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The starting material for the dearomatizations (7) has been synthesized from
1, 5-di-(p-methoxyphenyl)-pentan-3-one (la) via a modified GUARESCHI synthesis,
followed by mild hydrolysis with decarboxylation, lithium-aluminium hydride re-
duction, and finally treatment with hydrobromic acid.

Some spectral properties of the dienones are discussed and some side-reactions are

tioned. ] . . . " .
mentione Organisch-chemisches Institut der Universitit Ziirich
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5. Fluoreszierende Stoffe aus Roten Waldameisen
der Gattung Formica (Ins. Hym.)
5. Mitteilung [1]

Isolierung von Lumazin-Derivaten aus Ameisenminnchen
von G, H. Schmidt?!) und M. Viscontini ?)
(7. XI. 66)

Bisher haben wir iiber fluoreszierende Stoffe aus Waldameisenminnchen, die zu
den Pterinen und Flavinen gehorten, berichtet [1] [2]. Unsere Analysen ergaben je-
doch, dass bei diesen fluoreszierenden Stoffen auch eine Reihe von Lumazinderivaten
vertreten sind, und so beschreiben wir nachstehend die Isolierung von sechs Substan-
zen dieser Stoffklasse.

Masupa [3] hat als erster Lumazinderivate in der Natur gefunden, indem er aus
der Hefe Eremothecium ashbyii das 8-Ribityl-6-methyl-7-oxo0-7, 8-dihydrolumazin (IV)

1) Institut fir angewandte Zoologie der Universitit Wiirzburg.
2} Organisch-Chemisches Institut der Universitit Ziirich.
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sowie das 8-Ribityl-6,7-dimethyl-lumazin isolierte. Beide Verbindungen wurden
spéter auch in der Hefe Ashbya gossipyii gefunden [4], und ihre Bedeutung wurde in
Zusammenhang mit der Biosynthese des Riboflavins in dieser Hefe diskutiert. In

O O O 0
Il Il . I Il .
HN/\” /Nj HN/\” N )/COOH HN/\j’ /Nj N o Na-CHy
O//l\N/\N‘// O//I\N/\NV O//I\N/'\N ~0 O//'\N/\N/\\o
H H H H H |
R
1 11 111 v
R = Ribityl

mehrzelligen Organismen wurden diese Verbindungen bisher nicht nachgewiesen.
Dagegen fand REmMBOLD [5] in der Honigbiene 7-Oxo-7, 8-dihydrolumazin (II1) (von
thm Violapterin3} benannt). Etwa gleichzeitig wurde dieses Produkt auch in einer

e1072

250 300 350 400 nm

Fig. 3. UV.-Spektven des Isoxantholumazins (I11)
(aus Ameisen sowie synthetisch)
und dev Substanz B1221231

pH 12

3) Im Einverstindnis mit Dr. REMBOLD verwenden wir nicht mehr diese Bezeichnung, da sie zwei-
deutig ist — Violapterin ist kein Pterin. Wir schlagen vor, in Anlehnung an die Pterinbezeich-
nungen das Produkt Isoxantholumazin zu nennen. Entsprechend werden 6-Oxo-5,6-dihydro-
lumazin zu Xantholumazin und 6,7-Dioxo0-5,6,7, 8-tetrahydrolumazin zu Leukolumazin.
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Locris species, in Leptocoris apicalis WESTW. und in Pyrrhocoris apterus L. (Feuer-
wanze), alle drei Hemiptera [6], in Locusta migratoria L. und in Schistocerca gregaria
Forsk. (beide Orthoptera) (7] gefunden.

Nun kénnen wir berichten, dass Isoxantholumazin (ITI) und 8-Ribityl-6-methyl-
isoxantholumazin (IV) in verhiltnismissig grosser Menge in den Waldameisenminn-
chen vorkommen, neben Lumazin (I) und Lumazin-6-carbonsidure (II). Die beiden
letzteren Produkte waren bis jetzt als Naturstoffe noch unbekannt. Die Konstitution
der beiden weiteren Lumazine, die wir isoliert haben, konnte wegen Materialmangels
nicht ermittelt werden.

Diese sechs Lumazine wurden aus dem Athanolextrakt von 1,5 kg Minnchen
(Frischgewicht) von Formica polyctena FOERST. mit Hilfe bekannter chromatographi-
scher Verfahren an Siulen aus Cellulosepulver abgetrennt und gereinigt.

1. Das Lumazin (I) befand sich in der in Wasser schnell laufenden Fraktion. Da
sich aus Lumazin in wisseriger Losung unter Lichtausschluss innerhalb von 3-4 Wo-
chen in Gegenwart von Luft deutlich nachweisbare Mengen von Isoxantholumazin
(IIT) bilden, ist die relativ geringe isolierte Menge nicht verwunderlich. Unter den-
selben Bedingungen ist Pterin (2-Amino-4-hydroxy-pteridin) bestdndig.

2. Lumazin-6-carbonsdure (1I): Aus 1,5 kg Minnchen wurden etwa 120 ug II er-
halten (aus Wasser farblose rechteckige Plittchen). Seine Identifizierung erfolgte
durch Vergleich mit einem synthetischen Produkt. Das Vorliegen der Lumazin-6-
carbonsdure konnte weiterhin durch einen gliicklichen Umstand bestitigt werden:
aus einer durch Abbau von Folsiure gewonnenen Pterin-6-carbonsiure entstand in
wisseriger Losung zufillig durch mikrobiologische Desaminierung die entsprechende
Lumazin-6-carbonsiure, die mit der aus Formica isolierten Substanz identisch war.

3. Isoxantholumazin (I1I). Von dieser violett fluoreszierenden Substanz wurden
aus Ameisen etwa 200 ug erhalten; sie wurde so zum vierten Mal in Insekten nach-
gewiesen.

4. 8-Ribityl-6-methyl-isoxantholumazin (IV). Mit seiner Isolierung aus Ameisen
wurde IV zum ersten Mal in mehrzelligen Organismen gefunden. Wir isolierten etwa
500 ug dieser violett fluoreszierenden Verbindung aus drei Unterfraktionen. Weitere
240 ug erhielten wir als Abbauprodukt aus einer gelb fluoreszierenden Substanz nach
Behandlung mit verdiinntem Ammoniak, worauf wir bereits in der 4. Mitteilung [1]
bei der Isolierung des Formicaflavins hingewiesen haben.

Dem SCHWEIZERISCHEN NATIONALFONDS ZUR FORDERUNG DER WISSENSCHAFTLICHEN FOR-

scHUNG danken wir fiir die Unterstiitzung dieser Arbeit, die im Rahmen eines OECD-Stipen-
diums der Schweiz durchgefithrt wurde.

Experimentelles. — Tiermaterial: 1,5 kg Formica polyctena-Mdnnchen wurden, wie in der
3. Mitteilung [2] berichtet, wihrend der Schwarmzeit abgefangen und in Athanol bis zur Aufarbei-
tung konserviert. Die hier angegebene Isolierungsmethodik (s. Trennschema von A und Bl) be-
zieht sich auf die beiden daraus gewonnenen und bereits beschriebenen Fraktionen A und B1 [1]{2].

Lumazin (I). Die in Wasser schneller laufende Fraktion A wird iiber 5 Sdulen*) (8 x 30) mit
60-proz. Athanol chromatographiert und ergibt 5 fluoreszierende Fraktionen, von denen die
zweite, A2, nach Verdampfen des Losungsmittels iiber eine Sdule (9 x 30) mit Isopropanol:0,2-proz.
NH,-Acetat (4:1) mit anschliessender Gradientelution bis zur Verdannung 1:1 in vier weitere

4) In Klammern Durchmesser und Hohe der Siulen in cm.
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Fraktionen aufgetrennt wird. Deren erste, A21, wird mit Wasser iiber drei Siulen (4 x 40) chroma-
tographiert. In der ersten, blau fluoreszierenden Zone (A211) befindet sich der Rest des Biopterins,
dessen erster Teil aus der Fraktion B11122 isoliert wurde [2]. Die zweite Fraktion, A212, wird auf
einer Siule (4 x 30) mit Isopropanol:1-proz. NH,OH (3:1) in eine blau (A2121) und eine violett
fluoreszierende Fraktion (Isoxanthopterin) getrennt. A2121 wird wiederum (Siule 1,5 x 30) mit
0,3-proz. NH,Cl-Losung in zwei Fraktionen getrennt. Die Fraktion A21211 enthilt noch etwas
Biopterin, A21212 Lumazin. Letztere Fraktion wird zunichst mit Butanol:Eisessig: Wasser
(20:3:7) ohne Thiolzusatz (Sdule 1,5x 30), dann mit Aceton:0,2-proz. NH,-Acetat (3:1) (Siule
1x15) chromatographiert. Nach weiterer Reinigung mit 0,3-proz. NH,Cl und schliesslich mit
Wasser (Sdulen 1x15) erhalten wir reines Lumazin, das durch Vergleich mit synthetischem
Lumazin identifiziert wurde (Fig. 1; Tabellen I und II).

Lumazin-6-carbonsdure (I1I). Die Fraktion B11314 (1] wird zunichst mit Isopropanol:1-proz.
NH,OH (3:1) ohne Thiolzusatz weiter gereinigt (Sdule 1x 15). Dann folgen Chromatographie
mit Aceton:2-proz. NH,- Acetat (3:1) (Sdule 1 x 15) sowie mit Isopropanol:0,2-proz. NH,-Acetat
(3:1) (Sdule 1 x 15). Nach weiterem Chromatographieren mit 3-proz. NH,Cl und H,0 wird II rein
erhalten; Identifizierung durch Vergleich mit der synthetischen Siure (Fig. 2; Tabellen I und IT).
In wisseriger Losung wird Lumazin-6-carbonsdure durch O, nicht zur entsprechenden Isoxan-
tholumazin-6-carbonsaure oxydiert (Unterschied zum Lumazin).

Isoxantholumazinderivate. Die Fraktion B12 [1] wird zunichst mit Isopropanol: Wasser (3:1)
in drei Fraktionen zerlegt (Séule 8,5 x 30), von denen die zweite, B122, mit Wasser wieder in drei
aufgetrennt wird (Saule 5 x 30). Die erste Fraktion, B1221, enthilt drei Isoxantholumazinderivate,
die folgendermassen aufgetrennt werden: Eine erste Chromatographie (Sdule 4 x 30) mit Isopro-
panol: Wasser (3:1) ergibt die Fraktion B12212, welche, wieder chromatographiert (Saule 1,5 x 30),
die die drei Isoxantholumazinderivate enthaltende Fraktion B122123 liefert. Daraus wird die
Substanz B1221231 mit Isopropanol:1-proz. NH,OH (3:1) von der Fraktion B1221232 abge-
trennt, und letztere ergibt einerseits Isoxantholumazin (B12212321) und andererseits die Substanz
B12212322 mittels Chromatographie mit 0,3-proz. Na-Citratlésung (Sdule 1,5 x 30). Diese beiden

Extinktion
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n
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Fig. 4. UV.-Spektren des 6-Methyl-8-ribityl-isoxantholumazins (IV)
(aus Ameisen)

pH 12
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Trennschema von Fraktion A

A

‘ 60-proz. Athanol

v v v

Al A2 A3

Isopropanol : Isopropanol:

0,2-proz. 0,2-proz.

NHj-Acetat NH,-Acetat

4:1) (1:1) (2:1)

v v v v v v
A21 A22 A23 A3l A32 A33
0,3-proz.
NH,Cl
¢ v
A231 A232
H,0 Isopropanol:
1-proz. NH,OH
(3:1)
v v
A2321 A2322
6-Methyl-8-ribityl-
¢—_¢ isoxantholumazin
A211 A212
Biopterin Isopropanol :

1-proz. NH,OH (3:1)

t
v v
A2121 A2122 Tsoxanthopterin
0,3-proz.
NH,C1
v v
——— A21211 A21212 Lumazin

Isoxantholumazinderivate werden durch Chromatographie mit 0,3-proz. Na-Citrat bzw. Wasser
weiter gereinigt (Sdule 1 x 15). Die UV.-Spektren der Substanzen B1221231 und B12212321 sind
untereinander gleich und stimmen mit dem UV.-Spektrum von synthetischem Isoxantholumazin
iiberein (Fig. 3). Die Substanz B12212322 zeigt ein sehr dhnliches UV.-Spektrum; nur die lang-
welligen Maxima sind um etwa 20 nm bathochrom verschoben (345 nm, pH 1; 355 nm, pH 13).
B12212321 ist mit synthetischem Isoxantholumazin identisch (Tabellen I und II). B1221231
und B12212322 sind weder mit Xantholumazin (6-Oxo-5,6-dihydrolumazin), noch mit Leukolu-
mazin (6,7-Dioxo-5,6,7,8-tetrahydrolumazin), 6-Methylisoxantholumazin, 6,8-Dimethyliso-
xantholumazin oder 8-Methylisoxantholumazin identisch. Sie sind gegeniiber Periodsiure be-

stindig.
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Trennschema von Fraktion BT

Bl

| 1-proz. NH,CI

v v

Bl11 B12 B13

<—

Isopropanol,
Wasser (3:1)

41

v

v v v v v

v

A4
Bl11 B112 B113 B121 B122 B131 B132 B133
H,0 H,0
v v v
B1131 B1221 B133
Tsopropanol, Isopropanol,
Wasser (3:1) 1-proz.
NH,OH (2:1)
B11311 B11314 B12211 B12212 B133
Lumazin-6-
carbonsiure Butanol, gzeton,
H,0 Eisessig, I\%I—ipxxz.e tat
.3. 4
H,0 (20:3:7) (5:1)
B113111 B113112 B122121  B122122 B122123 B1331 B1332
6-Methyl-8- Isoprop. 6-Methyl-8- Formica-
ribityl- 1-proz. ribityl- flavin
isoxantho- NH,OH (3:1) isoxantho-
lumazin lumazin

v v

B1221231 B1221232

Isoxantho- 0,3-proz. Na-

lumazin- Citrat

derivat B —

v v

B12212321 B12212322
Isoxantho- Isoxantho-
lumazin lumazin -

derivat
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6-Methyl-8-ribityl-isoxantholumazin (IV). Die Fraktion B11311 ldsst sich, wie frither berichtet
[1] [2], mit Wasser in zwei Fraktionen zerlegen (Siule 4 x 40). Die erste, B113111, enthilt IV als
einzige fluoreszierende Substanz. Nach weiterer Reinigung ohne Thiolzusatz (Sdulen 1,5 x 30)
mit Isopropanol:1-proz. NH,OH (2:1) — Butanol: Eisessig: Wasser (20:3:7) — 0,3-proz. NH,Cl-
H,O liegt das Produkt IV rein vor. Identifizierung durch Vergleich mit synthetischer Substanz
(Fig. 4; Tabellen I und II). IV wird auch aus den Fraktionen A2322 und A33 rein erhalten (vgl.
Trennschema von A). Die Isolierung von IV aus seinem Komplex B133 mit Formicaflavin wurde
schon frither publiziert [1].

ZUSAMMENFASSUNG

Aus Ménnchen der Ameisenart Formica polyctena FOERST. wurden mit Hilfe chro-
matographischer Verfahren an Cellulosesiulen Lumazin, Lumazin-6-carbonsiure,
Isoxantholumazin, 6-Methyl-8-ribityl-isoxantholumazin sowie zwei weitere, noch
nicht identifizierte Isoxantholumazinderivate isoliert. Die ersten vier Lumazine
wurden durch Vergleich mit authentischen synthetischen Produkten identifiziert.

Institut fiir angewandte Zoologie der Universitit Wiirzburg
und
Organisch-Chemisches Institut der Universitét Ziirich
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6. Notiz iiber thermische Ummethylierungsreaktionen
5. Mitteilung iiber das massenspektrometrische Verhalten quartidrer Stickstoffverbindungen?)
von M. Hesse
(8. XI. 66)

Wir haben kiirzlich tiber die thermische Verhaltensweise einiger Yohimbin-
methosalze berichtet [2]. Im Massenspektrum von Yohimbin-methochlorid (1) (Fig. 1)
lasst sich ausser dem Molekular-Ion von Yohimbin bei m/e 354, entstanden durch
thermische Demethylierungsreaktion, noch dasjenige einer thermisch entstandenen
HormANN-Base?) bei m/e 368 nachweisen. In bezug auf sein thermisches Verhalten
ordnet sich damit Yohimbin-methochlorid zwanglos in die Reihe der zahlreichen bisher
untersuchten Methosalze anderer Stickstoffverbindungen ein (vgl. [2]).

1) 4, Mitteilung: [1].
%) Die Struktur dieser Verbindung ist nicht bekannt.



