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zwisehen f-Tocopherol und d,I-5,8-Dimethyl-tocol einerseits und
y-Tocopherol und 4,I-7,8-Dimethyl-tocol andererseits.

Da der besprochene Farbtest fiir die 3 natiirlichen Tocopherole
verschieden stark ausfillt, ergeben sich beim Vorliegen von Mi-
schungen uniibersichtliche Verhaltnisse, welche die Verwendbarkeit
dieser Bestimmungsmethode weiter beschrinken. So liefert, wie wir
sahen, y-Tocopherol, das nur ca. 14 der hiologischen Aktivitit des
a-Tocopherols besitzt, eine Farbreaktion, die wesentlich stirker als
diejenige des a-Tocopherols ist.

Schliesslich beschreiben wir hier noch dab Reduktionsprodukt
des roten 2,7,8-Trimethyl-chroman-o-chinons-(5,6), das 2,7,8-Trime-
thyl-5,6-dioxychroman (Formel I11), das man aus dem entsprechen-

HO Vo,

\J‘/ \\‘/ \(‘3}[2

N N

1y CH,
den o-Chinon durch Reduktion mit Natriumdithionit in wisserig-
alkoholischer Losung leicht erhilt. Nach dem Ausziehen mit Ather
wird die Verbindung aus einem Gemisch von Ather und Petrol-
dther umkrystallisiert. Farbloge Nadeln, Smp. 141° Mit Eisen(ILI)-
chlorid griine Farbreaktion wie andere Brenzcatechinderivate; wirkt

stark reduzierend.
C,H,0; Ber. C 69,19 H 7,75%
Gef. ,, 68,84 ., 7,78%

Ziirich, Chemisches Institut der Universitit.

40. A2¢-Phytadiensiure nebst Beobachtungen iiber enzymatische .
Dehydrierbarkeit von Phytan-, Phyten- und Phytadiensdure
) von P. Karrer und H. Koenig.
(13. TII. 41.)

Fiir Phytansiure und Phytensidure sind vor einem Jahr neue
Synthesen mitgeteilt worden'). In &dhnlicher Weise haben wir die
bisher unbekannte A%*$-Phytadiensiure (Formel I)

(CHy)sCH - (CH, )+ CH - (CHy)y-C=CH - CH,- CH,—C~ CH.- COOH

I CH, CH, CH,
dargestellt. Ausgangsmaterial dafiir ist das ungesittigte Keton (II).
Dieses unterwirft man der Reformatzky-Synthese mit Bromessigester
und verkupfertem Zink, die zum Oxysdure-ester (1II) fiithrt. In
diesem wird die Hydroxylgruppe durch Brom ersetzt und hierauf

1y P. Karrer, A. Epprecht und H. Koemg, Helv. 23, 272 (1940).
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der Brom-carbonsiure-ester durch Kalilauge in die A%S-Phytadien-
siure iibergefiihrt.
(CHy),CH - (CHy)y CH - (CHy),C=CH - CH,-CH,-CO
i CH, CH, CH,
6,10, 14-Trimethyl-pentadecen-(5)-on-2
(CH,),CH - (CH,),- CH-(CHy)y C=CH - CH, CHy C(OH)- CH,- COOC,H,
(ITT) CH, CH, CH,
3,7,11, 15-Tetramethyl-3-oxy-hexadecen-(6)-sdure-athylester

A%5-Phytadiensidure ist bei Zimmertemperatur eine farblose,
missig bewegliche Fliissigkeit. Sdp. o5 mm = 1649 d}* = 0,9024. Als
eine Verbindung der Phytolreihe besitzt sie einiges Interesse.

Nach neueren Untersuchungen von 0. St. A. Lang') konnen
hohere Fettsiuren durch ein in der Leber und Muskulatur vorkom-
mendes Fermentsystem dehydriert werden. Wir haben deshalb ge-
priift, ob auch die stark verzweigten Carbonsiuren: Phytansdure,
Phytensiure und Phytadiensiure einer enzymatischen Dehydrierung
unterliegen. Als Methodik wurde einerseits der 1hunberg-Versuch
mit Methylenblau als Dehydrierungsmittel, andererseits die Sauer-
stoffabsorption im Warburg-Apparat gewihlt. In beiden Versuchs-
anordnungen zeigten sowohl Phytansiure als auch Phytensiure und
Phytadiensdure Reduktionswirkung, wenn man die Leber- und
Muskel-fermentlosung nach dem Vorschlag von Lang aktivierte, was
wir durch etwas Adenosin-triphosphorsiure oder Inosinsidure erreich-
ten. Welche Dehydrierungsprodukte dabei entstehen, wurde bisher
nicht ermittelt.

Experimenteller Teil.

22 g 6,10,14-Trimethyl-pentadecen-(5)-on-2 (I} wurden mit
12,5 g Bromessigester (2 Mol) und 20 g verkupfertem Zink in 80 cm?
trockenem Toluol auf dem Wasserbad erwirmt, bis die Reaktion
in Gang kam. Nach deren Abklingen wurde die Fliissigkeit noch
2 Stunden im Olbad am Riickfluss auf 120° erwirmt. Nach dem
Erkalten schiittelte man das griinbraune Gemisch dreimal mit 2-n.
Essigsdure und hierauf die braune Toluollésung mit Wasser bis zur
neutralen Reaktion aus. Die Toluolschicht wurde tiiber Natrium-
sulfat getrocknet, filtriert und im Vakuum zur Trockne verdampft.
Dabei blieb ein dunkelbraunes Ol mit jononartigem Geruch zuriick.
Das rohe Produkt haben wir der Destillation im Hochvakuum unter-
worfen und dabei den 3,7,11,15-Tetramethyl-3-oxy-hexadecen-(6)-
siure-ithylester (1IT) als fast farbloses Ol vom Sdp.g 7 ym 169—1700
erhalten. Ausbeute 28 g Oxysiure-ester.

Zwecks Ersetzung der Hydroxylgruppe durch Brom wurden 28 g
Oxysdure-ester mit 23 g Phosphortribromid in 80 ¢m? absolutem

1y 7. physiol. Ch. 261, 240, 249 (1939); 262, 120, 123 (1940).
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Petrolither zuerst 2 Stunden stehen gelassen und dann noch 2 Stun-
den im Olbad am Riickfluss auf 60° erwiarmt. Beim Erwirmen ent-
wichen dichte Bromwasserstoff-Nebel dem Reaktionsgemisch, das
sich langsam triibte.

Nach dem Erkalten wurde die Reaktionsmasse in kaltes Wasser
gegossen, etwas Petrolither zugesetzt und mit Wasser 5mal aus-
gewaschen. Die hiebei entstehenden Emulsionen liessen sich durch
Alkoholzusatz beseitigen. Nach dem Trocknen iiber Natriumsulfat
wurde die Petrolitherlosung filtriert und das Ldsungsmittel im
Vakuum verjagt, wobei der rohe 3,7,11,15-Tetramethyl-3-brom-hexa-
decen-(6)-sdure-dthylester zuriickblieb.

Dieser Brom-carbonsiure-ester wurde mit 30 em?® 5-proz. dthan-
olischer Kalilauge 2 Stunden auf 80° erhitzt und die Reaktions-
mischung nach dem Erkalten in Wasser gegossen, die Flissigkeit
mit Schwefelsiure angesiuert und mit Ather viermal extrahiert.
Nach dem Trocknen iiber Natriumsulfat dampite man die Ather-
l6sung im Vakuum zur Trockne ein. Das so erhaltene Reaktions-
produkt erwies sich als bromfrei, war aber nieht einheitlich, indem
es sich zum kleineren Teil aus A2%-Phytadiensidure, zum grosseren
Teil aus deren Athylester zusammensetzte. Darum wurde es einem
zweiten Verseifungsprozess mit wisseriger Natronlauge unterworfen.

‘Wir haben 16 g der Verbindung mit 100 em?® wisseriger 2-n. Na-
tronlauge und 10 em?® Alkohol im Rundkolben 2 Stunden bei Zimmer-
temperatur geriihrt und am Schluss noch 1 Stunde auf 800 erwirmt.
Nach dem Erkalten schwammen diehte, seifenartige Flocken an der
Oberfliche. Hierauf wurde mit Schwefelsdure angesiduert und mit
Ather viermal extrahiert, die fitherische Schicht getrocknet, filtriert
und das Losungsmittel im Vakuum abgedampft. Die anschliessende
Destillation im Hochvakuum lieferte nach einem kleinen Vorlauf die
A%*8-Phytadiensidure als farbloses Ol, das unter 0,07 mm Druck bei
152—156° iiberging und bei der zweiten Destillation unter 0,25 mm
konstant bei 164° sott. Ausbeute 13 g.

Die potentiometrische Titration fiihrte zum Mol.-Gew. 318,0
(berechnet 308,4).

CyoHyO, Ber. C 77,82 H 11,809,
Gef. ,, 78,09; 77,69 ., 11,73; 11,719

Fermentative Dehydrierung von Phytan-, Phyten- und
Phytadiensédure,
1. Allgemeine Versuchstechnik.
Bei den Versuchen mit Thunberg-Rohren wurden immer folgende
Ansitze zusammengestellt:

1 em®  Leber- oder Muskelextrakt!) in 0,05-m. Phosphatpuffer py = 8,0 als Dehydrase-
lésung,

1) Hergestellt nach O. St. 4. Lang, Z. physiol. Ch. 261, 240 (1939).
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1 em® Kaliumsalz der betr. Sdure in 0,01-m. Verdiinnung,
0,1 ¢m?® Codehydraselosung == 50 y
(Adenosin-triphosphorsaures Barium oder Inosinsaures Barium),
0,2 ¢cm3 Methylenblaulésung 1 : 5000.
Bei den Blindversuchen haben wir das entsprechende Volumen
durch Zugabe von destilliertem Wasser erginzt.

Die Versuchstemperatur betrug konstant 39,0°.

2. Versuche mit der Thunberg-Methodik.
a) Kaliumphytanat:

Zusammensetzung J Entfarbungszeit

Phytanat + Leberextrakt+ Adenos. tr.*)+ Methylenblau . . 22’

Phytanat + Leberextrakt+ Inosinsdure + Methylenblau . . 247

Phytanat + Muskelextrakt+ Adenos. tr.+ Methylenblau . . 16

Phytanat + Muskelextrakt+ Inosinsiure+ Methylenblau . . 21’

Blindversuche:

H,0+ Leberextrakt+ Adenos. tr.+ Methylenblau . . . . 69’

H,0 + Leberextrakt + Inosinsaure + Methylenblau . . . . 69’

H,0 + Muskelextrakt+ Adenos. tr.+ Methylenblan . . . . 77

H,0+ Muskelextrakt+ Inosinsdure + Methylenblau . . . . 78’

Phytanat+ Leberextrakt+ Methylenblau . . . . . . . . 217

Phytanat+ Muskelextrakt+ Methylenblau . . . . . . . . 19

Phytanat+ H,0 + Methylenblau . . . . . . . . . . . .| keine Entfirbung
binnen 160’

Phytanat+ H,0+ Adenos. tr.+ Methylenblau - ,» 1607

Phytanat+ H,0 + Inosinsdure + Methylenblau . . . . . . » 1607

*) Adenos. tr. = Adenosin-triphosphorsaures Barium.
b) Kaliumphytenat:
Zusammensetzung Entfirbungszeit

Phytenat+ Leberextrakt+ Adenos. tr.4+ Methylenblau. . . 6’

Phytenat+ Leberextrakt+ Inosinsiure+ Methylenblau . . 8’

Phytenat+ Muskelextrakt+ Adenos. tr.+ Methylenblau . . 18’

Phytenat+ Muskelextrakt + Inosinsdure + Methylenblau . . 15

Blindversuch:

H,0 + Leberextrakt + Adenos. tr.+ Methylenblau . . . . . 69’

H,0+ Leberextrakt+ Inosinsdure + Methylenblau . . . . 69’

H,O + Muskelextrakt+ Adenos. tr.+ Methylenblau . . . . 77

H,0 + Muskelextrakt+ Inosinsdure + Methylenblau . . . . 78’

Phytenat+ Leberextrakt+ Methylenblau . . . . . . . . 20

Phytenat+ Muskelextrakt+ Methylenblau . . . . . . . . 197

Phytenat+ H,0+ Methylenblau . . . . . . . . . . . .| keine Entfarbung
binnen 160’

Phytenat+ H,0+ Adenos. tr.+ Methylenblau . 1607

Phytenat+ H,O + Inosinséure + Methylenblau . . . . . . ,» 1607
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¢) Kaliumphytadienat:

Zusammensetzung " Tontf arbungszeit

Phytadienat+ Leberextrakt+ Adenos. tr. + Methylenblau . 5

Phytadienat+ Leberextrakt + Inosinsiure + Methylenblau . 8’

Phytadienat+ Muskelextrakt+ Adenos. tr.+ Methylenblau . 1

Phytadienat -+ Muskelextrakt + Inosinsdure + Methylenblau. R’

Blindversuch:

H,0+ Leberextrakt + Adenos. tr.+ Methylenblau . . . . . 69

H,0 + Leberextrakt+ Inosinsiure + Methylenblau . . . . 69’

H,0 + Muskelextrakt+ Adenos. tr.+ Methylenblau . . . . kil

H,0 + Muskelextrakt + Inosinsédure + Methylenblan . . . . 78

Phytadienat + Leberextrakt+ Methylenblauw . . . . . . . 20/

Phytadienat + Muskelextrakt+ Methylenblau . . . . . . 19

Phytadienat+ H,O+ Methylenblan . . . . . . . . . . . | keine Entfirbung
binnen 1607

Phytadienat + H,O + Adenos. tr.+ Methylenblaw . . . . . | « 160

Phytadienat+ H,0 + Inosinsdure+ Methylenblau . . . . . | . 1607

Diese 3 Versuche wurden innerhalb eines Zeitintervalls von
28 Stunden durchgefiihrt.

3. Versuche in der Warburg-Apparatur.

Allgemeine Versuchstechnik: Die Versuche im Weaurburg-
Apparat wurden alle mit einem frischen KExtrakt aus Rattenmusku-
latur ausgefiithrt. In den Seitenansitzen der Warburg- Gefisse befan-
den gich 5 Tropfen 30-proz. Kalilauge. Wir haben festgestellt, dass
ein Zusatz von 5 Tropfen Methylenblaulisung (1 : 5000) keinen Ein-
fluss auf die verbrauchte Menge Sauerstoff und auch keinen Ein-
fluss auf die Geschwindigkeit der Reaktion ausiibte, weshalb alle
folgenden Versuche ohne Zusatz von Methylenblau gemacht wurden.

Eine Versuchslésung setzte sich zusammen aus:

2,0 em? 0,01-m. Kaliumsalzlésung der betr. Siure,

2.0 em® Muskelextrakt in 0,05-m. Phosphatpuffer py - - 8.0,
0,2 em? Inosinsaures Barium = 100 v

5 Tropfen 30-proz. KOH im Scitenansatz.

Bei den Blindversuchen wurde der Volumenausgleich durch Zu-
gabe der entsprechenden Menge destillierten Wassers geschaffen. Die
Warburg-Getfisse (ohne Kipp-Einrichtung) wurden stets am gleichen
Manometer verwendet, mit Gummibindern gesichert und vor demn
Versueh wihrend 5 Minuten mit Sauerstoff durchstromt, dann in
den Thermostaten eingesetzt und nach dem Anwirmen (5—8") mit
dem Versuch begonnen. Die Thermostatentemperatur betrug 39,00,
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a) Kaliumphytanat: Die Zahlen bedeuten Volumabnahme in mm3,

| Phytanat | H,0 | HO | HO Phytanat
Reaktions- | Muskelextr. | Muskelextr. - Muskelextr. | H,0 H,0
dauer Inosinséure | Inosinsiure H,0 Inosinsédure H,0
KOH | KOH | KOH KOH KOH
L NI T e i S e T T
o | o 0 0 0 ‘ 0
300 | 04 0 0 0 0
60’ 0,8 01 | ol 0 0
90’ 1,2 0,2 0,1 0,1 0
1207 1,7 0,4 0,2 0,1 0
1507 2,1 0,5 0,2 0,1 0
1807 1 2,5 0,6 0,3 0,2 | 0
2107 : 2,7 0,8 ; 0,4 0,2 | 0
340 | 32 L5 10 0,4 0
b) Kaliumphytenat:
) Phytenat ‘: #H,0
Reaktions- | Muskelextr. | Muskelextr.
dauer Inosinséure H,0
|  KOH KOH
: — B e S
0 0 0
307 0,1 ! 0 !
600 1 04 02 |
90’ 0,8 0,3 die 3 andern Blindversuche
1207 : 1,2 ‘ 0,5 | zeigten gleiche Resultate
1507 1.5 | 0,6 ‘ wie oben unter a)
180" | 1,8 ! 0,7 g
210" i 1,9 ! 0,8 ’
340 | .25 | 16 |
¢) Kaliumphytadienat:
) )( Phytadienat s H,0 H,0 l
Reaktions- | Muskelextr. | Muskelextr. | Muskelextr.
dauer Inosinséure | H,0 Inosinsdure
' KOH | KOH KOH
o0 o 0
30 i 0,2 | 0 i 01 Phytadienat und
165 | 0,8 ’ 0,2 ! 0,3 . Inosinsdure allein
195" 0,9 | 0,2 1 0,3 : zeigten gleiche
255 ; 1,3 ] 0,3 0.4 | Werte wie unter a)
315 1,8 ‘ 0,4 0,7
|

Ziirich, Chemisches Institut der Universitét.



