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t ber das Verhalten der drei isomeren 
aldehyde im ThierkSrper. 

Von N. Sieber und A. Smirnow. 

(Vorgelegt in der Sitzung am 10. Februar 1887.) 

Ntrobenz- 

Seit den bekannten Untersuchungen yon W S h l e r  und 
F r e r i c h s  1 wissen wir, (lass Benzaldehyd im ThierkSrper zu 
Benzo~s~ture oxydirt und als Hippursi~urc ausgcschieden wird. 
B e r t a g n i n i  2 zeigte ferner, dass Nitrobenzogs~iure, dem Org'a- 
nismus einvcrlcibt, als Nitrohippurs~ure ausgeschieden wird. 
Die gleiche Nitrohippurs~ure erhielt el" auch durch Einwirkung 
eines Gemenges yon rauchender S:dpeters~ture und conccntrirtcr 
Schwefelsliure auf Hippursi~ure. Aus dicsem Umstande, sowie 
aus dcr Beschreibung' der Eigcnschaften seiner Nitrohippursiiure 
geht hervor, dass die yon ibm erhaltene Siiure Mctanitrohippur- 
siiure war. 

Andererseits fand M. Ja f f6  3 bei seinen Untersuchungen 
|iber das Verhalten des P a r a - u n d  des Orthonitrotoluols 
im thierischen Organismus, dass das Erstere zu Paranitro- 
benzo~s~ture oxydirt und als paranitrohippursaurer Harnstoff 
--C+HsN~OaCON~H 4 ausgeschieden wird. Ganz anders ist das 
Verhalten des Orthonitrotoluols. Von dieser Verbindung werden 
nur etwa 10% zu Orthonitrobenzo~s~ure oxydirf~ welehe als 
solche den Organismus verli~sst. Eine Orthonitrohippurs~ture hat 
J a f f 6  niemals auffinden kiinnen, weder in dem Atherextract, 
noch in dem Rtickstande des Harns. Die ttauptmenge des einge- 
g'ebenen Orthonitrotoluols aber, wird im Organismus zu Ortho- 

/NO2 nitrobenzylalkohol CGH + \ C H : . 0 H  oxydil~, weleher sieh mit 

Glykuronsiiure paart. Dieser Glykurons~urepaarling yon der 

1 Ann. Chem. Pharm. Bd. 65, S. 337. 
':' Compt. rend. T. 31, pag'. 490. 

Berl. chem. Ber. 7, S. 1673 u. Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 2, S. 47. 
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Zusammensetzung" C,a H,~ N09:-C ~ H,I~ NO 3 + C 6 H,o 07--H,I 2 O, yon 
J a f f6  Uronitrotoluols~turc genannt, vereinigt sich mit einem 
Moleklil Harnstoff zu ether salzartig'en Verbindung yon der 
Zusammensetzung': C,~H, gN30,o+2'/2H~O , so dass die Haupt- 
menge des eing.egebenen Orthonitrotoluols in diesel" Form mit 
dem Harne ausgeschieden wird. 

Bet so differentem Verhalten isomerer Verbindungen im 
Organismns ist es g'ewiss yon Interesse~ wenn weitere hierauf 
bezUgliche Thatsachen gesammelt werden. Da die drei Nitro- 
benzaldehyde jetzt in reinem Zustande fabrikm~tssig dargestellt 
werden, so haben wir mit diesen drei Substanzen Ftitterungs- 
versuche an Hunden angestellt and werden in Folgendem (lie 
erhaltenen Resultate beschreiben. Die Nitrobenzaldehyde win:den 
yon der badisehen Anilin- and Sodafabrik in Ludwigshafcn 
bezogen and zeigten nach dem Umkrystallisiren den richtigen 
Schmelzpunkt, so dass die verfiitterten Substanzen chemisch rein 
w,'(ren. Der Versuehshund yon 22 Kil. KSrpergewieht, vertrug 
t~ig'liche Dosen yon 2 Grin, die ihm in Fleisch eingewickelt in 
den Raehen gestossen warden, ganz gut. Doscn yon 3- -5  Grin. 
pro dig mehrere Tage hintereinander verursachten Erbrechen nnd 
Durchfall% in Folge (h'tlicher Reizung der Magen-and Darm- 
sehleimhaut. Der Geschmaek aller drei Aldehyde ist brennend, 
anfangs siisslieh, sp~tter bitter. Am wenigslen reizend ist der 
Paranitrobenzaldebyd, sehon intensiver ist der Gesehmaek der 
Metaverbindung. Ein Krystall des Orthonitrobenzaldehyds aber 
auf die Zunge gebraeht, bewirkt ein derartiges Brei)nen~ das dem 
des Cayennepfeffers gleieh kommt. Der HuM erhielt daher etwa 
aeht Tage lang' tiiglich 2--3  Grin. yon dem betreffenden Nitro- 
benzaldehyd. Hierauf folgte eine Ruhepause yon aeht Tagen und 
dann yon neuem FUtterung mit Nitroaldehyd. Der Hand, der 
tiiglieh ~/2 Kil. Pferdefleiseh und 1 Kil. Brot erhielt, verlor zwar 
etwas dabei den Appetit and magerte colossal ab. Naeh 
Beendigung der FUtterungsversuehe, die mit Unterbreehungen 
etwa zwei Monate dauerten, erholte sieb abet das Thier in km'zer 
Zeit vollstii, ndig'. 

Paranitrobenzaldehyd. 
Von diesem Aldehyd erhielt der Hand drei Grm. tKglieh 

fUnf Tage lang. Der w:,ihrend der Zeit g'esammelte Harn wurde 
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auf dem Wasserbade coneentrirt, yon den sich dabei abscheidenden 
Yhosphaten und geringen Mengen brauner Substanzen fittrirt, 
dann his zum Syrup verdunstet und Bach dem Erkalten mit 
Alkohol versetzt. Die yon den abgeschiedenen Salzen abfiltrirte 
alkoholische LSsung wurde wiederum auf dem Wasserbade 
verdunstet und naeh dem Erkalten mit tiberschUssiger Salzs~ure 
versetzt. Naeh kurzem Stehen bildeten sieh in der FlUssig'keit 
reichliehe Mengen yon Krystallen, die, wie die sp~itere Analyse 
zeigte, paranitrohippnrsaurer Harnstoff waren. Das Filtrat yon 
den Krystallen gab an ~ther noeh etwas yon der gleiehen 
Substanz ab. Paranitrobenzogs~ure oder Paranitrohippurs~iure 
wurden dabei nieht erhalten. 

Der ausgefNlte paranitrohippursaure Harnstoff wurde anf 
der Wasserstrahlpumpe abfiltrirt, dann aus heissem Wasser 
umkrystMlisirt, und auf diese Weise von der mitgetNlten, sehr 
sehwer 15sliehen Kynurens:~ture getrennt. Nach mehrfaehem 
UmkrystMlisiren aus heissem Alkohol, unter Zusatz yon Thier- 
kohle wurden schliesslieh f:~rblose Krystalle erhalten vom 
Sehmelzpunkt 179--180~ die tiber SO~H 2 getroeknet, bei der 
Elementar:malyse fo]gende Zahlen gaben: 0.2386 (~rm. 
Substanz gaben 0"3688 Grm. CO 2 und 0.0987 Grin. H,O 
---42- 15% und 4. 590/o FI. 0" ~726 Grin. Substanz gaben 4 9  6 Ctm. 
Ngas bei 13"8 ~ und 697 Mm. Bst. oder 19"6~ 

Die Formel des paranitrohippursauren Harnstoffs 
=(JgHsNzO~CON~H~ verlangt 42.25~ 4" 22~ und 19" 71~ 
Die Zusammensetzung, der Sehmelzpunkt und die sonstigen 
Eigensehaften unseres Pr~iparates stimmen vollst~n(tig mit den 
yon J aff6 besehriebenen Eigensehaften des paranitrohippursauren 
Harnstoffs iiberein. Nach VerfUtterung yon 15 Grm. des Para- 
nitroaldehyds erhielten wit 12 Grin. des einmal umkrystallisirten 
Preduetes, so dass mit Bertieksichtig'ung der Verluste die 
Umwandlung als eine quantitative angesehen werden kann. Aueh 
findet naeh Verftitterung des Aldehyds keine Vermehrung der 
gepaarten Sehwefels/iuren im Harne statt. So erg'ab der Harn 
des Hundes naeh der Eingabe yon 3 Grin. des Aldehyds in 
50 CC. 0"264 Grin. S04Ba - -  0. 0906 Grm. SO a der Salze nnd 
0"0024 Grin. SO~Ba-- 0"0082 Grin. Athersehwefels~ure. Das 
Verh~iltniss der beiden SehwefetsSuren ist also wie 11:1. I)as 
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VerhNtniss der beiden Schwefels~turen bei gew(ihnlicher Ern~ihrung 
des Hundes wurde zu gleicher Zeit 5fters bestimmt und schwankte 
zwischen 6 : 1 bis 52 : 1. 

l e t an i t robenza ldehyd .  
Von diesem KSrper erhielt der Hund 2 Grm. pro die 6 Tage 

lang, welche Mcnge er ohne Erbrecheu und Durchf~llc ertrug. 
Der Harn wurde genau wie im vorhcrgehenden Falle verarbeitet. 
Nach Zusatz yon Salzs~iure zu dem erhalten I-Iarnsyrup erstarrte 
auch dicser auf 0 abgektihlt zu einem Krystallbrei aus rhom- 
bischen Si~ulcn bestehend. Die Krystalle wurdcn auf der Pumpe 
yon dcr Mutterlaug'e abfiltrirt und aus Alkohol umkrystallisirt. 
Diescs t~ohproduct wurde auf Fliesspapier g'etrocknct~ sodann 
wiederholt aus hcissem Wasser, unter Zusatz yon Thicrkohle und 
schliesslich aus Alkohol umkrystallisirt. Die anfang's braunen 
Kryst~dle win'den jetzt ganz farblos und schmolzen im Capillar- 
rShrchen bci 165--167~ . Trocken erbitzt vcrpufften sic. Da die 
Krystallc auf ganz gleiche Weise, wie der paranitrohippursaure 
Harnstoff erhalten wurden, so fflaubten wir, class auch bier eiue 
entsprechendc Harnstoffvcrbindun~ der Metareihe vorlicgt. Die 
Elemcntaranalyse belehrte uns aber~ dass dem nicht so ist~ 
sondcrn dass alas nach Ftitterung mit Metanitrobenzaldehyd 
erhaltene Product reine Metanitrohippursi~urc war. 

0"2459 der tiber S04H 2 getrockneten Substanz gaben 
0"4321 Grin. CO 2 und 0"0858 Grin. H20 oder 47"92~ C und 
3.S7%H. 

0"2376 Grm. der Substanz gaben im Zulkowskischen 
Apparate tiber 25% Kalilauge 27"3 Ctm. Ngas, bei 18"5~ 
und 710 Mm. Bst. oder 12.38~ 

/NO  Die Nitrohippurs~ure - - -C6H~ '~CO.NH.CH~.CO2H hat 
folgende proeentische Zusammensetzung': 

Theorie Versuch 

H s . . . .  3" 5 7  , 3" 8 7  , 

N 2 . . . .  12' 50 , 12" 38 , 

O~ . . . .  35" 72 , 
Andere Producte wurden aus dem Harne nicht erhalten. Der 

Atherextract der yon den Krystallen filtrirten Mutterlauge 
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hinterliess nach dem Verdunsten ge:'inge Mengen der Metanitro- 
hippurs~ture. Aueh (tie g'epaarten Sehwefelsi~uren werden naeh 
Eingabe dieser Verbindung ldeht vermehrt. So enthielten 
100 Ctm. Ham nach 2 Grin. des Aldehyds 1-212 Grin. SQBa 
= 0~41(il Grin. SO a der Salze und 0"056 Grin. S04Ba 
~- 0 '0192 Grm. SO a gepaart, oder im Verh~tltnis yon 21 "67 : 1. 
Der Metanitrobenzaldehyd wird also ebenfalls zu 3{etanitro- 
bcnzo~s~ture oxydirt und wie sehon B e r t a g n i n i  g'efunden, als 
l~'[etanitrohippursgure ausgesehieden. 

Orthonitrobenzaldehyd.  

Wiesehon oben erw:~thnt, fand 3a f f6 ,  dass yon dem ver- 
ftittertcn Orthonitrotoluol etwa der zehnte Theil zu Orthonitro- 
benzo~s~ture~ 9/t o dag'egen nur zu Benzylalkohol oxydirt werden, 
weleher letztere dann in Verbindung mit Glykurons~ture und 
Harnstoff den Organismus vcrFAsst. Naeh unseren Versuehen 
wird Orthonitrobenzaldehyd zu der entspreehenden Nitrobenzo~- 
siture oxydirt und als solehe ausgesehieden. Andere Produete 
konnten im Harne nieht aufgefunden werden. 

Der gleiehe HuM erhielt vier Tage hintereinander je 2 Grin. 
des Aldehyds und der hierauf gelassene Harn wurde gleiehwie 
in vorhergehenden Fi~llen verarbeitet. Naeh Verdunsten des 
Alkohols und Aus~tuern des erkalteten Syrups entstand keine 
Fiillung; dureh Ausziehen mit "~ther erhielten wit dagegen reieh- 
liehe Menge sehon ziemlieh farbloser Krystalle, die, nur zweimal 
aus heissem Alkohol unter Zusatz yon Thierkohle umkrystallisirt, 
in ehemiseh reinem Zustande erhalten wurden. Der Sehmelz- 
punkt der Substanz lag bei 146--147 ~ . Naeh W i d n m a n n  
sehmilzt Orthonitrobenzogsiiure bei 147 ~ Die Krystallnadeln 
hatten einen intensiv stissen Gesehmaek; aueh die L~sliehkeits- 
verh~tltnisse waren tibereinstimmend und eine Stiekstoff- 
bestimmung ergab mit der Formel einer Nitrobenzo~s:~ture 
iibereinstimmende Zahlen. 

0" 2282 Grm. der tiber S04H ~ getroekneten Substanz gaben 
im Zulkowskisehen Apparate tiber 25% Kalilauge 17.0 CCtm. 
Ngas bei 15 ~ T. und 707 Mm. Bst. oder 8.38~ N. Die Formel: 
C6H a . NO 2 . C02H verlangt 8" 38% N. 
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In l~bereinstimmung mit J a f f6  haben aueh wit kcine 
Ol'thonitrohippursiiure im Harne auffinden kSnncn. Aueh die 
g'cpaartcn Schwefcls:,iuren seheinen naeh Orthonitrot)cnzaldehyd, 
wenn t~berhaupt, nur sehr wenig vermehrt zu sein. Es wurden 
folgende Zahlen erhalten: In 50 Ctm. des Hams 0"650 Grin. 
SQBa-- :  0" 2236 Grm. SO 3 der Salze und 0" 109 Grin. SOaBa ---- 
- -0"037 Grin. SO a gcpaart oder im Verhaltnis yon 6 : 1. 

Bei Wiederholung dieses Versuehes wurde der naeh Ver- 
fUtterung yon 10 Grin. Aldehyd gelassene Ham jedesmal :fl'isch 
mit basischem Bleiacctat gefallt. Der ausgewaschene und 
getrocknete Bleiniedersehlag wnrde dann mit Salzs/iure zu einem 
Brei angertihrt und mit "~ther~ hierauf mit Alkohol extrahirt. Eine 
Glykurons~tureverbindung konnten wir in beiden Extracten nicht 
auffinden. Sic war aueh kaum zn erwarten, da bei den yon uns 
verabrciehten Dosen circa 80% des Aldehyds als Orthonitro- 
benzo~s~ure aus dem Harne wieder erhalten wurden. 

Das El'g'ebnis unserer Versuche l~isst sieh demnach in 
Folgendem resumiren: 

1. Alle drei Nitrobenzaldehyde werden im Organismus zu 
den entsprcchenden Nitrobenzo~s/iuren oxydirt. 

2. Die Art wie die entstandenen S~uren ausgeschieden werden, 
ist je nach der relativcn Stellung der Seitenketten eine ver- 
schiedene, indem die Paranitrobenz0~sSure als paranitrohippur- 
saurer Harnstoff, dic Metanitrobenzo~siiure als Metanitrohippur- 
s~ure und die Orthonitrobenzo~siiure ohne jede P~arung den 
ThierkSrper verlassen. 

Neneki's Laboratorium in Bern. 


