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152. A l f o n s  S c h o b e r l :  Uber die Isolierung von Lanthionin aus 

__ - -. ~ ..- ___ 

vorbehandelter Schafwolle *) . 
[Aus d .  Cliem. Ins t i tu t  d .  Universitat Wiirzburg. 

(Eingegangen am 19. Juli 1943.) 

Fki der  Untersuchung der Reaktionsfaliigkeit der Disu1fidbii:dungen in cystin- 
haltigen Naturstoffen, besonders in Keratixieii, bei der Einwirkung alkalischer Losungen 
ha t  sich auf Grund von systcmatischen ItIodellversuchen ails neuerer Zeit ein prinzipieller 
Wandel in der Problemstellung ergeben, Was Arbcitszicl iind -technik anlangt, so standen 
zunachst aiialytische Gesiclitspunkte und die Reaktionskiiictik in1 \-ordergrul:de. In-  
dessen beginnen sich jetzt auch durcli l'ersuche zugargliche, praparative Fragen auf 
dieseui Arbeitsgebict, das etwa bei der Schafwolle wissenscliaftlich u1;d techriisch inter- 
essiert. abzuzeichnen. Die rorliegende Mitteilung soll einen praparntiven Beitrag zu 
Problenien, die in iinsereni Arbeitskreis seit geraumer Zeit studicrt  u-erclen I ) ,  liefern. 

Wie seit langcm bekannt ist,  fiihrt der Alkaliangriff auf das Keratin dcr Schaf- 
molle *) als Folge der  Labilitat der hier reichlich vorhandenen SS-Rii;durgcii der ein- 
gebauten Cystinrcste zii einer Abspaltung von Schwefel in Form con Schwefelwasser- 
stoff. Beim Wollkeratin, wie auch bei anderen Proteinen, Cystin uiid Cystinderivaten 
ma0 n a n  zunichst dcr Hohe dieser Schwefelabspaltung die Hauptbedeutuiig bci und 
erblickte hierin das  Kermzeiclinendc dieser \'orgiiige 7 .  So war in den vergaligenen 
Jahrzehntcn das Problem des labilen Schwefels in EiweiLk toffen cntstaridcii . 

I n  XIodellversuchen an einer Reihe von Disulfiden wrschiedencr Struktur lernten 
wir in den letzten Jahren diese H,S-Abspaltung aber als Folgereaktion charakteristischer 
Umsetzungen an SS-I?indungen kennen uncl rerstehen, ja es  wurden sogar Beispiele, 
wie etwa SS-Glutathion und Dialanyl-cystindiaiili~~lrid bckaiint.'), in dcncn Natronlauge 
wohl starke Veriindcrungen an dcn SS-Gruppen, abcr praktisch keine H,S-Bildung aus- 
loste. Daniit wurde das  Schwergewicht dcr Reaktionrn auf d:is Stxdium der Umwandlung 
des disulfidiscli gebundencn Schwefels in andere Bindungsfornicn cles Schwefels beim 
Alkaliangriff rerlagert. Die erste Feststellung betr:if die Entsteliung von Sulfhydryl- 
gruppen aus den SS-Bindungen aller untersuchten Disulfidc, die analytiscli erfal3bar 
waren, und deren Trager (Th io le )  prhparativ abgetrenrit m-erden konnen. Es darf 
hier femer auf die 1solierur:g einer S u l f i n  s h u r e ,  etwa von Benzolsulfixisaure bei der 
Alkalispaltung von Phenyldisulfid. hingewiescn werdeii, norauf in friihcren Arbeiten 
niehrfach aufmerksam gemacht mordcn war 6 ) .  Schliel3lich war noch i-on uxs :iuf Gruxd 
eingeherider Diskussionen dcr an SS-Bindungen aiisetzcnden Haupt- und Folgercaktionen, 
die sehr verwickelt sind, aber cine Fundgmbe fiir bcnierkenswerte Vnisetzungen auch 
von allgenieirier Bedeutung darstellen, rnehrfach (bereits im Jahre  1939) die &Ioglichkcit 
der  Bildung von T h i o h t h e r b i n d u ~ i g e ~ i  e rwihn t  mordeu6). Dcr praparatire Kachwcis 
solcher neuer Scliwefelverbi~idui~gen kann dadurch gestort seiti, daW diese selbst witderiim 
in den alkalischen Losungen, beispielsweise witer Abspaltung r o n  Pchwefel, weiter- 

*) VIII .  Jlitteil.  in der  Untersuchungsreihe ,,Reaktionsfaliigkeit und Bau der 
Schafwollfasern"; VII.  Mitteil. : Biochem. Ztschr. 313, 214 [1942]. 

l) Vergl. S c l i o b e r l  11. R a m b a c h e r ,  Biochern. Ztschr. 306, 269 [lo401 untl friihere 
Nitteilungen. 

z, \Venn hicr der Begriff Wollkeratin benutzt wird, so soll dies den Baustoff jener 
Faserri im allgemcinen bedcuten, ohne dal3 daniit die durch das  Vorhandensein ver- 
schiedener Zellnrten gegebene Inhomogenitat dcr Wollfascrn iiberselien v i rd .  Jcdoch 
ist  festzuhalten, dal3 die H:iuptninsse feiner Wollhaare rlurch das  Keratin der Spindel- 
zellen dargestellt wird. 

Vergl. S c h o b e r l  u. H o r n u n g ,  A. 534, 210 [1935]; ferner H o r n u n g ,  Dissertat. 
Wiirzburg 1936. 

') S c h o b e r l  u.  K a n i b a c h e r ,  A. ,538, 84 j193C)j. 
L, \'ergl. S c l i o b e r l  11. E c k ,  A. ,522, 97 [1936]. 
6, R a m b a c h e r ,  Dissertat. Wiirzburg 1939; S c h o b c r l ,  Augew. Cheni. 54, 313 

[1941]. 
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reagieren oder abgebaut werden. Man erkennt aus diesen i'berlegungen ohne weiteres 
die Notwendigkeit der Auswahl geeigneter Reaktionsbedingungen zur Erfasswg be- 
stiinmter Zwischenstufen des Allialiangriffes. 

&lit besondereni Nachdruck hatten wir bei unscren Untersuchungen iiber die Eiii- 
wirkung r o n  heiDem Wasser und r o n  Alkalien auf Schafwolle die Tatsache der weit- 
gehenden Unimandlimg der SS-Bindungen bei nur geringer Abnahnie des Gesamtschwefel- 
gehaltes herausgestellt und durch Ermittlung einer Schwefelbilanz auch zahle1iniiiDig 
erfaI3t'). Aus den Versurhen konnte mit Sicherheit auf die Anwesenheit betrachtlicher 
Mengen von neuen Schrrefelverbin(1ungen in rorbehandclter Schafwolle geschlosse~~ 
werden. Aber auch in Rohwollpraparaten fanden wir Unterschiede im Gesamt- und 
Cystinschwefel, und wir schlugen die Bestimniung dieser beiden GroI3en in dem sog. 
,,Schwefelbilaiizverfahren" ziir Festlegung des Faserzustandes und zur cberpriifung 
von Veredelungsverfahren zwecks Xacliweis r o n  Faserschadipingen ro r .  Beispiels- 
weise lagen in einer Versuchsreihe mit  Wolle nach einer Heifiwasserbehandlung nur  noch 
run,! 50 % des Gesamtschwefels als Cystin, also in Form von SS-Bindungen vor, und in 
wasserloslichen Anteilen aus den1 Wollkeratin betrug dieser Cystinschwefel gar niir mehr 
uni 30 %. Aucli bei einer eben abgesclilossenen Untersucliimg iiber die Behandlung 
von menschlichen Haaren mit Natronlauge, iiber die in Kiirze berichtet werden soll, 
fielen abgebaute KeratinprPparate mit iiber 4 % Schwefel, aber niit sehr geringeni Cystin- 
gehalt an. So wurde das  Problem der praparatiren Isolierung r o n  Tragersubstanzen 
des nicht disulfidisch gebundenen Schwefels aus Keratinen, die an iliren SS-Bindungen 
cine hydrolytische Aufspaltung erlitten, ininier vordringlicher. 

%u der erorterten Fragestellung lieferten H o r n ,  J o n e s  mid R inge l? )  einen be; 
merkenswerten Beitrag. Die amerikanischen Autoren beschrieben im Jahre 1941 die 
Isolierung eines neuen, bisher unbekannten T h i o a t h e r s  nus Schafwolle, die in der 
Siedehitze mit verdiinnter Sodalosung rorbehandelt worden war, und bestatigten damit 
die von uns ausgesprochene Vermutung der Bildung cines solchen l'erbindungstyps 
bei der Alkalibehandlung \-on Keratin. Gleichzeitig bewiesen d u  V i g n e a u d  und 
Browns)  durch Synthesee) die Struktur  dieses Thioithers,  der als L a n t h i o n i n  be- 
zeichnet wurde lo), und studierten seine verschiedenen stereoisomeren Forrnen, Lan- 
thionin leitet sich formal roni  Cystin durch Absp engung eines S-Atoms a b  ( I ) :  

HO,C .CH(NH,) .CH,.S .CH, .CH(NH,) .CO,II 
I 

H o r n ,  J o n e s  und R i n g e l  haben wciterhiri gezeigt"), daI3 Lanthionin auch Lei der 
Sodabehandlung anderer cystinlialtiger Keratine und Proteine, wie menschlicher Haare, 
Federn und Lactalbumin entsteht I,), und daI3 eine allgemeine Alkaliwirkung und keine 
spezifische Wirkungsweise der Soda vorliegt. Derin Lanthionin lie5 sich aus Wolle bzw. 
Haaren auch nach Behandlung mit verdiinnter Natronlauge oder Natriumsulfidlosung 
gewinncn. Beide inaktiven Forinen des Lanthionins und zwar die Mesoform und die 
etwas leichter losliche Racemform konnten aus den Proteinen ahgetrennt nerden 13). 

Die Sodabehandlung von Schafwolle scheint fur eine sich anschliePende Isolierung 
neuer Schwefelverbindungen, die der Reaktionsfahigkeit der Cystin-SS-Bindungen ihre 
Entstehung verdanken, besonders giinstig zu sein. Dies geht aus der von uris ermittelten 
Schwefelbilanz einer solchen Reaktion, die das  Schicksal der SS-Bindungen festlegt, 

?) Journ. biol. Cheni. 138, 141 [1941]. 
Joiirn. biol. Chem. 138, 151 [1941]; 140, 776 [1941]. 

Q, Vergl. auch K u h n  11. Q u a d b e c k ,  B. 76, 527 [1943]. 
lo) Die Bezeichnung geht auf einen Vorschlag von d u  V i g n e a u d  zuriick. 
11) Journ.  biol. Chem. 139, 473 [1941]; 144, 87 [1942]. 

Kiirzlicli wiesen d u  V i g n e a u d ,  B r o w n  u. B o u n e s  (Journ. biol. Chem. 141, 
707 [1941]) die Bildung von Lalithionin auch bei der Einwirkung von Soda oder Natron- 
lauge auf I n s u l i n  iiach. 

13) H o r n ,  J o n e s  11. R i n g e l ,  Journ.  biol. Chem. 144, 93 [1942]. 
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hervor"). Die Bestininmngen liierbei erstreckten sieli auf den als Schwefelwasserstoff 
oder in-elementarer Forni abgespaltenen Schmefel und auf Cystin- und Gesamtschmefel- 
gehalt. Die starken Veriinderungen :in1 Wolleschmcfel durch Sodalosungen eritiittelt 
auch eine Untersucliung von E l o d ,  Xomotny  itrid Znhn'6), in der die Geschwindig- 
keit des Angriffes auf jene funktiogellen Gruppen eingehender untersucht mirde'6). 
Fragen praparativer Xatur haben Elod und Alitarbeiter nicht veroffentlicht. Hin- 
sichtlich der S-Bilanz ko1:nen wir a m  unseren Zahleii die gleichen Folgcriingen wie diese 
Aiitoren ziehen. 

Bei 1-stdg. Kochen von Wolle mit 0.07-mo1. Sodalosung, n-obei zwar die Faser- 
striiktur erHalten bleibt, aber eine starke mechanische Faserschadigung erfolgt I?) ,  

gingen 40 % des Wolle-S in die Flotten, und nach S-Bestimmungen an den behandelten 
Fasern lag der Schwefelumsatz bei 33 %. In der Hauptsache wird ~ ~ o l i l  in den Flotten 
Sulfidschwefel und elenientarer Schmefel vorgelcgcn haben 18) .  Auf Grund von Cystiu- 
bestimrnungen betrug der Cystinumsatzln) 71 %, worms sich errechnete, daf3 voni Gesanit- 
schwefel dieser behandelten Ihsern nur mehr 32 % nls Cystin und 2/3 in anderen Bindungs- 
formen vorlagen. 

Der riicht mehr disulfidisch gebundene Schwefel in niit Sodalosung behandelter 
IVolle ist zuniindest zu einem grol3en Teil in Form von Lanthionin anwesend. Nach 
der VOII H o r n ,  Jone., und Ringel  angegebenen Methode gelingt die Isolierung dieses 
Thioathers aus Eiweil3 nach unsercn bislierigen Erfalirungen recht gut. Das Verfahren 
ist dadurch charakterisiert, daf3 Lanthionin zusaninien mit anderen schn-er Ioslichen 
Amnitiosauren (beispielsweise Cystin) a m  der alkoliolischen Losung der Hydrochloride 
mit Pyr id in  gefdlt wird. Gbrigens lal3t sich nach dieser ,,Pyridinniethode" auch das 
Cystin aus salzsauren Hydrolysaten zienilich quantitativ abtrenncn. Mesolanthionin 
ist megen seiner charskteristischen dreieckigen Krystalle auch in Amiiiosauregemischen 
gut erkennbar. 

Wie schon erwahiit, gliickte die Isolieruig von Lanthionin bisher ails Wolle oder 
Haaren nach einer Vorbehandlung rnit Sodalosung, Natriun~sulfidlos~uig oder h'atron- 
huge. In einer friiheren Arbeit mar 111111 \-or Jahresfrist iiber die Einwirknng von Ammo- 
11 ink auf Wolle berichtet worden 2 0 ) .  In i  Verlaufe dieser Entersuehung hattcn sicli auch 
hierbei starke Veranderungen an den SS-Bindungen ergeben, und es fielen Wollpraparate 
an. in denen ein g r o h r  Teil des Gcsarntschmefels nicht mehr disulfidisch gebunden 
vorlag, und die ein geeignetcs Versuchsmaterial fur eine praparative Weiterarbeit dar- 
stellten. Wir verniuteten :iuch in solchen Wollekeratinen die Anwesenheit von Lan- 
thion n.  Diese Verniutung erwies sich, \vie bercits kurz berichtet ?'&), als ziitreffend. 
- - - 

14)  Vergl. auch H o f f m a n n ,  Journ. biol. Chem. 6.5, 251 119251. 

18) Am 4. Xoveniber 1941 unterrichtete ich Hrn. Elod  untcr Hinweis auf die 
starken Veranderungen am Wolle-S brieflich von unseren Untersuchungen iiber die Soda- 
einwirkung auf Wolle. Hr. Elod teilte niir d a m  am S .  November 1941 mit, da13 er sich 
ini AischluO an die 3Iitteilung von H o r n ,  J o n e s  11. Ringel  gleichfalls mit diesem 
Problem beschaftigt habe. Der Beginn unserer Untersuchungen liegt vor deni Bekannt- 
werden jener amerikanisclien Arbeiten. Jedoch konnte seinerzeit aus aul3eren Griinden 
die notwendige systematische Bearbeitung nacli den in unseren Modellversuchen fest- 
gelegten Gesichtspunkten nicht geleistet werden. Uber Teilergebnisse wurde vor dem 
Bezirksrerein des VDCh in F r a n k f u r t  a m  19. Februar 1942 und auf der Arbeitstagimg 
des Srbeitskreises fur Farbereitechnik in Briinn am 11. April 1942 berichtet. 

17) Elot l ,  N o w o t n y  11. Zahn  (Klepzigs Test.-Ztschr. 46, 663 [1942]) haben solche 
Fnserschiidiguiigen durch Sodabehandluig auch zalilcnmailjig festgelegt. 

18) Selir wahrscheinlich erschei t auch die Anwesenheit geringer Mengen von orga- 
nisch gebundenem Schwefel. E lod  m d  Mitarbeiter stellten die Hohe der loslichen Woll- 
anteile, die selbstverstandlich S-haltig sein konnen, fcst. 

19) Bezogen auf den tatsachlichen Cystingehalt dzr Rohfaser, nicht auf den aus 
dem Gesamt-S-Gehalt errechneten. 

20) Schober l ,  Biochern. Ztschr. 313, 214 [1942j. 

3lelliand Testilber. 23, 55 [1942]. 
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Die als Auspnpnater ia l  benutzte NH,-Wolle 21) besal3 bei einem 
Gesanitschwefelgehalt von 1.65% nur mehr rund die Halfte dieses Schwefels 
in disulfidischer BindLtng. I n  der Tat lieferte die Xufarbeitung des Hydroly- 
sates dieser NH,-\i'olle nach der ,,Pyridinniethode" in guter Ausbeute eine 
nicht einlieitliche Krystallisation, die auf Grund cler ermittelten S-Bilanz 
nur zu 43.4% atts Cystin hestand, wahrend cler Rest eine andere schwefel- 
haltige I'erbindung darstellen muWte. Die S-1-erteilung in diesem Substanz- 
geniisch entsprach also vijllig jener im Ausgangsniaterial. Die 'I'rennung der 
schwefelhaltigen Stoffe durch fraktionierte Krpstallisation envies sich als 
nicht moglich. Es war uns aber bereits hekannt, dafi Cystin und Lanthionin 
in ihren Loslichkeitseigenschaften einander sehr ahnlich sind. 

Wir geben hier zwei praparativ anwendbare Methoden zur hequemen 
Trennung von Cystin und Lanthionin hekannt. Die eine heruht darauf, 
daB nur K. N'-Dihenzoyl-c ys t i n ein vor alleni hei Gegenwart iiberschiissiger 
Natronlauge s c  h we r lo s l  ic h e s  N a  t r i u  ins a 1 z bildet 22). Die Abtrennung 
von Cystin gelingt so in einem Arheitsgang, und es erscheint moglich, dal3 
dieses Natriuni-Salz auch in anderen Fallen ziir Abscheidung von Cystin 
geeignet ist. 

Die zweite Methode benutzt die spezifische Unisetzung der SS-Bindung 
des Cystins niit K a l i u n i c y a n i d  nach folgender Gle ich~ng*~)  : 

R.S.S.R -+ KCN = R.SK + KC.S.R. 
Die in ammoniakalischer Losung hinreichend rasch verlaufende Reaktion 
fiihrt zur Bildung von Thiol und Rhodanid, die beide im Gegensatz zu Cystin 
selhst leicht loslich sind 24) .  Sauert man daher solche Systeme mit Essigsaure 
an, so fallt nur das schwer losliche Lanthionin, dessen Thioatherbindung 
natiirlich nicht mit dem Cyanid reagiert, a m .  Diese einfache Reinigung 
fur Lanthionin ist deswegen von Interesse, \veil hei der Alkalibehandlung 
etwa von Keratinen nicht eine vollige Umsetzung samtlicher Cystinreste an- 
gestrebt zii werden braucht und dann zunachst Geniische von Cystin und 
Lanthionin anfallen. 

Die geniachten Erfahrungen fuhrten hei dem oben erwahnten Misch- 
krystallisat aus der NH,-Wolle ebenfalls zum Erfolg. Auch hier gelang nach 
Abtrennung des Cystins als Natrium-Salz seiner Dibenzoylverbindung glatt 
die Isolierung von Lanthionin als Dibenzoylderivat. D a m i t  ist  n u n m e h r  
a u c h  be i  d e r  E i n w i r k u n g  v o n  A m m o n i a k  auf S c h a f w o l l e  d i e  
B i l d u n g  v o n  1 ,an th ionin  d u r c h  d e n  V e r s u c h  erwiesen.  

Im Zusammenhang mit den von uns untersuchten Fragen ware eiiie 
Methode ziir quantitativen Bestimmung von Lanthionin erwiinscht. Bei 
dem Versuch, die von B a e r n s t e i n  am Methionin entn-ickelte und auf einer 
Aufspaltung mittels Jodwasserstoffsaiure beruhenden Methode auf Lanthionin 
zu iibertragen, zeigte es sich, daB die Thioatherhindung des Lanthionins nur 
sehr schwer von konz. Jodwasserstoffsaure angegriffen wird z5). Unter den 
Bedingungen der 3Iethioninbestimniung fanden wir Iil1.r 5% Cystin t~ach 

*I) So wird die mit l i o n ~ .  Ammoniali-1,osung behandelte \Vol!e kurz bezeichnet. 
22) Siehe voratigeher.de Nitteil., B. i 6 ,  96C [1943]. 
z3) Vergl. S c h o b e r l  11. L u d w i g ,  B. 70. 1422 ;1937;. 
*') Vergl. nuch B r o w n  11. d u  V i g n e a u d ,  Jc)urn. biol. Clxi t i .  140, 767 [1941] un(l 

__ ~ ~ 

Biochem. Ztschr. 313, 220, Anm, 5 [1942;. 
Vergl. Biochem. Ztschr. 313, 228, Anm. 2 [1912j. 

Berichte d. D. Chem. Qpsellachaft. J a b .  LSSVT. 63 
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6-stdg. Reaktion. -4tich niit tler von Kiigl und d e  Man26) angegebenen und 
beispielsweise an Thiophari-a-carboiisaure studierten Methode der Oxydation 
mittels Kaliuniperiiianganats in sodaalkalischer Liisung zur Bestinimung von 
thioatherartig gebundenem Schn-efel machten wir bis jetzt heini Lanthionin 
keine giinstigen Erfahrungen. 

Man kami schon aus den bisher vorliegenden Ergebnissen die Folgerung 
ziehen, da13 zur Erzielung einer maximalen Lanthioninausbeute bei der Be- 
handlung yon Proteinen mit alkalischen Liisungen die Einhaltung gewisser 
Reaktionsbedingungen notwendig ist. Die n-esentlichen Faktoren scheinen 
Alkalikonzentration, Temperatur mid Reaktionsdauer zu sein, jedoch kijnnen 
hier erst weitere Versuche eine endgiiltige Klarung bringen. -4iich der an 
anderer Stelle erorterte Mechanismus der Lanthioninbildung, iiber den es 
noch keine durch Versuche gesicherten Vorstellungen gibt, regt zu neuen 
Untersuchungen an. Nach beiden Richtungen n-erden iinsere -4rbeiten 
fortgesetzt. 

Die Auffindung von Lanthionin als einer neueri schwefelhaltigen Amino- 
saure in weiin auch vorbehandelten Proteinen kann als direkte Folge der 
Bemiihungen, die Umwandelbark-it der SS-Bindungen verstehen zu lernen; 
angesehen werden und erweckte erneut das Interesse am Studiuni schwefel- 
haltiger Naturstoffe. Die hier neu auftauchende Moglichkeit der Bildung einer 
Thioatherhindung wird nicht zuletzt fiir gewisse Fragen des Faserhaues bei 
der Wolle und fiir Stoffwechselvorgange zu diskutieren sein. 

-... ____ ___ ~ _ _ _  -_ 

Fur die Untersuchungen standen Mittel a m  dem T e x t i l f o r d e r u n g s -  
w e r k  der W i r t s c h a f t s g r u p p e  T e x t i l i n d u s t r i e  zur Verfiigung. Ich 
mijchte auch hier fiir diese Unterstfitzung unserer Arbeiten vielmals danken. 

Beschreibung der Versuche. 
1) D a r s t e 1 lu  n g v o n I -  C y s t  in a u  s S c 11 a f w o  1 le n a c h d e r , , P y r i d  in me t 11 ode ‘  ‘ : 

100 g lufttrockne S c h a f w o l l e  (Kanimzug A/AA, australische Merinowolle) niit einem 
photometrisch erniittelten Cystingehalt von 9.1 % n-urden niit 300 CCIII konz. Salzsaurt. 
15 Stdn. ini Olbad (130O) unter RiickfluD gekocht. Das tiefbraune, filtrierte Hydrolysat 
lie0 sich nacli \‘erdiinnung mit Wasser clurch niehrfaches, langeres Schiittelti mit jeweils 
etwa 5 g Aktivkohle (Carboraffin C) entfHrben, Das nur nlehr blaSgelbr Hydrolysat 
wurde in1 Vak. zir einem dicken Sirup eingeengt, den ni:m wietlerum in 200 ccni Athano1 
aufnahm. Nacli erneuter Abdestillation wirdc schliel3lich dcr Riickstand in der Hitze 
mit  insges. 1 1 :ibsol. Athmiol airfgenonimen. i%innit-hr setzte man tropfenweise I’yridin 
w ,  bis keine I%llung niehr erfolgte, wozu ctwa 25 ccm notig waren. Die dichten, w e i k n  
Flocken setzten sich iiii Yerlaufe von 1 Stde. gut  ab,  so claS abgehebert werden konnte. 
Die Fallung wurde niehrtnals mit absol. i4th:inol durchgeriihrt, schliel3lich abgenutscht, 
nochmals init Alkoliol gewaschen und ini Exsiccator getrocknet : 23 g stoubtrocknes 
Pulver. Zur Reinigung kochte nian das I’ulyer mit 100 ccni M’asser aus, wobei das Cystin 
ungelost blieb und aus der eiskalten 1,osung abzentrifugiert murde. Das Rohprodukt 
wurde aus salzsaurer Losung (lurch Zugabe von gesattigter ;“;atriumacrtatlosulig uni- 
gefallt, wobei die FBllung durcli Zusatz \-on Aceton (100 ccni auf 200 ccni Losung) ver- 
vollstandigt wurde. SchlieSlich saugte man das Cystin ab, wusch griindlich mit heiI3em 
Wasser, zum SchluS mit  Methanol uud #ther. Ausb. 5.5 g. 

2 )  E i n w i r k u n g  v o n  S o d a l a s u n g  auf  Schafwol le :  Benutzt wurde 
eine fabrikgewaschene Schafwolle, und zwar ein Kammzug des Sortimentes 
A/AA (australische Merinowolle) niit eineni Gesamt-S-Gehalt von 3.64% 

”) Ztschr. physiol. Chem. 269, 93 [1911]. 
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(Mittelwert aus 3 Verbrenriungen) und eixiem Cystingehalt von 10.lyo 27) 

(0-stdge. Hydrolyse 1 7 0 1 1  400.7 bzw. 443.1 nig Wolle mit 6-n. H,SO,, wobei 
10.2 untl 1.0.05(!." Cystin gefunden wurden). 111 einem 2-Z-Schliffkolben kochte 
nian in 2 .InsatZen je 90.2 g ('l'rockengewiclit) des zerzupften Kammzuges 
Init 1500 ccni 0.07-mol. Sodalijsiing 60 h v .  90 Min. tinter RiickfluI3. Die 
heifie Sodalijsung farbte sich schon sehr bald und war nach Reendigung des 
Kochens recht interisiv gelb gefarbt ,*). Die orangefarhenen Flotten, die 
betr5chtliche Mengen \-on Sulfid-S enthielten, wurden soweit als moglich 
abgegosseii und in verschlossenen Flaschen aufhrivahrt. Die behandelten 
IVollen wurden tiichtig mit Wasser gewaschen, etwas abgeprel3t und an der 
Luft  getrocknet. Sie waren der Ausgangswolle gegeniiber starker gelb, waren 
stark verfilzt und hatten in1 Griff erhehlich gelitten. An manchen Stellen 
zeigten sich verklebte und besonders lxiichige FasernZ9). Der Gewichts- 
verlust der Fasern wurde nicht bestimmt. Die Haare farbten sich beim 
Erwarmen niit alkalischer Plumbitlosung tiefschwarz. 

Bestimmung von Gesamt-S in den Flotten: Je 100 ccm der Flotten 
wurdeii zunachst nach Zugabe von geniigend 2-n. NaOH mit Brom in der 
Warme oxydiert. Dann setzte man konz. Salpetersaure zu, verdampfte zur 
Trockne, filtrierte und fallte die salzsauer gemachte Losung in iihlicher Weise 
mit BaCl,. Folgende Werte wurden erhalten : 

~ - . ~ 

I 

Vrrsuchsdaue r HaSO, S & i n  Ges:initflotte' S in % des 
I ~ o l l e - ~ 3 0 )  
I 

?z nig I 
j I Uin.  '"f 

1 
6 0 (140.6 88 1.32 40.2 

45.1 90 520.0 99 1.48 

S-Bestinimung in der 60 Min. rnit Soda behandelten Wolle 3') : 
~~ ~~ ~~~~~ 

I Nicht- 
S 

I 

I 1 ccin , I 

Hariuni- 
Analysen- 1Sinwnage Asche acetat-  S 

Cystin-S i %  % 
Nr. mg ' "F: losung3*) , mg 

1 
200 253.8 ~ 0.9 ~ 3.60 6.23 2.46 ' 1.68 
201 267.7 j 1.5 ! 3.70 6.40 2.40 1 1.62 

Fur die photometrischen Cystinbestinixnungen init Phosphorwolframsaure bei 
Anwesenheit von Sulfit wurde in Doppelansatzen mit 10 ccrn 6-72. H,SO, 
hydrolysiert, auf 50 ccm aufgefullt und filtriert. Von den Hydrolysaten 

*;) Samtliche Angaben dieser Versuchsreihe beziehen sich auf T r o c k e n g e w i c h t e .  
Die Trockengewichte sind auch bei den Einwaagen angcgeben. Durchfuhrung der S- 
und Cystinbestiminungen an den Wollpriiparaten \vie in friiheren Mitteilwgen beschrieben 
(Biochem. Ztschr. 306, 269 [1940]; Klepzigs Text.-Ztschr. 42, 369 [1939]; B. 74, 1225 
[1941]). Die Analysen stammen z. T1. von Frl .  C. S c h n e i d e r .  

a*)  In  spateren Versnchen sol1 bei der Sodaeinwirkung 0, peinlichst ausgeschlossen 
werden, 

Wir besitzen hier keitie Moglichkeit, Faserschadig~~rigeii durch niechanische 
oder rnikroskopische Priifmethoden festzulegen. 

30)  In  dereingesetzten Wolle waren auf Grund derS-Restirnniupg 3.28 g S vorhanden, 
31) I h r  Feuchtigkeitsgehalt betrug 8.56 %. 
32) 1 ccm Bariumacetatlosung = 1.73 mg S. 

a* 
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ditnte jell-eils 1 ccin fur die Rfessungen mit den1 Pulfrichschen Stufenphoto- 
meter (s = 1 cm). Die folgende Zusamnienstellu~g enthalt die Ergebnisse: 

Cystin-S in % des 
c?auer Ek Gesamt-S der Soda- 

Einwvaagc I Cyhtin Cystin Cpt in-S Vc.rsnchs- 

JIin. n1.y ' nig 0.' / o  0 '  I 0  Wolle 

GO 571.4 ' 0.413 16.4 ~ 2.87 0.7" 32.1 

90 ~ 613.7 (1.404 15.9 , 2.59 0.702 
! 506.5 0.374 ' 15.0 2.96 

53G.5 (1.355 14.3 I 2 . G G  

3 )  IFoI ie rung  \Ton Lanth ioni i :  a u s  m i t  S o d a l o s u n g  h e h a n d e l t e r  
Schafwol le :  Je 90 g der lufttrocknen Wollpr&parate, die nach Alxhni t t  2 
60 bzw. 90 hIin. mit hei Wer Sodalosung hehandelt worden waren, hydrol>+- 
sierte man durch 16-stdg. Kochen mit insges. 500 ccm konz. Salzsaure unter 
RiickfluB ini Olbad hei 120-125O. Das dunkelbraune Hydrolysat enthielt 
vie1 Huminsubstanzen, von denen nach \-erdunnung abfiltriert wurde. Die 
Eritfarbung des auf 1 1 verdunnten Hydrolysates erfolgte durch mehrmaliges, 
Iangeres Schutteln mit 5-10 g Aktivkohle (Carboraffin C). Das blal3gelbe 
Hydrolyssat wurde iin Yak. bei 5 0 4 0 O  vollig eingedampft und der anfallende 
gelbe Sirup heiI3 in 200 ccm Athano1 gelost. Nach erneutem Eindarnpfen 
wurde der Ruckstand in 1000 ccni absol. Athanol auf dem Wasserhad unter 
RiickfluW gelost, was langere Zeit beanspruchte. Beim Stehenlassen der Losung 
iiber Nacht in der Kalte krystallisierte ein wei13er Stoff aus, der abgesaugt, 
mit 200 ccm k h a n o l  gewaschen und an der Luft getrocknet wurde. 1.6 g 
einer feinen, meifien, in kaltem Wasser schwerloslichen Substanz (Fraktion I). 
Plumbitreaktion und Nitroprussidnatrium-Test (mit KCN) naren positiv, 
ebenso war C1- vorhanden. Hingegen blieben Diazoreaktion und Mill onsche 
Probe entweder schwach oder uberhaupt negativ. Die Verbindung enthielt 
etwas Asche. 

C y s t i n b e s t i m n i u n g  i n  F r a k t i o n  I (Durchfuhrung wie oben): 251 nig 
Substanz wog man in ein MeWkolbchen ein, schlammte in Wasser auf, loste 
durch Zusatz von 1.2 ccm 2-n. H,SO, und fiillte auf 25 ccm mit Wasser auf. 
Von dieser Losung diente 1 ccm zurn Farbansatz. Gefunden wurde Eli = 0.624, 
was 0.47 mg Cystin entspricht. In der Einmaage waren also insgesamt 11.7mg 
= 4.7% Cystin vorhanden. 

S - B e s t i m m u n g  a n  F r a k t i o n  I: 133.4 rng Substanz (dschegehalt 
= 5.6 mg) verbrauchten 7.72 ccm Bariumacetatlosung = 13.4 mgS = 10.5% S 
= einem Cystingehalt von 39.40,/,. Mithin liegt nur ein kleiner Teil des S 
disulfidisch gebunden vor (ber. fur Cystin 26.70% S, fur Lanthionin 15.400/, S). 

Zur Reinigung loste man Fraktion I in 2-n. NH, auf und lie13 bei 
Zimmertemperatur das NH, langsam abdunsten, wobei reichliche Krystalli- 
sation erfolgte. I n  der Fallung waren die charakteristischen dreieckigen 
Krystalle des meso-Lan t h i  on  i n s  reichlich vorhandenS). 

C,H1,O,N,S (208.2). Ber. S 15.40. Gef. S 16.173'). 

53) meso-Lanthionin krystallisiert in dreieckigen Bliittchen mit abgerucdeten 
Ecken, die sehr typisch sind, d,  l-Lanthionin in hexagonalen Tafeln. 

34) Der etwas zd hohe S-Gehalt ist 3uf eine geringe Beimengung von Cystin zuriick- 
zufiihren. Cystin liann durch das VxulBsen aus SH,-LosuIig nur  schlecht abgetreont 
werden. 
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Die Mutterlauge yon der 1. Krystallisation fallte nian nach dem Ver- 
diinnen mit weiteren 500 ccm absol. Athanol durch tropfenweise Zugabe von 
insgesamt 50 ccni Pyridin. Diese Pyridinnienge reichte fur die Ausflockung 
der Hauptniasse an fallbaren Aminosauren. Nach mehrstundigeni Stehen- 
Iassen konnte abgehehert werden. Die Fallung verriihrte man iioch einige 
Male mit k h a n o l  und saugte dann ab. Es wurden 31.2 g einer blaogelben, 
kiirnigen RIasse erhalteii (getrocknet). Sie wurde mit 200 ccm Wasser durch- 
gekocht, nobei ein feines, weiBes Pulver ungelost blieb. Nach mehrstiindigem 
Stehenlassen im Eisschrank saugte man vom Ungelosten ah und wusch mit 
wenig Wasser und Xethanol nach. Erhalten 2.4 g einer weil3en Substanz 
(= Fraktion 11) 35). - Zur Reinigung von Fraktion I1 loste man in der Warme 
in 150 ccm Wasser + G ccm konz. NH,-Losung, filtrierte nach 1-stdg. Stehen- 
lassen und engte im Yak. auf '1, des Volumens ein. Hierbei erfolgte Fallung 
einer weifien Substanz. Ihre Menge betrug nach Abtrennung 1.8 g. In  der 
Mutterlauge befand sich eine wesentlich leichter losliche Verbindung36). Zur 
weiteren Reinigung loste man nochmals warm in 2-n. NH, und lie5 das NH, 
durch Stehenlassen bei Zinimertemperatur abdunsten. Die dabei anfallenden 
Krystalle (650 rng aus 800 nig eingesetztem Material) enthielten reichlich die 
dreieckigen Krystalle des meso-Lanthionins. Lanthionin la5t sich auch durch 
Losen in Salzsaure und Abstunipfen mit gesattigter Natriumacetatlosung 
i:mf8lle-:. 

C,H,,O,?;,S (205.2). Ber. S 15.40. Gef. S 14.66, 14.62. 

D a r s t e l l u n g  v o n  iV. N' -Dibenzoy l - l an th ion in :  100 mg der atis 
r\TH,-Lot;ung umgelosten Fraktion I1 wurden in schwach alkalischer Losuiig, 
9. *enau wie bei der Benzoylierung von Cystin beschrieben 22), benzoyliert. 
Ilberschussige Natronlauge erzeugte hier keine Fallung eines schwer loslichen 
Na-Salzes. Die Rohausbeute betrug 150 nig. Mischschrnelzpunkt mit 
S. ,~'-nihenzoyl-cvstin ~ o l l i g  unscharf. 

C,,H,,O,S,S (416.4). Ber. S 7.70. Gef. S 7.43. 

4) E i n w i r k u i i g  von J o d w a s s c r s t o f f s i i u r e  au f  L a n t h i o n i n :  44.34 mg 
T,anthionin (aus Fralition I1 von Versuch 3 )  xvurden 6 S t d n .  niit 10 ccm frisch destil- 
litrter Jodvi.asserstoffsPure ((1 1.70) in der von B a e r n s t e i n  angegebenen ApparaturPW) 
unter Riickflu13 gekocht. H,S-Bildung wurde nicht beobachtet. Die Jodwasserstoffsaure 
destillierte man dann weitgehend a b  und fiillte das Hydrolysat niit Wasser auf 10 ccm 
auf. 2 ccni davon verbrauchten zur Neutralisation 0.5 ccm 2-72. NaOH. SH- bzw. SS- 
Kachweis mit Nitroprussidnatriuni (Zusatz ron KCX) stark positiv. Die photometrische 
Cystinbestimmung niit Phosphomolframsiiure o h n  e Sulfitzusatz, die mit 2 ccm Hydro- 
lysat diesnial in B i c a r b o n a t l o ~ u n g ~ ' )  durchgefiihrt wurde (Vol. des Farbansatzes 
= 25 ccni), ergab einen E k  = 0.312. Hieraus errechnet sich ein Cystingehalt yon 1.19 mg 
im Gesamthydrolysat, was 4.6 % der theoretisch moglichen Yenge entspricht. Nit  Sulfit 
wurde unter genau gleichen Bedingungen nur ein Ek ron 0.248 gefunden, obwohl theo- 
retisch eine Verdoppelung des Farbwertes hiitte erwartet werden niiissen 3*) .  Die Ursache 

35) Will man Lanthionin aus alkalisch vorbehandelten Proteinen, besonders aus 
Keratinen, praparativ isolieren, so ist  die hier beschriebene Abtrennung der 1 .  Krystalli- 
sation nicht notwendig. Es ist  rielmehr zwckmal3ig. sie niit der durch Pyridin erhaltenen 
Fallung gemeinsam zu verarbeiten. Der Thioather wurde aus Tt'olle auch in unserem 
organ. Praktikuin durch Hrri. cand. chem. R .  H a m n i  in guter Ausbeute abgetrennt. 

. 

.- . . 

38) -4uf Anwesenheit von d ,  I-Lanthionin wurde nicht gepriift. 
37) S c h o b e r l  11. K r u i n e y ,  R .  71, 236 [1938j. 
38) Vergl. Hiochcni. Ztschr. 291, 377 :193Sj. 



fu r  diese Beobnchtung kann \-ielleicht clarin erblickt werdcn, tlaB die nach der foljirndt-ii 
Gleichung bei tler HJ-Einwirkurig auf Lanthionin entstehenden Verbindungen, niinilich 
Cystein und sr-Ari~irio-~-jod-propi~~~isi~~re, 

HO,C.CH(NH,) .CH,.S.CH,.CH(NH,) .CO,H ;- l I J  
+ 110,C .CH(NII,) .CH, .SH : -  JCH,.CH(X\U'II,).C( ),H 

in  der Ricarbonatlijsung (pi, 7.3) wPlirend cles Stehenlassens dcr AnsPtze rincli Sulfit- 
zusatz wicderuni riickwirts unter I<ildung des Thioathers reagieren. Entsprechei de 
Umsetzungen zwischen Thiolen und Jodverbindnngen in ncutraler 1,iisiing sind in dcr 
Literatur beachrieberi worden. Da anzunehmen war, daD diese Ruckreaktiori in scliwacli 
saurer Losung nicht so rasch erfolgt, mirde noclim;ils eire Messung bei Anwesenheit 
von Sulfit in Acetatpufferlosung bei p~ 5.2 vorgenoninien. Hierbei wurde ein Ek yon  
0.611 fur 2 ccm Substrat gefunden, was nurirnehr etwa ciner Verdoppt.lurig tles Wertes 
ohne Sulfitzusatz entspricht. I n  einern Blindversucli niuDte bei dieseni Ansatz die Reduk- 
tion von Phosp1iorwoIfr;tnis~iiir~ durcli H J  in der schw1ch snurcn Loswig Lcrucksichtigt 
werden. 

5) T r e n n u n g  \-on L a n t h i o n i n  urid C y s t i n  i iber d i e  D i b e n z o y l -  
v e r b i n d u n g e n :  Eine Mischungaus 100 mg I -Cys t in  und 100 I n g L a n t h i o -  
n i n  (aus Versuch 3) wurde in schwach alkalischer Losung wie in der vorher- 
gehenden Mitteilung beschrieben22) rnit 2 ccni Benzoylchlor id  benzoyliert. 
Dem rnit Salzsaure gefallten Rohprodukt entzog man die Benzoesaure niit 
heil3em Benzol, schlamnite den Ruckstand in 5 ccni Wasser auf und loste 
bei schwachem Erwarmen durch Zugabe von einigen Tropfen 2-n. Natrori- 
lauge. Die kalte Msung der Natrim-Salze (ihr pH lag bei 6 )  wurde mit uber- 
schussiger 2-n. Natronlauge versetzt (etwa 6 ccm) , rvobei eine dichte Fallung 
des Natriuni-Salzes von LV. X'-Dibenzoyl-Z-cystin in den charakteristischen 
Blattchen entstand. Die Rohausbeute an Natrium-Salz betrug 160 mg. - 
Aus der Mutterlauge fallte man rnit Salzsaure das 7V.N'-Dibenzoyl-lari-  
t h i o n i n ,  das noch aus 50-proz. kthanol urnkrystallisiert wurde. x4ush. 60 mg. 

6) T r e n n u n g  von  L a n t h i o n i n  u n d  C y s t i n  ri i i t tels K a l i u n i -  
c y a n i d s :  Eine Mischung von 100 nig I -Cys t in  und 100 mg L a n t h i o n i n  
(aus Versuch 3)  schlamnite man in 5 ccni Wasser auf und loste durch Zugalw 
von ein paar Tropfen konz. NH,-Liisung. Dann lief3 man xnit 150 riig 
Kaliumcyanid 45 Min. stehen. Nach deni Ansailern rnit 2-n. Essigsaure his 
p H  6 erfolgte nach einiger Zeit Krystallisation. Die Mutterlauge zeigte inteIi- 
sive SH-Reaktion rnit Nitroprussidnatriuni. Die Substaxiz wurde nach mehr- 
stundigem Stehenlassen abgesaugt und getrocknet. Ausb. 70 mg. Die Haupt- 
masse der Fallung bestand ails den typischen dreieckigen Krystallen des 
meso-I,anthionins. Zur Analyse wurde nochmals aus ammoniakal. Liisung 
mit Essigsaure umgefiillt. 

C,H1,0,N2S (208.2). Ber. S 15.40. Gef. S 15.25. 

7) I s o l i e r u n g  y o n  L a n t h i o n i r i  a u s  e i n e r  m i t  Airiiiioniak b e -  
h a n d e l t e n  Schafwol le :  hls  Ausgangsniaterial diente hier eine deutschi. 
Mischwolle, die 29 Monate bei Zimniertemp. mit konz. Ammoniaklowyg 
reagiert hatte und in einer friiheren Arbeit (hier als ,,NH,-Wolle D" be- 
zeichnet) eingehend analytisch untersucht worden war 20) .  Diese behandelte 
Wolle enthielt 1.657; Gesamt-S und 3.02% Cystin, woraus sich 0.806% 
CystinS errechnen (bezogen auf Trockengewicht). Der Gesamt-Schwefel lag 
also nur noch zu '48.8% als Cystin vor. - 80 g ,.NH,-Wolle I)'' (entspr. 
einem Trwkengewicht von 68 g mit 2.05 g Cystin) wurden niit 300 ccni 
konz. Salzsaure durchhydrolysiert. Bei der Hydrolyse tmd der .lufarbeiturig 
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des Hydrolysates wurde nach Versuch 3 vorgegangen. Jedoch wurde hier 
von der in ziemlicher Menge anfallenden krystallisierten Substanz, die aus 
der alkohol. Losung heiin Stehen im Eisschrank iiber Nacht ausfiel, nicht 
abgetrennt, sondern sogleich die Pyridinfallung angeschlossen. Nan benijtigte 
etwa 25 ccm Pyridin und erhielt eine weioe Verbindung in einer Menge von 
18 g (trocken). Aus dieser Fallung trennte man durch Durchkochen mit 
50 ccm Wasser und Stehenlassen in der Kalte 1.4 g eines feinen weil3en Stoffs 
ah. der schlieBlich in 70 ccni Wasser durch Zugabe von konz. Ammoniak 
geliist wnrde. Nach Filtration wurde diese Losung im Vak. auf des Volumens 
eingeengt, wobei sich wiederum .ein korniger, weiBer Stoff abschied. In  ihni 
lie0 sich Cystin mit Nitroprussidnatrium nachweisen. E:r wurde nochmals 
durch Losen in 25 ccin 2-?a. NH, und Verdunstenlassen des NH, bei Zimmer- 
temp. gereinigt. Ausb. danri 850 mg (Krystallisation I). 

Krystallisation I enthielt 19.32% S (Mittelwert aus 19.51 und 19.12%). 
Zur Cystinbestimmung benutzte inan eine Losung von 15.5 nig in 10 ccni 
verd. H,SO,. Mit 1 ccm dieser Losung wurde ein Extinktioriskoeffizient von 
0.924 gefunden = 0.672 nig Cystin = 43.4% der Einwaage. Danach wiirde 
Krystallisation I zu 43.4% aus C y s t i n  und zu 56.67; aus L a n t h i o n i n  
besteheii. Danach miiljte sich der Gesamt-S der Substanz aus 11.58% Cystin-S 
und 8.70% 1,anthjonin-S zusammensetzen, wahrend sich aus der Gesamt-S- 
Bestimmung ein Lanthionin-S-Gehalt von 7.747; errechnet (nach -4bzug des 
photometrisch ermittelten Cystin-S). Die 850 mg von Krystallisation I ent- 
hielten rund 480 mg Lanthionin. 

I s o l i e r u n g  v o n  L a n t h i o n i n  a u s  K r y s t a l l i s a t i o n  I: 200 mg 
Krystallisation I wurden, wie in Abschriitt 5 beschrieben, benzoyliert, die 
1)ihenzoylverbindungen mit Saure gefallt und das Rohprodukt zur Entfernung 
der Benzoesaure mit Rerizol estrahiert. Dann schlamnite man in 5 cciii 
Wasser auf, liiste durch Zusatz der gerade notigen Menge 2-n. NaOH (etwa 
0.9 ccm), filtrierte und fallte nunniehr mit rd. 12 ccrn 2-n. NaOH das Natriuni- 
Salz von S. S'-Dibenzoyl-cystin aus. Dieses wurde nach 1-stdg. Stehen in 
der Kalte abgesaugt. Aus dem E'iltrat wurde das S. hT'-Dibenzoy1,-lan-. 
t h i o n i n  niit 2-n. HCl ausgefallt. Rohausb. 200 ing. Es wiirde nochinals 
2-nial aus 50bproz. athano1 umgelijst. Reinausb. 160 mg. 

C,,H,,O,N& (416.4). Ber. S 7.70. Gef. S 7.65. 

153. Paul  Rabe: Das Wesen der Isomerie: 1.5-Diketone - cyclische 
Ketonalkohole (Zur Kenntnis der I .5-Diketone, IV.  Mitteil. *)). 

[Aus d. Chem. Staatsinstitut Hamburg, Hansische Uniwrsitiit.] 
(Eingegangen am 26. Jtili 1943.) 

Mit dieser und der sich anschliefienden Nitteilung werden die -4rbeiten 
iiber 1.5-Diketone unter I'erwertung eines Versuches abgeschlossen, der 
sich iiber Jahrzehnte erstreckt hat. Die Arbeiten hatten bald nach ihrem 
Beginn zu Erscheinungen der Tautomerie gefiihrt; sie enden mit der Be;' 
handlung einer Frage der R i n g -  K e  t t e n -  Tau t ome r ie l) (Oxy-0x0- 
Desniotropie) . 
-~ 

*) 111. Nitteil.: A. 360, 265 [1908]. 
l) W. Hi i cke l ,  Theoret. Grundlageti d. organ. Chemie, 3. Aufl., 1. Band [1940]; 

S .  185 u. besonders S .  202;  4. Aufl., 1.  Band [1943], S. 205. 




