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wurde mit 2 em® Eisessig versetzt und mit Wasser ausgespritzt. Die zuniichst harzige
Substanz gab beim Anreiben mit Alkohol ein rotbraunes Pulver, das in 3 cm® heissem
Alkohol suspendiert und tropfenweise mit Fisessig bis zur Losung versetzt wurde. Dann
wurde filtriert, mit Wasser ausgespritzt und nochmals aus Pyridin mit Alkohol gefallt.
Orangerotes Krystallpulver vom Zersp. 180°. Die Analyse der nicht ganz reinen Substanz
stimmt auf ein Hydrat des Semicarbazids.

4,500 mg Subst. gaben 9,175 mg CO, und 1,700 mg H,0

4,125 mg Subst. gaben 0,8159 cm?® N, (23% 712 mm)

2,808 mg Subst. gaben 0,541 cm® N, (23% 740 mm)

CH,,0,N;, H,O Ber. C 550 H 40 N 21,49

Gef. ,, 55,6 ,, 42 ,, 21,4; 21,6%

Basel, Anstalt fiir Organische Chemie.

146. Die Doppelbindungen des Secillaridins A.
(7. Mitteilung iiber Herzglucoside 1))
von A. Stoll, A, Hofmann und W. Kreis.
(30. VIII. 34.)

Theoretische Ubersicht.

In der 6. Mitteilung dieser-Reihe haben wir versucht, auf Grund
von Reaktionen an den sauerstoffhaltigcen Gruppen des Scillaridins A
und seiner Derivate Anhaltspunkte iiber den strukturellen Aufbau
dieses Aglucons zu gewinnen, um es mit den eingehender studierten
Agluconen anderer Herzglucoside vergleichen zu kénnen. Die vor-
liegende Arbeit iiber die Doppelbindungen des Scillaridins A erlaubt,
diesen Vergleich fortzusetzen und Riickschliisse zu ziehen auf die
Zahl der Ringsysteme, aus denen sich sein Grundskelett aufbaut.

Der stark ungesittigte Charakter des Scillaridins A Hussert
sich schon darin, dass es beim Stehen an der Luft, selbst in krystalli-
sierter I'orm, unter Gelbfirbung einer Autoxydation unterliegt. Das
Aglucon entfirbt Permanganat momentan und schluckt als Pulver
oder in Losung begierig Halogen. Es lag daher nahe, zunichst
durch die Einwirkung von Halogen auf Scillaridin A und seine Deri-
vate Anhaltspunkte iiber die Zahl und Natur der Doppelbindungen
zu gewinnen. Die Halogenadditionsversuche lieferten indessen, wie
wir weiter unten sehen werden, keine eindeutigen Resultate; wir
betrachten sie als Vorversuche und stiitzen unsere Schlussfolgerungen
auf die eingehend durchgefithrten Versuche der katalytischen Hy-
drierung.

1. Die Anlagerung von Halogen an Scillaridin A und
Anhydroscillaridin A.

Der ungesittigte Charakter des Scillaridins fand bei den Ver-
suchen, Halogen anzulagern, qualitativ seine Bestitigung. Die Zahl

1) 6. Mitteilung, Helv. 17, 641 (1934).



— 1336 —

der Doppelbindungen konnte jedoch auf diesem Wege nicht ermit-
telt werden, da die Versuche unter verschiedenen Bedingungen nicht
gleichwertige Resultate ergaben und manchmal unbefriedigend ver-
liefen.

Es gelang in keinem Falle, weder bei Versuchen zur Anlagerung
von 1 Mol. Halogen, noch bei der Bromierung oder Jodierung mit
iberschiissigem Halogen ein Additionsprodukt in reiner Form zu
isolieren und zur Analyse zu bringen. Die halogenierten Substanzen
zersetzten sich sowohl in Losung beim Umkrystallisieren als auch
in fester Form beim Stehen im Exsikkator unter Abgabe von Halo-
genwasserstoff zu missfarbigen Lacken. Die priparative Bearbeitung
und die Analyse isolierter Halogenadditionsprodukte erschien daher
aussichtslos.

Dagegen konnten ohne Schwierigkeit reproduzierbare und ganz-
zahlige Molekelwerte erhalten werden, als wir die Halogenaufnahme
der Scilla-aglucone durch Riicktitration von iiberschiissiges Brom
oder Jod enthaltenden Loésungen bestimmten. Nach dem Standard-
verfahren von Winkler!), das bereits W. A. Jacobs?) bei Halogenie-
rungsversuchen von Derivaten anderer Herzglucoside verwendet hat,
zeigte beispielsweise Scillaridin A eine Bromzahl an, die der Auf-
nahme von 4 Atomen Brom entsprach. Wie erwartet, verbrauchte
Anhydroscillaridin A, das unter Wasserabspaltung und Bildung einer
weiteren Doppelbindung aus Scillaridin A hervorgeht, bei gleichen
Bedingnngen mehr, d.h. 6 Atome Brom.

Im Gegensatz zu dieser charakteristischen Differenz nahmen
Scillardin A und Anhydroscillaridin A in chloroform-methylalkoho-
lischer Lésung nur je 2 Atome Jod auf. Auch bei mehrstiindiger
Binwirkung der Jodlésung konnte dieser Wert nur unwesentlich
iitberschritten werden.

Da es moglich erschien, dass die Halogenierung durch die ver-
wendeten Losungsmittel ungiinstig beeinflusst wurde, beniitzten wir
schliesslich noch eine von P. Becker®) vorgeschlagene und von
E. Rossmann*) modifizierte Methode zur Bestimmung der Bromzahl,
wobei man auf die fein verteilte feste Substanz Bromdampf einwirken
lisst. Wie andernorts®) ausfiihrlich beschrieben werden soll, er-
setzten wir die unhandliche und bei den Wigungen inkonstante
Glasplatte, auf der die Substanz nach Rossmann dem Bromdampf
ausgesetzt wird, durch ein mit Glaswolle gefiilltes Adsorptions-

1) Siehe H. Meyer, Analyse und Konstitutionsermittlung organischer Verbindungen,
V. Aufl,, 661 (1931).

2) W. 4. Jacobs, Hoffmann und Gustus, J. Biol. Chem. 70, 1 (1926).

3) Z. angew. Ch. 36, 539 (1923).

1) B. 65, 1847 (1932).

5) Eine analytische Arbeit iiber die Messung der Anlagerung von dampfférmigem
Brom an ungesattigte Substanzen ist im Gang.
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rohrchen. Die zu untersuchenden Substanzen wurden darin durch
Eintropfen und Verdunsten ihrer Loésungen auf der Glaswolle in
susserst fein verteilte Form gebracht. Das Adsorptionsrohrchen
konnte vor und nach jeder Bestimmung getrocknet und unter Aus-
schluss von Feuchtigkeit gewogen werden, wodurch wir Fehler
infolge Hygroskopizitit von Substanzen vermieden.

Bei Anwendung dieser Methode hielt Scillaridin A nahezu
8 Atome Brom aus dem Bromdampf zuriick, wobei 6 Atome fast
momentan addiert wurden. Anhydroscillaridin A lagerte rasch
7 Atome Brom an, um dann ebenfalls einen Endwert bei der Brom-
zahl 8 zu erreichen. Zur Erkldrung dieses gleichartigen Verhaltens
von Scillaridin A und Anhydroscillaridin A kann angenommen
werden, dass Scillaridin A unter der Einwirkung des Bromdampfes
1 Mol. Wasser abgibt und in bromiertes Anhydroscillaridin A {iber-
geht. Eine analoge Wasserabspaltung wurde bei der Bromierung
von Sterinen von Rossmann') beobachtet.

Die mitgeteilten Werte fir Scillaridin A mit 4 Atomen addiertem
Brom resp. 2 Atomen Jod in Losung und 8 Atomen Brom in fester
Form aus Bromdampf zeigen, dass, wie eingangs erwihnt, aus diesen
Halogenierungsversuchen keine Schliisse auf die Gesamtzahl der
Doppelbindungen der Meerzwiebel-aglucone gezogen werden kinnen.
Die Beobachtungen stehen in Ubereinstimmung mit den Befunden
an Agluconen anderer Herzglucoside, bei denen die Versuche zur
Anlagerung von Brom nach Winkler die charakteristische, primir
vorhandene Doppelbindung im Lactonring nicht angezeigt hatten,
wihrend sekundir gebildete Doppelbindungen mit Brom reagierten2).
Auch beim Scilla-aglucon konnte die Gesamtheit der Doppelbindungen
nur durch katalytische Hydrierung erfasst werden.

2. Die katalytische Hydrierung von Scillaridin A und seinen
Derivaten.

Auf Grund der Anlagerung von Halogen und von Vorversuchen
der katalytischen Hydrierung stand fest, dass Scillaridin A mehrere
Doppelbindungen besitzt. Da diese zweifellos auf einem verzweigten
Kohlenstoffskelett angeordnet sind, war zu erwarten, dass bei der
Hydrierung nicht einheitliche Reaktionsprodukte, sondern Gemische
von Stereo-isomeren entstehen wiirden, die nur ausnahmsweise
trennbar sind. Tatsidchlich wurden in einzelnen Fillen nach der
Hydrierung von Scilla-Substanzen dicke Ole erhalten, die nicht in
krystallisierte Form iibergefiilhrt werden konnten. Auch bei den
krystallisierten Hydrierungsprodukten ist die Einheitlichkeit nicht
bewiesen; es kdnnen Gemische von Stereo-isomeren vorliegen.

1) B. 65, 1849 (1932).

2y W. A. Jacobs, Hoffmann und Gustus, J. Biol. Chem. 70, 1 (1926).
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Eine weitere Komplikation war bedingt durch das zwiespiltige
Verhalten der Lactongruppe von Scilla-Substanzen im Hydrierver-
such. Vereinzelte Beobachtungen!) haben schon frither gezeigt, dass
ungesattigte Lactone bei der katalytischen Hydrierung neben der
Absittigung der Doppelbindungen reduktiv teilweise aufgespalten
werden. Die Hydroxylseite wird dabei zum Xohlenwasserstoff
reduziert und es entstehen die entsprechenden gesittigten Carbon-
sauren. W. 4. Jacobs und A. B. Secott?) wiesen dann in eingehenden
Modellversuchen nach, dass ungesittigte y-Lactone dann reduktiv
aufgespalten werden, wenn eine Doppelbindung mit dem Xohlen-
stoffatom verbunden ist, welches den Hydroxylsauerstoff der'Lacton-
gruppe trigt. Es werden also besonders Lactone, die sich von der
Enolform von Ketonen und Aldehyden ableiten, getffnet und redu-
ziert. Substitution in g-Stellung solcher Verbindungen -behindert
jedoch die reduktive Aufspaltung, wodurch nach W. A. Jacobs das
Verhalten des in f-Stellung substituierten Strophanthidins und der
analog konstituierten Digitalis-aglucone, die unter Erhaltung des
Lactonrings hydrierbar sind, verstdndlich wird.

Die Scilla-aglucone unterscheiden sich hierin grundsitzlich von
den Digitaliskérpern. Ahnlich wie W. A. Jacobs und Secott3) bei
einzelnen y-Lactonmodellen beobachtet haben, verlaufen bei der
katalytischen Hydrierung von Scillaridin A und Anhydroscillaridin A
zwei Reaktionen nebeneinander: Ein Teil der Substanz wird zu dem
gesittigten Lacton reduziert, bei einem andern Teil findet indessen
neben der Absittigung der Doppelbindungen noch die reduktive
Aufspaltung der Lactongruppe zur gesittigten Carbonsiure statt.
Da im Fall des Anhydroscillaridins A infolge Fehlens weiterer Hydro-
oxylgruppen die Verhiltnisse am einfachsten liegen und von beiden
Reaktionsprodukten krystallisierte Fraktionen gewonnen werden
konnten, sei zunichst die Hydrierung des Anhydroscillaridins A
besprochen.

Anhydroscillaridin A verbraucht bei der erschépfenden Hy-
drierung in Eisessig mit Platinoxyd als Katalysator etwa 6 Mol.
Wasserstoff. Auf Grund der Untersuchung der Reaktionsprodukte
muss angenommen werden, dass 5 Mol. H, zur Absattigung von
Doppelbindungen dienten, wihrend der iiberschilssige Wasserstoff
bei etwa 2/, der angewendeten Substanz den Lactonring offnete
unter Bildung der gesittigten Carbonsiure. Das Reaktionsprodukt
der Hydrierung wurde in einen sauren und einen neutralen Anteil
zerlegt. Aus beiden konnten krystallisierte Fraktionen gewonnen

1y Siehe z. B. Y Asahina und A. Fujita, Acta Phytochimica, I, 1 (1922); W. Borsche
und W. Peitzsch, B. 62, 360 (1929); C. Mannick und A. Butz, B. 62, 461 (1929); F. B,
La Forge und L. E. Smith, Am. Soc. 51, 2574 (1929) und 52, 1688 (1930).

2y J. Biol. Chem. 87, 601 (1930) und 93, 139 (1931).

3) J. Biol. Chem. 93, 139 (1931).
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und durch Umkrystallisation gereinigt werden. Das neutrale Hy-
drierungsprodukt besitzt auf Grund der Analyse die Formel Cy;H 0,3
es zeigt bei der Titration eine Lactongruppe an, bei der Zerewitinoff-
Bestimmung das Fehlen von Hydroxyl und ist daher ein gesifttigtes
Lacton, das durch Anlagerung von 5 Mol. H, an die Doppelbin-
dungen des Anhydroscillaridins A gebildet worden ist. Das neue
Lacton, das nach Art der Darstellung als Decahydro-anhydro-
scillaridin A bezeichnet werden muss, krystallisierte aus Alkohol
in dinnen sechsseitigen Blittchen (Iig. 1 der Tafel) und zeigte
einen unscharfen Schmelzpunkt bei 170—175°?).

Die aus dem sauren Anteil abgeschiedene krystallisierte Frak-
tion besass die Zusammensetzung C,;H,,0,. Sie liess sich mit 0,01-n.
NaOH gegen Phenolphtalein als einbasische Séiure titrieren und
ergab bei der Bestimmung des aktiven Wasserstoffs nach Zerewitinoff
1 OH-Gruppe. Die Substanz ist daher als eine Carbonsiure zu
betrachten, die durch Aufnahme von 5 Mol. H, und Aufspaltung
des Lactonringes unter Reduktion der Hydroxylgruppe durch ein
weiteres Mol. H, entstanden und daher als Decahydro-desoxy-
anhydroscillaridin(A)-sdure aufzufassen ist. Da die Verbin-
dung die vollstindig gesittigte Carbonsidure ist, die das von allen
Hydroxylen befreite Kohlenstoffskelett mit den Ringsystemen des
Scillaridins A noch enthilt, schlagen wir dafiir den Namen Scillan-
siure vor. Sie krystallisiert aus Alkohol in zu Drusen vereinigten
feinen Spiessen (Fig. 2 der Tafel), besitzt den Smyp. 154° und zeigt
in Dioxan die spezifische Drehung [o]fy = -+ 25,0° (¢ = 0,88 Vol.-9%)1).

Wie W. A. Jacobs und Secott?) in den Modellversuchen z. B.
bei 4 f,y-Angelicalacton gefunden hatten, erfolgt die Aufspaltung
des Lactonrings durch Hydrierung nur bei den ungesittigten Lac-
tonen, und zwar gleichzeitig mit der Reduktion der Doppelbindungen.
Auch bei Anhydroscillaridin A entsteht die Scillansiure bei der
Hydrierung nur ausgehend von Anhydroscillaridin A. Im Deca-
hydro-anhydro-scillaridin A kann der Lactonring durch weitere Hy-
drierung nicht mehr geéffnet werden. Das gesittigte Lacton ver-
braucht in Eisessig mit Platinoxyd als Katalysator keinen Wasser-
stoff mehr und wird unverindert zurilickerhalten.

Beim Scillaridin A verliefen die Hydrierungen ganz analog
wie bei seinem Anhydroderivat. Scillaridin A verbraucht bei der
Hydrierung unter den gleichen Bedingungen etwa 5 Mol. Wasserstoff;
das Reaktionsprodukt ist ebenfalls in einen sauren und einen neu-
tralen Anteil zerlegbar. Eine aus dem neutralen Anteil gewonnene
krystallisierte Fraktion besass die Zusammensetzung C,;H,,0; und

1) Schmelzpunkt, optische Drehung und wohl noch andere physikalische Daten
der krystallisierten Substanzen gelten, da Stereoisomere vorliegen kénnen, nur fiir unter

unseren Hydrierungsbedingungen gewonnene Praparate.
2) J. Biol. Chem. 87, 601 (1930).
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ist als Octahydro-scillaridin A anzusprechen. Die Substanz
krystallisiert aus Alkohol in klaren rechteckigen Bliattchen (Fig. 3
der Tafel) und ist durch den Schmelzpunkt bei 183°, den Nachweis
einer OH-Gruppe nach Zerewitinoff und die durch Verseifung und
Titration bestimmte TLactongruppe charakterisiert.

Der saure Anteil des Hydrierungsproduktes von Scillaridin A
konnte nur teilweise zur Krystallisation gebracht werden. Er ent-
sprach der Zusammensetzung C,;H,,0,, ist daher als Octahydro-
desoxy-scillaridin(A)-sidure, als eine Oxyscillansdure aufzu-
tassen. Das Priparat krystallisierte aus Alkohol in massiven, tetra-
gonal ausgebildeten Prismen (Fig. 4 der Tafel), schmolz tnschart
bei 117—120° und liess sich als einbasische Siure mit 0,1-n. Natron-
lange glatt titrieren.

In einem anderen Versuch bildete der saure Anteil des voll-
standig hydrierten Produktes ein nicht krystallisierbares dickes Ol,
das der Destillation im Hochvakuum unterworfen wurde. Aus dem
Destillat schied sich ein Teil krystallisiert aus, dessen Elementar-
analyse aber auf bei der Destillation erfolgte Wasserabspaltung hin-
wies. Die gefundenen Kohlenstoff- und Wasserstoff-Werte liegen
nahe bei solchen, die der Formel C,;H,,0,, der Anhydro-octa-
hydro-desoxy-scillaridin(A)-sdure entsprechen. Der Schmelz-
punkt der aus Alkohol in farblosen Nidelchen krystallisierenden
Substanz lag bei 130—1359.

Von den 5 Mol. Wasserstoff, welche Scillaridin A bei der er-
schopfenden Hydrierung verbraucht, wurden 4 Mol. H, zur Ab-
sittignng von 4 Doppelbindungen ausgenutzt. Auch hier wurde
beim grosseren Teil der angewandften Substanz unter Verbrauch
eines weiteren Mol. H, der Lactonring aufgespalten und die gesit-
tigte Carbonsiure gebildet. Wie Decahydro-anhydroscillaridin A
ist auch Octahydro-scillaridin A gegen weitere Hydrierung bestindig.
Die Bildung der Octahydro-desoxy-scillaridin{A)-sdure muss in Ana-
logie zu den Vorgingen beim Anhydroscillaridin bereits gleichzeitig
mit der Hydrierung der Doppelbindungen erfolgen.

Von den vier wichtigsten Produkten totaler Hydrierung haben
wir Krystallaufnahmen angefertigt, die in der Tafel T wiedergegeben
sind.

Von drei typischen Beispielen (Vers. 1, 3 und 6 der Tabelle I)
zeigt die Figur 1 den Verlauf der Wasserstoffaufnahme, die ohne
deutliche Abstufungen erfolgte.

Die Tabelle I zeigt eine Ubersicht von Hauptversuchen erschop-
fender Hydrierung unter Angabe der molekularen Mengen ver-
brauchten Wasserstoffs, der isolierten Endprodukte und der nach-
gewiesenen Anzahl von Doppelbindungen.

Withrend Anhydroscillaridin A und Scillaridin A zu krystalli-
sierten Produkten vollstindiger Hydrierung fithrten, so wurden
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unter gleichen Versuchsbedingungen aus Isoscillaridin(A)-sdure und
ibrem Methylester, sowie aus Anhydroscillaridin (A)-siuremethylester
nur Ole erhalten, die sich der priparativen Reinigung und daher
auch eingehender analytischer Untersuchung als unzuginglich er-
wiesen.

rod ; 'U/l

s it et —

=\

2k —— I = Scillaridin A

|

Anhydroscillaridin A

1R w——xJl = Ososcillaridin (A) siure ~ methylester
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Fig. 1.

Aus den in der Tabelle I angefiihrten Hydrierungen von Iso-
seillaridin (A)-sdure und deren Methylester (Vers. 5 und 6) ist zu
entnehmen, dass die Aufnahme von 5 Mol. H, in Ubereinstimmung
steht mit unserer Annahme?l), dass bei der Bildung der Isoverbin-
dungen des Scillaridins A die Zahl der Doppelbindungen nicht ver-
andert wird. Zur Erklirung des Wasserstoffverbrauchs ist wohl
anzunehmen, dass 4 Mol. H, zur Absittigung von 4 Doppelbindungen
dienten, wihrend das 5. Mol. H, den charakteristischen Oxydring
der Isoverbindungen reduktiv 6ffnete. Ahnliche Beobachtungen sind
bei der Hydrierung von Furan- und Pyran-derivaten bereits gemacht
worden?). Leider konnte kein hydriertes Derivat der Isoscillari-
din (A)-sdurereihe krystallisiert gewonnen werden. Auch die Destil-
lation der Ole im Hochvaknum fiihrte nicht zu einheitlichen Frak-
tionen. Die Interpretation dieser Hydrierungen muss daher mit
Vorbehalt erfolgen.

Der Versuch 7 der Tabelle betrifft die Hydrierung von Anhydro-
scillaridin (A)-sduremethylester und wurde ausgefiithrt, um die Phenol-
natur der Hydroxylgruppe dieser Verbindung zu beweisen. Sie ist
wie eine einbasische Siure mit Lauge titrierbar und geht, wie bereits
frither3) mitgeteilt wurde, bei der katalytischen Hydrierung unter

1y Helv. 17, 649 (1934).

2) Vgl. z. B. W. E. Kaufmann und R. Adams, Am. Soc. 45, 3029 (1923).
3) Helv. 17, 646 (1934).



Tafel 1.

Fig. 1.
Decahydro-anhydroscillaridin
(aus Alkoho])

Fig. 3.
Octahydro-scillaridin
(aus Alkohol)

Big. 2.
Scillansiure
(aus Alkohol)

Fig. 4.
Oxy-scillansdure
(aus Alkohol)
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Tabelle I.
Hydrierung von Scillaridin A und seinen Derivaten.

{Losungsmittel Eisessig; Platinoxyd-Katalysator nach Adams und Shrinerl);
22—26°; Wagserstoffiiberdruck 50 cm Wassersiule.)

Temperatur

v Katalysa- | Wasserstoft- N:flchge-
. er- aufnahme in wiesene
Ausgangs suchs- Itormenge o Endprodukte Zahl von
substanz Nr, @ % der Mol. Doppel-
Substanz | ey | Gef. bindungen
Decahydro-anhydroscilla-
ridin A, CyH,(O,, sechs-
eckige, diinne Plittchen
aus Alkohol (Fig. 1 der
Tafel) Smp. 170—175°,
Anhy dro- 1 30 6 6,0 J| neutral, Lacton und 5
scillaridin A 2 20 5,9 || Decahydro-desoxy-anhy-
CosH300, droscillaridin{A)-séure
(Scillansdure), CysH,,0,,
zu Drusen vereinigte feine
Spiesse aus Alkohol (Fig.
2 der Tafel), Smp. 154°.
[ Octahydro-scillaridin A,
CysH, 04, klare, recht-
eckige Blattchen aus Al-
kohol (Fig. 3 der Tafel),
Smp. 183% neutral, Lac-
. ton und
Scélh;;ldgl A i fg 5 5’; 1| Octahydro-desoxy-scilla- 4
167828 4, ridin(A)-sdure (Oxyscil-
lansiure), CpsH ,0,, mas-
sive, tetragonal ausgebil-
dete Prismen aus Alkohol
(Fig. 4 der Tafel), Smp.
117—120°.
Isoscillari-
din(A)-sidure 5 20 5 5,1 saures Ol 4
CysH3204
Isoscillari-
din({A)-saure- 4
methylester 6 15 5 5,1 neutrales Ol
: CpH3,05 _
] Anhydroscil-
Jaridin(A)- |- 35 5 | 47 neutrales Ol 5
sdure-methyl-
ester CpgHy, 04

1) Organic Syntheses, 8, 92 (1928).
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Anlagerung von 5 Mol. Wasserstoff an 5 Doppelbindungen in ein
neutrales Ol itber. Reinigungsoperationen und Versuche zur Dar-
stellung krystallisierter Derivate blieben erfolglos, doch zeigt bereits
der Verlust der sauren Eigenschaften bei der Hydrierung in Ver-
bindung mit dem negativen Ausfall fritherer Versuche zur Dar-
stellung von Carbonylderivaten die seinerzeit angenommene Phenol-
natur des Anhydroscillaridin (A)-siure-methylesters.

3. Zusammenfassung und Schlussfolgerungen aus den
Hydrierungsversuchen.

Die Tatsache, dass bei der Hydrierung von Scillaridin A und
Anhydroscillaridin A neben der Absittigung der Doppelbindungen
noch der Lactonring unter Verbrauch von Wasserstoff teilweise auf-
gespalten wird, gestattet keinen unmittelbaren Schluss aus dem
Wasserstoffverbrauch auf die Zahl der Doppelbindungen in diesen
Substanzen. Erst nach der priparativen Reindarstellung der
Reaktionsprodukte konnte aus deren eingehender analytischer Unter-
suchung geschlossen werden, dass Secillaridin A vier und An-
hydroscillaridin A finf Kohlenstoffdoppelbindungen be-
sitzen.

Der Mehrverbrauch von 1 Mol. Wasserstoff iiber die Anzahl
der Doppelbindungen hinaus wird durch die priaparativ und analy-
tisch festgestellte, gleichzeitig verlaufende, reduktive Offnung des
Lactonrings hinreichend erklart. Mit dieser Aufspaltbarkeit des
Lactonrings der Scilla-aglucone tritt ein neuer charakteristischer
Unterschied in Erscheinung gegeniiber dem Strophanthidin und den
Agluconen der Digitalisglucoside, deren Laectonringe sich in allen
uns bekannten Untersuchungen bei der katalytischen Hydrierung
als stabil erwiesen haben.

Das Mehr von einer Doppelbindung im Anhydroscillaridin A
gegeniiber Scillaridin A beweist, dass Anhydroscillaridin A, wie wir
schon in der ersten Abhandlung iiber die Meerzwiebelglucoside an-
genommen haben?), durch Abspaltung von Wasser unter Bil-
dung einer Doppelbindung entsteht.

Die Hydrierungen von Isoscillaridin (A)-sdure und ihrem Methyl-
ester machen es wahrscheinlich, dass diese Verbindungen wie Scillari-
din A vier Doppelbindungen besitzen und dass der Mehrverbrauch an
Wasserstoff durch Offnung des fiir die Isoverbindungen charakte-
ristischen Oxydrings bedingt ist. Anhydrosecillaridin (A)-sdure-methyl-
ester verbrauchte ca. 5 Mol. Wasserstoff, woraus auf finf Doppel-
bindungen geschlossen werden kann.

Aus dem Nachweis von vier Doppelbindungen im
Secillaridin A und von finf Doppelbindungen im Anhy-
droscillaridin A und ihren feststehenden Bruttoformeln

1) Helv. 16, 718 (1933).
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berechnen sich vier Kohlenstoffringe fiir das Grund-
skelett des Scilla-aglucons. In dieser Beziehung gleicht Scillari-
din A durchaus dem Strophanthidin und den iibrigen bisher niher
untersuchten Agluconen herzaktiver Glucoside. Unterscheidend ist
jedoch der stirker ungesittigte Charakter des Scillaridins A mit
vier Doppelbindungen gegeniiber Strophanthidin, Digitoxigenin, Git-
oxigenin und Digoxigenin, die alle nur eine Doppelbindung auf-
weisen. Weitere Versuche, auf die wir zuriickkommen werden,
haben Anhaltspunkte ergeben, dass im Scillaglucosid selbst, im
Scillaren A, nur drei Doppelbindungen enthalten sind, und dass
das Scillaridin A demnach unter Abspaltung von 1 Mol. Wasser
bei der Verseifung aus Scillaren A hervorgegangen ist.

Gleich den iibrigen Agluconen der Herzglucoside zeigt auch das
Scillaridin A mit seinen vier Kohlenstoffringen eine strukturelle
Verwandtschaft mit den Sterinen, Gallensiuren, Sexualhormonen
und gewissen Sapogeninen. Besonders einfach kommt dieser Zu-
samamenhang in der Formel der Scillansiure zum Ausdruck.
Diese vollstandig gesattigte Monocarbonsiure liegt dem Scillaridin A
zugrunde und unterscheidet sich in der Zusammensetzung mit
CysH 4,0, von der Grundsubstanz der Gallensiuren, der Cholan-
sdure, CyH,;,0,, nur durch eine CH,-Gruppe. Die Fortsetzung
dieser Untersuchung, zunichst Versuche zur Dehydrierung der Meer-
zwiebel-aglucone, diirfte diesen Zusammenhang noch mehr abkliren.

Experimenteller Teil.

I. Die Anlagerung von Halogen an Scillaridin A und Anhydro-
scillaridin A.

Wir beschreiben im folgenden nur einen Teil unserer Versuche
zur Anlagerung von Halogen an Scillasubstanzen. Der durchwegs
unbefriedigende Verlauf gestattet, wie einleitend bemerkt, nicht, auf
die Gesamtzahl der vorhandenen Doppelbindungen Schliisse zu
ziehen. Die nach bekannten Verfahren ausgefithrten Messungen der
Anlagerung von Brom und Jod in Ldsung werden nur in groben
Zigen wiedergegeben. Die Bestimmung der Adsorption von dampf-
formigem Brom durch fein verteilte feste Substanzen soll den Gegen-
stand einer besondern, analytischen Arbeit bilden.

1. Bestimmung der Bromzahl.

Wir arbeiteten nach dem standardisierten Verfahren von
Winkler'), bei dem wir den Tetrachlorkohlenstoff als Losungsmittel
durch Chloroform, in dem unsere Substanzen leichter loslich sind,
ersetzten.

1) H. Meyer, Analyse und Konstitutionsermittlung organischer Verbindungen
(1922), S. 1129.
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a) Scillaridin A.

Hauptversuch: 0,100 g Scillaridin A in 20 cm® Chloroform,
25,0 cm3® Bromatlosung (5,5 g KBrO; und 40 g KBr in 1000 cm?
Wasser), 10 em3 n. Salzsdure, wurden zusammen gut durchgeschiittelt
und blieben dann zwei Stunden im Dunkeln stehen. Hierauf ver-
diinnte man mit 150 cm?® Kaliumjodidlésung (1,0 g KJ enthaltend)
und titrierte mit 0,1-n. Thiosulfatléosung und Stirke das iiberschiissige
Halogen zuriick.

Blindversuch: Wie Hauptversuch, aber ohne Substanz.

Ergebnis: Der Hauptversuch verbrauchte 39,2 cm3, der Blind-
versuch 49,3 em? 0,1-n. Thiosulfatidsung. Die Differenz von 10,1 em?
entspricht einer Aufnabme von 3,8 Atomen Brom durch Secillari-
din A.

b) Anhydroscillaridin A.

Der Versuch mit 0,100 g Anhydroscillaridin A wurde genau
gleich wie beim Scillaridin A durchgefiihrt. Der Hauptversuch ver-
brauchte 32,4 cm3, der Blindversuch 50,2 cm® 0,1-n. Thiosulfat-
losung, Factor = 0,918. Die Differenz 17,8 em?® entspricht einer
Aufnabme von 5,9 Atomen Brom durch Anhydroscillaridin A.

Von den durch Hydrierung nachweisbaren Doppelbindungen
werden also durch Anlagerung von Brom in Loésung zwei nicht
angezeigt; der Unterschied von einer Doppelbindung zwischen
Scillaridin A und Anhydroscillaridin A tritt immerhin in Erschei-
nung.

2. Bestimmung der Jodaufnahme.

Zur Messung der Jodzahl wurden die Substanzen in einem
Gemisch von Chloroform und Methylalkohol gelést und mit einer
alkoholischen Jodlosung, deren Gehalt durch Blindversuche ermittelt
war, versetzt. Durch Entnahme von Proben und Titration derselben
mit 0,1-n. Thiosulfat konnte der Verlauf der Jodaufnahme verfolgt
werden.

a) Scillaridin A.

Hauptversuch: Eine Lésung von 1,00 g Scillaridin A in 150 ¢em?
Chloroform und 50 cm?® Methylalkohol wurde mit 100 em3 einer
Jodlosung (12 g Jod in 200 cm?® Alkohol) gemischt im Dunkeln
stehen gelassen. Mit fortschreitenden Einwirkungszeiten wurden
Proben von je 30 em? entsprechend 0,100 g Scillaridin A entnommen,
mit 30 cm3® Methylalkohol verdiinnt und mit 0,1-n. Thiosulfatlésung
titriert.

Blindversuch: Das Lésungsmittel allein wurde gleicherweise mit
Jodlésung verdiinnt. Gleichzeitig wie im Hauptversuch entnahmen
wir fiir die Titration Proben von je 30 cm3,
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Ergebnis:
Tabelle 1I.

. 0,1-n. Thios. in cm3 Jodaufnahme
Zeit

(Min.) Hauptvers. | Blindvers. entsprechend entsprechend

cm?® 0,1-n. Thios.] Atomen Jod

4 42,2 47,6 5,4 2,06
17 42,1 47,9 5,8 2,20
45 42,0 47.8 5,8 2,20
75 42,0 47.8 5,8 2,20

Die Jodaufnahme ist schon nach 4 Minuten nahezu beendigt
und iibersteigt 2 Atome nur wenig.

b) Anhydroscillaridin A.

Hauptversuch: Eine Loésung von 0,480 g Anhydroscillaridin A
in 75 em?® Chloroform und 25 em? Methylalkohol wurde mit 50 em?
einer Jodlosung (6 g Jod in 100 em?® Alkohol) gemischt im Dunkeln
aufbewahrt. Nach verschiedenen Einwirkungszeiten wurden Proben
von je 30 cm?, enthaltend 0,096 g Anhydroscillaridin A, entnommen,
mit 30 cm?® Methylalkohol verdiinnt und mit 0,1-n. Thiosulfatléosung
titriert.

Blindversuch: 100 cm? des Losungsmittels wurden mit 50 cm3
der gleichen Jodlésung verdiinnt und in gleichen Zeitintervallen
wie im Hauptversuch titriert.

Ergebnis:
Tabelle III.

0,1-n. Thios. in cm? Jodaufnahme

entsprechend entsprechend
em? 0,1-n. Thios.| Atomen Jod

Zeit
(Min.) | Hauptvers. | Blindvers.

5 37,9 42,5 4,6 1,74
20 37,0 42,4 5,4 2,04
80 36,5 42,5 6,0 2,26

140 36,4 42,4 6,0 2,26

Auch in diesem Versuch ist die Jodaufnahme sehr bald, bei
wenig mehr als 2 Atomen beendigt.

Versuch zur Isolierung von Bromscillaridin A.

Der nach der Methode von Winkler bestimmte Bromverbrauch veranlasste Versuche
zur praparativen Darstellung von Bromverbindungen des Scillaridins A. Die nachstehend
beschriebene Umsetzung wurde durch kurze Einwirkung des grossen Uberschusses von
14 Atomen Brom auf 1 Mol. Scillaridin A ausgefithrt. Die rasche Zersetzung des Reak-
tionsproduktes verunméglichte indessen seine analytische Untersuchung.

1,0 g Scillaridin A in 150 em® Chloroform wurde mit einer Losung von 3 g Brom

in 25 em? Chloroform eine Minute im Dunkeln geschiittelt. Nach Verdiinnen mit 200 cm?®
k5
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Methylalkohol entfernte man das iiberschiissige Brom mit 0,1-n. Thiosulfatlésung, setztc
500 ¢cm3 Wasser zu und trennte die Chloroformschicht ab. Die farblose Ldsung wurde
einmal mit Wasser gewaschen, mit Natriumsulfat getrocknet und dann im Vakuum ein-
geengt. Der hellgelbe Sirup verwandelte sich beim Stehen iiber Nacht in einen dunkel-
griinen Lack, der einen stechenden, bromwasserstoffhaltigen Dampf entwickelte. Anschei-
nend war vollige Zersetzung eingetreten.

In einem anderen Versuch wurde die Chloroformlosun" sehr rasch zur Trockne
verdampft, wobei das Bromid als feste, fast farblose Substanz zurackblieb, sich aber
schon nach kurzer Zeit spontan zu einer dunkelgriinen Masse zersetzte.

Versuch zur Isolierung von Dijodscillaridin A.

Auch dieser Versuch verlief in praparativer Hinsicht ergebnislos. Eine Lésung
von 1,0 g Scillaridin A in 100 em?® Chloroform-Methylalkohol wurde mit einer Lésung
von 1,5 g Jod (4,5 Mol.) in 15 cm® Methylalkohol gemischt und einige Minuten stehen
gelassen. Dann wurde das tiberschiissige Jod mit Thiosulfatlosung entfernt. Beim Ver-
diinnen mit Wasser nahm die sich abscheidende Chloroformschicht die Substanz auf,
worauf man mit Natriumsulfat trocknete und im Vakuum einengte. Ks hinterblieb eine
weisse, zum Teil krystallisierte Substanz, die sich indessen bald dunkelbraun bis violett
farbte. Beim Umkrystallisieren aus Alkohol erhielt man grosstenteils unverédndertes
Scillaridin A zuriick.

Die Bestimmung von angelagertem Brom nach einer
gravimetrischen, mikrochemischen Methode.

Die Absittigung aller vorhandenen Doppelbindungen mit Brom
versuchten wir durch Einwirkung dieses Elementes in Dampfform
auf die feinverteilte feste Substanz zu erreichen.

Nach einer von P. Becker') vorgeschlagenen und von E. Ross-
mann?) modifizierten Mikro-Methode zur Bestimmung von Doppel-
bindungen durch Anlagerung von Bromdampf wird so vorgegangen,
dass 1 bis 10 mg der zu untersuchenden Substanz auf einer 15 bis
100 ecm?2 grossen Glasplatte zu einer moglichst diinnen Schicht ver-
strichen werden. Die Glasplatte mit der Substanz wird hierauf in
einen mit Bromdampf gefiillten Exsikkator gestellt und nach einer
halben Stunde Einwirkungszeit, wihrend der auch schwer reagie-
rende Doppelbindungen mit Brom abgesittigt werden sollen, durch
Absaugen und Trocknen von iiberschiissigem Brom befreit. Die
Bromaufnahme wird durch Wigen der Glasplatte vor und nach der
Behandlung bestimmt.

Diese Methode wird als sehr allgemein anwendbar empfohlen
und doch erhielten wir damit bei unseren Substanzen keine brauch-
baren Resultate. Der Hauptnachteil der skizzierten Ausfiithrungs-
form besteht darin, dass eine sehr grosse Oberfliche der Substanz
mit der atmosphirischen Luft in Berithrung kommt. Schon nur
wenig hygroskopische Substanzen liefern unbrauchbare Wigungen,
s0 wie es in unseren Versuchen tatsidchlich der Fall war.

Wir beseitigten diesen Nachteil in folgender Weise: Die Sub-
stanz wird nicht auf einer Glasplatte verstrichen, sondern auf Glas-
wolle in Glasrohrchen, wie solche fiir die Mikro-Kohlenwasserstoff-

1y Z. angew. Ch. 36, 539 (1923). 2y B. 65, 1847—1851 (1932).
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Bestimmung nach Pregl gebraucht werden, fein verteilt. Zu diesem
Zweck wird eine Losung der zu untersuchenden Substanz in das
mit Glaswolle gefiillte Rdéhrchen eingetropft, wonach man das
Losungsmittel sorgfiltig und bis zur Gewichtskonstanz verdampft.
Hierauf wird bis zur Sattigung vorgetrockneter Bromdampf durch-
geleitet und die Gewichtszunahme ermittelt.

Der Einfluss der Luftfeuchtigkeit wird durch die Bromierung
im Glaswollerbhrchen auch bei hygroskopischen Substanzen aus-
geschaltet. Die Trocknung der Substanz ist sehr einfach und kann
mit Leichtigkeit auch bei hoherer Temperatur durchgefiithrt werden
dureh Erwirmen des Rohrchens im Aluminiumblock, gegebenenfalis
unter Durchleiten trockener Luft oder im Vakuum. Durch die
ausserordentlich feine Verteilung der Substanz auf Glaswolle wird
die Bromierungsdauer auf ein Minimum abgekiirzt.

Die Methode scheint uns infolge ihrer raschen Durchfithrbarkeit,
ihrer bequemen Handhabung und ihrer allgemeinen Anwendbarkeit
als Mikromethode in vielen Fillen gute Dienste zu leisten. Wir werden
sie an weiteren Beispielen mit Substanzen bekannter Konstitution
erproben und mit einer eingehenden Beschreibung der Apparatur
und der Methodik in einer analytischen Zeitschrift veroffentlichen.

Die Scillasubstanzen wurden in Chloroformldésung in das Bro-
mierungsrohrchen eingetropft und nach Abdunsten des Losungs-
mittels bei 90° im Vakuum und schwachem Luftstrom zur Konstanz
getrocknet. Beim Durchleiten eines langsamen Stromes von trocke-
nem Bromdampf war die Bromierung nach 10 bis 15 Minuten beendet.
Die Tabelle IV zeigt fiir Scillaridin A und Anhydroscillaridin A
den Verlauf der Bromaufnahme, die durch jeweilige Unterbrechung
der Bromeinwirkung nach verschiedenen Zeiten verfolgt wurde.

Tabelle IV.

Bromaufnahme von Scillaridin A und von Anhydroscillaridin A nach der
. Bromdampf-Methode.

Einwage |Bromierungs-| Bromauf-
. Mol. Brom

mg dauver (Min.) | nahme mg
Scillaridin A 8,870 2 11,400 3,05
9,120 10 12,810 3,34
20 13,800 3,60
30 14,050 3.67
9,190 4 12,410 3.21
75 15,105 3,91

Anhydroscil-

laridin A 9,860 2 14,350 3,30
10 16,485 3.79
45 17,160 3,95
9,920 5 15,580 3.56
60 17,530 4,00
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Die Versuche mit Bromdampf zeigen, dass Scillaridin A und
Anhydroscillaridin A unter den angewandten Bedingungen etwa
4 Mol. Brom fixieren. Die Absorption des letzten Mol. Brom ver-
Iduft bei Scillaridin A etwas langsamer. Zur Erklirung des analogen
Verhaltens der beiden Substanzen kann, wie einleitend bemerkt,
angenommen werden, dass Scillaridin A unter der Einwirkung von
Bromdampf oder sekundéir gebildetem Bromwasserstoff 1 Mol. Wasser
" abspaltet und in ein bromiertes Anhydroscillaridin A iibergeht.

Von den bei der Hydrierung gefundenen fiinf Doppelbindungen
des Anhydroscillaridins A wird eine Doppelbindung durch Brom
nicht abgesittigt.

II. Katalytische Hydrierung von Scillaridin 4 und von einigen
setner Derivate.

Fir die vorliegenden Hydrierungsversuche wurde der hoch-
aktive Platinoxyd-Katalysator von Addams und Shriner!) verwendet.
Als Losungsmittel hat sich fiir alle Korper Eisessig, der durch Aus-
frieren und Destillation gereinigt worden war, als geeignet erwiesen.
Er zeigte in Mengen bis zu 40 cm? keinen messbaren Wasserstoft-
verbrauch. Bei Verwendung von mehr Eisessig wurde die Wasser-
stoffaufnahme des Losungsmittels im Blindversuch ermittelt.

Fir die quantitative Messung sind wir so vorgegangen, dass
wir den Katalysator vorerst in wenig Eisessig suspendierten und
mit Wasserstoff schiittelten, bis die Gasaufnahme zum Stillstand
gekommen war. Dann losten wir die zu hydrierende Verbindung in
Eisessig, liessen die Losung in die Schiittelente einfliessen und
notierten das sich jetzt einstellende Wasserstoffvolumen im Mess-
zylinder als Ausgangswert.

1. Hydrierung von Anhydroscillaridin A.

0,500 g Substanz wurden in 45 cm? Eisessig unter Verwendung
von 0,150 g Platinoxyd bei 22° und einem Wasserstoffiiberdruck von
50 cn Wassersidule reduziert. Der Verlauf der Wasserstoffaufnahme
ist aus der Fig. 1 (Versuch 1 der Tabelle I) ersichtlich.

Nach 3 Stunden war die Wasserstoffaufnahme zum Stillstand
gekommen. Der Gesamtverbrauch betrug dann 186 cm?® Wasser-
stoff unter Normalbedingungen, was einer Aufnahme von 6,0 Mol.
Wasserstoff entspricht.

In einem gleichen Versuch wurden 5,9 Mol. Wasserstoff auf-
genommen (Versuch 2 der Tab. I).

Isolierung der Hydrierungsprodukte: Die vom Kataly-
sator abfiltrierte Losung wurde im Vakuum zum Sirup eingeengt
und das o6lige Rohprodukt durch Fraktionieren mit Sodalosung
und Essigester in einen neutralen und einen sauren Anteil zerlegt.

1) Organic Syntheses, 8, 92 (1928).
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Aunsgehend von 0,5 g Anhydroscillaridin A verwendeten wir 30 cm?
Essigester und schiittelten 3 mal mit je 30 ecm3 2,5-proz. Sodaldsung
aus. Das Natrinmsalz des sauren Anteils schied sich dabei als feste
Suspension in der wisserigen Phase ab.

Saure Fraktion, Decahydro-desoxy-anhydroscillari-
din(A)-séure (Scillansiure). Die vereinigten Sodaextrakte wur-
den mit 2-n. Salzsédure angesduert und die als klebrige Masse aus-
fallende Scillansiure in frischen Essigester libergefiihrt. Zur weiteren
Reinigung wurde durch Ausschiitteln mit Sodalésung das Natrium-
salz nochmals ausgefillt, angesiuert und wieder mit frischem Essig-
ester aufgenommen. Um das Priparat aschefrei zu erhalten, musste
die Essigesterlosung zweimal mit n. Salzsiure und dann zweimal
mit Wasser gewaschen werden, bevor sie getrocknet und im Vakuum
eingeengt wurde. Der Eindampfriickstand, 0,3 g, krystallisierte beim
Aufnehmen mit Methylalkohol in weissen, feinen Nidelchen. Zur
weiteren Reinigung krystallisierten wir die Verbindung noch aus
Alkohol, aus dem sie sich gleichfalls in feinen, zu Biischeln ver-
einigten Nidelchen (Fig. 2 der Tafel) ausschied. Decahydro-desoxy-
anhydroscillaridin (A)-sdure (Scillansiiure) zeigte im Kapillarrohr
einen Schmelzpunkt von 1549 (korr.).

Elementaranalyse (Dr. M. Furter, Ziirich): Die Substanz wurde im Hochvakuum
bei 80° getrocknet.

4,732; 3,386 mg Subst. gaben 13,864; 9,926 mg CO, und 4,620; 3,320 mg H,0
CysH,;,0,  Ber. C 80,14 H 11,31%
Gef. ,, 79,91; 79,95 ,, 10,93; 10,97%

Bestimmung des aktiven Wasserstoffs nach Zerewitinoff (Dr. H. Roth, Heidelberg).
8,535; 10,585 mg Subst. gaben bei einer Reaktionstemperatur von 18° 0,51; 0,60 cm?,
bei 95° 0,58; 0,64 ¢cm® CH, (red. auf 0° und 760 mm Hg).

CysH,,0, mit 1 Hydroxylgruppe Ber. OH 4,54%,
Gef. ,, bei 18° 4,55; 4,319,
s s 95° 5,17; 4,60%

Titration: 0,0277; 0,0121 g Scillansiure geldst in 13; 6 cm?® Alkohol verbrauchten
mit Phenolphtalein als Indikator 7,20; 3,25 cm?® 0,01-n. NaOH.

CpsHy,0,  Ber. Aquiv.-gew. 374 Gef. Aquiv.-gew. 384; 373

Polarisation: 0,0880 g Scillanséure, in 10,0 cm? Dioxan gelst, drehten im 1 dm-Rohr
bei 20° um 0,22° nach rechts.

[@]3 = + 25,0°.

Bei der Liebermann’schen Farbreaktion gab die Scillansdure
eine schwache Rosafirbung, die nach einigen Minuten iiber Violett
in ein ziemlich lang bestindiges Braungriin iiberging.

Neutrale Fraktion, Decahydro-anhydroscillaridin A,
Lacton. Die mit Sodalosung ausgeschiittelte Essigesterlosung ent-
hielt 0,1 g neutrale Substanz, die nach dem Eindampfen im Vakuum
und Aufnebhmen mit Methylalkohol krystallisierte. Sie wurde zur
Reinigung 3mal aus Athanol umkrystallisiert und schied sich daraus
zuletzt in sechseckigen, klaren Blittchen (Fig. 1 der Tafel) aus.
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Decahydro-anhydroscillaridin A schmilzt unscharf zwischen 170 bis
1759 (korr.).
Elementaranalyse (Dr. H. Roth, Heidelberg): Die Substanz wurde im Hochvakuum
bei 80° getrocknet.
3.611; 3,870 mg Subst. gaben 10,655; 11,41 mg CO, und 3,445; 3,700 mg H,0

CysH,00, Ber. C 80,58 H 10,839,
Gef. ,, 80,47; 80,41 ,, 10,68; 10,709,
Bei der Bestimmung des aktiven Wasserstoffs nach Zerewitinoff wurde der Wert 0,0

gefunden.

Lactontitration: 0,0205 g Substanz geldst in 5 em?® Alkohol wurden nach Zusatz
von 1,00 cm® n. Natronlauge 24 Stunden stehen gelassen; dann ergab die Ricktitration
mit 0,1-n. Salzsiure gegen Phenolphtalein einen Verbrauch von 0,55 em?® 0,1-n. Natron-

lauge. i )
CosHyoO2 Ber. Aquiv.-gew. 372  Gef. Aquiv.-gew. 372.

Die Verbindung gab mit Liebermann’s Reagens keine Firbung.
Erst bei Verwendung von sehr viel Substanz firbte sich die Losung
schwach rosa.

2. Versuch zur Hydrierung von Decahydro-anhydro-
scillaridin A.

Die Bildung einer sauren und einer neutralen Fraktion bei der
totalen Hydrierung von Anhydroscillaridin A, die wir in allen Ver-
suchen beobachteten, wobei unter unseren Versuchsbedingungen
immer ca. 2/, des sauren und !/, des neutralen Produktes entstanden,
machte es wahrscheinlich, dass die Secillanséiure nicht erst aus dem
gesittigten Lacton entsteht, sondern dass bei %/, der Substanz die
Lactongruppe gleichzeitig mit der Hydrierung der Doppelbindungen
reduziert wurde. Nachstehender Versuch beweist die Richtigkeit
dieser Annahme. Es gelingt ndmlich nicht, das Deeahydro-anhydro-
scillaridin A zur Scillansiure zu hydrieren, d. h. im geséittigten
Lacton den Lactonring reduktiv aufzuspalten.

0,115 g Decahydro-anhydroscillaridin A in 10 cm? Eisessig
nahmen bei 3-stiindigem Schiitteln mit 0,04 g Platinoxyd-Kataly-
sator praktisch keinen Wasserstoff (1,3 cm3 H,) auf.

Beim Fraktionieren mit Hssigester-Sodalésung verblieb die
gesamte Substanz im Essigester. Sie konnte als unverindertes
Decahydro-anhydroscillaridin A nach Schmelzpunkt, Léslichkeit und
Krystallform indentifiziert werden.

3. Hydrierung von Scillaridin A.

0,500 g Substanz wurden in 280 e¢m? Iisessig unter Verwendung
von 0,100 g Platinoxyd bel 26° und einem Wasserstoffiiberdruck
von 50 em Wassersdule reduziert. Der Verlanf der Wasserstoff-
aufnahme ist aus der Fig. 1 {Versuch 3) ersichtlich. Der Wasser-
stoffverbrauch des Losungsmittels wurde in einem Blindversuch
bestimmt.
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Nach 4 Stunden war die Wasserstoffaufnahme beendigt; sie
betrug dann 175 cm?® abziiglich 25 em3 fiir das Losungsmittel, das
sind 150 em® Wasserstoff unter Normalbedingungen, entsprechend
einer Anlagerung von 5,1 Mol. Wasserstoff.

In einem zweiten Versuch wurden 4,9 Mol. Wasserstoff ver-
braucht.

Isolierung der Hydrierungsprodukte. Die vom Kataly-
sator abfiltrierte Losung wurde im Vakuum zum Sirup eingeengt.
Durch Aufnehmen desselben in 30 cm?® Essigester und zweimaliges
Ausschittteln dieser Losung mit je 30 ecm3 n. Sodalosung zerlegten
wir das Rohprodukt in eine saure und eine neutrale Fraktion.

Saure Fraktion, Octahydro-desoxy-scillaridin(A)-
sadure (Oxyscillansidure). Der weit iiberwiegende Teil der Sub-
stanz ging in die Sodalésung iiber, aus der sie sich beim Ansiuern
als farbloses Ol (0,35 g) abschied. Zur weiteren Reinigung wurde
es nochmals aus frischem Essigester mit Sodalosung ausgezogen.
Beim Wiederansduern schied sich die Substanz nunmehr halbfest
ab und konnte nach dem Aufnehmen mit frischem Essigester,
Waschen und Trocknen der Lgosung und Bindampfen im Vakuum
beim Behandeln mit Methylalkohol krystallisiert erhalten werden.
Nach mehrmaligem Umkrystallisieren aus Alkohol schied sich die
Sdure in derben, klaren, rechteckig begrenzten Prismen ab, wie sie
in Fig. 4 der Tafel abgebildet sind. Im Kapillarrohr erhitzt, schmolz
die Substanz bei 117—120° (korr.).

Elementaranalyse (Dr. M. Furter, Ziirich): Die Krystalle wurden im Hochvakuum
bei 80° getrocknet.

3,580; 3,907 mg Subst. gaben 10,09; 10,97 mg CO, und 3,36; 3,66 mg H,0

CyH,;,0;  Ber. C 76,86 H 10,84%
Gef. ,, 76,87; 78,58 ,, 10,51; 10,48%

Bestimmung des aktiven Wasserstoffs nach Zerewsitinoff (Dr. H. Roth, Heidelberg)
6,831; 5412 mg Subst. gaben bei einer Reaktionstemperatur von 21° 0,79; 0,64 cm?
CH, (red. auf 0° und 760 mm Hg).

Cy5H,20, mit 2 Hydroxylgruppen Ber. OH 8,71%
Gef. ,, 8,79; 8,99%

Titration: 0,050 g hochvakuumtrockene Krystalle, gelost in 8 cm® Alkohol, ver-
brauchten mit Phenolphtalein als Indikator 1,30 cm3 0,1-n. Natronlauge.

CpH,20, Ber. Aquiv.-gew. 390  Gef. Aquiv.-gew. 385.

Bei der Liebermann’schen Farbreaktion zeigte unser Oxyscillan-
saurepriaparat Rosafiarbung, die sich nach einigen Minuten iiber
Violettrot nach Braun verfirbte.

Neutrale Fraktion, Lacton, Octahydro-scillaridin A.
Beim Abdampfen der mit Soda ausgeschiittelten Essigesterlosung
unseres Hydrierungsrohproduktes hinterblieben 0,14 g Riickstand,
der schon beim Verreiben mit wenig Methylalkohol krystallisierte.
Zur Reinigung wurde die Substanz 3mal aus Alkohol umkrystalli-
siert, aus dem sie sich zuletzt in klaren, rechteckigen Blittchen
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(Fig. 3 der Tafel) ausschied. Im Kapillarrohr erhitzt, schmolzen
die Krystalle bei 183° (korr.).

Elementaranalyse (Dr. H. Roth, Heidelberg): Die Substanz wurde im Hochvakuum
bei 80° getrocknet.

3,377; 2,973 mg Subst. gaben 9,59; 8,46 mg CO, und 3,07; 2,715 mg H,0

CpH,0;  Ber. C 77,26 H 10,38%
Gef. ,, 77,45; 77,66 ,, 10,17; 10,229%,

Bestimmung des aktiven Wasserstoffs nach Zerewitinoff (Dr. H. Roth, Heidelberg):
5,19; 10,540 mg Subst. gaben bei einer Reaktionstemperatur von 18° 0,28 und 0,55 cm?,
bei 95° 0,29 und 0,57 cm® CH, (Red. auf 0° und 760 mm Hg).

CpH,405 mit 1 Hydroxylgruppe Ber. OH 4,38%
Gef. ,, bei 18° 4,10; 4,25%
Gef. ,, ., 95° 4,38; 4,54%.

Lactontitration: 0,0430 g Substanz wurden in 15 cm?® Alkohol gelést und blieben
nach Zusatz von 2,00 em® n. Natronlauge 24 Stunden stehen; dann ergab die Riicktitra-
tion mit 0,1-n. Salzsdure gegen Phenolphtalein einen Verbraueh von 1,12 em® 0,1-n.
Natronlauge. i i

C,sHy 03  Ber. Aquiv.-gew. 388  Gef. Aquiv.-gew. 383

Octahydro-scillaridin A gab bei der Liebermann’schen Farb-
reaktion eine schwache Rosafiarbung, die sich nach einigen Minuten
iiber Violett und Blau nach Braun verfirbte.

Destillation der sauren Fraktion im Hochvakuum. In
den ersten Hydrierungsversuchen von Scillaridin A gelang es uns
nicht, den oligen sauren Amnteil, der aus roher Octahydro-desoxy-
seillaridin (A)-sdure bestehen musste, zu krystallisieren. Wir unter-
warfen daher das Ol der Destillation im Hochvakuum. Bei 250°
und 0,2 mm Hg destillierte die Hauptmenge iiber und erstarrte in
der Vorlage zu einer glasigen Masse. Aus alkoholischer Lésung
krystallisierte nach lingerem Stehen im Iisschrank ein kleiner Teil
der Substanz in farblosen Nidelchen vom Smp. 130—135° (korr.).

Elementaranalyse (Dr. M. Furter, Ziirich): Die Substanz wurde bei 80° im Hoch-
vakuum getrocknet.

3,920; 3,694 mg Subst. gaben 11,37; 10,73 mg CO, und 3,59; 3,42 mg H,0

CpH,0,  Ber. C 80,58 ~ H 10,83%
CpH,;0;  Ber. ,, 76,86 ,, 10,849
Gef. ,, 79,10; 79,22 ,, 10,25; 10,36%

Wenn auch die Kohlenstoff- und Wasserstoff-Werte zu tief
liegen, so zeigt die Analyse doch, dass bei der Destillation im Hoch-
vakuum die Octahydro-desoxy-scillaridinsiure wenigstens teilweise
anhydrisiert worden ist. Die aus dem Destillat in kleiner Ausbeute
krystallisiert erhaltene Substanz diirfte daher die Anhydro-octa-
hydro-desoxy-scillaridin(A)-sdure sein.

Bei der Liebermann’schen Farbreaktion zeigte die Substanz einen
Farbwechsel von Rosa tber Violett nach Rotbraun.

4. Hydrierungsversuch mit Octahydro-scillaridin A.

Die Frage, ob die Octahydro-desoxy-scillaridin(A)-sdure neben
oder aus dem gesittigten Lacton entsteht, wurde wie beim Anhydro-
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scillaridin A dadurch zu Gunsten der ersten Annahme entschieden,
dass, wie nachstehender Versuch zeigt, Octahydro-scillaridin A nicht
zur Octahydro-desoxy-seillaridin(A)-siiure aufhydriert werden kann.

0,150 g Octahydro-scillaridin A nahmen bei der katalytischen
Hydrierung mit 0,060 g Katalysator nach 3 Stunden insgesamt nur
1,2 cm® Wasserstoff auf. Die Aufarbeitung lieferte unveriindertes
Octahydro-scillaridin zuriick, wie durch Schmelzpunkt, Krystallform
und neutrale Reaktfion bestitigt wurde.

H. Hydrierung von Isosecillaridin(A)-sédure.

0,500 g Substanz wurden in 45 cm3 Eisessig unter Verwendung
von 0,100 g Platinoxyd bei 22° und einem Wasserstoffiiberdruck
von 50 cmn Wassersiule reduziert. Beim Losen der Substanz in
Eisessig, wobei erwirmt werden musste, nahm das Losungsmittel
eine rote Farbe an, die im Verlaufe der Hydrierung wieder ver-
schwand.

Nach 18 Stunden war mit 150 em3 (unter Normalbedingungen)
die Wasserstoffaufnahme beendigt, was einer Anlagerung von 5,1 Mol.
entspricht.

Zur Ysolierung des Hydrierungsproduktes wurde die Eisessig-
ldsung im Vakuum zur Sirupkonsistenz eingedampft, mit 20 cm3
Essigester aufgenommen und die Lisung 2mal mit je 20 em3 n. Soda-
losung ausgeschiittelt. Die Hauptmenge der Substanz ging in diese
iiber und schied sich beim Ansduern als farbloses Ol ab, das nicht
zur Krystallisation zu bringen war. Auch Versuche, durch Uber-
fitlhren der Siure in den Methylester mit Diazomethan zu einem
krystallisierten Korper zu gelangen, schlugen fehl.

6. Hydrierung von Isoscillaridin(A)-sduremethylester.

Ebenso fiihrte auch die direkte Hydrierung des Isoscillaridin (A)-
sduremethylesters zu keinem krystallisierten Produkt.

0,500 ¢ Methylester wurden in 35 em?® Eisessig mit 0,075 g
Platinoxyd bei 22° reduziert. Nach 3 Stunden war die Wasser-
stoffaufnahme bei einem Verbrauch von 145 em? (unter Normal-
bedingungen) beendet, was einem Wert von 5,1 Mol. entspricht. Der
Verlauf der Wasserstoffaufnahme ist in Fig. 1 (Versuch 6) darge-
stellt. -

Die Aufarbeitung ergab ein neutrales Ol, aus dem sich keine
krystallisierte Fraktion gewinnen liess. Auch die Destillation im
Hochvakuum, wobei das Ol bei 0,05 mm Hg zwischen 230 und 250°
itberging, fithrte nicht zur Krystallisation.

7. Hydrierung von Anhydroscillaridin(A)-sduremethyl-
ester.
0,326 g frisch dargestellte Substanz wurde in 25 cm?® Eisessig
unter Verwendung von 0,115 g Platinoxyd bei 22° und einem Wasser-
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stoffitberdruck von 50 cm Wassersiule reduziert. Die Hydrierung
war nach 5 Stunden bei einer Wasserstoffaufnahme von 87 em3
(unter Normalbedingungen) beendet, was 4,7 Mol. entspricht.

Der durch Eindampfen der Eisessiglésung im Vakuum gewonnene
Sirup wurde in 30 cm3 Essigester aufgenommen und zweimal mit
je 20 cm3 2,5-proz. Sodalosung, die keine Substanz aufnahm, aus-
gezogen. Beim Abdampfen der getrockneten Essigesterlosung blieb
ein hellgelbes Ol zuriick, das nicht zur Krystallisation zu bringen war.

Zum Unterschied von der Ausgangssubstanz, die wie eine Sdure
reagierte, zeigte das Hydrierungsprodukt neutralen Charakter. Es
wurde von Sodalésung nicht aufgenommen und verbrauchte in
alkoholischer Losung keine Lauge. Dieser Befund ist wichtig und
zeigt, dass der sauer reagierende Anhydroscillaridin(A)-
sduremethylester ein Phenol ist!); eine Carbonsiure hitte
auch bei vollstindiger katalytischer Hydrierung die Sidurenatur bei-
behalten miissen.

Bei der Destillation im Hochvakuum ging das Ol bei 0,1 mm Hg
zwischen 200 und 210° iiber, doch konnte auch aus dem so gereinigten
Produkt keine krystallisierte Fraktion gewonnen werden.

Basel, Wissenschaftliches Laboratorium der Chemischen
Fabrik vorm. Sandoz.

147. De la sensibilité a 1a lumiére des composés nitrés aromatiques VI®).
Dérivés péri du nitro-1-naphtaléne
par Robert-E. Steiger.
(31. VIIL 34.)

Tous les composés dont la molécule contient un ensemble SO,G
en péri par rapport & un groupe NO, sont instables & la lumiere
(lumiéere solaire directe ou diffuse) & 1’état solide.

Ils se colorent & la lumiére & une vitesse variable suivant a) la
nature de la partie de la molécule & laquelle sont attachés les en-
sembles NO, et SO,G et b) la nature de 'atome ou du groupement
d’atomes G lié au chainon SO,.

On trouvera dans la planche hors texte qui accompagne ce
mémoire les colorations présentées au bout des temps d’exposition
1y, ty et t; par 13 dérivés3) de Vacide méthyl-5-nitro-1-naphtaléne-
sulfonique-8 (numéros d’ordre impairs) et par les dérivés correspon-
dants?) de ’acide fondamental nitro-1-naphtaléne-sulfonique-8 (numsé-
ros d’ordre pairs).

1y Helv. 17, 646 (1934).

%) Voir: Helv. 16, 793, 1315 (1933); Helv. 17, 701, 794, 1142 (1934) et BL. [4] 53,
1249 (1933). 3) Voir: Helv. 17, 1142 (1934). %) Voir: Helv. 17, 794 (1934).





