
nin (VI) ,  das leicht in  Lupinan (VII )  und rac. L u p i n i n  (VII I )  
uberfuhrbar ist. Da dessen Konfiguration bekannt ist, i s t  ein 
RiickschluD anf die relative Konfiguration a n  den beiden Asymme- 
triezentren des Tetrahydroanabasin-dihydrobromids moglich. 

HO OH V 

Vom A'-Piperidein aus ha t  sich jetzt auch a - I s o s p a r t e i n  dar- 
stellen lassen. Beim Erwarmen der aus Al-Piperidein, Aceton- 
dicarbonsaure und Formaldehyd erhaltlichen Spirane*) mit Essig- 
saureanhydrid wurde in 20 proz. ilusbeute 8-0x0-a-isosparteiu ( I X )  
erhalten, das dnrch Reduktion nach WoEfi-Kishner sich in  rac. 
a-Isospartein (X)  iiberfiihren liell. Die anomalen Eigenschaften 
des Ketons IX und des eutspr. Alkohols, der z. B. gegen 100 h Er- 
hitzeu mit konz. Jodwasserstoffsaure und Phosphor bestandig ist, 
lassen sich aus der sterischen Abschirmung der Carbonyl- Gruppe 
bzw. der Hydroxy- Gruppe heraus verstehen. 

1 I X ;  x = o  XI 
X; X =  H, c Ha 

Aus A'-Piperidcin und Benzoylessigsaure entsteht unter  zell- 
inoglichen Bediagnngen a- P h e n a c  y l -  p i p  e r i d i n ,  das durch Me- 
thylierung und Reduktion in  ein Gernisch der stereoisomeren 
Racemate der Formel XI iibergeht. Diese wurden getrennt, in  die 
optischen Antipoden gespalten und deren absolute Konfiguratiou. 
durch Verkniipfung der Asymmetriezcntren mit denen der Pipc- 
eolinsaure bow. der Mandelsaure bestimmt. I n  der Natur kommt 
die 6 s :  8s-Verbindung als S e d a m i n ,  die diastereoisomere 
G S : 8R-Verbindnng als Nebenalkaloid in  Lobelia inflata ( P h e -  
n y l l o b e l o l )  vor. Dort findct sich auDerdem die nor-Verbindung 
(XI; N H  statt NCH,), die sich aber von dem optischen Antipoden 
des Phenyllobelols, d. b. von der 6 R  : 8 S-Form ableitet. [VB 8621 
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E. L E D E R E  R ,  Paris: Chemisehe Struktur und biologische Wir- 
kungen der Lipoide des Tuberkel-Bazillus. 

Nach ciner kurzen Einleitung iiber Andersons Arbeiten wurdc 
zunachst die Chemie der Mycolsauren besprochen. Fur  die Mycol- 
sanren von mensehlichen uud bovinen Stammen von Mycobac- 
terium tuberculosis ist die Formel (I)  bewiesen worden'). I n  Coryne- 
baeierizlm diphtheriae sind niedere Mycolsauren rnit 32 C-Atomen 
vorhanden: Corynomycolsaure ( I I ) z )  und Corynomycolensaure 
( I I I ) s ) .  Die Biosynthese dieser Verbindungen volldeht sich wahr- 
scheinlich dnrch eine ,,CZaisenkondensation der Coenzym-A-Deri- 
vate von zwei Molekeln C-16-Saure. Die C-88-Myoolsauren von 
M .  tuberculosis entstehen moglicherweise ahnlioh aus vier lang- 
kettigen Fettsauren (2x18 + 2x26 = 88)*). Mycolsauren von 
M. phlei und M. segmatis, also nicht pathogenen Stammen, haben 
die allgemeine Formel ( IV) ;  diese Stamme sind unfahig Hexa- 
cosansaure zu s ynthetisieren ). 

R-CH(0H)CH-COOH CH,(CH,),,CH(OH)CH-COOH 
I I 
C,,H*, c 1 4 H  19 

R ~- C,uH im(OCH:t) 

I I 1  

*) Diese Ztschr. 65 161 [i953]. 
l) J .  Asselineau u.' E. Lederer, Biochim. biophysica Acta 7, 126. 
?) E .  Lederer, J .  Pudles, S .  Barberaf 11. J .  J .  Trillat, Bull. SOC. chim. 

France 1959 93. 
? )  J .  Pudles u:k. Lederer Bull. Sac. chim. Biol. 36, 759-777 [1954]; 

Bull. SOC. chim. Franck 1954 919-923. 
4, J .  Asselineau u. E. Lederer A Ciba foundation Symposium on 

,,Experimental Tuberculosii Bacillus and Host", London 1954, 
S. 14-38. 

5, M .  Barbier u. E.  Lederer. Biochim. biophysica Acta 14, 246 bis 
258 [1954]; R.  Clerrnontc? u. E .  Lederer, C. R. hebd. Seances Acad. 
Sci. 2.12, 2600-03 [1956]. 

CH,(CH2)jCH=CH(CH,),CH(OH)CHCOOH 
I 

I!I Cl4H1, 
R-CH(0H)CHCOOH 

I 
C,,H,S 

I3 = CmHiidOH) 
I V  

Myoolsauren finden sich im Tuberkel-Bazillus hauptsachlich iu 
Form eines Aceton-unloslichen Lipopolysaccharids ( , ,Wachs  D " ) .  
dessen Hydrolyse ca. 50 % Mycolsaure und 50 Ya eines wasserlos- 
lichen Polysaccharids ergibt; dieses enthalt drei Zucker (Arabi- 
nose, Galaktose, Mannose) nnd drei Aminosauren (Alanin, Glut- 
aminsiiure und a,c-Diamino-pimelinsaure). Nur die Wachse der  
menschlichen Stamme cnthalten diese Aminosauren, nicht jedoch 
die Wachse der bovinen oder nichtpathogenen Stamme. I n  den 
menschlichen Stammen ist der Prozentsatz a n  Wachs D ungefahr 
proportional der Virulenz des Stamrnes"). 

Eine andere interessante Mycolsaurc-Verbindnng ist der ,,Cord- 
faktor". Dieses, von H .  Bbeh 1950') entdeckte toxische Lipoid is t  
in Zusammenarbeit mit Bloch und No11 gereinigt worden; der reinr 
Cordfaktor schmilzt bci 4 O o C ,  ED + 3 0 "  und totet Mause nach 
einer intravenosen Injektion von 10 pg mit charakteristischen 
Blntungen in der Lunge. 

Der Cordfaktor h a t  die Konstitution eines 6,6'-Dimycolates der 
Trehalose (V)  und die Bruttoformel C,,H,,60,j f 10 CHzB). 
Diese Struktnr wurde dnrch die Synthese erhHrtetg); niedere 
Homologe &Mono-, 6,6-Di- und G,G,Z'-Triester der Trehalose rnit 
der Saure ( V I )  wurden auch hergestellt und besitzen eine gewisse 
Wirkung als Cordfaktorlo). 

OH 

CHzO-CO- CH-CH-C,, HIzo (OH) 
~ 

1 
H C?4H4, 

IH 

O H  H 

I 1  

v Ce4H49 

/G-- 
OC-CH-CH-CwHlzo(OH) 

1 

CH,(CH,),,CH(OH)CHCOOH 

VI CZLlH4, 

Urei wichtige biologische Reaktionen sind nach der Infektion 
eines Tieres mit Tuberkel-Bazillen zu beobachten: 

1.) B i l d u n g  v o n  G r a n u l o m  u n d  T u b e r k e l n ,  die spater in  
kasiges Gewebe iibergehen konnen. An der Riidung von Granulom 
und Tuberkeln sind die verzweigtkettigen Fettsauren des Tuberkel- 
Bazillus maDgebend beteiligt (Phtiensauren, Mycoceransaure, My- 
co!saure und die Mycolsaure-haltlgen Wachse)ll); bei der Ausbil- 
dung des kasigen Gewebes scheint eine vielleicht durch die Phos- 
phatide des Bazillus bedingte Hemmung der Proteasen der Leuko- 
cyten eine Rolle zu spielen. Die Phosphatide der Mycobakterien 
zeichnen sich durch das Fehlen von Cholin und Colamin und durch 
die Anwesenheit von lnosidol und Mannose aus. Meist enthalten 
diese Phosphatlde auch Ornithin und andere Aminosauren 12). 

2.) A u s b i l d u n g  d e r  t y p i s c h e n  T u b e r c u l i n - o b e r e m p f i n d -  
i i c h k e i t ;  diese ist elne ,,delayed type  hypersensivify". Dleses Pha- 
nomen kann nicht rnit Tuberculin allein, aber wohl mit Tuberculin 
plus Wachs D oder auch Mycolsaureestern von Zuckern hervorgeru- 
fen werden I*). 

3.)  E i n e  gewisse  I m m u n i t a t  gegen  e i n e  n e u e  I n f e k t i o n .  
Versuche iiber die Beteiligung verschiedener Fettfraktionen an der 
Ausbildung der Inimtinitat sind im Gangel,). 

[VB 8641 
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