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3. Mit 259, igem Alkohol gelang die Trennung der drei Komponenten nur aus
dem Extrakt von Ammi majus (1 : 1), nicht aber aus der Losung ihres Gemisches.

4. Die besten Trennergebnisse der drei Komponenten sowohl aus dem Extrakt
von Ammi majus als auch aus ihren Losungen wurden mit 509, igem Alkohol als
Laufmittel erzielt.

Anschrift: Prof. Dr. A. A. Rahman, Pharmaz. Abteilung der Univ. Kairo/Xgypten.

1755. Giinther Wagner
Uber die Synthese von $-D-Glucopyranosiden

verschiedener a-Resorcylsdureester
13. Mitteilung : ,,Uber Phenolglykoside* !)

Aus dem Pharmaz.-chemischen Institut der ¥rnst-Moritz-Arndt-Universitit Greifswald
Direktor: Prof. Dr. Pohloudek-Fabini

(Eingegangen am 10, September 1958)
Von den 3,5-Dihydroxybenzoeséureestern (c-Resorcylsiureestern) (I) gibt es

zwel Reihen einfacher 5-D-Glucopyranoside, nimlich die Monoglucoside (II) und
die Bisglucoside (III).
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Da wir die Mono- und Bisglucoside der a-Resorcylséureester als Substrate fiir
unsere Untersuchungen iiber die Fermentspaltung von 3-D-Glucopyranosiden aro-
matischer Dihydroxycarbonsiureester bendtigten und die Verbindungen unseres
Wissens noch nicht beschrieben sind, beschéiftigten wir uns mit der Synthese die-
ser Substanzen.

Die von Mauthner?) und Sabalitschka®) beschricbenen Verfahren zur Synthese
der acetylierten Glucoside fiihrten bei den a-Resorcylsdureestern zu keinem Erfolg.
Aus dem Ansatz iquimolarer Mengen der Monokaliumsalze der a-Resorcylsiure-
ester und @-Acetobromglucose in einem Aceton/Wasser-Gemisch konnte kein

1) 12, Mitt. Pharmaz. Zh, Deutschland 97, 367 (1958).
2y F. Mauthner, J. prakt. Chem. (2) 88, 766 (1913).
3) Th. Sabalitschka, Arch, Pharmaz. 267, 675 (1929).
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Tetraacetylmonoglucosid isoliert werden. Auch aus den nach gleicher Methode
ausgefiihrten Apsitzen von 1 Mol Dikaliumsalz der a-Resorcylsinreester und
2 Mol -Acetobromglucose gelang die Isolierung kristalliner acetylierter Glucoside
nicht.

Dagegen konnten die acetylierten Glucoside der a-Resorcylséureester nach der
von Robertson und Waters?) beschriebenen Methode gewonnen werden.

Die Darstellung der a-Resorcylséureester-bis-(3-D-glucopyranoside) (III) war auf
dem im folgenden Formelschema aufgezeichneten Wege moglich:

1 Mol a-Resorcylsiureester, 2 Mol a-Acetobromglucose und 1 Mol Silberoxyd
werden mit Chinolin verrieben und 2 bis 3 Stunden stehengelassen. Dabei bildet
sich nahezu quantitativ ein Gemisch der moglichen a-Resorcylssureester-bis-
(tetraacetyl-glucoside). Von den o-Resorcylséureestern konnen 3 isomere Bis-
(tetraacetyl-D-glucopyranoside) entstehen, nimlich:

1. das (3,3-Bis-(tetraacetyl-D-glucopyranosid),

2. das «,B-Bis-(tetraacetyl-D-glucopyranosid),

3. das ¢,a-Bis-(tetraacetyl-D-glucopyranosid).

In dem Tetraacetylglucosidgemisch, das nach dem Verfahren von Robertson und
Waters?) anfillt, iberwiegt stark das 3,8-Isomere. Die ¢,- und die ¢,0:- Verbindung
treten nur in geringer Menge auf und lassen sich durch wiederholtes Umfillen der
Rohprodukte aus Methanol entfernen. Die verschiedenen isomeren Verbindungen
lassen sich in der Weise nachweisen, dil man die erhaltenen Rohprodukte in iib-
licher Weise®) entacetyliert und die Verseifungslésungen papierchromatographisch
untersucht *). Man erhélt dabei 3 Flecke, z. B. bei e-Resorcylsduremethylesterbis-
glucosid den Hauptfleck bdi R, 0,36 und 2 kleinere Nebenflecke bei R, 0,24 und
R; 0,15. Alle Verbindungen besitzen das fiir Bisglucoside typische Verteilungsver-
halten und geben sich durch ihre Reaktion mit Millons Reagenz als Phenol-
glucoside zu erkennen.

Der Hauptfleck wird von ¢-Resorcylsduremethylester-3,3-bis-glucopyranosid ge-
bildet. Da nach T. Kariyone, M. Takahashi, K. Takaishi, H. Isaka®) ¢-Glucoside
niedrigere R,-Werte als 8-Glucoside besitzen, kann angenommen werden, dal} der
Fleck von R;0,24 dem a-Resorcylsiuremethylester-¢,8-bis-(D-glucopyranosid) und
der Fleck von R, 0,15 dem a-Resorcylsiuremethylester-e,q-bis-(D-glucopyranosid)
zukommt,. '

Die Darstellung der c-Resorcylsiureester-bis-(3-D-glucopyranoside) exfolgte nach
Zemplén und Pascu®) durch Umesterung der reinen c-Resorcylséureester-bis-
(tetraacetyl-B-D-glucopyranoside) mit katalytischen Mengen von Natriumalkoho-
laten in absol. Alkoholen. Es muf dabei immer der absol. Alkohol (und ent-

*) Verteilungsmittel: n-Butanol/Eisessig/Wasser 10 : 2 : 8; v/v/v. Papier: Schleicher und
Schiill 2043a.

4y A. Robertson und R. B. Waters, J. chem, Soc. [London] p. 1881 (1931).

5) Q. Zemplén und E, Pascu, Ber. dtsch. chem. Ges. 62, 1613 (1929).

8) T. Kariyone, M. Takahashs, K.Takaishs und H.Isaka, J.pharm. Soc.Japan 73,
404 (1953); ref. C. A, 48, 3322 (1954).
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sprechend das Natriumalkoholat) benutzt werden, der in der Alkoholkomponente
des Esteraglucons vorliegt, weil sonst Umesterungreaktionen erfolgen und Glucosid-
gemische erhalten werden.

Bei der Aufarbeitung der Ansitze auf die Tetraacetylglucoside werden die 16s-
lichen Bestandteile zunichst mit Chloroform herausgelost und die Chloroform-
16sungen durch Ausschiitteln mit Salzsiure vom Chinolin befreit. Schiittelt man
anschlieend mehrere Male mit wenig Natronlauge (10%ig) aus, so gehen die Ver-
bindungen mit freier phenolischer Hydroxylgruppe in die wiBrig-alkalische Phase
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tiber. Neben sehr wenig unumgesetzten a-Resorcylsiureester geht auch gebildetes
a-Resorcylséiureester-mono-(tetraacetylglucosid) (V) in die wifirige Phase. Dabei
werden die Acetylgruppen des Zuckerrestes abgespalten, wihrend die stabilere
Esterbindung im Aglucon zunéchst intakt bleibt. Neutralisiert man-die erste
Natronlauge-Ausschiittelung sofort mit Salzsiure, so 1a8t sich a-Resorcylsiure-
ester-mono-(3-D-glucopyranosid) (II) nachweisen. Schon in der folgenden Aus-
schiittelung ist nur noch a-Resorcylsiure-mono-(3-D-glucopyranosid) (VI) nach-
zuweisen, da durch lingeres Stehen im wiBrig-alkalischen Milieu auch die Ester-
bindung des Aglucons aufgespalten wird. Das zum Vergleich fiir die papier-
chromatographischen Versuche bendtigte a-Resorcylsiure-mono-(3-D-glucopyrano-
sid) konnte durch Verseifen von a-Resorcylsiuremethylester-mono-(3-D-gluco-
pyranosid) mit Bariumhydroxyd?) erhalten werden.

Da8 es nach dem beschriebenen Verfahren bei den a-Resorcylsiureestern nicht
wie bei den 3-Resorcylsiureestern®) gelingt, neben den Bisglucosiden Monogluco-
side zu isolieren, ist darauf zuriickzufithren, daB die a-Resorcylsiureestermono-
glucoside sehr gut wasserldelich sind und bei den o-Resorcylsiureestern die Bildung
der Bis-(tetraacetylglucoside) nahezu quantitativ erfolgt, da beide phenolischen
Hydroxylgruppen in keiner intramolekularen H-Briicke festgelegt sind.
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7) Siehe: B. Helferich und H. Lutzmann, Liebige Ann. Chem. 6§37, 11 (1938).
8) G. Wagner und H. Kuhmsiedt, Vortrag suf der Tagung der Pharmazeutischen Gesell-
echaft der DDR, Weimar 1958.
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Die Darstellung der a-Resorcylsiureestermonoglucoside gelang analog den
B-Resorcylsiureester-2-glucosiden®) und den Gentisinsdureester-2-glucosiden®)
ausgehend von o-Resorcylsiure in folgender Weise:

a-Resorcylsiure (V1I) wurde mit Essigsiureanhydrid und Natronlauge zunichst
partiell acetyliert. Die entstandene Monoacetyl-a-resorcylsiure (VIII) wurde mit
Diazomethan, Diazoithan bzw. Diazo-n-propan in die entsprechenden Mono-
acetyl-a-resorcylsdureester (IX) iiberfithrt.

1 Mol Monoacetyl-a-resorcylsiureester wurde nach Robertson und Waters?) mit
1 Mol a-Acetobromglucose, 15 Mol Silberoxyd und Chinolin angesetzt. Bei der Auf-
arbeitung der Ansétze (siehe Versuchsteil) wurden die Monoacetyl-c-resorcylsiure-
ester-tretraacetyl-8-D-glucopyranoside (X) erhalten. 1 Mol dieser Pentaacetyl-
glucoside wurde mit reichlich 1 Mol Natriumalkobolat in absol. Alkohol verseift.
Dabei mufl wieder darauf geachtet werden, da in dem entsprechenden Alkohol
gearbeitet wird, der auch im Esteraglucon vorhanden ist. Auch das entsprechende
Natriumalkoholat muB verwendet werden, um Umesterungserscheinung im Aglucon
auszuschliefBen.

Zur Entfernung des Natriums aus den Verseifungslosungen wurde bisher mit
konz. Schwefelséiure neutralisiert und das gebildete Natriumsulfat abzentrifugiert,
Mit Erfolg lassen sich zum gleichen Zweck auch Kationenaustauscher benutzen.
Es kénnen sowohl Sulfonsiaureaustaunscher (z. B. Wofatit KPS 200) als auch Car-
boxylsdureaustauscher (z. B. Wofatit CP; Wofatit CN) verwendet werden. Wir
benutzten fiir unsere Versuche Wofatit KPS 200, weil dieses Harz eine grofere
Austauschkapazitit besitzt. Die alkoholischen, alkalischen Verseifungslésungen
wurden mit einer ausreichenden Menge Wofatit KPS 200 geschiittelt. Schon nach
wenigen Minuten war die alkalische Reaktion verschwunden. Nach dem Abfil-
trieren des Austauschers wurden die Losungen in iiblicher Weise aufgearbeitet.
Bei den Verbindungen, wie z. B. bei a-Resorcylsdure-n-propylester-monoglucosid,
bei denen wihrend des Verseifens Ausfallungen auftreten, mufl die alkoholische
Losung mit dem Ionenaustauscher unter kriftigem Umriihren solange erbitzt wer-
den, bis die Ausfillungen verschwunden sind und eine neutrale Reaktion auftritt.

Durch die Ionenaustauscher kommt es zu keinen Verseifungsreaktionen im
Agluconanteil.

Die a-Resorcylsdurcester-monoglucoside sind sehr gut wasserloslich.

Versuchsteil
I. Synthese der Verbindungen

a-Resorcylsdure wurde durch Sulfurierung von Benzoesiure und anschlieBende Alkali-
schmelze dargestellti?).

Die a-Resorcylsaureester wurden in iiblicher Weise dargestellti?).

°) G. Wagner, Arch. Pharmaz. Ber, dtsch. pharmaz. Ges. 291/63, 278 (1958).

10y Org. Synthesis 21, 27 (1941).

11y Herzig und Epstein, Mh. Chem. 29, 668 (1908). Barth und Senhofer, Liebigs Ann.
Chem. 159, 225 (1871).
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Monoacetyl-a-resorcylsiaure (VIII)

20,0 g «-Resorcylséure und 15,8 g Natriumhydroxyd wurden in 100 m] Wasser gelost.
Die Losung wurde auf 0° C abgekithlt. Dieser gekiihlten Losung wurden 13,2 g Essigssure-
anhydrid zugesetzt. Es wurde 10 Minuten lang kraftig geschiittelt. Der Ansatz blieb an-
schlieBend noch eine halbe Stunde stehen. Dann wurde mit verd. Schwefelséure an-
gesduert und der Ansatz bei ungefihr 0° C aufbewahrt. Der Niederschlag wurde ab-
gefrittet und mit gekiihltem dest. Wasser gewaschen. Das erhaltene Produkt wurde auf
einen Tonteller gedriickt und im mit KOH beschickten Vakuumexsikkator aufbewshrt.
Die Substanz wurde aus 100 ml dest. Waaser in der Weise umkristallisiert, da8 die Sub-
stanz in das schon siedende Wasser eingetragen wurde. Durch langeres Kochen der Sub-
stanzlosung wird die Ausbeute durch fortschreitende Entacetylierung erheblich herab-
gesetzt.

Nadeln. Ausbeute: 50—60%,.

Fp. zwischen 180 und 190° C unter Zersetzung.

C,H,0, (196,15) Ber.: C5511%  H 4,119,
Gef.: ’ 55,20% I 4’06%

Monoacetyl-a-resorcylséuremethylester (IX a)

In eine atherische Diazomethanldsung wurde portionsweise Monoacetyl-«-resorcylsaure
eingetragen. Es wurde so lange Monoacetyl-a-resorcylsiure eingetragen, bis die Losung
nicht mehr gelb gefarbt war und ein erneuter Zusatz keine Stickstoffentwicklung mehr
hervorrief. Die atherische Lisung wurde zweimal mit einer 5%igen Natrjumbicarbonat-
l6sung ausgeschiittelt und anschlieBend neutral gewaschen. Die dtherische Losung wurde
iiber getrocknetem Natriumsulfat getrocknet und der Ather abdestilliert. Der Riick-
stand wurde im Vakuum von den letzten Lésungsmittelresten befreit. Er wurde dabei,
teilweise aber erst nach dem Animpfen, fest. Umkristallisation: dreimal aus Xylol. Fp. 118
bis 121° C. Nadeln.

C,oH;,0; (210,18) Ber.: C 57,149  H 4,809
Gef.: ,, 57,27% s 8,06%

Monoacetyl-a-resorcylsiureathylester (IX b)
Die Substanz wurde unter Verwendung einer étherischen Diazodthanlésung in gleicher
Weise wie bei Monoacetyl-a-resorcylsduremethylester beschrieben dargestellt.
Umkristallisation: dreimal aus Xylol. Nadeln.
Fp. 110,6—112,5° C.
C11Hy,0, (224,21) Ber.: C 58,939,  H 5,409
Gef.: ,,59,25%  , 5,64%
Monoacetyl-a-resorcylsaure-n-propylester (IX c)
Die Substanz wurde unter Verwendung einer atherischen Diazo-n-propanlésung in
gleicher Weise wie bei Monoacetyl-a-resorcylséure-methylester besohrisben dargestellt.
Umkristallisation: dreimal aus Xylol. Nadeln.
Fp. 90—91° C.
C1:H,,0; (238,23) Ber.: C 60,609, H 6,35%
Gef.: ,, 60,389, » 6,289%

a-Resorcylsauremethylester-bis-(tetraacetyl-f-D-glucopyranosid (IV a)

5,0 g a-Resoroylsfuremethylester wurden mit 24,6 g a-Acetobromglucose und 8,6 g
Silberoxyd griindlich verrieben. Dieser Verreibung wurden 30 ml Chinolin zugemischt.
Es wurde erneut griindlich verrieben. Der Ansatz wurde ungefahr 3 Stunden im Exsikkator
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aufbewahrt und anschlieBend mit 150 ml Chloroform sufgenommen. Die in Chloroform
ungeldst gebliebenen Anteile wurden abzentrifugiert. Diese Anteile wurden nochmals mit
100 ml Chloroform angerithrt und erneut abzentrifugiert. Die vereinigten Chloroform-
lssungen wurden zunachst dreimal mit je 50 ml 109 iger Salzsaure und anschlieBend drei-
mal mit je 50 ml 10%iger Natronlauge ausgeschiittelt. Die Chloroformlésung wurde
neutral gewaschen und iiber Calciumchlorid getrocknet. AnschlieBend wurde die filtrierte
Chloroformlosung auf 100 ml eingeengt und unter Umriihren in reichlich Benzin vom
Kp. 50—170° C (1 Litr.) eingetropft. Die Substanz schied sich als rotlich gefarbtes Pulver
ab. Es ist wichtig, da8 reichlich Benzin genommen wird, weil das Produkt sonst schmierig
wird und sich nur schwer aufarbeiten lafit. Der Niederschlag wurde abgefrittet und mit
Benzin gewaschen. Es wurde eine Ausbeute von 40—609% an Rohprodukt erzielt. Das
Rohprodukt wurde anschlieBend viermal aus Methanol umkristallisiert. Dabei verringerte
sich die Ausbeute auf 30—409,. Derbe Nadeln. Auf dem Heiztisch zeigte die Substanz
keinen scharfen Schmelzpunkt. Sie schmolz zwischen 90 und 110° C.

[«]3° = — 37,0° [¢ = 5,11; Chloroform].
C3eH (0., (828,71) Ber.: C 52,17%  H 5,35%
Gef.: ,,52,37%  ,, 5,560%

a¢-Resoroylsauremethylester-bis-(f-D-glucopyranosid) (I11 &)

3,0 g a-Resorcylsduremethylester-bis-(tetraacetyl-f-D-glucopyranosid) wurden in 80 ml
abs. Methanol geltst. Nach Zusatz von 20 ml 0,1n-Na-methylatlésung wurde aufgekocht
und 5 Minuten im schwachen Sieden erhalten. Wurde nach dieser Zeit eine Probe mit
Wasser verdiinnt, so trat keime Triibung auf. Nach dem Erkalten wurde die methano-
lische Isung mit konz. Schwefelsiure neutralisiert (Tiipfeln auf Universalindikator-
papier). Das ausgeschiedene Natriumsulfet wurde abzentrifugiert. Die iiberstehende klare
Lssung wurde auf ungefihr 26 ml eingeengt und nach dem Erkalten nochmals zentri-
fugiert. Die iiberstehende klare Losung wurde anschlieBend filtriert und in etwa 400 ml
abs. Ather unter Umriihren eingetropft. Es bildete sich ein amorpher weiBer Nieder-
schlag, der abzentrifugiert wurde. Dieser Niederschlag wurde zunéchst zweimal mit abs.
Ather und anschlieBend zweimal mit abs. Benzol aufgeriihrt. Es wurde jeweils wieder
abzentrifugiert. Die Reste des Losungsmittels wurden anschlieBend im Vakuum entfernt.
Es hinterblieb ein amorphes weiBles Pulver, das schwach hygroskopisch war und nach
dem Trocknen mit Benzol in der Trockenpistole sich als analysenrein erwies. Die Aus-
beute betrug 75—85%. Die Substanz wurde zweimal aus einem Methanol/Athanol-Ge-
misch in der Weige umkristallisiert, daB zunachst die Substanz in moglichst wenig abs.
Methanol gelost, die Losung dann mit der doppelten Menge abs. Athanol versetzt und
die Losung anschlieend etwas eingedampft wurde. Die Substanz fiel in sehr kleinen,
feinen Nadeln aus.

Fp. 196—199° C.
laly = — 104,4° [¢c = 3,02; Wasser].
CyoH,50,, (492,42) Ber.: C 48,78%  H 5,739,

Gef.: ,, 48,61%  ,, 5,779

a-Resorcylsduredthylester-bis-(tetraacetyl-g-D-glucopyranosid (IV b)

5,0 g e¢-Resorcylsaureiathylester wurden mit 22,0 g «-Acetobromglucose, 7,0 g Silber-
oxyd und 26 ml Chinolin wie bei der Darstellung von a-Resorcylsiuremethylester-bis-
(tetraacetyl-§-D-glucopyranosid) beschrieben angesetzt und aufgearbeitet. Ausbeute an
Rohprodukt nach der Benzinfallung: 30—509,. Ausbeute nach dreimaliger Umfallung
aus Methanol: 26—359%,. Nadeln ohpe scharfen Schmelzpunkt. Die Substanz begann
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auf dem Heiztisch zwischen 95 und 100° C langsam zusammenzusintern und war bei
110° C vollstindig durchgeschmolzen.

[a]})r = — 36,7° [¢ = 5,02; Chloroform].

CyoH 404, (842,74) Ber.: C 62,73%  H 5,629%
Gef.: ,, 52,50%  ,, 5,64%

a-Resorcylsauredthylester-bis-(f-D-glucopyranosid) (I11b)

5,0 g a-Resoroylshuresthylester-bis-(tetraacetyl-g-D-glucopyranosid) wurden in 100 ml
abs. Athanol gelést. Der Lisung wurden 25 ml 0,1n-Na-Gthylat-l6sung zugesetzt. Die
Lésung wurde 5 Minuten im schwachen Sieden erbalten. Sofort nach Zusatz der Na-
athylatldeung begann sich ein klebriger bzw. gallertartiger Niederschlag abzuscheiden, der
aus in abs. Athanol schwer 18elichem Bisglucosid bestand. Dieser Niederschlag 16ste sich
in Wasser klar auf. Die Losung gab beim Verdiinnen mit Wasser keine Trilbung mehr.
Nach dem FErkalten wurde der verseifte Ansatz mit konz. Schwefelsfure neutralisiert.
Dabei wurde durch wiederholtes Aufkochen daftir gesorgt, daB das im Niederschlag ein-
geachlossene Alkali mdglichst vollstindig mit neutralisiert wurde. Der verbleibende
Niederschlag wurde nach dem Erkalten der Lisung abezentrifugiert. Die iliberstehende
klare Losung wurde filtriert, auf ungefshr 40 m} eingeengt und in etwa 400 ml Ather
unter Umriihren eingetropft. Es bildete sich ein amorpher weiBer Niederschlag, der zwei-
ma) mit abs, Ather und anschlieBend zweimal mit abs. Benzol aufgerithrt und dazwischen
immer wieder abzentrifugiert wurde. Im Vakuum wurden die letzten Lisungsmittelreste
abgesaugt. Eg wurde ein amorphes weiBes Pulver erhalten. Der Niederschlag des ersten
Zentrifugierens, der neben Natriumsulfat noch Bisglucosid enthielt, wurde mit 25 ml
abs. Methanol kurz aufgekocht, wenn nétig mit konz. Schwefelsdure neutralisiert und
wieder abzentrifugiert. Die Losung wurde unter Umrithren in abs. Ather eingetropft. In
gleicher Weise wie oben bereite beschrieben wurde ein amorphes weifles Pulver er-
halten, das mit dem ersten Produkt vereinigt wurde. Ausbeute 60—80%,. Die Umkristalli-
sation erfolgte wie bei dem z-Resorcylsduremethylesterbisglucosid beschrieben aus einem
Methanol /Athanol-Gemisch. Kleine Nadeln.

Fp. 209—-213° C.
[}y = — 103,6° [c = 3,01; Wasser].
Cy.H;00,, (506,45) Ber.: C 49,80%  H 5,97%

Gef.: ,,49,57% ., 5,80%

a-Resorcylsdure-n-propylester-bis-(tetraacetyl-f-D-glucopyranosid (IV )

6,0 g a-ResoroylsAure-n-propylester (bliges Robhprodukt) wurden mit 24,6 g «-Aoceto-
bromglucose, 9,0 g Silberoxyd und 30 ml Chinolin, wie bei der Darstellung von «-Resor-
cylsduremethylester-bis-(tetraacetyl-f-D-glucopyranosid) beschrieben, angesetzt und auf-
gearbeitet. Ausbeute an Rohprodukt nach der BenzinfAllung: 40—609%. Ausbeute nach
dreimaliger Umkristallisation aus Methanol: 30—409,.

Feine Nadeln.
Fp. 132—1356° C.
1% = — 35,9° [0 = 5,03; Chioroform].
C4sH 304, (856,76) Ber.: C 53,27%  H 5,66%

Gef.: ,, 53,03%, » 5,61%

a-Resorcylsdure-n-propylester-bis-(§-D-glucopyranosid) (III c)
5,0 g a-Resoroylsiure-n-propylester-bis-(tetraacetyl-f-D-glucopyranosid) wurden in
100 ml siedendem abs. n-Propanol gelést. Der Losung wurden 25 ml 0,1 -n-Na-n-propylat-
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losung zugesetzt. Die Aufarbeitung erfolgte wie bei dem homologen «-Resorcylsaure-
athylester-bis-glucosid. Die Substanz wurde zweimal aus einem Methanol/Athanol-Ge-
misch umgefallt. Es wurde ein stark hygroskopisches Produkt vom Fp. 216—220° C er-
halten, das nicht zur Analyse gebracht werden konnte.

Monoacetyl-a-resorcylsauremethylester-tetraacetyl-g-D-glucopyrano-
sid (X a)

6,9 g Monoacetyl-a-resorcylsiuremethylester, 13,6 g a-Acetobromglucose und 4,6 g
Silberoxyd wurden mit 20 ml Chinolin griindlich verrieben. Der Ansatz wurde im Exsikka-
tor ungefahr 3 Stunden stehengelassen. Die zunachst fliissige Anreibung war whhrend
dieser Zeit fester geworden. Der Ansatz wurde mit 100 ml Chloroform aufgenommen.
Die ungelost gebliebenen Bestandteile wurden abzentrifugiert und der Riickstand noch-
mals mit 100 m] Chloroform angerieben und erneut zentrifugiert. Die vereinigten Chloro-
formlosungen wurden zuniichst dreimal mit je 50 ml 10%ger Salzsaure und anschlieBend
dreimal mit je 50 ml 10%,iger Natronlauge ausgeschiittelt. Die Chloroformlésung wurde
neutral gewaschen und iiber Calciumchlorid getrocknet. Das Lisungsmittel wurde aus
der filtrierten Chloroformlésung im Vakuum abdestilliert. Der vom Lisungsmittel voll-
stindig befreite Riickstand wurde dreimal aus 70—80%igem Methanol in der Weise
umkristallisiert, daB zunéchst angeimpft und beim Auftreten von &ligen Ausscheidungen
wahrend des Abkiihlens des Losungsmittels allmahlich wenig Methanol zugesetzt wurde.
Nadeln.

Fp. 103—106° C. Ausbeute 30—409%,.
[a]“n = — 30,1° [0 = 5,02; Chloroform].

CyH 0,4 (540,46) Ber.: C 53,33%  H 5,23%
Gef.: ,, 53,42% » 5,32%

«-Resorcylsauremethylester-mono-(f-D-glucopyranosid) (II a)

5,0 g Monoacetyl-a-resorcylsduremethylester-tetraacetyl-§-D-glucopyrancsid wurden in
25 m] abs. Methanol gel6st. Der heiBen Losung wurden 76 ml Na-methylatlosung (5560 mg
Natrium in 100 ml abs. Methanol gelést) zugesetzt. Die Losung wurde einige Minuten
im Sieden gehalten. Nach dieser Verseifung zeigte eine entnommene Probe beim Verdiin-
nen mit Wasser keine Triibung. Die alkalische Verseifungslésung wurde nach dem Ab-
kithlen mit 10 g wiederholt mit Methanol gewaschenem Wofatit KPS 200 versetzt und
bis zum Verschwinden der alkalischen Reaktion geschiittelt. Der Ionensustauscher
wurde abfiltriert und die Losung im Vakuum zur Trockne eingedampft. Der’ Riickstand
wurde zweimal aus wenig abs. Athanol umgefillt. Die Substanz wurde iiber Phosphor-
pentoxyd mit Toluol in der Trockenpistole getrocknet.

Ausbeute: 30—409%,.
Fp. 186—189° C nach vorherigem Sintern bei 183° C.
[«]2" = — 69,3° [c = 3,05; Wasser].

C,.H,,0, (330,28) Ber.: C 50,919  H 5499
Gef.: » 50,96% ” 5152%

Monoacetyl-a-resorcylsdureiathylester-tetraacetyl-g-D-glucopyrano-
sid (X b)

5,6 ¢ Monosacetyl-a-resoroylsiureathylester, 9,2 g o-Acetobromglucose und 3,2 g
Silberoxyd wurden mit 18 ml Chinolin angerieben, 3 Stunden stehengelassen und wie bei
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Monoacetyl-a-resorcylsiuremethylester-tetraacetylglucosid beschrieben aufgearbeitet. Um-
krigtallisation: dreimal aus 709%igem Methanol, wie bei der erwihnten Substanz auf-
gefithrt, Nadeln. Fp. 88—91°C. Ausbeute: 30—409%,.

(2] = — 20,4° [0 = 5,03; Chloroform].

CysHa00,, (554,49) Ber.: C 54,109,  H 5,46%
_Gef.: ’” 54,16% 29 59620/0

a-Resorcylsdureathylester-mono-(g-D-glucopyranosid) (IIb)

5,0 g Monoacetyl-a-resorcylsiureithylester-tetraacetyl-g-D-glucopyrancsid wurden in
25 ml abs. Athanol gelost. Der heiBen Lisung wurden 75 ml Na-athylatlseung (550 mg
Natrium in 100 ml abs. Athanol gelost) zugesetzt. Die Aufarbeitung wurde in gleicher
Weise wie bei dem homologen Methylesterglucosid durchgefiihrt. Die Substanz wurde
mebrmals aus wenig abs. Athanol umgefsllt, dabei aber nicht vollstindig apalysenrein
erhalten. Bei papierchromatographischen Untersuchungen wurde nur ein Glucosidfleck
erhalten,

Monoacetyl-a-resorcylsdure-n-propylester-tetraacetyl-g-D-glucopyrano-
sid (X ¢)

5,0 g Monoacetyl-a-resorcylsiure-n-propylester wurden mit 7,9 g a-Acetobromglucose,
2,7 g Silberoxyd und 15 ml Chinolin in #iblicher Weise angesetzt und wie oben beschrieben
aufgearbeitet. Umkristallisation: dreimal aus 709 igem Methanol. Nadeln, Fp, 98—99,5°C.
Ausbeute: 26—35%,.

[]2"" = — 29,1° [¢ = 5,06; Chloroform].

CyeH,40,, (568,52) Ber.: C 54,939,  H 5,679%
Gef.: ,, 54,07 » 5,54%,

o-Resorcylsdure-n-propylester-mono-(f-D-glucopyranosid) (II ¢)

5,0 Monoacetyl-a-resorcylsiure-n-propylester-tetraacetyl-f-D-glucopyrancsid wurden in
25 ml abs. n-Propanol gelést. Dieser Lisung wurden 75 ml Na-n-propylatlésung (560 mg
Natrium in 100 ml abs. Propanol gelést) zugesetzt. Es wurde unter stindigem Umrithren
zum Sieden erhitzt und 5 Minuten im Sieden erhalten. Die getriibte Losung wurde mit
konz. Schwefelsiure neutralisiert (Tfipfeln auf Universalindikatorpapier). Um ausge-
fallenes Natriumsaalr des Glucosids mit erfassen gu konnen, wurde nach .dem Neutrali-
sieren nochmals aufgekocht und wenn notwendig bis zur neutralen Reaktion weiter
Schwefelsiure zugesetzt. Nach dem Erkalten wurde das ausgefallene Natriumsulfat ab-
zentrifugiert. Es wurde so lange zentrifugiert, bis die Losung klar war. Die klare Léeung
wurde filtriert und im Vakuum zur Trockne eingedampft. Der Riickstand wurde aus
wenig dest. Wasser umkristallisiert. Dabei fiel das Glucosid in einer Ausbeute von 509%,
an. Die Substanz wurde anschlieBend noch zweimal aus wenig Wasser unter groBen Ver-
lusten umkristallisiert.

Nadeln: Fp. 166—168° C.

Die Substanz wurde in der Trockenpistole iiber Phosphorpentoxyd mit Toluol ge-
trocknet.

(e}’ = — 69,1° [0 = 2,00; Wasser].

CyoHyO, (368,34) Ber.: C 63,63%  H 6,199
Gef.: ,,53,60% . 598%

Alle Schmelzpunkte wurden auf dem Heiztisch ,,Boetius‘ bestimmt.
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I1. Papierchromatographie der Glucoside

Die papierchromatischen Versuche wurden nach dem von uns frither beschriebenen Ver-
fahren aufateigend auf Papier Schleicher und Schiill 2043 a durchgefiihrt'®). Als Ver-
teilungsmittel wurde ein n-Butanol /Eisessig /Wasser-Gemisch 10: 2: 8 v/v/v benutet. Die
Substanzen wurden durch Besprithen der Chromatogramme mit Millons Reagenz und
anschlieBendes Frhitzen im Trockenschrank auf ungefahr 90° C sichtbar gemacht. Es
bildeten sich gelbe bzw. gelbbraune Flecke, die bei den Bisglucosiden erst nach lingerer
Zeit als bei den Monoglucosiden in Erscheinung traten. Die in Tabelle 1 zusammen-
gestellten Ri-Werte wurden als Mittelwerte von 10 Einzelbestimmungen erhalten.

Tabelle 1

R¢-Werte von «-Resorcylsdureesterglucosiden (Schleicher u. Schiill 2043s;
n-Butanol/Eisessig/Wasser 10:2:8 v/v/v)

Substanz Ry-Wert,
«-Resorcylsaure-mono-8-D-glucopyranosid 0,65
a-Resocylsduremethylester-mono-g-D-glucopyranosid 0,73
a-Resorcylsdureithylester-mono-g-D-glucopyrancsid 0,84
«-Resorcylsiure-n-propylester-mono- f-D-glucopyranosid 0,90
a-Resorcylsduremethylester-bis-(f-D-glucopyranosid) 0,35
«-Resorcylsuredthylester-bis-(f-D-glucopyranosid) 0,50
a-Resorcylsiure-n-propylester-bis-(-D-glucopyranosid) 0,64

Zusammenfassung

1. Die Darstellung der c-Resorcylsiureester-bis-(tetraacetyl-3-D-glucopyranoside)
gelingt durch Umsetzen von 1 Mol «-Resorcylsiiureester mit 2 Mol ax-Aceto-
bromglucose und 1 Mol Silberoxyd in Gegenwart von Chinolin. Aus den acety-
lierten Verbindungen lassen sich die freien Glucoside durch Umesterung dar-
stellen.

2. Die a-Resorcylsaureester-monoglucoside lassen sich ausgehend von a-Resocyl-
siure iiber Monoacetyl-a-resorcyledure, Monoacetyl-a-resorcyleiureester and
Monoacetyl-c-resorcylsdureester-tetraacetylglucosid darstellen.

Fraulein L. Hoefler danke ich fiir die Mitarbeit bei den experimentellen Arbeiten. -

1) @, Wagner, Pharmazie 9, 631 (1954).

Dozent Dr. Glinther Wagner, Pharm,.-chem. Institut, Universitdt Greifswald, Soldtmannstr. 23.



