Uber das Verhalten einiger Polypeptide gegen Pankreassaft

Von

Kmil Fisrlier und Kmil Abderhalden.
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N-i! unserer ersten ausfihrlichen Mitteilungl, iihcr .|(
jrleiehon lie«*«*n>land haben wir Gelegenheit .uehaht. noch ,HMI
°|di><h aktive, mithin einlieitiehe Dipeplide. die sHtdcm ,.,,i-
«In kI worden sind, auf ihr Verhallen jrejrcn hankivassali /.
pnd'oti. Die .«ill'"emeinen Krjiehnissc sind voéllig bestatigt wniil.,/
I»el.iijjdien der Knlersuchinigsmelbéden verweisen wir auf da
eniher Gesagte. mir in helrelf des Kcmienics wollen wir !,
merken, dal! aiissohliel.ilirh frischer l'ankrea-sali nm
I'ankreaslisleihiind benutzt wurde, von dessen Wirksamkeit v.

uns stets durch einen Knnlrnilversiich iiberzcuirlen. ha< |i -
nt unserer heohaehlun™ lassen wir wiederum in einer Ta
e /iisammen.
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W le man ans dieser Zusammenstellung ersieht. he-Lei;,

die tiydrolysierharen Dipeplide anssehlielllieli ans den in <.
Natur verkommenden Aminosauren. Sobald diese Medinjui..
"i'Id mehr erfullt wird, riickl das Dipeplid in die rechte Spa i,
d<-r nicht hv«lrolysierharen Koniie.ii. Man kann daraus ein-.
einfachen Kueksehhili aufdie Natur manelier raeemisehei D

peptide ziehen. Werden sie partieTi hydrolysiert, -0 md-ei
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| Imt Verhallen riin™er P<»p iJ* ~cwimi Pankiva'snft. 2d*>

hi' zur llallic aus (‘ilium Dipeptid mil nattrlichen Aminosauren
bestehen. \\ ir haben das !k'sl;ili | gclundcu Ixk dem Lcucyl-
kurin. das friuher nur in einer racemischen Form bekannt
war Dieses Praparat wurd(‘. wie wir triber angegeben haben.
"H Daiikreassall nicht angegriffen. Nachdem wir neuerdings
gefunden haben, dal» I-Leiieyl-I-Lcuein durch diesen hydroly-

I wird, muhten wir jenen Ihiremko&rper als die Kombi-
nation von |-Leueyl-d-Lcuein und d-Leiiryl-I-Leiiein helrachten.
and dieser Schlull i~ in der Tal durch chemische lleubach-
| mgen. die an anderer Stelle publiziert werden, bestatigt
verden.

lau zweites lleispiel bieten die beiden Itaccrnformcn des
Alanyl-Leiicii'S. von denen nur die Verbindung A partiell hy-
>li"I\.'iert wird.l | ns(*re frGhere Vermutung. dal! sie die
'mi'ht spaltbare Form d-Alanyl-lI-Leueiu enlhiill, wird durch
«iir neuen Poobaehlimgen gleichfalls gestutzt.

Di<> Konliguraliou des Molekils ist aber nicht der einzige
laklor, der fur die Wirkung des Paiikrcassafles in llclrachl
kommt, vielmehr Gben auch die Struktur der Aminoséuren und
endlich die lieihenfolge. in der sie verkettet sind, einen merk-
baren Linllub aus. wie schon in der ersten Abhandlung betont
v, uiAe. Desgleichen wird die frihere Krfahnmg, dab das la-

-m''mische Leueyl-glycin nicht angreifbar ist, durch. «las Ver-
iiallcn des aktiven I-Leucvl-glvcins bestatigt.

1. Hydrolysierbare Polypeptide.

d-Alanyl-d-Alanin.2

' g in 10ccm Wasser geldst, mit Toluol und ‘Icein Pankrcas-
‘aii hei 07 aufbewahrl. Der Verlauf der Hydrolyse labl sieh he-
g'icm an der Anderung der Drehung beobachten, da das d-Alanin
in wasseriger Losung fast gar nicht dreht und der Pankreas-
| auch nur eine schwacht' optische Wirkung bat. Fur die
Bestimmung des DrehungsVermdgens solcher Losungen haben
An stets eine Probe mit der Pipette herausgenommen, dann
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Kwm 1 Fischer und Kinil Alxl cilialden.

zur Zerstérung des Fermentes und Entfernung oi-nc*r kleinen .Menge
Protein aufgekocht. filtriert und bei gewohnlicher Tcmiij.e*itin
im | dm-Hohr Geprift. Heim Reginn des Versuches drehte
die Losung im | dm-Hohr 1.02° nach links.

Drehung- am 2 Tage — 15!)°

_ 112
» 0. — 102
» S — 0.72"
» 12 0,15 |
*n. —0.1d"

IT _ 011~

hie Losung wurde nun zur Trockenel verdampft dm
Ruckstand verestert und die in Freiheit gesetzten Ester destilliert
Das Destillat hinterher, beim Kindampfen einen Hiickslaud von

0,0112 g salzsaurem Alanin.
0.2111 g salzsaures Alanin drehten, ui 5 eem Wa”ei

gelost, im | dm-Hohr Natriumlicht 0,12° nach rechts.
8. = + (*
Nach der Anderung des Dreliungswinkeis war am S. Tag«-

etwas mehr als die Halfte und spater ungefahr i iles l)i>cptii< -
gespalten.

d-Alanvl-lI-Leucin. 0

I g Substanz, 10 ccm Wasser. 3 ccm Pankreassatt. Tnlu;,
Die Losung drehte 1,15° nach links im | dm-Hohr. Nge
21 standigem Stechen im Hrutraum war die Drehung auf I.n
nach 2 Tagen auf — 0,85» und nach 3 Tagen auf — 0,70" -,
sunken. Schon am zweiten Tage konnte man am Hoden ¢*
Geféalies die Ausscheidung von Leueinkrystallen beobachten. Ihr
Menge betrug am 1. Tage 0,2115 g. Heim Einengen der Ldsun
wurden noch 0.1527 g gewonnen. Gesamtausbeute also 0,30i
oder ungefahr 55°/0 der Theorie.

0.ISOT g Substanz, gaben 0.8610 g C0.2 und 0.1500 g H.o

Hereebnet fur C#lil3NOs : Gefunden :
51.IMi"/o C und 0,02 II. 51.1H !, C und 51.7TH™, 1l
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i hr rias Verhalten einiger Polypeptide gegen I'ankreassaft. 2G/

1-Leucv!-l-Leut*in. O

Jid Toluol. Drehung «ler ursprunglichen Lésung im | dm-Kohr
li_lii" nach rechts. Nach ftagigem Sieben bei ‘170 war die
Drehung aut O° gesunken und nach Il Tagen in 0,0S° nach
hnks verwandelt.

Durch Veresterung des Verdampfungsriickslandes der ge-
tunten Losung und Destillation der freien Kster wurden O B110 g
I.ciiein erhalten.

0.2110 g Substanz gaben 0.1200 g CO2 und 0.1K81 g II.0.
Berechnet fir CJtjjNO, : Gefunden:
»lH» 0 und 0.02° . II ,d.W! . 0 und 0.00".. IL.

I-Leucy I-d-(il ul aminsaure.2i

Log Substanz, SD ccm Wasser, 5 ccmm Dankreassjilt und
Toluol. Die ursprungliche L6sung drehte im | dm-Kohr 1,1°
nach rechts. Nach dreitdgigem Stellen hei ‘170 war sie auf
I 0.60". nach 10 Tagen auf -L 0.81 0 und nach 1! Tagen
auf -L 0.210 herabgegungen. Das letztere entspricht, einer fast
vollstandigen Hydrolyse, denn die beiden Komponenten des
Dipeptids drehen in wasseriger LOsung entgegengesetzt und
ungefahr gleich stark.

Zur Trennung der Aminosauren diente wiederum die Kster-
methode. Aus den Hydrochloraten wurden die Kster mit Nalrium-
athylat in Freiheit gesetzt. Die alkoholische Losung wurde
unter vermindertem Druck eingedampft und der Kiicksland bei
1».60 mm Druck in einem Hade von 100" destilliert. Das De-
-lillut enthielt den Leueinester, aus dem in bekannter Weise
Om' freie Aminosaure bereitet wurde. lhre Menge betrug aller-

fings nur 0,2111 g. Der (irund der vcrliallnismubig kleinen
Ausbeute ist uns nicht bekannt.

0.1020 g Substanz gaben 0.>2M g GO, und 0.1112 g 11,0.

Berechnet fur L,.HISNO, : Gefunden :
f)1.08% C und 0.02°0 H. ni.ati" . C und O0.KO% I

K. Fischer. Der. d. Deutsch, ehern Gesellseh., .Ig. XXXIX,
tooo0.

Noch niclil veroffentlicht.
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2. Nicht hydrolysierbare Polypeptide.
d-Alauyl-I-Alanih. 0
| g Substanz. 10 erin W asser. A ccm Pankirassali und
Toluol. Dic. Drehung der Losung im | dm-Kolir betrug zi
Hejrinn des Wrsuehes -f- fi.2" und nach 11 lii“rioom Stehen
im I»ml‘clilank Alanin lieh sich nicht nachwciscii.
I- Alan yl-d-A la nin. - |
| g Substanz. / ccm W assen » ccm Kankreassatl und
*"hinl, Die L6sung drehte im [ dm-IWn* [i.T6" nach link-
und diese Drehung war nach go Tagen nnveriinderl. K> |j,.
'ich auch kein Alanin isolieren. Die Wiederholung des \V>
-licites gab «las gleiche I»esullal.
I-Leiicy I-gl vein. b
| g Substanz, l6ccin Wasser, » ccm PankreassaK und
Toluol. Die LOsung drehte im ! dm-Kolir 0.12° nach redd-
u,d nmh 1) lagen war die Drehung unverandert. Auch lieh
sieh weder (ilykokoll noch Leueju mil der Ivdermelhode na-h-
W eisen
I-Leiicy I-d-L.eucin.!
| g Substanz. sil ccin Wasser. > ccm Kankreassali und
Toluol. Die Lésung drehte im | dm-Kolir O.ST0 nach redd-
Die Drehung zeigte nach IT tagigem Stehen bei OT" keine Ah-
nahme. Auch war durch dit' Lstermethode kein Leucin nach-
weisbar
d-Lciicyl-lI-Leiicin. b
| g Substanz. so cem Wasser. » ccm Kankreassali und
Toluol. Drehung beim Peginn des Versuches 0,9b° nach link-

mi | dm-Kolir und nach U Tagen 0.ll0". Leucin lield sieh
nicht nachweiscn.
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