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Die Synthese der
1, 3, 4-Trimethyl-6-ithyl-A~tetrahydrobenzoesiiure,

In der IIl. Mitteilung') unserer Versuche zur Syn-
these von Steroiden wurde u. a. die Darstellung des
1, 3, 4-Trimethyl-6-athyl-42-tetrahydrobenzaldehyds
(Semicarbazon Schrhp. 155—1562) " beschrieben und
kurz angedeutet, daB der Aldehyd mit Silberoxyd nach
M. Delépine zur 1, 3, 4-Trimethyl-6-athyl-43-tetra-
hydrobenzoesiure oxydiert werden soll. Dabei wurde
auch- auf die Moglichkeit hingewiesen, diese Saure
durch Diensynthese vom 2,3-Dimethylbutadien mit
x-Methyl-g-athyl-acrylsidure?) zu erhalten:
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Wir haben inzwischen die Umsetzung durchgefihri
und die 1, 3, 4-Trimethyl-6-athyl-4%-tetrahydrobenzoe-
sdure mit dem Schmelzpunkt 121—122° gewonnen.
Die Saure kann aus Petrolather umkristallisiert
werden und 18st sich in kalter Natriumecarbonat-
Losung. CHxO: (196,3): Ber. C 73,42 H 10,27 Gef.
G 73,40 H 10,13. .

Die «-Methyl-g-athyl-acrylsaure wird damit zum
ersten-Male als philodiene Komponente fiir Synthesen
nach Dielg-Alder bentitzt. Im Hinblick auf Unter-
suchungen von K. Miescher und Mitarbeitern?) iiber
destrogene Carbonsiuren -hat die Verwendung der
a-Methyl-g-athyl-acrylsaure als Partner fiir Dien-
synthesen besondere Bedeutung und wir beabsichtigen
deshalb, die am Beispiel -des 2,3-Dimethyl-butadiens
studierte Moglichkeit auf.das 6-Methoxy-1-vinyl-3,4-
diliydronaphthalin zu utbertragen und so zu Phe-
nanthrenderivaten zu kommen.
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MiBbildungen an Tritonkeimen durch experimentellen
Sauerstofimange] ‘nach abgesehlossener Gastrulation.

. Zwei vorausgegangene Versuchsreihen (Biichner,
Maurath und Rehn, Rubsaamen) hatten an
Tritonkeimen .schwere MiBbildungen am Zentral-
nervensystem bis zur Cyklopie, Acephalie .und
Anencephalie ergeben, wenn die Keime vor beendeter
Gastrulation in einem starken Sauerstoffmangel im
Unterdruck oder im Sauerstoff-armen Stickstoff-
Sauerstoffgemisch zur Entwicklung gebracht wurden.
In der Deutung dieser Befunde war die Frage auf-
getaucht, in welchem Umfang den beobachteten MiB-
bildungen Ilediglich eine Stérung der Organisator-
wirkung oder zusitzlich eine solehe des reagierenden
Keimteils zugrunde liegt.

In unseren neuen Versuchen wurden Tritonkeime
nach beendeter Gastrulation (Harrison-Stadien
13—186) fir einige Tage in ein Sauerstoff-armes Stick-
stoff-Sauerstoffgemisch (2,19 0.) gebracht, an-
schlieBend weitere Tage in Normalatmosphare be-
lassen und dann, sofern der Versuch aberlebt wurde,
fixiert. Schon die Neurulation zeigte bei den meisten
Keimen einen sehr atypischen Verlauf. Die Neural-
wulste erhoben sich nur verzogert, haufig waren sie
asymmetrisch. Sie schlossen sich im Verhiltnis zur
Entwicklung des Gesamtkeims nur sehr verspatet
oder {iberhaupt nicht. Besondere Schwierigkeiten
zeigten sich am cranialen und caudalen Pol. So wurde
vereinzelt noch im Stadium 34 im caudaléen Rumpf-
drittel die Neuralanlage als flache Rinne nicht ge-
schlossen gefunden. i

Die meisten Keime mit derart groben Veranderungen
starben in den Stadien bis 34 ab. Bei den Keimen, die

Kurze Originalmitteilungen. - 2065

langer lebten, war die Pigmentierung der Augen stark
verzogert. Weiter ergaben sich haufig an den Kiemen
Abweichungen. Entweder waren die Kiemenstamm-
chen verwachsen oder es waren nur 2 oder auch
4 Kiemenstammchen beidseits zu erkennen. Bei
einseitiger Verkiimmerung war in vielen Fallen die
gleichseitige Extremitat kleiner entwickelt. Bei zahl-
reichen Keimen waren die Augen unterschiedlich gro83.
In solchen Fiallen wurden regelmifBig einseitig oder
beidseits keine oder-zu kieine Linsen gefunden. .

Die histologische Serienuntersuchung bestatigte
diese Befunde. Bei den im Lupenbild zu kleinen Linsen
stellten wir fest, dafll diese als kegelférmige, oft
machtige Gebilde aus der Tiefe der Retina entsprangen
und pur ein kleines Blaschen durch den Irisspalt aus-
stalpten. So entstand beim lebenden Keim der Ein-
druck der zu kleinen Linse. War eine Linsenbildung
anggeblieben, so fanden sich Storungen am Aufbau des
Augenbechers. Meist war der Irisspall zu kiein und
seine Rander waren durch lockeres Mesenchym ver-
wachsen. ‘Auch starkere Verwerfungen der Augen-
becher wurden beobachtet. Vereinzelt fand sich eine
cystische Erweiterung der Nasen und der Ohr-
blaschen. i

In einigen Fallen<war das Riickenmark verandert.
Es handelte sich dabei um Bilder, die als Myelocelen
zu charakterisieren sind: eine zipfelige Ausziehung des
Rickenmarks zieht dorsal nach der einen Seite durch
ein Muskelsegment hindurch und gewinnt Anschlul
an eine hier dicht unter dem Ektoderm liegende Gruppe
von Neuralzellen. Der Zentralkanal zieht dabei mit
dieser Ausziehung bis unter das Ektoderm. In zwei
Fallen steigerte sich dieses Bild bis zur Diplomyelie.
Bei weiteren Keimen war eine Verwerfung der Struk-
tur des Ruckenmarks oder eine hydropische Erwei-
terung seines Zentralkanals zu erkennen. Bemerkens-
wert erscheint, daf3 alle Keime mit derartigen Storun-
gen am Rickenmark auch Veranderungen an den
Augen zeigten, sei es, daf3 dié Linsen fehlten oder daf
sie aus Retinamaterial gebildet waren. Lt

Das Gehirn einzelner Keime zeigte eine Verwerfung
der Strukturen oder eine Hydrocephalie.

An den mesodermalen Organen standen Storungen
der Chorda und der Vornieren im Vordergrund. An der
Chorda fand sich noch im Stadium 43 reichlich Dotter,
also deutliche Dotterpersistenz mit einer Hemmung
der Ausdifferenzierung, Verwerfung und vereinzelt
Verdoppelung. Die Vornieren zeigten eine unter-
schiedlich starke ein- oder beidseitige Erweiterung

dhrer Kanalchen. Diese Storungen der mesodermalen

Strukturen waren so gut wie nie mit solchen der direkt
iibergeordneten Anlage des Zentralnervensystems
vergesellschaftet. .

Aus unseren Beobachtungen schlieBen wir, da der
Sauerstoffmangel direkt an den prisumptiven Organ-
anlagen wihrend der -Ausdifferenzierung angreifen
kann und daB er auch dann fir die Genese der Mif3-
bildungen eine bedeutende Rolle spielt, wenn die Ga-
strulation zur Zeit seines Wirksamwerdens bereits
abgelaufen ist und Aktions- und Reaktionssystem
sich zeitlich und értlich normal vereinigt haben.
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Uber die Maguestamaktivierung der sauren
Muskeliphosphatase.

Cl. Knoevenagel®) zeigle in unserem Institut, daB
die Muskelphosphatase als eine Phosphatase mit sau-
rem. pg-Oplimum ausnahmsweise durch Mg aktiviert
wird, wenn man Glycerophosphat als Substrat ver-
wendet. Die Prostataphosphatase wifd dagegen auch
nach langdauernder Dialyse oder Elektrodialyse durch
Mg nicht aktiviert. Dies ist das allgemeine Verhalten
der sauren Phosphatase; es wird allgemein angenom-
men, daf die Aktivierbarkeil des Mg eine charakteristi-
sche Eigenschaft der Phosphatasen mit alkalischem
und neutralem pg-Optimum ist.



