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Die Biochemie der Chinone 
V o n  O T T O  H O F F b l A N N - O S T E N H O F ,  W i e n  ~ 

Die Gruppe der Chinone nimmt in der organischen 
Chemie eine betonte Ausnahmestellung ein. Die For- 
mulierung tier chinoiden Struktur war lange Zeit eine 
Streitfrage tier Theoretiker; die Frage, ob es sich nm 
Peroxyde oder Diketone handle, wurde schlieBlich 
im letzteren Sinne entschieden, doch stellt auch heute 
noch - insbesondere nach der Mesomerielehre - der 
chinoide Zustand ein interessantes und noch nicht vS1- 
lig gelSstes Problem dar. Obwohl die Chinone ihrer 
Konstitution gem~B zu den alizyklischen Verbin- 
dungen geh6ren, werden sie gewShnlich in den Lehr- 
btichern der organischen Chemie aus didaktischen 
Grfinden im Anschlul3 an diejenigen aromatischen Ver- 
bindungen behandelt, von denen sie sich ableiten las- 
sen. Dies ist um so verst~ndlicher, als sich die Chinone 
durch einfache Reduktion in die entsprechenden 
Hydrochinone iiberftihren lassen, welche zur aroma- 
tischen Reihe gehSren. Je nach dem Ringsystem, von 
dem sich ein Chinon ableiten l~iBt, sprechen wir von 
Benzochinonen, Naphthochinonen, Anthrachinonen, 
Phenanthrenchinonen usw. 

Durch ihre Reaktionsf~higkeit bilden die Chinone 
Zwischenprodukte bei der Synthese vieler organischer 
Verbindungen und sind deshalb pr~iparativ eine der 
bestbearbeiteten Gruppen der organischen Chemie. 
Aber auch die physikalische Chemie hat sich ausftihr- 
lich mit den Chinonen besch~iftigt. Das System 
Chinon-Hydrochinon stellt seit HABER und Russ (1901) 
das klassische Objekt zum Studium der Oxydations-  
Rednktions-Potentiale dar (vgl. auch die Chinhydron- 
elektrode!); insbesondere die von DIMROTR z durch- 
geftihrten Versuche zur Messung der Affinitiit von 
Redoxsystemen bieten in theoretischer Hinsicht gr6B- 
tes Interesse. 

Chinone verschiedenster Konstitution wurden in 
Tieren, Pflanzen und Mikroorganismen als Pigmente, 
Stoffwechselprodukte und auch als Wirkstoffe vor- 
gefunden. Auch vom biochemischen, physiologischen 
und pharmakologischen Standpunkt  aus erregen die 
Chinone durch verschiedene, oft bedeutende Wirk- 
samkeit g-roBes Interesse. Gerade in letzter Zeit sind 
etliche Naturstoffe, die vielfach auch in therapeutischer 
Hinsicht Bedeutung haben, als Chinone erkannt wor- 
den; anderseits wurde eine Anzahl neuer Wirkungen 
bereits bekannter Chinone von verschiedenen Autoren 
beschrieben. 

Das vorliegende Referat will eine Obersicht tiber die 
als Chinone identifizierten Naturstoffe und deren Be- 
deutung sowie iiber die biochemischen und pharma- 
kologischen Wirkungen der verschiedenen Chinone 

1 Aus dcm I. Chemischen Laboratorium dcr Universitiit Wien.  
O. DIMROTII, Z. angew. Chem. 46, 571 (1933). 

geben, wobei natiirlich den neueren Forschungsergeb- 
nissen der Vorrang eingeriiumt werden soll. Viele der 
behandelten Probleme sind noch in Schwebe und end- 
giiltige L6sungen liegen nur selten vor; gerade deshalb 
dtirfte aber eine Zusammenfassung der auf diesem Ge- 
bier erreichten Ergebnisse den interessierten For- 
schern - organischen Chemikern, Biochemikern, Bio- 
logen und Pharmakologen - Anregungen bieten. 

I° 

Natursto/[e mit Chinonstruktur 

Wir finden Substanzen mit chinoider Struktur in der 
Natur in groBer Anzahl, im Tierreich wie im Pflanzen- 
reich und auch bei Mikroorganismen. Die Funktion der 
wenigsten ist voll aufgekl~irt; eine Ordnung nach der 
Bedeutung der Chinoue fiir die Organismen ist daher 
noch nicht m6glich. In der folgenden kurzen, teilweise 
tabellarischen Ubersicht werden deshalb die chinoiden 
Naturstoffe nach ihrer chemischen Konstitution ge- 
ordnet. 

Derivate der Benzochinone 

a) Die his jetzt  als Derivate des p-Benzochinons er- 
kannten Naturstoffe werden in Tabelte I verzeictmet. 

(3ber die physiologische Bedeutung der meisten in 
der Tabelle angeftihrten Substanzen ftir die Organis'- 
men, von denen sie erzeugt werden, ist kaum etwas 
bekannt. Bei den Stoffen, die antibakterielle Wir- 
kungen zeigen, ist anzunehmen, dab ihre Funktion 
darin besteht, ihre Produzenten, die Schimmelpilz- 
kulturen, vor dem Oberwuchern durch sch~tdliche 
Mikroorganismen zu schtitzen. 

Auch tiber die Bildung der Chinone durch die Or- 
ganismen besitzen wir nur liickenhafte Kenntnisse. 
RAISTRICK und Mitarbeiter haben die zur Chinonbil- 
dung befAhigten Schimmelpilze auf N~hrlSsung nach 
CZAPEK-DOX,  die Glukose als einzige Kohlenstoff- 
quelle enth~lt, geztichtet und die Chinone aus der 
Kulturfliissigkeit erhalten. Die Lebewesen sind also 
imstande, die Chinone auf noch ySllig ungekl~rten 
Wegen aus Zuckern zu erzeugen. Vielleicht gibt die 
Beobachtung von KLUYVER und Mitarbeitern, dab das 
Bakterium Pseudomonas Bei]erincki bei Zusatz von 
Inosit zu einem synthetischen Kulturmedium Tetra- 
oxy-p-benzochinon produziert, uns einen Hinweis tiber 
die Art der Chinonbildung. 

b) Derivate des o-Benzochinons sind ebenfalls als 
Naturstoffe erkannt worden. 

MAZZA und STOLFI 1 is01ierten aus dem Polych~iten 
Halla parthenopea ein rotes Pigment, das Hallachrom, 

1 F.P.'~I~.ZZA und G. STOLFI, Arch. Scienze biol. 16, 183 (1931). 
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Tabelle I 

Substanz Konstitution Vorkommen VVirkungen 

p - B e n z o c h i n o n  

P e r e z o n  

E m b e l i n  3 
(Embe l s~u re )  

MAsoch inon  a 

F u m i g a t i n  6 

Sp inu los in  ~ 

C i t r i n in  ~ 

T e t r a o x y -  
p - b e n z o c h i n o n  

O 
H / \  

V 
O 

0 
) ~ / C 6 H m ( n )  

HaC.  HC = H C , / ~ \ O H  

(fragl ich)  

O 
i ~ j O H  

0 

O 
/ ~ /0H  

H O  / \ ( N C 2 o H 3 , ( n  ) 
O 

0 
H 0 ~ , / ~ / C H 3  

Ii rI 
H a C O / r N ~  " /  

O 
H0~/~/CHa 

H~CO / i~/i \OH 
0 

noch  n i c h t  v611ig gekl i i r t  9. 

0 
H O \ \ / ~ / / O H  

H 0 / I ~ / ' \ 0 H  
0 

Als A u s s c h e i d u n g s p r o d u k t  des Bo-  
d e n b a k t e r i u m s  Streptothrix chromo- 
gena 1 sowie im ~ I a u t s e k r e t  des  My-  
r i a p o d e n  Julus  terrestris ~. 

I n  d e r  m e x i k a n i s c h e n  Droge  Radix 
Perziae ( Trixis pipizahuac). 

Aus  den  g e t r o c k n e t e n  B e e r e n  de r  
i n d i s c h e n  S t r a u c h p f l a n z e  Embelia 
ribes. 

Aus  den  F r i i c h t e n  yon  Maesa japo- 
nica (Myrsinacaeae). 

Aus  d e r  Ku! tu r f l f i s s igke i t  v o n  As- 
pergillus/umigatus u n d  a n d e r e n  A s- 
pergillusarten. 

Aus  de r  Ku l tu r f l f i s s i gke i t  v o n  Pe- 
nicillium spinulosum T h o r n  u n d  
e iner  A b a r t  v o n  Aspergillus /umi- 
gatus. 

Aus de r  Ku l tu r f l f i s s i gke i t  v o n  Pe- 
nicillium citrinum sowie a n d e r e n  
PeniciUium- u n d  A spergillusarten. 

Aus  Pseudomonas Beijerinchi bei  
Z u s a t z  v o n  I n o s i t  zu e i n e m  s y n t h e -  
t i s c h e n  N A h r m e d i u m  ~°. 

]3e f6 rde rung  de r  
H u m u s b i l d u n g  ? 1 

p u r g i e r e n d e  
W i r k u n g  

A n t i h e l m i n -  
t h i k u m  

a n t i b a k t e r i e l l  
w i r k s a m  8 

s c h w a c h  a n t i -  
b a k t e r i e l l  w i rk -  
s a m  6 

a n t i b a k t e r i e l l  
w i r k s a m  s 

1 M. V¢. BEIJERINCK, Zbl. Bacter. Parasitetxkunde 6, II., I (1899); 
vgL auch T. FURUTA, Bull. Coll. Agric. Tokyo 4, 407 (1901). 

2 M. BELIAL und P. HISALIX, C. r. Acad. Sci. 131, 1004 (t900). 
3 K. H. HASAN und E. STEDMAN, J. chem. Soc. (London), 1931, 

2112. 
4 M. HIRAMOTO, Proc. imp. Acad. (Tokyo) 15, 2~0 (1939). 
5 W. K. A~CsLow und H. RAISTRICK, Bioch. J. 32, 487 (1938); 

Synthese: W. BAKER und H.~RAIsTRICK, J. cheml Socl (London) 
670 (1941). 

A. E. OXFORD, Chem. Industry 61, 48 (1942); 61, 189 (1942). 

? H. P, AlSTRICK und J .H.  BiRK1NSrtAW, Phil. Trans. roy. Soc. 
London, Ser. B 220, 245 (1931); Synthese: "W. K. ANsLow und 
H. RAISTRICK, Bioch. J. 32, 803 (1938). 

s A. C. HETHERINGTON und H. RAISTRICK, Phil. Trans. roy. Soc. 
London, Ser. B, 220, ~69 (1931). 

9 F. P, COYNE, H. RAISTRICK und R. ROmNSON, Phil. Trans. roy. 
Soc. London, Ser. B, 220, 297 (1931) ; vgl. dazu aber aoch: T. S. GORE, 
T. B. PANSE und K. VENKATARAMAN, Nature 157, 333 (1946). 

10 A..[. KLUYVER, T. HOF und A. G. BOEZAARDT, Enzymologia 7, 
257 (1939). 
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TabeUe I Fortsetzung) 

Substanz Konstitution I Vorkommen Wirkungen 
i 

Polyporsiiure~ 

Atromcntin ~ 

Muscaruffin a 

Oosporein 4 

PhSnicin s 

~ "  0 

o 

HO 
\ 

H o %  IVY, 

OH 

- O 

Hooc ![ if cooH Hooc 

HO 0 ItO 0 

H F 2--~ -~--\ CH 
/ / /  \ / /  \ 

O OH O OH 

0 o 

HC ~ - - \  8 --\ // : ~ - - ~ - - C H a  
/ /  \ ~ \ 

O OH O OH 

Farbstoff eincs Prizes der Art Poly- 
po~'*AS. 

Farbstoff des Prizes Paxil lus  atro- 
mentosus. 

Farbstoff des Fliegenpilzes. 

Aus Oospora colorans van Beyma. 

Aus Penicil l ium phoeniceum 6. 

das als 5, 6-Chinon der Dihydroindol-2-carbonsiiure er- 
kannt wurde. FRIEDHEIM 7 hat  diese Substanz n~her 
untersucht, ihr Oxydat ions-Redukt ions-Potent ia l  ge- 
messen, und vermute t  auf Grund der Tatsache, dab 
Hallachrom imstande ist, die Atmung yon Erythro-  
zyten, Seeigel- nnd Askariseiern i n  vitro um ein Viel- 
laches zu steigern, dab dieses Pigment eine aktivieren- 
de Rolle im Sauerstoffhaushalt des Borstenwurms aus- 

1 F. K6C, L, Liebigs Ann. Chem. 447, 78 (1925). 
2 F. K6nL und J . J .  POSTOWSKY, lb. 4t0, 19 (1924); t t5 ,  159 

{1925). - F. K6GL und H. BECKER, lb. 465, 211 (1928). - F. KOGL, 
ib. 465, 243 (1928). 

a F. K6GL und H. ERXLEBEN, Liebigs Ann. Chem. 479, 11 (1930). 
4 F. K6GL und G.C. VAN WESSEX, Rec. Tray. ehim. Pays-Bas 

63, 5 (1944). 
5 T. POSTERNAK, Hdv.  chim. acta 21, 1326 (1938). 

E. A. H. FRIEDHEI~t, lb. 21, 1464 (1938). 
7 E. A. FRmDHEXM, Bioeh. Z. 259, 257 (1933). 

fibt. Nach Auffassung des Autors diirfte dem Halla- 
chrom die Rolle eines Sauerstoffspeichers zukommen, 
der es m6glich macht ,  dab Halla sich liingere Zeit im 
sauerstoffarmen Schlamm des Meeresgrandes aufhalten 
kann. Dieselbe Substanz entsteht ats Zwischenprodukt 
der durch Tyrosinase verursachten Metaninbildung aus 
Tyrosin 1 sowie auch bei der Oxydation von Dioxy- 
phenylalanin (Dopa) mit  p-Benzochinon. FRIEDHEIM 2 
n immt  an, dab der Stoff gemeinsam mit  seinem Leuko- 
produkt  ein die Zellatmung katalysierendes Redox- 
system darstellt.  

Dem Hallachrom nahe verwandt  ist das Adreno- 
chrom, dessen Bildung aus dem Adrenalin dutch Oxy- 

x VgL hiezu zum Beispid H. S. RAPER, J. chem. Soc. (London) 
125 (193s). 

E. A. H. FRIEDIIEIM, Naturwiss. 21,. 177 (1983). 
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dation fiber das Adrenalinchinon, wie oben gezeigt, 
vor sich geht 1. Neuerdings wird angenommen, dab die 
Stoffwechselwirkungen (Steigerung des Grundum- 
satzes), die man frfiher dem Adrenalin selbst zuge- 
schrieben hat, durch Adrenochrom verursacht werden. 

%(,', 
o / / \ / /  

O%,(/~ CH 2 

oAA NH 
o-Benzochinon Hallachrom 

H0. /%/CHOH.CH 2.NHCH 3 

H 
HO~// Adrenalin 

O~/%\/CHOH - CH 2- NHCHa 

0//<//I Adrenalinchinon 

Adrenochrom 

0~ ----CHOH 

C O O H  

-H= 

- H 2 

Es handelt sich hier nicht um eine Wirkung, die auf 
zentral-nervSsem Wege zustande kommt, sondern um 
eine Oxydationssteigerung im Gewebe, die sich an 
fiberlebenden Gewebskulturen nachweisen l~iBt. Ver- 
mutlich fungiert dabei das Adrenochrom als Wasser- 
stoffakzeptor, w/ihrend sein Dihydroprodukt die Rolle 
eines Wasserstoffdonators iibernimmt. 

Derivate der Naphthochinone 

Auch yon den Derivaten des ~-Naphthochinons sind 
eine verh~ltnism~Big grol]e Anzahl in der Natur vor- 
gefunden worden. Zu dieser Gruppe gehSren vor allem 
die Vitamine K und biologisch wichtige Farbstoffe ver- 
schiedener Echinodermen, die Echinochrome und ihrc 
Verwandten. Diese Stoffe werden in eigenen Abschnit- 
ten behandelt. 

In Tabelle II sind die Pflanzenfarbstoffe verzeichnet, 
welche als Derivate des Naphthochinon-(1, 4) erkannt 
wurden. 

~]ber die Bildung der genannten Farbstoffe dutch 
die Pflanzen ist bisher noch nichts bekannt geworden. 
Auch fiber die Funktion dieser Stoffe wurde noch 
kaum gearbeitet. FRIEDHEIM 2 stelIte seinerzeit lest, 
dab Lawson und Juglon imstande sind, die Atmung 
yon Erythrozyten zu steigern und vermutet auf Grund 
dieses und ~hnlicher Befunde, daB die genannten 
Naphthochinonderivate (und m6gticherweise auch an- 
dere Chinone) die Rolle akzessorischer Atmungs- 
katalysatoren spielen. 

1 D .  E .  GREEt~ und D. RICHTER, Bioch. J.  31, 596 (1937). 
2 E. A. H. ERIEDHEIMj. Bioch. J. ~8, 180 (1934). 

ANDERSON u n d  NEWMAN t konnten aus mensch- 
lichen Tuberkelbazillen ein Pigment isolieren, dem sie 
den Namen Phthiocol gaben und das sie als 2-Methyl- 
3-oxy-naphthochinon-(1,4) aufklSrten. Es erseheint 
aber m6glich, daB diese Substanz nicht ursprfinglich 
in den Bakterien vorkommt, sondern ein bei der Auf- 
arbeitung aus Vitamin K entstandenes Kunstprodukt 
darstellt. 

o 

o 
Phthiocol 

In jfingster Zeit wurden von ARNSTEIN, COOK und 
LACEY = zwei Naphthazarinderivate aus dem Schim- 
melpilz Fusarium ]avanicum isoliert, die wegen ihrer 
antibiotischen Wirkung gegenfiber Tuberkelbazillen 
grSBtes Interesse erwecken. Die beiden Substanzen, 
die yon ihren Entdeckern Javanicin und Oxyjavanicin 
genannt wurden, sind in ihrer Struktur noch nicht 
vSllig aufgekl~trt. Es scheint sich aber um verhSltnis- 
m~Big einfache Stoffe zu handeln, die vielleicht auch 
synthetisch zug{inglich sein werden. Es ist zu hoffen, 
daB die klinischen Prfifungen die Erwartungen, die 
man in diese Substanzen auf Grund ihrer Wirkung 
in vitro gesetzt hat, erffillen werden. 

F OH 0 

c"01\ I(Nf  
cu . c o .  

k OH 0 
Javanicin 

r OH O 

Oxyjavanicin 
(wahrscheinliche Formeln) 

Von Derivaten des Naphthochinon-(t, 2), des Ortho- 
isomeren des Naphthochinon-(1,4), ist bisher nur 
eines in der Natur aufgefunden worden. PRICE und 
ROBINSON a isolierten aus der australischen Pflanze 
Streptocarpus Dunm'i Mast. ein orangerotes Pigment, 
das sie Dunnion nannten und dem sie auf Grund seiner 
Eigenschaften, Umsetzungen und Oxydationsproduk- 

1 R. J. ANDERSON und M. S. NEWMAN, J. biol. Chem. 101, 773 
(1933); ~b. 103, 197 (1933). 

H. R. V. ARNSVEI.~, A. H. COOK und M. S. LACEY, Nature 157, 
333 (1946). 

a j .  R. PRICE und R. ROBINSON, Nature 112., 147 (1938). 
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Tabelle I I  

Substanz Konstitution 

J u g l o n  

L a w s o n  

L a p a c h o l  

Lomat io l  

P l u m b a g i n  ~ 

Drose ron  2 

O x y d r o s e r o n  2 

Alkann in  3 

O H  O 

t i t 
I 
O 

0 
N 

/~/~OH 
H 

O 

O 

I1 II 
0 

. C H = C ( C H a ) ,  

0 
= 

II I \ \ A . ~  .CH~OH 
x /  x (  \ C H ~ . C H = C ( "  

6 \ C H ~  

O H  O 

O 

O H  0 0 

H=c\IJ\II/~,,] H~c\//..t 
H O / , , / ~ )  ° d e r  ( / Y ~  

0 

O H  O 
H C I I 

| ,I 

O H  O 

O H  O * / C H z  
II / 9 ~ ) \  j ,  C H .  CH~. CH = C (  

I i 
O H  O 

Vorkommen 

In  d e n  ~Valnu0schalen  u n d  in a n d e r e n  
gr t inen  Tei len des  W a l n u g b a u m s  sowie 
a u c h  in a n d e r e n  J u g l a n d a c e e n .  

F a r b s t o f f  de r  H e n n a b l t i t t e r  (Lawsonia 
alba Lam.) .  

FArbendes  P r i n z i p  des  L a p a c h o h o l z e s  u n d  
a n d e r e r  t r o p i s c h e r  H o l z a r t e n .  

In  den  S a m e n  von  Lomatiaarten. 

I so l i e r t  aus  de r  W u r z e l r i n d e  yon  .Plum- 
bagoarten (in d e r  i nd i schen  Volkshei l -  
k u n d e  v e r w e n d e t ) .  

I n  der  aus t r a l i s chen  P i l a n z e  Drosera Witt- 
ackeri. 

F a r b s t o f f  aus  de r  \Vurze l  y o n  Alcana 
tinctoria. 

Shikonin  s Sp iege lb i ld i someres  des A lkann ins .  F a r b s t o f f  aus  den  Shikonwumeln. 

1 A. C. Rox und S. DUTT, J. Ind. chem. Soc. 5, 419 (t928). - 
A. MADI~AREITIA und J. S. DE BURUAGA, J. Amer. chem. Soc. 51, 
• 3363 (1929). - J. S. DE BUR~*AC, A, An. Soc. Espafi. Fisica Q/tim. 31, 
t85 (1933). 

I A. K. MACBETH, J. R. PRXCE und F, L. WINZOR, J. chem. Soc. 
(London) 325 (1935). - A. K. MACBETH und F. L WmZOR, ib. 334 
(1935). - F. L. WI~ZOR, {b. 336 (1935). 

a H. BROCKMANN lind H. ROTtt, Naturwiss. 23, 246 (I935). 



142 OTVO HOFFMANN-OSTENHOF: Die Biochemie der Chinone [EXPERIENTIA VoL. III/4] 

ten die Konst i tu t ion eines 2, 3, 3-Trimethyl-6,  7-benzo- 
cumaran-4,  5-chinons zuschreiben. 

O 
![ / x / \ 2  ° 

i Ii I CH 
%/x//\c(" 

I NCH~ 

0 - - - C H ,  CH~ 

Dunnion 

Derivate des Anthrachfnons und h6her kondensierter 
S ysteme 

Unter  den Anthrachinonder ivaten ,  die in der N a t u r  
vorkommen,  finden wir eine Anzahl  hochgesch~itzter 
Farbstoffe,  welters sind Anthrachinonder iva te  in ver-  
schiedenen Pflanzendrogen und auch in hSheren und 
niedrigeren Pilzen vorgefunden worden.  

Der  bekanntes te  natfirliche Anthrachinonfarbs toff ,  
das Alizarin, kornmt in der Krappwurzel ,  Rubia tinc- 
toria, und  anderen Rubiaarten vor. Es ha t  die Kon-  
s t i tut ion eines 1, 2-Dioxy-anthrachinons.  I n  der Pfianze 
liegt es als Glukosid vor ;  die Hydroxy lg ruppe  in der 
fl-Stellung ist durch das Disaceharid Pr imverosae  
(6-[fl-d-Xylosido]-d-glukose) verschlossen. Schon 1868 
gelang es GRABE und  LIEBERMANN, die Kons t i tu t ion  
des Alizarins aufzukl/iren und  kurz darauf  war der 
Farbs toff  auch synthet isch zug~inglich. Das kiinstliche 
P roduk t  ha t  du tch  seine Billigkeit den natiirlichen 
Farbs toff  v611ig verdr~ingt. Neben dem Alizarin finden 
sich in Rubia tinctoria auch noch andere Oxyder iva te  
des Anthrachinons.  

Der Coeheniltefarbstoff, der aus den Weibchen 
der haupts/ichlieh in Zentra lamerika  vo rkommenden  
Schildlausart Coccus cacti durch Trocknen und  Zer- 
reiben gewonnen wird, ha t  sein f~irbendes Prinzip in 
der Karmins~iure, deren S t ruktur  nach DIMROTH l wahr-  
scheinlich der untens tehenden FormeI  entspricht .  Co- 
chenille wird heute  noch verwendet ;  es stellt einen 
zwar sehr teuren, aber sch6nen und  echten Beizenfarb- 
stoff dar. Der  Kermesfarbstoff ,  der auf  ~ihnliche Art  
wie die Cochenille aus verschiedenen europ~iischen 
Ar ten  yon  Schildl~iusen (Coccus ilids u.  a.) ge- 
wonnen wurde, der abet  schon seit langer Zeit n icht  
mehr  verwendet  wird, da  er durch die Cochenille ver- 
dr~tngt wurde, enth/ilt nach einer anderen Arbeit  von 
DIMROTIt 2 ebenfalls ein Anthrachinonder ivat ,  die Ker- 
messXure. I h r  k o m m t  die Formel  eines 1,2- oder 
-3,4, 7-Tetraoxy-3-oder-2-azetyl-anthrachinons zu. 

1 O. DIMROTH, Bet. dtseh, chem. Ges. 4~, 1611 (1909}; Liebigs 
Ann. Chem. 399, I (1913}. -- O. DIMROTH und B. KXMMERER, Ber. 
dtsch, chem. Ges. 53, 471 (19~0). 

2 O. DI~ROT~ und A. FmK, Liebigs Ann. Chem. 411,'315 (1916). 
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, Ho/%,/Z(' XoH 
0 HOOC 0 

Alizarin Karmins~ture 

H3C O OH H~C O OH 
I OH 1 COCH 3 

Kermess~iure 

Eine andere Gruppe yon Anthrachinonderivaten fin- 
det sich in einer Reihe yon purgierenden Drogen und 
verursacht  deren teihveise sogar drastische abffihrende 
Wirkung. So linden wir in verschiedenen Rkabarber- 
arten (Rheum o/]icinale, Rh. palmatum u. a.) das Rhein, 
das Frangulaemodin, die Chrysophans~ure und ein Glu- 
kosid des Frangulaemodins, In  Aloe linden wir Aloe- 
emodin und ein Glukosid eines noch nicht identifizier- 
ten Anthrachinonderivats,  in der Chayawurzel, dem 
Rhizom yon Oldenlandie gmbellata, Methyl/ither des Ali- 
zarins und anderer Oxyanthrachinone.  Die wirksamen 
Bestandteile der SennesblXtter (Bl~itter yon Cassia 
angusti/olia und C. acuti/olia) sind Rhein und Aloe- 
emodin, diejenigen der Faulbaumrinde (Rinde yon 
Rhamnus [rangula) Frangulaemodin und Chrysophan- 
s~iure. In  l~Iorindaarten, einer Gat tung der Rubiaceen, 
findet sich das Morindon. 

OH O OH OH O OH 
I /E t ~ II I 

| Li IL I 
~/N/N//\COOH HO/%/'~(%//\,CH~ 

; o 
Rhein Frangulaemodin 

OH O OH OH O OH 
I / I  I | II I ,¢N/N/% 

O O 
Chrysophans/iure Aloeemodin 

OH 0 

y x / \  
if t 

O OH 
Morindon 

Die pharmakologische 'Wirkung der genannten Dro- 
gen 1/il3t sich auch durch synthetische Oxyanthra- 
chinone erhalten. So ist das 1, 8-Dioxyanthrachinon ein 
unter dem Namen Istizin bekanntes und vielverwendetes 
Abfiihrmittel. 

Es ist bemerkenswert ,  dab entgegen der Erwar tung  
oft nahe verwandte  Pflanzen verschiedene Anthra-  
chinone aufweisen, w~ihrend hingegen die gleichen 
Anthraehinone bei einander gar  nicht  verwandten 
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P f l anzenga t tungen  v o r k o m m e n .  Genet i sche  Zusam-  
m e n h i n g e  lassen sich jedenfa l l s  aus  dem V o r k o m m e n  
b e s t i m m t e r  A n t h r a c h i n o n d e f i v a t e  n ich t  schliet3en. 
Man k a n n  auch  n ich t  yon  bevo rzug t en  Organen  der  
Pflanzen spreehen,  in denen  A n t h r a c h i n o n e  vo rkom-  
men, d a  m a n  sie bei  versch iedenen  Pf lanzen in den ver -  
schiedenen Tei len  auff indet .  

I m  Ste inpi lz  und  in anderen  Boletusarten f indet  sich 
eine gelbe  Verb indung ,  die  an  der  Luf t  in ein b laues  
P igmen t  f ibergeht .  Dieser  Vorgang  wurde  schon seiner-  
zeit yon  G. BERTRAND 1 anl~131ich seiner  Arbe i t en  fiber 
0 x y d a s e n  e ingehend  u n t e r s u c h t ;  BERTRAND erkl~r te  
die B l a u f i r b u n g  an der  Luf t  du t ch  die W i r k u n g  e iner  
im Pilz v o r h a n d e n e n  Oxydase .  K6GL*, der  den  F a r b -  
stoff aus Boletus isolierte,  konn te  diese Befunde  be- 
stiitigen. Das Boletol ,  wie das  P igmen t  von KOGL ge- 
nannt  wurde ,  is t  eine 1 ,2 -ode r -3 ,4 -Tr ioxy-an th ra -  
chh~on-5-carbonsiiure, die du tch  0 x y d a t i o n  in das  ent-  
sprechende Dich inon  fibergeht,  das  b laue  Salze b i ldet .  

HOOC O OH 
t i t l  

, II;l /  
O OH 

Boletol  

OH 

HOOC O O 
! I / ~ / \ / ' , , / \  

Dichinon des Boletols 

Ein andere r  von K6GL 3 en tdeck t e r  Pi lzfarbstoff ,  der  
sich vom A n t h r a c h i n o n  able i te t ,  is t  das  D e r m o c y b i n  
aus Dermocybe sanguinea, einem B l i t t e rp i l z ,  das  in 
diesem neben F r a n g u l a e m o d i n  v o r k o m m t .  Die S t r u k t u r  
dieses Stoffes is t  noch n ich t  genau  b e s t i m m t ;  es han-  
delt  s ich jedenfa l l s  u m  ein T e t r a o x y - m e t h o x y - f l -  
me thy l - an th rach inon .  

RAISTRICK und Mi tarbe i te r  konn ten  aus  Helmintho- 
sporiumarten eine Anzahl  yon Anthrach inonder iva ten  
isolieren. Das Helmin thospor in  4 (I) ist  das 2-Methyl- 
4, 5, 8- t r ioxy-anthrachinon.  Es wurde aus Helminthospo- 
rium gramineum isoliert.  Aus H. cynodontis und H. eu- 
chlenae wurde das Cynoclontin 5 (II) gewonnen, das ein 
Oxyhelminthosporin  dars te l l t  und die zus~itzliche Hy-  
droxylgruppe in l -Stel lung t r i g t .  H. catenarium 8 bi ldet  
das Catenar in  (liD, dem die Formel  eines 1,4,5,7-  
Tet raoxy-2-methyI-anthrachinons  zukommt ;  aus dem 
Myzel von H. tritici-vulgaris wurden ebenfalls  grol3e 
Mengen yon Catenar in  und daneben ein anderes  Anthra -  
chinonderivat ,  das  Tri t isporin,  welches wahrscheinlich 
ein f l -Oxymethy l - te t raoxy-an thrach inon  ist, isotiert. 
Bei Helminthosporiumarten konnten  die englischen For-  
scher feststetlen, d a l  das  Vorkommen von Anthra -  
chinonderivaten wei tgehend artspezif isch is t ;  so geben 
alle Arten,  die nach NISIKADO zur Gruppe  Cylindro- 

x G. BERTRAND, C.r. Acad. Sci. 124, 1355 (1897); 13~, 1233 
(1901); 134, 124 (1902). 

2 F. K6GL und W. B. DEjs, Liebigs Ann. Chem. 515, 10 und 23 
0934), 

a F. ~{SGL und J. J. POSTOWSKY, ib. 444, 1 (19~5). 
4 J. H. V. CtlARLES, H. RAISTRICK, R. ROBINSON und A. R. TODD, 

Bioch. J. 27/499 (1933). 
5 H. RAISTRICK, R. ROBINSON und A. R. TODD, Bioch. J. 27, 

1170 (1933). 
6 H. RAISTRIOK, R. ROBINSON und A. R. TODD, lb. 28, 559 

(1934). - W. K. ANSLOW und H. RAISTRmK, ib. 3~, II~4 (1940). 

Helminthosporium geh6ren, gute  Ausbeuten  an Anthra -  
chinonen, w~ihrend bei Eu-Helminthosporiumarten keine 
od.er nur  Spuren yon  Anthrachinonen  gefunden werden. 

Ein  7-Methyl~tther des Catenarins wurde in Ar ten  von 
AspergilIus glaueus vorgefunden. E r  wurde Ery th ro -  
glaucin (IV) genannt  und seine S t r u k t u r  yon ANSLOW 
u n d  RAISTRICK 1 aufgekl~rt.  Auch aus einem S t a m m  yon 
Penicillium cycIopium Westl .  wurden Anthrachinon-  
der iva te  gewonnen; es hande l t  sich hier  um die Emodin-  
s~ure (4, 5, 7-Tr ioxy-anthrachinon-2-carbonsaure)  (V) 
und das w-Oxyemodin (4, 5, 7-Tr ioxy-2-oxymethyl -  
anthrachinon)  ~ (VI). Eine sehr i~hnliche Subs tanz  wurde 
von POSTERNAK und ~ACOB" aus Kulturf l t iss igkei t  yon 
Penieillium citroroseum Dierckx isoliert.  Es erscheint  
mSglich, dab das von den Autoren  sogenannte  Citro- 
rosein mi t  dem o~-Oxyemoclin yon ANSLOW, BREEN und 
RAISTRICK ident isch  ist. 

Das als F lechtenfarbs tof f  schon seit  langem bekann te  
Physcion (VII) wurde von RAISTRICK und Mitarbe i te rn  4 
aus Aspergillus glaucus Link isoliert  und auch in an- 
deren Aspergillusarten festgestellt .  

OH O OH OH O OH 
J / I 4 I! ! 

/ I I  II ,I 
OH O OH O OH 

Helminthospor in  (I) Cynodont in  (II) 

OH 0 OH-  O H O  OH 
J i 1  I I / I 

/ II , L ,t , I  / 
~) ( ) i t  3 0 OH 

Catenarin  ( I l l )  Ery throglauc in  (IV) 

OH O OH OH O OH 
I N  I ! I! 1 

HO/~//~S~//\CH2OH 

O O 

Emodins~ure (V) ~o-Oxyemodin (VI) 

OH O OH 

H O / ~ / \  \ C H  3 
O 

Physcion (VII) 

~ b e r  die B i ldung  der  A n th ra e h inone  durch  Phane -  
rogarnen und  Pilze is t  so gu t  wie ga r  n ich ts  b e k a n n t .  
Es  is t  bemerkenswer t ,  d a b  die von RAISTRICK u n d  
Mi ta rbe i t e rn  isol ier ten  A n th ra c h inone  durchwegs  yon  
P i l z s t~mmen  s t a m m t e n ,  die  auf  N~hr l6sung naeh  
CZAI~EK-Dox, welche Glukose als einzige Kohlens tof f -  
que]le enth~ilt, gewachsen waren.  Die Pilze s ind also 

1 w. K. ANSLOW und H. RAISTRICK, lb. 34, 1124 (1940); 35, 1006 
(1941). 

2 w. K. ANSLOW, J. BREEN und H. RAISTBICK, lb. 34, 159 (1940). 
3 T. POSTERNAK und J. P. JACOB, Helv. chim. acta 23, 237 (1940). 
4 H. R. RAISTRICK, R. ROBINSON und A. R. TODD, J. chem. Soc. 

80 (1937). 
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imstande, ebenso wie die Benzochinonderivate Fumi- 
gatin oder Spinulosin, aueh Anthraehinonderivate aus 
Kohlehydraten zu synthetisieren. Der Weg, auf wel- 
chem dieser Aufbau vor sich geht, ist noch v611ig un- 
bekannt. Aueh fiber die Funktionen der Anthrachinon- 
derivate bei den Pflanzen haben wir nur wenig Kennt- 
nisse. Vielleicht spielen die Anthrachinone ebenso wie 
andere Chinonderivate in ihrer Eigenschaft Ms re- 
versible Redoxsysteme die Rolle akzessorischer At- 
mungskatalysatoren. 

Von Derivaten des Phenanthrenchinons ist als Natur- 
stoff bisher nur ein Pilzfarbstoff, die Telephors/iure, 
bekannt geworden. Diese Substanz wurde schon seiner- 
zeit yon ZopF z aus den zur Klasse der Basidiomyzeten 
geh6renden Pilzen der Telephoragruppe isoliert und sp~- 
ter von KOGL und Mitarbeitern 2 als Derivat des Phen- 
anthrenchinons identifiziert, Ihr kommt die unten- 
stehende Formel zu. 

O O 
% // OH 

 oo. 

COOH OH 
Telephors~ture 

Ein anderes yon K6GL untersuchtes Pilzpigment, das 
aus Phoma terrestris Hansen isolierte Phomazarin ~, diirfte 
ein Chinonderivat des Azaanthracens oder des Aza- 
phenanthrens sein. 

Als Chinonderivat des Phenanthrofurans wurde eine 
der seinerzeit von M. NAKAO und T. FUKUSHIMA 4 be- 
schriebenen Substanzen aus der chinesischen Droge 
Tanshen (Salvia miltiorrhiza) erkannt. WESSELY ~ hat 
diese Stoffe n~iher untersucht und auf Grund yon Ab- 
baureaktionen festgestellt, dab dem Tanshinon I eine 
der vier unten angegebenen Formeln zukommt. Das 
Tanshinon I I  ist vermutlich ein noch h6her kondensier- 
tes System. 

CH3 

o 1 
" % / N ~ / ' E / \ C H  \ ~ \  C. CH 

Ii fl O 
0 I 0 I I  

CgH s / -  CgH s/'- 

CH I I I  CH IV 

Ein besonders interessanter Naturstoff, das photo- 
dynamisch wirksame Hypericin, diirfte nach BROCK- 
MANN und Mitarbeitern I auch ein Chinonderivat sein. 
Dutch Untersuchungen yon TAPPEINER 2 ist es be- 
kannt, dab gewisse fluoreszierende Farbstoffe Tiere 
und Menschen gegen Licht sensibilisieren k6nnen. Der- 
artige Substanzen kommen in verschiedenen Pflanzen 
vor und k6nnen daher von Pflanzenfressern mit der 
Nahrung aufgenommen werden. Dies ist unter anderen 
beim Buchweizen der Fall; Tiere mit weil3em oder 
hellem Fell k6nnen nach Ftitterung mit Buchweizen 
an einer <~Fagopyrismus~ genannten Lichtkrankheit 
erkranken. Eine ~ihnliche Erkrankung ist der <<Lathy- 
rismus~>, der nach Verffitterung gewisser Soften yon 
Platterbsen auftritt.  In Stidafrika beobachtet man 
nach Ffitterung mit Tribulus terrestris eine gleich- 
artige, dort ~Geeldikop~> genannte Lichtkrankheit. 
SchlieBlich ist es seit langem bekannt, dab bei Tieren 
mit hellem Fell nach Aufnahme von Johanniskraut 
(Hypericum per/oratum) eine (~ Hyperizismus ~> genannte 
ebensolche Lichterkrankung auftritt.  Wfihrend die die 
Lichtkrankheiten dutch die vorerw~thnten Pfianzen 
verursachenden Stoffe noch v611ig unbekannt sind, ge- 
lang es BROCKMANN und seinen Mitarbeitern, den 
Wirkstoff yon Hypericum per[oratum zu isolieren und 
chemisch zu charakterisieren. Es handelt sich nach 
Eigenschaften, Abbau- und Reaktionsprodukten um 
ein Chinonderivat des Naphthodianthrons oder des 
Helianthrons. Die Autoren schlagen die untenstehende 
Formel als die wahrscheinlichste vor. 

O 
I] OH 

I c n  ° 

J li tJ 1 

Hypericin 
(wahrscheinliche Formel) 

Das reine Hypericin hat  eine sehr starke photo- 
dynamische Wirkung; so wirken 1-2 mg bei weil3en 
Ratten im Sonnenlicht binnen 1-2 Stunden t6dlich. 
Im Dunkeln wird eine bedeutend gr613ere Dosis ver- 
tragen. Nach einer Hypothese yon BROCKMANN wird 
Hypericin aus Anthrachinonderivaten gebildet, welche 
in Hypericum nachgewiesen wurden. 

1 W.  ZOPF, Bot .  Z. 69 (1889). 
2 F. K6GL, H. ERXLEBEN und  L. J:/,NECKE, Liebigs Ann. Chem. 

48z, 105 (1930). 
3 F. I{15GL und  I. SPARENBURC, Rec. Tray .  chim. Pays -bas  59, 

1180 (1940). 
4 M. NAKAO und  T. FUKUSHIMA, J.  pharmac .  Soc. J a p a n  54, 

154 (1934). 
5 F. V. ~,VESSELY und A. BAUER, Ber. dtsch,  chem. Ges. 75, 617 

(1942). - F . v .  WESSELY und  SHIU WANG, ib. 73, 19 (1940). - 
F. v. WESSELY und T. LAUTERBACa, lb. 75, 958 (1942). 

Substanzen mit Vitamin-K-Wirkung 

Die chemische und biologische Bedeutung der 
Naphthochinonderivate mit Vitamin-K-Wirkung wur- 
de bereits in mehreren leicht zug/inglichen Zusammen- 

z H. BROCKMANN, F. POHL, K. MAIER und M . N .  HASCHAD, 
Liebigs  Ann. Chem. 553, 1 (1942). 

2 H, V. TAPPEINER, Erg.  Physiol .  8, 698, (1905). 
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fassungen 1 behandelt. Es soll hier deshalb nur das 
Wesentliehste darfiber gebraeht werden. 

Nach Untersuchungen yon H. DAM ~ neigen Hfihner, 
welche lipoidarme Nahrung erhalten, zu Blutungen in 
verschiedenen K6rperteilen und Organen. Man konnte 
feststellen, dal3 diese Blutungen ihre Ursache im Fehlen 
eines fettl6slichen Nahrungsfaktors haben, der Vit- 
amin K, antih~morrhagisches oder Koagulationsvitamin 
genannt wird. KARRER S konnte aus A1]alJaheu eine 
reine vitamin-K-aktive Substanz isolieren, w~ihrend 
E. A. DolsY und Mitarbeiter ~ aus faulendem Fiseh- 
mehl einen kristallinen Stoff darstellen konnten, der 
dieselbe Wirkung hat wie das yon KARREI~ hergestellte 
Produkt, dem aber eine andere Konstitution zukommt. 
Die Substanz aus Al[al[a wurde Vitamin K 1 oder aueh 
nach KARRER Phyllochinon genannt; das Produkt 
aus Fischmehl erhielt den Namen Vitamin K 2. 

Die Konstitution beider Stoffe konnte durch Ab- 
baureaktionen, diejenigen des Vitamin K 1 aueh durch 
mehrere Synthesen bewiesen, werden. Es handelt sich 
bei beiden Substanzen um Derivate des c¢-Naphtho- 
chinons. Die erste Synthese des Vitamins gelang 
FIESER 5 aus 2-Methyl-naphthohydroehinon und Phytol 
unter Verwendung eines Katalysators. 

o 

}i }t CHs CH, CHs 

amins fiir die Pflanze ist atlerdings noch nicht bekannt 
geworden. 

Beim Menschen und beim S~ugetier wird Vitamin K 
in hinreichender Menge dutch die Bakterienflora des 
Darmes erzeugt; Mangelerscheinungen treten nur auf, 
wenn die Gatlenzufuhr in den Darm, welche zur Re- 
sorption der Fette und damit auch des ~ fettl6slichen 
Vitamins unumg~nglich n6tig ist, gest6rt wird. Die 
Avitaminose ~iugert sich durch Senkung des Pro- 
thrombingehalts des Blutes und dadurch auch durch 
verl~ingerte Gerinnungsdauer und dutch B!utungen. 
Es ist daher wahrscheinlich, dab das Vitamin zur 
Bildung des Prothrombins notwendig ist; vielleicht 
bildet es sogar die prosthetische Gruppe des Prothrom- 
bins. In  vitro ist das Vitamin K allerdings nicht im- 
stande, Prothrombin zu bilden und hat auch keinerlei 
Einflul3 auf die Blutgerinnung. Dagegen l~13t sich bei 
K-avitaminotischen Tieren die Prothrombinbildung 
nach Applikation einer wirksamen Dosis des Vitamins 
zeitlich verfolgen. Bei V6geln treten K-Avitaminosen 
h~iufiger auf; im kurzen Dickdarm der V6gel kann 
die Bakterienflora ausreichende Mengen des Wirkstoffs 
nicht erzeugen; daher sind V6gel auf die Zufuhr des 
Vitamins mit der Nahrung angewiesen. 

CH(CHa) 

O Vitamin Kt 

O 
II CH 

~ I [ CH3 CH3 CH3 C H s  CHa  

- -  A / k . '  ~ ( C S 2 ) ~ ( C i _ i 2 ) 2 ,  I 

O Vitamin K2 

Das Vitamin K 1 kommt in allen griinen Pflanzen- 
teilen vor, fehlt dagegen in chlorophyllarmen Organen. 
Es ist in den Chloroplasten der Zelle lokalisiert, w/ih- 
rend es im Zellsaft nnd im Protoplasma kaum nach- 

. gewiesen werden kann. Es wurde festgcstellt, dab im 
Licht mehr Vitamin in der Pflanze gebildet wird als in 
der Dunketheit. Daraus und aus der Tatsache, dab 
Phytol sowohl im Chlorophyll als auch im Vitamin K 1 
ein wesentlicher Bestandteil ist, kann geschlossen 
werden, dab zwischen den beiden Stoffen in der 
Pflanze irgendein funktioneller Zusammenhang be- 
stehen dfirfte. Genaueres tiber die Bedeutung des Vit- 

1 Vgl. zum Beispiel 'AT. JOHN, Angew. Chem. 54, ~09 (1941). - 
B. RIEGEL, Erg. Physiol. 43, 133 (19401. - E, A, Dolsv, S. B. BINK- 
LEV und S. A. THAYER, Chem. Rev. I]8, 477 (1941), 

2 H. DAM, Biochem. Z. 215, 475 (19~29). 
s p. KARRER und A. GEmER, Helv. ehim. aeta 2'2, 945 (1939). 
4 S. B. BINKLEY, S.A. THAYER, D.W.  MAC CORQUODALE und 

E. A. DolsY, J. biol. Chem. 130, 219 (1989). 
5 L. F. FIESER, D, M. BOWEN, W.P .  CAMPBELL, ]~I. FIESER, 

E. M. FRY, R.N.  JoNEs, n. RIEGEL, C.E. SCHWEITZER und 
P. G. SMITH, J.  Amer. chem. Soe. 61, 19~5 (1939); 61, 19~6 (1939). 

Die Konstitutionsspezifit£t des Vitamins K ist auf- 
fallend gering. Nach verschiedenen Untersuchungen 
sind neben den natfirlich vorkommenden Vitaminen 
auch eine Reihe anderer Substanzen, und zwar viele 
Naphthochinonderivate, sowie Naphthohydrochinone 
und deren Ester in gleicher Weise wirksam. So hat das 
2-Methyl-naphthochinon-(l,4), also das niedrigste 
Homologe des Vitamin K eine sogar etwas st~irkere 
Wirkung als das natiirliche Produkt. Auch das schon 
erw~hnte Phthiocol, alas aus Tuberkelbazitlen isoliert 
werden kann, erwies sich als aktiv. (Ffir Einzelheiten 
wird auf die eingangs zitierten Zusammenfassungen 
verwiesen.) 

In der Therapie finden Vitamin-K-Pdiparate oft in 
Verbindung mit Gallenbestandteilen bei Fiillen von 
Hypothrombin~tmie verschiedenster )~tiologie erfolg- 
reiche Anwendung. So k6nnen die h~imorrhagische 
Diathese nach Okklusionsikterus (Gelbsucht unter 
VerschluB des Gallenabflusses), Hypothrombin~imien 
nach Operationen, nach Sprue (eine tropische Ver- 

so Exper. 
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dauungsst6rung), nach Z61iakie der Kinder (eine Ver- 
dauungsst6rung bei Kindern yon 1-5 Jahren), sowie 
die Hypothrombin~mie der Neugeborenen durch 
Vitamin-K-Therapie gfinstig beeinfluBt werden. Ffir 
therapeutische Zwecke werden heute fast nur mehr 
die leicht zug~inglichen synthetischen Naphthochinon- 
derivate und Ester der Naphthohydrochinone verwen- 
det. Erfreulich ist die grol3e Anwendungsbreite der 
Vitamin-K-Therapie ; hypervitaminotische St6rungen 
scheinen erst bei ganz groSer Uberdosierung vorzu- 
kommen. 

Eine interessante Neuentdeckung wurde kfirzlich 
von MEUNIER und Mitarbeitern ~ gemacht. Die fran- 
z6sischen Forseher beschreiben Substanzen mit einer 
dem Vitamin K antagonistischen Wirkung. Die neuen 
Stoffe zeigen eine dem Vitamin verwandte Konstitu- 
tion und sind mit vitamin-K-aktiven Substanzen iso- 
morph. Der Antagonismus soll also demjenigen ent- 
sprechen, der nach der Theorie von Vc'ooI)s und FILDES 
zwischen den Sulfonamiden und der p-Aminobenzoe- 
s~iure besteht. 

O O 

S ~ / \  ~ti / ~ / %  

, Antivitamin K ~ 

In letzter Zeit wird behauptet, dab aucll die dutch 
3,3'-Methylen-bis-(4-Oxycumarin) bewirkte Hemmung 
der Blutgerinnung auf einem Antagonismus dieser 
Substanz gegeniiber dem Vitamin K beruhe. Auch 
das Oxydationsprodnkt des m-Tocopherols, das ~-Toco- 
pherolchinon, soll eine 5hnliche antagonistische Wir- 
kung entfalten 2. 

Kfirzlich haben russische Forscher 3 die Meinung 
vertreten, dab die antih~imorrhagische Wirkung des 
Vitamin K und anderer Naphthochinonderivate darauf 
beruhe, dab sie im Kbrper zu Phthals~iure abgebaut 
wtirden und dal3 diese das wahre Agens der Vitamin-K- 
Wirkung darstelle. Die bisher als Vitamin K bezeich- 
neten Substanzen seien in Wirklichkeit nur Pro- 
vitamine. Die Autoren behaupteten, da]3 Phthals~iure- 
derivate, die geniigend schwer 16slieh sind, ebenfalls 
Vitamin-K-Wirkung zeigten. Diese Ansichten wurden 
mehrfach und insbesondere durch P. KARRER und 
F. KOLLER 4 bestritten, Letztere priiften die Wirkung 
von Phthals~iure und ihren Derivaten bei einem Falle 
von Stauungsikterus und erhielten negative Resultate, 
w~hrend sich ein Naphthochinonderivat als ~irksam 
erwies. Damit erscheint die besprochene Theorie als 
widerlegt. 

1 p. MEUNIER, C. MENTZER, NG. PH. BUU HOI und P. GAGNIANT, 
B u l l  Soc. China. biol. Z5, 384 (1943). - P. MEUNmR, C. MENTZER 
und NO. Pit. B u u  Hol, {b. 27, 191 (1945). 

D. W. WOOLL~Y, Adv. Enzymology 6, 129 (1946). 
a M. M. SHEmAK~N, L.A.  S~tUm~A und J. B. Sttv~zow, J. Amer. 

chem. Soc. as, 2164 (1943). 
4 p. KARR~R und F. KOLLER, Helv. chim. acta ~6, ~114 (1943). 

Es gibt eine Anzahl bio]ogischer und auch chemischer 
Methoden zur Austestung yon Vitamin-K-Pr~paraten ; 
diese k6nnen bier nut kurz erw~ihnt werden. Als Kri- 
terium ffir die biologische Austestung wird allgemein 
die Beeinflussung der Blutgerinnung beniitzt. SCUDI 
und BUlls verwenden die katalytische Reduktion des 
Vitamin K bzw. die nachfolgende Bestimmung des 
Hydrochinons mit 2,6-Dichlorphenol-indophenol als 
chemische ]3estimmungsmethode. 

Echinochrome und verwandte Sto//e 

Eine Reihe yon Farbstoffen, die wir in verschiedenen 
Organen von Echinodermen linden, geh6ren zur 
Gruppe der Naphthochinonderivate. Unter diesen sind 
einige von grof3er biologischer Bedeutung und waren 
in den letzten Jahren Objekt ausgedehnter For- 
schungen. 

((Echinochrom>> war ursprtinglich der Name, den 
McMuN• 1885 dem Pigment der LeibeshShlenfltissig- 
keiten verschiedener Seeigelarten gab. McMuNN nahm 
an, dab es sich um einen Sauerstofffibertr~ger handle, 
der dem Farbstoff der roten Blutzellen bei h6heren 
Tieren entspreche. 

McCI.ENDO~ 1 bezeiehnete dagegen mit Echinochrom 
den yon ihm untersuchten Farbstoff der roten Blut- 
zellen yon Arbacia punclulata und konnte feststellen, 
dal3 derselbe Farbstoff auch in den Chromatophoren 
der Eier und in den Stacheln derselben Organismen ent- 
halten war. 

F. M. LILLIE 2 zeigte dann, dal3 ein yon Seeigeln ab- 
gesonderter Stoff imstande ist, im Meerwasser Sperma- 
tozoen anzulocken. Er nannte diesen X¥irkstoff 
Fertitisin. 

]3ALL 3 gelang es 1936, den Farbstoff aus Eiern yon 
Arbacia punctulata kristallisiert zu erhalten und bald 
darauf wurde yon LEDERER und GLASER 4 ffir diesen 
Stoff die Summenformel C12H1007 aufgestellt. 

R. KUHN und K. WALLENFELS ~ konnten 1939 die 
Konstitution des Farbstoffs aus Eiern yon Arbacia 
pustulosa aufkl~iren; diese Substanz wurde yon den 
Forschern Echinochrom A genannt. Ihm kommt die 
Konstitution eines 2-Athyl-pentaoxymaphthoehinon- 
(1,4) zu, welche Formel sp~ter von WALLENFELS s 
durch Synthese best~itigt wurde. 

OH O 
HO, ) ,  JL ~OH \ / / " ~ /  \ /  

I-IO/~/x,S'~,c~I-I0 
OH 0 

Echinochrom A 

1 J. F. MCCLENDON, J. biol. Chem. 11, 435 (1912). 
2 W. M. LILLIE, J.  exper. Zooi. 16, 523 (1914). 
a E. G. BALL, J.  biol. Chem, I14, 649 (1935). 
4 E. LEDER~R und R. GLASER, C. r. Acad. Sci. 207, 454 (1938). 
s R. EU~N und K. "WALLENFELS, Ber. dtscb, chem. Ges. 7"2, 

1407 (1939). 
8 K. WALL~FELS und A. GLAUH~, {b. 76, 325 (1943). 
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KUHN und WALLEm~ELS ~ gelang es auch, die Kon- 
stitution des isolierten Stachelfarbstoffs von Arbacia 
]mslulosa, tier von dem Pigment der Eier verschieden 
ist, klarzustellen. Der von den Autoren als Spinon A 
bezeichnete Stoff ist ein Azetyl-pentaoxy-naphtho- 
chinon-1, 4), unterscheidet sich also vom Echinochrom 
durch die Azetylgruppe an Stelle tier Athylgruppe. Als 
Vorstufe des Spinon A, das vielleicht erst w~ihrend der 
Aufarbeitung entsteht, wird ein entsprechendes Car- 
binol vermutet,  ftir welches der Namen Spinochrom A 
vorgeschlagen wird. 

OH O 

f II II 
OH O 
Spinon A 

O H  O 

I II i[ 

Spinochrom A 

CH3 

Einen von Spinon A verschiedenen Farbstoff haben 
LEDERER und GLASER 2 aus den Stacheln von Para- 
centrotus lividus isoliert. Dieses Pigment hat die Sum- 
menformel CI~H1oOs; daneben fanden sie in Paracen- 
trotusstacheln noch einen Farbstoff der Bruttoformel 
C~H~00 7, den sie ftir Echinochrom hielten. MUSAJO 
und MINCHILLI 3 zeigten jedoch, dab dieser Farbstoff 
eine Azetylgruppe hat, und schrieben ihm die Kon- 
stitution eines 2-Azetyl-tetraoxy-naphthochinons zu. 
Aus Seeigeln des Stillen Ozeans konnten KURODA und 
0HSHIMA 4 drei verschiedene Stachelfarbstoffe iso- 
lieren, deren Struktur noch nicht v611ig aufgekl/irt 
ist, die abet auch als Naphthochinonderivate anzu- 
sprechen sind. 

Die physiologische Bedeutung der Echinochrome 
wurde insbesondere yon KUHN, ~rALLENFELS, HART- 
MANN und SCHARTAU aufgekl~irt. Nach KOHN und 
WALLENFELS 5 kommt das Echinochrom A in den 
Eiern yon Arbacia pustulosa als prosthetische Gruppe 
hochmolekularer Symplexe vor und kann daraus durch 
Extraktion mit Seewasser oder 4 %iger Kochsalzl6sung 
gewonnen werden. Wit  haben es bier mit einem ter- 
nSren und einem bin/iren Symplex zu tun. Der tern~ire 
Symplex l~il3t sich wie folgt symbolisieren: Echino- 
chrom...Triiger...Hil/striiger. Dieser Symplex kann 
nut bei Extrakt ion des ganzen Arbaciaeies gewonnen 
werden; bei Extrakt ion von Eiern ohne deren Gallert- 
hiille erhfilt man einen bin~iren Symplex:Echinochrom... 
Triiger. 

Die physiologische Wirksamkeit des Echinochroms 
und seiner Sylnplexe ist eine mehrfache. Bringt man 

1 R. KUHN und K. WALLENFELS,. Ber. dtsch, chem. Ges. 74, 
1594 (1941). 

2 E. LEDERER u n d  R.  GLASER, C. r. A c a d .  Sci. 207, 454 (1941). 
a L. MusAJo und M. MINClIILLI, Boil. sci. Fae. Chim. ind., Bo- 

logna 3, 113 (1942); Chem. Zbl. I., I~75 (1943). 
4 C. KURODA und H. OHSmMA, Proc. imp. Acad. (Tokyo) 16, 

214 (1940). 
R. KUHN und K. ~TALLENFELS, Ber. dtsch, clmm. Ges. 73, 

458 (1940). 

geringe Mengen des Farbstoffs oder des tern~iren Sym- 
plexes zu einem Tropfen Seewasser, in dem Seeigel- 
spermatozoen suspendiert sind, so geraten diese in leb- 
hafte Bewegung (aktivierende Wirkung). Eine Kapil- 
lare mit EchinochromlSsung in eine Spermasuspension 
gebracht bewirkt Anlockung der Spermatozoen und 
Wanderung in die Kapillare (chemotaktische Wirkung). 
Schliel31ich zeigt sich auch noch eine auffallende agglu- 
tinierende Wirkung bei den Spermatozoen. Die Agglu- 
tinationsf~thigkeit des Echinochroms gegeniiber See- 
igelspermatozoen l~il3t sich naeh HARTMANN und Mit- 
arbeitern 1 noch in einer Verdiinnung yon 1:2,5 Mil- 
liarden nachweisen. WShrend der tern~ire Symplex 
diese Wirkungen in teilweise noch verst~irktem Aus- 
mal3e zu entfalten imstande ist, wirkt eine L6sung des 
bin/iren Symplexes nur in Gegenwart des aus den Gal- 
lerthtillen zu gewinnenden Hilfstrfigers. 

HARTMANN und SCHARTAU ~ untersuchten auch eine 
Anzahl anderer Naphthochinonderivate auf ihre Wir- 
kung auf die Spermatozoen yon Arbacia. Dabei konn- 
ten sie feststellen, dab Juglon (s. d.) eine aktivierende 
Wirkung auf die Spermatozoen entfalten kann, w~ih- 
rend Naphthazarin (5, 8-Dioxy-naphthochinon-l,  4) 
und Naphthopurpurin (5, 6, 8-Trioxy-naphthochinon- 
1,4) agglutinierend wirken. Eine Mischung yon Naph- 
thazarin und Juglon bewirkt beides. Interessant ist, 
dab Naphthazarin unter Belichtung nach kurzer Zeit 
die F~ihigkeit verliert, Sperma sofort zu agglutinieren. 
Es zeigt dann eine aktivierende Wirkung und erst sp~i- 
ter folgt schwache Agglutination. 

KUHN und WALLENFELS haben auch Untersuchungen 
tiber die Bildung des Echinochroms in den Ovarien an- 
gestellt. In Ovarien beginnender Reifung, die eine vio- 
lettrote F~trbung zeigen, fanden sie zwei noch nicht 
aufgekl~trte Farbstoffe, die sie Echinochrom B und 
C nannten, neben sehr wenig Echinochrom. In den 
braunroten vollreifen Ovarien ist nut  mehr Echino- 
chrom enthalten. Nach einem Befund yon WALLEN- 
FELS 3 ist der Farbstoff der roten Blutzellen yon Arbacia 
pustulosa mit dem Echinochrom A identisch. Damit 
findet die eingangs erw~ihnte These von MCMUNN, dab 
das Echinochrom auch eine Rolle als Sauerstoffiiber- 
tr~tger spielt, eine Best~tigung. Auch in den Blutzellen 
ist das Echinochrom an einen hochmolekularen Tr/iger 
gebunden, der aber von dem Symplexbildner der Eier 
verschieden ist. 

Nach einem Vorschlag yon HARTMANN und Mit- 
arbeitern 4 werden die in den Eiern vorkommenden 
Echinochromsymplexe als Gamone (Gametenhormone) 
bezeichnet. Sie zeigen eine Reihe yon Eigenschaften, 
die auch den Hormonen der h6heren Tiere zukommen. 

1 M. HARTMANN, O. SCIIAR'rAU u n d  K.  WALLENFELS, Biol. Zbl .  
60, 398 (1940). 

2 M. HARTMANn u n d  O.  SCHARTAU, ib. 59, 571 (1939). 
a K .  WALLENFELS, Bet .  d t s ch ,  c h e m .  Ges. 76, 323 (1943). 
4 M. HARTMANX u n d  O.  SCHARTAU, Biol. ZoL 59, 571 (1939). 
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So w e r d e n  sic in e i n e m  spez i f i schen  Organ ,  d e m  O v a r ,  

geb i lde t  u n d  u n t e r  phys io log i schen  B e d i n g u n g e n  sezer-  
n i e r t ;  a l l e rd ings  n i ch t  in die B l u t b a h n ,  sonde rn  ins 

Meerwasser ,  wo  der  B e f f u c h t u n g s v o r g a n g  sich absp ie l t .  

D a  die S y m p l e x e  v o m  W e i b c h e n  e r zeug t  we rden ,  k6n-  
nen  w i t  h ie r  v o n  G y n o g a m o n e n  sprechen .  I m  f ibr igen 

sche in t  auch  die E x i s t e n z  v o n  A n d r o g a m o n e n  bei  See-  

igeln  s i che rges te l l t  zu  sein.  N a c h  e iner  A r b e i t  de r se lben  

F o r s e h e r g r u p p e  ~ w e r d e n  S tof fe  v o n  den  S p e r m a t o z o e n  

d e r  Seeigel  sezern ie r t ,  die i m s t a n d e  sind,  die  Beweg-  

l i chke i t  de r  S p e r m i e n  e inzusch r~nken ,  die a k t i v i e r e n d e  

wie  a u c h  die  a g g l u t i n i e r e n d e  W i r k u n g  des  E c h i n o -  

c h r o m s y m p t e x e s  a u f z u h e b e n  u n d  schl ieBl ich die  E i -  
ga l l e r t en  zu  16sen. Ob  diesen v ie r  v e r s c h i e d e n e n  W i r -  

k u n g e n  a u c h  v i e r  v e r s c h i e d e n e  A n d r o g a m o n e  zuzu -  
sch re iben  sind,  s t eh t  n o c h  n i ch t  les t ,  da  f iber  die N a t u r  

der  A n d r o g a m o n e  b i she r  noch  n ich t s  b e k a n n t  ge-  

w o r d e n  ist .  (Fortsetzung Jolgt) 

i M. HARTMANN, R. KUHN~ O. GCItARTAU und K. WALLENFELS, 
Naturwiss. 28, 144 (1940). 
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U n t e r s u c h u n g e n  a n  B a r i u m t i t a n a t - E i n k r i s t a l l e n  

In  l e t z t e r  Zei t  s ind ve r sch iedene  Arbe i t en  ~-5 t iber das  
in te ressan te  V e r h a l t e n  der  d ie lek t r i schen  u n d  s t ruk-  
tu re l len  E igenscha f t en  eines aus  BaCOa u n d  TiO~ zu- 
s a m m e n g e s i n t e r t e n  po lykr i s t a t l inen  B a r i u m t i t a n a t s  er- 
schienen.  Da  das  d ie lek t r i sche  und  p iezoe lek t r i sche  Ver-  
ha l t en  e iner  Subs t anz  im Z u s a m m e n h a n g  m i t  de r  Kri-  
s t a t l s t ruk tu r  aber  n u t  an  E inkr i s t a t l en  s tud ie r t  werden  
kann,  ve r such ten  wit ,  E inkr i s ta l l e  von  B a r i u m t i t a n a t  
durch  Z t ich tung  aus e inem gee igneten  L6sungsmi t t e l  
herzus te l len  e. 

Es  ist  uns nun  gelungen,  Kr i s ta l le  dieser  Subs tanz  
in ve r sch iedenen  Modi f ika t ionen  zu e rha l t en :  neben  
einer  v e r m u t l i c h  hexagona len  und  einer  n iedr iger  sym-  
met r i sch  kr i s ta l l i s ie renden  Modi f ika t ion  haben  wir  auch  
die von  uns gewfinschten  Kr i s ta l le  yon k u b i s c h e m  
H a b i t u s  hergeste]I t .  

Das  Aussehen  dieser  Kr i s ta l le  hAngt sehr  von  ihrer  
N a c h b e h a n d l u n g  a b ;  du rch  T e m p e r n  kann  m a n  die 
schwarzen,  meta l l i sch  g l~nzenden  Kr i s ta l l e  in eine rot -  
b r aun  du rchsche inende  F o r m  t iberf i ihren.  Die  B a r i u m -  
t i t a n a t - E i n k r i s t a l l e  en t s t ehen  meis t  als quad ra t i s che  
Pl i t t t chen  und  Wiirfel ,  hie und  da  auch als K u b o o k t a e d e r  
yon  der  GrSBe bis zu e inigen m m  Kanten tXnge  (siehe Fig.) .  

Vorl~ufige Messungen der  Die lek t r i z i tA t skons tan ten  
(DK) an diesen schwarzen  E inkr i s t a l l en  haben  sowohl  
die auBergew6hnl ich  hohen  Wer t e  der  D K  bei Zim- 
m e r t e m p e r a t u r  als auch  das  schon frf iher yon  ande rn  
A u t o ren  1,2,5 a m  P u l v e r  bei h6heren  T e m p e r a t u r e n  ge- 
fundene  M a x i m u m  best~t ig t .  Al lerdings  fanden  wir  das 
M a x i m u m  bei ca. ~- 800 C s t a t t  1270 C, wie von RUSHMAN 
angegeben  wird.  (Dieser Un te r sch ied  kann  vie l le icht  von  
Verunre in igungen  im ges in te r ten  P u l v e r  v e r u r s a c h t  
werden.)  A u g e r d e m  fanden  wir abe r  bei sich bis -- 180 o C 

1 B. WuL, Nature 156, 480 (1945). 
B. WUL, Nature 157, 808 (1946); PmLIP R. CfIVRSEY und 

N. G. BRAND, Nature 157, 297 (1946). 
a HELEN D. MEGAW, Nature 155, 484 (1945). 
4 HELEN D. MEGAW, Proc. phys. Soc. 58, 133 (1946). 
5 D. F. RUSHMA~¢ und M. A. STRXVENS, Farad. Trans. (1946). 
e H. BLATTNER, B. MATTH[AS und W. MERZ, Helv. phys. acta 20 

(1947), demn~iehst, 

e r s t r eckenden  Messungen noch zwei wei te re  ausgepr / ig te  
M a x i m a  der  D K  (bei --40 C und  --74 o C), worauf  d a n n  
die D K  bei  sehr  t ie fer  T e m p e r a t u r  no rma len  W e r t e n  
zus t rebt .  

Wei te re  U n t e r s u c h u n g e n  haben  ergeben,  dal3 das 
B a r i u m t i t a n a t  sehr  s t a rk  p iezoe lek t r i sch  ist. Dies ~£ul3ert 
sich darin,  dab  auch  an k le ins ten  Kris tal lpl~i t tchen 
Resonanz f r equenzen  gemessen  werden  kbnnen.  Der  
T e m p e r a t u r v e r l a u f  de r  p iezoe lekt r i scb  e r reg ten  Re-  
sonanz f r equenzen  zeigt  e inen ~ihnlichen Cha rak t e r  wie 
be im Seignet tesa lz ,  i n d e m  bei den T e m p e r a t u r e n  der  
zwei u n t e r n  D K - M a x i m a  die F r e q u e n z  scharfe  Min ima  
durchl~uf t .  Anders  scheinen  die Verh~iltnisse be im 
d r i t t en  M a x i m u m  (+ 800 C) zu l iegen;  denn von  Zim- 
m e r t e m p e r a t u r  an aufwStrts n i m m t  die F r e q u e n z  s te t ig  
zu, ohne  dab ein Abfal l  s t a t t f i n d e n  wiirde.  A m  U m -  
w a n d l u n g s p u n k t  se lbs t  kann  keine  Resonanz f r equenz  
m e h r  fes tges te l l t  werden.  Dies kanu  en twede r  die Folge  
einer  S t r u k t u r ~ n d e r u n g  in eine n ich t  p iezoe lekt r i sche  
Modif ika t ion  sein oder  abe r  der  sehr  s t a rken  Di impfung  
infolge der  groBen Z u n a h m e  der  e lekt r i schen Leit-  
fXhigkeit  zugeschr ieben werden.  

An den gez t ich te ten  B a r i u m t i t a n a t - E i n k r i s t a l l e n  las- 
sen sich m i t  de r  Scha l tung  von  SAM, rYER und  TOWER t 
bei Z i m m e r t e m p e r a t u r  sehr  sch6ne H y s t e r e s i s k u r v e n  
beobach ten .  Bis  zur  T e m p e r a t u r  de r  fli issigen L u f t  gn- 
de r t  sich die Gr6Be und  F o r m  der  H y s t e r e s i s k u r v e n  
n ich t  wesent l ich,  j edoch  k6nnen  an der  S te i lhe i t  der  
F l anken  die zwei Spi tzen  der D K  bei  - - 4 ° C  und  

1 C. B. SAWYER und C. H. TowER, Phys. Rev. 35, 269 (1930). 


