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in 200 ccm absol. Ather suspendiert. Hienu liilt man unter Riihren innerhalb Stde. 
16.6 g (0.04 Mol) Trii i thylester X zutropfen. Die Aufarbeitung geschieht wie oben 
beschrieben. Man erhiilt bei der Destillation an der Olpumpe 4.6 g (31% d.Th.) einer 
gelben, oligen, auBerst unangenehm riechenden Fliissigkeit vom Sdp.,., 1 loo. 

Mit methanol. schwefelsaurer 2.4-Dinitro-pheny~ydrazin-liisung erfolgt sofort eine Fiil- 
lung. Mit Eisen(II1)-chlorid erhiilt man eine bestiindige rotviolette Fiirbung. 

C,,H,,O,S, (368.4) Ber. S 17.40 Gef. S 16.88 

133. Hans Brockmann, Hans-Bodo KZinig und Rudolf Oster: 
Die Konstitution des Pikrocins, eines stickstoffhaltigcn Abbauproduktes 
des Pikromycins (Pikromycin, IV. Mitteil.'): Antibiotica aus Actinomy- 

ceten, XX. Mitteil.**)) 
[Aus dem Organisch-Chemischen Institut der Universitat Gottingen] 

(Eingegangen am 23. Miin 1954) 

Beim hydrolytischen Abbau des Pikromycins entsteht neben 
Kromycin ein stickstoffhaltigea Abbauprodukt C,H,,O,N, daa Pikro- 
cin, daa als kristalliaiertes Hydrochlorid isoliert wurde. Sein oxy- 
dativer Abbau lieferte neben Ckotonaldehyd drei krishllisierte Ver- 
bindungen, an Hand derer die Konstitutionsaufklirung des Pikrocins 
gelang. 

Das Antibioticum Pikromycin, C,H,O,K I )?  wird schon unter sehr milden 
Bedingungen hydrolytisch gespalten. Dabei entsteht Ibomycin, ClsHw04, 
uber das kurzlich ausfuhrlicher berichtet w urde"). Der Stickstoff des Pikro- 
mycins \erhleibt, wie wir fanden, in einem zweiten, bereits in der 111. Mit- 
teil.*) erwalinten und dort P ik roc in  genannten Abbauprodukt, das wir \lor 
einiger Zeit als kristallisiertes Hydrochlorid C,H,,O,E HC1 isalieren konnten. 
Im folgenden bringen wir die Konstitutionsaufkliirung des Pikrocins. 

Pikrocin-hydrochlorid vom Schmp. 189-191" (Zers.), dessen lsolierung im 
Versuchsteil beschrieben wird, iet optisch aktiv ( [ a ] g  : +49.5O in W'asser) und 
laBt sich i. Hochrak. unzersetzt sublimieren. Es enthalt eine c-Methylgruppe 
und drei aktive IVasserstoff-Atome. Iron diesen entfallt eins auf die Salzsaure 
des Hydrochlorides ; die beiden anderen sind Oxygruppen zuzuordnen, die 
bei der 1 'msetzung mit Acetanhydrid-Pyridin2) zwei Moll. Essigsaure ver- 
brauchen und somit primar oder sekundkr sein mussen. Die Ihnktion des 
dritten Sauerstofiatoms gibt sich durch positive E ehling-Reaktion, leichte 
Redukt.ion amnioniakalischcr Silberlosung und den Verbrauch von einem Mol. 
Hydroxylamin bei der Carbonyl-Titration3) zu erkennen, Reaktionen, die fur 

*) 111. Mitteil.: H. Brockmann u. R. St rufe ,  Chem. Ber. 86,876 r19531. Die 
Ergebnisee der vorliegenden lT. Mitteil. wurden auszugsweise am 30.111.1953 auf dem 
Chemikertreffen in Innsbruck vorgetragen. 

**) XIX. Mitteil.: €I. Brockmann u. H. Grone, Naturwiseemchaften 41, 65 [1954]. 
l )  H. Brockmann u. H. Henkel,  Chem. Ber. 84,284 [1951]. 
*) L. C. Ogg, W. L. Por t e r  u. C. 0. Willi ts ,  Ind. Engng. Chem. analyt. Edit.17. 

3 ,  W. M. D. Bryan t  u. D. M. Smi th ,  J.Amer. chern. Soc.67,57 [1935]. 
394 [1945]. 
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das Vorliegen einer Aldehydgruppe sprechen. Da aber Pikrocin-hydrochlorid 
mit Platin bei 20°/760Torr nicht hydriert wird und im Ultrarot lteine Car- 
bonylbande zeigt (Abbild. l ), muR sein Hydroxylaminverbrauch und sein 

ru- 
Abbild. 1. UR-Spektrum von Pikromycin-hydrochlorid in Kaliumbromid 

Reduktionsvermogen einer Carbonylgruppe zugeschrieben werden, die in Lo- 
sung iihenviegend als cyclisches Halbacetal vorliegt und von der zunlchst. 
ungewiq bleibt, oh sie einer Aldehyd- oder Ketogruppe angehiirt. 

Pikrocin-hydrochlorid verbraucht bei der Perjodsaure-"itration schnell 
1 Mol. Saure und enthalt demnach zwei benachbarte Oxygruppen. 

Der Stickstoff des Pikrocins wird auffallend leicht durch Alkali als ni- 
methylamin abgespalten, das in 4nh'aOH bei 20° bereits nach wenigen Mi- 
nuten nachweisbar ist. Fin Vergleich mit Glucosamin zeigte, daR dessen 
Stickstoff in 4nXaOH erst beim Emarmen auf 50-900 als Ammoniak frei- 
gesetzt wird. 

Durch Oxydation mit Quecksilberoxyd erhielten wir aus Pikrocin-hydro- 
chlorid eine kristallisierte, optisch aktive Saure (lcr]g : + 17.5O in Wesser ; 
Schmp. 154O), die im folgenden als P ikroc insaure  bezeichnet ist. Ihre 
Analysenzahlen passen gut auf die Formel C,H,,O,N ; bei der Oxydation wird 
demnach kein (!-Atom abgespalten. Da Pikrocinsaure im Gegensatz zum 
Pikrocin keine Perjodsaure verbraucht, ist bewiesen, daU Pikrocin eine als 
Halbacetal vorliegende Aldehydgruppe enthalt, der eine Oxygruppe benacli- 
hart id. Pikrocinsaure ist infolgedessen eine a-0xysSure. 

Die Hydroxyl-Titration 2, der Pikrocinsaure mit Acetanhydrid-Pyridin gab 
schwankende Werte : der Essigsaureverbrauch lag zwischen 0.8 und 1.3 Moll. 

Beim Erhitzen unter 0.002 Torr lieferte Pikrocinsiiure von 170° ab ein farbloses De- 
stillat, dessen waBr. Losung im Gegensatz zum Ausgangsprodukt alkalisch reagierte. 
Seinen Analysenzahlen nach spaltet sich beim Erhitzen der Siiure 1 Mol. Wwser ab. 
An feuchter Luft wurde dw Destillat nach einigen Tagen kristallin und gab dann wieder 
die Analysenzahlen der Pikrocinsiiure. Offenbar bildet sich beim Erhitzen der Siiure 
ein Lacton, das durch Luftfeuchtigkeit wieder zur Siiure hydrolysiert wird. Eine derart 
leichte Verseifung findet man nur bei C-Lactonen. Danach ware Pikrocinsiiure eine a.8- 
Dioxysaure. Nimmt man an, daB auch beim Erwiirmen mit Acetanhydrid-Pyridin teil- 
weise Lactonisierung eintritt, so wird verstiindlich, daB die Werte der Hydroxyl-Titration 
stark differieren konnen. 

Cbemische B e r i c h  Jahrg. 87 56 
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Die Dimeth ylaminogruppe der Pikrocinsiiure ist fester gebunden als im 
I'ikrocin, sie wird in 4 n  NaOH erst bei 90-1000 in merklichem Umfang 
abgespalten. 

Bei der Oxydation des Pikrocins rnit 1 Mol. Perjodsaure faBten wir in 
guter Ausbeute eine kristallisierte Verbindung C,H,,O,N vom Schmp. 53-.57O, 
die wir P ik roc in in  genannt haben. Sie reaqiert in Wasser alkalisch, bildet 
mit Salzsaure ein kristallisiertes Hydrochlorid und mit Methyljodid ein hi. 
stallisiertes Jodmethylat C8HlSO2NJ. Pikrocinin laat sich bei 80-100°/12 Tom 
ohne Zersetzung destillieren, spaltet beim Erwarmen mit n NaOH Dimethyl- 
amin ab und reduziert Fehling sche Losung sowie ammoniakalische Silber- 
losung. Da das Ultrarotspektrum (Abbild. 2 )  keine Carbonylbande zeigt, mu0 

-. 
858 ______- __ 

Abbild. 2. UR-Spektrum von Pikrocinin in Kaliumbromid 

im Pikrocinin ebenso wie im Pikrocin eine als Halbacetal maskierte Aldehyd- 
gruppe vorliegen. Kinen weiteren Beweis fur das I'orliegen eincr solchen 
Cruppe lieferte die Oxydation des Pikrocinins mit Quecksilber(I1)-oxyd. Dabei 
faBten wir eine kristallisierte Saure, Schmp. 173O, die im folgenden als Pi- 
kroc in insaure  bezeichnet wird. Sie hat die Formel C,H,,O,N, enthalt also 
die gleiche Anzahl Kohlenstoff -Atome wie Pikrocinin. 

Pikrocininsaure ist in Waaser leicht liislich, reagiert neutral und sublimiert ohne Zer- 
setzung hei 130-150°/0.001 Torr. Erhitzen auf 150-215°/760 TOIT dagegen lieferte ein 
Ilkstillat, das nach mehrmaliger Destillation unter 12 Torr Analysenmhlen gab, aus denen 
hervorgeht, daB Pikrocininshre ebenso wie Pikrocinsiiure beim Erhitzen Wasser ab- 
spaltet. \%'ahrend Pikrocinsiiure dabei ein alkalisch reagierendes Lacton liefert, ist dao 
aus Pikrocininshre gewonnene Destillat, das noch die Dimethylaminogruppe des Pikro- 
cinins enthiilt, neutral. Es kann demnach kein Lacton sein, sondern die Wasserabspal- 
tung aus Pikrocininsiiure erfolgt offenbar unter Bildung einer Doppelbindung. therein- 
stimmend damit nahm das Destillat bei der katalytischen Hydrierung Wasserstoff auf. 

Auf Grund der vorstehenden Befunde laljt sich uber die Konstitution des 
Pikrocinins folgendes sagen : Die Verbindung enthalt noch die C-Methyl- und 
die Dimethylnminogruppe des Piktocins, von seinen sieben Kohlenstoff -Ato- 
men sind demnach drei festgelegt. Die restlichen vier mussen, da Pikrocinin 
seinem Ultrarotspektrum nach ein cyclisches Halbacetal ist, Glieder eines 
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Tetrahydrofuran-Ringes entsprechend der Teilformel I sein. Aus dem Ultra- 
rotspektrum ergibt sich demnach die Stellung der beiden Sauerstoffatome 
zueinander ; Pikrocinin ist daa cyclische Halbacetal eines y-Oxyaldehydes. 
Zu beweisen blieb nun noch die Stellung der C-Methyl- und Dimethylamino- 
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DaR die Dimethylaminogruppe des Pikrocins so leicht durch Alkali abge- 
sprengt wird, schien uns sehr fur ihre Stellung an C3 zu sprechen; denn @-Amino- 
carbonylverbindungen spalten mit Alkali leicht Ammoniak ab. Eindeutig he- 
weisen lie13 sich die C3-Stellung durch die Perjodat-Oxydation des Pikrocins. 
Wie oben gezeigt, wird dabei schnell ein Mol. Perjodat verbraucht. Langere 
Einwirkung des Oxydationsmittels fiihrt zur Umsetzung eines zweiten Mole- 
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kiils Perjodat. Dabei bildet sich Crotonaldehyd (VII), der aus zunachst 
entstandenem Acetaldol (VI) hervorgeht. V I I  konnten wir als kristallisiertes 
2.4-Dinitro-phenylhydrazon isolieren und durch Misch-Schmp. sowie Vergleich 
seines Ultrarotspektrums4) mit dem eiries ttuthentischen Priiparates (Ab- 
hild. 3) identifizieren. Acetaldol kann nur dann als Oxydationsprodukt ent- 
stehen, wenn die Dimethylaminogruppe des Pikrocins an Cs steht. Damit ist 

2 3 4 5 6 7 8 9 1 0 ? 1  l Z 7 3 7 + 7 5  
P- 

Abbild. 3. UR-Spektrum von Crotonaldehyd-2.4-dinitro-phenylhpdrazon in Kaliumbro- 

fur Pikrocin die Konstitution V bewiesen. Dem Pikrocinin kommt demnach 
die Konstitution IV zu und Pikrocinsaure ist nach VIII, Pikrocininsaure nach 
I11 zii formulieren. Der aus der leichten Verseifung des Pikrocinsiiurelactons 
gezogene SchluR, daB Pikrocinsaure eine 6-Oxygruppe enthalt, hat sich also 
bestatigt. 

Als wir die Untersuchiing des Pikrocins und Pikrocinins sowie der Pikrocin- und Pikro- 
cininsaure nahezu abgeschlossen hatten, erschien eine Mitteilung von R. K. Clark6), der 
durch Saurehydrolyse des Antibioticums E r y t h r o m y c i n  ein als Amin A bezeichnetes 
Abbauprodukt erhielt, deasen Hydrochlorid die Zusammensetzung des Pikrocin-hpdro- 
chlorides zeigte und das im Schmp., in der spezif.Drehung und in seinem chemischen 
Verhalten mit Pikrocin-hydrochlorid iibereinstinlmt. Seine Konstitution wurde durch 
Abbau mit Perjodsaure aufgekliirt, bei dem Crotonaldehyd und eine als Amin R be- 
zeichnete kristallisierte Verbindung der Formel IV entatand. Amin B ist also mit Pikro- 
cinin, Amin A rnit Pikrocin identisch. Pikrocinsaure und Pikrocininsiture hat Clark  a m  
seinen Abbauprodukten nicht dargestellt. Den Abbau des Pikrocins zum Crotonaldehyd 
iincl damit den endgultigen Beweis fur die C3-Stellung der Dimethylaminogruppe des Pikro- 
ciiis haben wir erst nach dem Erscheinen der Arbeit von Clark  und in Anlehnung an 
dcssen Vorschrift durchgefuhrt. 

3-Dimethylaniino-desoxyzucker vom Typ des Pikrocins bzw. Amins A 
waren bisher unbekannt. Kin mitt Pikrocin isomerer Dimethylaminozucker 
wurde vor kurzem in unserem Institut beim hydrolytischen Abbau des roten 
Antibioticums Rhodomy cine) als kristalliRiertes Keineckat gefaUt7). In  die- 

mid: Obere Kurve aus Pikrocin, untere Kurve synthetisches Praparat 

4, J. H. Ross,  Analytic. Chem. 26,1288 [1953]. 
5 ,  R. K. Clark  jun., Antibiotics and Chemotherapy3,663 [1953]. 
6, H. B r o c k m a n n ,  K. B a u e r  u. I. Borchers ,  Chem. Ber. 84,700 [1951]; H. 

') E. Spohler ,  Dissertat. Gottingen, 1954. 
R r o c k m a n n  11. I. Borchers ,  Chem. Ber. 86,261 [1953]. 
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sem Zusammenhang sei die Isolierung von 3-Amino-d-ribose als Abbaupro- 
dukt des Antibioticurns Ac h r  om y cin 8, erwkhnt. 

Pikromycin hat die Formel C,,H,,O,N. Wenn der erste Schritt seiner 
Hydrolyse in einer Abspaltung von Pikrocin C,H,,O,N besteht, so bleibt ein 
Rest C,,H,,O, iibrig. Spaltet sich daraus Wasser ab, so erhlilt man C,,H,,O,. 
Wie oben erwiihnt, entsteht beim hydrolytischen Abbau des Pikroniycins 
neben Pikrocin das Kromycin. Seine Analysenzahlen passen sehr gut auf die 
Formel C,,H,,O,, lassen sich notfalls aber auch noch mit C,7H,60, vereinbaren. 
Gilt diese C,,-Formel fur Kromycin, so wiirde der hydrolytische Abbau des 
Pikromycins in einer Abspaltung von Piltrocin bestehen, wobei der Rest 
C,,H2sOs unter Wasserabspaltung und Bildung einer neuen Doppelbindung in 
Kromycin iibergeht. Ubereinstimmend damit verbraucht Kromycin bei der 
katalytischen Hydrierung 3 Moll. W asserstoff, Pikrornycin aber nur zwei*) ; 
Kromycin enthalt demriach eine Doppelbindung mehr als das Antibioticum. 

Kommt dem Kromycin dagegen die rnit seinen Analysenzahlen vie1 beaser in Ein- 
klang stehende Formel CIBH,,O, zu, so miiate bei dcr Zerlegung des Pikromycins in Kro- 
mycin und Pikrocin die Gruppe CH,O in irgendeiner Form abgespalten werden. Das 
wire z.B. der Fall, wenn Pikrocin iiber eine -0-CH,-0-Briicke mit dem Rest der Pikro- 
mycinmolekel verbunden ist. Die Entscheidung zwischen beiden Moglichkeiten bleibt 
weiteren Versuchen vorbehalten. Als gesichert kann golten, daB Pikrocin an C1 athor- 
artig mit dem Rest der Pikromycinmolekel 
verkniipft ist ; denn das Heduktionsvermogen 
des Pikromycins ist erheblich schwacher als 
beim Pikrocin und tritt offensichtlich erst 
nach dessen Abspaltung in Erscheinung. 

- 

-c-co 
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/ I '  -co-c=c- 1 
O-~,,H,,O, 

I 
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Unsere bisherigen Ergebnisse lassen CH'OH 
sich durch die Pikromycin - Teilformel 

wesenheit sich im Kromycin durch den CH, IS 

CH .N(CH,) 2 

7% I IX wiedergeben. Sie enthalt im Kro- 
mycinteil eine Lactongruppe, deren An- 

Verbrauch von 1 Aquiv. Alkali zu er- 
kennen gibt. Die Lactongruppe lafit sich ferner im Ultrarotspektrum des 
Kromycins und Pikromycins nachweisen. Pikromycin sollte demnach eb enso 
wie Kromycin beim Erwarmen mit Alkali nur 1 xquiv. verbrauchen. Tatuiich- 
lich benotigt es aber bis zu 2 Aquiv. Dieser Mehrverbrauch an Alkali ist auf 
den Pikrocinteil des Pikromycins zuriickzufiihren, denn wie wir fanden, neutra- 
lisiert Pikrocin (V) beim Erwarmen l Lquiv. Alkali, was offenbar auf sekun- 
dar eintretende Oxydation zu sauren Produkten zuriickzufiihren ist. 

CH-0-A 
t 

C0,H 
CO,H CO,H I,/"* 
CH.N(CH,), YH.N(CEJ, 1 CH, 
&H.OH I 

,C;;OH 7% 
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CH, H,C CH, CH,OH 
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a) C. W. Waller,  P. W. F r y t h ,  B. L. H u t c h i n g s  u. J. H. Wil l iams,  J. hmer. 
chem. SOC. 75,2025 [1953]. 
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Im Zusammenhang mit der Untersuchung der Pikrocininsiiure haben wir 
als i’ergleichssubstanzen drei noch nicht beschriebene Aminosauren, das N - 
D i me t  h y 1 - d .I - t h re  o n i  n (X) , die a - Amino - a - me t h y  1 - y - o x y - b u t t e r  - 
s a u r e  (XII) und das mit Pikrocininsiiure isomere N-Dimethyl-d.1-b-oxy- 
va l in  (XI) dargestellt und papierchromatographisch mit Pikrocininshre ver- 
glichen. X und XI wurden durch katalytische Hydrierung von d.1-Threonin 
bzw. p-Methoxy-valin bei Gegeriwart von Formaldehyde), XI1 durch Cyan- 
hydrinsynthese lo) aus 3-0x0-butanol gewonnen. 

Der D e u t s c h e n  Forschungsgemeinschaf t  und dem Werk Elberfeld der F a r b e n -  
f a b r i k e n  B a y e r  danken wir fur grodziigige Untentiitzung u m m r  Arbeiten. 

Besehreibung der Versuehe 

Bearbeitet von H. B. K o n i g  
Pikrocin(V)-hydrochlorid: Eine Losung von 938 mg P i k r o m y c i n  in 6 &m 0.4% 

HCl versehte man mit 40 ccm Wasser, brachte sie mit 0.lnNaOH auf ?)H 7.0 und er- 
warmte 66 Stdn. auf 60°. Das ausgefallene Kromycin wurde abfiltriert und das Filtrat 
bei 40° i.Vak. eingedampft. Dabei hinterblieb ein Ruckstand, der beim Verreiben mit 
Aceton kristallin wurde. Umkristallisieren aus absol. Athano1 lieferte farblose, in Wasser 
leicht losliche Nadeln, Schmp. 189-191O unt. Zers. (Kofler-Block); Ausb. 270 mg. [a]%: 
+49.50 (c= 10.0, in Wasser); [a15 : +53.40 (c  = 2.1, in Athanol). 
C,H,,O,N*HCl (211.7) Ber. C 45.39 H 8.57 N 6.62 C116.75 2akt. H 0.94 3akt. H 1.42 

Gef.’) C 44.69 H 8.72 N 6.57 C1 16.34 H 0.92**) H 1.47***) 

*) Getrocknet i Hochvak. bei 400 **) 190 in Pyridin ***) 950 in Pyridin 

Goldsalz:  10 mg Pikrocin-hydmchlorid wurden in wenig Waaser gelost und niit 
4 Tropfen 5-proz. Goldchlorwasserstoff-Liisung versetzt. Beim Einengen der Liisung kri- 
stallisierten gelbe Nadeln vom Schmp. 140-145O (Kofler-Block). 

C,,H,,O,N-Au Cl, (515.3) Ber. C 18.65 H 3.62 N 2.72 Au 38.27 
Gef. C 18.72 H 3.52 N 3.38 Au 38.55 

P e r j o d s a u r e - T i t r a t i o n .  a) in verd., saurer Losung: Aus einer Losung von 54.6 mg 
P i k r o c i n - h y d r o c h l o r i d  in 15 ccm Perjodsaure (8.4 mg HJO,/ccm H,O) wurden zu 
verschiedenen Zeiten je 2 ccm entnommen und jodometrisch rnit 0.1 nNa,S,O, titriert. 
Verbrauch nach 30 Min.: 0.95 Mol, nach 2 Stdn.: 1.05 Moll. Perjodsiure. 

b)  In konz. Nat,riurnperjodat-Lijsungll): 38.4 mg Pikrocin-hydrochlorid in 1 ccm Na- 
triumperjodatlosung (124.9 mg NaJO,/ccm) hatten nach 7 Stdn. 1.79 Moll. Perjodat ver- 
braucht. In der gleichen Zeit hatten rrich 0.7 Moll. Saure gebildet, wie sich durch Titra- 
tion einer zweiten Probe mit 0.1 n NaOH (Methylrot ah Indikator) mchweieen lie& 

P i k r o c i n s a u r e  (VIII): Eine Losung von 900 mg P i k r o c i n - h y d r o c h l o r i d  in 
90 ccm Wasser wurde mit 7.6 g Quecksilber(I1)-oxyd 20-30 Min. unter RuckfluO ge- 
kocht. Aus der durch eine diinne Kohleschicht filtrierten, heiOen Reaktionslosung fallte 
man das Quecksilber durch Schwefelwasserstoff, filtrierte durch eine Kohleschicht und 
verdampfte bei 40° i.Vak. Den oligcn, iiber Kaliumhydroxyd getrockneten Ruckstand 
nahm man in wenig Methanol auf, versetzte bis zur beginnenden Triibung mit Aceton 
und bewahrte die Losung im Eisschrunk auf, wobei sich die PikrocinsLure (630 mg, 78% 
d. Th.) in farblosen Nadeln ausschied. Nach zweimaligem Umkristallisieren aus wenig 
Methanol lag der Schmp. bei 154O (Kofler-Block). [a]B : +17.6O (c = 6.05, Waseer). 

C,H,,O,N (191.2) Ber. C 50.25 H 8.96 0 33.47 N 7.33 
Gef. C 50.11 H8.98 0 33.20 N 7.36 

a) R. E. Bowman,  J. chem. SOC. 1950,1346. 
lo) N. D. Zel insky  u. E. F. Dengin ,  Ber. dbch. chem. Ges. 56,3354 [1922]. 
11) Bearbeitet von R. Oster. 
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Hydroxyl -Ti t ra t ion*) .  95 mg P i k r o c i n s a u r e  wurden mit 1 ccm Acetylierungs- 
gemisch erhitzt. Die zur Acetylierung verbrauchte Essigsauremenge entsprach 0.755 ccm 
0.563nNaOH. Gef. 0.86 OH. 

Hochvak.-Dest i l la t ion.  133 mg Pikrocindure wurden unter 0.002 Torr auf 1700 
erhitzt. Dabei destillierte ohne Ruckstand und Verfirbung ein 61, dessen wPBr. Losung 
alkalisch reagierte. 

C,H,,O,N (173.2) Ber. C66.47 H8.73 0 27.71 N8.09 
Gef. C 54.66 H 8.54 0 29.64 N 7.36 

Nach einigen Tagen wurde das unter Luftzutritt aufbewahrte 61 kristallin. 
C,H,,O,N (191.2) Ber. C50.25 H8.96 Gef. (250.20 H8.98 

P i k r o c i n i n  (IV): Eine Losung von 2.1 g Pikroc in-hydrochlor id  in einer Mi- 
schung von 22.3 ccm 0.88nHJ04 und 77.7 ccm Waaser hielt man 3 Stdn. bei 20° und 
versetzta danach mit einer bei 60° gesiitt. und dann rasch abgekiihlten wB13r. Usung von 
4.2 g Sr(OH),.8HZ0. Der ausgefallene Niederschlag, deesen Abscheidung sich im Eis- 
schrank vervollstiindigte, wurde abfiltriert, das Filtrat bei 40° auf 80 ccm eingeengt und 
nach Abliltrieren der ausgeschiedenen Strontiumsalze i. Vak. zur Trockne verdampft. 
Beim anteilweisen Behandeln des krist. Riickstandes mit insgesamt 80 ccm absol. Athanol 
hinterblieben im Ruckstand Strontiumsalze. Die khmollosung wurde i. Vak. verdampft 
und der Riickstand mit kaltem absol. Athano1 ausgezogen. Den Verdampfungsruckstand 
des alkohol. Auszuges nahm man in 23 ccm Wasser auf, verriihrte rnit 1.2 g Silbercarbonat 
und engta das mit Schwefelwasserstoff von Silber befreite Filtrat (F,) im Exsicator 
uber Nhtriumhydroxyd ein. Das hinterbleibende, farblose Roh-Pikrocinin (1.05 g) wurde 
nach kurzer Zeit kristallin. Bei 80-100°/12Torr destillierta P ikroc in in  ohne Ruck- 
stand als schwach gelbliches 01, daa bei 4O kristallisierte (850 mg); Schmp. 53-57O (Kofler- 
Block). Pikrocinin ist in Waaser leicht mit alkalbcher Reaktion loslich. 

C,H,,O,N (145.2) Rer. C 57.90 H 10.41 0 22.04 N 9.65 
Gef. C 57.71 H 10.36 0 22.69 N 9.70 

Pikrocinin-hydrochlorid"). In  5 ccm Waaser loste man zuerst 200 mg Perjod- 
silure, dann 100 mg Pikroc in-hydrochlor id ,  hielt die Losung 4 Stdn. bei 20°, setzte 
mit verd. Jodwasserstoffsiiure daa Jod in h i h e i t  und extrahierte es mit Chloroform. 
Die farblose, wiiBr. Phase engte man i. Vak. ziir Trockne ein. Der hinterbleibende Ruck- 
stand, der bald durchkristallisierte, wurde mit wenig Aceton gewaschen und getrocknet. 
Ausb. 73 mg (7974 d.Th.). Umkristallisieren aus Methanol-Aceton-&her lieferte 34 mg 
farbloser Nadeln, die unter Braunfarbung bei 160-165O (Kofler-Block) schmolzen. 

Pikrocinin-jodmethylat"). Eine Usung yon 34 mg Pikrocin-hydrochlorid in 
wenig absol. Methanol versetzte man mit 0.5 ccm Methyljodid, bewahrte 24 Stdn. unter 
LichtabschluB auf und lieB daa Lijsungsmittel bei 200 verdampfen. Die zuriickbleibenden 
gelben Kristalle wurden mit wenig AcetonlAther gewaachen. Ausb. 37 mg (69% d.Th.). 
Nach Umkristallisieren aus Aceton/hher erhielt man farblose, dunne Nadeln vom Schmp. 
157O (Kofler-Block). 

C,H,,OSJJ (287.2) Ber. C 33.46 H 6.32 N 4.88 Gef.*) C 33.69 H 6.39 N 4.77 
*) Getrooknet i. Hochvak. bei 200 

P i k r o c i n i n s a u r e  (111): 1.4 g Pikroc in-hydrochlor id  wurden wie vorstehend mit 
Perjodsaure zum Pikrocinin abgebaut. Daa dabei erhaltene Filtrat F, kochte man mit 
14 g Quecksilber(I1)-oxyd 30 Min. unter RucMuB, filtrierte, entfernte Hg"-Ionen mit 
Schwefelwasserstofff und dampfte bei 40° i. Vak. ein. Der bald kristallin werdende, ge- 
trocknete Ruckstand wurde BUS Methanol/Aceton umkristallisiert. Ausb. 407 mg. Nach 
Sublimation bei 130-160°/8* Torr Schmp. 172-173O unt. Zers. (Bed-Block). 

C,H,,O,N (161.2) Ber. C 52.15 H 9.38 0 29.78 N 8.69 
Gef. C51.99 H9.25 0 29.61 N8.60 

D e s t i l l a t i o n  d e r  Pikrocininsi iure:  76 mg Pikrocininsiiure wurden im Kugelrohr 
auf 170-215O erhitzt. Das dabei erhaltene Destillat wurde mehrmah unter 14Torr 
destiliert. 

C,H1,O,N (143.2) Ber. C 58.72 H 9.15 0 22.35 N 9.78 
Gef. C57.81 H9.18 023.67 N9.65 
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B e a r b e i t e t  v o n  R. Os ter  
A b b a u  d e s  P i k r o c i n s  z u m  Crotonaldehyd-2.4-dinitro-phenylhydrazon: 

Eine Lasung von 500mg P i k r o c i n - h y d r o c h l o r i d  und 1 g N a t r i u m p e r j o d a t  in 
6.2 ccm Wasser wurde 24 Stdn. bei 20° aiifbewahrt. Nach Zugabe von 50 ccm absol. 
Athanol fie1 ein weiDer h'iederschlag, den man abfiltrierte. Das Filtrat versetzte man 
mit 300 mg 2.4-Dinitro-phenylhydrazin und 0.25 ccm konz. Salzsiiure und erhitzte 
70Min. auf dem Dampfbad. Am niichsten Tage wurde nach Abfiltrieren unloslicher 
Bestrtndteile der Alkohol i.Vak. abdestilliert und die zuriickbleibende wilBr. Losung niit 
Benzol ausgeschuttelt. Die Benzolphaae engte man i.Vak. zur Trockne ein, nahm den 
Ruckstand in Renzol auf und chromatographierte an gesauertem und bei 180° aktivier- 
ten1 Aluminiumoxyd aus Benzol. Das Eluat der untersten, gelbroten Zone wurde i.Vak. 
his auf wenige ccm eingeengt. Dabei fielen 25 mg rote Kristalle (N) aus, die unscharf 
zwischen 150 und 160° (Kofler-Block) schmolzen. Aus der Mutterlauge lieBen sich mit 
Petrolather noch 16 mg rote Kristalle, Schmp. 189O (unscharf) gewinnen. N wurde 
nochmals chromatographiert und aus Benzol/Petrolather kristallisiert ; Schmp. 191O 
(Kofler-Block). Misch- Schmp. mit Cro t o n a l d e  h y d - 2.4 - d i n i  t r o - p hen  y 1 h y d r a z  on  
1910. ~ 

N-Dimethyl-d.Z-threonin (X): Kine Losung von 2 g d.Z-Threonin in 7 ccm 35- 
proz. Formalin und 80 ccm Waaser w a d e  rnit 2 g Palladium-Kohle-Katalysa~r hydriert. 
Nach Aufnahme von 2 Moll. Wassorstoff  wurde die vom Katalysator befreite Ltisung 
i.Vak. eingedampft. Das zuriickbleibende 01 kristallisierte nach Umlosen aus Methanol- 
Ather. Umkristallisieren aus Methanol/Ather lieferte 1.9 g N-Dimethyl-d.Z-threonin 
in langen, farblosen Nadeln. Nach dreimaligem Umkristallisieren aus Athanol Schmp. 208 
bis 209O. (Zers. Red-Block). 

C,H,,O,N (147.2) 
*) Getrocknet hei 200 i. Hoehvak. 

3-Dimethyl-d.Z-P-oxyvalin (XI): Eine Lasung von 1 g P-Methoxy-d.Z-valin12) 
in 40 ccm Wasser und 3 ccm 35-proz. Formalin wurde mit 2.2 g Paladium-Kohle hydriert 
und wie beim vorhergehenden Versuch aufgearbeitet. Aus Methanol-Ather 0.5 g krist. 
N-Dimethyl-9-methoxy-valin, Schmp. 161O (Kofler-Block). Eine Losung von 0.7 g 
dieses Priiparates in 5 ccm 48-prOZ. Bromwasserstoffsilure kochte man unter RiickfluB, 
engte die rote Losung i.Vak. bei 50" ein, nahm den Ruckstand in 50 ccm Wasser auf 
und filtrierte diese Losung durch eine S9uIe von Amberlite IR-4B (in der basischen Form). 
Daa Eluat verdampfte man i.Vak. zur Trockne, nahm den Ruckstand in Methanol auf 
iind versetzte mit Ather. Der allmahlich histallin werdende Niederschlag wurde aus 
Methanol-Aceton umkristallkiert ; Ausb. 0.23 g. Nach Umkristallisieren aus absol. Alko- 
hol lag der Schmp. hei 182O (Berl-Block). 

Ber. C 48.97 H 8.90 N 9.52 Gef.*) C 48.71 H 8.83 N 9.37 

CI7H,,O,N (161.2) Ber. C 52.15 H 9.38 N 8.69 
Gef. C 52.57 H 9.93 N 8.80 

a-Amino-a-methyl-y-oxy-buttersiiure (XII): Eine Losung von9.75g K a l i u m -  
c y a n i d  und 8.03 g Ammoniumchlorid in 45 ccm Wasser wurden unter Kiihlen rnit 10.8 g 
3-0xo-butanol13) gemisoht und erst 1 Stde. bei 50, dann 48 Stdn. bei Raumtempe- 
ratur aufbewahrt. Man beendete die Reaktion durch 6stdg. Erwiirmen euf dem Wasser- 
bad, versetzte dann mit dem gleichen Vol. konz. Salzsiiure und sitttigte rnit Chlorwasser- 
stoff. Nach 24 SMn. wurde mit dem gleichen Volumen Wasser verdnnnt, 2 SMn. auf 
dem Wasserbad erwiirmt und anschliol3end i. Vak. eingedampft. Den Ruckstand extra- 
h i e d  man mit Alkohol, verdampfte den Alkohol, nahm den Ruckstand in Wasser 
auf, schiittelte mit Tierkohle und filtrierte durch eine Siiule von Amberlite IR-4B (ba- 
sisch), um die Salzsiiure zu entfernen. Das Eluat hinterliel) beim Verdampfen ein braunes 
01, das mit 10 ccm 96-proz. Athano1 verrieben wurde. Dabei schied sich die Aminosiiure 

I*) Aus P.P-Dimethyl-acrylsiiure iiber die P-Methoxy-a-brom-isovaleriam&um: K. RU- 

la) Dtsch. Reichs-Pat. 223207; Frdl. 10,1007 [1910]. 
f e n  a c h t , Helv. chim. Acta 35,762 [ 19.31. 
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in farblosen Kristallen aus; Ausb. 4.3 g. Nach Umkristallisieren aus verd. Athanol Schmp. 
228O, Zers. (Berl-Block). 

__ - 

C,H,,O,N (133.2) 
P a p i e r c h r o m a t o g r a p h i e  d e r  Aminosauren:  Es wurde absteigend im System 

Butanol-Eisessig-Wasser 4 : 1 : 5 auf Schleicher & Schiill 2043 B chromatographiert. Zur 
Sichtbarmachung der mit Ninhydrin nicht nachweisbaren Flccken diente eine 0.04-proz. 
Losung von Thymolblau in n-Butanol-Athano1 1 : 1, die an Schwefelsaure 0.01 n war,'). 
Die Chromatogramme wurden vor dem Bespruhen mit der Indikatorlosung 10 Min. bei 
1 0 0 0  getrocknet. 

Ber. C45.10 H 8.33 N 10.52 Gef. C45.18 H8.32 N 10.51 

Es wurden folgende RF-Werte gefunden: 
RF RF 

Threonin .......................... 0.26 N-Dimethyl-p-oxy-valin ... 0.47 
N-Dimethyl-serin ................... 0.36 Pikrocininsaure ........... 0.43 
a-Methyl-a-amino-y-oxy-butteraaure ... 0.31 Pikrocinsaure ............. 0.36 
N-Dimethyl-threonin ................ 0.40 

134. Wolfgang Riedl und Klaus Heinz Risse: Synthese des Fili- 
einsiiurebutanons, 111. Mitteil.+) iiber Bestandteile von Filix mas 
[Aus dem Organisch-chemischen Institut der Technischen Hochschule Miinchen] 

(Eingegangen am 26. Miin 1954) 

Hewn Profeeeor &. 8tefan ao ldechmid t  in Verehrung und Dankbarkeit 
zum 65. Oeburtstag gem'dmet 

Es gelang eine Synthese des Filicinsaurebutanom aus Filicinsiiure 
und Butyrylchlorid. Als Modellsubstanz fur diem Umsetzung diente 
die leicht zugangliche 3-Methyl-filicinsiiure, die sich ZUP kiirzlich be- 
schriebenen 5-Acetyl- sowie zur noch unbekannten 5-Butyryl-3- 
methyl-filicinsiiure acylieren lieB. 

F i l ic ins i iurebutanon (I, bzw. tautomere Formen) wurde 1898 von R. 
Boehml)  als Spaltprodukt der Fi l ixsi iure  entdeckt. Es entsteht durch 
Hydrogenolyse (mit ZinkstaublNkali) aus Albaspid in  (II)2). F l a v a s p i d -  
siiure (111)2> 3) sowie aus Filixsiiurel-4). Boehm3) leitete fur die Verbin- 
dung die Konstitution einer 3-Butyryl-filicinsiiure (I) ab. Wir selbst fanden 
damit ubereinstimmend, daIJ das UV-Spektrum von I weitgehencl dem des 
Lupu lons  und seiner Analoga gleicht5. 6). 

CH,CH, CH,CH, C5,CHS 
HO, XP 0, ,<,OH "O\/\/P H o p  ' 'I 1 1  I 'I I1 !I I 

Oyy OH 

\/ COC,H, C,H,CO' \ ~ c H ~ ~ " ~ ~ ~ , ~ ,  C,H,OC'\~~~(\''COC,H, 
OH OH OH OH OH 
I I1 111 

9 V. 51. I n g r a m ,  J. biol. Chemistry 002,193 [1953]. 
*) 11. Mitteil.: W. R i e d l  u. K. H. Risse ,  Liebigs Ann. Chem. 586, 209 [1954]. 
1) Liebigs Ann. Chem. 802, 171 [1898]. 
*) R. Boehm, Liebigs Ann. Chem. 318,253 [1901]. 
,) R. Boehm, Liebigs Ann. Chem. 318,230 [1901]. 
4, R. Boehm,  Liebigs Ann. Chem. 307,249 [1899]. 
5) W. Riedl ,  Liebigs Ann. Chem. 686,32 [1954]. 
6) W. R i e d l  u. K. H. Risse ,  Liebigs Ann. Chem. 5%, 209 [1954]. 


