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Zur Kenntnis des Suprarenins (Adrenalins) 
von 

Dr. O t t o  v .  Fiirth, 
Privatdozer und Assistent am iohysiologisch-chemischen Institute in Slraflburgf. 

Aus dem physiologisch-chemischen Institute in Stral3burg. 

Ausgefiihrt mit Unterstii tzung der kais. Akademie der Wissenschaften in Wien. 

(Vorgelegt  in der Si tzung am 5. Milrz 1903.) 

Im letzten Dezennium des vorigen Jahichunderts machten 
O l i v e r  und S c h / i f e r  die wichtige Entdeckung, dal3 Neben- 
nierenextrakte eine Substanz enthalten, welche bei intra- 
venSser Applikation den Blutdruck m/ichtig in die HShe treibt. 
Moore  stellte fest, dab das wirksame Prinzip identisch ist 
mit einer yon Vu lp i an  (1856) beschriebenen Substanz, welche 
eine Reihe yon Reaktionen mit dem Brenzkatechin teilt. Im 
Laufe der letzten Jahre beschitftigten sich eine Reihe von 
Autoren (Moore ,  F r / inke l ,  M t i h l m a n n ,  G/ i rber ,  Abel,  
M e t z g e r )  mit Versuchen, die blutdrucksteigernde Substanz 
zu isolieren. Da eine eingehende ErSrterung der einschI~igigen 
Literatur an dieser Stelle zu weitl/iufig w/ire, sei es mir ge- 
stattet, in dieser Hinsicht auf meine friiheren, den Gegenstand 
betreffenden Pubikationen 1 zu verweisen. 

Der Isolierung und dem Studium der blutdrucksteigernden 
Substanz, f/_ir die ich seinerzeit die Bezeichnung S u p r a r e n i n  
vorgeschlagen habe, stand sowohl ihre aul3erordentlich grol3e 

1 Zeitschrift fiir physiol. Chemie, Bd. 23, Heft 6, 1897; Bd. 26, S. 15, 
1898; Bd. 29, S. I06, 1900. - -  BeitrKge zur chem. Physiologie und Pathologie, 
Bd. l,  S. 243, 1901. 
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Zersetzlichkeit als auch die technische Schwierigkeit der Be- 

schaffung einer ausreichenden Menge des kostspieligen Aus- 

gangsmateriales hindernd im Wege. Nachdem ich das Supra- 

renin zunS.chst durch F/illung mit ammonio:kalischem Blei 

und Zink als Rohprodukt  dargestellt und in ein (jedoch noch 

nicht chemisch einheitliches) Acetylprodukt  fibergefflhrt hatte, 

gelang es mir schliefJlich, dasselbe in Form einer haltbaren 

und reineren Eisenverbindung zu analysieren und auch ein 

krystallinisches Benzoylderivat  herzustellen. 

Als vorl/iufiges Ergebnis der gesamten bisher vorliegenden 

Beobachtungsreihe ergab sich der Schlul3, das Suprarenin sei 

eine stickstoffhaltige Substanz, die an einem mutmal31ich 

hydrierten zyklischen Kerne zwei Hydroxylgruppen in Ortho- 

stellung tr/igt, drei Acetyh'este zu binden vermag, bei der 

Zinkstaubdestillation Pyrrol neben Pyridin liefert und, einem 

Stickstoffatome entsprechend, 8 bis 9 Kohlenstoffatome, 11 bis 

13 Wasserstoffatome und 3 bis 4 Sauerstoffatome entha.lt. 

Einen sehr wichtigen Fortschritt  in der vorliegenden Frage 

brachte eitne im November  1901 veraffentlichte Untersuchung 

von Jokichi T a k a m i n e .  ~ Es gelang diesem Forscher, die 

blutdrucksteigernde Substanz als solche in krystallinischem 

Zustande darzustellen und zu analysieren. Die Isolierungs- 

methode beruht auf  der Tatsache,  dab sich die basische Sub- 

stanz aus konzentrierten L~Ssungen auf Ammoniakzusatz  in 

Gestalt mikrokrystal l inischer K6rner abscheidet. T a k a m i n e  

berechnete aus seinen Analysen die Formel CaoH15NOa. Das 

Pr~iparat T a k a m i n e ' s  wird unter d e m N a m e n  ,,Adrenalin<< 

in den Handel  gebracht.  

Etwa gleichzeitig mit der Ver6ffentlichung der vorerwS.hnten 

Arbeit teilte A l d r i c h  2 ein ganz anaioges, unabh/ingig e r -  

mitteltes Isolierungsverfahren der blutdrucksteigernden Substanz 

a J. Takamine, Adrenalin the active principle of the Suprarenal glands 
and its mode of preparation. - -  The American Journal of PharmacY, Vol. 73, 
No. 11, November 190i. -- Vorlg.ufige Mitteilung in der ~Society of chemical 
Industry, ; New-York, J/inner 1901. 

2 T. B. Aldrich, A preliminary Report on the active principle of the 
Suprarenal gland. - -  The American Journal of Physiology, Bd. 5. p. 457, 
1. August 1901. --  Vergl. auch ,>American Journal of Physiology*, 1902. 
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mit. A l d r i c h  berechnete aus seinen Analysen die Formel 

C 9 Hla NO~. 
Abel*  hatte frfiher aus einem Benzoylprodukte durch 

Spaltung im Autoklaven mit verdfinnter Schwefelstture bei 
einem Drucke von 3 bis 5 Atmosph~.ren ein Produkt von der 
Zusammensetzung ClvH15NO 4 erhalten, das er als ,,Epi- 
nephrin<< bezeichnete und ffir das wirksame Prinzip der 
Nebennieren hielt. Nachdem er sich dann der Meinung zu- 
geneigt hat*e, das Epinephrin sei ein Spalmngsprodukt des 
Suprarenins (das er als ,,unaltered Epinephrin<< bezeichnete), 
modifizierte er spS.ter seine Ansicht dahin, bei der Verseifung 
seines Benzoylproduktes sei ein Benzoylrest der Verseifung 
entgangen, das Epinephrin wtire ein Monobenzoylderivat der 
blutdrucksteigernden Substanz, ftir die er dementsprechend 
die Formel Ci0H**NO a berechnete? 

Bei Fortftihrung meiner Untersuchungen fiber die Nut- 
drucksteigernde Substanz der Nebennieren ergab sich daher 
ffir reich zun~ichst die Aufgabe, festzustellen, welche yon den 
angegebenen Formeln der Wahrheit am n~tchsten kommt. 

1. DarsteUung von krystal l isiertem Suprarenin (Adrenalin). 

Zur definitiven Entscheidung der Frage, ob das yon 
T a k a m i n e  isolierte Produkt wirklich mit der frtiher yon mir 
in Form eines Eisenderivates dargestellten Substanz identisch 
sei, wie die Gleichheit der Reaktionen und des physiologischen 

1 J. J. A b e l ,  The John Hopkins  Hospital  Bulletin; Nr. 76, Juli 1897; 

Nr. 90 u n d 9 1 ,  S e p t e m b e r 1 8 9 8 ; N r .  120, Miirz 1901; Nr. 128, November  1901; 

Nr. 131 und  132, Februar  und  Miirz 1902. - -  Zeitschrift ffir physiol .  Chemic, 

Bd. 28, S. 318, 1899. - -  The American Journal  of  Phys io logy ,  2, March l. 1899. 

2 A b e l  und  seine Schtiler (vergl. z. B. die k(irzlich ersehienene Arbeit 

~i)ber die Toxizit~it der Nebenn ie ren ,  yon  Dr. Samuel  A m b e r g ,  Arch. inter- 

n a t .  de Pharmacodynamie ,  Bd. XI, Fasz.  I und  II) wenden  vielfaeh die Be- 

ze ichnung  ~Epinephrin<< f~'lr die urspri inglich in den Nebennieren  vo rhandene  

Subs tanz  (Suprarenin,  Adrenalin) an. Da die yon A b e l  unter  dem Namen  

~Epinephr in ,  beschr iebene und  vielfach analys ier te  Subs tanz  s icher  von  dem 

urspr i ingl ichen Bestandtei le der Nebennieren verschieden is*, so mSchte ich 

.diese Bezeichnung,  als no twendig  zu Mil3verst/indnissen ffihrend, vermeiden.  

19* 
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Wirkungsgrades ,  sowie die ann/ihernde Ubereinst immung der 
Analysenwerte  yon vornherein erwarten lie~, versuchte  ich 
zun/ichst, die Eisenverbindung des Suprarenins in das kry- 
stallinische Produkt fiberzuftihren. 

Das Suprarenineisen wurde nach dem in meiner letzten 
Abhandlung beschriebenen Verfahren dargestellt. Das trockene, 
dunkelblau gef~.rbte Pulver wurde in Wasse r  suspendier t  und 
mit Schwefelwassers toff  zersetzt. Die yore Schwefeleisen be- 
freite, schwach gef/irbte Flfissigkeit wurde im Vakuum und 
im KohlensS.urestrom bei 50 bis 60 ~ eingeengt und mit Am- 
moniak versetzt. Es kam zu einer reichlichen Abscheidung 
yon Krystal lk6rnern;  diese erwiesen sieh bei mikroskopischer  
Untersuchung als Drusen, die aus kurzen, dicken Nadeln 
zusammengesetz t  waren und in ihrem reaktionellen Verhalten 
mit dem yon T a k a m i n e  beschriebenen Produkte in jeder 
Hinsicht tibereinstimmten. 

Ich habe das so gewonnene,  mit Wasser  uFld Alkohol 
ausgewaschene Produkt  zum Zwecke weiterer Reinigung zwei- 
mal durch LSsen in verdtinnter Essigs/iure und F/ilIen mit 
Ammoniak umkrystallisiert.  Dann wurden die KrystalIe wieder  
in Essigs/iure gelOst; auf Zusatz  einer konzentrierten Hydrazin-  
16sung erhielt ich nunmehr  eine Abscheidung farbloser Kry- 
stalle, die diesmal nicht zu Drusen angeordnet  waren, sondern 
aus sehr regelm~13ig ausgebildeten, 1/inglichen, anscheinend 
rhombischen, sechsseit ig begrenzten, dfinnen, teilweise dach- 
ziegelartig fibereinander gelagerten Bl/ittchen bestanden. 

Im weiteren Verlaufe der Untersuchung ergab es sich, 
daft die Darstellung des krystallisierten Suprarenins (Adrena- 
lins) auf dem Umwege tiber die Eisenverbindung keinerIei 
Vorteile gegentiber dem einfacheren Verfahren yon T a k a m i n e  
bietet. Dort, w o e s  sich um Verarbeitung grof3er Mengen yon 
Ausgangsmaterial  handelt, ist es technisch sehwierig, sekun- 
d/ire Ver/inderungen der in t rockener  Form zwar haltbaren, 
im feuchten Zustande jedoch sehr zersetzIichen Eisenverbin- 
dung v6ilig hintanzuhalten. Man erh/ilt dann nach Zersetzung 
mit Schwefelwassers toff  anstatt  der hellgelben L6sung eine 
infolge der Anwesenhei t  yon Kondensat ionsprodukten mehr 
oder minder dunkel gef/irbte Flfissigkeit und bei Zusatz yon 
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Ammoniak scheiden sich stark tingierte Krystalle in unbe- 
friedigender Ausbeute ab. 

Ich habe es daher  sp:~iterhin im allgemeinen vorgezogen,  
das krystallinische Produkt  direkt nach dem Prinzipe yon 
T a k a m i n e  und A l d r i c h  darzustellen. 

Am zweckm~Bigsten erwies sich mir folgender Vorgang. 
Die frischen Nebennieren wurden zerkleinert  und mit ange- 
s~tuertem "Wasser unter Zusatz yon etwas Zinkstaub wieder- 
holt ausgekocht,  Die filtrierte Extraktionsflt issigkeit  wurde im 
Vakuum und im Kohlens~iurestrom bei etwa 50 ~ eingeengt, 
mit dem mehrfachen Volumen Methylalkohol  gef~illt, sodann 
mit neutralem Bleiacetat versetzt, so lange noch ein Nieder- 
schlag entstand. Die abgetrennte, nStigenfalls dutch Schwefel- 
wasserstoff  vom Bleitiberschusse befreite Fltissigkeit wurde 
nunmehr  im Vakuum unter Durchleitung yon Kohlens~ure 
vom Alkohol befi'eit und stark eingeengt, die Krystallisation 
yon Suprarenin sodann durch Zusatz yon konzentr ier tem 
Ammoniak eingeleitet. Der Niederschlag wurde sogleieh nach 
erfolgtem Absetzen auf einem Saugfilter gesammelt,  mit Wasser ,  
Alkohol und ,~ther gut ausgewaschen  und im Vakuum tiber 
Schwefelsgture bei Zimmertemperatur  getrocknet.  

Die so in Gestalt eines lichtbraunen, aus mikroskopischen 
Krystal ldrusen zusammengese tz ten  Pulvers erhaltene Substanz, 
die in ihrem Verhalten mit dem Pr~.parate T a k a m i n e ' s  vtSllig 
t'~bereinstimmte, enthielt meist nicht unbetr~ichtliche Mengen 
anorganischer  Beimengungen.  Ftir die Zweeke der Analyse 
wurde das Krystallpulver dutch L~Ssen in verdtinnter Salzs~iure 
und Fgtllen mit Ammoniak ftinf- bis sechsmal umkrystallisiert,  ~ 
wobei das abgeschiedene Suprarenin jedesmal wieder  auf ein 
geh~irtetes Saugfilter gebracht  und mit Wasse r  gewaschen 

1 Es ist  vielleicht nicht ~berflkissig, darauf  h inzuweisen,  datl die Ana- 

lyse yon  Suprareninpr~paraten,  die nieht  v611ig aschefrei  sind, leicht zu  

groben T~iuschungen ffihren kann,  insoferne die Asche viel Stickstoff in 

Form yon  phosphorsaure r  Ammoniak -Magnes i a  enthiilt. Dat~ es ke ineswegs  

leicht ist, diese Sehwierigkeit  zu umgehen ,  ergibt s ich z. B. aus  dem Um- 

stande,  daI~ ich in einem Falle noch  nach  sechsmal igem Umkrysta l l i s ieren 

ein aschehal t iges  Priiparat erhalten babe. 
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wurde. Auf dem Wege dieses Reinigungsverfahrens, das aller- 
dings mit einer sehr bedeutenden Einbul3e an Material (40~ 
his 600/0 ) verbunden ist, gelang es schliel31ich, das Suprarenin 
in Gestalt eines s c h n e e w e i l 3 e n ,  vSllig aschefreien, kSrnigen 
Pulvers zu gewinnen. Dieses wurde auf einem Saugfilter mit 
Wasser chlorfrei, sodann wiederholt mit absolutem Alkohol 
und )~ther gewaschen und im Vakuum tiber Schwefelstiure 
bei Zimmertemperatur getrocknet. Erfahrungen, von denel) 
weiter unten die Rede sein soll, veranlal3ten mich, das Trockner~ 
nicht 15.nger als 24 bis 48 Stunden fortzusetzen und die Prti- 
parate sodann unter Vermeidung einer ltingeren Aufbewahrung 
im Laufe der nttchsten Tage der Analyse zuzuftibren. 

[lber die bei dem beschriebenen Verfahren erzielten Aus- 
beuten mSgen einige (auf das bei der ersten Krystallisation 
gewonnene Rohprodukt beztigliche) Zahlen Auskunft geben: 

1112 Rinds-Nebennieren lieferten: 
9" 4 g Suprarenin, entsprechend 0" 86 g pro 100 Sttick. 

500 Rinds-Nebennieren lieferten: 
3" 9 g Suprarenin, entsprechend 0" 78 g pro 100 Sttick. 

1400 Rinds-Nebennieren lieferten: 
20" 2 g Suprarenin, entsprechend 1 ' 44 g pro 100 Sttick. 

1600 Rinds-Nebennieren lieferten: 
13" 3 g Suprarenin, entsprechend 0" 83 g pro 100 Sttick. 

560 g Rinds-Nebennieren lieferten : 
9 "8g  Suprarenin, entsprechend 1"74g pro 100 Sttick. 

1170 g Rinds-Nebennieren lieferten: 
13 ' 5 g  Suprarenin, entsprechend 1 �9 16g pro 100 Sttick. 

Mit te l . . .  1" 13g pro 100 Sttick. 

Auf Grund meiner frtiher mitgeteilten 1 Schtttzungen des 
Suprareningehaltes yon Nebennieren und unter Berticksichti- 
gung der kalorimetrischen Relation zwischen Brenzkatechin 

1 Zeitschrift fiir physiol. Chemie, Bd. 29, S. I15. 
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und Suprarenin (siehe unten) ergibt sich, daf5 1000g Rinds- 
Nebennieren (etwa 100 Stfiek yon mittlerer Gr~513e ent- 
sprechend) ungef/ihr 2" 2 g  Suprarenin enthalten dtirffen. Die 
Ausbeute schwankte also etwa zwischen 40 bis 800/0 . 

2. Analysen des krystallisierten Suprarenins (Adrenalins). 

Pr~iparat  I (ftinfmal umkrystallisiert). 

0' 1824g Substanz gaben 0" 3922 
0" 1226 

0" 1932 g Substanz gaben 0"4108 
0" 1273 

0"1522g Substanz gaben 
sprechend 8"43~ N. 

0"1632g Substanz gaben 
sprechend 8 ' 43% N. 

g CO~, entsprech. 58"64% C, 
H20 , ,, 7"47 H. 

g COs, entsprech. 57" 99~ C, 
H~O, ,, 7"32 H. 

l l ' 2 c m  ~ N (19 ~ 757mm), ent- 

12' 14cm 3 N (21~ 757mm), ent- 

0 "1825gSubs t anzgabenbe iKje ldah l -Bes t immung  10"3cm 3 

zehntelnormale NH~, entsprechend 7"650/0 N. 

P r ~ p a r a t  II (sechsmal umkrystallisiert). 

0" 1639 g Substanz gaben 0" 3529 g CO,,, entsprech. 58"720/0 C, 
0"1064 H~O, ,, 7"21 H. 

0" 1670 g Substanz gaben 0" 3568 g CO~, entsprech. 58" 26~ C, 
0" 1086 H20 , ~, 7"23 H. 

0' 1420g Substanz gaben 10"07 c m  a N (15"5 ~ , 769 #tin), ent- 
sprechend 8"38~ N. 

0" 1441g Substanz gaben 10'40 c m  a N (17 ~ , 768 m~u), ent- 
sprechend 8"470/0 N. 

Demnach: 
I. II. 

C . . . . . . . .  58" 64 57" 990/0 - -  58' 72 58" 260/0 
H . . . . . . . .  7"47 7"32 - -  7"21 7"23 
N . . . . . . . .  8" 43 8" 43 7" 65 8" 38 8" 47 
O . . . .  . o . .  - -  . . . .  
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Mittel 

C . . . . . . . .  58" 400,'0 
H . . . . . . . .  7 '31  
N . . . . . . . .  8 ' 2 7  
0 . . . . . . . .  2 6 " 0 2  

100"00~ 

Des Vergleiches wegen fiige ich die Analysenwerte  von 
T a k a m i n e  und A l d r i c h  hinzu: 

A l d r i c h  T a k a m i n e  

C . . . . . .  57"64 - -58"  15~ 59 '28- -59"54o /o  
H . . . . . .  7" 17- -  7"34 7 " 6 2 - -  8" 13 
N . . . . . .  7 ' 4 9 - -  7"79 7 " 7 6 - -  8"40 

Mittel 59" 3 8 %  
7" 84 
7"88 

S / i u r e b i n d u n g s v e r m 6 g e n .  Auf titrimetrischem Wege  
wurde festgestellt, daf3 

0 " 2 0 4 0 g  Suprarenin 10"Scott ~ zehntelnormale H~SO~, ent- 
sprechend 7"200/0 stiurebindendem Stickstoff, und 

0 " 2 1 5 8 g  Suprarenin l l ' 2 c m  ~ zehntelnormale H,)SQ, ent- 
sprechend 7"27~ sti, urebindendem Stickstofl, 

zu binden vermag. 
Die gefundenen Zahlen stehen in vollsttindiger 0berein-  

s t immung mit dem von T a k a m i n e  ermittelten Werte ;  (dieser 
fand, da6 100 Teile Adrenalin zur Bildung eines neutralen 
Salzes 19 Teile Salzs~ure erfordern, w/ihrend sich aus meinen 
Zahlen als analoge Relation 18"84 Teile H CI berechnen lassen). 

B e s t i m m u n g  d e r  M e t h y l i m i d g r u p p e .  U n te rA n w en -  
dung der Methode von J. H e r z i g  und H. M e y e r  ~ wurde 
festgestellt, dal3 das Suprarenin k e i n e  M e t h o x y l g r u p p e  
enthalte, wohi aber eine M e t h y l i m i d g r u p p e  (N.CHa). 

1. 0"2339g" eines sechsmal umkrystallisierten, schneeweil3en, 
im Vakuum getrockneten SuprareninprPiparates ergaben 
0 " 1 9 0 1 g  Jodsilber, entsprechend 5"19~ CNa am Stick- 

stoff. 

I Monatsheftr  f/.ir Chemie, 15, S. 613;  16, S. 599. 
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2. 0"2470 g eines anderen, gleichfalls sechsmal umkrystalli- 
sierten Suprareninpr~parates ergaben 0" 1821g Jodsilber, 
entsprechend 4 " 7 9 %  CH a am Stickstoff. 

M o l e k u l a r g e w i c h t s b e s t i m m u n g .  Ftir die Molekular- 
gewichtsbestimmung des Suprarenins auf physikalischem Wege 
stand nut Eisessig als L6sungsmittel zugebote. Trotzdem 
die Erfahrungen tiber die hochgradige Zersetzlichkeit des 
Suprarenins (siehe unten) diesen Weg von vornherein als 
wenig aussichtsreich erscheinen liel3en, habe ich doch, da ich 
reich tiberzeugt hatte, daft man nach Eindampfen einer Eis- 
essiglSsung yon Suprarenin im Vakuum wenigstens einen 
Bruchteil der angewandten Substanz durch Ammoniak wieder 
zum Auskrystallisieren bringen kann, eine Reihe yon Versuchen 
angestellt, um die molekulare Gefrierpunktserniedrigung yon 
Suprarenin in Eisessig nach dem Beckmann'schen Verfahren 

zu ermitteln. 
Die Abweichungen der einzelnen Werte von einander 

lagen aber so welt aul3erhalb der Fehlergrenzen der Methode 
kind auch die einzelnen Ablesungen im Verlaufe derselben 
Versuche waren so wenig konstant, dab chemische Um- 
setzungen zwischen Substanz und LOsungsmittel angenommen 
werden mul3ten. 

Dagegen ergeben Molekulargewichtsbestimmungen eines 
B e n z o l s u l f o p r o d u k t e s  (siehe unten), das sich infolge 
Deckung der Hydroxylgruppen als welt haltbarer erwies, 
Werte, die mit Bestimrntheit auf eine einfache, nicht verviel- 
fachte Formel hinwiesen. 

Falls man daher nicht zu der Annahme greifen will, dab 
das Suprareninmotektil erst bei der (durch Schiitteln mit 
Eenzolsulfochlorid bei Gegenwart yon Alkali unter Kiihlung 
erfolgenden) !21berf/_'thrung in das Benzolsulfoderivat in kleinere 
Bruchstticke zerfalle, wird man sich f/fir jene einfache (nicht 
vervielfachte) Formel entscheiden mtissen, welche den vor- 
liegenden Analysenwerten am besten entspricht. 

Berechnet man nun jene Zahlen, welche den yon den 
frt'lher erwS.hnten Autoren aufgestellten Suprareninformeln ent- 
sprechen, so ergibt sich ftir die Formel yon 
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Aldrich Takamine Abel 
GgH13 NOa CloH~5NO3 CIoH11NO 3 

C . . . . . . . .  59"01~ 6 0 " 9 1 %  62" 17~ 
H . . . . . . . .  7" 10 7"61 5"66 
N . . . . . . . .  7"65 7"11 7"25 

O . . . . . . . .  26" 24 24" 37 24" 92 

lO0"OO~ 100"00~ 100"00~ 

W a s  zun~chst  die Formel  yon A b e l  betrifft, liegen die 

yon ihr geforderten Zahlen so weir aul3erhalb der gefundenen 
Analysenwer te ,  daft dieselbe nicht in Betracht  kommen  kann. 

Jedoch auch die Kohlenstoffzahlen der Tak amine ' s chen  Formel 
sind e twa um 1 " 5 %  h6her  als seine eigenen Analysenzahlen .  

Die Letzteren harmonieren,  yon den e twas zu hohenWassers tof f -  
zahlen abgesehen,  mit der Formel yon A l d r i c h .  

Auch meine Analysenwer te  scheinen mir auf  die Formel 
yon A l d r i c h  hinzudeuten.  Sie weichen nach zwei Richtungen 

yon derselben ab, insoferne die Kohlenstoffzahlen e twas  zu 
klein, die nach D u m a s  ermittelten Stickstoffwerte etwas zu 

gro/3 ausgefal len sind. Ffir die erstere Abweichung  mSchte ich 
vielleicht den Umstand  verantwort l ich machen,  dab die Pr/i- 

parate  nur 1 bis 2 T a g e  bei Z immer tempera tu r  im Vakuum 

getrocknet  worden sind. Immerhin  stehen meine Kohlenstoff- 

zahlen der Formel  yon A l d r i c h  weit  n~iher als die wesentl ich 
niedrigeren Analysenwer te  dieses Autors selbst. Hinsichtlich 

der untereinander  genau  t ibereinst immenden Stickstoffzahlen 
m/Schte ich es ftir wahrscheinl ich halten, daft die Suprarenin-  
pr~iparate, e twa /ihnlich wie manche  H~imatinderivate, eine 

kleine Menge adh/irierenden Ammoniaks  beharrlich festhalten 

k6nnen.  
Im Widerspruche  zu der einfachen Formel  stehen die ftir 

das Methyl am Stickstoff  ermittelten Werte  ( 4 " 7 9 %  und 

5" 19~ CH3); die einfache Formel  wClrde nahezu das Doppelte 

(8"4~ CHa) erfordern. In Anbet racht  des Umstandes  abet, dab 
H e r z i g  und M e y e r  betonen, ihre Methode entspr/iche nut  bei 
solchen Subs tanzen  quanti tat iven Anforderungen,  welche wohl-  
definierbare jodwassers tof fsaure  Salze geben, versage dagegen 
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bei anderen Verbindungen (z. B. bei einem N-.~thylpyrrol) 
dfirfte es kaum gerechtfertigt erscheinen, dem Ausfalle der 
Molekulargewichtsbestimmungen entgegen, eine Vervielfachung 
der Formel anzunehmen, trotzdem eine solche (z. B. C24HasN3Os) 
die gefundenen und berechneten Kohlenstoff- und Stickstoff- 
werte in voilkommeneren Einklang bringen wflrde. 

Die Gesamtheit des bisher vorliegenden analytischen 
Materiales harmoniert daher wohl am besten mit der Formel 
yon A l d r i c h  CgHlaNO a. 

Bei Berticksichtigung der sich aus der Zersetzlichkeit der 
Substanz ergebenden besonderen analytischen Schwierigkeiten 
wird man sich aber klar machen mtissen, daft diese Formel 
wohl auch fernerhin noch einer etwaigen Korrektur gew~rtig 
sein muff und dies umsomehr, als gut krystallisierende Derivate 
bisher nicht vorliegen. So wertvoll mir z. B. das Benzolsulfo- 
derivat ftir die Ermittelung des Molekulargewichtes war, so 
wenig kann man ftir die Entscheidung subtiler analytischer 
Fragen yon einer so hochmolekularen Substanz erwarten, ftir 
deren chemische Einheitlichkeit zudem keineswegs aus- 
reichende Garantien geboten sind. 

Nicht ganz ohne analytisches Interesse dtirfte schliel31ich 
ein Versuch sein, bei dem ich die F~irbekraft der Eisenverbin- 
dungen des Suprarenins und Brenzkatechins auf kolori- 
metrischem Wege miteinander verglich. Ich fand, daI3 die 
fiirbende Kraft des Brenzkatechins 1 "3-bis 1 "5mal grbBer ist 
als diejenige des krystallisierten Suprarenins in gleicher Kon- 
zentration. Unter Zugrundelegung der Formel CgHaaNO ~ verhfilt 
sich das Molekulargewicht des Brenzkatechins zu demjen'igen 
des Suprarenins wie 1 : 1"66. 

3. Spontane Zersetzung des krystal l is ier ten Suprarenins.  

Abe l  hat beobachtet, dab das nach T a k a m i n e ' s  Ver- 
fahren dargestellte krystallinische Produkt bei 1/ingerem Auf- 
bewahren eine tltichtige basische Substanz in geringen Mengen 
abgibt. Ich kann diese Beobachtung vollkommen best/itigen 
und m/Schte diese Erscheinung in erster Linie fftr die vor- 
erw/ihnten analytischen Schwierigkeiten verantwortlich machen. 
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Einige Versuche m6gen die spontane Zersetzlichkeit des 
Suprarenins illustrieren: 

1. 0 " 1 6 5 4 g  eines a u s  Suprarenineisen gewonnenen  kry- 
statlinischen Prliparates gaben nach dreit/igigem Trocknen 
im Vakuum bei Zimrnertemperatur  11"6c1r N (20"2 ~ , 
760" 8 ~ z ) ,  entsprecbend 8" 02 ~ N. 

0 '  1434g  desselben Prti.parates, in einem H. Meyer 'schen 
Trockenappara te  bei einer Tempera tu r  von 50 bis 60 ~ 
drei Tage  lang irn Vakuum tiber Schwefels/iure 
belassen, gaben 6"63c/~4 ~ N (22"5 ~ , 756m~u), ent- 

sprechend 5" 18~ N. 

Es resultiert also ein Verlust von nahezu 3~ N. 

2. Ein auf dem Wege der Suprarenineisenverbindung ge- 
wonnenes  krystall inisches Pr~iparat wurde einige Wochen 
lang und zwar  teilweise im Vakuum tiber Schwefels/iure 
bei Zimmertemperatur  und bei Lichtzutrit t  belassen. 

Die Analyse ergab sodann folgende Werte :  

0 ' 1 6 4 8 g  Substanz gaben 0 ' 3535  g CO2, entsprech. 58"490/0 C, 
0"1096 H20, ,, 7"40 H. 

0 " 1 3 3 9 g  Substanz gaben 4"30ci~43 N (20 '5  ~ , 750mI~), ent- 
sprechend 3"58~ N. 

W/ihrend also die Kohlenstoff- und Wasserstoffwerte keine 
wesentl iche Verschiebung zeigten, betrug der Stickstoffverlust 
etwa 4"5~ also mehr als die H/ilfte des Gesamtstickstoffs. 

3. 0 " 0 8 0 g  eines anderen in gleicher Weise behandelten, 
einige Wochen lang bei Zimmertemperatur  getrockneten 
Priiparates gaben 4"16 01,~ s N (18 '5  ~ , 760 ~ ) ,  ent- 

sprechend 6"02~ N. 

Hier betrug also der Stickstoffverlust etwa 2O/o . 

4. Jelles sechsmal umkrystallisierte, reinste Pr/iparat, welches 
bei der Elementai 'analyse (siehe oben) die Werte  C 58" 72 
und 58'260/o, H 7"21 und 7"230/0 und N 8"38 und 8"47~ 
ergeben hatte, wurde bei 90 ~ zur Gewichtskonstanz 



Zur Kenntnis des Suprarenins. 273 

getrocknet. Die Gewichtsabnahme betrug nach den ersten 
6 Stunden 1"12~ nach weiteren 24 Stunden 1"45~ , 
nach weiteren 3 Tagen 2"320/0. Das Pr~iparat wurde noch 
10 Tage lang im W/irmeschrank belassen. Doch war keine 
weitere Gewichtsabnahme bemerkbar. 

Die Analyse ergab sodann folgende YVerte: 

0" 1310g Substanz gab en 0"2766g CO~, entsprech. 57 "58% C 
und 0"0996 H~O, >, 8" 45 H. 

0- 0937 g Substanz gaben 0" 1974 g CO~, entsprech. 57" 44~ C 
und0"0684 H~O, ~, 8"11 H. 

0"1767g Substanz gaben 9 " 4 c m  ~ N (18 ~ , 766mm), ent- 
sprechend 6" 19~ N. 

Der Stickstoffverlust betrug also in diesem Falle 2"24% 
(8"43--6" I9 ~ 2"24). Vergleicht man diesen Wert mit der 
beobachteten prozentischen Gewichtsabnahme beim Trocknen 
(2"32%), so gelangt man zum Schlusse, daI3 diese letztere im 
wesentlichen durch A b g a b e  yon  A m m o n i a k ,  nicht aber 
etwa dutch Abgabe eines organischen Amins (siehe unten) 
bedingt sei (einem Stickstoffverlust yon 2"24% entspricht eine 
Ammoniakabgabe von 2"56~ 

5. Ein weiterer Versuch ergab, dab die Spontanzersetzung 
des PrS.parates bei niedrigen WS.rmegraden in anderer 
Richtung verl/iuft als bei einer Temperatur tiber 100~ 

0" 1530g eines im frischen, lufttrockenen Zustande analysierten, 
nicht ganz aschefreien Pr/iparates g a b e ~  11"2 c m  a N 

(t9"5 ~ 762" 5 ram), entsprechend 8'42~ N. 
0"1548g desselben Prtiparates unter gleichen Verh~ltnissen 

gaben 11 "2cm a N (21'5 ~ , 763"5~m) ,  entsprechend 
8" 260/0 N. 

0" 1599g desseiben PrS.parates nach 3 Tagen bei I00 bis 105 ~ 
gaben 11" 6 c m  3 N (19' 7 ~ 758mm), entsprechend 8" 28~ N. 

In diesem Falle war also der Stickstoffgehalt unerwarteter 
Weise annS.hernd konstant geblieben. Dagegen ergab sich eine 
sehr erhebliche Abnahme des Gesamtgewichtes (8 '56%) und 
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des Sauerstoffgehaltes des Pr~parates, w~ihrend anderseits ein 
Ansteigen der Kohlenstoffzahlen um etwa 4 %  zu bemerken war. 

Bei der Spontanzerse tzung des Suprarenins handelt  es 
sich also offenbar urn komplizierte Vorg~tnge, deren Ablauf von 
einer Anzahl von Faktoren (Temperatur,  Feuchtigkeit ,  Bei- 
mengungen) beeinfluf3t werden dfirffe. Ich konnte auch mehr- 
fach beobachten,  dab farblose, oftmals umkrystall isierte Supra- 
renin- (Adrenalin-) Pr/iparate auch bei ltingerer Aufbewahrung  
in verschlossenen Gef/il3en sich nicht auff~illig ver/inderten, 
w/~hrend stark gefiirbte Rohkrystalle sich bisweilen nach einiger 
Zeit unter  Bildung eines schwerl6slichen Produktes partiell 
zersetzt  hatten. 

4. Spaltung des Suprarenins dutch iineralsiiuren. 

Um ~ihnliche Spaltungs- und Kondensat ionsvorg/inge mehr 
oder minder komplizierter Art handelt es sich bei der Ein- 
wirkung von MineralsS.uren auf Suprarenin. 

Ich konnte dies bei einer Reihe yon Versuchen wahr- 
nehmen, die in der Hoffnung unternommen worden waren, durch 
krS.ftige Reduktion in saurer L6sung zu einem charakterisier- 
baren Abbauprodukte  zu gelangen. Beim Erhitzen yon kry- 
stallisiertem Snprarenin mit konzentr ier ter  Salzs/iure (mit oder 
ohne Zusatz yon Zinnchlorfir) oder mit konzentr ier ter  Jodwasser-  
stoffs~.ure (mit oder ohne Zusatz  yon rotem Phosphor) im 01bade 

oder im zugeschmolzenen Rohre auf 120 his 180 ~ kam es zur 
Bildung eines Kondensat ionsproduktes ,  das bei Neutralisation 
der sauren, filtrierten Reaktionsfl(issigkeit in Form eines volumi- 
n6sen, gelbbraunen, flockigen Niederschlages ausfiel. Bei vor- 
sichtigem Mehrzusatze  yon Ammoniak nahln der Niederschlag 
eine sch/3ne karminrote FS.rbung an (auch wenn in den ange- 
wandten Reagentien die Gegenwart  yon Eisen h6chstens in 
Spuren nachweisbar  war). Der abfiltrierte, ausgewaschene  und 
im Vakuum fiber Schwefelsiiure getrocknete Niederschlag 
bildete ein veilchenblaues Pulver, das in S&uren mit gelb- 
brauner, in Alkalien mit sch6n karminroter  Farbe 16slich, in 
Alkohol, ]i_ther, Chloroform und Aceton auch beim Kochen 
unl/Sslich war. Die alkalische L/3sung reduzierte  ammonia- 
kalische Silberl6sung schon in der K~ilte; in Fehling 'scher  
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FK'~ssigkeit kam es dagegen zu keiner Abscheidung von Kupfer- 
oxydul. Die nicht allzu verdfinnte, schwachsaure LSsung 
gab mit Phosphorwolframs~iure, Jodquecksilberkalium, Jodjod- 
kalium, Pikrins~ure und Schwermetallsalzen amorphe F~illungen. 
Das Pikrat ging beim Schfitteln mit Essig~ther mit gelber Farbe 
in diesen fiber. Bei der Kalischmelze trat kein Skatolgeruch auf. 

Um eine Vorstellung von der ana!ytischen Zusammen- 
setzung dieses Produktes zu gewinnen, wurden 2g  krystalli- 
sierten 5uprarenins mit einigen Kubikzentimetern konzentrierter 
Salzs~ure in einem offenen Geftil~e im Olbade auf 150 ~ erhitzt, 
his die Entwicklung von Salzs~ured~impfen aufgehSrt hatte. 
Die rotbraune, harzige Masse wurde in Wasser gel6st und die 
LOsung vorsichtig mit verdfinntem Ammoniak versetzt, bis ein 
voluminSser Niederschlag ausfiel und die fiberstehende Flflssig- 
keit eine Rosaftirbung annahm. Nunmehr wurde der Nieder- 
schIag auf einem Saugfilter gesammelt, sorgfttltig mit Wasser 
gewaschen, in Ammoniak gelOst und filtriert. Das prachtvoll 
karminrot geftirbte Filtrat wurde mit Essigstkure neutralisiert, 
der ausfallende dunkelrote Niederschlag abgesaugt, mit viel 
Wasser, dann mit Alkohol und .'~ther gewaschen und bei 90 ~ 
getrocknet; die Ausbeute betrug 0"429aff. Sehr auffallend war 
die intensive grfine Fluoreszenz des eosinfarbenen Wasch- 
alkohols. 

0" 1330oa Substanz gaben 0"3108g CO2, entsprech. 63"760/0 C, 
0'0468 H~O, ~> 3 9 1  H. 

0 ,1370g  Substanz gaben 6 '6c fn  ~ N (12"4 ~ 750rnfn), ent- 
sprechend 5"64~ N. 

Bei der Einwirkung yon MineralsAuren auf Suprarenin 
kommt es zur Abspaltung einer flfichtigen Base. Zur Fest- 
stellung der Natur derselben wurden 2,~ krystallisierten Supra- 
renins mit 20 cfn 3 Jodwasserstoffstiure (spez. Gew. 1 "7) und 
0 " 5 g  roter Phosphor 2~/~ Stunden unter Rfickflul3ktihlung 
gekocht. Die mit Wasser verdfinnte und nach einigem Stehen 
filtrierte Reaktionsflfissigkeit wurde mit reiner Natronlauge 
neutralisiert, von dem ausfallenden volumintSsen Niederschlage 
dutch Absaugen befi'eit und das Filtrat nach weiterem Zusatze 
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von N a t r o n l a u g e  des t i l l i e r t ;  da s  Des t i l l a t  w u r d e  in v e r d t i n n t e r  

Sa lzs t iu re  a u f g e f a n g e n .  N a c h d e m  ke in  l J b e r g a n g  yon f l t icht igem 

Alka l i  m e h r  w a h r n e h m b a r  war ,  w u r d e  das  w a s s e r h e I l e  Des t i l l a t  

e i n g e d u n s t e t ,  de r  weiI3e S a l z r f l c k s t a n d  in e in igen  K u b i k z e n t i -  

me te rn  W ' a s s e r  gelSst ,  f i l t r iert  u n d  P la t inch lo r id  h inzugef t ig t .  

Der  a u s f a l l e n d e  s c h w e r e ,  ge lbe  N i e d e r s c h l a g  w u r d e  auf  e inem 

gehS.r teten S a u g f i l t e r c h e n  g e s a m m e l t ,  mit  W a s s e r ,  A lkohoI  und  

.5,ther g e w a s c h e n  u n d  im V a k u u m  fiber  S c h w e f e l s ~ u r e  ge-  

t rockne t .  

0 ' 0 9 0 9 g  S u b s t a n z  g a b e n  0 " 0 3 7 3 g  Pt, en t sp rech .  4 1 " 0 4 %  Pt. 

Es  hande l t  s i ch  sonach ,  in 0 " b e r e i n s t i m m u n g  mit  dem vor-  

e rw/ thn ten  Be funde  e iner  M e t h y l i m i d g r u p p e ,  um M e t h y l a m i  n 

(ftir die P l a t i n v e r b i n d u n g  des  M e t h y l a m i n  b e r e c h n e t  P t - =  

41 "21~ 

A u s  der  g e r i n g e n  M e n g e  des  g e w o n n e n e n  P l a t i n s a l z e s  

geh t  hervor ,  dab  nu r  ein Bruch te i l  des  v o r h a n d e n e n  S t icks tof f s  

in F o r m  von M e t h y l a m i n  a b g e s p a l t e n  wird .  

A u s  den  v o r h i n  a n g e g e b e n e n  A n a l y s e n w e r t e n  l~il3t s ich 

sovie l  en tnehmen ,  daft es s ich  u m  ein K o n d e n s a t i o n s p r o -  

d u k t  handle ,  das  a u s  dem S u p r a r e n i n  u n t e r  A u s t r i t t  e i n e r  

f l f i c h t i g e n  B a s e  u n d  u n t e r  I ) b e r f t i h r u n g  z a h l r e i c h e r  

e i n f a c h e r  B i n d u n g e n  d e r  h y d r i e r t e n  K e r n e  in  d o p -  

p e l t e  B i n d u n g e n  e n t s t e h t :  

1 Will man die gefundenen'Analysenwerte mit der Suprareniaformei 
C9HlaNO 3 in Einklang bringen, so kann man etwa einen Ablauf der Reaktion 
nach der Gleichung 

4 C 9 H13 NO 3 -  NH~ (CH3) --H~ O-- i 0 H.~ ~ Ca5 t~I~5 N~ O ~ 1 

vermuten, doch wird man sich dabei vergegenwiirtigen miissen, daft keinerlei 
Garantien fSr die chemische Einheitlichkeit des analysierten Kondensations- 
produktes gegeben sind: 

Berechnet ffir 
Ge~nden Ca5 H25 N3Ol~ 

C . . . . . . . . . .  63"76% 63"35o~ 
H . . . . . . . . . .  3"91 3"77 
N . . . . . . . . . .  5"64 6'33 
O . . . . . . . . . .  26"69 26.55 

100"00 100'00 
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Wird krystallisiertes Suprarenin mit konzentr ier ter  Jod- 
wasserstoffs/iure unter Zusatz yon totem Phosphor  im zuge- 
schmolzenen Rohre auf 250 bis 260 ~ erhitzt, so kommt es zu 
einer Aufspaltung des beschriebenen Kondensat ionsproduktes ;  
doch gelang es mir nicht, aus der Reaktionsfl/.issigkeit eine gut  
definierbare Substanz zu isolieren. Da bei der angegebenen 
Tempera tur  eine Aufspaltung des Methylamins durch Jod- 
wasserstoffs/iure erfolgt, mul3te man hier erwarten, den fltich- 
tigen Basenstickstoff in Form yon Ammoniak anzutreffen, wie 
dies bei einem fr0.her beschriebenen Versuche l  auch wirklich 
der Fall war. 

In Bezug auf die E i n w i r k u n g  v e r d f i n n t e r  S ~ u r e n  
a u f  S u p r a r e n i n  (Adrenalin) finder sich in den/ i l teren Arbeiten 
A b e l's viel wertvolles Beobachtungsmater ia l  niedergelegt. Wie 
bereits frfiher erwS.hnt, hat A b e l  sein E p i n e p h r i n  dadurch 
gewonnen,  daft er ein Benzoylprodukt ,  das aus Nebennieren- 
extrakten hergestellt war, im Autoklaven mit verdfinnter  
Schwefelsg.ure bei einem Drucke yon 3 bis 5 Atmosph/iren ver- 
seifte. Ich vermochte  nun durch einen Versuch festzustellen, 
dab reines, ffinfmal umkrystallisiertes Suprarenin bei analoger 
S/~urebehandlung beinahe die H/ilfte (3"42~ seines Stickstoffs 
(8"430/'o) in Form yon flfichtigem Alkali abgab:  

0 ' 2 0 8 5 g  Suprarenin wurde mit 10 c~//t a zweiprozent iger  
Schwefels/iure 4 bis 5 Stunden lang bei 3 bis 5 Atmosph~iren 
Druck im Autoklaven erhitzt; die gelblichbraun gefS.rbte Re- 
aktionsflfissigkeit sodann nach Zusatz von Wasser  mit geglfihter 
Magnesia destilliert und das Destillat in 1/1 o Normal-Schwefel-  
sg.ure aufgefangen. Die Titrat ion ergab den Verbrauch yon 
,5"1 c m  ~ zehntelnormaler  H2SO4, entsprechend 3'420/0 in Form 
einer flfichtigen Base fiberdestillierten Stickstoffs. 

Diese Beobachtung legt die Annahme nahe, das g p i -  
n e p h r i n  Abel ' s  (C17Hl~NO~) entstehe d u r c h  K o n d e n s a t i o n  
z w e i e r M o l e k i i l e  S u p r a r e n i n  u n t e r A u s t r i t t  d e r H ~ l f t e  
s e i n e s  S t i c k s t o f f s  in F o r m  e i n e r  f l f i c h t i g e n  B a s e ,  
vielleicht etwa nach der Gleichung 

2 CgH 13NOa--NH2 (CH3)--2 H~ O--H~ = Clv H15 NO 4. 

1 Beitr/ige zur chem. Physiol. und Pathol., Bd. 1, S. 245. 

Chemic-Heft Nr. 4. 20 
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A b e l  selbst hat, neben der Erw/igung, es k6nne sich um 

Retention eines Benzoylrestes  im Suprarenin handeln, die 
M6glichkeit  einer solehen Kondensat ion er6rtert: >>it is also 

possible,  that the autoclave is responsible for a doubling of the 
original molecule after previous elimination of water  and also 

of nitrogen in tile form of ammonia  or a simple Amine<<} 
VVenngleich A b e l  in einer sp~iteren Mitteilung s der 

ersteren Annahme  den Vorzug gegeben hat, da er bei Behand- 
lung eil~es (auf dem W'ege eines }3enzoytproduktes dargestellten) 

EpinephrinprLlparates mit konzentr ier ter  Schwefelsi ture noch 
e twas Benzoesi iure daraus  erhielt, scheint  mir die letztere Vor- 

s te lhmg welt plausibler zu sein und dies umsomehr ,  als A b e l  
eine quanti tat ive Bes t immung der abgespa l tenen  BenzoestLure 

llicht ausgeftihrt  hat und als seine, aus der Annahme eines 

Monobenzoylsupraren ins  abgeleitete, nicht aber  auf direkte 

Analysen  gegrffmdete Suprareninformel  C~0HnNO ~ mit sitmt- 
lichen Analysen yon T a k a m i n e ,  A l d r i c h  ebenso wie mit den 

meinigen im Widerspruche  steht. 
Die interessanten Unte r suchungen  A b e l ' s  in Bezug auf 

die Konstitution dieses Kondensat ionsproduktes ,  insbesondere  
aber  die wichtige Beobachtung,  daft es bei der Kalischmelze 

S k a t o l  liefere, verlieren dutch  diese Fests te l lung in keiner 

Weise  an ihrem tats/ichlichen Werte.  
Schliet31ich mOchte ich noch erw/ihnen, dab ich auch beim 

E r h i t z e n  y o n  k r y s t a l l i s i e r t e m  S u p r a r e n i n  mi t  W a s s e r  
im A u t o k l a v e n  a u f  220 ~ die Abspa l tung  einer fltichtigen 

Base und die Bildung eines Produktes  beobachten  konnte, das 
in seinen Reaktionen (Ftillbarkeit durch Ammoniak  und AI- 
kaloidreagentien,  L6slichkeit des Pikrates in Essigttther) dem 

Epinephrin glich. 

5. Acyl- und Alkylderivate des Suprarenins (Adrenalins). 

B e n z o l s u l f o p r o d u k t .  3 g  krystall isierten Suprarenins  

wurden  unter  energischer Ktihlung mit 1 2 c m  ~ Benzolsulfo- 

1 John Hopkins Hospital Bulletin, Vol. XII, No. 120, March 1901, 
p. 84. 

Ibid. Vol. XII, No. i9~8, November 1901, p. 389. 
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chlorid und 60 c m  3 10prozentiger, reinster Natronlauge ge- 
schiittelt. Es kam zur reichlichen Abscheidung eines schwach 
gefttrbten, brOckligen Produktes. Dieses wurde auf einem Saug- 
filter gesammelt, grfmdlich mit Wasser, sodann einige Male mit 
Alkohol gewaschen, in heif3em Eisessig gelOst und die filtrierte 
L6sung mit Wasser unter Zusatz yon Kaliumacetat gef~illt. Die 
F/i.llung wurde mit Ammoniak attsgekocht und mit Wasser 
durch Dekantation gewaschen. Dabei erstarrte das teigige Pro- 
dukt alsbald zu einer kOrnigen Masse. Diese wurde nach mehr- 
sttindigem Stehen tinter Wasser zu einem feinen Pulver zer- 
rieben, sodann auf ein geh/irtetes Saugfilter gebracht, grtindlich 
mit Wasser gewaschen und schliel31ich im Vakuum tiber 
Schwefelstiure getrocknet. Die Ausbeute betrug 4 " 7 g  eines 
tichtbraunen Pulvers (Prtiparat I). 

Ein anderes Pr~iparat wurde in analoger Weise hergestelltl 
Jedoch wurde das Auskochen mit Ammoniak durch Behand- 
lung mit heil3em Wasser ersetzt (PrS.parat II). 

Das so erhaltene Produkt ist unl6slich in Wasser, in ver- 
dfmnten Stiuren und Alkalien, ziemlich leicht 15slich in Alkohol, 
Acetoa und Ather, sehr leicht ltSslich in Chloroform, Eisessig 
und Pyridin. Die Chloroforml6sung wird dutch Petroltither 
sirup6s gefS.llt. Aus einer LOsung in heil3em, verdtinnten A1- 
kohol oder Aceton scheidet sich das Produkt beim Erkalten ab, 
ebenso aus verdtinnter EssigsS.ure. 

Die in Eisessig gel6ste Substanz wird von Baryumper- 
manganat selbst beim Kochen anscheinend nicht angegriffen. 

P r / ipa ra t  I: 

O" 1354 g Substanz gaben O" 2623 g C02, entsprech. 52" 88~ C, 
0"0521 H~O, ,~ 4"28 H. 

0"8438g Substanz gaben bei der Schwefelbestimmung nach 
A s b o t h  0"8949g BaSO4, entsprechend 14"57~ S. 

Pr~.parat  II: 

0"2953g Substanz gaben 0"5749g CO 2, entsprech. 53" 10% C, 
0' 1139 H~O, ,> 4"26 H. 

20* 
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0 " 2 5 1 2 g S u b s t a n z g a b e n  6 " 8 c ~ t ~ N  (15.5  ~ 7 6 3 " 5 m m ) ,  ent- 
sprechend 3" 14~ N. 

0 " 3 7 4 2 g  Subs tanz  gaben  bei der Bes t immung nach K j e l d a h l  

6 ' 5 5  c m  3 zehnte lnormales  NH3, entsprechend 2"45~ N. 

Die Verbindung C 9 H1oNO 3 (CGHsSO~) 3 erfordert : 

C ~ 53"73~ . 
H - -  4"12 

N ~  2 " 3 2  

S - -  15"92 

Das Molekulargewicht  der Subs tanz  wurde  dutch Best im- 
mung der Gefr ierpunktserniedr igung einerseits in Eisessig,  

andersei ts  in ge schmolzenem Naphtal in ermittelt. 

P r ~ i p a r a t  I: 

0 " 6 7 4 7 g  in 26" 14g  Eisess ig  geI6st: A ~ 0" 168 ~ , 
en tsprechend einem Molekulargewichte  rn - -  591. 

1 ' 2 7 8 7 g  in 26" 1 4 g  Eisessig gel6st: A ~ 0"348 ~ , 

entsprechend einem Molekulargewichte rn ~ 539. 

Mittel . . . .  rn - -  565. 

P r ~ p a r a t  I I :  

0 " 5 5 1 4 g  in 1 3 " 1 8 g  geschmolzenen  Naphtal ins  gel6st:  A - -  
0"50 ~ entsprechend einem Molekulargewichte  .m --- 583. 

Einem Tribenzolsulfoderivate  des Suprarenins  

C 9 H10 NO 3 (C~ H 5 . SO~) 3 

wtirde ein Molekulargewicht  von 603 entsprechen.  
Eine Portion des Benzolsulfoproduktes  wurde in kochende r  

konzentr ier ter  Salpeters~ure gel6st, die LSsung durch Wasse r -  
zusa tz  gef~illt, der Vorgang  wiederholt,  das erhaltene Produkt  

ausgewaschen  und im Vakuum getrocknet,  das zi tronengelbe 
Pulver in ein Gemenge  gleicher Teile konzentr ier ter  Schwefel-  
und Salpeters~ture eingetragen und erwi~rmt, bis lebhafte Re- 
aktion erfolgte und die Flt issigkeit  schliefJlich nach dem 
Erkal ten in W a s s e r  eingegossen.  Die teigige F~illung erstarrte 

alsbald zu einer k6rnigen Masse, die gepulvert,  gewaschen  und 



Zur Kenntnis des Suprarenins. 281 

im V a k u u m  getrocknet ,  ein weil3es Pulver darstellte. Eine 

L6sung  desselben in Natronlauge blieb zun/ichst  ungef/irbt, 
nahm aber beim Kochen eine prachtvoll  ki rschrote  F/irbung an. 

0"2157 g Subs tanz  gaben 0"4017 g CO,, entsprech.  50" 8 1 %  C, 

0"0683 H20 , ,, 3" 52 H. 

0 " 2 0 1 7 g  Subs tanz  gaben  5"14c~n 8 N (16"5 ~ , 758~4m), ent- 

sprechend 2"92~ N. 

Aus diesen Zahlen scheint hervorzugehen,  dab bei der 

Reaktion eine yon den drei Benzolsulfos/ iureresten eliminiert 
worden  ist, w/ihrend gleichzeitig ein Ersa tz  yon 4 H  durch 2 0  
s ta t tgefunden hat. 

Es  dfirfte sich sonach um eine Verb indung  

handeln. 
C 9 H 7NO 5 (Ca H~. SO.)~ 

Gefunden Berechnet 

C . . . . . . . .  50"81~ 51"32~ 
H . . . . . . . .  3"52 3"46 

N . . . . . . . .  2"92 2"85 

B e n z o y l d e r i v a L e .  Wird krystal l is ier tes Suprarenin mit 
Benzoes~iureanhydrid bei gelinder W/irme (unter 100 ~ zu- 

s a m m e n g e s c h m o l z e n  und die Schmelze sodann mit Ather 
extrahiert,  so geht  das an sich in J~ther unI6sliche Suprarenin 

reichlich in den ]~ther fiber und kann demselben durch ver- 
dfinnte Stiuren oder  Alkalien leicht wieder  entzogen werden.  

Erhitzt  man die Schmelze  h6her, so erh~ilt man 61ige, nicht 

definierbare Benzoylprodukte ,  die sich natfirlich nicht mehr  
vom unver~nderten Suprarenin als solchem, vielmehr yon Kon- 

densa t ionsprodukten  desselben ableiten. Erst  durch kurz- 
dauerndes  Erhi tzen im Metallbade auf  300 his 350 ~ erh~ilt man  
ein einigermal3en definierbares Produkt.  Zur  Isolierung des- 

selben wurde  die Schmelze  wiederhol t  mit konzent r ie r tem 

Ammoniak  ausgekocht ,  welches  das fiberschfissige Benzoe-  
s~iureanhydrid leicht aufnahm;  eine Masse von teigiger Kon- 
s is tenz blieb ungel6st  zurfick. Dieselbe erstarr te  schnell unter  

Ammoniak;  sie wurde  sodann gepulvert ,  abfiltriert, mit W a s s e r  
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ausgewaschen ,  in kochendem absoluten Alkohol gelOst, die 

LSsung unter  Zusa tz  yon Tierkohle  am Rf~ckflul3kfihler ge- 
kocht, filtriert und durch Eindunsten vom Alkohol befreit. Der 
Rtickstand erstarrte unter  Ammoniak  zu einer harten, k6rnigen 
Masse, welche gepulvert,  auf  einem Saugfilter mit Wasse r  aus-  

gewaschen  und im Vakuum  fiber Schwefels~ure zur Gewichts-  
kons tanz  getrocknet  wurde.  

Das so erhaltene Produkt  ist leicht 16slich in AlkohoI, 
Chloroform, Aceton, Eisess ig  und Pyridin, schwerer  in .&ther 

und Benzol, kaum 16slich in Petrolfi.ther. Die LOsung in Alkohol,  
Aceton und Eisessig wird durch Wasser ,  diejenige in Chloro- 

form durch Petrol/ither harzig geftillt. 

0 " 1 8 8 4 g S u b s t a n z g a b e n 0 " 5 0 8 8 g C O ~ ,  entspr. 73'67% C, 

0"0827 H,~O, ,, 4"88 H, 
0"0016 Asche, ,> 0 ' 8 5  Asche. 

0" 1958g  Subs tanz  gaben 5"2 cm ~ N (12"0 ~ , 738"5 ram), ent- 

sprechend 3"060/0 N. 

Diese Zahlen entsprechen dem Tribenzoylder ivate  eines 

Kondensa t ionsproduktes ,  das aus 2 Molektilen Epinephrin ~ 

dutch Austritt  eines Molektils W a s s e r  ents tanden ist. 

Gefunden Berechnet  fiir 

(aschefreie Substanz)  C~4H25N.,OT(C~;H 5 . C0)3 

C . . . . . . . .  74"  300/0 74"  320/0 
H . . . . . . . .  4"92 4 "54 

N . . . . . . . .  3 "09 3" 15 

0 . . . . . . . .  17"69 17"99 

100" 00~ 100" 00~ 

I Auch das  in meiner letzten Publikation beschriebene,  in mikroskopi- 

schen  Drusen krystal l is ierende Priiparat, das  durch Einwirkung von Benzoyl-  

chlorid auf  Suprarenineisen erhalten worden ist, kann  vielleicht auf  ein 5,hn- 

liches Kondensa t ionsproduk t  zurtickgeffihrt werden,  das  7 Benzoylreste ,  

daneben  aber noch W a s s e r  au fgenommen hat. Ein besonderer  Fortschrit t  is t  

yon  dem nitheren Studium derart komplizierter Kondensa t ionsproduk te  wohl  

schwerl ich zu erwarten. 
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l~2 inwi rkung  ,,;on M e t h y l j o d i d .  0 " 5 ~  krystal l is ier ten 

Suprarenins  wurde in absolu tem Alkohol suspendie, ' t  und nach 
Zusa tz  yon 2 0 o ~  ~ zweiprozent iger  a!l~oholischer Natr ium- 

methyla t l6sung und 4 c~,z '~ Jodmethyl  2 Stunden fang unter  
Rtickflul3kt'thlung gekocht.  Die rotgelbe F~ltissigkeit in der 

dutch die Eisenreakt ion kein unver/ tndertes  Suprarenin mehr  
nachweisbar  war, \vurde nunmehr  dutch Zusatz  yon !0 0~1,~ ~ 

zehnprozent iger  Salzs~ture anges/ iuert  und am Wasse rbade  ein- 

gedunstet .  Nacln Vert re ibung des Alkohols schied sich ein O1 
atff der Oberfliiche der F1/.issigkeit ab. Dutch Extrakt ion mit 
Aceton wurde die Haup tmenge  der a norganiscl'~en Salze ab- 

getrennt, die Acetonl6sung eingedampft  und der i2~ckstand so 

lange mit neuen Portionen kochenden  W a s s e r s  extrahiert  als 
das YVaschwasser mit Silbernitrat noch eine Trf~bung zeigte. 

Der Rflckstand wurde  sodann wieder  in Aceton gel6st, die 

Lbsung  anhal tend mit Tierkohle gekocht,  filtriert und ein- 
gedunstet .  Es  gelang nicht, die Subs tanz  zur Krystal l isat ion zu 

bringen. Dieselbe behielt auch beim Trocknen  im V a k u u m  eine 
sirup0se Konsis tenz.  

Das so erhaltene Produkt  war  schwer  l~Sslich in l~eif3em, 
kaum 16slich in kai tem \,Vasser. In der wtisserigen, stark sauer  

reagierenden,  gelbgefF.rbten L6sung  bewirkte  Silbernitrat keine 

Trt ibung.  Dieselbe enthielt sonacln keine Be imengung  von 
Chlor- oder Jodnatr ium.  Auch bei wei terem Zusa tze  yon Essig-  

stiure zur heif3en L6sung  kam es zu keiner Abscheidung yon 
Jodsilber, wurde aber  ein Tropfen Salpeterstiure oder Ammoniak  

hinzugeffigt,  so entstand sogleich ein reichlicher Niederschlag 

yon Silberjodid. D a s  P r o d u k t  e n t h i e l t  s o n a c h  J o d  in 
l o c k e r e r  B i n d u n g ,  d ie  s o w o h l  d u r c h  S a ! p e t e r s / i u r e  

a l s  a u c h  d u t c h  A m m o n i a k ,  n i c h t  a b e r  d u t c h  E s s i g -  
s t i u r e  g e l O s t  w u r d e .  Beim Kochen in Gegenwar t  vonBle i -  

zucker  oder  Bleiessig kam es zu keiner Bildung von Jodblei. 
Wurde  die wttsserige L0sung  mit Chloroform geschtittelt,  so 
blieb dieses farblos. W'urde SalzsEure oder Schwefelsfiture und 

e twas Kaliumnitri t  hinzugeft igt  und wieder  geschtittelt,  so 

ftirbte sich das Chloroform tiefviolett. Beim t rockenen Erhi tzen 
der Subs tanz  im V a k u u m  auf 120 ~ kam es zu reichlicher Ent- 
wicklung violetter Jodd~tmpfe; bei hSherer  T e m p e r a t u r  ging 
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ein gelbes, flfichtiges 01 fiber, dessen alkoholische LSstmg mit 
t~isenchlorid keine Ftirbung gab. Bei noch h6herer Temperatur 
kam es zur Bildung yon Pyrrol oder eines verwandten Pro- 
duktes (charakteristischer Geruch, Fichtenspanreaktion). 

Durch Einwirkung von 5 t h y l s u l f a t  auf krystallisiertes 
Suprarenin bei Gegeawart yon Natriumtithylat wurde kein 
definierbares Produkt erhalten. 

6. Oxydationsversuche. 

O x y d a t i o n  yon  S u p r a r e n i n e i s e n  m i t W a s s e r s t o f f -  
s u p e r o x y d .  Wtthrend Suprarenin als solches yon Wasserstoff- 
superoxyd nur langsam angegriffen wird, erfolgt die Oxydation 
bei Gegenwart eines Eisenoxydsalzes in sttirmischer Weise. 
Ich habe zahlreiche vergebliche Versuche angestellt, um dutch 
Oxydation yon Suprarenin in neutraler, saurer und alkalischer 
L6sung zu einem charakteristischen Abbauprodukte zu ge- 
langen. Bei sehr energischer Oxydation erh/ilt man oxal-  
s a u r e s  A m m o n  in grof~erAusbeute. Wurde die Oxydation 
nur soweit getrieben, dab die Farbe der ursprtinglich karmin- 
roten, dann rotbraunen Flfissigkeit eben in Gelb umschlug und 
noch keine oder nur wenig Oxalstiure enstanden war, so 
bemerkte man in der Flfissigkeit das Auftreten einer Substanz 
yon saurem Charakter, die mit Bleiessig ausgeftillt und nach 
Zerlegung des Beiniederschlages aus w/isseriger L6sung durch 
Alkohol in Flocken niedergeschlagen werden konnte. Dieselbe 
wurde yon Quecksilberacetat und -Nitrat, nicht abet yon Queck- 
silberchlorid, Phosphorwolframs/iure, Silbernitrat und Kupfer- 
sulfat geftt!lt; sie gab weder eine schwerlSsliche Verbindung 
mit Benzoylchlorid, noch mit Phenylhydrazin, reduzierte am- 
moniakalische Silberl6sung, entwickelte beim Kochen mit 
Alkali reichliche Mengen einer fltichtigen Bass und gab bei der 
Alkalischmelze Pyrrol. Ein tttherlSsIiches Produkt konnte in 
keinem Stadium der Reaktion isoliert werden. 

O x y d a t i o n  mit  P e r m a n g a n a t e n .  Zu ganz analogen 
Ergebnissen ftihrte die Oxydation von krystallisiertem Supra- 
renin mit Kalium- oder Baryumpermanganat. Hier begann die 
Oxalsttm'ebildung, wenn die Menge das Oxydationsmittel etwa 
so bemessen wtirde, daft 5 bis 6 0 auf ein Molektil zugef~hrt 
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wurden. Bei einer Menge yon 8 0  pro MolekCll war bereits 
etwa die H~ilfte des Ausgangsmateriales zu oxalsaurem Ammon 
umgewandelt. Bei gelinderer Oxydation ( 4 0  pro Molek['tl 
Suprarenin) land sich auch hier wiederum ein durch Beisalze 
aus neutraler LOsung f~.llbares Produkt yon saurem Charakter. 
Dasselbe erwies sich als leicht l~Sslich in Wasser und Eisessig, 
schwer l~Sslich in kaltem, leichter in heil]em Alkohol. Die 
L0sung in Alkohol und Eisessig wurde dutch A.ther gefgtllt. 
Die wiisserige LOsung gab mit Eisenchlorid keine Farben- 
reaktion, reduzierte ammoniakalische SilberlOsung kr~.ftig, 
Fehling'sche Fltissigkeit abet nur sehr zOgernd, wurde yon 
Quecksilberacetat, nicht abet von Quecksilberchlorid und yon 
Phosphorwolframsiiure gef/illt, l~Sste kein Kupferkarbonat und 
entwickelte beim Kochen mit Natronlauge reichliche Mengen 
einer fitiehtigen Base. Ein ~therl~Ssliches Produkt trat auch hier 
in keinem Stadium in Erscheinung. 

7. Spaltung yon  Suprarenin dureh Alkalien. 

Zu weir instruktiveren Ergebnissen ft]hrte die Spaltung 
von krystallisiertem Suprarenin durch Alkalien. 

2 g  krystallisierten Suprarenins wurden mit 10 c m  ~ zehn- 
prozentiger Natronlauge am Wasserbade eingedunstet, wobei 
Entwicklung a!kalischer D~impfe wahrnehmbar war. Der braune 
R/Jckstand wurde in Wasser gelOst, die L0sung mit Essigstiure 
neutralisiert, der tiefbraune Niederschlag auf einem Saugfilter 
gesammelt, mit Wasser, Alkohol und ~ther grtindlich ge- 
waschen und bei 90 ~ getrocknet. 

0" 1327 g Substanz gaben 0" 2882 g CO 2, entsprech. 59"23~ C, 
0 '0551 H20 , ,, 4"59 H. 

0" 1331g Substanz gaben 0' 2903g COe, entsprech. 59"50~ C 
0"0533 H.~O, ,, 4 "43 H. 

0"1319g  Substanz gaben 9"50cma N (13"5 ~ , 749mm), ent- 
sprechend 8"290/0 N. 

0"1326g  Substanz gaben 9"02cma N (14"5 ~ , 758mm), ent- 
sprechend 7"92~ N. 

Aus diesen Zahlen ergibt sich, dal] das Verhgltnis N : C : O  
bei der t~ildung dieses Produktes keine wesentlicheVerschiebung 
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erf~[hrt, da6 es sich vielmehr nur um die  E l i m i n a t i o n  y o n  

' v V a s s e r s t o f f a t o r n e n  ( o f f e n b a r u n t e r B i l d u n g d o p p e l t e r  

B i n d u n g e n )  a u s  e i n e m  f r t ihe : '  h y d r i e r t e n  K o m p l e x e  

h a n d e l t ,  etwa nach der GIeichung 

CgHlaNOa--H 4 = CoHgNO a, 

falls nicht vJel!eicht ein komplizierterer Vorgang vorliegt. 

Die Verbindung CgH:)NO a wiirde die Werte 

C "-- 6 0 " 3 3 ~  

H -~ 5"03 

N ~ 7"82 

erfordern. 

Neben der Hauptreaktion, welche zur Bilduqg dieses Pro- 

duktes ftihrt, laufen Nebenreaktionen einher, welche in der 

Elimination yon Stickstoff in Form yon flf~chtigem Alkali zum 

Ausdrucke kommen. Bei einem Versuche konstatierte ich, dal3 

ein Suprareninprfiparat bei Destillation mit Natronlauge yon 

seinem Gesamtstickstoffe (N = 8"42 und 8"26~ etwa ein 

Ftinftel (1'72~ in Form einer fltichtigen Base abgab. ~ Man 

konnte daher boffen, bei passenden Versuchsbedingungen auf 

ein stickstofli'eies Abbauprodukt  des Suprarenins zu stof~en. 

T a k a m i n e  hatte bei vorsichtiger Kalischmelze seines 

Adrenalins dutch 5ttherextraktion eine geringe Menge yon 

Nadeln erhalten, weIche die Schmelzpunkte  100 ~ und 190 ~ 

besal3en und deren Lt3stmg mit Eisenchlorid die ftlr das Supra- 

renin (AdrenAlin) charakteristische Farbenreaktion gab, Silber- 

16sung und Fehling'sche Fltissigkeit reduzierte und dutch Blei- 

acetat gef~llt wurde. Die Menge der Krystalle war  zu gering, 

um eine nithere Untersuchung zu gestatten, doch sprach 

T a k a m i n e  die Vermutung aus, daf3 es sich um B r e n z -  

k a t e c h i n  und um P r o t o k a t e e h u s / i u r e  handeln dtirfte. 

Ich ging nun derart vor, daf3 ich 2 g  Suprarenin mit 

8 g .4_tzkali sehr vorsichtig im Metallbade bei einer 200 ~ nicht 

1 Ich hatte bemerkt, daf} ein kiiufliches Adrenalinpr~iparat auch bei 
Destillation mit Magnesia ziemlich reichlich Ammoniak entwickelte. Doch 
stellte sich sp~iter heraus, da6 diese Erseheinung auf eine Beimengung yon 
phosphorsaurer Ammoniakmagnesia zu beziehen sei. 
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~bers te igenden Tempera tur  zusammenschmolz.  Die Schmelze 
wurde  nach dem Erkalten in YVasser gel6st, die liltrierte 
LOsung mit Salzsgmre angestiuert, mit Ather wiederholt  aus- 
geschtittelt und der ,~ther im Vakuum bei Zimmertemperatur  
tiber Paraffin eingedunstet .  Der Rfickstand bestand aus gelblicl~ 
geftirbten, zu zierlichen Rosetten angeordneten mikroskopischen 
Krystallnadeln. Dieselben waren sowohl in \Vasser als auch in 
,4ther leicht 16slich. Die wtisserige L~isung nahm aus Zusatz  
yon Eisenchlorid eine prachtvoll smaragdgrtine Ftirbung an, 
die mit Salzsgmre verblalBte und bei allm~ihlichem Zusatze von 
Natr iumkarbonat  erst grCtnblau, dann blau, schlief~iich karmin- 
rot wurde.  Eine mit Ammoniak oder Natronlauge versetzte 
LOsung nahm eine brtiunliche F~irbung an. Ammoniakalische 
Silberl6sung wurde bereits in der Klilte schnell reduziert. 
Fehling'sche L6sung entflirbte sich beim Kochen unter Ab- 
scheidung eines grobfloekigen, rOtlichgelben Niederschlages,  
der bei Zusatz  von Weinsgure  wieder in L/Ssung ging, also 
sicherlich nicht aus Kupferoxydul  bestand. Kupferacetat  be- 
wirkte in der K&Ite keine Ftillung; beim Erwtirmen schieden 
sich reichlich Flocken ab, die auf Zusatz yon DVeinsllure wieder  

in L6sung gingen. Mit E isenoxydulammon trat eine blaugrtine, 
beim Erw/irmen schmutziggrCine F~rbung auf. Bleiacetat gab 
einen voluminSsen, weif~en, sowohl in Essigs:&lre als auch in 
Natronlauge leicht 16slichen Niederschlag. Die saute, gelblich 
gef~irbte, gttherische L6sung gab an "Wasser keine Substanz ab. 
Dagegen ging die letztere nqit lLeichtigkeit unter Entf~rbung 
des .~thers in verd/_innte Sodal~3sung fiber. 

Der Rest der Krystalle wurde nunmehr  in \Vasser gel~Sst, 
die LOsung mit neutralem Bleiacetat geffillt, der Niederschlag 
auf einem Saugfiltel" mit \Vasser  ausgewaschen,  sodann in 
"VVasser suspendiert  und mit Schwe%ls~iure zersetzt,  die gelbe 
F1/_issigkeit durch Filtration yore schwefelsauren Blei befreit 
und das Filtrat mit 5.ther ausgeschtittelt.  Die gelblich gef~rbte 
.~therschicht wurde  abgetrennt  und im Vakuum bei Zimmer- 
temperatur  tiber Paraffin eingedunstet.  Diesmal krystallisierten 
sch6ne, gelblich geft~rbte, zu Sternen angeordnete,  mit freiem 
Auge sichtbare Nadeln aus. Dieselben wurden mit heil3em 
Benzol gewaschen.  Ihr Schmelzpunkt  lag bei 188 ~ bis 189 ~ 
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(Protokatechus~iure: 194 ~ B a r t h  & S c h m i d t ,  199 ~ H l a s i -  
we tz ) .  Beim Schmelzen derselben mit Atznatron war keine 
Entwicklung alkalisch reagierender  D~impfe nachweisbar.  

Bei einem weiteren Versuche wurden 2 g  krystallisierten 
Suprarenins mit 8 g  Atzkali nach Zusatz  yon l g Zinkstaub 
unter 210 ~ vorsichtig geschmolzen.  Die Schmelze wurde in 
Wasser  gel6st, die LSsung filtriert, mit Essigs~iure neutralisiert  
und mit Bleiacetat gef~llt. Der volumin6se Niederschlag wurde 
abfikriert, gewaschen,  in Wasser  suspendiert  und mit Schwefel- 
wasserstoff  zersetzt.  Das gelbe Filtrat wurde im Vakuum ein- 
geengt, mit einigen Tropfen Salpeters~iure versetzt  und mit 
Ather wiederholt  ausgeschfittelt.  Der abgehobene Ather wurde 
im Vakuum abgedunstet ,  der aus r6tlichgelben Nadeln be- 
s tehende Rtickstand mit Benzol ausgekocht,  in wenig Wasse r  
gel6st, die L6sung mit neutralem Bleiacetat gef~illt, der Nieder- 
schlag auf einem geh~rteten Saugfilter gesammelt,  mit Wasser ,  
Alkohol und _~ther ausgewaschen und bei 130 ~ getrocknet.  

0 " 1 2 2 4 g  der Substanz gaben nach demVer fah ren  von D u l k  
0 " 0 8 5 4 g  PbO, entsprechend 64"780/0 Pb. Bei 130 ~ ge- 
trocknetes protokatechusaures  Blei erfordert 64"62~ Pb. 

S o m i t  i s t  d e r  N a c h w e i s  g e l i e f e r t ,  daf~ d ie  P r o t o -  
k a t e c h u s t ~ u r e  a l s  e in  S p a l t u n g s p r o d u k t  d e s  S u p r a -  
r e n i n s  a n z u s e h e n  ist.  

Es sei hier darauf  hingewiesen,  daft ich bei meiner  ersten 
einschltigigen Untersuchung t bei t rockener  Destillation von 
Nebennierenextrakt  eine Substanz erhalten habe, welche yon 
Ather sowohl aus saurer als auch aus alkalischer L6sung auf- 
genommen wurde und die Eisenreakt ion in gleicher Weise wie 
Brenzkatechin gab. 'Man wird wohl annehmen dtirfen, daf~ es 
sich um B r e n z k a t e c h i n  gehandelt  babe, das ja bekanntlich 
mit grofier Leichtigkeit dutch Kohlens~iureabgabe aus  Proto- 
katechusS.ure entsteht. 

Fassen wir nunmehr  zusammen,  was sich aus der Gesamt- 
heir des bisher vorl iegenden Beobachtungsmater ia les  ffir die 
K o n s t i t u t i o n  de s  S u p r a r e n i n s  ergibt: 

J Zeitschrift fftr physiol. Chemie, Bd. 23, S. 9, 1897. 



Zur Kenntnis des Suprarenins. 289 

1. Die quantitative Zusammensetzung des Suprarenins 
dtirfte der Formel von A l d r i c h  CgHlaNO ~ entsprechen; dies 
geht aus den Analysen von A l d r i c h ,  T a k a m i n e  und den 
meinigen hervor. 

2. Ftir eine Vervielfachung des Molektils finden sich keine 
Anhaltspunkte; dies ergibt sich aus dem Molekulargewichte 
des Benzolsulfoproduktes. 

3. Das Suprarenin ist eine z y k l i s c h e  V e r b i n d u n g ,  in 
welcher d e r i s o z y k l i s c h e  A t o m k o m p l e x  

c 

c-c/  c-oH 

c 

c 

enthalten ist. Es folgt dies aus dem Auftreten yon Protokatechu- 
stture unter den Spaltungsprodukten. 

4. Das Suprarenin scheint neben den beiden in  Ortho- 
stellung am aromatischen Kerne befindlichen H y d r o x y l -  
g r u p p e n  noch eine dritte au6erhalb des aromatischen Kernes 
gelegene Hydroxylgruppe zu besitzen. Dies ergibt sich aus der 
Addition yon drei Acetyl- oder Benzolsulfogruppen, sowie 
aus dem Umstande, daf~ ein drittes am aromatischen Kerne 
haftendes Hydroxyl die charakteristischen, dem Brenzkatechin 
durchaus analogen Farbenreaktionen des Suprarenins modifi- 
zieren dtirfte. 

5. Das Suprarenin enth/ilt die M e t h y l i m i d g r u p p e -  
N(CHa) - -  dies geht aus der Abspaltung von Methylamin, 
sowie aus Bestimmungen nach H e r z i g  und M e y e r  hervor. 

6. Das Suprarenin ist eine h y d r i e r t e  V e r b i n d u n g ,  die 
mit Leichtigkeit vier Wasserstoffatome (offenbar unter Bildung 
doppelter Bindungen) abgibt. Es ergibt sich dies aus der Ana- 
lyse der durch Alkali- und Sgmrewirkung erhaltenen Umwand- 
lungsprodukte. 

7. Das Suprarenin vermag bei Behandlung mit Jodmethyl 
Jod in lockerer Bindung anzulagern. 

8. Unter den stiekstoffhaltigen Zersetzungsprodukten des 
Suprarenins steht das P y r r o l  (oder ein nahes Derivat des- 
selben) im Vordergrunde. Daneben wurde gelegentlich das 
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Auftreten yon S k a l o l  und P y r i d i n  beobachtet  (ietzteres 
k(%mate etwa durch Umlagerung eines am Stickstoffe methy-  
lierten Pyrrols entstanden sein). 

9. Die Atomverket tung des Suprarenins ist eine tiul3erst 
labile; es ergibt sich dies aus der spontanen Zerse tzung beim 

Trocknen  im Vakuum. 
Die Richtigkeit der yon A l d r i c h  aufgestellten Formel 

C~HlaN Q vorausgesetzt ,  dtirfte es also nunmehr  gestattet  sein, 
dieseIbe in den Ausdruck 

[(CH3) NCsH (OH)~ C 6 H G (OH)2 
aufzulSsen. 

Ich hoffe durch weitere Abbauversuche einerseits, durch 
synthetische Exper imente  anderseits der Frage ntiher treten zu 
kSmlen, welche yon den sich hieraus in beschrttnkter Zahl 
ergebenden KonstitutionsmSglichkeiten der Wirklichkeit ent- 

spricht. 


