Darstellung und Analyse einiger Nucleinsauren.
(Vierte Mitteilung.)

Von
P. A. Levene.

(Aus der physiologisch-chemischen Abteilung des pathologischen Instituts
der New-Yorker Staatskrankenh&user.)

(Der Redaktion zugegangen am 19. Mai 1903.)

Bei der Spaltung der Pankreasnucleinsdure mit 25°/oiger
Schwefelséure ist es bis jetzt gelungen, 2 Pyrimidinbasen zu
gewinnen, namlich das Thymin und das Cytosin. Letztere
Base wurde nur als Picrat untersucht. Seit dem ist es aber
Kossei und Steudel gelungen, aus Thymusnucleinsdure und
aus Spermonucleinsdure auch das Uracil darzustellen. Auch
bei der Spaltung der Milznucleinsdure konnte dieser Korper
aufgefunden werden. Es war von Wichtigkeit, die Nucleinsdure
der Pankreasdriise in derselben Richtung zu untersuchen. Dies
schien um so mehr winschenswert, als das Verfahren zur
Darstellung und Trennung dieser Substanzen noch vereinfacht
wurde.

Die Analyse der Pankreasnucleinsdure wurde nun auf
folgende Weise ausgefiihrt. Die Spaltung ist wie bisher mit
25°/oiger Schwefelsdure im Autoklaven bei 175° C. bewirkt
worden. Die Schwefel- und Phosphorsaure werden mit heilRem,
geséttigtem Barytwasser entfernt, und das Filtrat und Wasch-
wasser bei vermindertem Druck eingeengt, wobei man fir
sorgfaltiges Auswaschen der Barytniederschlage Sorge tragen
muB. Bei 24 stdndigem Stehen scheidet sich ein Niederschlag
aus, der hauptséchlich aus Thymin besteht. Um das reine
Thymin zu erhalten, wird der Niederschlag aus verdinnter
Schwefelsdure umkrystallisiert. Das erhaltene Préparat hatte
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das typische Aussehen des Thymins und ergab bei der Analyse
die folgenden Zahlen:

0,1500 g der Substanz gaben 28,5 Stickstoff bei p == 768 und t° 19°C.

Berechnet fur C5HEN20?: Gefunden:
N 2222 22,49

Das Filtrat wurde mit Schwefelsdure vom Baryt befreit,
dann mit einer geséttigten Pikrinsaureldsung versetzt und Uber
Nacht stehen gelassen. Es bildete sich dabei ein Niederschlag,
der hauptsachlich aus pikrinsaurem Cytosin bestand. Er wurde
in heilem Woasser geldst, vom unldslichen Reste abfiltriert,
und das Filtrat hei mit Schwefelsdure und Toluol zersetzt.
Als die Pikrinsdure fast vollstandig mit Ather entfernt war,
wurde die Losung in Vacuo konzentriert, der UberschuR der
Schwefelsdure mit Barytwasser entfernt, das Filtrat wieder
eingeengt, und die Losung der Krystallisation (berlassen. Es
bildete sich dabei ein Niederschlag, der aus langen prisma-
tischen Nadeln bestand. Beim Eindunsten der Mutterlauge
wurde ein zweiter Niederschlag erhalten.

Die zwei Niederschldge représentieren zwei Sulfate des
Cytosins, das minder I6sliche ist das basische Salz von der Zu-
sammensetzung (C4H5N30)4H2S04 + 2 H20, und das andere ist
das schon friher beschriebene Salz (C4H5N30).2H2S04.

Die Analyse des basischen Salzes ergab die folgenden
Zahlen

0,1313 g der Substanz gaben 0,1593 g CO, und 0,0592 H20.

0,1418 g der Substanz gaben 35,0 ccm Stickstoff bei p = 767 und
t° =20° C.

0, 1370 g der Substanz gaben 0,0585 g BaS04.

Berechnet fur (C4H5N30)4H2S04+2 H20 : Gefunden:;
G 33220l 33,07°lo
H 4,49 olo 4,15%0
N 29,06 °/o 29,12°l0
S 5*53 olo 5,88%

Ein Teil des Sulfats wurde in das Chloroplatinat Gber-
gefihrt.
0,1390 g der Substanz gaben beim Gliihen 0,0425 g Pt.
Berechnet fiir 2 (C4H5N30)PtCl4 + 2 HCI Gefunden :
Pt 30,8400 30,56°/0
Es lag also ohne Zweifel Cytosin vor.
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Aus der Mutterlauge des Cytosinpicrates wurde die Picrin-
sdure mit Schwefelsaure und Ather, und die Schwefelsaure mit
Baryt entfernt. Das Filtrat gab dann mit Silber und Baryt
einen Niederschlag, der in gewohnlicher Weise vom Silber be-
freit wurde. Das Filtrat wurde, wie in der vorigen Mitteilung
angegeben, behandelt, und es entstand dabei ein Niederschlag,
der das Aussehen des Uracils besal, und der bei der Analyse
die folgenden Zahlen gab:

0,1249 g der Substanz gaben 26,75 ccm Stickstoff bei p — 767 und
t° = 2i°c:

Berechnet fir C4HIN202: Gefunden:
25,05 °lo 25,20 /o

Zur Spaltung wurden etwa 150 g der Nucleinséure ver-

braucht und dabei entstanden:

Thymin 50 g
Cytosinpicrat 6,0 »
Uracil 1,0 »

Damit ist der Beweis erbracht, daR die Pankreasnuclein-
saure aus denselben Komponenten der Pyrimidin- und Purin-
reihe besteht, wie die andere gegenwartig analysierte Nuclein-
sdure tierischer Herkunft. Man darf aber nicht daraus mit
Sicherheit folgern, dal} alle Nucleinsduren identisch sind.

Pyrimidenbasen der Hefenucleinséure.

Was die Hefenucleinsdure betrifft, liegen nun die folgenden
Angaben vor:

Kossei und Neumann haben aus ihr eine kleine Menge
einer Substanz isoliert, welche die Eigenschaften des Thymins
besal. Fir eine eingehende Analyse reichte aber die Substanz
nicht aus. Kossel veranlate dann Ascoli, den Korper weiter
zu untersuchen. Es gelang Ascoli, dabei das Uracil zu ent-
decken. Auf Grund der Zahlen der Analyse nahm er an, dal
die Base mit Thymin verunreinigt war.

Auch bei der Spaltung der Nucleinsdure des Weizenembryos
vermifsten Osborne und Harris das Thymin, und sie schlossen
daraus, dafl die pflanzlichen Nucleinsduren sich von den
tierischen dadurch unterscheiden, dal die einen das Thymin,
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die anderen das Uracil in ihrem Molekile enthielten. Eine ein-
gehendere Nachforschung der Frage schien winschenswert.

Die Hefenucleinsaure wurde in derselben Weise, wie es in
der zweiten Mitteilung angegeben ist, dargestellt, die Spaltung mit
25°/oiger Schwefelsdure bei 175° G. im Autoklaven ausgefihrt.
Zur Darstellung und Trennung der Pyrimidinbasen war das-
selbe Verfahren wie bei der Pankreasnucleinséure benutzt. Es
schied sich aber kein Thymin aus. Die Lésung wurde deshalb
bald mit Picrinsdure behandelt und ber Nacht stehen gelassen.
Es bildete sich dabei ein Niederschlag. Aus der Mutterlauge schied
sich beim Eindampfen bei vermindertem Druck ein zweiter Nieder-
schlag aus. Die Picrate konnten leicht von der Picrinsdure mit
Schwefelsaure, Toluol und Ather befreit werden. Der UberschuR
der Schwefelsdure wurde mit Baryt entfernt und das Filtrat
eingedampft. Beim Stehen schieden sich lange prismatische
Nadeln aus, die, aus Wasser umkrystallisiert, die Zusammen-
setzung des basischen Cytosinsulfats besalen. Die Substanz
wurde im Toluolbad getrocknet.

0,1365 g der Substanz gaben 33,5 ccm Stickstoff bei p — 768 und
t*=19°C.
0,1470 g der Substanz gaben 0,0595 g BaS04.

Berechnet fiir 4 (C4H6N30) + H2S04 + 2 H20 : Gefunden
N 29,06% 29,08%
S 553% 5,56 %

Ein Teil des Sulfats wurde in Lésung gebracht, mit Baryt
von Schwefelsaure quantitativ befreit, und Filtrat bei vermin-
dertem Druck eingedampft. Es schieden sich dabei Krystalle
aus, die das Aussehen des Cytosins hatten und bei der Analyse
die folgenden Zahlen gaben:

0,1865 g lufttrockener Substanzen verloren im Toluolbad getrocknet
0,345 g.
Berechnet fur C4H5N30 -p 2H20 : Gefunden:
H20 24,49 % 23,46 %
Das Praparat schien also mit 2 Molekilen Wasser zu
krystallisieren. Die zur Analyse angewandte Menge war aber
zu klein, es mit Sicherheit zu schlieRen:

0,1020 g der Substanz, im Toluolbad getrocknet, gaben 33,50 ccm
Stickstoff bei p = 767 und t° = 21,5.



8 P. A Levene, Darstellung und Analyse einiger Nucleinsduren.

Berechnet fur C4H5N30 : Gefunden:
N 37,95 o 38,53 °l0
Ein zweiter Teil des Sulfats wurde in das Platinat Gber-
gefihrt.
0,1380 g der Substanz gaben 0,0425 g Pt.
Berechnet fir 2 (C4H5N30) PtCl4+2 HCI: Gefunden:
Pt 30,84 30,79 °lo
Die Losung der freien Base wie des Sulfats gaben mit
Jodwismuthjodkaliumldsung einen ziegelroten Niederschlag. Die
Mutterlauge des Gytosinpierats wurde von der Picrinséure und
von der Uberschissigen Schwefelséure in Ublicher Weise befreit
und bei vermindertem Druck eingedampft, es schied sich dabei
ein Niederschlag mit den Eigenschaften des Uracils aus:
0,1425 g der Substanz gaben bei p — 766 und t0— 20,5° C. 31,00 ccm
Stickstoff (Uber 50°/0 Kalilauge).
Berechnet fir C4HiN202: Gefunden:
N 25,05 25,53
Da man nicht mit Sicherheit schlieBen konnte, daf das
Thymin nicht in der Mutterlauge vom Uracil zuriickgeblieben
war, so wurde sie mit Silber und Baryt behandelt. Es ent-
stand dabei ein ganz kleiner Niederschlag, aus welchem Kkein
Thymin zu gewinnen war.
Es waren etwa 150 g der Nucleinsdure verbraucht, und
dabei entstanden:
Uracil 549
Cytosinpicrat 7 »
Man scheint also zur Annahme berechtigt, daR die Hefe-
nucleinsaure in ihrem Molekile kein Thymin, aber auBer Uracil
auch Cytosin enthélt.
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