gegen-

{iberstellung:

C-jodierte Imidazole mit freier
Imidgruppe.

1. Meist leicht ldslich in Alkohol,
Aceton und Eisessig, schwer in
den meisten fibrigen iblichen Ld-
sungsmitteln.

2. Deutlich krystallisierte Verbindun-
gen.

3. Geben Metall- und Siduresalze
gleich dem Imidazol; infolgedessen
schon in kalten verdinnten Basen
16slich, ebenso in kalten Siuren
selbst stirkerer Konzentration ohne
Jodverlust.

4. Sehmelzen meist glatt ohne star-
ken Jodverlust.

N-jodierte Imidazole.

Sehr schwer oder unléslich in der
Kilte in allen iblichen indifferenten
Losungsmitteln.

Staubleine Pulver ohne erkennbare
Krystallform.

Gehen keinerlei Salzbildung ein, da-
her unloslich in kalten Alkalien
und Sduren; beim Erwdrmen 1§s-
lich unter Jodabscheidung, die mit
Sauren hiufig auch schon in der
Kalte erfolgt.

Die héher jodierten verpuffen, ohne
zu schmelzen, unter starker Jod-
entwicklung und Hinterlassung
schwarzer Riickstinde.
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Streng lassen sich npatiirlich diese Unterschiede nicht immer bhand-
haben, da die Eigenschaften der Jodimidazole stark mit Apzahl der
Jodatome und der Natur der schon vorhandenen Substituenten wech-
seln; doch erméglichen sie meist sofort zu erkennen, welcherlei Ver-
bindung vorliegt.

Bei dieser Gelegenheit sei iibrigens betont, dafl man C- und N-
jodierte Verbindungen nicht sicher an der Farbe unterscheiden kann;
auch die N-jodierten scheinen in ganz reinem Zustande weill zu sein;
sie nehmen allerdings durch stets frei werdende Spuren von Jod so
leicht beim Liegen Gelbfarbung an, dafl sie sich schon dadurch zu
erkennen geben, wihrend die C-jodierten entschieden leichter hell
bleiben.

II. Der Erwiihnung wert sind einige Zersetzungsweisen der
Jodimidazole.

Erstens, daB das N-Athyl-trijod-imidazol beim Kochen mit
Natronlauge andauernd starken Geruch nach Isonitril — vermutlich
Athylcarbylamin — entwickelt. Es 148t dies darauf schlieen, daB
bei dem langsam stattfindenden Zerfall des Ringes das u-Kohlenstoff-
atom mit dem alkylierten Stickstofi zusammen austritt. Die Bildung
vou Isonitrilen ist auch von Pinner') beobachtet worden bei der
Spaltung der Ammoniumsalze von Imidazolen und des Pilocarpins
mit Alkalien; pur waren sie hier das Nebenprodukt, wiahrend bei
meinem Jodkdrper keine Amine nebenher sich verflichtigen. Auch
das Auftreten von Cyanwasserstoff?) bei der Oxydation von Histidin
mit Permanganat konnte man mit der erwihnten Erscheinung in
Analogie setzen.

Recht eigenartig ist zweitens die Zersetzung, die das Tetra-
jod-imidazol beim Erhitzen ftir sich erleidet. Wie man schon aus
der obigen Tabelle schlieBen konnte, besitzt es als hiher und N-
jodierte Verbindung keinen Schmelzpunkt, sondern zersetzt sich bei 1600
pldtzlich unter Entwicklung starker Joddimpfe und Hinterlassung
<eines schwarzen, ruBihnlichen Riickstandes. Dieser Riickstand hat
sich nun bei der naheren Untersuchung seltsamerweise nicht als reiner
Koblenstoff erwiesen, sondern er enthélt noch den gesamten
Stickstoff und einen bestimmten Teil des Jods. Und diesen
Jodrest verliert jetzt das Pulver nicht etwa bei Jingerem Erhitzen auf
160° allméhlich auch, sondern es bedarf erst einer Temperatur von
400° um ihn restlos zum Verschwinden zu bringen. Aber auch
dann verbleibt noch der gesamte Stickstoff in dem Riickstande, der,

1) Diese Berichte 88, 2447 [1902).
%) Herzog, Ztschr, f. physiol. Ch. 37, 248 [1902].
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soweit die analytische Untersuchung (deren Einzelheiten in einer spiite-
ren Mitteilung bekanuot gegeben werden sollen) ergeben hat, somit ein
konstantes Verhiltnis von 3 C:2 N aufweist’) und ebenfalls das Aus-
sehen von RuB besitzt. Erst bei einer der Rotglut sich nihernden Tempe-
ratur — sie ist noch nicht genauer bestimmt worden — 1@st sich endlich
auch der Stickstoff von dem Kohlenstoff los. Ganz merkwiirdig ist nun
noch, daB die erwihnte bestimmte Meoge Jod, die zunichst in dem
schwarzen Riickstande verbleibt, ziemlich genau ein Viertel des urspriing-
lich vorhandenen Jods darstellt, so daB in der zuerst erhaltenen Masse
ein Verhiltnis der drei Atome beiliufig von 3 C:2 N :1J besteht.

Man kann daber diese Zerfallerscheinungen mit anndhernder Ge-
nauigkeit durch Gleichungen mit ganzen Atomzahlverhiltnissen wieder-
geben, vimlich folgendermaBen:

I bei 160% C3NaJ¢ = [CsNad]m + 3 J;
Tetrajodimidazol
II. bei 400°: [C:NsJ]m = [CsNs]n + mJ;
III. iiber 500° (?) [CsN2]a = »Cs + aNs.

Selbstredend soll ein derartfges Gleichungsbild noch keineswegs
die Annahme chemischer Individuen involvieren; ob es sich um be-
stimmt konstituierte Verbindungen hier handelt oder nicht, dariiber
zu entscheiden wird vielleicht erst spiter moglich sein, wenn sichere
Anhaltspunkte dafir gewonnen sind, dall der Zerfall in innerem Zu-
sammenbhaog mit der Natur der entstehenden Produkte steht. Doch
gewinnen diese Zersetzuogen dadurch an Interesse, dafl Klason?)
einen auflerordentlich #hnlichen Zerfall vor Jahren beschrieben hat
Lei einem ebenfalls nur Kohlenstoff, Stickstoff und Jod enthaltenden
Ringkomplex. Er fand, dafl Cyavurjodid bei 200° glatt in freies
Jod und sogenanntes Paracyan sich spaltet, das &hnlich meinen
Zerfallsprodukten eive schwarze ruBlartige Masse darstellt und be-
kanatlich in naher genetischer Beziehung zum Cyan steht:

C:N;J; = Js + [Cs NsJa (200°).

HI. Was nun die Jodierung der Histidine anbetrifft, so habe
ich diese bisher bei drei Derivaten des Histidins erfolgreich vornehmen
koonen, nimlich bei dem Benzoyl-histidio®), dem p-Nitro-

1) Das Erhitzen mu} natiirlich in einem indifferenten Gase (COj) statt-
finden.

%) Journ. £ prakt. Chem. [2] 34, 159 [1886]

3) Frankel, Beitr. z. chem. Physiol. u. Pathol. 8, 156; Chem. Zentralbl.
1906, I, 1616.
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benzoyl-histidin?) -und dem [-Histidin-anhydrid?). Der Ver-
brauch an Jod sowohl bei diesen wie auch bei allen iibrigen unter-
suchten Histidinen und die Analyse der erhaltenen Kérper zeigt, dad
der Imidazolkern im Histidin in Gegenwart jodwasserstoffbindender
Substanzen sofort das mégliche Maximum an »Kernjod« aufnimmt,
namlich zwei Atome. DaB es sich in allen bisher untersuchbaren
Fillen um festgebundenes, an Ringkoblenstoff haftendes Jod handelt,
geht aus den im experimentellen Teile néher beschriebenen Eigen-
schaften der erhaltenen Produkte, die vollkommen denjenigen der
sicher nur C-Jod enthaltenden einfachen Imidazole eotsprechen, un-
zweideutig hervor. Ubrigens wurde im Falle des Tetrajodids des
[-Histidinanhydrids durch Darstellung der Di-silberverbindung noch
der besondere Beweis daliir erbracht, daB die Imidazolimidgruppen
jodfrei sind. Eine Bindung des Silbers durch den im Histidin-
anhydrid anzunehmenden Diacipiperazinrest findet, wie ich an anderem
Orte!) gezeigt habe, nicht statt; ebenso habe ich nun noch an dem
Alaninanhydrid, als dessen Diimidazylverbindung das Histidinanhydrid
aufzufassen ist, festgestellt, daB dieser Ring auch zur Jodaufnahme
unter den bier in Betracht kommenden Bedingungen vollkommen un-
fahig ist Das Gleiche gilt von dem Hippursiurerest?), wie er im Ben-
zoyl- und Nitrobenzoyl-histidin entbalten ist, und zwar sowohl hin-
sichtlich der Imidgruppe, als auch der Benzolkerne.

Somit liegt den Jodderivaten sicher das noch nicht dargestellte
Dijod-histidin, :
J.q:q.CHs.CH(NHs).COOH

N NH ,

T

C.J
zugrunde, und es tritt dadurch das Histidin in eine weitere chemische
Aunalogie mit Tyrosin, mit dem es, wie ich seinerzeit zeigte, allein
von allen EiweiB-aminosiuren die Fihigkeit teilt, sich mit Diazo-
benzolsulfosiure zu echten Farbstoffen zu verkuppeln*). Diese

1) H. Pauly, Ztschr. physiol. Ch. 64, 75; Chem. Zentralbl. 1910, I, 837,
%) E. Fischer und Suzuki, diese Berichte 88, 4184 [1905]; H. Pauly,
loc. cit. 1. In dem zugehérigen Zentralblattreferat ist leider die fiir diese
Untersuchung wichtige und in der erwihnten Abhandlung pachgewiesene
Formel fir das Histidinanhydrid nicht wiedergegeben worden; sie ist die

folgende: NH.CO
H(.}=C~CH2—CH< ~>CH—CH;—C=CH.
N NH CO.NH HN N
= N7
CH CH

%) Vergl. daza Biltz, diese Berichte 43, 1635 [1910].
9 Ztschr. f. physiol. Chem. 42, 508 [1904]); vergl. Pauly und Binz,
Zeitschr, §. Farben- u. Textilindustrie IIL
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Analogie ist bedingt durch die nabe chemische Verwandtschaft
gwischen dem Phenol- und dem Imidazol-rest, die die charakteristischen
Gruppen der beiden EiweiBspaltkorper sind.

IV. Es ist friiher angedeutet worden'), daB die Imidazole sich
um so leichter jodieren lassen, je basischer sie sind. So entfirbte
1 Mol. «-Methylimidazol mit einer AffinititsgréBe von 4.1 >< 10~72)
schon ohne Zusatz besounderer jodwasserstoffbindender Mittel fast ein
ganzes Atom Jod unter Bildung eines Monojodids, wihrend, wie aus
untenstebender Tabelle sich ergibt, das Imidazol selbst mit der Afiini-
titsgrofe 1.2 < 10~7 (Dedichen) nur etwa Y7 Atom Jod zu entfar-
ben vermag. '

Etwas Ahnliches 1aBt sich auch bei den Histidinen konstatieren.
Wihrend Histidinbase und /- Histidinanhydrid ungefihr dem Imidazol
hinsichtlich der Jodabsorption gleichstehen, vermindert sich das Jod-
aufnahmevermdgen durch den Eintritt acidifizierender Acylreste ganz
bedeutend.

Da die Frage, inwieweit Histidine schon ohne besonderen
Zusatz jodwasserstoffbindender Basen imstande sind, Jod
fest aufzunehmen, vom Standpunkte der Frage der natiirlichen
Jodbindung von Interesse ist, so habe ich eine vergleichende Tabelle
hieriiber aufgestellt. Sie gibt annibernd die Menge Jod an, welche
entfirbt wurde beim Zutropfenlassen einer B/io-Jodl8sung zu einer
Lésung von 10 Millimolgrammen des betreffenden Imidazols, resp. Histi-
dins in 25, bezw. bei schwerer loslichen Stoffen, in 250 cem Wasser.
Als Ende der Absorption wurde willkiirlich der Zeitpunkt angenom-
men, wo 1 ccm der Jodlésung zur Entfarbung mehr als 15 Minuten
brauchte. (Er liegt, wie man nach anderen Versuchen schlieBen kann,
dem Grenzpuukt jedenfalls nahe.)

In Bezug

10MM| o | Ent- | auf I Mol | Yerhalten
Basen = ™ | tirbtes J Base er Basen

in Atomen Lgekgen

ausgedriicki akmus

g cem | g

a-Methyl-imidazol . .| 082 | 25 | 0885 | e {alli;z:;;%h
Imidazol . . . . .| 062 25 | 0.176 e alkalisch
Histidinbase . . . . 1.55 25 | 0.132 Y50 alkalisch
Y/;-I-Histidinanhydrid . 1.36 125 | 0.229 s alkalisch

Formyl-histidin®) . - | 1.87 25 | 0002 Y100 (P) sauer

p - Nitrobenzoyl-histidin 3.04 250 | 0.002 (?) Y100 (?) sauer

1) Diese Berichte 41, 4011 [1908).
%) Dedichen, diese Berichte 39, 1831 [1906].
3) E. Fischer und Cone, Ann. d. Chem. 363, 116 [1908).
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V. Nachdem ich 80 einige Erfahrungen tiber das Verhalten der
Histidine zu Jod gesammelt hatte, glaubte ich, einen Versuch wagen
gu durfen, nun auch einen natiirlichen histidinhaltigen BiweiB-
kdrper gegen Jodlgsungen zu priifen, ohne der Gefahr mich aus-
zusetzen, zu 80 vollig dunklen Resultaten zu gelangen, wie sie sicher
immer bisher bei der Einwirkung von Halogenen auf EiweiB erhalten
worden sind. Vor allem schien -es nicht unmdglich zu sein, daf} die
Jodabsorption in Einklang stinde und zu bringen wiire mit den wahr-
scheinlich auch in dem EiweiBkorper vorhandenen jodbindenden Ring-
systemen, auf deren Menge aus der quantitativen Spaltung geschlossen
werden kaun. Wie weit nun die Resultate des Experimentes diese An-
nahme bestitigen, steht natiirlich zurzeit noch auBer aller sicheren Ent-
soheidungsmoglichkeit. Merkwiirdig genug aber ist immerhin, da8 bei
den von mir vorgenommenen Jodierungen des bei der Spaltung Histidin
érgebenden Sturins?), eines Protamins aus Stérhoden, der Jodver-
brauch fast ganz genau der Menge Histidin entsprochen hat,
die bei der quantitativen Spaltung des Sturins erhalten
worden ist. Und es darf deshalb auch wohl darauf hingewiesen
werden, da8, wenn tatsichlich ein direkter Zusammenhang zwischen
dem Histidingehalt des Sturins und dem Jodbindungsvermidgen des-
selben besteht, diese Versuche zu dem gleichen Ergebnis filhren, zu
dem ktirzlich Hirayama?) auf Grund der Untersuchung des Sturins
gegen Siurechloride gelangt ist, nimlich daB im Sturin die Imidazol-
kerne des Histidins frei und an der Peptidverkettung unbeteiligt sind.

VI. SchlieBlich seien noch einige kurze Bemerkungen iiber die
pharmakologische Wirkung der Jod-imidazole angefigt, die von
den HHrn. Dr. Traumann und Dr. Gundermann in dem unter
Leitung von Hrn. Prof. Faust stehenden hiesigen pharmakologischen
Universitatsinstitut geprift worden ist. Ich bin den genannten Herren
tnd vamentlich auch Hrn. Prof. Faust fir ihre Bemuhungen zu
groBem Danke verpllichtet.

Nach ibhrer Angabe weicht das Verbalten der jodierten Imidazole
i Tierkdrper von dem des Imidazols selbst wesentlich ab. Wahrend
letzteres ziemlich indifferent ist, bewirkt das Trijodimidazol, sowoh!
intravends alg auch per os gegeben, schon iu relativ kleinen Dosen
eine starke Steiéerung der Atmung und des Pulses, die durch
Stundeu hindurch andauert und nicht auf abgespaltenes Jod zurtick-

%) Ich verdanke der Lisbenswirdigkeit des Hrn. Geh. Rat A. Kossel
in Heidelberg elnige Gramme des sehr wertvollen Sturinsulfats.

%) Ztschr. §. physiol. Chem. 59, 285—289; Chem. Zentralbl. 1909, 1,
1583.
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zufithren ist. Bei einer Darreichung per os des Tetrajodhistidinanhy-
drids zeigte sich die analoge Wirkung nicht sicher, doch ist zu bemer-
ken, daB der geringe Gebalt des im Harne wieder anigefundenen Jods
auf eine mangelhafte Resorption der Verbindung im. Darme hinweist,

Experimenteller Teil

[Die Verbindungen der Imidazolgruppe sind teilweise von-Hrn. Dr.
K. Gundermann (G.) mitbearbeitet.]

Allgemeines iiber die Jodierung.

Wie schon aus der friber erwihnten Mitteilung') zu ersehen
ist, erfordert die Jodierung von Korpern, die basische Ringe, wie den
Indol- und den Imidazolring, enthalten, die Beriicksichtigung gewisser
Momente, wenn sie einen richtigen Verlauf nehmen soll.

Vor allem ist dem Umstande Rechnung zu tragen, daf das Jod
sehr wahrscheinlich nicht sofort an diejenige Stelle des Molekiils wan-
dert, an der man es in dem Endprodukte vorfindet. Vielmehr deuten
mehrere Erscheinungen darauf hin, daB# auch in Gegenwart von Alka-
lien der »Kernsubstitutions die Bildung perjodidartiger und N-jodierter
Verbindungen voraufgeht, so das momentane Auftreten schwarzbrauner,
dann gelbweifler, rasch wieder bei anwesendem Alkali verschwinden-
der Fillungen pach Zugabe von Jod usw. Da vun die Passierung
dieser Zwischenphasen sicher eine gewisse Zeit in Anspruch nimmt,
so ist es klar, dall ein groBer, drtlicher Uberschull an Jod leicht alle
diese Stadien bei einem gewissen Teil in der Nihe befindlicher Mole-
kiile auf einmal erzeugen kann, was zur Folge haben mull, daB die
»Uberjodierungs zu jodreiche Verbinduogen entstehen und niederfalien
lat, bevor der iibrige Teil der Molekiile die gewiinschte Menge Jod
aufgenommen hat. Das hat patirlich den Nachteil, dafl sich erstens
der wahre Jodverbrauch der Substanz der Kontrolle entzieht, und
daB zweitens die Reaktionsprodukte weniger einheitlich und meist
auch in geringerer Ausbeute erhalten werden. Es ist daher notwen-
dig, die Jodznfubhr mdglichst genau dem Jodverbrauch anzu-~
passen. Das kann man am leichtesten erreichen durch Verwendung
schwacher Losungen; sie entfirben sich rascher und gestatten auch
die schnellste Verteilung des Jods, die selbstredend durch lebhaftes
Umschiitteln begiinstigt werden muB. Die Verdiinnung richtet sich
natiirlich ebenfalls nach der Schnelligkeit der Jodabsorption; so darf
man sie bei einem einfachen Imidazol unbedenklich gering nehmen
(5-n bis B/5s), wihrend sich wegen der langsameren Einwirkung bei

1) Diese Berichte 41, 3999 [1908].
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einenr EiweiBkorper wohl kaum die Wahl einer stirkeren .als ®/so-
Jodlosung empliehlt.

Weiterhin ist die Wahl und die Konzentration der hinzuzu~
tigenden, den frei werdenden Jodwasserstolf bindenden Basen von Be-
deutung, da diese anscheinend noch eine andere Rolle in der Lbsung
spielen, als bloB die, frei werdende Siure zu neutralisieren. So hat
die Erfahrung gelehrt, daB es zweckmiBig ist, einem weniger basi-
schen Imidazol ein starkes Alkali beizugeben, withrend bei -einem
stirker basischen schon -ein schwaches geniigt, wie Soda oder ver-
diinntes Ammoniak'), um den Jodierungsprozef zu vollenden.

Das Ende einer gut verlaufenen Jodierung ist fast stets mit ge-
niigender Deutlichkeit zu erkennen an bleibender Gelbfirbung .oder
gelben, beim Warten und weiterem Zusatze von Alkali nicht mehr
verschwindenden Niederschligen (N-Jodierung). Da die Schirfe, mit
der diese Grenze erkennbar ist, durch zuviel oder zu konzentriertes
Alkali beeintrichtigt wird, so tut man gut, nicht tiber die sich gerade
als notig erweisende Menge hinauszugehen. Je groBer die Vers
dinnung ist, um so mehr freies Jod kann neben freiem Alkali bestehen,
wie sich aus folgender, fir die eigene Orientierung grob zusammen=
gestellien Tabelle deutlich ergibt, deren Werte in der Weise erhalten
worden sind, daB bei Zimmertemperatur Jodlésungen béstimmter Ver-
diinnungen solange mit einer n-Natroulange versetzt wurden, bis durch
Ausschiitteln mit Chloroform oder Benzol kein freies Jod in der Ldsung
mehr erkennbar war (ohne besondere Riicksicht darauf, ob na.ch langerem
Warten Jod verschwindet).

. n.- Natronlauge Vielfaches .
Jodlosung |+ 3 - der theor.
berechnet | verbrancht | Menge?)
100 cem n- 100 cem | 126 cem 13
100 » 70 10 » 57 » 5.1
1000 » "/100" 10 » 8 » 78
1000 » “/1000' 1 » 10 » 10 -

1000 » “/y0000-|] 0.1 » 1.5 » 15 usw.
Von Interesse fir das Bestehen freien Jods neben Alkalien sind z. B.
auch folgende Notizen:

a) 10 cem 9/jp-Jodlésung ™ bei 4°-zusammengegeben mit 100 cem 2-n.
Sodalésung: nach 5 Minuten langem Stehen sind durch Ausschitteln,
mit CHCl; noch Spurer fréien Jods nachweisbar.

b) 10 cem 8/;9-Jodlosung bei 4° zusammengegeben mit- 20 cem v/3-Na+
tronlaugc dasselbe.

D] Jodstickstoﬂ bildet sich nicht bei Verwendung schwacher Losungen.
%) Entsprechend der Gleichung:,2J + 2 NaOH = JONa + H;0 + J Na.
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Man sieht aus diesem Vergleich den Einfluf der Qualitit des Alkalis, in-
dem 100 ccm der Doppeltnormal-Sodaldsung nach oberflachlicher colorime-
trischer Schatzung ungefshr ebensoviel freies Jod bestehen lassen, wie 20 com
einer 1/;,-Natronlauge.

SchlieBlich spielt infolge der verschledenartlgen Stabilitit der ein-
zelnen Imidazole gegeniiber alkalischen Jodlésungen die Temperatur
eine Rolle. Wibrend die Jodierung fast aller einfachen Imidazole
auch bei Zimmertemperatur glatt verliuft, bedarf sie bei den Hlstldm-
derivaten durchwegs starker Kiiklung (0—4°), wenn die Ausbeute an
Jodderivaten hier eine zufriedenstellende sein soll.

N-Athyl-a,,p-trijod-imidazol.

Losungen von 4.46 g Trijodimidazol?) in 10 ccm Alkohol und von
0.56 g Atzkali in 50 ccm Alkohol wurden mit einander vermischt und,
mit 1.5 g Jodithyl versetzt, 24 Stunden sich selbst tberlassen; zum
Scblusse wurde eine Stunde unter Riickflufl gekocht. Beim Versetzen
mit Wasser, dem einige Tropfen schweflige Siure beigegeben waren,
schied sich das Reaktionsprodukt aus. Es wurde aus Alkohol umge-
16st. Farblose Krystalle vom Schmp. 141—142°. TUnldslich in Wasser
und Alkali; entwickelt, mit letzterem gekocht, Carbylamingeruch.

0.4179 g Shst.: 21.5 cem N (21°, 734 mm).

CsHsNyJy (474). Ber. N 590. Gel. N 5.86.

B u-Trijod-imidazol-silber.

Erhalten durch Zusammengeben einer Losung von 0.5 g Trijodid in 50 cem
mit einigen Tropfen konzentrierten Ammoniaks versetztem Wasser mit einer
Losung von 1 g Silbernitrat in 80 ccm Wasser. Das Silbersalz fallt zuerst
kolloidal, wird aber beim Aufkochen — wobei keine Spur von Jodsilber sich
bildet — flockig und filtrierbar. Der bei 105° getrocknete, ziemlich lichtbe-
stindige Niederschlag explodiert beim Erhitzen schwach unter AusstoBung von
Joddimpfen und Zerstiuben schwarzer Flocken. Infolgedessen fiel bei der
Analyse durch Vergliihen der Silbergehalt etwas zu niedrig aus. Schwer oder
nicht 13slich in Ammoniak.

0.2447 g Sbst.: 0.1005 g AgJ.

C3N3JsAg. Ber. Ag 19.53. Gel. Ag 18.89.

N-a,8,u-Tetrajod-imidazol (G.)
fillt aus, wenn man eine Lisung von Trijodid in einer ein Mol.-Gew.
Natron enthaltenden Lauge mit der einem Mol.-Gew. Jod entsprechenden
Menge einer n-Jodlosung tropfenweise versetzt, oder wenn man ein Mol.-
Gew. Imidazol in 30 Tln. Wasser, das vier Mol.-Gew. Natron enthalt, auf-

Nle.
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16st und mit soviel einer n-Jodlésung jodiert, als 8 At.-Gew. Jod ent-
spricht. 'Weifl- bis gelbgraues, geruchloses Pulver; in der Kilte un-
loslich in allen indifferenten L&sungsmitteln; ebenso in kalter Natron-
lauge. Mit heiBen Alkalien und heiBen Siuren gekocht, zersetzt es
sich unter Jodverlust. Bei 160° zersetzt es sich unter AusstoBnng
von Joddimplen und Hinterlassung einer ruBartigen Masse. Ausbeute
ngzhezu quantitativ. Bei der Elementaranalyse wurden die friher an-
gegebenen VorsichtsmaBregeln angewandt?). '
0.1005 g Shst.: 0.1464 g AgJ. — 0.6191 g Shst.: 0.148 g CO,, 0.0126 g
H30. — 0.4057 g Sbst.: 18 cem N (19°, 741 mm). :
C;NaJdy (572). Ber. C 6.29, H 0.00, N 4.89, J 88.82.
Gef. » 6.52, » 0.23, » 5.05, » 88.70.

e,8-Dijod-u-methyl-imidazol (G.).

5 g u-Methylimidazol?) vom Schmp. 136° wurden in 100 com
‘Wasser gelost und mit einer n-Jodlsung durch tropfenweise Zugabe
unter gutem Umschiitteln jodiert. Nach Zusatz von /s des berech-
neten Jods blieb die Farbe bestehen, worauf 3 Mol.-Gew. Natrium:
carbonat zugegeben wurden, was die allmihliche Beendigung der Jodie-
rung ermbglichte. Beim Versetzen mit schwefliger Siure und An-
siuvern fiel die neue Verbindung in einer Menge von 19.5 g, entspre-
chend 96.5 °/q der Theorie aus. Der Korper krystallisiert aus viel
kochendem Wasser in zentimeterlangen, diinnen, stark glinzenden
Prismen vom Schmp. 199°. Leicht 18slich in Alkohol, Aceton, schwerer
in Ather, Chloroform. Er 1dst sich in Siuren und Alkalien unter
Salzbildung. Mit konzentrierter Schwefelsiure entwickelt er erst beim
starken Erhitzen Joddampfe.

0.1340 g Sbst.: 0.1888 g AgJ. — 0.1284 g Sbst.: 0.1805 g AgJ. — 02641 g
Sbst.: 19.4 ccm N (19°%, 740 mm).

CiH(N;J; (334). Ber. J 76.04, N 8.35.
Gef. » 76.11, 76.01, » 8.36.

N-a,8-Trijod-p-methyl-imidazol (G.)
entsteht aus dem vorigen Korper durch weitere Jodierung mit 1 Mol.-
Gew. Natron und einem Mol.-Gew. Jod in Form einer n-Losung.
Graugelbes, unl@sliches Pulver, das sich, wie das Tetrajodimidazol,
bei 160° unter Entwicklung von Joddampf und Bildung schwarzer
Massen zersetzt. Zeigt auch im iibrigen &bnliche Eigenschaften.
0.1855 g Sbst.: 0.2080 g Agd. — 0.2785 g Sbst.: 152 cem N (199
747 mm).

H1le
%) Maquenne, Ann. chim. phys. (6] 28, 534.
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C;H;NgJ. (460). Ber. J 82.8, N 609.
Gef. » 829, » 6.26.

N-Jod-a,8,u-trimetbyl-imidazol.

Eine Lésung von 2.2 g Trimethylimidazol!) in 25 ccm Wasser
wurde mit einer 1 g Natron enthaltenden Losung vermischt und dann
tropfenweise mit einer Auflésung von 2.54 g Jod in 100 cem Jod-
kaliumlésung versetzt. Das N-jodierte Produkt fillt sofort in Gestalt
eines cremefarbigen, staubfeinen Pulvers nieder, das abgesaugt und mit
Alkohol und Ather gewaschen wurde. Es ist unloslich in allen Lé-
sungsmitteln und leicht zersetzlich. Beim Kochen mit Alkohol und
Aceton verliert es Jod, in letzterem Falle tritt spurenweise der ste-
chende Geruch nach Jodaceton auf. Beim Stehen mit kaltem Eisessig
geht es im Laufe einer Viertelstunde unter Jodabscheidung rasch in
Lésung, zufolge einer Titration 909/, seines Jods als solches abgebend.
Ahnlich rasch zersetzt es sich beim UbergieBen mit verdiinnten Mi-
neralsduren. Durch schweflige Siure wird es in ein schwarzes Harz
verwandelt. Es schmilzt bei 134° unter Zersetzung und Schwarzfir-
bung. Infolge des Umstandes, daB der Korper andauernd Spuren von
Jod verliert, wurde bei der Analyse der vakuumtrocknen Substanz
etwas zu wenig Jod gefunden.

0.3024 g Sbst.: 0.2976 g AgJ. — 0.2432 g Sbst.: 245 cem N (199,

754.5 mm).
CsHyN,J (286). Ber. J 53.80, N 11.59.
Gel. » 53.20, » 11.43.

Benzoyl-dijod-histidin.

Das als Ausgangskorper dienende Benzoylhistidin ist von
Frankel?) zuerst dargestellt worden. Rascher und reiner, wie
Frankel angibt — der Schmelzpurkt liegt nicht bei 230°, sondern
bei 249° — erhielt ich die Verbindung auf folgende Weise:

Eine Losung von 10 g Histidinchlorhydrat in 25 cem Wasser wurde bei
0° durch gleichzeitiges langsames Eintropienlassen von 15 g Benzoylchlorid,
verdiiant mit 70 ccem Benzol, und von 60 ccm einer 15-prozentigen Natron-
lauge unter lebhaftem Turbinieren benzoyliert. Dann wurde durch Hinzu-
figen von rauchender Salzsiure bis zur stark sauren Reaktion und gleich-
zeitiges Schiitteln mit etwas Petrolather die anfangs harzig ausfallende Benzoe-
sdure krystallinisch zur Abscheidung gebracht. Das Filtrat davon wurde mit
Ammoniak neutralisiert, mit Essigsiure wieder ausgesiuert und aut dem Wasser-
bade auf ein Volumen von ca. 50 ccm eingeengt bis zur beginnenden Krystai-
lisation von Kochsalz.

) v. Pechmann, diese Berichte 21, 1415 [1888].

9 Zitschr. f. chem. Physiol. u. Pathol. 8, 156 {1906].
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Nach dem Erkalten der Flissigkeit scheidet sich beim Reiben plitz-
lich der Benzoylkérper als dicker Brei sus; die Mutterlauge liefert, in der
gleichen Weise weiter behandelt, nur noch geringe Mengen. Dann wurde
der abgesaugte Niederschlag mit wenig eiskaltem Wasser gewaschen, ge-
trocknet und im »Soxhlete stundenlang mit Ligroin extrahiert zur Entfernung
der Benzoesdure. Das Benzoyl-histidin ist jetzt plotzlich schwer ldslich in
Wasser geworden uund bedarf zum Umlosen mindestens der 20-fachen Menge
sielenden Wassers. Nach der ersten Krystallisation wurde nochmals mit
Ligroin extrahiert und zum zweiten Male aus Wasser krystallisiert. Nach
der dritten Krystallisation bleibt der Schmelzpunkt konstant bei 249° (N.-Th.)
unter Zersetzung. Ausbeute: 9—10 g.

Zur Jodierung wurden 1.04 g (40 M. M.) reines Benzoyl-histidia
in 160 ccm auf 0° abgekiiblter »/;o-Natronlauge geldst und durch
tropfenweise, langsame Zugabe einer "/10-Jodl3sung unter Beibehaltung
der niedrigen Temperatur jodiert. Jeder Tropfen wird sofort entfirbt,
Als schlieBlich die durch Zugabe je eines weiteren ccm der Jodldsung
éntstehende Jodfarbe ldnger als 15 Minuten bestehen blieb, wurde
der JodierungsprozeB als beendet betrachtet. Es waren verbraucht
worden 145 cem, wihrend sich 148 cem fiir 160 M. M. von der an-
niihernd ®/;o-Lésung berechnen. Darauf wurde wiBrige, schweflige
Siure tropfenweise hinzugegeben bis zur sauren Reaktion, was die
Ausscheidung des Jodkoérpers zur Folge hatte. Ausbeute 0.7 g. Ben-
zoyl-dijodhistidin bildet, abgesaugt und getrocknet, ein weifles, leichtes,
kreidiges Pulver, das spielend leicht sich in Alkohol, Aceton und
Eisessig lost; es ist in den iibrigen iiblichen indifferenten Ldsungs-
mitteln  dagegen sehr schwer ldslich. Ein TUmkrystallisieren des
Korpers erwies sich wegen seiner ungiinstigen Loslichkeitsverhaltnisse
als untunlich, namentlich weil er in Beriihrung mit organischen L3-
sungsmitteln stets in erstarrenden Oltropfen zur Abscheidung kommt,
die keineswegs das frisch gefallte Produkt an gutem Aussehen iiber-
treffen. Zur Analyse wurde deshalb die Rohsubstanz verwandt, nach-
dem sie zwei Tage im Vakuum iber Schwefelsiure getrocknet
worden war. ‘

Sie verliert dann im Vakuum bei 105° noch ein halbes Molekiil
Wasser.

0.3922 g Sbst. verloren 0.0075 g H;0.

‘C“'HnN;O)Ja‘f- l/a H,O Ber. H)O 1.73. Gel. H90 1.91.

Wasserfreie Substanz gab folgende Werte (sie war infolge des
Trocknens etwas gelblich geworden):

0.1835 g Shst.: 0.2034 g CO,, 0.0358 g HgO. — 0.1379 g Shst.: 9.5 cem
N (19% 744.5 mm). — 0.1907 g Sbst.: 0.1738 g AgJ.

CisM1 N; 05 J; (511). Ber. C 30.52, H 2.17, N 8.24, J 49.68.
Gel. » 3023, » 2.16, » 7.89, » 49.26.
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Man sieht, daB die Abalysenwerte fir ein Rohprodukt recht gute
Ubereinstimmung mit der Theorie zeigen. Benzoyl-dijodhistidin
schmilzt wasserhaltig etwas tiber 100° wasserfrei im evakuierten
Schmelzrohrchen bei 161—164° (N.-Th.) unter geringer Jodabspaltung
und Dunkelfdirbung. Es 13st sich ebenso in Basen, wie selbst in kon-
zentrierten Mineralsiuren, wie Salzsiiure, konzentrierter Schwefelsiure
und rauchender Salpetersiure in der Kilte ohne Jodverlust auf, beim
UbergieBen mit etwas rauchender Salzsiure scheidet es alsbald beim
Reiben sein Chlorhydrat als mikrokrystallinischen Niederschlag aus.
Mit konzentrierter Salzsiure auf 120° erhitzt, spaltet es langsam neben
Jod reine Benzoesiure ab; es ist also kein Jod in den Benzolkern
getreten.

p-Nitrobenzoyl-dijodhistidin.

Auch die Jodierung des kiirzlich von mir') beschriebenen p-Nitro-
benzoyl-histidins verliuft am besten in Gegenwart von "/;o-Natronlauge.
Es wurde analog verfahren, wie bei der J>dierung des Benzoyl-histi-
dins. Der Jodverbrauch kam auch hier nahe dem theoretischen. Die
Ausbeute ist bei diesem Korper regelmiBig besser, sie belief sich
stets auf 90 %, der Theorie. Das Jodierungsprodukt zeigt aber die
gleichen unbequemen Ldslichkeitsverhiltnisse, wie das Benzoyl-dijod-
histidin und muBlte deshalb ebenfalls roh analysiert werden, nachdem
es bei 105° bis zur Konstanz getrocknet worden war. Obwohl nun
hier nicht ganz so gute Analysenwerte erhalten wurden, wie bei dem
vorigen Korper — was vielleicht auf geringe Mengen noch anwesender,
schwer entfernbarer p-Nitrobenzoesiiure im Ausgangskdrper zuriick-
zufiihren ist, von der schon Spuren bei der starken prozentischen
Verschiebung durch den Eintritt des Jods sich in der Analyse sehr
bemerkbar machen miissen —, so kann doch iiber die Natur des
Kérpers und namentlich dariiber, daB auch hier eine Anfnahme von
zwei Atomen Jod stattgefunden hat, kein Zweifel obwalten.

0.3141 g Sbst.: 0.3369 g CO,, 0.0569 g H;0. — 0.0861 g Sbst.: 7.7 ccm
N (179, 788 mm). — 0.1375 g Sbst.: 0.1128 g Agd. — 0.1936 g Sbst.:
0.1561 g Agd. .
C',aH)oOsN‘Jg (556) Ber. C 28.1, H 1.8, N 10.1, J 45.6.
Gef. » 29.2, » 2.0, » 104, » 44.4, 43.7.

Die beim Trocknen etwas gelblich gewordene Verbindung schmolz
im evakuierten Réhrchen bei 172° unter Zersetzung und Dunkel-
firbung. Sie zeigt im iibrigen die gleichen Eigenschaften, wie das
Benzoylprodukt, gibt gleich diesem mit sodaalkalischer Diazobenzol-

1) Ztschr. i. physiol. Chem. 64, 75 [1910].
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sullosiiure orangerote Farbung (die Jodimidazole firben sich meist
nicht kirschrot mit diesem Reagens, wie die jodfreien Imidazole, son-
dern orange bis orangerot) und fillt ‘mit ammoniakalischem Silber als
Silbersalz. Sein- Jod haftet ebenfalls mit groBer Festigkeit; mit
rauchender Salzsiure spaltet sich bei 120° reine p-Nitrobenzoesiure
vom Schmp. 238° ab,

Tetrajod-histidinanhydrid.

Das basisch. reagierende /-Histidinanhydrid assimiliert, wie wir
bereits oben sahen, deutlich leichter Jod, als die. sauren Acylhistidine;
man kann sich deshalb zur Jodwasserstofibindung eines schwicheren
Alkalis bedienen. Aus der Reihe der zahlreichen Jodierungsversuche
sei der folgende, der einen glatten Verlauf ermoglicht und zugleich
ein Bild iiber den Gang einer solchen Jodierung gibt, herausgegritien:

0.319 g (10 M. M.) I-Histidinanhydrid, CisHi40sNs + 23 HsO,
wurden in 50 ccm Wasser von 40° geltst; die von eventuell noch an-
wesendem, ungeldst bleibendem d,l-Anhydrid durch Filtration getrennte
L3sung versetzte man mit 100 ccm einer 2-n. Sodalésung und kiihlte
auf 0° ab. Darauf wurden tropfenweise zunichst 50 ccm einer
2/10-Jod1dsung (F.: 1.117) hinzugesetzt in dem Tempo, daB jeder ein-
fallende Tropfen Zeit hatte, véllig unter Entfirbung zu verschwinden,
und die Losung stets wieder wasserklar wurde, Es wird auf diese Weise
pro Sekunde durchschnittlich ein Tropfen gebraucht. Von da ab geht
die Entfirbung langsamer, wie folgende, einer Reihe paralleler und
gleichartiger Versuche mit obigem Ansatz entnommene Tabelle er-
kennen 1468t, und nahert sich rasch dem Ende.

Die Jodfarbe je eines ccm L IL L Iv.
der Jodlésung verschwindet
beim : nach ca.
52. cem 5" 5" 5" 10"
62, » 45" |y — 3'30"
65. » v 2' 45" 10
68. o 3 12 145" 1k 30’
70. » 10 1h 10’ —
2. » 1h — 1h -
Verbrauchte Menge Jod ing | 1021 | 0998 | 1021 | 0965

Theorie fiir 8 Atomgewichte: 1.016 g J.

Die Abscheidung des entstandenen Tetrajodids erfordert die
Kenntnis seiner besonderen Eigentumlichkeiten, Die Verbindung ist
ndmlich noch schwache Base und dabei so empfindlich amphoter, da
sie nicht nur von sehr verdiinnten und schwachen Siuren, sondern
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auch schon von relativ schwachen und verdiinnten Basen in Losung
gebracht bezw. gehalten wird. Man darf deshalb zum Zwecke der
Ausscheidung des Jodids nach stattgefundener Jodierung mnur bis zu
einem gewissen, schwer definierbaren und sich aus der Beobachtung
ergebenden Punkte mit Siuren peutralisieren, da unbedingt zum
Schlusse noch eine gewisse Alkalinitit bestehen muf, soll nicht die
gesamte schon erhaltene Fillung wieder verschwinden. Von der Ge-
nauigkeit, mit der man empirisch diesen Punkt trifft, hapgt natiirlich
die Ansbeute ab; sie schwankt infolgedessen zwischen 50 wund
909, der Theorie. Zur Neutralisation habe ich mich gewdhnlich
verdiinnter schwefliger Siure bedient und horte mit dem Zusatz auf,
wenn sich in der entstandenen Fiillung bei noch blauer Lakmus-
reaktion die ersten Kohlensiureblischen zeigten. Das Jodid scheidet
sich zuerst kolloidal ab, dann wird es flockig und gut filtrierbar. Die
Verbindung zeigt die Eigentimlichkeit einiger Peptide, in frisch ab-
geschiedenem Zustand leicht 18slich in Alkohol zu sein und sich als-
bald nach erfolgter Losung in schwer ldslicher, fein krystallinischer
Form wieder abzuscheiden'). Man kann die Substanz infolgedessen
einmal aus Alkohol umkrystallisieren. Nachher ist sie fiir weitere
Umlésung zu schwer 16slich in allen iblichen Losungsmitteln ge-
worden. Die Krystalle erscheinen unter dem Mikroskop als aus feinen,
fast rechtwinkligen Platten zusammengesetzte Krystalldrusen; sie schmel-
zenim evakuierten Rohrchen unter voraufgehender Entwicklung von Jod-
dimpfen bei 240° (unkorr.) zu einer schwarzen Fliissigkeit. Zur Ana-
lyse wurde das Tetrajodid bei 103° bis zur Gewichtskonstanz ge-
trocknet.

0.2375 g Sbst.: 0.1602 g CO,, 00309 g HyO.— 0.1191 g Sbst : 10.9 cem N
(18% 743 mm). — 0.2227 g Sbst.: 0.2680 g AgJ.

Ci3Hi00;NeJ, (778.2). Ber. C 18.50, H 1.28, N 10.70, J 65.26.
Gel. » 1840, » 144, » 10.50, » 65.05.

Tetrajodhistidinannydrid reagiert mit Diazobenzolsulfosiure; es
lost sich in kalten, konzentrierten, ‘stirksten Mineralsiuren ohne Jodab-
gabe auf. Mit konzentrierter Schwefelsiure erhitzt, gibt der Korper erst
gegen 150° Joddimpfe ab.

Tetrajod-histidinanhydrid-disilber fillt aus beim EingieBen einer
Lésung von 0.5 g Tetrajodid in 20 cem ammoniakalischem Wasser in eine
Losung von 1 g Silbernitrat in 30 ccm Wasser. Die Verbindung scheidet
sich zuerst colloidal ab, wird aber durch kurzes Aufkochen der Lasung
flockig und filtrierbar. Dabei wird ebensowenig wie bei der gleichen Be-
handlung (s. 0.) des Trijodimidazol-silbers, mit dem die Silberverbindung die

1) Vergl. E. Fischer, Untersuchungen iiber Aminosiuren, Polypeptide
und Proteine. Berlin 1906. 8. 41.
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groBte Ahnlichkeit besitzt, Jodsilber gebildet. Beim Erhitzen verpuift dss
Salz unter Entwicklung von Joddimplen und schwarzen Flocken. Zur Ana-
lyse gelangte ein bei 105° getrocknetes Priparat.
0.2549 g Sbst.: 0.1184 g Agd.
CiaHs O3 NeJcAgs (992). Ber. Ag 21.76. Gel. Ag 21.35.

Dijod-histidinanbydrid.

Reduzierenden Mitteln gegeniiber scheint das Jod im Tetrajod-
histidinanhydrid eine geringere Haltlestigkeit zu besitzen als gegen-
iber Alkalien und Siiuren. So kann man mit Leichtigkeit durch Sul-
fite die Halfte des Jods dem Tetrajodid entziehen. Ob dabei ein un-
symmetrisches oder, was wahrscheinlicher ist, ein symmetrisches Di-
jodid gebildet wird, ist noch nicht entschieden.

Das Dijodid kann man leicht erhalten, weon man, wie oben be-
schrieben, nach volliger Jodierung des Histidinanhydrids und Aus-
fallung mit schwefliger Siure die ausgeschiedenen Flocken des Tetra-
jodprodukts nicht ablfiltriert, sondern mit der an Sulfiten reichen
Mutterlauge auf dem Wasserbad auf 55—60° erwirmt. Es gehen als-
dano die Flocken in Losung -— etwa ungeloste geringe Restspuren
auf Zusatz von ein paar Tropfen Ammoniak — und kommen beim
Erkalten und auf Zugabe von verdiinnter Essigsdure bis zur beginnen-
den Koblensiiureentwicklung bei blauer Lakmusreaktion nicht sofort
wieder zum Vorschein, sondern erst nach 24 Stunden. Dann erhilt
man aber einen mikrokrystallinischen, im Aussehen an Bariumsulfat
erinnernden Niederschlag, der bei starker, mikroskopischer VergriBe-
rung aus aneinander gereihten muschel- oder linsenférmigen Krystall-
gebilden besteht, Die Substanz gleicbt in ihren Eigenschaften sehr
der krystallinischen Form des Tetrajodids, enthdlt aber, wie gesagt,
uur halb so viel Jod wie dieses. Ausbeute gut. '

0.2090 g Sbst.: 0.2108 g CO,, 0.0446 g HyO. — 0.1528 g Sbst.: 20.6 cem
N (28°, 754 mm). — 0.1784 g Sbst.: 0.1593 g Agd.

CuHuO)NsJ’ (5263) Ber. C 27.38, H 2.28, N 15.96, J 48.27.

Gef. » 2751, » 2.39, » 1543, » 48.27.

Das Dijodid schmilzt im evakuierten Rohrchen bei etwa 245°¢
unter Zersetzung und Dunkelfirbung, gibt Silberverbindung, Diazo-
reaktion und ist leicht loslich in schwachen Sduren und Basen usw.,
in indifferenten Ldsungsmitteln unléslich, bezw. schwerldslich.

Bemerkt sei noch, duB man es nur dann glatt erbalt, wenn die
Fillung des zuerst entstehenden Tetrajodids aus der sodaalkalischen
Lésuug ‘ausschlieBlich durch schweflige Saure bewirkt worden ist, so
daB die Lauge geniigend Sulfite enthilt; nicht dagegen, wenn man
pur so viel schweflige Saure nimmt, als gerade zur Entfirbung des
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uberschiissigen Jods hinreicht, wobei dann das Tetrajodid noch nicht
ausfillt, und nachher zur eigentlichen Fillung eine andere Shure, z. B.
Essigsiure. verwendet.

Verhalten von Alaninanhydrid gegen alkalisches Jod.

0.35 g (25 M. M.) Alaninanhydrid wurden in 15 cem Wasser gelost und
bei einer Temperatur von 15° 2 Stunden lang der Einwirkang von einem
Gemisch von je 25 cem einer ™/1o-Jodlosung und einer “/jo-Natronlauge iber-
lassen. Dann wurde mit verdinnter Phosphorsiure schwach angesiuert und
das wieder frei gewordene Jod zuriicktitriert. Verbraucht 22.2 ccm #/10-Thio-
sulfatlosung, wahrend ein Blindversuch des gleichen Jod-alkali-gemisches.
22.8 ccm verlangte.

Ahnliche negative Resultate ergaben weitere Versuche unter va-
rilierten Bedingungen, deren Auffiibrung hier im Interesse der Kiirze
unterbleiben muB. Der geringe Jodverbrauch im Falle des Alanin-
anhydrids ist sicher einer Oxydationswirkung zuzusehreiben, da deut-
lich Jodoformgeruch auftrat.

Jodierung von Sturin,

Bei der Leichtigkeit, mit der Eiweifllosungen durch Halogene ge-
fallt werden, war es notwendig, wie bereits einleitend auseinander ge-
setzt worden ist, mit sehr schwachen Jodldsungen zu operieren, um
eine »Uberjodierunge zu vermeiden und die sofort erfolgende Ent-
fairbung des Jods genau verfolgen zu kinnen. Es wurde folgender-
maflen verfahren:

Je 0.500 g exsiccatortrocknes Sturinsulfat wurden in 150 ccm
kalten Wassers geldst und bei 0° pnach Zusatz von 5-prozentigem
willrigem Ammoniak bis zur ausgesprochen alkalischen Reaktion
mittels einer */so-Jodlosung (F.: 1.025) jodiert. Es wurde darauf ge-
achtet, daB keine gelben Fillungen sich bildeten, sondern durch sehr
vorsichtiges, tropfenweises Hinzugeben der Losung und lebhaftes Um-
schiitteln jedem Tropfen Zeit gelassen, unter volliger Entfirbung zu
verschwinden. Von Zeit zu Zeit wurden einige Tropfen des ver-
diionten Ammoniaks nachgegeben. Nach einer gewissen Dauer zeigte
sich nun trotz Wartens und groBeren Ammoniakzusatzes plétzlich
eine geringe Menge eines bleibenden, dunkelgelben Niederschlags, der
das Ende der Jodabsorption bedeutet, nachdem schon die letzten
Tropfen vorher nur nach lingerem Warten zur Entfirbung gelangt
waren. Dieser Grenzpunkt ist ebenso scharf, wie bei irgend einem
der vorher beschriebenen Jodierungsprozesse und ist sicher auch die
Grenze, weil auf erneuten Jodzusatz die gelbe Abscheidung sich stetig
weiter vermehrt. Auch wurde dieses Stadium bei mehreren Ver-
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suchen immer nach Verbrauch der fast gleichen Mengen Jodldsung
erreicht, deren Durchschnitt 58.5 ccm betragen hat, wihrend die ein-
zelnen Versuche unter einander um nicht mehr als 1.5 cem differierten,
Dies entspricht nun einer Quantitit von 0.152 g Jod.

Nach Kossell) enthilt das Sturinsulfat 22.69%, Schwefelsiure,
und das Sturin gibt bei der Hydrolyse 12.9%, Histidin, so daB dem
Sturinsulfat 9.97°/, Histidin entspricht. Recbnet man nun auf Grund
der friiheren Versuche fiir dieses im Sturin enthaltene Histidin einen
Jodverbrauch von 4 Atomen pro Molekil, so wiirde das angewandte
Sturinsulfat o

0.5 >< 9.97 >< 4 < 126.97
100 < 173
verlangen, wepn wir fiir Histidinbase (CsHyNsO; + HsO) den Wert
173 als Molekulargewicht einsetzen.

Die Differenz zwischen dem gefundenen und berechneten Jod be-
trigt also nicht mehr als 0.006 g oder rund 4°G.

Das jodierte Protamin befindet sick nach beendeter Jodierung
groftenteils in der alkalisch reagierenden Losung, nur ein geringer
Anteil hat sich in harzigen Flocken an der Wand des Gefafles abge-
setzt. Durch Ans@uern kann der basische Jodkorper nicht ausgefillt
werden, dagegen war es moglich, nach Eutfirbung des iiberschiissigen
Jods durch einige Tropfen wiBriger, schwefliger Siure mit Pikrin-
siureldsung ein sehr schwer losliches, feinflockiges, leicht absaugbares
Pikrat aus dem wasserklaren Filtrat zu fillen, das durch sorgfiltiges
Auswaschen mit Wasser von Pikrinsiure uund Jodsalzen vollkommen
befreit, Jod in besonders fester Bindung — erst beim Kochen mit
konzentrierter Schwefelsiure zeigten sich Joddimpfe — enthielt. Eine
quantitative Bestimmung des Jods in dem bis zur Gewichtskonstanz
bei 105° im Vakuum getrockneten Pikrat ergab:

0.1780 g Sbst.: 00245 g AgJd.

Gef. J 7.44.

Ich werde die Jodierung des Sturins noch eingehender unter-

suchen.

= 0.146 g Jod

1) Ztschr. f. physiol. Chem. 28, 165 [1898]





