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128. Richard Kuhn, Hermann Rudy und Friedrich
Weygand: Uber die zucker-dhnliche Seitenkette des Lactoflavins.

[Aus d. Kaiser-Wilhelm-Institut fiir Medizin. Forschung, Heidelberg, Institut fiir Chemie.]
(Eingegangen am 20. Februar 1935))

1. Diaceton-lactoflavin.

Durch die Synthese des Lumi-lactoflavins ist die Konstitution des
Lactoflavins selbst bis auf die Natur der zucker-dhnlichen Seitenkette, die
in 9-Stellung haftet, aufgeklart worden?!). Die Annahme?), dafl es sich um
eine Tetraoxy-n-butyl-Kette handelt, gewinnt an Wahrscheinlichkeit
durch die Isolierung einer schon krystallisierenden Diaceton-Verbindung
(I) des Lactoflavins vom Schmp. 293° (Zers.), deren Darstellung im Versuchs-
teil beschrieben wird. Im Gegensatz zu Lactoflavin ist die Diaceton-Verbindung
stark rechtsdrehend: [a]%® = 4118° (CHCl;). Das Diaceton-lactoflavin ist
wie die Tetraacetyl-Verbindung?) leicht 16slich in Chloroform, woraus sich
durch Wasser nichts ausschiitteln 148t. Durch warme verd. Essigsiure wird
es leicht zu dem in Chloroform unléslichen Lactoflavin aufgespalten. Im Ab-
sorptionsspektrum (Abbild. 1) stimmt die
Diaceton-Verbindung mit dem freien Farb-
i stoff nahe iiberein. Bei der Acetonierung

| beobachtet man auch die Bildung eines
! Farbstoffes, der sowohl in Wasser wie in
! Chlotoform loslich ist und dieser Mittel-
! stellung zwischen Lactoflavin und Di-
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Abszissen: Wellenldangen in my. Ordinaten: x = cxd log I
¢ = 8.28 x10-> Mol/Liter

Lactoflavin in Wasser } d— 0114 cm

— — — Diaceton-lactoflavin } ¢ = 2.41 x10-* Mol/Liter
in Chloroform + 109, AlkoholJ d = 0.114 ccm.

1y R. Kuhn, K. Reinemund u. F. Weygand, B. 67, 1460 [1934].
2, R. Kuhn, H. Rudy u. Th. Wagner-Jauregg, B. 66, 1950 [1933].
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aceton-lactoflavin entsprechend wohl eine Mono-aceton-Verbindung
oder ein Gemisch von Mono-aceton-Verbindungen darstellt.

HyC o CHy ol CH,
0-=0 0--<0

| | | |
H,C- CH— CH-—— CH-— CH,
|
I HC N N

/‘\/ ‘\/l\ ~NH
H,C

Die Tatsache, daB Tactoflavin durch Bleitetraacetat zu 6.7-Di-
methyl-alloxazin abgebaut wird?), schien mit der vorgeschlagenen Formu-
lierung der zucker-dhnlichen Seitenkette nicht gut vereinbar. Es war daran
zu denken, daB 2 hydroxylierte C-Atome unmittelbar an das N-Atom 9
anschlieBen, und da} bei der Criegee-Spaltung zundchst 6.7-Dimethyl-9-
formyl-flavin gebildet wird, aus dem durch Verseifung der Formylgruppe
und Isomerisierung das isolierte 6.7-Dimethyl-alloxazin entsteht. Die
Identifizierung dieses Spaltstiickes erfolgte wie frither®) durch Umsetzung mit
Diazo-methan zum 1.3.6.7-Tetramethyl-alloxazin, das mit dem Konden-
sationsprodukt von Dimethyl-alloxan und 1.2-Dimethyl-4.5-diamino-
benzol keine Schmelzpunkts-FErniedrigung gab.

Wir sind heute der Ansicht, dall die Criegee-Spaltung des Lactoflavins
durch Sekundir-reaktionen iiberholt wird; daf zunichst in normaler Weise
6.7-Dimethyl-flavin-9-acetaldehyd auftritt, der vermutlich noch leich-
ter als die inzwischen synthetisch gewonnene 6.7-Dimethyl-flavin-9-
essigsdured) der Alloxazin-Spaltung anheimfillt. Neben der Empfind-
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Abbild. 2. Kinetik der alkalischen Photolyse.
O 6.7-Dimethyl-9-l-araboflavin X Lactoflavin.

3 R. Kubn u. H. Rudy, B. 67, 1826, 1936 [1934].
4 R. Kuhn w. H. Rudy, B. 68, 300 [1935].
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lichkeit der synthetischen 9-Essigsidure kommt der {ibereinstimmenden Kinetik
der alkalischen Photolyse von Lactoflavin und von synthtischem 6.7-Dimethyl-
9-araboflavin (Abbild. 2) Bedeutung fiir die Kenntnis der zucker-dhn-
lichen Seitenkette zu.

2. ,Schmelzpunkt” und Drehungsvermdgen des Lactoflavins

Fraktionierungs-Versuche amLactoflavin sind hauptsichlich auf chromato-
graphischem Wege, auch mit der Tetraacetyl-Verbindung, im hiesigen Institut
schon ofters in Angriff genommen worden, ohne eine entscheidende Diffe-
renzierung zu ergeben. Bei fraktionierten Krystallisationen aus verschiedenen
Losungsmitteln wurde beobachtet, dall der ,,Schmelzpunkt” der leichter
16slichen Fraktionen bis 2939 ansteigt®). Aber die elementare Zusammen-
setzung?) C,;HyoN,Osund die optische Aktivitdtbliebenvondenschwerst
16slichen bis zu den leichtest 1éslichen Anteilen unverdndert. Aus
Lactoflavin-Praparaten vom ,,Schmp. 2719 und 293% wurde ein und dieselbe
Tetraacetyl-Verbindung vom Schmp. 243% erhalten. Wir mochten es
daher fiir wahrscheinlich halten, dall Spuren von Beimengungen den Zerset-
zungspunkt (Dunkelfirbung, Aufschiumen) in den genannten Grenzen zu
beeinflussen vermdgen, und dafl es nicht unmdéglich sein diirfte, den Zersetzungs-
punkt noch weiter zu erhdhen. Vergleicht man-das Drehungsvermogen
verschiedener Lactoflavin-Fraktionenin n/,5- oder n/,,-NaOH, soist zu beriick-
sichtigen, dafl [a]p von der Farbstoff-Konzentration sehr stark ab-
hangigist (Abbild. 3). Die Konzentrations-Abhéngigkeit ist von den schwerst
16slichen bis zu den leichtest
16slichen Fraktionen dieselbe. - 77pe 3
Ebensowenig konnten fiir die °
stark rechtsdrehenden, 2/
borax-haltigen L é6sun- ~770° 7
gen®), deren Drehungsvermé- /
gen von der Lactoflavin-Kon- _ 100°
zentration kaum abhingt,
groBere Unterschiede zwischen [
den schwerst und leichtest - gpe
16slichen Anteilen des Lacto-
flavins beobachtet werden. J

Die folgenden Priparate % O Spektroskop
sind durch fraktionierte Kry- X Natrivmiampe
stallisationen aus 2-n. Essig- — 720°—
sdure, aus 96-proz. Alkohol
und aus Pyridin gewonnen
worden. Injedem Falle wurde 27 02 43 04 25 %
auch durch licht-elektrische

Photometrie die Farbstirke Abbild. 3.
¥max fUGr das langwelligste Abszissen: Konzentration in g/;g ccin.
Maximum 445 my ermittelt. Ordinaten: [a]5.

3) Alle folgenden ,,Schmelzpunkte sind genau gleichartig mit ein und demselben
abgekiirzten Thermometer (unkorr.) bestimmt.
% R. Kuhn u. H. Rudy, B. 68, 169 [1935].



628 Kuhn, Rudy, Weygand: Uber die [Jahrg. 68

Als Ausgangsmaterial diente ein Gemisch etwa gleicher Teile von 2 Priparaten, die
beide iiber das Thalio- und Silbersalz ?) gereinigt waren und iibereinstimmend Zers.-Pkt.
282-—282.5° zeigten. Das eine Priparat (Gef. C54.06, H 5.48, N 14.70) zeigte x = 26.10°
und [a]8 = (—0.25% x 100) : {0.203 x 1} = —123° (n/,,-NaOH), das andere » = 27.10° und
[a]p = (—0.38% x 100) : (0.33 X 1) = —115° (n/,-NaOH).

Priaparat I: Schwerst 16sliche Fraktion nach 3-maliger Krystallisation
aus verd. Essigsiure, dann aus Alkohol und zuletzt wieder aus Essigsiure.
Zers.-Pkt. 2820, » = 26.2x 103,

[a]" (—0.28° x 100) : (0.246 x 1) = —114° (n/,,-NaOH).
(a8 = (—0.195° x 100) : (0.123 X 2) = —-80° (n/,;,-NaOH).
[a]D = (—0.075° x 100) : (0.0615 X 2) = -—61° (nf;-NaOH).
[} = (4+0.410 x 100) : (0.123 x 1) = +3339 (n/,,-NaOH, mit Borax halb gesittigt).
[ld = (40.20° x 100) : (0.0614 x 1) = +325° (n/,,-NaOH, mit Borax halb gesittigt).
[a]y = (4+0.105° x 100) : (0.031 x 1) = +342° (n/,,-NaOH, mit Borax halb gesittigt).

Praparat II: Mittelfraktion aus 96-proz. Alkohol, Pyridin und nochmals
Alkohol, Zers.-Pkt. 293°, % = 29.5. Cef. C 54.43, H 5.60, N 14.92.

[a)d = (—0.29° x 100} : (0.246 X 1) = —118° (n/;,-NaOH).
[old = (—0.24% x 100) : (0.123 X 2) = —97° (n/,,-NaOH).
lod3 = (—0.085% x 100) : {0.0615 X 2) = —70° {n/,,-NaOH).

[od2 = (40.3750 x 100) : (0.104 X 1) = +3590 (n/y,-NaOH, 1/, ges. Borax).

Prdaparat III: Mittelfraktion nach wiederholten Krystallisationen aus
2-n. KEssigsiure. Zers.-Pkt. 281.5°, % = 25.0. Die Abhingigkeit des Drehungs-
vermégens von der Konzentration in n/;,-NaOH ist in Abbild. 3 dargestellt.
Die Messungen sind an 2 verschiedenen Polarisations-Apparaten mit ver-
schiedenen Lichtquellen (Natriumlampe von C. Zeiss und elektrische Gliih-
birne mit geradsichtigem Spektroskop von Schmidt & Haensch) ausgefiihrt.

a3 = (—0.57° x 100) : (0489 X 1) = =117 {n/;"NaOH).
[a] = (—0.275% X 100) : (0.244 X 1) = —112° (r/;,-NaOH).
[l = (—0.23% X 100) : (0.122 X 2) = —O94® (n/,,-NaOH).
Lx‘L' = (—0.085 X 100) : (0.061 X 2) = —-70° (n/,,-NaOH).

[a)h = (4+0.845° x 100) : (0.244 X 1) = +347° (n/,,-NaOH), 1/, ges. Borax).

Praparat IV: Leichtest l6sliche aller Fraktionen (etwa 1/,, des gesamten
Farbstoffs, zuletzt aus 2-n. Essigsiure krystallisiert. Zers.-Pkt. 277%, = =
28.3 %103,

[2lh = (—0.28° x 100) : (0.243 x 1) = —113° (n/,,-NaOH).
[23) = (—0.21° x 100) : (0.121 X 2) = —87° (n/,-NaOH).
[af) = (—0.09° x 100) : (0.061 X 2) = —-74° (n/,;-NaOH).
(a0 = (40.32° x 100) : (0.098 x 1) = +326° (n/5-NaOH, 1/, ges. Borax).

Die beschriebenen Fraktionierungs-Versuche schlieBen einen Gehalt des
Lactoflavins an anderen Flavinen in dem von R. Kuhn und Th. Wagner-
Jauregg®) erOrterten Sinne nicht endgiiltig aus. Sie sind aber nicht
gut in Einklang zu bringen mit der Angabe von P. Karrer, K. Schopp,
E. Benz und K. Pfaehler®), dal sich durch fraktionierte Krystallisationen
eine schwerst 16sliche,, hoch schmelzende‘ (2869 Fraktion von [a]p = —-90°
und eine leicht 16sliche, ,,niedriger schmelzende’* (2829) Fraktion von —115°
(n/y-NaOH) gewinnen lafit, wobei keine Angaben iiber die Konzentration

7) B. 67, 1770 [1934].
8 B. 68, 216 [1935]; Helv. chim. Acta 18, 69 [1935].



Abbild. 6. Diaceton-lactoflavin, Abbild. 7. 6.7-Dimethyl-9-l-araboflavin,
Schmp. 293° (Zers.). Schmp. 295° (Zers.).

Abbild. 8. Lactoflavin, Abbild. 9. Tetraacetyl-lactoflavin,
Schmp. 293° (Zers.). Schmp, 243° (Zers.).

Richard Kuhn, Hermann Rudy u. Friedrich Weygand, B. 68, 625 [1935].



(1935)] zucker-dhnliche Seitenkelte des Lactoflavins. 629

der polarisierten Losungen gemacht werden. Es ist auffallend, daB die héchsten
bisher beobachteten ,,Schmpp.” (2929, 293% von uns an leichter ldslichen,
nicht an schwerst 16slichen Fraktionen beobachtet wurden.

Mit dem , Konzentrations-Effekt”, dessen Ursache wir nicht kennen,
lassen sich nicht alle an fritheren Priparaten beobachteten Drehungswerte,
die etwas schwankten, in genauen Einklang bringen. Sie ergaben, mit Abbild. 2
verglichen, vielfach etwas stirkere Linksdrehung. Es ist daher denkbar, daf}
frithere Priparate ein stirker linksdrehendes Flavin enthielten, das aber aus
dem jetzt vorliegenden Lactoflavin durch die geschilderten Fraktionierungen
nicht angereichert werden konnte. Ferner ist zu beriicksichtigen, dal wir
bei der Verarbeitung der Molke nur etwa 1/, des darin enthaltenen Flavins
als krystallisiertes ,, Ausgangs-Material’* erhalten und {iber die restlichen 2/,
nichts aussagen konnen?®).

3. 6.7-Dimethyl-9-l-araboflavin.

Dieser synthetische, mit Lactoflavin isomere Farbstoff C;H,N,O; ist zu-
erst als Tetraacetyl-Verbindung krystallisiert erhalten worden!?). Der von uns
iiber dieselben Zwischenprodukte gewonnene
freie Farbstoff (Absorpt.-Spektr. Abbild. 4)

75907
zersetzt sich wie Lactoflavin unter Dunkel-
farbung und Aufschiumen etwa 2° héher als
dieses, bei 205°. Mischproben mit verschiede-
nen Lactoflavin-Priparaten ergaben keine
Depression. Das Aufschiumen erfolgte stets
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Abbild. 4.
6.7-Dimethyl-9-l-araboflavin in Wasser (c =299 x107* Mol/Liter).
— -= — 1.2-Dimethyl-4-nitro-5-[1-l-arabityl-amino]-benzol in 80-proz. Alkohol
(¢ =5.62 x107* Mol/Liter).
...... 1.2-Dimethyl-4-nitro-5-methylamino-benzol in 80-proz. Alkohol (¢ =
8.82 x107* Mol/Liter. d immer = 0.114 cm).

) vergl. dazu R. Kuhn, P. Gydrgy u. Th. Wagner-Jauregg, B. 66, 1034
119337, aber anch R. Kuhn u. H, Kaltschnitt, B. 68, 128 [1935].
10y B. 67, 1939 [1934], 68, 166 [1935].
Berichte d. D. Chem. Gesellschaft. Jahrg. LXViil. 41
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bei der Temperatur, bei der sich das Lactoflavin allein zersetzte. Nach
,.Schmp.” und Drehungsvermoégen koénnte der freie TFarbstoff mit dem von
P. Karrer, K. Schopp, ¥. Benz und K. Pfaehler®) {iber andere Zwischen-
produkte hinweg, aber zuletzt ebenfalls nach der Flavin-Synthese von R. Kuhn
und ¥. Weygand, vor kurzem erhaltenen Flavin aus I-Arabinose identisch
sein. Die annalernde Ubereinstimmung des Drehungsvermdgens, die wir
an den Tetraacetyl-Verbindungen des synthetischen und natiirlichen Farb-
stoffs bereits hervorgehoben hattenll), gilt auch fiir die freien Farbstoffe.
6.7-Dimethyl-9-l-arabo-flavin: [a}; = —80°4-100 (n/,-NaOH;
¢=0.2). Wir hatten in Borax-Losung gréBere Unterschiede erwartet, fanden
aber fiir Lactoflavin: [a]¥ = 3599 - 159, fiir 6.7-Dimethyl-9-l-araboflavin:
[@]?9 = +367° + 15°. SchlieBlich verglichen wir die Kinetik der alkalischen
Photolyse (0. Warburg und W. Christian), in der Unterschiede der zucker-
ahnlichen Seitenketten hitten zu Tage treten kénnen. Das in Abbild. 2 dar-
gestellte Ergebnis zeigt, daBl die Halbwerts-Zeiten der Photolyse fiir Lacto-
flavin und fiir 6.7-Dimethyl-9-l-araboflavin praktisch {ibereinstimmen.

Trotz dieser weitgehenden Ahnlichkeit konnen wir Lactoflavin und
6.7-Dimethyl-9-l-araboflavin fiir nicht identisch erkliren. Die
schon friiberl®) beschriebene Tetraacetyl-Verbindung des synthetischen
Farbstoffs schmilzt ndmlich schon bei 2179 (Tetraacetyl-lactoflavin: 2439),
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Abbild. 5. Wachstums-Wirkung,

I und II: Je 30 vy freier Farbstoff (von der 6. bis 8. Woche ohne Farbstoff).
111 und IV: Je 22 y Tetraacetyl-Farbstoff = 15 v freier Farbstoff.
Ordinaten: Gewicht der Tiere in Grammen.

1) B, 68, 166 [1935].
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und der Schmp. konnte auch durch wiederholte chromatographische
Reinigung nicht weiter erhoht werden. FEin bedeutender Unterschied be-
steht ferner hinsichtlich der biologischen Wirksamkeit an B,-arm er-
nihrten Ratten. Die Wachstums-Wirkung des synthetischen Farbstoffs ist
bisher, auch wenn man nur die giinstigsten Fille (Abbild. 5) betrachtet,
mindestens 3-mal geringer als die des Lactoflavins. Die mit 15y und
30y erzielten Gewichts-Zunahmen sind bei unseren Tieren schon durch 5+
und 10y Lactoflavin zu erreichen, ja zu iiberbieten. Vermutlich hat die
zucker-ahnliche Seitenkette des Lactoflavins die Anordnung der d-Ribose, und
der aus l-Arabinose synthetisierte Farbstoff besitzt nur in gewissem Ausmalle
die Fahigkeit, als , Ersatz”“ des natiirlichen Vitamins B, (Lactoflavin) zu
wirken.

Beschreibung der Versuche.

Acetonierung des Lactoflavins: In 400 ccm eisgekiihltes, ungefahr
1.59%, HCl enthaltendes Aceton werden 500 mg fein verriebenes Lactoflavin
vom Schmp. 282° (korr.) eingetragen. Nach 1/,-stdg. Schiitteln ist alles in
Losung gegangen. Man 1if3t eine weitere halbe Stunde stehen und gief3t
dann unter Riihren in eine eisgekiihlte, konzentrierte Losung von Natrium-
acetat. Zur Abtrennung von unverindertem Flavin wird mit Chloroform
erschopfend ausgeschiittelt.

Diaceton-lactoflavin: Das sowoh! die Mono- als auch die Diaceton-
Verbindung enthaltende Chloroform wird mit Wasser solange ausgeschiittelt,
als noch Farbstoff in L6sung geht. Dann wird das Chloroform getrocknet,
im Vakuum verdampft und der Riickstand aus absol. Alkohol umkrystallisiert.
Ausbeute an Rohprodukt 200 mg (colorimetrisch bestimmt). Krystallisiert
wurden 90 mg erhalten. Lange, orangegelbe, feine Nadeln (Abbild. 6), Schmp.
293% (korr.) unt. Zers. (3-mal aus Alkohol krystallisiert).

fa]® = (+0.372° x 100) : (0.3162 x 1) = +117.5° (Chloroform + 109, Alkohol).

3.489 mg Sbst.: 7.67 mg CO,, 1.98 mg H,0. — 3.242 mg Shst.: 0.345 ccm N (20°,
746 mm).

CpoH,N,0,. Ber. C 60.50, H 6.18, N 12.28.
Gef. ,, 59.96, ,, 6.35, ,, 12.17.

Die Diaceton-Verbindung ist leicht 16slich in Chloroform, Eisessig,
Aceton, mifig 16slich in kaltem Alkohol und Wasser, schwer 18slich in Ather.
Bei der Verteilung zwischen Chloroform und Wasser geht aller Farbstoff in
die untere Schicht. Das Aceton wird iiberraschend leicht schon durch verd.
Essigsdure bei lingerem Stehen bei Raum-Temperatur abgespalten, fast
momentan beim FErhitzen, worauf kein Farbstoff mehr in Chloroform geht.

Monoaceton-lactoflavin: Der aus dem Chloroform mit Wasser
ausgeschiittelte Farbstoff wird wiederum in Chloroform aufgenommen und
nach dem Verdampfen des I,sungsmittels aus Alkohol krystallisiert. Orange-
gelbe, derbe Prismen, Ausbeute an Rohprodukt (colorimetriscl) 140 mg.

Der Schmp. eines Monoaceton-lactoflavins, das aus einem Lactoflavin-
Praparat vom Schmp. 277° gewonnen war, lag bei 277% (korr., unt. Zers.).

Man erkennt, daB die Schmelz-(Zersetzungs-) punkte der Aceton-Ver-
bindungen annidhernd mit denen der verwendeten Iactoflavin-Priparate
iibereinstimmen. Es ist daher zu erwarten, da} auch hier dhnliche Streuungen
(infolge geringster Mengen katalytisch auf die Zersetzung wirkender Stoffe)
auftreten kénnen wie bei dem Flavin selbst.

41%
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Monoaceton-lactoflavin ist leicht 16slich in Eisessig, malig gut
16slich in Wasser, Alkohol, Chloroform, unléslich in Ather. Zwischen Chloro-
form und Wasser verteilt es sich annihernd gleichmifig, kann aber durch
wiederholtes Ausschiitteln vollstindig in eines der beiden getrieben werden.

2.446 mg Sbst.: 0.284 cem N (26°, 755 mm).

CyoH, N,Og. Ber. N 13.45. Gef. N 13.20.

6.7-Dimethyl-alloxazin durch Oxydation von Lactoflavin
mit Bleitetraacetat: 25mg reines Lactoflavin werden unter den frither
angegebenen Bedingungenl?) mit Bleitetraacetat oxydiert. Nach Verdiinnen
mit Wasser wird die Reaktions-I6sung mit Chloroform erschépfend ausge-
schiittelt und der Farbstoff durch 2-maliges Ausschiitteln der Chloroform-
I.6sung mit Nacarbonat-Losung, Ansiduern mit Essigsdure und wiederholtes
Ausschiitteln mit Chloroform vorgereinigt. Der Chloroform-Riickstand wird
nach dem Umkrystallisieren aus konz. Essigsiure in trocknem Zustand mit
Diazo-methan in Ather!?) methyliert und das so erhaltene Methylierungs-
produkt 4-mal aus konz. Essigsdure umkrystallisiert. Feine, glinzende, gelbe
Nadeln. Ausbeute 6 mg. Schmp. 2500 (korr.).

3.751 mg Sbst.: 8.585 mg CO,, 1.82 mg H,O.

C,H,,N,0,. Ber. C 62.20, H 5.22. Gef. C 6242, H 5.43.

Der Misch-schmp. mit dem synthetisch dargestellten 1.3.6.7-Tetra-

methyl-alloxazin vom Schmp. 252° lag bei 251° (korr.).

1.2-Dimethyl-4-nitro-5-[l-arabityl-1-amino]-benzol: 40 g
krystallisiertes I-Arabinamin®®) und 40g 1.2-Dimethy!-4.5-dinitro-
benzol (Schmp. 40—50°)14) wurden in 100 ccm 80-proz. Athylalkohol 6 Stdn.
auf 135° erhitzt. Nach dem Verdampfen des Losungsmittels wurde unver-
andertes Dinitro-xylol dem roten 6ligen Riickstand mit Ather entzogen
und dieser aus viel Wasser, dann aus wenig Eisessig umkrystallisiert. Aus-
beute an reiner Substanz 16.5 g, Schmp. 216° (k. Th.). Zur Analyse wurde
2 Stdn. bei 100° unter 0.5 mm iiber P,0, getrocknet.

4.212 mg Sbst.: 8.03 mg CO,, 2,60 mg H,0. — 3.435 mg Sbst.: 0.279 cem N (199,
761 mm).

CpsH,N,0p.  Ber. C 5197, H 6.71, N 9.33.
Gef. ,, 52.00, ,, 691, ,, 9.51.
oY) = (—0.010 x 100) : (0.944 x 1) = —1° 4- 10 (Pyridin).

Aus warmem Eisessig, worin sich die Substanz leicht 19st, krystallisiert
das 1.2-Dimethyl-4-nitro-5-{l-arabityl-1-amino]-benzol in vielfach
biischelig angeordneten, glinzenden, orangegelben, diinnen Stabchen, deren
Absorptionsspektrum (Abbild. 3) mit demjenigen des roten 1.2-Dimethyl-
4-nitro-5-methylamino-benzols!®) nach Lage und Hohe der Banden
genau {ibereinstimmt. In Ather und in Chloroform ist die Substanz unléslich,
in willrigem Alkohol 16st sie sich betrichtlich.

12) R, Kulin u. H. Rudy, B. 67, 1826, 1936 [1934].

13) Dargestellt nach M. Roux, Compt. rend. Acad. Sciences 136, 1079 [1903];
Ann. Chim, [8] 1, 160 [1904].

14 Durch Nitrieren von o-Xylol nach E. Noelting u. Thesmar, B. 33, 631 [1902],
gewonnen. Das im Priparat in erheblicher Menge noch enthaltene 1.2-Dimethyl-4.6-
dinitro-benzol tritt nicht in Reaktion.

1) R, Knhn u. K. Reinemund, B. 67, 1932 [1934].
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6.7-Dimethyl-9-l-araboflavin: Je 1.0g 1.2-Dimetlyl-4-nitro-
5-[l-arabityl-1-amino]-benzol wurden in 10 ccm Wasser und 30 ccm
konz. Salzsiure gelost, mit fein gepulvertem Alloxan (UberschuB)
und Zinnchloriir versetzt und kurz aufgekocht. Voriibergehend wurde
die Losung ganz farblos, nahm aber bald wieder intensiv gelbe Farbe an.
Nach Verdiinnen mit 300 ccm Wasser wurde unter Eiskithlung durch 1-proz.
XKMnO,Losung das iiberschiissige Reduktionsmittel entfernt. Hierauf ad-
sorbierten wir nach der fiir die Isolierung natiirlicher Flavine bekannten Vor-
schrift an Frankonit 8B und eluierten 3-mal mit Pyridin-Geniisch. Durch
Verdampfen der Elutionen erhielten wir das freie 6.7-Dimethyl-9-l-arabo-
flavin. Krystallisiert wurde aus verd. Essigsiure, getrocknet 2 Stdn. bei
100° (0.5 mm, P,0;). Schmp. 294—295° (Zers., Aufschiumen) (Abbild. 7).
Das fiir die Tier-Versuche verwendete Priparat gab bei der Analyse:

4.315 mg Sbst.: 8.48 mg CO,, 2.07 mg H,0. — 3.134 mg Sbst.: 0.410 mm N (19°,
734 mm).
CHoN, O (376.2). Ber. C 54.23, H 5.36, N 14.88.
Gef. ,, 53.60, ,, 5.37, ,, 14.77.
falh® = (—0.175° x 100) : (0.2176 X 1) = —80.49 + 10° (n/,-NaOH).
[e0B® = (4+0.40° x 100) : (0.1088 x 1) = +367° + 10° (Borax)'®).
[oJ82 = (4+0.24 x 100) : (0.1088 x 1) = 4220° 4+ 10° (Borax)1$).

Fiir den Vergleich der alkalischen Photolyse wurden je 40 ccm 0.5-n.
Natronlauge, die je 65y C;;HyN,Oq in 1 ccm enthielten, aus etwa 30 cin Ent-
fernung mit einer 500-Watt-Lampe genau gleichartig bestrahlt. Nach den
angegebenen Zeiten (Abbild. 2) wurden je 2 ccm mit der Pipette entnommen
und zu 0.30 ccm Eisessig gegeben. Nach Verdiinnen mit Wasser wurde er-
schopfend mit Chloroform ausgeschiittelt, mit Chloroform auf 10 ccm auf-
gefiillt und der Farbstoff-Gehalt (y C;3H,,N,O, in 10 ccm CHCl;) am Stufen-
Photometer bestimmt. Die Endwerte beider Bestimmungen entsprechen
etwa 659, der theoretisch mdglichen I,umiflavin-Menge.

1.2-Dimethyl-4-[alloxanyl-amino]-5-{l-arabityl-1'-amino]-
benzol (F): 100 mg 1.2-Dimethyl-4-nitro-5-[I-arabityl-1-amino)-

CH,—[CH.OHJ],—CH,.OH

11. |
H,C—™""N = C<OéaNH>CU

benzol wurden in 25 ccm absol. Alkohol + 5 cem Wasser mit 30 mg Platin-
oxyd und Wasserstoff geschiittelt, bis 3 Mol. H, aufgenommen waren und Entfar-
bung eintrat (15 Min.). Das farblose Filtrat erhitzten wir mit 80 mg Alloxan
in 10 cem Wasser + 10 cem Fisessig 3 Min. zum Sieden. Hierauf wurde im
Vakuum fast zur Trockne eingeengt und in siedendem Wasser aufgenommen,
Beim Erkalten fiel die aus dem Diamin und Alloxan unter Austritt von nur
1 Mol. Wasser entstandene Substanz in citronengelben, biischelig vereinigten

18) Losung in nf,,-NaOH, mit dem gleichen Vol. gesidttigter (20°) Borax-Losung
verdiinnt.
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Nadeln (50 mg) aus, die nach wiederholter Krystallisation aus Wasser bei
216% (Zers.) schmolzen. Zur Analyse wurde 2 Stdn. bei 3 mm (P,O5, 1009
getrocknet.
4.041 mg Sbst.: 7.61 mg CO,, 1.93 mg H,0. — 3.493 mg Shst.: 0.426 ccm N (21°,
759 mm).
CHyeN,0, (394.2). Ber. C 51.75, H 5.62, N 14.21.
Gef. ,, 51.36, ,, 5.35, ,, 14.14.

In den wiBrigen Mutterlaugen findet sich das nebenbei entstandene
6.7-Dimethyl-9-l-araboflavin.

129. Yasuhiko Asahina und Fukuziro Fuzikawa:
Untersuchungen iiber Flechtenstoffe, L. Mitteil.: Uber die Bestand-
teile von Parmelia perlata Ach.

[Aus d. Pharmazeut. Institut d. Universitdt Tokyo.]

(Eingegangen am 5. Mirz 1935.)

Zopf!) hat aus Parmelia perlata Ach. eine Flechtensiure vom Schmp.
115° isoliert, die er Imbricarsiure nannte. Er hat diese Siure nicht analy-
siert, aber ihre Eigenschaften ziemlich genau beschrieben. Morphologisch
ist es nicht leicht, die Tlechten der Perlata-Gruppe voneinander scharf zu
unterscheiden. Manche Lichenologen haben mehrere Flechten, die verschiedene
Stoffe enthielten, als Parmelia perlata bezeichnet. Wie Zop{l) ausdriicklich
betont, wurde sein Material durch Chlorkalk nicht gerdtet, so dal es dem-
nach keine Flechte enthielt, die Olivetorsiure bildet, wie Parmelia
olivetorum Nyl. (Parmelia perlata var. olivetorum Ach.). Dagegen
hat Hesse?) aus einer angeblichen Parmelia perlata, die auf einer indischen
Chinarinde gewachsen war, eine Perlatsiure genannte Substanz isoliert.
Dabei macht er die widersprechende Angabe, dall das Mark der Flechte sich
nicht mit Chlorkalk fiarbt, wohl aber die Perlatsiure. Hoéchstwahrscheinlich
war sein Material nicht einheitlich, so daf} sich seine Resultate nicht bestitigen
lassen.

Im Besitz des einen von uns (A.) befanden sich mehrere Exemplare von
Parmelia perlata, die von I 6sch in Baden gesammelt und bestimmt worden
waren. Aus diesen haben wir ein einheitliches Exemplar, das sich mit Chlor-
kalk nicht rot firbte, ausgelesen. Seine Oberfliche war ziemlich glinzend und
weill punktiert und diirfte infolgedessen nach neuerer Diagnose Parmelia
cetrarioides Del. var. typica Du Rietz?) sein. Beim Extrahieren mit
Ather erhielten wir eine Sdure CyH,,0, voin Schmp. 108°. Abgesehen von
dem um etwa 79 niedrigeren Schmp. sind die Reaktionen dieser Sdure denen
der Zopfschen Imbricarsiure sehr dhnlich. Beim Verseifen mit Alkali
zerfallt die Siaure in p-Methyldther-olivetol-carbonsiure, Olivetol
und Kohlensdure. Bei vorsichtiger Verseifung mit methanolischem Kali
wurden p-Methyldther-olivetol-carbonsiure-methylester und Olive-
tol-carbonsiure erhalten?). Ferner wurde die Siure mit Diazo-methan

1y AL 821, 57 [1902). %) Journ. prakt. Chem. [2] 70, 483 [1904].

%) Du Rietz, Nyt Mag. f. Naturv. 62, 74 [1924].

%) Nach der Methode von Asahina und Akagi: Methanolyse der Flechten-Depside
(unversffentlicht).





