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aation der 1-Isopropyl-malonaminsil.ure; aber wahrscieinlich hat bei 
diesen verschiedenen Krystallisationen auch eine Entfernung von 
Racemkorper stattgef unden. 

Jedenfalls beweist der Versuch, daB man anch bei . ziemlich 
empfindlichen optisch-aktiven Substanzen eine ganze Reibe von Ver- 
wandlungen vornehmen und mit leidlicher Ausbeute ein optisch fast 
reines Endprodukt gewinnen kaon. 

462. Blmil Fiaoher: ober 'PhoaphorelLureeeter de8 Methyl- 
glucoside und Theophyllin-gl uooside '). 

(Eingegaogen am 16. November 1914.) 

Die eiofachsten Nucleinsauren, welche meist N uc leo t ide  genannt 
werden, sind bekanot lich aus Purinen oder Uracilen, Zuckern und 
Phosphorskure zusammengesetzt und von einigen derselben, z. B. der 
Inosinsfure und Guaoylakure, weiB man sicher, da6 die Phosphorskure 
mit dem Zuckerrest verbunden ist. Nachdem die Syntheae von Glucci- 
eiden der Purine gelungen war, lag es nahe, sie noch mit Phophor- 
siiure zu kuppeln, um k i in s t l i che  N u c l e o t i d e  zu gewinnen. Ein 
solcher Verauch ist schon von H e l f e r i c h  und mira) angestellt; aber 
nur flhchtig beschrieben worden, weil das Produkt aniorph war 
und die Analyse kein eindeutiges Resultat gegeben hatte. Inzwischen 
habe ich den Vorgaog genaiier studiert und eine Theophyllin-glucosid- 
phosphorsiiure Refunden, die hhbsch krystallisiert und allem Anschein 
nach eiu einheitliches chemisches Individuum ist. Um diesen ErEolg 
zu erzielen, war es aber notig, ein abgeandertes Verfahren fur die 
Einfiihruog der Phosphorsiiure auszuarbeiten. 

Die iiltesten Angaben tiber die Bildung einer Verbiodung von 
Glucose mit Phosphorsgure gehen wohl aut M. B e r t h e l o t * )  zurtck, 
der ein solches Priiparat durch Erhitzen von Glucose mit sirupformiger 
Phosphorsiiure auf 140° in kleiner Menge erhalten haben will. Aus- 
fiihrlichere Beobachtungen verdankt man D. Amato'), der aus einem 
schon voo seinem Lehrer H. Schiff durch Einwirkung von Phosphor- 
oxychlorid aut Helicin erhdtenen Rohprodukt eine Glucose-phosphor- 
saure isolierte, 1-00 der er ein Natrium- und zwei Bleisalze analysierte. 

I) Der PreoB. Akademie der Wieseoschaften rorgetragen am 25. Jnni 
nud zum Druck vorgelegt am 30. Juli 1914. Vergl. Sitzungsber. S. 905 und 
C. 1914, 11, 1050. 

9 G. 1, 56 [1871]. 3 B. 47, 210 [1914]. *) A. ch. [3] &I, 81 118581. 



Allerdings ist es mir fraglich, ob die Substanz A m a t o s  nirklich cine 
einfache Glucose-pbosphorsiiure war, d a  e r  angibt., daS sie alkaliscbe 
KupferlGsung nicbt direkt, sondern erst nach der Hydrolyse reduziere. 
.ledenfalls baben aber S c h i f f  und A m a t o  die Aufmerksrmkeit auf die 
Verwendung des Phosphoroxychlorids fur die Bereitung yon Phosphor- 
siiureestern der Kohlenhydrate gelenkt. Zur brauchbaren Methode 
wurde seine T‘erwendung erst i n  nenerer Zeit durch C. N e u b e r g  
iind H. P o l l a k  ausgebildet, die das Chlorid bei Gegenwart von alka- 
lischen Erden oder deren Csrbonaten auf die wPDrige Liisung von 
Rohrzucker, spiiter such von Traubenzucker einwirken lieBen ’). 

Eine aweite Methode, Phosphoruiiureester der Koblenhydrate und 
iihnlicher Stofle zu bereiten, ruhrt von K. L a n g h e l d ’ )  her. Er ver- 
wendet dafiir Metsphosphorsiiureester, fur den er  eine bequeme Ar t  
der Darstellung Refunden hat. Sein Verfahren ist in der Ausfuhrung 
eiufacher ah die Veraendung des Phosphoroxychlorids und hat ihn 
bei Fructose, Dioxy-aceton und Glycerin zu Phosphorsiiurederivaten 
gefuhrt, die krystallisierte Salze bildeii. 

Ich babe beide Verfahren sowohl beim u-Methyl-glucosid wie beim 
‘Theopbyllin-glucosid aogewnndt, aber nur mittelmii(3ige Resultate er- 
Balten. Durch Phosphoroxycblorid entstehen zwar aus beiden Glu-  
cosiden Monopho,~phorsiiure-l)~ri~~te, aber die Ausbeute ist geriog, 
weil das zur Losuug benutzte Wasser den gr6Dten Teil des Oxychlorids 
zerstort. Bei dem L a n g  beldschen Verfahren muB man eotweder in  
Chloroform oder oboe Losungsmittel arbeiten. Das geht bei den sirup- 
fiirmigen Zuckern ganz gut, aber bei den hochschmelzenden Glucosideu 
sehr scbwer. Sie werden trotz feinster Verteiliing bei gewohnlicher 
Temperatur von deni Ester nur  zuin geringen Teil angegriffen. Er- 
wiirmt man dagegeu auf looo, SO treten in das u-Methyl-glucosid so- 
fort mebrere Pbosphorsauren ein , und bei dem Theophyllin-glucosid 
gestaltet sich der Vorgnng noch vie1 komplizierter. indem der gr6l3te 
Teil des Purinrestes abgespalten wird. 

Iufolgedesseu babe ich mich heniiiben mussen, ein besseres Yer- 
fahreii fiir die Glucosid-~~hosphors2iuren auszuarbeiten und dasselbe 
schlieBlicli in dor Au\vendung von trocknem Pjr idin und Phosphor- 
oxyctilorid gefunden. Dns I’yridin ist nicht allein fiir viele Zucker, 
wie schon beknnnt, sooderu auah fur die beiden Glueoside ein gutes 
I,Osuug~niittel , rind weun mau zu einer solcheri Liisung bei starker 
r\bkuhlung Pt io~phoros~ehlor id  in der fur 1 Mol. berechneten Xietige 
zugibt, so tritt die gewuusclite lieahtion ein. Ilie n:icltrHgliche V e r -  

) Hit) %. 23. 515 I1910: mnd B. 43, 2060 [191U]. 
2 )  B. 43, 18.57 [19lO]: 44, 2076 [I9111 nncl 48, 1125 [1912]: K.Ln:i ,g- 

t ie id uiitl F. C ) p p n i : ~ r i n ,  d)riid:i 45, 3753 [1912]. 



wandlung des Produktes in das Bariumsalz der Glucosid-monophosphor- 
siiure bietet auch keine Schwierigkeiten. Durch diese Verbesserung 
ist es gelungen, das Bariumsalz der Theophyllinglucosid-monophosphor- 
siiure in einer Ausbeute von 80 O/O der Theorie und daraus ohoe 
allzu grode Verluste die krystallisierte Theophyllinglucosid-phosphor- 
siiure selbst zu gewinnen. Es verdient bemerkt zu werden, daB mi t  
Phosphoroxychlorid und Bariumhydroxyd aus dem Theophyllin-glucosid 
ebenfalls eine Monophosphorsiiure, allerdings in schlechter Ausbeute, 
als Rariumsalz erhalten wird, daB aber die hieraus isolierte freie Siiure 
nicbt krystallisiert und also nicht identisch mit dem ersten Priiprrat 
ist. Auch beim a-Methyl-glucosid sind die Monophosphorslure-Derivate 
rerschieden, je nachdem man Phosphoroxychlorid mit Pyridin oder 
rnit Baryt anwendet. Im ersten Falle ist das Bnriumsalz in  Alkohol 
fast unlaslich, im zweiten Fall last es aich darin siemlich leicht and 
muBte deshalb fur die Analyse durch das Silbersalz ersetzt werden. 

Die Kombination von Phosphoroxychlorid mit Pyridin ist auch 
bei den einfacheo Zuckern und sogar beim Rohrzucker ausfiihrbnr. 
Lest man den letzteren in der 15-fachen Menge heiBen Pyridins, kiihlt 
nu€ -20° ab uod Iugt dann 1 Mol. Phosphoroxychlorid vermischt 
mit Pyridin zu, so entstehen verschiedene Produkte. Eines davon 
fiillt aue dem Pyridin als Gallerte, ist auch in Wasser unlhlich und 
enthiilt reichlicbe Mengen von Phosphor. In grBBerer -Menge findet 
sich in der Pyridinlosung eine Phosphorsiiurererbindung, die ale Barium- 
sdz  leicht isoliert werden kaun und die nach ihren Eigenschaften eine 
Saccbarose-phosphorsiiure zu sein scheint. Ich werde erst spiiter aus- 
fuhrlicber uber diese Versuche berichten. Bei den Aminosiiuren, welche 
sowolil von Langhe ld  wie von N e u b e r g  und P o l l a k  in Phosphor- 
siiurederivate verwandelt wurden, ferner bei dem Inosit ist das Pyridin- 
verfahren in der obenerwhhnten Form nicht anwendbsr, weil sie in 
der Base zu schwer loslich sind. 

’ 

Die krystallisicrte Theophyllinglucosid-phosphorsiiure, melcbe das 
erste syntbetische Produkt dieser Gruppe ist, hat in getrocknetem 
Zustsnd die Formel CISHII 0gN,P oder aufgelost C,,HISOV N, .POSH; 
denn sie ist eine einbasisclie Siiure, wie sich durch Titration niit 
Alkali sicher nachweisan lie& Sie hat aber die Neigung, unter dem 
EinfluD vou Basen in eine zweibasische Saure uberzugeheu. Das tritt 
ein, wenil sie lingere Zeit mit uberschussigem Alkali bei gewohnlicher 
Temperatur i n  Beruhrung ist oder init Barytwasser kurze Zeit erwiirnrt 
wird. Die so entstelieuden Salze sind nber ebensowenig wie die 
zugehorige zweibasiscbe Siiure sel bst krystallisiert erhalten wordeo. 

Ich verinute, daB in der einbasischen SIure der Phosyhorslure- 
rest mit’ zwei Alkoholgruppeo des Zuckerrestes vsrkuppelt ist; denn 
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daS die Phosphorsaure am Zuckerrest des Theophyllin-elucosids fixiert 
ist, scheint knum zweifelhaft, d a  am Theophyllinrest hierzu keine 
Gelegenheit geboten ist. Die krystallisierte Siiure wtirde also der 
sekundiire Phosphorsiiureester des Glucosids sein. Die Bildung eines 
solchen Korpers bietet nichts Auffiilliges, wenn man sich der  Versuche 
von A. G r u n  uod F. K a d e l )  uber die auderordentlich leichte Urn- 
wandlung von primiirem [Distearin- phosphorsiiureester in sekundLren 
und tertiiiren Ester erinnert. 

Diese Eriahrungen mit der Theophyllinglucosid-phosphorsaure 
scheinen mir geeignet, neue Gesichtspunkte fiir die Benrteilung der 
natiirlichen Nucleotide und Nucleiosauren zu gewinnen. Ich werde 
selbstverstiindlich das neue l’erfnhren der *Phosphoryliernog* 2, auf 
die schon hekannten synthetischen Puringlucoside und auch auf die 
natiirlichen Nucleoside, das  Adenosin, Guanosin usw. iibertragen. 

Mit der synthetischen Erschl iehng der  Gruppe ist die Moglich- 
keit gegeben, zahlreiche Stoffe zu gewinnen, die den naliirlichen 
Nucleinsiiuren mehr oder weniger nahestehen. Wie werden sie auf 
verschiedene Lebewesen rengieren? Werden sie znrickgewiesen oder 
zertriimmert oder werden sie am Aufbau des Zellkerns teilnehmen? 
Die Antwort darauf kann nur  der Versuch geben. Ich bin kuhn 
genug, zu holfen, d& unter besonders giinstigen Bedinguugen der 
letzte Fall, die Assimilation kunstlicher Nucleiosiiuren ohne Spaltung 
des Molekuls eintreten kann. Das  muate  aber zu tiefgreifenden 
Anderungen des Organismus fiihren, die vielleicht den in der Natur 
beobachteteo dauernden Anderungen , den Mutationen, ahnlich sind. 

T h e o  p h y 11 i n  g l u c o s i d -  p h o s  p h o  r s i i u r e ,  CIS HM 01 % .POSH. 
Wie erwiihnt, entsteht sie durch Einwirkung von Phosphoroxy- 

chlorid und Pyridin auf Theophyllin-glucosid ’). Die angewandten Ma- 
terialien mussen ganz trocken sein. Deshalb wurde das  feingepulverte 

1) B. 46, 3358 [191%]. *) Bezeichnung von NeuberK und Pol l sk .  
*) Den Farbenfabriken vorm. F. B a y e r  & Co. in Leverkusen bin ich fiir 

die Uberlassung einer grbDeren Menge des Glucosids zu lebhaftem Danke ver- 
pilichtet. Wie Miher (B. 47,221 [1914]) schon erwirhnt, wirkt das Glucosid nach 
den Beobachtungen des Hrn. Prof. Georg K l e m p e r e r  stark diuretisch, wenn 
08 per 0s gegoben wird. Da dieser Effekt bei intravenber Anwendung aus- 
bleibt, so ist es wahrscheinlicb, daD im Verdanungstraktus cine hydrolytische 
Spaltung durch Enzyme stattfindet, und d 9  das hierbei entatehende Theo- 
pbyllin erst die Diurese veranla0t. In der Tat scheint das Glucosid fiir die 
medizinische Praxis keinen bemerkenswerten Vonug vor dem Theaphyllin zu 
haben. Hr. Geh. Rat K l e m p e r e r  wird seiqe Erfahrungen ausffihrlich in 
einer medizinischen Zeitschrift schildern. 



Theophyllin-glucosid im Hochvakuum (0.15 mm) bei 78O niehrere 
Stunden uber Phosphorpentoxyd getrocknet , wlhrend das Pyridin 
6 Standen rnit fiberschtissigem Bariumoxyd unter JiiickfluB gekocht 
uod zum ScbluB dartiber destilliert war. 

10 g Tbeophyllin-Rlucosid werden in 100 ccm heilllem Pyridin ge- 
lbst, au€ -20° abgekublt und mit einer Mischung von 4.6 g (etwa 
1 Mol.) Phosphoroxychlorid und 10ccm Pyridio, die ebenfalls auf -200 
gekuhlt ist, versetzt. Die klnre farblose Mischung bleibt 50 Minuten 
bei -200 stehen, wird dann rnit einer stark abgekiiblten Mischung 
von 10 ccm Pyridin und 10 ccni Wasser versetzt uod nach weiteren 
15 Minuten aus dem Kiiltebad entfernt. Nach einer weiteren Viertel- 
stunde fiigt man 300 ccm eiskaltes Wasser hinzu, schiittett zur Ent- 
fernung der Salzsiiure rnit 20 g Silbersulfat und fiillt aus der filtrierteo 
Fliissigkeit das iiberschussige Silber durch Schwefel wnsserstoff. Die 
abgesuugte Fltissigkeit, die kaum noch Scbwetelv nsserstoff enthalten 
soll, wird nun zur Entfernung des Pyridins rnit 50 g reinem, kry- 
stallisiertem, feingepulvertem Bariumhgdroxyd versetzt, aut ein 1 ver- 
diinnt und unter einem Druck von 10-15 mm aus einem Bad von 
nicbt mehr als 40° verdampft. Das Pyridin ist gewobnlich nacb 
11/9-2 Stunden vollig verjagt. Man leitet nun i n  die Fluseigkeit 
Koblensliure bis zur neutralen Reaktion ein, sat& uber etwas Tier- 
kohle ab und verdampft daa Filtrat unter demselben geringen Druck 
auF etwa 75 ccm. Das hierbei ausgeschiedeoe Bariumcarbonat wird 
abgesaugt und das Filtrat in ein 1 absoluten Alkohol unter Umrilhren 
eingegossen. Dabei fiillt das Bariumsalz der Theophyllinglucosid- 
phosphorsaure als farblosc, amorphe Masse aus, die sich gut absaugen 
und mit Alkohol und i t h e r  waschen lii13t. Ausbeute 12 g. 

Das PrPparat enthielt nach dern Trocknen bei 1000 im Hoch- 
vakuum uber Phosphorpentoxyd 17.8 O/O Bn und 6.56 "/o P. Wie aus 
dem Nacbfolgenden ersichtlich ist, war es also ein Gemiscb. 

Um die reine krystallisierte Theopbyllinglucosid-phosphorsiiure 
zu erhalten, 103t man das Bariumsalz in etwa der zehnfacben Menge 
Wasser, fiillt das Barium genau mit Schwefelsiiure, konzentriert dae 
Filtrat zuniichst bei-10-15 mm Druck und bringt dann in den Va- 
kuumexsiccator uber Phosphorpentoxyd. Nach einiger Zeit begiont 
die Abscbeidung von sehr feinen NBdelchen, 'deren Menge sich ziem- 
lich rasch vermehrt. Sie werden schlieBlich abgesaugt, zuerst rnit 
50-prozentigem , dano rnit absolutein Alkohol und scbliefilich rnit 
Ather gewascleo. Ausbeute an diesem schon recht reinen Produkt 
ungefiihr 5.3 g aus 12 g Bariumsalz oder 10 g Theophylliu-glucosid, also 
rruf letzteres berechnet 45 o/o der Tbeorie. Die wal3rige Mutterlauge 

Berichte d. D. Chern. Gesellschalt. Jahrg. XXXXVII. 208 
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gibt beim weiteren Eindunsten im Vakuumexsiccator eioe neue? aber  
unreinere Rrystallisation. SchlieBlich bleibt ein Sirup zuruck , der 
andere Phosphorsiiurederivate enthiilt. 

Die krystallisierte Theophyllinglucosid-phosphorsiiure iinderte beim 
Umkrgstallisiereu ails warmem Wssser ihr DrehungsvermBgen uicht, 
war  also offenbar schon sehr rein. Allerdings murden beini Um- 
krystallisieren ofters an Stelle der Nidelchen regelrniifiige, meist stern- 
farmig vereinigte, llingliche Rliittchen beobachtet; aber sie unterscheiden 
sich weder i n  der Zusarnmensetzung noch im Drehungsvermogen von 
den Nadeln. 

Die krystalliaierte Sjiure enthiilt im lufttrocknen Zustand Krystall- 
wasser, das  im Hochvakuum bei 780 rasch entweicht. Seine hlenge 
entsprach im Durchschnitt von sechs Bestimrnnngen bei verscbiedenen 
Praparaten 8.9 O/O, wobei die Abweichungen vorn Mittel sehr geriog 
waren. Das getrocknete Priiparat zieht an der Luft rasch wieder 
Feuchtigkeit an. Bei feuchter Sommerluft war die Siittigung mit 
Wasserdampf schon nach 20-23 Minuten erreicht. Die Menge des 
absorbierten Wassers betrug 7.9 O/O. Aus diesen Beobachtungen geht 
mit grol3er Wahrscheinlichkeit hervor, daf3 die hlenge des  Krystall- 
wassers 2 Molekiilen entspricht. Berechnet fur C I ~ H I ~ O ~ N ~  .POOH 

Die im Hochvakuum iiber Phosphorpentoxyd bei 78O getrockneto Saure 
+ 2HsO (440.21): 8.19 O/o HaO. 

gab folgende Zahlen: 

COs, 0.0570 g HlO. - 0.1364 g Sbst.: 16.40 ccm N (iiber 33-proz. IZOH) (2 10, 

763 mm). - 0.1475 g Sbst.: 18.40 ccm N (iiber 33-proz. KOH) ('26O, 761 mm). 

Zur Bebtimmung von Phosphor in dieser und den folgenden Substanzen 
wurde nach C a r i u s  oxydiert. Enthielt die Verbindung auch Barium, so 
wurde nach dem dffnen des Bohrs erst die Salpetersiiure verdsmpft, der 
Riickstand mit Wasser und wenig Sdzsiiure sufgenommen, daa Barium mit 
Schwefelsriure gefallt, das Filtrat mieder verdsmpft, mit Wasser autgenommeo, 
die Phosphorsriure mit Ammoniummolybdnt in der iiblichen Weise gef&llt und 
der Niederschlag in Ammoniurumagnesiumphospbat iib.ergefiihrt. 

0.1614 g Sbst.: 0.2273 g COi, 0.0672 g HsO. - 0.1398 g Sbst.: 0.1984g 

- 0.2176 g Sbst.: 0.061G g hlgiPnO7. 

CIS& osN4P (404.18). 
Ber. C 38.60, H 4.24, N 13.87, P 7.67. 
Gef. s 38.41, 38.70, 4.66, 4.56, * 13.81, 13.96, * 7.88. 

Die Differenz zwischen der gefundenen und berechneton Mcnge Wasser- 
stoff dirfte durch die goBe Hygroskopixitat der getrockneten Substnoz he- 
dingt sein. 

Fiir die optischso Bestimmringen d i c n t i  di. i?;e L6sung : 
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= - 29.760 
.0.600 x 5.0464 

1 X 1.0074 X 0.1010 1. [a]+ - 

= - 29.620 
1 . 5 3 0 ~  1.7715 

I x 1.0312 x 0.0896 
3. [a]'," = - -- 

Die Bestimmungen sind mit 3 Prgparaten verschidener Darstellnnp; nnd 
mit verschiedenen Krystahationen ausgefiihrt. Zum Beweis, das bei der 
Anstreibung dea Krystallwassers keine wesentliehe Veriinderung eintritt, ist 
dje Bestimmung 4 mit  der wasserhaltigen sliure (8UgeWsndt 0.0945 g von 
8.9 O/O \Vassergehalt) ausgeffihrt und das Reedtat nuf die wasserfreie SLure 
um gerechnet. 

Die trockneTheophyllinglucosid-phosphorsiiure hat keinen Schmelz- 
punkt. Von 200° an sintert sie stark und fiirbt sich braun, bei Stei- 
gerung der Temperatur tritt allmiihlich vollige Zersetzung ein. Sie 
lbst sich leicht in heidem Wasser, erheblich schwerer in der Kiilte. 
Eine 5-proz. wiil3rige Losung bleibt aber bei Oo Iiingere Zeit hlm. 
In den gewohnlichen indifferenten organischen Solvenzien ist sie 
aul3erordentlich schwer oder gar nicht lbslich. Mit Chlorwasser gibt 
sie iihnlich dem Theophyllin und Theophyllin-glucosid die Murexidprobe. 
Sie reduziert die F e  hlingsche Losung beim kurzen Autkochen n u r  
sehr schwach. Der Geschmack ist sauer. Die SPure gibt weder mit 
Tannin noch mit dem EiweiD des Huhnereis eine Fiillung. Ihre wiif3- 
rige Liisung wird durch eine konzentrierte Losung von Phosphor- 
wolframsiiure nicht gefiillt, wohl aber gelb bis gelblichrot gefiirbt. 
Verwendet man an Stelle der wiiI3rigen Liisiing die Lzisung der Siiure 
i n  20-proz. Schwefelaiiure, so entsteht durch Phosphorwolframsiiure 
sofort eio starker, gelb gefiirbter Niederschlag, der erst harzig iat, 

spiiter aber rest wird und beim liingeren Stehen sucb krystallioische 
Struktur annimmt. E r  lost sich leicht in reinem Wasser, wird aber 
daraus durch starke Schwefelsiiure wieder gefiillt. Die Stiirke der 
n.-Schwefelsaure geniigt noch nicht, um den Niederschlag entetehen zu 
lassen, wohl aber 10-prozentige. 

Die Theophyllioglucosid-phosphorsiiure ist eine Ynbasischs Siiure, 
wie folgende Titration rnit */lo-Normalalkali zeigt: 0.1 844 g Substnnz 
brauchten zur Neutralisation 4.5 ccm n/,o-Nntronlauge (Indicator Phe- 
nolphthalein), wahrend fur 1 Mol. 4.56 ccm berechnet sind. 

In Beriihrung mit iiberschussigem Alkali verwandelt sie sich scbon 
bei Zimmertemperatur langsam io eine hoherbasische Siiure: 

0.3989 g trockne Substanz wurdcn in 30 ccm n/lo-Natronlauge gel6st nnd 
48 Stunden bci Sommertemperrtnr (2'2-260) rufbewahrt. Dann w a d e  d u  
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Alkali mit nj~~-Salzstiure bei Gegenwart von Phenolphthalein zurficktitriert. 
Verbraucht waren 16.5 ccm n/lo-Alkali, atihrend 19.70 ccm fiir 2 Mol. Alkali 
berechnet sind. Mithin waren ungefahr 1 / ~  der angewandteu einbasiachen 
Siiure in zweibasische verwandelt. Die alkalische L&nng der Skure war bei 
tlieser Behandlung farblos geblieben und rednzierte zum SchluB die Feh-  
lingsche LBsung auch nur schwach. 

Bei einem andren Vetauch, wo die Siiure mit einem erheblichen 
OberschuB von Alkali 24 Stunden im Rrutraum gestanden hatte, be- 
trug die blenge dea verbrauchten Alkalis wenig mehr als 2 Molekule, 
aber gleichzeitig war die Flussigkeit gelb geworden und reduzierte 
F e h l i n g s c h e  Liisung stark. hlithin war eine tiefergehende Zersetzung 
eingetreten. 

I m  Einklang mit diesen Beobachtnngen steht das  Verhdten der  
Theophyllinglucosid-phosphorsiiure gegen Bariumcarbonat und Barium- 
hydroxyd. Mit dem ersten entsteht ein amorphes B a r i u m s a l z ,  das  
anniihernd die Zusammensetzung der Monobariumverbindung besitzt, 
wie folgender Versuch zeigt: 

0.5 g S h r e  wurden in 10 ccm warmem Wasser gelUst, mi t  reinem, frisch 
bereitetem Bariumcarbonat versetzt, 2-3 Minuten auf dem Wasserbade erhitzt, 
dann die neutrale LBsung filtriert, unter geringem Druck eingeengt und ruit 
Alkoliol gefsllt. Das farblose, amorphe Salz enthielt nach dem Trocknen im 
Hochvakuum bei 1000  iiber Phospborpcntoxyd 15.8 O l 0  Barium, wshreud f h r  
(CIS H1609NSP))Ba 14.56 O/O bcrechnet sind. 

Dieses Salz wurde nun in der verdunnten, wiil3rigen Liiaung niit 
iiberschussigem Bariumhydroxyd kurze Zeit rssch erhitzt, bis die Lo- 
sung anfing, sich schwach gelb zu fiirben, d:tnn sofort Kohlendioxyd 
bis zur neutralen Reaktion eingeleitet, aufgekocht, abgesaugt, unter 
getingem Druck verdampft und rnit Alkohol gefiillt. Das Salz enthielt 
jetzt 19.6 O/O Barium. 

Ferner wurden beim Austreiben des Pyridins mit Bariumhydroxyd 
bei hiiberer Temperatur immer Bariunisalze erhalten, die uber 21 
-22.8 O/O B a  enthielten, wiihrend fur das  Dibariumsnlz einer Theo- 
phyllinglucosid-phosphorsiiure, CIJ HI, Ol0 NI PBa,  24.64 O h  Ra berech- 
net sind. 

Auch aiis diesen Bariumsalzen nurde  drrrch Zerlegung utit 
Schwefelsiiure und Verdampfen der  Mutterlauge krystallisierte Tho- 
phyllinglucosid-phosphorsiiure gewonnen, die wahrscheinlich aus der 
zweibasischen Siiure zuriickgebildet wnrde. Aber die Ausbeute war 
d a m  erheblich echlechter und die Krystallisation der SHure entspre- 
&end schwieriger. 

H y d r o  1 y se d e  r T h eo p h y 1 l i  n - g 1 u c  o s i d  - p h o s p  h o r  s ii u re. 
Wie das  Theophyllin-glucosid selbst erleidet die Siiure beim 

Kochen rnit verdunnter S a l z s h r e  eine Hydrolyse, die aber in diesem 
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Fall komplizierter verliuft als beim einfachen Glucosid. Wird die 
Siiure mit 2-n. Salzsaure auf dem Wasserbade erwiirmt, so reduziert 
die  Fliiesigkeit bald die F e h l i n g s c h e  Liisuog sehr stark; eie enthiilt 
aber zuniichst keinen Traubenzucker, d a  sie kein krystallisiertes 
Phenylglucosazon liefert, sondern wahrscheinlich eine reduzierende 
Glucose-phosphorsaure. Leider tritt bei weiterer Einwirkung d r r  
Salzsiiure eine sekundiire Reaktion ein, denn die Flussigkeit f i i r k  
sich erst gelb, dann braun. Bei einer 10-prozentigen Salzsiiure war 
diese Braunfiirbung nach einer halben Stunde schon recht stark. 
Dieser Obelstand wird vermieden, wenn man nur 1-prozentige Salz- 
s iure  verwendet. 

1 g reine, wasserhaltige Theophyllinglucosid-phosphomiinre wurde i n  
25 ccm l-proz. Salzs&ure gelbst. Die Pliissigkeit drehte anfangs ziemlich 
stark nacli links, aber schon nach ‘3-sthdigem Kochen am RackfluQkhhler 
war ganz schwache Rechtsdrehung vorhanden. Nach 4-standigem Kochen 
betrug dime im 50-mm-Rohr +0.120, nach 51/4 Stunden +0.320, nach 7’/r 
Stunden -t 0.430 und war d a m  nach einer weiteren Stunde unveriindert. Die 
F lk igke i t  war zum SchluD hellgclb und reduzierte die I’/*-fache Menge 
Fehlingsche Losung. Zur Isolierung der Spaltprodukto wurde .sie mit 
wNatronlauge gonau neutralisiert, mit Essigeiiure ganz schwach angeehert, 
bei geringem Drnck und 300 ganz verdampft und der Rtickstand dreimal mit 
j e  60 ccm absolutem Alkohol auegekocht. Der Rtickstand reduzierte noch 
F ehl in  gsche Lbsung. Beim Verdampfen des alkoholischen Filtrata blieb ein 
briimlichgelber Riickshnd, von dem ein Teil znm Nachweis der Glucose mit 
salzsaurem Phenylhpdrazin und Natriumacetat l’/, Stunden erhitzt wurde. 
Dae erhaltcne Osazon schmolz unter Zersetzung gegen 2050 nnd zeigte ancb 
im AuBeren die grbBte ahnlichkeit mit Phenylglnooeazon. Die Hauptmenge 
obigen Ktickstandes wurde in wenig he&m Alkohol gelbst. Beim Erkalten 
schied sich eine amoiphe Masse ab, aber beim lhgeren Steheo wurde der 
grbdte Teil krystallinisch. Znr volligen Reinigung muDte diesea Produkt noch 
zweimal an8 heiDem Alkohol krystallisiert werden, wobei erhebliche Verluste 
onvermeidlich waren. Das schlieDlich erhaltene Prhparat war farblos, schmolz 
bei 264O, zeigte mit i-einem Theophyllin gemisrht keine Depression dw 
Schmelzpunktes nnd war anch sonst dem T h e o p h y l l i n  so iihnlich, daB die 
Identitat trotz der fehlenden Elementanmalyse kaum zweifelhaft ist. 

Aber ich mu8 doch niit Racksicht auf die ziemlich geringe Aus- 
beute an reinem Purinkorper betonen, daB die geschilderte Spaltung 
neben PhosphorsLure, Glucose und Theophyllin auch noch andre Pro- 
dukte unbekannter Art liefert. 

E i n w i r k u n g  v o n  P h o s p h o r o x y c h l o r i d  u n d .  B a r y t  
a u f  T h e o p h y l i i n - g l u c o s i d .  

Die Reaktion verliuft so wenig glatt, daS man zur Erreichung 
einer halbwegs befriedigenden Ausbeute einen erheblichen UberachuB 



ron Phosphoroxychlorid anwenden muD, obschon nur  ein Monopbos- 
phorsiiurederivat entsteht. 

Eine LBsung von 3 g Theophyllin-glucosid in 45 ccm Wasser murde mit 
27 g feingepolvertem, krystallisiertem Bariumhydroxyd vorsetzt, dic Fliissig- 
heit bis zum Gelrieren abgekiihlt und nun mit einer Mischung von 5.4 g 
(etwa 4 Yol.) Phosphoroxychlorid und 10 ccm Ather 2 Stunden bei 00 ge- 
echiittek Zum SchluB war dns Bariumhydroxyd zum grBBten Teil verbraucht; 
der Rest wurde durch Einleiten von Kohlensiure neutralisiert, dann das Filtrat 
mit 25 g Silbersulfnt geschiittelt, zentrifugiort und ans der Fliiseigkeit das in 
L6sung gegengeue Silber genau mit Salzskure getiillt. Dieses Chlorsilber war 
so fein verteilt, daB es dnrch Absaugen iiber einem mit Tierkohle gedichteteo 
Filter entiernt werden muate. Das Filtrat wurde mit iiberschiissigem Baryt 
versetzt, 10- 15 Minuten lang aufgekocht, dann der iiberschiissige Baryt durcb 
Kohlensiure entlornt, dio filtrierte Fliissrgkeit auf dem Wasserbade eingeengt 
und schlieSlich mii. Alkohol gefirllt. 

Ausbeute 0.9 g einea einorphen, farblosen B a r i u m s a l z e s ,  dessen Ana- 
lyse nach dem Trockneo im Hochvnkuum hei 780 iiber Phosphorpentoxyd 
annirhernd a d  die Formel drs D i hariumsalzes einer Theophyllinglucosid-phos- 
phorstiure stimmt. 

N [%-pro% KOHj (19.5O, 759 mm). - 0.2255 g Sbst.: 0.0901 g Basoh, 
0.1385 g Sbst.: 0.1385 g COa, 0.0334 g HSO. - 0.1118 g Sbst.: 12.55 CCD 

0.0472 g Mg,PsOT. 
Cia His 01oNtPBs (557.55). 

Ber. C 27.98, H 3.07, N 10.05, Y 5.56, Ba 24.64. 
Gaf. 27.27, 2.70, x 10.18, ’I) 5.83, n 23.51. 

Als hei dem obigen Verfahren nach der Entcblorung der Flussig- 
keit rnit Bariunihydroxyd nicht in der Hitze, sondern nur  bei ge- 
wohnlicher Temperatur behandelt wurde, resultierte eiu Bariumsalz, 
dns nur  20.4 YO Ba entbielt. Offenbar handelt es sich bier um ein 
C: emisch. 

Aus den Bariumsdzen, die mit Cblorwasser Murexidreaktion 
geben, murde noch die freie Saure bereitet. Krystalle konnten hier 
nicht erhalten werden. Die Sjiure bildet vielmehr eine amorphe, gla- 
sige, in Wasser leicht liialiche Masse. Sie ist also offenbar der Haupt- 
menge nach verscbieden von der zuvor beschriebenen Theophyllin- 
gI ucosid-phosphorsiiure. 

a - M e t h y 1 - g 1 u c o s i d u n d M eta  p b o s p h o r s ii u r e  e s t e r. 
Verreibt man 2 g sehr fein gepulvertes und scharf getrocknetee 

rr-Methyl-glucosid rnit 2.2 g Metaphosphorsiiure-iitbylester, der nach der  
Vorschrift von L a n g h e l d l )  bereitet ist, so erwiirmt sich die Masse 
schwach. Zur Vervollstlndigung der Reaktion ist es notig, noch 

1) B. 44, 2080 [1911]. 
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25-30 Minuten auf dem Wasserbade zu erhitzen. Der unverbrauchte 
aletaphosphorelureester lliBt sich durch wiederholtes Auskochen der 
hlasse mit trockuem Chloroform entferoen. Der farblose Ruckstand 
wurde daun in 5 ccm kaltem Was3er gelost, die Fliissigkeit rnit ge- 
pulvertem Bariumhydroxyd genau neutralisiert und die schwach ge- 
triibte Losuog filtriert. Beim EingieUen derselben in viel Alkohol fie1 
ein farbloses, flockiges B a r i u m s a l z ,  das Rbgesangt uod rnit Alkohol- 
Ather gewaschen wurde. Ausbeute 3 g. Nach zweimaligem Umfiilleu 
aus \I’asser mit Alkohol nod Trocknen im Hochvakuum bei 78O iiber 
Phosphorpentoxyd eothielt das Salz 34.3 O l O  Bo uud 12.4 OlO P. In  
kaltein Wusser lost es sich leicht: scheidet aber beim Erhitzen einen 
Niederschlag ab. Es ist schwer, aber die Zusarumensetzung des 
Prfparates, das oifenbar ein Gemisch ist, ein Urteil zu filllen. 

Zu einem einheitlicheren Praparat gelnngt man dadurch, da13 man 
dieses Salz mit dem gleichen Gewicht krystallisierten Brrriumhydro- 
xyds, das i n  der 10-fachen Menge Wasser gelost ist, 2 Stunden s u €  
dem Wasserbade erhitzt. Dabei fiillt ein dichter Niederschlag aus. 
Der iiberschussige Baryt wird dann durch Kohlensiiure gefiillt, auf- 
gekocht, das klare Filtrut unter stark vermindertem Druck konzentriert 
und scblieSlich rnit Alkohol gefiillt. Der omorpbe, etwas schleimige 
Niederschlag wurde noch zweimrl in wenig kabem Wasser gelost, mit 
viel Alkohol wieder gefPllt und im Hochvakuum bei 78O iiber Phos- 
phorpentoxyd getrocknet. 

Die Analysen stimmen leidlich auf das B a r i u m s a l z  einer vier- 
basischen hl e t by1 glu co sid-d i p h o s p  h n r s i iu r  e. 

BaSOd. - 0.2190 g Sbst.: 0.1644 g BaSOc, 0.0804 g MgzP,Of. 
0.1989 g Sbst.: 0.0904 g Con, 0.0447 g H29. - 0.2597 6 Sbst.: 0.1930 R 

C7H1a06(PO~Ba)P (614.84). 
Bcr. C 13.44, H 1.94, P 
Gef. * 12.40, 2.51, a 10.23, D 44.17, 43.73. 

Das Salz sdbst reduziert die Fehlingsche Liisung uicht, wohl 
sber tritt die reduzierende Wirkung bei der Hydrolyse rnit verdtinnter 
Snlzsaure ziemlich rasch ein. 

9.91, Ba 43.97. 

B e h n n d l u n g  yo n a -Met  h y l -g lucos id  m i t  Ph ospboroxy  ch lo r id  
u n d  Pyr id in .  

Eioe Lbsung yon 10 g trocknem a-Methyl-glucosid in 50 ccni ganr 
trocknem Pyridin wurde auf -20° abgekuhlt iind eine hiischung von, 
7.8 g Phosphororychlorid (ctwa I Mol.) und 80 ccrn trocknem Pyridin, 
die ebeofalls auf -20° gekiiblt war, hiozugehigt. Die Mischung blieb 
Y I  Stundeo in der Kiiltemischuog uod schied daon beim Reiben salz- 
saures Pyridin aus. Sie wurde noch in der Kalte rnit 20 corn Wasser 



versetzt, dann bei gewohnlicher Temperatur nufbewabrt und nach etwa 
20 Min. rnit weiteren 200 ccm Wasser rerdunnt. Nacbdem das Chlor 
durch Scbutteln rnit 30 g Silbersulfat entFernt war, wurde die zentri- 
fugierte Losung durch Schwefelwasserstoif vom Silber befreit, der  
iiberscbiissige SchweMwasseretoft an der Saugpumpe beseitigt, nun rnit 
tiberscbiissigem Bariumhydroxyd versetzt und unter verminderteni 
Druck verdampft, bis alles Pyridin ausgetrieben war. Nachdem der  
iiberscbussige Baryt rnit Kohlensiiure entfernf, das  Filtrat im Vakuum 
konzentriert und rnit Alkobol geliillt war, wurde dns Bariumsalz zur  
Reinigung noch zweimal aus der .wiiOrigen Losung durch Alkohol 
ausgefiillt und zur Analyse bei 78O im Hocbvakuum iiber Pbosphor- 
pentoxyd getrocknet. Ausbeute etwa 8 g. 

0.2840 g Sbst :  0.1540 g BaSO,, 0.0804 g MgpPSOr. 
C ~ H , ~ O ~ P B R  (409.47). Ber. Ba 33.55, P 7.57. 

.Gef. * 31.91, * 7.89. 

Die Znhlen zeigen, daO das  Salz keineswegs rein, aber vorzugs- 
weise das D i b a r  i u m s a1 z e i n  e r M e t h y I g 1 uc o s i d - m o n  o p h o s- 
p h o r s a u r e  w a r .  Die aus dem Bariumsnlz mit Scbwefelslure auf 
die tibliche Art in Freiheit gesetzte Saure blieb beim Eindunsten der 
wiidrigen Liisung als Sirup zurnck, der bisber nicbt krystallisierte. 
Siiure und Bariumsalz reduzieren die F e h l i n g s c b e  Losung niclt, 
wohl aber nacb der Hydrolyse rnit verdiinnten Sauren. 

E i n w i r k u n g  v o n  P h o s p h o r o x y c h l o r i d  u n d  B a r y t  a u f  
a - M e t h y l - g l u c o s i d .  

Eine Ibsung von 6 g a-Methyl-glucosid in 75 ccrn W-asscr war mit 45 g 
fein gepulvertem krystallisiertcn Bariumhydroxyd vcrsetxt und abpkiihlt. 
Sie wurde nnf der Maechinc bei 00 geschiittclt und im L d e  von 2 Stunden 
allmrihlich eine Mischung von 9 g Phosphoroxychlorid uud 10 ccm h h c r  
hinxugefagt. Nachdem zum SchluD noch ' / I  Stde. geschhttelt war, reagiertc 
die Fliissigkeit nur noch scbwach alkalisch. Sie wurde nun mit Kolilen- 
dioxyd neutralisiert, mit tiberachiiseigem Silbersulfat geschiittclt, daa Filtrat 
mit Schmcfelwasseretoff behaodelt, nach Entfernung des Schwefelsilbers und 
Schmefe~wasscrstoffs rnit Baryt. neutralisiert und diese LBsung stark eingcengt. 
Daa Buriiuuualz lieD sich hier nicht durch Alkohol in festem Zustand ah- 
scheidon. Aus der sehr konzentrierten wiiDrigen LBsung fie1 zwar durch Alkohol 
ein dicker Sirup, der sich rber in vie1 Alkohol wieder lash. Das Bariumsnlz 
wurde deehnll, in die Silberuerbindung verwandelt durch genaues Ausfiillen 
des Bariums mit Ychwefelsllure und Erwirrmung des Filtrats mit iiberschassi- 
gem Silbercarbonat. Die unter vermindertem Druck eingeengte wsDrige Lii- 
sung des Silbersalzes gab auf Zusatz von Alkohol eincn farblosen, pulverigen 
Niederschlilg, der sich am Licht etmas fatbte. Er wurde abgeaaugt, mit Al- 
kohol und Ather gewascben. Dns zweimal m s  Wasser Ausbeute nur 1.1 g. 
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durch Alkohol gefiillle Priiparat wurde bei 780 im Hochvakuum iiber Plies- 
phorpentoxyd getrocknet. 

0.2344 P: Sbst: 0.1295 g AgCI, 0.0577 g MgsPa0~ .  
QHlrOe.PO~Ag~ (487.86). Ber. Ag 44.23, Y 6.35. 

Gef. * 41.58, s 6.86. 
Man sieht, daB auch dieses Priiparat nicht einheitlich war, und 

daf3 die Wirkung des Phosphoroxychlorids auf Methyl-glucosid. bei 
Gegenwart von Baryt und Wasser recht unbefriedigende Reaultate 
gibt. Hervorzuheben ist die Verschiedenheit des bier entstehenden, 
i n  Alkohol loslicheo Bariumsalzes von dem mit Phosphoroxyehlorid 
uod Pyridin erhaltenen Priiparat. 

Bei obigen Venuchen babe ich mich der ebenso geschickten wie 
eifrigen Hilfe des Hrn. Dr. E r n s t  P f i i h l e r  erfreut, woliir ich ihm 
aucb bier besten Dank sage. 

468. F. Kehrmann, R. Speitel und m. Grandmougin: 
Konetitution und Farbe der eioh vom Phenyl-naphthophen- 
asonium ableitenden Monamine. Ober ~inodmid-IParbetoff 8. V, 

(Eingegangen am 23. Novembcr 1914.) 

Vom Phenyl-naphthopbenazooium (Formel I) (Phenyl-benzo-1.2- 
pbenazonium), 

/'. 

c6 Hs 
leiten sich 13 isomere Monamine 

Cs H5 

ab, von denen bisher 9 in Geebi t  
verachiedener Salze und eioes als Salze des Acetyl-Derivatea dar- 
gestellt siod. Das bekannteste ist das  6-Amin.  das  sogenanate 




