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Es ist bekannt, daf3 Substanzen, die als Fischgifte wirken, mit-
unter als Arzneimittel, besonders als Anthelmintika, Verwendung
finden. Von diesem Gesichtspunkt ausgehend wurde schon vor
lingerer Zeit eine Untersuchung der Samen von Tephrosia Vogelii,
einer tropischen Papilionazee, begonnen, iiber deren Ergebnisse nun:
mehr berichtet werden soll.

Die Droge lieferten deutsche Pflanzer aus Angola durch Vers
mittlung des Kolonialwirtschaftlichen Komitees, dem wir auch an
dieser Stelle verbindlichst danken.

Wenn auch die besonders fiir Fische, aber auch fiir Regen-
wiirmer giftigen Inhaltsstoffe der Samen mit den gebriduchlichen
Wurmmitteln nicht in Wettbewerb treten konnen, so ergaben sich bei
threr chemischen Bearbeitung doch eine Reihe nicht uninteressanter
Tatsachen und Zusammenhinge.

Uber die Giftstoffe der Blitter von Tephrosia und ihre kon-
stitutionellen Beziehungen zum Rotenon, dem Giftstoff der
Derriswurzel, liegen eine Reihe von Arbeiten vor (Clark, Bute-
nandt, La Forge, Takei, Kariyone, Haller, Smith?),
wihrend die Sam en dieser Pflanze noch nicht untersucht sind.

Die linsengrofien, nierenférmigen, schwarzbraunen Samen ent:
hielten 39% Protein, 10,5% fettes Ol und 5% Asche. Vorversuche
mit Fischen als Testobjekt hatten ergeben, dafl mit Petrolither die
Fettstoffe, durch nachfolgende Azetonextraktion die giftigen Be-
standteile ausgezogen werden konnen. Mit dem im Versuchsteil
ndher beschriebenen Verfahren wurde ein Kristallgemisch erhalten,
dessen Trennung in die einzelnen Bestandteile schwierig war, da
diese sich Losungsmitteln gegeniiber fast vollig gleich verhielten.
Durch langwieriges fraktioniertes Kristallisieren wurden schlieBlich
drei einheitliche Substanzen mit konstanten Schmelzpunkten isoliert,
fiir welche die Namen Dehydrodeguelin (Schmp. 232 bis 2339
CasHz20Qs, allo=Tephrosin (Schmp. 194 bis 195°) C:sH2:07, iso:
Deguelin (Schmp. 168°) Ci:sH2206 gebraucht werden sollen.,

262 (1)93\2/)ergl. K. W. Merz, Arch. Pharmaz. u. Ber. Dtsch. Pharmaz. Ges. 270,
1 .

2) Literatur bei Butenandt und Mitarbeitern, L1EBiGs Ann. 464, 235
(1928); 494, 17; 495, 172 (1932); 506, 158 (1933). E. P. Clark, Journ. Amer.
chem. Soc. 52, 2461 (1930); 53, 313, 729, 2007, 3431 (1931); 54, 3000, 4454
(1932); 55, 759 (1933).
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2 K. W. Merzund G. Schmidt

Das Dehydrodeguelin ist schon von Clark (a.a.0.) be:
schrieben. Es ist in den Bldattern der Tephrosia Vogelii nicht
aufgefunden worden, sondern wurde aus Deguelin® und
Tephrosin®) mit chemischen Methoden erhalten. Aus den
Samen dieser Pflanze wurde es nunmehr direkt in grofierer
Menge isoliert.

Die Befunde Clarks iiber diese Substanz, der er und Bute-
nandt (a. a. O.) die Formel I zuerteilen, konnten auch beziiglich
des aus dem Samen dargestellten Dehydrodeguelins voll bestitigt
werden. Bei der katalytischen Hydrierung mit Platinoxyd wurde
nach Aufnahme von 1 Mol Wasserstoff Dihydro«Dehydro-
deguelin (Formel II) erhalten, welches die von Clark angege-
benen Eigenschaften®) aufwies. ,
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1. Dehydrodeguelin. II. Dihydro-Dehydrodeguelin.

Wie spiter gezeigt wird, hat die Hydrierung an der Doppel:
bindung des dimethylierten Pyranringes (Ring 5) eingesetzt.

Durch die Einwirkung von Zinkstaub in alkoholischer Kalilauge
entstand aus Dehydrodeguelin unter Aufnahme von zwei Molekiilen
Wasser und unter Sprengung der Ringe 2 und 3 Deguelinsiure
(Formel III), die mit der von Clark?®) beschriebenen Siure vollig
iibereinstimmte.
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III. Deguelinsiure. IV. Derrsiure.

as

Die Anwesenheit einer phenolischen Hydroxylgruppe wurde
schon von Clark (a. a. O.) gezeigt. Dariiber hinaus konnte nun
in der Deguelinsiure die Karbonylgruppe direkt nachgewiesen

3) E. P. Clark, Journ. Amer, chem. Soc. 53, 315 (1931).
4) E.P. Clark, ebenda 53, 731 (1931).

8) E. P. Clark, ebenda 53, 2370 (1931).

8) Journ. Amer. chem. Soc. 53, 316 (1931).
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werden: bei geniigend langer Einwirkung von Hydroxylamin erhilt
man ein schon kristallisiertes Oxim.

Bei der Methylierung der Deguelinsdure mit Diazomethan fielen
blafigelbe feine Bldattchen in theoretischer Ausbeute an, die sich
durch eine violettrote Eisenchloridreaktion und ihre Unléslichkeit
in wisseriger Sodaldsung (in Natronlauge sind sie bei gelindem Er-
wirmen l6slich) als Methylester erwiesen®). Das diorthosubstituierte
Phenolhydroxyl der Deguelinsdure reagierte nicht mehr mit
Diazomethan.

Bei der Methoxylbestimmung wurde ein auf drei Methoxylgruppen
stimmender Wert erhalten. Durch die konzentrierte Jodwasserstoffs
sdure hat eine Esterspaltung unter quantitativer Bildung von Methyl-
jodid stattgefunden, wie das z. B. fiir den Salizylsduremethylester
bekannt ist®).

Durch Wasserstoffsuperoxyd in alkalischer Losung wurde die
Deguelinsdure zu Derrsiure (Formel IV) abgebaut.

allo:Thephrosin,

Die Hauptmenge des aus den Samen gewonnenen Kristall-
gemisches bestand aus allo:Thephrosin. Die Substanz kristalli-
sierte in farblosen Prismen vom Schmp. 194 bis 195°. Elementar:
analyse und Molekulargewichtsbestimmung pafiten auf die Formel
CasH2200.

Das optisch inaktive allo-Tephrosin enthdlt zwei Methoxyl-
gruppen. Trotzdem es beim Erwirmen mit konzentrierter Schwefel:
sdure in Eisessig unter Wasserabspaltung Dehydrodeguelin
lieferte, ist es mit dem Tephrogsin oder dem isosTephrosin
nicht identisch. Beim Kochen mit Essigsiureanhydrid und
Natriumazetat wurde nidmlich nicht, wie von Clark (a. a. O.)
angegeben, wiederum gelbes Dehydrodeguelin, sondern eine in
farblosen Nadeln Kkristallisiecrende Substanz, das spiter niher
beschriebene iso:Dehydrodeguelin (Formel V) erhalten.
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crod_ ) N\

o l O CH;
YN oeC
H S C H,
H H

V. iso:-Dehydrodeguelin.

Ebensowenig stimmten alle nachfolgend beschriebenen Derivate
des allo-Tephrosins mit den entsprechenden des Tephrosins bzw.
iso-Thephrosins iiberein, Seine Azetylverbindung, die (auch_nach

7) Vgl. Meyer, Lehrb. d. org. chem. Method., 4. Aufl,, S. 754, 756.
8) Lautemann, LiEsigs Ann. 125, 13 (1863).
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4 K. W. Merzund G. Schmidt

dem Trocknen im Vakuum) bei 120.5° schmolz, spaltete beim Erhitzen
auf 180° unter Aufbrausen Essigsdure ab, wurde sofort wieder fest
und erwies sich nun als isosDehydrodeguelin. Nach acht-
tagigem Stehen im Exsikkator oder an der Luft war der Schmelz-
punkt des azetylierten allo:Tephrosins von 120.5 auf 180° gestiegen,
ohne daf} an den gut ausgebildeten, farblosen Kristallen auch mikro-
skopisch irgendeine Verinderung festzustellen gewesen wire. Das
hochschmelzende, offenbar stabile allo-Tephrosinazetat, dessen Ana-
lysen mit dem niedrig schmelzenden iibereinstimmten, wurde nach
dem Schmelzen sofort wieder fest und war unter Abspaltung von
Essigsdure gleichfalls in iso:Dehydrodeguelin iibergegangen.
Die Azetylbestimmungen und die Elementaranalysen ergaben iiber:
einstimmend, daf das allo:Tephrosin nur eine azetylierbare
Hydroxylgruppe besitzt.

Beim Umestern mit p-Toluolsulfosiure nach Freudenberg
wurde aus dem Azetyl-allo-Tephrosin Dehydrodeguelin (I), beim
Verseifen mit Alkali nicht das Ausgangsmaterial, sondern das spiter
beschriebcne iso-allo=Tephrosin (Schmp. 202°) erhalten.

Die Hydrierung des allo:Tephrosins verlief nicht glatt. In
Eisessig mit Platin wurden rund 1.3 Mol Wasserstoff aufgenommen
und man erhielt grofie, farblose Kristalle in einer Ausbeute, die nur
60% des Ausgangsmaterials entspricht. Wiahrend die Analysen auf
eine Verdoppelung des Molekiils unter Abspaltung eines Mols Wasser
hinwiesen:

2C3H340—H,0 = CygHiy¢Ous,

ergab schon die kryoskopische Molekulargewichtsbestimmung in
Benzol nur das einfache Molekiil, :

Bei der Azetylierung des hydrierten allo-Tephrosins in
Pyridin mit Essigsdureanhydrid erhilt man feine farblose Nadeln.
Die nur eine Azetylgruppe enthaltende Verbindung hat die Formel
C2sH2:07. COCHs. Beim Behandeln der Azetylverbindung mit
p/Toluolsulfosdure (Freudenberg) wurde (analog wie beim
AzetylallosTephrosin, das hierbei Dehydrodeguelin lieferte) Di-
hydro:Dehydrodeguelin gebildet. Dieser Befund zeigt, dafl
das allo-Tephrosin wie auch das Dehydrodeguelin nur im a-Pyranring
(Ring 5) hydriert wird. Es wire sonst nicht moglich, dafl bei der
Hydrierung des Dehydrodeguelins einerseits und bei der Entazety-
lierung des azetylierten allo-Tephrosins andererseits dieselbe Substanz
entsteht,

Das ganze Verhalten des hydrierten allosTephrosins deutet dar-
auf hin, dafl ihm mit grofiter Wahrscheinlichkeit die monomere
Formel (C:sH207) zukommt.

Bei der Oxydation des allo:Tephrosins mit Kalium:
permanganat kommt man zu einer Dikarbonsdure C:sH:20.,, die
nach scharfem Trocknen bei 170° schmilzt. Der Versuch, die allo-
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Tephrosindikarbonsdure in alkalischer Losung mit Hydroperoxyd
weiter zu oxydieren, verlief negativ. Allerdings trat unter dem Ein-
fluB des Alkalis eine Isomerisierung zu der bei 211° schmelzenden
isosallo-Tephrosindikarbonsdure ein. Clark hat bei der Oxydation
des Tephrosins mit Kaliumpermanganat nebeneinander zwei Di:
karbonsduren der Formel C2sH:2O1:1 erhalten®): eine wasserfreie, die
bei 220° schmilzt, und eine mit drei Molekiillen Wasser kristalli-
sierende Sdure vom Schmp. 127 bis 128°, die beim Stehen an der Luft
langsam das Wasser verliert und nach dem Trocknen bei 175 bis
177° schmilzt., Bei der allo-Tephrosindikarbonsdure war es nicht mog:
lich, einen bestimmten Kristallwassergehalt festzustellen,

Bei der Uberfithrung von allo-Tephrosindikarbonsdure in iso-
allo-Tephrosindikarbonsidure scheint es sich um denselben Vorgang
zu handeln wie bei der Umwandlung des allo-Tephrosins in iso=allo-
Tephrosin, die gleichfalls unter dem Einflul von Alkali verlauft.

isozallosTephrosin.

Wurde allo-Tephrosin in mit gasférmigem Ammoniak gesittigtem
Methanol einige Tage stehengelassen, so erhielt man eine in farb-
losen Prismen kristallisierende stickstofffreiec Substanz der Formel
CasH2207, die man auch beim Verseifen des Azetyl-allo-Tephrosins
mit Alkalien bekommen hatte. Sie soll als isozallo-Tephrosin
bezeichnet werdent®).

Wurde aus iso-allosTephrosin mit Schwefelsiure Wasser
abgespalten, so erhielt man nicht — wie beim allo-Tephrosin —
Dehydrodeguelin, sondern isocDehydrodeguelin (Formel V).

Beim Azetylieren in Pyridin mit Essxgsaureanhydrld ent-
stand ein Monoazetyl-isosallo-Tephrosin, das ebenso wie das Azetyl-
allo:Tephrosin nach dem Schmelzen unter Essigsidureabspaltung in
iso:Dehydrodeguelin iiberging. Durch die Bildung eines M o n o azetyl-
derivates ist bewiesen, dafl durch den Ammoniak keine Aufspaltung

9) Journ. Amer. chem. Soc. 55, 759 (1933).

10) Nach Abschlul dieser Arbeit teilten La Forge und Haller
(Journ. Amer. chem. Soc. 56, 1620 [1934]) mit, daB sie aus Deguelin mit
Wasserstoffsuperoxyd ein ,,Oxydeguelin C* (also ein Isomeres der Tephros
sine) erhalten haben, von dem sie weder kristallisierte Derivate noch (mit
Zink wund Alkali) kristalline Reduktionsprodukte fassen konnten. Mit
Mineralsiduren kann daraus auch kein Wasser abgespalten werden. Trotz des
fast gleichen Schmelzpunktes (203%) kann also das ,,Oxydeguelin C* nicht mit
dem iso-allo-Tephrosin (oder auch dem allo-Tephrosin) identisch sein. Die
beiden Autoren beschreiben weiterhin sechs isomere Rotenolone, die sich
durch optische und geometrische Isomerie unterscheiden und geben Hinweise
auf die konfigurative Zusammengehorigkeit von vier Rotenolonen mit dem
Tephrosin und iso-Tephrosin. Diese Befunde stiitzen unsere Ansicht iiber
die Konstitution des allo-Tephrosins und des iso-allo-Tephrosins.
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des DlhydrOsyspyrom'mges (Ring 3) nach Art der Butm,ButemsUmv
lagerung?t) eingetreten ist.

Die Hydrierung des iso-allo-Tephrosins in Eisessig hatte ein
iiberraschendes Ergebnis: nach Aufnahme von 1 Mol Wasserstoff
konnte eine farblose Substanz der Formel C:sH2:6Os isoliert werden.
Das iso-allo:Tephrosin scheint demnach hydriert und gleichzeitig
unter dem Einflufl des Platins verestert worden zu sein. Leider konnte
aus Mangel an Material eine Azetylbestimmung nicht ausgefiihrt
werden.

isosDehydrodeguelin.
O
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Das iso;Dehydrodeguelm (Formel V) wurde schon mehrfach er-

wihnt, Es entstand:

1. beim Behandeln von allo:Tephrosin mit Essigsiureanhydrid und
Natriumazetat,

2, beim Erhitzen des Azetyl-allosTephrosins und des Azetylsiso:
allo-Tephrosins iiber den Schmelzpunkt,

3. aus isosallo-Tephrosin bei méiBigem Erwidrmen mit Schwefelsdure
und Eisessig.

Wurde iso-Dehydrodeguelin (Schmp. 235 bis 236°) in alkalischer
Ldsung mit Zinkstaub behandelt, so resultierte Deguelinsidure
(Formel III), die auf gleiche Weise aus Dehydrodeguelin erhalten
worden war. Zur Erkldrung dieser Reaktion kann man wohl ans
nehmen, dafl unter dem Einfluf3 des Alkalis zuerst eine Art Butin:
Butein-Umlagerung!?) eintritt, indem das 'H:Atom von C(7) unter
gleichzeitiger Offnung des Dihydrosy=pyronringes verlagert wird. Das
hypothetische Zwischenprodukt (a) wiirde zuerst an die Doppelbin-
dung zwischen C(8) und C(9) unter Bildung von (b) Wasser an-

1) Vgl. MeyersJakobson, 2. Bd, 3. Teil, S. 784 (1920); Butes
nandt, LiEBIGs Ann. 494, 23 (1932).
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lagern. Diese gleichfalls hypothetische Verbindung ginge dann unter
S_preng_l_lglg der Doppelbindung zwischen C(7) und C(8) in Deguelin-
sdure tiiber:

1 1 i
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NN T Nehme T Ny v
iso:Dehydrodeguelin. (a) (b) -
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Deguelinsiure CH,

Mehrere Versuche, iso:Dehydrodeguelin mit Schwefelsdure und
Eisessig in Dehydrodeguelin umzulagern, waren ohne Erfolg.

Faf3t man die bisherigen Befunde kurz zusammen, so ergibt sich
folgendes (vgl. die tabellarische Ubersicht):

. Z
Dehydrodeguelin w Deguelinsiure ——» Derrsiure
A

X

DihydrosDehydrodeguelin o,
s — H.O 4y

|| /S
% " I(CHy . CO)1 . O + CHs . COONa] N
l allo:Tephrosin 2z¢tyliert A zetyl.allo-Tephrosin

Hy80,]

AW o - 1800
- c cx, o .
Dihydro-allosTephrosin i /Q‘f\ﬁ % isosDehydrodeguelin
< 1,0 < c'oo\”
A 0‘\‘.

4 azeé -
iso-allo-Tephrosin — ¥ty Azetylsiso-allo-Tephrosin

Aus iso:Dehydrodeguelin entsteht in gleicher Weise wie aus
Deh%drodeguelin (I) Deguelinsdure (III). allosTephrosin geht durch
die Behandlung mit konzentrierter Schwefelsiure und Eisessig oder
mit p<Toluolsulfosiure unter Wasserabspaltung in Dehydrodeguelin
ilbber. Auf der andern Seite erhilt man iiber die Azetylverbindung
des allo:Tephrosins iso:Dehydrodeguelin (beim Erhitzen des allos
Tephrosins mit Natriumazetat und Essigsdureanhydrid scheint sich
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intermedidr die Azetylverbindung zu bilden, die aber unter sofortiger
Abspaltung der Essigsiure isorDehvdrodeguelin liefert).

0 o
CHa/O (I% CHs/O_\ Hy | Y
N TN =N
CHOG LN A CHSO\_( c-C m o on

OL2 4 \ O CH, o) HONY  N¢o
NN N | _ 0
C O ..\ CH,-COOH C C CH;
H. C C CH; H H

H H
I. Dehydrodeguelin. III. Deguelinsiure.

Aus diesen Griinden scheint sich das iso-Dehydrodeguelin nur
durch eine andere Lage der Doppelbindung im Pyranring 2 von dem
Dehydrodeguelin zu unterscheiden. Unter Beriicksichtigung der fiir
das Dehydrodeguelin aufgestellten Konstitutionsformel (I) 183t sich
fiir das iso-Dehydrodeguelin mit ziemlicher Sicherheit die Formel V
ableiten, Fiir diese Formulierung spricht auch die Tatsache, daf} das
Dehydrodeguelin, welches eine konjugierte Doppelbindung besitzt,
gelb ist, wahrend das iso-Dehydrodeguelin farblose Kristalle bildet.

o
CH,O | CH,O0 I
— v
2 | O CH | A O CH
ol” ¢ s ol ,C 3
\/ Y N A
¢ <(:/C\ JHE X e
H ¢ CH; ¢ CcH,
H H H H
V. iso:Dehydrodeguelin. VI. Deguelin.

Butenandt und Clark geben dem Deguelin (C:H22Qs) die
Formel VI. Wihrend nun Butenandt®) in dem von Clark
(a. a. O.) beschriebenen Tephrosin, das als ein Oxydeguelin be:-
trachtet wird, der Hydroxylgruppe die Stellung am C:Atom 7 zu
weist, 1a3t Clark diese Frage oifen.

0]
CHO _  OH
CHOL_INGAA
on o cH,
NN TN
¢l NN

VII. Tephrosin (nach Butenandt).
12) Butenandt, LiEBiGs Ann. 495, 176 (1932).
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Da dieser in einer peruanischen Cubéwurzel ein Isomeres des
Tephrosins, das er als isosTephrosin bezeichnet, gefunden hat!?),
glaubt er, daB} sich dieses vom Tephrosin dadurch unterscheidet, daf}
in ihm die Hydroxylgruppe am zweiten der in Frage kommenden
C:Atome (C8) sitzt. Er hat aber weder aus Tephrosin noch aus iso-
Tephrosin iso-Dehydrodeguelin erhalten. Die Formel VIII, bei der
die Hydroxylgruppe an dem C:Atom 8 sitzt, mufd dem allo-Tephrosin
zukommen; denn nur fiir diese Stellung der Hydroxylgruppe ist die
Bildung von Dehydrodeguelin un d iso-Dehydrodeguelin zu erklaren.

Aus iso-allo-Tephrosin (IX) wurde in keinem Falle Dehydro-
deguelin erhalten, sondern nur iso-Dehydrodeguelin. Beriicksichtigt
man das eigenartige Verhalten der Derivate des allo-Tephrosins und
die Tatsache, da3 dieses sich leicht in die isomere Form iiberfiihren
laf3t, so scheint es nicht ausgeschlossen, daf} das iso-alloTephrosin
die stabile Form ist, wofiir sein ganzes Verhalten spricht. Es lige

dann ein Fall von cis:-trans:Isomerie vor, wie
meln VIII und IX angedeutet wird.

sie durch die For:
i
|

o 7 PN
CCEP N P 2134
‘2 H/I 3 H 4 ‘ O\/(s)\/\
0H0>c _ O CHs ¢vo
\C (8)\0/\/ 5 \C< H,
H, H\C:C/H CH, Dehydrodeguelin.
VIII allo-Tephrosin.
\ O
A |
0 ~1_\ l7)/c
CHa/O_:\ C“) r _._4/ \CH \\”/
CH,;0 7 2| 34
TN NECY j O\ /EN A
OEC’ NP ¢
C (S)X\/:{ C< iso:-Dehydrodeguelin.
Hz C CH3

H H
IX. iso-allo-Tephrosin

iso:Deguelin.
isos-Deguelin konnte nur in duflerst geringen Mengen aus dem
Samen isoliert werden. Die Substanz kristallisierte in farblosen
Nadeln oder Plittchen und schmolz bei 167 bis 169°. Sie war eben-
falls optisch inaktiv. Bei lingerem Erwirmen reduzierte iso-Deguelin
ammoniakalische Silbernitratlosung. Aus den Elementaranalysen, der
Molekulargewichtsbestimmung und seinen Derivaten ergab sich seine
Summenformel zu C:H:0s; es ist also isomer mit Deguelin und

13) Journ. Amer. chem. Soc. 54, 4454 (1932).
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Rotenon. Wie spiter gezeigt wird, gehort es jedoch mit Sicherheit
zur Deguelingruppe. Es lieferte ein schon kristallisiertes Oxim
(Schmp. 233 bis 234°).

Wurde iso-Deguelin in essigsaurer Losung mit Platinoxyd als
Katalysator hydriert, so erhielt man nach Aufnahme von 3 Mol
Wasserstoff eine Substanz der Formel CasH:6Os (XII), die bei 153
bis 154° schmilzt und als Dihydro-desoxy-iso-Deguelin aufgefafit
werden muf3!4), '

/ \
CH30\~—//\C<\/j
H é H o
O

H, > C H,
H, H,
XII. Dihydro-desoxy-iso-Deguelin,

Durchmilde Oxydationmit Kaliumferrizyanidinalkalischer Losung
gelang es, das iso-Deguelin in isozDehydrodecuelin iiberzufithren.

Sehr eigenartig verhielt sich das iso-Deguelin beim Versuch, es
in Pyridinlésung mit Essigsdureanhydrid zu azetylieren: Nachdem
der Ansatz lingere Zeit gestanden hatte, wurde keine Azetylverbin-
dung, sondern Dehydrodeguelin (Schmp. 232 bis 233°) erhalten.

Es scheint nicht ausgeschlossen, dafl das iso:Deguelin ein cis-
transzIsomeres des Deguelins ist und daf3 diese Substanzen durch die
Formeln (X und XI) wiedergegeben werden konnen.

H H
CH,;0 \C/

O
e
RO ANe N
o H>é\H/H\/I—’O\ V.
¢ 8 KK
H, ¢—C CH,
H H
X. iso:-Deguelin.
O
CH,O_ _ %
H
H O CH
AN N
C O X\
H, 6] H,
H H

XI. Deguelin.

14) Nach Butenandt (LieBiGs Ann. 464, 256 [1928]) wird beim
Hydrieren von Rotenon in essigsaurer Ldsung Dihydro:desoxy:Rotenon er:
halten (Schmp. 168¢),
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Da sich iso-Deguelin offenbar sehr leicht oxydieren 1if3t, mufite
es auch gelingen, diesen Korper in allosTephrosin oder sein Isomeres
iiberzufithren, d. h. es mufite verhindert werden konnen, daf3 gleich-
zeitig mit der Aufnahme von Sauerstoff Wasser abgespalten wurde.
Diese Annahme konnte voll bestitigt werden. Wurde iso-Deguelin in
schwach alkalischer alkoholischer Losung zwei Tage lang stehen ge:-
lassen, so konnte iso-allosTephrosin isoliert werden. Im Anschluf} an
diesen Versuch wurde isosDeguelin genau so behandelt, wie bei der
Darstellung aus den Samen verfahren worden war: es wurde in der
gerade ausreichenden Menge Azeton gelost, die Losung mit Ather
verdiinnt, mit Natronlauge durchgeschiittelt und mit Wasser ge*
waschen. Nach dem Verdunsten des Athers hinterblieb ein farbloses
Kristallgemisch, das durch Umkristallisieren in zwei Teile getrennt
werden konnte: in einen, der bei 160 bis 163°, und einen zweiten, der
bei 170 bis 175° schmolz. Eine weitere Trennung war wegen der ge:
ringen Menge Substanz nicht mehr moglich; immerhin konnte gezeigt
werden, dafl durch diese Behandlung das iso-Deguelin s o veridndert
wird, daB Fraktionen entstehen, die auch beim Aufarbeiten des Roh-
kristallisates aus den Samen angefallen waren.

Diese letzten Versuche machen es nicht unwahrscheinlich, daf§
die urspriinglichen Inhaltsstoffe der Tephrosiasamen bei der Auf:-
arbeitung unter dem Einfluf3 des Alkalis weitgehend verdndert wurden.
Es scheinen hier ganz #hnliche Verhiltnisse vorzuliegen, wie sie
Takei®) beim Rotenon beobachtet hat.

Man koénnte annehmen, dafl nicht das allo-Tephrosin ur:
spriinglich in den Samen enthalten ist, sondern erst bei der Auf:
arbeitung unter dem Einfluf3 von Alkali und Luft entsteht. Daf} durch
Jinger dauernde Alkalieinwirkung aus iso-Deguelin iso-allosTephrosin
entsteht, konnte ja experimentell gezeigt werden. Man kénnte das
allo-Tephrosin als relativ stabiles Zwischenprodukt der Oxydation
von iso-Deguelin zu iso-allo-Tephrosin auffassen. Diese Ansicht erhilt
eine sehr gute Stiitze durch die Auffassung von Takei und Mit-
arbeitern'®), nach der auch Tephrosin und iso-Tephrosin nicht ur-
spriinglich in der Pflanze vorkommen, sondern durch Oxydation aus
Deguelin entstehen. So wird auch die Angabe von Clark??) ver:
stindlich, dal eine neue Sendung Cubéwurzel nur Rotenon und
Deguelin, aber kein Tephrosin enthielt, welch letzteres er frither aus
dieser Wurzel erhalten hatte.

15) Takei und Mitarbeiter berichten, daB das dem Deguelin nahe ver:
wandte Rotenon in schwach alkalischer Lésung aus der Luft schnell ein Atom
Sauerstoff aufnimmt und in Rotenolon iibergeht (Ber. Dtsch. Chem. Ges. 66,
479 [1933]).

18) Takei, Miyajima und Ono, Ber. Dtsch. Chem. Ges. 686,
1826 (1933).

17) Journ. Amer. chem. Soc. 54, 3007 (1932).
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ZurpharmakologischenPriifung wurde aus praktischen
Griinden nur das urspriungliche Kristallgemisch, das alloTephrosin
und das Dehydrodeguelin benutzt. Abgesehen von der sehr starken
Giftigkeit dieser Substanzen fiir Fische, die der der Blattinhaltsstoffe
gleichkommt'®), wirken alle drei auf Regenwiirmer lahmend. Die Wir-
kung tritt allerdings nur langsam ein. Am giftigsten fiir diese
Tiere ist das urspringliche Kristallgemisch, das z.' B. noch in Ver=
dinnung 1:100000 bis 1:110000 nach 7 bis 8 Stunden eine starke
Lihmung hervorruft, die durch wiederholtes Einbringen der Tiere
in frisches Wasser nicht zu bescitigen ist. Auch mit allo-Tephrosin
erhidlt man nicht auswaschbarc Lihmungen, wihrend der mit dem
noch etwas schwicher wirkenden Dehydrodeguelin erhaltene gleich-
artige Effekt auswaschbar ist.

Die Wirkung aller drei Priparate auf Askariden in vitro ist
nicht so stark wie auf Regenwiirmer. Auch an der mit Askariden
infizierten Katze zeigten die Priaparate in Dosen von 3X0.1 g (in Ab:-
itiinde;1 von je einer Stunde eingegeben) keine wurmtreibende Wir-

ung?t®),

Was schliefilich die Giftigkeit fiir Warmbliiter angeht, so ergab
sich, daB} die todliche Dosis des (hier allein gepriiften) Kristall:
gemisches bei 0.01/20 ¢ Maus, dic noch ertrigliche Dosis bei 0.006
bis 0.007/20 g Maus liegt.

Beschreibung der Versuche.

Aufarbeitung der Tephrosia:Samen.

1 kg grob gemahlener Samen wurde durch Ausziehen mit Petrolither
im Soxlethschen Extraktionsapparat vollkommen vom Ol befreit. Das Samen-
mehl wurde anschlieBend in gleicher Weise mit Azeton vollig erschipft. Der
Azetonriickstand stellte einen dickfliissigen, griinschwarzen Sirup dar, der in
300 ccm Ather aufgenommen und einmal mit 15 cem, dann noch zweimal mit
je 10 ccm 15%iger Natronlauge kurz durchgeschiittelt und anschlieffend drei-
mal mit je 20 ccm Wasser gewaschen wurde. Aus der gelben i#therischen
Losung schied sich alsbald ein hellgelbes Kristallisat ab, dessen Menge bei
lingerem Stehen stark zunahm. Die Ausbeute betrug 0.28 bis 0.31% des
Drogengewichtes.

Die Kristalle schmolzen zwischen 184 und 187°. Bei der Betrachtung unter
dem Mikroskop erwiesen sie sich als nicht einheitlich: neben feinen gelben
Nadeln waren farblose, derbe Prismen vorhanden.

Die Trennung der einzelnen Bestandteile des Kri:
stallgemisches machte groBe Schwierigkeiten, da ihre L&slichkeitsver:
hiltnisse sehr dhnlich sind. Sie konnten daher nur durch hiufig wiederholte
fraktionierte Kristallisation getrennt werden.

Das Rohprodukt wurde in der dreifachen Menge heiflem Chloroform ge-
Iost und die Losung mit dem vierfachen Volumen heilem Methanol versetzt.
Die sofort beginnende Kristallisation wurde nach einer Stunde unterbrochen,
die Mutterlauge nach je einer Stunde wieder abgesaugt und schliefilich ein-
geengt. Die Trennung gelang bei einer Aullentemperatur von 16 bis 19° am

18) Vgl. Gersdorff, Journ. Amer. chem. Soc. 53, 1897 (1931).
19) Fiir die Durchfithrung dieser Versuche bin ich der Firma Hoffmann:-
La Roche zu Dank verpflichtet.
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besten, wihrend ober: oder unterhalb dieses Temperaturbereichs kaum ein
wesentlicher Erfolg zu verzeichnen war.
Schlieflich wurden drei Korper erhalten:
1. Zitronengelbe Nadeln oder Prismen vom Schmp. 232 bis 233 — Dehydro-
deguelin.
2. Farblose Prismen vom Schmp. 194 bis 195° = allo-Tephrosin.
3. Farblose Nadeln oder Blittchen vom Schmp. 167 bis 168° — iso-Deguelin.

I. Dehydrodeguelin®).

Das Dehydrodeguelin kristallisierte aus Chloroform:Methanol bei
schneller Abkithlung in feinen gelben Nadeln, bei langsamem Ver-
dunsten des Losungsmittels in grofien, gut ausgebildeten derben Pris-
men vom Schmp. 232 bis 233°. Es war ziemlich leicht 16slich in
Chloroform und Azeton, schwerer in Fisessig; in Ather, Alkohol und
Methanol war es nur recht schwer, in Petrolither, Wasser und
Ligroin nicht 16slich.

5.090 mg Sbst. (im Hochvakuum bei 1000 iiber P,O; getr.2D): 13.045 mg
CO., 242 mg H,O. — 5.071 mg Sbst. (im Hochvakuum bei 1000 iiber P,O;
getr.): 13.035 mg CO,, 2.30 mg H,O. — 3.802 mg Sbst.: 4460 mg Agl. — 3.310 mg
Sbst.: 3.855 mg Agl.

C,3H,,0,(0OCH;),. Ber.: C 7037, H 5.14, (OCH,;), 158.
Gef.: C 69.92, 70.11; H 53, 5.14; (OCHj), 155. 154.

DihydroDehydrodeguelin.

Eine Losung von 1 g Dehydrodeguelin in 80 ccm Eisessig wurde
mit 0.1 g Platinoxyd bei 67 bis 70° hydriert. Nach dem Filtrieren
kristallisierten aus der Losung feine gelbe Néddelchen vom Schmp. 255
bis 257° aus. Aus Chloroform:Athanol wiederholt umkristallisiert,
schmolz der Korper bei 266 bis 267°22),

0.1178 g Shst.: 0.3110 g CO,, 0.061 g H,O. — 4.884 mg Sbst.: 12.475 mg
CO,, 2460 mg H,O. — 3.471 mg Sbst.: 4.095 mg Agl.

CQ1H1604(OCH3)2. Ber.: C 70.03, H 563, (OCH3)2 15.73.

Gef.: C 69.61, 69.66, H 5.60, 5.63; (OCHj;), 15.6.

Deguelinsidure),

Ein Gemisch von 1 g Dehydrodeguelin, 2 g Zinkstaub und 30 ccm
einer 10%igen alkoholischen Kaliumhydroxydlésung wurde eine halbe
Stunde lang auf dem Wasserbade zum Sieden erhitzt und vom Zink
dekantiert. Der Zinkriickstand wurde mebrmals mit Wasser ge:-
waschen, die vereinigten Filtrate mit Wasser auf 150 ccm aufgetfiillt,
mit verdiinnter Schwefelsiure kongosauer gemacht und ausgeithert.
Die mit Wasser gewaschene, getrocknete und auf 10 ccm eingeengte

20) Vgl. Clark, Journ. Amer. chem. Soc. 53, 313 bis 317 (1931).

21) Die Mikroanalysen wurden von Dr.:Ing. Schoeller, Berlin-
Schmargendorf, ausgefiihrt.

22) Schmelzpunkt stimmt mit Angaben von Clark iiberein [Journ.
Amer. chem. Soc. 53, 2372 (1931)], der als Analysenwert C 69.85, H 5.79,
OCH; 15.5 angibt.

28) Clark, Journ. Amer. chem. Soc. 53, 316 (1931).
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Atherlosung schied 0.65 g farblose Kristalle vom Schmp. 186 bis 187°
ab. Nach wiederholtem Umkristallisieren aus 50 %igem Methanol oder
Azeton erhielt man farblose Nadeln und Platten vom Schmp. 188 bis
189°. Die Sdure gab in alkoholischer Losung mit Eisenchlorid eine
rotviolette Firbung,
0.1311 g Sbst.: 0.3107 g CO,, 0.0661 g H,O.
Ca0H1;04(OCH,),COOH. Ber.: C 6447, H 5.65.
Gef.: C 646, H 5.64.

Oximder Deguelinsidure.

Eine Losung von 0.5 g Deguelinsdure in der eben hinreichenden
Menge absolutem Alkohol wurde mit 0.5 ¢ Hydroxylaminazetat unter
Zusatz von 5 Tropfen Eisessig 10 Stunden lang am Riickfluf} gekocht.
Dann wurde die Substanz mit Wasser gefillt und aus Alkohol unter
Zusatz von wenig Wasser umkristallisiert. Es resultierten farblose
Kristalle, die bei 168 bis 169° (Zersetzung) schmolzen.

3.240 mg Sbst.: 0.095 cem N (20°, 775 mm).

C20H1703(OCH3)2C00H. NOH. Ber.: N 3.2. Gef.: N 34

Deguelinsduremethylester.

Zu einer Losung von 0.3 g Deguelinsdure in 4 ccm Chloroform
wurden 10 ccm einer gesittigten dtherischen Diazomethanlosung all-
mihlich zugegeben und das Gemisch zwei Tage lang bei 5 bis 10°
stehengelassen. Dann wurde das Chloroform: Athergemisch ab:
gedunstet und der kristalline Riickstand aus Alkohol umkristallisiert.
Es wurden 0.29 g feine gelbliche Blittchen erhalten, die bei 125 bis
126° schmolzen. Die Substanz loste sich nicht mehr in wisseriger
Sodaldsung, wohl aber in Natronlauge bei schwachem Erwirmen. In
alkoholischer Lésung gab sie eine rotviolette Eisenchloridreaktion.

3.098 mg Sbst. (bei 60° im Hochvakuum iiber P,Ojy getr.): 4990 mg Agl. —
5.271 mg Sbst.: 12.530 mg CO,, 2.83 mg H,O.

Cy0H,70,(OCH,;);COOCH,;. Ber.: C 65.12, H 593. (OCHg); 21.03.

Gef.: C 6486, H 60. (OCHj;); 21.27.

Derrsdure.

Eine Losung von 2 g Deguelinsdure in 25 ccm 5%iger Kalilauge
wurde bei 60° in kleinen Anteilen mit 7 cem 30%igem Wasserstoff:
superoxyd versetzt. Das iiberschiissige H:O. wurde durch Erwirmen
auf dem Wasserbade zerstort, die Losung nach dem Erkalten mit ver:
diinnter Schwefelsdure angesiduert und ausgeithert. Der Ather hinter:
lie} 0.7 g Kristalle vom Schmp. 165 bis 166°. Aus n-Dibutylither ume
kgisstal)lisiert, schmolzen die orangefarbenen Kristalle bei 167 bis
l 0 24 .

0.1208 g Sbst. (bei 100° im Vakuum iiber P,O5 getrocknet): 0.2364 g CO,,
0.0572 g H;0.

C10HzOs(OCHj,),. Ber.: C 53.33, H 5.18.
Gef.: C 5339, H 5.3.

21) Vgl. Clark, Journ. Amer. chem. Soc. 53, 2371 (1931).
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II. allo-Tephrosin.

Die Substanz vom Schmp. 194 bis 195° kristallisierte in farblosen,
stark lichtbrechenden Prismen. Sie war sehr leicht Idslich in Chloro-
form, leicht in Eisessig und Azeton, schwer in absolutem Alkohol,
kaum in Methanol und Ather. In Wasser, Petrolither und Ligroin
war das allo-Tephrosin unléslich; seine Chloroformlosung lenkte die
Ebene des polarisierten Lichts nicht ab.

Molekulargewicht (nach Beckmann):
0.2548 g Sbst. in 22.3376 g Benzol: 4 = 0.1410. — 0.2630 g Sbst. in 21.4723 g
Benzol: 4 = 0.152°,
C;1H1605(OCHj;),. Ber.: 410.2. Gef.: 414, 413.
4.840 mg Sbst. (bei 100° im Hochvakuum iiber P,O5 getrocknet): 12.025 mg
CO,, 2.36 mg H,O. — 3.332 mg Sbst.: 3.885 mg Agl.
C.1H;605(OCH;).. Ber.: C 67.30, H 5.41, (OCHj,), 15.12.
Gef.: C 677, H 54, (OCH;), 154.

Azetylverbindung.

Eine Lésung von 2 g allo:Tephrosin in 12 ccm Pyridin und 12 ccm
Essigsdureanhydrid wurde nach dreitigigem Stehen bei 16 bis 20° mit
24 ccm Methanol versetzt und vorsichtig mit Wasser gefillt. Die fast
weifle amorphe Fiallung war leicht in Methanol, Athanol und Azeton
16slich. Aus verdiinntem Azeton erhielt man gut ausgebildete Kristalle
vom Schmp. 119.5 bis 120.5°. Erhitzte man weiter bis 180° so brauste
die Substanz stark auf und wurde sofort wieder fest, um erneut bei
235° zu schmelzen.

Nach achttigigem Stehen im Exsikkator oder an der Luft schmolz
die Azetylverbindung bei 179 bis 180°, brauste auf und wurde bei 182°
wieder fest. Dieser letzte Schmelzpunkt (179 bis 180°) blieb auch nach
erneutem Umkristallsieren erhalten.

4991 mg Sbst. (Schmp. 119.5 bis 120.5%): 12.070 mg CO,, 2.63 mg H,O. —
4818 mg Sbst. (Schmp. 179 bis 180°): 11.645 mg CO,, 2.560 mg H,O. —
3.161 mg Sbst. (Schmp. 179 bis 180°): 2.93 mg AgJ. — 0.2374 g Sbst.: 2.47 ccm
nf, KOH (nach Freudenberg).

C;1H4505(OCHjy), . COCH; + CH; . CO . CH; (M. g.510.2).

Ber.: C 65.85, H 5.93, (OCH,), 12.15, COCH; 8.43.
Gef.: C 659, 659, H 59, 59, (OCH,), 122, COCH; 9.0.

Im Reaktionskolben der Freudenberg-Bestimmung fielen
beim Abkiithlen gelbe Kristalle an, die nach dem Auswaschen mit
Wasser aus Chloroform:zMethanol umkristallisiert wurden. Die feinen
gelben Nidelchen schmolzen bei 232 bis 233°. Ihr Mischschmelzpunkt
mit Dehydrodeguelin, mit dem sie auch in den iibrigen Eigenschaften
iibereinstimmten, ergab keine Depression.

Verseifung.

0.0773 g Azetylzallo-Tephrosin wurden in 10 ccm Alkohol gelost
und mit 5 ccm ?/10 Kalilauge eine halbe Stunde am Riickflufy gekocht.
Dann wurde die iiberschiissige Lauge mit #/10 Salzsdure zuriicktitriert
(Phenolphthalein). Nach dem Verdunsten des Alkohols wurde mit
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Ather ausgeschiittelt, dieser nach dem Trocknen verdampft und der
kristalline Riickstand aus Chloroform=Methanol umkristallisiert. Es
wurden farblose Kristalle vom Schmp. 201 bis 202° erhalten, Der
Mischschmelzpunkt mit dem spiter beschriebenen iso:allo-
Tephrosin gab keine Depression.
0.0773 g Sbst.: 1.55 cem n/3o KOH.
Ber.: Mol.:Gew. 510.2. Gef.: Mol.-Gew. 498.

iso:Dehydrodeguelin.

0.2 g Azetylzallo-Tephrosin wurden im Paraffinbade auf 180° er:
hitzt. Die Substanz brauste stark auf und wurde alsbald wieder fest.

Mittels der Kakodylreaktion konnte nachgewiesen werden, daf3
Essigsidure abgespalten worden war,

Das wasserunlosliche Produkt der thermischen Zersetzung kri-
stallisierte aus Chloroform-=Methanol in feinen farblosen Nadeln vom
Schmp. 235 bis 236°, die sich durch ihre Eigenschaften und den iiber:
einstimmenden Mischschmelzpunkt als mit dem spiter auch auf an-
derem Wege erhaltenen iso-Dehydrodeguelin identisch er-
wiesen.

5.073 mg Sbst.: 13.035 mg CO,, 2330 mg H,0. — 3.378 mg Sbst.:
3.840 mg Agl.

CpH,,0.(OCHy);. Ber.: C 70.37, H 5.14, (OCH,), 158.
Gef.: C 70.1, H 514, (OCHj;), 150.

Hydrierung des allo:Tephrosins.

Eine Losung von 3 g Sbst. in 80 ccm Eisessig wurde unter Zugabe
von 0.1 g Platinoxyd bei Zimmertemperatur und unter gewohnlichem
Druck hydriert. Es wurden insgesamt 230 ccm Wasserstoff aufs
genommen. Die theoretische Menge Wasserstoff zur Hydrierung
einer Doppelbindung betrigt 164 ccm. Die filtrierte Eisessiglosung
wurde im Vakuum auf ein Viertel ihres Volumens eingeengt und mit
einigen Tropfen Wasser versetzt. Nach einiger Zeit wurden 1.8 g
farblose Kristalle vom Schmp. 177 bis 178° abgesaugt. Wiederholt aus
verdiinntem Azeton und verdiinntem Alkohol umkristallisiert, schmolz
die Substanz schliefllich bei 181 bis 182°. Sie stellte farblose Prismen
dar, die sich leicht in Alkohol, Azeton, Methanol und Eisessig
16sten; in Wasser, Petroldther und Ligroin waren sie unigslich.

Molekulargewicht (nach Beckmann): 02139 g Sbhst. in
15.1089 g Benzol; 4 = 0.190°.

Gef.: Mol.-Gew. 381.5.

4,980 mg Sbst. (bei 1000 im Hochvakuum iiber P;Oy getr.): 12.470 mg CO,,
2.71 mg H,O. — 3.090 mg Sbst.: 3.555 mg AglJ. — 0.1221 g Sbst.: 0.3044 ¢ CO,,
0.0650 g H,0. — 4.671 mg Sbst.: 11.710 mg CO,, 2.54 mg H,0. — 5.074 mg
Sbst.: 12,720 mg CO,. 2.76 mg H,O. — 3.222 mg Sbst.: 3.845 mg Agl.

ClGHAeO 13 (806.3) N

Ber.: C 68.45, H 5.75, (OCHy), 15.38.
C,3H,, 07 (412.2).
Ber.: C 66.98, H 5381, (OCHg,): 15.0.

Gef.: C 68.29, 68.0, 68.37, H 6.08, 596, 6.08, (OCH,). 152, 15.7.
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Azetylierung.

Eine Losung von 04 g des Hydrierungsproduktes in 2 ccmw
Pyridin und 2.5 ccm Essigsdureanhydrid wurde nach fiinftigigem
Stehen bei Zimmertemperatur vorsichtig mit 5 cem Methanol vere
setzt, wobei starke Erwidrmung eintrat. Nach dem Erkalten der
Losung kristallisierten einige Nadeln aus, deren Menge durch all:
mahliches Zugeben von Wasser stark zunahm. Die in farblosen
Nadeln kristallisierende Substanz schmolz nach dem Umkristallis
sieren aus Chloroform:Methanol bei 266°. Sie war ziemlich leicht
16slich in Chloroform und Eisessig, schwer in Methanol, Alkohol,
Ather und Azeton.

5.196 mg Sbst.: 12540 mg CO,, 2690 mg H,0. — 03024 g Sbst.:
3.45 ccm /g KOH (nach Freudenberg).

CgaH2307. CO. CH3 Ber.: C 6605, H 577, COCH, 9.47.
Gef.: C 65.82, H 579, COCH; 9.81.

Im Reaktionskolben der Freudenberg:Bestimmung kristalli-
sierten beim Erkalten feine gelbe Nadeln aus, die nach dem Ums-
kristallisieren aus Chloroform:Alkohol bei 266 bis 267° schmolzen und
mit Dihydro-Dehydrodeguelin identisch waren.

allo:Tephrosindikarbonsdure.

Eine Losung von 2 g allosTephrosin in 120 ccm reinstem Azeton
wurde bei 15 bis 17° vorsichtig und allmihlich unter dauerndem
Riihren in kleinen Portionen mit 4 g fein gepulvertem Kaliumperman:
ganat versetzt. Nachdem die Losung entfarbt war, wurde der braun-
steinhaltige Niederschlag abgesaugt, einige Male mit Azeton ge-
waschen und mit 70 ccm Wasser ausgekocht. Die abfiltrierte wisses
rige Losung wurde mit verdinnter Schwefelsdure kongosauer gemacht
und ausgedthert. Der aus Wasser umkristallisierte Atherriickstand
stellte schwach briunlich gefarbte Platten dar, die bei 122 bis 124¢,
nach scharfem Trocknen bei 162 bis 163°, schmolzen. Aus 30%igem
Methanol umkristallisiert, schmolz die Substanz bei 164 bis 170°,
nach zweitigigem Trocknen iiber P:Os im Vakuum bei 100°, schlief
lich bei 171°. Die entstandene Sdure stellte feine Plittchen dar, die
in Sodalosung unter Aufbrausen leicht loslich waren. Beim Liegen
an der Luft nahm sie schnell Feuchtigkeit auf, wobei ihr Schmelz-
punkt wieder sank.

4.860 mg Sbst. (bei 100° im Hochvakuum iiber P,O; getr.): 0.049 mg
Gewichtsverlust. — 4811 mg Sbst.: 10.255 mg CO,, 2.050 mg H,O. —
2.959 mg Sbst.: 2970 mg Agl.

C1oH1a05(OCH,):(COOH),. Ber: C 5821, H 468, {OCH,), 13.1.
Gef.: C 5814, H 47, (OCH,), 132.

Isomerisierung der allo:Tephrosindikarbonsidure.

Eine Losung von 1 g allo-Tephrosindikarbonsiure in 15 ccm
10%iger Kalilauge wurde bei 50 bis 60° in kleinen Anteilen mit 5 ccm
30%igem Wasserstoffsuperoxyd versetzt. Gegen Ende der Reaktion
wurde das Gemisch so lange auf 100° erhitzt, bis kein Sauerstoff mehr
entwich. Dann wurde die Losung mit verdiinnter Schwefelsiure
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kongosauer gemacht, ausgeithert und dic getrocknete ithcrische
Losung auf etwa 10 ccm eingeengt. Nach einiger Zeit waren 0.5 g
einer farblosen Sdure auskristallisicrt, die bei 188 bis 190° unter Zcr:
setzung schmolz. Aus Azeton:Ather umkristallisiert schmilzt sic
schliefilich bei 210 bis 211° (Zers.).

4.820 mg Sbst. (bei 100° im Hochvakuum iiber P,Of getr.): 0.011 mg
Gewichtsverlust. —3.174 mg Sbst. (bei 100° im Hochvakuum iiber P.O; getr.):
0.010 mg Gewichtsverlust. — 4.771 mg Sbst.: 10.170 mg CO,, 2.050 mg I,O.
—3.164 mg Sbst.: 3.125 mg AglJ.

C1sH1:05(OCH,);(COOH),. Ber.: C 5821, II 468, (OCH,), 13.1.

Gef.: C 58.1, H 48, (OCH,). 13.0.

Dechydrodeguelin (aus allo-Tephrosin).

0.5 g allo:Tephrosin wurden in einer Mischung von 1.5 ccm kon:-
zentrierter Schwefelsiure mit 3 ccm Eisessig gelost und die dunkel:
rote Losung 20 Minuten bei 60 bis 63° gehalten. Das Reaktionspro-
dukt wurde dann mit 30 ccm Wasser gefillt, abgesaugt und mit
Wasser siurefrei gewaschen. Nach dem Umbkristallisieren aus
heilem Chloroform:Methanol wurden gut ausgebildete gelbe Nadeln
erhalten, die in ihren Eigenschaften und dem Schmp. 232 bis 233°
dem aus den Samen isolierten Dehydrodeguelin entsprachen. Auch
der Mischschmelzpunkt mit Dehydrodeguclin ergab keine Depression.

isocrDehydrodeguelin (aus allo:Tephrosin):

0.5 g allosTephrosin wurden mit 5 ccm Essigsiureanhydrid und
0.5 ¢ Natriumazetat zwei Stunden zum Sieden crhitzt. Nach dem Er:
kalten wurde die dunkelrote Lésung vorsichtig mit 10 ccm Methanol
versetzt: es kristallisierten sofort feine blaBrotliche Nadeln aus,
die nach mehrmaligem Umkristallisieren aus Chloroform-Methanol
und Behandeln mit Tierkohle bei 235 bis 236° schmolzen. Der Misch-
schmelzpunkt mit iso:-Dehydrodeguelin, mit dem sie in den ubrigen
Eigenschaften Ubcreinstimmung zeigten, ergab keine Depression.

Degueclinsdure (aus isozDehydrodeguelin):

1 g iso-Dehydrodeguelin wurde in gleicher Weise, wie bei
Dehydrodeguelin beschrieben, mit alkoholischem Kali und Zinkstaub
behandelt. Es wurden 0.7 g farblose Kristalle erhalten, die nach dem
Umkristallisieren aus Azeton bei 188 bis 189° schmolzen. Ihre Identi-
tit mit der auf anderem Wege erhaltenen Dcguelinsiure wurde durch
Ubercinstimmung des Mischschmelzpunktes und der iibrigen Eigen:
schaften nachgewiesen.

isozallo:Tephrosin.

Eine Loésung von 0.5 g allosTephrosin in 40 ccm  absolutem
Alkohol wurde mit trockenem Ammoniak gesattigt. Nach einiger
Zeit kristallisiertc aus der dunkelrotbrauncn Losung ein farbloser,
stickstofffreier Korper aus, der nach dem Umbkristallisiecren aus
Chloroform:-Methano! bei 202¢ schmolz.

0.1348 g Sbst.: 0.3311 g CO,, 0.0664 g H.O. — 3.535 mg Sbst.: 4.070 mg AgJ.

Cu1H;4O5(OCH,).. Ber.: C 673, H 541, (OCH,), 15.12.
Gef.: C 670, H 54, (OCHy), 15.2.
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Azetylierung.

Eine Losung von 0.3 g isozallosTephrosin in 2 ccm Pyridin wurde
mit 2 cem Essigsaureanhydrid drei Tage bei 18 bis 22° stehenge-
lassen, mit 4 ccm Methanol und hierauf mit Wasser bis zur blei-
benden Triibung versetzt. Uber Nacht kristallisierten 0.3 g einer
farblosen Substanz aus. Nach wiederholtem Umkristallisieren aus
verdiinntem Azeton und verdiinntem Methanol schmolz sie bei 193
bis 194° unter Zersetzung, um sofort wieder fest zu werden und er:
neut bei 236° zu schmelzen.

4791 mg Sbst.: 11.690 mg CO,, 2290 mg H,O. — 3.629 mg Sbst.:
3.740 mg Agl.

CayH,3;05(OCH,):(CH,;CO). Ber.: C 66.34, H 535, (OCH,), 13.72.

Gef.: C 66.5, H 5.35 (OCH,). 13.6.

iso:Dehydrodeguclin (aus Azetylzisozallo:=
Tephrosin).

20 mg der Azetylverbindung wurden, wie fiir das Azetylzallo-
Tephrosin schon beschrieben, durch Erhitzen iiber den Schmelzpunkt
entazetyliert. Die dabei erhaltenen farblosen Kristalle schmolzen
nach dem Umbkristallisieren aus Chloroform-Methanol bei 235 bis
236°. Der Mischschmelzpunkt mit iso-Dehydrodeguelin zeigte keine
Depression.

Hydrierung des isozallo:Tephrosins.

0.5 g iso:allo-Tephrosin wurden in 20 ccm Eisessig mit 0.05 g
Platinoxyd hydriert. Es wurden 31 ccm Wasserstoff aufgenommen
(= 1 Mol Hs). Das Reaktionsprodukt wurde mit Wasser gefillt, scharf
getrocknet und aus Methanol und verdiinntem Azeton umkristalli-
siert. Die Substanz stellte farblose Kristalle dar, die bei 193 bis 194°
schmolzen.

4480 mg Sbst: 10870 mg CO,, 235 mg H,O0. — 4989 mg Sbst.:
12.100 mg CO,, 2.71 mg H,O. — 5565 mg Sbst.: 5570 mg Agl.

CasHaeOs. Ber.: C 66.05, H 5.77, (OCHj), 13.65.
Gef.: C 66.1, 66,1, H 5.8, 6.1, (OCH,), 13.2.

Wasserabspaltung aus iso-allo:Tephrosin,

50 mg iso-allo-Tephrosin wurden mit 2 g konzentrierter Schwefel-
sdure und 4 g Eiscssig eine Viertelstunde lang auf dem Wasserbade
auf 60° erwirmt. Dann wurde das Reaktionsprcdukt mit Wasser ge-
fdllt, scharf abgesaugt, mehrmals mit Wasser nachgewaschen und
getrocknet. Nach dem Umkristallisieren aus Chloroform:Methanol
wurden farblose Kristalle erhalten, die bei 235 bis 236° schmolzen.
Der Mischschmelzpunkt mit iso:Dehydrodeguelin gab keine Depression.

III. iso:Deguelin.

Aus dem urspriinglichen Kristallgemisch lief3 sich nur mit ziem-
lichen Schwierigkeiten eine in farblosen Nadeln oder Bléattchen kris
2’
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stallisierende Substanz isolieren, die schliefilich einen konstanten
Schmelzpunkt von 168° aufwies (iso-Deguelin). lhre Loslichkeitsver:
hiltnisse sind denen des allo-Tephrosins recht dhnlich; es war jedoch
moglich, das iso:Deguelin aus den Mutterlaugen des allo-Tephrosins
beim vorsichtigen Einengen zu erhalten.

isorDeguelin reduzierte nach lingerem Erwirmen ammoniaka:
lische Silbernitratlosung. Es war optisch inaktiv.

Molekulargewicht (nach Beckmann). 02287 g Sbst. in
17.9182 g Benzol; 4 = 0.176°.

Cy3Hs206. Ber.: Mol.:Gew. 3942, Gef.: Mol.:Gew. 371.3.
0.1238 g Sbst.: 0.3154 g CO,, 0.0621 g H,0O. — 0.1321 g Sbst.: 0.3362 g CO,,

0.0662 g H,O. — 4.854 mg Sbst.: 12.350 mg CO,, 2490 mg H,O. — 3.243 mg
Sbst.: 3.855 mg Agl.

C2H,;30.,(OCHjy),. Ber.: C 70.02, H 5.63, (OCH,), 15.73.
Gef.: C 69.5, 69.4, 69.4, H 561, 5.61, 5.7, (OCH,), 15.7.

Oxim.

Eine Losung von 0.2 g iso-Deguelin in 12 ccm absolutem Alkohol
wurde mit 0.2 g¢ Hydroxylaminazetat unter Zusatz von drei Tropfen
Eisessig zehn Stunden lang am Riickflu3 auf dem Wasserbade erhitzt.
Dann wurde die Losung mit wenig Wasser bis zur schwachen Triibung
versetzt, durch Erhitzen geklirt und langsam erkalten gelassen. Es
kristallisierten farblose Nadeln und Plattchen vom Schmp. 229 bis
230° aus. Nach mehrmaligem Umkristallisieren aus 96%igem Alkohol
schmolz das Oxim bei 233 bis 234°. Ausbeute: 0.15 g.

4716 mg Sbst.: 11.690 mg CO, 2380 mg H,0. — 3.120 mg Sbst.:
099 ccm N (23°, 745 mm). — 3.277 mg Sbst.: 3.870 mg Agl.

C,1H;60;(OCH,), . NOH. Ber.: C 67.46, H 566, N 342, (OCH,), 15.1.
Gef.: C 676, H 565 N 358 (OCH,), 15.6.

Dihydro:desoxy=isosDeguelin.

Eine Lésung von 0.8 g iso-Deguelin in 15 ccm Eisessig wurde mit
0.1 g Platinoxyd hydriert. Nach sechs Stunden waren 190 ccm
Wasserstoff aufgenommen (19 bis 21°), was ungefihr 3 Mol Wasser-
stoff entspricht. Die vom Platin abfiltrierte Eisessiglosung wurde
vorsichtig und allmihlich mit 150 ccm Wasser versetzt. Der aus-
gefillte amorphe Korper wurde aus Athanol und Methanol mehrere
Male umkristallisiert und in farblosen Pldttchen vom Schmp. 153 bis
154° rein erhalten.
™" Molekulargewicht (nach Rast). 0232 mg Sbst. in 2.36 mg
Kampfer; 4 = 1110,

Co3H6O;5. Ber.: Mol.:Gew. 382.2.  Gef.: Mol.-Gew. 354.0.
4962 mg Sbst.: 13.170 mg CO,, 3.070 mg H,O.

C21H3003(OCH3)2. Ber.: C 72.28, H 6.86.
Gef.: C 7239, H 69.



Giftige Inhaltsstoffe der Samen von Tephrosia Vogelii 21

isosDehydrodeguelin (aus iso:Deguelin).

Zu einer noch warmen Losung von 1 g iso-Deguelin in 50 ccm
heiflem Methanol wurden 8 ccm 10%ige alkoholische Kalilauge hine
zugegeben, das Gemisch sofort in eine Losung von 8 g Kalium-
ferrizyanid in 40 ccm Wasser gegossen und eine halbe Stunde bei
Zimmertemperatur stehengelassen. Dann wurde es in 150 ccm
Wasser eingetragen, das Reaktionsprodukt abgesaugt und scharf ge-
trocknet. Schmp. 222°. Aus Alkohol, Chloroform<Petrolither und
Chloroform:Methanol umkristallisiert, schmolz die in kleinen farb:
losen Nadeln kristallisierende Substanz bei 235 bis 236°. Der Misch-
schmelzpunkt mit iso-Dehydrodeguelin gab keine Depression. Aus:
beute: 0.35 g.

Dehydrodeguelin aus isozDeguelin.

Eine Losung von 0.5 g iso-Deguelin in 3 ccm Pyridin und 3 ccm
Essigsdureanhydrid wurde drei Tage bei Zimmertemperatur stehen-
gelassen., Nach vorsichtigem Zusatz von 6 ccm Methanol wurde der
Ansatz in 75 ccm Wasser gegossen. Der ausfallende amorphe Kérper
wurde aus Azeton und Chloroform:Methanol umkristallisiert und
stellte gelbe Nadeln dar, die in ihrem Schmp. (232 bis 233°) und in
ihren Eigenschaften mit dem Dehydrodeguelin tibercinstimmten.

isozallo-Tephrosin ausiso:Deguelin®).

0.2 g iso-Deguelin wurden in einer Lésung von 10 ccm Azeton
mit 2 ccm /10 Kalilauge zwei Tage lang bei Zimmertemperatur stehen=
gelassen. Dann wurde die Losung mit Wasser bis zur bleibenden
Triibung versetzt und zur Kristallisation gestellt. Es resultierte ein
Kristallgemisch, das durch wiederholtes Umkristallisieren aus
Methanol in groBle rote und kleine farblose Prismen getrennt
wurde. Die farblosen Kristalle schmolzen bei 200 bis 202° und waren
mit iso-allo-Tephrosin identisch. Die bei 240 bis 242° schmelzenden
roten Kristalle konnten aus Mangel an Material nicht weiter unter-
sucht werden.

0.2 g isozDeguelin (Schmp. 168°) wurden in wenig Azeton gelost
und mit 20 ccm Ather versetzt. Die Losung wurde einmal mit 2 ccm
und noch zweimal mit je 1.5 ccm 10%iger Natronlauge durche
geschiittelt, darauf dreimal mit je 2 ccm Wasser gewaschen. Nach
dem Verdunsten des Athers hinterblieb eine farblose Kristallmasse,
die durch Umkristallisieren aus Chloroform:Methanol und Chloro-
form+Ather in zwei Fraktionen zerlegt wurde, welche bei 160 bis 163°
bzw. 170 bis 175° schmolzen. Fraktionen dieser Art wurden auch beim
Aufarbeiten des aus den Samen erhaltenen Rohkristailisates erhalten.
Leider gelang es aus Materialmangel nicht, die Trennung bis zum
reinen allo-Tephrosin durchzufiihren,

25) Vgl. Butenandt, LiEBIGs Ann. 464, 271 (1932).



