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Kurvenschar. Dureh fortgesetztes Terdiinnen eines 4-proz. H i 0  
wurde die Haufigkeit cier Spriinge fiir H:O bestimmt, die betrachtlich 
grosser ist als fur Xatriumchlorid. (Fig. 7 zeigt das eingerahmte 
Gebiet von Fig. 6 vergrossert; 0 = Nessungen mit SaCl ,  0 = Mes- 
sungen mit a;~). 

Bum Fullen und Leeren der Hammern mit den HgO-Prober1 
wercien die Destillierkolben als Spritzfluschen JI (Fig. 2 )  1-erwendet : 
die Verluste sind hierbei ausserst gering. 

Die am Interferometer fur eine H:O-Liisung ahpelesene Anzahl 
l’. T. ergibt mit Hilfe der Hurve H:6 (Fig. 6)  den Prozentgehalt 
( = yo N ~ C I )  derjenigen Nutriumehloririlosung, tieren :I n gegen 
Wasser dem absoluten Betrag nach gleich gross ist m-ie . 1 N der ge- 
messenen Hg 0-Losung gegen Wasserl). 

d )A fur I-proz. NaC1-Losung = 

,!I H fur I-proz. HiO-Losung = -0,0000449 ?)  

0,00174 

Die Gleichsetzung von d n der gemessenen H:O-Losung und 
von A n einer Natriumchloridlosung vorn ermittelten Prozentgehalt 
ergib t : 

[% H:0] x 0,0000449 = [S/oNaCl] 0,00174 

0’00174 
0,0000449 

?( [% NaCl] = 38,8 x’ [% NaCI] 9/0 H:O = 

Basel, Anstslt fiir anorgmische Chemie. 

48. Synthesen von Flavinen IV 
von P. Karrer, K. Sehapp und F. Benz. 

(13. 11. 35.) 

Auf analopem Wee, \vie er kiirzlicti bei dcr Darstellunp deb 
6,7-Dimethyl-9-[l7 l’-arabityl]-iso-sllosazins heschritten n-rurtle 3), ha- 
hen Rir m s  [S-Carh~thos~amino-4,.~-dimethyl-pl~en~l]-~l-s~-l~min untl 
hlloxan nun das 6,‘7-Dimethyl-9-[d,l’-xylityl]-iso-alloxazin (I) und 
aus [S-Ct~rb~thosy~niino-4,~~-dimethyl-pl~~riyl]-~-r ibami~ und Alloxun 
(la8 6,7-Dimethyl-9-[d,l’-ribityl]-iso-allox:1zin (11) hergestellt. 

l) Bei allen Xessunpen client als Verb’leichsfl~ssib’keit friscll nus ,Jenner (:lits destil- 

2, D. B. Lutei)r jr.. Phys. Rev. 45, I61 (1934). 
3) I’. Iiurrer.  Ii. Sch i jpp .  F. I1e)rz und li. I’ftrcvhlrt’, Helv. 18, 69 (1935). 

liertes Leitfahigkeitsivasser. 



CH,OH 
I 

CH,OH 
I HO-LH HO-C-H 
I 

HO-'2-H HO-C-H 

HO-C-H 

I 
I 
I 
CHL 
I 

( c t  Syloierest) I ( t i -  R i  boser es t ) 
H-C-OH 

I 
CH, 
I 
I s s x x 

H,C--/\/ 'd \C() H , C - , A /  '\/ \c() 
H ,c- H,c-+\, /\ ,,SH 9, S /A&"" s c'o 

I I1 

Die Verbindung 1 krystallisiert m-ie Lactoflavin und G.7-Di- 
methyl-9-[l,l'-arabityl]-iso-alloxazin in feinen, zu Buscheln ver- 
x-achsenen gelben Nadelchen nnd schmilzt hei 27+---380° (unkorr.). 

3,805 mg Subst. gaben 5,560 mg CO, und 1,860 rng H,O 
C17HzoOeX, Ber. C 54,23 H 5,36O, 

Gef. ,, 54,19 ,, 5,47O6 

Ihre spezifische Drehung in 0,OFi-n. NaOH betraigt - 82,2O 
( f 7O). Das Tetracetat krystallisiert aus heissem Wasser in kleinen, 
zu kugeligen Drusen vereinigten Nadelchen und schmilzt hei 216O. 

[ 3-CarbBthoxyamino-4,5-dirnethyl-phenyl]-d-ribarnin l) 

?U'HCH,(CHOH),CH,OH (d-Riboserest) 

lirystallisiert aus Wasser, in dem es schwer loslich ist, iri farbloheii 
Xadeln, die bei 170° schmelzen. 

1.278 mg Subst. gaben 8,800 nig CO, und 2.910 m p  H,O 
C,,H,,O,N, Ber. C 56.10 H 7,667, 

Gef. ., 56.10 ., 5.69O,, 
-0,023 x 20 [ - o =  _- - - - 13,O" (& 2") (in IVasser) 4; 2 Y 1 X 0,0613 

Nach der Verseifung des Urethanrestes niit 2-n. Ntltronlmge 
h&ben w-ir das gebildete 2-Arnino-4,.5-dimethyl-phenyl-d-rihtlmln niit 
Alloxan in saurer Losung zum Flavinferbstoff kondensiert. So ent- 
stand in guter Ausbeute 6,7-Dimethyl-9-[d,l'-ribityl]-iso-allosazirl 
(Formel 11), welches nach dem Umkrystallisieren m s  Wasser bei 
2 78-230 sc hmilz t . 

Die Verbindung krystallisiert aus heisseni Wnsser ehenfnlls 
111 feinen, vielfach z n  Buscheln vereinigten Sadeln, die genau wic 

I )  F u r  die Uberlassilng eines Praparats ron  d-Ribose sind nir Hcrrn Prof. f'. I 
f ,?tp//(  in Sen Yorl; zi i  verbindlichstem Dank verpflichtet. 
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LactoflaT-in aussehen. Ihre spezifische Drehung in 0,O.j-n. Xatronlauge 
hetragt 

- - -992.6” (&io) -0J2 x 10 [ -O = 4; 1 x 1 x 0,01295 

lint1 liegt clamit ungefahr gleich hoch wie tliejenige cler schwer l o h -  

lichen Lactoflavinfrsktion. 
C,7H2,0,?;, Ber. C 54.23 H 5,36 S 14.9Oo, 

Gef. ,, 53,95 ,, 5,25 ., 15,1O0, 
Aueh das Tetrncetat des 6,7-Dimethyl-!l-[d,l’-ribit~-l]-iuo-allo_u~~- 

zins ist dem Ltlctoflavin-acetnt sehr Bhnlich. Es krystallisiert wir 
letzteres aus Wasser in langen Kadeln und SchmOlZ bei 236O (unkorr.). 
Fiir Lactoflavin - acetat fanden mir Smp. 535O ; Mischschmelz- 
pun kt 336 O . 

Die beiden neuen synthetischen Flavine werden gegenwartig 
im Laboratorium von Hrn. Prof. H .  2’. Euler biologisch gepriift. 

I n  ahnlicher Weise sind noch die folgenden Fla.;ine dsrgestellt 
worden : 

7-Methy1-9-[d71’-du1city1]-iso-a110xazin 
7 -I\iCethyl-9-[d,l’-mannityl]-iso dloxazin 
Uber sie sol1 spater genauer berichtet werden. 
Bus dem friiher synthetisierten 6,7-Dimethyl-9-[l,l’-arabityl]- 

iso-alloxazinl) haben wir das Tetracetat bereitet und dieses mit 
demjenigen des Lactoflavins verglichen. Die beiden Verbindungen 
sind verschieden. 6,7-Dimethyl-9-[l,l’-arabityl]-iso-alloxazin-tetrn- 
cetat schmilzt bei 213-21.7O (unkorr.), Lsctoflavin-tetracetat bei 
235O (unkorr.). Der Mischschmelzpunkt wurde unscharf zmisehen 
51.?--220° heobnchtet. Auch in Bezug auf Loslichkeit bestehen 
zwischen den heiden Acetaten erhebliche Differenzen, 6,T-Dimethyl- 
!l-[l,l’-arabityl]-iso-al1oxazin-tetracetat lost sich soxohl in WAsser 
wie in Essigester leichter als Lactoflavin-tetracetat. Es krystollisiert 
in breiten Xadeln und drusenformigen Nadelbiischeln. 

Wir hsben friiher die Frsge, ob 6,7-Dimethyl-9-[l,l’-srabityl]- 
iso-alloxazin mit einer Fraktion des Lactoflavins identisch‘ ist, offen 
gelassen, eine Identitat aber nicht fdr wahrscheinlich gehalten2). 
Der Vergleich der beiden Tetrncetylverbinclungen schliesst nunmehr 
eine solche Identitat vollstandig aus. 

Ebensowenig kann das vorbeschriebene 6,7-Dimethyl-9-[cl,l’- 
_uylityl]-iso-ullouazin, dessen Acetat bei 516O schmilzt, niit Lacto- 
flsvin identiseh sein. Dagegen stimmt unser synthetisches Priparat 
ron 6,7-Dimethyl-9-[d,l’-ribityl]-iso-alloxazin nicht niir im Krystall- 
hahjtus, spezifischer Drehung und Schmelzpunkt mit Lsctoflavin 
iiahezu iiberein, sondern auch zwischen den Schmelzpunkten der 

I )  P. I iarrer ,  6. Schdpp, 1”. Bern und Ti. l’faehler, Helv. 18, 69 (1935). 
?) Heir. 18, 52  (1935). 
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Acetate besteht nur eine Differenz von ' 2 O .  Eine Identitat der 
Iteiden Verbindungen ist (laher nicht ausgeschlossen, cioch muss zur 
Abkljrunp cier Frage zuniichst das Ergehnis der hiolopischen Prufung 
a bgew ar te t werden. 

I m  folgenden stellen wir einige Eigenschaften cles Lactoflavins 
nnd seiner bisher synthetisierten Isomeren zusammen : 

A n m e r k u n g  b e i  d e r  B o r r e k t u r :  In  Tersuchen, clie bisher 
3 Wochen dauerten, stellten im Stockholnier Institut Eder  untl 
NaZmberg mit Tagesdosen von 10 *J 6,7-Dimeth~-1-9-[d-ribityl]-iSo- 
alloxazin (,,d-Riboflavin") an 8 Versuchstieren einen durchschnitt- 
lichen Tagesznwachs von 1 g pro Tier fest. 

Der Chemischen Fabrik F.  Hoffmann-La Roche & Co. in Basel sprechen wir fur die 
Unterstiitzung dieser Arbeit unseren besten Dank aus. 

Ziirich, Chemisches Inst,itut cier Enhersitat. 




