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6 -Met  11 ox y - t e t 1 . ~ 1  o n - ( 1)  - gl  y o 1 j lsa 11 r e - (2)- in c t h ?;I e s t erl I )  : 2.3 g Natriurn wer- 
den in 50 c a n  Xylol granuliert, uom Xylol abgetrennt, mit Renzol nachgewaschen, mit 
100 ccni trockenem Hrnzol nnd 3.2 g absol. Methanol versetzt und hierauf im M'asserbad 
f i  Stdn. unter RiicktlnB erhitzt; dabei seheidet sich tlas gebildete Xatriunimethylat i l l  
weiRen Krystallen ab. Nan lLDt erkalten unrl gibt 11 8 g Oxalsiiurediniethylestt.1. 
in 70 cem Benzol, dann l i . 6  g G-;\lethosy-lc.tralon-(l) in 100 ecm Benzol hinzu.l)as 
Natriummethylat geht in  I,dsung untl iiach etwa 10 Mm. beginnt die Ausscheidung von 
Krystallen. Man liiBt uber Nacht stehen, saugt ab, wkscht mit Petroliither und lost in 
tfasser. Die schwach alkal. Lijsung wird mit verd. Schwefelsiiure angesiiuert; dabri 
scheidet sieh der Ester in  gelbon Krystallen ab. Rohausb. nach dem Abfiltriercn untl 
Trocknen nn Exsicrator 20 g (59ob d Th.) Methanol gelhe Tafeln vom Schmp. 79 
bis 80". 

C',,H,,O, (262.2) t3er. C: 64.11 H 5.38 Gef. C 64.05, 63.96, 63.79 H 5.56,5.85,6.60 
6 - N e t h  o x y - t e t r  a1 o n - (1) - c a rb o n  s ii u r t: . ( 2 )  - m e t  h y 1 c s te r1 * ) :.! 0 g reiner 6 - M et  11 - 

o s y - t e t re l o  n - (1) - gl y o x ylsliu r e - ( 2 )  - mr t h y 1 e s  t cr wrrden im Olbad geschmolzeii 
In die Schmelze trLgt man bei 1200 Radtemp. I .3 g Glaspulver auf einmal ein und erhitzt 
weiter; bei etwa 130" beginnt die Kohlenoxytl-~bspaltung. Die Temperatur 18Bt man auf 
1.50-1600 ansteigen; nauli etwa Stde. ist die Kohlenoxyd-Entwicklung beendot. .Man 
nimmt in  &her auf untl kocht die iither. Losung (etwa 250 ctin) mit Tierkohle 3 Stdn. 
unter Riickflulj. Dann wird abfiltriert und der Ather abdestilliert; der Ester krystalli- 
siert sofort aus. Ausb. an Rohprodukt 7.5 g (839,  d.Th.). Bei der Destillation i.Vak. 
geht der Ester als blaljgelbes, ziihflussiges 01 vom Sdp.,., 171-176O iiber, das in der Vor- 
lage zu Krystallen erstarrt. Aus ,Methanol farblose Krystalle Tom Schmp. 89-90"; dime 
gehen mit Eiqrn(II1)-chlorid in alkohol. Losung eine 13laufiirbung. 

C,,H,,O, (234.2) Rer C 66.65 H 6 02 Gef 66 80, 66.57 H 6.19, 6.92. 

23. Fritz Micheel,  Erich Istel  und Ernst  Schnaeke:  Ein- 
fiihung von schwefelhaltigen Gruppen in Proteine. 

LAus dem Chemischen Tnstitut der Vnivc~isitiit 31imster/MrTrstf ] 
(Eingegangen am 21. Oktolwr 1948.) 

Durch Kondensation von Proteincan niit Formamid-Schwefel- 
kohlenstoff, mit Thioformamid und mit Dithioameisensaure werden 
schwefelhaltige Proteine erhalten. Die Dithioamcisensaure reagiert 
wahrscheinli~~h mit der c-Amino-(kuppr des Lysins 

In  einer kurzen Mitteilungl) war iiber die Kinwirkung von Formamid und 
Thioformamid auf Proteine und Aminos&uren herichtet worden. Wir beschrei- 
ben im Folgenden die Kondensation von Proteinen niit Thioformamid  und 
Di th ioameisensaure .  Beide Stoffe reagieren schnell in der Kalte mit Ei- 
weihtoffen unter Bildung von stark schwefelhaltigen Derivaten ; besonders 
iibersichtlich verliiuft der Umsatz mit der letztgenannten Verbindung. 

Die Einfiihrung von Schwefel in Proteine ist aus mehreren Griinden von 
Interesse : Schwefelhaltige Gruppen sind verantwortlich fur die physikalischen 
und chemischen Eigenschaften der Keratine; rie sind ferner fiir das biolo- 
gische Verhalten verschiedener Proteine von entscheidender Bedeutung. Die 
Einfiilirung von Schwefel ermiiglicht ferner die Markierung oder den Nach- 
weis bestimmter, reaktionsfahiger Gruppen in EiweiBmolekiilen und k6nnte 

*l) Wir geben diese Vorschriften, da im Zentralblattreferat (s. E'ufinote g)) lediglirh 
die Schmelzpunkte der beiden Methylester angefiihrt wcrden. 

l )  F. Micheel ,  B. 80, 37 [1947]; s. a. die Diskussionsbemerkunp auf der Vortragsver- 
anstaltung der Ges. Dtsch. Chem.,Bonn, i . - 9 .  10. 1947 (Micheel ,  Angew. Chem. [A] 60, 
69 [19481. 
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gegebenenfalls zur Verkniipfung solcher Gruppe.n ~ die innerhalb eines sphari- 
schen EiweiBmolelriils sich riiumlich nahe stehen, fiihren. Damit, lrijnnt'e der 
&us anderen Griinden abgeleiteten Vorstellung von der Faltung der EiaaiS- 
molekiile zu sphiirischen Formen eine chemische Grundlage gegeben werderi. 
Der letztgenannte ( h i n d  war von Gewicht hei der Durchfiihrung iinserer 
Untersuchungen. 

Bevor auf die.Ko;i lei isprolukt:. von 'l'liioformaniid und Dithioanieisir1isaur.o init 
verschiedenen Proteinen eingegangen wirti, seien Umsetzunasprodukte voii EiweiM- 
stoffen mit Sohwefelkolilenstoff in Formnmid kurz heschrieben. Wit: friiher gezeigtl), 
reagieren EiweiDstoffe schnell in der KBItt: mit Form:iniid nnter Rilduug von JIerivaDen, 
die in ihrer Zusammenuetzung vom Ausga.ngsniateria1 abweichen. I,kWt man gleichzeitig 
Schwefelkohlenstoff oiriwirltm, so tritt auch S~.Iiwt.fel in das Molekul ein. Dieser Schwefel 
wird durch S&urt: in tier WIrme z.T1. ~l~wcfelw~sscrstoff, in  geringem MaBe a u u h  itls 
elementarer Gchwefel abgespalten. D is Gelatine mit- Fonnamid in Schwefelkolilen- 
stoff erhiiltliche Produkt ist durch Icaut~ohukartige Elastizitkt ausgezeichnet. Es 
lost sich oder quillt im Wasser in wesontlich geringerem kMlc als Gelatine, gibt. Tliiol- 
Reaktion und spaltet init Plninhit- Liisuiig uder beiinErhitzen mit verd. Salzsiiure S(.hwc+cl- 
wasserstoff ab. Aus diesem Verhalten und der Ueobaohtung, t2al.( Desaminogelatine uiitc.1 
den gleichen Hedingungen kanm Schwefel aufnimmt, ist ditb Aniiahme gestattet, dal3 Ilei 
diesen Stoffen eine Reaktion von Schwefelkohlenstoff mit freieii Aminogrupperi zd der 
Gruppierung C.NH.C!(S). SH stattgefundeii hat, sei es, dafi diese vorhanden waren oder 
durch das Formemid eingefuhrt wnrdon. &fit Rucksiclit auf das fiir cine weiterc Kcsrbei- 
tung wenig erfolgversprechendc V t A d t r n  der. Itrakti~)iis~)rod~iI;tc., wurdc. tiic wcitere 
Untersuchung zuriickgestellt. 

Der Umsatz von Proteinen mitt 'I'hiofortnmnid erfolgt leicht' i n  der Kiiltel) : 
aber auch diese Reaktion verliiuft nicht so iibersichtlich wie diejenige init 
Thioameisensaure. Thioformamid kann in iitherischer Losung oder in Sab- 
stanz (Schmp. 28-29O). zur Reaktion gebracht werden. Das Kondensations- 
produkt mit Gelatine ist in Wasser schwer loslich, qaillt wenig und enthiilt 
44.8 % Schwefel, der durch Erhitzen niit verd. Essigsgure- zum Teil, durch 
Erhitzen mit verd. Salzsiiure weitgehend abgespalten Wird2). Die Thiol- und 
Plumbit-Reaktion sind positiv. Uber den Ort des Eintritts der Thioformamid- 
Molekiile in das Protein Iltssen sich noch keine zuverlksigen Ailgaben machen. 
Modellversuche an einigen Aminosduren zeigten, dd3 diese ebensowenig damit 
reagierten wie mit Formamid selbstl). Mit Srginin reagiert Thioformamid 
jedoch unter Bildung eines krystallinen KondensationsproduktesS); das fwi 
von Schwefel ist. Ails diesem Grunde ist die Annahme berechtigt, daI3 freie 
Aminogruppen ebensowenig wie beim Formamid der Ort fiir den Eintritt 
der schwefelhaltigen Gruppe Rein diirften. Die leicht,e Umset.zbarkeit der Pro- 
teine mit Thioformamid ist von Wichtigkeit fur die Reurteilung der nunmehi. 
zu besprechenden Umsetzung von Proteinen mit Dithioameisensiiure. Diese 
verliiuft iibersichtlicher als die Reaktioneri mit Schwefelkohlenstoff . und init 
Thioformamid. Die Kondensation wird init iiberschiissigem Kaliumsalz der 
Dithioameisensgure in waBriger Losung bei PH etwlt 8-8.5 durchgefuhrt (Zim- 
mertemperatur). Die durch Dialyse gereinigten Reaktionsprodukte (kurz ,,Thio- 
proteine" genannt) sind gelblich und schlechter loslich als die Ausgangs-Pro- 
teine. Die Schwefelhlei-R.eaktion ist schon in der KBlte positiv, die Thiol- 

2) Durch Einwirkung von Formaldehyd wird der Schwefel wesentlich schwieriger 

3) Unveroffentlirht; 1)iploma;rheit E. P l a t e ,  Miinstrr 1048. 
hydrolysierbar . 
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lteaktion jedoch erst nach dem Auf bewahren in schwach alkalischer Losung. 
Eine Losung des Thio-serumalbumins kann durch Erhitzen nicht mehr koagu- 
liert werden, wahrend das Thioalbumin aus Hiihnereiern die Koagulahions- 
fghigkeit beibehillt . 

Die Untersuchung der Eigenschaften diesel Thioproteine und einige Modell- 
versuche zeigen, daB in erster Linie freie Aminogruppen, also solche am E-C- 
Atom des Lysins nnd am Kettenende, der Angriffsort fur die Dithioameisen- 
saure sind, jedoch nicht Sgureamidgruppen und Peptid- Stickstoff. Bis auf 
die Gelatine, bei der die Schwefelaufnahnie geringer ist als sich aus dem Lysin- 
gehalt berechnet, nehmen jedoch die lysinhaltigen EiweiBstoffe z. T1. wesent- 
lich mehr Thioformyl-Reste auf4) als ihrein Ly5in- Gehalt entspricht (Tafel 1) .  
Es mu13 zunachst noch offen bleiben, welche weiteren Atomgruppen in den 
EiweiBstoffen auBerdem reagieren. Z ~ i n  aus -Mais, das frei von Lysin ist, 
reagiert n i  c h t  mit Dithioameisensauie. 

_- _ ~ _ _ _ _ _  ___ ___-___-  - 

Tafel 1 .  I’tnsetzuiinvoiiI’roteinen,riit I)itliio;Lnic.ifiens~Lure zu ThioDroteinen. 

Casei t i  (Rind) . 

Zein . . . .  . . .  . ’ 

-- - -1 
E i e r a l b u ~ n i n  . 

__ 

E d c s t i n  . . . . . , 

(’<) 8 I 

0.44 

1 ..i7 

0 7 s  , 

0.73  

1.31 

0.73 

0.0’ I 0.70 

‘;<, s (ber. 
itus tl. LJ sinpeh.) 

1 I 0  

3.8 
- - -  

(4.0) 

2.1 
(2.6) 

0.73 

5.060) 
6 . 4 t O )  

2 .37’ )  
(3.9”) ) 

2.61 
2.9 

1.25 
(1.6) 

- _. 

Die eingeklammerten Werte stutzen sich auf altere,!vielleicht nicht ausreichend genaue Werte. 

l m  Sinne dieres Bef undes hatten Desaminopr utenie nicht oder in geringem 
MaBe mit Dithioameiyensaure reagieren diirfen. Der Umstand, daB die Des- 

4) Hierin unkrscheidet sich die Dithioameisensiiure grundsltzlich vom Glucose-cym- 

6,  W. D. Block, Journ. biol. Chem. 104, 343 [1934] (Rind); W. A. Murrill, W-. D. 

’) M. Bergmann u. L. Zervrts in Klqin, Handb. d. Pflanzenanalyse I11 1, S. 332,351 
*) H. R. Vickery u. A. White, Journ. biol. Chem. 103, 413 [1933]. 

8,  H. B. Vickery u. A. Shore, Biochem. Journ. 28, 1101 [1932]; W. T. Astbury, 

lo )  B. Jirgensons, Journ. prakt. Chem. [2] 161, 181, 293 [1943]; 168, 224 [1943]. 
11) 1\1. Bergmann 11. L. Zervas inKlein, Handb.d.PflanzenanalyseIII 1, S. 340 (1933). 

amid (F. Micheel u. K. Schmidt, Makromol. Chem. im Druck). 

Block u. L. H. Newburgh, ebenda 133, 521 [1940] (Mensch 10.4%). 

u. 386 (1933). 

Advances in Enzymology, 3, 63. 

H. D. Dakin, Journ. biol. Chem. 44, 499 [1920]. 
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amidierungspi odukte 'I on Gelatine, Serumalbumin, Casein und Edestm t i  o t  / 
dem in erheblichem Umfang reagieren, lief3 sich in eindeutiger Weise aufkliii t w  

Die Tatsache, daB Desaminoproteine orangefarben bis rotgelb sind und ill I 
Stickstoffgehalt mitunter hiiher als der der Ausgangsproteine sein kann, deiitrt 
darauf hin, dalj Nitrosogruppen in Tyrosin- und n. TJ. Tryptophan-Mestrl' I 

substituierend eingetreten sind. Diese Nitrosogruppen werden durch ni t  1i1( 1- 

anieisensaure zu Aminogruppen ieduziert, die sodann ihrerseits mit Dit hio- 
ameisensaure wie iiblich reagieren. Bei der Einwirkung der Dithioameiwi 
sriiire tritt qchnell infolge Reduktion der N : 0- Gruppen Earbaufhelliing rin 
Es lielj sich ferner zeigen, daB die Schwefelaufnahme bei Proteinen, die langei ( 2  
Zeit mit Nitrit behandelt wurden (b), meist groBer ist als bei solchen, die 1iu1 
zere Zeit (a) mit diesem Meagens in Reruhrung waren (Tafel2). Auch da5 1ys111- 
freie Zein reagiert nach der Behandlung mit Nitrit init Dithioameisensaui e .  

AIs Modellsubstan/, M ui de Sit1 cisodirnet h\-litnilin ( I  ) nut 1~itliioaniei~eri~aicr.r 
umgesetzt. Da\ erhaltene ttesl~tiorispl.odrlbt dei Forinel IT (Schnip. 184O) a a i  
identisch init einein aui .\ 1V-I)iitieth\ I-p-pheiy, Ien-diamin (TIT) rnit dem glei- 
chen Reagenr et 11.1 <i tenen 

1 .  I I .  111. 

i'ber die Strulitur dei rriit Dithioanieisensiiure erhaltenen 'l'hioproteiiie 
geben einige Modellversuche AufschluB. Peptid-Bindungen und Sawearnid- 
Gruppen reagieren nicht : Hippursaure und Acetamid werden n i c h t  ange- 
griffen. Auch Arginin-Reste kommen fur den Angriff des Reagenzes nicht in 
Prage, da das Zein, wie oben beschrieben, nicht reagiert, obwohl es 2 % Arginin 
mthiilt und die sehr argininreiche Gelatine keinen gegeniiber anderen EiweiB- 
stoffen erhohten Umsatz zeigt, sondern einen geringeren. Auch der Indol-Rest 

12) Bei der Celatine noeh andere Reste. 
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in1 Trypt,ophtLn oder die Hpdroxylgrnppe des 'L'yrosins sclieiden liir eine R'e- 
aktion a m :  A. R. Toddl3) zeigte, da,B weder Tndol nochTj-raJinin init seiner 08- 
Chxppe in Iteakt'ion i reten. Hingegen gelingt es ohne Schwierigkeiteii, die 
primiire dininogrnppe i r n  Leucin zum kryst. Ka.liurnsalz des Thioforiiiyl-l~uoins 
iimzusetzen und daraus das Iiryst. .\7-Thioforniyl-leucin (ZV) selbst zu  gewin- 
nen, dessen Schn-efel iihtilich locker gebunden ist. \vie der in den Thioprotrirlen. 

~ ~ ~~. - _____-____ 

(H,C),CH. C)H(NH. CHS) . CO,H 
IV. 

Man geht, also ivohl nicht. fehl in der dnnahnie, dafi die liondensation der 
Proteine mit I~ithioaineisensiinre zii Thioforniyl-Deri viit'en der &-Amino- (hap- 
pen der Lysin- Keste otler anderer (endst,ii.ndiger~) -4rninogruppen fiihrt,. ],eider. 
war es uns bisher nicht moglich, reines lnsrilin z u  erhalten. uni an dessen ver- 
zweigtkettigem Molekiil die endstandigen freien dniinogruppeii umzusetaen. 
Remerkenswert ist, daIj das Neurotoxin aus Cobragift (Naja ixipndia,ris) nnter 
Aufnahme von 2 :,{, Schwefel seine (iiftigkeit, v6llig verliert. 

Der Rchwefel limn itiis den Thioforni)-I-Verhindiingeii abgespaheri werden. 
Heini Kochen in wiiWriger l&ung geht dies sehr I q p a m  vor sich. In  10-proz. 
Salzsaure werden jedoch h i  1/&dg. Kochen 80 -95 :h &Is SchwefelwaSserstoff 
abgespalten. Beini Erhitzen in wasserfreiem 1') ridin wird kein Schwefelwasser- 
stoff abgespalten. Jedoch deutet' das Verhslten einiger der mit Wasser und mit 
Pyridin erhitzten Thioproteine dmtuf hin, daB dabei Veranderungen in der 
Bindung des Schwefels auftreten. 

Die Thioformyl- Verbindungen sind let'zten Ertdes .\.- Hubstitutionsprodukte 
des- Thioformamids : 

Protein-NH . CHS H,N . UHS. 

Angesichts der beschriebenen groBen Reaktionsfreudigkeit der Proteine 
gegenuber Thioformamid und dessen IJmsatz mit Arginin (unter Schwefel- 
wasserstoff-Abspaltung), die offenbar auf die C : S-Bindung zuriickzufiihren 
sind, konnte man daran denken, daR die C: S-Bindung in den Thioforinyl- 
proteinen weiterhin niit denjenigen, wie oben ausgefiihrt, noch nicht siclier 
bestimmbaren Gruppen im EiweiSniolekul reagieren wiirde, die rnit, 'I'hio- 
formamid reagieren. Dadurch Tr-iire die M.oglichkeit zur Bildung von ltingen 
oder Briicken innerhalb eines, bei Briiclren auch zwischen zwei EiweiWmole- 
kulen gegeben. Im erstgenannten Palle liel3en sich daraus Ruckschlusse auf 
die riiumliche Lagerung bestimmter Gruppen im EiweiBmolekul ziehenI4). Die 
Eigenschaften der dargestellten Thioproteine lassen jedoch bis jetzt daxiiher 
weder im posit'iven noch im negativen Sinne sichere Aussagen zu. 

Beschreibung der Versucthe. 
Unisatz  von k e l a t i n e  init E'orni;Ltnid u n d  Schwefelkohl t lnstoff :  ills Heispiel 

fur den Umsatz eines Proteins niit Schwefelkohlenstoff-Formamid sei folgendrr Versuch 

13) Journ. chem. Soc. London 1916, 1367. 
14) Im Gegensatz zu den Synthesen von Punn-Dciivaten durch Todd u. Mitarbb. aua 

Diaminopyrimidinen konnte es sirh dahri nicht um Ubrrhriickung z w e i e r Aminogrup- 
pen tlorrh ein C-Atom handeln. 

_. ~~ ~ 
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gegeben: 1 g Gela t ine  (Holborn) wird mit einern Ckmisch von 5 ~ c n i  b'orniamitl uiid 
20 ccm Schwefelkohlenstoff  geschiittelt; nach 1-stdg. Schutteln werden nod~iiials 
16 ccm Schwefelkohlenstoff zu der ziihen Emulsion gegeben; nach 10-stdg. Schiitteln wild 
die Emulsion durch Zugabe von Essigester getrennt und das unlosliche, gequollene Protmi- 
Derivat mehrmals rnit Essigester und mit Alkohol durchgearbeitet. Die Substaw 4 irtl 
in waaserfreier Ameisensaure zu einer gallertig-kbrnigen Masse aufgrqnollen, niit ei~iein 
Aceton+~ther-(:emisch ausgefiillt und auf der Zentrifuge mit AeetonSAther gut aus- 
gewaschen. Man erliiilt cine kautschukartige Massr, die bei monatelangrm Aufhrwahrt*n 
im Exsicmtar allniahlich hornig wird. 

Gef. C 46.32 H 6.79 N 13.13 S 1.44 ( C a r i u ~ ) ~ ~ )  
Die angcwandte Gelatine hatte einen N-Gehalt von 18.12% und einen S-( khalt w i i  

0.65%. Die Substanz gibt positive Thiol-Reaktion und beim Erhitzen starke Svhwefd - 
blei-Reaktion. Bei der Hpdrolyse mit 15-proz. Salzsaure bei 60° werden 0.25O/, Schwcfel 
als Schwefelwaaserstoft ahgeespalten. Der aufgearbeitete Ruckstand hat  einen Srhwrtel- 
gehalt v6n 1.05%,. 

Auf iibliche A i t  bereiteti. 1)esaminogelat ine (C 4'7.38'::, H 6.87%,, N 16 No,,, 
S 0.769;) wurde in maloger Weise rnit Schwefelkohlenstoff-Formamid hchandelt. 

Gef. CJ 46.19 H 6.49 N 16.02 S 0.81. 
Thioformain id  iind Gala t ine :  'I'hioformamid16) wurdc aus Formamid rind 

Phosphorpentasulfid gewonnen. Als Heispiel einer I'msetzung sei folgender Versuch mi- 
gegeben: 10 g G e l a t i n e  (Holborn) werden mit 3-4 g T h i o f o r m a m i d  krsftig vrrriebcn 
und durchgeknetet. Nach 6-stdg.Einwirkung ist das Reaktionsprodukt eine zahe, klebrige 
Masse. Es wird zur Entfernung von iiberschiiss. Thioformamid mehrfach mit At1ic.r und 
rnit Alkohol ausgewaschen und jr 2 Tage mit Alkohol und mit Chloroform geschhttrlt. 
Die so erhaltenen festen Stoffe enthalten 4-4.776 Schwefel'7). Die Thiol-Reaktion ist 
positiv, ebenso ist die Schwefelblei-Reaktion in der Hitze stark positiv. Bei dcr Hydro- 
lyse rnit verd. Essigsiiure wird nur sehr wenig Schwefel als Schwefelwasserstoff abge- 
spalten, bei der Hydrolyse mit SalzsBure (d 1.16) werden in 16 Stdn. 60% Schwefelwasser- 
stoff und etwas elcmentarer Schwefel gebildet; das Hydrolysat hat einen Schwefelgehalt 
von 1.42%. 

Desaminogela t ine ,  die analog wie Gelatine umgesetzt wird, ergibt ein Produkt 
rnit 3.5% Schwefel. Seine Reaktionen gleichen denen des Gelatinr-l'rodnktes. Narh ilcr 
Hydrolyse mit Salzsaure ist der Schwefelgehalt auf 1.1% gesunken. 

T h io  f o r m y l  -ge l  a t  ine  : Die D i t h io  a m e is e n s L u r c wird aus Kaliumhydrosulfid 
und Chloroform naeh T. G. LevilS) als Kaliumsalz gewonnen. 

5 g G e l a t i n e  (Holborn) werden in 90 ccm Wasser gelost und nach Zugabe von 1.2 g 
B a l i u m d i t h i o f o r m i a t  3 Tage bei Zimmertemperatnr aufbewahrt (PH 8), d a m  die 
nach Schwefelwasserstoff riechende Liisung 3 Tage in rotierendem Cellophanschlauch 
gegen fliel3endes Wasser und dest. Wasser dialysiert und i.Vak. eingedampft. Die gelbe 
Thioformyl-gelatine ist in Wasser weniger loslich als Gelatine, gibt keine Thiol-Heaktion, 
aberschon in derKLlte schwache Schwefelblei-Reaktion. GFf. S 1.55-1.6517). Der Schwefel- 
gehalt erhoht sich nicht bei Anwendung eines grofiereri Uberschusses von Dithioformiat . 

T hi of or my1 - s e r u m  a1 b u m  i n  : Die Darstellung (aus kryst. Pferde-Serumalbumin) 
und Reinigung erfolgen Lhnlich wie bei dem vorstehenden Stoff (PH 8 .5 ) ;  die Reaktionen 
gleichen denen der obigen l'raparate. Das Produkt koaguliert in wiil3r. Losung beim Er- 
hitzen nicht, kann aber mit Saure ausgefLllt werden. Gef. 8 4.889,,. 

Analog wurden folgendr weitere Thioformyl-proteine gewonncn : 

T h i o t o r m y l - c a s e i n  ............ Gef. S 2 . 5 ,  
T h i o f o r m y l - e d e s t i n  ........... ,, 'S 1.9, 
T h i o f o r m y l -  o v a l b u m i s  ........ ,, H 3.9. 

Z e i n (hergest. aus MaisgrieR nach bekannter Methode) zeigt keine nachweisbare Auf- 
nahme von Schwefel und bleibt auch in seinen sonstigen Eigenschaften unverandert. 

T h i  of or  my1 - d . I - leu  c i n  : 2.6 g d.l - L e u  c i n  werden in einer Kal iu~carbonat-Li is i~n~ 
aufgeliist und 3 g K a l i u m d i t h i e f  or m i a t  zqegeben. Naeh 3-tilgigem Stehenlassen h i  

15)'&le Anzlysen sind Mikroanalysen. 
17) I3estinimt nach der Mikromethode von W. Zimmer inann (Ztschr. Mikroc~hein. 31, 

IR) ( : m a  <.him. ILil. 54, 395 r19241. 

16) A. W. H o f m a n n .  B. 11, 340 [1878]. 
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Zimmertemperatur wird mit Salzsaure u f  pH 5 gebrauht und uuverbrauclrte Ilithio- 
ameisensaure abfiltriert. Aus deni nach deni Ahdampfen i.Vak. verbleibenden kryst. 
Riickstand wird das Kaliumsalz des Thioformyl-leucins mit warmem Amylallrohol c>ytr<i - 
hiert und mit Ather ausgefallt : aus heiBem Amylalkohol wird umkrystallisiert. 

C,HI,0zN8K (213.3) Ber. N 6.57 S 15.03 Gef. N 6.50 8 14.67. 
3 i s  freie Siiure wird (lurch AnsSiuern der wiifir. LOsung des Kaliumsalzes, Ausathern 

und Umkrystellisieren des Kiickstandes dor ather. 1,osrrng erhalten; Schmp. 87-89O(Zers.). 
C7H, ,02NS (173.2) 47.97 H 7.48 N 8.00 8 18.37 

47.96 H 6.4.7 M 8.08 S 17.82. 
Ijeini Erhitzen einer s h s m r e n  Liisung wird Schwefelwasserstoff abgespalten. H i  1) - 

p u r s a u r e  und Acetan i id  reagieren nioht mit 1)ithioameisensLure. 
D e s a m i n o p r o t e i n e :  Die Desaniino-Derivate der Gelatine, des Serumalbumins, (‘a- 

mias, Edestins und Zeins wurden narh gebriiuchlichen Verfahrcn gewonnen. Ihr \ ei 
halten und ihre Zusarnmensetzung ist im theoret. ‘hi1 erw8hnt. Sie wurden in iiblicher 
Art mit Dithioameisensaure umgesetzt und ergabcn eine ihrer Nitrosierung ontsprechende 
Schwefelaufnahme. 

N - T h i  o f o r m  y 1 - A V ’  . N’-  d i m e  t h y 1 - y - p h eng I (> n d 1 a in i n  (Ii) : 0.8 g salzsitures p - N i - 
t ro so -N.N-d ime thy l - an i l i n  (I) werden in einer limung von 0.35 g Kaliumcarbonut 
in 50 cem 80-proz. Methanol geltist und 0.5 g di th ioa ine isensaures  K a l i u m  hinzu- 
gegeben. Die intensiv gefarbte Losung hellt sich bald unter Abscheidung des farblosen 
Reaktionsproduktes auf . Nach mehmtiindigeni Strhenlassen wird abgesaugt urid der 
Niederschlag Bmal ails Methanol untcr Zusatz von Tierlrohle umlrrvstallisiert; Srhnip. 
184O (Zers.). 

G,€Il2N2S (180.3) Ber. C 59.96 H 6.71 N 15.54 S 17.78 
Gef. C: 59.75 H 6.59 N 15.58 S 17.73. 

1 g asynarui. Dimethyl-p-phenylendiamin-dihydroahlorid wird niit0.75g hali- 
umcarbonat in 50ccrnWasser gelost; hierzn werden 0.6 fi K a l i u m d i t h i o f o r m i a t  gege- 
ben. Nach kurzer Zeit fiillt das Roaktionsprodukt itus, das nach 2 Stdn. abgesaugt und 
wie oben gereinigt wird. Die analytische Zusanimensetzung und die Schmelzpunkte 
beider Rtoffe sind identiwh; der 1Mist.h-St hmelzpunkt zeiat keinc Erniedrigung. 

24. 0 t t o I) an II : Die Ultraviolettabsorption des Dibromids und des 
Tetrabromids von Diphenylhexatrien (111. Mitteil. zur Kenntnis der 

Anlagerung yon Brom an Triene). . 

[Aus drtn ~~iirr.r-\~ilhelrn-lqstitut fur Medizinisthv Forsrhunp, H(4deIl~crg, 
l s s t l tu t  fi ir  Chwnict. I 

(EiqgegaqgeI~ am 1 3  .Juni l9.M.) 

Auf Urund der geniesseneii ~‘ltraviolrttabsorption besitzt das Di- 
bromid des 1.6-Dipheayl-hexatriens-(1.3.5) ron R.  K u h s  11. A.W‘in- 
t e r s t e i q die Struktur eines 1.2-Dibrom- 1 .(i-diphenyl-hexadiens-(:< .5) 
usd das Tetrabromid die Struktur eiqes 1.2.3.4-Tctral~rom-l.fi-rli- 
phenyl-hexeqs-(5). 

Der Bau der bekaqnten A&,gerungsprodukte von ho in  unti 
Wasserstoff an Dieqe und Triene m r d  unter dem Gesivhtspunkt dci 
Ultraviolettabsorption einheitlich zusammengefallt. 

Aus Hydrociqnamoia, C8H5. CH : CH.CH(OH) .CH(OH) .C:H : UH.U,H,, usd P h w  
phortribromid sowie au& l.fi-Diphenyl-hexatrieq-(1.:3.5) (1) und 1 Mol. Broin stelltcan I t .  
K u h s  u. A. W i n t e r s t e i a  dasselbe Dibromid dar; es lieferte beim Ozonabhau rcgrl- 
miiBig 1 Mol. Beqzoestarel). Nine symmetrische Binduw der beiden Bromatome a 
phenylhexatrien in  1.6- oder 3!4-Stellu~g war damit ausgeschlossen. Da trotz vieler 
keIa weiteres Spaltstuck, vor allem kein a-Brom-zimtaldehyd, herausgearbeitet wurden 
konnte, lien sirh zwisrheq den iibrigbleibcnden unsymmetrischen M6glichkeite.s einer 
1.4- (Ti) oder eincr 1 ..’-Anlagerusg (IIC) nicht entscheideri. Angesichts der Ozosspltung 

l) Hdv. chim. Arta 11, 128 (19281. 




