Zur Kenntniss der Indigo bildenden Substanzen im Harn;'
2. Mittheilung.
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Im Anschluss an meine in dieser Zeitschrift verdlfenl-
Li lilfit  \»Tsuche*) mR Orthboni! ruphenyl{U‘opioUfiure habe
Kh writ(iiv | ntcTsiuliungen dber die Indigo bildenden Sub-
'i,m/lrii im [Lun geniaclil, um' ich cs am Ende meiner ersten
Miilheilung angvkindigl hall«*,

Zunirhsl schien c¢s mir von Interesse zu untersuchen,
ul' «las indoxylschwefelsaure Kalium auch aus normalem
Hain nach der niodilicirlen Methode* von liaumauu und
Krieger, welche ich daselbst beschrieben habe, daraus'ellen
'd. Irh verwandte dazu Liter normalen Ilundebarn.
I> gelang mir denn auch, nach einigem Unikryslallisireu aus
i &therisch-alkoholischen Extrakt d<s zum Syrup eiiige-
»lampftcMi, von Harnstoff dann moglichst befreiteil Harns
finite (iramm Kiyslallisirles indoxylschwelelsaures Kalium zu
sejireii, das zwar niebt ganz rein war, aber in -einen |h ak-
""H'ii und sonstigen Eigenschaften mit demjenigen™ welche”
ill' dem Harn nach Eingabe von Indol oder OrlhonMro-
I'liciiylpropiolsanre dargesiellt war, nbeivinslimmte. Es ist
"enil die im normalen llundebarn stets vorhandene Substanz*
1" mit Salzsdure und Ohlor Indigo bildet, niebts andere?,
'K-das von ILiumann und llrieger entdeckte indoxvl-
" liwefelsaure Kalium, wie es von vornherein zu vermut heu war.
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Am- tI'T alkoholisch-alheriselien Losung, au- wi-LIki
«l;i~ imloxyl.'chwchl'amv Kalium an?krystalli: ill war, schieden
ifli P~ weilfitill Zusatz von Aether nach einigem S| |,
wieder K.rv-1 die in ziemlicher .Menge. kleine Druden ![iiM«-t,|
MM', die abliltrirt im | ans heissem Alkohol umkryslalli‘iil
winden. Imlowl war? in ihnen nur noch in sehr geringer

' nach/.uweisen, »lajri-ir*ii entstand heim Lrwéarnien mil.
Dai iunichlorid und Salzsaure fin bedeutender Ni<«k i'j-lila-
von .‘fliweh l'alutau Dariuiu. _.Nach mehrfachem | nikrv.'lal-
li'irm aus Alkohol wurde ungefahr ein (iraniiii glanzender
kleiner Krv.'lallhlallelieu erhallen, Diese eiiiwickeilen, im
Iroekifi-teu Keaeirrohr erhitzt. einen sehr aroiualisrheii., ani—
ahnlichen (ieruelt zugleich mit etwas [I’henolgerUch.r Dt
IThelv'lainl. in Wn'>er gelost, g:ab mil lasiiKlile»ricl  kein.
[Tlaiifa*hung; da dic.-er \ er-uch mil aller \orsiehl a)ig ~l il
wurde, zeig! er. dass das vorliegende nthorschwefcl'anre Sah,
nirhl im Wesentlichen aus p-kresolschwetelsaure be-landl.
Die weitere | uiel "ilflIUllg bestél igle da sen Sehluss. Ks wurden
0,7 gi\ der Uuber Schwelelsaure getrockneten Subslanz mit.
Salzsaure in wasseriger Losung deslillirl. Das Destillat nuli
sehr .lark uadi Dlienol und gab mit Uromwa-Ser einen
beirarhtliehen Niederschlag von Tribromjiheuol. Daun \vur«l:
der erkaltete Kuckstaml im Kolben mit Aether mehrinal-
ausgesehdtlell. die fa>l larldoje atherische LOsung auf dem
hei'sen Wassefbade verdunsten gelassen. Ls kr\>lalli-ii i n
s<i weisse lllaltehmi aus. Diese, im trockenen Keagirrohr
erhitzt, schmolzen, Hessen etwas reizende Damph* ent weit heu,
und siiblimirten sehr leicht, iinlem sie sich als Wei>ser I*e-
schlag an den Kkalteren Theijen niederschlugen. .Mit Kisen-
chlorid gabtjii >« keine IHaufarbung. mit ilnn erhitzt etwalj
siechende Dampfe. Die wasserige Losung der Krystalle wurde
mit Ammoniak braun gefarbt und, lvducirhj Salpetersaure-
Silber in der Kalte fast augenblicklich. Zu einer Analy-e
reiehle die Menge der Substanz nicht aus.

Der mil Aether extrahirlo Ituck-land wurde mit llariiim-
Vblorid versetzt und gab einen starken Nieder-ehlag von
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hweielsaiirein  Barium, ««*r ti»liltrirl, gegliht nud gewogen
w irdw Di<' Substanz enthielt danach ii6,:{% SO04. has aus
« la Destillat ausgellllto Tribromidienol betrug etwas weniL'er
al- d' f getdndenen Schwcfelstiurcmcuge entsprechen mtisste.
IN «*niiia< h die in der aii'krystallisirteii Masse enthaltene
A ;Imtscliwetelsaure last ganz an Phénol gebunden. Audi in
! 1 Mutterlaugen war noc*li; n,|;sr> gr. phenolschwolVisamvs
K ilium enthalten. Dieses zusammen mil den aus der reineren
L.illinii enthaltenen n.27 gr. gibt 0,17»» gr. jdienolseiiweld-
v iiv- Kalium aus j:> Liier Harn oder U,nuis*»/,’ Bs ist also
im normalen llundeharn dieses Ullierschwelelsauro Salz in
~"lli* her Menge Yorhand“ii, denn die Itarstelinng war durcli-
i~ keine ‘juautilative, da dit' | utersuchuhg .sich anlénglich
iUl anl das iiidoxylschwelelsaiire Kalium richtete. Trotzdem
"1l 'l hei (hr he-lillation des nurmalen I|iundeharus
mil Salzsaure durch Broiiiwasser im Destillat 'keine Phriiol-
‘LiK'iun. wie dies h&utig beobachtet wurde. Es muss .also durch
i-Mid welche im Ilai n vorhandenen Stulle bei der Destillation
mit >alzsdure das | eburgehen des Phenols verhindert werden
und werden weitere Peobachllinken zeigen mussen, welcher Art
I 'C sind. Auch die Indoxylscliwelclsgurc ist nach den im Vor-
'te ilenden mittet heilten Beobachtiiiigen in grésserer Menge im
normalen | lumhdiarn enthalten, als mau nach der mit dein Harn’
sunkt augestellten -laite schon Heuklion schliesseu kann.

H.i ich aus dem Harn der Kaninchen, denen Orlhu-
\ . ’saure eingegehon war, mehrere (Jriuum
liiduxxl-chwefelsaures Kalium krystallisirl erhalten halte, lag
."H die zu untersuchen, wie diese Substanz in den Urga-
u'imis cingeluhrt, sien verhalte, ob sie weiter hydroxylirt
Tie oder ungestort ihn passire.
K> wurden demnacii 2.7 gr. in wassetigor Losung einem
meii Pinscher von \ kg. Hewichf an einigen Stellen unter
1 Haut gcsprilzl. Einige Zeit lang war seine Schwofel-
‘I'liea Isscheidung conlrolirl und durch gleichmassige Biille-
ni“r INS (ileichgewicht gebracht worden. J)ie Schwefej-
‘svureaussclioidmig war folgende:

/.-itxliriit fur i-liy-i.-lo-HsVI,.. ciu-mi*.- VIII.
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Als > ytnnden nach «ler lansprilznn- «ler Snbdau
«ler in dieser /eil ~«olassen«; 1lain nnlersiichl wurde, war

..................... re "«n- I, thi Mil»
| lili-r ziemlhh viel Wasser -«‘sollen liaile, was es sonst ni, |il

llial. .Mil Salzsaure mul unlerehhiri-sanrem Xalrinm s«hi.«l
sirli in ihm ein«* b«*«lenl«*nde Mettre hnli-o ans. die A* lloi-
scdivvolelsanre liait«* im Yer-leieh /ur pirilorniirl<n zi. inli.ii
>lark zn-<n«.mmen. Der Harn «hvhle weder die PularUiliom-
ehene m»eh rediieirte er abnorm. Das Thi«*r halle an-en-
seheinlieh starke Selnnerzeii an «len Inj«*ktionsstellen; d. im
«'s surfit«* moglichst lfew«-nn-en zn vt*rm.*i<l<*n. war dark
'*‘Trimiiter SIimmun- und la- fast inmn*r rnhi- im Kati-,
n.rlini aber sein«* ~ew.'ihiiljehi* Fhnsehmen-«* zn sieh. Der in
«windm  weilereirTa- -.lassem* Harn war noch mehr v,-
«Innnl, ,eab auch stark«* Indoxv'hvaktioi-i nw«h und enlhiell
viel ni.*hr-«ebnn.h'iie Schw<*lel>anre als normal. Das Detind.n
««*s Thic*i*s war dasselbe, wie am «*rslen Ta-, es Irass sein.-
hVis«h|,orlion -anz auf. Am n&chsten Mor-en ward der
IInnd tumll -elnnden; «ler von ihm noch kurz vor dem Tode
-slassen«* Harn zeigte starke Indoxylrcaktion, Vermehrim- der
p*bnnd«‘in*n Seliwetelsaure, -«-»*miter «loin normalen \Yr-
luiliniss. dH«* am selben Morgen aus-efihrh* Sektion er-ah
I'ol-einhs: an «len Injektik»nsstell«*n hall«* sik h eine ziemlich
jrrosse, subcnlano Hohl«* mit -rnnlh h -«elarbhm, schmieri-eii
Warnten -ebihlet. Das [*«*ll|»olsti*r war -nl enlwiekell, «li
lix*bei n«umal, .*b.*ns«w Milz und .Nieren, in «len laniueu war

etwas Uedem Vorhand«*!l.

Oei- Urin, den der liInnd in der Zeit narb «ler Kin-
verleibnnji- «l»r Substanz -«‘lassen lullte, wurde mit <*lwn-



k.ii ;aug<* /.mu Syrup eingedampli. mit Alkohol g.datll. lillrirl,

Iillial. \\i<<»!' /.uil IHrklhissigk«*it eingeengt. mit lieisseni
Al<"inl'ii Alkohol ellrahiit. Dik* so erhaltene Lo6sung hall«*
. ns abnorm «lirnkl.* Kaidijliit| von rol)i.*m larb.-doir, wi<* di. s
" 1" my;h Eingabe  von  Olllieniitrolfiligjt\ I>kiipjolsatir«
Citilli in o Hain (lei | all war. tiilli<*ll aber -sehr viol imloxvl-
- liwrtrlsiihvs Kalium.

Li itlti siarli das 1 lii*r, das ziemlich kl«*in und empfind-
hil wai. ellri. al> di«* Ailssehi*i<long des iiidoxvischwe-fet-
- liiivn  Kaliums vollendet war. Da aber au den .rst«*n
l.i_.ii uvadi d«*r Injektion die pralormirte sVhWoielsaure fast
_Hran egleielig«>btic*b»*n, «lie gebundene slafk vermehrt ;mid
vin- .-ehr bedeutende htdoxylaiissi heidung zu consfalireii
mi. 'O ™t wohl mil Sicherheit aiizmielmieir, dass, wenn
" rhaHpl, st nur -crin-«* Mengen von dem emgebrachleu
n'li'wi>vhwefelsaureii Kalium zer.-elzt sein komdein und dieses
ma allergrossten Tlieite intakt duieji den Jdiganismiis -ediiir.

Die Orlhoiiitrophenyljirojiioisdure steht in naher liezie-
litiL" /.n den Deri\aleii ilef Zimmistur.y si** wurd«* .voii
_\. Daeyer aus der Orthonilnr/.immisaure darg«*slelll.. Es
‘*hi*n mir daher augezeigt zu Tmlersueli.-n. oh niehl vi.lteiehl
‘m. li dies.* im <Mganisnms i:, Indoxyl fit»ergeht. Ich si.-lit.
VI|i ( hlhonilrozimmisé&ure nach der Methode von Deil-
-1'in »Ind Kuhlhergl) in d«*r. WVise dar. wie si<* w,n
1" ntanli und npl*¢iinann-) g«*<ehil, .rl i>l. indem ict
["itmDaure nilrirl«*, die itrirun--|»ro«lukU* .alhylirt»*, durrli
Aiill¥i'«'ii in heisseni Alk.ihol und Auskryslalhsin-iillasseu’ deV
| 1.i;ith«-rs den Orlhoalher davon trennte, verseilte urut uiil
'nk. r Saure die freie Orlhonilrozinimisfuire gewann. Dit
'* v rhall. ne Substanz wurde ein« ni gesundem Hund ziuraehsl
in 'lei- Labe von 1 gr. mit dem Kressen. «invei*l«*il»t, und
{t iKivaiithin keinerlei uble Wirkung auf «len Organismu-
*"(hal. schritt ich allmalig bis zu i gr. pro Tag tort. \y,
hdoxyDchwef.'Isaure war nie vermehrt, doch war d«*r t.lari

n» Annalen «Kr Chemie. Ami I'hamui. i,*. IM. rjAlll. S,
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rlw.is dunkler gefarbt, als normal. Fr war niriif oj.li j,
acliv. uml r«Hlu<*irlo nicljl abnorm. I)¢*r eingedaniplie nij.i
dann stark ungesauerte | rin wurde mit Aether extrahirl. i}t
atherische Losung mil einer Losung von kohlensaurem \atrium
geschulte}!, die Sodaldsung ungesauert. mit AH lier exlrahiil nna
>0 geringe Mengen einer in Nadeln kryslallisiivnden SII*-l;»,
ei Italien, die sieli nicht wie Ihmzofsuire verhielt, aber zu Him,
genauen | ntersuclmng in zu geringer Men”e vorhanden \ViIr.

Fernermachte ich einen Versuch mit Oitlioamidoziimnl-
saure. Auch diese wurde von dem Hund sehr gut verlnum
in Dosen bis zu d gr. Das Verhéllniss der gebundenen
Schwefelsaure zur praformirteu blieb dabei du-sHbe. wi,
normal; auch war .keine Vermehrung des IndoxvL zu nm-
statiivn. Del* eingedampfle Harn wurde ebenso behandelt,
wie der nach Hingabe von Orlhonilrozium”aiire erhaltene
und so eincj braune Masse dargestellt, die nach einiger Zeit
Kryslalle ahsjhied. Mit Wassel' gekocht und durch TIii i-
kolde lillrirl, schieden sich bald im Filtrat 6lige Tropfen me.
von denen aus allmélig baumformige Kryslalle sich bildet,-u.
Die letzteren konnten aber von den o6ligen Stollen ni« lit
vollstandig getrennt werden, weder durch UinkryHallidi. n
noch durch die gewohnlichen LOsungsmittel.

A. Paeyer und Drewsenl) haben neuerdings gez<i't

in Indigo Ubergeht. Fs lag daher nahe zu unlersucheu. oh
der Organismus wohl auch aus o-Xitrobcnzaldehyd indoxyl
bildet, da in ihm auch Stoffe, die dem Aceton sehr nahe
stehen, gebildet werden. So wurden denn einem kréftigen
Munde bis zu d gr. des Aldehyds gegeben, ohne dass jedoch
der Harn eine verstarkte Indoxylausseheidung gezeigt hlle.
Hei* Urin drelde weder die Polarisaiionsebene noch redueirfo
er abnorme Mengen KupfcrsullAL Nur einmal trat bei d gr.
Nilrobeuzaldehyd Frbrechen ein. Fs wurden dem Thiere
dann noch 1 gr. Orthonilroberizaldolivd und | gr. Aceton
zu gleicher /.eil gegeben. Auch daraufhin war die liidige-
reaktioil des Harns nicht verstarkt.
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