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Einige. erganzende Untersuchungen konnte ich in diesem Winter
mit der freundlichen Erlaubnis von Herrn Professor Gott lieb
itn pharmakologischen Institut zu Heidelberg ausfihren.

Der Ausgangspunkt meiner Arbeiten war der p-Dimethvl-
aminubcnzaldehyd. Zuerst wiirde festgesteUt; daR bei der Farben-
reaktion dieser Substanz mit Kiwei es die Aldehydgruppe
ist. die sieh mit der reagierenden Gruppe im Fiweil-
molekiil verkuppelt, und zwar dadurch, dal eine vorherige
Vereinigung von Kiweill (meist Casein) mit Form- oder Acet-
aldehyd bei Gegenwart von verdinnter Schwefel- oder Salzsdure
es unmoglich machte, an dieser so préaparierten Eiweilllosung
eine Farbenreaktion mit dem Ehrliensehen Aldehyd, wie ich
den langen Namen abkirzen will, zu erzielen. Es war also
eine i Yerslopfung* der reagierenden Gruppe im Eiweifmolekil
eingetreten, ganz analog der Tatsache, die Ehrlich von der
Verhinderung s(‘inerllarnreaktiondurchEonnaldehyd beschreibt.
Nachtragtieh der fertigen Farbenreaktion zugefligt, veranderten
Form- und Acetaldehyd diese nicht, wenn durch kraftiges Er-
hitzen und nachfolgendes mehrstiindiges Stehen feste Verbindung
zwischen <tern Elit*liehsehen Aldehyd und der reagierenden
Gruppe im KiweiBmolekil eingetreten war.

Die Leichtigkeit, mit welcher Aldehyde farbige Verbin-
dungen geben, ist bekannt; es lag daher nahe, noch andere
Aldehyde neben dem Ehrlichsehen durchzuprobieren. Hierbei
hat sich mm herausgestellt, da die Aldehyde der aliphatischen
Reihe, wie Form-, Aoet-, Propyl-, Dulyfaldehyd nicht zur Farben-
bildung mit dem EiweiR flhren. Auch Zitral Und Furfurol geben
nur gelbe Farbungen; dagegen konnte bei allen aromatischen
Aldehyden, die daraufhin untersucht wurden, das Auftreten
einer Farbe beobachtet werden. Gepriift wurden: Salicylaldehyd
(rot), Zimmtaldebyd (rot), Gentisinaldehyd (blau), Amidobenz-
aklebyd (grin), Hadromal (rot); doch entstanden durchweg
schmutzige, tribe Farben; erwahnenswert in ihrer Reinheit und
Intensitat sind nur die Farbentone, die mit dem Ehrlichsehen
Aldehyd, mit Vanillin und Nitrobenzaldehvd erzielt wurden.

Und zwar gibt p-Nitrobenzaldehyd -— bekanntlich von folgender
Formel
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(die para-Stellung ist ja chromophorer als die meta- und ortho-
Stellungi eine sehr intensive grine Farbe von groRRer Bestandig-

keit, doch ohne besonderes spektroskopisches Charakteristikum:
Ortho- und Metanitrobenzaldehyd geben eine ahnliche Farbe,

doch schmutziger und mit Beimischung von gelb bei der unbo-
und blau bei der meta-Verbindung. Das Vanillin von der Formel
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rult eine sehr schone, rote Farbe hervor, die bei Wasser-

verdiinnung etwas ins Violette spielt. p-Dimethylamim>benz-
aldehvd endlich von der Konstitution

CHO
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erzeugt eine rotviolette Farbe, die nach kurzer Zeit einen pracht-
voll dunkelvioletten Ton annimmt; bei zu grofem Zusatz kon-
zentrierter Schwefelsdure wird sie schmutzig grin, um bei
Wasserzusatz wieder zu erscheinen. Die Existenz der Farbe
Ist also von dem S&uregrad abhéngig. Im Spektrum ist bei
Verwendung von Schwefel- wie von Salzsaure regelmaBig €in
ziemlich Dbreiter, verwaschener Absorptionsstreifen im Orange
zu sehen, etwa zwischen X tH6—570; ein zweiter im Grin
zwischen X 555—040 daneben ist so undeutlich und ver-
schwommen, dal er nur bei guter Beleuchtung deutlich wahr-
genommen werden Kkaiin.

Als Losungsmittel fir (lie drei gefarbten Verbindungen
sind wirksam Wasser und Alkohol, unwirksam Ather, Amyl-
alkohol. Schwefelkohlenstoff und Petrolather.

Als Saure wurde anfanglich konzentrierte Salzsaure be-
nutzt. doch bald wegen der leichten Tauschung durch die ein*

11~
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tretende Liebermannsehe Reaktion verworfen; zuletzt wurde
ausschlie3lich konzentrierte Schwefelsdure angewendet.

Um sichere Resultate zu geben, wird die Reaktion fol-
gendermalRen angestellt: im Reagensglas werden zu der Eiweil-
I6sung oder -wasseraufschwemlnung 5—10 Tropfen einer 5°/oigen
schwach schwefelsauren (10°/0) LOsung von p-Dimethylamino-
benzaldehyd!; gefligt; dann lalit man vorsichtig unter hdufigem
Umschutteln konzentrierte Schwefelsaure bis zum Auftreten der
Farbe zuflieRen. Von den beiden andern Aldehyden wird das
Vanillin in 5°/oiger alkoholischer Losung (5—10 Tropfen), der
p-Nitrobenzaldehyd, der weder in S&auren noch Alkalien noch
Alkohol l6slich ist, in Substanz verwendet ; im Ubrigen wird ebenso
verfahren wie oben angegeben, Bei sehr verdinnten Eiweil-
I6sungen gibt diese Methode oft keine Resultate mehr, wahrend
man durch Unterschichten von konzentrierter Schwefelsdure, in

der im Verhéltnis von 1:100 der betreffende Aldehvd gelOst
ist (frisch zu bereiten), noch einen scharfen deutlichen Farbenring

an der Grenze der beiden Flussigkeiten erhélt. Beweisend ist
nur der Farbenring selbst, nicht eine diffuse Farbung der einen
oder der andern Flissigkeit. Uber die Feinheit dieser Reaktion
werden weiter unten noch einige Angaben gemacht werden,

Farbenreaktionen von solcher Bestédndigkeit und Reinheit
mufiten durch eine bestimmte Atomgruppe im EiweilBkorper
bedingt sein, konnten nicht von zufélligen Verunreinigungen des

Praparats herrithren. Die Frage lautete nun: welche Gruppe
Ist die reagierende?

Zu den Uberlegungen wurden hauptsachlich die Tatsachen
herangezogen, die uUber den Ehrlichschen Aldehyd bekannt
sind, der nicht ohne Berechtigung im Mittelpunkt des Interesses
stand. Tatsachlich hat auch nichts sich auffinden lassen, was
gegen die Voraussetzung spricht, dal die drei Aldehydreaktionen
parallel gehen: was fir die eine Reaktion gilt, gilt auch fir
die andere.

Von dem p-Dimethylaminobenzaldehyd sind nun folgende,
uns interessierende Tatsachen bekannt: Ehrlich*) hat fir

U Rein kauflich bei Geigy, Anilinfabrikj Basel.
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das mut* Kkristallisierte Produkt mit dem Schmelzpunkt 254°
lunkonigicrt) gab all0 drei Aldehydreaktioneu aufs
kriiltigste. Aiich spektroskopisch ergab sich vollige Uberein-
stimmung mit den Parten am intakten Kivveilhnolekiil. Dazu muf
ich aber bemerken. daR ich mit diesem reinen Spaltungsprodukt
und p-Oimethylaminotenzaldchyd bei Verwendung von starker
Salzsaure immer das gleiche spektroskopische Bild erhielt, wie am
Eiweil seihst, bei Verwendung von starker Schwefelsdure dagegen
nur hit* und da. Die Zerstbrung des Indolderivates tritt danach
am reinen Spaltungsprodukt, das aus dem deluge des Molekiils
gerissen ist, leicht ein: es ist dies bemerkenswert gegeiinter
der Resistenz, die das intakte EiwcilBmolekiil seiner hidoigruppe
gegen starkel Schwefelsdure verhillt: denn bei Ausflhrung der
Reaktion mit Schwefelsdure am Eiweill erhadlt man immer das
gleiche spektroskopische Bild (vgl. S. IRR).

Somit waére die erste Frage, welche Gruppe reagiert, be-
beantwortet: es bleibt die zweite, eben so wichtige, noch ollen,
ob keine andere (iruppe am Auftreten der Farbe beteilig! ist.

Greifen wir wieder auf die Tatsache zurlck, dal Leim
keine Reaktion gibt, so ist damit auch fur Glykokoll. Alanin,
Asparaginsaure, Serin, Lysin, Arginin, Ammoniak, da sie itn Glutin
enthalten sind, bewiesen, dal sie an der Farbenreaktion keinen
Anteil haben.ll Die ubrig bleibenden, im Leim nicht vorkom-
menden Spaltungsprodukte: Cystin, Glukosamin, Aminovalerian-
saure konnte ich in kristallisierten I*rat»araten untersuchen, die
mir teils Herr Professor Kussel, teils Herr Dr. M. .lacoby
treundlichst zur Verfligung stellten:.keine von ihnen gab eine
Spur einer Farbenreaktion. Allerdings konnte ich die Amitio-
valeriansiiun®* nur in unreinen Produkten untersuchen, von denen
das eine aus Gyprinin, das andere aus Estern dargestellt war,
die aus Hornspanen gewonnen waren, Die Kohlehydratgruppe
prufte ich einerseits als salzsaures Glukosamin, andererseits

'V Naturlich begnugte ich mich nicht mit dieser Exklusion, sondern
untersuchte alle erreichbaren reinen Spaltungsprodukte; es waren: Am-
moniak. (itykokoll. Leucin, Asparagin, Alanin und Histidin (das ich der
Freundlichkeit Herrn Prof. ROssels verdanke);, keines gab eine Spur
einer Karbenreaktion mit den genannten Aldehyden.
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ImICT llen ,,,odukten Trypsinverdauimg, .50 K Wilte-
i<;1"»" wurden einige Tage von Trypsin verdaut lis zum Kr-
H-lieine" einer darken lironireaktion: darauf konnte aus der
l.oM.ng naeh der Angabe Hopkins das Tryptophan mit Onerk-
sdbeistiHat ausgelallt und so eine vi.llige Trennung der hidoi-
1" Koldehydratgruppo erreicht werden: denn im Niedcrsclda»
e "ilcl’ der Sehwefelwasserstotfeerlegung die Reaktion
i;.. 1. Mohscl, negativ, die Aldehyd.vaktionen dagegen positiv
aus »n Mitrat umgekehrt waren wohl kraftigste Naphfhol-, aber
»(Hier die Aldehydreaktionen, noch die Adamkiew,e”ehe
Keaktion mit (»lyoxyksturn naeliwoisbar.

Da aueli naeh der Caseinverdaumig duivh Trypsin mittels
Sulrtu e'r' 1 eUL —— Trem'W® vo" M« reagierender
Sul s aus eben der Skabdaminoessigsdure, und einem -sich vollig

IV "<| lilltenden Reste erreicht wurde, so scheint mir

Moglichkeit, dal! an der I arbenbildung etwa noch
un bekannte Spaltungsprodukte des Eiweil3es beteiligt

M‘in konnten, ausgeschlossen.
Kiimn letzten Reweis sehe ich endlich in der latsache,

elah die Reaktion am intakten Kiweillmolekil das gleiche snek-
troskopisehe Verhalt«,, zeigt wie mit der Indohuninoprophm-

saure allem. 1
Im eine Probe fir die Richtigkeit dieser Schlisse zu
»innen untersuchte ich ferner an verschiedenen reinen

c'dl n,M,n-1  "ie G,y Nlsailre lind die Aldehydreaklionen
er.dl parallel gehen. Unter diesem Gesichtspunkte habe ich

'.destin, Proto- und Heteroalbumose (nach Picks Vorschrift !
dargestellt), kristallisiertes Ovalbumin,R Kkristallisiertes Serum-

a ainnn, i Glutin, Sturinsullat3) (Protamin). Oie Krwurlung

Hin(h I»o*>|tiven Ausfalles der Aldehydreaktion wurde bestatigt
Casem, Edestin, Protalbnmose. Ovalbumin und

umalbumin, eines negativen bet Glutin

o Diese Zeitschrift IW. XXVIII. S. 21l«.

Ich verdanke beide Praparate der Freundlichkeit von Herrn Dr Piek
***** =~ mir Prof. Kossel rreundlieb,, ™
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Protamin. Uberrascht dagegen war ich, bei der Hetero-
albumose positive Aldehydreaktionen zu finden, da Pick
die Adamkiewiczsehe Reaktion als negativ angegeben hatte.
Da im Ubrigen das Praparat die Reaktionen nach Millon
und Molisch ganz nach der Angabe Picks und auch die
Adamkiewiczsehe Reaktion mit Glyoxylsaure ausgefihrt
positiv zeigte, so darf man sich ,wohl die entgegengesetzte
Beobachtung Picks aus der verhaltnismaRig geringen Em-
pfindlichkeit der alten Form der Adamkiewiezschen Reaktion
mit Eisessig, wie sie zur Zeit der Picksehen Untersuchungen
angestellt wurde, erklaren. Jedenfalls muR hiernach die bis-
herige. Anschauung dahin berichtigt werden, dal3 nicht nur die
Protoalbumose, sondern auch die Heteroalbumose eine Indol-
gruppe im Molekil besitzt.

Jodeiweil3e zeigen ebenfalls keine Adamkiewiczsehe
Reaktion;l) auch die Aldehydreaktionen fallen an ihnen negativ
aus, wie ich mich an Jodcasein, das ich nach der Blumsehen An-
gabe herstellte, vergewissern konnte. Die sich daraus ergebende
Annahme einer Jodierung der Indolgruppe wird durch folgenden
Versuch sehr wahrscheinlich gemacht. LaRt man Jod auf eine
wasserige L6ésung von Skatolaminoessigsaure in Gegenwart von
Natriumkarbonat einwirken, so lallen nach Entfernung des tber-
schissigen Jods durch Chloroform (Tryptophan ist in Chloro-
form unloslich, auch war im Chloroformextrakt selbst keine
Reaktion zu erzielen) alle Aldehydreaktionen, mit Salzsiure an-
gestellt, negativ aus: dabei konnte die Gegenwart eines Indol-
derivates in der LoOsung durch den Geruch von Indol bei Ein-
dampfen mit Kalilauge sicher nachgewiesen werden: ein Zusatz
frischer Skatolaminoessigsaure laRt die Farbenreaktion wieder
uuftreten. Quantitativ wurde die Jodzahl nicht bestimmt.

Die Aldehydeiweil3e2) geben ebenfalls keine Adam-
kiewiezsche Reaktion: auch die Aldehydreaktionen fallen an Ei-
weil3ldsungen negativ aus, wenn diese, wie S. 162 geschildertwurde,
mit Form- oder Acetaldehyd behandelt werden und damit ohne
Zweifel als Aldehydeiweille zu betrachten sind. Da sich nun

% Bltim, Diese Zeitschrift. Bd. XXIV, S. 159.
* L Schwarz, Diese Zeitschrift, Bd. XXXI, S. 400.
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fernerhin an reiner Skatolaminoessigsaure, wie die ' Aldehvd-
rea innen, so auch die Glyoxvlsdaureredktion durch vorherigett
/usalz von hormaldehyd verhindern laRt, so darf man wohl
daraus den Schluf} ziehen, dal} die Glyoxylsdurereaktio.i ebenso
w.e dm lusher geschilderten Reaktionen mit aromatischen
Aldehyden als eine Aldehydreaktion aulzulédssen ist, ithnen ,lso
in chemischer Beziehung Vollkommen gleich zu setzen ist. '
, er dle Na,ur der farbigen Verbindungen der
6 V¢ L1l der Skatolaminoessigsaure kann ich heute nur
Vermutungen &duBern. Sicher erscheint jedenfalls, dal} die
er uililicliuig mit der Aldehydgruppe erfolgt und wahrscheinlich
nicht an der Aminogruppe: denn Aminosauren, wie (ilykokoll
Asparagn,saure und Tyrosin, haben keine Fahigkeit di« Al-
eiyde der Skatolaminoessigsaure gegenuber zu .verstopfen.-
denn obgleich dreimal groRere Mengen dieser Aminosauren mit
cm , ir uhsehen Aldehyd bei Gegenwart starker Schwefel

saure zusammengebracht wurden, trat bei Zugabe von Skatol-
ammoess.gsaure sofort die Farbenreaktion ein, ein Beweis,
dal} der Aldehyd unter diesen Umstdnden sich nicht mit der

Aminogruppe verbindet. Mehr als einen Wahrscheinlichkeits-
eweis dail man natirlich darin nicht erblicken; denn es ist
mnner nn - mifdlich, dal die Aminogruppe des Indolderiva.es
eine groRere Affinitdt zu dem Aldehyd besitzt als die Amino-
giuppen des Glykokolls, Asparagins und Tyrosins. -Ich glaube
all wir wie E: Fischer,l) Fre,,nd>,,d FeistbesTuranaloge
Verbindungen nachgewiesen haben, es mit folgender Molekiil-

for,n zu tun haben:

H
N\ owk CH
oder /\ /\ /\
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b h holle, bald nahere Angaben dartber machen zu konnen.

Gelegentlich einer Kmpfindlichkeitsprifiing der Aldehvd-
rcaktmnen fiel mir ihre auBerordentliche Scharfe auf; mittels

Z ACTRFENNXGICE GRgM GesClischafl- bd- XIX, s. ***,
I Und., ltd. XXXV. S. tut;.
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der oben S. 101 angegebenen Bingprobe konnte ich teststellen,
dal» durch' das p-l)imethylaminobenzaldeliyd Gasein (nach !lam-
inarst en, von Merk. Darmstadt) noch sicher in einer Konzen-
tration von <1,015ftfo nachgewiesen werden kann; die andern
Keagentien iVanillin. p-Nitrnbenzaldehyd, Glyoxylsamei haben
keinen solchen Grad der Feinheit des Nachweises erkennen
lassen. Da reine Skatolannnoessigsdure eben noch sicher in
einer Konzentration von 0.00R °/o mit dem Kh r lieh schon Aldehyd
erkannt werden kann, so konnte man auf ein Vorhandensein
von ca. 2" n Skatolaminoessigsihne im Gaseinmolekul schlieben,
eine Zahl, die mit tier von Hopkins und Gole gefundenen
(1,5\0) gut Ubereinstimmt. Leider mangelte es mir an geni-
gender Menge reiner Skatolaminoossigsidure. so dab ich dem
Gedanken, mit der Aldehydreaktion quantitative Schatzungen des
Gehaltes verschiedener Kiweibkdrper an Skatolamimx»essigséure
ansziifihren, ernstlich nicht ndher treten konnte.

Nebenbei sei noch eine gelegentliche Beobachtung Uber
die Xant ho protei nrcaktion erwahnt: eine Spur reiner Skatol-
aininocssigsanrc ruft in Salpetersaure (‘int* intensiv gelbe Farbe
hervor, die hei Zusatz von Natronlauge in Orange umschlagt
hiernach beruht die Xanthoproteinreatkion sicher zum Teil

der Indotgruppe, wie schon Salkowski't vermutete.

» Riese Zeitschrift. Bd. XII. 6. 215.

Nach Abschlu3. der Hauptarbeit in Minchen kam mir emo Mit-
teilung Reichls Monatshefte fir K.hemie. M<L X und Xb zu (iesichf. in
der er Karbenrenktionen zwischen] Vanillin oder Benzaldehyd und Eiweil3
mit; Kerrisu Ifat beschrieb und sie. ohne es beweisen zu kinm-n. auf
die Indolgruppe bezog. Im Winter 1a0d Ml erschien von Cole im .lournal
of Physiol, (Itd, XXX. S. 6t?) ein kurzer bericht, worin er die .Befunde
Reich Is bestatigt und die Karbenreaktion (ler betreffenden Aldehyde mit
dem Tryptophan angibt: er beschrankt sich darauf, die Knnétigkeit eines
oxydierenden Agens bei dem Prozesse wahrscheinlich zu machen



