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Aus der Analyse folgt, dal3 neben dem Mercaptan wieder Dodecylen vorlag. 
Dodecan-5-su l fona t  : Die Bereitung erfolgte entsprerhend wie die der isomeren 

D od e can  - 5 - s u l fo  c hlor  i d : Die Umsetzung yon Do de  c a n - 5 - s u 1 fon a t mit Phos- 
Verbindungen. 

phorpentachlorid e g a b  ein Sulfochlorid folgender Zumsamensetzung : 
Sulfochloridchlor Gesamtchlor C-gebundenes Chlor 

8.35% 10.7% 2.35% 
duch das Dodecan-5-sulfochlorid konnte durch Destillation be1 1W5 Torr zieinlich 

Die Arbeiten wurden in den Jahren 1944-1945 durchgefuhrt. 
rein erhalten werden. 

182. F r i t z  M i e h e e l  und A l m u t h  K l e m e r :  
u-Glucosederivate von Proteinen 

[Aus dem Organisch-Chemischen Institut der Universitat Munster (Westf.)] 
(Eingegangen am 6. Februar 1956) 

Proteine lassen sich in waWriger Liisung (mit oder ohne Gegen- 
wart von Natriumhydrogencarbonat) rnit D-Glucose oder a- (bzw. 
~-)-D-Glucose-l-phosphorsaure kondensieren. Nur ein geringer Teil 
des aufgenommenen Kohlenhydrats wird durch verd. SBuren abge- 
spalten. Auf Grund des Verhaltens des Lysins unter analogen Be- 
dingungen mu8 angenommen werden, daB die nicht hydrolysierbaren 
D- Glucosereste an die c-Aminogruppw der Proteine gebunden sind. 

In  einer fruheren Mitteilung 1 )  wurde die Darstellung \-on Verbindungen 
der u-Glucose mit Aniinosauren durch direkte Kondensation der Komponenten 
beschrieben. Das Lysin reagiert je nach den Arbeitshedingungen rnit einer 
oder beiden Aniinogruppen. Die Glucosylderirate der a- Aminosauren werden 
durch waiarige Skure wieder leicht in die Komponenten gespalten. Unterwirft 
nian jedoch das Di-glucosyl-uIJ-lysin der Hydrolyse mit verd. waBriger Saure, 
so wird nur e in  Glucoserest abgespalben2). Wir halten es init Riicksicht auf das 
Verhalten der Glucosederivate der cr-Mono-aniinosauren aus Analogiegrunden 
fur sehr wahrscheinlich, daR im Lysinderi vat nur der an der a- Aminogriippe 
sitzende Rest abgespalten wird. Ein unabhangiger Beweis dafur konnte je- 
doch noch nicht erbracht werden. Es gelaiig uns bisher nicht, das Mono- 
glucosyl-lysin analysenrein z u  erhalten. Der zweite Ghcosylrest widersteht 
also der Hydrolyse durch Sauren. Diesen Refunden liegen polarimetrische 
Messungen an waQrigen sauren Losungen des Diglucospl-lysins zugrunde. - 
Bei der fraktionierten Fallung des Rohproduktes werden verschieden stark 
negativ drehende Fraktionen gleioher Zusammensetzung erhalten. Da wir 
vom uL-Lysin ausgingen, ist dies auf die Bildung diastereonierer Pornien 
zuriickzufuhren. Es handelt sich urn die cc- hzw. f3-D-Glucosederivate des 
D- und des L-Lysins. Bei der Hydrolyse dreier Fraktior!en ( [ a ] ,  : -34" ; -26"; 
-19.4") mit Wasser oder verdiinnter Saure werden Endwerte von [.IU : -4.8" 
bzw. f 0" bzw. + 3.8" erhalten. Ein Diglucosyl-Igsin, das aus zwei D-GIUCOSC- 

~~~~ . 

I )  F. Micheel u. A. Klemer ,  Chem. Ber. 86, 1083 [1952]. 
z ,  Dissertat. A. K l e m e r ,  Munster 1952. 
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resten und einem D-Lysinrest aufgebaut ist, mul3t.e bei vo l l s tandiger  Hydro- 
lyse einen Enddrehwert von [aID : +42.6" zeigen, wiihrend das Diastereomere 
aus zwei D-Glucoseresten und einem L-Lysinrest [a], : +33.6" nach vollstiin- 
diger Hydrolyse zeigen muBte. Da jedoch die obigen Enddrehwerte erhal- 
ten wurden, handelt cs sich beim Monoglucosyl-lysin urn ein Gemisch der 
diastereomeren Mono-D-glucosyl-D- bzw. - L-lysine. Dies wird durch die Ele- 
mentaranalyse bestiitigt. 

Wir haben diese Methode der Kondensatioii von Zuckern mit. Amino- 
sauren auch auf Proteine ubertragen, in der Erwartung, daB insbesondere die 
e-Aniinogruppen der Lysinreste in Proteinen AnlaB zur Bilduug von Kohlen- 
hydrat-EiweiRverbindungen geben wiirden. Dies ist nun in der Tat der Fall. 
Die Reaktion von Casein mit freien Zuckern in hochkonzentrierter Losung 
bei hoherer Temperatur, die meist zu braun gefcrbten Stoffen fuhrt, ist in 
letxter Zeit verschiedentlich bearbeitct worden 3). Vielfach werden die Kom- 
ponenten lediglich mit einem Feuchtigkeitsgehalt von 40-70 "/b in fester Form 
erhitzt,. Wir mochtcn amiehmen, daB unsere im folgenden beschriebeneii 
Glucose-Proteinverbindungen Vorlaufer der so erhaltenen Stoffe sind. Wer- 
den Losungen von Albumin (aus Pferdeserum) oder Gelatine in Wasser bei 
Gegenwart von Katriurnhydrogencarbonat mit Glucose laiigsani bei Zimmer- 
temperatur i. Vak. eingedampft mid sodann im Exsiccator vollig getrocknet, 
so findet man, daB diese Praparate nach dem Wiederauflosen und einer mehr- 
tagigen Dialyse einen erhohten Kohlenhydratgehalt besitzen. Ein klei  n e r  
Teil des aufgenommenen Kohlenhydrats wird bei p ,  3.5 in Wasser und Dialyse 
bei diesem pH-Werte abgespalten. Dieser Anteil verhalt sich also so, wie die 
Glucosereste an den a-st,a.ndigen Aminogruppen der Aminosauren. Der 
g r o B e r e Teil des aufgenommenen Kohlenhydrats widersteht der sauren 
Dialyse, verhiilt sich also wie der Glucosewst an der e-Aminoguppe des 
Lysins. Diese Analogie im lTerhalten liiBt den SchluB xu, daB es sich bei den 
Verbindungen der Proteine um Glucosereste handelt, die an c- Aminogruppen 
\-on Lysinresten gebunden sind. 

Wie in anderem Zustlmmenhange berichtet werden wid, la& sich zeigen, daB in den 
so erhaltenen Glucose-Proteinverbindungen aus der Prohinkomponente im Falle der Ge- 
latine Bruchstiicke abgespalten werden'). Dies ist offenbar auf die Zunahme des &- 
Wertes bis iiber 8, bedingt durch C0,-Abspaltung aus dem Natriumhydrogencarbonat 
wahrend des Prozesses, xuriickzufiihren. Man kann die Kondenaetion von Glucose mit 
den genannten Proteinen in gleicher Weiee auch ohne Zusatz von Natriumhydrogen- 
carbonat eusfuhren. Die aufgenommene Glucosemenge ist dann etwas geringer. Auch hier 
ist ein kleiner Anteil des aufgenommenen Kohlenhydrats gegen verdiinnte Saure labil, 
der Rest jedoch stabil. Es lassen sich noch keine Aussagen dariiber machen, ob der hohere 
Kohlenhydratgehalt der bei Gegenwart yon Hydrogencarbonat hergestellten Produkte 
auf eine Verkleinerung des Molekulargewichts der Proteinkomponente zuriickgefiihrt 
werden kann. Dariiber wird spter berichtet. 

Analoge Versuche wurden mit a- und P-D-Glucose-1-phosphat (bei Gegen- 
wart  von Natriumhydrogencarbonat) ausgefuhrt. Die Phosphorsiiure-ester 

s, C. H. Lea u. R. S. Hannan,  Biochim. biophysica Acta [Amsterdam] 4, 518 [1950]; 
C. H. Lea, R. S. Hannan u. D. N. Rhodes, ebenda 7,366 [1951], und friihere Arbeiten. 

4, Dissertat. A. Heesing, Munster 1955. 
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werden unter diesen Bedingungen nicht hydrolysiert. Eine tTbersicht uber 
die Zusammensetzung der Reaktionsprodukte von Proteinen und Kohlen- 
hydraten gibt Tafel 1. 

o h l e n h y d r a t g e h a l t  in  % (Mittelwerte)') d e r  Umsetzungsprodulr te  
Tafel von  Gcl ' *  F t.ine (Gel) u n d  Pferde-Serumnlbumin5)  (Ser -Alb)  m i t  Glucose (1. u. 2.) 
o d e r  a -  u n d  B-D-Glucose-1-phosphat  (3.) i n  Gegenwar t  (1. u. 3.) oder  in  Ab-  

wesenhei t  (2.) v o n  N a t r i u m h y d r o a e n c a r b o n a  t 

Reaktionsprodu kte 
neut.rale Dialyse 1 Dialyse bei p ,  3.5 Protein Ausgangstoff 

1. Gel 
Ser- Alb 1 .i I 2-o 

1.4 
1.4 

2. Gel 0.65 1.3 1.1 
Ser-Alb 0.07 1.4 1.0 I I 

3 .  Gel 
Ser-Alb I I 1.5 1 .o 

1.5 1.1 
*), Bestimmt nach M. S l l r e n s c n  u. G .  H a u g a a r d " ) .  Diese Werte erfssscn das N-glykosidisch gebundenk 

Kohlenhydrat. Da jedoch die Kondensationsprodukte auUerdem die fur Amadori-Produkte charakteristiwche Farb- 
reaktion mit o-Dinitrobenzol geben, diirften noch weitere Euckerreste gebunden sein, die nach der obigen Methode 
nur zu einem nehr gerinpu Teil erfsDt werden. 

Beschreibung der Versuche 

Das N a t r i u m s a l z  d e s  N,N'-Di-glucosyl-DL-lyRins wird, wie friiher l) beschric- 
ben, dargestellt und in Fraktionen gleicher enalytischer Zueammensctzung durch Fallen 
der methanolischen Liisung der Verbindung mit Alkohol, Alkohol-Ather-Gemisch und 
Ather zerlegt (siehe 1. c.1) ). Die zuerst ausgefallene Frakt.ion hat den am starksten nega- 
tiven Drehwert. 

Frakt. I [aJB : -34.5" (W., c = 1 ) 
Frakt. I1 [a38 : -26.5" (W., c = 1 )  
Frakt. I11 [aJg : -19.4" (W., G = 1) 

Frakt. I1 zeigt nach nochmaligem Umfiillen: [a]; : ---30.5" (W.). 

Hydrolyse  d e r  F r a k t .  I, I1 u n d  IT1 i n  Wasser  

Zeit [aID Frakt. 1 ' [a],, Frakt. I1 [a],, Frakt. 111 
c = 1.09 Temp* 1 (in SMn.) 1 c = 1.2 1 c = 1.57 

1 8 O  

18" 
18' 
18" 
1 8 O  

18" 

0'" 
20 
44 
69 
94 

140 

-34.0" 
-22.8" 
-14.0' 
- 8.0" 
- 5.0" 
- 4.8" 

-26.0" 
-16.5" 
- 10.0" 
- 2.8" 

0.0" 
rn 0.0" 

-19.4" 
- 10.0" 
- 3.1" 
+ 3.6" 
+ 3.8" 

' + 3.8" 

Hydrolyse  der F r a k t .  I1 und 111 in  verd i inn ter  Skure  
Je 20 mg von Frakt. I1 und I11 werden in einem 2-ccm-Kolben in ca. 1 ccm Wesser ge- 

lost, durch Zugabe von 3 Tropfen konz. SelzsiLure angesiiuert und mit Waaser bis zur 
Marke aufgefiillt. 

3) Priiparat der Behr ingwerke ,  Marburg. 
6 )  Biochem. Z. 260, 247 [1933]. 
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Temp. 
Frakt. I1 Frakt. I11 

Zeit Zeit 
in Stdn. l a ] D  in Stdn. LaJD 

18" 
18" 
1 8" 
1 so 

Mono-D-glucosyl-DL-lysin: Einc Losung von 320 mg Di-D-glUcOsyI-DL- 
lys in  (ale Natriumsalz) in 15 ccm Wasser wird 3 Tage bei Zimmertemperatur aufbewahrt. 
AnschlicBend wird gut ausgewaschene Biickerhefe hinzugqgeben und 4 Tage im Brutschrank 
bei 33' vergoren. Xach Zugabe von etwas Kohle wird zentrifugiert, das Filtrat i. Vak. 
bei 35" Badtemperatur zur Trockene gedampft und der Ruckstand im Exsiccator iiber 
P,O, getrocknet. Das getrocknete Produkt wird auf der Schiittelmaschine mit absol. 
Methanol extrahiert, aus diewr Lijsung mit Ather das Mono-~-glucosyl-~~-lysin 
( A s  Xatriumsalz) gefiillt und durch Umfallen aus Methanol mit Ather gereinigt. 

NaC,H,,O,N (288.2) Ber. N 8.48 Gef. N 8.8 
Der Kohlenhydratgehalt diescs Produktes lafit sich nach der Methode von M. So- 

rensen und G. Haugaard ' )  (Orcin/H,SO,) nicht quantitativ bestimmen'). Auch das 
Di-D-glucosyl-DL-lysin zeigt dabci einen vie1 zu geringen Kohlenhydratgehalt. Mit Ehr- 
lichs Reagens wird eine Fiirbung erhalten, die aber nicht stilrker ist als die von eineni 
Uemisch entsprechender Mengen von Lysin und Glucose erhaltene. Der positive Ausfall 
der Reaktion mit o-Dinitrobenzol macht es wahrscheinlich, daB der Zuckerrest nach Art 
der Amadori-Produkta gebunden ist. 

015 -.10*0" 0 ' 5  - 1 .O" 
110 - 6.8" 8% t-3.0" 
7'3 . 3.0" 22 +3.8 

22 4- 0.0 

Kondenvat ion  v o n  D - G ~ U C O S C  hzw. D-Glucose-1-phosphorsiiure 
m i t  P r o t e i n e n  

a)  b e i a e g e n w a r t  vo11NaHC0,: Das EiweiB (Pferde-Serumalbumin oder Gelatine) 
(bis zu 1.5 g )  wird mit verschieden grol3em ttberschuD an  glucose (8 .  Tafel 2) bei 
regenwart von Natriumhydrogencarbonat (bis zu 3.5 g )  in 35-50 ccm Waaser im Brut- 
schrank bei 30-35" gelost. Der pH-Wert der Losung steigt debei von 7.8 auf etwa 8.4. Die 
Iksungen werden dann langeam im Exsiccator iiber Kaliumhydroxyd und zum SchluO 
uber P,O, eingedampft (Ilauer 6-16 Tage). Daa trockene, gelbe Produkt wird bei 30" in 
\Vasser geltist und anschliehnd im rotiemnden Cellophanschlauch gegen dest. Wasser 
dialysiert. Der Schlauchinhalt wird p te i l t  (A'und B). Losung B wird 6 T a p  im rotieren- 
den Cellophanschleuch gegcn verd. Salz- oder Essigeure und anschliehnd zur Ent- 
fernting der Saure 2 Tage gegen dest. Wasser dialysiert. 

Iksung A wird unmittclbar, Lijsung B nach der DialyRe i. Vak. zur Trockene gedampft. 
im Exsiccator vollig getrocknet und der Kohlenhydratgehalt der farblosen Produkte narli 
der Methode von Sorcnsen und Haugaard6)  bestimmt. 

b) o h n e  Z u s a t z  v o n  NaHCO,: Die Mengenverhiiltnisse von EiweiB und Glu- 
cow sind die gleichen wie oben. Iks  EiweiB wird im Rrutschrank gelost und nach Zugahc 
der D-G~UOOS~ die %sung i. Vak. bei 30" Badtemp. unter Zugabe von Octylalkohol ein- 
geengt. AnschlieBend wird das Produkt im Laufe von 6 Tagen im Vak.-Nxsiccator 
getrocknet und, wie vorher beschrieben, aufgearbeitet. Zusammcnfassung der Mengen- 
verh&ltnisse in Tafel 2. 

7)  Siehediefolgende Mitteil.: A. K l e m e r  u. F. Micheel, Chem. Ber.89.1242 [1956]. 
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Tafel 2. Ubers ich t  u b e r  d i e  Versuchsergebnisse  
Hei den Vcrsuchen 8 und 9 w d e  3-D-Glucose-1-phosphat, bei Versuch 10 C t - D - ~ h C O S C -  

I-pho~phat, bei den ubrigen Versuchen wurde D-GIUI:OW verwendet. Gel = Gelatine, 
KohlenhydratRehalt 0.65%, Ser-Alb = Pferde-Serumaltmmin. Kohlenhydratgellalt 0.07 y;, 

Vers.- 
S r  . 

1 
2 
3 
4 

5 

6 
7 
8 
9 

10 
11 
12 

14 
1 3  

- -  

Kohlen- 
hydrat 

g 

3.6 
7 
7 

15 

15 

5 
10 
5 
2.4 
6 

7 
10 
10 
10 

EiweiBstoff 

g 

1 Gel 
1 .R Gel 
1.5 Gel 
1.5 Gel 

1.5 Gel 

0.6 Ser-All) 
0.7 Ser-Alh 
0.6 Gel 
0.6 Gel 
0.6 Ser-Alb 
1 Gel 
0.7 Ser-Alb 
0.7 Ser-Alb 
1 Ser-Alb 

h t r ium-  
iydrogon. 
carbonat 

fi 

0.18 
3.5 
3.5 
3.5 

3.5 

2 
2 
5 
2.2 
5 

Dauer des 
Eindampfensin Tegm 

12 
16 
18 
1 1  

Produkt iet leiclif 
gelh gefiirbt 

I 1  
Produkt iut leicht 

gclb gefarht 
6 
8 

18 
9 

16 
-9 

8 
13 
6 

Kohlenhydrat,orl!alt 
in 0,' 

10 

vor der 
sauren 
IXalyse 

1.8 
2.1 
2.1 
1.9 

I .9 

1.8 
1.7 
1.5 
1.4 
1.5 
1.3 
1.5 
1 .:1 
1.6 

necli der 
sauwn 
1)ialyse 

1.3 
1.2 
1.1 
1.7 

1 . i  

I .R 
1.3 
1 .o 
1 .o 
1.1 
1.1 
1 .o 
O.!) 
1.1 

183. Almuth Klemer und Fritz Mieheel: Kohlenhydrat-Aminosiiure- 
Vorbihdungen 

[Aus dem Organisch-Chemischen Institut der Universitkt Munster (Westf.)] 
(Eingegangen am 6. Februar 1956) 

~-GIucose und D-Mannose lassen sich mit Swkosin in Dimethyl- 
formamid bei 100" zu dem gleichen Stoffe I kondensieren, der wahr- 
scheinlich ducch eine Amadori-Umlagerung entstanden ist. Beim 
Acetylieren erhiilt man daraus daa krietalline Triaetttt cines Lactons 
(111). Dies geht bei dcr sauren Verseifung wieder in I iiber. 

, 

Kiirzlich erschienene Mitteilungen von A. Abrams, P. H. Lowy und 
H. Borsook') veranlassen uns, uber einige seit langerer Zeit vorliegende 
'hilergebnisse auf dieseni Gebiete, insbesondere uber eine kristalline 3.4.5- 
Triacetyl-1 desoxy- l-N-sarkosyl-lacton-2-D-fructose zu herichten. Vor eini- 

*) J. Amer. chem. SOC. 7 i ,  4795 [1955]: J. biol. Chemistry 215, 111 [1955]. 




