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Farbe mit derjenigen des freien p-Aminoazobenzols folgt, da es die
o-Aminogruppe ist.

Das zweisdurige Salz hingegen, welches bei Salzbildung auch der
zweiten Aminogruppe die Farbe des freien Azobenzols annebhmen
miifte, ist rot wie das einsdurige Aminoazobenzol; diese Farbvertie-
fung wird am einfachsten durch Salzbildung am Azostickstoff erklirt?).

Die weitere Untersuchung der Azokdrper in der durch diese
Mitteilung angedeuteten Richtung, insbesondere deren spektrographi-
sches Studium, ist in Angrilf genommen.

Lausanne, 6. Oktober 1915. Org. Laboratorium der Universitat.

230. P. Pfeiffer: Uber das Verhalten der Aminosiuren
gegen Neutralsalze in wifriger Lbsung.
[Nach Versuchen von J. Wiirgler und Fr. Wittka.]
(Eingegangen am 16. Oktober 1915.)

In der letzten Arbeit iiber die Neutralsalz-Verbindungen der Amino-
siiuren und Polypeptide?) babe ich die Frage nach der Konstitution
-dieser Verbindungen erortert. Es konnte gezeigt werden, daB wir es
hier mit Malekiilverbindungen zu tun haben, bei deuen das Metall-
atom der Metallsalz-Komponente koordinativ an das Carbonylsauerstofi-
atom der Aminosiure-Komponente gebuuden ist, gemi der Formel:

(HQN-R.C.:O..-) MeX,;
oH
hinzugetiigt wurde, dafl sich die negativen Reste X 'auch in ammo-
@iumsalzartiger Bindung oder auch in zweiter Sphire, wie bei den
Metallammoniaksalzen, befinden konnen.

Im Folgenden soll die speziell fir physiologische Vorginge wich-
tige Frage bebandelt werden, ob unsere Neutralsalz-Verbindungen nur
im festen Zustand existieren, oder auch in wiBriger Ldsung, im
Gleichgewicht mit ihren Komponenten und ,Komplex-Ionen.

Zur Entscheidung dieser Frage haben wir die Loslichkeit der
Aminosiuren bei Gegenwart von Neutralsalzen untersucht, auBerdem
auch Drehungsmessungen und Molekulargewichtsbestimmungen in salz-
haltigen, wiflrigen Aminosidurelosungen durchgefiihrt. Alle drei Me-

1) Es ist nicht wahrscheinlich, daB die Verhiltnisse bei der Salzbildung
«der Azokdrper iiberall gleich klar hervortreten werden, da vorauszusehen ist,
daB in manchen Fillen in den Lésungen Gleichgewichte verschiedener Salze
vorkommen werden.

3) P, Pieiffer und Fr. Wittka, B. 48, 1289 [1915); siehe auch P.
Pteitter und J. v. Modelski, H. 81, 331 [1912]; 85, 1 [1913).
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thoden haben nun das gleiche, von uns erwartete Resultat ergeben,
daB in den salzhaltigen, wiBrigen Losungen der Aminosiuren ein
“Teil der letzteren mit den Salzen und jhren Ionen zu Komplexen
verbunden ist. Wir diirfen daher den SchluB ziehen, daB auch in
salzhaltigen, wiBrigen EiweiBlosungen, vor allem auch im Blutserum
und verwandien Medien, Neutralsalz-Verbindungen vorkommen. Es
wird so die Tatsache, daB die Zell- und GefiBfltissigkeiten der Orga-
nismen salzhaltig sind, von einer neuen Seite aus beleuchtet. Auch
-scheint es mir, daB man nach unseren Resultaten in der Deutung
physikochemischer Messungen bei physiologischen Losungen sehr vor-
sichtig sein muB.

Besonders eingehend wurde die Beeinflussung der Léslich-
keit von Aminosiuren durch Neutralsalze studiert!). Von
Aminosiuren kamen Glykokoll, Leucin, Phenylalanin, Asparaginsiure'
und Glutaminsiure zur Verwendung, von Salzen die wichtigsten Alkali-
und Erdalkalisalze. Die Versuche wurden so durchgeliihrt, daB wafl-
rige Salzlosungen von bekanntem Gehalt solange bei konstanter Tem-
peratur mit einem Uberschuf an Aminosiure geschiittelt wurden, bis
Sittigung an letzterer herrschte; der Gehalt der Ldsungen an Amino-
siure wurde titrimetrisch nach der Formolmethode von Sorensen
bestimmt ?). :

Als fiir uns wichtigstes Resultat der Ldslichkeitsbestimmungen
sei hervorgehoben, daB in allen den Fillen,.in denen feste Verbin-
dungen zwischen Salz und Aminosiure existieren, starke Loslichkeits-
erhthungen eintreten. v. Modelski und ich?® konnten die gut
krystallisierten Glykokoll-Verbindungen der Salze:

Ca Cls CaBr, Ba Cl’ Ba. B!‘-)
SrCly SrBr; LiCl LiBr °

darstellen; parallel damit ist Glykokoll in den wiflrigen Losungen
dieser Salze bedeutend lGslicher als in reinem Wasser. Diese Tat-
sache ist nur unter der Voraussetzung verstindlich, daB die Neutral-
salz-Verbindungen der Aminosiuren nicht nur im festen Zustand be-
stehen, sondern auch — im Dissoziationsgleichgewioht — in wiBriger
Losung. Der Teil der Aminoshure, der in Lisung an ein Salz resp.
dessen Ionen gebunden ist, kommt eben fiir das Ldsungsgleichgewicht
zwischen dem Bodenkérper und der gelosten Aminosidure nicht mehr
in Betracht.

1) Versuche von J. Wiirgler.

) Einzelheiten dber die Ausfiihrung der Versuche siehe Dissertation von
J. Wiirgler, Zirich 1914.

) le
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Selbstverstindlich sind Lbslichkeitserhohungen auch dann beob-
achtet worden, wenn es bisher nicht gelingen wollte, die betreffenden
Neutralsalzverbindungen in krystallisiertem Zustand zu fassen. Dafl
wir in einer Reihe von Fallen auch ganz erhebliche Loslichkeits-
erniedrigungen antreffen, ist vor kurzem bei anderer Gelegenheit er-
wihnt worden!); diese kommen aber nach unserer bisherigen Erfah-
rung nie dann vor, wenn feste Verbindungen zwischen Salz und
Aminosiure existieren.

Von den zahlreichen Loslichkeitsbestimmungen sollen im Folgenden
nur solche mitgeteilt werden, die mit dem Thema der vorliegenden
Arbeit im direkten Zusammenhang stehea.

a) Vergleich der Salze.

1 cem Barytlosung enthielt 0.015207 g Ba(OH)s; Temperatur 20°; Lios-
lichkeit des Glykokolls in reinem Wasser hei 20° 0.3925 g pro 2 cem. Die
angegebenen cem Barytlauge sind mit 2.5 zu multiplizieren, um den Glyko-
kollgehalt in 2 cem Losung zu erhalten (siehe Wirgler, Dissertation).

]

Mole Salz in Laslichkeitszunahme
10 cem ccm G(l}rltglkrgll | in \ .
angewandter | Barytlauge iny2 com Grammen n
Lésung ] pro 2 cem | Prozenten
BaCls 0.005 14.27 0.4751 0.0828 21.11
BaBr, 0.005 14.74 0.4908 0.0985 25.11
SrCl; 0.005 14.19 0.4724 0.0801 20.42
SrBr, 0.0049 | 14.66 0.4881 0.0958 24.42
CaCl: 0.0057 | 14.56 0.4848 0.0925 23.58
CaBr, 0.0051 [ 15.00 0.4994 0.1071 27.30
LiCl 0.0096 | 11.129 0.4188 0.0265 6.75
LiBr 0.0097 | 11.27%) 0.4245 0.0322 8.21

b) EinfluB der Konzentration des Salzes.

1 ccm Barytlauge enthielt 0.017214 g Ba(OH)s; Temperatur 20°; Los-
lichkeit des Glykokolls in reinem Whasser bei 20° 0.3925 g in 2 ccm.

i Loslichkeitszunahme
Mollg (?:z " ccm G?rﬂglkmll in .
angewandter | Barytlauge | 5’2 % | Grammen n
Losung o & cem pro 2 ccm Prozenten
SrCl; 0.0025 | 14.57 0.4259 0.0336 8.56
SrCl; 0.005 15.94 0.4662 0.0739 18.79
SrCly 0.01 17.79 0.5210 0.1285 32.76
SrCl, 0.02 35.2 cem 0.6602 0.2679 68.29
*/10-NaQH

1) P. Ptfeiffer und Fr. Wittka, B. 48, 1041 [1915].
%) Zu diesen Titrationen ist die Barytlauge der Versuche b) benutzt worden.
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Fir die Messung der Drehungswerte salzhaltiger Amino-
siure-Losungen') brauchten wir aktives Alanin. [/-Alanin wurde
nach der Vorschrift von E. Fischer?) durch Spaltung der Benzoyl-
verbindung des inaktiven Alanins mit Brucin dargestellt; d-Alanin
wurde kiuflich bezogen: das Priparat war durch Hydrolyse von
Seide erbalten worden. Auf absolute Reinheit des d- und Il-Alanins
in optischem Sinne wurde entsprechend dem Zweck der vorliegenden
Arbeit kein besonderer Wert gelegt. Von Neutralsalzen nahmen wir
wasserfreies Cblorlithium und Chlorcalcium-hexahydrat.

Die abgewogene Menge Alanin wurde im 10 ccm-Kélbehen in
Wasser geldst; die Losung wurde polarisiert, etwas eingedampft, mit
der abgewogenen Menge Neutralsalz versetzt, auf 10 ccm aufgefillt
und wieder polarisiert. Dann wurde der Versuch in gleicher Art
und Weise fortgesetzt, um die Wirkung groBerer Salzmengen kennen
zu lernen. Die wichtigsten Resultate unserer Versuche sind im Fol-
genden zusammengestellt:

a) Versuche mit l-Alanin.

. i LiCl in . CaCly
ccm I-A;;mn Molen {alp cem I-A]ia;mn in Molen [e]p
Gx‘ammen| pﬁjﬁg 1 Grammen pﬁaﬂﬂl
10 | 0.3588 —_ —2.519 10 0.8000 ' — — 2.500
10 | 0.3588 5 Mole |-— 3.93° 10 | 08000 | 1Mol | — 2.75°
10| 03588 | 10 » — 4.46° 10 0.8000 5 Mole | —13.13°
10 | 0.3588 | 20 » | —9.7¢° 10 | 1.2142 2 » ~— 3.120
10 | 12142 | 4 » | —10.50°
25 1.2142 4 » — 4.100
25 1.2142 ‘ 6 » ‘ — 4,710
25 | 12142 | 8 » | —13.730

b) Versuche mit d-Alanin.

|
3 . 1 CaCly in | . I Ca(Cls in
ccm ¢ Ailx‘xm . prooi;zl ["‘]D ccm d-Ailnmm 1 pﬂoﬁzl felp
Grammen' Alanin Grammen|* ‘Alanin
10 ¢ 0.5000 — l —+ 1.26° 10 | 1.000 — “+ 2.10°
» > 1 Mol -+ 1.420 » » 1Mol |+ 2.25°
» » 2 Mole | -+ 1.600 » » 2 Mole | 4+ 8.15°
» » 3 » -+ 2.280 » » 3 » <+ 5.659
» » 4 » <+ 2.880 » » 4 » + 8.70°
» » 5 » -+ 3.930 » » 5 » —+11.85°
» > 6 » + 5,400
» » 7 » -+ 7.10°
» | » 8 » + 8.920

1) Versuche von Fr. Wittka, %) B. 83, 3454 [1899].
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Wie uns diese Tabellen zeigen, wird die spezifische Drehung des
aktiven Alanins durch Neutralsalze erheblich beeinflufit. Diese Be-
einflussung wichst mit der Zunahme der Salz- und Aminoséure-Kon~
zentration der Lésung, so daB schlieBlich Drehungswerte erbalten.
werden, die fast den sechsfachen Betrag des urspriinglichen Wertes
erreichen.

Die Salze stellen sich also in ihrer Wirkung auf die spezifische
Drehung der Aminoséuren ganz den Mineralsiuren an die Seite. Die
Wirkung der letzteren wird nun allgemein auf Salzbildung, also auf
Addition von Siure zuriickgefiihrt. Wir werden daher aul Grund
unserer Versuche annehmen diirfen, daBl die Drebungsidnderungen
aktiver Alaninlésungen durch die Salze CaCl; und LiCl ebenfalls
durch die Bildung von Molekiilverbindungen bedingt werden, zumal
v. Modelski und ich') zeigen konnten, daB inaktives Alanin mit
Chlorcaleium und Chlorlithium die krystallisierten Verbindungen

CaCly, 2NH,.CH(CH,).COOH, 3H,0
LiCl, 1NH, .CH(CH;). COOH, 1 H,0

gibt.

Bei den Molekulargewichtsbestimmungen?) salzhaltiger
Aminoséurelssungen wurde zuniichst die Gefrierpunktserniedrigung
der Salzlésung festgestellt; dann wurde die Aminosiure hinzu gegeben
und wiederum die Depression gemessen. Von Neutralsalzen kamen
Lithium-, Natrium-, Kalivm-, Strontium- und Bariumsalze zur Ver-
wendung; als Aminosiiure nahmen wir Glykokoll.

In allen von uns untersuchten Fillen ist die Gefrierpunkisdepres-
sion von Salz plus Glykokoll kleiner als die Summe der durch Saiz
und Glykokoll bedingten Einzelerniedrigungen. Je groBer wir die
Konzentration der Lésung an Salz und Glykokoll wihlen, um so
grofler ist auch die Differenz beider Werte, selbst dann, wenn wir sie
auf gleiche Glykokollmenge beziehen.

Auf Zusatz von Glykokoll zu den Losungen der Neutralsalze
verschwinden also Molekille, so daB wir wiederum zu dem Resultat
kommen, daf in den Neutralsalz-haltigen Liosungen der Aminosiuren
Molekiilverbindungen vorbanden sind. ’

Hle
%) Versuche von J. Wiirgler.
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a) Wirkuog der Erdalkalisalze?).

g Auf- Gefrier- Zu- Gelrier- | Theoreti-

g % geldste punkts- éesetztes punkts- | sche Er- Adt—Aat,
4 4| Salzmenge | erniedri- | Glykokoll | erniedri- |niedrigang 100 At
SB | in Molen gung in Molen |gung 4t; Aty |
20,01 S’%‘B(fggo 0318° | 00025 | 02116 | 0.2300 8.3

2001 SO 6HO 1 6900 | 0005 | 03870 | 04600 15.9
2005 | sr%{,(;.gn,o L1 | 001 0.719° | 0.918° 21.7
20.05 (fgg’55 | 03040 | 00025 | 02080 | 02290 9.2
20.02 0?5(?2’3 05%0° | 0005 | 03820 | 0.460° 17.0
2004| B | paee | 001 | 07030 | 0918° 234
1905 StNO9: | 0315 | 00025 | 0205 | 0.9810 113
2002| St@Osh | o507 | 0005 | 03620 | 04600 L 013
20.06 S{)(gog"’ 1.086° | 0.01 0.6440 | 09170 29.8
b) Wirkung der Alkalisalze.

g Auf- Gefrier- Zu- Gefrier- | Theoreti-

g2 | geloste pankts- éesetztes punkts- | sche Er- Adta—Adty
# & | Salzmenge | erniedri- | Glykokoll | erniedri- Iniedrigung 100 =
BB | in Molen gung in Molen | gung 4t; 4ty

2008 [LiCL | o4ss0 | 00025 ; 0218 | 02290 48
2003 % 0918 | 0005 = 04290 | 0.459° 6.5
2003| 4! 1.860° | 001 0.800° | 0.9190 13.0

KJ o

2000| oKV, | o450 | 00025 | 02100 | 0230 48
2000 o 0881° | 0005 | 0.428 | 04600 7.0
19.99 0(1)({’ 1739 | 0.01 0.7820 | 0.9210 15.1

Zirich, Chemisches Universitétslaboratorium, im .September 1915.

1) At, = Gefrierpunktserniedrigung, hervorgerufen durch das zngesetzte
Glykokoll; Aty = fir Glykokoll theoretisch berechnete Depression.



