
30 F. Wessely und K. Jentzsch 

Zur Kenntnis der Bitterstoffe der 
Colombowurzel V 

I)ber die Methyl ierung des Columbins 2 

Von 

F. WESSELV und K. J E N T Z S C H  

Aus dem II. ehemischen Universitgtsinstitut in Wien 

(E ingegangen  am 29. 12. 1936. Vorge leg t  in tier Si tzung am 14,. 1. 191~7) 

Columbin und Iso-columbin lassen sich unter besfimmten 
Bedingungen in alkalischer L5sung mit Dimethylsulfat methy- 
lieren. Durch geeigne~e Aufarbeitung des Rohproduktes der 
5Iethy]ierung erhglt man in ausgezeichneter Ausbeute eine Sub- 
stanz der Zusammensefzung C~1H2~06I, die also einen Methyl- 
gther des Columbins C~oH2~0,~ darste]lt. Wir nennen diesen Stoff 
einstweilen Methyl-eolumbin uud sehen yon einer Einreihnng in 
die Columbin- oder Isoeolumbin-Reihe ab. Die Funkfion der Sauer- 
stoffatome ist mit Ausnahme der Methoxygruppe die gleiche, wie 
beim Columbin und Isocolumbin 3. Bei der Hydrierung, deren 
experimentelle Ergebnisse wir spgter in anderem Zusammenhang 
ngher beschreiben werden, wird der Lactonring zu einer Hydro- 
methyl-columbinsgure aufgesprengt. Diese Hydroverbindung ver- 
braucht ebenso wie die 0k~ahyclrosguren des Columbins oder Iso- 
columbins bei der Titration in der Kglte und Hitze nur ein 
Aquivalent Alkali. Durch Erhitzen verliert das Me~hyl-columbin 
ebenfalls ein ~ol  CO~ un[er Bildung eines Methyl-decarboxy-co- 
lumbins der Formel C~0H2~04 iI. Es sind also yon den 6 Sauer- 
stoffatomen des Methyl-columbins eines in einer Methoxy-, zwei 

1 IV. Mittlg. Mh. Chem. 68 (1936) 313, bzw. S.-B. Akad. Wiss. Wien (II b) 
145 (1936) 533. 

2 Die ersten Versuche in dieser Riehtung sind bereits in den Diss. yon 
Herrn ISEMA~N (Feb. 1936) und Frl. SI~GER (Juli 1936) angefiihrt. Auch K. F~Isrr 
u. Mitarb. (Liebigs Ann. Chem. 523 [1936] 289) haben sich bereits mit der 
Methylierung ihres ,,Carboxy-iso-V-cohmbins", das mit unserem lsocolumbin 
identiseh and aach riehtigerweise so zu benennen ist, besehfiftigt und dabei 
einen Methyl~tcher der Formel C~0HzlO 5 �9 0CH 3 erhalten, fiber den aber in der an- 
gefiihrten Arbeit keine weiteren Versuehe mitgeteitt werden. 

Vgl. die in der IV. Mittlg. angeftihrten Ergebnisse. 
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in einer Laetongruppe sicher erkann~; ferner sind zwei Sauer- 
stoffatome in der bei der thermischen Zersetzung als C0~ abspalt- 
baren Gruppierung und noeh ein drittes in seiner Funktion nieht 
erkanntes Sauerstoffatom enthalten. Die Zerewitinoffbestimmung 
verlie~ beim Methyl-columbin negativ. 

Das Methyl-deearboxy-eolumbin ist nieht dureh Methylierung 
von Deearboxy-eolumbin oder Deearboxy-iso-columbin erh~l~lieh. 
Die Verh~ltnisse ]iegen hier ebenso wie bei dem yon uns bereits 
besehriebenem Deearboxy-aeetyl-cohmbin 4. Auch dieser Stoff ist, 
wie wir Sriiher gezeigt haben, nur erh~lt]ich durch C0~-Abspal- 
tung aus dem Aeetyl-co]umbin5 nicht aber durch Aeety]ierung 
der Deearboxy-Produkte yon Columbin oder Iso-columbin. 

Diese Befunde sind wegen der Frage naeh den VerSnderun- 
gen wichtig, die bei der thermischen Zersetzung in der Molekel 
des Co]umblns eintreten. Wir  hoffen demnSehst dariiber Endgiil- 
tiges beriehten zu kSnnen und fiihren hier einstweilen nur einiges 
experimente]les Material zu dieser Frage an. 

Columbin C~oH~206 Isocolumbin C2oH2206 

~ ~  Methylierung .- - ~ / J  _COs 
/ J  

IVlethyleolumbin C~H~406 I Deearboxyisoeolumbin C~9tI2.0 ~ III 

"1 N \ ~ " ~  ~ ~ . .  Alkalibe- 
han dlung 

Methyl-decarboxy-columbin C~oH~404 II 
CHIN2 

C~sH~oO ~ V 

Bei der Alka]ibehandlung yon Methyl-deearboxy-eolumbin 
finden wit das fiir eine Lactongruppe berechnete ~quivalentge- 
wicht. Iu~eressanterweise 1~1~ sieh aber der Stoff nieht mehr un- 
vergndert regenerieren, sondern man erh~lt unter  Verseifung der 
Methoxygruppe ~ls Reaktionsprodukt Deearboxy-iso-columbin III~, 
das schon s beschrieben wurde. 

4 Diese Verbindung ist dor Iso-Reihe zugehSrig. (Yber die Versuche, die 
diese Einreihung rechtfertigen, berichten wir demniichst. 

5 Auch bei der Hydrierang entstehen unter Umsti~nden methoxylfreie Stoffe. 
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Diese e~gentfimliche Verseifung der Methoxygruppe bei der 
Alkalibehandlung ~ritt aber beim Methyl-eolumbin nieht ein ~. 
Das Methyl-eolumbin 15st sieh sehr raseh in warmen ver- 
diinntem Alkali; titriert man solehe LSsungen~ so finder man 
nur den Verbrauch yon einem :~quivalent Alkali. Beim Ans~uern 
erh~ilt man unver~ndertes Me~hyl-eolumbin zuriiek. Bei milderer 
Alkalieinwirkung wird also nut  die normale Laetongruppe des 
~ethyl-eolombins zum Salz der Oxys~ure aufgespalten, die, mit 
S~ure in Freiheit gesetzt, wieder Methyl-eolumbin zuriickliefert. 
Bei l~ngerer Alkalleinwirkung steigt der Verbraueh an, am 
bei genfigend ]anger Erhitzungsdauer endlieh zwel ~quivalente 
zu erreiehen. Aus solehen L~sungen l~13t sieh beim Ans~uern 
nieht mehr Methyl-eohmbin regenerieren, sondern man erh~lt 
vielmehr elne zweibasisehe S~ure der Brattoformel C21H~607 IV. 
Diese Verblndung enth~lt noeh die Methoxylgruppe; es sind also 
die Sauerstoffunktionen bls auf zwei aufgekl~rt. Carbonylgruppen 
liel~en sieh nicht naehweisen. Die S~ure zeigt aueh l~eine Ten- 
denz zur Laetonisierung. Es miissen also bei ihrer Bildung 
weitergehende ehemisehe Ver~nderungen in der Molekel des 
Columbins eingetreten sein. Vor al]em interessant ist die Frage 
naeh der Bildung der beiden Carboxylgruppen Eine der beiden 
entsteht zweifellos aus der norma]en im Cohmbin enthaltenen 
Laetongruppe; da, wie erw~hnt, die Diearbons~ure keine Lac~o- 
nisierungstendenz mehr zeigt, mu~ die ttydroxylgruppe, die inter- 
medlar bei der Aufspaltung der normalen Laetongruppe des Me- 
thyl-eolumbins entsteht, versehwunden sein. Damit steht im Ein- 
klang, da~ der Diester V naeh ZE~EWmNOFF kein aktives Wasser- 
stoff-Atom ergibt. Die zweite Carboxylgruppe mul~ naeh allem 
aus der eigentiimlichen Gruppierung entstehen, die bei der 
thermisehen Zersetzung als COs abgespalten wird. Wir hubert ~n 
der IV. Mitteilung auf Grand der Ergebnisse der Hydrierung des 
Columbins den Sehlul~ gezogen, dal3 es sieh bei dieser kaum um 
eine Laeiongruppe handeln k~nne. Auch die ttydrierungsergeb- 
nisse beim ~fethyl-eolumbin bestfi~igen diesen Sehlu~, weil nieht 
zu erwarten ist, dal~ eine milde katalytische ttydriernng eine 
Lactongruppe ohne Sauerstoffverlust und ohne Bildung neuer 
Hydroxylgruppen-derart ver~ndert, dal~ sic sich dem ~aehweis 
bei der Titration entziehen kSnnte. Mit der Folgerung, dal~ die 
genannte @ruppierung nieht als Laeton za formulieren sei, 

Auch die Hydro-methyl-iso-colambins~are beh~lt bei der Alkalibehand- 
lung die Methoxylgruppe. 
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stimmt auch die wesentlich schwierigere Bildung der zweiten 
Carboxy]gruppe aus dem )/[ethyl-cohmhin iiberein. Das experi- 
mentel]e Materia] reicht aber noch nicht aus, um die Konsti- 
tution der fraglichen Gruppierung mit Sicherheit angeben ZLI 
k~nnen. 

Der eine yon uns (F. W.) hat der Akademie der V~ssen- 

schaften in Wien fiir die Gew~ihrung eines Stipendiums aus den 
Ertr~gnissen der ZAcmStiftung zu danken. 

Experimenteller Tell. 
M e t h y l i e r u n g  yon  C o l u m b i n  o d e r  I s o - c o l u m b i n .  

Es ist gleichgiiltig, ob man von Co]umbin oder Iso-columbin 
ausgeht. Die Ausfiihrung der Methylierung und die Art  der Re- 
aktionsprodukie ist gleich. 

1 g dieser Verbindungen wurde in 10 cm~ Alkohol und 5 cmS 
12 %iger NaOH in der ttitze ge]~ist, dann auf 300 abgekiihlt und 
abwechse]nd 6 1)oriionen Dime(hy]sulfat zu je 2"8 g und 9 cm3 
12%ige NaOH zugeiiigt, wobei die Temperatur zwischen 40 bis 
500 gehalten wurde. Die Ltisung soll immer alkalisch reagieren 
und w~hrend der Methylierung kein Niederschlag auftreten. Ersr 
beim Ans~uern mit 40 cm~ tIC1 (1:2) f~llt ein rein kristalliner 
Niederschlag aus, der mehrma]s mit 10%iger Na~C0g-L~isung di- 
geriert wird. 

Die in Na~C0~ L~isung un]tisliche Substanz wird aus einem 
Gemisch yon Ace(on und Alkoho] llmge]~ist und man erh~ilt 
ca. 0"5--0"65 .q reines Methyl-columbin. Dieser Stoff ist in den 
gleichen Medien schwerer liislich als Columbin oder Iso-columbin. 
Er  schmilzt bei 225 ~ unter Zersetzung (CO~ Abspaltung). 

Aus den Na2CO~ Liisungen erh~ilt man beim Ans~Luern Stoffe, 
die teilweise carbonatunl(is]ich geworden sind und die beim Um- 
15sen das gleiche ]~[ethyl-columbin wie oben ]iefern. 

18"73 mg Sbst.  7 (Priip. I): 46"53mg C0~  11"08 mg H20. - -  18"12 mg SbsL 
(PriilO. I1): 44"91 mg C02, 10"53 mg H~0. - -  3"80 mg Sbst.  (Prfip. I11): 9"44 mg C02, 
2"31 mg H20. - -  4 '369 mg Sbsh  (Pr~ip. IV aus Isocolumbin)  : 10"79 mg C0~, 
2"53 rag H~0. - -  3"250 mg SbsL (Prfip. I):  1"55 cm a 1/30 n Na~S203-LSsung. 

C21H0406. Ber. C 67"74, H 6"45, OCH s 8"33. 
Gef. , 6 7 " 7 1 , ,  6"62. 

,, 67"60, ,, 6"50. 
, 67"76, , 6"79. 
, 67"35, ,, 6"48 ,, 8"22. 

Zur  Analyse wurde bei 80 o und  10 mm getrockneL 

Monatshefte ifir Chemie, Band 70 3 
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Drehungsbesfimmungen s in trockenem Pyridin~ 

Priiparat II ~])6= .]_ 0.460 ; l =  0"5 dm; c = l"563. [~]~)6= j r  58.86 o. 

,, iiI ~1,~=+0"57; l=o'~ am; ~=1"55. [~]k"= + 64"5s ~ 

A l k a l i b e h a n d l u n g  des 1ge thy l - co lumbins .  

Je nach der Zeit, die die Substanz mit Lauge erhitzt wird, 
erh~lt man verschiedene ~quivalentgewichte. Auch die Art  der 
Reaktionsprodukte ist dementsprechend anders. 

Bei kiirzerer A l k a l i e i n w i r k u n g -  es wurde nur his zur 
L~sung des Methyl-columbins ca. 2--5 Minuten erw~rmt - -  finder 
man Kquivalentgewichte yon 350--380 und belm Ans~uern l~Bt 
sich ~Iethyl-columbin regenerieren. 

Im folgenden sind nut die Versuche der energischeren A1- 
kalieinwirkung, die immer im N~-Strom durchgefiihrt wurde, 
n~her angegeben. 

~Iethyl-columbin wurde mit bestimmten Mengen Alkohols 
und 1/10 n NaOtt erhitzt. Nach der Titration unct dem ~bers~uern 
mit konzentrierter tIC1 wurde nach l~ingerem Stehen abfiltrlert. 
Den Niederschlag digerlerteu wir mit kalter 10%i get Na.~CO:~- 
L~sung. Dabel b]ieb je nach den Einwirkungsbedingungen eine 
verschieden gro$e Menge unlSslicher Substanz zuriick. 

Die in Na~COs unlSsliche Substanz wurde zu 98--99% als 
Methyl-cohmbin identifiziert. Neben dieser Substanz waren noch 
sehr gerlnge Mengen ( 1 - 2  %) einer bei ca. 290--300 o schmelzen- 
den Substanz enthalten, die noch nicht n~ther untersucht wurde% 

Die oben erhaltene Na2CO~-Ltisung wurde wieder anges~iuert, 
filtriert und der Niederschlag neuerlich mit Na~CO~-LSsung be- 
handelt. Diese Operation wurde solange wiederholt, his die Sub- 
stanz in Na2C08 vSllig l~slich war. 
Best. I :  0"0992 g (Pr~p. III): mit  0"5 c m  3 abs. Alkohol und 4"97 c m  3 1 / 1 0  n NaOH 

6t/, Stunden erhitzt. Verbraueh 4"48 c m  8 ]/10 n NaOH. 
GeL ~qu.-Gew.: 221"3. 

Best. II :  0"2694 g (Primp. II) :  mit  2 c m  3 abs. Alkohol and 15"01 cm ~ 1/10n 
NaOH 81/~ Stunden wie I am Wasserbad auf 80--900 erhitzt. Verbrauch 
13"08 c m  s 1/10 n 5~a0H. 
:4qu.-Gew.: 206 (UnlSslieher Riickstand ca. 21 r a g ) .  

s Ebenso wie beim Isocolumbin ist es uns nicht gelungen, Methyl-columbin- 
pr~parate identischer Drehung zu erhalten. Der Grand fiir diese Erscheinung ist 
noch zu erkl~ren. 

9 Die zur Methylierung verwendeten Praparate yon Columbin bzw. yon 
Iso-Columbin waren auf einen Reinheitsgrad yon 98- -99~  gebracht. Auf eine 
weitere Reinigang wurde hier verzichtet. Aus diesem Grund wird es sich bei 
der hochschmelzenden Substanz wahrseheinlich um ,Methylchasmanthin" handeln. 
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Best. III:  0"1509 g (Prap. IV): mit  1 cm 3 abs. Alkohol und  15 cm 8 1 /10nNaOH 
9 Stunden zum Sieden erhitzt. Verbraueh 7"91 c m  8 1/10 n NaOH. 
Xqu.-Gew.: 190"8 (UnlSslicher Rfiekstand 1"9 rag). 

Ber. Nqu.-fiew. fiir C21H2406 (2 alkaliverbrauehende Gruppen): 186. 

Die aus der Natriumcarbonatl~sung, wie oben beschrieben, 
ausgef~llte Dicarbonsiiure wurde noeh aus verdiinntem Alko- 
hol umgel~st. 5fan erhglt sie so in sch~nen, bl~ttehenf6rmigen 
Kristallen, die Kristallwasser enthalten, das ober 100 ~ raseher 
entfernt wird. Sie zersetzt sieh bei 2100 unter Kohlens~ureab- 
gabe und Bi]dung eines bisher nicht kristallisiert erhalteaen Zer- 
setzungsproduktes. 

Zur Nquivalentgewichtsbestimmung wurde die Dicarbonsiiure 
bet 10 mm im Toluoldampf zur Konstanz getrocknet. 

3"950 m g  Sbst. 2"08 cm 3 1/100 n NaOH. 
C~H2607 (Mol.-fiew. 380) Ber. )[qu.-Gew. 195. 

fief. 189"91. 

Der mit Diazomethan hergestellte Dimethylester kristal- 
lisiert aus verdiinntem Alkohol in Blgttehen und sehmilzt bei 
119"5 ~ (ab 116"5 ~ Sintern). 
4"213 m g  Sbst.:  10"19 ~ng CO~, 2"69 mg H~O. - -  3"682 m q Sbst.: 8"87 mg CO~_, 
2"29 mg H20. - -  3"213 m g  Sbst.: 4"08 c m  s 1/30 n Na2S~O~-LSsung. 

C2~H3007. Ber. C 66"00, H 7"23, OCH 3 22'2t .  
fief. ~ 65"97, ,, 7"15, , 21"91. 

, 65"67, ,, 6"96. 

D e e a r b o x y l i e r u n g  des M e t h y l - c o l u m b i n s .  

42"615 mg Methyl-columbin Pr~p. II wurden in einem ge- 
wogenen Glasrohr im Hochvakuum auf 190--2100 erhitzt. Dabei 
tritt Aus ein und es destilliert eine kristallisierte Sub- 
stanz in die k~lteren Teile des verwendeten Rohres. Nach been- 
deter Destillation wurde das Rohr zuriickgewogen und eine Ge- 
wichtsabnahme yon 5"066 m g ~  11"90 % der Einwaage gefunden. 
Berechnet ist fiir die Abspaltung yon 1 )/Iol C02 fiir das Mol. 
C:1H2~06 ein Gewichtsverlust von 11"85%. 

Das Destillat schmolz bei 193--1960 und gab als l~ohpro- 
dukt folgende Werte: 

3"657 m g  Sbst. : 9"78 m g  CO 2, 2"54 m g  H~O. - -  3"012 m g  Sbst.: 1"66 em ~ 1/30n 
Na~S203-LSsung. 

GeL C 72"94, H 7"76, OCH 3 9"49. 

Nach dem Uml~sen aus Alkohol lag der Schmp. bei 205 
bis 206 ~ 

3* 
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3"847 mg Sbst.: 10"29 mg CO~, 2"65 mg H20. 
Gel. C 72"95, H 7"70. 
Zur pr~parafiven I-Ierstellung wurde der Yersueh noeh 

mehrere Male mit gleichen Ergebnissen wiederholt. Der Sehmelz- 
punkt  soleher Pr~parate lag naeh dem UmlSsen bei 205--206 ~ 
D as Methyl-decarbcxy-columbin ist in Alkoho] sehwerer l~slieh ~ls 
die anderen Dee~rboxyprodukte. 
3"747 m# Sbst.: 10"07 mg CO~, 2"46 rag H~O. 

G~oH~tO ~. Ber. C 73"13, H 7"37, OGH~ 9"44. 
Gef. ,, 73"3, , 7"35. 

Das Drehungs~ermSgen, in trockenem Pyridin bestimmt, ist ziemlich hoch: 
~1~ 0 D~--5"15  ; 1~0"5 din; c~2"703. [~]]~4~--381"0~ 

14 --4"280; l~0"5 din; c~2"231. [~]~)4~--383"7~ ~D 

A l k a l i b e h a n d l u n g  des M e t h y l - d  e e u r b o x y - c o l u m b i n s .  

0"106~ g Subsianz wurde mit 4 cm~ abs. A]kohol und 10 cm~ 
1/10 n Na0H 2~/~. Stunden am Wasserbad erhitzL u 
3"28 cm~ 1/10 n NaOH. 

C~oH240 ~. Ber. iiqu.-Gew. 328. 
Gef. 324"4. 

Beim Ans~uern f~]lt eine sch~n kristallisierte Substanz aus, 
die bei 2210 schmilzt (ab 2080 Sintern) und mit Decarboxy-iso- 
columbin keine Depression ergibt. Die Zeiselbestimmung ver]ief 
nega~iv. 

N e g a t i v e  V e r s n c h e  zur M e t h y l i e r u n g  v o n D e c a r b o x y - c o l u m b i n  u n d  
D e c a r b o x y - i  s o - c o l u m  bin.  

Weder das Decarboxy-columbin noch das Decarboxy-iso-colambin liel]en 
sich auch unter sehr energischen ,Bedingnngen mit Dimethylsulfat methylieren. 
Es wurde immer Decarboxy-iso-columbin erhalten. 


