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I n  34 Jahren Vitamin-D-Forschung wurden vor allem 

durch Windarrs und seine Schule viele und entscheidende 
Fortschritte errunpen und in den letzten 10 Jahren auf die- 
sem Fundament weitere Erkenntnisse erarbeitet. Aber 
noch immer gibt es offene Fragen und lockende Ziele, z. B. 
der Aufbau des wesentlich anderen Trien-Chromophors des 
Praecalciferols bzw. des Tachysterins. Andererseits haben 
franzosische Forscher in den letzten Jahrcn die Existenz 

3.6-Didesoxy- hexosen 

eines neuen, in der pflanzlichen und tierischen Welt weit 
verbreiteten antirachitischen Faktors behauptet. Wenn- 
gleich eine Bestatigung dicser Angaben noch aussteht, 
bzw. unsere eigenen Nachpriifungen von der rein chemi- 
schen Seite her negativ verlaufen sind, so mussen die An- 
gaben der franzosischen Autoren Raoul und Baron im Hin- 
blick auf ihre Bedeutung im Bereich der antirachitischen 
Vitamine doch weiter gepruft werden. 
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Professor Dr. Richard Kuhn zum 60. Geburtstage gewidmet 

In den letzten Jahren wurde, hauptsachlich bei Bakterien, eine neue Klasse von Desoxyzuckern auf- 
gefunden und - gerneinsam rnit den Arbeitskreisen von A. M. Stoub und E. Lederer - als 3.6-Didesoxy- 
hexosen aufgeklart. Von den theoretisch rnoglichen acht  Stereoisomeren sind bislang wenigstens f u n f  
naturliche Vertreter,  darunter  zwei Paare von optischen Antipoden, bekannt. lhre Isolierung, Struk- 
turaufklarung und Synthese sowie Nachweisverfahren werden beschrieben. In Zusamrnenarbeit mit 
f. Kouffrnonn wurden urnfangreiche Zuckerbaustein-Analysen von Polysacchariden (0-Antigenen) bei 
Salmonellen u. a. durchgefuhrt;  3.6-Didesoxy-hexosen t re ten haufig auf und sind charakteristisch fur 
bestirnrnte Serogruppen. Als Bausteine spezifischer Polysaccharide i n  d e r  bakteriellen Zellwand be- 
sitzen die jeweils terminal gebundenen 3.6-Didesoxy-hexosen vielfach irnmunologische Funktion a k  
determinante (spezifitats-bestimmende) Endgruppen (rnit A. M. Stoub und R.  Jinelli). Dies wurde u. a. 
durch Darstellung eines kunstlichen Antigens rnit Colitose (3-Desoxy-L-fucose) als deterrninanter 
Gruppe demonstriert. Die lmrnunisierung geeigneter Tiere fuhrte nicht nur zu Antikorpern gegen 
Colitose, sondern auch gegen einige pathogene Bakterien, welche colitose-haltige Zellwand-Poly- 
saccharide bilden (E. coli 0 111 u. a.). Einige biochemische und genetische Aspekte im Zusarnrnenhang 
mit 3.6-didesoxyhexose-haltigen bakteriellen Zellwand-Polysacchariden werden eror te r t  und dis- 

kutiert. 

Einleitung 

Bei der Baustein-Analyse der Polysaccharide (Lipopoly- 
saccharidel, ") gram-negativer Bakterien, insbesondere von 
Enterobacteriaceen, wurde in den letzten Jahren eine bis- 
lang unbekannte Ylasse von Desoxyzuckern entdeckt. 1952 
beschrieben A. M .  Staub3) und 0. Wesfpha14) das Vorkom- 
men chrornatographisch rasch wandernder Aldosen in 
Hydrolysaten der somatischen Polysaccharid-Antigene (0- 
Antigenelf ") von Typhus- und anderen Salmonella-Bak- 
terien. Westphal, Liiderifz und Mitarbeiter5) konnten 1953 
zwei derartige Zucker - A b e q u o s e  und T y v e l o s e  - iso- 
lieren und mit speziell entwickelten Sulfonylhydrazid- 
Reagentiens) in kristallisierte Derivate verwandeln. Die 
Analyse zeigte, daR es sich um stereoisomere Didesoxy-aldo- 
hexosen (Desoxy-methylpentosen) der Formel C,H,,O, han- 
delt5). I957 beschrieben E. Lederer und Mitarbeiter') eine 
Didesoxy-hexose als Baustein der Zellmembran von As- 
cariden-Eiern - A s c a r y l o s e  -, welche sich chromatogra- 
phisch und chemisch genau wie Tyvelose verhielt. 

Die Struktur der neuen Zucker wurde gemeinsam mit den 
Arbeitskreisen von E. Lederer und A. M .  Staub ermittelts). 
Es ergab sich, daR die neuen Zucker 3 . 6 - D i d e s o x y - a l d o -  

1) 0. Westphal u. 0. Liideritz, Angew. Chem. 66, 407 [1954]. 
2)  0. Westphal, Ann. Inst. Pasteur 98, 789 [1960]. 
3) G .  Pon u. A. M .  Staub, Bull. Soc.chim. biol. [Paris]  34, 1132 [1952]. 
4, 0. Westphal, Angew. Chem. 64,  314 119521. 
6) 0. Westphal, 0. Liideritr, 1. Fromme u. N .  Joseph, Angew. Chem. 

6 )  0. Westphal, H .  Feier, 0. Liideritz u. I .  Fromme, Biochem. Z .  326, 

7 )  C. Fouquey, J .  Polonsky 11. E. Lederer, Bull. SOC. chim. biol. 

8) C. Fouquey, E. Lederer, 0. Liideritz, J .  Polonsky, A. M .  Staub 

65, 555 [1953]. 

139 [1954]. 

[Paris] 39, 101 [1957]. 

S .  Stirm, R.  Tinelti u. O.Westphai, C. r. hebd. Seances Acad. Sci. 
Paris 246,2417 [1958]. 

h e x  o s e n *-*") und daI3 Tyvelose und Ascarylose optische 
Antipoden sindlO). - I958 wurden noch zwei weitere iso- 
mere 3.6-Didesoxy-hexosen entdeckt: P a r a t o s e l l )  als 
Baustein des spezifischen Polysaccharids von Paratyphus A- 
Bakterien und Coli tose12)  im Polysaccharid-Antigen eines 
Enteritis-Erregers, Escherichia coli 0 7 1 7 .  Abequose und 
Colitose erwiesen sich wiederum als optische Anti- 
poden lo, 12) .  Yurzlich hat D. A. L. Davies13) Ascarylose im 
Polysaccharid-Antigen von Pasfeurella pseudofuberculosis 

3.6-Didesoxy-hexosen niit ihren drei Asymmetrie-Zen- 
tren im Molekul konnen theoretisch a c h t  S t e r e o i s o m e r e  
(vier Paare von Antipoden) bilden; von diesen sind in den 
letzten Jahren wenigstens fiinf Vertreter in Bakterien auf- 
gefunden worden (Tabelle 1 s. S. 882). 

Die stereochemische Zuordnung aller bislang aufgefun- 
denen 3.6-Didesoxyhexosen gelang durch S y n t  h e s e  ein- 
zelner Vertreter und deren Vergleich mit den naturlichen 
Desoxyzuckern. Abequose14), P a r a t o ~ e ' ~ .  16) und Tyve- 

Typ V gcfund?il. 

~ ~~ ... ~- 
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li) 0. Liideritz, A .  M .  Staub, S .  Stirm u. 0. Westphal, Biochem. Z. 330, 

193 /1958]. 
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1 3.6-Didesoxy- 
Jah r  I hexose 1 

~~ 

1952153 

1952/53 

Isoliert aus 

Abequose 

Tyvelose 

I Lit. 

1957 

1958 

1958 

Ascarylose 

Paratose 

Colitose 

Lipopolysaccharid 
von S. abortus equi 
Lipopolysaccharid bzw, Poly- 
saccharid van S. typhi 
Glykolipoid der Eirnembran 
von Parascaris equorum 
Lipopolysaccharid von P .  
pseudotuberculosis T y p  V 
Lipopolysaccharid 
von  S. paratyphi A 
Lipopolysaccharid v. E .  coli 0 7 7  

Tabelle 1. Die naturlichen 3.6-Didesoxy-hexosen 

lose16) wurden zuerst aus bekannten Hexose-Derivaten 
synthetisiert. Das Antipoden-Paar Abequose/Colitose 
konnte in einer Totalsynthese mit E. Riide17) erhalten und 
mit einem optisch aktiven Hydrazinderivat weitgehend in 
die optischen Antipoden gespalten werden. Auf Grund die- 
ser Untersuchungen ergab sich fur die bekannten naturli- 
chen 3.6-Didesoxy-hexosen die folgende Zuordnung: Abe- 
quose und  Colitose leiten sich von D- bzw. L-Galaktose ab, 
Tyvelose und Ascarylose von D- und L-Mannose, und Para- 
tose von D-Glucose (Schema 1 ) ;  nicht aufgefunden wurden 
bislang die beiden Antipoden vom Talose-Typ. 

Van der Internationalcn Nomenklatur-Kommission auf dem Ge- 
biet der Zucker (Leiter: Prof. nr .  W .  L. Wolfram, Columbus, 
Ohio/USA) ist festgelegt worden (Regel 6) ,  da13 bei Desoxy- 
zuckern vorhandene Desoxy-Gruppen ( - C H - )  bei der stereo- 
chemischen Strulrturbezeichnung sozusagen wegfallen, so daU 3- 
Desoxy- cbenso wie 3.6-Didesoxy-hexosen stereochemisch auf die 
entsprechenden P e n t o s e n  mit 4er gleichen Folge von drei asgm- 
metrisehen C-Atomen bezogen werden. Die derart theoretisch zu- 
gehorjge Pentosc wird als Prafix dcr Desoxy-hexose vorangestellt. 
In  Schema 1 ist diese Nornenklatur neben gebrauchliohen Trivial- 
namen aufgefiihrt. 
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D :  Paratose D :  Tyvelose D :  Abequose 

L:  Ascarylose L: Colitose 
Paratose = 3.6-Didesoxy-~-ribo-hexose 
Tyvelose = 3.6-Didesoxy-D-arabino-hexose 

Ascarylose = 3.6-Didesoxy- L-arabino-hexose 

Abequose = 3.6-Didesoxy-~-xylo-hexose 

Colitose = 3.6-Didesoxy-~-xylo-hexose 

(3-Desoxy-D-rhamnose) 

(3-Desoxy- L-rhamnose) 

(3-Desoxy-~-fucose) 

(3-Desoxy- L-fucose) 

hexosen. ? = C-Atom 1 
Schema I .  Konfiguration und Nomenklatur der 3.6-Didesoxy- 

Uber die Chemie der 3.6-Didesoxy-hexosen hat  0. L i i ~ l e r i / 2 1 7 ~ )  
kiirzlich zusammenfassend berichtet. 

In der Folge hat sich gezeigt, da8 3.6-Didesoxy-hexosen 
in Bakterien weitverbreitet vorkommen und da8 sie als 
Bausteine der spezifischen Polysaccharide in den Zellwan- 

17) E. Rude u. 0. Westphal, unveroffentl. 
l7%) 0. Liideriti, Die Chemie der 3.6-Didesoxy-hexosen. Colloque 

internat.  sur la Biochimie des Glycides, Paris (18.-21. 7. 1960). 
Bull. Soc. chim. France, im Druck. 

-_ ~ 

den1SS19) biologsch wichtige Funktionen ausiiben. Sie sind 
jeweils terminai, d. h. an Kettenenden, in den stark ver- 
zweigt gebauteri Polysaccharid-Molekeln gebunden I s 2 )  und 
beeinflussen d u x h  ihre An- oder Abwesenheit den lyophil- 
lipophilen Charakter der bakteriellen Zelloberflache (siehe 
z. B.20)). Von besonderem Interesse ist der Befund von 
A .  M. Staub und R. Tinelli, da8 einige 3.6-Didesoxy-hexo- 
sen in den polysaccharidischen Bakterien-Antigenen (O- 
Antigenen) eine imrnunspezifisch determinante Funktion 
ausiiben; sie bilden vielfach die determinanten Endgruppen 
welche fur die serologische Spezifitat der betreffenden An- 
tigene verantw,)rtlich sind21s22) (siehe auch23)). A.  M. Staub 
und Mitarbeitt r21,22) zeigten, da8 einzelne 3.6-Didesoxy- 
hexosen die Irnmunreaktion (Pracipitation) von Bakterien- 
Polysaccharid mit entsprechendem Antiserum spezifisch 
hemmen (siehe auch24)). Als weiteren Beweis der immuno- 
logisch determcnanten Funktion von 3.6-Didesoxy-hexosen 
haben Liideriti, Wesfphal, Staub und Le Minor25)  kiirzlich 
kunstliche Antigene mit Colitose als determinanter Gruppe 
dargestellt (Coiitosephenylazoproteine). Die Immunisierung 
geeigneter Tiel e ergab colitose-spezifische Antiseren, welche 
niit E. coli 0 777-Rakterien und serologisch verwandten 
Keimen der Sulrnonella-Gruppe (z. B. S. adelaide mit 0 35- 
Antigen) stark kreuzreagiereti. 

3.6-Didesoxy-hexosen bilden somit nicht nur eine neue 
Klasse natiirlicher Polysaccharid-Bausteine, besonders von 
Bakterien, sie haben als sterisch bevorzugt gebundene Bau- 
steine der bakteriellen Zeliwaad auch biologisch besondere 
Bedeutung. 

Isolierung, Reindarstellung 
und Charakterisierung 

Zur Gewinnung der 3.6-Didesoxy-hexosen geht man am 
besten von den gereinigten protein-freien L i p o p o l y -  
s a c c h a r i d e n  der Bakterien1,2) aus, welche man z. B. mit 
Hilfe des Phenol/Wasser-VerfahrensZ6) direkt aus den Ba- 
terien isolieren kann (siehe auchZ0)). 

Die aus Riiss'geri Kulturen abgeschleuderten Bakterien werden 
mit ciner auf 60-65 "C erwarmten, homogenen Mischung von 
Phenol und Wasser (1:l) 5-30 min extrahiert. Beim Abkiihlen 
des Ansatzes bilden sich zwei Schichten, die sich durch Zentrifuga- 
tion leioht trennen lassen; man erhi l t  eine obere wal3rige Schicht 
und eine untert: phenolische Phase, daneben einen Bodensatz der 
phenolwasser-unloslichen Anteile. Die wanrige Phase cnthalt die 
balrterielle Lip8)polysaceharid-Fraktion neben Nucleinsaure. Nach 
Dialyse und E'nenyen der kolloidal-wal3rigen Losung wird durch 
U1trazentrifug.E t ionZ7) das sedimentierende Lipopolysaccharid von 
der nicht-sedir:ientierenden Nucleinsaure getrennt. Die Ausbeute 
an Lipopolysaccharid bctragt = 2-4 % der bakteriellen Trocken- 
substanz. 

Die Analyse des zeitlichen Verlaufs der Hydrolyse von 
Upopolysacchariden, welche eine 3.6-Didesoxy-hexose ent- 
halten, ergab, daB die Didesoxyhexose sehr rasch und vor 
allen anderen Zuckerbausteinen freigesetzt wird (siehe 
Bild 3 in1), S. 415). Daraus haben wir geschlossen, da8 diese 
Zucker e n d s  t a n d i g  in den betreffenden Polysacchariden 

C. S .  Cumrr,ins, Internat.  Rev. Cytol. 5, 25 [1956]; J .  F .  Wilkin- 
son, Bact. !Xev. 22, 46 [1958]. 
Siehe auch E .  Kroger, 0. Liideritr u. 0. Wesfphal,  Naturwissen- 
schaften d t ,  428 [1959]. 
F .  Kauffmitnn, 0. Liideritz, H .  Stierlin u. 0. Westphal, Zbl. Bakt. 
I .  Orin. 1711. 442 119601. 
A .  M.-Staub u. R.'Tineifi, Bull, SOC, chim. biol. [Paris] 39, Suppl. 
I ,  65 [1957]. 
A. M .  Staiib, R. Tinelli, 0. Liideritz u. 0. Westphal, Ann. Inst. 
Pasteur 96, 303 [1959]. 
0. Wes!phrrl, Naturwissenschaften 116, 50 [1959]. 
A .  M .  SfaL.6, Ann. Inst .  Pasteur 98, 814 [1960]. 
0. Liiderit:, 0. Westphal, A. M .  Staub u. L. Le Minor, Nature 
[London] ' 87  [1960], irn Druck. 
0. Westphal, 0. Liideritz u. F .  Bister, Z. Naturforsch. 7b, 148 
[1952]. 
0. Westphal, 0. Luderirz, E. Eichenberger LI. W .  Keidrrling, 2. 
Naturforsc h. 76, 536 (19521. 
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gebunden sind. Die leichte Spaltbarkeit der Glycosidbin- 
dung haben 3.6-Didesoxy-hexosen rnit den Glycosiden syn- 
thetischer 3-Desoxy-hexosen gemein28). 

Infolge ihrcs lipophilen Charakters und der entsprechend gro- 
Ben Wanderuugsgeschwindigkeit in Losungsmitteln wie Pyridin- 
Butanol-Wasser (4:6:3) ,  Eisessig-Butanol-Wasser (1: 4:  5)  oder 
Aceton-Wasser (95: 5 )  lassen sich 3.6-Didesoxy-hexosen papier- 
chromstographisch nebcii Hexosen, Pcntosen und 6-Desoxy- 
hexosen (2. B. Rhamnose, Fucose) gu t  nachweisen und von diesen 
auch yraparativ trennen. Abequose/Colitose (3-Desoxy-~-  und 
-L-fucosej knnnen auf Grund ihres relativ niedrigeii Ry-Wertes von 
den iibrigen drei Antipoden-Paaren, deren Rf-Werte nahe bei- 
einander liegcii (siche Tabelle 2 ) ,  difIerenziert worden. Didesoxy- 
hexosen ergeben rnit Anilin-Phthalsaure hell-gelbbraune Farbun- 
gen. Zum Anfarben sind ferner geeignet p-Anisidin-hydrochlorid 
und besonders das Reagens Vanill in-Perchl~rsaure~~),  das mit 
einigen Desoxyzuckern differeute FarbunZen und mit normalen 
hldosen keine Fiirbungen rrgibt. 

Ahnlich wie 2- und 3-Desoxy-hexosen sind 3.6-Didesoxy- 
hexosen saurelabil und werden durch Erhitzen in starkeren 
Mineralsauren relativ rasch verandert. Deshalb ist es ange- 
zeigt, zu ihrer Freisetzung aus Polysacchariden rnoglichst 
kurze Hydrolysenzeiten einzuhalten. Erhitzen der bak- 
teriellen (Lipo)-polysaccharide in 1 n Schwefelsaure auf 
100 "C setzt vorhandene 3.6-Didesoxy-hexosen bereits nach 
3-5 Minuten quantitativ in  Freiheit, wahrend die iibrigen 
Zuckerbausteine zu diesem Zeitpunkt noch als Oligosaccha- 
ride vorliegen. Nach Neutralisation rnit Ba(OH), und Ein- 
engen wird das Partialhydrolysat an der Cellulose-Saule rnit 
95-proz. Aceton als Elutionsrnittel chrornatographiert. Da- 
bei fallt die betreffende 3.6-Didesoxy-hexose als farbloses 
01 an. Nach Destillation irn Hochvakuurn (0,5 mm Hg, 
100-1 10 "C) erhalt rnan die Substanz in reiner Form. 

Tyvelose und Ascarylose kristallisieren in farblosen Na- 
deln vom Schrrielzpunkt 97-99 T I f i ) .  Die ubrigen 3.6-Di- 
desoxy-hexosen liegen als farblose Ole vor, welche bislang 
keine Kristallisationstendenz zeigten. Sie sind leicht loslich 
in Wasser, niederen Alkoholen und Aceton, mal3ig loslich in 
Ather. Aus Hydrolysaten kann rnan sie prinzipiell aus- 
athern. - In  bakteriellen Lipopolysacchariden liegen die 
Didesoxy-hexosen irn allgemeinen in Quantitaten von 
m 10--15% vor (siehe z. B.30)). In Bakterien sind sie dem- 
nach z u w  0,2-0,6% des Trockengewichtes enthalten. Rela- 
tiv groRe Kulturansatze waren notig, um geniigend Material 
fur chernische und andere Untersuchungen ZLI gewinnen. 

Die gcringe Kristallisationsneigung der 3.6-Didesoxy-hexosen 
voranlal3te uns,  gemeinsam mit H .  Feier6l3O) nach Reagentien zu 
suchen, welche cine Uberfuhrung - auch kleiner Substanzniengen 
- in kristallisicrte Derivate gestatten. SchlieBlich fanden wir, dnB 
fur Desoxy-zuoker gewisse Sulfonylhydrazide rnit ,,schweren" or- 
ganischen Resten besonders geeignet sind6 j ,  wie 

p-Nitrobiphenyl-sulfonyl- HzN-NH-soz- r-\ ,/-\ 
hydrazid \\ /-\ //-No, 

oder 

Das zuletzt genannte Heagens ergibt orange-farbene Sulfonyl- 
hydrazone, welehe sich auch zur Chromatographie eignen. Wegen 
des schweren Restes ist die erhaltene Menge a n  Sulfonylhydrazon 
relativ gro5, so dalS im allgemeinen wenige Milligramm Desoxy- 
zucker bereits geniigeud Material fur die Analyse ergeben. Die 
Schmelzpunkte der Sulfonylhydrazone sind allerdings wenig cha- 
raktcristisch; sie konnen i n  Ahhangigkeit vom Umkristallisations- 
mittel (Methanol oder Acetonitril u. a , )  versohieden sein, ohne dall 
Kristall-Losungsmittel vorliegt 31). 

3.6-Didesoxy-hexose-sulfonylhydrazone erwiesen sich als 
geeignet, die stets gleiche Forrnel (C6H,,0,) aller bislang 
aus Bakterien isolierten Didesoxy-zucker rnikroanalytisch 

z 8 )  B.  Lindberg u. 0. Theander, Acta chem. scand. 13, 1226 [1956]. 
A. P .  Mac Lennan, H .  M. Randaflu.  D. W. Smith, Analyt. Chem. 
31, 2020 [1959]. 

3") Siehe z. B. I. Fromme, 0. Lulerilz, A. Nowotny u. 0. Westphal, 
Pharm.  Acts Helv. 33, 391 [1958]. 

81) H. Feier, Dissert., LJniversitat Freiburg/Brsg. 1953/54. 

zu bestirnrnen5, 7,8,10-12).  - ~ 3.6-Didesoxy-hexosen lassen 
sich rnit Natriurnborhydrid glatt ZLI den entsprechenden 
3.6-Didesoxy-hexiten reduzierens,10,12,1j.16), welche aus 
wal3rigern Aceton schon kristallisieren und charakteristi- 
sche Schrnelzpunkte sowie relativ hohe spezifische Dreh- 
ungswerte zeigen (Tabelle 2). Die Hexite sind daher i u r  
chemischen Charakterisierung und Differenzierung der 3.6- 
Didesoxy-hexosen besonders geeignet. 

Strukturanalyse 

Die Al d e h y d - G r u p p e der 3.6-Did esoxy-hexosen l a O t  
sich quantitativ tnit Hypojodit oxydieren und entspre- 
chend nach Willsfatter-Schudel titrierenj). Die quantitative 
Mikro-Acetylierung nach Dewait und GIennyz) ergibt drei 
OH-Gruppen pro Aldehyd-Gr~ppe~) .  Chromsaure-Oxyda- 
tion nach K ~ h n - R o f h ~ ~ )  liefert ein Aquivalent Essigsaure, 
was das Vorliegen einer endstandigen (C)-CH,-Gruppe an- 
zeigt. Die zweite Desoxy-Gruppierung an C-3 der Didesoxy- 
hexosen wurde hauptsachlich mit Hilfe der Perjodatoxyda- 
tion9) ermittelt. 

Bei Zimmertcmperatur wird nach kurzcr Zeit 1 No1 Perjodat v r r  
braucht., nach weiteren 200 Standcn ist ein xweites Mol reduziert, 
Danach stei7t der Perjodatverbrnuch 1an:sarri weiler an. Gleich- 
zcitig entstcheii 0,G Mol Acetaldehyd und  1 No1 .imcisensiiurc; 
Formaldehyd t r i t t  nicht auf (siehe Schoma 2 ) .  

i-. 7 

~ H O H  ' 
C H O  CHO 

C H O  

C H O -  J CHO-CHO C H O H  + HCOOH C H O  
- 

I I I I 
CH3 CH, CH3 CH, 

3.6-Didesoxy- , 4-FormyI-2.5-, 2.5-Didesoxy-pentose Malondialdehyd 
hexose didesoxy- I + Ameisensaure ~ + Acetaldehyd 

Schema 2 .  Perjodat-Abbau von 3.6-Didesoxy-hexosen') 
1 

Die Oxydation der Didesoxy-hexosen rnit I Mol Perjodat 
in Wassere) (20 "C, 4 Std.) fuhrt  zu einem Abbauprodukt, 
welches isoliert werden kann und das eine Aldehyd-Gruppe 
neben einer OH-Gruppe aufweist. Das Abbauprodukt ent- 
halt 1 Aquivalent Arneisensaure, die jedoch erst nach Al- 
kalibehandlung (oder rnit starkerer Saure) quantitativ frei- 
gesetzt wird. Einen wesentlichen Hinweis auf die Konsti- 
tution des Spaltproduktes erbrachte dessen positive Farb- 
reaktion nach Webb34), welche fur 2-Desoxy-aldosen cha- 
rakteristisch ist und von Webb und zur quantitati- 
ven Bestirnrnung von 2-Desoxy-~-ribose bzw. Desoxyribo- 
nucleinsaure ausgearbeitet wurde. Das Abbauprodukt 
konnte so als Formylester einer 2.5-Didesoxy-pentose auf- 
geklart werden, welches durch Spaltung der C( 1 )-C(2)-Bin- 
dung in der ursprunglichen 3.6-Didesoxy-hexose entsteht. 

Alle 3.6-Didesoxy-hexosen ergeben nach Perjodat-Oxy- 
dation eine intensiv positive Webb-Reaktion. 

Gorin und Jones39 haben den analogen Perjodat-Ahbau 
von synthetischer 3-Desoxy-~-glucose uber 4-Formyl-2- 
desoxy-ribose zu 2-Desoxy-~-ribose in praparativern MaR- 
stab ausgefiihrt. Wir fanden, daR bei der Oxydation von 
3-Desoxy-~-galaktose mit 1 Mol Perjodat der Formylester 
von 2-DeSOXy-D-XyloSe entsteht, der stark Webb-positiv 

3 2 )  C. W. Dewalt u. R. A. Glenn, Analyt. Chern. 24, 1789 [19521. 
33) Siehe F .  Pregl u. H .  Roth: Quant.  organ. Mikroanalyse. 5. Aufl., 

Springer-Verlag, Wien 1947, S. 248. 
34) J .  M. Webb LI. H .  B. Levy in D.  Glick: Methods of Biochemical 

Analysis, Interscience Publ., Inc . ,  New York 1958, Ed. 6 ,  S. I .  
3 0 )  J .  M. Webb u .  H .  B. Levy, J .  biol. Chemistry 213, 107 [19551. 
3G) P. A. J .  Gorin u. I .  K .  N. Jones, Nature [London] 172, 1051 

rig.531. 
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reagiert. Diese Art von partiellem oxydativem Abbau mit 
anschlieBendem positivetn Webb-Test ist ein spezifischer 
Nachweis fur  3-Desoxy-aldohexosen 9. 

Bei dcr Webb-Reaktion wird dnr betreffende 2-Desoxy-zucker 
mit 5-proz. Trichlorcssigs&ure bci Gegenwart von p-Xitrophenyl- 
liydrszin crhitzt. Rarh  Extraidion niit Bntylacntat wird die waB- 
rige Losung mit Alkali vcrsetzt, woraul sofort  cine tiefviolettc, an 
Permanganat erinnernde Fiirbung eintritt. Mit, I<.  I l i m n ~ e l ~ p n c h ~ ~ )  
konnten wir zeigcn, dafl 2-Ifesoxy-tetrosen Webb-negativ sind und 
daO fur cine positive Webb-Reaktion 2-Ilcsoxy-zuckcr niit wenig- 
s tens  fknf C-Atomcn in  unverzwei-tcr Rette uorlie..cn mussen. 

CHU 

CH, 
I 

.~ 
II 

CHOH 
I 
CHOH 

CH,OH 
2-Desoxy-pentose Furfuryl-alkohol 

J H+ I 
40,43 ,  44 ,43 )  ~ 

CH,-CO--CH,-CH-CHO 

a- Hydroxy-iavulinaldehyd 

1 
O H  

Reaktion erleidm 2-Desoxy-pentosen cine hydrolytische Um- 
wandlung in  der. genannten Aldehyd. Substanzen, welche unter 
sauren Bedingungen in  a-IIydroxy-lavulinaldehyd oder sein Was- 
serabspaltungs-Produkt p-Acetylacrolein (CH,CO-CB=CH-CHO 
iibergehen konnm,  wie Furfurylalkohol u. a. (Schema 3) ,  sind 
haufig noch starker Webb-positiv als 2-Desoxypentosen. 

Sehr wahrscheinlich ist Furfurylallrohol Intermediarprodukt bei 
der Hydrolyse v J n  2-Desoxy-pentosen zu a-Hydroxy-lavulinalde- 
hyd (Schema 3 ) ;  doch liegt eine sichere Bestatigung noch nieht vor. 
Aus Furfarylalkohol lieW sich der violettc Farbstoff in grofierer 
Mengc gewinnen. Durch Ansauern entsteht daraus ein gelbes kri- 
stallines Produirt, welches als (3-Acetylacrolein-p-nitrophenyl- 
hydrazon identiiziert wurde, das mit Alkali den Webb-Farbstoff 
xuruckbildet. Gcs t i i t z t  auf zahlreiche Analogien im Verhalten von 
p-Nitrophenyl-hydrazonen a.P-ungcsattigter Aldehyde gegeniiber 

wurde der violette Webb-Farbstoff als das Alkalisalz von 
Aci-P-acetylacrolein-p-nitrophenylhydrazon (Schema 3 )  erkannt.- 
Das cigentliche Webb-Chromogen erhielten wirsg) in  Form stabiler, 
schon ltristallisicrender Komplexsslze durch Fallung mit Reinecke- 
Salz oder Hexachloroplatinsaure. Das eingehende Studinm der 
Chromogensalze ergab, daI3 es sich dabei um 1-(p-Nitrophenyl-)- 
6-methylpyridai,inium-Salze (Schema 3 )  handelt. Das in  Rutyl- 
acetat unloslicha, wasserliisliche Chromogen ents teht  durch Ring- 
schluW aus a - H j  droxy-lavulinaldehyd und p-Nitrophenylhydrazin 
iintcr den saure I Bcdingungen der Webb-Reaktion. Mit Alkali Sff-  
ne t  sicb das Ringsystem des N-phenylierten Pyridaziniumsalzes 
unter Bildung d,:s tiefvioletten Webb-Farbstoffs, ahnlich der Zinke- 
schen Aufspaltiing N-phenylierter Pyridinium-Verbind~ngen~") .  

2-Desoxypenf osen und 2.5-Didesoxyuentosen erreben das glei- .. 
- che Chromo-gin. Die fruhere Annahme, 

X- CH,-CO-CH=CH-CH=N-~~-  1 \)-NO, daW die positive Webb-Reaktion von 2.5- 
\d Didesoxypentosen und 2-Methylfuran 

(Sylvan) uber Lavulinaldehyd verlaufe, 
H+ li, OH- ist hinfallig. Lavulinaldehyd ist Webb- 

CH3 negativ. Die Webb-Reaktion von Syl- 
van nntersuchen wir noch weiter4'). Das 

Chromogeu) Webb-Farbstoff (Amax = 560 mp) Chromogen von 2-Desoxy-glucose und 
Digitoxose ist von jenem aus 2-Desoxy- 
pentosen dagegen sicher verschieden. 

P-Acetylacrolein-p-ni trophenyl- hydrazon /=N>N-/=\ 
\-- P \,.'/-No, NaOH 

1-p-Nitrophenyl-6 pyridaziniu msalz( methyl- Webb- 

\ ---z 

CH,-CO-CH~CH-CH=N-N=/' -\- 
\- / - - N o , -  Naf 

Schema 3. Zum Mechanismus der Webb-Reaktion 3% 35) bei 2-Desoxypentosenss~ 3' )  

Einblick in  den M e c h a n i s m u s  dcr Webb-12eaktion33) or- 
brachtc die obertragung einer Untersuchung von W .  G. Overend 
und M .  Staee11~~;  uber den Verlauf der Diuhenvlamin-Rcaktion fu r  

Die Konst'tution der Ascarylose wurde "On Lederer 
und Mitarbeiternlo) noch auf folgendem Wege ermittelt 

COOH 
I COOH 

I HC-OH 
1 I 

HCHO 

1 

+ CH,OH 
CHO 

CHs  2 JO, NaBH, I <- 
HO-CH HO-CH HO-CH 

CHO 

+ 1 
CHO HO-CH -0-CH HO-CH 

HC-OH I."" F H 2  LJ2, 
HCOH 

I 
cn, 

+ 
CHO 

! Forinaldehyd Ascarylit Ascarylose Asc;irvlonsaure Acetaldehyd 

Acetaldehyd 
Malondlaldehyd (Pyranose) 

1 Tritylierung 
COOH 

I 
V 
CH,-0-Trityl CH,-0-Trityl 

I I 

HC-OH 
CH,-0-Trityl I 
I CH2 HC-OH HC-OH HC-OH 

I I I 
CHz 1 J 2  CH, a )  NaHB, 7% + . _- 

HO-CH CHO b)Tritylierg. CH,-0-Trityl 

COOH 
Apfelsaure 

I -CO, v -  
COOH 

1 

CH3 CH3 H7-OH 

+ i-Z-Hydroxy-l.4- 

I 
CHO , ditrityloxy-butan 1 

HO-CH 

Schema 4. Perjodat-Abbau von Ascarylit und Ascarylonsaure (nachlo)).  CH3 
Milchsaure 

37) I. Fromme, 0. Ldderitz, H. Stierlin u.  0. Westphal, Biochem. Z. 
330, 47 [1958]. 

38) 0. Westphal und K .  Himmelspach, Angew. Chem. 69, 140 

p9) K .  Himmelspach, Dissert., Universitat Freiburg/Brsg. 1960. 
W. G .  Overend ~ u .  M .  Stacey, Adv. Carbohydr. Chem. 8, 56 
119531. 

41) Z.  Dische, Alikrochemie 8, 4 [19301. 
42) Siehe R. Pummerer u. Mitarb., Ber. dtsch. chem. Ges. 56, 999 

43) G. K .  Lewis, J. chem. SOC. [London] 7957, 531. 
4 4 )  L. Birkofer u.  F. Beckmann, Liebigs Ann. Chem. 620, 21 [19591. 

ri9571. 

[1923]; 68, 480 [19351. 

unter denen Apfelsaure und Milchsaure papierchromato- 
graphisch identifiziert werden konnten (Schema 4). SchlieB- 
lich wurde I-Trityl-ascarylitol (Fp  144-146 "C) mit 1 Mol 
Perjodat umgesetzt. Das mit &her extrahierbare amorphe 
46) Siehe F. 13ohlmann, Chem. Ber. 84, 490 [1951]; daselbst Lit. 
46) Siehe R. C. Elderfield: Heterocyclic Compounds, John Wiley 

47) K .  HimmrQspach u. 0. Westphal, unveroffentl. 
48) M. Stacey u. Mitarb., Nature [London] 157, 740 [1946]; J. chem. 

& Sons, I ic., London-New York 1950, Bd. I, S .  424. 

SOC. [London] 1949 ,  1222; 1950, 1027. 
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Produkt wurde niit Natriurnborhydrid reduziert und die 
entstandene primare Alkoholgruppe wiederum trityliert. 
Diese Verbindung (Fp 17&18OoC; = -4") wurde 
durch Vergleich mit synthetischem L-2-Hydroxy-1 .4-di- 
trityloxy-butan als das D-Isomere identifiziert (Schema 4). 
Damit war die Yonstitution derAscarylose als 3.6-Didesoxy- 
hexose mit C--2 in D-Yonfiguration bewiesen10v16). 

Nachweis und quantitative Bestimmung 
Zur quantitativen Bestimmung von 3.6-Didesoxy-hexosen in 

Chromatogrammen kann man, wie bei anderen Zuckern, die kom- 
binierte Methodo von B a ~ r 4 ~ )  und benutzen. Testzucker 
und Hydrolysat werden in  versehiedenen Mengen auf einem Filter- 
bogen chromatographiert (Whatinan Nr. 1, Pyridin-Butanol-Was- 
ser 4:  6: 3 ) ,  mit Anilinphthalat nach Buur angefarbt, die Flecke 
anschlieWend naeh Witson cluiert und colorimctriert (25-150 yg 
Zucker, Fehler f 5 %).  

Unter den Bedingnngen der Dische-ReaktionS1) ergeben 3.6- 
Didesoxy-hcxosen mit Schwefelsaure uncharakteristische braune 
Zersetzungsprodukte, die nicht rnit Cystein reagieren. Aus dem 
gleichen Grunde sind die ublichen Nachweisreaktionen fur Zucker, 
bei denen starke Schwefelsaure benutzt wird (z. B. Molisch- oder 
Anthron-Reaktion), ungeeignet. Die fur 2-Desoxyzucker ausgear- 
beiteten spezifischen Reaktionen (nach Dische4l) Keller-KilianiS2) 
oder Webb35)) werden von intakten 3.6-Didesoxy-hexosen nicht 
gegeben. 

Zwei wichtige Bestimmungen von 3.6-Didesoxy-hexosen 
basieren auf dem Nachweis bestimmter Perjodat-Abbau- 
produkte (siehe Schema 2): namlich (a) von 2.5-Didesoxy- 
pentosen mit Hilfe der Webb-Reaktion (Schema 3)  und (b) 
von Malondialdehyd mit der Thiobarbitursaure-Reaktion. 

Die kombinierte Perjodat- Webb-Reaktion 37) IaBt sich am 
besten rnit den aus Polysaccharid-Hydrolysaten chromato- 
graphisch isolierten 3.6-Didesoxy-hexosen durchfuhren, 
wobei minimal 10-20 yg Zucker einzusetzen sind. Freie 2- 
Desoxy-zucker wie andere bekannte Zucker storen den Test 
nicht, da sie unter den Bedingungen der Oxydation mit 

benj4), erwies sich die Reaktion auch zur  quantitativen Bestim- 
rnung von 2-Keto-3-desoxy~luconsaurcj"), 2-Kcto-3 desoxyhep- 
tonsaure") und von Sinlinsiiuren5' ) als gccignct. Neuerdings h n .  
ben M .  A .  Cynkiia und B. A s h ? d l S * )  die Bedingun;;on angegobrn- 
unter denen 3- bzw. 3.6-Didesoxyhexosen in Mcngen von 0,2-6 ps 
bestimmt werden konnen. Die Reaktion 1 i O t  sich prinzipiell auch 
auf Papierchromatogrammcn ausfiihren5R,5a). 

Rei der Reaktion zwisehen Malondialdehyd jund andercn 1 . 3 -  
Dioxo-Verbindungen) rnit Thiobarbitursaurp liildet sich ein ro te r  
Farbstoff rnit Absorptionsmaximum bei 532 m$. dcr nach H .  
SchmidtGn) dic Konstitution eines Trimethin-Farbstoffes besitzt. 

Wichtig ist, daB die Perjodat-Thiobarbitursaure-Reak- 
tion auch zur quantitativen Bestimrnung von 3.6-Didesoxy- 
hexosen direkt in bakteriellen (Lip)-polysacchariden an- 
gewandt werden kann5s). 

B e i s p i e l :  100 pg bakterielles Polysaaccharid (oder Lipopoly- 
saccharid werdcn 25 min in  0,5 ml 0,2R n SchwcfclsBure bei 100 O C  

gehalten (Hydrolyse rnit quantitativer Freisetzung der Eidosoxy- 
bexosc). Dann fiigt man 0,5 ml 0,025 m Perjodsanrr hinzu und er- 
warmt 25 min auf 55 "C (maxiniale Rildung von Malondialdehyd). 
Nach Zugabe von 1 ml 2-proz. NaAsO,-Losnn: (zur Reduktion 
uberschussiger Perjodsaure) lalit man einige Kinuten bei Zimmcr- 
temperatur stehen, fugt dann  4 ml 3-proz. Rarbiturat-Losunq 
hinzu und halt 1 2  Minuten auf 100 "C. Der rote Farbstoff wird bei 
530 my colorimetriert. - Die besten Werte erhalt man nach un- 
seren Erfahrungen rnit 5-25 yg 3.6-Didrscxy-hexose bzw. der 
etwa 10-fachen Mcnge an bakteriellem (Lipo)-polysacchnrid. 

Synthesen 

Zur Synthese von 3.6-Didesoxy-hexosen (siehe Schema I )  
kann man von Hexose-Derivaten ausgehen. Es wurden 
(a) 3-Desoxy-hexosen oder (b)  6-Desoxy-hexosen als Aus- 
gangsmaterial verwendet, wobei bislang von den vier 
theoretisch moglichen Antipoden-Paaren drei D- und ein 
L-Isorneres dargestellt wurden. 

Die Uberfiihrung der primaren Alkohol-Gruppe von 3- 
Desoxy-hexosen in -CH, erfolgt durch Tosylierung in 6- 
Stellung und direkte Hydrierung, oder auf dem Urnweg iiber 

1 r-- -1 
CHOH 

r 
I i 

I CHZ 

YHOCH, 

CHOH CHOH 1 

' I ,  I1 I 

I - CHoH I 
- H++ CHOH 

1 I 
CH2 
I 
CHOH 

CHO CHO - (Aceton) CHO CHO - ~ -  FHO 1 
I 
CH,OH 

I I I 
CH2-OTS CHzJ CH, CH, 

Methyl-3-desoxy- 6-Tosyl- 6-Jod- Methyl-3 6- 3 6-Didesoxy- 
hexosid (Pyranose) d!desoxy-hexosid hexose 

1 11 t 
LiAIH, 

Schema 5. Uberfiihrung von 3-Desoxy-hexosen in 3.6-Didesoxyhexosen 

iiberschussigem Perjodat rasch abgebaut werden, wahrend 
der aus 3.6-Didesoxy-hexosen primar entstehende Formyl- 
ester einer 2.5-Didesoxy-pentose (siehe Schema 2) bei neu- 
traler oder schwach saurer Reaktion relativ stabil ist und 
von Perjodat nicht angegriffen wird. Diese Reaktion ist ein 
spezifischer Test auf die Desoxygruppierung an C-3 in 
Aldohexosen und daher auch zur ersten Charakterisierung 
chromatographisch rasch wandernder Aldosen geeignet. 

Wegen ihrer Ernpfindlichkeit und einfachen Handhabung 
besitzt die Perjodat-Thiobarbitursaure-Reaktion beson- 
deres Interesse als quantitative Bestimmungsmethode. 

Zuerst von L.  D. Sastaw und V .  S. W a r ~ w d e c a r ~ ~ )  zur Bestim- 
mung von 2-Desoxy-ribose angewandt und ausf iihrlich beschrie- 

I s )  S .  Baar, Biochem. J. 58, 175 [1954]. 
C .  M. Wilson, Analyt. Chem. 37, 1199 [1959]. 

51) Z .  Dische. L. B. Shettles u. M .  Osnos, Arch. Biochem. Biophysics 
22, 169 [1949]. 

5 2 )  Siehe T.  Reichstein, Helv. chim. Acta 3 7 ,  888 [1948]. 
53) L. D. Saslaw u.  V. S. Waravdecar, Biochlm. biophysica Acta 24, 

439 [1957]. 

die 6-Jod-Verbindung, die ihrerseits hydriert wird (Prin- 
zip siehe Schema 5 ) .  6-Desoxy-hexosen werden in solche 
Epoxyde ubergefiihrt, welche bei der Hydrierung eine 
Desoxy-Gruppe (-CH,-) in 3-Stellung ergeben (Beispiel 
siehe Schema 6). Bei der SchlieBung und Hydrierung des 
Epoxyd-Ringes sind natiirlich die sterischen Verhaltnisse 
zu beachten! Fur beide Synthese-Arten (Schema 5 und 6) 
sind Beispiele bekannt. Die synthetischen Produkte wur- 
den rnit den naturlichen 3.6-Didesoxyhexosen verglichen 
(siehe Tabelle 2). 

64) V .  S .  Waravdecar u. L. D. Saslaw, J. biol. Chemistry 234, 1945 
[1959]. 

5 5 )  G .  Ashwell, A .  J .  Wahba u. J .  Hickman, Biochim. biophysica 
Acta 30, 186 [1958]. 
A .  Weissbach u. J .  Hurwitr, J. biol. Chemistry 23J, 705 
119591. 
L. Warren, J. biol. Chemistry 234, 1971 [1959]. 
M. A. Cynkin u. G .  Ashwell, Nature [London] 786, 155 [1960]. 

5 9 )  L .  Warren, Nature [London] / 8 6 ,  237 [1960]. 
60) H .  Schmidt, Naturwissenschaften 46, 379 [1959]; siehe auch K .  

Tuufei u. R. Zimmermann, ebenda 47 ,  133 [1960]. 

Angew. Chem. 72.  Jahrg. 1960 [ N r .  23 



schlie0cnde Hydrolyse" des  Bly- 
rosids fuhrte zur  3.6-llidcsoxy- 
D-sUlo-hexose (Schcnin 51, die 
sieh naoh chromatographischer 
ReiniKung an dcr Cellulose-Side 
als identiseh mit Abequose er- 
w i e s y ~ ' ~ ) .  Daniit war auch die ste- 
rische Konfiguration der Colitose, 
drs optischert Antipoden von Abc- 
quose,  als 3.6-l)idesoxy-~-zylo- 
hexose bewicsenR,12). 

3~6-L)idesoxy-~-arnbillo-hexose 
= Tyvelosel8). -- Methyl-3-des- 
oxy-D-msnnosidG2) wurdc tosy- 
liert und die gereinigte 6-Tosyl- 
Verbindung direkt ntit LiAlH, 
hydriert. Die Hydrolyse dcs Glg- 
cosids ergab 3.6-Didesoxy-o-arn- 
bino-hexose (Schema 51, die mit 
Tyvolose identisch ist. Ascnry- 
lose, der optische Antipode yon 
Tyvelose ist sornit 3.6-Didesoxy- 
~-arnbi lzo-hexose*~*~).  
3.6-Didesoxy-~-ribo-hexose = 

Paratose15~lG). -- Diese wurde 
analog der  Tyvelose aus 3-Ues- 
oxy - D - glucose6") synthetisicrt, 
(Schema 5 )  und erwies sich als 
mit Paratose identisch. 

3.6 - Didesoxy - I. - Zyzo-hexo- 
~ 8 ~ ~ ~ ~ ~ 3 . -  L-Rhamnose wurde ii. 
Methyl-2.3-isopropyliden- L-rbam- 
nosid iibcrfiihrt und dieses in  4- 
Stelluny; tosgliert (Schema 6). 
Nach Abspaltung des Isopropyli- 
den-Restes wurde mit Natrium- 
hydroxyd in das 3 .4-E~oxvd ver- 

HC-OH 

I y H 2  f i  NH, 
-0-CH ~ -4 

I 
HC-OH 

I 

CH3 
Abequon-/Coliton- 
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40 

I \CI 
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HC-OAc 
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.O 

I \ N H ,  
C 

HC-OH 
I 

CH, 
I 

HO-CH 

HC-OH 

CH3 
Amid 

CHO 

HC-OAc 
I 

I 

COOH 
I 

HC-OAc 

SOCI, 
a) Acetanhydrid CH, 

+ - ZnCI, ~ AcO-CH 
I 

CH3 

HC-OAc b) N,C's 
1 

2.4.5-Triacetyl-abequon- 
/colitonsaure 

CH=N-NH-CO-0-Menthyl 

HC-OAc 

I 
H C - O A ~  HC-OAc HC-OAC 

I , 
CH, CH3 

Saurechlorid 2.4.5-Triacetyl-al- 
abequose/-colitose 

CH3 
Hydrazon ( D D - / L D - )  

I frakt. 
Kristallisation \ 

I 
LD-HydraZOn 

/// I 

d 
D D-Hydrazon 

p+ 
I"' 

Abequose 
Colitose 

Colitose 
JH+ 

Abequose 

Schema 7. Darstellung von Abequose und Colitose aus Abequon-/Colitonsaure-lact~n~~'~~) 

wandolt, dessen Iteduktion mit LiAlH, z u  Methyl-3.6-didesoxy-~- 
Zym-hexosid fuhrte. 'Die freie 3.6-Didesoxy-hexose erhalt man durch 
kurse saure Hydrolyse. Die Konstitution als 3-Desoxy-zncker 
wurde durch Prrjodat-Abbau und Webb-Test gesiehertl6). Das 
gleiche Produkt orhielten a. Charalanibous und E.  Perciual") 
durch IIydrierung von ".D-Anhydro-6-desoxymethyl-L-talosid, 
welches aus L -  Pucose zuganglich ist. Die beiden 3.6-Didesoxy- 
D- und -I.-Zuso-hexosen sind bislaug in der Natur nicht aufgefunden 
worden. 

r CHOCH, 

He-0, ,CH, 
I 

HC-o&H 
I a )  Tosylierung 

HO-CH - 
I b) H+ 

0-CH 
I 
CH3 

Methyl-2.3-isopropyliden- 
L-rhamnosid 

HC-OH 
a) LiAIH, 
f- ~- 

b) H+ HC-OH pH I 

CH, 
3.6-Didesoxy- L-~YXO- 
hexose (Pyranose) 

T H O C H ,  
I 
1 

HC-OH 

HC-OH 

TsO-bH 

-0-CH 

CH3 

HC-OH 

CH, 
3.4-Epoxyd 

Schema 6. Synthese von 3.6-Didesoxy-~-lyxo-hexose 
(nach 64) ) 

61) F. M'eygand LI. H .  W o k ,  Chem. Ber. 85, 259 [1952]. 
6 2 )  G .  N .  Richards, J. chem. SOC. [London] 1954, 4511. 

D.  A. Prins, Helv. chim. Acta 29, 1 [1946]. 
64) G .  Charalamboits u. E .  Perrival, J. chem. SOC. [London] 1954, 

2443. 

Die vier sterq3oisomeren 2.5-Didesoxy-pentosen wurden in Form 
zweicr Antipoden-Paare 

H OH H H  
I 1 1  

I I  
O H  OH 

' I  
OH H 

DL-Eryfhro- D L- Tlrreo- 

CH3-C- C-CH,-CHO und CH,-C-C-CH,-CHO 

-3.4-dihydroxy-valeraldehyd 

ans dem gro0technisch zuganglichen MethoxypenteninGG) 
CH,-C -C-CII=CH(OCH,) ahnlioh der von P. Weygand und 
H .  Leube6') beschriebenen Synthese von 2-Desoxy-o~-ribose und 
-xylosc erhalt,en. 2.5:Didesoxy-~ L-threo-pentose wurde dann durch 
Cyanhydrinreaktion in die Nitrilo der 3.6-Didesoxy-o~-Zyzo- und 
~ ~ - z y l o - h e x o n > a u r e n  iibergefiihrt. Hydrierung nach R. Kuhn und 
Mitarb.B8) mit Palladium in saurer Losung ergab ein Gemiseh von 
3.6-Didesoxy-r* ~ - l y z o -  und -DL-zylo-hexose, welche sich ohromato- 
graphisoh gut  in die D L - Z Y C O -  und  DL-eylo-Paare trennen lieDon 
( D L - Z ~ Z O  = Abaquose/Colitose; siehe Schema 1). 

Eine Antipoden-Trennung racemisoher Abequose/Colitose wurde 
bislang nicht versuoht. Man kann jedochB5) das oben beschriebene 
Nitril-Gemisch ( D L - Z ~ Z O -  und D L - Z Y Z O - )  zu den Sauren verseifen, 
die Lactone mit Phenylhydrazin in  die Phenylhydrazide verwan- 
deln und die i )~-Zyzo-  und DL-sylo-Racemate von einander durch 
Kristallisation trennen. Von den mit Knpfersulfat regenerierten 
S iu ren  wurde das 3.6-Didesoxy-~~-zylo-hexonsaurelacton (Abe- 
qnonsanre-/Golitonslurelacton) auf dem in Schema 7 angegebenen 
Weg in 3.6-Didesoxy-2.4.5-tri-o-acetyl-~ L-zylo-al-hexose verwan- 
delt. Umsetzung mit D-(-)-Menthyl-N-aminocarbamat ergab ein 
kristallisiertes Hydrazongemisoh, dessen fraktionierte Umkristalli- 
sation aus Chloroform/Petrolather eine Trennung in  das (schwerer- 
losliehe) Abequose- und das (leichter losliohe) Colitose-Derivat er- 
laubte. - Hydrolyse mit 1,5 n Schwefelsaure fiihrt dann zu den 
freien 3.6-Did(,soxy-hexosen. 

85) E.  Riide, Dissert. Universitat Freiburg/Brsg. 1960. 
Methoxy-butenin, HCGC-CH=CH(OCH,), (Chemische Werke 
Hiils) wird mit Dimethylsulfat/Natriumamid in Methoxy- 
pentenin iibergefiihrt; siehe T h .  Herberft, Chem. Ber. 85, 475 
[1952]. 

67)  F .  Weygand u. H .  Leube, Chem. Ber. 89, 1914 [1956]. 
a*) R .  Kuhn u Mitarb., Liebigs Ann. Chem. 600, 115 [1956]; 612, 55 

[1958]; Chem. Ber. 97, 1989 [1958]. 
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Ausgehend von 2.5-Didesoxy-D L-erythro-pentose sollten so auch 
die 3.6-Didcsoxy-hexosen rnit arabino- (Tyvelosc, Ascarylose) und 
ribo-Konfiguration (Paratose) prinzipiell (totalsynthetisch) zu- 
ganglich sein. 

Wie aus Tabelle 2 hervorgeht, kann man die acht theore- 
tisch moglichen 3.6-Didesoxy-hexosen durch folgende 
Werte eindeutig identifizieren: RRh-Wert und spezifische 
Drehung der Aldose sowie Schmelzpunkt und Drehung der 
Hexite. Auch I R-Spektren konnen herangezogen werden 16). 

1,29 
1,29 

ser-V erfahrens2"). Beirn Menschen genugt die intravenose Injek- 
tion von 0,1 pg ( total)  eines Lipopolysaccharids, z. B. aus L'uTi- 
oder Typhus-Bakterien, urn eine kurzdancrndc FieberrcaktinIl, 
Veranderungen des weiWen Hluthildes (hesoriders Leuko-  
cytose), Aktivicrungen hormonaler und enzymatischcr Systcmc 
usw.2~63,7u,71,73,75)  hcrvorzurufen, die man insgesamt als Ausdruck 
gesteigerter Abwehrhcreitschaft ansehen kann2) .  Einc Erhohung 
der Injektionsdosis beim Menschen urn das 10-fachc, z. B. auf 1 v.q 
total, vcrursacht bereits eincn fulminanten FiebcrstoB auf iiber 
40 ' C ,  massive Leukoponie, gcfolgt von Leukocgtose, und andere 

96-98 
97-99 

1 3.6-Didesoxy-hexose 1 3.6-Didesoxy-hexit 

112 -40° 
1114-115 +35O 

3.6-Didesoxy-~-xylo- 
hexose (synth.) 

93-94 +54O 
92-94 -51 O 

3.6-Didesoxy-~-ribo- 
hexose (synth.) 
Paratose (= D-ribo-) . . . . 

~~ 

3.6-Didesoxy-~-arabino- 
hexose (synth.) 
Tyvelose (= n-arabino-) 
Ascarylose (= L-arabino-) 

-1-24 
-t25 
-25 

1,14 
1,14 
- 

1 , O l  
1,07 
1 , O l  

66-68 - 1 7 O  
66-68 -17' 

I 

3.6-Didesoxy- ~ 4 ~ x 0 -  
hexose (synth.) 

*) Wanderungsgeschwindigkeit bezogen auf Rhamnose = 1 in  Pyridin- 
Butanol-Wasser (4: 6:3). 

3.6-Didesoxy-hexosen 
Tabelle 2. Einige physikalische Daten natiirlicher und synthetischer 

Wegen ihres chromatographisch gleichen Verhaltens wurde Coli- 
tose friiher f u r  Ahequose gehaltenl); Paratose hielt man wegon 
ihres fast gleichen Rf-Wertes fur Tyvelosell). 

I mmunchemie 

3.6-Didesoxy-hexosen sind Bausteine bakterieller Poly- 
saccharide und diese sind Komponenten des Endotoxin- 
I(omplexes, welcher jeweils in der Zellwand der Bakterien 
lokalisiert ist und wesentlich an deren Aufbau teil- 
nimmt1s~19). Endotoxine werden nur von gram-negativen 
Bakterien gebildet, z. B. von allen Species in der grorjen 
Gruppe der Enterobacteriaceen. Beim Infekt werden diese 
hochmolekularen Stoffe frei und verursachen typische toxi- 
sche Manifestationen (endotoxische Wirkungen 2,69-71). Die 
Endotoxin-Komplexe bestehen im wesentlichen aus einer 
Polysaccharid-Kornponente, einem Lipoid (Lipoid A) und 
einem Protein1s2). Injiziert man hitzegetotete Bakterien 
oder ihre isolierten Endotoxin-Komplexe, so beobachtet 
man beim hoheren Tier und Menschen neben den akut  
endotoxischen Wirkungen die Bildung spezifischer Anti- 
korper. Diese sind nur gegen das verwendete Bakterium 
und irnmunologisch verwandte (kreuzreagierende) Keime 
gerichtet. Schon friihzeitig erkannte man, dalj diese Anti- 
korper durch das somatische Antigen - das sog. 0-Antigen 
- der Bakterien gebildet werden, und daB die Spezifitat 
der 0-Antigene eng mit der Polysaccharid-Komponente 
des Endotoxin-Komplexes verbunden ist l s 2 ,  72 ,  73 1. 

Zahlreiche Verfahren sind ausgearbeitet worden, um die 0- 
antigenen Endotoxine der gram-negativen Bakterieu zu isolieren 
und rein darzustellen1v2). Es zeigte sich, da13 praktisch alle biolo- 
gischen Wirkungen des Endotoxin-Komplexes durch die protein- 
freien Lipopolysaccharide der Bakterien gegeben werden1,2). 
Diese in  Wasser kolloidal loslichen Substanzen konnen auch direkt 
aus den Bakterieu isoliert werden, z. B. mit Hilfe des Phenol/Was- 

W.  Burrows, Ann. Rev. Microbiol. 5, 181 [1951]. 
7 0 )  L. Thomas. Ann. Rev. Physiol. 16, 467 [1954]. 
'l) I .  L. Bennetf u. L. E. Cluff, Pharmacol. Rev. 9, 427 [1957]. 
7 8 )  A. Boivin u. L. Mesrobeanu, Rev. Immunol. 7 ,  553 [1935]; 

2, 113 119361; 3, 319 119371. 
73) W .  T. J .  Morgan u. S. M. Partridge, Biochem. J. 34, 169 [1940]; 

35, 1140 [1941]; Brit. J. exp. Pathol. 23, 151 [1942]. 

S y ~ t , e m r e s k t i o n e n ~ , ~ ~ ) .  - Bei Pferden und Kaninelien 
licgt die pyrogene Schwellendosis in der gleichcn Grii- 
Benordnung von 0,0005 his 0,005 pg/kg (intravenbs). - -  
Rei den bakteriellen Endotoxinen handelt es sich dem- 
nach urn antigene Stoffe von hoher biologischer Wirk- 
samkeit1,2). 

Akut endotoxische Aktivitat - wie Fieber 
usw. - und antigene Spezifitat beruhen auf ver- 
schiedenen strukturellen Details (wie auf dem 
physikalischen Status)2,75) der Endotoxine. In 
den Endotoxin-Komplexen kann man W i r k -  
g r u p p e n  unterscheiden: fiir die unspezifischen, 
akut  endotoxischen Wirkungen erwiesen sich 
Strukturen der Lipoid-Komponente als wesent- 
lich 76); fur die antigene Spezifitat sind determi- 
nante Gruppen (Definition sieheZ3)) in der Po- 
lysaccharid-Komponente verantwortlich. 

Die Vielfalt von Zuckern, welche als Bau- 
steineider 0-Antigene von gram-negativen Bak- 
terienj synthetisiert werden, ist uberraschend 
groB 2,78) .  Dies zeigt zusammenfassend Tabelle 3. 
Bis zu sieben der in Tabelle 3 genannten Zucker 

konnen am Aufbau einzelner 0-antigener (Lipo)-Poly- 
saccharide beteiligt seinZ0). 

Hexosamlne , . . Galaktosamin Pentosen . . . . . . . . . . . Xylose 
Glucosamin 6-Desoxy-hexosen , . , Fucose 
Fucosamin Rhamnose 

Heptosen 13) 3.6-Didesoxy-hexosen Abequose 
Hexosen . . . . . . Galaktose Colitose 

Glucose Tyvelose 
Mannose Ascarylose 

Paratose 
Zucker, welche am Aufbau spezifischer Polysaccharide 

(0-Antigene) gram-negativer Bakterien beteiligt sein konnen 2)  

Tabelle 3. 

Zwei Befunde gaben uns friihzeitig einen Hinweis, daR 
unter diesen vielen Zuckerbausteinen die 3.6-Didesoxy- 
hexosen moglicherweise immunologisch eine besondere 
Rolle spielen konnten2):  

1. Die Didesoxy-hexosen sind t e r m i n a l  in den stark 
verzweigt gebauten Polysacchariden gebunden. Aus im- 
munchemischen Untersuchungen von E. A.  Kabat und an- 
deren (siehe z. B.23,78e79))  ist bekannt, dalj terminale Bau- 
steine in Antigenmolekulen durch ihre besondere sterische 
Situation immunologisch bevorzugt als determinante End- 
gruppen fungieren konnen und den groljten Affinitatsbei- 
trag der gesamten determinanten Gruppe bei der Reaktion 
mit dem spezifischen Antikorper leisten. 

2. Beim Ubergang der pathogenen Glattform (0s-Form) 
in die Rauhform (OR)  von stark verminderter Pathogeni- 
t a t  (siehe z. B.80)) verschwindet die Fahigkeit ziir Bildung 

'4) E. Eichenberger, M. Schmidhauser-Kopp, H. Hurni, M. Friesay 
u. 0. Westphal, Schweiz. Med. Wschr. 85, 1190, 1213 [1955]. 

75)  0. Westphal: Pyrogens. Trans. 2nd Macy Conf. on Polpsaccharides 
in Biology (Princeton 1956), Macy Foundation New York 1958, 
8. 115. 

7 6 )  0. Westphal, A. Nowotny, 0. Luderitz, H. Hurni, E. Eichenberger 
u. G .  Schonholzer, Pharm. Acta Helv. 33, 401 119581. 

7 ' )  D. A. L. Davies, Adv. Carbohydr. Chem., im Druck. 
78) E. A. Kabat, J. cell. comp. Physiol. 60, Suppl. 1,"79 [1957]; Rev. 

Hematol. 12, 606 [1957]. 
78) F. Karush, J. Amer. chem. SOC. 78, 5519 119571; 79, 3380 [1957]; 

The Specificity of Antibodies. Trans. N . Y .  Acad. Sci. Ser. 11, 
20, 581 [1958]. 
E. Kroger, Erg. Hyg. Bakt. Immunitatsf. exp. Therap. 29, 475 
[ 19551. 
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- 
Zucker ( in  chromatographischer 

Reihenfolge) 
- -  

Die Serotypen des I~auffmann-White-Schemas sind in Gruppen- 
SaZmoneZEa-Grup,ie A, B, C, D usw. - cingeordnet, wobei im Prin- 
zip die Zuordnung zu einer bcstimmten Gruppc (Serogruppe) sicb 
nach den1 Vorlieym einer gemeiiisanien und fLir die G r u p p e  typi- 
schen Spezifitat richtet. So ist beispielsweisc fur dis Salinonella- 
Gruppe A der Ailtigenfaktor 2, fur  die Gruppe B der Faktor 4, fur 
D der Faktor 9 typisch (siehc Tabelle 5 ) .  hridere Spezifititcn fin- 
den sich in  mehieren Gruppen und verursaclien so partielle sero- 
logische Kreuzreiktionen; z. B. dcr Antigenfaktor 1 2  in den Grup- 
pen A, B und D Tabelle 5 ) .  

In  Tabelle 5 sind alle von uns bislang analysierten Sal- 
monella-0-Antigene, welche 3.6-Didesoxy-hexosen enthal- 
ten, auf Gruncl ihrer Klassifizierung im Kauffmann-Whife- 
Schema angeoydnet. 

Wie Tabelle 5 zeigt, besteht tatsachlich eine Korrelation 
zwischen Sero'yPen und ChemotypenZ0). Die Angehorigen 

Tabelle 4. Vergleich der Zuckerbausteine aus den Lipopolysaccha- 
riden genetisch zusammengehdriger O/Glatt-  und o / ~ a l , h - ~ o r m P n  

einer Serogruppe sind stets vom gleichen Chemotyp. Aller- einiger Salmonella-Bakterien 82) 

des 0-Antigens. Mit Hilfe des PhenoliWasser- 
VerfahrensZG) findet man in den Rauhforrnen 
zwar endotoxische Lipopolysaccharide von 
gleicher Wirksamkeit wie in Glattformen2. 75), 

das Rauh-Polysaccharid unterscheidet sich 
aber von jenem der zugehorigen Glattform 
durch das Fehlen der 0-Spezifitat und chro- 
niatographisch rascher wandernder Zucker- 
bausteine2s 75 ,  81, sz), wofiir Tabelle 4 einige 
Beispiele bringt. Die Analyse einer groljeren 
Zahl von Glatt/Rauh-Paaren aus der SUh20- 
nella-Gruppe hat prinzipiell zu  den gleichen 
Ergebnissen gefUhrta3). 

Gemeinsam mit A. M .  Staub und R. 
Tinellizla 22) und in enger Zusammenarbeit 
rnit F. Kauflmann haben wir seit einigen 
Jahren Zucker-Analysen vieler bakterieller 
Lipopolysaccharide (0-Antigene) durchge- 

und Coli-Bakterien 8*) sowie von einigen kreuz- 
reagierenden Stammen anderer Gruppens5). 
Die Analyse der 0-Antigene von 93 Salmonella- 
Species- und deren Einteilung nach C h e m o -  
t y p e n  wurde mit deren serologischer Klassi- 
fizierung als S e r o t y p e n  nach dern Kauff- 
mann- White-Schema in Beziehung gesetzt 
(siehe Tabelle 5). 

I m  liauffmccizi?-~~viiite-Schema8") sind alle Sulnzo- 
nella-Species auf  Grund ihres serologischen Verhal- 
tens gegenuber spezifischen Kaninchen-Antiseren 
eingeteiit (Serotypen] .  Es ha t  sich ergeben, da8 das 
0-Antigen vieler Species oltmals mehr als eine 
Spezifitiit aufweist, so  daW bei Immunisierungen 
entsprechend rnehrere (trennbarc) Antikorperfrak- 
tiouen irn Antiserum auftreten. Uiese Spczifitaten 
(oder Antignn-Faktoren20)) sind im Kauflmann- 
White-Sehema niit arabischen ZifIcrn - 1, 2 ,  3, 4, 5 
usw.- bezeichnct; bei einzeliien Serotypcn kommen 
sie liiiufig in verschiedenen Kombinationen vor 
und entsprcchen choinisch versehiedenen deter- 

fiihrt, insbesondere von Salmonella- 30. ) 

Zucker *) 
(in chromatographischer Reihentolge) 

e, a a 0-Antigen 
t 
0 

Species 

+T 2 ,  1 2  

I ,  2, 1 2  

I 

+ + 
+ 

+ 
t 

+ 

+ 
-t 

-1- 

S .  paratyphi A . . 
S.  paratyphi A 
var. durazro 
S. kiel . . . . . . . . . 

- 
B S. abortus equi . . 

S. paratyphi B . . 
S. j ava  . . . . . . . . .  
S. schleissheim . . 
S. typhi murium 

4, 1 2  
4, 5, 12  
4 , 5 ,  12 
4, 12, 27 
4, 5, 12 

+ 
+ 
t- 
+ 
+ 
+ + + + 

~ 

i- 
+ 
t 
+ 
+ 
~. 

~ 

7 

+ + 
+ 
i- 
+ 
+ + 
+ 
t 
+ 
+ 
+ + 
+ 
+ 

- 

-1- 
+ 
+ 
+ 
i- 

S. muenchen . . . . 
S. newpor t . .  . . . . 
S. Virginia . . . . . . 
S. kentucky . . . . . 

~r 
+ + 
+ 
I 

S. sendai . . . , . . . 
S. miami . . _ .  . . . 
S. onarimon , . . . 
S. typhi . . . . . , . . 
S. typhi (Vi) . . . . 
S .  ndolo . . . . . . . . 
S .  enteritidis . . . I 
S. dublin . . . . . . . 
S. gallinarum . . . 
S. strasbourg . . . . 
S. haarlem . . . . . . 
S .  fresno . . . . . . . 

+ 
+ 
+ 
+ + + + 
-t + 
+ 
+ 
-1- 

+ 
+ 
t 
+ 
+ 
+ 
-1- 
-t 
+ 
+ 
+ 

T 

+ 
+ 

+ +  
~ 

S. adelaide . . . . . 
S. monschaui . . . 
S. greenside . . . . . 

+ 
+ 
+ + + -1 

*) & bedeutet  definitixr, jedoch in relativ geringer Menge vorhanden. 
Tabelle 5. Zuckerbausteine von 0-Antigenen der Salmonella-Gruppen A, B, C,, 

C , ,  D,, D,, 0 und Z (Auszug aus Tabelle 1 inzo ) )  

dings zeigt das Beispiel der Serogruppen B und C,/C,, dalj 
die qualitative Zuckerbaustein-Analyse - wie zu erwarten 
- weniger diiferenziert ist als die serologische Analyse. Ver- 
schiedene Serotypen gehoren oftmals dern gleichen Chemo- 
typ an (z. B.20,s4)), weil die gleichen Zuckerbausteine zu 
verschiedenen determinanten Strukturen kornbiniert sein 
konnen. Ahnlich liegen die Verhaltnisse z. B. bei den Blut- 
gruppensubstanzen A, B, AB und H, deren qualitative 
Bausteinanalyse gleichist sS). DieiStellung von 3.6-Didesoxy- 
hexosen wirtl aus Tabelle 5 deutlich. So bildet jede der hier 
aufgefiihrten Species irnnier nur eine Didesoxy-hexose, die 
sie in ihr Zellwand-Polysaccharid einbaut. Fur einige Grup- 
pen des Kauffmann- White-Schernas ist jeweils eine 3.6-Di- 
desoxy-hexose charakteristisch: z. B. Paratose in der 

miiianten Gruppen in  ein- und demselben Polysaccharid-Mole- 
kul") (siehe Tabelle 51, ahnlich den Spezifitaten A und B in der 
menschlichen Blutgruppensubstanz ABss) .  

0. Westphal ti. 0. Luderifz: Proceedings of the VI. International 
Congress of Microbiology (Rom 1953). 1955, Bd. 2, S. 22. 
0. Liiderrtz, F. Kauffmann, H. Stierlin u.  0. Westphal, Zbl. Bakt.  
I .  Orig. 179, 180 [1960]; daselbst weitere Lit. 

83) F .  Kauffmann, L. Kriiger, 0. Luderifz u. 0. Westphal, Zbl. Bakt.  
I .  Orig., im Druck. 

84) F .  Kauffmann, 0. H .  Braun, 0. Luderitz, H .  Stierlin u. 0. West- 
phal, Zbl. Bakt.  I .  Orig., irn Druck. 

8 5 )  0. Westphal, F .  Kauffmann, 0. Luderitz u. H .  Stierlin, Zbl. Bakt.  
I .  Orig. 179, 336 [1960]. 

8 6 )  F .  Kauffmann, Ergeb. Hyg. Bakt.  Imrnunitl tsf .  exp. Therap. 30, 
160 [1957]; F .  Kauffmann u .  P. R. Edwards, Acta path.  micro- 
biol. scand. 4 1 ,  242 [1957]. 

*;) 0. Liiderifz, G .  O'Neillii. 0. Wesfphal, Biochern. Z. 333, 136 (19601; 
daselbst weitere Lit. 

**) W. T .  J .  Morgan, Natiirwissenschafteri 66, 181 [1959]. 
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Gruppe A, Tyvelose in der Gruppe D. Abequose und  Coli- 
lose sind in zwei Gruppen ( B  und C , / C ,  sowie 0 und Z)  ver- 
treten.  

Mit Hilfe der quantitativen Pracipitations-Technik 
konnte denionstriert werden, dal3 3.6-Didesoxy-hexosen in 
einigeii Antigenfaktoren des Kauffmann-White-Schetnas 
als determinante Endgruppen fungierenz1, 2 2 ) ,  

Die von A. ill. Slaub und R. Tirrelli”) angewendete Technik be- 
ruh t  arif folgeiideni Prinzip: Eine gewogene Menge voii bakteriel- 
leni Polysaccharid wird mit  steigenden Mengen spezifischern Anti- 
serum pricipitiert uud vom Pr i c ip i t a t  cine Mikro-N-Beatitninun_. 
nach I i j r l d a h l  ausgefuhrt. In1 System mi t  maximaler Prffcipila- 
tion ( ~ q u i v a l e n z z o n e  (sieheZ3,*’)) wird niin dcr Einfin0 steic-ender 
Mengen von Zuckerbaustcinen dcs betreffenden Polyssccharids 
(oder voii Oligosacchariden xu3 Partialhydrolysat.en) aui die 
Menge an Praeipi ta t  - gemcssen als priieipitiertcr Iijelduhl-N - 
quant i ta t iv  bestimnit. Diese Technik h a t  sirh auch z u r  immuii- 
chemischen Analyse anderer Polysaceharid-Antigene bewahrt 
(siehe z. R. 

Folgende spezifische Hernmuiigswirkungen wurden ge- 
funden : Die Pracipitation von Salmonella B-Polysacchari- 
den rnit Anti-B-Seren (z. B. Anti-4,12) wird durch Abe- 
quose spezifisch gehemmt ; eine vergleichbare Hemmung  
verursacht Tyvelose im System Salmonella D-Polysaccha- 
rid/Anti-D-Serum sowie Colitose im System Salmonella 0- 
Polysaccharid/Anti-0-Serum (vgl. dazu Tabelle 5). Die be- 
treffende 3.6-Didesoxy-hexose lafit sich dabei weder durch  
stereoisomere noch durch andere Zucker ersetzen; die Reak- 
tion ist hochspezifisch. Verwendet man  zur Pracipitation 
nicht das genuine, sondern perjodat-oxydiertes Bakterien- 
Polysaccharid21~22), so kann man die relative Hemniung 
durch die betreffende 3.6-Didesoxyhexose noch verstarken. 
Perjodat greift glykosidisch gebundene 3.67Didesoxy-hexo- 
sen nicht an ,  weil keine 1.2-glykolischen Hydroxylgruppen 
vorhanden s ind;  sie t re ten  e rs t  nach  Hydrolyse beim freien 
Zucker an  C-1 und C-2 auf (vgl. Schema 2). Auf diese Weise 
bleibt die determinante S t ruktur ,  an  welcher eine terminale 
3.6-Didesoxy-hexose beteiligt ist,  erhalten,  wahrend andere 
Spezifitaten bei der Oxydation zerstort werden. Als Ergeb- 
nis dieser Versuche konnte folgendes festgestellt wer- 

): den8,12,21,22,24.90 

Determinante Endgruppe im Antigen- 
faktor der Salmonella-Gruppe 3.6-Didesoxy-hexose 

Abequose . . . . . . . . . 
Tyvelose . . . . . . . . . . 
Colitose . . . . . . . . . . . 

4 
9 

35 

B 
D 
0 

Mit der gleichen Hemmungstechnik konnten weitere EndTrup- 
pen in Antigenfaktoren des I~ccziljnianiz- White-Schenias aufxeklart 
werden, so z .  R .  terminale L-Rhamnose irn Faktor  12  (der  aller- 
dings uneiuheitlich is t  und aus drei  Teilfaktoren- 12,, 12, und 12 ,  
- besteht)21,22) und D-Glucose als Endgruppe des Faktors  lY1). 

Damit  sind einige bakterielle Antiseren sehr ernpfind- 
liche Reagenzien auf individuelle 3.6-Didesoxy-hexosen, 
z. B. Salmonella-Faktor-4-Antiseren fu r  Abequose, Faktor- 
9-Antiseren fu r  Tyvelose oder Faktor-35-Antiseren fu r  Coli- 
tose. Man kann so wenige Milligramm individueller 3.6- 
Didesoxyhexosen eindeutig identifizieren. In Zusammen- 
arbeit  niit A. M .  Staub und E. Lederer und ihren Mitarbei- 
t e rn  haben wir von dieser Moglichkeit wiederholt Gebrauch 
gemacht 8 ,  12.22),  z. B. zur Differenzierung optischer Anti- 

0. Westphal: Immunchemie, in B.  Flaschentrager u. E .  Lehnartz: 
Physiologische Chemie. Springer, Berlin-Gottingen-Heidelberg 
1957, Bd. 11/2b, S. 894. 

0 ° )  A. M .  Staub t i .  R. Tinelli, Etudes immunochimique des facterirs 
0 presents sur les polyosides specifiques de quelques Salmonella. 
Coll. internat. sur  la Biochimie des Glycides, Paris (18.-21. 7. 
1960), Bull. SOC. chim. France, irn Druck. 
B. A. D .  Stocker, A. M .  Slaub,  R. Tinelli u. B.  Kopaeka, Ann. Inst. 
Pasterir 98, 505 [1960]. 

poden - wie Tyvelose/Ascarylose oder Abeqnose/Colitose - 
zti Zeiten, als wii. nur  u b e r  geringe Mengen der einzelnen 
Zucker verfiigtrn. 

Vorkommen in Bakterien- 
Polysacchariden 

Das Vorkuninien von 3.6-Didesoxy-hexosen ist nicht auf 
Salrnone/la-Arten20) beschrankt.  Sie wurden auch  bei an-  
deren gram-negativen Bakterien g e f ~ n d e n ~ ~ ~ 8 l ~ 8 ~ ) ,  insbe- 
sondere bei Citrobacter, Esclierichia coli, Arizona und P .  pseii- 
dof1iherciilosis~3). Vielfach sind die deterniinanten Gruppen 
mi t  3.6-Didesoxy-hexosen in dieseii Polysacchariden Ur- 
sache inimunologischer Verwandtschaft, welche sich in 
serologischen Kreuzreaktionen ausdriickt 85).  Beispielsweise 
ist  das 0-Antigen von Salmonella 0 35 serologisch identisch 
mit  dein 0-Antigen von E. coli 0 I l l ;  beide Polysaccharide 
sind vorn gleichen Cheinotyp niit Glucosamin, Heptose, 
Galaktose, Glucose und Colitose. Tabelle 6 gibt eine Uber- 
sicht uber bislang bekannte Vorkomrnen voii 3.6-Didesoxy- 
hexosen, wobei kreuzreagierende Polysaccharide verschie- 
dener Bakterienspecies in die gleiche Rubr ik  eingeordnet 
sind. 

3.6-Didesoxy- 1 Bakterien I Serogruppe bzw. Serotyp 
hexose 

~~ 

Abequose . . . . . Salmonella C d 3  
Cltrobacter 
P. pseudotuberculosis 

Escherichia coli 
Arizona 

P. pseudotuberculosis I und I I I  

Tyvelose . . . . . Salmonella D 1 P.pseudotuberculosis 1 I V  1 
I v I  Ascarylose . . . , P .  pseudotuberculosis 

(Ascarideneier) 

Tabelle 6. Vorkommen naturlicher 3.6-Didesoxyhexosen 
(Serologisch kreuzreagierende Bakterien bzw. deren 0-Antigene sind 

in der gleichen Rubrik a u f g e f ~ i h r t ” ~ ) )  

Wie aus den Tabclle 5 u n d  6 hervorgeht, kommen Abequose und 
Colituse jeweils in  zwei Gruppen immunologisch nicht verwandter 
Bskterien vor. In allen untersuchten Polysacchariden dieser Bak- 
terien befindet sich die 3.6-Didesosy-hexose endst.andig. Doch ist 
i n  beiden Gruppen die B i n d u n g  der 3.6-Didesoxy-hcxose offen- 
sirhtlich v e r s c h i e d e n .  Die Vcrhiltnisse sind vielleicht jenen bei 
Pneuinococcen-Polysaocharideti vergleichbar, wo bei den Typen I I 
und  111 o-Glucnronstiure jeweils als deterininante Endgruppe fun- 
yiert.. Beide Typrn  zeixcn jedoch keine Krenzreaktiong2). Es ist 
wahrscheiulich, daU zur vollen Spezifitat das zweite und dr i t te  
Glied der  Oligosacclisrid-Kette noch be i t r ig tZ2) ;  insbesondere bei 
d e n  Polysacchariden dcren Pracipitation rnit Antiserum durch 
die f  r e i e  3.6-Didesoxy-hesose allein n i c h t  gehemmt wird. Dies 
gilt z. B. fiir das  System Salt~zonelln-Polysaccharid C, oder C,/Anti- 
serum in Bezug auf Abequose, oder fur das  System S’almo?zelZa Z- 
Polysaccharid/Antiseruni wie auch i n  gleicher Weise fiir E .  coli 0 5 . 5  
Polysaccharid/Antjseruni in Bezug auf Colitose (siehe Tabellen 
5, 6) . -  Bislang ist auch noeh kein System eines paratose-haltigen 
Polysacchnrids/Antiseruni bcltanut, dessen Pracipitatiou durch 
freie Paratose allein gehenimt wird. Bei Polysacchariden, deren 
spezifische Pracipitatiou durch die betreffende freie 3.6-Didesoxy- 
liexose gehemnit wird, is t  die1sterische Situation derar t ,  daO die 
terminale Didesoxyhexose maximale Affinitat zum Antikorper ent-  
fa l te t  u n d  alu freier Zuclter daher  in relativ geringer Konzentration 
a l l e i n  schon das Glcichgewicht der Reaktion von Polysaccharid 
init Antikorper zn:unsten der Bildnng loslicher Komplexe von 
Antikorper mit 3.6-Uidesoxyhrsose verschicben kann. 

Wegen der groBen Satirelabilitat der glykosidischen Bin- 
dung von 3.6-Didesoxy-hexosen ist es bislang nicht moglich 
gewesen, O l i g o s a c c  h a r i d e  init den Didesoxyzuckern aus 

B2) Siehe z. B. W. F .  Goebel, Nature [London] YJ3, 77 119391. 
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Partialhydrolysaten zii erhalten. Durch kurzdauernde, 
milde Saiure-Hydrolyse kann man degradierte Polysaccha- 
ride darslellen, die vollstandig frei von 3.6-Didesoxy-hexose 
sindQn.g3), Solche degradierten Polysaccharide sind in man- 
chc ii F3 I I en  geeigne t , ,i e i i  en Ziic ke r ba us t e i n ZLI er in i t t el n , 
welcher iiacli Abspaltung der 3.6-Didesoxy-hexose eV d- 
standig geworden ist bzw. ein weiteres freies Hydroxyl auf- 
weist. Beispielsweise wird nach Abspaltung von Tyvelose in 
Salnzorwila D-Polysaccharidtn (S. t y p h i )  die gebundene 
Mannose perjodat-uxydahzl, die im in tak ten  Polysaccharid 
unangegriffen bleiht. Daraus haben A. M .  Staub und Mit- 
arheiter") geschlossen, dab  Tyvelose im S. typhi-Poly- 
saccharid an Mannose gebunden ist. In1 gleichen Sinne kann 
man eine Pracipitationshemmting des Systems S. typhi- 
Polysaccharid/Antiseruni durch Mannan interpretierenZ2).  
Ahnliche Uiitersuchungeli niachen es wahrscheinlich, dal3 
in Salmonella B-Polysacchariden Abequose wie folgt ge- 
buiiden ist : Ab:quose-Galaktose-Mannose-22). Durch sero- 
logische ~eni rnungsexper in len te  konnte ferner festgestellt 
werden?", da13 Colitose in den Polysacchariden von E. coli 
0 I l l  und Salnioridla 0 3 (S. adelaide,  S. monschaui) als 
9-Colitopyranosid vorliegt, weil von u- und  p-Amino- 
phenyl-colitopyranosid das a-Colitusid die Pracipitation des 
bakteriellen Polysaccharids niit homologem Antiserum 
starker als freir Colitose iiiid ebenfalls starker als das  (3- 
Colitosid heinnit. 

Kiinstliches Colitose-Antigen 

Einen direkten Nacliweis del- iniinunspezifischen Funk- 
tion von Ccilitose in den Polysacchariden (0-Antigenen) 
von E. coli  0 I l l  tind kreuzreagierenden Salmonella- und  
Arizona-Polysacchariden (siehe Tabelle 5, 6 )  konnten 
0. Liiderifz, 0. W~s tpha l ,  A. M.  Staub und  L.  Le Minorz5)  
kurzlich durch die Darstellung kiinstlicher Antigene mit 
Colitose als deterininanter Gruppe erbringen. 

T r i - ( l - : i c c t g l - ~ u l i t u s ~  wurdc m i t  p-Ni t rophenol  boi Gegenwart 
voI1 ~ u r c l t s i l b e r ~ I I ~ - c h l o r i d  i n  ein Geiniscli v a n  u- usrl p-Ni t ro-  
1) 11 c, ti y 1 - r o 1 i t  11 - 1) y r i t  t i t  i s i  d Y P r \v a n d e 1 t . N ac 11 0 - E :, t ac  e t gli . , r m g  u n d 
R e tl i i  lc t i  11 11 tl CL' Nit L' n :r II 11 11 c \v urtlpn d ie  get1 onn t en 2 -A miu o - 
~~hp~nyl -cc-  untl -(:-rolitoside d iazot ie r t  und n n c h  der  klassischeu 
A z o i ~ i r t h ~ i t l i ~  v a n  fi. T , r o ~ d s f e i n c r  ( ~ i c h e ? ~ . ~ ! ' ) )  a n  Pro te iuc  gekup-  
pclt .  

I . -1 

' HO-CH 

C H - 0  -N-N-(  Pro te in)  
- .- 

C H I  Colitose-phenyla7.o-protein 

HC- OH 

0 - C H  

CH3 

Kaninchen nnd Ziegen wurden init den kiinstlichen An- 
tigenen iminunisicrt. Kaninchen bildeten sehr spezifische 
Colitose-Antikorper ; die Antiseren von Ziegen reagierten 
nicht nur  mit  den Colitose-Antigenen, sondern zeigten auch  
s t a r k e  K r e u z r e a k t i o n  mit  E. coli 0 1 7 / - ,  Salmonella 
0 35- und Arizona 20-Polysacchariden und -Bakterien. Sie 
zeigten, wie Z I I  erwarten,  geringere Kreuzreaktion mit  der 
anderen Gruppe colitose-haltiger Polysaccharide von E. coli 
0 55, Sa/moriella 0 50 und Arizona 9 (vgl. Tabelle 6).  Zie- 
gensera gcgeii das kunstliche Colitose-Antigen verhalten 
sich ahnlich wie Seren, welche man nach  Iminunisierung 
init E.coli 0 /I \ -Bakter ien  erhalt .  

E.; i s t  bek:innt, t1al.j Knninchen  s e h r  spezifischc untl wcnig iiber- 
;rrifri ide Antil t i jrprr h i lden;  deiugegeniiber findct m a n  i n  Pferdc-  
i d c r  Ziepcii-;\iltist.trIl viclfaeli i ibergrrifendc Ppezifit.Bten, s o  dnlj 
E;i,razrrnlttiiiiicii hiinliypr h c o b a c h t r t  werden .  Dicse Species-Uu- 
te rwhi rdP zeigc.ii Rich uurh bei t lrr  In imunis ie rung  init, Colitosc- 

93) H .  Mnycr, 0. Liiderifi 11. 0.  Wt'stphal, unveroffentl. 

Antigenen. - Es is t  jsdnch l)enleritenswert ,  dni: e i n  r i u z i j i e s  
M o n o s a c c h a r i d  - Colitose ~ als d r t e r n i i n a n t e  G r u p p e  bereits 
g e n u g t ,  uni die llildung v o n  Ant ik i i rpr rn  rtuszuliisrn. welrhc pegcti 
Bakter icn  wirkhrtni s ind ,  tlit ill ihrein i ) b r r l l : i c l i e n - . ~ n t i ~ r i ~  j ~ n e t n  
Zuclier i n  g le ic lvr  Bindun; eiith:tltrn. 

Damit ist erstinals ein kiinstliches Antigen gegen pa- 
thogene gram-negative Bakterien dargestellt worden 25). 
Weitere kiinstliche Antigene mit andercn Didesoxy-hexosen 
werden z. Zt. hergestellt. Derartige Antigene sind unto- 
xisch, d a  ihnen die toxizit2ts-bestimnienden Wirkgruppen 
der Bakterien- Endotoxine fehlen. - .~ Diese Resultate unter- 
streichen die l iedeutung der Wirkgruppeii-Analyse, beson- 
ders mit ininiunchemischen Methoden, an hochmoleknla- 
ren, biologisch aktiven Naturstoffen. 

Biochemische und genetische 
Aspekte 

Verschiedene Arbeitskreise hahen die Biosynthese von 
Colitose (3-Desoxy-~-fucose) bei E. co/i 0 1 1 7  naher unter- 
sucht.  Zuchtei man diesen Keiin auf IT-niarkierter ~ - G l u -  
cose, so zeigt die aus  den Bakterien isolierte Colitose die 
gleiche Verteilung der lT -Akt iv i t a t  entlang der C-Kette 
wie die angebotene D-GluCOSes4~g5. g 6 ) .  Verwendet wurden 
l - W - ,  2-l"- und 6-'4c-D-GlUCOSe. Die biocheniische Um- 
wandlung von D-GlUCOSe in Colitose verlauft deninach ohne 
Spal tung  von C-C-Bindungen, wie dies ebenfalls schon f u r  
die Biosynthese von ~ - F u c o s e ~ ~ - ~ ~ ~ )  gefunden wurde. Nach 
Segal und T o p p e r g 8 )  verlauft die Biosynthese von L-Fucose 
uber D-GIUCOX + Guanosindiphosphat-Mannose --f GDP- 
L-Fucose --f L-Fucose. 

Die ' lC-Akt i .~ i ta t s -~r l . tp i lu i i i '~  in  Colitosr wurdc  I ~ e s t i m m t  ( a  I 
( lurch Per joda t  -Abbau gcreinigter C,olitose, wobei C-1 als Aniei- 
sensaure,  C-2 ktis C-4 als Malondialdehj-d u n d  C-5  und C-(i alr 
Aceta ldehyd ( \  $1. S c h e m a  21 isoliert nur t len! ' )  odrr  ( b )  durcli  
Perjodat-Abbau von Golitit. (3-Dcsoxy-L-fucit) ,  d r s s e i i  6-1 n ls  
F o r m a l d e h y d  b c s t i m t n t  wurde ,  wiihwntl  die l ihrircn Abliaupro- 
d u k t e  die aleicl1en wie be im ers ten  Verfahrcn  s i n d ' > ) .  

E. C. Heat/rlOO,lO1) gelang es, aus 1 kg (Feuchtgewicht) 
E.  coli 0 777-Bakterien 2,5 pMol ( m  1,5 mg) Guanosin- 
diphosphat-Colitose ZLI  isolieren. 

Thymidindip  Ihosphat-Mannose uiid - L-Rliamnose w u r d e n  aus E. 
roli B u n d  Slre l~ to i r i y res  griseua isoliert1i'2,'03). 

!$ Fur Unterstichungen iiber den Stoffwechsel und  die Bio- 
synthese von 3.6-Didesoxy-hexosen in Bakterien sowie den 
Einbau dieser Zucker in ihre spezifischen Zellwand-Polysac- 
charidelO') erscheinen vergleichend-biochemische Analysen 
a n  nahesteheiiden Bakterienarten sehr geeignet, deren Po- 
lysaccharide sich chemotypisch in bestimmter Weise unter- 
scheiden. Beispielsweise sind genetisch zusammengehorige 
Paare von G h t t -  und  Rauhstanimen in dieser Hinsicht von 
grol3em lnteresse (vgl. Tabelle 4). Die Mutation von Sal- 
muriella OS-Formen, welche 3.6-Didesoxy-hexosen bilden, 
in die entsprechenden Salmonella-OR-Fornien, ist - wie 
schon ausgefiihrt - mit dem Verlust des Synthesevermo- 

93) M .  A. Cynk;n u. G .  Asliwell, Bact.  Proc. 7960, 161 (P  45). 
ni) H .  Holldorf W .  Bernhardt u .  H .  Grunecke, Riochemie-Kongrefl 

Zurich,  10.--12. Okt .  1960. 
E .  C. Heath, Feder.  Proc.  ID, 85 [1960]. 

9 7 )  E .  C. Heath t i .  S .  Roseman, J.  biol. Chemistry 230, 51 I [ 1958;. 
9 8 )  S. Segal u .  \.. J .  T o p p e r ,  Biochim. biophysica Acta  42,  147 [1960]. 
g9)  R. Denanne:, G .  Fauconneau 11. G .  Girnz, C .  r. hebd .  Seances Acad. 

Sci. 246, 2820 [1958]. 
11'0) Siehe auch  V. Ginsburg t i .  H .  N. Uirkmart, J .  Amer. chern. SOC. 

SO, 3481, 4426 [1958]; C. P. Hiinag u. 0. N. Miller, J. biol. 
Chemistry 237, 201 [1958]. 

Iu1) E. C. Heat/ , ,  Biochim. biophysica Acta  39, 377 [1960]. 
'"2) R. Okaznki. T .  Okartrki 1 1 .  V .  Uurik i ,  Biochim. biophysica Acta  

36, 384 [1960]. 
L"3) J .  Baddile) 11. N. L .  Blrimsori, Biochim. biophysica Acta 39, 376 

[1960]. 
'"I) Siehe auch  J .  Slrorninger, Physiol. Rev. d o ,  55 [1960]. 
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gens fur Desoxy-hexosen verbunden und 1aBt sich experi- 
mentell leicht mi t  einer nahezu beliebigen Zahl von Bak- 
terien-Species (siehe z. B.20)) durchfiihren 83) .  

Z u n i  Studium biocliemischcr Zuskmmenhange  bci d e r  Synthese 
v o n  Desoxy- und Ltnderen Zuckern  und deren Einbsu in spezifischc 
BaicteriPn-Pul\.saccliaride iniigeri noch folgcnde (hernusgeqriffrnc) 
IIinweise V O I I  1ntere:w scin: 

Die Polysacchnride In den SnlnioizeZla-Gru]Jl,en A ,  R, C : ? ; , $  un t l  
D,, untrrscheiden sich cllenlot~ypisch juweils iiur durcli die indi- 
viduellc 3.6-Didesoxy-hexose (Tabelle 5 ) .  Rislang wurden Parn- 
tose, A bequose uiid Tyvelose bei 8almonellen irnnier nu r  zugleicli 
mit Rhamnose gefunden. Uemgogenuber wurde Colitose bidan: 
hci Salmonellen, Coli-  und Arizoizu-Stammen niemals gleichzeiti,rr 
mit Rhamnose :efunden20~"). I n  Polysaechariden van Colibak- 
terien fandeu wir alternativ immar nu r  eine Desoxyhexose - niioi- 
lieh Rhamnose, Fucose oder Colitose8*). 

Eine Ubersicht iiber alle bisher durchgefiihrten Analy- 
sen von Bakterien-polysacchariden, a n  deren Aufbau 3.6- 
Didesoxy-hexosen beteiligt sind, bringt Tabelle 7 (siehe 
dazu Tabellen 5 und 6).  

Da  die 3-Desoxy-Derivate von L -  und o-Rhamnose sowie L -  und  
D-Fucose yon Bakterien gebildet werden konnen, ents teht  die 
Frage, ob nicht auch die bislang in der Na tu r  unbekannte 

gene: eine ebenfalls grol3e Zahl ist auch  bei Escherichia coli 
u n d  anderen Enterobacteriaceen bekannt .  Diese aui3er- 
ordentlich vielen Serotypen (Species) besitzen als differen- 
zierendes Merkmal jeweils das  species-spezifische Poly- 
saccharid, dessen Synthese, ebenso wie die Synthesc der 
einzelnen Zuckerbausteine, genetisch kontrolliert ist. Das 
vergleichend biochemische Studiuni dieser Variationen ist 
soniit auch ein geeignetes Objekt genetischer Forschung. 
Neuerdings kann man bekanntlich verschiedenr Bakterien- 
Species, z. B. aus der Klasse der Enterobacteriaceen, k r e u -  
Zen .  Es wird von grol3em lnteresse sein, zu untel-suclien, 
wie sich bei dem gekreuzten Organismus St rukturmerkmale  
des Zellwand-Polysaccharids in Bezug auf beide Ausgangs- 
species verhalten. Ebenso bedeutsam in diesem Zu- 
sammenhang sind die lysogeiien Abwandlungcn bei Bak- 
teriengl, lo6). 

Die spezifischen Polysaccharide gram-iiegativer Bak- 
terien sind als Bestandteile ihrer Zellwand von groRer Be- 
deutung f u r  den Mikroorganismus. Sie bilden Teile seiner 
Begrenzung gegen das umgebende Medium. Mit der Fahig- 

keit zul- Biosynthese von 3.6-Didesoxy-hexosen 
und zu deren Einbau in die Zellwand nitnmt Zuckerbausteine 

I 
Bakterien 

Serotyp) 
(Serogruppen oder 

deutung der Yeime z u  bestehen scheint*"). Es  
erscheint moglich, daR die Wirkung von Anti- 
korpern,  welche mit  terminalen 3.6-Didesoxy- 

Salmonella-Gruppe B u.C,,, 
Pseudotuberculosis I I  . . . . . 
Citrobacter 4, 5 . . . . . . . . . . 

I 1  I 
hexosen reagieren, in vivo u.  a. in einer Herab- 
setzung lipophiler Oberflachen-Eigcnschaften 
bei den betreffenden Bakterien besteht. 

Bei der Biosynthese von Polysacchariden und 
Polysaccharid-Yomplexen z u m  Aufbau von 
Zellniaterial scheinen Bakterien zwei Prinzipien 
zur Erzielung relativ lipophiler S t rukturen  an- 
wenden zu  konnen, die man  kurz als das 
D e s o x y - P r i n z i g  und das  0 - M e t h y l - P r i n -  
z i p  bezeichnen ;!lconnte.: AuRer 3.6-Didesoxy- 
hexosen bei gram-negativeti Bakterien wurden 
neuerdings verschiedene 0-Methylather von 6- 

Tabeile 7. Zuckerbausteine, welche zusammen mit 3.6- Desoxy-hexosen in Glycolipoiden einiger Mycobakterien 
aufgefunden 107,108). Die weitere Untersuchung von Ober- 
flachen-Strukturen und ihrer Bedeutung bei der Auseinan- 
dersetzung des Bakteriums mit seiner Umgebung, u.  a ,  bei 
der lnfektion ~ ~ k ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ i ~ ~ ~ ~  oder andererseits bei,n 
Angriff von Phagen, Antikorpern,  Antibiotika u.  a., leitet 
uber z u  einer verfeinerten Biochemie von Zellgrenzflachen. 

[ A  881 

'"') Siehe z. B. L. Barksdale, Bact. Rev. 23, 202 119591; daselbst 
weitere Lit. 

lo') A. P .  Mac Lennan, D .  W. Smith 11. H .  M .  Randall, Biochem. J. 
7 4  3 p  [1960]. 

lo8) D. W. Smith, H .  M. Randall, A. P .  Mac Lrnnan u .  E .  Lederer, 
Nature [London] 786, 887 [1960]. 

E . c o l i  0 111 . . .  . .  . . . . .  . .  
Arizona 20 . . . . . . . . . . . . . 
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o-Rhamnose und die in gram-negativen Bakterien bisher nicht au f -  
gefundene D-Fucose in  den Polysacchariden angetroffen werden - 
was wir z. Z t .  priifen. 

Das S tudium von Bakterienarten mi t  partiell kreuz- 
reagierenden 0-Antigenen (siehe z. B.8")) durfte ebenfalls 
erhebliches lnteresse besitzen. 

Man kennt bis heute bei Salmonellen weit iiber hundert  
verschiedene serologisch klassifizierte Polysaccharid-Anti- 

los) Siehe auch D .  A .  L. Davies,  J. gen. Microbiol. 78, 118 [1958]. 

Eingegangen am 12. September 1960 
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