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190. O. Lutz und Br. Jirgensons: Uber eine neue Methode der
Zuteilung optisch-aktiver «-Amino-siuren zur Rechts- oder
Linksreihe (II. Mitteil.')).

[Aus d. Laborat. fiir Landwirte u. Mediziner d. Lettlind. Universitit zu Riga.]
(Fingegangen am 7. Mirz 1931.)

Die Untersuchungen der I. Mitteilung iiber natiirliche optisch aktive
Amino-siuren werden fortgesetzt und acht weitere Verbindungen nach
frither?) festgelegter Methode untersucht. Zur Verwendung gelangten:
1. Ornithin oder 2.5-Diamino-pentansidure, 2. Lysin oder 2.6-Diamino-
hexansiure, 3. Arginin oder a-Amino-3-guanidino-valeriansiure, 4. Dioxy-
phenyl-alanin oder a-Amino-8-[3.4-dioxy-phenyl}-propionsidure, 5. Histi-
din oder a-Amino-8-imidazolyl-propionsiure, 6. Tryptophan oder «-Amino-
B-indolyl-propionsiure, 7. Prolin oder Pyrrolidin-¢-carbonséure und 8. Oxy-
prolin oder B-Oxy-«-pyrrolidin-carbonsdure. Die Mehrzahl der Priparate
stammte von der Baseler Fabrik Hoffmann-I,a Roche, einige von Dr. Th.
Schuchardt oder Schering-Kahlbaum, andere wenige wurden parallel
im hiesigen Laboratorium dargestellt. Alle unterlagen vor der Verwendung
sorgfiltigster Pritfung auf Reinheit und Drehvermégen und wurden, wenn
notig, durch wiederholtes Umkrystallisieren weiter gereinigt.

Die Versuche wurden, wie in der ersten Serie von natiirlichen Amino-
sduren angegeben, durchgefithrt: Wir nahmen bestimmte, fiir jede Versuchs-
reihe immer gleichbleibende Mengen der entsprechenden Amino-siure und
bestimmten zunidchst, wenn méglich, das Drehungsvermégen in reinem
Wasser. Dann fiigten wir genau bestimmte ansteigende Mengen Salzsiure
einerseits und Natronlauge andererseits zu den einzelnen Proben und be-
stimmten das Drehvermégen. Wir erhielten hierbei an- oder absteigende
Zahlen fiir die spezifische Drehung. Aus ihnen und den zugehérigen Saure-
und Alkali-Zahlen konstruierten wir die beistehenden Drehkurven. Zu
ihrer Darstellung tragt man die Drehwerte rechts und links von der Ordinate
auf, je nachdem sie positiv oder negativ sind. Als Ordinate dient fiir die
einzelnen Bestimmungen die Anzahl der Molekiile HCl oder NaOH, welche
man auf 1 Mol. Amino-siiure hinzugeftigt hat.

Alle Messungen wurden bei einer Temperatur von 20° ausgefithrt und
auf Bestimmungen bei héherer oder niederer Temperatur zunichst verzichtet.
Die Konzentration betrug zumeist m/y,. Zum Vergleich wurden aber auch
Messungen bei m/,, m/; und m/,, ausgefithrt, um zu kontrollieren, ob die
Verschiebung der Kurve immer in der gleichen Richtung vor sich geht.

Die Resultate sind in entsprechenden Tabellen niedergelegt und in
Kurven aufgefithrt. Man sieht, dall bei den vorliegenden natiirlichen

1) vergl. B. 68, 448 [1930]. 2) B. 62, 1916 [1929] und dic vorige Abhandlung.
Berichte d. D. Chem. Gesellschaft. Jahrg. LXIV. 80
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Amino-siduren, wie auch bei den Amino-siuren der ersten Arbeit,
die Drehkurven in gleicher Weise verlaufen. Charakteristisch ist
der saure Kurventeil. Durch Zugabe von wachsenden Mengen Salzsiure
steigen auch die Drehwerte im positiven Sinn. Liegt also die Drehkurve im
positiven Teil, so werden die Drehwerte mit wachsender Salzsiure-Konzentra-
tion immer groBer und groéfler; liegt die Drehkurve hingegen im negativen
Teil, so werden die Werte mit wachsender Salzsdure-Menge immer kleiner.
Am stirksten dndern sich die Zahlen bei Zusatz kleiner Siure- oder Alkali-
Mengen. Weiterhin werden die Anderungen immer kleiner, bis die Kurve
in vielen Fillen fast der Ordinate parallel verlduft.

Ist die mnatiirliche Asparaginsiure — unser erstes Unter-
suchungs-Objekt — zur Linksreihe gehérig, so sind es auch alle
anderen untersuchten natiirlichen Amino-siuren. Eine Erklirung
des wechselnden Drehungsvermodgens der Amino-siduren in neutraler, saurer
und basischer Losung gelingt unschwer, wenn man annimmt, daf sie in
Wasser der Hauptsache nach als innere Salze existieren, die einerseits der
Dissoziation und andcrerseits der Hydrolyse unterworfen:sein koénnen. In
Gegenwart von steigenden Mengen Salzsiure wird die Dissoziation des basi-
schen Teils, bei Anwesenheit von Alkali die des Carboxyls stark erhéht.
In einer letzten Abhandlung iiber natiirliche Amino-sduren sollen diese Ver-
hiltnisse etwas eingehender erdrtert werden.

Von den bislang untersuchten, frither als d-Antipoden gewerteten, natiir-
lichen Amino-sduren gehoren also auch zur Linksreihe: die Glutamin-
sidure, das Alanin, das Arginin, das Ornithin und das Lysin.

Beschrelbung der Versuche.

I. Natiirliches Ornithin, o, 8-Diamino-valeriansiure,
NH,.[CH,],.CH(NH,).COOH.

Es wird in der Literatur als Rechts-Antipode bezeichnet und ist von
Jaffé?) 1877 entdeckt worden. Schulze und Winterstein?®) zeigten den
Zusammenhang zwischen Ornithin und natiirlichem Arginin, indem sie dieses
durch Erhitzen mit Barytwasser in Ornithin und Harnstoff zerlegten. Das
zur Untersuchung verwandte Priparat wurde in geniigend reinem Zustand?)
von der A.-G. Hoffmann-La Roche, Basel, als Dichlorhydrat bezogen
und dort aus Gelatine iiber das natiirliche Arginin dargestelit.

Fine Mikro-Stickstoff-Bestimmung ergab: 4.60 mg Sbst.: 0.5439 com N (229,
713 mm).
C;H,,0,N,, 2 HCL. Ber. /N 13.66. Gef, N 13.46.

Da das freie Ornithin recht hygroskopisch, ja zerflieflich ist, zogen wir
es vor, mit dem gut krystallisierenden Dichlorhydrat zu arbeiten, das
sich leicht abwigen 148t. Es entspricht der Formel C;H,,O,N,, 2HCl und

3 B. 10, 1927 {1877, 11, 407 [1878].

4 B.30, 2879 [1897]; Ztschr. physiol. Chem. 26, 1 [1898].

3) Hine Stickstoff- und eince Chlor-Bestimmung, sowie die Bestimmung des optischen
Drehivermdgens kontrollierten die geniigende Reinheit des Priparates.
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hat das Molekulargewicht 205.04. Fiir eine m/,-Lésung im 25-ccm-Kolbchen
waren somit 0.2562 fiir jeden Versuch zu nehmen. Um die freie Diamino-
siure zu erhalten, wiren zu jeder Molekel Dichlorhydrat z Mol. NaOH hinzu-
zufiigen. Die Einwirkung des entstehenden Natriumchlorids auf das Drehungs-
vermégen ist in der vorliegenden Menge so gering, das sie vernachlédssigt
werden kann. Besondere, weiter unten angefithrte Versuche sollen dariiber
unterrichten. '
Tabelle I. m/y,y-Ornithin-Dihydrochlorid.
Mit Salzsdure.
1 Mol. Ornithin-Dihydrochlorid -+ 2 Mol. NaOH (1:0), [ajP+ 5.3°

T, v + 1.5 ,, ., (1:0.5), oo+ 7.0
1 . + 10 ,, o (T, o o+ 7.7
I, , in Wasser (1:2), W+ 9.7°
1, . + 8 Mol. HCI (1 : 10), . +14.1°

Mit Natrinmhydroxyd.
I Mol. Ornithin-Dihydrochlorid + 3 Mol. NaOH (1:1), [a;¥® + 7.3°
1 Mol. " +12 ., , (r:r1o), oo T 70"

Zum Vergleich wurde das Drehungsvermégen von m/;-Ornithin-Dihydro-
chlorid in Wasser bestimmt und die viel héhere Zahl [a}; = +13.3° ge-
funden®). In dem ersten Teil der Tabelle I bezeichnen die Ziffern in Klammern
das Verhiltnis der Amino-sdure zur Salzsidure, im 2. Teil dasjenige der
Amino-siure zum Natriumhydroxyd.

Um zu zeigen, wie
wenig das Natriumchlo-
rid, welches bei der Ein-
wirkung von Natriumhydr-
oxyd auf die salzsauren
Salze der Amino-siuren
entsteht, das Drehungs-
vermogen beeinfluflit, sind
die nachfolgenden Ver-
suche mit m/,,-Aspara-
ginsiure, m/,-Histidin
und m/s-natiirlichem
Alanin angestellt worden
(vergl. Tabelle 1a). Es ist
also wohl der Schlu3 ge-
rechtfertigt,da auch beim
Ornithin und demspéteren
Lysin die Wirkung des Na-
trinmchlorids in dieser ge- N
ringen Konzentration fiir
unsere Zwecke nicht in Be- *=
tracht kommt wund sich
meist innerhalb der Ver-
suchsfehler bewegt.

J
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2
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6
4
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Fig. 1. Ornithin (Dichlorhydrat) m/,, [und m/,], T =200,

¢) vergl. auch die gleiche Irscheinung bei der I-Asparaginsiure und dem
I-Cystin (B. 83, 452, 456 [1930)) in dem 1. Teil unserer Arbeit und beim Lysin, Ar-
ginin, Dioxyphenyl-alanin, Oxy-prolin im 2. Teil. Mit erhéhter Konzentration
verschiebt sich die Drehkurve nach rechts.

]0*
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Nach dem Kurven-Verlauf ist ersichtlich, dall wir im natiirlichen Ornithin
den Antipoden vor uns haben, welcher der natiirlichen Asparaginsiure ent-
spricht. Er gehért also der Links-Reihe an.

Tabelle Ia.
1 Mol. m/,,-Asparaginsdure -+~ 1 Mol. HC1 (t:1), o P +18.7°

r ., » +1 ,, HCl (1:1), ., +20.6°
+2 ,, NaQl,

1 ,, m/y-Histidin in Wasser, . —39.8°

ro., " + 2 Mol. Na(l, . ——39.0°

1 m[s;-natiirl, Alanin  in \Vasser, ., —+1.0°

b " - 2 Mol. Na(l, ., +0.9°%

2. Natiirliches Lysin, «, e-Diamino-capronsiure,
NH,.[CH,],.CH(NH,).COOH.

Bei der Spaltung von Casein mit Salzsiure entdeckte Drechsei”) das
natiirliche Lysin und stellte etwas spiter®) auch die richtige Formel auf.
Durch lingeres Kochen von Casein mit Barytwasser oder durch Erhitzen
von natiirlichem Lysin mit Salzsiure entsteht die racemische Form. Das
von uns benutzte Lysin ist aus Blut dargestellt worden®), und wir benutzten
aus Bequemlichkeits-Griinden das gut krystallisierende Dichlorhydrat,
CeH,,0,N,, 2HCl, wie beim Ornithin. Das Molekulargewicht betrigt z19.06
und die Menge, welche fiir eine m/,-Losung in 25 ccm abzuwigen war,
0.2738 g pro Versuch. Um das freie Lysin zu erhalten, wiren 2 Mol. Natrium-
hydroxyd hinzuzufiigen, wobei die Einwirkung des entstehenden NaCl ver-
nachlissigt werden kann. T = 20° 1 =2dcm und ¢ = 1.095.

Tabelle II. mj,y-I,ysin-Dihydrochlorid.
Mit Salzsdure.

1 Mol. Lysin-Dihydrochlorid 4+ 2 Mol. NaOH (r:0), [«1% + 8.9°

1, " +15 ., ., (1103, ., + 9.3°
| S in Wasser (1:2), . +14.1°
o, . + 8 Mol. HCl (1: 10), " 15.5°

Mit Natriumhydroxyd.
1 Mol. Lysin-Dihydrocllorid + 3 Mol. NaOH (1:1), [x'8 +9.1°
S . + 12, w o {1:10), . 49.1°

Entsprechend dem Ornithin-Dihydrochlorid wurde auch beim Lysin-
Dihydrochlorid ein Versuch bei 4-fach hoherer Konzentration angestellt in
rein wilriger Losung und auch hier ein bedeutend héheres Resultat erhalten.
¥ir m/;-Lysin-Dihydrochlorid: [oj¥ = +15.4°. Die Drehkurve (vergl. Fig. 2)
hat die gleiche Grundform, welche wir bei den bisher untersuchten natiirlichen
Amino-siuren konstatierten. Wir miissen daher schlieBen, dafl auch das
rechtsdrehende natiirliche Lysin nicht zur Rechts-Reihe, sondern

7} Journ. prakt. Chem. [2] 39, 425 |1339].
*) B. 23, 3504 [1892]; vergl. auch Fischer u. Weigert, B. 33, 3772 [1g902].
% von der Fabrik Hoffmann-I.a Roche, Basel.
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entsprechend der Asparaginsiure und der Glutaminsiure zur Links-Reihe

gehort.
S
8
10 Mol HC/ N 170 Mol HC/ ¥
]
¥ | ¥
'
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Fig. 2. Lysin. m/, [und m/;), als Dichlorhydrat, T=20%  Fiz. 3. Arginin, m/,, [und m/;’, T=20"

3. Natiirliches Arginin, optisch aktive a-Amino-3-guanidino-
valeriansiure, H,N.C(:NH).NH.CH,.CH,.CH,.CH(NH,).COOH.

Das Arginin wurde von E. Schulze und Steiger?) in etiolierten Kiirbis-
und Lupinen-Keimlingen entdeckt (1887), kommt in allen Keimpflanzen vor,
ebenso in Ackerbdden. Seine Zugehéorigkeit zu den Komponenten der Eiweil3-
korper wurde durch die Arbeiten von Hedin!!) bekannt. Auf seine Spaltung
in Ornithin und Harnstoff ist bereits frither hingewiesen worden, und sein
Aufbau gelang E.Schulze und Winterstein!®) durch Einwirkung von
Cyan-amid auf natiirliches Ornithin. Die endgiiltige Festlegung der Formel
des Arginins, genauer die seines racemischen Stereoisomeren, gelang S6-

rensenid),
Das Arginin fiir unsere Zwecke ist aus Gelatine dargestellt worden.
Prismen vom Schmp. 204°. Aus der Luft zieht es Kohlensiure an. — Die

Drehwerte wurden zumeist in m/,-Lésungen und nur in einigen Fillen in
4-fach groBerer Konzentration (m/;) bestimmt. Es waren also bei einem
Molekulargewicht von 174.14 im ersten Fall 0.2176 g, im zweiten — 0.8704 g
abzuwigen fiir jeden Versuch. Die Temperatur war 20° 1 =2dem. Die
gefundenen Werte sind in der folgenden Tabelle zusammengestellt (vergl.
Tabelle IIT und Tabelle II1a) und auf der Kurventafel 3 entsprechend ge-
ordnet.

10) Ztschr. physiol. Chem. 11, 43 [1887].

1) Ztschr. physiol. Chem. 20, 186, [1895], 21, 155 [t895].

12 Ztschr. physiol. Chem. 84, 128 T1go1l; B. 32, 3191 T1899].

13) B. 48, 643 [1910].
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Tabelle III. m/,-Arginin.

m[s-Agrinin in Wasser (1% +12.2°
I Mol. Arginin -+ 0.5 Mol. H(Cl, . 4 13.20
o, RN . . o +I13.7°
I +ors o, . ., +18.9°
1, s o2 » ' ., +zo.3°
I, +rw0 o, oo T23.5°
I S ¢ ,, NaOIl, ,, +12.8°
o, -} 10 e - ,, —+11.8°

Tabelle IIIa. m/[s;-Arginin.

I Mol. Arginin in Wasser, . +r2.5°
I, Y - 10 Mol, H(l, . F201?

Aus den Zahlen der obenstehenden Tabellen und den entsprechenden
Drehkurven erhellt, daf auch das natiirliche Arginin in die Links-Reihe ein-
georcnet werden mull, obgleich es bisher als d-Arginin bezeichnet worden ist

4. NatiirlichesDioxyphenyl-alanin, ygo.¢-—-HC=CH NH,
l-¢-Amino-$-[3.4-dioxy-phenyl]- [ | .
propionsiure, HO.C—-HC=.C.CH,.CH.COOH.

Die Verbindung wurde erstmalig durch Torquatil4) in den Schalen
und Keimlingen von Vicia faba entdeckt und seine Konstitution durch
Guggenheim?%) im gleichen Jahr aufgekldrt. C. Funk?%) hatte schon
2 Jahre frither das racemische Dioxyphenyl-alanin, ausgehend vom Carbonyl-
dioxy-benzaldehyd, durch Kondensation mit Hippursiure kimstlich auf-
gebaut, und unter den mannigfachen Synthesen der Verbindung ist die des
Links-Isomeren?) aus I-Tyrosin iiber das Nitro-tyrosin besonders bedeutsam.
Die Verbindung fiir unsere Untersuchung ist aus Vicia faba (Pferde-Bohne)
dargestellt worden!®). Der Schmelzpunkt der wiederholt aus kochendem.
Wasser umkrystallisierten und sorgfiltig getrockneten Substanz ist 284 —286°.

3.248 mg Sbst.: o.2107 cem N (19°%, 750 mm).
CyH,;,O,N. Ber. N 7.11. Gef. N 7.48.

Die Drehwerte wurden nur in saurer Losung bestimmt, denn diese Werte
sind ja ausschlaggebend fiir die charakteristische Gestaltung der Drehkurve.
In Gegenwart von Alkali zu arbeiten, gelang nicht, da die Fliissigkeit sich
braun firbte. Mit Salzsidure wurden die Versuche, wie zumeist in fritheren
Fillen, in m/,,-Losungen ausgefithrt; dabei mufBiten 0.2464 g auf 25ccm,
fiir jeden Versuch, genommen werden. Daneben arbeiteten wir aber auch in
m/q-Losungen, um die Richtung der Veranderung des Drehungsvermogens
mit der Konzentration der aktiven Amino-siure darzutun. Die erhaltenen

14) Arch. Farmacol. sperim. 15, 213, 308 [1913).

15) Ztschr. physiol. Chem. 88, 276 [1913].

16) Journ. chem. Soc. London 99, 554 [1911].

17) Helv. chim. Acta 4, 657 [1921].

1%y VYon der chemischen Fabrik A. G. Hoffmann-La Roche, Basel.
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Werte sind in Tabelle IV und IVa zusammengestellt worden und finden sich
auf der untenstehend gezeichneten Kurventafel 4 zum charakteristischen
Bild eingeordnet. T = 20°, 1 = 2 dem.

Tabelle IV. m/y-Dioxyphenyl-alanin.

In dieser Konzentration in Wasser nicht 1oslich.
1 Mol. Dioxyphenyl-alanin + 1 Mol. HCl, [«}%} —19.1°
1, . + 3 . . . —I5.1°
I, - + 10 ,, » .. —I2.6°

Tabelle IVa, m/,,-Dioxyphenyl-alanin.

1 Mol. der Verbindung + 1 Mol. HC, (o)} —22.2°
I, ., . + 10 ,, . ,, —I3.1°
m/-Dioxyphenyl-alanin  in Wasser, . —33.3°
H 70 Mol HC/
]
! 18
]
! ts
4
JLZ
¥ 3% 28 7% 7, % % § & T 7
: /i
La]ﬂ 2 '[ajﬂ
Lo Mot NaOH

Fig. 4. Natiirl. Dioxyphenyl-alanin, m/,, bei 20° [und m/,.}.

Die Kurventafel 4, welche auf Grund dieser Daten nebenstehend ge-
zeichnet ist, 148t keinen Zweifel, daB wir das I-Isomere vor uns haben. Ebenso
sehen wir, dal mit steigender Konzentration an aktiver Substanz die Dreh-
kurve sich zum positiven Teil hin bewegt.

5. Natiirliches Histidin, N -_.C.CH,.CH.COOH
l-a-Amino-B3-imidazolyl - HC{ é |
propionsiure, NH--CH NH,

Die Amino-sdure wurde von Kossell®) unter den Produkten entdeckt,
die aus dem Sturin, dem Protamin des Stors, beim Kochen mit verd. Schwefel-
sidure entstehen. Man begegnet ihm hiufig bei der Hydrolyse von Proteinen
durch Siuren oder durch Enzyme. Recht reichlich kann es aus dem im Blut
enthaltenen Oxy-hdmoglobin gewonnen werden. H. Pauly®) stellte zuerst
die heute geltende Formel auf, die durch eine Reihe von Experimental-
arbeiten anderer Forscher bestitigt wurde. Das von uns benutzte Priparat
wurde aus dem Monochlorhydrat der Amino-siure erhalten. Der Halogen-

1) Ztschr. physiol. Chem. 22, 182 [1896].
20) Ztschr. physiol. Chem. 42, 508 [1904].



1228 Lutz, Jirgensons: Uber eine neue Methode [Jahrg. 64

wasserstoff wurde durch Lithiumhydroxyd®) in quantitativer Weise ab-
gespalten, die Trennung von Lithiumchlorid und Histidin durch absoluten
Athylalkohol vorgenommen und das Histidin aus heiBem Wasser umkrystalli-
siert. Nach dem Trocknen im Vakuum-Exsiccator wurde es auf seine Reinheit
durch eine Mikro-Stickstoff-Bestimmung gepriift. Schmp. bei 284—285°.

4.772 mg Sbst.: 1.1221 ccm N (199 750 mm)
CeHyO,N;. Ber. N 27.05. Gef. N 27.12,

Die Drehkurve wurde, wie zumeist, in m/y-Losung bestimmt. Fiir
jede Portion losten wir somit 155.104:800 = 0.1938 g in 25ccm bei 20°;
1 = 2 dem.

Tabelle V. mj,o-Histidin.

m[ye-Histidin in Wasser, [aﬁ;’ —-39.3°
1 Mol. Histidin + 1 Mol. HCI, .+ 2.3%
T, . + 2, v oo+ 7.1°
I i + 10 ,, ' ,, —+Ir.a®
o, ” + 1 ,, NaOH, ,, —10.0°
o, ’ + 10, ' ., —I10.9°

Auf Grund dieser Daten wurde die Drehkurve des Histidins gezeichnet
(s. Fig. 5). Sie zeigt, besonders im salzsauren ‘Teil, den charakteristischen

Mol HCY T

W 2 28 2 2 72 &
e ¥ = —
La7p°

e b e e ]
Y -+ (2N

o

—

Mol NeOH L1710
Pig. 5. Natiirl. Histidin. m/,;, T=20",

Verlauf der bisher untersuchten natiirlichen Siuren, gehért also gleich der
natiirlichen Asparaginsiure und dem entsprechenden Asparagin der optischen
Links-Reihe an.

2y Abderhalden, Physiolog. Praktikum. 2. Aufl., S. 116—117 [1919].; vergl
auch Abderhalden u. A. Weil, Ztschr. physiol. Chem. 77, 435 [1912].
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6. Natiirliches Tryptophan, _- -—CH,;.CH.COOH

l-a-Amino-f-indolyl- ¢ H,~ O |
propionsiure, ~NH~—~CH NH,

Es z#hlt zu den Amino-sduren, welche bei der Hydrolyse der Proteine
gebildet werden, und galt schon frither (1830) als Triger interessanter Reak-
tionen, die zu einem Farbkorper fithrten. Doch erst viel spiater gelang Hop-
kins und Cole?) seine Isolierung in reinem Zustand, und Ellinger und
Flamand?) wiesen seine Struktur durch die Synthese des racem. Trypto-
phans aus Indol-B-aldehyd und Hippursidure nach. Trotz seines geringen
quarititativen Vorkommens im Protein-Molekill scheint es doch fiir die Er-
nihrung unentbehrlich zu sein. — Unser Material wurde aus Casein dar-
gestellt und schmolz bei 287 —28gP.

Die zur Kontrolle ausgefiihrte Mikro-Stickstoff-Bestimmung gab gute Resultat::
3.012 mg Sbst.: 0.3646 ccm N (22° 757 mm).
C1H,0,N;. Ber. N 13.70. Gef. N 13.95.

Das natiirliche Tryptophan 16st sich geniigend in Wasser von 20°, um
eine m/y-Losung fiir die polarimetrische Bestimmung zu liefern. Wir nahmen
fiir jede Portion 0.2552 g in 25 cem. Fiir die Lésungen in Wasser und wiBriger
Salzsdure benutzten wir Natriumlicht, fiir alkalische I.sungen  hingegen
Auer-Licht bei nur 1 dem fiir 1, wihrend bei den anderen Versuchen 1 =
2 dem war,

0T Mol HCY

2
Zﬁ,zii‘f.//’r (8 %

T A » b f

10X Mot naow

Fig. 6. Natiirl. Tryptophan, m/,, T=z20"

22) Journ. chem. Soc. London 82, 193 [1902]. ) B. 40, 3029 {1907].
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Tabelle VI. 1n/,-Tryptophan.

m[y-Tryptophan in Wasser, 1 == 2, )}y —31.3°
1 Mol. Tryptophan + 1 Mol HCl, 1 = 2, ., — 7.8°
., » + 3 . 1= 2, . 0.0°
T, " 4+ 10 ,, o 1 =2, v+ 2.4°
Lo, » + 1 ,, NaOH, 1==1, [a]zl) + 6.1°
o, ' + 10 ,, . 1=1, ., +11.3°

m/[,-Tryptophan in Wasser, 1 == 2, . —30.00,

Der Verlauf der Drehkurve weist auf die Zugehorigkeit des natiirlichen
Tryptophans zur Links-Reihe der natiirlichen Asparaginsiure. Der alkalische
Teil dieser Drehkurve wurde mit Auer-Licht gewonnen; in dem allgemeinen
Verlauf derselben wird dadurch kaum eine wesentliche Veridnderung hervor-
gerufen. :

7. Natiirliches Prolin, (lsz — (le2
[-Pyrrolidin-a-carbonsiure, CH, — NH — CH.COOH

Wihrend die beiden vorhergelienden Amino-siuren und ebenso das
Dioxyphenyl-alanin und das Leucin als 8-Substitutionsprodukte des Alanins
groBe Ahnlichkeit im Verlauf ihrer Drehkurven zeigen, ist eine solche beim
Prolin und Oxy-prolin nicbt zu beobachten, obwohl sie sich strukturell nahe-
stehen. Die d,I-Form des Prolins wurde 1900 von R. Willstitter®) er-
halten. FEtwas spiter isolierte E. Fischer®) die gleiche Verbindung im
Gemisch mit dem aktiven Isomeren aus den Produkten der Casein-Spaltung
mit Salzsdure. Sie ist eine Protein-Komponente und von grofler Bedeutung
fir die Eiwei-Chemie. Die aktive Form des Prolins kann durch Erhitzen
mit Barytwasser leicht racemisiert werden. Sie wurde fiir unsere Zwecke
aus Gelatine durch Spaltung erhalten?) und schmilzt bei 216—-220°.

Zur Kontrolle der Reinheit der Sdure wurde das wiederholt umkrystallisierte und
sorgfaltig im Vakuum-Exsiccator getrockmete Material einer Stickstoff-Bestimmung
unterzogen: 7.16 mg Sbst.: 0.7595 ccm N (21°, 768 mm).

CsHoO,N. Ber. N 12.17. Gef. N 12.45.

Die Drehbestimmungen wurden in m/y-Losungen ausgefithrt und zu
dem Behuf fiir jede Portion 0.1438 g Prolin abgewogen und in 25 ccm geldst.
Die Rohrlinge betrug 2 dcm, die Temperatur 20%. Die Tabelle VII gibt eine

Tabelle VII. m/,y-Prolin.

M [y-Prolin in Wasser []3) —86.99
1 Mol. -+ 1 Mol. HCI, ., — Or.7°
o, " -+ 10 ,, . ., — 52.6°
T, Vs 4+ 1 ,, NaOH, ,, — 97.8¢
i, " + 2 ' ,» -—100.8°
| S » + 4 v ,, —-—=100.0°
SN " 4+ 10 ,, ' ., — 08.6°

) B. 33, 1162 {1900] u. Willstitter, Ettlinger, A. 326, 94, 104 l1g02].

25) Ztschr. physiol. Chem. 33, 151, 163, 164 [1901].

26) Ist uns von der chemischen Fabrik Hoffmann-TLa Roche, Basel, zugesandt
worden.
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Ubersicht itber die erhaltenen Resultate. Zeichnet man die Drehkurve in
angegebener Weise (vergl. Fig. 7), so findet man, dal ihr Verlauf, besonders
im sauren Teil, ebenfalls auf die Zugehérigkeit des I-Prolins zur Links-Reihe
weist, zur Reihe der natiirlichen Asparaginsiure.
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Fig. 7. Natiirl. Prolin, m/,, T=20° Fig. 8. Oxy-prolin, m/, im/s.

8. Natitrliches Oxy-prolin, I-B-Oxy- HO. CH“"_'CH

a-pyrrolidin-carbonsiure, CH _NH-— CH COOH.

Zu den EiweiB-Bausteinen gehort ebenfalls das Oxy-prolin. Es wurde
von E. Fischer?) unter den Produkten der Sdure-Spaltung von Gelatine
in optisch aktiver Form entdeckt. H. Leuchs?$) stellte das Oxy-prolin
synthetisch in zwei verschiedenen racemischen sterecisomeren Formen dar,
gewann die Phenyl-isocyanat-Derivate und spaltete sie mit Chinin in die
aktiven Verbindungen. Eine derselben war mit dem natiirlichen Oxy-prolin
identisch. Das Prdparat fiir die vorliegende Untersuchung wurde aus Gela-
tine dargestellt?®) und vor der Untersuchung sorgfiltig im Vakuum-
Exsiccator getrocknet.

Zur Priifung der Verbindung auf ihre Zusammensetzung wurde eine Mikro-Stick-
stoff-Bestimmung gemacht: j.30 mg Sbst.: 0.4067 cem N (21°, 768 mm),

CH,OQ,N. Ber. N 10.69. Gef. N 11.10.

Fiir die nachstehend aufgefithrte Untersuchungsreihe wurden m/q-
Losungen benutzt, in einigen Versuchen zum Vergleich auch m/y- und m/;-
Losungen. Im ersten Fall waren 0.1638 g fiir jeden Versuch in 25 ccm zu

%) B. 35, 2660 [1902]; Ztschr. physiol. Chem. 89, 157 [1g903).
%) B. 38, 1937 [1905). — H. Leuchs u. Brewster, B. 46, 986 [1913).

) Das Oxy-prolin stammt gleichfalls in reiner Form von Hoffmann-La Roche,

Basel.
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16sen, im zweiten die doppelte und im dritten die vierfache Menge. T = 20°,
1=2dcm.
Tabelle VIII. m/[,,-Oxy-prolin.

m [49-Oxy-prolin- in Wasser, fa)}) —76.3°
1 Mol. - + 1 Mol. HC1 ., —59.5°
S " + 2 .. . v —53.4°
I + 10 ,, ' ., —48.4°
I ., + 1 ,, NaOH, {«1% ——73.2°
I + 10 ,, ~ —70.6°

Tabelle VIIIa. m/[,,- und m/,-Oxy-prolin.

m/-Oxy-prolin in Wasser, (1% —75.9°
1 Mol. v 4 10 Mol. HC(l, . —47.30%
r o, . (m/s) + 10 Mol. HC1,, ——46.1°

Die Drehkurve, welche man aus den vorstehenden Daten konstruieren
kann (vergl. Fig. 8), ist in ihrem Verlauf, besonders im sauren Teil, der Dreh-
kurve der Asparaginsiure und aller bisher von uns untersuchten, natiirlichen
Amino-siuren gleichwertig. Das natiirliche Oxy-prolin ist somit der
Links-Reihe zuzuzihlen.

191. Kurt Lehmstedt:

Ober ms-Acridin-Derivate (II)!). (VI. Mitteil. itber Acridin)?.
[Aus d. Institut fiir Organ. Chemie d. Techn. Hochschule Hannover.]
(Eingegangen am 9. Mirz 1931.)

Da die 9-Amino-Derivate des Acridins besonders giinstige thera-
peutische Eigenschaften haben3), sollte versucht werden, das jetzt leicht
.zugangliche Acridin-g-carbonsiure-amid? in das 9-Amin und ver-
schiedene g-Carbamidsidure-ester des Acridins iberzufithren. Nach
einem Patent der Hochster Farbwerke5) 148t sich aus dem 9-Amid durch
wiilrige Hypohalogenit-Losung das Amin erhalten. Doch die Ausbeute
ist bei dieser Arbeitsweise auBerordentlich schlecht, da sich das Amid wegen
seiner Unloslichkeit in Wasser nur sehr mangelhaft umsetzt. Deshalb er-
schien es aussichtsreich, das Verfahren von E. Jeffreys®) anzuwenden,
welches darauf beruht, dall man auf die methylalkohol. Lsung eines Amids
2 Mole Natrium-methylat und 1 Mol Brom einwirken 1it. Es bildet
sich dann ein Carbamidsiure-methylester, der beim Verseifen das
entsprechende Amin liefert.

Diese Methode lieB sich nun auf das Acridin-amid I nicht ohne weiteres
iibertragen. Es zeigte sich ndmlich, dall die Amidgruppe unangegriffen

1 1. Mitteil. B. 61, 2044 (1928). %) V. Mitteil.: B. 63, 1229 (1930).

%) J. Morgenroth, R. Schnitzer, E. Rosenberg, Dtsch. medizin. Wchschr. 47,
1317 {1921].

%) K.Lehmstedt, E. Wirth, B. 61, 2047 (1928], s. a. B. 63, 1237 {1930].

5) Dtsch. Rcichs-Pat. 364 0306. & B. 30, 898 [1897].



