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( E i n g e l a n g t  a m  21. J u l i  1951.  Vorgelegt i n  der  S i t z u n g  a m  11. Okt.  1951 . )  

lJber den Zerfall yon Zuckern unter der Einwirkung von Alkalien 
wurde schon in einer grof3en Anzahl yon Arbeiten berichtet 1. Dabei 
spielt das Methylglyoxal als Zwischenprodukt bei der Milchs~turebildung, 
welche als eine der letzten Stufen des alk~lischen Abbaues auftritt, eine 
grol3e l%olle. Es war daher das Ziel der meisten Arbeiten, das aul3erst 
reaktionsfahige Methylglyoxal abzufangen und eindeutig nachzuweisen. 

Dies wurde auf verschiedenen Wegen versucht, teils durch Abdestillie- 
r e n d e r  l%eaktionsprodukte, tells dutch Zugabe yon Benzhydrazid 2 oder 
Phenylhydrazin azum Reaktionsgemisch und Bestimmung des Methyl- 
glyoxals als Osazon. 

1 A .  E m m e r l i n g  und G. Loges ,  Bet. dtsch, chem. Ges. 6, 23 (1873); 16, 
837 (1883). - -  G. P i n k u s ,  Ber. dtsch, chem. Ges. 31, 31 (1898). - -  C. N e u b e r g  
und B .  R e w a l d ,  Biochem. Z. 71, 145 (1915). - -  C. N e u b e r g  und W .  Ortel, 
Biochem. Z. 55, 496 (1913). - -  W . D .  D a k i n  u n d  H .  W .  D u d l e y ,  J .  biol. 
Chemistry 15, 135 (1913). - - I .  U.  Ne] ,  Liebigs Ann. Chem. 357, 214 (1907); 
376, 1 (1910) ; 403, 204 ( 1914). - -  F .  F i s c h l e r  und Mitarbeiter, Hoppo- Seyler's 
Z. physiol. Chem. 157, 1 (1926); 165, 53 (1927); 175, 237 (1928); 177, 264 
(1928) . -  K .  B e r n h a u e r  mid 5/[itarbeiter, Biochem. Z. 212, 443, 452 (1929) . -  
C. E n d e r s  und 5/[itarbeiter, Biochem. Z. 31~, 349 (1942); 313, 265 (1942); 
Naturwiss. 29, 46 (1941); 31, 92 (1943); 32, 82 ( 1 9 4 4 ) . -  R.  N o d z u  und 
Mit~rbeiter, Bull. chem. Soc. Japan 10, 122, 467 (1935); 15, 209 (1940); 
1VIem. Coll Sci., Kyoto Imp. Univ., Ser. A 20, 197 (1937). - -  R. Goto, Bull. 
chem. Soc. Japan 15, 103 (1940). - -  Z .  D i s c h e  und S .  S .  Robb in s ,  Biochem. 
Z. 274, 42 (1934). - -  W .  L .  E v a n s  und Mitarbeiter, J. Amer. chem. Soc. 47, 
3085, 3098, 3102 (1925); 48, 2665 (1926); 52, 3680 (1930); 53, 4384 (1931). - -  
F .  W e s s e l y ,  M .  P a n t l i t s c k k o  und J .  W r a t i l ,  Wien. klin. Wschr. 60, 25 (1949). 

2 G. P i n k u s ,  Ber. dtsch, chem. Ges. 31, 31 (1898). 
a C. N e u b e r g  und Mitarbeiter, siehe unter Anm. 1. - -  W .  L .  E v a n s  und 

Mitarbeiter, siehe unter Anm. I. 
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Verschiedentlich wurde darauf hingewiesen, dab die Bildung yon 
?r kein eindeutiger Beweis fiir das Vorhandensein 
yon ?r beim alkalisehen Abbau des Zuckers ist~ da auch 
Acetol, Glycerinaldehyd und Dioxyaceton Methy]glyoxalosazon geben 4. 

Durch die Arbeiten yon H .  A .  Spoehr und H.  H .  S t ra in  s wurde dann 
mit der Auffindung des m-Nitrobenzhydrazids als besonders geeignetes 
F~llungsmittel fiir Methylglyoxal die MSglichkeit gegeben, dieses exakt 
zu bestimmen. 

In der vorliegenden Arbeit wurde der Versuch unternommen, fest- 
zustellen, ob sich beim alkalischen Glucoseabbau Methy]glyoxal oder 
Acetol in analytisch faGbaren Mengen bildet. Der Nachweis und die 
quantitative Erfassung des Methylglyoxals erfolgte mit m-Nitrobenz- 
hydrazid, Acetol wurde mit I-Iilfe der quantitativen Methods nach 
F.  Fischler  und R. Boettner ~ und der Reaktion nach Baudisch  7 bestimmt. 

Zuerst wurde die Arbeit yon W.  L .  E v a n s  und Mitarbeiter 1 fiberpriift ; 
dabei wurde, wie angegeben, Glucose jeweils in n/2, n/1 und 2 n w~l~riger 
KOK-LSsung unter Zusatz yon Phenylhydrazin in Alkohol bei 25 ~ in 
einem Thermostaten 48 Stdn. stehen gel~ssen nnd nachher das gebildete 
Methylglyoxalosazon abfiltriert und identifiziert (Schmp. und Misch- 
schmp.), die Ausbeuten durch die Auswaage des Methylglyoxalosazons 
bestimmt. Dabei konnten im wesentliehen die Angaben yon E v a n s  

best~igt  werden. Als Maximum an Methylglyoxalesazon ergab sich 
bei n/1 KOH und 25 ~ zirka 16% der theor. 1V[enge (bez. auf einges. Glucose) 
(Tabelle 1). 

Diesetben Versuche, bei 36 ~ wiederholt, ergaben bei Anwendung 
yon n/1 KOg-LSsung 23,2% Methylglyoxalosazon als Maximum (Ta- 
belle 2). E v a n s  gibt als Maximum die Ausbeuten bei 25 ~ an, w~hrend 
er weitere Versuche nut  noch bei 50 ~ durchgeffihrt hat, wobei er wesent- 
lich schlechtere Ausbeuten erhielt. 

Setzt man unter genau denselben Vcrsuehsbedingungen an Stelle 
yon Glucose Methylglyoxal ein, so kann man je naeh der Reihenfolge 
des Zusammengebens der Komponenten entweder theor, oder gar keine 
Ausbeuten an Methylglyoxal erhalten. Wird sine w~i~rige Methylglyoxal- 
15sung mit der alkohol. PhenylhydrazinlSsung versetzt und dann n/2, 
n/1 bzw. 2 n w~Grige KOH-LSsung zugegeben, so wurde die theor. Menge 
Methylglyoxalosazon erhaIten; im umgekehrten Falle, also durch Vet- 

4 G. P inkus ,  siehe unter Anm. 2. - -  H . A .  Spoehr und H . H .  Strain, 
J. biol. Chemistry 89, 503 (1930). - -  C. L .  Bessier und W. L.  Evans,  J. Amer. 
chem. Soc. 60, 1384 (1938). - -  W.  L .  Evans  und Mit~rbeiter, J. Amer. chem. 
Soc. 50, 486 (1928); 48, 2703 (1926). 

Siehe unter Anm. 4. 
6 Z. analy~. Chem. 74, 28 (1928); siehe such unter Anm. 5. 

]3iochem. Z. 89, 279 (1918). 
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mischen yon Methylglyox~ll6sung mit n/2, n/1 oder 2 n KOH-LSsung 
und nachheriger Zugabe yon ~lkohol. Phenylhydrazinl6sung wurde aueh 
nicht eine Spur Osazon erhalten, well d~s Methylglyoxal schon vor dem 
Zusa~z des Phenylhydrazins yon der L~uge vS]lig umgeformt worden war. 

Wenn man eine ZuckerlSsung in Anwesenheit yon Phenylhydrazin 
abbaut, so besteht die Beffirchtung, dal~ d~durch dieser Abbau zum Teil 
in anderer Richtung erfolgt und qualitative und quantitative Verschie- 
bungen bei den Spaltstiieken eintreten. So k~nn z. B. die Glucose schon 
vor ihrer Spaltung wenigstens teilweise mit dem Phenylhydruzin reagieren 
und diese Kondensationsprodukte mtissen nicht unbedingt bei ihrem 
Abbau zu den gleiehen Stoffen ffihren wie jener G]ucoseanteil, bei dem 
die erst daraus gebildeten Spaltstiicke mit dem Phenylhydr~zin reagieren. 

Um nun den Chemismus beim Zuekerabb~u nicht zu verf/~lsehen, 
haben wir w~l~rige K~]ilauge (vorli~u~ig n/1 KOH) in einem Extr~ktor 
~uf Glucose einwirken lassen und dieses Reaktionsgemisch st~ndig mit 
~ther extr~hiert, wobei sich ~utomutisch e~ne Temperatur yon 36 ~ 
einstellte. 

Vorliiufig lag uns d~ran, festzustellen, ob unter den ~ngegebenen 
Bedingungen im Schol~ des l~e~ktionsgemisches selbst Methylglyoxul 
und Aeetol - -  (beide sind ~ttherlSslich) - -  entstehen. 

D~s l=~eaktionsgemisch war im Extraktionsgef/iB eines HeiBperfor~tors 
eingese~zt (siehe exper, Tell). Zur Fixierung des extrahierten Methyl- 
glyoxals war im Siedekolben m-Nitrobenzhydrazid unter Zuhilfenuhme 
yon etwas Alkohol in ~ther gelSst, eingebr~cht worden. In e~nem Vor- 
versuch wurde eine w/s MethylglyoxalRisung (0,063 g in 100 ccm H20 ) 
8 Stdn. mit ~ther in derse]ben Weise bei 36 ~ perforiert, wobei 95% des 
Methylglyox~ls im Atherextrakt als m-Nitrobenzos~zon nachgewiesen 
werden konnte. Wurden a]kalische Glucosel6sungen in derselben Weise 
mit ~ther bei 36 ~ perforiert, so konnte in keinem Falle auch nur eine 
Spur yon Methylglyox~l n~ehgewiesen werden. Wurden unter denselben 
Bedingungen 0,063 g Methylglyoxal in 100 ecru H~O gel6st, innerh~lb 
yon 5 Stdn. (also in 1 Min. 0,21 rag) zu 50 ecru H20, bzw. n/1 KOH-L6sung 
oder 2 g Glucose in 50 ccm n/1 KOH-L6sung, die sich jeweils im Extrak- 
tionsgefi~f~ befanden, zugetropf t, so konnte in jedem F~lle MethylglyoxM 
im Extrakt einw~ndfrei nachgewiesen werden. 

Es ist daber ~ls sicher anzunehmen, d~l~ beim ~lk~lisehen Glucose- 
abbau unter den gew~hlten Bedingungen kein Methylglyoxal entsteht 
oder nur intermedi~r in kurzlebigster Form. 

Parallelversuche wurden ohne Vorlage yon m-Nitrobenzhydrazid 
durchgefiihrt und im ~therextrakt das Acetol nach R. Nodzu ~ j odometrisch 
quantitativ bestimmt; aul~erdem wurde eine Baudisch-geak t ion  auf 
Aeetol durchgeffihrt. Es konnte auch bei diescn Versuchen nicht eine 
Spur Acetol gefunden werden, auch eine Fehlingsche ]~eaktion war 
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nega t iv  und  eine polarographische  Unte rsue l lung  zeigte vSllige Leere 
des A the rex t r ak t e s .  I m  Gegensatz  dazu  wurden  bei  Des t i l la t ionsvcr-  
suchen (100 ~ viel  sehwi~cher Mkalischer  GlucoselSsungen (m/50 Na2CO s, 
m/25 NaeCO~, m/50 K O H )  un te r  Vo lumskons tanz  yon mehreren  Au to ren  
im Des t i l l a te  das  Auf t r e t en  jodoformbi ldender  Subs tanzen  fes tgeste l l t  s. 

L~Bt m a n  wieder  un te r  dense lben  Bedingungcn  wie be im Methyl -  
g lyoxa l  0,204 g Aceto l  in 100 ecru H20  inne rha lb  5 Stdn.  (0,68 mg in 
der  Min.) jewei]s zu H20 bzw. n/1 K O H - L 6 s u n g  oder  Glucose in  n / K O H -  
LSsung zutrolofen, so konn te  das  Aceto l  in  al len Fi~llen zu e inem Tell 
wiedergefunden  werden  (Tabelle  3). 

Es is t  daher  ebenso wie im Fa l l e  des Methy lg lyoxa l s  anzunehmen,  
dab  be im a lkal ischen Glncoseabbau  un te r  den  gews Bedingungen  
ke in  Aceto l  en t s t eh t  oder  nur  in te rmedi~r  in kurz leb igs te r  Form.  

Versuche zum S tud ium des a lka l i schen Abbaues  verschiedener  Zucker  
bei gleichzei t iger  E x t r a k t i o n  der  geb i lde ten  Sloaltsti icke un te r  ver- 
schiedenen Reak t ionsbed ingungen  werden  fort.gesetzt. 

I~xperimenteller Tell. 
Es wurden jeweils 2 g Glucose in 25 cem Lauge gel6st, 5 ecm Phenyl- 

hydrazin  in 17,5 cem Alkohol zugeftigt und in einem versehlossenen Gef~B 
im Thermosta ten 48 Stdn. stehen gelassen. Darm wurde abfil triert ,  das 
Osazon mit  verd. Alkohol gewaschen und gewogen. Naeh Bestirmmmg 
des Schmp. wurde noeh einmM aus re td .  Alkohol umkristMlisier~*. 

Zu je 1,25 g ~VIethyl- 
glyoxMwurden 5 eemPhe- T a b e l l e  1. 
nylhydrazin,  in 17,5 cem Versuche bei 25 ~ C. 

Alkohol zugegeben, 1/4 Konz. kuswaage Osa- % der Schm.* 
Std. stehen gelassen und ~-r. KOtt zon in g (%) Literatnr ~ ~ 
dann j eweils 25 eem 
Lauge zugegeben , so dab 
eine Normali t~t  der LS- 1 n/2 0,4 (7,1) 9,5 143,5 
sung von n/2, n/1 oder 2 n/1 0,9 (16,7) 16,0 142,0 
2 n  gegeben war. Das 3 2 n  0,4 (7,1) 8,5 143,0 

entst~ndene Osazon T a b e l l e  2. 
zeigte in allen drei F~llen Versuche bei 36 ~ C. 
einen Sehmp. yon 141 ~ 
die Ausbeute war theo- Konz. Auswaage Osa- % der 8ehmp.* 
retisch. Nr. KOH. zon in g (%) Literatur ~ 

Zu je 1,25 g 5Iethyl- 
glyoxM wurden zuerst, 1 n/2 1,2 (21,4) 142,0 
jeweils 25 eem n/2, n/1 2 n/1 1,3 (23,2) - -  142,0 
und 2 n KOI-I zugeftigt, 3 2 n 1,0 (17,8) - -  140,0 
1/a Std. stehen gelassen 
und ansehliel3end 5ecm Phenylhydrazin  m 17,5cem Alkohol zugesetzt. 
Es ents tand in keinem Fal le  ein Osazon. 

s F .  Fischler  und ~r R. N o d z u  und Mitarbei ter ;  F.  Wessely  
und N[itarbeiter, siehe unter  Anm. 1. 

9 W. L.  Eva n s  und Mitarbeiter,  J .  Amer. chem. See. 48, 2665 (1926). 
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Extraktionsversuehe. 

Verwendc t  wurde  ein I-Icil?perforator mi t  c inem Fas sungs raum des 
Extraktionsgef~l~es yon  zirka 200 eem. I n  dieses wurden  ieweils 50 ccm 
Wasscr  bzw. 50 ccm n/1 w/il~r. KOI - I -LSsung  oder 2 g Glucose in 50 ccm 
n/1 w~il3r. KOI-I-LSsung gefiillt  und  m i t  Nther  8 Stdn.  bei 36 ~ perforiert .  I n  
manchen  F~illcn wurde  Methy lg lyoxa l  bzw. Acetol  zuget ropf t  und  naeh 8 Stdn.  
der Nther  auf  seinen Gehal t  anS/[ethylglyoxal  bzw. Acetol  q u a n t i t a t i v  analysier t .  

Methy lg lyoxa l  m i t  Hilfe  yon  1 g m-Ni t robenzhydraz id ,  das im Nther  
m i t  I-Iilfe yon  e twas  Alkohol  gel6st war.  Der  /~therisehe E x t r a k t  wurde  ein- 
gedampf t ,  m i t  I-I~O verse tz t  und  dcr R t i cks tand  du tch  cinen gewogenen 
Sinter t iegel  f i l tr iert ,  m i t  10~oiger Essigsfiurc und  I-IeO heil3 gewaschen und  
das gebi ldete  m-Ni t robenzosazon  des Methylg lyoxals  gewogen. 

Aceto l  wurde  mal~analyt isch als J o d o f o r m  bes t immt .  

T a b e l l c  3. 

Nr, Im l~eaktions- Zeit % l~ethyl- % Acetol* 
gef/ifl Zugetropft (8 tdn . )  glyoxal (in Its0) 

1 I 

10 
l l  

12 

13 
14 

15 

4 g Glucose 
in 100 ccm 

n/1 KOI-I 
wie oben 
wie oben 
wie oben 
wie oben 

50 eem H20 

50 ccm n/1 
K O H  

wie oben 

2 g Glucose 
in 50 ecru n/1 

K O H  
wie oben 

50 ccm H20  

50 ccm n/1 
K O H  

wie oben 
2 g Glucose in 

50 t o m  n/1 
K O t t  

wie oben 

0,204 g Acetol  
in 100 ccm 

H20 

wie oben 

wie oben 

wie oben 
wie obcn 

0,063 g Methyl-  
g lyoxal  in 
100 ecru H20  

wie oben 
wie oben 

wie oben 
w i e  oben 

0 
0 

95 

6,6 
6,6 

3,9 
3,9 

0 
0 
0 
0 
0 

32 
(60) 

37 
(43) 
3o 

(40) 

29,2 
25 

0 0 0 
0 0 0 
0 0 0 
0 0 0 
0 0 0 

.+ + + 

+ + + 

+ + + 

+ + + 
+ + + 

0 0 0 

0 0 + 
0 0 + 

0 0 + 
0 0 + 

* Das  Acetol ,  das im Wasser  b e s t i m m t  worden war,  ist  jene Menge, die 
aueh  naeh  8stiindiger Per fora t ion  mi t  Nther  im Extraktionsgeffil3 zurfickblieb. 


