Mikrobiologische Reduktion des
3,4,5-Trimethoxy- -nitrostyrens

. JEZO und "J. ZEMEK

*Chemisches Institut, Zentrum fiir Chemische Forschung
der Slowakischen Akademie
der Wissenschaften, CS-842 38 Bratislava

* Institut fiir Biotechnologie der Slowakischen Technischen Hochschule,
CS-812 37 Bratislava

Eingegangen am 26. Februar 1986

Es wird die Herstellung des Mezcalins durch mikrobiologische Reduktion
des 3.4,5-Trimethoxy-f-nitrostyrens mittels Candida albicans beschrieben.

The preparation of mescaline by microbiological reduction of 3.4.5-tri-
methoxy-B-nitrostyrene with the aid of Candida albicans is described.

OnucbiBaeTcs MONyYeHHe MECKATIMHA MyTEM MHUKPOOHANILHOTO BOCCTAHOB-
nenus 3,4,5-TpuMeToKCH--HUTpOCTHpONa ¢ nomowsto Candida albicans.

In der Fachliteratur ist ganze Reihe ..klassischer** Verfahren zur Herstellung des
Mezcalins (B-(3.4.5-Trimethoxyphenyl)dthylamins) [1]. unter anderem auch aus
3.4,5-Trimethoxy-f-nitrostyren, als Ausgangsmaterial, beschrieben [2].

Auf Grund der Kenntnisse aus der Fachliteratur iiberlegten wir die Herstellung
des Mezcalins aus 3.4.5-Trimethoxy-B-nitrostyren durch mikrobiologische Reduk-
tion durchzufiihren. Es ist ndmlich schon langer bekannt, da3 man die Nitrogruppe
auf primdre Aminogruppe mikrobiologisch mittels Saccharomyces cerevisiae [3].
Streptomyces aureofaciens und Streptomyces albus [4]. Escherichia coli. Pseudo-
monas vulgaris und Bacillus subtilis [5]. Klebsiella aerogenes [6], Mycobacterium
tuberculosis (aber auch mittels atypischer Gattungen wie Mycobacterium phlei,
Mycobacterium avium und Mycobacterium smegmatis) [7] so wie auch Aspergillus
niger [8] reduzieren kann. Demgegeniiber kann man die mikrobiologische Reduk-
tion der Doppelbindung, die weniger beschrieben ist. z. B. mittels Enterobacteria-
ceae spec. [9] so wie auch mittels Streptomyces aureofaciens [10] durchfiihren.

Experimentell haben wir festgestellt, daB man so wie die Doppelbindung so auch
die Nitrogruppe in der Ausgangsverbindung in befriedigenden Ausbeuten mikro-
biologisch mittels Candida albicans reduzieren kann und diese Tatsache niitzten
wir bei Herstellung des gewiinschten Produktes aus.
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Experimenteller Teil

a) Herstellung der Biomasse

Den Stamm Candida albicans, isolierten aus der Scheide einer Patientin mit fortgeschrit-
tener Candidosenform, kultiviert man (60h) bei 28°C und stindigem Schiitteln
(Amplitude = 20 cm ; Frequenz = 1 Hz) in 50 cm” synthetischer Yeast Nitrogen Base (YNB)
Nihrboden (6 g/dm*) (Oxoid. England), angereichert mit D-Glucose (20 g/dm?). Die
gewonnene feuchte Biomasse (2 g) wascht man mit physiologischer Losung (3 X 50 cm?),
weiter mit 10 %igem Athanol (50 cm®). dann mit 50 %igem Athanol (50 cm®) und
schlieBlich mit 96 %igem Athanol (50 cm?) durch und die so bereitete Biomasse trocknet
man in der Vakuumtrockenkammer bei 40 °C aus.

b) Mikrobiologische Reduktion

Man suspendiert 0,5 g trockener Biomasse (ad a) in 100 cm® Nahrboden YNB (enthal-
tenden 2 g D-Glucose). Der Suspension wird eine Losung von 50 mg 3.,4,5-Trimethoxy-$-
-nitrostyren [11] in 10 cm® Dimethylsulfoxid hinzugefiigt und das Reaktionsgemisch unter
anaeroben Bedingungen 24 h auf 60 °C erwdrmt. Den unlolichen Anteil zentrifugiert
man (15 min; 1500 g) ab, das Sediment wischt man mit einem Gemisch von
1-Propanol + Ammoniak (Volumenverhiltnis=4 1) (2 x50 cm®) durch, Supernatant des
Riickstandes wird mit Ather extrahiert (3 X 65 cm®) und schlieBlich werden die vereinigten
Ather- so wie auch 1-Propanol+ Ammoniak-Extrakte zu Trocknen abgedampft. Den
Destillationsriickstand 168t man in 5cm® eines Gemisches aus Essigsduredthylester +
Pyridin + Essigsdure + Wasser (Volumenverhiltnis=5 S 1 3) und die gewonnene L&-
sung fraktioniert man auf einer Cellulosesdule (Whatman Genuine Cellulose) (60 X 5 cm)
unter Verwendung desselben Gemisches. Dabei werden 5 cm® Anteile des Eluats abgenom-
men, in denen man die Anwesenheit der Aminogruppen nach [12] feststelit. Die vereinigten
Eluate werden zuerst im Wasserstrahlpumpenvakuum abgedampft, die Reste des Lo-
sungsmittels werden durch Abdampfen mit Wasser (3 X 5 cm?) entfernt, womit man das
gewiinschte Mezcalin (22 mg; 52 %) mit Schmp.(HCl; MeOH + AcOEt) =182 °C;
Schmp.(Pikrat; H,O) =222 °C erhilt.

Literatur [1] gibt Schmp.(HCIl) =184 °C, Schmp.(Pikrat) =222 °C an.

Den Stamm Candida albicans hat uns liebenswiirdig Dr. M. Klobusicky (Institut fiir
Parasitologie der Komensky Universitat, Bratislava) zur Verfiigung gestellt, wofiir wir Ihm
herzlichst danken.
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