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E. LEDERER, Paris:
Tuberculeuzx.

Die biologischen Arbeiten zu den vorliegenden Untersuchungen wur-
den 1947 unter Mitarbeit von Herrn Asselineau begonnen. Die Verbin-
dungen der Tuberkelbazillen bestehen aus Proteinen, Polysacchariden
und Lipoiden. Letzterc lassen sich bei der Aufarbeitung in aceton-unlos-
liche Anteile, Phosphatide, Wachse und gebundene Lipoide zerlegen.

Die Untersuchungen des Vortr. beschaftigten sich hauptsiehlieh mit
den Wachsen der Tuberkelbazillen. Diese sind z. T. Ester, welehe beim
Verseifen eine hochmolekulare Siure geben. Das Molekulargewieht dieser
Sdure betragt ca. 1300. Aus den getrockneten Tuberkelbazillen lassen
sich 8,09 dieser Sdure gewinnen. Sie wurde zuerst als einheitlich be-
trachtet und Mycolsdure genannt. Die Analyse ergab die Bruttoformel
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Pyrolyse bei 300 ergibt die gesittigte unverzweigte Siure C,3H;, COOH
{Cerotinsiure). Bei der Oxydation der Mycolsiure mit Chrom(VI)-oxyd
werden unter anderem die normalen Siuren mit 17 und 18 Kohlenstoff-
atomen erhalten.

Die Reindarstellung der Mycolsdure schien zuerst sehr miihsam,
da ihre Alkalisalze in organisehen Lisungsmitteln (sogar Petrolather) leicht
loslich sind. Eine giinstige Reinigungsmethode wurde jedoch in der
Chromatographie der Ester an Aluminiumoxyd der Aktivitit II gefun-
den. Auf diesem Wege liel sich die Myeolsdure in zwei Isomere aui-
spalten. x-Myecolsdure hat einen Fp von 55—56° C und («] = 1,8 £ 0,5°
Die entspr. Konstanten fiir die 3-Mycolsdure lauten: Fp 71-73%, [«], =
2,3 + 0,5°. Bemerkenswert ist, dal} die beiden Mycolsduren bei der Was-
scrabspaltung identisehe Anhydrosiuren liefern. Das Absorptionsspek-
trum im UV zeigt, daf die Anhydromycolsiure o.f-ungesittigt ist
(> 217 my, log € = 4,1). Da bei der Reduktion der Carboxyl-Gruppe

max.
xein Athylenglykol-Derivat entsteht, kommt fiir die lfydroxyl-Gruppe
nur die 3-Stellung in Frage. Die walrseheinlichste Formel fir die My-
colsdure ist demnach
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Syntheseversuche, inshes. mit Behensiure, stiitzen die Abbauresultate.

s wurden auch Wege der Biosynthese im Organisinus aufgezeigt, die
durchaus mit der vorliufigen Formel der Mycolsdure im Einklang stehen.

Die Wachse enthalten 459 Mycolsdure, 109 Fettsduren und 459
Lipo-polysaccharide. Diese wasserloslichen Polysaccharide wurden eben-
falls sorgtiltig analysiert. Dabei lieen sieh die folgenden Zueker nach-
weisen: Arabinose, Galaktose und Xylose. Die stickstofi-haltigen Ver-
bindungen wurden papierchromatographisch untersucht. Es ergaben
sich dabei drei Fleeken fiir Aminosduren, von welchen sich zwei leicht
als Alanin und Glutaminsiure identifizieren lieBen. Der dritte Fleck
rithrt von der in hoheren Organismen sonst unbekannten «, «’-Diamino-
pimelinsdure!) her. Die getrockneten Tuberkelbazillen enthalten
0,3 bis 0,9% Diamino-pimelinsdure.

Der Forschung nach neuen Heilmitteln gegen die Tuberkulose er-
offnen sich somit zwei neue Wege: Ks wire denkbar, daf synthetische
Verbindungen analog der Mycolsiure tuberkulostatische Wirkung auf-
weisen. Fiir die Bazillen konnten sich ferner Derivate der Diamino-
pimelinsiure als toxisch erweisen, welche fiir héhere Organismen unschid-
lich sind. H. [VB 240]

GDCh-Ortsverband Bielefeld
am 27. Oktober 1950

W.-ll. WAGNER, Frankfurt-M.:
Verbindungen durch Bakterien.

Als Grundlage fir die Chgmotherapie der bakteriellen Infektionen
ist die Erforschung des Stoffwechsels der Erreger von besonderem In-
teresse. Uber den oxydativen Abbau aromatischer Substanzen durch
Bakterien ist bis jetzt wenig gearbeitet worden. Vor allemm Bodenbak-
terien konnen einfache aromatische Substanzen wie Phenol, Kresol, Re-
sorcin, Naphthalin u. 4. als Energiequelle verwenden. Seit den Versuchen
Bernheims (1940} datieren Bemiihungen, das Abbauschema bei derarti-
gen Verbindungen aufzukldren. Von verschiedenen Autoren wurde be-
sonders iiber den Abbau von Phenol, Benzoesiure, p-Oxybenzoesiure,
Mandelsdure, Phenylessigsdure gearbeitet. Die Versuehe, mit ganz ver-
schiedenartigen Testkeimen durchgefiihrt, scheinen dhnliche bzw. gleiche
Abbauwege zu ergeben. Die in Frage kommenden Intermediarprodukte
wurden teils direkt, teils indirckt {Methode .der simultanen Adaptation
nach Stanier) ermittelt. Der Abbau von Mandelsdure geht wahrscheinlich
iiber Phenyl-glyoxylsdure, Benzaldehyd, Benzoesiure, Brenzkatechin,
o-Benzochinon, (-Ketoadipinsiure, der von p-Oxybenzoesiure iiber
Protoeatechusiure zu o-Benzoehinon usw. Vortr. berichtet aber eigene
Versuche mit 2 Stimmen von saprophytiren Mycobakterien (Smegmna,
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Rabinowiisch); der Abbau von Benzoesiure geht auch hier iiber Brenz-
katechin nach dem bereits genannten Schema. Die Bildung ‘der dabei
heteiligten adaptiven Fermente wird auller durch Streptomycin (Bern-
heim) auch durch Aurcomycin {Wagner) gehemmt, wobei vom letzteren
fir die Hemmung wesentlich weniger Antibioticum bhenitigt wird.
W.-H. W. [VB 235]

_ GDCh-Ortsverband Bonn
am 8. November 1950.

G. SCHWARZENBACH, Zirich:
der Trilone.

Die Bildung von Metallkomplexen konnte bisher nur in wenigen Aus-
nahmefillen als Basis eines Titrationsverfahrens dienen, weil die freic
Energie soleher Reaktionen mcistens zu gering ist und der Vorgang in-
folge der stufenweisen Anlagerung der Liganden kcinen wohldefinierten
Endpunkt besitzt. Man kann nun die Bedingungen dadurch verbessern,
dall man die Liganden miteinander verkniipft, wobei ein Chelatkom-
plexpartner entsteht, d. h. eine Molekel (oder Ton), welche dem Metall-
kation mehrere Koordinationspartner zur Verfiigung stellt, so dal sich
hei der Komplexreaktion Ringe bilden, die mogliehst spannungsirei sein
sollen. Die freie Energie wird dadurch gewaltig gesteigert!) und die Sto-
chiometrie vereinfacht, so dafl das Metall und der Chelatpartner oft im
Verhiltnis von 1:1 zusammentreten. Die Reaktion hekommt dann die
charakteristischen Merkmale einer Neutralisation?). Als Beispiel diene
die Verwendung eines Polyamins (z. B.: - (CHy,—CH—NII,);) an
Steile von Ammoniak.

Besonders vielfaltiz anwendbare Chelatpartner sind die Derivate der
Iminodiessigsdure (die ,,Komplexone‘‘)3), z. B. die Trilone A und B, Ni-
trilotriessigsdure N (CH,COO0II); (= II,,X) und Athylendiamintetra-
essigsdure (ITOOC-CH,},N-CH,—CH ,—N(CH,—COOH), (= H,Y). For
die Endpunktsindikation solcher Titrationen kann man entweder einen
py-Effekt®) auswerten oder man kann einen Metallindikator anwenden.

Im ersten Falle wird die neutrale (p;y ~ 6) Metallsalzlosung mit einer
gleichfalls neutralen Komplexonldsung (welche bei Verwendung von
Nitrilotriessigsaure das Anion HX-2 enthilt) versetzt, wobei eine dem
Metall aquivalente Menge Wasserstoffionen in Freiheit gesetzt werden
(Zn*% + IX-* — ZnX- + H*), die ansehlieBend alkalimetrisch titriert
werden. Die Kationen von Ca, Cd, Co, Cu, Hg, Mg, Mn, Ni, Pb, Zn sind
derart bestimmbar.

Metallindikatorcen®) sprechen auf Metallionen in derselben Art
und Weise an, wie die pyy-Indikatoren auf die Wasserstoffionen. So gibt
das Murexid in stark alkaliseher Lésung mit Caleium einen roten, los-
lichen Komplex. Fiigt man diesen Farbstoff bei der komplexometrischen
Titration von Ca hinzu, so tritt ein scharfer Farbwechsel auf, sobald die
iquivalente Menge MaBlosung (den Komplexbildner enthaltend) zuge-
fiigt worden ist®). Mit geeigneten Farbstoffen kann man in dhnlicher
Weise die Kationen von Bi, Cd, Co, Cu, Fe, Hg, Mg, Mn, Pb, Zn, sowie
die Gesamthiarte titrieren?).

Da die Bildungskonstanten der Chelatkomplexe der verschiedenen
Metalle verschieden groB sind®), ist es moglich, irgendein Metall in An-
wesenheit eines anderen zu titrieren, dhnlich wie man ein Gemisch ver-
schieden starker Siuren analysiert. Nach dieser Operation kann man die
beiden Metalle dann dadurch trennen, daB man die Lésung durch ein
Austausehharz schickt, welche das nicht komplex gebundene Kation
zuriickhalt. Auch in Kombination mit Fillungsreagenzien kann man die
Komplexone mannigfach verwenden®).

{Wegen der Arbeitsvorschriften und der notwendigen Chemikalien wende
man sich an die Firma Siegfried, Zofingen, Schweiz).
Sch. [VB 244]

Die analytische Anwendung

GDCh-Ortsverband Frankfurt-M.
am 12, Oktober 1950

W.RIED, Frankfurt-M.: Die Synthese neuer helerocyclisch substituier-
ter Formacyl-Verbindungen und ihre chemische und biologische Anwendung.

Fir- biologische Untersuchungen waren Formazane wiinschenswert,
die moglichst blaue bis blausehwarze Farblosungen ergeben. Es wurde
versucht, dies durch Einfithrung von heterocyelischen Komponenten in
das Formacyl-System zu erreichen. Durech Kupplung von Benzaldehyd-
phenylhydrazon mit diazotierten heteroeyclischen Aminen in alkalischer
Losung wurden zunichst einfache heterocyclisch substituierter For-
mazane crhalten, die prachtvoll kristallisieren. Es wurden dargestellt:
C,N-diphenyl-N’-6-chinolylformazan (Fp. 174°), C,N-diphenyl-N’-3-chi-
naldylformazan (Kp. 208°%), C,N-diphenyl-N’(-5)-(6-4thoxychinolyl)-for-

mazan (Fp. 1479, C,N-diphenyl-N’(-7)-Chinolylformazan {Fp. 165%),
G,N-diphenyl-N’-dehydrothio-p-toluidylformazan (Fp. 197°), C,N-diphe-

nyl-N’-2-thiazolyliormazan {Fp. 146).

1) G. Schwarzenbach u. J. E. Prue, Hclv Chim, Acta 33, 945—1005 [1950].

%) G. Schwarzenbach, Chimia 3, 1 [19

%) G. Schwarzenbach u. Mitarb., telv. Chim. Acta 28, 828, 1133; 29, 364,
811; 30, 1303, 1798; 31, 331, 456, 1029; 32, 839, 1046, 1175, 1543,
1682 [1945—1949].

4) Dieselben, ebenda 31, 331, 456 [1948].

5) H. (:ysllngu G. Schwarzenbach ebenda 32, 1314, 1484 [1949]. Vgl. auch

diese Ztschr. 62, 127 [1950].
8 G. Schwarzenbach u. Mitarb., Helv. Chim, Acta 29, 811 [1946].
7} W. Biedermann u. G. Schwarzenbach Chimia 2, 56[ 1948
8) H. Ackermann u. G. Schwarzenbach, Helv. Chim. Acta 32 1543 [1949].
*) R. Pribil, Chimia 4, 160 [1950],

Angew. Chem. | 63. Jahry. 1951 | Nr. 1





