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war, AsparaginsXure ,  G lu tamins / iu re  und  AIanin,  die zur 
Bi ldung yon  V I b  bzw.  V I I  Anlass  geben  k6nn ten ,  m d e r  
a lkal ischen L6sung  n ich t  n a c h w e i s b a r  s ind  (DNP-  
Methode).  H i n g e g e n  lfisst sich im S~turehydrolysa t  des 
nach der  a lka l i schen  V o r b e h a n d l u n g  d i n i t r o p h e n y l i e r t e n  
Gliadins DNP-Asparag ins /~ure  nachweisen .  Es ist also 
Vors ich t  gebo ten ,  aus der  E n t s t e h u n g  des  auch  pr~- 
pa ra t iv  f a s sba ren  A c e t a l d e h y d s  b e i m  A b b a u  des Gl iadins  
auf die  A n w e s e n h e i t  yon I s o a s p a r a g i n y l r c s t e n  (IVa) zu 
sehliessen.  

Wir  g l a u b e n  aber  schl iessen zu k6nnen ,  dass  im 
Gliadin n i c h t  nur  Aspa rag iny l -  (Ia) und  G l u t a m i n y l -  
reste (Ib), s o n d e r n  auch  I s o g l u t a m i n y l r e s t e  (IVb) w)r- 
liegen di i r f ten ,  doch  wgre  es angeze ig t ,  d iesen  Befund  
auch mi t  Hi l fe  e iner  ande ren ,  noch  a u f z u s u c h e n d e n  
Methode  zu bes t~ t igen .  

Eine  ausf i ihr l iche  Mi t t e i lung  e r sche in t  in den Acta  
Chim. H u n g .  

J. KovXcs ,  I. I<ANI}I';I., 
M .  I < A N D I . : L  u . n d  V .  B R I ' C K N i . . I ~  

Orga-~isch-Chemisches  tns t i t~ t t  der U n i v e r s i t d t  Muda-  
pest, de~t 6. ,[~tli 195I .  
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Gliadin and  c h y m o t r y p s i n o g e n ,  respec t ive ly ,  \ \e re  
t r e a t e d  wi th  alkal ine sod ium hypoeh lo r i t e  solut ion 
equ iva l en t  to  the  c a r b o n a m i d e  g roups  p resen t ,  and  then  
h y d r o l y s e d  by  acid.  The  p ro t e in s  t r e a t e d  w i t h  d i lu te  
a lkal ine so lu t ion  have  been a s sayed  in con t ro l  exper i -  
men t s  for the i r  c o n t e n t  of N- t e rmina l  a m i n o  acids.  The  
d e g r a d a t i o n  p r o d u c t s  ident i f ied  by  p a p e r  c h r o m a t o -  
g raphy  seem to ind ica te  t h a t  in c h y m o t r y p s i n o g e n  the  
amido  groups  of the  a m i n o  d ica rboxy l i c  acids  r ep re sen t  
a spa rag iny l  (Ia) a n d  g l u t a m i n y l  (Ib) res idues.  In gl iadin,  
besides t h e s e  res idues ,  t h e  p resence  of i sog lu t aminy l  
residues (IVb) also seems  to be p robab le .  

A c t i v i t 6  t u b e r c u l o s t a t i q u e  d e  n o u v e l l e s  

N ,  N ' - d i a r y l t h i o u r 6 e s  

dou6es d ' a u t r e s  propr i6 t6s  p h a r m a c o d y n a m i q u e s  int6- 
r e s san te s :  ainsi ,  le 4 - c h l o r o - 4 ' f l u o r o t h i o c a r b a n i l i d e  ( t ;  
R = CI, R '  F) et  p lus ieurs  composds  ana logues  possh- 
den t  une ac t iv i td  an t i v i r a l eL  et,  de rn i6 remen t ,  ce r t a in s  
4 , 4 ' - d i a l k y l o x y t h i o c a r b a n i l i d e s  ou t  6t6 utilis6s avec 
succbs dans  la c h i m o t h d r a p i e  de la lbpreL 
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}:igclct, I. T(qt lo in  ( c u l t u r e  g /ycdr in&, )  
'l'(,mt>in (cultun, ordinair+,) . . . . .  
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I1 a 6t6 mon t r6  r d c c m m c u t  que c e r t a m s  d6riv6s pc~ra- 
d i subs t i tu6s  (I) de la N, N ' - d i p h d n y l t h m u r 6 e  (ou t h ioca rb -  
anilide) poss6den t  une ac t iv i t6  t u b e r c u l o s t a t i q u e  consi-  
d6rable in~ v i tro  e t  i,.z vivo*, et  6ga l emen t  une ac t iv i td  
fong i s t a t ique  no tab le .  Dana ce m~me groupe  des th io-  
carbani l ides ,  ~m a t ronv~ 6gal¢.me~zt des s~lbstances 
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I R.l.. MAYV~R, P. C. EISXXa,x ct E. A. I'2ONOI'KA, Proc. Sot'. Exlu,r. 
Biol. Med. a:~, 769 (1953). - C. F. HU~-.BN~;R, .1. I.  MARS~L R. H. 
MxzzosL R. P. MULL, D. C. SCnROS:DER, H. A. "IqmXVLL et C. R. 
SCUOLZ, J. Amer. Chem. Soc. r~,, "2~7I (1958). - N. P. B~Tt: Hoi ct 
N. 1). X*~'o~,'G, C. r. Acad. S¢i. 237, 49s (19;,3). P.C. I".ZS~L.~N, I':..4. 
]{ONOPI.~..~., [~. I.. 7$[A'YI'R t'l HI., .~11101". l'~O\'. "I'ulwrc. 70, 121, I;~t 
(1951). 

( 'es rdsu l ta t s  nous ~mt condu i t  h e x a m i n e r  en ddta i l  les 
propri6t,2~s biologiques  d ' u n  grand  h o m b r e  de N, N ' -d ia -  
ry l th iourdes  A r - N H - C S - N H - A r '  d o n t  les moldcules  
poss~dent  des s u b s t i t u a n t s  en h o m b r e  et  en pos i t ion  
varids, l ) ans  te pr6sent  t ravai l ,  nous  c o n s i g n o n s  h.'s 
ac t iv i tds  t u b e r c u l o s t a t i q u c s  il~ v i /ro  d ' u n e  .~'t"rie de ces  
composd:a, dd te rmindcs  sur deux s~mches de baci l les  
tu lmrcu leux :  la souche t1371/VI), et  une s~uchc  h dd 
v e l o p p e m e n t  plus v igoureux p r o v e n a n t  de l 'hi)pi tal  de  
Hrdvaunes.  I,e milieu tie cu l tu re  utili::d cst  celui de 
I)visos,  et  l ' inh ib i t ion  de la e ro i ssance  des cu l tu re s  est  
mesur6e q u a n t i t a t i v e m e n t  par  opac im6t r i e  5. l ' a ide  d ' u n  
dispf)sit if  p h o t o m d t r i q u e  c o m p r e n a n t  deux  cel lules 
pho to6 lec t r iques  en oppos i t ion .  ()n peut  de c e t t e  mani~re  
t racer  des courbes  d 'opa .c i t (  (pmlrcenta.ge de lumibre  
t ransmise)  en f imetion dn t emps .  

Dans ces c()nditMns, h,s 1-6suHals :mi \ ' an ts  ()hi dtd 
, d ~ t o n n s  : 

I ~ Trois  des sllllstaln't .s 6tudides m' pr~Sscnttmt d ' ac t i  
vit6 no tab le  sur  les deux  sonehes  d tudides  qu '5  la 
e m l c e n t r a t i o n  de 10 l(10t) ?~/ml): ce son t  le 4-dthvl-  

J N. P. B v [ > k l m ' ,  P. ( h . ] v ,  N.  IK X l ' o N t ;  c t  A.  BOt'V'V:~XAZS, 
( ' .  r. A c a d .  Sci .  23~', 25~2 (1954).  

2 X. P. B v i ' - l l f ) i ,  I n t e r n a l . . 1 .  IA'pI'()SS' 22, IIi (1951).  
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2 ' , Y - d i m 6 t h y l t h i o c a r b a n i t i d e , l e  4 - b r o m o - 4 ' - n - p r o p y l -  
t h i o c a r b a n i l i d e ,  e t  le 4 - b r o m o - 4 " - n - b u t y l t h i o c a r b a n i -  
fide. 
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T6moin (culture glye~rin6e) 
T6moin (culture ordinaire) . . . . . .  

10-5 . . . .  
Concentration 10 -~ . . . . . .  

de la substance 10 -~ .......... 
10 -s x - - x - ~ -  

2 ° Les  v i n g t  s u b s t a n c e s  s u i v a n t e s  o n t  m o n t r 6  une  ac t i -  
v i t6  n o t a b l e  ~ la  c o n c e n t r a t i o n  de 10-5(10y/ml)  : 
4 - 6 t h y l t h i o c a r b a n i l i d e  
4-6 thy l -  4 ' - m 6 t h y l t h i o c a r b a n i l i d e  
4 - ~ t h y l - 4 " - i s o a m y l o x y t h i o c a r b a n i l i d e  
4 - m ~ t h o x y - 4 ' - n - p r o p y l t h i o c a r b a n i l i d e  
4 - 6 t h o x y - 4 ' - n - p r o p y l t h i o c a r b a n i l i d e  
2 - 6 t h o x y - 4 " - n - p r o p y l t h i o c a r b a n i t i d e  
4 - i s o a m y l o x y - 4 " - n - p r o p y l t h i o c a r b a n i l i d e  
2, 4 - d i m 6 t h y l - 4 " - n - p r o p y l t h i o c a r b a n i l i d e  
2-ph 6 n y l - 4 ' - n - p r o p y l t h i o c a r b a n i l i d e  
4 - n - b u t y l - 4 " - m 6 t h y l t h i o c a r b a n i l i d e  
4 - n - b u t y l - 4 ' - m 6 t h o x y t h i o c a r b a n i l i d e  
4 - n - b u t y l -  2 " - m 6 t h o x y t h i o c a r b a n i l i d e  
4 - n - b u t y l - 4 ' - 6 t h o x y t h i o c a r b a n i l i d e  
4 - n - b u t y l - 4 " - i s o a m y l o x y t h i o c a r b a n i l i d e  
N - ( 4 - 6 t h y l p h 6 n y l ) - N ' - e - n a p h t y l t h i o u r 6 e  
( I I ;  R -- C,H~) 
N- (4 -~ thy lph~ny l ) -N ' -  f l - n a p h t y l t h i o u r ~ e  
( I I I ;  R = C,H~) 
N- ( 4 - n - p r o p y l p h 6 n y l ) - N ' - a - n a p h t y l t h i o u r S e  
( I I ;  R = n-C~H~) 
N - ( 4 - n - p r o p y l p h 6 n y t ) - N ' - f l - n a p h t y l t h i o u r 6 e  
( I I I ;  R = n-C~H~) 
N - ( 4 - n - b u t y l p h 6 n y l ) - N ' - e - n a p h t y l t h i o u r 6 e  
( I I ;  R = n-CaHo) 
N - ( 4 - n - b u t y l p h 6 n y l ) - N ' f l - n a p h t y l t h i o u r f i e  
( I I I ;  R = n-C~H~) 

D e u x  de ces compos~s ,  le 4 - n - b u t y l - 4 ' - m 6 t h y l t h i o c a r -  
b a n i l i d e  e t  le 4 - 6 t h y l - 4 ' - i s o a m y l o x y t h i o c a r b a n i l i d e ,  p%- 
s e n t e n t  une  a c t i v i t 6  t u b e r c u t o s t a t i q u e  n o t a b l e  5. la  con- 
c e n t r a t i o n  de 10 -~( ly /mt ) ,  le 4 -6 thy l -4" - i soamyloxy th io -  
c a r b a n i l i d e  m o n t r a n t  e n c o r e  une  c e r t a i n e  a c t i v i t 6  ~ la 
c o n c e n t r a t i o n  de 10-7(0,1y/ml) .  U n e  c o m p a r a i s o n  de 
l ' ac t iv i t f i  de ce d e r n i e r  compos~  avec  celle de l ' h y d r a z i d e  
i s o n i c o t i n i q u e  su r  la  souche  B r 6 v a n n e s  ~ cro issancc  
r a p i d e  a 6t6 effectu6e.  La  f igure  1 r e p r ~ s e n t e  les courbes  
de c ro i s sance  du  baci l le  t u b e r c u l e u x  en  p r6sence  de 
4 - f i t hy l -4 " - i soamy loxy th ioca rban i l i de ,  e t  la f igure  2 in- 
d i q u e  les c o u r b e s  e o r r e s p o n d a n t e s  o b t e n u e s  avec  l ' h y d r a -  
zide i s o n i c o t i n i q u e  d a n s  les mSmes  cond i t i ons .  Ces cour-  
bes  m o n t r e n t  u n  p h ~ n o m ~ n e  i n t ~ r e s s a n t ,  qu i  e s t  que 
l ' a c t i v i t ~  t u b e r c u l o s t a t i q u e  i n  vitro du 4-6thyl-4"-iso-  
a m y l o x y t h i o c a r b a n i l i d e ,  si  elle e s t  m o i n s  p r o n o n c d e  que 
celle de l ' h y d r a z i d e  i s o n i c o t i n i q u e  a u x  fo r tes  c o n c e n t r a -  
t i ons  (10y/rot),  d e v i e n t  t o u t  ~ f a i t  c o m p a r a b l e  ~, cel le de 
c e t t e  h y d r a z i d e  a u x  c o n c e n t r a t i o n s  p lus  faibles .  

E n  r~sum6,  d a n s  la  s6rie des  t h i o c a r b a n i l i d e s  aussi  
b i en  que  d a n s  la  sfirie des  N - a r y l - N ' - n a p h t y l t h i o u r 6 e s ,  il 
es t  poss ib le  de t r o u v e r  de n o m b r e u x  compos6s  p o s s 6 d a n t  
u n e  ac t i v i t 6  t u b e r c u l o s t a t i q u e  in  vitro n o t a b l e .  

N. P. B u u - H o L  N. D. XUONO, 
N. H.  NAM, J .  M. GAZAVE, 
J.  PILLOT e t  L. SC~EMBm 

I n s t i t u t  du  R a d i u m  de l 'Un ivers i td  de Par i s ,  le 18 oc- 
tobre 195d. 

S u m m a r y  

A n u m b e r  of new d ive r se ly  s u b s t i t u t e d  t h i o c a r b a n i l i -  
des a n d  N - a r y l - N ' - n a p h t h y l t h i o u r e a s  h a v e  b e e n  f o u n d  
w h i c h  d i sp l ay  p r o n o u n c e d  t u b e r c u l o s t a t i e  a c t i v i t y  in  
vitro. One of t h e s e  c o m p o u n d s ,  4 - e t h y l - 4 ' - i s o a m y l o x y -  
t h i o c a r b a n i l i d e ,  p r o v e d  to  be  p a r t i c u l a r l y  ef fect ive .  

C a n e s c i n ,  e i n  m i t  R e s e r p i n  w i r k u n g s g l e i c h e s  
A l k a l o i d  a u s  Rauwolfia caneseens 

I n  i h r e r  5. M i t t c i l u n g  t iber  R a u w o l f i a a l k a l o i d e  h a b e n  
STOLL u n d  HOFMANN 1 e r s t m a l s  ein neues  Alka lo id ,  das  
Canesc in ,  b e s c h r i e b e n  u n d  ffir dasse lbe  die K o n s t i t u t i o n  
des  l l - D e s m e t h o x y r e s e r p i n s  v o r g e s c h l a g e n .  Es  wurde  
d a r a u f  h ingewiesen ,  dass  C a n e s c i n  ~hn l i che  p h a r m a k o -  
togische E i g e n s c h a f t e n  a u f w e i s t  wie  das  Rese rp in .  Diese 
l e t z t e r e  A n g a b e  bezog  s ich  a u f  U n t e r s u c h u n g s e r g e b n i s s e  
aus  u n s e r e m  L a b o r a t o r i u m ,  u n d  w i t  m 6 c h t e n  d iese lben  
n a e h s t e h e n d  n o c h  g e n a u e r  p rSz is ie ren .  

S e h o n  die e r s t e n  Ve r suche  m i t  d e m  n e u e n  Alka lo id  
ze ig ten  e ine  u n v e r k e n n b a r e  J~hn l i chke i t  se ines  W i r k u n g s -  
c h a r a k t e r s  m i t  d e m j e n i g e n  des  R e s e r p i u s  ~. Vor  a l l em 
b e w i r k t e  Canesc in  be r e i t s  in r e l a t i v  k l e i n e n  D o s e n  eine 
f iber  v ie le  S t u n d e n  a n h a l t e n d e  a r t e r i e l l e  D r u c k s e n k u n g ,  
b e g l e i t e t  v o n  m~ss iger  B r a d y k a r d i e .  So b e t r u g  z u m  Bei- 
spiel  die D r u c k s e n k u n g  n a c h  0,15 m g / k g  Canesc in  i.v. 
im  D u r c h s c h n i t t  y o n  10 K a t z e n  2 6 %  in d e r  e rs ten ,  
4 5 %  in de r  zwei ten ,  5 8 %  in  de r  d r i t t e n  S t u n d e  usw. 
Das  Canesc in  w u r d e  d a h e r  i m  D o s i s b e r e i c h  zwischen  
0 ,05-0 ,25  m g / k g  i.v. a n  m e h r  als  30 K a t z e n  v e r g l e i c b e n d  

1 A. STOLL und A. HOVMASX, Mittcilung vom 5. Januar 1955 an 
den Herausgeber des J. Amer. chem. Soc. 77, 8'20 (1955). Laut eider 
Pr!vatmitteilung fiber einen Vortrag vom 12. Januar 1955 an der 
Columbia University, New York, wurde ll-Desmethoxyreserpin 
ebenfalls yon SeItL1TTLER und Mitarbeitern isoliert. 

2 H. J. BEIN, F. GROSS, J. TRIPOD und R. MEIER, Schweiz. reed. 
~Vschr. 83~ 1007 (1953). 


