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Enzym-Chemie gefundenen, schwieriger zu klarenden Beobaclitungen vom 
Standpunkte der heterogenen Katalyse, etwa in Anlehnung an die I,ang- 
mui  r sche Adsorptions-Isotherme, besser zu verstehen und zu formulieren 
sindZ3). Im iibrigen wird die Enzym-Cheniie auf der Suche nach Erklarungs- 
weisen fiir das komplizierte Tatsachenmaterial besohders hinsichtlich der 
hier behandelten Fragen die Anregun en verwerten konnen, die R. Will- 

Der Deutschen  Forschungs-Gemeinschaft  sprechen wir fur die 

s t a t t e r  in seiner Faraday-Vorlesung % ) niedergelegt hat. 

Forderung nnserer Untersuchungen aufrichtigen Dank aus. 

132. Reinhard Seka und Paula  Kallir: Synthese des Scopoletins: 
[Aus d. 11. Chem. Cniversitats-Labornt. in W e n  u. d.  Institut fur organ.-chem 

Technologie d. Techn. Hochschule in Graz.] 
(Eingegangen am 21.  Jmnar  1931,) 

Das Scopolet in  ist ein in vielen Pflanzen vorkommender Stoff, der 
seinen Namen seiner Auffindung in Scopol ia  j apon ica  durch Eykman l )  
verdankt. Auch die in At ropa  be l ladonna  vorkommende Chrysa t ropa -  
s au re  von Kunz2), sowie die aus Gelsemium sempervi rens  isolierte 
G e 1 semi n sa  ur  e 3, sind mi t S c o p  o le  t i n i den  t i  s c h. Andere Vorkommen, 
die zum Teil noch einer naheren Uberprufung bediirfen, sind z. B. der 
Schi l lers toff  aus At ropa  be l ladonna  von Fa13bender4), der nach 
Paschkis5)  mit Scopoletin identisch ist; aus F a b i a n a  i m b r i c a t a  
konnte K u n z - Kr a u se  6, einen asculin-artig fluorescierenden Stoff isolieren, 
aus dem ein Asculetin-monomethylather abgespalten merden konnte, der 
mit Scopoletin identisch sein soll. In Ja l ape  wurde das Scopoletin durch 
Power und Rogerson’) aufgefunden, und auch in der Rinde von P r u n u s  
se ro t ina  soll es nach Power und Moore‘.) enthalten sein. 

Bevor nun an die Synthese herangetreten werden konnte, war es not- 
wendig, Scopoletin selbst a ls  Vergleichsmaterial zu besitzen. Hierzu wurde 
in‘Anlehnung an das in grol3em Stil ausgebaute Verfahren von Mooreg), 
der aus 49.5 kg Wurze lmater ia l  von Gelsemium sempervi rens  j g 

23)  rergl. hierzu: U. J .  H i t c h c o c k ,  Jourii. . lmx.  cheni Soc. 48, 2870 (1gz6j, 
soaic R. Weidenhagen  u. E. L a u n t ,  Ztschr. Ver. Dtsch. Zuckerind. 80, 25 Lrg30’. 

24) Journ.chem.Soc.London 1927, i j j g ;  Naturwiss. 15, 58j  [IgZi]. R. W i l l s t a t t e r ,  
Untersuchungen iiher Enzyme, [Berlin, J u l i u s  S p r i n g e r ,  19281. Bd. I, S. 3 mit ‘14; 
siehe ferner R. W i l l s t a t t e r ,  Lehensvorgange uiid technische Methoden. Osterr. Cheni.- 
Ztg. 32, Nr. 13 [1g2g]. 

I )  E y k m a n ,  Rec. Trav. chim. Pays-Bas 3, 171 [1884!; B. 17, 442 [1884j. 
*) Kunz,  Arch. Pharmaz. 223, 721 [1885]. 
A) Wormley ,  Smer. Journ. Pharmac. 42, I [1870]; C. 1870, 678. - S c h m i d t .  

-4rch. Pharmaz. 236, 324 [1898]. - Ch. W a t s o n  Moore,  Journ. chem. SOC. London 95. 
2223 [IgIo!. 4, F a n b e n d e r ,  B. 9, 1357 [1876]. 

5 )  Paschkis ,  Arch. Pharmaz. 223, 541 [1885], 224, 15j  ~18861. 
6) K u n z - K r a u s e ,  tlrch. Pharmaz. 237, I [1899]. 
7) Power u. Rogerson.  Journ. Amer. chem. SOC. 32, 93 [IgIO]. 

Power u. Moore, Journ. chem. SOC. London 95, 243 [Igog]. 
9 Ch. W a t s o n  Moore,  Tourn. chein. Soc. London 97, 2223 r19rol. 
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Scopoletin gewinnen konnte, ein Verfahren ausgearbeitet, das es ermoglichte, 
aus 900 g Material 0.11 g reines Scopoletin, wie es zu Vergleichszwecken 
benotigt wurde, herzustellen. 

Die Synthese des Scopoletins mul3te im wesentlichen auf eine Syn- 
these des 6 - Met ho x y- 7 -ox y - cu  mar i ns hinauslaufen, welche Konstitution 
vo* allem von Moore fiir das Scopoletin festgelegt worden war. Die Richtig- 
keit dieser Annahme konnte noch weiter durch die Tatsache erwiesen werden, 
daL3 man durch Methylierung des Scopoletins zu dem gleichen 6.7-Di- 
methoxy-cumarin (I) gelangte, das auch bei der Methylierung des 
6 - 0s y - 7 - met ho x y - c u rn ar  i n s (11) erhalten wurde : 

CH CH 
CH,O. P\"%!H 1 I' I 4- 

CH,O . V\'aCH 
HO.L,&!O -* CH;O. \,'\CO 

0 I. 0 11. 0 

Ila es nun, wie friiher gezeigt wurde, weder durch Methylierung des 
Ab.culetins mit Jodmethyl, noch mit Diazo-methan moglich war, das Scopo- 
letin zu gewinnenlO), wurde es notwendig, eine Synthese auszuarbeiten, bei 
der die charakteristische Methoxylgruppe des Scopoletins moglichst friih- 
zeitig in die richtige Stellung des Molekiils eingefiihrt wird, und die auch 
in eindeutiger Weise die Konstitution des Scopoletins beweist. Dies gelang 
nach einer Reihe von Vorversuchen iiber folgende Zwischenprodukte : 

CH:,O. &I 

111. JV. V. VI. 

--f 
CH,O . /' CH,O . /'i + CH,O . 

HO .I+, CH,. CO .O .a) CH,. CO. 0 .I,!. NO, HO .a,! .NH,, H('1 

CH CH 
CH,O. CH,O., " . CHO CH,O. T''+CH CH,O . /->CH 

I I  HO . L, . OH CH, . CO . O-,i)CO HO .L,,,!CU It + 

--+ --? 

HO. ,.OH 
VII. VIJT. IX. 0 X. 0 

Das aus dem Guajacol (111) durch Acetylierung darstellbare Acetyl- 
guajacolll) (IV) ergibt bei der Nitr ierung das I -Methoxy-2-acetoxy-  
4 -ni t  r o - b e nz o 112) (V), das sich zum 4 -Amino - g u a j a c o 1 - C hl o r h y d r a t  
(VI) reduzieren I&. Dieses Amin ergibt nach der Diazotierung beim 
Verkochen der Diazoniumverbindung d as 2 4- D i ox y- I -met h ox y- be n zol 
(VII) .Aus diesem Korper wurde nach der iiblichen Blausaure-Synthese 
der 2.4- Di ox y - 5 -met hox y - I - benz a1 d e h y d (VIII) dargestellt, der nach 
dem Cumarin-RingschId das 6 -Met hox y - 7 - o xy  -cum ar  i n- ace t a t (Scopo- 
letin-acetat) (IX) ergab, aus dem durch Verseifung das Scopoletin, das 
6-Methoxy-7-oxy-cumarin (X), gewonnen werden konnte, das sich bei 
dem Vergleich mit  dern Na tu rp roduk t  als mit diesem voljsthdig iden- 
t isch erwies. Durch den Verlauf dieser Synthese ist die Konstitution des 
Scopoletins als 6-Methoxy-7-oxy-cumarin eindeutig festgelegt. 

10) R . S e k a  u. P. Kall ir ,  B .  64, 622 [rgjr]. 
FreyO, C. 1898, I 835. I*) I,. Paul, B. 89, 2779 [1906]. 



Fast gleichzeitig mit der Durchfiihrung der oben beschriebenen Synthese 
erschien eine Arbeit von E. Glaserls), in der eine einfache, mit 75% Am- 
beute arbeitende Synthese des Scopoletins durch Methylierung des 
Asculetins mit  Dimethylsulfat  beschrieben wurde. Da wir bei unseren, 
auch unabhhgig von dieser Synthese gemachten Versuchen der Dimethyl- 
sulfat-Methylierung des Asculetins bis jetzt nie Scopoletin als Methylierungs- 
produkt feststellen konnten, glauben wir annehmen 2u niiissen, d& Glaser 
unter wahrscheinlich nicht leicht reproduzierbaren Bedingungen gearbeitet 
hat, die alle anderen Methylierungs-Moglichkeiten zuguiisten der Scopoletin- 
Bildung zuriickdrihgten. . Da es uns, wie gesagt, bis jetzt noch nicht gelang, 
diese Bedingungen zu reproduzieren, sol1 hier auf diese Versuche nicht weiter 
eingegangen werden. 

Aus den von uns in den letzten Arbeiteii genrachten Erfahrungen ergibt 
sich, daI3 das Scopoletin, das 6-Methoxy-7-oxy-cumarin, und das Asculiii , 
das 6 - Gluc o si do -6.7 - di o x y- cu mar i n , Stoffe darstellen, die an der 
gleichen Stelle des Asculetins substituiert sind : 

CH CH 
Fs\O% 'CH C6Hl,0,. 0. I\,'%CH 

H 0 . i ~ .  Jco HO .'->A,CO 
0 0 

Bei den Versuchen der Methylierung des dsculetins durch Jodmethyl 
und Diazo-methan hatte sich gezeigt, d& vor allem die Stellung 7 des 6.7-Di- 
oxy-cumarins methyliert wird, als ob gerade cliese Hydroxylgruppe der 
Einwirkung des Methylierungsmittels zuganglicher ware als die in Stellung (1 

befindliche Hydroxylgruppe. Fur die Moghchkeit, dscul in  aus Asculeti 11 
und Aceto-bromglucose aufzubauen, hatte man eigentlich eixien ahnlicheri 
Vorgang, zum wenigsten aber ein gleichartiges Reagieren beider Hydroxyl- 
guppen, d. h. die Gewinnung eines Gemisches beider moglicher isomerer 
Glucoside, des 6- bzw. ~-Glucosido-6.7-dioxy-cumarins erwarten miissen, 
worauf auch die von Glaser und Kraus14) ausgefiihrte Synthese des As- 
culins hinzuweisen schien, da von diesen Autoren die Gewinnung des Ahxilins 
init nur 50%, Ausbeute beschrieben wird. 

CH 

= KBr i- H,O + C,,H,,O,,, 
Tetraacetyl- 

ku le t in  - glucosid 

-- .- ... 

i 

CH 
i 
CH 

HO. F'/PCH Methy]]engng CH,O ./' '-,CH 
CaHlt05.0.  I ,,\iCO .I Vcrseitiing HO. I g,,,k!O !I 

0 0 
.- 

Is) E. Glaser ,  Arch. Pharmaz. 266, 573 j1922(]. 
14) E. Glaser  u. K r s u s ,  Riochem. Ztschr. 118, 183 [ I ~ z ~ T .  

Berichte d. D. Chem. Cesellschaft. Jahrg. LXIV. ?I!) 



Um nun zu pritfen, ob neben dem von Glaser  und K r a u s  gewonneneii 
.%sculin bei einer moglichst genauen Aufarbeitung der Produkte der Glucosid- 
Synthese nicht auch die bei anderen Reaktionen besonders hervortretende 
Reakkionsfiihigkeit der in Stellung 7 befindlichen Hydroxylgruppe, d. h. die 
Rildung eines dem Ascutin isomeren Glucosids, nachweisbar sei, war es vor- 
erst notwendig, die Glucosid-Synthese noch einmal zu wiederholen. Weiter 
niuB das Endprodukt der Glucosid-Synthese durch Methylierung und Hydro- 
lyse im Sinne der oben angedeuteten Formelbilder genau identifiziert werden . 
da die Schmelzpunkte bei den Glucosiden wegen ihres oft nicht vollstandig 
entfernbaren Krystallwasser-Gehaltes manchmal .nicht sehr scharf sind 
und daher kein vollstandig sicheres Kriterium fur die Identitat abgeben. 

Was nun den Verlauf der Synthese, die Kuppelung der Aceto-brom- 
glucose mit Asculetin, wie die Verseifung des erhaltenen Glucosido-tetra- 
acetats des Asculetins anlangt, so konnen wir die methodischen Angaben 
ron Glaser  und K r  a u s  bestatigen. Die Charakterisierung des Reaktions- 
produktes ergab, daB wir bei der Synthese vorwiegend einen anderen Korper. 
das dem Asculin isomere Glucosid erhalten haben, wie die Zusammen- 
.;tellung der Xonstanten cler einzelnen Stoffe zeigt : 

3-~llue : Schtnp. Misch-Schmp. mit Urehung 
natiirl. Asculin 

Isculhi, i id i i r l .  . . . . . . . . . . . . . . . ,2040 _ _  ra].lg r: -37.5O 
(Pyridin) 

:Isculin, synthet. nach Glaser u. zojo 20 jo [a]: =1 -1.16~ 
K r aus la) (Methylalkohol) 

Xsculetin-glucosid nach unserer 2160 194-198'. ;ci]g = -88.5' 
Synthese . bei rgo0 Erweichen (Pyridin) 

Der Schnielzpunkt des voii uns aus Aceto-bromglucose und Asculetiii 
tlargestellten Glucosides lag hoher als der des Asculins, der Misch-Schmelz- 
punkt zeigte eine ziernliche Depression. Auch die optische Aktivitat zeigte 
ziemlich betrlchtliche Unterschiede. Als nun auch das Verhalten des VOXI 
tins synthetisch dargestellten Glucosides bei der Methylierung untersucht 
wurde, ergab sie ein von der friiher beschriebenen Methylierung des iiatiir- 
lichen dsculins verschiedenes Verhalten. Bei der Hydrolyse des methylierteii 
Glucosides konnte auch hier ein Methylather des Asculins gewonnen werden. 
Die erste Fraktion dieses Methylathers (34.447; d. Th.) erwies sich durch 
Schnielzpunkt, Misch-Schmelzpunkt und Methoxyl-Bestimmung eindeutig 
als Sc o p 01 e t i n , wodurch der Beweis erbracht ist , daf3 auch bei der Glucosid- 
Synthese sich die 7-Stellmg des Asculetins als reaktionsfahig erweist und 
es zur Rildung eines dem k u l i n  isomeren Glucosides kommen kann. Die 
Rildung des Asculins bei der Glucosid-Synthese konnten wir bis jetzt noch 
nicht nachweisen, da die zweite Fraktion des Asculetin-inonomethylatherc 
(etwa 21Lq$ d. Th.) nach entsprechender Reinigung zwar einen niedrigereii 
,Schnip. (I84-I9I0) zeigte, dafifr aber auch einen betrachtlich niedrigeren 
Methoxyl-Gehalt aufwies. Aus diesem eben beschriebenen Experiment ergibt 
sich, da13 bei dem von uns beschriebenen Versuch vorwiegend das isomere 
Glucosid entstandeii ist, das demnach auch als Ausgangsmaterial zur Synthese 
des sonst schwer darstellbaren Scopoletins verwendet werden kann. 

Da von uns das isomere Glucosid, von Glaser  und K r a u s  nach der- 
selben Methode das Asculin dargestellt werden kann, wird es notwendip 
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sein, die Reaktion der Glucosid-Bildung einer neuerlichen eingehenden Unter- 
suchung mit moglichst groI3en Materialmengen zu unterziehen, um festzu- 
stellen, inwieweit die Reproduzierbarkeit der beiden, zu isomeren Korpern 
fiihrenden Synthesen von den begleitenden Urnstanden abhangt, wozu die 
ausfiihrliche Besprechung dieser Versuche die Anregung geben SOU. Frither 
wird es kaum moglich sein, zu abschlieoenden Resultaten zu gelangen. 

Berchreibun& der Verrache. 
Darstelluiig des Scopoletins aus Radix Gelsemii sempervirentis. 

900 g der Wurzeln wurden rnit ca. 2 1 Alkohol so oft ausgekocht, bis 
der von den Wurzeln abgegossene Auszug nur noch schwach hellbraun ge- 
farbt war. Der Alkohol-Extrakt wurde dam eingedampft, der Ruckstand 
wngchst auf dem Wasserbade und schlieSlich im Exsiccator moglichst voll- 
kommen getrocknet. Man erhalt dabei eine dunkelbraune, sprode, sehr 
hygroskopische Mksse, die, auf kleine Rohren verteilt, im Hochvakuum bei 
140-1600 sublimiert wurde. Die Haupimenge des bei diesen Temperatureti 
erzielbaren Destillates bestand aus einem gelbbraunen 01, wahrend das 
Scopoletin nur in geringer Menge in groSen, allerdings durch 01 verunreinigten 
Krystallen sublimierte. Zur Reindarstellung des Scopoletins wurden die 
bei de r Hochvakuum-Destillation erzielten Krystalle vereinigt, zur Befreiung 
vom 01 mit Ather gewaschen, schliel3lich in Chloroform gelost und mit 
Petrolather gefallt. Nach weiterem Umlosen aus heihm Wasser wurde das 
Scopoletin analyseruein, in derben, allerdings schwach gelbstichig geftirbten 
Nadeln gewonnen. Die Ausbeute betrug aus 900 g Wurzelmaterial 0.11 g 
(= 0.012%) Scopoletm. 

2 850 mg Sbst.: 3.512 mg AgJ (Methoxyl-Bestimmung). 
C,,,H,O, (192). Ber. OCH, 16.15. Gef. OCH, 1G.28%. 

As c u 1 e t i n - di met h y 1 a t  her (6.7 - D i met h o x y - cum ar i n) a u s 
Scopoletin. 

0.072 g Scopoletin wurden in absol. k h e r  suspendiert und mit 2-ma1 
destillierter Diazo-Methan-Losung aus i /4  ccm Nitroso-methylurethan versetzt. 
Nach mehrstiindigem Stehen war die Reaktion beendigt und das Scopoletin 
nahezu vollstandig in Losung gegangen. Die filtrierte atherische Usung 
wurde eingeengt und der verbleibende Ruckstand im Hochvakuum bei 
110-1300 sublimiert. Das Sublimat wurde aus sehr wenig heillem Wasser 
umluystallisiert. Der so erhaltene Asculetin-dimethylather war identisch 
mit dem friiher auf andereni Wege dargestellten 6.7-Dimethoxy-cumarin 
vom Schmp. 145~. 

Methoxyl-Besthung: 2.950 mg Sbst.: 6.75 mg AgJ. 
C,,H,,O, (206). Ber. OCH, 30.12. Gef. OCH, 30.23. 

Synthese des Scopoletins (6-Methoxy-7-osy-cumarins). 
Das als Ausgangsmaterial fiir diese Synthese notwendige 4-Nitro-guajacol- 

acetat wurde nach den Angaben von FreyB11) bzw. I,. Paul12) dargestellt. 
4-Amino-brenzcatechin - I - inethylather-(4 - Amino-guajacol-) 

Chlorhydrat:  17 g 4-Nitro-guajacol-acetat  (V) wurden in moglkhst 
wenig warmem Alkohol gelost, mit 45 ccm konz. Salzsaure (d = 1 ~ 9 )  ver- 
setzt und durch allmahliches Eintragen von 22 g Stanniol in der Kate  re- 

. , ! I  
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duziert. Die Losung wurde dann von Resten ungelosten Zinns abfiltriert, 
mit Was= stark verdiinnt und das Zinn durch Schwefelmasserstoff ausge- 
fallt. Das Filtrat des Schwefelzinns wurde im Vakuum bei miiglichst niedrigen 
Temperaturen bis zur beginnenden Krystallisation eingedampft und schli&- 
lich noch einige Zeit im Vakuum-Exsiccator' stehen gelassen, wobei das 
q-  Amino-guaj acol-Chlorhydrat (VI) in grokn, etwas griinlichen, bei 
langerem Stehen in der Mutterlauge dunkelviolett gefarbten Prismen aus- 
fiillt. Sie sind in Wasser leicht loslich und geben mit Eisenchlorid-Liisung 
eine Rotfarbung, die jedoch bald in braun ubergeht. Bei dem Einengen 
der Mutterlauge konnte noch eine zweite Krystallisation erhalten werden. 
Aus 48 g Nitro-guajacol wurden bei der Reduktion insgesamt 20 g Amino- 
guajacol-Chlorhydrat erhalten. 

. ~ . h j o  rng Sbst : 0.343 rrm N (210, j10 rum) 
C7EI,,0,SCI (175). Rer. N 8.00. Gcf. K h ~h 

1.4-  Dioxy-I -  methoxy-  benzol (Oxy-hydrochinon - I -methyl-  
ather) (VII): 1.1 g 4-Amino-guajacol-Chlorhydrat wurden mit einer 
heil3en Mischung aus 7 ccm konz. Schwefelsaure und 7 ccm Wasser iiber- 
gossen, bis zum Verschwinden des HCI-Geruches stehen gelassen und dann 
mit 100ccm Wasser verdiinnt. Nach dem Abkiihlen auf oo wurde mit der 
berechneten Menge n/,-Natriumnitrit-Wsung (ca. 12.6 ccm) diazotiert  und 
die Diazoniumlosung zuf ffberfiihrung in das gewiinschte Phenol moglichst 
rasch im siedenden Wasserbade auf go-g5O, bis zur Beendigung der Stick- 
stoff-Entwicklung erhitzt. Nach dem Abkiihlen wurde im Extraktions- 
Apparat mit Ather erschopfend extrahiert und der nach dem Abdestilliereii 
des Athers erhaltene Ruckstand bei ca. 180O (27mm) destilliert. Das in 
Nadeln krystallierende Destillat wurde zur Reinigung in wenig Benzol gelost 
und mit Petrolather gefallt. Schmp. 63O. Aus 18.5 g Amino-guajacol-Chlor- 
hydrat konnten so 7.8 g (= 52.7 d. Th.) Ow-hydrochinon-methvlather ge- 
wonnen werden. 

Methoxgl-Bestimmiing. 3.00 mg Sbst.: 5.062 nig AgJ. 
C,I-I,O, (140). Ber. OCH, 22.16. Gef. OCH, 22.29. 

2.4 - Dioxy-5 - methoxy - benzaldehyd (VIII): 1 g Oxy - hydro- 
chinon-methylather wurden in 16 g k h e r  gelost und mit z g fein pulveri- 
siertem, entwassertem C hl  o r zi n k und 5 ccm wasser-freier B 1 a u s a u r e versetzt . 
Die Losung wurde durch ca. 2-stdg. Einleiten mit trocknem Chlorwasser- 
stoff gesattigt. Die nach mehrstundigeni Stehen unter Druck ausgeschiedene 
Rrystallmenge wurde abgesaugt und getrocknet. Der so erhaltene feste 
Rorper wurde rnit 50 ccm Wasser und 10 ccrn schwefliger Saure aufgenommen, 
die Liisung filtriert und nach dem Ansauern mit einigen Tropfen verd. 
Schwefelsaure kurze Zeit zum Sieden erhitzt. Beim Erkalten fie1 der Al- 
dehyd in gut ausgebildeten, etwas braun gefarbten Nadeln aus iind wurde 
durch Umkrystallisieren aus Wasser gereinigt. Schmp. 1520. Ausbeute 
3.5 g (= 72.92% d. Th.). Der Aldehyd ist in Alkohol, Chloroform, Ather, 
Essigester und verd. Lauge leicht loslich, in Methylalkobol sehr leicht, in 
Benzol schwer, in Wasser in der Kalte schwer, in der Warme leicht l6slich. 
Mit Eisenchlorid-Losung gibt er Griinfarbung. Zur Reinigung kann er auch 
im Vakuum sublimiert werden , wobei citronengelbe Krystalle vom Schmp. 
1530 iibergehen, wahrend nur geringe Mengen an Zersetzungsprodukten 
zuriickbleiben. 



Methosy l -Bes thung .  2.537 mg Sbst.: 3.52 j mg AgJ. 

Phenyl-hydrazon: Wurde aus 0.2 g Aldehyd in essigsaurer Losung 
tlargestellt : WeiSe, bei 161~ schmelzende Nadeln. 

.1.9ho- mg Sbst.: 0.4909 ccrn N ( 2 5 O ,  737 mm). 

C8H,0, (168). Ber. OCH, 18.47. Gef. OCH, 18.30. 

C,,H,,O,Ns (258). Ber. N 10.85. Gef. S 10.99. 

Sc o p o le t i n (7 - 0 x y- 6 - met ho x y - cum ar  i n) (X) . 
z g ~.4-Dioxy-~-methoxy-benzaldehyd wurden lnit 3 g ent- 

wassertem Natriumacetat und 10 g Essigsaure-anhydrid im Bombenrohr 
4 Stdn. auf 170-1800 erhitzt. Das Reaktionsprodukt wurde zur Vertreibung 
des uberschiissigen Acetanhydrids zuerst wiederholt mit Alkohol eingedampft, 
dann moglichst gut getrocknet und der Ruckstand im S o x h l e t -  Apparat 
mit Chloroform extrahiert. Die konz. Chloroform-Losung wurde zur Iso- 
lierung des Reaktionsproduktes mit Petrolather fraktioniert gefallt. wobei 
Scopoletin-acetat  (IX) erhalten wurde, das unter Zusatz von Tierkohle 
allem Anschein nach unter partieller Verseifung aus Wasser umkrystallisiert 
werden kann. 

Das rohe, durch Petrolather gefallte Scopoletin-acetat  wurde mit 
60 ccm zl/,-proz. Schwefelsaure unter RuckfluB im olbade auf 120-13o0 
erhitzt und die Verseifupgs-Losung heil3 von abgeschiedenem dunklem Harz 
abfiltriert. Beim Erkdten krystallisierte das allerdings noch nkht ganz 
reine Scopoletin aus und wurde durch Hochvakuum-Sublimation nnd 
Umkrystallisieren des Sublimates aus h d e m  Wasser gereinigt. Die Aus- 
beute betrug aus 2 g Oxy-hydrochinon-methylather-aldehyd 0.553 g Scopo- 
letin = 24.19 d. Th. DeT Schmp. lag bei 20z0, der Misch-Schmp. rnit 
natiirlichem, bei 201 -zozO schmelzendem Scopoletin bei 201~. 

4.465 mg Sbst.: 10.31 mg CO,, 1.790 mg H,O -- .$.062 mg Shst.: 3 .70  mg 9gJ 
(Methoxvl-Bestimmung). 

C,,H,O, (192). Ber. C 62.50, H 4.17. OCH, 16.15. 
Gef. C 62.98. XI 4.48, OCH, 15.97. 

I) a r s t e 11 un g d e s S c op ole t i n s au s s y 11 t h e  t i s c he ni x s c  u 1 e t i n - gl u - 
cosid. 

Glucosid-Synthese: 3 g reines Bsculetin wurden in eine Losung 
von 1.496 g Atzkali in 15 ccm Wasser langsam eingetragen, gelost und all- 
miihlich mit einer Losung von 9.2 g Aceto-bromglucose in ca. 20 ccm 
Aceton vermischt. Durch weiteres Hinzufugen von Aceton wurde die Losung 
wieder homogen gemacht und 14 Stdn. bei Zimmer-Temperatur stehen 
gelassen. Nun wurde aus dem unterdessen etwas trub gewordenen Reaktions- 
gemisch das Aceton im Vakuum moglichst vollstandig verjagt und der did- 
flussige, stark mit krystallinischen Niederschlagen durchsetzte Ruckstand 
in 300 ccm Eiswasser eingegossen, wobei ein gelber, teilweise krystallisierter, 
groStenteils aber harziger Niederschlag ausfiel, der abfiltriert uud zuerst 
mit eiskaltem Wasser, spater mit destilliertem Methylalkohol ausgewaschen 
wurde. Aus dem Ruckstande und dem zum Waschen verwendeten Methyl- 
alkohol konnte das Tetraacetyl-asculetin-glucosid, ein aus Methyl- 
alkohol umkrystallisierbarer Rorper, in einer Ausbeute von insgesamt 
2.949 g gewonnen werden. 



2 g der Acetylverbindung wurden dann in 200 ccm dest. Methyl- 
alkohol suspendiert und unter Eiskiihlung so lange trocknes Ammoniak 
eingeleitet, bis eine klare, gesattigte Losung entstand, wozu ungefiihr 2 Stdn. 
notwendig waren. Die auf diesem Wege erhaltene gelbe Ltisung wurde im 
Vakuum-Exsiccator eingedampft, wobei sich bald Krystalle abschieden, 
die abfiltriert und aus Methylalkohol umgelost wurden. Die Ausbeute an 
Bsculetin-glucosid betrug 1.062g = 79.3% d. Th. Eine noch einmal 
aus heiSem Methylalkohol umkrystallisierte Probe des Glucosides zeigte 
nach dem Trocknen im Vakuum den Schmp. 2x60. Der Misch-Schmp. mit 
naturlichem Ascutin (Schmp. 2040) lag bei 194-1980, nachdem das Gemisch 
schon bei I ~ O O  erweicht war. Als charakteristischer Unterschied zwischen 
natiklichem hmlin und dem synthetischen Glucosid mu13 der Umstand 
bezeichnet werden, dal3 I.ijsungen des synthetischen Produktes keine Fluores- 
cenz zeigen : W h e n d  beim Verdiinnen einer konz. Losung des natiirlichen 
kculins in Pyridin mit Wasser eine farblose Losung erhalten wird, welche 
intensiv blau fluoresciert, erhalt man bei gleicher Behandlung des synthe- 
tischen Glucosides eine deutlich gelbgriin gefarbte I.6sung ohne Fluorescenz. 

4.155 mg Sbst.: 7.440 mg CO,, 2.03 m g  H,O. -. 7.362 mg Shst. verloren heim 
Trocknen 0.595 mg. H,O. 

Asculin + H,O (358). Ber. C 50.28, H 5.02, H,O 5.02. 
Bsculin + I ' / ~  H,O (367). Ber. C 49.05, H 5.17, HgO 7.35. 
Asculin + 2 H,O (376). Ber. C 47.87, H 5.32, H,O 9.57. 

G f .  C 48.84, H 5.46, H,O 8.08. 

20.82 mg Sbst., gelost in 1.3278 Pyridin; d = 0.98318; Rohrliinge I dm. - - 27.18mg 

a = -1 .36~;  [uj: = -88.170. - u = -1 .64~;  [a]: = -86.R1~. 

Sbst., gelost in 1.416 g F'yridin; d = 0.g8420; Rohrlaage I dm. 

Methylierung des synthetischen Asculetin-glucosides: 0.707 g 
Glucosid wurden in roo ccm absol. Methylalkohol in der Hitze gelost und 
nach und nach mit einer aus 8 ccm Nitroso-methylureth dargestellten 
Diazo-methan-Iijsung vetsetzt. Die nach Beendigung der Reaktion aus- 
geschiedenen Krystalle wurden abfiltriert und die atherisch-methylalkohol . 
Usung eingedampft. Sowohl die Krystalle als auch der Riickstand ergabet] 
nach dem Auflosen in heil3em Wasser eine Gallerte, die auch nach dem An- 
reiben mit absol. Methylalkohol und Essigester nicht zum Krystallisieren 
zu bringen war. Schmp. 2080. 

Orientierende Methoxyl-Bestimmung zur Priifung der eingetretenen Methylierung: 
1.737 mg Sbst.: 1.500 mg -4gJ. 

C,,H,,O, (354). Ber. OCHI 8.76, Gef. OCH, 7.24. 

Spal tung des Methylierungsproduktes:  Isolierung des Scopo- 
le t ins  und des Spaltzuckers:  Das gallertige Methylierungsprodukt des 
swthetischen Asculetin-glucosides wurde mit 40 ccm 21/,-proz. Schwefelsaure 
unter Ruckflul3kiihlung im 6lbade auf 120-1300 erhitzt und die heil3e 
Verseifungslosung filtriert. Beini Erkalten krystallisierte das Scopoletin 
in schonen Nadeln aus, und nach liingerem Stehen der Mutkrlauge im Vakuuni 
konnte aus ihr noch eine zweite Krystallisation erhalten werden. Die erste 
Rrystallisation wog 0.1375 g = 34.4% d. Th. und zeigte als Rohprodukt 
den Schmp. 1820. Durch Sublimation im Hochvakuum und a-maliges Um- 
krystallisieren aus Wasser erhohte sich der Schmp. auf 201-202~. Dieser 



Teil konnte eindeutig als Scopoletin erwiesen werden, da der Misch-Schmp. 
init natiirlichem Scopoletin keine Depression zeigte. 

Yethoxyl-Besthung.  3.30 mg Sbst.: 3.90 mg AgJ. 
C,,H80, (192). Ber. OCH, 16.15. Gef. OCH, 1j.62. 

Die zweite Fraktion lieferte an Rohprodukt 0.084 g (= 21% d. Th.) und zeigtc. 
roh den Schmp. 175-183O (bei 139O Erweichen). Auch dieser Korper wurde zur Reinigung 
im Hochvakuum bei 160°/2 mm sublimiert und das Sublimat aus heidem Wasser um- 
krystallisiert. Schmp. 184-1900 (bei 1750 Enveichen). Es lag hier, \vie auch die Analyst. 
reigte. kein einheitliches Produkt vor. 

Methoxyl-Bestimmung. 2.225 mg Sbst.: z.5jo mg AgJ. 

Identifi tzierung des Spaltzuckers:  Im E'iltrat des Aglucons wurde 
moglichst nach dem Verdiinnen mit Wasser die Scbwefelsaure mit Barium- 
carbonat neutralisiert und das Filtrat des Bariumsulfats im Vakuum bei 
iliedriger Temperatur eingedampft. Der zuriickbleibende braune Sirup wurde 
in 1'1, ccm heil3em Wasser gelost und nach Zusatz einiger Tropfen Eisessig 
init Phenyl-hydrazin das Osazon dargestellt. Dieses zeigte, nach dem Um- 
krystallisieren aus verd. Alkohol im Vakuum bei 800 getrocknet, den Schmp. 

C,,H,O, (192). Ber. OCH, 16.15. Gef. OCH, 15.14. 

195O. 
4.537 mg Sbst.: 0.6291 ccm N (240. 735 mm). 

Cl8HH,,0,N4 (358). Ber. N 15.64. Gef. N I.j.41. 

133. A. Wanecheidt und B. Moldavski: OberdieReduktion 
der aromatischen Carbinole mit Gemischen von Zinnchloriir und 

Jodwasseretoff . 
[Aus d. Organ. Laborat. d. Medizin. Tnstituts in Leningrad.: 

(Eingegangen am 10. Februar 1931.) 

Wie vor kurzem mitgeteilt wurde'), lassen sich manche Triaryl-  
carbinole durch Zinnchlorur in kochender essigsaurer Liisung reduzieren. 
wobei die entstehenden Radi  kale entweder sich dimerisieren oder in stabilere 
1 Tmwandlungs- Produkte iibergehen : 

So erhalt man z. B. aus 9-Aryl-f luo~enolen Diaryl-di-biphenylen- 
i t  h ane und aus Tr ip  he n y 1- car bi no 1 p -  Ben z h y d r y 1 - t e t T a p he n yl- 
methan. 

La& man jedoch SnC1, a d  9-Aryl-xanthenole einwirken, so bleibt 
die Reaktion auf der Stufe der Komplexsalz-Bildung stehen, und nur 
Xanthydrol  selbst wandelt sich dabei leicht in Dixanthyl  urn. Ferner 
werden Diaryl-carbinole vom Ben zhydrol-Typus von SnC1, gar nicht 
reduziert, und andrerseits beobachtet man Lei der Einwirkung desselben 
Reduktions-Mittels auf manche Triaryl-carbinole (z. B. Triphenyl- 
carbinol) oder 9-a-Naphthyl-fluorenol die Bildung nicht unbetracht- 
licher Mengen Triaryl-methane. Zinnchlorur ist alsoimstande, clieTriary1- 

2Ar,C. OH +- SnCI, + 2 HC1+ Ar,C . CAr, + SnC1, + z H,O . . . . (I) 




