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Ffir Pachyrrhizin aus Pachyrrhizus erosus wird die Konsti- 
tutionsformel I I I  abgeleitet. 

Die fiir ihre Giftwirkung Fischen und Insekten gegeniiber seit ]angem 
bekannten Samen yon javanischen und mexikanischen Pachyrrhizus- 
erosus-Pflanzen (Papilionaceae), auch Yam bean genannt, sind schon 
mehrmals untersucht worden 1. Eine eingehende chemische Analyse 
dieser Droge verdankt man L. B.  Norton und R. Hansberry 2 und Th. M.  
Meijer ~. Die amerikanischen Autoren konnten daraus mit Hilfe dcr 
Chromatographie sechs kristallisierte Verbindungen isolieren, die als 
,,Compounds I bis V I "  bezeichnet wurden. ,,Compound I V "  erwies 
sich identisch mit Rotenon (I). ,,Compound I I "  ist identisch mit dem 
yon Meijer isolierten Pachyrrhizon vom Schmp. 272 ~ das, wie vor 
einiger Zeit gezeigt wurde, die Formel I I  besitzt a. 

Die vorliegende Arbeit betrifft Nortons und Hansberrys ,,Compound 
I I I " ,  die wir auch aus den Samen javanischer P. erosus isoliert haben. 
Dieselbe Verbindung (mit Schmp. 196 ~ hatten offenbar schon ffiiher 
H. E.  Th. v. Sillevoldt 5 aus P.  angulatus (synonym mit P. erosus) ge- 
wonnen. Auch Hwang G hatte diese Verbindung scheinbar schon in 
H~nden. 

* Herrn Prof. Dr. F. Wessely zum 60. Geburtstag gewidmet. 
1 Fiir Li~eraturarbeii~en siehe die Arbeiten unter Anm. 2 trod 3. 
2 j .  Amer. Chem. Soc. 67, 1609 (1945). 
3 Rec. tray. chim. Pays-Bas 65, 835 (1946). 
4 H. Bickel und H. Schmid, ttelv. Chim. Acta 86, 664 (1953). 
5 Arch. Pharmaz. 237, 595 (1899). 
6 Chem. Abstr. 37, 1805 s (1943). 
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Norton und Hansberry geben ftir ihre ,,Compound III", die wir jetzt 
als Pachyrrhizin bezeichnen mSchten, den Sehmp. 204 ~ und die Summen- 
formel C1~H905 �9 OCI-I~ an und beschreiben die Verbindung als optisch 
inM~tiv und ohne insektizide Wirkung. Sie zeichnete sich dureh eine 
intensiv gxiine Fluoreszenz im UV aus. Paehyrrhizin sprach auf die 
fibtiehen l~otenoidfarbteste nieht an und sehien eine Laetongruppierung 
zu enthalten. 

Das yon uns sorgf~iltig gereinigte Pachyrrhizin ( I I I )  schmflzt bei 
206,5 bis 208,5~ es l~Bt sich bei 180 bis 200 ~ im Hochvakuum un- 
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Abb. I. IR-S!0ektrum yon l~achyrrhizin (IIl) in ~ujol 

zersetzt sublimieren und ist in ~Tbereinstimmung mit den ameri- 
k~nischen Autoren optisch inuktiv. Der Naturstoff  besitzt im 
Gegensatz zur Anuahme der amerik~nischen Forscher die um ein C-Atom 
~rmere Summenforme] CIsHgO 5 �9 OCI-I~. C-Methy]gruppen und aktive 
l-I-Atome fehlen. ])as Pachyrrhizin enth~]t, wie aus dem positiven modifi- 
zierten Gaebel-Test (siehe experimenteller Tei]) sowie dem positiven Test mit 
Schwefelss hervorgeht, eine Methylendioxygruppe. 
I)iese Gruppierung ]~t sich als Formaldehyd nachweisen, wenn 
Pachyrrhizin mit iiberschiissigem Ozon behandelt und anschlieI3end 
mit Wasserdampf destilliert ~drd. Auch Piperonal und Paehyrrhizin 
]iefern unter diesen Bedingungen in guter Ausbeute Fo1:maldehyd. Zwei 
weitere Sauerstoffatome liegen in einem Lactonring vor, da Paehyrrhizin 
ein wasserlSs]iches Alkalisalz liefert, das beim Einleiten yon CO S das 
neutrale Ausgangsmaterial zuriiekbildet. I)er I~actonring schliel~t sieh 
also bereits im bikarbonat-alkalisehen Milieu, eine Eigenschaft, die aueh 
yon Cumarinen gezeigt wird. ])as noch verbleibende sechste Sauerstoff- 
atom liegt vermutlieh in einer Athergruppierung vor, da der Naturstoff  
selbst unter energischen Bedingungen kein Oxim liefert. 
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I m  II~-Spektrum des Pachyrrhizins (Nujol) (Abb. 1) fehlen OH- 
Banden; es finden sich Banden bei 1728 cm -1 (C=O des Pyronringes), 
bei 1631 cm -1 und 1508 cm -~ (Aromatenbanden) sowie bei 1586 cm -1 
(Benzolkern konjugiert mit  Doppelbindung). I m  Gebiet der )[ther- 
schwingungen sind zahlreiche Banden vorhanden. 

I 
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Abb. 2. lJV-Spektren in 96%igem Alkohol. Kurve 1: Paehyrrhizin (III),  z = 0; Kttrve 2: DLhydro- 
pachyrrhizin (V), z = 0; Kttrve 3: Psoralen*, z ~ 0,5; Kurve 4: [ur.-Dihydropsoraleu*, z = 0,5 

�9 Umgezeichnet nach E.  C. Homing  und D. B .  Reisner, 5. Amer. Chem. See. 72, 1554 (1950). 

Die Anwesenheit eines L~ctonringes im Pachyrrhizin (III)  folgt 
auch aus der auisp~ltenden Metlaylierung, wobei die Methoxys~ure IV, 
017t{903(0CHs) 2 �9 COOH, veto Schmp. 224 bis 226 ~ entsteht. Diese 
zeigt im IR-Spek t rum (Nujol) die fiir cr C~rbons~uren 
eharakteristische C-O-Vib ra t ion  bei 1695 cm -a. 

Bei der katalytischen Hydrierung mit  PtO~ und Eisessig n immt 
Pachyrrhizin (III)  etwa 5 Mo]e Wasserstoff ohne erkennbare Stufe auf. 
Mit demselben K ~ l y s a t o r  wird bei Verwendung yon Essigs~ure-Methyl- 
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cellosolve oder Essigs~ure-Dimethylformamid-Gemisch kein Wasserstoff 
aufgenommen. Hingegen gelingt es, den Naturstoff in Essigs~ure-Di- 
methylformamid mit einem 30~oigen Pd-Norit-Katalysator in fast 
quantitativer Ausbeute in das farblose, gut kristallisierte Dihydro- 
paehyrrhizin (V) C19H1406; kein CH~ (C); vom Schmp. 215,5 bis 217,5 ~ 
iiberzufiihren. Die Hydrierung bleibt hierbei naeh der Aufnahme eines 
Moles Wasserstoff stehen. Interessant ist die Beobachtung, dab mit 
demselben KatMysagor in Eisessig allein wiederum kein Wasserstoff 
aufgenommen wird. Der Laetonring im Dihydro-paehyrrhizin (V) zeigt- 
dieselben Eigensehaften wie im Paehyrrhizin. Im It~-Spektrum (Nujol} 
zeigt Dihydro-paehyrrhizin (V) die Aromatenbanden bei 1632 cm -J, 
1584 em -1 und 1500 em -1, also an derselben Stelle wie Pachyrrhizin (III). 
Die C = O-Bande des Laetons liegt bei 1709 em -1, ist also bemerkenswerter- 
weise um 19 em -~ nach li~ngeren Wellen versehobenT; im tibrigen sind 
die IR-Spektren yon Paehyrrhizin und V reeht i~hnlieh. 

Durch aufspaltende Methylierung erh/~lt man aus Dihydro-paehyr- 
rhizin (V) eine S~ure, die bei der Methylierung mit Diazomethan den 
Methylester VI, C17HnO 3 �9 (OCH3) e �9 COOCtt3, yore Sehmp. 158 bis 159 ~ 
liefert. 

AufschluBreich sind die UV-Spektren (Abb. 2). Das UV-Spektrum 
yon Pachyrrhizin ist recht ~hnlich denjenigen yon Furoeumarinen, 
besonders yon Psoralen und aueh Axlgelicin und Sphondin 8, mit dem 
Untersehied, dug im Pachyrrhizin die beiden langwelligen Banden inten- 
siver und naeh li~ngeren ~r verschoben sind. Die starke Absorption 
bei 244 m/~ ist charakteristiseh fiir den Furanring in Furo-eumarinen 9. 
Die Auffassung yon Paehyrrhizin als Furo-eumarin wird dureh den Uber- 
gang yon Pachyrrhizin (III) in Dihydropaehyrrhizin (V) gestiitzt, d~ 
er sieh auf die UV-Spektren ganz anMog auswirkt wie der Uberga,ng 
yon PsorMen in/ur.-Dihydropsoralen. In den Spektren beider Dihydro- 
produkte fehlt die starke Absorption bei 244 m/t, w/~hrend die lang- 
weltige, fiir das 7-Alkoxyeumarinsystem charakteristisehe Bande vor- 
handen ist. Dihydro-paehyrrhizin ist daher im Furanring und nicht 
im Cumarinsystem hydriert. 

/ \ / \  

Psoralen 

7 Umbellifer on-methyl~t.her 

Jut. -I)ihydropsoralen 

zeigt die Lactonearbonylbande (Nujol) 
bei 1709cm-~; Dihydro-oroselon bei 1715em-~ und Dihydro-seselin bei 
1721 em -1. 

s F. Wessely und J. Kotlan, Mh. Chem. 86, 431 (1955). 
9 0 .  Halpern, P. Waser und H. Sehmid, I-Ielv. Chim. Aeta 40, 758 (1957). 
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Auch im UV-Spektrum der Saure IV finder sieh die intensive Ab- 
sorption bei 244 m#, die im Dihydroprodukt VI fehlt (Abb. 3). Die Tat- 
sache, da2 die hydrierten Produkte die langwellige Cumarin- bzw. 
Cumarinsaurebande bei etwas li~ngeren Wellen haben als die nicht hydrier- 
ten, is~ mit obiger Deutung im Einklang (vgl. das Paar /ur.-Dihydro- 
psoralen-Psora]en, ferner Athamantin und Dihydro-oroselon 9. 

~a 

J,6 

ZSO ,300 350 rn~ ~00 

Abb. 3. UV-Spektren  in  96%igem AlkohoI. Kurve  1: ~e thoxys~ure  IV, z ~ 0; Kurve  2: ~[ethoxy- 
ester VI,  z = 0,2 

Betrachtet  man nun das Paehyrrhizin als ein Furo-cumarin, so ergibt 
sieh aus seiner Summenformel, dal~ ein Arylsubstituent vorhanden ist. 
Die bemerkenswerte Tatsache, da~ die Hydrierung nicht im Cumarin- 
system erfolgt sowie biogenetisehe Uberlegungen (siehe unten) lassen 
die Annahme zn, dal~ der Arylsubstituent am Pyronring sitzt. Die 
UV-Spektren yon I I I  und V sind mit einer solchen Deutung im Einklang: 
Einfiihrung eines Arylrestes (Phenyl, Anisyl) in die Stellung 3 oder 4 
yon einfachen Cumarinen bewirkt, wie aus den Spektren in Abb. 4 
hervorgeht, eine bathochrome Verschiebung der langwelligen Cumarin- 
bande um 23 bis 24 m/~. Im Paehyrrhizin bzw. Dihydro-pachyrrhizin 
ist diese Bande gegenfiber Psoralen bzw. Dihydro-psoralen um 17 bis 
22 m/~ nach li~ngeren Wellen verschoben. 

Auf Grund dieser Vorstellungen war es naheliegend, einen weiteren 
Einblick in die Konstitution des Paehyrrhizins durch oxydativen Abbau 



546 E. Simonitsch, 1-I. Frei und H. Schmid: [M_h. Chem., Bd. ~8 

zu suchen. Aber sowohl Oxyd~tionsversuche mit Permanganat als auch 
mit Ferricy~nid verliefen erfolglos. Bei der Alkalischmelze entstand kein 
Phloroglucin oder Methylphlorogluein. Hingegen ist es gelungen, durch 

~50 d00 zz# 3~r0 

Abb. 4. UV-Spektren in 96%igem Alkohol. Knrvel :  3-p-M:ethoxyphenyl-umbelliferon-methyl- 
~ither*, z -- 0; Kurve  2: Umbell iferon-methyl~ther**,  z = 0; Knrve  3: 4-Phonyl-/ur.-dihydroxanth~. 

toxin***, z = 1,0; Kurve  4: 7 ,8-nimethoxycumarin****,  z = 1,0 

* Umgezeichnet nach R. B. Bradbury und  D . E .  White, J. Chem. Soe. :London 1953, 871. 
** Umgezeiehnet nach R. H. Goodwin und B. M.  Pollock, Arch. Biochemistry #9,1 (1954). 

*** C. Lagercmntz, Acta Chem. Seand. 10, 647 (1956); wit danken tterrn Dr. C, JSage~'eran$z 
~iir die Zusendung einer Probe. 

**** Umgezeichrset nach T. Nakabaya~h~ m~d Mitarbeiter,  J. Pharnmz. Soc. ~rapan 73, 669 
(1953). 

Oxydation des Pachyrrhizins (III) und der S~iure IV mit Natrium- 
perjodat bei Gegenwart yon katalytischen Mengen Kaliumpermangana~ 
nach Lemieux-Rudlo[ f l  ~ in allerdings sehr schlechter Ausbeute, eine 
Carbonsaure vom Schmp. 151 ~ zu erhalten. Eine Analyse konnte aus 
Materialmangel nicht ausgeffihrt werden; das UV-Spektrum deutet 

lo R. U. Lemieux und E. yon Rudlo][, Canad. J. Chem. ]3, 1701 (1955). 
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darauf  hin, dab es sich u m  eine Methoxy-methylendioxy-benzoes/~ure 
handeln  k6nnte  (Abb. 5). Von den sechs mSglichen isomeren Methoxy- 
methylendioxy-benzoes~uren sind vier  bekannt ,  yon denen die 6-Methoxy- 
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kbb. 5. UV-Spektren in Alkohol. Kurve 1: 
6-Methoxypiperonyls~itLre; Kurve 2: Piperonyl- 

s~llre* 
* Umgeze ichne t  naeh  Ramart-I ,  uva~, Bull. soe. 

chim. France  (5), 1, 728 (1934). 

piperonyls~ure 11 (VII) sowie die 
2-Methoxy-piperonyls/~ure 1~ nahe 
bei 150 ~ schmelzen. 

Bevor wir eine dieser S/~uren 
synthetisierten, haben wir ein 
weiteres Abbauprodukt (VIII) 
n/~her untersucht, das sich bei der 
Oxydation des Pachyrrhizins mit 
Wasserstoffsuperoxyd in 12% Aus- 
beute bildet. Es stellg orangerote 
Kristalle yore Schmp. 264 bis 266 ~ 
dar und besitzt die Summenformel 
CnHsO 5 . OCH a. Auch in dieser 
Verbindung li~Bt sich mi~ Hilfe 
des Chromotropsi~uretestes eine 
Methylendioxygruppe nachweisen. 
Dieselbe Verbindung entsteht auch 
in geringer Menge bei der Oxyda- 
tion der S~ure IV nach L e m i e u x -  

Rud lo / / ;  sie muB daher im Sinne 
unserer friiheren D'berlegungen aus 
dem Lactonring und dem an ihn 

~Y~ ZZSO ZO~ 

9 
f# 

} 

//SO IYO~ /~00 / J00  IZO# z100 1000 #~Y 300 8Yg 300 75"0 700 cm-~ s 

l I l 
) ~ - , )  1} /~ 

Abb. 6. I R - S p e k t r u m  des Anhydr ids  V I I I  in  Nujol  

angehefteten Substituenten stammen. AufschluBreich ist das Ig-Spek-  
trum der Verbindung V I I I  (Abb. 6) : In Nujol finden sich intensive Banden 

11 R.  T .  Arnold und N .  Bortnick, J. Amer. Chem. Soe. 67, 1797 (1945). 
~ W. B. Browne l lund  A .  W.  Weston, o r. Amer. Chem. Soc. 711, 4971 (1951). 



It. 4/1957] Die Konstitution des Paehyrrhizins 549 

bei 1845 und 1744 cm -1 (C=O eines unges~ttigten, cyclischen Anhydrids) 
und Aromatenbanden bei 1629, 1575 und 1500 cm -i. Die groBe Intensitgt 
der Bande bei 1575 cm -i  weist auf Konjugation des BenzoMnges mit 
der Doppelbindung des Anhydridringes bin. Im Gebiet der Atherschwin- 
gungen linden sich zahlreiche B~nden, yon denen jene bei 1229 cm -i  
durch ihre groBe Intensit~it der C--0--C-Schwingung des Anhydrids 
zugeordnet werden kann. Im Gebiete der ,,out of plain"-Schwingungen 
sind hervorsteehende Banden jene bei 873, 836 und 688 cm -1. Diese 
B~ndenfolge ist ch~rakteristisch ftir Benzolderiv~e, die am Kern keine 
benachb~rten Wasserstoffatome enthMten (z. B. zeigt symmetrisches 
Trimethylbenzol diese B~nden bei 881, 835 und 687 cm-i). Die fLir 
1,2,3,4-tetrasubstituierte Benzolderivate (zwei benuchbarte Wasserstoff- 
atome) charakteristische intensive Einzelbande im Gebiet 860 bis 800 cm -i 
fehlt im Spektruln der Verbindung VIII  (vizinales Tetramethylbenzol 
z. B. besitzt diese sehr starke Bande bei 804 cm-i). Die Bgnde bei 
751 em -1 dfirfte von der ~C--I-I-Schwingung des Anhydridringes her- 
stmnmen. Auf Grund dieser Eigenschaften hgben wit ffir das Abbau- 
produkt die Formel VII I  in Betr~cht gezogen. Entsprechend folgt fiir 
die Abbuusgure yore Schmp. 151 ~ die Formel VII, die sich durch einen 
Vergleich mit dem nach li hergestellten, synthetischen Produkt  verifi- 
zieren lieg. Die beiden Siuren geben keine Schmp.-Depression und be- 
sitzen identische UV-Spektren. 

Die Yormel VII I  fiir das Maleins/iureanhydridderivat lieB sieh ebenfalls 
dureh die Synthese des Stoifes bestiitigen : Ausgehend yon der 6-Methoxy- 
piperonyls~iure li hat man dutch Nitrierung mit Salpetersgure 1-Nitro- 
2-methoxy-4,5-methylendioxybenzol (XII) vom Sehmp. 140 bis 141 ~ 
erhalten. Dieselbe Verbindung wird dutch Methylierung yon 1-Nitro- 
2-hydroxy-4,5-methylendioxybenzol ia gewonnen; damit ist die Stellung 
der Nitrogruppe in X l I  gesiehert. Katalytisehe Reduktion dieser Nitro- 
verbindung mit Wasserstoff und 30% Pd-Norit  als Katalysator in Alkohol 
liefert das sanerstoffempfindliehe Amin XI I I  veto Sehmp. 56 ~ Das 
diazotierte Amin hat man ansehlieBend mit M~leinimid nach M e e r w e i n  i4 

umgesetzt und das nicht welter gereinigte arylsnbstituierte Maleinimid 
mit Lauge zur Dicarbonsiure verseift, die dutch I-Ioehvakuumsublimation 
in alas gewiinschte 2-Methoxy-4,5-methylendioxy-phenylmaleinsgure- 
anhydrid (VIII) vom Sehmp. 264 bis 266 ~ tibergeht. Das synthetisehe 
Produkt  ist naeh Sehmp., Misehsehmp. und It{-Spektrum identiseh mit 
dem Abbaustoff VIII .  

Auf Grund dieser Abbaureaktionen kann Pachyrrhizin nut" mehr 
das in Stellung 3 oder 4 dureh den 2'-Methoxy-4',5'-methylendioxy- 

n R.  T.  Arnold trod F .  Bordwell, J. Amer. Chem. Soe. 64, 2985 (1942). 
~ Ausgef~hrt nach C. S.  Rondestvedt und  O. Vogl, J. Amer. Chem. Soe. 77, 

2313 (1955). 
N~onatshefte fiir Chemie. Bd. 88/4 37 
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phenylrest substituierte Psoralen oder Angelicin darstellen, unter der 
Voraussetzung, dab es wie alle bisher in der Natur  aufgefundenen sauer- 
stoffhaltigen Cumarine ein Derivat des Umbelliferons ist. Die UV- Spektren 
sprechen, wie erw~hnt, ffir diese Annahme. Ein I-Iimveis fiber die Stellung 
des substituierten Arylrestes folgt schon daraus, dab sieh Paehyrrhizin 
beim Koehen mit Natriumgthylat  in Alkohol nicht in ein Cumars~ure- 
derivat umlagern lggt (vgl. 9). Bei der 4-Stellung des Arylrestes mfiBte 
diese Umlagerung ohne weiteres erfolgen. 

Dureh Oxydation des Dihydro-pachyrrhizins (V) naeh Lemieux-  

Rudlo//  und in besserer Ausbeute durch Ozonisierung des Dihydro- 
paehyrrhizins konnten wit sehlieBlieh den bekannten 6-Hydroxy-eumaran- 
5-aldehyd (IX)15 erhalten und dureh Eisen(III)-ehlorid-l~eaktion, Sehmp., 
Misehsehmp. und IR-Spektrum mit authentisehem 5'[aterial ~5 identifi- 
zieren. 

In Best.gtigung dieses Befundes erh~lC man aus dem Neutralteil der 
oben besehriebenen Oxydation der Sgure IV einen kristallisierten Stoff 
vom Sehmp. 84 bis 85 ~ der keine Eisen(III)-ehlorid-geaktion gibt und 
der den in der Literatur noeh nieht besehriebenen 6-MeChoxy-eumsoron- 
5-Mdehyd (XI) darstellen muBte. 

Zum Vergleieh wurde XI  aus IX  dureh Methylierung zu X und 
ansehlieBender Dehydrierung (N-Bromsueeinimid-Dimethylanilin is) in 
schlechter Ausbeute hergestellt und dureh Misehprobe mid I]~-Spektren 
mit~ dem Abbaualdehyd identifiziert. 

0 - - C H  2 OCH3 , I 
i .  ~OCH3 ,} 0 

o ~ v  0 ~ /  
H i l l  H / II ~ / ~ / % /  

' rf ft I I o /! N I o 
\ ~ 4 / /  u 
z/ -.- OCH~ 

(I) (II) 

CH~0 0CH 3 
o ~ / \ /  JJ | 

/ y \ / N / N / / \  
i I[ II ocHo 

(xiv) 

I~ E. C. Horn, ing und D. B~ Reisner, J. Amer. Chem. Soe. 70, 3620 (1948). 
~s T. A.  Geissmann "and E. Hinreiner, J. Amer. Chem. Soe. 78, 786 (1951). 
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Ffir Pach3n'rhizin folgt somit die Formel  I I I .  
Von Interesse ist die offenkundige biogenetische Verwandtschaf t  

des Pachyrrhiz ins  (III)  mi t  den in  P. erosus bisher aufgefundenen 
I~otenoiden Ro tenon  (I) ~ und  vor allem Paehyrrh izon  (II) 4. 

Die A n n a h m e  ist naheliegelid, dell Paehyrrh iz in  (III) ,  wie des yon  
Harper 1~ aus den Wurze ln  yon  Derris malaccensis isolierte Isoflavon X I V  
den AbkSmmling  eines Vorl~tufers der I~otenoide darste]lt.  Es besteht  
ferner die MSglichkeit, dab in  I~otenoid-ffihrenden Pf lanzen noch alidere 
der in der Na tu r  bisher k a u m  angetroffeneI1 Vertre~er des 3-Phenyl-  
cumarins  ~s vorkommeli ,  die zu Rotenoli ,  Toxicarol usw. in analoger 
Verwandtsehaf t  stehen, wie Pachyrrh iz in  zu Paehyrrhizon.  Versuehe, 

diese Voraussage zu verifizieren, sind im Gange. 

Experimenteller TeiP 9 

I s o l i e r u n g  des P a c h y r r h i z i n s  

4,9 kg gemahlene Semen yon javanischer Paehyrrhizus erosus Urban, 
Papilionaeeae ( Y a m  bean) wurden mit  Petrol~ither zweimal ausgekocht. 
Anschliei3end hat  man das Samenmaterial getrocknet, erneut gemahlen und 
wiederum zweimal zur Entfe t tung mit  Petrolg, ther extrahiert. Das so ent- 
fettete Material wurde dann im Extraktor  100 Stdn. mit  Aceton ausgezogen. 
Die aus dem Extrakt  naeh 4t~gigem Stehen bei Zimmertemp. ausgeschiedenen 
Kristalle warden abgetrennt:  Fraktion I, 25 g. Diese Fraktion enthielt zur 
Hauptsaehe das Paehyrrhizon. Die 1gutterlauge hat  man dann solange 
fraktioniert eingedampit,  als sieh nach Ningerem Stehen noch I~ristalle 
abschieden: Diese Frakt ion I I  (20,7 g) haben wir mit 29,5 g einer ent- 
sprechenden Frakt ion aus friiheren Aufarbeitungen 4 vereinigt (zur Haupt-  
sache die dort beschriebenen Fraktionen II ,  I A sowie die leichter 15slichen 
Anteile aus den Frakt ionen I B). 

15g der Frakt ion I I  hat  man in 350ml Benzol gel6st und an 800 g 
neutralem Aluminiumoxyd chromatographiert. Das verwendete Aluminium- 
oxyd (Brock, mann) wurde 2real mit  2 n I-ICl l~ngere Zeit verriihrt und dann 
mit  dest, Wasser laekmusneutral gewasehen. AnschlieBend hat man das 
Adsorptionsmittel 2 Tage bei 115 ~ getrocknet. 1,5 1 Benzol-Methylenehlorid 
9 : 1 eluierten nur  Spuren Kristalle (Fraktion Cr 1). 1 1 Benzol-Methylenehlorid 
7 : 3 eluierte wenig Material, des einen grtinblauen ,,Rogers-Calamari-Test" 2o 
zeigte und des unscharf tinter 190 ~ schmolz (Fraktion Cr 2). Mit den n/~chsten 
1,51 dieses Gemisehes erhielt man die Hauptmenge des gelb gef~rbten 

17 S t . H .  Harper, J. Chem. Soc. London 1940, 1178; 1942, 595. 
~s Eine gewisse Verwandtschaft mit  Paehyrrhizin zeigt des Wedelo- 

laeton aus Wedelia calendulacea (Compositae) : T. R. Govindachari, K.  Naga- 
re]an und B. R. Pal, J. Chem. See. London 1956, 629. - -  T. R. Govindachari, 
K .  Nagara]an, B. R. Pal und P. C. Parthasarathy, ibid. 1957, 545, 548. 
Derivate des 4-Phenyl-eumarins stellen Calophy]lolid [J. Polonslcy, C. r. 
aead. sci., Paris 242, 2961 (1956) und  Dalbergin (V. K.  Ahluwalia und T. R. 
Seshadri, J. Chem. Soc. London 1957, 970)] dar. 

19 Die Schmelzpunkte wurden auf dem Keller-Block bestimmt. 
so H. D. Rogers und J . A .  Calamari, Ind.  Eng. Chem., Analyt.  Ed. 8, 

1125 (1935). 
37 * 
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Pachyrrhizins vom Schmp. 195 bis 200 ~ (Fraktion Cr 3). Die n/iehsten 1,7 t 
des L6sungsmittels eluierten ein Gemiseh yon Substanzen, die einen Sehmp. 
yon 180 bis 225 ~ zeigten (Fraktion Cr 4). Ansehliegend hat  man mit  1,6 1 
reinem Methy]enehlorid (Fraktion Cr 5) und dann mit  Methanol-Chloroform- 
Essigs/~ure 6 5 : 3 0 : 5  eluiert. Mit diesem L6sungsmittel wurden nur  mehr 
dunkel gef/~rbte, harzige Substanzen erhalten. 

Die l~raktion Cr 3 (4,07 g) hat man in 140 ml alkoholfreiem Chloroform 
gel6st mad erneut an 300 g Aluminiumoxyd chromatogralohiert. ])as Chromato- 
gramm u,~trde mit  Chloroform en~wiekelt, eluierte Fraktionen zu je 20 ml 
eingedampft trod vom l~/iekstand der Schmp. bestimmt. Alle l~raktionen 
mit  Sehmp. 198 his 207 ~ wurden vereinigt (3,65 g). Sie stellten bereits reeht 
reines Paehyrrhizin dar. 

Die anderen Fraktionen des ersten Chromatogramms wurden noch niehb 
n~her untersueht.  

Das auf diese ~reise gewonnene Paehyrrhizin (III) hat  man aus Chloro- 
form-Alkohol, Eisessig-Wasser (Norit), Methyleellosolve und Dimethyl- 
formamid umkristMlisiert und bei 190 bis 210 ~ unter  0,02 mm sublimiert 2~. 
Sehmp. der griingelb gef~rbten Nadeln 206,5 bis 208,5 ~ 

C19I-It206 (336,29). Ber. C 67,86, I-I 3,60, OCI-ts 9,21. 
Gel. C 67,84, 67,70, I-I 3,91, 3,85, OCHa 9,13, 9,23. 

Aktive t t-Atome und  C-Methylgruppen fehlen; die Substanz ist optiseh-aktiv. 
UV- und  I/~-Sloektren siehe im theoretisehen Teil. Paehyrrhizin zeielmet 

sieh durch eine intensive hellgrfine Fluoreszenz im UItra violett aus. Eisen(ItI)-  
ehlorid-t~eaktion, Gibbsscher Test mad die for 1Rotenoide eharakteristisehen 
Farbreaktionen sind negativ. Paehyrrhizin gab kein Oxim: naeh 48stiind. 
Kochen seiner L6sung in Pyridin mit  /ibersehtissigem Hydroxylaminehlor- 
hydrat  resultierte nm �9 unverandertes Ausgangsmaterial (Sehmp., ~u 
Analysen). Pachyrrhizin ist in den gebrguehliehen organisehen LSstmgsmitteln 
sowie in Wasser schwer 15slich. Relativ gut 15slieh ist es in Chloroform, 
~{ethylenchlorid und  Dimethylformamid. 

N a e h w e i s  der  ~ { e t h y l e n d i o x y g r u p p e  

a) Modi]izierter Gaebel-Test: Die yon Gaebel angegebene Ausftihrungs- 
form s2, welehe im Erhitzen der Substanz mit  Phlorogluein-Schw-efels/iure 
besteht, lieB sieh anf Pachyrrhizin seiner SehwerlSsliehkeit wegen nieht 
anwenden. Wir habetl daher die Sehwefetsgure dureh Pyridin-hydroehlorid 
ersetzt und den Test wie folgt ansgef/ihrt: 15 bis 20mg der zu prtifenden 
Substanz win-den mit  20 bis 30 mg Phlorogluein m~d 300 his 500 mg wasser- 
freiem Fyridin-hydroehlorid ira Hoehvak. in ein kleines BombenrShrehen 
eingesehmolzen und dieses im siedenden Anilinbad erhitzt. Beobaeh~et 
wurde die zeitliehe Vergnderung der Farbe und  der Farbintensit~t.  Bei 
diesen I~eihenversuehen gaben n e b e n  Paehym'hizin aueh Ayapin, Bulbo- 
eapnin, Piperonal und Paehyrrhizon, alles Substanzen mit  Methylendioxy- 
gruppe, naeh 20 bis 30 Min. Erhitzen intensiv dunkelrote bis violette Farb- 
reakgionen. Marmelosin, Papaverin und andere Substanzen ohne Methyen- 
dioxygruppe gaben hierbei nu t  gelbbraune Fgrbmlgen. Aus der l~eihe fiet 
das Rotenon, das sieh fiber Rot naeh Sehwarz verffirbte. 

21 Alle Sublimationen wurden im Kugelrohr durehgefiJhrt; es wird dabei 
die Temperatur des Luftbades angegeben. 

22 G. O. Gaebeg, Arch. Phairnaz. 248, 225 (I910). 



H. 4/1957] Die Konsti tut ion des Paehyrrhizins 553 

b) Chromotrops6turetest: Der Test wurde sowohl naeh Eegriwe ~3 mit 72% 
Schwefels~ture und  nach Hansen 24 mit 90~o Sehwefels~ure ausgeffihrt. Dabei 
gaben Pachyrrhizin (III), Dihydropachyrrhizin (V), der Ester VI, des substi- 
tuierte Maleins~ureanhydrid VI I I  sowie Pachyrrhizon, Ayapin und  andere 
Vergleichssubstanzen mit  ~r deutliehe rotviolette F&rbun- 
gem Rotenon und  andere Verbindungen ohne !Viethylendioxygruppe gaben 
keine solche Farbreaktionen. 

c) Pr4parativer Nachweis der Methylendioxygruppe dutch Ozonisierung: 
210 mg Pachyrrhizin in 10 ml troekenem Chloroform hat man unter  K~Lhlung 
mit  9 1 zirka 1,5% Ozon-Sauerstoff-Gemisch (etwa 10 Mole) behandelt. An- 
schliegend wurde im Vak. bei Zimmertemp. abgedampft und  der Rtickstand 
unter  Durehieiten yon Stickstoff mit  Wasserdampf destflliert. I n  der mit  
salzsaurem 2,4-Dinitrophenylhydrazin besehiekten Vorlage fielen orange 
gef~rbte Nadeln aus (70 mg; 55%), die naeh Umkristallisieren aus Alkohol 
bei 183,5 bis 185 ~ sehmolzen. Die Misehprobe mit  authentisehem Form- 
aldehyd-2,4-dinitrophenylhydrazon sehmolz ohne Erniedrigung. 

C~tt604N ~ (210,15). Ber. C 40,01, I-I 2,88, N 26,66. 
Gel. C 39,99, H 2,78, N 26,40. 

Bei einem zweiten Versueh wurde dasselbe l%esultat erhalten. Aus dem 
Destillationsriickstand lieg sieh keine einheitliche Substanz isolieren. 

In  gleicher Weise erhielt man aus Piperonal und  Paehyrrhizon in guter 
Ausbeute Formaldehyd-2,4-dinitrophenylhydrazon. Des LSsungsmittel allein 
lieferte beim Ozonisieren keine leichtflaehtigen Carbonylverbindungen. 

N a e h w e i s  des L a e t o n r i n g e s  i n  P a e h y r r h i z i n  (llI) 

100 mg PaehyrrhiziJa warden in 4, ml einer 3~oigen alkohol. Natronlauge 
gel6st. Die gelbe L6sung wurde zur Hi~lfte eingedampft und dureh wieder- 
holte Zugabe yon Wasser und  Abdampfen vom Alkohol befreit. In  die 
klare LSsung wurde nun  2 Stdn. CO2-Gas eingeleitet. Die ausgesehiedenen, 
gelben Nadeln hat man abgesaugt und  im Hoehvak. getroeknet. Sehmp. 206 
bis 208,5 ~ Die Misehprobe mit  Paehyrrhizin sehmolz ohne Erniedrigung. 
Aus der Mutterlauge erhielt man naeh dem Ans~uern mit  Minerals~iure 
weitere Mengen yon Paehyrrhizin (Sehmp. und  Misehschmp.). 

V e r s u c h ,  P a c h y r r h i z i n  in  e i n  C u m a r s ~ u r e d e r i v a t  
u m z u l a g e r n  

119 mg Pachyrrhizin hat man in 5 ml absol. Alkohol bei Gegenwart yon 
2~quival .  Natr ium~thylat  12 Stdn. unter  Wasserausschlug am Rfickflug 
erhitzt. Anschliefiend ffigte man 20 ml Wasser zu m~d dampf~e den Alkohol 
im Vak. ab. In  die kMte w~grige LSsung wurde solange CO~ eingeleitet, bis 
kein neuer Niedersehlag ausfiel. Der mit  Wasser gewasehene, in fast quanti- 
tat iver Ausbeute erhaltene Niederschlag erwies sich auf Grund des Sehmp. 
und der Misehprobe als identiseh mit  unver~ndertem Ausgangsmaterial. 

A u f s p a l t e n d e  M e t h y l i e r u n g  y o n  P a e h y r r h i z i n  

188 mg Paehyrrhizin wurden in 5 ml einer 5%igen methanol. Kalilauge 
gel6st. Nach dem Zusatz yon 5 ml Wasser dampfte man im Yak. auf zirka 

2s E. Eegriwe, Z. analyt.  Chem. 110, 22 (1937). 
24 O. R. Hansen, Aeta Chem. Scand. 7, 1125 (1953). 
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4 ml ein und versetzte diese L6sung bei 70 ~ unter  Rfihren 5mal im Abstand 
yon 10 Min. mit  je 1,05 ml Dimethylsulfat  und 4,4 ml 20%iger Natronlauge. 
Naeh 2sttind. Riihren bei 70 ~ liel~ man erkalten, s/iuerte an und sehtittelte 
mit  einem ]6ther-Methylenehlorid-Gemiseh dureh. Naeh dem Stehen fiber 
Naeht  wurden die 2 Phasen getrennt und die w~13rige Phase erseh6pfend mit  
Nther-Methylenehlorid-Gemiseh ausgezogen. Die vereinigten organisehen 
Ausziige hat  man null mit  verd. Sodal6sung ausgesehiittelt, diese anges~uert 
und wiederum mit  dem obigen L6sungsmittelgemiseh ausgesehtittelt. Naeh 
dem Troeknen hinterlieB dieser Anszug 27 mg saure Anteile. 

Dureh Eindampfen des ersten Nther-Methylenehlorid-Auszuges erhielt 
man 160 mg Neutralstoffe, die mit  10% methanol. Kalilauge verseift und 
in tiblieher Weise aufgearbeitet wurden. Das aus dem Verseifungsansatz 
erhaltene, in Soda 16sliehe Produkt  wurde mit  der ersten S~ittrefraktion 
vereinigt und zur Reinigung aus Chloroform-Benzol, Aeeton-~;asser oder 
Essigester unter Druek umkristallisiert und bei 2200 unter 0,01 mm sublimiert. 
Sehmp. der farbtosen Kristalle 224 bis 226 ~ 

Ce0I-Ii~O ~ (368,33). Ber. C 65,21, I-I 4,38, OCI-t a 16,85. 
Gel. C 65,16, 65,31, I-I 4,32, 4,60, OCI-t 3 17,64. 

Es handelt sieh um die Verbindung IV. UV- und ItZ-Spektren siehe 
theoretiseher Tell. 

Der naeh dem Verseifen erhaltene Neutralteil  enthielt unverandertes 
Paehyrrhizin. 

O x y d a t i o n  y o n  P a e h y r r h i z i n  n a e h  Le,nieux-Rudlo//~~ 

81 ulg Paehyrrhizin ~narden in 5%iger methanol. Kalilauge unter Er- 
w~rmen gel6st und die L6sm~g mater Zugabe von Wasser und Abdampfen 
veto Methanol befreit. Mit 1 n I-IC1 wurde nun die L6sm~g auf pI-I ~-~ 8 
gebraeht und ansehliegend mit  8 Formelgewiehten Natr iumperjodat  in 
100 ml ~rasser versetzt. Zu der sieh sofort madurehsichtig dunkelblau ver- 
f~rbenden LSsung ffigte man 5 nag Kal iumpennanganat  in wenig Wasser 
hinzu und lieg den l~eaktionsansatz 12 Stdn. bei 20 ~ stehen. Naeh dem 
Ans~tuern wurde mit  Methylenehlorid-24ther ausgesehfittelt und aus dieser 
L6sung die sauren Anteile mit  verd. Sodal6sung herausgeholt. Naeh dem 
Ans~tuern der SodalSsung wurde wie fiblioh aufgearbeitet und die sauren 
Anteile bei 0,01 mm und 80 bis 130 ~ sublimiert. Die erhaltenen farblosen 
Kristalle liel3en sieh dureh wiederholte fraktionierte IIoehvakuumsublimation 
und UmlSsen aus Methanol reinigen und sehmolzen dann bei 151 ~ Ausbeute 
zirka 3 rag. Die Substanz erwies sieh auf Grund des Sehmp. und Miseh- 
sehmp, sowie UV-Spektrums als identisch mit  synthetiseher 6-Methoxy- 
piperonylsgure (VII). Das Vergleichspraparat wurde naeh 17. T. Arnold 
und _~r. Bortnicku hergestellt;  es sehmolz naeh dem UmlSsen aus Methanol 
bei 151 ~ und gab folgende korrekte Analyse: 

CgI-IsO 5 (196,15). Ber. C 55,11, t I  4,11, OCI-I 3 15,82. 
Gef. C 55,42, I-I 4,10, OCI-Is 16,07. 

(Die amerikanisehen Autoren geben den Sehmp. 148 bis 149 ~ an.) 

Oxydation yon Paehyrrhizin mit Wasserstoffsuperoxyd 

177 mg Pachyrrhizin 16ste man in 18 ml 5%iger /~thanol. Kalilauge. 
AnschlieBend hat man den Alkohol dt~reh ~Vasser ersetzt und dann 12 ml 
8~oiges wgl]r. %Vasserstoffsuperoxyd hinzugeffigt. Naeh 50stCind. Stehen 
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bei 10 bis 20 ~ wurde iiberschfissiges Wasserstoffsuperoxyd durch Erw~rmen 
mi t  wenig Pt  am Wasserbad zerst6rt. Dann brachte man mit  Salzs~ure 
auf kongosaure Reaktion, s~ttigte mit  KC1 und extrahierte erschSpfend mit  
~ther.  Der nach dem Abdampfen des ~thers  erhaltene l%fickstand wurde 
mit  Aceton digeriert, wobei ein unl5slieher Anteil hinterblieb. Dieser Riiek- 
stand wurde bei 170 bis 210 ~ unter 0,01 mm destilliert, wobei man rot gef~rbte 
Kristalle erhielt. Diese hat  man nochmals sublimiert, aus Aceton-Methanol 
unter Druck umgelSst und zur Analyse 8 Stdn. bei 100 ~ unter 0,01 mm 
getrocknet. Sehmp. 264 bis 266 ~ unter starkem Sublimieren. Ausbeute 14 mg 
(12%). 

Ci~HHsO G (248,19). Ber. C 58,07, H 3,25, OCH~ 12,50. 
Gel. C 58,38, H 3,43, OCH~ 12,63. 

Die Substanz erwies sich auf Grund der Mischprobe und des IR-Spektrums 
als identisch mit  2-Methoxy-4,5-methylendioxy-phenyl-maleins~ureanhydrid 
(VIII). Der acetonl6sliche Tell des Oxydationsproduktes wurde nach dem 
Eindampfen ebenfalls im Hoehvak. sublimiert. Die bis 85 ~ fibergehenden 
farblosen Kristalle schmolzen naeh nochrnaliger Sublimation bei 168 ~ und 
erwiesen sieh such an Hand yon Papierehromatogrammen als Oxalsgure. 
Aus den h6her siedenden Fraktionen liel~ sich keine einheitliehe Substanz 
mehr isolieren. Furandiearbonsaure konnte aueh dutch Papierchromato- 
graphie nicht aufgefunden werden. 

Alkalisehmelze yon Paehyrrhizin 

102rag Paehyrrhizin wurden mit einem Gemisoh aus 2,5g Kalium- 
hydroxyd und 2,5g Natriumhydroxyd in einem SilberrShrehen 15Min. 
auf 200 ~ erhitzt. Ansohliel~end nahm man die Sehraelze in Wasser auf, 
sguerte mit starker Salzs~iure an ~md extrahierte ersoh0pfend mit ~_ther. 
Der _~therextrakt wurde eingedampft und der iRfickstand fraktioniert bei 
0,06 mrn sublimierb. Zwisohen 80 und I00 ~ sublimierte Oxalsgure, die dutch 
Schmp. und Rf-Wert identifiziert wtLrde. Zwisehen 120 und 170 ~ ging ein 
Produkt fiber, das eine deutliche Eisen(III)-ehlorid-iReaktion zeigte. Die 
paioierehromatogralohisohe Prfifung dieser Fraktion zeigte mit Sicherheit 
die Abwesenheit yon Phlorogluein und Methylphloroglucin an. 

K a t a l y t i s e h e  H y d r i e r u n g e n  v o n  P a c h y r r h i z i n  

1. 37,35mg reines Pachyrrhizin in 5 m l  Eisessig nahmen mit  57 mg 
PtO~ bei 21,1 ~ und 715ram Wasserstoffdruck innerhalb 3 Stdn. 13,8 ml, 
das heil~t 4,8 Mol Wasserstoff auf. Die Hydrierung kam danach praktiseh 
zum Stillstand und die LSsung war farblos. 

2. Bei der katalytisehen Hydrierung mit  PrO 2 in Essigs~ure-Methyl- 
eellosolve oder Essigs~ure-Dimethylformamid wurde kein Wasserstoff auf- 
genommen. 

3. 41,8 (36,2)mg Paehyrrhizin in einem Gemiseh yon 2,5 ml Eisessig 
und 2,5 ml frisch im Vak. destilliertem Dimethylformamid nahmen mit  
24,4 (19,1)mg 300/0 Pd-Norit  bei 26 (23,4) ~ und 710 (704)mm Wasserstoff- 
druck innerhalb 1 Std. 3,31 (2,70) ml Wasserstoff, das heil]t 0,96 (0,95) Mole 
auf. Aus diesen Ansgtzen liel~ sich kristallisiertes Dihydro-paehyrrhizin (V) 
isolieren. 

4. Bei der I-Iydrierung yon Paehyrrhizin mit  30% Pd-Norit  in Eisessig 
allein wurde kein Wasserstoff aufgenommen. 
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Priiparativer Ansatz: 220 mg Paehyrrhizin (III) wurden mit  71 mg 30% 
Pd-Norit in 10 ml Essigs~ure-Dimethylformamid wie oben hydriert. Nach 
der Aufnahme von 1 N[ol Wasserstoff kam die I tydrierung zum Stillstand. 
Naeh dem Abfiltrieren des Katalysators wurde die L6stmg im Vak. auf 
zirka ein Viertel eingeengt, erw~trmt und tropfenweise :nit heiltem Wasser 
versetzt, bis in der Hitze Kristalle ersehienen. Naoh l~ngerem SSehen saugte 
man die verfilzten, farblosen Nadeln ab. Ausbeute 90%. Zur ReinJgung 
wurde im Hoehvak. bei 200 ~ sublimiert and  dann aus Aeeton-Alkohol mehr- 
mals umkristallisiert. Zur Analyse wurde noehmals sublimiert. Schmp. der 
farblosen Nadeln and  Prismen des Dihydro-paehyrrhizins (V) 215,5 bis 217,5 ~ 

C:9I~I1406 (338,30). Ber. C 67,45, I-I 4,17, OCH~ 9,17. 
Gef. C 67,13, 67,32, t-I 4,34, 4,49, OCH~ 9,28, 9,35. 

Keine C-Methylgruppe. 
UV- und IR-Spektrum siehe theoretischer Teil. Der Naehweis der Lacton- 

gruppierung im Dihydropachyrrhizin (V) wurde auf dieselbe Weise geftihrt 
wie beim Paehyrrhizin. 

Aufspaltende Methylierung yon Dihydropachyrrhizin (V) 

300 mg Dihydropaehyrrhizin wurden in 15 ml 3~olger athanol. :Kalilauge 
gelSst und, wie beim Paehyrrhizin besehrieben, der Alkohol mit YVasser 
verdr~ngt. Dann wurde mit 100faehem tJ~bersehufl an Dimethylsulfat methy- 
liert, wobei ein flockiger Niedersehlag ausfiel. Naeh dem Ans~uern wurde 
mit Methylenchlorid-J~ther durehgesehtittelt und fiber Naeht stehengelassen. 
AnsehlieBend hat man ersehSpfend mit ~ther-Methylenehlorid-Gemiseh aus- 
gezogen und der organisehen Phase die sauren Anteile mit verd. SodalSsung 
entzogen. Diese wurde wieder ~nges~uert, mit iVie~hylenehlorid-~ther ~us- 
gesehfittelt, der Auszug getrocknet und abgedampft. Die den NeutrMteil 
enthMtenden organisehen Phasen hat man abged~mpft Lind den Rfickstand 
mit alkohol. Kalilauge verseift. Die Aufarbeitung ~ng_rde, wie beJm Paehyrrhi- 
zin besehrieben, vorgenommen und die sauren Anteile mit der ersten SM~re- 
fraktion vereinigt. 

Die rohe S/iure hat man naeh dem LSsen in wenig Me~hyleellosolve mit 
~ther. DiazomethanlSsung methyliert.  Dann hat  man mit  ~ ther  vercliinnt, 
die ~tther. L6sung mit  Wasser und SodalSsung gewasehen und naeh dem 
Troeknen eingedampft. Der Rtiekstand wurde fiber neutralem Aluminium- 
oxyd (bei 115 ~ getroeknet) in Benzol mit  3% Methylenehlorid ehromato- 
graphiert. Die Fraktionen, welehe fin UV keine Fluoreszenz zeigten, wurden 
vereinigt, bei 170 bis 200 ~ unter  0,01 mm destilliert und das erhaltene 1Jrodukt 
aus Methanol-Aeeton-Alkohol umkristallisiert. Die farblosen Prismen 
sehmolzen bei 158 bis 159 ~ Es handelt  sieh um den Ester VI. 

C2:I-I2007 (384,37). Ber. C 65,62, I~ 5,24, OCH 3 24,22. 
Gef. C 65,31, J-I 5,22, OCHa 24,07. 

O x y d a t i o n  v o n  D i h y d r o - p a e h y r r h i z i n  (V) n a c h  Lemieux-Rudlo]] :o 

107 mg I)ihydro-pachyrrhizin wurden in 5 ml warmer 5%iger methanol. 
Na~ronlauge gelTst. Dann hat man das Methanol dttreh Abdampfen mit 
Wasser verdrgngt m~d die w~iBr. LTsung mit 8 Formelgewiehten ~atrium- 
perjodat in Wasser versetzt. Mit 1 n I-ICI wurde auf pI-I ~-~ 7,5 gebracht 
und naeh Zugabe yon 8,5rag Kalinmpermanganat fiber Nacht stehen- 
gelassen. :Naeh dem Ansguern wurde im Extraktor mit J~ther extrahiert, aus 
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dem Ext rak t  die sauren Anteile mit  SodalSsung ausgesehiittelt und die 
ether. LSsung naeh dem Troeknen eingedampft. Der l~iiekstand lieferte 
dnrch Sublimation bei 100 ~ unter 0,01 mm farblose Kristalle, die nach 
weiterer fraktionierter Sublimation bei 109 ~ sehmolzen. Die in sehr kleiner 
Ausbeute erhaltene Substanz gab in wgl~r.-alkohol. LSsung eine deutlieh 
rotbraune Eisen(III)-ehlorid-Reaktion, die Misehprobo mit  6-Hydroxy- 
eumaran-5-aldehyd (IX) sehmolz ohne Erniedrigung. 

O z o n i s i e r u n g  y o n  D i h y d r o - p a c h y r r h i z i n  (V) 

78rag Dihydro-paohyrrhizin wurden in 8 m l  Chloroform und 0 ,4ml  
Methanol gel6st und bei - -  20 ~ mit  2,5 Molen einer l%igen  Ozon-Sauerstoff- 
Mischung behandelt.  Die farblose, stark fluoreszierende L6sung hat  man mit 
Wasser 11/2 Stdn. unter  ~iiekfluB zum Sieden erhitzt. Nach dem S~ttigen mi t  
iNaC1 hat  man ersch6pfend mit  Methylenchlorid-Ather ausgezogen, die 
organische Phase mit  re td .  Sodal6sung gewasehen und nach dem Troeknen 
eingedampft. Aus dem Riickstand erhielt man durch Sublimation bei 100 ~ 
~mter 0,01 mm 5 mg (13,4%) 6-Itydroxy-eumaran-5-aldehyd (IX), der nach 
dem UmlSsen aus Methanol bei 109 ~ sehmolz. Die Misehprobe mit  authenti- 
schem Vergleichsmaterial 1~ schmolz ohne Depression. Aueh in den Farb- 
reaktionen mit  Eisen(III)-ehlorid und in den II%-Spektren (KBr) konnte 
zwischen dem synthetisehen und dem Abbauprodukt kein Unterschied fest- 
gestellt werden. Eine weitere kleine Menge dieses Aldehyds erhielt man 
naeh Verseifung des Destillationsriickstandes mit  10~oiger methanol. Kali- 
lauge und 5blleher weiterer Aufarbeitung. 

O x y d a t i o n  d e r  S~ture IV n a o h  Lemieux-Rudlo]] 1~ 
20 mg der S~ure IV wurden in 20 ml verd. Sodal6sung gel6st und mit  

einer ges~tttigten L6sung yon 100 mg Natr iumperjodat  in Wasser versetzt. 
Anschliel~end braehte man die Reaktionsmisohung mit  1 n ItC1 anf p I I  ~-~ 7,5, 
setzte 2 rag KMnO 4 zu und lieI~ 12 Stdn. bei 20 ~ stehen. Naeh dem Ans~uern 
wnrde mit  Methylenehlorid-_Kther-Gemiseh ausgesehfittelt. Die sauren Anteile 
hat  man der organisehen Phase mittels Sodal6sung entzogen, den Soda- 
auszug anges~uert und mit  Methylenehlorid-~ther ausgesehiittMt. Der 
naeh dem Troeknen und Abdampfen des Extraktes  erhaltene IKilekstand 
win-de bei 0,01 mm fraktioniert sublimiert. Bei 80 bis 120 ~ erhielt man 
farblose Kristalle, darauf folgte etwas orangegelbes e l .  Die farblosen Kristalle 
(4rag) schmolzen naeh mehrmaliger fraktionierter Sublimation bei 151~ 
die Misehprobe mit  6-Methoxy-piperonyls~iure (VII) sehmolz ohne Depression. 
Das O1 kristallisierte beim Anreiben mi~ Chloroform in roten Prismen, die 
nach weiteren Sublimationen bei 264 bis 266 ~ (unkorr.) schmolzen. Sie 
stellen das substituierte Maleins~ureanhydrid V I I I  dar (Sehmp. und Miseh- 
sehmp.). 

Aus der Iqeutralfraktion erhielt man dureh Sublimation bei 75 bis 90 ~ 
unter 0,01 mm farblose Kristalle in sehr kleiner Menge, die nach nochmaliger 
Sublimation bei 84 bis 85 ~ sehmolzen. Die Verbindung gab keine Eisen(III)-  
chlorid-Reaktion, sondern erwies sieh auf Grund des Sehmp., Misehschmp. 
und des IR-Spekt rums (KBr) identisch mit  dem synthetisehen 6-Methoxy- 
cumaron-5-aldehyd (XI). 

S y n t h e s e  des  2 - M e t h o x y - 4 , 5 - m e t h y l e n d i o x y - p h e n y l m a l e i n s a u r e -  
a n h y d r i d s  (VIII) 

1-Nitro-2-methoxy-d,5-methylendioxy-benzol (XI1):  a) 3 ,6g 6-Methoxy- 
piperonyts~nre ~ wurden in 40 ml Eisessig suspendiert und unter  st~ndigem 
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]~(ihren langsam mit  3,5 ml konz. Salpetersgure versetzt. Das l~eaktions- 
gemiseh erwgrmte sich auf 38 e, wobei eine homogene, sich langsam gelb 
fgrbende L6sung entstand. Beim Abkfihlen begann sieh die Nitroverbindung 
X I I  kristMlin auszuseheiden. Sie wurde naoh Igngerem 8tehen abgesaugt, 
mit  YVasser gewasehen und im Vak. getrocknet. Ausbeute 2,9 g (80%); 
Schmp. naeh dem UmkristMlisieren ans Alkohol 140 bis 141 ~ 

CsI-I~OsN (197,14). Ber. C 48,74, t t  3,58. Gef. C 48,54, H 3,67. 

b) 180 mg l-Nitro-2-hydroxy-4,5-methylendioxy-benzo113 in 0,6 ml Toluol 
wurden mit  0,11 g fein zerriebenem Natr iumearbonat  versetzt und bei 100 ~ 
unter st~tndigem Schfitteln Mlmghlieh 0,14g Dimethylsulfat  hinzugeffigt. 
Naeh 6stiind. Erhitzen auf 110 ~ liefl man erkalten, verdiinnte mit  Methylen- 
chlorid und sehfittelte mit verd. Natronlauge aus. Der nach dem Troeknen 
und Abdampfen der organischen Phase erhaltene l~iiekstand wurde im IKoeh- 
yak. bei 110 bis 120 ~ sublimiert. Man erhielt 50 mg gelbe Prismem die nach 
dem Uml6sen bei 140 bis 141 ~ sehmolzen und bei der Misehprobe mit  dem 
naeh a) bereiteten Produkt  X I I  keine Depression zeigten. 

1-Amino-2 -me thoxy -~ ,5 -me thy l end ioxy -benzo l  ( X I I I ) :  50rag der Nitro- 
verbindung X I I  wurden in 20 ml Alkohol unter Erwgrmen gelSst und an- 
sehlieBend mit  23 mg 30% Pd-Norit  unter Normaldruek hydriert. Die Wasser- 
stoffaufnahme war naeh 30 Min. beendet. Der Wasserstoff in der Seh~ittel- 
ente wurde dureh Stiekstoff verdr~ngt;  dann wurde yore Katalysator  abge- 
saugt und im Vak. eingedampft. Der t{fiekstand ging bei 100 ~ unter 0,01 mm 
als farbloses O1 fiber und erstarrte beim Anreiben mit  Ather sofort. Ausbeute 
40 mg (93%) ; Sehmp. 56 ~ Das Amin X I I I  oxydiert sieh an der Luft leicht, 
so dal] be/ seiner I-Ierstellung alle Operatienen mSgliehst unter Sauerstoff- 
aussehlul~ auszuf~hren sind. 

CsH~OaN (167,16). Bero C 57,48, H 5,43. Gef. C 57,62, H 5,45. 

2-2]1ethoxy-4 ,5-methylendioxy-phenylmale;ns i iureanhydrid  ( V I I I )  : Aus dem 
Amin X I I I  hat  man in Methanol mit  methanol. Salzs~iure das ebenfalls wenig 
best~ndige, kristallisierte Chlorhydrat bereitet und aus Alkohol umkristatli- 
siert. 90 mg dieses Chlorhydrats wurden in wenig Wasser suspendiert, mit  
1,7 J~quival. re td .  Salzs/~ure versetzt  und bei 0 ~ mit  der bereehneten Menge 
30~/oigen Natriumnitrit lTsung diazotiert. Unter  Umsehfitteln hielt man 
solange bei 0 ~ bis sieh eine klare L6sung ausgebildet hatte.  Dann wurde 
1 Mol Maleinimid in 2 ml Aeeton, 2,4 Nquival. festes Natr iumaeetat  und dann 
0,25 Nquival. Cu2C12 in wenig Wasser zugesetzt und der Ansatz fiber Naeht 
stehengelassen. Es entwiekelten sich 6 m l  (56%) Stiekstoff. Die LSsung 
hat  man mit  Wasser verdfinnt, alas Aeeton im Vak. entfernt und mit  5% iger 
Natronlauge solange gekoeht, bis kein Ammoniak mehr entwiekelt wurde. 
Naeh dem Erkal ten wurde anges~iuert, mit  Nther-Methylenehlorid ausge- 
sehfittelt und der Auszug in iiblieher %Veise aufgearbeitet. Bei der Hoeh- 
vakuumsublimation erhielt man naeh einem betr/~ehtliehen Vorlauf 23 mg 
(ll~ des gewfinsehten Stoffes VII I ,  der zur Reinigtmg aus Toluol unter  
Zusatz yon Essigs~tureanhydrid umgelSst und zur Analyse noehmals im 
I-Ioehvak. sublimiert wurde. Sehmp. der roten Prismen oder Plat ten 264 
bis 266 ~ 

Cl~HaO 6 (2t8,19). Ber. C 58,07, H 3,25. Gel. C 57,84, H 3,29. 

6 - M e t h o x y  - cum aran  - 5-  aldehyd ( X )  : 123 mg 6 - I-Iydroxy - eumaran - 5 - 
aldehyd (IX) 15 hat  man in 1 ml 10 ~ Kalilauge gelSst und bei 70 ~ portionen- 
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weise init  10Aquival. Dimethylsulfat und  der berechneten Menge 10~/oiger 
Kalilauge unter  l~iihren versetzt. AnschlieBend riihrte man 30 Min. bei 70 ~ 
extrahierte naeh dem Erkalten mit  ~ther  and  arbeitete den Extrakt  in 
iiblicher Weise auf. ~aeh  Sublimation bei 100 bis 110 ~ unter  0,01 mm er- 
hielt man farblose derbe Kristalle vom Sehmp. 121% 

CloH100 ~ (178,18). Ber. OCH~ 17,41. Gel. OCH~ 17,79. 

6-Methoxy-cumaron-5-aldehyd (X1): 64 mg des obigen Aldehyds X hat 
man  in 4 ml Tetrachlorkohlenstoff mit  1 Mol N-Bromsuecinimid und  einer 
Spur Dibenzoylperoxyd versetzt. Die LSsung farbte sieh anfangs gelb, 
worauf Succinimid ausfiel und  sie wieder farblos wurde. Dann hat  mail 
40 Min. am l~fickfluB erhitzt, nach dem Erkalten filtriert, das Fi l t rat  im Vak. 
eingedampft und  den Rtickstand 3 Stdll. mit  Dimethylanflin auf 200 ~ erhitzt. 
Anschliel~end nahm man in ~ther  auf, befreite die ather. L6sung yon der 
Base dureh Aussehfitteln mit  2 n H~SO~, dampfte die getrocknete LSsung 
eh~ lind destillierte den l~fiekstand bei 90 bis 95 ~ under 0,01 ram. Das erhultene 
gelbe 0l,  das beim Abktihlen erstarrte, wurde in Benzol-Pentan 1 : 4 an wenig 
neutralem Aluminiumoxyd chromatographiert. Die mit Benzol eluierten, 
seharf schmelzenden Mittelfraktionen hat  man nochmals im Hoehvak. 
sublimiert. Schmp. des farblosen 6-Methoxy-curaaron-5-aldehyds (XI) 84 ~ 
Ausbeute 8 mg (13%). 

C10HsO ~ (176,16). Ber. C 68,18, H 4,58. Gef. C 67,92, H 4,67. 

Wir  danken  dem Sehweiz. Nat ionalfonds zur FSrderung der wissen- 
schaft]ichen Forsehung sowie der F i rma  Ho/]mann-La Roche, Basel, 
fiir die finanzielle Unte rs t i i t zung  dieser Arbeit  bestens. 


