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Uber einige Fortschritte der organischen Chemie'

Von P. Karrer

Der Fortschritt der Naturwissenschaften beruht
einerseits auf neuen theoretischen Vorsiellungen, an-
dererseits auf experimentellen Untersuchungen. In
einzelnen Naturwissenschaften ist der EinfluBl des
ersten der genannten lmpulse, in anderen derjenige
des zweiten groBer. In der Chemie und insbesondere
in der organischen Chemie haben wir den Fortschritt
in erster Linie der experimentellen Forschung zu ver-
danken. Zwar gibt es auch in der organischen Chemie
einige grundlegende Theorien, welche fiir die Wei-
terentwicklung dieser Forschungsrichtung iiberaus
fruchtbar gewesen sind. Zu diesen gehdren z. B. die
Vorstellung itber den tetraedrischen Bau der Kohlen-
stoffderivate, die Benzoltheorie, die Theorie der un-
polaren Kobilenstoffbindung u. a, m. Aber die grofiteun
Fortschritte verdankt die organische Chemie der
experimentellen Arbeit im Laboratoriun.

Die folgenden Ausfiihrungen wollen einen Einblick
in einige Fortschritte, welche in den Jetzten Jahren
auf dem Gebiete der organischen Chemie erzielt wor-
den sind, bringen. Es ist im Ralunen eines kurzen
Referates selbstverstindlich unméglich, auch nur die
allerwichtigsten neuen Fortsclhiritte zu behandeln, Ich
muB mich daher darauf beschrinken, willkiirlich eini-
we Beispiele aus der modernen organischen Chemie
aunszuwiihlen. Wenn sich darunter verschiedene fin-
den, die in unserem Laboratorivm erforscht worden
sind, so hat dies nicht die Meinung, daB sie griBere
Bedeutung als andere, hier nicht behandelte, besitzen.
Sie sollen lediglich als Beispiele moderner Gedanken-
ginge dienen,

In den letzten Jahrzehnten hat die organische Che-
mie vou der physikalischen Chemie und der Physik
manche Anregung und Hilfe erhalten. Physika-
lische Methoden der verschiedensten Art die-
nen lieute zur Charakteristerung chemischer Verbin-
dungen und helfen mit, deren Konstitution aufzukli-
ren. Zu erwihnen sind z, B. die Aufnalune von Ultra-
violett- und Ultrarot-Spektren, von Raman-Spektren,
RONTUEN-Spektren, Fourier-Analysen (d. 1. Elektro-
nenbeugungsspektren), polarographische Messungen
. a. m. Sie alle sind heute sehr wertvolle Hilfsmittel,
wn die Feinstruktar organischer Verbindungen zu

! Erweiterte Form der im Juli 1947 am XL Internatio-
nalen KongreB fiir Chemie in London gehaltenen «Cougress
lecture» (verdffentlicht als Supplement zu «Chemistry and
Industry», 1948),

ermitteln und die feineren Einzellieiten der Konstitu-
tion aufzukliren.

Yon allen solchen physikatischen Hilismethoden
hatwohldieChromatographic der modernen
organischen Chemie den groften Nutzen gebracht.
Die Trennung von komplizierten Gemischen von Na-
turprodukten, z. B. der Steroide, Carotinoide usw.,
wire ohne dieses wichtige ‘Trennungsverfahren,
das der Botaniker TswgTT vor vierzig Jaliren zum
erstenmal vorschlug, kanm in dem MaBe moglich
gewesen, wie sic in den letzten zwei Jahrzehnten aus-
gefiibirt worden ist. Durch dieses chromatographische
Verfahren und andere Trennuangsmethoden erhielt
man neue Einblicke in die aulierordentliche Mannig-
faltigkeit natiirlicher Klassen nabe verwandter orga-
nischer Verbindungen. Ein Beispiel dieser Art ist
die Gruppe der Steroide, die sich alle von dem-
selben Grundkorper, dem Cholestan, ableiten lassen.
Die nachfolgende Tabelle, welche iiber das Vorkon-
men solcher Steroide in Gonaden, Harn, Nebennicren-
rinde und Galle unterrichtet, ARt erkennen, dal schon
weit mehr als bundert Verbindungen dieser Gruppe
in der Natur aufgefunden worden sind.,

?Hs
CHCHoCHyCHaCHICHy),
CHl
VAVAN
CHy| | |
Cholestan
Gonaden Har Noben-
Steoride ménit-| weib- | mann-| weib- nieren- | 3Nl Total
| liche | liche llicher licher ~ finde -
|
Cia 2he §a g il 20
Cia 3 = 9 19 3 24
Cy 3 2 | 5 18 24 52
Cu ‘ I5 15
Cy; 5 1 1 | | 9
Total | 13 ¢} 16 51 20 15 130

Die wirkliche Zahl der isolierten, verschiedenarti-
gen Steroide ist etwas kleiner als 130, da cinzelne
sowohl in méannlichen wie in weiblichen Gonaden
bzw. Urin gefunden wuarden.

Eine zweite Gruppe von Naturstoffen, welche nur
mitHitfe der Chromatographie getrennt werden konn-
ten, sind dic gelben fettloslichen Lipochrome
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oder Carotinoide. Wihrend noch vor zwanzig
Jaliren nur 6 Individuen dieser Korperlklasse bekannt
gewesen wared, finden sich heute bereits zwischen
60 und 70 verschiedene Carotinoide in der Literatur
beschricben, die man aus Pilanzen oder Tieren iso-
liert hat. Auch sie sind alle unter sich nahe verwandt
und lassen sich vom Lycopin und dessen Zyklisic-
rungsprodukt, dem A-Carotin, ableiten,

Bisher konnte die Konstitution von ca. 35 dieser
natiirlich vorkommenden Carotinoide anfgeklirt wer-
dein; es ist bemerkenswert, wic durch Verlageruny
oder teilweise Absitttigung von einzelnen Doppelbin-
dungen, durch Einfithrung von Hydroxyl-, Keto- und
Methoxylgruppen, durchAnlagerung vonOxidosauer-
stoffbriicken oder durch partiellen oxydativen Ab-
bau die Natur eine Palette von ca. 65 verschiedencn
Pigmenten hervorgebrachit hat, deren Absorptions-
banden sicli {iber ein Gebiet von ca. 300 myge im Spek-
trum verteilen (in Schwefelkohlenstofflosung von
400--700 mye in Fetten von ca. 380- -680 mye). Nach
Bruttoformein geovdnet, lassen sich diese Farbstoife,
soweit sie analysiert worden sind, zu folgender Ta-
belle zusannenfassen:

Ahl:ﬁ u-

produkie
CanHis—a 7 CioHas—Oy 7 CypHgsOy |
Culis—50 10 CioH360s5 1 Catu(, 2
Cufon—002 7 Collz:06 ) CusbigaOy |
CyHs(CHg)202 CyoHzr07 | CoHo0Oy 1
CuHag-500q 7 Cnfza0x | CapHpOf 1

Ein weiteres Beispiel von der Kompliziertheit der
Zusammensetzung pflanzlicher Inhaltsstoffe gibt cine
Untersuchung iiber die Siduren aus den Kapsetn und
Stielen von Papaver sommiferum. Aus diesen wurden
miter Anwendung verschiedener Trennungsverfah-
ren etwa 20 kristallisierte saure Substanzen isoliert,
welche in der folgenden Tabelic zusammengestellt
sind, Unter diesen finden sich verschiedene, die man
bisher sehr sciten in der Natur getroffen hatte, und
mehrere, die zum erstenmal im Naturreich aufgefun-
den wurden. Die letzteren sind in der Tabelle vnter-
strichen. Bs handelt sich um:

p-Flvdroxy-benzaldehyd  Benzoesiure
Vanillin

p-Hydroxy-styren

p-Hydroxy-zinitsiure
p-Hydroxy-benzoesdure
Fumarsiure Vaanillinsiure
d, 1-Milehsiiure
I’htalsdure

2-Hydroxy-cinchoninsiure
Hemipinsdure

m=-Hemipinsinre Meconin

6 weitere, noch nicht identifizierte Verbindungen,

{Unter den letzteren befindet sich eine Saure der
wahrscheinlichen Formel: CHzCH
CHCHyCHyCHOHCHOHCHOCHyCH  CH{CH): COOH.)

Die Chromatographic ist in den letzten Jahren in
verschiedener Richtung vervollkommuet und erwei-
tert worden. Unter den zahlreichen Verbesserungen
und Modifikationen méchte ich die kiirzlich von MaR-
TIN und SynGE entwickelte sogenannte zweidi-
mensionaleChromatographic erwihnen,
welche zur qualitativen Trennung besonders gerin-
ger Substanzmengen gecignet zu sein scheint,

Dieses Verfahren berulit darauf, dall man in die
Losung des Substanzgemisches, das man trennen
will, einen Papierstreifen hidngt, in welchem die Lo-
sung emporfliefit. Infolge der verschiedenen Steig-
lidlien der einzelnen Komponenten verteilen sich die-
s¢ an versciiiedenen Qrten in der Ausbreitungs-
richtung der Flissigkeit. Hierauf bringt man den-
selben Papierstreifen nach der Drehung um 909 in
ein zweites Bad, welches in der Regel eine andere
Entwicklungsfliissigkeit enthéllt, und @Bt letztere
senlcrecht zur Ausbreitungsrichtung der ersten Fliis-
sigkeit emporsteigen. Dadurch wird eine weitere
Trennung des Substanzgemisches crzielt. Die ein-
zelnen Komponenten finden sich nun auf der ganzen
Papierfliche verteilt. Durch eitten gecigneten Ent-
wickler werden sie in farbige Derivate iibergefiibrt.
Wurde eine analoge Papierfliche vorher durch ein
Giemisch bekannter Zusammensetzung «geeiclit», so
ist es nunmehr moglich, aus der Lage der einzelnen
Farbflecke auf die Natur der anwesenden Bestand-
teile zu schlieBen., MArRTIN und SYNGE haben in
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dieser Weise in ciner Mischung von 22 verschie-
denen Aminosiuren, die nur wenige Milligramm wog,
diese 22 Komponenten ermitteln kinnen.

Ein Gebiet, welches in letzter Zeit besondere Be-
achtung fand, ist dasjenige der Oxydatiounen.
In den letzten fiinfundzwanzig Jahiren wurden unter
dem Einfiul der WikLANDschen  Dehydrierungs-
Theorie die biologischen Dehydricrungsprozesse he-
sonders intensiv bearbeitet. Aus auBlerordentlich
zahlreichen cxperimentellen Arbeiten geht hervor,
welche wichtige Rolle Dehydrierungen im biolo-
gischen Geschehen spielen. In der Begeisterung,
welche diese neuen Erkenntnisse auslosten, ging man
aber gelegentlich ctwas zu weit und vermutete auch
dort Dehydrierungen und Redoxsysteme, wo sie sich
nicht geniigend sicher nachiweisen lieBen. So wurde
beispielsweise bald nach der Entdeckung der Toco-
pherole, d. h. des Vitamins E, die Ansicht ausge-
sprochen, dessen Wirksamkeit beruhe darauf, da§ es
mit seinem Oxydationsprodukt, dem ‘Tocophcrol-
chinon, i der lebenden Zelle ein Redox-System bil-
det.

(03

Eine genaue Bearbeitung dieser Frage fiihrte zu
der Erkenntnis, dall das sog. Dihydroaneurin iiber-
haupt nicht existicrt und das Vitanin B, bei Reduk-
tionsprozessen in die beiden Komponenten, den Py-
rimidinanteil und «en Thiazolanteil, gespalten wird.
Daraufliin wurde von anderer Seite die Hypothese
aufgestellt, dall das Aneurin niclit die oxydierte, son-
dern die reduzierte Form eines Redoxsystems sei.
Die oxydierte Form wurde in einem Oxydations-
produlkt mit Disulfidcharakter gesucht, wefches sich
aus der Ancurinbase durch schwache Oxydations-
mittel lcicht gewinnen lalt.

CHy CHCHyOH
N CH C==C
HyCC € CHy—N
N—CNHy CH 5
OR
Auveurin-carbinot-base
Vi

CHy CHyCHuOH

i CH; N Caet
\ CH; L CH;
MO ; O\ 8 HCC C CHy- N |
| CH, Ly ) >H, | ) X
| J s — ’ ‘ ik N CNH, CHO $ '
! sl C CogHys i ks C—Cygha
HC¥ N S07 L H.C W’ N R Oxydationsprodukt von Disulfidchatvakter
' CHy : ! HO  CHy aus der Anewrinbasc

CHgy CHy
«-Tocopherol a-"Tocopherol-chinon
[l v

Nach der Herstellung cines wicklich reinen ‘Toco-
pherol-chinons konnte indessen festgestellt werden,
dafi dieses biologisch unwirksam ist und infolge-
dessen keine Bedeutung fiir den lebenden Organis-
mus haben kann.

Ahnliche Ansichten wurden auch beim Vitamin B,,
dem Aneurin, ausgesprochen. Mehrere Forscher ver-
traten dic Auffassung, dab dic Wirkung des Vitamins
B, im Organismus damit im Zusammenhang stehe,
dall es mit seinem Dihydroderivat ¢in Redoxsystem
bilde. Das Aneurin wiire in diesem Fall die oxydierte,
das Dihydroancurin dic reduzierte Form.,

CHy  CHeCHyOH

N CH C===C
IIACC C—CHgN

|

N—CNHy €l CH §

Ancurin {chlorhydrat)

Cly (':'“g(} HyOHl

N CH e
Hzlc}l: (%“CHQ_N |‘
| 2 a3
N--CNIHy CHy—3

«Dilvdroaneurine
\I

i

Der Pyrophesphorsiiureester des Vitaniing B, ist
das Coferment der Carboxylase, welche aus Brenz-
traubenséiure CQ), abspaltet. Als es daraufhin gelang,
den Pyrophosphorsdurcester der oxydierten, disul-
fidischen Form des Aacuring darzustelien, zeigte cs
sicly, dafl diese Verbindung keinerlei Coferment-
wirkung bei der Zersetzung von Brenztraubensiure
durch Carboxylase besitzt. Die genannte Theorie
iiber den Aufbau cines Redoxsystents aus Ancurin
und Sauredisuliid bei der Carboxylasewirkung muld
daher chenfalls fallen gelassen werden.

Aus neucrcn Untersuchungen geht nun hervor, dafl
im biologischen Geschehien neben Dehydricrungsvor-
gangen auch eigentliche Oxydationen, d.h, Reak-
tionen mit Eintritt von Sauerstoff, eine grobere Rolle
spielen, als man frither vermutete. Dic Autoxydation
ungesittigter Verbindungen wurde frilher so anfge-
faBt, dall man annahm, der Saverstoif lagere sich an
die aliphatischie Doppelbindung unter Bildung eines
Peroxyds an (Formel @). Neuere Forschungen be-
weisen indessen, dafy der Verlauf cin anderer ist und
dafi in solchen Fillen der Sauverstoff meistens in
Nachbarstellung zu der Doppelbindung cintritt, wo-
bet Hydroperoxyde vom Allyl-Typus entstehen, z. [3.
das Cyclohexenhydroperoxyd der Formel &, Solctie
Oxydationen spiclen sich in der Natur auBerordent-
lich hiufig ab; Olsdure, Elaidinsiure, Linolsiure, un-
wesittigte Fette, ungesittigte Terpene, Kautschuk



(04

woa m. werden nach diesem Reaktionstypus oxy-

diert. 0—-0OH
~CH—CH N A
00 1.2
a b

E. H. Farmir war wahrscheinlich der erste, wel-
cher die Ansicht ausdriickte, dall diese Autoxydatio-
nen Kettenrcaktionen sind, bei welchen ¢in Radikal
(Hydroperoxyd-Radikal eingeschlossen) die Reak-
tionskette einleitet und Dehydrierungen und Sauer-
stoffadditionen alternierend verlaufen, Der Reak-
tionsverlauf lAlt sich durch folgendes Formelbild
wiedergehen:

R:CHCH CH— - R. > RCCH CH- + RH
RiCCH=CH | .0 0. - RCCH CH -
0 0.
ReCCH CH |- ReCHCH CH -
0—-0. ReCCH “CH  + RyCCH—CH

) -0H
Die bei solchen Reaktionen als Zwischenprodukte
auftretenden Radikale vom Typus @ und & sind be-
fahigt, in mesomeren Formen aufzutreten; infolge-
dessen entstehen strukturisomere Hydroperoxyde,
wic dies z B. bei der Oxydation des Linolsduare-

a ACHCH=CHB « = ACH CHCHB
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wurde, ist die Bildung von Epoxyden in der
Pflanze. 1,2-Epoxyde hatte man bis vor kurzem nur
vereinzelt im Naturreich angetroffen. Zu erwihnen
wire das Aurapten, ein Bestandteil des Orangendls
(VIII), ferner das Fumarsiure-epoxyd (I1X), welches
in Mounilia Tormosa usd Aspergilius fumigatus vor-
kommt und Linalool-cpoxyd aus Linatoe-O1.

CH
i WCH HOOC . CH
. /CO 0
HaCO /
i O HC . COOH
CH,
CH
) vin 1X
¢
CHy CHy
CHs(CHCH ~CHCHY,COOH X
0

Bei der Autoxydation der Elaidinsiiure wurde die
Bildung eines Epoxyds (X) beobachtet; es ist in-
dessen fraglich, ob diese Verbindung ihre Entstechung
nicht Selamdiarprozessen verdankt, in dem Sinn, daly
cin primdr gebildetes Peroxyd andere Elaidinmole-
kiile nachtriglich zum Elaidinsdureepoxyd oxydiert.

& ACH==CHCHCH -CHB #« * ACHCH:=CHCH :CHB +=* ACH—=CHCH :CHCHB
CH(CH,CH “CHCHyCH =CH(CHy),COGH

CO CHCH =CHCH—CH
0—0H 1
¢ CHy(CHa)CHOH(CHg)y; COOCH;

methylesters durch Luftsauerstoff beobachtet wurde,
wo man die beiden isomeren Hy<droperoxyde ¢ und
d gefalit und ans diesen die isomeren Oxystearin-
siuren ¢ und f hergestellt hat.

Die hier geschilderten Vorginge, welche sich bei
der Autoxydation ungesiittigter Verbindungen vom
Allyl-Typus abspieten, gelten fitr niedere Reaktions-
temperaturen; in der Hitze verlaufen die [’rozesse

«...CH «CHCH CHCH.... 4
OCH

CHy(CHaCHOH(CHe,COOCH: 7

Neuerdings wurde festgestellt, dall unter den na-
tiirlichen Carotinoidfarbstoffen zahlreiche Carotino-
id - 1,2 - epoxyde vorkommen, welche die Epoxy-
gruppe stets in der gleichen Lage, im A-lononkolhilen-
stoffring, enthalten. Die bisher in Pflanzen aufge-
fundenen Carotinoid-epoxyde sind folgende:

Xanthophyll-epoxyd  XI

wahirscheinlich etwas anders. Antheraxanthin Xil
Eine weitere Art biologischer Oxydationsvor- v'ql"‘mmhm xu
X -t ) [ SiS LI «-Caratin-epoxyd XIv
gange, auf die man erst in neuester Zeit aufmerksam Trollixanthin
CHy Cllg HeC CHy
(0 CHy CHy C
(l.lH-z C. CH—|CHC =CHCH=|, | CHCH=CCH), CH—-CH CHs
¥
HOCH C Xanthophyll-epoxyd C CHOt
CHy CHy X CHy CH
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CH;  CHa HaC CFHl
C CHy CH; C
H:C (|.r CH =|CI1C~ CHCH |z | CHCH-—=CCHl, CH—’C (‘.‘«Hz
HOCH C’/O Antheraxanthin ¢ CHOH
CHy CH, X H;C CHy
CHy CH; HsC CHy
(% CHy CH;y C
H,C C. CH [CHC- CHCH < | «CHCH CCHIl, CH (ll (I.?H-),
HOCH C a Violaxanthin i € CHOH
CHy CH, X CHy
CHs /CH:; CHy  CHy
o CHy CHy c
CH, (r (():H =|CHC--CHCH ) | CHCH <CCH]; CH—CH CHa
CHe < u-Carotin-epoxyd C CH,
CHy CH; Ay CHy CH

Die Konstitution des Trollixanthins ist noch nicht
genat abgeklirt, es handelt sich wahrscheinlich wm
ein Hydroxyderivat des Xanthophyll-epoxyds.

Das verbreitete Auftreten von Carotinoid-cpoxy-
den in der Natur beweist, dall zu den hiiufigen bio-
logischen Oxydationsreaktionen auch die Bildung
von Epoxyden gehort,

bic furanoiden Caretinoid-epoxyde kommen cben-
falls in Pflanzen vor. Sie entstehen dort in der glei-
chen Weise wie in vitro, d. h. aus dep primir gebil-
deten Epoxyden durch Einwirkung von Pflanzen-
siduren. Bisher konnten in ptflanzlichien Organen die
folgenden furanciden Oxvde der Carotinreilic nach-
gewiesen werden:

CHy  CHy CHy CHs CHy  CHy
?Hz (]. CH “CHC CH... CHy C—CH 'CHC™CH... (|Jl‘tg C==CH Ll?l‘la

' “ (§] > |
XCH C XCH ¢ XCH € 0 CH-CWCH

CHy CH, CHy CHa CHy CHjy

XV1 XV

Die erwiilmten‘ natiirlichen sowie zahireiche iihn- l':la?zoxantlliu' ‘ } entstehien aus Xanthophyll-cpoxyd

liche kiinstliche Carotinoid-epoxyde, die man aus den  Chrysanthemaxanthio .
Auroxanthin entsteht aus Violaxantlin

entsprechenden Carotinoiden durch Oxydation mit
Phialpersidure herstellen kann, sind sehr tabile und
reaktionsfihige Stoffe. Unter der Wirkung von Spu-
ren Sduren werden sie verdndert; als Hauptprodukt
entsteht dabei stets ein furanoid konstituiertes, iso-
meres Oxyd (XV), als Nebenprodukt derjenige Farb-
stoff, der sich vom Epoxyd durch Abspaltung des
Oxidosauerstoffs ableitet (XVI).

Citroxanthin entstehit anus Rubixanthin-epoxyd

Andere furanoide Carotinoid-epoxyde lieBen sich
partialsynthetisch darstellen.

Der leichite Ubergang der Carotinoid-ecpoxyde in
die sauerstoff-ireien Farbstoffe einerseits, in die
furanoiden Uxyde andererseits, ist eine auifallende
Realktion, die sich mit der gewdhnlichen Epoxyd-

CHa  CHy CHy CHy
C C
CH, C— CH CHy CHsx CHy CH L,H =G CHy
HoCcH C ,.CH (IJ“CHCH’ “‘CHC -CHCH CHCH CCH ~CHCH Llfﬁbﬂ _ L‘, CHOH
CHz‘: 0 Anroxanthin e “CH,
CHy XVil CHy
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formel nicht crkliren 1a6t. Besser gerecht wird die-
sem Verhalten ecine polare Formel des Epoxyds
(XVIID, in welcher das Sauerstoffatom eine analoge
Funktion etfilllt wie jenes in den Aminoxyden, Jod-
osoverbindungen und Azoxyverbindungen.,

CHy  CHy
CHy

AN s ]
CHy yC—CH CHC CHu.__,
|
XcH  ¢—ot

CHy CHy

XVIHi

CHy  CHi
RN

N S

CHi [ "(.'ﬁ CH:;

[ i
XCH € CH—C CH ...
v \NO
L/Hz CH;I
XX

bic «polare» Formel des Epoxyds erklirt ciner-
seits die leichte Abgabe des Sauerstoffs, die auch den
Aminoxyden und Jodosoverbindungen eigen ist,
andererseits den leichten Ubergang in dic furanoide
Form. Wenn sich unter dem Einflull des positiven
C-Atoms 1 c¢in Elcktronenpaar zwischen den C-Ato-
men 2 und 3 zwischen dic C-Atome 1 und 2 ver-
schiebt, so bekommt C-Atom 3 positiven Charakter,
worauf sich zwischen dem negativen Sauerstoff und
dem positiven C-Atom 3 der RingschluBf zum fura-
noiden Oxyd (XIX) vollzicht.

In jlingster Zcit ist dic Konstitutionsforme! des
Atlivlenoxyds Gegenstand verschiedener Diskus-
sionen gewesen, A, . WalLsH befiirwortete fiir diese
Verbindung statt der bisher tiblichen Formulierung «
die Formel &, nach welcher Athylenoxyd eine den
Aminoxvden analoge Strultur besitzen wiirde. Dic
Formel & 1d6t sich auch in dic mesomeren Grenz-
zustiinde ¢ und d auflésen.

1) )
C“g CHg CHz 'Cﬁz CHQ—CHg CHQ Cﬁz
0 ! “) “)
Q0 O 0
« b ¢ d
[RaN — QO
Anminoxyd

R. ROBINSON wies demgegeniiber mit Recht darauf
“hin, daB das Athylenoxyd im Gegensatz zu den
Aminoxyvden keine oxydierende Wirkung besitze
und aus diesen und anderen Griinden die alte Formu-
licrung ¢ vorzuzichen ist. Es ist indessen zu betonen,
dal} dicse Tatsache nicht fiir alle Athylenoxydderti-
vate gilt; es gibt solche, dic sich anders verhalten.
Dies trifft =z B. zu fiir die Glycidsiureester (XX)
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sowice fitr alle Oxidoverbindungen, welche man aus
w, - ungesittigten Ketonen erhiilt. Diese sind Oxy-
dationsmitte! und scheiden aus Jodwasserstoffsiure
quantitativ Jod aus. In diesen schcint daher die po-
lare Form XXI im Gleichgewicht mit der unpolaren
XX vorzulicgen.

.

1)
CHy CHCOOR CHy -CHCOOR

AN

0 OO
XX XXI1
m
R(..\}H-- —S,HCOR' R(IJH“-CI‘ICO R
o o
XX« XXla

Die Epoxyde aus «, 8 -ungesittigten Ketonen, Gly-
cidsidure und Carotinoident haben gemeinsam, dal
das cine C-Atom, das den Oxidosauerstoff triagt, mit
einer stark ungesittigten (negativen) Gruppe ver-
bunden ist (—-COOR, C==0) oder System konjugier-
ter Doppelbindungen). Durch diese negativen Substi-
tuenten wird die Athylenoxydgruppe polarisiert, wo-
durch den Verbindungen Figenschaften verliehen
werden, wie sie den Aminoxyden, Jodosoverbindun-
gen und Azoxykorpern zukommen,

Uber die biologische Bedeutung der Carotinoid-
epoxyde wissen wir noch nichts Genaues. Ihre Fihig-
keit, den Oxidosauerstoff sehr leicht abzugeben, 146t
¢s moglich erscheinen, dall sic im Stoffwechsel der
Pflanze eine Rolle spiclen. In diesem Zusammenhang
ist es von Interesse, dall sich feststelien lieR, dal
schon ein in vollkominener Dunkelheit gewachsenes
Primirblatt cines Haferkeimlings bedeutende Men-
gen von Xanthophyllepoxyd enthiilt, das auch nach
mehrstiindiger Belichtung des Blattes erhalten bleibt.
Auch im ausgewachsenen griinen Blatt ist Xantho-
phyllepoxyd in groBer Menge enthalten; es bildet
neben den beiden Chlorophylien, Carotin und Xan-
thophyll, einen der Hauptbiattfarbstoffe des Laub-
blattes.

In vitro liel sich auch ein Ubergang von Pyrylium-
salzen, d. h. Anthocyanidinen, in Flavonole durch-
fithren, der sich iiber Epoxyde als Zwischenprodukte
abspielt. So kann z. B, das 2-Pheny!-3-methoxy-
benzopyryliumchlorid auf folgendem Weg in Flavo-
nol iibergefithrt werden (s. S. 107, oben).

Es ist nicht ausgeschlossen, daB sich ein Ubergang
von Anthocyanidinen in Flavonole in den Pflanzen
in dhnlicher Weise vollziclit.

Ein weiterer neuartiger Oxydations-
vorgang wurde zuerst bei der Einwirkung von
Phtalpersiure auf Di-|@-phenylbutadienyli-diketon
(XXID) beobachitet und fiihrte zum Anhydrid der §-
Phenylpentadiensiiure-2,4 (X XIII); spiter konnte ein
zweites Beispiel in der Oxydation des o-Naphto-
chinons (XXIV) aufgefunden werden, wobci sich das
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dete.
CyHi(CH: “CH),CO
CaHs(CH=CH)CO

CqHy(CH -CH)CO

XX XXl
e /co S A /€00
i ; LT() ‘; g,;()
O CH 4 el CH
o 2 N AN /
\ - N\, # p Y
7 Nen ‘CH
XXIV XXy

Es scheint demmach, dafl sich die Oxydation dieser
o-Diketone in der Weise abspiclt, dall das zwischen
den beiden CO-Gruppen vorhandene Elektronenpaar
in die Elektronenschale des Sauerstoffatoms anfge-
nommen wird. Moglicherweise tritt als Zwischen-
stufe ein Peroxyd auf. Ein solches wurde als Ncben-
produlkt bei der Oxydation des o-Naphtochinons be-
obachtet; da es durch Alkali volistindig in Phenyl-
acryl-o-carbonsiwre ibergeht, mull ihm cine der
Formel XXVI oder XX VI zukommen,

niker gefunden, insbesondere dic Allylsubsti-
tution durch Halogen. Scitdem Grocr. und
HeArNE gezeigt haben, daf bei Temperaturen von
500--600° Chlor von Olefinen nicht addiert wird,
sondern diese in «¢-Stellung zur Doppelbindung chito-
riert, und seitdem ZIEGLER im Bromsuccinimid ein
Reagens gefunden hat, welches bei tiefer Temperatur
analoge Bromierungen erfaubt, sind diese Reak-
tionen intensiv erforscht worden. Beziiglich des Me-
clianismus dieser Allvl-halogenierungen gilt das-
selbe, was fiir die Allyloxydation gesaygt worden ist,
daB auch hier Radikale als Zwischenprodukte in Ket-
tenreaktionen auftreten.

R.CHCH
RCCH CHy

CHy + R. —
+Clp -

RCCH CHy + RH
R CCH Chiy | CI
Cl
RyCHCH CH + Cl. * RyCCH CHe ' HCI
Daher kommt es, daf3 sich Bromierungen mit Brom-
succinimid durch kileine Mengen von Peroxyden,
welche die Radikalbildung beziinstigen, stark be-
schleunigen und verstirken lassen,
Diese neucn Chlorierungs- und Bromierungs-
methoden haben viele Verbindungen, die frither nur

0 schwer hergestellt werden konnten, leichter zuging-
R—C"* 5 R—C lich gemacht und neue, reaktionsfihige Halogen-
e - derivale fiir Synthesen erschlossen, Als erstes Bei-
R—‘.:--(') R~(.:--() spicl dieser Art sei eine neue Tropinonsynthese an-
gefiihrt, welche sich nach der Zugédnglichmachung
(I) des y-Brom-crotonsiureesters auf folgende Weise
coO C O.\i) verwirklichen lieB:
V/aN
g T/ P0 . \\‘«" 2ROOCCH CHCHyBr -4,
\ | Cco 1 =0 -y R P 2 Wir
g ' [ LN ROOC.CH :CHCHyCH.CH CHCOOR v
SN . CH NN CH - . S —
CH CH L(H,LHBN,H,C(?()R NInCHs_ Ll‘l-;(rH CHCOOR NaOCIL,
XXVI XXVII CHLCHB+CHy,COOR NCH;y

Es ist oben von Allyloxy«dationen die Rede ge-
wesen, die sich bei Autoxydationen hitufig abspiclen.
Aber auch andere Allylsubstitutionen haben in den
letzten Jahiren das aufmerksame [nteresse der Orga-

CHyCH—CHCOOR
CH; (lll'i (l.:l'lg
NCHy €O
CH - CHh

CHy (llli——(lll'l(.‘,()()l{
NCHy CO S
CHy—CH  CUH, ChHy

‘Tropinon
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Als zweites Beispiel moge die Synthese der Vitamin-
A-Siiure erwiithnt werden, die moglich wurde, soball
durch das Bromsuccinimidverfahiren die @-Brom-
crotonsiiure zuginglich geworden war,

CHs
/™ "CH <CHCO + Zn - BrCHyCH <CHCOOR ~ »
(A
CHy
/ \“ CH CHCCHy~ CHCOOR
NG OH
. CHa CHs
/-CH -CHC CHCH CHCO ¢ Zn + BrCH,COOR
g s
CHs CHy
/\.|—cn—cm: CHCH CHC-CHCOOH —>
NN OH
CHjy CHy

‘ ‘
l/\“ CH CHC CHCH CHC-CHCOOH
‘ Vitamin-A-Siure

Die Vitamin-A-Siure erwies sich als vitamin-A-
wirksam, Damit komnie ich auf neuere Fortschritte
bei der Erforschung bioclogisch oder physiologiscl
interessanter Naturstoffe kurz zu sprechen. Das Ge-
biet der Vitamine wurde weiter ausgebaut, Aulier
der Vitamin-A-Siure konnten auch der Vitamin-A-
methyldther und Vitamin A selbst synthetisch her-
gestellt werden. Biotin wurde von bu VIGNEAUD in
seiner Konstitution auigeklirt und durch S, A HARRIS
und Mitarbeiter erstmals synthetisiert. Nicht ge-
ringere Bedeutung besitzen die Forschungen fiber
die Polsiure, deren Konstitutionsaufklirung und
kiinstliche Herstellung gelungen ist; ihr Einflufl auf
dic Anaemia perniciosq harrt dagegen wohl noch der
genaueren Abklarung.

L Lo
NH  NH
l‘Ib cH
CHg (l.)HCHzCHgCHgCHgCOOI‘I
8 BBlotin

HN—-CO ]
C C N ‘C-CHgNH’\"i_ )CONH(}HCH;CHgCOOH
HN—C- N CH COO0H

Folsidure

Neue Beziechungen von Vitaminen zu
Fermenten wurden aufgedeckt, indem man ein
Derivat des Vitamins B,, das Pyridoxalphosphat,
als das Coferment mebrerer Aminosiuren-decarbo-
xylasen erkannte. Dieses Coferment lieB sich als
Acctalderivat in reiner, kristaltisicrter Form synthe-
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tisch herstellen; esentspricht der Konstitution XX V1I[
und bildet mit verschiedenen spezifischen Apofer-
menten die Decarboxylasen des Tyrosins, Arginins,
Lysins, Ornithins und der Glutaminsiure,

}
0—C—0C,H;

HeC~— ¢ ) -OPOsH,
i CHs
XXV

Auch auf den Gebieten anderer Naturstofic haben
die vergangenen Jabire bedeutende Fortschritte ge-
zeitigt. Als erstes Steroid-hormon konnte
Equilenin durch Totalsynthese zuginglich gemacht
werden (BACHMANN), Die wichtigsten Steroide der
Nebennierenrinde wurden strukturchemisch aufge-
kirt (REICHSTEIN, KENDALL) und mehrere von ihnen,
wie Desoxycorticosteron und Corticosteron, partial-
synthetisch dargestellt,

Auf dem Gebiet der Alkaloide sind in der
Erforschung des Brucins und Strychnins durch
R, Ropinson und der Retronecinatkaloide durch
RoGER Apams wichitige Fortschritte erzielt worden.
Die letztere Gruppe von Pflanzenbasen, die sich
durch weite Verbreitung auszeichnet, fillt durch ihre
relativ einfache Konstitution auf, Durch Veresterung
des Retronecins (XXIX)

HO [ [ | CHeOM
oD/
Retronecin

XXX

mit zalitreichen verschiedenen Siuren bilden sich die
Allcaloide dieser Gruppe, die in Senecio- und Crota-
laria-Arten vorkommen, — Neue Alkaloide wurden
in den Curare-Giften des Calebassen-Curare er-
schlossen. In diesem, ven Indianern Siidamerikas aus
PHlanzen, w.a. vermutlich aus Sérychnos-Arten be-
reiteten Extrakt kounten bisher acht bis zchn ver-
schiedene Curare-Alkaloide in reiner Form abge-
trenut werden, von denen einzelne in ihrer Konsti-
tution den Carbolinalkaloiden nahezustehen schei-
nen. Unter den Curare-Alkaloiden gibt es solche von
auBlcrordentlicher Giftigkeit, dic alle bisher be-
kannten Pilanzenbasen an Toxizitdt iibertreffen. So
betrigt die letale Dosis von C-Toxiferin etwa 10y pro
kg Kaninchen, withrend das Alkaloid Aconitin, das
bisher als das giftigste galt, erst in etwa zehnmal
hoherer Dosis toxisch wirkt.

Auch die Kohlenhydratchemie hat be-
merkenswerte neue Ergebnisse zu verzeichnen, unter
denen die in vitro gelungencen Synthesen des Glyko-
gens und der Stirke aus Glucose-1-phosphorsiure
durch Ferinente besonders hervorgehoben zu werden
verdienen (Corl, CH. S. HANES).
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Eine besonders intensive Bearbeitung fanden dic
von Mikroorganismen erzeugten organischen Ver-
bindungen, eine Forschungsrichtung, in welcher die
englischien Chemiker und Biologen von Anfang an
fiihrend waren, Die Untersuchungen RAISTRICKS und
seiner Schule haben eine erstaunliche Mannigialtig-
keit der Inhaltsstoffe von Mikroorga-
nismen aufgedeckt, und die groBangeiegten For-
scliungen {iber Penicillin, die durch FLEMING, FLOREY,
CHaIN und ROBINSON ins Leben gerufen wurden, sind
50 bekannt, daf ich mich mit einem Hinweis auf sic
begniigen kann.

DieFortschritte,welche die organische Che-
mie im letzten Jahrhundert machte, verdankt sie der
gewissenhaften Arbeit und dem nie erlahmenden
Eifer unzithliger cinzelner Forscher, welche sich bei
ihren Untersuchungen einzig von ilrer Phantasie
und von dem Drang zur Erforschung der Walirheit
leiten lieBen. IDies zu betonen, ist viclteicht in einer
Zeit nicht ganz fiberfliissig, in welcher von Vielen die
voim Staate gelenkte Zweckiorschung als ¢in er-
strebenswertes Ziel betrachiet wird und wo diese
dirigierte Gruppenforschung auch unzweifelhaft Er-
folge erzielte. wic dies bei der Entwicklung des
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Penicilling und der ErschlicBung der Atomenergic
der Fall gewesen ist. Aber selbst wenn wir zugeben,
daB eine solche zweckgebundene und gelenlkte Wis-
senschaft zur Losung gewisser praktischer Probleme
Vorteile bieten kann, sollten doch alle, welche an die
hole Sendung der Wissenschaft glauben und ihre
cthische Aufgabe im Leben des Menschen ancrken-
nen, alles tun, um dem Menschen den Segen der freien
und ungehinderten Forschung zu erhalten.

«Wissenschaft ists — nach einem Wort JACOBIS —
«die Elre des menschlichen Geistes.» Sie in ilirer
individuellen Freiheit zu érhialten, ist cine Verpflich-
tung aller, die in ihr mehr als cin Mittel sehen, die
praktischen DBediirinisse der ‘Technik und des
menschlichen Lebens zu befriedigen. «[t is in the
University that the soul of the people mirrors itself»,
sagte Viscount HaLpaNE, der Rektor der Universitiit
Edinburg in einer beriiimten Rektoratsrede, dic er
vor vierzig Jahren an seine Studenten hielt und die
den charakteristischen Titel tragt: «The dedicated
lifes,

Dic Unablidngigkeit, welche ein Volk der Wissen-
schaft und Forsclhiung einrdaumt, ist ein Mal fiir seine
cigene politische und geistige Freiheit,





