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bus dem pharmakologischen Institut der Universitlt 
Leipzig. 

Ueber  H e r b a  Gr a t i o 1 ae. 
Von Dr. F r i e d r i c h  R e t z l a f f .  

(Eingegangen den 24. IS. 1902.) 

Das Kraut der Gratiola ofjieinalis, Scrophulariaceae (Gottes- 
gnadenkraut), scheint zuerst von Vauquelin ')  nntersucht worden zu 
sein, der durch Extraktion mit Alkohol darans einen nicht nlher 
charakterisierten Bitterstoff (,,ma&re resinoide am&eu) darstellte. 
Marchands)  zerlegte splter dieses Produkt - im wesentlichen das 
alkoholische Extrakt der Pflanze - durch Behandlung mit Aether 
und nannte den in letzterem unloslichen Teil G r a t i o l i n .  

Eingehendere Untersnchungen iiber Herba Grat,iolae hat Wake)  
ausgefiihrt und verschiedene Stoffe: zwei Glukoside (Gratiolin und 
Gratiosolin) , ein Harz (Gratiolacrin) , Gratioloin (eine fettiihnliche 
Snbstanz), Gratioloinsiiure nnd angeblich Baldriansiiure daraus 
isoliert. 

Ich kann mich hier darauf beschrlnken, die auf die beiden Glukoside 
beziiglichen Angaben von W a l z  kurz zu resumieren. G r a t i o l i n  
(Gal HeaO,; spater C410H8407) wird ale in farblosen Nadeln (Schmp. 200O) 
krystallisierender, bitter schmeckender KGrper beschrieben, der wenig 
in  kaltem, reichlicher in heissem Wasser, leicht in Alkohol und so gut 
wie nicht in Aether loslich ist. W a l z  erkannte seine Glukosidnatur 
und fiihrte Spaltungen aus, deren Ergebnis er durch die Formel: 

(C%OHB407) = CllHS808 + C17H2806 + C6HI¶06 
Qratiolaretin Qratioletin Zucker 

ausdriickt. Gratioletin wurde in farblosen Krystallen erhalten. 
Das zweite, in Wasser leicht losliche Glukosid, Gratiosolin, 

belrchreibt W a l z  als amorphe morgenrot gefsrbte, intensiv bitter 
schmeckende Substanz (Cia Hs4 Oza). Bei der Spaltung erhielt er ausser 
Zucker nur amorphe harzahnliche Korper von sehr fragwiirdiger 
Individualitat, so dass ich davon absehen kann die Spaltungsgleichungen 
des Autors zu reproduzieren. 

1) Ann. Chim. Phys. (2) 72, pag. 191. 
3) Journ. chim. m6d. 21, pag. 617. 
8) Jahrbuch f. pr. Pharm. 14, pag. 20; 21, pag. 1; 24, pag. 4. Nenes 

Arch. d. Phum. CCXXXX. BQ. 8. Heft. 36 
Jahrbuch f. Pharm. 10, pag. 66. 
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Beziiglich der von Walz angewandten Darstellungsmethoden sei 
nur hervorgehoben, dass er behufg Isolierung der Glukoside die mit 
Bleiessig gereinigten mlsserigen oder alkoholischen Ausziige mit Tannin 
ftillte, die getrockneten Tanniuniederschlage mit Bleihydroxyd zerlegte 
und dann mit Alkohol extrahierte. 

Bei meinen eigenen Untersuchungen, die hauptsachlich auf die 
Gewinnung von Glukosiden in reiner Form abzielten, habe ich ver- 
schiedme Wege eingeschlagen. Ich extrahierte die Droge successiv 
mit Aether und Alkohol und nahm dann eine sorgfiiltige Untersuchung 
des Btherischen und des alkoholischen Auszuges in etwaa grirsserem 
Massstab vor. Es stellte sich hierbei heraus, dass keines dieser beiden 
PrBparate als Ausgangsmaterial fur die Gewinnung der Glukoside 
geeignet ist. Im Ptherischeu Auszuge fand ich zwar einen wahr- 
scheinlich glukosiden krystallisierbaren Korper, aber nicht konstant 
und in so winzigen Mengen, dass die eingehendere Untersuchung des- 
selben unmirglich war. Er krystallisiert in kleinen Prismen, die, wenn 
rein, in Aether nicht mehr lirslich sind, aus Alkohol umkrystallisiert 
werden k6nnen und mit konzentrierter Schwefelslure sich lebhaft 
kirschrot fiirben. Ueber einen anderen indifferenten krystallisierten 
KGrper, welcher sich ausserdem neben Fett und Wache i m  Ltherischen 
Extrakte vorfindet, werde ich am Schlusse dieser Mitteilung kurz 
berichten. 

Nach vielen vergeblichen anderweitigen Verauchen ist schliesslich 
das folgende Verfahren aufgefunden warden, welches in einfacher 
Weise die Isolierung der Qlukoside gestattet. Meine Untersuchungen 
erstreckten sich zuntichst nur auf das in Wasser schwer losliche 
krystallisierte Gratiolin. 

Das gepulverte Kraut wird mit dem gleichen Gewichte 50Xigen 
Alkohols und mit frischgefiilltem zur dicken Paste abgesaugtem Blei- 
hydroxyd gut durchgearbeitet. Durch letzteres wird ein im Kraute 
reichlich vorhandener gerbstoff Bhnlicher Korper in  eine gelbe, in Wasser 
und Alkohol vGllig unlirsliche Verbindung ubergefiihrt. Das feuchte 
Gemenge kommt hierauf in einen Perkolator, worin es m i t  501igem 
Alkohol gut durchtrankt und rnit demselben tiberschichtet 24 Stunden 
stehen bleibt. Das hierauf Tropfen fur Tropfen abgelassene Perkolat 
ist von brauner Farbe und intensiv bitterem Qeschmaok. Die Extraktion 
wird bis zur virlligen Entbitterung fortgesetzt, was in verhtiltnismtissig 
knrzer Zeit zu erreichen war. 

Von den Perkolaten wird der Alkohol abdeatilliert und der 
wgeserige Ruckstand zur Abscheidung des Gratiolins 12 Stunden sich 
selbst uberlassen. Das alsdann als grauer Bodensatz abgeschiedene 
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Glukosid wird abgenutscht, mit  wenig Wasser gewaschen und tiber 
Schwefelslure getrocknet. Hierauf ldst man es in moglichst wenig 
absolutem Alkohol, digeriert niit Tierkohle und fiillt an8 dem Filtrate 
das Glukosid durch Aether. Zur viilligen Reinigung des schon bei 
der Aetherfallung fast weissen Korpers bedarf es noch drei- bis 
viermaligen Umkrystallisierens aus Alkohol von 50 Vo1.-pCt. Man 
er halt schliesslich das Glukosid als schneeweisses, bitter schrneckendes, 
aus feinen Nadeln bestehendes Pulver. 

Bur besseren Uebersicht schicke ich hier der Beschreibnng meiner 
weiteren Versuche nnd der Mitteilung der analytischen Resultate die 
Hauptergebnisse vorans, zu welchen die Untersnchnng geftihrt hat. 

Gratiolin llsst sich sehr leicht hydrolytisch spalten. Bei richtiger 
Leitnng der Operationen gelingt es, das Glnkoaid zunticht in Glukose 
und einen krystallieierten Korper zu zerlegen, der bei 285O schmilzt 
und als Gra t io l igen in  bezeichuet werden soll. 

Bei erneuter Einwirkung von verdiinnt-alkoholischer Salzsanre 
zerf lllt Gratioligenin weiter in Glnkose und das gleichfalls krystallisierte 
Gra t iogen in  vom Schmp. 198O; auch Gratioligenin, das primiire 
Spaltungsprodukt des Gratiolins ist sonach ein Glukosid, und Gratiolin 
daher ein Dig lukos id ,  das in Anbetracht der Leichtigkeit des 
Abbaues zu krystallisierten Produkten als typisches Glied dieser 
Korpergruppe gelten kann. 

Wenn auch die Ermittelung der Molekulargr6sse des Gratiolins 
und seiner Bausteine abgesehen von der Glukose bis jetzt nicht direkt 
moglich gewesen ist, so ergaben sich doch hier schon aus den Analysen 
der drei als Individuen wohl charakterisierten Substanzen die Formeln 
mit ziemlicher Sicherheit. Man gelangt ftir Gratiolin zu C48 HTo OlJ1 
f i i r  Gratioligenin zu C8, Ha, Olo und ftir Gratioganin zu Cnl H50 05. 

Die Spaltung verlguft nach den Gleichungen: 

1. CUHTOOIP, + HsO = CmHeoOio + % H i s 4  
Oratiolin Gratioligenin Glnkose 

Gratioligenin Gratiogenin Qlukose 
11. C87H80010 + HSO c81HtiOoK + C6H1'208 

111- c4l3H'lOo1b + 2H40 = C8lH6006 + 2(GHlSO6) 
Gratiolin Qratiogenin Glukose 

Zugleich ist ersichtlich, dass die Angaben von W a l z  iiber 
Gratiolin nur  insoweit den Thatsachen entsprechen, als es sich urn die 
iiusseren Eigenschaften und L6slichlieitsverhiiltnisse handelt, im iibrigen 
aber nicht richtig sind. 

.%* 
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Gratiolin *). 

Gratiolin ist unluslich in Aether, sehr wenig 16slich in  Wasser, 
leicht liislich in starkem Alkohol. Von wilsserigem Ammoniak wird 
es fast gar nicht ge16st. Im Kapillarriihrchen beginnt es bei 222O zu 
sintern und sich zu brtiunen und schmilzt bei 285-237O unter Blasen- 
bildung. 

Mit einigen Tropfen konzentrierter Schwefelsrinre verrieben liisen 
eich die Krystalle zunachst mit hellgelher Farbe, die nach wenigen 
Minuten in Rosa und nach einigen Stunden in tief Kirschrot iibergeht. 
Charakteristisch ist neben dieser Fbbung  die prachtvoll gelbe 
F l u o r e s c e n z ,  die fast 24 Stunden bestehen bleibt. Oxydationemittel 
wie Ferrichlorid, Salpetersiiure, Bichromat etc. beschleunigen den 
Uebergang von Ross in Kirschrot, beeintrilchtgen aber die Fluorescenz. 

Die Ausbeuten an Gratiolin waren aus dem aus verschiedenen 
Quellen bezogenen Drogenmaterial verschieden. Wahrend ich das 
Glukosid aus einem grgsseren von der Firma C a e s a r  & L o r e t z  in 
Halle bezogenen Quantum in der Nenge von 0,15 % erhielt, konnte ich 
aus einer von einer Leipziger Firma gelieferten, offenbar Blteren Ware 
gar kein Gratiolin gewinnen. 

Gratiolin ist etwas hygroskopisch, krystallisiert aber ohne 
Krystallwasser. 

I. 0,1705 g gaben 0,3899 COO, entsprechend 0,1063 C und 
0,1323 HgO, n 0,0147 H. 

11. 0,2525 I 0,6800 COe, n 0,1582 C nnd 

111. 0,2281 0,5230 Cop, n 0,1426 C nnd 
0,1971 €120, 7 0,0219 H. 

0,1714 H 2 0 ,  7 0,0190 H. 
Uefnnden : Berechnet fiir 

I. II. 111. Mittel. C48H70Ol6: 
C 62,35 62,65 68,52 62,51 62,47 
H 8,62 8,67 8,33 8,54 8,47. 

Gratioligenin. 
Die durch Erwiirmen auf dem Wasserbade bereitete L6sung von 

1 g Qratiolin in  einer Mischung von 20 ccm Alkohol und 17 ccm 
Wasser wird mit 8 ccm Salzstiure von 25 % versetzt und eine Stunde 

*) Dnrch von mir an Tieren angeatellte Versuche habe ich bis j e tz t  
k e in  e Wirknng dos reinen Gratiolin nachweisen kijnnen, wiihreod wiisserige 
oder alkoholische Ausziige der Matterdroge schon in kleinen Mengen starke 
Dnrchftille hervorrufen; die chemische und pharmakologische Untersachnng 
des wasserlthlichen Glukosids wird in meineni Institute fortgesetzt. 

Boehm. 



F. Retzlaff:  Ueber Herba Gratiolae. 565 

lang auf dem kochenden Wasserbade erhitzt. Beim Erkaltel; beginnen 
sich Krystalle abzuscheiden, welche man nach dem Stehenlasaen iiber 
Nacht absaugt, mit  verdiinntem Alkohol auswlecht und fiber Schwefel- 
allure trocknet. Die Mutterlauge der ersten Krystallisation scheidet 
nach dem Abdestillieren der Htilfte des Alkohols noch geringe Mengen 
der gleichen Krystalle ab. In mehreren auf diese Weise ausgefiibrten 
Spaltungen wurden so aus 1,0 g Gratiolin 0,47-0,49 g Spaltungs- 
produkt erhalten. Dasselbe ist noch nicht einheitliches Gratioligenin, 
sondern ein Gemenge von diesem mit Grat iogenin, dessen gleichzeitige 
Bildnng sich nicht vermeiden lasst und von welchem auch noch in der  
Mutterlauge der zweiten Krystallisation kleine Mengen enthalten sind. 

Behufs Trennung von Gratiogenin wird das iiber Sohwefelslure 
getrocknete Spaltungsprodukt aus 70 Teilen absoluten Alkohols um- 
krystallisiert ; aus diesem scheidet sich schon nach kurzem Stehen 
das schwerer ltisliche Gratioligenin in schZin ausgebildeten langen 
leicht zerbrechlichen Nadeln aus, die nach dem Absaugen durch noch- 
maliges Umkrystallisieren aus absolutem Alkohol vallig rein erhalten 
v.7 erden. 

Gratioligenin (Schmp. 288 C.) ist geschmacklos, fast unlgslich 
in Aether und Wasser, ziemlich schwierig Ioslich in Alkohol. Auf 
8chwefels&ure reagiert es ebenso \vie Gratiolin, nur halt die Gelb- 
fltrbung etwas llnger an und ist die Fluorescenz noch intensiver. 

Auch Gratioligenin ist krystallwasserfrei; zur Analyse wurde es 
bei 1W0 getrocknet. 

I. 0,1063 g gaben 0,2686 Cop, entsprechend 0,0706 C und 

11. 0,3140 ,, 0,7694 COs, I) 0,2098 C und 

111. 0,2493 ,, ,, 0,6140 COs, ,, 0,1674 C und 

0,0849 HpO, ,, 0,0094 H. 

0,2630 HeO, W 0,0281 11. 

0,2043 HoO, ,, 0,0227 H. 
Gefunden : Berechnet fiir 

I. 11. 111. Mittel. CaHwO10: 
C 66,96 66,&2 67,11 66,97 66,86 
H 8,93 8,95 9,lO 8,99 9,03. 

Ans den Mutterlaugen des Gratioligenins schieden aich nach 
weiterem Einengen rhombische farblose Tafelchen aus, die nach dem 
Umkrystallisieren aus wenig Alkohol bei 198 O schmolzen, und, wie 
unten gezeigt werden wird, mit den Spaltungsprodukt des Gratioligenins, 
dem Gratiogenin identisch sind. 

Der bei der Spaltung des Gratiolins gebildete Bucker wurde 
durch das bei 205O schmelzende Osazon als Glnkose erkannt. 
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Gratiogenin. 

Der Beweis dafllr, dass das zuletzt erwahnte bei 198O schmelzende 
und als Webenprodukt bei der Spaltung des Gratiolins auftretende 
Gratiogenin der weiteren Spaltung des Gratioligenins entstammt, liess 
sich leicht dadurch ffihren, dass es aus reinem Gratioligenin dnreh 
Spaltung mit alkoholischer Salzsziure neben Glukose zu gewinnen ist. 

Nan lust 1 Teil Gratioligenin in der Jllischung von 50 Teilen 
Alkohol und 80 Teilen Wasser, versetzt die LZisnng mit 5 Teilen 
25 % iger Salzstiure nnd erhitzt 4-5 Stunden auf dem kochenden 
Wasserbade. 

Hierauf werden von der gelbgefgrbten Fliissigkeit 30 Teile 
Alkohol abdestilliert, wonach sich Gratiogenin allmlhlich i n  rhombischen 
Brattchen abscheidet. Man sammelt letztere nach 12 stiindigem Stehen 
auf dem Filter, wiischt sie mit wenig 501igem Alkohol und trocknet 
iiber Schwefelsliure. Die noch mit etwas unzersetztem Gratioligenin 
nnd harzigen Zersetzungsprodukten verunreinigten Krystalle werden 
wiederholt rnit Aether behandelt, der Gratioligenin ungellist znrfick- 
Usst. Der Destillationsrbckvtand der Zitherischen IJhung, durch Ab- 
waschen mit wenig Alkohol vou Harz befreit, liefert nach zweimaligem 
Umkrystallisieren aus absolutem Alkohol die reinen bei 198O 
schmelzenden Tafeln des Gratiogenins. Dasselbe ist llislich in Alkohol, 
weniger leicht liislich in Aether. unllislich in Wasser. Die Farben- 
reaktion mit konzentrierter Schwefelslure ist derjenigen des Gratiolins 
nnd Gratioligenins sehr tihnlich, die Fluorescenz noch etwas inteneiver. 
Die alkoholische Lasung des Gratiogenins wird durch Ferrichlorid 
nicht gefLrbt. 

Auch Gratiogenin ist krystallwasserfrei; es kam bei 100° ge- 
trocknet zur Analyse. 

I. 0,1293 g gaben 0,3632 COs, entsprechend 0,0963 C nnd 
0,1170 HpO, 0,0130 H. 

0,1487 HsO, ,, 0,0166 H. 
11. 0,1627 ,, ,, 0,4142 COa, n 0,1211 C nnd 

III. 0,1854 ,, ,, 0,5046 Cop, ,, 0,1376 C nnd 
0,1671 HpO, n 0,0185 H. 

Gefunden : Berechnet fur 
I. 11. III. Mittel. %Ha0 OK: 

C 7447 74,43 74,22 74,37 74,tO 
H 1405 10,14 lO,O2 10,07 9 , s .  

Der Nachweis, dass auch bei der Spaltung des Gratioligenins 
ff lukose entstanden war, wnrde auch hier dnrch Daratellung des 
richtig bei 205 schmelzenden Glukosazons geflihrt. 
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Gratiolon. 
Mit diesem Namen mochte ich einen Stoff bezeichnen, der in  

grijsseren Mengen im ltherischen Auszuge von Herba Oratiolae sich 
findet und der elementaren Zusammensetzung nach der Terpenreihe 
nahe zu stehen scheint. 

Das Ltherische Estrakt wurde in der 15-20fachen Menge 
heissen Alkohols gelost, und nach 24stiindigem Stehen die LBsung 
von einer wachsiihnlichen Abscheidung abfiltriert. Durch Kochen mit 
Tierkohle von Chlorophyll befreit , wird hierauf die alkoholische 
Losung durch Abdestillieren des Alkohols eingeengt, bis sie beim Er- 
kalten zu einer dicken Ga!lerte erstarrt. Nach langerem Stehen llsst 
sich der hierbei abgesctiiedene Stoff von der Mutterlauge absaugen 
und liefert durch Umkrystallieren aus heissem Alkohol reichliche 
llengen farbloser, nadelformiger Krystalle. Nach gehoriger Reinigung 
durch wieilerholtes Umkrystallisieren aus Alkohol zeigt Gratiolon 
folgende Eigenschaften: Es ist geruch- und geschmacklos, ziemlich 
schwierig loslich in Alkohol, Aether, Chloroform, Eisessig und Essig- 
ather, unliislich in Petrollther, Wasser, sowie auch in wzsserigen 
Alkalien; es zersetzt sich bei hoherer Temperatur im Kapillarrohrchen, 
ohne zn schmelzen. Bei vorsichtigem Erhitzen zwischen Uhrglbern 
sublimieren kleine, sternformig gruppierte Nldelchen, von denen ich 
indessen wegen au geringer Menge nicht feststellen konnte, ob sie die 
unzersetzte Substanz oder ein Zersetzungsprodukt derselben darbtellen. 

Konzentrierte SchwefelsPure l6st Gratiolon farblos; Wasser f a t  
aus dieser LBsung weisse Flocken; starke Salpetersh-e lost es nur  
beim ErwLrmen unter gleichzeitiger Zersetzung nnd Entwickelung von 
roten Dlmpfen. Rauchende Salpetersaure wirkt schon in der Kllte 
stark oxydierend. 

Die Analyse gab nur bei der Verbrennung der mit Rnpferoxyd 
gemischten, vorher bei looo getrockneten Krystalle im Bajonettrohr 
gut iibereinstimmende Resultate. 

I. 0,1489 g gaben 0,4288 CO?, eiitsprechend 0,1169 C und 

11. 0,2178 0,6322 COs, 0,1724 C und 
0,1399 Hs0, n 0,0155 H. 

n 
0,2033 HsO, n 0,0226 €1. 

0,1737 HpO, n 0,0193 n. 
111. 0,1847 0,5335 Coy, n 0,1455 C nnd 

Gefunden: Berechnet far 
I. 11. III. Mittcl. (ClOH1GO)n: 

C 78,50 79,15 7477 78,81 78,94 
H 10,40 10,37 10,44 10,40 10,53. 
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Gratiolon hat sonach die prozentische Zucammensetzuug des 
Ksmpfers. Triigt man i n  die absolut-alkoholische LBsnug des Korpers 
metallisches Natrium ein, YO erfolgt alsbnld Abscheiduug farbloser 
Blbttchen, und zwar bei geniigendem Zusatz von Metall so reichlicb, 
dass das Gauze zum Brei erutarrt. 

Durch Absaugen, Waschen mit absolutem Alkohol und Um- 
krystallisieren ails letzterem liess sich das Produkt reinigen ; es erwies 
sich als die Natriumverbindung des Gratiolons. Durch Erhitzen der 
alkoholischen L6sung mit etwas Schwefelstiure konnte daraus un- 
vergndertes Gratiolon wiedergewonnen werden. 

I. 0,2870 g gaben 0,0445 NhSO4 enteprechend 0,0144 Na (6,Olqb) 
11. 0,4622 ,, 0,0661 n 0,0214 n (4163%). 

Mit Benutzung dieser Natriumwerte ergiebt sich unter der 
Voraussetzung, dass eiu Atom Na aufgenommen mird, fur Gratiolon 
die Formel C ~ ~ H , S O ~  und fiir die Natriumverbindung Ceo BI7O8Na 
(berechnet f i r  Na 4,81 X ,  gefunden i m  Mittel 4,82%). 

Weiteren Einblick in die Konstitution des Gratiolons, das seinem 
Verhalten gegen Natrium nach wahrscheinlich ein Hydroxyl enthglt., 
habe ich nicht gewinnen k6nnen; es dUrfte nur noch darauf hin- 
gewiesen werden, dass moglicherweise zwischen Gratiogenin (C8IH6006) 

und Gratiolon (CsoHt8 0 8 )  nahere Beziehungen bestehen. 

Arbeiten ans dem pharmazeutischen Institut der 
TJniverait&t Bern. 

Untersuchungen iiber die Sekrete. 
-~ 

49. Ueber das Harz von Pinus palustris I!ltlll. 
Von A. T s c h i r c h  und Fr. Eor i t schoner .  

(Eingegangen den 9. X. 1902.) 

Das uns zur Untersuchung vorliegende Rohprodukt haben wir 
der Liebenswiirdigkeit des (inzwischen verstorbenen) Prof. T r i m b 1 e 
aus Georgia zu verdanken. P i n u s  pa lus t r i s ,  d ie  hanpt -  
s l c h l i c h s t e  in  A m e r i k a  z u r  Gewinnuug von  Terpent in-  
produkten ,  besonders  von ameriknnischem Kolophoninm 
benutz te  Spezies,  hat in den stidlichen Teilen der Union einen sehr 
ausgedehnten Verbreitnngsbezirk. 


