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Einwirkung yon sekund/iren asymmetrisehen 
Hydrazinen auf Zueker 

(II. Abhand]ung) 

von 

Rudolf Ofner. 

Aus dem chemischen  Labora tor ium der k. k. Deutschen  UniversitEt in Prag. 

Ausgefi~hrt ~ i t  Untersti~tzur162 clef Gesellschaft zm. F~rderu~g- deuts&er 
Wisse~schaft, K~nst m~d Liter~,.ttw in B~hmen. 

(Vorge leg t  in der  S i t zung  am 8. J u n i  1905.) 

Bildung yon Hydrazonen. 

Einige Zuckerhydrazone, wie das Methylphenylhydrazon 

tier Glukose ( N e u b e r g )  und das der Xylose ( N e u b e r g ,  
M/ith e r und T o 11 e n s) sowie das Xylosebenzylphenylhydrazon 
(Ruff  und O l l e n d o r f ) ,  konnten bisher aus e s s i g s a u r e r  
L6sung nicht erhalten werden, liel3en sich jedoch aus n e ut  ral  e r 

L6sung darstellen. Ich habe mir nun die Aufgabe gestellt, der 
Frage, inwiefern die Essigs~ure die Bildung dieser Hydrazone 
beeintr~ichtige, nigher zu treten. Nebst den bereits genannten 

Hydrazonen wurde auch das Phenylhydrazon der Glukose 
und das bisher noch nicht bekannt gewesene Methylphenyl- 
hydrazon der Fruktose in den Bereich der Untersuchung 

gezogen. Hiebei hat sich ergeben, daft die drei erstgenannten 
Hydrazone, wie aus Nachstehendem zu ersehen ist, sich in 
ziemIich einfacher Weise auch aus e s s i g s a u r e r  L6sung 

darstellen lassen, daft also ftir diese Hydrazone die Annahme 
yon der Nichtdarstellbarkeit aus essigsaurer L~Ssung keineswegs 

zutrifft. Diese Hydrazone erleiden daher nat/1rlicherweise unter 
dem Einflul3 verdfinnter Essigs/iure bei gew6hnlicher Tempe- 
ratur im allgemeinen keine besondere Vefiinderung, unter 
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keinen Umst/ inden aber jene, welche ich bei dem Phenyl -  

hyd razon  der Glukose und dem Methylphenylhydrazon  der  

Fruktose  1 beobachte t  habe und im Nachs tehenden  beschre iben  

will. Die eben genannten  beiden H y d r a z o n e  zeigen n~mlich 

die in teressante  Eigenschaft ,  daft sie ohne jeden wei teren 

Z u s a t z  von Hydraz in  schon unter  dem Einfluf3 yon verd~inntm ~ 
Essigs&ure allein das entsprechende Osazon  liefern. 

G l u k o s e p h e n y l h y d r a z o n Y  Wird eine kleine Menge  

des H y d r a z o n s  in 50prozent iger  Essigs~iure gelSst und nach, 

�9 Zusa tz  einiger Tropfen  Alkohol auf  dem W a s s e r b a d  erwiirmt,  

so scheidet sich in wenigen  Minuten das gelbe Pheny l -  

g lukosazon  in guter  Ausbeute  aus. 3 Diese Beobach tung  gilt ffir 

beide Modifikationen des Glukosepheny lhydrazons  (Schmelz-  

punk t  144 ~ bez iehungsweise  116~ 

, F r u k t o s e m e t h y l p h e n y l h y d r a z o n .  1 g dieses H y d r a -  

zons  wurde  in einer kleinen Menge verdfinnten Alkohols  gelSst 

und mit 1 c m  ~ 50prozent iger  Essigs~iure versetzt .  Die L S s u n g  

wurde  sofort  gelb, nach 5 Minuten bereits tiefrot. Nach Ver l au f  

yon einer Stunde wurde  zuers t  mit J~ther, h ierauf  mit Ligroin 

verse tz t  und jedesmal  durchgeschii t tel t .  Nach kurzer  Zeit w a r  

das  Methy lphenylosazon  (Schmelzpunkt  142 bis 150 ~ in 

rStlichgelben Nadeln ausgeschieden.  Ausbeute  ungef~hr 0"3  g 

( =  680/0 der Theorie).  

In beiden F~illen bildet sich daher  unter  der E inwi rkung  

der Essigs~iure das Osazon  aus  einem Teile des H y d r a z o n s  

auf  Kosten des anderen Teiles. Dies ist auch der Grund, weshalb  

diese beiden H y d r a z o n e  (iihnlich diirffe es sich auch mit 
anderen H y d r a z o n e n  der Fruk tose  verhalten) aus e s s i g s a u r e r  

x Die ausfiihrliehen Angaben fiber die Herstellung dieses Hydrazons. 
lasse ieh weiter unten folgen. 

2 Bei acht Versuchen, die ich zum Zwecke der Darstellung des isomerer~ 
Glukosephenylhydrazons (Schmelzpunkt 116 ~ naeh derVorschrift yon Skraup 
(Monatshefte ftir Chemic, 10, 406) ausgefiihrt babe, resultierte siebenmal nut 
das zuerst yon Emil Fischer (BerI. Bet., 20, 824) dargestellte Produkt vom 
Schmelzpunkt 144 ~ und nur ein einziges Mal das yon Skraup entdeekte 
lsomere (Schmelzpunkt 116~ 

3 Eine iihnliehe Beobachtung hatte auch Tanre t  (Berl. Bet., 27, 392) 
gemaeht, als er das Hydrazon in wiisseriger Ltisung erhitzte. Doch erhielt: 
er hiebei nur eine Spur Osazon. 
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L~Ssung nicht gewonnen werden k/Snnen. Aile anderen Hydra- 

zone jedoch, die yon verdtinnter Essigstiure nicht in dieser 
Weise veriindert werden, sind unter den geeigneten Verhiilt- 
nissen aus essigsaurer L/Ssung darstellbar. 

Darstellung des Methylphenylhydrazons der Fruktose. 

Dieses Hydrazon ist nut aus n e u t r a l e r  LtSsung dar- 
stellbar. 3 ' 6  g Fruktose werden auf dem Wasserbade in 
10 c m  3 Wasser gel/Sst, hierauf mit 2" 5 g Methylphenylhydrazin 
und so viel Alkohol versetzt, dal3 beim Umr/.'~hren eine Mare, 
homogene L6sung entsteht. Diese wird nun fiber konzentrierter 

Schwefels/iure bei m/il3igem Vakuum allmS.hlich eingeengt. 
Wird das Reaktionsgemiseh dutch Verdunsten des Alkohols 

wieder unhomogen, so verrfihrt man es neuerdings mit der 
n/Stigen Atkohotmenge, um es hierauf der weiteren Verdunstung 

zu fiberlassen. Hiebei resultiert ein glasiger Sirup, welcher 
nach Ablauf eines Tages intensiv gerieben und wiederum fiber 
konzentrierte Schwefels~iure (nunmehr ohne Vakuum) gestellt 
wird. Nach weiteren 2 bis 3 Tagen beginnt die Kristallisation, 

bis schliel31ich die ganze Masse zu einem Brei weifier 
Nadeln erstarrt. Dieser wird mit etwas absolutem Alkohol 

angerfihrt, abgesaugt, in wenig Alkohot auf dem \u 
gel6st und durch Reiben zu rascherer Ausscheidung gebracht. 
Beim langsamen Auskristallisieren entstehen sch6ne Prismen. 
Das ganz reine Priiparat ist lange Zeit haltbar und schmilzt 

bei 116 bis 120 ~ unter Zersetzung. Aul3erlich dem Methyl- 
phenythydraz'on der Glukose (Schmelzpunkt 130 ~ sehr ~hnlich, 
unterseheidet es sieh yon demselben durch den bedeutend 

niedrigeren Schmetzpunkt und durch sein Verhalten gegen 
Essigs~ure, wie bereits oben angegeben wurde. Zur Unter- 

scheidung 1/Sst rnan eine kleine Menge der beiden Hydrazone, 
die vollstg.ndig rein sein mfissen, in 80prozentiger Essigs/iure 
oder Eisessig auf, wobei im Moment der Aufl6sung farblose 
L/Ssungen entstehen. Die L/3sung des Fruktosehydrazons nimmt 
aber unmittelbar darauf eine hellgelbe, in einigen Minuten 

gelbrot bis tiefrot werdende F/irbung an, wg.hrend die L6sung 
des Glukosemethylphenylhydrazons noch lange Zeit farblos 

bleibt. 
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0 " 2 0 0 1 g  Fruk tosemethy lpheny lhydrazon  gaben bei t - - 2 0  ~ 
b = 754 l#r~ 18 c m  3 feuchten Stickstoff. 

In i00  Teilen: Berechnet fiir 
Gefunden ClaH20OsN 2 

N . . . . . . . . .  10"2 9" 86 

Um sicherzustellen, daft es sich tats/ichlich um das 
Fruk tosemethy lphenylhydrazon  handle und nicht vielleicht um 
ein isomeres Glukosemethylphenylhydrazon,  welches sich 
durch Umlagerung der Fruktose  etwa h~itte bilden kSnnen,  

wurden  l ' 5 g  des reinen homogenen  Produktes  mit Form- 
aldehyd (nach R u f f  und O l l e n d o r f ) g e s p a l t e n .  Der resul- 
t ierende Sirup wurde verdtinnt und polarisiert, wobei Links- 

drehung konstat iert  worden ist. Eine kleine Probe der LSsung  

gab in intensivem Grade die Sel iwanoff 'sche Reaktion. 

Dars te l lung  y o n  b isher  aus ess igsaure r  L6 su n g  n ich t  g ew in n -  
baren  Hydrazonen .  

I. M e t h y l p h e n y l h y d r a z o n  d e r  G I u k o s e .  Dieses  
Hydrazon  wurde  z u m  ersten Male yon N e u b e r g  1 dargestellt ,  

der es aus neutraler  LSsung gewonnen  hat, nachdem L o b r y  
de  B r u y n  und A l b e r d a  v a n  E k e n s t e i n  ~ dasselbe aus essig- 
saurer  LSsung nicht erhalten konnten.  Doch l~il3t es sich aus  
letzterer auf folgende Weise gewinnen:  2 g fein pulverisierter  
Glukose werden in 5 cm 8 (50prozentiger)  Essigs/~ure gu t  
suspendiert ,  hierauf  mit l ' S g  Methylphenylhydraz in  versetzt  

und die Mischung im verschlossenen KSlbchen unter  5fterem 
Schtitteln bei Zimmertempera tur  s tehen gelassen. Nach 
ungef~ihr 2 Stunden scheidet sich aus der inzwischen klar 
und  tiefrot gewordenen LSsung das Hydrazon  in Form 
yon farblosen Nadeln aus, Nach Ablauf  yon ungef~ihr einer 
Stunde wird die Kristallmasse mit ~ the r  wiederholt  digeriert~ 

sodann dutch  Abpressen auf einem Tontel ler  vom grS13ten 
Teile  der noch anhaftenden Verunreinigungen befreit und  

Neuberg, Berl. Ber., 35, 959 (1902). 
-~ Rec. trav. chim., 15, 97, 227. 
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schliet31ich aus  nicht zu viel Alkohol  umkristallisiert .  !n ver- 

einzelten F~llen der zahlreich angeste!I ten Versuche  wurde 

das H y d r a z o n  erst durch Impfung  zur  Aussche idung  gebracht.  
Doch ge langt  man in diesen F/illen, in denen das H y d r a z o n  

nach Ablauf yon 3 Stunden nicht freiwillig auskristal l is iert  ist, 

ebenfalls zum Ziele, wenn  man  die LSsung  mit .Ather digeriert 

und durch Reiben mit e inem Glass tabe  zur  Kristall isation 

anregt.  Der abgesch iedene  Sirup wird dickfltissiger und ver- 

wandel t  sich nach kurzer  Zeit in einen festen weil3en Brei. 

Dieser  wird a b g e s a u g t  und durch Umkris ta l l i s ieren aus  Alkohol 

gereinigt. Ausbeute  an re inem Pr~iparat 5 0 %  der Theorie .  

Schmelzpunk t  126 bis 130 ~ . Ein yon mir aus n e u t r a l  er  

LSsung  erhal tenes  G l ukos em e t hy l pheny l hy d razon  erwies  sich 

vo l lkommen  identisch mit dem aus  saurer  Lbsung  dargestel l ten 

Produkte .  

II. M e t h y l p h e n y l h y d r a z o n  d e r  X y l o s e .  Dieses  yon 

N e u b e r g  1 sowie yon M t i t h e r  u n d T o l l e n s  2 a u s  neutraler  

LSsung  erhal tene H y d r a z o n  1N3t sich, ana logdem Glukosemethyl -  

pheny lhydrazon ,  ebenfalls aus  ess igsaurer  LSsung  gewinnen:  

2 3  Xylose  werden  in 5 cne 3 (50prozent iger)  Essigs~iure 

gelSst, mit 1"7g Methylphenylhydraz in  verse tz t  und durch 

2 Stunden in e inem versch lossenen  KSlbchen bei Zimmer-  

t empera tu r  s tehen gelassen.  Hierauf  wird mit ziemlich viel 

Ather wiederhol t  digeriert und. der dtinnfltissige Sirup mit 

e inem Glass tabe  1/ingere Zeit gerieben.  Nach  kurzem Stehen 

wird der Sirup feat. Der Kristallbrei wird abgesaug t ,  auf  

dem Tontel ler  abgepref3t, mit  A_ther digeriert  und  aus  W a s s e r  

nach Zusa t z  yon wenig Alkohol umkristallisiert .  Ausbeute  

zirka 60~ . Aus Esaiges ter  (nach N e u b e r g )  umkristall isiert ,  

schmilzt  das Hydrazon ,  je nach der Geschwindigkei t  des Er- 

hitzens,  bei i00  bis 110~ N e u b e r g  fand 103 ~ , M t i t h e r  und 

T o l l e n s  97 bis 107 ~ auch 108 bis I10 ~ 

III. B e n z y l p h e n y l h y d r a z o n  d e r X y l o s e ,  a 2 g X y l o s e  
werden  in 5 cm ~ (50prozent iger)  Essigs~iure gelSst, mit 2"7 g 

1 Neuberg (Lippmann, Chemie der Zuckerarten, 1904, S. 139). 
2 Berl. Ber., 37, 311 (1904). 
a Aus neutra ler  LSsung dargestellt yon Ruff und Ollendorf  (Berl. 

ger., 32, 3235 [1899]). 
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Benzy lpheny lhydraz in  verse tz t  und durch 3 Stunden bei 
Z immer t empera tu r  im versch lossenen  KSlbchen s tehen ge- 

lassen. Die LSsung  wird sodann durch Digerieren mit e inem 

Gemisch  ~Ton Ather und Ligroin (1:1) in einen Sirup ver-  

wandelt ,  der nach kurzem Stehen in der K~ilte zu e inem 

weiBen festen Brei erstarrt. Derselbe wird mit Wasser ,  sodann 

nochmals  mit _~ther behandel t  und aus  30prozen t igem Alkohol  
umkristalt isiert .  

Schmelzpunk t  95 bis I00  ~ ( R u f f  und O l l e n d o r f  99~ 

Ausbeu te  zirka 50~ 

Methylphenylglukosazon. 

Durch meine frtiheren Unte r suchungen  fiber die Ein- 

w i rkung  yon sekund/iren a symmet r i s chen  Hydraz inen  auf  

Zucke r  ~ bin ich zu dem Resultat  gelangt,  daft die Ansicht  

N e u b e r g ' s ,  ~ es seien n u t  d i e  K e t o s e n  im stande, mit diesen 
Hydraz inen  Osazone  zu bilden, unzutreffend ist. Als Argumen t  

far  die Richtigkeit  seiner Behaup tung  macht  N e u b e r g  unter  

anderem geltend, daf3 das , ,Benzy lpheny losazon ,  nur yon der 

Fruktose  und nicht yon den Aldosen gebildet werden  kSnne. 

Ich habe nun den Beweis erbraeht,  ~ daft das von dem genann ten  

Forscher  irrtfimlich als , ,Benzylphenylfruktosazon, ,  beschr ie-  
bene Produkt  de facto ein g~mischtes  Phenyl -Benzylphenyl -  

osazon  ist und auch aus  der Glukose gewonnen  wird, wenn  

man, wie es N e u b e r g  getan,  mit k~tuflichem Benzylphenyl -  

hydraz in  arbeitet, das nach meinen Beobach tungen  ~ s tets  

Pheny lhydraz in  enth~.ltl W/ihrend b e i  Anwendung  yon r e i n e m 

Benzy lpheny lhydraz in  weder  aus  Glukose noch aus Fruk tose  
ein kristallisiertes Osazon erhalten werden  kann.  

I n  meiner  ersten Abhandlung gleichen Titels  5 habe  ich 

ferne r mitgeteilt,  daft es m i r  ge lungen ist; auch das Methy]- 

:t Monatshefte fi.ir Chemie, 25, i153 (1904). 
Berl. Bet., 35, 959, 2626 (1902). 

aL .c .  
.t Monatshefte ffir Chemie, 25, 592 (1904). 
5 L. c., 25. 
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phenylosazon der Glukose darzustellen, weshalb auch diesem 

Reagens die ibm yon N e u b e r g  zugesprochene wertvolle 
Eigenschaft, nu r  mit Ketosen Osazone zu bilden, durchaus 
abzusprechen war. Freilich hatte ich hiebei die Vorschriff 
N e u b e r g ' s  ~ nicht genau befolgt, sondern bin auf einem, wie 
sich N e u b e r g  ausdrtickt, > ,vonder  gew6hnlichen Art der 
Osazondarstellung recht abweichenden Wege<< zum Ziele ge- 

langt. Dieser ,>ungewfhnliche \Veg<< besteht n/imlich darin, daf3 
ich reich eines Gemisches zweier Lfsungsmittel (]iAher und 
Ligroin) bedient habe, weiche es erm6glichen, das bereits 
gebitdete Osazon kristallinisch und in nicht gerade geringer 

Ausbeute (zirka 30~ der Theorie) zur Ausscheidung zu 
bringen. ~ 

Setzt man diese L6sungsmittel bereits nach 24sttindigem 
Stehen des Reaktionsgemisches hinzu, so wird das Osazon 
gew6hnlich nach weiteren 6 bis 12 Stunden erhalten. Man 
ben6tigt also im ganzen eine Zeitdauer yon ungef~ihr 30 bi.~ 
36 Stunden, selten nur [st eine l~ingere Zeit erforderlich. Jeden- 
falls [st dadurch die prinzipielle Frage, ob auch Aldose.r~ mit 
sekund/iren asymmetrischen Hydrazinen Osazon zu bilden ver- 
mfgen, im entgegengesetzten Sinne der Behauptung N e u b e rg's 

1 Zeitszhrift ffir physiol .  Chemic, 36, 233 (I902). 

2 V. G r a f e ,  welcher (Sitzungsberiehte der kaiseri. Akademie der Wissen-  
schaften in Wien, 1905, CXIV. Bd., I. und It. Heft, Abt. I, p. 15) ein Verfahren 
zum mikroehemiszhen Naehwcis yon Fruktose in Pflanzengeweben durch ~'ber- 
ffihrung derselben in das Methylphenylosazon ausgearbeitet  hat, setzt  sich 
fiber die yon mir festgestellte Tatsache, datl auch Glukose classelbc Osazon zu 
bitden vermag, dadurch hinweg, dal3 auch er den yon N e~ b e r g  beanst~.ndeten 
,ungew~fhnliehen Weg~, den ich einschlug, hervorhebt, datl er ferner sagt, 
das Osazon entstehe , e r s t  nach ffinftiigiger Einwirkung<< und in ,,sehr geringer 
Ausbeute% w~ihrend er be[ aufmerksamer Lektiire meiner Abhandlung (Monats- 
hefte fiir Chemic, 25, 1160) gefunden h~itte, daft 5 Tage das Maximum der 
Zeit [st, welche be[ einzelnen meiner Versuche erforderlizh gewesen ist, daft 
die meisten Versuche abet  schon naeh 36 Stunden zum Resultate geffihrt 
batten, ferner, daft die yon mir erzielten Ausbeuten bis 350/0 der Theorie 
betrugen. Inwieweit  abet  meine Beobachtungen auf den Weft  der Grafe'sehert 
Methode des mikroehemisehen Naehweises  Einflufl haben, dariiber au urteilen 
bin ieh, mangels eigener Erfahrungen be[ den yon ibm beobaehteten Versuehs-  
bedingungen,  nicht in der Lage. Jedenfalls wird, angesichts  me[net neuea 
Versuche, auch bier Vorsicht am Platze sein. 



1172 R. Ofner, 

entschieden. Was  nun abet den Weg  der Beweisf/fihrung an- 
belangt, so muf3 es wohl jedem gestattet  sein, sich f/fir denjenigen 
zu entscheiden, der ihm als der tauglichste erscheint, mag er 

anderen auch ,,ungewShnlich~, erscheinen, wofern er nur zum 
Ziele zu ftihren geeignet ist. 

lJbrigens ist das Osazon, wie ich bereits in einer Notiz, 1 die 
N e u b e r g  bekannt  gewesen ist, mitgeteilt babe, auch ohne 
Zusatz  yon ~ther  und Ligroin zu  erhalten, wenn man das 
Reakt ionsgemisch nach ungef~ihr 48 Stunden mit Impf- 

kristallen versetzt. Dieser Versuch wird be i  Z i m m e r t e m p e -  
r a t u r  ausgef/fihrt und erfordert im ganzen eine Zeit yon 

3 T a g e n ,  w~ihrend dagegen r e i n e  Fruktose  unter den gleichen 
Bedingungen,  selbst ohne Anwendung von Impfkristallen, das 
kristallinische Osazon in reichlicher Menge bereits in ungefiihr 
5 S t u n d e n  liefert. Dies ist nun ein betrgtchtlicher Zeitunter-  

schied u n d e s  muff daher in u n g e f / i h r  5 S t u n d e n  b e i  
Z i m m e r t e m p e r a t u r  k r i s t a l l i n i s c h  a u s g e s c h i e d e n e s  
O s a z o n  a l s  d i e  G e g e n w a r t  v o n  F r u k t o s e  u n b e d i n g t  
b e w e i s e n d  a n e r k a n n t  w e r d e n .  

Doch stehen die VerhS.ltnisse nicht immer so g/finstig; 
sehon die Gegenwart  yon ungefiihr der gleichen oder gar einer 

grSl3eren Menge yon Glukose neben Fruktose  bewirkt, wie 
unten angef/fihrte Versuche beweisen, daft sich das Osazon der 
Fruktose  unter  sonst gleichen Versuchsbedingungen freiwillig 
erst nach 10 bis 15 Stunden und noch sp~tter kristallinisch 
ausscheidet.  

Dutch Reiben und Impfen lg.fit sich jedoeh in solchen 
F/illen das Osazon der Fruktose  schon nach f/finf Stunden,  
gewShnlich als flockiges Produkt  zur Ausseheidung bringen. 
Nun haben aber N e u b e r g  und Strau132 aus den untersuchten 
KSrpers/iften, in denen sie Fruktose  nachgewiesen zu haben 
glauben, das Osazon erst erhalten, nachdem sie das Reaktions- 

gemisch d u r c h  24 S t u n d e n  im Brutschranke b is  z u  40 ~ der 
Einwirkung tiberlassen hatten. Hiebei bildeten sich in vielen 
Fiillen k e i n e  K r i s t a l l e ,  s o n d e r n  es  r e s u l t i e r t e  e in  01, 

1 Berl. Ber., 32', 4399 (t904). 
2 Zeitschrift Kir physiol. Chemie, 36, 233 (1902). 
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aus  dem sie erst durch wiederhol tes  Reiben oder  dutch 

W a s c h e n  und naehher iges  T rocknen  im Vakuum,  durch L6sen 
in Alkohol  und Behandlung  in einem K~iltegemisch yon fester 

Kohlens~iure und Ather das Osazon  zu isolieren vermochten.  

Und eben d ieses ,  nach  N e u b e r g  und S t rau l3  am 

sichersten zum Ziele ft ihrende Verfahren, ist es gewesen,  

das berechtigten Zweifel  in mir wachgerufen  und reich ver- 
anlal3t hat, diese Reakt ion als unsicher  hinzustellen, da sie in 

einer yon der wirklich beweiskr~ft igen Form so abweichenden  

Weise  gehandhab t  wird. Ich hatte mich jedoch mit der Fest-  

stellung cler Ta t sache  begntigt,  dal~ auch aus  Glukose alas 

Methy lpheny lhydrazon  gewonnen  werden  kann,  dal~ somit  der  

Neuberg ' sche  Satz, sekund~.re Osazone  kSnnten a u s s c h l i e f J -  

l i c h  aus  Ketosen,  abe t  nicht aus  Aldosen entstehen, unricht ig 

ist, habe es aber  weiter  nicht mehr  als meine Aufgabe 

betrachtet,  das von N e u b e r g  und S t r a u l 3  ftir analyt ische  

Zwecke  empfohlene Verfahren auf  seine Zuverl~issigkeit ein- 

gehender  zu prtifen. 

Tro tz  der von mir festgestell ten T a t s a c h e n  h~It aber  

N e u b e r g  1 die yon ibm u n c t S t r a u f l  angegebene  und bereits 

in mehreren prakt ischen Ftillen zum Nachweis  .tier F ruk tose  
angewende te  Methode als vo l lkommen eindeutig aufrecht,  indem 

er sich vor allem darauf  beruft, ich w~.re auf  einem anderen  

W e g e  und nicht unter  Beobach tung  der vorl ibm gegebenen  

Vorschrift  zu meinen Resultaten gelangt.  Dieser  Ums tand  hat 

reich veranlal]t, der iTrage wieder  n~iher zu treten und das 

Neuberg-S t rauf f sche  Verfahren zu fiberprtifen. Hiebei  habe  ich 

nun die O b e r z e u g u n g  gewonnen ,  daft dasselbe in jener  Gestalt,  

welche in der Arbeit ,>l)ber V o r k o m m e n  und Nachweis  yon 

Fruch tzucker  in den menschl ichen KSrpers/iften<< s von den 

beiden Forschern  a n g e w e n d e t  wurde,  g a n z  u n z u v e r l t i s s i g ,  

d a h e r  u n b r a u c h b a r  ist.  

Wie  aus  meinen weiter  unten ausftihrlich beschr iebenen  
Versuchen  zu  ersehen ist, kann man  auch bei genauer  Befolgung 

der yon N e u b e r g  und S t r au l3  ftir phys io logische  Zwecke  

J- Berl. Ber., 37, 4616 (1904). 
2L.c.  
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empfohlenen Bedingungen, der Reaktionsdauer und Temperatur, 
i n s o f e r n  die K o n z e n t r a t i o n s v e r h ~ i l t n i s s e  1 g t i n s t i g  
s ind,  aus G l u k o s e  das Methylphenylosazon isolieren und 
dies nicht nur nach Verlauf der von diesen Forschern ftir 
Fruktose festgestellten Zeit yon 24 S t u n d e n ,  sondern in vietea 
Ftillen sogar schon nach einer 1 6 s t t i n d i g e n  Reaktionsdauer, 
w/ihrend hiezu bei Zimmertemperatur, wie ich schon oben 

gezeigt  babe, ungeftihr 3 Tage erforderlich sind. 
Bevor ich jedoch zu dem experimentellen Teile meiner 

Abhandlung f~bergehe, mSchte ich mir zur Erkl/irung des bei 
der Bildung des Methylphenylosazons der G l u k o s e  statt- 

findenden Vorganges einige Bemerkungen erlauben. 
In der Abhandlung I ~ habe ich es nicht unterlassen, darauf 

aufmerksam zu machen, dab unter sonst gleichen Umst~inden 
die Fruktose das Methylphenylosazon viel schneller und in 
bedeutend grSi3erer Ausbeute zu bilden im stande ist als die 
GIukose. Dieser Unterschied ist besonders augenf~illig, wenn 
die Parallelversuche bei Zimmertemperatur ausgeftihrt werden, 
wie ich oben-bereits erwghnt habe. 

In diesem Umstande glaubt N e u b e r g  einen Grund ftir 
die Annahme zu finden, dab die Osazonbildung mit M e t h y l -  
p h e n y l h y d r a z i n  doch nur e i n e K e t o s e n r e a k t i o n  sei, indem 

sich n/imlich die Glukose vorher in Fruktose umlagere, wie 
dies nicht nur bei Gegenwart von verdt'mnten Alkalien, 3 sondern 
such  yon Acetaten, Neutralsalzen und Phenylhydrazin mSglich 
ist ~ und dal3 erst die durch Umlagerung gebildete Fruktose in 

1 Bezkigtieh der einzuhaltertden Konzentration geben N e u b e r g  und 
S t rauf l  keine Vorschrift. 

2 L . e .  

3 L o b r y  de B r u y a  und A. v a n  E k e n s t e i n ,  Ree. Pays-Bas 14, 
156, 203. 

N e u b e r g  bezieht sich hiebei auf die bekannten Versuche L o b r y  de 
Bruyn ' s  und A. v a n  E k e n s t e i n ' s  und die weniger bekannten yon P r i n s e n -  

G e e r l i g s  (Chem. Zeitung, 21) und T a n r e r  (B1. Soc. ehim., 27, 392). In 
den zitierten Arbeiten ist nur yon Alkaliacetaten dis Rede, deren Wirkung 
auf OH-Ionen zuriiekzuf~ihren ist; such bei dem Phenylhydrazin dtirfte dieselbe 
Erkliirung fiir die umlagernde Wirkung zutreffen. Die Neutralsaize zeigen 
selbst naeh dreistiindiger Einwirkung bei I00 ~ geringe Wirkung; es erseheint 
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Reaktion trete. Ftir diese Auffassung spreche n/imlich die lang- 
same Bildung des Methylphenylg lukosazons .  

Auch ich habe gleich anfangs an die Mbglichkeit einer 
Umlagerung gedacht  und halte eine sotche auch jetzt  noch 
ftir nicht ganz ausgeschlossen,  wiewohl  ich den Beweis erbracht  
zu haben glaube, dab sich die Reaktion zum griSf3ten Teile in 
einem anderen Sinne vollzieht. Es steht n~imlich fest, daf3 sich 
als Zwischenprodukt  das Methy lphenylhydrazon  der Glukose 
bildet und erst aus diesem das Osazon entsteht. W/i.hrend nun 
die Bildung des H y d r a z o n s  nur  eine kurze Zeit erfordert, 
denn es lfifit sich aus dem Reakt ionsgemisch schon nach 1 bis 
2 Stunden in der yon mir im ersten Teile dieser Abhandlung 

angegebenen Weise isolieren, bedarf  die weitere Reaktion 
der O s a z o n b i l d u n g  einer bedeutend 1/ingeren Zeit. Dies 
zeigt sich deutlich, wenn man auf r e i n e s  M e t h y l p h e n y [ -  
h y d r a z o n  d e r  G l u k o s e  die entsprechende Menge Methyl- 
phenylhydraz in  in essigsaurer  L/3sung einwirken 1/if3t, wie ich 

bereits bekarmt gegeben babe. Es ist sehr unwahrscheinl ich,  
dal3 etwa das Methylphenylhydrazon tier Glukose eine Ver- 
i inderung in dem Sinne erf/ihrt, dab sich Fruktose  bildet und 
erst aus dieser das Osazon entsteht. Viel wahrscheinl icher  ist 
es dagegen, daft die 15.ngere Reakt ionsdauer  ihren Grund in 
der verh~i!tnismtil3ig groBen Stabilit~it des Methylphenylglukose-  

hydrazons  und auBerdem in einer sterischen Behinderung hat, 

nun frag[ich, ob diese nieht dem aus dem Glase aufgenommenen Al[r zu- 

zuschreiben ist und ieh beabsiclltige deshalb, diese Versucke in Platingef/i,13el~ 

zu wiederholen. Nirgends konnte ich aber auch nut  eine Andeutung dariiber 

finden, dab eine Umlagerung der in Betraeht kommenden Zuckerarten in 

e s s i g s a u  r e r L6~ung yon irgend jemand je beobaehtet worden w~ire. Uber die 

Umwandlung yon Glukose in Fruktose unter dem Einflusse st~rkerer Salz- 

siiure ist von H. R o s in  (Allg. medic. Central-Ztg., Bd. 72, 539, 1903) berichtet 

worden. Die entstandene Fruktose weist R o s i  n mittels der S e l iw  a n o ff 'schen 

Reaktion nach, die jedoch fiir diesen Fall nicht beweiskr~iftig ist. Bekanntlieh 

beruht dieselbe auf der Bildung yon Humusstoffen aus Fruktose, welche beim 

Erhitzen derselben mit Salzsiiure schon nach wenigen Sekunden entstehen. 

Da jedoch auch Glukose bei l i i n g e r e m  Erhitzen mit Salzsiiure Humusstoffe 

bildet, so ist es ganz selbstverst~indlich, daft R o s i n  einen positiven Ausfall der 

S e l i w a n o f f ' s c h e n  Reaktion beobachten muflte, aueh wenn Fruktose nieht 

gebildet worden ist, 
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denn bei diesem Hydrazon  muff zum Zwecke der Osazon-  
bildung der Hydrazinres t  an den sekundi~.ren Kohlenstoff t re ten ,  

der dem endstgmdigen benachbart  ist, w~hrend beim Fruktose-  
methylphenylhydrazon der leichter zug~.ngliche endstiindige 
Kohlenstoff  in Aktion tritt, weshalb sich aus diesem stereo- 
chemischen Grunde die Osazonbildung der Fruktose  leichter 
vollziehen mul3. Auch der allm~ihliche Zuwachs  der Osazon- 
menge (bei der Abscheidung mit _~ther und Ligroin) mul3 nicht  

unbedingt  seine Ursache in einer Mlm~ihlichen Umlagerung 
haben. Ist es doch in der organischen Chemie eine sehr h~ufige 
Erscheinung,  daft die Ausbeute an Reakt ionsprodukten durch 
Hingeres Stehenlassen des Reaktionsgemisches vergrSfiert wird, 
wenn man es nicht mit Ionenreakt ionen zu tun hat. Ubrigens 
halte ich es ftir viel wahrscheinlicher,  dal~ es sich in diesem 

Falle nut  um eine a l l m ~ . h l i c h e  A b s e h e i d u n g  des b e r e i t s  
g e b i l d e t e n  Osazons handelt, bewirkt  durch die hindernde 

Gegenwar t  der Nebenprodukte.  Es vollzieht sich daher die 
Reaktion zum grS13ten Teile nicht in dem Sinne ,>Glukose-- 
F ruk tose - -Osazon% sondern ,>Glukose - -Glukosehydrazon- -  
Osazon~<. Dabei i s t  es natiirlich immerhin mSglich, dal3 sich 
trotzdem ein kleiner Teil der Glukose, wenn auch der grSf3te 
in das Hydrazon  fibergeht, im Sinne einer Nebenreakt ion in 
Fruktose  umlagert.  

W e nn  es mir aber auch nicht gelungen wg.re, den Vorgang 
der langsameren Osazonbi ldung der Glukose auf andere 

Weise  zu erkl~iren als durch Annahme einer vorhergehenden  
Umlagerung der Glukose in Fruktose, so w~re die Neuberg-  
Strauffsche Methode zum Nachweis des Fruchtzuckers  doch 
von vornherein zu verwerfen: Dtirfte man aus der Bildung des 
Methylphenylosazons ,  das bei e r h S h t e r  Tempera tur  erst nach 
24stt indiger Reaktionsdauer  entstanden ist, mit Bestimmtheit  
auf  ursprCmglich vorhanden gewesene  Fruktose  sch!iefien? 
Wg.re nicht vielmehr eher anzunehmen,  dab in diesen Fg.llen 
Glukose vorhanden gewesen  ist, die sich in Fruktose  um- 
gewandel t  hat? Dies um so mehr, als N e u b e r g  und S t rau l3  
die mit M e t h y l p h e n y l h y d r a z i n  versetzte Zucker lSsung 
durch einige Stunden s tehen lassen und erst dann mi t  E s s i g -  



Einwirkung von Hydrazinen auf Zueker. 1177 

s ~ u r e  ans~uern  und in den Brutschrank stellen, urn sie nun 

einer wei teren 24st t indigen E inwi rkung  zu tiberlassen. 

Wie  in dem experimentel len Teile dieser Abhand lung  

gezeigt  wird, genfigt schon die Zeit yon 24 Stunden (bis- 

weilen eine noch viel ktirzere Zeit), um aus  G l u k o s e -  

1 6 s u n g e n  das Osazon z u e r h a l t e n .  
W e n n  N e u b e r g  die IsolJerung des Osazons  in Versuchen  

mit Glukose,  bei 24s t /Jndigem Erw~irmen im Brutschrank  

auf  40 ~ nicht ge lungen ist, so h~ingt der negat ive AusfaI1 seiner  

Versuche  nicht damit  zusammen,  daf3 die Glukose eine Aldose 

ist. N e u b e r g  hat v ie lmehr  nu t  nicht erkannt,  wie sehr es bei 

diesem Verfahren auf die Konzentrat ionsverhi i l tn isse  bei den 

versch iedenen  Tempera tu r en  bis zu 40 ~ ankomme.  Bei ent- 

sp rechender  Rf icks ichtnahme auf diesen Ums tand  erh~lt man 
aus Glukose  auf  dem yon ihm und S t r a u B  vorgeschr iebenen  

W e g e  stets posit ive Resulfate,  d. h. eine betr~chtliche, wenn  

auch von der theore t i schen Menge entfernte, Ausbeute  an 

Osazon.  
Das von N e u b e r g  und S t rau l~  1 angewende te  Verfahren 

zum Nachweis  des F ruch tzucke r s  in den menschl ichen KSrper- 

siiften sei hier in seinen wesent l ichs ten  Ztigen wiedergegeben:  

Die yon den Eiweif3kSrpern und Salzen zum grSBten Teile 

befreite alkoholische L S s u n g w i r d  auf  e in  k l e i n e s V o l u m e n  

( u n g e f ~ i h r  30 c ~  8) verdampf t  (es wird hiebei,  wie schon 

oben erw~hnt  wurde,  von einer Rt icksichtnahme auf die Kon- 

zentra t ion der Zucker lSsung nichts gesprochen)  und, mit der 

en t sprechenden  Menge Methy lphenylhydraz in  versetzt ,  einige 

Stunden s tehen gelassen und n6tigenfalls filtriert. Hierauf  

erfolgt der Zusa tz  der en t sprechenden  Menge 50prozen t iger  

Essigs~iure und eventuell von so viel Alkohol, dai~ eine klare 

L6sung  entsteht. Diese wird nun 24 S t u n d e n  l a n g  im B r u t -  

s c h r a n k  a u f  40 ~ (an einem anderen Orte ~ heif~t es, b i s  

h ' o c h s t e n s  40 ~ erw~irmt. Bei gr61~eren Mengen Fruch tzucker  
scheidet  sich alas Osazon direkt kristallinisch, eventuell  nach 

Zusa tz  yon e twas  W a s s e r  ab. Bei ger ingeren Mengen erh~lt 

1L.c.  
2 Berl. Ber., 37, 4616 (1904). 
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man das Osazon auf  V J a s s e r z u s a t z  zun~ichst a l s  O1, das bei 
i~ f t e r em R e i b e n ,  eventuell  nach [mpfung f e s t  w i r d .  Um 

schnetler  zum Ziele zu gelangen, wird das f r e i w i l l i g  oder  

d u r c h  W a s s e r z u s a t z  ausgeschiedene 61 ige  Methylphenyl -  

osazon  dutch Abgiegen yon der Mutterlauge getrennt  und 

nochmals  dutch Dekant ieren  mit kal tem W a s s e r  gewaschen ,  

h ierauf  im Va kuum  fiber konzentr ier ter  Schwefels~iure ge- 

trocknet,  das result ierende Harz  in absolu tem Alkohol gelSst 

und in eine Kgl temischung aus  .~ther und fester  Kohlens~ure 

gestellt. Das ausgeschiedene  Osazon wird aus s tark verdt inntem ' 

Pyridin umkristall isiert .  

Bei den yon mir  nach dieser Vorschrift  ausgeff lhr ten Ver- 

suchen  babe  ich einerseits in vielen F~ilien aus  G l u k o s e -  

t S s u n g e n  das Osazon  zu isolieren vermocht ,  a n d r e r s e i t s  

aber  auch die W a h r n e h m u n g  gemacht ,  dal~ selbst  reine 

F r u k t o s e l 6 s u n g e n  mit R~cksicht  auf  die prozent i sche  Aus-  

beute  an Osazon die verschiedensten  Verhitltnisse aufweisen  

(die Zahlen s chwanken  zwischen 0 und 60O/o), so dat~ mit- 

unter  aus  F r u k t o s e l S s u n g e n  unter  Befolgung obiger Vor- 

schrift k e i n  Osazon  erhalten werden kann. Letz teres  ist 

gew~Shnlich der Fall, wenn  eine s t i i r k e r  k o n z e n t r i e r t e  

L6sung  yon F r u k t o s e  dutch  24 Stunden einer T e m p e r a t u r  

von 40 ~ ausgese tz t  wird. In diesen F/illen scheidet  sich das  

Osazon  nach ungefghr  5 Stunden kristall inisch aus, zersetz t  

sich jedoch bei wei terer  E inwi rkung  zu einem dunklen 01% 
aus  dem sich nur sehr  wenig  oder  gar  nichts mehr  isolieren 1/iBt. 

Ha t  man daher  das Stadium der kristall inischen Abschei- 

dung des Osazons  flbersehen, indem marl die LSsung,  der 

Vorschrif t  gem~ifl, erst naeh  24 Stunden aus dem Bru t schrank  

oder The rmos ta t en  herausgehol t  hat, so kann es vorkommen,  

d a b  m a n  in d e m  a u s g e s c h i e d e n e n  Ole  k e i n  O s a z o n  

n a c h w e i s e n  k a n n ,  wiewohl  in der ursprt ingl ichen L6sung  

s e h r  v i e l  Fruktose  vorhanden  war. Im al lgemeinen 1/igt sich 
je nach dem Grade der Ze r se tzung  des 01s mehr  oder  weniger  

Osazon  isolieren. Scheidet  sich, wie dies auch N e u b e r g  
beobach te t  hat, bisweilen aus  der klaren L~Ssung das Ol erst  

bei W a s s e r z u s a t z  aus, so liegt dies vor allem an der etwas 
graBeren AtkohoImenge,  die es in L6s ung  gehal ten hat. 
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Die Behandlung des Ols zum Zwecke der Gewinnung des 
Osazons erfolgt, nach N e u b e r g ,  entweder durch 6 f t e r e s  
R e ib e n, wobei das O1 lest wird, oder durch \Vaschen, Trocknen 
fiber konzentrierter SchwefelsS.ure und schliel31iches L6sen in 
absolutem Alkohol und Ausscheidung aus letzterem in einem 

K/iltegemisch aus fester Kohlens/iure und Ather. Ich habe diese 
b e i d e n  Arten der Isolierung des in den Olen enthaltenen 
Osazons, die ich aus G l u k o s e l 6 s u n g e n  erhalten hatte, mit 
positivem Resultat erprobt, habe mich aber in der Regel der 
ersteren bedient, weil die andere Art, besonders bei Verarbeitung 
eines schon ziemlich stark zersetzten Ols, mit grSi3eren Ver- 

lusten verbunden ist. 
Das durch 1/ingeres Reiben festgemachte Produkt, welches 

h/iufig eine gummiartige bis starre Konsistenz annimmt, wird 
nach Abgiefien des Wassers mit Ather versetzt und in dem- 
selben zerrieben, abfiltriert und nochmals in .ether digeriert. 
Das in Form eines gelbbraunen Pulvers erhaltene Osazon 

kristallisiert aus verdfinntem Pyridin in gelbbraunen Nadeln aus. 
Untersucht wurden LSsungen reiner Glukose, neben denen 

h/iufig gleichzeitig Parallelversuche mit Fruktose angestel!t 
wurden, ferner Gemische yon Glukose und Fruktose, normaler 
Ham, dem in dem einen Falle Glukose, in dem anderen Fruk- 
tose zugesetzt wurde, schliel31ich Diabetesharn, der frei yon 
Fruktose gewesen ist. 

A. L6sungen reiner G1ukose. 

t. 2 g  Glukose wurden in 3 0 c l n  3 W a s s e r  gel6st, mit 

4" 2gMethylphenylhydrazin, 4'  2 c ~ u  8 (50prozentiger) Essigsti.ure 
und 5 cm '~ Alkohol versetzt, worauf die klare LSsung im 

Thermostaten durch 24 Stunden bei 37 ~ im geschlossenen 
KSlbchen stehen gelassen wurde. Nach Ablauf dieser Zeit 
war etwas O1 ausgeschieden. Die tiber diesem Ole stehende 
trfibe Flfissigkeit wurde abgegossen, mit etwas Wasser 
versetzt, wobei eine starke Emulsion entstand, und schliel~lich 
nach erfolgter Impfung mit einem Glasstabe energisch 
gerieben. Nach kurzer Zeit begann die Ausscheidung der 
rotgelben Osazonkristalle und war in ungefti.hr 2 Stunden, 

Chemie-Heft Nr. 8. 80 
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wtihrend welcher Zeit wiederholt gerieben wurde, beendet. 
Die Kristalle wurden abfiltriert und getrocknet. Das schon im 
Thermostaten ausgeschiedene 01 wurde mit 5ther digeriert, 
wobei ebenfalls etwas Osazon resultierte. Die Gesamtausbeute 
betrug bei diesem Versuche etwas tiber 0 " 8 g  (zirka 19% dec 
Theorie). 

II. Dieser Versuch wurde unter genau den gleichen Ver- 
h~ltnissen wie der obige ausgefiihrt, nur wurden diesmal 2 g  
Glukose in 40c~# a W a s s e r  gel6st. Das Osazon wurde in 
derselben Weise wie im Versuch I isoliert und ergab eine 
Ausbeute yon 0" 85 g (zirka 200/0). 

IlI. Eine den obigen Versuchen analog behandelte L6sung 
yon l'Sg" Glukose, 30 c m  ~ Wasser, 3 " 2 g  Methylphenylhydrazin, 
3 " 2 c m  a EssigsS.ure (50prozentig) und 5 c m  ~ Alkohol ergab 
nahezu 0" 8 g --  27 ~ 

In einem anderen Falle erhielt ich aus 2 g  Glukose in 
35cm a o h n e  I m p f u n g  Osazon, welches ich durch 6fteres 
Digerieren mit 5.ther gereinigt hatte. Da etwas Osazon hiebei 
in L(Ssung blieb, betrug die Ausbeute nur zirka I2~ . 

IV. An dieser Stelle witl ich zwei erw/ihnenswerte Ver- 
suche anftihren, bei denen sich das Osazon freiwillig direkt 
kristallinisch abgeschieden hatte. In diesen FS.11en hatte ich 
die Reaklionsdauer der Neuberg'schen Vorschrift tiberschritten. 

a)  Eine mit I. tibereinstimmende L6sung wurde zuerst im 
Thermostaten bei 38 ~ durch 24 Stunden, hierauf eine 
gleiche Zeit bei Zimmertemperatur stehen getassen. Nach 
Verlauf dieser Zeit war neben etwas 01 eine betr/ichtliche 
Menge langer, verfilzter Osazonkristalle ausgeschieden. 
Aus dem mit -a_ther digerierten Produkte verblieb eine 
Ausbeute yon 14~ 

b) in diesem Falle hatte ich eine L/3sung von 2 g Glukose in 
35 c m  3, eine zweite yon 2g  Glukose in 40 c m  3 Wasser 
du rch  40 S t u n d e n  im Thermostaten bei 38 ~ stehen 
gelassen. Die K61bchen enthielten nach dieser Zeit kri- 
stallinisches Osazon (17 ~ beziehungsweise 19 ~ ). 
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Ungtmstiger gestaltete sich die Isolierung des Osazons 

bei ungefghr zweifacher Konzentration und einer Erh/Jhung 
der Temperatur:  

V. 3 " 6 g  Glukose wurden in 30cm 3 Wasser gelSst, mit 
7" 5 g Methylphenylhydrazin, 7" 5 cm" 50prozentiger Essigs/~ure 
und 5cm" Alkohol versetzt, worauf die LSsung im ver- 
schlossenen KSlbchen durch 24 Stunden im Thermostaten bei 
40 ~ stehen gelassen wurde. Schon nach 16 Stunden war ein 
dunkles 01 ausgeschieden, das sich in den weiteren Stunden 
etwas vermehrt hat, aber auch st/irker zersetzt gewesen ist. 

Das 131 wurde gewaschen, im Vakuum fiber konzentrierter 
Schwefelsfi.ure getrocknet, hierauf in absolutem Alkohol gelSst 

und in ein K/~Itegemisch aus fester Kohlens~ure und Ather 
gestellt, wobei ein Teil des Osazons auskristallisierte, w~ihrend 
der gr0f3ere Teil in LSsung blieb und durch Abdunsten des 
Alkohols und Digerieren des getrockneten Produktes mit ./ither 
teilweise isoliert wurde. Gesamtausbeute 1 g" (_-- zirka 13% ) 

Osazon. 
Aus verdtinnter PyridinlOsung nmkristallisiert, nahm das 

Osazon die Form gelblichbrauner Nadeln an (Schmeizpunkt 

140 bis 148~ 

VI. Dieser Versuch war eine Wiederholung des unter 
V. angegebenen, jedoch bei etwas tieferer Temperatur (37 
bis  38~ Die vom 0ie abgegossene trtibe Mutterlauge 
wurde mit dem Waschwasser  des 01s vereinigt und lieferte 
nach /Jfterem Reiben k r i s t a l l i n i s c h e s  Osazon in Form rot- 

gelber Nadeln. Das 01 selbst wurde nach dem Dekantieren mit 
Wasser und 6fterem Reiben fiber konzentrierter Schwefels/iure 
getrocknet und hierauf mit 7~ther digeriert, filtriert und nochmals 

mit _Ather behandelt. Ausbeute im ganzen l'2g" (ungef/ihr 15%). 

VII. In diesem Falle wurde das gleiche Reaktionsgemisch 
wie bei den zwei vorhergehenden Versuchen einer nur 18stiin- 

d i g e n  Einwirkung bei 40 ~ tiberlassen. Das ausgeschiedene O1 
wurde mit Wasser durch Dekantation gewaschen und erstarrte 
nach 1/ingerem Reiben unter Wasser. Nachdem das Wasser 
abgegossen, wurde das feste Produkt direkt mit ~ither behandelt 
und ergab 0" 7 g (-- 90/0) Osazon. Eine andere, ganz gleicl: 

8o* 
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behandelte L6sung ergab s c h o n  n a c h  15 S t u n d e n  ungeffi.hr 

die gleiche Menge Osazon. 
VIII. In diesem Falle habe ich bei einer s t / i r k e r e n  Kon- 

zentration (3"6g  Glukose in 20 c~n ~ Wasser und 10cm'  AI- 
kohoI) bei 40 ~ nach 24 Stunden ein schwarzes 01 erbalten, 
das n i c h t  f e s t z u m a c h e n  war und ke in  Osazon geliefert hat. 

IX. Unter Anwendung der gleichen KonzentrationsverhRlt- 

nisse wie in VIII. (also bei 30 c m  ~ der alkoholischen L{)sung, 
wie es in der Vorschrift lautet) erhielt ich dagegen aus 3 " 6 g  

Glukose l ' 3 g  (--17% ) Osazon, indem ich das Reaktions- 

gemisch durch 24 Stunden auf nu r  30 ~ erwiirmte. Da sich 
wenig 01 freiwillig ausgeschieden hatte, wurde Wasser zu- 
gesetzt. Ohne die Mutterlauge abzugiel3en, wurde mit dem 

Glasstabe gerieben, worauf sich nach einiger Zeit das feste 
Produkt bildete, welches wie bei den obigen Versuchen mit 

Ather behandelt wurde. 
In einem anderen Falle wurde unter den gleichen Um- 

stS.nden (ebenfalls bei 30 ~ ungef//.hr 15~ Osazon erhalten. 
In einem dritten Falle war die LSsung klar geblieben, er- 

gab abet, mit Wasser versetzt, eine Emulsion und etwas 01. Bei 
starkem Reiben resultierte nach einiger Zeit ein festes Produkt, 
aus dem nach Behandlung mit Xther 0" 7 g (zirka 9o/o) Osazon 

gewonnen wurde. 
X. Bei noch stiirkerer Konzentration (1"8 g Glukose, 

5 c m  ~ Wasser, 5 c m  3 Alkohol) erhielt ich nach 24sttindigem 
Erwiirmen bei 30 ~ sehr dunkles 01, aus dem sich 6 " 5 %  Osazon 
gewinnen liel3. Ein anderer Versuch, bei welchem ich statt 
5 cm ~ Atkohol 12 c m  ~ angewendet habe, ergab 4" 6~ 

Die eben angeffihrten Versuche lassen erkennen, dab ffir 
die Darstellung des Methylphenylosazons aus G l u k o s e ,  bei 

einer Reaktionsdauer yon 24 Stunden, die Temperatur von~ 
ungef/ihr 37 ~ sowie eine Konzentration, bei welcher auf 1 Teil 
Glukose 20 Teile Wasser entfallen, die besten Resultate erzielen 
lassen. Die angewandte Alkoholmenge war in diesen F/illen 
eine geringe. Bei starken Konzentrationen und einer Temperatur 
von 40 ~ resultiert gewOhnlich ein stark zersetzes, Oliges 
Produkt, aus welchem sehr wenig oder gar kein Osazon zu 
gewinnen ist. 
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]3. V e r s u c h e  mi t  r e ine r  Fruk tose .  

I. 3"6 g Fruktose,  gel6st  in 20 c m  3 Wasser ,  versetz t  mit 

7" 5 o a Methylphenylhydraz in ,  7" 5 c m  8 50prozen t iger  Essigs~iure 

und 5 c m  ~ Alkohol ,  e rgaben bei 30 ~ schon nach einer 

Stunde eine starke Tr f ibung  und 01abscheidung.  Bei der 

Besicht igung nach 15 Stunden fand ich das K61bchen mit 

Osazonkr is ta l len  ganz erftillt vor. Nach Ver lauf  von 24 Stunden 

der gesamten  Reak t ionsdauer  erhielt ich eine Ausbeu te  

von 58 ~ 
Ein anderer,  ganz  analoger  Versuch  lieferte 57 ~ 

II. Ung/.instiger gestal tete sich die Ausbeute ,  als ich 1"8 g 

Fruk tose  in 30 c m  ~ Was s e r  gelSst hatte und nach dem Ver- 

se tzen mit 4 g Methylphenylhydrazin ,  4 cm 3 Ess igs~ure  ( 5 0 % )  

und 12 c m  ~ Alkohol bei 30 ~ dutch  24 Stunden erw~rmte. Aus-  

beute 230/0 . Ein Paral le lversuch mit Glukose  ergab nut/ iufSerst  

wenig  Osazon.  

Ill. Dagegen  erhielt ich bei s tarker  Konzentra t ion  ( 1 " 8 g  

Fruk tose  in 5 c m  3 W a s s e r  und 5 r  8 [bez iehungsweise  12 c m  ~] 

Alkohoi) aus  dem dunklen, teerigen Ole nach 24 Stunden bei 

30 ~ k e i n  Osazon,  w~ihrend Glukose  unter  den gleichen Ver- 

h~iltnissen (siehe A, X) 6"5~ (bez iehungsweise  4"6~ er- 
geben  hat. 

IV. l ' 8 g  F ruk tose  in 30 c m  3 W a s s e r  mit 4 g  Methyl-  

phenylhydraz in ,  4 cm 3 50prozen t iger  Essigst iure und 7 cm 3 

Alkohol versetzt ,  zeigte be i  40 ~ nach 7 Stunden besichtigt,  

eine dichte Kristal lmasse,  die naeh  Verlauf  der 24stf indigen 

Erwt~rmungsdauer  schon ein wenig  zerse tz t  war. Ausbeute  
ungef~ihr 50 %.  

V. 3"6 g Fruktose ,  gel6st  in 8 c ~  3 Wasser ,  verse tz t  mit 

8 cm 3 Alkohol, 8 g" Methylphenylhydraz in  und 8 c m  ~ 50prozen-  
tiger Essigs/iure,  wurden  a u f  40 ~ erw/irmt. Diese ziemlich s tark  

konzentr ier te  L6s ung  war  nach 5 Stunden ganz  yon Osazon-  
kristallen erftillt, die sich jedoch bei wei terer  E inwi rkung  all- 

m~ihlich zersetz ten,  so daft nach 24 Stunden nur ein dunkles  

0I  resultierte, aus dem g a r  k e i n  Osazon zu gewinnen  
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war. Das C)I 16ste sich nach l~ingerem Reiben vollst~ndig 
in 5 the r  auf. 

Aus diesen Versuchen ist zu ersehen, dab Fruktose,  unter  
giJmstigen Bedingungen,  nach 24stfindiger Reakt ionsdauer  eine 
bedeutend  bessere Ausbeute  liefert als Glukose, dab sic in 

stark konzentrierten LOsungen schon in kurzer  Zeit Osazon 
bildet, welches jedoch nach 24stfindiger Einwirkung voll- 
"st~indig zersetzt  ist. Unter  den Ietzteren Verh~iltnissen ist somit 

bet Beobachtung  der Vorschrift  yon N e u b e r g  und S t r a u f l  
selbst aus F r u k t o s e  nach 24stfindiger Erw/irmung k e i n  
O s a z o r t  zu erhalten. 

C. L6sungen mit Glukose und Fruktose. 

!. l ' 3 g  Glukose und 0 " 5 g  F r u k t o s e  wurden in 15 c~t ~ 
Wasser  gel6st, mit 10 crn a Alkohol, 4 g Methylphenylhydraz in  
und 4 c m  3 50prozent iger  Essigs~iure versetzt  und im Brut- 
schrank auf 40 ~ dutch 24 Stunden erw~rmt. Das ausgeschie-  
dene (~t wurde mit Wasse r  dekantiert, geimpft, im Vakuum 
fiber konzentr ier ter  Schwefels~iure getrocknet,  in absolutem 
Alkohol gel/~st und in ein K~iltegemisch yon fester Kohlens~iure 
und_Ather gesteltt. E s s c h i e d  sich jedoch k e i n  O s a z o n  aus. 

II. l ' S g  G t u k o s e + l ' S g  Fruktose  wurden  in 2 0 c m  ~ 

"Wasser ( 1 : 5 " 5 ) g e l ~ s t ,  mit 13cr~ a Alkohol und den mole- 
kularen Mengen yon Methylphenylhydrazin  und 50prozent iger  

Essigs~ure versetzt  und durch 24 Stunden auf 40 ~ erw~.rmt. 
Aus dem dunklen O l e w a r  k e i n  O s a z o n  isolierbar. 

Iii. Aus ether Mischung yon 0 " g g  Glukose uad  0 " g g  
Fruktose,  gelSst in 10 cn4 a Wasser ,  schied sich bet Z i m m e r -  
t e m p e r a t u r  erst nach 15 Stunden kristallinisches Osazon 

f r e i w i l l i g  aus, w~hrend das, bet Abwesenhei t  von Glukose, 
aus ether L6sung von 0 " 9 g  Fruktose und ebenso aus 1"8 
Fruktose  in I0 c m  a Wasser  ausgeschiedene 01, schon nach 
4 bis 5 Stunden zu Osazonkristal len erstarrt  war. 

IV. Eine VerzOgerung der f r e i w i l l i g e n  Fruktosazon-  
ausscheidung be t  Z i m m e r t e m p e r a t u r  zeigte sich a u c h b e i  
einem Gemisch von 1 �9 3,~ Glukose und 0" 5 g  Fruktose  in 10 c~t ~ 
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Wasser ,  doch IiiBt sich die Abscheidung durch Reiben und 
Impfung, eventuell  nach Wasse rzusa tz  schon nach 5 Stunden 
erzielen. 

D. N o r m a l e r  Harn,  m i t  Zucker  verse tz t .  

I. 200 c ~  3 normalen Harnes wurden in frischem Zustande 
mit etwas Essigs~iure angestiuert,  mit 4 g  G l u k o s e  versetzt  

und im Vakuum bei niedriger Tempera tu r  zu einem dfinnen 
Sirup eingedampft. Dieser wurde nach N e u b e r g ' s  Vorschrift 
mit Alkohol aufgekocht,  filtriert, mit Tierkohle behandelt  und 
auf 30 cnz 8 eingeengt. Nach Zusatz  von 8 ' 5  g Methylphenyi-  
hydrazin wurde die L6sung durch 5 Stunden bei gewShnlicher  
Tempera tur  s tehen gelassen, filtriert, mit 8" 5 cm ~ 50prozent iger  

Essigs/iure und 20cm 8 AlkohoI versetzt  undin  dem Thermos ta ten  
bei 30 ~ stehen gelassen. Nach 24 Stunden wurde die, infolge 

der etwas grSI3eren Alkoholmenge klar gebliebene, L6sung mit 
Wasser  versetzt  und ltingere Zeit gerieben. Nach 2 Stunden 
wurde filtriert und das Produkt  mit .~ther zweimal digeriert. 
A u s b e u t e  80/o. 

II. Ein ganz gleich ausgeff ihr terVersuch mit 4 g  F r u k t o s e  

ergab ein dunkles 01, aus welchem an Osazon nut  16~ der 
Theor ie  isoliert wurden.  

E. Diabetesharn .  

I. Dieser H a m  ergab bei der Polarisation einen Gehalt 
yon 7 ' 1 %  Traubenzucker ,  die Titration mit Fehl ing 'scher  
L6sung zeigte 7" 5~ reduzierender  Substanz,  die Polarisation 
nach erfolgter G/irung 0 '10 Linksdrehung. Es war daher kein 

Fruch tzucker  vorhanden.  

Von diesem Harne, der sofort nach der Aussche idung  
anges/iuert  worden war, wurden  zwei Port ionen yon je 160cm" 
im Vakuum unter  40 ~ eingedampft, der sauer  reagierende 
dtinnflfissige Sirup nach der Vorschrift  welter  behandelt.  Die 
result ierende alkoholische L6sung yon 30 c m  8 Volumen, ent- 
haltend ungefS.hr 12 g Glukose, wurde mit der entsprechenden 

Menge Methylphenylhydraz in  und 50prozent iger  Essigs~iure 
versetzt  und durch 24Stunden  a u f a 0  ~ erw/irmt. DurchWasse r -  
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zusatz wurde das 01 ausgef/illt, durch Eingeres Reiben fest- 
gemacht und mit 5ther behandelt.' Aus der einen Portion 
erhielt ich 3 g Osazon, die vom 01e abgegossene Mutterlauge 
tieferte nach einiger Zeit noch ungef~ihr 0 ' 7 g  Osazon. I m 
g a n z e n  14"5% der  T h e o r i e .  Die andere Portion zeigte die 
gleichen Verhg.ltnisse und gab ebenfalls die gleiche Ausbeute. 

Bei 40 ~ w~rde dagegen nach den obigen Versuchen die 
gleiche Konzentration ebenso ftir Fruktose wie ftir Glukose 
ein negatives Resultat ergeben. So erhielt ich schon bei einer 
m~13igeren Konzentration einer in analoger Weise aus Diabetes- 
ham gewonnenen alkoholischen L/Ssung von 33 c~  3, enthaltend 
7"6g Glukose, bei 40 ~ ein dunkles 01, aus dem sich nur eine 
Spur Osazon isolieren lief3. 

II. Ein anderer Ham, der bei der Polarisation 6' 1 ~ Trauben- 
zucker zeigte, bei der Titration 6 " 6 %  ergab und nach der 
GRrung 0"2 ~ links drehte, wurde entsprechend behandelt, 
so daft schliel31ich eine ungefiihr 4 " 5 4  Glukose enthaltende 
alkoholische L/Ssung yon 53 cm ~ resultierte, welche, nach Zusatz 
der entsprechenden Mengen Methylphenylhydrazin und Essig- 
s~iure auf 40 ~ erw~irmt, schon nach 16 Stunden ein 01 ergab, 
aus dem 0 " 9 4 =  10% Osazon gewonnen wurden. 

IIl. Eine zweite Probe dieses Harnes mit 3 4  Glukose in 
35 cm ~ einer wenig AlkohoI enthaltenden L~Ssung, gab nach 
24 Stunden bei 37 ~ zirka 0 " 7 2 4 ~ - l  1~ Auch bier 
schied sich aus der yore 01e abgegossenen Flflssigkeit nach 
einiger Zeit kristallinisches Osazon aus, ohne dab geimpft 
worden w~ire. 

Die Ergebnisse der obigen Versuche sind im nachstehenden 
zusammengefal3t: 

I. Die Osazonbildung mittels Methylphenylhydrazin ist 
nicht ausschliet31ich eine Ketosenreaktion: 

a) G l u k o s e  bildet gleichfaUs Methylphenylosazon, und zwar 
zum gr~Si3ten Teile auf dem Wege tiber das Hydrazon 
und nicht nach vorhergegangener Umlagerung in Fruktose. 

b) Die Bildung des Methylphenylosazons aus der Fruktose 
geht schneller und in besserer Ausbeute vor sich als aus 
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der Glukose, weil das F ruk tosehydrazon  yon Hydraz in-  

basen bedeutend leichter angegriffen wird als das Hydrazon  
der Glukose. 1 

II. Das yon N e u b e r g  und S t rau l3  angegebene Verfahren 
zum Nachweis  von Fruch tzucker  in menschlichen K6rper- 

stiften ist unzuverl/ issig und unbrauchbar ,  denn 

a) auch Glukose gibt bei Anwendung  dieses Verfahrens das 
Osazon in ziemlich betrtichtlicher Ausbeute ;  

b) nimmt man bei der Osazonbi ldung aus Glukose be[ 
Zimmertemperatur  eine vorausgehende  Umlagerung in 

Fruktose  an, so mul3 dies um so mehr bei diesem 
Verfahren geschehen ,  da sich eine Umlagerung bei 
erh6hter  Tempera tu r  in vieI h6herem Maf3e vollzieht; 

c) auf  die Konzentrat ion der Zuckerl6sung,  von tier die Aus- 
beute abhtingig ist, wird yon N e u b e r g  und S t rau l3  
keine Rticksicht ger~ommen ; 

d) Fruktose  gibt zwar  das Osazon auch bei ungeeigneter  
Konzentrat ion,  doch bewirkt  letztere, dab es sich innerhalb 
der 24stt indigen Reakt ionsdauer  wieder  zersetzt,  so dal3, 
auch bei genauer  Beobachtung der Vorschrift, aus F r u k -  

t o s e l 6 s u n g e n  eventuell  schliel31ich k e i n  Osazon isoliert 
werden kann. 

III. Beweisend ftir Fruktose  ist die Abscheidung des 
Methylphenylosazons  nut  dann, wenn sie bei Zimmertemperatur  

in zirka 5 Stunden erfolgt ist. Die Gegenwart  grtSl3erer Mengen 
Glukose beeintr/tchtigt die Geschwindigkei t  der freiwiiligen 
Abscheidung.  

IV. Es erscheint keineswegs ausgeschlossen,  ja es ist sogar  
wahrscheinlich, dal3 die von N e u b e r g  und S t rau l3  unter- 
suchten K6rpers/~fte Glukose, n i c h t  aber Fruktose  enthalten 
haben. Jene zuckerh/ilt igen L6sungen abet, aus welchen von den 
genannten Forschern  Osazon nicht isoliert werden konnte,  
diirften das negative Resultat wohl infolge ungiinstiger Konzen-  
trationsverh/iltnisse ergeben haben. 

:t Nach Maquenne (C. r. 112, 799) gibt Fruktose auch mit Phenyl- 
hydrazii1 mehr als doppelt soviei Osazon, wie Glukose. 



1 t 9 0  R. O fn  e r, Eh'~wirkung roy. Hydraz inen  auf  Zu~ker. 

Zum Schlusse spreche ich meinem hochverehrten Lehrer, 
Herin Prof. Dr. Guido G o l d s e h m i e d t ,  ftir die mir bei der 
Durchfflhrung dieser Arbeit durch vielfache Anregungen und 
Ratschl~ige erwiesene Unterst•ttzung meinen besten Dank aus. 

N a e h s e h r i f t .  

W~ibrend der Korrektur vorstehender Abhaudlung erschien 
in der ~>Zeitschr. ftir ang. Chemie<< (3ahrg. 18, 982, 1905}, ein 
kurzes Referat tiber einen yon Ost  auf der Hauptversammlung 
des ~>Vereines deutscher Chemiker<< zu Bremen gehaltenen Vor- 
trag >>Umwandlung der Dextrose in L~ivulose und Nachweis 
der L~ivulose<<. HienaGh wtirde Dextrose, in 40--50~ 
Sehwefels~iure satt gel~Sst, neben anderen Umwandlungspro- 
dukten auch 5--10~ L~ivulose liefern. Beztiglich der An- 
wendung yon Methylphenylhydrazin zum Nachweise der 
L~vulose best~-tigt O s t meine Erfahrungen. 

3. Juti 1905. 


