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Tabelle 13 
Auf eine trockene Siiule von 30 g AIuminiumoxyd ,, Woelm basisch" wurden verschieden 

grol3e Mengen Chinin-hydrochlorid in methanolischer Uswig gegeben. Zuniichst wurde 
rnit Methanol, SO&M mit Wasser und schliel3lich mit 1 n-Salpetersaure nachgewaschen 
(Usungsmittelwechsel durch punktierte Linie gekennzeichnet). 

g 1 mval 1 mval ' mmol 8 
Filtrat Na C1 I Chlnin FIltrat Na Chlnin 

12,3 0,99 132 - 1,39 
12.5 I 1 1 1 ' 0,50 1 2 3  - 1 :2i j 1,53 12,3 I - 1 0 , O l  13,l - .  1,36 

.. I2,3 1 - 1 0,30 0,25 
12?3 1 oJ6 1 0 9  j !>?a 

0,05 0,04 

mval 1 m;;l 1 mmol 

- 

........ ..... j .......... - ......I. - ... 
133 0,12 I 0,12 - ....... ........ ....... ..... ........ ..... ....... 
15,O 1 0,61 ' 0,60 - 14.2 0,52 0,51 - 

5 0  ....... - ... I .... ; ........ 1531 
152 1 Of8 1 0,08 15,O 0,06 1 0.05 - 

11 15,2 1 0,00 
12 
13 I I 
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uber  das Vorkommen von Ursolsaure im Salbei" 

8. Mitteilung uber die Inhaltsstoffe von Salvia officinalis L.l) 
Aus dem Institut fur Pharmazie und Lebensmittelchamie der Universitbt Miincben 

(Eingegangen im Juli 1951) 

Atherische oder alkoholische Extrakte aus Salheibliittern hinterlieoen nach d e r  
Digestion mit Chloroform bei Raunitemperatur eine grifnlich-wei8e Substanz. Sie 
stellte 2,1% der Ausgangsdroge dar. Nach einer irn Verauahsteil naher beschriebenen 
Reinigung wurde die Substane in schon ausgepragten Nadeln, die zu Rosetten 
angeordnet waran, erhalten. Die Rrystalle schmolzen im Schmelzblock nach Lunge- 
BerZ bei 285" (korr.). Sie losten sich in organischen Losnngsmitteln bei Raum- 
temperatur nur schlecht, auffallond leicht dagegen in basischen Losungsmitteln, 
\vie Pyridin, ilnilin, Chinolin, Chinaldin und alkoholischer Kalilauge. Die Krystalle 
gaben die Reaktion nach Liebermana - h'torch - Morawski. Mit konz. Schwefel- 
skure betupft, farbten sie sich gelb und in der Warme rot. Mit Chlorsulfonsaure 
t ra t  eine violettrotre Farbung, rnit Thionylchlorid eine blaurote Farbung ein. Die 
Krystalle bestanden aus C, H und 0. Eine Molekulargewicht~bevtim~nung lieD sich 
nicht durchfiihren, da die Krystalle in Campher unloslich waren und mit, Pyridin 
oder Toluolsulfochlorid chemische Reaktionen eingingen. Die Loslichkeit der Kry- 
stalle in alkoholischer Kalilauge lie13 sich zur Ekstimniung des Aquivalentgewichtes 
heranziehen. Bei Annahrne von nur einer sauer reagierenden Gruppe wurde d a s  

003 I o,69 1 1 ...... 1512 .... I ........... I ?,?A .......................... 

15,O 1,oe 
lb,3 020 
1582 I - 

*) Herrn Prof. Dr. F. 0. Bruchhawen zum 65. Geburtstag gewidmet. 
l )  7 .  Mitteilung, Apothcker Zeitung 61, 82-84 (1949). 
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Wquivalentgewicht zu 456 ermittelt, entsprechend einer Bruttoformel (C30H4803)n. 
Als funktionelle Gruppen wurden in der Molekel eine Alkohol- und eine Carboxyl- 
gruppe nachgewiesen. Der Nachweis gelang durch Erhitzen der Krystalle mit 
Acetanhydrid und partielle Verseifung des Reaktionsproduktes. Mittels Dimethyl- 
sulfat konnte der Methylester der Krystalle erhalten werden. E r  loste sich gut in 
allen Losungsmitteln und eignete sich auch zur Molekulargewichtsbestimmung 
nach Rust. Dabei wurde gefunden, dalj das durch Titration ermittelte Aquivalent- 
gewicht dem Molekulargewicht entsprach. Auf Grund der Farbreaktionen, des 
Molekulargewichtes und der funktionellen Gruppen konnte die Verbindung als 
Oxytriterpencarboneaure angesprochen werden. 

Die beiden bekanntesten Vertreter der pentacyclischen Oxytriterpencarbon- 
sauren sind die Oleanolsaure und die Ursoleaiurel"). Tnfolge des niederen Schmelz- 
punktes schlolj sich eine Identitat der isolierten Verbindung mit der Oleanoleaure 
(Schmp. 307 bis 308" korr.)*) aus. 

Ursoleaure tragt ihrenNamer? nach den1 Vorkommen in den Barentraubenblattern. 
Da die Angabe ihres Schmelzpunktes in der TJiteratuP) innerhalb erhe;llicher 
Grenzen schwankt, wurde Ursolaiiure aus Barentraubenblattern dargestellt". 
Dabei zeigte sich, dalj das angegebene Verfahren ein nur unreines Produkt liefert. 
Erst das von uns entwickelte Alkoholextraktverfahren lieferte in guter Ausbeute 
sehr wine Krystalle. Sie schmolzen gleichfalla bei 285" und gaben im Mischschmelz- 
punkt rnit den aus Salbei isolierten Krystallen keine Depression. Damit war er- 
wiesen, daB die isolierten Krystalle mit Ursolsaure identisch sind. 

Aul3er in Salbeiblattern,  in denen sie zu 2,104 vorkommt (s. o.), konnte 
Ursolsaure noch in Salbeistengeln bis 1%) in Salbeibliitenkelchen bis 0,38%, 
in Salbeiblutenstielen bis 0,3204 und in Salbeiblumenkronen spurenweice 
nachgewiesen werden. 

Beschreibung der Versuche 
Isolierung der Ursolsaure: 

1. Atherextra kt: Salbeiblatter wurden zunachst mit Petrollthq? und anschliel3end 
mit hither erschopfend extrahiert. Der pulverformige, griingefarbte Atherextrakt diente 
als Ausgangsmaterial. 

10 g pulverisierter Atherextrakt wurden mit 200 ccm Chloroform in einem Scheide- 
trichter von 250 ccm 48 Stunden unter ofterem Umschiitteln stehen gelassen. Nach 
Abiauf dieser Zeit schwamm auf dem Chloroform eine schmutziggriine, etwa 1 om hohe 
Schicht der rein darzustellenden Substanz. Das Chloroform hatte sich dunkelgriin gefarbt 
und wurde von der Substanz abgetrennt. Der im Scheidetrichter verbliebene Riickstand 
wurde erneut mit Chloroform geschiittelt. Diese Behandlung wurde fortgesetzt, bis die 
Substanz eine weihliche Farbe angenommen hatte. Hierzu war eine zehnmalige Erneue- 
rung des Chloroforms notwendig. Mit der letzten Menge Chloroform wurde die Substanz 

la) 0. Jeger, ,,nber dieKonstitution der Triterpene" in ,,Fortschritte der Chemie organischer 

2, W. Poethkc, A .  Wilhelm und W. Arnold, Archiv d. Pharmaz. 383/55, 2G9 (1951). 
Naturstoffe" 7. Band, Wien 19.50, Springer-Verlag. 

W .  H .  Gintl, Monatsh. Chem. 14, 255 (1893); 8. Murkley und C. E.  Sando, J. Biol. 
Chem. 105, 643 (1934); A. Bosu, Bull. 8oc. chim. 32, 344 (1950). 

4, E. 1. van Itallie, Pharm. Weelrbl. Nededand, 58, 824 (1921). 
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auf eine Nutsche gebracht und der Kickstand narh zweimaligem Waschen mit Chloro- 
form bei 105" getrocknet. Die Substanz bestand aus einer griinlichweifien, leicht pulveri- 
sierbaren Masse, die geruch- und geschmacklos war und an den Hiinden harzig haftete. 
Weiterverarbeitung siehe unten. 

2. Alkoholext rak t :  Fur die Aufarbeitung groaerer Mengen des Pflanzenmaterials 
war nachfolgendes Verfahren einfacher und billiger : 

100 g feinpulverisierte und bei 105" getrocknete Salbeiblatter wurden viermal mit 
300 ccm heil3en 9tiproz. Athanol ubergossen und ansehlieaend 15 Min. unter RuckfluD 
auf dem Wasserbad gekocht. AUS dem heiB abgcgossenen alkoholischen Auszug fielen 
nach dem Erkalten und zftrolfstiindigem Stehen Wachse Bus, die verworfen wurden. I>er 
alkoholische Auszug wurde dann bis auf 50 ccm eingeengt und die nach dem Erkalten 
ausfallende, dunkelgefarbte Substanz auf einer Kutsehe gesammelt. Sie wurde auf der 
Nutsche solange mit Chloroform gewaschen, bis sie gelhbraun bis gelbgriin gefarbt war. 
Dann wurde mit heiSem Wasser gewaschen, bis keine merkllche Aufhellung der Substanz 
mehr erfolgte. Sie wurde anschlieeend nochmals mit Chloroform gewaschen und d a m  
bei 105" getrocknet. Die Substanz wurde in einer ausreichlenden Menge von siedenden 
96%igen Alkohols gelost und diese Jijsung durch eincn Heiewassertrichter filtriert. 
Aus dern Filtrat kryshllisierten nach dem Erkalten Nadeln, zu Rosetten angeordnet, aus. 
Durch nochmaliges Liisen in Alkohol und durch Filtrieren iiber Aktivkohle wurden sie 
analysenrein erhalten. 

Hlementarana lyse :  
Gef.: C 78,65% H lO,Sl% 

Ber. (C,,H,,O)n: D 78,88% u 10,61% 

Bes t immung des  Aquivalentgewichtes:  
Etwa 0,4 g Krystalle vom Sclimelzpunkt 285" wurden gdnau gewogen und in 20 ccm 

0,1 n-methylalkoholischer KOH gelost. Das nicht verbrauchte Alkali wurde gegen Phenol- 
phtalein a h  Indikator rnit 0,1 n-HCI zuriicktitriert. Als Eildpunkt der Titration wurde 
die erste Entfarbung des Indikators bei gleichzeitigem Auftreten einer bleibenden Triibung 
angenommen. Ein spateres Wiedererscbeinen dcr roten Ekrbe wurde nicht beachtet. 
Das Aquivalentgewicht ergab sich nach der Formel 

.. a x 1000 A =.  . 
b 

wobei a die eingewogene Substanzmenge und b die Ferbrauchten Kubikzentimeter 0,l n- 
KOH bedeuten. Als Mittelwert von 3 Titrationen wurde ein Aquivalentgewicht von 
455,s gefunden. Iler theoretische Wert fur die Formel C,,H,,,O, betriigt 456. 

D a r s t e 1 lung d e r Dia  c e t y 1 verb i n d ung : 
1 g der Krystalle vom Schmelzpunkt 285" wurde mit 10 ccm frischdestillierten Azetan- 

hydrids am olbad unter RtickfluD 2 Stunden zum Sieden erhitxt. Aus der klaren Liisung 
krystallisierten nach dem Erkalten feine Nadeln aus, die abgenutscht wurden. Die Krystalle 
wurden mit kaltcm absolutem Alkohol gewaschen und dann aus Petrokther (Sdp. 30 bis 
40") umkrystallisiert. Die Gesamtausbeute betrug 0,95 g. Die Krystalle schrnolzen bei 
198" (korr.). Bei etwa 210" wurde die Schmelze wieder fest, um d a m  bei 3189 erneut 
zu sintern und sich bei 330" zii zersetzen. 

Gef.: C 75,68y0 H 9,68y0 
)) 9,69% Ber.: C,H[,,O,: I) 75,49% 

Par t ie l le  Verseifung der  Diace ty lverb indung:  
1. Aufspa l tung  der  Anhydr idbindung;  Darstel lung d e r  Monoacetylver:. 

b indung:  0,l g der Diacetylverbindung wurde unter ofterern Umschutteln mit 8 ccm 
70yoigen Alkohols 2% Stunden auf dem Wasserbad unter Ruckflu5 gekocht. Nach 

Arch. 284.156. Heft 5!6 18 
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24 Stunden schieden sich feine Erystallnadeln ab, die abgenutscht wurden. Die Krystalle 
schmolzen bei 286-287" (korr.) ; sie waren in organischen Losungsmitteln gut loslich. 

Gef.: C 76,95y0 H lO,l2% 
Ber. C32H6004: )) 77,10y0 )> 10,04% 

2. Verseifupg der  Monoacetylverbindung ; Riickgewinnung der  Ursolsiiure: 
0,l g der Monoacetylverbindung wurde auf dern Wasserbad 3 Stunden mit 1-n alkoho- 
lischer KOH unter RiickfluB gekocht. Die Reaktionslosung wurde mit verd. HCl an- 
gesauert, der ausfallende Niederschlag abfiltriert und nach dem Trocknen mit Ather 
gewaschen. Der iitherunlosliche Anteil wurde aus 96yoigem Alkohol umkrystallisiert. Der 
Schmelzpunkt der erhaltenen Krystalle lag bei 285". Er gab mit den aus Salbei isolierten 
Krystailen keine Depression des Schmelzpunktes. 

Herstellung des Methylesters: 
1 g der aus Salbei isolierten Krystalle vom Schmp. 285" wurde in 60 ccm 0,l n-methyl- 

alkoholischer KOH gelost und mit 2 Tropfen O,l%iger alkoholisoher Phenoipfitalein- 
losung als Indikator versetzt. Dann wurde tropfenweise unter stindigem Riihren 1 g 
frisch destilliertes Dimethylsulfat hinzugegeben, wobei eine feine weiI3e Triibung ent- 
stand. Nach Zugabe von 1 ccm I-n alkoholischer NaOH wurde 40-60 Min. weitergeriihrt. 
Die Triibung wurde wiihrend dieser Zeit starker, und der Indikator entfarbte sich. So- 
bald diese Entfarbung eintrat, wurden weitere 4 ccm l-n alkoholische NaOH hinzu- 
gefiigt und solange geruhrt, bis sich der Indikator wieder entfarbte. Es wurden noch- 
mals 3 ccm 1-n alkoholischer NaOH hinzugefiigt und das Reaktionsgemisch nochmals 
4 Stunden weitergeriihrt. Nach dieser Zeit war ein feiner weil3er Niederschlag entstanden. 
Die Losung mit dem Niederschlag wurde uber Nacht in Eis gestellt. Bis zum nachsten 
Tage waren kraftige Krystallnadeln entstanden. Sie losten &ch in heiI3em 96%igem Al- 
kohol und krystallisierten daraus, nach Zugabe von Wasser bis zur gerade beginnenden 
Triibung, wieder am. Die lnfttrockenen Krystalle sinterten bei 112-115", wobei, wie 
wir nachweisen konnten, 1 Mol Krystallwasser entwich. Die bei 105" getrockneten Krystalle 
schmolzen ohne vorheriges Sintern bei 168". Eine genaue Einhaltung der angegebenen 
Versuchsanordnung war fur die Ausbeute von groI3ter Wichtigkeit. 

Gef.: C 78,94y0 H 10,66y0 -OCH3 6,56"/0 
Ber.: C,,H,,O,: o 79,080/, )) 10,71% -OCH3 6,59% 

Molekulargewichtsbestimmung des Methylesters nach  Rust: 
Im Gegensatz zur Ausgangsverbindung war der Methylester in Campher loslich. Die 

Bestimmung wurde an der konstant-getrockneten Verbindung vom Schmp. 168" (korr.) 
vorgenommen. 

0,730 mg Substanz 8,345 mg Campher 7,8" 
Gef.: 448; Ber.: C,,H,,O,: 470 

Damit entsprach das durch Titration ermittelte Aquivalentgewicht dem Molekulargewicht. 

Acetylierung des  Methylesters: 
0,l g des Methylesters (Schmp. 168") wurde mit 3 ccm frischdestillierten Azetan- 

hydrids 40 Min. am olbad unter RiickfluB zum schwachen Sieden erhitzt. Nach mehr- 
stiindigeni Stehen schieden sich aus der Losung stabchenfurmig Krystalle ab. Die ab- 
gesaugten Krystalle wurden mit wenig absolutem Alkohol gewaschen und dam heif3 
aus absolutem Alkobol umkrystallisiert. Die bei 105" getrockneten Krystalle schmolzen 
bei 239-240" (korr.). 

Gef.: C 76,80y0 H 10,Ol~o -0CH3 5,98% 
Ber.: CJ35204: o 77,28% D 10,22% -OCH3 6,05% 


