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Chromatographic data for various aromatic acids are summarizcd in Table I. 
Migration rates are given as Ra values (where Ra is the migration distance of the acid 
divided by the migration distance of benzoic acid) rather than as RF values. The RP 
values for benzoic acid averaged about 0.65 in solvent system A and 0.25 in solvent 
system B. A somewilat better separation of benzoic and cinnamic acids was observed 
in ?z-heptane-acetic acid (solvent system B) than in benzene-pyridine. However, the 
latter system is more generally useful for separating a large number of acids. 

Considerably sharper separations of substances with similar lie values were 
obtained without solvent saturation of the chromatographic chamber. I-Iowever, 
under conditions of saturation, development time was reduced by nearly 50 “A, and the 
slight “edge effect” was eliminated. lip values were generally reduced by 1/3 by 
saturating the chamber. The values given are those obtained in a.11 unsaturated 
atmosphere. 

The author is indebted to Mr. C. J. MCCOY for assistance in preparing the 
chromatoplates and to the Esso Research and Engineering Co. for permission to 
report these findings. 
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Auftrennung von Veratrum-Alkaloiden durcSl Diinnschichtchromatographie 

(l-lcrrn Prof. Dr. lng, Dr. mccl. I-IEmIuT XI;iIhIIsrz mm 65. Gcburtstag gcwiclnict). 

Die seit alten Zeiten schon in der Vollcsmedizin verwenclete Veratrurn-Droge 
ist seit rg45 als hypotensives Mittel wieder in die Therapie eingeftihrt worden. Da die 
Droge jedoch aus mehreren Alkaloiden besteht, treten clemzufolge ,unsichere thera- 
peutische Ergebnisse und Nebenwirlsungen auf, sodnss eine Methode zur schnellen 
Auftrennucg und Bcstimrnung lcleinerer und gr&serer Mengen ihrer Inhaltssto.ffe such 
von ph armakologischem Interesse ist. 

Besonders in Pflanzen der Liliaceen- (Fritillaria, Schoenocaulon, Veratrum, 
Zygadenus) und Solanaceen-Gattungen (Lycopersicum, Solarium) sincl polycyclische 
Aminoalkohole enthalten, deren Kohlenstoffgertist an das der Sterine erinnert, wobei 
die Seitenkette unter Sticlcstoffeinbau zu einem Ileterocyclus umgewandelt ist. 
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Diese S$erilz-Alkaloide liegen in der Pflanze als freie Aminoalkohole vor, zum 
Teil au& als deren Glykoside oder Ester. Hinsichtlich der Aminoalkohole lassen 
sich 4 Gruppen bilden,! die man sich formal von eincm aus Cholcstanol durch Kon- 
densation mit Ammoniak gebildeten Molekiil ableiten kann : Solakdigz, Solasodin, 
Vera&a&n und Cevigz. 

Die im “Veratrin”* enthaltenen Hauptkomponenten Cevadin und Veratridin 
sind Ester-Alkaloide und leiten sich von dem Alkamin Veraccvin vom Cevin-Typ ah,. 
dessen sauerstofffreies Grundgertist das hesacyclische Cevan darstellt. 

Die am C-3 P-stKndige Hydrosylgruppe im Veracevin (= Protocevin) ist mit 
Angelicasgure bzw. mit Veratrums5ure verestert, im Cevacin mit Essigsgure. Die 
Chemie dieser Sterin-Alkaloide ist vor allem von I<UPCWAN~ und seinen Mitarbeitern 
aufgeklgrt worden. 

Den umstgndlichen Reinigungsverfahren der fraktionierten l?&llung~~ 3 oder 
der Gegenstromverteilung 4 hat die Methode der Dlinnschichtchromatographie die 
Einfachheit und Schnelligkeit voraus, mit der Trennungen im Mikromasstab Ivie 
such zu pr%.parativen Zweclcen durchgeftihrt werden ktinnen. 

Wghrend Kieselgur als Sorptionsmittel zur Trennung der Veratrum-Alkaloide 
ungeeignet ist, gelingt diese vorziiglich auf voreluiertem aktiviertem Kieselgel HI?,,, 
(Merck), Die Zonen zeichnen sich durch eine zum Teil intensive Fluoreszenz bzw. 
Absorption im U.V.-Licht (350 rnp, 254 mp) aus. 

Als geeignetes Laufmittel erwiesen sic11 Gemische aus Cyclohesan und DiKthyl- 
amin. Besonders zur Auftrennung grijsserer Substanxmengen ist eine wiederholte 
Entwicklung der glcichen Dtinnschichtplatte notwendig, urn bei nahe zusammenlie- 
genden J?p-Werten einen besseren Trenneffekt zu erreichen. Die J?p-Werte zeigen 
eine Abh%.ngigkeit vom Aktivit&tszustand der Sorptionsschicht, sowie bei mehr- 
maliger Entwicklung such von der Beliiftungszeit der Diinnschichtplatten zwischen 
Gen einnelnen Entwiclclungen. Bei kurzer Beliiftung (unvollst5ndige Entfernung des 
DiKthylamin) verschieben sich die RF-Werte zu hijheren Werten. 

Zur prkparativen Auftrennung wurden z g Veratrin (Merck) in S ml Chloroform 
gel&t und strichf8rmig auf 2 Platten (20 x 20 cm) mit einer 2 mm dicken Sorptions- 
schicht aus Kieselgel HFgelr aufgetragen, welches vorher zur Abtrennung von Ver- 
unreinigungen in einer Soshlet-Apparatur mit Chloroform und anschliessend mit 
Essigester estrahiert worden war (Sorptionsschichten von mehr als 0.5 mm Dicke 
werden 12 Stdn. luftgetrocknet und erst anschliessend bei etwa 105' aktiviert). Beicle 
Platten wurclen dreimal im System Cyclohesan-Digthylamin (ISO + 20) entwickelt, 
nach jeder Entwicklung ausreichend beliiftet uncl anschliessend die 3 im U.V.-Licht 
bei 254 rnp dunkel erschcinenden Zonen (Zone I am Start, Zone 2 mit RJF 0.2 uncl 
Zone 3 mit RF 0.5) abgeschabt, mit Chloroform eluiert und die jeweiligen Eluate 
eingedunstet, Die Rtickst#nde der 3 Fraktionen ergaben bei der Rechromatographie 
auf je 2 Platten (I mm Kieselgel HF,,J im gleichen Laufmittel nach dreimaliger 
Entwicklung bereits einheitliche Banden. Lediglich aus cler Zone I wurd.e bei der 
Rechromatographie noch eine geringe Menge der 2. Zone abgetrennt. Nach Elution 

l Vcratrin Mcrclc, No. S530, DAB, cj ist tin nufgcrcinigtos ,i\.l!r.loiclgemisch aus Sdmdillo. 
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und Troclcnen im Hochvakuum (100~) wurden aus der Zone I zSG mg, Zone z (Vera- 
tridin!) 44s mg und Zone 3 (Cevadin!) SSo mg erhalten. .* 

Disklrssiolz 
Zur Trennung bzw. Identifizierung der durcll Hydrolyse der Esteralkaloide 

lxw. L:nilagerung aus Veracevin (= Protocevin) entstellenden Produkte Cevagenin 
und Cevin, sowie cleren Essigs&ureester5 (vgl. Fig. I) eignen sich die Systeme Cyclo- 
hesan-Di%thylamin (ISO : 20) und Cyclohesan-Di&thylamin (140 : Go). 

,Ccvacl in ----f Ccvrttl incl iacetat --P nnll~clroccvrtclintriacctat 
I 

\‘cracc!~.int~incctnt --+ Ccvacin 

. . 1 
.~nll~rlrovcracc~~jntctraacctat 

Fig. 1. Clwmisclx Umwandlung cinigcr Voratrum-nlkrLloicle, 

We aus der Tabelle I hervorgeht (die RpWerte gelten fiir friscll alctivierte 
Kicselgel HI?,,,- Platten, 250 p diclce Sorptionsschicht) lassen sich die Ester-Alkaloide 
Vcratriclin, Cevacin und Cevaclin im System (I) trennen, w5hrend zur Trennung der 

s 

\Terstriclin 
Cevadin 
Veracevin 
Cevagcni n 
Cevin 
Ccvscin 
.-\nhvclroccva,brenin- 

tidacctat 
Anhvclroccvaclin- . 

Giscetst 
Xnli?tclrovcraccvin- 

tctraacetatperchlorat: 

0.07 
0.25 
0.00 
0.00 
0.03 
0. Lc_J 

0.24 

0.45 

0.35 

O.IG (0.28) 
0.49 (0.6s) 
0.03 
0.03 
0,os 
0.42 (0.54) 

0.4s (0.00) 

0.81 (0.90) 

0.07 (o.So) 

0.54 
0. +¶ 
0.23 
O,ZG 

0.35 
0.65 

0.66 

0.54 

0*75 

0.27 

0.29 

0.13 
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Stereoisomere Veracevin (@-OH an C-3) und Cevin (w0I-I an C-3) das System (II) 
herangezogen werden kann. Cevagenin ist in Chloroform schwerer lijslich als Vera- 
cevin und Cevin. 

Zur analytischen Beurteilung werclen die Dtinnschicht-Platten mit einer 
25 %-igen L&ung von Trichloressig&ure in Chloroform kr$i,ftig besprtiht, IO bis 
15 Min auf etwa 120~ erhitzt und anschliessend unter der U.V.-Lampe bei 350 rnp 
betrachtet. Die Ester Veratridin, Cevadin und Cevacin Auoreszieren l#ulich bis 
griinlich, die Alkamine Veracevin und Cevin gelb, Cevagenin gelbbraun und die 
Acetate der Anhydro-Verbindungen blau. 

Wie die Tabelle I und die Fig. z zeigen, ist das System Cyclohesan-abs, Athanol 
zur Auftrennung weniger geeignet. Die geringen Unterschiede in den RF-Werten 
uncl die langgezogene Fleckenform erschwercn die Identifizierung. 

Fig. 2. Diinnschichtchtomntographic van ~cratrunl-r\lltsloiclcn im System III. (Die Ziffcrn untcr 
clcn Startpunlctcn bczichcn sic11 auf clic Tabcllc 1.) , 

Herrn Prof. S, M. I<UPCHAN* mkhte ich an dieser Stelle fiir die freundliche 
l%erlassung einiger Vergleichspr&.parate danken. 

I S. M. ICUPCHAS, J. Plmmr. Sci., 50 (xgGx) 273. 
2 13. I<. BLOUNT, J. CkW.%C., (1935) 122: 

3 CH. Is. PoETSCH, J, Arm. Phnvwt. Assoc., Sci. Ed., 38 (1949) 525. 

4 I-I. MITCI-INER, J. Aw. Plmwt. Assoc., Sci. Ed., q.5 (1950) 54.9. 
5 S. M. I<lJPCHAN, D. LI\VIE, c. V. ~ELI\VI\LA UND 13. ‘I’. A. .'\NDOH, J, A?lz. ClleVt. SOC., 75 (I953 

5519. 

Eingegangen den 7. Dezember 1964 

* The University of Wisconsin. 
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