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kristallines Pulver, das unloslich in Ather, Petrolither und Benzol, wenig li%lich in Me- 
thanol ist und iiber 4000 schmilzt. Zur Analyse wurde die Substanz i.Hochvak. bei 100O 
getrocknet. 

C,,H,,O,N,~C,H,O,N, (687.6) Ber. C 64.62 H 4.25 N 10.18 
Gef. C 64.11 H 4.26 N 10.70 

p . p' - B i s - { ox y - b i s - [4 - a m  i n  o - b i p h e n y 1 y 1 - (471 - m e t  h y 1 } - a z o b e n z o 1 ( XVI ) 
Man extrahiert den Ruckstand der Acetonextraktion rnit Dioxan, engt die tiefrote 

Liisung ein und veraetzt mit der 4-5fachen Menge Ather. Nach 1-2 Tagen hat sich 
eine schmierige kirschrote, an der Oberfliiche rnetallisch glinzende Substanz abgeschieden, 
die abgesaugt und in Eiseaaig gelost wird. Man verdiinnt mit Wasser und versetzt mit 
konz. Ammoniumoxalat-Losung, wobei sich nach 1-2 Tagen feine dunkelrote, griin gkn-  
zende Nadeln abgeschieden haben, die sich durch Umffillen aus Pyridin-Lijsung mit 
Chloroform reinigen lessen. Die Substanz ist unloslich in Chloroform, Schwefelkohlen- 
stoff, Butylacetat und Dekalin, wcnig loslich in Alkoholen, Eisessig und Tetrahydrofuran, 
aehr leicht loslich in Anilin und Pyridin und schmilzt iiber 4000. Zur Analyse wurde sie 
i. Hoohvak. bei 80° getrocknet. 

C6,H,,O,N,.2C,H,N.2C,H,O, (1249.4) Ber. C 73.06 H 5.10 N 8.97 
Gef. C 72.60 H 4.62 N 9.02 

p -A m i n o  - p'- { ox y - b is  - [4 - &mi no - b i p he  n y 1 y 1 - ( 4 ) ]  - m e t  h y 1 1 - az o b enz  01 (XVII) 
Der Ruckstand der Dioxanextraktion wird weiter mit Methanol emchopfend extrahiert, 

der kirschrote Methanolextrakt trockengedampft, der erhaltene Ruckstand in Behr wenig 
Methanol gelost und die Lijsung mit Benzol bis zur beginnenden Triibung versetzt. Nech 
kurzem Stehenlessen scheiden sich dunkel gefiirbte grunschillernde BlBttchen (0.9 g) ab, 
die durch %sen in Methanol und Fallen mit Benzol gereinigt werden. Die Substanz ist 
unlijslich in Chloroform, Butylacetat, Benzol und Tetralin, schwer loslich in Aceton und 
Cyclohexanon, leicht loslich in Alkoholen rnit tiefroter Farbe. Sie wurde zur Anayse 
i. Hochvak. getrocknet. 

C,,H,,0N5.2HC1 (634.5) Ber. C 70.03 H 5.24 N 11.04 C1 11.17 
Gef. C 70.26 H 0.21 N 11.09 Cl 10.99 

29. Fritz Micheel und Egon Dinkloh: liohlenhydrat-EiweiBverbin- 
dungen aus Proteinen und 1-Fluor;d-glueose (Kohlenhydrat-EiweiBver- 

bindungen, VIII. Mitteil.*) ) 
[Aus dem Chemischen Institut der Universitiit Miinster/Westf.] 

(Eingegangen am 16. Oktober 1950) 

Durch Umsatz von l-Fluor-d-glucose mit verschiedenen Proteinen 
werden Kohlenhydrat-EiweiI3verbindungen erhalten. 

Vor einiger Zeit wurden mehrere Methoden beschrieben, rnit deren Hilfe 
es gelingt, Mono-, Oligo- und Polyssccharide bzw. deren Derivate durch bio- 
logisch mogliche Bindungen mit verschiedenen Proteinen zu kondensieren*). 
Von der gebrauchlichsten Methode, Amino- oder Oxygruppen mit Hilfe von 

*) Friihere Mitteilungen: I.: F. Micheel u. H. D o r n e r ,  Ztachr. physiol. Chem. 280, 
92 [1944]; 11.: F. Micheel, Angew. Chern. [A] 69, 212 [1947]; 111.: F. Micheel  u. 
J. E w e r s ,  Makromol. Chem. 3,200 [1949]; IV.: F. Micheel U. K. S c h m i d t ,  MaJmomol. 
Chem. 3, 210 [1949]; V.: F. Micheel u. U. H e u e r ,  Makromol. Chem. 3, 217 [1949]; 
VI.: F. Micheel u. A. B e c k m a n n ,  hkromol .  C%em. 3, 247 [1949]; VII.: F. Micheel 
u. B. H e r o l d ,  Naturwiss. 36, 157 [1949]. 
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dcetohalogenzuckern umzusetzen, wurde jedoch noch nicht Gebrauch ge- 
macht, weil bei der nach erfolgter Kondensation erforderlichen Abspaltung 
der Essigsiiuregruppen mit einer Denaturierung der nativen Proteine gerechnet 
werden m a t e .  Es miissen also von vornherein die acetylfreien I-Halogen- 
zucker zur Verwendung gelangen. Wahrend die Essigsiiurereste in den Aceto- 
brcm- u n d  Aceto-chlor-zuckern nicht ohne gleiclizeitige Abspaltung der Ha- 
logenatome verseift werden konnen, ist dies bei den Aceto-fiuor-zuckern mog- 
lich. Wir verwandten bisher die p-l-Fluor-d-Rlucose') und mul3ten zunachst 
auf die a-I-Fluor-d-glucosea) ni t  Rucksicht auf das Fehlen geeigneter Platin- 
apparaturen vereichten. Die 1-Fluor-&glucose setzt sich in wal3riger %sung 
bei 400 niit verschiedenen Proteinen um. Mit Rucksicht auf die Stabilitat 
der Fluorglucose und der erhaltenen N -  Glykoside der Aminosauren wurde ein 
pH-Wert von etwa 7-8 aufrechterhalten. Bei Zimmertemperatur blieb die 
Reaktion aus. Nicht umgesetzte Fluorglucose bzw. durch Hydrolyse daraus 
entstandene Glucose wurden durch Dialyse entfernt. Die Ergebnisse sind in 
der folgenden Tafel 1 zusammengefaflt : 

Tafel 1. Umsetzung v o n  0 - 1  -Fluor-alucoHe m i t  P r o t e i n e n  

Kohlenhydrat im 1 "/o Kohlenhydrat im "A Aufnahme Protein 
Ausgangsmatenal I Umsetzungsprodukt an Koh€enhydrat 

~ ~- ~ ~ ~- - 
I 

........... 0.9 1.6 0.7 Gelatine 
Serum-albumin(Rind) 0.05 1 .o 1 .o 
Zein . . . . . . . . . . . . . .  0.4 1.1 0.7 

1 

Fur die Reaktion mit der Fluorglucose kommen in erster Linie die freien 
Aminogruppen von Lysin-Resten oder endstandigen Aminosiiuren und die 
Oxygruppen von Tyrosin- und Serin-Resten in Betracht. Da das Zein keine 
Lysin-Reste enthalt, scheiden E-Aminogruppen in diesem Falle aus. Wie die 
Tafel zeigt, kann man nach diesem Verfahren auch in das Zein Zuckerreste 
einfiihren, wahrend dies nach der auf Lysin-Reste ansprechenden Methode des 
Umsatzes mit Zucker-cyanamiden3) nicht gelang. Zum Vergleich mit den Pro- 
teinen wurdc auch der Umsatz von Aminosauren mit p-1-Fluor-d-glucose stu- 
diert. Dariiber wird in der anschliel3enden Mitteilung beric€itet4). 

Der Notgemeinschaft der Deutschen Wissenschaft danken wir fur ihre Unterstutzung. 

Besohreibung der Versuehe 

Die zu den Umsetzungen zu verwendende 1-Fluor-d-g lucose(  1.5) wird jeweils 
frisch durch Verseifung von P-Aceto-fluor-glucose nach der Methode von G. Zempl6n  
hergestellt'). 

Die Kohlenhydrstbestimmung in den Umsetzungsprodukten erfolgt nach einem colori- 
metrischen Verfahren von M. Sorensen  u. G. Haugaards)  in einem zweistufigen Ver- 
gleichscolorimeter (Leitz). Hierbei' tritt  mitunter die Schwierigkeit auf, daB eine durch 

1) R. Helfer ich  u. R. Gootz ,  B. 62, 2505 [1929]; dime Priiparate enthalten wech- 
selnde Mengen a-Form, die bei der Verseifung der Essigsaurereste enhtehen. 

*) B. Hel fer ich ,  K. B i u e r l e i n  u. F. W i e g a n d ,  A. 447, 27 [1926]. 
3) F. Micheel u. K. S c h m i d t ,  Makromol. Chem. 8, 210 [1949]. 
') F. Micheel u. A. K l e m e r ,  anschlieflende Mitteilung. 
5, Biochem. Ztmhr. 260, 247 [1933]. 
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den Eiweihnteil bedingte Eigenfarbung die Farbtijne in den beiden Gesichtshiilften des 
Chlorimetera verachieden eracheinen lafit, so daB die Farbintensitaten visuell nur sehr 
schwer zu vergleichen sind. Diesem melstand begegnet man durch Anwendung der Kom- 
pensati~mmethodee'~). 

Umsatz von 1-Fluor-d-glucose mi t  Pro te inen  
Im nllgemeinen wurde folgendermaflen ierfahren: Je  250 bzw. 500 mg EiweiO wer- 

den mit der gleicben bis vierfachen Menge 1 -Fluor-glucose in 20 bzw. 30 ccm Wawer 
unter wechselnden Zeit- und Temperaturbedingungen i. G p .  von Natriumhydrogencarbo- 
net als Puffer umgeaetzt. AmchlieBend werden der VberachuIJ an Fluorglucose, durch 
Veraeifung entatandene Glucose und die anorganischen Ionen durch Dielyse im Schnell- 
dialyaator entfemt (2 Tage gegen flie0ended Leitungswaaaer u. 1 Tag gegen flieaendes dest. 
Waaser). Danach wid  daa Umsetzungsprodukt durch Ausfiillen bzw. durch Verdsmpfen 
des Liisugsmittels isoliert, gewaachen w d  nech Trocknen i. Vak. bei Zimmertemperatur 
der Kohlenhydratbestimmung unterworfen. 

Kondensntion von 1-Fluor-d-glucose mi t  Gelatine: Die Einzelheiten der Ver- 
suchsbedingungen und die Ergebnisse sind aus folgender Tafel 2 zu eraehen: 

~ ~ _ _ _ _ ~ ~ . _ _ _ _ - _ _ _ _ _ - ~ . ~ - -  

Tafel 2. Kohdensetion von 1-Fluor-d-glucose mi t  Gelatmine 
-___.___ _--_ ______ -- 

Gelatine I I-Fluor- Reaktiom- i Kohlenhydret-Gehalt 1 Zunahme des 

I tur 1 Kupplung 1 Kupplung ! hYdrat-Geh. ~- ~ 

.~ 1 - _ _ _ ~  ~~~~ ~~ . ~ ~ 

(Hollborn) 1 glucose 1 Dauer ! Tempem- nachder vorder i 

' .  
I 

m m g  i m m g  1 24 Stdn. I 4ooc ! 1.6% 1 0 .90~  ~ 0.7:; 
500mg i 900mg 5Tge. i Zimm.T. 0.99; 0.9% - 
250mg , 500mg I 3Tge. 400 C 1.60,; ~ 0.9:; 0.7 0; 

Kondensation von 1-Fluor-d-glucose mi t  Rinder-Serum-albumin:.250mg 
Rinder-Serum-albumin (Behring; Kohlenhydrat-Geh. 0.05%) werden mit 1 g 1- 
Fluor-glucose 3 Tage bei Brutechranktemperatur unter den oben angegebenen Bedin- 
gungen umgeaetzt (Gettamtvolumen 40 ccm). Daa Reaktionsprodukt ist 'ein amorphea 
ferblosea Pulver und zeigt eine Zunehme dea Kohlenhydrat-Gebalta von 1.0%. 

Kondensetion von 1-Fluor-d-glucose mi t  Zein: 250 mg Zein werden in war- 
mem 90-proz. Methanol gelost und mit einer methanol. Liisung von 1 g 1-Fluor-d-g lu-  
cose veraetzt. Nach dreitiig. Verweilen im Brubchrank bei 40° wird die Lijsung gegen 
Waaaer dialyaiert, wobei daa Zein bereits nach h e r  Zeit ausfallt; umgefiillt wird aua 
Methanol mit Waaser. Das Reaktiohsprodukt hat einen Kohlenhydrat-Gehalt von 1.1% 
(Zein 0.4%); Zunahme also 0.7%. 

30. Fri tz  Micheel und Almuth Klemer: N-Glncoside von Amino- 
sauren 

[Aus dem C%emischen h t i t u t  der Univeraitiit Miinster/Westf.] 
(Eingegangen am 16. Oktober 1950) 

Die Daratellung von N-Glykosiden der a-Aminoeiiuren gelingt 
durch Umsatz von 1-Fluor-d-glucose mit den Aminosauren in 
wiiJ3riger Liisung bei pH 7-8. 

Die in der vorstehenden Mitteilungl) beschriebene Kondensation von 1- 
Fluor-d-glucose mit Proteinen lie13 es wiinschenswert erscheinen, die gleiche 
Reaktion rnit freien Aminosiiuren vorzunehmen. Da den N-Glykosiden von 

8)  K. Burker ,  Angew. Chemie 38, 427 [1923]. 
7 C. Kortiim, Clolorimetrie uhd Spektralphotometrie, Berlin 1948. 
1) F. Micheel u. E. Dinkloh, voratehende Mitteil., B. 84, 210 [1951]. 




