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man eine wundemchone, auffiillig intensive und bestandige Blaufiirbung der L6s1mgz5). 
Verglichen rnit der von A. S c h o b e r l  und M. Stockz') aufgefilndenen roten Farbreaktion 
auf Thiazoliumaalze mittels Nitmprwsidnat.riurns fUlt die Bestiindigkcit dicser blaucn 
Farbreaktion ganz besondera ad. Sie wird noch eingehend iiberpriift. 

U m s e t z u n g  zwischen C y s t a m i n  u n d  K a l i u m c y a n i d :  Eine bisung von 3 g 
Cys tamin-hydrochlor id  in 50 ccrn Wasser wurde mit 13.3 ccm 2 n NaOH und 5.3 g 
Kaliumcyanid versetzt und blieb dann 1 S u e .  bei Zunmerternperatur stehen. Nach dem 
Adiuern mit konz. Salzsiiure wurde durch Zugabe eines ifberschusses einer gee t t .  Queck- 
silber(II)-chlorid-Lijsung daa M e r c a p t  i d  des vorhandenen Thioles aqef i i l l t  und abge- 
trennt. Aus dem Filtrat lieD sich nach Entfernung des Quecksilben durch Schwefel- 
.waaserstoff und Eindampfen i. Vak. ein trockener Riicketand gswinnen, der mit 30-proz. 
Natronlauge behandelt und mit Chloroform mehrfach amgeschiittelt wurde. Die mit 
Setriumaulfat getrockneten Ausziige hinterlieBen nach dem Abdampfen dea Li i~~ngs -  
mittels 1.02g 2-Amino- th iazol in  zunacht alsC)l,das in der Kiilte bald erstarrte. Die 
Identifizierung der Baae mit dem Schmp. 860 (Bus  Benzol) erfolgte durch Titration (10.2 mg 
verbr. 9.85 ccm dl0 HC1; ber. 10.0 ccm) und Herstellung des Hydrochlor ide  (Xnch- 
Schmp. 198O), H y d r o b r o m i d s  (Misch-Schmp. 171O) und P i k r e t s  (Zersp. 235O). 

Des wie oben beschrieben abgetrennte Mercapt id  wurde in FITasser aufgeschliimmt, 
rnit Schwefelwnsserstoff zerset,zt und da8 Filtrat vom Quecksilbersulfid-Kiederschlag 
i.Vak. auf ein kleines Volumen eingeengt. Die SH-Recrktion in der L6sung mit Nitro- 
prussidnatrium war stark positiv. Durch Z u p b e  der benotigten Menge nho Jod (81 ccm) 
wvurde daa vorhasdene Thiol quantitrrtiv zum Disulfid osydiertP7). Dann wurde die 
nat rona lkahh gemachte b u n g  in iiblicher W e k  rnit 1.25 g Benzoylchlorid benzny- 
liert. Hierbei schied sich eine gelblichweib, ziihe Maw ab, die bald erstarrte. Das Roh- 
produkt lieR sich aus Athano1 umkristallisieren; Schmp. 134", Misch-Schrnp. niit D i -  
benzo  y 1 c y s t a m  i n  134.5O *II). 

_____ 

86. Rudolf  T s e h e s c h e ,  Kurt  S e l l h o r n  und K a r l - H a n s - B r a t h g e :  
fSber pflaneliche Herzgifte, XVIII. Mitteil.*) : Zur Spaltung yon IIerzgift- 

glykosiden mit Luizym+*) 
[Aus der Biochemischen -4bteilung des Chemischen Sbta i i s t i tu t s  der Yniversitiit 

Hamburg] 
(Eingegangen am 24. M a n  1951) 

fi wurde featgestellt, daO L u i z p ,  ein Fermentpraparat RUE As- 
pergillus oryzae, Hengiftglykoside apaltet,, die Glucose am Aglykon 
gebunden ent,halten. Glucose, die Wdstiindig in der Zuckerkette 
haftat, erwies sich gegen Hydrolyse resistent a u k r  bei Scillaren A, 
das ebenfalls te i lwek zerlegt surde. 

Im Jahre 1934 konnte G. Tanretl)  beigen, daI3 Enzympraparate aus As- 
pergillus niger aus den henwirksamen Glykosiden verschiedener Coronilla- 

25) Zuerst demonstriert in einem Vortrag des einen von uns (Sch.) vor der Physika- 
?I) B. 73, 1240 [1940]. 

?') Die Jodqxydation von Cystearnin beschreiben schon S. Gabgiel u. E. Leupold.  

pn) W. Coblentz  u. S. Gabriel ,  B. 94, 11'23 [1891]; vergl. A. Schober l ,  Ztschr. 

*) XVIL. Mitteil.: B. 71, 1927 [1938]. 

lisch-medizinischen Chellech. in Wiirzburg am 7. 7.1949. 

B. 31, 2837 [1898]. 

phyeiol. Chrm. 916. 193 [1933]. 

**) Festal, ein entsprechendes Fermentpriipamt der Farbwerke Hochet lieferte die 
gleichen Ergebnisse. Wir danken such an dieser Stalle dieser Firma fiir die h r l a a s u n g  
des Materials. I )  Compt;. rend. A d .  Sciences 198, 1637 [1934). 



577 
.~ 

Nr. 7/1951] Uber pflanzliche Herzgifte ( X  V I I I . )  
.- 

Arten Glucose abspalten konnen. Es erschien uns daher interessant, einmal 
allgemein t u  untersuchen, inwieweit LuizymB),  ein Fermentpriiparat des 
Handels, gewonnen aus Aspergillus oryzae, in der Lage ist, Hengiftglykoside 
zu hydrolysieren. Wiihrend die Spaltung solcher Hengiftglykoside, die 2-Dea- 
oxyzucker am Aglykon enthalten, mit Hilfe verdiinnter Siiuren relativ leicht 
gelingt, ohne daD drtbei schon eine Veriinderung dea Aglykona eintritt, war 
die Hydrolyse solcher Glykoside, die Glucose oder Methylpentosen am Genin 
gebunden enthalten, ein bisher nicht vollig gelostes Problem. Die schone 
Methode von C. Mannich  und G. Siewerts)  mit Aceton-Chlorwasserstff 
bedeutet nach den bisherigen Erfahrungen auch keine allgemeine Losung dee 
Problems. Ferner ist aus den Arbeiten von G. T a n r e t ,  M. F d r e j a c q u e  
und T. Reiohs te in  bekannt, daO Schneckenferment aus Helix pomatia Glu- 
cose-glykoside hiiufig t u  spelten vermag. Jedoch iet die Gewinnung dee Fer- 
ments, vor allem in groDeren Mengen, schwierig und seine Hdtbwkeit be- 
schriinkt '). 

Es wurden von urn die folgenden Herzgiftglykoside auf ihre Spaltbarkeit 
rnit Luhym untemucht: 1. Ouabain, 2. a-Antiarin, 3. Adynerin, 4. Digitoxin, 
5. Gitoxin, 6. Convallatoxin, 7. Somalin, 8. Emicymarin, 9. Neriifolin, 
10. Sarmentocymarin, 11. Olercndrin, 12. Hellebrin, 13. Cheirosid A, 14. Scil- 
laren A, 15. Scillirosid, 16. Umrin. 

Die Zeitdauer der Spaltung betrug 6 Tage, die Versuchstemperatur 37O 
und der pH-Wert 7. Lediglich im Falle dea Hellebrins wurde in einem zweiten 
Anaatz beim pH-Wert 4.5 gertrbeitet. Der quantitative Verlauf der Spaltung 
wurde durch Zuckertitration nach Bougau l t -Ko l  thoffs) beatimmt. 

Es zeigte sich, daB Luizym anscheinend nur in der Lage ist, die am Aglykon 
gebundene Glucose mit Sicherheit abtuspalten, wiihrend'in der Zuckerkette 
endstiindig angeordneta wenig oder auch gar nicht der Spaltung untarliegt. 
So wurde bei den Glykosiden 1-11, die keine Glucose im Molekiil besitken 
in keinem Fall eine Spaltung beobachtet. Auch beim Hellebrin mit der An- 
ordnung Aglykon-Z-Rhmnose-d-Glucose lief3 sich weder bei PH 7 noch bei 
PH 4.5 eine Spaltung featstellen. Das Cheirosid A mit der Anordnung Aglykon- 
d-Fucose-d-Glucose blieb ebenfelle unveriindert. Das Scillaren A mit der 
Anordnung Aglykon-Z-Rhamnose-d-Glucose zeigte eine Spaltung von 38% 
unter Bildung von Proscillaridin A. Das Scillirosid mit der Anordnung Agly- 
kon-d-Glucose zeigte in awei Ansiit%en eine Spaltung von 72% baw. SOYo;  
bei einem erneuten E h t k  dea zweiten Ansatkea wurde eine Speltung von 
88% erreicht. Das Uaarin mit der Anordnung Aglykon-d-Glucose-d-Glu- 
cose zeigte e k e  100-proz. Spaltung zu Utccrigenin. Ein neuea Glykmid SUB 
,,Uaaron", das auch Glucose direkt am Aglykon enthiilt und iiber das wir 
spiiter berichten werden, wurde ebenfalls vollkommen zerlegt. 

P) Hereteller Luitpold-Werlre, Miinchen. 
5, B. 76, 737 [1942]. 
4) 0. Tenret s. Fuh. l);  M. Frhrejaque, Compt. rend. Aced. Sciences 926, 696 

[1947], 226, 836 [1948]; T. Reichstein, H. Huber, F. Blindenbaoher, K. Mohr 
u. P. Speiser, Helv. chim. ActR 84, 46 [1951]. 

8 ,  I. M. Kolthoff ,  Die MsRanalyse. Springerverlag. Berlin 1931, 2. Aufl. S. 486. 
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Nechdem kiirzlich A. S to l l  und Mitsrbeiter6) zwei Fermente beschrieben 
haben, einmal sameneigene Emyme von Coronilla-Arten und anderemeits 
Enzyme aus LuEerneaamen, die in der Lsge sind, Glucose vom kglykon eb- 
zuspdten, ist nunmehr im Lu izym ein bequem greifbsrer Fermentkomplex 
gefunden, der Glucose vom Aglykon sbtrennt '). Die Hydrolyse endstandig 
in der Zuckerkette angeordneter Glucose erfolgt jedoch nicht mit der gleichen 
Leichtigkeit und Sicherheit, sondern ist von Bedingungen abhangig, die noch 
zu klaren sind. 
Fiir die tberlaeeunp; von Glykosidproben hahen wir zu danken: Hm. Prof. R e i c h -  

e te in ,  Besel, fiir Neriifolin, Emicymarin und Cheirosid A, Hm. Prof. S to l l ,  Bawl. fur 
Scillaren A und Scilliroeid, der Ciba A.G., Beeel, fiir Somalin, Hm. Dr. W. K a r r e r  von 
der H o f f m a n n - L a R o c h e  A.G., Beeel, ftir Hellebrin und Convallatoxin und der Sche-  
r i n g  A.G., Berlin, f i r  Oleandrin. Den L u i t p o l d - W e r k e n .  Munchen, danken wir fiir 
die freundliche t'berleasung von Luizym. 

Beschreibung der Versuche 
Tafel. S p a l t u n g  von Herzgi f tg lykoeiden  m i t  Luizym 

Auegange-Prod. 1 ScillarenA i Sdiros id  
~-~ 

Czarin -~ - - -- _ - ~ -  ~ 

Einmtz ............. 1 97mg 

Chloroform-Rlfckstd. . i - 

1 100mg 1 106mg ~- 
Alkohol. Riickstd. ... 170 mg 

Chloroform + 

~- 

I---- 
.... 

.~ 

_-  

(2: 1)-Riickatd. - I  ..... m m g  56mg 55 mg 98 mg i WiiOr. Riichtd. 
Zucker gef. ......... 21 r n g - l C m z 1  51 mg ~~ 

......... 1 T m g - l  30mg 51 mg 
lomg 

Zucker ber. 

_ _ _ _ _ - - ~ -  

_ _ _ _ _ _ _ ~ ~  

-8- ~ 
_ -  

Spaltung 100% 
Spaltprcd. u. Schmp. . lProscillaridin i Scilliroeidin Uzarigenin 

I A  (khanol/Waseer) ab 
1 212°-2160 1 170° 1 205O Sintem unt. 
I I 
I I 

'Feuchtigkeitaabgabe, 
1 dann Schmp. 240° 

Samtliche Schmelzpunkte wurden mit den1 Schmp.-Apparat nach K o f l e r  ertuittelt. 
6) A. Sto l l ,  A. P e r e i r a  u. J. Renz.  Helv. chim. Acte 83, 293 [1949]; A. S t o l l  

u. J. R e n z ,  Helv. chim. A c h 8 8 ,  286 [1960]. 
7) Riihrend der Zuiammenetellung dieser Arbeit erhielten wir Kenntnia von einer 

Arbeit von A. S t o l l  und Mitarbeitem ( v q l .  A. S t o l l ,  J. R e n z  u. A. B r a c k ,  Helv. 
chim. Acts 84, 397 [1951]), in der Fermentextrakte aus zahlreichen Penicillium- und 
Aspergillus-Arten in ihrer W i r h g  auf Scillirosid, Digilanid und Demcatjldigilanid unter- 
sncht d e n .  Scilliroaid wurde danach durch Fermentpriiparate aus AsperpUw oryzae 
geepalten, am Deaacetyldigilanid wurde die endatiindige Gluccme in der Zuckerkette teil- 
weiae abhydmlysiert, wiihrend die Digilanide nicht angegriffen wurden. Scillaren A und 
k-Strophantin+ zeigten unter Einwirklung des Priiparata a m  Aspergillus oryiae such 
Abepaltung der endatindigen Glucose. 

') Wir fanden den Scbmelzpunkt des Scillarene A niedriger, ale A. S t o l l  und Mit- 
arbeiter angeben (A. S to l l ,  E. S u t e r .  W. Kre ie ,  B. B. Russemaker  u. A. H o f f m a n n ,  
Helv. chim. Acta 16, 703 [1933]). Nach einer Privatmitteil. von Hm. Prof. S t o l l  iet 
dieeer jedoch stark abhangig von der Art den Erhitzene und vorn Alter des Praparats. 
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Ee wurden etwa 100 mg Glykos id  in 100 ccrn heiDem deat. Waaeer gellist bzw. auf- 
gesohkmmt. Nach Abktihlung wurden 100 mg Luizym und 1 ccm Tolool zugeaetzt. 
Jet& verblieb der Bneata 6 Tage im T h e r m d t e n  bei 370. Im AneChluD damn d e  
i.V&. auf 26 ccm eingeengt, mit 150 ccm Athanol vemtzt, kun a a e k w h t  und heiD 
filtriert. Die blanke alkohol. Ltkung wurde i.Vak. eingedampft, der RUcketend in 10 ccm 
d&. M'aaaer aufgenommen und je dreimml mit 25 ccm Chloroform und mit 26 ccm Chloro- 
form + Athano1 (2: l), cder eechemal mit 25 ccm Chloroform + Athanol (2 : 1) suegeechiit- 
talt. Die Extrakte paaaierten drei Schiittaltrichter mit je 3 ccm deat. Weseer. Die Ex- 
trakte sowie die vereinigten wii0r. Phaaen wurden i.V&. eingedampft. Aus den Riick- 
.stlinden der Extrakte d e n  die Krietallieete gewonnen, wahrend im Riicketaud der 
w a r .  Phaaen der Zucker durch Titration beetimmt wurde.' Zur Titration ist hinzuzu- 
fQen, d a D  bei E h t z  von 100 mg Luizym unter den angegebenen Arbeitabedingungen 
ein Zuckerblindwert von 8-10 mg einzusetzen iet. 

87. Rndol! Tschesche, Friedhelm Korte und Rndol! Petersen : 
tlber Pteridine, III. Mitteil.*): Zur Synthese der Pteroyl-glutaminelinre 

[Aus der Riochemischen Abteilung dea Chemischen Staatainatituta der Univmitiit 
Hamburg] 

(Eingegangen am 24. Mirz 1951) 

EN wird Dber eine mit verhaltniamP0ig guten Auebeuten und repro- 
duzierbar verlaufende Synthese dkr Ptemyl-glutamWure berichtet. 

Bei der Synthese dea Erythropterik') war die leichte Austeuschbarkeit dea 
Broms im 6.8-Dioxy-2-amino-9-bromacetonyl-pteridin gegen OH und such NH, 
aufgefallen. Da in der bromierten 6-Oxy-2-amino-pteridyl-(8)-eeeigsiiure (I) 
dse Brom iihnlich reaktionsfahig erschien, versuchten wir dime mit pfAmino- 
benzoyl-glutaminsaure (11) zur Pteroyl-glutamineiiure (111) umbusetben. 

+ 

Gegeniiber der Mehncthl der behnnten Verftlhren zur Synthese dieser Ver- 
bindung - durah gleichzeitigen Umaatz dreier Komponenteneis) - kann bei 
diemr Reaktion keine Verbindung entstehen, welche die p-Amino-benzoyl- 

*) IT. Yitteil.: B. 84.486 [lB6l]. l) R. Tschesche  u. F. K o r t e ,  B. 84, 77 [1961]. 
*) M. E. H n l t q u i s t ,  E. Kuh u. a., Journ. Amer. chem. SOC. 70, 23 [1948]. 
'1 R. B. Angier ,  E. L R. S t o k e t e d ,  J. H. Mowat, u. B. L. H u t c h i n g s ,  Jonm. 

Amer. chem. Soc. 70. 25 [1948]; J. H. Boothe,  C. W. Waller ,  E. L R. S t o k s t e d  u. 
R. I,. Hutchings ,  Journ. Amer. chem. Soc. 70, 27 119481. 




