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No. i 2 ¥ %y g Vi Y1, -m K Yi,om, &
1 45° 50 50.5 100 0.4 51.723 48.806 0.4 48.795
2 45° 50 50.5 100 0.2 51.110 49.402 0.2 49.398
3 30° 50 50.5 100 0.2 29.629 28.401 0.2 28.398
4 30° 50 50.5 150 0.2 29.492 28.534 0.2 28.533
5 1° 50 50.5 100 0.2 1.286 0.473 0.2 0.375
6 1° 50 50.5 100 0.1 1.084 0.673 0.1 0.649
7 1° 25 255 50 0.05 0.547 0.336 0.05 0.324
8 0°30° 275 277.5 452.5 0.02 2.475 2.349 0,02 2.346
No. Vi, en =V, gy, Al Ar Yav Y'av ﬂau ’av
1 0.011 2,928 2.917 50.259 50,265 45°00°18” 45°00'30”
2 0.004 1.712 1.708 50.254 50.256 45°00°08* 45°00'12"
3 0.003 1.231 1.228 29.014 29.015 30°00°05" 30°00°10”
4 0.001 0.959 0.958 29.012 29.013 30°00°02" 30°00°04”
5 0.098 0.911 0.813 0.831 0.880 0°56748” 1°00°10"
6 0.024 0.435 0.411 0.867 0.879 0°59'16”" 1°00°06"
7 0.012 0.223 0.211 0.436 0.442 0°59°17" 1°00°06"
8 0.003 0.129 0.126 2.411 2.413 0°30°00" 0°36°01”
z
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Umlagerung von Pinen-nitrosochlorid in 6-Chlor-Campheroxim

Wird dimeres Pinen-nitrosochlorid in Benzol gelost, so
geht es zunichst in die monomere Form iiber und lagert
sich — erkennbar am Verschwinden der blauen Farbe —an-
schliessend in die entsprechende Oximverbindung um.
Aus dieser wird nach kurzer Zeit eine Molekel HCl abge-
spalten, wobei Pinocarvonoxim (I) entsteht. Diese Reak-
tion ldsst sich vermeiden, wenn der benzolischen Lésung
des Pinen-nitrosochlorids rasch die etwa fiinffache Menge
Kieselgel zugesetzt wird. Nach dem vollstindigen Ent-
fernen des Losungsmittels im Kaltluftstrom wird das
Kieselgel mit der adsorbierten monomeren Verbindung
siulenchromatographisch mit Petrolither/Ather eluiert.
Beim Einengen der blaugefdrbten Fraktionen erhilt man
in nahezu quantitativer Ausbeute eine farblose kristalline
Verbindung vom Schmp. 182°C.

Auf Grund der Elementaranalyse und des Molekular-
gewichtes (= 201, bestimmt durch das Massenspektrum)

kommt ihr die Summenformel C;iH,,ONCl zu. Die Ver-
bindung ist in polaren und schwach polaren Losungs-
mitteln sowie in Siuren und Alkalien 16slich, Das IR-
Spektrum zeigt bei 3283 cm-! eine OH-Bande, die auf
Grund ihrer Lage dem Hydroxyl einer Oximgruppe zu-
zuordnen ist. Eine Bande bei 931 cm-! weist auf eine
Cyclohexan-Grundstruktur hin; Banden bei 1367 und
1386 cm~! lassen auf geminale Methylgruppen schliessen.
Das 60-MHz-Kernresonanz-Spektrum weist neben den
Signalen fiir 3 Methylgruppen bei 0,88, 0,98 und 1,08 ppm
bei 8,9 ppm ein deutliches Singulett fiir das Proton der
Oximgruppe auf. Ein bei 4,2 ppm auftretendes Multiplett
ordnen wir einem Proton zu, dessen Signal durch einen
negativen Substituenten nach tieferem Feld verschoben
ist und das mit zwei benachbarten Protonen koppelt.
Alle bisherigen Beobachtungen weisen darauf hin, dass
die von uns isolierte Verbindung der Struktur des bisher
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noch nicht beschriebenen 6-Chlor-Campheroxims (IT) ent-
spricht. Uber chemischen Abbau und Stereochemie dieser
Verbindung wird gesondert berichtet.
6-Chlor-Campheroxim entsteht auch als Nebenprodukt
beim Einwirken von Nitrosylchlorid auf «-Pinen sowie bei
der Reaktion von Chlorwasserstoff mit Pinocarvonoxim.
Die hierbei erzielten Ausbeuten sind jedoch nur gering.

Im Zuge der Konstitutionsaufklirung des 6-Chlor-
Campheroxims stellten wir uns zu Vergleichszwecken
«Pinocarvonoximhydrochlorid»? her.

Das NMR-Spektrum dieser Verbindung zeigt neben den
Signalen fiir die Methylgruppen (1,0, 1,16 und 1,26 ppm)
und dem Singulett des Oxim-Protons bei 8,7 ppm ein
weiteres Singulett bei 3,7 ppm. Das Auftreten dieses Si-
gnals sowie das Fehlen einer charakteristischen Bande fiir

|
die Partialstruktur CI-C-CH,? schliesst die von TrREIBsS?!
]

vorgeschlagene Struktur eines Pinan-Derivates aus. Eine
Camphan-Struktur kommt ebenfalls nicht in Betracht.
Dagegen lisst sich das Singulett gut durch das Isofenchan-
Grundgeriist erklidren. Es entspricht danach dem Proton
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Chemical Structure of Circulin B

In 1949 circulins A and B were isolated from the culture
fluid of Bacillus civculans Q-191. In 1958 KorFLER and
KoBavasHi? reported that the chemical structures of
these antibiotics are cyclic decapeptides, and circulin B
has a similar structure to circulin A, with the exception
that the Moa? is attached through the y-amino group of
the Dab marked by an asterisk in the structure of
circulin A (Scheme 1).

Moa — {y) Dab —> (&) Dab — Thr —> (&) Dab — Thr
(o) v

T (o)
Dab
}

Dab (x) < Ile <- b — Leu <— Dab (&)

Scheme 1. Chemical structure for circulin B
by KorFFLER and KoBAvasHi?

This seemed to be very unusual in the view of our
results obtained in studies of the chemical structures of
polymyxin series antibiotics4. Namely, colistins A and B,
polymyxins B, and B,, or polymyxins D, and D, differ
from each other only in the nature of their fatty acid
components. The result of our re-examination now proves
the structure of circulin B to be that shown in Scheme 2.

Dab - p — Leu — lle

(=)

Ioa — (&) Dab -> Thr - («) Dab — (&) Dab
)

(o)
Thr <« Dab (%) <« Dab
Scheme 2. Full structure for circulin B
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C,. das durch den stark negativen Cl-Substituenten am
gleichen C-Atom nach tieferem Feld verschoben wird. Der
Verbindung von TrEIBs! muss daher die Struktur des
6-Chlor-Isofenchonoxims (I11) zugeschrieben werden. Un-
sere Ergebnisse ergdnzen Feststellungen von HARTSHORN
und WarLrLis3, wonach beim Einwirken von Bromwasser-
stoff auf Pinocarveol ebenfalls ein Derivat des Isofenchans,
und zwar der 6-Brom-Isofenchylalkohol (IV) entsteht.

Summary. The nitrosochloride of pinene dissolved in
benzene will be transformed quantitatively by adsorbing
to SiO, to the not yet described 6-chlor-campheroxim.
This compound is also a by-product in the reaction of
a-pinene with nitrosylchloride.
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Circulin B was isolated from the culture fluid of
B. civeulans ATCC 14040 by ion exchange chromatography
(Amberlite IRC-50, H+-form) and by countercurrent dis-
tribution. The amino acid composition of the purified
circulin B was confirmed as r-Thr:p-Leu:L-Ile:L-Dab in
the molar ratio of 2:1:1:6. The methyl ester derivative
of the fatty acid isolated from the acid hydrolysate of
circulin B was found to be isooctanoic acid methyl ester
by gas chromatography. This result conflicted with the
report of KorrLER and KoBavasHi? that circulin B
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