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Wissenschaftlicher Teil. 

744. K. W. Merz und K. G. Krebs: 

Zur Kenntnis des Loganins. 

1. Mitteilung. 

(Aus dem Pharmazeutischen Institut der Universitat Berlin und dem Phar- 
mazeutisch-chemischen Institut der Universitat Konigsberg i. Pr.) 

Eingegangen am 6. Marz 1937. 

Das Glykosid L o g a n i n  wurde 1884'von W. R. D u n s t a n und 
F. W. S h o r t l )  in der Sulpa von Strychnos nux vomica L. (Lo- 
ganiaceae) entdeckt und von ihnen dann auch in den Strychnossamen 
selbst aufgefunden. H a n b u r y z, hatte in dem Fruchtmus fruher 
schon Strychnin nachgewiesea. 

D u n s  t a n  und S h o r t  isolierten das Glykosid in farblosen prisma- 
tischen Kristallen, die angeblich bei 2150 schmolzen. Alkaloidreagenzien er- 
gaben keine Fallung, und auch die Eisenchloridprobe war negativ. Brom- 
wasser wurde nach den Angaben dieser Autoren entfartbt, Salpetersaure 
oder andere Oxydationsmittel lieferten keine Farbungen, mit konz. Schwefel- 
saure trat jedoch bei schwachem Erwarmen eine charakteristische Rotfarbung 
auf, die beim Stebenlassen in tiefes Vioiett uberging. In wasseriger Losung 
reduzierte Loganin Fehlingsche Losung erst nach Behandeln mit Sauren. 
Uber die Zuckerkomponente machten D u n s t a n und S h o r t keine naheren 
Angaben. Fur das nicht kristallisi'erbare Aglukon (Loganetin) wurden nur 
Loslichkeitsverhaltnisse mitgeteilt; das Genin sollte hierin dem Glykosid 
vollig entsprechen. Auch die Reaktion mit Schwefelsaure trat in gleicher 
Weise wie beim Loganin ein, phenolisches Hydroxyl war auch beim Genin 
nicht nachzuweisen. 

Eine Formel gaben D u n s t a n  und S h o r t  nur fur das Glykosid an. 
Sie stutzten sich dabei jedoch allein auf die Elementaranalyse und schlugen 
auf Grund der dabei erhaltenen Wertes) die Formel C2SH34014 bzw. 
C2,H3,Ol4 vor. Weitere Angaben, insbesondere iiber die Konstitution von 
Glykosid und Genin, wurde von D u n s t a n und S h o r t nicht gemacht. 

1923 nahm R o s e n t h a 1 e r 4, die Untersuchung des Loganins wieder auf. 
Er fand seinen Schmelzpunkt bei 223 bis 2240 und bestimmte die Drehung zu 
[a] $)= - 82.80. Weitlerhin stellte er seine Spaltbarkeit auch durch Emulsin 
fest; das Genin reduzierte Fehlingsche Losung, der Zucker sollte (nach 

I) W. R. D u n s  t a n  und F. W. S h o r t , Pharm. Journ. and Trans. XIV, 
3, 1025 (1883/84). 

2 )  Zitiert bei D u n s t a n  und S h o r t , 1. c. 1025. 
3) Im Mittel: C = 53,5876, H = 6,M)%. 
4) L. R o s e n  t h a 1 e r , Schweiz. Apoth.-Ztg. 61, Nr. 31 (1923). 
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N-Bestimmung und Schmelzpunkt seines Osazons) Glukose5) sein. Bei der 
Elementaranalyse des L o g a n i n s erhielt er im Mittel C = 51.70%, H = 6.73% ; 
eine entsprechende Bruttoformel fur das Loganin stellte er jedoch nicht auf. 
R o s e n t h a 1 e r verwies aber auf die offensichtliche Ahnlichkeit des L o g a - 
n i n s mit dem von M. B r i d e 16) aus Bitterklee, Menyanthes trifoliata L. 
(Gentianaceae), isolierten und mit der Formel C,,H,,O, belegten M e 1 i a t  in .  
Die Ubereinstimmung der Schmelzpunkte und Mischschmelzpunkte von 
Loganin und Meliatin ergab nach R o s e n t h a 1 e r die Identitat dieser beiden 
Glykoside'). 

Bei diesem Stan'de der Arbeiten uber L o g a n i n  erschien es nicht 
unangebracht, seine Bearbeitung von neuem in Angriff zu nehmen, 
insbesondere, da bereits einige Arzneibuchers) die Reaktion des 
L o g a n  i n s mit Schwefelsaure als Iidentitatsreaktion bei Strychnos- 
samen und seinen Zubereitumgen verwenden. 

Bei der 
A u f a r b e i t u n g  d e r  P u l p a  s t r y c h n i O )  

wurde im wesentlichen nach dem Verfahren von D u n s t a n  und 
S h o r t vorgegangen. Die Ausbeute an Loganin schwankte je nach 
Beschaffenheit des Materials zwischen 1.25% und 2%, bezogen auf 
staubtrockene Droge. 

Der von R o s e n t h a 1 e r beim Umkristallisieren vorgereinigten 
Loganins unter Verwenbdung von Wasser anfallende ,,glanzende, ein 
wenig uber 70° schmelzende Korper, der weder ein Glykosid noch 
ein Alkaloid noch eine Fettsaure noch ein Sterin ist"lO) konnte bei 
unserm Ausgangsmaterial bisher nicht beobachtet werden. 

E i g le n s c h a f t e n d e s L o g a n i n s. 
Das Glykosid kristallisierte aus Wasser erst nach starkem Ein- 

dampfen der Losung in harten weiflen Krusten, aus 96%igem und 
absol. Alkohol in farblosen. oft verfilzten Nadeln. Sehr schon und 
bereits aus verhaltnismaflig verdunnter Losung kristallisierte das 
Loganin aus 96 %igem Alkohol, der etwa 5% Salzsauregas enthieltii). 

Das Glykosid schmolz nach raschem Erhitzen bei 223O; es loste 
sich leicht in Wasser, etwas schwerer in 96%igem Alkohol, schwer 
in absol. Alkohol und war in reiner Form in Ather, Petrolather, 
Ligroin, Essigester, Azeton und Chloroform praktisch unloslich. 

Seine wasserige Losung 'drehte zu: [a ]g  = - 82.11O; sie gab keine 
Eisenchloridreaktion und entfarbte Bromwasser nicht (vgl. hierzu 

5 )  Und zwar der d-Glukose, entsprechlend der ,,Bourquelotschen Regel". 
6) M. B r i d e 1, J. Pharmac. Chim. VII, 4, 49 (1911). 
7 )  Die zwischen R o B e n t h a 1 e r (1. c.) und B r i d e 1 (Bull. SOC. Chim. 

biol. 1923, Bd. 5, S. 801) entstanden,e Polemik dariiber, ob das fragliche Glyko- 
sid den Namen L o g a n i n  oder M e l i a t i n  traeen soll. mu8 im Sinne 
R o s e n t h a 1 e r s entschi'eden werden. Der Name'L o g a n i n wurde nam- 
lich sehr vie1 friiher, wenn auch fur eine nicht ganz reine Substanz, von 
D u n s t a n  und S h o r t (1. c.) eingefuhrt. 

8 )  2. B. Deutsches Arzneibuch, 6. Ausg., und Pharmacopoea Helvetica, 
5. Ausg. 

9) Der I. G. Farbenindustrie A.G., Frankfurt-Hochst, sei auch an diaser 
Stelle fur die Beschaffung des Ausgangsmaterials venbindlichst gedankt. 

10) R o s e n t h a l e r ,  1. c. 
11) Beobachtung bei Spaltungsversuchen. 
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D u n s t a n  und S h o r t ,  1.c.). Damit stand im Einklang, daD das 
Loganin selbst bei wiederholten Hydrierungsversuchen, die mit Palla- 
dium-Bariumsulfat und verschiedenen Platinkatalysatoren sowohl bai 
gewohnlichem als auch bei 20 Atm. Uberdruck angestellt wurden, 
keinen Wasserstoff aufnahm. 

Heteroelemente waren im Loganin nicht vorhan'den. Eine Reihe 
von unter sich gut ubereinstimmenden Elementaranalysen ergab im 

Die Tabelle zeigt die bisher fur das Glykosid angenommenen Pormeln 
Mittel C = 52.37%. H = 6.78%. 

und die dafiir gefundenen und berechneten Werte: 
__ 1 Formel 1 Berechnet 1 Gefunden 

Dunstan und Short') 
Bridela) . . . . . . . 
Eigene Analysen . . . 
Ro~enthaler~).  . . . . 

Cz6HR~-~6014 1 C 53.67 H 6.26 C 53.58 H 6.60 
C15H2z08 C 52.02 H 6.3512) C 52.12 H 6.85 

C51.7 H 6.73 
C1,H28010 C5228 H6.72 C52.37 H6.78 l -  - 
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Damit war die Groi3e Ides Loganinmolekiils festgestellt und auf 
jaden Fall die Formel von D u n s t a n und S h o r t mit ihrem um etwa 
50% grol3eren Molekulargewicht einwandfrei wi<derlegt. Gleichzeitig 
war aber auch die B r i d e 1 sche Formel zum mindesten bereits stark 
srschiittert. 

D e r i v a t e  d e s  L o g a n i n s .  
Die wesentlichste Stutze fur die neu aufgestellte Formel des 

Loganins ergab sich aus seinen Derivaten, von denen bisher noch 
keines dargestellt war. 

Die A z e t y 1 i e r u n g P e n t a a z e t y 1 verbin- 
dung, deren Azetylbestimmung nach F r e u d e n b e r g den theore- 
tischen Wert fur eine solche, die sich von der neu aufgestellten Formel 
ableitet, ergab. Da der Zuckerpaarling des Loganins sich tatsachlich 
als Glukose erwies, muD die Geninhalfte e i n  e azylierbare 
H y d r o  x y l  g r u p p e enthalten. 

Auch bei der Umsetzung des Loganins mit B e n  z o y 1 c h 1 o r i d 
und p - N i t  r o b e n z o y 1 c h 1 o r i'd wurden, wie aus den Analysen 
eindeutig hervorgeht, P e n t a a z y 1 derivate gefai3t. Das p - N i t r o - 
b e n z o y 1 - L o g a n i n  lafit sich katalytisch unter Aufnahme dcr 
rechnerisch erforderlichen Menge Wasserstoff zu p - A m i n o - 
b e  n z o y l  - L o  g a n  i n hydrieren. 

Die Analysenergebnisse (C-, H-, N-Bestimmungen, Methoxylbe- 
stimmungen, Azetylbestimmungen) sind nur mit der Formel Ci-/HneO~o 
in Einklang zu bringen. Auch die nach der R a s  t schen Methode beim 
Azetyl-, Benzoyl- und p-Nitrobenzoyl-Loganin durchgefuhrten Mole- 
kulargewiohtsbestimmungen ergaben Werte, die nur auf diem Formel 
stimmen. 

Bestimmt man allerdings die A z y l r e s t e  d u r c h  T i t r a t i o n ,  
so wird sowohl vom Azetyl-Loganin wie von den Benzoyl-Loganinen 
m e h r Alkali verbraucht, als f u n f Azylresten entspricht, die bei der 
Azetylverbindung nach der F r e u d e n b e r g schen Methode wieder- 
h d t  einwandfrei gefunden wurden. Es zeigte sich jedoch, dai3 der 
jeweilige Mehrverbrauch an Alkali e i n  M o l  betrug, das mit groiSter 
Wahrscheinlichkeit zur AufspaStung einas L a k t on r d n g e s ver- 
braucht wurde. Die Amahme einer Laktongruppe schien auch da- 
durch gerechtfertigt, daB das auch bei der Emulsinspaltung erhaltene 
Genin deutlich sauer reagierte; sein pH-Wert lag genau so wie der 
des Loganins selbst zwischen 5 und 5.5. Eine Karboxylgruppe im 
Glykosid (oder Genin) war ausgeschlossen. da mit Natriumkarbonat 
keine Kohlendioxydentwicklung auftrat und das L o g a n i n s e 1 b s t 
in der Kalte mit n/io-Lauge nicht titrierbar war. Erwarmte man da- 
gegen nur kurze Zeit mit nll-Lauge, so wurde zur Titration des Loga- 
nins lgenau ein Mol Alkali verbraucht. Das Vorliegen eines Esters 
war nach den beiin Genin erhobmen Befunden nicht moglich. 

Auch die Pentabenzoylv'erbindung des von B r i d e I selbst herge- 
stellten ,,Meliatins"ia) stimmte mit der des Loganins in allen ihren 
Eigenschaften und analytischen Datea vollkommen uberein. Damit 

16) Herrn Dr. J. R a b a t  6 ,  Paris, sei auch an d i w r  Stelle fur die liebens- 
wurdige Uberlassung einer Probe Meliatin aus dem NachlaB von Professor 
M. B r i d e 1 verbindlichst gedankt. 

lieferte eine 
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war nunmehr eindeutig bewiesen, daf3 Loganin und Meliatin identisoh 
sind, und daf3 diesem Glykosid die Formel CI~HWOIO zukommt. 

Einen Hinweis auf die Identitat beider G,lykoside gaben auch ihre 
Absorptionsspektren im Ultraviolett: 

I I L I I  , , I ,  I ,  

220 z3u ziw zw ZH zm zm BP 349 37a 320 330 w 35u z o  
/?/a mp - 

Sie zeigten praktisch keinerlei Abweichung voneinander. 
Durch die bisherigen Befunde konnte uber 'die F u n k t i o n d e r  

S a u e r s t o f f a t o m e im Loganin folgendes ausgesagt werden: 
F u n f Sauerstoffatome liegen als azylierbare, freie Hydroxyl- 

gruppen vor, von denen v i e r dem Glukoseantdl des Glykosids zuge- 
horen. 

2 w e i weitere Sawrstoffatome entfallen auf eine (L a k t o n - 
E il n Sauerstoffatom gehort der M e t h o x y 1 g r u p p e an. 
E i n  weiteres ist g 1 y k o s i d i s c h und das 1 e t z t e halbazetal- 

8 r u P p e .  

artig im Glukoserest gebundten. 

D i e  S p a l t p r o d u k t e  d e s  L o g a n i n s .  
S p a l t u n g  d e s  L o g a n i n s .  

Nach B r i d e 1 17) wird das ,,Meliatin" (= Loganin) durch Emulsin 
erst nach tagelangem Stehen, durch verdunnte Sauren, auch in dm 
Warme, erst nach etwa 16 Stdn. vollst&nd& hydrolysiert. 

Auch das Loganin war ebenso schwer spaltbar. Alle Saure- 
hydrolysen wurden laufend polarimetrisch verfolgt. Dabei ergab sich, 
dais sie (ebenso wie die mit Emulsin bei etwa 35O bewirkten Spd- 
tungen) o h n e  A n w e n d u n g  v o n  W a r m e  nach ungefahr 6 bis 7 
Tagen, unter gleichzeitigem E r h i t z e n  a u f  d e m  s i e d e n d e n  
W a s s  e r b a d nach 2 bis 20 Stdn., je nach der angewandten Sure-  

17) 1. c., s. 97 ff. 
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konzentration. beendet waren. Die Anwendung von Warme erwies 
aich jedoch als storend, weil hierbei stets sehr bal'd D u n k e 1 f a r - 
b u n g der Flussigkeit eintrat, ldie auf Z e r s e t z u n g s erscheinungen 
des G e n i n s  zuruckzufuhren war und durch AusschluB des Luft- 
sauerstoffs (Durchleiten von Cog) wesentlich vermindert werden 
konnte (vgl. R o s e n  t h a l e r ,  1. c.). Ganz lien sich die Verfarbung 
jedoch nur durch Ausschalten jeglicher Erwarmung bei oder nach 
dem Saurezusatz vermeiden. Allerdings verlief die Hydrolyse dann 
nicht ganz vollstandig. Auch B, r i d e 1 la) hat rbei der Meliatinspaltung 
Braunfiirbung beobachtet. 

Die ibei der Emulsinspaltung nach einiger Zeit stets auftretende 
Blaugriinfarbung schien keine Zersetzungserscheinung des Loganetins 
zu sein; sie entstand wahrscheinlich durch eine Reaktion des Genins 
mit dem in den Emulsinpraparaten des Handels enthaltenlen Eiweifi. 
Genau dieselbe Verfarbung trat auch auf der msnschlichen Haut auf, 
wenn man diese mit dem Spaltprodukt in Beriihrung brachte. 

Die T r e n n u n g  v o n  Z u c k e r  u n d  G e n i n ,  ihre Isolierung 
und Reindarstellung gestaltete sich infolge der sehr ahnlichen Los- 
lichkeitsverhaltnisse beider Substanzen recht schwierig. Durch wieder- 
holtes Behandeln des Genin-Zucker-Gemisches mit Chloroform-Ather 
bzw. absol. Alkohol gelang es schlieflich, den 2 u c k e  r in kristalli- 
sBrter Form zu fassen und ihn durch Schmelzpunkt un'd Misoh- 
schmelzpunkt, diurch die spezifische Drehung und die Eigenschaften 
seines Osazons und seiner [Pentaazetylverbindung als G 1 u k o s e 
sicherzustellen. 

Bei der q u a n t i t a t i v e n  S p a l t u n g  u n d  q u a n t i t a t i v e n  
Z u c k e r b e s t i m m u n g ,  die mit der g e n a u  neutralisierten 
Genin-Zucker-Losung im Lohnsteinschen Saccharimeter durchge- 
fuhrt wurde, wurden durchschnittlich 47% Glukose erhalten. Dieser 
Wert stand in recht guter Ubereinstimmung mit der folgenden 
Spaltungsgleichung fur Loganin: 

Loganin Loganetin Glukose 
Mo1.-Gew. 390 228 180 

100% 46% 

Versuoht man hingegen, die Zuckerbestimmung im Hydrolysat 
nach W i 11 s t a t t e r und S c h 'u $d e 1 durchmfuhren, so findet 
man sehr vie1 hohere Werte: im Durchschnitt rund 75%. DaB dieser 
vie1 zu hohe Wert auf einem Jodverbrauch durch das Genin beruht, 
konnte adadurch gezeigt werden, daB die j o d o m e t r i s c h e 
Z u c k e r b e s t i m m u n g fmtschreitend d.er Theorie immer mehr 
angenaherte Werte Iieferte, je langer man cdas Hydrolysat vor der 
Zuckerbestimmung mit Ather perforierte and dadurch das Genin 
entf ernte. 

16) 1. c., s. 97 ff .  
19) Ber. Dtsch. Chem. Ges. 51, 780 (1918). 
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L o g  a n  e t i n .  
CiiHieO,. 

Aus den Alkohol- bzw. Chloroform-Mutterlaugen der Glukose 
konnte das Genin zwar isoliert werden. EIeganter und mit besseren, 
teilweise quantitativen Ausbeuten lie13 sich das Aglukon durch Per- 
foration des neutralisierten Saurehydrolysats des Loganins gewinnen. 

Der naheliegende Weg, aus dern Hydrolysat durch Garung den 
Zucker zu entfernen und dann das Genin zu isolieren, war nicht 
ohne weiteres gangbar; die hierbei zutage getretenen eigenartigen 
Verhaltnisse sollen spater untersucht werden. 

In allen Fallen stellte das Genin nach dem Entfernen des L%ungs- 
mittels zunachst ein klares, gelbes Ul, bei langerem Stehen im 
Vakuumexsikkator eine klare, iglasige Masse mit muscheligem Bruch 
dar. Nach mehrfachem Aufnehmen in absol. Ather und Abdestillieren 
des Athers im Vakuum hinterblieb eine schwach gelbliche, t r o k -  
k e n  8 ,  amorph-splitterige Substanz, die aber an der Luft sehr sohnell 
wieder klebrig wurde und zerlief. Im Exsikkator war sie jedoch 
monateIang ohne Veranderung haltbar. Es gelang allerdings, durch 
Aufnehmen des Gmins in absol. Ather und sehr rasches Abdestillieren 
des Losungsmittels im Vakuum bei hoherer Temperatur schliefilich 
das Genin als fast farblose, schuppige Masse f e s t  zu erhalten. Es 
zerfloB dann auch bei tagelangem Stehen an der Luft nicht mehr. 
Das trockene Genin war im Gegensatz zu dem zerfliefilichen in Ather 
und Wasser nicht mehr leicht loslich. wahrend beide Formen von 
einigen andern organischen LSsungsmitteln leicht aufgenommen 
wurden. Kristallin schien jedoch auch dieses Genin nicht zu sein; 
es zeigte jedenfalls keinen scharfen Schmelzpunkt un8d unter dem 
Polarisationsmikroskop nicht mit aller Sicherheit Kristallstruktur. 

Das Genin gab mit konz. Schwefelsliure im wesentlichen die 
gleiche Farbreaktion wie das Glykosid selbst. 

Es reagierte in wasseriger Losung deutlich sauer; der p ~ - W e r t  
seiner 10%igen Losung lag nahe bei 5, es unterschied sich also kaum 
von dem einer gleichkonzentrierten Glykosidlosung. 

Das Loganetin war linksdpehend. Eine spezifische Drehung 
konnte nicht angegeben werden, da das durch Behandeln mit Ather 
fest erhaltene Genin bei dieser Behandlung offenbar razemisiert wurde 
und keine Drehung mehr zeigte, wahrend das sirupose Genin nicht 
mit Sicherheit als wasserfrei bezeichnet werden kann. Die spezifische 
Drehung liegt zwischen [a] 

Bei allen prinzipiellen Bedenken gegen Elementaranalysan nicht kri- 
stallisierter Substanzen schien das Genin doch so weit gereinigt zu sein, da5 
eine C- und H-Bestimmung zu mindesten eimn Anhalt dafur geben mu5te, ob 
bei der Glykosidspaltung vielleicht irgendwelche Gruppen aus dem eigent- 
lichen Genin abgaspalten wunden. und ob dem Genin tatsachlich die Formal 
CiiHleOo zukommt. 

= - 23O und [a] $ = - 24O. 

Es wurden gefunden: 57.91. 7.24. 
Theorie fur CIIH160s: C 57.86. H 7.07. 
Theorie fur C,H,,O, m): C 58.67. H 6.02. 
M) C8Hi2O4 ware das aus der B r i d e 1 schen ,,Meliatin"-Formel be- 

rechnete Genin. 
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Damit war aufs neue gezeigt, da8 die Formel von B r i d e 1 nicht 
richtig sein kann. 

Mit derselben Substanz, die der Elementaranalyse unterworfen 
worden war, wurden auch mehrere M o! e k u l  a r g e w i  c h t s b e - 
s t i  m m u n g e n nach R a s t durchgefuhrt. Die unter sich gut uberein- 
stimmenden Werte ergaben im Mitte! 452, wahrend das Molekularge- 
wicht von C I I I J M O ~  228, also fast genau die Hlilfte des experimentell ge- 
fundenen betragt. Eine Entscheidung, ob das Genin, dem nach allen 
ubrigen Befunden mit Sicherheit die Formel CiilHieOs zukommen mu13, 
sich bei der wisderholten Behandlung mit Ather bei hoheren Tempe- 
raturen d i m e r i s  i e r t hat oder ob A s s o z i a t e vorliegen, ist bis- 
her noch nicht getroffen worden. 

Bei der H y d r i e r u n g  d e s  L o g a n e t i n s  wurde der e i n e r  
Doppelbindung entsprechende Wasserstoffverbrauch festgestellt. Die 
Hydrierung verlief allerdings recht langsam, so da8 wahrscheinlich 
diese hydrierbare Doppelbindung nicht in einer Seitenkette zu suchen 
ist. Das Hydrierungsprodukt war ein griinliches, imVakuumexsikkator 
zu einer glasigen Masse erstarrendes Produkt. 

Weiterhin entfarbte das Genin B r o m w a s s e r ; allerdings ver- 
lief auch diese Reaktion nicht sehr heftig, so da8 eine Substitution 
nicht mit Sicherheit auszuschliefien war. 

Die von B r i d e I (I. c.) fur das Genin des ,,M e 1 i a t  i n s'' ange- 
gebene Reduktion von Fehlingscher Losung wurde auch beim Loga- 
netin, wenn auch nur au8erst schwach, beobachtet. Da sich die An- 
wesenheit ganz geringer Mengen von Glukose nicht mit Bestimmtheit 
ausschlief3en lafit, Iiegt es nahe, anzunehmen, da8 das B r i d e 1 sche 
Genin noch merkliche Mengen Glukose enthalten hat. 

D e r i v a t e  d e s  L o g a n e t i n s .  
Aus den Derivaten des Loganins (Pentaazylverbindungen!) 

rnufite geschlossen werden, da8 das Loganetin z w e i azylierbare 
HydroxyEgruppen enthalt. 

Ein A z e t y 1 - bzw. gut kristallisierendes B e n z o y 1 derivat 
des Genins lief3 sich nicht fassen, hingegen gab p - N i t r o b e n z o y 1 - 
c h l  o r i d einen Ester, der sich - wenn auch mit Schwierigkeiten - 
umkristallisieren lie8 und aus dessen N-Bestimmung rnit Sicherheit 
zu schlieBen war, (daB z w e i p-Nitrobenzoylreste in das Genin einge- 
treten waren. 

Weitere sehr gut kristallisierende Derivate das Loganetins lief3en 
sich durch Umsetzung mit T r i p h e n y l c h l o r m e t h a n  (Trityl- 
chlorid) erhalten. B4ei einem UberschuB dieses Reagenzes wurde ein 
D i t r i t y 1 derivat des Genins erhalten, wahrend bei einem Unter- 
schui3 ein M o n o t r i t y 1 abkommling gefafit werden konnte; die 
Analysen dieser Derivate ergaben sehr gute Werte. In dieser Tat- 
sache kann man einen Hinweis darauf erblicken, da8 die im Genin 
vorhandenen Hydroxylgruppen nicht gleichwertig sind. 

Bei der L a k t o n t i t r a t i o n des Genins und bei der Vlerseifung 
seines Di-(p-nitrobenzoesaure-)esters wurde in jedem Falle e i n  Mol 
Lauge mehr verbraucht, als zu erwarten stand; beim Loganetin seljbst 
z w e i  Mol, bei seinem p-Nitrobenzoylderivat v i e r  Mol. Diese Es- 
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scheinung lafit sich am einfachsten dadurch erklaren, daB das bei 
Laktonaufspaltung n e u auftretende Hydroxyl P h e n o 1 c h a r a k t e r 
besitzt und selbst ein Mol Alkali verbraucht : 

)-c,c=o \-C ..... COOH 

Tatsachlich gab auch eine g e n a u neutralisierte Eosung des Genins 
mit Eisenchlorid eine deutliche Grunfarbung, doch sol1 daraus nicht 
ohne weiteres auf das Vorliegen eines Brenzkatechinderivates ge- 
schlossen werden. 

Dal3 D u n s t a n  und S h o r t  ebensowenig wie B r i d e 1  eine 
positive Eisenchloridreaktion bekommen konnten, ist erklarlich, da 
sie nur mit wasserigen Losungen, in denen der Laktonring geschlossen 
ist, gearbeitet haben. 

Die Titrationsergebnisse scheinen im Gsgensatz zu stehen zu 
denen, die beim G 1 y k o s i d und seinen Derivaten gefunden worden 
waren und bei denen immer nur e i n Mol Alkali fur die Titration 
der Laktongruppe gebraucht wurde. Ein z w e i t e s  Mol Lauge mag 
deshalb nicht erforderiich gewesen sein, weil im Glykosid der Zucker 
und das Genin m6glicherweise uber das beobachtete p h e n o - 
1 i s c h e Hydroxyl miteinander verkniipft sind und die Laktonbildung 
mit einem der beiden a 1 k o. h o 1 i s c h e n Hydroxyle erfolgt ist. Bei 
der Hydrolyse des Glykosids ware dann der Laktonring n a c h A b - 
s p a 1 t u n g des Zuckers mit dem phenolischen'Hydroxy1- vielleicht 
aus sterischen Griinden der Stabilitat - geschlossen worden. Der- 
artige Umlagerungen von Laktonbriicken sind in der Glykosidchemie 
schon wiederholt, wenn auch unter anderen Bedingungen, beobachtet 
wordenzi). 

--3- 
/-O /)-OH 

--O-- 7 O H  
\-c . . . . c=o -+ l,-~,c=o 
/ I L O .  C&I,,O:, /- 

Der G r u n d k o h I e n w a s s e r s t o f f  des Loganetins mu13 nach 
Eliminierung der funktionellen Gruppen (1 Lakton, 1 Methoxyl, 
2 Hydroxyle) die Formel GHle haben. Wenn er aliphatisch ware, 
mii13te ein D i e n  vorliegen, bei Annahme eines zyklischen Grund- 
skeletts wurde er e i n  e Doppelbindung haben. Auf Grund der Ergeb- 
nisse der Hydrierung des Genins schien die zweite Moglichkeit wahr- 
scheinlicher. Sie erfuhr eine wesentliche Stiitze durch das Absorp- 
tionsspektrum des LoganinsZ2), das die starksten Absorptionsbanden 
an denselben Stellen zeigte, wie das von anderer Seit$*) aufge- 
nommene Spektrum des Z y k l o h e x e n ~ ~ ~ )  (Tetrahydrobenzol): 

21) U. N. J a c o b s ,  Physiol. Rev. 13, 222 (1933). 
22) Uber seine Ubereinstimmung mit dem des ,,Meliatins" vgl. S. 220 ff .  
23) S m i t h ,  B o o r d ,  A d a m s  und P e a s e ,  J. Amer. chem. SOC. 49, 

1335 ff . ;  49, 3137 ff. Henry d e L a s  z 1 0 ,  ebenda 49, 2106 ff. 
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Z y k 1 o h e x e n bei 1 (in my): 
L o g a n i n  bei IZ(inmp): 

258, 252, 247, 241 und 236. 
258, 253, 249, 247, 240, 238 und 235. 

'Die als Arbeitshypothese gemachte Annahme uber das Vor- 
iiegen eines Zyklohexenringes konnte bisher durch rein chemische 
Befunde noch nicht bewiesen werden. Zwar wurde bei der D e -  
h y d r i e r u n g  d e s  L o g a n e t i n s  m i t  S e l e n  in ganz mini- 
maler Ausbeute ein kristallines Produkt erhalten; dieses konnte jedoch 
aus Mange1 an Material bisher noch nicht weiter untersucht werden. 

Die O x y d a t i o n  d e s  G e n i n s  mit Hydroperoxyd in alka- 
lischer Losung lieferte mit Sicherheit A m  e i s e n  s ii u r e und E s s i g - 
s a u r e .  Ob dabei auch B r e n z t r a u b e n s a u r e  auftrat, war aus 
denselben Griinden noch nicht eindeutig zu entscheiden. Kaliumper- 
manganat in Azeton zerstorte das Genin vollstandig. 

In Erwagung zu ziehen waren fur das Loganetin - wenigstens als 
Arbeitshypothesen - die beiden folgenden Formeln: 

CH* 

*--cH~--cH~--cH~ co I bzw. CHO,E OH- 1 (yJz-""s 
/\ 

CH30- 1 Ij 
OH-[" OH- 0- 

0 

die mit 'den bisherigen experimentellen Befunden wenigstens nicht 
in Widerspruch stehen. Es scheint nicht ausgeschlossen, da8 das 
Loganin chemisch den bisher in ihrer Konstitution gleichfalls nicht 
aufgeklarten Glykosiden A u cu b i n 25 wid V e r b e n a 1 i n 2e) nicht 
allzu fern steht. 

Die Untersuchungen iiber 'die Konstitution des Loganetins werden 
fortgesetzt. 

Beschreibung der Versuche. 
A u f a r b e i t u n g  d e r  P u l p a  s t r y c h n i .  

Das in halbtrockenem, ziihklebrigem Zustande angelieferte 
Strychnosmus enthielt noch ungefahr 45% Wasser und wurde zu- 
nachst in einem warmen Raum bei etwa 40°, dann auf Siebrosten bei 
etwa 70° vollig vom Wasser befreit. Es wurde noch warm grob ge- 
pulvert und in Exsikkatoren uber Kalziumchlorid und Phosphor- 
pentoxyd bis zur spateren Weiterverarbeitung nachgetrocknet und 
aufbewahrt. 

Nach orientierenden Vorversuchen wurde die Droge im Soxhlet 
mit der lllzfachen Gewichtsmenge eines Gemisches aus 25 Vo1.-Teilen 
96%igem Alkohol und 100 Vo1.-Teilen Chloroform zuerst 36 Stdn. 
und dann nach Erneuerung des Losungsmittels noch einmal 18 Stdn. 

24) Vergleichbare Absolutwerte der UV-Absorption des Zyklohexens wer- 
den von den genannten amerik. Forschern leider nicht angegeben. 

2 5 )  B e r g m a n n - M i  c h  a e l i s ,  Ber. Dtsch. Chem. Ges. 60, 935 (1927). 
K a r i y o n e - K o n d 0 ,  J. Pharm. SOC. Japan48, 90 (1928). 

26) L. B o u r  d i e r , Arch. Pharmaz. Ber. Dtsch. Pharmaz. Ces. 246, 272 ff. 
(1908); B. R e  i c h e r t , ebenda 273, 357 ff .  (1935); J. C h e y m o 1 ,  C. R. hebd. 
Seances Acad. Sci. 203, 543ff. (1936). 
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ausgezogen. Beim Erkalten der Extraktionsfliisigkeit schieden sich 
bereits ansehnliche Mengen kristallinen Rohloganins ab; von diesen 
wurde abgesaugt und die Losung bis zu erneuter Kristallisation ein- 
geengt. Nach abermaligem Absaugen wurde das Einengen noch zwei- 
bis dreimal wiederholt. Die Ausbeute betrug i. M. 1.7% (bezogen 
auf das Gewicht der getrockn. Pulpa). 

L o g a n in. 
(Das Rohbganin wurde vorsichtig mit dem Alkohol-Chloroform- 

Gemisch gewaschen, bis die Waschfliissigkeit nahezu farblos ablief. 
Das nun bereits fast farblose Loganin wurde zuerst an der Luft, dann 
im Exsikkator getrocknet, verrieben und viermal abwechselnd aus 
Wasser (2.5fache Menge) und 90%igem Nkohol(7.5fache Menge) um- 
kristallisiert. Die Ausbeute an reinem Loganin betrug 1.55% des 
Gewichtes der trockenen Pulpa. 

Das reine Loganin stellt je nach der Wahl des Kristallisations- 
mittels entweder harte. weiBe Krusten (aus Wasser) oder farbIose, 
biischelige, oft verfilzte, lange Nadeln (aus Alkohol) dar. Es kristal- 
lisiert ohne Kristallwasser bzw. Kristallalkohol, da auch nach lan- 
gerem Trocknen im Hochvakuum bei 1W iiber Phosphorpentoxyd 
kein Gewichtsverlust zu bemerken ist. 

Sehr leicht und in sehr gut ausgebildeten nadelformigen (Kristallen erhalt 
man das Loganin aus 96%igem Alkohol (2Ofache Menge), dem ungefahr 
5% HCI-Gas zugesetzt sind. 

Das Glykosid lost sich in 1% Teilen siedendem bzw. in 10 Teilen kaltem 
Wasser. ferner in 7% Teilen siedendem 96%igem Athanol und Methanol, 
schwer in absol. Athanol. In Ather, Petrolather, Ligroin, Chloroform, Essig- 
ester und Azeton ist es praktisch unloslich. 

Rasch erhitzt, schmilzt das Loganin unter Zersetzungserscheinungen zwi- 
schen 222 und 2230, bei langsamem Erhitzen werden tiefer Iiegende Schmelz- 
punkte beobachtet. 

Die Messung der o p t i s c h e n  A k t i v i t a t  wurde in w a s s e r i g e n  
Liisungen verschiedener Konzentration vorgenommen: 

0.8001, 0.6890, 0.5080 g Sbst. in 50 ccm, 1 = 2 dm : Q = 2.640 k 0.010, 
- 2.250 f 0.010, - 1.670 k 0.010. 

Gef.: [~]2=-82.490, -81.640, -82.19. 
Im Mittel: [a] $ = - 82.110. 

3.928. 3.603, 5.280, 5.275 mg Sbst.: 7.560, 6.910, 10.125, 10.125 mg COI, 
2.280, 2.24.3, 3.200, 3.230 mg H20.  - 0.2040, 0.2143 g Sbst.: 0.1267, 0.1320 g AgJ. 

Gef.: C 52.49, 52.31, 52.33, 52.37. H 6.50, 6.97, 6.78, 6.85. CH,O 8.19, 8.13. 
Die M o 1 e k u 1 a r  g e w i c h t s b e s t i m m u n g 

des Loganins wurde auf kryoskopischem Wege in W a s s e r auspfuhrt. Die 
dabei erhaltenen D e p r e s s i o n s w e r t e  wurden mit Hilfe der g r a p h i -  
s c h e n Methode nach B e c k m a n n 27) und unter Zugrundelegung der 
Gleichung M.-Gew. = - ausgewertet (D = molare Depression des Losungs- 
mittels: A =AT, = Depression einer l%igen Losung der zu untersuchenden 
Substanz n a c h Extrapolation auf Konzentration = 0). 

CieHZSOa . O W ,  . (390.20) : 
Ber.: C 52.28. H 6.72. CHSO 7.94. 

D 
A 

4) s. S. 219. 
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M e s s u n g e n :  
I. 0.2185 g Sbst. in 20.2854 g Losung; d = 0.0630. - 0.4256 g Sbst. in 

Umrechnung auf I%ige Losung AT = 0.0580, 0.0690. 
20.6853 g Losung: d = 0.1430. 

11. 0.1009 g Sbst. in 19.5826 g Liisung: d = 0.0260. - 0.2033 g Sbst. in 
18.3087 g Losung: d = 0.0530. - 0.2978 g Sbst. in 17.9247 g Losung: d == 

0.087O. - 0.4023 g Sbst. in 18.7823 g Losung: d = 0.1200. 
Umrechnung auf 1%ige Losung: AT = 0.0500, 0.0480, 0.0520, 0.05560. 

I .. 

C1,H,,O,,. Ber: 390.2. 
Gef.: 397.4, 395.7. 
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P e n t a a z e  t y 1 1 o g a n i n. 
Ci,HziOio * (OCCHdcs. 

3.0 g Leganin wurden mit 2.5 g entwassertem Natriumazetat und 
23 ccm Essigsaureanhydrid 90 Min. zum Sieden erhitzt. Nach dem 
Erkalten wurden zu dem durchkristallisierten Ansatz 100 ccm Eis- 
wasser gegeben; die abgeschiedenen weii3en Kristallmassen wurden 
am nachsten Tage abgesaugt und zuerst aus verd. Methanol, dann 
aus absol. Athanol umkristallisiert. Ausbeute: quantitativ. 

Das P e n  t a a z e t y 11 o g a n  i n stellt feine farblose, in Rosetten an- 
geordnete Nadelchen dar, die bei 1420 schmelzen. 

3.580, 4.130, 4.142 mg Sbst.: 7.085, 8.165, 8.200 mg COz, 2.075, 2.290, 
2.240 mg H,O. - 0.1844, 0.2026 g Sbst.: 0.0762, 0.0779 g AgJ. 

ClsHl,O,. (OCCH3), . OCH3 (600.28). 
Ber.: C 53.97. H 6.04. OCH, 5.16. 
Gef.: C 53.97, 53.92, 53.99. H 6.49, 6.21, 6.05. OCH, 5.46, 5.08. 

A z e t y 1 b e s t i m m u n g (nach F r e  u d e n  b e r g ) :  0.3219. 0.3804, 
0.3878 g Sbst.: verbr. 13.35, 15.85, 16.20 ccm n/5 KOH. 

Ci7HZiO,,. (OCCH,), . (600.3). Ber.: (CH,CO)s 35.83. 
Gef.: (CH,CO), 35.69, 35.85, 35.95. 

A z e t y l b e s t i m m u n g  d u r c h  V e r s e i f u n g :  (s. S. 230). 
M o 1 e k u 1 a r g e w i c h t s b e s t i m m u  n g (nach R a s t): 0.0097, 0.0087 g 

Sbst.: 0.0432, 0.0389 g Kampfer: d = 150, 14,50. 
C,7H,iOlo. (OCCH,),. Ber.: 600.3. 

Gef.: 599, 617. 
Aus den Azetylbestimmungen errechn'et sich das Mo1.-Gew. des Penta- 

azetylloganins zu: 603, 600, 600. 

P e n  t a b e n z o y 11 o g a n i n. 
Eine Losung von 2.0 g Loganin in 25 ccm Pyridin wurde mit 7 ccm 

Benzoylchlorid in kleinen Anteilen versetzt. Unter Selbsterwarmung der 
Losung auf ungefahr 5 0 0  und allmahlicher Rotfarbung erfolgte nach kurzer 
Zeit Abscheidung von salzsaurem Pyridin. Dieses wurd'e nach zwei Tagen 
abgesaugt, das Filtrat wurde ?4 Std. in Eis gestellt und in etwa 300 ccm Eis- 
wasser eingetragen. Die ausfallende halbfeste, gelbliche Masse wurde mehrere 
Male mit Eiswasser durchgeknetet und abgesaugt, durch wiederholtes Losen 
in 96%igem Alkohol und Ausfallen mit Wasser gereinigt und schlie5lich aus 
vie1 Methanol in samtweichen, zu konzentrischen Buscheln angeordneten, sehr 
feinen, farblosen Nadelchen vom Schmp. 157 bis 1580 rein erhalten. Aus- 
beute: quantitativ. 

3.460 mg Sbst.: 8.710 mg C02, 1.580 mg H,O. - 0.2024 g Sbst.: 0.0545 g 
AgJ. - 3.268 mg Sbst: 0.870 mg AgJ. 

C&i,O,. (OCC&), . OCHs . (910.36). 
Ber,: C 68.54. H 5.09. CH,C 3.41. 
Gef.: C 68.66. H 5.11. CH,O 3.55, 3.51. 

B e n z o y 1 b e s t i m m u n g (durch Verseifung): (s. S. 231). 
M o l e k u l a r g e w i c h t s b e s t i m m u n g  (nach R a s t ) :  0.0084 g Sbst. 

in 0.0353 g Kampfer: A = 10.5O. 
C17H2i0i0. (OCC,H,),. Ber.: 910.4. Gef.: 907. 
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Das aus 0.2 g des von B r i d e 1 selbst isoliertes ,, M e 1 i a t i  n s " 28) auf 
analoge Weise hergestellte P e n t a b e n z o y 1 m e 1 i a t i n stimmt in allen 
seinen Eigenschaften und analytischen Daten mit dem Pentabenzoylloganin 
uberein. 

P e  n t a -  ( p - n  i t  r o b e n z o y l - )  l o g  a n  i n. 
Ci,HziOio- (OCCc&NO&- 

Eine Losung von 2.0 g Loganin in 10 ccm Pyridin wurde mit einer solchen 
von 8.0 g p-Nitrobenzoylchlorid in 20 ccm Pyridin versetzt und 1 Std. auf 
dem Wasserbade erhitzt. Nach dem Erkalten wurdle die vollstandig erstarrte 
Masse mit der achtfachen Menge eiskalter Natriumkarbonatlosung durch- 
geknetet, das alkalische Gemisch 2 Stdn. in Eis stehen gelassen und dann mit 
Wasser alkalifrei gewaschen. 

Das quantitativ angefallene rohe p-Nitrobenzoylloganin wurde zuerst 
in wenig Azeton gelost und mit 90%i em Alkohol gefallt, hierauf aus der 
hinreichenden Menge Eisessig umkristaflisiert, getrocknet und dann mit der 
vierfachen Gewichtsmenge 96%igem Alkohol ausgekocht und heiD abgesaugt. 

Das r e i n e Penta-(p-nitrobenzoyl-)loganin bildetfe sehr kleine, farblose 
Nadeln (Schmp. 207 bis 2080), die in dichter Schicht schwach gelblich er- 
schienen. Ausbeute: ungefahr 80% d. Th. 

3.610, 3.284, 3.705, 3.188 mg Sbst.: 7.205, 6.660, 7.505, 6.415 mg CO,, 
1.105, 1.080, 1.250, 1.075 mg HaO. - 0.1016 g Sbst.: 5.4 ccm N, (19O: 756 mm). 

Ber.: C 54.96. H 3-64. N 6.17. 
Gef: C 54.43. 55.31, 55.24, 54.88. N 6.18. 

Ci,HziOi, . (OCC,H4NOa)a . (1135.36.) 

H 3.43, 3.68. 3.78, 3.77. 

p - N i t r o b e n  z o y 1 b e s t  i m m u n g (durch Verseifung): (s. S. 231). 
M o l e k u l a r g e w i c h t s b e s t i m m u n g  (nach R a s t ) :  0,0184 g Sbst.: 

0.0603 g Kampfer: A = 10.50. 
C17H21010(OCC&H4N02)a. Ber.: 1135. Gef.: 1162. 

P e n t a - ( p - a m i n o b e n z o y 1 - ) 1 o g a n i n. 
Ci7HziOio . (OCC&WHz)s- 

1.66 g p-Nitrobenzoylloganin (= l,~/iOOO Mol) wurden in azetonischer 
Losung mit 0.1 g Platinoxyd katalytisch hydriert. Die Menge des sehr rasch 
aufgenommenen Wasserstoffs (525 ccm) entsprach der theoretisch erforder- 
lichen (504 ccm). 

Das nach dem Abdestillieren des Azetons in quantitativer Ausbeute er- 
haltene Reduktionsprodukt war ein gelbes, nicht kristallisiert zu erhaltendes 
Pulver, das sich leicht in Azeton und absol. Alkohol loste. Die Salze des 
Amins mit Salzsaure, Essigsaure und Pikrinsaure, die sich als Niederschlage 
beim Versetzen seiner azetonischen Losung mit der betreffenden Saure sofort 
bildeten, lieBen siich wegen ihrer stark hygroskopischen Eigenschaften nicht 
rein darstellen. 

0.1972 g Sbst.: 11.2 ccm Na (170, 758 mm). 
C17Hz1010. OCCJ14NHz)6. (985.44). Ber.: N 7.1. Gef.: N 6.7. 

V e r s e i f u n g  d e r  A z y l v e r b i n d u n g e n  u n d  L a k t o n -  
t i t r a t i o n  d e s  L o g a n i n s .  

Bei ,der Verseifung der drei A z y 1 v e r b i n d u n g e n wurde in- 
folge der Anwesenheit einer L a k t o n g r u p p e im Lotganin selbst 

28) s. S. 220 FuBnote 16. 
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e i n  M o 1 Lauge mehr verbraucht, als der Anzahl der Azylgruppen 
entsprach. 

A z e t y 11 o g a n i n. Die Substanz wurde mit 20 ccm n ,-alkohol. Kali- 
lauge % Std. verseift und der UberschuB an Lauge mit n/,-H d 1 zuriicktitriert. 

Verbrauch an n/,-KOH: 0.5026 g Sbst.: 5.3 ccm. Ber.29) 5.02 ccm. - 
0.5996 g Sbst.: 6.0 ccm. 

B a n z o y 11 o g a n i n. Verseifung und Titration wie beim Azetyl- 
loganin beschrieben: 

Verbrauch an n/,-KOH: 0.8636 g Sbst.: 5.8 ccm. Ber.29): 5.7 ccm. 
p - N i t r o b e n z o y 1 1 o g a n  i n. Verseifung und Titration wie beim 

Azetylloganin beschrieben: 
Verbrauch an nIl-KOH: 0.3082 g Sbst.: 1.76 ccm. Ber.20): 1.67 ccm. 
L o g  a n i n .  1. V'erseifung von 0.3366 g Sbst. mit 10 ccm n/,-KOH 

1 Std. in der Kalte. Titration mit n/,-HCI. 
KOH-Verbrauch: 0.90 ccm. Ber.80) : 0.36 ccm. 
2. Verseifung von 0.3341 g Substanz mit 25 ccm n/,,-KOH 1 Std. in der 

Kalte. Titration mit n/,,-HCI. 
KOH-Verbrauch: 2.1 ccm. Ber.80): 8,6 ccm. (Unvollstandige Verseifung!) 
3. Verseifung von 0.3491, 0.4052 g Sbst. mit 10 ccm n/,-KOH % Std. auf 

dem Wasserbad. Titration mit n/,-HCI. 
KOH-Verbrauch: 0.95; 1.05 ccm. Ber.:80): 0.90; 1.04 ccm. 
4. Verseifung von 0.5591 g Subetanz mit 25 ccm n/,,-KOH % Std. auf 

dem Wasserbad. Titration mit n/lo-HC1. 
KOH-Verbrauch: 15.0 ccm. Ber.30): 14.3 ccm. 
B e r e c h n u n g  d e s  M o l e k u l a r g e w i c h t e s  d e s  L o g a n i n s  

1. 374; 2. -; 3. 368 und 386; 4. 370. 

Ber.27): 6.0 ccm. 

aus den Titrationen: 

Cl7H20O10. Ber.: 390.2. Gef. i. M.: 375. 

S p a l t u n g  d e s  L o g a n i n s .  
1. E m u l s i n s p a l t u n g :  20.0 g Loganin wurden in 400 ccm 

Wasser gelost und rnit 4.0 g sorgfaltig angeriebenem Emulsin ver- 
setzt. Durch Einleiten von Kohlendioxyd wurde das Reaktions- 
gemisch luftfrei gemacht und unter LuftabschluR 7 Tage bei ungefahr 
35O stehengelassen. Nach etwa 20 Strdn. setzte eine Ieichte Verfar- 
bung der Flussigkeit ein, die sich mitunter allmahlich zu intensivem 
BIaugriin steigerte und sich nicht v o 11 k o m m e n vermeiden lie& 
Infolge dieser Verfarbvng war es nicht moglich, den Verlauf der 
Hydrolyse des Glykosids polarimetrisch zu verfolgen. 

Dann wurde *die Losung filtriert und bei ungefahr 65O ini 
gelinden Vakuum (70 bis 80 mm Druck) zur Trockne eingedampft. 
Der hinterbleibende gefarbte Ruckstand wurde zweimal mit 60 ccm 
absol. Alkohol ausgekocht und filtriert (Filtrat A) und dann ebenso 
mit Chloroform behandelt (Filtrat B). Was dabei nicht in Losung ging, 
war fast reine Glukose. Das alkoholische Filtrat A wiwde uber Nacht 
stehengelassen und schied noch eine kleine Menge kristallisierter 
Glukose ab. Hiervon wurde abfiltriert und die Liisung unter ahn- 
lichen Bedingungen wie olben (65,; 60 bis 30 mm Druck) eingeengt. Sie 
hinterliefi eine griinbraune, ziihe Masse; diese wurde zur Entfernung 

"9) Fur 5 Azyle und 1 Lakton. 
30) Fur 1 Lakton. 
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der letzten Reste Glukosc mit 75 ccm Chloroform anlgerieben, kurz 
bis zum Aufsieden erwarmt und uber Nacht stehengelassen. Der 
Zucker schied sich in weifilichen Icrusten ab; zusammen rnit den 
schon vorher erhaltenen Anteilen war seine Ausbeute fast quantitativ. 

Von der zuletzt erhaltenen Chloroformlosung wurde nach Ver- 
einigung mit dem Filtrat B das Chloroform gleichfalls bei 65O und 
70 bis 80 mm Druck abdestilliert, der Riickstand in 50 ccm Wasser 
aufgenommen und diese Losung schlieBlich viermal mit je 25 ccm Ather 
ausgeschuttelt. Die schwach gelbliche Atherlosung wurde 24 Stdn. 
mit Natriumsulfat getrocknet und auf dem Wasserbade bei gelindem 
Vakuum destilliert. 

Das Genin hinterblieb als gelbliches Ul, das im Vakuumexsikkator 
zu einer glasigen Masse erstarrte. Ausbeute: mn1d 8 g, d. h. unge- 
fahr 80% d. Th. 

2. S a u  r e s p a 1 t u n  g 51): Eine Losung von 20.0 g Loganin in 
100 ccrn warmem Wasser wurde mit 100 ccm 25%iger Salzsaure ver- 
setzt, unter Durchleiten von K,ohlendioxyd % Std. auf dem Wasser- 
bad erhitzt und 24 Stdn. stehengelassen. Dabei farbte sich das 
Reaktionsgemisch tiefbraun, gleichzeitig schied sich eine geringe 
Menge (etwa 0.2 g) einer dunkelbraunen Substanz ab. Hiervon wurde 
abfiltriert und die Losung dann rnit Natronlauge gegen Methylorange 
g e n a u  neutralisiert; gegen Lackmus mu8 die Losung noch sauer 
reagieren! Ein AlkaliiiberschuB muB peinlichst vermieden werden, um 
eine Aufspaltung des Laktons zu verhindern. 

Die nach der Neutralisation hellgelbe, klare Losung wurde im 
Perforator 24 Stdn. mit Ather ausgezogen. Der Ather wurde uber 
Nacht mit Natriumsulfat getrocknet und auf dem Wasserbad untcr 
Anwenclung eines mai3igen Vakuums abdestilliert. Es hinterblieben 
ungefahr 7.5 g (-= 75% d. Th.) des oben beschriebenen gelblichen 
Ules. 

In absol. Ather wurde aufgenommen und der Ather abdestilliert, 
wolbei das Genin als fast wei& Masse zuriickblieb, die im Exsilckator 
schaumigtrocken wurde. An der Luft zerflo8 es jedoch stets wieder 
zu dem gelblichen 01. 

Es gelang aber schliefilich, unter extremen Versuchsbedingungen 
(Destillation bei looo! Vakuum 30 mm) einen Atherruckstand zu er- 
halten, der fast we&, federige Bliittchen darstellte un'd der, auch 
bei mehrtagigem Stehen an der Luft, nicht mehr zerfIo8. 

Der bei der Hydrolyse des Glykosids angefallene Z u c k e r wurde 
aus absol. Alkohol umkristallisiert. Die gut ausgebildeten rhombischen 
Kristalle schmolzen bei 146O und drehten die Ebene des polarisierten 
Lichtes nach Zusatz von Ammoniak zu: [a]:= + 52.29O. 

(0.1004 g Sbst. i. 10 ccm; 2-dm-Rohr: a g =  + 1.050). 
0 s a z o n : Das in der ublichen Weise hergestellte Osazon stellte feine gelbe 

Nadelchen vom Schmp. 203.5O dar, die im Gemisch mit G 1 u k o s a z o n keine 
Schmelzpunktsdepression zeigten. Ausbeute: quantitativ. 

31) Mit 12.5%iger HC1. Die Spaltung mit H,SO, verlauft langsamer. 
Sie wurde vermieden, weil - wie mehrfach erwahnt - H$O, mit dem 
Genin unter Violettfarbung reagiert. 
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P e n t a a z e t y 1 g 1 u k o s e : 2.0 g des erhaltenen Zuckers wurden in 
bekannter Weise azetyliert. Ausbeute: 3.1 g. Schmp. (1310) und Mischschmp. 
dieser Azetylverbindung stimmten mit dem der P e n t a a z e t y 1 g 1 u k o s e 
iiberein. 

Q u a n t i t a t i v e  S p a l t u n g  d e s  G l y k o s i d s  
u n d  q u a n t i t a t i v e  Z u  c k e r  b e s  t i m m u n g .  

1. G a r v e r s u c h : 1.0024 g Loganin wurden in 20 ccm Wasser 
heiB gel6st. Nach kurzem Durchleiten von Kohlendioxyd wurden 
2 ccm. konz. Schwefelsaure zugegeben und das Ganze 2 Stdn. auf dem 
Wasserbad unter COz-Durchleiten erhitzt. Darauf wurde die Losung 
mit Kqlilauge gegen Methylorange genau neutralisiert, filtriert und im 
MaBkolben auf 50 ccm aufgefiillt (2.005 %ige Losung). 

Bei G a r v e r s u c h e n im Lohnsteinschen Saccharimeter wurden ge- 
funden: 1.08%, entspr. 54% Glukose. - 0.92%, entspr. 46% Glukose. - 
0.94%, entspr. 47% Glukose. 

Ber.: 46%. 
2. T i t r a t i o n : 1.0080 g Loganin wurden mit Saure hydrolysiert. 

Der neutralisierte Ansatz wurde erschopfend mit Ather perforiert, urn 
ihn moglichst vollstandig vom Genin zu befreien, das sich bei der 
Zuckerbestimmung nach W i 1 1 s t a t t e r und S c h u d e 1 ") storend9 
bemerkbar macht. 

Nach beendigter Perforation wmde die Losung zur Vertreibung 
gelosten Athers auf etwa "4 ihres Volumens eingedampft und im 
MaBkolben auf 100 ccm aufgefiillt. 20 ccm davon (= 0.20016 g 
Loganin) wurden im Jodzahlkolben mit 30 ccm nllo-Jodlosung und 
5 ccm n/l-Kalilauge versetzt, 20 Min. stehengelassen, dann rnit 
Schwefelsaure angesauert und mit %-Thiosulfat titriert. 

a) Perforationsdauer 8 Stdn. Verbrauch an n/,,-J: 15.75, 15.70 ccm. 
Das entspricht (1 ccm = 0.009 g Glukosa): 

b) Perforationsdauer 15 Stdn.: Losung: 1.0070 g in 100 ccm (0.20014/20). 

Das entspricht: 0.11115, 0.11115 g Glukose = 55.5, 55.5%. 
c) Perforationsdauer 20 Stdn.: Losung: 1.0121 g in 100 ccm (0.2024/20). 

Das entspricht: 0.10710, 0.10755 g Glukose = 52.9, 53.1%. 
d) Dieselbe Losung wie c; 40 ccm davon n o c h v i e r m a 1 m i t A t h e r 

a u s  g e s c h ii t t e 1 t und auf 50 ccm aufgefiillt: 0.4048 g in 50 ccm (0.2024/25). 
Verbrauch an "li0-J: 11.35, 11.30 ccm. 

0.14175, 0.1413 g Glukose = 70.8, 70.6%. 

Verbrauch an n/,,-J: 12.35, 12.35 ccm. 

Verbrauch an n/,,-J: 11.90, 11.95 ccm. 

Das entspricht: 0.10215, 0.10170 g Glukose = 50.5, 50.3%. 

L o  g a n  e t i n .  
CiiHie05- 

Das honigartige Genin war leicht loslich in Wasser und Ather, 
das trockene dagegen in beiden Solvenzien fast unloslich. Leicht 10s- 
lich waren lbeide Modifikationen in Pyridin, Azeton und absol. Alkohol. 

8%) Ber. Dtsch. Chem. Ges. 51, 780 (1918). 
") s. s. 222. 
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Ein eindeutiger S c h m e 1 z p u n  k t war auch bei dem ,,trockenen" 
Genin nicht zu bestimmen. 

S p e z i f i s  c h e D r e h u n g 84) (in a~bol.  Alkohol): - 0.130, 
-0.06°. 0.0318 g Sbst. in 10 ccm Losg. 

-23.86, -23.560 (1 = 2 dm, d = 0.8098, 0.8010); im Mittel 
0.0841 g Sbst. in 25 ccrn Losg. - 
[a] = - 23.710. 

4.276 mg Sbst.: 9.080 mg C02, 2.765 mg H20. 
CIiHi606 (228.13). Ber.: C 57.86. H 7.07. 

Gef.: C 57.91. H 7.24. 

M o l e k u l a r g e w i c h t s b e s t i m m u n g  (nach R a s t ) :  0.0042 g Sbst.: 
0.0445 g Kampfer: A = 80. - 0.0038 g Sbst., 0.0494 g Kampfer: A = 70. - 
0.0042 g Sbst., 0.0445 g Kampfer: A = 8.50. 

CIiHl60,. Ber.: 228. 
Gef.: 472, 440, 444. 

D i - ( t r i p h e n y 1 m e t h y 1 - ) 1 o g a n e t i n. 
CiiH1406 . (C(C&Ms)2. 

0.5 g Loganetin wurden in 3 ccm Pyridin gelost und mit einer Losung 
von 2.2 g Triphenylchlormethan in 5 ccm Pyridin versetzt. Nach ein- 
stundigem Erhitzen auf dem siedenden Wasserbad, wobei Dunkelbraun- 
farbung der Losung auftrat, wurde der Ansatz bis zum nachsten Tage stehen- 
gelassen. Hierbei schied sich kein salzsaures Triphenylkarbinol ab. Dann 
wurde die Losung 1 Std. in Eis gestellt, mit Eiswasser bis zur eben begin- 
nenden Triibung versetzt und weiter in Eis stehengelassen. Binnen kurzer 
Zeit war der Ansatz durchkristallisiert. Nach Zugabe von weiteren 5 ccm 
Pyridin und einstundigem Stehen wurde abgesaugt. Die fast rein weiDen 
Kristalle wurden aus Essigester umkristallisiert. Durch Schmelzpunkts- 
bestimmung (Fp. 174O) wurden sie als T r i p h  e n  y 1 k a r b  i n o  1-H y d r  0 - 
c h 1 o r i d identifiziert. 

Das FiItrat hiervon wurde in 400 ccm Eiswasser eingetragen; hierbei trat 
sofort Triibung auf; nach mehrstiindigem Stehenlassen setzten sich dichte, 
rotlichgrau gefarbte Massen ab. Diese wurden abfiltriert und ergaben nach 
dem Trocknen ungefahr 0.7 g eines hellrotlichgrauen amorphen Pulvers vom 
Schmp. 122 bis 125O. Aus Methanol wurde ein fast farbloses Kristallisat vom 
Schmp. 155 bis 1560 erhalten. 

4.080 mg Sbst.: 12.280 mg COz, 2.220 mg HzO. 
CiIHI40&. (C(C6H5)s)2. (712.34.) Ber.: C 82.54. H 6.22. 

Gef.: C 82.09. H 6.09. 

34) Die Drehung wurd,e mit siruposem Genin bestimmt. An dieser Stells 
moge auf eine Beobachtung hingewiesen werden, die beim zweistiindigen Er- 
hitzen von 10 ccm einer 1%igen Losung des h o n i g a r t i g e n  Genins mit 
30 Tropfen konz. HaSOI gemacht wurde. Es trat neben der auch bei allen 
Saurespaltungen (s. 0.) beobachteten braunen Fallung ein deutlich aroma- 
tischer und zugleich buttersaureahnlicher Geruch auf und die Losung, die 
vorher 0.12 nach r e c h t s  gedreht hatte, drehte jetzt um denselben Betrag 
nach 1 i n k 8 (vgl. hierzu B r i d e 1,  1. c.). 
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M o n  o - ( t r i p  h e n  y 1 m e t h y 1 - ) I o g a n  e t i n 86). 

C I I H I , ~ ~  - C(CdM3. 
0.4 g Loganetin wurden in 3 ccm Pyridin gelost und mit einer Losung 

von 1.1 g Triphenylchlormethan in 2 ccm Pyridin versetzt. Nach achttiigigem 
Stehen bei Zimmertemperatur - wobei sich nach 1% Tagen kristallisiertes 
Triphenylkarbinol-Hydrochlorid abschied - wurde die goldgelb gefarbte 
Losung abgesaugt, kurz in Eis gestellt, mit Eiswasser bis zur eben begin- 
nenden Triibung versetzt und noch 1% Stdn. in Eis stehen gelassen. Es 
schied sich noch etwas Karbinol ab; davon wurde wieder abgesaugt und die 
Liisung dann in 400 ccm Eiswasser gegossen. Hiepbei trat sofort Triibung 
auf, und nach viertagigem Stehen setzte sich eine geringe Menge (ungefahr 
0.4 g) einer graubraunen, amorphen Substanz ab. Aus Methanol wurde ein 
fast farbloses Kristallisat vom Schmp. 115 bis 1170 erhalten. 

3.448 mg Sbst.: 9.630 mg C02, 2.025 mg H20.  
CiiH1,O,. C(C,H,),. (470.23.) Ber.: C 76.56. H 6.43. 

Gef.: C 76.17. H 6.57. 

D i - ( p - n i t r o b e n z o y 1 - ) 1 o g a n e t i n. 
C11Hi,06 * (OCC&NOz)i. 

1.5 g Loganetin wurden in 5 ccm Pyridin gelost, zur Kuhlung in Eis 
gestellt und ebenfalls unter Eiskiihlung mit einer Liisung von 3.0 g p-Nitro- 
benzoylchlorid in 5 ccm Pyridin versetzt. Die Reaktion trat sofort unter 
Warmeentwicklung ein, bald darauf begann die ganze Losung unter Ab- 
scheidung von salzsaupem Pyridin durchzukristallisieren. Nach halbstiindigem 
Stehen wurde das Reaktionsgemisch in 300 ccm Eiswasser, dem etwa 1 g 
Natriumkarbonat zugesetzt war, eingetragen. Die sich sofort abscheidenden 
grauen Flocken wurden am nachsten Tage abfiltriert und im Vakuum- 
exsikkator getrocknet. Beim langsamen Verdunstmlassen seiner methano- 
lischen Losung wurde der Ester in fast farblosen, strahligen Nadeln erhalten. 

Schmp.: (unscharf) 1100. Ausbeute: ungefahr 2 g (= etwa 60% d. Th.). 
0.1036 g Sbst.: 4.4 ccm N2 (180, 763 mm). 

CI&1@6. (OCC,H4N02)2. (526,ll). Ber.: N 5.3. Gef. 5.0. 

V e r s u c h e  z u r  D e h y d r i e r u n g  u n d  z u m  o x y d a t i v e n  
A b b a u  d e s  L o g a n e t i n s .  

A. D e h y d r i e r u n lg : Mehrere Versuche, das Genin durch Er- 
hitzen mit rotem S e 1 e n bei Temperaturen zwischen 150 und 32W’ 
im Verlauf von u) bis 24 Stdn. zu dehydrieren, ergaben bisher kein 
einwandfreies Resultat. Zwar konnte durch Amziehen des Ansatzes 
mit absol. Ather und Verdunsten des Losungsmittels im Vakuum eirn 
geringer brauner, oliger Ruckstand erhalten werden, in dem sich 
Spuren einer kristallinen Substanz fanden. Auf eine weitere Auf- 
arbeitung muBte aus Mange1 an Material einstweilen verzichtet 
werden. 

B. O x y , j d a t i o n :  1. Versuche, das Loganetin mit Kalium- 
permanganat in Azeton zu oxydieren, verliefen negativ, da das Genin 
vollstandig zerstort wurde. 

2. Die Lhung  von 1 g Genin in 9 ccm 7%iger Kdilauge wurde 
tropfenweise mit 3 ccm 30%igem Hydroperoxyd versetzt. Es trat 

35) s. hierzu S. 224. 
16. 
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alsbald unter erheblicher Erwarmung und Abscheidung ganz geringer 
Mengen unloslicher weil3er Flocken Reaktion ein, so daB weiterer 
Hydroperoxydzusatz unter Kiihlung vorgenommen werden mu8te. 
Nach dem Stehen iiber Nacht wurde die zur Entfernung des iiber- 
schiissigen Hydroperoxyds erwarmte und filtrierte Losung mit verd. 
Schwefelsaute angesauert, wobei sich wieder einige Flocken einer 
weiBlichen Substanz abschieden. Das Filtrat davon wurde dreimal 
mit dem halben Volumen Ather ausgeschiittelt. Der geringe saure 
Atherriickstand erstarrte bei tiefen Temperaturen halbkristallin. Es 
lieB sich in ihm mit Hilfe sder Kakodyl- und der Essigesterprobe mit 
Sicherheit E s s i g s a u r e und durch Reduktion von gelbem Queck- 
silberoxyd A m e i s  e n s a u r e nachweisen. Aufierdem war die rote 
Eisenchloridreaktion positiv. Die Anwesenheit von B r e n z - 
t r a u b e n ,s a u r e konnte noch nioht mit Sicherheit festgestellt wer- 
den; immerhin waren einige Reaktionen darauf positiv, wahrend an- 
dererseits die Anwesenheit von W e i n s a u r e mit Sicherheit aus- 
geschlossen werden konnte. 

Die schwefelsaure wasserige Losung wurde der Wasserdampf- 
destillation unterworfeh. Es gingen dabei die 2.15 ccm n/t,-Lauge 
entsprechenden Mengen fliichtiger Sauren uber, von denen wiederum 
A m e i s e n s a u r e  und E s s i g s a u r e  sicher nachgewiesen wurden. 

Der Ruckstand der Wasserdampfdestillation entfarbte Kalium- 
permanganat bis zur Manganatstufe (griin), so da8 darin Substanzen 
mit Doppelbindung vermutet werden diirfen. 

745. R. N. Chopra, N. N. Ghosh, J. B. Bose und S. Ghosh: 

Chemische und pharmakologische Untersuchung von 
Tylophora asthmatica. 

(Aus der Abteilung fur Chemie und Pharmakologie der School of Tropical 
Medicine in Kalkutta, Indien*).) 

Eingegangen am 15. Oktober 1936. 

Die Pflanze Tylophora asthmatica gehort nach dem natiirlichen 
System zur Familie der Asclepiafdazeen; sie ist in Britisch-Indien, und 
zwar in Nord- und Ostbengalen, Alssam, Chittagonlg und Deccan 
anzutreffen und ist in Zeylon allgemeiln verbreitet. In Hindi ist sie 

*) Diese Droge ist leider gleichzeitig durch uns und durch A. N. R a t  - 
n a g i r i s w a r a n  und K. V e n t a k a c h a l a m  (Indian J. med. Res. 22, 433 
[1935]) antersucht worden, ohne bdai3 wir von dieser Tatsache zuvor eine 
Ahnung hatten. Wir haben daher solan,ge mit unserer Veroffentlichung zu- 
riickgehalten. Unsere analytischen Ergebnisse uber das Tylophorin stimmen 
vollig mit denen der anderen Autoren uberein. Da aber unsere Arbeit einige 
neue Angaben uber die Methoden der Isolierung und Reinigung des Tylo- 
phorins als auch ein paar weitere, in der anderen Arbeit nicht erwahnte 
Tatsachen enthalt, bringen wir unsere Untersuchungsergebnisse hier zur Ver- 
offentlichung. 


