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Durch eine einfache Transformation erhalt man auch hier wieder den 
gesuchten Zusammenhsng zwisehen Reaktionsenthalpie und innerer 
Reaktionsenergie. 

2. Zu erwahnen ist noch. dass such die fur den Reaktionsablauf 
charakteristischen Grossen in die Funktionalmatrizen eingesetzt werden 
durfen. Man erhalt auf dieseVVeise Ausdrucke, die Ableitungen nach einer 
solchen Grosse darstellen, oder in denen sie konstant gehalten wird. 

So lasst sich zum Beispiel die Abhangigkeit der Reaktionslaufzahl 
von der Temperatur fur einen isenthalpischen Prozess, der unter Er- 
haltung des chemischen Gleichgewichtes stattfindet, leicht auf diese 
Weise berechnen. Man erhalt dabei : 

T-11. Zusammenfassung .  
Es wurden: a )  den von Schottky, Ulich und W u p e r  angegebenen 

Stammbaumen der freien Energie und der freien Knthalpie diejenigen 
der inneren Energie und der Enthalpie zugefugt, 

b) zwei allgemeine Methoden zur Berechnung beliebiger Ablei- 
tungen der Zustandsfunktionen der chemischen Thermodynamik an- 
gegeben, und 

c) diese Methoden dureh Beispiele illustriert. 
Der eine von uns (H. G.) dankt der Rockefeller Foundation in Sew Torlc fur die 

Unterstutzung dieser Arbeit. 

Organisch-chemisches Laboratorinni 
der Eidg. Technischen Hochschule, Ziiricli. 

118. Konstitution yon Odorosid A und Odorosid B. 
Die Glykoside yon Nerium odorum Sol., 2. Mitteilung ')')". 

Glykoside und Aglykone, 45. Mitteilung4) 

von S. Rangaswami und T. Reichstein. 
(4. 11. 1949.) 

Kiirzlich beschrieben wir die Isolierung von 7 krystallisierten 
herzwirksamen Glykosiden aus der Stamm- und Zweigrinde des wohl- 
riechenden Oleanders Nerium odorum Sol., die als Odoroside A - G 

1) 1. Mitt. siehe S. Rangaswnmi, T. Reichsteiis, Pharm. acta Hell-. (in1 Druclc). 
*) Auszug aus der Diss. S. Rangaswami, Basel 1948. 
3 )  Die mit Buchstaben bezeichneten Fnssnoten siehe Seite 943. 
4, 44. Mitt. siehe S. Rangastoami und T. Reichstein, Pharm. acta Helv. (in1 Druck). 
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bezeichnet m-urdenl). Hier wird uher die Konstitutionsaufklarung 
cier Odoroside A und B berichtet. 

Fur Odorosid A (I) iind sein Acetat (11) wurden auf Grund der 
Analysenwerte die Formeln C3"Hd607 und C3,H,*08 mit einer Methoxyl- 
gruppe abgeleitet, j das Ultraviolettspektrum entsprach einem einfach 
a,  ig-ungesgttigten Lacton. Das Glykosid gah eine positive blaue 
lieZZer-Ki7ia?~,zi-Reaktion2), so dass angenommen werden konnte, dass 
es sich um ein leicht hydrolysierbares Derivat eines 2-Desoxyzuckers 
handelt. Diese T'ermutung hat sich bestiitigt. Kochen mit 0,06-n. 
H,SO, in SO-proz. Methanol veranlasste glatte Spaltung. Da unter 
diesen Bedingungen ein Teil des Buckers in das Methylglykosid uber- 
geht, werden im experimentellen Teil einfache Bedingungen ange- 
geben, wie diese Anteile zur besseren lsolierung des Buckers schonend 
nachhydrolysiert wcrden kiinnen3). Das dabei erhaltene Aglykon 
konnte eindeutig als Digitoxigenin (IT') identifiziert werden. Es wurde 
als Acetat V charakterisiert und mit authentischem Material ver- 
glichen. Zur Sicherheit wurde das Acetat \' in bekannter Weised) noch 
mit Ozon etc. in den 3,B-Acetoxy-li-oxy-l4-iso-5itio-cholans5ure- 
inethylester ( X ) g )  ubergefuhrt, der sieh ehenfalls mit authentischem 
Xaterial BUS Digitoxigenin als identisch erwies. Auch der bei der 
obigen Hydrolyse erhaltene Zucker konnte nach Destillation im 
Xolekularkolberi krystallisiert werden. Er  zeigte : Smp. ca. 80° und 
[K]: = + 63,s0&2O (c  = 1,299 in Wasser). Die Analysen stimmten auf 
die erwartete Pormel C,H1,O, mit einer Nethoxylgruppe. Der Bucker 
wurde weiter mit Brom oxydiert und die erhaltene Stiure ins krystalli- 
sierte 8-Benzyl-thiuroniumsalz ubergefuhrt. Dieses zeigte : Smp. 
136-137O und [a]'," = --12,1°~-t"o (c = 0,9889 in Methanol). Es sind 
bisher 4 verschiedene Zucker der obigen Pormel aus Glykosiden iso- 
liert worden, deren Eigenschaften aus folgender Tabelle ersichtlich 
sind. Da zur Zeit als diese Untersuchung durchgefuhrt wurde, noch 
keine Sicherheit uber die Eigenschaften naturlicher, reiner Oleandrose 
hestand4), wurde eine Probe davon aus Olcandrin5) bereitet. Sie 
konnte krystallisiert erhalten werden und zeigte die in der Tabelle ge- 
nannten Eigenschaften, die mit dem inzwischen synthetisch bereiteten 
Bucker6) iibeminstimniten. Aus der Tabelle geht hervor, dass von den 
bisher bekannten 4 Buckern nur Diginose mit dem Bucker aus Odo- 
rosid A identisch sein kann. Die Identitat konnte dann auch durch die 

l) 1. Mitt. siehc S.  Rangccswami, 1'. Reichslein, Pharm. acta Hclv. (mi Druck). 
2, Ausfiihrungsforni nach J .  von Euw und T. Reichstein, Hrlv. 31, 883 (1948). 
3, Dieses Verfahren hat sich auch ziir erheblichen Verbesserung der Ausbeute an 

anderen empfindlichen I)esoxyzuckern bei der Hydrolyse von Glykosiden bestens bewahrt. 
4, CV. Neumann, €3. 70, 1547 (1937), beschrieb ein kryst. Praparat, das aber vie1 

Snhydrid enthielt, Smp. 68O; [E]: ~ - 98O. 
j) Wir danken Herrn Prof. V. Schoeller auch hier bestens fur die Uberlassung dieses 

Materials. 
6, Synthet. Oleandrose: F.  Blindenbncher und T. Rrichstrin, Helv. 31, 2061 (1968). 
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Cymarose1)2) . . 
Sarmentose3) . . 
Oleandrose4)5) . . 
Diginoseb)6) . . . 
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ca. 92" + 52O 130" 00 7 )  

ca. 78" + 160 146O +6,50 7 )  

ca. 62O + 120 130" +5,8" 
ca. 90O + 55" 137-138" ') - 9,2 +- 2' ') 

S-Benzylthiuroniumsalz 
der entsmechenden Saure Freier Zucker 

Impf- und Mischprobe*) der freien Zucker sowie durch die Mischprobe 
der Benzylthiuroniumsalze bestatigt werden. Die Nichtidentitiit des 
Buckers aus Odorosid A mit Oleandrose und Cymarose wurde weiter 
durch die Impfprobe bestatigt. Damit ist Formel I fiir Odorosid A, 
bis auf die Verknupfungsart zwischen Zucker und Aglykon, bewiesen. 

I n  den Formeln ist die Verknupfungsart des Buckers mit dem 
Aglykon nicht bewiesen. Es ist also unsicher, ob es sich urn eine cc- 
oder B-glykosidische Bindung handelt und ob der Zucker als furoides 
oder pyroides Derivat vorliegt. Die wahrscheinlichere pyroide For- 
mulierung wurde also willkurlich gewahlt . 

Odorosid B (VI) und sein Acetat (VII) waren auf Grund der 
Analysenwerte mit I bzw. I1 isomer und enthielten ebenfalls eine 
Methoxylgruppe. Auch das Spektrum war dasselbe und die Eieller- 
li'iiiani-Reaktion war ebenfalls positiv. Zur Sicherheit wurde noch 
festgestellt, dass Odorosid B beim Stehen mit KHCO, in wasserigem 
Methanol nicht veriindert wird und dass sein Acetat gegen CrO, in 
Eisessig mehrere Stunden bestandig ist. Die wie bei I durchgefuhrte 
Hydrolyse von Odorosid B verlief glatt. Der erhaltene Zucker war 
nach Impf- und Mischprobe ebenfalls mit Diginose identisch. Das gut 
krystallisierte, aber immer unscharf schmelzende Aglykon VIII zeigte 
ausserst ahnliche Eigenschaften wie Digitoxigenin ( IV)  und gab bei 
der Mischprobe keine eindeutige Schmelzpunktserniedrigung. Hin- 
gegen schmolz das daraus bereitete Acetat I X  etwa 40° hoher als 
Digitoxigenin-acetat (V)  und zeigte eine merklich niedrigere Drehung. 
Auch das aus dem Aglykon VIII mit CrO, bereitete Keton XT- 

1) IY. A. Jacobs, J. Biol. Chem. 88, 519 (1930); 11'. 3. Jacobs nnd R. C. Elderfield. 

2) Synthctische Cymarose vgl. D. A. Prim, Helv. 29, 378 (1946). 
3) If*.  d. Jacobs und A'. M .  Bigelow, J. Biol. Chem. 96, 355 (1932). 
4 )  W .  Seumunn, B. 70, 1547 (1937), beschrieb ein kryst. Praparat, das aber vie1 

5 )  Synthet. Oleandrose: 4'. Rlindenbacher und T.  Reichstein, Helv. 31, 2061 (1948). 
6 )  Synthetisrhe amorphe Diginose, Ch. Tamm und T .  Heichstein, Helv. 31, 1630 

7 )  C. Jt?.  Shoppee und 2'. Reichstein, Helv. 25, 1611 (1942). 
8) LVegen der hygroskopischen Katur dieser Zucker ist dic Mischprobe mit einer 

J. Biol. Chem. 91, 625 (1931). 

Anhydrid enthielt, Smp. 68"; [XI: ~ - 98O. 

(1918). 

relativ grossen Unsichcrheit behaftet. 
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schniolz etwa 60° hoher als Digitoxigenon, so dass die Verschiedenheit 
tler Aglykone IV und VIII feststand. Zur Konstitutionsbestimmung 
ivurde das Genin-acetat I X  nac,h der Ozonmethodel) abgebaut. Der 
d s  Zwischenprodukt erhaltene Glyoxylsaureester X I  krystallisierte 
nicht,, gab aber bei der partiellen Verseifung ein krystallisiertes Ketol 
XII, das in rohem Zustand mit HJO, oxydiert wurde. Die erhaltene 
Saure XI11 wurde mit Diazomethan methyliert und der rohe Ester 
noeh nachacetyliert, worauf sich ein gut krystallisierter Methylester 
erhalten liess, der mit dem von PZattrzer, Rzcz-icka und Mitarbeiternh) 
teilsynthetisch bereiteten 3/?-Acetoxy-14-oxy-14-iso-atioallocholan- 
siiure-methylester (XIV) identisch war2). Odorosid B besitzt somit 
Formel VI und leitet sich von einem 5-Allo-digitoxigenin (VIII)  ab. 
Eine Formel dieses Typs wurde von l'schesche und BohZe3) fiir Uzari- 
genin, das Aglykon des Uzarins vorgeschlagen. Uzarin benotigt aber 
fur die Hydrolyse so energische Bedingungen, dass das darin enthal- 
tene Aglykon gleichzeitig anhydrisiert wird und bisher nicht in intak- 
ter Form isoliert werden konnte, so dass ein direkter Vergleich nicht 
nioglich war. Es ist aber sehr wahrscheinlich, dass die Annahme von 
Tschesche und BohZe3) zu Recht besteht4). Dafiir sprechen auch Re- 
sultate von Xhah"). Darin konnte gezeigt werden, dass zwei Glykoside 
;%us Goldlacksamen, namlich Cheirosid A und Cheirosid H, dasselbe 
Aglykon enthalten miissen wie Odorosid B. Bei energischer Hydrolyse 
wurden aus Cheirosid A zwei Anhydrogenine erhalten und als Acetate 
charakterisiert. Diese zwei Anhydrogenin-acetate erwiesen sich als iden- 
tisch mit dem a- und dem ,!?-Anhydro-uzarigenin-acetat von Tschescke, 

t ' )  S. Rangmwami und T .  Reichstein, Pharm. acta Helv. (im Druck). 
h)  C. W .  Shoppee und T.  Reichstein, Helv. 23, 975, bes. 990 (1940). 
c )  A .  Windaus und CT. Stein, B. 61, 2436 (1928). 
'1) K.  Meyer und T.  Reichstein, Helv. 30, 1508 (1947). 
e )  Vgl. exp. Teil dieser Arbeit. 
f )  Das Fragezeichen sol1 bedeuten, dass beim Uzarigenin ein Beweis fur die Icon- 

g) F. Hunziker und T.  Reichstein, Helv. 28, 1472 (1945). 
11) P1. A.  Plattner, L. Ruzicka, H .  Heusser, J .  Patalci und Kd. Jfeier, Helv. 29, 

l) K.  Meyer und T.  Reichstein, Helv. 30, 1508 (1947). 
?) JVir danken Herrn Prof. Plattner auch hier fur die i;'berlassung des Vergleichs- 

materials. Die genannten Verfasserh) fanden fur den Ester Smp. 204,5-205,5"; [all, == 
+ 17,6" (c  = I,] 73 in Chloroform), also eine etwas tiefere Drehung als wir. An der Identitat 
ist trotzdem nicht zu zweifeln. Auch in anderen Fallen wurden fur identische Praparate mit 
unserem Polarimeter etwas hohere Werte gefunden als in Zurich. Wahrscheinlich ist die 
Differenz durch einen Fehler eines der verwendeten Polarimeter bedingt, doch war cs 
bisher nicht moglich, festzustellen, wo er liegt. 

3, R. Tschesche und K .  Bohle, B. 68, 2252 (1935); vgl. auch R. Tschesche, Z. physiol. 
C'hem. 229, 219 (1934); B. 68, 7 (1935). 

4) Vgl. weiter L. Ruzicka, PI. A .  Plattner, A .  Fiirst und H .  Heussei, Helv. 30, 
691 (1947). 

6 )  iv. M .  Shah, Diss. Basel 1948, sowie X. Jf. Shah, K .  i l leyer  und T.  Reichstein, 
Pharmac. acta Helv. (im Druck). 

figuration am C-14 noch fehlt. 

942 (1946). 
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wie durch direkten Vergleich und Misch 1)robe frhtgent (111 t wertlen 
konntel). Das aus Odorosid B erhaltene G(Lninacv1t;Lt CX gill) hei dcr 
Wasserabspaltung mit POC1, in Pyridin c.l)cJnfalls a- Anhydi o-uzari- 
geninacetat (Mischprobe). Uzarigenin mus. somit :iuc*h 1~'ornit~l T-111 
besitzen oder sich davon lediglich durch Kaiiniisoliieric m i  ( ' -  1 1 unter- 
scheiden, was sehr unwahrscheinlich ist. Il'ir glaulwii d:ilicr berecli- 
tigt zu sein, das aus Odorosid B erhaltene \glykori ibl \  ['mrigenin zii 

bezeichnen ; das Fragezeichen bei den erithpi'echt~ntl~~ii 1:ornic~ln sol1 
angeben, dass ein eindeutiger Beweis bezugi icli der I<onfigim t ion dt+ 
Uzarigenins an C-14 noch fehlt. Tschescht iind Rohlc h : i l ) c . i i  hereith 
angenommen, dass die sehr geringe Herz wirksamkt.it ( I e b  I rzarinh 
zur Hauptsache durch die 5-Allo-Konfigura~ ion tl(.s alglyvkoiis lwdingt 
ist. Auch dime Annahnie durfte weitgeheritl ZI L Rwlit lwst c ~ l i r . i i  ". A u h  
den von K.  K.  Cherz erhaltenen und bereitb fruhe1-a) I)uhliziei 1 (in Re-  
sultaten geht hervor, dass Odorosid R an (lei* Katzcb c 4 v a  ,.( 1 O - m u 1  
schwacher wirksam ist als Odorosid A. In tlei. fo1geiitlc.n T;iI)(~lle sititl 
die letalen Dosen diescr Glykoside und zum Vurglt1icli ; i u ( d l i  tlic~jenigrn 
von Digitoxin und Uzarin nochmals zussninnc.ngt.htc~ll1 . 

Odorosid B (VI) . . 
Digitoxin . . . . . 
Uzariri . . . . . . 

Da I 

_ _ _ ~  
2,016 und I . 3 ~ 1  ( 2  'I'icrc~) 

I ~- 

0,3253 A- 0.Ol ! 5 3 )  
- __ 

4,586 4- 0.73T3) 

so ist die grosse Differenz in der biologischcii IVirksainkeil t l i i i .c*h t l icst~ 
Isonierie hedingt. 

Der eine von iins (8. E.) dankt der Andhra Univrwititt, \Val t ; i i r .  Sii(Iiii&,ti. fur ciii 
Stipendium, das ihm die Ausfiihrung dieser Arbeit crinii-lic,ht hat. 

E x p c r im e 11 t el 1 e r 1' i* i I .  
Alle Schmelzpunkte sind auf dcm Kofler-Block I ll-s! ininit utid korrisicr1 . Fclilcr- 

grenzc bei Temperaturen bis 200" ca. & 2", daruber cn.  j 3 " .  S i ~ I ~ s t : i r i z ~ ~ n ~ \ ~ ~ ~ ~ ~  zur Un.- 
hungsbestimmung wurden, wo nichts anderes erwahnt, I St undc ir i i  Hoch~. ; ikun i t 1  hei 60" 
gctrocknet, zur Analyse 3 Std. im Hochvakuum uber I',O hci 100" 
deutet, dass die unmittelbar vor der Verbrennung getrol laii:te Hiihtaiiz i i n  Sc.li\vc>inchcii 

aiitli[~iitis~~li(~s \l:ttcrinl. 
wofur auch hier bestrns gedankt sei. 

Cheirosid A und Chrirosid H, die dasselbe Aglyl,oii 1'11 I e i i t l i ; ~ l t c ~ i r  i i t i ( 1  ~~bcnfa l i~  
Diglykoside darstellen, sind fur die Katze allerdings c r h ~  1)Iich gil tipc.1,. ( ' h r  I J  f a i i ! l  als peti- 
metrisches Mittel der letalrn 1)osis 0,6833 f 0,0525 un(1 0.786ti 

3, K.K.Chen, A.L.Chn und R.C.Anderson, J. Ait i .  I'1it~ri11. .\SSIK. 25, >;!I (1936); 
K .  K .  C h ~ n ,  &inn. Rev. I'hysiol. 7, 677 (1946). 

l )  Herr Dr. IZ. Tscheschr iibersandtc uns freundli(.lwiw 

- {),077:3 i i y  lie. 
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eingewogen wurde. , ,fibliehe Aufarbeitung" bedeutet : Eindampfen im Vakuum, Aufneh- 
men in Ather (oder Chloroform), Waschen mit vcrd. HCI, Sodalosung und Wasser, Trock- 
nen iiber Na,SO, und Eindampfen. 

H y d r o l y s e  von  Odorosid A ( I ) .  
0,4 g Odorosid A (I) vom Smp. 198-204O wurden in 20 ~ 1 1 1 ~  Methanol gelost, mit 

20 em3 0,l-n. H,SO, versetzt und 25 Minuten unter Ruckfluss gekocht. Das Methanol 
wurde im Vakuum entfernt, die dabei ausfallenden Krystalle nach halbstundigem Stehen 
bei O0 abgenutscht, mehrmals mit kleinen Portionen Wasser gewaschen und im Vakuum 
getrocknet (0,2 g rohes Genin). Das Filtrat und die Waschwasser wurden zur Spaltung 
von Methylglykosiden 1 Stunde auf 60° erwarmt. Dsnn wurde mehrmals mit Chloroform 
ausgeschiittelt. Die mit wenig Wasser und Sodalosung gewaschenen und uber Ka,SO, 
getrockneten Auszuge hinterliessen beim Eindampfen weitere 0,09 g rohes Aglykon. 

Die saure, wasserige Phase und das erste Waschwasser wurden im Vakuum von Chloro- 
formresten befreit, mit reinem, frisch aus Ba(OH), mit CO, gefalltem und mit heissem 
Wasser gewaschenen BaCO, neutralisiert und durch ein mit BaCO, gedichtetes Filter 
filtriert. Das leicht trube Filtrat wurde mit ca. 10 mg BaCO, vcrsetzt und im Vakuum 
vollstandig eingedampft. Der trockene Ruckstand wurde in 0,5 cm3 Aceton aufgenommen, 
mit 4 em3 abs. Ather versetzt, filtriert und gut mit Aceton-Ather (1 : 10) nachgewaschen. 
Das klare Filtrat wurde mit ca. 1 mg reinem BaCO, versetzt, eingedampft und der Ruck- 
stand im Molekularkolben bei 0,Ol mm und bis 100° Badtemperatur destilliert. Erhalten 
wurden 90 mg farbloser Zuckersirup. 

I d e n t i f i z i e r u n g  dcs  Aglykons  a u s  Odorosid A m i t  Dig i tox igenin  ( I V ) .  
Die 0,29 g rohes Aglykon (Smp. 212-237O) wurden in 2 em3 absolutem Pyridin und 

1 em3 Acctanhydrid 2 Tage bei 20O stehen gelassen. Xach iiblichcr Aufarbeitung wurde das 
rohc Acetat V (0,33 g) direkt an 10 g AI,O, chromatographiert. Alle Fraktionen zeigten 
nach einmaligcm Umkrystallisieren aus Aceton-Ather-Petrolathcr denselbcn Smp. Die ver- 
einigten Krystalle wurden nochmals aus Aceton-Ather umkrystallisiert und gaben 250 mg 
(= 78%) farblose, hexagonale oder rechteckige Plattchen, meist mit Doppelschmelzpunkt 
222/227O, wobei die Umwandlung nicht immer sichtbar war. [a]: = + 19,2O & 2O (c = 

1,0406 in Chloroform). 
10,436 mg Subst. zu 1,00293 em3; I = 1 dm; a" G+0,2Oo i 0,020 
3,447 mg Subst. gaben 9,114 mg CO, und 2,740 mg H,O (OAB) 

C,,H,,O, (416,54) Ber. C 72,08 H 8,71% Gef. C 72J5 H 8,89% 
Authentisches Digitoxigenin-acetat (V) sowie die Mischprobe schmolzen genau gleich. 

Auch die Farbreaktion mit 84-proz. H,SO, war dieselbe. Authentisches Digitoxigenin- 
acetat zeigte [a]: = +21,4O 2O (c = 1,026 in Chloroform). 

10,285 mg Subst. zu 1,00293 cm3; I = 1 dm; a" -+0,220 & 0,020 

A b b a u  zu 3-~-Acetoxy-14-oxy-l4-iso-atiocholansaure-methylester ( X ) .  
150 mg aus Odorosid A gcwonnenes Digitoxigenin-acetat (V) wurden nach Meyer 

und Reichsteind) abgebaut; ohne Reinigung der Zwischenprodukte wurden 116 mg rohe 
3-,&Acetoxy-14-oxy-l4-iso-atiocholansaure vom Smp. 212-239O erhalten. Methylierung 
mit Diazomethan und Kachacetylierung gab 130 mg rohen Methylester X. Nach chromato- 
graphischer Reinigung und Umkrystallisieren aus Aceton-Ather-Petrolather 80 mg farb- 
lose, Iange Nadeln, Smp. 154--155,5O, [a]: = + 32,6O & 2O (c = 1,320 in Chloroform). 

13,239 mg Subst. zu 1,00293 em3; 1 = 1 dm; a: = +0,43O 0,02O 
3,816 mg Subst. gaben 9,830 mg CO, und 3,100 mg H,O (OAB) 

CZ3H3,O5 (392,52) Ber. C 70,37 H 9,24% Gef. C 70,29 H 9,09% 

tischen Ester wurde bisher gefunden: [a]? = + 30,7O 5 2Og) und [a]: = + 29,8O 
Authentisches Vergleichsmaterial und die Mischprobe schmolzen gleich. Fur authen- 

2Od). 
60 
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l d e n t i f i z i e r u n g d e s  Z u c l r e r s a u s O d o r o s i d A  i ini i €3 niit I>igiiiiJsc ( I l l ) .  

Der Zuckersirup (90 mg) wurde mit 2 Tropfen absolritcrn Atlicr vcrfliihsigt iind sowohl 
niit krystallisierter Cymarose w-ie init krystallisierter Ol(*aiidrosi. (siclic. n #,it vr irntcn) an- 
geimpft, doch trat in keinem Falle Krystallisation ein. lnzw~isclicri hattc ;ilJi*r (.in analog 
aus  Odorosid B erhaltener Zuckersirup im Exsikkator spoiitm krystallisiert iind Animpfen 
init diesem Material bewirkte sofortige Krystallisation. SIGiter zcigtc. cs sic,h, [lass auch 
Animpfen mit Diginose aus Diginin sofort zur Krystal1is;i tion fiilirtc,. -~ I)ir ICrystalIc 
naren in absolutein Ather merklich schwerer loslich 81s ( 'ymaimcb iiiid Olcwiclrose. Sie 
wurden mit wenig abs. Ather, dann mit Ather-Pentan utid mit i .oint*ni h i i t  an pcwascheii 
und iiher P,O, getrocknet. Ausbeute ca. 70 mg, Smp. ca. 74 --8O" '). Ziir Rrinipiiig wurde 
im Kochglaschen vorsichtig bei 80" geschmolzen, die Sclrnii~lzc iir \v(mig t ~ l ~ s .  Xtiivr gelijst, 
niit Pentan nicht ganz his zur Triibung versetzt und aiigvimpft. I.:. scliicdc~ii sich sofort 
farblose, zu Drusen vereinigte Xadeln ab. Xach zweistiinllipni Si  chc~n \vr i i ,d i .  al)gc.nutscht, 
mchrmals rasch mit w-asserfreiem Ather-Pentan, dann i i i i t ,  I'mt;tii gru asc~lii.ii iiiid 2 Tagc 
in1 Exsikkator ohne Vakuum iiber CaCl, getrocknet. Siii11.~ i ini \'akrrri iiir<iIiri,ficii 78-84"; 
[X I :  = +63,5" & 2" (c = 1,299 in Wasser), die nach 1s Std. arif F fili,3° 2IJ ;insticg2). 

13,111 mg Subst. zu 1,0094 em3; I 1 t l r i i :  x i ;  ~ tO.SP.5" 0.021': 

rcsp. rxfi == +O,868O 0,02" (n;~c.li 1 X Sttf.) 

Zur Snalyse wurde 2 Tage iiber P,O, ohne Vakuurii lwi  20° gct roc.knc.1. Sc.1ineinchen. 
3,296 nig Subst. gabcn 6,271 mg CO, und 2 , S t  i ~ ig  H,O ( O . ~ \ T 3 )  
1,944 mg Subst. verbr. 9,175 em3 0,02-n. Na O <  ( Z c i s e l -  I'i&v/,,j (().\I$) 

(',H1404 Ber. C 51,84 H 8,70 - - 1  N'HS 19.141'i, 
(162,18) Gef. ,, 51,92 ,, 8,60 .. 1!1.20"; 

Der Zucker gab eine intensiv blaue Keller-Kiliani- lit,;tktioli. .\uthc 
aus Diginin zeigte unter denselben ungiinstigen atmosphiir.isc.htm \ . c d i i i l t  ni 
riihrchcn Sintern ab 77", Smp. 82-84". Die Mischproh. s<.hriiolz Iwi 7s h3" \?akuuin- 
rohrchen). Cymarosc schmolz auf dem Kofler-Block bei 72 S4" (Sint(sri i  h i  Go), i l ic  Nisch- 
probe bei 60-70" (Sintern bei 58O). 

S - B c n ~ y l t h i u r o n i u m s a l z ~ ) .  100 mg Zucker :IIIS Odoi~ositl I( (Jliittci,lauge dcr 
Krystalle) wurden in l,i cm3 Wasser mit 50 mm3 Broni ox> dieri. l h s  rohis I,iu*toii dcstil- 
liertc ini  Molekularkolben'bei 0,02 mm und 80-90" I);riltc,nipei.:itrir iind \jog 47 nig. Es 
ivurdr durch Erwarmen mit 3 em3 1,3i-n. Ba(OH),-Liisiinq ins IS;iriiiinsalz iilJc,rgcfiihrt. 
Das trockene, rohe Bariumsalz wurde in 0,5 em3 Methtiriol grliist rind mit 2 (.iii:j Acrtoii, 
dann mit 2 em3 abs. Ather versetzt. Das ausfallende l'ril\ cir wurdv ;tliyc~nuts~.tit.  iric.hrmals 
mit Aceton, dann mit Ather gewaschen. Das so gereiiiictv Hariiiriisalz (59 i i ig) \vurtlc in 
4 cm3 Alethanol gelost und mit 52 mg S-Benzylthiuroniii iii-wlfai urtigiw~tzt. I) i i .  filtriertcx 
Methanolliisung krystallisierte bei Eindampfen sponta 11. I k r  i n i  \.iiltiiriiii gc.trocknete 
Kiicltstand (59 mg) gab nach zweimaligem Urnkrysta1liniciic:i~ a i r s  \let I ia i io I -Ac i~ ton  farb- 
lose, zu nrusen verrinigte Blattchen, Smp. 136-137"; 1 y. 1;; ~ 2" ((. 0,9889 
in Methanol). (Trocknung 2 Std. Hochvakuuni 35O.) 

12.1 ') 

9,981 mg Subst. zu 1,0094 cm3; I = 1 diir; 1''' - 0.12'1 : 11.1120 I J  
Zur Analyse wrirde 24 Stunden im Hochvakriuiii iihcr I',l ); Iwi 20" t.cbt,roclrnc+ 

(Schweinchen), kein Gewichtsverlust. 
3,i55 mg Subst. gaben 7,178 mg C02 und 2.323 nip H,O (E'I'H.) 

('1,5H2405S2S (344,12) Ber. C: 52,30 H 7,02<;,, lief. ( '  52.17 H 6.92('<) 

I) Wegen der damals herrschenden Luftfeuchtigki,it ist dic.sc.i, \Vct.t wlii. iingeriau. 
?) Es ist unsicher, ob diese geringe Mutarotation I i,ell ist. oShoppv,  i i i i ( l  Rr ;rhsf(,inlJ) 

(Entl- (Seitr 990) fanden +64,5"++50,8", spater (Helv. 25, I f i l T ,  (1942)) iiiii' ii111.1i ~t 
tvcrt) . 

3, C. I f ' .  Shoppee und T. Rrichsfein, Helv. 25, lfil I ( I  912). 
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Die Mischprobe mit authentischem Vergleichsmaterial1) gab keine Schmelzpunkts- 
erniedrigung. Shoppee und Reichstein') fanden fur  das authentische Material aus Diginin 
[XI:  = - 9,2" * 2" (Methanol), Tamm und Reichstein2) fanden fur synthetisches Material 
[XI: = - 10,8O * 3" (Methanol). 

Verse i fungsversuch  v o n  Odorosid B m i t  KHCO,. 
50 mg Odorosid B (VI) vom Doppel-Smp. 150°/200-201n wurden in 8 em3 Methanol 

gelost, mit der kalt bereiteten Losung von 50 mg KHCO, in 1,3 em3 Wasser versetzt und 
12 Tage bei 20" stehen gelassen. Nach Zugabe von 2 Wasser wurde im Vakuum auf 
2 em3 eingeengt. Die ausfallenden, mit Wasser gewaschenen Krystalle (47 mg) schmolzen 
bei ca. 160"/198-200°. Umkrystallisieren aus Aceton-Ather gab 37 mg zn Buscheln ver- 
einigte dicke Nadelu, Umwandlung bei ca. 160--170", Smp. 200-2010, Mischprobe mit 
Ausgangsmaterial ebenso. 

E i n w i r k u n g  von CrO, a u f  Odoros id-B-ace ta t .  
28 mg Odorosid-B-acetat (VII) vom Smp. 210-222" in 2 om3 reinstem Eisessig 

gelost, wurden mit 0,34 em3 1-proz. GO,-Eisessig-Losung versetzt und 4 Stunden bei 20" 
stehen gelassen, worauf noch CrO, nachweisbar war. Each Zugabe von 0,2 em3 Methanol 
wurde noch 16 Stunden bei 18" stehen gelassen3). Ubliche Aufarbeitung gab praktisch nur 
neutrale Anteile. Sie krystallisierten aus Chloroform-&her in derben Nadeln vom Smp. 
210-222" und erwiesen sich nach Mischprobe als unverandertes Ausgangsmaterial. 

Hydrolyse  von  Odorosid B. 
0,6 g Odorosid B (VI) vom Smp. 160°/200-2010 wurden in 18 cm3 Methanol gelost, 

init 18 em3 0,l-n. H,SO, versetzt und 25 Minuten unter Riickfluss gekocht. Die weitere 
Verarbeitung geschah genau wie bei Odorosid A und gab 0,45 g rohes Aglykon sowie 
130 mg destillierten Zuckersirup. Der Zuclrer erwies sich nach Impf- und Mischprobe als 
identisch niit dem Zucker aus Odorosid A, also mit Diginose (111). 

Odor igenin  B ( V I I I )  ( =  U z a r i g e n i n ? ) ' ) .  
Umkrystallisieren aus Methanol-Chloroform-Ather und Methanol-Ather gab recht- 

eckige oder rhombisch begrenzte Prismcn. Smp. 230-246"; [.I$ = + 14,0n * 3O (c = 
0,6442 in Alkohol). 

6,460 mg Subst. zu 1,00293 em3; I = 1 dm; cc: = +0,09" -C 0,02" 
3,780 mg Subst. (Schweinchen) gaben 10,263 mg CO, und 2,953 mg H,O (ETH.) 

C,,H,,O, (374,50) Ber. C 73,76 H 9,15% Gef. C 74,09 H 8,74% 
Eine Mischprobe mit Digitoxigenin (IV) vom Smp. 235-253" schmolz bei 216-262", 

wobei sich die Hauptmenge jedoch bereits bei 216-220" verflussigte. Farbreaktion mit 
84-proz. H,SO,: farblos (0 Minuten); blassgelb (3 Minuten); tiefer gelb (10 Minuten); 
gelb mit grunem Stich (30 Minuten); grau (I Stunde); grunlich ( 2 4  Stunden); grau 
(24 Stunden). Das gleichzeitig geprufte Digitoxigenin gab praktisch dieselbe Farbung. 

Odor igenin-B-ace ta t  ( I X )  ( =  U z a r i g e n i n - a c e t a t ? ) f ) .  
120 mg Odorigenin B (VIII) (Krystalle und Mutterlaugen) wurden wie fur V beschrie- 

ben acetyliert. Das Rohprodukt (140 mg) gab nach mehrmaligeni Umkrystallisieren aus 
Aceton-Ather und Methanol-Ather farblose, hexagonale und rhonibische Blattchen; Smp. 
267-268"; [ L Y ] ~  = + 8,2" 3O (c 7 0,7307 in Chloroform). 

3,458 mg Subst. (Schweinchen) gaben 9,134 mg CO, und 2,695 mg H,O (ETH.) 
C,,H,,O, (416,54) Ber. C 72,08 H 8,71y0 Gef. C 72,04 H 8,660/, 

Das Acetat gab mit Tetranitromethan keine Farbung. 

l )  C. W. Shoppee und T.  Reichstein, Helv. 25, 1611 (1942). 
?) Ch. Tamm und T .  Reichstein, Helv. 31, 1630 (1948). 
,) Zur Zerstorung derrelativstabilen Chromsaure-ester an der tert. HO-Gruppe anC-14. 

7,328 mg Subst. zu 1,00293 em3; I = 1 dm; a: = +0,06" 0,02" 
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Odorigenon B ( X V )  ( =  Uz:irigencin?)f). 
30 mg krystallisiertes Odorigenin B (VIII) vom Siiili. 230 -255" wni,dtln in 2,5 cin3 

reinstem Eisessig gelost, mit 0,7 em3 1-proz. Cr0,-Eisessig- Losung ( =  CB. 1 M c i l . )  versetzt 
und bei 18" stehcn gelassen. Nach 1 Stunde war das C'rO ; verl)raiiclit, ~~-or:rr i f  nochmals 
0,4 em3 derselben Losung zugegeben wurden. Nach wi.itc,ren 4 Stuiidcn war iioch CrO, 
nachweisbar. Es wurden 0,5 em3 Methanol zugegeben iiiid 16 Strintlrn stihhcn gelassen. 
Ubliche Aufarbeitung gab 32 mg neutrales Rohprodukt und S1)urvn saiirvr -4iiteile. Der 
Keutralteil gab aus Aceton, Methanol-Ather und Methaiiol iimkr? illisicrt f;irt)lose, flachc 
Kadeln, bzw. langgestreckte Plattchen, Smp. 270-274°. I~r 1;; - + :K3,4° 
in Chloroform). 

6,241 mg Subst. zu 1,00293 em3; I = 1 diii; -:: t0.208" O,O? 

3,572 mg Subst. (Schneinchen) gaben 9,708 mg (,Y rind 2 . iW nip H,O (13;'I'H.) 
C,,H,,04 (372,49) 13er. C 74J6 H 8,66qh ( i 1 . f .  C :$,t i  H E.67' ! t ,  

Abbau v o n  O d o r i g e n i n - B - a c e t a t  ( I X )  zu 3 p- . \c i . toxy-  14-0s). 1 4 - i s o - l t i o -  
a 1 lo - c ho l a n  s a u r e - m e t  h y le s t t b r  ( Y I \' ) . 

n-urdi.11 in 10 (mi3 iitLutraleni 
Essigester gelost und in die auf - 80° gekiihlte Losung u ;ihr.rnd 4 hliniitcir trcicktiner ozoii- 
haltiger Sauerstoff (ca. 4,576 0,; ca. 100 em3 pro Minut(.) c.inge1citt.t. Ilic violci tc, Losung 
wurde 20 Minuten bei - 80" stehengelassen, wobei 1rc.int. vollstaiidige 1~~ntf;irl~iriip cintrat. 
Danu wurde im Vakuum eingedampft, der Ruckstand i i i  4 m3 i~c~inciii E i  
nach Zusatz von Zinkstaub (in kleinen Portionen) 20 Minuten h i  18') gcsc~liiittt~lt, worauf 
feuchtes Kaliumjodid-starkepapier nicht mehr geblaut \vurde. Sach  1~~in~I ;~nipf~~t i  im Va- 
kuuni wurde in Chloroform aufgenommen, die filtricrtt. Liisung niit \Vassitr, Sodalosung 
und Wasser gewaschen, iiber Ka,SO, getrocknet und ciiiwi larnpf't. 1':s Iiintehlichcn 90 mp 
roher Glyoxylsaure-ester X I  als farbloser Schaum. 

Dieses Material wurde in 12 em3 Methanol gelost, iiiit der kalt 1)c~i.titc~ti~ii I.iisung von 
176 mg KHCO, in 4 em3 Wasser versetzt und 14 Stuntliln bei 18" stt~licn gclasscn. Xach 
Abdestillieren des Methanols im Vakuum bei 20" wiirtli. 4mal niit je 20 1 . 1 1 1 ~  ('liloroforni 
ausgeschiittelt. Die mit wenig Wasser gewaschene und i i h r  Sa,SO, getroclincTtcs Chloro- 
formlosung hinterliess beim Eindampfen im Vakuum 79 111;: r0ht.s Kc,tol X I  I .  -%us Sceton- 
Ather-Petrolather farblose Nadeln, Smp. 145-157", [q I: =: + 29.2O 3" ( c  : 0,7015 in 
Chloroform). 

75 mg Odorigenin-13-acetat (IX) vom Smp. 26.5- 

7,035 mg Subst. zu 1,00293 em3; I = 1 dm; a:; ~ +0,205" : 0,OL'" 

Die Substanz reduzierte in wenig Methanol gelijst ii Ikalischv Si1berdi:rrniiiinliisung 
bei 20" rasch und stark. 

Das gesamte rohe Ketol XI1 (79 mg) wurde in 1.5 (.m3 rc.iiwni Diox:rn Kclost, niit 
der Losung von 120 mg HJO, in 0,4 om3 Wasser versetzt iind 5 Stunden Iwi DOo stehcbn 
gelassen. Nach Eindampfen im Vakuum wurde mit 5 CIII~ \Yssscsr versetzt inid 4mal mit 
j e  25 om3 Chloroform ausgeschiittelt. Die vereinigten C'Iili ~roforiiiliisiiiige~i n-urticn bei 0" 
5mal mit j e  1 om3 n. Sodalosung+ Eis ausgezogen, mit \veiiig W;nsscr gen-:tsc:heii, getrock- 
net und eingedampft. Sie hinterliessen 12 mg Neutralsril)si anz (verworfcn). I ) iv  Sodaaus- 
ziige und Waschwasser wurden sofort bei 0" mit HCI his %ur keingos;Lurcii Realition vcr- 
setzt und 5mal mit je 20 cm3 Chloroform ausgeschiittelt . Die niit w c ~ i i g  Wasser ycwasche- 
nen und iiber Na,SO, getrockneten Ausziige hinter1iesst.n beini Eindainpfm O i  mg rohe 
Atiosaure XIII. Aus Methanol-Ather diclre Nadeln, Smp. 214-232O. 

Die rohe Saure XI11 (67 mg) wurde in 2 cm3 Metlimo1 geliist, bei Oo init iiberschiis- 
siger atherischer Diazomethanlosung versetzt und 20 Minuten bri 0" s tehw gelassen. Ub- 
liche Aufarbeitung gab 67 mg neutrales Rohprodukt, d:rs leicht krystallisicvAe. I.% wurde 
zur Sicherheit in iiblicher Weise nachacetyliert (2 Tagc bc,i 20°) uiid das crlialtene Roh- 
produkt (70 mg) an 2 g A1,0, chromatographisch gereiirigt. Die. mit Henzol untl Benzol- 
Ather eluierbaren Anteile gaben aus Aceton-Ather 50 1 1 1 ~  farblose, dicke Sadcln, Smp. 
2 0 6 2 0 5 " ;  [a]: = + 23,2" f 2" (c = 0,9903 in Chlorofornt). 
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9,932 nig Subst. zu 1,00293 em3: I = 1 dm; m g  = + 0,23O 0,020 

3,121 mg Subst. (Schweinchen) gaben 8,84 mg CO, und 2,80 mg H,O (8. W.) 
C,,H,,O, (392,52) Ber. C S0,37 H 9,24% Gef. C 70,52 H 9,16% 

Die Mischprobe mit 3 ~-Acetoxy-14-oxy-14-iso-atiocholansaure-methylester1)~) vom 
Smp. 202-204O schmolz bereits bei ca. 173--184O. Hingegen gab die Mischprobe mit 
3~-Acetoxy-14-oxy-l4-iso-atioallocholans~ure-methy1estcr (XIV)h) vom Smp. 204,5 bis 
205,5O keine Depression. 

K r y s t a l l i s i e r t e  Oleandrose a u s  Oleandr in .  

1 g lrrystallisiertes O l e a n d r i ~ ~ ~ ) ~ )  vom Snip. 242-250O wurdc genau wie bei Odorosid 
il und T3 hydrolysiert. Erhalten wurden 0,75 g rohcs Gitoxigenin-16-monoacetat, sowie 
100 mg rohe Oleandrose, die sich im Gegcnsat,z zu den Literaturangaben') unter den bei 
dcr Isolierung von Diginose aus Odorosid A und B beschriebenen Vorsichtsmassnahmen 
itn Molekularlrolben vollig unzersetzt destillieren liess (0,OI mm, Badtemperatur bis looo). 
Der mit einer Spur Ather verflussigte farblose Sirup krystallisierte beim Animpfen mit 
einer Spur Diginose aus Odorosid nicht. Hingegen trat nach 2-tagigem Stehen des Sirups 
im Exsilrkator uber CaC1, ohne Vakuum spontane Krystallisation ein. l\:ach Entnahme 
einer Spur zum Impfen wurde die Hauptmenge in ca. 0,5 em3 absolutem Ather gelost, bei 
O0 mit Pentan nicht ganz bis zur Triibung versetzt und geimpft, norauf die Krystallisation 
sofort einsetzte. Es wurde 24 Stunden gut verschlossen im CaC1,-Exsikkator bei O0 stehen- 
gelassen. Die hygroskopischen, zu Drusen vereinigten Xadeln wurden bei 18O rasch abge- 
nutscht, mit Ather-Pentan, d a m  mit Pentan gewaschen und uber CaCI, ohne Vakuum 
bei 20" getrocknet. Smp. im Vakuumrohrchen 62-6B0, [E]'," =-tll,BO 5 2,5O (c = 0,917 
in W a s ~ e r ) ~ ) .  

Z u s a m m e n  f a s s u n g  d e r Erg e b n i s s e. 

]lie Konstitution von Odorosid Aund Odorosid B, zwei aus Nerium 
odorum Sol. isolierten, herzwirksamen Glgkosiden wurde his auf die 
Verkniipfungsart zwisehen Zucker und Aglykon aufgeklart . 

Odorosid A bcsteht aus Digitoxingenin und Djginose. Odorosid B 
enthalt denselben Zucker, aber als Aglykon das bisher noch unbekann- 
te  5-Allo-digitoxigenin, das entsprechend den Befunden von l'schesche 
und Nitarbeiter sehr wahrscheinlich mit Uzarigenin identisch ist. 

Die Mikroanalysen wurden in den folgenden Laboratorien ausgefuhrt : Organ.-chem. 
Anstalt Basel (Leitung E. Thommen) (OAR.), Eidg. Techn. Hochschule Zurich (Leitung 
1V. Manser) (ETH.), Frau Dr. M .  8obotku und Dr. E .  Wiesenberger, Graz (8. W.). 

Pharmazeutische Anstalt der Gnirersitiit Basel. 

') K .  Meyrr ,  Helv. 30, 19iG (194i). 
2 ,  Dieser Ester zeigt abcr cine spez. Drehung von [tx]: = - 20,1° i; 2 O  (in Chloro- 

form). Er hatte entsteben musscn, wenn es sich beirn Odorosid B um ein Allo-glykosid 
gehaudelt hatte, das sich vom Odorosid A in gleicher Weise untcrschieden hlitte nie Allo- 
cymarin vom Cymarin bzw. Allo-emicymarin von Emicymarin. Auch der 3 /'l-Acetoxy-I4- 
oxy-14-iso-1i-iso-atio-allocholansaure-methyIester ist bekannt"), schniilzt aber bereits bei 
148,s--150" und zeigt [E]: = - 27,6" (in Chloroform). 

3, W. Neumann, B. 70, 1547 (1937); fruhere Jiteratur daselbst. - R. Tschesche, 
I<. Bohle und IY. Neumunn, B. 71, 1927 (1938). 

4, Wir danken Herrn Prof. I+'. Schoeller bestens fur dieses Prapnrat. 
5 ,  F. Blindenbacher und T .  Reichstein, Helv. 31, 2061 (1948). 


