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~ b e r  die  C h e m i e  des  Enn ia t ins  ~ 

Vor k u r z e m  haben  wir  geme insam m i t  E.  G£UMANN, 
S. ROTI-I und  L. ETTLINGER 2 f iber  ein neues gegen 
Mykobak te r i en  wi rksames  A n t i b i o t i k u m  aus Fusa r i en  
ber ich te t ,  das  E n n i a t i n  genann t  wurde .  

N u n  ist  neuerd ings  eine Vert3ffentl ichung yon 
A. H.  Cooi¢, S. F.  Cox ,  T. H.  FARMER und  M. S. LACEY a 
fiber die t so l i e rung  einiger  A n t i b i o t i k a  aus Fusa r i en  
erschienen,  in welcher  fi inf ve r sch iedene  a k t i v e  Ver-  
b indungen  beschr ieben  werden,  die i h r em ganzen Ver-  
hat ten n a c h  o f f enba r  zu der  gle ichen S tof fgruppe  ge- 
h6ren wie Enn ia t i n .  Die yon den g e n a n n t e n  For sche rn  
als La t e r i t i i n - I  beze ichne te  Ve rb indung  bes i tz t  n ich t  
nur den  gleicben Schme lzpunk t ,  wie wi t  ihn fiir Enn ia -  
t in angaben,  sondern  zeigt  auch  ein wei tgehend  tkhn- 
liches ~Bakte r ienspek t rum~.  Auf  Grund  unserer  im fol- 
genden wiede rgegebenen  Befunde  fiber die Chemie  des 
Enn ia t in s  ist  zu v e r m u t e n ,  dab  die beiden Subs t anzen  
ident isch sind.  

E n n i a t i n  ist  in organischen L6sungs-  
2,00 ~ mi t t e ln  sehr  gut,  in Wasser  h ingegen 
2 , 0 4  prak t i sch  n ich t  16slich. Aus w~sseri- 

-'--,2,22 gem Alkohol  oder  Ace ton  kris tal l i -  
2,37 sier t  es in F o r m  langer,  farbloser  

Nadeln ,  die bei 122-122,5 o ~ schmel -  
zen und einer Z u s a m m e n s e t z u n g  yon  

2,68 C2~H~OoN ~ en t sp rechen  (Ber. C 63,41 ; 
H 9,31 ; N 6,16 % ; Gef. C 63,37 ; 63,28; ~ 2 , 9 5  
H 9,20; 9,25; N 6,12; 6 ,17%).  Zur  

3,27 wei te ren  Charak te r i s i e rung  wurde  ein 
P u l v e r d i a g r a m m  mi t  C u K ~ - S t r a h l u n g  
a u f g e n o m m e n  ~. Die  da raus  fo lgenden 

• ~ "  3,73 wicht igs ten  Ne tzebenenabs t / i nde  und  
die dazu geh6renden  r e l a t i ven  I n t e n -  

4,1 sit~iten s ind schema t i s ch  im neben :  
s t ehenden  D i a g r a m m  angegeben .  

Die M e t h y l i m i d b e s t i m m u n g  e rg ib t  
5,0 ffir E n n i a t i n  zwei N - M e t h y l g r u p p e n  

' ~ 5 , 3  (Ber. CH~ 6 ,62%;  Gel.  6 ,53%).  Es  
~ 5 , 6  zeigt  im u l t r av io l e t t en  Bere ich  keine  

Abso rp t ionsbanden .  I n  Eisessig oder  
Ace ton  gel6st  1XBt sich kein Brom-  

oder K a l i u m p e r m a n g a n a t v e r b r a u e h  fests tel len.  Quan-  
t i t a t i ve  k a t a l y t i s c h e  H y d r i e r u n g  m i t  P l a t i n o x y d  in 
Eisessig e rg ib t  ke ine  ~Vassers toffaufnahme.  A k t i v e r  
Wasserstoff ,  H y d r o x y l - ,  Carbonyl -  und  A l k o x y l g r u p -  
pen, sowie saure  oder  basische funk t ione l le  Gruppen  
konnten  naeh  den i ibl ichen Methoden  n ich t  fes tges te l l t  
werden.  Das  A n t i b i o t i k u m  l~13t sich im H o c h v a k u u m  
sehr I angsam ohne  E inbuBe  an Akt iv i tXt  u n d  ohne  
"~nderung der  chemi schen  und  phys ika l i sehen  Eigen-  
schaf ten subl imieren .  Es  i s t  bei Z i m m e r t e m p e r a t u r ,  
wie schon frf iher  erw/ihnt~,  in schwach  s a u r e m  M e d i u m  
bestiindig, w i rd  h ingegen  u n t e r  gle ichen B e d i n g u n g e n  
alkalisch sehr  rasch desak t iv ie r t ,  wobei  genau  zwei Mol 
Alkali v e r b r a u c h t  werden .  Bei  der  a lka l i schen H y d r o -  
lyse en t s t ehen  keine  le ich t f l i i ch t igen  SSuren oder  Basen.  

Durch  mehrs t i ind iges  Kochen  m i t  20prozent iger  Salz- 
sAure wi rd  E n n i a t i n  hydro lys ie r t ,  wobei  die Ak t iv i -  

Ausgefiihrt mit eincm Beitrag aus den eidg. Arbeitsbeschaf- 
fungskrediten. 

2 E. GAUMANN, S. ROTH u n d  L. ETTLINGER, ]~I,. A. PLATTNF.R 
und U. NAGER, Exper. J, 202-3 (1947), Fasc. 5 yore 15. Mai. 

a A. H. COOK, S.F. Cox, T.U.  FARMER und M.S. LACEY, 
Nature 160, 31-2 (1947), Nr. 4053 vom 5. Juli. 

4 Alle Schmelzpunkte sind korrigiert. 
Bearbeitet yon Hrn. H. GC'NT}IARD. 
Expet. 3, `20`2-3 (1947). 

titt  ve r schwinde t .  Es  k0nnen  dabei  weder  neu t ra le  
noch saure  oder  basische le icht f l i ich t ige  Bes t and te i l e  
isol ier t  werden.  Aus dem sauren  H y d r o l y s a t  e rh ie l t en  
wir  durch  E x t r a k t i o n  mi t  2i, t he r  in e iner  zwei Mol fas t  
e r r e i chenden  A u s b e u t e  (86%) eine kr is ta l l i s ier te  Stiure 
C5HloO 3 (Ber. C50 ,83 ;  H 8 , 5 3 % ;  i kqu iva l en tgewich t  
118,0; Gel .  C 50,79; t-[ 8 ,49%;  ~ q u i v a l e n t g e w i c h t  
115,6). Die  Oxyst ture  schmi lz t  bei 69-700 und  zeigt  
die D r e h u n g  [~]~0 = _1 ,81  o (c ~ 11,8 in H20).  Der  
S c h m e l z p u n k t  des  p - P h e n y l p h e n a c y l e s t e r s  l iegt  bei  110 °. 
I n  Eisessig ge |6s t  v e r b r a u c h t e  die Stture genau  zwei 
J~quivalente  B l e i t e t r a a c e t a t  un t e r  B i ldung  yon  Kohlen-  
d i o x y d  und e inem Mol I s o b u t y r a l d e h y d ,  de r  sich als 
2 , 4 - D i n i t r o p h e n y l h y d r a z o n  yore  Stop. 186-1870 ident i -  
f izieren lieB (Ber. C47 ,62 ;  t-I 4,80; N ~'~.,~1 °/'/o, Gef. 
C 4 7 , 6 0 ;  H 4 , 7 4 ;  N 22,13%).  

Durch  diese Be funde  ist  die Abbaus '~ure e indeu t ig  als 
d ( - - ) -e -Oxy- i sova le r ians f iu re  cha rak te r i s i e r t  1. E in  Ver-  
gleichspr~tparat  konn te  nach  E.  FlSCHER und H.  SCHEIB- 
LER ~ aus d( - - ) -Val in  syn the t i s ch  herges te l l t  werden  und 
zeigte  fo lgende D a t e n :  Smp.  69-70°;  I~]}~ = --1,610 
(c = 12,05 in H20  ). 

Aus  der  ve rb le ibenden  Hydro lysen l6sung ,  welche  den 
g e s a m t e n  S t icks to f f  enthXlt  und  opt i sche  Akt iv i tXt  
zeigt,  k o n n t e n  durch  E x t r a k t i o n  mi t  N the r  weder  bei 
a lka l i scher  noch  bei neu t r a l e r  R e a k t i o n  wei te re  Spa l t -  
s t i icke e rha l t en  werden.  D u r c h  Fg l lung  mi t  P ik ro lon-  
sXure tiel3 sict~ da raus  ungef~hr  ein Mol einer  Amino-  
s~ture isolieren,  dcren  H y d r o c h l o r i d  den Stop.  182 
bis 185 ° aufweis t  und  e iner  Z u s a m n l e n s e t z u n g  
CTH100~NC1 en t sp r i ch t  (Ber. C 4 6 , 2 8 ;  H 8,88; N 7,71; 
CI 19,51 ° /"  Gel.  C 4 6 , 0 9 ;  H 8,92; N 7,61; C119,52%),  
[~]~ = + 27,9 ° (c = 2,82 in H20  ). Die  f re icAminos~turc ,  
die sich im H o c h v a k u u m  ohne  mcrk l i che  Zer se t zung  
sub l imieren  l~Bt, bes i tz t  die Z u s a m m e n s e t z u n g  
C~H15OzN (Ber. C 57,90; H 10,41; N 9 , 6 5 % ;  Gef. 
C 57,67; H 10,49; N 9,84 °5 ) und  die D r e h u n g  
[~]gl = +45,70 (c = 1,20 in 5-n. tiC1). Sie weis t  ke ine  
nach  VAN SLYKE b e s t i m m b a r c  A m i n o g r u p p e  auf  und 
g ib t  kcine N inhyd r in r eak t i on .  Mit  p -N i t robenzoy l -  
chlor id  in Py r id in  nach  S. EDLBAClII~R 3 wird j edoch  eine 
in tens ive  Rotf~irbung beobach te t .  F e r n e r  ist  die Arl- 
wesenhe i t  e iner  M e t h y l i m i d g r u p p e  fes tges te l l t  wordcn  
(Ber. CH 3 10 ,35%;  Gef. CH 3 10,38%). Das nach  SANGER 4 
herges te l l te  2 , 4 - D i n i t r o p h c n y l d c r i v a t  schmi lz t  bei 153 
bis 154 ° und  ha t  die B r u t t o f o r m e l  Cl~H1706N3 (Ber. 
C50 ,15 ;  H 5 , 5 0 ;  N 1 3 , 4 9 % ;  Gef. C49 ,95 ;  H 5 , 3 4 ;  
N 13,54%). Auf  Grund  der  b ishcr  e rha l t encn  R c s u l t a t e  
sche in t  ein Methy l l euc in  vorzul iegcn.  

Aus  anderen  Fusa r i en  haben  wir  A n t i b i o t i k a  c rha l t en ,  
die dem E n n i a t i n  of fenbar  nahe  v e r w a n d t  sind.  ~Vir 
beze ichnen  sie vorl~tufig als E n n i a t i n  B und  C. 

E n n i a t i n  B 5 is t  ebenfal ls  in o rgan ischen  LOsungsmit -  
t e ln  m i t  A u s n a h m e  von  Pc t ro l / t the r  (Kp.  25-30 ~} sehr  
g u t  15slich, in VVasser p r a k t i s c h  unl6sl ieh.  Es  ist  im 
H o c h v a k u u m  subl imierbar ,  s chmi lz t  bei 174-176 °, i~3~ = 
- -108  ° (c = 0,63 in CHCI~) und  bes i t z t  die B r u t t o -  
formcI  Cz~HasO~N z (Ber. C 61,94; t t  8,98; N 6,57 %;  Gel .  
C 6 1 , 9 4 ;  6 1 , 8 3 ; H  8,94; 8,92; N 6 , 6 6 ;  6 ,74%).  I m  Bak-  
t e r i en t e s t  gegen 2vlycobacterium paratuberculosis E T H .  
2001 bes i t z t  es e t w a  ein Vier te l  dc r  Aktivi t~tt  yon En-  
n ia t in .  

I Vgl. dazu CooK und Mitarbeiter, 1. c. 
2 E. FIscHER und H. SCnEIBLER, B. 41, `2894, °,~97 {1908). 
3 S. EDLBACIIEK l lnd FR. L1TVAN, Z. phys ioL  Chem. 266, "21l 

(19,i0). 
F. SANGER, Biochctn. J. 89, 507 (1945); 40, 261 (194(]). 
Mitbearbeitet yon Hrn. A. BOLLER. 
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Ennia t in  C schmilzt bei 152-153 °, besitzt  die gleiche 
Brut toformel  und ist Ahnlich akt iv  wie Ennia t in  B. 

PL. A. PLATTNER und U. NAGER 

Organisch-chemisches Labora tor ium der Eidg. Tech- 
nischen Hochschule, Ziirich, den 16. Jul i  1947. 

Summary 
Judging by the physical and chemical properties and 

"bac ter ia l  spec t ra" ,  the antibiotic substance, Enniat in,  
previously isolated from a strain of Fusarium by the  
authors, appears to be identical with t h a t  which was 
recently reported by COOK et al. derived from another  
strain and designated by them as Lateri t i in-I ,  al though 
the reported empirical formulae differ. Numerous phys- 
ical and chemical characteristics of Enniat in  and 
its degradation products are given, and, further, two 
related Fusarium antibiotics, here designated as Ennia-  
tin B and C, are briefly described. 

E i n  n e u e n t d e c k t e r  W i r k s t o f f  

(Vitamin-T-Komplex) 
Im  vergangenen Jahre  glfickte es mir, die Entdeckung 

eines Wirkstoffes sicherzustellen. Dieser ,Vi tamin-T-  
Komplex),l  wurde zunAchst aus verschiedenen Insekten,  
besonders Termiten,  gewonnen. SpArer zeigte es sich, dab 
nicht  die Insekten selbst den WirkstofI  erzeugen, son- 
dern nur aus gefressenen Helen und Pilzen speichern. 
Infolgedessen ist es je tz t  m6glich, dieses Vi tamin T un- 
mi t te lbar  aus Wuchshefen (Torula) and verschiedenen 
Askomyzeten zu erhalten. Bei der Herstet tung miissen 
aber die Umbildungen berticksichtigt werden, die sonst 
innerhalb des InsektenkiSrpers vor sich gehen. 

Das neue Vi tamin T scheint nicht  unbedingt  zum 
Leben notwendig zu sein. Wohl aber kurbel t  es die Le- 
bensvorg~tnge starker an, e twa dem Kompressor  eines 
auch sonst normal  laufenden Autos vergleichbar. Durch 
solche ((Entwicklungsst6Be)~ kann sich bei geniigender Ei- 
weignahrung bei manchen Insekten die Gestal t  so ver-  
Andern, dab Formen entstehen, die es in der Na tu r  nicht  
gibt, wie z .B .  bei der si idamerikanischen Termiten-  
ga t tung  Anoplotermes. Auch bei unseren Kiichen- 
schaben (Periplaneta, Blattella) kam es zu VerAnde- 
rungen der Gr6Be und der KopfverhAltnisse, die an die 
yon Termitensoldaten erinnern; die Taufliege Droso- 
phila melanogastev wird unter  dem EinfluB yon V i t a m i n T  
ebenfalls besonders groB (siehe Tab.  I I ,  S. 327). Der 
Wirkstoffkomplex erweist sich dami t  zu gewissen sen- 
siblen Perioden als ((Groflmodi/ikatorz, d. h. er kann 
durch AuBere Einfliisse sprunghaft  die Form verAndern. 

Bei Wirbelt ieren vermag Vitamin T einen besseren 
Stoffwechsel einzuleiten (EiweiBassimilation) und da- 
mi t  eine raschere Entwicklung gerade wachsender Or- 
gane hervorzurufen. Das Endergebnis  ist regelmABig eine 
K6rpervergr6Berung oder eine Gewichtszunahme yon 
etwa 10-20 % (Tabelle I). Eigenart ig  bleibt dabei, dab 
t ro tzdem der Nahrungsbedarf  geringer ist. Bei Versuchen 
mit  M~iusen wurde z. ]3. bei wenig oder geringwertigem 
F u t t e r  mi t  Zugabe eines Vitamin-T-PrAparats  min- 
destens der gleiche Erfolg erzielt wie bei normalem Fut -  
ter  ohne Zugabe (Tabelle I). Noch besser als die Zu- 
f i i t terung an Jungt iere  war die Darreichung an die Mut- 

1 W. GOETSCH, Vitamin T, ein neuartiger Wirkstoff, ~)sterr. 
Zool. Z. t, Heft I (1946) ; Der EinfluB yon Vitamin T au5 K6rperform 
und Entwicklung, Naturwissenschaften 5, 83 (1946), 

Tab¢lte I 
Wirkung yon Vitamin T auI weiBe bI~iuse (60 Tiere). Gewichts- 
zunahme bis zum 40. Lebenstag (= Pubert~tsbeginn). Fiitterung 
optimal. Bei MastIutter (EiweiBzugabe) yon 0,1 g pro Tag Vitamin- 

prfiparatzugabe 0,02 g jeden zweiten Tag. 
(In der Tabelle sind Durchsehnittswerte yon 8-10 Tieren wieder- 

gegeben.) 

Durchschnit~gewicht 
Zugaben 20. 85. 40. 

Lebenstag 

Nr. 1. Keine Vitamine, keine 
EiweiBzugabe . . . .  

Nr. 2. Vi tamin Bx-, B,-, C-, P- 
Fak tor .  

Nr. 3. Kein Vi tamin T, mit  
EiweiBzugabe.  

Nr. 4. Vitamin T, ohne Ei- 
weiBzugabe. 

Nr. 5. Vi taminT,  mitEiweiB- 
zugabe.  

Nr. 6. Vi tamin T schon wAh- 
rend Embryonalze i t  . 

6,6 g 12,1g 

6,8 g 11,8g 

6,7 g 13,5g 

7,1 g 14,0g 

5 ,9g  14,1g 

8,8 g 16,0g 

13,6g 

13,9g 

14,4g 

15,1g 

15,4g 

17,6g 

Ergebniss¢: Vitamin-T-Tiere stehen stets an der Spitze, gleichgiiltig, 
ob mit oder ohne Mastfutter (EiweiBzugabe). Das beste Ergebnis 

hat Vitamin-T-Zugabe schon w/ihrend der Embryonalzeit. 

ter  wAhrend der Schwangerschaft  (Tabetle I, Nr. 6). 
Solche Junge sind stets besonders kr~tftig und erreichen 
das Gewicht yon etwa 14 g nicht am 40. Lebenstag, son- 
dern 5 oder sogar 10 Tage friiher. Fiir  die Tierzucht 
wiirde die f3bertragung dieser Ergebnisse die M6glich- 
keit  einer Ersparung an Fut te rze i t  bedeuten;  d. h. man 
k6nnte bei derselben Fut te rmenge  mit  Vitamin-T-Zu- 
satz mehr  Tiere aufziehen als sonst. Da Vitamin T 
besonders die in Entwicklung befindlichen Organe an- 
regt, ist die Zeit der Keimdriisenbildung eine besonders 
sensible Phase. Bei Erstwiirfen yon MAusen stieg z. B. 
der Normaldurchschni t t  zweier Jahre  yon 3,5 auI 5,3 
(1945) und 5,9 (1946) Junge,  bei Insekten die Eizahl 
auf das Drei- bis Acht iache (KAfer, Ameisen, Droso- 
phila). Auch die menschliche H a u t  wird als st~indig 
wachsendes Gewebe sehr giinstig beeinflugt.  Verschie- 
dene Wundar ten,  auch solche, die t rotz  Behandlung 
viele Wochen nicht  heilten, epithelisierten sofort. Diese 
medizinische Seite des Problems wird je tz t  yon ver- 
schiedenen Kliniken und Arzten weiter ausgebaut.  Es 
zeigte sich schon, dab auch innerliehe Anwendung m6g- 
lich ist, Bei Schw~ichezust~inden infolge Krankhei t  oder 
Unterern~ihrung kam es in 2-3 Wochen t rotz  gleichblei- 
bender Rat ionen zu Gewichtszunahmen yon 1,5-3,5 kg. 
Wie bei allen Tierversuchen (M~iuse, Hiihner, Amphi- 
bien, Fische) zeigte sich weiterhin ein besseres Allgemein- 
befinden und eine grOBere Lebhaft igkeit .  Dami t  liegt 
die Bedeutung des Vitamins T auch fiir die Medizin klar 
vor  Augen. WILHELM GOETSCFI 

Forschungsstelle Prof. Dr. W. Goetsch, Krumpendorf  
(KArnten, ~sterreich),  den 22. Januar  1947. 

Summary 
The recently discovered v i t amin  T complex can be 

ext rac ted  from different kinds of yeast  and ascomy- 
cets, but  also from insects t ha t  feed on such micro- 
organisms. In case of a sufficient amount  of protein 
in the food, v i t amin  T causes an "accelera t ion  of deveI- 


