
Pflanzliche Naturstoffe mit einer Nitrogruppe II 
Die Konstitution der Aristolochias~iure-II 

Von 
M. Pailer und A. Schleppnik 

Aus dem II.  Chemisehen Institut der Universi~/it Wien 

Mit 2 Abbildungen 

(Eingegangen a m  26. A p r i l  1957) 

Es wird tiber die Konstitutionsermittlung der Aristoloehia- 
s~ure-II, eines weiteren Inhaltsstoffes der Aristoloehi~ elema- 
titis L. beriehte~. 

Vor einiger Zeit konnten wir fiber die Konsti tutionsermitt lung 
tier Aristolochiasaure, einer gelben Verbindung yon der Zusammen- 
setzung C17HI1OTN, beriehten 1, ~, welehe wir aus den }Vurzeln der 
Ar i s to loch ia  c lemat i t i s  L. isolierten. Auf Grund unserer Abbauergebnisse 
ergab sich ftir den Naturstofi  die FoTmel (I), einer 3,4-)/[ethylendioxy-8- 
methoxy- 10-nitro-phenanthrencarbons~Lure-(1). 

IXJeben der Aristolochias~ture konnt.en wir bei der Aufarbeitung des 
in Natr iumbicarbonat  15slichen Anteiles zumindest noch eine weitere 
~hnlich gebaute Substanz feststellen ~. Dureh fraktionierte Kristalli- 
sation der Ammonsalze der in Dimethylformamid leichter 15slichen 
Anteile, konnte die yon uns sogen~nnte ,,Noraristoloehias~ure" erhalten 
werden, die wir in Hinkunft  als Aristoloehi~s~ture-II bezeichnen wollen. 
Sie hat te  die Zusammensetzung C16HgO6N und ungersehied sich yon 
der Aristolochias~ture-I vor allem durch das Fehlen der Methoxylgruppe. 
Sie ~hnelte in ihrem chemischen Verhalten der Aristolochiasgure-I 
sehr, enthielt eine Methylendioxygruppe, eine Nitrogruppe, lieB sich 
katalyt isch unter Aufnahme yon 3 Molen Wasserstoff hydrieren und 
gab bei der Decarboxylierung eine indifferente Verbindung. Aus ver- 

1 11/1. Pailer,  L.  Belohlav m i d  E .  S imoni tsch ,  Mh. Chem. 86, 676 (1955). 
2 il~I. Pailer ,  L.  Belohlav m i d  E.  Simonitsch,  Mh.  Chem. 87, 249 (1956). 
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schiedenen Griinden mugte jedoch angenommen werden, dab der so 
erhaltene Naturstoff noeh nieht in vollkommen reiner Form v0rlag. 

Numnehr wurde die Isolierung und Reindarstellung der Aristolochia- 
sgure-II eingehend studier~ und die K0nstitutionsermittlung durchgefiihrt. 

~Tir gingen wieder vom Alkoholext~rak~ der entfetteten Wurzetn yon 
Aristolochia cle~,atiti8 L. aus, isolierten die biearbonatlSstiehen Anteile - -  
wie im experimentellen Tell ngher ausgefiihrt ist - -  und erhietten so 
ein Rohsguregemiseh, das noeh alle sauren Komponenten der Droge 
enthielt. 

Da die Aufarbeitung dieses S/iuregemisehes durch fraktionierge 
Kristallisati0n der Ammonsalze, die wit anfgnglieh studiert hatten, zu 
keiner neuen Verbindung Iiihrte, wurde die Trennung ilber die verschieden 
schwer 16sliehen Kaliumsalze versueht. Auf diesem Wege lie$ sieh 
vorerst eine Anreieherung in zwei Verbindungsgruppen erzielen. Jene 
Gruppe, deren Kalimnsalze 16slieher waren, wurden zungehst rdeht 
untersucht, dariiber soll gelegentlieh beriehtet werden. Die sehwer 
16sliehen Kaliumsalze lieferten, in Wasser gelSst, beim Ansguern mit 
verd/innter IIC1 ein gelbes kristallines Pulver, das, wie wir spgter zeigen 
werden, in der Hauptsaehe aus den Aristoloehiasiiuren I u n d  II  best.and. 
Die v611ige Auftrennung dieses Sguregemisehes war uns mit den iiblichen 
Methoden, wie Umlgsen (aus Eisessig, Dimethylformamid-Wasser), 
Craigverteilung und Chromatographie vorerst nieht m6glieh. Beim Um- 
t6sen aus I)imethylformamid-Wasser oder Aeeton liel3 sich z. B. die 
sehwerer 16sliehe Aristoloehiasgure-I teilweise abtrennen, die ebenfalls 
in grSgerer Menge vorhandene Aristolochiasiiure-II lieg sieh auf diesem 
Wege nieht rein erhalten. 

Die Trenrmng gelang dann durch Sgulenehromatographie der Ester  
an Aluminiumoxyd, nach Methylierung der Sguren mit ])iazomethan. 
Das entwickelte Chromatogramm zeigte scharf abgegrenzt fiinf gelbe 
Zonen, davon zwei als starke gelbe ~Banden, denen drei sehmale gelbe 
ginge folgten. Die erste gelbe Bande ergab den Methylester der 
Aristoloehias/iure-II (IIb), eine kristalline gelbe Substanz vom Sehmp. 
274 ~ die zweite dunkelgelbe Bande den berei~s besehriebenen Aristo- 
loehiasgure-I-methylester vom Sehmp. 287 bis 288% Die drei t{inge, 
welehe der Bande des Aristoloehiasgure-I-methylesters folgten, sind yon 
dieser nut  sehr sehwer abzutrennen und ~ihneln ihr im ehromatographi- 
sehen VerhMten. Es ist daher anzunehmen, dab die diesen Estern zu- 
geh6rigen S//uren grof3e Ahnliehkeit mit der Aristoloehiasgure-I auf- 
weisen. 

s Dureh die ehromatographisehe Reinigung des Aristoloehiasgure-I- 
methylesters erhielten wir fiir diesen den Schmp. 287 bis 288 ~ wfihrend wir 
seinerzeit 281~ gefunden hatten. 
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Der Aristolochias~ure-II-methylester vom Schmp. 274 ~ ergab die 
erwartete Bruttoformel yon C17HnO6N, lieferte be] der Methoxylbe- 
stimmung nach Zeisel Werte fiir ein OCH 3 und na.ch T. Pavolini  und 
A.  Malatesta ~ einen positiven Test auf die Methylendioxygruppe. 
Das UV-Absorptionsspektrum (Abb. 1) zeigte gegenfiber dem Spektrum 
des Aristolochiasi~ure-I-methylesters eine hypsochrome Verschiebung, 
bedingt durch das Fehlen der Methoxylgruppe und die fiir 1)henanthren- 
derivate typische Bande be] 2510 3~. Mit diesen Befunden war die Konsti- 
rut]on der Aristolochias~ure-II als die einer ~[ethylendioxy-nitro-phen- 
anthrencarbons/~ure in Ubereinstimmung. 

Der Aristolochiasis ist sehr sehwer verseifbar 5 und 
es bereitete aueh die Verse]lung des Aristolochias/~ure-II-methylesters 
Schwierigkeiten. Beim Kochen mit a]koho]ischer KOH wnrde die 
Substanz tiefgreifend verEndert. Die so erh~itenen Verbindungen zeigten 
jedenfalls nieht mehr die for das Phenanthrengerfist eharakteristisehe 
UV-Absorption. Es gelang schliel~lich unter Einhaltung best]minter 
Bedingungen, dutch Verseifung yon 104 mg Aristolochias/~ure-II-methyl- 
ester, 6rag  der Aristolochiasi~ure-II (IIa) vom Schmp. 269 bis 271 ~ 
(Zers.) rein zu erhalten. Daf] die so erhaltene Aristolochias~ure-II sowohl 
dem dutch Chromatographie rein erhaltenen Aristolochias~ure-II-methyl- 
ester bzw. der ursprfinglich im Extrakt  vorhandenen S/~ure entsprach, 
konnte durch folgende Untersuchungen best~tigt werden. 

Beim Vergleieh der UV-Spektren der Aristolochias~ure-II und ihres 
Methylesters traten dieselben relativen Verschiebungen auf, wie be] den 
UV-Spektren der Aristolochias/~ure-I und deren Methylester (Abb. 1). 
Ferner konnte die dutch Verse]lung erhaltene Aristolochias~ure-II wieder 
mit Diazomethan in den Methylester yore Sehmp. 274 ~ fibergef(ihrt 
werden. Die Aristolochiasi~ure-II lief3 sich auch durch Kochen mit 
Na.turkupfer C in Chino]in glatt decarboxy]ieren; es wurde so ein gelber 
Neutralstoff yore Schmp. 174 bis 175 ~ erhalten. 

Da auf oben beschriebenem Weg (Veresterung, Chromatographie und 
Verse]lung) die Darste]lung einer ffir die Konstitutionsermittlung aus- 
reichenden Menge Aristolochias~ure-II zu verlustreich war, wurden der 
dureh Chromatographie erhaltene Aristolochias~ure-II-methylester und 
die deearboxylierte Aristolochias/~ure-II, die wit direkt aus dem Roh- 
s~uregemiseh herstellten, ffir die weiteren Untersuchungen verwendet. 

Die kat~ly~ische Itydrierung des Aristolochiasi~ure-ILmethyl- 
esters (IIb) wurde mit Pd-Tierkohle in Eisessig durchgeftihrt. Durch 
Aufnahme yon 3 Molen Wasserstoff und unter Austri% yon 2 Molen 

Ann. chim. appl. 37, 495 (1947). 
5 H. Rosenmund und T. Reichstein, 

(1943). 
Phurmaceut. Act~ :Helv. 18, 243 
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Wasser und 1 Mol Methanol entstand ein NeuLralstoff der 
Formel C16I-IgO~N (IV) yore Schmp. 305 bis 306 ~ 

Die Hydrierung verl~uft hier analog der des Aristolochi~s~ure-I- 
methylesters. Der ~ls Zwisehenprodukt anzunehmende Aminoester (V) 
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Abb. 2 

ist jedoch nicht bestgndig, er geht bereits in der Kglte unter 
Methanolabspaltung in eine Verbindung yon der Forme] eines Lactams 
fiber. Dies konnte ebenfalls spektroskopiseh bewiesen werden, denn 
dus UV-Absorptionsspektrum einer bei 20 ~ in Alkohol aushydrierten 
L5sung des Aristoloehi~sgure-II-methylesters zeigte bereits die eharak- 

Mona t she f t e  fiir ehemJe.  Bd. 88/3 25 
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teristischen Bandengruppen und Maxima des UV-Spektrums des Neutr~I- 
sto~fes (Abb. 2). Dem Spektrum ist ferner zu entnehmen, dab dieses 
,,Laetum" (IVa) in der Lactimform (IVb) vorliegen mug. Es vet- 
sehwindet das ffir Phenunthrenderiv~te churakteristische Maximum bei 
2510 A, ulle Banden sind st~rk bathochrom versehoben und die Absorption 
der l~ngerwelligen Banden is~ stark erh6ht. Dies steht mit der FormuHe- 
rung des Neutralstoffes als tetraeyelisehes durehkonjugiertes Ring- 
system (IVb) in 13bereinst, immung. 

Die Cyelisierungstendenz des Aminoesters (V) is~ so grog, dab aueh 
in alkohol, i%iger Salzsiture bereits in der K~lte l~ingsehlug zum 
Laetim (IVb) eintritt. Demnaeh war aueh zu erwarten, dul3 die Nitro- 
gruppe und die Carboxylgruppe der Aristoloehiasiture-II - -  so ~4e bei 
der Aristoloehiusi~ure-I- an den steriseh begiinstigten Stellungen 8,9 
oder 1,10 haften. 

Oxydat,ion des Aristoloehiasiiure-II-methylesters mit Perhydrol in 
ulkaliseher TetruhydrofuranlSsung ergub eine Methylendioxy-trieurbon- 
s/~ure, die Ms Trimethylester (VIIb) isoliert und eharakterisiert wurde. 
Dieser Trimethylester hatte die erwartete FormeI C19]~1608, enthielt 
noch die Methylendioxygruploe und schmolz bei 145 bis 146 ~ Die duraus 
dureh Mkulisehe Verseifung gewonnene Triearbons~ure (VIIu) sehmoIz 
unscharf und unter Gasentwieklung bei 176 bis 18r ~ Der Grund dieses 
grogen Sehmelzintervalls seheint Anhydridbildung zu sein, da uueh 
andere im Zuge dieser Arbeit hergestellte substituierte Diphens~uren 
5,hnlich unseharfe Schmelzpunkte erguben. 

Dureh die Bildung der Bilohenylearbonsaure war die Stellung der 
Nigrogrulope auf 9 oder 10 und dumit, unter Beriieksiehtigung der Bildung 
des Laetims, die der Curboxylgruppe auf 8 oder 1 festgelegt. 

Der Aristoloehias/iure-II-methylester wurde weiters nueh Sp~ith 
und Quietensky 6 mit Resorein und Sulzs/~ure im Bombenrohr erhitzt 
und so die Methylendioxygruppe gespMten. Das Spultlorodukt (VI) 
wurde ohne Isolierung und geindursgellung mit Kuliumpermang~nut 
in alkuliseher LSsung oxydiert und dabei als einziges Abbauprodukt 
Phthals/iureunhydrid (VIII) erhulten. Es war somit bewiesen, dug die 
Methylendioxygruppe und die Carboxylgruppe in der Aristoloehiasi~ure-II 
am selben t~ing haften, da undernfalls Hemimellithsiiure entstehen 
miil~te. Damit war aber die Konstitution der Aristoloehiasgure-II als 
die einer 3,x-?Clethylendioxy-10-nitrophenunthrenearbonsgure-(1) fest- 
gelegt. 

Die genaue Stelhmg der Methylendioxygrulope wurde dnreh Abbau 
der deearboxylierten Aristoloehiasfi.ure-II (III) ermittel{. I)a diese ~ber 
fiber den Aristoloehiasgure-II-methylest.er zu sehwer zuggnglieh war, 

6 E. Spi~th tmd H. Quietensky, Ber. d~sch, chem. Ges. 60, 1883 (1927). 
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wurde, wie bereits anfangs erw~hnt, das Gemiseh der Sauren mit Kupfer- 
pulver in Chinolin decarboxyliert und die so gewonnenen Substanzen 
a,n Aluminimnoxyd chromatographiert. Die Auftrennung in die einzelnen 
Komponenten eriolgte sehr leicht und wesentlich besser als die Trennung 
der Methylester. Dies war zu erwarten, da durch den Fortfall der stark 
polaren Carbomethoxygruppe der relative Polarit~ttsuntersehied der 
einzelnen decarboxylierten Verbindungen stark erhSht wurde. So wie 
bei der Chromatographie der Methylester wurden auch hier wieder 
5 Zonen erhalten, davon zwei starke Bander and drei schwache Ringe. 
Das erste gelbe Band ergab die decarboxylierte Aristoloehiasaure-II (III) 
vom Schmp. 174 bis 175 ~ 

Das zweite, orange gef~rbte Band ergab die schon besehriebene 
decarboxylierte Aristolochiasgure-I veto Schmp. 212 ~ wahrend die 
drei folgenden rotorange gef~rbten l~inge, so wie bei der Estertrennung, 
nicht welter untersueht wurden. 

Die decarboxylierte Aristolochiasaure-II (III) liel~ sich in Alkohol 
mit Pd-Tierkohle unter Aufnahme yon 3 Molen Wasserstoff zum Amin (IX) 
reduzieren, doeh bereitete die IsoHerung desselben grol~e Schwierigkeiten. 
Die aushydrierte LSsung, die eine intensiv blauviolette Fluoreszenz auf- 
~des, wnrde mater Stieks~off eingeengt und lieferte einen gelben l~iiekstand, 
der sieh an der Luft sofort braun fgrbte und bei der Destillation im 
I-Ioehvak. nur wenig einer bei 150 ~ iibergehenden Substanz veto Schmp. 
154 ~ ergab. Wnrde diese rait Acetanhydrid acetyliert, so entstand eine 
Verbindung veto Schmp. 275 bis 276 ~ deren Analysenwerte auf das 
Di&eetylderivat C~gH~sO~N stimmten. Dieselbe Substanz (X) wurde in 
sehr guter Ausbeute erhalten, als wir die decarboxylierte Aristoloehia- 
sanre-II in Eisessig mit Pd-Tierkohle aushydrierten, dann noeh unter 
Wasserstoli mit Aeetanhydrid versetzten und erw~trmten. Sie erwies 
sich nach Schmp. nnd Misehschmp. identisch mit einem synthetiseh 
auf eindeutigem Wege hergestellten 10-Diaeetylamino-3,4-methylen- 
dioxy-phenanthren 7. 

Der oxydative Abbau der deearboxylierten Aristolochiasaure-II 
wnrde mit Perhydrol in alkaliseher Tetrahydrofuranl~Jsung vorgenommen. 
So konnte eine ~{ethylendioxy-biphenyl-diearbonsaure erhalten werden, 
welehe die Znsammensetznng C~sH~006 hatte nnd mit einer yon uns 
synthetiseh gewonnenen 4,5-Methylendioxy-biphenyl-diearbonsaure-(2,2') 
(XIIa) nicht identisoh war. Auch die Ester waren nieht identisch. 

Unsere Abbausaure konnte demnach nur mehr die 5,6-Methylen- 
dioxy-biphenyl-diearbonsaure-(2,2') sein, deren Konstitution wir auf 
Grnnd nachfolgender Untersuchung best~itigen konnten. Wurde sie 
namlich nach Spiith und Quietensky 6 entalkyliert, so konnte eine Ver- 

M. Pailer und A.  SchIep'pni/c, noch nicht ver6ffentli.cht. 
25* 
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bindung isoliert werden, die bei 176 bis 178 ~ schmolz und naeh Schmp., 
Mischsehmp. und UV-S10ektren (Abb. 1) mR einem synt.hetiseh ge- 
wonnenen 3,4-Benzo-8-hydroxyeumarin (XI I Ia )  identiseh war. Damit 
war die Konstitution der Aristoloehias~ure-II als 3,4-Methylendioxy- 
10-nitro-phenanthren-earbons~ure-(1) (IIa) bewiesen. 

Die Synthese der 4,5-Methylendioxy-biphenyl-diearbons/~ure-(2,2') 
ging yon der yon E. Mosettig und A.  Burger s besehriebenen 2,3-Methylen- 
dioxy-phenanthren-earbons/~ure-(9) (XIV) aus, die mR Natriumbiehroma~ 
in Eisessig zum 2,3-Methylendioxy-phenanthren- chinch- 9,10 (XV) oxydiert 
wurde. Dieses Chinch konnte dutch sein Chinoxalin (XVI) mR o-Phenylen- 
diamin eharakterisiert werden und ergab bei weiterer Oxydation in 
alkaliseher L6sung mit Wasserstoffsuperoxyd die 4,5-Methylendioxy- 
biphenyl-diearbons~ure-(2,2') (XIIa),  derel~ Dimet, hylest, er (XIIb)  auf 
fiblichem Wege mit Diazomethan bereitet wurde. 

Das 3,4-Benzo-8-hydroxy-cumarin (XI I I  a) wurde analog s)mthetisiert. 
Wir gingen yon der 3,4-Dimethoxy-phenanthren-earbonsfi.ure-(9) ~ (XVII) 
aus, oxydierten diese mit N~triumbiehromat in Eisessig zum 3,4-Di- 
methoxy-phenanthren-chinon-(9,10) (XVIII),  dem Morpholehinon, das 
wieder dureh sein Chinoxalin (XIX) mR o-Phenylendiamin eharakterisiert 
wurde und bau~en dieses Chinon mit alkalisehem Wasserstoffsuperoxyd 
zur 5,6-Dimethoxy-bil0henyl-diearbonsaure.(2,2' ) (XXa) ab. Diese Saute 
lieferte dann bei der Atherspaltung mit konz. Salzsaure im Bombenrohr 
das gesuehte 3,4-Benzo-8-hydroxy-cumarin (XIIIa) ,  das noch dutch 
seinen Methylather (XI I Ib )  eharakterisiert wurde. 

Experimenteller Teil 
AXle Schmelzpunk~e win'den am I~eizmikroskop naeh Ko/ler bestitmnt, 

bis 250 ~ sind sie auf ~ 1 ~ korrigiert. 
Alle Sublimationen wurden im Kugelrohr durchgeftihrt, es wird daher 

die Temperatur des Luftbades angegeben. Die UV-Absorptionsspektren 
wurden mit einem UNICAM-Spektralphotometer, 5Iodell SP 500 auf- 
genommen. 

Anreicherung der Aristolochiasd.ure-Ii 

30 g braune ~ohs~iure, die nach der VorsehriR yon W. Rei]sehneider 1~ 
gewonnen worden waren, wurden 96 Stdn. lang im Soxh, let-Extraktor mit 
~ther extrahiert und dieser am IVasserbad verdampft. Naeh Troeknen im 
Vak. bei 100 ~ wurden so 8,55 g einer braungelben, z~hen, noeh intensiv 
naeh der Droge rieehenden Nasse erhaRen, die in Chloroform aufgenommen 
wurde. Aus dieser LSsung wurden die sauren BestandteiIe mit Na,I-ICO~- 
1-~6sung extrahiert, die Extrakte fiRriert und das Mare rote Filtrat in der 
I-Iitze stark mit Salzs~ure anges/~uert. Die S~uren sehieden sieh in Form 
bratmer Floeken ab, die abgesaugt, mit Wasser gewa.sehen und im Vak. ge- 
troeknet w-arden. Ausbeute an braunem Produkt 6,2 g. 

s E. M. Mosettig und A.  Burger, J. Amer. Chem. Soe. ~2, 2988 (1930). 
9 R. Pschorr und C. Sum uleanu, Ber. dtseh, chem. Ges. 33, 1810 (1900). 
lo W. Rei/sct~neider, Dissertation Universit.g~ Wien (1953). 
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Das Fi l t ra t  der braunen S/iuren war intensiv gelb gef~rbt, es wurde im 
Vak. zur Troekne verdampft mad die Salzmasse mit  heiBem Aeeton aus- 
gelaugt; der braune Aeetonextrakt hinterlieg naeh Abdampfen des LSsungs- 
mittels 1,1 g einer sehmierigen braunen Masse, die nieht welter untersueht 
Wllr  d e .  

Die ChloroformlSsung war naeh Entzug der sauren Substanzen noeh 
immer braunge]b gefiirbt und  zeigte intensiv grSne Fluoreszenz. Naeh Ab- 
dampfen des Chloroforms wurden nur mehr Sehmieren erhalten, die ebenfalls 
verworfen wurden. Die 6,2 g der braunen Rohs~uren wurden in 100 ml 
Wasser unter  Zusatz yon 7 ml 10~ NaOH gelSst und  yon einer geringen 
Trfibung abfiltriert. Dann wurde das klare rote Fi l t rat  mit  100 ml kalt 
gesiittigter KC1-LSsung versetzt und  fiber Naeht stehen gelassen. Das 
Gemiseh der Kaliumsalze sehied sieh als rotorange gefiirbtes kris~allines 
Pulver ab, das abgesaugt, mit  wenig Eiswasser gewasehen und im Vak. 
bei 110 ~ getroeknet wurde. Ausbeute 4,4 g. 

Die roten Mutterlaugen wurden mit  Salzs~uro anges~i~lert, die gallert- 
artig ausgefallenen organisehen S/~uren abzentrifugiert, wieder in der gerade 
zur L6sung benStigten Menge Wasser und 10~oiger Natronlauge gel6st 
und diese L6sung mit dem gleiehen Volumen kalt ges~ttigter KC1-LSsung 
versetzt. Es konnten noeh weitere 0,8 g des Gemisehes der Kaliumsalze 
erhalten werden. 

Aus der Mutterlauge wurden die organisehen S~uren wieder mit  Salz- 
s~ure ausgef~tllt, abzentrifugiert und mehrfaeh mit  Wasser gewasehen. Sie 
wurden dann im Vak. getroeknet und so 4,4 g einer amorphen, braungelben 
]V[asse, die noeh immer Mineralsalze enthielt, gewonnen. Diese Frakt ion (B) 
wurde beiseite gestelIt und  sell gelegentlieh weiter tmtersueht werden. 

Aus den Kaliumsalzen (Fraktion A) konnte dureh LSsen in heigem Wasser, 
Abfiltrieren einer geringen Trfibung und Ans~iuern des Fil trats  eine in gelben 
sehworen Floeken ausfallende ,,gelbe l~ohsiiure" erhalten werden. Sie v~lrde 
abgesaugt, mit  Wasser gewasehen and  im Vak. getroeknet. Ausbeute 3,757 g. 

Methylierung der ,,gelben Rohs4uren" 

1,078 g S~uregemiseh wurden in Aceton-Ather gelSst and  mit  dem 
10fachen ~bersehu~ ~ther. DiazomethanlSsung versetzt. Naeh 28stfind. 
Stehen bei Zimmertemp. wurden am Wasserbad LSsungsmittel und fiber- 
schiissiges Diazomethan abdestilliert, der gelb-br~unliche Rfiekstand in 
Chloroform gelSst, yon einer geringen floekigen Trfibung abfil~riert und das 
Fil trat  mit  1% igor Kalilauge ausgesehfittelt, bis diese farblos blieb. Dann 
wurde die ChloroformlSsung mit Wasser gewaschen, fiber Caleiumchlorid 
getroel~et and  das Lbsungsmittel abdestflliert. Es wurden so 1,05 g einer 
braungelben Substanz erhalten, die bei 235 bis 245 ~  vorhergehendem 
Sintern undeutlich durchschmolz. 

Chromatographische Trennung des Gemisches der Methylester der ,,gelben 
Rohs(turen " 

In  ein Chromatographierohr yon 400 ram x 45 mm wurde Ahtminium- 
oxyd nach Broclcmann, Aktivit~it Standard 1 bis 2, in kleinen Portionen 
eingestampft. 1,24 g des Estergemisches wurden in wenig Chloroform in 
der Hitze gelSst, mit  Aluminiumoxyd nach Brockmann, Standard 3, ver- 
setzt und  Chloroform im Vak. abgedunstet.  Der Rfiekstand wurde rein 
gepulver~ und  auf die Adsorptionss~ule aufgetragen. Die so beschiekte 
S~ule wurde mit  Petrol~ther durchgewasehen und  dann das Chromatogramm 
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mit  Benzol entwickelt und eluiert. Die Trennung der Methylester ergab 
zuerst 3 Zonen: eine hellgelbe breite Bande, der eine orange Bande folgte, 
fiber der sieh ein dunkelorange gef~irbter sehmaler Ring ausbildete. Bei 
weiterem Entwickeln trennten sieh die Zonen alff und der dunkle Ring 
warde in 3 sehmale l~inge aufgespalten. Das Eluat  wurde in 500-ml-Frak- 
tionen aufgefangen und ergab naeh der fibliehen Aufarbeitung folgende 
Frak~ionen : 

Vorlauf: 96 mg braunes (D1. 
Aristolochias/~ure-II-me~hylester: 422mg gelbe Kristalle, Sehmp. 268 

bis 275 ~ 
Zwisehenfraktion: 189 mg gelbe Blristalle, Sehmp. 233 bis 266 ~ 
Aristoloehias/iure-I-methylester: 216 mg gelbe Kristalle, Sehmp. 278 

his 285 ~ 
Naehlauf:  141 mg gelbe Kristalle. 
Ausbeute: 1064 mg. 

176 mg Substanz gingen dureh Zersetzung verloren und bildeten einen 
braunen Ring am S/~ulenkopf. 

Der rohe Aristoloehias~iure-I-methylester wurde aus 5/[ethanol-Chloroform 
umgelSst und sehmolz naeh Sublimation im Hoehvak. (180~ Torr) 
bei 286 bis 288 ~ Der Misehsehmp. mit  einem Aristoloehiasfi.ure-I-methyl- 
ester, der dureh Methylierung einer dureh frakt.ionierte KristMlisation ge- 
wonnenen Aristoloehias~ure erhalten worden war und der bei 282 ~ sehmolz, 
lag bei 284 bis 286 ~ Die UV-Spektren der beiden Substanzen waren identiseh. 

Der Aristoloehias~iure-II-methylester (II~) wurde ebenfMls aus Chloro- 
form-Methanol umgel6st und sehmolz nach Sublimation bei 180~ Tort  
seharf bei 274 ~ 

Das UV-Spektrum zeigte im Vergleieh mit  dem Aristoloehias~iure-I- 
methylester eine ausgepr~igte hypsoehrome Versehiebung (Abb. I). 

Aristoloehias-~ure-I-methyiester: 251 m# (log e = 4,35), 320 m,u log e = 
= 4,50), 390 mt~ (log e ~ 3,81). 

Aristoloehiasfiure-II-methylester: 252 m~ (log e = 4,64), 298 m# (log e 
-- 4,22), 358 m/~ (log e ~ 3,76). 

C1;~1106N. Ber. C 62,76, I-t 3,33, N 4,40, OCI-I a 9,54. 
Gel. C 62,73, I-I 3,36, N 4,31, OCJ:I a 9,41. 

Verseifung des Aristoloehias4ure-lI-rJ~ed~ylesters 

104 nag Aristolochias.~ure-[I-methylester (IIb) v~trden unter  Stickstoff 
mit  15 mt einer 10% igen alkohol. Kalilauge 5 Stcha. am siedenden ~Vasserbad 
erhitzt, bis eine Mare gelbe L6stmg ents~anden war. D~un wurde erkalten 
gelassen, mit  50 ml Wasser versetzt, der Alkohol im Vak. abdestilliert und 
yon einer geringen Triibung abfiltriert. Das Fi l t ra t  wurde im Vak. auf 10 ml 
eingeengt und dann mit  SMzs5ure angesauert. Es sehied sich sofort ein gelber, 
schwerer, flockiger Niederschlag ab, der abgesaugt, mit  destilliertem Wasser 
gewasehen und im Vak. getrocknet wurde. Das so erhaltene gelbe Pulver 
schmolz unscharf nach vorhergehendem Sintern bei 102 bis [06 ~ Es ~7;rde 
in Chloroform aufgenommen, wobei bis auf einen geringen ]~iickstand alles 
in Ldsung ging. Dieser wurde a.bgesaugt und scbmolz naeh Troeknen im Vak. 
bei 250 bis 260 ~ nach Sintern ab 210 ~ Zweimaliges Uml6sen aus Eisessig 
ergab eine gelbe kristMline Substanz, die bei 269 his 271 ~ unter  Zers. sehmolz. 
Ausbeute 6 mg (IIb). 



H. 3/1957] Pf lanzl iehe Naturs tof fe  m i t  einer  Ni t rogruppe  I I  379 

Das UV-Absorp t io l i s spek t rum (Abb. 1) zeigte Max ima  bei 251m/ ,  
(log e = 4,51), 297 m/~ (log e = 4,15) und  353 m #  (log z = 3,65). 

Zum Beweis, dab das Verse i fungsprodukt  ~ats~ehlieh die Aris toloehia-  
s~ure- I I  ist, wurde  1 mg  der Substanz  mi t  D i a z o m e t h a n  in der bereits  be- 
sehriebenen Weise me thy l i e r t  und  bei 180~ Torr  subl imiert .  Der  so 
gewonnene  Aristolochias~Lure-II-methylester  ha t t e  einen Schmp. yon  273 
bis 274~ Misehsehmp. mi t  dem ursprtinglieheli ,  dureh Chromatograph ie  
gewonnenen  E s t e r  v o m  Sehmp. 274 ~ zeigte keine Sehmp.-Depressiol i .  

Die S~ure lieB sieh welters  analog der u n t e n  besehr iebenen Deearboxy-  
l ier tmg des gelben ~ohs~Luregemisches le ieht  deearboxyl ieren.  Die  dabei  
erhal tel ie  deearboxyl ie r te  Aristoloehias/~ure-II  ( I I I )  zeigte den Schmp.  174 ~ 

Katalytisehe Hydrierung des Aristoloehias(ture-ll-methylesters 

Die Mikrohydr ie rung  erfolgte in der Appa ra tu r  nach  Bretsehneider ul id  
Burger 11. Als L6sungsmi t te l  wurde  Eisessig ulid als K a t a l y s a t o r  30%ige 
Pd-Tierkohle  verwel idet .  
Verbraueh :  Ft i r  1 ,876mg Substanz (13,4 ~ 748,5Tor t )  . . . . . . . . .  0 ,429mi ,  

ber. ftir 3 H~ (M = 325,67) . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  0,425 ml. 
Die aushydr ie r te  L6sung zeig~e s tarke b lauv io le t t e  Fluoreszenz,  sie wurdo 

yore  Ka tMysa to r  abfi l t r ier t .  Das L6sul igsmit te l  wurde  im Vak.  abdest i l l ier t  
und  der Rf ieks tand  im H o e h v a k .  sub l imier t ;  er gilig bei 280 ~ ohne siehtl iehe 
Zerse tzung in gelben Nade ln  fiber. Die Substanz  (IV) sehmolz  bei 304 bis 306 ~ 

In  ei l iem zweiten Versueh wurden  wie vors tehend  16,5 m g  Aris toloehia-  
s~Lure-II-methylester aushydr ier t ,  v o m  K a t a l y s a t o r  abfi l t r ier t ,  alas F i l t r a t  
im Vak. zur Troekne  ve rdampf t ,  der l~fiekstalid in m6gl iehs t  wenig Eisessig 
au fgenommen,  m i t  Tierkohle  aufgekoeht ,  f i l t r ier t  und  das F i l t r a t  m i t  ~u 
bis zur  b le ibenden Tr/ ibul ig verse tz t .  B e i m  Erka l te l i  sehied sieh eine Subs tanz  
in ~ weigen F loeken  ab, die abgesaugt ,  m i t  Wasser  gewasehen und  im Vak.  
ge t roekne t  wurde.  So wurde  eine hellgelbe amorphe  Masse erhal ten,  die 
ab 200 ~ zu langen gelben Nade ln  umsub l imie r t e  ulid bei 298 bis 299 ~ sehmolz.  
Zur  Analyse  wurde  im I-Ioehvak. bei 280~ Tor t  subl imier t  ; das Subl imat  
sehmolz  bei 304 bis 306 ~ 

C16I-t9OaN. Ber. C 73,00, H 3,45, N 5,32. Gef. C 73,38, H 3,83, N 5,22. 

Das L a e t i m  zeigte folgendes UV-Absorp t ions spek t rum (Abb. 2) m i t  
M a x i m a  bei 265 m #  (log s = 4,36), 276 m #  (log e = 4,45), 287 m #  (log e = 
= 4,42), 327 m #  (log e = 3,88), 336 m #  (log s = 3,87), 340 m #  (log e = 3,86), 
374 m #  (log e = 3,78), 39i  m #  (log e = 3,79). 

Wurde  der  Ar is to loehias / iure- I I -methyles te r  in Alkohol  mi t  Pd-Tie rkohle  
aushydr ie r t  und  die f i l t r ier te  L6sulig spekLroskopiert,  so konnte  wieder  das 
Spek t rum des Lae t ams  mi t  den eharakter i s t i sehen Maxima  bei 265 m#,  
278 m/~, 286 m#,  327 m~, 340 m#  erha l ten  werden.  Ledigl ieh die langwell igste  
Bande  zeigte eine geringe Versehiebung naeh  370 m#  und  387 m#  (Abb. 2). 

f{therspaltung and oxydativer Abbau des AristoloehiasO.ure-fI-~nethylesters 

40 m g  Aris tolochias/ im'e-II-me~hylester  ( I Ia )  wurdel i  m R  50 m g  ~eso re in  
und  3 ml  konz.  Salzs/~ure im Bombenroh r  3 Stdn.  lang  auf 150 ~ erhi tz t ,  
wobei  sich aus einer t o ,o r ange  gef~trbl~en L6sung eine schwarze kri imelige 
Masse abschied.  Diese wurde  abfi l t r iert ,  in e twas Lauge  und  100 ml  Wasser  
gelSst und  in der Siedehi tze so lalige 5%ige  KMnO4-L6sung zugetropf t ,  

11 H. Bretschneider und G. Burger, Chem. F a b r i k  11/12, 124 (1937). 
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bis deren Farbe aueh naeh weiterem halbstfindigem Koehen bestehen blieb. 
Dann wurde die L6sung mit  einem Tropfen Ameisens~iure entfgrbt, yore 
Braunstein abfiltriert, dieser mit  heil3em Wasser gewasehen, Fi l t ra t  und 
Wasehw/isser im Vak. zur Troekne gedampft. Der weige kristailine Rfiek- 
stand wurde in wenig Wasser aufgenommen, dureh kurzes I(oehen mit  
Tierkohle entf/irbt und die farblose LSs~mg anges~uert. Sie blieb dabei 
klar lind ~mrde daher 26 Stdn. mit  32ther extrahiert.  Der fiber Natrium- 
sulfat getroeknete A_therextrakt ergab naeh Abdampfen des L6sungsmittels 
24 mg eines weiBen kristallinen l~fiekstandes, der dm'eh ein gelbes 01 ver- 
unreinigt war. Ein TeiI des ()tes konnte dutch Wasehen mit  wenig Nther 
entfernt  werden. ])ann wurde in Chloroform aufgenommen, mit  Tierkohle 
gekoeht, filtriert und das Fi l t ra t  mit  Petrol~ither (Sdp. 35 bis 50 ~ bis zur 
eben bleibenden Trfibung versetzt  und erkalten gelassen. Es sehieden sieh 
lange weil3e Nadeln ab ,  die abgesaugt, mit  Petrol~ther gewasehen und im 
Vak. getroeknet wurden. Naeh mehrmaligem Umsublimieren bei 
130~ Tort warden so 5 mg farbloser, stark glitzernder Nadeln erhalten, 
welehe bei 130 bis 132 ~ sehmolzen m~d mit  friseh sublimiertem PhthalsS~ure- 
anhydrid (VIII) keine Sehmp.-Depression ergaben. 

CsI-I403. Ber. C 64,80, 11 2,70. Gef. C 64,80, 111 2,80. 

Oxydativer Abbau des Aristolochias~ure-II-methylesters 

250 mg Aristolochias~ure-II-methylester wurden in 100 ml Tetrahydro- 
furan gelSst, zum Sieden erhitzt  und unter starkem Riihren mit 5 ml 2 n 
Sodal6sung versetzt. Dann wurden hmerhalb 1 Std. 300 ml 35~oiges 111202 
in Portionen zu je 25 ml zugesetzt und jeweils so vie1 SodalSsung, dab das 
Gemiseh deutlieh alkaliseh blieb. Es f~rbte sieh naeh kurzer Zeit intensiv 
kirsehrot, verbiagte dann langsam, war nach 1 Std. nur mehr strohgelb und 
naeh weiteren 30 Min. farblos. Die L6sung wurde dann im Vak. bis zur be- 
ginnenden Kristallisation eingeengt, die Triibung mit  etwas Wasser gelSst 
und mehrfaeh mit  ~ the r  ausgesehfittelt. I)ie so yon Neutralstoffen befreite 
L6sung ffirbte sieh gelb und triibte sieh beim Ans~iuern mit  Salzsfiure 1 : 1, 
sie wurde mit  Nther ersehSpfend ausgesehfittelt, die ~ither. L6sung fiber 
Natriumsulfat  getroeknet und der Ather abdestilliert. Es wurde go ein 
gelbes, steehend rieehendes O1 erhalten, das aueh nach l~ngerem Aufbewahren 
im Vak. fiber K O K  nieht durchkristallisierte. Das Produkt wurde daher in 
der iibliehen Weise mit  Diazomethan methytiert  und das so erhaltene 61ige 
Estergemiseh dureh Chromatographie welter gereinigt. Es wurde in CC14 
gel6st und auf eine S~tule 350 • 30 mm aufgetragen. Adsorptionsmittel 
war Aluminiumoxyd naeh Brockrnann, Aktivi tgt  Standard 2. Entwickelt  
wurde zuerst mit  Benzol-ClKC13 I : l, wobei eine raseh wandernde, im UV 
gelbgriin fluoreszierende Bande erhMten wurde, wfihrend am SAulenkopf 
ein im UV intensiv blau fluoreszierender Ring haften blieb. Naehdem die 
erste Zone eluiert war, wurde das Chromatogramm mit  24ther weiter ent- 
wiekelt, wobei die blaue Kopfzone abgelSst wurde und an ihrer Stelle ein 
nun im UV gelbgr/in fluoreszierender Ring haften blieb. Naehdem aueh 
diese blau fluoreszierende Zone eluiert worden war, v~lrde mit  5Iethanot 
weiter entwiekelt. I)ie IKopfzone sloaltete sieh dabei in drei sehmale, im UV 
gelbgrfin fluoreszierende Rhage auf, die jedoch nut  sehr langsam wanderten. 

]Das Eluat  der im UV gelbgriin fluoreszierenden Zone ergab ein sehwaeh 
gelbes O1, das naeh l~ngerer Aufbewahrung im Vakuumexsikkator weitgehend 
durehkristallisierte. ])as Eluat  der im UV blau fluoreszierenden Zone Iieferte 
eine geringe Menge gelbes 0I, das nieht zur Kristallisation gebracht, werden 
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konnte. Die Menge der aus den weiteren Eluaten isolierten Stoffe war zu 
gering, um welter untersueht zu werden. 

Das Kristall isat  aus dem Eluat  der ersten Zone wurde mi~ wenig ~ ther  
gewasehen, so der gr6Bte Tell der gelben 61igen Verunreinigungen entfernt,  
der kristalline I~iiekstand wie vorstehend besehrieben noehmals ehromato- 
graphiert  und wieder die im UV gelbgrfin fluoreszierende Zone gesondert 
aufgefangen. Der l~iiekstand naeh Abdampfen des L6sungsmittels kristatli- 
sierte raseh dutch, war aber framer noeh mit  etwas gelbem 01 verunreinigt. 
Es wurde wieder mit  24ther gewasehen und dann bei 130~ Tort  des~illiert. 
Naeh einem gerh~gen gelbliehen Vorlauf wurde so ein farbloses Destillat 
erhMten, das naeh Anreiben raseh dureh.kristMlisierte. So wurden 70 mg 
.eines ?r erhalten, der bei 144~ bis 146 ~ sehmolz. Der Test auf die 
2r war stark positiv. 

C191116Os. Ber. C 61,63, I-I 4,49, 3 0 C t I  3 25,6. 
Gel. C 61,61, I t  4,33, 30CI-[ 3 25,0. 

Dies entsprich~ einem Me~hylendioxy-biphenyl-triearbons~ure-trimethyl- 
.ester (VlIb).  

Eine Probe des Esters wurde mit  methanol. K O I i  wieder verseift. Die 
daraus isolierte S~ure (VIIa) sehmolz jedoeh naeh Gesehwindigkeit des 
Anheizens bei 176 his 184 ~ 

Decarboxylierung des Gemisches der ,,gelben Rohs~uren" 

1,00 g des Rohs~uregemisches wurde mit  1 g Naturkupfer C und 50 ml 
friseh destilliertem Chinolin am Steigrohr 15 Min. zum gelinden Sieden er- 
hi tzt .  Das dunkle Gemiseh wurde naeh dem Erkal ten mit  200 ml Kther 
verdfinnt, yore Kupfer abfiltriert und das Fi l t ra t  mit  HC1 1 : 1, mit  Wasser, 
dann mit  l~oiger K O K  durchgeschfittelt, bis diese nicht mehr gef~rbt wurde, 
�9  sehlieglich nochmMs mit  Wasser gewaschen und fiber CaC12 getrocknet. 
Nach Abdampfen des Athers und Troeknen im Vak. wurden 870 mg einer 
gelbbr~unlichen amorphen Masse erhalten. 

Die roten Laugeextrakte wurden mit  I-tC1 anges~uert und mit  ~ ther  
extrahiert .  Es konnten so 12 mg eines gelben harzigen Produktes erhalten 
werden. 

Die neutrMen Anteile wurden nun dureh Chromatographie getrennt. 
Sie wurden in Petrol/~ther-Benzol 3 : 2 gel6st und auf eine S/~ule 370 • 45 ram, 
Adsorbens Aluminiumoxyd naeh Brockmann, Aktivit/~t Standard 1 his 2, 
aufgetragen und mit  Petrol/~ther mit  steigenden Anteilen Benzol entwiekelt. 
Zuerst  lief eine sehwaeh gelbe diffuse Bande vor, der eine hellorange Zone 
folgte, die yon einer dunkelorange gef/irbten Zone gefolg~ wurde, fiber der 
.sieh drei seharf ausgeprfigte I~inge ausbildeten. Es wurde dann mit  Benzol 
.eluiert und die einzelnen Fraktionen besonders aufgefangen. Die erste gelbe 
diffuse Bande ergab nur wenig gelbes 01, die darauf folgende breite hellorange 
Zone insgesamt 350 mg gelber Kristalle, die bei 174 bis 182 ~ sehmolzen. 
Diese w~rden dann aus Chloroform-Methanol umgelSst und so 270 mg rein 
gelber Kristalle erhalten, die seharf bei 174 ~ sehmolzen. Sie ergaben einen 
positiven Test naeh Pavolini and Malatesta auf die Methylendioxygruppe, 
enthiel ten kein Methoxyl und gaben Analysenwerte, die auf ein Nitromethylen- 
dioxyphenanthren stimmten. 

C15I-I904N. Ber. C 67,33, I I  3,58, N 5,06. Gel. C 67,42, I-I 3,40, N 5,24. 

Der NIisehschmp. mit  der decarboxylierten Aristoloehias/iure-II (III) 
ve to  Sehmp. 174 ~ lag bei 174 ~ Der Misehschmp. mit  AeetantlaranilsS~ure 
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bei 160 ~ iibereinstimmend mit  dem 3~[isehsehmp. der deearboxyliertel~ 
Aristoloehias~ure-II mit  Aeetanthranils~ture. 

Die UV-Spektren der beiden Verbindungen waren identiseh, sie zeigten 
wieder eine hypsoehrome Versehiebung gegen das Absorptionsspektmm der 
deearboxylierten Aristolochiasfiure-I. Lage der iVIaxima (Abb. 2): 

Deearboxylierte Aristoloehias~ure-I: 297 m# (log e = 4,04), 370 m/~ 
(log e = 3,59). 

Deearboxylierte Aristoloehias/mre-II: 285m/~ ( logs = 4,107), 390m/~ 
(log e = 3,67). 

Die Feinstruktm �9 der Banden zeigte eine starke Abhfi.ngigkeit vom 
L6sungsmittel. 

Die dunkelorange gef/irbte Zone ergab ein bei 203 bis 213 ~ sehmelzendes 
gelbes kristallines Rohprodukt,  das naeh UmlSsen bei 212 ~ seharf sehmolz 
and mit  dem sehon besehriebenen deearboxylierten Aristoloehiasfiure-I 
identiseh war. Ansbeute 226 rag. 

Katalytische Hydrierung der decarboxylierten Aristolochiasi~ure-II 

Die Mikrohydrierung wurde wieder h~ der Apparatur  nach Bretschneider 
and Bu,rger ~ in Eisessig mit  10%iger Pd-Tierkohle vorgenommen. 

Verbraueh: F~r 5,125 mg Subs~anz (14, ~ 752 Tort) . . . . . . . . .  1,430 mt, 
bet. fCir 3 I-[ 2 (M = 267,23) . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  1,390 ml. 

Die aushydrierte L6sung zeigte wieder stark blaue Flnoreszenz, die jedoeh 
atl der Luft  sehr raseh erloseh. Alle Versuehe, das Amin (IX) zu isolieren, 
blieben vergeblieh, da sich die Substanz an der Luft  sehr raseh unter Dunkel- 
f/irbung zersetzte. 

In einem weiteren Versueh, ausgehend yon 30rag deearboxylierter 
Aristoloehias~ure-II, wurde die aushydrierte L6sung raseh vom Ka~alysa~or 
abgesaugt, das Filtrat im Vak. ~nter Durehleiten yon Stiekstoff eingedampf~, 
der I%/iekstand aus eh~em Kngelrohr im I-Ioehvak. bei 0,001 Torr dest, illie~. 
Bei 180 ~  ein gelbliehes, bald kris~allin erstarrendes 01%iber, das unseharf 
bei 141 bis 148 ~ sehmolz. Dutch 2maliges UmISsen aus X~her-Pet~rol/~ther 
wurden so 8 mg weilJer Nadeln erhalten, die naeh abermMigem Sublimieren 
bei 152 bis 154 ~ sehmolzen. Da sie sieh sehon nach kurzer Aufbewahrung 
neuerlieh dmakel f~rb~en, wurde die Base in Pyridin gelSst and mit  einem 
Tropfen Aeetanhydrid 24 Stdn. bei Zimmertemp. stehen gelassen. Dann 
wurden 3 ml Wasser zugesetzt, naeh mehrst/indigem Stehen kristatlisiet~en 
weiI3e Nadeln aus, die naeh Absaugen, ~u mit  Wasser und Troeknen 
im Vak. bei 110 ~ seharf bei 276 ~ sehmolzen (X). 

Dieselbe Substanz konnte besser erhalten werden, als anf die IsolJertmg 
der t~ase (IX) iiberhaupg verziehtet  wurde. Es warden 40 mg decarboxylierter 
Aristolochias~ure-II, wie vorstehend besehrieben, mit  Pd-Tierkohle in Eis- 
essig aushydriert, dann noeh nnter Wasserstoff 1 ml Aeetanhydrid zugegeben 
und dutch elektrisehe Beheizung des l:Iydriergef~l~es 1 Std. lang auf 60 ~ 
erwgrmt. Dann wurde yore Xatalysator  abfiltrier~, das Fi l t ra t  am ~Vasserbad 
zur Troekne gebraeht, der brfiunliehe Riiekstand mit  3{ethanol in ein Kugel- 
rohr iibergeffihrt und im t{oehvak, sublimiert. ]3ei 180 his 190 ~  0,001 Tort  
ging die Substanz in weiflen, zu l~osetten vereinigten Nadeln fiber, welehe 
bei 275 bis 276 ~ sehmolzen. Der 2Viisehsehmp. mit  der aeetylierten Base (X) 
zeigte keine Depression. 

Cl,~I-t1~OaN. Bet. C 71,17, I~[ 4,79, N 4,36. Gel. C 71,02, ]-I 4,71, N t,66. 
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Es hat te  sieh demnaeh, entspreehend der Bruttoformel, ein Diaeetyl- 
derivat  gebildet. Naeh AbsehluB der Strukturermit thmg konnte dieses 
Diaeetylphenanthrylamin als 10-Diaeetylamino-3,4-methylendioxy-phen- 
anthren erkannt werden, es zeigte mit  einem synthetisehen Produkt  7 keine 
Depression. 

Redulctive Acetylierung der decarboxylierten Aristolochias(ture-II 

50 mg decarboxylierte Aristoloehiasgure-II wurden in 10 ml Acetanhydrid 
gelfs t  und in der Siedehitze 50 mg wasserfreies Natr iumacetat  und 100 mg 
Zinkstaub zugesetzt, wobei sich die Misehung augenblieklich entf~rbte. Es 
wurde vom Zinkstaub abfiltriert und die sehwach gelbe LSsung, die starke 
vio]ette Fluoreszenz zeigte, sofort am Wasserbad im Vak. zur Troekene ver- 
dampft. Der Rfickstand wurde mit  Aceton ausgekoeht und der Aceton- 
extrakt  wieder zur Trockene gebraeht. So wurde eine gelbe, am orphe Substanz 
erhalten, die zur weiteren Reinigung wieder bei 0,001 Torr sublimiert wurde. 
Bei 140 bis 150 ~ ging ein gelbliehes O1 fiber, das teilweise zu weigen Kristallen 
erstarrte, bei 180 ~ wenige, zu Bfischeln vereinigte weiBe Nadeln, welche 
bei 275 bis 276 ~ sehmolzen mad mit  vorstehend beschriebenem Diacetyl- 
produkt  (X) identiseh waren. Der Vorlauf wurde zur Abtrennung der gef~rbten 
Anteile fiber eine 100ram lange Sgule aus neutralem Aluminiumoxyd, 
Standard 1, filtriert. Es blieb am Sgulenkopf ein sehmMer brauner /~ing 
barren, w~hrend die t tauptmenge mi t  Benzol-Chloroform 1 : 1 als diffuses, 
im UV blauviolett  fluoreszierendes Band durehlief. Das Eluat  ergab naeh 
Abdampfen des Lfsmngsmittels einen weil?en kristallinen l~/iekstand, der 
dureh nener]iehe Sublimation im I-Ioehvak. gereinigt wurde. Bei l l 0  bis 
120 ~ tmd 0,001 Torr gingen weiBe, zu l~osetten vereinigte Nadeln fiber, die 
bei 150 his 151 ~ sehmolzen und naeh Uml6sen aus Nther-Petrolgther den 
Schmp. 153 bis 154 ~ zeigten. Eine weitere Fraktion ging bei 180 bis 190 ~ 
fiber mM bildete wieder das Diaeetylprodukt (X) vom Schmp. 276 ~ 

Oxydativer Abbau der decarboxylierten Aristolochias(~ure-II 

200rag decarboxylierte Aristolochiasgure-II (III) wurden in 40rot  
Tetrahydrofuran gelfst,  10 ml 10%ige K O H  zugegeben und am Wasserbad 
zum Sieden erhitzt. Dann wurde unter heftigem Riihren so lange 35%iges 
I-I202 zugetropft, bis das Reaktionsgemiseh fast farblos wurde und aueh bei 
weiterer Zugabe des Oxydationsmittels und lgngerem Erhitzen keine Anderung 
der Farbe mehr zeigte. :Die hellocker gefgrbte alkalische LSsung wurde 
dann im Vak. zur Trockne verdampft  und der weil~e kristalline Rfiekstand 
in wenig Wasser gelfst,  yon einigen Floeken abfiltriert und z~Lr Entfernung 
yon Neutralstoffen mehrfaeh mit  Xther ausgesehfittelt. Dann wurde mit  
HC1 1 : 1 angesguert, mit  ~_ther einige Male ausgesehiittelt, der J~therextrakt 
mit  Wasser gewasehen und kurz fiber Magnesiumsulfat getrocknet. Nach 
Abdestillieren des ~thers  wurde ein hellgelbes, ]eicht bewegliehes, seharf 
rieehendes C}I erhalten, das bei 100 ~  Vak. getroeknet wurde. Es wurde 
dann mit  Chloroform angerieben, wobei teilweise Kristallisation eintrat,  
die sieh auf Zusatz yon Petrolgther noch vermehrte. Die feste Substanz 
wurde seharf abgesaugt, mit  Petro]gther gewasehen und die Mutterlaugen 
wieder zur Troekne verdampft.  Bei neuerlieher Behandlung des Abdampf- 
rfiekstandes mit  Chloroform-Petrolgther wurde noch weitere kristallisierte 
Substanz gewonnen. Es wurden so insgesamt 60 mg weige Kristalle erhalten, 
die je nach Geschwindigkeit des Erhitzens zwischen 250 und 260 ~ unscharf 
schmolzen. Die Reaktion auf die Methylendioxygruppe war stark positiv 
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~nd es wurden  Ana lysenwer te  erhal ten,  die auf  eine Methy lend ioxy-b iphenyl -  
diearbons~iure (XIa )  s t i m m t e n  : 

C15H1006. Ber.  C 62,9r t t  3,52. Gel. C 62,79, H 3,38. 

Zur  Analyse  wurde  die Subs tanz  bei 180~ Torr  subl imier t ,  sie sehmolz 
dann,  noeh immer  unseharf ,  bei  255 bis 262 ~ 

/ ) ie  Ahbaus/ iure  war  m i t  einer syn the t i seh  gewonnenen  4,5-Methylen- 
dioxy.biphenyl.diearbons~ure-(2,2') ( X I I a )  n ieh t  identiseh.  

Sehmp. Abbaus/~ure ( X I a ) :  255 bis 262~ Sehmp. synthe t i sehe  S/~ure 
{XII  a) �9 260 bis 264 ~ ; Misehschmp. X I a  -c X I I a :  228 ~ ; Misehsehmp.  Abbau-  
s~ure + Oxani l id :  236~ Misehsehmp. synth.  S~ure ~- Oxani t id :  232~ 
tern/irer  ~-VIisehsehmp. X I a  + X I I a  @ Oxani l id :  220 ~ 

Methylierung der Abbaus~ure (XIa) 

13 nag Abbaus~ure  wurden  in 5 mI NIethanol gel6st und  ra i l  e inem Uber -  
schuB /~ther. Diazorae thanlSsung verse tz t ,  3 Stdn.  bei Z i m m e r t e m i  o. s tehen 
gelassen und  dann tibersehfissiges D i a z o m e t h a n  und L6sua~gsmittel a m  ~Vasser- 
bad abdest i l l ier t .  Es  wurde  so ein O1 erhal ten,  das bei 100 ~ und 0,001 Tor r  
dest i l l ier t  wurde.  Es ging em farbloses, zfihes ()l fiber, das naeh  einigen Tagen  
durchkris tal l is ier te  und  dann bei 106 bis 109 ~ sehmolz.  

C17H1~O 6. Ber .  C 64,96, H 4,50. Gef. C 6r I~I 4,80. 

Der  Dimethy les t e r  (XIb )  war  n ieh t  ident iseh m i t  dem syn the t i seh  
gewonnenen  4,5-1\{ethylendioxy-biphenyl-diearbonsfiure-(2,2 ' )-dimethyl-ester  
(XI Ib ) ,  der bei 46 bis 49 ~ sehmolz.  

A'therspaltung der Abbausdure (XIa) 

6 mg  der Abbausgu~.e wurden  in e inem Mikrobombenrohr  mi t  10 mg  
Resorein  und  2 ml  konz. I-IC1 3 Stdn.  lang erhi tz t .  N a e h  dem E r k a l t e n  
wurde  die dunke l ro te  L6sung,  in der sieh nur  wenige dunkle  F loeken  a,b- 
gesehieden ha t ten ,  in ein Kuge l rohr  i ibergeffihrt ,  zur Troekne verdampfg  
und  der Rf ieks tand  bei  0,001 Torr  subl imier t .  N a e h  e inem ger ingen Vorlauf  
bei 80 bis 100 ~ der aus n ieht  u m g e s e t z t e m  Resorein  bestand,  ging bei 110 
bis 130 ~ ein weiBes kr is ta l lmes Subl imat  fiber, das bei 170 his 181 ~ sehmolz.  
Es  wurde  arts Methanol -Wasser  umgel6s t  und so 2 mg  einer bei 180 bis 181" 
sehmelzenden Snbstanz  erhal ten,  deren Misehsehmp. m i t  e inem synthe t i seh  
e rha l tenen  3 ,4-Benzo-8-hydroxy-eumar in  ( X I I I a )  v e t o  Sehmp. 180 bis 
181 ~ bei 180 ~ lag. Zur wei te ren  Kont ro l l e  der Iden t i t~ t  beider  Subs tanzen  
wurde  yon beiden Stoffen das UV-Absorp~ionsspekt rum a u f g e n o m m e n  
(Abb. 1). Die beiden Spekt ren  waren  ident iseh u n d  zeigten Max ima  bei 
225 mtt (log e = 3,58), 242 m #  (log s = 3,27), 268 m #  (log s = 3,16), 
278 m/~ (log e = 3,14) und  312 m #  (log e = 2,72). 

D a m i t  war  die Iden t i t~ t  beider  Subs tanzen  siehergestel l t .  

2,3-2V2fethylendioxy-phenanthren-chinon-(9,JO) (XV) 

1,00g 2,3-Methylendioxy-phenanthren-carbonsi~ure~(9) (XIV) wurde in 
30 ml  heit3em Eisessig gel6st,  un te r  he l t i gem Rfihren  am siedenden ~ a s s e r -  
bad  m i t  der LSsung yon  2 g N a t r i u m b i c h r o m a t  in 2 ml  Wasser  und 3 mt  
Eisessig verse tz t  trod noeh wei tere  30 Min. a m  siedenden Wasserbad  belassen~ 
Da.nn wurde  das l~eakt ionsgemiseh m i t  so viel  Wasser  verse tz t ,  dal3 eine 
sieh a.bseheidende Triibmag eben wieder  gel6st  wurde, u n d  die e rka l t e te  
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braune L6sung so lange mit  Chloroform ausgesehfittelt, bis dieses nieht mehr 
rot, sondern nur mehr sehwaeh gelb gef~rbt war. ] i e  roten Chloroformextrakte 
~warden mit  Wasser gewasehen und fiber Magnesiumsulfat getroeknet. Naeh 
Abdamlofen des L6sungsmittels wurden so 450 mg dunkelrote Kristalle er- 
halten, die bei 252 bis 253 ~ sehmolzen. Einmal aus Eisessig umgel6st, wurde 
die Substanz in dunkelroten, zu Biiseheln vereinigten Nadeln erhalten, die 
seharf bei 253 bis 254~ ~ sehmolzen. Ausbeute 400 mg, das sind 42% d. Th. 
Zur Analyse wurde die Substanz (XV) bei 180 ~ und 0,001 Torr sublimiert, 
der Sehmlo. blieb unver/~ndert. 

C15HsO 4. Bet. C 71,43, I-I 3,20. Gef. C 71,69, I-I 3,38. 

Das Chinon wurde dureh sein Chinoxalin (XVI) mit  o-Phenylendiamin 
eharakterisiert, i00 mg des Chinons wurden in 20 mg Eisessig gel/3st unc[ 
mi t  100 mg o-Phenylendiamin in 5 ml Alkohol versetzt.  Dann wurde 30 Min. 
lang zu gelindem Sieden erhitzt, wobei sieh die rote LSsung bald br~unlieh- 
gelb f~rbte. ])arm wurde so viel heiBes Wasser zugegeben, dab eine auf- 
tretende Trfibung eben versehwand, und erkalten gelassen. Es sehied sieh 
ein gelbes Kristallpulver ab, das abgesaugt, mit  Wasser gewasehen und im 
Vak. bei 110 ~ getroeknet wurde. Es wurden so 80 mg des Chinoxalins (XVI) 
yore Schmp. 252 bis 263 ~ erhalten, das zur weiteren Reinigung bei 
180~ Torr sublimiert wurde. ])as Chinoxatin ging in gelben St~behen 
fiber, in der Kugel verblieb nut ein geringer dunkler Riiekstand. Die subli- 
mierte Substanz sehmolz bei 261 bis 263 ~ 

C2~ttl~O2N 2. Ber. N 8,64. Gel. N 8,52. 

J,5-Methylendioxy-biphenyl-dicarbonstiure-(2,2') (XIl  a) 
200rag 2,3-MethyIendioxy-phenanthren-ehinon-(9,I0) (XV) wurden in 

30 ml Tetrahydrofuran und 20 ml Methanol gelSst, die LSsung zum Sieden 
erhitzt, 2 ml 35% iges 1-I202 zugegeben und sehlieglich 5 ml 10~oige K O t t  
zugetropft. Unter  heftigem Aufseh/~umen sehlug die Farbe yon rot auf 
sehwaeh rosa urn. Es wurde noehmals mit  Lauge auf p t I  l0 gestellt, noch 
1 ml I-t202 zugegeben und weitere 30 Min. zum Sieden erhitzt. Die nun farblos 
gewordene L5sung wurde am Wasserbad im Vak. zur Troekne gebracht, 
der l~fiekstand mit  20 ml Wasser aufgenommen, yon einer geringen Trfibung 
abfiltriert und das alkalisehe Fi l t ra t  mehrfach mit  Nther ausgesehfittelt. 
Dann wurde mit  Salzs~ure 1 : 1 anges~uert, die nunmehr trfibe L6sung mi t  
~ t h e r  ausgeschfittelt, der 3[ther mit  Wasser gewasehen und fiber Magnesium- 
sulfat getroeknet. Naeh Abdampfen des L6sungsmittels wurden 229 mg 
weiBe Kristalle erhaiten, die bei 244 bis 255 ~ sehmolzen. Zur Analyse wurde 
bei 170 ~ und 0,001 Torr sublimiert. Die so erhaltenen weiBen Nadebt 
sehmolzen bei 260 bis 264 ~ 

ClsI-I1006. Bet. C 62,94, JcI 3,52. Gef. C 63,21, I-I 3,73. 

4,5-3/Iethylendioxy-biphenyl-dicarbons(ture-(2,2')-dimethylester (XIIb) 
100rag Si~ure (XIIa)  wurden in Methanol mit  ~ther. Diazomethan- 

16sung in fiblieher Weise methyliert ,  das naeh Abdampfen des L6sungsmittels 
erhaltene br~unliehe 01 bei 100 bis 110 ~ und 0,001 Torr destilliert. ]:)as 
farblose 01 kristallisierte naeh einigen Tagen zu weiBen Kristallen yore 
Sehmp. 46 bis 49 ~ 

C17H1~O 6. Ber. C 64,96, H 4,49. Gel. C 64,41, t t  4,61. 
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Zur weiteren 1Reinigung wurde der Ester an neutralem Aluminiumoxyd 
an einer kleinen S~iule ehromatographiert; er erwies sieh als einheitlieh ~md 
zeigte keine ~mderung des Sehmp. 

3,4-Dimethoxy-phenanthren-chinon-(9,10) (X VIII) 
5,6 g 3,4~Dimethoxy-iohenanvhren-earbons/iure-(9) (XVII) wurden in 

180 ml heil3em Eisessig gelSst und unter  Erw~rmen und ROhren auf dem 
siedenden -Wasserbad die LSsung yon 12 g NasCr20 ~ in 10 ml ~u und  
12 ml Eisessig innerhalb yon 5 Min. zugetropft. Naeh beendeter Zugabe des 
Oxydationsmittels wurde noeh weitere 30 Min. am. Wasserbad geriihrt und  
dann  in 300 ml kaltes Wasser eingegossen. Die LSsung wurde mit  Chloroform 
ersehTpfend ausgesehfittelt, die ChloroformlSsung mit Wasser gewasehen, dann 
mit  1 ~oiger NaOH so lange ausgesehiittelt, bis diese farblos blieb und zuletzt 
vcieder mit  Wasser gewasehen. Naeh Trocknen fiber CaC12 ~-arde das 
LSsungsmittel abdestilliert und so 2,55 g eines braungelben ig6ekstandes 
erhatten. Dieser wurde in verd. Aeeton aufgenommen, yon einigen braunen 
Floeken abfiltriert und das klare rote Fi l t rat  am Wasserbad vorsiehtig ein- 
geengt. Das Chinon sehied sieh beim Erkalten in braunorange geffirbten 
Kristallen ab, die abgesaugt, mit  wenig Alkohol gewasehen und im Vak. 
getroeknet wurden. Es wurden so 1,56 g Chinon (XVIII) yore Sehmp. 180 ~ 
erhalten. Aus den Mutterlaugen tiegen sieh noeh weitere 0,30 g Chinon vom 
gleiehen Sehmp. isolieren, so dag sieh die Gesamtausbeute an Reinprodukt 
auf 1,86 g, das sind 36O/o d. Th. erh6hte. Zur Analyse wurde im Hoehvak. 
sublimiert. 

ClsI:Ii~O,~. Bet. C 71,63, :H-4,51. Gel. C 71,68, t{ 4,44. 

Das 3,4-Dimethoxy-phenanthren-ehinon-(9,10) (XVIII) wLu'de dureh das 
Chinoxalin (XIX) mit  o-Phenylendiamin eharakterisiert, das bei 214 ~ sehmolz. 
Zur Analyse wurde es im Hoehvak. bei 170 ~ und 0,001 Torr sublimier~. 

C22H16N ~. Ber. N 8,23. Gel. N 7,92. 

5,6-Dimethoxy-biphenyl-dicarbonsaure-(2,2') (XXa) 
600rag 3,4-Dimethoxy-phenanthren-chinon-(9,10) (XVIII) wurden m 

50 ml Methanol und 20 ml Tetrahych'ofuran gelSst, 2 ml 35~oiges I-I202 zu- 
gesetzt und  zum Sieden erhitzt. Dann wurden 5 ml 10~oige KOH zugegeben, 
wobei raseh Entf/irbung eintrat. Es wurde noeh 30 !~'Iin. in gelindem Sieden 
gehalten, dann 50 ml Wasser zugesetzt und das Methanol und  Tetrahydro- 
furan am W'asserbad abdest.illiert. Die etwas trtibe LSsung wurde mit  Chloro- 
form ausgesehfittelt, wobei geringe Verunreinigtmgen mit  gelber Farbe in 
alas Chloroform gingen. Dann wurde yon einigen Floeken abfiltriert und  das 
klare Fil trat  anges/iuert. Es trfibte sieh etwas, sehied aber aueh naeh lfingerem 
Stehen keine Kristalte ab. Daher wurde die Sgure mit  Chloroform ausge- 
schfittelt, die Chloroformextrakte fiber Magnesiumsulfat getrocknet und  
naeh Abdampfen des LTsungsmittels 620 mg 5,6-Dimethoxy-biphenyl- 
diearbons/iure-(2,2') (XXa) erhalten, die bei 197 bis 207 ~ schmolz. Die 
Substanz wurde aus Eisessig umgel6st, bei 210~ Torr sublimiert, 
hierauf nochmals aus Eisessig und zuletz~ aus Chloroform-Methanol umgeiSst. 
Sie wurde so in rein weil~en Nadeln yore Schmp. 207 bis 208 ~ erhalten. 

CIsH~406. Bet. C 63,57, H 4,67. Oef. C 63,35, H 4,63. 
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Der auf iibliehem \u mit  Diazomebhan herges~eltte D~meghyL 
ester (XXb) konnte nach Destillation im moehvak, als farbloses z~hes ~l  
erhalten werden, das nieht zur Kristallisation zu bringen war. 

ClstLlsO 6. Ber. C 65,44, I-I 5,49. GeL C 65,47, I-I 5,69. 

3,d-Benzo-8-hyd~'oxy-cuma~in (XII I  a) 

340rag 5,6-Dimethoxy-biphenyI-diearbons~ure-(2,2') (XX~) wurden im 
Bombenrohr mit  5 ml konz. I-IC1 4 Stdn. lang auf 150 ~ erhi~z~. In  der L6sung 
hat ten sieh nach dem Erkalten feine weiBe Floeken abgeschieden. ])as 
Gemisch wurde ausge~thert, die Atherl6sung mit NatriumbicarbonatlSsung 
ausgeschfittelt, mi~ Wasser gewaschen und  fiber Ma, gneMumsulfat getrocknet. 
Nach Abdampfen des LSsungsmittels wurden weige Bl~ttchen yon ch~r~kteri- 
stischem, an Naphthal in erinnernden Geruch erhalten. Ausbeute 187 nag, 
das sind 79% d. Th. Das Rohprodukt schmolz bei 176 bis 178 ~ zur Analyse 
wurde bei 110 ~ und 0,00i Tort sublimiert. Die l~einsubstanz sehmolz dann 
bei 180 bis 181 ~ 

Cl~IlsO a. 13er. C 73,58, 1-I 3,80. Gef. C 73,52, H 4,05. 

:Der Methyl~ther (XII Ib)  wurde wieder auf tibliehem Weg mit  Diazo- 
methan erhMten. &us 81 mg 3,4-Benzo-8-hydroxy-cumarin wurden 70 rag, 
das sind 81 ~o d. Th. des 3,4-Benzo-8-methoxy-cumarins (XII Ib)  gewonnen, 
die bei 166 bis 168 ~ sehmolzen. Zur Analyse im Hochvak. bei 150 o und 
0,001 Torr sublimiert, zeigte die Substanz den Schmp. 168 bis 169 ~ 

C14I-I1003. Ber. C 74,33, H 4,46, OCH~ 13,72. 
Gel. C 73,96, t-I 4,48, OCH~ 13,97. 

Die Ana lysen  wurden  yon  Her rn  Dr. G. Kainz im Mikrolabora~orium 

des I I .  Chemisehen Univers i t s  ausgefiihrt.  

Monatshefte ffir Chemie. Bd. 88/3 26 


