Zur Kenntnis der Extraktivstofe der Ochsennieren.
Von
,K. Bebeschin.

(Ans «lern medizinisch-chemischen Laboratorium der Universitat Moskau.i
(Der Redaktion ziigegangen am t. Mai 1911.)

Unter den Extraktivstoffen der Nieren sind bis jetzt Purin-
basen, 1y Harnsdure,*)Harnstoff,3) Kreatin,4) Leucin,2) Taurin,!)
Cystin,l) Glykogen5) und Tnosit6) bekannt.

Die vorliegende Untersuchung wurde zur Aufklarung der
Frage Uber die mittels der von Gulewitsch und Krimberg7
ausgearbeitéten Methode isolierbaren Stoffe der Nieren unter-
nommen.

[ Die Untersuchung wurde auf folgende Weise ausgefuhit.
Es war eine ziemlich grol’e Menge, ungefahr 20 kg, der frischen
Ochsennieren genommen. Die von dem Fettgewebe sorgfaltig
abpréparierten Nieren wurden in der Fleischhackmaschine zer-
kleinert und viermal mit je etwa 5 | Wasser im Laufe von einer
12 Stunde erhitzt. Die vereinigten Ausziige wurden durch
Marly koliert, eingedampft und zuerst mit Bleizucker,8) dann

) Cloéta, Ann. d. Chem. u. Pharm., Bd. XCIX, S. 298.
*) 0. Hain marsten, Lehrb. d. physiol. Chemie, 7. Aull.,, S. 638.
f) P. Picard, Compt. rend., Bd; LXXXVII, S. 993.
4) Kuhne, Lehrbuch d. physiol, (.hernie, 1868, S. 463.
s) M. Abeies, Zentralhl. f. d. med. Wiss., 1876, S. 84.
*) Cloéta, a. a. 0.; K1z, Sitzungsber. d. Ges. zur Befind. d. ges.
Naiurw. zu Marburg, 1876, Nr. 1. '
*) Hoppe-Seylers Handbuch der ehern. Anal., 8. Aull., S. 758.
8) Zur Bestimmung des Stickstoffgehaltes der von dem Bleizucker-
niederschlage abfiltrierten Flussigkeit wurden zwei neue Portionen der
Nieren zu 482 g genommen. Die 1. Portion wurde mit Wasser ausge-
kocht, die Il. Portion damit auf dem Wasserbade digeriert. Der Stick-
stoffgehalt des Bleililtrales der 1. Portion bildete 0,20®,0, der II. Portion
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mit Bleiessig geflllt. Der zweite Bleiniederschlag wurde mit
Wasser sorgféltig ausgewaschen und dann mit heillem Wasser
mehrere Male ausgezogen. Der dabei unloslich géhliebene Teil
des Niederschlages wurde mit Schwefelwasserstoff zerlegt, das
Filtrat auf dem Wasserbade bis zum kleinen Volumen* ein-
geengt. Am anderen Tage schied sich in ziemlich grol3er
Menge ein krysttalliniseher Niederschlag aus. Der Niederschlag
wurde aus heilem Wasser zweimal umkrystallisiert, wobei
prachtvolle Krystalle erhalten waren. Mit dieser reinen Sub-
stanz wurden die von Scherer, Seidel und Gallois zum
Nachweis des Inosits empfohlenen Reaktionen ausgefihrt, die
alle positiv ausfielen, was daftr spricht, dal die in Frage
kommende Substanz Inositkrystalle darstellt, Inosit war auf
diese Weise von Cloéta im Jahre 1856 gefunden und ana-
lysiert. Dieser Autor schied aber den Inosit aus der Ldsung
durch das Hinzufiigen von 4 Volumen Alkohol: im gegebenen
tahe konnte ich das Inosit direkt aus Wasser auskrystallisieren.
Das Filtrat von dem Bleiniederschlage samt den Wasch-
wassern wurde vom Blei mit Schwefelwasserstoff befreit und
auf dem Wasserbade auf ein kleines Volumen eingedampft.
Das eingeengte Filtrat wurde mit Schwefelsaure angeséuert und
mit Phosphorwolframséure unter Vermeidung eines grofieren
| berschusses derselben geféllt. Es wurde ein Niederschlag
erhalten, welcher am anderen Tage abgesaugt und mit Wasser
sorgféltig ausgewaschen wirde, Darauf wurde der Nieder-
schlag durch Verreiben mit Baryt von Phdsphorwdlframsaure
befreit, der Baryttberschul? mit Kohlensaure entfernt, die
Fllssigkeit gekocht. Das mit Salpetersdure neutralisierte Filtrat
wurde mit 20°/oiger Silbernitratlésung geféllt. Der dabei er-
haltene Niederschlag wurde abfiltriert und zu der Flussigkeit
noch weiter eine Silbernitratlosung zugefigt, bis schlieBlich ein
Tropfen der Flissigkeit auf dem Uhrglase mit einer Baryt-
I6sung zusamjnengebracht sofort einen braunlichen Niederschlag

0.19«.« des Nierengewichtes. Somit ist der Slickstoffgehalt des Nieren-
extrakies 2mal kleiner als der des Fleischextraktes, wo Skwo fzow (Diese
Zeitschrift. Bd. LXVIII, S. 83) 0,43¢/+ fur Rindfleisch und 0,38 = resp.
0,42 ° o Nfiir Kalbfleisch gefunden hat.



gegeben hat. Als dieser Punkt erreicht war, wurde zu der
Flussigkeit eine warme, gesattigte Barytlosung gebracht,
so lange noch ein Niederschlag entstand — 1. Silberbaryt-
niederschlag, welcher gleich abgesaugt, mit Wasser gut aus-
gewaschen und mit Schwefelwasserstoff zersetzt wurde. Die
von Schwefelsilber befreite FlUssigkeit wurde mit verdinnter
Schwefelsaure zur Entfernung von Barytspuren bearbeitet.
Aus der entsprechenden Fraktion des Fleischextraktes wurde
von Gutewitsch und Amiradzibil) Carnosin ausgeschiedéo.
Der aus dem Nierenextrakte erhaltene 1. Silberbarytnieder-
schlag war so gering, dal} nur seine optischen Eigenschaften
gepruft werden konnten, wobei sich die erhaltene Substanz
als linksdrehend erwies, wahrend das Carnosin rechtsdrehend
iIst Ebenso gering erwies sich auch der nach dem Vertreiben
von Ammoniak erhaltene Il. Silberbarytniederschlag,2) worin
Methylguanidin enthalten sein konnte. i

Das Filtrat von dem |Il. Silberbarytniederschlage wurde
mit Schwefelwasserstoff gesattigt, dannmit Schwefelsaure neu-
tralisiert undjchliel3lichjeingeengt, wobei die entstehende al-
kalische Reaction mit Salpetersdure neutralisiert wurde. Danu
wurde die Lésung mit dem Reaktiv von Kraut (einer Lésung
von Wismutjodid in Natriumjodid), so lange noch ein Nieder-
schlag entstand, gefallt. Der am anderen Tage abgesaugte
und mit Wasser ausgewaschene Niederschlag war mit frisch
gefalltem Bleioxydhydrat zur Entfernung von Jod und Wismut
verrieben. Das erhaltene Filtrat wurde mit Schwefelwasser-
stoff gesattigt und die alkalisch reagierende Flussigkeit auf
dem Wasserbade eingeengt, wobei sich eine krystallinische
Substanz ausschied. Die etwa 10 g wiegenden Krystalle wurden
abgesdugt. Der groRRere Teil derselben ging in die Ldsung
nach der Zufligung von Alkohol. Die alkoholische Loésung
krystallisierte weder selbstandig, noch nach dem Zusetzen von
Ather, auch bei langerem Stehen nicht. Dann wurden Alkohol
und Ather abgedampft und der Rickstand in Wasser gelost.
Nach zwei Tagen krystallisierte die Losung im Vakuumexsikka-

*) Diese Zeitschrift. Bd. XXX, S. i>606.
*/ Vgl. Gulewitsch, Diese Zeitschrift, Bd. XLVU1, S. 471—47./.
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tor. Der Niederschlag wurde aus Wasser umkrystallisiert;
die Reaktion der Losung von der gereinigten Substanz war

jetzt neutral. . e ¥ |
1. 0,8520 g der lufttrockenen Substanz vurloren beim Trocknen in»
Vakuumexsikkator 0,090$ g.

Gefunden: Berechnet fur
S =  CjHjjNO*+ H.,0:
HsO 13,87»/o - 13,33v| '

Der etwas zu hoch erhaltene Wassergehalt kann durch

1. 0,1676 g der im Vakuum getrocknelen Substanz gaben 0,1152 g 11,0
yiMi gy ta
HI. Aus 0,1392 g Substanz wurden 1565 ccm S bei 19° uiid 753 mm
‘ Bar. erhalten.

Gefunden: ~rechnet fiir ,
" H 1. CjHNNO,:
G 51,43°/0 — 51.20 »
H 970°/0 — 9,1-7 *:0.
"N —  12,740/0 11,9«»/. '
o — — = 27,33»/.

Die Resultate der Analyse lassen somit die Vermutung
aussprechen, dal die von mir aus den Nieren isolierte Sub-
stanz noch nicht vollkommen gereinigtes Belain ist,

4ur weiteren neinigung in% Henﬁﬁ;rierung der Substanz
wurden einige Salze derselben dargestelit. Die alkoholische
Losung der Substanz wurde mit einer heiRgeséattigteh alkoho-
lischen Sublimatlostiing gefallt. Es wurde anfangs ein harziger,
bei weiterem Hinzufuigen des Reaktivs ein krystallinischerNieder-
schlag erhalten, welcher abgesaugt und einige Male mit Alkohol
ausgewaschen wurde. Beim Umkrystallisieren des schneeweil3en
Niederschlages aus Wasser blieb ein Teil desselben ungeldst
und nahm eine rétliche Farbung an. Das sich nach dem Er-
kalten der hei3 filtrierten Losung ausgeschiedene, schneeweilRe
krystallinische Pulver veranderte seine Farbe beim neuen tim-
krystallisieren nicht. Die bei der ersten Auflésung in heiBem
Wasser eingetretene Zersetzung ist offenbar durch eine teil-
weise Spaltung des Sublimats in Quecksilberoxvd und Salz-
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saure zu erklaren, wobei ein Molekul der Salzsaure mit Betain
das Chlorid bildet, wie es die Resultate der Analyse zeigen
Die SublimatVerbindung schmilzt bei 246—250°, je nach der
.Sohneiligkeit der Lrhitzung. Die Substanz wurde bei 1000
getrocknet und analysiert.

IV. 0,7105 g Substanz gaben 0,5040 g HgsS,

V.0.5741 > > 0.6048 V AgCl.
Gefunden: Berechnet fir
\V2 V. C-ll2N0O2C16Hga;
llg 67,84°/0 67.49°/0
CI — 26,060/rt 25 93 0/0

llusemann und Marme'j erhielten bei anderen Be-
dingungen und zwar beim Fallen des salzsauren Betains mit
einer alkoholischen Sublimatlésung in Gegenwart von Ather
eine Verbindung von der Zusammensetzung (CdH12NO02Ci)2HgCI2.
_ Der andere Teil der Losung des von mir isolierten freien
Betains war mit der Goldchloridlésung geféllt. Der erhaltene
Niederschlag war zweimal aus heillem Wasser umkrystallisiert
und zeigte den Schmelzpunkt von 204—212° je nach der
Schnelligkeit der Erhitzung. Willstatter*) gibt fur Betain-
goldchlorid den Schmelzpunkt 200—209° an. Die Substanz
wurde bei 100° getrocknet und analysiert.
VI. 0,1640 g Substanz gaben nach dem Gliihen 0,0696 g Au.

VII. 0,-072 » » ? » *0,1201 » *
Gefunden: Berechnet flr
Vf VII. C™NOsAuC],:
Au 42,2B°/o 42,43% 43,t3°/o.

Der zu kleine Goldgehalt der Verbindung findet seine
Erklarung in der obengenannten Arbeit von Willst atter,
welcher gezeigt hat, daf bei bestimmten Krystallisationsbedin-
gungen des Betainchloraurats V erbindungen mit einem geringeren
Goldgehalt (42,29°/0  42,55°/0 Au) erhalten werden. Bei anderen
Krvstallisationsbedingungen erhielt Willstatter Betainchlor-
auratée sogar mit dem Goldgehalt von 41,34 °/0—40,60 °/o, was
er durch den KrvstallWassergehalt der Verbindungen erklart:

't Ann. d. Chem. u. Pharm., Spl. 1ll, S. 249.
*T Her. d. Deutsch, chem. Ges., Bd. XXXV, $.2702.
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der Formel G-HI2NO2AuCl4+2H,0 entspricht der' Goldgehalt
\on 39,98°/0. Das von Willstéatter in Gegenwart von etwas
Goldchlorid aus Wasser umkrystaliisterte Chloraurat zeigte
einen hoheren Goldgehalt. Solche Erhéhung,des Goldgehaltes
trat auch bei meinem Goldsalz auf, nachdem 0,65 g desselben
aus 13 ccm heiem VTasser unter Zusatz von 0,016 g Gold-
Chlorid umkrystallisiert wurden, )
VI, 0,2312 g der bei 105* getrockneten Substanz gaben nach dein,
Glithen 0,0988 g = 42,73'/* Au.

Darstellung des Chlorids wurde zu der wasserigen
Losung des freien Betains Salzsdure bis zu der Reaktion auf
Kongo hinzugefgt, die Losung im Vakuumexsikkator eingedampft
und dber Schwefelsaure und neben Kaliimhydrat getrocknet.
Das erhaltene Salz wurde zweimal aus W"asser umkrystallisiert,

in Vakuumexsikkator getrocknet und analysiert.
IX. Aus 0,1861 g Substanz wurden 13*8 ccm N bei 13° und 783 mm Bar.

Gefunden: Berechnet fur
, G-HIZNO2C1: !
yt » n 8,76%0 9,12«l«.

Line geringe Quantitat dieses Chlorids wurde zur Dar-
stellung des Pikrats genommen. Die Substanz wurde in wenig
W a>ser gelost und zu der LOsung eine geséattigte ‘wasserige
IHkrins&urelosung zugefugt. Bald schieden sieb schone Krystalle
in Form von kleinen blalgelben Nidelchen aus, di¢ ahgesaugt
und mit wenig Wasser gewaschen wurden. Im Vakuumexsikkator
getrocknet, zeigten sie Schmelzpunkt 183°. Denselben Schmelz-
punkt und dasselbe Aussehen halte das Pikrat, welches ich aus
dem Kahlbaumschen Betainchlorid dargésteilt habe. Tonanil)
gibt den Schmelzpunkt des Betainpikrats von 180-181° an.

Die von mir ausgefiihrte Untersuchung zeigt somit, daB in
jener Fraktion des Nierenextraktes, aus der bei der entsprochen-
en Bearbeitung des Fleischextraktes von Gulewitsch und
Krimberg (L. c.) Carnitin isoliert worden war, Betain enthalten
ist, Retain ist, wie bekannt, in den Pflanzen verbreitet, wahrend
die Angaben Uber sein Vorkommen im Tierreiche sehr sparlich

‘) Diese Zeitschrift, Bd. LXX. S. 3J)0.
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sin(l In den Handbichern lindet man, da Betain von Lieh-
reichl) aus dem Harne isoliert worden sei. Aus der Ab-
handlung von Liebreich kann man aber ersehen, daR sieh in
dem Urin eine sehr kleine Quantitdt einer Base nachweisen
lakt, die ein dem Neurin sehr &hnliches Verhalten zeigt; der
Verfasser vermutet, dal} dieselbe ein Oxydationsprodukt des
Neurins sei, hat aber keine Analyse von diesem unbekannten
Korper ausgefiinrt. Brieger?) fand Betain in den Miesmuscheln.
Kutscher und Ackermann3) erhielten Betain aus Krabben-
extrakt. M. Henze4) fand Betain bei Cephalopoden, als Be-
standteil der Giftdrisen und in einer bedeutend groReren Menge
in frischen Muskeln dieses Tieres. Was das Vorkommen des
Betains bei den S&ugetieren betrilit, so sind in der Literatur
keine diesbeziiglichen Angaben zu finden,

Die fur das quergestreifte Muskelgewebe charakteristischen
Basen : (iarnosin, Methylguanidin und Carnitin fehlen somit in
den Nieren. Anstatt des Garnitins wurde aus den Nieren ein
anderes ihm entsprechendes Dérivai des Trimethylamins, Betain.
isoliert, das in diesem Falle die Stelle des Oxybetains des
Muskelgewebes vertritt und somit nicht nur in den Pflanzen
und niederorganisierten Tieren, sondern auch in dem Organismus
der Sdugetiere, .wenigstens als. Bestandteil der Ochsehnieren
vorhanden ist.

M Ber. d. Deutsch, chem. Ges., Bd. H. S. 12
“*) 1 nters, Ober Ptomaine, IIl. Teil, S. 77.
") Zeitschrift f. Unters, d. Nahrungs- und GenuBmiltel, Bd. XlII
S. 610, Bd. X1V, S. «87. i
. =~ Diese Zeitschrift, Bd. LXX, S. 253.



