1908. Hans Fischer: Erwiderung auf die »Bemerkungen«
O. Pilotys im 6. Heft dieser Berichte').
(Aus der Il. Medizinischeo Klinik.]
(Eingegangen am 28 April 1913)

Zuniichst zur Nomenklaturfrage » Bilirubipsiure und isomere
Phonopyrrol-carbonsiiure«: '

Die Abhandlung Piloty und Thannhauser?) iiber beide Korper ist
het der Redaktion der Annalen cingegangen am 25. Mai 1912, ausgegeben
am 16. Juli 1912. Die Publikation Fischer und Rése? iber die Bili-
rubinsiure ist am 20. Mai 1912 bei der Redaktion der Berichte eingegangen,
erschienen am 8. Juni, diirfte also Piloty und Thannhauser bei der Kor-
rektur ihrer Annalenarbeit vorgelegen haben. Die Publikation Fischer und
Rose dber die isomere Phonopyrrol-carbonsiure, deren Vorkommen ibrigens
schon in der Mitteilung iiher die Bilirubinsiure erwihnt ist. ist am 22. Juni
1912 bei der Redaktion der Berichte als Anhang zu einer Arbeit Fischer
und Bartholoméus?) eingegangen und am 6. Juli erschienen. Nach dem
bis jetzt herrschenden Usus sind somit die Publikationen als gleichzeitig zu
betrachten. Betreffend der Nomenklatur ist es daher recht und billig, sich
scharf an das Eingangsdatum der Publikationen zu balten, dementsprechend
heiBt die Siure C,1HsyN2O; Bilirubinsdure (I{. Fischer und Rése), die
Saure CgH;3NO, Isophonopyrrol-carbonsiure (Piloty und Thanu-
hauser). Ubrigens ist Beilstein Il, S. 2008 bereits eine »Bilinsdure« he-
schrieben.

Nun zur »Debydro-bilinsdure«, die Piloty und Thann-
hauser?®) durch Oxydation mit Permanganat aus der Bilirubinsiure
erhalten haben.

Uber die Zusammeosetzung des Korpers scheint Piloty nicht mehr ganz
sicher zu sein, denn Ber. 46, 100] [1913] sagt er, daB diese Saure durch
Wegnahme zweier Wasserstoffatome entsteht; in der Originalpublikation?)
dagegen verschwinden vier Wasserstoffatome, in Wirklichkeit aber miiBten
sechs Wasserstoffatome entzogen werden, um das von Piloty 3 mit Formeln
wiedergegebene System konjugierter Doppelbindungen zu erzeugen, das den
gebrauchlichen Aunschauungen iber die Konstitution gefirbter Verbindungen
entspricht. Sounderlich wichtig ist dieser Punkt nicht, weil die Pilotysche
Bilirubinsdure-Formel ja an sich bereits widerlegt ist®). Wichtiger ist, oh
die Xanthobilirubinsiure) identisch ist mit der »Dehydro-bilinsiure«. Unsere
Xanthobilirubinsiure®) entsteht durch Erhitzen mit Natriummethylat auf

) B. 46, 1000, 1005 [1918]. %) A. 890, 191. 3 B. 45, 1579 [1912],

) B. 43, 1985 [1912].

%) B. 43, 2393 [1912]. % B. 45, 3274 [1912]. ) B. 46, 439 (1913].

%) Der zweite, ibrigens nur ein einziges Mal gebrauchte Name » Xantho-
pyrrolearbonsiure« beruht natiirlich anf einem Druck- bezw. Schreibiehler
(vergl. B. 46, 1442 [1913]).



220 - 230° und nach dieser Entstehungsart hielt ich urspringlich, und jeder
andere Chemiker hitte es auch getan, cive Identitit mit dem von Piloty er-
haltenen Oxydationsprodukt fiir ausgeschlossen, trotz der auBlerordentlichen
Aholichkeit. Da8 dic Xanthobilirubinsiure wirklich in sehr naher Beziehung zur
Bilivubinsdure steht, haben wir bewiesen!) durch Rickverwandlung'ia die Bili-
rubinsdure. Piloty hat diesen Nachweis fiir seine Saure nicht erbracht. Es
crschien daher keineswegs ausgeschlossen, daB verschiedene Kérper vorliegen,
zumal Ja gerade die Pyrrol-Chemie so auBerordentlich reich ist an einander
sehr dhnlichen, aber doch nicht identischen Korpern. Ubrigens besteht auch,
wie wir ausdriicklich hervorgehoben haben!), zwischen” den beiden Korpern
cim Unterschied, den Piloty iibergeht. Unser Priparat schmilzt schart bei
2749, withrend Piloty und Thannhauser? 'mgeben daB ihre Substanz
iiber 260° sich zersetzt, ohne zu schmelzen.

" Seitdem wir allerdings durch Erhitzen des Porphyrinogens mit Natrium-
methylat Mesoporphyrin®) erhalten haben, womit die oxydierende Wirkuog
dieses Reagenses zweifellos feststeht, bin ich von der ldentitit der beiden
Korper beinahe iiberzengt. Stellt Piloty daher an seinem Priaparat nach-
traglich noch fest, daB dieses in Ubereinstimmung mit unserem bei 274°
schmilzt, so stehe ich nicht an, den Namen Xanthobilirubinsiune zu-
riickzuziehen und konsequenterweise durch Dehydro-bilirubinsiure zu
ersetzen.

Der Ton, in dem die Ausfiihrungen Pilotys in dieser Angelegen-
beit gehalten sind, ist um so auffallender, als er iiber die Entdeckung
des Kryptopyrrols (die Arbeit Fischer und Bartholomiéus?) ist
am 22. Juni 1912 bei der Redaktion der Berichte eingegangen, er-
schienen am 6. Juli, die bestitigende von Piloty und Stock?®) ist am
12. August bel der Redaktion der Annalen eingegangen, also 1'/; Monate
spater) mit ein paar Worten binweggegangen ist und den von den
Jntdeckern gewiiblten Namen gestrichen hat. Auch wird picht er-
wiithnt, dafl in dieser Arbeit der definitive Beweis gefiihrt wurde fiir
die Konstitution des Hémopyrrols par excellence; in seiner, unsere
Resultate voll bestiitigenden Arbeit B. 46, 3749 [1912] bat Piloty
uns diberbaupt nicht genannt. Dabel beriihrt es gewifl eigenartig, wenn
Piloty in der oben 'zitierten Annalenarbeit®) angibt, Anfang Juni
das Kryptopyrrol (Pilotys Himopyrrol ¢) io Hinden gehabt zu
baben. Meiner Ansicht nach kann eine Prioritit nur auf Gruud einer
gedrlickten Publikation beansprucht werden; denn es ist doch klar,
daB stets zwischen einer ersten Beobachtung und der publikations-
fertigen Mitteilung ein weites Feld liegt.

Weiterhin gibt Piloty an, er habe die Grundziige geschaffen fir
die Beurteilung der Konstitution des Bilirubins. Als Piloty iber

) B. 46, 439 [1913].  » B. 45, 2393 [1912). 3 H. 84, 262.

4 B. 45, 1979 [1912). %) A. 392, 215.



Bilirubin zu arbeiten begaon, hatte Kiister bereits lange die Himatin-
sinre aus Bilirubin dargestellt und damit den ersten Pyrrolkern
in diesem Farbstoff nachgewiesen. Den zweiten Pyrrolkern bhabe
ich mit P. Meyer nachgewiesen durch Isolierung des Methyl-ithyl-
maleinimids aus Hemibilirubin. Den dritten Pyrrolkern will
Piloty nachgewiesen haben.

Er schreibt: »Ferner habe ich in oben zitierter Mitteilung (S. 197) den
Nachweis gefithrt, da im Bilirubin drei Kerne!) enthalten sind, von denen
zwei einander ahnliche durch die Isophonopyrrol-carbonsiure zusammenge-
halten werden, da diese Siure durch schmelzendes Alkali sowoll in Form von
Dimethyl-pyrrol. als auch als Trimethyl-pyrrol abgespalten wird. Dies hatte
Erwiahnung finden miissen, als die HHrn. H. Fischer und H. Rése schrieben,
dab sic vzum erstenmal« den Beweis geliefert haben, dal im Hemibilirubin
und Bilirubin ein dritter Pyrrolkern enthalten sein mub«.

Ls sei gestattet, den von Piloty 8. 197 gefiihrten »Nachweis«
hier wortlich anzufithren.

Piloty schreibt?): »Uber die Rolle, welche die lsophonopyrrol-car-
bonsdure?) im Bilirubinmolekiil spielt, 1iBt sich zurzeit etwas bestimmtes
nicht3) sagen; jedoch kann man es als recht wahrscheinlich3) bezeichucu,
dal sic dic (Quelle der bei der Kalischmelze des Bilirubins anftretenden beiden
Pyrrole ist. Dies stiinde im Einklang mit der modifizierten Parallelitit der
Erscheinungen bei der Kalischmelze des Himatoporphyrins und des Bilirubins,
auf die weiter oben hingewiesen worden ist. Man konnte sich das so denken,
daf} die Isophonopyrrol-carbonsiure an den mit * bezeichneten beiden Stellen
mit unaufspaltbaren Komplexen verbunden ist,

:CH.C—C.CH,.C.COuH

H.CL__NC.CH;
NH

von denen sie durch schmelzeudes Atzkali teils als Dimethyl-, teils als Tri-
methyl-pyrrol getrennt wirde.

Wihrend also Piloty jetzt von einem Nachweis spricht, ist in
der Uriginalarbeit nur von einer Wahrscheinlichkeit die Rede,
der durch die Feststellung von Fischer und Rése’), dafl auch die
Bilirubinsiiure [sophonopyrrol-carbonsdure enthilt, der Boden entzogen
ist. Somit fallt das Verdienst, den dritten Pyrrolkern im Bilirubin
nachgewiesen zu haben, unzweifelhalt uns zu. Ubrigeus war auch
schon vorher der dritte Pyrrolkern im Hemibilirubin so gut wie sicher
durch [solierung der vollkommen substituierten Bilirubinsdure aus dem
eine freie CH-Gruppe enthaltenden Hemibilirubin.

1) Hierbei iibergeht Piloty wiederum, dall zwcei Pyrrolkerne im Bilirubin
bereits nachgewiesen waren.

% A. 890, 197.

3 Im Original nicht gesperrt zedruckt. 9 B. 13, 3274 [1912].
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Endlich zum Ester der Phonopyrrol-carbonséure:

B. 46, 1005 [1913] schreibt Piloty: »Als nen kommt hinzu, daB das
Pikrat der Phonopyrrolcarbonsiure, wie wir dies schon friher (l. ¢.) ver-
mutet haben?), beim Kochen einer alkoholischen oder methylalkoholischen
Iésung bei Gegenwart freier Pikrinsiure ziemlich rasch und vollstindig an
der Carboxylgruppe esterifiziert wird«. 1 c. bezieht sich auf B. 45, 2592
—2595 [1912}).

In dieser Arbeit finden sich zutreffende und irrige Beobachtungen.
Das Wort Ester kommt in der ganzen Abhandlung iiberhaupt nicht
vor. Am Ende der Abhandlung hat Piloty den Ester nun tatsich-
lich in Handen, erkliart ihn aber ausdriicklich fiir eine Sdure?) und
schlieBt die Abhandlung mit den Worten:

»Wir méchten, belehrt durch friihere Erfahrung, auf diese einzige, bis
jetat ausgefithrte Analyse keine Deutung grinden und kénnen vorliufig, wie
gesagt, dieser »merkwirdigen< ) Wirkung des Methylalkohols aul das gelbe,
noch unreine!) Phonopyrrol-carbonsdure-pikrat keine geniigende Erklirung
geben. Es liegt hier vielleicht ein #hnlicher Fall vor wie bei einem Gemisch
von Eisen- und Kupfervitriol«.

Piloty war also von der Vermutung, dall er einen Ester vor
sich hatte, noch sehr weit entfernt.

104. Lothar Wdhler und S. Streicher: Uber die wasser-
frelen Chloride von vier Valenzstufen des Iridiums.

{Mitteilung aus dem Chemischen Tnstitut der techn. Hochschule Darmstadt.]
(Eingegangen am 14. April 1913.)

Der Haupteinwand gegen die Valenzkonstanz der Elemente ist
der, daB je nach den Umstinden: Temperatur, Druck und Art der
Bestandteile einer Verbindung, sich die Valenz eines Elementes dndert
und zwar, wie angefiigt sei, im allgemeinen kontinuvierlich. Das in
vereinzelten Fillen, z. B. bei den Phosphorbaloiden, beobachtete
»Springenc der Valenz um zwei Einbeiten lift auf dhnliche energe-
tische Verhiltnisse der Zwischenstufen schlielen, wie beim Platin- und
Palladium-sesquichlorid in ibren komplexen Salzer, die freiwillig in
die Seitenstufen zerfallen®), oder wie bei den Hydraten des Kupfer-

) Im Original nicht gesperrt gedruekt.
3) B. 4B, 2594 (1912], Zeile 8 .von unten.
) L. Wohler u. Martin, Z. a. Ch. 57, 411 {1908]; B. 42, 4101 [1909].





