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328. Yasuhiko Asahina und Teruo Hirakata: TUnter-
suchungen iiber Flechtenstoffe, XV. Mitteil.: Uber Divaricatsiure.
[Aus d. Pharmazeut. Institut d. Universitit Tokyo.]

(Eingegangen am 7. Oktober 1932.)

Nach Untersuchungen von Zopf!) und Hesse?) kommt die Divaricat-
saure in Evernia divaricata, Evernia thamnodes, Evernia illyrica und auch
in Haematomma ventosum vor. Durch Einwirkung von kaltem verd. Alkali
wird die Siure nach Hesse?) in Divaricatinsjure und Divarsiure
gespalten. Das den letzteren Verbindungen zugrunde liegende Phenol, Di-
varin, wurde von Mauthner?), sowie von Sonn und Scheffler?) synthe-
tisch dargestellt und erwies sich als 3.5-Dioxy-m-propyl-benzol. Vor
kurzem hat Sonn®) sowohl den Athylester der Divarsiiure (III) als auch
die Divaricatinsiure (II) synthetisiert, so daB fiir die Divaricatsaure vor
allem die Konstitution (I) in Betracht kommt.

CH, C,H, C,H, ILR =CH, R — H
L —~~..CO —~.COOH ..COOH ) I R =R’ =H
| ! l r~ l IV.R = R’ = CH,
CHo. LOH O._ lOoH R.O.[_LO.R V.R — H, R’ — CH,

Wir haben nun aus einer in Japan hiufig vorkommenden ¥lechte, Ever-
nia mesomorpha {. esoredioso Miill. Arg.”) eine Saure C,H,,0, isoliert,
die, wie zu erwarten war, sich als identisch mit Divaricatsiure erwies.
Hesse?3) hat seinerzeit beim Behandeln der Divaricatsiure mit Essigsdure-
anhydrid bei 80° ein Anhydrid erhalten, das jedoch keine einheitliche
Substanz zu sein scheint, wihrend wir durch Einwirkung von Essigsdure-
anhydrid und einem Tropfen konz. Schwefelsiure ein gut definiertes Di-
acetylderivat gewinnen konnten. Als weitere Derivate der Divaricatsdure
haben wir den Methylester und den Dimethyldther-methylester dar-
gestellt. Bei der Verseifung des letzteren wurden die Methylither-di-
varicatinsdure (IV) und Iso-divaricatinsidure (V) erhalten, wodwrch
die Konstitution (I) der Divaricatsiure endgiiltig bewiesen ist.

Beschreibung der Versuche,
Divaricatsdure (I).

Beim Einengen des dtherischen Extrakts aus der oben genannten japa-
nischen Flechte erhilt man farblose Krystalle, die, aus Ather oder Aceton
umgeldst, feine Nadeln vom Schmp. 137° bilden. Die Ausbeute betrug ca.
2.5%, Die Substanz ist in Ather, Alkohol und Aceton auch in der Kilte
leicht 18slich, in Chloroform, Benzol und FEisessig in der Wirme leicht, in
der Kéilte weniger 16slich, in Petrolither fast unloslich. Die alkohol. ILosung
farbt sich mit Eisenchlorid violett, mit Chlorkalk nicht. Beim Kochen mit

1) A. 297, 208, 303, 300, 352, 355, 336, 54.
2} Journ. prakt. Chem. [2] 57, 364, 62, 468, 65, 550.
%) Journ, prakt. Chem. [2] 83, 25. %) Journ. prakt. Chem. [2] 107, 103.
5 B. 57, 959 [1924]. % B. 64, 1851 [1931].
7) Nach Zahlbruckner Evernia mesomorpha = E, thamnodes.
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verd. Alkalilauge erhilt man eine r6tliche I.6sung, die nach Zusatz eines
Tropfens Chloroform griin fluoresciert.

0.0500 g Shst. (bei 100° getrocknet): 0.1196 g CO,, 0.0268 g H,0. — 0.0499 g Sbst.:
0.71184 g CO,, 0.0263 g H,O. — 0.0530 g Sbst.: 0.1264 g CO,, 0.0286 g H,0. — 0.0669 g
Sbst.: 0.0395 g AgJ] (nach Zeisel). — o0.1441 g Sbst. neutralisiert. 3.64 ccm o.1-n. KOH.,
C,0H,,0,. Ber. C 64.95, H 6.18, CH;0 7.99, Molgew. 388.19.

Gef. |, 65.23, 64.71, 65.04, ,, 5.99, 6.03, 6.04, ,,  7.80, v 395.

Aus der letzten Mutterlauge der Divaricatsiure 1aBit sich eine Spur
Usninsiure isolieren. Wenn man aber die mit Ather extrahierte Flechte
mit 2-proz. Sodalésung 24 Stdn. in der Kilte maceriert und den Auszug an-
sauert, so erhilt man eine weiBliche Triibung, die in Ather leicht 16slich ist.
Beim Verdampfen der atherischen Losung wird eine in gelben Nadeln krystal-
lisierende Substanz gewonnen, die, aus Benzol umgeldst, bei 200° schmilzt,
und das Drehungsvermégen [o]¥ = -+500.59 besitzt. Sie ist also d-Usnin-
sdure. Die Ausbeute betragt o0.159,.

Diacetyl-divaricatsdure: 1 g Divaricatsidure wird in 10 ccm
Essigsaure-anhydrid suspendiert und mit einem Tropfen konz. Schwefelsiure
versetzt. Die so erhaltene griinliche, klare Losung 1Bt beim Zusatz von
Wasser ein gelblich gefiarbtes Ol ausfallen, das beim Stehen krystallinisch
erstarrt. Nach griindlichem Wascheén mit Wasser wird es aus Essigester
umkrystallisiert, wobei farblose, lange Nadeln vom Schmp. 145—146° er-
halten werden. Ausbeute 0.9 g. Die Substanz ist in den meisten organischen
Solvenzien und in Soda 16slich. Die alkohol. Losung wird durch Eisenchlorid
nicht gefarbt.

0.1950 g Shst. neutralisierten 2.04 ccm o0.2-n. KOH (Bromthymolblau). -— Acetyl-
bestimmung nach Freudenberg: Die aus 0.3070 g Sbst. abdestillierte Essigsiure
neutralisierte 13.63 ccem o.1-n. KOH.

CpyH,,05(0.CO.CH,),. Ber. Molgew. 472.2, Acetyl 18.22.
Gef. - 460, - 19.10.

Divaricatsiure-methylester: 3 g Divaricatsiure werden in
trocknem Ather geldst und unter Eiskithlung mit einer itherischen Diazo-
methan-Losung (aus 2.5 ccm Nitroso-methylurethan) versetzt. Man zer-
stért den Uberschufl an Diazo-methan sofort durch Zusatz von Eisessig und
schiittelt mit Bicarbonat-Losung. Beim Verdampfen der atherischen Losung
wird ein krystallinischer Riickstand erhalten, der beim Umldsen aus Methanol
farblose Nadeln (1 g) vom Schmp. 76 bildet. Aus der Mutterlauge werden
noch 0.3 g weniger reiner Substanz gewonnen. Der Ester ist in Ather, Aceton,
Alkohol, Methanol, Benzol und Chloroform ziemlich 16slich, in Petrolither
in der Wirme 16slich. Die alkohol. Losung wird durch Eisenchlorid braun-
stichig violett gefirbt.

0.0504 g Sbst.: 0.1208 g CO,, 0.0287 g H,0. — 0.0467 g Sbst.: 0.6531 g AgJ (nach
Zeisel).

Cy0H 005 (OCHg),. Ber. C 65.65, H 6.51, CH;0 15.50.
Gef. ,, 65.37, ,, 6.37, ,, 15.04.

Dimethyldther-divaricatsidure-methylester.
4g Divaricatsdure werden in Ather oder Aceton gelost und mit
einem Uberschufl an Diazo-methan (aus 30 ccm Nitroso-methylurethan)
versetzt. Nach 3-tdgigem Stehen zeigt die Substanz die Eisenchlorid-Reaktion
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nicht mehr. Dann wird die Losung verdampft und der Riickstand aus Me-
thanol wiederholt umkrystallisiert. Die so gereinigte Substanz (3.5 g) bildet
farblose Prismen vom Schmp. 85°. Sie ist in Aceton, Ather, Benzol und
Chloroform leicht 16slich, in Methanol, sowie in Petrolither in der Kilte
schwer, in der Wirme .ziemlich gut 16slich. Die alkohol. Losung firbt sich
nicht mit Eisenchlorid.
0.0573 g Sbst.: 0.1405 g CO,, 0.0353 g H;0. — 0.0555 g Sbst.: 0.1358 g CO,, 0.0340¢g
11,0. — o.0214 g Sbst.: 0.0461 g AgJ (nach Zeisel).
C,pHj00;. Ber. C 66.94, H 7.03, 4 CH,O 28.84.
Gef. ,, 66.87, 65.73, ,, 6.89, 6.84, . 28.46.

Spaltung: 1 Tl. Dimethylather-divaricatsdure-methylester
wird mit 15 TIn. 3-proz. methylalkohol. Kalilauge 2 Stdn. gekocht. Beim
Verdiinnen mit viel Wasser fillt das unangegriffene Ausgangsmaterial aus,
welches durch Schiitteln mit Ather beseitigt wird. Die waBrig-alkalische
losung wird dann angesiduert und die dtherische Losung nacheinander mit
Soda (A) und verd. Kalilauge (B) geschiittelt.

Methylither-divaricatinsaure (IV).

Die Soda-Iésung (A) wird nun angesduert und mit Ather geschiittelt.
Beim Verdampfen der &dtherischen Losung bleibt eine sirupdse Substanz
zuriick, die man mit heilem Petrolither wiederholt extrahiert. Der Ver-
dampfungs-Riickstand des Petrolather-Extrakts krystallisiert beim Stehen
in Nadeln von Schmp. 64°. Die alkohol. Losung gibt mit Eisenchlorid keine
Yarbung. Die Siure ist in den meisten organischen Solvenzien leicht 16slich,
aber schwer krystallisierbar.

0.0534 g Shst.: 0.1252 g CO,, 0.0350 g H,O. — 0.0306 g Sbst.: 0.0604 g Ag] (nach

Zeisel), — o.1071 g Sbst. neutralisiert. 4.53 cem o.1-n. KOH.
¢ H 60 Ber. C 64.25, H 7.19, 2CH,0 27.67, Molgew. 224.
Gef. ,, 63.95, ,, 7.33, . 27.60, . 226.4.

Iso-divaricatinsdure (V).

Die oben erhaltene KOH-Losung (B) wird angesiuert und mit Ather
extrahiert. Beim Verdampfen der dtherischen Losung ergeben sich farblose
Blattchen, die nach dem.Umldsen aus Methanol bei 121° schmelzen. In den
meisten Solvenzien ist der hierbei entstandene Ester leicht 16slich, in kaltem
Petrolather und Ligroin schwer 16slich. Er enthilt kein Krystallwasser; seine
‘alkohol. Losung wird durch Eisenchlorid nicht gefarbt.

0.0574 g Shst.: 0.1346 g COy, 0.0361 g HyO. -— 0.0588 g Sbst.: 0.1393 g CO,, 0.0375 8

11,0). — 0.0216 g Sbst.: 0.0452 g AgJ (nach Zeisel).
Cy:H,40,. Ber. C 64.25, H 7.19, 2CH,0 27.67.
Gef. ,, 63.94, 64.61, ,, 7.03, 7.13, ' 27.64.

Zur Verseifung wird der Ester !/, Stde. mit der 10-fachen Menge
10-proz. wilriger Kalilauge gekocht; nach dem Erkalten wird angesiuert
und mit Ather extrahiert. Der Ather wird dann mit Bicarbonat-Losung ge-
schiittelt, der Extrakt angesiuert und abermals mit Ather extrahiert. Beim
Verdampfen der dtherischen Lisung erhilt man einen sirupdsen Riickstand,
der beim Stehen im Eisschrank allmihlich krystallinisch erstarrt. Die so
erhaltene Iso-divaricatinsiure enthilt Y/, Mol. Krystallwasser, das sie
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beim Trocknen im Exsiccator und Umkrystallisieren aus trocknem Benzol
abgibt. Der Schmp. liegt dann bei g3°.

0.0420 g Sbst. (Schmp. 60% verloren im Exsiccator o.00o17 g an Gewicht.
C, H,, 0 + Y,H,0. Ber. H,0 4.25. Gef. H;0 4.03.
0.0545 g Sbst. (Schmp.93°%): 0.1258g CO,, 0.0326 g H;0. — 0.0320 g Sbst.: 0.0371 g

Ag] (nach Zecisel). — 0.0462 g Sbst. neutralisiert. 2.1 ccm o.1-». KOH.
¢ H Oy Ber. C 62.82, H 6.71, CH,;0 14.76, Molgew. 210.
Gef. ,, 6295, ,, 6.69, ,, I5.I5, ,, 213.3.

Die Iso-divaricatinsiure ist in wasser-freiem Zustande in Ather, Aceton,
Alkohol, Methanol, heiBem Benzol und Chloroform leicht, in Petrolither und
Ligroin schwer ldslich.

329. Yasuhiko Asahina und Fukuziro Fuzikawa: Uber die
Identitat der Diffractasiure mit der Hes seschen Dirhizoninséure.
"Auns (. Pharmazeut. Institut d. Universitdt Tokyo.]

(Eingegangen am 7. Oktober 1932.)

Vor kurzem haben wir!) aus Usnea diffracta, Wain. eine Mono-
methylither-barbatinsidure, die wir Diffractasiure nannten, isoliert.
Schon damals hielten wir unsere Sdure zwar fiir identisch mit der Hesse-
schen Dirhizoninsdure, es war uns aber mangels eines Vergleichspriparats
nicht moglich, den endgiiltigen Beweis zu fiihren. Durch freundliches Ent-
gegenkommen von Hrn. Dr. A. St. Pfau?), der uns eine Probe vom Hesse-
schen Originalpridparat der Dirhizoninsidure {iberlieB, waren wir nunmehr
imstande, einen direkten Vergleich der beiden Priparate auszufithren.

Der Schmelzpunkt und die Eisenchlorid-Reaktion stimmen bei beiden
Siuren iiberein. Ferner erhielten wir beim kurzen Behandeln einer Probe
(10 mg) mit Diazo-methan einen Methyvlester, der fiir sich, wie auch
gemischt mit Diffractasiure-methylester, bei 127—128° schmolz. Bei lin-
gerem Stehenlassen einer anderen Probe (1o mg) mit Diazo-methan wurde
ein gegen Eisenchlorid indifferentes Derivat erhalten, das fiir sich oder auch
gemischt mit Methylither-diffractasiure-methylester bei 105—106°
schmolz. Es unterliegt mithin keinem Zweifel mehr, daB die Diffractasiure
als identisch mit der Hesseschen Dirhizoninsiure anzusprechen ist.

Unseren Vorschlag, die Benennung Diffractasiure dem Namen Dirhizo-
ninsiure vorzuziehen, halten wir aufrecht.

') B. 85, 175, 583 [1932..
2) Dafiir sprechen wir auch an dieser Stelle Hrn. Dr. Pfau unseren besten Dank aus.





