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150. Fluoreszierende Stoffe aus Roten Waldameisen 
der Gattung Formica (INS. HYM.) 

Einige chemische Eigenschaften des Formicapterins 
von M. Viscontini und M. Konishi 

Organisch-Chemisches Institut der Universitat 
Ramistrasse 76, CH-8001 Zurich 

(7. VI. 69) 

6. Mitteilung [l] 

Zusammenfassung. Formicapterin wurde aus Formica rufa und F. polyctena isoliert. Die Er- 
gebnisse der physikalisch-cheinischen Messungen und der Abbaureaktionen. die am verfugbaren 
Material ausgefuhrt wurden, erlauben noch keine endgultige Aussage uber die Struktur des For- 
Inicapterins, das vermutlich ein polyhydroxyliertes Lurnazin ist. 

Vor sieben Jahren isolierten SCHMIDT & VISCONTINI [2]  aus Formica-Arbeiterin- 
nen einige pg eines neuen Stoffes, der in saurem und neutralem Milieu rosaviolett, in 
alkalischem Milieu intensiv gelb fluoresziert. 

Die Substanz erwies sich als relativ stabil, nur mit KMnO, wurde sie leicht in alka- 
lischer Losung oxydiert. Da es sich nach den aufgenommenen UV.-Spektren uni ein 
Pterinderivat handeln musste, bezeichneten die Autoren die Substanz als Formica- 
pterin. 

Das Produkt gewann an Interesse, als gezeigt wurde, dass im Ameisenkorper das 
Formicapterin mit Riboflavin einen Komplex bildet, der isoliert werden konnte 131. 
Dieser Komplex 1st unterhalb von pH 7 bestandig, zersetzt sich jedoch oberhalb pH 7 
sehr rasch in die beiden Komponenten. 

Seither beschaftigt sich G. H. SCHMIDT mit der biologischen Bedeutung dieser 
Substanz. Er hat schon wichtige Ergebnisse erhalten 141, und wir selbst fanden das 
Formicapterin nicht nur in Formica-Arbeiterinnen, sondern auch in Lasius fzdiginosus 
LATR. Vielleicht ist es im Insektenreich sehr verbreitet. 

Wegen der zunehmenden Bedeutung des Formicapterins entschlossen wir uns, 
eine grossere Menge der Substanz zu isolieren, um ihre chemische Struktur aufklaren 
zu versuchen. Von 2 kg Formica-rufa- und Formica-polyctena-Arbeiterinnen ausge- 
hend und gestutzt auf die Erfahrungen unserer friiheren Arbeiten, haben wir die Ex- 
traktions- und Reinigungsmethoden verbessert (siehe Trennschema im exp. Teil). Auf 
diese Weise erhielten wir ca. 2 mg Formicapterin, das leider mit 40-50% NH,C1 ver- 
unreinigt war. Immerhin konnten wir mit dieser kleinen Menge folgende Ergebnisse 
erzielen : 

1. Das Formicapterin 1st stark sauer, etwa wie eine Pterincarbonsaure oder ein 
Xantho- bzw. Isoxantholumazin. 

2.  Formicapterin wird von KMnO, rasch oxydiert. Aus den Abbauprodukten las- 
sen sich weder Pterin- noch Lumazin-carbonsauren isolieren. Unseres Wissens reagie- 
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ren ahnlich : Xanthopterin-, Isoxanthopterin-, Xantholumazin-, Isoxantholumazin- 
und N(8)-substituierte 7,8-Dihydropteridin-Derivate. 

3. Formicapterin l a s t  sich weder katalytisch noch mit NaBH, reduzieren. Ebenso 
bestandig gegenuber Reduktionsmitteln sind Isocanthopterin- und Isoxantholum- 
azin-Derivate. 

4. Formicapterin besitzt eine Polyhydroxygruppe, die durch Na JO, abgebaut 
wird. Der Abbau lasst sich papierchromatographisch verfolgen. Beini Abbau andert 
sich das UV.-Spektrum nicht, so dass angenommen werden kann, dass sich die Poly- 
hydroxygruppe in einer Seitenkette befindet. Leider konnten wir kein Oxydations- 
produkt charakterisieren. 

5. Weder Sonnen- noch UV.-Licht zersetzen das Formicapterin. Dann kann also 
die Seitenkette weder in 6-Stellung eines Pteridin- bzw. Lumazin- noch am N(8)- 
Atom eines Isoalloxazin-Gerustes haften. - Wir fanden ein ahnliches Verhalten beiin 
N( 8)  -Ribityl-6-met h yl-isoxant holumazin (I). 
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6. Das NMR.-Spektrum des mit NH,C1 verunreinigten Formicapterins (Fig. 1) 
l a s t  sich schwer interpretieren. Als Vergleich geben wir das NMR.-Spektrum des 
ahnlich verunreinigten Riboflavins (11) an, in dein die zwei CH,-Reste und die beiden 
aromatischen Protonen deutlich zu erkennen sind (Fig. 2 ) .  Das Formicapterin besitzt 
vjelleicht einen oder zwei Methylreste, aber kein Vinyl- bzw. aromatisches Proton. 
Die Signale zwischen 4 und 5 ppm konnen vom (C)-H der polyhydroxylierten Kette 
herruhren. 

7. Das Massenspektrum (Fig. 3) ist noch schwieriger zu deuten. Als Vergleich geben 
wir die entsprechenden Spektren von synthetischem Ribityl-methyl-isoxantholum- 
azin I (Fig. 4) und von synthetischem D-Neopterin (111) (Fig. 5) wieder. In keineni 
der beiden letzteren Spektren befindet sich der fur Formicapterin so charakteristische 
Pik bei 155. Dieser Pik ist jedoch im Massenspektrum des aus Mycobacterium smegmatis 
isolierten polyhydroxylierten Pterins 151 vorhanden. 

Aus diesen Resultaten lassen sich fur Formicapterin bestimmte Strukturen wolil 
ausschliessen, aber keine sicheren vorschlagen. Vom Massenspektrum kann auch kein 
Molekukargewicht eruiert werden, da Pteridine mit I-'olyhydroxyketten selten das 
richtige Signal des Ions M+ zeigen. Die erhaltenen Ergebnisse erlauben hochstens, ein 
N-substituiertes Lumazin als hypothetisches Gerust des Produktes in Betracht zu 
ziehen. Von drei solchen moglichen Strukturen (IV, V und VI), wo R wahrscheinlich 
eine polyhydroxylierte Kette ware, konnen IV und V eliminiert werden, da IV licht- 
empfindlich ist 161 und V ein ganz anderes UV.-Spektrum als das Formicapterin be- 
sitzen muss. Vielleiclit ware ein Gerust wie VI denkbar. 
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Fig. 1. N M R - S p e k t r u m  des nzit NH,C1 verunreiuigtelt Fovvnicapterins 
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Fig. 2. NMR.-Spektvuwz voiz mzt NH,Cl verunreinigtem Riboflavin 
(glcichc Bcdingungen wie fur Fig. 1) 
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Fig. 3. Massenspektrum des Forvmcapterins 
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Ahnliche l'rodukte wurden schon synthetisiert [7], sie zeigen jedocli ganz andere 
Eigenschaften als das Formicapterin. Wir setzen unsere Arbeiten zur Strukturaufkla- 
rung des Formicapterins fort. 



HELVKTICA CHIMICA ACT.\ - Vol. 52, Fasc. 6 (1969) - Nr. 150 1479 

Wir danken den Herren PU Or. G. H. SCHMIUT, Universitat Wurzburg, f u r  die Uberlassung 
der Anieisen, Dr. U. SCHEIDEGGEK, VARIAN-Forschungslaboratoriuin, Zurich, fur die Aufnahme 
der NMR.-Spektrcn, Prof. Dr. W. VON PHILIPSBORN und P D  Dr. M. HESSE von unscrem Institut fiir 
die Diskussion der NMR.- bzw. Massenspektren. Die .4rbeit wurde voni SCHWEIZERISCHEN 
NATIONALFONDS Z U R  F~RDERUNG DER WISSENSCHAFTLICHEN FORSCHUNG unterstiitzt. 

Experimenteller Teil 

1. Isolierztng uon Formicaplevin ai6s Forniica-Arbeilerinneiz. - a) Tiermalerial: Ijic vcrwcndeten 
Anieisen stammen aus Nestcrn in der Umgcbung von Wurzburg. Es wurden insgesamt 2 kg :\rbei- 
terinnen der Arten Formica fiolyctena FOERSTER und F .  rufa LINNE verarbeitet. Fur jede Aufarbei- 
tung wurtlen ctwa 500 g Frischgcwicht vcrbraucht. 

b) Gemerinnung des Extraktes: Um die fluoreszierenden Stoffe von den nicht loslichcn Korpcrtci- 
len abzutrennen, wurden die Arbeiterinnen zunachst in cinem Honiogenisator mit 50-proz. Atha- 
no1 zerkleinert, dann wurde das Homogenisat rnit etwas Cellulosepulver zu einem Brci verdickt. 
Die fluoreszierenden Stoffe wurden auf einer Papiersaule (9 x 8 cm) anfangs mit AthanollWasser 
(1 : l), spater rnit Athanol/Wasser/konz. NH, (10: 10: 1) eluiert. Nach vorsichtigcm Entfernen des 
Losungsmittcls im Rotationsverdanipfer (Vakuum) wurde der braune Ruckstand in wrcnig Wasser 
aufgenommen und diesc Losung uber einc Papiersaule (9 x 5 cm) filtriert. Die Saulc murdc an- 
schliessend mit l , 5  1 Wasser gewaschen. Dicse Filtration-Elution dicnt zur ..\btrennung der Fctte. 
Uas Filtrat wurde wiederum im Vakuum cingcdampft. Der gewonnene Extrakt 1 enthalt das 
Formicapterin, das aus den1 Komplex Riboflavin-Forniicapterin mit dcr oben crwahntcn NH,- 
Behandlung freigesetzt wurde. 

c) Geminnung des rohen Formicapierins (siehe Trennschcma) : Dcr Extrakt 1 wurdc in wenig 
Wasser aufgenomnien, und zu diescr Losung gab man Cellulosepulvcr, bis ein Brei entstand. Der 
Brci wurde ini Rotationsverdampfer eingedampft und dcr Ruckstand pulverisiert. Das Pulver 
wurde auf eine Papicrsaule gehracht und rnit Isopropanol/l-proz. NH, (2 : 1) eluiert. llas Entleluat 
der dunkelblau fluoreszierenden Fraktion 11 und das Anfangseluat der blau fluoreszicrcnden Frak- 
tion 13  wurden vereinigt, eingecngt und auf gleiche Weise wicdcr chromatographiert. Die gelb 
fluoreszicrcnden Fraktionen 12 der beiden Chromatographien wurden aufgefangen, im Vakuum 
cingedampft, in wenig Wasser aufgenomnien, wiederum init Cellulosc verdickt, getrocknct und 
pulverisiert. Erncutc Chromatographie auf Papiersaule (6 x 15  em) und Elution mit 3-prOz. NI-I,Cl. 
Die gelb fluoreszicrende Fraktion 123 enthalt das Formicaptcrin. Sic wurdc aufgcfangen, teilwcise 
eingeengt, niit Cellulose verrnischt, getrocknct und pulvcrisiert. Diese Fraktion cnthalt sehr vie1 
NH,CI, und das Problem besteht nun darin, das Fonnicapterin vom NH,Cl zu bcfreicn. Dazu wur- 
de das Pnlvcr 123 auf einer Cellulosesaule (6 x 20 cm) mit Wasser chromatographiert, wobei dic 
einzelncn Fraktionen auf Formicapterin dunnschichtchroinatographisch kontrolliert wurden. Die 
ctas Forinicaptcrin enthaltenden Fraktionen wurdcn zum Eluat 1232 vereinigt, eingedainpft und 
nochmals init Wasser auf Ccllulosesaule chromatographiert. Ilas Eluat 12 322, befreit voni grijsstcn 
Teil NH,CI, wurde abgedampft. Der Ruckstand wurde in wenig 0 , O l i ~  HCOONH,. Losung gclost 
und auf einer Sephadcx G10-Saule (1,5 x 20 cm) chromatographiert. Das Formicapterin zcigt nun 
seinc typischc rosa-violctte Fluoreszcnz und kann leicht als Fraktion 123 223 aufgcfangen werden. 
Eine Dunnschichtchromatographic zcigt jedoch, dnss das Produkt noch nicht rein ist, sonrlern von 
Salzen und fluorcszierenden Stoffcn begleitet ist. 

d) Kcznigung des Formicaper im durck praparativc L)unnschichtchromatogra~hac, Die aus den 
2 kg Arbeitcrinnen stamniendcn, vereinigten rosa fluoreszierenden Fraktionen 123 223 wurden im 
Rotationsverdanipfer cingcdampft und das Formicaptcrin an Cellulose-I>iinnschichtplatten (Ccl- 
lulosepulver MN 300 MACHEREY, NAGEL & Co., Platten 20 x 20 cm) nacheinandcr mit Isopropanol/ 
1-proz. NH,Cl (2:  I ) ,  Rutanol/-Eiscssig/Wasscr (4 :  1 : l ) ,  zwcirnal mit H,O und zulctzt mit Rutanol/ 
EisessiglWasser (4: 1 : 1) als LGsungsmittel getrennt. Die Zuni Schluss erhaltenen rosa fluoreszier- 
rendcn Zonen wurden an einer klcinen Cellulosesaule (2 x 5 em) init Wasser eluiert, die Losung ein- 
gedampft, der Ruckstand in wenig 1-proz. NH, gelost, die Losung durch Glasfilter Nr.4 filtriert 
und eingedampft. Fur  eine letzte Reinigung wurde diese Fraktion 1232232 auf einer sehr sorgfaltig 
gereinigtcn Papiersaule (1 x 30 em) rnit dest. Wasser chromatographiert. Nach ilbdampfen des 
Wassers crhielt man 2 mg Formicapterin, das nocli 40-50% NH,CI enthiclt. Um grossere Vcrluste 
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an Substanz zu vermeidcn, wurde auf wcitere Reinigung vcrzichtct. llas so erhaltenc Formica- 
pterin ist frei von anderen fluorcszicrenden Substanzcn und zeigt das typischc, schon publizicrte 
UV.-Spcktrum [2]. 

2. Eigenschaften des arigereickerten Fornzacaptevilzs. - a) ELektrophovese: Die Papierelcktropho- 
rese zeigt eindeutig den saurcn Charakter des Formicapterins, dessen isoclcktrischer Punkt  dcm 
des 6-Methyl-isoxantholumazins und des Isoxantholumazins I gleicht (s. Tabelle). 

b) Wirkung des Sonnen- bzw. UV.-Lichtes. Nach Bcstrahlung einiger yg Formicapterin und 
Isoxantholumazin I auf Filtcrpapier mit UV.-Licht (365 nm, 4 Std., Xbstand dcr Lichtqucllc 
50 cm) wurde keine Zersctzung beobachtet. 

Wasserigc Losungen beider Substanzen, die 8 Std. den1 Sonncnlicht ausgesctzt waren, zeigtcn 
ebenfalls kcinc Veranderung. 

c) Hydrievungen. Mikrohydrierungcn mit H,/Pd oder NaBH, vcrlicfcn bei beiden Substanzen 
immer negativ. 

d )  KMizO,-Oxydation, In  einem Rohrchcn (0 3 Inm) versetzte man bei Zimincrtemperatur 
eine 50 pg Formicapterin enthaltende wassrige Losung rnit einem Tropfen KhlnO, in 0 , l ~  NaOH. 

Papierelektrophorese; u- Werte vevschiedener Pterkdznderivatc 
u = s / t .  l / V .  cm-I, wobei s / t  den zuruckgelegten Weg in cm . s-l bcdcutet 

pH = 2,9 pH = 4,4 p H  = 9,2 
V . cm-1: 20 V . cm-l: 20 V . cm-l: 27 

Formicapterin 
Pterin-6,7-dicarbonsaurc 
Lumazin 
Lumazin-6-carbonsaurc 
6-Methyl-isoxantholu rnazin 
Isoxantholuinazin I 

+ 0,208 + 0,26 
+ 0 2 6  + 0 3 6  

0 
+ 0 3 6  
+ 0,26 
+ 0,25 

Verwendete Losungsniittel: p H  2,9: 75,s ml 0 , l ~  Citronensaure+ 24,7 ml O , ~ M  NdH,PO,; p H  4,4: 
50 ml 0 , l ~  Essigsaure+50 in1 0 , l ~  CH,COONa; pH 9,2: 0 , O l ~  Borax 

Die Losung verfarbte sich innerhalb weniger Min. brann. Das uberschussige KMnO, wurdc mit 
wenig Athanol reduziert. Uas MnO, wurde abzentrifugiert, die uberstehcndc Losung mit CH,COOH 
ncutralisiert und auf  Dunnschichtpapierplatte analysiert. Es konntcn weder fluoreszierende noch 
UV.-absorbiercnde Substanz nachgewiesen werden. 

3mm) versetzte man eine 50pg Formicaptcrin cnt- 
haltende wassrigc Losung rnit einem Tropfen einer gesattigten Losung von NaJO,. worauf dic 
Fluoreszenz der Losung von rosaviolett nach blan umschlug. Nach 30 Min. zeigte die Papicrchro- 
matographie der Mischung rnit Isopropanol/l-proz. NH, ( 2  : 1) als Losungsmittel ein Hauptprodukt 
rnit Rf = 0,75 neben Spuren anderer Produkte (Rf: 0,2, 0,45, 0,63), die alle blau bis blaugriin 
fluoreszieren (keines dieser Abbauprodukte konnte identifiziert werden). Wahrend dcr Oxydation 
anderte sich die T.age der Maxima (260 und 350 nm) nicht (UV.-Spcktrophotonietrie in einer 
Quarzkuvcttc). 

f )  N M R . - S p e k t r u m ;  I n  Trifluoressigsaurelosung (intcrner Standard : ‘Tctramcthylsilan) mit 
einem VARIAN-Hll-100-APParat mit Hilfe eines C 1024 timc avcraging computer gernessen, wobei 
100 scans aufgenommen wurden. Im  Spektrum erschcinen weder Banden von aroniatischen noch 
von Vinyl-Protonen ; auch das sonst breite Signal der 2’-Amino-Protoncn zwischen 8 und 9 ppm 
fehlt. Anschcinend ist Forniicapterin demnach kein Pterin, sondcrn ein Lumazin. 

g) Massenspektrzwz: Mit  dcin HITACHI-PERICIN-ELMER-RMU-~L)-G~~~~ (dircktc Tnjcktion, 
300’) aufgenommen. 

c) AJajO,-Oxydation. In  cincm RBhrchen ( 
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151. Katalytische Cyclisierung von Acetylen und substituiertem 
Acetylen zu aromatischen Kohlenwasserstoffen 

von G. Dandliker 
CIBA AKTIENGES~~LLSCH~FT, Basel 

(11. VI. 60) 

Summavy. The pentalialogenidcs of niobiuin and tantalum and some tungsten chloriclcs cat- 
alize the cyclotrimerization of acctylenic hydrocarbons to form aromatic compounds. Acetylene is 
converted into benzene a t  atmospheric pressure and tcmperatures between - 20 and 130°C. IJndcr 
similar conditions mcthylacetylene and but-1-yne respcctivcly yield a mixture of thc correspond- 
ing 1,2,4- and 1,3,S-substituted benzenes while with but-2-ync hexamethyl benzene is obtained. 
Cocyclization between acetylene and substitutcd acetylenes or diacetylene is possible; in this case 
mono- and disubstituted benzenes or biphenyl, terphcnyl, and polyphenyls arc formed. 

Die Trinierisierung von Acetylen zu Beiizol unter Norinaldruck und nichtpyrolyti- 
schen Bedingungen gelingt einerseits an einein Kontakt aus Aluminiumsilikat, der niit 
Diboran aktiviert wurde [l]. Anderseits eignen sich dazu auch gewisse metallorgani- 
sche Verbindungen vom Typus der sog. ZIEGLER-Katalysatoren [Z ]  . Diese scheinen 
allerdings auf Kosten der Benzolausbeute eher die Bildung von Hochpolymeren zu 
fordern. Mit  Mono- und vor allem mit disubstituicrtein Acetylen sind die Verhalt- 
nisse wesentlich gunstiger [3 ] .  

Mit den Halogeniden von Niob und Tantal haben wir eine Klasse von Katalysato- 
reii gefunden, die sowohl Acetylen wie auch substituierte Acetylene in beachtlicher 
Ausbeute zu Benzol und den entsprechend substituierten Benzolen cyclotrimerisieren, 
ohne dabei grossere Anteile an Hochpolymeren zu erzeugen. Auch Wolframhalogenide 
zeigen gegeniiber acetylenisch ungesattigten Kohlenwasserstoffen - wenn auch in be- 
scheidenerem Umfange - cine alinliche Aktivitat 141. 

Ergebnisse. - Die Cyclisierungsreaktion von Acetylen an Niob- und Tantalpenta- 
halogeniden unter Bildung von Benzol verlauft unter Normaldruck und bei Tempera- 
turen oberhalb - 20". Die Reaktion erfolgt ain besten durch Einleiten des Acetylens 
in eine Aufschlammung des Katalysators in einein inerten organischen Losungsmittel, 
setzt aber auch ein zwischen gasformigem Acetylen und trockenem Pentahalogenid. 

i\uch einige Koordinationsverbindungen der Niob- und Tantalpentahalogenide, 
z. €3. sog. Doppelsalze mit Alkalihalogeniden, sowie Wolframhexachlorid und Wolf- 
ramoxytetrachlorid vermogen Acetylen zu Renzol unizuwandeln. 


