Untersuchungen tber den Blutfarbstoff.
; Von
M. Nencki «ml «l. Zaleski.
Mit einer Tafel und drei Abbildungen.
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. Ueber die Aether des Hamins.

‘Es sind nahezu 50 Jahre seit der Entdeckung der Ilamin-
krystallo durch Teichmann verflossen und bis auf den
heutigen Tag sind die Uhemiker Uber* die Zusammensetzung
dieses Korpern nicht einig. Wohl findet jeder Autor, dass,
die, nach dem von ihm ausgearbeiteten Verfahren dargestellten
llaminkrvslalle bei den Klementaranalvscn unter einander tber-
einstimmende oder nahezu Ubereinstimmende Zahlen ergeben,
die aber mit den Analysen seiner Vorganger nicht Ubereili-
stimmen. Da bei der Reinigung und Analyse seines Praparates
tier Autor es an der nothigen Sorgfalt nicht fehlen liess und
das Praparat bei der mikroskopischen Besichtigung ihm kein»
fremden Beimengungen und mehr oder weniger homogene
Ivrystalle zeigt, so kommt er meistens zu dem Schluss, dass
die Praparate seiner Vorganger noch nicht hinreichend von
fremden Beimengungen befreit wurden, jedenfalls nicht so rein
wie das Seinige waren. Hie und da wurde die Ansicht aus-
gesprochen, dass es verschiedene Hamine geben muss, warum
aber bei verschiedenen Darstellungsmethoden verschiedene
Hamine erhalten werden, war bis jetzt unbekannt.

Seit den ersten, im .fahre 1884 publicirten Untersuchungen
von M. Nencki und N. Sieber Uber das Hamin und da-
Hamatin sind nach einer langeren Pause in den letzten .fuhren



filliti el Im*  Arbeiten Uber diesen Gegenstand erschienen. so
namentlich die von \\, Kuster und seinen Mitarbeitern, von
M. Cloetta.li M. Bialobrzcski.”» K. A. H. Monier,
M. Chalfeieif.4) Cazeneuve und I»retcaup und M. Hosen-
R O ~on meisten dieser Arbeiten sind werfhvolle Hei-
1" zur Kenntniss dieses Farbstoffs enthalten. 1>ie Théatsache.
1a- das Hamin kein salzsaures Salz des Hamatins ist. sondern

im H&min das Chlor an Kohlensto3 oder Eisen gebunden
hf. wird nicht mehr bezweifelt. Uebereinstimmehd wird an-
0*Mr,Jo*n. dass das Chlor des H&mins durch langes Waschen
imt beissem Wasser fast vollstdndig entfernt resp. durch
llvdroxvl ersetzt, ebenso dass auch das Kisen des Hamins
«liiirli - Alkalien in der Warme theilweise abgespalten wird,
hip Angabe von Cloetta und Hosenfeld, dass im H&min
uf | Atom Kisen nur B Atome Stiekstoii enthalten sind, wurde
‘i'>diireb die Einwirkung von eoneentrirter SOJf, auf das Hamin
n <p. durch die Schwierigkeit, bei den Elementaranalysen aus
'lern Hamin allen Stiekstoii auszutreibenv hinreichend als un-
riehiig aufgeklart.

fiir das Verstdndniss der wahren Ursache, warum von
verschiedenen Autoren je nach dem Darstcllungsverfahren
n.iuune von verschiedener proeentiselier Zusammensetzung
vilialfen werden, war in d(*r llaminlbisclning noch ein weiterer
s«!"itt notbwendig, nadmlich die Erkenntnis* der in. Nacli-
Mgendem zu begrindenden Thatsachen, dass im Hamin-
molekiil zwei Hydroxy le enthalten sind und dass dieser
j.ubstoff nicht allein mit ausnehmender Ueiehtigkeit
rilit N,,,ro‘ und Alkylradicalen Aether, sondern selbst

't »»differenten  Verbindungen Additionsprodukte
bildet.

Her Eine von uns und N. Sieber waren die ersten,
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welche constatirten, dass die mit salzsdurehaltigem Amylalkohol
aus dem Blute extraliirten Haminkrvstalle in threm Molekil
Amylalkohol enthalten, und wir haben schon damals voraus-
gesagt, dass die mit Eisessig bereiteten Krystalle in ihrem
Molekil Essigsaure enthalten werden. Dies ist auch hernach
von F. Hoppe-Seylerl) bestatigt worden, Diese Thatsachcu
Wirden aber von den spateren Forschern wenig beachtet,
obgleich die Verwendung von Alkohol und Mineralsauren bei-
der Darstellung'der H&minkrystalle wohl den Verdacht er-
wecken sollte, dass ein geringer Theil des Hamins &theriliciit
werden konnte. , Der Gedanke, dass die Verschiedenheit der
thimine dadurch bedingt ist, dass dem Hamin par excellence
von «ler Zusammensetzung:. C32HyiCIN4O3Fe mehr oder weniger
Additionsprodukte oder Aetherarten beigemischt sin<l, wurde
uns sehr wahrscheinlich, als wir, anléasslich der in unserem
Laboratorium ausgehihrteii Arbeit von M. Hialobizeski.*)
die Heobacbtuug machten,dass Haminlésungen in Amylalkuh«»!
der etwas Chlorwasserstoff enthielt, langere Zeit erhitzt, ein
Produkt lieferten, das sich -in Alkalien nicht mehr l6ste. Vir
haben daher, zum Theil gehleinschaftlich, mil Hrn. mag. pharm.,
L. HO/.ycki, die Untersuchung Uber das Hamin nach dieser
Uichtung hin wieder mitgenommen, und es ist uns gelungen,
mehrere Aether des Hamins rein darzustellen und so ver-
schiedene, anscheinend widersprechende Angaben (Uber die
*Hamin und Hamatin aulzuklaren.

Bevor wir jedoch zur Beschreibung der von uns erhaltenen
Verbindungen (bergehen, ist es zweckmassig, um Wiciei-
holungen %u vermeiden, einige Worte Uber die analytischen
Methoden vorauszuschicken.

Nicht allein die Beindarstellung der so leicht verdmlei-
Tichen und zersetzlichen Korper ist mit besonderen Schwicng-
keiteli verbunden, auch die Elementaranalysen der Hadmin*
prapamte erfordern gewisse (Tautelen, deren Nichthead»tung

zu irrigen Schlussen tiibren kann. K> betrifft dies namentli

die Ermittelung des Stickstoilgehaltes. \\ ir haben schon h.i.h*k

1) IUt. d. deutschen ehern. Gesellseh., Jahrg. 1S8.). 60S.
g lhid . hilivir. IStMi. >. 2S12.



ht*L\oigehoben., dus» in den Hamin- und Hinjatopofphyrih-
praparaten bei der volumetrischen Bestimmung das Stickgas
(ist beim direkten Glihen mit Kupferoxyd entweicht und dass
ts stundenlangen, anhaltenden Erhitzens bis zur Weissgluth
eines innigen Gemisches mit pulvrigem Kupferoxyd bedarf, um
allen Stickstoff aus der Substanz zu erhalten. In dieser Hin-
>irht leisten die schwer schmelzbaren Kohren aus Jenaer Glas
vortreffliche Dienste und kann das gleiche Rohr mehrere Male
benutzt werden. Verbrennungen der Hamiupraparate unter
Xu.-atz von chromsaurem Blei sind nicht zu empfehlen, da
dann dem aufgefangenen Stickstoff Sauerstoff beigemischt ist,
dt i mulitiagln li entfeint werden muss. Den gleichen Sehwierig-
keilen begegnet man, wie Mdorner hervorhebt, bei der Stick-
stnllbestimmung in Haminpraparaten nach Kjeldahl. Nach
der urspringlichen Kjeldall Tschen Methode (Erhitzenmit
Nhwelelsdure nebst IMiosphorsaureanhydrid, bis die Flussigkeit
nur noch schwach gefarbt war, und Oxydation mit Kalium-
Permanganat) wurden stets, auch bei sehr andauerndem Er-
hitxmi. zu niedrige Stickstoffwerthe erhalten, dies um so mehr,

k'd'zer die Erhitzung war. Wenn nach Wil farth die Zer-
setzung bei der Gegenwart von Ouocksilberoxyd ausgefihrt
AVllde und das Erhitzen nicfit nur so lange, bis Entfarbung

«outrat. sondern noch einige Stunden langer bei schwachem
>ieden (ler Schwefelsdure fortgesetzt wurde, erhielt Morner
V erthe, die mit den nach der volumetrischen Methode* erhal-

tenen dbereinstimmten. Bei Kkirzerem Erhitzen wurden viel
ZU niedrige Resultate erhalten — 7.1 N°V statt 8,2K" \

" statt S.39°/0 N (vgl. Morner, Nordiskt medicinskt
Arkiv. Eestbd. Nr. 1 p. ()

Dieser Umstand war fir Einen von uns Veranlassung zu

untersuchen, ob im Haminmolekil ausser Stickstoff nicht etwa
Aion enthalten sei.l] Das Resultat war negativ. Aller

W ahrscheiulichkeit nach bilden sich beim Erhitzen der llarnatih-
I'Kiparate Produkte, wie z. B. das Paracyan, aus welchen
s,'hwierig der Stickstoff abspaltbar ist.

I » Zaleski, Rer. d. deutschen ehern. Ges.. Jahrg. 189.7, S. 905.



MSH —
* unM Bisen haben wir in gleicher Portion durch
Brhitzeu mit XOJH wund NO”Ag in zugeschmolzeuem llohr
bestimmt. Da das IMioi* durch die Wascldliissigkeiteu aus
«Jen H&uuupréparatou entfernt wird, so empfiehlt es sich, den
hetrehenden Flissigkeiten (Alkohol, Aceton. \\ asser) <U)— O.t"

I\(:| ziizusetzen. Beim Trocknen der Substanz, anfangs zwischen
Fliesspapier, spater Uber concentrirter SOJI., und Aetznatrun
in vacuo, entweicht der (berschissige (Ihlorwasserstoll voll-
standig, Ks einpliehlt sich ferner, wenn der Haminriiederschlrig
anfangs z. B. mit Alkohol. spater mit W asser ausgewaschen
werden soll, den Alkohol stufenweise zu verdiinnen, indem
man anfangs r>0“ », dann Mn0 », dann 10° * Alkohol und zuletzt
Wasser zum Auswaschen verwendet.

Wie weiter unten gezeigt werden wird, krystallisiren die
verschiedenen Himme in verschiedenen Systemen. So gebéren
die Krvstalh* des Acethamins dem triklinischen System au.
wahrend die Aether des Hamins mit Alkylradicalen verschiedene
Formen, des rhombischen Systems zeigen. Fine mikroskopische
Tntersuchung im Bolarisationsmikroskope, wie er fir mikro-
kryslallographisclie Messungen verwendet wird, belehrt uns
sofort oh wir es mit einer einheitlichen Substanz oder einem
(iemisch verschiedener H&mine zu tluin haben.

Vorziigliche Dienste hat uns die /eissei sehel) Methode
der Methoxyl-, eigentlich Alkyloxylbestimmung, geleistet. Ob-
gleich wir, speciell lad dem Hamin- und Hamatoporphyrinathei,
auch bei Prgparaten. deren Klementaranalyse scharf mit der
berechneten Formel (Ghereinstimmte, manchmal ein Heti* it
zwischen 0,1—1° o von den theoretischen Werthen hatten, so
konnten wir immer mit hinreichender Schérfe bestimmen, oh
die betreffende Verbindung ein oder zwef Hydroxyle enthalt.
Heu (irund dieses Deficits haben wir nicht aufgeklart. Wi
haben das aus dem Alkyljodid erhaltene Ag.l nach dem kirz-
lich von L Vanino und 0. Hauserz2 beschriebenen \er-

I) Verjjl. hiertber: Anleitung zur quantitativen Bestimmung der
organischen Atomgruppen von Dr. Hans Meyer, Berlin 1897, S. k».
21 Her. d. deutschen ehern. Gesellsch., Jahrg. 1899. S. HRBIa.



fahren mit der F ottaselie-Fonnaldchvdlosung auf H\v«ii..
Gehalt an Clilorsilber wiederholt gepruft Din filtrirte mit
heisser Salpetersdure versetzte LoOsung gal) mit Salzsdure
keinen wagbaren Niederschlag. Dem erhaltenen Agl war
demnach kein AgCl. etwa von dem Chlor des H&mins lief-
stanimend. beigemischt. Nach der Methode von 1 Herzig
und Il. Meyerl) haben wir mich constatiren konnen, dass in
den- Haminen kein Alkyl au Sti« kstolV gebunden ist mid tolglicli
‘ler Niekstoll hydrolytisch aus den Haminen nur als Ammoniak
abge.-palten werden kann.

Aretlnimin.

In dem in Moskau in lIranzosiseher und deutscher Sprache
von 1‘rof. Morochowetz heraiisgegebenen Journal Le phy-
siologisfe russe-2) hat Herr Schal lejeff die interessante
lleohaehtung mitgetheilt, dass die aus delibrinirtem II'ltite bei
Li wdrmen mit Lisessig erhaltenen' Haminkrystalle (furch Aul-
I"sen in chininhaltigem Chloroform - auf [ g H&min [ g
f.ninin in o) g Chloroform - und Vermischen der Losung
mit Salzsdure- oder ossigsaurehaltigem Alkohol mukrvstallisirl
werden konnen. In chininhaltigem Chloroform Jusst sich <las
[liimin. bei gelindem Krwérnien wahren«! 10— LV. Minuten;
allméhlich auf mit Hinterlassung eines wenig geférbten, geringen
Liiek.'tamles, von Schallejefl carcasse-/ genannt; und wenn
dio davon abfiltrirte, warme Losung mit essig- oder salzsdure-
halligem Alkohol langsam unter Lmminen versetzt' wird, so
bilden sich alsbald die charakteristischen Krystalle, auf die
wir spéter noch zuriiekkommen werden'. Man erhalt circa
s,)" " fler angewandten Krystalle wieder: etwa IV'v. bleiben
in Chloroform ungel6st als carcasse zuriick: «ler liest ist
1l der Mutterlauge der Krystalle gelést. Schaltejeff ist der
Ausidit, dass das Hamin aus 2 Substanzen besteht, wovon
(iM’ — die ~"carcassel - ungefarbt und nur wenig Kiseu

i1 Vergl. Hans Meyer 1 ¢. S 72 und Wiener Monatsliefte flr
( C-muc. Lj, Uta u. tu. 5t19.

Le physiologiste russe. Vol. 1 15 Moscou 1*9*



enthalt, wahrend die andere — die aus dem Chloroform und
ungesduertem Alkohol abgeschiedenen Krvstalle — stark eisen-
haltig ist. Elementeranalvseh der Krvstalle oder der carcasse*
wurden von Schal fejeff nicht gemacht.

Bei der Wiederaufnahme unserer Untersuchungen (ber
das Hamin haben wir schon anlasslich der Arbeit dés Herrn
Bialobrzeski gesehen, dass die Ausbeute an H&min nach
der Vorschrift von Schal fejeff eine grdssere als bei der
Extraction des H&moglobins mit Amylalkohol ist. Allerdings
iIst die Operation auch viel Kkostspieliger. Wir haben fir
unsere Untersuchung, sowie fir die Darstellung des lldmato-
porphyrins, mehr als ein halbes Kilo Hamin durch Extraction
dos Blutes mit Eisessig dargestellt und einen grossen Thell
davon entweder in ammoniakalisehem Alkohol oder in chinin-
haltigem Chloroform nach Schalfejeff gelost und in beiden
Ballen aus Eisessig mnkrystallisirt. Nach unseren Erfahrungen
ist folgendes Verfahren das zweckmassigste, um ein Produkt,
das wir Acothamin nennen werden, zu erhalten, In einen
Liter Eisessig wird pulveriges Kochsalz, bis bei Zimmertemperatur
nichts mehr davon gelost wird, eingetragen und die L&sung
auf dem Wasserbade auf 00—05° erwarmt. Jetzt wird zu
dom Eisessig Mt ccm. frisches, delibrinirtes und durch Mousse-
line li'triries Blut — wir benutzten meistens Binder- oder
Pferdoblut - zugesetzt Die Mischung wird unter haufigem
Umrldhren noch 10 Minuten aufdein Wasserbade erwarmt
und, wenn- die Temperatur der LOsung wieder HG—O00° er-
reicht hat, durch Mousseline in hohe Becherglaser filtrirt.
Schon wahrend des Filtrireiis scheiden sich, mit geronnenen Ki-
weissparlikelchen vermischt, die rothviolett glitzernden Krvstalle
Mes Hamins auf dem Mousseline ab Per Verlust ist aber gering
und dafir erhdlt man ein viel reineres Praparat. Nach in-
standigem Stehen wird die Essigsdure abgegossen und der
Bodensatz von Krystallen i1i—5 Mal mit Wasser (bergossen,
anfangs durch Decantation, schliesslich auf dem Filter mit
Wasser, spater mit ti0- 7<P Vigetn Alkohol nachgewaschen und die
Krvstalle in vacuo Uber SOjlL getrocknet. Aus IDO- Liter
Eisessig und 20 later Blut werden durchschnittlich 11" g



391

Hamin, d. h. gegen 55 g aus einem Liter Blut erhalten. Zu
«mrwéhnen wére noch, dass Uebersehnss von Kochsalz, selbst
wenn bei 90° nicht alles gelOst ist, keine storende Wirkung
hat. Die Haminkrystalle fallen dann beim Krkalten mit Koch-
salz vermengt aus, welches letzten* durch Waschen mit Wasser
leicht entfernt wird. Mehr als 200, hochstens 220 ccm. Blut
auf | Liter Eisessig zu nehmen, ist nicht rathsam. Die Aus-
beute wird dadurch nicht grésser und der Farbstoff fallt
weniger rein, zum Tlie.ill amorph aus.

In wasserigen Alkalien ist der getrocknete Farbstoff leicht
I6slich und wird daraus durch Sauren als H&matin amorph
geféllt. In alkoholischen Ldsungen von Ammoniak oder or-
ganischen Basen wie Chinin, Trimethylamin, Pyridin u. s: w.
ist dieses Hamin ebenfalls I6slich und kann daraus unter be-
stimmten | mslédnden, auf die wir gleich zu sprechen kommen,
kristallinisch erhalten worden." Man kann daraus Hamin von
gleicher Krystallform wie die erste Krystallisation oder je
nach dem Zusatz von Mineralsdure und verschiedenen Alkoholen
Krystalle von ganz verschiedener Form und Zusammensetzung
erhalten.

Im die so erhaltenen Krystalle, die wir als Bohacet-
h.amin bezeichnen wollen, umzukrystallisiren, missen sie
zunichst gedost, werden. Zu dom Zwecke* werden 15 Vol.
900 oigen Alkohols mit 1 Vol. Wasser und | Vol. wasse-
rigen Ammoniaks (spec. Gew. 0,91) versetzt und 10—90 ccm.
davon fir je | g H&min verwendet. Nach einer viertel bis
halben Stunde bei Zimmertemperatur und hdutigem Fmschuttoln
IS die llauptmenge des Hamins gelost mit Hinterlassung von
geringen Mengen corrodirter Haminkrystalle, hauptséchlich aber
ueilig gefarbter amorpher Partikel. Die til.tri.rlo ammoniakalische
h''|,;ng wird jetzt in auf 105 115° vorgewarrnten, mit Koeh-
'nlz  geséttigten Eisessig in kleinen Portionen eingetragen

‘...b Vol. Eisessig auf 1! Vol. der ammouiakalischen
b'isimg. Wird weniger Eisessig genominen, so erfolgt die
Krystallisation sofort: die Krystalle sind aber klein und mit
amorphen Kornern vermengt. Bei mehr als (> Volumen Eis-
essig auf 1 Vol. der ammouiakalischen Losung bleibt viel



vom Ha&min in ilof Lésung zimick odor cs scheiden sich dber-
haupt keim* Krystalle ;ms.

bie Aullésung der Krystalle kann statt durch XII3 durch
Chinin gesehohén, dann ist cs aber zweckmassig, statt Alkohol
(“hloinlnrm zu verwenden. Die besten Verhdltnisse sind di.
vnii Schall ejelT angegebenen. Aul' I g Hamin [ g (hiniii
in tu- -60 g (.hluroldrin gel6st und aut | Vol. der filtrirten
Losung | (V Vol. des heissen mit Kochsalz geséattigten FH-
ossigs. bas Fingiessen dm* C.hlorolormlésung muss, nament-
lich hm Arbeiten mit grésseren Onanlitaten, in dinnem Strahl*
und tinter fortwahrendem IMirlhren, um | eborschdumon zu
vei litilen, geschehen.

Xaeli dein einen wie nach dem andern Verfahren er-
hélt man fir 10 g des Hohproduktes O— 8 g des umkrystallisirleu
H&mins. Fs ist besser, die alkalischen Ldsungen nicht zu
erwarmen . allerdings 1o - 15 Minuten langes Frwarmen der
(.hloroformlisung auf 10—50° beschleunigt die Aufldsung des
Hamins und das nmkrystallisirte Produkt ist rein und von der.
charakteristischen Krysl all form. aber die Ausbeute wird geringer.
Heim lédngeren Krwarmen der alkalischen LOsungen werden
uberhaupt keim* Krystalle erhalten. Nach mohrwoehonlliehem
Stehen selbst bei Zimmertemperatur verlieren namentlich die
ammoniakalischeii laisungen die Fahigkeit. Krystalle zu bilden,
ollenbar weit alles H&min in Hamatin Ubergegangen und zum
geringeil 'T'heil auch Fisen abgospalten ist. Kin hd&herer
Ammoniakgehalt. auch in tier Kélte, ist ebenfalls von Schaden.
Statt Ttb oigen starkeren oder absoluten Alkohol anzuwendeli.
hat den Narhtheil. «lass das H&amin sieh darin wenige!
ldsst und zur volligen Losung mehr Fllssigkeit resjn mehr
MI.J erlorderlien ist. Fs st noting, genau die inilgetlicilten
Vorsehritten zu beachten, widrigenfalls ist die Ausbeute viel ge-
ringer, die Krystalle sind mit amorphen Kornern vermengt oder
es srheiden sich beim Frkalten {berhaupt keine Krvstallc aus.

Statt mit Fisessig haben wir in einigen Versuchen die
alkalisenen LoOsungen mit dem i—-bfachen Volumen auf lon
erwarmter Ameisensaure. normaler [hitorsduro und Milchs&ure
vermischt. Nur aus Huttorsaure erhielten wir Wohl ausgebildete



hiw-dulh \<>n dei gleichen 1'oi'Mi iiiiti Zusammensetzung wie
(ir aus hisessig. Aus Milehsaure waren dio Ki*ystalle sein*
klein. anscheinend von gleicher Form wie die ans Kisi*ssi*j;
lint Auslhis¢lllIn<rs\viuk<! war bei ca. JK".
Uni «len Klemenlai analysen des umkrystallisirtén Aret-
liiinitiis erhielten wir tollende Zahlen:
|. Acethiimin aus Kinderfilm mit Kisessig erhalten, durch
Auflosen in alkoholischem XIl.. und Vermischen mit kochsalz-
haltigem, auf 10s" erwdrmtem Kisessig iimkryslallisirl  hin
ah'/cH-hiedenen Krystalle wurden mit Wasser, hierauf slulen-
wis' mit verdinnten, bis zu so" ~n,i Alkohol gewaschen.
);i.' \\ nsser wie der Alkohol enthielten 2" ou [[("|. Das Kra-
|[Miid wurde in vacuo UherSO.If, und XaOH his zu constanlem
Gewichte getrocknet, liier wie in den nachfolgenden Analysen
wurden die Verbrennungen fir C und If mit CuO geméelit in
der Ait. dass das ziigeschmolzene Kohr hinten und vorn mit
Substanz innig mit pulverigem Kleichromat gemischt wurde.
K r Nickslolf wurde Uber mo* Oger KOIl aufgefangen und die
eIxImvb verminderte Spannkraft des Wasserdainpfes vom
Kainmelersland abgezogen.
= - -al'n °fUM g Ho ho;7nu j cii*. ntf .\ mrs*c.
Id | «'(in. X-(fas bei 19.0° T u. 7U2 nun. |{sf, + H.W>X.
-*klI win. N-Gas bei \H.T T. u. 70K nun. list, v- X
“d.'e nabenm.IKi% g AgCl u. uUMU i g Ke,0, WV ,<i ,/ V.
" eU" _naben 0.].){S « AgCl n. 0.0K74 g Ke,0i ' a.llp( | u. S.72"> Ie.
Il. Acellidmin in Chininhaltigem Chloroform gel6st und
‘Civli \ ermischen der Losung mit heissem Kisessig auskryslallisirt.
(-C22 - gaben IT.o-ccm. N-Gas bei 18.0° T. u. 7>06 nim. list, v SaXS!
"« ,t g gaben 0,10b0 g AgCl u. 0,0001 g Fe,03 - 5'LVIf;i u. Hjio' , Ke.
lll. Acethdmin in alkoholischem Ammoniak gebist und die
I-""ling mit koehsalzhaltiger, aut 12.>" erhitzter K»>ittersaure
“iniischt. Die ahgesehiedenen Krystalle. wurden zuerst in
Vi, In 1111 lilorauf hei 10A0 getrocknet. Der Oewieht Verlust
I"" lo.)" betrug 0,2"

g gilben 0,15KT) g I1A0 u. 0.7393 ¢ C02 7 >>,H u. 02, G
-+ - kfaben 0.1330 g ||.() u. 0.0177 g Cd, 5 , If u. 02C2C C



0.2512 p gaben 17.2 rcrn. N-Gas bei 16,5° T u. 755 mm. Bst. — *.00° » X,

0.4514 g gaben 0.0905 g AgCl = 5.4S°/0 CI.

0.0114 y gaben 0,1550 g AgCl.u. 0.0700 g Fe,03 = 5,50% (1 u. 0,7 7K.
In Proeonten wurde gefunden :

< 11258 | - 02.43 02,52
H 514 - -~ 5.45 5.49
X 8.05 8.58 8.00 —
Ci 5,04 5,40 5.55 5.48 5.50
Fe 8.00 8,72 8.00 — 8,77
llie Formel: (:34H3304K4CIFe Aeq. 052, 5 verlangt

C 02.55%

H 5,00°0 V.

N. 8.50%
%% Cl 544°u"

Fe 8.50°;..

IHe analysirten Krystalle waren vollkommen homogen,
fnd von jeder fremden Beimischung. Herr Dr. \\ eyberg,
Gustos der mineralogischen Sammlung an der \\ arsehaucr
Fniversitat, hatte die Freundlichkeit, das von uns analysirie
Acethamin kryslalh»graphisch zu untersuchen, und hat uns
dartber Folgendes mitgetheill :

Mikroskopische dunne Glatter und Slulchen «los tri-
klinischen Systems. Die grossten von ihnen sind 0,2 mm. laug
und 0.0,5 nun. breit : in aulfallemhan Lichte von schwachem-"halb-
metallischen Glanze, in durchgehendem Lichte dunkelbraun
und wenig durchsichtig. Mit einem Nicol sehen Prisma
untersucht, zeigen sie trotz der unbedeutenden Dicke einen
sehr starken Pleochroismus, in der Langsrichtung dunkelbraun,
fast violett, in der Hreite hellbraun, fast strohgelb. Die Krystallc
sind stark doppeltbrechend, optisch negativ, In Folge des
starken Pleochroismus kann der Charakter der Doppelbrechung
und der Aiisléschungswinkel nur an den diinnsten und dale |
kleinsten Krvstallen gemessen werden, was die Genauigkeit
bedeutend verkleinert, In 20 Messungen wurde der Aus-
losj Imngswinkel von ‘IG—BO0U gefunden. Aus gleichem Grunde
konnen auch die optischen Hauptrichtungen nicht genau 1"-
zeichnet werden. Auf den ersten Blick erinnert der Habitus
der Krystallc und ihrer sterndhnlichen Durchkreuzungsviellinge
an die Gypsgestalten. Am haufigsten ist die Form der Al-
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bildung Nr. 2 von Prof. Lagoriol) entsprechend. Bei der
Betrachtung im auffallenden Lichte im Reichert’sehen Mikro-
skope zur Untersuchung der Oberflache undurchsichtiger Korper
ergibt es sich, dass die Ebene M in der Zeichnung von
Lagorio eigentlich aus zwei Ebenen wm.: und M2 besteht.2)
Die Ebenen Mj und M2 bilden einen sehr
stumpfen Winkel, weshalb sie in durchfallendem
Lichte den Eindruck einer Flache machen. Die
Flache t ist meistens sehr stark corrodirt und
hat unregelmassige Vertiefungen. Die Krystalle
sind so diinn, dass die Ebene h kaum bemerkbar
ist.  Wegen der Corrosion der Flachen, ihrer
Kleinheit und des schwachen Glanzes konnte
eine genauere Messung der Flachen- und Kanten-
winkel nicht ausgeflhrt werden. Der Habitus der
Krystalle stimmt mit den Zeichnungen des Pro-
fessors Lagorio und die Grdsse des von ihm
gemessenen Ausloschungswinkels stimmt ebenfalls
mit meinen Messungen (berein, so dass die von
Prof. Lagorio und mir untersuchten Krystalle

als identisch zu betrachten sind».
Es ist zu bemerken, dass anlésslich der
Publication von Prof. Schalfejeff3) Gber die
Darstellung des Hamins durch Extraction des defibrinirten
Blutes mit Eisessig, die von ihm erhaltenen Krystalle wvon
Professor Lagorio krystallographisch untersucht und das
Resultat der Messungen in dem oben citirten Journal ver-
Offentlichnt wurde.  Die Angaben von Lagorio beziehen
sich also auf das nicht umkrystallisirte Rohacethamin.
Wie die Bestimmungen von Dr. Weyberg ergeben, wird
das Acethamin beim Umkrystallisiren nach den oben ge-

1) Journal der russischen physik.-chemischen Gesellschaft, Bd. 17.
S. 36, 1885. Russisch.

2) Siehe die Figur.

3) Journ. d. russ, phys.-chem. Gesellsch. Bd. 17, S. 30, vgl. auch
Ber. d. deutsch, chem. Gesellsch. Jahrg. 1885. Ref., S. 232.



geheneu V<w»rschrill(Mi krystallogra|»liisch nicht verandert. Hin
lh\ /cmiatschinsky, Professor der Mineralogie an der Peters-
burger Cniversitat. hatte die Freundlichkeit, auch das Acct-
hiiniin, das wir aus normaler Huttersaure umkrystallisirtcu.
und dessen Klementaranalysen oben initgetheilt sind, zu untei-
sie hen, und sehreiht uns dartber Folgen«les:

Die Krystalle— naeli einer Richtung hin ansgezugcuc
Hlattihcn — sind (lomhinationen, wie sie Eagorio unter;
Xr. 2 mul ‘1 abgebildet liat: den Auslésohuogswinkel habe ich
zwischen ‘U - ;»0° gefunden, sie sind mit denen von Labore,
abgebildclen identisch. ;

W ie die empirische Formel zeigt, unterscheidet sich das
Aceihdamiu in seiner Zusammensetzung von dem [larnin ven
Xcneki und Sieber nur durch die Acetylgruppe und man
k«umtc denken, dass cs daraus durch Einwirkung von Fisessig
entstanden und einfach der Acetylester des Hamins ist.
izlji,iuU;IxIr;iFed-(:,it) 011=cji”cji.OiO.x"NiFe-}-110
, Weiter unten anzuliVhrende Grinde sprechen gegen diese

Annahme. W ir haben zwar aus dem nicht umkrystallisirtcu
llohacelhdmin beim Zersetzen mit Alkali mit Sicherheit Essig-
saure erhallen. t() g der tber SO,ll2 und NaOH im Vacuum
bis zu constantcm Gewichte getn»-kneten Krystalle wurden
mit 0" »iger Kalilauge 2 Stunden lang am llGeklliisskililci
zum Kochen erhitzt. Nach dein Erkalten wurde das Hamatin
»Inreh Gberschissige verdinnte SO,lh, gefallt und das Filtrat
summt W aschwasser der Destillation unterworfen Das zu
Anfang Ubergegangene Destillat gab mit Eisenchlorid ein»-
rotlil»raune Farbung und bei Erwarmen einer Probe des De-
stillates mit Aelliylalkoh»»! und SO,Hs trat der Geruch nach
Essigather sehr deutlich auf und als das Destillat mit Alkali
rieutraljsirt, ztir 'hrockne verdampft und der Rickstand mit
arseuiger Saure erhitzt wurde, roch die Schmelze stark nach
Kakodyh

Als wir den Versuch mit 0 g iles umkrystallisirtcu Ac» t-
hdmins wiederholten und das Destillat zur Entfernung der
mitlhergegangeueu Salzsdure mit Rleioxyd eingedampft, »lcu
Rlckstand mit wenig Wasser aufgenommen und mit SG,lh



,Thit/t haben, war der Geruch narb Kssigather nicht deutlich
wahrnehmbar: auch die Kakodylprobe mit einem anderen
ilieil des Destillates fiel negativ aus. Allerdings waren liier
im gunstigsten Kalle im Gesammtdestillate mir etwa 0,'».YgQ
Kssigsdure zu erwarten und das ist vielleicht die Krsache,
dass in diesem Versuche «lie Kssigsaure nicht bestimmt nach.-
gewiesen werden konnte.

Den verschiedenen Ldsungsmitteln gegentber verhélt sieh
das Bohacethamin wie das umkrystalhsirte durchaus. gleich.
In verdinnten Alkalien, Ammoniak, L&sungen organischer
Basen sind sie leicht 16slich. Wird Acetlmmin mit unzu-
reichender Menge verdinnten — etwa !“<«w — Ammoniaks
versetzt, sodass ein Theil der Krystalle ungel6st bleibt, so kénnen
au- der ammoniakalischen Losung nach Zusatz von Alkohol in
den friher angegebenen Verhéltnissen und Kintragen in heissen,
kochsalziialtigen Kisessig die Krystalle des Aceihdmins daraus
nhalten weiden, In verdinnten organischen und Mineralsauren
id das Acethdmin vollig unloslich: ebenso in Ghloroform,
Aceton und Aether. Diese Losungsmittel werden in der
Kalte davon gar nicht ungefarbt. Ktwas Il6slich ist es in
Alkohol, namentlich in 70—HO0/«, In Kapillarréhrchen erhitzt,
sintert es gegen 240° und schmilzt selbst bei ‘UM)0 nicht.

Acethdmin im ZeisseKsehen Apparate mit 111 auf 140°
erhitzt, gab in der Silberlésung gar keine Tribung. Km zu
selten, ob etwa darin Alkylradicale an Stickstoff gebunden
sind, erhitzten wir das umkrystallisirte . Acethamin mit 11l in
dem Apparate von Herzig und Meyerl) auf 2/0—290°. Ks
wurde zuerst, um die Beugenden auf ihre Reinheit zu prifen,
ein blinder Versuch gemacht. Statt die beiden Koélbchen im
Sandbade zu erhitzen, wurden sie in Asbestpappe eirigewickelt
und dann erhitzt; auch haben wir es zweckmaéssig gefunden,
den Hals der beiden Koibehen etwas langer zu machen, um
die Korke vor der Hitze zu schitzen. Nachdem der Apparat
zusammengestellt worden, beschickten wir ithn mit 20 ccm. 11l
und S g Jodammonium. Wir erhitzten die Kolbchen bis auf

I Wiener Monatshefte. 15. UIH.
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290°. Die Temperatur im Kihler und in dem mit rothein
Phosphor beschickten Kugelapparat wurde constant auf GOl
erhalten, In der Silherlosung entstand Anfangs ein minimaler
schwarzer Niederschlag, der bei weiterem Erhitzen sich nicht
vermehrte. Wir unterbrachen jetzt das Erhitzen und nach
volligem Erkalten beschickten wir den Apparat mit noch
ti> ccm. 111 und setzten 0,f)019 g des umkrystallisirten Aeet-
hdmins hinzu. 'Wéhrend. 2 stdndigem Erhitzen auf 280—290"
bildete sich an dem Ziileitimgsréhrchen in der Silherlésung
ein unwagbarer brauner Peschlag. Die Silberlosung selbst
zeigte nur eine schwache Opalesceuz. Wir ziehen daraus den
Schluss, dass inr Acethdmin weder mit dem Flvdroxvisauei-
st»lI noch mit »lern Stickstoff ein Alkyl verbunden ist.

Den entscheidenden Beweis, dass im Acethdmin da-
Acetyl nicht einen [lydroxylwasserst<)li ersetzt, linden wir aber
darin, »lass »las Acethamin gleich wie das Hamin wvon <
Forirnd zwei freie lly»lroxyle enthalt, Durch
Einwirkung von Salzsiure auf eine methvlalkoholische Ldsung
des llamius erhielten wir »las Dimethylhamin .

b a-112L<>M13  AClFo
Andererseits erhielten wir aus dem Acethdmin bei ont-
spivchender Pehandlung einer &thylalkoholischen Ldsung nicht
allein den Monoéathylather des Aeethamins :

AWIsMOCIL. )O3N4CIFe,
sondern auch den Diathylather
v bl v .C34L,,(OC,l1a)tOIN4CIFe. V;
Deyor wir je»loch zur Deschreibung dieser Aether Ubergehen,
wollen wir mit wenigen Worten die Natur der von SchaltVjrH
als carcasse» bezeichneten Substanz aufkléren.

Oben wur»le mitgetheill, dass beim Auflosen »les Piclc
acefliamins in chininhaltigem Chloroform etwa G°/o als wenig
gefarbter Huckstund — »lie * carcasse > — hinterblieben; L uter
dem Mikroskope besteht dieser Riuckstand aus Krystalllieg-
hiouten und; amorphen, theils geféarbten, theils ungefarbten
Partikeln.. Wir haben ihn beim Umkrystallisiren des Anxct-
hamins in grosseren Mengen gesanunelt, mit Chloroform nach-

gewaschen und in vacuo Uber SO,H.> getrocknet. Die trockene



Substanz, auf Platinblech erhitzt, verbreitete den Geruch nach
verbranntem Horn und hinterliess etwas Asche, aus Eisenoxyd
bestehend. Als die Substanz mit metallischem Natrium ge-
miht und die rickstandige Kohle mit etwas Wasser aufge-
iio.mmeii wurde, gab die davon abliltrirte Losung mit Nitro-
pnissidnatrium eine stark violette Farbung, ein Zeichen, dass
dir carcasse auch Schwefel enthdlt. Eine von Herr K0 zycki
ausgefiihrte Elementaranalyse der carcasses ergab ihm fol-
gende Zahlen: )

0.10SOg gaben 0.1120 g u. UAg CO0S = 6,20°/« H u 54.02°/« C.

04000 - > 23.0 X-Cas bei 10.8° T. u. 751 min. Hst. = 1.2,83°/» N.

0.408g » » 0.0580g AgCl u. 0.0300 g Kr<>3 — 3.050 « CI li. 5.47°/» Ke.

Es ergibt sich hieraus, dass die " .carcasse » ein Gemisch

von etwas ungeléstem H&min, amorphem H&moglobin und
geronnenem Eiweiss ist.

Der Dimethylather des Hamins.

An die Madglichkeit der Aetherbildung aus H&min haben
wir schon anlasslich der Arbeit des Herrn Hialobrzeski
gedacht, als wir sahen, dass bei ldngerem Kochen der salz-
sdurehaltigen amylrtlkoholischen LOsung das abgeschiedene
Hamin in verdinnten ‘wasserigen Alkalien unl6slich vyurde und
auch der Procentgehalt des erhaltenen Produktes an Kohlen-
stolf und WasserstolT erheblich zunahm, wahrend der* Gehalt
an Stickstotf, Eisen und Chlor entsprechend abnahm. In dieser
Vermuthimg wurden wir noch bestéarkt, als wir nach der Vor-
schrift von Schalfojeffli zum warmen, chlorwasserstolTlialtigen
Aelhylalkotiol die chininhaltige Chloroformlésung des Hamins
zugesetzt haben. Die abgeschiedenen Krystalle w;trcn ver-
schieden von den triklinisehen Formen, die wir ausschliesslich
erhielten, als wir die gleiche Chloroformlésung mit heissem
Eisessig vermischten. Sie bestanden grosstentlicdls; aus spindel-
und wetzsteinartigen Formen, wie sie Ofters die Harnsaure
zeigt, daneben waren gut ausgebildete, sechsseitige Tafeln und
auch- die charakteristischen Krvstalle des Aeethédrnins vor-

]i Le physiologiste russe. T. 1. p. 10.



banden. Es wurde uns Klar, dass Vormischen mit salz-
saurchaltigem Acthylalkohbl ein Gemenge verschiedener Kmrp«*i-
sicli bildet. Da im Allgemeinen Methylalkohol besser als Aethvl-
alkohol zur Aetheritieation sich eignet, so hat auf unscin
Vorschlag, Herr L. Rdzycki, die Darstellung des Methylathers
des Hamins ausgefihrt.

Rohaeethdmin aus Pferdeblut wurde in chininhaltigen,
(Ihlorotnrm in der Warme geltst und in kleinen Portionen auf
je 10 cem. «ler filtrirten Losung 50 ccm, reiner mit HCI e
sattijrler Methylalkohol zugesetzt. Heim langsamen Erkalten
bildeten sich darin wotzstoinfirmige, /a Rosetten gruppirtf
Krvstalle, die nach 3 tdgigem Stehen abfiltrirt und anfangs mit
Aethylalknhoj, hernach init Aelher gewaschen wurden. Die in
vacuo bis zu eonstantem Gewichte getrockneten Krvstallc
ergaben bei den Elementaranalysen folgende Zahlen:

O.17t»0 g gaben0,1210g CO, u 0.0012g H,0 = 03,05°/u Ou. 5.79* |11

0,217t » > 10.1 rem. N-Gas bei 17.0°T. u. 750 inm. Bst. — 8.5H"  X.
0.2100 > » (MUIKg AgCl u. 0.0201»g Fe,03 ==0,0200Cl u. 8.570» F,.
0,2100 * » (»5058¢g CO, u.0,10809g H,() =08.80°/0 Cu. 5.55* , H.

0.1550» » 11,5 ecm. N-Gasbei KJOT. u, 704 mm. Bst..== 8,72 ®/oX.

(»,275:» V(: 0.0001 g Ag('l u. 0,08159 Fe,03=5,1200 Cl u. 8.770 , Fe
Drei Methoxylbestimmungen in diesem Praparate, wob» i
die Substanz mit Jodwasserstoffl) auf 110° erhitzt wurde, er-
gaben als Methylzabl: 1, 12°/o und 1,13°/0 CH,.

Dieses IVéjparat war in wasserigem Ammoniak oder
Natronlauge vollig unloslich und erst beim Kochen damit ging

(‘s allmahlich in Losung Uuber. Im Capillarrohr erhitzt, war
die Substanz selbst Uber 300° nicht geschmolzen. Aus den
Ubereinstimmenden Elementaranalvsen und den Methoxvlbe-
Stimmungen geht mit Sicherheit hervor, dass im Hamin zwei
durch Methvl ersetzbare IlvdroxvliWasserstoffe vorhanden sind.
Das Resultat der Analysen war insofern fir uns Uberraschend,
als wir eigentlich den Melhylather des Acethdmins erwarte:
haben. Die Zusammenstellung der analytischen Resultate spricht
aber mehr zu Gunsten der Formel: C32H29(OCH3)20N4CIFe

1) Jodwasserstoff vom spec. Gew. ca. 1,7 speciell fir « Methoxyl-
bestimmung» ist bei Kahlbaurn in Berlin k&uflich zu haben.
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Berechnet fir: Bereelmet fir: Gefunden
(>a.aoulo C C 0*unit .\K,..V.O
H 5.18° , Il :=m °0 H 57a00 > 5.550;j
X 8770u X 822% X  sr3», » K72
Cl  mmrf0o Cl 3,210« Cl 5,4°%» 1 5,12 °lu
K 8.77° . Ke 8.22° Ke 85700 > 8.77°.«
lin Dimethylhdmin ist der Methylgehalt . Cll.,

Dimethyldoethdmin enthalt 1,10° , CH- Durch vergleiehcntie
Versuche haben wir eonstatirt. dass, wenn die methylalkoho-
lisc*lid»- Losung weniger als 1,50 » MCI enthadlt Und korzer als
b Minuten erwarmt wird,- dann ein Tlieil der beim Abkihlen
sich ausscheidenden Krystalle in verdinnten Alkalien 16slich
id. beim langeren Krwirmen wird das Fraparat zwar in
Alkalien unléslich, dafir wird aber der Kolitenstolf- und auch
«h i Stiokstotfgehalt merklieb herabgesetzt und auch die Metbvl-
xahl ist vermindert. So wurden 10g Aeethamin in SOOccm.
Methylalkohol mit 10g Chinin gelost. Die. liltrirte LOsung
tnit /O ccm. 11(.Limitigem Methylalkohol versetzt und zwar in
d«im Verhéaltniss, dass die Losung 1.0% freie HCI enthielt,
uii'l 10 Minuten lang auf dem Wasserbade zum Kochen er-
warmt. Die beim Lrkalten abgeschiedenen und uhtiitrieten
Ki\stalle wurden mit stufenweise verdinntem Metlivliafkohol,
schliesslich mit salzséiirelialtigem Wasser gewaschen und
anfangs auf Fliesspapier, sodann im Vacuum dber SOJL, und
\;if)ll getrocknet. Die Krystalle waren in verdinnten Alkalien
1l der Kalte vollig unléslich, und ergaben bei den Analysen
C Ul71>% und (kLOC" ,: Il und hjnv»: K-s.i:1", -
'iiid N.M20 ©: ClI 5,Dlirn und 0,71* v: Fe SailO, undK,7t'vy,
und , cnyt

In einem zweiten Versuche wurden f) g nach dem Ver-
hdnvn von Xencki und Sieber aus dein Amylalkohol er-
L.»ltciicn Hamins in 100 g absoluten Metlivlalkols mit ;Vg Chinin
A und -M ccm. der Ldésung mit 20 ccm. mit HCI ge*,
‘altigirni Methylalkohol 15 Minuten lang am Kickilusskiihler
ul dem Woasserbade gekocht. Die wie oben erhaltenen und
gewaschenen Krystalle waren in wasserigen Alkalien vollig
LI'™'1i"h.  Hei den Flemenlaranalysen wurden folgende Zahlen

I' r;" Siyl(r~ Zeitschrift f Chei'ni*.  XXX. _gu



Mlialten: G 63,>"/@; H 549°/o; N 8,57°0; Fe 8,59"::
Cl 5,27 °/e und >1,51°/0 CHS._

Da der Monoéathylather des Aeethdmins in Alkalien leicht
|6slich ist und die beiden letzten Praparate darin voéllig un-
I6slich waren, so konnte hier nicht ein Gemenge von Monn-
und Dimethylhdmin vorliegen. Vielmehr ist anzunehmen, dass
nur der Dimethylather vorlag, der aber zum geringen Thci!
durch zersetztes Ildinin, in Folge des Kochens mit Salzsdure,
verunreinigt war. Bei der mikroskopischen Betrachtung von
Haminen, die langer mit salzsdurehaltigem Methylalkohol er-
warmt wurden, sahen; wir ausser der sternartig gruppirten
Spindel auch kleine, dunkle Kugeln, an denen keine Krystall-
form mehr zu erkennen war.

Da, wie wir gleich sehen werden, das m»-Hamin \oii
Monter der Monodathylather des Acelhdmins ist, so versuchten
wir nach Monier s Verfahren aus den rothen Blutkérperchen
vom Bind mittelst Methylalkohol den Monomethylather darzu-
stetlem Der Versuch fiel insofern ungiinstig aus, als die
Blutkdrperchen mit Methylalkohol gefallt, nach erfolgter Ge-
rinnung vom Methylalkohol abgepresst, in feuchtem Zustande
eine plastische Masse bilden, die, mit salzsaiirehaltigem Melhyl-
alkohol erwarmt, nur wenig sehr kleine lvrystalle gaben, die
uberdies durch Acidalbumin und Fett stark verunreinigt waren.
Durch Kochsalzzusatz zu der Masse wurden zwar weniger
verunreinigt«!, aber doch zur Analyse nicht geeignete Kr\tah
erhalten. Wurde der Blutkuchen an der Duft getrocknet und
die fein gepulverte Masse mit salzsdurehaltigem Methylalk«>loi
extrahir!, so ging nur wenig Farbstolf in Losung und de
Ausbeute an Krystalnm war sehr g<‘i*ing.

Die Aethylatfaer des Aeethamins.

Wird Acethdmin in chininhaltigem Chloroform gel6st und

die hitrirte Lésung naeh der Vorschrift von Sehalfejeff mit
warmem, salzsauielialtigem Aefhylalkohol vermischt, so eilmit

man nach dem Lrkalten neben den charakteristischen Formen

«tes Acethdmins auch spiudellormige, meistens sternférmig
gruppirte Krystatt«*.  In der dblichen Werne geieinigt md
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getrocknet, spalten diese Krystalle, mit verdinnter Natronlauge
deslilhrt, Aethylalkohol ab, welcher in den ersten Destillaten
iluivh die Jodoform- oder die Aldehydreaction leicht nach-
gewiesen werden kann. Es entsteht also' nach diesem Ver-
fahren ein Gemisch von unverdndertem Acethiimin, seinem
AetliyUitlicr und wahrscheinlich auch Alkoholadditionsprodukte
\\ ird die salzsaurehaltige, athylalkoholische Losung auf dem
Wasserbade léanger erwdrmt, so wird ein Theil der erhaltenen
Kristalle in verdiinntem Ammoniak unléslich, indem, wie weiter
unn n gezeigt wird, der Diathylather des Aeelhdamins sich bildet,
Das beste Verfahren zur Darstellung des Monodathylathers

dos Acctluimins ist das von Morner fir das d-Hamin an-
gogohone. denn nach unserer Ansicht ist das d-Hamin nichts
Anderes als Monoalhylncelhdmin. Zu seiner Darstellung hat
Wiinier defibrinirtes Blut mit einigen Volumen Wasse" ver-
dinnt und nach Zusatz der eben milbigen Menge Schwefelsaure
dmoh Kochen coagulirt. Der Niederschlag wurde mit W asser
gui gewaschen, und ausgepressl, dann mit Weingeist' zerrieben
und wieder ausgepressl. Er wurde darauf in Weingeist von
v . eingetragen (auf je | Liter verwendetes Blut etwa

1.0 Liier Weingeist), welcher mit <1,5-1 Volumprneent enn-
" nlnrier Schwefelsdure versetzt worden war. Unter h&utigem
| ""hren wird das Pulver einige Stunden bei Zimmer-
temperatur mit dem sauren Weingeist in Berlhrung gelassen,
wolui dei hurbstoll fast vollstandig ausgezogen wurde. Die

ausgepresste und filtrirte weingeistige Losung wird dann
' beginnendem. Sieden erhitzt und mit erwarmter Salz-
"*'v. a"fi" | Lilw der Losung D) ccm. Salzsdure, welche

Weingeist verdinnt wurdet versetzt und dann in der
Kulte ,-tehen gelassen. Die nach einem oder nach ein paar
lugen abgeschiedenen Krystalle wurden mit Weingeist, dann

Wasser gewaschen, darauf in gelinder Warme getrocknet
" 1111 Delroldther und Aether erschopft. In fi Praparaten
eei-oh,,,lener Darstellung aus Hunde- und Biuderblut. ilenen

[1"h - In der zweiten Abhandlung'i mitgetheillc hinzuzufiigen

| ¢. Festband Nr. 26. S. 5 und S.
26-



waren, erhielt Murner gut untereinander Ubereinstimmende
Zahlen, aus welchen er die Formel :C3:iH3r,04N4CIFe hereehre t.
Der empirischen Zusammensetzung nach ware dieses j-Himin
ein ikimologes des Hamins von Xencki und Sieber, uu]
zwar ein F-ropionylhdinin
A priori ist es ja nicht ausgeschlossen, dass aus dem
Hamoglobin ebensogut wjé Acetylhamili auch Propionslhatuni
abgespalten werden kann, 1t ns ist es deshalb wahrschein-
licher, dass das -/-H&min der Monoéathylather des Acethamirw
ist. weil Miurner selbst durch Destillation mit Natronlauge
daraus Aethvlalkohol abgespalten hat. Monoétliylaeethamiti
(:3fH~N()JX4CIIM' kann  bei der Verseifung hochstens 6.7" 1

Aethvlalkohol geben: zudem wissen wir vorlaufig nicht, inwie-
fern durch Kochen mit Alkalien das Aethyl vollstdndig ahg»>-

s|>itlten wird.  Wir wissen andererseits, mit welch ausser-
ordentlicher Leichtigkeit Hamin mit Alkoholen selbst dur<h
2-~ ‘TA tige Mineralsduren iitheriticirt wird. Die von MaOonier
erhaltenen Zahlen stimmen ebensogut mit der Formel <bs
Monodthylacethdmins wie mit der Formel des Propionylhnmiio
liberein.

Propionvlhiunin Monoé&thvlacothiinen
C3CH3704N4r:iFe

Mirncr fand im Mittel verlangt verlangt
«< A0 nagnol, 0 c »U.Co
d 1l 521> Il 525 Il 5M»
N s:uU» X sio» X S.25)

Fe san» edUSv Fe sz10» v/dd Fe s.2:0»

a: r.go cl 5H0» Cl 52tH

Dass das R-\lamin in Alkalien leicht l0slich ist, erklar?.
sich aus dein | niistande, dass im Monoathylather noch ein
Hvdroxvl frei ist. Morner hat auch den in Alkalien unN"-
liehen Diathylather des Acethamins, wenn auch in wenige-
reinem Zustande, dargestellt. Kr betont ausdricklich, da«
zur Darstellung des ~Hamins das Blutpulver bei Zinmor-
tcmperatur mit dem sauren Weingeist digerirt werden mic>.
Dei langerem Frwarmen der sauren Losung wurden ni‘h
Nudeln und Didttoben des ‘/-Hamins, sondern fast durchgehen:
wurfelférmige. weniger gut entwickelte Keystalle -erhalten;:



Die Kc*keii florseiben sind mitunter abgerundet, so dass sie
fiet kugelformig aussehen. Diese Krvstalle sind nicht braun-
violett. sondern schwarz und in Alkalien unléslich —  auch
na- h langerem Erwdarmen wurde das Ammoniak nicht einmal
jUtiibt. D Wir konnen aus eigenen Erfahrungen in allen
Niickrn die Angaben dieses exaeten Forschers bestétigen.
Knie gute Abbildung dieser kugel- und wiiHeftormigen Krvstalle,
mit Spindeln und Dlattchen vermengt, hat Cloelta*) dessen
nicht umkrystallisirtes salzsaures Hamin jedentalls zum
grossen Theil aus einem Gemische des Mono- und Diathyl-
athers bestand, gegeben. Klementaranalysen dieser in Alkalien
n'ilosliclKMi Krvstalle ergaben nach M&rner fiir  verschiedene
Praparate folgende Zahlen:

Der Kohlenstoff gleich resp. 03.0000 —01.77 = — 04,00° O; «ler
Wasserstoff gleich 0.00° 0; der Stickstoff gleich resp. 7.00— 7,70

— 7.78%: das Eisen gleich resp. 7.87°/o0 — 7.857- 7,07: das Chlor’
gleich resp. 5.4« e0 —4.9000 — 521 >. Die Forniei C*HMNCjy.f*N.ClFe.
' "OS5 verlangt: C 04.30°/0; 1l 578 >;. N und Ke 7.IM>% unU
\V'dscl,

Dei unseren vielfach variirten Versuchen, um deu Diathylr
dle r des Aeelhdmins rein zu bekommen, hatten wir mancherlei
Schwierigkeiten zu Uberwinden. Die Hildrmg des Aetliylalh.ers
gdii nicht so leicht wie die des Methylathers Vor sich und
mivde (fie Salzsdure etwas eoncontrirtor, etwa angewendet
wenh'ii. Zur  Auflésung des Aeelhdmins ist chininhaltiger
;|I""lufer Alkohol nicht geeignet, da darin die .Krvstalle nur
In wenig l6slich sind. Am zweckmassigsten fanden wir.
lii Krvstalle in chininhaltigem Chloroform zu lésen und die
Liril'< bosuug mit kochendem, salzsdurebnlflgem Alkohol zu

vermischen. Der Alkohol muss wasserhaltig, etwa DOa'y, sein.

s0,lsl Erkalten wenig oder gar keine Krvstalle sieh
liiden.  Verdimderer Alkohol'ist zu vermeiden, weil sieh

das Chlorolortn ausseheideu wirde. Wird nach dem
Viuiix hen der beiden Losungen die Flussigkeit langer er-

»iijnt, Mi werden nur sehr Kkleine." sternfOrmig gruppirte

| Modrner 1 c¢. S. 13.
- Cloetta 1 c. S. 352.



— 406 —

Nadeln, mit wiirfel- und kugelférmigen Gebilden vermengt,
erhalten. Heiner Diathylather ist in wasserigen Alkalien absolut
unl6slich und l6st sich leicht und ohne jeden Rickstand in
Chloroform auf. W.ir erzielten die besten Resultate beim
Einhalten folgender Verhaltnisse:

1. 4 g Acethdmin und 6 g Chinin wurden in einem
Gemisch von 100 ccm. 96°/oigen Alkohols und 100 ccm. Chloro-
form in der Kéalte gelost. Andererseits wurden .850 ccm.
absoluten Alkohols mit 85 ccm. wasseriger Salzsaure i specitisches
Gewicht 1,19! vermischt, auf dem Wasserbade zum Sieden
erhitzt und dazu 160 ccm. der kalten, filtrirten H&minlosung
zugesetzt. 4 Die Flussigkeit blieb auf dem warmen Wasserbade,
bis sie wieder zum Sieden kam, woran! wir sie gleich darauf
erkalten liessen. Die nach 24stiindigem Stehen abgeschiede-
nen Kryslalle bestanden aus sternformig gruppirten Nadeln
und waren in Alkalien vOllig unloslich. Sie wurden mit
stufenweise verdiinntem Alkohol gewaschen und im Vacuum (ber
SO04112 und NaOll bis zu constantem Gewichte getrocknet.

0.2077 g gaben 0,1360 g H,0 u. 0,0300 g C08 =5,65°% H u. 6-i.Is*

0,2717 * * 18,7.ccm-, N-Gas bei 21,2°T. u. 767 mm. Bst. =7,04%0 N

0.7121) » » 0.1503 g AgCl u. 0.0803 Fe/)3 —5,30°/0 CI u. 8,130 Ke

0,3045 * im Zeissel sehen Apparate mit JH erhitzt, gaben 0.17/4 ¢ X!
= 7.11)%0 C,HS.

2. 4 g Acethamin und 4 g Chinin wurden in 200 <<in.
kalten Chloroforms gel6st: andererseits 950 ccm. absolut»*!!
Alkohols und 35 ccm. Salzsdure vom spoeifischen Gewicht 1J*
zum Kochen erhitzt und nach Zusatz der Chloroformlosnng
noch 5 Minuten laug im Sieden erhalten. Das Préaparat, wu
oben getrocknet, krystallisirte in sternformig gruppirten Na'b'lii.
war absolut unléslich in Ammoniak: leicht und vollkommen
[6slich in Chloroform.

0,11)14 g gaben 13.2 ccrn. N-(ias bei 20.7° T u. 703 mm. Bst.'==tM o N

0,2507 » » 0.1319 g H,O u. 051)02 g C02=5.85°% H u. 64.21 "' |
0.2111 g im ZeisseVschen Apparate mit .1H erhitzt, gaben 0.1357 g A;l.
=7.D360 CHV

Zu weiteren Analysen reichten die erhaltenen Krystai-
nicht mehr aus.
Audi aus dom midi der Vorschrift von Xeiiek:
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und Sieber (largestellten Hamin haben wir den Diathylather
des H&mins erhalten. 4g dieser Krystalle und (i g Chinin
wurden in einem Gemische von 100 ccm. absoluten. Alkohols
und ccm. Chloroform in der Kalte gelost. 150 ccm. der
tiltrirten Losung wurden mit 850 ccm. absoluten Alkohols,
85 ccm. Salzsaure vom specifisehen Gewicht 1,10 und 20 cctp.:
W asser 5 Minuten lang im Sieden erhalten und hierauf er-
kalten gelassen. Die Krystalle waren nicht so schén und
homogen, wie in den beiden vorigen Praparaten; neben den
sternformig gruppirten Nadeln waren auch vereinzelte Wiirfel
vorhanden : in wésserigem Ammoniak waren sie ganz unloéslich,
leicht und vollstandig 16slich in Chloroform.

0.2978 g-gaben 0,1580 g 11,0 u. 0.7011 g 00,—598 °0 Il u 64,81°0 O
92282 » v 154 ccm. N-Gas bei 18,5° T.u. 764 rnm. Hst.  8,02°« N
05822 » » 0.1178 g AgCl u. 0.0680 Fe,0,—4.98 °/o CI u. 8.18 @b N
0.2571 » »  bei der Aethyibestiminimg 0.1781 g AgJ == 8.81 °/o 0,H6.

Wir stellen in Folgendem die erhaltenen Zahlen Uber-
sichtlich zusammen.

Es wurden gefunden: Die Formel: C34H1fC,H5),04N/:iFe
1 2. 8. verlangt:

‘" 64.18°0 64.21°0 64.81°0 C 64.86°,

li 5,(55 » 5,85 » 5,98 » H 578 »

N 7,94 * 7,98 + 8,02 » N 7.90 »

|-v 8.18 » — 8,18 * Fe 7.90 »,

Cl 5.80 » — 4.98 » Cl 501V

“H; T.Aft » 7.98 » 8.81 » (0*118), 8,28/*

Wir haben absichtlich den modus procedendi bei diesen
> Préparaten detaillirt angegeben, denn jede nur geringe
Aonioning in der Concentration der L6sung, Gehalt an S&ure;
Dauer des Erwadrmens Dbeeinflusst gleich die Kciiihcit dc»s
Praparates. Wie aus der Zusammenstellung ersichtlich, war
das zweite Praparat das reinste, wenn auch hier die Ausbeute
nur gering war. Hei einer zweiten Darstellung des Diathy!-
athois aus dem nach der Vorschrift von Nerrcki und Sieber
mittelst Amylalkohol dargestcliten Hamins, wo das Erwérmen
mit S&ure nur einige Minuten langer dauerte, erhielten wir
>x‘hon ein anders zusammengesetztes Produkt. Es widrden in
diesem Versuche 3 g Hamin und 4,5 g Chinin in einem Ge-



mische von 75 ccm. Alkohol und 75 ccm. Chloroform in <
Kilte gelost und 125 ecm. dos Filtrats mit 70<> ccm. absoluten
Alkohols und 70 ccm. Salzsdure «specifisehes Gewicht 1,10
S Minuten lang auf (lern warmen Wasserbade gehalten. Heim
Frkalten wurden nur etwa zur Hélfte sehr kleine zu Kosetten
vereinigte Nadeln erhalten, die andere Hélfte bestand aus den
Wiirfel- und kugelformigen Gebilden. Dieses Praparat, wie die
vorigen gewaschen und getrocknet, war in Alkalien unloslich
und ergab bei den Analysen folgende Zahlen:

0/258K g gaben 0,1971 g 1120 u. 0.(5117 g I'O* =5,8900 H u. £1.15"0 |

0.2515 » »  17.H ccin. N-(ias bei 19,5* T. u. 755 mm. Hst. —8.00% X

0.2122 *i » gaben im Zeissel'sehen Apparate mit JH erhitzt 0,2105 g
V  Agl -10.75%

Hei der Darstellung des Diathylathers aus dem nach dein
Verfahren von Neneki und Sieber bereiteten H&min konnte
man annehmen, dass hier ein Gemenge des Diathylathers -des.
Acetlidmins und des Hamins von der Formel : C/ H:lI0aNtIi*V
Welche wverlangt: G Oi.81°>: H 5,85°'0: N und Fe 81-0"'.:
5.52" *Cl und 8;70". #( 1JI.. Auch die oben citirte Analyse Nr 5
zeigt den hdchsten Aethylgehalt. Der Umstand, dass das zu-
letzt analysirle Praparat etwa zur Hélfte aus den Waurfel- und
lind -kugelformigen Gebilden bestand und <labei 10,70° o Aetlivi
enthdll, spricht aber daflr, dass hier eine tiefen* Veranderung
im Molekil statlgefunden hat.

Der Monoamylather des Acethamins.

Voil besonderem Interesse war fur uns die Darstellung
des Amylithers des Hamins, da das nach der Vorschrift von
Neneki und Sieber bereitete Hamin Amylalkohol entlud!.
Zunachst haben wir aus dem gewdhnlichen Gé&btungsaim -
alkohol. der also vorwiegend aus Isohulytearbinol besteht, d;o
Jo lid dargestellt und uns Uberzeugt, dass dieses Jodid bei der
Destillation mit «len Wasserdampfen sich vollkommen ver-
fluchtigt. (lass also, bei der Spaltung der .Aether mit JH in dem
Zeissei schen Apparate der Amylgehalt bestimmt werden kann.
AVir JaiidiMi aber in einem nach der Vorschrift von Neneki
und Sieber bereiteten und im Vacuum getrockneten Hamin au-
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0.hddT g drr Substanz nur 0<,12 £ Ag.L1.U2 "» Cillu.
Inter «ler Voraussetzung, dass alles Ainyl als Jodid sich ver-
llUehtigle, berechnet sich dieMenge des zu erwartenden C .11,
uadi der Formel: d'-j.,ILUOIJNj<MFeyt(CI1,/) zu 2,K° » (VlIn

Wir versuehten sodann aul ahnliche Weise. wie wir den
Methyl- und Aethylither bereitet, auch den Amyléther darzu-
vteilen.  H&min, in chininhaltigem Chloroform gelGst, gibt mil
aut 10.)" erwarmtem, salzsdurehaltigem Huhrungsumylalkoliol
beim Krkalten keine Krystalle, otfenbar weil der entstandene
Aether darin leicht l6slien ist. Nach verschiedenen Versuchen
?ind wir dabei stehen geblieben, H&min in chininhaltigem
Amylalkohol, der 1—f)° 0 Wasser enthéalt, aufzulésen und die
warme, liltrirte Losung mit Salzsdure zu versetzen. Zur Aut-
|[6simg sind auf 1 g Hamin etwa 200 ccm., soldien Amyl-
alkohols nothwendig. Nach mehrstiindigem Stehen und h&ufigem
Cmrithren <hltr noch besser bei Krwirmen aut 10~*-bii° l6st
sili der grosste Tlieil der Krystalle darin auf: immerhin bleibt
viel mehr ungelGstes Hamin als wie? bei der Bereitung des
Methyl- oder des Aelhylédlhers zuriick. Von wesentlicher Be-
deutung flr die Kntstehung der Krystalle beim Krkalten ist
hu-Menge der zugesetzten Salzsaure. Wurde zu der liltrirten |
amylalkoholisehen Losung so viel HCl zugesetzt, dass die
Flussigkeit 2—t \* HCI enthielt, so entstand sofort, ein amorpher,
schwarzer Niederschlag, der in Chloroform sehr leicht 16stich
war und welchen wahrscheinlich schon Bialobrzeski in (len
Handen hatte und analysirte.l) Krst bei einer zehnfach ge-
ringeren Menge von Chlorwasserstoff, also wenn die LOsung
nur 2—! pro mille HCI enthielt, haben wir gut ausgebildete
Krystalle erhalten, In einem Versuche,wobei Wir Aeethamin
verwendeten und die Losung 10no HCl enthielt, war der
auskrystallisirte Aether noch mit unverdndertem Aeethdmin
vermischt, In einem zweiten Versuche,-: wo wir vom Hamin
nach Xencki und .Sieber ausgegangen sind und der L&sung
2" 00 HCl zusetzten, erhielten wir ein ganz homogenes Hri
Carat. lias Verfahren war folgendes:

11 tier, der deutsch, ehern. Gesellseh. .Jahrgang TKOU 2-sso;
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1. 5 g Acethdamin, 5 g Chinin und 50 ccm. Wasser
wurden mit | Liter Amylalkohol Anfangs bei Zimmertemperatur
unter ofterem Umschutteln stehen gelassen und hierauf noch
112 Stunden auf 50° auf dem Wasserbade erwarmt. Trotz-
dem blieb viel von den Krystallen ungelost zuriick. 0.5 Liter
der filtrirten L6sung wurde nunmehr auf 08° erwarmt, mit
2 ccm. Salzsdure specifisches Gewicht 1,124 (0,1 °/o entsprechend)
versetzt und langsam erkalten gelassen. Wir erhielten ein»|
reichliche Kristallisation, hauptsachlich aus wohlausgebildeten,
sechsseitigen Tafeln bestehend, daneben waren auch, wenn
nur sparlich, Krystalle des unveranderten Acethdmins vor-
handen. Nach 24 Stunden wurde decantirt, der kristallinische
Hodensatz mit fMD/oigom Aethylalkohol tbergossen, auf ein Filter
gebracht, stufenweise mit verdinnlerem Alkohol, dann mit
Wasser und zum Schluss noch mit 80°/oigem Alkohol gewaschen.
Der Waschalkohol und das Wasser enthielten 1“ o0 HCI
Die in vacuo getrockneten Krystalle verloren bei HHC ( v
an Gewicht. Hei der Elementaranalyse dieses Praparates er-
hielten wir folgende Zahlen :

0.228H g nur irn vacuo getrocknet gaben 0.1108 g 11,0 u. 0,5296 g CO, —
»SPC) H u. 08,27° 0 G
0.2890 g gaben 17.4 ccm. N-Gas bei 15,(5° T. u. 752 mm. list. = 8.44° <X
Naeli dem Trocknen bei 100°
0.2754 g gaben 0.1878 g 41/) u. 0,0404 g 00, — 5.54°/0 H u. 84" C.
04599 » * 0,0978 g AgCl u. 0.0588 Fe/>} — 528°0 Cl u. Fe.
0.2018 * » 0.0828 g Ag.l -= 8.79% C5Htl.

2. Ho g Hamin, nach dem Verfahren von Neneki und
lieber dargesleilt, T5 g Chinin, 80 ccm. Wasser und 2 Liter
Amylalkohol wurden eine halbe Stunde auf dem Waésserbade,
erwarmt. | Liter der filtrirten LOsung wurde sodann aut
P8° erhitzt und mit 8 ccm. Salzsaure (spec. Gew. 1,174) ver-
setzt (Sauregehalt der Losung — 0.2 °/o). Heim “Erkalten
schieden sieh ganz leine spindelférmige Nadeln ab. frei von
jeder anderen lvrystallform. Das Praparat, wie das vorige
gewaschen und nur im Vacuum getrocknet, ergab bei den
Analysen folgende Zahlen :

0,2887 g gaben 0.1081 g II./) u. 0,0875 g 00, = 6.2(>°/o0 H u. (54.74"' + C
0.2857 * » 0,1567 g H,0 u. 0,(5770 g .00, — 6,09°/0 H u. «4.71* 1 6.



411

0.2181 g gaben 16.8 ccm. N-Gas bei IS.r T. u 702 mm. list. =* 7,68° » N.
0.2109 » * 15.0 ccm. N-Gas bei 17.1° T. u. 760 mm. Hst- — 7.95°> N.

¢15521 * » 0.1060 g AgCl u. 0.0628 g Fe,03 = 4.79° 0 Gl u. 7.96% Fe.
onulO » » 0.1176 g AgCl u. 0,0680 g Fe,03 = 1.81% CI u. 7,08°m« Fe.
118157 > » 0.1026 g Agd = 8.07% C5Hn.
0.2182» » 0.05S0 g AgJ =m 8.85% C5lIn.

Dieser Aether war wie die anderen Héatnindther in
Chloroform leicht I6slich, weniger in  Methyl-, Aethyl- und
Amylalkohol, In wasserigem Ammoniak ist er nur sehr wenig
I6slich. Im Capillarréhrchen Uber B5h° erhitzt, schmilzt er
nicht. Sein Spectrum und die Krystallform wird auf den
[»eigegebenen Tafeln abgebildet. Wie aus der Zusammen-
stellung ersichtlich, entspricht seine Zusammensetzung schart
der Formel eines Monoamylathers des Aecthimins. Vergleichs-

halher geben wir noch die procentische Zusammensetzung
eines Monoamyléthers des H&amins.

Berechnet fir Berechnet flir ' Gefunden:
CIWCEHU)N4Fe03Cl  (:34H3s,C6HN)N4Fe04Cl '

C 65.21° 0 C 64,77% C 01.74 und 64,71%
H 6,02% Il 5.05@ 0 H 6.26 » 6.00%
N 8,22% N 7 0 . N 7ea -, ?.05%
Fe 82200 Fe /0" Fe 706 > 7.08%
U 5,21°0 rl 1.01°,0 Cl 470 » 4,81%
<5Hu hu8°° 0.82°0 r.din 8.07 » 8.85%

Oben wurde erwahnt, dass nach Zusatz Von 1 0uo
HClI zu der warmen, amylalkoholischen Ldsung des Acet-
lidinins ausser dem unverdnderten Acethdmin noch grdssere,
sechsseitige Tafeln erhalten wurden. Die gleichen tafelformigen
Krystalle, nur etwas kleiner, erhielten wir auch in wechselnder
Menge bei der Darstellung der Aether aus Methyl- und Aethyl-
alkohol. Sie sind in Alkalien leicht l6slich und gaben bei
‘ler Alkylbestimmung meistens nur 10—BO00/n der theoretisch
erwarteten Menge. Vollkommen homogen konnten wir sie
nie erhalten. Meistens waren sie vermengt mit Kkleineren
Wetzstein- und spindelartigen Formen, die, wie die krystallo-
graphische Bestimmung-zeigte, dem gleichen System angehdren.
Ha das Hamin durch die Eigenschaft, mit allen mdglichen Sub-
stanzen zu krystallisiren, ausgezeichnet ist, so ist es uns am
wahrscheinlichsten, dass diese relativ grossen, sechsseitigen
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Tafeln Additionsprodukte in wechselnden Verhéltnissen von
den respectiven Alkoholen, in welchen das Hamin gelOst war,
sind, ahnlich dem Hamin von Nencki und Sieber.

Herr Professor P. A. Zemiatschensky hatte die Giite,
die Krystalle zu untersuchen, und uns dartber Folgendes mit-
getheilt :

«Sechsseitige, nach einer Richtung hin ausgezogene Tafeln.
Die grdssten 0,4 mm. lang und 0,1 mm. breit. Einige Exemplare
zeigen Spalten, durch Bildung von Subindividuen (s. Fig. I, b),
wesshalb der Neigungswinkel zweier benachbarter Linien ver-
anderliche Grosse hat. Einzelne Krystalle zeigen mehr regel-
massige Form, so dass an ihnen der Winkel (s. Fig. I, a)
gemessen werden konnte. Im Mittel betragt er 93° 20'. Die

Krystalle bilden 06fters Durchkreuzungs-

1 Zwillinge. In gewdhnlichem Lichte sind
die Krystalle kaum gefarbt; in parallel
polarisirtem Lichte zeigen sie, wenn die
Langsaxe mit dem Hauptschnitte des
Polarisators zusammenfallt, fast vollige
Absorption. Bei gekreuzten Nicols be-
wirken sie gerade Ausloschung. Cha-
rakter der Doppelbrechung negativ. Nach
alledem gehdren die Krystalle dem rhom-
bischen System an.»

Bezlglich der Krystallform der drei von uns dargestellten
Aether, nadmlich des Dimethylhamins, des Diathyl- und des
Monoamylacethamins, theilte uns Herr Dr. Weyberg in
Warschau mit, dass sie alle dem rhombischen System an-
gehoren. Es sind dinne, meistens zu Rosetten vereinigte
Nadeln oder an den Enden abgerundete Blattchen. Alle drei
Aether zeigen gerade Ausloschung und der Charakter der
Doppelbrechung ist negativ. Wegen der Kleinheit der Krystalle
war ihre genauere krystallographische Bestimmung nicht
maoglich (siehe die photog. Tafel). Auf der beiliegenden Tafel
Ist das Spectrum des Acethamins und der Aether abgebildet.
Die Aether waren in Chloroform gelOst; da das Acethdmin
in Chloroform unléslich ist, so wurde es in Aethylalkohol
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gelost und die Losung mit dem gleichen Volumen Chloroform
verdinnt. Die Spectra aller von uns analysirten Aether und
des Hamins aus Aceton waren mit dem Spectrum des Acet-
hamins identisch. Die LOsungen, passend verdinnt, zeigen
drei Absorptionsstreifen, deren respective Wellenldnge wir zu
| == 647—630; | = 561—538 und A = 518—500 bestimmt
haben.

SO7 70 65 60 55 50 45 40

Das Hamin aus Aceton und aus Essigéather.

Aus dem bisher Mitgetheilten geht hervor, dass nach
der von Schalfejeff verbesserten Methode Teichmanms
durch Extraction des Blutes mit Eisessig nicht ein Hamin von
der Formel C32H3103N4CIFe, sondern ein um die Acetylgruppe
reicheres Hamin von der Formel C34H3304N4CIlFe erhalten wird.
Dieses Hamin enthalt zwei Hydroxylgruppen, was durch den
von uns dargestellten Diathylather und den Monoamyléther
bewiesen ist. Da ferner aus dem nach der Vorschrift von
Nencki und Sieber dargestellten Hamin der Monoamylather
des Acethdmins erhalten wurde, so spricht dieser Befund
dafir, dass in dem mittelst Amylalkohol und Salzsiure dar-
gestellten Praparate das Acethdmin vielleicht im Gemisch mit
dem H&min von der Formel C32H3103N4CIFe enthalten sein
muss. Ueberhaupt spricht die Gesammtheit der jetzt erhaltenen
Resultate mehr daflr, dass dem durch Abspaltung aus dem
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Hamoglobin entstandenen Hamin die Formel C34H3504N4CIFe
zukommt. Man konnte denken, dass je nach der Thierspecies
aus der einen Hamoglobinart das Hamin von der Formel
~3jH;ilo3N4CIFe oder das Acethdmin oder auch das Propionyh
hdmin von Murner erhalten werde. Dagegen sprechen aile
direkten Beobachtungen. Mdrner erhielt nach seinem Verfahren
aus Hunde- <»der Hinderblut stets dasselbe Hamin. Wir haben
aus Pferde-, Binder-, Hunde-, Katzen- und auch Ganseblut durch
Extraction mit Kisessig immer die gleichen triklinischen Blattchen
ei halten. Aus diesen Krystallen der Hdmoglobine verschiedener
[ litere  wurden durch entsprechende Behandlung mit den
respeetivon Alkoholen und Salzsdure die rhombischen Nadeln
und abgerundeten Blattchen der respectiven Aether erhalten,
die nicht mehr in die triklinischen Blattchen des Aeethamins
verwandelt werden konnten, Ebenso wurden aus den H&mo-
globinen der genannten Thiere durch Extraction mit Salzsdure
und Aceton die weiter unten zu beschreibenden charakte-
ristischen haarférmigen Krystallo erhalten.

Andererseits missen wir hervorhoben, dass unter gewissen,
uns nicht ndher bekannten Bedingungen, auch mit Eisessig
aus dein Binder- oder Pferdeblute ein Hamin erhalten wird.
dessen Zusammensetzung besser der Formel G H"NjC.I1IV
entspriclit. Oben wurde inilgetheilt, dass aus den"triklinischen
muli Schalle jell dargestollton Krystallen der Dimethylather
des Hamins, von der Formel CadH2i(CH3)30jN4CIFe erhallen
wWltide. Als Herr Itozycki das mittelst Eisessig dargeslclltc
Hamin in alkoholisshem Ammoniak aufloste, die alkalische
Losung mit kochsalzhaltigem Eisessig in der Warme vermischte
urid diese Operation noch einmal wiederholte, erhielt er in
iesem halle fir das in vacuo getrocknete Praparat folgende

n:

0.2(177 g gaben 0,4772 g cn# u. 0,042 g H/) = 62.0(0 0 C u. 5.58% H
0,2U21)g * 20.4 onn, X-tias bei 18.0° T. u. 748 mm. Bst. = 8.05( , X
0.2600g > 0.0612 g AgCl = 5,00% CI.

0,8086g * 0.04U5g WvJI, 0.88°) Fe.

0.1016g » I* - eenr X-Cas bei 10.4°T. u, 716.5mm. Bst. = 8.s7a. X
0.2080 j; 0.0260g 1V/L = 8,08% Ke.

0.2168g » 0.0108 g AgCl "~ 5.68°> Cl.
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Berechnet flir Berechnet fiir Gefunden
""JUWIFe C,,H3,03\,ClFe
c 62550V C 62,88®» C 62,66V
1 5,06y i H 5,08% H 55300
N 858V N 917V X 8.95u. 8,870
Fe 8,58°0 Fe 9,17ua Fe 9,33 u. 8,93V
Cl 5,440, cr1 5,81V * Cl 5.60 u. 568V

Wir haben reines analysirtes Acethdmin noch 2 mal auf
gleiche \\ eise umkrystallisirt. Das umkrystallisirte Praparat
ergab folgende Zahlen:

0.2498 g gaben 0.571S g CO, u. 0,1162 g H,0 = (>241°/« C u. 5,17V H.

0.2577 g |  10.6 ccm. X-Gas bei 24.2° T. u. 756 mm. Bst. == 8,53°/» N.

05165¢ > 0.1254 g AgCl u,0.0678 g Fe,03 = 5.67° a Cl u.8.68% Fe,
also Zahlen, welche genau mit der Formel C™304NtGIFe
I'hei einstimmen. Bei der ausserordentlichen Ueactionslahigkeit
und Veranderlichkeit des farbigen Bestandtheils des Hamo-
globins mussen leine, bis jetzt uns unbekannte Momente be-
stimmend sein, von welchen die Zusammensetzung des ab-
gespaltenen Hamins abhangig ist.

Da hei der Extraction der Hamoglobine mit Alkoholen
und Mineralsduren stets Alkylather oder Alkol»oladditionspro-
diikte sieh bilden, so war es wiinschenswoidlt, zu erfahren, was
tlir Hamin entstehen wird, wenn statt eines Alkohols eine mehl*
iudillereute Substanz zur Darstellung dieses Farbstoffs ange-
wendet wird. \\ ir wahlten zu diesem Zwecke das Aceton. Wir
verwendeten-anfangs fur dieorientirenden Versuche reines Aceton
aus der Bisuliit Verbindung. Spater, als sich herausstellte, dass auch
aus dem Aceton von Kahlbaum Sdp. 5G—57" dasselbe Produkt
erhallen wird, verwendeten wir bei der Darstellung des Hamins
iIm Grossen nur die letztere billigere Sorte.

\\ erden Irisch isolirte rothe Blutkdrperchen mit Aceton
und waésseriger Salzsdure auf dem Wasserbade erwarmt, so
niinint alsbald die Mischung eine liraunrothe Farbe an und
deil I"arbstolf geht fast vollstdndig in die Lésung Uber. Beim
F-rkiilten scheidet sieh das Ha&min in den fir das Acetonhdmin
ausserst charakteristischen langen, gebogenen, haarférmigen
(Kc\st; lien aus. Bei langsamem Erkalten werden auch dickere
Krvstatic erhalten: lasst man aber (‘inen Tropfen den* LOsung



auf dem Objectglase verdunsten, ho entstehen (-bentalls die
feinen Nadeln, incisions vereinzelt, seltener sternférmig <nupj.iit
Die Krystallisationsfahigkeit des Hamins aus Aceton ist ein.-
so grosse, dass das Aeeton ebenso {rut wie Kisessig zum
gerichtlichen Nachweis des Hintes verwendet werden kann,
Hie blutbefleckten Gegenstande werden zunachst mit kleiner
Menge 5—Weniger Salzsaure vollig aufgeweieht und erst daim

mit 10...20 eem. Aeeton in einem Probirr6hrehen einige Minuten
auf dem Wasserbade zum Kochen erwarmt. Die braumuth
gefarbte, filtrirte Losung ldsst man am besten auf einem Flu-
glase bei Zimmertemperatur langsam verdunsten. Hei mikro-
skopischer Durelunusterung des Riuckstandes wird man neben
amorphen braunen Kérnchen auch die charakteristischen Krvstall-
nadeln des Itamins finden.

Lm Hamin mit Aceton in grésseren Mengen darzusteilen,
hat sich folgendes Verfahren als zweckmassig erwiesen: Frisches
delibrinirtes Rinderblut wurde zur Senkung der rothcn Iflut-
korperchen mit dem Ofachen Volumen la;»dger KochsalzIOHing
Vermischt und der nach mehrtdgigem Stehen abgeschiedene
Hlutkoérperehenlirei sir lange mit Aceton unter Umridhren ver-
netzt. bis Hieb das Hamoglobin als dickes Goagulum abge-
schieden hat und die darUber shdieude Flissigkeit nur wenig
gefarbt erscheint. Nach 2» Stunden wird das Hamoglobin-
cnagulum abfiltrirt. zwischen Fliesspapier abgepresst und imefi
feucht zur Fxtractinn verwendet...Je (K, g des Goagulune
wurden mit UfOO ccm. Aceton auf dem Wasserbade erwarm’,
und als das Aceton zu sieden begann, mit ccm. Salzséaure
. — specifiscbes Gewicht 1.12i — versetzt und noch 6 Minuten
laug im Sieden erhalten. Die Flussigkeit wurde hierauf durch
Mousseline tiltrirt. resp. durchgepresst und sofort noch wann
durch Faltentiltcr tiltrirt. Fs ist dabei keine Gefahr vorhanden
erhebliche Mengen des Farbstoil's zu verlieren, da das [Limn
nur langsam aus Aceton krystallisirt. Frst nach 1—"tdgigem
Stehen erfolgt auf dem Hoden und an der Wand des Hechel-
glase- die Hildung tier charakteristischen Krystalle. die ah* i
stark mit Hiweiss und Fett verunreinigt sind. Dir* abfiftriihn
Krvstalle wurden anfangs mit Aether, hierauf mit 00* >ig«m
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Acf*ton. zuletzt mit t° oo Salzsaure gewaschen und nach dem
li.ickneu von neuem aus Aceton umkrystallisirt. Diese zweite
Krvsfallisation bewerkstelligten “wir auf folgende Weise: K g
dieses Hamins und 8 g Chinin wurden mit 1200 ccm. 80%igen
A« etous Ubergossen, tichtig umgescliiittelt und gelinde, jedoch
uil (it bis zum Kochen, auf dem \\asserbade erwarmt. -
iIn absolutem Aceton ist dieses Hamin sehr wenig >l6slich,

Ifi. htcr in wasserigem und zwar am besten, wenn die Ldsung
aul 1-o lheile Aceton | Theil Wasser enthalt.) — Fin Theil

1, T KrvstaUo Dblieb ungeltst zurtick, wovon abfiltrirt wurde.
I",s Fil,r;d wurde hierauf mit 10 ccm. Salzsdure, specifisches
liewich! 1,121, versetzt und 5 Minuten lang auf .dein Wasser-
Uele zum Kochen erhitzt. Am folgenden Tage wurdendie
abgeschiedenen Krystalle abfiltrirt, mit stufenweise verdinntem
Aceton, zuletzt mit saurem Wasser (1''ooHC1li gewaschen und
1 vaeu<) sO(,ann bei 100" bis zu constantem Gewichte ge-
tnM-knot. Die Klementaranalyse dieses in wasserigen Alkalien
N ielit 16slichen Préaparates ergab Zahlen, die am néachsten der
Formel des llamins C:t,HaiOaN4CIFe stehen — gef. C 02,05%:
Il 5.5sn0; N 8,75%; ClI 5,50%: Fe 9,00%; — leider-waren
di“ Krystalle nicht homogen. Nach der Untersuchung des
II'irn Prof. Zerniatschensky besteht die Hauptmenge der
Krystalle aus den haarférmigen gebogenen Nadeln mit scIndem
Atisluschungswinkel, der an den kirzeren und geraden gemessen

»5° betragt. Daneben sind auch kirzere und mehr breite
Plattchen, deren Ausloschungswinkel 27—510 betragt, und in
ganz geringer Menge spindelformige Krystalle mit gerader Aus-
flsi-hung vorhanden. 2 g des analysirten, bei 100« getrockneten
Praparates, mit verdunnter Schwefelsdure destillirt, gaben in
lon er>ten Portionen des Destillates eine schwache! .Jodofbrm-
reaction, so dass die Krystalle eine minimale Menge von Aceton
enthalten, diirften. Die Menge des erhaltenen .lodoforms war so
?fling, dass an eine quantitative Bestimmung des Acetons nicht
*u 'lenken war. Im Zeis sei sehen Apparate mit JH auf 145" er-
lauf, gab dieses Praparat in der Silberliisung kaum eine Tribung.
, I“l,r <,a* VcTstandniss der wahren Zusammensetzung der
‘@'Witnimigen Krystalle ist die Thatsache von Bedeutung, dass

U i p€-r**vylor'a Zeitschrift f. physiol. Chemie. XXX. 27



sio .sehr leicht in Acethdmin verwandelt werden konnen. Man
braucht nur die haarféormigen Krystalle in ammoniakalischem
Alkohol oder chininhaltigem Chloroform aufzulésen und die
flltrirte LOosung in den bei Acethamin angegebenen Verhaltnissen
mit heissem, kochsalzhaltigem Eisessig zu vermischen, um die
typischen triklinischen Tafeln von der Zusammensetzung des
Acethamins zu erhalten. Umgekehrt lasst sich auch das A< et-
hiunirt in die charakteristischen haarférmigen Krystalle aus
Aceton Uberfihren. Heines Acethamin wurde genau wie das
vorhin beschriebene Praparat in chininhaltigem 80°. eigen
Aceton gel6st, zu der liltrirten L6sung in dem gleichen Ver-
haltnisse wie oben Salzsdure zugesetzt und drei Minuten lang
auf dem Wasserbade zum Kochen erhitzt. Die nach zwei-
tdgigem Stehen abgeschiedenen Krystalle waren auch jetzt
nicht homogen. Ausser den haarformigen Krystallen, die die
Hauptmasse bildeten, war etwas Acethamin vorhanden. Audi
diese Krystalle, wie die vorigen gewaschen und getrocknet,
ergaben bei den Verbrennungen Zahlen, welche am né&chsten
der Formel: Ga2H3tO3N jCIFe entsprechen. Gef. C B2)52"'
Il 5,24°'»>; N 8,75°.0; Fe 8,86°:a; ClI 5,78 und 5,81° 0.

Hemerkenswerth ist es, dass alle die von uns dargestellten
Aether, sowie das Hamin aus .Amylalkohol nach Nencki und
Sieber auf gleiche Weise wie das Acethdmin mit Aceton
behandelt, keine Krystalle geben. Im gunstigsten Falle .erhélt
man daraus sehr Kkleine spindelformige Krystalle mit gerader
Ausléschung, der grosste Theil des abgeschiedenen Hamins ist
aber amorph.

Werden die haarférmigen Krystalle langere Zeit mit
chininhaltigem Aceton in der Warme digerirt, so Dbleibt auch
nach langem Kochen und Zusatz von mehr Aceton ein Theil
der Krystalle ungelost zuriick. Die liltrirte Losung gibt hach
Salzsadurezusatz meistens dicke gerade Krystalle, jedoch von
keiner constanten Zusammensetzung und erheblich niedrigerem
Gehalte an Stickstoff, Eisen und Chlor. Gef. G 03.17°
H 5:W"io: N 821 und 8,27V Fe 8,33 und 8,14" o; Cl L52
und 1,15° o, so dass hier theilWeise Aetherbildung, theilwoise
auch Zersetzung wohl stattgefunden hat.
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In der Hoffnung auf ein einheitliches Produkt haben wir
auch versucht, aus den Blutkérpercheni mit Essigadther das
Hamin zu extrahiren. Der durch Senkung erhaltene Blut-
korperehenbrei, mit Essigather versetzt, coagulirt schlecht, so
dass ziemlich viel des Farbstoffes in der Flussigkeit hinterbleibt,
|las erhaltene H&amoglobincoagulum ist in reinem Essigather
nur in Spuren l6slich; wird aber dem Essigather Salzsaure
zugcsetzt und die Flussigkeit erwarmt, so geht viel Farbstoff
in Losung, die sich jetzt braunroth farbt. Wir verwendeten
auf 400 g des Blutcoagulums 4 Liter Essigather und 100 ccm.
Salzsdure vom specifischen Gewicht 1,19. Leider, wie man
sich denken konnte, wird durch die Salzsaure der Essigather
gespalten und wrir durften nur ein Gemenge von Acethamin
und dessen ‘Acthylather erwarten. Thatstchlich schieden
sich auch beim langsamen Verdunsten der wann- liltrirten
Losung anfangs Uberwiegend sechsseitige Tafeln mit gerader
Ausléschung aus. Bei weiterer Krystallisation waren die typi-
schen triklinischen Tafelchen mit dem Ausléschungswinkel von

des Acethamins zahlreich vorhanden. Wir verzichteten
deshalb auf weitere Analysen dieses nicht homogenen Produktes.

Obgleich schon Bialobrzeskil) aus dem nach Schal feje ff
mittelst Eisessig erhaltenen H&min sowohl Hamatin von der
Zusammensetzung C32H3204N4Fe als auch das salzsaure Hamato-
pnrphyrin = G16HI803N2HC1 in reinem Zustande dargestellt und
analysirt hat, so war es uns doch winschen*werth, nachdem
wir gefunden haben, dass durch BrH in Eisessig schon in der
Kélte HUmatoporphyrin entsteht, nachzuprtfen, ob das in der
Kélte aus Acethamin bereitete Himatoporphyrin die Zusammen-
setzung: CI16Hj803N2 habe. Es war denkbar, dass, in der
Kélte aus dem Acethdmin durch Bromwasserstoff nach einer

der zwei folgenden Gleichungen das Eisen abgespalten wird:

1. G3H,,04N4CIFe + (RrH)g -f 2H,0 = C34HMN400 -f FtBr,-f HOI
oder auch

2. F3UH3/)4NACIKe-j-" RrH),-f2H./> = ONHANA-f FcBr,4-1101-f Ht;
Den Hauptunterschied in ihrer Zusammensetzung im Ver-
gleich zu der Zusammensetzung des HUmatopurphyrins —

h Ber. d. deutschen chem. Ges.. 1898, S. 2818.



zeigen clie beiden obigen Formeln in ihrem Kohlen-
stoffgelialte. Das Hamatoporphyrin CIl6HIHX203 enthalt: (57, 13"

Ih £,20« 0 H und 9,79°70 N. Die Formel:. C34H3HN4Oe verlangt:
68,23° ¢ C, 6.35% H und 9,36% N und die um zwei Wasser-
stofh* armere = €34HIAN4O6 verlangt: 68.45«/0 C, 6.04°/,, H
und 9.89° ¢ N.

\\ ir haben 10 g reines Aeethaniin und 150 cem. mit
Bril gesattigten Eisessig 3 Tage lang unter haufigem Um-
rihren hei Zimmertemperatur stehen gelassen. Am 4. Tage
wurde die schon rothe Losung in Wasser gegossen und, wie
in der nachfolgenden Mittheilung beschriehen, verarbeitet.
Das erhaltene salzsaure Hamatoporphyrin wurde noch einmal
aus wasseriger Salzsdure umkrystallisirt und das jetzt unter
dem Mikro.sjome aus vollkommen homogenen Nadeln bestellende
Salz, nachdem es von der Mutterlauge abfiltrirt, mit verdiinnter
HCI nachgewgechen und zwischen Fliesspapier abgepresst war,
von Neuem in Wasser gelost und durch die nothige Menge Na-
triumacetat in das freie Hamatoporphyrin verwandelt. Dieses
Praparat vollkommen aschefrei mit Wasser gewaschen, in vacu.»
bis zu constantcm Gewichte getrocknet, wog 1,03 g und ergab
bei der Verbrennung 07.210VC, 6,30®,0 H und 0,64° 0 N. also
Zahlen, welche gut mit der Formel ubereinstimmen.

Ein zu gleicher Zeit durch kurzes Erwarmen auf dem
Wasserbade nach 24 stindigem Stehen mit Bromwasserstolf
aus dem Hamin nach Neneki und Sieber, sonst aber auf
gleiche Weise bereitetes Hamatoporphyrin ergab bei der Ver-
brennung 67,0sCoC, 6,24= H und 9,62°/0 N.

Auf Grund der nunmehr aufgefundenen ThatSachen kdnnen
die meisten Widerspriche in den Angaben ber das Hamin
und Hamatin aufgeklart werden”™

Aus dem Hamoglobin wird durch Eisessig nach dem ur-
sprunglich von Teichm&nn angegebenen, spater von verschie-
denen anderen Autoren und zuletzt von S e halfej eff verbesserten
Verfahren das Acethdmin abgespalten. Hochst wahrschein-
lich ist in diesem Korper sowohl das Chlor, wie das
Acetyl an das Eisen gebunden, denn sobald das letztere

mittelst Bromwasserstolf aus dein Molekil des Acethamin-
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lierai fcgeholt ist, wird auch das Chlor und das Acetyl ah-
grspalten.  Heim Verseifen des Acethdmins mittelst kalter
Natronlauge bleibt noch das hisen im Molekil, das Chlor und
A«ttyl aber werden abgespalten. Die Verseilung ist aber nicht
eine \ollkommene, da das H&matin noch, immer minimale
Mengen von Chlor enthdlt und auch die Zahlen fir C, N und
I-C in einigbn Analysen etwas niedriger als die theoretischen
V\crthe auslallen (vgl. Bialobrzeski 1 c. S. 2848). Auch aus
drin aus dem Amylalkohol nach der Vorschrift von Nencki
und Ne her dargestellten Hamin, in welchem mehrere Molekiile
<t> Hamin» durch ein Molekil Amylalkohol zusanimepgehalten
weiden, wird bei der Verseifung mit Natronlauge das Hamatin
von der Zusammensetzung C3JI13204N4Fe erhalten.

Allem Anscheine nach sind die haarférmigenmittelst
A< Huu erhaltenen Krystalle mit dem Ausloschungswinkel von

I,>° das freie Hamin von der Formel F H"O"N”CIKZe,
“liglt icli bei der ausserordentlichen Neigung dieses Farbstotfs,
elr] mit anderen Substanzen zu verbinden, auch mittelst
Aceton kein absolut reines Produkt erhallen wurde. ‘Dass aus
dem Aether des Hamins resp. Acethdmins. in welchen nur
ein Hydroxyl Wasserstoll' durch Alkyl ersetzt ist, beim Verseifen
dmvh Alkalien in der Kalte Indes Hamatin entstehen werde,
in bei der relativen Bestandigkeit der Aether kaum zu er-
warten: eher ist es wahrscheinlich, dass z. B. aus dem Mono-
athylacethainin ein  Aethylh&imitin erhalten werden | wird.
Kiwannen mit Alkalilaugen hat die Gefahr, dass auch das
KiH ii aus dein Molekil herausgelost werden kann.  Der
Idmctliyl- und der Diathylather des H&mins, die erst beim
Kochen mit Natronlauge in Lésung Ubergehen, dirften schwerlich

(,m einheitliches Produkt liefern,
hi Anbetracht der durcli diese Untersuchungen erweiterten
Kenntnisse des Hamins halten wir es nochmals fiir angezeigt.

du-Angaben von H. Bertin-Sans und .. Moitessier G sowie
"oll " ie\er-1 Uber die Synthese (les Hamoglobins aus
I,Inatln und Fiweiss als wenig wahrscheinlich zu bezeichnen.

[ Bull. soc. chim.. Paris a mai 1893.
Ber. (J. chein. (tes.. Berlin 1K97, s. 191.



In dem Versuche Prever's ist es Uberhaupt fraglich, ob das
Hamoglobin, aus welchem er die Synthese bewerkstelligt haben
will, Gberhaupt zerstort war.

Schon Vor langerer Zeit wurde im Laboratorium des
Einen von uns noch in Bern durch Herrn M. Lebensbaum))
gezeigt, dass bei der Spaltung des Hamoglobins in Eiweiss und
Hamatin Sauerstoff und Wasser aufgenommen werden, resp.
zum Zustandekommen dieser Reaction nothwendig sind. Bei
der Synthese des Hamoglobins miusste also der umgekehrte
Process, d. h Abspaltung von Wasser und Sauerstoffentziehung
stattlinden, Reactionen, die schwerlich durch Zusammenmischen
von Hamatin mit Eiweiss realisirt werden. Bei der Aehnlichkeit
des Spectrums des Oxyhamoglobins mit den Spectren der
Farbstoffe aus der Hamatingruppe ist hier Vorsicht geboten
und spectroskopische Befunde allein nicht entscheidend. Sh
liegen z. B., wie uns vergleichende Versuche gezeigt haben,
die beiden Absorptionsstreifen des kuirzlich von Arnold2 als
Hamatin in neutraler Lésung beschriebenen Farbstoffs zwischen
den am meisten nach Violett zu verschobenen zwei Streifen
des Hamochrotnogens und der am meisten nach Roth zu
liegenden beiden Streifen des Oxyhamoglobins. Der Haupt-
unterschied zwischen dem Amold'sehen Farbstoff und dem
Oxyhamoglobin ist, dass beim letzteren der nach Roth zu
liegende Streifen stark Licht absorbirt und scharf begrenzt ist.
wahrend bei dem Arnold’schen Farbstoff das Umgekehrte der
Fall ist. Das sicherste Kriterium, namlich die Darstellung
kinstlicher Oxyha&moglobinkrystalle, bleibt noch aus. \\ir
wollen keineswegs behaupten, dass die Hamoglobinsynth* m
eine Sache ferner Zukunft sei, glauben aber, dass es noch
weiterer Untersuchungen namentlich Gber das Hamochroim »geh
bedarf, das nach den interessanten Versuchen des Hern:
v. Zeynek3) ein nicht allzuschwer zuganglicher Korper -ist.
um Mittel und Wege zur Hamoglobinsynthese zu linden.

1) Wiener Monatshefte fur Chemie. Bd. 8. S. 16f)—179.
2) Zeitsehr. f. physiol. Chemie. Bd. XXIX, S. 79.
3) Zeitsehr. f. physiol. Chemie, Bd. XXV. S. 19*2,
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Erklarung der photographischen Tafel.

Figur |. Acethamin aus Eisessig umkrystalUsirt.

» II. Sechsseitige Tafeln des Hamins aus Amylalkohol.
> HI. Diathylather des Acethamins.

IV. Monoamylather des Acethamins.
» V. H&min aus Aceton.

» VL. H&min aus einem Tropfen Blut, mit Salzsdure und
Aceton erhalten.

Sammtliche Bilder bei 75maliger Vergrésserung aufgenommen.

Il. Zur Kenntni88 des Hamatoporphyrins.

Bei der Beschreibung des Darstellungsverfahrens des
mittelst Bromwasserstoff in Eisessig erhaltenen Hamatoporphyrihs
wurde angegeben, dass gegen Ende der Operation, zur volligen
Umwandlung des Hamins, die Losung auf dem Wasserbade
erwarmt werden soll. *) Seither haben wir mitgetheilt, *)' dass,
um bessere Ausbeute an Hamatoporphyrin zu erzielen, es zweck-
massig ist, vor dem Erwarmen das H&min mit der Ldsung
von Bromwasserstoff in Eisessig mindestens 24 Stunden bei
Zimmertemperatur stehen zu lassen. Wir haben in der letzten
Zeit, und zwar mit Vortheil, das Erwarmen auf dem Wasser-
bade ganz weggelassen. Unser jetziges Verfahren zur Dar-
stellung des Hamatoporphyrins ist daher folgendes:

Je 59 H&min — es ist besser, mit kleinen Portionen
zu operiren — werden in 75 ecm. bei 10" C. mit Brom-
wasserstoff gesattigtem Eisessig (welche Lésung von der Firma
Kahlbdaum in Berlin bezogen werden kanni in Kkleinen
Portionen und unter hdufigem Umrlhren eingetragen. Man l&sst
nun die Flassigkeit 3—4 Tage bei Zimmertemperatur stehen,
schittelt ofters um, und wenn alles Hamin gelost ist und die
Edsung die schon rothe Farbe des Hamatoporphyrins ange-
nommen hat, wird der Koélbcheninhalt in destillirtes Wasser ge-

1> Wiener Monatshefte f. Chem., 1888, S. 82.
21 Wiener Monatshefte f. Chem., Bd. X, S." 568.



,gossen und nach mehrstindigem Stehen, wobei nur ein ganz
geringer Bodensatz entsteig, filtrirt. Die weitere Verarbeitung
geschieht, wie friher angegeben, d. h. die filtrirte Losung wird
so lange mit Natronlauge versetzt, bis aller BromwasserstolT
neutralisirt ist, wobei der in verdinnter Essigsdure unl6sliche
Farbstoff last vollstandig ausfullt. Man lasst absetzen und
wascht den Niederschlag durch Decantation so lange aus, bis
das Filtrat mit Silbernitrat keinen Niederschlag mehr gibt. Der
ausgewaschene Niederschlag wird, nachdem er durch Liegen

aul Fliesspapier den grossten Tlieil des Wassers verloren,
noch Teilebt mit reiner verdinnter Natronlauge auf warmem

Whnsserbade eine Viertelstunde digerirl, von dem abgeschiedenen
Kiscuoxydulsalz lillrirt und aus dem alkalischen Filtrat durch
Essigsaure der Farbstoff gelallt. Das abgeschiedene llamato-
porpbyrin wird jetzt von Neuem gut ausgewaschen, vom Filter
abgehoben, mit wenig Wasser iti einer Schale zu einem dicken
Drei angertuhrt und unter Cmrihren mit kleinen Portionen
Salzsdure so lange versetzt, bis der Farbstoff in Ldsung ge-
gangen ist. Das salzsaure llimatoporphyrin ist in Wasser
leicht 16slich, mit zunehmendem Behalt an S&ure nimmt die
Loslichkeit hedeutend ah: es ist deshalb ratbsain, nach cr-
folgt(‘r Losung von dem geringen harzigen Ruckstand abzu-
lillriren und dem Filtrat noch Salzsaure zuzusetzen. S<iltlc
jetzt noch ein harziger Niederschlag entstehen, so tiltrirt man
von Neuem davon ab und stellt das Filtrat im Vacuum uber
SOjIL zur Krystallisation auf. Gewohnlich schon nach einigen
Stunden erstarrt die Flassigkeit in der Schale zu einem Kre-
stailbrei. Man lasst jedoch noch 2—a Tage im Vacuum stehen,
tiltrirt hierauf auf einem Saugtilter ab und wascht die Krystalle
mit 10° oiger Salzsadure nach.

Durch einmaliges Umkrystallisiren der auf obige Weise
zwischen Fliesspapior getrockneten Krystalle wird das salz-
saure llamatoporphyrin chemisch rein erhalten. Den Vortheil:
dieses verbesserten Verfahrens illustrirt folgender Versuch

Je 10 g dermittels Kochsalz und Eisessig dargpstellhn
Haminkrystalle wurden mit 75 ccm. BrH in Eisessig drei Tage
lang bei Zimmertemperatur stehen gelassen. Hierauf wurde
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die (‘ine Portion sofort in 1.5 Liter Wasser gegossen, die'
zweite Portion erst auf dem Wassernde erwarmt, bis der
grosste Ttieil von BrH entwichen war, und ebenfalls mit 1,5
Lite! Wasser \eimischt. Die weitere Verarbeitung geschah, wie
oben angegeben. Nach Entfernung des Eisenoxyduls wurde das
alkalische Filtrat gemessen und aus je 20 ccm. das Hamato-
porphyrin mit Essigsdure ausgefallt, gewaschen, im Vacuum
getrocknet und gewogen. Andererseits wurde die Hauptinehge
des filtrates auf salzsaures Hamatoporphvrin verarbeitet.

Aus 10 g des nicht erwarmten Hamins erhielten wir
O.t g Hamatoporphvrin und 9,2 g der im Vacuum getrockneten,
nicht umkrystallisirten krystalle des salzsauren .Salzes.

Aus 10 g des erwarmten Hamins erhielten wir 8,8 g
[lamatoproplryrin und 4.97 g des salzsauren Salzes.

Im ersteren falle war die Losung prachtig roth, wahrend
sie im zweiten falle, also nach dem Erwédrmen, einen Stich
in> Braunliche hatte; auch Kkrystallisirte das salzsaure Salz
‘jus der nicht erwarmten Portion viel schoner und reichlicher
uns. Dieser Versuch bestéatigt die dbrigens schon von
W\ Kdusterl) hervorgehobene Thatsache, dass das H&amin-
rnolckil aus zwei Hamaloporphyrinmolekiilen aufgebaut ist.
weh he \ielleiclit durch das Eisen zusummengehalteir werden.
Alh*  Aether des H&mins geben dasselbe Hainaloporpliyrin.
Wir haben ausser dem friher von Nencki und Sieber
mittels Amylalkohols dargestellten Hamin auch das Aeethdmin
und das Aethylacethamin in Hatnatoporpbyriri verwandelt und
in den Loslichkeitsverhaltnissen und der Krystallform des salz-
suiren Salzes keinen Unterschied gefunden: auch ergaben die
Elementaranalysen des aus den eben genannten Haminen dar-
ge>tellien Hamatoporpbyrins die gleichen, mit der Formel
L_JI™A lbereinstimmenden Zahlen.") Nur ist die Ausbeute
un H&matoj)orpliyrin verschieden: das beste Resultat wurde
mus Aeethdmin oder dem H&min nach Ncnc.ki und Sieber

h Her. d. deutsch, ehern. Gesellsch., Jahrgang 1897. S, 105.

2) Vgl. die vorhergehende Mittheilung u. Hialobrzeski. Her d
Gesellsch.. 1896, S. 2850.
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erhalten: geringer ist die Ausbeute aus dem Methyl- resp.
Aethylather. Zur volligen Spaltung resp. Verseifung ist es-
hier zweckméssig, die bromwasserstoffsaure L&sung nach drei-
bis viertagigem Stehen kurze Zeit in einem auf 50—60° tempe-
rirten Wasserbade vor dem Eingiessen in das Wasser zu er-
warmen. Keines Hamatin mit Bromwasserstoff in Eisessig
nach mehrtagigem Stehen bei Zimmertemperatur gibt ebenfalls
Hlmatoporphyrin, jedoch in bedeutend geringerer Menge. Wir
haben so aus Hamatin das salzsaure Humatoporphyrin rein
und Kkrystallinisch dargestellt.

Salzsaures Humatoporphyrin ist in Alkohol, namentlich
60—70°/oigem, bedeutend leichter l6slich als in Wasser, doch
eignet sich Alkohol zum Umkrvstaliisiren dieser Verbindung
nicht. Die L6sung muss ziemlich weit im Vacuum concentrat
werden und die abgeschiedenen Krystalle sind sehr klein und
nicht schon ausgebildet, In alkoholischem Ammoniak gelGstes
Hlmatoporphyrin bildet damit beim Stehen im Vacuum ein in
rothen Nadeln krystallisirendes Salz, das jedoch sehr unbe-
stdndig ist. Um das Ammoniaksalz in grdsserer Menge dar-
zusteUen. wurde reines™ aus dem krystallinischen salzsaun n
Salze mit Natriumacetat gefulltes Hlmatoporphyrin in alko-
holischem Ammoniak gelost und die vom UngelGsten liltrirle
LOosung ini Vacuum Uber SO41L, zum Verdunsten hingestellt
Nach zweitdagigem Stehen bildete sich am Rande ein braune
Krystallkruste, wahrend am Boden der Schale ganz homogene
Krystallnadeln sich absetzten. Sie wurden, ohne die Hand-
kruste mitzunehmen, abliltrirt, mit etwas absolutem Alkohol
nachgewaschen, anfangs auf Fliesspapier, sodann, da uns Yor-
yersuche zeigten, dass das Salz leicht Ammoniak verliert, im
Exsiccator Uber Chlorcalcium und Salmiak getrocknet. Trotz-
dem verlor das Praparat fortwahrend an Gewicht und braunte
sich an der Oberlliche stark. Als das Praparat nach meln-
wdchentlichem Stehen anndhernd constantes Gewicht erlangte,
ergab eine StickstolFbestimmung, dass das Salz sich fast voll-
standig dissociift hatte. Gefunden wurden 10,52 °/o N. Berechn»'t
fur CIfiHL(IN203NH3 13,8°/0 N: fur CwHI18N,03 9,79 */<' N.

Auf ahnliche Weise suchten wir auch das Kalium-alz



zu bereiten, doch konnten wir es weder aus der alkoholischen
noch aus der wasserigen LoOsung krystallinisch erhalten.

Von besonderm Interesse mit Rucksicht auf den moleku-
laren Bau des Hamatoporphyrins war es, den Charakter der
drei Sauerstoffatome dieser Substanz zu bestimmen. Weder
mit Diamid noch mit alkoholischer Phenylhydrazinlésung und
Essigsdure haben wir ein Derivat erhalten, sodass die Gegen-
wart eines Aldehyd- oder Ketonsauerstoffs in Hamatoporphyrin
ausgeschlossen ist. Das Hamatoporphyrin verhalt sich wie eine
Amidosaure, da es sowohl mit S&uren wie mit Basen Ver-
bindungen eingeht. Fraglich ist es nur, ob der sdure Charakter
durch Carboxyl oder Hydroxylgruppen bedingt ist. Um der
Frage naher zu treten, haben wir (ten Methyl- und den Aethyl-
lither des Hamatoporphyrins dargestellt und constatirt, dass
in dem Hamatoporphyrinmolektl 2 Wasserstoffe durch Alkyl
ersetzt werden.

Wird in eine methyl- oder athylalkoholische Ldsung des
Hamatoporphyrins trockenes Salzsauregas eingeleitet, so findet
zwar eine Aetherificirung statt, kenntlich daran, dass durch
Wasserzusatz ein Theil der Substanz gefallt wird und sich in
verdiinnter Natronlauge nicht mehr l6st; aber selbst bei mehr-
stindigem Einleiten des Gases und Erwdrmen bleibt ein be-
trachtlicher Theil des Hamatoporphyrins unveréndert,, wahrend
ein anderer Theil in die Anhydridverbindung {bergeht und
verharzt, sodass wir es zweckmaéssiger gefunden haben, den
Vorschlag von E. Fischer und A. Speierl) befolgend, das.
Hamatoporphyrin in alkoholischer Ldsung bei geringerem Saure-
gehalt zu &therificiren.

2 g chemisch reines Hamatoporphyrin wurden mit einer
Mischung von 20 g absolutem Methylalkoholund 2 g cone. SO4H2
auf dem Wasserbade am Ruckflusskihler 4 Stunden lang erwarmt.
Hierauf wurde die schon violettrothe LOosung in 2 Liter Wasser
unter Umrthren gegossen und der feinkOrnige, amorphe und
schlecht filtrirende Niederschlag auf einem Filter aus gehértetem
I'apier unter Anwendung der Sdugpumpe abfiltrirt und mit Wasser

1 Ber. (1. deutsch, ehern. Gesell. 2H. 3252.



bi* zum Verschwinden der Sohwefelsdurereactinn gewaschen.
IK'.s nur an der Luit zwischen Flie3papier getrocknete und in
verdinnter Natronlauge in der Ivélte vollig unlésliche Praparat

ergab bei der Flementaranalyse folgende Zahlen:

0.2:571 g gaben 0.599« g CO# u. 0.1472 g 11,0 entsprechend «8.9fi°/oC
und B.90°/0 H.
0,1572 » > 11,8 ccm. N-Cias bei 14.7°/0 T. u. 757 mm. Hst. = 8.80°/0 N.

hin anderes Praparat haben wir mittelst 6 °/o igen Ghlor-
Wasserstoffs atherilicirt. 4,5 g krystallisirtes salzsaures Hamato-

porphynu wurden an der Luft, spater im Vacuum getrocknet,
hierauf mit 50 ccm. absoluten Methylalkohols, der 5°/o HCI

enthielt, 12 Stunden lang am Ruckllusskiibler auf dem Wasser-
bade zum Kochen erhitzt. Die schon rothe Losung wurde
hiermit in 2 Liter Wasser gegossen, der feine und schlecht
filtrirende, amorphe Niederschlag auf ein Saugfilter von ge-
hartetem Filtrirpapier gebracht und bis zum Verschwinden des
Chl.irs im Filtrate ausgewaschen. Das anfangs zwischen Fliess-
papier, sodann Uuber SO41)2 getrocknete Praparat ergab hei

der Verbrennung folgende Zahlen:

- 0.2722-g gaben O.tam7 g CO, u. 0.17:5:5 g 11,0—«9.18° ,C u. 7.07°/oll.
0,2417 » » 17.9 ccm. N-Cas bei 1«.4°T. u. 7«9 min. Hst—38,7« ' , X.

Ans den Ubereinstimmenden Analysen der beiden Préa-
parate geht hervor,dass in dem !lamatoporphyrinhydrat zwei
Hydroxyl Wasserstoffe durch Methyl ersetzt wurden.

Hereclinet flir: CloiyoCHB3i8X/j. (iefunden:
d «N.79% C «S5.9« und 69,18 »/0
H 7.00» 0 H «90 » 7.07°y
N 8.91», X 880-.; 8,7«%o.

Diese Formel wird noch durch eine Methoxylbestimmung
bestatigt; wobei das mittelst HCI erhaltene Dimethvlhéinai'-
pnrphyrin mit Jodwasserstoff im Zeissl schen Apparate all-
mahlich auf 145° erhitz! wurde.

0,2"01 g gaben0,3053 g AgJ = 8,47Vo GH,. Her. fir
"Ni«yi(j(OGHs)iNaO 9,5*%/o ClJa. Es wurde also auch hier, &hn-
lich wie bei einigen Haminathern etwa 1 °/o Alkvl zu wenig
gefunden. Die pmeeiitische Zusammensetzung des Monom*-
litylatherst®. HJAOGHjN.” ist: G B8,00° o, H «66%0, Nft.33"
und der Gehalt an Methvl — 4,7 °/o.
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Aus 4,5 g des salzsauren Huimatoporphyrins erhielten
wir 8,5 g des Aethers.

Das Dimethv Ihdamatoporphyrin ist ein amorphes ziegel-
rotlies Pulver, das an der Luft sich bald oberflachlich braunt
und missfarbig wird, wesshalb es fir Elementaranalysen mog-
lie-list sorgfaltig und rasch zwischen gehéartetem Fiitrirpapier
um jede Verunreinigung durch Papierfasern zu vermeiden), so-
dami im Exsiccator getrocknet werden muss In Wasser und
verdinnten Alkalien ist es vOllig unl6slich und erst beim
Kochen mit den Letzteren geht es allmahlich in Ldsung dGber.
Leicht l6slich ist es in Alkohol, Methylalkohol, Aether,. Essig-
dther, Benzol und wasserigen Mineralsduren und wird dem
Aether, Essigather oder Benzol durch wasserige Salzsgure ent-
zogen. Es gelang uns aber nicht, weder mit Salzsdure noch
mit anderen Sauren, krystallinische Salze des Dimethylhimuto-
PV'iphyrins darzustellen. Im Gapillarréhrclien erhitzt, beginnt
das Dirnethylhdmatoporphyrin schon gegen 60° zu sintern und
ist gegen 85° unter Gasentwickelung zu einem klaren Tropfen
geschmolzen. Als eine Probe der Substanz gegen 100° erwarmt
wurde, schmolz sie zu einer dunkelrothon Flissigkeit, és ent-
wich Methylalkohol und hinterblieb ein amorpher Ruckstand,
der in Sauren und Alkalien unléslich war und dessen Elementar-
analysen am nachsten der Formel; C3,H3,.N404, also wahr-
scheinlich C32H30(CH3)2N40O4 entsprachen. Aber ebensowenig
wie aus dem Hamatoporphyrinhydrat das Anhydrid C32115WN4U4,
gehing es uns, aus dem Dimethylather, selbst beim Erhitzen
auf 130°, den Aether des Hamatoporphyrinanhydrids rein zu
erhalten.

Auf &hnliche Weise wie den Dimethylather haben wir
aik h den Diathylather des Hiumatoporphyrins dargestellt. Auch
dieser Aether schmilzt und spaltet Aethylalkohol schon unter
I(M° ab. Ein bei 110—115° bis zu constanlem Gewichte
< tiocknetes Praparat des Diathylhdmatoporphvrins ergab uns

i der Verbrennung 72,28° 0 C, 6,49°0 H und 9,24°/0 N, also
Wahlen, welche ziemlich nahe der Formel: C3JI.J0(C:21151204N4
'-,97°.,0 C, 6,75« U H, 9,26° 0 N,) Dieses Produkt

w:ir Jn verdiinnten Mineralsduren und Alkalien unl6slich, wenig
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lablich in Benzol und Aether, leicht l6slich in Alkohol und
schied sich in amorphen, rothen Flocken durch Wasserzusatz
aus der alkoholischen Loésung ab. Durch Behandlung des
Hamatoporphyrinhydrats mit Essigsaureanhydrid erhielten wir
dagegen ein Produkt, dessen Zusammensetzung gut mit der
Formel des anhydridischen Monoacetylhamatoporphyrins (her-
einstimmte.

| g krystallisirtes salzsaures Hamatoporphyrin wurde mit
2 g entwassertem Natriumacetat und 5 g Essigsaureanhydrid
IH Stunde am Kickflusskihler zum Kochen erhitzt, die dunkel-
hraunrothe Lo6sung nach dem Erkalten mit Wasser versetzt
und das in amorphen braunrothen Flocken abgeschiedene
Produkt auf dem Filter mit Wasser ausgewaschen. Diese in
Wasser unlésliche, in Alkohol nur wenig l6sliche Verbindung,
In vacuo uUber SOtH3 bis zu constantem Gewichte getrocknet,
ergab bei der Verbrennung: 70,53°%0 C, 0,02°/0 H, 9,73°.» X.
Die Formel: G"™H31(COCH3jN404 verlangt: 70,6()°/o C, 5,88° ¢ i
und 9,09°/0 N.

Die Spectra der nur an, der Luft oder im Vacuum uber
SO04H2 getrockneten beiden Alkylather fallen mit dem Spectrum
des Hamatoporphyrins in alkalischer resp. saurer Losung zu-
sammen. Nach dem Trocknen bei 110° sind alle Absorption>-
bander, sowohl in saurer wie in alkalischer Losung die gleichen
wie die des Uamatoporphyrinhydrats, nur sind sie alle um
ein weniges nach Both zu verschoben; etwa um so viel, wie
das Spectrum des Phylloporphyrins im Vergleich mit dem des
Hamatoporphyrinhydrats nach Violett zu verschoben ist. Frih*!
wurde schon von dem Einen von uns und N. Sieber diuvli
Verreiben der HaminkrVstalle mit concentrirter SO0.1L cm
Hamatoporphyrin erhalten, das leicht I6slich in Alkalien, un-
l6slich aber in verdinnten Sauren und Alkohol ist und liir
welches auf Grund der analytischen Zahlen die Forme!

als die wahrscheinlichste angenommen wurde. |
Es ist dies also das erste Anhydrid des Hamatoporphyrins, me
2 Molekulen des Hydrates unter Austritt von H20 entstanden.

Archiv f. exp. Path u. Pharm.. Bd. 20, S. 330.
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— C32H34N405 -f H20. Ein  Tetrahydroprodukt
dieses Hamatoporphyrins ist die durch Einwirkung verschiedener
Roductionsmittel auf Hamin oder Hamatoporphyrin entstehende
und von uns als Hexahydrohamatoporphyrin friher beschriebene
Verbindung.l) Die durch Einwirkung von Essigsaureanhydrid
uul Hamatoporphyrin entstehende Verbindung ist das Acetyl-
derivat des zweiten Anhydrids des Hamatoporphyrins von der
funnel C32H32N404. Wir haben die Untersuchung Uber das
Hamatoporphyrin wieder aufgenommen, indem wir uns als
Hauptziel vorgesetzt haben, eine Reaction zu finden, um vom
Hamatoporphyrin durch Entziehung von zwei Atomen Sauerstoff,
zu dem Phylloporphyrin, dem von Marchlewski und Schunk?2)
genauer untersuchten Derivate des Chlorophylls zu gelangen,
bei der Eigenschaft des Hamatoporphyrins, unter Wasseraustritt
Anhydride zu bilden, deren Spectra noch mehr als wie das
des Hydrats vom Spectrum des Phylloporphyrins entfernt sind,
konnten wir von vornherein erwarten,- dass Erwarmen auf
Temperaturen Gber 100°, oder Anwendung wasserentziiehender
Agentien uns nicht zum Ziele fihren wird. Leider erwies
sieb das sonst so energisch Sauerstoff entziehende Diarnid dem
Hamatoporphyrin gegentber als unwirksam, In wasseriger
oder alkoholischer Lo6sung bei Luftausschluss mit Diarnid ge-
schuttelt und erwarmt, bleibt das Hamatoporphyrin unverandert.
Im Spectrum féallen die Absorptionsbdnder des so behandelten
Hamatoporphyrins mit denen des Hamatoporphyrinhydrates

zusammen. Wir versuchten, dem Beispiele E. Fischer s3)
anlasslich seiner Untersuchungen dber die Harnsaure folgend,
die beiden Hydroxyle des Hamatoporphyrins zunachst mittelst
PCl-, durch Chlor und hierauf die zwei Chloratome durch
Wasserstoff nach folgendem Schema:

] t'ieH,803N8 -J- (Pt.I5)] — CjgHjgt.IlgONj -j- (POf*I3)j -J- 2 HCI
un

CIoH16ClIaONv -f »4 = CIRHICUNa -f 2 HCI

ZU ersetzen.

V Ibid. Bd. 20, S. 881.
Ann. d. Chem. Pharm., 278 90.
3 Ber. d. deutschen chem. Gesell., Jahrg. 1881, S, 829
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10 g PCi5 wurden mit 60 g Tetrachlorkohlenstoff Uber-
gossen, der Flussigkeit 2 g reines Hamatoporphyrinhydrat
zugesetzt und in einem Kolbchen 5 Stunden lang am Rick-
flussktihler erwdrmt. Eine Einwirkung fand statt, Es entwich
HCIl und der grosste Theil des Hamatoporphyrins ging in Lésung
uber. Hie gelbbraune Flissigkeit wurde lii(Tauf vom Ungeldsten
liltrirt, Uber Nacht Gber SO4H2 und Aetzkalk im Vacuum stehen
gelassen, am nachsten Tage mit Aether Ubergossen und zur
Zerstorung des POC13 mit Wasser geschuttelt. Die* abgehobene
atherische L6sung wurde verdunstet und der braune amorphe
lliickstand in Chloroform gelést. Nach Abdestilliren des
Chhuoforms hinterblieb ein brauner Farbstoff in amorphen
Kornern zurick, unléslich in Wasser: in Aether und Alkohol
mit brauugelber Farbe mit einem Stich ins Griun l6slich. Die
Losung, passend verdiunnt, zeigt im blauen Theil des Spedrums
zwischen der Linie F und der Strontiumlinie einen ziemlich scharf
begrenzten Absorptionsstreiten der Wellenlange /. — 479—40i
entsprechend; In verdinnter Natronlauge l6st sieh der Farb-
stoff allmahlich auf zu einer klaren braunrothon Flassigkeit,
die im Spectrum keinen Absorptionsstreifen mehr zeigt.

Dieser Versuch war also misslungen, da die Reaction
zu weit gegangen ist. Wir versuchten sodann ein biologisches
Keductionsmittel — namlich andaerobiotisehe Bactérien. Es
gelang aber auch dadurch nicht, dem Hamatoporphyrin die
zwei Sauerstoffatome zu entziehen.

Es wurden zwei Kolben mit einer Nahrlosung von 2,5 g
Wittepepton, f),5 g Traubenzucker und 0,5 g Hamatoporphyrin-
kalium in 500 ccm. Wasser sterilisirt: der eine mit Sporen
von Telanus, iler andere mit den Bacillen des malignen
Oedems geimpft und nach 2stiindiger Durchleitung von Wasser-
stoff unter Luftabschluss bei Bruttemperatur stehen gelassen.
Schon am nachsten Tage trat in beiden Kolben Gé&hrung ein
unter Entwickelung stinkender Gase. Am 4. Tage war das
Hamatoporphyrin als rother Bodensatz abgeschieden und die
Losungen begannen sich zu klaren, Am 8. Gahrungsfage
wurde der Kolben mit Tetanus und am 12. der mit malignem
(ledern geodffnet. In beiden Kolben war der Inhalt stark



Ubelriechend, die Reaction schwach sauer, und wie did Feber-
impfungen zeigten, waren die Culturen durch andere Mikroben
nicht verunreinigt. Das abliltrirte und ausgewaschene Hamato-
porphyrin erwies sich bei der speetroskopischen vergleichenden
Prifung mit reinem HUmatoporphyrin, sowie durch die Dar-
Stellung des krystallinischen salzsauren Salzes als unverandert.

Da in diesen beiden Versuchen durch Zusatz von Trauben-
zucker die Nahrlosung sauer und dadurch das Himatoporphyrin
gleich bei Eintritt der Ruhrung gefallt wurde», so wiederholten
wir den Versuch und impften eine N&hrlosung, die in 100 ccm,
nicht sterilisirten Leitungswassers \ g Wittepepton und
0.2 g Hamatoporphyrinkalium enthielt, mit Cholerabacilden. Der
atmosphérische Sauerstoff wurde auch hier durch Wasser-
stotf vertrieben und der Kolben unter Luftausschluss in
Thermostaten gestellt. Am folgenden Tage starke RUhrung
und Entwickelung stinkender Gase. H&amatoporpbyrin noch
gelost. Nach ~Magiger heftiger Rihrung liess die Gasentwickelung
nach und ein geringer Tlieil des Hamatopbrphyrins ist in dem.
schleimigen Rodensatze abgesetzt. Am 8. Tage ist die Flussig-
keit geklart, keine Gasentwickelung, der grosste Theil des.
Humatoporphyrins im Rodensatze. Der Kolben wird jetzt
gedltnet und sein Inhalt entwickelt einen, pestilenzialischen
Geruch.  Mikroskopisch sind nur sparlich Cholerabacitlon vor-
handen, daneben in grosser Menge lange, bewegliche Racillen,
Kurzstiibchen und Coccen. Die Reaction der Flussigkeit alka-
lisch. Sowohl die liltrirte Losung wie der ausgewaschene
Rodensatz zeigen spoctroskopisch und chemisch alle Eigen-
schaften des unverdnderten HUmatoporphyrins. Phylloporphyrin
konnten wir keins darin finden.

Durch die schonen rntersuehungen von W Kuster]
und seiner Mitarbeiter wissen wir, dass das Humatoporphyrin,
mit einer Ausbeute von gegen zu einer Sdure von der
formel: ChHIN()4 oxydin werden kann, welche durch Kochen
mit Alkalien unter Aufnahme von HJI und Abspaltung von
Mio in die S&aure: ChHhO5 (bergeht. Durch Reduction mit

I Zeifschr. f. physiol. Chemie, Bd. XXVIII, S. 35
Hnjipe-Seyler's Zeitschrift f. physiol. Chemie. XXX. 2H



Jodwasserstoff geht die letztere in die von M. Kollel)* dar-
gestellte dreibasische Haniotriearbonsaure — G8H1206 (ber,
welche einer vergleichenden Zusammenstellung dieses Autors
zufolge in allen Stiicken der von Auwers, Kiuhner und
Meyenburg r) synthetisch dargestellten Aethyltricarballyl-
sdure gleicht,

Wenn auch die als erstes Oxydationsprodukt auftretende
Saure von der Formel G8HINO4, sowie die Saure CAHMO- als
cyclische Verbindungen aufgefasst werden konnen, so ist jeden-
falls in der Haniotriearbonséure der Ring gesprengt. Oh
das ilimatoporphyrin aus 1 Atomgruppen mit 8 Kohlenstoffen
aufgebaut ist oder ob die noch fehlenden 50°/0 an Spaltungs-
produkten &ndere Atomgruppirung haben, bleibt noch zu
untersuchen, und es ware verfriht, schon jetzt Vermuthungen
Uber die Constitution des Hiimatoporphyrinmolekiils zu aussern.
Wir wollen aber nicht unterlassen, auf eine Roobachtung
hinzuweisen, welche vielleicht zu den von Ivister entdeckten
Oxydationsprodukten des Hamatoporphyrins in Beziehung steht.

Schon im Jahre 18R8 entdeckten 0. Schnitzen und
L. Riessd) im Harn von Patienten, die an acuter Leber-
atrophie gestorben sind, eine Saure von der Zusammensetzung
(y*Op Sic schmilzt bei 162° und gibt, im Glasrohr mit
Kalkhydrat erhitzt, braune, 06lige Tropfen, welche deutlich
nach Phenol riechen und in wasseriger Losung mit Risenchlorid
eine dunkelviolette Farbung geben (1. c. S. 7.1).

Auf Grund ihrer Analysen und dieser Reaction betrachten
sie diese Saure als Oxymandelsiure und bei dein gleichzeitigen
Auftreten von Tyrosin im Harn sind sie der Ansicht, dass
sie aus denn letzteren abstamme, entsprechend der Gleichung:

(YI,jNO,+0, = CO2 + NH3~+CsII A-
. Ob die vermuthliche Oxymandelsadure optisch activ wali.
hah(ui Schultzen und Riess nicht gepruft.

11 Dessen Inauguraldissertation, Tubingen, 1H98.

2, Her. d. d. eitern, Gesellsch., 2fa, 810, 2P" 2807.

h lieber acute Phosphorvergiftung und acute Leberatropla-
Annal. d. Charite-Krankenhauses zu Derlin. Rd. 16. Jabrg.
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\\ie man sieht, unterscheidet sich die S&aure von
Schnitzen und Riess von der Kisterschen stickstofffreien
Saure nur durch ein Minus von | Atom Sauerstoff.
Wimsehenswerth ware es, zu wissen, ob die Kusterschen
Sauren nicht optisch activ resp. raeemiseh sind: dehn :es ist
miillallend, dass nicht einmal bei der. RhosphorVergiftung,
sondern nur bei der acuten Leberatrophie, wo mit dem raschen
Schwund des Leberparenehyms zahlreiche Rlutextravasate auf-
iretcn. also jedenfalls Zerstérung des Blutfarbstoffs stattfindet;
die Saure im Harne gefunden wurde. Andererseits
zeigen die erst kdrzlich aus unserem Institute publicirtcn
| ntersuchungen, wie in Folge der Leberentfernung der Orga-
nismus mit sauren Stoffwechselprodukten tberschwemmt wird.
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